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1.GIRIS VE AMAC

Adezyon olusumu, intraperitoneal organlarin periton Ortiisiine olan cerrahi
travma sonrast olugsmasi kacimilmaz bir sonugtur. Postoperatif dénemde olusan
intraabdominal adezyonlar sebep olduklar1 yiiksek morbidite ve mortalite nedeniyle
genel cerrahide ileuslarin, jinekolojik ve obstetrik kliniklerinde infertilitenin en
onemli nedenleri arasindadir (1). Herhangi bir nedenle abdominal operasyon
gecirmis bireylerin yaklasik %55-94 ’iinde adezyon olugmaktadir. Postoperatif
adezyonlar cerrahi girisimden 3-5 giin sonra olusmaktadir.

Postoperatif cerrahi adezyonlarin olusumunda, peritoneal yiizeylerde olusan
hasarlar sonucu inflamatuvar reaksiyon baslar. Bunu vaskiiler permeabilitede artis
takip eder. Daha sonra fibrinden, inflamatuvar hiicrelerden, sitokinlerden ve biiyiime
faktorlerinden zengin eksuda salinimi gerceklesir. Eger fibrinolizis mekanizmasi ¢ok
etkin degilse proteinden zengin olan bu eksuda kalir ve etraftaki en yakin yiizeylerle
baglant1 kurmaya baslar. Fibroblastlar hasarli bolgeye goc ederek cogalir. Kollajen
ve diger ekstraselliiler matriks salinir. Sonucta iki komsu yapi1 arasinda bir bag
dokusu olusur. Eger ortamda hipoksi de varsa anjiogenez tetiklenip vaskiilarize
adezyon olusur. ilk yedi giinde adezyon en iist diizeye ulasir (2).

Klinik ve deneysel calismalarda intraperitoneal adezyonlarin 6nlenmesi icin
cesitli yontemler, sistemik ve lokal etkili ajanlarin kullanimi bildirilmektedir (3,4).
Bu calismay1 adezyon olusumunu 6nlemede farkli bir bakisla; karin ig¢inde asit
ortamda daha az adezyon gelisebildigini diisiinerek planladik ve artifisyel asit ortami1
olusturmak i¢in izotonik ve gliserini kullandik. Calismada periton hasarina bagl
olusan postoperatif adezyonlarin 6nlenmesinde hem asit ortamin hem de gliserinin

molekiil olarak etkisinin olup olmadigin1 aragtirmay1 amagladik.



2.GENEL BILGILER

2.1 PERITON

2.1.1 Anatomi

Periton insanda en bilyiik ser6z membrandir. Karin duvan i¢ yiizeyini ve
karin i¢i organlari saran zardir. Karin duvar i¢ yiizeyini Orten zara pariyetal periton,
karin ici organlan Orten zara ise visseral periton denir. Pariyetal ve visseral peritonlar
birbirinin kesintisiz devamidir. Pariyetal peritonun innervasyonu somatik afferent
sinirler tarafindan yapilir. Dolayis1 ile agriy1 lokalize eder. iki periton yaprag
arasinda periton boslugu bulunur. Icerisinde de seroz bir siv1 yer alir.

Karin 6n duvarindan karacigere (KC) dogru uzanan periton yapragina
falsiform ligamen denir. Falsiform ligamenin alt ucunda ligamentum teres hepatis
uzanir. KC sag lobunu ve safra kesesini distan saran periton iistte alt koroner
ligamani, iki koroner ligament birleserek sag trianguler ligamenti yapar. Porta
hepatis kenarina gelen periton yapraklar buradan midenin kiiciik kurvatiiriine ve
duodenumun birinci parcasina uzanirlar ve bu uzanima omentum minus denir.
Omentum minusun KC ile mide ve abdominal 6zefagus arasindaki kismina
hepatogastrik ligament denir. icerisinde sag gastrik arter ve ven bulunur. Omentum
minusun Kc ile duodenum arasinda uzanan bdliimiine hepatoduodenal ligament
denir. Icerisinde vena porta, ana hepatik arter ve koledok yer alir.

Midenin 6n ve arka yiiziinii orten periton, karin 6n duvarinin arkasinda pubise
kadar iner ve sonra yukari yiikselerek transvers mezokolon ile devam eder. Bu
periton katlantisina omentum majus denir.

Transvers kolonu sardiktan sonra karin arka duvarindan asagiya uzanarak

rektumun iist 6n kismim orter ve buradan erkekte mesaneye uzanarak rektovesikal



cikmazi olusturur. Kadinlarda rektouterin ¢ikmazi (Douglass), ondeki mesaneye
uzanarak vezikouterin ¢ikmazi olusturur. Mesaneyi Orten periton karin 6n duvarina
atlayarak yukar1 uzanir.

Sindirim sistemine ait organlar Once periton icinde gelisirler daha sonra bir
kismi1 yaptiklar1 donme hareketlerinden dolay1 karin arka duvarina yapisirlar. Arka
duvardaki periton kaybolarak yerine bag dokusu alir. Boylece sadece on yiizde
periton kalir.

2.1.2 Fizyoloji

Periton boslugu sivi dinamigine sahiptir. Periton boslugunda visseral ve
pariyetal peritondan sizan sivi bulunur. Sivinin absorbsiyonu da yine periton
tarafindan olur. Periton boslugu diger viicut bosluklarindan daha fazla siv1 ile dolma
egilimindedir. Bunun iki nedeni vardir :

1. Kc siniizoidlerinde basin¢ normalin 5-10 mmHg iistiine ¢ikar ¢ikmaz, fazla
miktarda protein igeren s1ivi KC yiizeyinden karin bosluguna siiziiliir.

