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OZET

Amag : Bu calismada, ameliyat 6ncesi oral karbonhidrat verilmesinin
ameliyat sonrasi dénemde insiilin direncine, hastanede kalig siresine ve
metabolik yanita olan etkisi aragtinimistir.

Ydntem : Etik kurul izni alindiktan sonra, elektif kolorektal cerrahi
uygulanan, diabetes mellitus ve belirgin yandas hastali§i olmayan toplam 20
olgu (grup 1: 10, grup 2: 10) prospektif randomize olarak galigmaya alindi.
Kontrol grubundaki olgular ameiiyat 6ncesi gece boyunca aghd takiben
ameliyat edilirken, calisma grubundaki olgulara ameliyat éncesindeki gece
800 ml. ve anestezi baglangicindan 2 saat 6ncesine kadar da 400 ml. olmak
Uzere toplam 1200 ml. (600 kcal. ) izoosmolar karbonhidrat sollisyonu
(Nutricia Preop ® %12,5) verilmesini takiben ameliyat edildiler. Her iki grupta
da ameliyat 6ncesi ve ameliyat sonrasi 1. , 8. saat ve 2, 3, 5, 7. giinlerde
serum glukoz, insillin ve C-Peptit dizeyleri ¢aligildi. Homeostasis Model
Assesment (HOMA ) yontemiyle insiilin direnci hesaplandi. Her iki grubun
insiilin direnci, oral gida alimina gegis sireleri ve oral gida alimdaki
sorunlar, barsak sesleri, olugsan komplikasyonlar ve hastanede kalma sireleri

karsilagtirild.

Bulgular : Iki grup arasinda yas,anestezi siresi ve ameliyat éncesi
insiilin direnci agisindan fark yoktu. Calisma grubunda morbidite ve mortalite
olusmaz iken, kontrol grubunda 1 hastada anastomoz kagagd gelisti ve tekrar
ameliyat edildi. Bir hasta evisserasyon nedeni ile tekrar ameliyat oldu. Insilin
direnci ve hastanede kalig sireleri ¢aligma grubunda belirgin olarak dusiik

bulundu (p<0.05).



Sonug : Ameliyat 6ncesi uygulanan oral karbonhidrat soliisyonu
ameliyat sonras| dénemde gelisen insiilin direncini énemli élgiide azaltmig ve

nekahata gegis siresini kisaltmistir.

Anahtar kelimeler : Oral karbonhidrat, ameliyat sonrasi insilin

direnci

—————



SUMMARY

Aim : The study is designed to investigate the effect of preoperative
administration of oral carbohydrates on postoperative insulin resistance,
metabolic response and hospital stay .

Method : After approval of ethical comittee was taken 20 patients,
(group 1:10, group 2: 10) who had undergone elective colorectal surgery and
who had no evidence of diabetes mellitus or concurrent systemic diseases,
were evaluated in a prospective , randomized manner. Patients in control
group were taken to the operating room after of the night fast before surgery,
whereas , patients in study group took oral 800 mis of isoosmolar
carbohydrate solution (Nutricia Preop ® %12,5 ) along the night before
surgery and 400 ml of the same solution 2 hours before induction of
anesthesia (1200 mis in total) and then were taken to the operation. Serum
glucose, insulin and C-Peptide levels were measured preoperatively and on
1st and 8th hours and 2nd, 3rd, 5th and 7th days of surgery. Insulin
resistance was calculated by means of HOMA ( Homeostasis Model
Assesment ) method. Insulin resistance, time of recovery of oral food
intake and intestinal motility, problems in enteral nutrition, complications and
times of hospital stay of two groups were compared.

Results : There were no significant difference between two groups in
age, time of anesthesia and preoperative insulin resistance. No mortality or
morbidity occured in the study group, whereas one patient in control group
was reoperated for anostomotic leakage. One patient was reoperated for
evisseration. Insulin resistance and time of hospital stay was significanthy
lower in the study group (p< 0,05).
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Conclusion: Preoperative administration of oral carbohydrate

solution significanthy decreases postoperative insulin resistance and time of
recovery.

Keywords : Oral carbohydrate, postoperative insulin resistance
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GIiRiS

Elektif cerrahi geleneksel olarak hastalar gece boyunca ag
birakildiktan sonra gerceklestirilir. Rutin olarak gece yarisindan operasyona
kadar kati ve sivi gida alimina izin verilmemesi anlamina gelen ‘ nil per os’
uygulanmaktadir. Bu kuralin uygulanma amaci, pulmoner aspirasyon riskinin
azaltilmasidir. Bu rutin, ilk olarak 1848" de geng bir kizin bu komplikasyon
nedeni ile 6lmesinden sonra konulmustur. Olay genel anesteziyi takiben
olustugu bildirilen ilk dlimdar. iigingtir ki; ayni yizyilda daha sonra, ameliyat
oncesi hastayl daha iyi hazirlamanin bir yolunun ameliyattan birkag saat
once hastanin bir fincan ¢ay veya et suyu igmesine izin verilmesinin oldugu
one surdlmastir(1). Bdylece, cerrahiden énce aglik fikri aslinda ¢ok uzun
zaman Once sorgulanmigtir. Gece boyunca aglik durumu cerrahi iglemin

stresine ek bir metabolik stres teskil etmektedir.

