Ulusal Cerrahi Dergisi, Ocak 1999
Volum 15, Sayil, Sayfa 38-43

Kolonoskopi Oncesi Barsak Hazirlik
Yontemlerinin Kan Kimyasi ve Kolon
Mukozasi Uzerine Etkileri

THE EFFECTS OF PRECOLONOSCOPIC BOWEL PREPARATION
TECHNIQUES ON THE HEMATOLOGICAL PARAMETERS AND
COLONIC MUCOZAL STRUCTURES

Dr.Ali COSKUN, Dr.Ali UZUNKOY*, Dr.Omer Faruk AKINCI*, Dr. Oktay ASLAN**,
Dr.Muharrem BITIREN***, Dr, Abdurrahim KOCQYIGIT***+

Harran Universitesi Tip Fakultesi, Arastirma ve Uygulama Hastanesi, (*) Genel Cerrahi,
(**) Farmakoloji, (**#) Patoloji, (****) Biyokimya ABD, SANLIURFA

&zET

Amag: Bu deneysel calisma, kolonoskopi éncesi barsak hazirlik yéntemilerinin, kolona ait icerigi
tfemizieme etkinligi, kan kimyasi ve kolon mukozas Uzerine etkilerini arastirmak amaciyla planlandi.
Durum Degerlendirmesi: ideal bir barsak hazirlik yéntemi kolona ait kath materyalin tamamini, sivi
materyalinise cogunlugunu uzcklastirmalidir, Histopatolojik diizeyde barsak mukozas: Uzerine olumsuz
etkiolusturmamalive uygulama fezla zaman almameilidir. Yéntem ayrica, biyokimyasal parametreler
Uzerinde édnemii dengesiziiklere yol agcmamalidir. Bitin bu sartlan saglayan bir barsak hazirlik yontemi
hendz geligtirlememistir.

Yéntem: Otuzbes adet Wistar Albino rat (180-230 gn) yediserli bes gruba ayrildi. Birinci grup kontrol
grubu olarak belirlendi. Barsck temizlikleri; ikinci grupta mannitol, Ucuncl grupta sennosid, dérddnet
grupta polietilen glikol (PEG) ve besinci grupta PEG + sennosid ile yapild Tum ratlerdan, islemden
hemen énce ve islemden 6 saat sonra kan érnekleri alinarak, Na, K, Ca, Gre, kreatinin, ALT, AST, kan
sekeri, hematokrit ve serum osmolalitesi dlcdldl. Daha sonra eter anestezisi altinda sakrifiye edilen
raflann kolon icerikler viziel olarak degerlendirilip, histopatolojikinceleme i¢in kolon duvanndan tam
kat doku érnekleri alindi, Kullanilan solusyonlarnn kolon mukozasl Gzerine olan histopatolojik etkileri igik
mikroskobu altinda incelend, Sonuglar Kruskal-Wallis tek yonld varyans analizl ve Mann-Whitney U
testi kullanilarak degerlendirildi.

Cikanmiar: Kolon mukozasi tizerine en ¢z olumsuz etkiyle, kan kimyasal degerlerinde ciddi dengesizlik
olusturmayan en etkin kolon temizligi, PEG ve PEG + sennosid guruplannda elde edildi.

Sonug: PEG'(in sennosidle kombinasyonu, pratikte kullanilan sivi hacmini yarydindirdiginden, PEG’e
benzer etkinlikte ve daha konforlu bir barsak hazirlik yéntemi olarak goranmektedir,

Anahtar kelimeler: Kolonoskopi, barsak temizligi, polietilen glikol, sernosid, mannitol
SUMMARY

The effects of precolonoscopic large bowel preparation methods on the hematological parameters,
colonic mucosal structures and cleansing ability were investigated in this experimental study. Thirty-
five Wistar Albino rats (200-230gr) were divided info five groups. The first group was control. In the
secondgroup mannitol, in the third group sennosid, inthe fourth group polyethylene glycol(PEG) and
in the fifth group PEG+sennoside were given for the mechanical bowel preparation. Blood samples
were taken just before and six hours afterthe procedure. Na. K, calcium, ureq, creatinin, glucosemia,
hematocrite, ALT, AST and serum osmolality were measured. Sacrificial colonie lumen content and
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wall samples were evaluated. Kruskal-Walllis and Mann-Whitney U tests were used for comparing the
results, The best results were obtained with PEG and PEG+sen noside group. Inthe clinical practice the
last group had an advantage of using 50% lower fluld volume than only PEG group