2. Visseral peritondaki kapiller basing viicudun diger bolgelerinden daha
yiiksektir. Nedeni; KC’deki portal kan akimina gosterdigi direncten kaynaklanir.

Periton boslugunda ozellikle diafragmanin alt yiizeyinde ¢ok sayida genis
lenfatik kanallar bulunur. Diafragmanin her hareketinde periton boslugundaki sivilar

duktus torasikusa akar. (2,3)

2.2 ADEZYON
2.2.1 Postoperatif gelisen adezyonlar: intestinal obstriiksiyonlarm en
onemli nedenleridir (4,5). Raf (6); 1477 adeziv ince barsak obstriiksiyonunu

incelemis; %86 vakamin direkt olarak onceki karin operasyonlaryla, ozellikle de



apendektomi, kolon cerrahisi ve jinekolojik operasyonlarla yakindan iliskili
oldugunu gostermistir. Abdominoperineal rezeksiyon ve proktokolektomilerden
sonra ince barsak obstriiksiyonu %3-7 ile %8-26 oraninda izlenmistir(7). Bu sonuglar
postoperatif adezyon olusumu ile ileuslarin direkt iligkili oldugunu gostermektedir
(5-7).

Ellis ve Raf; Bati toplumlarinda adezyonlar1 ince barsak obstruksiyonlarinin
%40-64’iinii olusturdugunu bildirilmektedir(6,8).

Stewardson, gecirilmis operasyona bagli ince barsak obstriiksiyonun oranini
%66 olarak belirtmistir. Ince barsak obstriiksiyonuna bagl mortalite oranini ise %3-8
olarak tesbit etmistir (9).

Ameliyat sonrasi yapisiklik olusumunun patogenezi arastirildiginda; onceleri
adezyonun travmatize olan, mezotelyal Ortiilerini kaybeden yiizeylerden
kaynaklandig1 diisiiniilmiistiir. Ancak daha sonra yapisiklik olusumunun
fibroproliferatif inflamatuvar yanitin olusturdugu dinamik bir siire¢ oldugu
anlasilmistir. Adezyonlar damarsal bir greft gibi davranirlar (10,11).

Yapisiklik olusumundaki ilk basamak lokal 6dem, hiperemi, etkilenen
alandan histamin, kinin ve vazoaktif maddelerin salinimiyla karakterize inflamatuvar
yanittir. Etkilenen bu serozal yiizeyler arasina daha sonra fibrin depolanir; basta
polimorfoniikler 16kositler olmak {izere diger inflamatuvar hiicreleri de i¢ine alan
fibrin bir ag1 olusur. Olusan fibrin ag1 serozal ylizeyler arasinda birlesmeyi saglar.
Birka¢ giin i¢inde fibroblastlar ortamda belirir. Bu inflamatuvar yanitin fibroz
yapisikliga doniisiimiinii belirleyen en 6nemli faktor, lokal fibrinolizis hizidir. Eger
fibrinolizis yeterince hizli degilse fibroblastlardan salinan kollejen ile adezyonlar

olusur. Bu asamada kapiller gelisim izlenir (2,12,13).



Adezyon olusumda en onemli faktorlerden biri de iskemi varligidir. Yapilan
deneysel caligmalarda iskemi olmadigi durumlarda yapisiklik gelismedigi veya
disiik oranda gelistigi gozlenmistir. Ayrica biitiinliikk bozulmamis mezotelyal
tabakada iskemi olusunca adezyonlarin gelistigi kanmitlanmistir. Lokal fibrinolitik
aktivitenin iskemik olmayan bolgelerde artmis iskemik bolgelerde ise azalmis oldugu
saptanmistir. Bu iskemik dokularin fibrinolitik aktiviteyi inhibe eden baz1 ajanlar
salgiladig gosterilmistir (14,15).

Yapisiklik olusumunda diger onemli bir faktor graniilomatdz yabanci cisim
reaksiyonudur. Bu tiir yabanci cisim reaksiyonuna sebep olan maddeler arasinda talk,
nisasta, tampon, pamuk, barsak disina ¢ikan intestinal icerik ve dikis materyalleri
sayilabilir. Postoperatif hastalarda; abdominal agri, kusma, distansiyon, diisiik
dereceli ates ve mekanik barsak obstriikksiyon bulgular1 ciddi inflamatuvar
adezyonlarn akla getirmelidir (16,17).

2.2.2 Postoperatif Adezyonlardan Korunma

Ameliyat sonrasi yapisiklik patogenezinin anlasilmasi onleyici tedbirler
alinmasi1 konusunda yol gosterici olacaktir. Bu amagla yapilan calismalar dort grupta
incelenir.

1. Fibrin depolanmasinin o6nlenmesi: Fibrin agmin olusumunun
engellenmesi amaciyla heparin, dekstran, dikumarol, sodyum sitrat gibi
antikuagulanlar kullanilmig adezyon olusumunda cesitli derecede basarilar elde
edilmistir. Ancak bu ajanlar kanamay1 arttirdig1 i¢in kullanimi kisithdir (2,18,19).

2. Fibrin depolarimin uzaklastirilmasi: Fibrinolizi arttirmak amaciyla cesitli
farmakolojik ajanlar ve mekanik yontemler denenmistir. Serum fizyolojikle lavaj

uygulamast ve tripsin, pepsin gibi proteinazlarin etkin olmadigi goriilmiistiir.



