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Deneysel Kolon Anastomoz Kacagi Modeli: Siitiir Sayisi
Azaltilarak Yapilan Anastomoz
Deneysel Anastomoz Kacag1 Modeli

Experimental Colon Anastomosis Leakage Model: Anastomosis by
Reducing The Number of Sutures
Experimental Anastomosis Leakage Model
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Oz

Bu ¢aligmada deneysel kolon anastomoz kagagi modeli olarak
ratlarda siitiir say1s1 azaltilarak yapilan anastomoz yeni bir yontem
olarak uygulandi. Calisma yontemi olarak kontrol grubuna 8 siitiir
ile ¢aligma grubuna 4 siitlir ile kolo-kolik u¢ uca anastomoz
uygulandi. Postoperatif 5.giin her iki grupta da anastomoz yapilan
kolon segmentleri rezeke edilerek patlama basinglart 6l¢iildii ve
anastomoz kagaklar gozlendi. Calisma sonucunda siitiir sayisi
azaltilarak yapilan anastomoz kagagi modelinin deneysel
calismalarda kullanilabilecegi sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Anastomoz, Deneysel Caligma, Patlama
Basinci

Abstract

In this study, anastomosis was applied as a new method by reducing
the number of sutures in rats as an experimental model of colon
anastomosis leakage. Colo-colic, end-to-end anastomosis was
applied with 8 sutures to the control group and 4 sutures to the study
group. Postoperative 5.day after anastomotic segment resection,
burst pressures were measured and anastomosis leaks were
observed. The study concluded that the model of anastomosis
leakage made by reducing the number of sutures could be used in
experimental studies.
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Giris

Deneysel calismalarin giinlimiizde 6nemi ¢ok
aciktir. Yeni bir girigimin hastalara faydali veya
zararli olabilecegi bilinmemektedir; dolayisiyla
tedavileri dogrudan insanlarda test etmek etik
degildir. Bu nedenle, klinik testlerden Onceki

girisimlerin giivenligini ve verimliligini
degerlendirmek igin deneysel hayvan modelleri
gereklidir.

Anastomoz  kagaklarmin  Onlenebilmesine

yonelik yapilan g¢alismalarda siiphesiz deneklerde
deneysel anastomoz kacagi modelleri oldukga
onemlidir. Bu anlamda sadece birka¢ ¢alisma
tasarlanmigtir (1-4). Barnaveld ve ark. 2016 yilinda
yapmis olduklari calismada anastomoz kacagini
indiiklemek iizere tasarlanmig yeni bir model
denemistir (5). Bu c¢alismada, ratlarda standart
teknik olarak siitiir sayisi azaltilarak yapilan yetersiz
anastomozlar ile indiikklenen yeni bir anastomoz
kagaglr modelinin fizibilitesi ve tekrarlanabilirligi
arastirilmastir.
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Diger yandan literatiirde tanimlanan pek c¢ok
anastomoz kacagr modelinde anastomoz hattinda
kismi bir defekt veya iskemi olusturularak
perforasyona dayanan yontemler denenmistir (6-8).

Basarili bir kolorektal anastomoz kagagt modeli
icin birka¢ 6nemli ozellik gereklidir. Her seyden
once, anastomozun cihaz testlerine uygun olmasi
icin yeterince biiylik olmasi gerekir. Ayrica,
maliyetler diisiik olmalidir. Daha biiyilk denek
hayvanlar1 ¢ok maliyetlidir ve yeterli istatistiksel
giice ulagmak igin ¢ok sayida denege ihtiyag¢ vardir.
Teknik degiskenligi en aza indirmek ve
tekrarlanabilirligi arttirmak icin prosediirlerin kolay
gerceklestirilmesi gereklidir. Son olarak, optimal bir
kolorektal anastomoz modeli, denek basina
maksimum etki elde etmek ve gerekli hayvan
sayisint azaltmak igin yiiksek anastomoz kacagi
oranlarina neden olmalidir.

Bu c¢aligmada, deneysel anastomoz kagagi
modeli olarak, ratlarda siitir sayisi azaltilarak
yapilan anastomoz, Yyeni bir yontem olarak
uygulandi.
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Laboratuvar hayvanlarinin bakim ve kullanimi
konusunda kurumsal ve ulusal yonergeler takip
edilerek calisma gergeklestirildi.

Caligmamizda yirmi adet Norve¢ Wistar Albino
turti erkek ratlar kullanildi. Ratlar ortalama 3-4
aylikti ve 250-300 gr agirhgindaydi. Denekler
kontrol ve deney grubu olmak tizere iki esit gruba
ayrildi.

