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Laparotomi sonrasi peritoneal yapisikliklarin
onlenmesinde E vitamini ve Cisapride'nin etkisi
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Ozet

Ameliyat sonrasi yapisiklhiklar, ciddi bir cerrahi sorun ol-
maya devam etmektedir. Bu yiizden, ¢ok sayida degisik
yéntem ve ilac kullamlarak yapisiklk olusumunun azal-
tilmast denenmigtir. Caligmamizda deneysel olarak si-
canlarda karin i¢i yapisikliklarin énlenmesinde E vitamini
ve Cisapride'nin etkinlikleri arastirildi. Sonuclar E vi-
tamininin yapisikliklarin sayt ve derecesini azaltmada be-
lirgin bir etkisi oldugunu gdstermistir. Ancak, Cisapride
yapisikliklar: azaltmada daha az etkili bulunmustur,

Anahtar kelimeler: Periton i¢i, adhezyon

Summary

The effects of vitamin E and Cisapride on prevention of
peritoneal adhesions after laparotomy

Postoperative peritoneal adhesions continue to be a seri-
ous surgical problem. Various methods and agents have
been examined for their action to minimize adhesion for-
mation. We had examined the effect of vitamin E and Ci-
sapride on experimentally induced intraabdominal ad-
hesions in the rat. The results showed a significant reduc-
tion in the number and in the severity of adhesions after
treatment with vitamin E. On the other hand Cisapride has
been less effective in reducing adhesions.
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Girig

Giintimiizde yenidogan doneminde herhangi bir ne-
denle laparotomi yapilan olgularin yaklasik % 8
inin, yasamlarinin daha sonraki dénemlerinde, karin
ici yapisikliklara bagh intestinal obstriiksiiyon ne-
deni ile tekrar laparotomi gecirecegi one siiriilmek-
tedir (19), I¢inde bulundugumuz yiizyilin baslarindan
itibaren, ameliyat sonrasi karn ici yapisikliklarin et-
yolojisi ve onlenmesine yonelik ¢ok sayida arastir-
ma yapilmistir, Peritoneal yapisikliklarin énlenmesi
icin gerceklestirilen galismalarda, yapisiklik olusma
stirecinde yer aldigi bilinen mekanizmalarin dur-
durulmas: amaglanmistir.

Bu girigimler, enflamasyon ve fibrin birikiminin
azaltilmasi, fibrinolizisin hizlandirilmas: ve fib-
roblast proliferasyonu ve kollajen sentezinin azal-
tilmasi olarak siralanabilir 7, Yapisiklik olu-
sumunun asamalan ve denenen dnlemler Tablo I'de
ozetlenmistir.
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Caligmamizda antienflamatuar etkisi ve hiicre zan
biitiinliigiiniin korunmasinda olumlu etkileri oldugu
bilinen E vitamini ile erken ameliyat sonrasi do-
nemde barsak peristaltizmini baglatabilen prokinetik
bir ajan olan Cisapride'in peritoneal yapisikliklarin
onlenmesinde etkinlikleri arastinlmisgtir.

Gerec ve Yontem

Bu deneysel calisma, GATA arastirma merkezi de-
neysel hayvan laboratuvart cerrahi bdliimiinde ger-
ceklestiriimigtir. Calismada, agirliklart 155-220 gr
arasinda degisen 40 adet erkek albino sican (Rattus
Norvegicus Albinus) kullanilmugtir. Calisma éncesi
sicanlar celik kafesler icinde tutulmug, standart pel-
let yemi ve gehir icme suyu ile ad libitum beslen-
migtir. Caligmadan yaklasik 12 saat énce sicanlarin
beslenmesi kesilmigtir,

Sicanlar randomize olarak on hayvandan olugan
dort gruba aynilnugar. Grup 1; Kontrol grubu ola-
rak ayrilmig ve bu grupta herhangi bir medikasyon
uygulanmanugtir. Grup 2; Bu gruptaki sicanlara la-
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Tablo I. Yapisiklik olusumunun asamalar: ve denenmig olan dnlemler