Hyaluronidaz, streptokinaz, iirokinaz ve streptodornaz ile yapilan caligmalarin ilk
sonuclart birbiri ile ¢eligkili olsa da deneysel ¢alismalar devam etmektedir (2,15,20).

3. Visseral yiizeylerin mekanik olarak ayrilmasi: Calismalarda serozal
yiizeylerin fiziksel temasim1 engellemek amaciyla giimiis folya, ipek, silikon,
omentum, zeytin yagi, sivi parafin ve amniyotik siv1 gibi adezyon antagonistlerinin
kullanimi bildirilmektedir. Motiliteyi arttirmak i¢in kullanilan prostigmin, enema ve
katartiklerin etkileri siiphelidir. (2,8,21).

4. Fibroplazinin engellenmesi: Fibroproliferatif inflamatuvar yaniti
engellemek amaciyla; steroid, antienflamatuvar ajanlar, sitotoksik ajanlar ve
antihistaminiklerin kullanimi deneme asamasindadir. Antihistaminiklerin deneme
asamasinda olup diger ajanlarin yan etkileri fazla oldugu icin kullanim
onerilmemektedir (12), (Tablo 1).

Antihistaminikler mast hiicrelerinden histamin salinimini inhibe ederek
bolgesel damarsal cevabi engeller. Inflamatuvar reaksiyona cevapta eozinofiller
baskinsa adezyon olusumunun minimal oldugu saptanmistir (1,13).

Steroidlerin hiicre mebran stabilizesini arttirdiklari, antienflamatuvar etkiyle
vaskiiler permeabiliteyi diizenledikleri, fosfolipaz A,‘yi ve oksijen radikallerinin
olusumunu inhibe ederek polimorfoniiveli 16kosit hiicrelerinin iskemik alana gogiinii
engelledigi goriilmiistiir (21,22).

Intraabdominal adezyonlarin 6nlenmesi igin ideal etkinlikte bir yontem ve
farmakolojik ajan heniiz yoktur. Bu nedenle adezyon sayis1 ve ciddiyetini azaltmada
cerrahi yontemlerin titizlikle uygulanmasi gerekmektedir. Eldivenlerdeki pudranin
uzaklastirilmasi, batin icinde iyotlu soliisyonlarin ve gereksiz siitiir materyallerinin

kullanilmamasi, tampon, pamuk, keten parcast veya kesilmis kumas parcalari, doku



artiklar1 gibi yabanci cisimlerden ka¢imilmasi graniilamatdz reaksiyonu minimale
indirerek adezyonu azaltir. Doku iskemisi en aza indirilmeli ve iskemik alanin
omentum ile sarilmasi adezyonu azaltir. Peritoneal defektler agik birakilmalidir

(2,21,23).



Intraperitoneal adezyon olusum
mekanizmasi

{Peritoneal yiizey }

Minimal
invazif
cerrahi

A

CERRAHI

TRAVMA

A 4

. ] Makrofaj hiicre artig1 ve
Fibrin Mezotelial mediatdr salinimi

salinimi hiicre artisi(IL1,6, TNF alfa,

proliferasyonu Leukotren B4,PG E2,BF,
PA inh.,sikloksiiinaz,vb.)

Mediator
inhibitorleri

Fibroplazinin
engellenmesi

{ Fibrin jel matrex olusumu } «—

Periton
yiizeylerini
bariyer ile
ayirmi

A

A 4 A 4

[ Fibrinolizis } [ Peritoneal yiizeylerin yapismasi }

A

{ Adezyon matiirasyonu ]

Tablo 1: Adezyon olusum mekanizmasi ve tedavi modelleri (12)
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2.2.3 Komplikasyonlar

Adezyonlarin en 6nemli komplikasyonu mekanik barsak obstriiksiyona sebep
olmasidir. ileus nedeniyle hastalarin miikerrer cerrahi girisim almasi ve hastaneye
yatmasi gerekir. Bu da is giicii ve ekonomik kayba neden olmaktadir (24).

Yeni cerrahi girisimi zorlastirarak operasyon siiresini uzatir, istenmeyen
kanamalara ve intestinal organ yaralanmasina (ince barsak acilmasi gibi) neden
olmaktadir (25). Postoperatif peritoneal adezyonlar infertiliteye neden olmaktadir

Intraabdominal adezyonlar nedeniyle kronik pelvik agrilar olusmaktadir (24,26).

2.2.4 GLISERIN:

Gliserin yaglarin esterlerinde bulunan polialkoller grubundan olan trihidrik
alkoldur.1846 yilinda tipta kullanima girmistir. Saf, renksiz ve surup kivaminda tath
bir likittir. Su ve alkol ile karisir, 290 derecede kaynar. %2.6’lik bir soliisyonu
serum ile izo - ozmotiktir. Iyice kapatilmis siselerde muhafaza edilmelidir. Yiiksek
‘Hygroscopic’ 6zelliginden dolay1 havadan suyu emer (27, 28). Oral olarak gliserin
ince barsaklardan emilir , karbon dioxid ve glikojene metabolize olur veya viicutta
yaglarin iretiminde kullanilir. Gliserin tipta antimikrobiyal ajan, yumusatici,
tatlandirici, kivam arttirict olarak kullanilmistir. Parenteral ve oral ¢oziicii olarak
kullanilmaktadir. Film kaplamalarda, yumusak jelatin kapsiil ve jelatin
siippozituvarlarda yaygin kullanilan bir medikal ajandir. Agir egsersiz gerektiren
spor dallarinda hidrasyon  ve performans saglayict olarak uzun yillardir

kullanilmaktadir (29-31 ).
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Kranial basinci azaltmak i¢in terapotik olarak gliserin yiiksek dozlarda (70-
80g, 30-60dk) kullanilmaktadir(33). G6z ameliyatlarindan once ve sonra oral olarak
1 -1.5g /kg intraokular basnci ve vitroz hacmini azaltmak icin, topikal olarak kornea
O0demini ¢6zmek igin kullanilmaktadir (31). Konstipasyonda rektal yolla laksatif

olarak kullanilir (32), kulak damlasi olarak biison yumusatmak i¢in kullanilmaktadir.
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3. MATERYAL VE METOD
Bu calisma, etik kurul izni ve onayr alindiktan sonra Selguk Universitesi

