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OZET

Ayhan Buz, Parsiyel Kalinhkta Termal Yamklarin Tedavisinde Mezoterapinin Etkinligi,
Deneysel Calisma, Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi, Plastik Rekonstriiktif ve Estetik
Cerrahi Uzmanlk Tezi. Zonguldak, 2012

Yanik sik karsilasilan bir travmadir. Yaniklar arasinda termal yanmiklar daha sik goriilmektedir.
Parsiyel kalinlikta (2. derece) termal yaniklarin tedavisinde fikir birligi yoktur. Yara bakim
iirtinlerindeki cesitlilik de bunun bir gostergesidir. Pariyel kalinlikta termal yaniklarin tedavisinde
kullanilan tiriinlerin etkinlikleri ve birbirine {istiinliikleri halen tartismalidir.

Mezoterapi, patolojinin oldugu lokalizasyona, intradermal olarak ajanin verilmesidir. Deneysel
calismamizda parsiyel kalinlikta termal yaniklarin tedavisinde mezoterapinin etkinligini aragtirmay1
amacladik. Deneyde 50 adet wistar cinsi erkek rat kullanilmis, ratlar rastgele esit sayida 5 gruba
boliinmiistiir.

Grup 1(n=10): Kontrol grubu, yakma sonrasinda higbir iglem yapilmadi.

Grup 2(n=10): Sham grubu, yakma isleminden sonra serum fizyolojik ile mezoterapi yapildi.

Grup 3(n=10): Glutatyon grubu, yakma isleminden sonra glutatyon ile mezoterapi yapildu.

Grup 4(n=10): Taurin grubu, yakma isleminden sonra taurin ile mezoterapi yapildu.

Grup 5(n=10): L-Karnitin grubu, yakma isleminden sonra L-Karnitin ile mezoterapi yapildu.

Yanik tedavisinde etkili olacag: diisiinlilen mezoterapik ajanlar nokta teknigi ile dermisin retikiiler
tabakasina intradermal olarak verilmistir. Termal yanik olusturulduktan sonraki ilk 2 saat i¢inde
mezoterapinin ilk kiirii baglanmig ve 10. giine kadar devam edilmistir. 22. giinde sakrifikasyon islemi
oncesinde gruplarda iyilesmeyen yanik alanlari Olgiilmils, patolojik degerlendirme icin basta
olusturulmus olan termal yanik alaninin tamamini igeren biyopsiler alinmistir.

Iyilesmeyen yanik alam1 bakimindan degerlendirmede, en az iyilesmeyen alanla Grup 3 (Glutatyon
grubu) ilk sirayr almis, bunu Grup 4 (Taurin grubu) ve Grup 5 (L-karnitin grubu) izlemistir.
Iyilesmeyen yanik yara alam bakiminda Glutatyon grubu, Taurin grubu ve L-karnitin grubu
istatistiksel olarak Kontrol ve Sham gruplarindan farkli bulunmustur.

Patolojik inceleme i¢in alinan kesitlerde, yamk yarasinin iyilesmesi, akut inflamasyon, kronik
inflamasyon, graniilasyon dokusu miktari, fibroblast maturasyonu, kollajen dokusu miktari,
reepitelizasyon, neovaskiilarizasyon ve iilser derinligi gibi yara iyilesme kriterleri skorlanarak
degerlendirilmis, en iyi sonu¢ glutatyon gurubunda elde edilmis ve istatistiksel olarak da anlamli
bulunmustur. L-karnitin ve taurin grubunda da yanik yarasinin iyilesmesi sham ve kontrol gruplarina
gore daha iyi olarak degerlendirilmis, ancak istatistiksel olarak anlamli bulunmamugtir.

Ratlarda parsiyel kalinlikta yaniklarin tedavisinde glutatyon ile mezoterapinin etkili oldugu kanaatine

varilmustir.

Anahtar Kelimeler: Yanik, mezoterapi, glutatyon, taurin, L-karnitin.
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ABSTRACT

Ayhan Buz, Efficacy of Mesotherapy in the Treatment of Partial Thickness Thermal Burns,
Experimental Study, Biilent Ecevit University faculty of medicine, Thesis in Plastic,
Reconstructive and Aesthetic Surgery, Zonguldak, 2012.

Burn is a very common trauma. Among all burns, thermal burns are much more common. There is no
concensus over tne therapy of partial thickness ( grade 2) thermal burns. Variety of wound care
products is sign for this situation. Still there is a controversy over the effectiveness of products for
partial thickness thermal burn therapy. Mesotherapy is application of therapeutic agent intradermally
to the pathologic localization. In this experimental study, it’s aimed to research the efficacy of
mesotherapy in the partial thickness thermal burn therapy.

Totally 50 wistar kind, male gender rat were included in the experiment and rats were divided
randomly into 5 groups consisting equal number of rats.

Group 1(n=10): Control group, there was no transaction applied after burning.

Group 2(n=10): Sham group, mesotherapy was applied with serum physiologic after burning
procedure.

Group 3(n=10): Glutathion group, mesotherapy was applied with glutathion after burning procedure
Group 4(n=10): Taurin group, mesotherapy was applied with taurin after burning procedure

Group 5(n=10) : In L-carnitine goup, after burning procedure, mesotherapy was applied with L-
carnitine.

Mesotherapic agents that expected to be effective on burn therapy, were implemented deep
intradermally by point technique. During the first 2 hours time following the thermal burn procedure,
first cure of mesotherapy was initiated and continued to the 10th day. Before the sacrification process
at the 22nd day, unhealed burn areas in each group were measured. For pathological assessment,
biopsies were carried out through whole thermal burn areas created at the begining. In the assessment
of unhealed burn area, the least unhealed area was belong to group 3 ( glutathion group) and then
group 4 (Taurin group) and group 5 ( L-carnitine group) followed each other in that order.

According to unhealed burn wound area, glutathion group, Taurin group and L-carnitine groups were
statistically different from Control and Sham groups. The wound healing criteria such like burn wound
healing, acute inflammation, chronic inflammation, the amount of granulation tissue, fibroblast
maturation, the amount of collagen tissue, reepithelization, neovascularization and ulcer depth, were
assessed among the pathology specimens by scoring. The best result was obtained from glutathion
group and it was statistically significant. In L-carnitine and taurin groups, burn wound healing was
much better comparing to sham and control groups but the result was not statistically significant.

Mesotherapy with glutathion was concluded to be effective on partial thickness burn therapy in rats.

Key Words: Burn, Mesotherapy, Glutathion, Taurin, L- Carnitine.
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1. GIRIS VE AMAC

Yanik halen 6nemli siklikta karsilasilan, morbidite ve mortalite sebebi olmaya devam eden bir
travmadir. Termal, elektrik, radyasyon ve kimyasal nedenlerle olabilmekte, bu nedenler

arasinda termal nedenler daha sik goriilmektedir.

Termal yaniklar primer olarak cildi etkilemektedir. Yanigin ciltte olusturdugu hasar
epidermisle siirli ise birinci derece, epidermis ile beraber dermisin bir boliimiinii etkilemisse
ikinci derece, deride tam kat hasar var ise {igiincili derece, derinin tam kat yanigi ile beraber
ciltalt1 doku, yag ve kas dokusu da etkilenmis ise dordiincli derece yanik olarak tanimlanir.
Birinci derece yanigin tedavisi medikaldir ve iz birakmadan iyilesir. Ugiincii ve dérdiincii
derece yaniklarin tedavisi cerrahidir. Ikinci derece termal yanik (parsiyel kalinlikta termal
yanik) tedavisinde ise literatiirde tam bir fikir birligi saglanmamustir. Parsiyel kalinliktaki
termal yanik yarasinin pansumaninda kullanimi 6nerilen malzemelerin ¢esitliligi bunun bir

gostergesidir.

Parsiyel kalinlikta termal yanik yarasinin kabul edilebilir bir kozmetik sonuc ile
kapanmamasi, hipertrofik skar veya keloid gelismesi, eklem kontraktiirlerinin eklenmesi
tedavi siiresini ve maliyetini kat kat arttirmaktadir. Bunlarin 6tesinde makul siirede, kabul
edilebilir kozmetik sonug ile sagaltilmayan yaniklarda deride yillar sonra malignensi gelisme

riski de bilinmektedir.

Parsiyel kalinlikta termal yaniklarin tedavisi ile ilgili literatiirde aloe vera, tualang bali
gibi dogal lriinlerin, giimiislii hirofiberli, glimiislii alginath, glimiislii hidrokolloidli sentetik
yara Ortlilerinin, antiseptikli ve antibiyotikli yara ortiilerinin, biyolojik ortiilerin etkinligi ile
ilgili c¢cok sayida calisma bulunmaktadir. Bu iriinlerin yamik tedavisinde birbirlerine
ustiinliikleri tartismalidir. En yaygin kullanimi olan glimiislii hidrofiberli yara ortiilerinin

iilkemiz sartlarinda maliyeti yiiksektir.

Parsiyel kalinliktaki termal yaniklarin tedavisinde literatiirde halen fikir birligi
bulunmamasi, gelisen pansuman iirlin teknolojisinin, {irlinlerde ¢esitlilik artisindan Oteye
gecememis olmasi, konuyla ilgili bilimsel ¢aligmalara olan ihtiyaci giinlimiizde de gerekli
kilmaktadir. Parsiyel kalinliktaki yanik yarasmi daha kisa siirede, diisiik maliyetle, daha iyi

kozmetik sonug ile iyilestirecek yaklagimlari ortaya koyacak bilimsel ¢alismalara ihtiyag vardir.



Mezoterapi, tedavi edici ajanin hastaligin bulundugu lokalizasyona, minimal dozda
intradermal olarak verildigi tedavi yaklasimidir. Mezoterapi ilk olarak Fransiz bilim adami
Michael Pistor tarafindan tanimlanmis ve sonrasinda Fransiz Tip Akademisi tarafindan kabul
gbérmiistiir. Mezoterapi, migren tipi bas agrisi, pruritis, telenjicktazi, alopesi, skar, akne, spor

yaralanmalari, artritler ve tendinitler gibi bir¢cok hastaligin tedavisinde kullanilmaktadir.

Mezoterapinin yag azaltma, bolgesel zayiflatma, seliilit, cilt tonusunun saglanmasi,

kirisikliklarin giderilmesi gibi birgok estetik uygulamada kullanimi popiilaritesini arttirmistir.

Deneysel ¢alismamizda parsiyel kalinlikta termal yaniklarin tedavisinde mezoterapinin

etkisini arastirmay1 amagladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Yanmik

Yanik viicudun dis ortamla iligkisini saglayan derinin termal nedenlerle biitiinligiiniin
bozulmasidir. Primer olarak etkilenen organ deri olmasma karsin, diger tiim organ ve
sistemlerde de komplikasyonlar olusabilmekte ve belirgin morbidite ve mortaliteye yol
acabilmektedir (1). Yanik hasar1 ne kadar biiyilik olursa, olusabilecek komplikasyon ve 6liim
riski o kadar yiiksek olmaktadir (2). Cografya ve insan ayirimi yapmayan yanik travmasinin

fiziksel etkisi kadar ruhsal etkisi de vardir.

2.1.1. Etyoloji

Yanik termal, elektrik, kimyasal madde ve radyoaktif 1sinlar yoluyla olusabilmektedir (3).
Termal yaniklar, sicak sivi ile haglanma, sicak yiizeye temas ve alev yamigi gibi etkenlerle
olabilmektedir. Termal yaniklardan haglanma %65, temas yanig1 % 15, alev yaniklar1 %20

oraninda goriilmektedir (4).

O Alev%o 20
B Haslanma % 65
® Temas % 15

Sekil 1: Termal yaniklarda en sik karsilasilani sicak sivi ile haslanmadir.
2.1.2. Tarihge

Termal travmaya karsi insan viicudunun gosterdigi reaksiyonlar1 iceren yanik olgusu atesin

kullanilmaya baslamas: ile ortaya ¢ikar (5). Ilk kayith bilgiler MO yamk patolojisi ile



ilgilenen ve kizgin metalle meydana gelen yaniklarin daha ¢abuk sifa buldugunu bildiren
Avristotle’ den kalmadir. Yine MO 430 larda Hippocrates yanik tedavisinde domuz yag1 ve

balmumu kullanmus, 1slak ve 1lik pansumanlar1 6nermistir (5).

[lk yamk hastanesi, 1850 yilinda Edinburg’ da ‘Burn Hause’ adi ile agilmis ve
aragtirma amaci ile yanik tedavisinde degisik yontemler kullanilmistir. 1947 de ABD de
Brook Army Hospital ve Army Burn Center of the Surgical Reseach Unit’ in agilmasi ile

yaniklarla ilgili kapsaml1 arastirmalar baglamistir (5).

Yanik tedavisinde 1960’lardan sonra siiratli gelismeler oldu. Sivi kayb1 sonucu olusan
sokun anlagilmasini takiben yanik tedavisini saglamak icin hipertonik, izotonik, kolloid ve
kristalloidlerden olusan ¢esitli protokoller 6nerildi. Ayni yillarda yanik yaralanmasindaki

derinlik kavraminin tanimlanmasi tamamlanda.

1967 ‘de Yugoslav Plastik Cerrah Zora Janzekovich’in tanimladig1 erken tanjansiyel
eksizyon ve greftleme kisa siirede yaygin olarak kullanilmaya baglandi; Jakson ve Shore’nin
gelistirdigi yeni yontemlerle mortalite azaltildi. Bu gelismeler soncunda 25-30 yil 6nce %50
yanikli hastada mortalite riski %50 iizerinde iken bu oran giiniimiizde %10 un altina

diismiistiir (6).
2.1.3. Siklik ve epidemiyoloji

ABD de yilda 1.250.000 kisi yanik nedeni ile hastaneye bagvurmakta, 50.000 kadar1 tedavi
icin hastaneye yatirilmaktadir (7).

Diinya genelinde yapilan istatistiksel caligmalarda yilda 265.000 kisinin yanik
travmasina bagh 6ldigii belirtilmektedir (7,8).

Ulkemizde yamk siklig: ile ilgili ulusal veya bolgesel veri yoktur. Dr. Yilmaz ve
arkadaslarinin 2008 yilinda yaptiklari alan taramasi ile yanik insidansinin hesaplanmasinda
Sivas bolgesinde yanik insidansi binde 3.7 olarak bulunmus, 7 yas ve alt1 ¢ocuklarda bu oran

daha yiiksek olarak saptanmistir (9). Yanik travmasi %90 oraninda evde olmaktadir (9).

Dr. Tarim ve arkadaslariin Tiirkiye’nin giiney bolgesi pediatrik yanik epidemiyolojisi
calismasinda 7 yas alti yaniklarin en sik nedeni haslanma iken, 7 yas fistiinde elektrik

yaniginin daha sik gorildigi belirtilmistir (10).



Yaglar arasinda dagilima bakildiginda yanikli hasta populasyonunun %20 sinin 1-4 yas
arasi, %10 unun 5-14 yas arasi, %60 11 15-65 yas arasi ve kalan %10 unun 65 yas istii

bireylerden olustugu goriilmistiir. (11).

2.1.4. Yam@in dercesi

Yanigin derecesini (derinligini) daha iyi kavramak igin derinin anatomik ve histolojik yapisini

ana hatlar1 ile bilmek gerekir.
2.1.4.1. Derinin anatomisi

Deri iistte epidermis ve bunun altinda dermis tabakasindan olusur. Dermis epidermisten 15-40
kat daha kalindir. Dermis ile epidermis birlesme yeri diizensiz olup papiller uzantilar igerir.
Dermis hiicre icermeyen bag doku elemanlar1 bulundurur. Bag dokusunun arasinda sinirler,
kan damarlari, lenfatikler, kas tiniteleri, pilosebase, ekrin ve apokrin iiniteler vardir. Dermisin

altinda pannikulus adipozus denilen i¢inde yag hiicreleri bulunan gevsek bag dokusu vardir.

