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OZET

Cinpolat, A. (2022). Fasial Plastik Cerrahide Fibrin Yapistirict Kullanimindaki
Tecriibelerimiz. Istinye Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii, Kok Hiicre ve Doku
Miihendisligi ABD. Yiiksek Lisans Tezi. Istanbul.

Yiz kiriklarinda veya kemik defekti nedeniyle kemik grefti kullanilan vakalarda
fiksasyon, plak ve vida yontemi ile yapilmaktadir. Siniis i¢eren frontal kemik ya da
maksiller kemik gibi yapilarin 6n duvarlariin kiriklarinda ise plak ve vida yontemi,
kemiklerin parcalanmasina sebep oldugundan cogunlukla bu bodlgenin kemikleri
cikarilmaktadir. Bu da siniiziit, rinit gibi sekonder hastaliklara sebep olmaktadir.
Kemik grefti uygulamasinda plak vida kullanimi o6zellikle kanselloz kemik
greftlerinde pargalanmaya sebep olmaktadir. Vaskiiler malformasyon cerrahisi sonrast
kanama ve hematom en sik goriilen komplikasyondur. Bu komplikasyonlar sekonder
cerrahiye ya da iyilesme doneminin uzamasina sebep olmaktadir. Doku hasari
nedeniyle deri grefti uygulanacak vakalarda ise 6zellikle defekt alanin diizensiz oldugu
durumlarda deri grefti uygulamalar1 glic olmaktadir. Bu da greft kaybina ya da
iyilesme doneminin uzamasina sebep olmaktadir.

Doku yapistiricilary, maksilla 6n duvari ve frontal sinlis 6n duvart kiriklarinin
tespitinde, maksilla ve ya frontal kemik defektlerinde kemik grefti tespitinde, vaskiiler
malformasyon eksizyonu sonrast kanamayi engellemek amaciyla ve deri grefti
cerrahisinde defekt alaminin diizensiz oldugu durumlar i¢in 1yi1 bir alternatif
olabilmektedir.

Fibrin yapistirict dogal ve inflamatuar yaniti tetiklemeyen bir malzemedir. Fibrin
yapisticinin fasial plastik cerrahide kullanimi rutin olmayan ¢ok yeni bir uygulamadir.
Bu tez calismamizda; 2019-2022 yillar1 arasinda Gaziosmanpasa Hastanesi Plastik,
Rekonstruktif ve Estetik Cerrahi kliniginde, fasial cerrahide fibrin yapistirict
uygulanan vakalar retrospektif olarak taranarak 15 hasta tespit edilmis ve bu hastalarin
sonuglart degerlendirilmistir. Hasta takiplerinde komplikasyon meydana gelmedigi
gorilmiistiir.

Anahtar Kelimeler: Deri grefti, Fibrin yapistirici, Kemik grefti, Maksilla kirigi,
Frontal kirik, Vaskiiler malformasyon
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ABSTRACT

Cinpolat, A. (2022). Our Experiences in the Use of Fibrin Glue in Facial Plastic Surgery.
Istinye University, Institute of Health Sciences, Department of Stem Cell and Tissue
Engineering, Master Thesis. Istanbul.

In cases where bone grafts are used due to bone defect or facial fractures, fixation is
done by plate and screw method. In the fractures of the anterior walls of structures
such as the frontal bone or maxillary bone containing the siniis, the plate and screw
method causes the bones to break down, so the bones of this region are mostly
removed. This causes secondary diseases such as sinusitis and rhinitis. The use of
plates and screws in bone graft fixation causes disruption, especially in cancellous
bone grafts. Bleeding and hematoma are the most common complications after
vascular malformation surgery. These complications lead to secondary surgery or
prolongation of the recovery period. In cases where skin graft will be applied due to
tissue damage, application is difficult especially in cases where the defect area is
irregular. This causes graft loss or prolongation of the recovery period.

Tissue adhesives can be a good alternative for fixation of maxillary anterior wall and
frontal siniis anterior wall fractures, bone graft fixation in maxillary or frontal bone
defect, to prevent bleeding after vascular malformation excision and in skin graft
surgery in cases where the defect area irregular.

Fibrin glue is a natural material that does not trigger the inflammatory response. The
use of fibrin sealant in facial plastic surgery is a very new non-routine application. In
this thesis; between the years 2019-2022, the cases in which fibrin glue was applied in
facial surgery in Gaziosmanpasa Hospital, Plastic, Reconstructive and Aesthetic
Surgery Clinic were retropectively scanned and 15 patients were identified and the
results of these patients were evaluated. No complications were found in the follow-
up of these patients.

