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Karin I¢i Yapisikligi Onlemek Icin
Kullanilan Maddelerin Karsilagtirilmas:
Sicanlarda Deneysel Bir Calisma

Comparison of Substances Used for Prevention
of Intra-Abdominal Adhesions:
An Experimental Study in Rats

OZET Amag: Cerrahi sonrasi karin igi yapisikligi 6nlemek icin simdiye kadar bircok madde
denenmistir. Bu sorun arastirmacilarin 6niinde bir ‘bulmaca’ olarak halen durmaktadir. Deneysel
ameliyat sonras: yapisiklik modelinde ¢esitli yapisiklik 6nleyici maddeleri kargilagtirmay: amacladik.
Gereg ve Yontemler: Otuz bes disi Sprague-Dawley sigan bes esit gruba ayrildi. Laparatomi sonrasi, periton
ve ¢ekum, nokta nokta kanama goriilene kadar dis fircas: ile fircalandi. Kontrol grubunda (grup 1) ek
cerrahi uygulanmadi. Diger gruplarda, karin ici yapisiklign 6nlemek igin kanamali alana sirasiyla
polietilenoksid+sodyum-karboksimetilselluloz (PEO+CMS) (grup 2), hyaluronan (HA) (grup 3), oktenidin
dihidroklorid+%?2 fenoksietanol (ODH+FE) (grup 4) ve surfaktan (SFT) (grup 5) uygulandi. Siganlar
onuncu giinde 6ldiriildii. Adezyon skorlari, fibroblastik akivite ve periserozal inflamasyon skorlar: ve
yiiksek performansh likit kromatografi (HPLC) yontemiyle hidroksiprolin (HP) diizeyleri belirlendi.
Bulgular: Grup I’in (kontrol) adezyon ve fibroblastik aktivite skorlar1 diger gruplardan anlaml 6l¢iide daha
yiiksek bulundu (ODH+FE grubu disinda). En diisitk adezyon skoru ve hidroksiprolin diizeyi PEO+CMS
grubundayd (p<0,05). En diisiik fibroblastik aktivite ve periserozal inflamasyon SFT grubundaydi ve grup
1’den (kontrol) anlaml derecede farkliydi. ODH grubunda, periserozal inflamasyon diger gruplardan anlamh
derecede yiiksekti (p<0,05). PEO+CMS grubunun adezyon skoru diger gruplardan anlaml derecede diistiktii.
Sonug: Bu maddelerin hepsinin bir dereceye kadar yapisiklik énleyici etkileri vardir. ODH+FE bagirsak
serozasina irritasyon ve zayif yapisiklik 6nleyici etkiye sahiptir. SFT bu maddeler arasinda en az irritatifti.
PEO+CMS en giiglii yapisiklik 6nleyici madde gibi gériilmektedir. Bu ¢alisma PME+CMS ve HA’nin klinikte
kullanimiyla ilgili olumlu raporlari desteklemektedir. Ozellikle, SFT’nin karin ici yapigiklara karg: etkili
oldugu bulundu. Ancak, ODH+FE seyreltilmis konsantrasyonlarda daha fazla arastirilmahidir.

Anahtar Kelimeler: Karin boslugu; karin agrisi; doku yapisikliklar:

ABSTRACT Objective: Many substances have been used up to date in order to prevent postoperative ad-
hesions. This problem is still a ‘puzzle’ for researchers. We aimed to compare various substances pre-
venting adhesions in an experimental postoperative adhesion model. Material and Methods: A total of 35
female Sprague-Dawley rats were divided into five groups containing equal number of animals. After la-
paratomy, peritoneum and ceacum were brushed using a tooth brush until punctate hemorrhage was seen.
Additional surgery was not applied in control group (group 1). In the other groups, polyethylene diox-
ide+sodium carboxymethyl cellulose (PEO+CMC) (group 2), hyaluronan (HA) (group 3), octenidine di-
hydrochloride+fenoxyethanol 2% (ODH+FE) (group 4) and surfactant (SFT) (group 5) were applied
respectively, in order to prevent intra-abdominal adhesions. Rats were sacrificed on 10™ day. Adhesion
scores, fibroblastic activity and periserosal inflammation were determined and hydroxyproline (HP) lev-
els were measured using HPLC method. Results: Adhesion and fibroblastic activity scores of group 1 (con-
trol) were found significantly higher than the other groups (except ODH+FE group). The lowest adhesion
score and hydroxyproline level were found in PEO+CMC group (p<0.05). The lowest fibroblastic acitvity
and periserosal inflammation were found in SFT group, and it was significantly different from group 1.
Periserosal inflammation was significantly higher in ODH group compared to the other groups (p<0.05).
Adhesion score of PEO+CMC group was significantly lower than the other groups. Conclusion: All these
substances have anti-adhesive effects to some extent. ODH+FE causes irritation to intestinal serosa and has
mild anti-adhesive effect. SFT was the least irritative among all the substances tested. PEO+CMC seems
to be the strongest anti-adhesive substance. This study supports the positive reports on the clinical use of
PME+CMS and HA. Particularly, SFT is found to be effective against intra-abdominal adhesions. However,
ODH+FE should be further investigated in diluted concentrations.