- DOKU ZEDELENMESI
15

ENFLAMATUAR YANIT

Ozenli ve cerrahi prensiplere uygun teknik

Steroidler, nonsteroid antienflamatuarlar,

antihistaminikler, A ve E vitaminleri

1

FiBRIN BIRIKiMI

Heparin, Streptokinaz, Urokinaz, Sodyum sitrat, Aprotinin, Bariyer yontemleri

(Amniyotik membran, Omentum ve periton, Fosfatidil kolin, Silikon, Karboksime-
1il selliiloz, Povidon iyot, Fibrin kaplayict), Gaz ile sisirme, Motilite stimiilasyonu,
Cerrahi uygulamalar - Tiip ve plikasyon

4

FIBROBLAST PROLIFERASYONU

i
ORGANIZASYON / MATURASYON

Radyasyon, Kemoterapotikler, Indometazin

Kolsisin, Indometazin

paratomiden bir giin énce ve ameliyat sabahi 300
IUlkg E vitamini intramuskiiler (IM) olarak uygu-
lannugtir. Grup 3; Bu gruptaki sicanlara laparotomi
sonrasi 20. ve 26. saatte olmak iizere iki kez nazo-

gasmk tiip yardimi ile 2 mglkg Cisapride uygulan-

nugtir. Grup 4; Bu gruptaki sicanlara laparotomiden
bir giin dnce ve ameliyat sabahi 300 IUlkg E vi-
taminini IM olarak uygulanmis ve laparotomi son-
rast ise 20. ve 26. saatlerde iki kez nazogastrik tiip
yardimi ile 2 mglkg Cisapride uygulannmustir.

Tiim gruplardaki sicanlarda, 50 mglkg ketamin hid-
roklorid IM uygulanarak anestezi saglandiktan
sonra, temiz kogullarda orta hat kesisi ile karinlari
actrugtir. Cekum insizyon disina alimip, bisturi ucu
ile ii¢c adet serozal yirtik olugturulmug ve cekuma 3/0
ipek ile bir adet siitiir konulmugtur. Barsaklar karin
icine tekrar yerlegtirildikten sonra periton bog-
luguna 5 ml serum fizyolojik verilerek insizyon tek
kat olarak kapatilmigtir.

Ameliyat sonrast 10. giin relaparotomi yapilmig ve
caligma gruplarim bilmeyen, calisma grubu diginda
bir hakem tarafindan yapigiklik varligt ve derecelen-
dirilmesi, Tablo II'de gisterilen kriterlere gire ya-
pilmigtir. Elde edilen bulgularn istatistiksel deger-
lendirilmesi, Ki kare testi uygulanarak yapilmustir.

Bulgular
Calisma siiresince, kullanilan ilaglara bagl toksik

etki gozlenmemis ve 6len ya da calismadan ¢ikarilan
sigan olmamustir.

Tablo I1. Karmici yapisiklik derecelendirme kriterleri

Derece 1. Omentumdan siitiire tek yapigiklik

Derece 2. Tki yapisiklik (omentumdan siitiire ve omentumdan in-
sizyon hdtt].l‘la)

Derece 3. Tkiden fazla yapigiklik (omenlumdan Su[urc omentums-
dan insizyon hattina, omentumdan barsaklara, barsaklar arasi ya-
pisikliklar)

Skorlama: Derece 1: 1 puan, Derece 2: 2 puan, Derece 3: 3 puan

Tablo III. Yapisikhik varhginin degerlendirilmesi

Peritoneal Grupl Grup2 Grup3 Grup4d
yapisikhik (kontrol) (Evit.) (Cis.) (Evit+Cis)

Yapigiklik olan 10 (%1000 2 (%200 6 (%60) 4 (%40)
Yapisiklik olmayan 0 (%0) 8 (%80) 4 (%40) 6 (%60)

Evit: E vitamini, Cis: Cisapride

Tablo IV. Yapisiklik derecelendirmesi ve skorlanmasi

Grup 1. derece 2. derece 3. derece Toplam
yapisikhik yapisikhk yapigikhk skor

1 5 3 2 17

2 1 1 - 3

3 4 2 - 8

4 3 1 5

Caligma gruplarinda saptanan yapisiklik oranlar, ya-
pisiklik dereceleri ve toplam skorlar Tablo III ve
Tablo I'V'de gosterilmisgtir.

