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Amagc: Hipoklor6z asitin (HCOI) postoperatif peritoneal adezyonlarin (PPA) engellenmesindeki

etkinliginin degerlendirilmesi amaglanmistir.

Gereg ve yontem: Calismada yaklasik 300-400 gr agirliginda standart diyetle beslenmis, su ve
yiyecege serbest erisimi olan (ad libitum) 24 adet rat kullanildi. Genel anestezi saglandiktan
sonra, tiim deneklere ¢gekumda serozal abrazyon ve sag alt kadranda peritoneal eksizyon yapilarak
adezyon modeli olusturuldu. Adezyon oOnleyici bariyer kullanilmayanlar Grup I (kontrol grubu),
Saline uygulanan denekler Grup Il ve HCOI uygulan denekler ise Grup Il olarak belirlendi.
100mg/kg Saline ve HCOI ile batin i¢i yikama yapildi. Postoperatif 14. giinde tim denekler
sakrifiye edildi. Tim deneklerde adezyon modeli olusturulan alanlarda makroskopik Knigtly ve
Linsky Adezyon Siniflamasi yapildi. Batin i¢i sividan 6rnek alinarak bakteriyel translokasyonun
degerlendirilmesi amaciyla mikrobiyoljik incelemeye gonderildi. Ardindan ¢ekum ve model
olusturulan peritoneal alan eksize edilerek mikroskopik Zuhlke Siniflamasi’nin degerlendirilmesi
i¢in patoloji laboratuarina gonderildi. Istatiksel analiz i¢in one-way ANOVA ve Tukey Multiple

Comprassion testi kullanildu.

Bulgular: Grup I'de ¢ekuma ait Knightly, Linsky ve Zuhlke Siniflamalarina gére ortalama
puanlar sirastyla 3.3; 3.0; 2.3 olarak hesaplandi. Grup II’de ise ortalama puanlar sirasiyla 2.5; 3.1;
1.2 olarak, grup III'te de 1.7; 2.2; 1.1 olarak bulundu. Bu degerlere gore HCOIl’in ¢ekumda
adezyon siddetini anlamli olarak azalttig1 gosterildi (p<0,5). Grup II ve III’in Zuhlke
Siniflamasi’na gore fibrozis derecesinin Grup I’e gore daha diisiik oldugu goriildii. Peritona ait
Knightly, Linsky ve Zuhlke Siniflamalarina gore gruplar degerlendirildiginde gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi.

Sonug: HCOl’in beklenen diizeyde adezyon siddeti ve yaygmligini azaltmadigr ve
enflamasyonun azalmasinda histopatolojik olarak yeterli etkinliginin olmadig1 goriilmiistiir.

Calismamiz sonraki yapilacak ¢aligmalara yol gdsterici niteliktedir.

Anahtar Kelimeler: Hipokloréz asit (HCOI), postoperatif peritoneal adezyon
ABSTRACT

Aim: In this study, we aimed to investigate the effect of hypochlorous acid (HCOI) on prevention
of postoperative peritoneal adhesions (PPA).



Material and methods: In the study, 24 rats which were approximately 300-400 g, that were fed
a standard diet and had free access to water and food (ad libitum) were used. After providing
general anesthesia, adhesion model was created by performing serosal abrasion in the caecum
and peritoneal excision in the right lower quadrant. Group | was determined as control group in
which any anti-adhesion method was utilized. In Group II, saline was applied and in Group IllI,
HCOI was applied. All subjects were sacrificed on postoperative day 14. Macroscopic Knigtly
and Linsky Adhesion Classification was performed in all subjects where adhesion model was
created. The sample was taken from the intraabdominal fluid and sent for microbiological
examination to evaluate bacterial translocation. Then, the caecum and the model created
peritoneal area was excised and sent to the pathology laboratory for evaluation of the microscopic
Zuhlke Classification. One-way ANOVA and Tukey Multiple Comprassion test were used for

statistical analysis.

Results: The mean scores of Knightly, Linsky and Zuhlke Classification of caecum were
determined as respectively 3.3; 3.0; 2.3 in Group 1. In Group Il, average scores are respectively
2.5; 3.1; 1.2 and in Group Il 1.7; 2.2; 1.1 were found. According to these values, HCOI was
significantly reduced adhesion intensity in the caecum (p <0.5). According to Zuhlke
Classification of Group Il and Ill, the degree of fibrosis was lower than Group I. When the
groups were evaluated according to the Knightly, Linsky and Zuhlke Classifications of the

peritoneum, there was no statistically significant difference between the groups.

Conclusion: This study showed that HCOI did not reduce the expected adhesion severity and
prevalence and did not have sufficient histopathological efficacy in reducing inflammation. Our

study is a guide for future studies.

Key Words: Hypochlorous acid (HCOI), postoperative peritoneal adhesions



1. GIRIS VE AMAC

Abdominal cerrahi miidahaleler esnasinda peritoneal yiizeylerde fibrin iiretimi ve yikimi
dakikalar icerisinde baslar, bir siireklilik halinde devam eder. Ancak bilmedigimiz bir nedenle
tiretilen fibrin, yikimdan fazla olur ise postoperatif peritoneal adezyonlar (PPA) ortaya ¢ikar (1).

Intraabdominal adezyon olusumu yaygin morbidite ve mortalite nedenidir (2). Tiim
laparotomilerden sonra adezyonlar gelismekte ve goriilme sikligr %95 oraninda bildirilmekle
beraber jinekolojik cerrahilerden sonra bu oran %97 olarak belirtilmektedir (2). Adezyona baglh
morbiditenin en Onemli nedeni intestinal obstriikksiyon olup, mortalite oram1 %15 olarak
bildirilmistir (2). Kadinlarda sekonder infertilite, kronik abdominal agri, pelvik agri siklikla
karsilasilan adezyonla iligkili diger problemlerdir. Ayrica adezyonlar nedeniyle yapilan ikincil
operasyonlarda goriilebilecek peroperatif intestinal yaralanma, kanama, organ yaralanmalar1 da
diger ciddi mortalite nedenleridir (3). Adezyonlara bagli olusan problemler ayrica ciddi bir
ekonomik yiik ve is giicii kaybina neden olmaktadir (3-5).

Literatlir arastirmasinda bircok PPA nedeni tanimlanmistir. En sik karsilasilanlar
nedenler; gecirilmis cerrahi, cerrahi sirasinda meydana gelen iskemi, batin i¢i enfeksiyonlar (6),
operasyon sirasinda hemostazin yetersiz yapilmasi, kullanilan eldivenler (pudra, lateks) (7, 8),
yabanc1 materyaller (siitiir, zzimba, mesh vb) (9, 10), koter (11) kullanimidir. Tiim ¢aligmalarda en
stk adezyon nedeni gegirilmis operasyon olarak bildirilmistir (2, 3, 12, 13).

PPA, peritoneal yiizeylerde olusan hasarin tamir siirecinde meydana gelen fibrozisin fazla
olusmasi ya da olusan fibrotik dokuda fibrinolizisin yeterince ger¢ceklesememesi sonucu olusur.
Tamir sirecinden fibroblastlar, inflamatuar hiicreler ve hicre i¢i mekanizmalar (interlokinler,
koagtilasyon faktorleri, sitokinler vb) sorumludur (14-16).

Hipokloréz asit (HCOIl) 1. Diinya Savasi’nda yara yeri enfeksiyonlarinin tedavisinde
kullanilmistir. Ancak antibiyotiklerin II. Diinya Savasi’nda yaygin kullanilmasiyla HCOI
kullanim1 azalmistir. Giinlimiizde antibiyotiklere karsi yaygin direncin ortaya c¢ikmasi ve yeni
antibiyotik iiretiminin olmamasi, antisepside kullanilan kimyasal ajanlarin sitotoksik etkilerinin
gosterilmesi sonucunda HCOI kullanimi tekrar giindeme gelmistir (17).

HCOlL, zayif sodyum klorid soliisyonunun elektrolizi sonucu olusan elektrolize edilmis bir
asittir. Fizyolojik ve kimyasal yapisi, pH 2.7, oksidatif-rediiksiyon oraninin 1000-1100 mV,

¢oziilmemis oksijen konsantrasyonu 10-30 ppm ve klorid konsantrasyonu 30-40 ppm dir (18).



Bu giine kadar yapilan bilimsel ¢alismalarda HCOl’in yara yerinde bakteri
kolonizasyonunu azalttigi (19), hiicre migrasyonu ve proliferasyonunu arttirdigi (17),
intraabdominal uygulamalarda abse formasyonunu azalttig1 (20) gosterilmistir.

Bir biitiin olarak bakildiginda cerrahi sonrasi yara iyilesme siirecinde fibrozis gelisimi ve
fibrinolitik aktivite arasindaki dengesizlik sonucunda intraabdominal adezyonlar goriilmektedir.
HCOI uygulamasinin antimikrobiyal etkinlik gosterdigi, skar dokusunu azaltarak reepitelizasyona
yol agtig1 (19), yani diizgiin bir yara iyilesme siireci sagladigi bilinmektedir. Bu etkileri goz
oniinde bulunduruldugunda HCOI’in, PPA’1 oOnlemede alternatif bir method olarak

kullanilabilecegi diisiiniilmiistiir.

2.GENEL BILGILER

2.1 PERITON

2.1.1 Peritonun Embriyoloji ve Anatomisi

Embriyonel gelisimin 3. haftasinda ¢olomik kavite orjinli plevra, periton ve perikard
bosuklar1 primitif mezodermden sekillenmeye baslar. Primitif mezoderm oncelikle lateral ve
medial yapraklara ayrilir. Lateral yaprak ise splankoplevra ve somatoplevrayr olusturur.
Embriyonun sag ve solunda gelisen bu iki bosluk 3. haftanin sonunda birleserek ¢olomik kavite
halini alir. Colomik kavite mezotel hiicre tabakasi ile kaplanir. Ardindan ¢6lomik kavite septum
transversum ve plevroperitoneal membranlarla ikiye bolundr. Sonucunda primitif perikardiyal ve
peritoneal kavite olusur (21, 22).

