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1.GIRIS VE AMAC

Kulak Burun Bogaz ve Bas Boyun Cerrahisinde; son yillarda burun
eksternal deformitelerinin onarimi i¢in, ¢esitli biyolojik materyallere
sartlmis dogranmis kikirdak pargalari iceren greft materyalleri kullanilmakta
ve bu konuda yeni greft materyallerine ihtiya¢c duyulmaktadir (1).

Burun sirt1 augmentasyonu ve septorinoplasti operasyonlari sonrasi
gelisen hacim kaybi ve burun sirti diizensizlikleri, fonksiyonel ve estetik
amaglarla yapilan bu ameliyatlarin basarisin1 etkileyen en Onemli
faktorlerden birisi olmaya devam etmektedir (2).

Burun sirt1 augmentasyonu ve diizensizliginin giderilmesinde otolog
ve homolog kikirdak, kemik, fasya, cilt, yag dokusu, duramater, perikard
gibi biyolojik materyaller yaninda metaller, silikon, teflon, silastik, Gore-
Tex, titanyum gibi alloplastik materyaller de kullanilmistir (3).

Ideal bir materyalin dokudaki defekti veya deformiteyi diizeltecek en
uygun materyal olarak secilmesi i¢in; yerlestirildigi bolgede ek bir
komplikasyona yol agmamasi, doku uyumu, inflamatuar reaksiyon ve
yabanci cisim reaksiyonu yaratmamasi, infeksiyona direngli olmasi, uzun
vadede dokuda seklini ve voliimiinii koruyarak stabil kalmasi, cabuk ve
kolay elde edilebilmesi, ekonomik olmasit ve kolay cikarilabilir olmasi
gerekir (4).

Giintimiizde otolog kikirdak greftler 6zellikle burun fonksiyonel ve
estetik cerrahisinde en sik kullanilan materyallerdir. Revizyon durumlarinda
ise en ¢ok kullanilan septum otojen greftleri genellikle yetersiz miktardadir.
Rinoplasti sonrasi nazal dorsumdaki diizensizlik ve defektlerin onariminda;
degisik siddette ezilmis greftler, dogranmis kikirdak greftler ve biyolojik
materyallere sarilmis dogranmis kikirdak greftler kullanilmaya devam
etmektedir. Kikirdak parcalar bir fasya ile sarilarak kullanildiginda
canliligin1 daha 1yi korumakta ve daha iyi sonuclar elde edilmektedir.
(2,3,5)



Ancak fasyanin elde edilmesi ayr1 bir inzisyon ve operasyon
gerektirdii ve operasyon siiresini uzattigindan, bu amacgla kullanim ig¢in
hazir olarak elde edilebilen biyolojik materyallerin  kullanimi
arastirilmaktadir (6).

Amniyon zar uygulamalari, ilk defa Davis tarafindan 1910 yilinda
deri yerine fotal zarlarin kullanilmasi ile baslamistir. Amniyon zar, fetal
zarlardan elde edilen homolog bir biyolojik materyaldir. Amnion zarin
epitelizasyonu kolaylastirdigi, epitel hiicresi dmriinii uzattigi, inflamasyon ve
nedbe olusumunu azalttigim1 destekleyen calismalarin yayinlanmasiyla
birlikte, 6zellikle goz, plastik cerrahi, jinekoloji ve genel cerrahi dallarinda
yaygin kullanim alan1 bulmustur (7,8).

Kolay elde edilebilir, hazir ve ucuz bir materyal olarak amniyon zari,
pek c¢ok Ozellikleri ile tercih edilebilecek ve yeni kullanim sahalari
bulabilecek biyolojik bir materyaldir (8).

Bu deneysel arastirma; burun eksternal deformitelerinin onarimi i¢in
en uygun implant ve dolgu materyali kullanimi konusundaki bilimsel
calismalara katki saglamak amaci ile yapilmistir. Calisma kapsaminda;
katlanmis amniyon zari, tek parca otolog kikirdak greft, amniyon zarma
sarilmis tek parca otolog kikirdak greft ve amniyon zarma sarilmis
dogranmis otolog kikirdak greft burun sirtinda deneysel dolgu materyali
olarak kullanilmis ve elde edilen sonuglar histopatolojik ve hacimsel
parametreler dikkate alinarak degerlendirilmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Insan Nazal Dorsum Anatomisi
2.1.1. Eksternal Burun Anatomisi

Burun; st kismi kemik, alt kismu kikirdak yapilardan olusan bir
piramit seklindedir. Bu kemik ve kikirdak ¢ati tizerinde cilt ve bunun altinda
bu catiy1 Orten kaslar, SMAS bulunmaktadir. Bu {liggen piramidin tepesi
burun kokii (radiks), tabani ise burun delikleridir. Piramidin iki yan duvari
osteokartilajindz yapida olup os nazale ve {ist lateral kartilajlar (triangiiler
kartilajlar) tarafindan meydana gelmistir.

Nazal kemikler, orta hatta birbiri ile eklem yaparak, lateralde
maksiller kemigin frontal ¢ikimtisi, ventralde frontal kemigin nazal ¢ikintisi,
etmoid kemigin perpendikiiler laminasinin 6n ve lst kismiyla ve septal
kikirdak ile eklem yapar. iki yan duvar orta hatta bir ac1 ile birleserek burun
sirtin1 yani dorsumu olustururlar (9).

2.1.2. Kemik Piramit

Kemik ¢at1, tim burun iskeletinin {ist yaris1 veya iist 1/3 liik boliimiinii
olugturur. Kemik dorsumun en dar yeri palpebral kaslarm medial
tendonlarinin yapistigi yere uyan interkantal hat; her iki medial kantusu
birlestiren hayali horizontal ¢izgidir. Bu hat {izerinde kemik sert ve kalin,
altinda ise daha incedir. Interkantal hattin yaklasik 10 mm iizerinde nazal
kemigin st sinir1 olan nazofrontal siitiir hatti mevcuttur. Kemik dorsuma
onden bakildiginda kum saati goriinlimiindedir. Lateralden bakildiginda
glabella ile nazal dorsum arasinda kalan yumusak doku alani en konkav
boliim olup nazion olarak adlandirilir( 10).

2.1.3. Kikirdak Cat1

Burun kikirdak catist iist lateral kartilajlar, alar kartilajlar, septal
kartilaj ve aksesuar minor kartilajlar tarafindan olugsmustur. Septal kartilajin
dorsal kismi burun sirtinin olusmasma yardimer olup, nazal tip destegini
olusturur.



Her iki iist lateral kikirdak, superiorda nasal kemiklerle ve medialde
ise septumla birlesir. Ust lateral kikirdaklar Nazal kemiklerle birlesmede de,
kaudal planda onlarm devamu gibidir. Ust lateral kartilajmn lateral smiri
Nazal kemigin altinda sonlanir ve bu noktalarda herhangi bir iskelet
destegine sahip degildir. Baglica destegi septum ve Nazal kemikler
tarafindan olusturulmaktadir (10,11).

2.1.4. Eksternal Burun Kanlanmasi

Burun dis kisiminin arteriyel beslenmesi, a. karotis eksterna ve interna
dallar1 tarafindan saglanmaktadir. a. karotis eksternanin a.fasyalis dali ve a.
karotis internanin a.oftalmika dalindan gelir.

A fasyalis, a.labialis siiperior dalin1 verdikten sonra a.angularis adini
alir. A.angularis lateral nazal dallar1 ile dorsum ve burun yanlarim besler.
A.labialis superior burun alar kismini besler. A.oftalmika u¢ dali a.dorsalis
nasi ise burun iist kismini besler.

Venleri ise v.fasiyalis ve v.angularis araciligi ile v.jugularis internaya
dogrudur.

Lenfatik drenaji ise submandibuler ve parotis lenf nodlar1 ile juguler
zincire dokiiliirler (9,10,11).

2.1.5. Nazal Piramidin Yiizeyel Kismin1 Olusturan Yapilar

Nazal piramit; disaridan iceriye dogru asagidaki yapilar tarafindan
olusturulur:

e Degisken kalinlikta epidermis ve sebase glandlar ile kil folikiilleri
iceren dermis

e Degisken kalinlikta ve norovaskiiler yapilari iceren bag dokusu

e Degisken miktarda yag dokusu

o Muskulofasyal tabaka, fibromuskiiler tabaka, derin yag dokusu ve
alttaki osteokartilajindz yapiya sikica yapisan periosteal ve
perikondrial tabaka. Bu tabaka i¢in birgok otéor SMAS terimini
kullanir (12,13,14).



2.1.6. Siiperfisyal Muskiiler Aponorotik Sistem ( SMAS )

SMAS; yiizeyel yag dokusu, fibromiiskiiler doku, derin yag dokusu,
longitudinal fibr6z doku ve interkrural ligamentleri icerir.

Cilt, nazofrontal ¢dkiintli bolgesinde yaklasik 12.5 mm kalinligiyla en
kalin iken, rinionda ise yaklagik 0.6 mm kalinlikla en incedir. Derin yag
tabakasi, gevsek areolar yag dokusundan olusmustur. Fibromuskiiler
tabakayr perikondrium-periostium tabakasindan ayirir, burun cildi
mobilitesine izin verir ve mimiklere katki saglar. Bu doku tabakasmda fibroz
ags1 yapilar yoktur. Cerrahi diseksiyon bu planda yapilir (12,13).

SMAS, multip]l kaslarin  kontraksiyonlarmdan  kaynaklanan
kuvvetlerin dagitimini saglar. SMAS' 1n fibr6z komponenti genellikle her
nazal kas icin siiperfisyel ve derin fasya olarak iki tabaka seklindedir.
Boylelikle, nazal kaslar ve iliskili fasyalar1 tek bir iinite olarak ¢alisir. Her
nazal kas; ilgili fasyast ve bir nazal SMAS komponenti ile birbiriyle
baglantilidir ve hareketleri dengelenir(14,15).

2.1.7. Yumusak Doku Flebinin Diseksiyonu

Flep diseksiyonun dogru cerrahi planda yapilmasi  peroperatif
kanamay1 azaaltmak ve iyilesme siirecini hizlandirmak i¢cin Onemlidir.
Diseksiyon direk supraperikondrial planda ve hatta domal bolgede
subperikondrial planda baglar. Alt lateral kikirdaklar boyunca laterale dogru
devam eder, sefalik yonde rinion bolgesine uzanir. Bu teknik hem avaskiiler
bir plan saglayacak, hem de minor kemik ve kikirdak diizensizlikleri
tizerinde kamuflaj etkisi ile daha diizenli kontur olusumuna katki
saglayacaktir.

Kikirdak iskeleti serbestlestirirken yanhiglikla SMAS tabakasina
girilebilir. Kaudalde orta hatta kikirdak iskelet iizerinde perikondriumu

insize edip disseksiyona subperikondrial planda devam etmek bu hasari
onler (16).
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2.2. Rat Burun Anatomisi

Anatomik olarak ratlarin burnu lateral nazal duvar haricinde insan
burnuna benzer. Nostril ige dogru kavislenerek vestibiiliin dis ve vertikal
kismini i¢ine alir.

Lateral vestiblil duvar1 dorsal ve ventral pariyetal Kkartilaj ile
desteklenir. Her iki nazal kavite lateralinde iistte nazal konka ve altta
maksiller konka olmak iizere iki adet konka mevcuttur. Medial nazal duvar
tamamiyla ventral planda burun dorsumuna kadar uzanan septal kartilaj
tarafindan olusturulur (17).

Copray tarafindan 1986 yilinda yapilan calismasinda rat nazal
anatomisini insan nazal anatomisine benzer sekilde kartilaj septum, etmoid
kemik, vomer, premaksilla ve maksillaya ayirarak sematize etmistir (17,18).



Deneysel Greft Etmoid Kemik  Frontal Kemik
Materyalleri ! '

Premaksilla

Maksilla Presfenoid

Sekil 3: Copray tarafindan rat nazal anatomisinin insan nazal anatomisine benzer
sekilde sematize edilmesi

2.3. Kartilaj Doku Ozellikleri

Kartilaj dokusunun ana gorevi, bag dokusunun o6zellesmis bir sekli
olarak yumusak dokuyu desteklemektir. Kartilaj; hiicre ve matriksten
olusmaktadir. Mekanik zorlamalar sonucunda kartilaj dokusunda kalict sekil
bozukluklar1 olusabilir (19).

Kartilaj doku matriksi,  kondrositler tarafindan sentez edilip
salgilanan esas madde (ground substance) ve fibrillerden yapilmistir. Kartilaj
matriksinde bulunan esas makromolekiiller kollajen, hyaluronik asit,
proteoglikanlar ve az miktarda degisik yapidaki kondronektin
glikoproteinlerdir. Karakteristik 6zelligi, egilip biikiilebilme olan elastik
kartilajin matriksinde ¢ok miktarda elastin vardir.

Kartilaj doku % 70 oranmda su icerigine sahiptir. Dehidrate
edildiginde agirhiginin % 40-70°1 kollajen, %15-40°1 proteoglikan ve % 5’1
kondrositten olusur. Beslenmesi komsu perikondrium dokusundaki
kapillerler yoluyla veya sinoviyal sividan diflizyonla olur. Kartilaj doku
avaskiilerdir, lenfatik damar ve sinirleri yoktur (20).



