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2. OZET

Amag: Pelvik taban Hastaliginda (PDF) (Pelvik Organ Prolapsusu ve Stres Uriner
Inkontinans) cerrahi tedavisinde kullanilanacak ideal mesh materyalini saptamak i¢in arayislar
halen devam etmektedir. Calismamizda PDF tedavisinde kullanilan sentetik ve biyolojik mesh
materyallerinden; Prolene (polypropylene), Ultrapro (Lightweight Polypropylene
Ipoliglecaprone), Vypro2 (polypropylene /polyglactin) ve Permacol (aceluler porcin dermis
kollagen) mesh materyallerinin mesane ve paravajinal dokuda olusturduklar histopatolojik

degisiklikleri ile mekanik 6zelliklerin deneysel hayvan modelinde arastirilmasi amaglandi.

Materyal-Metod: 30 adet Wistar albino grubu disi rat 5 gruba randomize edildi. Grup
1 sham, kontrol (n=6), grup 2 Prolene mesh (n=6), grup 3 Ultrapro mesh (n=6), grup 4 Vypro2
mesh (n=6) ve grup 4 Permacol mesh (n=6) olarak gruplandirildi. Ratlara standard laparatomi
insizyonu yapilarak mesane gorunir hale getirildi ve 0,5x1 cm’lik mesh materyalleri, bir ucu
mesanenin On yliziine siitiire edildi. Diger ucu ise paravajinal alana tesbit edildi. Ayn1 cerrahi
yontem mesh materyali kullanilmadan sham kontrol grubuna da uygulandi. 12 hafta sonra
mesane dokusu ve paravaginal doku ¢ikartilarak histopatolojik olarak mesh materyallerine
kars1 doku reaksiyonlar1 ve mekanik olarak mesh materyallerinin 6zellikleri bazal degerlerine
gore degerlendirildi. Inflamasyon, yabanci cisim reaksiyonu, subserosal fibrozis, nekroz, kas
penetrasyonu ve kollajen birikimi degisiklikleri agirligina gore derecelendirildi. Mekanik
ozellikleri, germe kuvveti, kopma noktasi, meshin koptugu andaki boyu bir diizenek
hazirlanilarak dokuya konulmadan 6nce bir bazal deger olusturuldu. 12 hafta sonra dokudan
cikarildiktan sonra yiizey alani, germe kuvvet, meshin kopma noktasi ve koptugu andaki boyu

ayni1 diizenek ile dl¢iilerek kayit edildi.

Bulgular: Sham grubunda mesane duvarinda herhangi bir reaksiyon tespit edilmedi.
Sham grubu ile karsilastirildiginda; Prolene, Ultrapro, Vypro2 ve Permacol gruplarinda artmis
inflamatuar cevap saptandi (sirasiyla; p=0.02, p=0.04, p=0.02, p=0.04). Dort farkli mesh
materyali arasinda bu parametreler agisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
saptanmadi. Mekanik 6zellikler incelendiginde; en fazla biiziilme Prolene mesh de izlendi.
Prolen ile Ultrapro mesh arasinda biiziilme orani istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,04).
Germe kuvetlerinde; Ultrapro, Vypro2 ve Permacol gruplarinda basal degerlerine gore azalma
izlendi. Dort farkli meshin basal germe kuvveti ile dokudan ¢ikan meshin germe kuvveti

arasindaki fark anlamli olarak saptandi.



Sonug: Calismamizda ratlarin paravajinal dokusunda mesh materyallerinin timiine
karsi doku reaksiyonlar1 gelismekle birlikte, birbirleri arasinda anlamli fark saptanmadi.
Yanlizca Vypro2 mesh uygulanan grupta makrofaj yogunlugu bakimindan fark bulundu. Mesh
materyallerinden mekanik 6zelliklerini (az biiziilme, az germe kuveti) korumasi baglamindan,
Ultrapro (monofilament- kompozit ) meshin daha istiin oldugu tesbit edildi. Bu bulgular post-

operatif komplikasyonlar ve rekirrens agisindan Klinik uygulamada énemli olabilir.



3. SUMMARY

Objectives: There is still no consensus on the ideal mesh material to be used in the
surgical treatment of pelvic floor diseases (PFD) (pelvic organ prolapsus and urinary stress
incontinence). In this study, we aimed to investigate the histopathologic changes in the bladder
and paravaginal tissues caused by the synthetic and biological mesh materials used in the
treatment of PDF, including Prolene (polypropylene), Ultrapro (lightweight
polypropylene/poliglecaprone), Vypro2 (lightweight polypropylene/polyglactin), and
Permacol (acellular porcine dermal collagen), and the mechanical features of these materials in

animal models.

Materials and methods: A total of 30 Wistar Albino female rats were randomly divided
into 5 groups with 6 rats each: Group I; sham control, Group II; Prolene mesh, Group IlI;
Ultrapro mesh, Group 1V; Vypro2 mesh, and Group V; Permacol mesh. Following the standard
laparotomy incision, the bladder was exposed and the 0.5x1 cm mesh materials were
administered, with one pole of the materials sutured at the front face of the bladder and the other
pole fixed on the paravaginal space. The same procedure (vaginal and vesical dissection) was
performed in the sham control group with no administration of mesh material. At postoperative
week 12, the vesical and paravaginal tissues were harvested and were histopathologically
evaluated for their tissue reactions against the mesh materials and also the mechanical features
of the mesh materials were compared with their baseline values. The changes in inflammation,
foreign body reaction, subserosal fibrosis, necrosis, muscular penetration, and collagen
deposition were graded based on their severity. Prior to the administration of the mesh
materials, baseline values were determined for the mechanical features, tensile strength,
breakaway point, and the length of broken mesh by using an apparatus. Following the
harvesting of the mesh materials at week 12, the surface area, tensile strength, breakaway point

and the length of broken mesh were measured and recorded using the same apparatus.

Results: No reaction was detected in the bladder wall in the sham control group.
Inflammatory response was increased in the Prolene, Ultrapro, Vypro2, and Permacol groups
compared to the sham control group (p=0.02, p=0.04, p=0.02, and p=0.04, respectively). No
significant difference was observed among the four mesh materials in terms of the parameters

studied. The analysis on the mechanical features revealed that the Prolene group had the highest



shrinkage level and the Prolene and Ultrapro groups established a significant correlation in

terms of the shrinkage level (p=0.04).

The tensile strengths in Ultrapro, Vypro2, and Permacol groups were decreased compared to
their baseline values. In all 4 mesh groups, a significant correlation was found between the

baseline tensile strengths and the tensile strengths assessed in the tissues removed from the rats.

Conclusion: The results revealed that tissue reaction was developed in the paravaginal
tissues of the rats against all the mesh materials used in the study but no significant difference
was established. Only the group administered with Vypro2 mesh established a significant
difference in terms of macrophage density. Ultrapro (monofilament-composite) mesh was
found to be superior over other materials in terms of maintaining its mechanical features (mild
shrinkage, mild tensile strength). These findings may have important implications for

postoperative complications and recurrence.



4, GIRIS VE AMAC

Jinekolojik rekonstriktif vajinal operasyonlarda ve stress iiriner inkontinansin (SUI)
cerrahi tedavisi icin uzun yillardan beri arayis devam etmektedir. Urojinekolojik ameliyatlarda
kullanilmak tizere gliniimiizde birgok mesh materyali iiretilmis, ancak hali hazirda ideal mesh
hakkinda tam bir konsesus saglanamamaistir.

Gunumuzde pelvik rekonstriktif cerrahi (uterin prolapsus, rektosel, sistosel, enterosel)
ve stres inkontinans cerrahisinde; otolog, xenograft, alloplastik ve sentetik materyaller
kullanilmistir. Bu materyallerin farkli basar1 sonuglari, kullanilabilirlik, maliyet, enfeksiyon ve
erozyon gibi farkli komplikasyon oranlari mevcuttur. Bu prosediir i¢in ideal implant,
maksimum etkinlige ve minimum komplikasyon oranlarina sahip olmalidir. Yani ideal materyal
tipi; uzun sureli kalabilen, inflamatuar veya immunojenik reaksiyona yol agmayan, karsinojenik
olmayan materyal olmalidir (1).

Genel olarak meshler; pelvik rekonstriiksiyon ameliyatlarinda, trans-abdominal ve
intravajinal, stres inkontinans ameliyatlar1 ig¢in sling mesh olarak kullanilmaktadirlar. Bu
materyaller ilk olarak otolog “fascia lata ve rektus fasyasi’” kullanilmistir. Bu materyallerin
kullanimiyla yiiksek basar1 orani saptansa da, uzun operasyon zamani, geg iyilesme donemi ve
yiksek oranda morbidite gelistigi gosterilmistir (2). Diger yandan allograft ve xenograftlerin
ise sterilizasyon giicliikleri nedeniyle basarisiz sonuglar verdigi yapilan uygulamalar sonucunda
anlasilmistir (1, 2). 1970’11 yillarda mesh materyalleri pelvik organ prolapsusunda kullanilmaya
baslanmistir. 1990°l1 yillara gelindiginde, iiretilen farkli meshler transvajinal pelvik organ
prolapsusunda ve stres inkontinans tedavisinde yerini almigtir. 1990’I1 yillarin basinda
Polyester, Naylon, Gore-Tex kullanimi degerlendirilmis ve yiiksek oranda enfeksiyon ve
erozyon gibi komplikasyonlar gelismesi nedeniyle kabul gérmemistir (3). 1995 yilinda stres
inkontinans tedavisinde Tension-free Midiretral Tape gelistirilmistir (4). Polypropylene mesh
materyalinin yiiksek basar1 ve diisik komplikasyon oraninin olmasinin yaninda, cerrahi
uygulama kolaylig1 saglamasi nedeniyle midiiretral sentetik materyal olarak genis popiilarite
kazanmistir ve giiniimiizde halen kullanilmaktadir (5,6). 2001 yilinda Petros ve arkadaslar
IVS’i (intravajinal sling) tarif etmis ve mesh olarak polypropylene kullanmistir. Mesh
kullanimmin artmasi ile birlikte komplikasyonlart da artmistir. 2008-2011 yillar1 arasinda
meshlere bagl komplikasyonlar 5 katina ¢ikmuistir.

Komplikasyonlarin artmasi sonucunda FDA (U.S. Food and Drug Administration)
tarafindan meshlerin transvajinal pelvik organ prolapsusunda ve stres inkontinans tedavisinde
kullanilmasi1 hakkinda uyar1 niteliginde bildiri yayinlamistir (7). Bu giin heniiz hicbir sentetik
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mesh materyali ideal sentetik materyal 6zelligini tam olarak karsilayamamakta ve bu konuda
arayislar siirmektedir.

Bu amagcla ¢alismamizda dort farkli mesh materyali olan Prolen® ( non-absorbable,
monofilaman polypropylene ), Vypro® 2 mesh (non-absorbable Lightweight polypropylene +
absorbable polyglactin multifilamen), Ultrapro® mesh (non-absorbable Lightweight
Polypropylene + absorbable poliglecaprone monofilaman) ve Permacol® mesh ( absorbable -
domuz deri kolajen implanti) materyallerinin paravajinal alan ve mesane komsulugundaki
dokuda olusturduklar1 lokal histopatolojik degisiklikleri ile meshlerin dokuya yerlestirilmeden
once ve dokudan cikarildiktan sonraki mekanik Ozelliklerinin deneysel hayvan modelinde

degerlendirilmesini amagladik.
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5. GENEL BILGILER

Pelvik organ prolapsusu (POP) ve stres driner inkontinans (SUI) kadinlarda 6nemli
saglik problemi teskil etmektedir. POP ve SUI, Pelvik Taban Hastalig1 (PFDs) olarak kabul
edilir. PFDs klasik cerrahi tedavisi sonrasinda %29,2 oraninda niiks bildirilmistir (8). Bu
basarisizligin sebebinin biyolojik faktorlere baglh oldugu diisiiniilmiis ve bilim diinyasini yeni
arayiglara itmistir.

