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Ameliyat Sonrasi Karin ici Yapisikliklarin
Onlenmesinde Taurolin, Seprafilm ve Mesofolun
Etkinliklerinin Karsilastiriimasi

Comparison of the Efficiency of Taurolin, Seprafilm And Mesofol on
Postoperative Intra-Abdominal Adhesions

Orug Numan Gokee', Kiirsat Karadayi®

074

Amag: Yapisiklik hala genel cerrahinin 6nemli sorunlarindan biri olmaya devam etmekte olup; tedavide fikir birligi
olusmamistir. Calismanin amaci daha 6nce pek c¢ok g¢alismada kullanilan Seprafilm ile bagirsak yapisikhgl konusunda
bildigimiz kadari ile kullanilmayan Mezofoliin ve hakkinda farkli goérusler bulunan Taurolidin etkinliklerini arastirmak ve
karsilastirmaktir.

Gereg ve Yontemler: Otuz adet Wistar-Albino erkek sigan kullanilarak 5 grup olusturuldu. Cekal abrasyon sonrasi grup 1’de
ek islem yapilmadan karin kapatildi (sham), grup 2’de karin igerisine 2 ml serum fizyolojik verildi, grup 3’te karin igerisine 2
ml Taurolidin %2 verildi, grup 4’e karin duvari altina 2x2 cm’lik Mesofol uygulandi, grup 5’te karin duvari altina 2x2 cm’lik
Seprafilm uygulandi. Yapisikliklar; Nair siniflamasi, yapisikliklarin siddetine gore derecelendirme, tulan alanin yayginlgina
gore tanimlanmis derecelendirme sistemleri olmak Uzere (g farkli derecelendirme sistemi kullanilarak degerlendirilmistir.
Bulgular: Tim siniflama sistemlerine goére Mesofol ve Seprafilm karin igi yapisikliklari onlemede etkili bulunmustur.
Seprafilm ile Mesofol arasinda istatistiki olarak anlamli bir fark yoktur.

Sonug: Mesofol ve Seprafilm kullanimi ile karin igi yapisikliklarda istatistiki olarak anlamli azalma tespit edilmistir.
Mesofolln karin igi yapisikliklarin 6nlenmesi amaci ile kullanilabilecek bir ajan oldugunu disiindiirmekle birlikte; daha ¢ok
¢alisma yapilmasi gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Karin igi yapisiklik; Seprafilm; Mesofol; Taurolin

ABSTRACT

Aim: Intraabdominal adhesions continue being a major problem of general surgery, there is no consensus for the
treatment. Our aim in this study was to asses and compare the effects of Seprafilm which is often studied with Mesofol
which to the best of our knowledge has not been studied in intraabdominal adhesions and Taurolin for which there exists
no consensus.

Materials and Methods: Thirty male Wistar albino rats were divided into 5 groups. After cecal abrasion; in group;1 no
intervention was made (sham), in group 2; 2 ml of saline, in group 3; 2 ml Taurolin %2 was added, in group 4; 2x2 cm
Mesofol was inserted beneath the abdominal wall, in group 5; 2x2 cm of Seprafilm was inserted beneath the abdominal
wall, Adhesions were evaluated using three different classification systems. Nair classification, grading according to the
severity of adhesions classification, and grading according to the affected area classification.

Results: Mesofol and Seprafilm were both effective in decreasing intraabdominal adhesions in all classification systems.
There is no statistical difference between Mesofol and Seprafilm.