Key Words: Abdominal cavity; abdominal pain; tissue adhesions
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ravma, iskemi, inflamasyon, enfeksiyon gibi

olaylarla periton boslugunun mezotel taba-

kasi yaralandiginda, kanama ve protein siz-
mas1 sonucu hasarlanan yiizeyde fibrin olusur.
Fibrin hasarlanmis dokular arasinda koprii olustu-
ran yapigkan bir maddedir ve yaralanmis dokunun
onarimini saglar. Bu siireg {i¢ saat i¢cinde baglar, be-
sinci glinde fibrin aginin iizerini fibroblastlar kaplar
ve adezyonlar olusur."”? Adezyonlarin primer ne-
deni cerrahi girisimlerdir. Adezyonlar abdominal,
jinekolojik, dental, torasik ve kardiyak prosediirler
sonrasinda sik olarak goriiliir. Adezyonu olan has-
talarin %93’ abdominal cerrahi ge¢irmistir.¢ La-
paratomi sonrast karin ici yapigiklik olusumu kronik
karin agrisi, infertilite hatta ameliyatlarin tekrarina
sebep olabilir. Gegen son on yilda adezyolizis ame-
liyatlar1 artmistir.! Karin ici yapisiklik sonras: yapi-
lan ameliyatlarin mortalite ve morbidite riskleri
yiiksektir. Ayni zamanda hastanede kalig siiresini ve
yatig maliyetlerini de artirir. Bugiine kadar adezyon
olusumunu dnlemek i¢in bir¢ok materyal kullanil-
misg, ancak hicbirinin karin ici yapisiklig1 engelle-
digi kesin olarak ortaya konamamistir. Kullanilan
materyallerde sinirli bagar1 olmasina ragmen, karin
i¢i yapisikliklarin azaltilmasi veya dnlenebilmesi
icin caligmalar devam etmekte ve ortaya konan
irtinler milyon dolarlik saglik pazari olusturmakta-
dir.3*7 Bu alanda yapilan ¢aligmalarla ilgili literatiir
gozden gecirildiginde solid, jel ve soliisyon bariyer-
lerinin yam sira proliferasyonu, inflamasyonu, fib-
rin yapimin 6nleyici maddeler ve kemoterapotik
ilaglarin kullanmildig: goriilmektedir. 34711

Bu ¢aligmanin amaci, s6z konusu malzemeler-
den giincel olarak kullanilan kompozit bir jel olan
polietilenoksid (PEO) ve anyonik polisakkarit ya-
pida viskoelastik jel olan sodyum-karboksimetilsel-
luloz (CMS); yaglayic1 ve kaydiric1 viskoz jel olan
hyaluronan (HA); adezyon 6nleyici olarak daha
once denenmemis yiizey aktif bir ajan ve yara iyi-
lesmesine ve bakterilere etkili bir madde olan okte-
nidin dihidroklorid (ODH) ve bu maddeyle
sinerjistik etki gosteren fenoksietanol (FE); ve yiizey
gerilimini azaltan, lipid ve proteinden olusan kom-
pleks bir madde olan surfaktanin (SFT) karin i¢i ya-
pisiklik 6nlemedeki etkinliklerini ve birbirinden
farkliliklarimi deneysel olarak degerlendirmektir.
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GEREC VE YONTEMLER

Ondokuz Mayis Universitesi Hayvan Etik Kurulu-
nun onayiyla, ortalama agirliklar: 150 g (145-155
g) olan 35 geng disi Spraque-Dawley sican rando-
mize bes esit gruba ayrildi. Ameliyat 6ncesi ve son-
ras1 donemde, oda 1s1sinda 12 saat giindiiz-12 saat
gece siklusunda su ve sinirsiz yemle beslendi.

