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OZET

Deneysel Temas Tipi YaniklardaHypericum perforatum(Sari Kantaron)Tedavisi ile
Alpina officinarum( Havlican) Tedavisinin

Yara lyilesmesi Uzerine Etkilerinin Kar silastiriimasi

Dr. Halil U gur SAVAS
Ege Universitesi Acil Tip AD. Bornova /iZMIR

AMAC:

Yanik, travmalar icinde dnemli bir mortalite ve rbalite nedeni olmaya devam eden ve
siklikla kasllasilan bir travmadir. Termal nedenler daha sik goakim beraber, termal
nedenler dunda elektrik yaniklari, radyasyon ve kimyasal Wam da bulunmaktadir. Deri,
primer etkilenen organ olmasina &ar, yangin sitemik etkilerine bgll olarak dger tim
organ ve sistenlerde de komplikasyonlarsahilmektedir. Yanik hasarinin blyugiine

bagli olarak olgabilecek komplikasyon ve 6lim riski o kadar yuksékaktadir (1,2).

Amerikan Yanik Derng@’nin verilerine gore U.S. de yilda 500.000 biregryk nedeniyle
tedavi gormektedir. Bunlardan 45.000 birey hastangts gerektirmektedir, yani hastalarin
blyuk bir bélimunin tedavisi acil serviste yapsiimive hastalarin %85’i yanik merkezinden

evine taburcu edilngtir (3).

Topikal ajanlar yanik tedavisinde yaygin olarak l&ullmaktadir. Cstli calismalarda
topikal antimikrobiyal ajanlarin kullaniminin parsl veya tam kat kalinliktaki major yanik
yaralanmalarinda morbidite ve mortaliteyi azaltmadali gosterilmgtir. Effektif topikal
antimikrobiyal ajanin yaygigekilde uygulanmasi acgik yanik yarasi Uzerindekirobkyal
yuku ve enfeksiyon riskini azaltir ve yanik iyee hizini artirir (4-6). Tedavide etkin ve

ortak bir yontem olarak belirlengbir ajan veya uygulama yontemi gérilmemektedir.

Sari kantaron otu ve havlican otu halk arasinda qukrahatsizfin tedavisinde uzun
yillardir kullaniimaktadir. Yanik tedavisinde deitolabileceklerini digiindirecek pek ¢ok

Ozellikleri mevcuttur (7-15).
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Alpinia officinarum HancgHavlican otu, Lesser galangal, smaller galangdKisi Cin
kokenlidir fakat daha cok Bati Bengal, Assam vegidHimalayalarin duzliklerinde,
Hindistan’'da yettirilmektedir. Havlican, Ayurvedik ve Cin Tibbind@ak eski zamanlardan
beri (MS 500. yil), Avrupa'da ise Orta gdan beri kullaniimaktadir (7). Rizomlarin
(kbksapl) esas olarak sindirim sistemi Uzerindeiyetk cok etkili bir bitki oldgu
bildirilmi stir; ayni zamandaguy! azaltir, at@ distrdr, bakteriyel ve fungal enfeksiyonlari
kontrol altina alir. Havlicanin 6nemli iki biyoaktbilesenden biri; havlican rizomlarinda
yuksek konsantrasyonlarda bulunan ve flavonoidi#avonol sinifinin bir Gyesi, galangindir
(8,9). Alpinia officinarum rizomunun bilgiminde bulunan diarilheptanoidler ve de
flavonoidler; biyolojik, anti-oksidan ve serbestdilal temizleyici 6zelliklerinden dolayi

yanik yarasi iyilgtirmede etkili olabilir.

Turkiye’'de yoresel olarak binbirdelik otu, kan otuli¢ otu, mayasil otu, yara otu, kuzu
kiran ve ingilizcede St. John’s wort adiyla bilineiypericum perforatum L., Hypericaceae
familyasina dahil ve Avrupa, Asya, Kuzey Afrika #enerika Birlesik Devletlerinde yetien
cok yillikh bir ottur (10). Bir ka¢ cagmada, sistemik uygulamayi takiben in-vivo anti-
inflamatuar ozellikleri belgelenntir (11, 12)./n-vitro calsmalar H. perforatum ekstresi ya
da iceriklerinin inflamatuar reaksiyon slrecindekiazi basamaklari inhibe gitni
gostermgtir. Ozellikle H. perforatum ekstresi serbest radlikiretimini, myeloperoksidaz,
siklooksijenaz-1, 5-lipoksijenaz ve induklenebibiklooksijenaz ve nitrik oksit sentaz

basamaklarini inhibe eder (13-15).

Yapilan literatlir taramasinda yanik hastalarindawdeneysel yanik modellerinde gerek
H. perforatum’ un gerekse Alpinia officinarum e#l Gzerine klinik ve deneysel
calismalarin oldukga az ve yetersiz ofdudikkat cekmektedir.Ayrica bu konuda beraber
yaplimg calsmanin da olmagini goérdik.Bu nedenle uzun zamandir yanik ve yara
iyilesmesi Gzerine etkili oldgu disinulen H.Perforatum’un ve Alpinia officinarum desel
temas tipi yaniklarda yara iy#mesi Uzerine etkili olup olmaginin belirlenmesi ve
etkilerinin birbirleriyle kasilastirilmasi amaclandi.
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YONTEM:

Calismada DEU Tip Fakiltesi Deney Hayvanlar Y&tne Merkezi'nden temin edilen,
seksuel olgunlga ergmis, agirhklari 180-250 gr. arasinda glgen, sadece gli eseyden, 35
adet sglkl Wistar albino cinsi sigan kullanildi. Sicanl& gruba ayrildiintraperitoneal
ksilazin ve ketamin anestezisi sonrasi bitin demeklsol torakodorsalinde iki, ga
torakodorsalinde bir olmak tzere toplamda (¢ aameiarinda gdam cilt dokusu birakacak
sekilde 1x1’lik alanlar trganarak killardan arindirldi. Yanik modeli glurmak amaciyla
tasarlanan cihazir§€kil 28) sabit 100°C sicaklikta tutulan 1x1 cm’lkareseklindeki bakir
ucu trglanan alanlara 10 saniye boyunca ekstra basindarygadan temas ettirilerek yanik
olusturuldu. Daha sonra gruplarda planlanalemler her bir gruba ayri ayri sirasi ile
gerceklatirildi. Grup 1 ‘e herhangi birsilem veya tedavi uygulanmadi. Grup 2 ‘ye yanik
uygulamasi sonrasi sadece 100cc SF ile 2 dakilgasgon sglanip ilagsiz pansuman ile
kapatilarak herhangi Bka bir tedavi uygulanmadi. Grup 3‘e yanik uygulamssnrasi
havlican otundan hazirlanan jel uygulamasi tekrsefapildi. Grup 4‘e yanik uygulamasi
sonras! kantaron otundan yapilan jel tek sefer laygh. Grup 5‘e ise yaniktan sonra tek

sefer bg jel uygulandi.

BULGULAR:
Deneklerin genel sivi kayiplarini anlamak icin kyag agirliklari olan 0. (yanik dncesi)
ve 24. Saat (yanik sonrasigidiklar olgtlerek dgerlendirildi. Sonucgta gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamligalik farki saptanmadi.

Yanik uygulamasi sonrasi tedavi almayan grupta ¢deftajen diskolorizasyonu, damar
hasarina ait en yuksek ggler 4. saatte elde edilip, 8. saatte azalmaldsgalve en dgiik
deserlerine 24. saatte ufagl izlendi.Kil koktu hasari ve PNL infiltrasyonu y&nkontrol
grubunda en yuksek gerine 8.saatte wa ve 24. saatte en gk deseri elde

edildi.Gl.sebacea hasarina ait en yikseledese 24. saatte elde edildi.

Bakilan dger parametreler ise damar sayisi, dejenere kil lg#iisi, toplam kil koku

sayisl, epidermis kalirgiydi.

Damar hasari tim gruplarda 4.saatte enyiksek,sddte en diik saptandi. Gruplarin
birbirleri arasinda yapilan havlican — yanik kohtt@antaron - yanik kontrol, jel - yanik
kontrol kantaron-jel, havlican — kantaron, haviicajel kasilastirmalarinda anlaml ger
elde edilmedi.(p>0.05)
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Tam gruplarda zaman icerisinde 6dem miktarinin cagalgoruldi.Gruplarin birbirleri
arasinda yapilan kalastirmalar sonucunda ; havlican ve kantaronun yaorkrkl grubu ile
deserlendiriimesi sonrasi 4.saatte anlamigete(p<0.05) bulundu. Havlican — jel, havlican —
kantaron, kantaron — jel, jel — yanik kontrol ¢kstirmalarinda anlamh ger bulunmadi.
(p>0.05) .

Kil kdklu hasarinda gruplarin birbirleri arasindapyan kasilastirmalari sonrasinda ;
Havlican-yanik kontrol, havlican - kantaron, haagel, yanik kontrol - jel
karsilastirmalarinda anlamli ger elde edilmezken (p>0.05kantaron-yanik kontrol ve
kantaron-jel kaglastiriimasinda ise 24.saatte anlamli farkllik (p<&g).&lendi.

Glandula sebacea hasari gruplarin birbirleri adssiyapilan kawlastirmalar sonucunda
havlican — yanik kontrol, kantaron — yanik kontkaksilastirmalarinda 24. saatte anlamli
sonuclar (p<0.05) gosterdi.Buna &ak havlican-kantaron, havlican-jel, kantaron-jgl-

yanik kontrol gruplarinin kadastirmalarindan anlamli sonug elde edilmedi.(p>0.05)

Bu calsmada her gruba ait her bir hayvandan elde edil@pgpatlarin tamaminda damarr,

kil koku ve dejenere kil koki sayiglemi gercekletirildi.

Toplam kil kéki sayisi yanik kontrol, havlican eégrubunda 4.,8., 24. saatlerde giderek
diserken kantaron grubunda korungmalarak izlendi ve istatistiksel olarak anlamli (p85)
bulundu. Havlican kantaronla késestirildiginda ilk 4 saat etkileri benzerken 8 ve 24
saatlerde kantaronun toplam kil kdki sayisina exikin 6n plana cikgn goruldd. Ayni
benzerlik jel grubuyla kantaron kiyaslamasinda daéendi. Havlican-yanik kontrol
gruplarinin kagilastirilmasi sonrasi anlaml farkhlik saptanmadi Q5). Kantaron-yanik
kontrol grubunun Kkarlastirlmasinda 4 ve 8. saatlerde anlamli farkhlikstgdmezken
(p>0.05), 24. saatte anlamhge (p<0.05) bulundu.

Dejenere kil koku sayisi, yanik kontrol grubundadegek arty géstermektedir. Tedavi alan
gruplarda dejenere kil kokl sayisi yanik kontroubgma kiyasla anlamli farklihk
gOstermektedir. Havlican ve kantaron dejenere kikiuk sayisina etkileri acisindan
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir farkl g elde edilmedi. Bojelin de kil
kokundeki dejenerasyona etkisi 8 ve 24 saatletdéistksel olarak anlamli (p<0.05) bulunsa
da jel ile havlican ve kantaron kdastirildiginda dejenere kil kokiine sayisina olan etkileri
havlican ve kantaronun 0On plana c¢ikmaktadir. Kesilieci icinde istatistiksel olarak
dejenere kil kokl sayisinda anlamli farki (p<0.@an sadece kantaron bulunmaktadir.
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Damar sayisi, yanik sonrasi havlican, kantarogm,jélotedavisi alan gruplar tedavisiz
birakilan yanik kontrol grubu ile kalastirildiginda anlamh farkhlik (p<0.05) gosterdi.
Kantaron 4. saatte havlicanla benzer etkilestalurken 8. ve 24.saatlerde anlamh farkhlik
(p<0.05) gosterdi. Kantaron otundan hazirlan&iaenar sayisinin korunmasinda havlican
ve b jel grubundan daha olumlu sonugclar verirken, ltawiiotundan hazirlanan jelin de

yanik kontrol ve bgjel grubuna gére damar sayisinin korunmasindé ettugu gorulda.

Bu calsmada her gruba ait tum hayvanlardan elde eglibnjopsi materyallerinden, her
hayvana ait dokudan randomize 10’ar histolojik ketindi ve her bir preperatta randomize
20 farkli alandaki epidermis kalinliklar alinipitaretik ortalama sonuclari yazildi ve
istatistiksel olarak dgerlendirildi. Epidermis kalingi, yanik sonrasi havlican, kantarong bo
jel tedavisi alan gruplar tedavisiz birakilan yakdatrol grubu ile kanlastiriidiginda olumlu
yonde anlaml farkhlik (p<0.05) elde edildi. Hadnin yanik sonrasi epidermis kalgm
koruyucu etkileri mevcutken kantaron-havlicanskasgtiriimasi sonrasi 4., 8. ve 24. saatlerde
anlamh farkhhk (p<0.05) saptandi. Kantaron \Vevlican bitkilerinin jel haline
getirilmesinde kullanilan araci madde olans bel kendi bana kullanildginda dahi
epidermal butunlglin korunmasinda olumlu sonuglar verdgoruldiu. Ancak kantaronun
gerek dgerleriyle gerekse kendi sureci icinde ¢bstirildiginda epidermis kalirginin

korunmasindaki etkileri daha tstin fikilde strekli ve progresif olarak gerlendirildi.

SONUC:

Bu tez camasinda akut temas tipi deneysel yaniklarda tekrsaygulanan topikal
H.perforatumtedavisinin  6demi, kil koki ve glandula sebacesahal azaltgi, toplam kil
kokl sayisinin, damar sayisinin ve epidermis kglmh korunmasinda da etkili, dejenere kil
kokl sayisini azaltmakta da etkili offlugoruldi.Ancak PNL infiltrasyonu damar hasari ve
kollajen diskolorizasyonunun azaltiimasinda anlamstatistiksel farkhlik olgturmadgi
goruldu. Diger tarafta tek sefer uygulanan topikalpina officinarumtedavisinin de 6édem,
glandula sebacea hasarini azaltici etkileri @lidwamar sayisi ile epidermis kalghin
korunmasinda ve dejenere kil koku sayisinin arsdsinda etkili oldgu goruldu.Fakat PNL
infiltrasyonu, damar hasari ve kollajen diskolosyganunun azaltilmasinda anlamh
istatistiksel farklilik olgturmadgi toplam kil kokl sayisina etkileri istatistikséai@ak anlam

tasimadgi saptandi.

Ancak tedavi uygulamalari katastirildiginda topikalHypericum Perforatuntedavisinin,

topikal Alpina officinarumtedavisine gore temas tipi deneysel yaniklardakayyilesmesine
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etkileri daha belirgindirHypericum Perforatumopikal tedavisinin, akut dénem yaniklarda

Alpina officinarumtedavisine gore daha olumlu sonuclar vegeséylenebilir.

ANAHTAR KEL IMELER: Yanik, Hypericum Perforatum, Alpina officinarum
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ABSTRACT

Comparison of the Effects oHypericum perforatum(St John's Wort) Treatment and
Alpina officinarum (Galangal) Treatment on the Wound Healing

in Experimental Contact Burns

Dr. Halil U gur SAVAS
Ege University Emergency Medicine Department Bornoa / IZMIR

PURPOSE:

Burn is a trauma that continues to be a significaattality and morbidity cause and it is
frequently encountered. While the thermal causes saen more often, there are also
electricity burns, radiation and chemical burnsthAugh the skin is the primarily affected
organ, complications may occur in all other organd systems depending on the cytemc
effects of the burn. The larger is the burn damége higher is the complication and death

risk that may occur (1,2).

According to the data from the American Burn Asation, annually 500.000 individual
receive treatment due to burns. Hospitalization vegsiired for 45.000 of them, i.e. most of
the patients were treated in emergency service?s8tl of the patients was discharged from

burn centers to their homes (3).

Topical agents are commonly used for burn treatn&eeral studies have shown that the
usage of topical antimicrobial agents plays rolesdiucing morbidity and mortality in partial
or full-thickness burn injuries. Common applicatioheffective topical antimicrobial agent
reduces the microbial load and infection risk om dfpen burn wound and increases the burn
healing speed (4-6). There is not any agent oriegimn method in the treatment that

adopted as an effective and common method.

St. John’s wort and galangal has been used fotréa@ment of numerous disorders for
many years by the society. These plants have meopegies that cause to think that they

can be effective in burn treatment (7-15).
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Alpinia officinarum HancgLesser galangal, smaller galangal) plant is oin€lorigin,
however, it is mostly cultivated in West Bengal sAsy, plains of East Himalayas, and India.
Galangal has been used in Ayurveda and ChinesecMedsince the first age (500 A.D.),
and in Europe since the Medieval period (7). It wegorted that it is a quite effective plant
whose rhizomes (rootstock) act basically on digestiystem; at the same time it relieves
pain, reduces fever, and controls bacterial angdlimfections. One of the two important
bioactive components of galangal is galangin whéchresent in galangal rhizomes in high
concentrations and a member of the flavonol clddkwonoids (8,9). Diarilheptanoids and
flavonoids available inAlpinia officinarum rhizome composition can be effective in the

healing of burn injuries owing to their antioxidaartd free radical scavenging properties.

Hypericum perforatum L. which is known ambirdelik otu, kan otu, kilic otu, mayasil
otu, yara otu, kuzu kiram Turkish andSt. John’s worin English is a perennial plant that is
included in Hypericaceae family and grown in Eurofsia, North Africa and United States
of America (10). Some studies documented its imvianti-inflammatory properties
following the systemic application (11, 12p-vitro studies have shown that extracts or
contents of H. perforatum inhibit some steps in th8ammatory reaction process.
Especially, H. perforatum extract inhibits free icadl formation, myeloperoxidase,
cyclooxygenase-1, 5-lipoxygenase and inducible aryogfgenase and nitric oxide synthase
steps (13-15).

In the literature scan, it is conspicuous thaticiihand experimental studies are too few
and insufficient about the effects of both H. pesfam and Alpinia officinarum in patients
with burns and experimental burn models. Additibpalve saw that there is not any
collaborative study performed on this subject. €fae, it was aimed to determine whether
H.Perforatum and Alpinia officinarum which have beegarded to be effective on burn and
wound healing since long times are effective oneexpental contact type burns in terms of

wound healing, or not and compare their effectt wéch other.
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METHOD:

35 healthy albino Wistar rats, which were obtaifresn Experimental Animal Breeding
Center of DEU Faculty of Medicine, and were of sdxmaturity, of weight 180-250 gr., of
female sex, were subjected to the study. Rats veeqgarated into 5 groups. After
intraperitoneal xylazine and ketamine anaesthesi@as of 1x1 were cleaned of hair by
shaving in a manner that leaved total three areagylone area on left thoracodorsal and two
areas on right thoracodorsal of all subjects, anlil skin texture between whose areas.
Burns were formed by contacting the 1x1 cm coppel @igure 28), which was kept at
100°C constant temperature, of the device designtdthe aim of forming burn model to
the shaved areas for 10 seconds without applyinga gxessure. Then, the procedures
planned for the groups were performed respectivetyeach group. Any procedure or
treatment was not applied to Group 1. In Groupwn$ were only irrigated with 100cc SF
for 2 minutes and covered with drug-free dressiftgraburn application and any other
treatment was not applied. In Group 3, the gel gmeg from galangal plant was applied for
one time after burn application. In Group 4, thegyepared from St John's wartas applied
for one time after burn application. In Group Siplgel was applied for one time after burn

application.

FINDINGS:
In order to understand the general fluid loss ef $hibjects, dry-wet weights i.e. hour O
(before burn) and hour 24 (after burn) weights waesasured and assessed. In conclusion,

any meaningful weight difference was not determiassbng the groups.

In the non-treated group, it was monitored that highest values of edema, collagen
discoloration and vein damage obtained at hourddthese values began to lower at hour 8
and reached the lowest values at hour 24.Hair daotage and PNL infiltration reached to
highest levels at hour 8 and the lowest value waaimed at hour 24 in the burn control

group. Highest values of Gl. sebacea damage wameldtat hour 24.

Other examined parameters were vein number, degedehair root number, total hair

root number and epidermis thickness.

Vein damage was determines to be highest at hand4owest at hour 24. In the galangal
- burn control, St John's wort - burn control, gddurn control, galangal - St John's wort,
galangal - gel comparisons conducted among thepgrany meaningful value could not be
obtained.(p>0.05)
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Edema amount was seen to be reduce in all grougds twmhe. As a result of the
comparisons conducted among the groups a meaningfiug (p<0.05) was found at hour 4
following the comparison among galangal, St Jolhwdst and burn control group. Any
meaningful value could not be obtained from the jparnisons of galangal - gel, galangal - St
John's wort, St John's wort - gel and gel - bumtrab. (p>0.05).

After the comparison among the groups in terms air Mmoot damage; while any
meaningful value (p>0.05) could not be obtainednfrine comparisons of galangal - burn
control, galangal - St John's wort, galangal - bakn control - gel, a meaningful difference
(p<0.05) was monitored in St John's wort - burnt and St John's wort - gel comparisons
at hour 24.

In conclusion of the comparison among the groupernms of Glandula sebacea damage;
meaningful results (p<0.05) were observed in gabngurn control and St John's wort -
burn control comparisons ar hour 24.0n the otherdhany meaningful result cannot be
obtained from the comparisons of galangal - St 3olwort, galangal - gel, St John's wort -
gel, gel - burn control.(p>0.05).

In this study, the procedures of vein, hair rootl alegenerated hair root count were

performed on all preparates obtained from each arfeach group.

Total hair root number was increasingly reducedum control, galangal and gel group at
hours 4, 8 and 24, however this number was obsernv8dJohn's wort group to be preserved
and it was found statistically meaningful (p<0.08Jhen galangal was compared with St
John's wort, it was observed that their effectsevgmilar for the first 4 hours, but the effect
of St John's wort on the total hair root number edmthe forefront at hours 8 and 24. The
same similarity was observed in the comparisorhefdgel group and St John's wort group.
Any meaningful difference could not be determinéi@rathe comparison of the galangal -
burn control groups.( p>0.05). In the comparisoisbiohn's wort - burn control group, there
was not any meaningful differences at hours 4 af>8.05), a meaningful value (p<0.05)

was found at hour 24.

Degenerated hair root number increased step byisteprn control group. Degenerated
hair root number showed meaningful difference mtiieated groups when compared to burn
control group. When galangal and St John's worewempared in terms of the effect on the
degenerated hair root number, any statisticallyfeckht value could not be obtained.
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Although the effect of the plain gel on the haiotrdegeneration was found to be statistically
meaningful at hours 8 and 24, however, when thengel compared with galangal and St
John's wort, the effects of galangal and St Johnl$ on the degenerated hair root number
were prominent. Only St John's wort had a statilfioneaningful difference (p<0.05) in

terms of degenerated hair root number in its ovatess.

When the groups receiving the treatments of galandgst John's wort and plain gel
compared with the non-treated burn control grougeirms of vein number, meaningful
difference (p<0.05) was observed. While St Joiwo'd created effects similar to galangal at
hour 4, it showed meaningful difference (p<0.05hatirs 8 and 24.Whereas the gel prepared
from St John's wort gives more positive resultsitbalangal and plain gel group in terms of
vein number protection, it was also observed tihat gel prepared from galangal was
effective in terms of vein number protection whempared to burn control and plain gel

groups.

In this study, 10 randomized histological sectioves taken from each biopsy materials
obtained from all animals of each group and tissafesach animal, and in each preparate,
epidermis thicknesses of 20 randomized differeaaswere taken, arithmetic mean results
were written and they were assessed statisticAllyen the groups receiving the treatments
of galangal, St John's wort and plain gel compangd the non-treated burn control group in
terms of epidermis thickness, positive meaningitfecence (p<0.05) was obtained. While
galangal had effects protecting epidermis thicknafier burn, meaningful difference
(p<0.05) was determined at hours 4, 8 and 24 8ftdiohn's wort - galangal comparison. It
was observed that the plain gel, which was thenmeeliary substance for the preparation of
the galangal and St John's wort plants in gel fannterms of the protection of the epidermal
integrity, even when it was used alone. Howeveemthe St John's wort was compared with
other groups and within its own process, its effess assessed as to be continuous and

progressive for the protection of the epidermiskhess.
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RESULT:

In this thesis study, it was observed that thec@lpH.perforatumtreatment that was
applied for one time in acute contact type expenit@eburns reduced edema and damages of
hair root and glandula sebacea, and was effecttle for the protection of hair root number,
vein number and epidermis thickness, and lowerimg degenerated hair root number.
However, it was seen that it did not constituteaistically meaningful difference for the
reduction of PNL infiltration, vein damage and egén discoloration. On the other side, it
was understood thalpina officinarum treatment had also effects reducing the edema,
glandula sebacea damage and was effective for ittegbion of epidermis thickness and
lowering the degenerated hair root number. Yetyas observed that it did not constitute a
statistically meaningful difference for the redoctiof PNL infiltration, vein damage and
collagen discoloration, and also did not have dagissically meaning in terms of the effects

on the total hair root number.

However when the treatment applications were coathathe effects oHypericum
Perforatumtreatment was more prominent than topiédpina officinarumtreatment for
wound healing regarding the contact type burnsait be said thatlypericum Perforatum
topical treatment is going to give more positiveulés for acute period burns when compared

to Alpina officinarumtreatment.

KEYWORDS: Burn, Hypericum Perforatum, Alpina officinarum
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1. Girig ve Amag

Pre-historik donemden beri bitkisel kokenli ilagian etkilerin daha az olmasindan dolayi
sentetik kokenli ilaglara gore daha fazla tercilineektedir.Bioassay kilavuzfiunda bitki
ekstrelerinin secimi ve saf biyoaktif hjenlerin karakterize ve izole edilmesiyle hem
akademik hem de endustriyel gtramalari bu ilaglar Gzerine yonlastirmistir (16). Bitkisel
kokenli ila¢ aratirmalari yakin donemde daha umut vaadeden biralmaktir ve sentetik
ilaclara ve terapdétiklere pek cok zarlurggmen bir alternatif olarak gérilmeye diemistir.
17)

Dunya genelinde cok gdli tibbi amaclar icin kullanilan yakésk 21,000 bitki Dinya
Salik Orgutu (WHO) tarafindan listelenstir. Tibbi bitkilerin en bilyik ureticisi olan ve
dunyanin botanik bahgesi olarak bilinen Hindistatki®el ilaglara gereksinimin buyuk
bolumuna kagilamaktadir (18). WHO raporuna gore diunya nufusuPt®0’i salik ve
bakimlari icin ¢gunlukla bitkisel kaynakli geleneksel tibba ve taldae yonelik geleneksel
tibba dayalidir ve giinimuzde kullanilan terapétiklee % 30° u sadece gal kaynaklardan
elde edilmektedir.Gelmekte olan Ulkelerdeki nifusun neredeyse %75-80ltlkel kabul
edilebilirligi yuksek ve gozle gorultr yan etki gahdan dolayi birincil sglik bakimlari igin
bitkisel tedavileri tercih etmektedir (19).

Alpinia officinarum Hance (Havlican otu, Lesserajajal, smaller galangal) bitkisi Cin
kokenlidir fakat daha cok Bati Bengal, Assam vegddimalayalarin duzltklerinde,
Hindistan’'da yettiriimektedir. Havlican, Ayurvedik ve Cin Tibbind@ak eski zamanlardan
beri (MS 500. yil), Avrupa'da ise Orta €dan beri kullaniimaktadir (7). Rizomlarin
(kbksapl) esas olarak sindirim sistemi Uzerindeiyetk cok etkili bir bitki oldgu
bildirilmi stir; ayni zamanda guyi azaltici, atg dusUrict oldguna, bakteriyel ve fungal
enfeksiyonlari kontrol altina algina dair bilgiler nevcuttur (16). Havlicanin 6nenili
biyoaktif bilesenden biri; havlican rizomlarinda yuksek konsaywatarda bulunan ve
flavonoidlerin flavonol sinifinin bir Oyesi, galandir (8-9). Diyetetik flavanoid olan
galangin bitkilerde dgal olarak bulunan bir bikgktir ve alpina officinarumrizomlarinda
yuksek konsantrasyonda bulunur. Bu bitki Cin’de wlardir hem baharat hem de
geleneksel Cin tibbinda tedavi edici Ozelliklerindelolayr kullanilagelmektedir (20).
Galangin’in multipl biyoaktivitesi mevcvuttur ve peok hiicre sistemi Uzerinde etkisi vardir.

Anti-oksidan, anti-mutajenik ve anti-timor etkileei ek olarak, galanginin ; anti-mikrobiyal,
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anti-inflamatuar, anti-viral aktivitelerinin de g in vitro gerekse in vivo sistemlerde ofdu
gosterilmitir (21-23). Ek olarak galangin vazodilatator, askemik, ve anti-oksidan
Ozellilerde taimakta olup, koroner arter hastalilarinda rizk @ezalve endotelyal hicre
fonksiyonlarini gelktirici etkileri oldugu saptanmtir (24). Yakin zamanda yapilan bir
calismada galanginin asetilkolinesteraz aktivitesini iirov inhibe ettgi gosteriimi ve
Alzheimer hastafinin tedavisinde potansiyel bir yontem olabi&cdusunulmistir (25).
Baska bir raporda ise vaskiler diz kas Ca(v)1l.2 kanalin dizenleyicisi oldiu ve
hipertansiyon ve inme tedavisinde gddi bir ajan olabilecg belirtilmistir (26). Ancak

galanginin yanik tedavisindeki etkileri ile ilgdieneysel kanit bulunmamaktadir.

Alpinia officinarum rizomunun bilgminde bulunan diarilheptanoidler ve de yukarida
bahsettgimiz gibi flavonoidler; biyolojik, anti-oksidan veserbest radikal temizleyici

Ozelliklerinden dolay! yanik yarasi iys&rmede etkili olabilir.

Tarkiye'de yoresel olarak binbirdelik otu, kan otuli¢ otu, mayasil otu, yara otu, kuzu
kiran ve ingilizcede St. John’s wort adiyla bilinEiypericum perforatum L., Hypericaceae
familyasina dahil ve Avrupa, Asya, Kuzey Afrika #enerika Birleik Devletlerinde yetien
cok wyilhkh bir ottur (10). Hypericum Perforatumtedavi amach olarak yuzyillardir
kullaniimaktadir. Daha ¢ok depresyon Uzerindekniluetkileri ile dikkat cekmi (27) ve bu
etkilerini standart antidepresanlara gore dahaaazeykiyle gosterngtir (28) Ulkemizde yara
ve yaniklarda geleneksel kullanimiyla Gnltddr.

Hypericum Perforatumun Dbienleri arasinda hyperforin, hyperisin ve flavonoid
grubundan hyperozid, isoquersitrin, rutin ve epkat yer almaktadir. Bunlar arasinda yara
iyilesmesinde en ¢ok hyperforinin etkili olgu fakat dger maddelerin de yardimci olglu
gOsterilmitir (29-32). Yara iyilemesinde Hypericum Perforatumun etki mekanizmalari
arasinda enflamasyon peryodunu kigaltt(antienflamatuar etki), enfeksiyona direnci
arttirdgi, fibroblast migrasyonunu arttigghh ve kollajen depolanmasini  arttigdi

bulunmutur (33).

Baska calsmalarda da,sistemik uygulamayi takiben in-vivo -amiteamatuar 6zellikleri
belgelenmgtir (11, 12). in-vitro calsmalar H. perforatum ekstresi ya da iceriklerinin
inflamatuar reaksiyon siirecindeki bazi basamalktdibe ettgini gostermgtir. Ozellikle H.
perforatum ekstresi serbest radikal Gretimini, rapeloksidaz, siklooksijenaz-1, 5-
lipoksijenaz ve indiklenebilir siklooksijenaz verik oksit sentaz basamaklarini inhibe eder
(13-15).



Yakin zamanda yapilan bir derlemede ise h.perforato antimikrobiyal, antiinflamatuar,
antikanser, fotosensitizan, antioksidatif etkil@rinnvivo ve invitro pek cok cajmada
gosterildgine ve yara iygesmesini ve keratinosit diferansiyonunu stimule gitee dikkat
cekilmistir (34).

Yapilan literatir taramasinda yanik hastalarinda\@eneysel yanik modellerinde gerek
H. perforatum’un gerekse Alpinia officinarum etkilézerine klinik ve deneysel caitnalarin
oldukca az ve yetersiz olgu dikkat cekmektedir. Bu nedenle uzun zamandirkyaalyara
iyilesmesi Uzerine etkili oldgu disinulen H.Perforatum’un ve Alpinia officinarum desel
temas tipi yaniklarda yara iy#mesi Uzerine etkili olup olmaginin belirlenmesi ve

etkilerinin birbirleriyle kasilastirilmasi amaclanngtir.



2. Genel Bilgiler

2.1 Yanik

2.1.1 Tanim

Ates, belki de insanglunun ilk iki ucu keskin kilicidir. Tarihten bu yaratg, hem insan.
hizmet etmy hem de onu yok etstir. Gece karanfiinda valki hayvanlari uzakkirip,
insanlari dondurucu gaktan korurken, bazi zamanlarda da ingunun en aci veric
deneyimlerindemirine, yanga, sebep olmyur (35).

Yanik, travmalar icinde 6nemli bir mortalite ve rbmlite nedeni olmaya devam eden
siklikla kasilagilan bir travmadir. Termal nedenler daha sik gorulmekle Hesraterma
nedenler diunda elektrik yanikla, radyasyon ve kimyasal yaniklar da bulunmaktadiri,
primer etkilenen organ olmasina &ar yangin sitemik etkilerine bgli olarak dger tim
organ ve stenlerde de komplikasyonlar sébilmektedir. Yanik hasarinin buyukiine
bagli olarak olgabilecek komplikasyon ve 6luriski o kadar yuksek olmaktac(1,2).

2.1.2 Etiyoloji

Yanik termal, elektrik, kimyasal madde ve radydakginlar yoluyla olgabilmektedir
(36). Sicak siviyla hdanma, sicak ylzeye temas etme ve alevgyagibi etkenlerle terme
yanik olgabilmektedir. Tum termal yaniklarin %65’ i gi@nma, % 15'i temas ile % 20’
alevyaniklariseklinde olymaktadir(37).

0

]

= Alev = Haslanma = Temas

Sekil 1: Olusma mekanizmalarina gore yaniklarin siniflandirilmas (37)



Ocak 2002- Haziran 2011 tarihleri arasinda 87 sdetk merkezinden alinan verilere

gore hazirlanan Ulusal Yanik Raporuna gore;

Tablo 1: Yanik olgularinin etiyolojik siniflandirmasi (3)

ETiYOLOJi % VAKA SAYISI
Yangin/ alev yarg 43.7 67.216
Haslanma yang! 33 50.674
Sicak obje ile temas 8.8 13.556
Elektrik yangi 3.9 5.999
Kimyasal yanik 3.3 4.976
Diger/ yanik olmayan 2.3 4.271
Tanimlanmang yanik 2.6 4.014
Inhalasyon yarg 1.4 2.126
Guneg yangl 0.3 421
Radyasyon yagi 0.3 393
Bilinmeyen - 29.390
TOPLAM 100 183.036

Yine bu rapordaki verilerden gérilegdizere yangin/alev yagi daha cok egkin yasta

gorulurken hganma tipi yaniklar ise 5 yaltindaki cocuklarda daha siktir (3).



2.1.3 Tarihge

Ik yanik, insanin atg bulmasiyla ve atg kullanmaya bglamasiyla ortaya ¢ikrstir (38).
llk kayith bilgiler milattan once (MO) yanik patmjisi ile ilgilenen ve kizgin metalle
meydana gelen yaniklarin daha caBil buldusunu bildiren Aristoteles’ tendir. Hipokrat
MO 430’ larda yanik tedavisinde domuz gyave balmumu kullanng) 1slak ve 1hk

pansumanlari dnergtir (38).

Tarihte ilk yanik hastanesi, 1850 yilinda Edinbtdgh“burn house” adi ile acilrtir.
1947 de Amerika Birlgik Devletleri ‘nde (ABD) Brook Army Hospital ve ArynBurn
Center of the Surgical Research Unit adli merkezgnmasi ile yaniklarla ilgili daha

kapsamli argirmalara banmstir (38).

1960’ lardan sonar yanik tedavisindeki geleler hizlannygtir. Sivi kaybi sonrasgok
olusumunun anlglmasinin ardindan hipertonik, izotonik, kolloidkvistalloidlerden olgan
cesitli protokoller dnerilmitir. Yine bu yillarda yanikta derinlik kavrami dataya cikmaya
baglamistir (39).

2.1.4 Sikhk ve Epidemiyoloji

Amerikan Yanik Derng@’nin verilerine gore U.S. de yilda 500.000 biregryk nedeniyle
tedavi gormektedir. Bunlardan 45.000 birey hastangts gerektirmektedir, yani hastalarin
blyuk bir bolimuandn tedavisi acil serviste yapiltaake taburcu edilmektedir. Yanik
nedeniyle her yil 3000 birey konut yanginlarinda) birey ise motorlu tat ve ucak kazalari
da dahil olmak tzere elektrik, kimyasal madde veyak sivilar ile temas sonucu olmak

Uzere toplam 3500 birey 6lmektedir (3).

Toplam 183.036 adet yanik hastasi bakiimiYanik hastalarinin yakjgk %70’i erkektir.
Tdm olgularin ya ortalamasi 32'dir. %12 olgu 60 veya daha blyigtay&en, %19 olgu ise
5 yas altindaki cocuklardir. % 72 hastada yanik buygkltoplam viicut yizey alani (TBSA)
nin % 10’undan azdir ve bu hastalarda mortalit@iova 6'dir. Tum vakalarda 6lum orani %

3.7 olup yangin/alev hasarinda ise % 6.4'tur (3).

Yanik yaralanmasinin olgu yere gore hastalar incelepuide % 69.1 ev, % 9.4
endustriyel alan, % 6.7 sokak ve otoyol, % 5 @edibelirtiimems yer, % 4.7 rekreasyon ve
spor alani, % 2.7 kamu binasi, % 0.9 konut, %0f8ik;i% 0.1 maden ve taocginda
yaralanmglardir (3).



Yanik hastalarinin %96.3'0 gakalmi ve %3.7 si 6lmgtlr. Hastalarin %85'i yanik

merkezinden evine taburcu ediktmi. Hastalarin taburcu edilme durumlari fsesekildedir;

Tablo 2: Hastalarin taburculuk sekilleri (3)

Hastalarin TaburculukSekilleri %
Evde tedavi ihtiyaci olmadan taburcu 62.1
Eve taburcu 18.4
Evde sglik personeli bakimi ile taburcu 4.3
Olum 3.7
Rehabilitasyon ihtiyaci ile taburcu 3.0
Baska hastaneye transfer 1.9
Yatalak bakimevine 2.0
Diger 1.1
Baska servise transfer 0.6
Hapishaneye 0.6
Tedaviyi tamamlayamayan 0.4
Ayaktan bakimevine taburcu 0.4
Psikiyatri servisi yatl 0.3
Gundiz bakimevine taburcu 0.4
Baska yanik merkezine transfer 0.2
Alternatif tedavi merkezine taburcu 0.3
Nereye transfer edildi belirlenemeyen 0.1
Medikal tedavi reddi 0.1

Yanik nedeniyle 6lum oraninin en yiksek @dpopulasyon 65 yalstu hastalardir (40,
41). Yanik nedeniyle olum riskini artiran faktorlganik alaninin blyukgi, ileri yas,

inhalasyon hasari vagh, kadin cinsiyettir (41).

Son yirmi yilda yanikli hastalarin genel bakimiyjtli 6nemli adimlar atilmgtir ve bu

gelismeler sayesinde major termal yaralanmali hastalditta oranlar azalngtir (42, 43).

Tarkiye'de yanik sikfii, morbidite ve mortalitesine yonelik kesin rakamyaktur. Ancak
epidemiyoloji konusunda ulkemizde yapinmolgesel yayinlar mevcuttur (44-47).



2.1.5 Derinin Anatomisi

Deri embriyonik gekimde ektoderm ve mezodermden gwhustur ve 2 temel anatomik
tabaka icerir: epidermis ve dermis. Vicudun farkblgelerinde farkli kalinlikta olan
epidermis nonvaskuler gdkesimi olgturur ve epidermal hicreleri icerir. Dermis ise iKap-
arteriyoler-ventller glan iceren mikrodolama sahiptir ve temel yapisini hiposelliler
kollajen olwturur. Bu iki deri tabakasi birbirine kompleks mekanalarla bghdir. Ter
bezleri, sebase bezler ve kil folikillerinin giurdusu epidermal ekler dermis igerisinde
dagilmis haldedir. Dermis icerdi deri eklerinin i¢ ylzeyini Orten epitel sayesindasara
ugrams cildin yenilenmesini s#ayabilir. Duyusal sinir uclar ve reseptorler déenve
epidermiste yayginsekilde bulunur. Yaniklar bu nedenle genelde c@kilabir travma
turadar. Epidermis, en ince olgw goz kapginda 0,05 mm iken ayak tabaninda 1mm
kalinhga ulgir (48, 49). Dermis ise sirtta en kalindir. Erkeklederisi kadinlardan kalindir.
Orta yalarda maksimum kalirga ulaan deri ya ilerledikce (48-50). Bebekler, kugcik
cocuklar ve yglilarda derinin dermis tabakasinin oldukc¢a inceasimedeniyle derin yanik
hasari olgma riski artmgtir. Deri, yetikin insandaki toplam alani (1,5-2,0nve airhigi (6-
10 kg) agisindan bakiginda vicudumuzun en bulyik organlarindan biridime$slii hiicre
yenilenmesinin devam egtideri hemen hemen ayda bir kez timdiyle yenilddéri vicudun
en dsindaki doku olmasi nedeniyle sirekli minér travmialahasar gorir ancak epidermis
bazal tabakasindaki htcrelerin gadmasiyla bariyer 0zefli bozulmadan kendini

yenileyebilir.

Deri Ustte epidermis ve bunun altinda dermis takakian olgur. Dermis epidermisten
15-40 kat daha kalindir. Dermis ile epidermis kimie yeri diizensiz olup papiller uzantilar
icerir. Dermis hicre icermeyen paloku elemanlari bulundurur. Balokusunun arasinda
sinirler, kan damarlari, lenfatikler, kas Unite]grilosebase, ekrin bulunan gek ba& dokusu

vardir.

Epidermis cok kath yassi keratinize epiteldensotuMelanositler, Langerhans ve Merkel
hicreleri bu tabakadadir. 5 katmandarsatu



2.1.5.1 Stratum bazale (Bazal tabaka)

En alt ve dermise en yakin tabakadir. Bu tabakamfury mitotik aktivite vardir ve
epidermisin surekli yenilenmesinden sorumludur. dépnis lokalizasyon ve ya bali
desismekle beraber her 15-20 gtinde bir yenilenmektedir.