Periton; median, medial ve umblikal katlantilar1 orterek anterior abdominal duvari sarar.
Bu katlantilar urakus, umblikal arter ve inferior epigastrik arterin oblitere olmasiyla olusur.
Ardindan periton inferiora dogru devam eder ve mesane kubbesine kadar ilerler. Erkeklerde
mesane posterioruna gegerek rektumun 6n yiiziine uzanir. Kadinlarda ise dncelikle uterusu sarar
ve rektouterin boslugu (Douglas boslugu) olusturur. Sonrasinda periton posteroabdominal duvara
gecerek mezenter ve ince bagirsaklari igine alir. Bu asamada lateralde inen ve ¢ikan kolonun
retroperitoneal segmentleri ilizerinden uzanir, sigmoid kolon ve ¢ekum hizasinda kendi Uzerine
katlanir. Ardindan mezenter kokii hizasinda periton tekrar posterior abdominal duvara gelir.
Burada omentum majusa katilmadan hemen once transvers kolonun alt yiiziinde kendi iizerine

katlanir. Omentum majus distal sinirinda bu tabaka midenin anterior yizlne gecer ve omentum



minusun anteriorunu olusturur. Sonrasinda karacigeri gegerek anterior abdominal duvara devam
eder. Periton bu hizada umblikal ven cevresinden gecger ve daha sonra falciform ligamenti
olusturmak tizere kendi iizerine katlanir. Ardindan periton mide arkasina ge¢gmeden Once
omentum minus hizasinda Once lienorenal ve gastrosplenik ligamanlarinda yapisina katilarak
sonlanir (23).

Peritonun abdominal uzanimi boyunca pelvik, subhepatik, suprahepatik alanlarda
peritoneal bosluklar olusur. Bu bosluklar batin i¢i sivinin birikim yerleridir (23).

Parietal periton diyaframin abdominal yiizeyini, abdominal ve pelvik kaviteyi oOrter.

Visseral periton ise abdominal ve pelvik organlarin yiizeylerini ve mezenterlerini orter (23, 24).

2.1.2. Peritonun Histolojisi ve Fizyolojisi

Periton, bazal lamina iizerinde yerlesen, tek kat halinde dizilmis yass1 mezotel
hiicrelerinden olusan serozal bir membrandir. Bu tabakanin daha derininde kalin bag dokusu
mevcuttur. Bu tabaka yerlesim yerine gore daha ince (alt abdominal duvar) ya da kalin (pelvik
fasya) olarak uzanir. Mezotelyal hiicreler intraselliiler baglar ile birbirlerine baglanirlar ve
ylizeylerinde hyaluronik asit acgisindan zengin glikoprotein ile kapli ¢ok sayida mikrovillus
mevcuttur (23). Mezotel hiicrelerinde graniillii endoplazmik retikulum ve golgi aparati bol sayida
bulunur ve oldukca gelismis yapidadir. Bu da mezotel hiicrelerinin sekresyon yeteneklerinin de
gelismis oldugunu gosterir (24).

Peritonu olusturan mezotelyal hiicrelerin sekresyon yetenegi peritonun parietal ve visseral
yapraklar1 arasinda sivi olugmasini saglar (23). Peritoneal sivi plevral bosluk, fallop tiipleri,
vaskiiler sistem ve lenfatik sistemle homeostatik iletisimde olan bir plazma ultrafiltratidir. Karin
icinde strtinmesiz bir ortam saglar ve yaklasik olarak 100 mL hacimdedir. (25, 26).

Ayn1 zamanda mezotelyal hiicrelerin yiizeyindeki mikrovillusler de olusan sivinin her iki
yaprak arasinda serbest dolasimina ve emilimine izin verir. Bu hiicrelerdeki kayip sonucu,
peritonun iki yapragi arasinda fizyolojik olmayan yapisikliklar meydana gelir (23, 24). Periton
ayrica lameller cisim adi verilen ve akcigerdeki gaz aligverisinin yapilmasini kolaylastiran ylizey
aktif madellerinin salindig1 depolanmis graniil paketlerinin benzeri olan bir yapiy1 da barindirir.
%90 lipid (fosfatidilkolin) ve %210 protein (ylzey aktif protein A-D) karisimi olan lameller
cisimler de periton yiizeyinin kaymasini ve yapismasin1 6nlemede 6nemli rol oynar (24, 27).

Peritoneal s1vi, visseral ve pariyetal periton yapraklar1 arasinda kaygan, non-trombojenik,

fibrinolitik bir ortam yaratir. Ayrica mezotel hiicrelerinden doku tipi plazminojen aktivatorii (t-



PA) ve Urokinaz plazminojen aktivatori (u-PA) salgilanir. t-PA ve u-PA’nin da bu non-
trombojenik ortama katkis1 biiyiiktiir. Olusan non-trombojenik ortam, peritoneal fibrozise yol
acan fibrin agir1 birikimini 6nler. Fakat peritoneal hasar meydana geldiginde (operasyon, peritonit
vb.) bu fizyolojik ortam bozulur. Sitokinler (IL-1, IL-6 ve IL-15), kemokinler (IL-8, Monosit
kemoatraktan protein-1), buyume faktorleri (trombosit trevli buyume faktord, fibroblast biyime
faktorleri ve vaskiiler endotelyal buyume faktorii (VEGF) ) plazminojen aktivator inhibitor tip 1
ve 2 (PAI-1, PAI-2) aktivasyonunu arttirir. PAI-1 ve PAI-2, t-PA ve u-PA’yi1 inhibe eder, non-
trombojenik fibrinolitik ortami bozar. Trombojenik ve fibrozise yatkin bir ortam saglarlar (28).
Peritonun diger fonksiyonlar1 arasinda; sivi ve partikiiler madde tasinmasi, 16kosit
gocliniin  diizenlenmesi, pihtilasma ve fibrinoliz kontroll, antijen sunumu, inflamatuvar
sitokinlerin, bliylime faktdrlerinin salinimi ve serozal onarim igin ekstraselliiler matriks (ECM)

sentezi sayilabilir (29).

2.2. ADEZYON OLUSUMUNU TETIiKLEYEN DOKU HASARI
VE IYILESME MEKANIZMASI

Operasyon, enfeksiyon vb. nedenlerle olusan peritoneal hasar sonucunda inflamasyon
baslar (13). Inflamasyon sirasinda salinan sitokinler sonucunda aciga cikan fibrinojen,
protrombinden, trombin sayesinde fibrine doniislir. Olusan fibrin ayni zamanda fibrinolitik
sistemin aktivasyonu sonucunda yikilmaya baslar. Endotel, mezotel hiicreleri ve makrofajlardan
salgilanan fibrinolitik sistem bilesenleri t-PA (fibrin icin yiksek afiniteye sahip ana plazminojen
etkinlestiricisi) ve u-PA, plazminojeni plazmine cevirirler. Plazmin fibrin tortularmi yikarak
fibrin yikim iiriinleri olusturur ve PPA engellenmis olur (30, 31).

Operasyonlardan sonra fizyolojik ortam bozulmaktadir. Peritoneal hasar sonrasi baslayan
inflamasyon sirasinda salinan PAI-1 ve PAI-2 bu dengenin bozulmasina katkida bulunmaktadir
(32).

Hem PAI-1 hem de PAI-2, endotel hicreleri, mezotel hiicreleri, monositler, makrofajlar
ve fibroblastlar tarafindan tretilir. PAI-1 ve 2, t-PA ve u-PA’ y1 inhibe ederek fibrinolizisi bozar.

PAI-1 ve 2 disinda baska plazminojen aktivatdr inhibitorleri de tespit edilmistir. PAI-3, o2-



makroglobiilin, al-antitripsin ve a2-antiplasmin gibi birkag¢ proteaz inhibitori de inhibisyona
katilir. Ancak, peritoneal fibrinolizisdeki rolleri iyi tanimlanmamustir (32).

Fibrin birikimi ve yikimi arasindaki denge, normal periton iyilesmesi veya yapisiklik
olusumunun belirlenmesinde ¢ok Onemlidir. Fibrin tamamen yikilmigsa, normal peritoneal
iyilesme meydana gelebilir.

Inflamasyon sonucunda olusan fibrotik ortamda fibroblastlar, fibrin matrikslerini isgal
eder ve ECM firetilir. Matriks metalloproteinaz (MMP) enzimleri ile tamamen yikilarak normal
re-epitelizasyon siireci baglatilabilir. Ancak bu siirec MMP'larin doku inhibitérleri tarafindan
engellenirse, peritoneal yapisikliklar olusabilir (14).

Fibrotik ve fibrinolitik dengenin bozuldugu durumlarda PPA olusur ve anjiyojenik
faktorlerin aracilik ettigi yeni kan damarlarinin da biiyilimesiyle, olusan bu adezyon giderek
organize olur (33). Plazminojen aktivasyonu, PAI -1 ve 2 inaktif komplekslerin olusumu ile
engellenmistir. t-PA ve Uu-PA'min en gigli inhibitérii PAI-1'dir. PAI-2, plazminojen
etkinlestiricileri ile miicadelede daha az etkilidir (34). Peritoneal doku tamirinde daha etkin rol
oynadig1 diisiiniilmektedir (34). Plazminojen aktivatorleri ve plazminojen inhibitorleri arasindaki
denge 6nemlidir. Bu nedenle, PAI-1 adezyonlarin gelisiminde 6nemli bir faktor olarak diistiniiliir
ve yuksek PAI-1 konsantrasyonlari, genis yapisikliklart olan hastalarin adezyonal ve peritoneal
dokularinda bulunur (34, 35) (Sekil 1).
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Sekil 1: Peritoneal hasara bagh fibrin olusumu ve doku iyilesme mekanizmas1 TNF; tiimor
nekrozis faktor, IL; interlokin, HGF; hepatosit blylime faktdrt, IFN; interferon, tPA;
doku plazminojen aktivatord, uPA; Urokinaz plazminajen aktivatord, PAI; plazminojen
aktivator inhibitért, TIMP; metalloproteinaz doku inhibitéri, MMP; matriks
metalloproteinaz, ECM; ekstraselliiler matriks- R.T. Beyene’den (15).

