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Týkanma sarýlýðýnda sepsis ve akut böbrek yetmezliði,  morbidite ve
mortalitenin en önemli nedenleridir. Meydana gelen bakteriyel
translokasyon (BT)  hepatoselüler ve safra sekretuar fonksiyon bozuk-
luklarýna, kardiyovasküler deðiþikliklere, koagülasyon bozukluklarýna ve
yara iyileþmesi bozukluklarýna neden olmaktadýr(1,2).

BT, intestinal intraluminal canlý bakterilerin epitel mukozasýndan
lamina propriaya, buradan da mezenterik lenf nodlarý ve uzak organlara
geçmeleri olarak tanýmlanmýþtýr. Ölü bakterilerle geçen endotoksin veya
diðer bakteriyel ürünlerin de infeksiyöz komplikasyonlarýn geliþmesinde
rol oynadýklarý düþünülmektedir(1). BT'da ilk aþama, bakterilerin intes-
tinal mukozal yüzeylere tutunmasýdýr. Bakteriler intestinal mukozadan
geçerek submukozal lenfatiklerle önce mezenterik lenf nodlarýna yer-
leþirler; daha sonra portal venle veya duktus torasikusla sistemik yayýlým
gösterirler. Mezenterik lenf nodlarýna geçiþ sistemik yayýlým için þarttýr.
BT'un temel mekanizmalarý; 1) Normal bakteriyel floranýn ekolojik den-
gesinin bozulmasý, intraluminal bakteriyel aþýrý çoðalma, 2) Ýntestinal
mukozal bütünlüðün bozulmasý, 3) Konakçý immün sistemin bozul-
masýdýr. BT'un diðer nedenleri arasýnda, retikuloendoteliyal sistem (RES)
fonksiyonlarýnda azalma,sistemik immünitede rol alan hücre fonksiyon-
larýnda bozulma, sekretuar immünglobulinA (sIgA) eksikliði, endotokse-
mi sayýlabilir. BT yoðun bakýmlardaki ölümlerin en sýk nedenlerinden
biri olan çoklu organ yetmezliði (MODS) oluþmasýnda önemli bir rol
oynamaktadýr(3).

Son yýllarda týkanma sarýlýðýnda, BT'un ve karaciðer ile ileumda mey-
dana gelen patolojik deðiþikliklerin nasýl engellenebileceði önemli bir
araþtýrma konusu olmuþtur. N-Asetilsistein (NAC) biyolojik sistemin
antioksidanlarýndan birisidir. Azalan "glutathione" konsantrasyonunu
düzelterek, "dichlorofluorescein"(DCF) ve "thiobarbituric acid reactive
substances"(TBARS) gibi artmýþ oksidan maddelerin seviyelerini normale
indirir. Ayrýca karaciðerde sitoprotektif etkiye sahip olup hepatosplenik
kan akýmýný artýrýcý etkileri de vardýr(4). Bu çalýþmada safra yollarý ligas-
yonu ile oluþturulan týkanma sarýlýklý ratlarda,  NAC'inBT'a ve karaciðer
ile ileumdaki patolojik deðiþiklikler üzerine olan etkileri incelenmiþtir.
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Üniversitesi Týp Fakültesi Patoloji-Mikrobiyoloji Ana Bilim Dalý tarafýn-