2.1.5.2 Stratum spinozum (Dikensi tabaka)

Bu tabaka sitoplazmasi flamentlerle dolu poligohétrelerden olgur. Bu flamentlere
tonofibriller denilir ve sirtinme ile baskiya kardiren¢ olgtururlar. Bu nedenle ayak
tabaninda daha fazladir. Stratum bazale ve strapmozumun ikisine birden Malpighi
tabakas! denir ve epidermisteki tim mitozlar bugbdk olur.

2.1.5.3 Statum granulozum (Tanecikli tabaka)
Sitoplazmalarinda keratohiyalin maddesi bulunduréorelerden olgur. Ayrica lameller
granillerde bulunur. Bu grantiller lipit icerir v@édreler arasi bitukta bariyer gorevi yaparak

yabanci maddelerin penetrasyonunu engeller.

2.1.5.4 Stratum lucidum (Berrak tabaka)
Derinin daha kalin oldiu el ayasi ve ayak tabani gibi bolgelerde belisgan bir
tabakadir. Yassi hicrelerden alu

2.1.5.5 Stratum korneum (Boynuzlu tabaka)
En Ust ve en yluzeyel tabakadir. Sitoplazmasi keratidolu nikleussuz yassi hiicrelerden

Daha sonrada yuzeyden dokulurler.

Melanositler noral krest kokenli hicrelerdir veasim bazale ile stratum spinozum
arasinda diizensiz dallanmalar yaparlar. Langerhéeseleri yildizsekilli hiicrelerdir ve
Ozellikle stratum spinozumda bulunurlar. Bunlar Kenii ginde yapilan makrofajlardir.
Antijenleri T lenfositlere tanitirlar ve immun resionlarda rol oynarlar. Merkel hiicreleri el
ve ayakta kalin deride bulunan,ggm granil iceren hicrelerdir. Noral krest orjintidie

duyusal reseptdr olarak cafiar.



Dermis birbirinden tam olarak ayrilamayan iki tabdéin olgur. Bunlar papiller dermis ve

retiktler dermistir. Papiller dermis incedir ve gek ba& dokusundan okur. Fibroblast, mast

ve makrofaj hicrelerini igerir. Retikuler dermishdakalindir, dizensiz Badokusundan ve

Ozellikle tip 1 kollajenden okur. Papiller dermise gbre daha az hucre igerir.

Boynuzsu tabaka Kil gbvdesi
Tanecikli tabaka Ter delig

Dikensi tabakz
Bazal tabaka

/

Dermis
papillasi

Damar ad

Sinir 1ifi

Kili diklestire
kas

Kil kéki—
Papilla—

Yalj dokusu

Sekil 2: Derinin morfolojik yapisi (51)
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2.1.6 Yanigin Derecesi

Primer olarak cildi etkileyen termal yaniklarda wan ciltte olwturdusu hasarin
derinligine bali olarak yangin derecesi siniflandirilir. Hasar epidermisle riimse birinci
derece, epidermis ile dermisin bir bolimuni etkikm® ikinci derece, deride tam kat hasar
varsa icinci derece, derinin tam kat yanie birlikte cilt alti doku, y& ve kas dokusu da

etkilenmise dordincu derece yanik olarak tanimlanir.

Vicut sivi dengesinin korunmasinda, termoregulaggiose enfeksiyonlardan korunmada
derinin intakt olmasi yamsaldir. Yargin derecesini (deringini) daha iyi kavramak igin
derinin anatomik ve histolojik yapisini ana hatlkribilmek gerekir.

2.1.6.1 Yanik Derecesinin Belirlenmesi
Yanik yarasinin deri ve deri alti dokularda stiga derinlik seviyesine goére yafhin
derecesi belirlenir. Yagin derecesinin bilinmesi uzun dénem morbidite vertalibenin

belirlenmesinde ve tedavi planiningdo yapilandiriimasinda ¢cok énemlidir.

2.1.6.1.1 1. derece yanik
Epidermisi etkileyen ve dermis tabakasinasmlams yaniktir. En sik glineyangl veya
ani gaz parlamasinin sebep @dubu tip yaniklarda deride eritengrg kasinti vardir ve deri

kurudur.

2.1.6.1.2 2. derece yanik

Bu yanik derecesinde epidermisin tamami ve dermism kismi hasar gorngtiir.
Dermisteki hasarin derigine gore 2. derece yaniklar ylzeysel ve derin olriaaére iki
kisma ayrilir. Papiller dermisisaayan ylzeyel 2. derece, retikller dermise kadanaz
yanik derin 2. derece olarak siniflanir. Ancak akutumda inspeksyonla ayirimi gugctar. Cok
sicak sivilar ile temas veya yuksek isili metayalibi etkenlere maruz kalmakla sbilir.

Kisa sirede ddem ve bil eumu ile karakterizedir vegalidir.

2.1.6.1.3 3. derece yanik
Tam kalinlikta derinin etkilendi yaniktir. Epidermis ve dermisin tamami tahrip oftar.
Derinin koagulasyon nekrozungramasi nedeni ile 3. derece yanikta kuru ve sotulrgim

vardir. Sinir uclari hasar gorgiinden grisizdir.

11



2.1.6.1.4 4. derece yanik

Subkuan doku, kas, tendon ve ketai kadar etkili olan yaniktir. Genive kapsaml
cerrahi girgim gerektirir. Nekrotik dokular debride edildikteonra siklikla flep ile kapatm
gerektirir. Bazen amputasyon gerekeb

- ———y - -

2. derece (yazeyel parsiyel kaliniik) 3, derece (tam kat)

Sekil 3: Yanik DerecesininSematik Géranimu (52)
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Tablo 3: Yanik derecelerinin gosterilmesi (53)

Tip kEtkiIenen Gortnum Doku Agri Iyillesme Prognoz Ornek
atmanlar suresi
Yuzeyel : L N . i N Coo
(1.Derece) EpidermisKirmizi, bul yok|Kuru |Agrili 5-10 gun |lyi duzelir
::)(:rzsei};/gll’ Z:)lgzpﬁl)lls:) Berrgk blle , 2-3 I(;(rjlrjlisiyonlar/selijli
. olabilen, kizarik|Nemli |Cok grili |haftadan az . .
kalinlik | dermise . - tipik olarak skar
basingla ¢oker surede :
(2.Derece) uzanir. izlenmez.
Derin Derin Sarl veya beyaz Skarlama ,
; : Baski ve . :
parsiyel | dermise |basingla Kuruyg huzursuzlul 3-8 hafta kontraktur(deri
kalinhik | (retiktler) c6kmez,nadiren yakin hissi grafti veya eksizyo
(2.Derece) uzanir. |bul gerekebilir).
Tim Uzams ,
Tam kat | dermis Sert, Kdsele aylar surer |Skarlama ,
kahverengi,beyé gibi, |Agrisiz tam kontrakttrler (erke
(3.Derece) boyunca | ~. . ] o ; . N
Cokme izlenmezkuru iyilesme  |eksizyon dnerilir)
uzanir. .
olmayabilir.
Tam cilt
boyunca
uzanir, :
yag Siyah, eskarla Eksizvon Amputasyon, bariz | ¢al ¥
4.Derece| dokusu, |beraber Kuru |Agrisiz erek>t,irir fonksiyonel kayip, |
kas, komurlesmis 9 bazi vakalarda olan;
kemik
katihmi
var
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2.1.7 Yanik YlUzdesinin Hesaplanmasi
Yanik travmall bir hastada yanik derecesi ile beraganik ytzdesinin hesaplanmasi,
resusitasyon plani, tedavi, tedavinin surduriieoserkezin segilmesi ve prognozun tahmini

acisindan énemlidir.

Yanik ylzdesinin hesaplanmasinda pratikte en sikarklan Wallace'in "dokuzlar"

kuralidir Sekil 4).
f‘%—' %9
-

%18 6n
%18 arka

%1

%18

Sekil 4: Dokuzlar kuralina gore yanik yiizey alanininhesaplanmasi (52)
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Ancak ya grubu dikkate alinarak yapilan Lund-Browder ylUzdgni hesaplamasi daha

uygun goériinmektediiSgkil 5).

o =
118 813

118 B

Biyimeden etkilenen alanlarin goreceli ylizdeleri (vas yil olarak verilmigtir)
0 1 5 10 15 Erigkin

A: bagin yansi 9% 8% 6% 5% 4% 3%
B: uylugun yans: 232 3l 4 41 4 43
C:bacagnyanst 2% 21 23 3 3l 3}
Ikinci-derece ve
Uglincii-derece =
Toplam yanik ylizdesi

Sekil 5: Yanik yuzdesini hesap etmek icin kullanilarLund-Browder semasi (52)
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Tablo 4: Yanik

Yanik
Siniflandirmasi

Derinligi Ozellikleri: Amerikan Yanik Derne gi'nin Yanik Siniflandirmasi

Yanik Karakteristi gi Taburculuk

Major yanik

Parsiyel kalinlik >%25 VYA, yd 0-50 arasi Yanik merkezi
Parsiyel kalinlik >%20 VYA, ya<10 veya >50 tedavisi

Tam kat yanik >%210 herhangi bigkle

El, yliz ayak ve perine yaniklari

Major eklemleri iceren yaniklar

Ekstremiteyi cepecevre saran yaniklar

Inhalasyon yaralanmasi ile beraber olan yaniklar

elektrik yaniklari

Kirikla veya baka bir travma ile komplike olan yaniklar

Yuksek riskli hastalarda olan yaniklar

Hafif yanik

Parsiyel kalinlik VYA'nin %15-25'i, yd 0-50 arasi Hastaneye yati
Parsiyel kalinlik VYA'nin %10-20'si, ya<10 veya >50

Tam kat yanik%210, herhangi bir kide

Major yanik 6zelliklerinin olmamasi

Minor Yanik

Parsiyel kalinlik VYA<%15, yal0-50 arasi Poliklinik
Parsiyel kalinlik VYA<%10, ya<10 veya >50 tedavisi
Tam kat yanik <%2, herhangi birskde

Major yanik 6zelliklerinin olmamasi

Kisaltma: VYA= Viicut Ylzey Alani

Tablo 5: Amerikan Yanik Dernegi'nin Yanik Unitesine Sevk Kriterleri

Herhangi bir ygta ticlinct derece yanik

Elektrik yaniklari, yildirim carpmalari

Kimyasal yaniklar

Inhalasyon yaralanmalari

Tedaviyi guclstirecek, iyilessmeyi uzatacak ve mortaliteyi
etkileyecek énceden var olan tibbi rahatsizlikddan hastalardaki
yanik yaralanmasi

Yanik yaralanmasinin mortalite ve morbiditesinkeisokacak, gik
eden travmasi (kiriklar gibi) olan herhangi birtadaki yanik
yaralanmasi

Cocuk bakimi icin kalifiye personel ve ekipmanireysiz oldgu
hastanelerdeki cocuk hastadaki yanik yaralanmasi

Ozel sosyal, emosyonel veya uzun dénem rehabidite girisimlere
ihtiya¢ duyulan hastalardaki yanik yaralanmasi

<10 ya alti cocuklar ve >50 yalstu ergkinlerdeki yanik
yaralanmalari
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2.1.8 Yanigin Fizyopatolojisi

Termal hasarin ilk belirtisi deri bariyerinin butiginin bozulmasidir. Vicudun termal
hasar olgan bodlgedeki ilk tepkisi kontraksiyon, retraksiyme hasar bolgesindeki kan
damarlarinda koagulasyondur. Jackson tarafindank ygarasinda 3 ayri zon glugu
gosterilmitir (54):

Deri hegeyden ©6nce mikroorganizmalarin vicuda sgudeki en buyik ve en etkili
mekanik bariyer oldgu icin yanik yilzeyi arttikca yanik yara enfeksiyamnlve sistemik

enfeksiyonlarda belirgin bir agtgértlmektedir (55, 56).

Yanik yarasindaki patofizyolojik gesiklikler bir alana digen isinin neden olgu etkiler
ve bunlarin tGzerine binen belirgin bir akut iltihaiireg ile karakterize edilir. Vicut ylzey
Isisinda ani bir yiksalibu alandaki kan damarlarinda vazodilatasyon ilg weaklgtirmayi
amaclayan gzamanl lokal cevaplara neden olur. Dokuda devdemasi artii enflamatuar

mediatorlerin lokal salinimina neden olur.

2.1.8.1 Lokal etkiler ve zamana bali degisiklikler
Farkli derecelerdeki 1si transferleri nedeniylesldnagicta yanik yarasi farkli alanlarda
farkli derinliklere sahiptir. Jackson 1953 yilinola yanik zonlarini tanimlagtir (57).

2.1.8.1.1 Koagulasyon zonu
Merkezde, genellikle 1si transferinin en fazla @gdwalanda, geri dogimsiz hicre olimi

meydana gelir. Buna nekroz zonu da denir.

2.1.8.1.2 Staz zonu

Azalmis doku perfizyonu ile karakterize bu alanda, betirir inflamatuar reaksiyon
vardir. iskemi zonu da denen bu alandaki doku potansiyehlbolaurtarilabilir.lyi sogutma,
yeterli sivi replasmani, iyi yara bakimi ve enfgksun Onlenmesi bu bdlgenin nekroza

gitmesini engelleyebilir veya mimkun olan en azarandirebilir.
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2.1.8.1.3 Hiperemi zonu

En dsta yer alir. Temel olarak zarar gormegnifakat bitgikteki inflamasyon nedeni il
vazodilatasyona grams yasayan doku alanidir. Ciddi hipotansiyon ve sepsimiaohas
halinde spontan iyikebilecek bir dokudul

> HiperemiZonu

is kemizonu (Stazzonu)

Koagulzyan Zonu

Sekil 6: Jackson'a gére yark yarasinda zonlar (58)
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2.1.8.2 Sistemik etkiler

Major yaniklarda lokal ve sistemik inflamatuvar rnisdrler salinir. Lokal mediatdrlerin
(prostoglandinler, lI6kotrienler, bradikinin, nitriksit ve serbest oksijen radikalleri) salinimi
ile sistemik kapiller gecirgenlik artar ve yaygidein olgur (59). Sistemik mediatdrlerden,
IL-1, IL-6, IL-8, IL-10 ve TNFa salinimi sistemik enflamatuar yanita yol acar. Bu
inflematuar yanitin etkisi ile stres hormonlariratéms salinim yanik sonrasi 3-5. gtnlerde
hipermetabolik bir durum odturur. Yanikta tim organ ve sistemlerde fizyopgtklo
desisiklikler olmaktadir. ilk 24-48 saat erken ya da akut faz, daha sonrakiemoise
hipermetabolik ya da ge¢ faz olarak adlandiriimaikté60, 61).

2.1.8.2.1 Kardiyovaskiler sistem

Akut fazda olgan miyokardial disfonksyon, kan viskozite girtve sistemik vaskuler
diren¢ (SVR) artn sonucu gegici olarak kardiyak output (COXelti Ekstravaskuler alana
sivi kaybi sonucu okan 6dem ve hipovolemi doku perflizyonunda azalmagayanik
sokuna yol agmaktadir (62). Hipermetabolik fazda Sdiker, CO artar, takardi ve sistemik
hipertansyon geir.

2.1.8.2.2 Solunum sistemi

Gerek direkt alev, duman ya da toksik gaz inhalagy@erekse indirekt olarak sistemik
etkilenim sonucu; solunum yollarinda mukozal 6demukosilier aktivitede azalma,
endobrogial dokuntiler ve surfaktan aktivitesinde azalmaydama gelmektedir (63-65).
Klinik olarak; laringospazm, bronkospazm, pnomomiakeobrogiyolit ve pulmoner
kompliansta ari gelismektedir (66, 67). Inhalasyon hasarlarinda karbonmonoksit
intoksikasyonu gedebilir. Tani karboksinemoglobin diizeylerinin koaksitrik dlcimu ile
konmaktadir.intoksikasyonda; kardiyak disfonksiyon, rabdomyolmssagrisi, bulanti ve
kusma izlenmektedir. Ciddi olgularda koma ve kaa#liy arreste varan tablolar

gorulebilmektedir.

Yanikta, sistemik mediatorlerin etkisi sonucu;rpaher hipertansyon, pulmoner 6édem,

pulmoner kompliyansta azalma meydana gelmekte8. (6
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2.1.8.2.3 Renal Sistem

Akut fazda kardiyak debide ¢iine ve vaskiler tonustaki artnedeniyle glomertler
filtrasyon hizi (GFR) azalmaktadir. Hipermetabdbizda ise, CO agh sonucu GFR artar,
fakat ttibdler disfonksyon meydana gelebilir (69).

2.1.8.2.4 Endokrin ve Metabolik Sistem

Major yaniklarda akut faz sonrasi stres hormordatar ve hipermetabolik bir durum
olusmaktadir. Enerji tiketimi, vicut Isisi, kas katawolasi, protein ve kilo kaybi, lipoliz,
glikoliz ve insulin direnci artar. Bu agtiorani yanik derecesi ile orantilidir (70-74). Bu
desisiklikler, yanik debridman ve greftlemesleminden sonraki bir yila kadar
surebilmektedir (75).

2.1.8.2.5 Hepatik Sistem

Akut fazda karager hipoperfiizyonu, iskemi-reperfizyon hasari veksiterdeki arts
sonucu hepatik hiicre apopitozisi meydana gelmekt&®T, ALT ve bilirubin dgerleri
artar. Enzim seviyeleri 2-6 hafta icinde normagelterine gelir. Ayrica, hepatik glanma ve
0dem sonucu albumin ve transferingdderinde digme, akut faz reaktanlari, haptoglobin,

CRP ve kompleman dizeylerinde sirieydana gelir (76).

2.1.8.2.6 Hematolojik Sistem
Akut fazda hemokonsantrasyon ve bunun sonucu hémnitat@ kan viskozitesinde asti
izlenmektedir. Reslsitasyon sonrasi ise hemodiliesya@ll olarak hematokrit dger. Ayrica

yara yerinde platelet agregasyonu sonucu tromimesiianeydana gelir (77)

2.1.8.2.7 Gastrointestinal Sistem

Hipoperfiizyon, iskemi-reperflizyon hasari ve sittiim salinimi sonucu intestinal
mukoza bariyeri bozulur ve bakteri ve toksinlerenpeabilite artar (78) Yanikh hastalarda;
gastrik ve duodenal stres Ulseri, akut enterokatiinamik ileus ve akalktloz kolesistit riski
artar. Ayrica major yaniklarda, intraabdominal basartsina bagl olarak abdominal
kompartman sendromu gggbilir. Bunun sonucu; pulmoner kompliyansta azalotatiri ve

hemodinamik instabilite gibi organ disfonksiyon d¢uilari gelsebilir (79).
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2.1.8.2.8 Norolojik Sistem

Hipovolemi, hiponatremi ve kortikal ven trombozunsou olgan hipoksiye bgi olarak
yanik ensefalopatisi geébilmektedir. Ciddi yaniklarda ojan ensefalopatide; hallisinasyon,
kisilik degisiklikleri, delirium, ndbet ve koma gakbilir (80)

Elektrik yaniklarinda direk spinal kord hasarigaloilir (81).

2.1.9 Elektrik Yaniklari

Elektrik yaniklari yanik merkezlerine paurularin %3-Z0n0 olyturur (82, 83). Elektrik
yaniklarinda hasari belirleyen pek ¢ok faktér gldndan anamnezin iyi alinmasi gereklidir.
Akimin miktari, tipi, etki yolu (elden ele, elderyaga gibi), temas slresi sorgulanmalidir.
Elektrik yaniklarinda TVYYA hesaplamak gli¢c ve bazerkansizdir. Akim sonucu deri
altinda gorilemeyen alanlarda yanik saloilmektedir. Elektrik yaniklarinda alan hasarin
en iyi bilineni 1si etkisi ile olgan, vaskuler spazm, takiben vaskuiler hasar, kosgiave
vaskuler tikanmalardir. Kaslarda nekroz ve komparntnsendromu galinesi vaskuler

tikanmalari izler.

Elektrik yangindan en c¢ok sinir sistemi etkilenir. Periferik &sta uygma ve
karincalanma gecicidir. Spinal kord hasarinda taldba gec ortaya cikabilir ve transvers

miyelit gorulebilir.

Elektrik carpmasina maruz kalan hastalarin %25kiagar kardiak ritim bozukluklar
gorultr (82). Ancak bunlar @onlukla masum aritmilerdir. Alternatif akim sonu@uni
olumler genellikle ventrikuler fibrilasyon sonuciun Bu tablo koldan kola olan akimlarda 3
kat daha fazla goérulur. Hastada daha dnceden bid#alp hastafii olmadg strece gercek

anlamda bir Ml seyrektir (82).

Elektrik yanikli hastaya yakjan travma hastasina yakie gibidir. Onemli ayrintilar,
kardiyak monitorizasyon, miyoglobinin ciddi renabksisitesi acisindan idrar c¢gki 1
ml/kg/saat olacakekilde hidrasyon, miyoglobin dizeyinin tetkiki vaktbi ile kompartman

ve doku nekrozlari agisindan cerrahinin dnemindgd kaciriimamasidir.
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2.1.10 Kimyasal Yaniklar
Asitler, bazlar, oksidanlar, beyaz fosfor, metaler vesikantlar ile kimyasal yaniklar

olusmaktadir.

Ilk mudahale etkene, giriyoluna gore farkliik gosterir. Metalik lityum, dgum,
magnezyum, potasyum gibi elementlegigdaki kimyasal yaniklar bol su ile yikanmalidir
(82-84).

2.1.11 Yanikh Hastanin Tedavisi
Yanikli hastanin tedavisi yghn oldysu anda bglatilan, yanik tablosunugiddetine gére
tedavinin devam edegieve sonlanaga merkezlere ukgiriimasi ile devam eden dinamik bir

surectir.
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2.2 Yanik Tedavisi

2.2.1 Hastane Oncesi Tedavi

Herhangi bir tedavi 6ncesi, hasta travma kaymaan uzaklgtiriimali ve yanma sureci
sonlandiirimahdir. Her zaman inhalasyon yaralannaas 6nceliklisiphe duyulmali ve yiiz
maskesiyle %100 oksijen tedavisi sl@malidir. Hasta, travma kayfiadan
uzaklgtirnlirken, sglik personeli bir dier kurban olmamak icin dncelikle kendine dikkat
etmelidir (85). Hastanin kendisinden ve/veya gerailden 6tlri de gak personelinin zarar
gorebilme riski unutulmamalidir. Universal 6nlemiginde, eldiven kullanmak, 6zel elbise
giymek, amske ve koruyucu gozlik kullanmak buluntadk (86). Tum ylzik, saat,
mucevher ve kemer gibi aksesuarlar vaskiler iskedmiemek amach c¢ikariimahdir (87).
Eger su ulailabilir ise, yanik alaninin tzerine direkt olardkkimelidir. Erken sgutma,
yangin derinligini ve a&risini azaltir ancak hipotermi glurmamasi acisindan dikkatli
davraniimalidir. Buz ve buz akuleri ileriki donemderi yaralanmasina ve hipotermiye yol

acacgindan kesinlikle kullaniilmamaldir.

Kimyasal yaniklarin ilk midahalesinde etkilegngiysiyi ¢cikarmak, ger ajan bir tozsa
cildi fircalamak ve suyla irrigasyon yapmak gerektedir. Suyla irrigasyon olay yerinen
hastaneye utana kadar devam ettiriimelidir. Kimyasallari néizal etmeye caimak
sicaklik yaratarak ek travmaya ebep olabiggnden bundan kacginiimalidir. @& personeli

kimyasalla kontakt kurmamalidir.

Elektrik yaniklarinda oncelikli olarak, maruziyetgrayan ksiyi iletken olmayan bir
maddeyle temastan ayirmali ve elektrik kaymapatiimalidir (88).

2.2.1.1 Yanik Hastasinin Dgerlendirilmesi

Yanik hastasinin gerlendirilmesi birincil ve ikincil inceleme olmakzére ikiye ayrilir.
Birincil incelemede, derhal yapilan hayat kurtantidahaleler ve tedaviler yer alir. Ikincil
inceleme ise, tedavisi Ustlenilgni hastanin tam ve eksiksiz olarak stam gagi

deserlendirmesini kapsar.

Yanik hastalarina ilk midahalegdr travma hastalirna yapilanla benzer olup, havayol
solunum, dolgm ve servikal vertebra stabilizasyonunda 6zel glderektirir.

23



2.2.1.1.1 Havayolu

Isinms gazlarin patlamasi ve dumanin inhale edilmesimaotuyollarinda hasara sebep
olur. Ust havayollarinda direct temas sonucu saitu 6dem neticesinde havayolu
obstruksiyonu gedebilir. Yliz yaralanmasi, uglari yangrmazal killer, komurli balgam ve
takipne, bu hastalarda havayolu yaralanmasini gadiamelidir (88) . Yiz maskesi ile %100
nemlendirilmi oksijen boyle hastalara dncelikle verilmelidierileyici bgzuk ses, havayolu
obstriiksiyonunun belirteci olup 6dem meydana gebnednce endotrakeal entlibasyon
havayolu guvenlik altina alinmalidir (86).

2.2.1.1.2 Solunum / Ventilasyon

sirasinda restriksiyon ajabilir. Havayolu sglandiktan sonar, yeterli gés ekspansiyonunu
olusturacak sekilde solunum s#danmalidir. Yetersiz ventilasyon ve zayif oksijesyan
duman inhalasyonu veya karbon monoksit inhalasyanbgli gelisebilir. Endotrakeal
entibasyon bilici kapali olan, respiratuar distréggimunda veya yiz ve boyun yanikarinda
obstirksiyona neden olabilecek ddem gmeé riski nedeniyle mutlaka gereklidir (86).
Endotrakeal entibasyon karari verildiyse en deneyipersonel tarafindan zaman
kaybetmeden yapilmaldir.

2.2.1.1.3 Dolasim

Kaf ile kan basinci 6lcimi geniyaniklari olan hastalarda patofizyolojik surecler
nedeniyle en uygun yontem glelir. Ekstremitelerdeki 6dem nedeniyle kan basiicimu
oldukca zordur. Nabiz atimi takibi, sivi resisitasy monitariazsyonu izlemde daha yararli
olabilir (89). Yanik olmayan bolgelerdeki kapilldolum ve deri rengi ile perfiizyon takip
edilebilir.

2.2.1.1.4 Servikal Vertebra Immobilizasyonu
Patlama ve ylksek deselerasyon yaralanmalarindelsgpord hasari olasgh dikkate

alinmaldir. Servikal kollarlar kullanilarak boystabilizasyonu sganmalidir.
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2.2.1.2 1kincil inceleme
Ikincil inceleme, hastanin geggminedikal oykusuini, kullanigh ilaglari, varsa alerjilerini

ve travmanin mekanizmasini kapsamalidir.

2.2.1.2.1 v Giri sim

Yanik hastalarinin transportu iv gimin tespitindeki yetersizlik nedeniyle
geciktiriimemelidir. Hastane oncesi yanik destelot@koliinde ger hasta hastaneye 60
dakikadan daha kisa surede stildlabilecekse i.v gigim yapilmasi olmazsa olmazlardan
degildir ve hastaneye kadar ertelenebiligeE i.v girisim sgilanabilmise, yetskinlerde 500
mi/saat, 5 ya ve Uzeri ¢ocuklarda 250 ml/ saat olmak Uzere Rirgktat solusyonlari

verilmelidir. Daha kicuk ¢ocuklarda, i.v yater hastane yakindaysa 6nerilmemektedir (87).

2.2.1.2.2 Yara Bakimi
Hastane oncesi yara bakimi temel ve basit olma&talder, temiz orti uygulamasi ve
etkilenmi alanine kapatilmasini icerir. Isi kaybini en amdirmek cin hasta battaniyeye

sarilmali ve transport surresince vicut sigaldontrol edilmelidir (87).

2.2.1.2.3 Agn Kontrolu

Agn azaltici ilk basamak acik sinir uglarinin temésieyeceksekilde drtmektir. Sadece
disik dozlarda olmak Uzere vesraylr kontrol amaclh narkotikler kullanilabilir. Piéaral
vazokonstriksyona ih ilag emilimi aazalagandan intramuskiiler ve subkutan6z yol asla
kullanilmamalidir (87).Daha sonra meydana gelecek vazodilatasyon sonsagilama
alanindan yuksek miktarda emilim eacgindan ve toksisite riskinden bu sonrakamada

problem yol acabilir.

2.2.1.2.4 Acil Servise Transport

Yanik hastasinin acil ve kontrolstiiz acil servisensport, dier ygami tehdit edici
durumlarin il etmedgi haller dsinda 6ncelik tgkil etmez. Yaralanmalrin gminda karayolu
ile transport yeterli ve uygundur. Hastanenin dakzak oldgu yerlerde meydana gelen
yaralanmalarda helikopter de transport araci ol&alanilabilir (90). Transport araci ne

olursa olsun, yeterli ekipman ve uzmantas salik personeli refakati 6nem arz eder.
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2.2.2 1k Yardimda Degerlendirme Ve Acil Tedavi
2.2.2.1 Birincil Inceleme

Hastanelerin acil servislerinde tedavi altina aliyanik hastalarinda ilk gerlendirme
hastane Oncesi yapilangdelendirme ile benzerdir. Tek farklilik tani ve &&d kaynaklar
acisinda acil servislerin daha donanimli olmasigindotrakeal entibasyon erken dénemde
yapilarak, solunum yetmegii veya ventilatuar obstriksiyonun galiesi enfellenmetisr.
Endotrakeal tipun nasil sabitlenmesi konusundanKasiyontem olmamakla beraber, kalisk
sabitleme yanik ciltte cok mumkin olamamaktadirllagulan bir yontem, sabitleme @iz
kulaklarin arkasinda veya Uuzerinden gecirerek yagd®1). Tum bu ilk muidahaleler
yapilirken, servikal vertebra yaralanmasslahmadan servikal immobilizasyon ihmal

edilmemelidir.

2.2.2.2 1Ikincil inceleme

Hastanin tum medical oykusugrénilmeli, kazainin oly mekanizmasi angdmalidir.
Norolojik muayeneyi de iceren tam bir fizik muayeyspilmalidir. Tam kan sayimi, serum
elektrolitleri, gilkoz, kan Ure azotu (BUN), kenaith deserlerini iceren laboratuvar
deserlendirmesi yapilmahdir. Arteriyel kan gazi (AKG)géglus radyografisi ve
karboksihemoglobin incelemesi solunungeendirmesi icin yapiimaldir (92).

Tum ekstremiteler nabiz agisindan Ozellikle tamdeatin yaniklarda kontrol edilmelidir.
Eger nabiz kaybi varsa acil eskaratomi gerekebilgerEyanik sebebiyle gfis duvar
konstriksiyonu varsa ventilasyonu arttirmak amagkaratomi uygulanabilir. Eskaratomiler
yatak bainda iv sedasyonskginde uygulanmalidir. Nabizlar 48 saat monitorizéneelidir
(92).
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2.3 Yara Bakimi
Birincil ve ikincil acil deserlendirmelerin ardindan sira daha dikkatli yamkaganik

yarasi bakimina gelir. Yanik dikkatle temizlenmddlisterler debride edilmelidir. Blister
icerigindeki sivi yuksek derecede inflamatuar mediatoigerir ve bunlar da yara yerinde
iskemiye neden olmaktadir. Ayrica bu sivi bakterenfiesi icin de uygun ortam
sgzlamaktadir. El ayalarinda ve ayak tabanlarindalgtdal debride edilmek yerine hasta
konforu agisindan bu sivi icgriaspire edilmelidir.ilk birkag giin kapali pansuman tercih
edilir. Bu hem enfeksiyonu 6nlemek hem de bulkartaile kaybedilen siviyi azaltmak

icindir. Yara yeri epitelize olduktan sonra acikhpamana gegcilir (93-95).

2.3.1 Yara Bakiminda Kullanilan Topikal Ajanlar:

Cssitli calismalarda topikal antimikrobiyal ajanlarin kullanirmnparsiyel veya tam kat
kalinhktaki major yanik yaralanmalarinda morbiditee mortaliteyi azaltmadaki rolu
gosterilmitir. Effektif topikal antimikrobiyal ajanin yaygigekilde uygulanmasi agik yanik
yarasi Uzerindeki mikrobiyal yiki ve enfeksiyorkiis azaltir ve yanik iyilgme hizini artirir
(4-6)

2.3.1.1 Gumus Nitrat

* hazirlangi: % 0.5 soliisyon

» skar penetrasyonu: yok

» antimikrobiyal aktivite: aerobik gram negatif bésie veP.Aeruginosgya kari

akteriyostatik, sinirli antifungal
* major toksisite: elektrolit imbalansi
GUmG nitrat ginimutzde modern gon bakim dnitelerinde nadiren kullaniimaktadir

cunkl biriken gumgirenk deisikli gi yapar ve dier topikal ajanlarin potansiyel toksisitesi
daha azdir. Ayrica bu preparatin efektif kullantekarlayan uygulamalar gerektiggdiden
yaranin muayenesi zogla. Gumi iyonlarn hizlica elemental klor iyonlarini @ar, bu
nedenle tekrarlayan veya genyizey uygulamalari hiponatremi ve hipokloremi gibi
elektrolit bozukluklarina yol acabilir (4, 5). Gumiunitratin antibakteriyel etkinii yara
ylzeyi ile sinirhdir (96, 97) Bu ajan P.aeruginosave E.coli gibi gram negatif aerobik
bakterilere kan bakteriyostatik etkilidir ancak Klebsiella, Prdeincia, Enterobacter gibi

diger mikroorganizmalara etkisi yokt(#-6, 96-98).
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2.3.1.2 Gumus Sulfadiazin (SD-AQ)
* hazirlangl: % 1 suda ¢ozinen krem (Silverdin®).
» skar penetrasyonu: yok
» antimikrobiyal aktivite: Aerobik gram negatif bdsil ve P.Aeruginosga kari
bakterisidal, bazC.Albicanstirlerine etkili

* major toksisite: l6kopeni

Gumis sulfadiazin yanik tedavisinde en sik kullanilampikal antibakteriyel ajandir.
Gumis nitrat ve sodyum sulfadiazinden sentezlenir. Ggisiilfadiazin gram negatif enterik
bakteriler veP.Aeruginosga kari gens spektrumlu antibakteriyel olmakla beraber bazi
direnc¢ gelsimleri de rapor edilnstir (4-6, 96-99). Gumgisulfadiazin glinde bir veya iki kez
topikal olarak kullanilir.ikinci derece yaniklarda uygulagehda sari-gri "yalanci eskar"
dokusu olgumuna neden olur (100,101).

2.3.1.3 Mafenid Asetat (Alfa-Amino-P-Toluen Sulfonamid Monaasetat)
* hazirlangl: % 10 suda ¢6zinir krem
» skar penetrasyonu: sinirli
» antimikrobiyal aktivite: Aerobik gram negatif bdsile veP.Aeruginosaga ve
* anaeroblara kargeng spektrumlu ajan
* major toksisite: metabolik asidoz

Maksimum antimikrobial etkinlik icin debristen textéenmg yanik yarasi ylzeyine
surdalar. Skar dokusuna penetre olmasi icin gundanmim iki kez uygulanir (97). Gram
negatif bakteriler ve 0Ozelliklé®.Aeruginosgya karsi oldukga etkilidir ancak, gram pozitif
bakterilere (6rngn bazi Stafilokoklara ve 6zellikle MRSA'ya) karetkileri sinirhdir (4).
Antibakteriyel potensine pgaen toksisite profili nedeniyle gier ajanlar kadar yaygin
kullanilmaz. Karbonik anhidraz inhibisyonu sonucletabolik asidozis okwr (4, 5).
Inhalasyon hasari ve beraberindeki respiratuar asiddan yanik hastalarinda mafenid
asetatin geniylzeylere uygulanmasi veya tekrarlayan dozlardplaymasi sonrasi 6lumcdal

olabilir. %7 hipersensitivite reaksiyonu goruliug(®5, 100).
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2.3.1.4 Mupirosin (Bactroban®)

Bu antibiyotgin cilt florasindaki koagulaz negatif stafilokoBtaphylococcus aureuse
MRSA gibi gram pozitiflere kar giiclu bir inhibitor aktivitesi vardir (102-1059ncelikle
burun dekontaminasyonu igin pazarlanmasingmen giderek topikal yanik yarasi
tedavisinde kullanilir hale gelgtir. Sicanlarda yapilan bir cgtnada MRSA ile enfekte tam
kat bir cilt yanginda 1% gumgi sulfadiazine, 2% mupirosin ve 2% fusidik asidfopikal
antibakteriyel etkinigi karsilastiriimis, sonucta sistemik enfeksiyonu onlemede ve yanik
yarasindaki bakteri sayisini azaltmada MRSA'ya sikamlsit derecede etkili
bulunmulardir (106).

2.3.1.5 Povidin-iyot (Betadine®)

Povidine-iodine'nin geriyanik yaralarinda kullanimi uygungielir. Yara sekresyonu ile
inaktive olur ve iyot emilerek bobrek fonksiyon lbiduguna neden olabilir. Daha nadir
olarak iyoda bgl tiroid fonksiyon bozukluklar meydana gelebil@4, 95, 100).

2.3.1.6 Nitrofurazon (Furacin®)

Nitrofurazon topikal yaralar, yaniklar, cilt enfegsnlari, tlserler ve cilt ile ilgili doku
nakilleri 6ncesi cildin yizeysel hazgiiicin kullanilan antibakteriyel bir ilacgtir. Tdgal
olarak ameliyat yaralarinin enfeksiyondan korunmdes, ikinci ve Gc¢tncl derece yaniklarda,
gecmiinde direncli  bakteriyel hastalik salginlarina l@san hastanelerde bakteri
bulasmasinin organ naklinde redde yol acabifgcgurumlarda kullanihir (107)Bulyuk
yaniklarin ayaktan tedavisi icin dikkatli bgekilde kullaniimalidir. Nitrofurazon bdbrek
fonksiyonlari bozulmg olan hastalarda emilgli zaman toksik olabilen polietilen glikol

tastyicisi icinde tedarik edilir (108).

2.3.1.7 Gumdus kaph pansuman (Acticoat®)

* Hazirlangi: nanokristal gimgi ile kaplanmg iki yapraktan olgan yiksek
yogunluklu polietilen 6rgt (109, 110, 111).

» skar penetrasyonu: ilimli

» antimikrobiyal aktivite: Aerobic gram negatif bdsi, P.Aeruginosa Gram
pozitif aerobik basiller

* MRSA

* Vankomisin rezistan enterokok

* Multidrog rezistan Enterobacteriacea

* major toksisite: sinirli toksisite
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Hazirlang sekli sayesinde nanokristal gimyanik yarasi alanina daha kontrolli ve daha
uzams bir zamanda salinir. Bdylece daha az siklikta pawas ihtiyaci olur. Bu da doku
hasar riskini, nazokomial enfeksiyon riskini, leash rahatsizlik hissini ve topikal tedavinin
toplam maliyetini azaltan bir faktérdr (109-112).

Gunumuzde tercih edilen yanik tedavisi uygulamalarietkinligi halen argtirma
konusudur. Bu konuyla ilgili pek ¢cok cgina mevcuttur.Siklikla tercih edilen dort topikal
tedaviden deflamol, polividon-iodir, flammazin(giyngulfadiazin) ve flammaseryumu
(seryumnitrath gumgi sulfadiazin) kaplastiran Hadjiiski ve ark. gumy sulfadiazin ve
seryum nitrath gumgi sulfadiazinin polividon ve deflamol Gzerine baristinlEini
gOstermgler (113).

%1 GUm@ sulfadiazin ile Acticoat® karlastirmasi yapan Muangman ve ark. ise
Acticoat® uygulamasinin etkigini parsiyel derinlikteki yanik  larda daha ustun
bulmular. Acticoat® uygulamasinin %1 gumuisulfadiazinden daha il kilan
taraflarinin pansuman gigtirme siklginin az olmasi, dolayisiyla enfeksiyona maruziyette
ve giridan hastanin korunmasi olarak gosteleni(114).

Selcuk ve ark. ise ¢oklu ila¢ direnci olaginetobacter baumannile enfekte edilmi tam
kat yanik modeli uygulanan sicanlarda %1 ggimsiiifadiazin , %2 mdipirosin, Acticoat®ve
oktenidin dihidrokloridin antibakteriyel etkilerinkailastirmislar.10 ginlik stre sonunda
yapilan histopatolojik deerlendirmede kas ve eskar dokusu icinde esiikiibakteri ve
inflamatuar hiicre ygunlugunu Acticoat® grubunda elde ewtar (115).

Momcilovi¢ ve ark.’a goOre ise gunumuzde kullanilan topikgnkarin hicbiri ister
kombine ister tek bana kullanilsin , ideal proflaktik ajan karaktergge sahip bulunmarml
Ancak yanik yarasindaki kolonizasyonu azaltmasiineksiyonu onlemeleri acgisindan
mortaliteye etkileri kesin olarak gerlendirilmis. Kullanilan ajanlar dgerlendirildiginde
genk etki spektrumu, diilk toksisitesi, maliyet ve kullanim kolagli gibi 6zelliklerinden
dolay! gimi sulfadiazin en ¢ok tercih edilen topikal ajan alkagosterilmg (116).

Yanik tedavisinde, modern tipta kullanilan tedajanlarinin yerine daha ucuz,
uygulamasi basit, elde etmesi daha kolay olan yeterin araysi devam etmektedir. Mindr
yanik vyaralarinin tedavisinde 0zellikle gunimizdelegeksel tibba daha donuk,
etnofarmasotik yaklamlarin da etkisi goz oniune alinarak alternatif al@dmetot ve
ajanlarina yonelik pek ¢ok atama mevcuttur. Literatrde, farkh deneysel matde, cilt
yaralarinin tedavisi i¢in pek cok ¢ka dgzal tedavi cakmasina rastlanmaktadir (117).
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Tablo 6: Cilt yaralarinda ¢esitli do gal tedavilerin lokal modulatérlerinin hiicresel yanitlari (117)

Tarler Dogal uriinler (etken maddeler) Etkiler Deneysel modeller
Cera flava , balmumu , sari mum ( seridler, steridler, . _— . } « Diabetik erkek albino tavsanlarda tam kat cilt yaralari.
flavanoidler, trikontanol, yagh asitler, yiiksek Nemlendirici, kapatici, biostimulan, diabetik .\, oo kasintisi olan insan géniilliilerde balmumu ve
: yaralarda kapatici ,kasinti giderici. o < d
hidrokarbonlar bitikisel yag kremi
» Erkek, HS/Ibg farelerde ac¢ik yarada topikal uygulama;
Nemlendirici. vatistiricl. antibakterivel » Erkek albino tavsanlarda auricular yaniklar (mafenid-asetatla
Apis sp.,ari bal Mel, bal( sekerler, enzimler, aminoasitler, vitaminler) » yauls : Vel karsilastirma);

anti-infalamatuar, aneljezik, kapatici

Degisik tipteki tam kat veya parsiyel yaniklarda veya
Ulserlerde balla kapatma (giimus sulfadiazinle karsilastirma)

Propolis , propolis mumu (bioflavonoidler, resinler
balmumu)

Epitelizan, antibakteriyel, anti-infalamatuar,
immunmodulator.