Epidermis ¢ok katli yassi keratinize epitelden olusur. Melanositler, langerhans ve

merkel hiicreleri bu tabakadadir. 5 katmandan olusur.

1. Stratum bazale (bazal tabaka): En alt tabakadir. Bu tabakada yogun mitotik
aktivite vardir ve epidermisin siirekli yenilenmesinden sorumludur. Epidermis lokalizasyon ve

yasa bagli degismekle beraber her 15-20 giinde bir yenilenmektedir.

2. Stratum spinozum (dikensi tabaka): Bu tabaka stoplazmasi flamentlerle dolu
poligonal hiicrelerden olusur. Bu flamentlere tonofibriller denilir ve siirtiinme ile baskiya
kars1 direng olustururlar. Bu nedenle ayak tabaninda daha fazladir. Stratum bazale ve stratum
spinozumun ikisine birden malpigi tabakas1 denir ve epidermisteki tiim mitozlar bu bolgede

olur.

3. Statum granulozum (tanecikli tabaka): Stoplazmalarinda keratohiyalin maddesi
bulunduran hiicrelerden olusur. Ayrica lameller graniillerde bulunur. Bu graniiller lipit icerir
ve hiicreler arasi boslukta bariyer gorevi yaparak yabanct maddelerin penetrasyonunu

engeller.

4. Stratum lucidum (berrak tabaka): derinin daha kalin oldugu el ayasi ve ayak

tabani gibi bolgelerde belirginlesen bir tabakadir. Yasst hiicrelerden olusur.
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5. Stratum korneum (boynuzlu tabaka): En iist tabakadir. Stoplazmasi keratin ile
dolu niikleussuz yass1 hiicrelerden olusur. Bu hiicreler keratini salgiladiktan sonra boynuzsu

hiicrelere (horny cell) doniisiirler. Daha sonrada yiizeyden dokiiliirler.

Melanositler noral krest kokenli hiicrelerdir ve stratum bazale ile stratum spinozum

arasinda diizensiz dallanmalar yaparlar.

Langerhans hiicreleri yildiz sekilli hiicrelerdir ve 6zellikle stratum spinozumda
bulunurlar. Bunlar kemik iliginde yapilan makrofajlardir. Antijenleri T lenfositlere tanitirlar

ve immiin reaksiyonlarda rol oynarlar.

Merkel hiicreleri el ve ayakta kalin deride bulunan, yogun graniil igeren hiicrelerdir.

Noral krest orjinlidir. Duyusal reseptor olarak calisirlar.

Dermis birbirinden tam olarak ayrilamayan iki tabakadan olusur. Bunlar papiller
dermis ve retikiiler dermistir. Papiller dermis incedir ve gevsek bag dokusundan olusur.
Fibroblast, mast ve makrofaj hiicrelerini igerir. Retikiiler dermis daha kalindir, diizensiz bag

dokusundan ve 6zellikle tip 1 kollajenden olusur. Papiller dermise gore daha az hiicre igerir.
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Sekil 2: Derinin anatomik ve histolojik yapisi.
2.1.4.2. Yanik yarasmin derecesinin belirlenmesi

Yanik yarasinin deri ve deri alti dokularda ulastig1 derinlik seviyesine gore yanigin derecesi

belirlenir.  Yamigin derecesinin bilinmesi uzun doénem morbidite ve mortalitenin

belirlenmesinde ve tedavi planinin dogru yapilandirilmasinda ¢ok dnemlidir.

1. derece yamk: Epidermisi etkileyen ve dermis tabakasina ulasmamis yaniktir. En

sik glines yanigi veya ani gaz parlamasinin sebep oldugu bu tip yaniklarda deride eritem, agr1,

kasint1 vardir ve deri kurudur.

2. derece yanik: Bu yanik derecesinde epidermisin tamami ve dermisin bir kismi
hasar goérmistiir. Dermisteki hasarin derinligine gore 2. derece yaniklar ylizeysel ve derin
olmak {iizere iki kisma ayrilir. Papiller dermisi agmayan yiizeyel 2. derece, retikiiler dermise
kadar uzanan yanik derin 2. derece olarak smiflanir. Ancak akut durumda inspeksyonla
ayirim giictiir. Cok sicak sivilar ile temas veya yiiksek 1sil1 metal, alev gibi etkenlere maruz

kalmakla olusabilir. Kisa silirede 6dem ve biil olusumu ile karakterizedir. Agrilidir.



3. derece yanik: Tam kalinlikta derinin etkilendigi yaniktir. Epidermis ve dermisin

tamami tahrip olmustur. Derinin koagulasyon nekrozuna ugramasi nedeni ile 3. derece yanikta

kuru ve soluk gdriiniim vardir. Sinir uglar1 hasar gordiigiinden agrisizdir.

4. derece yamk: Subkutan doku, kas, tendon ve kemige kadar etkili olan yaniktir.

Genis ve kapsamli cerrahi girisim gerektirir. Nekrotik dokular debride edildikten sonra

siklikla flep ile kapatma gerektirir. Bazen amputasyon gerekebilir.

Derece Derinlik Etkilenen dokular Klinik gorinim  Agn Epitelizasyon Skar

1. Yizeyel Epidermisin bir kism Kuru deri, eritem + % Genellikle
birakmaz
2. Orta Epidermisin  tamami, Odem, vezikil, bil +++ =+ Sikida birakar
dermisin bir kismi
3. Derin Epidermis ve Kuru deri, eskar - - Birakir
dermisin tamarm
3, Gok derin Kas, kemik Eskar - - Birakir
Tablo 1: Yanik dereceleri.
= -K- _,_‘_1 eyt = : epidermis
2 > ‘0' .- ¢ U : dermis
L3
. 5 _a : subkutan yag dokusu,
[e, e -~ 4
S - y 5 |
- = & - od : birinci derece yanik,

Sekil 3: Yanik derecelerinin sematik goriiniimii.

2.1.5. Yanik yiizdesinin hesaplanmasi

: ikinci derece yanik,

: iglincli derece yanik.

Yanik travmali bir hastada yanik derecesi ile beraber yanik yilizdesinin hesaplanmasi,

resusitasyon plani, tedavi, tedavinin siirdiiriilecegi merkezin segilmesi ve prognozun tahmini

acgisindan 6nemlidir.



Yanik ylizdesinin hesaplanmasinda pratikte en sik kullanilan Wallace’nin 9’lar
kuralidir (Sekil 4) Ancak yas grubu dikkate alinarak yapilan Lund-Browder yiizey alani
hesaplamasi daha uygun goriinmektedir (Tablo 2, Sekil 5).

Bas 6n %4.5 Bas arka %4.5

P

Govde
arka %18

Her bir kol %9

- Her bir uyluk %9
Genital bolge c ol

%1

—{ Her bir bacacak
%9

Bas %9, 6n govde %18, arka govde %18, her bir iist ekstremite %9, her bir alt ekstremite %18, genital bolge %1

Sekil 4: Dokuz’lar kuralina gore yanik yiizey alaninin hesaplanmasi.



Baolge 01 1-4 59 1014 15
yag yag vag Yyag yag
Bag 19 17 13 1" 9
Boyun 2 2 2 2 2
Govde on 13 13 13 13 13
Govde arka 13 13 13 13 13
Sag kalcga 25 25 25 28 25
Sol kalga 25 25 25 25 2.5

Genital 1 1 1 1 1
Saq kol 4 4 4 4 4
Sol kol 4 4 4 4 4
Sagonkol 3 3 3 3 3
Sol on kol 3 3 3 3 3
Sadg el 25 25 25 25 2.5
Solel 25 25 25 25 2.5

Sajuyluk 55 65 & 85 9
Sol uyluk 55 65 & 8.5 9

Saf bacak 5 5 55 6 6.5

Sol bacak 5 5 55 6 6.5

Sag ayak 35 35 35 35 3.5

Sol ayak 36 35 35 35 35
Tablo 2: Lund — Browder metoduna gore Sekil 5: Lund — Browder metoduna
pediatrik yas grubunda yanik yiizey alam gore eriskinde yanik yiizey alam
oranlar (%). oranlar (%)

Her yas grubunda avug¢ i¢i % 1 olarak kabul edilerek, pratik olarak yanik alam
hesaplanabilir.

2.1.6. Yamg@mn derinlik ve total viicut yamk yiizey alanmma (TVYYA) gore

simiflandirilmasi

Amerikan yanik derneginin siiflamasidir. Yamigin derinligi ve viicuttaki yiizdesi, daha kesin
ifade ile total viicut yanik yiizey alan1 (TVYYA) hesaplanarak hastanin tedavi edilecegi

merkez belirlenir.

2.1.6.1. Minor yaniklar

Cocuk ve yaglilarda TVYYA %10’u gegmeyen kismi kalinlikta yanik (2. derece ve alt1) veya
TVYYA %2’yi gegmeyen tam kalinlikta (3. derece ve istii) cilt yamigi. Erigskinlerde (10-50
yaglar aras1) TVYYA %15°1 gegmeyen kismi kalinlikta yanik, %2’yi gegmeyen tam kalinlikta
yanik.
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2.1.6.2. Orta derece yaniklar

Cocuk ve yaglilarda TVYYA %10-20 aras1 veya TVYYA %10’u gecmeyen tam kalinlikta
olan fakat kritik bolgede (yiiz, el, ayak, genital bolge, perine) olmayan yaniklar. Erigskinlerde
TVYYA %15-25 arast olan veya TVYYA %10’u gegmeyen tam kalinlikta olan fakat kritik

bolgelerde olmayan yaniklar.
2.1.6.3. Major yaniklar

Cocuk ve yaslilarda TVYYA %20 iistii kismi kalinlikta yanik veya TVYYA %10 {istii tam
kalinlikta yanik, kritik bolgelerde yanik olmasi, eriskinlerde TVYYA %25 istii kismi
kalinlikta veya %10 istii tam kalinlikta ve kritik bolgelerde olan yaniklar major yamktir. Ek
olarak inhalasyon yanigi, yliksek gerilim elektrik yanigi, yildirim ¢arpmasi, yanikla beraber
travma olmas1 ve yasl hastada yanikla beraber komorbid hastalik olmas1 (DM, KBY gibi)

major yanik olarak degerlendirilir.

Buna gore hastaneye yatirilarak tedavi edilmesi gerekenler:

Tiim orta ve major yaniklar, eriskinde %15 tstii parsiyel kalinlikta yanik, %2 {istli tam
kalinlikta yanik, ¢ocukta %10 iistii parsiyel kalinlikta yanik ve tam kalinlikta herhangi
yanik

o Kritik bolge yaniklari (el, ayak, yiiz, genital bolge)

e 2 yas alt1 ve 65 yas iistii yaniklar

inhalasyon yaniklari, elektrik yaniklari

2.1.7. Yamgn fizyopatolojisi

Yanik yarasindaki patofizyolojik degisiklikler bir alana diisen 1sinin neden oldugu etkiler ve
bunlarin iizerine binen belirgin bir akut iltihabi siire¢ ile karakterize edilir. Viicut ylizey
1s1sinda ani bir yiikselis bu alandaki kan damarlarinda vazodilatasyon ile 1s1y1 uzaklastirmay1
amaglayan es zamanli lokal cevaplara neden olur. Dokuda devam eden 1s1 artis1 enflamatuar

mediatorlerin lokal salinimina neden olur.
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2.1.7.1. Lokal etkiler ve zamana bagl degisiklikler

Farkli derecelerdeki 1s1 transferleri nedeniyle, baslangicta yanik yarasi farkli alanlarda farkl

derinliklere sahiptir. Jackson 1953 yilinda bu yanik zonlarini tanimlamistir (12).

Koagiilasyon zonu: Merkezde, genellikle 1s1 transferinin en fazla oldugu alanda, geri

doniistimsiiz hiicre 6liimii meydana gelir. Buna nekroz zonu da denir.

Staz zonu: Azalmis doku perflizyonu ile karakterize bu alanda, belirgin bir
inflamatuar reaksiyon vardir. iskemi zonu da denen bu alandaki doku potansiyel olarak
kurtarilabilir. Iyi sogutma, yeterli s1v1 replasmany, iyi yara bakimi ve enfeksiyonun dnlenmesi

bu bolgenin nekroza gitmesini engelleyebilir veya miimkiin olan en az orana indirebilir.

Hiperemi zonu: En dista yer alir. Temel olarak zarar gormemis, fakat bitisikteki
inflamasyon nedeni ile vazodilatasyona ugramis yasayan doku alanidir. Ciddi hipotansiyon ve

sepsis olmamasi halinde spontan iyilesebilecek bir dokudur.

) : Nekroz zonu
Hiperemi zonu Staz zonu

Sekil 6: Jackson’a gore yanik yarasinda zonlar.
2.1.7.2. Sistemik etkiler

Major yaniklarda lokal ve sistemik inflamatuvar mediatorler salinir. Lokal mediatorlerin
(prostoglandinler, 16kotrienler, bradikinin, nitrik oksit ve serbest oksijen radikalleri) salinimi
ile sistemik kapiller ge¢irgenlik artar ve yaygin 6dem olusur (13). Sistemik mediatorlerden,
IL-1, IL-6, IL-8, IL-10 ve TNF-o salinimi sistemik enflamatuar yanita yol agar. Bu
inflematuar yanitin etkisi ile stres hormonlarinda artmis salinim yanik sonrasi 3-5. giinlerde

hipermetabolik bir durum olusturur. Yanikta tim organ ve sistemlerde fizyopatolojik
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degisiklikler olmaktadir. Ilk 24-48 saat erken ya da akut faz, daha sonraki donem ise
hipermetabolik ya da ge¢ faz olarak adlandirilmaktadir (14,15).

Kardiyovaskiiler sistem: Akut fazda olusan miyokardial disfonksyon, kan viskozite
artis1 ve sistemik vaskiiler direng (SVR) artis1 sonucu gegici olarak kardiyak output (CO)
diiser. Ekstravaskiiler alana sivi kaybi sonucu olusan 6dem ve hipovolemi doku
perfiizyonunda azalmaya ve yanik sokuna yol agmaktadir (16). Hipermetabolik fazda SVR

diiger, CO artar, tasikardi ve sistemik hipertansyon gelisir.

Solunum sistemi: Gerek direkt alev, duman ya da toksik gaz inhalasyonu, gerekse
indirekt olarak sistemik etkilenim sonucu; solunum yollarinda mukozal 6dem, mukosilier
aktivitede azalma, endobronsial dokiintiiler ve siirfaktan aktivitesinde azalma meydana
gelmektedir (17-19). Klinik olarak; laringospazm, bronkospazm, pndomoni, trakeobronsiyolit
ve pulmoner kompliansta artis gelismektedir (20,21). Inhalasyon hasarlarmda karbonmonoksit
intoksikasyonu gelisebilir. Tan1 karboksihemoglobin diizeylerinin kooksimetrik ol¢limii ile
konmaktadir. Intoksikasyonda; kardiyak disfonksiyon, rabdomyoliz, basagrisi, bulanti ve
kusma izlenmektedir. Ciddi olgularda koma ve Kkardiyak arreste varan tablolar
gortilebilmektedir.

Yanikta, sistemik mediatorlerin etkisi sonucu; pulmoner hipertansyon, pulmoner

O0dem, pulmoner kompliyansta azalma meydana gelmektedir (22).

Renal sistem: akut fazda kardiyak debide diisme ve vaskiiler tonustaki artis nedeniyle
glomeriiler filtrasyon hizi (GFR) azalmaktadir. Hipermetabolik fazda ise, CO artis1 sonucu

GFR artar, fakat tiibiiler disfonksyon meydana gelebilir (23).