2.3. ADEZYONUN KLIiNiK ONEMI

Postoperatif peritoneal adezyon, peritoneal kavitenin herhangi bir yerinde peritonun
yaralanmaya karsi cevabi ve organizmanin bir savunma mekanizmasi olarak ortaya c¢ikan
anormal bag dokusudur (1, 36-38).

Gecmis yiizyillarda tedavi edilemez sanilan hastaliklarin tedavisinde, tibbin gelisimi
sonucunda son elli yildaki mucizevi ilerlemeye ragmen, tiim cerrahi operasyonlardan sonra
gelisebilen batin i¢i yapisikliklar halen cerrahinin kagmilmaz bir sonucudur. Operasyon

sonuglarini ve hastalarin yasam kalitesini biiyiik 6l¢iide etkilemektedir. Intraabdominal



adezyonlarin postoperatif olusum insidanst bu alanda pek ¢ok ajanin intraabdominal adezyonlar1
onlemeye karsi kullanilmasina ragmen hala yiiksektir (33). Hastalarin %40’inda intestinal
obstriiksiyon cerrahiden sonraki ilk 1 yil i¢inde goriilmektedir ve intestinal obstriiksiyona bagh
mortalite %6-8 civarindadir (39). Cocuklarda ise neonatal donem ile adolesan donem
karsilagtirildiginda neonatal donemde gegirilen operasyonlar sonrasinda PPA gelisimi daha fazla
gorulmektedir (40).

Adezyonlarin klinige yansiyan en ciddi sonucu intestinal obstruksiyonlardir. Abdominal
cerrahi girisimlerden sonra olgularin %55-%100’linde peritoneal adezyonlar olugmaktadir (41).
Abdominal cerrahi girisime ihtiya¢ duyan hastalarin %30-41’inde de adezyonla iligkili intestinal
obstriiksiyon gortlmekte ve bu oran ileal anslarda %65-%75’¢ ¢ikmaktadir (42). PPA, ileal
obstriiksiyonlarin en sik nedenidir. (43). Cocuklarda abdominal operasyonlar sonrasinda,
ameliyat sahasina gore PPA nedeniyle tekrar cerrahi gerekliligi degismektedir. Appendektomi
sonrasinda tekrar cerrahi gerekliligi %0.3-1.5 arasinda degismekteyken (40, 44) bu oran ileostomi
acilmasi ya da kapanmasi sonrasindaki izlemde %25’e kadar ¢ikmaktadir (45). Genel olarak
degerlendirildiginde adezyonlar en sik ince bagirsak cerrahisi (%8.3), karin duvari operasyonlari
(%6.3) ve duodenuma cerrahi yaklasim (%3.6) sonrasinda goriiliir (46).

PPA noronal yapilar igermesi nedeniyle postoperatif erken donemde abdominal agr ile
hastane basvurusu siktir. Ozellikle kadinlarda pelvik agrinin en sik sebepleri arasindadir (40).
Ancak cocuklarda agrinin tanimlanmasi ve siddetinin degerlendirilmesi ¢ok daha zor oldugundan
erken donemde tani zordur ve genellikle siddetli agri, kusma, genel durum bozuklugu gibi daha
agir semptomlar ortaya ¢iktiginda, yani adezyon iliskili ileal obstriiksiyonlar meydana geldiginde
tan1 konulabilmektedir (40).

Ozellikle neonatal ve pediatrik yas grubunda gecirilen operasyonlar sonrasinda adezyon
kaynakli semptomlar ve komplikasyonlarin ortaya ¢ikmasi igin eriskinlere gore ¢ok daha uzun bir
yasam siiresi vardir (46). Tim bu nedenlerden dolayr PPA Onlenmesi, takibi ve tedavisinin

planlanmas1 hem pediatrik hem de eriskin yas grubunda olduk¢a 6nemlidir.

2.4.DOKU HASARI NEDENLERI

2.4.1. iskeminin Rolii



Iskemik dokularda fibrinolitik mekanizmalar bozulur ve peritoneal adezyon olusum siireci
hizlanir. Ayrica bu dokulardan salinan vaskiiler biiylime faktorleri de yeni damarlanmalar

olusturarak adezyon olusumuna katkida bulunur (47).

2.4.2. Enfeksiyonun Rolu
Peritonun enfekte olmasi yara iyilesme mekanizmalarini bozarak PPA olusumuna katkida
bulunur. Hayvan modeli iizerinde yapilan c¢alismalarda da proflaksi amacli antibiyotikler

kullanilarak PPA olusumunun engellendigi gosterilmistir (13).

2.4.3. Yabanca Cisimlerin Rolii

Operasyonlar sirasinda batin iginde kullanilan kompresler de peritoneal adezyon
olusumuna neden olmaktadir. Ekartasyon sirasinda ya serozal defektlere yol acarak ya da lif
parcalarinin operasyon sahasinda kalmasiyla doku tamir mekanizmalarini aktive ederek fibrotik

bantlarin olugsmasina yol agmaktadir (48, 49).

2.4.4. Kanamanin Rolii

Operasyon sirasinda meydana gelen kanama ve intraabdominal kavitede kan ve kan
trlinlerinin operasyon siirecinde ve sonrasinda ortamdan uzaklagirilmamasi peritoneal
adezyonlar arttirir. Deneysel bir caligmada intraperitoneal kaviteye taze kan verilmesi sonrasinda

peritoneal adezyonlarin arttig1 gosterilmistir (50).

2.4.5. Suturdn Rolu

Operasyon sonrasinda batin igerisinde miimkiin olduk¢a az cerrahi materyal
birakilmalidir. Yapilan ¢aligmalarda, operasyon sonrasinda peritonu emilebilir siitiirle kapatilan
ve peritonu kapatilmayan denekler karsilastirildiginda peritonu agik birakilan deneklerde

adezyonun daha az gelistigi izlenmistir (51) .

2.4.6. Elle Temasin Rolii

Ileus olgularinda dilate bagirsak anslarinin operasyon sonunda diyaframa basiy1 ve karmn
i¢i basinct azaltmak i¢in elle intestinal sagim uygulanarak distansiyon azaltilmaktadir. Deneysel
caligmalarda intestinal sagim yapilan ratlarda peritonel adezyonun daha fazla olustugu

gosterilmistir (52).



2.5 ADEZYONUN OLUSUMUNUN ONLENMESI

2.5.1. Cerrahi Teknik

Tiim abdominal cerrahi prosediirlerde dokuya saygi peritoneal adezyonlar1 6nlemedeki
birincil kuraldir (13). Dokunun dikkatli traksiyonu, hemostazin yeterli yapilmasi, doku
beslenmesini bozacak etkilerden kag¢inma Onemlidir. Bir ¢ok deneysel c¢alismada yabanci

cisimlerin postoperatif adezyon iizerine etkisi kanitlanmistir (13).

2.5.2. Adezyon Olusumuna Karsi1 Kullanilan Ajanlar
Adezyonlar1 6nlemek i¢in yillardir bir¢ok arastirma yapilmaktadir. Bariyer yontemleri ve
farmakolojik ajanlar onlarca galismada etkinliklerinin degerlendirilmesi i¢in kullanilmistir (53)

(Tablol).

Tablo 1: Postoperatif Adezyon Olusumuna Kars1 Kullanilan Ajanlar- Kamel R.’den (53)

Fibrinolitik Ajanlar Bariyerler

Trombokinaz, fibrinolizin, streptokinaz, | Endojen bariyerler (fetal amniyotik membran,
Urokinaz, hyaluronidaz, kimotripsin, tripsin, | peritoneal transplant, omental greft, mesane
papain, pepsin seritleri)

Doku plazminojen aktivatori  (t-PA) ve

rekombinant t-PA Ekzojen bariyerler (%0.5 ferrik hyaluronat jel,
Tromboksan sentetaz inhibitorleri (imidazol, | Hyaluronik asit ve  karboksimetilselliiloz,
ridogrel) kardiyak ameliyatlardan sonra kullanilan Adhibit
Trombin inhibitori jel, intraperitoneal sivi olan Adept, polietilen
Polipeptidler (lizozim, polilizin, poliglutamat) glikol, poloksamer 407, politetrafloroetilen, fibrin
Antikoagulanlar yapistiricl, oksidize rejenere selliiloz, Interceed,

Heparin, diisik molekiil agirliki  heparin | modifiye notralize Interceed, mineral yaglari
(enoksaparin) slikon, vazelin, jelatin, lastik seritler, metal

folyolar, plastik orttler

Antienflamatuar Ajanlar Yeni Ajanlar




Diisiik doz aspirin Polietilenoksid ve karboksimetilen filmler
Antienflamatuar ~ peptidler  (retinoik  asit, | Shelhigh dome perikardial yama

quinacrine, dipridamol) Pluronik F127/F68 alginat ve ibuprofen karigimi
Antihistaminikler (prometazin) Aloe vera jel

Kortikosteroidler (deksametazon, hidrokortizon,
prednizolon)

Non streroid antienflamatuar ajanlar (ketorolak,

tolmetin, ibuprofen, indometazin)

Antibiyotikler Calisma Diizeyindeki Ajanlar
Sistemik antibiyotikler (sefalosporinler, | Kolsisin

tetrasiklinler) Medroksiprogesteron asetat
Peritoneal yikama (sefazolin, tetrasiklin) Kalsiyum kanal blokérleri

Fosfotidil kolin peritoneal uygulama

Peritoneal Uygulama E vitamini
Kristaloid soliisyonlar (saline, Ringer’s lactate) Penisilamin
Viskdz solusyonlar (dekstran) Metilen mavisi

Karboksimetilselliiloz (yiiksek molekiil agirlikli | Pentoksifilin

polisakkarit jel) Statin

Hyaluronik asit Epidermal blyume faktor
Hyaluronik asit ve fosfat tamponlu salin
Hyaluronik asit ve %0.5 ferrik hyaluronat jel

Auto- cross- linked hyaluronan ¢ozeltisi veya jeli

N,O-karboksimetil sitozan jel ya da soliisyon

2.6. HIPOKLOROZ ASIT
Hipoklordz asit hastanelerde dezenfeksiyon amaciyla, hayvanlarin yara tedavisinde ve

yiyecek sektoriinde kullanilan bir soliisyondur (54).

