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Bu çalışmada, obstrüktif sarılık oluşturulan hayvan modellerinde ursodeoksikolik asit ve glutaminin bakteriyel trans-
lokasyon, karaciğer histopatolojisi ve karaciğer fonksiyon testlerine olan etkilerinin araştırılması amaçlandı. Deney 
hayvanı olarak ağırlıkları 200-280 gr arasında değişen, Wistar Albino cinsi 60 adet dişi sıçan üzerinde çalışıldı. Her 
grupta 20 adet hayvan içeren üç grup oluşturuldu. Deney grubundaki hayvanlarda cerrahi işlem sonrası 3 gün için-
de ikter gelişti. Dördüncü gün sıçanların diyetine 10 mg/kg/gün ursodeoksikolik asit (Ursofalk®) ve 4 ml/kg/gün 
L-alanil L-glutamin içeren solüsyon (Dipeptiven®) eklendi. Tüm sıçanlardan bakteriyel translokasyonu belirlemek 
üzere mezenter, çekum ve kan örnekleri alındı. Biyokimyasal parametreler için kan örneği alındı. Histopatolojik in-
celeme için karaciğerden örnekler alındı. Mekanik ikter oluşturduğumuz sıçanlarda AST, ALT, GGT, ALP, total bili-
rubin ve direkt bilirubin seviyelerinde artış olduğu belirlendi. Sıçanlarda hafif derecede yağlanma saptanırken urso-
deoksikolik asit ve glutamin kullanılan gruptakilerde bu oranın azaldığı saptandı ve total bilirubin düzeyleri arasın-
da fark saptanmadı. Sonuç olarak, mekanik ikterli hastalarda bakteriyel translokasyon ve karaciğerdeki hasarlanma-
da ursodeoksikolik asit ve glutaminin operasyon öncesi ve sonrası verilmesinin mekanik ikterli hastalardaki morbi-
dite ve mortalite üzerinde önemli ölçüde olumlu etkileri olduğunu savunmaktayız.

Anahtar Sözcükler: Glutamin; mekanik ikter; ursodeoksikolik asit.

In this study, our aim was to investigate the effects of ursodeoxycholic acid and glutamine on bacterial transloca-
tion, hepatic histopathology and liver function tests in animal models with obstructive jaundice. Sixty female Wistar 
Albino rats weighing 200-280 g were used. Twenty rats were assigned to each of three groups. The experiment group 
developed icterus on the 3rd postoperative day, and 10 mg/kg/day ursodeoxycholic acid (Ursofalk®) and 4 ml/kg/day 
L-alanyl L-glutamine solution (Dipeptiven®) were added to their diet with orogastric intubation on the 4th postopera-
tive day. Investigated parameters were AST, ALT, ALP, GGT, total (T) bilirubin, and direct (D) bilirubin. Mesenteric, 
cecum and blood samples were collected in order to determine bacterial translocation. For measurement of biochemi-
cal parameters, blood sample was obtained. For histological investigation, samples of liver tissue were obtained. Our 
study demonstrated elevated levels of AST, ALT, GGT, ALP, and T and D bilirubin in rats with mechanical icterus. 
While the ursodeoxycholic acid and glutamine-administered group exhibited a significant decline in AST, ALT, GGT, 
ALP, and D bilirubin levels, there was no difference regarding T bilirubin levels. We concluded that in the case of 
bacterial translocation and liver damage, preoperative and postoperative ursodeoxycholic acid and glutamine admin-
istration in patients with mechanical icterus may have positive effects on morbidity and mortality.
Key Words: Glutamine; mechanical icterus; ursodeoxycholic acid.
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Kolestaz, safranın bağırsak akımının engellenme-
si sonucu karaciğer hücreleri ve safra yolları için-
de safra birikimidir.[1] Bağırsağa safra geçişinin 
azalması veya olmaması safra ile atılan maddele-
rin kanda birikmesine neden olur. Safra yollarında 
tıkanıklık sonucu organizmada bazı patolojik de-
ğişiklikler meydana gelmektedir. Retiküloendo-
telyal sistem fonksiyonlarında bozulma, immün 
sistemin baskılanması, intestinal mukozanın yapı 
ve fonksiyonlarında değişiklikler, bağırsak duva-
rında oksidatif hasar, safra tuzlarının enterohepa-
tik dolaşımının bozulması dolayısıyla antibakte-
riyel ve deterjan etkisinin engellenmesi, bakteri-
yemi ve endotoksemi bunlardan başlıcalarıdır.[2,3] 
Tüm bu değişiklikler bağırsak bariyer sisteminin 
bozulmasına ve bakteriyel translokasyon oluşma-
sına yol açmaktadır.[4] Bunun yanında karaciğer-
de staz sonucu hepatositlerde dejenerasyon, kara-
ciğer fonksiyon testlerinde bozulma, kanama pıh-
tılaşma sürelerinde uzama, kanama diyatezi riski-
nin artması, bilirubin yüksekliğine bağlı mental 
değişiklikler meydana gelir.