Aghkta Enerji Metabolizmasindaki Degisiklikler

Enerji viicutta karbonhidrat ,yag, ve protein seklinde depolanmaktadir.
istirahat halinde 70 kg. agirhdinda bir insan lipit, karbonhidrat ve proteinleri
enerji kaynag! kullanarak ginde ortalama 1800 kcal. enerji Uretmektedir.
Aclikta organizma glukoz kaynag! olarak karaciger glukojenini kullanip 85 gr.
glukoz saglar. Yapisinda glukoz-6-fosfataz enzimi olmadigindan iskelet kasi
serbest glukoz saglayamaz. Ancak iskelet kasindan salinan aminoasitler ,
enerji kaynagi olarak kullanilirlar ve glukoneogenez ile 43 gr. / giin glukoz
elde edilir. Yag dokusunda bulunan trigliseridlerden kdken alan gliserolden,
glukoneogenez yolu ile 16gr. / gin glukoz saglanir. Ayrica yeniden siklusa
alinan glukozdan da 36gr. / giin glukoz elde edilmesiyle toplam 180 gr. / gin

glukoz sentez edilmig olur (2).



Beyin dokusu glukozu, su ve CO2 ye kadar metabolize ederken;
periferik sinir dokusu, l6kosit, bébrek medullasi gibi glukolitik dokular glukozu,
laktat ve piruvata kadar metabolize edebilmektedir. Laktat ve piruvat kan
yolu ile karaciger ve bébrege gelir ve yeniden glukoza dénusurler. Bu igleme
Cori siklusu adi verilmektedir. Glukoneogenez olayinin tumd enerji
gerektirmektedir ve bu enerji yag asitlerinin oksidasyonu ile saglanmaktadir.

Dolayisi ile Cori siklusu sayesinde protein yikimi azalmaktadir (2).

Aclk sirasinda ortaya ¢ikan ilk uyan  serum glukoz
konsantrasyonundaki azalmadir. Bu durum yaklasik 15 saatlik aghiktan sonra,
glukoza bagimli dokularin glukoz gereksiniminin artik glukojen yikimindan
karsilanamadiginda ortaya gikmaktadir. Serum glukoz konsantrasyonundaki
diusme, hepatik glukoneogenez ve glukojenolizi artiran hormonal degisiklikleri
ortaya gikartir. Bu olay, insilin saliniminda azalma, glukagon, growth hormon
(GH), katekolamin, arjinin vasopressin (AVP), ve anjiotensin Il saliniminda
artma ile karakterizedir. Glukagon ve epinefrin, glukojenelizisi cAMP
araciligi ile artirmaktadir. Norepinefrin, anjiotensin Il ise glukojenolizisi Ca++
ve fosfatidilinositol aracigi ile etkilemektedir. Molar diizeyde bakildiginda, bu
hormonlar arasinda en aktif olam AVP' dir. Kortizol ve glukagon,
glukoneogenezisi artirmaktadir. Kortizol ve epinefrin paruvat kullanimini
kisitlar. Bu olaylarin net sonucu, glukoz yapimindaki artigtir (2).

Aglikta glukoz bagiml dokularin glukoz gereksinimi, glukojenoliz ve
glukoneogenezis ile saglanmaktadir. Laktat, gliserol, aminoasitler gibi
glukoneojenik 6n maddeler, asil karacierde,daha az olarak da bobreklerde

glukoz sentezi olarak kullanilir (2).
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Travmaya Metabolik Yanit

Travmaya metabolik yanit iki fazda incelenmektedir. Yaklagik 50 yil
dnce Cuthbertson travmadan sonra metabolizmanin * Ebb “ ve “ Flow ”
fazlar kavramini ortaya koymustur(1,2).

Ebb fazi— Travmadan hemen sonra, istirahat halindeki enerji
harcamasinda azalma ile ortaya ¢ikmaktadir. Organizma Ebb fazinda
dolasan efektif sivi miktarint ve doku perfiizyonunu dizeltmeye galigir. Bu
cabalar sonucunda erken dénemde canli kalmay: basarabilirse, gunler
haftalar sirebilen Flow fazi baglar. Ebb fazi genel bir yakit mobilizasyonu ile
karakterizedir, ortalama 24 saat sirer ve asamall olarak Flow fazina
yukselir. Daha sonra anabolizma ve iyilesmeye doénusecek olan, katabolizma
evresi gelir. Katabolik faz sirasinda enerji harcamasi artmigtir ve vicut
dokularinda genel bir bozulma olugur. Bu iki fazda olusan degisiklikler, farkh
substratlar, hormonlar ve mediatérlerin  turnoven ve dolagimdaki
seviyelerindeki tipik bozulmalar geklinde yansir (2).

Flow fazi— Kompansasyon dénemini kapsar. Bu devrede
metabolizma hizi artmig, enzim diizenlemeleri glukoz yapimina yoneltilmistir.
Kompansatuar sistemler etkili olursa enerji harcamasi durumu duzelir ve
metabolizma, anabolizma yéniine kayar (2).

