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OZET

Bu deneysel calismada, diazinon pankreatitinin

SUMMARY
POSTERIOR TRUNCAL VAGOTOMYAND

tedavisinde posterior trunkal vagotomive tcecogoninin et- CIIOLINESTERASE REA CTIVA TOR FORA CUTE

kileri ti¢ gruba ayrian 22 kipekte arastirild. Diazinon
verilmeyen kontrol grubundaki deneklerde, pankreatit
kanal basinglart olgiildii. 60, 90 ve 180. dakikalarda kan,
idrar orneklerive pankreas biyopsileri alinarak incelendi.

Deney gruplarindakilerde ise once intraveniz olarak
50 mg/kg Diazinon verilip akut pankreatit olusturuldu. 60
dakika sonra denekler iki gruba ayrilip birinci gruba
posterior trunkal vagotomi, ikinci gruba toxogonin
uygulamast yapildi. Diazinon belirgin sekilde artarken,
kolinesteraz enzim diizeyi azaldl, pankreatik kanal basinct
posteriortrunkal vagotomiden 30 dakika sonra normal
degerlerin altina glisemi degerlerinde anlamh diisiigler sap-
tandi. Ancak kolinesteraz diizeyinde anlamli bir yiikselme
goriildii.

Akut trunkal

vagotomi, Kolinesteraz reaktivatorleri.

Anahtar Kelimeler: pankreatit, Posterior

1825 yilinda Lassaigne ve Leuret deneysel olarak
yaptiklari calismalarda etin duodenum i¢ ylUzlne
temasi neticesinde safra ve pankreas salgisinin
arttigini, mideden duodenuma gelen asidin hem safra,
Uzerinde uyarici etkisi

Dolinsky (1984) ise,

duodenuma konan sulandiriimis HCL'in pankreas

hem de pankreas salgilar
oldugunu saptamiglardir (18).

salgisini
gegen HCL olmadigini, ¢inkl ayni asitin rektuma veril-

uyaran etkenin dolagsima emilim suretiyle

mesi halinde salginin artmadigini  gostermistir. Bu
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PANCREATITIS MANAGEMENT AN
EXPERIMENTAL STUDY

Effect of truncal vagotomy and toxogonin, a
Cholinesterase reactivator, have been investigated for
ménagement of diazinon induced acute pancreatitis on 22
dogs devidedinto three groups. Pancreatic duct pressures
have been measured in control group dogs to whom
diazinon has not been administered. Blood count,
urinalysis and pancreatic biopsies were made at 60th, 90
th minutes.

In the experiment groups, 50 mg/kg diazinon has

been administered intraveneusly and induced acute
pancreatitis. 60 minutes later, dogs were devidedinto two
groups and posterior truncal vagotomy was made to the
firstgroup and toxogonin was given to the other group. In-

traductal pressures, blood levels of amylase, lipase and
glucosessignificantly increased while Cholinesterase blood

level decreased after 60 minutes from Diazinon administra-

tion. Pancreatic duct pressure decreasedto below normal

level after 30 minutes from posterior truncal vagotomy.

Blood levels of amylase, lipase and glucose
decreased significantly after 30 th and 90 th minutes from
toxogonin administration though significantly increased
Cholinesterase level was seen.

KeyWords: Acute pancreatitis, Posterior truncal vagotomy,

Cholinesterase reactivators.

uyarinin duodenumda geligen refleks bir mekaniz-

manin sonucu oldugu belirtmistir.
GunUimuizde vyapilan pek ¢ok arastirmanin

sonucunda, duodenum igine sulandiriimis HCL veril-

mesinden sonra pankreas dis salgisinda meydana
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gelen artista kolesistokinin-pankreozimin (CCK-PZ),
sekretin ve vazoaktif intestinal peptidlerin (VIP) et-
kilerinin oldugu aciga cikarilmistir (25,27,28,32).
Sonugta bu hormonlarin etkileriyle duodenuma su ile
beraber bikarbonat yogunlugu ylksek olan pankreas
salgisi dékulmektedir. Bu etkiler  kolinerjik
(1,2,4,12,13), antikolinerjik ilaglarla (13,14,16) ve lokal
pnesteziklerle (3,7,18,20,30) degistirilebilmektedir.