Endokrin ve Metabolik sistem: Major yaniklarda akut faz sonrasi stres hormonlari
artar ve hipermetabolik bir durum olusmaktadir. Enerji tiikketimi, viicut 1sis1, kas
katabolizmasi, protein ve kilo kaybi, lipoliz, glikoliz ve insiilin direnci artar. Bu artis oranm
yanik derecesi ile orantilidir (24-28). Bu degisiklikler, yanik debridman ve greftleme

isleminden sonraki bir yila kadar siirebilmektedir (29).
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Tablo 3: Yanikh hastada metabolik degisiklikler

Hepatik Sistem: Akut fazda karaciger hipoperfiizyonu, iskemi-reperfiizyon hasar1 ve
sitokinlerdeki artis sonucu hepatik hiicre apopitozisi meydana gelmektedir. AST, ALT ve
bilirubin degerleri artar. Enzim seviyeleri 2-6 hafta i¢inde normal degerlerine gelir. Ayrica,
hepatik yaglanma ve 6dem sonucu albumin ve transferin degerlerinde diisme, akut faz

reaktanlari, haptoglobin, CRP ve kompleman diizeylerinde artig meydana gelir (30).

Hematolojik Sistem: Akut fazda hemokonsantrasyon ve bunun sonucu hematokrit ve
kan viskozitesinde artis izlenmektedir. Resiisitasyon sonrasi ise hemodiliisyona bagli olarak

hematokrit diiser. Ayrica yara yerinde platelet agregasyonu sonucu trombositopeni meydana

gelir (31).

Gastrointestinal Sistem: hipoperfiizyon, iskemi-reperfliizyon hasart ve sitokinlerin
salinim1 sonucu intestinal mukoza bariyeri bozulur ve bakteri ve toksinlere permeabilite artar
(32). Yanikli hastalarda; gastrik ve duodenal stres iilseri, akut enterokolit, adinamik ileus ve
akalkiiloz kolesistit riski artar. Ayrica major yaniklarda, intraabdominal basing artisina bagl
olarak abdominal kompartman sendromu gelisebilir. Bunun sonucu; pulmoner kompliyansta

azalma, oligiiri ve hemodinamik instabilite gibi organ disfonksiyon bulgular1 gelisebilir (33).
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Norolojik Sistem: Hipovolemi, hiponatremi ve kortikal ven trombozu sonucu olusan
hipoksiye bagli olarak yanik ensefalopatisi gelisebilmektedir. Ciddi yaniklarda olusan
ensefalopatide; haliisinasyon, kisilik degisiklikleri, delirium, nobet ve koma gelisebilir (34).

Elektrik yaniklarinda direk spinal kord hasar1 olusabilir (35).
2.1.8. Elektrik yamklar:

Elektrik yaniklar1 yanik merkezlerine bagvurularin %3-4’tnii olusturur (11,36). Elektrik
yaniklarinda hasar1 belirleyen pek ¢ok faktdr oldugundan anamnezin iyi alinmasi gereklidir.
Akimin miktari, tipi, etki yolu (elden ele, elden ayaga gibi), temas siiresi sorgulanmalidir.
Elektrik yaniklarinda TVYYA hesaplamak gii¢ ve bazen imkansizdir. Akim sonucu deri
altinda goriilemeyen alanlarda yanik olusabilmektedir. Elektrik yaniklarinda olusan hasarin en
iyi bilineni 1s1 etkisi ile olusan, vaskiiler spazm, takiben vaskiiler hasar, koagiilasyon ve
vaskiiler tikanmalardir. Kaslarda nekroz ve kompartman sendromu gelismesi vaskiiler

tikanmalari izler.

Elektrik yanmigindan en ¢ok sinir sistemi etkilenir. Periferik hasarda uyusma ve
karincalanma gegicidir. Spinal kord hasarinda tablo daha ge¢ ortaya cikabilir ve transvers

miyelit goriilebilir.

Elektrik carpmasina maruz kalan hastalarin %25 ine kadar kardiak ritim bozukluklar
goriiliir (11). Ancak bunlar ¢ogunlukla masum aritmilerdir. Alternatif akim sonucu ani
oliimler genellikle ventrikiiler fibrilasyon sonucu olur. Bu tablo koldan kola olan akimlarda 3
kat daha fazla goriiliir. Hastada daha 6nceden ciddi bir kalp hastaligi olmadig siirece ger¢ek
anlamda bir M1 seyrektir (11).

Elektrik yanikli hastaya yaklagim travma hastasina yaklasim gibidir. Onemli ayrintilar,
kardiyak monitorizasyon, miyoglobinin ciddi renal toksisitesi agisindan idrar ¢ikist 1
ml/kg/saat olacak sekilde hidrasyon, miyoglobin diizeyinin tetkiki ve takibi ile kompartman

ve doku nekrozlar1 agisindan cerrahinin 6neminin gézden kacirilmamasidir.
2.1.9. Kimyasal yaniklar

Asitler, bazlar, oksidanlar, beyaz fosfor, metaller ve vesikantlar ile kimyasal yaniklar

olusmaktadir.
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[lk miidahale etkene, giris yoluna gére farklilik gosterir. Metalik lityum, sodyum,

magnezyum, potasyum gibi elementler disindaki kimyasal yaniklar bol su ile yikanmalidir
(11,37).

2.1.10. Yamikh hastanin tedavisi

Yanikli hastanin tedavisi yamigin oldugu anda baslatilan, yanik tablosunun siddetine gore
tedavinin devam edecegi ve sonlanacagi merkezlere ulastirilmasi ile devam eden dinamik bir

siirectir.
2.1.10.1. Yanikl1 hastaya ilk yardim

Yanan bir hastaya kaza yerinde yapilacak ilk yardim yanik yiizdesi kiiciik bile olsa sonradan
gelisebilecek komplikasyonlar1 azaltma agisindan ¢ok onemlidir. Olay yerinde yapilmasi
gereken ilk islem yakici etkenin uzaklastirilmasi ve sogutmadir (3,11). Bu islem agriy1 ve

O0demi azaltir. Ayn1 zamanda nekroz zonunun genislemesini engeller.

Hastanin {iizerinde turnike etkisi yaratacak yliziik, bilezik, saat gibi aksesuarlar
¢ikartilmalidir (3). Hastanin TVYYA %20’ den fazla ve nakil edilecegi mesafe 30 dakikadan
fazla ise damar yolu agilmali ve ringer laktat baglanmalidir (38). Nakil sirasinda olusabilecek

sok tablosuna ve hava yolu obstriiksyonuna hazirlikli olmak gerekir.
Yakic etkenden
Lzaklastimima

ilk ¥ ardm

Takilarin
clkarimasi

Lokal yara
tedavisi

Eskaratomi
Fasyotomi

[leri merkezle
irtitat

Analjezi

Genel fizik
MLy ene

G- elektroli
destedi

Anamnez Solunum destedi

Sekil 7: Yamkh olgularda ilk yardim tedavisi.
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2.1.10.2. Yanikl1 hastanin ulastirildig ilk saglik kurulusunda yapilacak islemler

Yanikli hastanin ulastirildigr ilk saglik kurulusunda yapilacak islemler su sekilde siralanir:

© N o O

Hava yolunun acik tutulmasi; 6zellikle bas-boyun bolgesi yaniklarinda ve inhalasyon
yaniklarinda siklikla ilerleyen 6demin hava yolunda obstriiksiyona neden olabilecegi
akilda tutulmalidir (3,5,11).

Kazanin kisa dykiisiliniin alinmasi ve iyi fizik muayene yapilmasi.

Orta derece ve major yaniklarda damar yolu acgilmasi ve mayii infiizyonu baglanmast
(3,5,11).

Hastanin agrisinin giderilmesi: Minor yaniklarda topikal anestezik ajanlarin yaninda
asetaminofen gibi agr1 kesiciler kullanilabilir. Biiyiikk yaniklarda 0.1-0.2 mg/kg
dozunda morfin veya 1-2 mg/kg dozunda dolantin kullanilabilir. Hastada anksiyete
olugmussa anksiyolitik baslanabilir.

Yanigin derinliginin ve genisliginin hesaplanmasi.

Gerekli goriildiigii durumlarda eskarotomi ve fasiyotomi yapilmasi (38).

Lokal yara tedavisi (39).

Idrar sondas1 uygulamas ve idrar ¢ikisinin takibi.

TVYYA ve derinliginin hesaplanmasi sonrasinda yanik yukarida bahsedildigi gibi

agirhigina gore smiflandirilir. Yanikli hastanin yasi, ek travma varligi, ek komorbid hastalik

varligi, inhalasyon hasari bulunmasina gore tedavinin siirdiiriilecegi merkez (yanik odasi

bulunan servis, yanik {initesi, yanik merkezi) belirlenerek transferi saglanir.

2.1.10.3. Ayaktan takip edilecek hastanin tedavisi

Sivi resusitasyonu gerekmeyen, hastaneye yatis kriterlerini tasimayan hastalar ayaktan takip

edilir. Bu grup hastalarda 6ncelikle yanik alani serum fizyolojik ile temizlenir. Bill var ise

patlatilmaz, biil sivis1 aspire edilip lizerindeki membran biyolojik pansuman olarak birakilir.

Uygun pansuman malzemesi ile pansumani yapilir ve segilen pansuman malzemesine gore

pansuman araligi belirlenir. Yanik yarasinda enfeksiyon tablosu (seliilit, lokal 1s1 artisi,

kizariklik) yok ise sistemik antibiyotik baglanmasina gerek yoktur (3).
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2.1.10.4. Major yanikli hastalarin tedavisi

Bu baslik altinda yatakli kurumlarda yatirilarak tedavisi yapilan ciddi yanikli hastalarin

tedavisi ele alinacaktir.

[k degerlendirmesi tamamlanan hastadan laboratuar tetkikler istenir. Tam kan sayimu,
kan grubu tayini ve cross-match, biyokimya paneli; 6zellikle elektrolitler ve bobrek fonksyon
testleri, inhalasyon yaniklarinda arteryel kan gazi, karboksi hemoglobin, akciger grafisi,

elektrik yanikli hastada, idrarda myoglobin, kreatin kinaz, EKG gibi tetkikler yapilmalidir.

Sivi replasmam yanik tedavisinde Ozen isteyen Onemli bir basamaktir. Sivi
replasmani i¢in ilk ortaya konan formiil 1960 yilinda Amerikan Parkland hastanesinde Dr.
Baxter tarafindan sekillendirilen parkland formiiliidiir (40-43 ). Bu formiilde hastaya ilk 24
saatte her yanik yiizdesi igin 4ml/kg olacak sekilde ringer laktat verilir. Verilecek miktarin
yarist ilk 8 saatte, kalan yaris1 16 saatte gidecek sekilde verilir. Sivi replasmanini yetiskinlerde
ve 50 kg tlizerindeki ¢ocuklarda idrar ¢ikisini 0.5ml/kg/saat, kiigiik ¢ocuklarda idrar ¢ikisini
Iml/kg/saat olacak sekilde diizenlemek gereklidir.

Tablo 4 te yanikli hastalarin siv1 resiistasyonunda kullanilan formiiller gosterilmistir.

ikinci 24 saatte

ikinci 24 saatte

Formiil Ik 24 saatte verilecek sivi verilecek verilecek
kristalloid kolloid
Parkland RL, Her yanik yiizdesi i¢in 4 Hesaplanan Idrar ¢ikisini 30
mL/kg/24saat plazma hacminin mL/saat tutacak
%20-60"1 sekilde

Evans (Yowler, 2000)

Her yanik yiizdesi i¢in 1 mL/kg SF +
2000 mL %5dextroz + her yanik yiizdesi
i¢in 1 mL/kg kolloid

[1k 24 saatteki
hacmin %50si +
2000 mL %5
dextroz

[k 24 saatteki
hacmin %50si

Slater (Yowler, 2000)

2 L/giin RL + 75 mL/kg/24 saat taze
donmus plazma

Brooke (YYowler, 2000)

Her yanik yiizdesi i¢in 1.5 mL/kg RL +
her yanik yiizdesi i¢in 0.5mL/kg kolloid
+ 2000 mL %5 dextroz

[1k 24 saatteki
hacmin %50si +
2000 mL %5
dextroz

[k 24 saatteki
hacmin %50si

Modified Brooke

Her yanik yiizdesi i¢in 2 mL/kg RL

Tablo 4: Yanikh hastalarda sivi resiisitasyon formiilleri.
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Yanik yarasinin enfeksiyonu, halen 6liim sebebidir (44). Yanik alan1 enfeksiyonu ve
sepsis riski yanik derinligi ve genisligi ile dogru orantili olarak artmaktadir. Patojenik
mikroorganizmanin giris yolu siklikla yanik yarasi ve solunum yoludur (45). Yanik
travmasindan sonraki giinlerde gram pozitif bakteriler yanik yarasindan izole edilirken bir
hafta sonra gram negatif bakteriler ve mantarlar izole edilmeye baslarlar (46,47). Bakteri ve
mantarlarin doku invazyonu sonrasi ortaya ¢ikan sepsis tablosunun tedavisi giigtiir. Yanikl

hastada immiinsupresyon olmasi sepsisin ortaya ¢ikmasinda etkili faktorlerdendir.

Tedavide eskarin tanjansiyel eksizyonu ve erken greftleme, yaradan histolojik tan1 ve
mikrobiyal kiiltiir i¢cin Orneklemeler alinmasi, etkene spesifik antibiyoterapi baglanmasi

Onerilir.

Yanik yarasinin pansuman ile kapatilmasinda, giimiislii hidrofiberli, giimiisli alginatli,
klorheksidinli, hidrokolloid gibi farkli igerikleri olan hazir yara ortiileri kullanilabildigi gibi
antibiyotikli pomadlar da kullanilabilmektedir. Antibiyotikli pomadlar arasinda; giimiis nitrat,

mefanid, mupirocin, glimiis silvadiazin ve basitrasin sayilabilir.

Yanik yarasi pansuman ve destek tedavisi ile beklenen 14-21 giinliik iyilesme siiresi
icinde epitelize olmamasi halinde 6ncelikle otolog deri grefti ile kapatilmas1 gerekir. Hastanin

TVYYA fazla ve donor alan yetersiz ise deri yerine kullanilacak alternatif iiriinler:

1. Epidermal iiriinler: a) Otolog epidermal hiicre kiiltiirleri b) Allojenik epidermal hiicre

kiltirleri

2. Dermal iiriinler: a) Alloderm (hiicreden arindirilmis insan derisi) b) Integra (kondroitin -6

stilfat igeren s1gir kollejeni) ¢) Dermograft-TC (Fibroblast inkiibe edilmis naylon mes)

3. Epidermo-dermal iiriinler: a) Apligraft (sigir kollajeni + allojenik fibroblast ve epidermal

hiicre) b) Kompozit deri kiiltiirii.(fibroblast ve epidermal hiicre i¢eren kollajen matriks)
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2.2. Yanik Yarasinn Iyilesmesi

2.2.1. Yara iyilesmesi

Yara iyilesmesi birbiri ile kesin smurlarla ayrilmayan ancak birbirini izleyen bir seri
asamalardan olusmustur. Bunlar hemostaz, inflamasyon, proliferasyon ve maturasyon
fazlaridir.

1. Hemostaz: Dokulardaki normal anatomik yapinin bozulmasi ile kan damarlarinin
biitlinliigii de bozulmakta ve hiicreler zarar gormektedir. Bu olaylar sonucunda pihtilasma ve
kompleman sistemi aktive olmaktadir. Biitin membranlarin zarar gérmesi arasidonik asit
yolunu aktive eder. Arasidonik asit dongiisiiniin son {riinleri, vazoaktif ve mitojenik
ozelliklere sahip lokotrienler ve prostaglandinlerdir. Pihtilagsma zinciri fibrin plaklarinin
olusumu ile sonlanir. Daha sonra uyarilan trombositlerden "biiyiime faktorleri" olarak bilinen
PDGF (Platelet Derived Growth Factor), FGF (Fibroblast Growth Factor) ve TGF-beta

(Transforming Growth Factor) yara ortamina salinirlar (48,49).

