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Ozet

Amag¢. Bu deneysel calismada, genellikle yogun bakimda sedasyon amaci ile kullanilan
deksmedetomidin, midazolam ve klonidinin normal ve peritonitli sican kalin barsak motilitesi
tizerindeki inhibitor etkileri arastirilmistir. Yontem. Calismamizda her grupta 8 adet rat olan 2
grup olusturuldu. Kontrol grubuna sham operasyonu, peritonit grubuna ise ¢ekum ligasyonu ve
perforasyonu operasyonu yapildi. Operasyonlardan 24 saat sonra her iki gruptaki si¢anlar
oldiiriilerek proksimal kolon ve distal kolon dokulari alinip Krebs Bikarbonat soliisyonu iginde 1
cm’lik preparatlar halinde organ banyosuna asilarak KClI ile kastirildiktan sonra, spontan kasilma
yanitlar1 ve spontan kasilmalar iizerine deksmedetomidin, midazolam ve klonidin’in inhibitor
etkilerine bakildi. Bulgular. Calismamizda KCl yamitlar1 arasinda fark yoktu. Proksimal kolonun
spontan kasilmalar1 distal kolona gore daha fazlaydi ve peritonitli grupta kontrol grubuna gore
spontan kasilmalar daha fazlaydi. ilaglarin {i¢ii de her iki grupta konsantrasyona bagl olarak
spontan kasilmalarda inhibisyon yapti. Bu inhibitor etkiler kontrol grubunda peritonitli gruba gore
daha fazlaydi. Her grup ve her dokuda da bu 3 ilacin spontan kasilmalar {izerinde inhibitor etki
bakimindan en giigliisii deksmedetomidin ve distal kolon peritonitli grup hari¢ en zayifi da
klonidin’di. Sonug¢. Bu sonuglar bize spontan aktiviteleri azaltma ve onleme agisindan 6zellikle
kontrol gruplarinda deksmedetomidinin digerlerine gére daha etkili oldugunu ve yogun bakimdaki
ishalli hastalarda (peritonit veya degil) bu 3 ilacin da kullanilabilecegi ama deksmedetomidinin
digerlerine gore daha faydali olabilecegini diisiindiirmektedir.

Anahtar soézciikler: Deksmedetomidin, midazolam, klonidin, peritonit, spontan kasilmalar, yogun
bakim

Abstract

Aims. In this experimental study, the inhibitor effects of dexmedetomidine, midazolam and
clonidine, generally used for sedation in intensive care units, on rat colon motility in control and
peritonitis groups were investigated. Methods. Sixteen rats were allocated into two groups (eight
in each). The first sham group underwent the same surgical procesure with the peritonitis group.
Rats in the second group underwent cecal puncture and ligation. At the second laparotomy, 24 h
later the rats were killed. The abdomen was opened and proximal and distal colon were removed
and placed in Krebs-bicarbonate solution. Proximal and distal colon segments with 1 cm thickness
were placed in circular direction in tissue baths, filled with Krebs Bicarbonate solution (KBS). By
this way, after KCI contraction responses, spontaneous contraction responses and inhibitor effects
of dexmedetomidine, midazolam and clonidine on spontaneous contractions were evaluated.
Results. In our study, contractions induced by KCI were not significantly different between the
peritonitis group and the control group. The amplitude of spontaneous contractions of proximal
colon was higher than distal colon. Also the amplitude of spontaneous contractions of peritonitis
group was higher than control group. Dexmedetomidine, midazolam and clonidine inhibited
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spontaneous contractions of colon strips in both peritonitis and control groups. This inhibitor effect
was prominent in control group. In case of inhibitor effect on colon motility, in all groups and
tissues, although the most potent drug was dexmedetomidine, the less was clonidine except in
distal colon. The inhibitor effects of midazolam and colonidine was similar in distal colon.
Conclusion. These results suggest that Dexmedetomidine is more effective that other drugs in
inhibition of spontaneous contractions, especially in control groups and these drugs, especially
dexmedetomidine, may be used for the patients with diarrhea in intensive care units.