Tavsanlarda yanik cilt lezyonlari (sprey veya H/L-
emulsiyon %5 prppolis sivisi ekstresi

Erkek Wistar albino siganlarin sirtindaki cilt
yaniklarinda(%50 propolis kremi)

Astragalus gummifer
A.kurdicus
A.microcephalus
A.verus

Geven otu zamki

Tragacantha ,tragakant sakizi(polisakkaritler,
nisasta,mineral tuzlar)

Nemlendirici, kapaticl, yatistirici, anti-
inflamatuar (%6 tragakant musilaz-sature
edilmis strelize bandajlar)

Yeni Zelanda tavsanlarinda sirtindaki cilt yaniklarinda
(tedavisiz ve vazelinli gazli bez uygulanan grubu)

Camellia sinensis ,
cay bitkisi

Yesil yapraklari veya tomurcuklari (pirin alkaloidleri,
vitamin C, polifenoller-tanninler, flavonosidler,
proantosiyanidinler, organik asitler)

Antioksidan, kanama durdurucu, anti-
infalamatuar, kapatici, UV maruziyetinde
koruyucu (glines yanigt), epidermal
hasarlanma

Akut UV yaralanmasi (eritema) sonrasi insan gonullilerde
topikal uygulama

Carica papaya,
Papaya
C.candamarcensis,
Dag papayasi

Meyvelerin pulpu, kurutulmus latex hidrojeller
(proteinazlar-papain, kimopapain)

Yaniga bagl dermal yara iyilesmesinde
antimikrobiyel, epitelizan,kapatici

isvicre albino farelerde indiiklenmis yaralar( iiglincii derece
yaniklar) ;
Tam kat ve infekte yanikl ¢cocuklar

Caryocar Coriaceum
pequi

Fikse yag ekstresi (yagl asitler , gliseritler, steroller,
triterpenler, vitamin A, D ve E)

Anti-infalamatuar, kapatici, kutantz yara
iyilesmesini hizlandiric

Merhem formulasyonlarinin ksilenle kulak édemi indiklene
farelerde topikla uygulamasi ; yara ekzisyonu

Cassia fistula
Hiyarsembe

Yapraklari(antrasenosidler, tanninler, flavonosidler,
proantosiyanidinler)

Enfekte yaralarda epitelizan, antibakteriyel,
anti-infalamatuar, kanama durdurucu

Erkek Wistar albino siganlarin enfekte yaralarinda merhem
formulasyonlarinin lokal uygulanmasi

Centaurea sadleriana
Pannonian knapweed
Papatyagiller

Ucgusan kisimlari (asyatisosit, tanninler, laktonlar ,
sesquiterpenler)

Epitelizan, antibakteriyel, anti-infalamatuar,
kanama durdurucu

Disi Sprague-Dawlwy ratlarinda sirttaki yaralarda jel
formulasyonu uygulamasi

Centella asiatica,
Su tas! bitkisi

Ucgusan kisimlari (asyatisosit,madekosositler,
flavanoidler, steroller)

Venoz kusurlarda , cilt Glserasyonlarinda ,
Nemlendirici, kapaticl, yatistirici, anti-
inflamatuar, yaniklarda yara iyilestirici 6zellik

Pang yaralanmall Gine domuzlarinda; streptozotosinle
diabetik olan siganlar, erkek Balb/c farelerde asiatisosidlerin
solisyon ve merhemlerinin topikal uygulanmasi.
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Tablo 6: Cilt yaralarinda cesitli do gal tedavilerin lokal modulatérlerinin hiicresel yanitlari (Devam)

Tarler

Dogal drlnler (etken maddeler)

Etkiler

Deneysel modeller

Datura alba, datura

Yapraklari ( tropan alkaloidleri, flavanosidler, tanninler)

Antibakteriyel, anti-infalamatuar, kapatici

Erkek Wistar albino siganlarin sirtindaki cilt
yaniklarinda

Echinacea angustifolia,
Dar yaprakli ekinezya,
E.pallida, kirpi otu
E.purpurea

Mor ekinezya

Kokler ve ugusan kisimlar (esans yagi, poliasetilenler,
polisakkaritler, ekinasozit)

Degisik yaralarda, kronik Ulserasyonlarda , yaniklarda

Sicanlarda cilt yaniklari;
Kontrolsiiz klinik calismalar( topikal uygulamalar
veya degisik ekinezya ekstreleri)

Equisetum arvense
Atkuyrugu

Ucgusan kisimlari ( Dogal silika, saponozoidler,
flavanozoidler)

Hasarli dokuda yenileme, anti-inflamatuar, kollajen
sentezini stimule edici

« Erkek Wistar albino sicanlarda dermal yara

iyilesmesi modeli(%5 veya %10 merhem)
Tavsan sirtindaki tam kat cilt yaniklarinda

Hippophaé rhamnoides
Yalanci igde

Meyvelerinden veya tohumlarindan elde edilen fikse yag
(yagh asitler, gliseritler, steroller, triterpenler, flavanoidler,
vitamin A,D ve E) Liyofilize aku6z yaprak ekstreleri
(flavonositler, keratonoidler, triterpenler, vitaminler,
tanninler, proantosiyanidler)

Clilt yaniklarinda, sdguk 1sirmalarinda, cilt yaniklarinda

yara iyilegsmesinde, Ulserasyonlarda, korneo-

konjonktival yaniklarda, korneal greftlerde, plastik ve
rekonstriktif okuler cerrahide epitelizan, antioksidan,

anti-inflamatuar etkiler.

Erkek Sprague-Dawley ratlarin dorsal yizinde
tam kat yanik yarasi (gumdus stlfadiazin
merhemiyle kargilagtirmali)

Hypericum perforatum
Kantaron otu

Ucgusan kisimlarin yag inflizyonu veya maserasyonu-
Hypericioleum (naftodiantronlar, floroglikomoller,
flavanozoidler, ksantonlar, tanninler, proantosiyanidler,
esansiyel yaglar)

Kapaticl, anti-inflamatuar, anti-mikrobiyel,
antidepresif, birinci ve ikinci derece yaniklarda cilt
hasarini yenileme.

Erkek Sprague-Dawley ratlarinve isvigre albino
farelerinde ciltte yanik modelleri (Hypericioleum
merhemi Madécassol® ile karsilastirmalr)

Ipomoea batatas
Tatl patates

Yumru kokllerden elde edilen soymuklari veya lifleri
(polisakkaritler, polifenoller, vitaminler)

Cilt yaniklari ve yaralarda nemlendirici, epitelizan,
antioksidan, pansuman malzemesi

Wistar si¢anlarda insizyon ve eksizyon yara
modeli (Soymuktan elde edilen ekstre igeren jel)

Linum usitatissimum
Keten

Fikse yag (yagh asitler, gliseroller, steroller)

Kapatici, nemlendirici, rejeneratif, epitelizan
(Linementum calcii).

Wistar sicanlarda insizyon ve eksizyon yara
modeli (keten tohumu yagr)
Kontrolsiiz klinik calismalar

Matricaria reculita
Alman papatyasi

Ciceklerinin akiioz veya yagli ekstreleri — Matricariae yagdi
(esansiyel yaglar, seskuiterpen, laktonlar, flavanoidler,
poliasetilenler, steroller, keratonoidler)

Birinci ve ikinci derece yaniklarda nemlendirici,
yatigtirici, kapatici, anti-inflamatuar, anti-
mikrobiyel.(lavaj, pansuman, yara lapasi)

Erkek Wistar albino si¢anlarda sirt bolgesinde
ekzisyon, insizyon, 6lu bosluk, ciltte yanik
modelleri (zeytinyagi, triamkinolonasetonid,
klobetasol propiyonat ile karsilastirmali)

Melaleuca alternifolia
Avustralya cay agaci

Esans yagi (terpenler)
Yapraklar ve kuguk dallarin akudz ekstresi
(esansiyel yaglar, flavonoidler, tanninler)

Antiseptik, anti-inflamatuar, epitelizan, infekte
yaniklarda, yaralarda, bocek isiriklarinda etkili

Mikst etyolojiye sahip akut ve kronik yaralarda
metisilin-resistan Staphylococcus aureus (MRSA)
dekolonizasyonu ydnetimi igin klinik ¢calismalar
Taze derin parsiyel kat sicak su yaniklarinda
domuz modeli (yag esansli hidrojel tedavisi soguk
su uygulamasi karsilastiriimalr).

Muuraya koenigii
Kdri yapragi

Yapraklari ( flavanoidler, tanninler, alkaloidler)

Kapaticl, antibakteriyel, kanama durudurucu,

anti-inflamatuar, yara iyilesmesi siirecini stimule edici.

Erkek Wistar albino si¢anlarda eksizyon ve
insizyon yaralar
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Tablo 6: Cilt yaralarinda cesitli do gal tedavilerin lokal modulatérlerinin hiicresel yanitlari (Devam)

Tarler

Dogal drlnler (etken maddeler)

Etkiler

* Deneysel modeller

Nasturtium officinale
Su teresi

Yapraklar (glukosinolat, flavanosidler,
tanninler)

Antiseptik, anti-inflamatuar, epitelizan

» Erkek tavsanlar kizgin cam cubuk veya konsantre hidroklorik asitle
Uc defa yakilmis (ginko basitrasin veya neomisin ile karsilastirmalr)

Olea europaea
Zeytin

Zeytin yagi (yaglh asitler, gliseritler, iridoidler,

tripertenoidler, linyanlar, fenilpropan deriveleri)

Nemlendirici, kapaticl, anti-inflamatuar ,
antibakteriyel

Domestik disi domuzlarin dorsal kisimlarida parsiyel kat yaniklarda
(gims sulfadiazin ile kargilagtirmali)

Opuntia ficus-india
Hint inciri

Kladotlar(liyofilize polisakkarit ekstreleri)

Epitelizan, antibakteriyel, anti-inflamatuar,
immunmodulator

Erkek Sprague-Dawley si¢anlarda genis tam kat sirkuler yaralar

Phyllanthus niruri
Amla otu

Ugusan kisimlari (asidik arabinogalaktan,
flavononidler , tanninler, linyanlar, terpenler,
alkaloidler)

Antioksidan, analjezik, anti-inflamatuar,
epitelizan, kapatici

Parsiyel kat yanikli veya deksametazonla suprese edilerek yakilan
Wistar albino siganlarda etanolik ekstre formulasyonlarinin topikal
veya oral uygulamasi

Polygonum cuspidatum
Madimak otu

Ucusan kisimlar(tanninler, flavonozoidler,
antrakinonlar)

Epitelizan, analjezik, anti-inflamatuar,

immutunmoddlator

Wistar siganlarin sirtlarindaki yaniklara

Rheum Officinale
Uckun, rabarba

Kdokleri (tanninler, flavonozoidler,
antrakinonlar)

Kapatici, kanama durudurucu, antibakteriyel

Erkek Sprague-Dawley sicanlarin sirtlarinda tam kat yaniklarda
emodin jel uygulamasi

Solanum tuberosum
Patates

Yumru kdklerinin pulpu, soymuklari, taze
sikilmig suyu (nisasta, vitaminler, mineraller)

Nemlendirici, yatistirici, epitelizan

Wistar sicanlarda tam kat yanik yaralarinda (haslanmis patates
soymugundan pansuman);

Yuzeysel, parsiyel kat, cilt kayipli yaniklarda klinik ¢alismalar
(haslanmig patates pansumani gimus silfadiazin karsilastirmali)

Symphytum asperum,
Sert kara kafes otu
S.caucasicum

Kafkas kara kafes otu
S.officinale

Kara kafes otu

Kokleri veya yapraklari (allantoin, tanninler,
keratonoidler, sapaonozoidler, polisakkaritler)

Nemlendirici, yatistirici, kapatici , anti-
inflamatuar, hasarli dokuda rejenerasyon

Disi Wistar siganlarda acik yara modeli: allantoin eklenmis yumusak
losyonL/H emilsiyonu ; yaprak ekstrelierinden ug topikal
formulasyon

Farelerde ekzisyonel ve yanik cilt modelleri

Terminalle chebula
Karahalile otu
T.bellirica
Phyllanthus emblica
Bektasi tizUmi

Kurutulmus meyveleri — Triphala rasayana “ug¢
meyve” (musilaj, pektinler, flavanoidler,
keratonoidler, vitaminler)

Enfekte yaralarda antibakteriyel, yara iyilestirici
ve antioksidan

Wistar albino sican sirtlarinda tam kat yaralar
« (alkolik ekstre ve merhem)

Trigonella foenum

Tohumlar (galaktomannanlar, lifler,

Yanik, apse ve Ulserlerde yara iyilestirici

» Wistar sigcanlarda ekzisyon, insizyon ve 6li bosluk yara modelleri

Cemen otu saponozoidler, proteinler, lipidler) ozellikler (Aktioz siispansiyonlar ve merhemler)
Vitis vinifera, Uzum cekirdegi ekstresi (proantosiyanidler, Antioksidan, dermal yara iyilesmesinde . R
asma Uzumu tanninler, resveratrol) hizlandirici. Fare sitinda dermal ekzisyonel yara indiksiyonu
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2013 yihina ait bir Cochrane® taramasinda (118)tlcgsara modellerinde balin tedavi
edici 6zelliklerine ait cajmalar taranngi ve yeni eklenen alti camayla beraber toplamda
2897 katimciyla 25 caimanin 12 tanesinin yanik tedavileri tGzerine @lduworalmi.
Taramaya dahil olan caimalarin yaniklar tizerine olan kisminda 6 tangikatirmali tedavi
calismasi, bal ile klasik pansuman,sdmadik ajanlarla pansuman, gugrdiilfadiazin, erken
ekzisyon sonrasi greftlemeyi iceren 4 alt kategorgruplanmglar. Tam kat olmayan
yaniklarda Subrahmanyam 992 katilimciyla gerggktBgi iki calismada klasik pansuman
tedavisini balla kaulastirmis (119). iki calismada da bal tedavisini politiretan film ile
kapatma yontemiyle kiyaslagnive iyilesme bal tedavisinde gozle goruligekilde one
cikmistir. Subrahmanyam’in ger bir calgmasinda ise erken eksizyon ve doku gfefti
uygulamasi bal ile kadastiriimis ancak bu cajmada bal dier cerrahi uygulamanin
iyilesmeye etkisi bazinda gerisinde kajtm (120). Alti calsma (462 katilimci) bal ve
gumis sulfadiazini kagilastirmis. Calsmalarda birinci ve ikinci derece yaniklar (121)
yuzeyel yaniklar (122), yuzeyel parsiyel ve derargoyel tam kat olmayan yaniklar (123)
deserlendirilmistir. Bir calismada da yulizeyel, dermal, orta ve derin dermal yanilolan
katihmcilar dahil edilmitir (124). Geriye kalan caimada yanik derindgi bildirilmemistir
(125). Metotsal ve istatistiksel heterojeniteyegsman kati sonuc¢ olarak gerlendirilen
“lyile smeye kadar gecen sure” bal tedavisi alan grupldatie kisa bulunmguve iyilesmeye
dair bulgular bal grubunda yiiz guldirict sonuckmis oldugu gorulmtir. Son olarak
yine ayni argtirmacinin (126-128), 248 katilimciyla gerceki@ligi 3 calsmada bal ile
alisiimadik ajanlarla pansumani kdastirmis ancak bu mudahaleler bir meta-analizde
birlestirilemeyecek kadar farkli olarak gerlendiriimis ve anlatimsal derleme olarak
Ozetlenmg. Bir calsmada (100 katilimci) parsiyel tam kat olmayan yargkupta bal ve
haslanms patates pansumani kaastiriimis (126). lyilesmeye kadar gunlerin ortalamasi
standart sapma olmaksizin bildirignve bulgular netsekilde baldan yana bulunmtur.
Iyilesme siiresi ortalamasi bal grubunu 6ne cikgirmiKalan iki calsmada da parsiyel tam
kat olmayan yanikl katilimcilar derlendirilmis. ilkinde 65 katihmcida bala doyurulmu
gazhh pansumanla amniyotik membranla tedavisikagtiriimis (127), gruplar arasinda
iyilesmede bariz farkhhk izlenmemi ikinci calsmada ise 84 katimciyla bal ve bal-plus
tedavisi (icerisine vitamin C ve E ve polietilenkgl katiimis bal ) kasilastiriimis (128), ve
ortalama iyileme suresine ait Ustinlik bal-plus grubunda gorgdamti

Bu sonuclar mindr yanik yarasini tedavi ederkendtail basit, pahali olmayan, alternatif
ve muhtemelen Ustin ga bir pansuman kullaniimasinin s6z konusu olagiiec

distndUrmektedir.
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2.3.2 Sivi Resusitasyonu

Sivi destgi, nutrisyonel destek cerrahi gimler agisindan ‘dokuzlar kural’ ile yanik
yluzdesi hesaplanarak tedaviyeslaamalidir. Cocuklarda bunun modifiyekli olan ‘lund
and Bowder’ tablosu kullaniimaktad§€kil 5).

Yanik soku, major yaniklari izleyen ilk 24-48 saat boyutkegiller gecirgenfiin artmasi
ve buna bgl genk sivisifti ve intravaskuiler volimde azalma ile karaktedr (43, 129).
Hizl, agresif sivi resusitasyonu, intravaskileliwai yeniden olgturmak ve boylece end-
organ perfizyonunu surdirmek icin ¢cok 6nemlidir cienis veya eksik sivi resusitasyonu
artms mortalite ile ilskilidir (130-132). Gerginden fazla sivi verilmesi ARDS, pndémoni,
multiorgan yetmez§ii, abdominal-ekstremite-okller kompartman sendrogioi multipl
morbiditelerle ilgkili bulunmustur (133-135). Bu durum dikkatlice ve sirekli fizgpk
cevaba go6re hesaplanarak sivi resusitasyonu yaprma onemini pektirmektedir.
Amerikan Yanik Derng’'nin uygulama klavuzlarina goére total vicut yizalaninin %

15’inden fazla yuzeyel olmayan yanikli her hasta susitasyonu almalidir (43).
Yanik hastalarinda kullanilan sivi tedavileri vehtsel gelsimlerine bakacak olursak:

2.3.2.1 1942 Harkins Formulu
* En az %10 yanik olan her hasta igin
« ilk 24 saatte her %10 icin 1000 &mplasma
2.3.2.2 1947 Body-Weight Burn Budget Formulu:
+ Ik 24 saat: 1-4 L LR- 1200 ml 0.5 NS 7.5% viicut girh g1 kolloid + 1.5-5 %
Dx .
« Ikinci 24 saat: ayni forml, kolloid 2.5% vicutidi g
2.3.2.3 1952 Evan’s Formulu:
Ik 24 saat: NS 1 ml/kg/% yanik + kolloid 1 mi/kg/ianik + 2000 ml %5 Dx
« Ikinci 24 saatilk 24 saatlik sivinin yarisi kristalloid + 2000 @45 Dx +Ilk 24
saatlik sivinin yarisi kadar kolloid
2.3.2.4 1953 Brooke Formulu:
+ lk 24 saat: LR 1.5 ml/kg/% yanik + kolloid 0.5 ni/R6 yanik.
« Ikinci 24 saatilk 24 saatlik sivinin yarisi kristalloid + 2000 @45 Dx +Ilk 24
saatlik sivinin yarisi kadar kolloid
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2.3.2.5 1974 Parkland Formalu:
+ Ilk 24 saat: LR 4 ml/kg/% yanik; hesaplanan sivyansi 8 saatte geri kalani 16
Saatte
« lkinci 24 saat: ilk 24 saatte hesaplanan sivinir6@@ olacak kadar kristalloid
ve yeterli idrar miktari gayacak kadar kolloid
2.3.2.6 1979 Modifiye Brooke Formuli:
+ llk 24 saat: LR 2 ml/kg/% yanik, hesaplanan sivyansi 8 saatte geri kalani 16
Saatte
« Ikinci 24 saat: kolloid 0.3-0.5 ml/kg/% yanik+ yditedrar Gikisini saglayacak
kadar %5 Dx
2.3.2.7 1984 Monafo Formuli:
+ ik 24 saat : 250 meg/L NS idrar gzki30ml/saat olacakekilde + dextran 40
2mL/kg ilk 8 saat + RL idrar cikn 30mL/saat olacakekilde ve taze donmu
plazma 0,5 mlt/saat

« ikinci 24 saat : idrar cikina gore 1/3 salin

Parkland formult hem hesaplamasi basit olan hernde wllardan beri en ¢ok kullanilan
formaldiar. En bOydk ekdiri bu formille hesaplanan sivinin hastanin kilesugore
ihtiyacindan daha fazla olgu yonindedir. Ancak yapilan c¢ghalar elstirilerin dogrudan
Parkland formulu Gzerine olmamasi gergktbu formalin sivi resusitasyonununslaagic
noktasi olarak miukemmel olgunu, resusitasyon yeterfilnin belirlenmesi igin saatlik idrar
cikisinin en iyi rehber oldgunu, elgtirilerin formdli uygulamadaki yetersizlik Gzerine
olmasi gerekgini 6nermektedir (136).

Resusitasyonun yeterfiini konfirme etmek, Parkland veya herhangi bir sesusitasyon
formalind uygulamaktan daha 6nemlidir. Bir kalicesane kateteri (foley kateter gibi)
kullanarak idrar cilgini monitérize etmek sivi resusitasyonunigeteendirmede hazir ve
uygun bir aractir.idrar cikgl yetiskin hastalarda 0,5-1 mL/kg/saat, ¢ocuklarda isg51-1
mL/kg/saat olmalidir.ilk 24 saat boyunca her saat volim durumunun Kklinikgular
(6rnezin kalp hizi, kan basinci,nabiz basinci, distalizialh kapiller refil, yanmangideride
renk ve turgor ) izlenmelidir.

Mikst vendz kan gazi ve serum laktat 6lcimui gibessik laboratuvar Glguimleride
resusitasyonun yeterlflini degerlendirmede onemli yollardir (137Azalmis mikst venoz
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oksijen saturasyonu ve arggnserum laktat seviyeleri yetersiz end-organ pediazyu

gostermektedir.
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Yaniklarda Kkolloidlerin ve hipertonik sivilarin kahimi tartgmalidir.  Yanik
resusitasyonunun bir parcasi olarak kolloidlerinlldeumi blyuk ilgi toplamytir.
Resusitasyonun ileri safhasinda kapiller kacak kdganda kolloid verilmesi, toplamda
komplikasyonlari etkin bicimde azaltir (138ununla birlikte albimin kullaniminin yanik
hastalarinin gidatini iyilestirdigi kesinlikle gdsterilemengiir ve kritik hastalarda mortalite
tzerine etkileri targmalidir (139, 140)Kolloidler (albiimin ve dekstran gibi) pahali olmakl
beraber 1385 hastayla yapilan bir galada sg kalimi kristaloidlere gére uzatmadi
goralmistar (141).

Yanik resusitasyonunda verilecek sivi miktarini imadize etmek icin hipertonik
solusyonlarin kullanimina yonelik caghalar yapilmgtir. Hipertonik soltsyonlar beklengi
Uzere bglangictaki resusitasyon volumidni azaltirlar; andak gecici bir yarar olup,
hiperkloremik asidoza neden olma gibi koth bir ydkisi de vardir (142). Ayrica hipertonik
solisyonla yapilan resusitasyonun izotonik solUkyoyapilan resusitasyondan daha iyi
sonuclari olmamakla beraber bir retrospektif gozdeimcalsmada hipertonik sollsyonla
yapilan resusitasyonda daha fazla renal yetmesilblam sonucuyla kautasiimistir (143,
144).

Yaniklardaki kan transfiizyonunun rolt son yillad&gerlendirmeye alinngtir. Cok
merkezli geni bir calsmada artnmy transfliizyon sayilarinin, artgnenfeksiyonlar ve daha
yuksek mortalite oranlarina sahip ogdubulunmuytur (145). Kan transfiizyonlar yalnizca

asikar fizyolojik bir gereksinim durumunda kullanilrmndr.

2.3.3 Idrar Cikisi izlemi

Sivi replasmaninin en basit monitdrizasyonu idressizlemi ile olur. Yetgkinde saatte
30 ml/saat ( 5ml/kg/saat) ve cocuklarda 1 ml/kg/sdear c¢ikgl yeterli i.v hidrasyonun
sglandigini gosterir. Akut resisitasyon periyodunda ditieti genellikle endike dgldir.
Yuksek voltajli elektrik yaniklarinda idrarda miyobgin ve/veya hemoglobin renal ttbuler
obstriiksiyon icin yiksek risk olgunun belirtecidir. Bu hastalarda iv sivinin igiredsim
bikarbonat eklenerek idrar alkalize edilmeli ve gigmentler idrardan atilincaya kadar idrar
cikigl saatte 1-2 ml/kg olacalekilde ayarlanmalidir. Bu durumlarda dilretik okaraannitol

kullanilabilir.
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2.3.4 Mide Dekompresyonu

Intestinal ileusla beraber herhangi bir regurgitemy 6nlemek icin hastaya nazogastrik
sonda yelgtirilerek mide dekomprese edilmelidir. Bu 06zellikleavayolu ile tainan
hastalarda onemlidir. Ek olarak, hastanin oral aydlic bigey almamasi ganmalidir.
Anksiyete haline giren hastanin panikle hava yutreasucu gefiecek mide distansiyonunu

onlemek icinde nazogastrik sonda uygulamasi yajpidimna

2.3.5 Isi Kontroli
Hasta hipotermiyi Onlemek amacli battaniye ve iBklisyonlarla sicak ve kuru
tutulmalidir. EEer mimkinse islak giysiler ¢ikariimalidir.

2.3.6 Agri Kontrolu

Agrinni derecesi yanik yuzdesi ilega orantilidir. Periferal vazokonstriksyonalaac
emilimi aazalacgindan intramuskuler ve subkutantz yol asla kulfaarhalidir. Daha sonra
meydana gelecek vazodilatasyon sonrasi uygulamandian yiksek miktarda emilim

olusacaindan ve toksisite riskinden bu sonragaimada problem yol acabilir.

2.3.7 Tetanoz profilakisi
Vucut yizey alaninin (VYA) %10 ‘undan fazla ygnolan tim hastalarda 0,5 ml tetanoz
toksoidi ile immunizasyon uygulanmalidirg& dnceki sailama o6ykusu hakkinda net bir bilgi

yoksa veya son doz 10 yil 6nce yap4rse, 250 Unite tetanoz profilaksisi verilmelidir.
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2.4 Yanikli Hastanin Ulastirildi g1 ik Saglik Kurulu sunda Yapilacakislemler (Ozet)
Yanikli hastanin ukdirildigr ilk saglik kurulusunda yapilacaksiemler su sekilde

siralanir:

* Hava yolunun acik tutulmasi; Ozellikle ssboyun bdolgesi yaniklarinda ve
inhalasyon yaniklarinda siklikla ilerleyen 6demiava yolunda obstriksiyona
neden olabilegé akilda tutulmahdir (36, 38, 82).

» Kazanin kisa dykisunun alinmasi ve iyi fizik muaygapilmasi.

* Orta derece ve major yaniklarda damar yolu acgiimesimayii inflizyonu
baslanmasi (36, 38, 82).

e Hastanin grisinin giderilmesi: Mindr yaniklarda topikal aregk ajanlarin
yaninda asetaminofen gibgra kesiciler kullanilabilir. Bayuk yaniklarda 0.120
mg/kg dozunda morfin veya 1-2 mg/kg dozunda dataktillanilabilir. Hastada
anksiyete olsmussa anksiyolitik bglanabilir.

* Yanigin derinliginin ve gengliginin hesaplanmasi.

» Gerekli goruldgi durumlarda eskarotomi ve fasiyotomi yapilmas6j14

» Lokal yara tedavisi (147).

« Idrar sondasi uygulamasi ve idrar gukan takibi.

TVYYA ve derinliginin hesaplanmasi sonrasinda yanik yukarida babggdigibi
agirhgina gore siniflandirihr. Yanikl hastaningyaek travma varfii, ek komorbid hastalik
varhgl, inhalasyon hasari bulunmasina gére tedavinidisttecg merkez (yanik odasi

bulunan servis, yanik Unitesi, yanik merkezi) tbetierek transferi gganir.
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Tablo 7: Yanikl hastalarda sivi resisitasyon formileri (148)

] , ikinci 24 saatte ikinci 24 saatte
Formul Ilk 24 saatte verilecek sivi _ _ _ _ _
verilecek kristalloid verilecek kolloid
Parkland RL, Her yanik yiizdesi icin 4 | Hesaplanan plazma | Idrar ¢iksini 30 mL/saat
arklan
mL/kg/24saat hacminin %20-60 tutacaksekilde
Her yanik yizdesi icin 1 ) _ _
Ilk 24 saatteki hacmin| | , _
mL/kg SF + 2000 mL ) Ilk 24 saatteki hacmin
Evans %50si + 2000 mL %5 _
%5dextroz + her yanik ytzde %50si
o , dextroz
icin 1 mL/kg kolloid
2 L/gin RL + 75 mL/kg/24
Slater
saat taze donngplazma
Her yanik ylzdesi icin 1.5 ) _ ,
Ilk 24 saatteki hacmin| _ _
mL/kg RL + her yanik ylzdes ) Ilk 24 saatteki hacmin
Brooke o _ %50si + 2000 mL %5 _
icin 0.5mL/kg kolloid %50si
dextroz
+ 2000 mL %5 dextroz
Modified Her yanik ylzdesi icin 2
Brooke mL/kg RL
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2.5 Sistemik Antibiyotik

Yaniktan sonra derideki acik yaralarda hizlica éadler kolonize olur. Yanik
yarasinda kolonize olan mikroorganizmalarin orijifiastanin kendi endojen deri,
gastrointestinal ve respiratuar florasidir. Ayrigaikroorganizmalar hastanin cildine
kontamine dy cevre yuzeyleri, su, kirli hava, @& calisanlarinin kirli elleri ile temas
sonucunda da gelebiliaralanmayi takiben ilk donemde hastanin endoj#rflarasi veya
dis cevreden gelen gram pozitif bakteriler baskindaralanmanin kgnci ganinden sonra
hastanin gastrointestinal sistem florasindan ggtam negatif bakteriler hizlica yara yerinde
kolonize olur. Maya ve mantarlar genellikle gespektrumlu antibiyotik kullanimi nedeniyle
gec donemde gorulur (149Asagidaki tabloda enfekte yanik yaralarinda en cok iz

olan mikroorganizmalar gosterilgtir:

Tablo 8: Enfekte yanik yaralarinda sik kolonize ola mikroorganizmalar (149).

» Gram Pozitif Organizmalar » Gram Negatif Organizmalar
-Staphylococcus aureus -Pseudomonas aeruginosa
-MRSA -Escherichia coli
-Koagilaz negatif stafilokoklar -Klebsiella pneumonia
-Enterococcus -Serratia marcescens
-Vancomycin direncli enterococ -Enterobacter

-Proteus

-Acinetobacter

-Bacterioides

» Mantarlar » Virusler
-Candida -Herpes Simpleks Virus
-Aspergillus -Sitomegaloviris
-Fusarium -Varisella Zoster viris
-Rhizopus
-Mucor
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Yanik hastalarinda profilaktik sistemik antibiyotikkillaniminin klinik yararlari ile ilgili
calismalar gosternstir ki cerrahi tedavi yanisira topikal tedavi ilarklastiriidiginda yanik
yaras! enfeksiyonu ojmasini azaltmangiir (149). Pediatrik yanik hastalarinda yapilan bir
calsmada 77 cocuk hasta uzerinde ghhis, bunlardan 47 cocuk profilaktik sistemik
antibiyotik alirken dgerleri almamygtir. Her iki grupta yara kolonizasyonu ve enfeksiyp
daha @r yanik hasarina neden olmakla beraber antibiydtiklanimi yanik yarasi
enfeksiyonunun gelimini 6nlememgtir. Profilaktik antibiyotik tedavisi alan gruptaada
yuksek oranda yanik yarasi enfeksiyonuna rastlgm@21.3- %16.7). Sepsis ggh ¢c@u
cocuk hastanin da profilaktik antibiyotik tedavialtinda oldgu goralmigttr. Ayrica
profilaktik antibiyotik tedavisi dier sekonder enfeksiyonlarin (st ve alt solunumuyol
enfeksiyonu, Uriner trakt enfeksiyonu, otitis médjalisimine yol agmgtir. Ayrica hastanede
yatis suresi profilaktik antibiyotik alan ¢ocuklarda @abzundur (150)Sistemik antibiyotik
kullanimi, antibiyotik yan etkilerinden ola@lostridium difficiléye bagh diyare gelsimine de
yol agcmaktadir (151-153).

Sistemik profilaktik antibiyotik kullanimi yaniklnastalarda direncli endojen ve patojen
bakterileri artirmgtir. Tum bu nedenlerle yanik hastalarinda sisteamtbiyotik selektif ve
kisa sureli kullaniimalidir. Uzamiyanik yarasi enfeksiyonunun manipilasyon veya
eksizyonu ile ilgkili sekonder bakteriyemilerde, uygulama oncesirsigesince ve uygulama
sonrasinda (6zellikle %40 > TBSA olan hastalardajesik antibiyotik kullaniimalidir
(154).
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2.6 Yanik Yarasinin lyilesmesi
Yara iyilesmesi birbiri ile kesin sinirlarla ayrilmayan ancbkbirini izleyen bir seri
asamalardan olgmustur. Bunlar hemostaz, inflamasyon, proliferasyon reaturasyon

fazlaridir.

2.6.1 Hemostaz
Dokulardaki normal anatomik yapinin bozulmasi ilankdamarlarinin bitingii de

bozulmakta ve hicreler zarar gérmektedir. Bu olaglanucunda pihtima ve kompleman
sistemi aktive olmaktadir. Butiin membranlarin zay@mesi argidonik asit yolunu aktive
eder. Araidonik asit dongusunin son Urinleri, vazoaktif véopanik 6zelliklere sahip
|6kotrienler ve prostaglandinlerdir. Pihtiaa zinciri fibrin plaklarinin olgumu ile sonlanir.
Daha sonra uyarilan trombositlerden "blyime faktdrlolarak bilinen PDGF (Platelet
Derived Growth Factor), FGF (Fibroblast Growth Mactve TGF-beta (Transforming
Growth Factor) yara ortamina salinirlar (155, 156).

2.6.2 Inflamasyon Fazi

Bu faz klasik olarak kizariklikgislik, i1s1 artsi ve ari ile karakterizedir. Kizarikhk
vazodilatasyona [gadir. Bu faz sirasinda gorilesgisligin nedeni, butinlgl bozulmy
damarlardan doku icerisine sizan plazma protetlerrasidonik asit, PGE ve PGE2'nin 1sI
artisina neden olmalarina kan yaralanma bdlgesindeki lokal i1si @min asil nedeni, o
bdlgedeki metabolik hizin ve kan dgiaminin artmg olmasidir. Ayrica PGI2, PGE ve
PGE2'nin de griy1 provake ettikleri bilinmektedir. Yaralanmadasonraki birka¢ saat
icerisinde enflamasyonun hicresel fazi dsasldmais olur. Polimorfonikleer |6kositler
(PMNL) ortaya ¢ikmakta ve 48 saat boyunca ortamdakninant hiicre olarak kalmaktadir.
PMN'lerden sonra ortama gelen ilk hicreler monesitt ve 24 saat icerisinde maksimuma
ulasirlar. Bu hucreler hizla makrofajlara d@niektedirler. Makrofajlar ise yara
debridmaninin ana hicreleridirler. Primer iy#@a yaralarda makrofajlar haftalar boyunca
ortamda kalmaktadirlar. Makrofajlar bFGF (Basic rblidast Growth Factor) gibi bazi
blyume faktorleri salgilarlar. Bu maddeler angiagesi artirmakta, fibroblast ve endotelial
hicreler icin ise kemotaktik ve mitojenik etki géishektedirler. Fibroblastlar, yara iylae
sirasinda ortaya cikan kollajen, glikozaminoglike® elastin lifleri gibi yapi tdarinin
kaynaidir (155-157).

44



Epitelizasyon, yara iyilgnesinin en oncelikli olayidir. Epiteliyal hicreleznfeksiyon
yoksa ve zeminde canli bir doku varsa ilerleyeleilirAcik bir yara epitel ile kapatiimagi
surece surekli olarak enflamatuvar fazda kalmaktatiin bir kollajen sentezi olmamaktadir.
Yaranin dg ortamla ilgkisi kesilene kadar inflamasyon fazinin devam ggtti bilmek
onemlidir. CUnkl bir yara enflamasyon fazinda ndakauzun sire kalirsa glcak skar

dokusu da o derece belirgin olacaktir.

2.6.3 Proliferatif Faz

Besinci gun ile tGg¢lincu haftalar arasindaki sureyi kaipBu donemde epitel ve konnektif
dokuda proliferasyon gérulir. Bazal tabakadaki bigcdeki dedifferansiyasyon, mitoz ve
migrasyon sonucu epitelizasyon sireci devam etmekée kontakt inhibisyonla
sonlanmaktadir. Temiz, primer sutire edgmgaralarda epitelizasyon 2448 saat icerisinde
tamamlanmaktadir. Tam kalinhkta defektin giduvakalarda ilk 3-5 gin epitelizasyon
minimaldir. Granulasyon dokusu glumu ile epitelizasyon da hizlanmaktadir. Proliférat
fazin ikinci dnemli olayl kontraksiyondur. Uzun elacik kalmy yaralarda kontraksiyon
daha fazla olmaktadir. Eklem yiizeyindeki kronikajar iyilestikten sonra eklemde hareket
kisithhgina neden olan ve kontraktir olarak bilinen baradlaeden olmaktadirlar. Yara
iyilesmesinin  proliferatif fazinda, hucresel dizeyde roédtar, fibroblastlar,
myofibroblastlar ve endoteliyal hicreler bulunmakta Fibroblastlar, kollajen, peptid
bliyume faktorleri ve der ekstraselliler matriks molekillerini sentezléeliknden,
proliferatif fazda dnemli rolleri olan htcrelerdirl 1970’li yillarda acik yaralarda bulunan,
hem fibroblast hem de diz kas huicre oOzelliklerggiylan hicreler tanimlangive bu
hicrelere miyofibroblast adi verilgtir (157). Yaradaki bu hicrelerin sayisi ile yara
kontraksiyonu arasinda g oranti oldgu gdsterilmgtir. Temiz, primer sttire edilmi
yaralarda inflamasyon fazinin sonu olan 5 ile higitle yara gerim kuvveti, ilerde ghcak
total yara gerim kuvvetinin % 10'udur. Onarimdan205gun sonra yara gunlik normal
aktivite ile olan zorlamalara kardayaniklidir. Gerim kuvveti zaman icerisinde ay@
devam etmektedir. Uglincl haftanin sonunda kollggmm ve yikimi gitlenmistir. Altinci
haftada yara gerim kuvveti totalin % 60'InasulaGerim kuvveti tclncu -altinci aylarda

maksimumdur. Ancak hi¢bir zaman normal deri gerumvetinin % 70-80'ini gegcmez (158).
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2.6.4 Maturasyon Fazi

Bu fazda daha dnce sentezlepmlan, ancak danik duran kollajen lifleri, skar dokusuna
uygulanan gugclerin de etkisi ile daha duzgin biucha gecerler. Bu olay eski kollajenlerin
duzenlenmesiseklinde dgil, eski kollajenlerin yikilarak yerlerine yeni Kajenlerin
sentezlenmesieklinde gerceklgnektedir. Yara iyilgmesinin en uzun fazi olan bu dénem bir
yil sirmekte ve bu sire sonunda skar dokusu gliiekte, kizarikigi ve kaintisi da
azalmaktadir. Bu olaylarin gercejtheesi, yara iyilgmesinin maksimuma wagini, bundan
sonra gececek surecin yara iyieesi Uzerinde hicbir etkisinin olamaygcaanlamina
gelmektedir. Maturasyon fazinin sonunda skardanauidibroblastlar da ortamdan cekilirler

ve skar dokusu aselluler bir karakter kazanir (159)
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2.7 Hypericum perforatum(Sari Kantaron)
Hypericaceae familyasina ait olan Avrupa ve Asyaydtisen ve kilic otu, mayasil otu,

kan otu, yara otu, binbir delik otu olarak da adiaman sari renkli gok yillik otsu bir bitkidir.

Dunyada sicak ve iliman bolgelerde yagydiosteren 400°Gn Gzerinde tlrl olup 43’0
endemik olan Avrupa’da 10, Turkiye'de 89 turi buwlunHypericumL.'nin tirkiyede en
yaygin temsil edilen turleriHypericum perforatum . H. Triggetrifolium Hypericum
calycinum Buyuk cicekli binbirdelik otu)H. empetrifolium Willd (pUren, sari puren}l.
scabrum L(mayasil otu, kepirotu)H. tedrapetum Frieédir (160, 161). Hypericum turleri
farkli salgisal yapi tiplerinin vag ile karakterize edilir (162).

Isiga tutuldgunda yapraklarinin filgeklinde delikli gériinmesi nedeniyle binbir delikupt
sikildiginda cicginden kirmizi boya akmasi nedeniyle de kan otuhatk arasinda yaygin
olarak kullaniimgtir. Tarla, yol, orman kiyilarinda, tepelerde vgidarda temmuzdan eylul
ayina kadar ciceklenegifali bir bitkidir. Bitki 30-100 cm boyunda, ¢ok selik ve otsudur.
Yapraklar 10-35 mm uzunlukta, elips biciminde venea hemen sapsizdir. Dinya’da daha
¢cok Avrupa’da, bati Asya’da ve kuzey Afrika’da yayglarak bulunurken, Turkiye’de genel

olarak her dglik alanda ve daha sik olarak Toroslar civarinddaamaktadir (163).

Bitki Avrupa Ulkelerinde ¢gunlukla St. John Wort olarak bilinmektedir. Rivage¢ gore
bitkinin ismi Yahya (Johannas) peygamberden gelewiktincil’de gecen bir olaydan 6tuiri
Yahya Peygamber, Hiristiyanlar icin mucizevi bir tkbi getirmistir. Bu bitki
H.perforatumdur. Bu ismi, Aziz John ginu olan 24 Haziran'dakiniin cicek acmasi ve
toplanmasi nedeniyle algtir. Diger bir rivayet ise hacli seferleri sirasinda yarataSt. John

sOvalyelerinin yaralarinin tedavisi bu bitki ile y&gindan bu ismi algy seklindedir (165).

Hypericum Perforatum, tedavi amach olarak ylzydia kullaniimaktadir. Daha c¢ok
depresyon Uzerindeki olumlu etkileri ile dikkat gak (27) ve bu etkilerini standart
antidepresanlara gore daha az yan etkiyle gosterrnt28). Ulkemizde yara ve yaniklarda

geleneksel kullanimiyla Gnltddr.