Keywords: Colonoscopy. bowel cleansing, poly

ethylene glycol, sennosid, mannifol

Hastalara, kolonoskopik incelemeyle dogru
tani koyabilmenin onde gelen sartlarindan biri
de, iyi yapiimig bir kolon temizligidir. Yetersiz
wolon hazirligiileyapilan kolonoskopikinceleme
tarsal yanilgilara yol acabilir, ya da kolon
remiz!iginintekranmgerektirir(U.KoIon hazirh-
ginin tekrar ise hasta icin ek bir sikinti, saglik
ekibi icinse isgiicli ve zaman kaybr demektir.

ideal bir barsak hazirlik yontemi kolona ait
lati materyalin tamamini, sivi materyalin ise
cogunlugunu uzaklastirmahdir. Histopatolojik
diizeyde barsak mukozas tizerine olumsuz etki
olusturmamali, ayni zamanda uygulama fazla
,aman almamalidir. Ayrica, bulanti, kusma, karin
agnist ve gigkinlik gibi yan etkileri az olmali ve
bivokimyasal parametreler izerinde énemli
dengesizliklere yol agmamalidir (2). Butin bu
sartlan saglayan birbarsak hazirlik yontemi hentiz
gelistirilememistir. Bu konudaki calismalar
devam etmekte olup, bu amagla cesitli protokoller
lenenmekte ve énerilmektedir.

Yurdumuzda yapilan calismalarda, ozmotik
etkili mannitol ve laksatif-ptirgatif uygulamalara
iklikla rastlanirken, yurtdigi kaynaklar kolon
lavaj yontemlerinden polietilen glikol (PEG)
iizerinde yogunlasmaktadir.

Calismamizda, kolonoskopi oncesi sik
uygulanan bazi barsak hazirlik yontemlerini
ullanarak, kolon mukozasina en az olumsuz
etkiyle, kan kimyasinda ciddi dengesizlik
olusturmayan temizligin elde edildigi yontemi
saptamaya calistik.

GEREC VE YONTEM

Calisma, kolonoskopi éncesi barsak hazirlik
yontemlerinin, kolona ait igerigi temizleme
etkinligi, kan kimyasi ve kolonmukozasi tizerine
etkilerini arastirmak amaciyla planlandi ve
hastanemizin Deneysel Arastirma Laboratu-
var'nda gerceklestirildi. Test grubutiim ratlarda,
islemden 24 saat énce, kati gida ile beslenme
kesildi, Otuzbes adet Wistar Albino rat 210 gr
(180-230) iizerinde gerceklestirilen calismada,
ratlar yediserli bes gruba ayrldi.

1. Kontrol grubu (K): Normal beslenmelerine
devam edilip,icme suyu olarak serum fizyolojik,

2. Mannitol grubu (M): Islem oncesi aksam, %20
mannitol solisyonundan {(Mannitol % 20,Eczaci-
basi) her rata 25ml/kg,

3. Polietilen glikol grubu (PEG): islem oncesi
aksam, PEG (GoLYTELY, Braintree Lab.)
soliisyonundan her rata 200ml/kg,

4. Sennosid grubu(S) : Islem oncesi aksam,
ssennosid A + B kalsiyum” (X-M soltisyon, Tamag)’
dan her rata 15ml/kg,

5.PEG + S grubu: islem oncesi aksam, “sennosid
A+B kalsiyum”dan her rata 7.5ml/kg ve
dahasonra PEG’den her rata 100ml/kg gavaj
yoluyla verildi (3).

Tiim ratlardan islemden hemen 6nce kuyruk
veninden veislemden alti saatsonraintra kardiyak
1ml heparinize kan érnekleri alindi. Orneklerde
sodyum, potasyum, kalsiyum, kan sekeri, dre,
kreatinin, AST, ALT ve hematokrit degerleri
incelendi. Serum osmolaliteleri hesaplanarak
degerlendirildi.