Conclusion: Statistically significance in decreasing intra-abdominal adhesions was obtained with both Mesofol and
Seprafilm. While Mesofol can be proposed as an agent to degrease intraabdominal adhesions more studies are required.
Keywords: Intra-abdominal adhesions; Seprafilm; Mesofol; Taurolin
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GiRis

Laparotomi yapilan hastalarda normal iyilesmenin bir pargasi olarak, %93’e varan oranda karin igi
yapisiklik goérulebilir (1-4). Kolon ve appendiks ameliyatlarinin diger ameliyatlara gore daha ¢ok yapisikliga
neden oldugu duslinidlmektedir (5). Yapisikhklarin ¢ogu asemptomatik olmakla birlikte (4, 6) ince barsak
tikanikhg (7-9), abdominal agr gibi sorunlara neden olabilirler (2, 3, 10). Ayristirilan yapisikliklar 6ncekinden
daha ciddi ve yogun olarak yeniden olusma egilimindedir (10). Yapisikliklar nedeni ile ameliyatlar daha komplike
hale gelmektedir. Bu durum ise tedavi masraflarinin artmasina neden olmaktadir (10). Cerrahi sonrasi olusan
hicresel hasar/doku hasari, iskemi infeksiyon veya inflamasyon lokal siiregleri baslatir (9, 11). Hasarli ylzeylerin
temas etmesi ve temasin devam etmesi yapisiklik olusumuna zemin hazirlar (10). Yeni hasarli yizeylerde fibrin
olusumu gerceklesebilir (12). Yapisikliklar genellikle olustuktan sonra endojen fibrinolitik aktivite ile ilk 72 saatte
lizise ugrar (13). Fibrinolitik aktivitede azalma fibrin bantlarin kalici olmasina neden olur (14). Yapisiklik olusumu
onlenmesinde altin standart bulunamamistir (15, 16). Yapisiklik hala genel cerrahinin 6nemli sorunlarindan biri

olmaya devam etmekte olup; tedavide fikir birligi olusmamistir. O nedenle bu ¢alisma planlanmistir.
GEREC VE YONTEMLER

Ameliyat sonrasi karin ici yapisikliklarin 6nlenmesinde; Serum Fizyolojik (%0,9 NaCl) Eczacibasi
(istanbul), Taurolidin %2 Geistlich Pharma AG (isvicre), Seprafilm (Hyaluronik asit ve karboksimetilseliiloz dan
olusan bioresorbable membran) (Genzyme Corp. Cambridge, Massachusetts, ABD), Mesofol
Caprolactone/Lactide Film (LCC. Merck Biomaterial. Darmstadt, Almanya) in etkilerinin karsilastiriimasi amaci
ile yapilan bu calisma Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi Deney Hayvanlari Laboratuvarinda 06.11.2008 tarih

ve 138 sayili etik kurul onayi alinarak yapildi.

Bu calismada deney hayvani olarak agirliklar 250-350 gr (ortalama 300 gr) arasinda degisen 30 adet
Wistar-Albino erkek sican kullanildi. Siganlar deney siiresince 21-23°C oda isisinda tutularak standart yem ve

sehir suyu ile beslendiler.

Denekler cerrahi girisim 6ncesi a¢ birakilmadi. Tim cerrahi prosedirler steril ortamda gerceklestirildi.
Ratlara Rompun 2%, 3mg/Kg im (Xylazine2% Bayer, istanbul) ve Ketalar 90 mg/Kg im (Ketamin HCI, Eczacibasi-
Warner Lamert, istanbul) kullanilarak anestezi saglandi. Bes grup olusturuldu. Ayni cerrah tarafindan karin
derisi tiras edildi ve %10 povidon-iyot sollisyonu ile saha temizligi yapildi. Steril 6rti ile ortiildikten sonra 2

cm’lik median laparotomi ile karinlari agildi. Karin kapamasindan 6nce sirasi ile gruplara su islemler yapildi.
Grup 1’de 6 adet Wistar-Albino erkek sicana ¢ekal abrasyon yapilip karin kapatildi. (Sham grubu)

Grup 2’'de 6 adet Wistar-Albino erkek sicana cekal abrasyonu takiben karin icerisine 2 ml serum

fizyolojik (SF) verilerek karinlari kapatildi.

Grup 3'te 6 adet Wistar-Albino erkek sicana ¢ekal abrasyonu takiben karin igerisine 2 ml Taurolidin %2

verilerek karinlari kapatildi.

