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OZET

Kalin barsakta hem patojen mikroorganizmalarin fazlahgi, hemde kollojenaz
enzim aktivitesinin ylksekligi nedeniyle anasto moz kacagi riski gastrointestinal
traktin diger yerlerine gore daha yiksektir. Genel cerrahi kliniklerinde gerek elektif
gerekse acil kolon ameliyatlarinda kirli batin olmasi durumunda 6zellikle sol kolona
yapilacak girisimlerde primer anastomozdan kacinil makta ve ¢ok basamakh
prosedurler tercih edilmektedir. Bu deneysel calismada peritonitli ortamda sol kolon
anastomozlarinda farkli sitir materyallerinin anastomoz guvenligi agisindan

karsilastiriimasi amaclandi.

Bu calisma, Firat Universitesi deneysel arastirma merkezinde Wistar-Albino
cinsi 21 adet rat (izerinde 3 esit gruba ayrilarak yapildi. Orta hat laparatomi sonrasi
pelvik peritonun 2 cm (zerinden sol kolon tam kat kesildi. Fekal kontaminasyon igin
limen icindeki gayta yaralanmanin cevresine bulasti rildi. Daha sonra karin iki kat
Uzerinden (fasia ve cilt ) 3/0 ipeklerle devamli olarak kapatildi. 1 giin sonra genel
anestezi altinda batin tekrar acildi. Kolon anastomozuna baslamadan 6nce batin SF
ile yikandi. 1. gruptaki ratlara kolon anastomozu igin vicryl + ipek, 2.gruptaki ratlara
kolon anastomozu igin PDS, 3. gruptaki ratlara kolon anastomozu igin Coated vicryl

plus antibakteriyal sttur ile ipek kullanildi.

Postoperatif 10. giinde relaparatomi yapilarak anastomoz hattinda doku
hidroksiprolini, anastomoz patlama basinglari ve histopatolojik degerlendirme
yapildi. Anastomoz patlama basinci ortalama deger verileri en yiksek Grup I11’de
tespit edildi (p<0.05). Doku hidroksiprolin diizeyi ortalama deger verileri en ylksek
Grup Il1°de izlendi (p<0.005 Grup I-111, Grup 11-111). Histopatolojik bulgular t¢ grup
icinde degerlendirildiginde barsak dokusunda iyilesme skoru en iyi olan Grup II’tl
(p<0.005 Grup I-111).

Sonug olarak antibakteriyal sttur kullaniminin peritonitli ortamda rezeksiyon
primer anastomozda anastomoz guvenligini digerlerine gore daha fazla artir digi

gorilmastar.

Anahtar kelimeler: Peritonit, Kolon Anastomozu, Antibakteriyal Stttr



ABSTRACT

EFFECTS OF DIFFERENT SUTURE MATERIALS ON SAFETY OF
COLONIC ANASTOMOSIS IN AN EXPERIMENTAL MODEL OF
PERITONITIS

The risk of leakage from an anastomosis is higher in large intestine in
comparison to the other parts of gastrointestinal trackt due to the presence of large
amount of pathogen microorganisms and high collagenase enzyme activity in large
intestine. In general surgery clinics, in both elective and emergent colon operations
primary anastomosis is avoided during operations especially on the left colon, and
multi-step procedures are preferred if there is a dirty abdomen. The aim of this
experimental study was to compare different suture materials in terms of anastomosis
safety in the left colonic anastomosis in presence of peritonitis.

This study was conducted in the experimental research center at Firat
University on 21 Wistar-Albino rats by dividing them in 3 groups of equal numbers.
After median laparotomy, the whole layer of left colon was cut 2 cm over the pelvic
peritoneum. The faeces within the lumen was spread around the injury for fecal
contamination. Then, two layers (fasia and skin) of the abd omen were closed with
3/0 silk. 1 day later, the abdomen was opened again under general anesthesia. The
abdomen was washed with SF before starting colonic anastomosis. For colonic
anastomosis; vicryl + silk was used in the 1% group rats, PDS was used in the 2"
group rats, and coated vicryl plus antibacterial suture and silk was used in the 3 ™
group rats.

Tissue hydroksiproline, anastomosis bursting pressures and histopathologic
findings on the anastomosis line were evaluated on the 10™ postoperative day by
performing relaparatomy. The highest anastomosis bursting pressure was found in
Group I (p<0.05). The highest tissue hydroksiproline level was found in Group Il
(p<0.005 Group I-111, Group I1-111). When histopathologic findings were evaluated
by comparing three groups, the healing of the intestine tissue score was found to be
highest in Group 11 (p<0.005 Group I-I11).

Consequently, it was observed that using antibacterial suture increased
resection safety in the presence of peritonitis and anastomo sis safety in primary
anastomosis.

Key Words: Peritonitis, Colon Anastomosis, Antibacterial Suture
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1. GIRIS
Gastrointestinal sistem anastomozlari, genel cerrahi kliniklerinde en sik
yapilan ameliyatlar arasindadir. Kolon anastomozlarini iyilestirmeye yonelik
calismalar uzun yillardir birgcok kolorektal cerrahin ilgisini cekmektedir. Anastomoz

kacaklari ise kolon anastomozu sonrasi mortalite, morbidite ve hastanede kalisin

temel nedenidir (1-4).

Gastrointestinal sistemde anastomoz kacaginin en fazla gorildugi bolum
kolon olup distal kolona gidildikge risk artar (1, 5). Gerek arteryel beslenmesinde
kollateral baglantilarin azhgi, gerek icerdigi zengin bakteri florasi, gerekse
kollojenaz enzim aktivitesinin ylksekligi cerrahi miidahaleler sonrasinda kagak
olusmasini kolaylastirmaktadir (6—9). Bunun yaninda kolon cerrahisi uygulanan
hastalarin blyik cogunlugunda yandas sorunlar olmasi da kolon cerrahisini daha
riskli hale sokmaktadir (10, 11).

Genel cerrahi Kkliniklerinde gerek elektif gerekse acil kolon ameliyatlarinda
kirli batin olmasi durumunda 6zellikle sol kolona yapilacak girisimlerde primer
anastomozdan kaginilmakta ve ¢ok basamakli prosedurler tercih edilmektedir (12,
13). Bunun sebebi kontamine ortamda yara iylesmesinin bozulmasi, anastomoz

kacag riskinin ylksek olmasi ve morbidite mortalitenin artmasidir (14, 15).

Kolon anastomozlari gesitli stitir materyalleri kullanilarak farkli sekillerde
(tek kat-cift kat, inverting-everting, devamli-separe dikis, ucg-uca, ug-yan, yan-yan, el
veya staplerle, biofragmentabl anastomatik halka ile anastomoz gibi) yapilabilir (16 —
18). Anastomoz yaparken en 6nemli noktalar; anastomoz hattinda yeterli dolasimin

saglanmasi ve iyi bir cerrahi tekniktir.

Bu deneysel calismada peritonitli ortamda sol kolon anastomozlarinda farkl

sttlr materyallerinin anastomoz guvenligi agisindan karsilastirilmasi amaglandi.



1.1.KOLONUN ANATOMI, HiISTOLOJIi VE FiZzYOLOJiSi
1.1.1. Kolon Anatomisi

Kolon, mide-barsak sisteminin ileocekal valv ile rektosigmoid kdse arasinda
kalan yaklasik 150 cm' lik bolumuadur. Basla ngicini terminal ileumun ¢ekuma
acildigr ileogekal valv olusturur. Sirasiyla gekum, ¢ikan kolon, transvers kolon, inen
kolon, sigmoid kolonla devam ederek rektosigmoid kdsede rektumla birleserek kalin
barsagi meydana getirir. Kolonun kas tabakalarindan en dista olani longitlidinal kas
tabakasidir. Bu lifler birbirlerinden esit uzaklkta i¢c bolgede yogunlasarak kolonun
tenyalarini meydana getirirler. Tenyalarin eni 5-6 mm kadardir. Rektosigmoid
kosede serit Ozelliklerini yitirerek rektumun longitudinal kas li flerine karisirlar.
Tenyalarin boyu kolon boyundan daha kisa oldugu icin kolon tzerinde ceplesmeler
meydana gelir ki bunlara da kolonun haustralari denmektedir. Kolon lzerinden karin
bosluguna dogru ¢ikinti yapan peritonla kapli yag dokulari apandices epip loika adini
alirlar (19).

Cekum: Kalin bagirsagin baslangi¢ kismi olan gcekum ayni zamanda en genis
bélimu olup sag iliak fossada yer alir. Ortalama uzunlugu 6 cm., genisligi 7,5 cm'dir.
Uzeri tamamen peritonla értiiliidir. ileogekal valv, cekumun posteremedi aline agilan
anatomik bir sfinkterdir. Cekumun i¢ yan ve arka yuzune, ileogekal valvin 2 cm
altina apandis acilir. Apandis uzunlugu ortalama 9 cm (2 ile 20 cm arasinda) olan kor
bir tibller yapidir. Kolonun 3 tenyasi apandisin kdki dizeyinde birleserek apa ndisin
longitudinal kas yapisini meydana getirirler. Apandisin mezosu ti¢cgen bigimindedir.
Terminal ileum mezosu ile birlesir, icinde ileokolik arterin yan dali olan apandis
arteri yer alir. Apandisin ¢ekuma acilma yeri sabit olmakla birlikte gov desi farkl
konumlarda bulunabilir: retrogekal -retrokolik (% 65), pelvis ici (% 31), subgekal (%
2,3), preileal (% 1), postileal (% 04) (20-22).

Cikan kolon ve hepatik fleksura: Cekumdan yukari dogru devam eden
kolon karaciger sag lobu komsuluguna kadar uzanir. Yakl asik 20 cm boyundadir.
Karaciger altinda sola ve asagi dogru donerek transvers kolonla devam eder. Bu
donls noktasina sag kolon kosesi (hepatik fleksura) denir. Cikan kolon én ve yan
ylzlerinde peritonla kaphdir. Duodenum, sag bdbrek ve Ureterle yakin kom sulugu
vardir. (19-22).



Transvers kolon: Sa§ kolon kdsesinden baslayip, karni sagdan sola dogru
kateder. Dalak onlinde sol kolon kosesini (splenik fleksura) olusturarak asagdiya
doner. Yaklasik 50 cm uzunlugundadir. Transvers kolon tim ytlizeylerinde peritonl a
kaplidir. Transvers kolon mezosu ile pankreas 0n yiziine ve sol bobrek kapsuline
asthir (19-22).

Splenik fleksura: Distal transvers kolon ile inen kolon arasindadir .

Frenokolik ve splenokolik ligamanlarla fikse olup, dalak ile komsudur (20-22).

inen kolon: Ortalama 25 cm uzunlugunda olup, splenik fleksuradan sol iliak
fossaya kadar uzanir. Sol dreterle yakin komsulugu vardir. Yan ve 0n ylzl peritonla
ortuludar (20-22).

Sigmoid kolon: Ortalama 10-30 cm. uzunlugunda olup, psoas major kasinin
i¢c kenarindan mindr pelvis girisinden baslar. S harfi sekli cizerek tguncu sakral
vertebra hizasinda rektumla sonlanir. Uzunlugu degisebilen bir mezo ile k arin arka

duvarina tutunmustur (20-22).

Rektosigmoid bdlge: Bazi anatomik farkliliklari ile kolonun diger
bolumlerinden ayrilir. Periton, tenyalar ve appendices epiploikalar bu bdélgede
kaybolur (23).

Rektum: Rektum yaklasik 12-15 c¢cm uzunlugunda ve sigmoid kolon ile
sakrum egilimini takip eden anal kanal arasinda uzanir. Rektumun st 1/3 bélimi 6n
ve yan yuzlerinde peritonla ortultdar. Orta 1/3 béluminin yalnizca 6n yuzi periton
tarafindan cevrilir. Alt 1/3 bolimu peritoneal izdistimin altindadir. Rektum (g
keskin kavis igerir. Proksimal ve distal kavisler sola dogru konveks, orta kavis ise
safa dogru konvekstir. Dordincu sakral cisim seviyesinde baslayarak sakrumu orten
ve sinirlerle damarlarin Gzerinden gegen, rektumun arkasinda uzanan Waldeyer
fasyasi yogun bir rektosakral fasyadir. Ekstraperitoneal rektumun oéniinde erkekte
rektovezikal septum ve kadinda rektovajinal sep tum olarak bilinen Denonvillier
fasyas! bulunur (23,24).

Anal kanal: Anal kanal pelvik diafram ile anal sinir arasinda yaklasik 4 cm
uzunlugundadir. Anatomik anal kanal, anal sinirdan dentat sinira kadar uzanir.
Bununla birlikte pratikte cerrahi anal kanal ise anal sinirdan puborektalisin rektal
tuse ile palpe edilebilen sirkiler alt sinirini olusturan anorektal halkaya dek uzanan

bir yapi olarak tanimlanir. Anorektal halka dentat sinirin 1,5 -2 cm tzerindedir. Anal



sinir, anodermal ve perianal deri arasinda ki birlesme yeridir. Dentat sinir anal sinirin

1,5-2 cm Uzerinde yerlesmis gercek bir mukokutandz bileskedir ( 23, 24).

1.1.1.1. Arteryel Beslenme

Slperior mezenterik arter (SMA); Sag kolon arteryel beslenmesini ince
barsaklar gibi SMA saglar. A.ileokolika, A.kolika dekstra ve A.kolika media, olmak
izere ¢ ana dali mevcuttur. A.ileokolika cekumu ve terminal arter olan
appendikuler dali ile de appendiksi besler. A.Kolika dekstra, hepatik fleksura ve
¢ikan kolonu besler. A.Kolika media transvers kolonu besle r, yan dallari ile sag ve

sol kolik arterler arasinda anastomozlari vardir (23, 24).

inferior mezenterik arter (IMA); Sol kolonun arteryel beslenmesini saglar.
A kolika sinistra, a.sigmoidea, a.rektalis siperior olmak Uzere 3 adet ana dali
mevcutur (23, 24).

Drummond’un marjinal arteri; Kolonun mezenterik sinirini paralel olarak
takip eden, barsak duvarindan 1-8 cm mesafede kollaterallerden olusur. ileokolik,
sad, orta ve sol kolik arterlerin yaptigi kemerler periferde birlesip, kolonun
mezenterik siniri boyunca uzanip, kolona vasa rektalar verirler. Marjinal arter

stiperior rektal artere kadar uzanabilir (23, 24).

Riolan kavsi; Arteryel kemerlerden olusan, mezenterik koke yakin yerlesimli
ve IMA sol kolik dali ile SMA orta kolik dali arasinda bulunur ( 23, 24).

Rektum ve anal kanalin arterleri; Bunlar slperior, medial, inferior ve
median sakral arterlerdir. Siiperior rektal arter IMA’in terminal dali olup, a.iliaka
kominis sinistra’yi caprazladiktan sonra olusur. Rektumun arka duvarina dogru iner.
S3 seviyesinde ikiye ayrilarak Ust ve orta rektumu besler. Orta rektal arter, a.iliaca
internadan cikar. Erkekte rektumun kas yapisi ve prostat bezini besler. Kadinlarda
bazen olmayabilir. Yerini uterin arter alir. Denonvillier fasyasi boyunca gecer ve
anorektal halka seviyesinde anorektal yiizden rektal duvara girerler. inferior rektal
arter internal pudental arterden ¢ikar. One ve mediale dogru ilerleyerek anal kanalin
pektinat ¢izgi distalinde kalan kismi beslerler (23). Median sakral arter aort
bifurkasyosunun hemen altinda ¢ikar ve periton arkasindan alt lomber vertebralarin,
sakrumun ve koksiksin 6n ylzinden asagi dogru iner. Rektum arka duvarina birkag
klgUk dal verir (24).
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Sekil 1: Kolonun arteryal beslenmesi

1.1. 1. 2. Vendz Drenej

Ayni isimli arterlerin besledigi alanlardaki vendz donuisu saglarlar. Sag
kolonun vendz donisi superior mezenterik ven (SMV) yoluyla portal vene ulasir.
Sol kolonun vendz donisii ise inferior mezenterik ven (IMV) yoluyla splenik vene,
oradan da portal vene olmaktadir. iMV, inen kolon, sigmoid kolon ve proksimal
rektumu drene eder. Treitz ligamaninin solunda retroperitoneal lokalizasyonda gider,
pankreasin posteriorunda splenik venle birlesir (23). Rektumun ventz drenaji
arterlerine paralel seyreder, portal ve sistemik (kaval) dolagsimin her ikisine birden
bosalir. Rektumun (st kismi siiperior rektal ven aracihgiyla iMV’e drene olur. Bu
drenaj portal sistemedir. Orta ve alt bolge ise middle rektal ven ve inferior rektal ven
araciliiyla internal pudental vene oradan da internal iliak ven yoluyla sistemik
dolasima drene olurlar. Stperior rektal ven (Portal) ile middle ve inferior rektal
venler (sistemik) arasinda anastomozlar bulunmaktadir. Bunlar bir porto - sistemik
sant meydana getirirler. Dentat sinirin (zerinde t¢ submukozal hemoroidal yapi

vardir.

Sol lateral, sag posterolateral ve sag anterolateral internal hemoroidal venler
superior rektal vene drene olur. Dentat hattin altinda eksternal hemoroid venler

pudental venlere drene olur (24).



1.1.1.3.Lenfatik Drenaj

Kolon, submukoza ve muskularis mukozada lokalize sirkuler dizilmis
lenfatik kanallarla cevrilidir. Bu nedenle timorler barsagi genellikle cepegevre sarma
egilimindedirler. Bu segmental yapi timdrlerin longitudinal intramural yayilimini
sinirlar. Submukozal ve serozal zonlara dairesel ilerlemeler yine anndiler lezyonlarla

sonuclanir. Lenfatiklerde arterleri takip eder.

Epikolik lenf bezleri: Kigcuktir ve hemen kolon duvari tzerinde sertz

membranin altinda yerlesmislerdir.

Parakolik lenf bezleri: Barsak duvari ile marjinal arter arter arasinda

bulunurlar.

Mezokolik (intermezenterik) lenf bezleri: Kolonun esas damarlari SMA,

IMA boyunca uzanirlar.

Mezenter kokuU(Principal) lenf bezleri: Superior ve inferior mezenterik

arter koku etrafindaki ve aortik diigumler ile sol lomber dugtmleri igerir.

Rektum ve anal kanal lenf yollari, biri pektinat cizginin Gstinde, digeri de
altinda olmak uzere iki duvar digi pleksus olusturur. Ust pleksus, arka rektum
diigumlerinden siiperior rektal arter boyunca bir diijim zincirine ve IMA boyunca
aortik ganglionlara drene olur. Orta ve inferior rektal arteri takip eden lenf
ganglionlar ise hipogastrik ganglionlara ve pelvis yan duvarlarinda iliaka interna
lenf ganglionlarina drene olur. Rektum alt, anal kanal ve perineal derinin lenfa tik
drenaji her iki taraf inguinal lenf bezleri ve a.iliaca interna etrafindaki lenf bezlerine
dogru olmaktadir (23, 24).

1.1.1.4. Sinirler

Sempatik sinirler peristaltizmi inhibe ederken, parasempatikler ise stimile
eder. Sag kolona giden sempatik lifler spinal kordun asagdi altinci torasik
segmentinden kaynaklanir. Torasik splanik sinirlerle ¢Olyak pleksusa sonrada
stiperior mezenterik pleksusa gecerler. Sag kolonun parasempatikleri sag vagustan
gelir. Sol kolonun ve rektumun sempatik innervasyonu ilk ¢ lu mbal segmentten
kaynaklanir. Bu sinirler, preaortik pleksuslara katilir ve aorta bifurkasyonunun

asagisinda inferior mezenterik pleksus adini alir. Sol kolonun parasempatikleri



rektumun her iki yaninda ‘nervi erigentesleri’ olusturmak (izere sakral sinirler den
(S2, S3, S4) gelir. Sakral parasempatiklerin uzantilar splenik fleksura bolgesine

hipogastrik pleksuslar yoluyla cikar (23, 24).

1.1.2. Histoloji
Sindirim kanalinda gorulen 4 tabaka kolonda da vardir.

Tunika mukoza: Mukoza yizey epitelyumu, kripta, lamina propria ve
lamina muskularis mukozadan olusur. Barsagin bu béliminde villus yoktur. Yizey
epiteli basit kolumnar veya kiiboidal epitelden olusur. intestinal bezler uzundur. Gok
sayida goblet ve emici (absorbtiv) hiicre, az sayida enteroendokrin hiicre i le
karakterizedir. Epitelyal hiicreler arasinda T lenfositler mevcuttur. Lamina propria;
fibroblastlar, damarlar, sinirler, diiz kas ve inflamatuar hucrelerin gevsek bir
kolleksiyonunu icerir. Lenfatikler lamina proprianin alt 1/3’1ik bolimande sinirhdir.
Normalde mevcut olan inflamatuar hcreler, lenfositler, plazma hicreleri, mast
hlcreleri, eozinofil ve histiyositlerdir. Muskularis mukoza ince bir kas tabakasidir.
Mukozay! daha derin submukozadan ayirmaktadir ( 25, 26).