Uluslararasi hayvan haklarina uyularak, sian-
larin karinlan tras edildikten sonra povidon-iyot
ile cerrahi alan temizlendi. Cerrahi iglemler, 60
mg/kg dozunda ketamin anestezisi ve analjezi i¢in
8 mg/kg dozunda %5’1ik xylazine’in intramuskiiler
olarak uygulanmasiyla, steril sartlarda yapildu.
Biitiin sicanlara 3 cm’lik orta hat kesi ile laparatomi
yapildi ve peritonlarinin sag tarafl ile gekumun 1
cm?lik kismi nokta nokta petegial kanama goriilene
kadar steril dis fircasi ile yaklasik on kez fircaland:
(Resim 1).2 Tablo 1'de gosterildigi gibi, kontrol
(Grup 1) grubunda ek cerrahi uygulanmadi. Diger
gruplarda ise karin i¢i yapisiklig1 6nlemek igin, fir-
calanarak abrazyon olusturulmus kanamal alanlara
sirastyla polietilenoksit+sodyum-karboksimetilse-
luloz (PEO+CMS), hyaluronan (HA), oktenidin di-
hidroklorid+%2 fenoksi-etanol (ODH+PE) ve
surfaktan (SFT) uygulandi. Sicanlarin karin taba-
kalar1 4/0 polisorb, ciltleri 4/0 ipekle onarildi. Ame-
liyat sonrasi analjezi i¢in 300 mg/kg dozunda iki
giin siireyle oral parasetamol verildi. Sicanlar
onuncu giinde daha 6nce belirtilen maddelerle
uyutularak biyopsiler alindiktan sonra yiiksek doz

RESIM 1: Peritonda (siyah ok) ve gekumda (beyaz ok) fircalanarak olustu-
rulmus petesial kanamali alanlar.
(Renkli hali icin Bkz. http://tipbilimleri.turkiyeklinikleri.com/)
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TABLO 1: Gruplar.
Grup 1 n=7 Kantrol
{Kontrol) Abrazyonlu bdlgeye herhangi bir islem yapiimadi

Grup 2 n=7(PEO+CMS)
Grup 3 n=7 (HA)

Grup 4 n=7 (ODH+FE)
Grup 5 n=7(SFT)

Abrazyonlu bélgeye 2 mL polietilenoksit+ sodiumkarboksimetilseluloz (PEO+CMS) “intercoat gel- Ethicon” uyguland
Abrazyonlu bélgeye 2 mL Hyaluranan {(HA) “Hyalobarrier gel-Baxter” uygulandi

Karin ici ve abrazyonlu bdlge oktenidindihidroklorid+%2 fenoksietanol (ODH+FE) “octenisept-Schiilke Mayr” ile 5 mL yikandi.
Abrazyonlu bdlgeye 2 mL Surfaktan (SFT) “survanta—Abbout” uygulandi

ketamin verilerek 6ldiiriildii. Biyopsi materyalleri
%10’luk formaldehit i¢inde saklandi. Hidroksip-
rolin diizey 6l¢imi i¢in alinan doku 6rnekleri Ep-
pendorf tiip i¢inde -80°C’de 6l¢iim yapilana kadar
saklandi. Makroskobik olarak Adezyon skorlar:
Nair ve ark.nin sicanlarda adezyon derecelendir-
mesine gore yapild: (Tablo 2).'? Histopatolojik ola-
rak, fibroblastik akivite ve periserozal inflamasyon
skorlari; hi¢ olmamasi sifir, tiim bagirsak katlarinda
olmas ii¢ olarak degerlendirildi (Tablo 3). Hutson
ve ark.nin kullandig1 yontem modifiye edilerek
adezif dokulardaki hidroksiprolin (HP) diizeyleri
yliksek performansh likid kromatografi (HPLC)
(floresan detektorlii yiiksek basingh sivi kromato-
grafi, Shimadzu, LC-20A Prominence, Kyoto,
Japan.' Analizde Inertsil®-ODS-3V, 5 um, 4,6x250
mm, Tokyo, Japan kolon kullanildi. Mobil fazin
akis hiz1 dakikada 1 mL olacak sekilde ayarland:)
yontemiyle 6l¢tildii."* Sonuglar, SPSS 13,0 bilgisa-
yar paket programi kullanilarak istatistiksel olarak
degerlendirildi. Shapiro-Wilk testi ile normalite

analizi yapildi. Gruplar arasi normal dagilim olma-
masl {izerine, nonparametrik Kruskal Wallis var-
yans analizi testi ile gruplar degerlendirildi.
Gruplarin birbiri ile karsilagtirilmasi Mann Whit-
ney U testi ile yapildi.

