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1. GIRIS VE AMAC

Akut Mezenterik Iskemi (AMI) ince barsagin; en sik karsilasilan, akut batia yol agan
ve prognozu kotii olan vaskiiler bir hastaligidir. Intestinal mezenterik dolasima giden kan
akiminda metabolik gereksinimleri tehlikeye sokacak ve etkilenen organlarin canliligini
potansiyel olarak tehdit edebilecek derecede ani bir azalma olmasi sonucunda, barsaklar
basta olmak iizere bagka hayati organlarda da hasar olusturan bir hastaliktir (1,2). Bundan
yaklastk 60 yil kadar Once basarili bir siiperior mezenterik arter (SMA)
tromboembolektomi’sinin ilk kez tanimlandigindan bu yana giderek artan bir siklikla
taninan bir hastaliktir (3).

Klinik, laboratuvar ve radyolojik yoOntemlerle tani konmasi genellikle zordur ve
tedavide gecikme olmasi ciddi diizeyde mortalite ve morbidite ile sonuglanir. Tiim
gastrointestinal hastaliklarin %1-2’sini olusturmakla birlikte populasyonun yas ortalamasi
arttikca insidansi belirgin olarak artmaktadir (8,9).

Son yillarda tan1 ve tedavideki gelismelere ragmen AMI’nin teshisi ve prognozu ile
ilgili problemler siirmektedir. AMI’de mortalite oranlari 70 yil 6nce %70-90 iken
giliniimiizde de ayni oranlarda devam etmesi ilgi ¢cekmektedir. Erken teshis etkili tedavi igin
onemli olup silik semptomlar, klinik bakimdan yararli tanisal testlerin eksikligi ve riskli
hastalar teshis ve tedaviyi geciktirmektedir (5-8).

Sonuca etki eden en Onemli faktor iskemi siiresinin uzunlugudur. Bu hastalardan
siiphelenildiginde ¢ok hizli tan1 konulmalidir. Prognozun kotii olmasi sadece taninin geg
donemde konabilmesine bagli olmayip, bagirsak iskemisinin lokal ve sistemik etkilerinin
yani sira yandas hastaliklardan da kaynaklanmaktadir.

Iskeminin baslangicindan itibaren ilk 6 saatte bagirsak kan akimimnin yeniden
saglanmas1 Ozellikle emboliye baglh iskemilerde prognozu diizeltmektedir. Erken teshisi
saglamak ve boylelikle mortaliteyi azaltmak i¢in yeni tani1 yontemleri arastirilmaktadir.
AMTI’nin tanisinda serum belirteglerinin yeri olduk¢a smirlidir. Birgok potansiyel plazma
belirteci yillarca arastirilmasina ragmen kanitlanmig kesin bir belirteg¢ yoktur (10).

Spesifik ve sensitif bir biyokimyasal tanisal belirtecin olmamasi nedeniyle tan1 hem zor hem
de genellikle gec¢ evrede konulabilmektedir.

Diamin Oksidaz (histaminaz, DAO) insanlar ve diger memeli tiirlerinin intestinal

mukozasinda yiiksek konsantrasyonda bulunan bir enzimdir. Barsak DAO ile plazma DAO
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arasinda bir korelasyon olup, DAO’1n aktivitesindeki diisiikliiglin barsakta apoptozise neden
oldugu diisiiniilmektedir.

AMI’de sistemik inflamatuar bir cevabmn sézkonusudur. Ciddi bakteriyel
enfeksiyonlarda, sistemik inflamasyon durumunda plazma Prokalsitonin (PCT)
konsantrasyonlar1 yiliksek bulunmusgtur.

AMI’ de hiicre ici fosforun dolagima salinmasi sebebiyle, mezenter arter okliizyonunun
hemen sonrasinda serum fosfat seviyeleri de artmaya baglamaktadir.

Son yillarda yapilan ¢aligmalarda; D-Dimer’ in istenmeyen trombotik olaylarin
varligim gostermede degerli bir belirteg oldugu gosterilmisti. AMI® de D-Dimer’ in
ylikselebilecegi ile ilgili ¢calismalar yetersiz olmakla beraber bu konuda ¢alismalar devam
etmektedir.

AMI yiiksek mortalite ve morbidite ile seyreden bir hastaliktir. Erken ve hizli tam
konmas1 6nem arzetmektedir. Buna ragmen tanisi i¢in spesifik bir biyokimyasal belirteg
bulunamamistir. Bu deneysel ¢alismada, AMI’nin acil servisteki hizl1 tanisal yaklasimina
katki saglayacagin1 ve dolayisiyla mortalitesinde azalma ile sonuglanacagini umdugumuz
serum Diamin Oksidaz ve Prokalsitonin degerlerini, serum D-Dimer, Amilaz ve Fosfor
degerleri ile karsilastirdik. Bu belirteglerin erken tanit ve prognozundaki rolii arastirildi.
Ayrica projede belirteglerin intestinal iskemi ile ne kadar korele oldugu degerlendirilirken,
s0z konusu belirteglerin zamana kars1 degisiklikleri ve birbirleriyle olan iliskilerinin
incelenmesi, birbirine istiinliigli olup olmadigi ve bu belirteclerin birlikte kullaniminin

erken tani i¢in 6nemi de arastirildi.

2. GENEL BILGILER
2.1. TARIHCE

On besinci yiizyildan itibaren mezenterik vaskiiler okliizyon ile intestinal gangren
arasinda nedensel iliski olabileceginden siiphelenilmekle birlikte, infarkt nedenli ilk basarili
intestinal rezeksiyon olgusu ancak 1895 yilinda rapor edilmistir (11,12).

1936’da fizik muayene ile uyumsuz periumblikal agris1 olan 47 yasindaki bir erkek
hastada klinik gidisi tamimlamistir. Hasta aniden 6lmiis ve otopsisinde ¢olyak turunkusu
tamamen tikayan yeni trombiislii kronik mezenter iskemi goriilmiistiir (13). Bundan 20 yil

sonra kronik mezenter iskemi i¢in ilk basarili cerrahi tedavi bildirilmistir (11).



2.2. ANATOMI

Intestinal kan destegi esas olarak, abdominal aortun 3 major dali ile gerceklesmektedir:
Colyak trunkus, siiperior mezenterik arter ve inferior mezenterik arter.
Ozofagus proksimali ve rektum distali disindaki sindirim kanalinin arteryel kan dolagimu,
¢olyak arter, siliperior mezenterik arter ve inferior mezenterik arter yoluyla saglanmaktadir

(14). Bu 3 damarin hepsi aortanin anterior tarafindan ¢ikmaktadir (Sekil 1,2).

Colyak arter

~—— Superior
mezenterik arter

\

inferior
mezenterik arter

Sekil 1: Abdominal aorta ve dallar1 (Cognet F et all.2002)



Coliak Trunkus

Superior Mezenterik Arter

Inferior Mezenterik Arter

Sekil 2: Barsak dolasimini temel olarak saglayan abdominal aortanin 3 dali (Sobotta insan
Anatomisi Atlas1 1985)

2.2.1. Colyak Arter

Onikinci torakal vertebra hizasinda, aortanin 6n yiizinden dikey olarak ayrilan kalin
bir arterdir. Colyak arter, diyafragmanin kruslarinin arasindan gegtikten sonra, hepatik arter,
splenik arter ve sol gastrik arter olmak iizere ii¢ ana dala ayrilir. Colyak arter, 6zofagusun
1/3 alt kismindan baslayip, duodenum ikinci kismiin ortalarina kadar olan 6n barsak

(foregut) boliimiiniin, hepatobiliyer sistem ve dalagin perfiizyonundan sorumludur (14,15).
2.2.2. Siuiperior Mezenterik Arter

Stiperior mezenterik arter, birinci lomber vertebra hizasinda ¢6lyak arterin 1 cm
distalinden, aortanin 6n yiizinden, 45 derecelik bir aciyla ¢ikar ve mezenter yapraklari
arasinda sag fossa iliakaya kadar iner ve capr giderek daralir. Siiperior mezenterik arter,
duodenumun ikinci kitasindan baglayip tranvers kolonun distal 1/3'iine kadar olan orta
barsak (midgut) boliimiiniin beslenmesinden sorumludur. Siiperior mezenterik arter, inferior
pankreatikoduodenal arter, 4-6 jejunal dal, 9-13 ileal dal, orta kolik, sag kolik ve ileokolik
arterleri verir. Jejunal ve ileal dallar kendi aralarinda 3-4 kez yay tarzinda anastomozlar
yaparlar ve sonunda barsak duvarina diiz olarak girecek olan vasa rektalar1 olustururlar.
Vasa rektalar terminal arterler olup, bunlar arasinda anastomoz yoktur. Ileokolik arter sag
alt kadrana ilerleyerek terminal ileum, ¢cekum ve ¢ikan kolonun proksimal bdliimiinii besler.

Sag kolik arter, ¢ikan kolonu, orta kolik arter ise transvers kolonun 2/3 proksimalini besler

(Sekil 3).



Miditn Fomarrhotdal

Inferior Femirrhaial /”

_.-_-'_.-

Sekil 3: Siiperior mezenterik arter ve dallar

2.2.3. inferior Mezenterik Arter

Inferior Mezenterik Arter iigiincii lomber vertebra hizasinda, Siiperior mezenterik
arterin 5cm kadar distalinde, aorta bifurkasyonu’nun 3-4cm kadar iistiinde aortadan ayrilir.
Distal transvers kolondan baslayip splenik fleksura, inen kolon, sigmoid ve rektumu igine
alan arka barsak (hindgut) bdliimiiniin arteryel dolasimindan sorumlu olan inferior
mezenterik arter, {i¢ ana arterin en ince olanidir. Ana dallar, sol kolik arter, sigmoid arter ve
siiperior rektal arter olup, bu sonuncusu, inferior mezenterik arterin devamidir (Sekil 4). Sol
kolik arter, distal transvers kolon, splenik fleksura ve inen kolonun, sigmoid arter, inen
kolonun alt kisminm ve sigmoid kolonun dolasimini saglar. Ust rektal arter ise 3. sakral
vertebra hizasinda ikiye ayrilarak rektumun iki yaninda internal sfinkter hizasina kadar iner
rektum proksimalinin arteryel perflizyonunu saglar ve distal rektumu kanlandiran internal

iliak arterin dali olan, orta rektal arter ve alt rektal arterlerle anastomozlar olusturur (14,16).



Sekil 4: Inferior mezenterik arter ve dallar

2.2.4. Colyak Arter ve Siiperior Mezenterik Arter Arasindaki

Kollaterallesme

Kollateral dolasim, mezenterik damarlarin tikanmasi durumunda intestinal iskemiye
kars1t koruyucu bir rol iistlenir. Bir mezenterik arter tikandiginda, tikanikligin distalinde
olusan arteryel hipotansiyona yanit olarak mevcut kollateral damarlar hemen agilirlar.
Distaldeki basing sistemik basingtan diisiik oldugu siirece bu kollaterallerdeki akim artarak
devam eder.

Inferior pankreatikoduodenal arter, Siiperior mezenterik arterin ilk dalidir. Inferior
pankreatikoduodenal arter 6n ve arka dallar siiperior pankreatikoduodenal arter araciligiyla,
colyak arterle iligkilidir. Pankreatikoduodenal arter ve gastroduodenal arterler araciligiyla,
siiperior mezenterik arter ve ¢Olyak arter arasinda bir kollaterallesme vardir. Siiperior
mezenterik arterin omental dali ile ¢Olyak arter arasinda gelisebilen Barkow arki ve
embriyonik bir kalint1 olan Biihler arki vardir (14,16,17).

Stiperior mezenterik arter ile inferior mezenterik arter arasinda {i¢ tane Onemli
kollateral anastomoz iligki vardir. Birincisi ve en 6nemlisi, Drummond’un marjinal arteridir.

Bu arter, kolon duvarina yakin ve paralel lokalizasyonda seyreden bir anastomoz agidir ve
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sonunda vasa rektalar1 verir. Siiperior mezenterik arterin sag ve orta kolik arterleriyle
inferior mezenterik arterin sol kolik arterinin assendan dali arasinda olusmus bir
anastomozdur. Siiperior mezenterik arter veya inferior mezenterik arter tikandigr zaman bu
arter belirgin derecede genisler. Ikinci énemli iliski Riolan arkidir. Riolan arki mezenter
icinde ve daha merkezde olup, siiperior mezenterik arterin orta kolik ve inferior mezenterik
arterin sol kolik dalin1 birlestirir. Ugiincii énemli iliski, yine siiperior mezenterik arter ile
inferior mezenterik arter arasinda bulunan ve bunlardan biri tikandiginda belirginlesen
meandering arteridir ki, varlig1 daima mezenterik arteryel tikanmay1 gosterir (14,16).

Kolonda siiperior mezenterik arter ve inferior mezenterik arter arasindaki baglantilar
cok onemlidir. Ciinkii bu baglantilar kolonun vaskiiler hastaliklarinda, kolonun akut ve
kronik obstriiksiyonlarinda énemlidir.

Kachlik ve Baca yaptiklar1 c¢alismalarinda intermezenterik baglantilarin  biitiin
diizeylerini belirlemeye c¢aligmislardir. Caligmada rektal artere kadar kalin barsagin
arteriolleri de dahil olmak {izere tiimii incelendi. 36 ve 29 serilik kadavralar iizerinde
yaptiklar1 ¢caligmalarda makroskopik olarak mesenterik arterleri birbirine 76 adet baglanti
damar ile baglayan bir damar buldular. Damarin ¢ap1 hep ayni genislikte olup ana kolik
damar capina yakindi. Mikrosirkiiler diizeyde rektal arterioller arasinda sik olmayan kolon
duvarindaki pleksuslar iginde ise sik¢a anastomozlara rastlandi. Tiim pleksuslarin boyut ve

frekanslar1 kolonun i¢inde olanlardan farklilik gostermedigi tespit edilmistir (18).
2.2.5. Venoz Sistem

Barsaklarin venleri genellikle arterlere paralel seyrederler. inferior mezenterik ven,
genellikle splenik vene dokiiliir, splenik ven ise siiperior mezenterik venle birleserek portal
veni olusturur. Portal ven midenin koroner venlerini alarak Kkaraciger igine girer.

