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OZET
Erdogmus, N. Kikirdak greftle birlikte enjektabl dolgu maddesi kullaniminin
kikirdak survisine etkilerinin arastirilmasi: Tavsanlarda deneysel calisma.
Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Kulak Burun Bogaz
Hastaliklar1 Anabilim Dah Tipta Uzmanhk Tezi, Eskisehir, 2012. Rinoplasti
sirasinda Ozellikle dorsum augmentasyonunda ve restorasyonunda otojen kikirdak
yetersiz kalabilmektedir. Bu c¢alismada sentetik bir greft materyalinin, otojen
kikirdak greftle birlikte kullaniminin, kikirdak survisi {izerine olan etkinligi
arastirilmistir. Tavsan dorsal torakolomber bélgesinde ciltaltina blok kikirdak,
kiyilmis  kikirdak, enjektabl  kalsiyum  hidroksiapatit — (Radiesse), blok
kikirdak+enjektabl implant ve kiyilmis kikirdak+enjektabl implant yerlestirildi.
Sonuglarin uzun donemde giivenilirligi agisindan, 90 giin takip sonrasi, tavsan dorsal
torakolomber bolgelerinden implantlar ¢ikarildiktan sonra mikroskopik ve
histokimyasal incelemeleri yapildi. Calismamiz sonucunda, kiyilmis kikirdak +
enjektabl implant kullanilan grupta periferal kondrosit proliferasyonu, matriks
kollagen, matriks elastik ve matriks proteoglikan iceriklerinde en yiiksek skorlar elde
edilmistir (p<0.05*). Blok kikirdak ile kiyilmis kikirdak kullanimi kendi aralarinda
karsilagtirildiginda, periferal kondrosit proliferasyonu kiyilmis kikirdak kullanilan
grupta anlamli olarak daha fazla bulundu (p<0.05*). Tim gruplarda kronik
inflamasyon olusumu gozlenirken higbir grupta metastatik kemik olusumu ve

kalsifikasyon saptanmadi.

Anahtar Kelimeler: Kalsiyum hidroksiapatit, kiyilmis kikirdak greftler, blok kikirdak
greft, rinoplasti
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ABSTRACT

Erdogmus N. Analysis of the diced and block cartilage grafts in combination
with injectable calcium hydroxyapatite: Experimental study in rabbits,
Eskisehir Osmangazi University Faculty of Medicine. Thesis in Ear Nose and
Throat Surgery. Eskisehir, 2012. Dorsal nasal irregularities after various
procedures such as nasal hump resection are a major problem for patients who had
gone under rhinoplasty. For the correction of dorsal nasal irregularity, lots of grafts
are being used. In this study we used injectabl implant in combination with diced and
block cartilage grafts. The groups were compared with regard to changes of
histochemical examinations. Block cartilages, diced cartilages, diced cartilages and
block cartilages in combination with injectable calcium hydroxyapatite (Radiesse)
placed subcutaneously in the dorsal thoracolumbar region of the rabbit were
examined 90. day. Ninety days were thought suitable for the reliability of the results
in long-term results. In the group that we placed diced cartilage in combination with
injectable implants, we got the best scores about peripheral chondrosit proliferation,
matrix collagen, elastic and proteoglicane content (p<0.05*). Comparing with the
block cartilage graft and diced cartilage graft about peripheral chondrosit
proliferation there was significant difference and positive results that belonged to
diced cartilage grafts (p<0.05*). There was chronic inflammation in all the groups.
Also none of the groups had metastatic bone formation and calcification.

Key Words: Injectable calcium hydroxyapatite, diced cartilage grafts and block

cartilage grafts, rhinoplasty
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1.GIRIS

1.1 Rinoplasti Ameliyatlar:

“Rinoplasti’’, Yunanca “rhinos’’ (burun) ve “plastikos’ (degistirmek)
kelimelerinin birlesmesinden olusur. Temel olarak burnu degistirmek anlamina gelir.
Bu terimi gilinlimiizde KBB hekimleri olarak burunun fonksiyonel ve estetik olarak
degistirilmesi anlaminda kullanmaktayiz.

Bu girisimin amaci; nazal kontlirde daha once yapilan degerlendirmeler
dogrultusunda ongoriilen degisimleri olusturmak ve nazal fonksiyonlar1 en iyiye
yaklastirmaktir. Burun cerrahisinden, goriinimii degistirmek amach uygulanan
“estetik rinoplasti’’ ve fonksiyonlar1 iyilestirmek amagli uygulanan “fonksiyonel
rinoplasti’’ olarak ayr1 ayr1 soz edilse de, burunun fonksiyonel ve estetik acidan
birlikte degerlendirilmesi, temel felsefemiz olmalidir. Yiiziin ortasinda yer alan
fonksiyonel bir organda, bu iki kavram birbirinden ayrilamaz. Fonksiyonel ve estetik
rinoplastiler, fasiyal plastik cerrahinin en hizli gelisen grisimlerindendir (1).

Septum egriligi, eksternal nazal aks deviasyonu ve nasal hump, en sik goriilen
burun deformiteleri arasinda yer almaktadir. Rinoplasti operasyonlarinda, nazal
dorsal diizensizlikleri gidermek igin fazlalik olan hump ¢ikarilmaktadir. Bu islem
sonrasi olusan agik catiy1 diizeltmek igin lateral nazal osteotomiye gereksinim
duyulmaktadir. Tiim Akdeniz iilkelerinde genellikle burunu kigiiltmeye yonelik
cerrahi girisimler uygulanmaktadir. Bazi olgularda ise augmentasyon veya kamuflaj
gerekli olabilmektedir. Bu nedenle otojen ve alloplastik greft materyallerine
bagvurulmaktadir. Son donemde enjektabl dolgu maddeleri de kullanim alanina
girmistir. Rinoplasti esnasinda fazla ¢ikarim yapildiginda ve kullanilacak kikirdak
dokunun yetersiz  kaldigi  durumlarda, sentetik  greftlere  gereksinim
duyulabilmektedir. Sonucunun iyi oldugu diisiiniilen rinoplasti operasyonlarinda dahi
uzun donem takiplerde nazal dorsumda kikirdak veya kemik doku veya her ikisinin
eksikligi nedeniyle digsaridan fark edilebilen veya sadece elle hissedilebilen
diizensizlikler olusabilmekte, sekonder girisimler gerekli olabilmektedir.

Postoperatif donemde burun sirtindaki doku eksikliginin tamamlanmasi ve
konulan greft materyalin uzun siire kalabilmesi, deforme olmamasi, doku uyumu ve

kolay sekil verilebilir olmasi, greft dokuda aranilan 6zelliklerdir. Bu amagla ¢ok



sayida greft materyali ve farkli ameliyat teknikleri denenmistir. Yapilan klinik ve
deneysel arastirmalar sonucunda otojen kikirdagin en uygun materyal oldugu
konusunda goriis birligine varilmistir. Farkli deformiteleri diizeltebilmek igin, sekil
verilebilmesi amaciyla ‘Tiirk lokumu teknigi’ de bu amagla gelistirilmis bir ameliyat
teknigidir. Milimetrik olarak kiyilmis otojen kikirdak pargalari tasiyici bir zarfa
yerlestirilmistir. Tasiyict zarf olarak da oksidize rejenere selluloz (Surgicel; Johnson
& Johnson, Somerville, N.J) kullanilmis, primer ve sekonder rinoplasti operasyonlari
sonrasinda nazal dorsumdaki defektleri doldurmak i¢in tercih edilmistir; fakat uzun
dénemde basarili sonuglar elde edilememistir. Daha sonra tasiyici zarf olarak otojen
temporal kas fasyasi kullanilmig ve daha tatminkar sonuclar elde edilmistir. Ancak
bu dokunun kullaniminin ayri1 bir operasyon skarmma yol ac¢masi, kullanimini
kisitlayan bir neden olmustur. Aseliiler insan kadavra dermal matriksi (Alloderm;
LifeCell Corporation, Brancburg, N.J.) de ayn1 amagla basariyla kullanilmasina
ragmen ciddi nazal dorsal diizensizligi olanlarda kullanimi1 6nerilmemektedir.
Hastadan almman kikirdagin yetersiz oldugu ve kikirdagin devamliliginin
saglanamadigi durumlarda son yillarda enjekte edilebilen dolgu maddeleri ve polimer
desteklerin kullanimi1 konusunda goriisler n plana ¢ikmaktadir. Enjektabl dolgu
maddeleri donor kaynak morbiditesine yol agmamasi ve istenilen miktarda rahatga
bulunabilmesi nedeniyle rinoplasti sonrast olusan nazal diizensizlikleri gidermekte
yeni bir segenek olarak ortaya konmustur. Ayrica enjekte edilebilen dolgu maddeleri
burunda cerrahi olarak diizeltilmesi zor olan olgularda kullanilabilen cerrahi olmayan
bir yontemdir. Kullanilan enjektabl dolgu maddeleri arasinda otolog yag dokusu,
hyaluronik asit iriinleri (Restylane ve Juvederm) ve kalsiyum hidroksi apatit
(Radiesse) sayilabilir. Bu maddelerin nazal dorsal kontur diizensizligini gidermek,
burun ucu greftlerinin kenarlarim1 gizlemek, bifid burun uglarim1 doldurmak ve
goriinebilir burun kemikleri 6rtmek i¢in kullanilabilecegi bildirilmektedir (2).
Kalsiyum kristalleri ve sudan elde edilen bir jel igeren FDA onay1 da bulunan
KHA oldukca giivenilir olarak burun kenari oluklar1 doldurulmasinda, ¢ene ve
elmacik kemikleri biiyiitmekte ve ayrica burun sekil diizeltmelerinde uzun zamandir

basari ile kullanilan bir enjektabl implant oldugu bildirilmektedir.

Radiesse (BioForm Medical, San Mateo, CA) %30 mikrosfer ve %70 jel

bileseninde s1v1 tastyici jel igerisinde askida bulunan sentetik KHA mikrosferlerinden



olusan enjekte edilebilen bir dolgu maddesidir. Bu 25-45 um ¢apli mikrosferler sekil
olarak diizglin ve yap1 olarak insan kemik ve dislerinin mineral kisimlarina
benzerdir. KHA bilesenlerinin viicutta dogal olarak olustugu igin canliya uyumlu
oldugu, toksik olmadigi, tahris etmedigi, antijenik olmadigi, ortalama émriiniin 18—

24 ay arasinda degistigi bildirilmektedir (43,44) .
1.2. Hipotez

Rinoplasti sonrasinda olusan nazal dorsum diizensizliklerini gidermede en
etkin materyal otojen kikirdak dokusudur. Ancak kikirdak greftin yetersiz kaldig
durumlarda veya ince derili hastalarda ve kikirdak greft yiizeye yakin kullanildiginda
sorunlar yasanabilmektedir. Bu olgularda kikirdak greft ile yapilan augmentasyona
ek olarak farkli bir materyal ile voliimii artirmak veya kamuflaj gerekli olmaktadir.

