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Cerrahi giriþimler sonrasý peritoneal alanda ortaya çýkan yapýþýklýk-
lar baþta baðýrsak obstruksiyonu ve infertilite olmak üzere pek çok komp-
likasyona yol açmaktadýr (1-3). Ortaya çýkan yapýþýklýklar yara iyileþme-
si sürecinin fibrozis lehine bozulmasý sonrasý ortaya çýkmaktadýr (4).
Bu süreci engelleme ya da geciktirme çabasý güncelliðini korumaktadýr.
Günümüze deðin karýn içi yapýþýklýklarý engelleme çabasý peritoneal
yüzeylerde temasý ortadan kaldýrýcý, azaltýcý moleküller üzerinde
yoðunluk kazanmýþtýr. Ancak günümüzde peritoneal alanda yaþanan bu
fibrinojenik süreçten immün sistem kökenli mekanizmalarýn sorumlu
olduðunun gösterilmesi bu araþtýrmalara yeni bir sayfa açmýþtýr.
Peritoneal alanda yer alan ve oldukça önemli immün fonksiyonlara
sahip olan gastrointestinal sistemin bu süreçte rol oynayabileceði
ortadadýr. Ýntestinal mukozal immüniteden GALT sistemi hücreleri ve
mikroflora birlikte sorumludurlar. Günümüzde kronik karaciðer
hastalýklarý, inflamatuar baðýrsak hastalýklarý ve daha birçok hastalýðýn
patogenezinin altýnda mikrofloradaki bozukluklar sorumlu tutulmak-
tadýr. Bu çalýþmada amaç peritoneal yüzeyde yaþanan yapýþýklýk
sürecinde etkin rol alan fibrinolitik aktivitelerin flora deðiþikliklerinden
etkilenip etkilenmediðini göstermektir. 

Gereç ve Yöntem
Bu deneysel çalýþma; Ege Üniversitesi Týp Fakültesi Deneysel

Cerrahi ve Araþtýrma Bilim Dalý ve Celal Bayar Üniversitesi Biyokimya
Anabilim Dalý laboratuarlarýnda gerçekleþtirildi. Çalýþmada aðýrlýklarý
250-300 gr arasýnda deðiþen 75 adet Wistar albino cinsi diþi rat kul-
lanýldý. Deney öncesi ve sonrasýnda denekler standart yem ve çeþme
suyu ile beslendi. 

Çalýþmada ratlar beþ gruba ayrýldý. Grup 1'deki ratlara SBD+peri-
toneal adezyon modeli, grup 2'deki ratlara sadece peritoneal adezyon
modeli uygulanýrken, grup 3'deki ratlara SBD ve grup 4'deki ratlara
sadece normal gýda verildi. Grup 5'e ise basit laparotomi uygulandý.
Tedavi gruplarýnda ratlara cerrahiden önce üç gün süreyle günde iki
kez gavaj yoluyla SBD (tobramisin 20 mg/l, polimiksin E 25 mg/l) uygu-
landý. Kontrol gruplarý standart yemlerle beslendi. 

Deneysel peritoneal adezyon modelinde ratlara intramüsküler keta-
min anestezisi (75 mg/kg) altýnda 3 cm'lik orta hat kesisi ile laparotomi
uygulandý. Ardýndan çekumun 2 cm'lik distal uç kýsmý kuru gazlý bez

