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OZET

Trunkal vagotomi + piloroplasti yapilan ve H2
reseptor antagouisti verilen rotlarin midelerinde 7., 15.
ve 60. giinlerde gastrin salgilayan G hiicreleri ve soma-
tostatin salgilayan D hiicrelerinin dagiliminda ve sayi-
larinda meydana gelen degisiklikleri gruplar arasinda
karsilagtirmak ve sebeplerini arastirmak amaciyla ya-
pilan deneysel calismanuzda, 5'i kontrol olan 35 rat
kullamildi. 15 rata trunkal vagotomi + piloroplasti ya-
pilirken, 15 rata IM ranitidin verildi. G ve D hiicrleri
rutin kullanilan hematoksilen eozin (HE) boyamaile
gosterilemediginden, hiicrelerin antijenik ozelliklerin-
den faydalamlarak hazirlanmis inimun antikorlarla
immunohistokimysal olarak boyandi. Tiim gruplarda
degisik seviyelerden alinan mide kesitlerinden 10 ar-
disik saha sayllarak elde edilen G ve D hiicre degederi
kontrol grubu ile Mann-Whitney U onemlilik testi ile
karsilagtirnldi. Vagotomize ratlarda 7. ve 15. giinlerde
midede G hiicre sayilan kontrol grubuna gore azalir-
ken (p<0.05), 60. giinde c¢ok yiiksek bulundu
P<0.05). D hiicre degerleri ise 7. ve 15. giinlerde
kontrol grubunda gore yiiksek bulunurken (p<0.05),
60. giinde farklhilik tesbit edilmedi (p<0.05). Ranitidin
alan ratlarda, 7ve 15. giinlerde G hiicreleri kontrole
gore azalirken (p<0.05), 60. giinde farklhlik tesbit edil-
medi (p<<0.05). Ranitidin alan grupta D hiicreleri 7 ve
15 giinliik grupta yiiksek bulunurken (p<<0.05), 60.
giinde onemli farkhiik tesbit edilmedi (p>0.05).
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SUMMARY

Truncal vagotomy and pyloroplasty was perfor-
med and H2-receptor antagonists (ranitidine) admi-
nisteredto 35 rats, andthe changesinthe numbers of
gastric gastrin-producing G cells and somatostatin-
producing D cells were detected and comparedin7",

/5" and 60" days. Fifteen rats hadundergone truncal
vagotomy and pyloroplasty, whereas ranitidine was
administeredto 15 rats throught an intramuscular
route. Stomach of 5 rats were used as control. Since
gastric G or D cells could not be shown with hemalo-
toxilen-eosine (H-E), they were stained immunohisto-
chemically using immune antibody. Ten consecutive
fields (magnification 40X) were examined underthe
light microscope in various gastric tissue sections ob-
tained from all groups. G and D cell counts were
corraleted with the control group using the Mann-
Whitney Uimportance test. While G cell counts in the
vagotomized rats were lowerthan the control groups
onthe 7"and/5 " 'days (p<<0.05), they were higher on
the 60" " day. Although D cell counts we foundto be
elevatedonthef and/ 5 '"days when comparedto
the control group (p<0.05), there was not any signifi-
ciantdifferenceonthe 60 'day, although cell counts
were lowerin number. In ranitidine administered rats,
G cell counts were lower than controlonthe 7" and
15" days (p<0.05), but not different on days
P<0.05), there was not a significant difference on the
60" day (p<0.05).
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Kronik gastrointestinal sistem (GIS) hastaliklar
ozellikle gelismis {iilkelerde sik rastlanilan klinik

