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AMAÇ
Ankaferd Blood Stopper® (ABS) son yıllarda kullanıma gi-
ren, organik kökenli topikal bir hemostatik ajandır. Bu ça-
lışmanın amacı, sıçanlarda karaciğer laserasyon modelinde 
halen yaygın klinik kullanımda olan fibrin yapıştırıcı (FY) 
ile ABS’nin etkinliği karşılaştırmaktır.
GEREÇ VE YÖNTEM
Wistar Albino cinsi 32 adet sıçan eşit olarak rastgele dört 
gruba ayrıldı. Sham grubunda (Grup 1) karaciğer sadece 
eksplore edildi. Çalışma gruplarında (Grup 2, 3, 4) karaci-
ğer sol lob ön yüzünde 1 cm uzunluğunda 2 mm derinliğin-
de 3 adet laserasyon oluşturuldu. Grup 2 ve 3’de sırasıyla 
ABS ve FY topikal hemostatik olarak kullanıldı ve kanama 
kontrol altına alındı. Kontrol grubunda (Grup 4) hiçbir ma-
teryal kullanılmadı. Kanama zamanı, hematokrit düzeyle-
rindeki değişiklikler, karın içi yapışıklık düzeyi ve histopa-
tolojik etkileri değerlendirildi.
BULGULAR
ABS ve FY gruplarında topikal hemostaz zamanı arasında 
anlamlı fark bulunmazken, kontrol grubunda bu süre belir-
gin olarak daha uzundu, sırasıyla 17 (15-20) sn, 18 (16-20) 
sn, 70 (64-74) sn (p<0,05). Karın içi yapışıklık değerlen-
dirmesinde çalışma grupları arasında belirgin farklılık gö-
rülmedi, Grup 1: 1 (0-1), Grup 2: 2 (1-3), Grup 3: 2 (1-3), 
Grup 4: 2 (1-3) (p>0,05). Mikroskobik incelemede ABS ve 
FY’nin karaciğer ve çevre dokulardaki histopatolojik etki-
lerinin benzer olduğu görüldü (p>0,05).
SONUÇ
ABS sıçanlarda karaciğer laserasyon modelinde FY ile eşit 
topikal hemostatik etkinliğe sahiptir. Karın içi kullanımda 
yapışıklık ve histopatolojik etkileri açısından her iki mater-
yal arasında anlamlı fark yoktur.
Anahtar Sözcükler: Adezyon; ankaferd; karaciğer; topikal he-
mostaz.

BACKGROUND
Ankaferd Blood Stopper® (ABS) is an organic topical he-
mostatic agent that has become available in recent years. 
The aim of this study was to compare the effectiveness of 
ABS in a liver laceration model in rats with that of fibrin 
glue (FG), which is currently being used widely in clinics. 
METHODS
Thirty-two Wistar Albino type rats were randomly divided 
into four groups. In the Sham group (Group 1), only the 
liver was explored. In the other study groups (Groups 2, 
3 and 4), three incisions were performed, each 1 cm long 
and 2 mm deep, on the front of the left lobe of the livers. 
In Groups 2 and 3, ABS and FG were used as hemostatic 
agents, respectively. No materials were used for the injuries 
in the Control Group (Group 4). Bleeding periods, changes 
in the hematocrit levels, intraabdominal adhesion levels, 
and histopathological effects were taken into consideration.
RESULTS
There was no significant difference between the period of 
hemostasis in Groups 2 and 3, whereas the same period was 
evidently longer in Group 4 (17 (15-20) sec, 18 (16-20) sec, 
70 (64-74) seconds, respectively; p<0.05). No significant dif-
ference was detected between the groups regarding intraab-
dominal adhesion levels (Group 1: 1 (0-1), Group 2: 2 (1-3), 
Group 3: 2 (1-3), Group 4: 2 (1-3); p>0.05). Microscopic 
evaluations revealed similar histopathological effects of 
ABS and FG on the liver and surrounding tissues (p>0.05). 
CONCLUSION
The topical hemostatic effectiveness of ABS was shown to 
be comparable to FG in a liver laceration model in rats. 
There was no significant difference between these materi-
als regarding adhesion formation in intraabdominal use or 
histopathological effects.
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Karaciğerin geniş ve çok şekilli yüzeyi, kas içer-
memesi, ince bir kapsülle çevrili olması, kanamaların 
dikiş ve koterizasyon gibi klasik yöntemlerle kontro-
lüne imkan vermeyebilir. Enflamasyon ve siroz gibi 
yapısal patolojiler de karaciğerde hemostazı güçleştir-
mektedir.[1-2] Bu durum karaciğer cerrahisinde topikal 
hemostatik ajan kullanımını gerektirebilir.[3] Klasik 
yöntemlerle veya inorganik kökenli topikal hemosta-
tik ajanlarla yapılan hemostazlar yanık, nekroz ve art-
mış enflamasyon gibi sorunlara yol açabilir.[4-8] 

