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Gastrik mukozal erozyonlar ve tiroid hormonlari

Gastric mucosal erosions and thyroid hormones
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OzeT: Kritik yogun bakim hastalarinda, midedeki mu-
kozal erozyonlardan kaynaklanan akut iist gastrointes-
tinal sistem kanamalart yiiksek risk tasir. Bu deneysel
calismamizin amact, midedeki mukozal erozyonlarin
olusmasina, disardan verilen tiroid hormonlarinin etki-
sini arastirmakti. Calisma t¢ gruba ayrilan toplam 36
rat izerinde yapildi. Grup 1: Oniki hayvandan olusan
sham grubuna stres uygulanmadi, tiroid hormonu ve-
rilmedi. Grup 2: Ondort hayvandan olusan bu gruba
stres uygulandr ancak tiroid hormonu verilmedi. Grup
3: On hayvandan olusan tedavi grubuna 7 giin siireyle
1500 ng/100g/giin dozunda T, parenteral olarak stres
oncesi verildi. Ratlarin tiroid hormon diizeyleri tayin
edildi ve sonunda mideleri ¢ikartilarak iilser indeksleri
hesaplandi. Sham grubunda stres iilseri gorilmedi. T,
verilen tedavi grubunda, iilser indeksi yalnizca stres
uygulanan Grup 2'den belirgin olarak diisiiktii (2.87+
2.41 ilser Grup-3'de, 10.49 + 7.38 iilser Grup 2'de,
p<0.05). Sonug olarak, bulgularimiza gore diisiik tiroid
hormon seviyeleri midedeki mukozal lezyonlarin olusu-
munu belirgin olarak artirmaktadir. Disardan hormon
verilmesi ile bu lezyonlar azaltilabilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Gastrik mukozal erozyon, tiroid
hormonu, stres

KRriTik yogun bakim hastalarinda, altta yatan
hastaliktan bagimsiz olarak, diisiik Ts, normal
veya diigiik T, ve genellikle diigiik TSH seviyeleri
ile karakterize olan bir sendrom tanimlanmigtir.
Bu hastalarin klinik olarak 6tiroid oldugu disi-
niilerek "6tiroid sick sendromu” (euthyroid sick
syndrome) denilmistir. Tiroid hormonlarindaki
bu degisikligin strese bir uyum cevab1 mi, yoksa
asir1 stresin bir sonucu mu oldugu kesinlik ka-
zanmamgtir. (3,9,10).

Stres altindaki bazi1 hasta gruplarinda otiroid
sick sendromu ile gastrik mukozal erozyonlara
bagh ust gastrointestinal kanama arasinda bir
korelasyon dikkati ¢ekmistir. Biz bu c¢alismada
disardan tiroid hormonu vererek yiksek troid
hormon diizeyleri olusturdugumuz ratlara stres
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SumMARY: Critically ill patients are at higher risk to
develop acute upper gastrointestinal bleeding from gas-
tric mucosal erosions. This study was designed ot test
the effects of tyroid hormone replacement on the forma-
tion of gastric mucosal erosions in a rat model. Thirty-
six rats were divided into three groups. Group 1: Non-
stress sham animals (n= 12), Group 2: Stressed ani-
mals (n=14), Group 3: Animals which were given T, re-
placement (1500 ng/100g/day) prior to stress (n= 10).
No erosions were found in the nonstress sham animals.
Rats in Group 3 had a significantly lower number of
gastric mucosal erosions than the stress group
(2.87+2.41 ulcer vs 10.49+7.38 ulcers per animals,
p<0.05. In conclusion, low circulating thyroid hormones
levels significantly increased the number of gastric mu-
cosal lesions and T, replacement reverses this effect.
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uyguladik ve yiiksek hormon seviyelerinin strese
bagh gastrik mukozal lezyonlara etkisini arastir-
dik.

GEREC ve YONTEM

Bu deneysel ¢aligmada her iki cinsten ortalama
agirhiklar1 268 gr olan Wistar-Albino tipi 36 rat
kullanildi. Ratlar 3 gruba ayrilda.

Grup 1 (Sham grubu): Ortalama agirliklar
265+31 gr olan 12 rattan olustu. Bu gruba tiroid
hormonu verilmedi ve stres uygulanmadi.

Grup 2 (Kontrol grubu): Ortalama agirliklar
270+45 gr olan ve 14 rattan olusan bu gruba sa-
dece stres uygulandi troid hormonu verilmedi.
Stres modeli, Brodie nin tarif ettigi gibi 24 saat
su kisitlamadan a¢ birakma ve sonrasinda 6 saat
ayaklardan gerilerek immobilize etme seklinde
idi (7).