Blok halinde veya milimetrik olarak kiyilmis otojen kikirdak pargalarinin
enjektabl dolgu maddesiyle kullaniminin volumu artirdigi kikirdak dokusunun
yetersiz kaldigr durumlarda kullanilabilecegi, uzun donemde kikirdak viyabilitesini
azaltmayacagi, nazal kontur diizensizliklerini gidermede iyi bir se¢cenek olabilecegi
diistiniilmektedir.

Bu hipotezi desteklemek amaciyla, tavsan modelinde milimetrik kiyilmis
kikirdaklarin, enjektabl implant kullaniminin, blok kikirdak kullanimmin ve

kombinasyonlarinin karsilagtirilacagi bir deneysel arastirma planlanmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1 Burun Anatomisi

2.1.1.0sseokartilajin6z Anatomi

Burun, duyu organimiz olmasi yaninda; 1s1 regulasyonunu saglamakta,
soludugumuz havayi yabanci partikiillerden temizlemektedir. Refleks organidir ve
fonasyona yardim eder (3,4). Burun solunum sisteminin en st kismini
olusturmaktadir. Yiiziin ortasinda yer aldigi igin estetik agidan biiyiikk onem tagir.
Onde nostriller (anterior nares) aracilifi ile yiize, arkada choanae (posterior nares)

aracilig1 ile nasofarenkse agilmaktadir (5).

Muddle meatus
) Middle nasal concha
Superior meatus
Superior nasal concha

Spheno-ethmoidal recess and
highest natal concha

Frontal 3 ’ -
sinus :’.. — ] Sphenoidal sinus
N
Atrium of e
niddle meatus ’ O,
i b
2
. N

- U

N - -:--4-"“”
T

Vestibule 3
Ph 0.
Cy Inferior ,\,;:;;‘:f;
Maxilla= nasal tube
concha

Soft palate
Inferior meatus

Sekil 1. Cavitas nasi (65)

Burun piramit seklinde bir yapidir. Bu osteokartilajinéz yapi cilt, ciltaltt
dokusu, kas ve epitelden olusan yumusak dokular ile ortiliidir. Burun anatomisi
eksternal burun ve internal burun olmak iizere iki kisimda incelenir. Burnun iist
kismi kemikten yapilmistir ve kemik c¢ati olarak isimlendirilir. Alt kisim ise

kikirdaktan olustugu i¢in kikirdak cati olarak isimlendirilir.



Kemik catiyr nazal kemik, maksillanin frontal progesi ve frontal kemigin
nazal spini olusturmaktadir. Nazal kemigin iistte frontal kemikle birlestigi yere

nazion, altta tist lateral kartilaj ile birlestigi yere rhinion ad1 verilmektedir.

frontomalsiler sitir
B e, |
malsillamn frantal .
Gtz , - -
nazal lemilder ¢ SR * naromaksiller sitir
4 qd--1
upper lateral kartilalar N \_\

lower lateral karhlay

- - %, g
[/% o AET indr alar kartlajlar
/ septal kartila

Sekil 2. Burnun dis yandan goriimii (65)

Kikirdak ¢atiy1 baslica ti¢ kikirdak olusturmaktadir. Bunlar; septal Kartilaj, ist
lateral kartilaj ve alar kartilajdir. Septal kartilaj dortgen seklinde bir kartilajdir ve
kikirdak septum olarak da bilinir. Arka kenar1 vomer ile ethmoid kemigin lamina
perpendikularisin arasina girerek kikirdak septumu olusturur. Alt kenari burun
apeksinde kolumellay1 yapar. Septal kartilaj 6nde st lateral kikirdakla birlesir. Hepsi

birlikte kikirdak ¢at1 ve sirt1 olusturur.



Sekil 3. Septum nasi (63)

Ust lateral kartilaj iistte nazal kemigin alt kenarma, arkada ise maksillanin
frontal progesinin 6n kenarina tutunur. Alt 1/3 i internal nazal valvin olusumuna
katkida bulunur. Ust ve alt lateral kikirdaklar arasinda sesamoid kikirdaklar yer
almaktadir (6). Alt lateral (alar) kartilajlar C seklinde bir kikirdaktir. Crus laterale ve
crus mediale adi verilen uzantilari vardir. Crus laterale burun kanatlarinin kikirdak
iskeletini olusturur. Crus mediale ise orta hatta diger yapilarla beraber columellanin

olusumuna katkida bulunur.

Frontal process of
maxtlla

Nasal bone

Lateral
nasal
cartilage

Septal
cartilage

Major
alar
cartilage

Minor
alar cartilages

Fibro-fatty tissue

Sekil 4. Burun kikirdaklar1 (65)



Nazal kaslar birbirlerine superficial musculer aponeurotic sistem (SMAS)
denen aponevrotik yapi ile baglidir. Burun cildinin yapist vertikal olarak 3’e ayrilir.
Ust 1/3’liik kisimda cilt olduk¢a kalindir, orta béliime dogru incelir. Alt 1/3’liik
kisimda cilt tekrar kalinlagir ve sebasedz 6zelligi artar. Diizgiin bir nazal konturun
saglanmasinda cilt tipinin ve kalinliginin da biiyliik 6nemi vardir. Rinoplastide cilt
kalinlig1 géz ardi edilerek yapilan miidahalelerde ciltte abrazyonlar ve laserasyonlar

gelisebilir.

2.1.2.Fonksiyonel Anatomi

Fonksiyonel olarak iki anatomik nazal valv bdlgesi bulunur. Bunlar internal
ve eksternal nazal valvlerdir. Internal nazal valv; medialde septum, altta nazal taban,
lateralde alt konka ve superiorda st lateral kartilajlarin kaudal ucu arasinda kalan,
havayoluna % 50 rezistans saglayan anatomik bdlgedir. internal nazal valv, 10-15
derecelik ac1ya sahiptir ve 55-60 mm?dir (7, 8) . Eksternal nazal valv ise; alt lateral
kartilajlarin alt uglari, bu bolgedeki yumusak doku, membrandz septum ve nostril

kenarlarinin olusturdugu agisal alandir.

Sekil 5. Internal nasal valv (64)



internal

Valv\’\

Valv

Eksternal Valv

Sekil 6. internal ve eksternal nasal valv (64 )

2.2.Rinoplasti Ameliyatlarinin Tarihgesi

M.O. 600 yillarinda Misir papiriislerinde  burun  cerrahilerinden
bahsedilmektedir. Bu tarihlerde zina yapanlara siklikla burun ampiitasyonu cezasi
verilmekteydi. Yine ayni zamanlarda Sushruta Samhita, The Sushruta
Ayurvedackitabinda frontal cilt flebi ile nazal rekonstriksiyon yaptigini
yayinlamistir. Bu, burun rekonstriksiyonunda tanimlanan ilk prosediirdiir ve Hint
Metodu olarak bilinir. Sushrata, kendi buldugu bu yontemi ‘Sambhita’ adl
ansiklopedisinde yorumlamigtir (9). Rinoplasti tekniklerinin gelisimi cerrahi
tekniklerin gelisimiyle birlikte hiz kazanmigtir.

1430°da Italyan cerrah Branca ve Alman cerrah Heinrich Von Pfalzpaint,
rinoplastiye yeni yaklagimlar gelistirmislerdir. Branca, 1442’de Hint metodu ile
burun rekonstriksiyonunu tanitmigtir. Branca’nin oglu Antonio, koldan hazirladig
geciktirilmis cilt flebi ile nazal rekonstriksiyon uygulamistir ve bu ydénteme ‘italyan
Metodu’ ismini vermistir. 1597 yilinda Italya, Bolonya’da Anatomi ve Tip Profesorii
Gaspare Tagliacozzi, De curtorum chirurgia per insitionem libri duo kitabinda tist kol

ile nazal rekonstriksiyon metodunu yayimlamistir (10).



Rinoplasti terimi ilk kez Alman cerrah Von Graefe’nin 1818 yilinda
yayinladigr kitabinda kullanilmigtir. Burun rekonstriksiyonu, Amerika’da ilk kez
J.M. Warren tarafindan 1830’larda uygulanmistir. Modern rinoplasti ve nazal
rekonstriksiyonun ortaya ¢ikisi, 19. yiizyilin ortalar1 ve sonlarinda gergeklesmistir.
Bir Amerikan otolaringolojist olan John Roe, ilk kez ‘estetik rinoplasti’ yaklasimini
ortaya koymus ve 1887’de sadece dorsal nazal hump’1 diizeltici estetik rinoplasti
operasyonu uygulamigtir. Roe, 1891°de ‘The Correction of Angular Deformities of
the Nose by a Subcutaneous Operation’ adl1 yayininda rinoplastiyi ilk kez endonazal
yaklagimla uygulamistir (11).

Jacques Joseph, 1898’de “Operative Reduction of the Size of a Nose”
(Rhinomiosis) adli eserinde reduction rinoplastiyi tanimlamistir. Agik rinoplasti ilk
kez Joseph tarafindan ortaya atilmistir. Jacque Joseph, 1932 yilinda “Nasenplastik
und sonstige Gesichplastik” isimli kitabinda rinoplastinin temellerini kurmasi
sonucunda ilk yapan cerrah olmamasina ragmen, rinoplastik cerrahinin babas1 olarak
degerlendirilmistir. Kendisinin birlikte calisilmasi gii¢ bir karakter oldugu ve
ameliyatlara maskesiz ve eldivensiz olarak girdiginden bahsedilir (12).

Daha sonralar rinoplasti ile ilgili pek ¢ok kitap ve makale yaymlanmistir. Bu

yazilar insizyonlar, greft materyalleri ve rinoplasti teknikleri izerine yogunlagmustir.

2.3 Rinoplasti Ameliyatlarinda Dorsal Diizensizlik Ve Engellenmesi

Rinoplasti cerrahisinde nazal dorsal profilde istenilen sonucu gézlemlemek
icin osteokartilajindz hump rezeksiyonu yapilir. Nazal hump rezeksiyonu sonrasi
acik cat1 olusur. Ac¢ik catiyr kapatmak igin lateral osteotomi kullanilir veya nazal
dorsuma onlay greftler yerlestirilir.