Amaç:
Bu çalýþma; selektif barðýrsak dekontaminasyonunun (SBD) rat-
larda peritoneal fibrinolitik aktivite üzerine olan etkisini ortaya
koymak amacýyle planlanmýþtýr. 
Durum Deðerlendirilmesi: 
Ýntestinal floranýn peritoneal alanda gerçekleþen yara iyileþmesi
sürecine olan etkileri literatürde sýnýrlý sayýda yer almaktadýr.
Flora kaybýnýn ya da modülasyonunun karýn içi yara iyileþmesi
sürecini olumlu/olumsuz yönde etkilediði görüþü çok sayýda
çalýþma ile desteklenmeyi beklemektedir.
Yöntem: 
Çalýþmada ratlar 5 gruba ayrýldý. Grup 1'deki ratlara SBD+peri-
toneal adezyon modeli, grup 2'deki ratlara sadece peritoneal
adezyon modeli uygulanýrken, grup 3'deki ratlara SBD ve grup
4'deki ratlara sadece normal gýda verildi. Grup 5'a ise basit
laparotomi uygulandý. Tedavi gruplarýnda ratlara cerrahiden
önce üç gün süreyle günde iki kez gavaj yoluyla sbd (tobramisin
20 mg/l, polimiksin E 25 mg/l uygulandý. Kontrol gruplarý stan-
dart yemlerle beslendi. Cerrahi iþlemden 72 saat sonra fibrino-
liz parametrelerinden; doku plazminojen aktivatörü (tPA) ve
plazminojen aktivitör inhibitor tip-1 (PAI-1) ölçümü için hasarsýz
parietal periton bölümlerinden biopsiler elde edildi. 
Bulgular: 
Ortalama tPA deðerleri hem SBD hem de sbd+adezyon modeli
oluþturulan grupta düþük bulundu ancak istatistiki anlam sap-
tanmadý. PAI-1 deðerleri SBD uygulanan gruplarda diðerlerine
oranla yüksek saptandý ancak anlamlý fark bulunmadý. 
Sonuç: 
Bu sonuçlar bize SBD uygulanan ratlarda peritoneal fibrinolitik
aktivitenin azaldýðýný buna baðlý olarak da peritoneal adezyon-
larýn ortaya çýkabileceðini göstermektedir.
Anahtar Kelimeler: 
Selektif baðýrsak dekontaminasyonu, periton, fibrinolizis.
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üzerine yerleþtirildi. Çekum duvarý
ekimoz oluþturulana deðin en az 10
kez abrazyona maruz býrakýldý (5).
Cerrahi iþlem sonrasý üçüncü gün
denekler tekrar opere edilerek pa-
rietal periton biopsi örnekleri elde
edildi.

Peritoneal biopsi örnekleri;
inceleme öncesinde -70º C'de bek-
letildi. Tüm örnekler fosfat tampon-
lu izotonik ile yýkanarak (PBS
sodyum klorürlü 0.5 mol/l, pH 7.4)
küçük parçalara ayrýldý. Parçalar
uygun tüplere transfer edilerek buz
soðukluðunda homojenizasyon tam-
ponu eklendi (PBS sodyum-klorür
0.5 mol/L ve 0.01, % Triton-X 100).
Örnekler buz üzerinde 10.000
devirde 3 dakika homojenize edildi
(IKA T25 basic UK). Homojenatlar
10000g'de  3 dakika santrifüje edildi
ve süpernatant sývý porsiyonlara

ayrýlarak çalýþma anýna kadar -70º
C'de bekletildi. tPA ve PAI-1 düzey-
leri Elisa yöntemi ile [Imubind®
Tissue PAI-1 ELISA product No: 821
(Lot No: 021006) ve Bender
MedSsystems human t-PA ELISA Cat
No: BMS 258 (Lot No: 25806-L2)]
deðerlendirildi. Sonuç absorbanslarý
mikrookuyucu ile 450 nm'de okun-
du. Supernatant proteinleri Lowry
metodu ile ölçülerek standart deðer-
lerine göre hesaplandý (6). Sonuçlar
ng/g doku proteini olarak verildi. 

Gruplarda elde edilen sonuçlar;
Mann-Witney U testi ile deðer-
lendirildi ve p< 0.05 deðeri istatisti-
ki olarak anlamlý kabul edildi. 

Sonuçlar
Postoperatif üçüncü gün elde

edilen periton doku örneklerinde
saptanan deðerler Tablo-1,2,3'de

gösterilmiþtir. Normal periton
dokusundaki ortalama tPA deðeri;
2.48±1.46 ng/g doku proteini
olarak bulundu. Ortalama tPA deðer-
lerinin hem SBD uygulanan grupta
hem de SBD+adezyon modeli uygu-
lanan grupta azaldýðý görüldü
(sýrasýyla 1.96±1.11 ng/g doku pro-
teini ve 1.73±1.42 ng/g doku protei-
ni) ancak gruplar arasýnda anlamlý
fark saptanmadý. (grup1/ grup2
p=0.44; grup1/ grup 4 p=0.17;
grup3/grup 4 p=0.31). Buna
ilaveten, ortalama PAI-1 deðeri; SBD
uygulanan grupta kontrol grubuna
oranla daha yüksek bulundu.
(sýrasýyla 21.44±29.29 ng/g doku
proteini, 15.57±16.86 ng/g doku
proteini) ancak gruplar arasý fark
istatistiki olarak anlamlý bulunmadý
(p=0.27). Adezyon modeli ve SBD
uygulanan grupta PAI-1 deðeri
sadece adezyon modeli uygulanan
grupla karþýlaþtýrýldýðýnda ise yüksek
bulunmadý (Tablo-3). 