Bakteri translokasyonu bağırsağın bariyer göre-
vinin ortadan kalkması sonucu bağırsak içindeki 
canlı veya ölü bakteriler ile bunların toksik ürün-
lerinin karaciğer, dalak, mezenterik lenf nodla-
rı (MLN) ve sistemik dolaşıma yayılması olarak 
tanımlanmaktadır.[5] Bakteri translokasyonunun 
oluşumunda normal bağırsak florasındaki değişik-
likler, immün sistem ile ilgili problemler ve mu-
koza bariyerinin bozulması gibi faktörler önem-
li rol oynarken, obstrüktif sarılık, travma, yeter-
siz beslenme ve protein malnutrisyonu gibi fak-
törlerin de translokasyon oluşumunda etkili ola-
bileceği düşünülmüştür.[4,6] Günümüzün modern 
tanı ve tedavi yaklaşımlarına rağmen safra yolları 
obstrüksiyonlarında ortaya çıkan ve ağırlıklı ola-
rak gram negatif mikroorganizmalara bağlı olan 
sepsis hala ciddi morbidite ve mortalite nedeni-
dir. Genellikle hafif bir kolanjit tablosu ile kendi-
ni gösteren enfeksiyon hali, patolojinin ilerleme-
si ile septik şok veya çoklu organ yetmezliği send-
romuna dönüşebilir.[3,5] Bu nedenle birçok araştır-
macı tarafından, hem bakteri translokasyonu me-
kanizmalarını ortaya koymaya yönelik hem de bu 
mekanizmaları önlemeye yönelik klinik ve deney-
sel çalışmalar yapılmıştır ve yapılmaktadır. Urso-
deoksikolik asit ve glutaminin bakteriyel translo-

kasyonu önlemedeki etkinlikleri çalışmalarla gös-
terilmiştir.[7]

Bu çalışmada, obstrüktif sarılık oluşturulan hay-
van modellerinde ursodeoksikolik asit ve glutami-
nin bakteriyel translokasyon, karaciğer histopato-
lojisi ve karaciğer fonksiyon testlerine olan etkile-
rinin araştırılması amaçlandı.

GEREÇ VE YÖNTEM

Bu deneysel çalışma, 2009 yılında deney hayvan-
ları etik kurulunun onayı alınarak İstanbul Üni-
versitesi Deneysel Tıp Araştırma Enstitüsü’nde ve 
etik kurulu onayı alınarak Dr. Lütfi Kırdar Kartal 
Eğitim ve Araştırma Hastanesi Biyokimya, Mik-
robiyoloji ve Patoloji laboratuvarlarında gerçek-
leştirildi. Deney hayvanı olarak ağırlıkları 200-
280 gr arasında değişen Wistar Albino cinsi top-
lam 60 adet dişi sıçan üzerinde çalışıldı.

