T.C.
GENELKURMAY BASKANLIGI
GULHANE ASKERI TIP AKADEMISI
HAYDARPASA EGITIM HASTANESI
K.B.B. SERVIS SEFLIGi

9053

NAZAL SEPTUMA HOMOGREFT
KARTILAJ IMPLANTASYONU

(DENEYSEL CALISMA)

T 90483

UZMANLIK TEZI

Dr. Hakan CINCIK

PO, YORSER L DT KORDLY
DPOKIMANTASYON MERKETE

ISTANBUL - 2000



ONSOZ

Bu tez konusu, GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi Kulak Burun Bogaz Klinik

Sefliginin Nisan 1998 tarihli s6zlii emriyle verilmis ve ¢aliymaya baglanmigtir.

Bag ve yiiz travmalarinda burun daha gok etkilenmektedir. Bu travmalar ilk olarak
anne karmindaki embriyo burnunun uterus duvariyla agin temas ile baglar, dogum siiresince
ve dogum sonrasi donemde de sik olarak devam eder. Travmalarin ¢ocuklukta gegirilmesi yiiz
gelisimini olumsuz etkiledigi gibi nazal deformiteyi de artirmaktadir. Cerrahi travmalar da
burun ve septum deformitesine neden olarak, yiiz simetrisini bozmaktadir. Bu deformiteler
sonucunda burundan nefes alma engellenmekte ve solunum fizyolojisi bozulmaktadir.
Deformite sebebi ne olursa olsun burun ve/veya septal deformiteleri diizeltmek i¢in bazen

otogreft, bazen homogreft ve bazen de alloplast implantlar kullanilir.

Caligmamizda, burun rekonstriiksiyonunda stklikla ihtiyag duyulan greft ve implantlar
incelendi, deneysel olarak homogreft septal kartilaj ile homogreft kostal kartilaj kargilagtirild.
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L GIRIS

Burun, konumu nedeniyle yiizdeki diger organlara gore daha fazla travmaya maruz
kalir (31). Travma ya da nazal cerrahi sonrasinda osteokartilajin6z yapida kayiplar ve buna
baglh deformiteler meydana gelir. Bu deformitelerin diizeltilmesinde ve nazal septumun
yeniden olugturulmasinda otogreft, homogreft kartilaj ya da kemik greftler veya cgesitli
biyouyumlu maddelerden faydalamlir (36). Greft olarak en sik kartilaj kullanilir ve bunun
kaynagi daha g¢ok nazal septum, aurikiila ve kostalarin sternuma yapigma yerleridir.
Otogreftler homogrefilerden daha bagarilidir, ama hastalar otogreft alinirken olusan ikinci bir
yara izini istemezler. Bu gibi durumlarda da homogreft kartilaj kullanim 6n plana ¢ikar (11,
27,39,42,48,52,55,56).

Kartilaj grefiler yaklagtk 100 yildir kullamlmaktadirlar. Ancak bu greftlerin
immiinolojik ozellikleri, viicuttaki davramglari, gelismeleri ve perikondriumun 6nemi tam

olarak agiklanamamugtir.

Caligmaya basladigimiz zaman homogreft kostal kartilaj (11,16,36,42,55) ve otogreft
septal kartilajin kullamldig: (14,27,49) bir ¢ok ¢aligma ile kargilastik, ancak deney hayvanlan
iizerinde yapilan nazal septal kartilaj implantasyonu ile ilgili bir ¢aligmayla karsilasmadik.
Bunun yam sira homogreft septal kartilaj kullanim ile ilgili ¢aliymalarin da simrl sayida
oldugunu tespit ettik (58,48).

Biz de deneysel bir ¢aligma yaparak nazal septumda homogreft Kkartilaj
implantasyonunun histolojik basarisin1 degerlendirmek ve burun rekonstriiksiyonunda ¢ok sik

kullamlan homogreft kostal ve septal kartilajin kargilagtirmasim1 yapmay: amagcladik.

Bu amagla ratlardan alinan septal ve kostal kartilajlann %70’lik alkolde bir ay
saklamay1, daha sonra bagka grup ratlarin nazal septumuna implante edip, iki ile dort hafta
sonraki makroskobik ve mikroskobik sonuglan istatistiksel olarak kargilagtirmay: planladik.



II. GENEL BILGILER

A. INSAN NAZAL SEPTUM ANATOMISI VE SEPTAL DEFORMITE ETYOLOJISI

Burnun yapisal destegi ve fizyolojisi i¢in gerekli pargalarin en 6nemlilerinden biri
septumdur. Septum burun boslugunu ortadan ikiye boler. Kaudalde interdomal ligamentler
arasinda alt lateral kartilajlara tutunarak nazal tipe seklini verir ($ekil-1), dorsalde st lateral
kartilajlarin arasina tutunup nazal kemikler ile nazal tip arasindan burun sirtim destekler.
Geligimsel ve travmatik sebeplerle olusan septal deformiteler burun fonksiyonlarim etkiler.
Nazal septumun bu deformitelerinin dizeltilmesinde gesitli greftler ve biyouyumlu
maddelerden faydalamlir (36,50).
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Sekil - 1 Nazal tipe geklini veren kartilajlarin alttan gériiniimii.



II. GENEL BILGILER

A. INSAN NAZAL SEPTUM ANATOMISI VE SEPTAL DEFORMITE ETYOLOJISI

Burnun yapisal destegi ve fizyolojisi igin gerekli pargalarin en énemlilerinden biri
septumdur. Septum burun boglugunu ortadan ikiye boler. Kaudalde interdomal ligamentler
arasinda alt lateral kartilajlara tutunarak nazal tipe seklini verir (Sekil-1), dorsalde tist lateral
kartilajlarin arasina tutunup nazal kemikler ile nazal tip arasindan burun sirtim1 destekler.
Gelisimsel ve travmatik sebeplerle olusan septal deformiteler burun fonksiyonlarim etkiler.
Nazal septumun bu deformitelerinin duzeltilmesinde ¢esitli greftler ve biyouyumlu
maddelerden faydalanilir (36,50).

Sekil - 1 Nazal tipe seklini veren kartilajlarin alttan goriiniimi.



1. NAZAL SEPTAL ANATOMI:

Piramide benzeyen burnun orta destegini yapan septum, kartilaj ve kemik yapilardan

olusan yar1 hareketli bir yapidir (50).

Sekil — 2 Nazal septumun sematik goriiniimii.

a. Kemik Septum : Kemik septumun inferior pargasim oOnde nazal kavite
tabanindaki maksillar ¢ikint1 ve premaksilla, arkada palatin kemigin nazal kresti olusturur.
Maksiller ve palatin krestin arka kismina vomer oturur. Maksiller krestin 6ndeki ug noktast
“ nazal spin ” dir. Nazal spinin iizerine oturan kuadrangiler (septal) kartilaj, nazal tip

destegininin biiyik bir kismim saglar.

Vomer, septumun arka alt parcasim olugturur. On iistte etmoidin perpendikiiler
laminasi, arka iistte sfenoid, altta maksilla ve palatin kemigin nazal kresti, 6nde ise kartilaj
septumla eklemlesir. Vomerin 6n kenar septal kartilaji destekler, konkav olan arka ug serbest

olup koanalarin ortasim olusturur (44).

Etmoid kemigin perpendikiiler laminasi, vomerin Gstiinden yukar1 dogru uzanir ve
kribriform lamina ile devam eder. Arkada sfenoid krest ile birlesmigtir. Perpendikiiler lamina
on st tarafta frontal kemigin nazal spini ve nazal kemikle ¢ok sik1 baglant1 halindedir. Nazal
destekte pek fazla rolii olmayan perpendikiiler lamina nazal septumun en biiyiik pargasidir
(50).



Perpendikiiler laminanin belirgin deviasyonlari, posterior hava yolu obstriiksiyonuna
neden olur. Bolgesel olarak eksize edilerek ya da kirilarak diizeltilmesi gerekir. Perpendikiiler
lamina dikkatle manipiile edilmelidir, aksi takdirde kribriform laminadaki travma sonucu

serebrospinal sivi rinoresine ya da olfaktor sinirde yaralanmalara neden olunabilir (50).

Frontal kemik
nazal Proces |

Palatin Kemik
Nazal Krest

g P ;N‘:?!-_?,_..

‘Maksilla Nazal Krest
Sekil - 3 Nasal septumu olusturan kartilaj ve kemik yapilarin birbirleri ile iliskisi.

b. Kartilaj Septum : Septumun en onemli pargasidir. Birkag parcadan meydana
gelir. On bolimiinii kuadrangiiler kartilaj olusturur. Kuadrangiiler kartilaj en biiyiik kartilajdir,
on tarafta nazal spin ve maksiller krest lizerine oturur ve nazal spinin oniine dogru genisler
(44). Hiyalen tipte kartilajdir (23,33). Arkada vomer ile etmoid arasina girer. Fibroz bantlar
yoluyla kartilaj ve kemik birbirine sik1 bir gekilde tutunur. Kalinlig1 etmoid kemikle birlestigi
bolgede daha fazladir.

Ust lateral kartilajlar iiggen seklindedir, simetrik olarak iki yandan gelir, ortada septal
kartilajla, lateralde maksillanin frontal ¢ikintisina fibréz bantlarla birlesirler. Nazal kemiklerin
altinda kubbe seklinde nazal septumu sararlar. Septal ve ust lateral kartilajlar embriyolojik
gelisim sirasinda kondrokraniumun kartilajinz kapsiliinden olustuklar: igin bir biitiin
halindedirler (50).



2. NAZAL SEPTAL DEFORMITELER VE ETYOLOJISI:

a. Septum deviasyonu : Sik gonilen bir patoloji olmakla birlikte aym siklikla burun
fonksiyonunu etkilemez. Travma ile meydana gelen deviasyonlarda, nazal kemiklerde oldugu
gibi burnun diger yapilarinda da deformitelere rastlanir (6). Deviasyon olugumu travmatik ya
da dogumsal teori ile agiklanir. Dogumsal teoriye gore intrauterin hayatta fetusun anormal
durusuna bagl olarak karin i¢i kompresyon kuvvetleri, éncelikle burun olmak iizere iist
ceneye etkir ve burunda deformitelere neden olur. Ayrica dogum esnasinda buruna gelen
anormal kuvvetler de septumda kaymaya neden olabilir. Yeni doganlarda nazal septal
deviasyona % 58 oraninda rastlanmakta, bunlarin % 4’iinde de eksternal nazal deformiteler
goriilmektedir. Oksipitoanterior pozisyon nedeniyle septum kaymasi genellikle saga
dogrudur. 6 yas civarinda burun yeterince biiyiimiigtiir ve septoplasti yapilmasina olanak tanr.
Fakat septoplasti burun ve yiizde gelisme geriligine neden olabilecegi igin operasyonda

dokular miimkiin oldugu kadar az ¢ikarilmalidir (13).

Bu konudaki diger bir teoriye gore, dogumdan sonra nazal septum ile diger midfasyal
yapilarin, 6zellikle kemik-kartilaj ve kemik-kemik birlesim bélgelerindeki gelisme oranlarinin

farklilig1 sonucu nazal deviasyon gelisir (6).

Septal deviasyonlar; spur, “ C ” ve “ S ” seklinde deviasyon, dislokasyon olarak
siniflara ayrilir. Deviasyonlarin bir boliimii sadece kartilaj boliimde olup septuma dikey
pozisyondaki kuvvetlerle meydana gelir. Nazal septumun kartilaj kisminda olusan bu
kirilmalar sivri agili septal spura yol agar ve daha sonra fibrozis ile iyilesirler (Sekil- 4). Bir
diger septal patoloji, septal kartilajin alt bolimiiniin normal pozisyonunu kaybetmesi ile

ortaya ¢ikan septum dislokasyonudur ($ekil-5) (6,50).

Deviasyon

Sekil - 4 Nazal septumda spur ve deviasyon deformiteleri (34).



Dislokasyon

Sekil - § Nazal septumun dislokasyon (a) ve kret (b) deformiteleri (34).

Dikey ve yatay kuvvetlerle olusan bir diger nazal deviasyon, septumun “C ” ve “ S ”
seklini almasidir (Sekil-6). Bu durumda patoloji hem kartilaj, hem kemik yapiy: ilgilendirir ve

birbirleri ile iligkili eksternal ve internal deformiteler ortaya g¢ikar (6,50).

A

Sekil — 6 Nazal septumun saga (A), sola “ C ” seklinde (B) ve “ S ” seklindeki (C)
deviasyonu (34).

b. Septal hematom ve komplikasyonlar1 : Burun travmalarinda en ¢ok zaran
piriform aperturanin 6niinde yer alan nazal septumun 6n pargas: gorir (31). Travma sonucu
septal deviasyon ya da septal hematom geligebilir. Septal hematom tedavi edilmezse kartilaj
beslenemez, rezorbe olursa eksternal burun deformitesi ve septal deformite geligebilir.
Hematom enfekte oldugunda da komplikasyonlara neden olabilir. Burun sirtin1 destekleyen
septal kartilaj kaybolursa supratipin dorsal destegi ¢okerek semer burun deformitesi gelisir.
Bu tip travmalar ¢ocukluk caginda olursa yiiziin 1/3 orta bolgesinin gelisimi etkilenir ve
maksiller hipoplazi gelisebilir. Bir diger komplikasyon septal apse olup, bunun da % 75’inin

nedeni travmadir (6).
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c. Septal perforasyon : Nazal fizyolojinin saglanmasi ve nazal septal destegin

tekrar olusturulmas gereken durumlardan biri de septal perforasyondur (tablo-I).

Tablo — I : Septal perforasyon nedenleri (44).

1. Travma: 3. Kronik inflamasyon 4. llag kétii kullanimi ve

e Cerrahi o Wegener graniilomatozu toksik maddeler

e Tekrarlanan koterizasyon e Sifiliz ¢ Endiistriyel

e Parmak travmasi e Tuberkiiloz e Kokain

e Kandida e Topikal kortikosteroid

2. Malign hastaliklar e Lupus eritematozus e Topikal dekonjestan

* Malign tiimér e Romatoid artrit ;

e Malign graniillom 5. Idiopatik

B. RATLARIN BURUN ANATOMISI

Anatomik olarak ratlarin burnu lateral duvar haricinde insanlarin burnuna benzer.

1. NARES VE NAZAL VESTIBUL : Yarnk seklindeki nostril ige dogru
kavislenerek vestibulun dis ve vertikal kismini i¢ine alir ($ekil-7). Tamamen tubuler yapida
olan vestibul, aksesuar nazal kartilajla ikiye boliiniir ve tamamen nazal kartilaj ile sarilir.

Lateral vestibuler duvar dorsal ve ventral paryetal kartilajla desteklenir.

i¢ konka dorsal ve ventral lamelas1
Dorsal Meatus ]

S v' ,;'~’
Medyal ?’
Meatus v
Maksiller Konka ‘

Ventral Meatus
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Kesici Dis

Orofarenks Sert Damak

Sekil — 7 Rat nazal kavitesinin lateral duvarindaki olusumlar (28).