1950 yilinda meshler ilk olarak abdominal hernide kullanilmig ve 1970 yilinda POP’un
cerrahi tedavisinde abdominal olarak kullanilmaya baglanilmigstir (9). 1990°1ara gelindiginde
meshler POP ve SUI tedavisinde transvajinal olarak kullanilmaya baglanmistir (9). 1996 yilinda
SUl igin, 2002 yilinda POP i¢in spesifik meshler FDA tarafindan agiklandi. 2008 yilinda FDA
tarafindan meshlere bagli komplikasyonlarin nadir, ancak ¢ok ciddi komplikasyonlar oldugu
belirtilmis ve uyari niteliginde bildiri yaymlamistir (10). 2011 yilinda FDA mevcut bulgular
esiliginde Uro-jinekolojik meshlerin cerrahi 6ncesi hastalara ayrintili sekilde anlatilmasi ve
meshlere bagli gelisen komplikasyonlari gulincellenerek, uyari niteliginde bir bildiri daha
yaymlamistir (7,11). Bu uyan ile birlikte mesh cerrahisinin fayda ve komplikasyonlarina
yonelik analizler 6nem kazandi1 ve mesh cerrahisi taratisilir duruma geldi.

PFDs etyolojisi genis bir spektrum ihtiva etmektedir. PFDs arkasindaki patofizyoloji
hala tam olarak anlasilmamasina ragmen, pelvik baglari, kaslar biitiinliigiinii kapsayan bir
multifaktoriyel etiyolojisinin oldugu diisiiniilmektedir. Pelvik kas ve baglarin zayiflamig
olmasinin POP ve/lveya SUI’a sebep oldugu bildirilmistir (12). Ayrica dogumun ve
multiparitenin etyolojide etkin oldugu rapor edilmistir (13). Diger etyolojik sebepler; obezite,
artmig intraabdominal basing ve genetigin etkili oldugu bildirilmistir (14-18). Pelvik taban
iizerinde genetik kodlama hala tartisilir durumdadir. Pelvik tabanin yapisina bakildigi zaman,
extra celuler matrix (ECM) 6nem arz etmektedir. ECM yapisindaki kollagen I, III ve elastin
sentezindeki bozukluklarin ve eksikliklerin PFDs’da etkili oldugu diisiiniilmektedir (19, 20).
Bu teoriye gore kardinal ligament, sakrouterin ligament ve vajen de azalmis kollagen igerigi
POP’a, periliretral deri, puboservikal facia ve yine vajende azalmis kollajen igeriginin SUI’a
sebep olduguna dair yayimlar mevcuttur (12,21-24). Elastin ve kollagen ECM yap1 tasini
olusturur ve ECM biiziisme ve eski haline gelmede sorumludur. Elastinin fetal ddnemde sentezi
fazladir, eriskin donemde sentezi giderek azalir. Dokudaki elastin hasar1 sonrasi elastin sentezi
ve organizasyonda bozuklugun PFDs sebep oldugu diisiiniilmektedir. PFDs’da yanlizca elastin

sentezindeki bozuklugun oldugu diisiiniilmemeli, plazma elastaz aktivitesi yapilan ¢alismalarda
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SUI’li hastalarda kontrol gurubuna goére daha yiiksek bulunmustur (25). Gorildigi gibi

PFDs’1n cerrahi tedavisi pelvik baglara, kaslara ve doku yapisina yonelik olmalidir.
Gunimuzde daha fazla gelistirilen sentetik ve biyolojik meshler (pelvis anatomisinde

doku jenerasyonuna ya da anatomik iskelete destek olarak) pelvik rekonstriktif cerrahiye (uterin

prolapsus, sistosel, rektosel, enterosel) ve stres inkontinans cerrahisine yenilikler katmaktadir.

PELVIK TABAN HASTALIGINDA KULLANILAN MATERYALLER

Greft materyalleri biyolojik veya sentetik olarak kategorize edilebilir. Biyolojik
materyaller; otogreft, allogreft, ksenogreft olarak siniflandirilabilir. Sentetik materyallerde
farkli polimerlerden tiiretilmis olsa bile, genelde 6zelliklerine gore (flament tipi, g6zenek

araligr) yapilan siniflandirilma kullanilmaktadir.

BIYOMATERYALLER ( Biyolojik Mesler )

Biyolojik materyaller; otogreft, allogreft, xenogreft olarak smiflandirilabilir.
Gunimuzde bu amacla kullanilan birgok materyal olmakla birlikte, farkli ticari markalar ad1

altinda piyasada bulunmaktadir (Tablo-1).

Tablo-1. Pelvik taban hastaliginda kullanilan biyolojik materyaller (26)

Biyolojik Kaynak Ticari Marka ("™™)(®)
Materyal
Otograft Fascia lata

Rectus fascia
Allograft Human dermis Alloderm (LifeCell, Branchburg, NJ)
Bard® Dermal Allograft (CR Bard, Haverhill, RI)
Axis™ Tutoplast® Processed Dermis (Mentor Corp, Santa
Barbara, CA)
Repliform® Tissue Regeneration Matrix (Boston scientific,
Batick, MA)

Human fascia lata Suspend® Tutoplast® Processed Fascia Lata (Mentor Corp,
Santa Barbara, CA)
FasLata® Allograft (CR Bard, Haverhill, RI)

Human dura mater Lyodura (B Braun Melsungen AG, Germany)

Xenograft Porcine dermis Pelvicol®, Pelvilace® (CR Bard, Haverhill, RI)
InteXen (American medical systems, Minnetonka, MN)

Bovine dermis Xenform™ Soft Tissue Repair Matrix (Boston Scientific,
Natick, MA)
Porcine small intestine Surgisis®, Stratasis® (Cook urological, Spencer, IN)

submucosa(SIS)
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OTOLOG DOKULAR

Rectus fascia: Symphisis pubis’in yaklasik 3 cm yukarisindan, 8 cm’lik transvers bir
insizyon yapilarak rektus fasyasi goriilir ve 6-8 cm’lik transvers bir insizyonla 1,5 cm
genisliginde sling (ask1) materyali elde edilir. Rectus facias1 SUI tedavisinde kullanilir ve kur
orani 3-7 yil aras1 % 82-83 olarak rapor edilmistir (27). Rektus facia kullanim1 oldukga popiiler,
ancak doku enfeksiyonu, morbiditenin artmasi, yapilan islemlerin artmasi ve uzun siire almasi
gibi dezavantajlara sahiptir. Dokuya yerlestirmeden sonra, histopatolojik olarak agir fibroblast
penetrasyonu ve Kkollajen artisinin olmasi da istenmeyen sonuclarindandir (28). Haab ve ark.
yaptiklari 11 serilik ¢alismada rektus faciasi kullandiklar1 vakalarin %10’unda Uriner retansiyon
gelistigini rapor etmisler ve bunun ge¢ donemde olusan kontraksiyona bagli olabilecegini
bildirmislerdir (27).

Fascia Lata: Greft, fascia lata’nin crista iliaca’dan tibianin lateral epikondiline uzanan
kalinlasmis pargasi olan iliotibial alandan elde edilir. Hazirlama teknikleri gesitlidir, fakat hepsi
femurun trocanter major’u ve lateral epikondili arasinda lokalize cilt insizyonlarindan fasyanin
gorindr hale gelmesini saglamaktadir. Fascia lata’dan greft hazirlandiktan sonraki prosediir
rectus fascial sling teknigi ile benzerdir. Facia lata, rektus facia gibi batin insizyonu
gerektirmeyen bir islemdir. Ancak fasia lata’nin hazirlanmasi islemi daha uzun bir islemdir ve
sonrasinda ise sinir sikigma riski mevcuttur. Dezavantajlar rektus kasina benzer enfeksiyon
riskinin artmasi, islemin uzun olmasi ve uzun siirede dokunun otogrefte vermis oldugu agir

reaksiyona benzerdir.

ALLOGREFT DOKULAR

Allograftler dezavantajlar1 yoniinden otolog dokulara benzerdirler. Ancak otologlardan
farkli olarak; enfeksiyon riski daha yuksektir. Allogreft materyal biyouyumluluk ve diisiik
erozyon oranlar1 nedeniyle avantajl goériinmektedir. Allogreft olarak, siklikla kadavra fasyasi
ve dermis olamak Uzere iki ana tip yaygin olarak kullanilmaktadr.

Allogreft olarak alinacak dokunun hazirliginda; doku gegici buz deposuna konulmadan
steril sartlar saglanarak, bltin mikroorganizmalardan 24 saat i¢inde armdirilmalidir.
Allogreftler ile birgok enfeksiyon bulasabilir (hepatit B, C, HIV, Prion hastaligi, Creutzfeldt-
Jakob vs). Gallentine ve Cespedes; dokunun sterilizasyonu saglamak, hicresel igerigi

kaldirmak, ancak dokunun yapisal biitiinligiinii korumak i¢in ¢dzlcl (solvent) dehidrasyon,
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dondurarak kurutma ve irradyasyon (isinlama) olarak asamali bir siire¢ rapor etmisler (28).

Hathaway ve Choe; allogreftlerde DNA fragmanlar1 gostermisler. Ancak bunun klinik énemi

bilinmemektedir (29,30). Allagreft doku hazirlanmasi oldukga siki kontrollere tabi

tutulmaktadir. Her doku bankasinin spesifik protokoliine gore hazirlanir. Fakat tim protokoller

solvent tedavisi, dehidratasyon, irradyasyon ve/veya dondurma-kurutmay: ihtiva eder.

Allogreftlerde kisa bir operasyon siiresi ve daha az post-operatif rahatsizlik hissedilirken,

allogreftlerde donotre bagl degiskenlik, ongoriillemez doku reaksiyonlari, allogreftlerin artmis

maliyetleri ve enfeksiyon tagima riski kulanilirliligini azaltmaktadir. Tablo-2’de baz1 allogreft

serilerinde bildirilen ekstriizyon ve erozyon oranlar1 ve yaklasimi listelenmistir.

Tablo-2. Allogreft serilerde bildirilen ekstriizyon ve erozyon oranlari ve yaklasimi

(31-33)
Greft  Calisma

Dermal Clemons
allograft ve ark.
(2003)
Drake ve
ark.
(2005)

Allograft  Flynnve

fascia ark.
lata (2005)
Frederick
ve ark.
(2005)

Hasta
sayis1
(repair)

33
(anterior)

69 (21
anterior, 45
posterior, 3

both)

24 (sacro-
colpopexy)

251
(cadaveric
prolapse
repair with

Erozyon

/

extrusio

n (%)
0 (0%)

7 (10.9%)

0 (0%)

22 (9%)

sling
(CaPS)
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Erozyon/extrusion
(cikma)
aciklamasi

Vajinal extrusion (3
anterior,
4 posterior)

Intravajinal
graniilasyon, sistosel
ve cuff sispansiyonu

icin kullanilan panacry
sutdrdndn extriksiyona
bagh

Yaklasim

Topikal dstrojen
kremi ve sonucunda
spontan rezoliisyon

Gumiis nitrat ile
intravajinal
granulasyon ve stir
materyalinin
cikartilmasi



XENOGREFT DOKULAR

SUI tedavisinde aski (sling) malzemesi olarak domuz dokusundan Uretilen materyaller
(ince bagirsak submukoza (SIS) ve deri ) popularite kazanmistir. SIS dokuda olusan ¢cekme
kuvetine dayanikli, biyolojik uyumu oldukca iyi, enflamatuar ve granilomatz reaksiyon
yapmadig1 rapor edilmistir (34).