Amaç:
Bu çalýþmada týkanma sarýlýklý ratlarda, N-asetilsistein'in (NAC)
bakteriyel translokasyona (BT) ve karaciðer ile ileumdaki patolo-
jik deðiþiklikler üzerine olan etkileri araþtýrýldý.
Durum Deðerlendirmesi:
Son yýllarda sýklýðý giderek artan týkanma sarýlýðýnda, BT'un ve
karaciðer ile ileumda meydana gelen patolojik deðiþikliklerin
nasýl engellenebileceði önemli bir araþtýrma konusu olmuþtur.
Yöntem:
NAC'in BT ve karaciðer ile ileumdaki patolojik deðiþiklikler üzer-
ine olan etkilerini araþtýrmak amacýyla toplam 24 "Wistar-albi-
no" cinsi rat randomize olarak altýþarlý 4 gruba ayrýldý. Grup I:
Kontrol grubu, Grup II: "Sham" grubu, Grup III: Týkanma sarýlýk-
lý grup, Grup IV: Tedavi grubu (50 µmol/kg/gün NAC im.) olarak
uygulandý. Çalýþmanýn 10. gününde ratlar sakrifiye edildi.
Bilirubin, Aspartat aminotransferaz (AST), Alanin aminotrans-
feraz (ALT), Alkalen fosfataz (ALP),Gamma-glutamil transpepti-
daz (GGT) düzeyleri için kan alýndý. Laparotomi ile mezenterik
lenf nodu, karaciðer, dalak, çekum kültürleri alýnarak BT deðer-
lendirildi. Histopatolojik deðerlendirme için de terminal ileum ve
karaciðer biyopsileri alýndý.
Bulgular:
Tedavi grubu ile diðer gruplar arasýnda total ve direkt bilirubin,
AST, GGT deðerleri açýsýndan istatistiksel olarak anlamlý farklýlýk
gözlendi(p<0.05). Gruplar arasýnda gram doku baþýna düþen
bakteri koloni sayýlarý bakýmýndan bazý deðiþiklikler saptandý
ancak istatistiksel olarak anlamlý bulunmadý. (p>0.05) NAC
grubunda karaciðer ve dalakta BT görülmedi, sadece mezenter
lenf nodunda ratlarýn % 50'sinde BT tespit edildi. Karaciðer ve
ince barsakdaki yapýsal deðiþiklikler, tedavi grubunda kýsmi
düzelmeler göstersede istatistiksel olarak anlamlý bulunmadý
(p>0.05).
Sonuç:
Bu bilgiler ýþýðýnda, týkanma sarýlýklý ratlarda NAC'in, antioksi-
dan,sitoprotektif ve mikrosirkülatuar etkileri aracýlýðýyla BT'da
azalmaya, karaciðer ve ileum üzerindeki histolojik deðiþiklik-
lerde düzelmeye neden olarak morbidite  ve mortalitede azal-
maya yol açabileceðini düþünmekteyiz. 
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dan, Hacettepe Üniversitesi Deney
Hayvanlarý Laboratuvarýnda yapýldý.
Çalýþmaya 24 adet "Wistar-albino"
cinsi erkek rat alýndý. Aðýrlýðý 250-280
gram (ortalama 266±10 gram) olan
ratlar randomize þekilde istatistiksel
olarak karþýlaþtýrýlabilecek altýþarlý 4
gruba ayrýldý (Tablo 1).  Grup IV'de
standart rat diyeti ve içme suyuna
ilaveten 50 µmol/kg/gün N-
Asetilsistein (NAC), 10 gün boyunca
intramüsküler (i.m.) (4) olarak uygu-
landý.

1. Operasyon: 
Tüm ratlarda anestezik ajan

olarak 5 mg/kg Ketalar® flakon
(Ketamine HCL,Eczacýbaþý pharma)
kullanýldý. "Sham" grubunda 3 cm'lik
orta hat insizyonu ile yapýlan laparo-
tomi sonrasý, duodenum askýya
alýndý, koledok (ana safra kanalý)
etrafýndaki dokular serbestleþtirildi,
organlar tekrar karýn içine yerleþti-
rilip, karýn duvarý 3/0 ipekle devamlý
dikiþlerle kapatýldý. 

Sarýlýk grubunda ek olarak, kole-
dok karaciðerden çýkýþ yerinden

bulundu ve 2 kez 4/0 ipekle baðlanýp
kesildi. Tedavi grubuna ise 50
µmol/kg/gün NAC (i.m.)verildi. Bu
amaçla 300mg/3ml NAC içeren
Asist® (N-asetilsistein, 300 mg/3ml
%10'luk ampul, Bilim Ýlaç Sanayi) her
0.5 ml'de 50 µmol içerecek þekilde
29.5 ml serum fizyolojik ile
sulandýrýlarak medifleks torbalarda
steril olarak hazýrlandý. Her bir rat

için vücut aðýrlýðýna göre hesaplanan
NAC dozu 10 gün süre ile i.m. olarak
uygulandý.Tüm ratlar 10 gün süre ile
gözlendiler ve oral beslenmelerine
devam edildi.