Karacigerden ¢ikan hepatik ven ise vena kava inferiora agilir (14,16).
2.3. ETYOLOJI:

AMI, bagirsaklara gelen oksijen miktarinin ani azalmasi veya kesilmesi sonucunda
meydana gelir. Bu, mezenterik arteryel akimin veya vendz drenajin okliizyonu veya sok
durumunda gelisebilir.

AMI olgularinin yaklagik yarisinda siiperior mezenterik arterde emboli, %25’inde

tromboz nedeniyle tikanmasi, %20-25 nonokluzif mezenter iskemi (NOMI), %5-15"inde



mezenterik ven trombozu (MVT) mevcuttur (16). Bu oranlar degisik kaynaklarda ve
arastirmalarda farkliliklar gostermektedir.

Mc Bride ve ark. 102 olguluk bir seride siiperior mezenterik arterin tikaniklik
nedenlerini akut emboli (%33), trombiis (%26), tikayict olmayan iskemi (%?22) olarak
siralamislardir (19).

Grothues ve ark. ise 1972 -1993 yillar1 arasinda 90 olguluk bir galismada AMI
nedenlerini vendz trombiis (%33), arteryel trombiis (%30), arteryel emboli (%23), NOMI
(%14) olarak bulmuslardir (21).

Okliizyon tipine gore akut mezenterik iskemi risk faktorleri bazi farkliliklar

sergilemektedir (Tablo 1) (22).

Arteryel
Emboli (%50)

Arteryel
Trombus (%20-25)

Nonokluzif
Iskemi (%20)

Venoz

Trombus (%10)

= Atriyal fibrilasyon | *= Yaygin ateroskler. | » Kardiojenik sok * Hiperkoagiilasyon

=  Miyokard diskinez | * Diabetes Mellitus .

Hipovolemik sok | =  Inflamatuar durum

Arter embolisi

oyk.

= Gegirilmis MI =

Hipertansiyon

Aort diseksiyonu

= Dializ

=  Vazokonstriktif

= KKY * Travma
= Kalp yetmezligi * Hiperkolesterolemi | _ Pulmoner 6dem | ® Karaciger yetmez.
= Kapak hastaliklari, | = Hiperkoagiilasyon e . 5 151
p 1 1p gulasy = Aort yetmezligi Bobrek yetmezligi
= Prostatik kapak = Vaskiilitler . . =  Portal HT
_ _ ] * Major cerrahi
= Kardiyoversiyon = Aort anevrizmasi = Malignensi

Oral kontraseptif

kullanimi1
ilaclar

2.3.1. Akut Mezenterik Iskemi (AMI)

Barsakta mezenterik damarlarin kan akimindaki ani yetersizlik sonucu ortaya ¢ikan ve
hayat: tehdit eden bir akut karin hastaligidir (17,23). AMI gibi olduk¢a dramatik, iirkiitiicii
cerrahi bir sorun olarak ortaya c¢ikan baska bir problem yoktur. Siiperior mezenterik arterin
ani olarak tikanmas1 sonucunda goriilen klinik tablo en fazla goriilen klinik formu olusturur

ki, bunun da en sik nedeni siiperior mezenterik arter veya dallarmnin embolisidir (24).
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Arteryel spazm, yetersiz kollateral dolasim ve perfiizyon basincindaki azalma iskemiyi
baslatir. Ayrica tikayici1 lezyon olmadan da barsakta intestinal iskemiye rastlanmaktadir.
Vendz kaynakli intestinal iskemi ise en az oranda (%3,7) goriilmektedir. Hastalarin biiyiik
bir kismi; terminal donemlerinde cerrahi merkezlerine ulasabilmekte ve bu yiizden de 6liim
orant %70-90 gibi tirkiitlicli diizeylere ¢ikmaktadir. Mortalitenin bu denli yiiksek olusunun
basinda barsaklarda doku Oliimii olusmadan Once taninin konulmasindaki yetersizlik
gelmekte olup, ikinci nedense NOMI olgularinin tahmin edilenden ¢ok olmasi ve geg
taninmasinin mortaliteyi arttirict etkisi sdylenebilir. AMI tanis1 konan hastada en sik
etkilenen organlar ince barsaklardir (16,17,23).
Mezenter Iskemi siniflandirilmasi
* Akut Mezenter Iskemi (Major Arteryel Okliizyon, Mindr Arteryel Okliizyon, Major
Emboli, Mezenterik Vendz Tromboz, Splanknik Vazokonstriikksiyon (Non Okliiziv
Mezenterik Iskemi)
= Kronik mezenter iskemi
» Iskemik kolit

olarak 3 ana grupta siniflandirilir (25).
2.3.2. Mezenterik arter embolisi

Stiperior mezenterik arter embolisi, akut tikayici mezenterik iskeminin en sik bilinen
nedenidir ve oran1 %50°dir (16,26).

Luther ve ark.1979-2000 yillar1 arasinda calistiklar1 klinikte yaptiklari ¢alismalarda
primer intestinal iskemi nedeniyle operasyon gecirmis toplam 64 hastay: retrospektif olarak
incelemisler ve %86 gibi olduk¢a yiiksek bir oranda siiperior mezenterik arter embolisi
bulmuslardir (27). Siiperior mezenterik arter ¢capt daha genis oldugu ve aortadan oblik
olarak ¢iktig1 i¢cin emboliler siklikla bu arterde goriiliir. Colyak arter aortadan dik agiyla
ciktig1 i¢in ve inferior mezenterik arter kiiclik capli oldugu i¢in embolisi nadirdir. Siiperior
mezenterik arter embolisi viicuttaki tiim arteryel embolilerin %5'ini olusturur ve AMI
olgularimin %40-50'sinden sorumludur (14,23).

Tromboemboli kaynagi siklikla kalptir. En yaygin olarak da, sol atrium veya sol
ventrikiildeki bir mural trombiisten kaynaklanir (16,28).

Gegirilmis miyokard infarktiisine bagli sol atrial ya da ventrikiiler hipokinetik

alanlarda olusan trombiis, mitral stenoz, diger kapak lezyonlari, konjestif kalp yetmezligi ve
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atrial fibrilasyon (AF) en sik bilinen nedenlerdir. Siiperior mezenterik arter embolisi olan
hastalarin 1/3’linde onceden gecirilmis periferik emboli ataklar1 vardir. Embolinin yerlestigi
yer %18’1 SMA’nin baglangi¢ diizeyinde olup tikanmanin distalinde siklikla vazospazm da
goriiliir. Daha yaygin olarak ise, Siiperior mezenterik arterin ana dalin ¢ikis yerinin hemen
distalindeki normal anatomik daralma noktasi olan 3 ile 10cm arasina yerlesir (29,30).
Mezenter anjiografide tipik olarak kan akimini neredeyse tama yakin bloke eden
yuvarlak bir dolum defekti gériiliir. ileokolik arterin ¢ikis yerinin proksimalinde olan
emboli, major emboli olarak isimlendirilebilir. Genellikle orta kolik arter de etkilendiginden
proksimal jejunumdan transvers kolon ortasina kadar olan genis bir barsak segmentinde
iskemi yerlesebilir. Mindr emboliler, ileokolik arter ¢ikisinin distalini de igine alacak sekilde
SMA’nin distal dallarmma oturarak, segmenter barsak iskemilerine neden olurlar ve

embolilerin %10-15'ini olustururlar (14,16).
2.3.4. Mezenterik arter trombozu

Siiperior mezenterik arter trombozu, AMI olgularmin yaklasik %25’inden sorumludur
(16,29). Siiperior mezenterik arterde ya da ¢Olyak arterin trombozu, genellikle ciddi
aterosklerotik daralmalarin oldugu alanlarda 6nceden varolan kritik bir darlik {izerinde,
mezenterik damarlarin baslangi¢c kisimlarinda en siklikla da siiperior mezenterik arterin
aortadan ¢ikis seviyesinde yerlesir (19,23,31). Bu hastalarda aterosklerotik patolojiye bagl
olarak yemeklerden sonra olusan karin agrisi, beslenme korkusu, kilo kaybr gibi kronik
mezenterik iskemiye ait semptomlar vardir. Koroner, serebral veya periferik arteryel
yetersizlik bulgular1 da sik goriilmektedir. Akut iskemik atak, siklikla kronik mezenterik
iskeminin {izerine eklenir. Siiperior mezenterik arter trombiisli, ani baglayan, siddetli
periumblikal agr ile karekterizedir. Iskeminin ilerlemesi ile agr1 devamli hale gelir.
Stiperior mezenterik arter trombozu, aortografide aortadan c¢ikis orifisinden itibaren 1-2
cm’lik mesafenin tam okliizyonu ile tanimnabilir. Siiperior mezenterik arterin kollateraller
yoluyla bir miktar distal dolumu sik goriiliir. Siiperior mezenterik arter ile ¢olyak arter
ve/veya inferior mezenterik arter arasinda belirgin kollaterallerin varligi, kronik siiperior

mezenterik arter tikanikliginin gostergesidir (14,16,28).
2.3.5. Nonokliisiv Mezenterik Iskemi (NOMI)

1958 yilinda Ende, Cohen ve Wilson ilk defa postmortem olarak AMi’den dlen, ancak

tikayic1 bir arter ya da ven patolojisi bulunamamasi iizerine tan1 konan NOMI olgularimi
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tarif etmislerdir (16). Ozellikle altta yatan aterosklerotik hastalik varliginda, anatomik
arteryel veya venodz obstriiksiyon olmaksizin, nispeten diisiik mezenter akim periyodlari
sirasinda, mezenterik vazospazma bagli olarak mezenterik iskemi ortaya cikabilir (4).
NOMI, AMI'nin %20-30'undan sorumludur (14). En 6nemli etyolojik faktdr mezenterik
vazokonstriikksiyondur. NOMI yiiksek 6lim oranina (%67 civarinda) oranina sahip tani
konmasi zor bir durumdur (7).

Erken anjiografi ile mezenterde tikayici bir lezyon olmadigi goriiliir. Siiperior
mezenterik arterde dallarinda yaygin, tikanmasiz daralma, spazm ve intramural damarlarin
dolmasindaki yetersizlik NOMI igin tipik bulgulardir (14,32).

Genelde 50 yas iistii, konjestif kalp yetmezligi, ciddi aterosklerotik kalp hastaligi,
yakinda gecirilmis miyokard infarktiisii, kardiyopulmoner By-pass, biiylik karin ameliyati
geciren, travma, yanik, akut pankreatit, gastrointestinal kanama, sok gibi yasami tehdit eden
hipotansif durumlarda ve devamli dijital grubu ila¢ kullananlarda olugmaktadir. Kullanilan
alfa adrenerjik ve diger vazopressor ajanlarin da etyolojide rolii oldugu kabul edilmektedir
(16,33). Dijital grubu ilaglar, mezenterik arter ve dallarinda damar diiz kasina etki ederek
vazokonstrilksiyon meydana getirerek barsak perflizyonunu azaltmaktadir (17). Yogun
bakim iinitelerinin sayisinin artmasi ve buralarda bu tiir ilaglarin kullaniminin artmasi son
yillarda NOMI vakalarinin sayisinin artmasina neden olmustur (7).

Yapilan bir calismada NOMI vakalarinin yaklasik yarisina otopsi ile tan1 konmustur
(34). NOMI teshisinde, daha kuskucu davranmak gerekir. Ciinkii hastalarda siddetli karin
agrist gibi klasik semptomlar olmayabilir. Tanida gecikme ve altta yatan predispozan

faktorlerden dolay1 bu hastalarda mortalite orani tedaviden bagimsiz olarak yiiksektir.
2.3.6. Mezenterik ven trombozu

Mezenterik vendz sistemin akut trombozu seyrek goriilen ancak en eski bilinen bir
formudur (14,33). Onceleri mezenterik ven trombozunun, AMi’ nin major nedeni olduguna
inanilirdi. Bugiin AMI olgularmin yalnizca %5-10'unu mezenterik ven trombozu olusturur.
Olgularin %95'inde Siiperior Mezenterik Ven trombozedir (14,23). Erkek/kadin orani 1.5/1-
I/1 arasinda degismektedir. AMi’nin diger formlarina kiyasla daha geng yaslarda (48-60)
gorlilmektedir (14). 90 hasta {izerinde yapilan bir ¢alismada vendz trombozlu hastalar
ortalama olarak 48 yasindayken diger hastalar 60 yasin iizerinde bulunmustur (21).

Hiperkoagiilopati durumlari, portal hipertansiyon, pankreatit ve ciddi enfeksiyonlar baslica
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sebeplerdir ve klinik tablonun %90’inda kan viskozitesinin artmasi ve hiperkoagiilabilite
egilimi gibi primer sebepler neden olarak bulunmustur (16,28). Diger sebepler,
intraabdominal sepsis, intraabdominal maligniteler, inflamatuar barsak hastaligi, abdominal
travma, portokaval sisteme cerrahi uygulamalar ve mezenterik ven yaralanmalari, oral
kontraseptif kullanan kadinlarda veya gastroenteritlere sekonder de olabilir (14,28,33).
Mezenterik venlerdeki trombozun yerlesim yeri ve yayginligi barsaklarda olusan hasarin
boyutunu belirleyici temel etkendir. Siroz, neoplazm veya operasyon hasarma bagh
olanlarda trombus obstruksiyon yerinde baglayip perifere dogru ilerler. Oysaki
hiperkoagiilabilite durumlarinda trombozlar kiiglik dallarda baglar ve ana dallara dogru
ilerler. Periferik arkuat dallar ve vasa rektalar olaya katilmadik¢a, barsak infarktir seyrek
goriiliir. Vendz mezenterik iskemi genellikle barsagin bir segmentine sinirli olup, diger

iskemi tiirlerine gore daha iyi prognoza sahiptir (14,16).
2.4. FIZYOPATOLOJI

Mezenterik kan akimu ii¢ yolla kontrol edilir (35):

— Intrinsik kontrol

— Norolojik kontrol

— Hiimoral kontrol
a) Intrinsik kontrol: Barsagin kan akimi ve oksijen ihtiyacin1 karsilamak icin, doku
oksijenasyon ve arteriolar transmural basing degisikliklerine cevap olarak gelisen kontrol
mekanizmasidir.

b) Norolojik kontrol: Splanknik sinirlerden ¢ikan sempatik uyarilarla, mezenterik arter ve
arteriollerde vazokonstriiksiyon olusur.