Dokularda hiicresel bilesenleri ayrildiktan sonra geriye kalan Kolajen yapisina hizli bir
konakg1 hiicre infiltrasyonu ve yenilenme siirecini harekete gegirmek i¢in 3-4 ay boyunca gesitli
blytme faktorleri ilave edilmektedir (35). Rutner ve ark. 154 hastada SIS kullanarak % 93 kur
orani sagladiklarini rapor etmisler (36). DOrt yil boyunca hicbir greftlerinde erozyon veya
enfeksiyon tespit etmemisler. Yapilan randomize bir ¢alismada SUI tedavisinde domuz
dermisinden yapilan sling ile Tansion-free Vaginal Tape (TVT) karsilastirilmis, kiir oranlari
esit bulunmustur (37). Gomelsky ve ark. domuz derisi kullandiklar1 operasyonlarda 24 ay takip
ettikleri vakalarda; sistosel operayonlarinda nitks oram1 % 13, total prolapsus/rektosel
operasyonlarinda niiks oranin1 % 6 ve SUI’ta kiir oranin1 % 91 olarak rapor etmisler (38).

Bu calismalar oldukca basari saglamasina ragmen, uzun vadeli sonuclarin takibi
gerekmektedir. Domuz SIS ve dermisi pelvik tabanin yeniden insast i¢in umut verici bir
biyomateryaldir. Xenogreft kullanilarak yapilan c¢alismalar ve komplikasyonlar: tablo-3’te

Ozetlenmistir.

Tablo-3. Cesitli xenograftlerin basar1 ve komplikasyon oranlari (36,38-40)

Graft Calisma Hasta sayisi Tedavi Komplikasyonlari
(repair) orani
Porcine Gomelsky 70 (sistosel) %91 % 12.9 rekdrrens sistosel,
(domuz) ve ark. 24 ay takipte
dermisi (2003)
Girive ark. 48 (pubovaginal %54 1 dretrolizis, 1 suprapubik yara
(2006) sling) enfeksiyonu, 1 idrar yolu

enfeksiyonu, 2 vajinal kanama, 2
cinsel iliski sirasinda agr1, 2 derin

pelvik agr
Porcine small Jones ve 34 (mid-urethral %79 % 9 suprapubik inflamasyon
intestinal ark. sling)
submucosa (2005)
(SIS)
Rutnerve 152 (pubovaginal  %93.4 % 4.6 tekrarlayan SUI
ark. sling with bone
(2003) anchors)
Hove ark. 10 (pubourethral 90% % 60 (6 hastada) operasyon sonrasi
(2003) sling) inflamasyon
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SENTETIK MATERYALLER ( Sentetik Meshler )

Bu materyaller hastalik bulastirma riski tasimazlar, ancak erozyon ve enfeksiyona daha
egilimlidirler. En sik kullanilan sentetik materyaller; monofilament polypropylene mesh,
polypropylene tape, multifilament polyester mesh, polytetrafluoroethylene, silikon elastomer
ve kollagen enjekte edilmis dokuma polyesteridir.

Sentetik meshlerin farkli niteliklere sahip pekgok ¢esidi bulunmaktadir. Bunlar genel
olarak, gozenek boyutu, filament tipi, lokal doku dayaniklilik, ve sertlik seklinde ifade
edilebilir.

Sekil-1. Meshin ozelliklerine gore siniflandirilmasi (107)

Absorbable

Non-absorbable

Composite
Monofilament
Filament type

Multiflament
Makropor ( >75 um)

Gozenek araligi Mikropor (<75 pum)

Submicropor

Sertlik

Meshler dayanikliliklarina (emilebilirligine) gore; Absorbabl, Non-absorbable ve
Komposite olarak siniflandirilirlar (107). Meshlerin emilip/emilmemesi kullanim alanini
sinirlandirmistir.  Ozellikle emilebilen meshler gerilimlerini kaybettikleri icin, PFD’da

kullanimi tartismalidir.
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Meshlerde filament tipi (multifilaman/ monofilaman) diger 6nemli bir parametredir.
Bazi ¢aligmalar; multifilament sentetik greftin yiiksek erozyon oranlari ile dogru iligkili bir
egilimin olabilecegini disiindiirmektedir (107). Ayrica multiflament meshler micro
gozeneklere sahip oldugundan enfeksiyona daha yatkindirlar.

Mesh gozenek araligi (makropor, micropor ve submicropor) 6nem arz etmekte ve konak
hlcrelerinin infiltrasyonu agisindan 6nemlidir. Makrofajlarin, fibroblastlarin kan damarlarinin
ve kollajen fibrillerinin gegebilmesi i¢in gerekli gézenek biiyiikligii, 75 um oldugu icin bu
blyuklik onemlidir (41). Bu sayede greft materyalinin enfeksiyon riskini anlamli olarak
azalttig1 kabul edilmektedir. Ancak gozeneklerin biiylik olmasi olusacak enflamasyonu
artiracaktir.

Sertlik; bir greft degismezligini, stabilitesini ifade eder. Bu parametre, hastaligi
diizeltmek i¢in mekanik mukavemet gostermek zorundadir. Greft olarak bir denge gerektirir
ama ayni zamanda hastanin anatomisine uyma yetenegine sahip olmalidir.

Meshlerde agirlik terimi kullandiklar1 polimerler ve gbzenegin durumuna gore
degerlendirilir. Agir (heavy-weight) meshler; polimerleri kalin ve porlar1 kiigik meshlerdir.
Hafif (light-weight) meshler; polimerleri ince ve por araligi genis (>1mm) meshlerdir

Tek bir ideal 6rgii bulma zorlugu kompozit (composite) meshlerin gelisimine sebep
oldu. Bunlar, birden fazla materyali birlestirerek en yeni mesh tasarimlarinin temelini olusturur.
Kompozit meshlerin temel avantaji; ¢ok az inflamasyona neden olmasi ve daha giiglii mesh
olmasidir. Mevcut mesh materyalleri cok sayida olmasina ragmen hemen hemen tiim kompozit
mesh materyallerinde temel olarak; polypropylen, polyester ve ePTFE kullanilmaktadir. Bu
polimerlerin yaninda ek malzeme olarak titanyum, omega 3, monocryl, PVDF ve hiyaliironat
kullanildi. Bu son, randomize kontrollii (RCT) calismalarda, daha hizli bir iyilesme ile iliskili

oldugu gosterilmistir (42). Kompozit meshler tablo-4’te 6zetlenmistir (43).
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Tablo-4. Kompozit Mesh ve Ozellikleri (43)

Org tipi

Multi

***Vypro,
Vypro Il
(Ethicon)

Gortex Dual
Mesh & Dual
Mesh Plus
(Gore)
Parietex
(Covidien)

Mono
Composix
EX Dulex
(BARD)
Proceed
(Ethicon)

Dynamesh
IPOM (FEG
Textiltechnik)
Sepramesh
(Genzyme)

***ltraPro
(Ethicon)

Ti-mesh
(GfE)

C-Qur
(Atrium)

Polypropylen /
PG910

ePTFE

Polyester /
kollajen

Polypropylen /
EPTFE

Polypropylen /
seliiloz (ORC)

Prolypropylen
/ PVDF

Prolypropylen
/ sodyum

Polypropylen /

polyglecaprone

(monocryl)

Polypropylen /
titan

Polypropylen /
omega 3

Gozenek

biiytikliigii

Genig> 3
mm

Cok kicuk
3/22
mikron

Blyuk> 3
mm

Orta 0.8
mm

Biiyik

Genis, 1-2
mm

Genis, 1-2
mm

Blyik> 3
mm

Buyik> 1
mm

Buyik> 1
mm

Emilebilir Agirhk

Kismen Hafif (25

(42 giin) ve30g/
m 2)

Hayir Agir

Kismen Orta

(20 guin) agirlik
(759g/

m 2)

Hayir Hafif

Kismen Hafif (45

(<30gin) g/m?

Kismen Orta (60 g
/m?)

Kismen Agir (102

(<30gin) g/ m?

Kismen Hafif (28

(<140 g/m?)

giin)

Hayir Hafif ve
ekstra-
lambast
(16 ve 35
g/m?

Kismen Orta

(~120 agirhig

gin) (50g/
m ?)

Yorumlar

[lk hafif iri gézenekli meshlerdir.
Vypro insizyonel herni icin yeterli
kadar gucli degil (Vypro II
kullanin)

Farkl1 boyutlarda gézeneklere
sahip, cift drgiili ve enfeksiyonu
en aza indirmek igin antiseptik
emdirilmis

Sigir kollajen kaplama ve
polietilen glikol ve gliserol
yapismay1 onleyici bir film
mevcut. Anti-adhesional 6zellik
icin Sadece kisa vadeli yarar 4

iki farkl1 yiizeyler, ePTFE'nin
ortiisme kenarlarinda
yapisikliklar1 durur

PP ile 3-katmanli

laminat; oksitlenmis seliiloz
(emilebilir) ve polidioksanon filmi
(emilmez)

PVDF asgari yabanci cisim
reaksiyonuna neden olur

Seprafilm 48 saat icinde jel doner
ve yeniden epitelizasyon izin 1
hafta boyunca 6rgii kalir. Anti-
adhesional Sadece kisa vadeli
yarar ¢4

Monocryl polimerlerin bir
kombinasyonu yer alir, gligll, az
enflamatuar yanit

Diger meshler ile
karsilastirildiginda daha diisiik bir
enflamatuar yanit1 vardir
(Biyolojik olarak etkinlik?) 4

Omega 3 Balik yaglar1? Anti-
adhesional 6zelligi i¢in sadece
kisa vadeli fayda “4

Biyo-uyumluluk, materyalin uygun bir konak tepkisi olusturarak kullanilabilmesi olarak

tanimlanmistir  (46). Boylece

insan bedeninde Onemli

rol oynayan bir materyalin

kullanilabilmesi i¢in, doku ile materyal arasinda kabul edilebilir bir simbiyotik baglanti olmas1
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gerekir. En iy1 sekilde ¢alisacak bir materyalin dokuyla uygun sekilde biitiinliik saglamasi,
uygun inflamatuar tepki vermesi ve mekanik biitiinliiliik saglamasi gerekmektedir.
1950 yilinda Cumberland ve Scales ideal mesh materyali i¢in bazi kriterler
belirlemislerdir (47,48). Bu kriterler;
e Sterilize olabilmeli,
e Karsinojenik olmamali,
e Kimyasal olarak inert olmali,
e Gereken sekillerde tiretilmeli,
e Mekanik strese dayanabilmeli,
e Doku sivilar tarafindan modifiye olmamali,
e Allerji ya da asir1 duyarliliga sebep olmamali ve
e Inflamatuar reaksiyon olusturmamalidir.
2003 yilinda Casson ve ark. (49) bunlara ek olarak materyalin;
e Enfeksiyona direngli olmasi,
e Temas ettigi yiizeye kars1 adhezyon olusturmamasi,
e Otolog dokudakine nazaran daha iyi in-vivo tepkisi olmasi gibi kriterleri
eklemistir.
Glnumuzde bu kriterlere ek olarak;
e Diisiik maliyetli olmasinin 6nemli bir kriter olarak degerlendirilmesi gerektigi
bildirilmistir (50).
Yapilan hayvan deneylerinde; sentetik mesh materyallerinin fiziksel, kimyasal ve
mekanik ozelliklerine bagli olarak degisik derecelerde inflamatuar reaksiyon olusturdugu
saptanmistir (51,52). Yukarida bahsedilen tiim 6zelliklere sahip mesh materyali glinlimiizde

bulunmamaktadir (52).

MESH MATERYALLERININ SINIFLANDIRILMASI

Mesh materyalleri, gézenek araligina ve filamant tipine gore siniflandirilmaktadir. Bu
siniflamaya gore meshler 4 gruba ayrilir (Tablo-5) (1,53).

Tip 1 Meshler: Prolen, marlex ve atrium gibi makropor ve monofilaman meshlerdir. 75
um’den biiylik por ¢ap1 nedeni ile makrofaj, fibroblast, kan damarlar1 ve kollajen liflerinin

porlara dogru girmesine izin verirler.
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Tip Il Meshler: Mikropor ve multifilaman meshlerdir. Por ¢apt 10 pum’den daha
kaguktdr.