Her grupta 20 adet hayvan içeren deney, kontrol 
ve sham grubu olmak üzere toplam 3 grup oluş-
turuldu.

Grup I, Sham grubu (n=20): Laparatomi sonra-
sı ana safra kanalı ortaya konup batın kapatıldı ve 
takiben hayvanlara 10 gün süre ile standart yem 
ve su verildi.

Grup II, Kontrol grubu (n=20): Laparatomi 
sonrası ana safra kanalı ortaya konup 4/0 ipek ile 
bağlanan hayvanlara 10 gün süre ile standart yem 
ve su verildi.

Grup III, Deney grubu (n=20): Laparatomi son-
rasında ana safra kanalı ortaya konup 4/0 ipek ile 
bağlanan hayvanlara 3 gün süre ile standart yem 
ve su verildi. Dördüncü günden itibaren 7 gün 
süre ile diyetlerine ursodeoksikolik asit ve gluta-
min eklendi.

Tüm hayvanlara 50 mg/kg ketamin sodyum ile 
(intraperitoneal) genel anestezi sağlandıktan son-
ra batın ön duvarı tüyleri kesilerek povidon iyot 
ile saha temizliği yapıldı. Median laparatomi ile 
batına girildi. Sham grubunda ana safra kanalı bu-
lundu ve bırakıldı. Kontrol ve deney grubu hay-
vanlarda ana safra kanalı bulundu. Disektör ile 
ana safra kanalı dönüldü ve 4/0 ipek ile bağlandı 
(Şekil I). Takiben katlar anatomisine uygun olarak 
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5/0 ipeklerle kapatıldı. Dikiş hattı povidon iyot ile 
temizlendi. Hayvanlar anesteziden çıkmak üzere 
sıcak ortama alındı. Operasyon sonrası altıncı sa-
atte oral beslenmeye başlandı.

Deney grubundaki hayvanlarda cerrahi sonrası 3 
gün içinde ikter gelişti ve dördüncü gün diyetle-
rine orogastrik tüp yardımı ile 10 mg/kg/gün ur-
sodeoksikolik asit (Ursofalk®) ve 4 ml/kg/gün 
L-alanil L-glutamin içeren solüsyon (Dipepti-
ven®) eklendi. Yedi gün boyunca hayvanlar bu şe-
kilde beslendi. Cerrahi sonrası onuncu günde tüm 
hayvanlar yüksek doz eter inhalasyonu ile sakrifi-
ye edilerek eski insizyonlarından batınlarına giril-
di. Makroskopik olarak ana safra kanalı bağlanan 
deney hayvanlarının tümünde bağladığımız yerin 
proksimalinde kalan safra yollarının ileri derece-
de dilate olduğu gözlendi (Şekil II).

Tüm hayvanlardan bakteriyel translokasyonu be-
lirlemek üzere mezenter, çekum ve kan örnekleri 
alındı. Biyokimyasal parametreler için kan örne-
ği alındı. Histopatolojik inceleme için karaciğer-
den örnekler alındı.

Mikrobiyolojik İnceleme
Tüm gruplardaki hayvanların mezenter lenf nodu 
ve çekum sürüntü örnekleri, kan örnekleri sterili-
zasyon ve dezenfeksiyon şartlarına uyulan labo-
ratuvar ortamında gerçekleştirildi. Mezenter lenf 

nodu örneği steril petri kabında ikiye bölündü ve 
steril olarak kanlı agara sürülerek ekildi. Çekum 
sürüntü örneği Carry-Blair transport besi yeri-
ne alındı. Kan örnekleri intrakardiyak olarak ste-
ril iğneli enjektör ile Bactec (Becton-Dickinson, 
ABD) hemokültür şişelerine alındı.

