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Results: In all groups, there was a statistical significance among the values before the operation (p=0.000).
In the group treated with ammonium, pH value changed [rom average 7.42 to 7.25, HCO; trom average 25.06
mmol/l to 16.88 mmol/l, base cxcess (BE) from 0.97 mmol/ to —8.68 mmol/, Cl from 116 mmol/1 to 127 mmol/]
(p=0.000), In this group, it was observed that the severity of metabolic acidosis increased by the time in all cases

(p=0.000).

Conclusion: This study contirms the effect of NH; on the pathogenesis of  hyperchloremic metabolic

acidosis in ureterosigmoidostomy.

GIRIS

19.vv. sonunda ilk diversivon uvgulamala-
nindan beri diversivon sonrast metabolik kompli-
kasyonlanin o6zellikle hiperkloremik metabolik
asidozisin bir sorun oldugu bilinmektedir. Hiper-
kloremik metabolik asidozis ilk kez 1950 vilinda
bilateral iireterosigmoidostomi sonrast bildirildi'.
ilk iirctcrosigmoidostomi uygulanan serilerde
hastalarin  %80°inde  hiperkloremik metabolik
asidozisin gelismesi ve pvelonefrit ile énemli 6-
liimciil tchdit olusturmasi 1950 lerde inkontinan
diversivonlara yonelimi arturnusur. Ileal kondu-
itte daha diisiik clektrolit bozuklugunun gériilme-
si_hiperkloremik metabolik asidozis'e olan dik-
katin azalmasma ncden olmustur-.

Gegen dekad da. Hinman'mn detiibiilerizas-
von kavramum ortava atmasindan sonra daha
zivade kolon ve ilcal scgmentler kullanilarak
viiksck kapasiteli. diigiik basing saglamak ama-
civla daha genis rezervuarlar olusturulmaya bas-
lannustir’. Yapilan bityiik rezervuarlarda idrara
maru. kalan artmus barszk yiizey alam ve idrann
rezervuarda kalig siiresiyle orantili olarak posto-
peratuar dénemde. dnemli bir metabolik kompli-
kasyon olarak hiperkloremik metabolik asidozis
veniden onem kazanmig ve bu sendromun pato-
fizyolojisi ile ilgili galismalar arttnlnustr. Son
villarda Koch ve ark’.nin ¢ahsmalarinda asidoz
patogenczinde esas nedenin idrardaki amonyu-
mun reabsorbsivonu oldugu vurgulanmis. bikar-
bonat sckresyonunun da ikincil derccede nemli
oldugu one siriilmiigtir' ™

Kanathlar dogal irctcrosigmoidostomi var-
vanu olarak nitelevebilecegimiz iireterointestinal
bilesime sahiptirler ve piirin mctabolizmasimn
son iiriinii iirik asittir *7. Idrar bilesimleri amon-
yum icermemcktedir'”. Bu ¢alismada irointesti-
nal diversivonda hiperkloremik metabolik asidoz
patogenczinde amonyum ctkinligini degerlendir-
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mek amacivla; kanathlarda kloakal mesafeye
amonvum vererck hiperkloremik metabolik asi-
dov ile amonvum iliskisini irdcledik.

GEREC VE YONTEM

Cahsmada Brolier tipi (gallus domesticus),
ortalama agirhg 1840+£30 g olan toplam 55 adet
tavuk kullamldi. Kan gazi i¢in artervel kan: sol
aksiller ¢izgive 2 cm uzaklikta sol 2. interkostal
mesafeden, énceden 1000 inite/ml’lik hepaninie
vikanan 5 cc lik enjektor ile girilerek sol kalpten
2 ml olarak alindi. Cahgma grubunda 14 olguda
islem oncesi artervel kan gazi 6megi alindiktan
sonra (.5 mg pirilocine ile anal bolgeve lokal
anestezi uvgulandi. Daha sonra 100 mg NH,CI
+10 ml S.F. kansimi 50 cc’lik kalin uglu enjekiér
ile kloakal mesafeyve verildikten sonra 2/0 siitiir
ile aniis purse string tarzinda kapauldi. islem
sonrast anal kagak. abdominal basi ile kontrol
edildi. 3 avn kontrol gurubu olusturuldu (Tablo
1.