Menguy ve Arkadaslart (23), parasem-
patomimetik ilaglarin pankreas ve biliyer sistemdeki et-
kilerini arastirmiglardir. Bu ilaglarin pankreas kanal
basinci Gzerindeki etkilerinin yaninda, dis salgi
duzeylerinde énemli azalmaya neden olduklarini or-
taya cikarmiglardir. Coupland, Klemmer ve Davvson
(7,10,22), birbirlerini tamamlayan calismalarinda yag
icinde eriyebilen kolinesteraz inhibitérlerinin verilmesi
sonucu parasempatomimetik etkinin hakim oldugunu
ve neticede bradikardi, hipersalivasyon ve diyare
goruldiguni saptamiglardir.

Dressel ve Arkadaglan (11,12,13,14) an-
tikolinesterazlarin vagal-kolinerjik uyar lle asetilkolin
metabolizmasina etki ettigini, boylece olusan kolinerjik
stimulasyonun postsinaptik reseptdr kavsaklarinda
asetilkolin birikimine yol actigini ve neticede pankreatit-
lere sebep oldugunu, bir organofosfor tlrevi ve insek-
tisid olan diazinon entoksikasyonunu inceleyerek sap-
tamiglardir.

Dressel ve Arkadaglan (11,12,13,14) an-
tikolinesterazlarin vagal-kolinerjik uyari ile asetilkolin
metabolizmasina etki ettidini, bdylece olusan kolinerjik
stimulasyonun postsinaptik reseptdr kavsaklarinda
asetilkolin birikimine yol actigini ve neticede pankreatit-
lere sebep oldugunu, bir organofosfor tlrevi ve insek-
tisid olar diazinon entoksikasyonunu inceleyerek sap-
tamiglartir.

Pankreatit tesekkllinde o©nce pankreas salgi
kanallarinda basin¢g yukselmekte, bunu takiben
pankreas dokusunda interstisiyel 6dem tesekkul et-
mekte, bu ise Kkapiller dolasimi bozarak ektra-
vazasyonu daha da arttirmaktadir.

Neticede pankreas enzimleri hicreler arasina
sizmakta ve otodigestiyon ile sonuglanmaktadir.

Vagotomi bu kisir déngu halindeki olaylar zin-
cirini kirarak herseye ragmen mortalitesi yiksek olan
pankreatitin tedavisine yardimci olabilir mi?

Buna ek olarak diazinon ile inhibe edilen
kolinesterazi  toxogonin ile reaktive pankreatit
patogenezine olumlu bir katkida bulunabilirmiyiz? Bu

x Kateter: Venofuc Art.No: 404 700/10,5 G 25 Luer

Sekil 1. Denege yerlestirilen tiip ve Kkateterler.
Kiibital ven kateteri
2. Duodenotomi ve pankreatik kanala kaniil konarak
pankreas ici basin¢ kontrolii
Foley
Femoral arter girisi

Femoral ven girisi

sorularin cevabini kdpekler Uzerinde yapilan bir seri
deneyde incelemek Uzere bu arastirma planlandi.

MATERYEL VE METOD

Deneylerde, agirliklari 15-30 kg arasinda degisen
22 kdpek kullanildi. Deney hayvanlari 24 saat 6nceden
ag birakildilar ve 25 mg/kg nembutal ile (IV) anestetize
edildiler. Endotrakeal tlple entibasyon yapildiktan
sonra femoral arter, kan Orneklerini almak igin
kateterizeedildi (Sekil 1).

Kontrol grubunu olusturan 7 denekte karin orta
hattan agildiktan acildiktan sonra, pilordan 8-13 cm.
uzaklikta duodenotomi yapildi. Pankreasa ait dorsal
papilla polietilen kateterle* kanilo edildi ve su
manometresine** baglandi. Anesteziden 30 dakika
dncesi ile 60,90 ve 180. dakikalarda kan ve idrar 6rnek-
leri alindi, pankreas kanal i¢i basinci cm. su alarak sap-
tandi.

Birinci grubu olusturan 8 denekte butin deney
gruplari gerceklestirildikten sonra 50 mg/kg dozda
Diazinon*** 80 damla/dk. (I.V) olarak verildi. 60 dakika

XX Su Manometresi: UND PLAST A/5 DK 339: HUNDESTED-DENMARK

xxx Diazinon: 100 cc Soliisyon i¢cinde 20 gr. Diazinon-Hektas.
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Tablo 1. Pankreas ici Basing Farki Degerleri