Anaerop kültür için ekim yapılan besiyerleri 
GASPAK kavanozuna konularak oksijensiz ortam 
sağlandı. Tüm besiyerleri 35-37°C’de 24-48 saat 
inkübe edildi. Üreme olan kültürlerdeki bakteri-
lerin gram özellikleri ve tür tanımlaması yapıldı.

Biyokimyasal İnceleme
Tüm gruplardaki hayvanların kanları iğneli enjek-
törle intrakardiyak olarak alındı (Kontaminasyo-
nu engellemek için öncelik kan kültürüne veril-
di). Kan örnekleri silikonlu tüplere alındı. Beş da-
kika 6500 devirde santrifüj sonrası serumlar ay-
rıldı. Örneklerden AST, ALT, ALP, GGT, total bi-
lirubin ve direkt bilirubin değerleri MODULAR 
(Roche®) cihazı ile UV fotometrik, kolorimetrik 
ve enzimatik yöntemlerle tayin edildi.

Histopatolojik İnceleme
Karaciğer örnekleri %10’luk tamponlanmış for-
molde 3 saat fikse edildi. Alkol, aseton, ksilen ve 
parafin işlemlerinden sonra bloklandı. Bloklardan 
4 mikronluk kesitler alınarak Hematoksin-Eozin 
boyası ile boyandı. Preparatlar Olympus BX50 
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Şekil I. Disektör ile ana safra kanalının dönülmesi. Şekil II. Dilate safra yolları ve ikter.



ışık mikroskobunda 40 ve 100 büyütme ile değer-
lendirildi. Mikroskoba bağlı olan Olympus marka 
fotoğraf makınası ile fotoğraflandı. Aynı patolog 
tarafından incelemeye alındı.

Karaciğer yağlanması ve safra tıkaçları değerlen-
dirildi. Yağlanma 4 grupta değerlendirildi.

(i) Yağlanma yok; (ii) Hafif derece yağlanma: 
%33’den daha az yağlanma; (iii) Orta derece yağ-
lanma: %33-%66 arasında yağlanma; (iv) Ağır 
derece yağlanma: %66’dan fazla yağlanma.

İstatistiksel İncelemeler
Çalışmada elde edilen bulgular değerlendirilir-
ken, istatistiksel analizler için “SPSS (Statistical 
Package for Social Sciences) for Windows 10.0” 
programı kullanıldı. Çalışma verileri değerlen-
dirilirken niceliksel verilerin karşılaştırılmasın-
da normal dağılım gösteren parametrelerin grup-
lar arası karşılaştırmalarında Oneway Anova tes-
ti ve farklılığa neden çıkan grubun tespitinde Tu-
key HDS testi kullanıldı. Normal dağılım göster-
meyen parametrelerin gruplar arası karşılaştırma-
larında Kruskal Wallis testi ve farklılığa neden çı-
kan grubun tespitinde Mann-Whitney U test kul-
lanıldı. Niteliksel verilerin karşılaştırılmasında 
ise ki-kare testi kullanıldı. Sonuçlar %95’lik gü-
ven aralığında, anlamlılık p<0,05 düzeyinde de-
ğerlendirildi.

BULGULAR

Çalışma için alınan örnekler Dr. Lütfi Kırdar Kar-
tal Eğitim ve Araştırma Hastanesi Biyokimya, 
Mikrobiyoloji ve Patoloji laboratuvarlarında de-
ğerlendirilmiştir. Biyokimyasal parametrelere iliş-

kin karşılaştırmalar Tablo I’de görülmektedir.

AST düzeyine göre gruplar arasında istatistik-
sel olarak ileri düzeyde anlamlı farklılık bulun-
maktadır (p<0,01). Grup I’in AST düzeyi Grup 
II (p=0,001; p<0,01) ve Grup III’ten (p=0,001; 
p<0,01) istatistiksel olarak ileri düzeyde anlamlı 
düşüktür. Grup II’nin AST düzeyi Grup III’ten is-
tatistiksel olarak ileri düzeyde anlamlı yüksektir 
(p=0,001; p<0,01).