2.6.1 Hipokloroz Asitin Tarihcesi ve Kullanimi
HOCI Birinci Diinya savasinda yara yeri enfeksiyonlarinin tedavisinde kullanilmaya
baslanmis ancak ilerleyen yillarda antibiyotiklerin yayginlagmasiyla birlikte kullanimi geri planda

kalmistir. Ancak 2. Diinya Savasi donemi ve sonrasinda antibiyotik direncinde artis, yeni
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antibiyotik iiretiminin olmamasi1 ve antiseptiklerin sitotoksik etkileri nedeniyle HOCI kullanimi
tekrar glindeme gelmistir (17).

HCOI ilk olarak Fransiz kimyager Antoine Jerome Balard (1802-1876) tarafindan
gelistirilmis ve sularin dekontaminasyonunda ve medikal olarak da yiizeylerin antisepsisinde
kullanilmaya baglanmistir (55). 1980°lerden beri Japonya’da da kullanimi mevcuttur. 1990’larin
sonuna dogru HCOl’in yiyecek kaynakli patojenlerle miicadelede canli dokularda toksisitesinin
olmadiginin gosterilmesi nedeniyle kullanimi yayginlasmistir (17).

Yakin zamanda bir¢ok antiseptik gibi HCOI soliisyonlar1 da cerrahi prosediirlerde ve yara
iyilesmesinde doku tamiri etkinligi ve antibakteriyel etkinligi nedeniyle tercih edilmektedir (17).
Ayrica asidik elektrolize su kendisine alternatif olan diger antiseptik ajanlar gibi toksik olmayip

ayni zamanda ekonomik agidan tiretilmesi daha ucuz bir soliisyondur (56).

2.6.2. Hipokloroz Asitin Biyokimyasal Ozellikleri

HCOI solusyonu su- sodyum klorid (NaCl) soltsyonunun elektrolize edilmesi sonucunda
iretilmektedir. Yar1 gecirgen bir membran iceren elektroliz hiicresi icindeki NaCl fiziksel olarak
anot ve katoda ayrilir. Spesifik iyonlarin gegisine izin verir niteliktedir. Her elektrod arasindaki
voltaj 9-10 volt arasinda degismektedir. Elektroliz boyunca NaCl iyonize olmayan su iginde
negatif yiiklii Cl ve pozitif yiiklii Na olarak ¢6ziiniir. Bu sirada hidroksit (OH") ve hidrojen (H")
iyonlar1 da olusur. CI" ve OH" iyonlar1 elektronlarin1 kaybederek oksijen gazi (O2) , klorin gazi
(Cl,), hipoklorid iyon (OCI), hipokloréz asit (HOCI) ve hipoklorik asite doniigiir. H* ve Na*
iyonlar1 katoda gd¢ ederken hidrojen gazi (Hz) ve sodyum hidroksite (NaOH) doniisiir. Bu ¢ozelti
membranin anot bdlgesinde asidik sollisyona ayrilir. pH 2 ve 6 arasindadir, oksidasyon
rediiksiyon potansiyeli 21000 mV’tur, 10-90 ppm klorin igerir, katottaki bazik soliisyonun pH’1
7,5-13 arasindadir ve oksidasyon rediiksiyon potansiyeli 800-900 mV arasindadir. Bu soliisyonun
anodu, asidik elektrolize su olarak adlandirilirken, katodik alan bazik eclektrolize su olarak
isimlendirilir. Notral elektrolize su ise 6-7,5 pH arasinda olup, oksidatif rediiksiyon potansiyeli
750 mV tur ve tek hiicreli bir oda kullanilarak anodik soliisyon ve OH™ tepkimesiyle
olusturulmaktadir (57-59) (Sekil 2 ve Tablo 2).
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Sekil 2: Hipokloroz asitin kimyasal olusumu- Huang Y.’den (59)

Tablo 2: Hipokloroz asitin kimyasal ve fiziksel 6zellikleri Huang Y.’den (59)

Kimyasal Formdil HCOI

Molekiiler Agirlig 52.46g/mol

Gorunumu Renksiz akigkan soliisyon
Suda Cozlnebilirlik Cozlnebilir

H* Bag1 Akseptor Sayisi 1

H* Bag1 Dondr Sayisi 1

Dansite 1.4+0.1 g/cm?®

pKa 7.53

2.6.3. Hipokloréz Asitin Inflamatuar Yanitta Olusumu

Mekanik hasar ya da patojenlere bagli olarak akut inflamatuar yanit gelisir. Bu stire¢ 1-2
giinde son bulabilmekle birlikte 2 haftaya kadar da uzayabilmektedir. Inflamatuar yanitta rol alan
hicreler hasarlanan bolgeye ilerleyerek bakteri, debris, nekrotik dokular1 ortadan kaldirirlar.
Inflamatuar olay kroniklesir ise proenflamatuar sitokinler ve komplemanlar hasar bolgesinde artig
gosterirler (60). Immunitede rol alan bu hiicreler kemotaktik aktivite ya da dogrudan fiziksel
kontakt yolu ile etkilerini gosterirler ve fagositoz ile inflamasyon kontrol altina alinir (61).
Inflamatuar yamitta fagositoz tamamlandiktan sonra, hiicre membraninda yerlesmis olan
nikotinamid dinukleotid fosfat oksidaz kompleksi aktive olur. Superoksid dismutazin aktivasyonu
ile hidrojen peroksid (H202) ile gevrelenmis superoksid (O2") olusur. Myeloperoksidaz, klorid ve
hidrojen peroksidi kullanarak HCOI’1 olusturur (62, 63) (Sekil 3).
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Sekil 3:
Hipokloroz asitin antienflamatuar yanitta olusumu

2.6.4. Hipokloroz Asitin Antipatojenik Etki Mekanizmasi

Hipokloréz asitin bakterisidal aktivitesi agisindan ilk c¢aligmalar Escherichia coli
kiiltiirlerinde yapilmistir. HCOI’in bu uygulamada DNA sentezi kadar RNA sentezini de hizlica
inhibe ettigi gosterilmistir. Ayrica replikasyon i¢in gerekli olan membran DNA aras1 baglantiy1
ya da DNA replikasyonu ve/veya hiicre bolunmesi icin kritik éneme sahip proteinlerin sentezini
inhibe ederek etki gosterebildigi de belirtilmektedir (64).

Diger giiclii oksidanlarin konak¢ida istenmeyen protein hasar1 olusturmasi nedeniyle de
HCOI 6n plana ¢ikmaktadir. Yapilan in vitro ¢alismalarda HCOIl soliisyonunun tiim insan

kaynakli bakteri, viriis ve 6zellikle mantarlara karsi etkili oldugu gosterilmistir (65-67).

2.6.5 Hipokloroz Asitin Medikal Kullanim Alanlari

Literatiire bakildiginda, yapilan calismalarda oOzellikle diyabetik ayak iilserlerinin
tedavisinde, bacaktaki vendz iilserlerde, yaniklarda, cerrahi cilt yaralarinin tedavisinde, septik
travmatik yaralarda ve kroniklesmis yaralarda kullanildigi ve genellikle basarili oldugu
gorilmektedir (68-71). Son dénemde batin i¢i uygulamalar1 da &n plana ¢ikmaktadir. Ozellikle
perfore apandisit olgularinda batin i¢i yikama soliisyonu olarak kullanildigi ve batin igi abse

olusumunu azalttig1, ayn1 zamanda yara yeri akintilarini en aza indirdigi iddia edilmektedir (20).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1 PREOPERATIF HAZIRLIKLAR VE OPERASYON

Calismada kullanilan ratlar Aydin Adnan Menderes Universitesi Veterinerlik Fakiiltesi
Hayvan Deneyleri Laboratuari’ndan temin edilmistir. Aydin Adnan Menderes Universitesi
Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu’ndan 29.06.2018 tarihinde 2018/077 sayili karar ile etik
kurul izni alinmistir. Avrupa Konseyi’'nin onerdigi standartlara (European Convention for the
Protection of Vertebrate Animals Used for Experimental and Other Scientific Purposes)(ETS
123) uyularak c¢aligmada yaklasik 300-400 gr agirliginda standart diyetle beslenmis, su ve
yiyecege serbest erisimi olan (ad libitum) 24 adet rat (say1 literatiir 1s18inda power analizi
yapilarak belirlenmistir) kullanildi. Her birine 50mg/kg ketamin ve 10 mg/kg ksilizin
intramuskuler yoldan verilerek genel anestezi saglandiktan sonra, karin ciltleri tras edilip povidon
iyot ile boyanip yaklasik 3cm’lik orta hat kesi ile operasyona baglandi. Biitiin ratlarda ¢ekum
duvar ortaya konularak petesiyal kanama odaklar1 olusuncaya kadar steril fir¢a ile (15) serozal
abrazyon yapild1 (Sekil 4 ve 5) ve batin sag alt kadrandan yaklasik 1x1 cm?’lik parietal periton
eksizyonu yapilarak adezyon modeli olusturuldu (72).