antitelerdir. Olusumlarinda ¢ok ¢esitli mekanizma-
lar ileri siirlilen mide ve duodenum iilserlerinin te-
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davisinde secenekler ¢ok fazladir (1-4). Yine de en
yaygin kullanilanlar; H2 reseptdér antagonistleri ve
cerrahi girisimler olarak g¢esitli vagotomi ve drenaj
ameliyatlaridir (1,3,5). Vagotomi, direkt olarak
N.Vagus'un asit salgilayan perietal hiicreler iizerin-
deki kolinerjik etkisini keserek, indirekt olark da
gastrin salgilanmasini azaltarak parietal hiicrelerin
uyarilmasini engeller (1,3). H2 reseptdr antagonis-
tleri ise parietal hiicreler iizerindeki H2 reseptorle-
rine baglanarak histamin cAMP stimiilasyonunu 6n-
ler ve parietal hiicrelerin devamli dinlenme sathasin-
da kalmasini saglarlar (6,7).

Postoperatif donemde yapilan ¢aligmalarda
mide G hiicrelerinin arttig1 ve hipergastrinemi mey-
dana geldigi gorilmistiir (8-12). Ranitidin yiiksek
dozda ve uzun siire kullanildigi zaman vagotominin
etkisine benzer sekilde hipergastrinemi ve G hiicre
hipeplazisi olmaktadir (1,13,14). Mide asit salgilan-
masint azaltmak igin yapilan bu girisimler sonucu
negatif feed-back mekanizmasi ile mide pH'sinin
ylikselmesi, gastrinin uyarilmasit ve dolayisiyla asit
sekresyonuna yol a¢masi beklenmektedir. Ancak
hem vagotomi sonrasinda hem ranitidin kullanil-
diginda mide bazal asit output'u (BAO) ve maksimal
asit output'u diismektedir (1). Bu da vagusun tek
basmna asit salgilanmasint saglamadigini, asetilkoli-
nin gastrinle sinerjik etki gosterdigini ve vagotomi-
den sonra gastrinin tek basina asit salgilamay1 uyar-
maya yeterli olmadigint gdstermektedir. Ayrica, va-
gotomi parietal hiicrelerin gastrine hassasiyetini
azaltmaktadir (3). Somatostatinin de gastrin salinimi
iizerine inhibitor etkisi bulunmaktadir. Mide asit
pH's1 diistiigii zaman somatostatin salinim1 ve D hii-
cre sayist artmaktadir (4,10).

Calismamizda, vagotomi sonrasinda ve ranitidin
alan grupta erken ve gec¢ devrelerde meydana gelen
degisikliklerin mekanizmalarini ve ayni ¢alisma 6ne-
risinde somatostatin degerlerini ve G hiicreleri ile
iligkisini arastirmayi planladik.

MATERYELVE METOD

Bu calisma, Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi
Cerrahi Arastirma Merkezi ve Patoloji Anabilim
Dali'nda yapildi. Bu amacla cinsi ayirt edilmeksizin
saglikli 15 adet Swiss Albino ratin uygun hijyen
kosullar1 saglandiktan sonra karin orta hattan acgila-
rak 6zefagus sol yaninda seyreden 6n ve arka vagus
sinirleri ameliyat mikroskobu ile goriilerek ayri ayri
kesildi ve bilateral trunkal vagotomi yapildi. Ana
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vagal trunkuslarin diginda kalan ince vagal fibriller
de kesildi. Drenaj islemi ise Heineche-Miculicz pi-
loroplasti ile saglandi. Pilordan gecen duodenuma 8
mm ve mideye 10 mm uzanan pilor kanalina paralel
bir kesi ile gastroduodenostomi yapildi ve boyuna
kesi enine devamli, tek tabaka Connel anostomozu
ile kapatildi. Daha sonra fasya-periton ve cilt ayri
ayr1 olmak iizere iki tabaka devamli dikis teknigi ile
dikildi.

