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Ozet

Summary

Amag: Bu ¢alisma ile preoperatif verilen progesteron ve GnRh
analoglariin postoperatif adezyonlari 6nlemedeki etkin-
liklerinin aragtirilmasi ve kargilagtirilmasi amaglandi.

Calismanin Yapildigr Yer: Haydarpasa Numune Egitim ve
Arastirma Hastanesi Hayvan Laboratuvari

Yontem: Her biri 12 wistrar sicanindan olusan ii¢ grup olustu-
ruldu.

L. grup: 11k operasyondan ii¢ hafta énce 15 mg intramusku-
lar (i.m.) medroxyprogesteron asetat (MPA) verildi.

II. grup: {lk operasyondan yedi giin 6nce GnRh analogu
Leuprolid acetat 0,75 mg intramuskular (i.m.) verildi.

II1. grup: Kontrol grubu

Tim wistrar siganlara ayni kisi tarafindan miidahale
yapildi. Postoperatif {igiincii haftada ikinci bir miidahale ile
adezyonlar skorlanarak 0-3 aras1 degerlendirildi ve uzunluk-
lar1 ol¢iildi.

Bulgular: Preoperatif MPA uygulamasinin postoperatif adezyon-
lar1 azaltmada GnRH (skor: p<0,01, uzunluk: p<0,05) ve
kontrol (skor: p<0,001, uzunluk, p<00,01) gruplarina gore
belirgin olarak etkili oldugu goriildii. GnRh analoglarinin
etkisi kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bu-
lunmadi (p>0,05).

Sonu¢: MPA'nin preoperatif i.m. verilmesi adezyon formasyo-
nunu belirgin olarak azaltir. GnRh analoglarinin adezyon-
lar1 6nlemedeki etkisi istatistiksel olarak anlamli degildir.

Anahtar Kelimeler: Medroxyprogesteron asetat,
GnRH analoglari, Operasyon, Adezyon

T Klin Jinekol Obst 2001, 11:262-265

Objective: In this study we aimed to investigate the effects of pre-
operative administration of progesterone and GnRh ana-
logues in prevention of postoperative adhesions.

Institution: The study was conducted in Haydarpasa Numune
Educational Research Hospital in Istanbul.

Study Design: Wistrar rats were randomly divided into groups,
each group containing 12 wistrar rats:

Group I: Was given 15 mg medroxyprogesterone acetate
(MPA) intramuscularly 3 weeks before the first laparotomy.

Group II: Was given leuprolide acetate 0,75 mg intramuscu-
larly 7 days before the first laparotomy.

Group III: Was the control group.

All the wistrar rats were operated by the same surgeon. On
the postoperative 3rd week they were explored for adhesions
which were scored 0-3.

Results: Preoperative administration of MPA was more effective
in preventing postoperative adhesions in comparison to
GnRh analogues (grade: p<0,01, adhesion length: p<0,05)
and controls (grade: p<0,001, adhesion length: p<0,01). The
effect of GnRh analogues in comparison to the control group
in preventing adhesion was statistically not significant
(p>0,05).

Conclusion: Preoperative administration of MPA is highly effec-
tive in preventing postoperative adhesions in the animal
model. The effect of GnRh analogues is not statistically con-
firmed.

Key Words: Medroxyprogesterone acetate,
GnRh analogues, Operation, Adhesions
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Pelvik yapisikliklar infertilite, pelvik agr1 ve barsak
obstriiksiyonunun en 6nemli nedenidir (1,2). Iyi bir cerrahi
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teknik, yikama, iyi hemostaz, dokulara yumusak yaklasi-
ma ragmen pelvik cerrahi girisimler yapisikliklara sik
neden olur. Postop adezyonu azaltmak igin cerrahi trav-
may1 azaltacak teknikler, immiinolojik periton cevabini
azaltacak maddeler (3) ve son zamanlarda postop iyilesme
stirecinde periton yiizeylerini birbirinden ayr1 tutan mem-
branlar (4) kullanilmis, fakat ideal bir yontem buluna-
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Tablo 1. Her ii¢ gruptaki adhezyon skorlar1 ve uzunluklari
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Bu calismada wistrar sigan modelinde progesteron
ve GnRh analogu ayr1 ayr caligilarak postop adezyonu
onlemedeki etkileri arastirilmistir.