2.Operasyon:
Tüm ratlar postoperatif 10.gün

tekrar uyutuldular. Steril þartlarda,
laparotomi yapýlarak lenf nodu,

Tablo 1: Deney Gruplarý ve Amaçlar

Gruplar Sayý Amaçlar

I- Kontrol grubu 6 1- Baþlangýçtaki BT durumunu 
saptamak

2- Baþlangýçtaki anatomik histolojik 
yapýyý deðerlendirmek

3- Kontaminasyonu önlemek
II- Sham grubu 6 1- Kontrol grubu ile karþýlaþtýrmak 

üzere, operasyonun BT oluþumuna 
etkisi saptamak

2- NAC verilen ve verilmeyen sarýlýklý 
gruplar için kontrol grubu.

III-Týkanma sarýlýklý grup 6 1- Sarýlýðýn BT'u artýrýcý etkisi ortaya 
koymak

2- Sham ve NAC gruplarý için kontrol 
grubu

IV- Sarýlýk + NAC tedavi grubu 6 1- Ýlacýn sarýlýklý olgularda muhtemel 
translokasyon artýþýný 
engelleyebileceðini göstermek

2- Ýlacýn karaciðer ve ileumdaki 
patolojik deðiþiklikler üzerine 
etkisini göstermek.

Grafik 1:  Mezenter Lenf Nodunda BT Sýklýðý
Grafik 2:  Karaciðerde BT Sýklýðý
Grafik 3:  Dalakta BT Sýklýðý

Grafik 1

Grafik 3

Grafik 2
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karaciðer, dalak, çekum, ileum biyop-
si örnekleri alýndý. Kontaminasyonu
engellemek üzere her rat için ayrý
bistüri ve cerrahi aletler kullanýldý.
Bu iþlemler bittikten sonra histopa-
tolojik inceleme için ince barsaktan
yaklaþýk 2 cm'lik bir segment çý-
karýlarak formol solüsyonunda sak-
landý.

Doku biyopsilerini takiben
kardiyak ponksiyonla yaklaþýk 3-4 ml
kan alýnarak biyokimyasal analizler
yapýldý. Kan örneklerinde total biliru-
bin, direkt bilirubin, Aspartat amino-
transferaz (AST), Alanin aminotrans-
feraz (ALT), Alkalen fosfotaz(ALP),
Gamma-glutamil transpeptidaz
(GGT) düzeylerine bakýldý.

Alýnan Örneklerin BT Ýçin 
Hazýrlanmasý ve Kültür:
Her bir doku, içinde 500 µl beyin

kalp infüzyon buyyonu bulunan ster-
il farklý mikrosantrifüj tüplerine
alýndý. Tüplerin dokular eklenmeden
önce ve eklendikten sonra tartýmlarý
yapýlarak dokularýn net aðýrlýklarý
belirlendi. Alýnan örneklerin 1-2 saat
içerisinde mikrobiyoloji laboratuvarý-
na ulaþmasýna dikkat edildi. Labo-
ratuvarda dokularýn homojenizas-
yonu saðlandýktan sonra 10 µl  % 5
kanlý agar besiyerine ekimleri yapýldý.
37C° de, % 5-10 CO2 li ortamda
inkübe edildi. 18-20 saat inkübasyon-
dan sonra koloniler sayýldý. Üreyen

bakterilerin Gram boyasý, katalaz ve
koagülaz reaksiyonlarýna bakýldý.
Bakterilerin tanýmlanmalarý için kanlý
ve Eosine Methylene Blue (EMB)
agara subkültür pasajlarý yapýldý ve
diðer biyokimyasal reaksiyonlarý
belirlemek için standart mikrobiyolo-
jik metodlar kullanýldý. Difteroid
üremeleri kontaminasyon olarak
deðerlendirilerek çalýþma dýþý
býrakýldý.