2. Inflamasyon Fazi: Bu faz klasik olarak kizarklik, sislik, 1s1 artis1 ve agn ile
karakterizedir. Kizariklik vazodilatasyona baglidir. Bu faz sirasinda goriilen sisligin nedeni,
biitiinliigli bozulmus damarlardan doku igerisine sizan plazma proteinleridir. Arasidonik asit,
PGE ve PGE2mnin 1s1 artisina neden olmalarina kargin yaralanma bolgesindeki lokal 1s1
artisinin asil nedeni, o bolgedeki metabolik hizin ve kan dolagiminin artmis olmasidir. Ayrica
PGI2, PGE ve PGE2'nin de agriy1 provake ettikleri bilinmektedir. Yaralanmadan sonraki
birka¢ saat icerisinde enflamasyonun hiicresel fazi da baslamis olur. Polimorfoniikleer
l16kositler (PMN) ortaya c¢ikmakta ve 48 saat boyunca ortamdaki dominant hiicre olarak
kalmaktadir. PMN'lerden sonra ortama gelen ilk hiicreler monositlerdir ve 24 saat igerisinde
maksimuma ulasirlar. Bu hiicreler hizla makrofajlara doniismektedirler. Makrofajlar ise yara
debridmaninin ana hiicreleridirler. Primer iyilesen yaralarda makrofajlar haftalar boyunca
ortamda kalmaktadirlar. Makrofajlar bFGF (Basic Fibroblast Growth Factor) gibi bazi
biiyiime faktorleri salgilarlar. Bu maddeler angiogenezisi artirmakta, fibroblast ve endotelial
hiicreler i¢in ise kemotaktik ve mitojenik etki gostermektedirler. Fibroblastlar, yara iyilesme
sirasinda ortaya cikan kollajen, glikozaminoglikan ve elastin lifleri gibi yap1 taslarinin

kaynagidir (48,50).
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Epitelizasyon, yara iyilesmesinin en oncelikli olayidir. Epiteliyal hiicreler, enfeksiyon
yoksa ve zeminde canli bir doku varsa ilerleyebilirler. A¢ik bir yara epitel ile kapatilmadigi
stirece siirekli olarak enflamatuvar fazda kalmakta ve etkin bir kollajen sentezi olmamaktadir.
Yaranin dis ortamla iligkisi kesilene kadar enflamasyon fazinin devam ettigini bilmek
onemlidir. Ciinkii bir yara enflamasyon fazinda ne kadar uzun siire kalirsa olusacak skar

dokusu da o derece belirgin olacaktir.

3. Proliferatif Faz: Besinci giin ile lglincli haftalar arasindaki siireyi kapsar. Bu
donemde epitel ve konnektif dokuda proliferasyon goriiliir. Bazal tabakadaki hiicrelerdeki
dedifferansiyasyon, mitoz ve migrasyon sonucu epitelizasyon siireci devam etmekte ve
kontakt inhibisyonla sonlanmaktadir. Temiz, primer siitiire edilmis yaralarda epitelizasyon 24-
48 saat icerisinde tamamlanmaktadir. Tam kalinlikta defektin oldugu vakalarda ilk 3-5 giin
epitelizasyon minimaldir. Graniilasyon dokusu olusumu ile epitelizasyon da hizlanmaktadir.
Proliferatif fazin ikinci 6nemli olayr kontraksiyondur. Uzun siire agik kalmis yaralarda
kontraksiyon daha fazla olmaktadir. Eklem yilizeyindeki kronik yaralar iyilestikten sonra
eklemde hareket kisitliligina neden olan ve kontraktiir olarak bilinen bandlara neden
olmaktadirlar. Yara iyilesmesinin proliferatif fazinda, hiicresel diizeyde makrofajlar,
fibroblastlar, myofibroblastlar ve endoteliyal hiicreler bulunmaktadir. Fibroblastlar, kollajen,
peptid biyiime faktorleri ve diger ekstraselliiler matriks molekiillerini sentezlediklerinden,
proliferatif fazda 6nemli rolleri olan hiicrelerdirler. 197011 yillarda agik yaralarda bulunan,
hem fibroblast hem de diiz kas hiicre ozelliklerini tagiyan hiicreler tanimlanmis ve bu
hiicrelere miyofibroblast adi verilmistir (50). Yaradaki bu hiicrelerin sayisi ile yara
kontraksiyonu arasinda dogru oranti oldugu gosterilmistir. Temiz, primer siitiire edilmis
yaralarda inflamasyon fazinin sonu olan 5 ile 7. giinlerde yara gerim kuvveti, ilerde olusacak
total yara gerim kuvvetinin % 10'udur. Onarimdan 15-20 giin sonra yara giinliikk normal
aktivite ile olan zorlamalara karsi dayaniklidir. Gerim kuvveti zaman igerisinde artmaya
devam etmektedir. Ugiincii haftanin sonunda kollajen yapim ve yikimi esitlenmistir. Altinci
haftada yara gerim kuvveti totalin % 60'ma ulasir. Gerim kuvveti iigiincii -altinc1 aylarda

maksimumdur. Ancak higbir zaman normal deri gerim kuvvetinin % 70-80'ini gegmez (51).

4. Maturasyon Fazi: Bu fazda daha Once sentezlenmis olan, ancak daginik duran
kollajen lifleri, skar dokusuna uygulanan giiclerin de etkisi ile daha diizgiin bir duruma
gecerler. Bu olay eski kollajenlerin diizenlenmesi seklinde degil, eski kollajenlerin yikilarak

yerlerine yeni kollajenlerin sentezlenmesi seklinde gergeklesmektedir. Yara iyilesmesinin en
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uzun fazi olan bu donem bir yil siirmekte ve bu siire sonunda skar dokusu diizlesmekte,
kizarikligi ve kasintisi da azalmaktadir. Bu olaylarin gerceklesmesi, yara iyilegsmesinin
maksimuma ulastigini, bundan sonra gececek siirecin yara iyilesmesi iizerinde higbir etkisinin
olamayacagi anlamina gelmektedir. Maturasyon fazinin sonunda skarda bulunan fibroblastlar

da ortamdan ¢ekilirler ve skar dokusu aselliiler bir karakter kazanir (52).

2.3. Mezoterapi

2.3.1. Tanim ve tarihce

Mezoterapi, tedavi edici ajanin, hastaligin bulundugu lokalizasyona minimal dozda intradermal
olarak verildigi tedavi konseptidir (53). Mezoterapi terimi Antik Yunanca’dan tiireme olup,
meso (orta) ve terapi (tedavi) terimlerinden gelmektedir. Meso terimi mesodermi ifade etmekte,
embriyolojik olarak endoderm ile ektoderm arasindaki orta tabakayi kastetmektedir (53).

Mezoderm tabakasi, dermis, deri alt1 yag ve bag dokusu olarak tanimlanir (54).

Bir patolojinin intradermal (ID) veya subkutandz yol ile tedavi diisiincesi yeni
degildir. Dermatolojide geleneksel olarak alopesinin, keloidlerin ve skarm tedavisinde ID

enjeksiyon yillardir kullanilmaktadir (53).

Michael Pistor 1950 li yillarda astimli bir hastaya intravendz enjeksiyonla procain
vermis, bu deneyim mezoterapi pratigini baslatmistir (55). Astmatik semptomlar diizelmedigi
halde hastanin uzun zamandir olan tinnitusu gerilemistir (55). Dr. Pistor bu enjeksiyonlarin
subkutan yapilmasinin daha iyi sonuglar verecegi kanisina varmig ve bu metod ile ¢ok sayida
iyi sonu¢ aldigini iddia etmistir. Kendi iilkesi Fransa’nin Bray-lu bolgesinde baslattigi bu
caligmada patolojik aragtirmalarin1 genisletmis, Paris’e tasimis ve ilk yaymimi 1958 de
sunarak bu teknige mezoterapi adin1 vermistir (53,56). Fransiz Tip Akademisi 1987 yilinda
mezoterapiyi tammmustir (55,57). Mezoterapinin bilimselligi ve etkinligi halen tartigmalidir

(58). Mezoterapinin bir¢ok uygulayicisi ve taraftar1 oldugu gibi ¢ok sayida karsit1 da vardir.

2.3.2. Mezoterapinin etki mekanizmasi teorileri

Mezoterapi tedavi tekniginin etki mekanizmasi tam aydinlanmamis oldugundan, etki

mekanizmasi ile ilgili birkag teori vardir.
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Pistorun refleks teorisi:

Dr. Pistor akupunkturda oldugu gibi, i¢ organlarin cilde farkli projeksiyonlari ile cilt
iizerinde bir harita olusturabilecek sekilde yansimalari oldugunu iddia etmektedir. Onun
gbzlemleri bir patoloji ve bu patolojinin kutanéz yansimalari arasinda bir iliskinin varligim
gostermektedir. Bu refleks teoriye gore mezoterapi; dermal seviyeden orjin alan inhibitor
uyari ile lateral mediiller seviyedeki visseral-mediiller-serebral yolu (burada vegetatif sistem
serebral spinal sistemle baglantilidir) bloke eder (53). Bu dermal inhibit6r uyari hem mekanik
(igne ile arttirilabilen) hem de fizyokimyasal-farmakolojiktir (igne ile verilen ilaglardan
dolay1) (53). Bu durumun lateral meduller sempatik merkez tizerinde tekrarlayan vurulara

sahip lokalize bir sok sagladigi savunulmustur (53).

Lichwitz’in1929 da yaptig1 ¢alismada, dermal seviyede enjekte edilen maddeye baglh
olarak visseral seviyede etkiler fliretebilen serebral mediiller ve vegetatif reaksiyonlar

oldugunu iddia etmistir (53).

Bicheron’un mikrosirkiilatuar teorisi:

Bolgesel uygulanan ilag lezyondaki degisime ugramis mikrosirkiilasyona uyarici etki
yapar. Hasta bir organ, tendon yada eklem, mevcut problemi daha da kotiiye gotiiren
mikrosirkiilatuar vaskiiler hasara yol acgar. Mikrosirkiilasyonun rolii iizerine olan bu teori
tedavi Oncesi ve sonrast degisimleri ortaya koyan termografik ¢alismalarla desteklenmistir
(53). Bu hbulgular bas ve sirt agrisi, dejeneratif osteoartikiiler hastalik, vaskiiler
akrosendromlar ya da seliilit gibi birbirinden farkli patolojilerde mezoterapinin etki

mekanizmasini agiklamakta kullanilmistir (53).

Mezodermik teori:

Mucidine gore mezoterapi mezodermden koken alan bag dokusunun tedavisidir.

Mezodermik teori ii¢ iinitenin etkisi ile agiklanabilir.

1. Mikrosirkiilatuar iinite: Kiiclik kapiller ve vendz bosluklardan olusur. Bu venodz
bosluklar bag dokusu hiicrelerinden salgilanan ve mezoderme ulasan ilaglarin kanla

karigmasina olanak saglar (53).
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2. Noral-vegetatif iinite: Sempatik sistem elemanlarinin dermiste olmasindan dolay1 sinir
sisteminin regiilasyonu da miimkiin olmaktadir (53).

3. Immiinolojik iinite: Bag dokusu cilde penetre olan iiriine kars1 6zel hiicreleri (plazma
ve mast) ile defans zonlar1 iiretir. Bu durum da mezoterapinin immiinolojik sistem

tizerindeki etkisini agiklar (53).

Uciincii dolasim (sirkiilasyon) teorisi: Interstisyel kompartman iigiincii dolasim
olarak bilinir. Birincisi kan dolasimu, ikincisi lenfatik sistemdir. Interstisyel kompartman yada
ticlincii dolagim mezoterapi i¢in se¢ilmis alandir. Mezoterapi ajanlari, prokain gibi membran
stabilizator etkisi olan ve bu yolla ilacin vendz ve kapiller dolasima girmesini engelleyebilen
ajanlarla uygulanabilir. Bunlar damarlar tarafindan absorbe edilmeksizin derin dokulardaki
hedef bolgelerde interstisyel alanda ¢oziileceklerdir. Bu yolla mezoterapétik infiltrasyon
minimal dozlarda bile terapotik etkinlige sahip olacaktir. Farkli acilardan bunu agiklayabilen

caligmalar vardir (53).

2.3.3. Mezoterapinin kullanildig1 alanlar

Mezoterapi agsagida sayilan alanlarda kullanilmaktadir (55, 58-61):

Selliilit, yiiz ve boyun genclestirme, cilt bakimi (deri sarkmasi, kirisikliklar, gerginlik
cizgileri, cilt tonusunun saglanmasi), lipoliz, bolgesel zayiflatma, skarlar, hiperpigmentasyon,
akne, alopesi, pruritis, hiperkeratozis, psoriazis, telenjektaziler, migren bas agrisi, tendinitler,

artritler, spor yaralanmalari.

2.3.4. Mezoterapi uygulama sekilleri

Mezoterapi ajanlarinin degisik uygulama yontemleri vardir. Teknik segimi patolojiye,
uygulama alanma, dermisin yapisina ve lriinlin ¢esidine baghdir. Genelde epidermisden

hipodermise dogru uygulanir (57,59,61,62).

intraepidermal uygulama: Bu teknikte ajan direkt epidermise verilir. Agrisiz bir

uygulamadir. Genelde agr1 esigi diislik hastalarda kullanilir.

Papiil Teknigi: Siiperfisiyal intradermal injeksiyon olarak bilinir. Epidermis dermis

birlesim noktasina injeksiyon yapilir. Bazal laminadan epidermis ayrilir. Igne ile yaklasik 1-2
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mm kadar girilir. Injeksiyon alaninda solukluk ve hafif bir sislik olusur. Solukluk 30 dakika

icinde kaybolur. Bu teknik genelde ciltte kirisikliklar ve immiinstimulasyon igin kullanilir.

Napaj (Napage) Teknigi: Dalloz Bourguignon tarafindan gelistirilmistir. En ¢ok
kullanilan yontemdir. Bu siiperfisiyal intradermal teknik yaklagik 2-4 mm derinlige yapilir.
Igne ucuna 30-60 derecelik bir ac1 verilir. ilag verilirken 2-4 mm lik tiim hat boyunca diizenli
ve ayn1 hizda siirekli verilmelidir. Bu teknikte kanama olmaz. Napaj agrisiz ve iyi kutanoz
stimulasyon saglayan bir tekniktir. Genis uygulama alanlar1 ve yliz i¢in uygundur.

Dezavantaji diistik orantili karisim kullanilmasi gerekmesidir (61).

Nokta (Point by point) Teknigi: Derin intradermal injeksiyon tekniginde 4-12 mm
den 15 mm derinlige kadar yapilir. Genelde spor yaralanmalari, romatoloji ve selliilitte bu
teknik kullanilir. Fibro - skleroz selliilit veya derin yerlesimli nodullerde uygundur. Tedavi
edilmesi planlanan bozukluga gore seyreltilmis ilag (0.05 — 0.1 ml) karisimlart uygulama

yapilacak viicut alanina verilir (63). Calismamizda bu teknik kullanilmistir.

2.3.5. Mezoterapide kullanilan ajanlar (63):

Biovita H :

Biotin, Vit H olarak da bilinir.

Suda eriyen bir vitamindir. Intestinal bakterilerin genel tiplerinin {iriiniidiir.