Verilerin  istatistiksel degerlendirmeleri.  sonucu,
Grup 1 (Kontrol) ile grup 2 ve grup 4 arasinda ya-
pisiklik agisindan anlamli bir fark saptanmstir
(p<0.05). Grup 1 ile grup 3 arasinda anlamh bir fark
bulunmanustir (p>0.05). Grup 2, grup 3 ve grup 4'iin
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kendi aralarinda yapilan analizlerinde ise, gruplar
arasinda anlamli bir fark saptanmamustir (p>0.05).

Tartisma

Karin ici yapisikliklara bagli mekanik ince barsak
obstriiksliyonunun, tiim ince barsak obstriiksiiyonlar
igindeki siklift % 67-93 arasinda bildirilmektedir
46.7), Cok sayida ve kalin yapisikhklarin olmast,
kann i¢i anatomiyi etkilediginden, tekrarlayan ame-
liyatlar sirasinda bilyiik giicliikler yaratabilmektedir.
Bu tiir ameliyatlarda siklikla; kanama, barsaklarin
zedelenmesi ve ameliyat sahasindan bol miktarda s1-
zintt olmast gibi komplikasyonlar gelismektedir.
Kanin i¢i yapigikliklar, kisa barsak sendromu ve
kadin infertilitesi gibi morbiditelerin de temel ne-
denlerinden biridir (2:9),

Karin i¢i yapisikliklan énlemek igin, éncelikle her
laparotomide steril kosullara titizlikle uyulmasi, do-
kulara nazik davranilmasi, iskemik doku olusturul-
mamasl, periton boslugu iginde tampon ve talk par-
caciklar, uzun dikis materyali, kan ve gastroin-

testinal igerik birakilmamasina 6zen gosterilmelidir
(7,10,13)

Ancak bu 6nlemlere titizlikle uyulsa bile, peritoneal
serozal yapigikliklar tam anlamu ile onlenememek-
tedir. Tablo I'de goriildiigii gibi, karn ici yapigiklik-
larin siklik ve yogunlugunu azaltmak igin degisik
yontemler uygulanmustir. Ancak yapilan uygulama-
larin ¢ogu basanisiz kalmis, birbirine uymayan so-
nuglar elde edilmis, ya da genis klinik uygulama
alam bulamamustir. Calismamizda, antienflamatuar
ve sitoprotektif etkileri bilinen E vitamini ve in-
testinal motiliteyi arttiran prokinetik bir ajan olan
Cisapride'in kann i¢i yapigikliklar {izerine olan et-
kileri tek tek ve kombine olarak aragtirilmugtir,

Kagoma ve arkadaslari, diyetlerine E vitamini ilave
edilen farelerde, laparotomi sonrasi karin i¢i ya-
pisiklik sikliginda azalma oldugunu bildirmislerdir.
Kontrol grubunda % 97 olan yapigiklik orani, E vi-
taminli diyet alanlarda % 58'e diismiistiir (!, Bu
olumlu sonucun E vitamininin hiicre zan ve eleman-
larinda stabilite saglamasina, oksijen serbest radikal-
lerini giderici ‘9zelligine, trombosit agregasyonunu
Onleyici etkisine ve fibroblastik proliferasyonunu
azaltici etkisine bagli olabilecegi diisiintilmiistiir (! 1.
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Bu arastiricilar, E vitamininin insanlarda toksik dii-
zeylere erigmesi igin cok yiiksek doz (800 IU/giin
ortalama 3 yil) gerektiginden, emin bir sekilde kul-
lamlabilecegini One siirmiiglerdir. Ayrica, kollajen
miktarin1  azaltmasina kargin cilt insizyonlarinda
kopma direnci agisindan. herhangi bir azalma ya-
ratmadifiu da bildirmislerdir ('), Bu bulgu, Er-
dener ve arkadaslanimin ¢alismasinda da dogrulan-
mugtr . Erdener ve arkadaslani sicanlarda yap-
tiklart bir ¢aligmada, ameliyattan 48 saat once IM
olarak 300 IU/kg E vitamini verilmesi ile, kontrol
grubunda % 87 olan yapisiklik orammnin % 46'ya
diigtiigiinii ve ayn: zamanda yapisiklik derecesinin
de azaldigin belirtmiglerdir ),