Onbes rata 8-10 saat arayla 40 mg/kg/giin raniti-
din IM yoldan deney sonuna kadar verildi. 7., 15., ve
60. giinlerde her gruptan 5 rat yogun eter anestezisi
ile oldirildi. Karin agilarak mide ve duodenum g¢i-
karildi. Mide Ozefagustan itibaren biiylik kurvatur
boyunca agilarak mide muhtevast tuzlu suyla yikan-
di. Mide preparatlart %10'luk formalinde tesbit
edildi. 24 saat tesbitten sonra pilordan itibaren 6n
mideye kadar 0.5 cm'lik 5 kesit yapildi, rutin histopa-
tolojik takipten sonra kesitler hematoksilen-eosin ve
immunohistokimyasal olarak boyandi. Immunohis-
tokimyasal boyama dokuda yer alan antijenlere
karsi hazirlanmis spesifik immun antikorlar kullani-
larak yapilmaktadir. Bu amacla yine rutin takipten
gecen ve parafine gémiilmiis hazir bloklardan yapi-
lan 5-7 mm kalinliginda taze kesitler kullanilmakta-
dir. Kesit yapildiktan sonra 60°C'lik etiivde bir saat
siireyle bekletilerek {izerindeki parafin eritildi. Daha
sonra kesitler sirasiyla taze ksilol, absolii alkol ve
%95'lik alkollerden gegirilerek suda yikandi. Boy-
lece dokularin deparafinizasyonu ve dehidrasyonu
saglandi. Boyama islemi ortamin daima nemli kal-
masini saglayacak agizi kapatilabilen bir ortamda ve
optimum olarak oda sicakliginda yapildi. Kesitler, ilk
olarak 5 dakika siireyle endojen peroksidaz aktivi-
teyi inhibe etmek amaciyla %3'liik hidrojen peroksit
ile muamele edildi. Hazirlanan tamponlu c¢alisma
suyunda yikandiktan sonra kesitlerin lizerini tama-
men kapatacak sekilde primer poliklonal gastrin/so-
matostatin tavsan antikorlar1 damlatildi. 30 dakika
sonra ¢alisma suyunda tekrar yikandiktan sonra
%1'lik hidrojen peroksit ihtiva eden enzim substrati
uygulandi. Yarim saat tutulduktan sonra yine ca-
lisma suyuna yikandi ve antijen bulunan sahalarda
¢ozlinmeden kalan renkli driiniin depolanmasini sa-
glayan A E C (3 amino 9 etilkarbazol) ile 10-15 dakika
muamele edildi. Kesitler ¢esme suyunda yikandik-
tan sonra Mayer's hematoksilen ile zit boyast yapildi
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ve sulu gliserin jeli ile kapatildi (14), Degerlendirme
icin 151k mikroskobu kullanildi. 40X biiyiitmede tiim
kesitlerdeki G ve D hiicreleri 10 ardisik sahada
sayild1 ve bulgular1 kaydedildi.

Elde edilen degerler nonparametrik Mann-
Whitney U o6nemlilik testi ile karsilastirildi ve her
midede ortalama degerler, Standard sapmalar ve P
onemlilik degerleri tesbit edildi (15).

SONUCLAR

Vagotomi+tpiloroplasti yapilar1 ve ranitidin ve-
rilen raflarin mide kesitlerinin HE ile incelenme-
sinde midenin normal histopatolojik yapisini muha-
faza ettigi goriildii. Ozellikle fundtis ve korpusta yay-
gin olarak parietal hiicreler dikkati c¢ekfi. Ancak pa-
rietal hiicelerin kontrol grubuna gore degismedigi
izlendi.

Vagotomize ve ranitidin verilen raflarin immu-
nohistokimyasal olarak boyanan G hiicrelerinin
ozellikle pilora yakitt antral bolgelerde daha yogun
olarak bulundugu, 6n mideye yakin kardia bolge-
sinde hemen hi¢ rastlanmadigi saptandi. Buna
karsilik somafostatin salgilayan D hiicreleri belli bir

Tablo 1. Kontrol grubu ile 7,15,60. giinliikk vagoto-
mize tatlarin mide G hiicre sayilarinin karsilastiril-
masi

Kontrol (X+ SX) Vagotomi (Xzx= SX) P
7. giin 490,21 19,30 238.21 3.i2 <0.05
15. giin ~ 490.21 19.30 434.2+ 128 <0.05
60. giin 490.21 19,30 3964+ 496.5 <0.05

yerlesim yeri se¢gmeden tiim midede difiiz olarak
dagiliyordu.