Endikasyonlar: Sa¢ kaybi ve tirnak problemleri. Sebum iiriinlerinin regiilasyonu, seboreik
dermatit ve kuru egzema.

Toksisite: 30-600 mcg arasindaki dozaj yararli ve giivenlidir. Biotin nontoksik bir

molekildiir.

Hyaluronik asit:

Bir glikozaminoglikandir. Hyaluronik asit vucuttaki her hiicrede dogal olarak bulunur.
Viicuttaki hyaluronik asitin %50 sini deri dokusu igerir. Hyaluronik asit deride elastin ve
kollajen lifler arasindaki boslugu doldurur.

Endikasyon: Mezolift, yasli ve dehidrate deri, deri bosluklarinin doldurulmasi, destek amagli.

Toksisite: Nonimmiinojeniktir, iyi tolere edilir, giivenli ve etkilidir.
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Bilobine G:

Ginkgo biloba tiirevi bir ajandir.

Etki: Doku etkisi: Membran stabilazator, antioksidandir. Oksijen ve glukozun kullanimini
artirir. Vit C den daha gii¢lii bir antioksidandir. Serbest radikalleri uzaklastirir.

Vaskuler etkisi: Kan sirkiilasyonunu artirir. Kapiller permaabiliteyi azaltir. Platelet
inhibisyonunu onler.

Endikasyon: Sag kaybu, selliilit ve mezolift “antiaging”.

Toksisite: Literatiirde yiiksek doza bagl yan etki rapor edilmemistir.

Centellasial:

Ayni1 adli sarmagiktan elde edilen bir ekstredir.

Etki: Yara iyilesmesi, selliilit, sklerozu azaltir, konnektif dokuyu artirir. Antiinflamatuvar ve
antioksidan. Fibroblastlarin kontraksiyonunu artirir deride “antiaging” etki gosterir.
Endikasyonlar: Dermatitler, cilt {ilserleri, keloidler, cerrahi yaralar, venoz hastaliklar, lazer
peeling dermabrazyon sonrasinda yara iyilesmesi, selliilit.

Toksisite: Kontak dermatit rapor edilmistir.

K- Bromine:

K-Bromine kafein igerir.

Etki: Kafeinin ana etkisi adenozin reseptorlerinin blokajidir. Kafein fosfodiesterazi inhibe
eder ve CAMP vyi inaktivasyondan (hidrolizden) korur. Lokal adipolitik etkisi yoktur. Kafein
ditiretiktir.

Endikasyon: Selliilit, lipoliz.

Toksisite: Rapor edilen toksik etkisi yoktur.

Melirutol:

Melirutol 200 mg melilot 1 mg coumarin igerir. Rutin bir bioflavonoiddir. Vit P olarak bilinir.
Etki: Antioksidan, antiinflamatuvar, antitrombotik ve vazoprotektif. Rutin biyolojik
antioksidanlarin seviyesinin devamini saglar.

Endikasyon: Venoz yetmezlik, varikoz venler, gece kramplari, huzursuz ve yorgun bacaklar,
lenfédem, posttravmatik veya postcerrahi lenfodem ve vaskiiler selliilit.

Toksisite: Rapor edilen toksik etkisi yok.
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Silorgamine:

DMAE ve Organik silisyum karigimindan olusur.

Etki: DMAE dermis ve epidermiste 6nemli rol oynayan ndromediyatdr asetil kolinin
prekiirsoriidir. DMAE; keratinositler, fibroblastlar, myofibroblastlar, ter bezleri ve endotel
hiicreleri membran reseptorleri igerir ve bunlarda asetil koline cevap verir. DMAE’nin direng
etkisi myofibroblastlarin membran reseptorlerinin kolinerjik stimulasyonuna neden olur.
Sitosol miyoflamanlarmin kontraksiyonu stimule olur. DMAE antiradikal ve antilipofuksin
aktivitesi vardir.

Endikasyonlar: “Antiaging”, yiiz ve viicut derisinin tonusunun arttirilmasi.

Toksisite: Yiiksek dozlarda alerjik kontakt dermatit.

Dermastabilon:

Fosfotidilkolin ve Deoksikolat karisimindan olusur.

Etki: Deoksicholat; Biliyer bir tuzdur. Hiicre membranini harap eder. Fosfotidilkolin;
Yaglarin suda ¢oziilmesini saglar.

Endikasyon: Yag depozitleri, buffalo neck, lipomalar, lipoliz.

Toksisite: Rapor edilmis toksisitesi yok.

Purascorbol 10/20 (Vit C) :

Askorbik asit.

Etki: Vit C, 3 geni (Pro al, a2, a3) kontrol eder ve prokollajenin sentezini kodlar. Kollajen
sentezini stimiile eder ve yara onarimi ile iyilesme/rejenerasyon siirecinde Onemlidir.
Fotoprotektif etkisi mevcuttur. Vit C keratinositleri UV 1sinlarindan korur. Melanogenezise
inhibitér etki yapar. Deri hiperpigmentasyonunu antitirozinaz ve antioksidan etki ile
azaltabilir.

Endikasyonlar: Antiaging, melazma, psoriazis, atopik dermatit, sa¢ kaybi ve deri
tyilesmesinde siklikla kullanilmaktadir.

Toksisite: Askorbik asit suda eriyen bir vitamindir. idrarla rahatlikla atilir.

Pyrustim:

Sodyum piruvate.

Etki: Viicutta aminoasitlerin sentezi i¢in purivik asit kullanilir. Kollajen sentezini artirma; Alfa
hidroksiasit ve alfa ketoasitin dermal kollajen sentezini stimiile ettigi gosterilmistir.

Antioksidan; Vazo — kardiyo koruyucu ve lipoliz.
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Endikasyonlar: Antiaging, orta fasial deri genglestirme ve foto-aging, kollajen sentez
stimulasyonu, lipoliz.
Toksisite: Belirgin yan etkisi yok. 500- 1000 mg/kg dozunda sodyum piruvatin rat

intraperitoneal injeksiyonunda beyin iskemisi, noron 6liimleri gézlenmistir.

Dexenol:

Dekspanthenol pantotenik asidin alkol derivesidir.

Etki: Asetil CoA proteinler ve peptidlerin asetilizasyonunda yer alir. CoA biyosentezinde
prekiirsoriidir. Pantenol sag ve deride absorbe edilir. Deri iyilesmesini stimule eder,
nemlendirir ve kalinhigin1 artirir. Pantetoik asid radyasyon etkisine karsi koruyucudur ve
antioksidandir. Antiinflamatuar, antiviral etkileri vardir. Pantotenik asit hayvanlarda yara
iyilesmesini olumlu etkilemistir. Doku Kiiltiirlerinde insan dermal fibroblastlarin yara alanina
gocilinli hizlandirdig1 gézlenmistir.

Endikasyon: Yara iyilesmesi, sa¢ kaybi, melazma.

Toksisite: Dekspantenoliin topikal kullanimi ile kontak dermatit rapor edilmistir.

Mezoterapide kullanilan diger ajanlar:

e Yohimbine e Alfa Lipoikasit e Pentoksifilin e Glikolikasit

e Finasterid e Minoksidil e Kollajenaz e Fosfotidilkolin
e Aminoasitler ® D — Panthenol e Hyalurunidaz

o Aminofilin e Retinoikasit e Eser elementler

2.3.6. Deneyde kullanilan mezoterapi ajanlari

Glutatyon (GSH):

Antioksidan reaksyonlar1 katalizleyen enzimlerin basinda gelir. Bir¢ok hiicrede bulunan ve bir
tripeptid-tiol (y-glutamil sisteinil glisin) olan rediikte glutatyon hidrojen peroksidi kimyasal
olarak detoksifiye edebilir (64). Glutatyon peroksidaz tarafindan katalizlenen bu reaksiyon
artik koruyucu 06zellikleri olmayan okside glutatyonu olusturur (64). Hiicre, indirgeyici
elektronlarin kaynagi olarak NADPH’1 kullanan glutatyon rediiktazin katalizledigi bu

reaksiyon ile indirgenmis glutatyonu tekrar olusturur (Sekil 8).
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NADPH+H G-S-S-G 2H20

yiikseltgenmis)
GLUTATYO GLUTATYO
REDUKTAZ PREOKSIDAZ
NADP 2G-SH H202
(indirgenmis)

Sekil 8: Hidrojen peroksidin NADPH ve glutatyon aracilig ile indirgenmesi.

Hidrojen peroksit, molekiiler oksijenin kismi indirgenmesi ile olusan reaktif oksijen
ara iirlinleri gurubundan biridir. Bu bilesikler aecrobik metabolizma, ilaglar, ¢evresel toksinler
ile olusan reaksiyonlarin yan iiriinleri olarak siirekli meydana gelirler. Ileri derece reaktiftirler
ve DNA, proteinler ve doymamis yaglarda ciddi kimyasal degisikliklere neden olurlar.
Reaktif oksijen ara liriinleri reperfiizyon hasari, kanser, inflamatuar hastaliklar ve yaslanma

gibi bir ¢ok patolojik progesde sorumlu tutulmuslardir.

GSH‘n sentezi ve salgilanmasi ile okside formun ortamdan uzaklastirilmasi oksidatif
stresle basa ¢ikmada en etkin yollardan biridir. Kutanoz yara iyilesmesinde oksidanlar ve
antioksidanlar 6nemli yer oynamaktadir. Lokal akut ve kronik yaralarda oksidanlarin hiicre

harabiyetine neden olduklar1 bilinmektedir.

Etki: GSH viicut tarafindan iiretilen bir antioksidandir ve oksidatif streslere karsi en

onemli hiicre koruyucu mekanizmalardan biridir (65,66).

Endikasyon: Melazma, “antiaging” ve yara iyilesmesi.

Toksisite: Literatiirde glutatyonun doz yiiksekligine bagli toksisitesi yoktur (66,67).

29



Sekil 9: Glutatyon, deneyde kullanilan ajan (GSH, Aesthetic Dermal, ispanya).

Taurin:

Taurin (2- aminoetilsiifonik asit), methionin ve sistein amino asitlerinin katabolik son
iiriinii olan ve insanda protein sentezine katilmayan bir amino asittir. Baglica sentez yeri

karacigerdir ve memelilerin tiim dokularinda bulunur.

Safra asitleri karacigerden ayrilmadan once bir molekiil glisin ya da taurin ile konjiige
edilerek safra tuzlar1 olusturulur. Deneysel ve klinik ¢alismalarda taurinin membran
stabilizasyonu, adipoz doku regulasyonu, hipoglisemik, hipolipidemik ve antioksidan
ozelliginin yaninda normal retina gelismesini sagladigi, fetal néron hiicrelerinde DNA ve
protein sentezini arttirdigi hiicreleri plazma osmolaritesinde degisikliklere bagli olarak
korudugu ayrica trombositlerde, kalp ve vaskiiler diiz kas hiicrelerinde kalsiyum seviyeleri

tizerinde diizenleyici etkileri oldugu belirtilmistir (63,68,69).

Etkileri: Taurin dermisi ve Kkeratinositlerin hidrasyonunu artirir. Hidroksiprolinin

dermal konsantrasyonunu artirir ve yeni kollajen yapimina yardim eder.

Dogal bir antioksidandir. Oksidatif stresten dokuyu korur. Oksidatif stres sonrasinda

katalaz selliiler igerigini restore eder (63).
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Antienflamatuar etkisi oldugu ve ayrica ilerleyici arterosklerozu oOnledigi ileri

siiriilmiistir.

Endikasyonlari: Antiaging, sigaranin deri hasar1 ve deri rejenerasyonu.

Toksisite: Antioksidan ajan olarak toksik etkili oldugu diisiiniilmemelidir.

W Aestheti

Sekil 10: Taurin, deneyde kullanilan orijinal iiriin (Taurinox, Aesthetic Dermal, Ispanya)
L-Karnitin:

L-karnitin kas mitokondrilerinde bulunan, enerji tiretiminde rolii olan dogal bir yapidir (70).
Lizin amino asidinin bir Uriiniidiir. Spesifik yag asitlerinin mitokondri membranindan,

B oksidasyon ile yaglarin enerji iiretimi i¢in okside edildigi bélgeye transportunu saglar.

Dokuda ne kadar L- karnitin mevcut ise o kadar yag yakilabilir ve bu durum

sporcularda kilo verme, enerji tiretimi ile iliskilendirilebilir (70).

Endikasyonu: seliilit ve lokal yag birikimi (70)
Toksisite: L - Karnitin yiiksek dozlari tolere edilebilir. Toksisite rapor edilmemistir (63).
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Sekil 11: L-Karnitin; deneyde kullamlan orijinal ajan (L- Carnitrans, Aesthetic Dermal,

Ispanya).
2.3.7. Mezoterapide kullamlan ekipmanlar

Mezoterapi’de verilen ilaglarin lokal emilimini kolaylastirmak ve sistemik emilimini
geciktirmek icin, genis ve derin enjeksiyonlar yerine, deri igine yiizeyel olarak ¢ok kiiciik
damlalar seklinde dagitilmasi amaglanir. Bu amaca uygun olarak yapilmis 6zel enjeksiyon
tabancalari, enjektor uglart (Sekil 12), ilaglarin esit derinlikte ve esit dozda, pek ¢ok noktaya
stiratle dagitilmasin1 saglar. Boylece tedavinin etkisi bolgesel olarak kisa zamanda kendisini
ortaya koyar. Mezoterapi’de genel kan dolagimina karisan ilag miktari ¢ok kiiciik dozda

oldugundan, herhangi bir yan etki olasilig1 ¢ok diisiiktiir.

Mezoterapi i¢in tiretilmis degisik formasyonlarda enjektorler (sirkiiler, lineer ¢ok uclu
gibi) vardir. Daha sik kullanimi olan 4 ve 6 mm lik uglardir. 4mm lik uglar bas ve boyun
bolgesinde tercih edilirken, 6 mm lik uglar gévde ve ekstremitelerde kullanilir. Enjektor

olarak, insiilin enjektori, 2cc, Scc ve 10 cc lik enjektorler kullanilmaktadir.
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Sekil 12: Mezoterapide kullanilan ekipmanlardan 4 ve 6 mm kaniiller ile tabanca.

2.3.8. Mezoterapinin kontrendike oldugu durumlar
e Kutanoz enfeksiyonlar
e Kanser
e Herpes
e Otoimmiin Hastaliklar
¢ Antikoagiilan tedavi
o Gebelik
e Atopik biinye, allerjik reaksiyon hikayesi
e Serebrovaskiiler olay hikayesi

e Diyabetus mellitus
2.3.9. Mezoterapinin yan etkileri
Mezoterapinin yan etkileri genelde minor ve diizelebilir etkilerdir:
Allerji: Kullanilan maddeye gore alerjik reaksiyonlar gdzlenebilir. Ancak soka varan
bir reaksiyon mezoterapide bildirilmemistir. Gelisen alerjik dokiintiiler 2-3 giin iginde

kendiliginden kaybolur. Uygulama esnasinda alerjik reaksiyon goriildiigiinde islem

durdurulmalidir.
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Agri: Kisinin agr esigine baghidir baghdir. Kontrol edilebilecek bir durum degildir.
Agriy1 azaltmak icin enjeksiyon islemi hizli ve dikkatli yapilmali, tabanca veya igne iyi

kalitede olmalidir. Uygulama sirasinda uglar sik¢a degistirilmelidir.

Enfeksiyon: Kirilan deri bariyeri nedeni ile enfeksiyon riski her zaman vardir. Birkag

basit 6nlem ile enfeksiyondan kaginmak miimkiindiir:

Kullanilan iiriinlerin sterilitesine dikkat etmek, malzemelerin tek kullanimlik olmasi,
kullanilan alanlarin dikkatlice dezenfekte edilmesi, hastaya hijyen konusunda gerekli

bilgilerin verilmesi, bu 6nlemler arasindadir.