L

Sekil 4: Firca ile abrazyon ve petesiyal kanama olusumu
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Sekil 5: Abrazyon sonrasi ¢ekum goriiniimii

Adezyon modeli olusumu takiben tablo 3’te 6zetlendigi gibi denekler her grupta 8 denek
olmak {iizere 3 gruba ayrildi. Grup II ve III’e sirasiyla 100mg/kg saline soliisyonu ve 100mg/kg
HCOI batin i¢i yikama sivist olarak kullanildi, 5 dakika beklendikten sonra aspire edildi (Tablo
3).

Tablo 3: Deneklerin gruplandirilmasi

Grup | (Kontrol) Grup Il Grup I
Denek Sayisi 8 8 8
Uygulanan Tedavi | - 100mg/kg  Saline | 100mg/kg  HCOI
ile batin i¢i yitkama | ile batin i¢i yikama

3.2 HIPOKLOROZ ASIT VE SALINE SOLUSYONU UYGULAMASI VE
POSTOPERATIF BAKIM

Hipokloroz asit ve saline soliisyonu uygulama (Sekil 6) sonrasinda tiim ratlarin fasyalari
4/0 vicrylle, cilt ise 4/0 prolen ile kontinu kapatildi. Postoperatif 6. saat sonunda tiim ratlara
standart yem verilmeye baslanarak ve tam beslenmeye gecilerek gozleme alindi. Literatiirdeki

diger galismalarla karsilastirilarak optimal bekleme siiresi 14 giin olarak belirlendi (73-77).
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Sekil 6: Soliisyonlarin uygulanmasi

3.3 ADEZYONUN MAKROSKOPIK SINIFLAMASI

Postoperatif 14. giinliinde ketamin ve ksilizin anestezisi altinda adezyon modelinde (15)
tanimlandig1 gibi biitiin deneklerin karin 6n duvari orta hat insizyonu korunarak eski insizyonun
sol lateralinden 3 cm’lik yeni bir paramedian insizyon yapildi ve yeni insizyonun iist ve alt
uclarindan soldan saga 2’ser cm’lik transvers insizyonlar yapildiktan sonra abdominal duvar
kaldirildi. Gruplar kor arastirmaci tarafindan makroskopik olarak incelendi ve adezyonun varligi
arastirildi. Makroskopik olarak Linsky siniflamasina gore (78) adezyonun yayginligi1 (Tablo 4),
Knightly siniflamasina (79) gore adezyonun siddeti (Tablo 5) degerlendirildi ve derecelendirildi.
Sonrasinda bakteriyel yiikiin degerlendirilmesi amaciyla batin i¢i sividan &rnekler alindi. Islem
sonrasinda ¢ekumda abrazyon uygulanan alan ve peritoneal alan eksize edilerek ayri ayri

histopatolojik 6rnekler alind1 ve numaralandirildi (78).

Tablo 4: Adezyon yayginhg: skorlamasi (Linsky)

Evre | Tanimlama
0
Adezyon
yok
1 Travmatize alanin %1-25’inde adezyon mevcut
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Travmatize alanin %26-50’sinde adezyon mevcut

Travmatize alanin %51-75’inde adezyon mevcut

Travmatize alanin %76-100’{inde adezyon mevcut

Tablo 5: Adezyon siddet skorlamasi (Knightly)

Evre | Tamimlama
0 Adezyon yok
1 Ince film seklinde adezyonlar; dokulardan kolaylikla ayrilabilen ince
adezyon
2 : : :
Diseksiyon sirasinda doku hasari olusturmayan gergin adezyon
3 Diseksiyon sirasinda serozal doku hasari olusturan gergin
adezyon
4 Diseksiyon sirasinda tam kat doku hasarina yol agan sert

adezyon

ornekler Adnan Menderes Universitesi Mikrobiyoloji laboratuvarma gonderildi. Batin igi siv1
ornekleri serum fizyolojik icerisinde seri diltisyona tabi tutuldu. Seri dilisyonda 100 ul 6rnek 900

ul serum fizyolojik icine konuldu ve karistirildi, bu diliisyondan da 100 ul alinarak 900 ul igeren

3.4 MIKROBIYOLOJIK iINCELEME

Deneklerden batin i¢i sividan bakteri kolonizasyonunun degerlendirilmesi amaciyla alinan

2. diliisyona aktarild1 (Sekil 7).
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Kontrol 09ml| | 0.9ml 0.9ml 09ml) | p.am 0.9
ke 7 N o __ N _.ld " m
1 2 3 4 g €

I

0.1m  O.Iml 0lml  Oiml  0.1ml 0.1ml

it | et | s | i | s | m—

Sekil 7: Mikroskopik Bakteriyel Koloni Miktar1 Hesaplama; Gelen orneklerden

0.1ml ahnarak seri diliisyon yapilmis ve her diliisyondan 0.1ml isaretlenen triptik soy agar
(TSA) iceren besi yerine aktarilmis ve yayillarak ekim yapilmistir. Toplam 6 diliisyon
sonucu ekilen plaklardaki koloniler sayllmis ve ml basina diisen koloni miktar:

hesaplanmistir.

Ekimlerden 16-18 saat sonra koloni sayimi yapildi ve iiremeler degerlendirildi. Saline,
HCOI ve kontrol 6rnekleri ekildi ve koloni sayimlar1 yapildi. Yalnizca 30 ile 300 koloni arasinda

tireme olan plaklar degerlendirmeye alindi.

3.5 HISTOPATOLOJIK INCELEME VE MIKROSKOPIK SINIFLAMA

Daha 6nce numaralandirilmis ve %10 formalin soliisyonu i¢inde bekletilen numuneler
Saghk Bilimleri Universitesi Dr. Behget Uz Cocuk Hastaliklari ve Cerrahisi Saglik Uygulama ve
Arastirma Merkezi Patoloji Laboratuarina getirildi. Numuneler en az 8 saat boyunca formalin
sollisyonuna birakildi. Rutin doku islemlerinden sonra parafin bloklara gomiildii. Bes mikron
kalinlikta kesitler hazirlandi. Degerlendirmede Nikon Eclipse E400 mikroskop kullanildi. Doku
Zuhlke’nin (80) mikroskobik adezyon siniflamasina gore degerlendirildi (Tablo 6). Saglikli doku

ve Zuhlke evrelemesi evre 3 ornekleri sekil 8 ve 9 da gosterilmistir.
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Tablo 6: Mikroskopik adezyon evrelemesi (Zuhlke)

Evre 1 | Zayif konnektif doku, zengin hiicre, eski ve yeni fibrin, ince retikiilin

fibriller

Evre 2 | Hiicreler ve kapiller damarlarin oldugu konnektif doku, nadir kollajen lifleri

Evre 3 Daha kalin konnektif doku, nadir hiicreler, daha fazla damarlar, nadir
vre
elastik ve duz kas lifleri

Evre 4 Eski kalin graniilasyon dokusu, hiicreden fakir, serozal tabakalarin zor
vre
ayrilmast

Sekil 8: Sag
Sol altta kas ¢
izlenmektedin
kapiller yap
alanda infla
gevsek bag dc
DENEKL
ERIN
SAKRIFi

KASYONU

On dordiincii glinde laboratuar etik kurallarina uygun olarak subkutan uygulanan ketamin

ve ksilizin anestezisi altinda servikal dislokasyon yapilarak ratlar sakrifiye edildi.

3.7 ISTATIKSEL ANALIZ

Statistical Package for the Social Sciences programi GraphPad Prism Version 6’da “ tek
yonlii varyans analizi “ ( one-way ANOVA) yontemi uygulandi ve iki grup arasinda anlamli bir
farkliligin degerlendirildigi testlerde Tukey Multiple Comprassion testi kullanildi. Sayisal

degerlerin tiimii aritmetik ortalama =+ standart hata olarak ifade edildi.

4. BULGULAR
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Calisma siiresi dahilinde postopratif 12. giinde deneklerden 1 tanesi ex kabul edildi.
Calismanin sonlandirildigr 14. giinde toplam 23 denek makroskopik, mikroskobik olarak adezyon
ve mikrobiyolojik yonden bakteri yiikii agisindan degerlendirildi.

Tiim gruplarda adezyon siddet skorlar1 ¢cekum ve periton olarak ayr1 ayr1 degerlendirildi
(Tablo 7ve 8). Calisma gruplarinin ¢ekum adezyon siddet skorlar1 Tukey’s ¢oklu karsilagtirma
testine gore degerlendirildiginde HCOI grubunda ¢ekal adezyon siddetinin belirgin olarak daha az
oldugu gosterildi (p<0,5). Kontrol grubu (Grup I) ve saline uygulanan gruplar arasinda anlamli
bir fark bulunmadi (p> 0,5). Periton adezyon siddetleri degerlendirildiginde gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (p >0,5 ).