Perikondrium, eklem Kkartilaji disindaki tiim hyalen kartilajlarda
bulunan ve kartilajin biiyliimesi ve beslenmesi i¢in gerekli olan, yogun bag
dokusundan olusan bir ortii tabakasidir. Perikondrium tip-1 kollajen ve ¢ok
sayida fibroblasttan olusan iki tabaka halindedir. Dis tabakada kalin kollajen
demetler, amniyon zar miktarda elastik lifler ve fibrositler vardir. Zengin
kan damarlar1 bulunur. I¢ tabaka kondroblast adi verilen bag doku
hiicrelerden zengindir. Bu hiicreler kolaylikla farklilasarak kondrositleri
olusturur. Perikondrium kartilaj dokusunun beslenmesi, rejenerasyonu ve
korunmasini saglar(19,20,21).

Matriks icindeki fibrillerin ¢esidi, diizeni ve miktarmna gore kartilaj;
hiyalen, elastik ve fibroz olmak iizere ii¢ tipte incelenir.

Chondrocytes in
lacunae

Perichondrium

Elastic
Fibers

Perichondrium

Sekil 4: Kartilaj Doku Histolojisi

2.3.1. Hiyalen Kartilaj: Hareketli eklem yiizeylerinde biiylik solunum
yolu duvarlarinda ( burun, larinks, trakea, brons ) ve kotlarin sternuma
baglandig1 bdlgelerde bulunur.

Hyalen Kkartilajm kalsifikasyonu, ossifikasyon icin gerekli olan bir
evredir. Fakat hyalen kartilajin kalsifikasyonu yasa bagli olarak kartilaj
hiicrelerinin dejenere oldugu bolgelerde de olabilir. Burada ilk 6nce kartilaj
hiicrelerinin hacimlerinde artig olur, bunu takiben hiicreler 6liir.

2.3.2. Elastik Kartilaj : Dis kulak yolu, kulak sayvani, ostaki tiipii,
epiglot ve aritenoid kartilajlarin vokal c¢ikintilarinda bulunur. Diger
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kartilajlardan farki, matriks ig¢inde bol miktarda elastik fibrillerin
bulunmasidir. Hiyalen kartilaj kadar diren¢li degildir ama daha famniyon
zarla egilip biikiilebilir. Elastik kartilajda ossifikasyon olmamniyon zar,
dejenerasyon ise daha amniyon zar goriiliir.

2.3.3. Fibroz Kartilaj : Intervertebral disk, bamniyon zar1 ligamanlarin
kemik yiizeyine baglandiklar1 yerlerde ve simfizis pubiste bulunur. Hiicreler
arast matrikste bol miktarda kaba kollajen demetler vardir. Kondrositler
kiiciik boyutlu ve seyrektir. Bu yapisi ile fibroz bag dokusuna benzer. Fibroz
kartilaj her zaman yogun bag dokusu ile iliskidedir ve bu iki doku arasindaki
smir kesin degildir (19,20).

2.4. Greft Etkisi

Greft ve doku iligkisini anlamak i¢in yara iyilesmesinin evrelerini
incelemek gereklidir. Transplante edilen dokuda, yumusak doku 1yilesmesi
ya normal onarim ya da kronik inflamasyonla sonuglanir. Yerlestirilen greft
cevresindeki  dokularda  kronik  inflamasyonun devamliligi, greftin
harabiyetine ya da implantin atilmasina yol agabilir(22).

Doku greftinin, transplantasyon alanindaki uyumunu etkileyen
faktorler sunlardir;
e QGreftin beslenmesi,
e Greftin metabolik tirtinlerinin disar1 atilmasi,
e Greftin konak alana immdiinolojik uyumu,
e QGreftin konak alana anatomik benzerligi.

Yara; deri, mukoza ve organlarin doku biitiinliigliniin bozulmas1
olarak tanimlanir. Yaralanma sonrast meydana gelen farkli mekanizmalarin
tek amaci tamirdir. Tamir, olduk¢a kompleks ve dinamik yollarla dokunun
yikilmasi1 ve yeniden senteziyle saglanir (23).

2.4.1. Greftlerde Yara Iyilesme Mekanizmasi

Meydana gelen doku hasari ile birgcok mediatoriin  ve hiicreler arasi
haberci maddeler olan sitokinlerin salinmasi ile baslayan bu faz yaklasik 72
saat siirer. Doku hasar1 olan bolgede ilk 6nce vazokonstriiksiyon baglar ve



koagiilasyon sistemi aktivite olur. Trombositlerden salman vazoaktif
mediatorlerin etkisi ile vazokonstriiksiyon evresini kisa bir siire icinde
vazodilatasyon ve damarlarda permeabilite artis1 takip eder. Enfekte yarada
kontaminasyon sonucunda graniilositik hareketlerin devam etmesi tamirin
birinci fazini uzatarak, yara iyilesmesinde gecikmeye yol agar(22).

Kronik inflamasyonda, akut inflamasyonun tersine haftalar ve aylarca
devam eden zedeleyeci uyar1 ve bunun sonunda hiicre infiltirasyonu ile
fibroblast proliferasyonu ortaya ¢ikar. Kronik inflamatuar yanitta
makrofajlarm birlesmesi ile meydana gelen dev hiicrelerin olusturdugu
yabanci1 cisim reaksiyonu da meydana gelebilir.

Homogreftler hiicresel uyar1 nedeniyle yara iyilesmesinin inflamatuar
ve proliferatif evrelerini belirgin olarak uzatirlar. Greft ¢evresinde ve konak
doku ile greft arasinda nétrofiller toplanarak immiin sistemi aktive eder.
Yara ile greft cevresindeki dokularda konnektif yapilardan bir duvar olusur
ve fibrozise yol acarak kronik inflamasyon gelisir. Konak¢r dokunun
antijenlerine kars1 homogreft kartilajin etrafinda olusan kapsiil koruyucu rol
oynar. Homogreft, cok yavas bir sekilde fibroz doku ile istila edilir ve
onarilir. Bu ¢cogunlukla homogreft kartilajin seklini ve yapisini destekler.

Sonu¢ olarak; homolog kartilaja karsi gelisen inflamatuar reaksiyon
gec¢ ve yavas olusmakta, reaksiyon sonucunda meydana gelen fibrotik kapsiil
transplant1 bir siire daha korumaktadir(22,23).

2.5.Greft Basarisim1 Etkileyen Faktorler

2.5.1. Infeksiyon

Yapilacak implantasyondan 6nce infeksiyon olmamali veya varsa
ortadan kaldirilmahidir. Akut infeksiyon varliginda hem dogal hem de
sentetik materyal kullanimindan kaginilmalidir. infeksiyon doku iyilesmesini
geciktirir ve implant viicuttan atilabilir. Eger implant enfekte olursa
infeksiyonun temizlenebilmesi i¢in implant ¢ikarilmalidir(24).
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2.5.2. Doku Mobilitesi

Viicutta mobilitesi fazla olan alanlara implant uygulandiginda yara
iyilesmesi zayif olur. Implantasyon alaninda fala mobilite varligi, kemik
greft ve sentetik alloplastlarin kullanildigi durumlarda implantin iizerini
orten doku incelebilir, implant yer degistirebilir veya viicuttan atilabilir.

2.5.3. Yumusak Doku Ile Kaplanmasi

Biyomateryalin {izerini Orten dokunun yeterli kalinlikta olmasi
gerekir. Sentetik implantlar ve kemik greftler gibi sert biyomateryallerin
basarisin1  etkileyen en Onemli faktordiir. Sert yapida implant
uygulamalarinda, implantin kas ve yag dokularin altina saklanmasi greft
basarismi artirir. Cilt alti dokusu ince olan burun sirt1 gibi bolgelerde sert
materyal kulanilmasi greft basarisin1 azaltir. Bu durumda dokudaki
incelmeyi dnlemek ve implantin yer degistirmesini azaltmak i¢in ¢cevre doku
ile uyumlu implantlar se¢ilmelidir(25).

2.5.4. Yara Gerginligi :

Yara kapatilmasi1  esnasinda dokuda meydana gelecek
gerilmelerden kaginilmalidir. Gerginligin fazla olmasi durumunda dokuda
acilma ve infeksiyon gelisimi, yara kenarlarinin perfiizyonunun bozulmasi
sonucu iskemi ve nekroz meydana gelebilir. Asir1 yara gerginligi durumunda
sentetik implantin {izerindeki yumusak dokularda incelmeye, sonucta
implantin  ekspozisyonuna ve infeksiyonla kaybedilmesine neden
olabilir(26).

2.5.5. Postoperatif yara drenajinin yetersizligi :
Doku ile greft yatagi arasinda kan veya viicut sivist birikimi
sonucunda greftin beslenmesi bozulur, revaskiilarizasyonu gecikir. Yetersiz

drenaj varligi alloplastik materyal kullanildiginda infeksiyona yol
agar(25,26).
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2.6. Nazal Transplantlar

Transplantlar; alic1 fonksiyonlarin1 destekleyen canli veya
cansiz doku olabildigi gibi alloplastik maddeler de olabilir(27).

Transplantlar, orijinlerine gore asagidaki sekilde siniflandirilir:

Otolog : Ayni1 bireyden koken alir.

Homolog : Ayni tiirden bir bireyden koken alir.

izojen : Genetik yapis1 ayni olan bireylerden kdken alir.
Heterolog : Farkli tiirlerden koken alir.

Alloplastik: Vucuda yabanci inorganik materyaldir.

Ideal bir transplant asagidaki dzelliklere sahip olmalidir:

l. Karsinojenik olmamali

2. Inflamasyon ve yabanci1 cisim reaksiyonu yapmamali

3. Allerjik reaksiyonu provoke etmemeli

4. Doku sivilari ile karsilagtiginda veya zamanla fiziksel
degisiklige ugramamali

5. Kullanildig1 alanin yapisina uygun olmali ve istenilen sekle
getirilebilmeli

6. Fiziksel gerilmelere direncli yapida olmali

7. Maliyeti diisiik olmali ve kolay elde edilebilmeli

Tiim bu oOzelliklere sahip biyomateryal olduk¢a nadirdir. Greft
materyallerinin basarisi, greftin kendi Ozellikleri disinda, yerlestirildigi
ortama da baglidir(28).

2.6.1. Biyolojik Maddeler

Biyouyumlulugu yiiksek ve karsinojenik yapida olmayan biyolojik
materyallere greft de denilmektedir. En avantajli olani, bireyin kendi
genetik materyalini tagiyan kendi dokularindan elde edilen otogreftlerdir.
Otogreftlerin en biiyiik dezavantaji ise sinirli miktarda elde edilebilmesi ve
dondr alan i¢in de uygulama gerektirmesidir.
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Ayni tirtin farkli bireyleri arasinda transfer edilen biyolojik
materyaller ise homogreftlerdir. Otogreftlere yakin derecede biyouyumluluk
gosteren homogreftlerin en biiyiik avantaji; fazla miktarda elde edilebilmesi
ve depolanabilmesidir. Dezavantajlar1 ise; daha fazla immiinojenik olmasi,
skar dokusu olusturmasi, enfeksiyon bulastirma riski ve depolanmadan
dolay1 nozokomiyal enfeksiyon riskinin olmasidir.

Farkli tiirdeki bireyler arasinda tasman biyolojik maddelere ise
ksenogreft denir. Karsinojenik olmamalar1 ve enfeksiyona direngli olmalar1
sayesinde avantajli olup, alerjik veya sistemik immiin yanita sebep olmalari,
rezorbe olmalar1 ve skar dokusu olusturmalar1 nedeniyle giiniimiizde nadiren
kullanilmaktadir (27,28).

Nazal rekonstruksiyonda ilk tercih edilecek materyal otolog kartilaj
olmakla birlikte en iyi1 alternatif ise homolog kartilaj dokulardir.

Siklikla kullanilan greft materyalleri sunlardir:
2.6.1.1. Kartilaj :

Burun sirt1 augmentasyonda en sik kullanilan greft materyalidir(29).
Operasyon esnasinda septumun kartilaj kismindan, aurikula konkal
kartilajindan veya alar kartilaj lateral kruslarindan elde edilebilir. Baska bir
hasta veya kadavradan alinarak cesitli yontemlerle antijenik 6zelligi ortadan
kaldirilan ve saklanan homogreft kartilajlar da kullanilabilir. Kartilaj dokusu
diflizyonla etrafindan beslendigi i¢in kemik veya kartilaj ile temas etme
zorunlulugu yoktur. Kolay sekil verilebilir ve elde edilmesi kolaydir. Ancak
septumdan veya aurikuladan smirli miktarda elde edilebilen Kkartilaj
dokusunun yetersiz olmasi ve bu durumda kullanilan kostal kartilaj
greftlerin egrilme ve deforme olma riskinin yiiksek olmasi ise en 6nemli
dezavantajlaridir. Kartilaj doku, esnek ve saglam yapisi nedeniyle burun icin
hem destek dokusu hem de kiigiik defekt ve kenar diizensizliklerinde dolgu
materyali olarak kullanilabilir (27,28,29).