Tunika submukoza: Lamina proprianin hiicresel icerigi submukozal
stromada da yer alir. iki néral pleksus submukozal bélgede yer alir. Bunlar; Meissner
submukozal pleksus ve derin submukozal pleksustur. Submukoza arteriolleri,

venulleri ve lenfatikleri icerir (25, 26).

Tunika muskularis: icte sirkiler, dista longitudinal kaslardan meydana
gelmistir. Auerbach pleksusu iki kas tabakasi arasinda yer alir. Dis longitudinal
tabaka lifleri tenya koli denilen tg¢ kalin longitudinal bant halinde toplanmistir ( 25,
26).

Tunika seroza: Peritondur. Cekum, appendiks, transvers kolon ve sigmoid
kolonu tam olarak sarar (intraperitoneal). Asenden kolon, desenden kolon ve

rektumun bir bélimd ile anal kanal peritonun arkasinda kalir ( 25, 26).



1.1.3. Fizyoloji

Kolon’un baslica fonksiyonlari; depo, absorbsiyon, il erletme ve
defekasyondur. Tim bu fonksiyonlar noral, hiimoral ve muskuler yapilarin lokal ve

santral seviyelerdeki yakin koordinasyonu ile saglanmaktadir ( 23).

Flora: Dogumda insan kolonu sterildir. Ancak saatler iginde oral bdlgeden
anal bolgeye dogru kolonizasyon bagslar. Kolondaki dominant bakteri Bakteriodes'dir.
ilk olarak dogumdan 10 giin sonra gériliir. Dojumdan 3 —4 hafta sonra karakteristik
gayta florasi yerlesmistir. Kolondaki bakteriyel populasyon anaerobik ve aerobik
bakterilerden olusur. Yaklasik olarak fekal igerigin Ugte biri canli bakteriden olusur.
Fecesin 1 graminda yaklasik olarak 10%le 10%2 bakteri bulunur. Anaerobik

organizmalar aerobiklere gére 10000:1 oraninda dominanttir.

Kolondaki bakteriyel floranin bilinmesinin cerrahi agisindan énem i proflaksi

ve tedavide kullanilacak antibiyotik acisindan rehber olmasidir (27).

Tablo 1: Fecesteki mikrobiyal flora

ORGANIZMA Konsantras
yon(cfu/ml)

Aerobik ve

fakultatifler

Mikroorganizmalar 10’ 10*

(total)

Enterobakteria 10* 10%

Streptokok 10° 10"

Stafilokok 10* 10’

Laktobasil 10° 10%°

Fungus 10° 10°

Anaerobik bakteriler

Bakteriodes 10% 10*

Bifidobakterium 108 10

Streptokok 108 10"

Klostridium 108 101

Eubakterium 10° 10*

Gastointestinal sistem ltimeni igerisinde mikroorgani zma sayisi farkh olup,
bu sayiy ltimen i¢i PH, mukus miktari, safranin varligi ve barsak motilitesi etkiler
(27).



Kolonda PH yaklasik 6,8—7,8 arasinda degisim gostermektedir. Lumen ici

mikroorganizma sayisini etkileyen diger faktorler immun yetmezlik muko zal

lizozomal aktivite, cevresel kosullar, beslenme, anatomik anomaliler ve
antibiyotik kullanimidir (28).

1.2. PERITON
1.2.1.Anatomi ve Patofizyoloji

Peritoneal bosluk viicuttaki en genis damar disi alani olusturur. iki kismi

vardir:

Paryetal periton ve viseral periton. Karin duvarinin i¢ ylzini oOrten paryetal
periton transversalis fasyanin devami olan endoabdominal fasya ile

desteklenmektedir. i¢ organlari 6rten boliime viseral periton denir.

Viseral periton parietal peritondan daha incedir, parankimal o rganlarda
kapsul ve ici bos organlarda seroza olarak adlandinlir. Viseral periton karaciger,
safra kesesi, dalak, mide, uterus, over ve ince barsaklari tamamen; pankreas, mesane
ve kolonu kismen sarar (29). Peritoneal bosluk kadinlarda fallop tuplerinin a ¢ikhg
disinda tamamen kapal olup kiglk ve blyik omentum bosluklari olarak ikiye
ayrilir. K¢tk omentum boslugu midenin arkasinda yer alir ve bursa omentalis
olarak adlandirilir. Her iki bosluk winslow acikligi sayesinde birbiri ile iliskilidir
(29). Peritonun iki biyiik kivrimi vardir: ilki mezenter olarak adlandirihr ve arka
parietal peritondan ince barsaklara uzanir. Yelpaze seklindeki bu olusum, ince
barsaklari karin arka duvarina baglar. Her iki yapradi arasinda ince barsaklara ait
arter, ven, lenfatikler ve sinirler yer alir. ikincisi ise omentum majustur. Mide ve
transvers kolona tutunan viseral peritonun kendi Ustline kivrilmasi sonucu meydana
gelmistir. Bir onluk gibi barsaklari orter. Blyik omentum fazla miktarda yag
depolayip lenf ganglionlari icerir. Karin ici enfeksiyonlari sinirlamaya ve paryetal
peritona gegmesini engellemeye calisir (30). Periton ylzeyi tek sira yassi mezotelyal
hicrelerden olusur. Kalinligi ortalama 1 mm’dir. Paryetal periton hem somatik hem
otonom inervasyon alirken viseral periton sadece otonom inervasyon alir. Her iki
periton yapraginda agrili uyarana duyarlilik acisindan bolgesel farkhliklar s6z

konusudur (29). Eriskinde periton ylizeyi tim beden deri yizeyine yakindir.



Normalde paryetal peritonla viseral periton arasind a kayganhgi saglayan
yaklasik 50 ml berrak, transtida karakterinde bir sivi mevcuttur bu sividaki hiicrelerin

antibakteriyel 6zelligi vardir.

Normalde periton boslugu sterildir (31). Tim periton yizeyi su ve suda
cozunen disuk molekdl agirlikli maddelerin  diflizyonuna Kkatilirken partikillerin
emilimi sadece diafragmatik lenfatikler aracihgiyla olur. Diafragmanin alt yuziindeki
Ozel lenfatik kanallar ( lakunalar), mezotelyal hicreler arasindaki kicuk delikler

(stomata) aracthgiyla peritoneal bosluga acilir.

Buradan torasik kanal yoluyla subklavyen vene bosalir (30). Karin zari
deliklerinin blyikligu 8-12 pm’dir. Daha buyuk partikiller ancak omentumdan
emilir. Bakterilerin ortalama capi 0,5-2 pym arasinda oldugu icin kolayhkla karin

boslugundan temizlenirler (29).

Peritonun yaralanma ve infeksiyona cevabi hizhdir. Hasar 4 saat icinde
yuvarlak hucreler tarafindan kaplanir. Tam iyilesme 1 haftayr bulur. Mezotelyal
hicreler plasminojen aktivatorlerinden zengindir. Dolayisiyla periton boslugunda
toplanan kan pihtilasmaz. Bu fibrinolitik etki peritonitte 6nemli rol oynar (29).
Peritoneal boslugun bakteriler ile kontamine olmasi akut inflamatuar cevabi tetikler.
Bu cevapta en az 4 ana hucre tipi 6nemli rol oynar: Makrofajlar, mezotelyal hiicreler,
kapiller endotel hticreleri ve nétrofiller. Ayrica trombositler, damar diiz kas hicreleri

ve fibroblastlar da inflamatuar cevapta rol oynar (29).

1.2.2. Peritonit
Karin ici enfeksiyonlar su sekilde siniflandiriimistir:
1. Primer peritonitler

Spontan peritonitler: Primer peritonit genellikle karin disi odaktan
kaynaklanan bir enfeksiyonun hematojen yayilimi sonucu olur. Cocuklarda Griner
veya respiratuar sistemdeki pnomokok enfeksiyonlari, nefrotik sendrom ve lupus
eritematozus gibi bashklar en sik sebep iken, eriskinde siroz ve bazi immin
yetmezlik durumlari en sik gortlen sebeplerdir. Primer peritonit oldugu kesinlesmis

ise etken olan mikroorganizmaya yonelik antibioterapi baslanmalidir ( 30).
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Periton ici protezlere bagl peritonitler: Bu baslik altinda peritoneal
diyaliz, peritoneovendz sant ve ventrikiloperitoneal sant kaynakli peritonitler
kastedilmektedir. Tedavide ama¢ kaynadin ortadan kaldirilmasi ve uygun
antibioterapidir (29).

Granulomatdz peritonitler: Tiberkiiloz peritonit, actinomyces peritoniti,

candida peritoniti ve amip peritoniti bu baslik altinda incelenir ( 29).
2. Sekonder peritonitler

Perforasyona bagl peritonitler: Sekonder peritonitlerin % 80’ini olusturur.
Mide ve duodenum perforasyonlarinda baslangigta peritonit kimyasal 6zellikteyken,
daha sonra translokasyon nedeniyle bakteriel peritonite dontstr. Tim peritonitlerin
% 22’ si kolon perforasyonlarina baglidir. Solid organlardaki abselerin rlptiri de
sekonder peritonit yapar. Nekrotizan pankreatitteki bakteriyel peritonitin sebebi

gastrointestinal sistemden bakteri translokasyonudur (29).

Postoperatif sekonder peritonitler: Sekonder peritonitlerin % 10-20" sini

olusturur. Genellikle 4-7. giin arasi anastomoz bdlgesinden olan kacaga baghdir.

Posttravmatik sekonder peritonitler: Kint veya penetran travma sonrasi ici
bos organ ruptirleri olabilir. Kint travmalarda perforasyon bazen ge¢ ddnemde
olusabilir. Bu ylzden tani yontemlerinden gerektigince faydalaniimalidir. Penetran
yaralanmalarda erken dénemde karin i¢i enfeksiyon olarak kabul edilmez. Amerika
ve Avrupa cerrahi enfeksiyon dernekleri 24 saatten az zaman ge¢mis gastrointestinal

traktus perforasyonlarini karin ici enfeksiyon olarak kabul etmemektedir ( 29).

Karin igi enfeksiyonlar polimikrobial olmasina ragmen belli organizmalarin
daha fazla tredigi gozlenmistir. Gram negatif basiller dzellikle E. coli en sik gorilen
aerob bakteridir. Anaerolardan ise en sik Gram negatif bacteroidesler (0zellikle B.
fragilis) daha sonra da clostridia ve peptokoklar tremistir. Peritoneal inflamatuar
cevabin iki 6nemli pargasi olan peritoneal sivi ve fibrin fazla miktarda oldugu zaman
enfeksiyonu artirict rol oynar. Deney hayvanlarinda E. coli ile beraber isotonik
verildiginde sivi miktari ile dogru orantili olarak enfeksiyon siddetlenmektedir.
Sivinin  opsonize edici proteinleri seyrelttigi ve fagositozu engelledigi ©ne

suridlmektedir.

Deney hayvanlarinda periton igine diski konarak olusturulan peritonitlerde iki

evre izlenir. Birinci haftadaki peritonit evresinde mortalite ylksektir ve peritoneal
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sivi kulttrlerinde E. Coli Urer. Daha sonra abse evresi takip eder, bu donemde
mortalite pek olmaz ve hemokdiltiirde Greme beklenmez. Abse iceriginin kilttrinde
ise zorunlu anaeroblar Grer. Sekonder peritonitli hastalarda ameliyat dncesi ve
sonras! yeterli destek tedavisi verilmeli, uygun ve genis spektrumlu antibiyoterapi

saglanmalidir. Cerrahi tedavi ise asil sebebi yoketmeye yonelik olmalidir (29).

3. Tersiyer peritonitler: Karin ici enfeksiyonlarda konakgi defans
yetersizligi  sonucu olusur. Akut sipuratif peritonitlerin  ¢cogu cerrahi ve
antibiyoterapi ile tedavi edilirken bazen enfeksiyon sinirli bir odakta ( abse) devam
edebilir. Daha nadir olarak da enfeksiyon bulgulari oldugu halde belirli bir odak
bulunamaz. Klinik olarak hiperdinamik kardiyovaskuler bulgular, l6kositoz ve
hipermetabolik bir tablo vardir. Multisistem organ yetmezligi gelisebilir. Tedavide
ama¢ multisistem organ yermezligini 6nlemektir. Destek tedavisi, antibiotik tedavisi

ve gerekirde cerrahi ile kombine edilebilir (29).
1.2.3. Karin i¢i Abseler

Cevre dokudan fibréz bir kapsul ile ayrilmis purdlan sivi koleksiyonlaridir.
Genellikle nekrotik doku ve bakteri icerdikleri halde bazen steril olabilirler.
Abselerin sekonder peritonitlerden sonra gelismesi daha siktir. Abse olusumu
basarth  bir peritoneal savunma mekanizmasinin gostergesidir. Patojenler

sinirlandigindan diffiz peritonitlere oranla prognoz daha iyidir ( 31).
1.2.4. Karin ici infeksiyonlarinin Siddetinin Belirlenmesi

Hastaligin ciddiyetini belirlemeye yo6nelik objektif kriterlerin  olmamasi
nedeni ile karin ici infeksiyonu olan hastalara yonelik eski c¢alismalarin
yorumlanmasi, tartisilmasi ve sonuclarinin karsilastiriimasinda sorunlar yasanmistir.
Bunu o6nlemek amaci ile 1980'li yillarin basindan itibaren deg@isik parametreler
kullanilarak karin ici infeksiyonun siddetini belirlemeye yonelik cesitli skorlama
sistemleri gelistirilmistir. Bir skorlama sisteminin basarisi, risk guruplarini gtvenilir
bir sekilde ortaya koyabilmesi, mortalite riskini dogru olarak tahmin edebilmesi,
agresif cerrahi girisim gerekecek hastalari belirleyebilmesi ve degisik tedavi

yontemlerinin uygulandigi hasta guruplarini karsilastirabilme imkanini vermesine

baghdir (29).
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Karin ici infeksiyon siddetini belirlemek amaci ile kullanilan prognostik
skorlama sistemlerinden bazilari, Acute Physiology And Chronic Health Evaluation
(APACHE I1), Simplified Acute Physiology Score ( SAPS ), Sepsis Severty Score
(SSS), Multiple Organ Failure (MOF), Mannheim Peritonitis Index (MPI) ve
Peritonitis Index Altona (PIA)' dir. Bunlardan sadece MPI ve PIA peritonitlere 6zel
skorlama sistemleri olup digerleri yogun bakim Unitelerinde yatan tum kritik hastalar
icin de kullanilmaktadir. MPI 1987 yilinda Wacha ve arkadaslari, PIA ise yine ayni

yil iginde Wittman ve arkadaslari tarafindan tarif edilmistir.

Bu iki sistemden MPI'nin daha cok taraftari olup karin ici infeksiyonlar ile
ilgili calismalarda yaygin olarak kullaniimaktadir. Bu skorlama sistemi yas, cinsiyet,
organ yetersizligi, habaset varhigi, peritonit siiresi, kolon katilimi, yayilimin genisligi
ve periton sivisinin 6zellikleri gibi parametrelerin puanlamasi ile hesaplanmaktadir.
Fuegger, MPI skoru 21 'in altinda olan hastalarda mortaliteyi %2,3, 21 —29 arasi
olanlarda %22,5, 29'un lzerinde olanlarda ise %59,1 olarak bildirilmektedir ( 29).

APACHE I, hastanin yasi, kronik saghk durumu ile klinik ve laboratuvar
sonuclarindan olusan 12 fizyolojik degiskenin agirhkh puanlamasi ile
olusturulmustur. Yogun bakim Unitelerinde yatan kritik hastalarda hastalik siddetini
ve risk guruplarini belirlemek amaci ile en ¢ok kullanilan skorlama sistemidir. Karin
ici infeksiyonu olan hastalarda yapilan bircok calisma, APACHE Il skorlama
sisteminin bu hastalarda guivenle kullanila bilecegini gostermistir. Ayrica Amerika ve
Avrupa cerrahi infeksiyon dernekleri de bu skorlama sisteminin karin ici infeksiyonu
olan hastalarda kullaniimasini 6ner mektedir (29).

Karsilastirmali klinik cahismalar PIA skorlama siste minin dogru tahmin
yeteneginin MP1 ve APACHE Il sistemlerine gore daha kotl oldugunu, MPI
skorunun ise peritonitli hastalarda risk guruplarini tanimlama, hastalik sonuglarini
tahmin edebilme ve givenirlik acisindan en az APACHE 1l kadar basarili sonuglar
verdigini ortaya koymustur (29).
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1.3. YARA IYILESMESI

Cilt ve mukozay! olusturan vyapilarin farkli nedenlerle batinlGgunin
bozulmasi ya da kaybi ile var olan fizyolojik ¢zelliklerin gegici veya tamamen
kaybolmasina yara adi verilir (32-34). Yaranin iyilesmesi, yarali dokunun yapi ve
fonksiyonunun diizeltilmesidir. lyilesme siireci yaralanma anindan itibaren baslar.

Gunler, aylar hatta yillarca surebilir (33-35).

Doku buttinliginin bozuldudu yerde, btlnlugl yeniden saglamak icin
organizma faaliyete gecer. Bu faaliyet; hicresel, fizyolojik ve biyokimyasal olaylar
zinciri seklindedir. Bu olaylar sonucunda dokudaki bitin luk tekrar saglanirken
zamanla gerilmeye olan dayaniklilik artar. ilkel canlilarda yara iyilesmesi dokunun
orjinal seklini almasi ile sonlanabilir. Ancak insanlarda dokularin rejenerasyon
yetenegdi disuktir. Bu nedenle yara iyilesirken genelde o bolgede ska r dokusu olusur
(35).

Anastomoz iyilesmesinin temeline inildiginde asil olay yara iyilesmesidir.
Ancak gastrointesinal sistemdeki yara iyilesmesi cilt ve mukozalardaki yara
iyilesmesine benzer bazi sikluslardan gegsede bir takim farkliliklar icermektedir
(32).

Son yuzyilda iyilesmenin temel kurallari hakkinda bilgilerde hizli ilerlemeler
kaydedilmistir. Yara iyilesmesinin immunoloji, biyokimya ve temel fizyolojisinin
blyuk kismi bilinmektedir. Bu konuda calismalar stirmektedir. Molekdler seviyede

yara iyilesmesinin nasil regile edildigi tam olarak anlagilamamistir (36).

1.3.1.Yara lyilesmesi Tipleri

Yara iyilesmesinin, primer, gecikmis primer, sekonder ve kismi kat yara

iyilesmesi olmak lzere dort tipi vardir (37).

1. Primer vyara iyilesmesi: Kesici aletlerle dokular kesilip birbirinden
ayrildiginda, eger doku defekti gelismemisse, yaranin olustugu saatler icinde yara
kenarlarinin sutdrlerle ya da diger mekanik yontemler kullanilarak kapatiimasi ile
primer yara iyilesmesi saglanir. Ameliyat yarasi bunun tipik 6rnegini olusturur. Bu

islem primer situr olarak da adlandirihr (37).
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2.Gecikmis primer yara iyilesmesi: Kontamine yaralarda viicudun normal
savunma mekanizmalarinin devreye girmesi igin yara 3 -4 gun agik birakilir. Bu
yaralarda, inflamatuar hicrelerin yara bolgesine toplanarak, enfeksiyonu
sinirlamasini takiben yaranin sitire edilmesi ile gecikmis primer iyilesme saglanir.
Enfekte yumusak dokularin tedavisi bunun tipik 6rnegini teskil eder. Bu tip yara

iyilesmesine, tersiyer iyilesme veya gecikmis prim er sutur de denir (37).

3.Sekonder yara iyilesmesi: Acik, kirlenmis, enfekte olmus veya doku
defekti gelismis yaralar karsilastirihp dikilirse gerginlik olur ve iyilesme esnasinda
olusan inflamatuvar artiklarin drenaji zorlasir. Boyle yaralar agik birakilip basit,
emici bir pansuman ile ortinir. inflamasyon fazinin gelismesi ve enfeksiyonun
tamamen iyilesmesi beklenir. Acik, tam kat yara kapanmasi icin hem yara

kontraksiyonu hem de epitelizasyona imkan taninir (37).

4.Kismi kat yara iyilesmesi: Dermisin ylizeyel parcasi ve epidermisi iceren
kismi kat yara baslica epitelizasyonla iyilesir. Epitelial hiicrelerle birlikte kil
follikulleri ve sebase glandlar da dermisi kapatmak icin ¢cogalirlar. Minimal kollajen

birikimi olup yara kontraksiyonu gézlenmez (37).

1.3.2.Yara lyilesme Mekanizmalari
Yara iyilesmesi birbirinden ¢ok farkl ti¢ biyolojik mekanizma ile olur.