Tablo 7: Cekum Adezyon Siddeti

Mean + SD Ortanca (en kicuk-en
blylk)
Kontrol Grubu 3,375 £0,5175 3 (3-4)
Saline Uygulanan Grup 2,500 +1,069 2 (1-4)
HCOI Uygulanan Grup 1,750 £1,581 2 (0-4)
Tablo 8: Periton Adezyon Siddeti
Mean + SD Ortanca (en kicuk-en
blyuk)
Kontrol Grubu 2.750+1.282 3(1-4)
Saline Uygulanan Grup 2.625 +1.302 3(0-4)
HCOI Uygulanan Grup 1.625 +1.061 2 (0-3)

Tiim gruplarda adezyonun yayginligi ¢ekum ve periton i¢in ayr1 ayri1 degerlendirildi
(Tablo 9-10). Higbir grup arasinda adezyon yayginlik skorlari ag¢isindan istatistiksel olarak
anlaml bir fark bulunmadi (p>0,5 ).

Tablo 9: Cekum Adezyon Yayginhg:

Mean + SD Ortanca (en kiicuk-en buyik)
Kontrol Grubu 3.000£1.195 3.5(1-4)
Saline Uygulanan Grup 3.125 +£1.246 4 (1-4)
HCOI Uygulanan Grup 2.250 £1.982 3 (0-4)

Tablo 10: Periton Adezyon Yayginhg:
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Mean + SD Ortanca (en kiicuk-en buyik)
Kontrol Grubu 2.750+1.282 3 (1-4)
Saline Uygulanan Grup 3.000 +1.604 4 (0-4)
HCOI Uygulanan Grup 1.375+£1.061 1.5 (0-3)

Calisma gruplarinda adezyonun mikroskobik degerlendirilmesinde (Tablo 11 ve 12)
¢ekum oOrneklerinde yapilan Zuhlke smiflamasina gore saline ve HCOI uygulanan 6rneklerde
adezyon skorunun kontrol grubuna gore belirgin diisiik oldugu (p<0,01) ancak saline ve HCOI
gruplart arasinda anlamli bir farkin olmadigi gosterildi (p>0,5). Peritondan alinan &rnekler
incelendiginde ise gruplar arasindaki mikroskobik adezyon skorlarinda istatistiksel olarak anlamli

bir fark yoktu (p>0,5).

Tablo 11: Cekum mikroskobik adezyon skoru

Mean + SD Ortanca (en kiicuk-en biyik)
Kontrol Grubu 2.375+£0.9161 2 (1-4)
Saline Uygulanan Grup 1.250 £0.4629 1(1-2)
HCOI Uygulanan Grup 1.125 +0.3536 1(1-2)

Tablo 12: Periton mikroskobik adezyon skoru

Mean + SD Ortanca (en kigik-en buyik)
Kontrol Grubu 3.000+0.0 3(3-3)
Saline Uygulanan Grup 2.875 +0.9910 3 (1-4)
HCOI Uygulanan Grup 2.625 +0.7440 3(1-3)

4.1 MAKROSKOPIK BULGULAR
4.1.1 Knightly Simiflamasi

Adezyon siddetini belirlemek i¢in kullanilan Knightly siniflamasina gore drneklerin aldig:

puanlar sekil 10°da verilmistir.
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Adezyon Siddet Skoru

Sekil 10: Knigtly Puanlan (*= p<0,05)

Knightly siniflamasia gore degerlendirildiginde HCOIl kullanilan deneklerde ¢ekumda
adezyon siddetinin anlamli olarak azaldig1 gosterildi (p<0,5). Ayni ratlarin peritonlarindan alinan
orneklerde ise adezyon siddetleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Deneklerin

makroskopik degerlendirilmeleri sekil 11, 12 ve 13’°te gosterilmistir.

Aazyon

alan1

Sekil 11: Cekum Knightly puani 1 olan denek
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Sekil 12: Cekum Knightly puam 4 olan denek

s\\-\

N

Periton
defekti
alan1

Sekil 13: Periton Knightly puan 3 olan denek

4.1.2 Linsky Simiflamasi
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Adezyon yaygmlhigini belirlemek igin kullanilan Linsky siniflamasina gore deneklerin

aldig1 puanlar sekil 14°te verilmistir.

Adezyon Yayginlhk Skoru

Sekil 14: Linsky Puanlar:

Linsky puanlarina gore gruplar istatistiksel olarak degerlendirildiginde gruplar arasinda
adezyon yaygmligi acgisindan anlamli bir fark bulunmadi. Deneklerin makroskopik

degerlendirilmeleri sekil 15 ve 16’da gosterilmistir.
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4.2
BULGULAR

Tam
edildi yalnizca 2
Saline ile
2. Ornekte 46
koloni olusturan
olarak bulundu.
6. Ornekte >30
4,8X10% koloni

ve cekumda
modelinde ek

Adezyon
alanlan

Sekil 15: Cekum Linsky puani 2 olan denek

Adezyon
alanlar

Sekil 16: Periton Linsky puani 4 olan denek
MIKROBIYOLOJIK

dilisyon plaklart  kontrol
ornekte >30 koloni sayildi.
calisilan 8 ornekten yalnizca
™ koloni sayildi ve her ml’de
birim (kob) sayis1 4,6X10?
o HCOI 6rneklerinden yalnizca
koloni sayildi ve ml’de
sayildi. Sonuglar
degerlendirildiginde periton
uygulanan adezyon
bakteri ylkine yol acacak

perforasyon ve kontaminasyon olmadigi gosterilmistir.
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4.3 MIKROSKOPIiK BULGULAR

4.3.1 Zuhlke
Siiflamasi

Histopatolojik

olarak fibrozis  derecesinin
belirlendigi  Zuhlke
siniflamasina  gore
aldig puanlar sekil 17°de

gosterilmistir.

Mikroskopik Adezyon Skoru

e : Zuhlke siniflamasina gore puanlar (** = p<0,
Sekil 17: Zuhlk fl gore puanlar (** 0,1

Zuhlke smiflama puanmma gore degerlendirildiginde c¢ekumda saline ve HCOI
uygulamalarinda fibrozis derecesinin anlamli olarak daha az oldugu saptandi (p<0,1). Peritoneal
fibrozis dereceleri degerlendirildiginde gruplar arasinda anlamli bir fark saptanmadi. Sekil 18,19

ve 20 de alinan kesitlerde retikiilin, HE ve Trikrom boyalar ile degerlendirilmesi gosterilmistir.

26



Sekil 18: Cekum Kontrol
Grubu, Zuhlke

Evre 3, Trikrom x100; sol Ustte mukoza epiteli ile birlikte ortada lamina propria ve muscularis

mukozada yogun mononiikleer hiicre infiltrasyonunun eslik ettigi bag dokusu artisi

Sekil 19: Cekum HCOI Uygulanan Grup, Zuhlke Evre 1, Retikiilinx40; inflamatuar reaksiyon

zemininde kollajen liflerde artmms boya tutulumu ve kapiller damar proliferasyonu
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Sekil 20: Periton HCOI Uygulanan Grup, Zuhlke Evre 2, HEx40; solda yabanci cisim tipi graniilom

yapilarin da iceren inflamatuar hiicrelerden zengin fibréz bag doku gelisimi

5. TARTISMA

Peritoneal hasar olusumuna neden olan etkenler arasinda peritoneal hasarlanmanin fazla
olmasi, doku iskemisi, enfeksiyon, kanama, yabanci cisimler gibi faktorler yer alir. Bu etkenlerin
tamamu yara iyilesme siirecini etkileyerek peritoneal onarimin diizgiin bir sekilde olmamasina yol
acar (12, 13). Meydana gelen peritoneal hasar inflamasyonu tetiklemekte ve hasar bolgesine
sitokin ve inflamatuar hiicrelerin goc¢ii artmaktadir (13). Hasarli bolgeye goc eden fibroblast
sonucunda fibrinojen olusur ve dokuda agiga c¢ikan trombin ile fibrine doniisiir (30). Ayni
zamanda fibrinolitik sistem bilesenleri olan t-PA ve u-PA plazminojeni plazmine gevirirler ve
fibrin yikimi baglar (81). Peritoneal hasar sonrasinda PAI 1 ve PAI 2 gibi plazminojen
aktivatorlerinin de salinimimnin artmasiyla t-PA ve u-PA inhibe edilerek fibrin yeterli miktarda
yikilamaz ve adezyon meydana gelir (30, 31).

Gunimuzde cerrahinin hala blyuk problemlerinden biri olan adezyonlar 6nemli bir
morbidite kaynagidir. PPA’larin patofizyolojisindeki ana sebepler enflamasyon, hipoksi,
koagiilasyon ve fibrinolizistir (82). Cerrahi sonrasi olusan adezyon orami %67-93 arasinda
degismektedir (12). Ayni1 zamanda peritoneal adezyonlar ince barsaklarda tikanikliklara yol
acarak, sik hastaneye yatis ve tekrarlayan operasyonlara neden olmaktadir. Ingiltere’de
adezyonlarin neden oldugu problemlerin analizi i¢in kurulan “Surgical and Clinical Adhesions
Research” (SCAR) grubu 1999 yilinda adezyonlar iizerine ilk genis epidemiyolojik ¢aligmay1

yaymlamistir (83). Bu c¢aligmada adezyonlarin klinik yansimasi ve morbiditesi {izerinde
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durulmaktadir (83). SCAR grubu tarafindan yapilan bir ¢calismada, kolorektal cerrahi sonrasinda
hastaneye basvurularin %30’unun adezyonlara bagli oldugu ve bu tekrar basvurularin en sik
nedeninin de intestinal obstriiksiyon oldugu belirtilmektedir (84).