2.6.1.2. Kemik :

Burun sirt1 rekonstruksiyonunda otolog ve heterolog kemik greftler
kullanilmistir. Otolog kemik gerftler kemik doku yerine yumusak doku ile
temas ettiginde rezorbe olarak yerini fibroz dokuya biraktigindan, uzun
stireli dokuda kalabilmesi i¢cin kemikle temas etmelidir. Cogunlukla otolog
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kemik greftler kullanilmakta ve en sik krista iliaka, kosta ve kalvaryal
kemiklerden hazirlanmaktadir(29,31).

2.6.1.3. Dermis Ve Yag Dokusu :

Otogreft dermisin rezorbsiyon oranmin yiiksek olmasi nedeniyle fazla
kullanilmamaktadir. Epitel katlantilarma bagl kist olusumu ve ikinci
operasyon sahasima ihtiya¢ gostermesi diger dezavantajlaridir. Yag greftlerin
% 30-50 oraninda rezorbsiyon gostermesi nedeniyle kalic1 diizelme
saglanamamasi ise diger dezavantajlaridir(29,32).

2.6.1.4. Ksenogreftler :

‘Zyderm‘ denilen oOnceleri hemostatik alan olarak kullanilmis
enjektabl non-antijenik sigir kollajeni son 20 yilda greft diinyasina giren
biyolojik materyaldir. Ozellikle cilt ve diger kozmetik deformitelerin
onariminda kullanilmistir. 1986 yilinda Sachs tarafindan nazal dorsal
augmentasyonda kullanilmistir. Ksenogreft olmalar1 ve % 16 oraninda
rezorbe olmalari nedeniyle pek tercih edilmemektedir(27,28,29).

2.6.1.5. Doku Miihendisliginden Elde Edilen Otolog Kartilaj :

Insan septal kartilajindan alian biyopsi materyalindeki kondrositler
izole edilereck DMEM ( Dulbecco’s Modified Eagle Medium ) kiiltiir
ortamma ekilerek tek tabaka halinde kartilaj elde edilir. In vitro ortamda
absorbsiyon yetenegindeki poliglikolik asit ve poliglaktinin polimer
iplik¢iklerden meydana gelen kopiik seklindeki porlu yapiya kondrositler
ekilerek ii¢ boyutlu kartilaj yapisi elde edilir. Kartilaj yapi1 deney
hayvanlarina implante edildikten sonra doku reaksiyonun asir1 olmadigi ve
bu ylizden baslangigtaki durumuna gore fazlaca farklilasmadigi, kondrositler
tarafindan ekstraseliiler matriks yapilarinin sentezlendigi ve matriksteki
artisa bagl olarak zamanla hyalin kartilaja benzedigi gosterilmistir. Ancak
bu yontem pahalilif1 nedeniyle pratikte kullanilmamaktadir(30).

2.6.2. Sentetik / Semisentetik Maddeler

Burunda kullanilan alloplastik implantlar polimerler, metaller,
seramikler ve enjekte edilebilenler olarak dort gruba ayrilabilir. Sentetik
organopolimerler alic1 tarafindan 1iyi tolere edilen en biiyilk gruptur.
Implantlar viicuttaki bir ¢ok kimyasal elementi icerir. Implatlarm
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dayaniklilig; oncelikle kimyasal yapilarina ayrica biyostabilitelerine,
fiziksel ve mekanik oOzelliklerine, implantasyon alani ve kullanilacak
maddenin safligmma baghdir. Ayrica biyouyumlu implant kimyasal olarak
kusursuz olsa bile seklinden dolay1 uygun olmayabilir. Bu iki faktér uyumlu
oldugunda materyal uygun sekilde implante edilmezse sonug yine basarisiz
olur(28,31).

2.6.2.1. Silikon Lastik (Silastik) :

Kozmetik  cerrahide  1950’lerden  beri  destek  amaciyla
kullanilmaktadir. Tamamiyla toksik olmayan, yabanci cisim reaksiyonu
minimal olan organosilikon polimerlerdir. Burun sirti, ¢cene, kolumellanin
diizeltilmesi gibi durumlarda basarili bir sekilde kullanilir. Burun sirtindaki
ince deri cebine yerlestirildiginde, deriden disar1 atilabilir ve deri
reaksiyonlarina yol agarlar (32).

Siv1 Silikon : Sivi silikon, silastik gibi organosilikon polimeridir.
“Silikonoma*“olarak  adlandirilan  graniillomatéz  reaksiyonlara  yol
acmaktadir. Dogru cerrahi  planda  kullanildiklarinda  rinoplasti
operasyonlarinda 1yi sonuclar alinabilir.

2.6.2.2. Polytetraflouretilen (PTFE) :

Florokarbon polimerleri igeren teflon, proplast ve Gore-Tex bu
kategoride yer alir. Teflon pasta, %50’lik gliserin soliisyonu i¢inde 50-100
nanometrelik piir teflon parcaciklarindan olusmus viskéz, enjektabl bir
implanttir. Karsinojenik olmayan, stabil, inert ve bir materyaldir. Uygulama
sonras1 enjeksiyon sonrasindaki pozisyonunda kalir ve daha sonra fibréz
enkapsiilasyon olusur.

2.6.2.3. Proplast:

Proplast, siyah rengini olusturan siingerimsi grafit (elementer karbon)
ve teflonun birlesmesinden olusan porlu implanttir. Elde edilen koyu siyah
implanta proplast-I adi verilmis, beyaz renkli teflon ve aliiminyum oksit
karistmindan elde edilen proplast-Il ise daha sonra ortaya ¢ikmistir.
Implantin % 70-90°m1 porlar olusturur. Bu porlar fibrovaskiiler yapilarm
implantin i¢cine dogru biiylimesine imkan saglayarak implantin fibréz kapsiil
olusturmadan ¢evre dokulara fiske olmasini saglar. Proplast mekanik olarak
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basinca maruz kalmadigi, yumusak doku augmentasyonunda kullanildigi
zaman oldukga giivenilir ve stabil bir materyaldir(33).

2.6.2.4. Gore-Tex :

Politetrafloretilenin ince mikrofibilerle birbirine baglanmasindan
olusan solid yapili, mikroporlar iceren bir materyaldir. Porlarin boyutlar1 10-
30 mikron ¢apindadir. Yapilan hayvan ¢aligmalarinda biyouyumu en yiiksek
materyal olarak bulunmustur (27,32).

2.6.2.5. Yiiksek Dansiteli Polietilen (Medpor):

Yiiksek basing ve 1sida polimerize edilen etilenden elde edilir. Yiiksek
molekiil agirlikli polietilen kat1 yapili ve serttir. Uzerindeki porlar 100 ile
250 mikrometre arasinda olup tiim hacmin %50’sini olusturur. Polietilenin
kimyasal olarak dokuya etkisi yoktur. Porlar araciligi ile fibréz dokularin
iceri girmesine izin verir ve bdylece gelisen doku reaksiyonu ile sabitlesir.
Orta derecede doku reaksiyonuna neden olup implant etrafinda fibréz doku
olusur, yabanci cisim dev hiicre reaksiyonu da meydana gelir

2.6.2.6. Akrilik (Metil metakrilat)

Metakrilik asit esterinin veya akrilik asit polimerizasyonundan elde
edilir. Bag ve boyun bolgesinde yapilan operasyonlarda goriilen allerjik
reaksiyon, hipotansiyon ve kardiak arrest gibi komplikasyonlar blidirilmistir.
Burun sirt1, ¢ene ve alinda kullanildiginda daha iyi sonuglar elde edilmistir.
Doku reaksiyonu minimaldir, baglangicta cisim dev hiicre reaksiyonu olusur.
Daha sonra bu reaksiyon, implantin etrafini saran ince fibroz bir kapsiile
doniistir.

2.6.2.7. Metaller :

Implant olarak en sik titanyum kullanilir. Ayrica paslanmaz celik,
aliminyum, kobalt, bakir, tantalum, krom, nikel ve tungsten iceren alagimlar
da kullanilir. Titanyum hafif, asmnmaya direngli ve wuzun donem
implantasyonda doku tarafindan yiiksek derecede kabul edilen bir maddedir.
Bu nedenle titanyum ve alagimlar1 giiniimiizde en sik kullanilan metallerdir.
Metalik implantlar bas boyun bdlgesinde nazal fraktiir onarimi ve
mandibuler rekonstriiksiyonda kullanilir.
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2.6.2.8. Seramik Hidroksiapatit :

Kemigin temel mineral igerigi hidroksiapatitten olusur ve %60-70
kalsifiye iskelet icerir. Kalsiyum fosfattan yapilmis implantlarin biiyiik kismi
hidroksiapatit seklinde kullanilmaktadir. Kristal formda {iretildikten sonra
800-1330 derecede 1sitilarak kati hale getirilir. Porlu ve solid tipte olmak
tizere iki gesittir. Gerek zorlukla sekil verilebilmesi gerek fibroosseéz doku
gelisimini 6nlemesi nedeniyle solid formu smirli olarak kullanilmaktadir.
Porlu form deniz mercanlarindan {iretilir. Porlu hidroksiapatit, yumusak
doku i¢ine yerlestirildiginde birkac hafta igerisinde ¢evre dokuya fikse olur
ve rezorbe olmamniyon zar (27,31,34).

2.7. Amniyon Zar Greft

2.7.1. Amniyon Zar Histolojisi

Insan amniyon zari, fetal zarlardan koken alan plasentanmn en ic
katmanmidir. Yaklasik olarak 0,02 mm ile 0,5 mm kalinligindadir. Tek kath
kiibik epitel, bazal membran ve avaskiiler hiposelliiller stromal matriks
olmak iizere baslica ii¢ tabakadan olusur. Makroskopik olarak zarmn;
pliriizsiiz, parlak, saydam, yapiskan olmayan epitel yiizii ve mat, yapiskan
olan stromal yliz olmak iizere iki farkli yiizii vardir. Epitel ve stromal
yiiziiniin  belirlenmesinde iicgen siinger kullanilabilir. Siinger zara
dokunduruldugunda yapisan tarafi stroma yiizii, diger tarafi ise epitelial
yiiziidiir. Amniyon zar epitelinin amniyon sivist ile temas eden yiizeyinde
cok sayida mikrovillus bulunur. Bu mikrovilluslar, yilizey alanini
genisletmekle birlikte; amniyon sivisina besin, mineral ve diizenleyici
proteinlerin dengeli bir sekilde gegisini saglarlar(35,36).

Epitel hiicreleri cok sayida hormon ve inflamasyon mediyatorii
salgilayarak fetusun gelisimine katkida bulunur. Stroma tabakasi; yogun bag
tabakasi, fibroblast ve siinger tabakalar1 olmak iizere kendi i¢inde baslica ii¢
tabakadan olusur. Yogun bag tabakas1 siki retikiiler liflerden meydana gelen
amniyon zarmin en giclii destek tabakasidir. Fibroblast tabakasi yogun
fibroblast ag1 iceren amniyon zarinin en kalin tabakasidir. Stinger tabaka ise
zarin en dis tabakasidir(35,37).
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Insan viicudundaki en kalin bazal membran amniyon zarmnda
bulunmaktadir. Bu o6zelligi sayesinde, klinikte —80° C’de  dondurulup
saklanmasima ve boylece epitel hiicrelerinin uzun siire diizenli bir sekilde
korunmasma ve canli kalmasina olanak saglar. Stroma; damarsiz, diislik
hiicre yogunluklu matriksten meydana gelmektedir. Tip 3 ve tip 5 kollajenin
yani sira, tip 4 ve tip 7 kollajen, fibronektin, laminin 1 ve 5, fibroblast ve
fibroblast dis1  diger biiylime faktorlerini de igermektedir. Elektron
mikroskobik incelemede; epitelyal hiicrelerin hemidesmosal baglantilar ile
bazal laminaya yapistig1 gézlenmektedir (36).

2.7.2. Amniyon Zar Biyokimyasal Ozellikleri

Amniyon zar stromasinda; cesitli bilylime faktorleri, antianjiyojenik
ve antiinflamasyon proteinleri, cesitli proteaz inhibitorleri, steroid
hormonlari, hidrolitik enzimleri, oksidasyon-rediiksiyon enzimleri igeren
fetiisli koruyucu bir yapidir.

Epitelizasyonu hizlandiran, kollajen sentezini arttirici, adezyonu, yeni
damar olusumunu, skar gelisimini ve enflamasyonu azaltici, yara
yiizeyinden protein ve sivit kaybini Onleyici, antibakteriyel etkileri
vardir(37).