Kantaron cicgi ile su ve yg karsimi hazirlanabilir fakat Glkemizde geleneksel kaita
daha cok ya karsimi Uzerinedir. Aktarlarda sari kanatrongyaaltinda sunulmaktadir.
Hypericum Perforatumun cicekli kisimlariyla hazmda su kagiminin Turk gelengndeki
kullanim alanlari arasinda drogenital enflamasyahiabetes mellitus, noéralji, kalp
rahatsizliklari, gastrit, hemoroid ve peptik Ulsayilabilir. Yanik ve kesilerde iygenenin
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hizlandiriimasi icin ya karsiminin kullanildgini bildiren yayinlar mevcuttur. (163, 164, 27,
28, 165) Helicobacter pylori'ye kgrolan etkisinden dolayi (166) gastrit ve peptikdilgibi

rahatsizliklarda yakarsiminin oral kullanimi da yaygindir.

Sekil 7: Kantaron ¢i¢eginin gorinimi (167)

Avrupa ve Anadolu'nun d@inda Hindistan’da da Hypericum Patulum ve Hypericum
Hookerianum yine bu amacla kullanilan ttrlerindendiypericum Hookerianumun methanol
ekstresini hazirlanglar ve ratlarda insizyonel ve eksizyonel yara gnesi Uzerine
calismalar mevcuttur (168). Yara geriminde, doku yemiesinde, kopma kuvvetinde ve
epitelizasyon kapasitesinde artma kaydgtendir (168). Mukherjee PK Hypericum Patulum
Uzerinde cafilmis ve benzer sonuclar elde egterdir (169). Geleneksel kullanim alani
olmayan Hypericum Scabrum Uzerine de sgaailar yapilmg ancak yara iyilgmesi lzerine
etkisinin olmadgl ortaya konulmgtur (33). Bu sonuclar yara iygmesi tizerine olan olumlu
etkilerin Hipericaceae ailesinin yalnizca belidrlerine 6zgi oldgunu gostermektedir.
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2.7.1 Hypericum Perforatum Tasidigl Madddeler ve Yaralyilesmesi
Hypericum Perforatumun bienleri arasinda hyperforin, hyperisin ve flavonoid

grubundan hyperozid, isoquersitrin, rutin ve epkat yer almaktadir. Yara iy§mesinde
Hypericum Perforatumun etki mekanizmalari arasiedflamasyon peryodunu kisagti
(antienflamatuar etki), enfeksiyona direnci artird fibroblast migrasyonunu arttiggi ve
kollajen depolanmasini arttigdi bulunmuytur (33). Bunlar arasinda yara iyfeesinde en
¢cok hyperforinin etkili oldgu fakat dger maddelerin de yardimci olglu gosterilmgtir (29-
32). Bunun yaninda Oztirk ve ark’min fibroblast géginde arfi meydana getirdi,

fibroblastlardaki kollajen sentezini arttigdida gosterilmgtir (170).

Hypericum Perforatum icerisindeki Hyperforin maddesklooksijenaz-1 ve 5-
lipooksijenaz’in ikili inhibitori olarak gorev yapmkitadir (30). Bu anti-enflamatuar etkiye
Hypericum Perforatumun bienlerinden flavonoidler (kuersetin ve amentoflavorg
psodohiperisinin de katkisinin okglu gosterilmgtir (31). Flavonoidlerin ayni zamanda lipid
peroksidasyonunun inhibisyonunu gkeyan iyi bilinen bir antioksidan olgu ortaya
konmutir. Bu antioksidan etkinin de hicre yikimini engdisi ve kollajen fibrillerinin

yikimini azalttgl vurgulanmstir (32).

Hiperforin R=H

Adhiperforin R = CH

Sekil 8: Hiperforin ve adhiperforin kimyasal yapisinin gosterilmesi (171).
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‘.‘ Hiperisin R=CH
HO R

] I I CH; Psddohiperisin R = GOH

Sekil 9: Hiperisin ve pstdohiperisin kimyasal yapisiin gosterilmesi (171).

Kantaronun literatirde bahsedilen antienflamatuddsiain yara iyileme sirecini
olumsuz etkiledii dusunudlebilir. Uzun suren enflamasyon peryodu yardeggmesinde
gecikmeye neden olmaktadigilesme surecini kisaltmak ve bunun yanindgya ve skar
olusumunu da azaltmak amaciyla antienflamatuar birva&tie ihtiyac vardir (172).
Kantaronun enflamasyon peryodunu kisgith ve enfeksiyona kar bir direng
olusturdugsunu bir calsma da 6ne surilmgtiir (33). Hypericum Perforatumun yara igieesi
tzerindeki asll etkisi bircok agarmacinin merak konusu olrstur. Ozturk ve arkaddarinin
yuruttigd deneysel calmada kantaronun tavuk embriyonik fibroblastlari rirseki etkisi
argstirllmis ve in vitro ortamda pozitif sonuglar elde edgtini (170). Rao ve arkadkari
kantaronun %50’lik etanol ekstresini ratlarda askdrak uygulany ve in vivo olarak yara
iyilesmesi Uzerine calmislar ve olumlu etkisi oldgunu bulmglardir (173). Bunun yaninda
Lavagna ve arkadkr tarafindan kantaronun zeytirdya ekstresi kullanarak yagi
calismada cerrahi yaralar Uzerinde kantarogigm etkisini argtirmis ve kontrol grubuna
gore daha etkili oldgu goralmigtar (174). Literatlrdeki gger klinik calsmalar, kantaron
yaginin basi yaralarina (175), ve atopik dermatites{ide faydali oldgunu gosterngierdir.
Suntar ve arkagharinin yurittigl deneysel bir calmada ise ratlar Uzerinde insizyonel ve
eksizyonel yaralarda geleneksel olarak hazirlarkantaron yginin yara iyilemesi tzerine
etkisi ve Hypericum Perforatumun igerisindeki akkbmponent asdiriimis ve Turk
geleneklerine gore hazirlangnkantaron ya@inin yara iyilemesinde etkin rol oynagi
kanitlanmgtir (33). Hazirlanmasinda kullanilan zeytigyan da yara iyilgmesinde etkin
oldugu fakat icerisine kantaron ciceklerinin eklenmesigaha etkili oldgu belirlenmgtir
(33). Yara iyilamesinde Hypericum Perforatumun en sik bahsedildsi enti-enflamatuar
etkidir. Calsmalar da en c¢ok bu etki Uzerindegymlasmistir. Hammer ve arkagkarinin
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(177) in vitro calgmasinda prostoglandin E2, timor nekroz faktdre interlokin-10 gibi
pro-inflamatuar medyatérlerin  Uretiminin  engellersneseklinde etki gosterdini
savunmulardir. Albert ve arkadgari (178), bu etkiyi aciklarken siklooksijenaz-® -
lipooksijenazin dual inhibisyonundan bahsaterdir. Bu etkilere Hypericum Perforatumun
icerigindeki hiperforin, hiperisin, psoédohiperisin ve WMtmoidlerin sahip oldgu

gosterilmitir.

2.8 Alpina officinarum (Havlican otu)

Zencefilgiller (Zingiberaceae) familyasindan kblsapbaharat olarak kullanilan gok
yillik bitki taradar . Anavatani Hindistan GuneygloAsya ve Laos’tur. 3 m boyunda olan
havlican beyaz ya da pembe ciceklere ve mizralsakéara sahiptir. Tip ve mutfak alaninda
genk bir kullanim alani olan koksapli bir bitkidir. Ktiki ve topraklati goévdesi
kurutularak baharat olarak kullanilir.En cok Guradtd Asya ulkelerinde yaetiiriimekle
birlikte, bu cgrafyanin mutfak kultirinde ve gegtd Ortacg Avrupa mutf&inda sikgca
kullaniimistir. En ¢cok Guneydgu Asya ve Endonezya mutfaklarinda kullanilir. Gaxiie

zencefili andiran bitkinin tadi ise zencefile paabemez. Tadi acimsidir.

Sekil 10:Havlican bitkisinin gériinima (179)
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Havlican, Ayurvedik ve Cin Tibbinda ¢ok eski zanaad&n beri (MS 500. yil), Avrupa’da
ise Orta Cg'dan beri kullaniimaktadir (7). Havlicanin dnenidi biyoaktif bilesenden biri;
havlican rizomlarinda yiksek konsantrasyonlardaurdan ve flavonoidlerin flavonol
sinifinin bir Gyesi, galangindir (8, 9). Alpinidficinarum rizomunun bilgminde bulunan
diarilheptanoidler ve de yukarida bahsedildyibi flavonoidler; biyolojik, anti-oksidan ve

serbest radikal temizleyici 6zelliklerinden dolgwanik yarasi iyilgtirmede etkili olabilir.

Alpinia afficinarum’un aktif bilesenleri bitki rizomunda ygun olarak bulunan en aktif

molekdiller galangin ve 3-0-metil galangin olaraknir.

HO (o)
| | Galangin
\OH

3-0 -methyl galangin

Sekil 11: Galanginin kimyasal yapisinin gosterilmeg180)

Diyetetik flavanoid olan galangin bitkilerde gil olarak bulunan bir bifgktir ve alpina
officinarumrizomlarinda yiksek konsantrasyonda bulunur. Bki lin’de yuzyillardir hem
baharat hem de geleneksel Cin tibbinda tedavi edizelliklerinden dolayi
kullanilagelmektedir (20). Galangin’in multipl bigktivitesi mevcuttur ve pek ¢ok hicre
sistemi Uzerinde etkisi vardir. Anti-oksidan, amititajenik ve anti-timor etkilerine ek olarak,
galanginin ; anti-mikrobiyal, anti-inflamatuar, amiral aktivitelerinin de gerek in vitro
gerekse in vivo sistemlerde olglu gosterilmgtir (21-23). Ek olarak galangin vazodilatator,

anti-iskemik, ve anti-oksidan 0Ozellilerdest@akta olup, koroner arter hastalilarinda rizk
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azaltici ve endotelyal hiicre fonksiyonlarini gjeiici etkileri oldugu saptanmstir (24). Yakin
zamanda yapilan bir ¢cginada galanginin asetilkolinesteraz aktivitesiniitiovinhibe ettgi
gosterilmi ve Alzheimer hastglinin tedavisinde potansiyel bir ydntem olabilgce
disundimdstar (25). Baka bir raporda ise vaskuler duz kas Ca(v)1.2 kanalin
duzenleyicisi oldgu ve hipertansiyon ve inme tedavisindegeld bir ajan olabilecg
belirtiimistir (26). Ancak galanginin yanik tedavisindeki &tki ile ilgili deneysel kanit

bulunmamaktadir.
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3. Deneysel Gerecg ve Yontem
Bu calsma, Dokuz Eylul Tip Fakultesi, Hayvan DeneylerikEurulu'nun 2013-

TIP-028 protokol numarali onayi ile Deney suresirf@yvan haklar ile ilgili olarak
Natinonal Institute of Health (NIH)'in belirlegh dlcUtler (Principles of Laboratory Animal
Care) esas alinarak ve DEU Deney Hayvanstmaalari Yerel Etik Kurulu'ndan onay
alinarak cakimaya balanmstir. Calsmanin deneysel kismi Dokuz Eylil Deneyselsiirama
ve Hayvan Laboratuvari’nda, histopatolojik ginranalari ise Ege Universitesi Tip Fakiiltesi

Histoloji ve Embriyoloji Ana Bilim Dal’nda yapilngtir.

Calismada Dokuz Eylul Universitesi Tip Fakiltesi DenewyManlari Yettirme
Merkezi'nden temin edilen, sadecsidiseyden seksuel olgurga ersmis, agirliklari 180-
250 gr. arasinda @sen 35 adet gkl Wistar albino cinsi sican kullanilgtir. Calsma
suresince hayvanlar, kenarlari sert plastik ve nisicelik 1zgara bulunan (19x12x12 cm)
kafeslerde tekli gruplar halinde barindingmstandart laboratuvar diyetiyle beslegmsu
alimlari serbest birakilgtir. Oda sicakfii 24+1 °C’ de tutulmg, deney siresince, uygun
sekilde sik almalari sglanan bir ortamda, 12 saat aydinlk/ karanlik sllicinde ve ginde
bir kez temizlenen kafeslerde barindirglardir. Yem ve sulari ad libitum olarak verikni
althk olarak tala kullaniimstir. Calsmadan onceki son 12 saatte sadece su vetitmi

Kontrol ve bakimlari araliksiz ve dizenli yapigim.
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3.1 Deneysel Gerecler ve Kullanilarflaglar

3.1.1 Deneysel Gerecler

* Sican (35 adet ghkl disi Wistar-albino sicanlar)
Deney kafesi (19x12x12 cm)
» Hassas terazi (Precia XB-220A)

e Lam-Lamel (Menzel-Glose Polysine-25x 75x 1 mm & @path Precleaned
Adhesive 00210 White, Unilab Lamel 24x 50 mm)

* Serum Fizyolojik

« Insulin enjektori

» Batikon

* Enjektor

e Tras bigca

e 1x1 cm’lik yanik olgturacak bakir uclu havya

* Anestezik madde (Ketamin HCL, Ksilazin)

* Analjezik madde (Parasetamol-Perfalgan®)

» Sari kantaron bitkisinden hazirlanan jel

» Havlican otu bitksinden hazirlanan jel

 hidroksipropil metil-seltiloz (HPMC) ile hazirlanaos jel
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Sekil 12: Bu ¢alsmada yanik yaralanmasi olgturmak amaciyla kullanilan havya diizenginin fotografta
gOsterilmesi

3.1.2 Kullanilan ilaclar:
3.1.2.1 Ketamin HCL (Pfizer- Ketalar®)

Ketamin barbitirat tirevi olmayan bir anesteziktintraven6z ve intramuskiler
enjeksiyona uygun, hafif asidik (Ph 3,5-5,5) stéril solisyonseklinde formile edilnytir.
Koruyucu olarak benzetonyum klordr icerir. Ketarhizh etkili bir genel anesteziktir. Derin
analjezi, normal yutak-girtlak refleksleri ve noinya da hafif artmy iskelet kas tonusu ile
karakterize bir anestezi hali meydana getirir. Kedpsolunum sisteminde hafif uyariima ve
arasira solunum depresyonusiu(181).

» Ticari sekli: 1 mL'de 50 mg ketamin bazgdeger miktarda ketamin hidroklortr
bulunan 10 mL’lik flakonlarda (Ketalar ® Pfizer).

3.1.2.2 Ksilazin (Bioveta-Xylazin bio %2 ®)

Ksilazin, veteriner hekimlikte sedatif, hipnotiknaljezik, kas gegetici ve anestezik
premedikasyon ilaci olarak kullanilan bir tiazimenadir. Ksilazin gucli bir alfa-2-adrenerjik
reseptor agonistidir ve etkilerini bu reseptorigyararak gosterir. Gozlenen yan etkilerin bir
kismi (hipotansiyon, bradikardi) da, yine bu etlekanizmasina tghdir. Belirgin bradikardi,
kardiyak debide azalma, emezis ve termoregulasydegdeesyona neden olur. Ksilazin hizla
emilir ve organizmaya dalir. Maksimum plazma konsantrasyonlarina, kagingeksiyondan
sonra butun turlerde 12-14 dakika sonrgilla Tam atilma, uygulamsgeklinden ve dozdan
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bagimsiz olarak 2-3 saat icinde olur. Ksilazin, buyaranda idrarla (yakkak %70) vicuttan
atilir, ayrica diki da (%30) atilmasinda énemli bir yoldur (182).

o Ticari sekli: 25 ve 50 ml ¢ozelti ihtiva eden, lastik tipa aliminyum kapakl
seffaf cam flakonlarda sga sunulur. Berrak, renksiz 1ml enjeksiyonluk ¢dzelt
20,0 mg Ksilazin‘e gdeger 23,3 mg Ksilazin hidroklorir ihtiva eder (Bioae®
Xylazin bio %?2).

3.1.2.3 Parasetamol (Bristol-Myers Squibb- Perfalgan ®)

Parasetamol, ganin ya da hiperterminin tedavisi i¢in intravengalun klinik olarak
gerekli goruldigl acil durumlarda ve/veya ghr uygulama yollarinin mimkin olmgdi
durumlarda (6zellikle cerrahi ggfmden sonra, ortgiddette @rinin ve atgin kisa sureli
tedavisinde) endikedir. Perfalgan ile sicanlarda taganlarda yapilan lokal tolerans
calismalari, iyi tolere edildiini gostermgtir. Kobaylarda gecikmgi kontakt airi duyarhligin
olmadgl gozlenmigtir (183).

e Ticari sekli: 1 mL'de 10 mg parasetamol bulunan 100 mL’flekonlarda
(Perfalgan ® Bristol-Myers Squibb)
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3.1.2.4 Alpinia officinarum (Havlican Bitkisinin ) aktif bilesenleri, ekstraksiyonu ve
analizi
3.1.2.4.1 Alpina Officinarum Aktif Bile senleri
Bitki rizomunda ygun olarak bulunan en aktif molekuller galangin e@rak bilinir.

Tablo 9 Alpina officinarum aktif bile senleri (180)

Galangin

3-O-methyl galangin

3.1.2.4.2 Ekstraksiyon

Ekstraksiyon yontemi literatlr gderlendirmesi sonucunda belirlerytni (171). Yontem
secilirken yuksek verimlilik dgerlerine sahip olmasi, etkin maddelerin bozulmasieden
olabilecek sicakliklarda calimamasi, glem surenin kisa olmasi ve kullanilacak gereclerin

ulasilabilir olmasi g6z 6ninde bulundurulgtur.

Bitkinin rizom kisimlari toplandiktan sonra kapalrtamda, golgede kurutulngiur.
Kurutma sonrasibitkisel materyalmekanik @uttct ile homojen olarak goittlmistar.
Ogutilmis bitki kisimlarindan 5 g toz drog cam balona tarig| soxlet cihazi ile 15
dakikada bir sifon yaparak 6 sifon tekrarll 48 de hexan ile ekstraksiyorslémi
tamamlanmygtir. Hexan ekstresi alinarak ayrignayni materyale kloroform ekstraksiyonu
ayni sartlarda yapilngtir. Kloroform ekstraksiyonu sonrasi ayni materyateetanol

ekstraksiyonu yapilarak ekstraksiygtemi bitirilmistir.

Hexan ve kloroform ekstraksiyonlari bitki rizomun@alunan yg ve istemediimmiz

molekillerin  uzaklgtirilmasi i¢in yapilmy olup asil kullanilacak kisim metanol
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ekstraksiyonu olarak belirlengtir. Bitki icerigini 1sik etkisinden korumak amacly
kullanilan tim cam malzemeler altiminyum folyo ikpkanarak karanlikrtam sglanmstir

Yodunlagtirict
sifon
[perisinde kat drnek olan
Ekstreltan ekstrakstyon yiiksigi
solvent

Sekil 13: Ekstraksiyon diizenesinin fotografi (Ege Universitesi Biyoloji Bolumii arsivinden izinle
alinmustir.)

Metanol evaporatdr ile uzaklariimistir. Solvandan tamamen kurtarmak amaci ile cl
marka liyofilizator sisteminde faydaniimstir. Sonucta elde edilen kuru ekstre kapaiskler
icerisinde stabilite deneme ortamlarina konuftau

3.1.2.4.3 HPLC (Yuksek basincli sivi kromatografisi Analizi

HPLC analizi sirasinda standart molekullerin kagyonlari yapilnstir. Standart
molekdllerin 0.4, 0.5, 1.0, 1.3, 1.5 ve 2.0 mg/mdngantrasyonlarc 6 nokta olarak
kalibrasyonlari yapilarak ekstrenin analizinde rkadlkerin taranmasi igin kalibrasyoglemi
yapilmstir.

Analizler Shimadzu SCGI10VP, manuel 6rnekleyici, dton firini ve DAD dedektor
elemanlarindan okan HPLC sistemi ile yapilrgtir. Zorbax, Eclipse S-C18, 5 um 4.6X25
mm kolon kullanilarakzokritik bir mobil faz ile Metanc-sufosforik asit (6(-38-2 v/v/v) ile
akis hizi 0.8 ml.mift UV 252 nm 40°C sicklikta ve 10 pl enjeksiyon ile analizl
tamamlanmytir.
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mAL A

B

10 L J A

5 10 15 20 25 min

Sekil 14: HPLC yontemi ile calismada kullanilan havlican ekstresindeki etken maddelrin spektrumunun
gOsterilmesi A) Galangin B) 3-Omethyl galangir

mAL

250 27.5 0.0 125
Ratontion time (min)

(b} mAL

500

250

2.3 250 215 A0 s

Retention time (min)

Sekil 15: HPLC spektrum a) standart molekilll bitki rizom ekstresi b) sadece bitki rizom ekstres
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Tablo 10: Bitki icerisindeki galangin ve 3-O-methylgalangin miktarlari

Standart
. Ort. %RSD
Ornek RT Alan Sapma
Alan Alan
Alan
galangin 20.83775,4 | 76,40 | 2,5456 6,56
3-0O-methyl galangin 24.0128,5 | 19,64 | 1,7678 2,78

3.1.2.5 Hypericum Perforatum (Sari Kantaron) bitkisinin aktif bilesenleri,
ekstraksiyonu ve analizi
3.1.2.5.1 Hypericum Perforatum Aktif Bile senleri
Floroglusinol grubuna ait olan hiperforin %2 - 4& adhiperforin %0,2 - 1,8 oranlarinda

bitkinin cicek ve dallarinda bulunur (137).

Hiperforin R=H
Adhiperforin R=

Sekil 16: Hiperforin ve adhiperforin kimyasal yapisi (171)

Naftodiantron miktari %0,05-0,3 arginda olup, bitkinin cicek ve tomurcuklarinda

yogunlasmislardir (171).
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Hiperisin R = CHj
Pso6dohiperisin - R = CH,OH

Sekil 17: Hiperisin ve psddohiperisin kimyasal yapis(171)

Protohiperisin R = CHs3
Protopstdohiperisin - R = CH,OH

Sekil 18: Protohiperisin ve protopstdohiperisin kimyasal yapisi (171)

Flavonoidler bitkinin yaprak, sap, cicek, tomurcglbi tim toprak Ustl kisimlarinda

dagilmis olup oranlar %2-4 arasindagilgnektedir (171).

62



OH

OH

HO o

OH

Rutin R = Glu-Ra
Hiperozit R = Gal
izokersitrin R = Glu
Kersitrin R =Ra
Kersetin R=H

Sekil 19: Rutin, hiperozit, izokersitrin, kersitrin ve kersetin kimyasal yapisi (171)

OH

HO Q

Sekil 20: 13’, 118 — Biapigenin (amentoflavon) kimyasal yapisi (171)

3.1.2.5.2 Ekstraksiyon

Ekstraksiyon yontemi literatlr gderlendirmesi sonucunda belirlergti (171). YOontem
secilirken yuksek verimlilik dgerlerine sahip olmasi, etkin maddelerin bozulmasieden
olabilecek sicakliklarda callmamasi, slem surenin kisa olmasi ve kullanilacak gereclerin

ulasilabilir olmasi g6z 6ninde bulundurulgtur.

Bitkinin toprakustl kisimlar toplandiktan sonrgpgh ortamda, golgede kurutulgtur.
Kurutma sonrasibitkisel materyalmekanik @uttucu ile homojen olarak gatilmuistur.
Ogutulmis bitki kisimlarindan 6 g toz drog cam balona tart] tizerine 300 mL MeOH
eklenerek 6nce 11 °C'de 30 dk. ve devaminda 23 €36 dk. ultrasonik banyoda
tutulmustur. Bitki icerigini 1sik etkisinden korumak amaciyla kullanilan tim cardzemeler
aliminyum folyo ile kaplanarak karanlik ortangamstir. Sonifikasyon sonrasi érnekler 7

G’de 10 dk. boyunca santrifuj edilgir ve ortaya c¢ikan supernatant kismi ayri bir cam
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balona alinnytir. Kalan materyale tekrar 300 mL metanol ilavélezdk tim ekstraksiyon
asamalarl en bgan tekrarlanmgtir. Bu yontemle Ust Uste dort keglemden gecirilen
orneklerin santrifuj gamalari sonrasinda elde edilen supernatant kisimtarada toplanarak
metanolik ekstre elde edilgtir. Metanol evaporator ile uzakkariimistir. Solvandan
tamamen kurtarmak amaci ile christ marka liyofiiizasisteminderfaydaniimstir. Sonucta

elde edilen kuru ekstre kapakiseler icerisinde stabilite deneme ortamlarina komgtar.

Tablo 11: YBSK (HPLC) analiz metodu

Mobil A Mobil B Mobil C
Yontem 3 -%99,7 su -asetonitril -metanol
(Analiz -%0,3 asetik asit
Y éntemi)
0 dk. 100 0 0
10 dk. 85 15 0
30 dk. 70 20 10
40 dk. 10 75 15
55 dk. 5 80 15
56 dk. 100 0 0
65 dk. 100 0 0

Analizler Shimadzu SCL-10VP, manuel o6rnekleyici,ldko firint ve DAD dedektori

elemanlarindan okan YBSK sistemi ile yapilngtir. Hichrom marka, C18 5 pum partikdl

.....

.....

sicaklgl 30 °C, solvan akihizi 1 mL/dk. ve dedektor dalga boylari 270 ve 599 olarak
ayarlanmgtir. Enjeksiyon miktari 20 pl'dir.
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3.1.2.5.3 Enjeksiyon Oncesi Ekstrenin Hazirlanmasi

Kuru bitki ekstresi tartildiktan sonra metanol.asdétil (1:1) ile ¢ozulerek 500 ppm’lik
ornekler hazirlanngtir. Homojen bir ¢ozelti elde edilebilmesi igin weks ve ultrasonik
banyodan faydalaniltir. Enjektor filtresinden stzilen 6rnekler YBSKalerine alinarak

analize hazir hale getiriltir.

DADT A, 5ig=270,5 Ref=off (HTFERTHVPFADDT D)

T T T T T T
a 10 20 20 40 40 60 mi

Sekil 21: Hiperforin standardina ait kromatogram 270 nm RT: 50.80

DAD1 C, Sig=590.8 Ret=off (HYPERNPSEUHIPZ.D)
e »a

64 %&

30 4

254

20

15 4

104

53

[ __AL—.LN\—_—JP—f—

T T T y ; i
a 40 20 30 40 30 60 mil

Sekil 22: Psddohiperisin standardina ait kromatogram590 nm RT: 44.89

DADT L, 8ig=600,% Refoff (HTFERTHIPERSNE D)

L e S

T T
50 [:0] mi

Sekil 23: Hiperisin standardina ait kromatogram 590nm RT: 53.73
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DAY A, Sig=270,3 Ref=off (3INMMORT3A2 )

T T T T T T
0 10 0 i 4 o0 i mi

DAD C, Sig=580,9 Refoff (30NMMORT3A2.0)

mAl

ra

=

Ha

S

cn

o

T T T T T T
0 10 o El] 4 il il mil

Sekil 24: Ekstre 6rneginin analizlerine ait kromatogramlar 270 ve 590 nm

Tablo 12: Ekstrenin kimyasal icerigi 3 standart molekalin miktarlari

Standart
. Ort. %RSD

Ornek RT Alan Sapma
Alan Alan

Alan

psodohiperisin | 44.917 | 56,8 58,60 2,5456 4,34
hiperisin 49.034 | 36,8 38,05 1,7678 4,65
hiperforin 51.122 | 96,6 97,10 0,7071 0,73

3.1.2.6 Sari kantaron ekstresi iceren jelin hazirlanmasi

%210 oraninda hidroksipropilmetilseliloz (HPMC, Metkl E50) ve %5 oraninda sari
kantaron ekstresi tartildi. Suyun bir kismi HPMCefhbcel E50) tzerine eklenip kgrmldi.
Sari kantaron ekstresi %2 etanolde ¢ozundurtlddERzerine eklendi ve suyun geri kalan
kismi da eklenerek beherde karilip oda sicakfinda sisirildi. Hava kabarciklarinin

uzaklatiriimasi igin bekletildi.
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3.1.2.7 Havlican ekstresi igeren jelin hazirlanmasi

%10 oraninda hidroksipropilmetilseliloz (HPMC, Metel E50) ve %3 oraninda
havlican ekstresi tartildi. Suyun bir kismi HPMCetlwocel E50) tzerine eklenip kgrrildi.
Havlican ekstresi %2 etanolde c¢co6zundurialdia. HPMGt{dcel E50) tzerine eklendi ve
suyun geri kalan kismi da eklenerek beherdestkahp oda sicakfinda sisirildi. Hava

kabarciklarinin uzaktariimasi icin bekletildi.

3.1.2.8 Plasebo jelin (Bg jel) hazirlanmasi
%10 oraninda HPMC (Methocel E50) tartilip tGzerimrentiktar distile su eklendi. %2
etanol behere eklenerek geri kalan distile su iladdip karstirilarak oda sicakiinda

sisirildi. Hava kabarciklarinin uzalgariimasi icin bekletildi.

» Ticarisekli: Etanol %96, Tekel idaresi, Turkiye
e Ticari sekli: Hidroksipropilmetilseliloz (HPMC) (Methocel 58) Colorcon,

Ingiltere.

3.1.2.8.1 Jel

Jeller kucuk katr madde veya cozinmeyen parcaakharsivi ortamda dalmasi ile
olusmuslardir. Jeller kiicik inorganik partiktllerin sisggmonu veya aralarina su molekuli
girmis buyuk molekullerin olsturdugu yari kati sistemler olarak tanimlanmaktadir. Kiolal
anorganik partiktller jel yapisi icinde ¢ boyutdd olustururlar. D@al ya da sentetik
polimerler olan buyuk molekdller ise birbirlerinzincirleriyle temasta olarak jel yapisini
olustururlar. Jeller siv@arina gore veya tek fazli ya da iki fazli olmater gore
siniflandirilabilmektedir. Jel ofturan ve jel hazirlanmasinda kullanilangdlh sentetik ve
yari sentetik maddeler vardir. Proteinler (kollajgzlatin), polisakkaritler (aljinatlar, agar,
karragen, kitosan), yari sentetik polimerler (sadykarboksimetilsellioz (Na-CMC), metil
seliloz (MC), hidroksipropilseliloz (HPC) ve hidsygropilmetilseliloz (HPMC) ve sentetik
polimerler (polivinil alkol (PVA), poliakrilik asit kopolimerleri (Carbopol karbomer),
poliakrilamitler, poloksamerler) kullanilarak jelugturulabilir. Jellerin tedavide kullangli
amaglari; jellerde bulunan suyun buhgmasi ile ciltte serinletici bir etki oymasi, cilde iyi
yapsan ve koruyucu etkisi olan film tabakasi meydanangsi, kolay uygulanirlar ve tedavi
tamamlandii zaman kolayca yikanarak ciltten ve etkin maddeledaha hizh

serbatlesmesini sglamasidir (184-186).
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Calismamizda  bitki  ekstrelerinin  jel haline getiriimeden kullanilan

hidroksipropilmetilseltiloz’un (HPMC) (Methocel E5P@ara iyilesmesini etkileri incelendi.

Bitki ekstrelerinin tedavi edici 6zelliklerinin sade jelin kendisinden kaynaklanmgi
gorebilmek amaciyla bu metodu tercih ettik.sBelin yanik yarasina etkileri sinirli ve @o
istatistiksel olarak anlamsiz bulundu .@adamizdaki bg jel hidrojel formundadir ; Daniels
R. ve arkadgarinin yaptgl argtirmada (186) saikli cilt Gzerinde dger tgiyici ajanlarla
kiyaslandginda hidrojellerin su ve alkolle hazirlanan siyacilarinda nemlendirme,

antienflamatuar ve daha ¢abuk kuruyaragusma 6zellikleri 6n plana ¢iks(186).
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Tablo 13: Csitli ila¢ icermeyen dermatolojik aracilarin saglikh ciltteki etkileri (186)

+++ belirgin, ++ orta, + duslk, (+)duslk, uzun sureli kullanimda

Dermatolojik baz Nemlendirme Kuruma Ya glama Koruyuculuk Enflamatuar ian;£2;uar Sogutma Isitma
SIVI HAZIRLAMALARI
HidKOﬁ."k ++ + +++
emdlsiyonlar
H.i.dmﬁ"k. +++ + + ++
suspansiyonlar
(calkalanan
losyonlar, losyonlar)
Hidrf)filik solusyon, + + +
akudz
Hidrofilik solisyon,
su/alkol (eriyik) A * i
Hidrofilik solisyon, .t + it
asetonlu
Hidrofobik sollisyon (+) + +) (+)
MERHEMLER
Hisdrofobik .t - - -
merhem
Su-absorban + + + + +
merhem
Hidrofilik merhem +
KREMLER
Hidrofobik krem + + +
Hidrofilik krem + + +)
Amfifilik kremler (+) (+) +
HIDROJEL
AkU6z ++ (+) ++ ++
Su ve alkol + ++ ++ +++
MACUNLAR
Emdlsifiyersiz + + ++ ++ +
Emdlsifiyerli ++ + ++ +
Pudra
Yagsiz (+) + + + ++
Yagh + ++ + +) +

Diger taraftan hastalikh ciltte hidrojel akut yarbltzsunda ¢abuk kuruyan, @ducu
ve antieksudatif 6zellikleri ile farkedilsi(186).
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Tablo 14: Csitli dermatolojik bazlarin hastalikli ciltlerde kul lanimi (186)

Hidrokarbon
jel

Bazin
- . Bazin ciltteki etkileri i i
. ozellikleri Cllttelfl
Baz tipi hastaligin
.Sum 'Ya.gw A”ag .. | Antiekstidatif | Kurutma | Serinletme Hldr'aFe Mase.rése siddeti
icerigi | icerigi | gecirgenligi edici edici
Nemli kapama Akut,sizan
Likit
Yag/su Akut
emiulsiyonu
Su/yag Subakut
emilsiyonu
Macun
Subkronik
Zengin
merhem
Lipojel Kronik

Hiperkeratoz

Sekil 25: H.perforatum iceren jel, A.officinarum iceren jel ve b jele ait fotograf
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3.2 Deneklerin Gruplandirilmasi ve Deneysel Yonter
3.2.1 Deneklerin Gruplandiriimasi

Toplamda 35 adet gdieseyde olan girliklari 18(-250 gr olan WistaRat cinsi sicanlar
grubaayriimstir. Intraperitonal ksilazin ve ketamin anestezisi sonrasi bitiireklienin sol
torakodorsalinde ikisag torakodorsalinde bir olmak lzere toplamda U¢, aralarinda
sglam cilt dokusu birakacakekilde 1x1’lik alanlar trganarak kllardan arindirilc (Sekil
26). Yanikmodeli olgturmak amaciyla tasarlanan cihazgeKil 28) sabit 10°C sicaklikta
tutulan 1x1 cm’lik kareeklindeki bakir uci(Sekil 29)traslanan alanlara 10 saniye boyur

ekstra basin¢ uygulanmadan temas ettek yanik olgturuldu.§ekil 30).

Sekil 26: Deneklerde yanik olusturulacak alanlarin hazirlanmis halinin fotografi.
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3.2.2 Yanik Modelinin Olu sturulmasi
Bir yanik modelinin argtirmacilara yararh olabilmesi icin basit, glivewd tekrarlanabili
olmasi yani surekli veutarli bicimde ayni yanik gegtigi ve derinliginin Uretilebilmesi

gerekmektedir. Yanik modelinin standardizasyonun i¢ermal yaralann olusturulmasi

kullanilan sicakk, bu sicaklga ne kadar sireyle maruz kahg tanimlanmalidir Ayrica
yanik olgturulan total alan hem major sistemik cevapsmasindan kaginmaamaciyla
olabildigince kucik hem de multipl biopsi ve drneklemeyeegek kadar buyuk bir alan:
olmahdr. Duizgln bir temas yagn olustumak icin tayvan tzerinde ylzeyi yeterindiizgin
bir alan secmek 6nemlidir (6rgi@ paravertebrallan veya kaburga gibi). Bu ayzamanda
tim yanik alanlarinasg basing ve temas olmasingkayacakti(187).

Gurfinkel Rve arkadgari bu bgluklarin giderilmesi amaciyla domuzlarda si¢canlarda
in vivo yanik modeli yapabilmek amaciyla yeni bir cihazgemislerdir (Sekil27). Bu cihaz
hayvan derisine 1s1 kayginin dgrudan temasi olmadan tutarli bir yanik yaralan
olusturmak ve ayrica agarmacinin guvendiini en Ust dizeye cikarmak icin tasarlastir.
Bu cihaz ile cilde ait yuzeyel faktorler (topografitizensizlik, 1slaklik gibi) dlanms ve
uzaktan gima ve havanin konveksiyonu kombinasyonu kullanilaraaily yaralanmasi
olusturulmustur. Calgmalarinda 20-300 gr &irliginda 40 adet Spragu2awley sican ve -
45 kg arasinda domuz kullanglardir (188). Ancak bu calmada sican icin birincil son
yanik yarasindan sonraki 24 saat iginde Olum elotu Tez konus olan calsmada
bahsedilercihazin teminindeki guclik ve si¢canlarda birin@hacun erken dénemde oltr
olmasinedeniyle bu yontem tercih edilmeytm.

Sekil 27: Gurfinkel R ve arkadaslari nin gelistirdi gi yanik olusturma cihazi (188)
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Meyerholz DK. ve arkadgarinin yaptiklari camada akut sican yanik modelinde
yanik siddetinin belirlenmesi icin guvenilir histopatolkji parametreler ile morfolojik
desisiklikleri tanimlamslardir. Calsmada ortalamagarliklari yaklssik 460 gr. olan 15 adet
Sprague—Dawley sican kullangnr. Yizey alani 2 x 2 cm olan 500 grgidiginda
aliminyum bar 100C 30 dakika isitilan suyun icine daldiriinve hayvanlarin sirtina iki sira
seklinde kaputtan kaudale @w aralarinda 1l'er cm kalacakekilde yanik alani

olusturulmustur.

Temas suresi 1-2-3-4-5-6-8-10-12-14 saniye tutgtaru Hayvanlar yaralanma
sonrasi 5.saatte sakrifiye ediitm. Daha sonra her bir yanik alanindan 6 mm.’likclp biopsi
alinms ve H&E ile boyanarak incelengtir. Kollajen hyalinizasyon, vaskuler durum, folik
hicre hasari, epidermal hasar ve supepidermal #efokmasyonu aday doku belirtecleri
olarak secilmgtir. Yanmams sigan cildinde epidermis kalipinin daha fazla oldiu, s&lam
damar yapilarinin oldiu, kollajen liflerinin ve demetlerinin dizenli verganize sekilde
bulundwgu, dermiste vaskiler yapilarin patent @duve kil folikillerinin dizgin yapisi
gorulmis, yanms ciltte ise epidermiste incelme olgly yanmg kil folikilinde hicresel
sisme, stoplazmik berrakjena ve hiperkromatik nukleusu iceren hicresel hiaglgularinin
oldugu histolojik olarak gorulmgive gosterilmgtir. Tium bu morfolojk parametreler yanik
siddetinin tespiti acisindan kendi icindeggdendirildiginde ise yanilgiddeti ve derinlgi ile
kil folikili hasarinin (r2 = 0.92), kollajen altegeon (r2 = 0.91) patent damarlanma (r2 =
0.82), epidermal dgsiklikler (r2 = 0.76) ve subepidermal vezikil gimunun (r2 = 0.74)
yanik temas suresi korele ofglu saptanmtir (189). Meyerholz‘'un yapsi bu calsma

standart yanik modeli gdturulmasinin énemini vurgulamaktadir

Calsmamizda standart olarak tim gruplarda 2. dereceeyglz kat yanik
olusturulmasi hedeflendi. Bdylelikle iyijenenin dgerlendiriimesi icin bakilacak
histopatolojik parametreler tim gruplarda tutarlacak ve yanilma payl azalgca
disunulmdgtir.. Bu amacla elektrik enerjisiyle ¢gan bakirdan 1x1 cm lik uca sahip sabit
100°C sicaklikta tutulabilen havya dizgne tasarlanmgtir.Cihaz 18 cm uzunfunda
bakirdan yapilmy ve ucunda 1x1 cm x 2 mm boyutlarinda damgasi dlanuzantiya
sahiptir.Sap kisminda kendine ait bir termometvesdir ve cihazin Uregii sicaklik buradan
Olculerek dijital ekranda gonsterilmektedir. Batamganin ucunda ise hassas termometreyle
Olcilen sicaklik konveksiyonla 1s1  enrjisinin  kaytan dolayr daha dik
Olctiimektedir.Fakat tekrarlayan olcimlerle cihazdle edilen 276-314°C sicakliklari

arasinda bakir damgada hassas termometre ile #309CC sicakliklari elde edilgtir. Her
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yanik modeli ugulamasindan sonra sicaklidisen damga tekrar 100°C’ye yikseltiler
yanik modelinin standardize tutulmasi hedefletim

Sekil 28: Yanik modeli olusturmada kullanilan sabit sicaklik ayarl havya

Sekil 29: Yanik modeli olusturmadan 6nceki sicaklik tespiti ve ayatr

74




Sekil 30: Yanik modelinin olusturulmasi

Yannik modeli olgturulduktan sonra rup 1 ‘e herhangi bir siem veya tedav
uygulanmadi Grup 2 ‘ye yanilolusturulmasisonrasi sadece 100 SF ile 2 dakika irrigas
salanip ilagsiz pansuman ile kapatilarak herhengkdir tedavi uygulanndi. Grup 3 ‘ e
yanik olgturulmasisonrasi havlican otundan hazirla %3 havlican ekstresi icer jel tek
sefer uygulandiGrup 4 ‘ e yanikolusturulmasisonrasi kantaron otundéhazirlanan %5
kantaron ekstresi iceren jedk sefeluygulardi. Grup 5 ‘e ise yaniktan sonra bioaktif bda
icermeyen bgjel tek sefeuygulardi.
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3.2.3 Deneysel Yontem

Analjezileri i¢in slemden 25 dk oOnce intraperitoneal 28 G insufinesi ile 20C
mg/kg parasetamol (Perfal(®, Bristol-Myers Squibb) verilen Wistatbino cinsi, ortalam
190-250gr gairhkta, ergkin disi eseyden sicanlarda daha sorff@ mg/kg ksilazinve 50
mg/kg ketamin i.p(periton ici) verilerek genel anestezgkmdl ve 5 dakika sonra deney
asamaya gegcildi. Sicanlartorakodorsa bdlgelerinde 1x1 cm’ liB ayri1 alan tra bicas ile
tiras edildi. Bunu takiben killardan arindirilgniolan bu I6lgdere, sicakig 100°C de
sabitlenmg, bakirdan yapilimi1x1 cm kareseklindeki damga ekstra basing uygulamadai
saniye tutularak havyanidirekt temasiile deneysel temas tipi yaniolusturuldu ve bir
dakika sonra 50 cc SF ile 3 dakika boyunca isyon sglandi. Daha sonra gruplar
planlanan glemler her bir gruba ayriyri sirasi ile gercekidirildi. Temas sonrasi term
travmanin tum gruplarda standart ylzeyel parsiyginkga sahip 2.derece yangeklinde
olusturulmasi hedeflendi.