Grup 4’te 6 adet Wistar-Albino erkek sicana cekal abrasyonu takiben karin duvari altina 2x2 cm lik

Mesofol uygulandi.
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Grup 5’te 6 adet Wistar-Albino erkek sicana gekal abrasyonu takiben karin duvar altina 2x2 cm lik

Seprafilm uygulandi.

Bagirsaklar karin igerisine tekrar yerlestirildikten sonra karin iki tabaka halinde kapatildi. Karin duvari
3/0 emilebilen dikis malzemesi ile kapatildi, cilt 3/0 ipliklerle tek tek kapatildi. Operasyondan sonra Rimadyl

(Caprofen 20 cc flakon Pfizer) 4 mg/Kg subcutan (sc) 3 giin siire ile analjezi igin tim gruplara uyguland.
Ol¢me Yéntemleri

Calismacilarin pek ¢ogunda subjektif skorlama sistemleri kullanmistir. Mevcut siniflama sistemlerinin
higbiri standart kabul edilmemistir (17). Bizim g¢alismamizda yapisikliklar Gg¢ farkli derecelendirme sistemi

kullanilarak degerlendirilmistir.

Yapisikhklarin Nair siniflamasina goére derecelendirilmesi tablo 1’de, Yapigikliklarin siddetine gore karin igi
yapisikliklarin derecelendirilmesi tablo 2’de, Tutulan alanin yayginligina gére tanimlanmis derecelendirme tablo

3’te verilmistir (13, 18, 19, 20, 21).

Grade Yapisiklhk Bantlarinin Tanimi

0 Hi¢ yapisiklik yok

1 Organlar arasinda veya organ ile karin duvari arasinda yalniz bir yapisiklik bandin olmasi

2 Organlar arasinda veya organlar ile karin duvari arasinda iki adet bant olmasi

3 Organlar arasinda veya organlar ile karin duvari arasinda ikiden fazla bant olmasi veya

karin duvarina yapisiklik olmaksizin tim bagirsaklarin kitle olusturmasi

4 Yapisikhk bantlarinin sayisi ve yayginligina bakilmaksizin bir organin karin duvarina

yapismasi

Tablo 1. Nair siniflamasina gére karin ici yapisikliklarin derecelendirilmesi (18, 19).

Grade Yapisik Bantlarin Tanimi

0 Yapisikhk yok

1 ince ve vaskiiler yapisiklik olmasi

2 Kalin ve vaskdler yapisiklik olmasi

3 Organ ve dokularin birbirine yapismasi seklinde yapisiklik olmasi

Tablo 2. Yapisikliklarin siddetine gére karin i¢i yapisikliklarin derecelendirilmesi (13, 20).

Grade Yapisik Bantlarin Tanimi

0 Yapisikhk yok

1 Yapisiklik travmatize alanin %25’inden az bir alan kapliyorsa
2 Yapisiklik travmatize alanin %26-%50sini kapliyorsa

3 Yapisikhk travmatize alanin %50’den fazlasini kapsiyorsa

Tablo 3. Tutulan alanin yayginhigina gére yapisikhklarin derecelendirilmesi (21).

Calismamizin istatistiki verileri Cumhuriyet Universitesi Biyoistatistik Anabilim dalinda IBM SPSS

(Statistical Package for the Social Science) ver. 14 (SPSS Inc., Chicago il., USA) programi kullanilarak yapilmistir.
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Verilerin daghmi Shapiro Wilk testi ile degerlendirilmistir. Normal daglim gdstermemesi nedeni ile verilerin
degerlendiriimesinde nonparametrik testler (Kruskal Wallis ve Mann-Whitney U testleri) kullaniimistir.

Verilerimiz tablolarda, denek sayisi ve yiizdesi seklinde belirtilip yanilma diizeyi 0,05 olarak alinmistir.
BULGULAR

Higbir sicanda 14 giin boyunca mortalite ve morbidite goriilmedi. Siganlar 14. giin sonunda ylksek
dozda (20 mg/Kg) sodyum pentobarbital kullanilarak sakrifiye edildi. Daha dnceki karin orta hat kesi yerleri
kontrol edildi ve dnceki laparotomi bolgesinin izerine gelmemesine dikkat edilerek karin alt kismindan “U”

seklinde bir kesi ile karin agildi, peritoneal kavite ve cekum degerlendirildi.