Asagidaki hormon ve mediatdrleri barindirir:

Transforming growth factor B (TGFB1-2-3)
Basic fibroblast growth factor (bFGF)
Epidermal growth factor (EGF)

Nerve growth factér (NGF)

Growth factor mRNA (GF mRNA)
Triotropik hormon (TSH)

Human chorionic gonadotropin (HCG)
Equine gonadotrophic hormone (PMSG)
Keratocyte growth factor (KGF)
Hepatocyte growth factor (HGF)

Brain natriuretic peptide (BNP)

Steroid hormonlar (Ostrojen, Progestron)
Hidrolitik enzimler

Oksidasyon ve rediiksiyon enzimleri
Sekonder enzimler
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2.8. Amniyon Zar Greft Etkileri

2.8.1. Epitelizasyona EtKisi :

Amniyon zar1 baal membran gibi etki gostererek epitel hiicrelerinin
migrasyonunu kolaylastirir, bazal epitel hiicrelerinin adezyonunu
kuvvetlendirir, epitel hiicrelerinin ayrismasin1  destekler ve epitel
apopitozunu Onler. Bu etkileri epitelyal hiicrelerin biiyliimesinde rol oynayan
Growth Faktor tiretimine baghdir. Bdylece yara iyilesmesini hizlandirici etki
gosterir.

Amniyon zari, iyilesmeye olan katkilar1 nedeniyle kullanildigi gibi
g0z ylizey hastaliklarmda hastalarin agr1 ve rahatsizlik hissini dramatik
olarak azalttig1 i¢cin de kullanilir. Yapilan uygulamalar sonucunda elde
edilen deneyimlere gore, okiiler ylizeyin agik alanlari, 6zellikle de kornea,
amniyon zarla kaplandiginda agr1 siddeti azalmaktadir (35,37,38).

2.8.2. Antiskar EtKisi :

Fibroblastlar; Transforming Growth Faktor B tarafindan aktive edilen
yara ilyilesmesinde skar olusumundan sorumlu hiicrelerdir. Amniyotik
membran; TGF-f’nin down-regiilasyonu ve fibroblast salgilarinin amniyon
zaraltilmas1 sayesinde, fibroblastlarin ayrimlagmasini baskilar. Istenmeyen
keratosit apopitozunu azaltir ve sentezlenen hiicre dis1 matriksi azaltir.
Dolayisiyla, inflamasyonu baskilayici etkisinin yani1 sira dogrudan
nedbelesmeyi Onleyici etkisi de mevcuttur.

Tseng ve arkadaglan tarafindan yapilan c¢alismada, insan kornea ve
konjonktiva fibroblastlari amniyon matriksine yerlestirilmis ve TGF- BI,
TGF-B2, TGF- B3 izoformlari, TGF- B tip 2 reseptorleri ve miyofibroblast
farklilasmasinin baskilandig1 gosterilmistir (35,37,39,40).

2.8.3. Norotrofik Etkisi :

Amniyon zari, ¢esitli norotansmitterlerin, néropeptidlerin, norotrofik
faktorlerin sentezini destekler. Fetiisiin sinir sisteminin gelisimine yardimci
olarak ve intrauterin skarsiz yara iyilesmesini saglamasi norotrofik etki
mekanizmasini agiklamaktadir.
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Bu konuda Koizumi ve arkadaslari tarafindan yapilan calismada
reverse transkriptaz, polimeraz zincir reaksiyonu metodu kullanarak biiyiime
faktorlerinin mRNA’lar1 arastirilmis ve amniyon zarinda bol miktarda
keratinosit, hepatosit, = epidermal  ve fibroblast biiylime faktorleri
bulundugunu gostermislerdir(37,38).

2.8.4. Antienflamatuar EtKisi :

Amniyon zarmin antienflamatuar etkisi birka¢ farkli mekanizma ile
olusmaktadir. Bu mekanizmalardan biri aktivin liretiminin diizenlenmesiyle
meydana gelir. Diger mekanizma ise membran iizerinde bulunan laktoferrin
ve IL-1 reseptor antagonistleridir. Amniyotik membran; TIMPS (Tissue
inhibitors of metalloproteinase inhibitors) 1,2,3,4, IL (Interleukin)-10, IL-1
reseptOr antagonisti ve epitelyal hiicre ¢ogalmasi, damar olusumu ve timor
biliylimesini inhibe eden endostatin IL- la ve IL- 1b {iretimini de suprese
eder. Amniyotik epitel hiicreleri, uygulama yerinde yar1 gecirgen bir bariyer
olusturarak oksijen gecisine izin vermekte ancak enflamatuar hiicrelerin,
mediatorlerin ge¢isine engel olmaktadir.

Higa ve arkadaglar1 tarafindan yapilan ¢alismada; hyaluronik asidin
inflamatuar hiicrelerde bulunan CD44 i¢in ligand gorevi yaptig1 ve
inflamatuar hiicrelerin amniyon zar stromasma yapismasinda onemli rol
oynadig1 gosterilmistir (37,38).

2.8.5. Antimikrobiyal Ozellikleri :

Amniyon zar, vajinal dogumdan 6 saat Once yirtilmaktadir. Bu
dokunun, vajinanin st bolgesindeki bakterilerin  kolonizasyonunu
engellemesi nedeniyle antimikrobiyal oOzellik tasidigir distintilmektedir.
Amniyon zar, operasyon sonrasi donemde enfeksiyon riskini azaltacak
antimikrobiyal oOzelliklere sahiptir. Antienfektif 6zelligin, antienflamatuar
ozelliklere sekonder olarak da gelistigi diisliniilmektedir. Membran,
enfeksiydz ajanlarm yarattig1 gii¢lii enflamatuar reaksiyonlar1 engellemekte,
bu sekilde kullanilan antibiyoterapinin etkinligini artirmaktadir(39).

Talmi ve arkadaslar1 tarafindan yapilan in vitro ¢aliymada; amniyon
zarin mikroorganizmalarin ¢ogalmasini inhibe ettigi gosterilmistir. Stock ve
arkadaslari tarafindan yapilan ¢alismada ise; inflamasyonda salinan IL-1’in
amniyon epitel hiicrelerinden B2 defensin salinimina neden oldugunu ve
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bunun gram negatif bakteriler ve kandidalara kars1 giiclii bir antimikrobiyal
etki gosterdigini bildirmislerdir(38,39).

2.8.6. Yiiksek Hidrolik Gegirgenlik EtKisi :

Ideal bir doku &rtii materyalinde olmas1 gereken 6zellikler amniyon
zarmda mevcuttur. Yerlestirildigi bolgede yapigsma potansiyeli olan dokular
arasinda anatomik bir bariyer olusturur. Yiiksek hidrolik gecirgenligi
sayesinde yara yiizeyinden protein ve sivi kaybini onleyici etki gosterir(40).

2.8.7. Non- immiinojen Yapusi :

Avaskiiler stromal matrikse sahip amniyotik membranda HLA-A,
HLA-B ve HLA-DR antijeni mevcut degildir ve transplantasyondan sonra
rejeksiyon izlenmemektedir. Bu nedenle de transplante edildikten sonra
immiinsiipresan tedaviye ihtiya¢ yoktur. Amniyon zarinm akut ve kronik
inflamasyonu azalttig1 hayvan ve insan ¢alismalarinda gosterilmistir(41).

2.8.8. Anjiyogenez Baskilayic1 Etkisi :

Amniyon zarm kan damarindan yoksun olmasit nedeniyle
anjiyogenezisi baskilayic1 etkisi oldugu hipotezi ortaya konulmustur.
Yapilan ¢aligmalarda amniyon zarinda da diger vaskiilarize dokulara benzer
sekilde, vaskiiler endotelyal biiytime faktorii oldugu gosterilmis ve giiclii bir
endotel biiylime faktorii inhibitoru olan endostatin ve anjiyogenezisi
baskilayic1 doku metalloproteinamniyon zarlarn tip 1, 2, 3, 4
sentezlemektedir. Ayrica giiclii anjiyogenezisi baskilayic1 etkisi olan
trombospondin-1 de amniyon epitel hiicreleri tarafindan sentezlenmektedir.

Kobayashi ve arkadaslar1 tarafindan yapilan ¢alismada; amniyon zarin
hiicre kiiltliriiniin giiclii bir sekilde yeni damar olusumunu baskiladigini
gostermislerdir. Bunun, amniyon zar hiicrelerinin vaskuler endotel
hiicrelerinde, biiyiime ve migrasyonu inhibe etmelerine bagli oldugunu rapor
etmiglerdir. Amniyon zarin inflamasyon baskilayici etkisi de yine
anjiyogenezisin onlenmesinde rol oynamaktadir (40,41,42).

21



2.9. Amniyon Zarin Elde Edilmesi ve Hazirlanmasi

Amniyon zari, taze olarak hazirlanarak veya g6z bankalarindan
dondurulmus olarak hazir temin edilerek kullanilabilir. Tedavi edici etkinligi
acisindan bakildiginda, taze ve dondurulmus amniyon zar1 arasinda herhangi
bir fark bulunmamustir.

HIV, Hepatit B, C ve Sifiliz acisindan seronegatif olup hastalik
tasima ve kanser riski bulunmayan gebelerden elektif sezaryen operasyonu
sirasinda steril sartlar altinda alinir. Bunlarin disinda donérlerin tiiberkiiloz,
bruselloz, karaciger hastaligi, otoimmiin hastaliklar, steroid tedavisi,
duramater gibi norolojik doku nakli, merkezi sinir sistemi hastaliklar1 ve
multiple skleroz gibi hastaliklar1 tasimamalar1 gerekmektedir(36,39,40,43).

2.9.1. Klinikte Taze Olarak Kullanim I¢in Amniyon Zarmn
Hazirlanmasi:

Amniyon zar, steril sartlar altinda, uygun vericilerden alinan
plasentada kiint diseksiyonla koryon dokusundan ayirdiktan sonra laminar
akim altinda kan pihtilar1 ve doku artiklarindan temizlenir. Daha sonra;
penisilin 50 pg/ml; streptomisin 50 pg/ml; neomisin 100 pg/ml; amfoterisin
B 2,5 pg/ml igeren fosfat tamponlu steril fizyolojik tuzlu su solusyonuna
konur. HIV bulasma riskini elimine etmek icin ek olarak %0.025lik
sodyum hipoklorit soliisyonu ile yikanabilir. +4 C* de 12-24 saat bekledikten
sonra kullanima hamniyon zarir hale gelir. Zar, bu sekilde +4 C’de bir hafta
sire ile saklanabilir. Bu siirecte ya da bir haftadan sonra dogal rengini
kaybedip kahverengi-mor renk alan amniyon zarlar1 kullanilmamalidir.

Kolay elde edilmesi ve hazirlanmasi, goz bankalarina uzak olan
merkezlerin bu sekilde amniyon zarmi kullanabilmesi, bozulmus amniyon
zar1 kullanma ihtimalinin dondurulmus olana gore daha diisiik olmasi ise
uistiinliikleri arasinda sayilabilir(39,40,44).
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2.9.2. Dondurularak Saklanmasi i¢cin Amniyon Zarimin Hazirlanmast:

Steril sartlar altinda uygun dondrlerden almman plasentadan kiint
diseksiyonla ayrilan amniyon zar1 taze kullanimda oldugu gibi
hazirlandiktan sonra bir nitroselliiloz kagit iizerine, epitel bazal membran
yiizeyi kagit yiizeyine gelmeyecek sekilde yayilir. Nitroseliloz kagit ve
lizerine yapisan amniyon zari, istenilen boyutta kesilerek transplantasyon
yapilana kadar —80°C'de hacim olarak 1:1 oraninda Dulbecco modifiye
Eagle solusyonu ve gliserol iceren siselerde muhafaza edilir. Ameliyat
oncesi oda 1s1sinda bekletildikten sonra, steril serum fizyolojik ile yikanarak
24 saat i¢inde kullanilabilir. Zar bu sekilde sekilde saklanarak
kullanildiginda 6 aya kadar canliligini koruyabilmektedir(40,45).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma, agirliklar1 150 ve 300 gr arasinda degisen 30 adet disi
Wistar Albino rat kullanilarak gerceklestirildi. Ratlar her biri 6 taneden
olusan 5 gruba ayrildi.

Cesitli branglardaki mevcut yaygin kullanim1 nedeniyle, amniyon zar1
taze olarak hazirlanarak kullanildi. Hepatit B (HbsAg), Hepatit C (Anti-
HCV), Sifiliz (RPR/ TPHA) ve HIV wviriisleri i¢in seronegatif olan
hamilelerin, elektif sezeryan operasyonlarindan steril sartlar altinda elde
edilerek hazirlandi. Litrede 1.000.000 IU penisilin ve 50 microgram/ ml
gentamisin bulunan steril serum fizyolojik icerisinde +4 derecede 24 saat
bekletildikten sonra kullanilda.

Operasyon i¢in ratlara; eter kamerasinda soluma sonrasinda 60 mg/kg
dozunda Ketamine hydrochloride (Ketalar ®) + 10 mg/kg dozunda
Xylamniyon zarine hydrochloride (Rompun ®) intramiiskiiler olarak yapildi.
Bu sekilde solunum depresyonu yapmadan yaklasik olarak 30-40 dakika
siiren entiibasyonsuz genel anestezi saglandi. Rat, operasyon masasina
tesbitlendikten sonra operasyon sahasi povidone iodine soliisyonu ile
boyanarak dezenfeksiyon saglandi. Operasyon sahasi steril oOrtiiler ile
kapatildi.