Meram Tip Fakiiltesi, Deneysel Tip Arastirma ve Uygulama Merkezinde yapildi.

3.1 Denekler

Calismada agirligi 300-350 g, yaslar1 10-11 hafta olan Wistar Albino tiirii 36
adet erkek rat kullanildi. Denekler her biri 12 rattan olusan 3 gruba ayrildi.

1. Grup: kontrol grubu

2. Grup: izotonik grubu

3. Grup: gliserin (gliserin + izotonik) grubu

3.2 Cerrahi islemler

Denekler cerrahi 6ncesi 50 mg / kg intramiiskiiler olarak verilen Ketamin HCI
ile anestetize edildiler. Ratlarin karin bolgesindeki tiiyler tras edildi. Karin cildi
betadin soliisyonu ile dezenfekte edilerek cerrahi islemler steril kosullarda yapildi.

Tiim gruplardaki ratlara yaklagik Scm uzunlugunda karin orta hattina kesi

yapilarak batina girildi (Resim1).

i i 4 b L] \_.
Resim 1: Ratlarda orta hat kesisiyle laparatomi 6rnegi.
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Batin i¢inde sol pariyetal peritona lcm uzunlugunda 4 adet longitudinal kesi

yapildi . Ayrica sagdan lem®lik pariyetal periton tabakasi ¢ikarildi (Resim?2).
F o

Resim 2: Pariyetal peritondan parca ¢ikarilmasi.

Olusturulan peritoneal travma sonrasinda kontrol grubuna herhangi bir madde
verilmedi. Ikinci grubun deneklerinin karin icine 3 ml %09’luk NaCl soliisyonu
periton bosluguna verildi. Uciincii gruptaki deneklerin karm icine 0.5 ml gliserin 3ml
9%09’luk NaCl ile karistirilip periton bosluguna verildi. Cilt, karin duvari ve periton
3/0 poliglaktin siitiirle araliksiz devamli olarak kapatildi.

Ikinci ve iigiincii grup deneklere postoperatif iigiincii, altinc1 ve dokuzuncu
giinlerde operasyon giiniinde verilen Olciide ayni maddeler tekrar ponksiyon
yapilarak intraperitoneal olarak verildi.

Calisma sonrasi ratlar kafeslere alindi ve 22 °C sicaklik ve havalandirmasi
olan odada tutuldular. 10 giin siireyle ratlar standart rat diyeti ile beslendiler.

Postoperatif 10. giinde 50mg/kg ketamin HCl ile anestezi uygulandi.

Eski kesi hattinin alt ucundan transvers kesi ile batina girildi, kesi U seklinde

yukar1 dogru; onceki siitiir hatt1 ortada kalacak sekilde uzatildi. Granat, Kapsa ve

14



arkadaslarimin tarif etti§i gradeleme sistemi kullanilarak batin i¢i yapisikliklarinin
makroskopik derecelemesi yapild1 (35).

Mikroskopik degerlendirme amaciyla ratlarin ince barsak duvari ile pariyetal
peritonda olusturulan defekt yerinden kas dokusu alindi. Isik mikroskopisi altinda
incelenme yapildi. Karin duvarindan alinan 6rneklerde bag dokusu artisi, muskiiler
atrofi, iltihabi hiicre artisi, fibroblast proliferasyonu, kollojen yogunlugu, eozinofili,
nekroz ve damar proliferasyonu incelendi (Resim 8,9). Mikroskopik

degerlendirmede, bulgular O ile 3 aras1 puanlandi ve aritmetik ortalamalar1 alindi

3.3 Evreleme (35)

Grade 0: Yapisiklik yok (Resim 3).

Grade I: Ince flament6z yapida kolayca ayrilabilen adezyon (Resim 4).

Grade II: Sinirh bir alanda ince adezyonlar (Resim 5).

Grade III: Genis bir alanda ince adezyonlar (Resim 6).

Grade IV: Genis bir alanda ince adezyonlara ek olarak visseral organin karin
duvarina yapismasi (Resim 7).

Batin duvarindan ve ince barsak duvarindan doku o&rnekleri alinarak 1sik

mikroskopisinde adezyon derecesi incelendi.

3.4.istatistiksel degerlendirme:

Olgiilen tiim parametrelerin aritmetik ortalamalar1 ve standart sapmalar
hesaplandi. Sonuglar istatistiki anlamlilik ag¢isindan nonparametrik testlerden
Kruskal Wallis varyans analizi ve Mann Whitney U Testi, SPSS 10.0 for Windows

bilgisayar programi yardimi ile analiz edildi. P<0.05 degerleri anlaml kabul edildi.