Glukoz, hipotalamik ventromedial nikleusda bulunan reseptorler
aracihdi ile noroendokrin refleksi aktive edebilen asil substrattir.Ndroendokrin
sistemdeki santral ve otonom cevaplarin olugmasinda en dnemli substrat
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glukozun dismesidir (hipoglisemi). Plazma glukoz seviyesindeki azalma
periferik, santral ve pankreasda bulunan reseptorler araciigi ile algilanir.
Hipoglisemi; Adrenokortikotropik hormon ( ACTH) , GH, beta endorfin, AVP
ve katekolamin salgilanmasini uyarir. Otonom sinir sistemi ve direkt
pankreas hicrelerinin etkisi ile glukagon salinimi uyarilirken insdlin salinimi
inhibe edilir. Bireysel olarak aminoasit konsantrasyonundaki degismeler,
gesitli hormonlarin sekresyonunda degisiklik yaratirsa da bu etki degisiklik
gostermektedir. Ornegin; arginin, instlin ve glukagon salimmi igin kuvvetli bir
uyarict iken l6sin instlin salimimini uyarmakla beraber glukagon salinimini
etkilememektedir. Hormonal salgilanin aminoasitler tarafindan uyanmini
kismen de olsa hicre yiizeyindeki reseptorlerle ilgilidir. Aminoasitlerin
birgogu, bazi nérotransmitterlerin ve hormonal bilesiklerin ana maddeleri

olmalari ile ayrica néroendokrin yanitta énemli rol oynamaktadirlar (2-3) .

instilin ve Travmadan Sonra insiilin Direnci

insilin direnci ; periferik dokularda glukoz uptake’ inin saglanmasinda
insilinin kismi yetersizligi seklinde tanimlanmaktadir. Bu yetersizlik ;
molekler hiicre ici ve doku seviyesinde pek gok nedene bagli olarak , ortaya
gikabilmekle birlikte, nadiren insulin molekulindeki ~defekiten de
kaynaklanabilmektedir (3). Bu durum normal ya da artmig glukoz seviyesi
olan hastalarda pankreastan insulin salinimi artig! ile kompanse edilmeye

gallgtlmaktadlr.

1987'de Hollenbeck ve Reaven ,nonobez ve gukoz toleransi normal
olan saglikh bireylerin yaklagik %25 ‘inde glukoz tolerans bozuklugu olan
kigilerle kargilagtiniabilir duzeylerde insiilin direnci oldugunu saptamiglardir
(4). Daha sonraki ¢aligmalarda , instlin direncinin diabet, bozulmus glukoz
toleransi, obezite, hipertiroidizm, Cushing sendromu, akromegali, travma,
yaniklar, stres gibi bir grup hastaliga ikincil bir durum olmasinin yani sira



sadlikh olarak kabul edilen popilasyonun bir béliminde de bulunabilecegi
gosterilmigtir (5).

insilin direncinin genetik mekanizmasi tam olarak bilinmemekle
birlikte, reseptdr ve postreseptdér dizeyinde bazi eksiklikler Gzerinde
durulmaktadir. Bir teoriye gére, genel popiilasyonda insilin direnci igin
endemik olarak genler bulunmakta, ancak ¢ogu kigide bu genin fenotipik
ekspresyonu belirsiz kalmaktadir (5).

Pankreasin beta adacik hiicrelerinden insilin sentezi, depolanmasi
ve salgilanmasinin kontrolii, bazi hormonlarin etkisi, kanda dolagan glukoz,
aminoasitler, yad asitleri gibi bazi substratlarin konsantrasyonu ve otonom
sinir sisteminin aktivitesi ile olmaktadir. Kanda glukoz, aminoasit, serbest yag
asitleri ve keton cisimciklerinin artmasi instlin salimmini uyarmaktadir.

Fizyolojik sartlarda insulin salgilanmasindaki en énemli faktor kan glukoz

konsantrasyonudur (2).

Travmadan hemen sonra noral ve humoral mekanizmalar ile glukozun
instilin sekresyonu iizerine olan etkisinde degisiklikler ortaya ¢ikar ve
* insdlin direnci " de denilen bu mekanizmalar ile glukozun etkisi engellenir.
Stress sonucu ortaya ¢ikan hiperglisemi, sempatik sinir siteminin aktivasyonu

ve plazma epinefrin dizeyinin artmasi sonucu insulin salimminin azalmasi ile

olugmaktadir. llave olarak, glukagon, somatostatin, beta endorfin, IL 1, beta
adacik hucrelerini etkileyerek insilin salimimini azaltir. Kortizol, dstrojen ve
progesteron ise instlinin periferik etkilerini engellemektedir. Insiilin
gunumUzde bilinen anabo
instilinin, karaciger, yad dokusu, ve iskelet kasinda karbonhidrat, yag ve
protein metabolizmasi tuzerinde dnemli etkileri bulunmaktadir. Instlin hiicre

nda glukoz transportunu uyararak hucre icine glukoz girigini ve
k, karacigerde ise glukoneogenezisi

kilemektedir. Lipit metabolizmasini

lik hormonlarin en &nemlisidir. Ozellikle aglikta,

zar
glukoneoganezis, glukolizi arttirara

azaltarak karbonhidrat metabolizmasini et ' o’
jso lipit sentezini arttinp ylkimini azaltmak seklinde etkilemektedir. Insilin
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protein sentezini arttirmaktadir. Bunu, periferal dokuda aminoasit
oksidasyonunu ve glukoneogenezisi azaltip, aminoasitlerin karacigere naklini
arttirarak gergeklestirmektedir. Glukoz metabolizmasi anlaminda insdlin,
instiline duyarli dokularda glukoz uptake' ini stimule eder ve 6zellikle
karacigerde endojen glukoz tretimini baskilar (2,5).