I BULGULAR VE SONUG

Adezyon skorlari, fibroblastik aktivite, perisero-
zal inflamasyon ve hidroksiprolin diizeylerinin
sonuglar1 arasinda anlamli fark bulundu (p<0,05).
Gruplar i¢inde adezyon skoru en diisitk Grup 2’de
(PEO+CMS) (p<0,05) bulunurken, Grup 3 (HA) ve
grup 5’te de (SFT) anlamli 6l¢iide disiiktt (p<0,05).
Grup 4'te (ODH+FE) adezyon skoru Grup 1l’e
(kontrol) gore diisiik bulunurken, fark istatistiksel
olarak anlamli degildi (p>0,05) (Tablo 4). Grupla-
rin adezyon skoruna ait 6rnekler Resim 2A, 2B, 2C,
2D ve 2E’de gosterilmistir.

Fibroblastik aktivite biitiin gruplarda kontrol
grubuna gore daha az bulundu. En az fibroblastik

TABLO 2: Nair ve ark.nin sicanlarda adezyon skorlamasi.™

Skor 0 Hi¢ adezyon olmamasi

Skor 1 Organdan organa veya organdan karin duvarina tek bant olmasi

Skor 2 Organdan organa veya organdan karin duvarina iki bant olmasi

Skor 3 Organdan organa veya organdan karin duvarina ikiden ¢ok bant olmasi veya

karin duvarina yapisiklik olmadan intestinin tdmanun bir kitle olusturmasi
Skor 4 Adezif bantlarin dl¢lsi ve sayisina bakilmaksizin, organlarin direkt olarak karin duvarina yapisik olmasi

TABLO 3: Histopatolojik skorlama kriterleri.

Skor Fibroblastik aktivite

0 Yok

1 Seroza ve subserozal dokular ile sinirli fibrdz doku artimi
2 Muskuler tabakayi asan fibréz doku artimi

3 Bagirsak duvarinin timiinde fibréz doku artimi

Periserozal inflamasyon

Yok

Serozal vaskiler yapilar etrafinda inflamatuar hicreler

Dokuda tabakalar olusturan inflamatuar hiicreler

Bagirsak duvarinin tiim tabakalarini infiltre eden inflamatuar hiicreler

Turkiye Klinikleri ] Med Sci 2012;32(2)

339



Giinaydin ve ark.

Cocuk Cerrahisi

TABLO 4: Adezyon skoru degerlerinin karsilastiriimasi.
Ortanca  Minimum Maksimum  IQR
Grup 1 (kontrol) 3 2 4 1
Grup 2 (PEO+CMS) 1* 0 1 1
Grup 3 (HA) 1 0 2 2
Grup 4 (ODH+FE) 2 1 4 2,25
Grup 5 {SFT) 2 0 2 1

Grup 2'de adezyon skoru en diistik olmakla birlikte, Grup 3 ve 5'te de anlamli dlclde
disiiktl (p<0,05).

IQR: Interquartile range (geyrek degerler siniri); PEO+CMS: Polietilenoksit+sodium-
karboksimetilseluloz; HA: Hyaluranan; ODH+FE: Oktenidindihidroklorid+%2 fenoksi-
etanol; SFT: Surfaktan.

aktivite grup 5’te (p<0,05), ikinci sirada ise grup 2
ve 3’te diisiik bulundu (p<0,05). Grup 4’te fibrob-
lastik aktivite Grup 1’e gore daha az olmakla bera-
ber istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0,05)
(Tablo 5). Resim 3A-3B’de kontrol grubunda histo-
patolojik olarak, yogun fibroblastik aktivite gorii-
liirken, Resim 4A-4B’de de PEO+CMC uygulanan
sicanlarin peritonundan alinan biyopsi materya-

linde normal histolojik bulgular goriilmektedir.
Histopatolojik olarak, HA grubunda minimal fib-
roblastik aktivite ve inflamasyon tespit edildi
(Resim 5A, 5B). SFT grubunda da minimal fibrob-
lastik aktivite ve inflamasyon goriiliirken, siganla-
rin peritonlarindan alinan biyopsi materyallerinin
6nemli bir kisminda normal histolojik bulgular tes-
pit edildi (Resim 6A, 6B).