15



Resim 4: Grade | intraabdominal adezyon

16
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Resim 6: Grade 3 intraabdominal adezyon
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Resim 7: Grade 4 intraabdominal adezyon

4. BULGULAR

4.1.KARIN iCi ADEZYONLARIN DEGERLENDIiRILMESi

4.1.1 Kontrol grubunun adezyon degerlendirmesi
Kontrol grubundaki ratlarin karin duvarinda yapisiklik oranlar
evrelere gore dagilimlart:

I- Karin sag duvarinda: Evre 0: %0, Evre I: % 8.33, Evre II: %25,

Evre III: %41.67, Evre IV: %25 olarak saptandi.
II- Karin sol duvarinda: Evre 0: %16.67, Evre I: % 0, Evrell : % 33.33,

Evre III: %33.33, Evre [V: %16.67 olarak saptandi(Tablo2,Grafik1).
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Tablo2: Kontrol grubu adezyon evrelemesi

. |Evre(ap | Evre(sol)
a4 3
| 2 |2
33 0
a1 |2
s |4 3
e 3 4
73 |2
s 2 3
e 3 0

I T ) 3
a3
E ’
2 B

Grafik 1: KONTROL GRUBU YAPISIKLIK DERECESI YUZDE DAGILIM GRAFIGI

45.00
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10.00
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evre 0 evre 1 evre 2 evre 3 evre 4
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4.1.2.izotonik grubunun adezyon degerlendirmesi

II-

Izotonik grubundaki ratlarin karin duvarinda yapisiklik oranlart
evrelere gore dagilimlari:

Karin sag duvarinda yapisiklik: Evre 0: % 0, Evre I: % 16.67,

Evre II: %50, Evre III: % 25, Evre IV: %8.33,

Karin sol duvarinda yapisiklik : Evre 0: % 8.33, Evre I: %16.67,
Evre II: % 50, Evre III: %16.67, Evre IV: %8.33 olarak tespit edildi

(Tablo 3, Grafik 2).

Tablo3: izotonik grubu adezyon evrelemesi

. | EvreGap | Evre (sol)
a3 |2
R | 2 1
B2 E
a4 |2
s |2
) 0
73 |4
s |2 |2
2 ) I

5 T |2
a3 1
22 |2
S R0
(SO o o
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Grafik 2: ZOTONIK GRUBU YAPISIKLIK DERECESI YUZDE DAGILIMI
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4.1.3.Gliserin grubunun adezyon degerlendirmesi

Gliserin grubundaki ratlarin karin duvarinda yapisiklik oranlari

evrelere gore dagilimlart:

I-

Karin sag duvarinda yapisiklik oranlari: Evre 0: % 16.67, Evre I: %

41.67, Evre II: %25, Evre III: %16.67, Evre IV: %0,

evre 4

Karin sol duvarinda yapigiklik oranlari: Evre 0: % 25, Evre I: % 41.67,

Evre II: %25, Evre I1I: %8.33, Evre IV: %0 olarak saptandi

(Tablo 4,Grafik 3).
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Tablo 4: Gliserin grubu adezyon degerlendirmesi

| GrupIllRatlar | Evre(sad)  Evre(sol)
EE 1
2o [2
SN 2 1
a1 3
s o 1
e 2 0
o E 1
s 0
e s [2
02 1
BT 2
2B 0
1 s
-

GLISERIN GRUBU YAPISIKLIK DERECESi YUZDE DAGILIMI

45.00

40.00 -

35.00

30.00

25.00 -

20.00

15.00 A

10.00 A

5.00

0.00 -

BSAG

asoL

evre 0 evre 1 evre 2 evre 3 evre 4

Elde edilen bu verilere gore; gruplar bir arada degerlendirildiginde yapilan

non-parametrik Kruskal-Wallis varyans analizinde sirastyla sag ve sol tarafta ii¢
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grup arasinda anlamh bir fark vardi (p=0.007, p=0.034). Adezyon evrelerinin
oranlar1 arasindaki bu farklarin hangi gruplar arasinda daha giiclii oldugunu
ortaya koymak i¢in Mann-Whitney testi uygulandi. Buna gore kontrol grubunun
karin i¢i adezyonlarinin evrelerinin oranlan diger gruplara gore yiiksek bulundu.
Kontrol grubunun sag ve sol taraftaki adezyon evrelerinin oranlarn izotonik grubu
ile karsilastirlldiginda fark istatistiksel olarak anlamsiz (p=0.115, p=0.333)
olmasina ragmen gliserin grubu arasindaki fark ileri derecede anlamli bulundu
(p=0.004,p=0.021).

[zotonik grubu deneklerin karmn igi yapisiklik evrelerinin oranlari kontrol
grubuna gore daha az olmakla birlikte gliserin grubuna gore yiiksekti. izotonik grubu
ile gliserin grubunda deneklerin karnin her iki tarafindaki adezyon seviyeleri oranlari
karsilastirildiginda iki grup arasinda olusan fark istatistiksel olarak anlamliydi
(p=0.046,p=0.050). Tim gruplarin adezyon evrelemesi tablo 5 ve grafik 4,5 da
ozetlendi.