Anestezi islemi, 50 mgkg ketamin ile
intaperitoneal olarak uygulandi ve genel anestezi
saglandi (Resim 1). Anestezi sonrasinda rata
pozisyon verilerek tespit edildi (Resim 2).

Operasyon alaninin temizligini takiben, lokal
povidon iyot ile antisepsi saglandi (Resim 3).

Orta hatta yapilan yaklasik 1-2 cm’lik cilt
insizyonu ile batina girilerek tiim ratlarda, ileogekal
valfin 1-2 cm distali seviyesinde ¢ikan kolonda
kanlanma bozulmadan tam kat kesi yapildi (Resim
4-6).

Takiben kontrol grubunda 8 adet 4/0 ipek siitiir
ile u¢ uca tek kat kolo-kolik anastomoz yapildi.
Calisma grubuna 4 adet 4/0 ipek siitiir ile ug uca tek
kat kolo-kolik anastomoz uygulandi (Resim 7,8).
Anastomoz sonrasinda fasya ve batin cildi anatomik
planda 3/0 ipek siitiirler ile separe kapatildi (Resim
9).

Operasyon sonrasinda ratlar tekli olarak
kafeslerde yasatildi. Tiim gruplara standart rat yemi
ve su verildi. Kafesler normal oda 1sis1 ve nemine
sahip ortamda tutuldular.

Kontrol ve ¢alisma grubundaki tiim ratlara
postoperatif 5. giinde tekrar intraperitoneal anestezi
uygulanarak relapartomi uygulandi. Batin igi
eksplorasyon sonrasinda o6nceki operasyonda
anastomoze edilen kolon segmenti, anastomoz
hattinin proksimalinde ve distalinde 2-3 cm saglikli
kolon dokusu olacak sekilde rezeke edilerek
cikarildi (Resim 10,11). Takiben ratlar sakrifiye
edildi.

Rezeke edilen tiim barsak segmentlerinin distal
ucu 2/0 ipekle sikica baglandi. Proksimal ugtan
liimen i¢ine kateter sokularak bu kateterin diger ucu
bir transducer ve hava pompasina baglandi. Siitiir
yardimi ile hava kagagi Onlendi. Boylece
intraliiminal basincin mm/hg biriminden
Ol¢iilebilmesi igin gereken diizenek saglanmis oldu
(Resim 12). Barsak segmenti i¢i su dolu bir kap i¢ine
sokularak liimenine hava verildi ve sisirildi.
Anastomoz hattindan ilk hava g¢ikis1 anastomoz
patlama basinci olarak kaydedildi (Resim 13).

Bulgular

Anastomozlarin yapildig: giinden postoperatif 5.
giine kadar gegen siire icersinde; her iki anastomoz
grubundan da iicer adet rat anestezi ve cerrahi
komplikasyonlar nedeniyle kaybedildi ve g¢aligma
dis1 birakildi.

Calismada her iki grupta 7’ser adet rata
postoperatif 5. giinde intraperitoneal anestezi ile

Resim 11 Resim 12
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relaparotomi uygulandi ve yapilan eksplorasyonda,
8 siitiir ile anastomoz yapilan grupta sadece bir ratta
(8.7 kodlu) minimal anastomoz kagag tespit edildi.
Batinda kirlilik saptanmadi. 4 siitiir ile anastomoz
yapilan grupta ise alt1 ratta makroskopik anastomoz
ayrismasi ve sadece bir ratta (4.2 kodlu) plastrone
olmus minimal anastomoz kacag1 oldugu goriildi.

Anastomoz hatlar1 intakt olan ratlarda patlama
basinglar1 6lgiilerek kayit edildi. Patlama basinglar
sonuglari ve anastomoz kagagi iligkisi tablolarda
belirtildi (Tablo 1,2).

Tablo 1. Patlama basinci sonuglar

Denek  Patlama Denek  Patlama Basinci
No Basmci No (mm/hg)
(mm/hg)
8.1 21 4.1 Makroskopik kacak
8.2 19 4.2 10
8.3 Exitus 4.3 Makroskopik kacak
8.4 22 44 Makroskopik kagak
8.5 19 45 Makroskopik kagak
8.6 23 4.6 Makroskopik kagak
8.7 10 4.7 Exitus
8.8 Exitus 4.8 Makroskopik kagak
8.9 20 4.9 Exitus
8.10 Exitus 4.10 Exitus
Tartisma

Anastomoz iyilesmesini erken dénemde en iyi
gosteren parametre, anastomoz patlama basincidir.
Anastomoz patlama basinci kolonik anastomozun,
liimen i¢i basing artisina dayanikliligini gosteren
mekanik degerlendirme yontemidir.  Yaptigimiz
deneysel c¢alismamizda 4 siitiir kullanilarak
anastomoz uygulanan gruptaki denekler ile 8 siitiir
kullanilarak ~ anastomoz  yapilan  deneklerin
anastomoz patlama basinglart Slglilmistiir. 8 sitiir
ile anastomoz yapilan grupta relaparotomi sonucu
elde edilen anastomoz hatti intakt olarak
gorilmiistiir ancak; 4 siitiir ile anastomoz uygulanan
grupta elde edilen anastomoz hatlarinda ayrigmalar
goriilmiis olup patlama basinglari bir denek disinda
Ol¢lilememisgtir.