Grup 1 : Amniyon zar1 bir boliimii epiteliyal yiizii dista kalacak
sekilde kendi iizerine katlanip kesildi. Her bir greft tek tek Olgiilerek
yaklagik 10 x 5 mm boyutuna getirildi. Ratlarin burun kokii hizasinda
horizontal planda 10 mm’lik insizyon yapilarak, hazirlanan greft
materyalleri vertikal planda SMAS altina yerlestirildi. Yapilan cilt
insizyonlar1 4/0 vicryl ile siitiire edildi.

Grup 2 : Keskin ve kiint diseksiyon ile ratin kulak kepgesinden
yaklagik 10x5 mm boyutlarinda otolog tek parca kikirdak greft alindi. Her
iki taraftaki perikondrium siyrilarak elde edilen kikirdak greft steril serum
fizyolojik i¢inde yikandiktan sonra yaklasik 10 x 5 mm boyutunda ve 1 mm
kalinhiginda olacak sekilde hazirlandi. Boylece amniyon zarma sarilmadan
tek parca kikirdak greft transplantasyona hazir hale getirildi. Ratlarin burun
kokii hizasinda horizontal planda 10 mm’lik insizyon yapilarak, hazirlanan
greft materyalleri vertikal planda SMAS alta yerlestirildi. Yapilan cilt
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insizyonlar1 4/0 vicryl ile siitiire edildi. Kulaktaki dondr alan da 4/0 vicryl
ile siitiire edildikten sonra yara yerleri povidon-iodin ile temizlendi.

Grup 3 : Keskin ve kiint diseksiyon ile ratin kulak kepg¢esinden
yaklagik olarak 10x5 mm boyutlarinda otolog tek parc¢a kikirdak greft alind1.
Her iki taraftaki perikondrium siyrilarak steril serum fizyolojik i¢inde
yikandiktan sonra tek tek oOlgiilerek yaklagik 10 x 5 mm boyutta ve 1 mm
kalinlikta olacak sekilde hazirlandi. Daha 6nce hazirlanmis olan 10 x10 mm
boyutlarindaki amniyon zarmin flizerine konuldu. Tek parca kikirdak
amniyon zarinin epiteliyal ylizii dista kalacak sekilde sarilarak yaklasik 10
x 5 mm lik boyutta ve 1 mm kalinlikta olacak sekilde hazirlandi. Bdylece
greft transplantasyona hazir hale getirildi. Ratlarin burun kokii hizasinda
horizontal planda 10 mm’lik insizyon yapilarak, hazirlanan greft
materyalleri vertikal planda SMAS altina yerlestirildi. Yapilan cilt
insizyonlar1 4/0 vicryl ile siitiire edildi. Kulaktaki dondr alan da 4/0 vicryl
ile siitiire edildikten sonra yara yerleri povidon-iodin ile temizlendi.

Grup 4 : Hazirlanan amniyon zar grefti, dogranmis kikirdak greftleri
sarmak icin ayri olarak 10 x 10 mm boyutlarinda kesilerek hazirlandi.
Anesteziyi takiben ratlarin kulak kepgesi povidin-iodin ile temizlendi.
Keskin ve kiint diseksiyon ile ratin kulak kepcesinden yaklasik olarak 10x5
mm boyutlarinda otolog tek parca kikirdak greft alindi. Her iki taraftaki
perikondrium siyrilarak steril serum fizyolojik i¢inde yikandiktan sonra cam
tizerinde 0.5- 1 mm’ boyutlarmdaki kiiciik parcalara bolindii. Bu kikirdak
parcaciklari daha 6nce hazirlanmig olan 10 x10 mm boyutlarindaki amniyon
zarimin tzerine konuldu. Dogranmis kikirdak parcalar1 amniyon zarmin
epiteliyal yiizii dista kalacak sekilde sarilarak tek tek ol¢iilerek yaklasik 10 x
5 mm lik boyutta ve 1 mm kalinlikta olacak sekilde hazirlandi. Boylece greft
transplantasyona hazir hale getirildi. Ratlarm burun kokii hizasinda
horizontal planda 10 mm’lik insizyon yapilarak, hazirlanan greft
materyalleri vertikal planda SMAS altina yerlestirildi. Yapilan cilt
insizyonlar1 4/0 vicryl ile siitiire edildi. Kulaktaki dondr alan da 4/0 vicryl
ile siitiire edildikten sonra yara yerleri povidon-iodin ile temizlendi.
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Grup 5: Kontrol grubunda burun sirtinda burun kokiine gelen hizada
horizontal planda 10 mmlik inzisyon yapilarak cilt altinda SMAS keskin
diseksiyonla ayrildiktan sonra, higbir greft materyalleri yerlestirilmeden
yapilan cilt insizyonlar1 4/0 vicryl ile siitiire edildi.

Uc ay sonra deney hayvanlar1 derin eter anestezisi altinda intrakardiak
lidokain enjeksiyonu ile sakrifiye edildi. Histopatolojik degerlendirme i¢in
materyallerin yerlestirildigi burun sirt1 bolgeleri cilt ve cilt alt1 ile birlikte
tam kat ¢ikarilarak ve %10 luk formaldehit ¢cozeltisinde 3 giin bekletilerek
fikse edildi. Rutin doku takibi sonrasi1 parafine gomiilen bloklardan
transplantasyon materyallerini igcerecek sekilde 5 mikrometre’lik koronal
kesitler alindi.

Grup 1: Sadece Katlanmis Amniyon Zar Greft iceren Grup

Sadece katlanmis amniyon zar greft iceren grup icin yapilan
histopatolojik  degerlendirmede; amniyon zar viabilitesi, yangisal
infiltrasyon, vaskiilarizasyon, yabanci cisim reaksiyonu, nekroz,
fibrokollagendz doku gelisimi, kemik metaplazi, kalsifikasyon olusumuna
bakilarak tek basina amniyon zar greft etkileri aragtirilmistir.

1-  Amniyon zar viabilitesi

2-  Yangisal infiltrasyon

2-  Vaskiilarizasyon

4-  Yabanci cisim reaksiyonu

5-  Fibrokollagen6z doku geligimi
6- Kemik metaplazi

7-  Kalsifikasyon olusumu incelendi.

Grup 2: Sadece Tek Parca Kartilaj Greft Iceren Grup

1-  Kalinlik — genislik- uzunluk parametreleri

2-  Tek parca kartilaj viabilitesi

3-  Yangsal infiltrasyon

4-  Vaskiilarizasyon

5-  Yabanci cisim reaksiyonu

6-  Yeni periferal kondroid hiicresi proliferasyonu
7-  Fibrokollagendz doku gelisimi

8-  Kemik metaplazi
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9-
10-

Kalsifikasyon olusumu
Postoperatif direk baki ile greftin gozlenmesi incelendi.

Grup 3 : Amniyon Zara Sarih Tek Parc¢a Kartilaj Greft iceren Grup

1-
2-

Kalinlik — genislik- uzunluk parametreleri
Tek parca kartilaj viabilitesi

Yangisal infiltrasyon

Vaskiilarizasyon

Yabanci cisim reaksiyonu

Yeni periferal kondroid hiicresi proliferasyonu
Fibrokollagendz doku gelisimi

Kemik metaplazi

Kalsifikasyon olusumu

Postoperatif direk baki ile greftin gozlenmesi
Amniyon zar viabilitesi incelendi.

GRUP 4 : Amniyon Zara Sarih Dogranmis Kartilaj Greft Iceren Grup

1-
2-
3-
4-
5.
6-
7.
8-
9-
10-
11-
12.

Kalinlik — genislik- uzunluk parametreleri
Tek parca kartilaj viabilitesi

Yangisal infiltrasyon

Vaskiilarizasyon

Yabanci cisim reaksiyonu

Yeni periferal kondroid hiicresi proliferasyonu
Fibrokollagendz doku gelisimi

Kemik metaplazi

Kalsifikasyon olusumu

Direk baki ile greftin gézlenmesi
Postoperatif direk baki ile greftin gozlenmesi
Amniyon zar viabilitesi incelendi.

Grup 5 : Sham Opere Grup

1-
2-

Yangisal infiltrasyon
Vaskiilarizasyon

Yabanci cisim reaksiyonu
Fibrokollagendz doku gelisimi
Kemik metaplazi

Kalsifikasyon olusumu incelendi.
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Greftlerin genislik, uzunluk, kalinlik parametreleri digital kumpas
kullanilarak santimetre cinsinden olgiilerek objektif olarak degerlendirildi.

Amniyon zar viabilitesi icin yapilan histopatolojik derecelendirmede;
subjektif olarak dort dereceye ayrilarak skorlama degerlendirmesi yapildi.
0= Amniyon zar izlenemedi

1= Amniyon zar belli belirsiz izlenebiliyor

2= Amniyon zar izleniyor

3= Amniyon zar belirgin olarak izleniyor

Yangisal infiltrasyon i¢in yapilan histopatolojik derecelendirmede;
subjektif olarak dort dereceye ayrilarak skorlama degerlendirmesi yapildi.
0= Yangisal infiltrasyon saptanamadi

1= Yangisal infiltrasyon minimal derecede izleniyor

2= Yangisal infiltrasyon orta derecede izleniyor

3= Yangisal infiltrasyon siddetli derecede izleniyor

Vaskiilarizasyon icin yapilan histopatolojik derecelendirmede;
subjektif olarak dort dereceye ayrilarak skorlama degerlendirmesi yapildi.
0= Vaskiilarizasyon saptanamadi

1= Vaskiilarizasyon minimal derecede izleniyor

2= Vaskiilarizasyon orta derecede izleniyor

3= Vaskiilarizasyon yaygin olarak izleniyor

Kalsifikasyon icin yapilan histopatolojik derecelendirmede;

subjektif olarak dort dereceye ayrilarak skorlama degerlendirmesi yapildi.
0= Kalsifikasyon saptanamadi

1= Kalsifikasyon minimal derecede izleniyor

2= Kalsifikasyon orta derecede izleniyor

3= Kalsifikasyon yaygin olarak izleniyor

Yabanci cisim reaksiyonu olusumu icin yapilan  histopatolojik
derecelendirmede;

subjektif olarak dort dereceye ayrilarak skorlama degerlendirmesi yapildi.
0= Yabanc1 cisim reaksiyonu saptanamadi

1= Yabanci cisim reaksiyonu minimal derecede izleniyor

2= Yabanc1 cisim reaksiyonu orta derecede izleniyor

3= Yabanci cisim reaksiyonu yaygin olarak izleniyor
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Fibrokolajen6z doku gelisimi icin yapilan histopatolojik
derecelendirmede;

subjektif olarak dort dereceye ayrilarak skorlama degerlendirmesi yapildi.
0= Fibrokolajentz doku gelisimi saptanamadi

1= Fibrokolajendz doku gelisimi minimal derecede izleniyor

2= Fibrokolajentz doku gelisimi orta derecede izleniyor

3= Fibrokolajendz doku gelisimi belirgin olarak izleniyor

Yeni periferal Kkondrosit hiicre proliferasyonu icin yapilan
histopatolojik derecelendirmede;

subjektif olarak dort dereceye ayrilarak skorlama degerlendirmesi yapildi.
0= Yeni periferal kondrosit hiicre proliferasyonu saptanamadi

1=Yeni periferal kondrosit hiicre proliferasyonu minimal derecede izleniyor
2= Yeni periferal kondrosit hiicre proliferasyonu orta derecede izleniyor

3= Yeni periferal kondrosit hiicre proliferasyonu belirgin olarak izleniyor

Kemik metaplazi icin yapilan histopatolojik derecelendirmede;
subjektif olarak iki dereceye ayrilarak skorlama degerlendirmesi yapildi.
0= Kemik metaplazi saptanamadi

1= Kemik metaplazi minimal derecede izleniyor

2= Kemik metaplazi orta derecede izleniyor

3= Kemik metaplazi belirgin olarak izleniyor

Direk baki ile greftin gozlenmesi icin yapilan derecelendirmede;
subjektif olarak dort dereceye ayrilarak skorlama degerlendirmesi yapildi.
0= Greft gozlenemedi

1= Greft belli belirsiz izlenebiliyor

2= Qreft izleniyor

3= Greft belirgin olarak izleniyor
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Resim 1: Tek kat yayilmis amniyon zar1 ( sol )
Resim 2: Amniyon zari iizerinde dogranmus kikirdak pargaciklari ( sag )

Resim 3: Amniyon zara sarili dogranmus kikirdak pargaciklari igeren greft ( sol)
Resim 4: Amniyon zara sarili dogranmus kikirdak pargaciklar igeren greft ( sag )

Resim 5: Amniyon zarinin katlanmasi ( sol )
Resim 6: Amniyon zara sarili dogranmus kikirdak pargaciklari igeren greft ( sag )
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4. BULGULAR

Yapilan histopatolojik degerlendirme sonucunda elde edilen bulgular
asagidaki 5 adet tablo 6zetlenmistir.