Yedi giinlik vagotomize ve ranitidin alan radar-
da 15tk mikroskobu ile yukarida belirtilen yontemle
saydigimiz G hiicreleri ile kontrol grubu G hiicre
sayilar1 karsilastirildiginda; vagotomize ve ranitidin
alan raflarda G hiicrelerinin azaldig1 goriildii (Tablo
1,2) (Sekil 1,2).

Onbes giinliik vagotomize ve ranitidin alan rat
larda mide G hiicre sayilar1 kontrol grubuna gore
diisiik bulundu (Tablo 1,2).

60 giinlik vagotomize ratlarda G hiicrelerinin
kontrol grubuna gore ¢ok arttigi (Tablo 1), (Sekil 3),
buna karsilik 60 giin ranitidin alan grupla kontrol
grubu arasinda istatistiksel fark bulunmadigi, ancak
numetrik deger olarak bir miktar diisiik oldugu sap-
tand1 (Tablo 2).

Vagotomize ve ranitidin verilen raflarin midele-
rinde somafostatin salgilayan D hiicreleri immiino-
histokimyasal olarak boyanarak her mide kesitide
40X biyitmede 10 ardisik saha sayildi. 7 giin raniti-
din alan ve vagotomize grupta D hiicreleri kontrol
grubuna goére yiiksek bulundu (p<0.05) (Tablo 3,4)
(Sekil 4,5).

Tablo2. Kontrol grubu ile 7,15,60. giin raniti-
din alan ratlarin mide G hiicrelerinin karsilastiril-
mast

Kontrol (XI SX) Ranitidin (XTI SX) P
7. giin 490.2+ 19.30 416.61 17.22 <0,05
15. giin ~ 490.2+ 19.30 189.4+ 4.12 <0.05
60. giin 490.2+ 19.30 420.8+ 30,99 >0.05

Sekil 1.
trin X 40).

Kontrol grubunda mide G liiicrelerinin dagilimi (Gas-

Sekil 2. 7 glnlik vagotomize ratlarda mide G hiicre dagilimi
(Gastrinn X 40).

T Kl'm Gastroenterohepatoloji 1992, 3
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Tablo3. Kontrol grubu ile 7,15,60 giinlik va-
gotomize ratlarin mide D hiicre sayilarinin
karsilastirilmasi

Tablo4. Kontrol grubu ile 7,15,60 giin raniti-
din alan ratlarin mide D hiicre sayilarinin
karsilastirilmasi

Kontrol (X+ SX) Vagotoini (X+ SX) P Kontrol (XTI SX) Ranitidin (X1 SX) P
7. giin 1.12.2+ 12.03 869.61 28.14 <0,05 7. giin 132.21 12.03 310.6+ 22.37 <0,05
15. giin ~ 132.21 12.03 1840.41 120.1 <0.05 15. giin 1322+ 12.03 19551 117.9 <0.05
60. gnn 132.2+ 12.03 103.2+ 7.% >0.05 60. giin 132.21 12.03 122.21 114 >0.05

Sekil 3. 60 ginlik vagotomize radarda mide G hiicrelerinin
dagilimi (Gastrin X 40).

15 giinlik vagotomize ve ranitidin alan grupla
kontrol grubunun D hiicreleri karsilastirildiginda
hem vagotomize (Tablo 3) hem de ranitidin alan
grupta (Tablo 5) D hiicreleri kontrol grubuna gore
yiiksek bulundu (p<0.05).