Tedavi sonasi herhangi bir topikal madde icermeysteril kuru gazl bezler ile yara
yeri kapatildive sicanlar icin 6zel halanmsg yanik giysisi giydirild ve yaraya baski
olusturmayacaksekilde sabitlenc. Ayrica analjezi amaciyla hayvanlarin icme suyuhen
500 mL’sine kodein fosfat 30 mg ilearasetamol eklendDeneklerin genel sivi kayiplar
anlamak icin kurugas agirliklari olan, 0. (yanik dncesi) ve 24. saat (f%asonrasi) girliklar
Olculerek degerlendirildi. Dikdortgen biciminde 1x1 cm buyldkdiinde ~8-24. saatlerde
sican sirt derisingte insizyonel biyopsi alin. Alinan biyopsimateryali %4 formaldehit il
fikse edildikten sonra, standastamler sonrasi H&E ve Malo-Azan ile boyanmy ve gik
mikroskobu altinda X10, X20, X40 lik buyttmelerdétir preperatlar derideki yara ye
iyilesmesi bulgulari agisindan histoplojik olarak deerlendirildi.

Sekil 31: Yanik uygulamasi sonrasi yara pansumail
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3.3 Mikroskopik Gereg ve Yontem

3.3.1 Isik Mikroskopik Gere¢

Etanol (Merck 1.00886.2500)

Ksilol (Merck 1.08681.2500)

Parafin (Surgipath 1F-200, Mavi boncuk)
Hematoksilen Solusyonu (Merck 1.05174.2500)
Mercuric oksit (Merck 1.04465.0100)

HCI (Merck 1.109060.2500)

Amonyum soltisyonu (% 25’lik) (Merck 1.05432.2500)

Eozin

3.3.2 Isik Mikroskopik Yontem
3.3.2.1 Takip ve Gimme

Parcalar 24 saat fiksatifte bekletildi.
24 saat ayni tamponda yikanip bekletildi.
2 saat % 80 Etanolde
3 saat % 95 Etanol I'de
15 saat % 95 Etanol II'de
2 saat % 100 Etanol I'de
2 saat % 100 Etanol II'de
2 saat % 100 Etanol llI'de
bekletilerek takiggemasina uyuldu.
Alkolden c¢ikarilan parcalar oda isisinda acik havgite kurutuldu.
10 dakika Ksilol I'de
10 dakika Ksilol 1I'de
Ksilol ll'de (Parcalarseffaflasma kritik noktasinda ¢ikarildi.)
58-60°C’lik etivde erimy parafin icerisine alinan parcalar 1 gece
bekletilirler. Ertesi gun etlvden cikarilan parcataavi boncuk parafin

eriyigine gdmulerek bloklandi.

3.3.2.2 Kesit Alma
Istk mikroskopik kesitler igirLeica RM 2145 model mikrotomdautn lik kesitler 45C’lik

su banyosuna alindi. Kesitlerin lama iyice yapimasi ve parafin uzakjarma slemlerinde

mikrodalga firin (Arcelik MD554) kullanildi. Tim gplardan elde edilen histolojik

preparatlarda uygun histokimyasal boyamalar geestkidi.
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3.3.2.3
3.3.23.1

Isik Mikroskobik Boyama

Histokimyasal Boyama

Histokimyasal Gereg:

Hematoksilen Solusyonu (Merck 1.05174.2500)

Mercuric oksit (Merck 1.04465.0100)
Eozin

Toluidin Blue (Sigma T3260-25gr)
Boraks (Merck Art.6303)

Istk mikroskopu (Olympus BX-51 light microscope)

Dijital kamera (Olympus C-5050)

3.3.3 Histokimyasal Yontem
3.3.3.1 H&E Boyama

3.3.3.1.1

Solusyonlar:

Hematoksilen, Kristal ..........ccooovveiie e
00 95 AIKOI ..o
AMONYUM ...t e

MEICUIIC OKSIT . e

Asid Alkol solusyonu

00 7O AIKOI ..o

Amonyakll Su

DiStle SU e

AMONYBK ..ottt
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3.3.3.14

3.3.3.15

Eosin Solisyonu

Eozin Y, % 3 sudaki SolUSyonu ............ccceeeeeivniiiiiieiiieeeeee, 100 cc
90 95 AIKOI ... 125 cc
DISHIE SU e 336
Boyama Teknigi

Preparatlar gagidaki deparafinize ve boyama basamaklarindan gjegiri

LLKSHO T e 10 dakika
2. KSHO T e 10 dakika
3L KSHO T e 10 dakika
4. lyice dsarida kuruduktan sonra alkole gegirilir.

5.9 100 AIKOI T..cooiiiiiiiiiee e 2 dakika
6. % 100 AIKOI T . 2 dakika
7.9 95 AIKOI .o e 2 dakika
8.% 80 AlkOl ..o 2 dakika (veya daha uzun sire)
9. Distile SU ....ovvvveeeeeviiiiiiceeen, &kika (preparatlar iyice stzulecek)
10. Hematoksilen ............... 2,5 dakika (bbga kullangta stiztlecek)
L1 AKAE SU ot et e e e e e e e e e 5 dakika
12. Acid AlKOI ...oeeveviiiiiiiii s Pembe renk olana kadar
R - TS [ - PR Daldir ¢ikar
14. AMOoNyakll SU ...oooevviiiiiiiiiiieee e Mor renk olana kadar
15, AKAE SU v Daldir ¢ikar
16. Distile SU ..coooeeeeeeeiiiiiee e 5 dakika (preparatlar kurutulur)
R =T 74 | ¢ T PPPPPPRPPPPPRPPR 2,5 dakika
18. % 95 AIKOI ...eeviiiiee e e 2,5 dakika
19.9% 100 AIKOI T .eeeiee e 2,5 dakika
20. % 100 AIKOL T . 2 dakika
21.Dsarida iyice kurut

22, KSIIOI L 10 dakika
23 KSHON T e 10 dakika
24, KSHOI e e 10 dakika

Boyali preparatlar entellan damlatilarak kapatilir.
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Sekil 32:  Kullanilan laboratuvar diizenekleri (Ege Universites Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dall
Laboratuvarindan izinle alinmistir.)

Laboratuarda kullanilan teknik, boya ekipmanlari ve fgtflama glemi gerceklstirilen

mikroskopik géruntilemsistemi
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3.3.3.2 Mallory Azan Boyama

3.3.3.2.1
1.

Boyama Teknigi
Ksilol ile deparafinizasyon

%100 alkol 2x2 dakika

%95 alkol 2x2 dakika

Akarsuda yikama

Asid fuksin solusyonunda (%0,5 lik) 1-5 dakika
Anilin blue soliisyonunda 30-60 dakika

%95 alkol 2 dakika mikroskop kontrolli daldikar
Ksilolde 10 dakika

Kurumasi beklenip entellan ile preparat kapatili

Sonuglar

Cekirdekler: Kirmizi

Kollajen lifler: Mavi

Zemin maddesi, kikirdak, musin ve amiloid: mavidagisen tonlari
Eritrosit ve miyelin: sari

Elastik lifler: Acik pembe, acik sari ya da boyammiahalde
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3.4 lstatiksel Yontem

Arastirmada elde edilen veriler, SPSS (Statistical BgekFor Social Sciences) 15.0
programinda olgturulan veri tabanina girildi ve istatistiksel ambdr ayni program ile
yapildi. Surekli dgiskenlere ait; medyan, minimum ve maksimungeléeri sunuldu. Ve bu
desiskenlerin normal dalima uygunlgu argtirildi. Gerek grafiksel agirma gerekse
normallik testleri ve 6rnek capi g6z onuinde bulunthrak, dgiskenlerin timinde normal
dagiima uygunluk keullarinin  sg&lanmadgl karari verildi. Bu dgiskenlere ait
karsilastirmalarda, non-parametrik yontemler tercih edildiBagimsiz  gruplarin
karsilastirmalari Kruskal-Wallis ve Mann Whitney U test yémleri ile b&ml gruplarin
karsilastirmalari ise Wilcoxon Signed Ranks test yontemiyi@pildi. Nadir dgsim gosteren
bazi parametreler kategorik gsgkene cevrilerek frekanslari Uzerinden iki 6rnekli
Kolmogorov-Smirnov Testi ile kadastirildi. Gruplar arasi dgsim (medyan, min max
deserleri ve ceyreklik ler halindeki @dimini gosteren) "box-pilot" grafik yontemi ve

medyan dgerlerini veren bar grafik yontemi ile gosterildi.

Tum istatistiksel kanlastirma testlerinde 1. tip hata payi0,05 olarak belirlendi ve cift
yonlu olarak test edildi, "p" @erinin 0.05’ten ki¢guk olmasi durumunda gruplar afagk,
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. Bulgular

4.1 Agirhk analiz sonugclari

Gruplardaki tim denekler (n=35) her gruptaer’ adet olacakekilde boélindiislemler
oncesi @irhklari o6lctldd. Yanik sonrasi gerlendirme icin alinan tim biyopsilerde
agirhklar dlgulerek, kuru grliklara eklendikten sonra, 24. saatte deneklekrifsge

edilmeden 6nce sorgailiklari 6lctlerek veriler toplandi.

Tablo 15: Agirlik analiz sonuglari

Grup-1- kontrol 0. saat (gr) 24 .saat (gr)
Denek 1 218 212
Denek 2 218 212
Denek 3 222 209
Denek 4 210 196
Denek 5 236 229
Denek 6 210 199
Denek 7 223 214
219,571 210,142
Grup-2-yanik
Denek 1 200 182
Denek 2 239 227
Denek 3 208 192
Denek 4 227 208
Denek 5 228 216
Denek 6 200 198
Denek 7 216 205
216,857 204
Grup-3-havlican
Denek 1 196 182
Denek 2 216 209
Denek 3 228 202
Denek 4 221 204
Denek 5 235 220
Denek 6 232 219
Denek 7 223 213
221,571 207
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Tablo 15: Agirlik analiz sonuclari (Devam)

Grup-4-kantaron
Denek 1 208 192
Denek 2 208 190
Denek 3 216 209
Denek 4 221 206
Denek 5 231 218
Denek 6 220 204
Denek 7 218 209
217,428 204
Grup-5-bos jel
Denek 1 218 209
Denek 2 221 202
Denek 3 238 211
Denek 4 225 213
Denek 5 194 185
Denek 6 225 207
Denek 7 198 193
217 202,857

O.saat ve 24. Saat verileri grup 1'de ortalama 2aB,- 210,142 gr., grup 2'de ortalama
216,857 - 204 gr., grup 3'de ortalama 221,571% @0, grup 4'de ortalama 217,428 — 204
gr., grup 5'de ortalama 217 — 202,587 gr. idi. Builer siginda gruplar arasinda istatistiksel

olarak anlaml girlik farki saptanmadi.
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Tablo 16: Tum gruplardaki hayvanlarin agirliklarinin 0 -24 saatlerdeki karilastirmasi

Valid N| Mean | Standard Deviation | Median | Minimum | Maximum p
Kontrol Agilik 0 Saat (gr) 7| 219,57 8,90| 218,00 210,00 236,00
Yanik Kontrol [Agilik O Saat (gr) 71 216,86 15,08| 216,00 200,00 239,00
Deney Gruplar [Havican Agilik 0 Saat (gr) 71 221,57 13,02 223,00 196,00 235,000,881
Kantaron Agilik 0 Saat (gr) 71 217,43 8,00 218,00 208,00 231,00
Jel Agilik 0 Saat (gr) 7| 217,00 15,68 221,00 194,00 238,00
Kontrol Agilik 24 Saat (gr) 71 210,14 10,82 212,00 196,00 229,00
Yanik Kontrol [Agilik 24 Saat (gr) 7| 204,00 15,02| 205,00 182,00 227,00
Deney Gruplar [Havican Agilik 24 Saat (gr) 71 207,00 12,99 209,00 182,00 220,00(0,709
Kantaron Agilik 24 Saat (gr) 7| 204,00 9,92| 206,00 190,00 218,00
Jel Agilik 24 Saat (gr) 71 202,86 10,33| 207,00 185,00 213,00
Kontrol Agirlik Farki (0--24 Saat) Gr 7 9,43 3,31 9,00 6,00 14,00
Yanik Kontrol [Agirlik Farki (0--24 Saat) Gr 7| 12,86 5,73 12,00 2,00 19,00
Deney Gruplar [Havican Agirlik Farki (0--24 Saat) Gr 7| 14,57 6,02 14,00 7,00 26,00(0,371
Kantaron Agirlik Farki (0--24 Saat) Gr 7| 13,43 4,04 15,00 7,00 18,00
Jel Agirlik Farki (0--24 Saat) Gr 7|1 14,14 7,58 12,00 5,00 27,00

Sekil 33: Tum gruplardaki
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4.2 Histopatolojik Analiz Sonuglart:
Grup 1, 2, 3, 4, 5'teki tim denekler (n=35) hergieu7’ser olacaksekilde bélindiu ve 4-8-
24. saatlerde kare biciminde 1 x 1 cm buygkiide biopsiler alindi. 4-8-24. Saatlerde sigan

sirt derisinden alinan insizyonel biyopsi materysd formaldehit ile fikse edildikten sonra,

standart glemler sonrasi hemotoksilen-eozin ve Mallory azd® boyanmy ve &Ik

mikroskobu altinda X10, X20, X40 lik buyutmelerdétin preperatlar yara iygenesi

bulgulari agisindan histopatolojik olarakgddendirildi.Dezerlendirmeler iki korlgtiriimis

histolog tarafindan daha 6nceden belirlenen histdpék skorlama yontemleri cergcevesinde

biribirlerinden bg&msiz olarak yapildi.

Histopatolojik dgerlendirme icin bakilan ggskenlerde skorlamsu sekildeydi:

Tablo 17: Histopatolojik skorlama

) Glandula
) PMNL Kollajen Kil kéku
Skor | Odem o _ ] Damar hasari sebasea
infiltrasyonu | diskolorizasyonu hasari
hasari

0 Yok Normal Yok Yok Yok Yok
1 Hafif Hafif Hafif Hafif Hafif Hafif
2 Belirgin | Belirgin Belirgin Belirgin Belirgin Belgin
3 Yogun Masif Yaun Yogun Yogun Yogun
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4.2.1 4.saatteki histopatolojik bulgular:
4.2.1.1 Grup 1 (yanik yok)

Normal deri histolojik yapisi gozlemlendi. Epidesnidermis ve hipodermise ait
yapilanmalar goruldd. Epidermiste stratum bazalesigatum corneuma uzanan 5 farkli
epidermal katman saptandi. Dermiste her yone uzatwilajen demetlerini barindiran
duzensiz siki ga dokusu yapisi normal olarak saptandi. Dermisteglapig epidermis
boyunca uzanip yuzeye acilan kil foliktlleri ve faliktler yapilarin dip kisminda yegen
glandula sebacea adi verilen holokrin dejenerigti€ki salgilarini kil folikiiline bgaltan bez
yapilarinin normal histolojik yapisi saptandi. Hipanis olarak tariflenen deriyi daha
derindeki dokulara kgayan, y& dokusundan zengin yapi normal olarak gozlemlendi.

Sekil 34: 4 saatlik kontrol grubunun histopatolojik gériinimi. H&E boyama.

e 1A 4 saatlik kontrol grubu X10 biyitme. Mavi ok udarepidermis tabakasi gériinmektedir.

» 1B. Mavi ok ucunda epidermis tabakasi gorinmekt&lyah ok ucunda dizensiz sikigbdoku
yapisindaki dermis tabakasinda kollajenlerin fadtlzlemlerde dalimi ve dermisin altinda yer
alan adipoz doku ile karakterize hipodermis tabagésinmektedir X20 blyitme

« 1C.Kirmizi ok ucunda kil folikilti yapisinin X40 buyi¢de gérinimi.Siyah ok ucunda kollajen
dagihmi izlenmektedir.

e 1D. X20 buyutme Mallory-Azan boyama Mavi ok ucundadepmis tabakasi, kirmizi ok ucunda
kil folikili ve sebase gland, siyah ok ucunda keHada&ilimi izlenmektedir (Blyutme 0Olge
X10=500 pum, X20= 250 pm, X40= 125 um).
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4.2.1.2 Grup 2 (sadece yanik)

Epidermisin cok incelgi saptandi. Kil koklerinin dejenerasyonagradisi ya da
dejenerasyon yonuinde olduklari saptanirken altingidula sebasea yapisi ve bu yapiyi
olusturan hicrelerde de dejenerasyon bulgulari mevcutermisteki kollajen liflerde
diskolorasyon ve deformasyon bulgulari saptandidémisin korunmsg olmasi, tim dermal
kalinhg katetmemi olmasi yanik uygulamasinin standart olarak 2.deparsiyel kalinhk

olarak yapildgini gostermektedir.

Sekil 35: 4 saatlik yanik modeli uygulanan deri 6rreklerinin histopatolojik gériinimi. H&E boyama.

« 2A. Mavi ok ucunda epidermis tabakasi gorilmekte8igah ok ile garetli alanda yerken
kollajen yapisindaki yapisal bozulma yani kollajdiskolorasyonu bulgusu hakimdir X10
blyitme

e 2B. Siyah ok ile garetli alanda kollajen diskolorasyonu bulgusu hakimMavi ok ucunda
epidermis tabakasi gorilmektedir. Kirmizi ok ucundejenere sebase galnduler yapi
izlenmektedir. X20 buyutme

« 2C.Gl.sebacea dejenerasyonu kil koki dejenrasyorkoNajen diskolorasyonu bulgulari yapiya
hakimdir X20 buyitme.

e 2D. X20 bluyutme Mallory-Azan Kil kokleri ve kollajer&i yanga bali dejeneratif etkiler agikca
gorulmektedir (Buyutme 6@ X10= 500 pm, X20= 250 pm, X40= 125 pm).
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4.2.1.3 Grup 3 (Havlican)

Epidermis rejenerasyonun kantorona kiyasla az olmmasa&men yanik grubu ile
karsilastirildiginda farkedilir dizeyde daha kalin bir epidermibateasina sahip olgu
goruldd. Rejenerasyonun gamis oldugu saptandi. Kil folikdllerinin korunmu yanik
grubuna kiyasla yapi butunliklerinin ofglu goruldd. Kil koklerinde yerken glandula
sebasealarin yanik grubuna kiyasla korgdsaptandi.

Sekil 36: 4 saatlik yanik modeli uygulanan ve a.ofinarum tedavisi alan deri érneklerinin
histopatolojik gérinimi. H&E boyama.

» 3A. Derinin genel gérinumi.Mavi ok ile gdsterilen yaatkisine maruz kalmis epidermis yapisi.
Siyah ok ile orta dereceli olarak saptanan kollajiskolorizasyon bulgusu. X10 blyutme

< 3B. Mavi ok ile gésterilen yanik etkisine maruz kalregdermis yapisi. Siyah ok ile orta dereceli
olarak saptanan kollajen diskolorizasyon bulgus20 Xiyitme.

e 3C. X40 biylutmede epidermisten kalan yapilar ve kirmlzile korunmy kil folikiili ve sebase
glandtler yapigaret edilmektedir.. X40 buyutme.

» 3D. .Siyah ok ucunda kollajen diskolorizasyonu gobteektedir. X20 blylutme Mallory-Azan
(Blyitme 6lggi X10= 500 pm, X20= 250 um, X40= 125 um).
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4.2.1.4 Grup 4 (kantaron)

Epidermis kalinginin diger tim yanik etkisine maruz kalyrgruplardan daha iyi gérulda.
Rejenerasyon veya epidermis koruyucu yonde akugétterdgi saptandi. Kil foliktllerinin
korunmu olup yap! butunlgi gosterdii saptandi. Kil kdklerinde yeen glandula sebasea
yapilarinin dger yanga maruz kalan 4.saat gruplardan ¢ok daha iyi kargmdaptandi.

Sekil 37: 4 saatlik yanik modeli uygulanan veH.perforatum tedavisi alan deri érneklerinin histopatolojik
gorunimui. H&E boyama.

e 4A. Kirmizi ok ucunda korunmugl.sebacea yapisi mevcuttur. Mavi ok ucunda ydmesinmuy
epidermise ait katmanlar belirgin olarak gortlmelkte Siyah ok ile gdsterilen kollajenlerde
diskolorizasyon bulgularinin gér yaniktan etkilenen gruplarla benzeekilde etkilendgi
saptanmgtir. X10 blyitme

e 4B. Mavi ok ucunda yapisi korunmepidermise ait katmanlar belirgin olarak gorulneekt.
Siyah ok ile gosterilen kollajenlerde diskolorizary bulgularinin dier yaniktan etkilenen
gruplarla benzegekilde etkilendgi saptanmytir. X20 blyutme.

* 4C.. Siyah ok ile gosterilen kollajenlerde diskol@syon bulgularinin ger yaniktan etkilenen
gruplarla benzegekilde etkilendgi saptanmytir.Kirmizi ok ucunda korunmugl.sebacea yapisi
mevcuttur X40 buyitme.

e 4D. Siyah ok ucunda kollajen diskolorizasyonu gobtezktedir. X20 blyutme Mallory-Azan
(Buyutme 6l¢gi X10= 500 pm, X20= 250 um, X40= 125 pum)
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4.2.1.5 Grup 5 (aracih tedavi)

4. saatte foliktllerinin korunmamioldugu, yapida buyik 6lcide dejeneratif bulgular
goruldu. Kil koklerinde yerken glandula sebasea bezlerinin minimal diizeyde nkingu
saptandi. Kollajen diskolorizasyonu ve ddemin védugu; derinde hipodermise kadar
uzandg goéralda.

Sekil 38: 4 saatlik yanik modeli uygulanan ve bgjel ile muamele edilen deri érneklerinin histopatdojik
gOruniml. H&E boyama

* 5A. Mavi ok epidermis yapisi, siyah ok kollajen digkidasyonu alanlari gostermektedidO
blayutme.

< 5B. Mavi ok epidermis yapisl, siyah ok kollajen dikk@zasyonu alanlari gostermektedBiyah
ok kollajen diskolorizasyon alani gosteriktni. Kirmizi ok dejenere kil kéki ve gl.sebacea

yapisini géstermektedir X20 biyitme.

5C Kirmizi ok kismen dejenere kil koki ve kismen konug gl.sebacea yapisini gdstermektedir.
X40 blyitme

* 5D. Siyah ok ucunda kollajen diskolorizasyonu gosteeiktedir. X20 biyutme Mallory-Azan
(Blyitme 6Olggi X10= 500 pm, X20= 250 um, X40= 125 um).
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4.2.2 8.saatteki histopatolojik bulgular
4.2.2.1 Grup1l
8 saatlik grubun kontrol grubunda normal deri Higtk yapisi gozlemlendi.

Sekil 39: 8 saatlik kontrol grubunun histopatolojik gérinimi. H&E boyama.

* 6A. 8 saatlik kontrol grubu. X10 buyutme. siyah akmal yapida ve dalimda kollajen yapilari
gorulmektedir Mavi ok ucunda epidermis tabakasiigirektedir

e 6B. Mavi ok ucunda epidermis tabakasi gorinmektesiyah ok normal yapida ve giamda
kollajen yapilari gorilmektedir. X20 buyttme

e 6CKirmizi ok ucunda gl.sebacea yapisinin X40 buydergdrinima.

» 6D. Dizensiz siki ba doku yapisindaki dermis tabakasinda kollajenléarkli dizlemlerde
dagilimi ve dermisin altinda yer alan adipoz doku #arakterize hipodermis tabakasi
gorinmektedir. Siyah ok normal yapida vegitlenda kollajen yapilari gorilmektedir X20
blyitme Mallory-Azan (Buyutme 61geX10= 500 pm, X20= 250 pm, X40= 125 pum)
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4.2.2.2 Grup 2

Epidermisin 4 saate benzer ¢ok incgidjoruldi. Kil kdklerinin dejenerasyonanmadigi
ya da dejenerasyon yoninde olduklan saptanirkestolbjik yakin konumdaki glandula
sebasea yapisi ve bu yapiyl stlwman hicrelerde de dejenerasyon bulgular mewcutt
Dermisteki kollajen liflerde diskolorasyon ve defasyon bulgulari saptandi.

Sekil 40: 8 saatlik yanik modeli uygulanan deri érné&lerinin histopatolojik gérinimi. H&E boyama.

e« 7A. Siyah ok ucunda kollajen diskolorizasyonu goériktedir. Mavi ok ucunda epidermis
izlenmektedir. X10 buyitme

e 7B. Siyah ok ucunda kollajen diskolorizasyonu goériktedir. Mavi ok ucunda epidermis
izlenmektedir. X20 buyitme

e 7C. San asteriks ile belirtilen polimorf nuveli I6kbsekstravazasyonu gorulmektedir. X40
blayitme

e 7D. Siyah ok ucunda kollajen diskolorizasyonu goriktedir. Mavi ok ucunda epidermis
izlenmektedir. Mallory-Azan X20 buyutme. (Buyutmigegi X10= 500 pm, X20= 250 pm, X40=
125 um).
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4.2.2.3 Grup 3 (Havlican)

Epidermal rejenerasyonun minimal dizeyde devangiestaptandi. 4.saatlik gruptaki
epidermis kalinfiina yakin gorinen epidermal kalinlik saptandi. #iikillerinin ayni
saatteki yanik grubu ile kalastirildiginda daha iyi durumda oldu gorulirken,
dejenerasyona giden kil koklerinin minimal ofdu saptandi. Glandula sebasealar ayni
saatteki yanik grubu ile kiyaslagchda iyi durumda oldgu goérildi. Yanik etkisine lga
olarak olgan kollajen diskolorasyon bulgusunun dermisin dstnilarinda lokalize oldiu

saptandi .

Sekil 41: 8 saatlik yanik modeli uygulanan veA. officinarum tedavisi alan deri 6érneklerinin histopatolojik
gorunimui. H&E boyama.

« 8A. Siyah ok ile kollajen diskolorizasyon gdsterigtiri. X10 buyutme.

» 8B. Mavi ok ucunda epidermis izlenmektedir Siyah @kkbllajen diskolorizasyon gdsterilgtir.
X40 blyitme

e 8C. Epidermisten kalan yapilar ve siyah ok ile koltapiskolorizasyonu goérilmektedir. Kirmizi
ok ise korunmgigl.sebacea yapisini gostermektedir X40 blyutme.

¢ 8D Siyah ok kollajen diskolorizasyonu gostermektediallory-Azan X20 biyitme (Blyitme
Olcegi X10= 500 pum, X20= 250 pm, X40= 125 pm).

94



4.2.2.4 Grup 4 (kantaron)

Epidermal rejenerasyonun devam @t#l.saat kantoron grubuna gére daha yiksek bir
halde oldgu saptandi. Kil foliktlleri daha iyi durumda olglu gorilurken, dejenerasyona
giden hemen hemen hi¢ kil kokiu olmadsaptandi.Glandula sebasea bezlerinin daha iyi
durumda oldgu goraldd. Yanik etkisine Igh olarak olgan kollajen diskolorasyon bulgusu
sadece epidermisin altinda az bir alanda saptandi.

Sekil 42: 8 saatlik yanik modeli uygulanan veH.perforatum tedavisi uygulanan deri érneklerinin
histopatolojik gérinimi. H&E boyama.

« 9A. Mavi ok ucunda yapisi korunmepidermise ait katmanlar belirgin olarak gorulneekt.
Siyah ok ile gosterilen kollajenlerde diskolorizamy bulgularinin dier yaniktan etkilenen
gruplarla benzegekilde etkilendgi saptanmytir. X10 blyitme

e 9B. Mavi ok ucunda yafita maruz kalan epidermise ait katmanlar gérilmektesiyah ok ile
gosterilen kollajenlerde diskolorizasyonu bulgulgralmaktadir. X20 buytitme.

e OC. Kirmizi ok yapisal olarak korunmugl.sebacea yapisini gostermektedir. Siyah ok ile
gosterilen alanda kollajenlerde diskolorizasyonlgblari azalmakta oldiu gorilmektedir. X40
blyttme.

e 9D. Siyah ok ile gosterilen kollajenlerde diskologyan bulgulari gorilmektedir. Mallory-Azan
X20 buyutme (Blyitme 6lge X10= 500 pm, X20= 250 pm, X40= 125 pm).
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4.2.2.5 Grup 5 (aracih tedavi)

4.saat bulgulari ile uyumlu olarak minimal duzebétel kalinlgl preparatlarda gorulda.
Kil foliktllerinin korunmams oldugunun yapida biyuk 6lciide dejeneratif bulgular sagita
Kil koklerinde yerlgen glandula sebasea yapilarininda minimal dizegdekigu saptandi.
Kollajen diskolorizasyonu ve 6demin vailiderinde hipodermise kadar uzagndgoraldi.
Damarlanmanin da yapisal kaybi goraldu.

Sekil 43: 8 saatlik yanik modeli uygulanan ve bgjel ile muamele edilen deri érneklerinin histopatdojik
gorunimui. H&E boyama.

» 10A. Siyah ok kollajen diskolorizasyonu alanlari gostekiedir X10 buyutme.

» 10B. Siyah ok kollajen diskolorizasyonu alanlari gostektedir X20 blytutme

* 10C. Siyah ok kollajen diskolorizasyonu alanlari gostektedir, kirmizi ok kismen korungu
dejenere gl.sebacea yapisini gostermektedir. X¢0thie.

e 10D. kollajen diskolorizasyonu alanlari izlenmektedilallory-Azan X20 biyitme (Blyitme
Ol¢cegi X10=500 pm, X20= 250 pm, X40= 125 pm).
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4.2.3 24. saatteki histopatolojik bulgular
4.2.3.1 Grup1l
24 saatlik kontrol deri 6rneklerinde normal desthiojik yapisi gbzlemlendi.

Sekil 44: 24 saatlik kontrol grubunun histopatolojik gériinimi. H&E boyama

e 11A Mavi ok ucunda epidermis tabakasi gorilmekteXthO biyitme

e 11B. Mavi ok ucunda epidermis tabakasi izlenmekteX20 biyitme.

e 11C.Kirmizi ok ucunda gl.sebacea yapisinin goruniyaret etmektedir. X40 buyutme.

e 11D. Kirmizi ok ucunda gl.sebacea ve kil foliklli yapms gérinimu saret etmektedir. X20
blyitme. Mallory-Azan (Biyttme 6lgexX10= 500 pm, X20= 250 pm, X40= 125 pm)
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4.2.3.2 Grup 2 (sadece yanik)

Kil koklerindeki dejenerasyonun argnoldugu gorildi. Dermisteki kollajen liflerde
diskolorasyon ve deformasyon bulgulari saptandie&inin epidermise daha yakin dizeyde
oldugu goraldu. Glandula sebacealardaki dejenerasyonwadtteki bulgulara gore dahada
artms oldugu saptandi. Yagin etkilerinin dermis altindaki hipodermiseo uzandg ve
hipodermis yapisini etkilegii gortldl. Sayisi azalan damar yapilari goriiii Derin
alanda kalan nadir venlerde inflasyon bulgularuyemlu olarak doku sivisi ve PMNL lerin
doku igine gegi saptanmytir.

Sekil 45: 24 saatlik yanik modeli uygulanan deri déreklerinin histopatolojik gérinimi. H&E boyama

+ 12AMavi ok ucunda epidermisin olmasi gereken alanilgiektedir. Siyah ok kollajen
diskolorasyonunu gostermektedir. X20 buyiitme

* 12B. Kirmizi ok ile garetli alanda dejenere kil foliklu yapisi gorulrtezlir. Siyah ok kollajen
diskolorasyonunu géstermektedir X20 buyitme

» 12C. Hiperkromatik piknotik kil folikiilti epitel hiicrefeve kollajen diskolorasyonu bu alanlarda
izlenmektedir. X40 buyltme.

e 12D Mavi ok ucunda epidermis gorilmektedir. Siyah obklldjen diskolorasyonunu
gostermektedir. X20 buyutme Mallory-Azan (Buyutmigedi X10= 500 pm, X20= 250 pm,
X40= 125 pm).
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4.2.3.3 Grup 3 (havlican)

Epidermal rejenerasyonun minimal dizeyde devargi siiptandi. 4 ve 8 saatlik gruptaki
epidermisin daha iyi ve kalin durumda ogdusaptandi. Kil foliktllerinin ayni saatteki yanik
grubu ile kagilastirildiginda ¢ok daha iyi durumda olgw goraltrken, dejenerasyona giden
kil koklerinin minimal oldgu saptandi. Yanik etkisine #a olarak olgan kollajen
diskolorasyon bulgusu, bu grubunun 8.saat ilesikatirildiginda dermisin en (st

kisimlarinda lokalize oldiu saptandi.

Sekil 46: 24 saatlik yanik modeli uygulanan ve a.oifinarum tedavisi alan deri 6rneklerinin
histopatolojik gérinimi. H&E boyama.

« 13A. Mavi ok ile gosterilen yanik etkisine maruz kalnegsidermis yapisi, siyah ok ile kollajen
diskolorizasyonu gésterilmektedir. X20 biyitme.

< 13B. Mavi ok ile gosterilen yanik etkisine maruz kajnepidermis yapisi, siyah ok ile kollajen
diskolorizasyonu gosterilmektedir. X20 buyutme.

e 13C. Kirmizi ok ile kismen korunmugl.sebacealar ve kil folikilleri gdsteriimektediX40
blyutme.

« 13DKirmizi ok korunmy gl.sebacealari gostermektedir. X20 buyttme Mallhran (Buyutme
Ol¢cegi X10=500 pm, X20= 250 pm, X40= 125 um)
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4.2.3.4 Grup 4 ( kantaron)

Reepitelizasyon sonucunda tekrar salu epidermisin kalinkinin bu gruptaki ve der
yanga maruz kalan gruplarin 4.ve 8.aaate gbre daha faldlsu ve bu gruba ait tim
olgularda kesitlerinin tamamindaki kesitlerde, késiz ve sureklilik gosteren bir yapida
oldugu saptandi. Kollajen diskolorasyonun yanik modgiulanan tim gruplara kiyasla en
az seviyede olarak goruldu. Kil kokleri ve glandabacealarin yanik uygulanan tim
gruplarla kagilastirildiginda daha iyi korundiu ve yapisal butunliklerinin hemen hemen
kontrol grubuna yakin oldw saptandi.

Sekil 47: 24 saatlik yanik modeli sonrasi H.perforeum tedavisi uygulanan deri drneklerinin
histopatolojik gérinimui. H&E boyama

e 14A Mavi ok ucunda yapisi korunmepidermise ait katmanlar belirgin olarak gorilneelt.
Siyah ok ile gosterilen kollajenlerde diskolorizamy bulgularinin dier yaniktan etkilenen
gruplardan daha agkilde etkilendgi saptanmytir. X20 buyutme

e 14B. Mavi ok ucunda yapisi korunmuepidermise ait katmanlar belirgin olarak gorilneekt.
Siyah ok ile gosterilen kollajenlerde azalan diskizasyon bulgulari izlenmektedir. X20
blayutme.

* 14C.Kirmizi ok yapisal olarak korunmgl.sebacea yapisini gostermektedir. X40 biyutme.

e 14D. Kirmizi ok yapisal olarak korunmukil koki yapisini géstermektedir. X20 buyitme
Mallory-Azan (Buyttme 6lgg X10= 500 pm, X20= 250 um, X40= 125 um).
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4.2.3.5 Grup 5 (aracil tedavi)

Epidermis kaliniginin 4.ve 8.saate benzegekilde oldgu goruldd. Kil kokiu ve
gl.sebacealarin dejenere durumda gldwsaptandi. Kollajen diskolorasyonun ve 6demin
devam ettii goraldu.

Sekil 48: 24 saatlik yanik modeli uygulanip ve bgjel ile muamele edilen deri érneklerinin histopatdojik
gOrinimi. H&E boyama.

* 15A. Mavi ok epidermisi gostermektedir. Siyah ok kolajediskolorizayon alanlarini
goOstermektedir. X10 blyutme.

« 15B. Mavi ok epidermisi gostermektedir. Siyah ok kollajediskolorizasyon alanlarini
gOstermektedir. X20 blyutme.

e 15C. Kirmizi ok dejenere kil kokleri ve korunmugl.sebacea yapisini gdstermektedir. X40
blayutme.

» 15D. Siyah ok kollajen diskolorizasyonu alanlari gostektedir.X20 buyitme Mallory-Azan
(Blyitme 6lggi X10= 500 pm, X20= 250 um, X40= 125 um).
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4.3 Istatistiksel Analiz Sonuclari

Yanik uygulamasi sonrasi tedavi almayan grupta ddkallajen diskolorizasyonu ,
damar hasarina ait en yukselgeder 4. saatte elde edilip , 8. saatte azalmakhago ve en
disUk deserlerine 24. saatte ufag! izlendi.Kil koktu hasari ve PNL infiltrasyonu y&ni
kontrol grubunda en yuksek ghrine 8.saatte wa ve 24. saatte en glik deseri elde

edildi.Gl.sebacea hasarina ait en yukseledese 24. saatte elde edildi.

Bakilan dger parametreler ise damar sayisi , dejenere kililggyisi , toplam kil

koku sayisi , epidermis kaliglydi.
Bu parametreler teker teker incelegidde ;

4.3.1 Epidermis Kalinli g1 Analizi
Epidermis kalinig ;

* Bes grubun beraber gerlendiriimesi sonrasi anlamli farkhlik (p<0.05)

gostermgtir.
Epidermis kalinig ikili karsilastirmalar sonrasi 4. , 8., 24. saatlerde ;

» Havlican-yanik kontrol , kantaron-yanik kontrokl-yanik kontrol dgerleri
ile anlamli farklilik (p<0.05) g6stermsiir.

e Havlican-kantaron kanastirilmasi sonrasi 4. , 8. ve 24. saatlerde kantaron
yoninde anlamli farkhlik (p<0.05) gdstekti.

« Bos jel-havlican kapilastiriimasi sonrasi 4. , 8. ve 24. saatlerde anlamli
farkhlik (p<0.05) gostermstir.

« Bos jel ile kantaron kaulastiriimasi sonrasi 4. 8. 24.saatlerde anlamli

farkhlik (p<0.05) gosternstir

Epidermis kalinkl gruplarin kendi sirecleri icinde ;
* Yanik kontrol , havlican ve Rko jel grubunda anlamli farkllik
gostermemtir. (p>0.05) .
« Kantaron grubunda ise anlamh farklilik (p<0.05stgmitir .

