
Somatostatin (SMS) gastrointestinal sistemde
ve pankreasta nöroendokrin hücreler tarafýndan
salýnýr. Mide antrumu, pankreas adacýk hücrele-
rinde ve duodenumda yüksek konsantrasyonda bu-

lunur, distal barsaða doðru gittikçe konsantrasyonu
azalýr. Mide ve pankreas salgýlarýný baskýlar,
barsaktan emilimi arttýrýr, splanknik kan akýmýný
azaltýr, barsak motilitesini doza baðýmlý olarak art-
týrýr veya azaltýr. Bunlarýn yaný sýra intestinal reje-
nerasyonu da inhibe edici etkisinden bahsedilmek-
tedir (1). SMS�nin etki süresinin çok kýsa olmasý
nedeniyle klinikte pek kullanýlmamaktadýr. Onun
yerine uzun etkili somatostatin analoðu olan ve
SMS ile ayný etkilere sahip Octreotid (OCT) en-
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Özet
Çalýþmamýzda sýçanlarýn defonksiyone ince barsaðý ü-

zerinde octreotid�in (OCT, uzun etkili somatostatin analoðu)
etkisini ortaya koymak amaçlanmýþtýr.

Çalýþma 30 sýçanýn defonksiyone ince barsaðý üzerinde
yapýldý. 15 cm uzunluðunda damar yapýsý korunmuþ jejunum
ansý barsaktan izole edilerek mukus fistülü þeklinde iki ucu
karna aðýzlaþtýrýldý. Barsak devamlýlýðý jejunojejunostomi ile
saðlandý. Sýçanlar her biri 15�er denekten oluþan iki gruba
ayrýldý. Tüm hayvanlar oral yoldan izokalorik ve izonitrojenik
olarak parenteral beslenme solusyonu ile beslendi. Buna ek
olarak ikinci gruba 5 mg/kg/gün dozda octreotid asetat verildi.
Birinci grup kontrol grubunu oluþturdu. Üçüncü haftanýn so-
nunda tüm sýçanlara laparotomi yapýlarak defonksiyone
barsak segmentleri histopatolojik inceleme için rezeke edildi.
Bu segmentlerde villus boylarý ölçülde ve goblet hücreleri
sayýldý. Ýkinci grupta, defonksiyone segmentin villus boylarý
kontrol grubuna göre anlamlý olarak artma saptandý
(p<0.001), goblet hücre sayýsý ise kontrol grubuna göre an-
lamlý olarak azalmýþtý (p<0.001).

Sonuç olarak OCT izole barsak segmenti villuslarý üze-
rinde pozitif trofik etkiye sahipken goblet hücrelerinde bu etkiyi
göstermemektedir.

Anahtar Kelimeler: Octreotid, Defonksiyone barsak
segmenti, Trofik etki
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Summary
In this study, our aim was to investigate the effect of oc-

treotide (OCT, a long-acting somatostatin analogue) in the de-
functioned small bowel of rat.

The study was performed on isolated loop of small bow-
el in 30 rats. A vascularized jejunal loop, 15 cm in length, was
prepared and separated from the intestine and its two ends
brought out through the abdominal wall just as mucous fistula.
Intestinal continuity was restored by jejunojejunostmy. The
rats were divided into two groups, each of which had 15 ani-
mals. All groups had parenteral nutrition solution isocalori-
cally and isonitrogenically by oral route. In addition to this,
the second group received octreotide acetate (5 mg/kg/day).
The first group acted as the control. At the end of the third
week, all rats were under laparotomy. The isolated loop was
resected for histological examination for length of villi and
mucin (the number of goblet cells) were measured. In the sec-
ond group, the length of villi increased significantly (p<0.001)
in isolated loops compared with controls, but the number of
goblet cells were decreased significantly (p<0.001).

In conclusion, OCT has positive trophic effect on isolat-
ed bowel villi but no effect on goblet cells.

Key Words: Octreotide, Defunctioned small bowel,
Trophic effect
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terokütanöz fistüllerin tedavisinde ve enterostomi
kayýplarýnýn kontrolünde baþarýyla kullanýlmaktadýr
(1,2).

Yukarýda verilen bilgilerin çok büyük bir kýsmý
fonksiyone insan veya hayvan barsaklarý üzerinde
elde edilen sonuçlara dayanmaktadýr. Ýntestinal sis-
tem sürekliliðinden ayrýlmýþ fakat canlýlýðý organiz-
mada süren defonksiyone segmentte (DS, içinden
barsak içeriði geçmeyen) OCT�in nasýl bir etki yap-
týðý pek araþtýrýlmamýþtýr. Bu çalýþmanýn amacý
DS�te OCT�in etkisini ortaya koymaktýr.