Travmadan sonra insilinin, glukoz metabolizmasi zerindexki
etkilerine kars bir direng gelistigi oldukga iyi bir sekilde ortaya konmugtur(6).
Ek olarak, travmadan sonra gliserol ve serbest yag asitlerinin dolagimdaki
seviyeleri ve lipit oksidasyonundaki artisa dair bulgular, instlinin anti-lipolitik
etkisinde bir azalmaya isaret etmektedir. Travma ile meydana gelen
yaralanma sonrasindaki Flow fazi sirasinda insilin direncinin, artan nitrojen

kayiplari ile siki badlantili olarak olustugu gésterilmistir (6,7).

Nitrojen kaybinin ¢ogunlugunun kaynagi olan iskelet kasi tzerinde,
insulinin protein sentezi Uzerindeki etkisi ¢cok az veya hi¢ olmadigindan
travmanin ayni zamanda insdlinin protein yikimi Gzerindeki inhibitér etkisine
kars! sensitiviteyi azaltabilecegi dustnulmektedir. Travmaya cevapta vicut
metabolizmasindaki en belirgin degisiklikler, bu nedenle insulinin normal
anabolik etkileri Uzerindeki etkinliginde bir azalma ile iligkilendirilebilir (2).

Travmadan hemen sonra hipergliseminin derecesine bagl olarak
plazma insulin konsantrasyonu baskilanir. Bu olay katekolamin, kortisol ve
sempatik sinir sistemi aktivitesindeki artma sonucu, beta adacik htcrelerinin
glukoza olan duyarliiginin azalmasi sonucu ortaya ¢ikar. Bu cevabin ortaya
cikabilmesi igin surrenal dokusunun saglam olmasi gereklidir. Flow fazinda

insiilin konsantrasyonunun artmasina ragmen hiperglisemi devam eder (2).

Hipergiliseminin kalici olmasinin nedeni, normalde insuline duyarh
dokularda, insuline direng olugsmasi sonucu glukoz kullanimindaki azalmadir.
Travma sonrasi donemde,dokularin insiilline direncinde meydana gelen

postreseptiir intraselluler bir defekt sorumlu tutulabilir (2).
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Son dénemde izoosmolar karbonhidrattan zengin igecegin, mide
bosalmasinin igecek alimindan 120 dakika sonra tamamlandigi gosterilmigtir
(8). Bu karbonhidrat yiiklemesi ile normal bir 6gunden gonraki serum insilin
seviyeleri saglanmaktadir(9). Bu nedenle, bu igecek cerrahiden o&nce
metabolizmay! degistirebilecek nitrisyonel bir tedavi olma potansiyeline
sahiptir.

insiilin Direncinin Degerlendirilmesinde Kullanilan

Ydntemler

insulin direng ve sekresyonunu belirlemeye yonelik hiperinsilinemik
églisemik klemp, insilin supresyon testi, sik érneklemeli intravendz glukoz
tolerans testi gibi testler geligtiriimigse de bu testler pahali olmalan ve
uygulamadaki zorluklari nedeniyle hastalardan sinirli oranda kabul goren
yéntemlerdir. Bunun yani sira sik orneklemeli intravenéz glukoz testi

digindakiler instlin sekresyonu konusunda bilgi verememektedirler (5,10).

Hastanin aglik plazma insilin ve glukoz konsantrasyonlarindan insalin
direnci ve [ hucre fonksiyon yetersizliginin saptandigi bu model
Homeostasis Model Assesment  ( HOMA ) olarak isimlendirilir. HOMA ilk
5 de Matthews ve ark. tarafindan tarif edilmigtir(11). Fizyolojik
glukoza, bireyin endojen insilin sekresyon yanitini

defa 198

dozlarda verilen
degerlendirrrlek igin kullanilan hiperinstlinemik oglisemik klemp teknigine

alternatif olarak kullanilir. HOMA ile elde edilen veriler diger yontemlerle elde

edilen veriler ile korelasyon gosterir(5).

takiben 0., 5. ve 10. dakikalarda

HOMA metodunda 10 saat aghg!
kan ornegi alinir.

ukoz ve instlin duzeylerinin dlgtimu igin Ug kez
7
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Orneklerden elde edilen degerlerin  matematiksel islemlerde
kullaniimak iizere ortalamalan alinarak, serum glukoz degeri mmol/L , insilin
degeri ise pU/L birimine gevrilir. Elde edilen veriler insilin direnci ve B hiicre

fonksiyonu 8lgiimii igin hazirfanmig olan formdllere konarak sonuglar elde
edilir (5,11).

Aghk instlin(pU/L) X Aclik glukoz (mmol/L)

insilin direnci =

22,5

HOMA ydntemi uygulama kolayhgi, elde edilen sonuglarin
gavenilirligi ve digik maliyet nedeniyle insdlin direncinin 6lgimiinde

kullanilan diger yontemlere ustunlik gostermektedir.