Yontemlerin kolon temizleme etkinligini
degerlendirebilmek icin, ratlar eter anestezisi
altinda sakrifiye edildi. Kolonlar ileogekal
birleske ve pelvis tabani hizasindan baglanip
cikartilarak acildi. Temizlik, artik kat ve sivi-
mukus materyal bakimindan; higyok =0, ok az
~1, bir alanda belirgin =2, iki alanda belirgin
=3, bircok alanda var =4, tim alanlardavar =5
puan olarak degerlendirildi (Tablo 1).

Calismamizdaki barsak hazirlik yontemlerinin
kolon mukozasi Uzerine etkilerini arastirmak
icin ise, inen kolondan 1 cm doku ornekleri al-
nip, formolde tesbitedildi. Preparatlar hematok-
silen eozinile boyanarak igik mikroskobu altinda
incelendi. Mikroskopik degerlendirmeler; mukus
miktarindaazalma, epitel hiicrelerinde dékiilme,
mukoza-submukozada hiperemi, mukoza-sub-
mukozada perivaskiler iltihabi hiicre infil-
tirasyonu ve goblet hiicre miktarinda azalma
kriterlerine gore yapildi. Buna gore sonuglar
semikantitatif olarak; 0: yok, +: hafif, + +: orta,
+ + +: siddetli seklinde degerlendirildi. [statistige
uygulayabilmek icin mikroskopik degerlendirme
kriterlerine gére yapilan semikantitatif degerler-
den her pozitif bulgu 1 puan olarak islem gordu
(Tablo 2).

Gruplar arasindaki farklan degerlendirebil-
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TABLO 1: GRUPLARA GORE BiYOKIMYASAL PARAMETRELERDE VE KOLON TEMIZLi¢:iNDE
GOZLENEN DEGISIKLIKLERIN ISTATISTiKSEL KARSILASTIRILMASI (P <0.05= 1)

Gruplar Biyokimyasal parametreler KT
K Na osm htc glu kre Ca alt ast

K-M + + + + -
K-S + + + = 5
K-PEG s L - 2 -
K-PEG +§ - = - - =
PEG +S5-M + + + + +
PEG +S-S - + + - -
PEG+S-PEG  + - - = -

+ - - + + +
o - + - + +
- - - - + +
- - - - + +
+ = - + + +
- - - - + +
= - = - + -

KT: Kolon temizligi

mek igin, SPSS programinda Kruskal-Wallis tek
- Y6nli varyans analizi ve gruplarin ikilj
karsilastirmalarinda ise Mann Witney U testi
kullanllrp,p<0.05anlaml|olarakdegerlendirildi.

BULGULAR

Elde ettigimiz sonuclar G¢ baslik altinda
irdelend;.

Biyokimyasal parametrelere etkileri: islem
sonrasi gruplar aras biyokimyasal parametre
farkhliklari, Kruskal Wallis testinegére anlam|iy-
di. Mann Whitney U testinde ise, kontrol

TABLO 2: GRUPLARA GORE KOLON
MUKOZASI UZERINDE GOZLENEN
MIKROSKOPIK DEGIiSIKLIKLERIN
GOZLENME SIKLIG]

t+ ++4+ Tpl

K 35 0 0 0 0

M 2 10 16 7 63
S 7 13 13 2 45
PEC 7 19 9 0 37
PEG+S 8 20 7 0 34

PEG +S-M, PEG + 55 (<0.05)
PEG +S-PEG (p> 0.05)

B
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degerlerine gire M grubunda kalsiyum, glikoz
ve kreatinin disindaki Parametreler arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamhyd.. S grubuna ait
degerlerden potasyum, kalsiyum, sodyum, osmo-
lalite ve AST degerleri istatistikse| anlam tasiyor-
du. Kontrol degerleriyle karsilagtinildiginda PEG
vePEG +§ gruplarinda, AST disindaki parametre-
ler istatistiksel anlam tasimiyordu. Biyokimyasal
parametrelerde, PEG + § grubundakontro| grubu-
na enyakinsonuglarelde edild;. Bunedenleikil
karsilastirmalar PEG +S ile diger test gruplar
arasinda yapildi (Tablo 1). m grubunun PEG +§
grubuyla karsilastirilmasinda kalsiyum ve kreati-
nin haricinde tiim parametrelerde istatistikse|
anlamda fark vard). § grubunda ise sodyum, os-
molalite ve AST disinda anlaml) fark yoktu. PEG
grubunda ise Potasyum ve AST disinda anlaml
farklilik yoktu.