Kloakal injeksivon
Grup| Sayr | NHACL | oy ot | Siveiir

100mg
1 14 + + +
2 13 - + +
3 13 - - +
4 12 - - -

Tablo 1. Bulgular

Birinci kontrol gurubunda serum fizyoloji-
gin kan gaz1 parametreleri iizerindeki etkisini
degerlendirmek amaciyla 13 olguda anal mesafc-
ve amonvum kloriir verilmeksizin sadece 10 ml
scrum fizvolojik verildikten sonra aniis lokal a-
nestezi sonrasi siitiirle kapauld:. Ikinci kontrol
gurubunda aniisii siitirle kapatmanin kan gazi
paramctreleri iizerindeki ctkisini degerlendirmek



HIPERKLOREMIK ASiDOZDA AMONYUMUN ETKISi

amaciyla 13 olguda kloakal araliga hi¢cbir madde
verilmeden sadece anis siitiirle kapatildi. Ugiincii
kontrol gurubunda ise 12 olguda belli araliklarla
kan almamn (stres paterni) kan gaz1 parametrele-
ri iizerindeki etkisini degerlendirmek amaciyla
hig bir islem yapmaksizin aymi araliklarla sadece
kan alindi. Tiim olgularda islem &ncesi (0. Saat)
islem sonras: 3. saat. 24. saat ve 48. saat’larda
kan gazi ve klor 6lgiimii igin kan 6mekleri alindi.
islem 6ncesi kan gaz analizinde HCO; 16 mmol
/I' nin alunda. BE -3 ve iizerinde olan olgular
asidoz Ichine degerlendirilerek ¢alisma disi kabul
edildi. Tiim denekler avm besin maddesi ile aym
ortamda yasatildilar. istatistiksel calismada grup-
lar aras1 degerlendirmede tekrarh Glgiimler var-
vans analizi vapildi. ikili kiyaslamalarda Tukey-
HSD test ve her bir parametrenin zamanla degisi-
mini degerlendirmede ise paired t test kullanilda.
Kan gaz élciimleri Cibacorning 288 cihazi ile
vapildr.

BULGULAR

Tiim gruplarda kan gaz1 parametrelcrinden
pH. HCO;. BE ve Cl degerleri incelendi. Tekrarh
Olgiimler varvans analizinde islem oncesi deger-
ler (0.saat) tiim gruplarda homojendi (p=0.000).

Uygulama oncesi (0.saat). pH ortalama 741+
0.46. HCO; ortalama 25.05t+ 3.41 mmol/l. BE
ortalama 0.96 + 3.4 mmol/l. Cl ortalama 116.5+
2.71 mmol/l olarak saptandi. Caligma gurubunda,
islem oncesi pH ortalama 7.42°den 48.saat
sonunda 7.25’¢. HCO; 25.06 mmol/l'den 16.88
mmol/'ve. BE 0.97 mmol/l'den -8.68 mmol/l’
ve, Cl 116 mmol’den 127 mmol’ye degisim gos-
terdi ( p=0.000). Gruplar arasi parametrelerin iki-
li kivaslamasinda pH degisimleri .grupta 3. 24
ve 48.saat Slgiimlerinde azaldi (p=0.000) (Tablo
2. Grafik 1. HCO; degerleri gruplar arasinda
crken donemde degismezken (p=0.109). 24 v¢
48.saal Olgiimlerinde ¢alisma gurubunda diger
gruplardan farkli olarak belirgin derecede azaldi
(p= 0.000) (Tablo 3. Grafik 2). islem sonrasi tim
Slgiimlerde ¢alisma gurubunda BE azaldi (p=
0.000) (Tablo 4, Grafik 3). Cl. 48. saat él¢iimler-
de ¢alisma gurubunda artis gézlendi (p=0.000)
(Tablo 3. Grafik 4). Calisma gurubunda tim ol-
gularda hiperkloremik metabolik asidoz gelisti
ve zamanla hiperkloremik metabolik asidoz sid-
detinin artist arasinda korclasyon saptandi (p=
0.000). 3 olgu islem oncesi kan alma sirasinda
hemotaraks nedenivle. ¢alisma gurubunda da er-
ken donemde (ilk 24 saat). 4 olgu asidoz ncde-
niyie kaybedildi.