Grup 3 (Tedavi grubu): Ortalama agirliklar
272+28 gr olan 10 rattan olustu. Bu gruba 7 giin
siireyle 1500 ng/100 gr viicut agirhigr dozunda IM
tek doz L-tiroksin verildi, daha sonra ayni sekilde
strese maruz birakildi.
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BENGISUN ve Ark.

Tablo 1. Calisma gruplarinda tiroid hormonlari, TSH ve iilser indeksi sonuglart

Hormon TT, ST, TT, ST, TSH Ulser indeksi
Gruplar  Stres 4o 54visi ug/dl pmol/lt ng/ml pmol/lt uU/ml (mm)
1(n:12) 2.70+0.48 9.568 £2.05 0.45 + 0.08 443 x 1.32 0.03 £0.03
2 (n: 14) + 2.18+0.87 7.64+1.17° 0.35 = 0.12 3.20 = 0.67! 0.03 =0.03 10.49 +7.38*
3 (n: 10) + + 4.97+0.74%* 8.36 :2.81 0.42 + 0.18 455 + 1.59 0.02 £0.02 2.87 +2.41

* Grup 3'e gére p<0.05, ! Grup 1ve 3'e gore p<0.05, ° Grup 1'e gore p<0.05, ** Grup 1 ve 2'ye gore p<0.001

Her 3 gruptaki hayvanlar eter anestezi ile uyutu-
larak tiroid hormon diizeylerini tayin etmek i¢in
intrakardiyak kan alindiktan sonra sakrifiye edil-
di. Median laparatomi yapild1 ve ratlarin midele-
ri ozofagogastrik ve gastroduodenal bileskeden
kesilerek c¢ikartildi. Cikarilan mideler longitudi-
nal planda buytik kurvatur boyunca kesilip mu-
kozal ytizleri yikandi ve mukozada olan degisik-
likler = makroskopik olarak  degerlendirilip
kaydedildi.

Midede olusan tiilserlerin uzun ¢aplar: milimetre
(mm) olarak 6l¢iildii, 1 mm den daha kicik lez-
yonlar petesi olarak kabul edildi. Bes adet petesi
1 mm'ye esit sayildi (1 petesi: 0.2 mm). Midede
olusan bitin ilserlerin uzunluklar topland: ve
petesilerin toplaminin mm olarak degeri bu topla-
ma eklenerek ilser indeksi tesbit edildi (11).

Tiroid hormonlarindan total T, (TT,), serbest T,
(STy), Total T3(TTjy), serbest T3(STg) ve TSH dii-
zeyleri, Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Ibn-i
Sina Hastanesi Radioimmunoassay laboratuva-
rinda tayin edildi.

Biitin elde edilen verilerin ortalama ve standart
sapmalar: hesaplandi. Bu sonuclar tek yonli var-
yans analizi ve Duncan testi, Student's t-testi ve
korelasyon analizi ile istatistiksel olarak deger-
lendirildi. Fark, p<0.05 oldugunda anlaml kabul
edildi.

SONUCLAR

Her ii¢ gruptaki deney hayvanlarinin cinsiyet ve
agirhk bakimindan dagiliminda anlamli fark
yoktu (p> 0.05).

Grup 1'de gastrik mukozal lezyon goriilmedi.
Grup 2'deki ratlarin timiinde gastrik tiilser ve pe-
tesi olustugu gozlendi. Grup 3'de bulunan 10 rat-
tan ikisinde mukozal degisiklik olmadigi, ti¢linde
ise sadece petesilerin oldugu, kalanlarda tilser ve
petesilerin oldugu saptandi. Grup 2'deki tilser in-
deksi Grup 3'e goére anlamli olarak yiksekti
(Grup 2: 10.49+7.38 mm, Grup 3: 2.87+2.41,
p<0.05).

STj degerinin Grup 2'de diger iki gruptan anlam-
I1 olarak diisiik oldugu tesbit edildi (p<0.05).
Grup 1 ve 3 arasinda fark bulunmuyordu
(p>0.05). ST4 degeri Grup 2'de Grup 1'den anlam-
1 6l¢ide distiktid (p<0.05). Grup 1 ile Grup 3 ve
Grup 2 ile Grup 3 arasindaki fark anlaml degil-
di. (p>0.05). Grup 3'de TT, diizeyi diger iki Grup-
tan anlaml yiiksekti (p<0.001). Grup 1 ile Grup 2
arasinda anlamh fark yoktu (p>0.05). TT3 ve
TSH degerleri her 3 grup arasinda farklilik gos-
termiyordu (p>0.05). Her gruptaki iilser indeksle-
ri ve hormon degerleri Tablo 1'de goriillmektedir.
Calismada {ilser indeksi ile ST degerleri arasin-
da negatif bir korelasyon oldugu saptandi. Bu
iligki sekil 1'de gorilmektedir.