Rinoplasti operasyonlarinda ne kadar ¢ikardigimiz degil geride ne kadar doku
biraktigimiz 6nemlidir. Modern rinoplastide rediiktif anlayisin yerini zaman
icerisinde konservatif ve rekonstruktif yaklasim almistir.

Rinoplasti komplikasyonlar1 arasinda yer alan asir1 rezeksiyon, az
rezeksiyona gore daha istenmeyen ve tehlikeli bir durumdur. Ciinkii az ¢ikarma
yapildiginda revizyon cerrahisinde yeniden ¢ikarim yapilabilirken; c¢ok ¢ikarim
yapilan olgularda yerine koymak oldukg¢a giictiir. Ve ¢6ziim olarak cesitli greft

maddelerine, farkli ameliyat tekniklerine basvurulur.
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Burun ameliyatlarinin yapilmaya baslandigi tarihten bu yana, burun sirti
diizensizliklerini gidermek amaciyla pek cok greft materyali denenmistir. Kikirdak
greft, temporoparyetal fasya grefti, deri grefti, yag dokusu, SMAS, alloplastik
materyaller nasal dorsum i¢in kullanilan materyaller arasindadir.

Donor alan morbiditesi olusturmamasina ragmen, alloplastik materyal
kullaniminda degisen oranlarda basarisizlik gézlenmistir. Enfeksiyon olusabilmesi
ve yabanci cisim reaksiyonu her zaman gelisebilecek komplikasyonlar arasinda yer
almaktadir. Bu nedenler hala cerrahlarin alloplastik maddelere ydnelmesini
kisitlamaktadir.

Yag enjeksiyonlart genel olarak  %350’ye  varan  rezorpsiyonla
sonuclandigindan dolay1 rinoplastide kullanildiginda sonuglart 6nceden tahmin
etmek gii¢ olabilmektedir (13, 14). Dermis kullaniminda, kist olusmasi ve donér alan
skar riski bulunmaktadir. SMAS kullanim1 beraberinde yiiz icin baska bir estetik
operasyon da planlanacaksa uygundur, yoksa elde edilen miktar ¢ok sinirlidir.
Temporoparyetal fasya grefti minor diizensizlikleri gidermekte basarili bir
secenektir; ancak kullanim sonrasi1 donor alanda gelisen skar dokusu ve alopesi,
ameliyat siiresini uzatmasi, ince olusundan dolay1 yerlestirme giicliigi,
yerlestirildikten sonra biliziismesi ve yeniden diizeltilmeye gerek duyulmasi
kullanimini kisitlayan nedenler arasindadir (21).

Polimerler alloplastik implant olarak 6zellikle yeterli materyal bulunmadigi
durumlarda yaygin olarak kullanilan implantlardir. Alloplastik madde olarak ise
jelatin film (15), politetrafloroetilen (Gore-Tex, W.L.Gore and Associates Inc.,
Arizona ) (16), silikon (17) , proplast (Vitek Inc., Texas) (18), yiiksek dansiteli por6z
polietilen (Medpor; Porex Surgical, Georgia) (19) ve aseliiler dermal matriks (20)

kullanilmustir.

Rinoplastide kullanilacak iyi bir greft materyali kolay elde edilebilmeli,
biyouyumlu, giiglii ve elastik olmalidir. Doku uyumu, greftin rezorbsiyonu ve daha
kabul edilebilir bir estetik sonug¢ agisindan degerlendirildiginde, kikirdak greftlerin
daha bagarili sonuglar verdigi bildirilmektedir. Otojen kikirdak greftler septumdan,
aurikuler konkal kikirdaktan, kostalardan elde edilebilir (21, 22, 23, 24).

En uygun greft materyali olarak kabul edilen kikirdagin uzun siire istenen

boyutta ve lokalizasyonda kalmasi igin ameliyat teknikleri gelistirilmistir.
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Bazi ¢alismalarda kikirdak greftler ezilmis, kiigiik pargalara ayrilarak

yerlestirilmis veya etrafina ¢esitli malzemeler sarilarak kullanilmistir (25, 26).

2.4 Rinoplasti Ameliyatlarinda Otojen Kikirdak Kullanim

Konig tarafindan 1896’da kikirdak greftinin ilk klinik kullanimindan sonra,
greft olarak kikirdak kullanilmasi 6zellikle rinoplasti ameliyatlarinda popiiler bir
yontem olmustur. Mannheim ve Zypkin, 1926 yilinda kostal ve septal kikirdak
greftlerinin viabilitesini gostermistir (27). Daha sonra, 1941°de kiyilmis kikirdaklarin
viabilitesini deneysel olarak Young (28) gostermis ve Peer (29) tarafindan 1943°de
klinik kullanima sokulmustur. 1951°de Cottle ilk defa otojen ezilmis kikirdak
greftleri rinoplastide nazal kontur diizeltilmesi i¢in kullanmigtir (30).

Hatali rinoplasti sonrasinda dorsal diizensizliklerin giderilmesinde en ideal
materyal otojen kikirdak greft olmakla birlikte, otojen kikirdak greft olarak septal,
aurikuler ve kostal kikirdak greftler kullanilmaktadir. Septal kikirdak en ¢ok tercih
edilendir. Kostal kikirdak 6zellikle revizyon vakalarinda, daha rijit materyale ihtiyag
duyuldugunda, septal ve/veya konkal kikirdak yetersiz kaldiginda kullanilabilir.

Kikirdak greftler, nazal dorsum kontur diizeltilmesi ve dorsal diizensizliklerin
kamuflaji igin gittik¢e yayginlasarak kullanilmaktadir (31, 32, 33). Fakat nazal
kontur diizeltilmesi i¢in blok kikirdak grefti kullaniminda da rezorpsiyon, distorsiyon
ve ince derili hastalarda distan goriilebilme, yeterli miktarda elde edilememe, uzun
donemde yeniden dorsal diizensizlik olusmasi pek ¢ok cerrah tarafindan 6nemli bir
problem olarak goriilmektedir (34, 35, 36) .

1992°de, rinoplastide kiyilmis kikirdak kullanimini uzun siire sonra Erol
tekrar popiilarize etmistir. Dorsal nazal diizensizliklerin dnlenmesi ve diizeltilmesi
igin ‘Tirk lokumu’ admi verdigi teknigi gelistirmistir (37, 38, 39). Erol, rinoplasti
ameliyati sirasinda septum, ala, kulak konkas1 veya kostal kikirdaktan elde edilen
kikirdagr 11numarali bistiiri ile 0.5-1.0 mm’lik pargalar halinde kiydiktan sonra
oksidize rejenere selilloz (Surgicel) igine yerlestirerek silindir sekilde sarmis ve
iizerine Rifamisin (Rifocin 250 mg/3 ml, Aventis, Istanbul) antibiyotik damlattiktan
sonra nazal dorsuma yerlestirerek istedigi sekli vermistir (37).

Erol, bu yontemle erken ve ge¢ ameliyat sonrasi sonuglarin ¢ok basarili

oldugunu ve dorsal diizensizliklerin kamufle edildigini belirtmistir. Fakat ayni
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yontemi uygulayan Daniel ve Calvert (40), erken donemde asir1 derecede kikirdak
rezorpsiyonunun gorildiigiinii ve 4 ay gibi kisa siire icinde bile nazal dorsumda

¢okiintiiler ve diizensiz bir yiizey olustugunu belirtmislerdir.

2.5. Rinoplastide Enjektabl KHA Kullanimi
Becker (41), Lacerda (42) primer ve sekonder rinoplastilerde nazal kontur
diizensizlikleri ve dorsal diizensizlikleri diizeltmek i¢in enjektabl KHA kullanmislar

ve yliz giildiiriicii sonuglar elde ettiklerini yayinlamislardir.

2.5.1. Enjektabl KHA ve Enjeksiyon Teknigi

Enjektabl KHA i¢inde Sulu jel tasiyici igerisinde asili kalsiyum hidroksi apatit
minikirecikleri (25-45 pum ) yer alir (43). Enjektabl KHA’in %30 unu kalsiyum
hidroksi apatit mini kiirecikleri olustururken %70’ ini jel tasiyict madde olusturur.
Jel tastyici primer olarak steril su ve gliserin igermektedir. Jel yap1 kiigiik bir miktar
karboksimetilselliiloz eklenerek sekillendirilir (44). Bu ¢oziinebilir minikiirecikler
doku infiltrasyonunu saglayan iskeleti olusturan aglar gibi davranirlar. Kiireler
zaman igerisinde erir ve yar1 kalict etki olusturur. Enjektabl KHA dermal dolgu
uriinii, 0zel elastik jel ile aninda etki ederken, fibroblastlarda kollajen iiretiminin
uyarilmasi sayesinde de cildin kendini yenilemesine yardimei olur. In vitro ve in vivo
caligmalarda enjektabl KHA kullanimi sonrasinda yabanCi cisim reaksiyonu, dev
hiicre, yeni kemik olusumu gézlenmemis, antijenitesi diisiik olarak kabul edilmistir
(45).

Enjektabl KHA vocal fold augmentasyonunda, maksillofasiyal defekt
onariminda, stres iriner inkontinans tedavisinde ve radyoaktif marker olarak
kullanilmaktadir (45).

Enjektabl KHA in 0.3 ml-0.8 ml-1.5 ml olmak iizere 3 formu bulunmaktadir.
Buzdolabinda saklanmasina gerek olmadigi ve raf omriiniin 3 yil kadar oldugu,
genellikle enjeksiyon igin 27 gauge igne ucu kullanildig1 ve allerjik reaksiyonlara
neden olmadig bildirilmektedir (60,61).
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Sekil 7: 27 gaugelik KHA enjeksiyon ignesi

Enjektabl KHA uygulanabilen yiiz bolgeleri; kaglar, sakaklar, elmacik
kemigi, kulak memesi, nasolabial oluklar, yanaklar, alt ¢ene hatt1 ve agiz ¢evresidir.
Ayrica HIV iligkili lipoatrofide de kullanilir. Dudak cevresine kullanimi pek
onerilmez. Kullanim sonrasinda nodul olusumu gelisebilir. Enjektabl KHA kullanimi
tamamen giivenli olmakla beraber uygulama Oncesi herhangi bir test
gerektirmemektedir. Enjeksiyonlar hasta i¢in kolay, agrisiz ve kisa siiren islemlerdir.
Islemden hemen sonra kisi normal hayatina devam edebilmektedir. Uygulama ile
elde edilen sonuglar tedavi yapilan bolgeye bagli olarak 18-24 ay kadar kalic1 olur
(60,61).

Enjektabl KHA’ in nazal dorsal diizensizlikleri gidermesi de rinoplastide bize
yeni bir secenek sunmustur. Primer ve sekonder rinoplastilerde kullanimi zaman
igerisinde yayginlagsmaktadir. Burun sirt ve yan duvarlarinda, burun ucu konturunu

saglamada, ve kolumellada kullanilmaktadir.