Buna karsilik 60 giinlik vagotomize raflarla 60
glin siireyle ranitidin verilen ratlarin midelerinde D
hiicrelerinin sayilart karsilastirildiginda her iki grup-
ta da D hiicre degerlerinin kontrol grubundan ista-
tistiksel olarak farklilik goéstermedigi saptandi

Sekil 4.
tin X 40).

Kontrol grubunda mide G hiicre dagilimi (Somatosta-

(p>0.05) (Sekil 6), ancak niimerik D hiicre degerle-
ri kontrolden daha diisiik olarak bulundu (Tablo
3,4).

TARTISMA

Midenin o6nemli fonksiyonlarindan olan gidala-
rin sindirilmeye baslanmasi, proteinlerin denatiirs-
yonu, organizmanin devamini saglayan bazi vitamin-
lerin emilimi ig¢in gerekli maddelerin salgilanmasi,
gidalar1 proksimal ince bagirsagin tolere edebilecegi
Olgiide 1s1 ve osmolarite degisikliklerine getirmek ve

Sekil 5.

7 ginlik vagotomize grupta mide D hiicre dagilimi
(Somatostatin X 40).

Turk J Gastroenterohepatol1992, 3

Sekil 6. 60 giinlik vagotomize ratlarda mide D hiicre dagilimi
(Somatostatin X 40).
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bu islevleri yiiriitecek mukozanin korunmasi yine
mide bagirsagin g¢esitli seviyelerinden salgilanan
hormonlar tarafindan diizenlenmektedir (3,6). Hor-
mon seviyelerinin dengede tutulmasi, N.Vagusun
kolinerjik etkisi, parietal hiicrelerden salgilanan
HCI, G hiicrelerinden salgilanan gastrin ve daha
birgok hormonun etkileri ile saglanmaktadir. Mide
icinde mevcut asil ortamina karsi koruyucu meka-
nizma ise ylizey epitelinden salinan miisin ile olmak-
tadir (4,16). Dengeyi saglayan faktorlerden birinin
baskin ya da eksik oldugu durumlarda &zellikle mide
ve duodenum mukozasinda mukozanin tamaminin
ortadan kalkmasina kadar varan ciddi iilserasyonlar
ortaya ¢ikmaktadir (1-3). Ulserlerin tedavisinde
mevcut se¢eneklerden tercih edilenleri cerrahi ola-
rak vagotomi uygulanmas1 ve H; reseptdr antogonis-
tlerinin kullanimidir. Bu girigsimlerin olumlu ve yan
etkileri devamli arastirilmakta olup karmasik etkile-
rinden dolayi daha uzun siirede arastirmaya acgik
kalacaktir.

Midede gastrin salgilayan G hiicreleri o6zellikle
antrumda lokalizedir ve antrumdaki endokrin hiic-
relerin yaklasik %50-60't G hiicreleridir (10,16,17).
Calismamizda G hiicrelerinin dagilimina baktigimiz
zaman; Ozellikle piloantral bdlgede yogunlastigini
saptadik. Buna karsilik somatostatin salgilayan D
hiicreleri midenin tiim seviyelerinde mevcuttu. Lite-
ratiirde de D hiicrelerinin G hiicreleri gibi uniform
dagilmadigi ve midede yaygin olarak bulundugu gos-
terilmistir (10,16,18,19).

Mide kesitleri 151k mikroskobu ile incelen-
diginde parictal hiicrelerin vagotomize ve ranitidin
alan ratlarda kitlesel degisiklik géstermedigini sapta-
dik. Daha Onceki ¢alismalarda; vaotominin parietal
hiicre kitlesinde belirgin bir degisiklik yaratmadigi
ancak fonksiyonel boztukluklar olusturabilecegi gés-
terilmistir (6,8,13,20). Bu konuda literatiirde raniti-
din ile yapilan arastirmaya rastalamadik.