ALT düzeyine göre gruplar arasında istatistiksel 
olarak ileri düzeyde anlamlı farklılık bulunmak-
tadır (p<0,01). Grup I’in ALT düzeyi Grup II’den 
istatistiksel olarak ileri düzeyde anlamlı düşükken 
(p=0,001; p<0,01); Grup III’ten anlamlı düzeyde 
düşüktür (p=0,014; p<0,05). Grup II’nin ALT dü-
zeyi Grup III’ten istatistiksel olarak ileri düzeyde 
anlamlı yüksektir (p=0,001; p<0,01).

GGT düzeyine göre gruplar arasında istatistik-
sel olarak ileri düzeyde anlamlı farklılık bulun-
maktadır (p<0,01). Grup II’nin GGT düzeyi Grup 
I (p=0,001; p<0,01) ve Grup III’ten (p=0,001; 
p<0,01) istatistiksel olarak ileri düzeyde anlamlı 
yüksektir. Grup I ve Grup III’ün GGT düzeyleri 
arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık bu-
lunmamaktadır (p=1,000; p>0,05).

ALP düzeyine göre gruplar arasında istatistiksel 
olarak ileri düzeyde anlamlı farklılık bulunmaktadır 
(p<0,01). Grup I’in ALP düzeyi Grup II (p=0,001; 
p<0,01) ve Grup III’ten (p=0,001; p<0,01) istatis-
tiksel olarak ileri düzeyde anlamlı düşüktür. Grup 
II’nin ALP düzeyi Grup III’ten istatistiksel olarak 
ileri düzeyde anlamlı yüksektir (p=0,001; p<0,01).
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Tablo I. Biyokimyasal parametrelere ilişkin karşılaştırmalar

 Grup I Grup II Grup III p

 Ort. SD Ort. SD Ort. SD

AST 107,35 13,61 970,35 211,86 542,65 175,83 0,001**
ALT 90,50 18,39 246,10 102,99 148,70 145,85 0,001**
GGT 28,35 14,88 46,80 15,72 28,35 23,41 0,002**
ALP 136,80 56,29 1391,40 449,22 766,75 260,48 0,001**
Total bilirubin 0,34 0,13 14,26 1,85 14,36 1,54 0,001**
Direkt bilirubin 0,10 0,04 11,33 1,81 10,30 1,56 0,001**

** p<0,01 ileri düzeyde anlamlı.



Total bilirubin düzeyine göre gruplar arasında is-
tatistiksel olarak ileri düzeyde anlamlı farklılık 
bulunmaktadır (p<0,01). Grup I’in total bilirubin 
düzeyi Grup II (p=0,001; p<0,01) ve Grup III’ten 
(p=0,001; p<0,01) istatistiksel olarak ileri düzey-
de anlamlı düşüktür. Grup II ve Grup III’ün to-
tal bilirubin düzeyleri arasında istatistiksel ola-
rak anlamlı farklılık bulunmamaktadır (p=0,989; 
p>0,05).

Direkt bilirubin düzeyine göre gruplar arasında 
istatistiksel olarak ileri düzeyde anlamlı farklılık 
bulunmaktadır (p<0,01). Grup I’in direkt bilirubin 
düzeyi Grup II (p=0,001; p<0,01) ve Grup III’ten 
(p=0,001; p<0,01) istatistiksel olarak ileri düzey-

de anlamlı düşüktür. Grup II’nin direkt bilirubin 
düzeyi Grup III’ten istatistiksel olarak anlamlı dü-
zeyde yüksektir (p=0,045; p<0,05).

Kan kültüründe bakteri varlığına göre gruplar 
arasında istatistiksel olarak ileri düzeyde anlam-
lı farklılık bulunmaktadır (p<0,01). Grup I’de kan 
kültüründe bakteri görülme oranı %15 iken; Grup 
II’de %100 ve Grup III’de %50 oranında kan kül-
türünde bakteri görülmüştür (Tablo II, Tablo III).