¢) Hiimoral Kkontrol: Alfa adrenerjik ajanlar, dijitalis preparatlari, anjiotensin-II,
vazopressin ve prostaglandin-F2 vazokonstriikksiyon yapar. Beta adrenerjik ajanlar,
prostaglandin-E1, kolesistokinin, gastrin ve glukagon ise vazodilatasyona neden olurlar
(14,23).

Barsaklar kardiyak output’un istirahatte %20’sini, yemek sonrasi %35’ini alir. Barsaga
gelen kanm %70’1 mukozaya gider. Kan basinct 70 mmHg’ nin altina diiserse intestinal
perflizyon tehlikeye girer. 40 mmHg’ nin altinda iflas eder ve barsak progresif olarak daha
iskemik hale gelir. Total mezenterik kan akimini ayarlayan en 6nemli mekanizma arteriolar

direnctir (23,32,33).
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Mezenterik damarlarin kan akimindaki ani yetersizlik sonucu barsakta akut iskemi
gelismektedir. Arteryel spazm, yetersiz kollateral dolasim ve perfiizyon basincindaki azalma
iskemiyi baglatir. Tikanmanin distalindeki barsak kanlanmasi 1 ila 6 saatlik kritik bir siire
daha lokal ve hiimoral faktérlerle idame ettirilebilir. Ilging olarak, barsaklar mezenterik kan
akiminda %75 oraninda azalmaya 12 saat siireyle 151k mikroskobunda saptanabilecek bir
degisiklige yol agmaksizin direnebilirler, c¢linkii normal kosullarda oksijen mevcut
mezenterik kapillerlerin beste biri tarafindan karsilanmaktadir (14,23). Tikanma devam eder
ve bu kritik stire asilirsa barsaklarin perfiizyon basinci diiser. Daha sonra tikaniklik ortadan
kaldirilsa bile refleks vazokonstriiksiyona bagl olarak ilerleyici bir iskemi gelisir. Epitel
disfonksiyonundan dolay1 kapiller permeabilite artar, kan akimi kritik bir diizeyin altina
indiginde mukozadan serozaya dogru yonelim gosteren hiicre oliimii siireci baslar, 6nce
villiis tepelerindeki epitelyum hiicreleri liimene dokiiliir, olusan mukozal nekroz tilserasyona
doniisiir. Iskemi devam ettiginde, submukoza ve muskularis proprianmin infarkt1 transmural
nekrozla sonug¢lanir. Bu asamada barsak artik canliligini yitirmistir. Eger iskemik olay,
erken asamada geriye dondiirtilebilirse, epitel rejenere olur ve barsak yapisal ve islevsel

olarak normale doner (23,28,35).
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Sekil 5: Akut mezenterik iskeminin patofizyolojisi (44)

Ince barsaklarda iskemi-reperfiizyon hasari birgok durumda &nemli bir sorun olarak
karsimiza ¢ikmaktadir. Intestinal dokuda ani olarak gelisen oksijen ve glukoz diisiisleri, ince
barsak mukozasinda siddetli yapisal ve fonksiyonel degisiklikleri baslatan metabolik
olaylara neden olur (36,37).

Adaptif mekanizmalara ragmen, iskemi devam ederse, iskemik bir dokunun
oksijenlenmis kanla reperfiizyonu sirasinda insitu olarak reaktif oksijen molekiilleri
olusmaktadir. IR hasari, reaktif oksijen metabolitlerinin olusmasima dayanir (14,38,39).
Molekiiler oksijenden zincirleme bir indirgenme tepkimesi sonucunda siiperoksit (O2),
hidrojen peroksit (H202) ve hidroksil (OH") gibi serbest oksijen radikalleri (SOR) olusur.
Bu SOR’lar aralarinda niikleik asitler, membran lipidleri, enzimler ve reseptorlerin
bulundugu biyolojik molekiillere zarar verirler, bu derecede genis spektrumlu bir hasar,
hiicre fonksiyonunun bozulmasina, hiicre lizisine ve dliimiine yol acabilmektedir. Iskemi-
reperfiizyon hasarinda serbest oksijen radikalleri kaynagi, ksantin oksidaz (niikleik asit

degradasyonunda hiz smirlayici bir enzim) enzimidir. iskemi varhginda hipoksantin ve
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ksantinin oksidasyonu sirasinda hidrojen peroksit ve siiperoksit iiretiminin arttigi
gosterilmistir. Bu enzimin allopurinolle inhibisyonunun, reperfiizyon sirasinda goriilen hem
epitel hiicre nekrozunu, hem de mikrovaskiiler permeabilite artisini gerilettigi gosterilmistir.
Ayrica olusan oksijen radikallerinin 16kotrien B4 ve trombosit aktive edici faktor (PAF)
salmimini arttirdigi, bunlarin da ndétrofil migrasyonuna yol agtigi bilinmektedir. Bu
notrofiller de SOR’un bir diger kaynagidir. Genel olarak kabul edilir ki, polimorf niiveli
l16kositler (PMNL), vaskiiler endotelde neden olduklar1 lezyonlar nedeniyle reperfiizyon
hasarinin temel etmenleridir (14,40). Bundan baska, IR hasari sirasinda i-NOS (uyarilabilir
nitrik oksit sentetaz) enziminin de aktive oldugu ve olusan bol miktarlardaki nitrik oksitin
(NO) barsagin bariyer islevini bozarak, bakteriyel translokasyona yol agtig1r gosterilmistir.
Sebep ne olursa olsun, intestinal mukoza ve submukozanin iskemiye cevabi, O6dem,
hemoraji ve nekrozdur (23,28,32).

Linhares ve ark. yaptiklar1 caligmalarda iskemi-reperfiizyon hasarina maruz kalan
barsakta miyenterik pleksuslardaki gangliyon hiicrelerinin sayisinda da azalma oldugunu
belirtmislerdir (41).

Sonugta, artmig damar gecirgenligi sonucu gelisen 6dem, mikrosirkiilasyonu bozar.
Iskemi sonrasi mukozal yaralanma, vaskiiler permeabilitede artis ve intestinal 6dem,
mukoza permeabilitesinde artig, mukozada bariyer fonksiyon kaybi, sistemik inflamatuar
yanita neden olan bakteriyel ve endotoksin absorpsiyonunda artis ile karekterizedir
(14,40,42). Barsak hiicresi yikim irlinleri ve bakteri toksinlerinin portal dolasima
katilmasiyla sistemik etkiler goriiliir. Bu durum, reperfiize olan dokudaki histolojik hasar1
daha da kotiilestirir ve hasari, karaciger, akciger, bobrek gibi diger organlara da yayarak
multiorgan yetmezligine neden olabilir. Iskemi ilerleyerek sepsis, asidoz, septik sok ve son
olarak oliimle sonuclanir (16,43).

Akut intestinal iskeminin k&tii prognozu bu sepsis benzeri sistemik cevaplarin sebep

oldugu multipl organ yetmezligi ile yakindan iliskilidir (Sekil 6).
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Sekil 6: Mezenterik iskeminin patofizyolojisi (44)
2.5. KLINIK BULGULAR

AMI tanis1 en zor konan hastaliklardan biridir (45). Bulgu ve semptomlar karekteristik
olarak belirsiz, nonspesifik ve hastalar arasinda genis 6l¢iide farklilik gosterebilir (7).

Elli yasin iizerinde risk faktorlerini tasiyan veya atriyal fibrilasyon ya da vaskiilitli
geng hastalarda iki saatten daha uzun siireli, ani baslayan ciddi karin agrisi, beraberinde
abdominal distansiyon ve nedeni agiklanamayan asidoz varliginda AMI’den
stiphelenilmelidir (14). Arteryal spazm, yetersiz kollateral dolasim ve perfiizyon
basincindaki azalma iskemiyi baglatir. Tikanmanin distalindeki barsak kanlanmasi 1 ila 6
saatlik kritik bir siire daha, lokal ve hiimoral faktorlerle idame ettirilebilir. Tipik olarak,
periumblikal bolgede, ani olarak baslayan, siddetli, kramp seklinde agr ile karekterizedir.
Iskeminin ilerlemesi ile agr1 devamli hale gelir (23).

Karm agrist ile birlikte bulanti, kusma olabilir. Baslangigta karin yumusak, barsak

sesleri aktiftir. Karinda defans ve rebaunt negatiftir (16).
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Iskemi ilerledik¢e 8 saatten sonra doku &liimii, mukozadan submukozaya dogru ilerler
ve barsagin tiim katlaria oturdukga periton irritasyon bulgulari belirgin hale gelir. Karinda
distansiyon belirir, hassasiyet, defans ve rebaunt ortaya cikar, barsak sesleri azalir. Rektal
kanama, kanl kusma ve kanli nazogastrik icerik ve gaz gayta ¢ikaramama goriiliir. Yaklagik
12-24 saat sonra nekroz ilerleyerek transmural hale gelir ve peritonit bulgularinin ortaya
ciktig1 bu devrede artik prognoz ¢ok kotiidiir ve tedavi icin en degerli olan erken devrenin
kagirldigini gdsterir. Doku oliimii nedeniyle hastanin solunumunda digkimsi bir koku
duyulur (17,23,46).

Kronik mezenterik iskeminin tek nedeni vardir ve oda mezenterik damarlarin
aterosklerotik tikayici hastaligidir. Semptomlarin, ii¢ mezenterik arterden (¢olyak,siiperior
mezenterik arter , inferior mezenterik arter) ikisinin belirgin tikayici lezyonu olmadan ortaya
cikmayacagi kabul edilmektedir (24). Hastalarin ¢ogu 50-60 yaslarinda, agir sigara igicisi ve
kadindir (16).

Kronik mezenter iskemili hastalarda en sik rastlanan bulgu postprandial agr1 ve kilo
kaybidir (26,46). Agri, genellikle yemeklerden 30-60 dk. sonra baglar, genellikle sirta vurur
ve 1-2 saat sonra azalarak geger. Agrinin siddeti ve siiresi, yenilen yemegin hazim siiresine
baghdir (31). Hastalar agrinin yemeklerle iliskisini fark ettikleri zaman yemekten kacinirlar.
Tan1 konmazsa agr1 gelecegi korkusuyla beslenmelerini kisitlarlar ve ciddi kilo kaybi
goriliir. Sikayetlerin baslangicindan tani konana kadar gecen siire yaklagik 18 aydir (16,24).
Tikayict neden ilerlerse agr1 sabit ve devamli bir hale gelir. Epigastrik bolgede agri,
siskinlik ve ishal vardir. Kronik mezenter iskemili hastalarin %60’1inda karinda bir {ifiirim
saptanir ancak 6zgiil olmayan bir bulgudur (16,17).

fleri derecede zayiflamus, kasektik, karsinomatozis goriiniimlii bir hastada tiim
incelemelere ragmen herhangi bir maligniteye rastlanamamus ise ilk olarak akla mezenterik

damarlarin kronik tikanmas1 gelmelidir (32).

2.6. TANI
2.6.1. Laboratuar Testleri

AMI tanisinda serum laboratuar testleri pek yardimei degildir; taniyr koymada yada
ekarte etmede yeterince sensitif veya spesifik serum belirteci yoktur. Ayrica bugiine kadar

tespit edilen bagirsak iskemisini diisiindiirecek serum belirteci seviyelerindeki artislar;
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ancak transmural bagirsak infarkti gelistiginde ortaya ¢ikar. Bu nedenle sagkalim artisinin
miimkiin olabilecegi erken evrelerde tanida kullanilamaz.

Lokositoz, notrofili, immatiir 16kositlere kayma siktir (29). Ancak bu laboratuar
bulgular1 inflamasyon ve infeksiyonun nonspesifik belirleyicileridir.

Lange ve Jackel artan serum Laktat’in giinimiizde mezenterik iskeminin en iyi markeri
oldugunu ileri siirmiislerdir. Artmis serum laktatin spesifik bir belirteg olmayip hayati tehdit
eden durumlarin varligini gostermektedir (47).

Kopek modeli mezenter iskemide amilaz seviyelerinin 6nemli dlgiide yiikseldigi tespit
edilmistir. Fakat klinik caligmalarda orta derecede ylikseldigi goriilmiistiir. Ayrica bazi
baska durumlarda da yiikselmekte olup, mezenter iskemiye spesifik olmadigi da
calismalarla dogrulanmustir (5,48).

Serum amilaz, lipaz, aspartat aminotransferaz, laktat dehidrogenaz ve kreatinin
fosfokinaz yiikseklikleri de, siklikla mezenterik iskemi tanisi alan vakalarda tespit edilmekle
beraber, bu tetkikler AMI i¢in yeterince sensitif ve spesifik degildir (50).

Serum fosfor diizeyleri mezenterik iskeminin giiclii bir belirtecidir. Iskemik hasarda
hiicre i¢i fosforun dolasima salinmasi sebebiyle de serum fosfor seviyeleri artmaktadir.
Serumda ve peritoneal sivida inorganik fosfor diizeyinde artis irreversibl iskemi bulgusudur.
Fakat normal degerleri iskemiyi ekarte ettirmemektedir (7,49).

Intestinal Yag Baglayici Protein (IFABP) iimit verici olsa da sadece kiigiik grup
hastalarda arastirilmistir (51).

Ksenon (Xel33) kullanimi, intestinal iskeminin erken teshisi i¢in imit vericidir. Bu
inert gaz, tuzda ¢oziiliir ve peritoneal kaviteye enjekte edildiginde pasif diflizyonla barsaga
absorbe edilir. Normal perfiize olan doku bu gazi hizla temizler fakat iskemik barsak
ksenonu tutar (52).

20 calismanin yer aldig1 bir meta analizde 18 serolojik belirtecin, klinik kullanim i¢in

suboptimal oldugu bulunmustur (Tablo 2) (53).