Immiinohistokimyasal olarak gosterdigimiz G
hiicrelerini 151k mikroskobu ile saydigimiz zaman er-
ken devre 7. giinde vagotomize grupta G hiicreleri-
nin kontrol grubuna goére azaldigini tesbit ettik (Ta-
blo 1). Yedi giin ranitidin verilen grupta da G hiicre
degerleri kontrol grubuna goére azalmisti (Tablo 2).
Vagotomiden sonra ilk 24 saat i¢gerisinde parietal ve
esas hiicreler iizerinde kolinerjik etkinin kalkmasi

sonucu olusan akut stres haline cevap olarak G hii-
crelerinin sayis1 ve fonksiyonel aktiviteleri artar. An-
cak 24 saatten sonra organizma adaptasyon yete-
negini kullanarak stresin ortaya ¢ikarttigi degisikli-
kleri tolere etmeye baslar ve G hiicrelerinin de sayisi
normale hatta daha altina iner (8). Calismamizda 7.
giinde bu degisiklik hakimdi. Yani kolinerjik etkinin
kalkmasiyla G hiicreleri uyarilamamis ve kismen
atrofiye ugramistir, bu durumun 15. giine kadar de-
vam ettigi bildirilmistir (8). Biz de 15. giinde G hiicre
sayisinin normale goére az oldugunu ancak, 7. giine
gére bir miktar yiikselmenin varligin1  saptadik
(Tablo 3). Ayni1 donemde yapilan ultrastriiktiirel ¢a-
lismalarda parietal ve esas hiicrelerin organel se-
viyesinde bozuldugu ve fonksiyonel kayip oldugu tes-
pit edilmistir (8,20).

Yedi ve 15 giinlik donemlerde vagotomize
grupta D hiicreleri de artmaktadir (Tablo 3). G hiic-
releri ile zit etki gdsteren ve gastrin sekresyonunu
inhibse ettigi bilinen somotastatinin etkisi ve sayis1 G
hiicrelerine bagimlidir (10). ilk 24 saat igerisinde
mide i¢i pH'nin asir1 diismesine bagli olarak D hiic-
relerinde somatostatin salinimi ve yasisi artmaktadir
(10,18). Ancak, literatiirde D hiicrelerinin G hiicre-
leri gibi kaginci giinden itibaren adaptif etki goster-
meye bagladigi hakkinda arastirmaya rastlanmadi.
Bu yiizden 7. ve 15. giinlerde meydana gelen hiicre
artisinin belki de adaptasyonu ge¢ donemde goster-
mesi ile izah edebiliriz. Ciinkii, G hiicrelerinin azal-
dig1 7. ve 15. giinlerde mide i¢i pH'nin yiikselmesini
dolayist ile de D hiicre sayisinin artmasini beklerdik.
Bu konuyu daha detayli agiklamak i¢in postoperatif
ve ranitidin almaya basladiktan sonra hergiin diizen-
li olarak mide asit salgisini ve mide i¢i pH ile serum
somatostatin degerlerini 6l¢mek gerekir. Yine de 7.
ve 15. gilinlerdeki G hiicre sayisimin azligini yiik-
sek somatostatin seviyesinin gastrin  salinimini
inhibe ettigi seklinde yorumlamak miimkiindiir.
7 ve 15. giinde ranitidin kullanmaya bagl degisiklik-
lerin vagotomiye benzer sekilde izah edilebilir. Ciin-
kii ranitidinin mide asit salgis1 lizerine etki yolu va-
gotomiden farkli olsa da (3,4,6,7,13) midede meyda-
na getirdigi fizyolojik etki mide asit salgisi lizerine-
dir.