Materyel ve Metod
Çalýþma 1996 yýlýnda Selçuk Üniversitesi Týp

Fakültesi Çocuk Cerrahisi, Genel Cerrahi ve
Histoloji-Embriyoloji Anabilim Dallarýnýn iþbir-
liðiyle gerçekleþtirildi. Çalýþmada aðýrlýðý 250-300
g olan Wistar albino türü 30 erkek rat kullanýldý.
Özel kafeslerde barýndýrýlan ratlar ameliyattan önce
12 saat süre ile aç býrakýldý. Eterle (inhalasyon
anestezisi) uyutulan ratlarýn karýnlarý gerekli hazýr-
lýklardan sonra steril koþullarda 4 cm�lik orta hat
kesiyle açýldý. Treitz ligamanýndan 20 cm distalde
15 cm uzunluðunda bir jejunum segmenti vasküler
yapýsý korunarak intestinal sistemden ayrýldý. Ýn-
testinal süreklilik jejunojejunostomi ile saðlandý.
Ayrýlan segment serum fizyolojikle irrigasyondan
sonra kesinin sol yanýnda iki ayrý jejunostomi
(mukus fistülü) þeklinde karýn duvarýna aðýz-
laþtýrýldý. Postoperatif dönemde denekler bir gün
deri altýna isolyte M solüsyonu verilerek beslendi,
sonra oral beslemeye geçildi. 3.günün sonunda rat-
lar 15�er deneklik 2 gruba ayrýldý;

1. gruptaki (kontrol grubu) denekler total pa-
renteral beslenme (TPB) solüsyonu (1.5 g/kg/gün
protein ve 100 kcal/kg/gün glukoz) ile oral olarak
beslendi. Her deneðe ayrýca 350 cc içme suyu ayrý
þiþeye konularak verildi.

2. gruptaki (OCT grubu) deneklere ek olarak oc-
treotide asetat (Sandostatin, Sandoz, E Hannover NJ)
5 mg/kg/gün iki doz halinde deri altýna uygulandý.

Yirmibirinci günün sonunda tüm deneklere re-
laparotomi yapýlarak defonksiyone jejunum seg-
mentleri çýkarýldý. Çýkarýlan barsak segmentleri
makroskopik olarak deðerlendirildi. DS�lerden alý-
nan örneklerden hazýrlanan preparatlar hematok-
silen eozin ve Periyodik Asit Schiff (PAS) tekni-
ðiyle boyandý. Iþýk mikroskopunda rastgele seçilen

6 alanda (X40) objektif büyütme ile goblet hüc-
releri (müsin deðerlendirilmesi için) sayýldý. Villüs
boyalarý da oküler mikrometre ile ölçülerek sap-
tandý.

Tüm hayvanlarda defonksiyone segment oluþ-
turma iþlemi sýrasýnda jejunumdan doku örnekleri
alýndý. Bu örneklerden elde edilen villus boyu ve
Goblet hücre sayýsý deðerleri normal deðer olarak
kabul edildi.

Ýki grup arasýnda ve kontrol grubu ile normal
deðerler arasýndaki farkýn istatistiki deðer-
lendirilmesi için student t testi uygulandý.

Sonuçlar
Deneklerden kaybedilen olmadý. Makroskopik

deðerlendirmede kontrol grubunun DS�inde gözle
görülür bir atrofi izlendi. Bu görünüm mikroskopik
olarak da kanýtlandý (Þekil 1). Bu grupta villus boy-
larýnda ve goblet hücre sayýsýnda anlamlý azalma
saptandý (p<0.001).

Þekil 1. Kontrol grubunda villus atrofisi görülmektedir (HxE,
X40).
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Ýkinci grupta (OCT grubu) DS�te villus boy-
larýnda kontrol grubuna göre uzama (p<0.001)
görülürken, goblet hücrelerinde azalma (p<0.001)
görüldü, kas tabakasýnda da kalýnlaþma dikkati çek-
miþtir (Þekil 2). Kas tabakasýndaki deðerlendirme-
ler panaromik görüntüye göre olumlu bulunmuþ,
ancak teknik güçlük nedeniyle istatistiksel olarak
deðerlendirilememiþtir.

Tüm gruplara ait villus boylarý ve goblet hücre
sayýlarý Tablo 1�de gösterildi.

Tartýþma
Literatürde beslenme desteklerinin defonksi-

yone barsak üzerindeki etkilerinin ne olacaðý pek
araþtýrýlmamýþtýr. Çalýþmamýzda uygulanan model-
de bir jejunum segmenti ikili mukus fistülü þek-
linde karýn duvarýna aðýzlaþtýrýlmýþ ve fonksiyon
dýþý tutulan bu bölüme adeta parenteral beslenme
özelliði kazandýrýlmýþtýr.