Nair siniflamasina gore karin ici yapisikliklari degerlendirildi. Sham ile Mesofol, SF ile Mesofol,
Taurolidin ile Mesofol arasindaki farklihk 6nemli bulunurken (p<0,05) diger gruplar arasindaki fark énemsiz
bulunmustur (p=0.045). Sham grubu ile karsilastinldiginda serum fizyolojik ve Taurolidin yapisiklik olusumunu
azaltmamistir. Mesofol ve Seprafilmin her ikisinde de yapisiklik olusumunu azaltirken; Mesofol ile Seprafilm

arasindaki fark 6nemsiz bulunmustur (p>0.05) (Tablo 4).

Nair siniflamasi Total
Yapisiklik | Birbant | ikibant | ikiden fazla | Karin
yok veya kime | duvarina
olusturmasi
Gruplar Sham Sayi 0 1 4 1 0 6
Grupic | o/ 9 %16,7 %66,7 | %16,7 %0,0 %100,0
ylzde
SF Sayi 3 2 1 0 0 6
Grupici | oc00 | %333 | %167 | %0,0 %0,0 %100,0
ylzde
Taurolidin | Sayi 0 0 4 1 1 6
Grupic | 900 %0,0 %66,7 | %16,7 %16,7 %100,0
ylzde
Mesofol Sayi 0 3 3 0 0 6
Grupic | o/ 9 %500 | %50,0 | %0,0 %0,0 %100,0
ylzde
Seprafilm Sayi 0 3 1 2 0 6
Grupic | o/ 0 %500 | %16,7 | %333 %0,0 %100,0
ylzde
Toplam Sayi 3 9 13 4 1 30
%sge'g' %10,0 | %30,0 %433 | %133 %3,3 %100,0

Tablo 4. Nair siniflamasina gére gruplarin karsilastiriimasi

Tutulan alanin siddetine gore karin ici yapisikliklar degerlendirildi. Sham ile Mesofol, serum fizyolojik
ile Mesofol, Taurolidin ile Mesofol ve Taurolidin ile Seprafilm arasindaki farklilik 6nemli bulunurken (p=0,006)
diger gruplar arasi fark 6nemsiz bulunmustur (p>0.05) (Tablo 5). Yapisiklik yayginhigina gore karin ici yapisikliklar
degerlendirildi. Sham, SF ve Taurolidin gruplari ile Mesofol ve Seprafilm gruplarinin arasindaki fark anlamh

bulunmustur (p=0.003). Diger gruplar arasindaki farkhlik anlamsiz bulunmustur (p>0.05) (Tablo 6).

Siddetine gore Total
Yapisikhk Travmatize Travmatize Travmatize
yok alanin alanin  %26- | alanin %50
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%25inden az1 | 50si den fazlasi
Gruplar | Sham Sayi 0 2 3 1 6
Grup
ici %0,0 %33,3 %50,0 %16,7 %100,0
ylzde
SF Sayi 3 3 0 0 6
Grup
ici %50,0 %50,0 %0,0 %0,0 %100,0
ylzde
Taurolidin Sayi 0 0 4 2 6
Grup
ici %0,0 %0,0 %66,7 %33,3 %100,0
ylizde
Mesofol Sayi 0 4 1 1 6
Grup
ici %0,0 %66,7 %16,7 %16,7 %100,0
ylizde
Seprafilm Sayi 0 3 2 1 6
Grup
ici %0,0 %50,0 %33,3 %16,7 %100,0
ylzde
Toplam Sayi 3 12 10 5 30
Grup
ici %10,0 %40,0 %33,3 %16,7 %100,0
ylzde
Tablo 5. Tutulan alanin siddetine gére gruplarin karsilastiriimasi
Yayginhgina gére Total
Yapisikhk inve ve | Kalin ve | Organ ve dokular
yok vaskdler vaskiler biribirine yapismis
Gruplar | Sham Sayi 0 1 3 2 6
Grup idh | o5 4 %16,7 %50,0 %33,3 %100,0
ylzde
SF Sayi 3 3 0 0 6
Grup el | 50,0 %50,0 %,0 %0,0 %100,0
ylzde
Taurolidin | Sayi 0 0 2 4 6
Grup el | o000 %0,0 %33,3 %66,7 %100,0
ylzde
Mesofol Sayi 0 4 2 0 6
Grup id | o5 4 %66,7 %33,3 %0,0 %100,0
ylzde
Seprafilm | Sayi 0 4 2 0 6
Grup ici | o5 4 %66,7 %33,3 %0,0 %100,0
ylzde
Toplam Sayi 3 12 9 6 30
Grup icl | o100 %40,0 %30,0 %20,0 %100,0
ylzde

