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AKUT KOLEDOK TIKANMALARININ PLASMADAKİ KOLESTE
ROL BİLİRUBİN VE ANZİMLER ÜZERİNE ETKİSİ* 

Dr. Nevzat KOÇAK .. 

ÖZET: 

Duktus kaledokusun -akut tıkanmalarında plasmadaki kolesterol, bili -
rubin, alkalen fosfataz ve SGOT seviyelerinde meydana gelen değişiklik

ler köpekler üzerinde araştırılmıştır . Ayrıca karacigerde husule gelen 
histopatolojik değişiklikler incelenmiştir. 

Akut bilier staz husule getirildikten 48 saat , l hafta , 2 hafta, ve 3 
hafta sonra plasmadaki bu elemanların tayinleri yapılmış ve son tayine ka
dar kolesterol, bilirubin, ve anzimlerde devamU bir artma görülmüştür.3 
hafta sonundaKi kan muayenesinde plasma anzimlerinin artmalarına de
vam etmelerine karşılık , kolesterol: vebilirubinseviyelerinde düşme gö
rülmüştür. 

Bulguların literatürdeki bulgularla uygunluk içerisinde olduğu belirtit
miş ve 3. hafta sonundaki kolesterol ve bilirubin seviyesindeki düşüşün i
zahı yapılmaya çalışılmıştır. 

SUMMARY: 
THE EFFECT OF ACUTE BİLİARY OBSTRUCTİON ON THE PLASMA 

CHOLESTEROLE, BİLİRUBİNE AND ON THE ENZYMES. 
In this articJ.e we evaluated the serum level of cholesterole, bilirubi -

ne, alkaline phosphatase and SGOT in dogs which have had a Ligation of 
the choledochus. in addition to that we examined the histopathologic chan
ges in the li ver. 

48 hours,[ week, 2 weeks and 3 week s after the acute stasis in the cho
ledocus, these elements were ıevaluated and the results were discussed . 
Our findipgs were in accordonce with these of the literature, . 

• 23 Millf Türk Tıp kongresinde tebliğ edilmiştir· 
•• Bursa Tıp F·~k. Cerrahi Kürsüsü Öğretim Üyesi. 
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Klinik \'e ekspe rtimantat çalışmalar, koledokta husule gelen 
bir obstruksiyonun, plasmadaki kolesterol, bilirubin ve anzim se
viyelerınue Dir yükselmeye sebeb olduğunu göstermiştir. ( L, 2 ) 
Bilier stazlarda görülen tir hiperko lesterolemi, karacigerde ve 
barsaklarda artan bir kolesterogenesis ile izaha çalışılmıştı r. 

(3, 4) . :Kitekim farelerde husule gelen endojen kolestero ıun o/c 851. 
karaciger orıjinlidir (5). Koledok tıkanmalarında ",kolester ol, bili
rubin ve anzim seviyelerinde görülen yük se Li şin ilk 2 hafta de 
va m lı olduğu , 3. haftada kolesterol ve bilirubin seviyelerinde flük
tüasyonların meydana geldiği ve bir ara normal değerlere doğ ru 

bir düşüş kayıt edildiği ve fakat anzimlerde devarr.l! bir yük~el
me görüldüğü iddiası {3, 4); bizi akut koledok obstrüksiyonlarında 
husule gelebilecek plasma kolesterol, bilirubin ve anzim seviyde
rindeki değişiklikleri yakından incelemeye ve plasma koleste -
rol ve bilirubini d üşmeye başladığı 3 . haftada karacigerde husu
le gelen histopatolojik değişiklikleri tetkike sevk etti. 

MATERYEL VE METOD 
Bu çalışma 17-19 Eg. ağırlığındaki beş köpek üzerinde yapı l -

mıştır. Bu köpekler tetkike tabi tutulmadan önce 14 gün karantina
ya alınmışlardır. Beslenmeleri için herhangi özel bir: diet tatbik 
edilmemiş, günlük normal yemek ve rilmiştir. 

Ameliyat gününden bir evvelki gün akşam hayvanıara sadece 
sulu gıda verilmiş ve operasyon günü aç bırakılmışlardır. 

Ameliyata, l/4 gr. pentotal anestezisi altında, göbek üstü me
dian · ensizyonu ile başlanmıştır.Duktus koledokus bulun.arak_pr~7 
pare edildikten sonra , distaline doğru ipek iplikle iki defa ligatü
re edilmiştir. Karın tabaka tabaka kapatılmıştır. 

Kendileri için hazırlanmış bir odaya alınan köpeklere ilk 12 
saat yemek verilmemiş, bundan sonra n ormal gıdalarını almaya 
başlayan köpekler ilk 3 gün dışarıya çıkartılınamışlardır. 