Literatiirde PPA’larin 6nlenmesiyle ilgili birgok c¢alisma bulunmaktadir. Bu konunun
Oonemini ilk olarak 1735 yilinda Benjamine Franklin Pennsylvania gazetesinde kaleme aldig1 bir
yazisinda vurgulamaistir (15). Giiniimiizde bile PPA’ 1 morbidite ve mortalite iizerindeki etkisinin
degerlendirildigi calismalar giincelligini korumaktadir (15, 40, 44-46). Eriskinlerde yapilan pek
¢cok calisma PPA nedeniyle postoperatif agri, intestinal obstriiksiyon ve ileus, kadinlarda
sekonder infertilite olusumunu gostermistir (85). Son yillarda yenidogan déneminde ve pediatrik
yas grubunda PPA’in degerlendirildigi ¢alismalar da sayica artmistir (40, 44-46). PPA gorulme
sikligindaki artis, 6nemli morbidite ve mortalite kaynagidir. Bu nedenle adezyon olusumunun
engellenmesi amaciyla pek ¢ok ajan, yapilan hayvan deneylerinde denenmistir (15, 73, 86-90).
Bu c¢aligmalarda periton hasarmin azaltilmas: (91), fibrin olusumunun Onlenmesi (92),
enflamasyonun engellenmesi (93, 94), fibrinolizisin desteklenmesi (95), hasarlanan bdlgelere
bariyer olusturacak ajanlarin kullanimi (96-98) iizerinde siklikla durulmustur.

Adezyon Onleyici bariyerler klinik kullanimda kati, sivi veya jel olarak uygulanmaktadir.
(99-103). Strick ve ark. tarafindan 2019 yilinda yapilan bir meta analiz ¢alismasinda klinik
kullanima girmis ve deneysel olarak calisilmig tiim bariyerler degerlendirilmis ve ¢aligmalarda
klinik kullanimdaki bariyerlerin adezyonu oOnlemekte etkili oldugu gosterilmistir. Ancak
kullanilan hayvan modeli, cinsiyet, say1, adezyon olusumu i¢in kullanilan modeller arasindaki
farkliliklarin sonuglan etkileyebilecegi lizerinde durulmustur (101). Literatiirdeki ¢alismalarda
jel, sivi ya da kati bariyerlerin etkinliginin karsilastirildigi c¢alismaya rastlamadik. Biz
calismamizda s1vi formda, uygulamada batin i¢ine tamamen yayilarak bosluklari doldurabilecek
nitelikte olan HCOI’1 adezyon bariyeri olarak kullandik. Kat1 ve jel nitelikteki bariyerlerin sadece
uygulandiklar1 hasarli bolgede etkili olabilecegi, sivi bariyerler gibi tiim alanlara
ulagamayabilecegi g6z Onilinde bulundurulmalidir. Calismamizda literatiirdeki calismalar
degerlendirildiginde ratlar denek olarak secilmis ve power analizi yapilarak tiim gruplarda 8’er
denek yer almistir.

Yapilan calismalarda adezyon siddeti, yayginligr ve mikroskobik olarak inflamasyonun
degerlendirilmesi i¢in ¢esitli siniflamalar kullanilmigtir (15). Tanay Tayyar ve ark. tarafindan
2013 yilinda 40 rat {izeride yapilan bir ¢alismada enoksaparin ve rapamisinin PPA {izerine etkisi

degerlendirilmis ve adezyon siddetinin degerlendirilmesinde Knightly (79), yayginhigin
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degerlendirilmesinde Linsky (78) siniflamasi kullanilmis, histopatolojik degerlendirme de Zuhlke
(80) siniflamasina gore yapilmistir. Bu calismada enoksaparin ve rapamisinin adezyonu 6nleme
Uzerine olan etkisinin adezyonun siddetinden daha c¢ok yayginligini azaltarak ortaya ¢iktigi
sonucuna varilmistir (73). Biz de ¢alismamizda literatiirde de siklikla tercih edilen Knightly,
Linsky ve Zuhlke siniflamalarini kullandik.

Calismamizda kullandigimiz adezyon modeli de ¢ogu arastirmaci tarafindan tercih
edilmis bir yontemdir (73, 90). Literatiirde PPA’larin engellenmesi iizerine Hoffman ve ark.
tarafindan yapilan ¢alismada ratlar iizerinde peritoneal- ¢ekal adezyon modeli olusturulmus ve
alt1 farkli hemostatik ajanin (mikrogdzenekli polisakkarit hemosferi [Arista®], gluteraldehit
[BioGlue®], insan trombini [FloSeal®], okside seliilléz [Surgicel®], polietilen glikon polimer
[CoSeal®], trombin ile aktive edilmis fibrin polimer [Tisseel®]) adezyon 6nlemedeki etkisi
incelenmistir. Uygulamanin 7. giiniinde adezyonlarin siddeti, yaygmligi ve enflamasyonun
siddeti degerlendirilerek etkinlikleri gosterilmistir. Yilmaz ve ark. tarafindan yapilan bagka bir
calismada da ratlarda gekal abrazyon ile adezyon modeli olusturularak, intraperitoneal pulmoner
surfaktanlar (poraktan ve beraktant) kullanilmistir. Postoperatif 15. giinlerinde relaparotomi ile
adezyonlar makroskopik ve mikroskopik olarak degerlendirlmistir (87). Biz de calismamizda
peritoneal-cekal abrazyon modeli olusturduk. Literatiirdeki benzer ¢alismalar degerlendirilerek
power analiz yapildi ve ratlar ilk operasyondan sonra 14 giine kadar takip edildi (73-77, 79, 87).

HCOUl’in yara iyilesmesi iizerine olan etkinligi bilinmektedir (17). Ideal bir yara iyilesme
slireci ile peritoneal adezyonlarin gelismesi engellenebilir. HCOIl yara bolgesinde bulunan
mikroorganizmalara kars1 antimikrobiyal etkinlik gostermektedir (64). Bu etkinlii bircok
bakteri, virlis ve mantar iizerinde kanitlanmistir (67, 104, 105). Giiniimiizde antibiyotiklere
direncin artmasi, yeni antibiyotik liretiminin olmamasi, antisepside kullanilan kimyasal ajanlarin
sistotoksik etkilerinin gosterilmesi HCOI kullanimini giindeme getirmistir (17). Calismamizda
gosterilmis sitotoksik etkisinin olmamasi, ucuz ve kolay ulasilabilir olmast nedeniyle HCOI
tercih edilmistir. Son yillarda doku tamir mekanizmalar: iizerine etkinligi nedeniyle perforasyon
olan olgularda batin i¢i yikama sivisi ve postoperatif enfekte yaralarda yara bakimi amaciyla
kullanilmistir (18, 57, 106). HCOl'in yara iyilesmesindeki ve adezyondaki benzer
mekanizmalarin mevcut olmasi nedeniyle adezyon olusumuna da olumlu yonde etki edebilecegi
diisiiniilebilir. Ancak literatiirde HCOIl’in mevcut ¢aligmamizda modellendigi sekliyle adezyon

olusumu {izerine etkisinin degerlendirildigi baska bir ¢alisma mevcut degildir.
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2009 yilinda Kubato A. ve ark. tarafindan yapilan bir ¢aligmada ratlar {izerinde gekal
perforasyon modeli olusturularak batin icine HCOI uygulanmis ve uygulanmayan grupla yasam
oranlar1 arasindaki fark karsilastirildiginda, HCOI uygulanan gruptaki yagsam oraninin anlamli
olarak yiiksek oldugu saptanmistir. Ayrica ¢alismada ratlarin bagirsaklarinda HCOI uygulanan
grupta hi¢ adezyon saptanmadigi belirtilmis ve bu da asidik sivida rezidii bakteri oranini
azaltmasi, abse olusumunu engellemesi ve doku iyilesmesini diizenlemesi ile iligkilendirilerek
hastanede yatis siiresini azaltabilecegi sonucuna ulagilmistir (18). Calismamizda, deneklerden
postoperatif 14. giinde alinan batin i¢i s1v1 6rnekleri bakteriyolojik yiik acisindan incelendiginde,
bakteri kolonizasyonunun olmadigim1 gordiik. Kubato ve ark. tarafindan yapilan calismada
bakteri kolonizasyonun degerlendirilmesi sepsis modelinin yol a¢tigi bakteri yiikiindeki artig
nedeniyle dnemlidir. Bizim ¢alismamizdaki amacimiz perforasyona yol agmadan adezyon modeli
olusturmakti. Yapilan mikrobiyolojik analiz sonucunda adezyon modelini uygun olarak
olusturabildigimizi gordik. 2013 yilinda Kubato A. ve ark. tarafindan yapilan bagka bir
calismada perfore apandisit olgularinda batin i¢i yikama sivisi olarak kullanilan HCOl’in ciddi
bir yan etkisinin olmadig1 ve cerrahi alan enfeksiyonlarini 6nledigi iizerinde durulmustur (106).
Ancak bu ¢calismada HCOI’in adezyon 6nleme etkinligi arastirilmamistir.

Saline soliisyonu cerrahi operasyonlarda batin i¢i yikama sivisi olarak siklikla tercih
edilmektedir (107). Literatiirde saline soliisyonunun PPA olusumu iizerine etkinliginin
gosterildigi kadar (108, 109), adezyon olusumunu arttirdigini savunan yayinlar da mevcuttur
(107). Tarhan ve ark tarafindan yapilan ve saline soliisyonu ile taurolidinin mukayeseli olarak
degerlendirildigi ¢alismada saline soliisyonunun PPA olusumunu onlemede etkili oldugu
gosterilmistir (108). Cwalinski ve ark tarafindan 2015 yilinda yapilan calismada ise saline
solusyonunun inflamatuar siiregleri aktive ettigi, t-PA’y1 baskilayarak fibrin yikimini engelledigi
ve adezyon olusumunu tetikledigi belirtilmistir (107).

Biz de calismamizda son yillarda klinik kullanimda 6nemli yer alan (17) , antimikrobial
(19) ve antienflamatuar (62) etkinligi gosterilmis olan HCOI’in ve siklikla yikama sivisi olarak
kullanilan saline soliisyonunun karsilagtirmali olarak, hayvan modelinde postoperatif adezyon
olusumu, yayginligi, siddeti ve enflamasyon olusumu iizerine olan etkisini degerlendirdik .