GEREC VE YONTEM

Gereg

-Uludag Universitesi Tip Fakiltesi Genel Cerrahi kliniginde Temmuz
2001-Ekim 2002 tarihleri arasinda elektif kolorektal cerrahi uygulanan
diabetes mellitus ve belirgin yandas hastaligi olmayan 20 olgu

200 ml %125 izoosmolar karbonhidrat soliisyonu ( Preop ®

NutriciaComp. )

-No:18 anjioket ( Braun Comp. ®)

-Heparin (Nevparin ® - Mustafa Nevzat llag Sanayi)

Yoéntem

Caligma protokoll etik kurul tarafindan onaylandi ve tim prosedirun
nedeni,seyri ve riskleri hakkinda tam agiklama yapildiktan sonra ,galismaya
girmeden once olgular tarafindan bilgilendirme onaylar verildi.

Caligma randomize ve prospektif olarak tasarlandi.
Olgular kontrol grup (A¢ grup) ve galisma grubu (icecek grubu) olarak
ikiye ayrild1.

Olgularin ameliyat éncesi ve sonrasi bakimlan standartize edildi.



Tam olgular ayni cerrahi ekip tarafindan standart cerrahi teknikler
kullanilarak ameliyat edildi.

Her iki grupta olgulara ameliyat 6ncesi dénemde, 90 ml. fleet soda
iirilerek barsak hazirli§ yapildi.

Insillin direnci HOMA(Homeostasis Model Assesment) yéntemiyle
hesaplandi. HOMA yénteminde 6lgiimde elde edilen insilin duzeyi formalde
kullanilarak anlik veriler degerlendirilmis oldu.

Tam kan 6rnekleri periferik venden takilan No : 18 anjioketten alind.

Olgulardan ameliyat éncesi , ameliyat sonrasi 1., 8. saat ve ameliyat
sonrasi 2, 3, 5, 7. giinlerde kan 6rnegi alinarak serum glukoz, insdlin, C-
Peptit diizeyleri 8lgiildii. Tum élgimlerden 10 saat 6ncesine kadar hastalara
ekzojen glukoz verilmedi. Olgiimlerin dncesinde hastalara % normal saline
infizyonu yapildi.

Calisma grubundaki olgularda karbonhidrat veriminden sonra glukoz ,
insiillin ve C- Peptit 8lgimii igin kan érnedi alind1.

Kontrol grubundaki olgular rutin olarak gece boyunca aghg: takiben
ameliyat edildi.

Calisma grubundaki olgulara ameliyat oncesi gece 800 ml. ve
anestezinin baglamasindan 120 dakika éncesine kadar 200 ml. (toplam
600kcal.) %12,5 izoosmolar karbonhidrat solusyonu (Nutricia Preop ® )
igirilerek ameliyata alind.

Tum olgularda ameliyat stresi, anestezi indiiksiyonu, ameliyat
siiresince ve sonrasinda gelisen komplikasyonlar kaydedildi.

Tum olgular ameliyat sonrasi dénemde barsak sesleri, oral gida
alimina gegcis zamani, oral gida ahminda karsilagilan sorunlar agisindan
takip edildi.

Hastanede kalma sireleri kaydedildi.

Verilerin istatiksel analizii;  Uludag Universitesi Tip Fakditesi
Biyoistatistik Anabilim Dali uygulama laboratuvarlarinda yapildi. Gruplar aras!
karsilagtirmalarda " Mann-Whitney U " testi, grup ici karsilagtirmalarda ise
» Wilcoxon-Ranks " testi kullanildi. " p<0.05 " degeri istatiksel olarak antamli

kabul edildi.
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BULGULAR

Her iki grupta da; olgularin demografik verileri, beden kitle indeksleri
(BMI), ameliyat siiresi ve tipleri benzerdi (Tablo-1,Tablo-2) (p>0.03) .

Tablo-1 Demografik veriler

GRUP A B GRUP |
(n=10) (n=10)
Yas (yil) 53,6+11.89 ' 59.20+11.14
Cinsiyet (E/K) 6/4 6/4
BMI (kg/m?) 23,433,83 24,1%2,37
Ope.siire (dk) 150.5£25.10 136.5220.14
Grup A: Ag grup Grup i : Igecek grubu

* \/eriler ortalama + SD olarak verilmistir.
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icecek alimi ve cerrahinin baglamasi arasindaki sire higbir olguda
150 dakikay! gegmedi. Ameliyatin hemen baslangicinda takilan nazogastrik
sonda ile aspirasyonda midede rezidii kalmadigini gézlemledik.