2. NAZAL KAVITE : Lateral duvar iki konka ve ii¢ meatusdan olusur. Ustte
nazal konka, altta maksiller konka yer alir. Nazal konka iizerinde dorsal meatus, maksiller
konka altinda ventral meatus ve iki konka arasinda orta meatus bulunur. Dorsal konkanin arka
ustiinden baslayan lameller dorsal ve ventral olarak ikiye ayrilir, bu lameller arasinda ig
konkalar yer alir (Sekil-7,8) (28).

Insisiv
11 kemik
et
Ust
Kesiciler
|

.
J5) I'I:I'a_zolakrimal

! 1 kanal

Sekil - 8 Rat burnunun vertikal kesiti (28).

Copray (1986) in vitro ¢alismasinda, rat nazal septumunu insan septumuna benzer
sekilde, kartilaj septum, etmoid kemik, vomer, premaksilla ve maksillaya ayirarak asagidaki
gibi sematize etmistir (15).

Etmoid Kemik Frontal Kemik

Kartilaj Septum

Premaksilla .. ila Presfenoid

Sekil — 9 Rat nazal septumu (15).



C. KARTILAJ DOKUSUNUN HiSTOLOJISi

Bag dokusunun ozellesmis bir sekli olan kartilajin ana gorevi yumusak dokuyu
desteklemektir. Kartilaj, hiicre ve matriksden olugur. Mekanik zorlamalar kargisinda kartilaj
dokusunda kalic1 sekil bozukluklari olusabilir. Koyu kivamdaki matriks gereken esnekligi
saglayarak bu olaymn meydana gelmemesini saglar. Eklem yiizeylerindeki kartilajin diizgiin
yuzeyli ve esnek olusu darbe emici islev goriir, kayganlig: saglayarak kemik hareketini

kolaylagtirir (23).

Kartilaj, embriyoda 5. haftada belirir. Embriyonun belirli boliimlerindeki mezodermal
hucrelerin farkhilasmasi ile mezenkimal hiicreler olugur. Dogrudan mezenkimal hiicrelerin
farklilagmas: ile meydana gelen hiicrelere kondroblast denir. Boylece olduk¢a kompakt ve
kondroblastdan zengin ilk kartilaj taslagi olusur. Kondroblastlardan sentez edilen matriks,
kondroblastlart birbirinden ayirmaya baslar. Kartilajda farklilasmanin merkezden gevreye
dogru olmasi nedeniyle merkezdeki hiicreler kondrosit, periferdeki hiicreler tipik kondroblast
halindedir. Perikondriumun kondroblast ve fibroblastlarmi gelismekte olan kartilajin

yuzeyindeki mezenkim olugturur (33).

Kartilaj hiicreleri, kondrosit ad: verilen tek tip hiicrelerdir. Bol miktardaki matriks ile
hucreler birbirinden ayrilmuslar ve birbirine degmeyecek sekilde yerlesmislerdir. Kartilaj
hucreleri bol miktarda su igerirler ve lastik sertligindeki matriks icinde kendilerine ait
lakiinalarda tek tek veya gruplar halinde bulunurlar. Kartilajin geligimi esnasinda tek bir

kondrositin mitoz yoluyla bolinmesinden izogen (aym kokenli) gruplar olusur (sekil-10) (23).

Eibriller
Kollajen tip Il ve elastik

Esas Madde
Ara madde (matrix) (Ground substance)
Hyaluronik Asit
Kondroitin siifat
Keratin sulfat
%60-70 Su

Kondrosit

ﬂ/ @ @ Lakana

Sekil - 10  Kartilaj dokusunun gematik goriiniimii.




Matriks, kondrositler tarafindan sentez edilip, salgianan esas madde (ground
substance) ve fibrillerden yapilmistir. Kartilaj matriksinde bulunan esas makromolekiiller
kollajen, hiyaluronik asid, proteoglikanlar ve az miktarda degisik glikoproteinlerdir
(kondronektin). Karakteristik ozelligi egilip biikiilebilme olan elastik kartilajin matriksinde
¢ok miktarda elastin vardir. Kartilajin % 70’i sudur. Dehidrate edildiginde aguhigimin % 40 -
70’1 kollajen, % 15- 40’1 proteoglikan ve % 5°i kondrositdir (33).

Eklem Kkartilaji digindaki biitiin hiyalen kartilajlar, perikondrium adi1 verilen kartilaj
biiyimesi ve bakim igin gerekli olan, yogun bag dokusundan olusmus bir tabaka ile
ortilliidiir. Perikondrium tip-1 kollajen ile gok sayida fibroblast igerir. Perikondrium iki
tabakadan olusur. D1 tabakada kalin kollajen demetler, az miktarda elastik fibriller ve
fibrositler vardir. Zengin kan damarlar1 bulunur. I¢ tabaka kondroblast adi verilen bag doku
hiicrelerinden zengindir. Bu hiicreler kolaylikla farklilagarak kondrositleri olustururlar.
Perikondrium kartilaj dokusununun korunmasim, beslenmesini ve rejenerasyonunu saglar

(23).

Kartilaj avaskiilerdir, lenfatik damar ve sinirleri yoktur. Beslenmesi komsu
perikondrium dokusundaki kapillerler yoluyla veya sinovyal stvidan difiizyonla olur (23,33).

Kartilaj intertisyel ve apozisyonel olmak iizere iki yolla bilyiir. Interstisyel biiyiimede
kondrositler mitotik aktiviteleri ile izogen gruplar olustururlar. Kartilaj geligiminin ilk
donemlerinde, kartilaj matriksinin igten disa dogru genislemesi gseklinde ortaya cikar.
Apozisyonel (eklenme) biiyiime ise perikondriumdaki hiicrelerin farklilagmas: ile olur.
Perikondriumdaki kondroblastlar prolifere olarak, etraflarini saran matriksi sentezler,
kondrosit haline doniigiirler ve kartilaja eklenirler (9,61). Kartilaj matriksi zamanla sertlesince

interstisyel biiyiime azalir ve apozisyonel olarak kartilaj bir bant halinde biiyir.

Kartilajin rejenerasyonu da perikondrium ile gergeklesir (9). Yastaki artisa paralel
olarak tahrip olan kartilajin rejenerasyonu gogu kez yetersiz olur. Kartilaj kinildiginda
perikondriumdaki kondroblastlar hasarli bolgeye ilerleyerek yeni kartilaji meydana getirirler.
Perikondrium sayesinde genis c¢apta hasara ugrayan alanlarda yogun bag dokusundan
meydana gelen bir iyilesme dokusu olusturur (33).
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Matriks i¢indeki fibrillerin gegidi, diizeni ve miktarina gore kartilaj; hiyalen, elastik ve
fibr6éz olmak iizere tig tipte incelenir (23,33).

1. HIYALEN KARTILAJ : En sik rastlanan ve en ¢ok aragtinlan kartilaj
tipidir. Embriyoda osifikasyon meydana gelene kadar gegici iskelet gorevini yapar. Basinca
direnglidir. Hareketli eklem yiizeylerinde, biyiik solunum yollan duvarlarinda (burun,
larenks, trakea, brong) ve kotlarin sternuma baglandig: uglarda bulunur. Eklem ytizeylerini
Orten hiyalen kartilaj, eklemin hareketi sirasinda siirtiinme ile kaymay: saglayan uygun
sertlikte bir doku olusturur. Aym zamanda inspirasyonda solunum yollarinin kollabe olmasim
da engeller (23).

Hiyalen kartilajin kalsifikasyonu, osifikasyon igin gerekli olan bir evredir (60). Fakat
hiyalen Kkartilajin kalsifikasyonu, yagsa bagli olarak kartilaj hiicrelerinin dejenere oldugu
bolgelerde de olabilir. Burada ilk 6nce kartilaj hiicrelerinin boy ve hacimlerinde artig olur,
bunu takiben hiicreler o6liir (33).

2. ELASTIiK KARTILAJ : Kulak sayvani, dig kulak yolu, ostaki tiipii,
epiglot ve aritenoid kartilajlarin vokal ¢ikintilarinda bulunur. Diger kartilajlardan fark
matriks i¢inde bol miktarda elastik fibrillerin bulunmasidir. Hiyalen kartilaj kadar direngli
degildir, ama daha fazla egilip biikiilebilir. Elastik kartilajda osifikasyon olmaz, dejenerasyon
da daha az gorilir (33).

3. FIBROZ KARTILAJ : Intervertebral  diskte, baz ligamanlarin
kartilajla kapli kemik yiizeyine baglandiklar yerlerde ve simfizis pubisde bulunur Hiicreler
aras1 matrikste bol miktarda kaba kollajen demetler vardir. Kondrositler kiigiik boyutlu ve
seyrektir. Bu yapisi ile fibroz bag dokusuna benzer. Fibroz kartilaj her zaman yogun bag
dokusu ile iligkidedir ve bu iki doku arasindaki sinur kesin degildir (23,33).
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D. NAZAL TRANSPLANTLAR

Transplantlar alict doku fonksiyonlarim destekleyen maddelerdir. Bunlar canli dokular
olabildigi gibi cansiz doku veya maddeler de olabilir (8). Ideal bir transplant asagidaki
sartlarin bazilarina sahip olmalidir:

1- Doku sivilan ile karsilagtifinda veya zaman igerisinde fiziksel (gekil ve voliim)
degisiklige ugramamalidir,

2- Inflamasyon, yabanci cisim reaksiyonu ve allerjik reaksiyonu provake etmemelidir,

3- Karsinojenik olmamalidir,

4- Kullamldig alaninin yapisina uygun olmali ve istenildigi sekle getirilebilmelidir,

5- Fiziksel gerilmelere direngli olmalidir,

6- Maliyeti diigiik olmal1 ve kolay elde edilebilmelidir.
Bu ozelliklere sahip biyomateryal oldukg¢a nadir olup greft materyalinin basarisi bu

faktorler kadar implante edildigi ortama da baglidir (1,30).

Transplantlar orjinlerine gore agagidaki sekilde simflandinlirlar (8) :

Otolog : Aym bireyden orjin alir.

Izojenik (homolog) : Tek yumurta ikizi gibi, genetik yapisi ayni olan bireyden orjin alir.
Homojenik (homolog) : Ayni tiirden bir bireyden orjin alir.

Ksenojenik (heterolog) : Farkl: tiirlerden orjin alir.

Alloplastik : Inorganiktirler, viicuda yabanct materyaldir.

Tablo — II : implante edilebilen materyallerin bazilar (39).

TRANSPLANTLAR

Alloplastik Materyaller Otolog Materyaller Homolog Materyaller
1. Metaller: Titanyum ve alagimlan | 1. Septal kartilaj greftler
2. Seramikler 2. Kostal greftler 1. Iirradiye ve Non-
3. Polimerler: 3. Aurikiiler kartilaj greftler irradiye kostal kartilaj

o Silikon 4. Kalvaryal kemik greftler

o Polictilen 5. Diger kemik greftler 2. Aselliller dermis

o Polytetrafloroetilen (PTFE) | 6- Doku flepleri: (Homoderm)

e Polyesterler * Kutanoz flepler

e Poliamidler ¢ Mukozal flepler
4. Rezorbe olan materyaller
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1. BIYOLOJIK MADDELER : Greft olarak da adlandirilan biyolojik materyallerin en
biiyilk avantajlari  biyouyumluluklan ve karsinojenik olmamalaridir. Bireyin kendi
dokularindan elde edilen otogreft, bireyin genetik materyalini igerdigi i¢in en avantajli
olanidir (39). En biyiikk dezavantaji smirlt miktarda elde edilebilmesi ve donér alaninin da

tedavi gerektirmesidir (22).

Homogreftler, aym tiiriin farkli bireyleri arasinda transfer edilen biyolojik
materyallerdir. Otogreftlere yakin derecede biyouyumluluk gosterirler. Otogreftlerden
istiinliigili, depolanabilmesi ve fazla miktarda elde edilebilmesidir. Otogrefite oranla daha
fazla immiinolojik reaksiyon ve skar dokusu olugturmasi, depolanmadan dolay: nazokomiyal
enfeksiyon riskini tagimasi, AIDS, Hepatit B ve C gibi viral enfeksiyonlari bulagtirabilmeleri
dezavantajlandir (36,49).

Ksenogreft, farkl: tiirlerin bireyleri arasinda tasinan biyolojik maddelerdir. Infeksiyona
direngli ve karsinojenik olmamalan stiinliikleri olup immiin reaksiyona yatkin bireylerde
allerjik ya da sistemik immiin yamta neden olmalari, rezorbe olmalarn ve skar dokusu
olugturmalan gibi sorunlar nedeniyle giiniimiizde nadiren kullanilirlar (8,34).

Buradan da anlagilacag: gibi nazal rekonstritksiyonda ilk olarak segilecek materyal,
otogreft olup alternatiflerin en iyisi homogreft kartilajdir (39).

Siklikla kullamlan greft materyalleri sunlardir:

a. Kemik : Otolog ve heterolog kemik greftleri son 10 yidr burun sirtinin
rekonstriiksiyonunda kullamlmaktadir. Otolog kemik grefileri yumusak doku ile temas
ettikleri zaman rezorbe olur ve yerlerini fibréz dokuya birakirlar. Bu nedenle kemikle temas
halinde olmalidirlar. Kullamlan kemik greftlerin ¢ogu otologdur, krista iliaka, kot veya
kalvaryum kemiklerinden alinir ve nazal dorsal destek amaciyla kullamlir (3,57,63).

b. Kartilaj : En sik kullamilan materyaldir. Operasyon esnasinda septumun Kkartilaj
kismindan, alar kartilaj lateral kruslarindan veya aurikula konkal kartilajindan elde edilebilir.
Septal ve konkal kartilaj miktan yetersiz oldugunda, bagka bir hastadan veya kadavradan
alinarak gesitli yontemlerle saklanan, antijenik 6zelligi ortadan kaldirilan homogreft kartilajlar
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da kullanilabilir (34,48). Kartilaj greftlerin en 6énemli avantajlarindan biri kemik veya kartilaj
ile temas etme zorunluluklarinin olmamasidir. Cinkii kartilaj doku, sivilardan difiizyonla
beslenir (1,55). Kolaylikla sekil verilmesi ve elde edilebilmesi diger avantajlanidir. Kartilaj
greftlerin dezavantaji septumdan ve aurikuladan simrh miktarda elde edilmesi, kostal

kartilajin egrilme ve deformasyon potansiyeli tagimasidir (39).

c¢. Dermis ve yag dokusu : Rezorbsiyon oraninin yiiksek olmasi nedeniyle otogreft dermis
fazla kullanilmaz. Bu grefttin diger dezavantajlan, epitel kalintilarina bagh kist olugumu ve
ikincil bir operasyon sahasina ihtiya¢ duyulmasidir. Yag greftlerinde rezorbsiyon % 30-50

oraninda goriiliir ve bu nedenle kalic1 diizelme saglanamaz (1,34).

d. Ksenogreftler : “ Zyderm ” de denilen enjektabl, non-antijenik sigir kollajeni
bu grubun en giizel 6rnegidir. Greft diinyasina son 15 yilda girmigtir. Kollajen, 6zellikle cilt
defektlerinin onartmi olmak uzere gesitli kozmetik deformitelerin tamirinde kullanilir (34).
Eski bir materyal olan “ Avatine ” de sigir kollajenidir. Onceleri hemostatik bir ajan olarak
kullamlmgtir. Sachs, 1986’da bir santimetreye kadar olan nazal dorsal augmantasyonda
kollajenin bagariyla kullamilabilecegini gostermigstir. En 6nemli dezavantaji % 16 orandaki
rezorbsiyon oramdir (52). Ksenogreft olmalari nedeniyle sik olarak tercih edilmezler.