Tip 111 Meshler: Peliterafloroetilen ( PTFE, mesh-teflon), delikli PTFE mesh (mycro
mesh), oOrguli dacron mesh (mersilene) ve Orgili polypropylen mesh (surgipro) gibi
multifilaman, mikropor komponentleri de (por ¢ap1 10 um) i¢ceren makropor yapili meshlerdir.

Tip IV Meshler: Silastik, Cellgard (polypropylen sheeting) preclude, perikardial
membran gibi multifilaman olup submikronik (lpm’den daha kiigiik) por capina sahip

meshlerdir.

Tablo-5. Meshlerin gozenek arahgina ve filamant tipine gore siniflandirilmasi

MESHLERIN SINIFLANDIRILMASI

TiP Filamen Tipi Gozenek Arahg (por) TM, (®),("™™)
Tip | Polypropylen Monofilaman  >75 um, Macro Marlex, Prolen
Tip 1l Multifilaman <10 um, Micro Gore-Tex

Tip 1 Polietilen Multifilaman <10 pm, Macro, Micro ~ Mersilen, PTFE
Tip IV Multifilaman <1 pwm, Submicro Silastik, Cellgard

Sentetik mesh materyalleri; greft kullanilan operasyonlardan farkli olarak, operasyon
stiresinin daha kisa olmasi1 ve post-operatif donemde erken iyilesme saglamaktadir. Ayrica,
degradasyona karsi direngli ve materyalin gerginligini uzun dénem korumasi gibi avantajlar
saglamaktadir. Dezavantajlar1 ise; yeniden sekillendirilme yapilamamasi ve immunojenik
olmalaridir.

Dr. Wallace Carothers at DuPont (Wilmington, Delaware) 1935 yilinda naylonu ortaya
koymustur. Naylon amonyaktan elde edilir ve gucli bir poliamid liftir. Isiya ve solvente karsi
iyl dayanir. Bu lifin ticari tiretimi 1939 yilinin sonunda baslamistir. 1970’11 yillarda mesh
materyalleri pelvik organ prolapsusunda kullanilmaya baslanmigtir. 1990’1l yillara
gelindiginde, iiretilen farkli meshler transvajinal pelvik organ prolapsusunda ve stres
inkontinans tedavisinde yerini almistir. 1990’1 yillarin basinda polyester, naylon, Gore-Tex
kullanim1 degerlendirilmis ve yiiksek oranda enfeksiyon ve erozyon gibi komplikasyonlarin

gelismesi nedeniyle kabul gérmemistir (3). 1995 yilinda stres inkontinans tedavisinde tension-
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free midiiretral tape gelistirilmistir (4). Polypropylene materyalinin yliksek basar1 ve diistik
komplikasyon oranin olmasinin yaninda, cerrahi uygulama kolayligi saglamasi nedeniyle,
miduretral sentetik materyal olarak yiiksek popiilarite kazanmig ve gunumiizde halen
kullanilmaktadir (5,6). 2001 yilinda Petros ve ark. IVS’i tarif etmis ve mesh olarak
polypropylene kullanmislardir. PFD operasyonlart i¢in siklikla kullanilan polimerler;
“polyethylene”, “polytetrafluoroethylene” ve “polypropylene”dir. PFD’nda bir ¢ok polimer
farkli markalar ad1 altinta, Gesitli amaglarla kullanilmigtir (Tablo-6).

Polyethylene: Bu polimer, monomer ethylene’nin uzun zincirlerinden meydana
gelmektedir. Yogunluguna ve dallanma sekline bagli olarak ¢esitli kategorilere ayrilmistir. Bu
materyallerin tiimii multifilamandir. Polyethylene bir¢ok sentetik mesh materyalinin yap1 blogu
olarak kullanilmistir. Mersilene bu materyallerden birisidir. Tip-3 mesh gurubu olarak
siiflandirilmistir. Mersilene ile yapilan ¢alismalarda; suprapubik abse, tretral obstriiksiyon ve
fistil formasyonunun gelistigi tespit edilmistir (54). Bir diger materyal ise Silastic’tir. Bu
materyal silikon ve plastigin birlesiminden olusmaktadir ve submikronik por boyutu ile Tip-4
mesh olarak siniflandirilmistir (53).

Polytetrafluoroethylene (PTFE): Bir ticari iiriin olarak ortaya ¢ikti. Teflon olarak
bilinen bir fluorocarbon polimer multifilamanli, mikrogézenekli yapiya sahiptir ve Tip-3 mesh
olarak siniflandirilmaktadir. Gore-Tex soft; bu materyallerdendir ve por araligi 10 um’den
kiglk olup (mikropor), Tip-2 mesh grubunda yar alir. Gore-Tex esnek multifilaman 6zellige
sahiptir, daha az adhezyon ve daha az inflamatuar cevap olusturarak doku igine integre
olmaktadir.

Polypropylene: Ambalaj, tekstil ve otomotiv sektorlerinde kullanilan termoplastik bir
polimerdir. 320 F (160 °C)’den fazla erime noktasina sahiptir, bu ézelligi sayesinde otoklav
sirasinda uygulanan 1s1ya dayanabilmektedir. Ik olarak Marlex monofilaman polypropylene
yapistyla, yaygin olarak bilinen bir materyal konumuna ulasti. 75 pm’den biiyiik por araligina
sahip olan bu materyal, Tip 1 mesh olarak siniflandirilmaktadir. Bu por araligi; makrofaj,
fibroblast infiltasyonuna izin verir (50,53). 1990’1 yillarin basinda Petros ve Ulmsten
tarafindan integral teorisi yoluyla tanimlanan, tension-free vajinal tape (TVT) (Gynecare TVT,
Ethicon) gevsek sekilde oriilen, monofilaman polypropylene materyalin miduretral yolla
kullanilmas: tarif edildi (105). TVT gibi bircok midiiretral sling kullanim onay1 almistir.
Bunlardan bazilar1 SPARC sling sistemi, Uretexuretral destek sistemi ve Lynx transvajinal
midlretral sling sistemidir. Bu ticari meshler macroporus monofilaman polypropyleneden
olusmaktadir (50). SPARC (suburetral approach to suburethral polypropylene tape), TVT ile

kompozisyon ve dokuma konusunda benzerdir ve bir plastik kilif tarafindan korunur. Farkli
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olarak SPARC kuiclik bir absorbable suttre sahiptir ve boylece implantasyondan sonra meshin
gerginligi ayarlanabilmektedir. Sling cerrahisinde transobturatuar yaklasim son zamanlarda
poptiler olmustur. Bu prosediirde, Retzius alanina giris olmadigindan mesane yaralanma riski
minimal olmaktadir. Monarc Subfascial Hammock, SPARC’1n transobturatuar versiyonudur
(50). Tim materyaller polypropylene yapiya sahip olmalarina ragmen 6rgii yapisi, por boyutu
gibi faktorlerle birbirlerinden farkliliklar gostermekte ve doku reaksiyonu agisindan degisik

sonuclar vermektedirler.

Tablo-6. Bazi mesh markalarimin gozenek araligmma ve filament tipine gore
smiflandirilmasi

Mesh Pore Filament Synthetic Ticari isim PFD’da
tipi arahgi tipi material kullanildigr alan
1 >75 um Monofilament  Polypropylene  Uretex® Self-Anchoring Urethral ~ Transvaginal
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Support System (CR Bard,
Haverhill, RI)

Uretex® TO Trans-Obturator
Urethral Support System (CR
Bard, Haverhill, RI)

Gynecare TVT (Ethicon/Johnson
and Johnson, Somerville, NJ)
SPARC™ Self-fixating Sling
System (American Medical
Systems, Minnetonka, MN)
In-Fast™ Ultra Transvaginal
Sling (American Medical
Systems, Minnetonka, MN)
Monarc™ Subfascial Hammock
(American Medical Systems,
Minnetonka, MN)

Lynx® Suprapubic Mid-Urethral
Sling System (Boston Scientific,
Natick, MA)

Advantage® Transvaginal Mid-
Urethral Slinj System (Boston
Scientific, Natick, MA)
Obtryx® Transobturator Mid-
Urethrai Sling System (Boston
Scientific, Natick, MA)

T-Sling (Caldera Medical,
Augurr. H ms, CA)

Transobturator

Transvaginal

Suprapubic

Transvaginal with

bone anchors

Transobturator

Suprapubic

Transvaginal

Transobturator

Suprapubic,

transvaginal or



transobturator

approach
Aris™ Trans-obturator Tape Transobturator
(Mentor Corp, Santa Natick, CA)
Perigee™ (American Medial Transobturator

Systems. Minnetonka, MN) anterior prolapse
repair

Apogee™ (American Medial Transvaginal vaginal
Systems, Minnetonkc, MN) vault prolapse repair
Gynecare Prolift Transvaginal vaginal

(Ethicon/Johnson and Johnson, vault prolapse repair

Somerville, NJ)

Prolene (Ethicon/joimson and Variable use
Johnson, Somerville, NJ)

Atrium (Atiiun Medical, Hudson, Variable use
NH)

Marlex® (CR Bard, Cranston, RI)  Variable use

1 <10 pm Multifilament  Expanded Gore-Tex® (W. L. Gore, Variable use
PTFE Flagstaff, AZ)

111 <10 um Multifilament  PTFE Teflon (CR Bard, Haverhill, RI)  Sacrocolpopexy,

(macroporo suprapubic,
us with transvaginal
microporous
components
)
Polyethylene Mersilene (Ethicon/Johnsonand ~ Sacrocolpopexy,
terepthalate Johnson, Somerville, NJ) suprapubic,
transvaginal
Polypropylene  IVS Tunneller™ (Tyco Transvaginal
Healthcare, Norwalk, CT)
Obturator IVS Tunneller™ Transobturator
(Tyco Healthcare, Norwalk, CT)
Woven ProteGen (Boston Scientific, Recalled 1999
polyester Natick, MA)

v <1 um Multifilament  Silicone- Intemesh (American Medical Sacrocolpopexy,
coated Systems, Minnetonka, MN) suprapubic,
polyester transvaginal
Dura mater PRECLUDE® MVP® Dura
substitute Substitute (W. L. Gore, Flagstaff,

Expanded,PT
FE,
pericardial
membrane
substitute
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AZ)

PRECLUDE® Pericardial
Membrane (W. L. Gore,
Flagstaff, AZ)



MESH KOMPLiKASYONLARI

Mesh ozelliklerine bagli komplikasyonlarda iki temel dzellik; meshin bozulmas: ve

toksisitedir.

Meshin bozulmasi; PFD i¢in kullanilan 6rgii, genellikle dayaniklilig1 ve uzun omiirli
olamasindan dolay:r secilir. 2010 yilinda Clavé ve ark. yaptiklar retrospektif arastirmada
biiziilen, agiga c¢ikan ve enfeksiyon ile sonuglanan 100 olguyu arastirmislar. Bu olgularin
79’unda polypropylene mesh, 8’inde polypropylene-composite mesh ve 13’ilinde ise
polyethyleneterephate mesh kullanildigini tespit etmislerdir. Bu meshlere yapilan
elektromikroskopik incelemede; %49.33 oraninda mesh materyallerinin yizeyinde derin

catlaklar, soyulma ve liflerde bozulma izlenmislerdir (55).

Mesh toksisitesi; yapilan bazi deneysel hayvan ¢alismalarda meshin kanser zeminini
olusturabilecegi gosterilmistir (56, 57).

PFD (POP ve SUI) tedavisinde kullanilacak mesh secenegi hakkinda cerrahin ¢ok iyi
karar vermesi gerekmektedir. Ornegin; PTFE gibi malzemeler yapisma riski diisiik ama
enfeksiyon riski cok ylksek olan meshlerdir. Polypropylen mesh dayaniklidir, enfeksiyon riski
diisiiktiir. Ancak bu meshlerde esneklik ¢cok az ve yiiksek yapisma riski mevcuttur.