Tablo 5: Adezyon gradelerinin gruplara gére dagilimi

sol sag sol sag sol sag
Ratlar | GrupI | GrupI | GrupIl | GrupIl | GrupIIl | Grup III
1 3 4 2 3 1 1
2 2 2 1 2 2 0
3 0 3 3 2 1 2
4 2 1 2 4 3 1
5 3 4 2 1 1 0
6 4 3 0 2 0 2
7 2 3 4 3 1 3
8 3 2 2 2 0 1
9 0 3 3 2 2 1
10 3 2 2 1 1 2
11 4 3 1 3 2 1
12 2 4 2 2 0 3
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Grafik 4: SAG TARAF ORTALAMA YAPISIKLIK ORANI
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4.4 MIKROSKOPIK DEGERLENDIRME

Ornekler %10’luk formalinle fikse edildi. Uygun pargalar alindi, bunlar rutin
takip iglemleri sonras1 Su kalinliginda kesilerek hematoksilen eozin ile boyandi. Isik
mikroskobu ile degerlendirildi. Tiim preperatlarda bag dokusu artisi, muskiiler atrofi,
iltihabi hiicre infiltrasyonu, fibroblast proliferasyonu, kollojen yogunlugu, eozinofili,
nekroz ve damar proliferasyonu dereceleri belirlendi (Resim 8, 9). Mikroskopik
incelemedeki analiz sonucuna gore iic grubun histopatolojik verilerinin arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark tesbit edilmemistir(p>0.05), (Tablo 6).

Tablo 6: Deneklerin karin duvart mikroskopik degisiklikleri

Mikroskopik bulgu | Grup I Grup Il Grup Il
sag sol |sag sol sag sol
Bagdokusu artigi 2 3 2 1 1 2
Muskiiler atrofi 2 2 1 2 1 2
iltihabi Hiicre 3 2 1 2 2
Infiltrasyonu
Fibroblast 3 2 3 1 2 2
proliferasyonu
Kollojen yogunlugu 3 1 2 2 2 1
Eozinofili 0 0 0 0 0 0
Nekroz 0 0 0 0 0 0
Damar proliferasyonu 2 3 2 2 1 1
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5. TARTISMA

Glinlimiizde ortalama yasam siiresinin artmasina bagli olarak insanlarin
gecirdigi abdominal cerrahi girisim sayisit da artmaktadir. Bu yiizden postoperatif
donemde olusan adezyonlarin 6nemi relaparatomilerin artmasindan sonra daha iyi
anlasilmistir. Adezyonlar, relaparatomilerde karna girisi giiclestirmekte, karin igi
organ yaralanmalarina, kontrolii zor olan kanmalara, anatomik yapilarin bozulmasina
ve sonu¢ olarak ameliyat siiresinin artmasina neden olmaktadir(36). Abdominal
operasyon uygulanan kisilerin yaklagik %3-8’i hayatinin herhangi bir donemimde
bride bagh barsak tikaniklig1 nedeniyle ameliyat edilmektedir. Yapilan bir ¢ok klinik
ve deneysel calisma ileuslarin en sik sebebinin postoperatif peritoneal adezyonlar
oldugunu gostermistir(37). Konunun oneminden dolayi yapilan bunca calismaya
ragmen hala ¢6ziimlenmemis bu soruna katkida bulunmak icin farkli bir bakis
acisiyla bu ¢alismayi planladik.

Bu calismada amag; hem asitli bir karinda adezyonun daha az olabilecegini
gostermek, hem de gliserinin molekiil olarak adezyon olusumunu azaltan bir
etkisinin olup olmadigini arastirmaktir. Bu amaca yonelik yaptigimiz literatiir
taramasinda asitli karinlarda adezyonun daha az olusabilecegini destekleyen bir
calismayla karsilasmadik. Fakat abdominal cerrahi tecriibelerimiz bize; karinda asit
yapan patolojilere sahip olan hastalarin relaparatomilerinde daha az oranda
adezyonla karsilastigimizi gosterdi. Bu durum ise ¢aligmada gliserini kullanma
nedenimizi ve ¢ikis noktamizi olusturdu. Izotonik ve gliserini calisma siiresince ii¢
giinde bir intraperitoneal olarak vererek fizyolojik miktarda bulunan intraperitoneal
sivinin hacmini artirarak artifisyel asit ortami olusturduk. Boylece deneklerin

organizmasinda kalici fizyolojik degisiklik yapmadan saglikli bir asit ortami
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meydana getirdik. Literatiirde denegin karaciger fonksiyonlarini, kalp ve dolasim
sistemini etkileyerek veya malign hiicre ekimi ile asit olusturma modelleri
bildirilmektedir(38-41). Bu modeller denekte geri doniisiimsiiz degisiklikler yaparak
sistemik zararlar olusturmaktadir. Ayrica her deneysel calisma klinik kullanima
uyarlanabilecegi Ol¢iide yararli olup 6nem kazanir. Bahsedilen deneysel calisma
modellerinden birinde c¢alismayr yapmis olsaydik meydana gelen sistemik
degisiklikler ¢alismanin sonucunu olumsuz etkileyebilecek ve klinik uygulanimi da
s6z konusu bile olmayacakti.

Peritoneal adezyon olusumu, fibroproliferatif inflamatuvar yanitin olustugu
dinamik bir siirectir. Travmatize olmus veya devamliligi bozulmus peritoneal
alanlardan histamin, kinin ve diger vazoaktif maddeler salinir. Daha sonra bu serozal
yiizeyler arasina fibrin depolanir ve fibroblastlarin gogiiyle olusan fibrin ag1
birlesmeyi saglar. Eger lokal fibrinolitik aktivite yeterince hizli degilse
fibroblastlardan salinan kollojen ile adezyonlar olusur(2,13). Olusan bu yanitta
sadece peritoneal laserasyon sorumlu degildir. Ayn1 zamanda iskemi varligi,
graniilomatdz yabanci cisim reaksiyonu sonucu da bu inflamatuvar yanit aynen
olusur(42,43). Ameliyat sonrasi yapisiklik patogenezinin anlasilmasi Onleyici
tedbirler alinmas1 konusunda yol gosterici olacaktir. Bu konuda elde edilen bilgiler
heniiz istenen diizeyde olmasa da su temel sonuca ulagilmistir; adezyon gelisiminden
iskemi ve inflamasyon en Onemli rolii oynamaktadir. Calismamizda adezyon
olusturmak icin sol tarafta pariyetal peritonda kesiler ve sag tarafta abdominal
duvarda periton devamliligini bozmak icin lcm?’lik periton alanimin cikarilmasi
islemiyle ileri derecede peritoneal travma olusturuldu. Gruplar iginde periton