Barsak mukoza hücreleri kýsmen lümenden
beslenirler. Defonksiyone barsakta lümen içinden
besin geçiþi olmadýðýndan mukozal atrofi görülür.
Özellikle uzun süreli TPB (total parenteral beslen-
me) alan çocuklarda atrofi belirgin olarak ortaya
çýkar. Kýsa barsak sendromlu hastalarda, barsak-
larýn rejenerasyon ile adaptasyonu süresince TPB
yapmak zorunluluðu, defonksiyone barsakta atro-
finin önüne geçecek önlemler almayý gerektirir.
Daha önce yaptýðýmýz çalýþmada rhGH, L- gluta-
min ve çinkonun atrofiyi engellediði gösterilmiþtir
(3).

OCT�nin intestinal salgýlarý azalttýðý, absorb-
siyonu artýrdýðý ve stomal kaybý azalttýðý bilinmek-
tedir. Kýsa barsak sendromlu ve proksimal jejunos-
tomili hastalarda yüksek sývý ve elektrolit kaybýný
kontrol altýna almak için OCT etkin olarak kullanýl-
maktadýr. Ayrýca pankreatik ve enterokütanöz
fistüllerde debiyi azaltarak fistülün daha erken ka-
panmasýný saðladýðý için uygulama alaný bulmuþtur
(4,5). Barsak motilitesi üzerindeki etkisi ise doza
baðýmlýdýr. Düþük dozlarda verildiðinde motiliteyi
arttýrýrken yüksek dozlarda inhibe etmektedir (1,6).

OCT�nin intestinal rejenerasyon üzerindeki
etkilerini araþtýran Thompson ve ark. (7) OCT�nin
adaptif rejenerasyonu inhibe edeceðini ileri sür-
müþtür. Güçlü ve ark. da (8) sýçanlarda oluþturduk-
larý kýsa barsak sendromunda OCT�nin intestinal
hiperplaziyi baskýladýðýný ortaya koymuþlardýr. Son
iki çalýþmada kullanýlan doz farmakolojik dozlardýr
(100-1000 mg/kg/gün), uygulama süresi ise 5-7
gündür. Bu yönleri ile çalýþmamýzdan farklýdýr.
OCT�nin daha düþük dozlarda (5 mg/kg/gün) kul-
lanýldýðý klinik bir çalýþmada, OCT�nin jejunos-
tomili hastalarda duodenal villus boy ve geniþlik-
lerinde deðiþiklik oluþturmadýðý gözlenmiþtir (9).
Ayrýca Yamaner ve ark. (10) barsak rezeksiyonun-
dan sonra 7 mg/kg/gün dozda uygulanan OCT�nin
anastomoz bölgesinde kollajen sentezini etkile-
mediðini ortaya koymuþlardýr.

Tablo 1.  Ýzole segmentlerin villus boylarý ve gob-
let hücre sayýlarý

Normal
deðer

Grup I
(kontrol)

Grup II
(OCT)

Villus boyu 224±3.7 215±6.6* 248±14.5**
Goblet hücresi 313±2.9 24.0±1.7* 15.2±4.4**

Not: Deðerler ortalama±SD olarak verildi.
*   Normal deðer ile karþýlaþtýrýldýðýnda p<0.001

** Grup I ile karþýlaþtýrýldýðýnda p<0.001

Þekil 2. OCT grubunda goblet hücre sayýlarýnda belirgin bir
þekilde azalma ile birlikte villus boylarýnda artma görülmekte-
dir (PAS, X40).
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Çalýþmamýzda goblet hücre sayýsýnda OCT�nin
gastrointestinal salgýlarý inhibe edici etkisine para-
lel bir azalma saptanmýþtýr. Ancak villus boylarýnda
farmakolojik dozlarla yapýlan çalýþmalardan farklý
olarak artma kaydedilmiþtir. Bu sonuç uygu-
ladýðýmýz doz ve sürenin farklý oluþu ile açýklan-
abilir. Çalýþmamýzda, klinik uygulamaya benzeme-
si açýsýndan OCT 5 mg/kg/gün dozda ve uzun süre-
li (21 gün) uygulanmýþtýr. Ýntestinal motilitede
olduðu gibi, OCT farmakolojik dozlarda intestinal
villöz hiperplaziyi önlerken, düþük doz ve uzun
süre uygulandýðýnda bu etkisini göstermemektedir.
Ancak yukarýda adý geçen farmakolojik çalýþmalar
fonksiyone barsakta yapýlmýþ ve villöz hiper-
plazinin inhibe edildiði saptanmýþtýr (7,8). Mode-
limizde ise OCT defonksiyone barsakta geliþecek
atrofiyi önleyici etki göstermektedir.

Sonuç olarak OCT defonksiyone barsakta vil-
luslar üzerinde pozitif trofik etkiye sahiptir. Goblet
hücreleri üzerinde ise bu etki gözlenmemektedir.
Buna göre OCT sýçanlarýn defonksiyone barsak-
larýnda geliþecek mukozal atrofiyi önlemektedir.
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