Fibrin yapıştırıcı (FY) cerrahi pratikte geniş kulla-
nım alanına sahip, organik kökenli topikal hemostatik 
ajandır. Depolama, hazırlık ve uygulama süreci kul-
lanımını sınırlayabilir. Karaciğer ve dalak cerrahisin-
de kullanımının kanama kontrolündeki etkisi gösteril-
miştir.[9-13] 

Ankaferd Blood Stopper® (ABS) son yıllarda kli-
nik kullanıma giren, bitkisel kökenli, topikal hemos-
tatik ajandır. Hemostazı, kanama pıhtılaşma faktörle-
rinden bağımsız olarak, enkapsüle protein ağı ile fo-
kal eritrosit agregasyonunu sağlayarak gerçekleştirir.
[14] Hazırlama ve uygulaması FY’ye göre daha kolay-
dır. Biz de bu nedenle bu ürün ile halen yaygın klinik 
kullanımı olan FY’nin topikal etkinliklerinin karaci-
ğer laserasyonu modelinde karşılaştırmayı amaçladık.

GEREÇ VE YÖNTEM
Bu çalışmada ağırlıkları 240-280 gr arasında de-

ğişen, 32 adet dişi Wistar Albino cinsi sıçan kullanıl-
dı. Çalışma European Community Council kurallarına 
uygun olarak İstanbul Üniversitesi İstanbul Tıp Fakül-
tesi Etik Komitesi’nin izni ile DETAE’de (protokol: 
157/2009-24-12-2009) yapıldı. 

Sıçanlar sürekli olarak 22±1°C’deki oda sıcak-
lığında, 12 saatlik ışık ve karanlık siklusunda, stan-
dart pellet ve su ile beslendi. Deney yarı steril şart-
larda gerçekleştirildi. Denekler on iki saatlik açlıkla 
cerrahiye alındı. Anestezi, intramuskuler olarak uy-
gulanan 75 mg/kg ketamin HCl (Ketalar, Parke Da-
vis, Eczacıbaşı, İstanbul, Türkiye) ve periton içine uy-
gulanan 5 mg/kg ksilazin (Alfazyne 2%, EgeVet, İz-
mir, Türkiye) ile sağlandı. Denekler rastlantısal olarak 
seçilen 8’erli 4 gruba ayrıldı. Birinci grup sham gru-
bu, 2. grup ABS tedavi grubu, 3. grup FY tedavi gru-
bu, 4. grup kontrol grubu olarak gruplandırıldı. Sıçan-
lar tartıldıktan sonra kuyruk veninden hematokrit de-
ğeri ölçümü için kan alındı. Sham grubu sadece he-
matokrit ölçümü ve cerrahi sonrası 7. günde yapışık-
lık değerlendirmesi için kullanıldı. Karın orta hat ke-
sisi ile 3 cm açıldı. Birinci grupta karın açılarak ka-
raciğer kontrol edildi, başka işlem yapılmadan karın 
3/0 polipropilen ile devamlı tarzda ve tek kat halin-
de kapatıldı. Çalışma gruplarında (2., 3. ve 4. grup-
lar) periton boşluğun açılmasını takiben, karaciğer sol 
lobunda anterior yüzde 1 cm uzunluğunda, 2 mm de-