e. Doku miihendislifinden elde edilen otolog kartilaj : Bu yontemde 6nce insan septum
kartilajindan alinan biyopsi materyalindeki kondrositler izole edilir ve'. DMEM (Dulbecco’s
modified eagle medium) kiiltiir ortamina ekilerek tek tabaka halinde 6rtii geklinde kartilaj elde
edilir. Absorbsiyon yetenegindeki poliglikolik asit ve poliglaktinin polimer iplikgiklerinden
olusan, képik seklindeki porlu yapiya in vitro olarak kondrositlerin ekilmesinden sonra da iig
boyutlu kartilaj elde edilir. Deney hayvanlarina bu kartilaj implante edildikten sonra doku
reaksiyonunun asirt olmadift ve buna bagli olarak baglangigtaki durumuna gore
farkhilagmadig, kondrositlerin ekstraselliller matriks yapilanini sentezledigi ve matriksteki
artiga baglh olarak giderek hiyalen Kkartilaja benzedifi gosterilmigtir. Histokimyasal
incelemede temel iskeleti olusturan poliglikolik asit fibrillerinin zamanla absorbe oldugu da
gozlenmigtir. Ancak bu yontem pahalilif1 nedeniyle pratikte kullanilmamaktadir (37,43).
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2. SENTETIK / SEMISENTETIK MADDELER : Burunda kullamilan alloplastik
implantlar polimerler, metaller, seramikler ve enjekte edilebilenler olarak doért grubu
ayrilabilir. En biiyiik grup alici tarafindan iyi tolere edilen sentetik organopolimerlerdir.
Viicuttaki birgok kimyasal elementi igeren implantlarin dayamkliligi 6ncelikle kimyasal
yapilarina ayrica biyostabilitelerine, fiziksel ve mekanik o6zelliklerine, implantasyon alam ve
kullanilacak maddenin safligina baglidir. Ayrica biyouyumlu implant kimyasal olarak
kusursuz olsa bile geklinden dolayr uygun olmayabilir. Bu iki faktér uyumlu oldugunda

materyal uygun sekilde implante edilmezse gene bagarisiz sonuglar alinabilir (8,30).

a. Silikon lastik (Silastik) : 1950’lerden beri kozmetik cerrahide destek amaciyla kullanilir.
Tamamiyle toksik olmayan, yabanci cisim reaksiyonu minimal olan organosilikon
polimerleridir. Cene, burun sirti, kolumellanin diizeltilmesi gibi durumlarda basarili bir
sekilde kullamlir. Burun sittindaki ince deri cebine yerlestirildiginde, deriden digan atilabilir
ve deri reaksiyonlarina yol agarlar (34,55).

Silikon: Smv1 silikon, silastik gibi organosilikon polimeridir. “ Silikonoma ” adi verilen
graniilomat6z reaksiyonlara yol a¢tig1 bildirilmistir. Diizgiin kullanildiklarinda rinoplastide,
cilt kingikliklarimin diizeltilmesi ve lipodistrofilerde iyi sonuglar alinabilir (30,34).

b. Polytetraflouretilen (PTFE) : Florokarbon polimerleri igeren teflon, proplast ve gore-
tex bu kategoride yer alir. Teflon pasta, % 50°’lik gliserin soliisyonu iginde 50-100
nanometrelik piir teflon pargaciklarindan olugsmus visk6z, enjektabl bir implanttir. Stabil, inert
ve nonkarsinojenik bir materyaldir. Enjeksiyon sonrasindaki pozisyonunda kalir, daha sonra
fibroz enkapsiilasyon olugur. Enjeksiyonu gii¢ oldugundan irregiiler konturlara yol acabilir
(8,30,34).

Proplast: Porlu implantlardan olan proplast, siyah rengini olusturan siingerimsi grafit
(clementer karbon) ve teflonun birlesmesinden olugur. Elde edilen koyu siyah implanta
proplast - I ad1 verilmiy, beyaz renkli teflon ve aliiminyumoksit kangimindan elde edilen
proplast - II ise daha sonra ortaya gikmigtir. implantin % 70-90°m1 porlar olugturur. Bu porlar
fibrovaskiiler yapilarin implantin igine dogru biyiimesine olanak tamiyarak (Sekil-11)

implantin fibroz kapsiil olusturmadan ¢evre dokulara fikse olmasint saglar. Proplast mekanik
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olarak basinca maruz kalmadid1, yumusak doku 6gmentasyonunda kullamldig1 zaman oldukga
giivenilir ve stabil bir materyaldir (30).

Sekil— 11  Porlu implantin sematik gorinimii (a) ve dokularin porlarin igine ilerlemesi (b)
(29).

Gorteks : Politetrafloretilenin ince mikrofibrillerle birbirine baglanmasindan olusan solid
yapil, mikroporlar igeren bir materyaldir. 10-30 mikron ¢apinda porlar igerir. Hayvan
calismalarinda biyouyumu en iyi materyal olarak bulunmugtur (45).

c. Yiiksek dansiteli polietilen (Medpor) : Etilen, yiikksek basing ve 1sida polimerize
edilerek elde edilir. Yiiksek molekiiler agirliklt polietilen kati yapili ve serttir. Uzerindeki
porlar 100 ile 250 pum arasinda olup tiim hacmin % 50’sini olusturur. Polietilenin kimyasal
olarak dokuya etkisi yoktur. Porlar aracilif1 ile fibroz ve kemik dokularin igeri girmesine izin
verir ve boylece geligen doku reaksiyonu ile sabitlesir. Orta derecede doku reaksiyonuna
neden olur, implant etrafinda fibroz doku olugur, yabanci cisim dev hiicre reaksiyonu da
meydana gelir (30,34,62,64).

d. Akrilik (Metil metakrilat) : Akrilik asit ya da metakrilik asit esterinin
polimerizasyonundan elde edilir. Bu kati implant non-karsinojeniktir. Bag ve boyun
bolgesinde yapilan operasyonlarinda, daha ¢ok ortopedik operasyonlarda goriilen allerjik
reaksiyon, hipotansiyon ve kardiak arrest gibi komplikasyonlar bildirilmemistir. Cene, aln,
kafa ve nazal kemiklerde kullamildifinda daha iyi sonuglar alimr. Doku reaksiyonu
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minimaldir, baglangigta yabanci cisim dev hiicre reaksiyonu olugur, kisa zamanda bu

reaksiyon yerini implantin etrafin1 saran ince fibréz bir kapsiile birakir (8,30).

e. Metaller : Fasyal implant olarak en sik titanyum kullanilir. Ayrica paslanmaz ¢elik,
tantalum, krom, aliiminyum, kobalt, bakir, nikel ve tungsten igeren alagimlar da kullamlir.
Titanyum hafif, aginmaya direngli ve uzun dénem implantasyonda doku tarafindan yiiksek
derecede kabul edilen bir maddedir. Bu nedenle titanyum ve alagimlan giinimiizde en sik
kullamilan metallerdir. Metalik implantlar bas boyun bolgesinde en sik mandibuler
rekonstriiksiyonda kullamlir, nazal fraktir ya da implant fiksasyonu i¢in nadiren burunda
kullanlir (8,30).

f. Seramik hidroksiapatit : Hidroksiapatit kemigin temel mineral igeriginden olusur ve
% 60-70 kalsifiye iskelet igerir. Kalsiyum fosfattan yapilmig implantlarin biyiik kismi
hidroksiapatit geklinde kullamlmaktadir. Kristal formda uretilir, sonra 800-1300 °C’ta
wsitilarak kati hale getirilir. Porlu ve solid tipte olmak iizere iki gesittir. Gerek zorlukla gekil
verilebilmesi gerek fibroose6z doku gelisimini énlemesi nedeniyle solid formu sinirh olarak
kullamlmaktadir. Porlu form deniz mercanlarinin kullanilmasiyla iiretilir. Porlu hidroksiapatit,
yumusak doku igine yerlestirildiginde bir ka¢ hafta igerisinde gevre dokuya fikse olur ve

rezorbe olmaz (29,53).
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E. YARA IYILESMESININ GREFT FiZYOLOJISINE ETKILERI

Greftin doku ile biitiinlesmesini anlamak i¢in yara iyilegsmesinin evrelerini incelemek
gereklidir. Transplante dokuda, yumusak doku iyilesmesi ya normal onarim ya da kronik
inflamasyonla sonuglamir. Greft gevresindeki dokulardaki kronik inflamasyonun devamlilifs,

greftin harabiyetine ya da implantin atilmasina yol agabilir.

Doku greftinin, transplantasyon alanindaki uyumunu etkileyen faktorler gunlardir (51);
¢ Greftin beslenmesi,
e Greftin metabolik triinlerinin digar1 atilmasi,
e Greftin konak alana immunolojik uyumu,

e Greflin konak alana anatomik benzerligi.

Yara; deri, mukoza ve organlarin doku biitiinliifiiniin bozulmasi olarak tanimlanir.
Yaralanma sonrast farkli mekanizmalann ardi1 ardina gelmesinin tek amaci tamirdir. Tamir,

olduk¢a kompleks ve dinamik yollarla dokunun yikilmas: ve yeniden senteziyle saglanir (46).

1. YARA IYILESMESiI  : Tiim yara tiplerinde iyilesme siireci birbirinin igine gegen 3
fazdan olugur (25).

a.Inflamatuar faz : Doku hasan ile birgok mediatériin ve hiicreler arasi haberci maddeler

olan sitokinlerin salinmasi ile baglayan bu faz ortalama 72 saat siirer.

1. Hemostaz : Doku hasan olan bolgede ilk énce vazokonstriiksiyon baglar ve
koagiilasyon sistemi aktive olur. Trombosit kaynakli bilyiime faktorii (platelet-derived
growth factor, PDGF), trombosit aktive edici faktor (platelet activating factor, PAF),
tromboksan, serotonin, adrenalin ve kompleman faktorleri gibi gesitli mediatérler salinir ve

trombositler aktive olur. Trombositler taze ortaya gikarilmig doku agregatlarina ve kollajene
yapisarak, tika¢ olugumu ile koagiilasyonun ilk basamagin1 sonlandirir (25,54).

2. Inflamasyon . Trombositlerden salinan vazoaktif mediatorlerin etkisi ile

vazokonstriiksiyon evresini kisa bir siire iginde vazodilatasyon ve damarlarda permeabilite
artigt takip eder. Cogunlukla nétrofiller ve ey zamanli olarak makrofajlar infiltre olur.
Bunlarin migrasyonunda kompleman C3a ve C5a, kallikrein, fibrinopeptidler, lokotrien B4,
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kan pihtisindan salinan kollajen ve fibrin yikim triinleri gibi kemotaktik faktérler rol alir.
Yara alanina ilk 6 saat iginde graniilositler gelir. Primer olarak bakteriyel defans ve
debridmanda rol alan graniilositler, miyeloperoksidaz, elastaz, asit hidrolaz, nétral proteaz ve
lizozim gibi enzim yiikli graniiller tagir. Patojen bakterilerle infiltre olmazsa bir kag giin
iginde yara icindeki graniilositik infiltrasyon son bulur. Enfekte yarada kontaminasyon
sonucunda graniilositik hareketlerin devam etmesi tamirin birinci fazini uzatarak, yara

iyilesmesinde gecikmeye yol agar (25,54).

Yara dokusuna migrasyon gésteren ikinci tip immiinosit makrofajdir. Makrofajlar yara
iyilesmesinde sadece fagositoz ve debridmana yardimci olmaz; salinan sitokinlerle iyilesme
mekanizmasim da diizenlerler. Makrofajlar ve granilositler proteolitik enzimler (elastaz,
kollajenaz, katepsin B, plazmin aktivator) sayesinde hiicre i¢i fagositoz yaptiklar gibi hiicre
digina da etki ederek, doku pargalanma iiriinlerini iiretirler.

Kronik inflamatuar mekanizma : Kronik inflamasyonda akut inflamasyonun

tersine haftalar ve aylarca siiren zedeleyici uyar1 ve bunun sonunda mononiikleer hiicre
infiltrasyonu ile fibroblast proliferasyonu ortaya g¢tkar. Kronik inflamasyonda Iokositler
genelde makrofaj, lenfosit ve bazen plazma hiicreleridir. Her ne kadar onarimda kronik
inflamasyon, fibroblastlar ve kollajen bir arada bulunursa da inflamasyon bitmeden onarim
tamamlanmaz. Akut inflamasyon polimorfoniikleer hiicrelerden zengin olmasina kargin
kronik inflamasyon mononiikleer hiicrelerden zengindir. Kronik inflamatuar yamtta
makrofajlarin birlegmesi ile meydana gelen dev hiicrelerin olusturdug‘g‘u yabanci cisim
reaksiyonu da olugabilir (46).

Hiicresel uyan nedeniyle homogreftler yara iyilesmesinin inflamatuar ve proliferatif
evrelerini belirgin olarak uzatirlar. Spesifik olarak greft ¢evresinde ve konak doku ile arasinda
nétrofiller toplanarak immiin sistemi aktive eder. Bu uyan ile greft g¢evresindeki dokularda
konnektif yapilardan bir duvar olusur ve fibrozise yol agacak kronik inflamasyon geligir.
Homogreft kartilajin etrafinda olugan kapsiil, konak¢i dokunun antijenlerine karst koruyucu
bir rol oynar. Homogreft ¢ok yavag bir sekilde fibréz doku ile istila edilir ve onarilir. Bu
¢ogunlukla homogreft kartilajin seklini ve yapisini destekler (58).
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Kronik inflamatuar yanitin geligimi ile homogreft kartilaj transplantlarda meydana
gelen kondrosit dejenerasyonundan geriye sitoplazmik membran, niikleer membran ve birkag
organel kalir. Ug buguk yillik bir takipte 15tk mikroskobu ile homolog kartilajin canli oldugu
gosterilmistir (58).

Sonu¢ olarak homolog kartilaja kar;t gelisen reaksiyon yavag ve ge¢ olmakta,
reaksiyon sonucunda olusan fibrotik kapsiil transplantt bir siire daha korumaktadir.
Transplantin absorbsiyonu ile olugan fibréz doku, orjinal transplantin geklini ve hacmini

devam ettirmektedir.

b. Proliferatif faz : Yaralanmanin ikinci giiniinde baglar ve ii¢ haftaya kadar devam
edebilir.

1. Graniilasyon . Pembe, yumusak ve graniillii makroskobik gériiniimiinden

dolay1 bu terim kullanilir. Mikroskobisinde fibroblastlar ve inflamatuar hiicreler igeren gevsek
ve 6demli matriks iginde yeni olusmus kan damarlan goriliir. Lezyon alanina inflamatuar
fazin esas hiicresi olan lokositlerle birlikte histiyositler, fibrositler, fibroblastlar, plazma ve
mast hiicreleri, anjioblastlar ve miyofibroblastlar hareket eder. Proliferasyon evresinde
fibroblastlar konnektif doku gekillenmesi ve yaramn gerginlik kuvvetinin olugsmasindaki
anahtar hucrelerdir (25,46).