(mmHg)
Pankreatit
oncesi

Deney Baslangic  60.dk. 90.dk. 180.dk

no Ao At Az A3
Kontrol 1 118 199 193 120
Grubu 2 122 130 120 120

3 14.2 128 12.6 122

4 10.8 11.8 112 11.0

5 13.2 14.0 138 12.0

6 11.0 11.6 114 11.0

7 122 128 112 11.
Ort =+ St.Hata 122 +0.45 126 +0.30 121 +0.35 11.6 +0.21

Bo B1 B, B,

LGrup 1 11.2 218 144 4.2

2 12.2 284 10.2 4.8

3 11.8 284 142 6.2

4 12.0 28.2 10.2 44

5 114 19.8 88 32

6 11.6 282 10.2 4.2

7 11.0 30.2 14.6 4.2

8 10.8 26.8 88 44
Ort. = St.Hata 115 +0.17 26.5 £1.29 114 +0.89 44 =+ 0.29

Co Ci C, C,

IL.Grup 1 118 284 172 120

2 122 264 168 11.8

3 126 28.0 154 122

4 124 30.6 182 12.6

5 12.0 324 204 12.8

6 124 26.8 16.8 12.2

7 11.8 24.4 148 12.2
Ort. £ St.Hata 122 +0.11 281 +1.01 171 +£0.69 122 +0.13

P2 P> 0800 P< 0.001 P< 0.001 P<0.05

P3 P< 0.010 P>0200 P< 0.001 P< 0.001

P1 Kontrol grubu ile deneyin 1. grubu arasinda deneyin 60.90.
180. (tedavinin ise 30. ve 90.) dakikalanndaki degerlerin
kiyaslamasi.

P2 Kontrol grubu ile deneyin II. grubu arasinda deneyin 60. 90.
180. (tedavinin ise 30, ve 90.) dakikalanndaki degerlerin
kiyaslamasi.

P, Ivell deney gruplarinin kendi aralarinda deneyin 60.90. ve
180. (tedavinin ise 30. ve 90.) dakikalanndaki degerlerin

kiyaslanmasi.

sonra kan idrar ve pankreas doku Ornekleri alindi.
Arkasindan posterior trunkal vagotomi uygulandi, 30
ve 90. dakikalarda ayni 6rnekler alindi.

ikinci grubu olusturan 7 denekte, deney islemleri
gerceklestirildikten sonra 50 mg/kg dozda diazinon
verildi. 60 dakika sonra 6rnekler alindiktan sonra 40

Ig/kg dozda Toxogonin (kolinezteraz reaktivatérii) 1V
olarak verildi. 30 ve 90. dakikalarda kan, idrar ve
pankreas doku drnekleri alindi, kanal ici basing degisik-
likleri kayit edildi.

Alinan  drneklerde  Glisemi-Somogy-Nelson
yontemi (34) serum ve kan analizi Astra-4 otoanaliz
yéntemi ile, lipaz turbidimetrik Bio-Merieux ydntemi ile
(33), serum Kalsiyumu Perkin-Elmer 403 atomik ab-
sorbsiyon ydéntemi ile, serum Kolinesteraz dizeyi
Merakognost kagit reaktif yontemi ile (16), serum ve
idrar lizozim aktivitesi Prokop ve Davidson'un ydntemi
ile dlculdu.

Bu calismada elde edilen sayisal bulgular stu-
dent-t testiile degerlendirilmistir.

BULGULAR

Pankreas kanal ici basing degisikliklerinde
(P.K..B.) Diazinon verilmesinden 60 dakikada kont-
rol grubu degerleri ile |. grup arasindaki fark
¢ok o6nemli bulundu (P<0.001). Kontrol grubunun

60. dakikasindaki degerlerle, Il grup arasindaki
degerler istatistiksel olarak ¢ok &nemli bulundu
(P.<0.001).

Kontrol grubunun 90. (tedavinin 30.) dakikasinda
P.K.IB. degerleri ile |. grupta vagotomi sonrasi 30
dakikadaki basing degerleri arasindaki fark 6nemsiz
bulundu (P>0.5). Yine kontrol grubunun 90. ve
tedavinin 30. dakikasindaki basin¢g degerleri ile I
grubun toxogonin verilmesinden 30 dakika son-
raki degerleri arasindaki fark c¢ok Onemli idi
(P<0.0001).

Deneyin 180 ve posterior trunkal vagotomi ile
toxogonin verilmesinin  90. dakikasinda, kontrol
grubunun P.KI.B. ile I. grup arasidaki fark da gok
onemli (P<0.001) idi. Il. grup degerleri arasindaki fark
onemli degildi (P<0,5). | ve Il. grubun 90. dakikasinda
her iki deney grubu arasindaki fark cok énemli bulundu
(P<0.001) (Tablo 1).

Kontrol gruplarina oranla | ve |I. gruplarda
pankreatit'den dolayr serum amilaz degerlerinde ¢ok
belirgin yikselmeler saptandi (P<0.001).