Hematom: Tiim tedbirlerin alinmasina ragmen hematom olabilmektedir. Tedaviden 2-

3 giin sonra masaj ile hematom kaybolur (71-73).

Gegici tirotoksikoz tablosu, graniilomatoz pannikiilit, kutandz {lser, granuloma
annulare, abdominal hematom, nontiiberkuloz mikobakteri enfeksiyonu, alopesi nadir olsada

gozlenebilmektedir (71,72,74,75).

34



3. MATERYAL VE METOD

Hayvan modelinde deneysel calisma olarak tasarladigimiz ¢alisma, Biilent Ecevit Universitesi
(BEU) (6nceki ad1 Zonguldak Karaelmas Universitesi) Hayvan Deneyleri Etik Kurulu’ndan
27/05/2010 tarih ve 2010/06 sayili toplant1 ile BEU Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurul
ilkelerine uygunluk karari almarak baslatildi. Calisma BEU Tip Fakiiltesi Hayvan Deneyleri

Arastirma Laboratuarinda yapildi.

3.1. Denekler

Calismada 50 adet Wistar tiirti, eriskin, bes aymi doldormus 380-450 gr agirliginda erkek rat

kullanildi. Ratlar rastgele olarak onarli sayida bes gruba boliindii.

Grup 1(n=10): kontrol grubu, yakma sonrasinda hicbir islem yapilmadi.

Grup 2(n=10): Sham grubu, yakma isleminden sonra serum fizyolojik ile mezoterapi yapildi.
Grup 3(n=10): Glutatyon grubu, yakma isleminden sonra GSH ile mezoterapi yapildi.

Grup 4(n=10): Taurin grubu, yakma isleminden sonra taurin ile mezoterapi yapildu.

Grup 5(n=10): L-Karnitin grubu, yakma isleminden sonra L-Karnitin ile mezoterapi yapildi.

Tiim deneklerde yakma islemi es zamanl gerceklestirildi. Fiziki sartlar ve beslenme
olanaklar1 tiim denekler i¢in ayni idi. Mezoterapi gruplara yanik sonrasi ilk 2 saat i¢inde
basland1 ve 10 giin boyunca ayni saatlerde ve dozlarda tekrarlandi. Yaniktan sonraki 22.
giinde (yara iyilesmesinde proliferasyon fazinin tamamlandigi siirece uyan) hayvanlarda
iyilesmeyen alanlarin yilizey Ol¢limii, histopatolojik inceleme ig¢in yakilmig olan alanin,

epitelize olan ve olmayan kisimlarin tamami, eksize edilerek sakrifikasyon islemi yapildi.

3.2. Deney

3.2.1. Parsiyel kalinlikta termal yanik olusturulmasi

Ratlara 40mg/kg dozunda pentotal sodyum 0.5g (I.E. Ulagay, Tiirkiye) intraperitoneal
enjeksiyonu ile anaestezi saglandi. Anestezi derinligi ¢ene ve iskelet kas tonusuyla izlendikten
sonra sirtlarindaki tiiyler tiraglandi. Piringten yapilmis 2x4 cmlik probun alevde 1sitilmasi

sonras1 tirag edilen bolgeye 1-2 saniye temas ettirilmesi ile ikinci dereceden yanik olusturuldu
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(sekil 13). Ratlarin igme sularina giinlik dozu 5 mg/kg denk gelecek sekilde analjezik
(parasetamol siispansiyon) ilag konuldu. Takiplerinde antibiyotik kullanilmadi. Ratlarda

lizey alan1 San Roman’in;
yiizey ;

Viicut Yiizey Alani(VYA)= 2.54xA%'xB formiilii kullanilarak bulundu (76).
A2/3
A: Agirlik (gr)

B: Boy (agizdan kuyruga kadar)
Ratlarda agirlik 380 ile 450 gr arasinda ve boy 22 cm ile 26 cm arasinda dl¢iilmiis ve formiile

gore VYA lar1 100 cm? ile 120 cm? arasinda bulunmustur. Sekiz santimetre karelik yanik

alan1t TVY A nin % 10’undan az oldugundan parenteral mayii destegine gerek duyulmadi.

Sekil 13: Sirt bolgesinde 2x4 cm lik parsiyel yanik olusturulmus rat.
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3.2.2. Parsiyel yanik alanina mezoterapi uygulama prosediirii

Ratlarin sirt bolgelerinde 2x4 cm lik parsiyel kalinlikta yanik olusturulduktan sonra, yanik
cevresindeki saglam derinin en ve boy kenarlar1 birer cm aralikla isaretlendi (sekil 14). Yanik
olusturulmus sekiz cm? lik alanda, her cm? lik kismina 0.1 ml mezoterapi ajani enjeksyonu
yapilacagindan, alan1 bolmek {izere dis kenarlara birer santim aralarla isaretler konuldu.
Mezoterapi uygulamasina yanik olusturulmasinda sonraki ilk 2 saat i¢cinde baslandi. Kontrol
grubu hari¢ her grup i¢in planlanan mezoterapi ajan1 ayni dozda, giiniin ayn1 zaman diliminde,
on giin boyunca yapildi. Kontrol grubuna yanik olusturulduktan sonra higbir islem yapilmadi.
Enjeksiyon teknigi olarak nokta teknigi kullanildi. Ajan yanikli zemindeki dermisin dip
kisimlarina 6 mm lik enjeksiyon kaniilleri ve insiilin enjektorii kullanilarak enjekte edildi. Her
rat i¢in ayri kaniil ve enjektdr kullanildi. Enjeksiyon sirasinda ucu korelen kaniil

travmatizasyonu engellemek i¢in degistirildi.
Mezoterapi uygulamasinin tamamlandigi 10. giinden sonra ratlar giinliikk periyotlarla

izlemeye alindi. Yanik alanlarinda enfeksiyon bulgusu izlenmedi. Ratlarin hi¢ birinde

deneyden ¢ikarilmay1 gerektirecek bir patoloji veya kayip olmadi.
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Sekil 14: Bir cm aralarla isaretlenmis yanik alanina mezoterapi uygulamasi

3.2.3. Iyilesmeyen yanik alam 6l¢iimii

Yanik olusturma isleminden sonraki 22. giinde patolojik drnekleme ve sakrifikasyon islemleri
yapilmadan 6nce yanik yarasinda epitelize olmamis alanlarin l¢iimii yapildi. Olgiim islemi
Visitrak digital (Smith & Nephew) marka, 00 00 00 42 17 seri numarali cihaz ile yapildi (sekil
15). Cihazin sarfinda bulunan Visitrak Gird marka ii¢ tabaka kagit — folye iizerine epitelize
olmayan yaranin sinirlarinin iz diisiimii asetatli kalem ile gizildikten (Sekil 16) sonra cihaz

tizerine yerlestirilerek o0l¢tim degerleri alindu.
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Sekil 15: Yara alam 6l¢iimiiniin yapildig1 cihaz Visitrak Digital (solda) ve iizerine ¢izim

yapilan sarf malzemesi Visitrak Gird (sagda).
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Sekil 16: Visitrak Gird iizerine iyilesmemis yanik alaninin ¢izimi yapihirken.

3.2.4. Sakrifikasyon islemi

Ratlara anestezi verilerek yanik alanlarindaki epitelize olmayan alanlarin dl¢iimii yapildiktan
sonra, ilk basta olusturulmus olan 8 cm? lik yanik alaninin tamamu, epitelize olan ve olmayan
tiim alan, patolojik degerlendirme sirasinda patoloji uzmaninin kesit alma tercihlerinde higbir
kisitlama getirmemek amaci ile pannikulus karnozus dahil olarak eksize edilerek alindi.
Ornek alma isleminden sonra hayvanlar 100mg/kg a intrakardiyak pentotal verilerek sakrifiye
edildiler. Patolojik inceleme i¢in aliman Ornekler gruplarina gore tasnif edilerek % 10 luk

formol ile muamele edildiler.
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3.3. Patoloji Degerlendirme Metodlar:

Deneyin basinda ratlarda olusturulmus olan 2x4 cm lik yanik alaninin tamamu, iyilesmis ve
iyilesmemis dokular1 icerecek sekilde (5 grup, 50 6rnek) eksizyonel biyopsi ile alinarak (sekil
17) % 10 luk notral formalin soliisyonu ile fikse edildi. Takiben parafin bloklara gémme
islemi yapildi. Parafin bloklardaki 6rneklerden mikrotom bigagi ile Kesitler alindi; her 6rnek
rutin hematoksilen & eozin boyasi ile boyandi. Kollajen yogunlugunun degerlendirilmesi

amaciyla kesitlere histokimyasal olarak Masson trikrom boyasi uygulandi. Boyanmis hazir

preparatlar 151k mikroskobunda 100 liikk ve 200 liik biiyiitmelerle ile incelendi.

Sekil 17: Patolojik inceleme i¢in yanik olusturulan alamin epitelize olan ve olmayan

kisimlarinin tamam eksizyonel biyopsiyle alinms rat.

Degerlendirme, yaralarda akut inflamasyon, kronik inflamasyon, graniilasyon dokusu
miktari, fibroblast matiirasyonu, kolojen depozitleri, reepitelizasyon, neovaskiilarizasyon ve
iilser derinligi gibi yara iyilesme parametreleri ile yapildi. Parametrelerin skorlanmasi,

Abramov ve arkadaglarinin 2007 yilinda yaymlanmis olan ‘tavsan modelinde vajinal ve
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abdominal cerrahi yaralarin iyilesmesinin histolojik karekteristii’nin incelendigi makalesi

(77) baz alinarak yapildi. Abranov ve arkadaslari, Greenhalg ve arkadaslarinin 6nerdigi

skorlama sistemini modifiye etmis, her bir parametreyi bagimsiz olarak incelemis ve

histolojik bulgulara 0 ile 3 arasinda skorlar vermislerdir (Tablo 5).

Skor
Parametre
0 1 2 3
Akut inlamasyon Iyi
Yok Az Orta
Kronik inflamasyon .
Yok Az Orta Iyi
Graniilasyon dokusu .
Yok Az Orta Iyi
Fibroblast maturasyonu . Tam matiir
Immatur Az matiir Orta matiir
Kollajen depozitleri Iyi
Yok Az Orta
Reepitelizasyon Yok Minimal Parsiyel Komplet
0
immatiir immatir matiir
Neovaskiilarizasyon Yok BBA da5ten | BBA da6-10 | BBA da 10’ -
0
az damar damar dan fazla
. Yiizey Dermal Kas
Ulser derinligi Yok ]
epitelyum dokuda dokusuna

Tablo 5: Histolojik parametrelerin skorlanmasi. BBA: Biiyiik biiyiitme alani.

3.4. Istatistik Degerlendirme Metodlar1

Istatistiksel degerlendirme SPSS 18.0 programi kullanilarak yapildi. Sayisal degiskenler igin

tanimlayict istatistikler aritmetik ortalamatstandart sapma olarak ifade edildi. Kategorik

degiskenler bakimindan (akut inflamasyon, kronik inflamasyon, graniilasyon dokusu miktari,

fibroblast matiirasyonu, kollajen depozitleri, reepitelizasyon, neovaskiilarizasyon ve iilser

derinligi) gruplar arasindaki farkliliklar Ki-kare testi ile degerlendirildi. Yiizey alani




bakimindan gruplar arasindaki farklilik Kruskal-Wallis varyans analizi ile incelendi. Kruskal-
Wallis varyans analizi sonucu anlamli bulundugunda gruplarin ikiserli karsilastiriimasi
Bonferroni diizeltmeli Mann-Whitney U testi ile yapildi. Sonuglar % 95 giiven araliginda
degerlendirildi ve p<0.05 degeri anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Makroskopik Bulgular

Visitrak digital ile yara alanlar1 tiim ratlarda 6l¢iilerek (Sekil 18) gruplar halinde listelendi.

Sekil 18: Visitrak Digital ile iyilesmeyen yanik alanlarimin 6l¢iimii (cm?).

4.1.1. Tyilesmeyen yanik alanlarinin 6l¢iim degerleri

kontrol grubunda iyilesmemis en kiigiik yanik alani: 2.6 cm?
kontrol grubunda iyilesmemis en biiyiik yanik alani:6.4 cm?

kontrol grubunda tiim ratlarda iyilesmemis yanik alanlarinin toplami: 46.4 cm?

Sham grubunda iyilesmemis en kiigiik yanik alani: 0.8 cm?
Sham grubunda iyilesmemis en biiyiik yanik alani: 6.9 cm?

Sham grubunda tiim ratlarda iyilesmemis yanik alanlarinin toplami: 45.1 cm?

44



L-karnitin grubunda iyilesmemis en kiigiik yanik alani: 2.0 cm?
L-karnitin grubunda iyilesmemis en biiyiik yanik alani: 4.7 cm?

L-karnitin grubunda tiim ratlarda iyilesmemis yanik alanlarinin toplami: 30 cm?

GSH grubunda iyilesmemis en kii¢iik yanik alani: 0.6 cm?
GSH grubun iyilesmemis en biiyiik yanik alani: 4.2 cm?

GSH grubunda tiim ratlarda iyilesmemis yanik alanlarinin toplami: 22.9 cm?

Taurin grubunda iyilesmemis en kii¢iik yanik alani: 1.5 cm?
Taurin grubunda iyilesmemis en biiyiik yanik alani: 3.9 cm?

Taurin grubunda tiim ratlarda iyilesmemis yanik alanlarinin toplami: 28.7 cm?

Tiim gruplarda iyilesmeyen yanik yiizey alanlar1 toplami géz 6niinde bulunduruldugunda en
az iyilesmeyen alanin 22.9 cm? ile Glutatyon grubunda oldugu bunu 28.7 cm? ile Taurin
grubunun izledigi ardindan 30 cm? ile L-Karnitin in geldigi goriilmekte, iyilesmeyen alanlari

en fazla olan Sham grubu (45.1 cm?) ve Kontrol grubu (46.4 cm?) bunlari izlemektedir.

4.2. Patoloji Degerlendirme Bulgular:

Abramov ve arkadaslarinin histolojik skorlama sistemi baz alinarak yapilan skorlama ve
parametrelerin histolojik degerlendirmesinde akut enflamasyonda nétrofil hakimiyeti temsili
olarak kabul edilirken kronik inflamasyon plazma ve monositik hiicrelerin varligr ile
tanimlandi. Graniilasyon dokusunun matiirasyon derecesi fibroblastlarin dizilimi ve sekilleri
ile tanimlandi. Matiir fibroblastlar ince ve genellikle sikisik, paralel tabakalar halinde dizilim

gosterirken, immatiir fibroblastlarin yildiz sekilli ve daha az organize olduklar1 izlendi.

Patolojik degerlendirmede kontrol ve sham gruplarina (grup 1 ve 2) ait preparatlarda,
tiim parametrelere gore yanik yarasini iyilesmesinin diger gruplara nazaran daha kotii oldugu,
ylizey reepitelizasyonunu olmadigi, iilserasyonun kas tabakasina kadar ilerlemis oldugu,
subkutan dokuda miks tipte inflamatuar hiicreler ve konjesyone damar yapilarindan olusan

graniilasyon dokusunun varlig1 izlenmistir (Sekil 19).
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Sekil 19: Kontrol grubuna ait ornekte (A) yiizeyde reepitelizasyonun olmadigi ve
iilserasyonun kas tabakasina kadar uzandig: (siyah ok) izlenmektedir. Sham
grubuna ait ornekte (B) subkutan dokuda mikst tipte inflamatuvar hiicreler
ve konjesyone damar yapilarindan olusan graniilasyon dokusu (siyah ok )

goriilmektedir (A, B; Hematoksilen-Eozin, A; x100, B; x200).