1. Epitelizasyon: Yara kenarindaki zarar gormemis epitel hicrelerinin
yanisira kil follikillerindeki ya da yag bezlerindeki epitelyal hicrelerin gocleri i le
baslar. Epitelyal hiicre migrasyonu yaralanmadan sonraki saatler icinde olur. Hicre
proliferasyonu gerektirmez. Bu hiicre migrasyonunu baslatan uyarinin ne oldugu tam
olarak  bilinmemektedir. Fakat serbestlesen  mediatorlerle, hiicre -matriks
etkilesimiyle ve serbest kenar etkisiyle oldugu distinilmektedir. Migrasyondan sonra

epitelyal huicre proliferasyonu baslar (38).

2. Kontraksiyon: Yarada meydana getirilen guclerle yara dudaklarinin
birbirine yaklasmasidir. Doku kayibi olan yaralarda, yara bolgesinin buyik 1ugu
cevre dokunun bitin kahinhginda sentripedal dogrultuda hareket etmesiyle

kicultulmeye cahisthr. Yaranin olusmasindan sonra 5-7. glnde baslayan bu
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kontraksiyon hareketi yaranin genislik ve sekline badli olmaksizin sabit bir hizla 39.
gline kadar devam eder. Kontraksiyon agik yaralarin kapanmasinda yaklasik % 80
oraninda etkilidir. Ancak, nadiren yaranin spontan kapanmasini saglar. Yara
kontraksiyonu, bir kontraktil protein olan aktin filamentlerinden zengin
miyofibroblastlarla saglanir. Ancak kontraksi yon nisbeti miyofibroblast miktari ile
dogrudan iliskili degildir. Kontraksiyon tamamlandiginda, belirli bir yone dogru
hareket olanaginin azalmasindan dolay! distorsiyon meydana gelebilir. Genellikle
acik yaralarda yara kenarlarinin karsilasmasindan once c¢evre dokudaki elastik
gerilim kontraksiyon kuvvetini astigindan kontraksiyon durur ve acgik alanda kollajen
birikimi devam eder. Bu sonug, iyilesme bolgesinde yapi ve fonksiyon bozukluguna
yol acar. Spontan kapanan tam kalinliktaki cilt yaralari ve yaralan an 6zofagus,

koledok gibi tubuler organlar bu mekanizmayi kullanirlar (38).

3. Bag dokusu matriksinin depolanmasi: Primer kapatilan cilt, tendon ve
intestinal anastomozlarda ©nemli bir mekanizmadir. Yaralanan alana gelen
fibroblastlar yeni bad dokusu matriksi sentez ederler. Olusan kollajen liflerin

carprazlasmasi dokularin direncini ve devamlihgini temin eder (35).

1.3.3. Yara lyilesmesinin Evreleri

ideal bir yara iyilesmesi progesi sirasinda, dokularin normal anatomik ve
fonksiyonel butunligu skar dokusu olusmadan gerceklesmelidir. Karaciger
parankiminin restorasyonu bunun iyi bir 6rnegini olusturmaktadir. Fakat genel olarak
diger dokularin iyilesme procesinde skar dokusu olusmakta, ancak anatomik ve
fonksiyonel bitlnluk saglanabilmektedir (32, 39, 40).

Organizma yaranin tamiri amaciyla, travma tipine bagli olmaksizin yara
bolgesinin - morfolojik ve fonksiyonel 6zelliklerinin  yeniden kazanilmasini
saglayacak bir seri fizyolojik olayr bagslatir. Bu olaylar, hemostaz ve inflamatuvar
hiicre faaliyetleri ile karakterize inflamasyon fazi, endotel ve fibroblast
proliferasyonu ile karakterize proliferatif faz, bag dokusu ve ara madde sentezi,
epitelizasyon ve yara kontraksiyonu ile karakterize rejeneratif faz asamalarindan
meydana gelir. Tum yara tiplerinde yara iy ilesmesi birbirinin icine gegmis su (¢
fazdan olusur; (39-41)
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1. Hemostaz ve inflamasyon
2. Proliferasyon (fibroplazi)
3. Olgunlasma ve yeniden yapilanma

Bu safhalardan birindeki gecikme veya olumsuzluk, yaranin kapanmamasi

veya iyilesmenin uzamasi ile sonuclanir (42).

Pikti .
Oley Hemostaz Growt faktdr Kallajen Kallajen baglan
— e
= ' TR
Waskiller [ ve ] VD ]
yamt

| Inflamasyan |
vorem [ Freliferasyon ]
L

I I | I I
Yaralanma 3.Gin 7.Gin 3.Hafta 1viIl

Sire

Sekil 2:Yara iyilesmesinin dénemleri ve fizyopatoloji

1.3.3.1. inflamatuar Faz
Bu faz yaklasik 72 saat slrer ve su asamala rdan olusur (43) ;

Hemostaz: Biyolojik tamirin primer amaci hemostazi saglamaktir. Travmaya
cevabin erken doneminde yara bolgesinde vazokonstriksiyon ve pihtilasma fenomeni
ile vaskuler oklizyon gelisir. Travma ile kan damarlarinin endotel bitlinligunin
bozulmasi, kan elemanlarinin doku araligina ¢ikmasina sebep olur. Subendoteliyal
tabakadaki Tip IV ve Tip V kollojenler, platelet agregasyonuna yol acar. Tikag

olusumu ile koagulasyonun ilk basamagi olusur.
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Plateletler ve hasarlanmis hicreler koagilasyon faktorlerini aktive eden
cesitli faktorler salgilar. Sonug olarak fibrinojen fibrine donustirilerek hemostaz
saglanmis olur. Olusan fibrin agi plazmaya gegirgen olmayan bir bariyer olusturur.

Bu bariyer, yaranin kanamasini ve bakte riyel kontaminasyonunu engeller (32, 43).

inflamasyon: Travma ve yabanci cisimlerle doku harabiyetine karsi olusan
bagisiklik yanitidir. inflamasyon, harap olmus dokunun yapisal ve fonksiyonel
batlnluginan tamir ve yeniden kurulmasi igin esastir. Aktive olan plateletler, Von
Willebrand faktor, fibronektin, serotonin, platelet derived growth factor (PDGF),
platelet activating factor (PAF), adenosin difosfat (ADP), Faktor V, 12 -hidroksi
eikosatetraenoik asit (12-HETE) ve tromboksan A2 salgilayarak inflamasyonu
baslatirlar.  Platelet agregasyonu ve koagilasyon esnasinda agiga ¢ikan
mediatOrlerden, serotonin, histamin, bradikinin ve arasidonik as it metabolitleri
kapiller permeabiliteyi artirarak noétrofil gocunl kolaylastirirlar ve l6kositleri aktive
ederler. Sonug olarak nétrofiller inflamasyon bélgesine gelirler (32, 43).

inflamatuar hiicreler: Yara tamirinin ilk fazi icindeki hiicresel elemanlar

2-4 saat sonra migrasyon yapan inflamatuar hicreler ve 32 saat sonra
migrasyon yapan fibroblastlardan ibarettir. Yarayi cogunlukla notrofilik granilositler
ve es zamanl olarak makrofajlar infiltre eder. Makrofaj ve notrofilik granilositlerin
migrasyonunda, kompleman faktér 3a ve 5a (C3a ve Cba), kan pihtisindan salinan

kollajen ve fibrin yikim drlnleri gibi kemotak tik faktorler rol alir (44).

Notrofilik grantlositler: inflamatuar faz, erken ve ge¢ periyod olarak ikiye
ayrihir. ilk 6 saat icinde graniilositlerin yara alanina migrasyonu gerceklesir.
granulositlerin lokal endotelyuma yapismasi artar. Koagulasyon sistemi aktivasyonu
ve platelet agregasyonundan kaynaklanan birgok kemotaktik substansin (kallikrein,
fibrinopeptidler, C3a ve C5a, lokotrien B4 ve b akteriyel dis membran proteinleri)
migrasyonu ile endotelyal hicreler ve bozulan bazal membran aracilig ile yara
infiltre edilir. Granulositler, myeloperoksidaz, elastaz, asidik hidrolaz, notral proteaz
ve lizozim gibi enzim yukli graniller tasir. Bakteri yel defans ve debridmanda primer
olarak rol alir. Yara eQer patojen bakterilerle infiltre olmazsa granilositik

infiltrasyon birkag glin sonra son bulur (44).
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Kontaminasyon: Enfekte yaralarda grantlositik hareketlerin devam etmesi
tamirin birinci fazini uzatarak, yara iyilesmesinde gecikmeye yol agar. Opsonizasyon

ve fagositoz bakteriyel eliminasyon esnasinda ¢cok énemli iki grantlositik olaydir.

Notrofillerdeki imminoglobilin G (Ig G), kompleman proteinlerinden C3b ve
C3b'yi algilayan CR1 ve CR3 reseptorle ri opsonizasyonda rol oynar. Bu olay bakteri
ylizeyine yapismayi ve granulositler tarafindan fagositozu artirir. Buylk operasyon
ve travma gibi katabolik durumlar diabetes mellitus ve kronik hastaliklar immin
sistemin opsonik kapasitesini disurir. Fagositoz sonrasi mikroorganizma oksijen

bagimh bir yolla éldUrGltr (45).

Monosit ve makrofajlar: Yara iyilesmesinde, nétrofillerden sonra
inflamasyon bolgesinde gorulen hicreler monosit ve makrofajlardir. Bunlar geg
inflamatuar fazda fonksiyon yaparlar. Mak rofajlar yara yerine bakteri Grlnleri ve
C5a uyarisi ile gelirler. Ancak makrofaj icin en potent uyarici transforming growth
faktor beta (TGF-B) dir. Notrofiller gibi, aktive olmus makrofajlar da bakterisidal
oksijen ara uriinleri sentezler. Makrofajlar ayrica ylzden fazla farkhi molekil
sentezler. Bunlar inflamatuar cevap lzerinde etkili polipeptidler olup en iyi bilineni
interlokin-1"dir (32). Makrofajlar, yara iyilesmesinde debridman ve salgiladiklari
sitokinler araciligiyla doku tamirinin regilasyonunda gereklidir. Yaralanmadan sonra
birkag hafta yara alaninda bulunduklari saptanmistir. Makrofajlar grantlositlerle
birlikte aktive olduktan sonra doku parcalanma drunleri Gretir. Sahip olduklari
proteolitik enzimlerin (elastaz, kollajenaz, katapsin B, plazmi n aktivator) hiicre ici
fagositozla beraber hicre disi etkileri de vardir. Enzimatik yikim dranleri
kemotaktiktir. Yara alanina monositleri ¢eker. Makrofajlar iyilesme prosesinde

merkezi diizenleyici hicre olarak gdrev yapar (39, 40).

Salgiladiklari interlokin-1 (IL-1) ve tumdr nekrozis faktor-alfa (TNF-a) gibi
mediatorler, lenfosit, fibroblast, keratinosit ve endotelyal hiicrelerin fonksiyon ve
proliferasyonlarini etkiler. IL-1 lenfosit ve fibroblast proliferasyonunu artirip,
kollajen sentezini tetikler. TNF -a yara alaninda gelisen kapillerleri uyaran major bir
neoanjiogenetik faktor olarak tespit edilmistir. TNF- a uyarisi ile yara kenarlarindan
baslayan bir neovaskularizasyon, oksijen (O2) gradientini yikselterek fagositozu
artinir. Makrofajlar tarafindan Gretilen basic fibroblast growth faktor (bFGF),
epidermal growth faktér (EGF), transfomring growth faktor -alfa ve beta (TGF- q,

TGF-B) yara iyilesmesinde énemli rol oynar.
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Bu mediatorler hiicre blyime ve bolinmesini uyarici veya inhibe edici peptidler
olarak bilinir. Her bir faktor hicre ylizeyinde spesifik reseptorleri olan hedef
hicrelere sahiptir (39, 40, 46).

Fibroblast growth faktér (FGF), endotelyal hiicreler Uizerinde mitojenik etkiye
sahiptir ve fibroblast proliferasyonunu uyarir. EGF, migrasyon ve ker atinositlerin
blyumesi Uzerinde uyarici etkiye sahiptir. PDGF, fibroblastlar i¢in mitojenik ve
kemotaktiktir. TGF-B, reversibl bir sekilde keratinosit, T ve B lenfosit ve
fibroblastlarin proliferasyonunu inhibe eder. Monosit ve makrofajlarin kemotaksisini
etkiler. Bliyiime faktorleri sinerjistik olarak calisabilir fakat tam anlasiimayan bir
yolla kompleks bir sekilde yara iyilesmesinin diizenlenmesinde antagonist etki yapar.
Yara iyilesmesinde buylime faktorlerinin terapétik dederinin olup olmadigi halen
arastiriimaktadir (39).

1.3.3. 2. Proliferatif Faz

Yara tamirinin ikinci fazi proliferasyonla karakterize oldugu icin proliferatif
faz olarak isimlendirilir. Yaralanmadan bir giin sonra baslar ve 14 giine kadar devam
edebilir (47). Neovaskiilarizasyonla ¢ok damarh bir doku olusur. inflamatuar
fazdaki dominant hicre olan l6kositlerle beraber histiyositler, fibrositter,
fibroblastlar, plazma hicreleri, mast hicreleri, anjioblastlar ve myofibroblastlar
lezyon alanina hareket eder. Aktive lokositlerin endotele yapis masinin ve mast
hicrelerinden bradikinin salinmasinin sonucu olarak vaskiler permeabilite artar.
Buylk molekdler agirlikli maddeler (albumin, fibrinojen) hiicre disina ¢ikip, 6deme
yol acar. Yara Odemi fibrositlerin, fibroblastlara dontsumd, icin baglatict uyari

gOrevi yapar.

Yeni kapiller ve fibroblastlarin olusumu epitelizasyon icin gereklidir.
Fibroblastlar substrat olarak pargalanmis kan pihtilarindan kaynaklanan aminoasitleri

kullanarak tiim iyilesme siireci boyunca ¢ogalip migrasyon yapar (43, 48) .

Anjiogenezis: Mevcut vendllerin anjiogenik uyariya maruz kalmasi ile bu
damarlardaki endoteliyal hiicreler vaskiler bazal membrani parcalayici enzimler
sekrete eder. Bu olaydan 24 saat sonra endotel hiicreleri anjiogenik uyari
dogrultusunda goc ederler. Bunlar bélinup farklilasarak tubuler bir limen olusturur

ve bdylece vaskuler agin dallari meydana gelir (32).
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Doku travmasindan sonra en erken olaylardan biri vaskuler yaralanmanin
bulundugu yerde aktif plateletlerden TGF-B ve PDGF acifa cikmasidir. PDGF,
anjiogenik bir madde olup vaskiler diiz kas gelismesini uyarir. Anjiogenezisde
heparinin de 6nemli etkileri vardir. Heparin, endoteliyal hicre hareketini uyarir.
Anjiogenetik faktorlere baglanarak etkilerini artirir. Heparin ba@layan biylme
faktorinl serbestlestirip, aktivasyonunu artirir. Heparin antagonistl eri anjiogenezisi
bloke eder (32).

Kollajen sentez ve yikimi, endoteliyal bazal membran kompozisyonunu veya
selliler matriks baglantilarini degistirerek anjiogenezisi kontrol eder. Diger bir
deyimle, anjiogenezis vaskdler ekstraselltler matriks birikimi ve modiil asyonu ile
kontrol edilir (32).

Yara bolgesi normal kosullarda hipoksik olup dusiik oksijen basincl,
anjiogenezis ic¢in bir uyaricidir. Neovaskiilarizasyon ilerledikce yara bdlgesi

hipoksisi ortadan kalkar. Bu da anjiogenik uyariyi azaltir ve ortadan kaldirir (32).

Myofibroblastlar: Yara kontraksiyonunda, ilk olarak 1979'da Gabbiani
tarafindan tanimlanan ve diz kas hcresi ve fibroblast arasinda bir yapisal 6zellik
gosteren miyofibroblastlar rol oynarlar (47). Miyofibroblastlar beta ve gama
aktinden olusan kontraktil aktin mikroflament sistemi igeren hucrelerdir.
Yaralanmadan sonraki (g¢linci giinde ortaya cikar ve 10 -21°nci ginler arasi
maksimum dlizeye ulasir. Yaranin kontraksiyon derecesi ile bu hicrelerin sayisi

arasinda direkt baglanti vardir.

Yara yiuzeyi miyofibroblastlarin kontraksiyonu ile kigultilir. Kontraksiyon
sayesinde yara kenarlari her giin yaklastk 1-2 mm ilerler. Kollajen fibril
maturasyonu Yyara kontraksiyonuna ¢ok az katkida bulunur. Kontraksi yon
tamamlandiginda bu hiicreler ortamdan kaybolur. Daha sonra, bu bélgede yumusak

granulasyon dokusu olusur ve tizerini epitel dok usu kaplar (39, 49).

Fibronektin: Erken yara ekstrasellliler matriksinin, major komponenti olan
fibronektin yiksek molekul agir ikl bir glikoproteindir. Travmatize olan endotel
hicreleri ve makrofajlar tarafindan sentezlenir. Fibronektin; hcreler, kollajen ve
heparin icin baglanma yerleri ihtiva eder. Hicre yizeylerinde, konnektif doku
matriksinde ve hicre disi sivida bulunur. Bu hicrelerin fibrin matriksine

yapismasinda rol oynar (50).
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1.3.3.3. Rejeneratif Faz

Yara iyilesmesinin son fazi olan rejeneratif fazda yeni konnektif doku olusur.
Travmay takiben aktif platelet ve makrofajlarin salg iladiklari mediatorlerin etkisi ile
cevre dokudan fibroblastlarin yara bdlgesine gelmesi ve proliferasyonu saglanir.
Aktif fibroblastlar beta-interferon sekrete eder. Bu mediator, otokrin bir inhibitordir.
Fibroblastlar her 18-20 saatte bir boluntr. Plazma, fibroblastlar i¢in mitojen ve
gelisme faktorleri icerir (32). Fibroblastlarin kollajen fibrillerini sentezledikten
sonra mitotik aktiviteleri sonlanir. Kollajen fibrilleri mature olurken hiicre dansitesi
ve yara vaskulerizasyonu azalir. Skar formasyonu baslar. Hem kollajen birikimi hem
de fibroblast oryantasyonu, son fazda hicre disi matriksin ¢ogunu olusturan
fibronektinle belirlenir (51, 52). Yeni olusmus graniilasyon dokusunda hiicre hareketi
hyalironik asitin varligina baghdir. Hyaluronik asit hicre motilitesi ve mitozunu
artirir. Hucre laminasi ve yer substansi arasindaki yapisma ve ayrilma kolaylastirir.
(51).

Proteoglikanlar:  Interselliiler  araliktaki  kollajen,  kollajendz  ve
nonkollajendz retikilin, elastin, hyalironik asit, kondroitin, heparan, dermatan,
keratan sulfattan meydana gelen mukopolisakkaritler, protein polisakkaritler ve
glikoproteinlerdir. Proteoglikanlar veya gikozaminoglikanlar (mukopolisakkarit)
hicreler arasi maddeler olup, bir veya daha fazla kovalan baglanmis polisakkarit
iceren proteinlerdir (32, 39). Bunlar ekstraselliler matriks ve hiicre yiizeyinde
bulunur. Hicre yuzeyi proteoglikanlari hiicre matriks etkilesiminde ©6nemlidir.
Ekstraselller proteoglikanlar ise bazal membranin permeabilitesi ve dokunun

dayaniklhihginda rol oynar (32, 39).

Kollajen: Kollajen triple helisial konformasyonda bir molekil olup
fibroblastlar tarafindan sentez ve sekrete edilir. Bir kisminin gen lokuslari bilinen 13
tip kollajen mevcuttur. Kollajen molekilleri, prolin ve lizin hidroksilasyonu,
hidroksilizinin glikosilasyonu ve proalfa kollajen zincirlerinin triple heliks igine
girmesi ile prokollajen fibriller meydana getirir. Daha sonra prokollejenden,
protokollajen hidroksilaz enzimiyle kollajen monomerden olusur. Kollojen
monomerler fibriller icinde toplanir, intermolekiiler baglarla stabilize olur.
Gerilmeye ve erimeye dayarnkli bir yapi kazanir. Kollajenin triple helisial yapisi
birgok proteaza direnglidir (32, 39, 52).
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Askorbik asit, hem prolil ve lizil hidroksilazlar igin zorunlu kofaktorddir.
Kollajen biyosentezini uyarir. Prokollajen mRNA" larin diizeyini artirir. Ayni sekilde
TGF-B, insulin-like growth faktor ve interlokin—-1 kollajen sentezini artirir. TNF-q,

interferon-& ve steroidler kollajen gen transkr ipsiyonunu inhibe eder (32, 52).

lyilesme siirecinin farkli evrelerinde muhtelif koll ojenler ortaya ¢ikmakla
birlikte tip-1 ve tip-V o6nemlidir. lyilesen yaralarda kollajen tip-111 baskindir.
Kollajen tip-V neovaskularizasyonla birlikte artar. Endotelyal hicreler ile kollajen

tip-V arasinda gucli bir korelasyonn vardir.