Her iki deney grubunun 60. dakikalarinda
serum amilaz degerleri arasindaki fark 6nemli degildi
(P>0.5).

Tedavinin ardindan (vagotomi ve toxogonin'den
sonra) 90. dakikada kontrol grubuna oranla yiksek
degerlerde seyreden serum amilaz degerlerinin, tedavi
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Tahin 2. SerumdaAmilazDegerleri(U/L)

Pankrecatit
oncesi
Deney Baslangi¢  60.dk. 90.dk.  180.dk
no Ao Al A2 A3
Kontrol 1 80 90 85 80
Grubu 2 85 90 90 90
3 85 80 95 90
4 83 94 90 922
5 80 85 80 80
6 86 90 94 96
7 108 104 120 110
Ort. + St.Hata 874 + 361 904 +2.83 934 + 484 9L1 =3.88
Bo B1 B, B,
1.Grup 1 81 940 700 160
2 50 1800 1080 220
3 106 1543 820 150
4 102 750 240 120
5 90 1040 750 250
6 110 2100 1020 400
7 58 720 386 62
8 62 1820 980 420
Ort + StHata 824 = 826 13394 19106 7470 + 104« 227 + 4565
Pl P>0500 P<0001 P<0001 P<0.020
Co C1 C, C,
ILGrup 1 90 1200 720 125
2 55 1400 880 200
3 115 1100 660 195
4 112 4800 1800 480
5 134 1350 370 178
6 110 1100 500 175
7 65 590 240 115
Ort + StHata 959 + 1000 16914 + 52200 7386 = 1948*t 2026 +48.07
P2 P> 0200 P<0010 P<0010 P<0.050
P3 P>0200 P>0500 P>0800 P>0.500
o6ncesine  oranla dusus gosterdikleri ve her iki

tedavinin de birbirlerine yakin derecede etkilendikleri
saptand.

Her iki tedavi grubunun birbiri ile kiyaslan-
masinda aradaki f ark 6nemli degildi (P>0.5) (Tablo
2).

Pankreatit olusturulan grupta kontrol idrar amilaz
degerleri ile I. gruptaki idrar amilaz degerleri arasindaki
fark 60, dakikada ¢ok 6nemli idi (P<0.001).

Yine kontrol grubu ile Il. gruptaki idrar amilazlari
arasindaki 60 dakika sonundaki fark da 6nemli idi
(P<0.01).

Pankreatit olusturulduktan sonra 90., Toxogonin
verilmesinden 30. dakikada aralarindaki fark 6nemli idi
(P<0.01).
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Kontrol degerlerine goére pankreatitin  180.,
vagotomi posterior'un ise 90. dakikasinda fark énemli
idi(P<0.02).

Her iki tedavi grubunda kontrola oranla teda-
viden etkilenme goérilmustir. Pankreatit olusturulan
deney grubunda 60. dakikada kontrol lipaz degerleri ile
I. grup ve Il. grup arasindaki fark ¢ok onemli idi
(P<0.001).

Tedavi sonrasi alinan degerlerin kontrol ve
vagotomi posteriordan sonra 30. dakikada gruplar
arasindaki fark cok 6nemli idi (P<0.001).

Toxogonin verilmesinden 30. dakika sonraki
degerler kontrol grubu ile karsilastirilinca 6nemli Idi
(P<0.01).

Tedavinin 30. dakikasinda posterior Trunkal
vagotomiden sonra toxogoninden ¢ok az bir fark da
olsa dusus saptandi (Tablo 4). Tedavi etkinlikleri
yoéniinden vagotomi ile toxogonin arasinda énemli bir
fark elde edilemedi.

Pankreatit olusturulduktan sonra serum llzozim
degerleri yéniinden 60. dakikadaki kontrol degerleri ile
I. grup ve Il. grup arasindaki fark da gok 6nemli Idi
(P<0.001).

Her iki grubun, kontrol grubu ile kiyaslanmasinda
serum lizozim degerleri belirgin bir artis géstermek-
teydi.

Posterior vagotominin 30. dakikasinda, kontrol
lizozim degerleriyle . grup lizozim degerleri arasindaki
fark 6nemli (P<0.05). Toxogonin verilmesinden sonra
30. dakikada lizozim degerleri arasindaki fark 6nemli
degildi (P>0.1).

I. grubun 90. dakikasinda kontrol grubu lizozim
degerleri ile aralarindaki fark 6nemli degildi
(P>0.05).

Il. grubun 90. dakikasinda kontrol degerleri ile
aralarindaki fark ise 6nemli idi (P<0.01).