Glutatyon grubuna (Grup 3) ait preparatlarda, tama yakin reepitelizasyon, dermiste iyi
gelismis kollajen bantlar, tam matiir fibroblastlarin hakimiyeti ve biiylitme alanlarinda iyi
neovaskiilarizasyon oldugu goriildii (Sekil 20). Ulser derinligi preparatlarda yiizeyel
epitelyum kaybi ile dermal dokuda sinirlt olan yelpaze iginde degismekteydi.
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Sekil 20: Glutatyon grubuna ait orneklerde yiizeyde tama yakin reepitelizasyon (siyah
ok), dermiste iyi gelismis kollajen bantlar (beyaz ok), igsi sekilli fibroblastlar
(yesil ok) ve neovaskiilarizasyon alanlar1 (kirmizi ok) izlenmektedir

(Hematoksilen-Eozin, A; x100, B; x200).

Taurin grubuna (Grup 4) ait Orneklerde, yiizeyde inkomplet reepitelizasyon ve
subepitelyal alanda minimal kronik inflamatuar yanit izlenmekteydi (Sekil 21 A). Taurin
grubunda kollajen bantlarin miktar1 kontrol ve sham gruplarina gére daha yogun, glutatyon

grubuna gore daha az yogunlukta goriilmekteydi.

L- karnitin grubuna (Grup 5) ait 6rneklerde ylizey reepitelizasyonunun tam olmadig,
dermiste belirgin miks tipte inflamasyon hiicreleri goriilmekte idi (Sekil 21 B). L-karnitin
grubunda matiir fibroblast diizeyleri ve kollajen depozitlerinin yogunlugu kontrol ve sham
grubuna gore daha iyi durumda iken, taurin ve glutatyon gruplarina gore daha az miktarda

izlenmekteydi.
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Sekil 21: Taurin grubuna ait 6rnekte (A) yiizeyde inkomplet reepitelizasyon (siyah ok)
ve subepitelyal alanda minimal kronik inflamatuvar yanit izlenmektedir
(A; Hematoksilen-Eozin, x100). L-Karnitin grubuna ait érnekte (B) yiizey
epitelizasyonunun tam olmadig1 ve dermiste belirgin mikst tipte inflamasyon

(beyaz ok) goriilmektedir (B; Hematoksilen-Eozin, x100).

4.3. Istatistik Degerlendirme Bulgular

4.3.1. Yara yiizey alam istatistik degerlendirme bulgular:

Ratlarin yanik olusturulan deri boliimiinlin iyilesmeyen alanlart bakimindan gruplar
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.001). Yara yiizey alanlar1 bakimindan
Kontrol grubu ila Sham grubu istatistiksel olarak birbirine benzer bulunurken, Glutatyaon,
Taurin ve L karnitin gruplart da yara ylizey alan1 degerleri bakimindan istatistiksel olarak
benzer bulundu. Ancak Kontrol grubu ile Sham grubu yara alani1 bakimindan istatistiksel
olarak benzer bulunurken, Glutatyon, Taurin ve L-karnitin gruplarindan farkli bulundu
(p=0.001).

48



Grup Mean N Sta-ndart Median | Minimum | Maksimum
deviasyon
Kontrol 4.640 10 1.3914 4.750 2.6 6.4
Sham 4.510 10 1.8929 4.400 0.8 6.9
Glutatyon 2.290 10 1.2914 2.300 0.6 4.2
Taurin 2.870 10 0.8097 2.950 15 3.9
L-karnitin 3.000 10 0.8932 2.900 2.0 4.7
Toplam 3.462 50 1.5779 3.350 0.6 6.9

Tablo 6: Yiizey alam oOlciimle elde edilen deger oldugundan, aritmetik ortalama,
standart sapma, minimum ve maksimum degerler kullamildi. Kontrol ve
Sham gruplar1 Glutatyon, Taurin ve L karnitin gruplarindan farkhh bulundu

(p=0.001).

4.3.2. Patoloji sonuclarinin istatistik degerlendirme bulgulari

Akut inflamasyon bakimindan gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli
bulundu (p=0.011). Farki yaratan grubun Glutatyon (GSH) grubu oldugu saptandi. Diger dort

grup arasinda istatistiksel anlamli fark bulunamadi.

Kronik inflamasyon bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p=0.002).
Farki ortaya koyan grubun kontrol grubu oldugu saptandi. Kronik inflamasyon bakimindan

diger dort grup arasinda anlaml fark tespit edilmedi.

Graniilasyon miktar1 bakimindan gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamhidir (p=0.005). Graniilasyon miktar1 bakimindan Kontrol, Sham ve Glutatyon gruplari
birbirine benzer bulunurken, Taurin ve L-Karnitin gruplart hem birbirinden, hem de

digerlerinden farkli bulunmustur.

Fibroblast maturasyonu bakimindan gruplar arasindaki fark anlamli olarak olarak
bulunmustur (p=0.002). Gruplar arasinda Glutatyon (GSH) grubunun digerlerinden anlaml
olarak farkli oldugu goriildii. Diger gruplar arasinda fibroblast maturasyonu agisindan

sonuclar benzer bulundu.

49



Kollojen depozitleri agisindan gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli
tespit edildi (p=0.001). Farka neden olan grubun Glutatyon oldugu tespit edildi. Diger dort

grup arasinda kollojen depozitleri bakimindan fark anlamli degildi.
Reepitelizasyon bakimindan gruplar arsinda fark anlamli bulunmustur (p=0.006).
Glutatyon grubu diger gruplardan anlamli olarak farkli oldugu bulunmustur. Diger dort grup

arasinda reepitelizasyon bakimindan anlamli fark bulunmamustir.

Neovaskiilarizasyon acisindan gruplar arasinda fark glutatyon lehine anlamh

bulunmustur (p=0.049). Diger dort grup neovaskiilarizasyon agisindan farkli bulunmada.

Ulser derinligi agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bulunmamigtir

(p=0.126).
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Gruplar

Parametre _ _ I
ve skor Kontrol [ Sham | glutatyon | Taurin | L-karnitin| Tota P
(n=10) | (n=10) (n=10) (n=10) (n=10)
Az 0 1 5 0 0 6
. Orta 4 3 3 7 6 23
Akut inflamasyon — 0.011
Iyi 6 6 2 3 4 21
Total 10 10 10 10 10 50
Az 1 4 9 7 6 27
Kr. Inflamasyon Orta-iyi 9 6 1 3 4 23 0.002
Total 10 10 10 10 10 50
Az 3 6 3 2 0 14
Orta 7 3 7 4 30
Granulasyon miktar1 fyi 1 0 4 6 0.005
Total 10 10 10 10 10 50
Hafif 5 6 0 2 3 16
matur
. Orta
Fibroblast rater |5 4 4 4 > 22| 0.002
maturasyonu
Tam 0 0 6 4 2 12
matur
Total 10 10 10 10 10 50
az 4 4 2 15
. . orta 6 6 5 23
Kollajen depozit — 0.001
iyi 0 0 3 12
Total 10 10 10 10 10 50
yok 1 1 0 0 0 2
o Min. 6 7 0 4 5 22
Reepitelizasyon Imm. 0.006
P/T Mat. 3 2 10 6 5 26
Total 10 10 10 10 10 50
az 2 4 5 3 15
s orta 8 6 3 7 30
Neovaskiilrizasyon — 0.049
iyi 0 0 2 0 5
total 10 10 10 10 10 50
yok 0 0 1 0 0 1
y. ept
Kaybr 1 1 4 4 1 11
Ulser derinligi DDS 5 4 5 5 5 o4 | 0.126
ilser
Derin 4 5 0 1 4 14
ilser
Total 10 10 10 10 10 50

Min Imm.: minimal immatur, P/T Mat.: parsiyel / tam matur, y. ept: yiizey epiteli, DDS: dermal dokuda sinirl1.

Tablo 7: Patolojik degerlendirme sonuclarimin (skorlarin) istatistiksel bulgulari.
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5. TARTISMA

Yanik, fiziksel harabiyet yaninda ruhsal bozukluklara da sebep olabilen 6nemli travmalar
arasindadir. Tiim diinya {ilkeleri i¢in saglik sorunu olarak giincelligini korumaktadir. Diinyada
her yil yaniktan dolay1 265.000 insan 6lmektedir ve bunlarin %90°1 az gelismis, gelismekte
olan iilkelerde goriilmekte, bu oliimlerin yarisindan fazlasi sadece Giineydogu Asya
tilkelerinde olmaktadir (78). Yanik, termal, elektrik, radyasyon ve kimyasal madde gibi ¢esitli
nedenlerle olabilmektedir. Bu nedenler arasinda en sik termal yaniklar goriilmektedir.
Ulkemizde yapilmis bolgesel calismalarda da termal yaniklarin daha sik  goriildiigii

gosterilmistir (9,79).

Termal yaniklar primer olarak viicudumuzu saran deriye hasar vermektedir. Ciltte
yamigin verdigi hasarin ulastigi derinlige gore yanik derecelendirilmektedir. Sadece
epidermisin bir kismini kapsayan hasarda 1. derece yanik s6z konusudur. 2. derece yanikta ise
epidermisin tamami ve dermisin bir kismi etkilenmistir. 3. derece yanik tam kalinlikta yanik
olup epidermis ve dermisin tamami harap olmustur. Birinci derece yanik topikal
nemlendiricili pomatlarla tedavi edilir ve genellikle iz birakmaz (3,5,11,80). 3. derece yanigin
tedavisi de eksizyon ve greftlemedir (3,5,11,80) ve skar kagmilmazdir. Parsiyel kalinliktaki
dermal (2. derece) yaniklar daha sik karsilasilan yaniklardir (80). Birinci ve {iglincii derece
yaniklarin tedavi protokolii net iken, parsiyel kalinliktaki termal (2. derece) yaniklarin tedavi
algoritmasi ile ilgili literatiirde bir agmaz vardir (81-83). Parsiyel kalinliktaki yaniklarin
tedavisinde ortak bir konsensiis heniiz olusmamustir. Parsiyel kalinliktaki yanik yarasinin

bakim ve pansuman iiriinlerindeki ¢esitlilik bunun bir gostergesidir.

Parsiyel kalinliktaki yanik yarasinin tedavisinde, hiicre kiiltiirleri gibi biyolojik ortiiler,
giimiislii hidrofiberli, glimiislii alginath, glimiislii hidrokolloidli sentetik yara Ortiilerdi,
antibiyotikli veya antiseptikli yara ortiileri, antibiyotikli pomadlar, giimiis igerikli pomadlar ve
epitelizan merhemler yaninda bazi dogal 6zler (aloe vera, ¢ay agaci yagi, tualang bali v.b.)
gibi ¢ok genis yelpazeden iriinler kullanilmaktadir (80-83). Literatiirde bu iiriinlerin yanik
yarasinin tedavisindeki etkinlikleri ve birbirleri ile tedavideki iistiinliiklerinin karsilagtirildigt
cok sayida yayin vardir. Bu pansuman ve tedavi segceneklerinden hi¢ birisi agirlikli veya tek
alternatif olma Ozelligne sahip olamamistir. Halen parsiyel kalinlikta termal yaniklarin

tedavisinde tam tatmin edici tedavi segenegi ortaya koyacak ¢aligmalara ihtiyag vardir.
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Parsiyel kalinliktaki yanik yarasinin tedavisinde yaranin kapanmasini (epitelizasyonu)
saglamak tedavinin ilk asamasidir. Hipertrofik skar veya keloid olusumunun Onlenmesi,
olusmus ise tedavisi, eklemlerin iizerindeki cildi etkileyen yaniklarda kontraktiir olusmasinin
engellenmesi, olugsmasi halinde cerrahi tedavisi ve yanik yaralanmasinin lizerinden gecen
yillar i¢inde kanser gelisme riski yanik yaralanmasinin dramatik boyutunu ve tedavisinin
onemini ortaya koymaktadir. Burada 6zellikle parsiyel kalinliktaki termal yanikta alternatif
tedavi ve pansuman segenekleri tedavide farkli yaklasimlart dogurmakta, cogu zaman yaranin
eptelizasyonu icin gereken olagan siireyi beklemenin 6tesine gidilmekte ve iyilesme siiresi
uzatilmaktadir. Cocuk hastalarda greftleme yoluna gidildiginde olas1 donor saha morbiditesi,
olusacak izlerin anlatilmasi sonucu, ebeveynler de alternatif pansuman tedavilerinin
denenmesini zorlamakta ve iyilesmeyi bekleme limitini uzatmaktadirlar. Yanik yarasinin
iyilesmesindeki gecikme kanser gelisimi icin risk faktorii iken, erken greftleme kanseri
onleyici 6nemli bir tedavidir (84). Yanik skar1 zemininde en sik gelisen cilt kanseri skuamoz
hiicreli karsinomadir (85). Tiim yaniklarda travma sonrasi ilk 5 yil i¢inde %20 oraninda
hipertrofik skar ve kontraktiir goriilebilmektedir (86). Bu tablo 6zellikle parsiyel kalinliktaki
termal yaniklarin tedavisine katkida bulunacak, tedavi siiresini kisaltacak, maliyetini

diisiirecek ve sekelleri 6dnleyecek caligsmalarin artan gerekliligini ortaya koymaktadir.

Deneysel ¢alismamizda, parsiyel kalinliktaki dermal yaniklarin tedavisinde
mezoterapinin etkinligi arastirildi. Mezoterapik ajan olarak yanik yarasinin tedavisinde etkili
olacagi diisiiniilen gii¢lii antioksidan 6zelligi bilinen glutatyon (GSH), antioksidan etkisi ile
kollajen iiretiminde katkis1 bilinen taurin ve yag oksidasyonu ve enerji metabolizmasindaki
etkisi ile seliilit tedavisinde kullanimi yaygin olan L-karnitin kullanildi. Yamigin
fizyopatolojisinde serbest radikallerde artis ve bunlarin sebep olduklar1 doku hasari, metabolik
dengenin bozulmasiin yara iyilesmesine olumsuz etkisi, yara iyilesme parametreleri goz
Oniine alinarak c¢alismamizda mezoterapi i¢in bu ajanlar segilmistir. Literatiir taramasinda

yanik tedavisinde mezoterapinin kullanildig1 higbir ¢alismaya rastlanmadi.

Mezoterapi, tedavi edici ajanin, hastaligin bulundugu lokalizasyona minimal dozda
intradermal olarak verildigi tedavi konseptidir. Tedavisinde etkili oldugu one siiriilen
hastaliklar arasinda migren tipi bas agrisi, telenjiektazi, alopesi, skar, akne, spor
yaralanmalari, artritler, tendinitler, hiperkeratozis, psoriazis gibi bir¢ok hastalik sayilmaktadir.
Yag azaltma yoluyla bolgesel zayiflama, seliilit, cilt tonusunun saglanmasi, ciltte yaslanma

etkilerinin azaltilmasi, kirigikliklarin giderilmesi gibi bir¢ok estetik uygulamada kullanimi
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mezoterapiye olan ilgiyi arttirmaktadir. Prensip olarak mezoterapide uygulanan ajanin diisiik
dozda lezyonun oldugu bolgeye verilmesi sistemik dolagima Onemsenmeyecek kadar az
karismasi1 diger bir avantajidir. Bu durumda tedavi edici mezoterapi ajani hastalik olan
bolgede kolayca istenen konsantrasyona ulasacak ve sistemik tedaviye gére yan etki daha az
olacaktir. Diger acidan ¢ogu antibakterial etki odakli yara Ortiileri veya pomadlarla yapilan
yanik yara tedaviside lezyonun bulundugu lokalizasyona yoneliktir. Mezoterapide de
lezyonun bulundugu alana tedavi anlayis1 yanik yarasi tedavi mantigina ters diismeyecektir.