Kolon temizligine etkileri- Temizlikte de en
iyisonuclar PEG + Sgrubundaelde edildi. Ancak
PEC ile PEG +5 gruplarr arasindaki fark anlaml;
degildi. PEG +S ile test gruplarinin mannitol ve
sennosid kullanilan gruplar arasindaki fark
anlamliydi (Tablo 2).

Kolon mukozasi iizerine etkileri: Mukoza
Uzerineenfazlayan etkilerin goruldigi M gruby-
na ait mikroskobik kolon orneklerinde, ylzeyel
mukusta azalma, epitel deskuamasyonu, mono-
nikleer hUcreinfiltrasyonuvegoblethdcrelerr’nde
azalmada belirgin degisiklikler mevcutty (Resim
1).S grubunda hafif ve ortg dereceli degisiklik
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bulgular sik gozlenirken, PEG’li gruplarda hafif
deereceli degisiklik bulgularina dahasik rastlandi
(Resim 2). Tum test gruplarinin, mikroskopik
degerlendirme kriterleri agisindan, kontrol
grubuna gore, kolon mukozasi tizerine olumsuz
otkileri mevcuttu. Gruplararasiikili kargilastirma-
larda, PEG+S grubu ile mannitol ve sennosid
kullanilan gruplar arasinda istatistiksel anlamda
fark varken, PEG’li gruplar arasinda anlamli fark
yOk’[u.

TARTISMA

Kolon verektum hastaliklarinin erkentanisin-
da ve bir kisminin tedavisinde kolonoskopik
incelemeler yeni bir donem baslatmustir (4). Bu
islemlerin etkin olarak yapilabilmesi ise ancak
ivi bir kolon temizligi ile mimkundtr (5). Bu
amacla kolon hazirliginda; lavman, elemental
divet, laksatif-purgatifler, stimilan ilaglar ve
barsak lavajiniiceren cesitli protokoller kullanil-
maktadir. Rektosigmoid balgede hizlibir gerilme
ve ardindan kisa siirede desarjla sonuglanan
lavman, en eski, fakat en az etkin yontemdir (6).
Flemental diyet, hastalarin, incebarsaklarindan
tamamen emilen tzel soliisyonlarlabeslenerek,
kolonlarin hazirlanmasi islemidir. Genellikle 5-
6 giinden fazla zaman alir ve yeterli temizlik
saglayamaz (7). Laksatif-pirgatifler kolon
hazirhginda etkin yéntemler olmakla birlikte, ivi
bir temizlik icin iki glinden fazla uygulanmalari

Resim 1: Kolon mukozasi Uzerinde belirgin
degisiklik olusturan mannitol gruba Grnek.
Yizeyel epitelde ileri derecede deskuamasyon,
mukoza ve miskiilaris mukozay tahrip eden
mnh infiltrasyonu, bozulmus gudde yapilariyla
birlikte goblet hiicrelerinde azalma (HEx40)
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gerekir (6). Iyi bir kolon temizligi, lavman, el-
emental diyet ve laksatif-pirgatiflerin birlikte
kullanimlariylamtimkiinolabilir. Butip konvansi-
yvonel uygulamalarise, 3 giinden fazla hastanede
kalma zorunlulugu, elektrolit dengesizlikleri ve
dehidratasyon olusturma gibibazi olumsuzlukla-
ra sahiptir (8).