Mezenter lenf nodunda bakteri varlığına göre 
gruplar arasında istatistiksel olarak ileri düzeyde 
anlamlı farklılık bulunmaktadır (p<0,01) (Tablo 
IV). Grup I’de mezenter lenf nodunda bakteri üre-
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Tablo II. Kan kültüründe bakteri varlığına göre karşılaştırmalar

 Grup I Grup II Grup III p

  Sayı Yüzde Sayı Yüzde Sayı Yüzde 

Kan kültürü + 3 15,0 20 100,0 10 50,0 0,001**
 – 17 85,0 – – 10 50,0 

** p<0,01 ileri düzeyde anlamlı.

Tablo III. Kan kültüründe üreyen bakteri tiplerinin dağılımı

 Grup I Grup II Grup III

 Sayı Yüzde Sayı Yüzde Sayı Yüzde

Üreme yok 17 85,0 0 0 14 70,0
S. aureus 3* 15,0 1* 5,0 0 0
E. coli 0 0 15 75,0 5 25,0
Enterobacter 0 0 2 10,0 0 0
K. pnomonia 0 0 2 10,0 0 0
P. mirabilis 0 0 4 20,0 0 0
C. freundii 0 0 2 10,0 0 0
Peptostreptokok 0 0 0 0 0 0
B. fragilis 0 0 0 0 0 0
Clostridium Sp. 0 0 0 0 0 0

* Grup I ve Grup II’de görülen S. aureus kontaminasyon olarak değerlendirilmiştir.

Tablo IV. Mezenter lenf nodunda bakteri varlığına göre karşılaştırmalar

 Grup I Grup II Grup III p

  Sayı Yüzde Sayı Yüzde Sayı Yüzde 

Mezenter lenf + – – 20 100,0 8 40,0 0,001**
   nodu – 20 100,0 – – 12 60,0 

** p<0,01 ileri düzeyde anlamlı.



mesi görülmezken; Grup II’nin tamamında me-
zenter lenf nodunda bakteri üremesi görülmüştür. 
Grup III’ün ise %40’ında mezenter lenf nodunda 
bakteri üremesi görülmüştür (Tablo V).

Çekumda bakteri varlığına göre gruplar arasında 
istatistiksel olarak ileri düzeyde anlamlı farklılık 
bulunmaktadır (p<0,01) (Tablo VI). Grup I’de çe-

kumda üreyen bakteri oranı %10 iken, Grup II’nin 
tamamında çekumda bakteri üremesi görülmüş-
tür. Grup III’ün ise %50’sinde çekumda bakteri 
üremesi görülmüştür (Tablo VII).

Karaciğerde yağlanmaya göre gruplar arasında 
istatistiksel olarak ileri düzeyde anlamlı farklı-
lık bulunmaktadır (p<0,01). Grup I’de hiçbir hay-
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Tablo V. Mezenter lenf nodunda üreyen bakteri tiplerinin dağılımı

 Grup I Grup II Grup III

 Sayı Yüzde Sayı Yüzde Sayı Yüzde

Üreme yok 20 100,0 0 0 12 60,0
S. aureus 0 0 0 0 1* 5,0
E. coli 0 0 20 100,0 5 25,0
Enterobacter 0 0 4 20,0 0 0
K. pnomonia 0 0 5 25,0 0 0
P. mirabilis 0 0 3 15,0 0 0
C. freundii 0 0 0 0 0 0
Peptostreptokok 0 0 0 0 0 0
B. fragilis 0 0 0 0 0 0
Clostridium Sp. 0 0 0 0 0 0

* Grup III’de görülen S. aureus kontaminasyon olarak değerlendirilmiştir.