GRUP 1: Sadece Katlanmis BULGULAR

Amniyon Zar Greft Iceren Grup | 1 2 3 4 5 6
Amniyon zar viabilitesi 2 2 3 3 2 2
Yangisal infiltrasyon 0 0 0 1 0 0
Vaskiilarizasyon 0 0 0 0 0 0
Yabanci cisim reaksiyonu 0 0 0 0 0 0
Fibrokollagen6z doku gelisimi 0 0 0 0 0 0
Kemik metaplamniyon zari 0 0 0 0 0 0
Kalsifikasyon olusumu 0 0 0 0 0 0
Tablo 1 : Sadece Katlanmis Amniyon Zar Greft igeren Grup Bulgular

GRUP 2 : Sadece Tek Parca BULGULAR

Greft iceren Grup 1 2 3 4 5 6
A-Uzunluk (pre-postoperatif) 11-8 9-7 9-7 9-8 10-8 13-10
B-Genislik (pre-postoperatif) 6-4 7-3 4-3 4-3 5-3 4-3
C-Kalinlik (pre-postoperatif) 0.6-0.5 |0.5-0.3 |0.7-04 |03-0.2 |04-0.2 |0.3-0.2
D-Tek parca kartilaj viabilitesi 1 0 1 1 1 1
E-Yangisal infiltrasyon 1 0 0 0 0 1
F-Vaskiilarizasyon 1 1 0 1 1 1
G-Yabanci cisim reaksiyonu 0 0 0 0 0 0
H-Yeni periferal kondroid hiicresi | 1 0 1 1 0 1
proliferasyonu

I-Fibrokollagen6z doku gelisimi 1 1 1 2 1 0
J- Kemik metaplazi 0 0 0 0 0 0
K-Kalsifikasyon olusumu 0 0 0 0 0 0
L-Postoperatif direk baki ile 2 1 2 2 3 1
greftin gdzlenmesi

Tablo 2 : Sadece Tek Parga Greft Igeren Grup Bulgular
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GRUP 3: Amniyon Zara BULGULAR

Saril1 Tek Parga 1 2 3 4 5 6
Greft iceren Grup

A-Uzunluk (pre-postoperatif) 12-10 | 10-8 8-7 9-7 9-8 8-7
B-Genislik (pre-postoperatif) 6-3 4-2 5-4 4-3 5-4 4-2
C-Kalinlik (pre-postoperatif) 1.1-0.9 ]0.6-0.3 | 0.5-0.3 | 0.7-0.5 | 0.6-0.5 | 0.3-0.2
D-Tek parca kartilaj viabilitesi 2 1 2 2 2 2
E-Yangisal infiltrasyon 0 0 1 0 0 1
F-Vaskiilarizasyon 0 0 2 1 0 1
G-Yabanci cisim reaksiyonu 0 0 0 0 0 0
H-Yeni periferal kondroid hiicresi | 2 1 2 2 1 2
proliferasyonu

I-Fibrokollagen6z doku gelisimi 1 0 2 0 1 2
J- Kemik metaplazi 0 0 0 0 0 0
K-Kalsifikasyon olusumu 0 0 1 1 0 1
L-Postoperatif direk baki ile 3 1 1 2 2 1
greftin gdzlenmesi

M-Amniyon zar viabilitesi 2 2 1 3 2 2
Tablo 3 : Amniyon Zara Sarili Tek Parca Greft Iceren Grup Bulgular

GRUP 4: Amniyon Zara Saril1 BULGULAR

Dogranmis Greft Igeren Grup 1 ) 3 4 5 6
A-Uzunluk (pre-postoperatif) 11-9 12-11 | 10-9 13-12 | 9-8 11-10
B-Genislik (pre-postoperatif) 6-5 5-4 6-6 7-6 5-4 6-5
C-Kalinlik (pre-postoperatif) 0.7-0.7 | 0.6-0.5 | 0.5-0.5 | 0.6-0.5 | 0.6-0.5 | 0.5-0.5
D-Dogranmis kartilaj viabilitesi | 3 2 3 3 2 3
E-Yangisal infiltrasyon 1 2 1 1 1 2
F-Vaskiilarizasyon 1 1 1 1 1 1
G-Yabanci cisim reaksiyonu 0 0 0 0 0 2
H-Yeni periferal kondroid hiicresi | 3 2 3 2 2 3
proliferasyonu

I-Fibrokollagen6z doku gelisimi | 2 1 1 1 0 2
J- Kemik metaplazi 0 0 0 0 0 0
K-Kalsifikasyon olusumu 0 0 0 0 0 0
L-Postoperatif direk baki ile 3 3 2 3 1 2
greftin gdzlenmesi

M-Amniyon zar viabilitesi 3 1 1 2 0 0

Tablo 4 : Amniyon Zara Sarili Dogranmis Greft Igeren Grup Bulgulan
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GRUP 5 : Sham Opere Grup
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Tablo 5 : Sham Opere Grup Bulgulari

Bu caligmadaki istatistiksel inceleme; grup 2 ile grup 3 ve grup 3 ile
grup 4 arasinda elde edilen patolojik parametreler karsilastirildi. Caligsma
toplamda 5 farkli gruptan olugsmaktadir. Her grupta 6 adet rat bulunmaktadir.

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler
icin SPSS (Statistical Package for Social Sciences) for Windows 15.0
programi kullanilmistir. Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayict
istatistiksel metotlarin (Ortalama, Standart sapma, Frekans sayimi, yiizde)
yanisira  niceliksel — verilerin karsilastirilmasinda; ikili karsilamalarda
Mann-Whitney U testi, niteliksel verilerin karsilastirilmasinda ise Ki-Kare
testi ve Fisher’s Exact test kullanilmistir. Sonuglar %95°1ik giiven araliginda,
anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirilmistir.

Grup 2-3-4 i¢in uzunluk, genislik ve kalinlik ag¢isindan preoperatif ile
postoperatif grup farklilig: istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05).

Grup 2 Grup 3 Grup 4
Preoperatif 10,17+1,6 9,33+1,51 11+1,41
Uzunluk | Postoperatif 8+1,1 7,83+1,17 9,83+1,47
p 0,026 0,024 0,02
Preoperatif 511,26 4,67+0,82 0,58+0,08
Genislik | Postoperatif 3,17+0,41 3+0,89 5,83+0,75
p 0,026 0,026 0,025
Preoperatif 0,47+0,16 0,63+0,27 0,58+0,08
Kalinlk | Postoperatif 0,3+0,13 0,45+0,25 0,53+0,08
p 0,026 0,026 0,083

Tablo 6: Grup 2-3-4 igin preoperatif ile postoperatif uzunluk, genislik ve kalinlik
parametrelerinin istatistiksel analizi
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Grup 2 ile Grup 3 arasinda kartilaj viabilitesine gore farklilik
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,013).

Grup 2 ile Grup 3 arasinda yangisal infiltrasyona gore (p=0,99),
vaskiilarizasyona goére (p=0,19), fibrokollagen6z doku gelisimine
gore(p=0,51), kalsifikasyon olusumuna gore (p=0,18), postoperatif direk
baki ile greftin gozlenmesine gore (p=0,81) farklilik istatistiksel olarak
anlamli bulunmad.

Grup 2 ile Grup 3 arasmnda yeni periferal kondroid hiicre
proliferasyonuna gore farklilik istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p=0,036).

Grup 3 ile Grup 4 arasinda tek parca viabilitesine gore farklilik
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,043).

Grup 3 ile Grup 4 arasinda yangisal infiltrasyona gore farklilik
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,036).

Grup 3 ile Grup 4 arasinda vaskiilarizasyona gore farklilik istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p=0,049).

Grup 3 ile Grup 4 arasinda yabanci cisim reaksiyonuna gore farklilik
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,99).

Grup 3 ile Grup 4 arasinda yeni periferal kondroid hiicresi
proliferasyonuna gore farklilik istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p=0,046).

Grup 3 ile Grup 4 arasinda fibrokollagen6z doku gelisimine gore
farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,76).

Grup 3 ile Grup 4 arasinda kalsifikasyon olusumu gore farklilik
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,18).

Grup 3 ile Grup 4 arasinda postoperatif direk baki ile greftin
gozlenmesine  gore farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(p=0,368).

Grup 3 ile Grup 4 arasinda amniyon zar viabilitesi gore farklilik
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,24).
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Sadece amniyon zar greft iceren grup ic¢in yapilan histopatolojik
degerlendirme sonucunda; amniyon zar viabilitesi, vaskiilarizasyon, yabanci
cisim reaksiyonu, nekroz, fibrokollagen6z doku gelisimi, kemik metaplazi,
kalsifikasyon olusumu saptanmamis olup sadece bir denekte belli belirsiz
miktarda yangisal infiltrasyon izlenmistir. Elde edilen bulgular neticesinde
amniyon zarin kartilaj dokusunu sarmak i¢in uygun bir biyomateryal oldugu
saptanmuigtir.

Resim 7: Postoperatif 3. ayda Grup 3 greft morfolojisi ( sol)
Resim 8: Postoperatif 3. ayda Grup 3 greft morfolojisi ( sag )

\

Resim 9: Postoperatif 3. ayda Grup 4 greft morfolojisi ( sol )
Resim 10: Postoperatif 3. ayda Grup 4 greft morfolojisi ( sag )
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Resim 11: Postoperatif 3. ayda Grup 4 greft morfolojisi ( sol )
ReSIm Postoperatlf 3. ayda Grup 4 greft morfolojisi ( sg )

ReSIm 13 : SMAS altlnda katlanmls amnion zar goriiniimii (H&E X200)
Resim 14: Niikleuslari izlenen viable kartilaj hiicreleri (H&E X400)

Resim 15: Yeni perlferal kondrosit prohferasyonu (H&E X400)

Resim 16: Tek tek veya 2-5 hiicreli gruplar halinde yeni periferal kondrosit
proliferasyonu (H&E X400)
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Resim 17: Postoperatif 3. ayda dogranmus kikirdak pargalari ve amnion zar1 (H&E
X40)

Resim 18: Postoperatif 3. ayda SMAS altinda amniyon zar1 kaybolmus tek parca intakt
kartilaj dokusu (H&E X40)

Resim 19: Kartilaj doku yapilar1 arasinda fibrokollajenize bag dokusu (H&E X400)
Resim 20: Kronik iltihabi hiicre infiltrasyonu ve vaskiiler yapilar (H&E X400)
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Resim 21: Kartilaj dokusunun kayboldugu alanda yogun kronik iltihabi hiicre
infiltrasyonu (H&E X100)

Resim 22: Saglam kartilaj dokulari (H&E X40)
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5. TARTISMA

Burun sirt1 augmentasyonu ve septorinoplasti operasyonlar1 sonrasi
gelisen burun sirt1 diizensizlikleri onariminda estetik acidan kabul edilebilir
bir burun sirt1 elde edilmesi olduk¢a karmasik ve gii¢ olabilmektedir.

Rinoplasti operasyonu sirasinda yapilan osteotomiler ve hump
rezeksiyonu sonrasi palpasyonda daha yumusak ve daha diizenli kontiire
sahip burun sirt1 elde etmek i¢cin cesitli greft veya implant materyalleri
kullanilmas1 gerekmektedir. Ozellikle travma sonrasi gelisen deformiteler ve
revizyon rinoplasti olgularinda simetrik ve diizgiin bir burun sirt1 elde
edilmesi daha da giiclesmektedir(1,2,5,24,28,29,30).

Degisik cerrahi uygulamalarda yaygin kullanim alani bulan amniyon
zarl, ilk kez 1910 yilinda Davis tarafindan deri transplantasyonunda
kullanilmistir. Daha sonra ise yanik tedavisinde, cerrahi pansumanlarda,
artroplasti, mesane, vajina rekonstrilksiyonunda, pelvik, abdominal
yapiskanliklarinin  Onlenmesi ve omfalosel gibi degisik cerrahilerde
kullanilmaya baglanmistir. Giinlimiizde oftalmoloji alanindaki yaygin
kullanim1 baska uygulamalardaki yeni kullanim alanlar1 i¢in yol gdsterici
olmaya devam etmektedir. Kulak Burun Bogaz ve Bas Boyun Cerrahisi
alaninda ise timpanoplasti operasyonu, oral kavite rekonstriiksiyonu, trakeal
epitelizasyonun saglanmasi, ameliyat sonrasi yiizeylerin kapatilmasi ve bas-
boyunda yer alan yaniklarm tedavisi i¢in kullanilmig ancak yaygin kullanim
alan1 bulamamustir (36,37,38).

Fetal ektodermden koken alan insan amniyon zari, embriyo
gelisiminin 7-8. gilinlerinde ilk olarak goriiliir. Histolojik olarak 0.02-0.05
mm kalinligindadir. Fetal zarlarin en i¢ tabakasi, koryonun en dis tabakasni
olustururlar. Amniyotik siviyla temas halinde olan amniyon zar1 fetiis
beslenmesinde Onemli role sahiptir. Koryon tabakasindan ayrilan insan
amniyon zarinda diiz kas hiicreleri, sinir, lenf ve kan damarlar1 yoktur. Tek
kath kiibik epitel, bazal membran ve en igte avaskiiler stromal matriksten
olusan bir yapist vardir(40). Stromal i¢ ylizeyinin mat ve piirtiiklii yapisi
nedeniyle yapigkan 6zellikte olmasi, amniyon zarinin uygulandigi bolgeye
1yl uyum saglamasini saglar. Yapiskan ozellikte olmas1 nedeniyle goz yiizey
patolojileri uygulamalarinda yaygin kullanim alani bulmustur. Ayrica daha
parlak olan ve yapigmayan epitelial dis ylizey, dokular arasinda biyolojik bir
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bariyer gorevi yaparak bir adezyon olusumunu engelleyebilmektedir.
Calismamizda amniyon zar dis yiizeyinde kalan epitelial ylizii sayesinde
icerisindeki kartilaj dokular i¢in korucu bir bariyer olarak fonksiyon
gormustiir.