2. Kontraksiyon :  Miyofibroblastlar, diiz kas hiicrelerine benzeyen

fibroblastlardir ve kontraktil fibriller icerirler. Miyofibroblastlarin kontraksiyonu ile yara
yizeyi kugiltilur. Kollajen fibrillerin maturasyonunun yara kontraksiyonuna katkisi gok
azdir. Kontraksiyondan dolay: yara kenarlar: hergiin bir-iki milimetre birbirine yaklagir. Skar
dokusu yaralanmadan 3 hafta sonra % 20 gerginlige ulagir (54).

3. Epitelizasyon . Yaralanmadan sonraki ilk 12-48 saat iginde tahrip olan epitel

hiicrelerinde temas kaybina bagli olarak migrasyon baglar. Yara kenarlarindan merkeze dogru
dil benzeri uzantilar olusur. Migrasyon tiim yiizeylerin temasi saglaninca biter. Bu durumda

tek tabaka halindeki yiizeyel epitel gelismigtir. Mitotik aktivite ile hiicreler prolifere olur ve
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tek tabaka halinde olusan epiderm gok kath yassi epitel niteligini kazamr. Bu birincil yara
iyilesmesi olup g¢abuk tamamlamir. Ikincil yara iyilesmesinde ise graniilasyon dokusu gogalip
yizeye ulagana kadar yara kenarindaki epitel hiicreleri ¢ogalarak ylizeyi kapatamaz ve

boylece iyilesme zaman alir (25,46).

¢. Yeniden Model Olusturulmas: : En uzun sire devam eden bu son fazda
graniilasyon zamanla azalr, kollajen yeniden sekillenir ve matir skar dokusu gelisir. Bu
dénemde yara matiir epidermle kaplanmigtir. Skar dokusunun tam olarak matiirasyonu yillar
alir. Ancak skar dokusunun direnci hig bir zaman saglam doku ile bir olamaz (25,54).

2. YARA IYILESMESINI VE GREFT BASARISINI ETKILEYEN FAKTORLER:

a. Yumusak doku ile kaplanmasi : Sentetik implantiar ve kemik greftleri gibi sert
biyomateryallerde 6énemli bir problemdir. Ozellikle biyomateryalin tzerini orten dokunun
yeterli kalinlikta olmas: 6nemlidir. Genellikle implant sert bir materyalden meydana gelmigse
epidermis ve dermis yeterli olmaz. implant kas ve yag dokularimin altina saklanmalidir. Bu
girisimlerin cilt alt1 dokusu ¢ok az olan burun sirt1 gibi bolgelerde saglanmas: giig olabilir. Bu
durumda dokudaki incelmeyi onlemek ve implantin yer degistirmesini azaltmak igin ¢evre

doku ile uyumlu implantlar segilmelidir (1).

b. Doku mobilitesi : Mobilitesi fazla olan alanlara implant yerlestirildiginde yara
iyileymesi zayif olur. Kemik greft ve sentetik alloplastlann kullamldigi olgularda,
implantasyon alanindaki mobilitenin fazla olmasi sonucu, implantin lizerini o6rten doku
incelebilir, implant yer degistirebilir, infeksiyon geligebilir ve implant viicuttan atilabilir.
Kenarlan sert ve keskin olan implant alttaki kemik dokuya fikse edilmeden yerlestirilirse,

tizerini Orten dokuyu incelteceginden basarisiz olur (1).

c. infeksiyon : Akut infeksiyon varliinda hem dogal hemde sentetik materyal
kullannmindan kagimimalidir. Implantasyondan énce infeksiyon ortadan kaldiriimalidir.
Cunkii infeksiyon doku iyilesmesini geciktirir ve bu nedenle implant viicuttan atilabilir.

Implant infekte olursa, infeksiyonun temizlenebilmesi igin implant ¢ikartilmalidir (1).
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d. Yara gerginligi : Yara iyilesmesindeki temel konularin birisi de yaranin
kapatilmasi aninda dokularda meydana gelecek olan gerginlikten kaginilmasidir. Agir1 yara
gerginlii sonucu dokuda agilmalar ve infeksiyon ayrica yara kenarlarindaki perfiizyonun
bozulmas: ile iskemi ve nekroz meydana gelebilir (54). Etrafi gevrili sentetik implantlarda
agin yara gerginligi implant iizerindeki yumusak dokularda incelmeye, sonugta implantin

ekspozisyonuna ve infeksiyonla kaybedilmesine neden olabilir (45).

e. Postoperatif yara drenajmin yetersizligi  : Greft ile doku yataf: arasinda kan gibi
herhangi bir sivinin birikimi sonucunda grefitin beslenmesi bozulur, revaskiilarizasyonu
gecikir ve canhilifi tehlikeye girer. Alloplastik maddelerde yetersiz drenaj genellikle
infeksiyona yol agar. Porlu sentetik implantin gevresinde stvimin bulunmasi gevredeki

dokularin porlarn i¢ine girmesini inhibe ederek implantin fiksasyonunu engeller (1).

F. KARTILAJ GREFTLERIN FiZYOLOJISI

1. Antijenite ve immiinolojik Yamt : Homojenik kartilaj transplantasyonunun
kullamimaya baslandig1 ilk yillarda, transplante kartilaja karst gelisen antikorlarin
arastinlmasindaki yetersizliklerden dolay1 immiinolojik olarak kartilaj greftlerin ayricahikli bir
doku oldugu diisiiniilmiigtiir. Fakat Craigmyle (1958) ve Heyner (1973) hassas laboratuvar
hayvanlaninda kondrositleri matrikslerinden soyup homogreft olarak bagka hayvanlara
implante etmigler, grefte karst doku reaksiyonu gelistigini ve implantasyon alaminda gok
miktarda lenfosit biriktigini gostermiglerdir. Kondrositlerin antijenitelerinin zayif olmadig,
fakat etraflarim saran proteoglikan yapili matriksin, konak doku vaskiiler sistemi ile kondrosit
arasinda etkin bir bariyer olusturdugu, boylece immiinolojik reaksiyonun gok ge¢ dénemde
bagladig kabul edilmistir (7).

Bujia ve arkadaglan (1992), kondrositlerin etrafin1 saran matriksin de antijenik 6zelligi
oldugunu gostermigtir. Bir grup hastada kartilaj matriksindeki kollajen I, II, VI, IX ve XI'e
kars geligen immiinolojik yamt ELISA yontemi ile aragtinlmis, kollajen I’e kars1 az, IX ve
XI’e kars1 fazla olmak iizere matriks kollajenine kargt himoral bir yamt gelistigini ortaya
koymuslardir (9).
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Immiinolojik destriiktif siireg lenfositler, antikorlar ve lenfokinlerden olugan iig
faktoriin varlign ile olugur. Lenfositler, “ natural killer ™ tirleri ile immiin cevapta mediyator
olarak gorev yaparlar ya da dokuda destriiktif etki gosterirler. Kartilaj herhangibir sekilde
yaralandiginda matriksin aktive olmasiyla ortaya ¢ikan kondrositler hedef hiicre olarak kabul
edilip buna yonelik lenfositler iiretilir. Saglam kartilajda antijen-antikor kompleksinin rolii
bilinmemektedir. Matriksin zedelenmesi ile permeabilitede artma meydana gelebilir ve
immiin kompleksler kondrositlere ulagir. Implanta kars1 olusan reaksiyon diger lenfositleri ve
makrofajlant yonlendirir. Ayrica direk sitotoksik etkileri de vardir. Boyutlari matriksi gegip
kondrositleri harap edecek kadar ufaktir (19).

2. Kartilajin Internal Elastik Kuvveti : Greftleme icin kullanmilan elastik ve
hiyalen kartilajlarda énemli bir genetik sekillenme vardir. Farkh alanlara implante edilecek
olan kartilajin bir kism1 ya da tamam alinsa bile kartilaj herhangi bir degisiklige ugramadan
seklini korur. Thomas (1956) kartilajin molekiiler diizeni ile ilgili olarak gelisen bu kéklesmis
yap1y1 gostermistir. Bu aragtirmacilar tavsan kulagina papain enjekte etmis ve sonra digardan
uygulanan basi ile kartilaji deforme etmeye ¢aligmiglardir. Deformasyonu olusturan kuvvetin
ortadan kalkmasi ile kulak eski orjinal gekline donmigtiir. Gibson (1965), bu durumu
kondrositlerdeki “ kartilaj hafizast ” denen fenomen ile agiklamigtir. I¢ ve dig Kkartilaj
hafizasindaki farkliliktan dolayi, kostal kartilaj greftler rasgele gekillendirildiklerinde
istenmeyen biikiilmeler olugabilir. Bu nedenle Gibson ve Davis (1958), kostal kartilajin

sekillendirilmesinde her iki taraftan dengeli ve simetrik dizeltmeler yapilmasint 6nermislerdir

().

Fry’a gore (1966, 1967) septoplasti operasyonundan sonra nazal septal kartilajda
meydana gelen egrilme de kartilaj igindeki i¢ basi ile olusan mekanizma ile olur. Septal
kartilajdaki sekil bozuklugunun diizeltilmesi i¢in saglam tarafin yiizeyine gentikler atilarak
genetik hafizamn ortadan kaldirilmas: gerektigi de ifade edilmigtir (Sekil-12) (7,50).
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Sekil - 12 Septoplastide konkav tarafa atilan gentiklerle kartilajin diizeltilmesi (50).

3. Depolama ve Koruma : Homogreft kartilajin  rezorpsiyonu depolama ve
koruma yontemine gore degisiklikler gosterir. Donald (1986) koruma metotlarim sikhik
sirasina gore % 70’lik etil alkol, mertiolat, diigiik doz radyasyon, antibiyotikli soliisyonlar,
kuru dondurma, serum fizyolojik, formaldehid ve zefiran olarak swralamigiir. En yaygin
koruma metodu alkol ve mertiolatla yapilir. Otogreft kartilajlarda tespit edilen en diigiik
absorbsiyon oram radyasyonla altnmigtir (19).

Alkoller, proteinleri denatiire etmeleri ve bakteri sitoplazma membranmnin
permeabilitesini bozmalar nedeniyle orta derecede jermisid etki gosterir. HIV’i oldiirebildigi
halde, hepatit B viriisiinii etkilemez. Etilalkolun % 70’lik soliisyonu antiseptik olarak
kullanilir. Bu soliisyon daha konsantre ve daha diliie soliisyonlara gére genellikle daha fazla
etkinlik gosterir (35). % 70’lik etilalkol Kkartilaj greftin depolanmasinda kullanilan
maddelerden biridir. Kartilaj doku etilalkolde dehidrate ve fikse olur, aym zamanda steril
olarak da saklanabilir (19).

Timerosal sodyum da denilen ve organik bir civa bilesigi olan mertiolat
bakteriyostatik ve fungostatik etkilidir ama viriis ve sporlar iizerine etkisizdir (35).

Koruma liyofilizasyon ya da solventlerle de yapilabilir. Solventlerle yapilan koruma
Ozellikle dura ve kostal kartilaj gibi kadavradan ¢ok miktarda elde edilebilen ve viriis
tasiyicihigs siiphesi olabilen materyaller igin ideal bir yontemdir (8,10,19).
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III. GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma GATA Haydarpaga Egitim Hastanesi hayvan laboratuvarinda, Istanbul
Universitesi DETAM (Deneysel Tip Arasturma Merkezi)’dan temin edilen, 250-300 gram
agirhigindaki (ortalama 276 gr.) 35 adet saglikli ve erigkin albino rat kullamlarak
gergeklestirildi.

5 adet rat septal ve kostal kartilaj elde etmek i¢in donor olarak kullamldi. Geri kalan
30 ratin 6’st kontrol grubu olarak aynildi ve 6’sarli dort ¢aliyma grubu olusturuldu. Caligma
devam ederken kontrol grubundan 2, ¢aligma grubundan 8 ratin 6lmesinden dolay: bu ratlar
caligma dis1 birakildi. Kontrol ve galiyma gruplari, herbirinde 4 rat olacak sekilde tekrar

diizenlendi.

5 adet donor rattan alinan septal kartilaj ve ksifoid alt ucundan elde edilen kostal
kartilaj %70’lik etilalkolde bir ay saklandi. Her bir homogreft kartilaj ikiye boliindi, birinci
ve ikinci gruba septal Kartilaj, iigiincii ve dordiincii gruba kostal kartilaj implante edildi.
Kontrol grubundaki ratlarin ise nazal septumlan agild:, kartilajlan gikartilip tekrar yerine
konuldu. Bir ve igiincii gruptaki ratlar iki hafta, iki ve dordiincii gruptaki ratlar dort hafta
sonra dekapite edilerek ratlarin nazal septumlan ¢ikarildi (Tablo-IV). Once makroskobik
olarak greftin iizerindeki mukozanin devamlilifina ve greftin absorbe olup olmadigina
bakildy, daha sonra mikroskobik olarak greft canlilifi, mukozamin devamhihif, fibrozis,
absorbsiyon, osifikasyon, inflamatuar hiicre infiltrasyonu incelendi.

Tablo — IV : Calisma ve kontrol grubundaki ratlann dagilimi ve uyguladigimiz iglemler.

Gruplar N Uygulanan islem
Homogreft kartilaj septuma yerlestirildi ve 2 inci
ﬁ:]:tti‘::a' L grup 4 haftada denekler dekapite edildi.
grefti 1 IL grup 4 Homogreft kartilaj septuma yerlestirildi ve 4 dnci
) haftada denekler dekapite edildi.
Homogreft kartilaj septuma yerlestirildi ve 2 inci
haftada denekler dekapite edildi.
Homogreft kartilaj septuma yerlestirildi ve 4 dincii
haftada denekler dekapite edildi.
Septal kartilaj cikanldi ve tekrar yerine yerlestirildi ve

Kostal | IIL grup 4
kartilaj
grefti IV. grup 4

Calisma grubu

Kontrol Grubu 4 | deneklerin yans: 2 inci haftada, diger yans: 4 iinci
haftada dekapite edildi.
n: denek sayisi
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Cerrahi Teknik : Intramiiskuler 50 mg/kg ketamin anestezisi sonrasi nazal dorsum tirag
edildi, betadinle operasyon sahasi temizlendi. Orta hatta interorbital alandan baglayip burun
ucuna kadar ulagan vertikal deri insizyonu yapildi. Subdermal diseksiyonla nazal kemiklere

ulagildi (Sekil-13).

a.
Sekil — 13  Operasyona hazirlanan rat (a), anestezi sonras yapilan insizyon ve subdermal

diseksiyonun (b) goriiniisu.

Median osteotomiden sonra orta hatta nazal kemiklerin bir tarafindan yaklagik 2-4

milimetrelik kemik lamel kirilarak goriis sahasi genisletildi (Sekil-14).

Sekil — 14  Nazal kemik sag tarafindan kirilan lamel (siyah ok) ve homogreft kartilaj:

yerlestirmek igin septumdan ¢ikarilan parga goruliiyor (mavi ok).
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Nazal kemikler laterale dogru agilip, mikroskop altinda (Sekil-15) kartilaj septumun
mukoperikondriumu her iki yandan eleve edildi. Homogreft septal kartilajlari temin etmek

amaciyla dort ratin nazal septum kartilaji tamamen ¢ikarild1.