Epidermis kalinil gruplarin kendi icinde 4-8, 8-24 , 4-24 saateasinda ;
* Yanik kontrol, havlican ve Bgel i¢cin anlaml dger gostermezken (p>0.05)
, kantaron igin 4-24 ve 8-24 aralicin anlaml dger (p<0.05) gosterrgtir.
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Tablo 18: Gruplara gore epidermis kalinliklari él¢ctimleri

8 8 8

5 5 5

© © - ©

E E E

2 o S 2 o S o S

2 3 g 2 3 g & g

1. grup- kontrol = 4 37,04729 1. grup- kontrol 8 34,04729 1. grup- kontrol 24 35,48376
1. grup- kontrol = 4 32,37012 1. grup- kontrol 8 37,19622 1. grup- kontrol 24 37,37261
1. grup- kontrol = 4 34,74412 1. grup- kontrol 8 38,74412 1. grup- kontrol 24 37,17749
1. grup- kontrol = 4 36,37914 1. grup- kontrol 8 42,67485 1. grup- kontrol 24 40,58032
1. grup- kontrol = 4 38,81673 1. grup- kontrol 8 29,12586 1. grup- kontrol = 24 36,904391
2.grup-yanik 4 7,026438 2.grup-yanik 8 8,02847 2.grup-yanik 24 11,27144
2.grup-yanik 4 8,884846 2.grup-yanik 8 9,812015 2.grup-yanik 24 9,47553
2.grup-yanik 4 8,411509 2.grup-yanik 8 12,82765 2.grup-yanik 24 12,54234
2.grup-yanik 4 9,828635 2.grup-yanik 8 9,01567 2.grup-yanik 24 11,02374
2.grup-yanik 4 11,646105 2.grup-yanik 8 7,842335 2.grup-yanik 24 10,52155
3.grup-Havlican 4 16,71572 3.grup-Havlican = 8 16,41325 3.grup-Havlican = 24 21,09875
3.grup-Havlican 4 19,11123 3.grup-Havlican = 8 19,04593 3.grup-Havlican = 24 15,97836
3.grup-Havlican 4 20,22161 3.grup-Havlican 8 18,66791 3.grup-Havlican 24 18,57837
3.grup-Havlican 4 16,63879 3.grup-Havlican 8 17,99134 3.grup-Havlican 24 16,06856
3.grup-Havlican 4 17,81875 3.grup-Havlican = 8 20,68506 3.grup-Havlican = 24 21,983611
4.grup- Kantaron 4 28,14745 4.grup- Kantaron 8 31,22103 4.grup- Kantaron 24 33,22891
4.grup- Kantaron 4 30,13219 4.grup- Kantaron 8 33,38913 4.grup- Kantaron 24 34,41323
4.grup- Kantaron 4 27,70988 4.grup- Kantaron 8 27,37645 4.grup- Kantaron 24 29,27002
4.grup- Kantaron 4 25,27088 4.grup- Kantaron 8 31,34169 4.grup- Kantaron 24 32,06345
4.grup- Kantaron 4 25,13096 4.grup- Kantaron 8 26,29538 4.grup- Kantaron 24 27,89213
5.grup-jel 4 14,35447 5.grup-jel 8 12,73523 5.grup-jel 24 13,00585
5.grup-jel 4 11,16108 5.grup-jel 8 9,981581 5.grup-jel 24 14,64292
5.grup-jel 4 12,62461 5.grup-jel 8 11,97564 5.grup-jel 24 15,28028
5.grup-jel 4 9,08736 5.grup-jel 8 13,33214 5.grup-jel 24 12,69612
5.grup-jel 4 12,60009 5.grup-jel 8 14,41042 5.grup-jel 24 15,03215

104



Tablo 19: Epidermis kalinhginin Krukal-Wallis testi ile kar silastirilmasi

Standard
Mevcut N | Ortalama Sapma Medyan | Maksimum |Minimum p
Kontrol Epidermis Kalinhgi (4s) 5 35.87 2.44 36.38 38.82 32.37
Yanik Kontrol Epidermis Kalinligi (4s) 5 9.16 1.72 8.88 11.65 7.03
gfg&gn Havlican Epidermis Kalinligi (4s) 5 18.10 1.55 17.82 20.22 16.64 | 0.000
Kantaron Epidermis Kalinligi (4s) 5 27.28 2.11 27.71 30.13 25.13
Jel Epidermis Kalinligi (4s) 5 11.97 1.97 12.60 14.35 9.09
Kontrol Epidermis Kalinligi (8s) 5 36.36 5.10 37.20 42.67 29.13
Yanik Kontrol Epidermis Kalinligi (8s) 5 9.51 2.02 9.02 12.83 7.84
gfg&gn Havlican Epidermis Kalinligi (8s) 5 18.56 1.56 18.67 20.69 16.41 | 0.000
Kantaron Epidermis Kalinligi (8s) 5 29.92 2.97 31.22 33.39 26.30
Jel Epidermis Kalinligi (8s) 5 12.49 1.66 12.74 14.41 9.98
Kontrol Epidermis Kalinligi (24s) 5 37.50 1.87 37.18 40.58 35.48
Yanik Kontrol Epidermis Kalinligi (24s) 5 10.97 1.12 11.02 12.54 9.48
gfg&gn Havlican Epidermis Kalinhigi (24s) 5 18.74 2.78 18.58 21.98 15.98 | 0.000
Kantaron Epidermis Kalinligi (24s) 5 31.37 2.73 32.06 34.41 27.89
Jel Epidermis Kalinligi (24s) 5 14.13 1.20 14.64 15.28 12.70
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Tablo 20: Epidermis kalinliginin Mann-Whitney testi ile karsilastiriimasi

Epidermis Epidermis Epidermis

Kalinli g1 (4s) | Kalinli g1 (8s) | Kalinh gi (24s)

Kontrol Yanik Kontrol 0.009 0.009 0.009
Kontrol Havlican 0.009 0.009 0.009
Kontrol Kantaron 0.009 0.047 0.009
Kontrol Jel 0.009 0.009 0.009
Yanik Kontrol Kontrol 0.009 0.009 0.009
Yanik Kontrol Havlican 0.009 0.009 0.009
Yanik Kontrol Kantaron 0.009 0.009 0.009
Yanik Kontrol Jel 0.047 0.047 0.009
Havlican Kontrol 0.009 0.009 0.009
Deney Havlican Yanik Kontrol 0.009 0.009 0.009
Gruplari Havlican Kantaron 0.009 0.009 0.009
Havlican Jel 0.047 0.047 0.009
Kantaron Kontrol 0.009 0.047 0.009
Kantaron Yanik Kontrol 0.009 0.009 0.009
Kantaron Havlican 0.009 0.009 0.009
Kantaron Jel 0.009 0.009 0.009
Jel Kontrol 0.009 0.009 0.009
Jel Yanik Kontrol 0.047 0.047 0.009
Jel Havlican 0.047 0.047 0.009
Jel Kantaron 0.009 0.009 0.009
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Tablo 21: Epidermis kalinhginin Friedman testi ile karsilastiriimasi

Standard
Mevcut N | Ortalama Sapma Medyan | Minimum |[Maksimum p

Epidermis Kalinligi (4s) 5 35.87 2.44 36.38 32.37 38.82

Kontrol Epidermis Kalinligi (8s) 5 36.36 5.10 37.20 29.13 42.67 | 0.819
Epidermis Kalinligi (24s) 5 37.50 1.87 37.18 35.48 40.58
Epidermis Kalinligi (4s) 5 9.16 1.72 8.88 7.03 11.65

Yanik Kontrol | Epidermis Kalinligi (8s) 5 9.51 2.02 9.02 7.84 12.83 | 0.449
Epidermis Kalinligi (24s) 5 10.97 1.12 11.02 9.48 12.54
Epidermis Kalinhigi (4s) 5 18.10 1.55 17.82 16.64 20.22

gfu”ﬁﬁr. Havlican Epidermis Kalinligi (8s) 5 18.56 1.56 18.67 16.41 20.69 | 0.819
Epidermis Kalinligi (24s) 5 18.74 2.78 18.58 15.98 21.98
Epidermis Kalinhigi (4s) 5 27.28 2.11 27.71 25.13 30.13

Kantaron Epidermis Kalinligi (8s) 5 29.92 2.97 31.22 26.30 33.39 | 0.015
Epidermis Kalinligi (24s) 5 31.37 2.73 32.06 27.89 34.41
Epidermis Kalinligi (4s) 5 11.97 1.97 12.60 9.09 14.35

Jel Epidermis Kalinligi (8s) 5 12.49 1.66 12.74 9.98 14.41 | 0.247
Epidermis Kalinligi (24s) 5 14.13 1.20 14.64 12.70 15.28
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Tablo 22: Epidermis kalinhginin Wilcoxon Signed Rank testi ile kasilastiriimasi

Deney Gruplan Epidermis Kalinli g1 (4s) | Epidermis Kalinli g1 (4s) Epidermis Kalinli g1 (8s)
Epidermis Kalinl_gi (8s) | Epidermis Kalinli_gi (24s) | Epidermis Kalinli_gi (24s)

Kontrol 0.686 0.225 0.893
Yanik Kontrol 0.500 0.138 0.225
Havlican 0.893 0.686 0.893
Kantaron 0.080 0.043 0.043
Jel 0.686 0.080 0.225
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4.3.1.1 Epidermis Kalinh g1 Analiz Sonucu

Epidermis kalinil , yanik sonrasi havlican , kantaron s lpgl tedavisi alan gruplar
tedavisiz birakilan yanik kontrol grubu ile kdastirldiginda olumlu yénde anlamli farklilik
goOstermgtir. Havlicanin yanik sonrasi epidermis kalgmin koruyucu etkileri mevcutken
kantaron kadar anlamli farklilik ortaya ¢ikaramgmi Kantaron ve havlican bitkilerinin jel
haline getiriimesinde kullanilan araci madde olag jel kendi baina kullanildginda dahi
epidermal butinlgiin korunmasinda olumlu sonuglar vegtini Ancak kantaronun gerek
digerleriyle gerekse kendi sireci icinde ¢bastirilmasi sonrasi epidermis kalgmin
korunmasindaki etkileri daha ustin, sirekli ve pesd olarak dgerlendirilmistir ve
istatistiksel olarak da anlamli bulungtur.Ayrica epidermis kaliniinin gerek kontrol
gerekse yanik kontrol grubundaki 6lgtimlerde tutarggostermesi yanik modelinin ve biopsi
alim modelinin standardize yapuha saret olarak dgerlendirilebilir.

Epidermis Kalinlaiga

Fontrol YTanik Fontrol Hawvlican Kantaron Je 1

40, 0000

35, 0000

30, 0000

25,0000

20, 0000

HMedian

15, 00D0—

10, 0000—

5, 0000—

0, oooo-!

(24 (4] (8} (z4) (4] (24

Sekil 50: Tum gruplarin 4, 8, 24. saatlere gore epermis kalinhiginin karsilastiriimasi
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4.3.2 Dejenere Kil Koku Sayisi Analizi

» Dejenere kil kokl sayisi;

* Bes grubun beraber gerlendiriimesi sonrasi anlamli farkhlik (p<0.05)
gostermgtir.

Dejenere kil koku sayisi sayisi ikili kdastirmalar sonrasi 4. , 8., 24. saatlerde ;

« Havlican-yanik kontrol , kantaron-yanik kontrol giar1 tim saatlerde , jel-
yanik kontrol grubu ise 4. saat harigel saatlerde anlamli farklilik (p<0.05)
gostermgtir.

* Havlican-kantaron karastiriimasi sonrasi anlaml farkhlik gostermatimi
(p>0.05)

 Bos jel ile havlican ve kantaron kalastirildiginda anlamh farklihk

(p<0.05) gosterngtir.

Dejenere kil koki sayisi gruplarin kendi sureglgnde ;

* Havlican ve jel anlaml ger gbstermezken (p>0.05) , kantaron i¢in anlaml
deger (p<0.05) gosterrgir.
Dejenere kil koki sayisi gruplarin kendi icinde3 48-24 , 4-24 saatleri arasinda ;

« Jel, havlican ve kantaron i¢in anlaml farklilésgermemitir. ( p>0.05)

e Yanik kontrol grubunda 4 ve 8. saatler arasindarahl deer (p<0.05)

gostermgtir.
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Tablo 23: Dejenere kil kbki sayisinin Kruskal-Walls testi ile karsilastiriimasi

Standart
Mevcut N | Ortalama Sapma Medyan | Maksimum |[Minimum p
Yanik Kontrol Dejenere Kil Koku Sayisi (4s) 7 24 4 23 29 18
Deney | Havlican Dejenere Kil Kokl Sayisi (4s) 7 12 1 12 14 10 0.000
Gruplari | Kantaron Dejenere Kil Kokl Sayisi (4s) 7 13 1 12 14 11 ’
jel Dejenere Kil Kokl Sayisi (4s) 7 20 3 20 23 16
Yanik Kontrol Dejenere Kil Koku Sayisi (8s) 7 28 3 27 32 25
Deney | Havlican Dejenere Kil Koku Sayisi (8s) 7 11 2 11 14 7 0.000
Gruplari | Kantaron Dejenere Kil Kokl Sayisi (8s) 7 10 2 10 14 7 ’
jel Dejenere Kil Kokl Sayisi (8s) 7 20 2 21 22 18
Yanik Kontrol Dejenere Kil Koku Sayisi (24s) 7 27 2 27 31 23
Deney | Havlican Dejenere Kil Kokl Sayisi (24s) 7 12 2 12 15 9 0.000
Gruplari | Kantaron Dejenere Kil Kokl Sayisi (24s) 7 11 3 11 16 8 ’
jel Dejenere Kil Kokl Sayisi (24s) 7 20 1 21 22 18
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Tablo 24: Dejenere kil kbki sayisinin Mann-Whitneytesti ile karsilastiriimasi

Dejenere Kil Kok

Dejenere Kil Kok

Dejenere Kil Kok

Sayisi (4s) Sayisi (8s) Sayisi (24s)
Yanik Kontrol Havlican 0.002 0.002 0.002
Yanik Kontrol Kantaron 0.002 0.002 0.002
Yanik Kontrol Jel 0.082 0.002 0.002
Havlican Yanik Kontrol 0.002 0.002 0.002
Havlican Kantaron 0.291 0.516 0.401
Deney Havlican Jel 0.002 0.002 0.002
Gruplari Kantaron Yanik Kontrol 0.002 0.002 0.002
Kantaron Havlican 0.291 0.516 0.401
Kantaron Jel 0.002 0.002 0.002
Jel Yanik Kontrol 0.082 0.002 0.002
Jel Havlican 0.002 0.002 0.002
Jel Kantaron 0.002 0.002 0.002
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Tablo 25: Dejenere kil kdki sayisinin Friedman tesile karsilastiriimasi

Standard
Mevcut N | Ortalama Sapma | Medyan |Minimum Maksimum p
Dejenere Kil Kbkl Sayisi (4s) 7 24 4 23 18 29
Yanik Kontrol Dejenere Kil Kbkl Sayisi (8s) 7 28 3 27 25 32| 0.039
Dejenere Kil Kbkl Sayisi (24s) 7 27 2 27 23 31
Dejenere Kil Kbkl Sayisi (4s) 7 12 1 12 10 14
Havlican Dejenere Kil Kokl Sayisi (8s) 7 11 2 11 7 14 | 0.432
Deney Dejenere Kil Kbkl Sayisi (24s) 7 12 2 12 9 15
Gruplar Dejenere Kil Kbkl Sayisi (4s) 7 13 1 12 11 14
Kantaron Dejenere Kil Kokl Sayisi (8s) 7 10 2 10 7 14 | 0.040
Dejenere Kil Kbki Sayisi (24s) 7 11 3 11 8 16
Dejenere Kil Kbkl Sayisi (4s) 7 20 3 20 16 23
Jel Dejenere Kil Kbkl Sayisi (8s) 7 20 2 21 18 22 | 0.846
Dejenere Kil Kbki Sayisi (24s) 7 20 1 21 18 22
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Tablo 26: Dejenere kil kbki sayisinin Wilcoxon-Siged testi ile kasilastiriimasi

Deney Dejenere Kil Koku Sayisi (4s) Dejenere Kil Koki Say i1s1 (4s) Dejenere Kil Koku Sayisi (8s)
Gruplari Dejenere Kil Koki Sayisi (8s) Dejenere Kil Koki Say 1s1 (24s) Dejenere Kil Kokl Sayisi (24s)
Yanik Kontrol 0.027 0.062 0.131
Havlican 0.223 0.863 0.293
Kantaron 0.047 0.170 0.129
Jel 0.550 0.493 0.564
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4.3.2.1 Dejenere Kil Koku Sayisi Analiz Sonucu

Dejenere kil koki sayisi , yanik kontrol grubundierek arty gostermektedir. Tedavi
alan gruplarda dejenere kil koki sayisi yanik langrubuna kiyasla anlamli farkhlik
gostermektedir. Havlican ve kantaron dejenere Kikik sayisina etkileri acgisindan
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir farkli @& elde edilmenstir. Bos jelin de
kil kokindeki dejenerasyona etkisi 8 ve 24 saatlesthtistiksel olarak anlamli bulunsa da
jel ile havlican ve kantaron kalastirildiginda dejenere kil kokiine sayisina olan etkileri
havlican ve kantaronun 0On plana c¢ikmaktadir. Kesiglieci icinde istatistiksel olarak

dejenere kil koku sayisinda anlamli farki olan sadentaron bulunmaktadir.

Sekil 51: Tum gruplarin 4, 8, 24. saatlere gore dejeere kil koku sayisinin kagilsatiriimasi

Dejenere Kil Kikii Sayisi

Tanik FKontrol Hawvlican Fantaron Jel

20

Median
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4.3.3 Damar Sayisi Analizi

Damar sayisi;

Bes grubun beraber gerlendiriimesi sonrasi anlamli farkhlik (p<0.05)

gostermgtir.

Damar sayisi ikili kanlastirmalar sonrasi 4. , 8., 24. saatlerde ;

Havlican-yanik kontrol , kantaron-yanik kontrok|-yanik kontrol dgerleri

ile anlamli farklilik (p<0.05) gostermtir.

Havlican-kantaron kanastirllmasi sonrasi 4.saatte anlamli gele
gostermezken (p>0.05) , 8. ve 24. saatlerde anldanklihk (p<0.05)
gostermgtir.

Bos jel ve havlican karlastirilmasi sonrasi 4.ve 8.saatlerde anlamli fakklil
(p<0.05) gosterirken 24.saatte anlamigetegdstermengtir (p>0.05).

Bos jel ile kantaron kamlastiriimasi sonrasi 4. 8. 24.saatlerde anlamli

farkhlik (p<0.05) gosternstir

Damar sayisi gruplarin kendi suregleri icinde ;

Jel , havlican ve kantaron icin anlamli farkllésgermemitir ( p>0.05).

Damar sayisi gruplarin kendi icinde 4-8 , 8-24244saatleri arasinda ;

Havlican ve kantaron anlamh gkr gostermezken (p>0.05) , shjel icin 4-

24 saatler arasinda sinirda anlamfietgp<0.05) gosterrgir.
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Tablo 27: Damar sayisinin Kruskal-Wallis testi ilekar silastiriimasi

Standard
Mevcut N | Ortalama Sapma Medyan Minimum  |Maksimum p

Kontrol Damar Sayisi (4s) 7 40 2 39 36 43

Yanik Kontrol Damar Sayisi (4s) 7 8 1 8 6 10
g?l?pelgn Havlican Damar Sayisi (4s) 7 23 4 21 18 28 | 0.000

Kantaron Damar Sayisl (4s) 7 24 4 22 19 32

Jel Damar Sayisl (4s) 7 14 2 14 11 16

Kontrol Damar Sayisi (8s) 7 27 3 26 23 32

Yanik Kontrol Damar Sayisi (8s) 7 8 2 8 6 11
g?l?pelgn Havlican Damar Sayisi (8s) 7 20 3 19 15 23 | 0.000

Kantaron Damar Sayisl (8s) 7 23 3 24 19 27

Jel Damar Sayisi (8s) 7 14 2 15 10 16

Kontrol Damar Sayisi (24s) 7 26 2 26 23 28

Yanik Kontrol Damar Sayisi (24s) 7 6 2 6 4 9
g?l?pelgn Havlican Damar Sayisi (24s) 7 19 3 19 15 23 | 0.000

Kantaron Damar Sayisi (24s) 7 23 2 23 21 27

Jel Damar Sayisi (24s) 7 3 16 13 21
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Tablo 28: Damar sayisinin Mann-Whitney testi ile krsilastiriimasi

Damar Sayisi (4s)

Damar Sayisi (8s)

Damar Sayisi (2 4s)

Deney
Gruplari

Kontrol Yanik Kontrol 0.002 0.002 0.002
Kontrol Havlican 0.002 0.002 0.002
Kontrol Kantaron 0.002 0.040 0.046
Kontrol Jel 0.002 0.002 0.002
Yanik Kontrol Kontrol 0.002 0.002 0.002
Yanik Kontrol Havlican 0.002 0.002 0.002
Yanik Kontrol Kantaron 0.002 0.002 0.002
Yanik Kontrol Jel 0.002 0.003 0.002
Havlican Kontrol 0.002 0.002 0.002
Havlican Yanik Kontrol 0.002 0.002 0.002
Havlican Kantaron 0.479 0.029 0.007
Havlican Jel 0.002 0.006 0.176
Kantaron Kontrol 0.002 0.040 0.046
Kantaron Yanik Kontrol 0.002 0.002 0.002
Kantaron Havlican 0.479 0.029 0.007
Kantaron Jel 0.002 0.002 0.002
Jel Kontrol 0.002 0.002 0.002
Jel Yanik Kontrol 0.002 0.003 0.002
Jel Havlican 0.002 0.006 0.176
Jel Kantaron 0.002 0.002 0.002
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Tablo 29: Damar sayisinin Friedman testi ile kagilastiriimasi

Standart
Mevcut N | Ortalama Sapma Medyan | Minimum |[Maksimum p
Damar Sayisl (4s) 7 40 2 39 36 43
Kontrol Damar Sayisi (8s) 7 27 3 26 23 32 | 0.002
Damar Sayisi (24s) 7 26 2 26 23 28
Damar Sayisl (4s) 7 8 1 8 6 10
Yanik Kontrol Damar Sayisi (8s) 7 8 2 8 6 11 | 0.016
Damar Sayisi (24s) 7 6 2 6 4 9
Damar Sayisi (4s) 7 23 4 21 18 28
g?&%n Havlican Damar Sayisi (8s) 7 20 3 19 15 23 | 0.446
Damar Sayisi (24s) 7 19 3 19 15 23
Damar Sayisi (4s) 7 24 4 22 19 32
Kantaron Damar Sayisi (8s) 7 23 3 24 19 27 | 0.618
Damar Sayisi (24s) 7 23 2 23 21 27
Damar Sayisl (4s) 7 14 2 14 11 16
Jel Damar Sayisi (8s) 7 14 2 15 10 16 | 0.210
Damar Sayisi (24s) 7 17 3 16 13 21
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Tablo 30: Damar sayisinin Wilcoxon Signed testi ilgarsilastiriimasi

Damar Sayisi (4s) Damar Sayisl (4s) Damar Sayisi (8 s)
Deney Gruplari

Damar Sayisi (8s) Damar Sayisi (24s) Damar Sayisi (24s)
Kontrol 0.018 0.018 0.223
Yanik Kontrol 0.785 0.026 0.042
Havlican 0.203 0.141 0.462
Kantaron 0.865 0.750 0.865
Jel 0.786 0.045 0.107
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4.3.3.1 Damar Sayisi Analiz Sonucu

Damar sayisi, yanik sonrasi havlican, kantarag jdbtedavisi alan gruplar tedavisiz
birakilan yanik kontrol grubu ile kalastirildiginda anlamh farklik gosterrtir. Kantaron
4. saatte havlicanla benzer etkiler stlmurken 8. ve 24.saatlerde farkllik gostegtni
Kantaron ve havlican bitkilerinin jel haline gdtimesinde kullanilan araci madde olary el
ve havlican kamlastirildiginda, havlican 4.ve 8.saatte olumlu anlamligedegdsterirken,
24.saat etkileri arasinda farklilik gostermemektadantaron ise bpjelle kagilastirildiginda
tum saatlerde damar sayisinda olumlu anlamli ifdckbdstermitir. Kendi iclerindeki
sureclerde jel , kantaron ve havlican tutarlililstgomektedir. Etkileri kantaron ve havlican
icin 4. 8. ve 24. saatlerin birbirleri arasindakirdlastirmada anlamli dger tgimazken, jel

grubu icin sinirda farkhlik veren der elde edilmitir.

8. ve 24. saatlerde kontrol grubunda izlenen dasagrsindaki azalma biopsi alinan
yerin dokusal Ozelfiinden kaynaklanmaktadir. Biopsiler 4. saatte todaksal proximal

kisimdan alinirken, 8 ve 24. saatlerde distal dgslaik kisimdan alinngtir.

Kantaron otundan hazirlanan jel damar sayisinirkoasinda havlican ve $gel
grubundan daha olumlu sonuglar verirken , havisandan hazirlanan jelin de yanik kontrol

ve ba jel grubuna goére damar sayisinin korunmasindé ettugu goralmitar.

Damar Sayisl

Fontrol Tanik Kontrol Havlican Kantaron Jel

40=

HMedian
1 I

Sekil 52: Tum gruplarin 4, 8, 24. saatlere gore danmasayisinin karsilastiriimasi
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4.3.4 Toplam Kil Kbk Sayisi Analizi

Toplam kil koki sayisi ;

* Bes grubun beraber gerlendiriimesi sonrasi anlamli farkhlik (p<0.05)
gostermgtir.

Toplam kil koku sayisi ikili kaflastirmalar sonrasi 4. , 8., 24. saatlerde ;

* Havlican- yanik kontrol gruplarinin kalastirilmasi sonrasi anlaml farklilik
gostermemtir. ( p>0.05) .

* Kantaron-yanik kontrol grubunun kdestiriimasinda 4 ve 8. saatlerde
anlamh farkhlik gostermezken ( p>0.05) , 24. saanlamli dger (p<0.05)
bulunmutur.

« Jel-yanik kontrol gruplari arasinda anlamli farklbbulunmamgtir. ( p>0.05)

» Havlican- jel kagilastirildiginda anlamh farklilik bulunmartir. ( p>0.05) .

« Kantaron, jel ve havlican ile kalastirildiginda 4. saat etkileri anlam gier
gostermezken ( p>0.05) , 8 ve 24. saattekisilgtirmalarda anlamli
farkhlik (p<0.05) bulunmgtur.

Toplam kil koku sayisi gruplarin kendi sureclemdg ;

« Kantaron anlamh farklik gdsterirken (p<0.05) vhean ve jel anlamli
farklihk gostermemtir. ( p>0.05) .

Toplam kil koku sayisi gruplarin kendi icinde 4824 , 4-24 saatleri arasinda ;

« Jel ve havlican grubu anlamli farklilhk géstermgmi( p>0.05) .
e Kantaron grubu ise 4-8 saatler arasi anlamli (0.0 8-24 saatler arasi

anlamsiz ( p>0.05) , 4-24 saatler arasi anlaml0.@s) bulunmstur.
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Tablo 31: Toplam kil koku sayisinin Kruskal-Wallis testi ile karsilastiriimasi

Standard Medya
Mevcut N | Ortalama Sapma n Minimum | Maksimum p

Kontrol Toplam Kil Koku Sayisi (4s) 7 41.71 2.50 41.00 39.00 46.00

Yanik Kontrol Toplam Kil Koku Sayisi (4s) 7 27.71 5.85 29.00 19.00 35.00
g?&‘;};“ Havlican Toplam Kil Kokl Sayisi (4s) 7 32.71 5.99 33.00 22.00 39.00 | 0.001

Kantaron Toplam Kil Kokl Sayisi (4s) 7 30.57 3.36 30.00 25.00 35.00

Jel Toplam Kil Koku Sayisi (4s) 7 33.00 4.73 34.00 26.00 38.00

Kontrol Toplam Kil Koku Sayisi (8s) 7 41.57 2.88 41.00 38.00 46.00

Yanik Kontrol Toplam Kil Kéku Sayisi (8s) 7 31.71 4.35 30.00 26.00 38.00
gfg&gn Havlican Toplam Kil Kokii Sayisi (8s) 7 28.86 4.06 | 31.00 22.00 33.00 | 0.000

Kantaron Toplam Kil Kok Sayisi (8s) 7 36.14 2.85 36.00 33.00 41.00

Jel Toplam Kil Koku Sayisi (8s) 7 30.86 2.34 30.00 28.00 35.00

Kontrol Toplam Kil Kéku Sayisi (24s) 7 37.29 4.23 38.00 32.00 43.00

Yanik Kontrol Toplam Kil Kéku Sayisi (24s) 7 31.00 4.04 30.00 26.00 38.00
gfg&gn Havlican Toplam Kil Kokil Sayisi (24s) 7 28.00 6.16 | 29.00 20.00 36.00 | 0.001

Kantaron Toplam Kil Kéku Sayisi (24s) 7 37.00 1.91 37.00 34.00 40.00

Jel Toplam Kil Kéku Sayisi (24s) 7 30.57 2.44 30.00 27.00 33.00
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Tablo 32: Toplam kil kdki sayisinin Mann-Whitney testi ile karsilastiriimasi

Toplam Kil Kéku

Toplam Kil Kéku

Toplam Kil Kéku

Sayisi (4s) Sayisi (8s) Sayisi (24s)
Kontrol Yanik Kontrol 0.002 0.002 0.021
Kontrol Havlican 0.002 0.002 0.012
Kontrol Kantaron 0.002 0.009 0.948
Kontrol Jel 0.002 0.002 0.010
Yanik Kontrol Kontrol 0.002 0.002 0.021
Yanik Kontrol Havlican 0.159 0.337 0.405
Yanik Kontrol Kantaron 0.366 0.083 0.015
Yanik Kontrol Jel 0.096 0.846 1.000
Havlican Kontrol 0.002 0.002 0.012
Deney Havlican Yanik Kontrol 0.159 0.337 0.405
Gruplari | Havlican Kantaron 0.273 0.003 0.004
Havlican Jel 0.847 0.520 0.436
Kantaron Kontrol 0.002 0.009 0.948
Kantaron Yanik Kontrol 0.366 0.083 0.015
Kantaron Havlican 0.273 0.003 0.004
Kantaron Jel 0.246 0.005 0.002
Jel Kontrol 0.002 0.002 0.010
Jel Yanik Kontrol 0.096 0.846 1.000
Jel Havlican 0.847 0.520 0.436
Jel Kantaron 0.246 0.005 0.002
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Tablo 33: Toplam kil kdki sayisinin Friedman testile karsilastiriimasi

Standard
Mevcut N | Ortalama Sapma Medyan | Minimum |[Maksimum p
Toplam Kil Koku Sayisi (4s) 7 41.71 2.50 41.00 39.00 46.00
Kontrol Toplam Kil Koéki Sayisi (8s) 7 41.57 2.88 41.00 38.00 46.00 | 0.180
Toplam Kil Koku Sayisi (24s) 7 37.29 4.23 38.00 32.00 43.00
Toplam Kil Koku Sayisi (4s) 7 27.71 5.85 29.00 19.00 35.00
Yanik Kontrol | Toplam Kil Kokl Sayisi (8s) 7 3171 4.35 30.00 26.00 38.00 | 0.165
Toplam Kil Koku Sayisi (24s) 7 31.00 4.04 30.00 26.00 38.00
Toplam Kil Kéku Sayisi (4s) 7 32.71 5.99 33.00 22.00 39.00
gfg&gﬂ Havlican Toplam Kil Kokl Sayisi (8s) 7 28.86 4.06 | 31.00 22.00 33.00 | 0.102
Toplam Kil Kéku Sayisi (24s) 7 28.00 6.16 29.00 20.00 36.00
Toplam Kil Kéku Sayisi (4s) 7 30.57 3.36 30.00 25.00 35.00
Kantaron Toplam Kil Kok Sayisi (8s) 7 36.14 2.85 36.00 33.00 41.00 | 0.004
Toplam Kil Kéku Sayisi (24s) 7 37.00 1.91 37.00 34.00 40.00
Toplam Kil Koku Sayisi (4s) 7 33.00 4.73 34.00 26.00 38.00
Jel Toplam Kil Kéku Sayisi (8s) 7 30.86 2.34 30.00 28.00 35.00 | 0.618
Toplam Kil Koku Sayisi (24s) 7 30.57 2.44 30.00 27.00 33.00
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Tablo 34: Toplam kil kdki sayisinin Wilcoxon signedesti ile karsilastiriimasi

Deney Gruplari Toplam Kil Kok Sayisi (4s) Toplam Kil Koki Sayisi  (4s) Toplam Kil Koki Sayisi (8s)
Toplam Kil Kbki Sayisi (8s) Toplam Kil K&kl Sayisi  (24s) Toplam Kil K6kl Sayisi (24s)
Kontrol 0.861 0.091 0.062
Yanik Kontrol 0.044 0.111 0.180
Havlican 0.149 0.063 0.445
Kantaron 0.018 0.018 0.399
Jel 0.235 0.086 0.914
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4.3.4.1 Toplam Kil Kéku Sayisi Analiz Sonucu
Toplam kil kokl sayisi yanik kontrol , havlican jeegrubunda 4. ,8. , 24. saatlerde
giderek dgerken kantaron grubunda korungnolarak izlenmgtir ve istatistiksel olarak

anlaml bulunmstur.

Havlican kantaronla kgitastirildiginda ilk 4 saat etkileri benzerken 8 ve 24 saatlerd
kantaronun toplam kil koki sayisina etkileri 6nnalagikmstir. Ayni benzerlik jel grubuyla

kantaron kiyaslamasinda da izlegtini

Kantaronun gerek der tedavilerle gerekse kendi sureci icerisindgikatiriidiginda
anlaml istatistiksel dgere sahip oldgu gorulmigtir. Yanik uygulamasinda toplam kil kok

sayisina etkilerinin bu sonuclara gére koruyucpnagresif yonde oldgunu gosternsir.

Toplam Kil Kokua Sayisi
Fontrol Tanik Kontrol Havlican Kantaron Jel

Sekil 53:  Tum gruplarin 4, 8, 24. saatlere gore tdpm kil kdkl sayisinin karsilastiriimasi
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Tablo 35: Histopatolojik Skorlama

_ Glandula
. PMNL Kollajen
Skor | Odem o _ ) Damar hasari | Kil kdkl hasarl | sebasea
infiltrasyonu | diskolorizasyonu
hasari
0 Yok Normal Yok Yok Yok Yok
1 Hafif Hafif Hafif Hafif Hafif Hafif
2 Belirgin | Belirgin Belirgin Belirgin Belirgin Befgin
3 Yogun Masif Yagzun Yogun Yogun Yogun
4.3.5 Histopatolojik skorlamaya ait verilerin degerlendiriimesinde tercih edilen

istatistiksel yonteme ait aciklama

Ortalama ya da standart sapma ya da medygeriée gibi istatistiklerin gruplar arasi
karsilastirmalarini test edebilmemiz icin buglgkenin yapisinin sureklilik (tek dize ya da
sadece 1-2 dger arasinda olmayan) gostermesi gerekir. Busmanin yukaridaki
parametrelere ait g@erleri tam olarak bu yapida olglw yani sureklilik gostermegi
izlendi.. Bu durumda yapilabilecek uygulama; buradasayida dgskenlik gosteren bu
desisken yapisini kategorik bir yapiya cevirerek bu gateék deserlerin frekans sayilarini
ki-kare test yontemleri ile test etmek olaralgiiiildi. Ancak bunu da gercektieemedik
cunkl frekans dalimlarinin ¢gunda dgiskenler o kadar ¢ok ayni yerde toplagmki
karsi grupta yeterli beklenen ger sayisi yoktu.Bu durumda olan verilerde dabhi
iki

Kolmogorov-Simirnof testini uygulandi. Boyle birweeti icin yapilabilecek son uygulama

kullanilabilecek, frekans garliklari Uzerinden kaulastirma yapabilen ornekli
buydu. Bu test calmadaki 0,1,2,3 gibi @rliklandirdgimiz deserlerde iki grubun frekans
dagiliminin benzer olup olmagina bakmaktadir. Burada ne ortalama ne medyan siede
sapma stz konusu glllir bu sebeple bu gerlerden bahsetmedik, dolayisiyla burada

kullanilacak grafik de bu frekans sayilarini gésegrafik olacaktir.
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4.3.6 Odem Analizi

Tum gruplarda zaman icerisinde 6dem miktarinin cagalgoralmistir.Gruplarin
birbirleri arasinda yapilan kalastirmalar sonucunda ; Havlican ve kantaronun yaorkrol
grubu ile dgerlendirilmesi sonrasi 4.saatte anlamlgele(p<0.05) bulundu.Havlican — jel ,
havlican — kantaron , kantaron — jel , jel — yakoktrol kagilastirmalarinda anlamli ger
bulunmadi. (p>0.05) .

Tablo 36: Odem, Yanik kontrol-Havlican, Kolmogorov-Smirnov kar silastirmasi

Deney Gruplari * Odem (4) Crosstabulation

Odem (4)
1 2 3 Total
Yanik Count 0 1 6 7
Deney Kontrol Row % 0.0% 14.3% 85.79 100.0%
Gruplar Havlican Count 2 5 0 7
Row % 28.6% 71.4% 0.09 100.0%
Total Count 2 6 6 14
Row % 14.3% 42.9% 42.99 100.0%6
Deney Gruplari * Odem (8) Crosstabulation
Odem (8)
1 2 3 Total
Yanik Count 0 2 5 7
Deney Kontrol Row % 0.0% 28.6% 71.49 100.0%
Gruplar Havlican Count 1 4 2 7
Row % 14.3% 57.1% 28.69 100.0%6
Count 1 6 7 14
Total
Row % 7.1% 42.9% 50.09 100.0%
Deney Gruplari * Odem (24) Crosstabulation
Odem (24
1 2 3 Total
Yanik Count 1 2 4 7
Deney Kontrol Row % 14.3% 28.6% 57.19 100.0%
Gruplar Havlican Count 1 6 0 7
Row % 14.3% 85.7% 0.09 100.0%
Total Count 2 8 4 14
Row % 14.3% 57.1% 28.69 100.0%

Odem | Odem | Odem
(4) (8) (24)
Absolute | 0,857 | 0,429 |0,571
Positive | 0,000 | 0,000 |0,000
Negative |-0,857 |-0,429 |-0,571
Kolmogorov-Smirnov Z 1,604 | 0,802 |1,069
Asymp. Sig. (2-tailed) 0,012 | 0,541 |0,203

Most Extreme
Differences
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Tablo 37: Odem, Yanik kontrol-Kantaron Kolmogorov-Smirnov kar silastirmasi

Deney Gruplari * Odem (4) Crosstabulation

Odem (4)
1 2 3 Total
Count 0 1 6 7
Deney Gruplan Yanik Kontrol =2 o7 0.0%| 14.3%| 857%  100.0%
Kantaron Count 1 6 0 7
Row% | 14.3%]| 85.7% 0.09 100.0%
Total Count 1 7 6 14
Row % 7.1% | 50.0% 42.99 100.0%
Deney Gruplari * Odem (8) Crosstabulation
Odem (8)
1 2 3 Total
Count 0 2 5 7
Deney Gruplan Yanik Kontrol = 0o 0.0%| 28.6%  71.4%  100.0%
Kantaron Count 2 4 1 7
Row% | 28.6%| 57.1% 14.39 100.0%6
Total Count 2 6 6 14
ROW% | 14.3%]| 42.9% 42.99 100.0%6

Deney Gruplari * Odem (24) Crosstabulation

Odem (24)
0 1 2 3 Total
Count 0 1 2 4 7
Deney Gruplan Yanik Kontrol = 06| 0.0%| 14.3%|  28.6%  57.1% 1000
Kantaron Count 1 2 4 0 7
Row % 14.3% | 28.6% 57.19 0.0% 100.0
Total Count 1 3 6 4 14
Row % 7.1%| 21.4% 42.99 28.6%  100.0
Odem Odem Odem
(4) (8) (24)
Absolute 0,857 0,571 0,571
Most Extreme 75 Citive 0000 |0000 |0,000
Differences
Negative -0,857 -0,571 -0,571
Kolmogorov-Smirnov Z 1,604 1,069 1,069
Asymp. Sig. (2-tailed) 0,012 0,203 0,203
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Tablo 38: Odem, Kontrol-Havlican Kolmogorov-Smirnov karsilastirmasi

Deney Gruplari * Odem (4) Crosstabulation

Odem (4)
0 1 2 Total
Kontrol Count 6 1 0 7
Deney Gruplar Row % 85.7% 14.3% 0.09 100.09
Count 0 2 5 7
Havlican
Row % 0.0% | 28.6% 71.49 100.09
Total Count 6 3 5 14
Row % 42.9% | 21.4% 35.79 100.09

o

Deney Gruplari * Odem (8) Crosstabulation

Odem (8)
0 1 2 3 Total

Kontrol Count 7 0 0 0 7
Deney Gruplari Row % [ 100.0% 0.0% 0.09 0.0% 100.0%6

Havlican Count 0 1 4 2 7
Row % 0.0% 14.3% 57.19 28.6% 100.0pb

Total Count 7 1 4 2 14
Row % 50.0% 7.1% 28.69 14.3% 100.0po

Deney Gruplari * Odem (24) Crosstabulation

Odem (24
0 1 2 Total
Kontrol Count 7 0 0 7
Denev Gruplar Row % | 100.0%|  0.0% 0.0%  100.09
y rup Haviican Count 0 1 6 7
Row % 0.0%| 14.3% 85.79 100.09
Total Count 7 1 6 14
Row % 50.0% 7.1% 42.99 100.09
Odem | Odem | Odem
(4) (8) (24)
Absolute 0.857 1.000 1.00(
Most Extreme Differences | Positive 0.857 1.000 1.00(
Negative 0.000 0.000, 0.00(
Kolmogorov-Smirnov Z 1.604 1.871 1.871
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.012 0.002 0.002
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Tablo 39: Odem , Kontrol-Kantaron Kolmogorov-Smirnov karsilastirmasi

Deney Gruplari * Odem (4) Crosstabulation

Odem (4)
0 1 2 Total

Kontrol Count 6 1 0 7
Deney Gruplar Row % 85.7% 14.3% 0.09 100.0%

Kantaron Count 0 1 6 7
Row % 0.0% 14.3% 85.79 100.0%

Total Count 6 2 6 14
Row % 42.9% 14.3% 42.99 100.0%%

Deney Gruplari * Odem (8) Crosstabulation

Po

bo
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Odem (8)
0 1 2 3 Total
Kontrol Count 7 0 0 0 7
Denev Gruplart Row % | 100.0% 0.0% 0.09 0.0%  100.0
ybrup Kantaron Count 0 2 4 1 7
Row % 0.0% 28.6% 57.19 14.3% 100.0
Total Count 7 2 4 1 14
Row % 50.0% | 14.3% 28.69 7.1%  100.0
Deney Gruplari * Odem (24) Crosstabulation
Odem (24
0 1 2 Total
Kontrol Count 7 0 0 7
Denev Gruplari Row % 100.0% 0.0% 0.09 100.0%
y frup Kantaron Count 1 2 4 7
Row % 14.3%| 28.6% 57.19 100.0%6
Total Count 8 2 4 14
Row % 57.1% 14.3% 28.69 100.0%%
Odem | Odem | Odem
4 8) (24)
Absolute 0.857 1.000 0.857
Most Extreme Differences Positive 0.857| 1.000, 0.857
Negative 0.000| 0.000] 0.00(¢
Kolmogorov-Smirnov Z 1.604 1.871 1.604
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.012| 0.002| 0.012



4.3.6.1 Odem Analiz Sonucu

Kantaron ve havlicanin tek sefer uygulamada 6dektamni akut donemde azafitigdzlenmsgtir.Kantaron ve havlicanin biriti Gzerine
dstunlEunu gosterecek istatistiksel vealunmamgtir.