Periserozal inflamasyon grup 2, 3 ve 5’te bir-
birine ¢ok yakin degerlerde ve daha az bulunurken,
fark grup 1’e gore istatistiksel olarak anlamh degildi
(p>0,05). Grup 4'te ise Periserozal inflamasyon grup
1’e gore 6nemli 6lciide ytiksek bulundu (p<0,05)
(Tablo 6). Grup 4’te periserozal inflamasyon, fib-
roblastik aktivite yogundu (Resim 7).

HP diizeyleri Grup 2’de diger gruplara gore be-
lirgin olarak diisiik bulundu (p<0,05). Kontrol gru-
buna gore biitiin gruplarda HP diizeyleri 6nemli

6lctide yiiksek bulundu. Grup 3 ve 4’te ise ¢ok yiik-
sekti (Tablo 7).

RESIM 2: A.Grup 1'de (kontrol) organlar arasinda ve organlardan karin duvarina uzanan bantlar (adezyon skoru 4) B. Grup 2'de adezyon énleyici PEO+CMS'un
yapisikigi dnledigi bir denek (adezyon skoru 0) C. Grup 3'de adezyon dnleyici HA'nin minimal yapisikiiga neden oldugu gériilmektedir. Bir adet iki organ arasi
bant (adezyon skoru 1) D. Grup 4 (ODH+FE)'de karin duvarina ve gekal bolgeye uzanan bantlar gésteren denek, (adezyon skoru 3). E. Grup 5(SFT)'de bir adet

karin duvarina uzanan bant (adezyon skoru 1).
(Renkli hali icin Bkz. http:/tipbilimleri.turkiyeklinikleri.com/)
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TABLO 5: Fibroblastik aktivite bulgularinin
karsilagtiriimasi.

Ortanca Minimum  Maksimum  IQR
Grup 1 {kontrol) 2 2 3 0
Grup 2 (PEO+CMS) 1 0 1
Grup 3 (HA) 1 0 1 1
Grup 4 (ODH+FE) 1 1 3 0,5
Grup 5 (SFT) 0* 0 1 0

Grup 5'te, en az fibroblastik aktivite gértiliirken, Grup 2 ve 3'de de anlamli dlglide diisik
oldugu gdrildii (p<0,05)

IQR: Interquartile range (¢eyrek degerler sinir); PEO+CMS: Polietilenoksit+sodium-
karboksimetilseluloz; HA: Hyaluranan; ODH+FE: Oktenidindihidroklorid+%2 fenoksi-
etanol; SFT: Surfaktan.

Bu s1v1 maddeler arasinda grup 4’te kullanilan
maddenin (ODH+FE) adezyon 6nleyici etkisi ol-
madig1 gibi fibroblastik aktiviteyi, periserozal
inflamasyonu artirdig1 ve HP diizeylerini yiikselt-
tigi saptandi. Fibroblastik aktivite en az grup 5’te

(SFT) goriildii. En diisitk adezyon skoru ve HP dii-
zeyi grup 2’de (PEO+CMS) saptandi.

TARTISMA

Karn i¢i yapisikliklar kronik abdominal ve pelvik
agri, mekanik bagirsak tikaniklig: ve kadinlarda in-
fertiliteye yol acabilmekte ve bunun sonucu olarak
yeni ameliyatlar yapilmasina neden olmaktadir.
Mekanik obstriiksiyon nedeniyle ameliyat edilen
hastalarin %31,7’sinde adezyon tespit edilmisgtir.'
Postoperatif intra-abdominal adezyon olusan has-
talar miimkiin oldugunca konservatif takip edil-
meye c¢aligilir.’® Ciinkii adezyolizis operasyonlar:
uzun siiren operasyonlardir, anestezi ve hastanede
kalis siiresi uzar. Ameliyat; hastanin kan kaybi, me-
sane ve bagirsak gibi organ yaralanmalari, entro-
kutanoz fistiil, zedelenmis bagirsakta rezeksiyonla
sonuglanabilir. Bu nedenle 6zellikle bagirsak ame-

RESIM 3A, B: Grup 1 (kontrol) Periserozal alanda yogun inflamasyon ve fibroblastik aktiviteye bagl bag dokusu artisi (x100,HE), 5B (HE, x200).