Bakteri Koloni Sayýsýnýn 
Hesaplanmasý:
Cfu/gr doku =  Koloni sayýsý X

dilüsyon (0.5 ml) X  ekilen miktar
(100)  /  Doku aðýrlýðý (gr)

Alýnan Örneklerin Histopatolojik 
Ýnceleme Ýçin Hazýrlanmasý:
Histopatolojik yapýyý göstermek

üzere alýnan karaciðer ve ince barsak
örnekleri %10'luk formaldehit içeren
þiþelere konuldu. Parafinde blok-
lanýp, kesitler alýndýktan sonra
Hematoksilen-Eozin ile boyanarak
ýþýk mikroskobunda incelendi.
Karaciðerde portal inflamasyon,
hepatoselüler zedelenme odaðý, kon-
jesyon, kolestazis ve proliferatif safra
kanalý yapýsal deðiþiklikleri incelendi.
Ayrýca hepatosit boyanmasý (sito-
plazmik boyanma) ile karaciðer
hücre miktarlarý gruplar arasýnda
karþýlaþtýrýldý. 

Benzer þekilde ince barsakta, vil-
lus paterni, kriptler, lamina propria-

da iltihabi hücre reaksiyon durumu,
kript bazýnda rejenerasyon deðer-
lendirildi. Deðiþken olarak villus
atrofisi, kript epitel zedelenmesi,
mitoz oraný (indeks), inflamasyon
deðerlendirildi. Ayrýca deðiþkenlerin
fokal ve diffüz olmasý da dikkate
alýndý. Gerek karaciðer gerekse ince
barsaktaki yapýsal deðiþiklikler için
ayrý ayrý ölçüm skalalarý geliþtiril-
di.(Tablo2-3-4) Gruplardaki her bir
rat için histoptolojik deðiþiklikler,
tablo 2-3-4'de gösterilen skorlama sis-
temlerine göre puanlandýrýldý.
Deðerlendirme gruplarý ve çalýþmayý
bilmeyen bir patolog tarafýndan
yapýldý.  

Analiz:
Analizler "Kruskal Wallis Varyans

Analizi", ikili grup karþýlaþtýrmalarý ise
"Multiple Comparisons Test" ile
yapýldý. P < 0.05 deðeri istatistiksel
olarak anlamlý kabul edildi. 

Bulgular
Çalýþma süresinde mortalite

gözlenmedi. Tüm ratlar sarýlýk , yara
iyileþme düzeyleri, karaciðer ve ince
barsak doku histopatolojileri ve BT
dereceleri açýsýndan deðerlendirildi.
Grup III ve IV'de postoperatif 2. gün-
den itibaren idrar renginde koyulaþ-
ma, göz-ten renginde sararma ve 4.
günden itibaren de gaita renginde
açýlma saptandý. Ýkinci operasyonda,

Tablo 2: Karaciðer Skorlama Sistemi

Yapýsal  Deðiþiklikler Yok Hafif Þiddetli

Portal inflamasyon
Hepatoselüler 
zedelenme odaðý 0 1 2
Konjesyon
Kolestazis
Proliferatif safra kanalý

Tablo 4: Ýnce Barsak Skorlama Sistemi 

Yapýsal  Deðiþiklikler Yok Hafif Þiddetli

Villus atrofisi
Kript epitel hasarý 0 1 2
Mitoz oraný
inflamasyon

Tablo 3: Hepatosit Boyanmasý

Hepatosit Boyanma Karaciðer Hücre
Miktarý

%  5-10 +
%10-20 + +
%20 - ^ + + +

Tablo 5: Gruplarýn Ortalama Bilirubin, AST, ALT, GGT, ALP Deðerleri 

Gruplar T.Bilirubin D. Bilirubin AST ALT GGT ALP
mg/dl       mg/dl IU/I IU/I IU/DI IU/DI