Parsa ve ark. tarafindan yapilan caligmada lidokain, bupivakain ve saline sollisyonu
peritoneal lavaj olarak uygulanmis ve iki hafta sonra relaparotomi ile adezyonlarin yayginlik ve
siddeti karsilagtirllmistir. Adezyon yayginliginin tiim gruplarda kontrol grubuna goére daha diisiik

oldugu gosterilmistir. Adezyon siddetinin ise saline kullanilan grupta kontrol grubuna gére daha
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diisiik oldugu ancak lidokain ve bupivakain kullanilan gruplara gore daha fazla oldugu
saptanmistir (109).

Yilmaz ve ark’nin 2012 de yapmis oldugu ve iki farkli pulmoner surfaktani karsilagtirdigi
bir caligmada da kontrol grubuna saline soliisyonu ile peritoneal lavaj uygulanmistir. Tiim
gruplarda adezyon skorlar1 karsilastirildiginda kontrol grubuna gore beraktan ve poraktan
uygulanan grupta daha diisiik oldugu saptanmustir.

Bizim caligmamizda sonuglar degerlendirildiginde Knightly smiflamasina gére HCOI
uygulanan grupta ¢ekal adezyon siddetinin saline uygulanan grup ve kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak daha az oldugu gosterildi (p<0,5). Saline grubu ile kontrol grubu arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi. Peritoneal adezyon siddetleri arasinda gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi. Linsky siniflamasina gore adezyon
yayginligir degerlendirildiginde periton ve ¢ekumda her ii¢ grup arasinda anlamli bir fark elde
edilmedi.

Yilmaz ve ark. ¢aligmasinda kullanilan surfaktanlarin mikroskopik degerlendirmesinde
kontrol grubunda submukozal 6demin daha belirgin oldugu gosterilmis, beraktan ve proktan
uygulanan gruplarda histolojik bulgularin daha iyi oldugu belirtilmistir (87).

Calismamizda histopatolojik degerlendirme sonucunda ise c¢ekumda fibrozis ve
enflamasyonun saline uygulanan ve HCOI asit uygulanan her iki grupta da kontrol grubuna gore
anlamli olarak daha az izlendigi (p<0,01) ancak peritoneal enflamasyonun tiim gruplar arasinda
benzer derecelerde oldugu saptandi.

Hoffman ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada hemostatik ajanlarin postoperatif adezyon
olusumuna etkileri karsilastirilmistir. Adezyon olusumu engellemede 6zellikle etkili olan ajanlar
Avrista® ve CoSeal® olarak bulunmus, Tissel®, FloSeal® ve Surgicel®in kontrol grubuna gore

® kullanilan

adezyon {lzerine etkilerinin anlamli diizeyde farkli olmadigi ancak BioGlue
deneklerde adezyonun arttigi saptanmistir. Calismadaki tiim ajanlar degerlendirildiginde
Arista®nm adezyon olusumunu azaltmasina ragmen mikroskopik olarak peritoneal
enflamasyonu arttirdigi gosterilmistir. Calismada kullanilan ajanlar etkili olmakla beraber
kullan1ldig1 bolgeye gore etkilerinin farkli olabilecegi, yara iyilesmesi asamasinda ilk donemde
adezyon gorilebilirken, kullanilan ajanlarin daha uzun siirede etkinlik gostererek aslinda
adezyonun kronik etkilerini azaltabilecegi lizerinde durulmustur (72).

Biz ¢alismamizda HCOI ve Saline soliisyonunun uygulandigi tiim deneklerde ¢ekumda

mikroskopik olarak fibrozis ve enflamasyonun kontrol grubuna gore anlamli olarak daha az
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oldugu (p<0,01) ancak peritoneal fibrozis ve enflamasyonda kontrol grubuyla karsilastirildiginda
benzer oOzellikte oldugunu izledik. Hoffman ve ark. tarafindan yapilan calismanin aksine
enflamasyonun da adezyon siddeti ve yayginligi ile benzer korelasyonda azaldigi ya da arttig1

gorulmektedir.

6. SONUC VE ONERILER

Bugiine kadar literatiirde HCOI’in adezyon olusumu {izerine etkinliginin degerlendirildigi
baska bir ¢aligma mevcut degildir. Calismamiz sonraki yapilacak calismalara yol gdsterici
niteliktedir.

Makroskopik degerlendirmede HCOD’in intestinal anslardaki adezyon siddetini kontrol
grubuna ve saline uygulanan gruba oranla anlamli olarak azalttig1 gosterilmistir. Ancak peritoneal
adezyon siddeti, yaygmligi ve intestinal adezyon yayginli§i {lizerine etkisinin olmadigi
goriilmiistiir. Histopatolojik degerlendirmede HCOI’in kontrol grubuna oranla inflamasyonu
azaltt1g1 ancak saline uygulanan grupla arasinda fark olmadigi belirlenmistir.

HCOl’in beklenen diizeyde adezyon siddeti ve yayginligini azaltmadigr ve inflamasyonun
azalmasinda histopatolojik olarak yeterli etkinliginin olmadig1 goriilmiistiir. Beklenen etkilerin
ortaya ¢ikmamasi, adezyon olusumu agisindan fizyolojik siireclerin heniiz devam etmesiyle
iligkilendirilebilir ve ileri donem etkilerinin daha farkli olacag: diisiiniilebilir. Yapilacak daha

genis caligmalarla ileri donem etkilerinin degerlendirilmesi uygundur.
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E-Posta:

1- Tez Bash@y/ Konusu: Hipokloréz Asit Kullaniminin Postoperatif Peritoneal
Adezyonlar Uzerine Etkinliginin Degerlendirilmesi

2-Arastirma Sorusu: Postoperatif adezyonlarin engellenmesinde hipoklordz asit

etkili mi?
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3-Arastirmanin amaci: Postoperatif adezyonlar (zerinde hipokloréz asidin
etkinliginin degerlendirilerek, adezyon olusumu mevcut ise makroskopik ve
mikroskobik olarak derecelendirilmesi

4-Arastirma materyalleri, popiilasyonu: 3 grup (8’er denek) rat, hipokloroz asit,
serum fizyolojik

5- Dahil etme ve harig¢ tutma kriterleri: Deney esnasinda kullanilan hayvanlarda
6liim olmasi durumunda deneyden ¢ikarilacaktir, cinsiyet farketmemekle birlikte
ayni cins ratlar tercih edilecektir

6- Arastirmanin birincil sonu¢ degiskenleri: Postoperatif degerlendirmede
adezyonlarin kuvvet, yayginlik ve mikroskobik degerlendirmede enflamasyon
derecesi, bakteriyel translokasyon orani

7- Arastirmanin tiirii ve tasarimi: Deneysel aragtirma

8- Arastirmamin hipotezi: Hipoklordoz asit kullanimi postoperatf donemde
olusabilecek adezyonlar1 azaltmaktadir

9- Orneklem sayisi ve belirleme yontemi: 24 rat, literatiir taramas1 sonrasinda
power analiz ile belirlenmistir

Calismamizda 24 adet disi wistar albino sican kullanilacaktir.

In vivo c¢alismamizda 8’er hayvandan olusan 3 grup kullanilacaktir.
Gruplarimizdaki denek sayis1 asagida tarif edildigi sekilde gii¢ analizi yapilarak
tayin edilmistir. Calismamizda gii¢ analizi i¢in deney hayvanlarinda hyaluronik
asit ve poloxomer yapili soliisyonun postoperatif intraabdominal adezyonlar
lizerine etkisini inceleyen Kim ve ark. tarafindan yapilan benzeri bir ¢alisma 6rnek
alinmistir.

a) Tip | hata (a)= 0,05 olarak secildi.

b) Gruplar arasi beklenen fark (d) degeri %5 olarak secildi.

¢) Kontrol Grubuna ait standart sapma (s)= %2,32

d) Karsilastirilacak 6rnek c¢ifti=8’dir.

Belirtilen degerler girildiginde ¢alismanin giicii 0,998

S6z konusu veriler “PS Power and Sample Size Calculation Version 3.0, January
2009 Copyright © 1997-2009 by William D. Dupont and Walton D. Plummer”

10- Arastirmada kullanilacak istatistik yontemler: Elde edilen tim sonuclar
birbirleri ile istatistiksel olarak karsilastirilacak ve degisimlerin anlamli olup
olmadig1 test edilecektir. Bu amacla, “tek yoOnlii varyans analizi” (one-way
ANOVA) yontemi uygulanacak olup, en az iki grup arasinda anlamli bir farkliligin
tespit edildigi degerlerde Tukey testi uygulanacaktir. Degerlendirmelerde p<0,05
olan durumlar istatistiksel olarak anlamli kabul edilecektir. Sayisal degerlerin
tima aritmetik ortalama + standart hata olarak ifade edilecektir.

11- Arastirmanin orijinalligi ve bilime katkisinin aciklanmasi: Hipokloroz asit
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antisepside ve yara bakiminda kullanilan ve Ozellikle bakterisidal aktivitesi
nedeniyle siklikla tercih edilen bir madde olup, batin i¢i peritonit ve sepsis
engellenmesinde yikama sivisi olarak kullanilmaktadir, c¢alismamizda klinik
kullanim1 adezyonlarin engellenmesi amaciyla olmayan hipoklordz asidin
bakterisidal ve fibrotik yolaklar1 etkileyerek yara bakiminda kullanilmasi goéz
oniinde bulundurularak postoperatif adezyonlara etkinliginin degerlendirilmesi
amaclanmistir, boylece ylizyillardir postoperatif adezyonlar1 engellemeye katki
saglayacak maddelerin arastirilmasina destek olacaktir

12- Aciklamak istediginiz diger konular:

45