Keywords: Dexmedetomidine, midazolam, clonidine, peritonitis, spontaneous contractions,
intensive care unit.
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Giris

Son yillardaki gelismelere ragmen intraabdominal enfeksiyonlarin (ve o6zellikle
peritonitlerin) mortalitesi halen kabul edilemeyecek kadar yiiksektir ve peritonit halen
cerrahi yogun bakim iinitelerindeki mortalite ve morbiditenin en sik rastlanan sebebidir
[1]. Peritonit ve sepsis, g¢esitli proinflamatuvar mediyatorlerin asir1 salinimi nedeniyle
karin i¢i organlarda ciddi lokal hasara neden olan patolojik bir durumdur [2]. Peritonitli
hastalar da dahil olmak {izere dismotilite yogun bakim hastalarinda en sik rastlanan
gastrointestinal semptomdur ve peritonitte en ¢ok diistik hacimli ishale rastlanir [3,4].

Alfa2 (02) adrenoseptdr agonistleri olan, klonidin ve deksmedetomidin ve bir
benzodiazepin olan midazolam, anestezide ve yogun bakim {initelerinde sedatif,
amnestik, analjezik ve anestezik olarak yaygmn bir bi¢imde kullanilmaktadir [5,6].
Klonidin o2 adrenoseptor agonistlerin prototipi olup yaklagik 30 yildan beri
kullanilmaktadir [7]. Deksmedetomidin ise klonidine gore yeni ve kismen daha yiiksek a2
/al aktivitesine sahip (220:1°e karsilik,1620:1) ve daha spesifik bir a2 adrenoseptor
agonistidir [8]. Midazolam hipnotik etkisi hizli baglayan ve tek bolus dozunun etki siiresi
kisa olan, kritik durumdaki hastalarda sedatif, amnestik ve anksiyolitik olarak da
kullanilan bir benzodiazepin tiirevidir [9]. Farkli hayvan tiirlerinde ve insanlarda yapilan
calismalar [10,11] ve klinik gdzlemler [12,13] klonidin, deksmedetomidin ve
midazolam’in barsak motilitesi iizerinde inhibitoér etkisinin oldugunu gostermistir. Bu
konuda detayli ¢aligmalar olmamasi nedeniyle bu 3 ilacin, bu etkiyi nasil yaptigi tam
olarak bilinmemektedir [7].

Yogun bakimda yatan, peritonitli hastalarda sedatif ve analjezik olarak klonidin,
deksmedetomidin ve midazolam yaygin olarak kullanilmaktadir [14]. Ozellikle peritonite
bagh ishal gelisen hastalarda sedatif ve analjezik amagli bu ii¢ ilacin kullanilmasi1 daha
uygun olabilir. Bizim bu ¢aligmadaki amacimiz yogun bakim servislerinde sedatif amach
stk olarak kullanilan klonidin, deksmedetomidin ve midazolam’in normal ve peritonitli
sigan barsagindaki peristaltik hareketler {izerine inhibitor etkilerini karsilagtirmak ve bu
acidan en giiclii olan ajani belirlemekti.
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Calismamzda Cumbhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi Deney Hayvanlari Arastirma
Laboratuar1 kosullarinda bakimi yapilan, agirliklart 250-350 gr arasinda olan, 16 adet (8
tanesi kontrol ve 8 tanesi peritonit grubu olmak iizere) eriskin Winstar Albino tiirii erkek
sican kullanildi. Peritonitli gruptaki sicanlarin dokular1 alinmadan 24 saat 6nce ¢ekum
ligasyonu ve perforasyonu ile peritonit olusturuldu [15] ve kontrol grubu si¢anlarin
dokular1 alinmadan 24 saat once ise sham operasyonu yapildi. Hayvanlarin operasyondan
once ve sonra istedikleri kadar yemelerine ve su igmelerine izin verildi.