(Renkli hali icin Bkz. http:/tipbilimleri.turkiyeklinikleri.com/)

RESIM 4A, B: Grup 2 (PEO+CMS)'de normal histolojik bulgular gosteren peritoneal doku 6A (x200, HE) 6B (HE, x400).

(Renkli hali icin Bkz. http:/tipbilimleri.turkiyeklinikleri.com/)
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RESIM 5A, B: Grup 3 (HA)'de minimal bag dokusu artisi ve inflamatuar hiicre infiltrasyonu 7A (HE, x200) 7B (HE, x400).

(Renkli hali icin Bkz. http:/tipbilimleri.turkiyeklinikleri.com/)

RESIM 6:A. Grup 5(SFT)'de periserozal alanda minimal bagj dokusu artimi ve inflamatuar hiicre artisi gosteren bir denek (HE, x200). B. Grup 5(SFT)’de normal

histolojik bulgular gésteren peritoneal doku (HE, x400).
(Renkli hali icin Bkz. http:/tipbilimleri.turkiyeklinikleri.com/)

liyatlarindan sonra karsimiza oldukga sik ¢ikan
karin ici yapisikligin engellenmesi ¢cok 6nemli bir
konudur.

Yapisiklik 6nleyici malzemelerin temel bazi
ozellikleri olmalidir. Bunlar arasinda; inflamatuar
reaksiyon yapmamasi, bakteri ¢ogalmasinmi kolay-
lastirmamasi, sistemik veya lokal yan etkisinin az
olmasi, elde edilmesi ve kullanilmasinin kolay ol-
mast, dikis gerektirmemesi ve karin icinde eriyebi-
lir olmas: en 6nemlileridir.>'” Cerrahi teknigin iyi
uygulanmasi, iyi hemostaz saglanmasi, reaktif ol-
mayan ince siitiir kullanilmasi ve pudrasiz eldiven

342

kullanimi karin i¢i yapisikligin 6nlenmesine ciddi
katk: saglar.*® Nonsteroid anti-inflamatuar ilaglar
(NSAID), glikokortikoidler, progesteron/éstrojen,
diisik molekiil agirlikli heparin, fibrinolitikler,
metilen mavisi, pentoksifilin, streptokinaz, anti-
biyotikler, prostoglandin sentez inhibitorleri gibi
farmakolojik maddeler, mitomisin-C gibi kemo-
terapotik ajanlar, %4 icodekstrin soliisyonu, hya-
luronan, fosfolipidler gibi adjuvan maddeler,
karboksimetilselliiloz, okside edilmis seliiloz ve po-
litetrafloroetilen gibi solid bariyerler siklikla kul-

lanilan antiadezif maddelerdir.3+7810.18-22
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TABLO 6: Periserozal inflamasyon bulgularinin
karsilastiriimasi.

Ortanca Minimum Maksimum IQR

Grup 1 {kontrol) 0 0 1 1
Grup 2 (PEO+CMS) 0 0 1 1
Grup 3 (HA) 1 0 1 0
Grup 4 (ODH+FE) 2* 2 3 1
Grup 5 (SFT) 0 0 1 0

Grup 4'te periserozal enflamasyon diger gruplara gore énemli dlctide yiksek bulundu
(p<0,05)*

IQR: Interquartile range (geyrek degerler siniri); PEO+CMS: Polietilenoksit+sodium-
karboksimetilseluloz; HA: Hyaluranan; ODH+FE: Oktenidindihidroklorid+%2 fenoksi-
etanol; SFT: Surfaktan.

RESIM 7: Grup 4 (ODH+PE)'de periserozal alanda yogun bag dokusu ve
fibroblastik aktivite artisi, inflamatuar hicre infiltrasyonu (HE, x100).
(Renkli hali icin Bkz. http:/tipbilimleri.turkiyeklinikleri.com/)

Caligmamaizda arastirilan maddelerden polieti-
lenoksit, kompozit bir jeldir. Viskoelastik jel olan
sodyum-karboksimetilselliiloz, anyonik bir poli-
sakkarittir. Hasarli peritoneal yiizeyleri birbirinden
aylrir, ayni zamanda travmatize peritoneal yiizey-
lerin serbestge iyilesmesini saglar ve adezyon olu-
sumuna engel olur. Giiniimiizde abdominal/pelvik
cerrahide adezyon engelleyici olarak 6nerilmekte-
dir ve klinik ¢alismalarda adneksiyal adezyonlari