Bar Chart Bar Chart Bar Chart
PR Odem (4) Gdem (24) Gdem (8)
Wo Ho Wo
m: | B8 m:
B - |- o B
7 0= 0= 0=
N B r r
g 54 N B
0 3 — 2 °
o o 3]
1 -
o — o- o0l —J
Kontrol Yanik Havlican Kantaron Jel Kontrol Yanak Havlican Kantaron Jel Kontrol Yanik Havlican Kantaron Jel
Kontrol

Kontrol Kontrol
Deney Gruplari Deney Gruplari Deney Gruplari

Sekil 54: Tam gruplarin 4, 8, 24.saat 6dem skorlamasinin grafi
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4.3.7 PNL Infiltrasyonu Analizi

Tum gruplarda PNL infiltrasyonunun zaman igerisindealdgl go6zlemlendi.
Kantaron ve havlican grubunda en yiksegeder 4. saatte , en glik deserler 24. saatte
izlendi. Jel ve yanik kontrol grubunda ise en ylikdegerler 8. saatte izlenirken 24. saat
deserler en diguk olarak goruldu.Gruplarin birbirleri arasinda yap kasilastirmalar
sonucunda ; Havlican — yanik kontrol , kantaronaniig kontrol , jel - yanik kontrol ,
kantaron-jel , havlican — kantaron , havlican —Kkaikilastirmalarinda anlamli ger elde
edilmedi.(p>0.05)

Tablo 40: PNL infilitrasyonu , Yanik kontrol-Havlic an, Kolmogorov-Smirnov karsilastirmasi

Deney Gruplari * PNL infilitrasyonu (4) Crosstabulation
PNL infilitrasyonu (4)

1 2 3 Total
Count 2 4 1 7
Deney Gruplan YanikKontrol =g o T o8 6% | 57.1%  14.3%  100.0%
Havlican Count 1 6 0 7
Row % 14.3% 85.7% 0.09 100.0%
Total Count 3 10 1 14
Row% | 21.4%| 71.4% 7.19 100.0%6

Deney Gruplari * PNL infilitrasyonu (8) Crosstabulation
PNL infilitrasyonu (8)

1 2 3 Total
Count 0 3 4 7
Deney Gruplari vanikKontrol g 0 | 0.0%| 42.9%|  57.1%  100.0%
Havlican Count 3 4 0 7
Row % | 42.9%| 57.1% 0.09 100.0%
Total Count 3 7 4 14
Row % 21.4% 50.0% 28.69 100.0%0

Deney Gruplari * PNL infilitrasyonu (24) Crosstabulation
PNL infilitrasyonu (24)

1 2 3 Total
Count 3 2 2 7
Denev Grunlar vanikKontrol =g o T 42.0%| 28.6%  28.6%  100.0%
yLrup Haviican Count 4 3 0 7
Row % 57.1% 42.9% 0.09 100.0%
Total Count 7 5 2 14
Row % 50.0% 35.7% 14.39 100.0%
PNL PNL PNL
infilitrasyonu infilitrasyonu infilitrasyonu
(4) (8) (24)
Most Absolute | 0,143 0,571 0,286
Extreme Positive 0,143 0,000 0,000
Differences | Negative | -0,143 0,571 -0,286
Kolmogorov-Smirnov Z 0,267 1,069 0,535
Asymp. Sig. (2-tailed) 1,000 0,203 0,938
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Tablo 41: PNL infilitrasyonu, Yanik Kontrol-Kantaro n, Kolmogorov-Smirnov karsilastirmasi

Deney Gruplari * PNL infilitrasyonu (4) Crosstabulation

PNL infilitrasyonu (4)

1 2 3 Total

Yanik Count 2 4 1 7
Denev Gruplar Kontrol Row % | 28.6% 57.1% 14.39 100.0%

y Lrup Kantaron Count 3 4 0 7
Row % | 42.9% 57.1% 0.09 100.0%

Count 5 8 1 14

Total

Row % | 35.7% 57.1% 7.19 100.0%

Deney Gruplari * PNL infilitrasyonu (8) Crosstabulation

PNL infilitrasyonu (8)

1 2 3 Total
Yanik Count 0 3 4 7
Deney Gruplar Kontrol Row % 0.0% 42.9% 57.19 100.0%
Kantaron Count 3 4 0 7
Row % | 42.9% 57.1% 0.09 100.0%
Total Count 3 7 4 14
Row % | 21.4% 50.0% 28.69 100.0%

Deney Gruplari * PNL infil

itrasyonu (24) Crosstabulation
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PNL infilitrasyonu (24)
0 1 2 3 Total
Yanik Count 0 3 2 2 7
Deney Gruplari Kontrol Row % 0.0% 42.9% 28.69 28.6% 100.0pb
Kantaron Count 2 3 2 0 7
Row % 28.6% 42.9% 28.69 0.0% 100.0p6
Total Count 2 6 4 2 14
Row % 14.3% 42.9% 28.69 14.3% 100.0P6
PNL PNL PNL
infilitrasyonu infilitrasyonu infilitrasyonu
(4) (8) (24)
Absolute | 0,143 0,571 0,286
Most
Extreme Positive 0,000 0,000 0,000
Differences -
Negative |-0,143 -0,571 -0,286
Kolmogorov-Smirnov Z 0,267 1,069 0,535
Asymp. Sig. (2-tailed) 1,000 0,203 0,938



Tablo 42:

Deney Gruplari * PNL infilitras

PNL infilitrasyonu , Kontrol-Havlican, Ko Imogorov-Smirnov karsilastirmasi

onu (4) Crosstabulation

PNL infilitrasyonu (4)
0 1 2 Total
Kontrol Count 6 1 0 7
Deney Gruplari Row % 85.7% 14.3% 0.09 100.09
Havlican Count 0 1 6 7
Row % 0.0%| 14.3% 85.79 100.0¢
Total Count 6 2 6 14
Row % 42.9% 14.3% 42.99 100.04
Deney Gruplari * PNL infilitrasyonu (8) Crosstabulation
PNL infilitrasyonu (8)
0 1 2 Total
Kontrol Count 5 2 0 7
Deney Gruplari Row % 71.4%| 28.6% 0.09 100.0¢
Havlican Count 0 3 4 7
Row % 0.0%| 42.9% 57.19 100.09
Count 5 5 4 14
Total
Row % 35.7%| 35.7% 28.69 100.04
Deney Gruplari * PNL infilitrasyonu (24) Crosstabulation
PNL infilitrasyonu (24)
0 1 2 Total
Kontrol Count 6 1 0 7
Deney Gruplari Row % 85.7% 14.3% 0.09 100.09
Havlican Count 0 4 3 7
Row % 0.0%| 57.1% 42.99 100.0¢
Total Count 6 5 3 14
Row % 42.9%| 35.7% 21.49 100.04
PNL PNL PNL
infilitrasyonu infilitrasyonu infilitrasyonu
4 8 (24)
Most Extreme Abs_o_lute 0.857 0.714 0.85:
Differences Posm\(e 0.857 0.714 0.85
Negative 0.000 0.000 0.00(
Kolmogorov-Smirnov Z 1.604 1.336 1.604
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.012 0.056 0.012
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Tablo 43:

PNL infilitrasyonu , Kontrol-Kantaron, Ko Imogorov-Smirnov karsilastirmasi

Deney Gruplari * PNL infilitras

onu (4) Crosstabulation

PNL infilitrasyonu (4)

0 1 2 Total
Kontrol Count 6 1 0 7
Deney Gruplar Row % 85.7% 14.3% 0.09 100.09
Kantaron Count 0 3 4 7
Row % 0.0% | 42.9% 57.19 100.09
Total Count 6 4 4 14
Row % 429% | 28.6% 28.69 100.04

[=)

Deney Gruplari * PNL infilitras

onu (8) Crosstabulation

PNL infilitrasyonu (8)

0 1 2 Total
Kontrol Count 5 2 0 7
Deney Gruplari Row % 71.4% | 28.6% 0.09 100.09
Kantaron Count 0 3 4 7
Row % 0.0% | 42.9% 57.19 100.09
Total Count 5 5 4 14
Row % 35.7% | 35.7% 28.69 100.04

(=)

Deney Gruplari * PNL infilitrasyonu (24) Crosstabulation

PNL infilitrasyonu (24)

[=)

(=)

0 1 2 Total
Kontrol Count 6 1 0 7
Deney Gruplar Row % 85.7%| 14.3% 0.09 100.09
Kantaron Count 2 3 2 7
Row % 28.6% | 42.9% 28.69 100.0¢
Total Count 8 4 2 14
Row % 57.1% | 28.6% 14.39 100.0¢
PNL PNL PNL
infilitrasyonu infilitrasyonu infilitrasyonu
4 8 (24)
Most Absolute 0.857 0.714 0.571
Extreme Positive 0.857 0.714 0.571
Differences| Negative 0.000 0.000] 0.00(
Kolmogorov-Smirnov Z 1.604 1.336 1.064
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.012 0.056 0.203
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4.3.7.1 PNL Infiltrasyonu Analiz Sonucu

Havlicanyanik kontrol kagilastirmasinda anlamli istatistiksel fayaratacak “p” dgerine en yaklgilan saat 8.saat olarak saptasgtmi

Her ne kadar bu geer anlamsiz olarak saptansa da hav-kontrol grubunun karlastirmasinda 8.saatte anlamli farklilk saptanngan:

Kantaronyanik kontrol kagilastirmasinda da anlaml istatistiksel farklihk izteeamitir. Ancak kantaro-yanik kontrol
karsilastirmasinda anlaml gerlere en yakkalan saat olan 8.ve 24. saatte kantaron grubunatrddogrubundan yani gakli dokudan PNL
infiltrasyonu acisindan anlamli fark§lizlenmemigtir.

Bar Chart Bar Chart Bar Chart
& PNL 5 PNL 6 PNL
infilitrasyonu infilitrasyonu infilitrasyonu
(4) (8) (24)
mo Wo o
5 m: m: m:
m: 4 H -
Os Oz Os

Kontrol Yanak Havlican Kantaron Jel Kontrol Yanak Havlican Kantaron Jel Kontrol Yanik Havlican Kantaron Jel
Kontrol Kontrol Kontro

Deney Gruplari Deney Gruplari Deney Gruplari

Sekil 55: Tum gruplarin 4, 8, 24. saat L infiltrasyonu skorlamasinin grafi gi
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4.3.8 Kollajen Diskolorizasyonu Analizi

Tum gruplarda 4. saatte en yukselgeliterde izlenirken 8.saatte azalarak egu@
deserlere 24. saatte ylddi.Gruplarin birbirleri arasinda yapilan kdastirmalar sonucunda;
Havlican — yanik kontrol , kantaron - yanik kontrojel - yanik kontrol , kantaron-jel ,

havlican — kantaron , havlican — jel ¢astirmalarinda anlamh der elde edilmedi.(p>0.05)

Tablo 44: Kollajen diskolorizasyonu, Yanik Kontrol-Havlican, Kolmogorov-Smirnov karsilastirmasi

Deney Gruplari * Kollojen Diskolorizasyonu (4) Crosstabulation
Kollojen Diskolorizasyonu (4)

1 2 3 Total
Count 0 2 5 7
Deney Gruslan Yanik Kontrol = "o 00%| 286%  714%  100.0%
yLrup ovhcan Count 1 6 0 7
Row% | 14.3%]| 85.7% 0.0%  100.0%
Count 1 8 5 14
Total
Row% | 7.1%| 57.1%| 357%  100.0%

Deney Gruplari * Kollojen Diskolorizasyonu (8) Crosstabulation
Kollojen Diskolorizasyonu (8)

1 2 3 Total
Count 1 3 3 7
Deney Gruslan YanikKontrol = o T 14.3%| 42.9%  42.9%  100.0%
yLrup ovhcan Count 2 5 0 7
Row% | 28.6%]| 71.4% 0.0%  100.0%
Count 3 8 3 14
Total
Row% | 214%| 57.1%  21.4%  100.0%

Deney Gruplari * Kollojen Diskolorizasyonu (24) Crasstabulation

Kollojen Diskolorizasyonu (24)
0 1 2 3 Total
Count 0 2 3 2 7
Deney Gruslan vanik Kontrol 1= oo | 0.0%]| 28.6%|  42.99 28.6%  100.0p6
y Lorup ovhcan Count 2 4 1 0 7
Row % 28.6% 57.1%) 14.39 0.0% 100.0po
Total Count 2 6 4 2 14
Row % 14.3% | 42.9% 28.69 14.3% 100.0pb
Kollajen Kollajen Kollajen
Diskolorizasyonu| Diskolorizasyonu| Diskolorizasyonu
(4) 8 (24)
Most Absolute| 0,714 0,429 0,571
Extreme Positive | 0,000 0,000 0,000
Differences| Negative| -0,714 -0,429 -0,571
golmogorov-Smlrnov 1.336 0,802 1,069
Asymp. Sig. (2-tailed] 0,056 0,541 0,203
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Tablo 45: Kollajen diskolorizasyonu, Yanik Kontrol-Kantaron, Kolmogorov-Smirnov kar silastirmasi

Deney Gruplari * Kollojen Diskolorizasyonu (4) Crosstabulation

Kollojen Diskolorizasyonu (4)
1 2 3 Total

Count 0 2 5 7
Deney Gruplan Yanik Kontrol =g o7 0.0%]| 28.6%|  71.4% _ 100.0%

Kantaron Count 2 4 1 7
Row % 28.6% | 57.1%) 14.39 100.0%

Total Count 2 6 6 14
Row % 14.3%| 42.9% 42.99 100.0%

Deney Gruplari * Kollojen Diskolorizasyonu (8) Crosstabulation
Kollojen Diskolorizasyonu (8)

0 1 2 3 Total
Yanik Kontrol Count 0 L 3 3 !
Row % 0.0%| 14.3% 42.99 42.9%  100.0
Deney Gruplari Count 1 3 3 ) 7
Kantaron Row% | 14.3%| 42.9%  42.99 0.0%  100.0
Total Count 1 4 6 3 14
Row % 7.1%| 28.6% 42.99 21.4%  100.0
Deney Gruplari * Kollojen Diskolorizasyonu (24) Crosstabulation
Kollojen Diskolorizasyonu (24)
0 1 2 3 Total
Yanik Kontrol Count 0 2 3 2 !
Row % 0.0%| 28.6% 42.99 28.6%  100.0po
Deney Gruplari Count 2 3 ) ) 7
Kantaron Row% | 57.1%| 42.9% 0.09 0.0% _ 100.0
Total Count 4 5 3 2 14
Row % 28.6% | 35.7% 21.49 14.3%  100.0P6
Kollajen Kollajen Kollajen
Diskolorizasyonu| Diskolorizasyonu| Diskolorizasyonu
4 (8) (24)
Most Absolute| 0,571 0,429 0,714
Extreme Positive | 0,000 0,000 0,000
Differences| Negative| -0,571 -0,429 -0,714
golmogorov-Smlrnov 1,069 0,802 1.336
Asymp. Sig. (2-tailed] 0,203 0,541 0,056
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Tablo 46: Kollajen diskolorizasyonu, Kontrol-Havlican, Kolmogorov-Smirnov karsilastirmasi

Deney Gruplari * Kollajen Diskolorizasyonu (4) Crosstabulation

Kollojen Diskolorizasyonu (4)

0 1 2 Total
Kontrol Count 6 1 0 7
Deney Gruplari Row % 85.7% 14.3% 0.09 100.0%
Havlican Count 0 1 6 7
Row % 0.0% 14.3% 85.79 100.0%
Total Count 6 2 6 14
Row % 42.9% 14.3% 42.99 100.0%

Deney Gruplari * Kollajen Diskolorizasyonu (8) Crosstabulation

Kollojen Diskolorizasyonu (8)

0 1 2 Total
Kontrol Count 6 1 0 7
Deney Gruplari Row % 85.7% 14.3% 0.09 100.0%
Havlican Count 0 2 5 7
Row % 0.0% 28.6% 71.49 100.0%
Total Count 6 3 5 14
Row % 42.9% 21.4% 35.79 100.0%

Deney Gruplari * Kollajen Diskolori

zasyonu (24) Cresstabulation

Kollojen Diskolorizasyonu

(24)
0 1 2 Total
Kontrol Count 5 2 0 7
Deney Gruplari Row % 71.4%| 28.6% 0.09 100.0%6
Havlican Count 2 4 1 7
Row % 28.6%| 57.1% 14.39 100.0%6
Total Count 7 6 1 14
Row % 50.0% | 42.9% 7.19 100.0%6
Kollajen Kollajen Kollajen
Diskolorizasyonu Diskolorizasyonu Diskolorizasyonu
“4) 8 (24)
Absolute 0.857 0.857 0.424
Most Extreme "5 ositive 0.857 0.857 0.42¢
Differences -
Negative 0.000 0.000 0.00(
Kolmogorov-Smirnov Z 1.604 1.604 0.807
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.012 0.012 0.541
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Tablo 47: Kollajen diskolorizasyonu, Kontrol-Kantar on, Kolmogorov-Smirnov karsilastirmasi

Deney Gruplari * Kollojen Diskolorizasyonu (4) Crosstabulation

Kollojen Diskolorizasyonu (4)
0 1 2 3 Total

Kontrol Count 6 1 0 0 7
Deney Gruplar Row % 85.7% 14.3% 0.09 0.0% 100.096

Kantaron Count 0 2 4 1 7
Row % 0.0% 28.6% 57.19 14.3% 100.0po

Total Count 6 3 4 1 14
Row % 42.9% 21.4% 28.69 7.1% 100.0po

Deney Gruplari * Kollojen Diskolor

izasyonu (8) Crosstabulation

Kollojen Diskolorizasyonu (8)

0 1 2 Total

Kontrol Count 6 1 0 7
Denev Gruplart Row % 85.7% 14.3% 0.09 100.0%

y rup <antaron Count 1 3 3 7
Row % 14.3% 42.9% 42.99 100.0%6

Count 7 4 3 14

Total

Row % 50.0% 28.6%) 21.49 100.0%6

Deney Gruplari * Kollojen Diskolorizasy

onu (24) Crasstabulation

Kollojen
Diskolorizasyonu
(24)
0 1 Total
Kontrol Count 5 2 7
Deney Gruplari Row % 71.4% 28.6% 100.09
Kantaron Count 4 3 7
Row % 57.1% 42.9%) 100.09
Total Count 9 5 14
Row % 64.3% 35.7%) 100.09
Kollojen Kollojen Kollojen
Diskolorizasyonu | Diskolorizasyonu | Diskolorizasyonu
4 8 (24)
Absolute 0.857 0.714 0.143
Most Extreme "5 itive 0.857 0.714 0.14
Differences -
Negative 0.000 0.000 0.00(
Kolmogorov-Smirnov Z 1.604 1.336 0.267
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.012 0.056 1.000
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4.3.8.1 Kollajen Diskolorizasyonu Analiz Sonuct

Havlican ve kantaron gruplarinin yanik kontrol grvla kagilastiriimasinda anlamli “p” deerine en yaklgtiklari saatler ve 24.
saatler olarak goruldi.Bu saatlerdeki kontrol gmdéuyapilan havlican ve kantaron kdastirmalarinda ise 24. saatte lajen
diskolorizasyonuna ait skorlarin anlamli istatisékfark yaratmadgi izlendi. Bu sglikh dokuya yakin bir dizelme olariyorumlandi.

Bar Chart Bar Chart Bar Chart
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Sekil 56: Tum gruplarin kollajen diskolorizasyonu skorlamasnin grafigi
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4.3.9 Damar Hasari Analizi

Tum gruplarda 4.saatte enyiksek , 8.saatte giderakan ve 24. saatte ensdk
deserler elde edildi.Gruplarin birbirleri arasinda wap kasilastirmalar sonucunda ;
Havlican — yanik kontrol , kantaron - yanik kontrojel - yanik kontrol , kantaron-jel ,

havlican — kantaron , havlican — jel y#astirmalarinda anlaml dger elde edilmedi.(p>0.05)

Tablo 48: Damar hasari, Yanik kontrol-Havlican, Kolmogorov-Smirnov karsilastirmasi

Deney Gruplari * Damar Hasari (4) Crosstabulation
Damar Hasari (4)

1 2 3 Total
Count 0 2 5 7
Deney Gruplar Yanik Kontrol = o | 0.0%| 28.6%|  71.4%  100.0%
Havlican Count 3 3 1 7
Row% | 42.9%| 42.9%| 14.3%  100.0
Total Count 3 5 6 14
Row% | 21.4%| 35.7%|  42.9%  100.0%

Deney Gruplari * Damar Hasari (8) Crosstabulation
Damar Hasari (8)

1 2 3 Total
Count 0 4 3 7
beney Gruplar Yanik Kontrol = o | 0.0%| 57.1%|  42.9%  100.0%
Havlican Count 1 6 0 7
Row% | 143%| 85.7%  00%  100.04
Total Count 1 10 3 14
Row% |  7.1%| 71.4%| 21.4%  100.0%

Deney Gruplari * Damar Hasari (24) Crosstabulation

Damar Hasari (24)
0 1 2 3 Total
Yanik Kontrol Count 0 L > L !
Denev Gruplar Row % 0.0% 14.3% 71.49 14.3% 100.0p6
y Srup vhoan Count 2 2 3 0 7
Row % 28.6% 28.6% 42.99 0.0% 100.0p6
Total Count 2 3 8 1 14
Row % 14.3% 21.4% 57.19 7.1% 100.0p6
Damar Hasari | Damar Hasari | Damar Hasari
(4) (8) (24)
Absolute 0,571 0,429 0,429
Most Extreme 5 Giive | 0,000 0,000 0,000
Differences
Negative |[-0,571 -0,429 -0,429
Kolmogorov-Smirnov Z | 1,069 0,802 0,802
Asymp. Sig. (2-tailed) 0,203 0,541 0,541
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Tablo 49: Damar hasari, Yanik kontrol-Kantaron, Kolmogorov-Smirnov karsilastirmasi

Deney Gruplari * Damar Hasari (4) Crosstabulation

Damar Hasari (4)
1 2 3 Total

Count 0 2 5 7
Deney Gruplan Yanik Kontrol =g s T 0.0% | 28.6%|  71.4%  100.0d

Kantaron Count 2 5 0 7
Row % 28.6% 71.4% 0.09 100.0%

Total Count 2 7 5 14
Row % 14.3% 50.0% 35.79 100.0%6

Deney Gruplari * Damar Hasari (8) Crosstabulation

Damar Hasari (8)
0 1 2 3 Total
Yanik Kontrol Count 0 0 4 ! ’
Deney Gruplar Row % 0.0% 0.0% 57.1% 42.9% 100.0%%
Kantaron Count 1 3 3 0 7
Row % 14.3% 42.9% 42.99 0.0% 100.0p6
Total Count 1 3 7 3 14
Row % 7.1% 21.4% 50.09 21.4% 100.0p6
Deney Gruplari * Damar Hasari (24) Crosstabulation
Damar Hasari (24)
0 1 2 3 Total
Yanik Kontrol Count 0 1 5 1 !
Deney Gruplar Row % 0.0% 14.3% 71.49 14.3% 100.0P6
Kantaron Count 3 2 2 0 7
Row % 42.9% 28.6% 28.69 0.0% 100.0Pb
Total Count 3 3 7 1 14
Row % 21.4% 21.4%) 50.09 7.1% 100.0pb
Damar Hasari Damar Hasari Damar Hasari
(4) (8) (24)
Absolute 0,714 0,571 0,571
Most Extreme s Give (0,000 0,000 0,000
Differences
Negative -0,714 -0,571 -0,571
Kolmogorov-Smirnov Z 1,336 1,069 1,069
Asymp. Sig. (2-tailed) 0,056 0,203 0,203
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Tablo 50: Damar hasari, Kontrol-Havlican, Kolmogoro/-Smirnov karsilastirmasi

Deney Gruplari * Damar Hasari (4) Crosstabulation

Damar Hasari (4)

0 1 2 3 Total
Kontrol Count 7 0 0 0 7
Deney Gruplari Row % | 100.0% 0.0% 0.09 0.0% 100.0
Havlican Count 0 3 3 1 7
Row % 0.0%| 42.9% 42.99 14.3% 100.0
Total Count 7 3 3 1 14
Row % 50.0%| 21.4% 21.49 7.1% 100.0
Deney Gruplari * Damar Hasari (8) Crosstabulation
Damar Hasari (8)
0 1 2 Total
Kontrol Count 6 1 0 7
Deney Gruplari Row % 85.7%| 14.3% 0.09 100.0%6
Havlican Count 0 1 6 7
Row % 0.0%| 14.3% 85.79 100.0%
Total Count 6 2 6 14
Row % 42.9%| 14.3% 42.99 100.0%6

Deney Gruplari * Damar Has

ari (24) Crosstabulation

Damar Hasari (24)

0 1 2 Total
Kontrol Count 6 1 0 7
Deney Gruplar Row % 85.7%| 14.3% 0.09 100.0%6
Havlican Count 2 2 3 7
Row % 28.6% | 28.6% 42.99 100.0%0
Total Count 8 3 3 14
Row % 57.1% | 21.4% 21.49 100.0%6
Damar Hasari (4) | Damar Hasari (8)| Damar Hasari (24)
Absolute 1.000 0.857 0.571
Most Extreme 5 itive 1.000 0.857 0.57]
Differences -
Negative 0.000 0.000 0.00¢
Kolmogorov-Smirnov Z 1.871 1.604 1.06¢
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.002 0.012 0.203

146



Tablo 51: Damar hasari, Kontrol-Kantaron, Kolmogorov-Smirnov karsilastirmasi

Deney Gruplari * Damar Hasari (4) Crosstabulation

Damar Hasari (4)
0 1 2 Total
Kontrol Count 7 0 0 7
Deney Gruplari Row % | 100.0% 0.0% 0.09 100.0%
Kantaron Count 0 2 5 7
Row % 0.0%| 28.6% 71.49 100.0%6
Total Count 7 2 5 14
Row % 50.0% 14.3% 35.79 100.0%
Deney Gruplari * Damar Hasari (8) Crosstabulation
Damar Hasari (8)
0 1 2 Total
Kontrol Count 6 1 0 7
Deney Gruplari Row % 85.7% 14.3% 0.09 100.0%
Kantaron Count 1 3 3 7
Row % 14.3%| 42.9% 42.99 100.0%6
Total Count 7 4 3 14
Row % 50.0%| 28.6% 21.49 100.0%
Deney Gruplari * Damar Hasari (24) Crosstabulation
Damar Hasari (24)
0 1 2 Total
Kontrol Count 6 1 0 7
Deney Gruplari Row % 85.7% 14.3% 0.09 100.0%
Kantaron Count 3 2 2 7
Row % 42.9%| 28.6% 28.69 100.0%6
Total Count 9 3 2 14
Row % 64.3%| 21.4% 14.39 100.0%
Damar Hasarl
Damar Hasari (4) (8) Damar Hasar (24)
Absolute 1.000 0.714 0.424
Most Extreme "5 sitive 1.000 0.714 0.42¢
Differences -
Negative 0.000 0.000 0.00(
Kolmogorov-Smirnov Z 1.871 1.336 0.802
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.002 0.056 0.541
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4.3.9.1 Damar Hasari Analiz Sonucu

Yapilan gruplar aradtarsilastirmalarda damar hasarini 6nlemede veya dizetmaakarona veya havlicana ait istatistiksel sonue

edilememgtir. Ancak kantaronun ve havlicanin yanik kontralilmuyla kasilastirmasinda anlamli “p” dgrine en yakin deeri saptadiimiz
zamanin 4. saat olmasi erken donem damasaumnin azaltici etkileri oldgunu digundurmektedir.
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Sekil 57: Tim gruplarin damar hasari skorlarinin grafi gi
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4.3.10 Kil Kokt Hasari Analizi

Yanik kontrol, ve kantaron grubunda en yiksekedier 8.saatte , en glik deserler
24. saatte izlenirken ,havlican ve jel grubundajigksek dgerler 4.. saatte izlendi,8.saatte
devamlilik gostererek , en gdik deserler 24. saatte elde edildi. Gruplarin birbirl@rasinda
yapilan kagilastirmalar sonucunda ; Havlican-yanik kontrol , heath — kantaron , havlican-
jel , yanik kontrol — jel karlastirmalarinda anlamli ger elde edilmedi. (p>0.05)Kantaron-
yanik kontrol kagilastiriimasinda ise 24.saatte anlamli farklilk (p<&).&lendi. Kantaron —
jel kailastirmasinda da 24. saatte anlamli farkhlik (p<0.@8gndi.

Tablo 52: Kil koku hasari, Yanik kontrol-Havlican, Kolmogorov-Smirnov karsilastirmasi

Deney Gruplari * Kil K6ki Hasari (8) Crosstabulation

Kil Kékl Hasari (8)
1 2 3 Total

Count 0 2 5 7
Deney Gruplan Yanik Kontrol = o T 0.0% | 28.6%  71.4%  100.0%

Havlican Count 2 4 1 7
Row % 28.6% 57.1% 14.39 100.096

Total Count 2 6 6 14
Row % 14.3% 42.9% 42.99 100.09%6

Deney Gruplari * Kil Koki Hasari (4) Crosstabulation
Kil Kokl Hasari (4)

1 2 3 Total
Count 0 4 3 7
Deney Gruplan YanikKontrol = o 000 | 57.1%|  42.9%  100.04
Havlican Count 2 4 1 7
Row % 28.6% 57.1%) 14.39 100.0%0
Total Count 2 8 4 14
Row% | 14.3%| 57.1% 28.6% 100.096

Deney Gruplari * Kil K6kl Hasari (24) Crosstabulation
Kil Kéku Hasari (24)

0 1 2 3 Total
Yanik Kontrol Count 0 L 3 s !
Deney Gruplar Row % 0.0% | 14.3% 42.99 42.9%  100.0po
Havlican Count 1 4 2 0 7
Row % 14.3% 57.1% 28.69 0.0% 100.0pb
Total Count 1 5 5 3 14
Row % 7.1%| 35.7% 35.79 21.4% 100.0po
Kil Kok Hasari (8) Kil Kokl Hasari (4) | Kil Kbkl Ha sari (24)
Absolute 0.571 0.286 0.571
Most Extreme 75 qitive 0.000 0.000 0.00(
Differences '
Negative -0.571 -0.286 -0.571
Kolmogorov-Smirnov Z 1.069 0.535] 1.069
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.203 0.938 0.203
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Tablo 53: Kil koku hasari, Yanik kontrol-Kantaron, Kolmogorov-Smirnov karsilastirmasi

Deney Gruplari * Kil K6ki Hasari (8) Crosstabulation

Kil Kékii Hasari (8)

Do

Do

1 2 3 Total
Count 0 2 5 7
Yanik Kontrol =0 0 op 0.0%| 286%  71.4%  100.0%
Deney Gruplari Count > 5 ) 7
Kantaron Row% | 28.6%| 71.4% 0.0%  100.09
Total Count 2 7 5 14
Row % 14.3%| 50.0% 35.79 100.0%0
Deney Gruplari * Kil K6ki Hasari (4) Crosstabulation
Kil Kokl Hasari (4)
1 2 3 Total
Count 0 4 3 7
Deney Gruplar vanik Kontrol 0 o T 0.0%| 57.4%  42.99%  100.04
Count 5 2 0 7
Kantaron Row% | 714%]| 28.6% 0.0% _ 100.0%
Total Count 5 6 3 14
Row % 35.7% 42.9% 21.49 100.0%6
Deney Gruplari * Kil K6ki Hasari (24) Crosstabulation
Kil Kéki Hasari (24)
0 1 2 3 Total
Yanik Kontrol Count 0 L 3 3 !
Row % 0.0% 14.3% 42.99 42.9% 100.0
Deney Gruplari Count > 5 ) ) 7
Kantaron Row% | 28.6%| 71.4% 0.09 0.0% _ 100.0
Total Count 2 6 3 3 14
Row % 14.3% 42.9% 21.49 21.4% 100.0
Kil Kok Kil Kok Kil Kok
Hasari (4) Hasari (8) Hasari (24)
Most Extreme Absolute | 0,714 0,714 0,857
Differeri(ces Positive 0,000 0,000 0,000
Negative |-0,714 -0,714 -0,857
Kolmogorov-Smirnov Z 1,336 1,336 1,604
Asymp. Sig. (2-tailed) 0,056 0,056 0,012
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Tablo 54: Kil koku hasari, Havlican-Jel, KolmogorovSmirnov karsilastirmasi

Deney Gruplari * Kil Kok Hasari (8) Crosstabulation

Kil Kékii Hasari (8)

1 2 3 Total
Havlican Count 2 4 1 7
Deney Gruplari Row % 28.6% 57.1% 14.39 100.0%6
Jel Count 0 3 4 7
Row % 0.0% 42.9% 57.19 100.0%
Total Count 2 7 5 14
Row % 14.3% 50.0% 35.79 100.0%6

Deney Gruplari * Kil Kok Hasari (4) Crosstabulation

Kil Kékii Hasari (4)

1 2 3 Total
Havlican Count 2 4 1 7
Deney Gruplari Row % 28.6% 57.1% 14.39 100.096
Jel Count 0 3 4 7
Row % 0.0% 42.9% 57.19 100.0%
Total Count 2 7 5 14
Row % 14.3% 50.0% 35.79 100.096

Deney Gruplari * Kil Koku

Hasari (24) Crosstabulation

Kil Kokl Hasari (24)

o

Do

0 1 2 3 Total
Havlican Count 1 4 2 0 7
Deney Gruplari Row % 14.3% 57.1%) 28.69 0.0% 100.0
Jel Count 0 1 5 1 7
Row % 0.0% 14.3% 71.49 14.3% 100.0
Total Count 1 5 7 1 14
Row % 7.1%| 35.7% 50.09 7.1% 100.0
Kil Kok Kil Kok Kil Kok
Hasari (8) Hasari (4) Hasari (24)
Absolute 0.429 0.429 0.571
Most Extreme "5 Give 0.429 0.429 0.571
Differences '
Negative 0.000 0.000 0.00(
Kolmogorov-Smirnov Z 0.802 0.802 1.069
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.541 0.541 0.203
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Tablo 55: Kil koku hasari, Kantaron-Jel, KolmogorowSmirnov karsilastirmasi

Deney Gruplari * Kil K6ki Hasari (8) Crosstabulation
Kil Kékii Hasari (8)

1 2 3 Total
Kantaron Count 2 5 0 7
Deney Gruplar Row % 28.6%| 71.4% 0.09 100.0%
Jel Count 0 3 4 7
Row % 0.0% | 42.9% 57.19 100.0%
Total Count 2 8 4 14
Row % 14.3%| 57.1% 28.69 100.096

Deney Gruplari * Kil K6ki Hasari (4) Crosstabulation
Kil Kok Hasari (4)

1 2 3 Total
Kantaron Count 5 2 0 7
Deney Gruplari Row % 71.4%| 28.6% 0.09 100.0%
Jel Count 0 3 4 7
Row % 0.0% | 42.9% 57.19 100.0%
Total Count 5 5 4 14
Row % 35.7% | 35.7% 28.69 100.0%6

Deney Gruplari * Kil K6ki Hasari (24) Crosstabulation
Kil Kokl Hasari (24)

0 1 2 3 Total
Kantaron Count 2 5 0 0 7
Deney Gruplar Row % 28.6%| 71.4% 0.09 0.0% 100.0
Jel Count 0 1 5 1 7
Row % 0.0% | 14.3% 71.49 14.3% 100.0
Total Count 2 6 5 1 14
Row % 14.3%| 42.9% 35.79 7.1% 100.0
Kil K6k Kil K6k Kil K6k
Hasari (4) Hasari (8) | Hasari (24)
Absolute 0,571 0,714 0,857
Most Extreme 15 Cive [ 0,571 0,714 0,857
Differences
Negative 0,000 0,000 0,000
Kolmogorov-Smirnov Z 1,069 1,336 1,604
Asymp. Sig. (2-tailed) 0,203 0,056 0,012
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Tablo 56: Kil koku hasari, Kontrol-Havlican, Kolmogorov-Smirnov karsilastirmasi

Deney Gruplari * Kil Koki Hasari (8) Crosstabulation

Kil Kékl Hasari (8)
0 1 2 3 Total

Kontrol Count 7 0 0 0 7
Deney Gruplar Row % | 100.0% 0.0% 0.09 0.0%  100.0%%

Havlican Count 0 2 4 1 7
Row % 0.0% | 28.6% 57.19 14.3%  100.0po

Total Count 7 2 4 1 14
Row % 50.0%| 14.3% 28.69 7.1%  100.0p6

Deney Gruplari * Kil Koku Hasari (4) Crosstabulation

Kil Kokl Hasari (4)
0 1 2 3 Total

Kontrol Count 7 0 0 0 7
Deney Gruplari Row % | 100.0% 0.0% 0.09 0.0%  100.0%%

Havlican Count 0 2 4 1 7
Row % 0.0% | 28.6% 57.19 14.3%  100.0p6

Total Count 7 2 4 1 14
Row % 50.0%| 14.3% 28.69 7.1%  100.0po

Deney Gruplari * Kil K6kl Hasari (24) Crosstabulation
Kil Kokl Hasari (24)

0 1 2 Total
Kontrol Count 7 0 0 7
Deney Gruplar Row % | 100.0% 0.0% 0.09 100.0%6
Havlican Count 1 4 2 7
Row % 14.3%| 57.1% 28.69 100.0%6
Total Count 8 4 2 14
Row % 57.1%| 28.6% 14.39 100.0%0
Kil Koku Kil Koku Kil Kéku
Hasari (8) Hasari (4) Hasari (24)
Absolute 1.000 1.000 0.857
Most Extreme | ositive 1.000 1.000 0.85]
Differences -
Negative 0.000 0.000 0.00¢
Kolmogorov-Smirnov Z 1.871 1.871 1.604
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.002 0.002 0.012
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Tablo 57:

Kil koku hasari, Kontrol-Kantaron, Kolmog orov-Smirnov karsilastirmasi

Deney Gruplari * Kil Kok Hasari (8) Crosstabulation

Kil Kékl Hasari (8)
0 1 2 Total
Kontrol Count 7 0 0 7
Deney Gruplar: Row % | 100.0% 0.0% 0.09 100.0%
Kantaron Count 0 2 5 7
Row % 0.0% | 28.6% 71.49 100.0%6
Count 7 2 5 14
Total
Row % 50.0% | 14.3% 35.79 100.0%6
Deney Gruplari * Kil Kok Hasari (4) Crosstabulation
Kil Kokl Hasari (4)
0 1 2 Total
Kontrol Count 7 0 0 7
Deney Gruplari Row % | 100.0% 0.0% 0.09 100.0%
Kantaron Count 0 5 2 7
Row % 0.0% 71.4% 28.69 100.0%
Count 7 5 2 14
Total
Row % 50.0% 35.7% 14.39 100.0%
Deney Gruplari * Kil K6kl Hasari (24) Crosstabulation
Kil Kbkl Hasarl
(24)
0 1 Total
Kontrol Count 7 0 7
Deney Gruplari Row % | 100.0% 0.0%| 100.09
Kantaron Count 2 5 !
Row % 28.6% | 71.4%| 100.09
Total Count 9 5 14
Row % 64.3% | 35.7%| 100.09
Kil Kok Kil Kok Kil Kok
Hasari (8) Hasari (4) Hasari (24)
Absolute 1.000 1.000 0.714
Most Extreme 175 o iive 1.000 1.000 0.714
Differences -
Negative 0.000 0.000 0.00(
Kolmogorov-Smirnov Z 1.871 1.871 1.33¢
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.002 0.002 0.056
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4.3.10.1 Kil Kokt Hasari Sonucu:

Havlicanin kil koki hasarina ait anlaml bir istagl dgeri elde edilmedi.Ancak kantar-yanik kontrol kagilastirmasinda elde edile
4.ve8. saat dgerleri anlamh “p” dgerine oldukga yakin olarak izlendi ve 24. saatteldenlu yonde istatistiksel farkhlik standi.

Bar Chart Bar Chart Bar Chart
K1l Koku Hasari K1l EKékii Hasari K1l Koku Hasari
(4) 8] (24)
Wo [ Wo
& m: & (=R & me

IH 2 B
Os 0= Os

E £ r E

o ] °

o 5] [}

o0 0-1 o0

Kontrol Yanik Havlican Kantaron Jel Kontrol Tanik Havlican Kantaron Jel Kontrol Yanik Havlican Kantaron Jel
Kontrol Fontrol Kontrol
Deney Gruplarai Deney Gruplari Deney Gruplari
Sekil 58: Tum gruplarin kil kéki hasari skorlamasinin grafigi
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4.3.11 Glandula Sebacea Hasari Analizi :

Yanik kontrol grubunda 4.saatte artmaysldgan hasarlanma 8. saatte de devam
ederek en yiuksek gdere 24. saatte uffa. Havlican grubunda 4.saatteslagan arty , 8.saatte
en yuksek dgerine ulgarak 24.saatte de engdik deseri gosterdi. Kantaron grubunda
4.saatte en yuksek gleri verirken 8. saatte gerileyerek eryigkideserini 24. saatte verdi. Jel
grubunda ise 8.saatte en ylksek 24. saatte isés@k deserler 6l¢uldu. Gruplarin birbirleri
arasinda yapilan kalastirmalar sonucunda ; Havlican — yanik kontrol ,tkaon — yanik
kontrol kagllastirmalarinda 24. Saatte anlamli sonuglar (p<0.0% edildi.Havlican-
kantaron , havlican-jel, kantaron-jel , jel-yandakrol gruplarinin katlastirmalarindan
anlaml sonug elde edilmedi.(p>0.05)
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Tablo 58: Gl Sebacea hasari, Yanik kontrol-HavlicajKolmogorov-Smirnov karsilastirmasi

Deney Gruplari * Gl Sebacea Hasari (4) Crosstabulain

o

o

o

Gl Sebacea Hasari (4)
1 2 3 Total
Count 0 2 5 7
beney Gruplar YanikKontrol - % | 0.0%| 286%  71.4%  100.0d
Havlican Count 1 5 1 7
Row % 14.3% 71.4% 14.39 100.04
Count 1 7 6 14
Total
Row % 7.1%| 50.0% 42.99 100.0¢
Deney Gruplari * Gl Sebacea Hasari (8) Crosstabulain
Gl Sebacea Hasari (8)
1 2 3 Total
Count 0 2 5 7
beney Gruplar vanikKontrol e e | 0.0%| 28.6%  71.4%  100.0¢
Havhican Count 1 5 1 7
Row % 14.3% 71.4% 14.39 100.09
Count 1 7 6 14
Total
Row % 7.1% 50.0% 42.99 100.09
Deney Gruplari * Gl Sebacea Hasari (24) Crosstabuten
Gl Sebacea Hasari (24)
1 2 3 Total
Count 0 1 6 7
beney Gruplar YanikKontrol - % | 0.0%| 143%  857%  100.0d
Havlican Count 5 2 0 7
Row % 71.4% 28.6% 0.09 100.09
Count 5 3 6 14
Total
Row % 35.7% 21.4% 42.99 100.04
Gl Sebacea | Gl Sebacea | Gl Sebacea
Hasari (4) Hasari (8) Hasari (24)
Absolute 0,571 0,571 0,857
['\;'i?fztreEnXé;ime Posiive | 0,000 0,000 0,000
Negative -0,571 -0,571 -0,857
Kolmogorov-Smirnov Z 1,069 1,069 1,604
Asymp. Sig. (2-tailed) 0,203 0,203 0,012
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Tablo 59 Gl Sebacea hasari, Yanik kontrol-Kantaron,Kolmogora-Smirnov karsilastirmasi

Deney Gruplari * Gl Sebacea Hasari (4) Crosstabulain
Gl Sebacea Hasari (4)

1 2 3 Total
Count 0 2 5 7
Deney Gruplan Yanik Kontrol =g o7 0.0%| 286%|  71.4%  100.0%
Kantaron Count 4 3 0 7
Row % | 57.1%| 42.9% 0.0% _ 100.0%
Total Count 4 5 5 14
Row% | 28.6%| 357%  357%  100.0%

Deney Gruplari * Gl Sebacea Hasari (8) Crosstabulain
Gl Sebacea Hasari (8)

1 2 3 Total
Count 0 2 5 7
Deney Gruplan vanik Kontrol =g 1\ op 0.0%| 286%  71.4%  100.0%
Kantaron Count 5 2 0 7
Row % 71.4% 28.6% 0.09 100.0%
Total Count 5 4 5 14
Row % 35.7% | 28.6%) 35.79 100.0%0
Deney Gruplari * Gl Sebacea Hasari (24) Crosstabuten
Gl Sebacea Hasari (24)
0 1 2 3 Total
Yanik Kontrol Count 0 0 1 6 !
Deney Gruplar Row % 0.0% 0.0% 14.3% 85.7% 100.0
Kantaron Count 2 5 0 0 7
Row % 28.6% | 71.4%) 0.09 0.0% 100.0
Total Count 2 5 1 6 14
Row % 14.3% 35.7% 7.19 42.9% 100.0
Gl Sebacea | Gl Sebacea | Gl Sebacea
Hasari (4) Hasari (8) Hasari (24)
Absolute | 0,714 0,714 1,000
Most Extreme 15 iive 10,000 0,000 0,000
Differences -
Negative | -0,714 -0,714 -1,000
Kolmogorov-Smirnov Z | 1,336 1,336 1,871
Asymp. Sig. (2-tailed) 0,056 0,056 0,002
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Tablo 60: Gl Sebacea hasari, Kontrol-Havlican,Kolmogorov-Sminov karsilastirmasi

Deney Gruplari * Gl Sebacea Hasari (4) Crosstabulain
Gl Sebacea Hasari (4)

0 1 2 3 Total
Kontrol Count 7 0 0 0 7
Deney Gruplar Row % | 100.0% 0.0% 0.09 0.0% 100.0%%
Havlican Count 0 1 5 1 7
Row % 0.0% | 14.3% 71.49 14.3% 100.0po
Total Count 7 1 5 1 14
Row % 50.0% 7.1% 35.79 7.1% 100.0%%

Deney Gruplari * Gl Sebacea Hasari (8) Crosstabulain
Gl Sebacea Hasari (8)

0 1 2 3 Total
Kontrol Count 6 1 0 0 7
Deney Gruplari Row % 85.7% | 14.3% 0.09 0.0% 100.0%6
Havlican Count 0 1 5 1 7
Row % 0.0%| 14.3% 71.49 14.3% 100.0pb
Total Count 6 2 5 1 14
Row % 42.9% | 14.3% 35.79 7.1% 100.0po

Deney Gruplari * Gl Sebacea Hasari (24) Crosstabulen
Gl Sebacea Hasari (24)

0 1 2 Total
Kontrol Count 5 2 0 7
Deney Gruplari Row % 71.4%| 28.6% 0.09 100.0%
Havlican Count 0 5 2 7
Row % 0.0%| 71.4% 28.69 100.0%
Total Count 5 7 2 14
Row % 35.7% | 50.0% 14.39 100.0%
Gl Sebacea Gl Sebacea Gl Sebacea
Hasari (4) Hasari (8) Hasari (24)
Absolute 1.000 0.857 0.714
Most Extreme "5 Give 1.000 0.857 0.71/
Differences '
Negative 0.000 0.000 0.00
Kolmogorov-Smirnov Z 1.871 1.604 1.33¢
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.002 0.012 0.056
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Tablo 61 Gl Sebecea hasari, Kontrol-Kantaron, Kolmogorov-Sminov kar silastirmasi

Deney Gruplari * Gl Sebacea Hasari (4) Crosstabulain

Gl Sebacea Hasari (4)

0 1 2 Total

Kontrol Count 7 0 0 7
Denev Gruplar Row % | 100.0% 0.0% 0.09 100.0%

yLrup Cantaron Count 0 4 3 7
Row % 0.0%| 57.1% 42.99 100.0%

Count 7 4 3 14

Total

Row % 50.0% 28.6% 21.49 100.0%0

Deney Gruplari * Gl Sebacea Hasari (8) Crosstabulai

=]

Gl Sebacea Hasari (8)

0 1 2 Total

Kontrol Count 6 1 0 7
Denev Gruplar Row % 85.7% | 14.3% 0.09 100.0%

y brup antaron Count 0 5 2 7
Row % 0.0%| 71.4% 28.69 100.0%

Count 6 6 2 14

Total

Row % 42.9% | 42.9% 14.39 100.0%6

Deney Gruplari * Gl Sebacea Hasari (24) Crosstabuten

Gl Sebacea
Hasari (24)
0 1 Total
Kontrol Count 5 2 7
Deney Gruplari Row % 71.4%| 28.6% 100.0%
Kantaron Count 2 5 !
Row % 28.6%| 71.4% 100.0%
Total Count 7 7 14
Row % 50.0%| 50.0% 100.0%
Gl Sebacea Gl Sebacea Gl Sebacea
Hasari (4) Hasari (8) Hasari (24)
Absolute 1.000 0.857 0.424
Most Extreme "5 qiive 1.000 0.857 0.424
Differences -
Negative 0.000 0.000 0.00(
Kolmogorov-Smirnov Z 1.871 1.604 0.807
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.002 0.012 0.541
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4.3.11.1 Glandula Sebacea Hasarl Analiz &ucu

Havlican ve kantaron gruplar yarkkntrol grubuyla kanlastirildiginda glandula sebacea hasarinin azaltilmasi yoniloddu etkileri
24 saatte istatistiksel olarak anlaml bulugtur. Ayrica kantaro-yanikkontrol grubu dgerlendirmesinde 4 ve 8. saatlerde elde edilen
deserleri istatistiksel olarak anlam ifade eden “p’gdene oldukga yakin bulunrgtur. Kontrol grubu ile bakilanarsilastirmalarda ise gkl

dokuda 24.saatte elde edilergdderle havlican ve kantaron gruplarinin , kantdeodaha belirgin olmak tGzere anlamli filik olusturmadgi
saptanmytir.