Bu sekilde tedavi toxogonin verilmesinin 90.
dakikasinda posterior vagotomiden biraz daha etkili
oldugu gézlendi (Tablo 3).

Pankreatit olusturulduktan sonraki idrar lizozim
degerleri, kontrol ile I. ve Il. grup lizozim degerleri
arasindaki fark gok 6nemli idi (P<0.001).

Her iki grupta da yiksek idrar lizozim degerleri,
kontrol ile 1. ve Il. grup lizozim degerleri arasindaki fark
cok 6nemli idi (P<0.001).
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Tablo 3. Serumda Lizozim Degerleri (mg/L)

Pankreatit
oncesi
Deney  Baslangic  60.dk. 90.dk.  180.dk
no Ao Al Az Aj
Konlrol 1 6.0 62 53 58
Grubu 2 62 64 6.6 6.6
3 6.8 72 68 7.6
4 8.0 7.8 74 8.0
5 6.8 6.6 62 72
6 22 4.8 4.6 52
7 38 54 4.8 52
Ort.xSt.Hata 57 £0.75 63 + 038 60+0.39 65 +0.43
ii.. B1 B B,
LGrup 1 34 88 92 68
2 4.2 104 65 38
3 38 938 84 6.0
4 32 88 8.0 62
5 4.8 125 88 62
6 4.0 98 6.0 4.8
7 38 104 65 4.0
8 4.2 110 638 6.0
Ort. £St.Hata 39+0.18 102+0.43 75+0.43 55 £0.40
Pl P<0.050 P<0.001 P<0.050 P> 0.050
Co Ci Ct C3
ILGrup 1 32 124 84 62
2 4.2 98 62 28
3 44 98 6.0 38
4 3.6 94 4.2 38
5 32 142 88 44
6 35 108 6.0 4.2
7 33 94 4.0 3.6
Ort. £St.Hata 36+0.50 108+0.69 62=+0.70 41 +0.40
P2 P<0.050 P<0.001 P>0800 P<0.010
P3 P> 0.200 P>0200 P>0.100 P< 0.050

Her iki grupta da yuksek idrar lizozim degerlerinin
pankreatitten sonra goértlmesi etkilenmenin esit deger-
lerde oldugunu gdstermektedir.

Kontrol grubu ile vagotomi grubunun 30.
dakikadaki degerleri arasindaki fark ¢ok onemli idi
(P<0.001). Yine kontrol grubu iletoxogonin verilmesin-
den 30 dakika sonra |I. grup lizozim degerleri
arasindaki fark'da gok 6énemli idi (P<0.002).

I. grupta vagotomiden 90 dakika sonraki lizozim
degerleriyle kontrol grubu arasindaki fark 6nemli idi
(P<0.05). II. grupta toxogonin verilmesinden 90 dakika
sonra lizozim degerleri ile kontrol grubu degerleri
arasindaki fark 6nemli degildi (P>0.2).

Tedavinin  90. dakikasinda her iki tedavi
yonteminde 6nemli olmayan bir farkh (P<0.05) etki
belirlendi.

137

Tablo 4. Serum Kolinesteraz Degerleri (1U/ml)

Pankreatit
oncesi
Deney Basbrigic¢ 60.dk. 90.dk. 180.dk
r.o Ao ai A2 A3
Kemtr.t 1 30 45 40 30
ahu 2 4.0 5.0 55 4.0
3 3.0 4.0 45 4.0
4 5.0 45 5.0 5.0
5 4.0 45 4.0 4.0
6 4.0 5.0 4.0 4.0
7 4.0 3.0 5.0 5.0
Ort.St.Hata 36 £0.26 44 + 026 46+0.23 41 +0.26
I. Grup Bo Bl B2 B3
1 4.0 15 25 35
2 35 1.0 25 3.0
3 5.0 15 35 45
4 55 15 4.0 4.5
5 6.0 15 45 55
6 5.0 2.0 35 45
7 6.0 15 35 55
8 6.0 15 4.0 55
Ort. +ST.Hata 51 +£0.32 15+0.09 35+0.25 46 +0.30
Pl P<0.020 P<0.001 P<0.010 P=>0.200
Co C1 Ci C3__
ILGrup 1 3.0 15 25 25
2 55 1.0 35 5.0
3 6.0 15 35 55
4 55 2.0 3.0 5.0
5 5.0 15 35 4.5
6 6.0 15 4.0 5.0
7 55 15 45 5.0
Ort.xSt.Hata 52 £0.39 15+0.11 35 +£024 46 £0.37
P2 P<0.20 P<0.001 P<0.010 P=>0.200
P, P> 0.800 P> 0.800 P> 0.800 P> 0.800

Pankreatit olusturulduktan sonra 60. dakikada
kontrol serum kalsiyum degerleri ile |. grup serum kal-
siyum degerleri arasindaki fark énemli (P1<0.01). I.
grupta aralarindaki fark ise gok dnemli idi (P2<0.001).