Parsiyel kalinlikta termal yaniklar agrilidir. Yanik yarasina mezoterapi yapilmasinin agrili
olacagi ilk akla gelecek elestirel yaklasimdir. Pansuman degisimi de hangi yara Ortiisii ile
yapilirsa yapilsin agrili olmaktadir. Bu amacgla yanikli hastalara sistemik analjezik
verilmektedir. Dolayist ile mezoterapi Oncesi hastaya analjezik yapilmasi ek yik

olusturmayacaktir.

Parsiyel kalinliktaki termal yaniklarin tedavisi ile ilgili literatiirde ¢ok sayida ¢aligma
vardir. Cuttle ve arkadaglarinin aloe vera ve salyanin kismi kalinliktaki yanik yaralarinin ilk
yardim tedavisindeki etkinliklerini karsilastirdiklar1 deneysel ¢calismada, aloe vera ve salyanin
reepitelizasyon, skar histolojisi veya kozmetik sonu¢ agisindan kontrol grubuna iistiinliiklerini
ortaya koymuslardir (87). Nasir ve arkadaslarinin karsilagtirmali ¢alismasinda tualang balinin
yanik tedavisinde etkili oldugu ileri siiriilmiis, bakterisidal ve bakteriostatik etkilerine
deginilmistir (88). Saba ve arkadaglari parsiyel kalinlikta yanigi olan ¢ocuklarda, giimiislii
hidrofiberli (Aquacel Ag®) yara ortiisii ile basitrasin ve ¢inko merhemli gazli bezin yanik
yarast tedavisinde etkinliklerini karsilastirdiklart ¢alismada; giimiislii hidrofiberli yara
ortiisiinlin yedi glin 6nce epitelizasyon sagladigi, daha az agr1 ve pansuman siklig1 avantajlar
nedeni ile dustiinliiklerini gostermis ve pediatrik yaniklarda tedavide rutine girmesini
onermislerdir (89). Bunun yaninda Aziz ve arkadaglarinin yanik yarasinda giimiis icerikli yara
ortiileri ve topikal glimiislii ajanlarla kapali pansuman ile ilgili literatiir taramasinda, glimiis
icerikli yara ortiiler1 yada topikal giimiislii ajanlar ile kapali pansumanin yanik yarasinda

iyilesmeyi artirdigina veya onledigine dair tutarli ve yeterli kanit bulamamiglardir (90).

Ayrica sik tekrarlanan yara pansumani, yara yiizeyinde yeni epitelize olmakta olan

alanlar1 travmatize etmekte ve yara iyilesmesini geciktirmektedir (91).

Parsiyel kalinlikta termal yaniklarin tedavisi ile ilgili goriis ve yara bakim iiriin

farkliliklar1 yaninda yara iyilesmesinden sonra da devam eden hipertrofik skar ve kontraktiir
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olusumu ile cilt kanseri goriilme riski gibi sorunlar, tarafimizda konuyla ilgili deneysel
caligmalarin halen ¢ok gerekli oldugu diisiincesini giiclendirmistir. Bu amagla yanik yarasinin
tedavisinde mevcut yara bakim driinleri ile de yapildig: gibi, yaraya direkt uygulama pratigine

uygun olarak, mezoterpinin etkisinin arastirllmasini planlamamiza neden oldu.

Deneysel ¢alismamizda ratlarda olusturulan parsiyel kalinliktaki (2. derece) yanik
yaralarinda gruplarda, en fazla iyilesme ve grup toplaminda epitelize olmayan yara alani en
kiiciik olan Glutatyon grubu ilk sirayr almistir. Glutatyonu sirasiyla Taurin ve L-karnitin
gruplar1 izlemisir. Sham ve Kontrol gruplarinda iyilesmeyen yanik alani ise en fazladir.
Istatistiksel olarak Glutatyon, Taurin ve L karnitin gruplari iyilesmeyen yanik yara alani
bakimindan Sham ve Kontrol gruplarindan farkli bulunmustur. Ancak Glutatyon, Taurin ve L-
karnitin gruplar1 arasinda iyilesmeyen yanik yara alan1 bakimindan istatistiksel olarak anlamli

fark bulunmamustir.

Yanik yarasinin iyilesmesinin mikroskobik degerlendirilmesinde akut inflamasyon
diizeyi, kronik inflamasyon diizeyi, graniilasyon dokusu miktari, fibroblast maturasyonu,
kollajen depozitleri, reepitelizasyon diizeyi, neovaskiilarizasyon miktar1 ve iilser derinligi gibi
yara iyilesme unsurlarini olusturan parametreler degerlendirilerek skorlanmisti (77). Elde
edilen sonugclar istatistiksel degerlendirmeye alinmisti. Yara iyilesmesinin temel kriterlerinden
fibroblast maturasyonu, kollojen depozitleri, reepitelizasyon, neovaskiilarizasyon ve akut
inflamasyon bakiminda glutatyon farkli bulunmus, istatistiksel olarak da bu fark anlamli
bulunmustu. Patolojik degerlendirmede parsiyel kalinliktaki yanik yarasimin iyilesmesinin
Glutatyon grubunda en iyi oldugu saptanmis, Sham ve Kontrol grubunda iyilesmenin en az
oldugu goriilmiistii. Taurin ve L-karnitin gruplarinda iyilesme Kontrol ve Sham gruplarina
gore daha 1yi olarak degerlendirilmis, fakat istatistiksel degerlendirmede anlamli

bulunmamasti.

Normal sartlarda hiicre oksijen radikallerine karst defansini fizyolojik kosullarda
enzim sistemleri, vitaminler, elementler ve bazi antioksidan molekiillerle saglar (92). Bu
sekilde serbest oksijen radikallerinin {iretimi ile yikimi1 denge halinde tutulmaktadir. Oksidatif
stresin arttig1 yaralanmalarda, yiikselen serbest radikaller hiicresel yapilardan lipitler, DNA ve
proteinlerde hasara yol agmaktadir. Lipit peroksidasyonuna sebep olmasi sonucunda, hiicre
zar1 akiskanligi azalmakta, membran yiizey alan1 degismekte, membrana bagh proteinlerde

azalma olmaktadir (93). DNA {izerindeki etkileri, baz ve seker birimlerinde tek veya gift
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tarafli kirilmalar, diger molekiil ile capraz bag olusmasi seklindedir. Proteinlerde siilfridil
gruplarinin oksidasyonu, disiilfitlerin indirgenmesi, proteinler arasinda ¢apraz baglanmalar,
peptidlerde fragmantasyonlara yol agmaktadir (94,95). Antioksidan olarak major hiicre igi
diizenleyici ve dengeyi saglayici bilesik, tekrar okside olabilen thiol grubu sayesinde

glutatyondur (96). Siiperoksid dismutaz ve katalaz da bu islevin 6nemli enzimleridir.

Ciddi yanik yiiksek oksidatif stres ile beraberdir (97). Yanik sonrasinda doku iskemisi
nedeniyle, hiicre i¢i glutatyon diizeyi diismekte, bu da biiyiik olasilikla osidatif stres siiresince
glutatyon asir1 tiikketiminden kaynaklanmaktadir (98,99). Ote yandan yamigin akut fazinda

artan notrofil fonksyonu da serbest oksijen radiklalerinin tiretimini tetiklemektedir.

Interselliiler redoks diizeyi de makrofajlarm immiinolojik fonksyonunu etkilemektedir.

Bu da yanikta immiin sistemin baskilanmasini bir yoniiyle aciklar.

Antioksidan ajanlarla hayvan modelinde yaptikalar1 caligsmalarinda, Cetinkale ve
arkadaslarina gore, serbest oksijen radikalleri kismen yanikli ortamda immiin siipresyona yol
a¢cmaktadir (100).

Antioksidan tedavilerdeki artig, yanik tedavisinde klinisyenlerin ilgisini c¢ekecektir.
Oksidanlarin  zararli etkileri kesfedildikten sonra antioksidanlarin biyolojik etkileri

calisilmaya baglanmistir (101).

Yanikta antioksidan kullanimi ile doku 6demi ve uzak organ hasar1 azalmasi neden-

sonug iligkisi ortaya konan deneysel hayvan ¢alismalari vardir (102,103).

Thiol grubu bulunduran NAC serbest radikal temizleyicileri arasinda en fazla
arastirma yapilan farmakolojik ajanlardan biridir. NAC glutatyon prekiirsorii olarak bilinir ve
OH™ ve HOCL ™ iyonlart ile ¢ok iyi bir sekilde tepkimeye girer (104). NAC, glutatyon ve VitC
gibi konvansiyonel antioksidanlarla yanik sonrasi tedavinin doku hasarini azalttigi ve

oksidanlardan koruyuculugu diizenledigi gosterilmistir (105,106).

Oksidatif stres yanik hasar1 siiresince gozlenen patofizyolojik degisikliklerin ana

nedenlerinden biridir. Oksidanlarin fizyolojik kararlilik seviyeleri, antioksidanlar ve onlarin

56



onarim enzimlerinin nontoksik diizeyleri ile saglanir. Mevcut veriler eksojen alinan

antioksidanlarin yanik hasarini kismi olarak zayiflatabildigini desteklemektedir (101).

Bu calismalarda antioksidanlar sistemik olarak verilmislerdir, lokal olarak yanik

yarasina uygulama yapilmamustir.

Bizim ¢alismamizda mezoterapi yoluyla antioksidan ajan olan glutatyon yanik
yarasina lokal uygulanmig, olumlu sonu¢ elde edilmistir. Uygulama yoniiyle diger

calismalardan farklidir.

Parsiyel kalinlikta dermal yaniklarin tedavisinde mezoterapi kullanimi ile ilgili
literatiirde c¢alismaya rastlamadik. Deneysel c¢alismamizda kullandigimiz mezoterapi
ajanlarindan L-karnitin ve taurin ile ilgili literatiir taramasinda yanik yarasi tedavisinde lokal
veya sistemik kullanimlar ile ilgili ¢alisma bulamadik. Bulabildigimiz az sayida ¢alisma flep
yasayabilirligine etkileri ile ilgili idi. Karg1 ve arkadaslarinin hayvan modelinde cilt flebinin
yasayabilirliginde deksametazon ve Karnitinin sinerjik etkilerini arastirdiklar1 deneysel
caligmada, karnitin ile deksametazonun flep yasayabilirliginde sinerjik etkili oldugu

gosterilmistir (107).

L-karnitin deneysel calismamizda parsiyel kalinlikta termal yaniklarin tedavisinde
kontrol ve sham grubuna gore daha etkili bulunmustur. Tek bagina mezoterapi ajani olarak
parsiyel kalinhikta yanmik yarasinin tedavisindeki etkisi istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir. L- karnitinin yanik yarasi tedavisinde en azindan destek saglayacagi sonraki

caligmalarda ortaya konabilir.

Taurin ile ilgili olarak Basher ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada oral Taurin
desteginin flep yagsamina olan etkisini incelemislerdir. 40 adet sican1 4 gruba ayirarak 0, 10,
30, 100 mg/kg giinliik oral taurin destegi uygulamiglardir. Cerrahiye baglamadan 2 giin 6nce
baslayip 14 giin boyunca bu tedavi uygulanmistir. Flepler proksimal, orta ve distal olarak 3
zona ayrilmis, distal kisimda doku taurin diizeyinin orta ve proksimal alanlara gore daha

diistik oldugu gozlenmistir. Flep nekrozu agisindan ise 6nemli bir fark gézlenmemistir (108).

Taurinin kollajen sentezindeki dolayli katkisi, dogal antioksidan etkisi, one siiriilen

antienflamatuar etkisi ile yanik yarasinda mezoterapi uygulamasinda etkili olacagi
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diistiniilmiis, etkinliginin deneysel olarak belirlenmesi amaglanmisti. Taurin, parsiyel
kalinliktaki termal yanik yarasinin tedavisinde mezoterapi ajani olarak kontrol ve sham
gruplarindan daha etkili bulunmustur. Bu sonug¢ parsiyel kalinlikta termal yanik yarasinin
tedavisinde sistemik veya lokal olarak hi¢ denenmemis olan taurinin kullaniminin yararl
olacagi fikrini gii¢clendirici bir basamak olabilir. En azindan parsiyel kalinlikta termal
yaniklarin tedavisinde etkisini miispet buldugumuz glutatyon ile taurinin beraber kullaniminin

daha da olumlu bir sonug verecegi kuramini daha cesaretli olarak ortaya koymak miimkiindiir.

Glutatyon ile ilgili calismalar ¢ok sayidadir. Ancak glutatyonun yanik yarasina lokal
kullanimi ile ilgili ¢alisma bulunamamistir. Diyabetik ayak yarasinda glutatyonun topikal
uygulamasinin olumlu sonuglari Deveci ve arkadaslar1 tarafindan bildirilmistir (109). Artan
oksidatif stres ve serbest oksijen radikalleri yarada ekstraselliiler matriksin olusumunun ve
yeniden sekillenmesinin aksamasina neden olur ki bu da yara iyilesmesinin 6nemli bir
basamagidir  (110-112). Iskemi yarada mikro diizeyde protein seviyesini azaltir,
metalloproteinaz seviyesini arttirir, boylece ekstraselliiler martiks {iretimi engellenir (111-
116). Upadhya ve Strasberg glutatyonun kendi okside thiol formu kadar iyi metaloproteinaz
inhibitorii oldugunu goéstermiglerdir (117). Bu galisma ve verilere paralel olarak Kopal ve
arkadaslari, ratlardaki iskemik yara modelinde topikal glutatyonun etkisini incelemistir (118).
Iskemik yaralarda topikal (mikropipet uygulama) glutatyon uygulamasi ile oksidatif stresin
azaldigini  ve yarada iyilesmenin hizlandigim  gostermiglerdir.  Olgiilen  matriks
metalloproteinaz ve metalloproteinaz doku inhibitorlerinin oranimin bunu destekledigi,
ekstraselliller matriks {iretimini iyilestirerek yeterli hale getirdigi ve epitelizasyonu
hizlandirdig1 belirtilmistir. Kopal ve arkadaslari glutatyonun iskemik yara ve vendz staz
iilserleri gibi kronik yaralarda topikal kullanimimi Onermektedir. Bu goriislerin 15181inda
iskemik bir yara vasfi da tasimasi nedeni ile yanik yarasina mezoterapi yoluyla uygulanan

glutatyonun oksidatif stresi azaltarak yara iyilesmesini arttirdigini diisiinmekteyiz.
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6. SONUC VE ONERILER

Deneysel ¢alismamizda, parsiyel kalinlikta yanik yarasinin mezoterapi yoluyla tedavisinde,
glutatyon makroskobik ve mikroskobik degerlendirmeler sonucunda etkili bulunmustur.
Glutatyonun parsiyel kalinlikta termal yanik yarasina mezoterapi yoluyla uygulanmasinda iKi

avantaj vardir:

1. diisiik dozda yarada daha yiiksek konsantrasyon saglayabilmesi.

2. iskemik yarada sistemik tedaviye oranla daha kolaylikla terapotik doza
ulagabilmesi. Mezoterapi ile parsiyel kalinlikta termal yanik tedavisinin bu yonleriyle

literatiire katki saglayacagi inancindayiz.

Glutatyonun insanda da pasiyel kalinlikta yanik yarasinin tedavisinde, mezoterapi
ajani olarak kullaniminin denenmesi gerektigi ve 6zellikle kozmetik sonuglar acisindan diger

tedavi lriinleri ile karsilastirilmasi ile ilgili ¢aligmalarin da yapilmasini 6neririz.
Deneyimizde kullanilan mezoterapi ajanlarinin kombine olarak kullaniminda parsiyel

kalinlikta termal yaniklarin tedavisinde daha da basarili sonu¢ elde edilebilecegini

diistinmekteyiz.
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