Tablo 6. Tutulan alanin yayginhgina gére gruplarin karsilastiriimasi

TARTISMA

gorilmektedir. Bu da karin ici yapisikliklarin sikligini ve 6nemini daha da 6ne ¢ikarmaktadir (22).

Son elli yilda yasam siiresi gittikce artmaktadir. Bu nedenle kisilerin oldugu ameliyat sayisinda da artma
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Grup 3’te kullanilan Taurolidin; dogal bir aminoasit olan taurin den tiretilir. Jeneralize peritonitin
tedavisinde topikal uygulama igin tanitilan antimikrobiyal bir ajandir (12, 23). Karin igi yapisiklik olusumunu
azalttig bildirilmis olmakla birlikte farkli bir calismada etkisiz bulunmustur (2, 12, 22, 23, 24). Calismamizda da

Taurolidin in siganlarda karin igi yapisiklik olusumu Gzerine istatistiki olarak anlamli bir etkisi gorilmemistir.

Grup 4’te kullanilan Mesofol iin kemik rejenerasyonu, peridural yapisikliklar, uterin boynuzlar ile ilgili
calismalari literatiirde bildirilmistir (25, 26). invitro testlerde Mesofol’iin dejenerasyonu baslayana kadar
mikroorganizmalar ve bulylk molekdller igin gegirgen olmadigi gosterilmistir. Dejenerasyon ise yapisiklik
olusumu icin gerekli zamandan daha sonra olusur. Ayrica 25° C ve uzerindeki 1silarda yumsar ve esneklik
kazanir. Boylece ayrilmasi istenen dokulara gore diizenlenebilir. Calismamizin yapildigi doneme kadar Mesofol
Un barsak yapisikligi Gzerine etkisi ile ilgili bir ¢alisma tarafimizca bulunamadi ve bu nedenle uygulandi.
Calismamizda Mesofol kullanimi ile karin igi yapisikliklarda istatistiki olarak anlamli azalma tespit edilmistir. Bu
da Mesofoliin karin ici yapisikliklarin dnlenmesi amaci ile kullanilabilecek bir ajan oldugunu disindirmekle

birlikte; sonug icin tGzerinde daha ¢ok ¢alisma yapilmasi gerekmektedir.

Calismamizda Mesofoli paketinden ¢ikartmak kolay idi. Eldivenlere ya da islanmis cerrahi aletlere
yapismasi seklinde bir sorun ile karsilasilmad. istenilen boyuta rahatlikla kesildi ve uygun alana yerlestirildi.
Yanlislikla temas ettigi ylizeye hizli yapismadigindan yeri kolaylikla degistirilebildi. Dokundugu yilizeye hemen
yapismamasinin yerlestirmede bir avantaj olusturmasi ile birlikte konuldugu yerden kayma da olabilecegi goz

oninde tutulmalidir.