Enjeksiyon hacimleri 0.1 ila 1.3 mililitre arasinda degismektedir. Eger deri
cok ince, skarli ve zor eleve ediliyorsa dikkatli olunmali ve seri uygulamalar1 seri
diizeltmeler takip etmelidir. Skarli ve ince deriler vaskuler problemlere karsi daha

duyarhdirlar. Skarl alan bagina 0,1 mililitrelik enjeksiyonlar ve seri diizeltmeler iyi
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sonuca yaklasmamizi saglar. Enjeksiyon igne istenilen diizleme yerlestirildikten
sonra dermisin altina periost veya perikondriyumun hemen iizerine yavasca geri
¢ekilerek yapilir. Madde alan boyunca yelpaze seklinde ¢oklu diziler halinde verilir
ve sonrasinda elle sekillendirme yapilir. Enjeksiyon esnasinda 6nemli bir nokta
yiizeyel bir seviyeye enjeksiyon yapilmamasi mutlaka dermisin altina yapilmasi
gerektigidir. Enjeksiyon sonrasinda 06zel bakim gerekmez. Soguk kompres
uygulanmasi ve nonsteroid antiinflamatuar ila¢ kullanimi yeterli olur. Hastanin
genellikle gecici olan 1-2 giinliik hafif sislik ve kirmiziligi olabilir. Diger
reaksiyonlar arasinda agri, renk degisikligi-lekelenme ve hassasiyet sayilabilir.
Nodularite olusabilir, olustugunda nodul i¢ine konservatif olarak steroid enjeksiyonu
yapilabilir. Gerekirse 4 haftada bir bu islem tekrarlanabilir. Buruna enjekte edilen
herhangi bir dolgu maddesiyle olabilecegi gibi enjektabl KHA kullanildiginda da
vaskuler sorun yaratma ihtimali vardir. Soluklasma eger olursa maddenin etrafa
yayilmasi i¢in kuvvetli parmak masaji ve kapillerlerin agilmasi endikedir. Birkag
dakika masaji takiben kapiller geri dolum halen az ise sicak uygulama, oral

vasodilatatorler ve hatta hiperbarik oksijen tedavisi endikedir (2).

2.6.Kikirdak Dokusu Yapisi
2.6.1. Genel Yapisi

Bag dokusunun o6zellesmis bir sekli olan kikirdagin ana gorevi yumusak
dokuyu desteklemektir. Kikirdak dokusu esas olarak kondrosit denen hiicreler, yar1
kat1 bir zemin maddesi (matriks) ve fibrillerden meydana gelmistir. Kemik doku
hari¢ diger destek dokularindan daha sert bir doku olmasmna ragmen belirli bir
biikiilebilme ve esneme 6zelligi vardir.

Kikirdak matriksi, fiziksel olarak plastige benzer sekilde kati; ancak esnek
yapidadir, kemik matriksinde oldugu gibi sert yapida degildir, bu 6zellik kikirdaga
daha dayanikli bir kivam saglar. Kikirdak matriksi %70-75’1 su olacak sekilde
yiiksek diizeyde hidratedir. Matriksin geri kalani gerilme direnci i¢in kollagenden
(%15-20) ve esneklik icin proteoglikanlardan (%2-10) olusur. Kondrositler

diferansiasyonda degisik asamalardan gecerler. Kikirdak dokunun kendine ozel
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ekstraselliiler matriks proteinleri vardir. Tip 2, 9, 10 ve 11 kollajenler kikirdaga aittir.
Kikirdak hiicreleri, kondrosit ad1 verilen tek tip hiicrelerdir. Matriks i¢inde birbirine
degmeyecek sekilde kendilerine ait lakiinalarda tek tek veya gruplar halinde

bulunurlar

Perikondrium Lakiunalarda
\ kondrositler
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Perikondrium Matriks Elastik

fibriller

Sekil 8. Genel kikirdak yapist

Kikirdak dokusu da diger destek dokularinda oldugu gibi mezensimden
geligir. Kikirdagin gelisecegi yerdeki mezensim hiicreleri uzantilarini kaybeder,
kalabalik ve yogun gruplar olusturur. Bu topluluklara protokondral doku veya
kikirdaklagsma merkezleri adi verilir. Toplulugu olusturan ilk kikirdak hiicrelerine
kondroblast adi verilir. Kondroblastlar matriksi sentezleyip etraflarmma verdikce
perikondriumdan ve birbirlerinden uzaklasmaya baglarlar. Daha sonra bu hiicreler

olgun kikirdak hiicresi olan kondrositlere doniistirler.
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Sekil 9. Kikirdak dokusunun gelismesi

Kikirdak dokusunun sinirli tamir mekanizmasi vardir. Sinir, kan ve lenf
damart icermez. Biitiin avaskuler dokularin hiicreleri gibi kondrositler de diisiik
metabolik aktivite gosterir (46). Kikirdak dokusunda hiicrelerin beslenmeleri
dokunun etrafin1 saran bag dokudan olusmus kikirdak zarindan (perikondriyum)
saglanir. Bu zarda bulunan kapillerlerden g¢ikan besin maddelerinin difiizyonu ile
gerceklesir. Hareketli eklem yiizeylerini orten eklem kikirdaginda perikondriyum
olmadig1 i¢in oksijen ve besinlerini difuzyonla sinoviyal sividan alarak canliligini
stirdiirir. Besin maddeleri proteoglikanlar ve hiyaluron asitine baghi su
molekiilleriyle taginir. Embriyonal donemde tiim iskelet kikirdak dokusundan
yapilmustir. Daha sonra kikirdagin biiyiik bir kisminin yerini kemik doku alir. Burun,
girtlak, trake, brons, akcigerler, kulak kepgesi, eklem yiizii, kafatasi tabani gibi
yerlerde kikirdak kalir. Cok erken yaslar disinda, tahrip olan kikirdak giigliikle ve
cogu kez yetersiz onarilir. Rejenerasyon perikondriyumun faaliyeti ile gerceklesir.
Kikirdak zarar gordiigiinde perikondriyumdaki kondroblastlar hasarli bolgeye
giderek yeni kikirdagi meydana getirirler. Eger kikirdak biiylik oranda zedelenmisse
o bolgedeki perikondriyum, yeni kikirdagin olusacagi yerde yogun bag dokusundan

bir yara iyilesmesi dokusu yapar.

2.6.2. Kikirdak Dokusu Tipleri

Matriks miktarina ve burada gémiilii bulunan kollagen ve elastik fibrillerin
bolluk derecelerine gore kikirdak dokusu; Hiyalin, Elastik, Fibroz kikirdak olarak

tiplendirilir.
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1. Hiyalin kikirdak

Organizmada en bol bulunan kikirdak tipidir. Matriksindeki kollagenin
cogunlugu tip II kollagen'dir. Cok az biikiilebilir ozellikte olan hiyalin kikirdak,
icerdigi kollagen fibriller nedeniyle basinca karsi ¢ok direnglidir. Hiyalin kikirdakta
yas ilerledik¢e giderek artan dejeneratif olaylar olusur. Bunlar arasinda en sik
rastlanilan1 matriks Kkalsifikasyonudur. Hiyalin kikirdak rejenerasyonu oldukga
giictiir. Kikirdak kirildiginda perikondriyumdaki kondroblastlar hasara ugramis
bolgeye dogru ilerleyerek yeni kikirdagi meydana getirirler. Embriyoda tiim iskelet
hiyalin kikirdak tipindedir. Eriskinlerde kaburgalarin gogiis kemigine tutunma
bolgeleri, sinoviyal eklemlerdeki kemik yiizeylerinde bulunan kikirdaklar, burun

kikirdagy, trakea, biiyiik bronslarda bulunan kikirdaklar hiyalin yapidadir.

2.Elastik kikirdak

Hiyalin kikirdaktan daha saydam olan kikirdaktir ve sarimsi renkte,
biikiilebilme o6zelligindedir. Elastik liflerin baskin oldugu bir matriks igine
gomiiliidiir. Hyalin kikirdak gibi perikondriumu bulunur. Kat1 fakat esnek yapisi ile
kulak kepgesi, epiglottis ve Ostaki tiipliniin yapisal biitiinligiinii saglarken bu

yapilarin biikiilebilmesine de izin verir.

3. Fibroz kikirdak

Ciplak gozle grimsi-beyaz renkte goriiliir. Fibroz kikirdak, siki bag dokusu ile
hiyalin kikirdagin karigimidir. Daima kompakt bag dokusu ile birliktedir. Kikirdak
hiicreleri ve az miktarda matriks bol bulunan kollajen fibriller (Tip I) arasinda yer
alir. Kondrositler, tek tek ya da izogen grup dizileri olusturarak art arda yerlesirler.
Matriksinde bulunan ¢ok sayidaki kollajen lif sayesinde biiylik bir gerilme direnci
vardir. Tip I kollojen fibriller bir hasir ortiisii seklinde dokuda yerlesim gosterir. Bu
ozelliginden dolayr bu kikirdak, viicutta basinca en dayanikli bdlgelerde bulunur.
Fibroz kikirdak hiyalin ve elastik kikirdaktaki gibi bir perikondriyum ile g¢evrili

degildir (47). Fibroz kikirdak, viicutta omurlararas: disklerde diz eklemi ig¢indeki
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yataklarda (meniskiisler), kalga kemiklerinin birlesim yerinde (Symphsis pubis),

tendonlarin kemiklere baglant1 bolgelerinde bulunur.

AMACLAR

Daha 6nce bahsedilen problemlere ¢6ziim bulmak iizere, deneysel hayvan

modeli lizerinde ¢alisma yapilmasi planlanmistir. Bu modelde yapilan incelemelerde

amag:

a.Enjektabl KHA ile birlikte kullanilan kiyilmis otojen kikirdak parcalarinin
doku reaksiyonlarini, rezorpsiyon miktarlarini, kondrositlerin viyabilitesini
ve rejenerasyon potansiyellerini 6lgmek ve karsilagtirmak,

b. Enjektabl KHA ile birlikte kullanilan kiyilmis otojen kikirdak pargalarinin
diger yontemlerden daha iyi sonuglar verip vermeyecegini bulmak,

c. Enjektabl KHA” in kiyilmis kikirdak pargalarmin g¢evre doku ile temasim
minimal engelledigini, kondrositlerin beslenmesini ve rejenerasyonunu
tesvik ettigini gostermek,

d. Enjektabl KHA” in konak dokuda kiyilmis kikirdak pargalarinin etrafinda
kikirdak sekil ve biitlinliiglini bozmadan uzanmasin1 saglayici matriks
olusturdugunu gostermek,

e. Kikirdagin nazoplastide kullaniminda gereginden fazla kikirdak kullanarak
asir1 diizeltme yapilmasinin gerekli olmayacagini, yetersiz voliimiin enjektabl
dolgu maddesi ile yerine konabilecegini gostermek,

f. Tavsan modelinde Enjektabl KHA ile birlikte kullanilan  kiyilmis otojen
kikirdak pargalarinin basarili sonuglar verdigini gérdiikten sonra insanlarda
rinoplastide dorsal diizensizlikleri engellemek veya diizeltmek igin
kullanmaktir.