Ameliyattan sonraki ilk 48 saatte bacak veninden alınan kan 
kolesterol, bilirubin, alkalen fosfataz ve SGOT tayini için hemen 
labaratuara gönderilmiştir. Bundan sonraki kan muayeneleri, l. 
hafta 2 , ~afta ve 3 . hafta sonlarında yapılmış ve son kan numu ~ 
nesi auadıktan hemen sonra köpekler anestezi altınd~ .. -<:f(aüri.ile-

-· , 
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rek, Laparatomi yapılmıştır . Koledok , safra kesesi, auktus hepati -
kuslar dikkatle incelenmiş, karacigerden histopatolojik muaye -
ne için parçalar alınmıştır. 

BULGULAR 
Duktus kaledokusu bağlanan köpekterin hepsinde 3 gün içinde 

ikter teessüs etmiştir. İlk bir .iki gün iştahları olmayan köpekler 
bilalıere tam bir iştahla yemekleri yemişler ve 2. hafta sonun -
da eski kilolarını bulmuşlardır. Postmort~m muayenede asidin 
gelişmediği, koledokun, hepatik kanalların ve safra kesesinin ba
riz bir şekilde genişlemiş olduğu kara cigerde makroskopik birde
ğişme olmadığı tespit edilmiştir . 

Karacigerin histolojik muayenesinde bütün köpek 
Lerde, intrahepatik safra yollarında genişleme' ve karaciger hüç -
reterinde bulanık şi ş me (cloudy swelling) görülmüştür. Bu du
rum beşinci köpekte en az, ikinci köpekte ise ileri derecede bulun-
muştur. Hesim 

Karaciğer hücrelerinde bulanık şişme görülmektedir. 
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Ameliyat öncesi kanda tayin ettiğimiz kolesterol, bilirubin ve a~ 
kalen fosfataz değerleri tablo (l) de g0sterilmiştir. 

Ameliyatı takip eden 48. saatte plasmadaki kolesterol, biliru -
bin ve anzimlerde aşik[ı r bir artma meydana gelmiştir (Tablo 2) 

ı. ve 2. hafta sonlarında yapılan kan muayenelerinde plasma · -
daki kolesterol, biliruq_in ·ve anzimterin artmaya devam ettiği sap
tanmıştır . . (Tablo 3, 4). 3. hafta sonunda yapılan muayenede ko le s -
terol ve bilirubinde düşme görülmesine karşılık alkalen fosfataz 
ve SGOT da yükselmenin devam ettiği tespit edilmiştir .(Tablo 5). 
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Ameliyattan 3 hafta sonı:a plasma kolesterol değerlerinde aşi
kar bir düşme görüldü. Bu düşme % 23-44 arasında değişmekte -
dir . Bu tesadüfi bir düşme değildir .. Zira deney yaptığımız bütün 
köpeklerde kaydettik. Zaten bu bulgularımız literatürdeki bulgula
ra tamamen uymaktadır. (8) 

Karacigerindeki histopatolojik değişmeler en az olan ve ame
liyattan sonraki 48. saatte ı. hafta ve 2. haftada plasma kolestero -
lunda en düşük artma gösteren 5. köpekte , ameliyat sonrası3.haf
tadaki plasma kolesterol seviyesindeki düşüşte en azdır ( % 23 . ). 
Yine karacigerindeki Histopatolojik değişmeleri en mütebariz o
lan ve ameliyat sonrası 48. saatte , ı. haftada ve 2. haftada plas
ma kolesterol seviyesindeki düşüşte en yüksektir (% 44). Bu bize 
bilier obstrüksiyonlarda , plasmadaki kolesterol seviyesindeki de
ğişikliklerin , karacigerde husule gelen histopatalojik değişiklik -
lerle yakından ilgili olduğu kanısı uyandırmıştır. Fakat bunun es
ki mekanizmasının izahı çok daha geniş çalışmalara ihtiyaç gös -
termektedi r. 

Lecithin - Cholesterol acyltranspherase (LCAT)'in farele -
rin plasmasında bulunduğu ve bunun da akut bilier obstrüksiyon
lu fareterin serumunda yüksek seviyeyi bulduğu, bu anzimin plas
ma kolesterol esterlerinin artmasından sorumlu tutulabileceği (7) 
ileri sürülmüştür. Belki karacigerde husule gelen histopatalojikde
ğişikliklerde benzer anzimler husule getirip, plasma kolesterol 
seviyesindeki değişikliklere sebep olmaktadır. 

Hepatik ve ekstrahepatik orjinli Alkalen fosfataz safradan it
raf edilir. Bilier obstrüksiyonlarda bunun arta cağı normaldır. Ni
tekim eksbirimental çalışmalarda (9) bunu teyid etmektedir. Biz 
de bütün deney süresince alkalen fosfataz 'ın devamlı bir artma 
halinde olduğunu müşahade ettik. 