Zarmn stromal yiiziiniin tespiti i¢in; bir spang¢ ile dokunuldugunda
belirginlestirilebilen fibrillerin varligi, stromal yiiziin taninmasina olanak
saglar. Stromal yiiz ve bazal membrandaki kollojen varligi, icindeki kartilaj
dokularin viabilitesine katki saglayabilmektedir (40,41).

Amniyon zarinin; epitelizasyonu baslatici, antiinflamatuar, antiskar,
antiadeziv, antimikrobiyal, ndrotrofik 6zellikleri, anjiogenezisi inhibe edici,
agriy1 azaltici, hidrolik gecirgen ve non-immiinojen 6zellikleri mevcut olup
bu nedenle degisik cerrahi uygulamalarda greft materyali olarak kullanimi1
konusundaki ¢alismalar halen devam etmektedir (36,40,41,42).

Amniyon zari; kolay ve cabuk elde edilebilmesi ve biyolojik greft
olarak kullanilmasi konusundaki tiim 6zellikleri ile degeri gittikce artan bir
biyolojik ortiidiir (36,40,43,44).

Amniyon zar1 6zellikle oftalmoloji alaninda uzun zamandir ilgi alanm
bulmus ve klinik tedavide biilloz keratit, termal ve kimyasal yaralanmalar
gibi bir¢ok patolojide amniyon zar1 transplantasyonu uygulamalar1 seklinde
kendine yer edinmistir. Insan amniyon zarmin, farkli alanlarda oldukca
basarili sonuclarinin bildirilmesi, igerdigi vazoaktif peptidler, biliylime
faktorleri ve sitokinler nedeniyle multifonksiyonel oludugu ve tasiyici bir
matriks olabilecegi belirtilmistir. Genelde yilizeyi mekanik bariyer seklinde
orterek altindaki dokuyu cevreden izole edip rejenerasyonunu sagladigi
veya inflamasyonu ¢esitli mekanizmalarla engelleyerek sonrasindaki
fibrozis ve adhezyonlar1 onledigi goriilmiistiir(37,38,41,42). Calismamizda
ise amniyon zara sarili kartilaj dokularda amniyon zara bagl inflamasyon
engellenmis ve kartilaj dokularda periferal kondrosit proliferasyonu
gelismesine katki saglanmistir.

Ayrica amniyon zar1 gliserol ve kriyo ile muamele edildiginde
hiicresel kayip oldugundan antijenik potansiyeli iyice azalmakta ve
vaskiilarizasyonu daha az olmaktadir. Hem insan ¢aligmalarinda hem de
hayvan deneylerinde, immiinolojik reaksiyonlara sebep olmaksizin
kullanilabilmesinin, amniyon zarinin diisiik immiinitesine bagli oldugu
diisiiniilmektedir. Ayrica amniyon zar1t HLA antijenlerinden A, B ve DR
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tasimadigl i¢in immiinojenik degildir. Doku antijenleri icermediginden
dolay1 allerjik reaksiyonlara neden olmaz. Ayrica hapten gibi
davranmadigindan antikor olusumuna neden olmaz. Viicudun immiinojen
ajanlara verdigi yanitta antikorlar, sitotoksik lenfositler, eozinofiller, plazma
hiicreleri ve sonradan epiteloid dev hiicrelere doniisen monositlerin yer
aldigr ciddi bir reaksiyon gelisir. Ancak amniyon zarinin O&zellikleri
nedeniyle bu tiir lokal ve sistemik reaksiyonlara yol a¢ma potansiyeli
yoktur(35,43,45). Calismamizda yapilan mikroskopik incelemede
immiinojen ajanlara bagli gelisen hiicresel reaksiyon izlenmemistir

Genis alanlardaki defektlerin onariminda epitelizasyonun saglanmasi
icin genis ylizey alani i¢ceren amniyon zar greftlere ihtiyac¢ vardir. Singh ve
arkadaslar1 tarafindan yapilan yirmi iki vakalik caligmada; elektrik yanigi
nedeniyle olusan defekti kapatmak i¢in, 2 ila 5 yillik kurutulmus ve
radyasyona maruz birakilmig amniyon zar kullanilmig ve 19 hastada 15-25
giinlerde komplet epitelizasyon saglanmistir(44). Boylece amniyon zarmin
depo halinde bulundurularak kullanilabilecegi belirtilmistir. Bu sayede
kurutulmus ve radyasyona maruz birakilmis amniyon zar greftlerde,
enfeksiyonlarin bulasma risklerinin de minimale indirilebilecegini ifade
etmislerdir(39,41,43).

Yanik tedavisinde amniyon zar kullanimi ile agrisiz reepitelizasyonun
saglandig1, hipertrofik skar ve kontraktiir gelisiminin engellendigi
belirtilmigtir (45). Calismamizda amniyon zar1 kullanimi olan gruplarda
hipertrofik skar ve kontraktiir gelisimi izlenmemistir.

Epitelizasyonun kisa siirede saglanmasi nedeniyle Safawi ve
arkadaslar1 tarafindan 33 hasta iizerinde yapilan calismada; yliz bolgesinde
yanig1 olan hicbir hastada enfeksiyon gelismemis ve % 85 hastada 5 giinde
epitelizasyon saglanmistir. Ayrica 2 hastada hipopigmentasyon ve bir
hastada ise hipertrofik skar gelistigini bildirmislerdir(45). Sing ve
arkadaslarmin ratlarda tam kat deri defektlerinde amniyon zar etkisini
gostermek Tlizere yaptiklar1 calismada; 25 giinde biyopsiler yapilarak
yaradaki maturasyonlar mikroskobik olarak belirlenmistir. Amniyon zar
kullanilmayan gruplarda epidermisin incelmis oldugu, fibroblast
proliferasyonunun asir1 oldugu ve epidermal eklerin kismi 1yilestigi
goriillmiistiir(42, 44) .

Singh ve arkadaslarinin yaptig1 baska bir calismada, diabet ve gebelige
bagh olarak gelisen kronik bacak iilserlerinde amniyon zar kullanimi ile
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eksuda ve endiirasyonun azalarak 2-6 hafta icinde diilserlerin iyilestigi
bildirilmistir (46).

Schimidth ve arkadaslarmin duodenal iilserlerde dehissans, fistiil
olusumu ve intestinal obstriikksiyonu engellemek i¢cin amniyon zari
kullanarak ratlarda yaptiklar1 calismada; amniyon zarinin kolay ulasilabilir,
allerjenik potansiyeli az olan, anti-bakteriyel etkinligi bulunan ve sindirim
kanalindaki epitelyal bliylimey: arttiran bir faktor oldugunu rapor
etmislerdir(47). Sahip oldugu kompakt tabaka nedeniyle yapilan
onarimlarda yeterli diren¢ kuvveti saglanmigtir. Higbir ratta antijenik
reaksiyon gelismemistir. Bagirsaktaki iyilesme sentripedal olarak
gerceklesmis ve gelisen hiicreler baslangicta labil iken daha sonra normal
hale donlismektedir. Bu calismada da goriildigli ilizere amniyon zar
iyilesmeyi arttirici etkide bulunmus ve doku iyilesmesi boyunca direng
kuvvetini koruyarak emilebilir bir siitiir olarak kullanilma potansiyeli ortaya
konulmustur(39,40). Calismamizda, kartilaj doku etrafindaki amniyon zar
tamamen kaybolana kadar diren¢ kuvveti sayesinde kartilaj parcalari
korunmustur.

Amniyon zari1 kullanarak yaptigimiz ¢alismamizda; higbir denekte
implantasyon yapilan bdlgede endiirasyon, morluk, cilt nekrozu veya
allerjik reaksiyon goriilmemistir. Amniyon zarmin, cilt alti ve kas
dokusunda erken donemde varligmi siirdiirdiigiinii ve 3 aylik slirecte
kismen absorbe edildigini gozlemledik.

Nazal rekonstriiksiyonlarda kartilaj greft kullanimi yaklasik yiizyildan
beri devam etmektedir. Bu greftlerin viicutta davramiglari, canliliklari,
immiinolojik 6zellikleri, bliyiimeleri konusunda bir¢ok klinik ve deneysel
calisma halen devam etmektedir (1,2,48,50,51).

Nazal rekonstriiksiyon alanindaki ilk yazilar, milattan o6nce 600
yillarinda yazilan Susrutas Samhita adli klasik cerrahi cerrahi tip kitabinda
tanimlanmigtir. Otolog kartilajin hayvanlara implantasyonu, ilk defa Bert
tarafindan 1865 yilinda tanimlanmustir. Insan cerrahi uygulamalarinda ilk
defa 1896 yilinda Konik tarafindan tanimlanarak, 1901 yilinda Goordale
tarafindan uygulanmistir. Daha sonra ise Peer ve arkadaslari tarafindan,
dogranmis kikirdak parcalarinin total kulak rekonstruksiyonunda kullanimi
tanimlanmustir (1).
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Nazal rekonstriiksiyonlarda kullanilan giincel materyaller canli veya
cansiz doku olabildigi gibi alloplastik maddeler de olabilmektedir. Greft
olarak adlandirilan kemik, kikirdak, deri, yag gibi biyolojik materyaller
yaninda; implant olarak adlandirilan silikon, teflon, silastik, Gore-Tex gibi
alloplastik  materyaller de kullanilmaktadir.  Alloplastik  materyal
kullaniminda ayr1 insizyon veya miidahale uygulama gereksinimi olmamakta
fakat kullanim konusundaki dezavantajlar1 nedeniyle kullanimdan
ka¢cmilmaktadir (4,32,33).

Alloplastik materyaller hazir olarak bulunur ve sekillendirilmeleri
kolaydir. Ancak bu maddeler genellikle rezorbe olmazlar. Altindaki kemigi
asindirirlar, yomusak dokudan disar1 ¢ikabilir ve tespitlerindeki gii¢liikler
nedeniyle smirli alanda kullanilirlar. Bu maddelerin kullanimlar1 yabanci
cisim reaksiyonuna neden olmalari, enfeksiyona yol agmalari, instabiliteye
ve ekstriizyona neden olabilmeleri nedeniyle sinirlidir (4,32).

Bu materyaller i¢cinde otolog kikirdaklar, operasyon sahasinda
bulunmasi, kolay sekillendirilebilen esnek yapisi, kalip seklinde yada
parcalanalarak kullanilabilmesi nedeniyle, hem destek saglamak hemde
degisik defekt ve kontiir diizensizliklerinin rekonstruksiyonu amaci ile
birgok cerrah tarafindan en sik tercih edilen dolgu materyalidir
(18,19,29,30).

Kemik greftler i¢in direk kemik temasi olmasi gerekmekte; ancak
kikirdaklar i¢cin boyle bir gereklilik yoktur. Kemik greftler; zor alinmalari,
kalin olmalari, sekillendirilmelerinin zor olmalari, yerlestirildiklerinde
sertlikleri nedeniyle sorun yaratmalar1 gibi nedenlerle ¢ogu zaman nazal
rekonstruksiyonda tercih edilmemektedir (9,24,29,34).

Burun sirt1 defektleri i¢in yapilan rekonstriiktif cerrahide otolog
kartilaj transplantlara talep artmaktadir. Doku miihendisligi, otolog kartilaj
transplant lretilmesinde en modern ve umut verici yol olmakla birlikte
biyopsi ile alinan kondrositlerden elde edilen ii¢ boyutlu kartilajin sertlik ve
diger bir¢ok Ozelliginin artirilmas1 konusunda yapilacak yeni ¢alismalara
gerek vardir (30).

Literatiirdeki degisik ¢alismalarda, kikirdak greftlerin burun sirtinda
kullanildiginda bir siire sonra eski seklini almaya meyilli oldugu, farklh
oranlarda rezorbe oldugu ve bunun da uzun donemde burun seklinde
bozulmalara ve diizensizliklere yol acgabildigi bildirilmistir. Bu amagla
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kikirdaklar kiigiik parcalara boliinerek kullanilmaya baslanmis, fakat ezilmis
ya da pargalanmig kikirdak pargalari bir arada tutmak i¢cin degisik biyolojik
materyallere sarilmistir (1,47,48,49,50).

Biyolojik materyal olarak oksidize rejenere seliilloze (Surgicel®)
sarilan kikirdak pargalar1 igeren Tiirk lokumu olarak adlandirilan teknikte
0.5-1 milimetre boyutlarinda kikirdak parcalar1 kullanilmis ve bu yontemi
tanitan Erol tarafindan kikirdak pargalarin klinik olarak uzun siire stabil
kaldig1 bildirilmistir(48). Bu teknik 2000 yilinda tanimlandiktan sonra
yapilan diger deneysel calismalar ise; cerrahiden dort ay sonra kikirdagin
erimeye basladigini géstermistir (48,49,50).