Tartýþma
Bu çalýþma sonunda elde edilen

deðerler göz önüne alýndýðýnda
SBD’nin hem deney grubunda hem
de kontrol grubunda peritoneal fib-
rinolitik aktiviteyi azalttýðý görül-
müþtür. Bu tPa deðerinin azalmasý,
PAI-1 deðerinin ise artmasý sonucun-
da ortaya çýkmýþtýr (7). 

Peritoneal alandaki fibrinolitik
sistemin rolü; fibrin oluþumunu
dolayýsýyle yapýþýklarý engellemektir
(7). Fibrin oluþumu ve yýkýmý arasýn-
da kurulan denge adezyon geliþimi-
ni etkileyen en önemli faktördür. 

Gastrointestinal immün sistemin
önemli bir komponenti olan intes-
tinal flora önemli fonksiyonlara
sahiptir. Bunlardan bazýlarý; mutajen
ve toksinlerin eliminasyonu, immün
defansýn modulasyonu ve antioksi-
dan, amino asid, yað asidi ve growth
faktör sentezidir (8,9). Tüm bunlar
göz önüne alýndýðýnda intestinal
flora deðiþikliklerinin peritoneal
yüzeylerde yaþanan enflamatuar

Tablo 1: Gruplara göre tPA (ng/gr doku proteini) deðerleri

Ratlar Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Grup 5

1 3,26 3,27 0,50 0,86 3,27
2 3,11 1,64 1,52 2,75 3,20
3 1,32 0,71 4,76 0,41 3,63
4 3,60 0,82 2,65 2,25 1,25
5 2,01 0,87 1,25 4,45 1,14
6 2,03 1,01 3,74 3,50 1,38
7 0 ,86 3,12 0,58 1,02 1,54
8 0 ,50 3,07 1,20 2,00 0,45
9 2,88 1,79 1,00 4,76 3,52

10 2,12 2,14 1,89 0,50 0,64
11 1,40 1,29 4,75 0,99 1,39
12 4,55 1,57 3,88 2,13 1,06
13 2,80 0,80 2,73 2,31 1,58
14 2,68 1,51 4,38 1,61 2,01
15 0 ,39 2,02 1,47 1,67 3,34

Tablo 2: Gruplara göre PAI-1 (ng/g doku proteini) deðerleri

Ratlar Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Grup 5

1 18,00 15,63 54,84 7,88 8,01
2 28,92 13,27 46,61 4,97 11,35
3 0,52 4,66 38,70 11,59 3,84
4 0,82 13,90 15,45 7,60 3,65
5 0,69 11,98 6,08 10,66 115,36
6 12,12 6,71 2,98 2,78 11,92
7 3,48 5,96 3,57 2,88 59,31
8 0,17 13,55 1,75 2,31 16,29
9 2,95 44,68 5,62 114,16 5,17

10 19,13 34,59 7,42 0,94 20,33
11 0,17 36,82 12,47 5,80 12,45
12 148,10 13,54 8,00 22,05 16,20
13 43,41 3,99 8,15 11,50 11,40
14 36,92 27,76 14,62 12,50 22,22
15 16,04 15,63 7,36 13,50 12,90



süreçler üzerinde de etkili olabile-
ceði düþünülebilir. 

Bugüne deðin intestinal flora ile
peritoneal iyileþme süreci arasýndaki
iliþkinin gösterildiði çalýþma sayýsý
oldukça azdýr. Bu çalýþmalarda gas-
trointestinal floranýn abdominal
adezyon geliþimini arttýrýcý etkisi
olduðu gösterilmiþtir (10). Bothin
ve arkadaþlarýnýn yaptýðý çalýþmada;
hem antibiyoterapi uygulanan hem
de germ-free ratlarda adezyon geliþi-
minin azaldýðý gösterilmiþtir (11,12).
Floranýn bu etkiyi nasýl gerçek-
leþtirdiði ise henüz ortaya kona-
mamýþtýr. Bu fibrinolitik sisteme
direkt ya da indirekt yolla etkiyle
mümkün olabilir. Baðýrsak bakteri-
leri ile fibrinolizis arasýnda bir iliþki
olduðu hipotezi ileri sürülebilir
(11).