Group 0.h 3.h 24.h 48.h »
avr+SD avr:SD avrSD avrSD
I 7.4240.08 7.36:0.07 7.33+0.09 7.25+0,08 0.006
i1 7.42+0,10 7.434£0.05 7.42+0.10 7.360.07 0.360
11} 7414004 7.4440.02 7.44+£0.04 7.4040.02 0.174
v 7.40+0.05 7.4140.04 7.4240.04 7.43x0,05 0516
p 0915 0,002 0.009 0.000
Tablo 2. Olgular arasinda pH/zaman degisim tablosu
Group 0.h 3.h 24.h 48.h p
avrsSD avr+SD avr+SD avriSD
1 25.06+3 .4 21,8725 19.46+3.9 16,88+£2.3 0.002
11 245743, 1 24.3343.0 24.06+4.0 24.38+1.7 0.463
11 24.11£2.0 24.21+2.7 25.35¢1.7 25.58+1.8 0.967
v 24.81+2.2 2438+2.2 [ 2438426 25.10+£3 .4 0.894
p’ 0.870 0.109 0,000 0,000

Tablo3. Olgular arasinda HCO3/zaman degigim tablosu
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Group 0. h' .!.hh 24.h 48.h p
avr:SD avr:SD avrSD avrsSD
| 1 0.97+22 -2 80+2.0 -0.22423 -8.68+2.7 0.004
|' T 0.03=1.1 0.76+3.5 0.52+1.4 -2.53+1.7 0.390
' i 0.27+2.1 0.81£2.9 0.10£2 8 23319 0.232
v 0.07+£1.3 1.12+1.4 19426 1.32+3.3 0.849
p’ 0.830 0.003 0.000 0.000
Tablod. Olgular arasmda BE zanman degigim tablosu
Growp 0.h 3.h 24.h 48.h p
avr:SD avr:SD avrxSD avrSDh
1 116.50+£2.7 118.08+3.2 125.04+5.6 127.6343.8 0.008
1 116.92+3 2 118.83+3.7 11933431 121.00£3.1 0.070
[11] 117.45£2. 4 118.64+£2.33 118.50+22 121.67+2.1 0.0060
v 117.30+2 4 8. 10£2.6 1192024 0 117.90+£39 (0.548
p’ 0.870 0.940 0.020 0.000
TabloS, Olgular arasimda Cl zaman degigim tablosu
TS50
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Grafik 1. Olgular arasinda pH. zaman degiyim graliz
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Grafik 2. Olgular arasinda HCO3'zaman degigim graligi
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Grafik 3. Olgular arasinda BE/zaman de@igim graligi

130,00 4
128,00
126,00
124.00
122,00 4

120,00 4

Chimmout

118,00 4
116,00 4
114,00 4
112,00 4

——

——ll
—a- Il
-e- v

110,00

zaman (saat)

Grafik 4. Olgular arasinda Cl:zaman degigim graligt
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TARTISMA

ilk irointestinal diversivon olarak iiretero-
sigmoidostomi Simon tarafindan 1852 vilinda
uygulandiktan sonra''. postoperatuar donemde
hasta morbidite ve mortalitesini dnemli dlciide
ctkileyen basta hiperkloremik metabolik asidos
olmak iizere gesitli metabolik komplikasvonlar
hep sorun olmustur. Urelerosigmoidostomi son-
rast hiperkloremik metabolik asidor komplikas-
vonu ilk kez Ferris ve ark. tarafindan 1950 vilin-
da tanimlandikian sonra bu sendromun patofiz-
volojisi ile ilgili ¢alismalar vogunlasuriinusur'.
ilk galismalarda asidoz ctyolojisinde csas neden
iiriner klor'un kolon tarafindan absorbsivonu
olarak kabul edilmis ve tedavide tuz kisitlamast
oncrilmistir'™. Daha sonralan vapilan ¢ahsmalar-
da. pvclonefrit ataklan sonucu olusan renal
tiibiiler hasarin renal  asidifikasvon  defekline
ncden  olarak  asidozu  aleviendirdigi  kabul
edildi'’. Ancak 1932°de Bovee ve ark. ilk kez
asidoz patogenczinde intestinal mukoza tarafin-
dan drincr amonyum klor absorbsivonunun esas
ncden  olduguna  dikkatleri  gekmislerdir' "
1950 lerde hiperkloremik metabolik asidoz. clek-
trolit bozuklugu. pyvclonefrit ve renal vetmezlik
gibi dliimciil komplikasyvonlar nedenivle iirctero-
sigmoidostomiden uzaklasilmis ve inkontinan
diversiyonlara vonelim artmugtir. fleal konduitte
daha ar oranda asidos ve clektrolit bozuklugunun
gozlenmesi asidoz ctyolojisi ile ilgili ¢cahgmala-
rin duraksamasina neden olmustur