Bu calismada, tavsanlarda blok kikirdak, enjektabl dolgu maddesi, kiyilmis

kikirdak ve blok kikirdak+ enjektabl dolgu maddesi, kiyilmis kikirdak+ enjektabl

dolgu

maddesi  kullaniminda kikirdak rezorpsiyon miktart ve viabilitesi

arastirilmastir.
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3. GEREC ve YONTEM
Bu calisma Eskisehir Osmangazi Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik
Kurulunun 06/05/2012 tarihli ve 26/160 sayili izni ile yapilmistir.

3.1. Deney Hayvam ve Deney Plani

Deneysel ¢alisma i¢in 14 adet saglikli Beyaz Yeni Zelanda Albino tipi tavsan
kullanildi. Yagslar1 15-18 ay arasindan degisen hayvanlarin ortalama agirligi 2500-
4000 gr arasinda bulunmaktaydi. Tavsanlar deney siliresince yem sanayi tarafindan

hazirlanan yem, taze sebze ve su ile beslendi.
3.2 Anestezi

Tim tavsanlara anestezi icin 5 mg/kg Xylazin (Alfazyne®, Alfasan
International B.V. Woerden-Hollanda) ve 50 mg/kg Ketamin (Alfamine®, Alfasan
International B.V. Woerden-Hollanda) im olarak kombinasyon halinde kullanildi.
Anestezi derinligi ekstremite gekme cevabi ile degerlendirildi. Deney devam ederken

lizumu halinde uygulanan anestezi dozunun {igte bir orani yeniden verilerek

anestezinin devami saglandi.

Sekil 10. Intramuskuler yolla tavsanlara anestezinin verilmesi
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3.3. Cerrahi Oncesi Hazirhk

Yeterli anestezi saglandiktan sonra greft almak icin sag kulak ventral yiizii ve
sirt paravertebral bolgesinde 5 adet 3x3 cm boyutlu cerrahi alan tiras edildi.
Ardindan agriyr azaltmak i¢in insizyon bdlgelerine lokal anestezik Prilocain
(Citanest %2, Astra Zeneca, Istanbul-Tiirkiye) yiizeyel olarak infiltre edildi. Cerrahi
sahalarin Povidone-lodine (Batticon Antiseptik Soliisyon, Adeka, Istanbul-Tiirkiye)

soliisyonla temizlenmesini takiben steril ortiinme saglandi.

3.4. Cerrahi Prosediir

Kulak ventral yiizde kikirdak kivrimlarinin az oldugu yerde Ccilt-ciltalt:
insizyon yapildi. Cilt flepleri dikkatli bir sekilde eleve edilerek kikirdaga ulasildi ve
4 adet 1x1 cm ebatinda kikirdak elde edilecek sekilde blok olarak kulak kikirdagi
cikarildi. insizyon 4-0 Polyprolene (Prolene; Ethicon Inc, Somerville, New Jersey)

ile suture edildi. Sonrasinda elde edilen kikirdaktan her iki tarafta da perikondriyum

styrildi ve kikirdak serum fizyolojikle yikand.

Sekil 11. Tavsan kulagi ventral yilizde insizyonun kikirdak ¢ikarildiktan sonra

suture edilmesi
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Sekil 12. Tavsan kulagi ventral yilizde insizyonun kikirdak ¢ikarildiktan sonra

suture edilmis hali

Her hayvan i¢in iki adet 1x1 cm boyutundaki kikirdak oldugu gibi birakildi.
Diger iki tanesi 11 numarali bistiiri (Braun, Aesculap, Tuttlingen, Germany)
kullanilarak 10 esit pargaya dilimlendi.

Tavsanlarin sirt bolgelerinde hazirlanan cerrahi alanlarin ortasina 15 no
bistiiri ile 2 cm’ lik cilt insizyonu yapildi. Penset ve klemp yardimiyla cilt altinda 1x1
cm boyutunda greftlerin yerlestirilmesine yetecek biiyiikliikte cepler agildi. Bu cepler
kranial kistmdan kaudale dogru solda 1, 2 numarali ve ayn1 dogrultuda sagda 3, 4, 5
numarali cepler olarak isimlendirildi. Tiim hayvanlarda ayni numaralandirma sistemi
kullanildi. Olusturulan ceplere Tablo 1° de belirtilen greft materyaller sirasiyla
yerlestirildi. Cepler 4-0 Polyprolene (Prolene; Ethicon Inc, Somerville, New Jersey)

kullanilarak sutiire edildi ve operasyon sonlandirildi.
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Tablo 1. Ceplere yerlestirilen greftlerin dagilimi

Cep1l 1x1 cm boyutlarinda alinmig blok seklinde aurikuler kikirdak tizerine

enjektabl implant

Cep 2 Ix] cm boyutlarinda alinmis daha sonra yaklasik 1x1 milimetre

boyutlarina boliinmiis aurikuler kikirdak {izerine enjektabl implant

Cep3 I1x1 cm boyutlarinda alinmis blok seklinde aurikuler kikirdak

Cep 4 Ix] cm boyutlarinda alinmis daha sonra yaklagik 1x1 milimetre

boyutlarina boliinmiis aurikuler kikirdak

Cep5 0.2 cc enjektabl implant

Sekil 13. Tavsan dorsal yiiziinde sol tarafta iki adet sag tarafta ise ti¢ adet

cerrahi alan olusturulmasi
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-

Sekil 14. Tavsan sirtinda olusturulan cerrahi alana penset yardimiyla greftin

yerlestirilmesi
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Sekil 15. Tavsan sirtinda olusturulan cerrahi alanlarin cerrahi islem

sonrasinda Povidone-lodine ile silinmesi

Olas1 enfeksiyonu onlemek icin tavsanlara postoperatif donemde im olarak
50 mg/kg dozunda tek doz Seftriakson uygulandi. Postoperatif donemde operasyon
sahasinda enfeksiyon, seroma, hematom goézlenmedi.

Deney hayvanlar1 90. giin oldiiriicii dozda (150 mg/kg) tiopental sodyum
verilerek sakrifiye edildi. Greft madde yerlestirilen sahalar, hayvanlar sakrifiye
edildikten hemen sonra ¢ikarildi ve numaralandirildi. %10 formaldehitle spesmenler
fikse edildi ve patolojik inceleme yapildi. Spesimenler; enfeksiyon, greft viyabilitesi,
yeni kikirdak formasyonu, fibrokollagenaz doku gelisimi, kalsifikasyon, dev hiicre

varlig1 acisindan incelendi.
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3.5. Histolojik Inceleme Yontemleri

3.5.1. Isik Mikroskobu i¢cin Parafin Bloklarin Hazirlanmasi

Ornekler sabit vakumlu doku takip cihazi ve parafin istasyonunda sirasiyla
dereceli alkollerden gegirilerek rutin yontemle parafine gdmiildii. Parafin bloklardan

kizakli mikrotomda 3-4 um kalinliginda kesitler alindi

3.5.2. Histokimyasal inceleme
Kesitlere Hematoksilen&Eosin, Masson Trikrom, Toluidin Blue ve Verhoeff
Van Gieson boyalar1 uygulandi. Sonrasinda tiiniversitemiz hastanesi patoloji

kliniginde iki bagimsiz arastirmaci tarafindan Kkesitler degerlendirildi.

3.5.3. Histopatolojik Degerlendirme

Tiim doku ornekleri 151k mikroskopunda degerlendirildi. Kikirdak greftinin
mikroyapisi, kikirdak viyabilitesi ve birlikte uygulandigi biyomalzemelere karsi
olusan doku reaksiyonu degerlendirildi (47). Ornekler 10 parametre igin

degerlendirildi.

. Kondrosit niikleus kayb1

. Periferal kondrosit proliferasyonu
. Matriksin kollagen icerigi

. Matriksin elastik fibril icerigi

. Matriksin proteoglikan icerigi

. Inflamasyon varligs, tipi ve siddeti
. Metaplastik kemik varlig

. Dev hiicre varlig1

© 0 N & OB~ W DN P

. Kalsifikasyon
10. Cevre dokuda nekroz

Enjektabl implant konulan ceplerde sadece inflamasyon varligi, tipi, siddeti

ve dev hiicre varligi parametreleri degerlendirildi.
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Kikirdak konulan ceplerde, periferal kondrosit proliferasyonu minimal: 1,
orta: 2 ve siddetli: 3 olarak degerlendirildi. Metastatik kemik, dev hiicre,
kalsifikasyon ve ¢evre dokuda nekroz olanlar var ve yok olarak degerlendirildi. Var
olanlar 1, yok olanlar ise 2 numara ile isimlendirildi. Inflamasyon parametresi iki alt
grupta degerlendirildi. Ilk alt grubu inflamasyonun akut veya kronik olusu
olustururken, ikinci alt grubu ise inflamasyonun minimal, orta derecede ve siddetli

olmasi olusturdu.

1, 3, 4, 5 numaral parametrelerin degerlendirilmesinde;
%0-25 arasinda olanlar: 1 (+)

%25-50 arasinda olanlar: 2 (++)

%50-75 arasinda olanlar: 3 (+++)

%75 ve lizerinde olanlar: 4 (++++) olarak degerlendirildi.

3.6. Istatistiksel Analiz Yontemleri

Tim gruplarin karsilastirilmasinda ve degerlendirilmesinde spesmenlerdeki
kondrosit niikleus kaybi, periferal kondrosit proliferasyonu, matriksin kollagen
icerigi, matriksin elastik fibril icerigi, matriksin proteoglikan icerigi, inflamasyon
varligi, tipi ve siddeti, metaplastik kemik varligi, dev hiicre varligi, kalsifikasyon,
cevre dokuda nekroz parametreleri kullanildi. Parametreler bakimidan gruplarin
karsilastirilmasinda Kruskal-Wallis Tek Yonlit Varyans Analizi (ANOVA)
kullanildi. Gruplar arasindaki farkliligi belirlerken ¢oklu karsilastirma testi olarak
Tukey testi kullanildi. Gruplarin  kategorik yapidaki parametrelere gore
karsilagtirilmasinda Pearson kikare ve Monte Carlo yontemi kullanilarak exact kikare
analizinden yararlanildi. Tim analizler SPSS 15.0 ve SigmaStat 3.5 paket
programlari kullanilarak yapildi. p<0.05 olasilik degeri anlamli olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR
Deneysel ¢alismamiz planlandigi gibi 14 hayvanla sonlandirildi. 3 aylik siire

boyunca 6len ve hastalanan olmadi.