Materyel ve Metod

Calisma Istanbul Haydarpasa Numune Egitim ve
Arastirma Hastanesi hayvan laboratuvarinda yapildi.

36 adet disi, gebe olmayan, iireme donemindeki ve
agirliklart 240-250 gr arasinda degisen wistrar siganlar
kullanildi. Rastgele 3 gruba ayrildi; her grup 12 wistrar
sicandan olustu.

I. grup: Cerrahiden 3 hafta o6nce 15 mg
Medroksiprogesteron asetat (MPA) (58 mg/kg) i.m. verildi.

II. grup: Cerrahiden 7 giin 6nce GnRh analogu olan
Loprolid Asetat (LA) 0,75 mg (2,9 mg/kg) i.m. verildi.

III. grup: Kontrol grubu

Her bir wistrar sicana ketamin HCl 60 mg/kg i.m.
anestezi uygulandi. Batin cildi traslanip povidon iyot
soliisyonu ile temizlendi. Steril sartlarda orta hatta uygu-
lanan kesi ile laparatomi yapildi. Cerrahi travma sag uterin
korna 2 cm'lik ¢izik, sag 6n abdomen peritonunda bistiiri ile
petesiyel kanama olusturacak sekilde yapildi. Bu lezyon-
larin kurumasi i¢in 8-10 dakika beklenildi. Sol uterin korn
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ayni kisi tarafindan yapildi.

Cerrahi girisimden 3 hafta sonra ikinci laparatomi de
aym kisi tarafindan yapildi. Adezyonlar tek bir kisi
tarafindan degerlendirildi. Skorlama:

Grade 0: Adezyon yok

Grade 1: (Hafif derecede adezyon): Zar seklinde,
avaskiiler ve kolay ayriliyor.

Grade 2: (Orta derecede adezyon): Kalin, avaskiiler,
barsak veya ¢evre dokuda bir alana lokalize adezyonlar

Grade 3 : (Agir derecede adezyon): Kalin, vaskiiler,
etrafindaki dokudan ayrilmayan adezyonlar

seklinde yapildi. Ayrica adezyonlarin uzunluklari
Olgiildii. Her {i¢ grubun skorlar1 ve uzunluklari
karsilastirildi. Varyans analizi ANOVA testiyle istatistik-
sel analiz yapildi. p<0.05 anlamli olarak degerlendirildi.

Bulgular

Cerrahi miidahale sonrasi postop dénem normal
seyretti. 1k laparatomi sonrasi tiim wistrar sicanlar iy-
ilesti.

Her ii¢ gruptaki adezyon skorlari ve uzunluklar
Tablo 1'de gosterilmistir.
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MPA verilen grupta, adezyon skoru ve uzunlugu,
GnRh (p<0.01, p<0.05) ve kontrol gruplarina (p<0.001,
p<0.01) gore istatistiksel olarak anlamli derecede az bu-
lundu.

GnRH grubu adezyon skoru ve uzunlugu agisindan
kontrol grubuna goére az bir farklilik gosterdi. Fakat bu
farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05).

Tim gruplarda adezyon skorlar1 ve uzunluklar
arasinda paralellik gozlendi.

En agir adezyonlar kontrol grubunda, en az adezyon
MPA grubunda gozlendi.

Tartisma

Progesteronlarin post-op yapisikligi azaltan antien-
flamatuar ve immiin baskilayici &zelligi bilinmektedir
(5,6).

Adezyonlar1 Onlemede progesteronlarin, serum
oOstrojenlerini digiirerek ikinci bir etkisinin oldugu da
diigiiniilmektedir. MPA ile tedavi edilen endometriyosis
vakalarinda 6strojen ve LH'in belirgin olarak azaldig: bil-
inmektedir (7).

Siiteri ve arkadaslari (5) steroidlerin 6zellikle proges-
teronlarin gebelikte immiinsupressif etki gosterdiklerini ra-
por etmislerdir.