60. dakikada pankkreatit olustuktan sonra hem I.
grup, hem de . grup da serum kalsiyum degerleri
onemli dusus gosterdiler.

Tedavinin 30. dakikasinda serum kalsiyum deger-
leri ile posterior trunkal vagotomili grubun serum kal-
siyum deg@erleri  arasindaki fark o6nemli idi
(P<0.001).

Toxogonin verilmesinden 30 dakika sonraki kal-
siyum, degerleri ile kontrol degerleri arasindaki fark
cok 6nemli idi (P<0.001).
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90. dakikada I. grubun kontrol grubu ile kiyaslan-
masinda fark 6nemli degildi (P>0.1). Il. grubun kontrol
grubu ile aralarindaki fark ise énemli idi (P<0.01).

Deneyin | ve Il. gruplarinin serum kalsiyum deger-
leri normal veya normale yakin iseler de, vagotomi
uygulanan grubun tedavi etkinliginde Il. gruba gore
onemli fark saptanmistir.

Pankreatit olusturulan gruplarla, kontrol grubu
serum kolinesteraz degerleri arasindaki fark c¢ok
6nemli idi (P<0.001) (A: 4.4 £ 0,2 U/ml, 8:1,5 £ 0.09
U/ml,C:1,5 £ 0.1 U/ml).

Tedaviden 90 dakika sonra vagotomili grup ve
toxogonin verilen grup serum kolinesteraz dizeyi ile
kontrol grubunun diizeyleri farki da ©6nemli idi
(P<0.01).

Her iki grubun birbirleri ile kiyaslanmasinda
tedavi agisindan fark 6nemli degildi (P>0.8) Tablo 4.

TARTISMA

Bu deneysel c¢alismanin amaci, posterior
vagotomi ve Kkolinesteraz reaktivatéri Toxogonin'in
akut pankreatitlerde hastaligin seyrine olan etkilerini,
tedavideki etkinliklerini ortaya koyabilmektedir.

Deneye hazirlanan hayvanlarda uygulanan cer-
rahi girisimin komplike teknik gerektirmesi, Dressel ve
arkadaslari (12,14)'nin yaptiklari calismalarda Diazinon
verilen  hayvanlarin  %100'Unin  adir  pankreatit
nedeniyle dlmesi dolayisiyla yeni bir kontrol grubuna
ihtiyac duyulmamistir. Anestezi altinda deneysel akut
pankreatit olusturulmus 1. ve I. deney grubundaki
deneklerde vyine anestezi altinda ayni- iglemler
uygulanan, ameliyat stresine tabi tutulmus deneklerde
elde edilen klinik, makroskopik, mikroskopik, (isik ve

elektron  mikroskopi) ve  biyokimyasal veriler
karsilastirilarak sonuca gidilmistir.
Bu nedenle kopeklere diazinon verilerek

meydana getirilen akut pankreatitte;

Vagotomi posterior ve Toxogonin'in etkileri neler
olacaktir? Deneysel olarak olusturulmus akut
pankreatitte heniliz pankreas O6demi ve hafif doku
degisikliklerinin basladigi ddnemde her iki tedavinin bir-
likte yapilmasi durumunda etyopatojenezde sorumlu
bir faktdér olan sinirsel mekanizma ile pankreatit
(2,3,7,11,12,13, 14,15,24,25,27,29,29,23) olusumuna
engelleyici ydonde katkilarimiz ne olabilir?

islemde, pankreas Uzerinde vaguslarin bilinen et-
kilerinden hareketle O6zellikle posterior vagotomi ile

vagusun antrum ve pilor Gzerindeki motor fonksiyon-
larina dokunulmamis, fakat ayni zamanda pankreas
kanallar Uzerindeki kanal igin basinci artirici etkileri or-
tadan kaldirilip, ¢ok kuguk bir ameliyatla kisir déngu
halinde devam edecek enzim faaliyetleri ile en azindan
otodijestiona engel olunarak stabilizasyon saglamanin
mumkin olabileceg@i disinilmustir (15,21).