Bu çalýþmada bütün bunlarýn
aksine, SBD uygulanan tüm gruplar-
da (hem deney grubunda hem de
kontrol grubunda) istatistiki anlam
taþýmýyor olsa da peritoneal fibrino-
litik aktivitenin azalmýþ olduðu
görüldü. Bu sonuçlar ýþýðýnda ise
adezyon geliþimi olasýlýðý ile fibrino-
litik aktivite arasýnda korelasyon
kurulamadý. 

Ancak homeostatik flora deðiþik-
liklerinin gastrointestinal immün
sistem üzerine olumsuz etki edeceði
gözden kaçýrýlmamalýdýr. Bugüne
kadar yapýlan araþtýrmalarda, baðýr-
sak flora deðiþikliklerinin inflamatu-
ar baðýrsak hastalýklarý, Crohn,
karaciðer hastalýklarý, kronik diare
gibi  bazý akut ve kronik hastalýklarýn
patogenezinde rol oynadýðý ortaya

konmuþtur (9). Bunlar göz önüne
alýndýðýnda; peritoneal alanda yaþa-
nan enflamatuar süreçlerin selektif
baðýrsak dekontaminasyonu sonrasý
oluþan flora deðiþikliklerinden kötü
yönde etkilenebileceðini düþünmek
mümkündür.  

Bu çalýþma SBD ile elde edilen
flora deðiþikliðinin peritoneal fibri-
nolitik aktivite üzerindeki etkilerini
göstermeyi amaçlamýþtýr. Elde edi-
len sonuçlar; SBD uygulanan ratlar-
da fibrinolitik aktivitenin azaldýðýný

bunun da adezyon geliþme riskini

artýrabileceðini göstermektedir.

Ancak literatürde yer alan çalýþ-

malardan farklý olarak burada peri-

toneal adezyonun geliþip geliþ-

mediði ölçülmemiþtir. Burada fibri-

nolitik aktivitenin azaldýðýnýn göste-

rilmesi; immün sistem, gastrointesti-

nal flora ve peritoneal yüzey arasý

iliþkinin varlýðýnýn ortaya konmasý

bakýmýndan önemlidir.
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Tablo 3: Peritoneal biopsi örneklerindeki fibrinoliz parametreleri (ortalama±SD)

Gruplar PAI-1 ng/g doku proteini) tPA ng/g doku proteini)

G1 16,54±27,68 1,73±1,42

G2 19,06±38.59 2,23±1,19

G3 21,44±29,29 1,96±1,11

G4 15,57±16,86 2,48±1,46

G5 17,33±12,59 1,64±0,88

Summary:

Effect of selective gut decontamination on peritoneal fibrinolytic activity in rats

Purpose: Our goal with this experiment was to determine the influence of selective decontam-
ination of the digestive tract (SDD) on peritoneal fibrinolytic activity in rats.
Materials and Methods: Animals were divided into five groups. Group 1 was subjected to SDD-
treated peritoneal adhesion.  Group 2 was subjected only to perioneal adhesion. Group 3 was
SDD-treated, whereas Group 4 was labeled as the control group.  Group 5 was subjected to sim-
ple laparotomy.  The rats in Group 1 and Group 3 were given SDD (tobramycin 20 mg/l and
polymyxin E 25 mg/l) by gavage twice daily for 3 days preceding surgical operation. Control
groups were fed orally with standard chow. After a 72-hour waiting period following the opera-
tion, biopsies of undamaged parietal peritoneum were obtained from the fibrinolytic parame-
ters in order to measure tissue-type plasminogen activator (tPA) and plasminogen activator
inhibitor type-1 (PAI-1).
Results: Average tPA levels were low in both the sdd-treated group and the sdd+adhesion
model group, however no statistical significance was elicited. PAI-1 levels were higher in sdd-
treated groups than in other groups, but no significantly meaningful difference was obtained.
Conclusion: These results suggest that pretreatment with sdd reduces the peritoneal fibri-
nolytic activity and might also enhance the peritoneal adhesion formation in rats.