18



Belirtec Cut off Sensitivite Spesifite
D laktat 20 mg/ml %89 %86
L laktat 2.2 mmol/l %77 %053
D dimer 0.3 mg/ml %385 %41
Amilaz 330 U/dl %350 %71
Baz aci1g1 -4 ile +4 %80 %50
pH 7.35 %60 %83
Serum fosfat 4.5 mg/dl %26 %82
Lokosit 11.000/mm?3 %82 %58
ALT 40 U/ %73 %60
AST 40 U1 %64 %50
LDH 7.0 mkat/l %70 %43
ALP 0.70 mkat/1 %80 %64
iFABP 100 pg/ml %100 %78
GST 4 ng/ml %100 %86
iLe 20.000 pg/ml %38 %100
2.6.2. Direk Grafiler

Siipheli AMI bulunan hastalarn degerlendirilmesinde erken donemde, esas olarak
karin agrisinin perfore iilserler, ince veya kalin barsak obstruksiyonu ya da safra taslar1 gibi
diger sebeplerini dislamak amaciyla diiz karin grafileri ¢ekilmelidir. Dogrulanmis AMI
bulunan hastalarin yaklagsik olarak %25’ inde hi¢bir anormallik tespit edilemez (54).

Direkt karin radyografisinde AMI siiphesi uyandiran bulgular adinamik ileus, distandii
ve hava dolu bagirsak luplarint igerir. Ancak bu anomaliler pankreatit, bagirsak
obstriikksiyonu veya kolonik psddoobstriiksiyon gibi diger anomalilerde de ¢ok sik
goriiliirler. Daha spesifik radyografik bulgular genellikle olgularin %25’inde ve hastaligin
ileri déneminde bulunur. Odem ve hemorajiden kaynaklanan mural basparmak basist
bulgusu bunlardan biridir. Iskeminin ileri evrelerinde bagirsak duvarinda hava tespit
edilebilir. Spesifik olarak karin radyografilerinde portal vende gaz imaji ¢ok kotii prognoz

isaretidir (55).
2.6.3. USG

Bulgular spesifik degildir. Bagirsak duvarinda kalinlasma (>5mm), peristaltizmin

azalmasi, batin i¢inde sivi, mezenterik vendz gaz goriilebilir (56).
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2.6.4. Doppler Ultrasonografi

Doppler USG, 6zellikle siiperior mezenterik arter ve ¢dlyak trunkusun goriintiillenmesi
acisindan Onemlidir, ancak siiperior mezenterik arter tikanmalarinin ¢ok azinda tani
koydurucudur. Akut olaylarda basaris1 azalir. Ana damarlarin distalindeki emboliyi
gostermede ve NOMI tanisinda degerli degildir. Ustelik ciddi arteryel stenoz gdriilmesi
barsak iskemisi tanist koymada yeterli degildir. Siiperior mezenterik arter kan akiminin
dakikada 300-1200 ml arasinda degisen ¢ok genis normal araligi, bu incelemenin tanisal
degerini  kisitlamaktadir. Doppler USG’nin, siiperior mezenterik arter darligim
saptayabilecegi ama barsak hakkinda bilgi veremeyecegi ve tiim bunlarin USG’yi yapan
kisinin tecriibesine ve cihazin kalitesine de bagh oldugu unutulmamalidir. USG, AMI’de
mezenterik damarlarin degerlendirilmesinde, 6zgiilligii %92- 100 yiiksek ancak duyarlilig
ise %80 olarak bulunmustur. Kronik intestinal anginada bir tarama testi olarak kullanilabilir
(57).

Klinik kugkunun kuvvetli olmasi halinde, negatif renkli dopler USG bulgular1 yapilacak
anjiografik bir tetkiki engellememelidir. Anjioplasti ve stentleme gibi tedavi edici
islemlerden sonraki noninvaziv izlemde ise renkli dopler USG son derece yararl ve pratik

bir goriintiileme yontemi olarak kullanilmaktadir (58).
2.6.5. Bilgisayarh Tomografi (BT)

AMI’de BT erken dénemde tani koydurucu degildir. Barsak duvar kalinliginda artma,
dilate, i¢i s1vi ile dolu barsak anslari, mezenterde 6dem, mezenterik venlerin dolgunlagmasi
ve asit BT’ nin nonspesifik bulgularidir. Spesifik bulgular ise, barsak duvari i¢inde hava
bulunmasi ve mezenterik ven veya portal ven iginde hava bulunmasi sayilabilir (14,59).

AMI’nin BT goriiniimii olayin nedenine, siddetine, lokalizasyonuna, yayginhigina ve
dagilimina ve ayrica submukozal veya intramural hemorajinin, sekonder olarak eklenmis
barsak duvar1 enfeksiyonlarinin veya barsak duvari perforasyonunun varligina ve derecesine
bagl olarak degisecektir. Bu yiizden akut barsak iskemisinin BT bulgular1 bu hastalarda,
klinik ve laboratuar bulgularinda oldugu kadar heterojen ve non-spesifik olabilir.

Literatlirde bildirilen raporlara goére, akut barsak iskemisinde en sik rastlanan BT
bulgusu, bildirilen olgularin %26-96’sinda mevcut olan barsak duvari kalinlasmasidir (60).

Siiperior mezenterik arter okliizyonu veya nonokliisiv mezenterik iskemi nedenli AMI

tanisinda bilgisayarl1 tomografinin sinirl rolii olmasina ragmen mezenterik ven trombozu
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tanisinda bilgisayarl1 tomografinin daha degerli oldugu ispat edilmistir. Bu konudaki tiim
calismalar duyarlik araligin1 %90 ila %100 olarak rapor etmislerdir (49).
Hastalarin stabil oldugu ve peritonitin gelismedigi 20 vakalik bir tanisal ¢alismada, en

yaygin pozitif bulgu olarak siiperior mezenterik vende trombiis gosterilmistir (61).
2.6.7. Manyetik Rezonans (MR) Anjiografi

Son yillarda gelistirilen MR anjiografi, sinefaz kontrast manyetik rezonans
goriintiilemesi ve invivo manyetik rezonans oksimetri yontemleriyle AMI’nin ve KMi nin
tanisinda invaziv anjiografik incelemelere yakin duyarliik ve Ozgiillikkte sonuclar
alimmaktadir. Colyak aksis ve siiperior mezenterik arter cikislarinda ciddi stenoz veya
okliizyonun gosterilmesinde yararlidir. Portal veya mezenterik ven trombozunun

gosterilmesinde; sensitivite %100, spesifisite %98 dir (62).

2.6.8. Anjiografi

Resim 1: Normal siiperior mezenterik anjiogram
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Resim 2: Siiperior mezenterik arterde darhigi gosteren bir anjiogram

Anjiografi, akut mezenter arter okliizyonu siiphesinde erken donemde uygulanmalidir.
Sadece anjiografi veya cerrahi eksplorasyon erken taniy1 sagladigi icin, AMI riski yiiksek
olan karin agrili hastalarda anjiografi cok dnemli bir tan1 yontemidir. Hem tikayicit hem de
tikayici olmayan AMI’nin tanisinda ve tedavisinde temel yontem anjiografidir. Anjiografi
emboli, trombiis, spazm mevcut olup olmadigini, mezenterik dolasimin yeterli oup
olmadigini ve ameliyatta ne yapilacagini gosterir (63,64,65).

Erken anjiografide yanlis negatiflik yiiksektir. Dogru sonug i¢in hasta normovolemik
olmalidir (66,67).

Erken anjiografide NOMI icin 4 tami kriteri vardir;

a) Siiperior mezenterik arterde dallarinin ¢ikisinda darlik,
b) Siiperior mezenterik arterde dallarinda sosis dizisi goriiniimlii genisleme ve daralmalar,
c) Mezenterik arkusun spazmi,
d) Duvar i¢i damarlarin dolusunda bozukluk (14,16,23).
AMI tahmin edilenden daha sik goriilen bir hastaliktir. Bu nedenle hastaliktan
siiphelenilen durumlarda erken tan1 ve trombolitik tedavi i¢in acil anjiografik inceleme

yapmaktan kagiilmamalidir (68).
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2.6.9. Diagnostik Periton Lavaji ve Laparoskopi

BT ve Doppler ultrasonografi gibi tan1 yontemlerinin yeterli olmadigi merkezlerde
tanisal periton lavaji ile hizli bir sekilde bagirsak canliligi degerlendirilebilir. Yani geg
donemde bilgi verebilecek bir yontemdir. Ser6angindz bir sivi varhigi gorilir (16,17).
Laparoskopi, anjiografi kontrendike oldugunda yararli olabilir. Ancak seroza hala normal

goriinimdeyken gelismis olan mukozal nekrozu (erken donem) atlayabilir.
2.7. TEDAVI

Hastane &ncesi bakida AMI dan siiphelenilen vakalarda hemen kardiyak
monitorizasyon saglanmali, genis intravenéz damar yolu acilmali, hastalar oksijenize
edilmelidir. Hemen intravendz hizli siv1 resiistasyonuna baslanmalidir (69,70). Acil serviste
oncelikle hava yolu, dolasim ve solunum saglanmalidir. Hava yolu (stabil olmayan hastada
erken entiibasyon gereklidir), solunum, dolasima oncelik verilmelidir.

Terapotik yaklasimlar dort ana karara gore segilir: Hastalarda peritonit bulgusu olup
olmamasi, geri doniisiimsiiz iskemi veya bagirsak infarkti olup olmamasi, hastanin genel
durumu ve iskemiye neden olan etiyoloji (70).

Tan1 konur konmaz oncelikli problem sivi agig1 ve asidozu diizeltmek olmalidir. Stabil
olmayan hastada santral vendz kateter takilmali, gerekirse invaziv monitorizasyon
saglanmalidir. Idrar ¢ikisi takibi icin foley sonda takilmalidir.

Santral vendz basing veya idrar ¢ikisina gore Ringer laktat veya serum fizyolojik ile
stv1 tedavisi baglanmalidir (100 ml/kg). Elektrolit ve asit-baz bozukluklarina operasyon 6ncesi
miidahale saglanmalidir. Artmis intraliiminal basing perfiizyonu kétiilestirebileceginden bunu
engellemek i¢in nazogastrik dekompresyon saglanmalidir. Bakteriyel translokasyon ve
bakteriyemiyi engellemek i¢in parenteral genis spekturumlu antibiyotik baslanmalidir.
Klindamisin, metronidazol, sefoksitin, meropenem segcilebilir. AMI hastalarmm hepsini yogun

bakimda takip etmek gerekir (71).
2.7.1. Emboli

Stiperior mezenterik arter embolisi i¢in cerrahi revaskiilarizasyon, trombolitik ajanlarin
veya vazodilatorlerin intraarteryel perflizyonu ve sistemik antikoagiilasyon gibi cesitli
terapotik yaklasimlar onerilmistir. Terapotik segenekler peritoneal bulgularin varligina veya

yokluguna, arteryel okliizyonun kismi veya tam olmasma ve emboli lokalizasyonunun
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ileokolik arterin orjininin veya daha distal dallarin proksimalinde olup olmamasina dikkat
edilerek se¢ilmelidir.

Peritonit bulgularmin varliginda eksploratuar laparotomi zorunlulugu mutlaktir;
embolektomi ve infarkte bagirsak rezeksiyonu yapilmalidir (72). Trombolitik tedavi; 6zellikle
emboli parsiyel okliizyon yapiyorsa, superior mezenterik arter dallarindan birinde ise,
ileokolik arter orijinin distalinde ise ve tedavi semptomlarin baslangicindan itibaren oniki saat

icinde uygulanabiliyorsa basarili olmaktadir. (73,74).
2.7.2. Arteryel Tromboz

Eger Siiperior mezenterik arter akut trombozu teshisi konduysa, acil cerrahi
revaskiilarizasyon onerilir.

Bazi arastirmacilar tarafindan kronik mezenterik iskemi ve siiperior mezenterik ven

trombozu i¢in trombolitik tedavi ve perkutan anjioplasti Onerildigi halde akut Siiperior

mezenterik arter trombozunda kullanildigini bildiren az sayida yayin vardir (75,76).
2.7.3. Nonokliiziv Iskemi

NOMI tedavisi esas olarak farmakolojiktir ve siiperior mezenterik arter icine selektif
vazodilator inflizyonu ile gergeklestirilir. Splanknik vazodilatérler papaverin, tolazolin,
nitrogliserin, glukagon, prostoglandin E, fenoksibenzamin ve isoproterenolii icerir. En genis
klinik deneyim papaverin ile yapilmistir. Siiperior mezenterik arterde igine 30-60mg siirekli

inflizyon uygulanmustir (77).
2.7.4. Acil Laparotomi Endikasyonlari:

Papaverin tedavisi siiresince infiizyonun hizla yapilmasina karsin peritonal bulgularin
hizla gerilememesi; peritoneal bulgularin sonradan gelismesi; hastanin kliniginin
l6kositozun artigi, sepsis, gastrointestinal kanama veya anstabil vital bulgular ile
kotiilesmesidir (4).

2.7.5. Venoz Tromboz

Karin agrisindan farkli nedenlerle c¢ekilmis bilgisayarli tomografi ile tanist konmus
bireylerde, tedavi uygulanmaz veya 3-6 aylik antikoagiilasyon tedavi yapilabilir. Tanis1 BT
ile veya anjiografi ile konmus semptomatik hastalarda tadaviye peritoneal bulgularin varligi

ve yokluguna gore karar verilir (78).
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AMI’li tiim hastalarda peritonit bulgulari laparotomiyi ve infarkte bagirsagin
rezeksiyonunu zorunlu kilar. Siiperior mezenterik ven trombozlu hastalarda heparin ile
intravendz antikoagiilasyonun, trombozun yayilimimi ve rekiirrensini engelledigi ve

sagkalimi artirdig1 gosterilmistir (79-81).
2.8. PROGNOZ

AMTI’nin tanisinda son yillardaki ilerlemelere ragmen, morbidite ve mortalite oranlart
hala 9%50-70 diizeyindedir (16).

Yasam oranini belirleyen en 6nemli faktor, barsak nekrozu ve peritonit gelismeden
once taniin konmasidir. Prognozu etkileyen en 6nemli faktor iskemi siiresinin uzunlugu ve
yapilan barsak rezeksiyonlarinin genisligidir.