Calismamizda peritonit olusturmak i¢in, daha Once tanimlanan, ¢ekum ligasyonu ve
perforasyonu modeli kullanildi. Bu model 24 saat i¢inde sepsise neden olan, hiperdinamik
ve normotansif peritonit modelidir [15]. Bu modelde sicanlara anestezik ajan olarak 3
mg/kg im xylazine ve 90 mg/kg im ketamin verildi. Daha sonra siganlar supin
pozisyonunda yatirildi ve 2 cm’lik bir abdominal insizyon ile karin a¢ildi. Peritonitli
gruptaki hayvanlarin (n=8) ¢ekumu ortaya cikarildi ve barsak pasajini engellemeyecek
sekilde ileocekal valvin altindan 4/0 ipek ile baglandi. Sonra 18 numarali igne ile ¢cekum
1 cm araliklarla antimezenterik ylizden 3 yerden delindi. Delinen ¢gekumdan fegesin disari
cikmasi icin hafifce sikildi. islem sona erdikten sonra cekum tekrar karmn bosluguna
yerlestirildi ve insizyon 2 tabaka olarak dikildi [15]. Kontrol grubuna ise (n=8) ayni
sekilde anestezi uygulandi, laparatomi yapildi ve ¢cekum maniipile edildi fakat ligasyon ve
delme yapilmadi, bu islemler sonunda ¢ekum karina yerlestirilip 2 tabaka olarak dikildi.
Her iki gruptaki hayvanlara da operasyonlardan sonra analjezik amagli 4 mg/kg dozunda
subkutan carprofen verildi.

Operasyonlardan 24 saat sonra sicanlar yiiksek doz (200 mg/kg) intraperitoneal tiyopental
enjeksiyonu ile oldiiriilerek karinlari ortahat insizyon ile agildi. Proksimal ve distal kolon
dokular1 almip 6nceden gazlandirilmis Krebs Bikarbonat soliisyonu (igerigi: NaCl: 120
mM, KCI: 4,6 mM, CaCl2: 2,5 mM, MgCI2: 1,2 mM, NaHCO3: 22 mM, NaH2PO4: 11,5
mM ve glukoz: 11,5 mM’dir) iginde ¢evre dokular ve barsak igeriklerinden temizlendi ve
1 cm’lik tiim kat preparatlar halinde kesildi. Kesilen bu preperatlar ilaglarin denenmesi
igin soliisyon igeren 37°C 1sitilan ve %95 O2 ve %5 CO2 ile gazlandirilan 10 ml’lik
organ banyosuna karsilikli 2 ugtan ¢apraz olarak klipslere asildi ve alttaki klips organ
banyosunun dibine ve iistteki klipsde 4/0 ipek ile Force Displacement Transducer’a asildi.
Dokulara 1,5 gram 6n gerilim verildi ve dokular her 15 dakikada bir taze soliisyon ile
yikanarak 1 saatlik dengelenme periyoduna birakildi. Doku hareketleri Grass FT 03
poligraf (Quincy, MA) ile kaydedildi. Dengelenme periyodunu ardindan spontan
kasilmalarin amplitiidlerini degerlendirmek amaciyla dokulara 80 mM KCI verildi.
Kasilmalar platoya ulastiktan sonra yikandi ve 30 dakikalik dengelenme periyodundan
sonra klonidin, deksmedetomidin ve midazolam’in spontan hareketler {izerine
konsantrasyona bagli inhibitor etkilerine bakildi. KCl kasilma yanitlar1 mg olarak
grafiklendi. Proksimal ve Distal kolonun spontan hareketleri amplitiid ve frekans olarak
grafiklendirildi. Amplitidler KCI kasilmalarina gére yiizde (%) olarak, frekanslar ise
say1/10 dakika olarak grafiklendirildi. ilaglarin spontan kontraksiyonlarin amplitiid ve
frekanslar1 {izerindeki inhibitdr etkileri yiizde (%) inhibisyon olarak grafiklendirildi.
Deneylerde kullanilan tiim ilaglar suda ¢6ziildii ve her deney i¢in giinliik hazirlandi.