Erdener ve arkadaglarimin calismasinda E vitamini,
calismamizda oldugu gibi intramuskiiler olarak uy-
gulanmigtir, Bu tiir uygulamanin agiz yoluyla ve-
rilen E vitaminine oranla daha yiiksek plazma kon-
santrasyonu  yarattigt  one  siirilmektedir (8,
Calismamizda gerek E vitamininin tek bagina uy-
gulandifi Grup 2'de, gerekse Cisapride ile birlikte
uygulandifi Gup 4'de karn ici yapisikliklar kontrol
grubuna oranla anlamli bir azalma gostermistir.
Ameliyat sonrasi karin i¢in yapisikliklara bagh in-
testinal obstriiksiiyonlar, cogunlukla ince barsak ans-
lar1 (6zellikle distal ileum) arasinda gelisen va-
pisikhiklar  sonucu olugmaktadir. Bu anslarn,
ameliyat sonrasi ileusa bagh birbirleri ile olan te-
maslarinin uzun stirmesi, yapisiklik geligimini ko-
laylagtirmaktadir (10), '

Gegmis yillarda, intestinal motiliteyi arttirarak ame-
liyat sonrasi yapisikliklart Onlemeye yonelik ca-
lismalar yapilmigtir. Bu uygulamalar arasinda has-
taya demir tozu yutturup, miknats yardimi ile
peristaltizmin baglatilmaya caligilmasi, ya da Pros-
tigmine ve Neostigmine gibi peristaltizmi arttiran
ilaglanin kullaniimas: yer almaktadir 7-19), Ancak
barsak kontraksiyonunu arttiran ilaglarin yapisiklik
tizerine etkisi olmadifi, ya da anastomoz bii-
tiinliigiinti olumsuz etkiledigine iliskin sonuglar elde
edilmistir (1), Yine bu caligmada, Cisapride kul-
lamlmasinin yapilan barsak anastomozunu olumsuz
yonde ctkilemedigi de bildirilmistir. Siganlarda ya-
pilan bu caligmada Cisapride, ameliyat sonras ilk
iki giin 1 mg/kg dozda, giinde iki kez cilt altina uy-
gulanmustir.
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Calismamizda, Cisapride'in parenteral preparatinin
lilkemizde bulunmamas: nedeni ile siispansiyon
formu, nazogastrik tiip yardimu ile enteral olarak ve-
rilmistir. Cisapride uygulanan grupta yapisiklik ora-
ninin kontrol grubuna gére % 100'den % 60'a ve top-
lam skorun 17'den 8'e diismesi istatistiksel olarak
anlamh bulunmamistir. Bu bulgu, caligma grup-
larinin az sayida hayvandan olugmasina baglanabilir,

Sonug olarak, ¢alismamizin ve literatiirdeki diger
aragtirmalarin bulgulari degerlendirildiginde; E vi-
tamini ve Cisapride, kullanim emniyetlerinin genis
olmas: ve diger klinik uygulamalar: sonucunda 6zel-
liklerinin yeterince bilinmesi nedeni ile, karin i¢i ya-
pisikliklarin  6nlenmesinde emin bir gekilde kul-
lanilabilir kanisindayiz.
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