Yaralanmadan (¢ hafta sonra taze skar nihai gerginliginin %20' sine ulasir.
Zamanla olusan artis, sadece kollajen birikimi ile degil ayni zamanda kollaj enin
cekilmesi ile de olusur (32, 41, 52).

Epitelizasyon: Eger tim epidermal katlar etkilenmisse epitelizasyon yara
kenarlarindan baslar. Yizeyel vyaralarda bazal hiicre tabakalari saglam ise
epitelizasyon saglam kalan diferansiye matlr epidermis hicrelerinin mitozu ile
saglanir. Reepitelizasyon U¢ bdlimden olusur; bazal lamina hicrelerinin hareketi,
yara ylzeyinin karsisina gegen hicrelerin mitozu ve yeni olusmus hicrelerin

matirasyonu (48).

Yaralanmadan 24 saat sonra bazal hiicre tabakasindan hucreler ameboid
tarzda yaranin karsisina gecer. Bazal laminanin (zerine veya bazal lamina
parcalandigi takdirde fibrin, Tip V kollajen ve fibronektinden olusan gecici lamina
Uzerine goc eder. Keratinositler kendi matrikslerini olusturur. Hareket kapasitelerinin
yaninda keratinositlerin fibronektin tretme kapasitesi de vardir. Yukarida anlatildigi
gibi fibronektin, hiicrelerin hareket etti §i matriksi de olusturur. Hicre hareketi
esnasinda gecici bazal lamina, Gretilen Tip IV kollajen ve lamilin ile son formuna
cevrilir (44, 51). Tahrip olmus epitelyal hucrelerin birbirlerine temasinin kaybolmasi

migrasyonu baslatir.

Bunu izleyen yara kapanmasi devresinde tim yizler temas edince migrasyon

biter. Yeni bazal lamina adim adim yapilir.

Yaralanma sonrasi 12-48 saat icinde yaralanma alanina yakin bazal
hlcrelerde mitotik aktivite artar. Matlr epidermis genellikle hiicre proliferasyonunu
diizenleyen, mitozu inhibe eden faktorler Uretir. Yarada epidermis fonksiyonlari

bozulur ve bu faktorler sentezlenemez. Bdylece mitoz Uzerindeki inhibisyonun
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kaybolmasi ile kalan hucreler prolifere olurlar. EGF ve FGF gibi cesitli faktorler

mitozu uyararak, graniilasyon ve epitelizasyonu stimdile ederler (46).

interlokinler: IL-I'in mitoz tizerinde uyarici etkisi vardir. IL -1, IL-2 iireten
T lenfositleri tetikler. IL- 2 ise T -lenfosit, B lenfosit, grantilosit, monosit ve natirel

killer hiicrelerini aktive eder. Fibrobl ast proliferasyonunu uyarir (46).

Yara iyilesmesinde son basamak epitelyal matirasyonudur. Bu basamak
epidermal tabakanin rejenerasyonuna yol agan hiicre matiirasyonuyla karakterizedir.
Bu hicre farklilasmasi esnasinda enzimatik metabolizma artar. Epitelyal g likojen,
DNA ve RNA icerigi artar. Keratinizasyon baslar ve sonunda desmozomlar bir

hiicrenin digerine yapismasini artirir. Yar a matiir epidermisle kaplanir (48).

1.3.4. Gastrointestinal Sistemde Yara lyilesmesi

Yara iyilesmesinin biylk oranda cilt yaralar inda incelenmis ve bilgilerin
cogu buradan elde edilmistir. Ciltte meydana gelen bu olay, ayni zamanda diger
doku ve organlardaki tamir olayl icin de benzer kabul edilmistir. Ancak, bazi
dokularda yara iyilesmesi, cilt ile tamamen ayni sekilde gerceklesmem ektedir.
Gastrointestinal sistem (GiS) dokulari da bunlardan biridir (42). 2003 yilinda
ABD'de yaklasik 5 milyon sindirim sistemi operasyonu kayitlara ge¢mistir. Bu
kayitlara gore, 6zefagus ve kolorektal operasyonlarinda halen % 10 —-20 oraninda
anastomoz kacagi gortlmektedir (53). Kolon cerrahisindeki mortalite ve morbidite
oranlarinin yiiksekligi arastirmacilari anastomoz iyilesmesi ile ilgili cesitli calismalar

yapmaya yonlendirmistir.

Tim dokularda zedelenme sonrasi hemostaz ve inflamasyon, proliferasyon,
olgunlasma ve yeniden yapilanma fazlari ortak olmasina karsin tim dokular ayni
sekilde iyilesmemektedir. Barsaktaki iyilesmede birgok farkhiliklar olup bunlar

iyilesmenin hizini ve sonucunu etkilemektedir (41);

1. Normal sartlarda gerilme kuvveti, cilt yaralarina gore barsakta ¢ok daha

hizli kazaniimaktadir.

2. Cilt yaralarinin aksine barsak yaralarinda fibroblastlara ek olarak diiz kas

hicreleri de kollagen sentezler.
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3. Cilt ve barsak yaralarinda fibroblastlardan kollagen sentezi farkl

mekanizmalarla dizenlenir.

4. Barsaktaki iyilesmeye mukoza, submukoza ve serozal katmanlarin katkisi
da farklidir.

5. Gastrointestinal kanalda Iimenin icerdigi genis mikroorganizma havuzu,
sUtdr hattinin kapatilmasinda serozanin etkisi, hipovolemi durumunda perfiizyonu

tercihen azalan 6zel damarsal beslenme gibi diger bircok farkli 6zellikler mevcuttur.

GiS anatomik olarak ¢ok tabakali duvar yapisina sahip limenli organlardan
olusur. En i¢ tabaka olan mukoza epiteli, lamina propria ve muskularis mukozadan
olusmaktadir. Ozafagus disinda epitel tim GiS' de bazal membran (izerine oturmus
kolumnar hiicrelerden olusmaktadir. Submukoza, damarlardan ve konnektif dokudan
olusan bir tabakadir. Barsak duvarinin butiinligini ve mekanik gucuni bu tabaka
saglar. GiS'deki kollajenin bily ik kismi buradadir. Bunun %68'i tip 1, %20'si tip Il
%12'si tipV kollajendir. Ayrica elastinde iceren submukoza yara iyilesmesindeki en
onemli tabakadir. Submukozanin tzerinde muskularis propria vardir. En dis tabakay:i

bag dokusu ve mezotel hiicrelerinden meydana gelen seroza olusturur (42).

GiS’de yara iyilesmesi temel olarak inflamasyon, proliferasyon -fibroplazi ve
olgunlasma evrelerini igerir. ilk olarak yara dudaklarinda vazokontriiksiyon gelisir.
Ardindan vazodilatasyon, vazoaktif maddelerin salinimi ve permeabilite artisi ile
inflamasyon bagslar. Yaralanmadan 3 saat sonra bolgeye notrofiller gelir. 12 —24
saatte maksimum diizeye ulasir. Daha sonra makrofajlar ve takiben fibroblastlar yara
bolgesine gelir. Makrofajlar salgiladiklari sitokinlerle inflamasy onu kontrol ederler.
Dz kas hucreleri ile fibroblastlarin proliferasyominu, kollojen sentezini ve ayrica
neovaskiilarizasyonu uyarirlar. GIS' de yara iyilesmesi nde kollojen sentezinden
fibroblastlarin yani sira diiz kas hiicreleri de sorumludur. Yarada kollo jen sentezi ile

beraber proliferasyon evresine gegis baslar (42).

Submukoza saglam barsaktaki gerilim kuvvetinin en 6nemli kaynagi ve
anastomotik ugclari bir araya getiren stturlerin tutundugu baslica katmandir (42). Bu
tabakadaki kollojen birikimi yaranin mekanik direncini ve siturleri tasima
kapasitesini belirler (42). lyilesen sitiir hattinin gerilim kuvveti, nitelik ve niceliksel
olarak tamir olayinin diizeyini yansitir. Yapilan bir¢ok calismada, ilk 3 —4 giin iginde

barsak anastomoz kuvvetinde belirgin bir azalma oldugu gosterilmistir.
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Bunun 6ncelikli olarak yara bolgesindeki artmis kollejenaz aktivitesine bagli
oldugu dustnilmis, ancak gercekte kollojen miktarinda bir azalma tesbit
edilememis, bu nedenle anastomoz kuvvetindeki dustsin kollojen liflerinin
enzimatik yapisindaki yetersizlie bagli oldugu kabu | edilmistir (42). Bir baska
calismaya gore; yara bolgesine gegici olarak gelen nétrofillerden salinan proteazlar
ve serbest oksijen radikallerinin, hiicre disi matrisde degisiklik meydana getirerek
gerilim kuvvetinde azalmaya neden oldugu ileri sirtlmistir. Dordunci glnden
itibaren yara bolgesinde kollojen yapimi ve birikimi belirginlesmeye baslar ve
kollojen miktarindaki artisla birlikte anastomoz kuvve tinde de artis meydana gelir
(42).

Proliferasyon evresinde kollojen sentezi ile birlikte yeni kapiller damarlar
olusur. Yarada biriken laktik asidin anjiogenezi uyardigi dustnilmektedir.
Anjiogenez ilerledikce yaradaki oksijen kullanimi artmaya baslar. E nelji

metabolizmasi degisir (42).

Submukozada sentezlenen kollojen fibrilleri yaranin iki dudagi arasinda
kopruler olusturur. Erken donemde yara dudaklarini bir arada tutan kuvvet stturler
ise de kollojen koprilerinin artmasiyla 7-14. ginlerde sitlrlerin 6nemi kalmaz.
Olgunlasma ve yeniden yapilanma evresiyl e birlikte kollojen fibrillerindeki capraz
baglar artar. Bu evrede yara daha az hiicresel bir hale gelir. Fazla sayidaki
kapillerlerin bir kismi okdle olur. Graniilasyon dokusu yerini skar dokusuna birakir.
Kolon anastomozlarinin mekanik dayaniklihgr 14. gt nde normal dokunun %45'i

kadardir. 4. ayda ise %75'i diizeyine ulasir (42).

Mide ve ince barsaklarin kanlanmasi cok iyi olup ayrica bakteri
kolonizasyonu da azdir. Bu organlarin rezeksiyon ve anastomozlari sonucu
anastomoz sizdirmasi ¢ok az gorilmekte ve bir hafta sonra anastomoz yeterli
saglamhiga ulasmaktadir. Ozofagus ve kolonun kanlanmasi ise mide ve ince
barsaklara gore daha azdir. Distal kolondaki yiiksek bakteri kontaminasyonu bir
yandan kollojen sentezini geciktirirken diger yandan da kollojenaz etki sini artirarak
kollojenin asiri lizisine neden olmaktadir (42). Dokuda yapilan hidroksi prolin
tayinleri kollajen miktarini gésterir. Bu 6lgiim uzun yillardan beri bilinen anastomoz

iyilesmesini ortaya koyan yontemdir (54, 55).
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Mukozal lyilesme: Barsak epiteli, basta kolumnar hiicreler (enterosit ve
kolonositler) olmak (izere goblet hiicreleri, daha az oranda entero -endokrin ve Paneth
hiicreleri ile diger kii¢lik hiicre gruplari gibi degisik epitelyal hiicre topluluklarindan
olusur. Barsak mukozal yiizeyi, yasam bo yu devam eden hizli bir déngiiye sahiptir.
Vicudun en hizli hiicre déngusu ince ve kalin bagirsak epitel ylzeyinde her 24 —96
saatte bir gerceklesir.

Barsagin tek tabakali epiteli mikroorganizmalar, antijenler, diyeter maddeler
ve sindirim enzimi karisimlarindan olusan karmasik dis ortama karsi bir bariyer
gorevi gorir (56, 57). Gastrointestinal kanaldaki epitelyal hasarlarin en az tg¢ farkli
yoldan tamir edildikleri gosterilmistir. Birincisinde canli epitel hiicrelerinin hasarin
komsulugundaki bolgeden hasarl 1 bolgeye dogru gocerek lezyonu 6rter. in vivo ve in
vitro olarak gerceklesen bu olay mukozal yeniden yapilanma olarak
isimlendirilmektedir. Daha derin mukozal hasarlanmayi 6nleyen ilk mekanizmadir
(58). Mukozal yeniden yapilanma ile epitel devamliligi hic re ¢ogalmasi igin
gerekenden ok az bir siire olan dakikalar ya da saatler iginde tamamlanabilir. ikinci
yol ise ylzey epitel devamhhginin tekrar yapilandiriimasindan sonra hicre
proliferasyonu ile kaybedilen hicrelerin yerine konmasidir. Bu olay hasarlan madan

12-16 saat sonra baslar ve birkag gln i¢inde tamamlanir (59).

Uclincti olay ise undiferansiye epitel hucrelerinin diferansiasyonu ve
maturasyonudur. Bu diferansiasyon ve maturasyon mukozal epitelin cesitli

fonksiyonel aktivitelerinin idamesi icin gereklidir (58).

Submukozal ve Serozal iyilesme

Submukoza bagirsagin daha ¢ok bag dokusu ve damarlardan olusan farkli bir
tabakasidir. Gastrointestinal kanalda kollagenin en cok bulundugu ve barsagin
yapisal butunligunin saglandigi yerdir. Ciltten oldukca f arkh olarak %68 tip I, %20
tip 111 ve % 12 tip V kollagen icerir (60). Barsak diiz kas hucrelerinin tip V kollageni
baglayan reseptorlerinin olmasi bu tabakada bulunan kollagenin muskularis mukoza
ve muskilaris propriadaki diz kas hicreleri tarafindan salgilandigini gostermistir
(61). Submukoza saglam barsaktaki gerilim Kkuvvetinin en énemli kaynagi ve
anastomotik uclari bir araya getiren suturlerin tutundugu baslica katmandir (41).
Olgunlasma ve yeniden yapilanma fazinda anlatildigi gibi yara iyilesmesi pri mer
olarak kollagen depolanmasi ile ilgilidir. Ayni sekilde, bagirsak anastomozlarinin

iyilesme periyodunda da en énemli faktor anastomozdaki kollagen miktaridir.
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Anastomozlardaki iyilesmenin ilk ginlerinde hidroksiprolin diizeylerinde
%20'ye varan azalma gorullr (62, 63). Anastomoz gerginliginde 3. ve 4. glinde
progresif bir azalma olur (64). Ug-dort giin sonra yara bolgesinde kollagen yapimi ve
birikimi belirginlesmeye baslar. Kollagen miktarindaki artigla birlikte anastomoz
kuvvetinde de artis meydana gelir. Yapilan deneysel calismalarda intestinal
anastomoz sonrasi 2. gunde protein sentezinde artma oldugu, tim segmentlerde
kollagen miktarinda artis oldugu, postop 4 -7 glinler arasinda ise kollagen birikiminin

en fazla anastomoz segmentinde olustugu gosterilmistir (41, 65, 66).

Tum yaralarda oldugu gibi sindirim kanalinda da yara iyilesmesinin esasi
bazi énemli biyokimyasal olaylara baglidir. Bu olaylarda rol oynayan maddeler

arasinda fibronektin, lamilin ve ko llajen 6n planda gelmektedir (63).

Fibronektin: Fibronektin, hiicrelerin tst Uiste kiimelenmesi, hiicrenin ortama
tutunmasi, hareketliliginin artmasi ve bazi makromolekillere (kollajen, fibrin,

fibrinojen vb.) baglanmasi gibi bircok hiicresel aktivitede gérev alir (46, 47, 50).

Lamilin: Lamilin, yara iyilesmesinin erken evrelerinde, revaskiilarizasyon

ve reepitelizasyon asamalarinda bazal mem branlarda yogun olarak bulunur.

Epitelizasyon tamamlandiktan sonra bazal membranin yeniden yapilanmasi
sirasinda da yara kenarindan baslamak (izere yeniden sentezlenir. Hucrenin biylme,

gelisme, go¢ ve degisim gibi ak tivitelerini hizlandirir (40, 43).

Kollajen sentezi: in vivo calismalarda kolon anastomozu sonrasi ilk hafta
boyunca kollajen sentezi artar. Sican kolonunda, tim yara iyilesmesi stresince
kollajen sentezi, en ¢ok anastomoz hattinda ve anastomozun 0-2,5 cm proksimalinde
artar. Kollajen sentezindeki artis bu mesafeden daha uzakta ve anastomozun
distalinde daha azdir. Ameliyattan 3—4 glin sonra anastomoz hattinin 5 mm‘den daha
disinda kollajen sentezi en Ust diizeyine ulasir. Anastomoz hattinda ise kollajen
sentezi 7. glin normalin 6-10 kati kadar artarak en tst dlizeyine ulasir. Yedinci ginde
anastomozun 1,5 cm proksimalinde kollajen sentezi normalin 5 katini, 0,5 -1,5 cm
distalinde ise 3 katini gegmistir (40, 41, 51, 52).

Kollajenoliz: Ekstraselliler matriksteki protein komponentlerinin yikiminda
iki ana sinif enzim oldugu kabul edilmektedir. Bunlar; kollajenaz ve jelatinaz gibi
metalloproteazlar ve plazminojen aktivator ailesidir. Bu enzimler birbiri ile

etkileserek ekstraselluler matriksi parcalayan zincirleme reaksiyonu olusturur.
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Ekstraselltler matriksteki proteolitik aktivite muhtemelen gecicidir ve kismi olarak

inhibitorlerin Gretimi ile kontrol edilir.

Metalloproteaz enzim genleri ise blyume faktorleri, bazi hormonlar ve

fibronektin gibi uyaranlarin genetik transkripsiyon kontrolt altindadir ( 53, 67, 68).

Barsaktaki kollajenaz ve plazminojen aktivator sisteminin nasil calistigi tam
olarak bilinmemektedir. in vitro calismalarda kalin barsakta, sindirim sistemi nin
diger yerlerine gore daha fazla kollajenoliz aktivitesi tespit edilmistir. Kollajenolizis
hakkinda dolayli bilgi veren, kolonda anastomoz iyilesmesinin erken evrelerindeki
hidroksiprolin ¢alismalarindan elde edilen sonuglar ameliyat sonrasi 3 -5. glinlerde

kollajen yikiminin sentezden daha fazla oldugunu gostermistir ( 49, 54, 67, 69).

Gastrointestinal sistemdeki her yaralanmadan sonra kollejenaz yapiminda
artis gézlenmistir. Bu artis yaralanma yerine lokalize kalmamakta tlim gastointestinal
traktusta izlenmektedir. Bu da iyilesme sirecinin lokal kontrol mekanizmasi ile degil

genel bir reaksiyon oldugunu gostermektedir.

1.3.5. Gastrointestinal Sistem Anastamozlarinda Yara lyilesmesini

Etkileyen Faktorler

Kollagen yikim ve sentezini dengeleyen lokal ve sis temik faktorler olarak bir

cok i¢ ve dis faktor kolon anastomozlarinda iyilesmeyi etkil er (55, 69, 70).
1.Lokal faktorler

Anastomozun iyilesmesini etkileyen en onemli lokal faktér anastomoz
boélgesinin perfizyonu ve oksijenizasyonudur . Fibroblastlarin metabolizmasi ve
proliferasyonu icin oksijenizasyon gereklidir. Ayrica kollojen molekilindeki gapraz
baglarin olusumu icin de oksijen gereklidir. Anastomoz sirasindaki doku oksijen
basincinin rezeksiyondan 6nceki basincin %50'sinden az olmasi durumunda kagak
oranini %100’e yaklasir. Guvenli bir anastomoz igin intestinal kan akimi %30'unun

Uzerinde olmasi gerekir (42).

Anastomoz yapilirken barsagin asiri ve kaba mobilizasyonu beslenmede
kritik damarlari zedeleyerek anastomozun butunligine zarar verebilir (71). Yetersiz
mobilizasyon nedeniyle gergin anastomozlarda ise azalmis perflizyona bagli
inflamatuar hicre infiltrasyonunda azalma gortlur (72). Gerilime bagl lokal

mikrodolasimin azalmasinin en az tolere edildigi y er kalin barsaktir (41).
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Cerrahi teknik; kolon anastomozlari tizerinde etkisi arastirilan faktorlerden
biridir. Kullanilan dikis materyalleri incelendiginde, tum dikislerin inflamatuvar bir

cevap olusturdugu gortlmastir.

En az inflamatuvar cevap ve bakteri kolonizasyonuna neden olan dikis
materyalinin, yara iyilesmesi acisindan en avantajlisi oldugu sonucuna varilmistir.
En uygun dikislerin monoflaman sentetik absorbe olmayan dikisler oldugu

savunulmaktadir (42).