4.1. Histolojik Inceleme Bulgulari

4.1.1. Genel Degerlendirme Bulgulari

Tim gruplarda, implante edilen kikirdak dokusu etrafinda yag hiicrelerinden
zengin gevsek bag dokusu oldugu gozlendi. Etrafinda inflamatuar hiicreler ve
vaskuler yapilar mevcuttu.

Sadece tek parga blok kikirdak yerlestirilen grupta 90. giinde kikirdak
ekstraseliiler matriksinin i¢ kisimlarinda canliligini yitirerek hiperkromatik gdériiniim
aldig1, bos lakiinalardan yapili oldugu gozlendi. H&E ile boyamada kondrositlerde
yaygin nukleus kaybi vardi. Periferal kondrosit proliferasyonu diger gruplara gore en
azdi. Ayrica matriks kollagen igerigi, proteoglikan igerigi ve kollagen icerigi de diger

gruplara nazaran daha azdi. Ve minimal derecede inflamasyon gozlendi.

Sekil 16a. Kondrositlerde yaygin niikleus kaybi1 yanisira periferal proliferasyon
izlenmektedir (H&E, x100) (13 no’lu denek, blok kikirdak cebi)
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Sekil 16b. Santralde niikleus kayb1 gosteren canliligini kaybetmis
kondrositler ve periferal proliferasyon gézlenmektedir (H&E, x400) (13 no’lu
denek, blok kikirdak cebi).

Sadece kiyilmis kikirdak uygulanan grupta H&E ile boyamada diizensiz
kikirdak adalarinin varliklarini korudugu gozlendi. Kondrositlerde yaygin niikleus
kayb1 yaninda periferal kondrosit proliferasyonu ve minimal derecede inflamasyon
vardi. Ancak periferal kondrosit proliferasyonu, sadece diiz blok kikirdak uygulanan
gruba gore anlamli 6l¢lide yiiksek skorda bulundu (p<0.05*). Neden olarak ise
boliinmis kikirdagin etraf dokuya daha fazla yayilarak daha iyi vaskuler yayilma

olusturup beslenebilecegi diisiiniildii.
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Sekil 17a. Kondrositlerde yaygin niikleus kaybi yanisira periferal proliferasyon
izlenmektedir (H&E, x100) ( 7 no’lu denek, boliinmiis kikirdak cebi)

Sekil 17b. Kondrositlerde yaygin niikleus kayb1 yanisira periferal proliferasyon
izlenmektedir (H&E, x400) ( 7 no’lu denek, boliinmiis kikirdak cebi)

Blok kikirdak + enjektabl implant grubunda canliligin1 koruyan kondrositler

arasinda niikleus kaybi1 gosteren az sayida kondrosit gézlendi.
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Sekil 18. Canliligin1 koruyan kondrositler arasinda niikleus kayb1 gosteren az sayida
kondrosit mevcuttur (H&E, x100) (1 no’lu denek, blok kikirdak+enjektabl implant
cebi).

Masson trikrom ile boyama yapildiginda blok kikirdak ve blok kikirdak
+enjektabl implant konulan ceplerde hafif derecede kollagen varligi izlenirken
bolinmiis kikirdak ve kiyilmig kikirdak+ enjektabl implant konulan ceplerde orta
decede kollagen varligi izlendi. Kiyilmis kikirdak kullanimmin blok kikirdak
kullanimina gore ¢evre dokulardan daha iyi beslendigine ve bu durumu da enjektabl

implantin negatif yonde etkilemedigi kanisina varildi.
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Sekil: 19¢

Sekil 19. a. Kikirdak doku matriksinde orta derecede kollajen varligi (Masson
trikrom, x200) (12 no’lu denek, boliinmiis kikirdak cebi), b. Kikirdak doku
matriksinde hafif derecede kollajen varlig1 (Masson trikrom, x200) (8 no’lu denek,
blok kikirdak cebi), ¢. Kikirdak doku matriksinde hafif derecede kollajen varligi
(Masson trikrom, x200) (1 no’lu denek, blok kikirdak+enjektabl implant cebi), d.
Kikirdak doku matriksinde orta derecede kollajen varligi (Masson trikrom, x200) (1
no’lu denek, boliinmiis kikirdak + enjektabl implant cebi)
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Toluidin mavisi ile boyama yapildiginda blok kikirdak cebinde orta derecede
metakromazi kaybi1 gozlenirken, bolinmiis kikirdak cebinde hafif derecede
metakromazi kaybi izlendi. Bu da bize kikirdak viyabilitesinin boliinmiis kikirdakta

blok kikirdaga nazaran daha fazla oldugunu gosterdi.

Sekil: 20a Sekil: 20b

Sekil 14 a. Kikirdak doku matriksinde orta derecede metakromazi kaybi
(Toluidin mavisi, x200) (11 no’lu denek, blok kikirdak cebi), b. Kikirdak doku
matriksinde hafif derecede metakromazi kayb1 (Toluidin mavisi, x200) (6 no’lu

denek, boliinmiis kikirdak cebi)

4.1.2. Kondrosit Niikleus Kaybi Miktar1 incelenmesi

Bu parametre cep 1, cep 2, cep 3, cep 4 spesmenlerinde degerlendirildi. Cep 5
de enjektabil implant bulunmasi nedeniyle kondrosit niikleus kaybi parametresi
acisindan cep 5 degerlendirmeye katilmadi. Cepler arasinda ¢ok onemli diizeyde
farklilik gozlendi (Kruskal-Wallis testi, p=0.006, p<0.05**). Kondrosit niikleus
kayb1 orani boliinmiis kikirdak konulan cepte boliinmiis kikirdak+enjektabl implant

konulan cebe gore daha fazla tespit edildi.
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Tablo 2. Kondrosit Niikleus Kaybinin Ceplere Gore Dagilimi

Kondrosit Niikleus Kaybi

2,5 T

0,5 -

CEP 1 CEP 2 CEP 3 CEP 4

4.1.3. Periferal Kondrosit Proliferasyonu

Cepler arasinda onemli diizeyde farklilik gozlendi (Kruskal-Wallis testi,
p=0.012, p<0.05*) . Periferal kondrosit proliferasyonu boliinmiis kikirdak konulan
cepte blok kikirdak konulan cebe gore daha fazla bulunmustur. Periferal kondrosit
proliferasyonu en fazla boliinmiis kikirdak konulan cepte en az ise blok kikirdak

konulan cepte gozlendi

Tablo 3: Periferal Kondrosit Proliferasyonunun Ceplere Gore Dagilimi

Periferal Kondrosit Proliferasyonu

2,5 F3

) T |

CEP1 CEP 2 CEP 3 CEP 4
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4.1.4. Matriks Kollagen Icerigi
Cepler arasinda istatistiki olarak énemli diizeyde farklilik gozlenmedi.
( Kruskal-Wallis testi, p=0.249, p>0.05). Matriks kollagen igerigi en az blok

kikirdak konulan cepte gozlendi.

Tablo 4: Matriks Kollagen Igeriginin Ceplere Gore Dagilimi

Matriks Kollagen igerigi

2,5

1,5

CEP1 CEP 2 CEP 3 CEP 4

3.7.5. Matriks Elastik Icerigi
Cepler arasinda istatistiki olarak 6nemli diizeyde farklilik gozlenmedi.
( Kruskal-Wallis testi, p=0.153, p>0.05). Blok kikirdak konulan cepte en az olarak

matriks elastik igerigi gbzlendi.



Tablo 5. Matriks Elastik Igeriginin Ceplere Gore Dagilimi

Matriks Elastik icerigi

2,5

2 T
n T |

1 -
0,5 -

0 I T T

CEP 1 CEP 2 CEP 3 CEP 4

3.7.6. Matriks Proteoglikan Icerigi
Cepler arasinda istatistiki olarak 6nemli diizeyde farklilik gozlenmedi.
( Kruskal-Wallis testi, p=0.115, p>0.05)

Tablo 6. Matriks Kollagen Iceriginin Ceplere Gore Dagilimi

Matriks Proteoglikan icerigi

3,5

CEP1 CEP 2 CEP 3 CEP 4
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4.1.7. inflamasyon Varhg, Tipi ve Siddeti
Tiim ceplerde inflamasyon kronik olarak degerlendirildi. inflamasyonun
siddeti ile cepler arasinda iliski degerlendirildiginde anlamli bir iligki gézlenmedi.

Agirlikl olarak minimal inflamasyon gozlendi.(exact kikare, p=0.300)

4.1.8. Metaplastik Kemik Varhg
Hicbir grupta metaplastik kemik olusumu gozlenmedi. Istatistiki olarak cepler

ile metastatik kemik varlig1 a¢isindan anlamli bir iliski gézlenmedi.

4.1.9. Dev Hiicre Varhg:

Cepler arasinda dev hiicre varligi ve yoklugu arasinda istatistiki olarak
anlaml bir iliski gozlenmedi. Dev hiicre var olanlarda ise en fazla cep 5 (enjektabl
implant yerlestirilen) en az cep 2 (boliinmiis kikirdak+enjektabl implant) de gézlendi
(exact kikare, p=0.202).

4.1.10. Kalsifikasyon Varhg:
Kalsifikasyon varligi ile cepler arasinda istatistiki olarak anlamli bir farklilik

yoktu.