onemli 6l¢tide azalttigy bildirilmektedir.!!181923-29
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Daha 6nceki ¢alismalarda PEO+CMS’nin bagir-
saklar izerinde irritan olmadig: ve kuvvetli adez-
yon Onleyici etkiye sahip oldugu gosteril-
migtir.3!1118242627 Bizim caligmamizda da bu mad-
delerin kuvvetli adezyon 6nleyici etkisinin oldugu
gorilldii. Kullanilan maddeler i¢inde adezyon
skoru en az bulunan, hidroksiprolin diizeyini en
fazla distiren, fibroblastik aktiviteyi azaltan ve
periserozal irritasyon yapmayan en kuvvetli adez-
yon o6nleyici etkinin PEO+CMS’de oldugu tespit
edildi.

Hyaluronan, viskoéz bir jeldir ve uygulanan
alanda 3-7 giin yaglayici ve kaydirici etki saglar.'*
Calismamizda, HA’nin daha 6nce yapilan ¢aligma-
larla ayn1 dogrultuda adezyon skorunu, fibroblastik
aktiviteyi ve periserozal inflamasyonu azaltarak
adezyonu azalttig1 kanaatine varildi.

Oktenidin dihidroklorid, yiizey aktif bir ajan-
dir ve yara iyilesmesi ve antibakteriyel etkisi olan
bir maddedir. Gram (+) ve gram (-) bakterileriler
mantar ve viriislere karsi antimikrobik etkisi var-
dir.* Hayvan deneylerinde, deriye uygulandiginda
sistemik yan etki ve nérotoksik etkisi olmadig1 gos-
terilmistir.?! Fenoksietanol (%2), oktenidin dihid-
roklorid ile sinerjistik etki olusturur. Bu iriiniin
antimikrobik etkisiyle ve inflamasyonu 6nleyerek
karin i¢i adezyon olusumunu engelleyebilecegi
distniildi. Ancak, calismamizda ODH+FE irritan
etkisi ile bagirsak serozasinda ve peritonda hasar-
lanmaya neden oldugu, hasarlanan yiizeyde de ya-
pisikligin en 6nemli faktérlerinden biri olan fibrin
birikerek belirgin adezyon olusumuna neden ol-
dugu kanaatine varildi.

TABLO 7: Hidroksiprolin diizeyi degerlerinin
karsilastiriimasi (mg/g yas doku).
Ortalama SE
Grup 1 (kontrol) 245 0,679
Grup 2 (PEO+CMS) 0,008* 0,002
Grup 3 (HA) 9,38 3,544
Grup 4 (ODH+FE) 11,79 11,794
Grup 5 (SFT) 4,18 1,417

Grup 2'de HP duzeyleri diger bitiin gruplara gdre belirgin olarak diisiik bulundu
(p<0,05)*

SE: Standart hata; PEO+CMS: Polietilenoksit+ sodium-karboksimetilseluloz; HA: Hyalu-
ranan; ODH+FE: Oktenidindihidroklorid+%?2 fenoksietanol; SFT: Surfaktan.
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Surfaktan, lipid ve proteinlerden olusan
kompleks bir bilesiktir. Surfaktanin %80-901n1 li-
pidler olusturur, bunun da %901 fosfolipidlerden,
%10’u kolesterolden olusur. Fosfolipidler surfaktan
benzeri maddelerdir ve peritoneal yiizeyler ve de-
fektler arasinda fibrin olusumunu azaltarak adez-

yon riskini azalttiklari bilinmektedir.34223233

Fosfolipidler hidrofobik ve hidrofilik olduklarin-
dan, yiizeylerde micel ve lameller olusturarak
yiizey gerilimini azaltirlar.3* Surfaktanin da (sur-
vanta) respiratuar distress ve hyalen membran has-
taliginda alveolarin iginde yiizey gerilimini
azaltarak yapigsmay1 6nledigi bilinmektedir.®* Bu
nedenle intra-abdominal olarak da benzer etkiyi
gostererek adezyonu onleyebilecegi 6n gorildi.
Calismamizda kullanilan SFT’nin dokular arasi
ylizey gerilimini ve fibrin olusumunu azaltarak,
adezyon olusumunu azalttig: diistinilda.