Daha kisa stireli ve etkin kolon hazirligr icin
ise, barsak lavaj yontemleri veya bunlarin diger
vontemlerle kombinasyonlan kullanilmaktadir
(9). Lavaj yontemleri, kolonoskopi éncesi barsak
hazirhgi icin en genis kabul ve uygulama alan
bulanyontemlerdir. Hewittve arkadaslari tarafin-
dan 1973 yilinda gelistirilen islem, nazogastrik
sonda ile, kisa siirede, barsaklara absorbsivon
kapasitesinin tizerinde sivi verilerek, ishal baslatl-
masi esasina dayanir(10). Uygulama anal kanal-
dan temiz mayi gelene kadar devam ettirilir.
Izotonik soliisyonlarla bu islemin yapilabilmesi
icin, ortalama 10 litre veya daha fazlasivi uygula-
mak gerekir (11). Buise, ciddisivi yiklenmesive
biyokimyasal parametre degisikliklerine yol acar
(12). Davis 1980°de, sivi-elektrolitdegisimindeki
olumsuzlukiari gidermek icin, PEG ile yapilan
kolon lavaj yontemini tarimlamistir (13). Alter-
natif diger bir uygulama ise 1977'de Brian tara-
findankolon temizliginde kullanilan mannitoldtr
(14). Mannitoliin % 5°lik soltisyonu, izotonik etkili
olup, diare baslatabilmesi icin 4 litreden fazla
kullaniimasi gerekir (15).

Calismamizda mannitol grubuyla, kontrol

Resim 2: Kolon mukozasiiizerinde hafif degisiklik
olusturan PEG grubuna érnek. Yizeyel epitelde
hafif derecede deskuamasyon ve stromada mnh
infiltrasyonu, goblet hiicreleri normal yapidadir
(HEx20)

41




Coskun A, ve Arkadaslan

grubu arasinda, kreatinin, kalsiyum ve glukoz
disindaki parametrelerde istatiksel olarak anlaml)
fark vardi. Sodyum, hemotokrit ve 0ZMomo-
lalitedeki artis, Gilmore’un da belirttigi gibi,
mannitoliin konsantrasyon artisinaparalel olarak
gelisen voliim kaybiyla aciklanabilir (16). Kreati-
nin normalken, tredeki artis kisa siirede gercek-
lesen bu sivi kaybinin bagka bir gostergesidir.
Kardiyovaskiiler sistem problemi olan yasli has-
talarigin, bu sivikaybi, volim viklenmesi kadar
tehlikeli olabilir. Mannitol kullanilmasiyla gelisen
bu degisiklikler, 6zel hazirlanmis ek parenteral
uygulamalar gerektirebilmektedir (17).

“Sennosid A-B kalsiyum” uyguladigimiz
grupta, kontrol grubuna gére potasyumdaaniami
disme ve kalsiyumda anlamly yikselme mevcut-
tu. Kalsiyum yiksekligi muhtemelen sollsyonun
kalsiyum tuzu;‘ekllnclekullammmclankaynakia~
nirken, potasyum diisikl gt sennosid uygulama-
larinin beklenen birsonucudur. Sodyumve osmo-
lalitedeki artis kaybedilenSN|yasekonclei'geli§en
bir tablodur.

Klinik calismalarda PEG uygulamasindan
sonrakan kalsiyumunda disme gozlendigi, ama
bununklinik tabloya yansimadigi bildirilmektedir
(18,19). Bizim calismamizda, PEG'l gruplarda
olusan kalsiyum diistikligii, kontrol grubuna
gore istatiksel olarak anlaml degildi.