Anastomoz  kagaklarinin  Onlenebilmesine
yonelik yapilan c¢aligmalarda siiphesiz hayvan
deneyleri ve deneysel anastomoz kacagi modelleri
olduk¢a Onemlidir. Bu anlamda gelistirilmis olan
sadece birkag ¢alisma vardir (1-5). Anastomoz
kagagi testinin uygulanabilirligi agisindan, disiik
maliyetli, kullanimi kolay ve tekrarlanabilir bir
hayvan modeline ihtiyag vardir. Barnaveld ve ark.
2016 yilinda yapmis olduklar1 ¢alismada anastomoz
kacagini indiiklemek iizere tasarlanmis yeni bir
model denemistir (5). Bu c¢aligmada, ratlarda
standart teknik olarak yetersiz anastomozlar
tarafindan indiiklenen yeni bir anastomoz kagagi
modeli arastirilmistir. Yapmis oldugumuz deneysel
calismada da yetersiz siitiir sayis1 ile anastomoz
kagagr indiiklenmistir. Calismamiz bu anlamda
Barneveld' in kullanmis oldugu kacak modeli ile
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uyusmaktadir. Bu g¢alismada elde edilmek istenen
sonug; modellerde kullanim i¢in en uygun oran
olarak kabul edilen, deneklerin % 70'inde goriilecek
anastomoz kagag1 orani i¢in gereken siitiir miktarini
belirlemekti. Caligma sonucglarina bakildiginda 4
stitiir kullanilarak anastomoz uygulanan ratlarda
%72.2 oraninda anastomoz kacagi gorildi (5).
Bizim yapmis oldugumuz deneysel ¢alismada ise bu
oran neredeyse %100’¢ yakin olarak belirlendi.

Tablo 2. Anastomoz kagagi ve patlama basinglari

Denek Patlama Anastomoz Kacagi

No Basinc1
(mm/hg)

8.1 21 Anastomoz kagag izlenmedi

8.2 19 Anastomoz kagag1 izlenmedi

8.3 Calisma dist

8.4 22 Anastomoz kacag1 izlenmedi

8.5 19 Anastomoz kagag1 izlenmedi

8.6 23 Anastomoz kagag1 izlenmedi

8.7 10 Minimal anastomoz kacag1

izlendi, batinda kirlilik izlenmedi

8.8 Caligma dist

8.9 20 Anastomoz kagag1 izlenmedi

8.10 Caligma dist

4.1 - Makroskopik anastomoz kagagi
izlendi

4.2 10 Plastrone, anastomoz kacagi
izlendi

4.3 - Makroskopik anastomoz kagagi
izlendi

4.4 - Makroskopik anastomoz kagagi
izlendi

45 - Makroskopik anastomoz kagagi
izlendi

4.6 - Makroskopik anastomoz kagagi
izlendi

4.7 Caligma dist

4.8 - Makroskopik anastomoz kagagi
izlendi

4.9 Caligma dist

4.10 Caligma dist

Literatiirde tanimlanan pek ¢ok anastomoz
kacagi modelinde anastomoz hattinda kismi bir
defekt veya iskemi olusturularak perforasyona
dayanan yontemler de denenmistir (6-8). Bu tip
modellerde, %100 e yakin kagak oranlar
tamimlanmistir. Sadece birkag modelde, yetersiz
sayida siitiirle yapilan model kullanilmigtir. Bu
modelde, gelecekteki kolorektal anastomoz kacgagi
aragtirmalar1 i¢in en uygun olabilecek % 70'lik bir
anastomoz kacagi orani hedeflenmistir. Bu oranla,
yeni kacak Onleme stratejileriyle ilgili ¢aligmalar
icin ideal olan daha az sayida hayvanin onemli
sonuglara ulagsmasi amaglanmistir. Bununla birlikte
daha yiiksek anastomoz kagag1 oranlarina sahip olan
deneysel ¢aligmalarda bu sonuglara ulasabilmek i¢in
daha fazla sayida deney hayvanini ¢alismaya dahil
etmek  gerekmektedir. Bu  durum  deney
hayvanlarmin kaybi1 ile iliskilendirilebilir. Etik
acidan ele alindifi zaman deney modellerinin
olabilecek en az sayida deney hayvam ile
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planlanmas1  vurgulanmaktadir. Bu  sebepten
calismamizda istatistiksel agidan anlamli sonug elde
edilebilecek en az sayida deney hayvani
kullanilmagtar.