TARTISMA

Akut gastrik erozyon, stres gastriti ya da stres l-
seri gibi cegitli adlarla belirtilen klinik tablo, bil-
hassa yogun bakim hastalarinda o6zel bir énem
tasir. Insidans: degisik calismalarda %6-100 ara-
sinda bildirilmistir (2,4,5,8). Yine kritik yogun
bakim hastalarinda diisiik Tj, diisiik ya da nor-
mal T, ve normal veya diigiik TSH seviyeleriyle
karakterize bir sendrom tanimlanmistir. "Otiroid
Sick Sendromu" denilen bu tablo enfeksiyonlar,
malign hastaliklar, karaciger ve bobrek yetmezli-
gi, konjestif kalp yetmezligi, akut miyokart in-
farktiisi, travma ya da sepsis gibi ortak paydasi
stres olan cesitli durumlarda goriilir. Bu send-
rom altta yatan hastaliktan bagimsiz olarak geli-
sir (1,3).

Calismamizda; sadece stres uygulanan kontrol
grubunda Tjtin (6zellikle STg) diisiik, T, ve
TSH'nin ise normal olmasi, sonuclarin o6tiroid
sick sendromu ile uyumlu oldugunu géstermekte-
dir. Otiroid sick sendomunda 6nemli olan Ts'lin
azalmasina ragmen TSHnin yikselmemesi,
hatta bazen dismesidir(1,3).

Tiroidektomi yapilarak hipotiroidik hale getirilen
ratlarda, disik tiroid hormon seviyelerinin, stres
ilseri olusumunda artma ile paralellik gosterdigi,
hormon replasmani yapilmasinin ise ilser olusu-
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munda azalmaya neden oldugu gosterilmistir (6).

Tiroid hormonu (L-tiroksin) verdigimiz tedavi
grubunda TT, degeri diger 2 gruba gére anlamh
ol¢iide yiiksek bulunurken, TT; degerleri arasin-
da fark tesbit edilmedi. ST degeri kontrol grubu-
na gore anlamh olarak yiiksekti, Sham grubuna
gore fark yoktu. Bu sonuglar verilen tiroksinin T,
ve T3l yiikselttigini ancak uygulanan stres so-
nucunda T, -T3 konversiyonunun bozulmasiyla
T3'tin azaldigim diisiindiirmistiir. Yine de tedavi
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grubunda STj kontrol grubuna gore yiiksek bu-
lunmustur.

Tiroksin verilen grupta ilser indeksinin, kontrol
grubuna gore anlaml digiik bulunmasi, hipotiro-
idizmin dlser olugsumunu arttirdigina ait ¢aligma-
lar1 desteklemektedir. Tedavi grubunda TT, ve
ST3 degerini yiiksek, iilser indeksinin ise kontrol
grubuna gore disik olmasi tiroid hormon seviye-
sinin tlser olusumunda rola olabilecegini digin-
dirmektedir. Ancak tedavi grubunda ilser olusu-
mu tamamen engellenememistir.

Tiroid hormonlarinin serum diizeylerinin stres al-
tinda dismesi ile gastrointestinal mukoza arasin-
daki iligki tam olarak anlagilmig degildir. Distik
tiroid hormon dizeylerinin bazal metabolizma hi-
zin1 diiglirerek hiicre onarimi ve yenilenmesini
bozdugu, mide mukozas: i¢in trofik etkisi olan
gastrin seviyesini azaltarak mukozal hasara ve
ulser olusumuna yol ac¢tig1 distinilmektedir. Ay-
rica tiroksinin de gastrik mukoza tzerine trofik
etkisi oldugundan s6z edilmektedir (6).

Sonug¢ olarak biz bu c¢alismada digaridan tiroid
hormonu (L-tiroksin) verilmesinin strese bagh
gastrik ilser olusumunu tamamen engelleme-
mekle birlikte azalttigini tesbit ettik. Bu etkinin
stres altinda diigsen STj seviyelerinin yiikselmesi-
ne bagh olduguna inanmaktayiz. Benzer etkilerin
kritik yogun bakim hastalarinda ve &tiroid sick
sendromunda da goriilebilecegi kesin degildir.
Stres ve ileri derecede kritik hastaliklara bagh ti-
roid hormon seviyelerindeki degisikliklerin fizyo-
patolojisi ve bu degisikliklerin gastrointestinal
mukoza tizerine etkileri, stres tilseri olusumunda
roli olan biitiin faktérler agiga kavustukea orta-
ya ¢ikacaktir. Boylece profilaksi ve tedavide tiro-
id hormonlarinin yeri netlegsecektir. Bu konuyla
ilgili daha fazla klinik ve deneysel ¢aligmaya ihti-
yag vardir.
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