Calismamizdaki bulgular, fibroblastik aktivi-
tenin biitiin gruplarda baskilanmasi antiadezif ola-
rak kullanilan materyallerin belirli oranlarda
yapisiklik 6nleme potansiyelleri oldugunu gosterdi.
Fosfolipid igeren surfaktanin bagirsaklara irritan
olmadig1 ve adezyon 6nleyici etkisi oldugu goriildii.
ODH+FE’nin antiadezif etkisi olmakla beraber, pe-
riserozal inflamasyonun yiiksek bulunmas: nede-
niyle, bu maddelerin bagirsaklar {izerinde irritan
etkisi oldugu, diliie edilerek adezyon 6nleyici ola-
rak kullanilabilecegi, bu konuda bagka ¢calismalarin
yapilmasinin faydali olacag: kanaatine varildi.

Hidroksiprolin, kolajen sentezi siirecinde int-
raseliiler olarak olusur. HP kolajenin amino asit i-
geriginin %12-14iindi olusturur. Yaklasik %9071
kemik kolajenin, geri kalani ise deri ve diger bazi
dokulardaki kolajenin yikilmasindan agiga ¢ikar.
Hidroksiprolin seviyesi kolajen olusumunun ve do-
layisiyla yapisiklik siddetinin 6nemli bir belirteci-
dir. Adezyon olusan doku ile HP diizeyleri arasinda
lineer bir korelasyon vardir. Yara iyilesmesinin
ikinci agamasi olan proliferasyon fazi bes ile on do6r-
diincii giinlerde gerceklesmektedir. Bu fazda kola-
jen yapimi artmakta, dolayisiyla HP diizeyleri de
yliksek bulunmaktadir. Kolajen olusumunun fazla
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olmasi adezyon olusumunda arzu edilen bir durum
degildir.>*” Caligmamizda, HP diizeyi farkliliklar:
sicanlardan 10. giinde biyopsi alindig icin ortaya
¢ikmig olabilir. Ayrica, HP seviyesinin yalnizca
grup 2’de diisiik bulunmasi bu materyalin digerle-
rine gore yapisikligi 6nlemede daha etkin oldugunu
distindiirmekle birlikte, diger gruplarda HP diizey-
lerinin kontrol grubuna gore yiiksek bulunmasi bu
materyallerin kendine 6zgiin yapilarindan kaynak-
lanmis olabilir. Gergekten de, 6zellikle grup 3 ve
5’teki maddeler, gerek fibroblastik aktivite gerekse
adezyon skorlarindaki degerlerle aynen grup 2’de
oldugu gibi yapisikligin azalmas: yoniinde degerler
olusturmaktadir. Bu yiizden bu maddeler grup 4
haric cesitli mekanizmalarla antiadezif etkiler or-
taya koymaktadirlar. Grup 4’teki biitiin veriler de-
gerlendirildiginde zayif antiadezif etkisi yaninda,
bagirsaklara irritan bir 6zellik gostermektedir.

Sonug olarak, caligmamizda sigcanlarda de-
neysel olarak olusturulmus adezyon modelinde
karin i¢i yapisikligi 6nlemede en etkili madde ola-
rak PEO+CMS bulunmustur. Adezyonu, HA ve
SFT’nin de 6nemli 6l¢iide engelledigi, ayrica sur-
faktanin bagirsaklara irritasyon etkisinin minimal
oldugu saptanmistir. ODH+FE’nin ise antiadezif et-
kisinin diger maddelere gore az oldugu, bagirsak-
lar iizerine irritan etki gosterdigi goriilmiistiir.
Adezyonun olusumunda fibroblastik aktivitenin ve
kolajen olusumunun, periserozal bolgede inflamas-
yonun fazla olmasinin 6nemli oldugu kanaatine va-
rilmistir. En giiclii adezyon 6nleyici olarak bulunan
PEO+CMS grubunda HP diizeylerinin ¢ok diisitk
olmasi, bu maddenin adezyon olusumunda 6nemli
oldugunu diisiindiirmektedir. Bu nedenle; doku
hidroksiprolin diizeyini, fibroblastik aktiviteyi, fib-
rin olusumunu ve inflamasyonu 6nleyen, ylizey ge-
rilimini azaltic1 etkisi olan maddelerin adezyon
olusumunu engellemede etkili olabilecegi kanaa-
tine varilmigtir. Bu tiir etkileri olan maddelerle
yeni ¢aligmalar yapilmas: gereklidir. Bu ¢alismanin
bir ‘bulmaca’ olan adezyonun 6nlenmesi ¢abalarina
pozitif etkisi olacagina ve parcalarin birlestirilme-
sine katki saglayacagini disiinmekteyiz.
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