Grup 1 0.086 0.023 185.6 45.5 0.83 201.5
Grup 2 0.085 0.025 188.3 40.16 1.33 314
Grup 3 9.44 + 5.67 + 627.1 129.33 + 29.16 495.8
Grup 4 * 6.67 *  4.77 * 341 +108.16 * 12.33 405.1

*   Grup 3'e göre istatistiksel olarak farklý
+   Grup 1 ve 2' ye göre istatistiksel olarak farklý
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"Sham" grubunda laparotomi insiz-
yonunun tam olarak iyileþtiði
görüldü. Ancak Grup III'de insiz-
yonun tam iyileþmediði, bazý ratlarda
insizyondan seröz drenaj olduðu,  bir
ratda da cilt dikiþlerinin kýsmen
açýldýðý gözlendi. Sýzýntý cilt altý do-
kulara aitti ve karýn içine kontami-
nasyon saptanmadý. Fasia saðlamdý.

Biyokimyasal Analizler
Plazma bilirubin(total-direkt),

AST, ALT, GGT ve ALP ortalama deðer-
leri Tablo 5' de gösterilmiþtir.

Bakteriyel Translokasyon 
Sýklýðý 
Gruplardaki bakteriyel translo-

kasyon sýklýðý Grafik 1,2,3'de göster-
ilmiþtir. NAC uygulamasý sonrasý
mezenter lenf nodunda BT sýklýðýnda
herhangi bir deðiþiklik gözlen-
mezken, karaciðer ve dalak kültür-
lerinde BT'a rastlanýlmamýþtýr.
Kontrol grubunda sadece tek ratda
birer koloni olmak üzere karaciðerde
pastaurella sp. ve dalakta acinetobac-
ter üremiþtir. Bu üreme çekum
örneklerinde ve diðer ratlarda
olmadýðýndan besi yerine ekim
sýrasýnda kontaminasyon olarak
kabul edilebilir.

Bakteriyel Populasyon 
Tüm gruplarda mezenter lenf

nodu, karaciðer, dalak ve çekumda
gram doku baþýna düþen bakteri
koloni sayýlarý hesaplanmýþtýr.
Gruplar arasýnda yapýlan istatistiksel
karþýlaþtýrmalarda bakteri koloni
sayýlarý bakýmýndan anlamlý bir fark-
lýlýk saptanmamýþtýr. Doku kültür-
lerinde üreyen bakteri türleri Tablo
6'da gösterilmiþtir.  

Histopatolojik Ýnceleme
Karaciðerdeki yapýsal deðiþiklikler

incelendiðinde Grup IV ile Grup I ve
II arasýnda farklýlýk mevcut iken
(P<0.001), Grup III ile farklýlýk sap-
tanmadý(P>0.05). Tedavi grubunda
karaciðerdeki konjesyon, kolestaz ve
inflamasyon, kontrol ve sham grupla-
rýna göre belirgin iken, sarýlýklý grupla
istatistiksel olarak farklý deðildi.  Tüm
gruplarda hepatosit boyanma deðer-
lerinde istatistiksel olarak anlamlý
farklýlýk gözlenmedi (P>0.05).
Karaciðerdeki histopatolojik deðiþik-
likler resim 1-2-3'de gösterilmiþtir.

Gruplardaki ince barsak yapýsal
deðiþikliklerin deðerlendirilmesi
sonucunda Grup IV'te Grup III'e göre
kýsmi düzelmeler gözlenmekle birlik-
te istatistiksel olarak anlamlý bulun-
mamýþtýr. (P>0.05) Tedavi grubunda-
ki ince barsak villus deðiþiklikleri
resim 4'de gösterilmiþtir.