Luther ve ark. (82) yaptiklar ¢aligmalarda mortalite oranint %67 olarak bulmuslardir.
Bu oran mezenterik vendz trombozda %30-50, NOMI’de %50-55 diizeyindedir. 12 saatten
once teshis konulan hastalarda barsak canlilig1 %100, 12-24 saat aras1 %56, 24 saatten fazla
olan olgularda sadece %18 olarak bildirilmistir. 24 saat i¢inde tan1 konan hastalarda yasam
sans1 %60 iken, 24 saatten sonra oran %30’a diismektedir. Peritoneal bulgular gelismeden
once, anjiografi ile erken tan1 konabilirse sagkalim %90’larm iizerine ¢ikar. Oliim nedenleri
genis barsak nekrozu, rekiirren siiperior mezenterik arter embolisi veya trombozu, diger
alanlara emboli, kardiopulmoner yetmezlik ve intestinal hemorajidir (17,28). Niiksler

genellikle dnceden rezeke edilen bagirsaklarin yakinindaki bagirsak anslarimin infarktlaridir.
2.9. PROKALSITONIN (PCT)

Prokalsitonin 116 amino asitten olusan, molekiiler agirligi 13 kDa olan bir proteindir
ve tiroid bezinde sentezlenen kalsitoninin prohormonu olarak kabul edilmektedir.

Insan PCT’si, 11p15.4 kromozomunda lokalize Calc-I geni tarafindan kodlanur.
Prokalsitonin sentezi, Calc-1 geninin transkripsiyonu sonrasi 141 amino asitlik onctil protein
olan preprokalsitonin translasyonu ile baslar.

Normal metabolik durumda hormonal olarak aktif kalsitonin, tiroid bezinin C hiicreleri
tarafindan PCT’nin intraselliiler olarak proteolitik islemden gegirilmesi sonrasinda iiretilir
ve salgilanir (83).

Ciddi bakteriyel enfeksiyonlarda plazma kalsitonini anlamli diizeyde degismezken,

PCT plazma konsantrasyonlar1 yiiksek bulunmustur.
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Bakteriyel enfeksiyonlar da artmis olarak iiretilen PCT nin kaynaginin tiroid bezinin C
hiicreleri olmadigi diistiniilmektedir. Tiroidektomi uygulanan hastalarda yiiksek PCT
seviyelerinin saptanmasi da bu goriisiin dogrulugunu kanitlamaktadir (83,85,86).

Inflamatuvar nedenli PCT’nin akciger, karaciger, bagirsaklar ve pankreasta bulunan
noroendokrin hiicrelerden salindigi da bilinmektedir. Deneysel kosullarda bakteriyel
endotoksinler ve TNF-a, en gii¢clii PCT indiikleyicileridir (87,88).

Serum PCT diizeyleri ile enfeksiydz bir hastaligin tanisi, takibi ve sistemik
inflamasyona doniisiimii izlenebilir. Ozellikle enfeksiyon odagmnin eliminasyonu ile tedavi
basarisinin bir 6l¢iitii olarak kullanilabilir. Serum PCT konsantrasyonlari bir ¢ok inflamatuar
durumda artmakta olup; bakteriyemi, septisemi, bakteriyel menenjit, bakteriyel siiper
enfeksiyon, akut pankreatit gibi durumlarda yararl bir prognostik gostergedir. Serum
PCT konsantrasyonlarinin hizla yiikselmesi veya yiiksek seyretmesi kotlii prognoz veya
devam eden inflamatuar aktivite durumlarinda goriiliir (89).

Endotoksin enjeksiyonundan 2-4 saat sonra plazmada PCT saptanabilir ve hizla
ylikselerek 6-12 saat sonra plato degerine ulasir. PCT konsantrasyonu 24-48 saat yiiksek
olarak kalir ve iki giin sonra bazal seviyesine tekrar iner (83,89).

Prokalsitoninin serumdan kaybolma yolu da tam olarak bilinmemektedir. Bobrek
yetmezligi olan hastalarda, PCT birikmedigi ve kan diizeyinin hemofiltrasyondan
etkilenmedigi goriilmistiir. Prokalsitoninin muhtemelen diger plazma proteinleri gibi
proteoliz sonucu pargalandig1 diisiiniilmektedir. Prokalsitoninin biyolojik goérevinin ne
oldugu kesin olarak bilinmemektedir. Enflamatuar yanit sirasinda ortaya ¢iktist bunun
enflamasyonda bir gérevinin olabilecegini diisiindiirmektedir (89).

Saglikli bireylerde PCT’nin plazma konsantrasyonlar1 pikogram kadar diisiik
diizeylerdedir ve mevcut PCT 6l¢lim yontemlerinin belirleyebilecegi diizeylerin altindadir
(<0.1 ng/ml). PCT’ nin 0.5 ng/ml’ nin iistiindeki tiim degerleri patolojik kabul edilmektedir
Ciddi akut bakteriyel enfeksiyonlarda, bazen de ¢oklu organ yetmezlik sendromu (Multiple
Organ Dysfunction Syndrome-MODS) ve sepsisin hiperinflamatuvar evresinde ¢ok yiiksek

degerlere ulagabilmektedir (1000 ng/ml) (83).
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2.10. D-DIMER

Pihtilasma olayr sonucunda olusan fibrin plazminojen gibi bazi enzimlerce
pargalanir ve fibrin yikim iriinleri olusur. D-Dimer Faktor 13 tarafindan stabilize edilen
fibrin aginin yikim iiriiniidiir. D-Dimer stabilizasyon boyunca meydana gelen ¢apraz bagl
alanlar icerir. Bu pargalar plazmin enziminin aktive olmasiyla pihtidan salinirlar ve kan
akimina katilirlar. D-Dimer normal yara iyilesme siireci ve kan pihti olusumunun bir pargasi
olarak {iretilir. Bununla birlikte pihtilasma patolojik olarak olustugunda veya altta yatan bazi
hastaliklarin bir sonucu olarak meydana geldiginde D-Dimer istenmeyen trombotik
olaylarm varhigini gdsteren degerli bir belirteg haline gelir. Ornegin dissemine intravaskiiler
koagiilasyon, derin ven trombozu, pulmoner emboli, koroner kalp hastalii ve venoz
trombotik durumlar gibi. 1990’lardan itibaren trombotik bozukluk siipheli hastalarda D-
Dimer diizeyinin Ol¢iilmesi 6nem kazanmistir. Pratikte negatif sonu¢ trombozu ekarte
ederken, pozitif sonug¢ trombozu ve ayn1 zamanda olast diger sebepleri gosterir. Bu ylizden
esas kullanimi olasiligin diisiik oldugu durumlarda tromboembolik hastalig1 ekarte etmektir.
D-Dimer ozellikle derin ven trombozu ve pulmoner embolide kullanilir. Dissemine
intravaskiiler koagiilasyon siipheli hastalarda D-Dimer teshise yardimeci olabilir. D-Dimerin

trombotik hastaligin teshisinde duyarlilig1 %93-95, 6zgiilliigii %50 dir (90).
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Yanlis pozitif sonuglar karaciger hastaliklari, yiiksek romatoid faktor, inflamasyon,
malignensi, travma, hamilelik, yakin zamanda gecirilmis cerrahi, ileri yas gibi nedenlerden
kaynaklanabilir. Yanlis negatif sonuclar ise eger kan 6rnegi trombiis olusumundan hemen
sonra alindiysa veya test birkag giin geciktiyse ortaya ¢ikabilir.

SMA embolisi olan bir hastada yilikselmis D-Dimer seviyesinin sans eseri bulunusu,
ilgi uyandirds; 2000 yilinda bir Isveg grubu, bu bulguya dayanarak AMI klinik siiphesi olan
hastalarda, daha genis prospektif bir calismaya degip degmeyecegini hesaplamak i¢in
D-Dimer seviyelerini dlgtiiler (91) .

2.11.Diamin Oksidaz (DAO)

Diamin oksidaz (histaminaz, DAO) bakir iceren amin oksidazlarin bir grubuna dahildir.
Histamin, putreskin gibi diaminlerin oksidatif deaminasyonunu saglarlar. Ince bagirsak,
plasenta, timus ve bobreklerde yiiksek DAO aktivitesi bulunmustur. Viicuttaki histaminin
yaklasik 1/3’iinii metabolize eder. Enzim, oksidatif deaminasyonla histaminin etil grubuna
bagli amino grubunu koparir. Sonugta meydana gelen metabolit ribozillenir ve ribozil
imidazol asetik asit olusur (106).

Ince bagirsaklardaki inflamasyon, travma, yaralanma ve iskemi gibi durumlarda DAO
aktivitesi degigsmektedir, plazmada histamin fazlalig1 ortaya ¢ikmaktadir.

Histamin; vazodilatasyon, hipotansiyon, ince bagirsak diiz kaslarinda kasilma, kapiller
permeabilite artigina neden olur. DAO ise histamin diizeyini normal fizyolojik sinirlarda
tutarak bu etkilerin artmasini engeller.

DAO 6zellikle ince barsak epitelyum hiicresinden salinimi daha fazla olmak iizere bir
cok organdan salinan bir katalitik enzim olup karaciger tarafindan uzaklastirilir. Plazma
DAO AMi’nin erken tanis1 i¢in aday marker olarak 6ne siiriilmiistiir (107).

AMI’nin tanisindaki yeri ile ilgili literatiir bilgileri smirli olmakla beraber bu konuda

calismalar devam etmektedir.

3. MATERYAL VE METOD

Calisma Selguk Universitesi Deneysel Tip Arastirma ve Uygulama Merkezi Deney
Hayvanlart Etik Kurulu tarafindan 2009-4 say1 ile onay aldi. Bu ¢alisma; Selguk
Universitesi Deneysel Tip Arastirma ve Uygulama Merkezi’'nde Aralik 2009 tarihinde
yiiriitildi.

28



3.1. Deney Protokolii

Calisma Selcuk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Biyokimya ve Patoloji Anabilim
Dallar ile beraber yapildi. Bu c¢alismada 3000-3500 gr. agirliginda 21 adet Yeni Zelanda
tavsan1 kullanildi. Hayvanlar deneyden 12 saat Oncesine kadar ayni standart gida ile
beslendiler. Deneyin baglamasina 12 saat kala a¢ birakildilar. Denekler rastgele olarak
yediser hayvandan olusan 3 gruba ayrildi. Bu gruplar: Kontrol, Sham ve Iskemi grubu
olarak adlandirildi.

Kontrol grubu (Grup I)

Deneklere 50 mg/kg Ketamin ve 15 mg/kg Xylasin arka bacaklarindan intramiiskiiler
olarak verildi. Anestezi saglandiktan sonra tavsanlarin dorsal kulak venlerine kan alinmasi
ve sivi verilmesi amaciyla 22 G intraket ile damar yolu agildi. 0, 1, 3 ve 6. saatlerde
biyokimyasal degerlendirme i¢in jelli Vacutainer tiipe 5 ml kan ve D-Dimer i¢in 2 ml kadar
kan sitratl tiipe alindi. Her kan alimisindan sonra 5 ml % 0,9’luk serum fizyolojik ayni
damar yolundan verildi. Bu gruptan doku 6rnegi alinmadi.

Sham grubu (Grup II)

Deneklere 50 mg/kg Ketamin ve 15 mg/kg Xylasin arka bacaklarindan intramiiskiiler
olarak verildi. Anestezi saglandiktan sonra tavsanlarin dorsal kulak venlerine kan alinmasi
ve siv1 verilmesi amaciyla 22 G intraket ile damar yolu agildi. 0. saatte biyokimyasal
degerlendirme icin jelli Vacutainer tiipe 5 ml ve sitrath tiipe de 2 ml kan alindi. Kan
alinmasindan sonra deneklerin karin bdlgesi tiras edildi ve %10 Povidin lodin ile temizlendi
(Resim 1).

Orta hat insizyonu ile laparotomi yapildi. Periton gecildikten sonra karin duvari ve
periton 2/0 ipek ile tekrar siitiire edildi. Operasyon sonrasi 1, 3 ve 6. saatlerde biyokimyasal
degerlendirme i¢in jelli Vacutainer tiipe 5 ml ve sitrath tiipe 2 ml kan alindi. Her kan
almisindan sonra 5 ml % 0,9’luk serum fizyolojik ayni damar yolundan verildi. Bu gruptan
doku 6rnegi alinmadi.

Iskemi grubu (Grup III)

Deneklere 50 mg/kg Ketamin ve 15 mg/kg Xylasin arka bacaklarindan intramiiskiiler
olarak verildi. Anestezi saglandiktan sonra tavsanlarin dorsal kulak venlerine kan alinmasi
ve sivi verilmesi amaciyla 22 G intraket ile damar yolu agildi. 0. saatte biyokimyasal

degerlendirme i¢in jelli Vacutainer tiipe 5 ml ve sitrarth tiipe 2 ml kan alindi. Kan
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almmasindan sonra tavsanlarin karin bolgesi tiras edildi ve %10 Povidin lodin ile temizlendi
(Resim 3). Orta hat insizyonu ile laparotomi yapildi. Siiperior mezenter arter bulunarak 0
ipek ile baglandi (Resim 4, 5, 6). Periton ve karin duvar1 2/0 ipek ile siitiire edilerek
kapatildu.

Operasyon sonrast 1, 3 ve 6. saatlerde parametreler i¢in toplam 7 ml kan alindi. Her kan
almisindan sonra 5 ml % 0,9’luk serum fizyolojik ayni damar yolundan verildi. 6 saatlik
iskemi sonrasinda tavsanlar yiiksek doz ketamin ile sakrifiye edildi. Denekler sakrifiye
edildikten sonra histopatolojik inceleme i¢in 10 cm’lik distal ileum Ornekleri serum
fizyolojik ile yikandiktan sonra %10’luk formaldehit soliisyonu igine alindi. Alman doku
ornekleri parafin bloklar halinde Hemotoksilen-Eozin ile boyanarak 1sik mikroskobunda

incelendi.