Sutdr teknikleri degerlendirildiginde, kontinu dikislerin tek tek dikislere gore
yara kenarinda daha fazla iskemi ve inflamasyona neden oldugu ve yara iyilesmesini
gerilettigi saptanmistir. Ayni zamanda kontinu dikislerle yapilan anastomozlarda
erken doénemde anastomoz darli§i daha sik gorilmektedir (42). inverte edilerek
yapilan anastomozlann eventre edilerek yapilan anastomozlara gore saglam oldugu

gosterilmistir.

Everte edilerek yapilan anastomozlarin daha cok adezyona ve lokal
koplikasyona sebep oldugu, sekonder olarak ve normal histolojik yapinin ¢ok daha
gec olustugu bilinmektedir. Everte edilen anastomozlarin tek avantaji liimenin daha
genis olmasidir. Cift tabaka anastomozlarda, tek tabakaya gore yarada iskemi ve
inflamasyon daha fazla oldugu ve iyilesmenin geciktigi gosterilmistir. Ayrica cift

tabaka anastomozlarda limen daha dar olma ktadir (42).

Intestinal anastomozda cerrahi teknige bagl hatalar 4. ve 7. giinlerde kagak
riskini arttirir. Ancak artmis kollajen sentezinin bozulmasi veya cesitli nedenlerle
bloke edilmesi daha sonraki giinlerde ortaya ¢ikan kacaklara da neden olur. Gerilim
kuvveti ve ayrilma direncinin artmasinda en 6nemli faktor, ihtiva ettigi kollajen
miktarindan daha ¢ok mevcut kollajenin intramolekiiler ve intermolekiler kovalen

baglarinin artmasidir (32).

Bakteriyel kontaminasyon; lokal enfeksiyon ve anastomoz kacaklarinin en
onemli nedenlerinden biridir. Kolon florasinin zengin olusu ve operasyon sirasinda
cevresel bulasmalarin olmasi lokal enfeksiyonun ned eni olarak gosterilmektedir.
Bakteri sayisi midede milimetrede 102 iken; kolonda bu sayi1 10 olarak bulunmustur
Kolondaki bakteri sayisinda yikseklige ragmen yabanci cisim bulunmadigi
durumlarda anastomoz etrafinda enfeksiyon olusmasi nadiren goralur. Bunun nedeni

peritonun koruyucu fonksiyonudur. Periton bakterileri dilie ederek fagosite
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edilmelerini hizlandirir. Enfeksiyon yara dokusunda kollejenaz aktivitesini artirarak
kollojen miktarinda azalmaya neden olur. Enfeksiyon varliinda anastomoz
cevresinde ve komsulugundaki kolon duvarinda kollojen aktivitesinde azalma

gorilmastir (42).

Hematom ve yabanci cisimler; 0Ozellikle ekstraperitoneal anastomozlarda
enfeksiyon riskini artirarak iyilesmeyi olumsuz etkiler. ilk defa Halsted peritonit
olusmasinda bakterilerle beraber bulunan yabanci cis imlerin énemini gdstermistir.
Anastomozlarin gevresine yerlestirilen drenlerin an astomotik yara iyilesmesine etkisi
net olarak acgiklanamamaktadir. Fakat anastomoz cevresine dren konulmasinin
morbiditeyi arttirdi§i gosterilmistir. Drenlerin anastomoza komsu dokularin ve
omentumun dikis hattina yapismasini engelleyerek veya enfeksiyona n eden olarak
anastomoz kagak riskini arttirdigr disunulmektedir. Drenlerin anastomozu
korumadigi, cok gerekmedikce konulmamasi ve fazla yerinde birakilmamasi gerekir
(42).

Ekstraperitoneal anastomozlarda o6zellikle drenaj uygulamasi, anastomoz
cevresinde hematom olusmasinin 6nlenmesi agisindan onerilmektedir. Bu gibi
anostomozlarda anastomoz cevresinde periton bulunmadigi icin 6li mesafeye
yayilan bakteriler fagosite edilemezler. Anastomoz cevresinde olusan hematom
kolaylikla enfekte olabilir. Bunun igin Low anterior rezeksiyon yapilan vakalarda,
pelvis icine antibiyotik verilmesi ve 5 gune kadar antibiyoterapiye devam edilmesi,
pelvis tabaninin tamamen kapatilmayarak drenaj uygulanmasi énerilmektedir. Ekstra
peritoneal anastomozlarin ileostomi veya kolostomi ile korunmasi da Oneriler
arasindadir (42).

Barsak hazirhgi; kolon anastomozlari dncesinde rutin olarak yapiimaktadir.
Mekanik barsak hazirhgr cesitli yontemlerle yapilir. Mekanik barsak temizligi ve
antibiyotik proflaksisi ile kolorektal ameliyatlarin yol actigi septik komplikasyonlar
blyuk 6lcude azaltilir. Acil durumlarda bazen barsak hazirhgr olmadanda anastomoz
yapmak gerekmektedir. Bu durumda intraoperatif barsak temizligi anastomoz kagagi

acisindan riski azalttigi bildiri Imektedir (42).

Radyasyon; lokal yada tim vicudun radyasyona maruz kalmasi, yara
iyilesmesinde gecikmeye yol acar. Erken lokal inflamatuvar cevap ve tim viicutta

ana hucrelerin baskilanmasi, diger hizli ¢cogalan hicrelerden; kemik iligi, retikulo
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endotelyal sistem hcreleri, barsak mukoza epitelinin baskilanmasi durumunda
cerrahi girisim yapilamayabilir. Radyasyondan 6-8 hafta sonra cerrahi
yapilmamalidir. Operasyon radyasyonun lokal inflamatuvar dénemi gectikten sonra
fakat arteriyel ve kapiller damarlar (izerinde oblitere edici ge ¢ etkisi baslamadan

once yapilmalidir (42).
2. Sistemik faktorler

Yas: Yas ilerledikce anastomoza bagli komplikasyonlarin da arttig
gorilmektedir (42).

Beslenme: Yara iyilesmesini etkileyen 6nemli faktorlerden biridir. Ozellikle
uzun sireli protein malniitriisyonunda GiS'de yara iyilesmesi gerileyebilmektedir.
Vicut agirhiginin %30'unun kaybi anastomozlarda ciddi komplikasyonlara neden
olabilmektedir. Deneysel calismalarda erken postoperatif enteral beslenmenin

kolonik anastomoz yara iyilesmesini artirdigi gosterilmistir (42).

C vitamini: Kollojen sentezinde 6nemli olan prolinin hidroksiproline

cevrilmesinde rol oynar, eksikligi yara iyilesmesini etkileyebilir (42).

A vitamini: Yara iyilesmesine olumlu etkileri olabilecegini gosteren

calismalar vardir (42).

Cinko: Eksikliginde yara iyilesmesi gecikir ve cinko verilmesi ile yara
iyilesmesinde hizlanma goralur. Bu etki proliferatif fazda gorilur ve epitel

hicrelerini kapsar (42).

Kan transfliizyonu: Yara iyilesmesini olumsuz yonde etkilemekte ve

anastomoz kagak oranini artirmaktadir (42).

Hipovolemi ve anemi: Yara iyilesmesini olumsuz yonde etkiler.
Hipovolemiyle birlikte olmadigi siirece anemi yara iyilesmesini etkilemez. Dokularin
oksijenizasyonu icin kanin oksijen icerigi degil, parsiyel oksijen basinci én emlidir.
Bu nedenle anemi cok siddetli degilse doku oksijenizayonu ve yara iyi lesmesi
bozulmamaktadir (42).

Non-steroid anti-inflamatuvar ilaglar: Prostaglandin sentezini azaltarak

anastomotik yara iyilesmesine olumlu etkisinin olabilecegi distntlmektedir . (42).

Kortikosteroidler: Nitrojen dlzeyini azaltip blyime ve bad dokusu

metabolizmasini  baskilarlar. Bu etkileri kollojen sentezini ve fibroblast

32



proliferasyonunu baskilamalarina baghdir. Kortikosteroidler antienflamatuvar
etkileri ile hiicresel fonksiyonlari baskilamasi sonucu yara iyilesmesini geciktirirler
(42).

Anabolik steroidler: Yapilan ¢alismalarda protein sentezini attirarak ve
nitrojen kaybini azaltarak anabolik etki yapmakta ve yara iyilestirmesini
hizlandirmaktadir (42).

Sistemik antineoplastik kemoterapi: Verildigi zamana ve doza gore yara
iyilesmesini etkileyebilir. Ozellikle kemoterapi kiirii alinmaktayken yapilan
anastomozlarda yara iyilesmesi belirgin olarak gecikmektedir. intraperitoneal
kemoterapi ise yara iyilesmesini daha da olumsuz etkilemektedir. Yarada 6nemli rol
oynayan notrofiller, makrofajlar ve fibroblastlar zerindeki sitotoksik etkinin bu

durumdan sorumlu oldugu dustnulmektedir (42).

Diabet: Enflamasyonda rol oynayan notrofil, makrofaj ve lenfosit
fonksiyonlarinin  bozulmasina, fibroblast proliferasyonunu bozarak kollojen
depolanmasinin  azalmasina yol acmakta ve yara iyilesmesi ni olumsuz
etkilemektedir. Ayrica diabet mikrovaskiler dolasimi bozukluklarina da neden

olarak kan akiminin azalmasina yol agar (42).

Malign hastaliklar: Katabolik etkileri nedeniyle yara iyilesmesini
geciktirirler (42).

Uremi: Renal asidozlu hastalarda, yara komplikasyonlarinda ve yara

iyilesmesinin gecikmesinde artis olur (42).

Karaciger fonksiyonlarinda bozulma: Protein sentezi Uzerinde olumsuz

etkiler yapip yara iyilesmesini olumsuz etkiler (42).

Buyume faktorleri: Son vyillarda vyara iyilesmesi Uzerine etkileri
arastinllmistir.  EGF  anastomozda makrafaj migrasyonunu ve fibroblast
proliferasyonunu arttirdigi, kollojen sentezini uyardi§i ve yara iyil esmesini
hizlandirdigi saptanmis olup ayrica EGF'nin kollejenaz aktivitesini de azaltabilecegi
saptanmistir. PDGF, TGF-B ve IL-1B’nin da yara iyilesmesini olumlu yonde
etkiledigi gosterilmistir. Glukagon fosfat ile makrofaj fonksiyonlarinin artmasi da

anastomozdaki iyilesmeyi hizlandirir (42).
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Growth hormon verilmesinin anabolik etkisi makrofajlari uyararak ve
anastomoz iyilesmesi hizlaninaktadir. Ayrica growth hormonun anastomozdaki
kollajen birikimini artirarak anastomoz kuvvetini ve kollajen igerigini artirdig

kanitlanmistir (42).

Mekanik stresler: Hareket, yaranin devamli travmaya maruz kalarak
geriliminin artmasina yol acar. Okslrik ve distansiyon intraabdominal basing

artmasina yol acarak yaranin iyilesmesini olumsuz etkiler (73).

Cerrahi teknik: Yara iyilesmesi ve potansiyel komplikasyonlar arasi ndaki
farkliliklar bir 6l¢tide Itmen icine dogru katlanmaya yol acan seroza -seroza sutiri
(inversiyon teknigi) ile limen disina katlanmaya yol acan mukoza -mukoza
(eversiyon teknigi) sutlriinden kaynaklanir. Eversiyon tarzi sitlr, inversiyon tarzi
anastomozlara oranla daha az | imen daralmasina sebep olmaktadir. Ayrica eversiyon
tarzi siturlerde daha az O0dem olusmaktadir. Buna karsilik her iki anastamoz
yonteminde de mikroskopik iyilesme sureci aynidir. Histolo jik olarak kollajen
olusumunda farkhlik olmamasi, bu kuvvet farkliliginin daha c¢ok anastomoz

bolgesinde olusan 6deme bagh oldugunu disindirmektedir (74, 75).

Ik kez Halsted, kolon anastomozunda tek kat inversiyon sitiiriinii énermistir.
Kolon anastomozunun tek kat ile yapilmasi daha az stenoza sebep olmakta ve
muhtemelen de daha hizli iyilesmektedir. Ancak bunun igin tek kat sttiirde mukozal
kan akimini ve limen c¢apini azaltmamak icin inverte edilen doku miktarinin en az

diizeye indirilmesine dikkat edilmesi gerekmektedir (76).

Devaml siturde, kollajen konsantrasyonunun anastomoz ile anastomozun
proksimalinde daha az oldugu ve bu tip sutlrln daha yuksek oranda komplikasyonla

seyrettigi goralmustar.

Ayrica devamli sltdrler anastomozun proksimalinde daha faz la dilatasyona
ve fekal gollenmeye sebep olur. Bu ise kollajen sentezi ve kollajenolizis arasindaki
dengeyi bozup kollajen konsantrasyonunun tekrar eski miktarina ulagmasini
geciktirir (73, 77).
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Sutdr materyali: Cerrahi teknigin 6nemli 6gelerinden biri kullanilan dikis
materyalidir. En ideal dikis materyali en az reaksiyon olusturandir. istisnasiz tiim
dikis materyalleri anastomoz hattinda yabanci cisim gibi davranip az veya ¢ok
inflamatuar reaksiyona sebep olmaktadir. Prolen ve krome katgit en az, ipek is e en

fazla hucresel reaksiyon olusturur (76, 78, 79).

Doku tipi: Bazi dokularda rejenerasyon ¢ok iyidir (karaciger, pankreas,
bobrek, tiroid gibi). Doku ne kadar Ozellesmis ise rejenerasyon kabiliyeti o kadar
azalir. Merkezi sinir sistemi ve ¢izgili kasla rda rejenerasyon olmaz. Deri, solunum ve
sindirim sistemleri epiteli hayat boyunca rejenerasyon kabiliyetini stirdurir. Hasara
ugrayan doku miktari da 6nemli bir faktordir. Defekt blyu dikge rejenerasyon sirer
(35, 44).

Tablo 2: Yara iyilesmesini olumsuz olarak etkileyen faktorler

Lokal etkenler Sistemik etkenler

Dolasimin bozuk olmasi Malnutrisyon

Anastomozda gerginlik Sepsis, enfeksiyon

Yara dudaklarinin saghgi Hipovolemi

Bakteriyel kontaminasyon, enfeksiyon llaglar (kemoterapi, steroid vs.)
Distal obstriiksiyon immiin yetmezlikler
Radyasyon hasarl Kan tranflizyonu

Barsaklarin mekanik Kirliligi Uremi, sarihk

Hipertermi Yas

1. 3. 6. Anastomoz lyilesmesini inceleme Yontemleri

Anastomoz iyilesmesinin parametreleri mekanik, biyokimyasal ve histolojik

olarak incelenebilir.
1. 3. 6. 1. Mekanik inceleme Yontemleri

a) Anastomoz patlama basinci: Patlama basinci, artan intraluminal basinca
karsi duvar direncini gosteren bir parametredir. Bu yontemin esasi, patlama basinci

olcllecek barsak parcasinin su banyosu icerisinde hava veya boya ilave edilmis sivi
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ile sisirilmesi ve manometre aracithgi ile basincin k aydedilmesidir. Bu yontemin
kullaniminin Clumsky’e dayanan 90 yillik bir gecmisi vardir. intraluminal basincin
uygun hizda arttirllmasinin (2-12 ml H20/dk) sonucu daha givenilir kildigi
saptanmistir.  Bu parametre kullanilarak yapilmis bircok deneysel ¢alis ma
incelendiginde, patlama basinci degerlerinin calismalar arasi kiyaslamanin uygun
olmadigi sonucuna varilmistir. Calismalardaki patlama basinglari ancak ayni
calismanin kontrol grubu ile kiyaslandiginda anlamli ve glvenilir degerlendirmeler
yapilabilmistir. Literatiirde belirli bir modelde (infeksiyon, lavaj, nutrisyon vs.) ve
belirli bir segmentte (ileum, cikan kolon, sigmoid vs.) yapilmis anastomozlar igin

birer ortalama de@er vermenin do gru olmayacagi gosterilmistir (69, 80).

b ) Kopma Direnci ( Ayrilma Kuvveti ): Barsak segmentinin uzun eksenine
paralel olarak kesip ¢ikartilan bir barsak seridinin iki ucuna zit yonde uygulanan ve
kopmaya yol acan kuvvettir. Bu islem ol¢cim icin gelistirilen “tensiometer”
(gerilimolcer) cihazi ile yapiimaktadir. Postopera tif 4. Glinden itibaren baslayan yeni
kollajen sentezi ile paralellik gosterir. Anastomozdan 10 giin sonra anastomozun
kopma direnci, opere edilmemis kolonun yaklasik % 50’sidir. Patlama basincindan
daha yavas olarak yeniden kazanildigi icin yara iylesmesini n ge¢ dénem belirtecidir.
Bu yontem, uygulanan kuvvetin tim duvara esit olarak dagilmasinin mimkin
olmayacagi varsayilarak bir¢ok arastirmaci tarafindan elestirilmis ve guvenilir kabul
edilmemistir (80).

1. 3. 6. 2. Biyokimyasal Yontemler:

Anastomoz iyilesmesinin biyokimyasal parametresi kollajen
konsantrasyonudur. Kollajen submukozal dokudadir ve barsak duvarinin
devamlihgini  ve mekanik kuvvetini olusturur. Hidroksiprolin  omurgalilarin
dokularinda hemen hemen yalnizca kollajende (kollajende % 14 ve elast inde % 2 )
bulunur. Diger hayvan proteinlerinde 6nemli miktarda yoktur. Hidroksiprolin
dagihminin tek tipliligi bu aminoasidi iyilesme strecinin goézlenmek istendigi

dokulardaki kollajen metabolizmasi ¢alismalarinda yararli bir belirteg yapar ( 81).

Hidroksiprolin diizeyi birim yas dokuda agirhk olarak (ug/mg yas doku)

verilmektedir. Bu de@er nonkollajendz matriks materyallerini de icermektedir.
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Ancak bu ihmal edilebilir bir degerdir ve hidroksiprolin dizeyinin bire bir
kollajen icerigini yansittigi kabul edilmistir. Anastomoz iyilesmesinde kollajen
icerigi kadar kollajenin kalitesi ve caprazlasma yeteneg@i de énemlidir. Ancak bunu

direkt olarak belirleyen bir yontem yoktur (69, 80).

Gastrointestinal ~sistemde yara iyilesmesini degerlendiren bir diger
biyokimyasal yontem de intramural pH Olcimidir. Teknik olarak zor olmasina
ragmen anastomoz bolgesinin kanlanmasi ve dolayisiyla yara iyilesmesi agisindan
kantitatif veriler elde edilebilir (80).

1.3.6.3. Histopatolojik Degerlendirme:

inflamatuar gé¢, nekrozun derecesi, kapiller ve mukozal onarimin durumu
semikantitatif olarak belirlenmis ve cesitli skorlamalara tabi tutularak anastomoz
iyilesmesinin belirteci haline getirilmistir. Nekrozun ve inflamatuar gocin fazla
olusu grandlosit kokenli kollajenaz aktivites inin artmasi ve dolayisiyla daha zayif

iyilesme ile sonuglanmaktadir (82).

1.4. SUTUR MATERYALLERI

Temiz kesilmis yarada suttr koymanin temel amaci, normal gerilim gliglerine
karsi koyacak yeterli iyilesme gelisinceye kadar, yara dudaklarini karsilikli tut maktir.
(83, 84).

Yara kapatiminda 2000 yili askin bir siiredir degisik maddelerden yapilmis
iplikler kullaniimistir. Bunlar; karinca kafasi, kurutulmus barsak ve tendon, at yelesi,
kadin sacl, agac kabugu lifi, deri parcasi ve cesitli tekstil iplikleridir. Ancak bu
maddelerle dikilen yaralarda 6nemli 6lgiide enfeksiyon gelismistir. 1867 de Lister'in
antiseptik calismalar ve katgut'l kromize etmesi ile biyik oranda enfeksiyonun
onune gecilmis ve absorsiyon siresi uzamis olan kromik katgut ile sutir giclde
uzun sire devam edebilmistir. Daha sonralari sterilizasyon alanindaki ilerlemeler
enfeksiyonlari giderek azaltmistir (85). Uygun sitir materyalinin secilebilmesi icin
yara iyilesmesi sirasindaki hcresel, fizyolojik ve biyokimyasal olaylari iceren
dinamik siuire¢ ve bunu etkileyen faktorlerle birlikte sutir materyallerinin yapisal

ozellikleri iyi bilinmelidir.
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Her durumda kullanilabilecek ideal bir materyal yoktur. Buyik bir
ihtimallede olmayacaktir. Kullanilacak ideal sutr baslangigta bittn yiika tasimali ve
zamanla yara iyilesip kuvvet kazandikga, kendisi kuvvetini kaybedip yara tam
iyilestiginde de yok olmalidir (86).