Tartýþma
Geliþmiþ yoðun bakým uygula-

malarý, geniþ spektrumlu antibiyotik
uygulamasý gibi tedbirlere raðmen,
týkanma sarýlýðýnda halen morbidite
ve mortalite de istenen düþüþ
saðlanamamýþtýr. Septisemi, intraab-
dominal abse ve renal yetmezlik mor-
talite nedenleri arasýnda önde
gelmektedir(5).

Kuzu ve ark.(6), yaptýklarý klinik
çalýþmada morbidite ve mortaliteden
hiperbilirubinemi ve safranýn barsaða
drene olmamasýnýn sorumlu
olduðunu göstermiþlerdir. Çeþitli
deneysel çalýþmalarda da barsaktaki
safra yokluðunun septik komplikas-
yon nedenlerinden biri olduðu gös-

terilmiþtir (7,8). Týkanma sarýlýðýnda
septik komplikasyonlarýn kaynaðý
intestinal floradaki bakterilerdir.
Safranýn barsaða akamamasý sonucu
deterjan etkinin ortadan kalkmasýyla
lümendeki bakterilerde aþýrý çoðalma
olur. Ayný zamanda safranýn
enterositler üzerine trofik uyarýcý etk-
isinin yokluðu nedeni ile mukozal
hücrelerde atrofi geliþir ve epitel
hücreleri dökülür. Tüm bunlar BT
geliþmesine katkýda bulunur (9-11). 

Birçok deneysel ve klinik çalýþma-
da týkanma sarýlýðýnda BT ile
karaciðer ve ince barsak üzerine
çeþitli maddelerin etkileri araþ-
týrýlmýþtýr (12-18). Diðer bazý çalýþ-
malarda ise týkanma sarýlýðý mod-
elinde ratlarýn ince barsak epitel
hücrelerinde subendotelyal ödem,
villuslarda destrüksi-yon ve villus
atrofisi saptanmýþtýr ve subendotelyal
ödem sonucu, ge-niþleyen hücreler
arasý lenfatikten bakteri ve endo-
toksinlerin geçiþinin arttýðý savunul-
muþtur(19).

Týkanma sarýlýðýnda goblet hücre
sekresyonunun bozulmasý, sube-
piteliyal ödem, lenfatik - kapiller arasý
ödem ve mikrovilluslarda destrüksiy-
ona yol açar(20). Biz de çalýþmamýz-
da sarýlýklý grupta mikrovilluslarda
belirgin yapýsal bozulma saptadýk
ancak gruplar arasýnda istatistiksel
olarak anlamlý farklýlýk yoktu
(P>0.05).

Carol ve ark.(11), safranýn
enterositlere bakteri invazyonunu
engelleyen etkilerini araþtýrmýþlar ve
enterositlere olan trofik uyarýcý
etkinin de safra yokluðunda ortadan
kalkmasýyla mukozal hücrelerde

Tablo 6: Bakteriyel  Populasyon 

Gruplar MLN Karaciðer Dalak

Grup  I -           Pastaurella sp. Acinetobacter
Grup  II Lactobacil. Sp. Pasteurella sp. Koagülaz (-) Staphylococ.

Pasteurella multocida

Grup  III Streptococ. sp., Proteus sp. Proteus sp.,  Micrococcus Gr (-)  bacil,  Proteus sp.
Lactobacil. sp. Gr (-) Diplococcus Micrococcus

Grup  IV Staphylococ. sp.,  E. Coli - -
Lactobacil. sp.
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atrofi ve epitel hücrelerinde dökül-
meler olduðunu göstermiþlerdir.

Türkçapar ve ark.(14), somatosta-
tinin BT'a ve ince barsak histolojisine
etkisini incelemiþler ve somatostatin-
inmezenter lenf nodu, dalak ve
karaciðerde BT'u artýrdýðýný, ince
barsakta ise villus atrofisine neden
olduðunu göstermiþlerdir.