Daniel ve Calvert tarafindan 2004 yilinda yapilan seri klinik
caliymalarda 1se  oksidize rejenere  seliiloz  igeren  Surgicel®
(Ethicon,Somerville,NJ) ile sarilmis kikirdak parcalar1 iceren grupta
kliniksel basarisizliklar rapor edilmistir. Calismamizda ise amniyon zarin tek
katl1 epitel tabakas1 ve stromasi sayesinde, i¢indeki kikirdak pargalar1 i¢in
nekroz ve iltihabi siiregten koruyucu oldugu, yangisal infiltrasyona daha az
neden oldugu izlenmistir.

‘Turkish delight’ terminolojisiyle ¢ok sayida literatiir calismasina
konu olan teknikte; otolog kikirdak greftler 0.5-1 milimetrelik pargalara
boliinerek hazirlanir. Parcalarin birbirine tutunmasini saglamak amaciyla bir
damla kan damlatilarak surgicel {lizerine konulduktan sonra katlanarak
kikirdak parcalarmin etrafi sarilmis olur. Bu sekilde hazirlanarak iizerine bir
damla kan damlatilir ve rifampin iceren antibiyotikli soliisyonda yikandiktan
sonra istenilen sekil verilerek burun sirtina yerlestirilir. Bu teknikte kartilaj
parcalarmi sarmak i¢in kullanilan Surgicel®’in dokuda yabanci cisim
reaksiyonu seklinde bir enflamatuar yanita yol a¢tifi ve bununda
kikirdaklarmn  canliligini, uzun siire kaliciligini azalttigi saptanmistir
(48,49,50,51). Surgicel® ile sarilmis kikirdak greftlerde gelisen aktif
nekrobiyotik silire¢ kartilaj hiicrelerde niikleus destruksiyonuna neden
olmaktadir. Calismamizdaki amniyon =zara sarilh kikirdak greftlerde
kondrosit hiicreleri etrafinda aktif nekrobiyotik siire¢ izlenmediginden;
kikirdak dokusunda belirgin hacimsel kayip izlenmemistir.

Insanlar, Tiirk lokumu tekniginde kullamlan Surgicel® icindeki
seliilozu metabolize edebilecek enzimlere sahip degildir. Bu nedenle
yerlestirildikten sonra yabanci cisim reaksiyonu meydana gelmektedir.
Surgicel® i¢indeki tironik asit komponenti, dokuda ilk 18 saat i¢inde rezorbe
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oldugundan dolay1 bu silireden sonra kikirdak parcalari i¢in fiziksel bariyer
fonksiyonu ozelligini kaybetmektedir (49,50,51). Bu amagla Surgicel®
yerine degisik biyolojik materyaller arastirilmis ve Kazikdas ve arkadaslari
tarafindan yapilan calismada surgicel yerine esterifiye hyaluronik asit
kullanilmistir. Bu teknigin kondrosit rejenerasyonu ve fibrozis gelisimi
konusunda anlamli faydalar1 oldugu bildirilmistir(49).

Dogranmis Kkartilaj parcalarini sarmak i¢in arastirilan biyolojik
materyaller konusundaki gelismeler sayesinde kikirdak parcalarinin fasya ile
sarilarak kullanimi1 konusunda yaygin uygulama alani olugsmustur. Daniel ve
Calvert tarafindan yapilan ¢aligmalarda ise derin temporal fasya kullanilan
teknikte; sarilmis kikirdak viabilitesinin normal kikirdak doku viabilitesi ile
ayn1 oldugu rapor edilmistir. Calismanin devaminda ise 2006 yilinda otolog
fasya kullaniminin daha basaril sonuglar verdigi
degerlendirilmistir(1,47,49,50).

Kondrosit rejenerasyonu konusunda Coskun ve arkadaslar1 tarafindan
yapilan deneysel calismada; surgicel ile sarilmis kikirdak greftlerde
histopatolojik olarak rejenerasyonu gostermek amaciyla Glial Fibriler Asidik
Protein agisindan negatif bulunmus, fasya ile sarilmis kikirdak greftlerde ise
Glial Fibriler Asidik Protein agisindan pozitif bulunmus ve rejenerasyonun
varlig1 rapor edilmistir. Kikirdak parcalarin fasya ile sarildiginda absorbe
olmadigin1 ve bu nedenle nazal augmentasyonda kullanilabilecegini rapor
etmislerdir (52). Calismamizda ise amniyon zarma sarilmis kikirdak
greftlerde periferal kondrosit hiicre proliferasyonunun arttig1 izlenmistir.

Kikirdak parcalarin faysa ile sarildiktan sonra istenilen hacminin
saglanmast i¢in degisik cerrahi teknikler tanimlanmistir. Bu amagla
hazirlanan kikirdak parcalar1 kolayca elde edilebilen 1-cc tuberkiilin enjektor
icine yerlestirilir. Hazirlanan fasya enjektor etrafina sarildiktan sonra 4-0
katgiit materyal ile sefalik ucta siitlirlenir. Sucuk seklinde hazirlanip etrafi
stitiire edilen fasya icerisindeki enjektor cekilerek greft materyaline istenilen
sekil verilebilir. Hazirlanan materyal kaudal ucta kikirdaklarin dagilmamasi
icin siitlire edilebilir. Greft sefalik yonde glabella tarafinda siitiir ucu cilt
tizerinde olacak sekilde Steri-Strips® (3M, St. Paul, MN) yardimiyla tespit
edilir. Greftin distal ucu supratip bolgesine uzatilarak gereginde katgiit ile
siitlire edilebilir. Bu sayede kikirdak parcalarinin fasya i¢indeki konumu
korunmustur(1,2,52,54). Greft materyallerinin postoperatif 6 yilllik
takiplerinde absorbsiyon izlenmemistir. Primer ve sekonder rinoplastilerdeki
zor dorsal nazal defektlerin onarimi konusunda Kelly ve arkadaslari
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tarafindan yapilan klinik c¢alismada; fasyaya sarilmis kikirdak parcalari
kullanilmis ve 3-5 mm lik dorsal nazal defekt onariminda basarili sonuglar
rapor edilmistir(53, 54).

Yeni periferal kondrosit hiicresi proliferasyonu konusunda Yilmaz ve
arkadaslar1 tarafindan yapilan calismada; surgicel varliginda proliferasyonun
olmadig: fakat hicbir biyolojik materyale sarilmayan kikirdak dokusunda
anlamli proliferasyon izlendigi rapor edilmistir(51,52,56,57). Calismamizda
amniyon zara sarili greftlerde, kikirdak doku etrafinda iltihabi hiicre
infiltrasyonu izlenmemesi nedeniyle amniyotik zarm enflamasyondan
koruyucu oldugu degerlendirilmis ve yeni periferal kondrosit
proliferasyonuna destek faktor olabilecegi degerlendirilmistir.

Dogranmig kikirdak parcalarmni sarmak icin arastirilan biyolojik
materyaller konusundaki gelismelere katki saglamak amaciyla yapilan
deneysel caligmamizda fasya alinmasi gibi ayr1 islem ve komplikasyon riski
bulunmayan, hazir olarak elde edilebilen amniyon zar kullanilmistir. Yapilan
calismalarda kikirdak greftlerin degerlendirilmesi i¢cin operasyon sonrasi 8
haftanin uygun ve yeterli siire oldugu ve en erken 6 hafta sonra
degisikliklerin izlendigi bildirilmistir. Calismamizda kikirdak greftleri daha
uzun siire sonunda degerlendirilmek i¢in 12 haftalik siire uygulanmis ve
uzun stirede olusacak degisiklikler daha 1yi degerlendirilmistir.

Kikirdak greftler etrafindaki amniyon zar varlig1 tamamen kaybolana
kadar i¢indeki dokular1 stabil olarak yerinde tuttugu, seklini ve viabilitesini
korudugu izlenmistir. Kikirdak doku beslenmesini saglayan perikondrium
yerine beslenmeyi difiizyon yoluyla saglayan amniyon zari, sardig1 kikirdak
greftlerin canliligini degisik derecelerde korudugu saptanmastir.

Kikirdak greftlerin islem oOncesi ve islem sonrasi1 hacimsel
degerlendirilmesi ¢ok giic oldugundan literatiirde yaymlanmis olan
calismalarda genellikle bu degerlendirmeler yapilamamistir. Ancak
calismamizda tiim greftlerin islem Oncesi ve islem sonras1 uzunluk, genislik
ve kalmlik olciileri kumpas yardimiyla milimetre cinsinden olciilerek
degerlendirilmistir. Yapilan degerlendirme sonucunda; amniyon zara
sarilarak yerlestirilen kikirdak greftlerin, hi¢cbirseye sarilmadan yerlestirilen
kikirdak greftlere gore kalinlik, uzunluk, genislik parametrelerini daha iyi
korudugu saptanmustir.
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Daha once belirtildigi gibi yapilan ¢alismalar, kikirdaklarin fasya ile
sarildiginda daha stabil kaldigimi gostermis, fasyanin kikirdak canliligini
artirict ve kolaylastir1 oldugu saptanmistir. Calismamizda ise; kikirdak
greftler tek parca veya dogranmis sekilde amniyon zara sarimistir.
Calismamiz sonucunda; amniyon zara sarili kikirdak greftlerin ¢iplak halde
yerlestirilen greftlere kiyasla canliligini daha iyi korudugu, aktif hiicre
nekrozonun izlenmedigi, yeni periferal kondrosit hiicre proliferasyonun
degisik derecelerde kartilaj doku canliligina katkida bulundugu
saptanmistir. Hicbir denekte kemik metaplazi izlenmemistir. Kikirdak
greftlerin etrafinda degisik derecelerde vaskiilarizasyon izlenmesine ragmen,
amniyon zar i¢indeki kikirdak greftlerde vaskiilarizasyon saptanmamugtir.
Amniyon zara sarimig dogranmis kikirdak greft iceren sadece bir denekte
lokalize yabanci cisim reaksiyonu saptanmis ancak bunun muhtemelen
kontamine olmus bagka yabanci1 cisimlere bagli oldugu diistiniilmiistiir.

Kikirdak greftleri sarmak i¢in fasya kullanilmasi, ayr1 bir operasyon
gerektirmesi, uygulama sonrast burun sirtinda 10-14 giinliik siiregte yer
degistirme riskinin yiiksek olmasi, ince ciltli hastalarda fasya uclarina ait
konturlarin belirginlesmesi nedeniyle sakincalar igermektedir.

Buna karsin amniyon zarma sarilan dogranmis kikirdaklarin uygulama
sonrast 9-10 haftalik siireye kadar, kii¢iik parmak hareketleriyle burun
sirtindaki kiiciik defektleri kapatacagi, diizglin kontiir olusturacagi ve fasya
kullanimina bagl ince cilt yapisma sahip hastalarda izlenebilecek kontur
diizensizliginin olusmayacag diisiiniilmektedir.

Sonug olarak; ucuz ve kolay elde edilebilen amniyon zar greftin, cok
daha pahali olan alloplastik materyaller ve fasiyaya gore de daha elverisli
olduguongorilmektedir. Amniyon zar transplantasyonunda hem donér hem
de hasta iyi secilmeli ve siki bir sekilde degerlendirilmelidir. Yeni doku
saklama yontemlerinin gelismesi sayesinde ortaya ¢ikarilacak amniyon zar
greftler, burun sirtinda kullanilabilecek biyomateryaller arasinda iyi bir
secenek olarak One ¢ikmaktadir.
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6- OZET

Amnion zarin epitelizasyonu kolaylastirdigi, epitel hiicresi omriinii
uzattigl, inflamasyon ve nedbe olusumunu azalttig1 i¢in kikirdak greftlerin
amniyon zara sarilarak kullanildiginda daha 1iyi sonuclarin almacagi
ongoriilerek  yapilan  deneysel calismamizda; kikirdak  greftlerin
histopatolojik bulgular1 ve hacimsel parametreleri incelenmistir. Sonugta;
amniyon zarmin dokuda immiinolojik yanita neden olmadigi, igerisine
konulan kikirdak greftlerin yasamasina ve hacimlerini korumasina yardimci
oldugu goriilmiistiir.

Deneysel ¢alismamiz sonucunda; burun sirti augmentasyonu ve
septorinoplasti operasyonlar1 sonrasi gelisen hacim kaybi ve burun sirti
diizensizliklerinin onariminda, amniyon zara sarili tek parca kikirdak
greftlerin  ve amniyon zara sarili dogranmus kikirdak  greftlerin
kullanilabilecegi sonucuna varilmistir. Birgok cerrahi bransta farkli
amaglarla yaygin kullanim alani bulan amniyon zarmin, Kulak Burun Bogaz
ve Bas Boyun Cerrahisi alaninda 6zellikle fasiyal plastik uygulamalarda
kendine yer bulacagini diisliniiyoruz.
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