Tablo-2 Olgularda yapilan ameliyatlar

GRUP A GRUP |

(n=10) (n=10)
“Sag kolektomi 2 2
Sol kolektomi 1 1
Total kolektomi 1 -
Anterior rezeksiyon 1 1
Low anterior 2 4

rezeksiyon
Abdominoperineal 3 1
rezeksiyon(APR)

Hartman kapatiimasi -- 1

Higbir olguda anesteziye bagli komplikasyon gorilmedi. A¢ grupta sag
kolektomi uygulanan bir olgu ameliyat sonrasi 6. gin anastomoz kagag
nedeniyle tekrar ameliyat edilip ileostomi-miikoz fistil olugturuldu. Yine ag
grupta; APR uygulanan bir olguda da evisserasyon geligti ve bu olgu ameliyat

sonrasi 28. giinde solunum problemleri nedeniyle ex oldu.
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iNSULIN DIRENCI

10

Her iki grupta ameliyat 6ncesi dénemde d&lgtlen insilin direnci
benzerdi (p>0.05) . Ameliyat sonrasi dénemde  6lgllen batin insalin

direng degerleri igecek grubunda anlamh olarak azalmig bulundu (Sekil 1.)
(p<0,05).

*

- —@)— ICECEK GRUBU
* —O— AC GRUP

T T T T T T T

PREOP 1.SAAT 8.SAAT 2.GUN 3.GUN 5.GUN 7.GUN

* p< 0,05

Sekil -1 Her iki grup instilin Direnci degerleri
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C-PEPTIT DUZEYI

C-peptit dlzeylerinde ise; her iki grup arasinda ameliyat 6ncesi
donemde sonuglar benzerdi (p>0,05). Ameliyat sonrasi ddnemde sadece 1.
saat ve 2. ginde yapilan &lgiimlerde icecek grubunda azalma yoninde

anlaml fark saptanirken, diger yapilan dlgimlerde istatiksel fark yoktu
(Sekil 2).

10

—@- AC GRUP

* -0~ ICECEK GRUBU

0 L—

T T T T T T

PREOP 1.SAAT 8.SAAT 2.GUN 3.GUN 5.GUN 7.GUN

*p<0,05
Sekil - 2 Olgularda C- Peptit degerlerinin dagilimi
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lcecek
e{;ilimingde ) grubunda oral gida alimina gegis zamani daha erken olma
ydi. Fakat gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli  fark

saptanmad
nlam I(p>0,05). igecek grubunda hastanede kalim siiresi ag gruba gére
1 olarak kisalmig bulundu (p<0,05) (sekil-3) .

12

1 J @l KONTROL GRUBU
0 1 CALISMA GRUBU

ZAMAN(GUN)
(o]
—

ORAL GIDA  HOSPITALIZASYON
GRUPLAR

* p<0,05

Sekil — 3 Hastanede kalim siiresi ve Oral gida alimina

" gogis siiresi
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TARTISMA VE SONUG

Ameliyat 6ncesi karbonhidrat tedavisi kavraminin arkasindaki hipotez
a¢ birakilmis hastaya kiyasla, beslenmis hastada cerrahi uygulandiginda,
cerrahi travmaya daha az stresli bir cevap olugacagidir. Insilin, giinimizde
aghk durumundan, beslenme durumuna gegisin en 6nemli parametresi gibi
goriinmektedir. Gece boyunca aglik durumu rutin karbonhidrat rezervlerini
tilketmekte ve metabolizmayi giin igindeki normal “beslenmis durumundan”
farkl olacak sekilde degistirmektedir. Galigmalarda ameliyat sonrasi insdlin

direnci geligiminin, ameliyat sonrasi metabolik yanitta anahtar bir faktor
olabilecegi gosterilmistir(12).

Bu calismada ameliyat oncesi ddnemde oral yoldan verilen
karbonhidrat iceceginin ameliyat sonrasi dénemde insillin direnci Gzerine
olan etkisi arastiniidi.Cerrahiden sonraki insilin direncini minimalize etmeyi
amagclayan yeni bir yaklagim sunulmaktadir ve elektif cerrahi hastasina aglk
yerine uygun miktarda karbonhidrat verilmesinin ameliyat sonrasi insilin
direncini azaltabilecegi 6ne siriilmektedir.Cerrahiden sonraki insilin direnci
gelisimi igin en dnemli mediatorlerin hangileri oldugu netlik kazanmamigtir.
Bununla birlikte elektif cerrahiden sonra beraberinde stress hormonlari artisi
olmaksizin belirgin instlin direnci gelisebilir. insiilin direncinin esas bolgeleri,
glukoz transport sisteminin yer aldigi muhtemelen iskelet kasini iceren

karaciger digt dokulardir(12).

Yapilan ¢aligmalarda elektif abdominal cerrahiden 6nce karbonhidrat
infizyonunun, ameliyat  sonrasi insilin  sensitivitesini  iyilestirdigi
gésterilmi§tir(13). Bizim g¢alismamiz ile bu savin, cerrahiden kisa bir sure
snce verilen oral karbonhidrat icecedi ile de gergeklestirilebilecegi gosterildi.
Ayrica, karbonhidrat iceceginin anestezinin baglamasindan 120 dakika
sncesine kadar uygulanmasinin da mumkin oldugu gosterilmigtir.
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Caligmada yer alan gruplar yas, cins ve viicut kompozisyonu
anlaminda benzerdi. Insiilin direnci HOMA yOntemiyle saptandi. HOMA
yontemi tipk insiilin direncinin saptanabildigi geleneksel klemp teknigi gibi
tim vicut insilin direncinin 6lgulmesini saglar(5). Hem karaciger, hem de
periferal dokular (baslica iskelet kasi ve yag dokusu) bu degisikliklere katkida
bulunabilir. Stabil glukoz izotoplarinin kullanildigi izleme tekniklerinin bu
metod ile kombine edilerek yapilan galismalarda , ig organlara ait dokularin
mindr rol oynadidi, insiilin direncinde periferik dokularin énemli rol oynadig
gGsterilmistir. iskelet kasinda, spesifik intraselliller glukoz tasiyan proteinler
(GLUT4) postoperatif insilin direncinin gelisiminde yer aliyor gibi
goranmektedir (14,15).