Biyokimyasal parametre degerleri kontrol
grubunaenyakinolan PEG + Sgrubuydu. PEG +5
ifemannf'to!kullamlangruplarm karsilastirmasin-
dan elde edilen sonuclar, kontrol ile mannitol
gruplarinim kargllagumasonuglarmagokyakmdl.
Bu nedenle test gruplari arasindaki ikili karsilas-
tirmalarda PEG + S grubu esas alind.. Sennosid
grubuyla karsilastirilmasinda, sodyum, ozmola-
lite ve AST'de anlamli fark mevcuttu. PEG+Sile
PEG gruplaninin karsilastiriimasinda potasyum
ve AST diginda anlamli fark yoktu. Mannitol
grubu harig mitokondri kaynakli ALT'de anlaml
fark olmamasi, kullanilan solUsyonlarin karaciger
tzerineolan olumsuz etkilerinin daha azoldugu-
nun bir gostergesidir. Kontrol grubuna gore, test
gruplarinin timinde sitoplazma kaynakli AST
yukselirken, mannitol grubunda buna mitokondri
kaynakli ALT yiiksekligi de eklenmistir, Test
gruplarnindaki enzim yuksekligive bunun manni-
tol grubunda daha belirgin olmasinin nedeni
anlagilamadr. Budurum, solusyonlarin karaciger-
deki metabolizmalari sirasinda olusturduklar
etkiye bagl olabilir. Dozlarin yariya indirildigi
PEG+S grubunda, ALT'de belirgin degisiklik
olmamasi da bunu dustindirmektedir.
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Gruplar, kolon temizleyici etkinlikleri agisin-
dan karsilastinldiginda, PEG[j gruplarla diger
test gruplari arasinda istatiksel olarak anlaml,
fark mevcuttu. Klinik calismalarda da PEG ve
sennosid’inyariyaindirilmis dozlarinin uygulan-
digr protokollerde %90'a varan oranda etkin
temizlik saglanmistir (20). By “Sennosid A-B
kalsiyum”un hidroliziyle aciga cikan antraki-
non‘un etkisiyleengellenmi§suabsorbsiyonu ve
artan peristaltizm ortaminda, etkin temiz|ik icin
PEC’in daha az hacimlerde de veterli olabilece-
gindendir(21). Lida vearkadaglari standart 4 litre
PEGile2 litre PEG +§ kombinasyonuny karsilas-
tirmislar ve esdeger etkinlikte oldugunu gérmiis-
!erdir(22).Ayrlcakombinekul!anlmda uygulanan
sivi-hacmi yariya indiginden, hasta tarafindan
alinmasi da kolaylasmaktadr.

Hazirhik yontemlerinin, kolon mukozas lzeri-
ne olan etkileri agisindan, PEG’li gruplarla diger
test gruplar arasinda anlaml fark vard;. Test
gruplarindan mannitol grubunda yuzeyel mukus-
da azalma, epitel hiicrelerinde deskuamasyon
ve perivaskiler iltihabi hiicre infiltrasyonunda
belirgin bir artis dikkati cekiyordu. Ayrica
muskiilermukoza yapisinda da veryerdejeneras-
yonlara rastlandi. Sennosid grubunda hafif ve
ortaderecede degisikliklere daha stk rastlanirken,
PEG'li gruplarda hafifderecededegigiklikbulgu-
lar yogunluk gostermekteydi.

Mannitol, biyokimyasal parametreler (izerin-
de ciddi degisikliklere yol agmaktadir. Test
gruplari icerisinde, kolon mukozas, Uzerine en
onemliyan etkilere de by gruptarastlandi. Ayrica
kolon icin patlayic konsantrasyona ulasan
hidrojen gazi olusumuna yol actigindan, koterle
birlikte tedavi amach kullamimi da risk tagir.
Butlinbuolumsuzluklar nedeniyle, mannitoliin
kolon hazirlik yéntemlerinde kullanimi uygun
degildir (23,24).

Sennosid, tek bagina kan kimyasinda ciddi
degisikliklere sebep olmasa da, kolon temizleyici
etkinligi diger uygulamalara gore oldukca
distiktiir.

PEG ve PEG +S gruplar birbirine en yakin
sonuglara sahip gruplardir. Klinik uygulamada,
tek basina PEG kullaniminda, alinmas gereken
sivinin fazlaligr uygulama zorlugu olusturmak-
tachr (18,25). Yariya indirilmis dozlarda PEG ile
sennosid kombinasyonu, etkinlikte azalma
olmadan, uygulama kolayligi olusturmaktadir.

Sonug olarak, standart PEG ve PEG +S ile
kolonoskopi 6ncesi, kan kimyasi ve kolon
mukozasi tizerine en az zararla etkin bir kolon
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temizligi saglanabilir. Ancak ozellikle klinik
kullanimda, standart PEG’in volim fazlaligindan
yakinan hastalaricin, PEG + Skombinasyonunun,
daha iyi ve daha konforlu bir kolon hazirlik
yontemi oldugu soylenebilir.
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