Son dekadda Hinman in detiibiilcrize barsak
scgmentlerinin yiiksck kapasiteli. diisiik basingh
rezenvuar olusturmadaki dnemini vurgulamasin-
dan sonra daha genis kontinan rezervuarlar
olusturulmaya baslanmms ve postoperatuar do-
necmde hiperkloremik metzbolik asidoz veniden
dnem kazanmustr. Son wvillarda Koch ve ark.
diversivon sonrasi lemel asit yiikiiniin birincil
kaynagimin absorbe olan iriner amonvum oldu-
gunu . intestinal bikarbonat sckresvonunun ise
ikigcil derecede dnemli oldugunu vurgulamiglar-
dir.

Nisbeten impermeabl olan irotelyal muko-
zaya kargin, gastrointestinal mukozanin spesifik
absorptif veya sckretuar ozcllikleri vardir. Intes-
tinal hiicre bazolateral membraninda bulunan

Na-K ATP asc. Na-K clcktro kimyasal gradien-
tini divvenlerken. HCO): oncelikle harbonik an-
hidraz cikisivle jejenumda absorbe edilir. fakat
ilcum ve kolonda C1 ile degiserck schrete cdilir'”
intestinal mukoza iininer traktla interpozc edildi-
ginde. ilcal ve kolonik igenklerden belirgin dere-
cede hipertonik. asidik ve farkh elcktrolit igerigi-
nc sahip olan idrar ve han arasinda su ve soliitle-
rin fizyolojik degisimi. ciddi metabolik kompli-
kasyonlarin gelisimine neden olmaktadir. fleum
ve kolon kullamlarak yapilan driner diversiyon-
larda postoperatuar en éncmli metabolik kompli-
kasvon hiperkloremik metabolik asidozdur'”,
Urcterosigmoidostomili  hastalarin  yaklagik
%80’inde hiperkloremik metabolik asidoz gelis-
tigi gozlenmistir ve ileum veva kolon kulla-
milarak vapilan diger kontinan iirincr diversivon-
larda bu oran Y%l0-65 arasinda degismekte-
dir' " Dikkatli metabolik gahsma ve kan gaz
dlgiimleri ile bu oranin artu@ gozlencebilir. Koch
ve ark kontinan diversivonlu hastalarin tiimiinde
orta derecede sistemik asidosz ve iiriner asidifi-
kasyon defckti saptadilar'’”. Uriner diversivonda
postoperatuvar donemde hasta morbiditesi ve
mortalitesini onemli olgiide ctkileven ve ozcllikle
kemik demineralizasyonu. hepatik disfonksivon.
clektrolit bozuklugu gibi diger metabolik komp-
likasvonlarin da temel nedeni olan bu sendromun
patofizyolojisi ile ilgili cahgmalar énem kazan-
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mistir .

Amag hastahigin patofizyolojisini avdinlata-
rak ctkin tedavi ve proflaktik vontemlerin
saptanmasidir. Koch ve ark. amonyvum iyonun,
Na-H antiportunda Na substisyonu olarak ve aym
zamanda K kanallan boyunca K substitusyonu
olarak limenden intestinal hiicre icine transfer
oldugunu vurguladilar. Sonugta intestinal artmug
amonyum konsantrasyonuna bagh olarak sod-
vum ve potasyumun intestinal absorbsiyonuda
goreceli olarak azalmaktadir’.