Suttr materyallerinin gerilme kuvvetinin kayip suresi ve absorbabl sitrlerde
absorpsiyon suresi iyi bilinmelidir. Siitir materyalinin niteligi ni belirleyen gerilme
kuvvetinin kayip siresidir. Absorpsiyon siresi, sttur materyallerine bagl sutur
grantlomu, sinls formasyonu gibi komplikasyonlarin gérilmesi acisindan éneml idir
(86).

ideal suitiir materyalinin 6zellikleri soyle olmalidir:
1-Steril olup, elektrolitik etkisi olmamali,
2-Non-allerjenik olmall,
3-Kullanimi kolay olup, kivrilabilmeli ve tniform kalinlikta olmall,
4-Sterilizasyonu kolay ve etkili olmall,
5-Uretimi kolay ve ucuz olmali,
6-Rontgen ile gordlir olmamall,
7-Yeterli gvenligi saglayabilecegi mumkin olan en ince 6lglde olmal,
8-Dokuyu hasara ugratmamali, digim gavenilirligini uzun sure korumal,

9-Yara iyilesmesini ve direncini azaltmamasi icin en az enflamatuar reaksiyona

neden olmal,

10-Yara direncinin yeterli hale gel digi 10-14. gline kadar ¢ézilmemeli,
11-Enfeksiyon ortaminda direncini korumali.

12-Kesik uglari doku igine girmemeli ve eldiveni delmemeli,

13-Skar icinde tahris ve rahatsizlik hissi uyandirmamall,

14-intestinal lezyonlar olusturmamall,

15-intraperitoneal yapisikliklar yapmamali,

16-Doku iyilestiginde gorevini tamamlayip absorbe olmalidir (87-93)
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Tim bu ideal 6zellikleri tek bir suttr materyali tizerinde toplamak ve cerrahi
komplikasyonlari azaltmak igin yizyillardir ¢alismalar yapilagelmekte dir. Ne
yazikki cerrahide halen enfeksiyon, yara acilmasi, anastomoz kacaklari ve kronik
sinuslerin olusmasi gibi en sikintili komplikasyonlar dikilmis yara larda olusmaktadir
(94).

1. 4. 1. Sutir Materyallerinin Ozellikleri

Gerilim gucl: Sutlri koparmaya yeten agirhgin sutirin kesitsel alanina
boéllinmesi ile elde edilir. Gerilim gucu sutirin ¢api ile dogru orantihdir. Gerilim
gict Amerikan Tibbi Standartlar Kurumu (The United States Pharmacopeia -USP)

tarafindan standardize edilmis ve numaralandiriimistir.

Numaralandirma: #/0 olarak yapilmaktadir. Numara arttik¢a cap ve gerilim

glcl azalir (95).

Dugum gucl: Diagumin acilmasi icin gereken kuvvettir. Sttiriin kayganhg
ile iliskilidir (95-97).

Kapilarite: Sdtirin fiziksel konfigiirasyonu ile ilgilidir. Stitirler mono veya
multiflament yapidadir. Multiflament sutlrler burgulu yapilart sayesinde kolay
kullanimhdirlar fakat flamentler arasindaki mikro oluklar sivilarin sutlr boyunca
ilerlemesini kolaylastirir. Bu 6zellige kapilerite denilmektedir. Yiksek kapilerite

yuksek enfeksiyon riski demektir (95, 98).

Elastikiyet: Suturtin gerildikten sonra eski form ve boyuna geri donebilme
ozelligidir. Bu 0zellik sayesinde sutlr doku 6demi sirasinda gerginlesir, 6¢dem

¢ozulunce de eski haline geri doner (95, 98).

Plastisite: Stturiin gerilmesinden sonra, kazandigi yeni boyutu korumasidir.
Bu sayede doku 6demi olustugu zaman situr uzar ve yara dudaklari kesilmez. Fakat
6dem ¢oOzildikten sonra yara dudaklari tam birlesmemesi yara iyilesmesi icin sorun
teskil eder (95, 99).

Hafiza: Dugim atildiktan sonra sitlr materyalinin eski haline dénmeye
calismasidir. Yuksek hafizali sutirler sert materyallerden olusmakta ve tek digim
atildiginda kisa stre icerisinde digum cozilmektedir. Hafizasi yuksek suturlerde

yeterli digum atilmasi énemlidir (95, 99).
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Doku reaksiyonu: Siturin yara dokusunda enflamasyon olusturmasidir.
Butlin sutir materyalleri yabanci madde olduklari igin az veya ¢ok reaksiyon
olusturur. Doku reaksiyonu 2 ile 7. glnlerde zirveye ulasir. Bu sire ve reaksiyonun

siddeti sttdrdn tipi ve miktar ile iligkilidir.

Multiflament olanlar monoflamentlere goére, dogal yapili olanlar ise
sentetiklere gore daha yiksek doku reaksiyonuna sebep olmaktadir. Yara dokusu
icinde normalden fazla sttlr materyalinin bulunmasi da reaksiyon riskini artiraca ktir
(95).

1.4.2.Sutur Materyallerinin Siniflandiriimasi

Sutlr materyalleri degisik 6zelliklerine gore siniflandirilirlar. Dogal -sentetik,

monoflament- multiflament, absorbabl -nonabsorbabl.

1.4.2.1. Monoflaman- Multiflaman Saturler

Monoflaman sitlr adindan da anlasilacagi zere tek bir flaman icerir. Bu
basit yapisindan 6tirt dokulardan gecisinde daha az direncle karsilasir. Multiflaman
stturlerle karsilastirildiginda mikroorganizmalara daha direngli olup daha kolay
baglanir. Monoflaman materyaller daha kaygan oldugundan, bu materyaller
kullanilirken genellikle 5-6 digum atilmahdir. Multiflaman sitirlerde ise 3 digim
yeterli olacaktir. Daha fazla diigiime gereksinim duyulmasina ragmen daha az doku
reaksiyonuna neden olup, daha az travmatik olmalari ve dah a iyi bir kozmetik sonug
saglamalarindan 6tird, cilt kapatiimasinda nylon gibi monoflaman materyaller tercih
edilmektedir. Bu o6zelliklerinden dolayr vaskiler cerrahide de tercih edilirler.
Multiflaman suturler birkag flamandan olusmustur. Strtinme katsayil ari yuksektir.
Monoflaman sutirlerden daha ylksek gerilim glce sahiptir. Pliabilite ve
flexibiliteleri de monoflaman sutlrlerden daha iyidir. Kapileriteleri artmis oldugu

icin sivi absorbsiyonu da artmistir.

Bu da patojenlerin girisine aracilik eder. Multiflament sitir materyalleri
ortlerek (braided) veya burularak (twisted) hazirlanir. Bunlarin monofilaman sttir
materyalleri ile infeksiyen tasima kapasiteleri farklidir. Multiflarnan sttir

materyallerinde lifler arasindaki bosluklarda bakteri tasinabilir. Bu yizden
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fagositozdan kagarak kronik situr infeksiyonu, granilom, sinds olusumuna yol
acabilir (86, 100).

Emilim yuzeyleri azaldigi icin monofilament siturler daha ge¢ emilirler.
Kapilleriteleri daha az oldugu i¢in daha az bakteriyel transporta neden olu p daha az
enflamatuar reaksiyon verirler (101-104). Genel olarak absorbe olsun ya da olmasin

multifilament sdtdrlerin kullanimi ve baglanmasi daha kolaydir (85).

1.4.1.2. Absorbabl-Nonabsorbabl Suttrler
1. Absorbabl sutirler

Absorbabl olanlar belirli bir zaman icinde kuvvetlerini kaybederler ve
emilirler. Emilmeleri icin gereken zaman her zaman kuvvetlerini tam kaybetmeleri
icin gereken zamandan daha fazladir. Genellikle epidermal yara kenarlarindaki
gerginligi azaltmak icin dermisin kapatilmasinda kullan tlan stturlerdir. Yuksek
gerilim glci, absorbsiyon suresi, dustik doku reaksiyonu ve iyi digum glvenligi
aranilan ozelliklerdir (96, 105).

Dogal absorbabl materyallerin infeksiyon zemininde kullaniimalarindan
kaciniimaldir. Cinku artmis proteolitik faaliye t sonucu absorpsiyon sireleri kisalir.
Sentetik absorbabl materyallerin enfeksiyondan etkilenmedikleri kabul edilir.
Sentetik absorbabl sitir materyalleri gastrointestinal sistemdeki litik fermentlerden

etkilenmezler. Absorbabl siitiirler dogal ve sentetik olarak ikiye ayrilirlar.
a. Dogal absorbabl sutir materyalleri

Katgit (Catgut, Plaingut, Softcat, Surgigut): Koyun ince barsagi
submukozasi veya sigir ince bagirsagi serozasindaki kollagenden elde edilen dogal
emilen multiflament bir dikis ipligidir. N6tr ofiller tarafindan 60—70 gilinde lizosomal
proteolitik enzimler ile yikilir. Sttur guctnun biydk kismini 7 =10 giinde kaybeder.
Dokuda 6nemli reaksiyonlara sebep olurken, vicut sivilari esliginde digim tutma
ozelligi bozulur. Doku gerginligi minimal oldugu yer lerde, mukozal punch biyopsi
veya ylzeyel kan damarlarinin baglanmasinda kullanilabilir. Diger stturlerden farkl
olarak paketinden alkol icinde 1slak olarak ¢ikar. Kurursa kopma ve kirilmalar
gorlebilir (95, 105).
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Hizli emilen katgut: Absorbsiyonunun iki kat daha hizli olmasi amaciyla

islemden gecirilmis katgttir. 2—4 hafta iginde tamamen absorbe olur (95, 105).

Kromik katgut: Kromik tuzlari ile isleme sokulmus katgttir. Bu islem
absorbsiyonu geciktirirken, doku reaksiyonunu azaltir. 10 -14 ginde gerilme

kuvvetinin gogunlugu azalsa bile, tamam en absorbe olmasi 80 gunti bulur (95, 105).

Kollojen: Sidirlarin derin fleksér tendonlarindan hazirlanirlar. En ¢ok asil
tendonu kullanilir. Katgut ile ayni o6zelliklere sahiptirler. Kullanimlari yaygin
degildir.

b. Sentetik absorbabl sttir materyalleri

Poliglikolik asit (Dexon, Dexon I1): 1970 de kullanilmaya baslayan ilk
sentetik absorbe olabilen suturdur. Dokuda karbondioksit ve suya indirgenerek
parcalanir. Katglte gore daha az doku reaksiyonuna sebep olur. Gerginlik kuvvetinin
%50’sini 21. glin sonuna kadar korumaktadir. 60 ile 120 gun arasinda (ortalama 90

glin) tamamen absorbe olur.

Coated Dexan (dexan plus): Bugiin kullanimda olan ve orjinaline gore daha
kullanmigh formdur. Multiflament olmasi nedeniyle konta mine yaralarda kullanimi
uygun degildir. Ayrica perkutan kullanimda absorbsiyon orani tahmin
edilemediginden ve kutandz enfeksiyonlari kapilerite 6zelligi ile doku igine tasima

riski oldugu icin sadece subkutan kullanimi énerilir (95).

Poliglaktin 910 (Vicryl): Multiflament ve absorbe olabilen sitirddr. Dexana
benzer. Laktid ve glikolid miksirinin polyglaktin 370 ve kalsiyum sitrat ile
kaplanmasiyla elde edilir. Dexan gibi hidroliz ile parcalanir. 14 gln icerisinde
glclinun % 60°n1 korurken 21.giinde %30’unu korur. Dexana gore daha hizli yikilir
ve daha az doku reaksiyonuna neden olur. 60 -120 gunde ortalama 80 giinde absorbe
olur. Capi dexan dan bilyik, katkitten kiigiiktir. Ozellikleri dexana benzerdir. Eger

dikis yuzeyel ise, absorbe olmadan deriden atilabilir (95, 98).
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Polidioksanon (PDS, PDS Il): Digerlerine gére daha yeni bir sittrdir.
Poliester poliaminden olusur. Dexan ve vicrylden fakli olarak monoflamenttir.
Hidrolizle parcalanir. Absorbsiyonun hizi olduk¢a yavastir. Tamamen absorbe
olmasi 180-210 gunii bulabilmektedir. Manupulasyonu zor oldudu icin, kullan imi
daha kolay olan PDS II, PDS’nin yerini almistir. Monoflament olmasi nedeniyle
daha az doku reaksiyonuna sebep olur. Enfekte yaralarda ve kartilaj dokusunun

dikilmesinde tercih edilir. Kullanimi zor ve pahahdir (95).

Monoflamen oldugu icin bakteri barindirmaz. Gerilme kuvvetini kaybetme
zamanin uzun olmasi fasial katlarin kapatiimasinda avantaj saglar. Stture karsi doku
reaksiyonu son derece azdir. Etilenoksit ile sterilize edilir. Dezavantaji digum
karakteristiginin kotu olusudur. Yeterli digum emniyeti icin fazla sayida digim
atilsmasi gereklidir.

Politrimetilen karbonat (Maxon): Glikolik asit ve trimethilenekarbonate
dan olusan monoflament sdttrdir. PDS gibi yavas absorbe olur. Tam absorbsiyonu
180-210 gunl bulabilmektedir. Kullanim kolayhgr ve digum guvenligi yuksektir.
Fakat fiyat olarak vicryl ve dexandan pahali, PDS Il den ucuzdur (95).

Poliglekapron (Monocryl): En yeni sentetik absorbe olabilen stirdir. 1993
yilindan beri kullaniimaktadir. M onoflament olmasina karsin kullanim kolayli§i ve
dagum guvenligi yuksektir. Tim absorbe olabilen sutlrler arasinda en yuksek
gerilim glcine sahip olanidir (97).

2. Nonabsorbal suttrler
a. Dogal nonabsorbal sttiir materyalleri

ipek(silk) : ipek boceginin kozasindan elde edilen dogal proteinden
olusmaktadir. Multiflament olan ipek, kullanim, dikis ve digum agisindan
muikemmeldir. Absorbe olmayan, grubunda siniflandiriimasina ragmen yillar iginde
fagositik ve enzimatik aktivasyonla yikilir. Dogal fiber olmasi n edeniyle, belirgin
doku enflamasyonuna sebep olmaktadir. Multiflament oldugundan, yuksek kapilerite

Ozelligi vardir ve bu yara enfeksiyonu riskini artirmaktadir.

Multiflament olmasi, dikis Gzerinde krut olusmasina ve dikislerin
alinmasinda sikintiya neden olmaktadir. ipek oldukca yumusak bir yapiya sahiptir ve
elastisitesi veya plastisitesi zayiftir (96, 106 ).
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Pamuk (kotton) :ipekten biraz daha saglamdir. Pamuk taranip lifler haline
getirilir ve burularak sutur materyali elde edilir. Bikulmis pamugun geril me direnci
Islakken %10 artar. Dolayisi ile pamuk suttrler kullanilacaklar zaman
nemlendirilmelidirler. Minimum doku reaksiyonu yapar. Etilen oksid ile sterilize

edilir. Kullanimi yok denecek kadar azdir.

Keten: Kenevir bitkisinden elde edilir. Multiflam andir. ipege benzer

Ozelliklertasir.

Metaller: Paslanmaz celik en guclu sttir materyalidir. En iyi dugim
gerginlik kuvvetine sahiptir. iki kare dugimle % 100 diigim gerilme Kkuvveti

saglarlar. Celik sitlr 1930 lu yillarda gelistirilmistir.

Bundan oOnce bircok metal (altin, glimis, bronz, aleminyum, v.s.) sitir
malzemesi olarak kullanimistir. Gunlmizde metal suturler paslanmaz celikten
yapilir. Doku reaksiyonu ¢ok zayiftir. Kullanim kolayhgdr en kétl olan stir
materyalidir. Kink yapmamasina ve dolasmamasina d ikkat edilmelidir, kirilabilir.
Monoflaman veya multiflaman dretilir. Cok sikilirsa dokuyu kesebilir. Ucu
eldivenleri yirtip steriliteyi bozabilir. Cevre doku travmatize olabilir. Cerrahi
paslanmaz celik makaralara sarili olarak veya diiz paketler iginde st eril igneli veya

ignesiz olarak uretilir. En ¢ok tendon onariminda ve ortopedide kullanilir.
b.Sentetik nonabsorbabl sutir materyaleri

Polyester (Dacron, Mersilen, Ethibound, Tycron, Polyde, Tevdek):
1950’lerde kullanima girmistir. Gerilme kuvveti bakimin dan celik telden sonra en
kuvvetli sutir materyalidir. Kuvvet kaybi minimaldir ve doku reaksiyonu ¢ok
disuktir. Genellikle multiflaman dretilir. Saglamhgr nedeni ile fasyal katlarin

kapatiimasinda uygun bir stttr materyalidir. Kaplanmamis olanlari dokuyu kesebilir.

Dezavantaji digum karekteristiginin kot olusudur. Yeterli digum emniyeti
icin en az 5 kare diigum gerekir. Multiflaman niteligi ve absorbe olmamasi nede ni ile
enfeksiyon zemininde kullaniimasindan kaginilmahdir. Cerrahide genis kullanim
alanlari vardir. Multiflament olmalarina karsin yara da enfeksiyon olusturma riskleri
diger multiflamentlerden belirgin oranda daha azdir. ipege alternatiftir. Fakat ipege

gore oldukga pahahdir. Yesil ve beyaz renklerde bulunur (99).

Folyamide (Nylon 6, Nylon 66) :Monofilaman ve multifilaman olarak

uretilir. Dokuyu irrite etmez. Minimal reaksiyana neden olur. Kuvvetli olup kuvvet
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kaybi ¢ok uzun sure minimaldir. Dezavantaji kullanim kolayhginin ve digum
karekteristiginin kot olmasidir. Esas avantajlari monoflaman formlarinin infeksiyon
ve kontaminasyon bulundugu durumlarda da fasyal katlarin kapatilmasinda

kullanilabilmesidir.

Polypropylene (Prolene, Surgilene) : Monoflaman dretilir. Gerilme direnci
yiksek olup kuvvetini siiresiz korur. Kopmadan % 30 uzayabilir. Bilinen en az
trombojenik materyaldir, bu yuzden damar cerrahisinde idealdir. Monoflaman
olmalari nedeni ile infeksiyon ve kontaminasyon varliginda da kullanilabilirler.
Etilen oksit ile sterilize edilir. Doku 6demi oldugunda genisler fakat OGdem
gerileyince sutur eski halini alamaz ve yara dudaklari tam kapanmayabilir. Yiksek

hafizaya sahip olan prolenin kullanimi zordur (95, 96).

Polybuster (PBE Novafil): En yeni nonabsorbabl sentetik sttr materyalidir.
Monoflaman olarak tretilir. Batin yaralarini kapamad a nylon ve dexondan daha iyi

sonug verdigi savunulmustur (107).

Paslanmaz celik: Monoflament ve multiflament olabilir. En yiksek gerilim
glicine sahip suttr materyalidir. Dokuda zaman iginde gerilimini kaybetmesi soz
konusu degildir. Doku reaksiyonu olustur ma riski azdir. Kullanimi zordur. Deride

kullanilirsa derinin yirtiima riski oldukga yuksektir (95).

1.4.3. Sttdr Seciminde Prensipler
1-Yara maximal glce ulasinca artik sttir gerekmemektedir, bu nedenle;

—Cilt gibi yavas iyilesen, fascia ve tendon gibi dokular absorbe olmayan siitiirlerle

kapatiimalidir.

—Mide, kolon, mesane gibi c¢abuk iyilesen dokular absorbe olan sitirlerle
dikilebilir.

2-Potansiyel kontamine dokularda yabanci cisimler infeksiyona neden oldugu icin;

—Kontamine vyarayr infekte hale getirebilecek multifilament suttrlerden

kacinmalidir.

—Kontaminasyon potansiyeli olan dokularda monofilament veya absarbe olan str

kullantimahdir.
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3-Kozmetik sonuglar 6nemli oldug unda;

—En az inert olan drnegin Naylon veya Polypropilen gibi monofilament suturler

kullantimahidir.
—M{imkin oldugunda cilt sttiriinden sakinip subkutikuler kapatim uygulanmalidir.

—Bazi durumlarda cilt kenarlarini yaklastirmak icin cilt kapatim bantlari

kullanilabilir.

4-Yuksek konsantrasyonda kristalloid igeren sivi bulunmas 1 halinde yabanci cisimler

presipitasyon odagi olusturur (108), bu durumlarda;

—{riner ve bilier traktusta hizla absorbe olan suttrler kullaniimalidir.
5-Sitdr capi seciminde;

—Dokunun dogal direnci ile uyumlu direng gosteren capta sutdr kullaniimall,

—Eger proliferatif dénemde sitir hattinda ani gerilimler olusabilecekse retansiyon
sttdrler ile glclendirilip vaka durumunun uygun old ugu en kisa zamanda alinmahdir
(85)
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2. GEREC VE YONTEM
2.1. Denek Secimi

Bu calisma, Firat Universitesi Tip Fakiltesi De neysel Arastirma Merkezi
(FUTDAM) laboratuarinda, Etik Kurul Onayinin alinmasini takiben, viicut agirhiklari
180-240 gr. arasinda degisen, Wistar Albino tlri 21 adet erkek cinsiyette rat
Uzerinde yapildi. Hayvanlarin bakiminda standart pellet yemi ve sehir i¢me suyu
kullanildi. Denekler toplu halde FUTDAM laboratuarinda sabit sicakhik ve rutubet

altinda korundular.

