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Ozet

Bu ¢alismadaki gayemiz intra peritoneal drenlerle bak-
teriyel translokasyon olup olmadigi ve splenektominin olabile-
cek bakteriyel translokasyona etkisini arastirmaktiv. Bu duru-
mu degerlendirmek amaciyla saglikli wistar albino tiirii ratlar
kullanildi. Denekler her grupta 10’ ar adet olmak iizere dort
gruba ayridilar. Grup 1; Sham operasyonu yapildi, Grup II;
intraperitoneal dren uygulandi, Grup III; splenektomi + In-
traperitoneal dren uygulandi, Grup IV; splenektomi yapildi.
Laparotomiden bir hafta sonra deneklerin karnina dren yer-
lestirildi. Bunu takip eden 2. Giinde yeniden laparotomi
yapuldi. Kan, MNL, karaciger, akciger ve bobrekten doku
ornekleri alindi. Ayrica ¢ekuma kolotomi yapilarak c¢ekal
icerikten kiiltiir icin materyal alindi. Kan kiiltiirlerinde iireme
olmadi. Grup II’ de diger gruplara gore bakteriyel translokasy-
on orani anlamli derecede yiiksek bulundu. Cekum kiiltiir-
lerinde de Grup II’ de diger gruplara gére anlamli derecede
bakteri kolonizasyonu olustugunu belirlendi. Histopa-tolojik
incelemede splenektomi yapilan deneklerde ileumun mukozal
bariyerinin korundugu ve daha az hiicre infiltrasyonu oldugu
goriildii.

Sonug¢ olarak; intraperitoneal biyomateryallerle bak-
teriyel translokasyon olustugu ve splenektominin bunu
azaltigini gozledik.
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Summary

The aim of this study was to investigate the possible pres-
ence of bacterial translocation associated with the use of ab-
dominal rubber drains and the effect of splenectomy to this
event. For this purpose, healthy Wistar Albino rats were used.
Animals were divided into 4 groups, each containing 10. In
group I: sham-operation, in group Il: intraperitoneal rubber
drain, in group III: splenectomy plus intraperitoneal rubber
drain and group 1V splenectomy were peformed. Rubber drain
was insided into peritoneum one week after laparotomy. Two
days after rubber drain implantation, relaparotomy was done.
Specimens from liver, lung, kidney, blood and MNL were ob-
tained. Additionally, cecum was excised and luminal content
was taken for culture. No grow was seen in blood cultures.
Bacterial translocation was found significantly higher in group
11 than in other groups. It was seen that formation of bacterial
colonisation was also considerably prominent in group Il when
compared to other groups. Histopathologic evalution showed
that in splenectomy-applied groups, barrier of ileal mucosa
was protected and inflammatory cell infiltration was lower.

As a conclusion, we observed that bacterial translocation
occured with intraperitoneal biomaterials and splenectomy de-
creased the rate of bacterial translocation.
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Bakteriyel translokasyon (BT), enterik bakteri-
lerin epiteliyal mukozalardan gecerek lamina pro-
priaya, oradan da mezenterik lenf nodlarma ve
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diger organlara yayilmasidir (1-5). Travma, cerrahi,
sepsis gibi durumlardan sonra Retikuloendotelial
sistem' in (RES) fagasitoz ve kan dolagimindaki
partikiilleri temizleme kapasitesinin bozuldugu
bildirilmistir (6). Dalagin organizmay infeksiyon-
lara kars1 korudugu bilinen bir gergektir (7). Klinik
olarak, splenektomi yapilan hastalarda, ankapsiile
mikroorganizmalar 6liimciil sepsis olusturabilmek-
tedir (7,8). Son caligmalarda da splenektominin;
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akciger ve karaciger gibi diger organlarda makro-
fajlarin fonksiyonunu degistirebildigi gosterilmistir
(9). Bu calismalar splenektominin barsagin an-
tibakteriyel defansinda diizenleyici rol oynayip oy-
namadig1 sorusunu giindeme getirmektedir (7).

Peritoneal kavitede siklikla dren, siitir,
vaskiiler protez gibi yabanci materyaller kullanil-
maktadir. Organizma bu gibi materyalleri yabanci
cisim olarak tamimladigindan akut veya kronik in-
flamatuar reaksiyon verebilir (10). Baz1 aragtiricilar
biomateryallerin intraperitoneal implantasyonuyla
bakteriyal translokasyon olustugunu iddia et-
mislerdir (11). Bakteriyel translokasyonu dnlemede
MNL, jejunum, kalin barsaklar ve barsak yakinin-
daki lenfoid dokular (payer plaklart ve lenfoid
nodiiller) konak¢min lokal defansinda 6nemli bir
yer teskil ederler (12). Biomateryallerin olustur-
dugu ekstraintestinal inflamatuar reaksiyon sebe-
biyle bakteriler intestinal mukoza ve daha sonra da
lamina propriaya gecerler. Oradan da sistemik
sirkiilasyona ve diger organlara tasarlar (10,13).