Resim 3: Operasyon oncesi anestezi uygulanmis ve karin tiiyleri tiras edilmis denek
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Resim 4: Orta hat insizyonu ile siiperior mezenterik arter eksplorasyonu

A
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Resim 6: Siiperior mezenterik arterin baglanmasi

3.2. Orneklerin Saklanmasi

Jelli Vacutainer tiipe alman her 5 ml kan o©rnegi, 30 dakika pihtilasma icin
bekletildikten sonra 3000 rpm’de 10 dakika santriftij edildi. Elde edilen serum ornekleri
pipetlenerek ependorf tiiplere konuldu. Ornekler biyokimyasal degerlendirmeye kadar -
20°C’de sakland.

Histopatolojik inceleme i¢in alinan 10 cm’lik distal ileum o6rnekleri serum fizyolojik ile
yikandiktan sonra %10’luk formaldehit soliisyonu ile fikse edildi ve rutin ksilol-alkol

serilerinden sonra parafin bloklara gdmiildii.
3.3. Orneklerin Degerlendirilmesi

Prokalsitonin, Diamin oksidaz serum seviyelerinin, D Dimer degerinin belirlenmesi
icin uygun ELISA Kkitleri (Elisa kit for procalcitonin E0689 Uscn Life Science Inc. Wuhan,
Rabbit Diamine Oxidase (DAO) ELISA Kit Catalog No. CSB-E13018Rb, STalia” D-Di (D-
Dimer) (Diagnostica Stago, Asnieres, France) kullanildi. Amilaz ve Fosfor serum

seviyelerinin belirlenmesi igin rutin biyokimya kiti kullanildi.
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2 cc’ lik kan &rnekleri 0.109M (% 3,2) trisodyum sitrat iceren tiiplere alindi. Ornekler
bekletilmeden 3000 rpm’ de 10 dakika santrifiij edildi. Plazmalar D-Dimer calisilmak iizere
bekletilmeden caligsmaya alindi.

Stalia D-Dimer yontemi; daha dnceden kullanilabilirligi ve giivenilirligi ispat edilmis
bir yontem olup mikropartikiillerin ¢dkmesi ile olusan immuno-turbidimetrik metodu
kullanan, yar1 otomatize bir sistemdir. Tavsan kaninda da ¢alisilmis olup herhangi bir ¢capraz
reaksiyona neden olmadan ¢aligma sonlanmustir.

STalia D-Dimer, analitik olarak Acil Biyokimya Laboratuvarlarinda D-Dimer calismaya

uygun yar1 otomatize bir sistem olarak kullanimi1 kabul edilebilir bulunmustur.
3.4. Histopatolojik Degerlendirme

Alman 10 cm’lik distal ileum 6rnekleri serum fizyolojik ile yikandiktan sonra %10’ luk
formaldehit soliisyonu ile fikse edildi. 0.5 cm’ lik doku parcalart rutin ksilol-alkol
serilerinden sonra parafin bloklara gomiilerek mikrotomla 5 mikron kalinliginda kesitler
hazirland1i. Hematoksilen-Eozin ile boyanan doku ornekleri 1sik mikroskobunda 100’Lik

bliyiitme altinda degerlendirildi.
3.5. istatistiksel analizler

Toplanan veriler énceden hazirlanan formlara kaydedildi. Istatistiksel analizler SPSS
16.0 paket programi kullanilarak yapildi. Gruplar arasi karsilastirma tekrarli 6l¢iimlerde
varyans analizi (ANOVA) Post Hoc Tukey Testi kullanildi. Olgiimler arasi farki bulmak
icin Bonferroni diizeltmeli Paired T testi kullanildi. Normal dagilima uymayan ordinal
verilerin analizinde (D-Dimer) Fridman testi kullanildi. Olgiimler arasi farki bulmak icin
bonferroni diizeltmeli Mann Whitney U testi kullanildi. p<0.05 degeri istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi. Sonuglar tablo ve grafikler yardimiyla gosterildi.

4. BULGULAR
4.1. Biyokimyasal Belirtecler

Serum Amilaz sonuclari (mg/dl)

Serum Amilaz 6lgiimlerinde Kontrol grubu, Sham grubu ve Iskemi grubu arasinda
anlamli fark bulundu. Bu farki olusturan grup ise Iskemi grubudur (p<0.05) (Tablo 3)
Kontrol grubu serum Amilaz ol¢timlerinde 0. saat, 1. saat, 3. saat ve 6. saatler arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (p>0.05).

33



Sham grubu serum Amilaz Olglimlerinde 0. saat, 1. saat, 3. saat ve 6. saatler arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu (p>0.05).

Iskemi grubunda serum Amilaz 6l¢timlerinde 0. saat, 1. saat, 3. saat ve 6. saatler arasinda
istatistiksel olarak anlaml fark saptandi (p<0.05). iskemi grubu 0.saat Amilaz 6l¢iimlerine
gore 1. saat, 3. saat ve 6. saatlerde Olciilen Amilaz degerlerinde yiikseklik tespit edildi
(p<0.05). 6. saatte en yiiksek seviyeye ulast1 (Grafik 1).

Tablo 3: Ortalama Serum Amilaz Diizeyleri (mg/dl )

Amilaz 0. saat (ort£std) 1. saat (ort+std) 3. saat (ort£std) 6.saat (ort£std)
Kontrol 122.745.93 168.745.05 161.0+£24.31 158.0+17.3
Sham 121.4+4.61 121.5+8.79 140.4£24.1 131.2+15.1
Iskemi 160.7+11.44 381.8+£102.2 533.4£83.1 636.5£175.4
Grafik 1: Gruplarin Serum Amilaz Diizeyinin Zamanla Degisimi
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Serum fosfor sonuclar1 (mg/dl)

Serum Fosfor dl¢iimlerinde Kontrol grubu, Sham grubu ve Iskemi gruplari arasinda
fark saptand1. Kontrol ve Sham gruplar1 arasinda fark tespit edilmedi (p>0.05). iskemi grubu
ile diger iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05)(Tablo 4)

Kontrol grubu serum Fosfor dlgiimlerinde 0. saat, 1. saat, 3. saat ve 6. saatler arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0.05).

Sham grubu serum Fosfor 6l¢iimlerinde 0. saat, 1. saat, 3. saat ve 6. saatler arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0.05).

Iskemi grubu Fosfor olgiimleri 0. saate gore 1, 3 ve 6. saatlerde yiikselme goriildii ve bu
ylikseklik istatistiksel olarak da anlamli bulundu (p<0.05) (Grafik 4.2).

Tablo 4: Ortalama Serum Fosfor Diizeyleri (mg/dl )

Fosfor 0. saat (orttstd) | 1. saat (ort+std) 3. saat (orttstd) 6. saat (orttstd)
Kontrol | 5.14 £0.58 4.32+0.39 4.45+0.61 4.55+0.571
Sham 5.42+1.16 5.94+0.52 6.25+0.76 5.81+0.69
Iskemi 3.8+£0.67 6.25+1.67 8.81+0.70 14.78+1.77

Grafik 2: Gruplarin Serum Fosfor Diizeyinin Zamanla Degisimi
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Plazma D-Dimer sonuglar1 (ng/ml)

Plazma D-Dimer dl¢iimlerinde Kontrol grubu, Sham grubu ve Iskemi grubu arasinda
anlaml fark tespit edildi. Bu farki olusturan grup ise iskemi grubudur. (p<0.05).
Kontrol grubu ve Sham grubunda plazma D-Dimer 6l¢limlerinde 0. saat, 1. saat, 3. saat ve
6. saatler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (p>0.05). iskemi grubunda
serum D-Dimer 6l¢iimlerinde bir denekte 1. saat, 2 denekte 3. saat ve kalan 4 denekte de 6.
saat agliitinasyon gelisti ve anlamli olarak degerlendirildi (Tablo 5).

Tablo 5: iskemi Grubu D-Dimer Degerleri

D-Dimer 0.saat 1.saat 3.saat 6.saat
(ng/ml)
1.denek <05 0,5-1 <0.5 >1
2.denek

<0,5 <0,5 >1 >1
3.denek

<0,5 <0,5 <0.5 >1
4.denek

<0,5 >1 0,5-1 >1
5.denek

<0,5 0,5-1 0,5-1 >1
6.denek <05 0.5-1 o1 >1
7.denek

<0,5 0,5-1 0,5-1 >1

Serum Prokalsitonin sonuclari (ng/ml)

Plazma Prokalsitonin dl¢iimlerinde Kontrol grubu, Sham grubu ve Iskemi grubu
arasinda anlamli fark tespit edildi. Bu farki olusturan grup ise iskemi grubudur (p<0.05)
(Tablo 6).

Kontrol grubu plazma Prokalsitonin 6l¢iimlerinde 0. saat, 1. saat, 3. saat ve 6.saatler
arasinda istatistiksel olarak fark bulunmadi (p>0.05).

Sham grubu plazma Prokalsitonin 6l¢iimlerinde 0.saat, 1. saat, 3. saat ve 6.saatler arasinda
istatistiksel olarak fark bulunmadi (p>0.05).

Iskemi grubunda plazma Prokalsitonin dl¢iimlerinde 0. saat, 1. saat, 3. saat ve 6. saatler
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulundu (p<0.05).

Iskemi grubu 0. saat Prokalsitonin dlgiimlerine gore 1. saat, 3. saat ve 6. saatlerde olciilen
Prokalsitonin degerlerinde yiikseklik goriildii. Bu yiikseklik istatistiksel olarak anlamli

bulundu (p<0.05) (Grafik 3).
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Elde edilen prokalsitonin degerleri pg/ml iken literatiire uyumu saglayabilmek icin ng/dl

birimine gevirildi.

Tablo 6: Gruplarin Ortalama serum Prokalsitonin Degerleri, St. Sapma ve %95

Giivenilirlik Araliginin Zamanla Degisimi

Gruplar Zaman Ortalama(ng/dl) Std. Sapma %95 giivenilirlik arahig:
0. saat 0.03 0.001 0.03 -0.04
Kontrol 1. saat 0.03 0.009 0.03 -0.04
3. saat 0.04 0.001 0.03 -0.04
6. saat 0.04 0.001 0.03 -0.04
0. saat 0.03 0.001 0.03 -0.04
Sham 1. saat 0.04 0.001 0.04 -0.05
3. saat 0.04 0.002 0.04 -0.05
6. saat 0.17 0.11 0.11-0.45
0. saat 0.03 0.005 0.04 -0.06
Iskemi 1. saat 0.11 0.018 0.06 -0.15
3. saat 0.61 0.17 0.19 -1.03
6. saat 0.98 0.17 04 -1.3
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Grafik 3: Gruplarin Serum Prokalsitonin Diizeyinin Zamanla Degisimi
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Plazma DAO &lciimlerinde Kontrol grubu, Sham grubu ve Iskemi grubu arasinda
anlamli fark tespit edildi. Bu farki olusturan grup ise Iskemi grubudur (p<0.05) (Tablo 7).
Kontrol grubu serum DAO o6lclimlerinde 0. saat, 1. saat, 3. saat ve 6. saatler arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (p>0.05).

Sham grubu serum DAO olgiimlerinde 0. saat, 1. saat, 3. saat ve 6. saatler arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu (p>0.05).

Iskemi grubunda serum DAO oOlciimlerinde 0.saat, 1.saat, 3. saat ve 6.saatler arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edildi (p<0.05).

Kontrol ve sham grubu arasinda fark tespit edilmedi (p>0.005). Hem kontrol, hem sham
grubunda 0. saat, 1. saat, 3. saat ve 6. saatler arasinda fark goriilmedi (p>0.005).

Iskemi grubunda 1. saatten itibaren ortalama DAO seviyeleri giderek diismeye basladi. 0 ile
1. saat, 0 ile 3. saat ve 0 ile 6. saat arasinda anlamli fark bulundu (p<0.005). 1 ile 3. saat, 1

ile 6. saat ve 3 ile 6. saat arasinda istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.005) (Grafik 4).
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Tablo 7: Gruplarin ortalama Serum DAO (nIU/ml) degerleri

Diamin Oksidaz | 0. saat (orttstd) 1. saat (orttstd) 3. saat (ortxstd) 6. saat (orttstd)
Kontrol 24.65+3.08 31.57+£2.46 23.544+2.74 23.98+3.00
Sham 27.48+5.41 23.24+2.35 24.86+3.47 23.16+3.62
Iskemi 22.77+1.61 19.19+0.96 16.61+1.72 15.88+1.51
Grafik 4. Gruplarin DAO Aktivitesinin Zamanla Degisimi
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4.2. Ince Barsagin Histopatolojik Bulgular

Deneklerin makroskobik incelemesinde ligasyondan hemen sonra SMA da nabazanin

hemen kayboldugu ve barsak renginin soldugu goriildii (Resim 7).

6. saat sonunda iskemi grubundan alinan doku Ornekleri Hematoksilen-Eozin ile

boyanarak 151k mikroskobunda 100’liik biiytlitme altinda degerlendirildi.

Mukozal hasar Chiu ve arkadaslar1 tarafindan belirlenen skorlama sistemine gore

derecelendirildi (Chiu ve ark, 1970).

Grade 0: Normal villus

Grade 1: Subepitelyal alanin genislemesi, villus apeksinde kapiller konjesyon

Grade 2: Villus tabanina yayilan subepitelyal konjesyon
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Grade 3: Birkag villus tepesinde iilserasyon, yaygin subepitelyal konjesyon

Grade 4: Villusta iilserasyon, lamina propriada dilate kapiller

Grade 5: Lamina propriada diizensizlik, hemoraji ve iilserasyon

Caligmamizin sonunda 7 adet iskemi grubundan alinan barsak dokular1 incelendiginde 2
tavsanin (%28.6) barsak dokusu Grade 4 (Resim 9), 5 tavsanin (%71.4) barsak dokusu ise
Grade 5 (Resim 10 ) olarak degerlendirildi.

Resim 7: Iskemik bagirsagin makroskobik goriiniimii
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Resim 8: Grade 0: Normal villus( H&E x100)

Resim 9: Grade 4: Villusta iilserasyon, lamina propriada dilate kapiller (H&E x100)
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Resim 10: Grade 5: Lamina propriada diizensizlik, hemoraji ve iilserasyon (H&E x100)
5. TARTISMA

AMI; barsakta mezenterik damarlarin kan akimindaki ani yetersizlik sonucu ortaya
cikan, sadece barsaklarda degil baska hayati organlarda da hasar olusturan ve hayati tehdit
eden bir akut karmn hastaligidir (2,17).