Sekil— 15 Operasyon mikroskobu altinda septal cerrahinin uygulanigi.

Nazal kemikler ve ¢ikarilan kemik lamel yerine yerlestirilerek nazal kavite kapatildi,
deri insizyonu 4/0 ipekle dikildi. Daha sonra ayni ratlarin gogiis bolgesi tras edildi, betadinle
operasyon sahasi temizlendi. G6giis orta hatta deri insizyonu yapildi, subdermal diseksiyon
ile eleve edildi ve ksifoid alt ucundaki kostal kartilaja ulasildi. Ksifoid alt ucundaki kostal
kartilaj tamamen gikarildi. Insizyon 4/0 ipekle primer kapatildi. Cikarilan kartilajlar bir ay
boyunca % 70’lik etilalkolde sakland:.

Caligma grubundaki ratlarda da aym cerrahi yontem kullanilarak kartilaj septuma
ulagildi, orta kismindan 10x4 mm boyutundaki bolge kesilerek ¢ikarildi (Sekil-14). Yukarda
anlatilan sekilde alinan homogreft kartilajlar ikiye bolindii, uygun boyuta getirildi ve sonra
iki ayr1 rata implante edildi. Birinci ve tigiincii gruptaki ratlar iki, ikinci ve dordiincii gruptaki

ratlar dort hafta boyunca takip edildi.
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Kontrol grubu deneklerde ise ayn1 cerrahi iglemle kartilaj septumun orta bolgesi 10x4
mm boyutunda kesilerek mobilize edildi ve tekrar yerine yerlestirildi. Kontrol grubu olgularin
yansi iki hafta, diger yarisi dort hafta takip edildi.

Kontrol ve ¢aligma gruplarindaki deney hayvanlani iki ve dordiincii hafta sonunda
eterle anestezi edilerek dekapite edildi. Nazal septum mukozasi ile birlikte ¢ikanildi ve
%10’luk formaldehit igerisinde saklandi.

Makroskobik Degerlendirme (Tablo-V)

1. Her iki tarafta septumun greft yerlestirilen bokimiiniin mukozal biitiinliigiine bakild:.

2. Mukozal butiinligin kayboldugu deneklerde goriilebilen kartilaj greftin dejenerasyonu
incelendi.

3. Greft ve her iki taraf mukoza yiizeyi dejenere oldugunda kalan kismin biyikligi
degerlendirildi.

Table — V : Makroskobik degerlendirme yontemi.

Mukoza devamhh;“;md; bozulma ve
greftte dejeneratif degisiklik

Histopatolojik inceleme i¢in hazirhik : Doku fiksasyonu igin nazal septum % 10’luk
formaldehit igine konularak en az 48 saat bekletildi, sonra % 8’lik formik ve hidroklorik asit
cozeltilerinin % 50°’lik kangimi ile demineralizasyon uygulandi. Ardindan parafin igine
gomilerek 3-5 mikron kalinifinda vertikal ve horizontal kesitler alindi, hematoksilen-eozin

ile boyanarak 151k mikroskobunda degerlendirildi.
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Mikroskobik Degerlendirme (Tablo-VI) : Epitelizasyon, greft canlilg, fibrozis,

absorbsiyon, inflamatuar hiicreler ve osifikasyon incelendi.

1. Greftin yiizey epitelizasyonundaki kayip alanlan aragtirnildi.

2. Homogreft kartilajin merkezindeki ve periferindeki kondrositlerin canlilif arastirildi.
Kondrositlerde canhilik; nukleusun ve nukleuslar igerisinde canli kromatinin varhig ile
degerlendirildi.

3. Absorbsiyon, fibrozis ve enflamatuar hiicre infiltrasyonu derecelendirildi. Enflamatuar
reaksiyon mononiikleer ve polimorfoniikieer reaksiyon olarak ayrild:.

4. Greftin periferinde osifikasyon varlig: aragtinldi.

Istatistiki Degerlendirme : Kullamlan iki ayn greft materyalini karsilagtirmak igin 1. ve II.
grup ile III. ve IV. gruplar birlestirildi. Greft materyalleri ve kontrol grubu sonuglar
“ Krusskal-Wallis testi ” kullanilarak kargilagtirildi.

Ikinci haftada dekapite edilen 1. ve IIL. grup ile dordiincii haftada dekapite edilen II. ve
IV. grup birlestirilerek ikinci ve dordincii haftadaki histolojik bulgular kargilagtirildi.
Sonuglar “ Mann-Whitney U testi ” ile degerlendirildi.

Parametreler arasindaki iligki “ Pearson korelasyon testi ” ile aragtinild1.
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Tablo — VI: Mikroskobik degerlendirmede kullanilan parametreler, bulgular,

dejenerasyon dereceleri ve puanlama.

Epitelizasyon

Var +
Yok -

Osifikasyon Herhangi bir yerinde ossifikasyon varlign

Yok -

Bakiye kartilaj ve kemik dokular ile
. . 4 ) ) Hafif derecede +
Fibrozis homogreft kartilaj arasmdaki fibrotik
. i o Orta derecede ++
dokularin miktan ile degerlendirildi. .

Siddetli

- Blrkagadet PMNL. syonu Yok o

PMN lokosit Greftin bir periferik alaninda PMNL Hafif derecede +
infiltrasyonu Greftin birden fazla alaninda PMNL Orta derecede ++
Yaygm PMNL infiltrasyonu. Siddetli -+

DIN: Dejencrasyon, MNLI: Mononiikleer lenfosit infiltrasyonu, PMNL: Polimorfoniikleer lenfosit.
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IV. BULGULAR

MAKROSKOBIK BULGULAR : Caligmanin yapildig: toplam 16 denegin 15’inde
nazal septal greftin makroskobik olarak absorbe olmadigi, kalan bir denekde tamamen
absorbe oldugu goruldi (Sekil-16).

b

Sekil—16  Makroskobik degerlendirme igin gikarilan saglam septum (a) ve absorbsiyonun

oldugu septum gorilmektedir (b).
Deneklerin ii¢ tanesinde mukozada ve greftte dejeneratif degisiklikler, 7 tanesinde
sadece mukozada dejeneratif degisiklik tespit edildi. Diger 5 denekdeki greft kontrol grubu

deneklerimizdeki gibi tamamen saglikli mukoza ile kapl idi (Sekil-17).

Absorbsiyon

Hafif

dejeneratif

degisiklik

Yo —‘4

Sekil - 17  Makroskobik absorbsiyon sonuglari.

Septal homogreft kartilaj kullamlan birinci ve ikinci gruptaki toplam 8 denegin
hepsinde (% 100), kostal homogreft kartilaj kullamlan tigtincii ve dordincii gruptaki toplam 8
denegin 7’sinde (% 87.5) makroskobik olarak greft atiliminin olmadig: tespit edildi. Birinci
ve ikinci grup kontrol grubu ile kargilagtirildi, anlaml fark tespit edilmedi. Ugiincii ve
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dordincii grup kontrol grubu ile karsilagtinldiginda da anlamli fark tespit edilmedi (Kruskal
Wallis test, p>0.05) (Tablo-VII).

Tablo — VII : Makroskobik dejenerasyon derecesinin sayisal dagilim.

Homogreft septal ~ Homogreft kostal Kontrol grubu
kartilaj ~ Kartilaj

Grup I Grup 11 GrupIll  Grup IV 2 hafta 4 hafta

(n:4) (n:4) (n:4) (n:4) (n:2) (n:2)
Tabii mukoza 2 Lo d 1 ) 1
Hafif D.D. 2 2 1 2 1
Orta D.D. - B ) - - -
Absorbsiyon - - - 1 - -

D.D.: dejeneratif degisiklik, n: denek saysi.

IV. gruptaki bir denekte makroskobik olarak kartilajin absorbe oldugu gozlendi. Bu
denegin mikroskobisinde de siddetli absorbsiyon bulgusu mevcuttu. Fakat kartilajin bir kismi

heniiz absorbe olmamust.

Makroskobik ve mikroskobik olarak greftlerin goriiniimleri uyumlu olup ii¢ denegin
mukozasinda makroskobik degisiklik yoktu, ancak mikroskobisinde kartilajda absorbsiyon
bulgulart gorildii. Ayrica ii¢ denekte bunun tersine mukozada makroskobik degisiklikler
varken mikroskobide kartilajda absorbsiyon bulgusunun olmadig: tespit edildi (Tablo-VIII).

Tablo —VIII : Makroskobik ve mikroskobik absorbsiyon derecesinin kargilagtiriimasi.

kullanilan denekler

~ Homogreft kostal kartilaj Kontrol
- k_ullamlan denekler grubu

L grup IL grup - III grup IV. grup 2hft 4 hft
123 4.4 2 3 4 12 34 1+ 2 3 41234

Makroskobik

e e T S e e S o e
absorbsiyon
Mikroskobik :

* =l o F e W e LT RN R W . SR
absorbsiyon *
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MIKROSKOBIK BULGULAR

Epitelizasyon : 16 denegin 9’unda tam, 6’sinda parsiyel epitelizasyon tespit edildi,
birinde hig epitelizasyon yoktu (Sekil-18).

Sekil-18  Greft ve bakiye kartilaj yiizeyinde (a) tam epitelizasyon, (b) parsiyel
epitelizasyon.

I've II. gruptaki 8 denegin 5’inde (% 62.5), III ve IV. gruptaki 8 denegin 4’iinde (%
50) ve kontrol grubundaki 4 denegin hepsinde (% 100) epitelizasyon tamd: (Tablo-IX).

Tablo - IX : Mikroskobik epitelizasyon yiizdeleri.

Septal Homogreft Kostal Homogreft

Grup Grup Ort Grup Grup Ort 2hft  4hft  Ort
1 o m v

Tam Epitelizasyon %75 %50 %625 %50 %50 %50 %100 %7100 %100
Parsiyel Epitelizasyon %25 %50 %375 %50 %25 % 37,5 -

Toplam %100 %100 %100 %100 %75 %875 % 160 % 100 % 100
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Ug grup arasinda istatistiksel agidan anlamli bir fark olmadig tespit edildi (Kruskal
Wallis test, p>0.05). I ile III. gruptaki deneklerde % 87.5 oranda ve II ile IV. gruptaki
deneklerde % 75 oranda tam epitelizasyon bulundu, ancak aralarinda istatistiksel agidan

anlaml fark tespit edilmedi (Mann-Whitney U test, p>0.05).

Sekil - 19 Greft merkezindeki canli kondrositler (kirmizi ok) ile periferindeki canlilig:

azalmig kondrositler (mavi ok) goriilmektedir.

Greft Canhih@ : Biitin deneklerin %93.75’inde greft merkezinde canlilik,
%87.50’sinde greft periferinde canlilik bulundu (Sekil-19, 20).

lI GMC B GPC'

0
Al A2 A3 A4. Bl B2 B3 B4 Cl €2 €3 C4 D1 D2 D3 D4
Calisma Gruplari  (A: l.grup, B: Il.grup, C: lll.grup, D: IV.grup)

Sekil - 20  Greft merkezinde ve periferinde canhiligin deneklere gore
dagilimimnin grafiksel goriiniimii.
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Yalmzca IV. gruptaki makroskobik olarak rejeksiyon gozlenen bir denekte greft
merkezinin canli olmadif1 (% 6.25) goézlendi. Ayni denekte ve bir denekte daha greft
periferinde canlilik (% 12.50) yoktu (Sekil-20). Caligma grubundaki deneklerde tespit edilen
greft merkezi ve periferindeki canlilik oranlan kontrol grubu ile karsilastirildi, anlamli bir fark
tespit edilmedi (Kruskal Wallis test, p>0.05) (Tablo-X).

Ikinci haftada dekapite edilen I ile III. grupta greft merkezinin ve periferinin canlilig:
% 100 oraninda bulunurken, dordiincii hafta dekapite edilen IT ve IV. grupta daha disiik
oranda bulundu (Tablo X). Fakat istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (Mann-Whitney U
test, p>0.05).

Tablo - X : Greft merkezinde ve periferinde canliligin gruplara gére dagilimu.

Homogreft septal Homogreft Kostal Kontrol
Kartilaj Kartilaj grubu
Grup I Grup I Grup I Grup IV
Greft Merkezinin
Canlibg: % 100 % 100 % 100 % 75 % 100
Greft Periferinin
Canhihigr % 100 % 75 % 100 % 75 % 100

Greft merkezindeki ve periferindeki canlilik arttikga fibrozisin azaldig tespit edildi.
Bu azalma istatiksel olarak anlaml idi (Pearson korelasyon testti, p<0.05).
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Fibrozis : I've IL. grup, IIT ve IV. grup ile kontrol grubu arasinda istatistiksel agidan
anlaml bir fark bulunmad: (Kruskal Wallis test p: 0.912, p>0.05). I ve IIL. gruptaki denekler

ile II ve IV. gruptaki denekler arasinda fibrozis agisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik
bulunmadi (Mann-Whitney U test, p>0.05).

Tablo —XI : Greftlerdeki fibrozis derecesinin dagilim.

Homogreft septal Homogreft kostal Kontrol grubu
kartilaj kartilaj
Grup I Grupll | GrupIll | Grup IV 2 hafta 4 hafta

n: 4 n: 4 n: 4 n: 4 n:2 n:2
Fibrozis Yok % 25 - % 25 - % 50 -
Hafif % 50 %75 %75 % 50 % 50 % 50
Orta % 25 - - % 25 - % 50
Siddetli - % 25 - % 25 - -

n: denek sayisi

I ve III. grupta kostal homogreft kartilaj uygulanan bir denek ile septal homogreft
kartilaj uygulanan bir denekte hi¢ fibrozis yoktu, bunun digindaki tiim deneklerde degisik
derecelerde fibrozis gozlendi (Tablo-XI).

II ve IV. gruptaki iki denekte absorbsiyon gok fazla idi ve ¢ok fazla fibrozis gelisti.
Fibrozis giddeti ile absorbsiyon siddeti arasinda istatistiksel olarak iligki vardi (Pearson
korelasyon testti, p<0.05) (Sekil-21).
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EFBRS
B ABS 1 0 1 0 1 it 0 2 1 0 0 0 3 1 2 0

A: L.grup, B: Il.grup, C: lll.grup, D: IV.grup, 0: Yok, 1: Hafif, 2: Orta, 3: Siddetli

Sekil - 21 Absorbsiyon ve fibrozis iligkisi.

Absorbsiyon : 16 denegin yedisinde (% 43.75) hi¢ bir absorbsiyon bulgusu yoktu,
9’unda (% 56.2) degisik derecelerde absorbsiyon gozlendi. Bunlarin sadece birinde total
absorbsiyon (% 6.25) oldu ($ekil-22).

Hafif ve Orta

Derecede

Absorbsiyon

% S0

Sekil - 22 Mikroskobik Absorbsiyonun ylizdelik dagilimi.

Homogreft septal kartilaj kullanilan gruplarla (I ve II. grup), homogreft kostal kartilaj
kullanlan gruplar (IIT ve IV. grup) ve kontrol grubu karsilastirildiinda, absorbsiyonun
dagilim1 yoniinden istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (Kruskal-Wallis Test, p>0.05)
(Tablo-XII). Caligma gruplan dekapitasyon zamamna gore iki gruba ayrilip kargilagtirilds,
ancak aralarinda anlaml bir fark tespit edilmedi (Mann-Whitney U test, p>0.05).