Tilim veriler ortalamatstandart hata olarak sunuldu. Gruplar arasinda fark olup olmadigi
Kruskal Wallis ANOVA testi ile grup i¢i fark olup olmadigi Tukey testiyle incelendi ve p
degerinin 0,05’den kii¢iik olmas1 halinde fark anlamli kabul edildi.

Bulgular

Her iki dokuda, kontrol ve peritonit gruplarinda ilk olarak 80 mM KCI ile kasilma
yanitlar1 elde edildi. Hem proksimal kolonda, hem de distal kolonda her iki gruptaki
(kontrol ve peritonit) 80 mM KCI ile yapilan kasilma yanitlar1 arasinda anlamli bir
farklilik bulunamadi (p>0,05) (Tablo 1, Sekil 1). Daha sonra iki dokudaki kontrol ve
peritonit gruplarinda spontan kasilma yanitlart hem amplitiid ve hem de frekans agisindan
incelendi. Spontan kasilmalarin amplitidleri KCI’e gore yiizde (%) olarak hesapland.
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Spontan kasilmalarin frekanslar1 ise 10 dakikada say1 olarak hesaplandi. Hem kontrol
grubunda, hem de peritonit grubunda proksimal kolonun spontan kasilmalarinin
amplitiidleri ve frekanslar1 distal kolondakilere gore anlamli olarak daha fazlaydi
(p<0,05). Aym1 zamanda her iki dokunun da (proksimal ve distal kolonun) peritonitli
gruplarindaki kasilmalarin amplitiidleri ve frekanslar1 kontrol gruplarma goére anlamli
olarak daha fazlaydi (p<0,05) (Tablo 1, Sekil 2a, 2b).

En son olarak da klonidin, deksmedetomidin ve midazolam’in her iki dokudaki kontrol ve
peritonit gruplarinda spontan kasilmalar {izerine inhibitdr etkileri hem amplitiid ve hem
de frekans agisindan incelendi. Spontan kasilmalar iizerinde ilaclarin yaptig1 inhibisyon,
amplitiidler ve frekanslar agisindan baslangic durumunun yiizdesi olarak hesaplandi. Her
3 ilagta 2 grupta da (kontrol ve peritonit) ve her iki dokuda da (proksimal kolon ve distal
kolon) konsantrasyona bagli spontan kasilmalarda azalma (inhibisyon) yaptilar. Her 3
ilaca bagli inhibitor etkiler de hem proksimal kolonun kontrol grubunda hem de distal
kolonun kontrol grubunda peritonitli gruplara anlamli olarak daha fazlaydi (p<0,05).
Proksimal kolon kontrol, proksimal kolon peritonit ve distal kolon kontrol gruplarinda
spontan kasilmalari inhibe edici etkiler bakimindan deksmedetomidin en giiclii ve
klonidin en zayift1 (p<0,05). Distal kolon peritonit grubunda ise yine deksmedetomidin en
giiclii (p<0,05) ve midazolam ile klonidin ise benzer inhibitdr giicteydi (p>0,05) (Tablo 2
ve 3; Sekil 3, 4 ve 5).

Tablo 1. Proksimal ve distal kolonda her iki grupta (kontrol ve peritonit) KCl kasilma
yanitlar1 ve spontan kasilma yanitlar1 (amplitiid ve frekans). * kontrol grubuna gore p<0,05.