Sentetik mesh kullaniminin ana dezavantaji; ¢evredeki yapilara potansiyel erozyon ya
da ekstriizyon gibi komplikasyonlara neden olmalaridir. Bu da 6nemli tartigmalara yol
agmaktadir. POP igin randomize klinik ¢aligmalarda; olgularin % 4-5,7‘sinde komplikasyon
meydana geldigi bildirilmistir (58). Yapilan ¢calismalarda en sik komplikasyonun, erozyon ve

agr1 oldugu bildirilmistir (59).
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Tablo-7. POP randomize klinik cahisma (MAUDE database), 2005-2010 (59).

Sira Komplikasyon/ Sikayet Rapor Edilen Tibbi
Durum sayis1
1 Erozyon 528
2 Agn 472
g Enfeksiyon 253
4 Kanama 124
5 Disparoni 108
6 Organ perforasyonu 88
7 Uriner problemler 80
8 Vajinal skar/ darhik 43
9 Noromdiskuler problemler 38
10 Rekirrens prolapsus 32

Bu komplikasyon oranlar1 SUI prosediirleri i¢in gegerli degildir. SUI operasyonlarinda
kullanilan meshlere bagli gelisen en sik komplikasyonlar; alt Griner sistem obstriiksiyonu,
Uretra veya mesanede mesh erozyonu, vajinal ekstriizyon, iseme disfonksiyonu, enfeksiyon ve
agri olarak bildirilmistir(108).

Tablo-8. SUI operasyonlarina bagh gelisen bazi1 sik komplikasyonlar goriilme
sikliklar: (108)

Sira Komplikasyon / Sikayet Oran - (Kaynak)
1 Iseme disfonksiyonu %20 (60)
2 Erezyon/Ekstriizyon %0-15 (61,62)
3 Agn %2,2-7,5%  %8-17°
(Retropubik®, TOT®) (63,64)
4 Alt Uriner sistem obstriksiyonu %1,9-7 (65,66)
5 Enfeksiyon %1,4 (67)
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2011 yilinda FDA, Manufacturer and User Facility Device Experience Database
(MAUDE) verilerine dayanarak POP i¢in mesh kullanimina bagli riskleri yeniden degerlendirdi
(68). 2014 yilinda POP tedavisinde transvajinal olarak kullanilan meshlerin olusturduklari risk
kategorisini orta riskli (class IT) bolgeden, yiiksek riskli (class IIT) bolgeye tasidilar. Ancak SUI
ile POP tedavisinde kullanilan meshlerin olusturdugu riskleri ayr1 tutmak i¢in SUI’ta kullanilan

mesh riskini diisiik-orta riskli bolgede tuttular.

Erozyon / Ekstriizyon; yabanci materyallerin kullanilmasindan kaynaklanmaktadir.
Erozyon, meshin Uriner sisteme (mesane, (iretra veya Ureter) ve gastrointestinal sisteme agilmasi
olarak tanimlanmaktadir. Ekstriizyon ise, meshin vajende goriilecek sekilde agiga ¢ikmasidir
(69). Obezite ve yas vajinal mesh ekstriizyonu gelisimini etkileyen faktorler olarak
bildirilmektedir (70). Erozyon ya da ekstriizyon sebepleri arasinda; kullanilan teknik, yetersiz
vajinal doku, yetersiz vajinal kanlanma, bakteri kolonizasyonuna neden olan hematom, meshin
boyu, por ¢ap1 ve esnekligi sayilmaktadir (71,72).

POP cerrahisinde transvajinal anterior kopartman onariminda kullanilan meshlere bagl
erozyon ve ekstriizyon gorilmektedir. 2008’de Jinekolojik Cerrahlar Dernegi (SGS) 110
caligmanin analizi sonucunda; POP cerrahi sonrasi %10,3 oraninda erozyon ortaya ¢iktig1 rapor
etmisler (73).

Uretra erozyonu, mesane boynuna vyerlestirilen sentetik mesh kullanilan aski
ameliyatlarinda, otolog mesh kullanilan aski1 yontemine gore daha siktir (74). Bu komplikasyon
gergin yerlestirilen sentetik materyale bagli nekrozdan kaynaklanabilir. SUI vajinal mesh
ekstriizyonu aski cerrahisi sonrast goriilen bir komplikasyondur ve goriilme sikligr % 0-15
olarak bildirilmistir (61,62). Uriner sistem erozyonu gelisen hastalarda meshlerin ¢ikarilmasi
gerekmektedir. Sadece vajinaya sinirli minimal erozyonlarda cinsel perhiz uygulanarak,
epitelize olmasi beklenebilir. Ancak poliester veya silikon materyallerin kullanildig1 hastalarda
sinirl1 vajinal erozyon durumunda bile, meshlerin ¢ikarilmasi 6nerilmektedir (75,76).

Enfeksiyon; multiflaman meshlerde lifler arasindaki bosluklar nedeni ile enfeksiyon
orani fazla iken, monofilaman meshlerde ise, bu bosluklar olmadigi i¢in enfeksiyon orani daha
azdir. Por ¢apt 75 pm’den biiylik olan meshlerde immiin hiicrelerin girmesine imkan verdigi
icin daha az enfeksiyon riski mevcuttur. Bu nedenle polypropylen monofilaman ve makropor
(Tip 1) yapisindaki meshler enfeksiyon agisindan daha disiik risk igerir. Cerrahi alan
enfeksiyonu, cerrahi sonrast en sik goriilen komplikasyondur. Ozellikle vajenin temiz-
kontamine alan smifina girmesinden dolayi, yara yeri enfeksiyonu ve sonrasinda mesh

enfeksiyonu erozyon goriilme olasiligini arttirmaktadir. Bu nedenle, cerrahi oncesi vajen
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temizligi 5Snem kazanir. Amerikan Uroloji Dernegi (AUA) 2010 yilinda yaymnladig: bildiride;
orta liretra aski operasyonlar1 da dahil olmak iizere tiim vajinal girisimlerde proflaktik
antibiyotik kullanilmasini 6nermektedir. Bunun hem postoperatif donemde gelisecek yara yeri
enfeksiyonlarini, hem de meshe bagl gelisecek enfeksiyonlarin azalmasinda 6nemli yeri vardir.

Agnr1/ Disparonia; agr pelvik bolgede, inguinal bolgede veya vajende zaman zaman
ya da strekli olarak tariflenebilir. Cerrahiye bagli trokarlarin kas ve sinir dokularma hasar
vermesi ile ya da mesh materyalinin kontrakte olmasiyla agrinin olabilecegi diisiiniilmektedir.
Weber ve ark. geleneksel vajinal POP cerrahisinde disparonianin %19 oraninda gelistigini rapor
etmislerdir (77). SGS’in yaptig1 meta-analizde; mesh kullanilan olgularin % 9,1’inde disparonia
gelistigi rapor edilmistir (73). Yine baska bir ¢alismada, disparonia %20 olarak bildirilmistir
(78). Nieminen ve ark. yaptiklar1 randomize ¢alismada; 97 hastaya geleneksel anterior onarim,
105 hastaya mesh ile onarim yapilmis. Disparonia sikayeti, geleneksel olarak onarilan POP’lara
gore mesh ile onarilan POP’lar da daha sik oldugu rapor etmislerdir (79).

Agri, SUI cerrahisi sonrasi nadir goriilen, ancak tedaviye en direngli komplikasyon
olmas1 nedeni ile hayat kalitesini olumsuz yonde etkileyen 6nemli bir sorundur. Retropubik
cerrahi sonrasi goriilme siklig1 % 2.2-7.5, TOT cerrahisi sonrasi ise %8-17dir (63,64). TVT
sonrasi agri, siklikla vajina veya suprapubik bolgede hissedilirken, TOT cerrahisi sonrasi kasik
veya uyluk bolgesinde hissedilir. Bazi hastalar sadece egzersiz sirasinda vajinal veya pelvik
agr1 hissederken, bazilarinda ise sadece cinsel iligki sirasinda agr1 ortaya ¢ikmaktadir. Mesh
implantasyonu sonrasi ortaya ¢ikan disparonia, retropubik cerrahide % 0-14, TOT cerrahisinde
ise %24’tiir (80,81). Bir diger calismada ise, 219 hastanin % 4,5’inde postoperatif donemde
disparonia saptanmistir (82).

Uriner problemler; POP cerrahisinde alt iiriner sistem potansiyel risk altindadir. 2368
kadinin degerlendirildigi Cochrane meta-analizinde, POP ameliyatlari sonrasinda bu kadinlarin
%10'unda yeni iiriner semptomlarin gelistigi rapor edilmistir (83). Bununla birlikte, randomize
kontrollii bir ¢alismada; POP igin transvajinal meshte % 3.5, anterior kolporafi de % 0,5
oraninda mesane perforasyonu bildirilmistir. Yeni SUI goriilme oranlari sirasiyla; % 12,3 ve %
6,3 idi (84).

Iseme disfonksiyonu; SUI cerrahisi sonrasi en sik goriilen komplikasyondur. Iseme
disfonksiyonu i¢in farkli tanimlamalar olmasina ragmen, postoperatif donemde yeni gelisen
iseme sikayetleri yaklasik %20 oraninda goriilmektedir (60). En sik goriilen iseme
disfonksiyonu ise, de-novo sikismadir. De-novo sikisma biiyiik oranda gecicidir ve birkag hafta
icinde diizelir. S1v1 kisitlamasi, kafein kullaniminda kisitlama, zamanli iseme ve ikili iseme ve

davranis tedavileri Onerilmektedir. Genel olarak meshe bagli obstriiksiyonlar retropubik
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cerrahilerden sonra sik goriilmektedir. Buna karsin agri ve meshe bagli enfeksiyonlar
transobturator yerlestirilen hastalarda daha sik goriilmektedir (85). Idrar retansiyonu iyi bilinen,
ancak farkli tanimlamalar nedeni ile insidansinda degisiklikler olan bir komplikasyondur.
Meshe bagli AUS obstriiksiyonu %1,9- %7 olarak bildirilmistir (65,66). Tedavide 1 haftalik
kateterizasyon gerekliligi farkli makalelerde yaklasik % 4-8 olarak rapor edilmistir (86).

MESH BiYOMEKANIK OZELLIKLERI

Sentetik materyallerin biyolojik materyallere gore biyomekanik yonden Gstunlukleri
nedeniyle cerrahlar tarafindan genis kabul gérmiistiir.

PFD molekiiler patofizyolojisi goz Oniine alindiginda, hastalarda biyolojik mesh
kullanilarak yapilan herhangi bir islem, hastanin orijinal anatomisi ile ayni, dokuya 6zgii
enzimatik olaylara tabi olacaktir. Bu durum PDF olan hastalarin dokularinda gerginligin ve
dokularin uzamasinin degigkenligini agiklamaktadir. Yapilan bir ¢aligmada, PDF hastalarindan
alinan vajinal doku 6rneklerinde biikiilme pik kuvvetini 14 ila 130 Newton arasinda, standart
sapmasinin 33 Newton olarak rapor etmislerdir (87). Ayrica, yapilan retrospektif bir calismada;
doku biitiinliiglindeki degiskenliginin geleneksel yapilan ameliyatlarin % 29,2 oraninda
rekiirrens olmasindan sorumlu tutulabilecegi rapor edilmistir (8). Giiniimiizde hastalardaki bu
anormal proteolitik etki ve dokulardaki azalan gerginlik aciklanamamaktadir. Biyolojik
meshlerin aksine, sentetik meshler daha 6ngorilebilir mekanik profil gdstermektedir. Sentetik
meshlerin hastanin genetik 6zelliklerinden bagimsiz, doku sertligini ve gerginligini korumada
etkili oldugu goriilmektedir.