= T.C. YOKSF RETIM !(ﬂB"L?
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Tablo — XII : Absorbsiyonun deneklere gore yiizdelik dagilim.

ﬁmegFeft septal  Homogreft kostal Kontrol grubu

kartilaj grubu kartilaj grubu
ABSORBSIYON ~ Grupl Grupll GrupIl GrupIV 2hafta 4 hafia
DERECESI n: 4 n: 4 n: 4 n: 4 n:2 n:'2
Absorbsiyon yok % 50 % 25 % 75 %25 % 50 s
Hafif Absorbsiyon % 50 % 50 %25 % 25 - % 50
Orta Absorbsiyon - % 25 - % 25 2 -
Siddetli Absorbsiyon - - - % 25 - -

n: denek sayisi

Absorbsiyon tespit edilen deneklerde belirgin olarak PMNL ve mononiikleer hiicre
infiltrasyonu goériildii, fakat sadece mononiikleer hiicre infiltrasyonu ile absorbsiyon arasinda

istatistik olarak anlamli iliski bulundu (Pearson korelasyon test, p<0.05) (Sekil-23).

Sekil —23  Mononiikleer hiicre infiltrasyonu (kirmiz ok) ve absorbe olan kondrositler

(beyaz ok) goriilmektedir.
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Hiicre infiltrasyonu : Degisik derecelerde mononiikleer hiicre infiltrasyonu 8

denekte, PMINL infiltrasyonu 10 denekte goriildii (Sekil-24).

Sekil—24  Yaygin MNL ve PMNL hicre infiltrasyonu (beyaz oklar), Kkartilaj

absorbsiyonu (mavi oklar) gériilmektedir.

I've IL.gruptaki 8 denegin dordiinde (% 50), III ve IV. gruptaki 8 denegin dordiinde (%
50) ve kontrol grubundaki dort denegin birinde (% 25) mononiikleer hiicre infiltrasyonu
gozlendi (Tablo-XIII). Aralarinda istatistiksel anlamli fark bulunmad: (Kruskal-wallis test,
p>0.05).

Tablo — XIII : Mononiikleer hiicre infiltrasyonu dagilimlar:.

% 50 % 50 & 5
% 50 % 25 % 25 :
% 75 % 25 - 4
Grup IV % 25 % 25 % 50 5
Kontrol Grubu % 75 % 25 - =

MNL: mononiikleer hiicre

PMNL infiltrasyonu ($ekil-25) I ve II. gruptaki 8 denegin besinde (% 62.5), Il ve IV.
gruptaki 8 denegin besinde (% 62.5) ve kontrol grubundaki doért denegin 3’iinde (% 75)
goriildii (Tablo-XTV), aralarinda istatistiksel olarak fark bulunmadi (Kruskal-Wallis test,
p>0.05).
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Sekil —25  Intraepitelial abse ve PMNL infiltrasyonunun goriiniimii.

L-III. ile IL-IV. gruplarda tespit edilen hiicresel infiltrasyonlar arasinda da istatistiksel
olarak fark bulunmad: (Mann-Whitney U test, p>0.05).

Tablo — XIV : Polimorfoniikleer 16kosit infiltrasyonu.

PMNL Infiltrasyonu Yok Hafif Orta Siddetli
Grup I %25 %50 %25 -
Grup 11 %50 %50 - s
Grup III %25 %25 %50 -
Grup IV %50 %25 %25 :
Kontrol Grubu %25 %75 - -

PMNL: polimorfoniikleer 16kosit

PMNL ve mononiikleer hiicre infiltrasyonu ile greft epitelizasyonu arasinda istatistiksel
olarak anlaml tersine bir iliski (Pearson korelasyon testi, MNL infiltrasyonu p<0.05, PMNL
infiltrasyonu p>0.05), fibrozis ve mononiikleer hiicre infiltrasyonu arasinda ise dogrusal bir iligki

tespit edildi (Pearson korelasyon testi, p<0.05) (Sekil-26).
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Sekil - 26 PMNL, MNL infiltrasyonu ile greft epitelizasyonu arasindaki zit
iligki ve fibrozis ile MNL infiltrasyonu arasindaki dogrusal iligki.

I!I'EPT EMNL OPMNL OFBRS ]

Al A2 A3 A4 Bl B2 B3 B4 Cl C2 C3 C4 DI D2 D3 D4

A: Lgrup, B: Il grup, C: Il grup, D: IV.grup.
TEPT: total ep1tehzasyon, MNL: mononiikleer hiicre, PMNL: polimorfo niikleer 16kosit, FBRS: fibrozis.

Osifikasyon : Deneklerdeki osifikasyon belirgin degildi, dért denekte hafif derecede
osifikasyon gelisti, bunlarin biri I.grupta, biri III. grupta ve ikisi IV. grupta idi. Kontrol
grubunda osifikasyon saptanmad: (Sekil-27).

Sekil - 27  Homogreft kartilajda osifikasyon alanlar1 gériilmektedir.
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Tablo — XV : Mikroskobik sonuglarimizin genel dokiimii.

TEPT: tam epitelizasyon, PEPT: parsiyel epitelizasyon, GMC: greft merkezinde canhilik, GPC: greft
periferinde canlilik, OSFIK : osifikasyon, FBRS: fibrozis, ABS: absorbsiyon, PMNLI: polimorfoniikleer lokosit
infiltrasyonu, MNLI: mononiikleer hiicre inflamasyonu. Var (1), Yok (0), Yok (-), Hafif (+), Orta (++),
Siddetli (+++).
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V. TARTISMA

Nazal rekonstritksiyon ilk defa milattan 6nce 600’1 yillarda yazilmig olan klasik Hint
cerrahi kitab1 “ Susruta Samhita ”da tammlanmg ancak insanlarda otogreft kostal kartilaj
implant1 1900’lere kadar kayitlara gegmemigtir. Otogreft kartilajin  hayvanlara
implantasyonunu anlatan Bert’in (1865) makalesi bu konudaki ilk yazili kaynakdir (4,19).

Kartilaj greftler, nazal rekonstritksiyonda yaklagik bir yiizyildir kullamlmakla birlikte
bu greftlerin viicuttaki davramglari, immiinolojik 6zellikleri, canliliklan, biiyiimeleri ve
perikondriumun roliine ait sorunlarin giderilmesi igin bir gok klinik ve deneysel galisma halen

yapilmaktadur.

Basit nazal septal deviasyonlarin duzeltilmesinde klasik submukoz rezeksiyon
ameliyat1 tek bagina yeterli olur. Fakat septumun ileri derecede deforme oldugu olgularda
septal kartilajin egrilik yapan ve hava yolunu tikayan kismi gok genistir, bu eksize edilirse
burun ucunun ve sirtinin destegi kaybolur. Bu nedenle nazal septal rekonstriiksiyon gerekir
(36,40,56,59).

Ileri nazal septal deviasyonlarda iki 6nemli anatomik problem vardir (49,59). Bunlar;
1. Yz simetrisini bozan, nazal ¢atidaki dig deviasyon,
2. Solunum fizyolojisini bozan nazal kavitedeki septal deviasyondur.

Burun deformitelerin diizeltilmesinde ideal cerrahi iglem, septal obstriiksiyonun
ortadan kaldirilmasi olup aym seansta dig nazal deviasyon diizeltilmeli bunun i¢in de burun
sirtinin ve burun ucunun desteSinin yeniden olugturulmasi gereklidir (49). Ileri septal
deviasyonlarda klasik submukoz rezeksiyon ameliyati ile nazal obstriikksiyon ortadan
kaldirilsa bile, yiiz simetrisini bozan dig nazal deviasyonun diizeltilmesinde, nazal tip ve
dorsal destegin olusturulmasinda bu ameliyat yetersiz kalabilir ve bu durumda en uygun
yontem nazal septal rekonstriiksiyondur (36,40,56).



Buruna uygulanan operasyonlardan sonra gelisen kolumellar retraksiyon, burun sirts
desteginin kaybmna bagli semer burun deformitesi ve septal perforasyon gibi
komplikasyonlarda siklikla nazal septal rekonstrilksiyon gereklidi. Bu gibi
komplikasyonlarda septuma ikinci bir girisim gerektiginde septumun rekonstriiksiyonu
gerekir (11,36).

Nazal rekonstriiksiyonda kullamlan giincel materyaller otolog ve homolog kartilaj,
kemik ve sentetik alloplastik maddelerdir (38,49,64).

Nazal septumu rekonstriikte etmek igin ilyak, kostal ya da tibial kemik kullanilabilir.
Smith ve Abramson (1974), fasyal bélgeden alinan, membranéz tipte kemik olan etmoid
kemigin rezorbsiyonunun az oldugunu, diger bolgelerden alinan endokondral kemikten daha

uzun siire biyiikliigini ve seklini korudugunu gostermislerdir (57).

Septumun arka kismindan alinan otolog etmoid kemik, kaudal kartilaj septumun egri
kisimlatinin rezeke edilmesi sonucunda azalan tip desteginin ¢ékmesini onlemek ve
olugabilecek komplikasyonlara karsi dnlem olarak, mukoperikondrium ve kartilaj bakiyesi
arasina yerlestirilebilir. Bu gekilde yapilan etmoid kemik sandvi¢ greftleme teknigi ile burun
ucu destegine zarar vermeden kaudal septal defektler diizeltilebilir. Teknik giivenli ve etkili
olup greftin % 10’dan azimin rezorbe oldugu fakat hava yolunun bozulmadigi, gérillen tek
komplikasyonun graniilom oldugu bildirilmigtir (40).

Albrektsson (1980), deneysel caligmasinda normalde kemik bulunmayan bir bélgeye
kemik yerlegtirmig, kemigin rezorbe oldugunu gormiis, kemigin kemige temas etmesi
durumunda rezorbsiyonun belirgin gekilde azaldigini ve yeni kemik olusumunu olumlu yénde
etkiledigini bildirmigtir (3).

Cheney ve Gliklich (1995), nazal travma ve cerrahi sonrasi olugan semer burun
deformitesi gelisen, kokain riniti ve burun apsesi nedeniyle burnu ¢oken, rinoplasti sonrasinda
burun sirt1 agin rezeke edilen, implante grefti egilen olgularda kalvaryal otogreft kemik
kullanmiglardir. Ameliyat sonrasi erken donemde higbir olguda dura yirti1 ya da intrakranyal

komplikasyon gelismemis, % 8’inde sagli deride hematom gelismis, ge¢ dénemde %2.7
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olguda bolgesel alopesi geligmistir. Burun goriiniimiinde % 97 oraminda diizelme olmustur.
Kalvaryal kemik greftlerin, kolay elde edilebildigini, giivenilir ve uzun dénemde
komplikasyon oranlarimin az oldugunu bildirmislerdir. Ayrica grefte sagh derinin iginden
kolayca ulagilabilmekte ve boylece skar kolayca gizlenebilmektedir. Burun cerrahisi yapilan
ameliyat bolgesi i¢inde ya da yakininda olmasi nedeniyle de bu greftler rahatlikla
kullanilabilmektedirler (12).

Kemik greftlerde rezorbsiyonu engellemek igin greftin kemik kemige temas etmesi
saglamr. Ayrica kemik greftleri, zor alinmalar, kalin olmalan, sekillendirilmelerinin zor
olmasi ve ozellikle burun ucuna yerlestirildiklerinde sertlikleri nedeniyle sorun yaratmalan

gibi nedenlerle gogu zaman nazal rekonstriiksiyonda tercih edilmemektedirler (17,18,22,47).

Nazal septum rekonstritksiyonunda siklikla alloplastlar da kullamilir. Alloplast olarak
silikon, mersilen mesh, teflon, polietilen, proplast, metilmetakrilat, supramid mesh, proplast,
gorteks ve hidroksiapatit gibi sentetik maddeler kullanilmaktadir (39,45,62).

Alloplastik maddeler hazir olarak bulunur ve sekillendirilmeleri kolaydir. Ancak bu
maddelerden silikon kolayca yer degistirir ve viicuttan atilma riski yiiksektir. Son yillarda
oldukga kabul géren bir materyal olan proplast, pahali olmasi ve enfekte oldugu zaman cevre

dokulara zarar vermeden ¢ikariimasinin zor olmasi gibi dezavantajlara sahiptir (17,18,47).

Owsley ve Taylor (1993), dorsal destek amaciyla 106 olguda gorteks kullanmig ve 5
yil takip etmistir. Kozmetik ytiz cerrahisinde siklikla kullamlmakta olan gorteksin biyouyumu
en fazla olan sentetik madde oldugunu ve hi¢ bir komplikasyonla kargilagmadigim
bildirmiglerdir (45).

Alloplastik maddeler rezorbe olmazlar. Ancak alttaki kemigi agindirirlar, yumusak
dokudan digan ¢ikabilirler ve tespitlerindeki giigliikler nedeni ile sinirh alanda kullanilirlar
(39). Bu maddelerin kullammlar1 yabanci cisim reaksiyonuna neden olmalari, enfeksiyona yol
agmalari, instabiliteye ve ekstriizyona neden olabilmeleri nedeniyle sinirlidir (39,45,62).
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Nazal rekonstriikksiyonda stk kulamlan maddelerden biri de kartilajdir
(11,34,39,42,48,55,56). Burun rekonstriiksiyonunda otogreft kartilaj iyi tolere edilir. Greftin
septumdan temin edilemedigi durumlarda donér kartilaj igin ikinci bir operasyon sahasinin
gerekli olmasi hastalar tarafindan fazla kabul gormez. Oysa homogreft kartilaj biiyik
miktarlarda elde edilebilir, fakat degisik oranlarda rezorpsiyon  bildirilmigtir
(19,36,38,41,49,55)

Rekonstritkktif cerrahide o6zellikle burun ya da dig kulak yolu defektlerinin
replasmaninda kartilaj transplantlara talep artmaktadir. Doku miihendisligi otolog kartilaj
transplantlarin iretiminde en modern yoldur. Doku miihendisliginde insan kartilajindan alinan
biopsi sonrasi izole edilen kondrositlerden ili¢ boyutlu otolog kartilaj transplant elde
edilebilecegini gosterilmigtir. Bu da rekonstriiktif cerrahide replasman igin umut verici bir

yontemdir (43).