Proksimal kolon Distal Kolon
Kontrol Peritonit Kontrol Peritonit
KCl ile kasilma (mg) 2373,7+£152,4 2283+119,7 2355,7+145,5 2494,2+152,6
Spontan kasilma (amplitiid) 119,6+8,6 150,2+7,6* 80,9+10,5 111,4+9,0%*
(% KCI)
Spontan kasilma (frekans) 40,7+2,8 62,8+4,2*  17,7+3,1 28,14+4,0*
(Say1/10 dk)
3000
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Sekil 1 Her iki doku ve grupta KCIl yamtlari. A-Proksimal Kolon Kontrol Grubu, B-
Proksimal Kolon Peritonit Grubu, C-Distal Kolon Kontrol Grubu, D-Distal Kolon Peritonit
Grubu.
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Sekil 2.a Her iki doku ve grupta spontan kasilma yanitlar1 (Amplitiid). A-Proksimal Kolon
Kontrol Grubu, B-Proksimal Kolon Peritonit Grubu, C-Distal Kolon Kontrol Grubu, D-
Distal Kolon Peritonit Grubu. * kontrol grubuna gore p<0,05.

Frekans
(say1/10 dak)

Sekil 2.b Her iki doku ve grupta spontan kasilma yamitlar1 (Frekans). A-Proksimal Kolon
Kontrol Grubu, B-Proksimal Kolon Peritonit Grubu, C-Distal Kolon Kontrol Grubu, D-
Distal Kolon Peritonit Grubu. * kontrol grubuna gore p<0,05.

Tablo 2 Deksmedetomidin, midazolam ve Kklonidin’in her iki kolonda ve her iki grupta
amplitiide gore yaptig1 maksimal inhibisyon yamitlari.*kontrol grubuna gore p<0,05.

Proksimal Kolon Distal Kolon
Amplitiid Kontrol Peritonit Kontrol Peritonit
Deksmedetomidin ([10™ M] “da % 100+0,00 87,37+4,16* 100+0,00 84,25+2,94*
inhibisyon)
Midazolam ([10* M] ‘da % inhibisyon) 89,25+2,76 56,50+£2,97* 84,37+2,96 59,12+4,61*
Klonidin ([10* M] ‘da % inhibisyon) 78,87+3,21 40,37+4,09* 81,87+4,66 66,00+2,93*
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Tablo 3 Deksmedetomidin, midazolam ve Kklonidin’in her iki kolonda ve her iki grupta
frekansa gore yaptig1 maksimal inhibisyon yanitlari.*kontrol grubuna gore p<0,05.

Proksimal Kolon Distal Kolon
Frekans Kontrol Peritonit Kontrol Peritonit
Deksmedetomidin ([10'4 M] ‘da % 100+£0,00  83,50+2,16* 100+0,00 82,62+3,90*
inhibisyon)
Midazolam ([10'4 M] ‘da % inhibisyon) 84,25+3,07 44,37+2,67* 85,25+2,74 56,50+3,81*
Klonidin ([10'4 M] ‘da % inhibisyon) 82,37+3,22 24,62+4,13* 71,00+£3,66 58,22+3,99*
Amplitid
A B
El prok. kol. kontrol Il dist. kol. kontrol

prok. kol. peritonit dist. kol. peritonit
* * *

100+ . 100+
7 % Y
80 é % . 80-
-.me
S e §
ol g o
N . 7 £ -
00 b *
11 A
b b .
alnlr . , ,
-8 -7 -6 -5 -4 -8 -7 6 -5 -4
Deksmedetomidin Log[M] Deksmedetomidin Log[M]
Frekans
A B
Il prok. kol. kontrol Il dist. kol. kontrol
prok. kol. peritonit dist. kol. peritonit
1004 X 100- H
80+ 80+
§ &
z 60 g 80
e o
E a0 £ a0
ES ES
20+ 20
04 4 a 0- 2 4 /|
-8 -7 6 -5 -4 -8 -7 6 -5 -4
Deksmedetomidin Log[M] Deksmedetomidin Log[M]