Cahsmamizda dogal iircterosigmoidostomi
varvanti olarak nitelevebilecegimiz kanathlar
ailesinden tavuklan kullandik. Kanathlarda iire-
ter ve kloakal yapimin morfolojik ve histolojik
degerlendirmesinde: mesanenin - bulunmadigim
ve iireterin submukozal tiinel ile iirodeum olarak
nitelencn bir barsak initinc agidigin saptadik.
Kloakanmin morfolojik incclemesinde rcktuma
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kargilik gelen koprodeum. mesaneye karsilik
gelen tirodcum ve aniise kargihik gelen proktode-
um olmak iizere 3 farkh barsak béliimiinden
olustugu izlendi. Tim segmentlerin histolojik
incclemesinde dreteral anastomor.  hatti  olan
iirodcumun villoz vapr icermedigi ve transizyo-
nel cpitel ortiisii oldugu diger bodlimlerin ise
villoz vapr iceren kolumnar cpitel ile doseli
oldugu saptandi. Kanathlarda piirin metaboliz-
mastmn son iriind irik asittir ve idrann temel
bilesimini olusturur ', Protein metabolizmasi
sonucu ortava ¢ikan amonyvak ise irik asite do-
niistiiritlerek idrara ¢ikar. Amonyak karacigerde
ATP cnerjisivle glutamik asite dondstiiriiliir,
Glutamik asit. 5-fosforibozil-1 pirofosfat (PRPP)
enzimi ile inosin 3-monofosfata ve sonucta irik
asite gevrilir. Bovlece idrara dirck amonvak

¢ikigt onlenmektedir .

Broiler tipi tavuklarda kan gazi parametrele-
rinin normal siclanm veteriner literatiiriinde
bulamadik. Tiim olgularda islem &ncesi kan gazi
parametrelerinin ortalama dcgerleri insan kan
gazi parametrelerinin ortalama degerlerine ben-
zerlik gosterdigi saptandi. Bu nedenle kan gaz
paramctrelerinin degerlendirilmesinde insan kan
gaz1 parametrelerinin normal siirlan referans
alindi. Kloakal mesafeyva NH,Cl verdigimiz
tavuklarin tiimiinde hiperkloremik metabolik asi-
dozis gelisti. 1. grupta ph. 3. 24 ve 48. saal
olgtimlerinde belirgin olarak azaldi (p=0.090).
Diger parametrelerde de (BE. HCO;) anlamh a-
zalma mevdana geldi. Birinci grupta: BE. NH,Cl
uvgulama sonrasinda tiim kan érneklerinde azal-
mist. (P=0.000). HCOs. 3. saat 6reginde diger
grupta benzer olsada. 24. ve 48. saat dlgiimlerin-
de artan degerlerle azaldi. Bu sonuglar NH4Cl
verilen grupta zamana bagh olarak asidoz
siddetinin aleviendigini gostermektedir. Uroin-
testinal diversivonlarda da idrann liimen ile uzun
siircli temasimn asidozu aleviendirdigi kabul
cdilmektedir'®.

Onceleri iiriner diversivonda asidoz tedavi-
sindc patogenez tam bilinmediginden gesitli yan-
lis tedaviler uyvgulanmustur. Giiniimiizde iiriner
diversivonu takiben major asit yiikiiniin net
ivonizc amonyum absorbsivonu sonucu oldugu
kabul cdilmektedir. Dogal iirointestinal formlu
kanathlarda vapugimiz bu ¢alismanmin sonuglan

da asidoz patogenezinde amonyum absorbsi-
vonunun ctkili oldugunu desteklemektedir.

Bu cahismalarin sonucunda artik hedef:. a-
monyvumun transportunun kesin selliiller meka-
nizmalannin saptanarak transportun spesifik
inhibisvonunun vapilmasidir. Yakin gelecekte bu
amagla vapilan ¢ahigmalarin sonuglanmasivia:
belkide tirologlar 21. yiizyila girerken hastalara
melabolik komplikasyonlan azalulmiug giivenli
ideal bir diversivon sunmanin huzurunu vasaya-
caklardir.
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