Meshlerde mekanik olarak gerilme direnci (gerilme kuvveti) (tensile strength) ve
blzilme (shrinkage) o6zellikleri tGzerinde durulmakta, bu 6zellikler meshlerin agirligi, filament
yapisi, por Ozellikleri, absorbe olup-olmamasi ve polimer yapisina bagli degismektedir. Agirlik,
kullanilan meshlerde polimerler ve gézenegin durumuna gore degerlendirilir. Agir meshler
polimerleri kalin ve porlar1 kii¢clik meshlerdir. Hafif meshler polimerleri ince ve por aralig1 genis
(>1Imm) meshlerdir. Yaygimn olarak kullanilan gozenekli malzemelerin ¢ogunlugu 50-60
Newton'luk bir gerilme kuvvetine sahiptirler. Ancak gerilme kuvveti ¢cok yliksek olan meshler
bulunmaktadir. Ornegin politetrafloroetilen veya naylon gibi bazi malzemeler, yaklasik 422
Newton'luk bir ortalama pik ylike sahiptir ve 6nemli dl¢iide gii¢ saglar (88). Sentetik meshlerde
gili¢ artig1 onemli, ancak olusturduklar1 komplikasyonlar denge halinde degildir. Bu yiizden en

az komplikasyon veren maximum gii¢ saglayan materyaller tercih edilmelidir (89).
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6. GEREC VE YONTEM

Deneysel Hayvan Modeli ve Calisma Protokolii:

Deney hayvanlar1 YYU Arastirma Uygulama Cifligi Hayvansal Uretim Biriminden
saglanarak 30 adet disi rat 5 gruba randomize edildi.

1. Grupta 6 adet ve sham operasyonu (kontrol) uygulandi.

2. Grupta 6 adet rat ve Prolene® ( Polypropylene mono-filaman, por; 75um
Ethicon/Johnson and Johnson, Somerville, NJ ) materyali,

3. Grupta 6 adet rat ve Ultrapro® (Lightweight Polypropylene + poliglecaprone
mono-filaman, por; 3-4mm, Ethicon, USA) mesh materyali,

4. Grupta 6 adet rat ve Vypro 2® (Lightweight Polypropylene + polyglactin
multi-filaman, por; 4-5mm, Ethicon, USA) mesh materyali,

5. Grupta 6 adet rat ve Permacol® (aceluler porcine dermal collagen, Covidien,
USA) mesh materyali kullanildi,

Deney hayvanlarina deney hayvanlari kas igine ketamin hidrokloride (i.m 50
mg/kg, %10 alfamin), ksilazin hidroklorid (i.m 2mg/kg, %2 alfazin) karigimi ile anestezi verildi
ve batin cildi tiraglanarak %10’luk povidin iyot ¢ozeltisi ile antisepsi saglandi. Batina {iretral
acikligin tistiinden baslayan 3 cm lik vertikal kesiyle girildi (Sekil-2). Mesane ve paravajinal
alan gorundr hale getirildi (Sekil-3). Ayni islem kontrol grubunada yapildi. Kontrol grubu
disindaki gruplara sonrasinda hazirlanan iki adet 0,5x1 cm farkli 4 mesh (Sekil-4) mesane ve
paravaginal alana 5/0 prolen ile suttre edilip, tesbit edildi (Sekil-5). Abdominal duvar 4/0 vycril
ile cilt ise 4/0 prolen ile sutre edildi (Sekil-6). Tiim gruplardaki deney hayvanlarinin anestezi
altinda ve antiseptik uygulanarak batinlar1 eksplore edildi ve paravajinal doku eksize edilerek,
paravajinal alandaki sol taraftaki meshler histopatolojik degerlendirmeye alindi. Hayvanlar
dekapitasyon yOntemi yoluyla sakrifiye edildi. Sag taraftaki mesh 6rnegi dondurulmus serum
fizyolojik igine koyularak mekanik Ozelliklerine bakilmak iizere alindi. Sentetik mesh
materyallerine karsi doku reaksiyonlarinin ilk 3 ayda olugsmasi nedeniyle, inceleme 12. hafta

sonunda yapilmistir (90,91)
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Rat batini 3 cm lik vertikal Kesi

Sekil-2. Batin insizyonu
R A, RS

T

Mesh konulmadan 6nce mesane (mavi ok)
ve paravajinal alan (kirmizi ok) gértiniir hale
getirildi

AAAAAAASAAL

Sekil-3. Mesane ve Vagen diseksiyonu
== TR - N

1x0,5 cm olarak hazirlanan 4 farkli mesh
a) Prolen b) Vypro2 c) Ultrapro d) Permacol

Sekil-4. Dokuya yerlestirilmek igin hazirlanan meshler
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*Mesane (mavi ok) ve paravaginal
alan gérinir hale getirildikten
sonra sag (beyaz ok) ve sol (sari
ok) tarafa ayni boyutta ayni
meshten yerlestirildi.

eMeshler mesane ve paravajinal

alana 5/0 prolen sutur ile tesbit

edildi

e e o

Sekil-5 ) Sag ve sol paravajinal alana Meshlerin yerlestirilmesi
TR YT 7 S T

eAbdominal duvar 4/0 vycril ile cilt
ise 4/0 prolene ile sttiire edildi

Sekil-6 ) Batin insizyonunun kapatilmasi
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Histopatolojik Analizler:

Alinan doku &rnekleri YYU Tip Fakiiltesi Patoloji Laboratuvarida microtom bigagi ile
kesilip, hematoksilen eosin ile boyanip, 1s1tk mikroskobu altinda incelendi. Doku 6rnekleri
tecriibeli, ayni patolog tarafindan analiz edildi. Histopatolojik degerlendirmeler literatiire uygun
sekilde (106); inflamatuar hiicre infiltrasyonu, fibroblast proliferasyonu, kollajen yogunlugu,
yabanci cisim reaksiyonu, nekroz parametreleri degerlendirildi. Bu parametreler incelenen
patolojik alandaki degisimlerine gore 5 histopatolojik kategoriye ayrildi (106). Doku etrafinda
herhangi bir reaksiyon izlenmeyenler -0-, doku alaninda %25 ‘den az reaksiyon izlenenler ¢ok
hafif degisiklikler -1-, %25-50 arasindaki alanda reaksiyon izlenenler -2-, %50-75 lik alanda
doku raksiyonu izlenenler orta -3-, %75 den fazla alanda reaksiyon izlenenler ise siddetli -4-
olarak kaydedildi. Mesanenin kas tabakasi iice ayrilarak sentetik mesh materyallerinin mesane

kas tabakasina penetrasyonu ve penetrasyonun derinligi incelendi.

Mekanik Ozelliklerin Analizi:

Dort farkli mesh materyali operasyondan ¢nce boyu 1cm, eni 0,5 cm olarak
boyutlandirildi. 4 materyalde her iki ugtan sabitlenerek, basit diizenek hazirlandi. Agirlik
baglandi ve meshin kuvvet karsisindaki boyunun uzamasi kaydedildi. Hazirlanan diizenekteki
pensin ucuna, igi bos 3000 cc’lik plastik serum torbasi asildi. Serum askisina i¢i dolu olan diger
3000 cc’lik plastik serum torbasi asildi. Damla ayarli serum seti ile dolu serum torbasinda bos
olana sabit hizda ve sabit miktarda sivi gonderildi (Sekil-7). Bu sabitlik her 6l¢iim igin korundu.
Iki pens arasma tutturulan meshte, alt pense bagl olan serum torbast igine olan siv1 akiginin
baslamasindan itibaren meshin boyundaki degisiklikler ve kopmanin ne zaman gerceklesecegi
takip edildi (Sekil-6). Kopmanin (maximum gerilme direnci) gerceklestigi anda sivi akisi
kesildi. Kopmanin olustugu agirlik elektronik terazide olgiildii ve kayit edildi. Gram olarak
verilen agirliklart da F ( Newton ) = kg X G ( Yer ¢ekimi Kuvveti ) formiilii kullanilarak,
kuvvet birimi olan Newton’a ¢evrildi. ( G =9,8 olarak alindi, 1 kg- 9,8 Newtoon dur ) koptugu
agirlik ve boy kayit edildi (92). Bu islem batina uygulanmayan meshe ve paravajinal alana
yerlestirilip, 12 haftanin sonunda dokudan ¢ikarilan meshlere uygulandi. Meshler uygulamaya

tabi olmadan Once ylizey alanlarindaki biiziilme dl¢iildii.

33



Sekil-7. Meshin mekanik 6zelliklerini degerlendirmek icin hazirlanmis basit diizenek

Damla ayarli serum seti ile dolu serum torbasinda bos olana sabit
hizda ve sabit miktarda sivi gonderen bir dliizenek hazirlandi

iki pens arasina tutturulan , alt pense bagh olan serum
torbasi icine olan sivi akisinin baslamasindan itibaren meshin boyundaki
degisiklikler ve kopmanin ne zaman gergeklestigi takip edildi

iki pens arasina tutturulan , alt pense bagli
olan serum torbasi igine olan sivi akisinin baglamasindan itibaren meshin
boyundaki degisiklikler ve kopmanin ne zaman gerceklestigi takip edildi
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Istatistiksel Analizler:

Istatistiksel analizlerde SPSS (Statistical package for Social Sciences, for Windows
Release 11.5 licensed to University of California Davis, USA) paket programindan yararlanildi.

Histopatolojik derecelendirmede bes bagimsiz grup siirekli degiskenler agisindan
Kruskal Wallis testi ile Karsilastirildi. Post hoc degerlendirmede Mann Whitney U testi
kullanildi. Bes bagimsiz grup kesikli degiskenler agisindan Chi-square testi ve gerektiginde
goodness-of-fit test kullanilarak analiz edildi. P degeri <0.05 oldugunda sonug istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi.

Mekanik oOzelliklerinin degerlendirmesinde dort bagimsiz grup siirekli degiskenler
acisindan Kruskal Wallis testi ile karsilastirildi. Post hoc degerlendirmede Mann Whitney U
test kullanild1.. P degeri <0.05 oldugunda sonug istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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7. BULGULAR

Gruplarin histopatolojik degerlendirmesi Tablo-9’da 6zetlenmistir. Gruplarda histolojik
olarak inflamasyon, granilosit, makrofaj, lenfosit, fibroblast, kollajen yogunlugu ve
vasikilarite skorlanarak gosterildi. Kas penetrasyonu, yabanci cisim reaksiyonu, nekroz ve

azalmig yag dokusu yiizde (%) olarak ifade edildi.

Tablo-9. Gruplarin (kontrol ve mesh) histolojik olarak karsilastirilmasi
IQR: interquartile range
Kontrol Prolen®  Ultrapro® Vypro2® Permacol® P value

Inflamasyon, median 0 2+ (1) 1+ (1) 2+ (0) 2+ (2) 0.002*¥
(IQR) 0.002%
0.004
0.002¢
0.004¢
Granulosit, median (IQR) 0 1+ (1) 1+ (1) 2+ (1) 1+ (1) 0.002*
0.002¢#
0.004
0.002¢
0.004¢
Makrofaj, median (IQR) 0 1+ (1) 1+ (1) 3(0) 2+ (2) <0.001¥
0.002%
0.004
0.002¢
0.004¢
0.002*
0.004"
Lenfosit, median (IQR) 0 1+ (1) 1+ (1) 2+ (0) 1+ (0) <0.001¥
0.002¢*
0.004
0.002¢
Fibroblast, median (IQR) 0 1+ (1) 1+ (1) 1+ (0) 1+ (0) 0.001*
0.002¢*
0.004
0.002¢
0.004¢
Kollajen yogunlugu, 0 2+ (1) 2+ (1) 1.5+ (1) 1+ (1) 0.002¥
median (IQR) 0.002%
0.004
0.002¢
0.004¢
Vaskdlarite, median (IQR) 0 2+ (1) 2+ (1) 1+(1) 1+ (1) 0.002¥
0.002¢*
0.004
0.002¢
0.004¢
1/3 kas penetrasyonu, % 0 67 20 17 0 0.026*

2/3 kas penetrasyonu% 0 0 0 0 0

Total kas penetrasyonu%

Yabanci cisim 0 100 100 100 100 <0.001¥
reaksiyonu,%

Nekroz,% 0 0 0 0 0

Azalmis yag dokusu 0 83.3 40 100 40 .001*
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¥ Bes bagimsiz grubun karsilastirmasi

p Kontrol ve Prolen gruplarinmin karsilastirilmasi
# Kontrol ve Ultrapro gruplarimin karsilastirmasi
Q Kontrol ve Vypro gruplarinin karsilastirilmasi
€ Kontrol ve Permacol karsilastirilmasi

o Prolen ve Vypro karsilastirlmasi

B Ultrapro ve Vypro karsilastirmasi,

**Prolen ile Ultrapro karsilatirilmasinda; inflamasyon, granilosit, makrofaj, lenfosit,
fibroblast, kollajen yogunlugu, vaskiilarite agisindan istatistiksel anlamli bir farklilik bulunmadi
(p>0,05).