Tablo VI. Çekumda bakteri varlığına göre karşılaştırmalar

 Grup I Grup II Grup III p

  Sayı Yüzde Sayı Yüzde Sayı Yüzde 

Çekum + 2 10,0 20 100,0 10 50,0 0,001**
 – 18 90,0 – – 10 50,0 

** p<0,01 ileri düzeyde anlamlı.

Tablo VII. Çekumda üreyen bakteri tiplerinin dağılımı

 Grup I Grup II Grup III

 Sayı Yüzde Sayı Yüzde Sayı Yüzde

Üreme yok 18 90,0 0 0 10 50,0
S. aureus 2* 10,0 0 0 0 0
E. coli 0 0 20 100,0 10 50,0
Enterobacter 0 0 1 5,0 0 0
K. pnomonia 0 0 4 20,0 0 0
P. mirabilis 0 0 6 30,0 1 5,0
C. freundii 0 0 2 10,0 0 0
Peptostreptokok 0 0 1 5,0 0 0
B. fragilis 0 0 1 5,0 0 0
Clostridium Sp. 0 0 1 5,0 0 0

*Grup I’de görülen S. aureus kontaminasyon olarak değerlendirilmiştir.



vanın karaciğerinde yağlanma olmazken, Grup 
II’nin %55’inde, Grup III’ün %85’inde karaciğer-
de hafif yağlanma görülmüştür (Tablo VIII) (Şe-
kil IIIa, IIIb).

TARTIŞMA

Bakteri translokasyonu, canlı mikroorganizmala-
rın yanısıra cansız mikroorganizmalar ve endo-
toksinlerin bağırsak epitel mukozasını aşarak la-
mina propria ve oradan da MLN’ye geçişi ile di-
ğer dokulara yayılımı olarak tanımlanmıştır.[8]

Bakteriyel translokasyonun mekanizması tam ola-
rak bilinmemektedir. İntestinal mikroflora ile ko-
nak defans mekanizmaları (mukozal bariyer, im-
münolojik defans, gastrik asidite, gastrointestinal 
motilite) arasındaki dengenin bozulmasının, bak-
teriyel translokasyonda başlıca rolü oynadığı dü-
şünülmektedir.[4,9]

Safra kanalı tıkanıklığı sonrası oluşan kolestaz-
da, bağırsak bariyer fonksiyonunda bozulma, im-
mün sistemde baskılanma ve mononükleer fagosi-
tik fonksiyonda hasarlanma bakteriyel translokas-
yona neden olmaktadır.[10]

Parks ve ark.’nın[8] yaptıkları bir çalışmada, safra 
kanalı tıkanıklığı oluşturulduktan l hafta sonra alı-
nan kan, MLN, KC ve dalak kültürlerinde bakte-

riyel translokasyonun kontrol grubuna göre arttığı 
ve terminal ileum mukozasında morfolojik deği-
şikliklerin meydana geldiği gösterilmiştir.[8]

Bir çalışmada, ana safra kanalı tıkanıklığı son-
rası oluşan bakteriyel translokasyona, deoksiko-
lat, laktuloz ve glutaminin etkisi araştırılmıştır. 
Her üç ürününde bakteriyel translokasyonu azalt-
tığı ama en çok etkinin glutamin verilen grupta 
olduğu gösterilmiştir.[11] Bir diğer çalışmada ana 
safra kanalı bağlanan sıçanlarda oluşan bakteri-
yel translokasyona ursodeoksikolikasit, glutamin 
ve poliklonal immünglobulin verilmesi araştırıl-
mış ve her üç ürünün de bakteriyel translokasyo-
nu azalttığı gösterilmiştir.[12]

Yaptığımız çalışmada mekanik ikter oluşturduğu-
muz sıçanlarda (Grup II ve Grup III) kanda, me-
zenter lenf nodunda ve çekum serozasında bak-
teriyel translokasyon olduğunu saptadık. Urso-
deoksikolik asit ve glutamin verdiğimiz grupta 
(Grup III) kontrol grubuna göre kanda, MNL’de 
ve çekumda bakteriyel translokasyonda istatiksel 
olarak anlamlı (p<0,001) azalma saptadık. Buna 
göre ursodeoksikolik asit ve glutaminin bakteri-
yel translokasyonu önemli ölçüde azalttığını dü-
şünmekteyiz.