Schimpl ve ark.(15), biyolojik sis-
temin antioksidan maddeleri olan
vitamin C ve E (alpha tocopherol)'nin
týkanma sarýlýklý ratlarda BT'a,
karaciðerde periportal inflamasyon-
fibrozise, biliyer kanal proliferas-
yonuna ve ileuma etkisini araþtýr-
mýþlardýr. Vitamin tedavisi sonrasý
BT'un, mezenter lenf nodu, karaciðer
ve dalakta belirgin olarak azaldýðýný,
histolojik spesmenlerde ise tedavi
edilmeyen grupla fark olmadýðýný
göstermiþlerdir. Yine baþka bir çalýþ-
mada Cantürk ve ark. (16), alpha
tocopherol'ün karaciðer üzerine
týkanma sarýlýklý ratlarda olumlu etki-
lerini göstermiþlerdir. 

Erbil ve ark.(17) ise çalýþmalarýn-
da laktüloz ve glutaminin, týkanma
sarýlýklý ratlarda BT'a etkisini araþtýr-
mýþlardýr. Sonuçta glutaminin barsak
mukoza bütünlüðünü koruyarak, lak-
tülozun ise barsak intralüminal bak-
teri içeriðini azaltarak BT'u azalttýðýný
tespit etmiþlerdir.  Scopa ve ark. (12),
deneysel týkanma sarýlýðý modelinde
growth hormon ve insülin-like
growth factör I'in BT ve endotoksemi
üzerine etkilerini araþtýrmýþlardýr. Bu
çalýþmada týkanma sarýlýðý grubunda
bilirubin düzeylerinin, kontrol ve
sham grubuna göre anlamlý olarak
yükseldiðini, growth hormon verilen
grupta ise anlamlý düzelmeler
olduðunu göstermiþlerdir. Scopa(12)
çalýþmasýnda anaerop bakteriler için
yapýlan kültürlerde, anaerop trans-
lokasyon olmadýðýný hemen her
zaman transloke olan bakteri
grubunun aeroplardan oluþtuðunu
belirtmiþtir. 

Eizaguirre ve ark.(13), Growth
Hormonun, Epidermal Growth
Faktörün ve insülinin, kýsa barsak

sendromlu hastalarda BT'u olumlu
etkilediðini ancak paranteral nutris-
yon yapýlan gruba göre BT oranýnýn
daha yüksek olduðunu göster-
miþlerdir. Ayný çalýþmada growth hor-
monun barsakta proliferatif aktiviteyi
ve mukozal kalýnlýðý belirgin olarak
artýrdýðý gösterilmiþtir(13). Bizde
çalýþmamýzda ince barsak villus
atrofisi, mitoz oraný ve inflamasyonda
N-asetilsistein uygulamasý sonrasý
düzelmeler saptadýk. Ancak bulgular
istatistiksel olarak anlamlý deðildi.
(p>0.05)

Schimpl ve ark.(18), glutamin ile
birlikte allopürinol verilen ratlarda
BT'un belirgin azaldýðýný ve diðer
anabolik maddelerin intestinal bari-
yer oluþumunda kullanýlabileceðini
öne sürmüþlerdir.

Karaciðerde mikrosirkülatuar et-
kili olan N-asetilsistein, son yýllarda
birçok çalýþmada deneysel týkanma
sarýlýklý modellerde ratlar üzerine
denenmiþtir(21,22). Bu çalýþmalarda
týkanma sarýlýðý geliþimini takiben

Resim 1: Tedavi Grubunda Hepatosit Deðiþiklikleri ve Safra Yolu Proliferasyonu (HE x 230)
Resim 2: Tedavi Grubunda Prolifere Safra Yollarý. (HE x 460)                           
Resim 3: Tedavi Grubunda Periportal Hepatositlerde Mitotik Bölünme(HE x 460)
Resim 4: Tedavi Grubunda Villus Paterni.(HE x 230)