Biz bu galigmada intraperitoneal biomater-
yallerle bakteriyel translokasyon olusup olus-
madigimi ve bu duruma splenektominin etkisini
aragtirmayi amag edindik.

Materyel ve Metod

Bu caligmada 40 adet, 320-370 g agirliginda,
saglikli wistar albino tiirii erkek ratlar kullanildi.
Denekler bir hafta ayn1 laboratuar sartlarinda tutul-
dular. Deneyden oOnce 24 saat a¢ birakildilar.
Denekler her grupta 10’ar tane olmak iizere dort
gruba boliindii. Ether anestezisiyle steril sartlarda
tiim deneklere laparotomi yapildi.

Grup 1: bu grubtaki deneklere laparotomi
yapild1 ve karin kapatildi (sham operasyonu).

Grup 2: intraperitoneal dren tatbik edildi.

Grup 3: splenektomi + intraperitoneal dren
uygulandi.

Grup 4: splenektomi yapildi.

Splenektomi yapilirken pankreasn kuyruguna
zarar vermemeye ¢aligildi. Dalagin arteri 3/0 ipekle
baglandiktan sonra  splenektomi  yapildi.
Laparotomiden 1 hafta sonra steril kosullarda ve
ether anestezisiyle tiim deneklere karnin orta hat-
tindan 2 cm lik kesi yapildi. Grup 2 ve Grup 3 de ki
deneklere =6 cm?’lik lastik dren karnin sag alt
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tarafina yerlestirildi. Drenlerin disartyla irtibatlari
kalmayacak sekilde karin kapatildi. Dren konul-
duktan 2 giin sonra yeniden steril sartlarda lapa-
rotomi yapildi. Mikrobiolojik incelemeler igin
V. Cava'dan 2 ml kan alindi. Kanlar aerobik ve
anaerobik kiiltiir siselerine (Bac T Alert) konuldu.
Dokulardaki bakteri kolonizasyonunu gostermek
icin steril sartlarda tiim deneklerde ayni bolgeler-
den olmak tlizere MLN, karaciger, akciger, bobrek
(sag) doku pargalar1 alindi. Bu pargalar petri ku-
tusunda ezildi. Tyoglukolatli besi yerine ekildi.
Burada iireme olanlardan aerobik ve anaerobik in-
celemeler icin kanli agar ve EMB (Eosin Metilen
Bleu) agar besiyerine ekim yapildi. Anaerobik
kiiltiirler i¢in 48-72 saat, aerobik kiiltiirler igin 24-
48 saat etiivde bekletildiler. Ureme olanlara daha
sonra bakteri tiplemesi yapildi.

Kolonik floranin incelenmesi i¢in ¢ekuma
kolotomi yapildi. Cekumdan digki 6rnegi alindi ve
tartildi. Daha sonra Scc tyogukolatli besi yerine
konuldu. lyice karistirilarak hemojenize edildi.
Siiratle bakterioloji laboratuarina ulastirildi.
Bunlardan aerobik ve anaerobik incelemeler igin
kanli agar ve EMB agar besi yerine ekim yapildi.

Aerobik ve anaerobik bakteriler i¢in gram
basina " coloni formit unit " (CFU/g) olarak hesap-
landi.

Tim olgularin terminal ileumundan alinan
doku oOrnekleri hematoksilen eosin ile boyanarak
standart 151k mikroskopuyla histolojik yap1 izlendi.

Istatiksel incelemede ANOVA (tek yonlii)
varyans analizi yapildi. Alt gruplarin farklilik test-
lerinde Duncan ¢oklu karsilagtirma testi kullanildi.
Kalitatif kiiltiirler i¢in Yates diizeltmeli x2 testi
uygulandi. P<0.05 istatistiksel olarak anlamli
olarak kabul edildi.

Sonuclar

Doku ve drenden alinan kiiltiirlerde E. coli, P.
mirabilis, E. aerogenes, E. faecalis, B. subtilus,
Difteroid basiller, Clostridium cinsi basiller, bac-
teroides gibi mikroorganizmalar tiredi. Dokulara en
¢ok transloke olan bakterinin E. coli oldugunu
tespit ettik. Grup 1'in doku kiiltiirlerinde tireme ol-
madi. Hi¢ bir denegin kan kiiltlirlinde iireme ol-
madi. Grup 1 ile grup 2 arasinda istatistiki yonden
fark anlamliydi (Tablo 1) (karaciger; p<0.05, MNL,
akciger, bobrek; p<0.01). Grup 3' de grup 2 'e oran-
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Tablo 1. Bakteriyel translokasyonun organlardaki gériilme oranlar:

Grup Karaciger MNL Akciger Babrek
Grup 1 0/10% AR 0/10%* O/ 10
Grup 11 e/10 8/10 710 710
Grup 111 1/10 2/10% L ALOx 1A%+
Grup IV 2/10 1/10** 1/ 10%* 1/10%*
Grup I ile diger gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamhydi * P< 0.05, ** P< 0.01

la anlaml1 derecede daha az pozitif bakteri kiiltiirii
olustu (Tablo 1) (MNL; p<0.05, akciger ve bobrek
p<0.01). Grup 4 ile grup 2 arasinda da fark anlam-
lrydt (Tablo 1) (MNL, bobrek; p<0.01, akciger
p<0.05).

Deneklerin ¢ekumunun igeriginde iiretilen Gr
(-) bakteri ve gram (-) fakiiltatif anaerobik bakteri
populasyonlar1 Tablo 2'de verilmistir (CFU/g). Im-
plantasyondan 2 giin sonra her ii¢ grupdaki bakteri
populasyonlar1 grup 2 ile karsilastirildiginda farkin
istatistiksel olarak anlamli oldugu goriildii (p<0.01).

Terminal ileumun histopatolojik inceleme-
sinde, Grup 1'deki deneklerde mukozanin normal
oldugunu tespit ettik (Resim 1). Grup 2'de mukoza
villuslarin atrofi, subepitelial 6dem ve ileri dere-
cede iltihabi hiicre infiltrasyonu olugmustu (Resim
2). Grup 3 ve grup 4'de ise orta derecede ddem ve
az miktarda iltihabi hiicre infiltrasyonu olugsmustu
(Resim 3).

Tartisma

Barsaklardan BT yanik, hemorajik sok, endo-
toksemi, parenteral niitrisyon gibi ¢esitli durumlar-
da olustugu rapor edilmistir (2,6,14). RES' in bagli-
ca fonksiyonu dolagimdaki inmun kompleksleri,
bakterileri, endotoksinleri ve makromolekiilleri or-
tadan kaldirmaktir (10). Dalak organizmay1 mikro-
organizmalara kars1 korumada ¢ok 6nemli rol oy-
nar (7,15). Inmunosiipressif aktivite i¢in temel or-
gan oldugu bilinmektedir. Dalak dolasimdan bak-
teri ve debrisleri temizler. Antikor ve immunolojik
olarak 6nemli olan humoral faktérleri olusturur
(16). Baz1 yayinlarda splenektominin yiiksek mor-
talite ve morbiditeye sebeb oldugu bildirilmistir
(8). Bizim yaptigimiz ¢alismada bu bulgularin ak-
sine splenektominin bakteriyel traslokasyonu azalt-
tigini belirledik. Spaeth ve arkadaslarinin yaptig
calismada da splenektominin endotoksin ve bakter-
ilere kars1 organlarin cevabini diizenleyici rol oy-
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Tablo 2. Cekumdaki bakteriyel populasyon (cfi/gr)

Grup Cekal kiiltiir
Grup I 432.40 $49.07
Gup II 539.80 +83.73*

Grup I
Grup IV

411.30 69.37

438,40 6690

* Grup I’ de diger gruplara gore anlamli dlgiide yiiksek bakteri
populasyonu gorilmektedir (p< 0.01).

nayabicegi gosterilmistir (7). Guo ve arkadaglarinin
yaptiklar1 bir calismada splenektominin baktreriyel
translokasyonu azalttig1 goriilmiistiir (15).

Resim 1. Grup 1'de normal mukoza yapis1 (H&E x 200).
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Resim 2. Grup 2'de mukoza villuslarinda atrofi, supepitelial
6dem ve ileri derecede iltihabi hiicre infiltrasyonu (H& E x
200).

Intraperitoneal kullanilan biomateryallerin BT'
a sebeb oldugu bilinmektedir (10). Biyomateryaller
BT' ye neden olduklari i¢in immun cevabi bozarlar.
Splenektomi sonrasi1 da immun cevap bozulur.
Bunun sonucu olarak BT insidansi artar. Ancak
Spaeth ve arkadaslarisplenektominin saglikli ratlar-
da endotoksinle olusan BT'ye karsi rezistansi
artirdigini rapor ettiler (7).

BT'min mekanizmas1 heniiz tam olarak an-
lagilamamistir. Ancak immun etkinligin azalmasi,
barsak bariyerinin fiziksel ve anatomik olarak
bozulmasi, enterik mikrofloranin  ekolojik
dagilimimin bozulmasi neden olarak gosterilebilir
(6,16-20).