4.1.11. Cevre Dokuda Nekroz Varhgi
Higbir grupta cevre dokuda nekroz ve istatistiki olarak anlamli farklilik

yoktu.
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5. TARTISMA

Rinoplasti ameliyatlarinda dorsal nazal diizensizliklerin cerrahi sirasinda
onlenmesi ve diizeltilmesi i¢in otojen kikirdak kullanimi, altin standart olarak kabul
edilmektedir. Otojen kikirdak kullanim yeri ve amacma gore blok halinde veya
kiigiik parcalara boliinerek kullanilabilir. Konturu diizeltmek ve keskin hatlari
yumusatmak icin enjektabl implantlar uygun malzemeler olarak goriinmektedir. Bu
implantlarin biouyumlu oldugu c¢esitli caligsmalarda gdsterilmistir (44, 60, 61).
Implante edilen kikirdagin beslenme sorunu oldugu igin, ¢evresinde yer alan
enjektabl implantin, bu beslenme sorununu daha da artiracagi diisiiniilebilir. Bu
aragtirmada otojen kikirdak ile enjektabl implantin birlikte kullaniminin, kikirdak
canliligina etkisini aragtirmayr amagladik. Yontemin basarisini histolojik olarak
gostermek icin dncelikle tavsan modelinde deneysel cerrahi yapmak istenmistir. Bu
calismayr yaparken kulaklarinda yeterli kikirdak dokusunun olmasi, dorsal
bolgesinin genis olmasi ve tiim gruplarin ayni hayvanda karsilagtirilabilmesi igin
tavsan modeli uygun goriilmiistiir. Daha 6nce bu alanda yapilan ¢aligmalarda en ¢ok
tavsan modeli kullanilmistir (48).

Rudderman, tavsanlarda kikirdak kullanilarak yapilan caligmalar i¢in 90
giinlik izlem siiresinin insan Omriinde 1 yila esdeger oldugunu belirtmistir (49).
Zalzal ve arkadaglar1 ise tavsanlarda kikirdak greft ¢alismalarinda 2 ay ile 4 ay
arasinda fark olmadigimmi ve tavsan Oomri dikkate alinirsa 2 aylik izlem siiresinin
yeterli oldugunu savunmustur (27). Bu c¢aligmamizda tavsanlarda kullandigimiz
kikirdak yasamsalligini incelemek i¢in 90 giinliik siire kullandik.

Cakmak ve arkadaslar1 nazal kontur diizensizliklerinde kullanilabilecek ideal
greft materyali olarak kikirdak grefti gostermislerdir. 25 tavsan kullanilarak yapilan
deneysel calismada kikirdak greft, yag dokusu, fasya, deri grefti ve alloplastik
materyal olan Alloderm kullanilmistir. 5 tavsan 1. ayda, 4 tanesi 2. ayda, 4 tanesi 3.
ayda, 12 tanesi de 4. ayda sakrifiye edilmistir. Greftlerde kalinlik, rezorpsiyon,
fibrozis, yeni damar olusumu, inflamasyon, dev hiicre varligi ve mikrokist varlig
parametreleri degerlendirilmistir. Otojen yag kullanilanlarda parsiyel rezorbsiyon,

Alloderm kullanilanlarda doku reaksiyonu ve rezorbiyon, dermal greft
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kullanilanlarda kist olusumu gozlenirken en ideal greft materyali olarak kikirdak
greft bulunmustur (21).

Greft olarak kartilaj kullaniminda dikkat edilmesi gereken 6nemli bir nokta
perikondriyumun her iki tarafta da soyulmus olmasidir. Can ve arkadaslar1 yaptiklari
deneysel ¢aligsmada kartilajin perikondriyumla birlikte kullanilmasiyla greft etrafinda
ossifikasyon gelistigini gozlemislerdir (56). Biz de ¢alismamizda Kkartilaji
perikondriyumunu soyduktan sonra kullandik.

Rinoplastide blok kikirdak kullaniminda greft kisitliligi, donor saha
morbiditesi, sekillendirme problemi, distorsiyon olusumu, Ongoriillemeyen
rezorpsiyon, sekil diizensizligi, ince derili hastalarda disaridan goriilebilme gibi
problemler yasanmaktadir (21,32) . Bu nedenle zaman igerisinde kiyilmis kikirdak
kullanilmaya baglanmistir. 1941°de kiyilmis kikirdaklarin viyabilitesini deneysel
olarak Young (28) gostermis ve Peer (29) tarafindan 1943’de klinik kullanima
sokulmustur. 1951°de Cottle ilk defa otojen ezilmis kikirdak greftleri rinoplastide
nazal kontur diizeltilmesi i¢in kullanmistir (30). Brent (51) ve Lee (52) kiyilmis
kikirdak kullanildiginda ¢evre dokudan difiizyonla beslenmenin blok kikirdak
kullanimina gore daha iyi oldugunu belirtmiglerdir. Kiyilmis kikirdak kullaniminin
diger bir avantaji ise septal kartilaj, konkal kartilaj ya da kostal kartilajdan
herhangi birinin tek basina ya da bir arada kullaniminin sorun olusturmamasidir

(54).

1992°de, rinoplastide kiyilmis kikirdak kullanimini uzun siire sonra Erol
tekrar popiilarize etmistir. Dorsal nazal diizensizliklerin 6nlenmesi ve diizeltilmesi
i¢in ‘Tiirk lokumu’ adin1 verdigi teknigi gelistirmistir. Erol “Tiirk lokumu’ tekniginde
kiyilmis kikirdak pargalarini Surgicel’e sararak rinoplastide kullanmistir (37, 38, 39).
Erol, bu yontemle erken ve ge¢ ameliyat sonrasi sonuglarin ¢ok basarili oldugunu ve
dorsal diizensizliklerin kamufle edildigini belirtmistir. Fakat ayn1 yontemi uygulayan
Daniel ve Calvert (40), kiyilmis kikirdaklart Surgicel’e sarip kullandiginda erken
donemde asir1 derecede kikirdak rezorpsiyonunun goriildiigiinii ve 4 ay gibi kisa siire
icinde bile nazal dorsumda diizensiz bir ylizey olustugunu belirtmistir. Surgicel
yerine kiyilmis kikirdaklari tasiyan zarf olarak otojen temporal kemik fasyasini

kullanmay1 tercih etmislerdir. Yilmaz ve arkadaslar1 Surgicel’in en az 2 giin doku
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oksijenizasyonunu bozdugu ve bu olusan hipoksinin kondrositlerin rejenerasyon

potansiyelini diislirdiigiinii belirtmistir (48).

Brenner ve arkadaslar1 da benzer sekilde yaptiklari bir deneysel ¢alismada,
otojen temporal kas fasyasiin kikirdak viabilitesi ve rejenerasyonuna negatif etkisi
olmadigini belirtmistir (50). Ancak temporal kas fasyasi kullanimi sonrast donor
alanda gelisen skar dokusu ve alopesi, ameliyat siiresinin uzamasi, ince olusundan
dolayr vyerlestirme gii¢liigii, yerlestirildikten sonra biiziismesi ve Yeniden

diizeltilmeye gerek duyulmasi fasya kullanimini kisitlayan nedenler arasindadir (21).

Donor alan morbiditesini ortadan kaldirmak icin Kim ve arkadaslar
yaptiklar1 deneysel ¢alismada kiyilmis kikirdak, kiyilmis kikirdagin etrafini fasya ile
ve kiyilmis kikirdagin  etrafini  Alloderm ile sararak kullanmislardir. Ve
calismalarinin sonucu olarak kiyilmis kikirdaklarin Allodermle cevrildiginde fasya
ile sarilmis kikirdak grubuna goére kondrosit viyabilitesi, matriks kollagen igerigi
acisindan daha iistiin oldugunu ve bdylece fasya kullaniminin yarattig1 sikintilarin da

ortadan kalkacagini belirtmislerdir (53).

Brenner calismasinda; kiyilmis kikirdak, Surgicel’e sarili kiyilmis kikirdak ve
fasyaya sarili kiyilmis kikirdak gruplarini niikleuslu lakiina sayimmi agisindan
karsilastirmis ve Surgicel’e sarili grupta en az, fasyaya sarili grupta en fazla sayim
bildirmistir (50). Calisgmamizda doksaninci giinde blok kikirdak canliligini yitirmis
ve periferal kondrosit proliferasyonu en az olan greft materyali olarak tespit
edilmistir. Kiytlmis kikirdak greftleri, blok kikirdaktan bir miktar daha iyi olarak
gozlenmistir. Kikirdak pargalart kiyildigi takdirde beslenmeleri daha kolay
olmaktadir ve daha yogun kondrosit yiizdesi izlenmektedir. Bu yiizden kiyilmis
kikirdak greft grubunda blok kikirdak greft grubuna gore daha iyi sonuglar alinmigtir.

Firat ve arkadaslar1 2011 yilinda yaptiklar1 ¢alismada tavsanlarin paraspinal
bolgelerinde 6 adet cep olusturmuslardir. 1. cebe etrafi Surgicel ile sarilan blok
kikirdak, 2. cebe etrafi otojen fasya ile sarilan blok kikirdak, 3. cebe sadece blok
kikirdak, 4. cebe etrafi Surgicel ile sarilmis kiyilmis kikirdak, 5. cebe etrafi otojen
fasya ile sarili kiyilmis kikirdak, 6. cebe de sadece kiyilmis kikirdak koymuslardir. 2
ay sonrasinda cepler eksize edilmis ve histopatolojik olarak degerlendirilmistir.

Yapilan istatistiksel analizde kikirdak viyabilitesini en fazla olarak blok kikirdak
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kullanilan cepte bulmuslardir. Blok kikirdak bulunan cepte makroskopik olarak

absorbsiyon ve distorsiyon gozlenmemistir.

Milimetrik olarak kiyilmis kikirdak kullanilan ceplerde ise kikirdak
viyabilitesinin en fazla sadece kiyilmis kikirdak kullanilan cepte gézlemlemislerdir.
Fasya kullanilan grubun blok kikirdaga gore daha basarisiz olma nedeni olarak da
fasyanin ¢evre dokudan difiisyonla beslenmeyi engelledigini savunmuslardir (57).
Calismamizda ise bu c¢alismadan farkli olarak blok kikirdak kullanilan cepteki
periferal kondrosit proliferasyonunu anlamli olarak kiyilmis kikirdak kullanilan
cepten diisiik bulduk (p<0.05*). Bu bulgumuz da kiigiik kikirdak pargalarinin ¢evre

doku ile daha iyi biitiinlestigi yoniinde yorumlanabilir.

2011 de Bullock ve arkadaslart kiyilmis kikirdaklari stabilize etmek igin
trombositten zengin plazma ve fibrin glue’dan olusan ATG (otolog doku
yapistiricis1) 68 adet dorsal nazal augmentasyon gereken hastada kullanmiglar. 15
aylik postoperatif takiplerde hi¢cbir major komplikasyon goézlemlememislerdir (58).
Ancak ATG’nin yapimi hazir enjektabl implantlara gére daha uzun siire aldigindan

cerraht daha kolay ve hazir bulunan enjektabl dolgu maddelerine yonlendirmektedir.