Stoksted ve Ladefoged (1986), nazal dorsum deformitelerinin diizeltilmesi i¢in 61
olguda, ezilmis otolog septal kartilajlari bir mililitrelik enjektére doldurarak kullanmugtir.
Kartilajin yetersiz oldugu olgularda mertiolat ile saklanan kadavradan alinmig kostal kartilaj
ve taze septal kartilaj kullanmig, baz1 olgularda sadece depo kartilaj kullanmiglardir. 12 aylik
takip sonucunda taze ve korunmus kartilaj uygulanan 28 olgunun 5’inde, sadece korunmusg
kartilaj uygulunan 18 olgunun 2’sinde absorbsiyon go6zlenmis, sadece taze Kkartilaj
kullanilanlarda ise hi¢ absorbsiyon geligmemigtir. Ezilmis kartilaj pastast nazal dorsum
restorasyonunda etkin gekilde kullamilabilir. Korunmug homogreft insan kartilajinin en biiyiik
avantaji biiyilk miktarda elde edilmesi ve sekonder operasyon gerektirmemesidir. Bunun
yanminda konakg1 doku reaksiyonu da gelismektedir. Otogreft, diger biitiin greftlerden daha ¢ok
tercih edilir. ikinci olarak segilecek olan greft homogreft kartilajdir ve sekonder operasyon
sahas1 gerektirmemesi en biiyiikk avantajidir. Buna kargiik doku reaksiyonu geligebilir.
Absorbsiyonu ve fibrotik doku ile replasmam bir kag yil alir, yerine birakti1 sert doku orjinal

implantin geklini ve hacmini korur (58).
Collawn ve arkadaglar1 (1997), 1985 - 1995 yillan arasinda burun cerrahisinden sonra

tip destegi kaybolan, allogreftinde egilme olan, semer burun deformitesi, nazal obstriiksiyon
ve kolumella egrilikleri tekrarlayan, greft implantasyonu sonrasi tipte ¢okme geligen,
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enfeksiyon ve greft rezorbsiyonu gibi komplikasyonlan gelisen 311 olguyu otogreft ve
homogreft kartilaj kullanarak rekonstritkte etmiglerdir. Yapilan retrospektif incelemede
otogreft kartilaj kullamminin her yil daha da artigim1 tespit etmiglerdir. Otogreft ya da
homogreft kartilajlarda uzun dénemde rezorbsiyon gozlenmemis, kartilaj greftlerin giderek

daha yaygin sekilde kullamldig1 ve sonuglarinin daha giivenilir ve iyi oldugunu gérmiiglerdir
(14).

Biz de caligmamizda 16 adet homogreft kartilaj implantasyonu gergeklestirdik.
Implante edilen homogreft septal ve kostal kartilajin %43.75”inde hig bir absorbsiyon yokken,
% 56.2’sinde hafif ve orta derecede absorbsiyon gozlendi. Bunlarin sadece birinde siddetli
absorbsiyon oldu (% 6.25). Bir denek harig biitiin deneklerin greft merkezinin canh (% 93.75)
oldugu gozlendi. Greft periferine baktigimizda iki denek (% 12.50) hari¢ diger biitiin
deneklerde greft periferinin canli (% 87.50) oldugu belirlendi. Caligmamizda nazal septuma
implante eftifimiz homogreft kartilajlarla kontrol grubunun sonuglan arasinda istatistiksel
olarak anlaml: bir fark tespit edilmedi (p>0.05). Kisa siireli takip ettifimiz olgularda Collawn
ve arkadaglarimin  sonuglart ile uyumlu olarak homogreftlerin nazal septum
rekonstriiksiyonunda giivenilir bir sekilde kullanilabilecegi kanaatine varildi.

Siklikla kullanilan otolog ve homolog kartilajlar; nazal septum, aurikiila ve kostalarin
sternuma yapigma yerlerinden elde edilir (11,34,39,42,48,55,56).

Min ve arkadaglan (1996), nazal septal perforasyon tamirinde aurikiiler otogreft
kartilaj kullanmiglar ve iki yillik takip sonrasi % 88’inde semptomlarin diizeldigi, defektin
tamamen kapandif tespit edilmigtir (41).

Endo ve arkadaglan (1990), 1200 rinoplasti olgusunda aurikiiler otogreft kartilaj
kullanmiglar ve sonuglari sentetik protezle karsilagtirmuglardir. Protez kullamlan olgularda
burnun dogal goriniimden uzak, biiyik ve hantal goériniimli oldugu, aurikiiler kartilajin
enfeksiyona daha direngli oldugunu tespit etmiglerdir. Aurikiiler kartilaj kullanilan olgularda
greft atilim olmamig ve nadiren rezorbsiyon geligmigtir. Aurikiiler kartilajin dezavantajlari,
cerrahi iglemin zor ve uzun olmasi, postoperatif aurikiiler deformite olugturmasi ve

gocuklarda kullamilamamasidir (22).
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Rees (1985), otogreft olarak serbest septum kartilajim kullanarak dig nazal gati ve
septumda siddetli deviasyonu olan burunlarin destegini saglamstir. % 80 olguda nazal
obstriiksiyon tamamen ortadan kalkmg, % 20 olguda da nazal obstriikksiyonda azalma
gozlenmistir. Bu olgulan bir ile 15 yil arasinda takip etmis enfeksiyon, hematom ve greft
atthmi ile hi¢ karsilagmamgtir. (49). Caliymamzda deneklerimizin yansina Rees’in
¢alismasindakine uygun olarak septal kartilaj implante edildi. Ancak bizim galigmamizda
homogreft kartilaj kullanildi. Septal homogreft implante edilen 8 denegin (I ve II. grupta)
hepsinde (%100) greft merkezinin, gogunda (%75) greft periferinin canl1 oldugu tespit edildi.
Higbir grefite tam absorbsiyon olmad:. Septal homogreft kullamilan (I. ve IIL. grup) 8 denegin
tiginde (% 37.5) hig absorbsiyon bulgusu gozlenmezken, dort denekte (%50) hafif, bir
denekte (% 12.5) orta derecede absobsiyon goriildii. Calisma ve kontrol gruplan arasinda
anlamh fark tespit edilmedi (p>0.05). Uygun kosullarda saklandifinda nazal septum
rekonstriiksiyonda homogreft olarak septal kartilajin kullamlabilecegi gosterildi.

Schuller ve arkadaslari, 145 olguda buruna irradiye homolog kostal kartilaj implante
etmigler, erken donemde kartilajin % 4.1’inde enfeksiyon, % 2.8’inde rezorbsiyon, % 1.4’inde
hematom gelistigini tespit etmigler, ge¢ dénemde ise implantta mobilizasyon (% 2.1) ve
parsiyel erime (% 1.4) oldugunu tespit etmiglerdir (55).

Chaffoo ve Goode (1991), travmatik veya operasyona sekonder nedenlerle ya da
transseptal hipofizektomi sonrasi olugan semer burun deformiteli olgularda tedavi amaciyla
irradiye homolog kostal kartilaj greft ile nazal tipe ve dorsuma destek saglamiglardir. Bir
yillik takipte hi¢g bir olguda komplikasyon gelismemis ve klinik olarak greft absorbe

olmamugtir (11).

Kridel ve Konior (1993), revizyon ya da kozmetik amagla, travmatik nedenlerle tip
desteginin azalmast, septal perforasyon ve konjenital deformitesi olan 117 olguya 306 irradiye
kostal homogreft implante etmigler, 4 implantin enfekte oldugunu, 3'lniin mobilite
kazandigim, 2'sinin egrildigini ve 4'iiniin eridigini gérmislerdir (36). Caliymamizda Kridel ve
Konior’un yaptid1 sekilde deneklerimizin yarisina kostal homogreft kartilaj implante edildi.
Kostal homogreft implante edilen 8 denegin (Grup III ve IV) greft merkezindeki ve
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periferindeki canhilik oram II. grupta %100, IV. grupta %75 olarak bulundu. Bir denekte
(%12.5) greft tamama yakin oranda absorbe oldu, dort denekte (%50) higbir absorbsiyon
bulgusu yoktu, diger iki denekte (%25) hafif ve bir denekte (%12.5) orta derecede
absorbsiyon goriildii. Sonuglar kontrol grubu ile karsilastinldiginda anlaml bir farklilik tespit
edilmedi (p>0.05). Literatir ile uyumlu olarak komplikasyon orammiz olduk¢a diisik
bulundu (36,55). Kostal homogrefilerin nazal septum rekonstriiksiyonunda giivenle

kullanilabilecegi kanaatine varilda.

Kot greftleri; buruna destek saglamak, dorsum ve kolumellar konturu diizeltmek
amactyla kullamlir (17). Otogreft ya da homogreft kot kartilajlarimin ortak tek dezavantajlar
bu greftlerin ge¢ donemde egrilebilmeleridir (34,55). Burun cerrahisinde en iyi ve kalici
¢6ziim septal kartilaj greft ile elde edilir. Destek yapiy1 onarmada septal kartilaj grefti yeterli
olmadiinda kostal kartilaj da kullanilabilir (17,22,49).

Caliymamizda deneklere implante edilen homolog septal ve kostal kartilajin sonuglan
birbirleri ve kontrol grubu ile kargilagtinildi, bu parametreler arasinda da anlamli bir fark
bulunmad (p>0.05). Nazal septal rekonstriiksiyonda septal ve kostal homogreft kartilajlarin

giivenle kullamlabilecek materyaller oldugu sonucuna varildi.

Homogreft kartilajla elde edilen sonuglan etkiledigi diigiiniilen konularindan birisi de
greftin saklanma seklidir. Guyron ve Friedman (1994), 256 septorinoplasti olgusunda otogreft
kartilajlan taze ve depolanmig olarak ayirarak kullanmiglar, otogreft kartilajlan litresinde bir
gram sefazolin sodyum ve 80 miligram gentamisin igeren serum fizyolojik iginde
saklamiglardir. Bir grupta kartilajlan ezerek, diger grupta ezmeden kullanmislar, taze ezilmis
kartilajlarin % 87.5, taze ezilmemis kartilajlarin %93.8, ezildikten sonra saklanan kartilajlarin
% 85.5 ve ezilmeden saklanan kartilajlarin % 87.5 oraninda baganya ulagtigim tespit
etmiglerdir. Ancak taze veya saklanmig kartilajlar ile ezilen ya da oldugu gibi kullamian
kartilajlarin cerrahi bagansi arasinda istatistiksel olarak fark bulamamglardir (27).

Homogreft kartilajlarda rejeksiyonun daha ¢ok hiicresel immiiniteye bagh oldugu

diisiiniilmektedir. Saklama ile homogreft kartilajin antijenitesi azalir ama gene de taze

otogreft kartilajlar kadar iyi tolere edilmezler. Matriks proteoglikanlari, immiinolojik hiicre
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komponentlerinin ve hiimoral antikorlarin kondrositlere girigine etkili bir bariyerdir. Fakat
sekillendirilmesi gerektiginde kartilaj greftin islenmesi, implantasyon alanina yakin

kondrositlerin doku ile temasina neden olarak antijenik cevaba yol agabilir (1,19).

Craigmyle (1962), tavsanlardan aldig: kostal kartilajlann kaynatmg, histolojik olarak
incelediginde kondrositlerin nukleuslarinin fikse oldugunu, matriksinin ve diger 6zelliklerinin
degigsmedigini gormiistir. Tavsanlara kaynatilmg homogreft implante etmis ve 24 giin sonra
implantlar1 ¢tkarmig, mononiikleer hiicre reaksiyonunu incelemis ve kondroblastlarin niikleer
boyanmasim canlilik belirtisi olarak kabul etmigtir. Kaynatildiginda kartilajdaki mononiikleer
hiicre reaksiyonunun uyanilmadig, bir kag olguda multiniikleer dev hiicre reaksiyonuna neden

olabilecegi, kartilajin histolojik 6zelliklerinin degigmedigi sonucuna varmugtir (16).

Caligmamizda % 70'lik etilalkolde saklanan kartilajlarin higbirisinde multiniikleer dev
hiicre ile karsilagtlmadi. Absorbsiyon siddetiyle uyumlu olarak mononiikleer hiicre
infiltrasyonu gozlendi. Kondrositlerin niikleer boyanmas: ile greft canlilif: incelendi. Greft
merkezinin bir denek, greft periferinin iki denek diginda tiim greftlerde canl oldugu gorildi.
Alkolde saklama ile kartilaj greflin histolojik 6zelliklerinin degigmedigi, rekonstriiksiyon
amaciyla kullaniminda ise higbir sakinca olusturmadig tespit edildi.

Miihlbauer ve arkadaglann (1971) konjenital olan ya da enfeksiyon, travma ve
radyoterapi sonrast olugan semer burun deformitesi geligen 40 olguda “L” seklinde homolog
kostal kartilaj kullanarak nazal dorsal destek saglamiglardir. Homolog kostal kartilaji
kadavradan 6limden en geg 24 saat sonra almiglar ve mertiolat iginde +4 °C’de iki hafia ile
bir yil arasinda saklayarak kullanmiglar, konvansiyonel grafilerle ii¢ aydan 8 yila kadar takip
ettikleri olgularinin % 75’inde kartilajin rezorbe olmadigini tespit etmiglerdir (42).

Donald (1986), ABD’deki otorinolaringologlarin kartilaj greft kullammmindaki
basarilariny, gesitliligi ve kullanim sikligim aragtrmak amaciyla 211 klinisyenin sonuglarim
istatistiksel olarak incelemis, en yaygin saklama metodunun alkol ve mertiolat oldugunu tespit
etmigtir. Aym ¢aligmada klinik kullammda diisiik doz radyasyon uygulanarak saklanan
homogreftlerde taze otogreftlerden daha iyi sonuglar alindig: da tespit edilmistir. Bu sonuglar
tizerine Donald kopeklerde ve koyunlarda irradiye kartilaj kullanmms, ama beklenmedik
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sekilde yiiksek (% 87.7) oranda rezorbsiyon ile kargilagmig, greftin mertiolatta saklanmas: ile
rezorbsiyondaki bu sonuglarin % 43.8’¢ indigini tespit etmigtir (19). Caliymamizda kullamlan
homogreft kartilaj, kolaylikla elde edilebilen ve antiseptik 6zelligi bilinen % 70’lik etilalkol
icinde saklandi. Sonuglarimiz higbir iglem uygulanmayan kontrol grubu ile kargilagtirild,
anlamli bir farkin goriilmemesi nedeniyle %70’lik etilalkoliin uygun bir saklama yontemi

oldugu digiinaldi.

Bishop ve arkadaglan (1993), destriikte olan kartilaj miktarim1 belirlemek igin ratlara
kartilaj ve sponjelden olusan implant uygulamiglar, immiiniteyi uyarabilecek maddelerden
(kaolin, zimosan, mycobacterium tuberculosis) hazirlanan soliisyonla sponjelleri igleme tabii
tutmuglardir. Bunun sonucunda olugan granulomun agirli, kartilajin agirhgindaki degisimi
ve selliller infiltrasyonu belirlediklerinde, kartilaj dejenerasyonunun graniilasyon dokusunun

agirhg ile direkt iligkili oldugunu, hiicresel infiltrasyonla iligkili olmadigini gormiiglerdir (5).

Caligmamizda greft absorbsiyonu ile mononiikleer hiicre infiltrasyonu arasinda
anlaml bir iligki (Pearson korelasyon testti, p<0.05) gozlendi. Fakat PMNL infiltrasyonu ile
absorbsiyon arasinda boyle bir iligki (Pearson korelasyon testti, p>0.05) gosterilemedi.