2.2.Deney Gruplarinin Olusturulmasi
Ratlar, herbirinde toplam 7 adet olmak Uzere 3 gruba ayrild.

1. Grup (n=7): Bu gruptaki ratlarda kolon anastomozu igin polyglactin 910(
Vicryl, Ethicon) + ipek kullanildi.

2. Grup (n=7): Bu gruptaki ratlarda kolon anastomozu i¢in Polydioxanone
(PDS) kullanild.

3. Grup (n=7): Bu gruptaki ratlarda kolon anastomozu ig¢in Coated

polyglactin 910 (Vicryl, Ethicon) plus antibakteriyal sttr + ipek kullanildi.

2.3. Operasyonun Yapilisi

Calismaya alinan ratlar tlim cerrahi girisimlerden bir gece dnce a¢ birakildi.
Tum operasyonlar genel anestezi altinda yapildi. Bu amagla; 0,25 ml/100mg viicut
agirhgr dozunda olmak tizere 50 mg/ml konsantrasyonda Ketamin HCL(Ketolar FIk,
50mg/ml, Eczacibagi, istanbul) ve 20 mg/ml konsantrasyonda Xylazine
HCL(Rompun Flk, 23.32 mg/ml, Bayer, istanbul) ratlarin sa arka bacaklarindan
intramuskuler olarak uygulandi. Genel anestezi saglanan r atlarin karin traglari
yapilip, bu alan %10 povidon iodin ile temizlendikten sonra operasyon sahasi agik
kalacak sekilde steril olarak ortildi. Karinda yaklasik 4 cm’lik vertikal insizyonla
cilt cilt alti dokular, linea alba ve periton gecilerek batina ul asildi. Sol kolon
peritoneal refleksiyonun 2-3 cm (zerinden tam kat kesildi. Fekal peritonitin

kesinlikle olusmasi igin limen igindeki feces yaralanmanin cevresine bulastirildi.
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Daha sonra karin iki kat tizerinden (fasia ve cilt ) 3/0 ipeklerle devamli ola rak
kapatildi. Bir giin sonra genel anestezi altinda batin tekrar acilip peritonitin derecesi
icin Mannheim Peritonit indeksi modifiye edilerek kullanildi. Kolon anastomozuna

baslamadan 6nce batin SF ile yikandiktan sonra ratlar 3 gruba ayrildi.

Grup 1’deki ratlara kolon anastomozu igin birinci kat 5/0 vicryl ile tam kat

continue, ikinci kat 5/0 ipekle seromuskdler Lambert suttrizasyon uygulandi.

Grup 2’deki ratlara kolon anastomozu igin PDS ile tek kat continue

stturizasyon uygulandi.

Grup 3’deki ratlara kolon anastomozu icin birinci kat 5/0 Coated vicryl plus
antibakteriyal situr ile tam kat continue, ikinci kat 5/0 ipekle seromuskiiler lambet

stitdrizasyon uygulandi.

Anastomozlar tamamlandiktan sonra karin iki kat tzerinden (fasia ve cilt )
3/0 ipeklerle devamli olarak kapatildi. Tim anastomozlar ayni cerrah tarafindan

yapildi.

Peritonit Skorlamasi: Makroskopik bulgulara dayanarak deneklerdeki
peritonitin derecelendirilmesi i¢cin Mannheim Peritonitis indeksindeki (tablo-3 de
gosterilmistir) makroskopik bulgular modifiye edilerek ratlardaki peritonit skorlari

belirlendi. Modifiye edilen peritonit skorlama sistemi tablo—4 de gosterilmistir.

Tablo 3: Mannheim Peritonitis indeksi

Risk Faktora Puan

<50 yas olmasi 5
Kadin olmasi 5
Organ yetmezligi varligi 7
Malignite varligi 4
Preop peritonit siiresi>24 saat 4
Sepsis kaynagi

Non-kolonik 4

Diffuz jeneralize 6
Eksuda

Berrak 0

Bulanik 6

Fekal/puyli 12
Toplam skor

48



Tablo 4: Modifiye Mannheim Peritonit Skorlamasi

Risk Faktora Puan

Yayginhk

Yok 0

Fokal 3

Jeneralize 6
Eksuda

Berrak 0

Bulanik 6

Puy/barsak icerigi 12
Toplam skor

2.4. Deneklerin Bakimi

Denekler operasyona kadar ve operasyondan sonra relaparatomi yapilacak
gine kadar (10.giin) toplu halde standart isi ve rutubetde FUTDAM laboratuarlarinda
muhafaza edildi. Bu sure zarfinda butln ratlara normal diet verildi. Grup 1’den 2

adet rat bu siire dolmadan ex oldu. iki yeni rat ayni yéntemlerle deneye eklendi.

2.5.Relaparatomi yapilmasi ve drneklerin alinmasi

Postoperatif onuncu gunde tlim deney hayvanlarinda anastomoz iyilesmesini
degerlendirmek amaci ile genel anesteziyi takiben batin duvarindaki sitlrler alinarak

batin acildi.

2.5.1. Anastomoz bdlgesi patlama basincinin élgtlmesi:

Tum gruplar hakkinda bilgisi olmayan ayni cerrah tarafindan ratlarin
karinlari anastomoz kagagi, abse, fistil gibi komplikasyonlar agisindan
degerlendirildikten sonra, asagida tariflenen diizenek kullanilarak anastomoz patlama

basinglari in-vivo olarak ol¢uld.

Ansten bir kateter 3—4 cm ilerletilerek, anastomoz hatti ortasina ucu gelecek
sekilde yerlestirildi. Batin i¢i serum fizyolojik ile dolduruldu. Kolon anastomozunun
2 cm altindan ve 2 cm istiinden 2/0 ipekle baglandi. iginde kateter yerlestirilmis iki

ucu bagl kolon segmenti 4ml/dk inflizyon hizinda inflizyon pompasi kullanilarak
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(Abbott LC 5000 infuzor USA), metilen mavisi ile renklendirilmis izotonik ile
sisirildi. Sisirilme islemi sirasinda basing degerleri, basing transduseri (Abbott tekli
transpact USA) yardimiyla monitorize (Petas KMA 375 S/N 0013 Turkiye) edildi.
Sisirilme islemi strerken basing degerleri takip edildi. Mavi renkli sivinin kagtigi,
batindaki mayinin metilen mavisi ile boyandi§i ve basincin aniden dustigu deger

patlama basinci olarak kaydedildi.

2.5.2. Orneklerin alinmasi:

Anastoz hattini icine alacak sekilde 2 cm’lik kolon segmenti rezeke edildi,
kolon limeni boyunca agilarak izotonik ile yikanip intestinal icerikten arindirildi. Bu
dokunun Ugte biri histopatolojik inceleme i¢in % 10’luk formol igeren flak onlarin
icine konuldu. Kalan ucte ikilik doku hidroksiprolin degerini tayin etmek igin

aliminyum folyo k&gidina sarilarak biokimya labaratuarinda muhafaza edildi.

2.6. Histopatolojik Degerlendirme

Anastomoz bélgesinden alinan doku drnekleri rutin doku tak ip isleminden
sonra parafin bloklara gomuldi. 4-5 mikron kalinhgindaki doku Kesitlerine

hemotoksilen-eozin uygulandiktan sonra 1sik mikroskobu ile incelendi.
Mikroskobik incelemede:

I. Anastomoz bolgesindeki iltihap hacrelerinin tipleri ( polimorf nuveli
I6kosit ile lenfositler ve plazma hicreleri ), neovaskularizasyon ve kollajen lif

yogunlugu semikantitatif olarak -, +, ++, +++ seklinde derecelendirildi.

I1: Anastomoz bdlgesindeki yara iyilesme derecesi 1 ile 5 arasinda asagidaki

sekilde skorlandi.

Skor 1: Sadece fibrinopdrulan eksuda var ise,

Skor 2: Anastomoz bolgesinin %25'inden azinda graniilasyon dokusu gelismis ise

Skor 3: Anastomoz bolgesinin %25-75'inde granilasyon dokusu gelismis ise

Skor 4: Anastomoz bolgesinin %50' sinden fazlasinda granil asyon dokusu var ve
%25'inden azinda kollajen lifler var ise

Skor 5: Anastomoz bolgesinin %25'inden fazlasinda kollajen lifler var ise
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Kullanilan paremetreler:

Anastomoz bélgesinde:

PMN -+,
Lenfosit, plasmositler(L-Pl) -,+,++,+++.
Kollajen lif St
Neovaskiilarizasyon e

Yara iyilesmesi:

Grade | Fibrinopurilan eksuda

Grade Il %25’den az graniulasyon dokusu

Grade 111 %25-75 graniilasyon dokusu

Grade IV %75’den cok granilasyon dokusu veya %25’den az
kollajen lif

Grade V %25’den ¢ok kolojen lif

2.7. Hidroksiprolin Degerinin Olgiilmesi

Doku homojenizasyon islemleri sirasinda bidistile su ile temizlenip kurutma
kagidi ile kurutularak kiciik parcalara ayrildi. —80 °C derecede dondurularak deney
glnune kadar saklandi. Calisma esnasinda ¢ozulerek izotonik sodyum Klorir (NaCL)
ile yikandi ve kurutma kagidina serilerek kendi halinde kurumaya birakilarak tartildi.
Cam tiplere konularak 100 °C dereceye ayarlanmis etiivde 72 saat kurutuldu.
Kontaminasyon engellenerek kurutulan dokular kii¢ik bir havan icinde toz haline
getirildi. Bu kuru dokularin her birinin kuru agirhklari hassas terazide olgulerek
kaydedildi.

Toz halindeki dokular 15 ml'lik vidalh kapakli cam tlpler igerisine konularak
tizerine 2 ml 12 N HCL ilave edildi. Daha sonra etiivde 130 °C derecede 3 saat
kaynatilarak hidrolize edildi. Buharlasma ned eni ile miktari 1 ml'nin altina disenler
Olgllerek 12 N HCL ile tekrar 1 ml'ye tamamlandiktan sonra 3000 rpm'de 15 dakika

santrif(j edildi.

Ustteki stipernatan kisimdan 0,5 ml alinip iizerine 0,5 ml isopropanol
eklenerek 2500 x g'de 10 dakika daha santrifiij edildi. Sonra Ust fazdan 0,3 ml

alinarak gahsildi.
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Hidroksiprolin tespiti Woessner'in tarif ettigi yontemle kism en modifiye

edilerek yapildi.

Deney islemleri sirasinda OH-P standardi, kloramin-T, P-dimetil amino
benzaldehit, Perklorik asit, isopropanol, Na asetat-3 H20, Na sitrat 5,5 H20, 12 N
HCL, 1 mM HCL kimyasallari kullanildi.

Numune ve kor tlpleri Uzerine reaktifler siraya goére eklendikten sonra
vorteksle kanstirildi ve 60 oC derecede su banyosunda 25 dakika inktbe edildikten

sonra 558 nm'de kore karsi okundu. Sonuglar mg/g kuru doku olarak verildi.

2.8. Istatistiksel Degerlendirme

Calisma gruplarinda elde edilen veriler ortalama + standart sapma olarak
verildi. Parametreler agisindan gruplar arasindaki farklarin degerlendirilmesinde
Mann Whitney U ve Kruskal Wallis testleri kullanildi. P<0.005 olanlar anlamli
olarak kabuledildi.
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. grupta iki rat anastomozdan sonraki 3. ve 4. giinlerde 6ldii. Olen ratlarin
karinlari acilip incelendiginde anastomoz kacag! oldugu gozl endi. Denek sayilarini

tamamlamak i¢in 1. Gruba iki rat daha eklenip deneye devam edildi. Diger gruplarda

mortalite olmadi.

Gruplarin patlama basinci, doku hidroksiprolin degerleri ve histopatolojik

verilerinin; ortalama + standart sapma degerlerinin karsilastirilmasi ve istatistiksel

3. BULGULAR

degerlendirilmesi tablo-5 ve tablo—6 da gdsterilmistir.

Tablo 5: Gruplarin patlama basinci, Hidroksiprolin ve histopatolojik

verilerinin ortalama =+ standart sapma degerlerinin karsilastiriimasi

Grup | Grup |1l Grup
(n=7) (n=7) (n=7)
Patlama Basinci 198+11.37 220+17,7 244+9.52
Hidroksi Prolin 1.21+0.58 1.47+0.44 2.11+0.32
PNL 1.29+0.48 1.14+0.37 0.43+0.78
MNH (Lenfosit) 1.29+0.48 1.00+0.00 1.14+0.37
MNH 1.43+0.97 1.14+0.90 0.43+0.78
(Eozinofil)
Kollajen Lif 1.57+0.53 1.86+0.37 2.57+0.78
Neovaskularizas 2.29+0.48 1.71+0.48 1.14+0.37
yon
Yara iyilesmesi 3.43+0.53 4.00+0.57 4.57+0.78
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Tablo 6: Gruplarin Patlama basinci, Hidroksiprolin ve histopatolojik

degerlerinin istatistiksel degerlendirilmesi

Grup I-11 Grup I-111 Grup H-111
Patlama Basinci 0,03** 0,002** 0,007**
Hidroksi Prolin 0,56** 0,006** 0,02**
PNL 0.53* 0.02* 0.03*
MNH (Lenfosit) 0.14* 0.05* 0.3*
MNH
o 0.47* 0.05* 0.08*
(Eozinofil)
Kollajen Lif 0.25* 0.02* 0.03*
Neovaskularizas
0.05* 0.002* 0.03*
yon
Yara iyilesmesi 0.08* 0.01* 0.09*

Not: * Mann Whitney U testi, p<0,05 degerleri anlaml

** Kruskal Wallis testi, p<0,05 degerleri anlamh

Tum gruplardaki

anastomoz

bolgesi

patlama basinglari ve doku

hidroksiprolin diizeylerinin istatistiksel analiz verileri Sekil-3 ve Sekil-4’de

gosterilmistir.

Patlama basincinin en yuksek degeri Grup I11’de gozlendi (Tablo 5, Sekil 3).

Bu yikseklik diger gruplarla karsilastirldiginda istatistiksel olarak anlamliydi

(p<0,05) (Tablo 6). Grup I ve Grup Il karsilastiril diginda patlama basinci Grup I1’de
daha yiksekti (Tablo 5, Sekil 3). Bu yukseklik istatistiksel olarak anlamliydi

(p<0,05) (Tablo 6).

54



250+

200+
1501
[0 Patlama Basinci
(mmHg)
1004
50-
0

Grup | Grup Il Grup Il

Sekil 3: Calisma gruplarindaki anastomoz bélgesi patlama basing diizeyleri

Gruplar doku hidroksiprolin degerleri agisindan karsilastirildiginda ; Grup
I11’de doku hidroksiprolin degeri diger gruplara gore daha ylksek olarak tespit edildi
(Tablo 5, Sekil 4). Hidroksiprolin degerindeki bu yukseklik Grup | ve Grup Il ile
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,05) (Tablo 6). Grup I ve Grup
Il karsilastirildiginda Hidroksiprolin degeri Grup 11’de Grup I’e gore daha yiiksek
bulundu (Tablo 5, Sekil 4). Ama bu yikseklik istatistiksel olarak anlamh degildi
(p>0,05) (Tablo 6).

2,5-

2
1,51

O Hidroksi
14 Prolin(mg/g kuru
doku)

0,51

0

Grup |

Sekil 4: Calisma gruplarinda anastomoz bélgesi doku hidroksiprolin

dizeyleri
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Tidm gruplarin histopatolojik parametreler agisindan istatistiksel analiz

verileri
Sekil-5, 6, 7, 8, 9, 10°da gosterilmistir.

Gruplar yara iyilesme skorlari yoniinden karsilastirildiginda;Grup 111°de diger
gruplara gore daha yiksek yara iyilesme skoru gozlendi (Tablo 5, Sekil 5). Bu
yikseklik Grup | ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamhydi (p<0,05)
(Tablo 6). Grup Il ile karsilastirildigida ist atistiksel olarak anlamli degildi (p>0,05)
(Tablo 6). Grup | ve G rup Il karsilastirildiginda Yara iyilesme skoru

G rup II’de daha yuksek gozlendi (Tablo 5, Sekil 5). Bu yikseklik
istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0,05) (Tablo 6).

5.

2,5

BYara iyilesmesi skoru

Grup | | Grup Il | Grup Il |

Sekil 5: Calisma gruplarinda bagirsak dokusunda iyilesme skoru diizeyleri

PNL degerleri karsilastirildiginda en yiksek Grup I, en dustk Grup Il11’de
gozlendi (Tablo 5, Sekil 6).Bu yikseklik Grup I1 ile karsilastirildiginda istatistiksel
olarak anlamh degildi (p>0,05) (Tablo 6). Grup Il ile kasilastirildidinda istatistiksel
olarak anlamliydi (p<0,05) (Tablo 6).

Grup 1l ve Grup Il karsilastirildiginda PNL degeri Grup 11’de daha yiiksekti
(Tablo 5, Sekil 6). Bu yukseklik istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,05) (Tablo 6).

56



1,4-
1,24

0,84
0,64
0,44
0,24

OPNL

Grup | | Grup Il | Grup Il

Sekil 6: Calisma gruplarinda anastomoz bolgesi badirsak dokusunda PNL

dizeyleri

MNH(lenfosit) dlzeyleri karsilastirildiginda en yuksek deger Grup |, en
distik deger Grup IlI’de gozlendi (Tablo 5, Sekil 7). Grup I’deki bu yikseklik
istatistiksel olarak anlamh degildi (p>0,05) (Tablo 6). Grup Il ve Grup Il
karsilastirildiginda  MNH(lenfosit) dlzeyleri Grup IlI’de daha yiliksek gozlendi
(Tablo 5, Sekil 7). Ama bu yukseklik istatistiksel olarak anlaml 1 degildi (p>0,05)
(Tablo 6).

1.4
1.2

0.8+
0.6
0.4-
0.2

EIMNH (Lenfosit)

Grup | | Grup Il | Grup 1l |

Sekil 7: Cahsma gruplarinda anastomoz bdlgesi bagirsak dokusunda
MNH(lenfosit) duzeyleri
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MNH (eozinofil) dlzeyleri karsilastirildiginda en yiksek deger Grup I, en
disuk deger Grup IlI’de gozlendi (Tablo 5, Sekil 8). Grup I’deki bu yukseklik
istatistiksel olarak anlamh degildi (p>0,05) (Tablo 6). Grup Il ve Grup llI
karsilastirildiginda MNH (eozinofil) dlzeyleri Grup 1I’de daha yiksek gozlendi
(Tablo 5, Sekil 8). Ama bu yukseklik istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0,05)
(Tablo 6).

E1MNH (Eozinofil)

Grup | Grup Il Grup Il
Sekil 8: Calisma gruplarinda anastomoz bolgesi bagirsak dokusunda MNH

(eozinofil) diizeyleri

Kollajen lif duzeyleri Karsilastirildiinda en yiksek deger Grup Il1I’de
gozlendi (Tablo 5, Sekil 9). Bu yukseklik diger gruplarla karsilastirildigida
istatistiksel olarak anlamhydi (p<0,05) (Tablo 6). Grup | ve Grup Il
karsilastirildiginda kollajen lif diizeyi Grup I1I’de daha yilksek gozlendi (Tablo 5,
Sekil 9). Ama bu yukseklik istatistikse | olarak anlamli degildi (p>0,05) (Tablo 6).
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OKollajen Lif

Grup | Grup Il Grup Il

Sekil 9: Calisma gruplarinda anastomoz bolgesi bagirsak dokusunda kollajen

lif dizeyleri

Neovaskilarizasyon diizeyleri karsilastirildiginda en yiksek deger Grup 1’de,
en dusik deger Grup Il1’de gozlendi (Tablo 5, Sekil 10). Grup 111, Grup | ve Grup Il
ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,05) (Tablo 6). Grup | ve
Grup Il Karsilastinldiginda neovaskdlarizasyon dizeyi Grup 1I’de daha disuk
go6zlendi(Tablo 5, Sekil 10). Bu deger istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0,05)
(Tablo 6).

2.5+

O Neovaskularizasyon

Grup | Grup Il Grup Il

Sekil 10: Calisma gruplarinda anastomoz bdlgesi bagirsak dokusunda

neovaskilarizasyon duzeyleri
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Her grupta hakim olan yara iyilesme skorlarinin mikr oskobik goruntisi
Sekil-11, 12,1 3’de gosterilmistir.