Safra yolları obstrüksiyonu bulunan hastalarda 
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Tablo VIII. Karaciğerde yağlanmaya göre karşılaştırmalar

 Grup I Grup II Grup III p

  Sayı Yüzde Sayı Yüzde Sayı Yüzde 

Karaciğerde + 20 100,0 11 55,0 17 85,0 0,001**
   yağlanma – – – 9 45,0 3 15,0 

** p<0,01 ileri düzeyde anlamlı.

(a) (b)

Şekil III. (a) Karaciğer portal triadı, yağlanma yok. (b) Karaciğer hücresinde mikroveziküler yağlanma.



kan biyokimyasında özellikle bilirubin ve ALP 
değerlerinde artış olmaktadır. Bununla birlikte ko-
lestaz nedeniyle karaciğerdeki hasarlanma sonu-
cunda AST, ALT, GGT seviyelerinde de artış göz-
lenmektedir.[13-15]

Ogato ve ark.[16] ve Souba ve ark.’nın[17] çalışma-
ları mekanik ikter oluşturulan hayvan grubuna ur-
sodeoksikolik asit verilmesini takiben hepatosit-
lerde görülen mikroveziküler yağlanmada önem-
li azalma ve buna bağlı olarak AST, ALT ve GGT 
değerlerinde düşme olduğunu göstermiştir.Yaptı-
ğımız çalışmada mekanik ikter oluşturduğumuz 
sıçanlarda AST, ALT, GGT, ALP, total bilirubin 
ve direkt bilirubin seviyelerinde artış olduğunu 
saptadık. Ursodeoksikolik asit ve glutamin verdi-
ğimiz grupta (Grup III) AST, ALT, GGT, ALP ve 
direkt bilirubin düzeylerinde anlamlı ölçüde azal-
ma (p<0,001) saptarken total bilirubin düzeylerin-
de Grup II ve Grup III arasında fark saptamadık. 
Buna göre ursodeoksikolik asit ve glutaminin ka-
raciğer fonksiyon testleri üzerinde ve direkt bili-
rubin düzeylerinde azaltıcı etki yarattığını düşün-
mekteyiz.

Safra yolu obstrüksiyonunda kolestaza bağlı ola-
rak hepatositlerde safra asitlerinin toksik etkisi ile 
hepatosit hasarı olmaktadır.[18,19] Klinik olarak ka-
raciğer fonksiyon testlerindeki artış histopatolojik 
olarak hepatositlerde yağlanma ve safra tıkacı ola-
rak görülmektedir.[20]

Galle ve ark.’nın yaptığı çalışmada ursodeoksi-
kolik asitin safra tuzlarının hepatositler üzerin-
deki hasarlanmayı önemli ölçüde azalttığı sap-
tanmıştır.[21,22] Yaptığımız çalışmada mekanik ik-
ter oluşturduğumuz sıçanlarda %45 oranında ha-
fif derecede yağlanma saptandık, ursodeoksikolik 
asit ve glutamin kullandığımız gruptaki sıçanlarda 
bu oranın %15 seviyesine indiğini saptadık. Buna 
göre ursodeoksikolik asit ve glutaminin karaciğer 
hasarlanmasını azalttığı kanısına vardık.

Sonuç olarak, mekanik ikterli hastalarda, bakteri-
yel translokasyon ve karaciğerdeki hasarlanmada 
ursodeoksikolik asit ve glutaminin, operasyon ön-
cesi ve sonrası verilmesinin mekanik ikterli has-
talardaki morbidite ve mortalite üzerinde önemli 
ölçüde olumlu etkileri olduğunu savunmaktayız.
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