AMI, tan1 konuldugunda sonucun genel olarak dliimciil oldugu bir hastalik olmaya
devam etmektedir. Son yillarda bu hastalikta %70- 90 arasinda bildirilen mortalite oranlari,
1933 yilinda Hibbert ve arkadaslarinin yayinladigi oranlarla hemen hemen aynidir (16).

AMI yénetimindeki en ©nemli basamak siiphesiz bagirsak infarkti gelismeden,
hastalara mezenterik iskemi tanis1 koyabilmektir. 24 saat iginde tan1 konan hastalarda yasam
olasiligi %60 iken, 24 saatten sonra tani konanlarda bu oran %30’a diismektedir. Bu
nedenle, AMI konusunda, tamsal tetkikler ile ilgili yapilan galigmalar son yillarda hiz
kazanmistir. Yapilan tiim bu ¢alismalarin ortak sonucu AMI’ de; sag kalim artiracak kadar
erken tan1 koydurucu giicli olan, sensitif ve spesifik bir belirtecin heniiz klinik kullanima

girmedigidir. Yeterince iyi tanisal biyokimyasal belirtecin tespit edilememesinin bir kag
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farkli nedeni olabilir. Birinci sorun, bagirsagin anatomik olarak mukoza, submukoza ve diiz
kas tabakalarindan olusmasindan kaynaklanmaktadir. Ideal bir belirte¢ bu kompleks yapiy1
yansitabilmelidir. Bu belirte¢ ayn1 zamanda mukoza ile siirli olan hasari, tam kat infarkta
doniismeden 6nce de hastaya tani konmasmi saglamalidir. ikinci sorun, bagirsak kan
akimini saglayan vaskiiler yolun portal ven yoluyla karacigerden ge¢mesidir. Bagirsaklardan
gelen vendz kan karacigerde ilk gecis etkisine maruz kaldiktan sonra sistemik dolagima
katilabilmektedir. Ugiincii sorun ise, karacifer ve bagirsagin birbiriyle rtiisen protein
ekspresyonunun organa spesifik bir belirtecin belirlenmesini zorlastirmasidir (53,92).

AMI’nin erken tanisinda en iimitli olunan parametrelerden birisi serum Fosfor (P)
diizeyleri olmustur. Intestinal iskemi oldugunda, hiicre ici P dolasima karisir, P’in
bobreklerden ekskresyonu diiser ve karaciger perfiizyonu bozuldugu i¢in P’1n karacigerde
temizlenmesi azalir. Biitiin bunlarin sonucunda kan P diizeyleri ytikselir.

Uncu ve arkadaglarinin 20 tavsanda yaptiklar1 ¢alismada mezenter iskemide serum P
diizeylerinin yiikseldigi tespit edilmistir ( 93).

Hatipoglu ve arkadaslarinin 28 tavsan iizerinde yaptiklar1 bir ¢alismada inorganik P
diizeylerinin, iskemi olusturulduktan sonra 2. saatten itibaren arttig1 ve bu yiiksekligin 24
saat boyunca devam ettigi saptanmistir (94).

Lores ve ark. yaptiklar1 kopek modeli mezenter iskemide P artiginin erken tanida bir
bulgu olabilecegini; ancak iskeminin 4. saatinde P seviyesinin anlamli miktarda arttigini
saptamiglardir (49).

Yapilan ¢aligsmalarin bazilarinda, serum P diizeyinin mezenterik iskeminin 1. saatinden
itibaren yliksek tespit edildigi bildirilirken (109), bazi1 ¢aligmalarda ise iskeminin ancak 3-4.
saatinden sonra yiikseldigi bildirilmistir (93). Yillardir yapilan ¢aligmalara ragmen serum
fosfat diizeyinin AMI’nin erken tanisinda kullanilabilirligi halen tartismalidir ve genel
kanaat serum fosfat diizeylerinin infarkt olusmaya basladiktan sonra kanda yiikselmeye
basladig1 yoniindedir (53).

Iskemide intestinal dokunun iskemik hasari sonucu P dolasgima gegmekte, iskemiyi
takiben renal P atilim1 azalmakta, efektif azalmis perfiizyondan dolay1 P’in hepatik klirensi
diismekte oldugu ¢esitli klinik ve deneysel ¢alismalarda tespit edilmistir. Artmis serum P

diizeylerinin tek basina artis1 iskemik barsak hastaligini1 belirlemede sensitif, spesifik bir
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belirte¢ degildir. Ancak ytiksekligi prognozun kotii olduguna ve nekroza isaret etmektedir.
Normal konsantrasyonlar1 iskemiyi ekarte ettirmemektedir (95,96).

Bizim c¢alismamizda da literatiirle uyumlu olarak iskemi grubunda; 3. saatten sonra
serum Fosfor diizeylerinde anlamli bir yiikselme oldugu goriildii. 6. saatte ise 0, 1 ve 3.
saatlere gore ciddi bir artis oldugu tespit edildi.

AMI tamisinda Amilaz ile ilgili yillarca birgok calisma yapilmistir. Aydin ve ark.nin
kopekler ilizerinde yaptig1 mezenter iskemi modelinde Amilaz degerlerinin 6nemli dlglide
yikseldigi tespit edilmistir (5).

Wilson ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada, mezenter iskemi tanis1 konan 52 hastanin
27’sinde amilaz degerleri normal seviyelerden daha yiiksek tespit edilmistir (20).

Delaney ve ark.’nin yaptiklar1 calismada akut karinla bagvurup mezenter iskemi tanisi
alan hastalarda Amilazin %25 spesifik ve %63 sensitif oldugu tespit edilmistir (97).

Aslan ve ark.’min yaptig1 bir ¢alismada da AMI tanisi konan hastalarda 3.saatten
itibaren Amilaz degerlerinin yiiksek oldugu tespit edilmistir (98).

Calismamizda ise; kontrol ve sham grubunda amilaz seviyelerinde anlamli bir
degisiklik tespit edilmezken, iskemi olusturulan grupta Amilaz diizeylerinde anlamli bir
ylkselme oldugu tespit edildi. 1.saatten baslayarak 6. saate kadar c¢ok yiiksek degerlere
ulastig1 gortldi.

Sonug olarak; akut batin etyolojisinde rol oynayan birgok hastalikta Amilaz yiikseldigi
bilinmektedir. AMi’de de yiiksekligi tespit edilmistir. Ancak Amilazin karin agris1 yapan
diger sebeplerde de degistigi, yeterince spesifik olup olmadig1 degisik arastirmalarla tespit
edilmisti. AMI tanisinda tek basma kullammi tartismali olup diger parametrelerle
desteklenmesi 6nemlidir. Tek basina sensitivite ve spesifitesi diigiiktiir.

AMI’nin erken tanisinda son yillarda D-Dimer ile ilgili calismalar yapilmaktadir.
Ratlarda yapilan iki deneysel ¢alismada D-Dimer diizeyleri sadece laparotomi yapilan
kontrol grubunda anlamli olarak yiiksek bulunmus ve AMI erken tamisinda yararli
olabilecegi One siiriilmiistiir (99, 100).

Acosta ve ark. AMI tanis1 alan 6 hastanin D-Dimer diizeylerini, kontrol grubunu
olusturan 8§ hastanin D-Dimer diizeylerinden anlamli olarak yiiksek bulmuslardir. Bu kiigiik

seride D-Dimerin duyarlig1 %100, 6zgiilliigii %38 olarak bulunmustur (91).
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Acosta ve ark. m daha sonraki AMI’nin sikligmi ve klinik bulgularmi arastiran prospektif
bir calismasinda D-Dimer diizeyleri iiretici firmaca Onerilen esik degerin {izerinde
bulunmustur. Ancak bu arastirma D-Dimerin tanisal degeri iizerine olmayip, kontrol grubu
da bulunmamaktadir (101).

Kurt Y ve ark. yaptiklar1 deneysel bir ¢calismada D-Dimerin AMI’deki sensitivitesini %
88.8, spesifitesini % 90, Pozitif tahmin ettirici deger (Positive predictive volue= PPV) %
88.8 ve Negatif tahmin ettirici deger (Negative predictive volue=NPV) %100 bulmuslar ve
D-Dimerin akut mezenter iskemiyi erken teshis etmede faydali olabilecegi sonucuna
varmiglardir (99).

Bizim calismamizda D-Dimer diizeyleri, yar1 otomatize ve mikropartikiillerin
¢Okmesine dayanan bir yontemle calisilmistir. Cabuk calisilip hizli sonug¢ alinmistir. Her ne
kadar bu testle yapilan ¢alismalar sinirli da olsa giivenilirligi kabul edilmis bir yontemdir.

Calismamizda kontrol grubundaki tiim deneklerde agliitinasyon olmayip D-Dimer <0.5
png/ml olarak bulunmustur. Sham grubundada ortalama deger yine kontrol grubuna yakin
olarak tespit edilmistir. Iskemi grubunda ise 6. saatin sonunda tiim deneklerde agliitinasyon
olusmus olup D-Dimer >1pg/ml olarak tespit edildi. Kullanilan yontem yeni bir yontem
olmakla birlikte ¢ok hizli sonug veren bir yontemdir.

Sonug olarak; AMI’nin akut pankreatit ve akut kolesistitten ayiric1 tanisinda plazma D-
Dimer konsantrasyonunun dl¢iimii yararli olabilir. AMI diisiiniilen vakalarm erken tanisinda
cabuk sonug¢ veren bir yontem olmasi agisindan 6nemlidir. Daha genis serili ¢aligmalarla
desteklenmelidir.

Inflamatuvar hastaliklarin tanisinda kullanilan ve immiin yaniti gdsteren birgok
laboratuvar parametresi vardir. Prokalsitonin (PCT), enfeksiyon belirteglerine son yillarda
eklenen yeni bir parametredir. PCT; viicut 1s1s1, CRP, 16kosit sayis1 gibi inflamatuvar yanit
parametrelerine gore, sepsis ve ciddi enfeksiyonlarda daha erken ve daha iyi bir belirte¢
olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Plazma prokalsitonin seviyeleri; siddetli bakteriyel, fungal ve
parazitik enfeksiyonlarda, sepsiste, Multi Organ Yetmezligi Sendromunda (MODS)
yiikselmektedir. Otoimmiin, viral ve alerjik hastaliklarda prokalsitonin seviyesi degismez.
Siddetli akut pankreatitin erken tanist ve klinik prognozunun takibinde de kullanilabilen
basit ve pratik bir belirtegtir. Ayrica PCT, bu hasta grubunda prognoz ve tedaviye yanitin
izleminde de kullanilabilir (83).
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Prokalsitonin iiretimi bakteriyel endotoksinler, ekzotoksinler ve bazi sitokinler
tarafindan uyarilabilmektedir. Saglikli bireylerde PCT’nin plazma konsantrasyonlari
pikogram kadar diisiik diizeylerdedir ve mevcut PCT 6l¢iim yontemlerinin belirleyebilecegi
diizeylerin altindadir (<0.1 ng/ml). PCT nin 0.5 ng/ml’nin {stiindeki tiim degerleri patolojik
kabul edilmektedir (19). Akut bakteriyel enfeksiyonu olan hastalarda PCT’ nin TNF-a ve IL-
6’dan sonra, CRP’den Once arttig1 calismalarda gdsterilmistir (83,87).

Yapilan c¢aligmalarda saglikli bireylerde, az miktarda bakteriyel endotoksin
enjeksiyonunun PCT yapimini uyardig1 goriilmiis. PCT diizeyi 2-3 saat sonra dlgiilebilecek
diizeye yiikselip, 6-8 saat i¢inde hizla artarak 12 saatte en yiiksek diizeye erismektedir.
Oniki saat siireyle de yaklasik ayni diizeyde kalir. Sonraki iki gilin igerisinde ise normal
diizeyine iner. PCT’nin yar1 6mrii yaklasik olarak 20-24 saat arasinda degismektedir (88).

PCT diizeyiyle CRP, TNF-a ve IL-6 diizeyinin karsilastirildigi bir ¢aligmada; PCT nin
CRP’den daha once yiikseldigi saptanmistir. Bu durum klinige uygulandiginda erken
donemde enfeksiyonlari belirlemede, CRP’e gore PCT’nin daha uygun bir gosterge
olabilecegini diislindlirmiistiir. Diger taraftan IL-6 ve TNF-a gibi sitokinlerde erken
donemde artmaktadirlar. Fakat yarilanma Omiirleri PCT’e gore oldukca kisa olmasi
nedeniyle enfeksiyonlari belirlemede PCT, bu sitokinlere gore iistlinlilk kazanmaktadir (84).

Bu bilgilerden yola g¢ikilarak AMI’nin erken tamisinda PCT’nin rolii olup olmadig
aragtirildi. AMI ve diger iskemik durumlarda PCT seviyeleri ile ilgili cok fazla yapilmis
calisma bulunmamaktadir.

N. Kafkas ve ark. yaptiklar1 ¢alismada; Akut Miyokart infarktiisii gegiren hastalarda
erken donemde PCT diizeylerinin yiiksek oldugu tespit edilmistir (102).

Yine baska bir ¢alismada da akut strok gegiren hastalarda serum PCT seviyeleri
degerlendirilmis. Akut stroklu hastalarda ilk giinden baslayarak serum PCT seviyelerinde
ylikseklik tespit edilmis ve 7. giin en yiiksek seviyelere ¢iktig1 goriilmiistiir (103).

Refik A. ve ark. bagirsak strangiilasyonunda PCT seviyelerini incelemislerdir.
Strangiilasyon olusturulan grupta PCT seviyelerinin normale gore yiikseldigi tespit
edilmistir. Calismanin 30. 60. dakikalarinda PCT seviyelerinde artig goriiliip 120. dakikada
ise ciddi bir yiikseklik tespit edilmistir (104).

Oru¢ N. ve ark. inflamatuar barsak hastaliklarindan Crohn Hastaliginda PCT

diizeylerinin normal insanlara gére daha yiiksek oldugunu tespit etmislerdir (105).
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Bizim ¢alismamizda iskemi grubunda PCT iskeminin 1. saatinden itibaren kanda
anlamh diizeylere yiikseldigi tespit edilmistir. Bu yiikseklik istatistiksel olarak da anlamli
kabul edilmistir.