Key words: Skin graft, Fibrin glue, Bone graft, Maxilla fracture, Frontal fracture,
Vascular malformation
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GIRIS

Plastik cerrahi pratiginde doku yapistiricilart cilt kesilerinde kullanilmaktadir.
Kesinin derin oldugu ve kan sizmtistnin oldugu durumlarda ise kesinin
birlestirilmesinde yeteri kadar etkili olmamaktadir (Toriumi ve ark, 1998). Bu
dezavantajlarindan dolay1 kesi onariminda rutin olarak kullanilmamaktadir.

Doku yapistiricilarin cilt kesileri disinda farkli plastik cerrahi ameliyatlarinda
kullanildigina dair calismalar literatiirde mevcuttur. Doku yapistiricilarin  iki
ozelliginden yararlanarak farkli cerrahi uygulamalarda kullanildigi bilinmektedir.
Bunlardan biri doku yapistiricinin hemostatik etkisi ile kanama ve hematom gelisimini
onlenmesi digeri ise yapistirici etki ile kemik kiriklart ya da greftlerin tespitidir (Song
ve ark. 2014; Yamamoto ve ark. 2017; Block ve Zoccolillo, 2020). Yapilan bu
calismalarda doku yapistiricinin bu ameliyatlarda basariyla kullanildig1 sunulmustur.
Her ne kadar yapilan ¢alismalar doku yapistiricinin plastik cerrahide uygun vakalarda
kullanilabilecegini desteklesede, ¢alismalar say1 olarak azdir. Bu konuda ilave yapilan
caligmalarin literatiirii zenginlestirecegi ve plastik cerrahlari cesaretlendirecegi aciktir.

Bu tez calismamizda; 2019-2022 yillar1 arasinda Gaziosmanpasa Hastanesi
Plastik, Rekonstruktif ve Estetik Cerrahi kliniginde maksillofasial cerrahide fibrin
yapistirict kullanilan vakalar retrospektif olarak taranmis ve 15 hastada fibrin
yapistirict uygunlandigi saptanmistir. Bu hastalarin sonuclari degerlendirilmis ve
hasta takiplerinde komplikasyon meydana gelmedigi goriilmistir. Elde edilen
sonuglarin fibrin yapistiricinin fasial plastik cerrahinin uygun vakalarinda daha sik

kullanilabilir olmasina katki saglayacag: diisiiniilmektedir.



1.GENEL BILGILER

1.1 Doku Yapistiricilar:

Doku yapistiricilarindan ~ fibrin ~ yapistirici,  siyonakrilat ve  jelatin
formaldehit/glutaraldehit yapistiricilar klinik kullanim i¢in onaylanmistir. Bu
polimerler biiyiik ilgi gormiis olsa da, nemli kosullar altinda diisiik baglanma ve zayif
sito-uyumluluk gibi belirli kisitlamalara sahiptirler. Bu yapistiricilart  yara
kapamasinda iyi bir se¢enek haline getirebilmek icin herbirinde cesitli kimyasal
adimlar atilmistir (Bal-Ozturk ve ark., 2021). Asagidaki alt boliimlerde, dogal ve
sentetik kaynaklardan elde edilen baz1 yapistiricilar: ve bunlarin sitouyumluluklarini
arttrimak, immiinojenisitisini azaltmak ve bozulma profillerini ayarlamak i¢in nasil

degistirildikleri konusunda genel bilgiler sunulmustur.

1.1.1 Dogal Polimer Bazh Doku Yapistiricilar:

1.1.1.1 Fibrin Yapistiricilar

Tisseel olarak bilinen iki komponentli fibrin yapistirici sistemi (TISSEEL:
Baxter Healthcare Corp, Deerfield, 1ll.) uzun yillardan beri bir¢cok cerrahi bransta
kullanilmaktadir. Plastik cerrahide ise mikro kanamalarin 6nlenmesinde, damar ve
sinir onariminda, kemik kiriklarinin ve greftlerin tespitinde tercih edilmekte ve her
gecen giin uygulama alani genislemektedir (Song ve ark. 2014; Yamamoto ve ark.
2017; Block ve Zoccolillo, 2020; Choi ve ark, 2021). Fibrin koagulumunun lizisi
sonucu, uygulanan yerden rezorbe olmasi nedeniyle de diger yapistiricilara belirgin
tistiinliik saglamaktadir (Saltz ve ark. 1991). Bu sistemde, Sekil 1.1 de gortildiigii gibi
iki komponentin birlesmesiyle fibrin yapistirict olusmaktadir. Birinci komponent
fibrinojen ve faktor XIII icerirken ikinci komponent trombin, kalsiyum kloriir ve

fibrinoliz inhibitori igerir.



( ikinci Komponent )

! 1.Trombin
2. CaCl2
3. Fibrinoliz inhibitori

( Birinci Komponent ) J
1. Fibrinojen ! »| Fibrin Monomeri —{Fibrin Polimeri
2. F Xl _

1 FXIlla

Sekil 1.1: Fibrin yapistirici Sisteminin temel reaksiyon basamaklari.