Bar Chart Bar Chart Bar Chart
Gl Sebacea & Gl Sebacea Gl Sebacea
Hasari (4) Hasari (8) Hasari (24)
Ho mo [
& B | m:
H: 5= [ 54 H:
Os Oz Oz

Kontrol Yanik Havlican Kantaron Jel Kontrol Yanik Havlican Kantaron Jel Kontrol Yanik Havlican Kantaron Jel
Kontrol Kontrol Kontrol

Deney Gruplari Deney Gruplari Deney Gruplari

Sekil 59: Tum gruplarin glandula sebacea hasarskorlamasinin grafigi
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5. Tartisma ve Sonug¢

5.1 Tartisma

Yanik, travmalar icinde dnemli bir mortalite ve rbalite nedeni olmaya devam eden ve
siklikla kasllasilan bir travmadir. Termal nedenler daha sik goakim beraber, termal
nedenler diunda elektrik yaniklari, radyasyon ve kimyasal Wam da bulunmaktadir. Deri,
primer etkilenen organ olmasina ar, yangin sistemik etkilerine g olarak dger tim
organ ve sistemlerde de komplikasyonlarsahilmektedir. Yanik hasarinin blyugfine

bagli olarak olgabilecek komplikasyon ve 6lim riski o kadar yuksékaktadir (1, 2).

Ik yanik, insanin atg bulmasiyla ve atg kullanmaya bglamasiyla ortaya ¢ikrstir (190)
. llk kayith bilgiler milattan 6nce (M.O) yanik paojisi ile ilgilenen ve kizgin metalle
meydana gelen yaniklarin daha calife buldysunu bildiren Aristoteles’ tendir. Hipokrat
M.O 430’ larda yanik tedavisinde domuzgyave balmumu kullanng) islak ve 1hk

pansumanlari dnergtir (190).

Tarihte ilk yanik hastanesi, 1850 yilinda Edinbtdgh“burn house” adi ile acilrtir.
1947 de Amerika Birlgik Devletleri ‘nde (ABD) Brook Army Hospital ve ArynBurn
Center of the Surgical Research Unit adli merkezgnmasi ile yaniklarla ilgili daha

kapsamli argtlirmalara banmstir (190) .

1960’lardan sonra yanik tedavisindeki geleler hizlannytir. Sivi kaybi sonrasgok
olusumunun anlglmasinin ardindan hipertonik, izotonik, kolloid kastalloidlerden olgan
¢esitli protokoller dnerilmitir. Yine bu yillarda yanikta derinlik kavrami dataya ¢cikmaya
baglamistir (191) .

Amerikan Yanik Derng@’nin verilerine gore U.S. de yilda 500.000 biregryk nedeniyle
tedavi gormektedir. Bunlardan 45.000 birey hastangts gerektirmektedir, yani hastalarin

blyuk bir bolimindn tedavisi acil serviste yapiltaake taburcu edilmektedir (3).

Ulkemizdeki verilere gore Haberal M. ve arkgddanin yaptgl epidemiyolojik cakmada
hastalarin yiizde 84.9’'unun ayaktan tedavi eglildi92), Turegin M. ve arkaglarinin
yaptiklari calgmada da benzegekilde hastalarin % 84.6 sinda mindr yaniklar meeddugu
gorulmistar (193).
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Bu calsmalarin sonucunda akut temas tipi yaniklarin a@tvislere sik bgvuru
sebeplerinden biri oldiu gorilmektedir.Yanik tedavisinde hastanin resfigitau ve genel
durumunun stabilizasyonundan sonrakaraa lokal yara yeri bakimi vesma kontroliinin
sgzlanmasidir (194). Bu hasta grubunda acil servisahétsi sonrasi lokal yanik tedavisinin
etkin sekilde uygulanmasi, gerek hastanede skaliresinin kisaltiimasi gerekse guvenli

taburculuk acisindan 6nemli yer tutmaktadir.

Klinisyenler, ayaktan yanik yarasi bakiminin optimpdntemlerini belirleyebilmek icin;
hizli iyilesme, enfeksiyondan koruma, hastanin konforu ve igdawyumluligu, hastanin
fonksiyonlarini tam olarak surdurebilmesi hedeflegdz 6ninde bulundurmalidir (194).

Akut yaniklara yaklgmda; yangin patofizyolojisinin anlglmasi, yanik merkezine
transfer gerekliliklerinin bilinmesi, yanik alanmive resusitatif gerekliliklerin bilinmesi,
inhalasyon hasarinin akut tedavisi, tedavi secenekh tanimlanmasi, cerrahi midahale
gereksiniminin algilanmasi, yanik yaralarinda hiydtallm ve fonksiyonel sonuclarin
anlgilmasi baliklari 6n plana c¢ikmaktadir. Burada oOzellikle ditkcekilen nokta ise
klinisyen tarafindan bulungu kurulwta tedavi edilebilecek kiicik ve orta boyutlu

nonoperatif yanik hastalarinin yonetimidir (195) .

Yanik fizyopatolojisinin anlglabilmesi ve olasi terapoétik ajanlarin gdimasi icin c¢sitli
deneysel modeller uygulangtir. Bunlar hem yanik dokusu hakkinda hem de tdilapo
ajanlarin etki mekanizmasi hakkindasarana amaciyla hicre ve doku kultiri galalar ve
ayrica yaniklarla ilgiliin vivo biyolojik olaylari hemde terapoétik ajanlarin etkghi
deserlendirmek amaciyla farkh boyugekil ve viicut kitlesinde yapilan hayvan gaialaridir
ve bu aamalari takiben insanlarda klinik gahalar uygulamayi planlamak bir sonraki
asamadir (196).

Havlicanin yanik vyarasi Uzerine etkilerini inceleyeargtirmaya literatirde
rastlanmanstir ancak kantaronun yaniktan sezeryan yaralamek(jbit Glserinden diabetik
yaralara kadar pek ¢ok farkli yara modelinde iecdkine dair yayinlar literatiire gecsgar
(34, 117).

2013 yilina ait bir Cochrane® taramasindsgitieyara modellerinde balin tedavi edici
Ozelliklerine ait camalar tarannyi ve yeni eklenen alti cainayla beraber toplamda 2897
katiimciyla 25 caymanin 12 tanesinin yanik tedavileri Gzerine @ldwgoralmitar. Bu
calismanin sonugclari mindr yanik yarasini tedavi ederkah gibi basit, pahali olmayan,
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alternatif ve muhtemelen Ustiingka bir pansuman kullanilmasinin s6z konusu olaéiiec
dUstndurmektedir (118).

Havlican ve kantaron gibi etkileri yuzyillardir ioén ve yaygirsekilde kullanilan bu
iki bitkinin yanik gibi olduk¢a sik karlagilan bir travmanin tedavisindeki yeri ile ilgili
deneysel ve klinik cagmalar oldukca azdir. Bu catnada %3 havlican ekstresi iceren jel ile
%5 kantaron ekstresi iceren jelin deneysel tip w®ipanginda topikal kullanim sonrasi

iyilesmeye etkinlgi gozlemlemek amaclangtir.

24 saatlik cahma sonunda % 3 havlican ekstresi iceren jelin tek wygulamasinin
yanik yarasinda epidermis kalghin korunmasinda, dejenere kil koki sayisinin
azaltiimasinda, damar sayisinin korunmasinda , gdehkoki hasari ve glandula sebacea
hasarinin 6nlenmesinde etkili oglugorilmigtir. Ote yandan tek doz %5 kantaron ekstresi
iceren jel ile tedavi edilen yaniklarda epidermaifligli , toplam kil kokl sayisi , damar
sayisi korunmgve iyilesme yonunde bulgular gosterir halde bulugtou Buna ek olarak
o0dem,kollajen diskolorizasyonu, kil koki hasari glandula sebacea hasari Uzerine de

azaltici etkileri saptanrtir.

Bu calsmada sekslel olgurga ergmis sadece di eseyden Wistar albino ratlar
kullanildi. Bu tercihin nedeni de farelerin ve inkain pek cok ortak fizyolojik ve patolojik
Ozelligi paylssiyor olmasidir. Ayrica bakim, boyut, maliyet,gedtim, korunma ile ilgili
konulardaki karakteristik kolayliklari fareleri deysel hayvan modellerinde ideal hale
getirmektedir (197) .

Yanik sonrasi okan patolojilerin tespiti ve topikal veya sistemati&davilerin
yanitlarinin histopatolojik olarak belirlenebilmeagin uygun bir yanik modeli okiurmak
gereklidir. Sicanlarda cilt yaniklari icin yapilateneysel modellerin sistematize ve revize
edilmesi amaclyla Mitsunaga JK. ve arkgdda tarafindan yapilan derlemede 2008-2011
yillari arasinda 221 ¢aina tespit edilmi ve 116 tanesi secilgtir. Bu derlemeye gore 54/86
(%62.7) cakmada uclncli derece yaniklar giluulmuws, 55/73 (%75.3) oranda sirt
bdlgesinde ¢cadilmis ve 45/78 (%57.6) oranda sicak su kullanilirken72(®035.9) isitilmy
enstriman yanik modeli afiwrmakta tercin edilgi Bu calgmalarda kullanilan
metodolojinin heterojen oldw gorilmig. Sonug olarak sirt bolgesinde tglncu derece yanik

olusturmak icin kullanilan esas metodun sicak su @dgorulmitir (196).
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Ayrica hglanma ve temas yaniklari icin rapor edilen hayvadefierinin pek ¢cgu hem
aratirmaci acisindan risklidir hem de yanik degnlie gengli gi her zaman kontrol edilebilir

ve tutarli olmayabilege belirtilmistir (188).

Gurfinkel R ve arkadgdari bu bgluklarin giderilmesi amaciyla domuzlarda ve sicedda
in vivo yanik modeli yapabilmek amaciyla yeni bir cihazigemislerdir. Bu cihaz hayvan
derisine I1sI kaynanin dgrudan temasi olmadan tutarli bir yanik yaralanroasturmak ve
ayrica argtirmacinin guvengiini en tst dizeye cikarmak icin tasarlagtni Bu cihaz ile
cilde ait yuzeyel faktorler (topografi, diizensizliglaklik gibi) dslanmsg ve uzaktansima ve
havanin konveksiyonu kombinasyonu kullanilarak karyaralanmasi okiurulmustur.
Calismalarinda 200-300 grgaliginda 40 adet Sprague-Dawley sican ve 25- 45 kgralas
domuz kullanmglardir (164). Ancak bu ¢aimada sican icin birincil sonu¢ yanik yarasindan
sonraki 24 saat icinde 6lum olgtur. Tez konusu olan camada bahsedilen cihazin
teminindeki guclik ve siganlarda birincil sonucukes donemde 6lumi olmasi nedeniyle bu

yontem tercih edilmengiir.

Li HL. ve arkadalari ise yaptiklar cagmada Wistar sicanlarda derin ikinci derece yanik
olusturup timsah yginin yanik yarasini iyikgdirici etkinligini degerlendirmilerdir. 24 adet
Wistar sicanin dnce sirt killari gradilmis, ardindan 106C 10 dakika kaynatilan suyun 40
gr'1 alt capt 2.5 cm olan bir cam bagdadoldurulmy ve bu cam bardak yalnizca gi@an
alana, diksekilde basin¢ uygulanmaksizin sadece yercekimsigtki uygulanmgtir. Bu tez
calismasinda yukarida aciklanan yontemstarmacinin guvengi acisindan riskli oldgu

dUstnuld(giinden tercih edilmerstir (198).

Begieneman MP. ve arkadari uzamg C1 inhibitér uygulamasinin miyokardiyal
inflamasyonu azaltsh ve lokal yanik yarasi iyikgnesini artirdgini gostermek amaciyla
yaptiklari ¢calymada ratlardanvivo yanik modeli kullannmglardir. 14 adet 12 haftalik gli
Wistar sicanlarda sirt bolgesi glandiktan sonra 108C 15 saniye isitilan metal damganin

direkt temasi ile yanik yarasi gturulmustur (199).

Bir yanik modelinin argtirmacilara yararl olabilmesi icin basit, givewd tekrarlanabilir
olmasli yani surekli ve tutarli bicimde ayni yanikngligi ve derinliginin Uretilebilmesi
gerekmektedir. Yanik modelinin standardizasyonun igermal yaralanma ofturulmasi
amaciyla kullanilan enstrimanlar ve kullanilan rdetganik lokalizasyonu ve buyuldi,
kullanilan sicaklik, bu sical@a ne kadar sireyle maruz kah@dtanimlanmalidir. Ayrica

yanik olgturulan total alan hem major sistemik cevapswlasindan kacinmak amaciyla
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olabildigince kucik hem de multipl biopsi ve drneklemeyeegek kadar blytk bir alanda
olmahdir. Duzgln bir temas yaniolustumak icin hayvan tzerinde ylzeyi yeterince dizgin
bir alan se¢cmek 6nemlidir (6rgi@ paravertebral alan veya kaburga gibi). Bu aymanda
tum yanik alanlarinasé basing ve temas olmasingksyacaktir (187).

Bu calgmada 1x1 cm bakirdan yapikrtemas ylzeyine sahip sabit sicaklikta tutulabilen
elektrik enerjisi ile cagan bir dizenek tercih edildi.Boylelikle yukaridahbadilen yanik

modeli standartlari elde edilmeye gdt.

Bu calsmada sadece dieseyden sekslel olguna ergmis, agirhklari 180-250 gr.
arasinda dgésen 35 adet gkl Wistar albino cinsi sican kullanildi. Sican&gruba ayrildi.
Yanik modeli olgturmak amaciyla literatirdeki Oneriler géz Onunenadak tasarlanan
cihazin sabit 100°C sicaklikta tutulan 1x1 cm’klareseklindeki bakir ucu trdanan alanlara
10 saniye boyunca ekstra basin¢ uygulanmadan tethaerek yanik olgturuldu. Daha
sonra gruplarda planlanagiemler her bir gruba ayri ayri sirasi ile gercgtitiddi. islemlerin
sonunda ise dokularda ean deisiklikleri degerlendirmek igin alinan tam kat deri

orneklerinin histopatolojik analizi yapildi.

Bu calsmada standart bigekilde olgturulmaya cakilan yanik modeli yuzeyel parsiyel
kalinlhkta 2. derece yaniklardir.Histopatolojik Ibdd tim gruplarda epidermal bitigiin
korunmy olmasi , yanik derintinin dermisin buylk oranlarda tutmamasi ve altimdak
subkutan6z yapiya waamasi, kil koku ter bezi , sebase gland damataragibi adneksal
yapilarin nispeten korunrguolarak izlenmesi yanik derecesininin standart aldaelde

edildigini isaret etmektedir.

Yuzeyel parsiyel kalinlikta olan 2. derece yanikaga iyilgmesinde 6nemi en c¢ok
vurgulanan parametre epidermis butigilive kalinlgidir. Yanmg epitelin rejenerasyonunu
ve spontan iyilgmeyi stimule eden yanik sonrasi kalan epidermaakadir.Bundan b&a
epidermodermal bikkede kalan cilde ait yapilar da yanik sonrasi gyiede rol
oynamaktadir (200).

Bu calsmada histopatolojik bakida yanik yarasinda gyilenin dnemli kriterleri sayilan

olup olmadg ayrica,6dem,dejenere kil folikili ve kollajen laikrizasyonunun azalip

azalmadil incelendi. Havlican grubunun yanikta bahsi geigdasme parametrelerine dair
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etkileri mevcuttur.Ancak kantaronun iyglme yonindeki etkileri daha potent ve devamlilik

gosterirsekilde bulunmstur.

Meyerholz DK. ve arkad#arinin yaptiklar cafmada akut sican yanik modelinde yanik
siddetinin belirlenmesi icin guvenilir histopatolkjparametreler ile morfolojik dsgsiklikleri
tanimlamglardir. TUm bu morfolojk parametreler yansiddetinin tespiti acisindan kendi
icinde degerlendirildiginde ise yaniksiddeti ve derinlgi ile kil folikili hasarinin,kollajen
alterasyon patent damarlanma, epidermdisildikler ve subepidermal vezikil ojumunun
yanik temas suresi korele ofglu saptannsgtir.Meyerholz‘'un yaptii bu calsma standart
yanik modeli olgturulmasinin 6nemini vurgulamaktadir (189). Kenalignamizda standart
yanik modeli olgturulmus ve histopatolojik dgerlendirmenin de bu standartg@oltusunda

devam ettirilmesi hedeflenstir.

Akdemir O. ve arkaddar tarafindan reperflizyon hasarinda taurinin nditkini
aragtirmak amaciyla yapilan deneysel hayvansgahsinda 32 adet Spraque-Dawley tirt
sican kullaniimgtir. Bunlardan 16 tanesi kontrol grubu ve 16 tartasrinle tedavi edilen
grup olmak uzere iki gruba ayrilgtir. Gracilis kas flebi kaldirildiktan sonra her dcupta 4
saatte iskemi meydana geltm. Reperflizyondan 30 dakika 6nce taurin 200 mgikg
enjekte edilmgtir. Reperfiizyondan 24 saat sonra malondialdehitani doku su icegi ve
flep canhlgl deserlendirilmistir. Reperfizyondan 72 saat sonra histolojik budgul
deserlendirilmistir. Reperfiizyondan 24 saat sonra tedavi gruburalamdialdehid miktari ve
dokudaki su icegi anlamh olarak d§ilk ve flep canligi anlamh olarak yuksek
bulunmutur.. Alinan 6rnekler Modifiye Verhofstad skorlamatemel alinarak 7 adet
parametreye goére (polimorfonukleer lokosit (PMNLUgnfosit dansitesi, kapiller ven,
fibroblast proliferasyonu, 6dem miktari, kollajeangitesi ve nekroz) incelengtir.
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Tablo 62: Modifiye Verhofstad skorlamasi

Modifiye Verhofstad Skorlamasi

Skor Nekroz | PMNL Lenfosit | Odem Kollajen | Fibroblast Vaskiler
dansitesi | proliferasyonu | dansite

0 yok normal normal yok yok yok yok

1 yluzeysel | hafif hafif hafif hafif hafif hafif

2 belirgin | belirgin | belirgin | belirgin| belirgin begin belirgin

3 cok belirgin | belirgin | ygun yozun yazun yozun

Bahsedilen parametrelerin kontrol grubunda dahaegkiloldgu anlgiimistir. Ayrica
tedavi grubunda nekroz oranlarinin dahasi#u oldusu, fibroblast ve kapiller ven
proliferasyonu ve kollajen yunlugunun daha yiiksek olgu saptanngtir. iki gruptan elde
edilen lenfosit skorlarinin birbirine yakin okglw goérdlmigtir. Kontrol ve tedavi grubunun
histolojk analizleri kiyaslanginda tedavi grubundaki kollajen, fibroblast ve aggnezis
miktarlari kontrol grubuna gore anlangkkilde yiksek saptangtir. Ancak PMNL ve doku
nekrozu miktari kontrol grubuna gore tedavi grubamddukca dgiktir. Argtirma sonucu
gostermektedir ki taurin, iskemi ve reperflizyonarasurecinde énemli bir rol oynamaktadir
ve iskemi-reperfliizyon hasari sonrasinda flep agmil belirgin koruyucu etkileri vardir
(201). Bu cakma yanik Uzerine olmamasinagmaen yara iyilemesini dgerlendirmede

kullanilan metotlar ve parametreler bizim galamiza benzemektedir.

Termal hasarlanma sivi homeostazini ve hidraspozarak hemodinaminin ve lokal
interstitisyel sivi-hareketlifiinin de etkilenmesiyle hizla 6deme yol acar (20nikta doku
yaralanmasina I3 olusan sekonder lokalize 6dem, dokuda kompartmangwecdusturarak
iyilesmeyi geciktirir, slevselligi kisitlar (203, 204) Maria P. ve arkagtiinin yapmg oldugu
(202)

mekanik bakisini inceleyen c¢ahanin sonucu yaniklarda kolloidosmotik sivi transfe

yaniklarda interstisyel-matriks 6demi ve iwav subatmosferik basing tedavisinin

mekanizmalarindan ziyade interfasiyel mekanizmagstekler sekilde bulunmstur.Ayni
zamanda kollajenin acilip-katlanmasinin sureg¢ viesiyie ile iligkili in-vivo bulgularina
erisilmistir.Potansiyel terapotik ajanlarin ve biomimetik tergallerin hedefleri arasina bu

kollajen gegglerinin yer almasinin 6nemine dikkat cekhardir.
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Bu calsmada akut dénemde\.officinarum ve H.perforatum ile tedavi edilen
gruplarda 6dem miktarinin azatdi g6zlemlenmitir. Odeme olan etkileri goz 6niine alinarak

A.officinarumve H.perforatumile ilgili gelecek calymalarda bu stirec¢ de gerlendirilebilir.

Bag dokusunun ana makromolekauli, kollajendir. Kollajealektll pek ¢cok hiicreden
sentez edilebilir, fakat en dnemli kaynak fibrolias Fibroblastlar, nedbe glumunda ana
elemanlardir ve yumyak doku zedelenmesinin iy#ieesinde temel Uriin olan kollajeni
olusturarak, yara direncini gkarlar. Normal deri %80 tip | kollajen, %20 tip IKollajen
icerir. Yara iyilgme surecinde biriken kollajen tipleri farklihklagdstermektedir. Cilt
dokusunun en onemli proteini olan kollajen, ciffiraginin yaklgik %75 ini olwturur.
Yanikta en fazla kollajen dokusu hasari gorilmektedaralanmadan sonraki ilk saatlerde
tip IV-V kollajen dominant, 24. saatte tip Il kalen, 60. saatte tip | kollajen dominant
olmak Uzere, tip 1lI-1V kollajen birikimi olur (206

Ozturk ve arkadgari, H.perforatum un yara iyi edici etkisini tavuk embriyonik
fibroblast kdltirinde dekspatenol Vv€entella asiatica’ nin titre edilmg ekstresi ile
kiyaslayarak dgerlendirmglerdir ve H. Perforatumun yara iyilesmesindeki etkisinin
fibroblastik aktivite ve kollajen sentezindeki artle gerceklegtigini savunmaktadir (206).
Suntar ve arkaghri (207),H. Perforatumunaktif komponentlerinin epitelizasyon Uzerinde
etkisinin old@gunu fakat fibroblast proliferasyonunu veya yeni damoluumunu
etkilemedgini gosterdiler. Yara iyilgmesine etkilerinin daha ¢ok fibroblast migrasyonunu
ve kollajen depolanmasinin arttiriimasi ve boyléopma kuvvetinin artngi olabilecegi
yorumunu yapngiardir (207). Bizim cakmamizda ise damar sayisinin korunmasinda ve
damar hasarinin azaltilmasinda ve kollajen diskrdsyonun azaltilmasindd.perforatum
ekstresinden hazirlanan jelin etkili ofgly A.officinarumjelinin ise sadece damar sayisina
etkisi oldiygu gosterilmgtir. Bu bulgular literatirdeki mevcut bilgileri deklemekle beraber
H.perforatumurkollajen bozulmasina ve damar hasarina oédkisinin A.officinarumagore

daha potent oldiu gosterildi.

Suntar ve arkagharinin  yapmy oldugu (207)H.perforatumun in vivo iyilestirici
etkilerini argtiran calsmadaH.perforatumdarelde edilen ekstrenin uygulagdinsizyonel
ve eksizyonel travmaya maruz birakilan ratlardatave sonrasi alinan biopsilerde kontrol
grubuna gore epidermal butaglin cok daha iyi korundiu goérdlmig. Tedavi sonunda
H.perforatum dan elde edilen ekstrenin uygulagdi grupta kollajen liflerinin
restorasyonunun tamamlapdve intakt bir epidermisin ofiugu saptannyt Ayrica ekzisyon
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tipi yara modelindeH.perforatumdarelde edilen ekstrenin re-epitelizasyon kapasiteEd06
gibi bir dezerle diger tum tedavi gruplari ve kontrol grubunun éniinde gmstir. Bu tez
calismasinda iséd.perforatumve A.officinarumile tedavi alan gruplarda epidermis kalgnli
kontrol grubuna gore gozle gorulgekilde korunmg bulundu. Re-epitelizasyon en erken bu
iki grupta gozlendi. Ancak Suntar ve arkgldanin (207) buldgu sonuclara benzegekilde

H.perforatumgrubunun dier gruplarla kiyaslanginda en olumlu sonucu vepdigoraldu.

Ikinci derece termal yaralanmada klinik yonden eandin fizyopatolojik d&ismenin

yanik boélgesinde damarsal cargih kaybi oldgu literatirde yer almaktadir (208-210).

Schempp ve arkaglarinin (211) yap#fii in vivo ve in vitro ¢calsmalarda Hypericum
Perforatumun icegindeki etken maddelerden biri olan Hyperforininiaggnez inhibitoru
oldugu bulunmuytur. Bu calsmada ratlara timéral hicre enjeksiyonu yapilip retain
hyperforin uygulamasi sonrasi damagyoluklari bakilmg ve kontrol grubuna gére anlamli
oranda azalmianjiogenez gozlenmtir. Apopitozu da indiklegi ve antitimaral bir etkiye

sahip oldgu da literattirdeki gier calsmalarla desteklenmtir (212).

Sidhu ve arkadgar (213), cakmalarinda Curcumin adinda yemeklere konulan
tatlandiricinin yara iyilgnesi Uzerine etkisini agarmislar. Bu calgmaya gore Curcumin,
yara iyilgmesinde olumlu etkiler geamistir. Damar sayilari bakimindan incelediklerinde ise
4.gundeki damar sayisinin 11.ginde kontrol grubgiee anlamli dizeyde gliigiini
kaydetmslerdir. Bunu da Curcumin ile tedavi edilen gruptdl&enizasyonun daha iyi aju,
yara organizasyonunun daha iyi @luwe granulasyon dokusunun daha erken regresyonuyla
aciklamslardir (213). Ayrica kontrol g1 artmg anjiogenezin @ri grantlasyon dokusuyla

sonuclandiini ve yara iyilgmesini bozdgunu vurgulamglardir.

Bu calsmada iseH.perforatumjeliyle tedavi alan grupta toplam damar sayisi kani
kontrol grubuna goére oldukca korungnbulunmytur ve damar hasarina etkisi 24. saat
deseriyle anlamli istatistiksel farklilik yaratmaktaydA.officinarum grubunda ise toplam
damar sayisi kontrol grubuna gore yine korugrbulundu. Ancak ¢ajmamizin siresi 24
saatle sinirh oldgundan literatiirlerde anilan hyperforinin anjiogeriezerine etkilerinin
ortaya cikmasi icin yeterli siire gegcmenlabilecei dustiniimistir .Fakat bu sire zarfinda
dahi H.perforatumun vazoprotektif etkileri gortlmektedir. Sure ile iigiolarak benzer
sikiniti A.officinarumgrubunda da izlenmektedir. Literaturlerde sikgcasealien (16, 214,
215) anti-iskemik, anti-oksidan, anti-enflamatuasizoprotektif etkilerin gézlemlenebilmesi

icin calsma suresinin yeterli gelmegnolmasi ihtimali s6z konusudur. gar bir ihtimal de
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havlican ve kantaronda bulunan bioaktif fikéerin vaskuiler etkilerinin selektif olmasi
olabilir. Tamoral bir yapida anjiogenez inhibitordavrangi sergilerken,yanik yarasi
iyilesmesinde stimulatif bir etki gostermektedir. Bu duruazoaktif bilgenlerin anjiogenetik
bir modulatoér olarak etki ettiklerini akla getirntekir. Bu bilgilere ek olarak 8. ve 24.
saatlerde kontrol grubunda izlenen damar sayisazdéma saptanstir; Biopsiler 4. saatte
torakodorsal proximal kisimdan alinirken, 8 ve 2datlerde distal dorsal pelvik kisimdan
alinmstir; ve bu azalmanin biopsi alinan yerin dokusakllg@nden kaynaklangi
distndimektedir.

Yuzeyel ikinci derece yaniklarda, stratum germwiati’'un genellikle tGst kismi hasar
gorar. Stratum germinativum’un @am boltimleri ve deri eklerinden epitelizasyorslba
Iyilesme, deride kalan bazal hiicrelerden veya kil foléiilve ter bezi epitellerinin yanan

bdlgeyi 6rtmesiyle bgar. Genellikle skar derin dermal yaniklara kiyaastaolgur (208).

Naumov AA ve arkaddari calsmalarinda termal yaralanmadan sonra cilt
yenilenmesinde dihidroquercetinin  lipozomal formaonuetkinligi  arsstirmiglardir.
Dihidroquercetin bitki kokenli bir flavanoiddir. Gamada 220-250 gr.galigindaki wistar
sicanlar kontrol gurubu ve tedavi grubu olarak ékyriimstir. Sicanlarda 1 cfiik metal
cubuk 110 £ 5°C isitihp 1 dakika boyunca skapal@ana uygulanarak ikinci derece yanik
olusturulmustur. Kontrol grubundaki hayvanlarda kabarciklarinsmasi ve deride dnemli
derecede kizarikhk gorulmesi dikkat ¢ekicidir. Zamgectikce inflamasyon bulgulari ve
nekroz ile birlikte hasar artgtir. Deney grubunda hasarli alan ve paranekrotén al
artmamgtir. Termal yaralanamdan sonragdgk zamanlarda cillten alinan kesitler histolojik
olarak incelenmtir. Termal yaralanmadan sonraki 5. ginde histblojiarak epidermiste
bozulma ve dermal yikim acik¢a gorilgtitr. Tedavi grubunda bozulmepidermis alani
nekrotik doku altinda gorilmgtiir ancak ona yakin alanda tim katmanlariyla helikir
yenilenme alani gordlir. Kontrol grubunda deneymldngicindan 10 gin sonra termal
yaralamaya maruz kalan ciltte yikigralanlar gérulmektedir (6rigen epidermiste ayrilma ve
kil folikilinde, gl.sebaseada ve bkiki bag dokuda hasarlanma). Tedavi grubunda termal
yaralanmadan sonraki 10-15 gunde rejenerasyondabsak ayrilma arasindaki demarkasyon
hatti iyi tanimlanmgtir: bazal tabaka hicrelerindeki aktivasyon bunwamidir. Dermal
tabakada mitozun ¢ili asamalarinda olan hucreler goralur. Kontrol grubud8agiin sonra
kil foliktllerinde bozulma ve dermal tabakanin rdiaki diizensiz bir yapilanma gozlenirken,
tedavi grubunda ise yeni kil folikGli alumu, rejenere epidermis, gl. sebaseadasiyiee

kapasitesinin daha iyi durumda oflugoralmitar (216).
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Bu calsmada da yukaridaki caimaya benzer bulgular takip edildi ¥eperforatum
tedavisi alan grupta gl.sebasea ve kil foliklI&#i saatte yanik kontrol grubuna gore oldukca
korunmy bulundu. A.officinarumile tedavi edilen grupta ise gl.sebasea hasarisdéatte
anlamh olarak dgerlendirildi. Tedavi ve takip suresinin daha uzwtukaca& baka bir

calismada her iki ekstrenin de bu parametrelere etkileyerlendirilebilir.

Mainetti ve arkadgdarinin yaptg bitkisel kbkenlihypericumve yalanci tespih gaci
yagl ( neem oilkarisimini iceren(1 Primary Wound Dressing®) yara bakim drtnugiglk
tipteki pediatrik yaniklardaki etkilerini inceleyargtirmasi hizli grantlasyon dokusu ve re-
epitelizasyonun getiigini gostermgtir (217). Tam iyileame suresi 16.6+4.69 gun (10-22 gun)
olarak bulunmsgi ve herhangi bir komplikasyon izlenmeanayrica hastalardaga acisindan
ciddi rahatlama oldgu kaydedilmg. Bu calgma her ne kadar kontrolstiz retrospektif bir
calsma da olsa bitkisel drlnlerin  kombinasyonlarinin  dganik tedavisinde
kullanilabilecgini akla getirmektedir. Bizim ¢aimamizda kullanggmiz A.officinarumve
H.perforatum bitkilerinin yaniklarda lokal tedavi amaciyla kombi edilerek denenmesi
gelecekteki cagmalarin konusu olmalidir. Bu konuda yapilacak fagaBsmalara ihtiyac

vardir.

Calismamizda  bitki  ekstrelerinin  jel haline getiriimeden kullanilan

hidroksipropilmetilseltloz’un (HPMC) (Methocel E5P@ara iyilesmesini etkileri incelendi.

Bitki ekstrelerinin tedavi edici 6zelliklerinin sade jelin kendisinden kaynaklanmgahi
gorebilmek amaciyla bu metodu tercih ettik.sBelin yanik yarasina etkileri sinirli ve @o
istatistiksel olarak anlamsiz bulundu . Sosa veadatarinin (218) kantaronun topikal
kullanim sekillerinin kaglilastirmasini yapgi calsmasinda algg sonug aktivite siralamasi
bakimindan sOyleydi: Yas ekstresi > etilasetik fraksiyon > hidroalkolik @les
.Calsmamizdaki bg jel hidrojel formundadir ; Daniels R. ve arkgdainin yaptg
aragtirmada (186) s#ikl cilt Gzerinde dger taiyici ajanlarla kiyaslanginda hidrojellerin
su ve alkolle hazirlanan stgicilarinda nemlendirme, antienflamatuar ve databuk

kuruyarak sgutma 0Ozellikleri 6n plana ¢ikrtir (186).

Diger taraftan hastalikh ciltte hidrojel akut yaedbliosunda ¢abuk kuruyan ,gstucu
ve antieksudatif Ozellikleri ile farkedilgtir (186).Bu bilgilerin dg@rultusunda bg jel
uygulamasina ait histopatolojik bulgularin hidrojeyara kapatici ve eksudasyonu azaltici

gibi 0Ozelliklerine b&h oldugu séylenebilir.
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Tark kaltarinde yaygin kullanim alani bulan vestbayara ve yanik olmak Uzere birgok
hastalga faydasinin oldguna inanilan kantaron ve “gelecekteki tedavileriainn madeni”
olarak anilan (16) havlican bitkilerinin topikal llaniminin  yanik yaralarindaki etkisi
argstinlldi. Ayrica kantaron ve havlican etkilerinineridi ekstrelerinden mi yoksa jel
olusturulurken kullanilan materyalden mi kaynaklahdsorusuna cevap arandi. Yanik
modeli olarak sabit sicaklikta kalabilen metal damigllanildi, standart yanik modeli
olusturulmaya cakildi. Gereksiz cerrahisiemden, cevresel faktorlerden, ilag kullanim
hatalarindan ve c¢amanin seyrini d@stirebilecek, sonuclari etkileyebilecek birgok
faktorden kacinmaya calidi. Calsmanin amaci tedavi gruplarinin  etkdmfin
deserlendirmesi ve birbirleriyle kiyaslamak olarakidehdiginden elde edilen sonuglar hem
histopatolojik hem de istatistiksel olarak ele dlinAnalizlere gore kantaronun etkigihin
diger tedavi gruplarina kiyasla daha ustin gidgoraldia. Havlican grubunda elde edilen
olumlu bulgularin ise gelecekte havlican Uzerinpilg&ak olan ardirmalarda; bu etkilerin
ilerletilebilmesi, tedavi kombinasyonlarinin denessn) baka yara modellerinde

uygulanmasi gibi pek ¢ok yeni fikirle gtamacilara vizyon ggayaca&ina inaniyoruz.
Mevcut ¢alsma bulgulari dgerlendirildiginde bazi kisithliklar gozlemlendi:

» Calisma deneysel yanik modelinde yapildi, insanlar dgeriyapiimadi.

* Yara iyilesmesini gostermek icin biyokimyasal belirtecler badadi.

» Sitotoksisite cagmasi yapiimadi.

e Yanik yarasinin en onemli klinik bulgularindan bwian &r1 ve calgilan
tedavilerin &ri yaniti dgerlendirilemedi.

» Topikal tedavilerin antibakteriyel etkiginin olup olmadg deserlendirilmed..

* Yapilan deneysel ¢camanin akut donemdeki sonuclari incelepimiup kronik
donemdeki sonuclari bakiimadi.

* Yara liyilesmesinde uzun donemde ortaya cikabilecek lokal v&ersik
komplikasyonlar dgerlendiriimedi.

* Tek doz uygulama yapildi.Kantaronda tek dozdagaldz sonug¢ havlican igin
tekrarlayan dozlarda ortaya ¢ikmasi ihtimali séaugudur.

* Yanik uygulamasinda her hayvandan kendine aitdmitril grubu olgturulmadi.
Etik degerler sebebiyle hayvanlara fazladan bir biopsirtras1 yaratilmasi tercih
edilmedi.

« Kantaron ve havlican gruplarinda histopatolojikrakagtzlenen dgsimlerin ve

elde edilen bulgularin istatistiksel olarak ifaseg kisithliklar yaandi. Bu
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durum denek sayisinin az olmasi ve subjektif noarpatrik skorlama

kullaniimasi sonucu ortaya ¢ikti.

Bu calsmanin literatiirdeki kantaron tedavisi ile ilgiliiganalardan en biyuk farki, yanik
yarasi Uzerine erken donem etkilerimmvivo gozlemlenmy olmasidir. Ayrica havlicandan
elde edilen ekstrenin yanik yarasina etkilerini elegen cakmaya literatirde

rastlanmanstir, bu acidan ¢caima konusunda bir ilktir.

Bu calsmada elde edilen sonuclarin klinikte yanik hastate kantaronun ve havlicanin
kullanimi konusunda literatiire katkigsayaca&ini ve boylece halk arasinda yaygin olarak
kullanilan kantaron ve havlicanin Kklinikte de kal@inin yolunun acilabilege
distndlmektedir.

174



5.2 Sonug
Bu calsma sonucunda:

» Tek doz %5 kantaron ekstresi iceren jel ile tedaglilen yaniklarda epidermis
kalinhg! , toplam kil kokl sayisi , damar sayisi korugnwe iyilesme yoninde
bulgular gosterir sekilde bulunmgtur. Buna ek olarak 6dem,kollajen
diskolorizasyonu, kil kékl hasari ve glandula sebabtasari lUzerine de azaltici

etkileri saptannstir.

* % 3 havlican ekstresi iceren jelin tek doz uygulama yanik yarasinda epidermis
kalinhginin korunmasinda, dejenere kil koki sayisinintéesinda, damar
sayisinin korunmasinda , ddem , kil koki hasaglaedula sebacea hasarinin

Onlenmesinde etkili oldtu goralmigtar.

* Bitki ekstrelerinin jel haline getiriimesinde kufisanhidroksipropilmetilseltiloz’'un
(HPMC) (Methocel ESO®yara iyilesmesine etkileri incelenrgtir. Bos jelin yanik
yarasina etkileri sinirli ve ga istatistiksel olarak anlamsiz bulungtur

¢ Kantaronun etkilerinin havlicandan tstin @dwgoralmigtir

Bu bilgiler dgsrultusunda ;

¢ Kantaron ve havlican bitkilerinin deneysel temasyaniklardaki iyilgtirici

Ozellikleri histopatolojik olarak saptandi. .
* Halen yanikta kantaron ve havlican tedavisi ildiilgerattr yeterli degildir.

» Alisilagelmi yanik tedavilerinin yerine gecebilecek daha ethadiyetsiz,guvenilir

tedaviler argtilmalidir.

» Her iki bitkininde farkli yanik modelleri Gzeringkéerinin gosterilmesi i¢cin daha ¢ok

aratirmaya ihtiyac vardir.

» Kantaron tek doz kullanimda etkilerini gosterebikein, havlicanin tekrarlayan

dozlarda etkingi arastirilabilir

» Elde edilen deneysel ¢gtina sonuglarinin faz ¢amalari yapilarak insanlardaki
etkinliginin de aratiriimasina ihtiyac vardir
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