Implante olan prostetik materyeller yabanci
cisim olarak etki ederler ve organizmanin inflama-
tuar cevabina sebeb olurlar (10). Biyomateryaller
intestinal permeabiliteyi artirdigi, splenektominin
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Resim 3. Grup 3-4'de orta derecede 6dem ve az miktarda ilti-
habi hiicre infiltrasyonu (H&E x 200).

ise permeabiliteyi azalttigi deneysel ¢aligmalarla
gosterilmistir (15). Bazi ¢aligmalarda biomateryal-
lerin sitokinlerin olugmasina neden oldugu
bildirilmektedir (21). Dalak diger organlarda ki
immiin hiicrelerin regiilasyonunu diizenleyebilecek
mediatorler olusturabilmektedir. Bu diisiince
splenektominin immiin hiicre populasyonlarinda ki
hiicrelerin degisiklikleriyle desteklenmektedir (22).
Bu durumda mitojen aktivite sonucunda T
hiicrelerinde ¢ogalma olur ve serumda tufsinin se-
viyesi azalir (23,24). Boylece biomateryallere karsi
makrofaj cevabinda gecikme veya bioaktif medi-
atorlerin salinmasinda ki azalmayla, splenekto-
minin biyomateryellerin barsaktan BT u indiikleme
insidansim1 azalabilecegine inanilmaktadir (15)
(Sekil 1). Calismamizda Grup 1' de higbir organda
bakteri tespit edilemedi. Bu durum operasyona
bagli translokasyon olmadigini gésterdi. Diger grup-
larda ise MNL, akciger, bobrek, karaciger kiiltiir-
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Sekil 1. Biyomateryallerin olusturdugu BT ve buna splenektominin muhtemel etkisi (14).

lerinde bakteri iiredi. Splenektomi yapilan gruplar-
la grup 2 arasinda anlamli derecede farklar mevcut-
tu (p<0.05, p<0.01).

Bazi calismalarda BT ile ¢ekal bakteri miktar1
arasinda bir iligki oldugu belirtilmistir. Kolondaki
anaeroplarin azalmasinin aerop gram (-) basillerin
artmasina yol acacagi ve bunun BT i¢in bir neden
olabilecegi ifade edilmistir (19). Steffen ve Berg
farelerde mezenterik lenf nodlarina bakteriyel
translokasyonun olusmasiyla ¢ekumdaki bakteri-
lerin artis1 arasinda bir iliski oldugunu gdster-
mislerdir (25). Anaeroplarin fakiiltatif bakterilerin
translokasyonunu ve ¢ogalmalarini kontrol ettigi
diisiiniilmektedir (6). Barsaktaki bakterilerin ¢ogal-
mas1 muhtemelen barsak mukozasinda olusan per-
meabilite degisikliklerinden ileri gelmektedir (25).
TNF ve trombosit aktive edici faktoriin barsak ve
vaskiiler endoteliyuma nekrotizan etkilere sahip
oldugu diisiiniilmekte ve bdylece mukozanin per-
meabilitesinde degisiklikler olabilecegi varsayil-
maktadir. Splenektomiyle enterik mikrofloranin
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ekolojik dengesini diizeltebilecegi ve biyoaktif me-
diatorlerin olusumunu azaltabilecegi diisiiniilmek-
tedir (15). Calismamizda ¢ekumda ki Gr (-) ve Gr
(-) fakiltatif anaerobik bakteri populasyonunun
grup 2'de diger gruplarla karsilastirildiginda anlam-
I1 olarak yiiksek oldugu (p<0.01) bulundu. Bu
sonuca gore splenektominin bakteri kolonizasyo-
nunu degistirdigi ve translokasyonu azalttig1 belir-
lendi.

Histopatolojik incelemede intraperitoneal dren
uygulanan grupta mukoza villuslarinda atrofi, sup-
epitelial 6dem ve ileri derecede iltihabi hiicre infil-
trasyonu tespit edildi. Splenektomi yapilan gruplar-
da ise orta derecede ddem ve az miktarda ilti-
habi hiicre infiltrasyonu olustugu belirlendi. Bu
bulgular da yukarida ki verilerimizi desteklemekte-
dir. Intraperitoneal dren uygulanan gruplarda
mukoza hasar1 olusmakta ve bdylece muhtemelen
bakteriyel translokasyona neden olmaktadir.
Splenektomi yapilan gruplarda ise mukozada daha
az hasar olusmakta ve bakteriyel translokasyon da-
ha az olmaktadir.
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Sonu¢ olarak; bu c¢alisma splenektominin
kolonda bakteri kolonizasyonunu, mukozal hasari,
biyomateryallerin olusturdugu BT’ u azalttigini be-
lirledik. Ancak bu ¢alismanin deneysel ve klinik
caligmalarla desteklenmesi gerekmektedir.
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