rinliğinde toplam 3 adet iyatrojenik laserasyon mey-
dana getirildi. İkinci grupta ABS (patent no 2007-0-
114485; Trend Teknoloji A.Ş., İstanbul) kanayan la-
serasyon alanına yaklaşık 1 cm uzaklıktan enjektör ile 
sprey şeklinde püskürtüldü. Üçüncü grupta ise pros-
pektüsünde belirtildiği şekilde hazırlanan FY (Tisseel 
Kit 2.0 ml, Eczacıbaşı Baxter) yaklaşık 1 cm’den la-
serasyon alanına püskürtüldü. Uygulama sonrası kro-
nometrik olarak kanama zamanı ölçüldü. Kanamanın 
durmaması halinde ABS ve FY grubunda ek uygula-
ma sayısı kaydedildi. Kontrol grubunda laserasyon 
sonrası kanayan alana hiç bir uygulama yapılmadan 
kanama zamanı ölçüldü ve karın kapatıldı. Ameliyat 
sonrası dönemde tüm deneklere 3 ml serum fizyolojik 
deri altına uygulandı. İlk gün oral katı gıda verilmedi 
ve takip eden günlerde standart sıçan yemi ile beslen-
di. Ameliyat sonrası 7. günde denekler standart anes-
tezi ile uyutuldu. U şeklinde bir kesi ile karın açıla-
rak yapışıklar gözlendi. Yapışıklıklar Bothin metodu-
na göre değerlendirilerek kaydedildi.[15] Her yapışık-
lık 1 puan olarak değerlendirildi. Hematokrit değerle-
ri için alt vena kavadan kan alındı. Karaciğer, laseras-
yon alanı çevresindeki yapışıklıklarla beraber çıkartı-
larak, doku örnekleri %10 formalinde fikse edildi. Sı-
çanlar karın içi kanama ile öldürüldü. 

Patolojik İnceleme 
Formalinde fikse doku örnekleri rutin doku ta-

kip işlemlerinden geçirilerek, parafin bloklar haline 
getirildi. Bloklardan 3-5 mm kalınlıkta alınan kesit-
ler, hematoksilen-eozin ve mason trikrom ile boyan-
dı. Karaciğer parankiminde kanama, hidropik dejene-
rasyon, portal alanda enflamasyon, hepatosit nekro-
zu, dev hücre oluşumu, granülasyon dokusu, fibrozis 
mevcudiyeti ve derecesine göre skorlandırıldı. Bu pa-
tolojik kriterlerin yokluğu: 0, Hafif: 1 puan; Orta: 2 
puan; Ağır: 3 puan olarak değerlendirildi.

İstatistiksel Analiz
Çalışmada elde edilen bulgular değerlendirilir-

ken, istatistiksel analizler için “SPSS (Statistical Pac-
kage for Social Sciences) for Windows 15.0” progra-
mı kullanıldı. Niceliksel verilerin karşılaştırılmasın-
da ve parametrelerin gruplar arası karşılaştırmaların-
da Kruskal-Wallis testi, farklılığa neden olan grupla-
rın tespitinde Mann-Whitney U test kullanıldı. Tekrar-
lanan ölçümlerin incelenmesinde Wilcoxon testi kul-
lanıldı. Kanama süreleri One Way Anova testi kullanı-
larak kıyaslandı. Sonuçlar %95’lik güven aralığında, 
anlamlılık p<0,05 düzeyinde değerlendirildi. Veriler, 
normal dağılıma uyma durumuna göre ortamala (±) 
standart sapma veya medyan (minimum-maksimum) 
şeklinde ifade edildi.

BULGULAR
Grupların birinci ve ikinci ameliyat öncesi orta-

lama ağırlık değişimleri arasında anlamlı fark yoktu. 
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Karaciğer laserasyonundan sonra tespit edilen medyan 
(minimum - maksimum) kanama zamanı değerleri 2. 
grup için 17 (15-20) sn, 3. grup için 18 (16-20) sn ve 
4. grup için 70 (64-74) sn idi. Kanama zamanı açısın-
dan ikinci ve 3. gruplar anlamlı bir fark bulunmazken 
(p>0,05), her iki grup ile 4. grup arasında anlamlı fark 
olduğu saptandı (p<0,05). İkinci grupta deneklerin 
ikisinde iki defa uygulama gerekli oldu. Gruplardaki 
ameliyat öncesi ve sonrası ortalama hematokrit değer-
leri 1., 2., 3. ve 4. grup için ortalama değerleri sırasıyla 
46±2 ve 45±2, 47±1 ve 44±1, 48±2 ve 45±2, 48±2 ve 
34±4 olarak saptandı. Birinci, 2. ve 3. grupların ameli-
yattan önce ve sonra ölçülen hematokrit değerleri ara-
sında anlamlı fark bulunmadı (p>0,05). Buna karşın, 
4. grubun ameliyat öncesi ortalama hematokrit değe-
ri diğer gruplarınkiyle benzer iken (p>0,05), ameliyat 
sonrası ortalama hematokrit değeri diğer gruplarınkin-
den anlamlı olarak düşük bulundu (p<0,05). 