Postoperatif 60. giinde G hiicrelerinde artis sap-
tadik (Tablo 1). Kolinerjik uyarimin hem parietal
hem de G hiicreleri {izerinden kesilerek mide asit

T Klin Gastroenterohepatoloji 1992, 3
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salgisin1 azaltmasi hipergastrinemiye ve G hiicre hi-
perplazisine yol acacaktir (1-4,9-12,17,21). Vagoto-
mi sonrasinda mide ici asit seviyesi diiseceginden
antral somatostatin salinimi da azalacak (10) ve boy-
lece gastrin {izerinde inhibitor etkisi ortadan kalka-
caktir. Calismamizda 60 giinliilk vagotomize grupta
D hiicre degerlerinin diisiik olmast bu bulguyu des-
teklemektedir (Tablo 3). G hiicre sayilarinin alla-
masint izah etmek i¢in g¢esitli mekanizmalar ileri sii-
riilmistir. Bunlardan birinde kontrol grubu hayvan-
larda G hiicrelerinin bosaldig1 ancak vagotomi son-
rasinda bu hiicrelerin dolarak immiinohistokimyasal
olarak goriiniir hale geldigi ileri siiriilmiistiir. Ancak
boyama farkliliginin tesbit edilmemis olmasi bu teo-
riyi  desteklememektedir (12). Calismamizda da
gruplar arasinda boyanma farkliligi yoktu. Hiperpla-
zi kismen de vagotomi sonrasi mide pasajinin ya-
vaslamasina bagli olarak gidalarin midede daha
uzun siire uyarici etki yapmasina bagl olabilir (12).

Hiicre seviyesinde incelendiginde vagotominin
mukoza bezlerinde DNA'y1 ve mitotik aktiviteyi art-
tirdig1  gorlmiistiir (1,4,12). Vagotomiden sonra G
hiicrelerinin kendiliginden bdliinebilirle yetenekleri-
nin arttigy ileri siriilmistiir (3). Ayrica indiferan mii-
koz boyun hiicrelerin immatiir ana hiicre oldugu ve
vagotomiden sonra G hiirelerine diferansiasyon sii-
relerinin kisaldigi gosterilmistir (9,22).

Altmig giin ranitidin alan grupta G hiicrelerin
kontrol grubuna gore istatistiksel farkinin olmadig:
tesbit edildi (Tablo 2). Ranitidin kullanilan siire ve
doza bagli olarak serum gastrin seviyelerinde mini-
mal artis ve G hiire hiperplazisine sebep olmaktadir
(3,4,6,7,13). Calismamizda intramiiskiiler verdigimiz
ranitidin etkisinin literatiirde intraven6éz kullanimla
esdeger etkiye sahip oldugu (7) bildirilse de bu ko-
nuda ¢ok detayli calismalar mevcut olmadigindan
belki de G hiicre hiperplazisi yapacak doz verilme-
mis olabilir. Ancak bu sekilde de erken dénem bul-
gularini izah etmek gii¢ olacaktir. Bu grupta somato-
statin degerleri de kontrol grubuna gore farklilik
gostermedi (Tablo 4).

Sonug¢ olarak vagotomi erken dénemde G hiicre
sayisini azaltirken, ileri donemde G hiicre sayisinda
artis meydana getirmektedir. Halbuki ranitidinin
eken donem bulgusu vagotomiye benzerken, ge¢ do6-
nemde G hiicre sayisinda artis ¢ok daha asagi se-
viyelerde kalmaktadir.
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Hiperplaziye yol acan kronik hormon stimiila-
syonu metaplazi ve belirli bir slire sonra neoplazma
gelismesine yol agmaktadir (7,17,21). Yapilan ret-
rospektif c¢alismalar bunun zaman igerisinde ge-
listigini ve ne kadar gen¢ yasta aklorhidri ya da hipo
klorhidriye maruz kalinirsa maligin karsinoid ge-
lisme riskinin o denli yiiksek oldugunu ortaya koy-
mustur (7,21). Kullanilan tiim yoéntemlerin olumlu
ve olumsuz etkileri mevcuttur. Bu nedenle vagoto-
minin ve ranitidinin mide asit salgis1 ve GIS hormon-
lar1 iizerine etkileri daha ileri klinik c¢aligsmalarla ay-
dinlatilmalidir.
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