Grup 5’te kullanilan Seprafilmin karin ici yapisikhklar azaltmadaki etkinligi hem deneysel hem de
prospektif randomize klinik ¢calismalarla gosterilmis olmakla birlikte aksini belirten yayinlarda vardir (2, 3, 23).
Uygulamadan yaklasik 24 saat sonra hidrofilik jele donisiir, 7 giin icinde yavas yavas emilir ve 28 giinde
tamamen atilir (6, 18, 25). Literattirde yapisiklik ile ilgili olarak uzun donem faydalarinin beklendigi kadar
olmayabilecegi de belirtilmistir (23). Seprafilmin dezavantajlari arasinda yliksek maliyetli olmasi da vardir (2).

Calismamizda karin ici yapisikliklarin 6nlenmesinde istatistiki olarak anlamh dizeyde azaltici etkisi gorilmstir.

Seprafilm laparoskopik kullanim icin uygun degildir, cerrahi eldivenlere yapisabilir, bitisik oldugu

kagittan ayrilmasi gerektigi icin kullanimi zahmetlidir (27). Calismamizda ayni sorunlari tespit ettik.

Seprafilm ile Mesofol arasinda istatistiki olarak anlamli bir fark olmamakla birlikte Mesofol Nair
siniflamasinda ve karin ici yapisikliklarin siddeti siniflamasinda goéreceli olarak Seprafilm den daha basaril
sonuglar vermistir. Ancak calismamizda kullanilan Mesofol’liin su an elde edilebilir olmamasindan dolayi her iki

Uriin kostefektivite acisindan karsilastirilamamustir.

Gilnimuze kadar yapilan ¢ok sayida calismaya ragmen cerrahi sonrasi yapisiklik olusumunu 6nleme
konusunda fikir birligi yoktur (28). Yapisiklik olusumlarinin anlasiimasi icin yapilan calismalarda, cerrahi teknigin,

yapilan operasyonun ve kullanilan drinlerin dnemini ortaya koymustur (15).

Yapisikliklari olusmamasi icin en etkin yontemler arasinda; dikkatli anatomik diseksiyon, titiz hemostaz,
yaygin termal hasarlanmadan kaginma, yeterli yikama, pudrali eldiven ve emilemeyen sutur materyali gibi

yabanci cisimlerden kaginma, enfeksiyonun ve iskeminin dnlenmesi 6zellikle vurgulanmistir (11, 29).

35



Yapisikliklart  6nlemede kullanilacak materyal hedefe kolay uygulanabilmeli, tercihen islevini
tamamladiktan sonra biyolojik olarak yikim ve emilimi kolay olmalidir (2). Sentetik bariyerlerin avantaji cerrahi
yontemlerle elde edilmelerine gerek olmamasi ve karin disinda gereken boyutlarda kesilebilmeleridir (30).
Bariyer olarak kullanilan yontem; bakteri liremesine olanak saglamamali, biyolojik olarak tamamen uyumlu

olmalidir, ileri donemde ¢ikarilmasi gerekmemelidir.

Yapisikliklarin cerrahi tedavisi sadece komplikasyon gelisen hastarda uygulanir ¢linkli cerrahi olarak
giderilen yapisikliklarin ¢ogu yeniden olusur (6). Tekrar eden tedavilerin sosyal glivenlik sistemlerine getirdigi
yuk fazladir. Finlandiyada yapilan bir calismada karin ici yapisikliklarin tedavi giderleri rektal kanserler ile ayni
maliyette oldugu bulunmustur (4). Herhangi bir nedenle ameliyat edilen hastalar karin ici yapisikiga aday
oldugundan dolayi; operasyon aninda dokuya hassas davranmanin, titiz cerrahi uygulamanin 6neminin devam

ettigi ozellikle hatirlanmalidir.
SONUC

Mesofol ve Seprafilm kullanimi ile karin ici yapisikliklarda istatistiki olarak anlamli azalma tespit
edilmistir. Mesofoliin karin i¢i yapisikliklarin 6nlenmesi amaci ile kullanilabilecek bir ajan oldugunu

disundirmekle birlikte; daha ¢ok ¢alisma yapilmasi gerekmektedir.
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