Karın içi yapışıklıkların değerlendirilmesinde ya-
pışıklıklar sıklıkla omentum ile karaciğer ve omentum 
ile abdominal skar arasındaydı. Medyan (minimum 
- maksimum) yapışıklık skorları 1., 2., 3. ve 4. grup 
için sırasıyla 1 (0-1), 2 (1-3), 2 (1-3) ve 2 (1-3) olarak 
belirlendi. Çalışma grupları arasında anlamlı farklılık 
gözlenmedi (p>0,05). 

Patolojik Değerlendirme 
Portal alanda fibrozis ve parankimde kanama skor-

ları, kontrol grubunda, ABS ve FY gruplarında med-
yan (minimum - maksimum) değerleri sırasıyla 2 (1-
2), 1 (1-0), 1 (1-0) olup kontrol grubuna göre bu lez-
yonların daha hafif olduğu saptanmıştır (p<0,05). Di-
ğer patolojik kriterlerde gruplar arasında anlamlı fark 
saptanmadı (p>0,05). Tüm gruplara ait örneklerde ka-
raciğerin lobuler yapısının korunduğu portal alan ve 
santral ven arasındaki ilişkinin normal sınırlarda oldu-
ğu gözlendi. Portal triad düzenli yapıda olup, safra ka-
nal harabiyeti yönünde bulgu saptanmadı. Ayrıca safra 

sızıntısı gözlenmedi. Sınırlayıcı membranlar fokal bir-
kaç portal alan dışında korunmuştu (Şekil 1, 2). 

TARTIŞMA 
Son yıllarda gelişen cerrahi teknikler ve cihaz-

lar yardımıyla karaciğerdeki kanamanın kontrolü, ka-
raciğer cerrahisindeki mortalite ve morbiditeyi an-
lamlı olarak azaltmıştır. Ameliyat süresinin kısalması 
için, kanamanın kontrolünde topikal hemostatiklerin 
kullanımı da cerraha avantaj sağlayabilir Günümüz-
de Japonya’da topikal hemostatiklerin karaciğer cer-
rahisinde standart bir endikasyon olmadan kullanımı 
%60’a kadar çıkmıştır.[2-16] Bu ajanların seçiminde cer-
rahın tercihi kadar, hemostatik materyalin yapısı, kana-
manın ciddiyeti, acil ya da elektif cerrahi yaklaşımlar 
gibi faktörler oynar. Fiyat, uygulama kolaylığı ve mu-
hafaza edilme özellikleri de seçimi etkilemektedir.[17,18]

Fibrin deriveleri topikal hemostatik olarak denen-
miş materyallerdir. Topikal hemostazis başta olmak 
üzere yapışıklık formasyonu, yara kapanması, fistül 
tedavisi ve doku yapıştırma gibi birçok cerrahi işlem-
de başarıyla kullanılmışlardır.[19-21]

ABS T.C. Sağlık Bakanlığı’nca yüzeysel cilt ve diş 
hastalıklarındaki kanamalarda kullanımına izin veri-
len ruhsatlı bir üründür. ABS’nin karın içerisinde ve 
karaciğer cerrahisinde, klinik ve deneysel kullanımı 
ile ilgili çalışma sayısı sınırlıdır. ABS bitkisel kökenli, 
organik bir hemostatiktir. Ekstraktı meydana getiren 
maddeler endotel, kan hücreleri, anjiyogenezis, hüc-
resel çoğalma, vasküler dinamikler ve hücreler arası 
etkileşim üzerinde bazı özel etkilere sahiptirler. ABS 
etkilerini hem fibrinojen hem de aglütinasyonu sağla-
yan proteinler üzerinden gerçekleştirir. Kan hücrele-
ri ve kan proteinleri, ABS’nin kanama bölgesinde ağ 
yapısının oluşumunu sağlamasına yardım ederler.[22-25]

ABS sıvı formda, oda sıcaklığında muhafaza edile-
bilir ve henüz allerjen özelliği gösterilmemiş bir ürün-

Şekil 1. Ankaferd grubuna ait karaciğer doku kesiti (H-E x 
100).