tahribatinin tipinin adezyon gelisiminde ¢ok 6nemli olmadiginmi gordiik.
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Cesitli dis ve i¢ etkenler sonucu peritonda gelisen inflamatuvar yanitta o
bolgede Odem, hiperemi, vazoaktif maddeler ve sitokin salinimi sonucu
intraperitoneal alana proteinden zengin sivi birikimi olur. Periton i¢inde biriken bu
koagulum sonucu yapisikliklar olusmaya baslar. Ilk giinlerden itibaren ortama
biriken fibroblastlarin salgiladiklar1 kollajen sonucu adezyonlarin matiirasyonu
saglanir. Ilk yedi giinde adezyon en iist diizeye ulasir. Yedi giinden sonra fibrinolitik
aktivite baskin hale gelir. Bu nedenle calismamizda intraperitoneal izotonik ve
gliserini postoperatif 10 giinliik periyotta 3 giin ara ile periton icine verdik ve 10. giin
denekleri sakrifiye ettik.

Klinik ve deneysel calismalarda peritoneal adezyonlarin dnlenmesi i¢in ¢esitli
koruyucu yontemler ve ajanlar kullamilmistir. Literatiirdeki calismalarda adezyon
olusumunu 6nleme yontemlerini ana basliklar halinde toparlamamiz gerekirse;
1-fibrin depolanmasinin Oonlenmesi(2,18,19), 2-fibrin depolarinin
uzaklastirillmasi(2,15,20), 3-visseral yiizeylerin mekanik olarak ayrilmasi(8,21), 4-
fibroplazinin engellenmesi(12,13,21,22) konularinda bir ¢cok ¢alisma bulunmaktadir.
Ama bu deneysel caligmalarin ¢ogunda cesitli derecede basarilar elde edilse de
kullanilan ajanlar canli organizmasimin c¢esitli sistemlerinde dengeyi bozdugu igin
klinik kullanim alan1 bulamamustir.

Calismamizda kullandigimiz %0.9’luk izotonik soliisyonu ve gliserin tipta
yaygin olarak kullanilan ajanlardir. Gliserin ya da gliserol Amerikada The Food and
Drug Administration (FDA) tarafindan ila¢ iiriinii olarak taninmis ve onaylanmig
inaktif bir molekiildiir.(44). Gliserin (C3 H8 O3) yaglarin esterlerinde bulunan,
polialkoller grubundan trihidrik alkoldiir. Su ve alkolle karisabilen, renksiz, surup

kivaminda bir sividir. Tipta bir ¢cok medikal uygulamada kullanilan, ila¢ ve medikal
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malzemenin karisiminda bulunan gliserinin %2.6’lik soliisyonu serum ile izo-
ozmotiktir. Yumusatici, tatlandirici, kivam artirici olarak kullanilmasi yaninda
antimikrobiyal etkisi de bilinmektedir. Ayrica yiiksek higroskopik 6zelliginden
dolay1 bulundugu ortama su ¢eker (28-31). Calismamizda gliserinin bu 6zelliginden
yararlanarak deneklerin iigiincii grubunun karin igine %95°lik 0.5ml gliserini 3ml
izotonik ile karistirip vererek artifisyel asit ortami olusturduk. Diger gruba da sadece
3ml izotonik soliisyonu ayn1 amag i¢in verdik.

Periton sekestrasyon ve absorbsiyon yapabilen serdz bir membran olup en
genis yiizeyli bir organdir. Intraperitoneal fizyolojik olarak bulunan az miktardaki
s1v1 periton i¢inde dinamik bir dongiiye sahiptir. Bu siv1 sayesinde periton i¢indeki
kristaloid, kolloid maddeler ve yabanci partikiillerin diyafragma alt1 venlere tasinarak
lenfatik dolagima transferi saglanir(45). Birinci giin karin i¢ine verdigimiz izotonik
ve gliserinin peritona sekestre ettirdigi sivinin periton tarafindan absorbe edildigini
ve karin icindeki sivi miktarinin azaldigimi diisiindiigiimiiz i¢in 3 giin arayla aymi
hacimde tekrar izotonik ve gliserinli soliisyon verdik. Bu sayede periton ici sivi
miktar1 korunarak artifisyel asit ortamimin devamliligini sagladik. Yaralanmis
peritonda gelisen inflamatuvar olaylarda aciga c¢ikan ve adezyona sebep olan tiim
iriinler artan intraperitoneal sivida hem seyreltilmis oldu hem de lenfatik drenaja
transferi hizlandirilip kolaylastirildi. Boylece adezyon olusumunda 6nemli olan fibrin
uzaklastirilarak fibrin depolanmasi engellendi. Calisma gruplar arasindaki adezyon
oranlar1 arasinda farklarin olmasi ve gliserin grubundaki deneklerin adezyon evreleri
oranlarinin izotonik ve kontrol grubuna gore daha az olmasi elde edilmis énemli bir