Safra yolları tıkanmalarında bilirubinin plasma artması, saf
ra kanaliküllerinin yırtılarak, bilirubinin perivasküler lenfatikler 
vasıtası ile kana geçmesinin neticesi olabiteceği gibi (LO), biliru -
binin kanaliküllerden karaciğer hücresi içersine girerek, sinizoid
ler içerisine regürjite olması, ters bir transport mekanizması ne
ticesi de olabHir (ll). Çalışmamızda bilirubini, 2.köpekte en yük-
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sek seviyede bulmuş olmamız kanalikülleri en geniş bulunan bu 
hayvanda, bilirubinin perivasküler lenfatikler vasıtası ile kanagecr 
miş olabileceğini teyid eden mahiyettedir. 

Kolesterol seviyesinde old~~ gibi, bilirubin seviyesinde de 
ameliyat sonrası 3. haftada önemli değişmeler görülmüştür. Bu da 
literatürdeki çalışmalara uymaktadır. (9) 

Sherlock'ta bilier obstrüksiyonların 3. haftasında bilirubin sevi 
yesinde flüktüasyonların meydana geleceğine işaret etmiştir (l2) · 
Bununda izahı güçtür . Belkide dokuların bu fazla bilirubini kendi
lerinde tutmaları ve barsak mukozalarının tutulan bu bilirubini 
lümene itrah ettiği akla gelebilir. Fakat bu yönde çok geniş araş
tırmalara ihtiyaç olduğu kanısındayız . 

Teşekkür : 
Karaciğer biopsilerini değerlendi ren patolog Dr . Sayın Talat 

Avşar'a, kanın bioşimik tetkiklerini yapan Sayın Muhterem Fenci 
ve CelıU Buger' e çok teşekkür ederim. 
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TABLO ı 

Pla.zmadaki PUl. tmadaki PlA.zmadaki PlA.zmadaki 
Deney Total Total Alkalen SGOT. tl. 

Kolesterol Bilirubin Fosfataz Hayvamnın 

Numarası % mg. % mg. K. A. Ünitesi 

ı 180 0,6 3 12 

ı 150 0,8 4 8 

3 210 0,9 6 lO 

4 190 0,8 5 15 

5 230 0,5 7 17 

Deney hayvanlarımn, ameliyat öncesi pla.zmalarındaki : kolesterol, bilirubin 
alkalen f9sfataz ve SGOT değerleri görülmektedir. 
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TABLO 2 

Plazmadaki Plazmadaki PlAzmadaki 
Deney Total Total Alkalen 
Hayvanının Kolesterol Bilirubin Fosfataz 
Numarası % mg. % mg. K. A. Ünitesi 

270 ı , 6 42 

2 340 2,8 58 
1 ....... 
en 
1 

3 290 ı, 9 45 

- 4 260 ı, 8 37 

5 280 ı, 7 38 

Deney hayvanlarının ameliyattan 48 saat sonra plazmalarındaki kolesterol 
bilirubin, alkalen fosfataz ve SGOT değerleri görülmektedir. 

PlAzmadaki 
SGOT. ü. 

45 

67 

38 

35 

32 



TABLO 3 

Plftzmadaki Plftzmadaki P lftzmadaki 

Deney Tota1 T ota l Allw ien 

Hayvanının Kolesterol Bilirubin Fosfataz 

Numarası %mg. %mg. K. A. Ünitesi 

ı ; 340 2, 1 150 

2 5iO 4,2 256 

3 330 2,6 248 

4 290 3,5 190 

5 320 3,4 170 

Deney hayvanlarının ameliyattan bir hafta sonra. . plAzmalarında kolest erol, 
biliiubin, a lkolen fosfataz ve SGOT değerleri görülmektedir. 

P lftzmadaki 
SGOT. ü. 

86 

ll5 

78 

82 

64 



TABLO 4 
P lazmadaki P lazmadaki 

Deney P lazmadaki Total Alkelen 

Hayvanının Total Kolesterol Bilirubin Fosfataz 

Numarası %mg. %mg. K. A. Ünitesi 

483 3,2 250 

2 676 7' ı 516 

-------------------

3 440 4,8 215 

4 421 5,2 220 

5 470 4,9 356 

· Deney hayvanlarının ameliyattan iki hafta sonra plfizmalarındaki Kolesterol, 
bi lirubin, a lkelen fosfataz ve SGOT değerleri görülmektedir. 

P lazmadaki 
Sgot. ü . 

-

98 

128 

92 

95 

87 



TABLO 5 

Pl§.zmadaki Plazmadaki Plazmadaki 
Deney 
Hayvanının 

Numarası 

Total Total Alkolen Plazmadaki 
Kolesterol Bilirubin Fosfataz SGOT. ü. 
% mg. % mg. K.A. ünitesi · 

310 2,9 310 

2 376 6,6 620 

3 306 4,1 340 

4 310 5, ı 380 

5 360 3,2 385 

Deney hayvanlarının ameliyattan üç hafta sonra plAzmalarındaki 
kolesterol, bilirubin, alkalen fosfataz ve SGOT değerleri görülmektedir. 

138 

198 

116 

125 
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