Ameliyat éncesi karbonhidrat tedavisi ancak iki kriter saglandiginda
klinik yaklagimda uygulanabilir. ik olarak icecek mideyi glivenli olacak strede
hizh gecmelidir. ikinci olarak da; igecedin alimi istenilen metabolizma
degisikligini saglayacak endojen insulin cevabini tetiklemelidir. Saglikl
gonillulerde ve cerrahi aday hastalarda yapilan ¢alismalarda bu igecegin
400 mililitresinin mideyi ostalama 9C dakikada gegctigini ve normal bir 6giine
esdeger endojen insilin cevab: olusturabildigini  gostermistir(12).
Caligmamizda , igecegin mide bogalimi ile ilgili bir arastirma yapmamamiza
ragmen; operasyonun hemen baglangicinda takilan nazogastrik sonda ile

aspirasyonda midede rezidi kalmadigini gézlemledik.

Bu calismada elde ettigimiz veriler, gece boyunca ag birakildiktan
sonra ameliyat edilen hastalara kiyasla cerrahiden kisa sure oOnce
karbonhidrat igecedi verilmis hastalarin daha az bozulmug ameliyat sonrasi
insilin sensitivitesi gdsterdigini ortaya koymaktadir. Endojen glukoz uretimi
élgumlerinin yapildigi benzer calismalarda endojen glukoz dretiminin,
cerrahiden karbonhidrat tedavisi dikkate alinmaksizin benzer sekilde
etkilendigini ve cerrahiden sonra tum vicut glukoz yikimindaki azalmanin ,
glukoz oksidasyonu ve non- -oksidatif glukoz yikimindaki es zamanli azalmaya
bagh oldugu gosterilmistir(14,16). Bu da ameliyat éncesi karbonhidrat icecedi

17



uygulaniminin, instlin sensitivitesindeki azalmayi, primer olarak periferal
insulin sensitivitesindeki azalmay! engelleyerek sagladigini
dusundirmektedir. Bu veriler ana defektin glukojen sentaz ve/veya glukoz
transportunda olduguna isaret etmektedir (16).

Bu kavram, insiilinle stimile erken ameliyat sonrasi durumda glukoz
tagiyicilarinin (GLUT-4) plazma membranina translokasyonu ve glukojen
sentaz aktivitesinin daha az aktive oldugunu gdosteren Thorell ve
arkadaslarinin yaptigi caligmaya ait verilerle desteklenmektedir(17). Ag
birakilmig hastalara kiyasla, karbonhidrat verilmis hastalarda izlenen
ivilestirilmis insilin direnci, daha yiksek tim viicut glukoz yikimi sayesinde
saglanmaktadir. Bu, cerrahiden sonraki insilinle stimile glukoz
transportunun, ameliyat éncesi oral karbonhidrat tedavisi ile korunabilecegine

isaret etmektedir.

Yapilan galigmalarda elde edilen verilere dayanarak; insiilinle stimile
glukoz uptake igin en 6nemli organ olmasi nedeniyle, cerrahi ile indiklenmis
insilin direncinin ilgili oldugu asil bolge olarak iskelet kasini kabul etmek
oldukga anlamlidir(1,2,18). Plazma membranindan glukoz transportu, glukoz
kullaniminin hiz kisitlayici basamagidir. Glukoz transportu bir substratin
membrandan transportu igin tagiyici bir proteinin kullanildi§i enerjiye bagimh
bir proges olan kolaylastinimig difuzyonla gerceklestirilir. insan iskelet
kasinda GLUT-4 en ¢ok bulunan glukoz transporter izoformudur. insan
iskelet kasinda yapilmis caligmalarda, glukoz uptake’ inde bir azalmanin
instlinle stimile GLUT-4 translokasyonundaki bir defekt ile iligkili

olabilecegini gostermistir(18).

Cerrahiden  sonraki metabolik cevabin diger bir mediatériide
sitokinlerdir. Yaralanma ve cerrahinin dolagimdaki sitokin
konsantrasyonundaki belirgin yikselmelerle iligkili oldugu gosterilmigtir. Bu
konuda yapilan tek bir ¢alisma bulunmaktadir ve bu galigmada da ameliyat
sonrasi 1. giinde interiékin 6 (IL-6) plazma konsantrasyonlar ile insilin
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direncinin belirgin korelasyon gésterdigi saptanmistir (19). Ameliyat sonrasi

insdlin direncinin regillasyonunda sitokinlerin rol oynamasi olasi gibi
gozukmektedir.