AMI’deki lokal ve uzak organ hasarlarinin patofizyolojisi incelendiginde klinik
durumun Oniine gegilemeyen kisir dongiilerden olustugu goriilmektedir. Sonug¢ olarak
varilan nokta hemen hemen her vakada sistemik inflamatuar cevap sendromu ve septik
komplikasyonlar olmaktadir. Mezenterik iskemi vakalarinda goriilen yiiksek mortalite de
¢ogu zaman bu septik komplikasyonlardan kaynaklanmaktadir (77).

Sonug olarak AMI’nin diger akut karin nedenlerinden ayrilmasinda ve erken tanisinda
PCT diizeyinin &l¢iimii faydali olabilir. PCT 6l¢iimii kolay bir yontem olup AMI’ nin tanisi
ve takibinde kullanilabilecek bir belirte¢ olabilir. Ancak literatirde AMIi’de PCT ile
yapilmis ¢calisma olmadigindan daha genis serili ¢calismalara ihtiya¢ vardir.

Diamin oksidaz (histaminaz) (DAO), insanlar ve diger memeli tiirlerinin intestinal
mukozasinda yiliksek konsantrasyonda bulunan bir enzimdir. DAO, viicuttaki histaminin
yaklasik 1/3’linli metabolize eder. Sican bagirsaginda gelisen iskemi reperfiizyona karsi
Aminoguanidinin (AMG) etkisinin incelendigi bir ¢calismada, AMG’nin DAO inhibisyonu
yapmasinin, ortamda histamin diizeyini artirdi§i ve bunun sonucu olarak da bagirsak
mukozasinda gelisen apoptozun zayifladigi goriilmiistiir (108).

DAO ozellikle ince barsagin iist kisimlarinda villuslardan salinmaktadir. Normal
fizyolojik durumda salmip barsagi histaminin olumsuz etkilerinden korumaktadir. ince
barsakta yiiksek konsantrasyonlarda bulunan hiicresel ve mukazal proliferasyon ve
regiilasyonda rol oynayan bir enzimdir. Mukozal yaralanmalarda 6nce laktaz, sonra maltaz,
sonra siikraz ve en son olarak da mukozal ve plazma DAO seviyeleri diismektedir
(110,111).

Literatiirde yer alan DAO ile ilgili klinik ¢aligmalar genellikle az sayida denek iceren
deneysel ¢aligmalardir.

DAO’nun AMI’de roliiniin arastirildigi bir deneysel calismada; AMI esnasinda iskemi
olusturulan grupta DAO aktivitesinin %60 oraninda diistiigli tespit edilmis. Serbestlesen
histamininin ise barsak hiicresinde 6liime neden oldugu goriilmiistiir. Reperfiizyonda sonra

artan DAO aktivetesinin barsak hiicreklerinde kesin koruyucu oldugu rapor edilmistir (112).
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Yapilan bagka bir ¢alismada iskeminin 60. dakikasinda DAO’nun normal seviyelerinin
altina diistiigli ve plazma histaminin degerlerinin ise pik yaptig1 tespit edilmis. Mukozal
DAO’nun iskeminin daha ilk dakikarinda diistiigii tespit edilmistir (113).

Cao ve ark. yaptiklar1 deneysel ¢alismada; SMA okliizyonundan sonra plazma DAO
seviyelerine bakmiglar. 2. saatin sonunda plazma DAO seviyelerinin diismeye basladigini
tespit etmisler. Revaskiilarizasyon asamasinda ise 24. saatin sonunda normalden yiiksek
oldugunu tespit etmislerdir (114).

Yavru ratlarla yapilan bir c¢alismada, yenidogan yavrularda hem mukazal hemde
plazma DAO seviyelerine bakilmis ve diisiik oldugu goriilmiistiir. Ince barsak hiicre
maturasyonu izlenmis ve zamanla ince barsak hiicre olgunlasmasi ile mukazal DAO
seviyelerinin artti§1 saptanmistir. Plazma DAO ile barsak DAO arasinda da paralellik
goriilmiis. Sonugta DAO’mn ince barsak olgunlagmasi ve saglamligi i¢in iyi bir belirteg
olabilecegi rapor edilmigtir (111).

Bizim ¢aligmamizda ise kontrol ve sham grubunda DAO seviyeleri arasinda 0, 1, 3 ve
6. saatlerde anlamli bir fark tespit edilmedi. Iskemi grunda DAO seviyelerinde ilerleyen
saatlerde anlamli bir diisme tespit edildi. Literatiir bilgileri ile uyumlu olarak DAO
seviyesinde diisme olmast onemlidir. Mukozal DAO diisme hiz1 ile paralellik gosterdigi
distiniilmektedir.

DAO aktivitesi, bugiine kadar calisilan mukozal enzimler arasinda, dolasimdaki
seviyelerinin, mukozal maturasyon ve biitiinliigli i¢in belirte¢ olarak gdrev yapabilecek tek
enzim olabilir. DAO AMI’nin erken tanisina katki saglayacak énemli bir enzimdir. Bunun

i¢in insanlarda ve klinik pratikte kullanimi1 6nem kazanmaktadir.
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6. SONUC

AMI akut karma yol acan, prognozu olduke¢a kétii bir patolojidir. AMI’de mortalite
oranlar1 70 yil once %70-90 iken giiniimiizde de ayni oranlarda devam etmesi ilgi
cekmektedir. Erken teshis etkili tedavi i¢in 6nemli olup belirsiz semptomlar, kliniksel
yararl testlerin eksikligi ve riskli hastalar teshis ve tedaviyi geciktirmektedir

Sonuca etki eden en Onemli faktor iskemi siiresinin uzunlugudur. Bu hastalardan
siiphelenildiginde ¢ok hizli tan1 konulmalidir. Birgok potansiyel plazma belirteci yillarca
arastirilmasina ragmen kanitlanmig kesin bir belirte¢ yoktur. Son yillarda 6zellikle iskemi
reperfiizyon iizerine ¢alismalar artmaktadir. Iskemi tamis1 konduktan sonra reperfiizyon
hasarmni énlemek yoniinde olsa bile AMI de prognozu etkileyen en onemli faktdr infarkt
olusmus barsak uzunlugu ve peritonit tablosudur. Bunun igin esas ama¢ bu tablolar
olusmadan iskemi tanisin koyduracak erken ve ucuz bir yontemin bulunmasidir.

Bu ¢alismanin bir sonucu olarak goriildii ki DAO; kolay, hizli ve serumda caligilan
onemli bir parametredir. Ince barsaga ¢ok spesifik olmas1 bu énemini daha da arttirmustir.
Barsak iskemisi ile beraber DAO seviyelerinde kontrol ve sham grubuna gére anlaml bir
diisme oldugu gorildi. Bu parametrenin iskeminin ¢ok erken evrelerinde diismeye
baglamas1 Onemli olup, Onilimiizdeki zamanlarda klinik kullaniminin artabilecegini
diisiinmekteyiz.

Bu deneysel calismada ayni zamanda; serum PCT diizeyleri de AMI modelinde
arastirilmistir. AMi’de de sistemik bir inflamatuar cevap oldugu diisiiniilerek serum PCT
seviyelerine bakild1. iskemin ilk saatlerinden itibaren PCT seviyelerinin yiikseldigi goriildii.
Ancak PCT diizeylerinin, AMI tanis1 i¢in rutin tetkikler arasina girebilmesi amaciyla diger
karin agris1 sebeplerinde nasil degisiklikler sergiledigi, AMI icin ne kadar sensitif ve
spesifik oldugu ile ilgili ileri klinik arastirmalar yapilmasi gereklidir.

Calismada ayrica Amilaz, Fosfor ve D-Dimer seviyeleri de arastirildi. Amilaz ve
Fosfor daha onceki literatiir bilgileri ile de uyumlu olup, iskemi grubunda ciddi ve anlamli
bir yiikselme gosterdi. Son yillarda D-Dimer‘in iskemik olaylardaki seyri ile ilgili caligmalar
artis gostermektedir. Bizim kullandigimiz yontem kullanimi kolay olup ¢abuk sonug
alimmaktadir. Calismamizda iskemi grubunda 6. saat deneklerden aliman numunelerin
hepsinde 1 dakikadan daha kisa bir siirede ¢cokme goriildii. Daha 6nceki ¢alismalarla uyumlu

olup AMI modeli olusturan grupta D-Dimer yiiksekligi anlamli kabul edildi.
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7. OZET

Amacg

Bu calismada; tavsanlarda deneysel AMI modeli kullanilarak, serum Diamin Oksidaz
(DAO), Prokalsitonin, D-Dimer, Amilaz ve Fosfor diizeylerinin AMI erken tanisindaki
o6nemi ve kullanilabilirligi arastirildi.  Ayrica; bu dort belirtecin  zamana bagl
degisikliklerinin incelenmesi, intestinal iskemi ile ne kadar korele oldugu degerlendirilirken,
belirteglerin birbirine istiinliigli olup olmadig1r ve bu belirteglerin birlikte kullaniminin
Oonemi de arastirildi.
Gerec ve Yontem

Calismada 21 adet Yeni Zelanda tavsani kullanildi. Hayvanlar rastgele olarak yediser
hayvandan olusan 3 gruba ayrildi. Bu gruplar: Kontrol, Sham ve Iskemi grubu olarak
adlandirildi. Kontrol grubundaki tavsanlarda herhangi bir girisim yapilmadi. Sham ve
Iskemi grubundaki deneklere orta hat insizyonu ile laparotomi yapildi. Sham grubuna
periton gegildikten sonra baska bir girisim yapilmadan karmn duvar tekrar kapatildi. iskemi
grubu ise laparatomi yapildiktan sonra Siiperior Mezenterik Arter bulunarak baglanip
Mezenter iskemi modeli olusturuldu. Her 3 gruptaki hayvanlardan 0, 1, 3 ve 6. saatlerde kan
alma islemi tekrarlandi. Alinan numuneler Amilaz, Fosfor, D-Dimer, Prokalsitonin ve
Diamin Oksidaz ¢alisilmak i¢in kullanildu.
Bulgular

Iskemi grubunda, serum amilaz, fosfor ve Prokalsitonin diizeyleri zamanla ve Kontrol
ve Sham gruplarina gore yiiksek olarak saptandi. Bu yiikseklik istatistiksel olarak anlamli
bulundu (p<0.05). D-Dimer i¢in yapilan ¢aligma sonucunda Kontrol ve Sham grubunda
agliitinasyon olusmaz iken Iskemi grubunda 6. saatte her 7 denekte de agliitinasyon goriildii.
Istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05).

Iskemi grubunda Serum DAO diizeyleri; 1. saatten itibaren giderek diisme egiliminde idi.
Bu seyir ilerleyen saatlerde de devam etti. DAO seviyelerindeki bu degisiklik istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p<0.05).

Sonug¢

Prokalsitoninin AMI'nin erken tanisinda ve prognozunda kullanilabilecek dnemli bir

parametre olabilecegini diisliniiyoruz. Bu konuda daha ileri deneysel ve klinik ¢alismalara

ihtiyag¢ vardir.
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Amilaz, Fosfor ve D-Dimer; AMI siiphelenilen vakalarda birlikte bakilmasi tek basina
kullannomindan daha degerlidir. DAO barsaga spesifik bir enzim olup ince barsak
hiicrelerinin hasarinda, iskemisinde aktivitesi azalmaktadir. Serum DAO diizeyi mukozal
DAO ktivitesi ile paralellik gostermekte olup AMI erken tamisinda kullanimi
yayginlagtirilmalidir.

Anahtar Kelimeler

Akut mezenter iskemi, Prokalsitonin, D-Dimer, Diamin Oksidaz, amilaz, fosfor
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8. ABSTRACT

Objective

In this study, the significance and utilization of levels of serum Diamine Oxydase
(DAO), Procalcytonin, D-Dimer, Amylasis and Phosphrus in the early diagnosis of AMI
were investigated, using experimental AMI model in rabbits. In addition, while how
correlated the investigation of the changes of 4 factors depending on time is correlated with
intestinal ischemia was evaluated, whether the factors exhibit superiority to each other and
the importance of the utilization of 4 factors together were also investigated.
Materials and Method

In the study, 21 News Zealand rabbit were used. The animals were randomly divided

into 3 groups, consisting of 7 in each. These groups were named as the groups of controls,
Sham and Ischemia. No intervention was carried out in the rabbits in control group. In
rabbits in Sham and Ischemia groups, laparotomy was performed with middle line incision.
In Sham group, abdominal wall was restitched after the periton was ignored without
performing any other procedures. In Ischemia group, however, after performing laparotomy,
Mesenthry Ischemia model was formed, following that Superior Mesenthric Artery was
found and tied. From the rabbits in 3 groups, blood was drawn at hours of 0,1,3 and
6.0btained samples were used to study Amylasis, D-Dimer, Procalcytonin and Diamin
Oxydase.
Results

In Ischemia group, levels of serum Amylasis, Phosphorus and Procalcytonin were
found to be higher overtime, compared to controls and Sham group (p < 0.05). As a result
of the study performed for D-Dimer, while no agglutination occured in the controls and
Sham group, agglutination was observed in also 7 subjects at 6th hour in Ischemia group.
The condition was found to be statistically significant (p < 0.05).
In Ischemia group, levels of serum DAO tended to decreasingly diminish from 1st hour.
The diminishing course also carried on during the following hours. This difference in the

levels of DAO was determined to be statistically significant. ( p < 0.05).
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Conclusion

It is considered that Procalcytonin may be an important parameter in the early
diagnosis and prognosis of AMI. Further experimental and clinical studies related to the
topic are needed.
In AMI-suspected cases, teh assessment of Amylasis, Phosphorus and D-Dimer together is
more valuable than the single use of each. DAO is an enzyme specialized with intestines
and the activity of which decreases in the injury and ischemia of small intestines. Level of
serum DAO indicates parallelism to the mucosal activity of DAO, and its use should be
generalized in the early detection of AMI.
Keywords
Acute Mesenteric Ischemia, Procalcytonin, D-Dimer, Diamine Oxydase, Amylasis,

Phosphorus
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