Eisemann (1983), 3 haftalik deney hayvaminin kulagindan perikondriumlu ve
perikondriumsuz Kkartilaj ile sadece perikondrium almig ve bunlari aynt deney hayvanminin
boynuna subkutan, bacagina intramuskiiler olarak implante etmigtir. 3 ay sonra implantlar
¢tkarmis agirhiklarim, buyikliklerini ve histolojilerini inceleyerek Kkartilajin bilyiime
potansiyelini aragtirmigtir. Sadece perikondrium implante edildiginde bunlarin % 76'sinin
absorbe oldugunu, ¢evre fibroz dokusunda makroskobik ve mikroskobik olarak yeni kemik
dokusu olugtugunu tespit etmislerdir. Perikondriumlu Kkartilajlardaki agirhk artiginin,
perikondriumsuz kartilajlardan anlamli olarak daha fazla oldugu, kartilaj biyiiklikleri
arasinda ise anlamh bir fark olmadig: goériilmiistir. Histolojik incelemede perikondriumlu
otogreftlerdeki kalinhifin perikondriumsuzlardan fazla oldugunu gézlemigtir. Caligmasinda
kartilaj biiyiimesinde perikondrium varligimin roliiniin % 100 oldugunu, fakat interstisyel ve
apozisyonel buyiimenin birbiri ile egit olmadigim1 gézlemistir. Boyundaki kanlanmasi az olan
subkiitanoz alanla, bacaktaki agin kanlanmas: olan bolge arasinda biiyiime agisindan fark

bulunamamustir (21).
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Min ve arkadaglan (1996), perikondriumu her iki tarafta korunan otogreft aurikiler
kartilaji tavsan nazal septumunda yaratilan defekte implante etmisler ve dort hafta sonra
histolojik olarak incelediklerinde absorbsiyonla karsilagmamuglar, tiimiinde epitelizasyon
gelistigini gérmiiglerdir. Beg olgunun igiinde inflamatuar hiicre ve aym oranda fibrozisle
karsilagmiglar, aym uygulamay: 15 hastaya uyguladiklarinda greft absorbsiyonu ve
perforasyonu ile hig kargilagmamiglardir (41).

Perikondrium kartilaj dokusununun korunmasini, beslenmesini ve rejenerasyonunu
saglar (23,33). Perikondriumun bulunmas: ile kartilajin beslenmesi saglanir ve kondrosit
canlilii devam eder. Caliymamizda perikondriumsuz kartilaj kullamldi, fakat implantasyon
yapilan bolgede mukoza ve perikondrium korundugu igin greftlerimiz subperikondrial olarak
yerlestirilmis oldu. Caligmamizda % 93.75 oraminda greft merkezinde canlilik oldugu
gozlendi. Greft periferine baktifimizda % 87.50 oraminda canlilik oldugu belirlendi.
Mukoperikondriumun korundugu bolgelere perikondriumu soyulmug kartilaj implante
edilebilir. Fakat implantasyon bolgesinde perikondrium yoksa perikondriumlu kartilaj
implantasyonu daha uygundur.

Kartilaj rejenerasyonu septumun kesik uglarindan ve mukoperikondriumdan meydana
gelir, bununla birlikte osteogenezisin gelistiSi de yaygin bir fikirdir. Bu ¢ocukluk ¢aginda
gegirilen nazal travmalardan ve baz1 septoplasti olgularindan sonra septumda lamellar kemik
olusumunu, ayrica eski kartilaj travmalarindan sonra  ortaya ¢ikan agin  kartilaj
rejenerasyonuna uygun olan bir goristiir. Fakat bunun tersine yetigkin septum travmalan veya

cerrahilerinde rejenerasyon olusmaz (32).

Vetter ve arkadaglan (1994), 5 - 52 yag arasindaki insanlarin septumlannin degisik
yerlerinden elde ettikleri kondrositlerin biiyiime kapasitelerini in vitro olarak
degerlendirmiglerdir. Biitiin yas gruplarinda septumun serbest 6n ucunda yofun hiicre
dansitesi ve gok iyi proliferasyon kapasitesi oldugu bulunmugtur. Cocukluk ¢aginda en fazla
biiylimenin septumun santral bolgesinde oldugu gozlenmis ve gocukluk ¢agindan puberteye
kadar hiicre yogunlugu artmustir. Daha sonra septal kartilajdaki biiyiimenin yag artis1 ile
azaldig1 gosterilmistir. Bu bulgular yetiskinlerde de septal kartilajin biiytiyebilecegini, burun
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ucu bilyiimesinin cerrahi ya da travma sonrasi septal kartilajin biiyiime potansiyelini
gosterdigini, septal cerrahi ve kartilaj biiyiimesinde septumun santral bolgesinin 6nemini
aciklar (61).

Fini ve arkadaglan (1993), deneysel ¢aligmalarinda taze otolog kartilaj, mertiolatta
saklanan otolog kartilaj, taze homolog kartilaj, mertiolatta saklanan homolog kartilaj ve
tutoplast kostal kartilaj kullanmiglardir. Sonuglar1 14 giin sonra hem makroskobik olarak, hem
de kondrosit dejenerasyonu ve proliferasyonu, matriks korunmasi ve rezorpsiyonu, gevre
doku ile kaynagma gibi histolojik parametreleri de mikroskobik olarak degerlendirmistir.
Otogreft ve homogreft elastik kartilajlar arasinda belirgin fark bulunmamig, her ikisinde de
orta derecede kondrosit dejenerasyonu oldugunu, c¢evre doku ile iyi kaynastifimi ve
matrikslerin iyi korundugunu, fakat tutoplast kostal kartilajinda kondrositlerin 1iyi
korunmadigim, matriksinin azaldigi, gevre dokularla yeterince kaynagmadigi ve etrafinda
fibroz kapsiil olugtugu gorilmistir (24).

Caligmamizda % 70’lik alkolde saklanan homogreft kartilaj kullanildi. 2 ve 4 hafta
takip ettigimiz deneklerin % 43.75’inde hig bir absorbsiyon bulgusu yoktu, sadece tek bir
denekte (% 6.25) siddetli derecede absorbsiyon oldu, diger olgularda (% 56.2) kondrositlerde
hafif ve orta derecede absorbsiyon gozlendi.

Tavsanlarda submukoz rezeksiyondan 3 giin sonra septal bolge incelendiginde
eksizyon alamnda PMNL ve makrofaj infiltrasyonu gozlenmiy, ey zamanhi olarak
perikondriumun fibroz tabakas: i¢inde kapiller filizlenmenin bagladifi gozlenmigtir. 7. giin
sonunda doku defekti graniilasyon dokusu ile dolar. Takip eden haftalarda farkli bolgeler
incelendiginde yeni kartilajin olustuBu, kenar bolgelerde fibroz doku gelistigi ve kalan bolge
ile iligkili alanda da orta derecede kartilaj ve fibroz konnektif doku gelistigi gosterilmigtir. Bu
bulgularin ikinci ay sonunda daha gok belirginlegtigi tespit edilmigtir (2).

Caliygmamizda absorbsiyon, fibrozis, PMNL infiltrasyonu ve dier parametreler
incelendiginde; ikinci hafta bulgulari ile dordiincii hafta bulgular arasinda istatistiksel fark
gozlenmedi. Bu nedenle erken donem greft canliliginin ilk iki haftada anlagilabilecegi, takipte
en az iki haftalik bir siirenin gegmesi gerektigi tespit edildi.
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Donald mertiolatta sakladig1 14 greftin 4’iinde belirgin osifikasyon gbzlemis, irradiye
greftlerde ise % 5-10 oraninda osifikasyon gorilmiigtiir (19). Gestasyonun 15. ve 19. giiniinde
anne karnindan alinan ratlarin nazal septumlan cesitli besi yerlerinde bekletilmis ve bunlarin
“ bone-like substance > sentezledigi gozlenmigtir. Bu bulgu nazal septumun osteojenik
potansiyeli olabilecegini diigiindiirmektedir (60). Cahsmamizda homogreft kostal kartrilaj
uygulanan 8 denegin igiinde (% 37.5), septal homogreft uygulanan 8 denegin birinde (%
6.25) osifikasyonla geligtigi gézlendi.
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VL SONUC

Septumun yeniden olugturulmasi1 ve nazal g¢atinin saglanmasinda en sik kullamilan
materyal kartilajdir. Greft materyalleri arasinda otogreftler, kisinin kendi dokularindan
kaynaklandig i¢in ilk tercihtir. Kullanilacak en iyi materyal nasal septumdan biryiik miktarda
¢ikarilan ve agin egri olmayan otogreft kartilajdir. Fakat ileri septal deviasyonda bu materyal

agin egriligi nedeniyle kullanilamaz.

Bir diger otogreft kartilaj kaynag: aurikiila olup kartilaj ihtiyaci fazla oldugunda bu da
yetersiz kalmakta ve bunun yerine kostal kartilaj kullamimaktadir. Otogreft kartilajin en
bilyiik dezavantaji ikinci bir operasyon sahasi gerektirmesi, insizyon izinin olmasi ve olasi
komplikasyonlar nedeniyle hastalar tarafindan tercih edilmemesidir. Bu durumda tercih
edilecek materyal homogreft kartilajdir. Homogreft kartilaj kaynag: septum, aurikula ve
kostalarin ksifoidle birlestigi kartilaj boliimleridir.

Sonug olarak:

1. Homogreft septal ve kostal kartilajlarin gerek kullanimlari, gerek postoperatif
sonuglan agisindan birbirlerine anlaml ustunluklerl yoktur. Nazal septumun
yeniden olusturulmas: ve nazal deformitenin diizeltiimesinde o6ncelikle kiginin
kendi septal kartilaji, bu yeterli degilse otogreftler kullanilmalidir. Hasta viicudunda
ikinci bir operasyon sahas: istemediginde onceden alinan ve uygun kosullarda
saklanan homogreft septal veya kostal kartilaj da kullamlabilir.

2. Septuma yerlestirilen kartilaj implantlarin takibinde kartilaj basaris1 agisindan
ikinci ve dordiincii hafta arasinda anlamli fark yoktur. Bu nedenle olgularin en az
iki hafta takibi gereklidir. Ayrica ikinci haftadaki sonuglarla erken donemde greft
hakkinda yeterli bilgi elde edinilir.
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3. Kartilajin beslenmesi ve biiyiimesi agisindan mukoperikondriumu korunan
bolgelere homogreft kartilaj implante edildiginde perikondriumu soyulmus kartilaj
kullanilabilir. Fakat implantasyon bolgesinde perikondrium yoksa kartilajin
perikondriumlu olmas: daha uygundur.

4. Homogreft kartilaji saklamak igin antiseptik 6zellii bilinen, kolay bulunan ve
ucuz olan uygun bir koruyucu % 70’lik etilalkoldur.
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VII. OZET

Nazal travmalar ve cerrahi sonrasinda ileri septal deviasyon, nazal tip ve dorsal
destegin kayb sikga kargilagilan problemlerdir. Bu hastalarin en sik gikayetleri nazal hava
yolu tikamklig ve dis nazal goriniimiin bozulmasidir. Tedavide septumun deviasyon yapan
kismi gikanldiginda yeterli tip destegi ve dorsal destek saflanamiyorsa, septumun yeniden
olusturulmas: gerekmektedir. Septumun yeniden olugturulmasinda otogreft, homogreft ve
alloplastlar kullanilmaktadir.

Calismamizda septumun yeniden olugturulmasinda sik¢a kullanilan homogreft septal
kartilaj ile homogreft kostal kartilajin basarisim1 albino ratlar lizerinde aragtirildi. Sonuglar
kontrol grubu ile kargilagtirilda.

Ratlarin septumu ile ksifoid alt ucundan alinan ve bir ay %70’lik etilalkolde saklanan
kartilajlar homogreft olarak kullanildi. Anestezi altinda ve operasyon mikroskobu kullamlarak
16 ratin septumundan 4x10 mm boyutlaninda kartilaj parca ¢ikanldi, ratlann yansina
homogreft septal kartilaj, diger yarisina homogreft kostal kartilaj implante edildi. Bu iki
grubun yans: iki hafta, yarist dort hafta sonra dekapite edildi. Kontrol grubundaki dort ratin
nazal septumundan da aym sekilde parga once mobilize edildi sonra tekrar eski yerine

konuldu.

Cikarilan septumlar makroskobik ve mikroskobik olarak degerlendirildi. Makroskobik
olarak mukozal devamlilik ve perforasyon arastirldi. Mikroskobide epitelizasyon, greft
canlilifi, absorbsiyon, fibrozis, mononiikleer ve polimorfoniikleer hiicre infiltrasyonu ile

ossifikasyon aragtirildi.

Makroskobik incelemede; septal kartilaj kullanilan 8 denegin hi¢ birinde perforasyon
olmadi, kostal kartilaj kullanilan 8 denegin birinde septal perforasyon gelisti.
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Mikroskobik incelemede septal kartilaj kullamilan deneklerin %12.5’inde  orta,
%50’sinde hafif absorbsiyon oldu, %37.5’inde absorbsiyon olmadi.

Kostal kartilaj kullamilan deneklerin %12.5’unda giddetli, %12.5’inde orta, %25’inde

hafif derecede absorbsiyon oldu, %50’sinde absorbsiyon olmad.

Homogreft septal kartilaj ve homogreft kostal kartilaj kullanilan galigma gruplanyla
kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamh fark tespit edilmedi.

Homogreft kartilajin nazal septumun yeniden olugturulmasi ve nazal deformitenin

diizeltilmesinde kullanilabilecegi, kullamilan homogreft kartilajin septum veya kot kaynakli

olup olmamasinin greftin histolojik bagarisini etkilemedigi sonucuna variidi.
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VIIL. SUMMARY

HOMOGRAFT CARTILAGE IMPLANTATION TO THE NASAL
SEPTUM
(Experimental Study)

Severe septal deviation and the loss of support to the nasal tip and the dorsum are
frequently encountered after nasal trauma and surgery. Such patients usually complain about
difficulty in breathing and external appearance of the nose. Septum should be reconstructed
whenever the support to the nasal tip and dorsum is lost after removing the deviated part of
the cartilage. Autografts, homografis and alloplasts can be used for the reconstruction of the

nasal septum.

This study was conducted on albino rats to compare the success of homograft septal
and costal cartilage in reconstruction of the nasal septum. Results were compared with those

of the control group.

The septal cartilage, and the cartilage obtained from the inferior edge of the xiphoid
were preserved in 70% ethyl alcohol for one month were used as homograft. Cartilage pieces
of 4x10 mm. were removed from the nasal septum of 16 rats by using the microscope under
anaesthesia. Homograft septal cartilage was inserted to the half of the rats and homograft
costal cartilage to the other. Half of the each group were decapitated two weeks and the other
half four weeks later. Nasal septi of the rats in the control group were mobilised in the same

manner and then replaced.

Excised cartilages were analysed macro and microscopically. Mucosal integrity and
perforations were looked for macroscopically. Microscopically, epithelization, graft viability,
absorption, fibrosis, mono and polymorphonuclear cell infiltration and ossification were

searched for.

60



Macroscopically, no perforation was observed in the 8 rats with septal cartilage grafts,

whereas one perforation was observed in the remainder 8 rats with costal cartilage.

Microscopically 50 % of the rats with septal cartilage showed mild, 12.5 % moderate
absorption, whereas 37.5 % showed no evidence of absorption. Twenty-five percent of the
rats with costal cartilage showed mild, 12.5 % moderate and 12.5 % severe absorption. Fifty
percent of the rats showed no absorption.

No statistically significant difference was observed between these two groups and the

control group.

We concluded that homograft cartilage can be effectively used in the reconstruction of
the nasal septum and nasal deformity. Both septal and costal homograft cartilage can be used

with the same success rate.
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