Elektif cerrahiden sonra, operasyonun biylklugl ile iligkili olarak
daha fazla insulin direnci geligir. Komplike olmayan abdominal cerrahiden 2-
3 hafta sonrasina kadar devam eder. Bu metabolik bozulmanin klinik 6nemi,
son zamanlarda yapilmis bir ¢alisma ile agiklanmigtir. Birkag g¢alismadan
elde edilen veriler toplanmis ve "bu verilerinin analizi elektif cerrahiyi takiben
instilin sensitivitesindeki degisikligin derecesinin hastanede kalim suresini
agiklayan bagimsiz bir degisken oldugunu ortaya koymustur(12).

Farkli genislikteki cerrahi prosedirlere maruz kalan hastalardaki
ameliyat sonrasi insilin direncinde rélatif azalma karsilagtirilirken, bir cerrahi
travma dozu / cevap iliskisi oldugu agikga gérulmistir. Calismamizda;
operasyondan sonraki 2. gun izlenen insulin sensitivitesindeki %50’ den
fazla azalmanin, kalca replasmani yapilan hastalardaki benzer bir caligmada
slgulen degerden fazla bulunmasi gergeklestirilen cerrahideki farkliliklara
baglanabilir. Zira, ameliyat sonrasi insilin direncinin cerrahi travmanin

genisligi ile ilgili oldugu gosterilmistir(20,21).

insilin direncinin kinlmasi cerrahi sonrasi dénemde Onemli bir
parametredir. Bunu saglayabilmek igin, son dénemde yapilmis birkag ¢aligma
ile optimal agn engellenmesi, erken enteral nutrisyon ve mobilizasyonun da
elektif kolorektal cerrahiden sonra; instlin sensitivitesini, iyilesmenin
hizlanmas! ve hastanede kalig suresinin kisalmasini iceren ameliyat sonrasi
metabolizmay! iyilestirebilecegi gosterilmistir. Elektif cerrahi uygulanip
ameliyat sonrasi komplikasyon gelismeyen hastalara ait son dénem veriler,
ameliyat sonrasi insilin direncinin hastanede kalim siresinin bagimsiz bir

prediktori olduguna isaret etmektedir (12,15).
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Glukagon, kortizol ve katekolaminter gibi klasik stress hormonlarinin
travmaya katabolik cevaba katkida bulundugu daha o6nce de ortaya
konmustur (22).Calismamizda stress hormonlari élglilmemisgtir. Bununla
birlikte, son dénemde tekrarlanan galigmalarda, ameliyat sonrasinda bu
hormonlarinin seviyelerinde sadece minér degisiklikler meydana geldigi ve
stress hormonlarn seviyelerindeki ameliyat sonrasi degigikler arasinda
anlaml iliski olmadigi bildirilmistir. Bununla birlikte, gece boyunca ag
birakildiktan sonra ameliyat edilen ameliyattan 6nce glukoz infiizyonlari
verilen hastalarda yapilmis daha énceki galismalar plazma ve idrar da
katekolaminlerde sadece mindr ameliyat sonrasi degisikler oldugunu
gostermistir (19).

Metabolik parametrelerin farkl tedaviteri degerlendirmek igin yaygin
olarak kullanilmasina ragmen, klinik sonuglar ile iligkileri hakkinda olduk¢a az
bilgi mevcuttur. Thorell ve arkadaglar: (12), ameliyat sonras: insulin direncinin
klinik sonuglar ile iligkili olup olmadidi test etmek icir, bir dizi ¢caligsmadaki
verileri kombine etmigler ve hastanede kalim suresi ile iligkilendirmiglerdir.
Ameliyat sonrasi birinci giinde insilin direncinde azalma ameliyattan sonra
hastanede kalim siresinin uzunlugu ile kiyaslanmig, ve ameliyat sonrasi
instlin direncinin derecesinin ameliyat sonrast hastanede kalim siresi ile
belirgin derecede korelasyon gosterdigini  saptamiglardir.  Biz de

caligmamizda benzer sonuglar elde ettik.

C-Peptid insilin prekirséri oldugu icin, pankreas tarafindan insilin
uretimini  degerlendirebilme amagh élguldu. Bulgulanmizda C-Peptid
diizeyinin her iki grup icin anlamh degismedigini gorduk. Yalniz ameliyat
sonras! 1. saat ile ameliyat sonrasi 2. ginde calisma (igecek) grubunda
azalma yoninde anlamh fark saptadik. Buradan yola c¢ikarak; ameliyat
travmas! sonucu pankreas insilin yapiminin azalma yénande oldugu ve daha
sonra kontrol (ag) grubu olgularla ayni ya da yakin degerlere ulastigi
gorillmektedir. Bu da dolasimdaki insulinin ameliyat éncesi verilmig olan

glukoz ile artmig olmasi sonucu olabilir. Bunu destekleyen literatiire
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ulasamadik. Diger olgumler kontrol grubu ile kiyaslandiginda pankreasin
standart dizeyde C-Peptid tretimi yaptigi gérilmektedir.

Sonug olarak ; elimizdeki veriler géz 6niine alinarak, gece boyunca
aglktan sonra uygulanan elektif cerrahinin, ameliyat sonrasi insilin direncini
artirdigi sonucuna varilabilir.

Ameliyat éncesi uygulanan oral karbonhidrat solisyonu; ameliyat
sonrasi dénemde gelisen insiilin direncini énemli dlgude azaltmis nekahata
gegcis suresini kisaltmigtir.
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