Sekil 3 Deksmedetomidin’in spontan kasilma yanitlar iizerine inhibitor etkisi. * kontrol
grubuna gore p<0,05.
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Midazolam Log[M]

Midazolam Log[M]

Frekans

A

Il dist. kol. kontrol

Hl prok. kol. kontrol

dist. kol. peritonit

prok. kol. peritonit

uofsiqiyu) %

Midazolam Log[M]

Midazolam Log[M]

Sekil 4 Midazolam’in spontan kasilma yanitlari iizerine inhibitor etkisi. * kontrol grubuna

gore p<0,05.
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Amplitid
A B
Hl prok. kol. kontrol Hl dist. kol. kontrol
prok. kol. peritonit dist. kol. peritonit
1w- * i
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Klonidin Log[M] Klonidin Log[M]
Frekans
A B
Il prok. kol. kontrol Il dist. kol. kontrol
prok. kol. peritonit dist. kol. peritonit
100+ H 100- 1
80- 80-
c c
<) <]
@ 60 ? 60
2 E
£ a0 £ a0
2 2
20 20
0- 0-
Klonidin Log[M] Klonidin Log[M]

Sekil 5 Klonidin’in spontan kasilma yamtlari iizerine inhibitor etkisi. * kontrol grubuna gore
p<0,05.

Tartisma

Bu calismada yogun bakim servislerinde sedatif amach sik olarak kullanilan klonidin,
deksmedetomidin ve midazolam’mn normal ve peritonitli sigan barsagindaki peristaltik
hareketler iizerine inhibitor etkilerini karsilastirmak ve bu agidan en giiglii olan ajani
belirlemek amaclandi.

Peritonit ve sepsis, timor nekrozis faktoér-a (TNF-a), interlokin-1B, interlokin 6 ve
siklooksijenaz iiriinleri gibi ¢esitli proinflamatuvar mediyatdrlerin asir1 salinimi nedeniyle
karin i¢i organlarda ciddi lokal hasara neden olan patolojik bir durumdur [1,2]. Bu
mediyatorlerin sistemik mikrosirkiilatuvar yaralanmaya yol actig1 ve sepsisteki hasardan
esas olarak bu olayin sorumlu oldugu diisiiniilmektedir [16-18].

Calismamizda potasyum kloriir ile her iki grupta ve her iki dokuda da birbirinden farkli
olmayan yanitlar alinmistir. Kontrol ve peritonit gruplarindaki her iki dokuda potasyum
kloriir ile birbirinden farkli olmayan kasilma yanitlarmin alinmasi, peritonitin hiicre
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diizeyinde kasict mekanizmalar etkilemedigini ve peritonitte kalin barsak diiz kasindaki
fizyolojik kontraktil mekanizmalarin saglam oldugunu gostermektedir.

Peritonit, cerrahi yogun bakim iinitelerindeki mortalite ve morbiditenin en sik rastlanan
sebebidir [1]. Peritonit en ¢ok diisiik hacimli ishal olmak iizere pek ¢ok semptoma neden
olabilir [3,4]. Bu durum ¢ok net olmamakla birlikte peritonite, ince barsak ve kalin
barsagin farkli dlciide kasilma yanitlar1 vermesiyle aciklanmaktadir [15]. Calismamizda
peritonitli grupta, kontrol grubuna goére her iki dokuda da spontan kasilmalarda hem
amplitiid olarak ve hem de frekans olarak artis vardir. Bu da 24 saatlik peritonite bagh
deney hayvanlarinda da spontan kasilmalarda artis oldugunu ve peritonitin erken
donemde ishale neden olabildigini gostermektedir.