**Prolen ile Vypro karsilatirilmasinda; makrofaj agisindan istatistiksel anlamli bir
farklilik saptandi. ( p:0.02%)

**Prolen ile Permacol karsilastirilmasinda; inflamasyon, granilosit, makrofaj, lenfosit,
fibroblast, kollajen yogunlugu, vaskularite agisindan istatistiksel anlamli bir farklilik
bulunamad: ( p> 0,05).

**Ultrapro ile Vypro karsilastirmasinda; makrofaj acgisindan istatistiksel anlamli bir
farklilik saptand1 (p:0.04%).

**Ultrapro ile Permacol karsilatirilmasinda; inflamasyon, granilosit, makrofaj, lenfosit,
fibroblast, kollajen yogunlugu, vaskularite agisindan istatistiksel anlamli bir farklilik
bulunamad: ( p> 0,05).

**Vypro ile Permacol karsilastirilmasinda; inflamasyon, grandlosit, makrofaj, lenfosit,
fibroblast, kollajen yogunlugu, vaskularite agisindan istatistiksel anlamli bir farklilik
bulunamad: ( p> 0,05).
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Sekil-8) PROLEN-Hafif inflamatuar infiltrat, Hafif fibrozis, Seyrek yabanci cisim dev hiicreleri
H&E (Hematoksilen-Eozin) x100

Sekil-9) PROLEN- Mavi renkli alanlar, hafif fibrozis ile uyumlu bag doku artisini
gostermektedir. MT (Masson-Trikrom) x200
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Sekil-10) ULTRAPRO-Hafif inflamatuar infiltrat, Hafif fibrozis, Seyrek yabanci cisim dev
hicreleri. H&E (Hematoksilen-Eozin) x100

Sekil-11) ULTRAPRO-Mavi renkli alanlar, hafif fibrozis ile uyumlu bag doku artisini
gostermektedir. MT (Masson-Trikrom) x200
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Sekil-12) VYPRO lI-Hafif-orta derecede inflamatuar infiltrat, Hafif fibrozis, Yaygin yabanci
cisim dev hiicreleri. H&E (Hematoksilen-Eozin) x100

Sekil-13) VYPRO Il Mavi renkli alanlar, hafif fibrozis ile uyumlu bag doku artigini
gostermektedir. MT (Masson-Trikrom) x200
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Sekil-14) PERMACOL- Hafif inflamatuar infiltrat, Hafif fibrozis, Seyrek yabanci cisim dev
hicreler. MT (Masson-Trikrom) x200

Yizde %

Grafik-1. Meshlerin kas penetrasyonu yiizdelerinin karsilastirilmasi
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Her bes grup arasinda kas penetrasyonu agisindan istatistiksel fark olup (p=0,026), en

fazla kas penetrasyonu prolen grubunda izlendi. Kontrol ve permacol grubunda ise kas
penetrasyonu izlenmedi.

Grafik-2. Meshlerin olusturdugu yabanci doku reaksiyonu
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Grafik-3. Azalmis yag dokusu karsilastirilmasi
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Gruplar arasinda yabanci doku reaksiyonu ve yag dokusu azalmasi agisindan
istatistiksel olarak fark saptandi (p<0.001, p=0,01), kontrol grubu disindaki tim gruplarda
yabanc1 doku reaksiyonun olustugu gorildii. Azalmis yag dokusu agisindan en fazla Vypro 2
grubunda izlendi.

Gruplarin ¢aligma sonucunda ¢ikarilan (12 hafta sonra ¢ikartilan) meshlerin ylizey alani
(cm?), bliziilme yiizdesi, maximum gerilme kuvveti, koptugu andaki boyu ve kuvvet sonucu

boyda uzama yuzdesi tablo-10’ da verilmistir.

Tablo-10. Meshlerin dokudan ¢ikarildiktan sonraki meknik o6zelliklerinin
karsilastirilmasi: IQR: interquartile range
Prolen®  Ultrapro® Vypro2® Permacol® P value
Dokudan ¢ikan,cm?, 31+ (.06) .45+ (.07) .37x(.1) A% (14) 0.013*

median (IQR) 0.004/
Biizillme, median 38+ (12) 10+ (15) 25+ (21) 20+ (28) 0.013¥
(IQR) 0.004'
Maximum gerilme 17.6+(3.1) 14.1+(3.1) 9.8+ (3.1) 7.8+ (1.7) <.001*
kuvveti, Newton, 0.009
median (IQR) 0.002¢
0.002*
0.009"
0.008*
Meshin Koptugu 8+ (.3) 8+ (.2) 7+ (.13) 7+ (1) 0.14¥
andaki boyu, mm,
median (IQR)
Kuvvet sonrast 60+ (65) 60+ (50) 40z (25) 40+ (20) 0.14¥

uzama, median (IQR)
¥ Dort bagimsiz mesh grubunun karsilastirilmasi

# Prolen ile Ultrapro Kkarsilastirilmasi1 (dokudan c¢ikan kisim (p:0.004%), buzilme
(p:0.004%) ve maximum gerilme kuvveti (p:0.009¥) agisindan aradaki fark anlamhdir)

€ Prolen ile Vypro karsilastirnlmasi (maximum gerilme kuvveti agisindan (p: 0.002€)
aradaki fark anlamhdir)

o Prolen ile Permacol karsilastirllmasi (maximum gerilme kuvveti acisindan (p:0.002a)
aradaki fark anlamhdir)

B Ultrapro ile Vypro karsilastirnlmasi (maximum gerilme kuvveti agisindan (p:0.009p5)
aradaki fark anlamhdir)

i Ultrapro ile Permacol karsilastirilmasi (maximum gerilme kuvveti acisindan (p:0.008)

aradaki fark anlamhdir)

43



Vypro ile Permacol karsilastirildiginda; dokudan ¢ikan kistm, maximum gerilme
kuvveti, meshin koptugu andaki boyu, buzilme ve kuvvet sonrasi uzama agisindan istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmadi ( p> 0,05).

Meshlerin ¢alisma oncesinde kaydedilen basal yiizey alan1 (cm?), biiziilme yiizdesi,
maximum gerilme kuvveti, koptugu andaki boyu, kuvvet sonucu uzama yizdesi ile dokudan
cikarildiktan sonrakKi yiizey alan1 (cm?), bliziilme yiizdesi, maximum gerilme kuvveti, koptugu
andaki boyu ve kuvvet sonucu uzama yuzdesi karsilagtirildi. Bu sonuglar Tablo-11’de 0zet

olarak verilmistir.

Tablo-11. Meshlerin bazale gore meknik ozelliklerinin karsilastirilmasi
IQR: interquartile range

Prolen® Ultrapro® Vypro2® Permacol® P value

Dokudan -.19+ (.07) -05+ (.08) -.13+(.1) -.1x(.14) 0.015*
¢ikan,cm?, 0.004/
median (IQR)

Buzilme, median 38+ (12) 10+ (15) 25+ (21) 20+ (28) 0.013*
(IQR) 0.004/
Maximum 1.9+ (3.1) -2.6+(3.1) -42+(3.1) -3.2+(1.7) 0.003*
gerilme kuvveti 0.004"
Newton, median 0.002¢
(IQR) 0.004“
Meshin koptugu .00+ (.33) 1+ (.25) .00+ (.13) .00+ (.1) 0.245*
andaki boyu, mm,

median (IQR)

Kuvvet sonrasi .00+ (65) 20+ (50) .00+ (25) .00+ (20) 0.245%
uzama, median

(IQR)

¥ Dort bagimsiz mesh grubunun basal degerlerine gore farklarimin karsilastirilmasi

‘Prolen ile Ultrapro karsilastirilmasi; dokudan ¢ikan kistm ve Maximum gerilme kuvveti

acisindan aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p: 0.004%).

€Prolen ile Vypro karsilastirilmasi;; Maximum gerilme Kkuvveti acisindan aradaki fark
istatistiksel olarak anlaml1 bulundu (p: 0.002°).

“Prolen ile Permacol karsilagtiritlmasi; Maximum gerilme kuvveti agisindan(p:0.004¢) aradaki

fark istatistiksel olarak anlamli bulundu.
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Ultrapro ile Vypro karsilastirilmasi; dokudan ¢ikan kisim, Maximum gerilme kuvveti, meshin

koptugu andaki boyu, biziilme ve kuvvet sonrasi uzama agisindan istatistiksel olarak anlaml

fark bulunmadai.

Ultrapro ile Permacol karsilastirilmasi; dokudan ¢ikan kisim, Maximum gerilme Kkuvveti,
meshin koptugu andaki boyu, blzilme ve kuvvet sonrasi uzama agisindan istatistiksel olarak

anlamli fark bulunmada.

Grafik-4. Meshlerin maximum gerilme kuvvetlerinin karsilastirilmasi
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Grafik-5. Meshlerin bazal yiizey alami (cm?) ile ¢cikan mesh yiizey alaminin
karsilastirilmasi
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Grafik-6,7,8,9°da dort farkli meshin basal halde kuvvette karsi boylarindaki uzamalari
verilmis, ayrica dokudan ¢ikarildiktan sonra kuvvette karsi boylarinda meydana gelen degisim
gOsterilmistir. Prolen disindaki mesh materyallerinin mekanik 6zelliklerini kaybettigi, daha

disik kuvvette koptuklar1 ve daha diisiik kuvvete karsi boylarinda esneme basladigi

g6zlemlendi.
Grafik-6. Prolen esnekligi Grafik-7. Ultrapro esnekligi
Prolen Ultrapro
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Grafik-8 Vypro2 esnekligi Grafik-9. Permacol esnekligi
Vypro2 Permacol
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8. TARTISMA VE SONUC

Ideal 6rgii materyali; kimyasal olarak inert olmali, doku sivilar1 tarafindan modifiye
olmamali, inflamatuar reaksiyon ve antijenik tepki olusturmamali, asir1 duyarliliga yol
acmamali, enfeksiyona direncli olmali, temas ettigi yiizeye karsi adezyon olusturmamali,
mekanik strese dayanabilmeli, gereken sekillerde iiretilebilmeli, sterilize edilebilmeli, otolog
dokudakine nazaran daha iyi in vivo etki ortaya ¢ikarmahdir (47,48,49 ). Yapilan bu
tanimlamaya uyan, en yeni ¢ikan mesh materyalleri ¢alismamizda kullanildi. Meshler PFD
(POP+SUI) kullaniminda paravajinal doku ve iiretranin reaksiyonunu 6lgmek icin mesh
materyalleri ¢alisma gruplarindaki ratlarin mesane ve paravajinal dokusuna yerlestirildi.