Sekil 11: Grup I’deki ratlarda hakim olan Grade Il yara iyilesme skorunun

histopatolojik gérinimi (Hematoksilen Eozin, x 100)

Sekil 12: Grup II’deki ratlarda hakim olan Grade 1V yara iyilesme skor unun
histopatolojik gorinimu (Hematoksilen Eozin, x 100)
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Sekil 13: Grup HI’teki ratlarda hakim olan Grade V yara iyilesme skorunun

histopatolojik gérinimi (Hematoksilen Eozin, x 100)
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4. TARTISMA

Anastomoz kacagi veya ayrilmasi, yliksek morbidite ve m ortaliteye yol
actiklarindan dolay1 kolorektal cerrahinin en 6nemli komplikasyonlarindan birisidir
(49, 69, 109). Bu komplikasyonlari en aza indirebilmek igin pek cok arastirmaci
barsak anastomozlarinda yara iyilesmesi Gzerine gesitli ¢alismalar yapmislard ir (49,
109-112). Son yillarda yara iyilesmesi mekanizmasi daha iyi anlasiimistir. Buna
ragmen klinik uygulamada yara iyilesmesi acisindan riskli bulunarak kolonik

anastomoz yerine kolostomi agilan vakalarin orani az degildir (113, 114).

Kolon anastomozlarinda kagak orani, gastrointestinal sistemin diger
lokalizasyonlarinda yapilan anastomozlara gore daha ylksektir (115). Morbidite ve
mortalite agisindan ince barsak anastomozlari ile karsilastirildiginda daha yiiksek
oldugu goriilmustir. intestinal anastomoz lardaki bitiin kagaklarin insidansi %2 -35
arasindadir. Bunlarin c¢ogu hastanin defans mekanizmasi tarafindan sinirlanan
minimal kacaklardir. Sistemik ve lokal faktorler anastomozun yara iyilesmesinde rol
oynamaktadir. Anemi, hipovolemi, dusik arteriyel pO2, ndotropeni, disuk 02
saturasyonu, malndtrisyon, vitamin, ¢inko eksikligi, yliksek doz kortikosteroidler ve
Uremi anastomoz iyilesmesini azaltan sistemik faktorlerden bazilaridir. Lokal
faktorler ise enfeksiyonlar, intestinal igerikler, profilaktik antibiyoti kler, sttlrasyon
teknikleri, sttlr materyalleri, radyasyon ve mezenterik vaskiler okliizyondan
olusmaktadir (116).

Kolon lumeni igerisindeki mikroorganizma sayisi gastrointestinal sistemin
diger bolumlerindekinden daha fazla oldugu igin, kolon anastomozlari nda ayrilma
riski, mide ve ince barsak anastomozlarindan daha fazladir (117). Kolon rezeksiyon
ve anastomozlari, 6zellikle de sol kolonun distal bélgesi, yiiksek derecede anastomoz
kacagi ve ayrilmasi riskini tasir. Bu komplikasyonlar ylksek morbidite ve
mortaliteye yol acarlar (118). Kolon anastomozu yapilan hastalardaki postoperatif
mortalitelerin %20-80’i anastomoz kacagi ve buna bagh gelisen komplikasyonlar
nedeniyledir (119).

Yara iyilesmesinde meydana gelen bitiin morfolojik ve kimyasal olaylarin en
onemli sonucu; yara gerilim kuvvetinin yaralanmadan Onceki duzeyine gelmesidir
(43, 47, 120, 121). Kolon anastomozlarinin iyilesme siireci tzerine bir ¢ok lokal ve

sistemik faktor etki eder.
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Bu faktorlerin ortak 6zelligi barsak duvarindaki kollajen fibriller i Gzerine etki
etmeleridir (41, 52, 75,). Barsak duvarinin kollajen iceriginin niteligi ve niceligi

barsak anastomozunun iyilesme surecinde dayaniklilik ve saglamhgi belirler (51).

Madden ve arkadaslar (122), yara iyilesmesi biyolojisinde kollajenin yeri ni
actklamak icin sadece ne kadar kollajenin mevcut oldugunu bilmenin yetmeyecegini,

kollajenin sentez ve lizis oranlarinin da bilinmesi gerektigini bildirmislerdir.

Cronin yaptig bir calismada (123), anastomoz patlama basinci dl¢limlerinde
anastomoz yaptiktan sonraki 3. giinden itibaren uygulanacak olan kuvvetin giderek
arttigini ve 7-10. gunlerde maksimuma ulastigini, ayni zamanda ilk 3 giinde
hidroksiprolin konsantrasyonunun anastomoz bélgesinde %40 azaldigini ve yaklasik
5. gunden itibaren normale yaklastigi, 10-14. giinlerde ise normalin Ustiine ¢iktigini
bildirmistir.

Jiborn ve arkadaglari yaptiklari deneysel bir calismada (109), sol kolon
rezeksiyonu ve anastomozundan sonra tim kolonda kollajen konsantrasyonunda
hissedilir derecede azalma gostermislerdir. Postoperatuar ilk 4 giin siresince lizisin
ustin oldugunu, 7. glinde ise artmis net kollajen miktarinin sentezinin basladiginin
gostergesi oldugunu belirterek tiim kolonun rezeksiyon ve anastomoz travmasina
tepki gosterdigini ve kolon iyilesmesindeki nazik dengenin kollajen lizis ve sentezi

arasinda var oldugunu kabul etmislerdir.

Hawley (124), sicanlar Gzerinde yapti§i bir calismada kolon rezeksiyonu ve
anastomoz sonrasl ilk giinlerde tim gastrointestinal traktusta kollajenaz aktivitesinin

arttigini gostermistir.

Yesilkaya ve arkadaslari (125), kopeklerde tek kat, cift kat anastomozlari
karsilastirmislar, her iki anastomoz tirunde de hidroksiprolin dizeyinin 5. glinden
sonra artmaya basladigini ancak tek kat anastomozlarda daha yiiksek seviyeye

ulastigini dolayisi ile tek kat anastomozlarin daha saglam oldugunu ifade etmislerdir.

Bu calismalardan ¢ikan ortak sonug; anastomozdan sonraki 3 —4. ginlerde
kollajen lizisi 6n planda olup anastomoz direnci yok denecek kadar duisuktir. 4.
ginden sonra yeni kollajen sentezi ile birlikte anastomoz direnci artar. 10-14.

glinlerde normal barsak direncine erisir.
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Bilindigi gibi yaralardaki yabanci cisimler yara iyilesmesini negatif yonde
etkilemektedirler. Yaralarda en sik gorilen yabanci cisim sutir materyalleridir. En

ideal suttir materyali en az reaksiyon olusturandir.

Madsen (126), sutlrlere karsi olusan doku reaksiyonu igin tavsan, domuz ve
insanda arastirma yapmustir. ipek, pamuk, naylon ve celik gibi nonabsorbabl siitiir
materyallerinin dokuda minimal histolojik degisiklikler yaptigini ayrica bunlarda
reaksiyonun akut fazinin 5. glinde azalip dikis etrafinda 10 —16. gunlerde kollajen
kapsul olustugunu belirtmistir. Madsen kromik katgdtln ilk (i¢ giinde nonabsorbabl
materyal gibi davrandigini, aniden eksudasyonu izleyen fibroplazi ve kabuk
olusumuna neden oldugunu, plain katgutde ise dikisten sonraki 8 —10. glinden sonra
glcll bir inflamasyonun ardindan graniilasyon dokusu olusumuna neden oldugunu

belirtmistir.

Lascelles ve Claringbotd (127), koyun derisinde stir materyallerinin
reaksiyonunu incelemigsler. Polyester, ipek, naylon ve diz Kkatgdtlerin dokuda

olusturduklar reaksiyonlar arasinda 6nemli fark olmadigini sdylemislerdir.

Monoflament sdtirlere karsi daha az inflamasyon olusur. Multifilament
materyallerin total yuzeylerinin fazla olmasi ve kapillaritelerinin fazla olmasi
nedeniyle daha c¢ok sivi absorbe ettikleri ve daha ¢ok doku reaksiyonu verdikleri
bildirilmistir (102, 128, 129).

lyilesme (izerinde en olumsuz etkiyi yapan enfeksiyon gelisimi, siitiir
materyaline bakteriyel adherens derecesi ile direkt iliskilidir. Sttlr materyallerinin
Ozellikleri bu konuda farkliliklar gostermektedir. Situr ma teryalinin enfeksiyonu
potansiyelize eden etkisi antimikrobial ajanlarla kap lanarak azaltilabilmektedir.
Bunlar bakteri sayisini belirgin diizeyde azaltabildiginden diger sitiir materyallerinin
enfeksiyonu potansiyelize edebilecegdi temiz ya da temiz - kontamine yaralarda
kullanimi 6nerilmektedir (129). Cok sayida calismada, bakterilerin multifilament
sitir materyali icinde kapillerite ve sivi  absorbsiyon 6zelligi nedeniyle
ilerleyebildigi, bakteri transport hizinin bu 06zelligin derecesi ile orantili oldugu
saptanmistir (129-133).

Brown ve arkadaslari (101), 6rglu suttr materyaline bakteriyel adherensin
yiksek oldugunu, katgut ve orgull sutir materyallerinin monofilament olanlardan

daha ciddi reaksiyon verdigini bildirmislerdir.
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Andersen ve arkadaslari (134), Polyglactin 910'un antibakte riyel kimyasal
yapisinin enfeksiyon Gzerine 6nemli etkisi olduguna dair bulgu lar saptamislardir.
Staphilacoccus aureus ve E.Coli'nin en az Polydioxanone'a adherens gosterdigi,
bunda monofilament olmasinin ve kimyasal yapisinin etkili oldudu, ayrica
adherensin suttr yapisi ile ilgili oldugu kadar bakteri tipi ve kontak suresi ile de ilgili
oldugu bildirilmistir (94).

Deneysel ¢alismalarin sonuclarina gore inverte ve everte anastomozlarda yara
iyilesmesi ve klinik sonuglar benzerdir (135, 136). Fakat tam iyilesme gelisene kadar

gecen stredeki davranis sekilleri farkhdir.

Getzen klasik makalesinde (136), everte anastomoz teknigini savunmustur.
Bu teknikle l1imen daralmasi olmadigini, yara dudaklarindaki acilasma 90 dereceden
fazla oldugu icin damarlarda biktlmenin daha az, dolayisiyla beslenme
bozuklugunun olmadigini, 6demin daha az gelistigini, kanama odaklarin in gozle
gordlebildigini sdylemistir. Ayrica ilk 21 ginde inverte anastomozun kopma
kuvvetinin everte anastomozun 2/3'U kadar oldugunu, bunun Kkollajen ve fibrin
olusumundan c¢ok anastomoz 6demi ve inflamasyon gelismesi ile gerilemesine bagli
oldugunu, hatta inflamasyonun inverte anastomozda 3 aya kadar devam edebildigini

sOylemistir.

Trueblood ise (137), everte anastomoz tekniginin mezenter, omentum ve
barsaklar arasinda yogun yapisikliklar olusturdugunu, bu yapisikliklarin dikis hatt
actimadan actlamadigini sdylemektedir. inverte anastomozda ise anastomoz hattinin
dikislerin gorilmesine engel olmayan, kolayca ayrilabilen ince bir yapisiklikla
kaplandigini, normal barsak yapisina daha erken donuldigiini ve anastomozun daha
kuvvetli oldugunu, intraliminal basin¢ degisikliklerine daha guzel direng
gosterdigini soylemektedir. Bugiin kabul edilen ise her iki teknigin de birbirlerine
Ustinlikleri oldugu fakat her ikisinin de yeterli ve guvenilir bir anastomoz
saglayabildigidir.

Biz calismamizda tim gruplarda normal barsak yapisina daha erken
donlldiguni ve anastomozun daha kuvvetli oldugunu distnerek inverte anastomoz

teknigini kullandik.

Kolon anastomozunun tek kat yapiimasinin daha az stenoza sebep oldugu ve

daha hizli iyilestigi dustnilmektedir (75).
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Halsted ug-uca anastomozlarda ikinci sira siturlerin gliven verici olmaktan
cok tehlike faktori oldugunu, tek kat anastomozlarda 6demin daha az gelisip daha az

anastomoz kagagi oldugunu vurgulamistir (138).

Curley ve arkadaslari (139) ise anastomoz teknikleri ve st r materyallerinin

karsilastiriimasinda istatistiksel anlamli fark saptamamislardir.

Cift sira dikis tekniginde c¢ok sik yapilan bir hata anastomozun asir
inversiyonudur. Submukozanin karsi karsiya gelmemesi sonucu mukozal iyilesme

gecikir, kanlanma bozulur ve anastomoz kacagi gelisebilir (140).
Submukoza intestinal duvarin en saglam ve en iyi kanlanan bolgesidir (140).

Primer yara iyilesmesi igin submukozal apozisyon gereklidir (141). Boylece
submukozal vaskiler yapr bozulmaz, subserazal ve intermiskiler alanlarda intestinal
devamlilik dlzgln bir sekilde saglanir. Villoz epitel hizla restore olarak epitelyal
defekt 10 giin iginde kapanir (141).

Tek sira anastomoz barsak limeninin dar oldugu yeni doganlar ve bebeklerde

Iimeni daraltmadi@ icin 6zellikle tavsiye edilen bir yontemdir (142, 143).

Gambee klasik makalesinde tek sira anastomozun avantajlarini; basit olmasi,
zor sartlarda bile uygulamanin rahat olmasi, farkli ¢aplardaki barsak lumenlerini
karsi karsiya getirebilmesi, inverte olan doku daha az ol dugu icin obstriiksiyon
olasiliginin az olmasi ve iyilesme bolgesinde kan akiminin daha az bozulmasi

seklinde siralamistir (144).

Tek sira anastomozda devamli dikis kullanildiginda gerilim tim dikis hattina
esit dagitildigr icin fokal strangiilasyon daha az olur. Devamh dikis sanildigi gibi
rijid bir dikis olmayip striktlir olusturmaz. Helezon yay yapisinda oldugu igin
intraliminal basing artisinda acilir (142). Hatta bu gelismeye bagl olarak anastomoz
dokuya zarar vermeden daha da sikilasir (145). Devamli dikisin diger avantajlarini
ise hizli olmasi, daha az malzeme gerektirmesi, ucuz olmasi, daha az diigum icermesi
ve diagum sayisinin azhgr nedeniyle daha az kontaminasyona neden olmasi olarak
siralayabiliriz (142, 145).

Enfeksiyonu azaltan diger bir nokta da Iiminal basing artisiyla birlikte tek tek
dikisler arasindaki mesafenin acilarak intestinal kacak olusmasina bagl enfeksiyon

ve apse gelisebilirken devamli dikislerde anastomozun daha da sikilasmasidir (145).
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Sentetik malzemeler mekanik 0Ozelliklerini enfeksiyon olan alanlarda da

korurlar. Enfeksiyonu ipek malzemede oldugu gibi iletmezler (146).

Sutlir materyallerinin yapisal 6zelliklerine bakildiginda; Polyglactin 910'un
Polydioxanone'dan daha saglam, gerilime direncli oldugu baglarken daha az koptugu
anlasiimaktadir  (83). Sirtinmeye diren¢ incelendiginde absorbe olmayan
monoflament Polypropilen ve monoflament Naylon'un tum sutur materyalleri icinde

en guvenilir dGguma sagladigr bildirilmistir (147).

Absorbe olanlar iginde orgili olanlarin monofilame ntlerden daha gtivenli
oldugu (147), monofilament sentetik sutur materyallerinin ¢ozulmeye meyilli
olduklari (148), ortak inanisin aksine ince sitir materyalle rinin dokuyu kesme

olasthginin kalin olanlara gore daha fazla olmadigi anla silmaktadir (102).

Barsak anastomozlarinin iyilesme derecesini tayin edebilmek igin mekanik,
biyokimyasal ve histopatolojik yodntemler kullanilmaktadir (74, 75, 121, 152)).
Mekanik yontem olarak anastomoz bdlgesini de iceren barsak segmentlerinin
patlama basinglari 6l¢tilmekte dir. Biyokimyasal yontemlerle doku kollajen diizeyinin
belirteci olarak doku hidroksiprolin dizeyi tayin edilmektedir (109, 120).
Histopatolojik olarak ta anastomoz yarasinin iyilesme evreleri incelenmektedir (112,
121).

Anastomoz saglamh@i, patlama basinci veya gerilme direnci ile
degerlendirilir (74, 149-151). Gerilme direncinde kuvvet vektori logitudinal planda
oldugu icin lumenli organlarda bu 6l¢cimin basinci tam olarak yansitmadigi
belirtilmektedir (151). Patlama basincinin, intraluminal basinci 6lgtig unden canli

sistemlerde fizyopatolojik gelisimi daha iyi yansittigi savunulmaktadir (74, 152).

Herrmann ve arkadaslari (153), sol kolon anastomozlarinin kopma gtiglerini
ve patlama basinglarini karsilastiran deneysel bir calisma yapmislardir. Patlama
basinci élcimlerinin anastomozun zayif noktalarini tespit edebilecegini belirtmisler
ve anastomozdan sonra maksimum patlama basincinin 8 —10. glnlerde gérulduguni
ve barsak ruptdrinin bundan sonraki ginlerde anastomozun uzagindan
gerceklestigini belirterek, patlama basinci dlgtimlerinin anastomozun 8-10. gunden
sonraki zamanlarda yara gucinin tayininde yararli bir yontem olmadigini ifade

etmislerdir. Kopma guct Ol¢imlerinin yaralardaki sttdrlerin alinarak sutr
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materyallerinin etkilerini ortadan kaldirdigindan yara direncinin tayininde daha

dogru sonug verdigini sdylemislerdir.

Jiborn 7., 10. , 14. ve 28. glinlerde patlama basinci degerlerinin birbirine
yakin oldugunu 7. gunde intakt barsak grubunun patlama basincini yakaladigini
belirtmistir (109). Jiborn calismasinda patlama basinci dl¢timlerinde ayrilmanin 4.
glinde anastomoz hattinda, 7. glinde ise anastomoz hattinin disinda meydana

geldigini belirtmistir (75).

Bu calismalar dikkate alinarak calismamizda da anastomoz hatti patlama
basinci dl¢imleri 10. glinde yapilmistir. Calismamizda anastomoz gicilini 6lgmede

patlama basinci tayinlerini uygulama kolayligi nedeniyle segtik.

Yapilan klinik ve deneysel calismalarda intraabdominal enfeksiyonun kolon
anastomozu iyilesmesi Gzerine olumsuz etkileri gosterilmistir (154 —156). Ahrendt ve
arkadaslari (157), sicanlarda cekum baglanmasi ve delinmesi ile olusturduklari
enfeksiyon modelinde, enfeksiyonun anastomoz patlama basinci ve kollajen

konsantrasyonunda azalmaya neden oldugunu géstermislerdir.

Thomas ve arkadaslari (156), intraabdominal enfeksiyon varhginda, ameliyat
sonrasl! tguncl ginde anastomoz hattinda kollajen miktarinda kontrol grubuna goére
belirgin azalma oldugunu gostermislerdir. Schrock ve arkadaslari (154), yaptiklari
klinik calismada, infeksiyon varhginda yapilan kolon anastomozunun yiksek
anastomoz kacagi riski tasidigini bildirmislerdir. Yamakawa ve arkadaslar (155),
yaptiklari deneysel calismada, infeksiyonun anastomoz iyilesmesini bozdugunu
gostermislerdir.

Calismamizda peritonitli ortamda sol kolon anastomoz u farkli satlr
materyalleri kullanilarak gruplar arasindaki fark incelendi. Anastomoz iyilesmesi
parametreleri agisindan patlama basinci en yuksek olan, dokuhidroksiprolin diizeyi
en yuksek olan, ve histopatolojik olarak iyilesme skoru en iyi olan Grup Il idi. Bu

sonu¢ Grup I11’de antibakteriyal sttir kullaniimasina baglandi.

Sonug olarak modern tip ve cerrahi tekniklerdeki gelismelere ragmen, kolon
anastomoz kacaklari ciddi bir morbidite ve mortalite nedeni olarak énemini
korumaktadir. Genelde abdominal operasyonlarda kirli batin tablosu ile
karsilagilmasi durumunda cerrahlar genellikle primer anastomozdan g¢ekinmekte ve

iki basamakli prosedurleri uygulamaktadirlar.
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Bu da hasta konforu ve maliyet agisindan dezavantaj getirmektedir. Birgok faktor
anastomoz kacaklarinin olusmasinda rol oynamaktadir. Bu ¢alisma ile Antibakteriyal
stlr kullaniminin enfekte batinin zararh etkilerini azaltarak anastomoz giivenligini
arttirabilecegi bu sayede intestinal anastomozlardaki morbidite ve mortalite
oranlarinin azaltilabilecedi kanaatindeyiz. Calsmamizda elde edilen bu sonuclardan
yola cikilarak, kirli batinda primer anastomozu daha guvenilir kilmak igin

antibakteryal sutlriin alternatif bir yontem olarak kullanilabilecegini duslinmekteyiz.

Ancak klinik kullanim igin daha kapsaml ve ¢ok sayida deneysel ve klinik

calismalara ihtiya¢ oldugu kanaatindeyiz.
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