Son zamanlarda yaygin bir sekilde fasiyalplasti alaninda kullanilan enjektabl
dolgu madddelerinin kullanimi rinoplasti alaninda da artmistir. 2006 yilinda Stupak
ve arkadaslar1 daha az invaziv olan daha kisa silirede uygulanabilen cerrahisiz
rinoplasti kavramini ilk kez ortaya atmislardir. Ve yaptiklari pilot calismada HA ve
otolog insan fibroblastindan olusan karisimi kullanmiglardir. Karigim subdermal
olarak nazion, rhinion, supratip, ala ve tipe uygulanarak memnun edici sonuglar elde

ettiklerini savunmuslardir (59).

Bu c¢alismada, literatiirdeki bu yayinlardan yola ¢ikarak, nazal dorsal
diizensizliklerin onlenmesi ve diizeltilmesinde milimetrik olarak kiyilmis otojen
kikirdak pargalarinin, enjektabl KHA ile birlikte kullaniminin volumu artirdigi
kikirdak dokusunun yetersiz kaldigi durumlarda rahatlikla kullanilabilecegi, uzun
donemde kikirdak viyabilitesini azaltmayacagi, nazal kontur diizensizliklerini
gidermede iyi bir segenek olabilecegi hipotezi iizerinde durulmustur. Kiyilmis

kikirdaklar kullanilarak viyabilite ve rezorpsiyon agisindan blok kikirdaga gore daha
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iistlin sonuglar alinacagi, enjektabl KHA ile kombinasyonunun daha diizgiin bir
yiizey olusturacagi ve ¢cevre dokuyla daha iyi etkilesim i¢inde olacagi diistiniilmiistiir.

Bu calismada yerlestirilen greft materyallerin hagim acisindan takibi ve
gruplar arasi karsilastirmasi yapilmamistir. Cilinkii kikirdak materyalde olusabilecek
biikiilme, rezorbsiyon, ¢evre dokulara dagilma ve olusan fibrozis nedeniye greft
materyallerini  etkileyebilcegi  gercek hacim  olglimlerinin  yapilamayacagi
diistiniilmiistiir (48). Islamoglu ve arkadaslar1 tavsan skalpine yerlestirdikleri kiy1lmis
kikirdaklarda 12 hafta iginde %40 hacim kaybi tespit etmislerdir (62). Ayrica
calismamizda impantasyon Oncesi ve sonrasinda agirlik artis1 ve azalisin1 objektif bir
degerlendirme kriteri olarak diistinmedik. Biz tavsanlarin hala biiyiime siirecinde
olmasi, eksplantasyon islemi esnasinda greftlerin ¢evre dokularla beraber
cikarilabilmesi nedeniyle agirlik artis ya da azalisim1 degerlendirilen parametreler
arasina katmadik.

Kazikdas ve arkadaslar1 kiyilmis kikirdak etrafini gevrelemek igin bir dolgu
maddesi olan HA kullanmislar (47) ve HA ile g¢evrelenen kiyilmis kikirdaklarin
etrafinda artmis kollagen iiretimi, periferik dokuda artmis Kartilaj proliferasyonu
gozlemlemislerdir. Biz de bu ¢alismaya benzer bir sekilde kiyilmis kikirdak etrafinda
ek dolgu maddesi olarak enjektabl KHA kullandik. Ve sadece kiyilmis kikirdak
kullanilan cep ile kiyilmis kikirdak+KHA arasinda kondrosit niikleus kayb1 agisindan
anlamli fark goézlemledik (p<0.05*). Enjektabl KHA ile birlikte kullandigimiz grupta
kondrosit niikleus kayb1 oran1 daha az bulundu. Bu sonu¢ kiyilmis kikirdaklarin ek
bir dolgu maddesiyle kombine kullanilmasiyla daha basarili sonuglar alinabilecegi
seklinde yorumlanabilir. Sonuglar enjektabl KHA’in kiyilmis kikirdak pargalarinin
cevre doku ile temasini minimal engelledigini, kondrositlerin beslenmesini ve
rejenerasyonunu tesvik ettigini diisiindiirmektedir.

Calismamizda blok kikirdagin  keskin hatlarin1  korudugu; kiyilmis
kikirdaklarin ¢evre dokuda dagildigi ve aralarina ¢evre dokularin girdigi; enjektabl
KHA ile kombine kullanilan kiyilmis kikirdak gruplarinda dis konturun yumusak ve
piiriizsiiz oldugu gozlendi.

Bu bulgular, bize rinoplastide kamuflaj amaciyla enjektabl KHA ile
kombine kullanilan kiyilmis kikirdak greftlerinin kullaniminin daha uygun olacagini

gostermektedir.
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Rokhsar ve arkadaglari c¢alismalarint 14 hastada yapmiglar ve cerrahi
planlamadan sadece dolgu maddesi kullanarak nazal diizensizlikleri gidermeye
calismiglardir. Calismada enjektabl KHA kullanmuslar. 6 aylik postoperatif takipte
rezorbsiyon ve sekil degisikligi gormemislerdir (60) .

Nazal deformiteleri tedavi etmede en sik olarak kullanilan dolgu maddeleri
hyaluronik asit, kalsiyum hidroksi apatit ve silikondur. Hyaluronik asit sadece 6-8
ay, kalsiyum hidroksi apatit 12-18 ay gibi bir siire kalicilik saglamaktadir.
Uygulamaya ilk olarak cerrahin hyaluronik asitle baslamasi sonrasinda kalsiyum
hidroksi apatit enjeksiyonlarina ge¢mesi bir¢ok yazar tarafindan Onerilmektedir.
Ciinkii cerrah hyaluronik asitle yapilan enjeksiyon hatali olmusgsa bile hyaluronidaz
enzimiyle diizeltme sansina sahipken ayni durum kalsiyum hidroksi apatit igin
gecerli degildir. Onemli bir bilgi olarak unutulmamasi gereken enjeksiyon sonrasinda
nodul olusumu gelismemesi i¢in nazal enjeksiyonlarin mutlaka subdermal yani sub-
SMAS yapilmasidir. Periost iizerine enjeksiyondan kaginilmalidir aksi takdirde yeni
kemik olusumuna zemin hazirlayabilir. Glabellaya dolgu maddeleri ile yapilan
enjeksiyonlar dorsal nazal arterin igersine denk gelebilir ve embolizasyona yol
acabilir, bu nedenle glabella enjeksiyonlarindan kaginilmasi onerilmektedir. Ayrica
enjektabl KHA kullanimi sonrasinda olusabilecek komplikasyonlar arasinda

infeksiyon, nekroz, kalici osteofit gelisimi gozlenebilir (59, 60, 61).

Dolgu maddeleri rinoplasti sonrasi olusan minér defektleri kapatmada iyi bir
secenektir. Kimi cerrahlar kalsiyum hidroksi apatiti saddle nose ve retracted
columella deformitelerini kapatmak i¢in kullanilmiglar ve herhangi ciddi bir
komplikasyon bildirmemislerdir (60)

Becker’in 26 ay siiren ¢alismasinda 24 hasta yer almis ve bunlardan 15°i daha
once rinoplasti operasyonu gegiren digerleri de gegirmeyen hastalardan olugmus.
Augmentasyon i¢in 0.3 ve 1.3 mL arasinda degisen enjektabl KHA kullanilmis. 26
aylik siiren ¢alisma boyunca 13 hastaya tek doz enjeksiyon yeterli olurken 8 hastaya
iki kez, 2 hastaya ti¢c kez ve 1 hastaya alt1 kez enjektabl KHA enjeksiyonu yapilmis.
Calisma sonucunda tiim hastalar memnuniyet agisindan 10 puan tizerinden skorlama

seklinde degerlendirilmis ve %90 oraninda 6 ve {izeri puan elde edilmis (41).
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Howard ve arkadagslar1 rinoplasti sonrasi kontur diizensizlikleri olan ve yeni
bir cerrahiyi kabul etmeyen 17 hastada enjektabl KHA kullandi. Nazal dorsumunda
defekt (kikirdak veya kemik piramitte), yan nazal duvar depresyonu ve alar
asimetrisi olan hastalar ¢alisma grubunu olusturuyordu. Enjeksiyonlar dorsuma, yan
duvarlara, supratip bdlgesine ortalama 0.20 mL enjektabl KHA kullanilarak yapildi.
Hasta memnuniyeti skorlama sistemi ile pozitif yonde degerlendirilirken hastalarin
enjeksiyon oOncesi ve sonrasi fotograf kayitlarinda %88 oraninda iyilesme

gozlemlenmistir (61).

Hayvan modellerinde yapilan ¢aligmalarda elde edilen sonuclarin bize 6n
bilgi verme ve yonlendirme agisindan faydasi vardir. Yapilan deney ve yontemler,
insanda uygulandig1 zaman ayni sonucu vermeyebilir. Bu nedenle enjektabl KHA’in
kikirdak viyabilitesi {izerine olumlu etkilerinin oldugu, rinoplasti ameliyatlarinda
kiyilmis kikirdak greftleriyle birlikte kullanilarak; hem dorsal diizensizlik kamuflaji
hem de doku augmentasyonu agisindan basarili sonuglar verdiginin goriilmesiyle

ispatlanabilir.
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6. SONUC VE ONERILER

Deneysel tavsan cerrahisinde yapilan blok ve kiyilmis kikirdak greftlerin;
enjektabl implant ve bunlarin kombinasyonlarinin kullanildig1 ¢aligmamizda kiyilmis
kikirdakla enjektabl implantin bir arada kullanildigi greftlerde en basarili sonuglar
elde edilmistir. Doksanincit giinde blok kikirdak canliligimi kismen yitirmis ve
periferal kondrosit proliferasyonu en az olan greft materyali olarak tespit edilmistir.

Blok halinde veya milimetrik olarak kiyilmis otojen kikirdak pargalarinin
enjektabl dolgu maddesiyle kullaniminin volumu artirdigi kikirdak dokusunun
yetersiz kaldigi durumlarda rahatlikla kullanilabilecegi, uzun doénemde kikirdak
viyabilitesini azaltmayacagi, nazal kontur diizensizliklerini gidermede iyi bir segenek
olabilecegini biz bu ¢aligmamizda gostermeye calistik.

Calismamiz sonucunda, enjektabl KHA’in kikirdak viabilitesi iizerine olumlu
etkilerinin oldugu, rinoplasti ameliyatlarinda kiyilmis kikirdak greftleriyle birlikte
kullanilarak; hem dorsal diizensizlik kamuflaji hem de doku augmentasyonu
acisindan basarili  sonuglar verecegi kanaatine varilmistir. Ancak hayvan
modellerinde yapilan ¢alismalarda elde edilen sonuglarin on bilgi verme ve
yonlendirme agisindan faydali oldugu, fakat yapilan deney ve yontemlerin, insanda

uygulandig1 zaman ayni sonucu vermeyebilecegi unutulmamalidir.
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