Bizim yaptigimiz deneysel c¢alismada Tur-
bidimetrik yontemle serum llzozim degerlerinin (nor-
mal deger: 3-9 mg/L) pankreatlili deneklerde 60.
dakikada (I ve Il. gruplarda) kontrol degerlerine oranla
artisinin istatistiksel olarak g¢ok énemli olduklari sap-
tandi (P<0 001).

Yine idrar lizozim degerlerinin de (normal deger:
0 3-0.9 mg/L) akut pankratit gurubundaki (I ve Il. grup-
ta) 60. dakikada, kontrol degerlerine oranla
aralarindaki farkin ¢ok ©nemli oldugu saptandi
(P<0.001).

Maack (26,36) ise, yilksek serum llzozim
diizeyinin, idrar yolu lle fazla lizozim ekskresyonuna
yol actigini belirtmektedir.

Briggs ve arkadaslan (5), monosit ve nétrofilik
granulositlerdeki lizozimin bu hicrelerin 6lumu ve tah-
ribi ile ekstraselliler bélime gectigini, ancak lizozim
iceren diger vicut dokularinin yikilmasinda da bu
enzim duzeyinin ylkselecegini bildirmektedirler.

Deneysel galismamiz esnasinda her iki grupta
ortak bir dzellik olarak pankreatit sonrasi 60. dakikada
idrar miktarinda belirgin bir azalma géruldu. I. grupta
posterior vagotomi ve Il. grupta toxogonin verilmesin-
den sonra gozle goérulur derecede dilrez basladi.

Her iki grupta da idrar lizozim deegerlerinin
tedavisinin hentiz 30. dakikasindaki dusuUsler istatistik-
sel olarak ¢ok 6nemli idi (P<0 001).

Gergekten bizim galismalarimizda 60. dakikada-
deneysel pankreatit olusturulduktan sonra-serum
lizozim degerleri kontrol grubundaki serum lizozim
degerlerine oranla ylksek bulundu ve fark her iki
deneysel grupta da kontrol grubuna gore istatistiksel
olarak cok 6nemli idi (P<0.001).

Sonug olarak deneysel calisma esnhasinda
pankreatit olusturulduktan sonra dilirezin azalmasi,
fakat buna karsilik idrar ilzozim deg@erlerinin artmasi
akut pankreatitlerde boébredin ne derecede etkilen-
diginin agiga kavusturulmasini gerekli kilmaktadir.

Dressel ve arkadaglan (11) ise, Diazinon
pankreatitinde duktal hipertansiyonu 6nlemek icin

Tiirkive Klinikleri GASTROENTEROHEPATOLOJIDergisi Cilt 1, Sayt 2,1990



AKDENIZ ve Ark.

AKUT PANKREATIT TEDAVISINDE P.T. VAGOTOMYVE KOLINESTERAZ REAKTiVATORLERI 139

atropin verilen deneklerde basincin dustigind, bu
digusun hiperamilazemi ve hiperlipazemiye Kkarsi
yeterli bir korunma yaptigini, fakat asiner hicre
vakuolizasyonu ve interstisyel 6demden korumadigini
belirtmektedirler.

Diazinon'la deneysel olarak olusturulmus akut
pankreatiterde 50 mg/kg diazinon'un intravenéz
olarak verilmesinden sonra, 60. dakikada her iki grupta
da pankreas kanal i¢i basingta kontrol grubu deger-
lerine gore belirgin bir artis kaydedildi. Bu artis istatistik-
sel olarak ¢gok 6nemli idi (P<0.001).

I. grupta vagotomi posterior uygulanmasindan
90. dakikada ise kanal i¢i basing pankreatit sonrasi
26.5 £ 1.29 cm H20 iken 4.4 + 0.29 cm H,0'e disUs
gosterdi. Bu sonug istatistiksel olarak ¢ok 6nemli idi
(P1<0.001).

Goruldugu gibi her iki tedavi grubunun birbir-
leriyle kiyaslanmasinda vagotomi posterior lehine
olmak lizere aradaki fark istatistiksel olarak gok 6nemli
idi (P,<0.001).

Bizim c¢alismamizda sk mikroskopisinde,
vagotomi posterior ve toxogonin uygulanmasi sonrasi
bulgularda stabilizasyon saglanmis iken, elektron mik-
roskopide Dressel'in galismasina paralel olarak inter-
stisyel araliktaki patolojik anatomik degisimi (inter-
stisyel 6dem ve asiner hiicre vakuolizasyonu)
Oonlemek mimkin olmamistir. Sadece zymogen
granullerde degranllasyon durumunda stabilizasyon
toxogoninde daha belirgin olmak Uzere, her iki tedavi
grubunda da saglanmistir (13,14).