Stiten ve arkadaslar1 (8) progesteronun dogal immiin-
supressif ajan oldugunu ve fetiisiin immiinolojik destriik-
siyonunu Onleyerek gebeligin korunmasindan sorumlu
oldugunu belirtmiglerdir.

Eddy ve arkadaslar1 (9) calismalarinda cerrahi mii-
dahale yapilan overlerde eger korpus luteum igeriyorsa,
postop adezyon olusumunda belirgin bir azalma oldugunu
belirtmislerdir. Bu azalmada rol oynayan faktoriin korpus
luteumdan fiiretilen progesteronun oldugu agiklanmistir.

Holz ve arkadaslar1 (10) ¢calismalarinda preop 2 giin,
postop 3 giin MPA vermisler, periton ile myometriuma
karsi olusan otoantikor titrelerinde azalma sap-
tamiglardir.

GnRh analoglarinin hipotalamus-hipofiz-over ak-
sin1 baskilayarak adezyon formasyonunu 6nlemede etkili
oldugu diistiniilmektedir.

Wright ve arkadaslar1 (11) GnRh analoglarinin
adezyonlar1 onlemede etkili olduklarini belirtmislerdir.
Grow ve arkadaglar1 (12) GnRh analoglariyla tedavi ol-
mus ve hipodstrojenik farelerde postop adezyonlarin daha
az oldugunu ifade etmislerdir.

Sagol ve arkadaglar1 (13) MPA'nin adezyon 6nleyici
etkisini arastirmislar ve 15 mg I.M MPA'nin operasyon-
dan 3 hafta once ve cerrahi girisimin hemen bitiminde
uygulanmasinin tek doz MPA ve serum fizyolojikle
karsilagtirildiginda adezyonlar1 incelemede daha etkili
oldugu ve MPA'a heparin eklenmesinin bu etkiyi arttir-
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madig1 sonucuna varmiglardir.

Ustiin ve arkadaslarinin (14) GnRh analoglar1, MPA
ve ringer laktatin adezyon azaltici etkisini inceledigi
caligmada ise sirast ile MPA, LA ve ringer laktat (RL)
kontrol grubuna gore adezyonlar1 azaltmada istatistiksel
olarak anlamli derecede etkili bulunmustur.

Yine Montanino ve ekibinin (15) yaptigi hayvan
deneylerinde MPA'nin postoperatif adezyonlar1 6nlemede
RL ve LA'a iistiin oldugu gosterilmis, bu etkinin hipodstro-
jenik bir ortam yaratilarak gii¢lendirilebilecegi sonucuna
varilmistir.

Buna karsin Confino ve arkadaglari (16) ise his-
terektomi uygulanan tavsanlarda progesteron uygulan-
masinin sadece mindr adezyonlari azaltmada etkili
oldugunu, major cerrahi doku travmasini azaltmada etkili
olmadigini géstermislerdir. Blauer (17) ise progesteronun
RL ve %32 dekstran 70'e gore etkisiz oldugunu goster-
mistir. Progesteronun laparatomi sirasinda uygulanmasi
bu sonuca neden olmus olabilir.

Bizim ¢aligmamizda MPA verilen grupta, GnRh ve
kontrol grubuna oranla ¢ok daha az adezyon goézlenmistir.
Bu bulgular istatistiksel olarak da dogrulanmistir.

GnRh grubunda ise adezyonlar kontrol grubuna gore
daha az bulunmus fakat bu fark istatistiksel olarak dogru-
lanmamistir.

Sonugta ¢alismanin verileri daha dnce yapilan MPA
ile ilgili caligmalarla uyumludur ve MPA'nin preop i.m ve-
rilmesi GnRh'a gore adezyon formasyonunu 6nlemede da-
ha etkilidir. GnRH analoglarinin adezyonlar1 6nlemedeki
etkisi istatistiksel olarak anlamli degildir. Komplet hemo-
staz, s1v1 bariyerler ve uygun doku diseksiyonunun cerrahi
adezyonlar1 Onlemedeki etkisi herkesce bilinmektedir.
MPA'In hayvan modelindeki basarisinin klinik ¢alig-
malarla da desteklenmesi gerekmektedir.
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