a2 adrenoseptor agonistleri olan, klonidin ve dexmedetomidine anestezide ve yogun
bakim iinitelerinde sedatif, amnestik, analjezik ve anestezik olarak yaygin bir bicimde
kullanilmaktadir [5,6]. Farkli hayvan tiirlerinde ve insanlarda yapilan ¢aligmalar [10,11]
ve klinik gbzlemler [12,13] klonidin ve deksmedetomidin’in barsak motilitesi {izerinde
inhibitér etkisinin oldugunu goéstermistir. Liu ve arkadaslar1 [19] a2 adrenoseptor
agonistlerinin hem kontrol grubunda ve hem de peritonit grubunda, sican ileumunda
norojenik kasilmalar1 inhibe ettigini bulmuglardir. Deksmedetomidin’in in vitro olarak
kobay ince barsak peristaltizmini konsantrasyona bagli inhibe ettigi de bildirilmistir [7].
Bu bulgular bizim buldugumuz sonuglarla parelellik gostermektedir. Bu konuda detayli
calismalar olmamasi nedeniyle klonidin ve deksmedetomidin’in bu etkiyi nasil yaptigi
tam olarak bilinmemektedir [7].

Benzodiazepinler (basta midazolam olmak iizere) kritik durumdaki yogun bakim
hastalarinda, sedatif amagli olarak olduk¢a yaygin kullanilmaktadir [20]. Midazolam
sedatif olmasina ragmen ayni zamanda kritik durumdaki hastalarda amnestik ve
anksiyolitik olarak da olduk¢a faydalidir [9]. Midazolam, klonidin ve deksmedetomidin
gibi barsak peristaltik hareketlerini inhibe edici etkiye sahiptir ve Castedal ve arkadaslari
[21] yaptiklari manometrik ¢aligmalarda midazolam’in ince barsak motilitesi iizerinde
inhibitor etkisi oldugunu gostermistir. Yogun bakimda yatan, peritonitli hastalarda sedatif
ve analjezik olarak Klonidin, deksmedetomidin ve midazolam yaygmn olarak
kullamlmaktadir [14] Ozellikle peritonite bagl ishal gelisen hastalarda sedatif ve
analjezik amagli bu ii¢ ilacin kullanilmasi daha uygun olabilir. Bizim ¢aligmamizda bu 3
ilagta hem kontrol hem de peritonitli grupta her iki dokuda da konsantrasyona bagh
olarak spontan kasilmalarda inhibitor etkiler gdsterdiler. Bu inhibitor etkiler kontrol
grubunda peritonitli gruba gore daha fazlaydi. Her grup ve her dokuda da bu 3 ilacin
spontan kasilmalar iizerinde inhibitdr etki bakimindan en giigliisii deksmedetomidin ve
distal kolon peritonitli grup hari¢ (burada klonidin ve midazolam benzer inhitor etki
yapmiglardi) en zayifi da klonidindi. Bu sonuglar bize spontan aktiviteleri azaltma ve
onleme agisindan 6zellikle kontrol gruplarinda deksmedetomidinin digerlerine gére daha
etkili oldugunu ve yogun bakimdaki ishalli hastalarda (peritonit veya degil) bu 3 ilacin da
kullanilabilecegi ama deksmedetomidinin digerlerine gére daha faydali olabilecegini
diisiindiirmektedir.

Sonu¢ olarak peritonit kalin barsagin spontan kasilmalarinda artisa yol acabilir.
Deksmedetomidin, midazolam ve klonidin hem peritonitte ve hem de peritonitsiz barsakta
bu kasilmalar1 inhibe eder. Bu 3 ila¢ arasinda barsak kasilmalari lizerinde inhibitor etkisi
en fazla olan deksmedetomidin’dir. Bu sonuglar bize deksmedetomidin’in midazolam ve
klonidine gore yogun bakimdaki ishali olan peritonitli hastalarda sedatif, amnestik ve
anestezik olarak tercih edilebilecegini gostermektedir. Elbetteki bu bulgularin klinik
caligmalarla desteklenmesi ve olast mekanizmalarin aydinlatilabilmesi i¢in daha detayli
aragtirmalarin yapilmasina ihtiyag vardir.
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