sonuctur.
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Deneklerde uzun siireli asit ortami saglamak icin bir seferde fazla miktarda
gliserin vermis olsaydik periton icine sekestre olan sivi miktar1 artacak, dolayisiyla
karin i¢i basing yiikselecekti. Bu da peritonun absorbsiyon gorevinin yavaslamasina
hatta ortadan kalkmasina neden olacakti. Oysa biz dinamik asit ortaminin kesintisiz
devam etmesini ve postoperatif olusan fibrinden zengin koagulumun fizyolojik
irrigasyonla temizlenmesini istiyorduk. Izotonik grubunda kontrol grubuna oranla
adezyon oranlar1 daha azdi ama bu fark istatistiksel olarak anlaml degildi (p>0.05).
Fakat gliserin grubunun adezyon oranlar1 diger iki grupla karsilastirildiginda; kontrol
grubunda daha ileri derecede olmak iizere anlamli bir fark vardi(p<0.05).

Adezyonu oOnlemek icin yapilan caligmalarda serozal yiizeylerin fiziksel
temasini engellemek amaciyla giimiis folyo, ipek, silikon, zeytin yagi, sivi parafin,
amniyotik s1vi, omentum ve ¢esitli kimyasal yapilarda bariyerler kullanilmistir. Bu
amag i¢in prostigmin, enema ve katartikler kullanarak motiliteyi artirmakla fiziksel
temast Onlemede bir yontem olabilecegi bildirilmektedir(46,47). Caligmamizda
deneklerin karin iginde olusturdugumuz gecici asit ortami ile visseral yiizeylerin

mekanik temas1 azaltilmaktadir.
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6. SONUC

Biitiinliigi bozulmus peritonda adezyon olusumu kaginilmazdir. Bu nedenle
once adezyon sayist ve ciddiyetini azaltmada cerrahi yontemlerin titizlikle
uygulanmasi gerekmektedir. Doku iskemisinin en aza indirilmesi ve yabanci cisim
(eldivendeki pudra, iyot, gereksiz siitiir materyalleri) gibi graniilamatdz reaksiyonu
artiran sebeplerden kacimilmalidir.

Gruplar iginde periton tahribatinin tipinin adezyon gelisiminde ©Onemli
olmadigini tesbit ettik.

Karinda artmis sivi ortamin bulunmasi adezyon olusumunu azaltmaktadir.
Karinda fizyolojik s1vi miktarini artirmak i¢in gliserin kullanilabilir.

Kullanilan izotonik soliisyonu ve sivi gliserin  postoperatif adezyonu
azaltmaktadir. Etkinlik acisindan gliserinin daha etkili oldugunu gordiik. Gliserin
grubundaki deneklerin izotonik ve kontrol grubuna gore peritoneal adezyon
gelisiminde istatistiksel olarak ileri derecede anlamli bir fark tespit ettik. Bu durum,
gliserinin molekiil yapisindan ¢ok kimyasal 6zelliginden dolay1 bulundugu ortama
su ¢cekme kabiliyeti ile agiklanabilir.

Tibbi olarak cesitli amaglarla kullanilan gliserin, postoperatif yapisikligi
onlemede iyi bir alternatif olabilir. Ancak bu sonuglarin klinige uygulanabilirligi
acisindan daha ayrintili ileri deneysel ve klinik calismalara gereksinim oldugu

kanisindayiz.
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7. OZET

Amag: Periton i¢i adezyonlarin Snlenmesinde gliserin kullanilarak olusturulan
artifisyel asit ortaminin etkili olup olmadiginm arastirmay1 amagladik.

Materyal ve Metod: Calismada 36 adet Wistar Albino cinsi erkek rat 3 gruba
ayrildi. Biitiin ratlara karin duvarina sol tarafta 1cm uzunlugunda 4 adet peritoneal
kesi yapildi, sag taraftan 1 cm” genisliginde periton tabakasi eksize edilerek aym
girisim uygulandi. Grupl (kontrol), Grup II (izotonik): 3 ml %0.9’luk NaCl, Grup III
(gliserin): 0.5 ml likid gliserin ile 3ml %0.9’luk NaCl periton bosluguna verildi.
Grup II ve III deneklere postoperatif 3.,6. ve 9. giinlerde aynen maddeler tekrar
verildi. Postoperatif 10. giinde ratlar sakrifiye edildi. Olusan adezyonlarin
makroskopik degerlendirmesi Granat Skoruna gore yapildi. Batin duvarindan ve ince
barsak duvarindan doku Ornekleri almarak 1sik mikroskopisinde adezyon derecesi
incelendi. Sonuclar Kruskal Wallis varyans analizi ve Mann Whitney U Testi ile
analiz edildi.

Bulgular: Kontrol grubunda anlamli derecede adezyonlar gelisti. izotonik grubunda
kontrol grubuna oranla adezyon oranlan daha azdi ama bu fark istatistiksel olarak
anlamli degildi (p>0.05). Gliserin grubunun adezyon oranlar1 kontrol ve izotonik
gruplan ile karsilagtirildiginda; kontrol grubunda daha ileri derecede olmak iizere
anlaml bir fark vardi (p<0.05).

Sonu¢: Calismamiz sonuglarina gore kullanilan izotonik soliisyonu ve sivi gliserin
postoperatif adezyonu azaltmaktadir. Etkinlik a¢isindan gliserinin daha etkili olmasi
kimyasal oOzelliginden dolayr bulundugu ortama su c¢ekme Kkabiliyeti ile
aciklanabilir. Buna gore gliserinle karinda fizyolojik sivi miktan artirilarak adezyon

olusumu azaltilabilir.
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