Basaril1 bir kolorektal anastomoz kacagi modeli
icin birka¢ onemli o6zellik gereklidir. Her seyden
Once, anastomozun anastomoz cihaz testlerine
uygun olmasi i¢in yeterince biiyiikk olmasi gerekir.
Ikincisi, kolorektal bélge, temel anatomi acisindan,
insaninkiyle Kkarsilagtirtlabilir olmalidir. Ayrica,
maliyetler diisiik olmalidir. Daha biiyiik denekler
cok maliyetlidir ve yeterli istatistiksel glice ulasmak
icin ¢ok sayida denege ihtiyag vardir. Teknik
degiskenligi en aza indirmek ve tekrarlanabilirligi
arttirmak icin prosediirler kolay
gerceklestirilmelidir.

Van der Ham'in yapmis oldugu bir ¢aligmada,
ratlarda anastomoz kacagi modeli olustururken sol
kolondan yapilan anastomoz modellerinde daha
diistik anastomoz kagagi oranlari goriilmiistiir (9).
Bu sebepten dolayr calismamizda sag kolondan
anastomoz yapilmasi tercih edildi.

Barneveld ve ark. yapmis oldugu calisma baska
bir merkezde tekrarlanmistir. Bu yolla ydntemin
tekrarlanabilirligi test edilmistir. Her iki merkezde
elde edilen verilere bakildigi zaman anastomoz
kagagi oranlar1 arasinda farkliliklar goriilmemistir.
Bu durum modelin ¢esitli deney merkezlerinde
kullanim i¢in degerli olabilecegini gdstermistir (9).

Deneysel calismalarin giiniimiizde 6nemi c¢ok
aciktir. Yeni bir girigimin hastalara faydali veya
hatta zararli olabilecegi bilinmemektedir, dolayisiyla
bu tedavileri dogrudan insanlarda test etmek etik
degildir. Bu nedenle, klinik testlerden Onceki
miidahalelerin ~ giivenligini  ve  verimliligini
degerlendirmek i¢in hayvan modelleri gereklidir
(10).

Klinik anastomoz kacagi modellerinde fare,
domuz, rat, kdpek ve tavsanlar iizerinde yapilan
calismalar mevcuttur. Siklikla tercih edilen ise
ratlardir. Yapilan caligmalarda patlama basinci
Olciimil, kollajen igerik 6l¢iimii, anastomoz hattinin
iyilesme  oranlarinin  degerlendirildigi  diger
yontemler acisindan ratlarin  oldukga uygun
olduklar1 goriilmistiir. Domuz, hem gastrointestinal
fizyoloji hem de anatomi agisindan insanlara
olduk¢a benzerdir. Ancak; domuz modeli, rat ve fare
modeline kiyasla daha az tercih edilmektedir.
Domuzun kullanimi daha maliyetli olup cerrahi
prosediirlerin uygulanabilirligi daha zordur. Dolayisi
ile deneylerin tekrarlanabilirligi tartismalidir.
Calismamizda daha Onceki literatiir verileri ve
benzer c¢alismalar degerlendirilerek rat tercih
edilmigtir (11).
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2014 yilinda yapilan bir derlemede; anastomoz
kagaklar1 iizerine daha dnce yapilmis olan deneysel
caligma modelleri karsilastirmali  olarak ele
almmistir. Bu derleme sonucunda siitir sayist
azaltilarak olusturulan deneysel anastomoz kacagi
modelinde en uygun ve anlamli sonucun kontrol
grubunda 8§ siitiir, deney grubunda 4 siitiir
kullanilarak yapilan anastomoz yontemi oldugu
vurgulanmigtir (11). Biz de yapmus oldugumuz
deneysel modelde ayni yontemi kullandik. Elde
ettigimiz sonuglar daha onceki literatiir verileri ile
uyusmaktadir.

Sonug olarak, deneysel anastomoz kacagi modeli
olarak siitlir sayis1 azaltilarak yapilan anastomoz
uygulamasinin; gelecekte anastomoz kacaklari
iizerine planlanan ve farkli parametrelere dayanan
pek ¢ok deneysel calismada kullanilabilecegi
kanisinday1z.

Etik Kurul Onay1: Adnan Menderes Universitesi
Deney Hayvanlart Arastirma Etik Kurulu’ndan
22.05.2017 tarih ve 64583101/2017/037 sayili yazi
ile izin alinmustir.
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