Diazinon'la olusturulimus akut pankreatitlerin,
tedavisinde posterior trunkal vagotomi uygulanmasi
ve toxogonin verilmesinden sonra serumda
kolinesteraz aktivitesinin tayini yapilarak tedavideki et-
kinligimiz saptanmaya caligiimistir.

Deneyin 60. dakikasinda serum, kolinesteraz
dlzeyi bu enzimin inhlbe edilmesi nedeniyle I. ve I
grupta, kontrol grubuna kiyasla istatistiksel olarak ¢ok
onemli disls gostermistir (P1<0.001 ve P2<0.001).

Tedavinin  30. dakikasinda ise posterior
vagotomiden sonra  kontrol grubuna kiyasla
kolinesteraz diizeyi ylkselmeye bagslamigtir. Bu grupta
aradaki fark yine de 6nemli idi (P2<0.010).

Toxogonin verilmesinden 30 dakika sonra da
yine kolinesteraz dizeyi artmaya baslamigtir. Bu grup-
ta da, kontrol grubu ile aradaki fark istatistiksel olarak
onemli bulundu (P,<0.010).

Tedavinin 90. dakikasinda ise serum kolinesteraz
dizeyi belirgin artis gosterdi, gerek vagotomi ve
gerekse toxogonin'le kontrol gruplarinin kiyaslan-

masinda aradaki fark birbirlerine benzer sekilde 6nem-
siz idi (P,>0.200).

Pankreas dis salgisina sinirsel olarak vagotomi
posterior ve enzim reaktivatorli toxogoin'le etki
edilerek bezin istirahati saglanmistir. Daha Oncede
belirttigimiz kisir déngu halindeki olaylar zinciri engel-
lenip, kombine tedavi ile hastaligin ilerlemesi dnlenmis
olmaktadir.

Son 10-15 yildan beri akut pankreatitlerin
tedavisinde  sik  bagvurulan tedavi yontemleri
arasinda erken safhada ameliyat edilen olgu sayisi
artmaktadir.

Pankreatit etyolojisine yonelik cerrahi tedavi
yontemleri uygulanirken, bu esnada girisime fazla
bir yk getirmeyecek posterior trunkal vagoto-
minin de uygulanmasinin ¢calismamizdan elde edilmis
bulgularin igiginda faydal olacagi kanisina varil-migtir.

SONUC

Duktus pankreatikus'un vagal yoldan uyariimasi
sonucu salgilanan asetilkolin normalde postsinaptik
bdélgede mevcut olan kolinesteraz enzimi tarafindan
parcalanir. Kollnesterazin parcalayabilecedinden daha
fazla asetilkolinin dokuya verilmesi veya kolinestarazin
inhibe edilmesi (diazinon etkisi), surekli vagal uyari gibi
pankreastaki butin diz kaslarin kasilmasina ve
dolayisi ile duktus pankreatikus icindeki kolinesteraz
enzimini reaktive ederek bu olaylar zincirini etkiler;
asetllkolini parcalayarak pankreas kanalindaki duz kas-
larin kasilmasina ve dolayisi ile duktus pankreatikus
icindeki kolinesteraz enzimini reaktive ederek bu
olaylar zincirini etkiler; asetilkolini pargalayarak
pankreas kanalindaki diz kaslarin devamli uyari
halini ortadan kaldirir. Neticede duktus igi basinci
azalr. Yaptigimiz deneylerde hayvanlara verdigimiz
Diazinon gercekten pankreas kanal basincini yuk-
seltti. Toxogonin ise ayni basinci normal degerlere in-
dirdi.

Vagotomi yaptigimiz hayvanlarda ise intraduktal
basing normalin de altina indi. Bu bulgular
deneylerimizin her safhasinda dlgiilen biyokimyasal ve
biyofizik parametrelerle de dogrulandi. Amilaz, lipaz,
kolinesteraz ve glisemi degerleri de normale doéndu.
Ayrica, intraduktal basing azaldi.

Organofosfor tiirevlerinin kolay temin edilir insek-
tisidler olmasi bu madde ile zehirlenme olaylarini
arttrmistir.  Bu veya diger etyiolojik sebeplerle
meydana gelen pankreatitlerde asetilkolinesteraz reak-
tivatorlerinin ve posterior vagotominin tedavi edici tesir-
leri olabilecedi biyofizik ve biyokimyasal para-
metrelerle desteklenerek istatistiksel delilleri ile ortaya
konuldu.
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