Resim  1 Resim  2

Resim  3 Resim  4
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plazma ve karaciðer vitamin E kon-
santrasyonunda, katalaz aktivite-
sinde, serum selenyum ile total
karaciðer glutatyon seviyesinde azal-
ma olduðu gösterilmiþtir.Ayrýca bu
etkilerden lipid peroksidasyon ürün-
lerinin sorumlu olduðu gösteril-
miþtir. Antioksidan ve sitoprotektif
olan NAC özellikle azalan glutathione
konsantrasyonlarýný düzelterek, sa-
rýlýðýn karaciðer üzerindeki destrüktif
etkisini azaltmaktadýr. Endotoksik
þok oluþturulan modelde NAC
myokard fonksiyonlarýný ve oksijen
ekstraksiyon kapasitesini düzelttiði
gösterilmiþtir. Ayný zamanda NAC'in
potent bir "endothelium-derived
relaxing factor" (EDRF) uyarýcýsý,
vazodilatatör ve trombosit inhibitör
etkili olduðu gösterilmiþtir (21,22).
Septik þoktaki hastalarda hepatik kan
akýmý mikrosirkülasyonunu düzen-
lediði(23) gösterilmekle beraber et-
kisinin olmadýðýný bildiren yayýnlarda
vardýr.(24) Bu özellikleri ile BT'a karþý
da koruyucu etkilerinin olmasý
kaçýnýlmazdýr diye düþünmekteyiz
(4,21,22).

Bu çalýþmada da tedavi grubunda
total ve direkt bilirubin, AST, GGT
deðerlerinde, sarýlýklý gruba göre

anlamlý düzelmeler saptanmýþtýr.
Karaciðer ve ince barsaktaki patolojik
deðiþiklikler kýsmi düzelmeler
gösterse de, sarýlýklý grupla tedavi
grubu arasýnda istatistiksel olarak
anlamlý fark gözlenmedi. (P>0.05)
Sarýlýklý grupta deðiþen derecelerde
BT saptanmýþtýr. NAC uygulanan
tedavi grubunda karaciðer ve dalakta

BT görülmemiþ, sadece mezenter
lenf nodunda ratlarýn %50'sinde bak-
teriyel translokasyon tespit edilmiþtir.
Ancak bu sonuçlar istatistiksel olarak
anlamlý bulunmamýþtýr. Sonuçta
birçok hastalýkta halen kullanýlmakta
olan NAC'nin, BT yanýnda, karaciðer
ve ileum üzerine olumlu etkilerinin
de olabileceðini düþünmekteyiz.

Summary
The effects of N-acetylcysteine on bacterial translocation and liver and ileum structure in a
rat model of obstructive jaundice

Purpose:
In this study the effects of N-Acetylcysteine (NAC) on bacterial translocation, and ileum and liver struc-
tures were investigated in a rat model of obstructive jaundice.
Materials and Methods:
Twenty four wistar albino rats were randomly allocated in four groups. Group I (Control Group), Group II
(Sham Group), Group III (Obstructive Jaundice Group), Group IV (Treatment Group) (50 µmol/kg/day NAC
i.m.). Rats were sacrificed on day ten. Serum total/direct biluribine, AST,ALT,ALP and GGT levels were
measured. Laparotomy was performed and mesenteric lymph node, liver, spleen specimens and caecal
cultures were collected for the evaluation of bacterial translocation. Liver biopsies and terminal ileal seg-
ments were collected for histopathological evaluation.
Results:
Statistically significant differences were detected between the treatment group and other groups in terms
of total and direct biluribine, AST and GGT levels(p<0.05), There were some differences in terms of bacte-
rial translocation between the groups, but these changes were not statistically significant(p>0.05). No bac-
terial translocation could be detected in the liver and spleen specimens of the treatment group although
50 per cent of mesenteric lymph node specimens showed bacterial translocation. Hepatic structural
changes were partially minimised in the treatment group although this was also statistically in signifi-
cant(p>0.05).
Conclusion:
These findings showed that, antioxidant, cytoprotective and microcirculatory effects of NAC could lower
bacterial translocation rates and minimise the histological changes of liver and ileum of jaundiced rats.
These changes could lower the perioperative morbidity and mortality. 
Keywords:
Obstructive jaundice, bacterial translocation, N-Acetylcysteine
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