Biyolojik ya da sentetik 6rgui (mesh) materyalleri canli dokuya yerlestirildikten sonra
birka¢ adimi takip eden yabanci doku reaksiyonu olusturmaktadir. Cogu arastirmacilar;
yapisikliklarin olusmasinin polypropylene kullanimi ile arttigini bulmuslar ve yine bazi
arastirmacilar ise; hafif polypropylene, genis gozenekleri olan, ve polyglactin eklenmesi ile
kullanilan meshlerdeki inflamasyonda ciddi azalma goriildiigii ifade etmislerdir (93-95). Samli
ve ark. yaptiklar ¢alismada; polypropylene ve polyglactinin ayn1 inflamatuar reaksiyona sebep
oldugunu, hafif polypropylene polyglactin kullaniminda doku reaksiyonunun yavas oldugunu
fakat diger materyallerden (polypropylene ve polyglactinden) daha az fibrozis olusturmadigini
belirtmislerdir (52). Utiyama ve ark.; ratlarda herni onarimi igin polypropylene (yiksek
yogunluklu) ve UltraPro®’nun (diisiik yogunluklu) ekstraperitoneal kullaniminda; benzer
inflamatuar yanit, kisalma, yapisikliklar ve komplikasyonlar olusturduklarini tespit etmisler
(96).

Calismamizda Permakol disindakiler meshler (Prolen, Vypro2 ve Ultrapro) genis
gozenekliydi. Ayrica Vypro2’de polypropylene/polyglactin, Ultrapro’da ise polypropylene /
poliglecaprone eklenmistir. Gruplar arasinda inflamasyon agisindan istattistiksel anlamli fark
izlenmedi. Ancak Vypro2 ile Ultrapro ve Vypro2 ile Prolen arasinda makrofaj yogunlugu
acisindan istatiksel olarak fark izlendi (p:0,004, p:0,002).

Yildirrm ve ark., zamana bagh histolojik degisiklikler icin TVT (Polypropylene,
monoflamen, 75um), IVS (Polypropylene, multiflamen, 0.1mm) ve suprapubik ark sling
(SPAR, Polypropylene, monoflamen, 1mm) karsilastirdiklar1 bir ¢alismada; meshlerin dokuya
implantasyonundan sonraki 30 gune kadar, dokuda benzer histolojik degisiklikler gosterdigini
rapor etmislerdir (97). Krause ve ark, farelerde 1VS (type3) ve Vypro 2 (type3) implantasyon
degerlendirmesinde; 3 ay sonra diger meshlerden (TVT, SPARC, Prolen) daha siddetli bir
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enflamatuar tepki ve daha yiksek doku reaksiyonu ile iliskili oldugunu raporlamislardir(98).
Klosterhalfen ve ark., agir polipropilenlerin hafif olanlara gore inflamatuar yabanci cisim

yanitinda farkliliklar gosterdigini bildirilmisler (99).

Calismamizda 3. aym sonunda, 4 farkli meshin kullanildig1 gruplar arasinda [Prolen
(Agir, Polypropylene, monoflamen, 1.2mm), Ultrapro (hafif, Polypropylene/poliglecaprone,
monoflamen, 3mm), Vypro2 (hafif, Polypropylene/polyglactin, multiflamen, 3mm) ve
Permacol ( aceluler porsin dermis)] histopatolojik degerlendirmede (inflamasyon, granilosit,
makrofaj, lenfosit, fibroblast, kollajen yogunlugu, vaskiilarite) istatistiksel olarak anlamli fark
izlenmedi. Ancak makrofajlar agisindan Vpro2, Prolen ve Ultrapro arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark izlendi (p:0.002, p:0,004). Dort farkli mesh grubunda da; dokuda yabanci cisim

reaksiyonu izlendi.

Samli ve ark. ¢alismalarinda; prolenin vypro ve vicrylden daha fazla kas penetrasyonu
yaptigini, hafif polypropylene eklenmis polyglactinin mesanede daha az inflamasyon ile iligkili
oldugunu ve polypropylenin daha sik ve derin kas infiltrasyonu yaptigini bildirmislerdir (52).
Atis ve ark., IVS, TVT ve Vypro’nun kas penetrasyonu agisindan benzer olduklarini
belirtmislerdir (100). Calismamizda 4 farkli mesh materyali kas penetrasyonu agisindan
degerlendirildi istatistiksel olarak anlamli fark izlenmedi. Prolen’de %67, Ultrapro’da %20,
Vypro2’de %17 oraninda kas penetrasyonu izlenirken, Permacol de ise kas penetrasyonu hig
izlenmedi.

Pierce ve ark. prolapsus ve inkontinans cerrahisinde porcin dermis greftlerinin hafif
polypropylene gore daha zayif oldugunu, hafif polypropylenin porsin dermise gore daha
homojen ve daha hafif doku reaksiyonu olusturdugunu rapor etmisler ve vaginal doku greftleri
ile karin greftlerinin aynm1 hiicresel yanit olusturmadigini, farkli konak dokusu olarak
davrandigini bildirmislerdir (101). Yapilacak c¢alismalarda bunu g6z ardi etmemeleri
konusunda goriis bildirmislerdir.

Calismamizda mesh materyallerinin PDF (Prolapsus + SUI) tedavisinde yardimci
olmasi i¢in, ratlarda bir ucu (lreter ile benzer doku reaksiyonu olusturdugundan) mesaneye, bir
ucu (vagen yan duvarina yakin) paravaginal alana tesbit edildi. Hafif polypropylene igeren
(Ultrapro ve Vypro2) ve agir polypropylene iceren (Prolen) mesh materyalleri ile porcin dermis
iceren (permacol) mesh materyali arasinda histopatolojik degisiklikler benzer bulundu ve

istatistiksel olarak anlamli farkliliklar izlenmedi. Olusan doku reaksiyonunda; ¢evre yag dokusu
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oranin azalmasi bakimindan mesh materyalleri arasinda istatistiksel olarak fark tespit edildi. Bu
oranlar sirasiyla; Vypro %100, Prolen %80, Permacol ve Ultrapro %40 olarak gézlemlendi.

Biyolojik ve sentetik materyaller dokulara konulduktan sonra yiizey alaninda blzilme
olur. Cekme sebebiyle 0rgu; etrafinda olusan yara dokusunda daralmaya neden olur. Yara
dokusu eski yiizey alaninin yaklasik %60°1 kadar kucilir (99). Chaudhuri ve ark. yaptiklart
meta-analizde; agir ve kigik gozenekli sentetik materyallerde daha fazla kiigiilme oldugunu
gozlemlemislerdir. Prolen’de %75-94, PTFE’de % 40-50, Vypro2’de % 29, UltraPro’da <% 5
ve SOFRADIM’de ise <% 5 biiziilme oldugunu rapor etmislerdir (43).

Dora ve ark. yaptiklari ¢alismada; rat karin Onduvarina yerlestirilen 5 ayr1 materyalden
otolog faysa yiizey alaninda ortalama % 50 azalma, SIS (domuz smal intestinale submukoza)
de ise % 41’lik ortalama azalma tespit etmislerdir. Ancak kulanilan porcin dermis (Derm
matrix) ve polypropylene (SPARC) diger materyallerle karsilastirildiginda yiizey alaninda
onemli bir diisiis gosterilememistir (102). Yine aynmi ¢aligmada kullanilan materyallerden
dikdortgen uyumuna uymayan otolog facia oldugu rapor edilmistir. Utiyama ve ark. Ratlarda
herni onarmmi igin Polipropilen (yiiksek yogunluklu) ve UltraPro® (diisiik yogunluklu)
meshlerin  ekstraperitoneal kullanimda benzer kisalma (bizilme) olusturduklarini
bildirmislerdir (96).

Calismamizda dort farkli materyali basal yiizey alanina goére dokudan g¢ikarilan mesh
materyali ile karsilastirildiklarinda; yiizey alanlar1 bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark
tespit edilmedi. Fakat buztlmenin en fazla oldugu Prolen %38 +12 (-.19(.07)) ile en az oldugu
Ultrapro %10 +15 (-.05(.08)) arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p:0,04).

Mesh materyallerinin istenilen diger 6zelligi ise; mekanik zelliklerinin glcli olmasi ve
bu gicund dokuda uzun sire koruyabilmesidir. Chaudhuri ve ark. yaptiklari meta analizde;
batin 6nduvarinda basinca en fazla dayanan mesh materyallerinin Prolene, Ultrapro oldugunu,
daha sonrada Vypro oldugunu bildirmislerdir (103). Dora ve ark. yaptiklari ¢alismada; 12 hafta
sonunda kullandiklar1 2 kadeverik mesh materyali, porcine dermis ve SIS’te basale gore germe
kuvvetinde azalma oldugunu, polipropilen mesh ve otolog fasya da germe kuvvetinde
azalmanin ok daha az oldugunu rapor etmisler (102). Konstantinovic ve ark. yaptiklari
calismada; Marlex (Polypropylene grubu) ve Surgisis (SIS, porcine small intestinal submukoza
grubu) ilk 30 giunde germe kuvetlerinin bazaline gore karsilagtirildiklarinda, SIS germe
mukavemetinin zamanla azaldigin1 ve Polypropylenenin arttigini, sonraki zamanda ise 2
materyalin de germe kuvvetinin artigini rapor etmisler (103).

Calisma grubumuzdaki ratlardan 12 hafta sonunda dokudan ¢ikartilan mesh
materyallerinin basale gore germe kuvveti; Prolene haricinde 3 mesh materyalinde de (Ultrapro,
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Vypro2 ve Permacol) azaldig: tespit edildi ve bu farklilik istatistiksel olarak anlamli bulundu.
Kuvvet kaybi1 (N) sirasiyla; Ultrapro’da -2,6(3,1), Vypro2’de -4.2(3.1), Permacol’de ise -
3.2(1.7) olarak tespit edildi.

Bafghi ve ark. ¢alismalarinda, polipropilen monofilament bant (TVT) ve polipropilen
multifilaman bant (IVS) meshlerde etkinligi ve komplikasyonlari karsilagtirmislardir (104). Bu
calismanin sonucunda; polipropilen multifilament teypin diziri ve enfeksiyona daha yiksek
oranlarda neden oldugunu bildirilmislerdir. Multifilamanin bakteriyel enfeksiyona neden
oldugunu; "gozenek teorisi" ile agiklanabilir Bu teoriye gore por araligi 10 um’den daha diisiik
olan mesh materyalleri, 1 um biiyiikliiglinde olan bakterilerin gegisine izin verirken, 16-20 pm
biiyiikliigiinde olan makrofajlarin ve 9-15 um biiyiikliigiinde olan lokositlerin gegisine izin
vermemektedir. Bundan dolay1, bakteriyel kolonizasyon ve enfeksiyon gelismesi daha kolay
olmaktadir.

Calismamizda kullanilan tiim sentetik meshler genis gézenekliydi ve gruplardaki hicbir
ratta enfeksiyona rastlanmadi. Ancak kullanilan biyolojik mesh (Permacol) grubundaki 1 rat

enfeksiyon sonucu kaybedildi.

Sonug olarak;

* Dort farkli mesh materyalinin karsilastirildigi ¢alismamizda; gruplar arasinda mesh
materyallerinin dokuda olusturduklar1 histopatolojik degisiklik ve inflamatuar yanitta
istatistiksel olarak anlamli fark izlenmedi.

* Mesh materyalleri dokuya yerlestirildikten sonra; hem kuvvet, hem de yapisal olarak
bozulmayan kompozit meshlerin daha etkili oldugunu diisiiniiyoruz.

* Inflamatuar reaksiyon bakimindan fark olmamasina ragmen, en az sentetik mesh kadar
dayanikli olan biyolojik meshlerin gelecek i¢in umut verici olup, kas penetrasyonu yapmamasi
disinda diger mesh materyallerinden iistiinliigiinii tespit edemedik.

* Ideal mesh materyalinin belirlenebilmesi igin; daha uzun siireli, genis klinik

caligmalara ihtiya¢ oldugunu diisiinmekteyiz.
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