Şekil 2. Fibrin yapıştırıcı grubuna ait karaciğer doku kesiti 
(H-E x 40).
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dür. FY gibi püskürtülerek kullanılması geniş ve amorf 
bir yüzey alanına uygulama kolaylığı sağlamaktadır. 
Çalışmamızda hazırlık ve uygulamadaki bu özelliğini 
belirgin şekilde gördük. ABS ve FY’nin karaciğerde-
ki ortalama topikal hemostatik etkinlik süresi benzerdi 
(sırasıyla 17 sn - 18 sn). 

ABS’nin sıçanlarda karaciğer parsiyel rezeksiyo-
nunda dikiş materyali ile karşılaştırılmasında, karaci-
ğer laserasyon modelinde ve intravenöz heparin anti-
koagülan uygulanmış parsiyel nefrektomili sıçanlar-
da, oxidized cellulose (Surgicel) ile karşılaştırılma-
sında eşit hemostatik etkinlikte olduğu, fibrozis, enf-
lamasyon ve doku hasarı meydana getirmediği göste-
rilmiştir.[26-28] 

ABS’nin klinik olarak endoskopik uygulamalarda 
gastrointestinal kanalda hepatikojejunostomi, Dieula-
foy lezyonu ve soliter rektal ülser kanamalarında etkin 
olduğu gösterilmiştir.[29-32] Bu bulgular bize ABS’nin 
FY gibi laparoskopik ve endoskopik cerrahi işlemler-
de kullanılabileceğini düşündürdü. 

Çalışmamızda her iki deney grubunda yapılan his-
topatolojik incelemede, safra kanaliküllerinden safra 
sızıntısı tespit edilmedi. Bu bulgu ABS’nin oluşturdu-
ğu protein matriksin FY gibi safra kanallarını kapata-
bileceğini düşündürmekle beraber üzerinde çalışılma-
sı gerekmektedir.[33] Makroskopik ve histopatolojik in-
celemede lokal irritasyon, enfeksiyon, apse gibi bul-
gulara rastlanmadı. Dikiş, koterizasyon, ligasyon veya 
inorganik topikal hemostaz kullanımı sonucunda mey-
dana gelebilen nekroz, çalışmamızda gözlenmedi. FY 
ve ABS grupları arasında morfolojik olarak belirgin 
anlamlı bir fark yoktu. Her iki grupta en yaygın gö-
rülen histopatolojik bulgu hafif hidropik dejenerasyon 
varlığı idi. Yapılan kollajen lif boyasında iki karaciğer 
dokusunda bazı portal alanlardaki hafif fibröz ekspan-
siyon dışında fibrozis yönünde bulgu saptanmadı.

ABS ve FY gruplarında histopatolojik değerlendir-
medeki bulguların benzer olması karın içi etkilerinin 
hemen aynı düzeyde olduğunu göstermektedir. Ayrı-
ca yapışıklık değerlerinin de aynı olması bu durumu 
açıklayabilir. Yine de karın içinde yüksek miktarlar-
da kullanım gerektirebilecek ve protein ağı oluştura-
rak etki eden bir topikal hemostatik materyalin klinik 
kullanımında yapışıklık, apse ve sıvı koleksiyon gibi 
olası yan etkileri dikkate alınmalıdır.

Sonuç olarak, ABS sıçanlarda karaciğerdeki de-
neysel laserasyon modelinde FY ile eşit topikal he-
mostatik etkinlik göstermiştir. Çalışmamızın sonuçla-
rına göre ABS karaciğerde ve yakın çevresinde mey-
dana getirdiği etkiler açısından FY kadar güvenli ve 
etkin bir üründür. 
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