Birinci komponentteki aktif bilesen fibrinojendir. Bu komponent insan
havuzlanmis plazmasindan steril sartlarda elde edilir. Bu sistemdeki ikinci bilesen
trombindir. Trombinde, havuzlanmis insan plazmasindan elde edilir ve kalsiyum
kloriir ile sulandirmak tizere dondurularak kurutulmus bir toz ya da ¢ift odacikli bir
enjektoriin bir tarafinda 6nceden dondurulmus bir ¢6zelti olarak saglanir. Sentetik bir
malzeme olan aprotinin, fibrin yapistirict formulasyonuna pihtinin fibrinolizini
engelledigi i¢in dahil edilmistir (Tisseel [fibrin sealant] full prescribing information.
2022). Aprotinin, anorganik malzemelerden iiretilir. Kombine bilesenler, kan
pihtilasma kaskadinin son asamasini taklit eder. Ortaya ¢ikan Tisseel fibrin yapistirict
bir yara ylizeyine yapisir ve hemostaz ve yaranin kapatilmasina yardimei olur.

Bir pithtinin pargalanmasi proteazlar ile olmaktadir. Tisseel ile proteaz lizis
stirect, bir proteaz inhibitorii olan aprotinin ilavesiyle geciktirilir. Boylelikle bu fibrin
yapistiricinin en az 2 hafta boyunca parcalanmasi 6nlenmis olur. Yapilan tavsan siitiir
hatt1 ¢alismalarinda da, aprotinin iceren fibrin yapistiricilarin aprotinin igermeyen
fibrin yapistiricilara kiyasla daha yiiksek gerilim giiciine sahip oldugu raporlanmistir.
Bu farkin aprotinin iceren fibrin yapistiricilarin icermeyene gore ultrastruktiirel
degerlendirmede daha kalin liflere ve daha fazla a-zincir ¢apraz baglara sahip
olmasindan kaynaklandig1 diisiinilmiistir (Hedrich ve ark. 2012). Yapilan
caligmalarda fibrin yapistiricilarinin iyilesmeyi olumsuz etkileyen bir yan etkisi
olmadig1 gosterilmistir (Wax ve ark. 2003).



1.1.1.2 Kollajen Bazh Doku Yapistiricilar

Kollajen, hiicre dis1 matriksin ana bilesenidir ve bu nedenle kan pihtilagsmasiyla
baslayip granulasyon dokusu olusturan yara iyilesmesinin ilk asamasinda gereklidir.
Piht1 olusumu kaskadinin dogal yolu bdylece kollajen bazli malzemeler tarafindan
aktive edilir. Kollajen mammarian orjinli oldugu i¢in biyouyumludur. Kollajen
yapistiricilar da fibrin yapistiricilara benzer mekanizma ile etki gostermektedir.
Bununla birlikte, kollajen bazli yapistiricilar dokunun sikismasi ile sisebilmektedir.
Son zamanlarda kollajen bazli doku yapistiricilar1 pazara ¢ikmistir ve diinyanin birgok
yerinde bazi iiriinlere onay verilmistir (Bal-Ozturk ve ark., 2021). Klinik uygulamaya
da giren bu iirlinlerin avantaj ve dezavantajlarini arastirmak i¢in daha fazla calismaya

ihtiya¢ vardir.

1.1.1.3 Jelatin Bazh Doku Yapistiricilar

Kollajen deriden, kemiklerden, kikirdaklardan, baglardan ekstrakte edilir ve
kismi hidroliz yoluyla jelatine doniistiiriilebilir. Hidrasyonla jelatin, yar1 kati kolloidal
bir jel olusturur. Jelatin, iiretim yontemine bagl olarak Tip A ve Tip B olarak
siniflandirilir. Biyolojik olarak emilebilir ancak fizyolojik olarak stabil olmasi i¢in
capraz baglanmasi gerekir. Trombin gibi viicut proteinleri kullanilarak jelatin zinciri
icindeki spesifik amino asitler iizerinde spesifik baglar olusturulur ve sizdirmaz bir
yapt haline getirilir (Foster, 2015). Jelatin matrisinin graniiler 6zelligi, malzemenin
yara yiizeyindeki anormalliklere uymasini saglar. Jelatin bazli yapistiricilarin da ticari
irlinleri piyasaya siiriilmiistiir. Ayrica yapisma giiclinii arttirmak i¢in formaldehit veya
gluteraldehit gibi polimerlestirici ajanlarla kombine edilmistir (Bal-Ozturk ve ark.,
2021). Klinik uygulamalarin artmasiyla beraber bu {iriinlerinde avantaj ve

dezavantajlar1 daha iyi anlasilacaktir.

1.1.1.4 Polisakkarid Bazh Doku Yapistiricilar

Dekstran, hyaluronik asit, kondroitin siilfat ve kitosandan olusan polisakkarit

bazli doku yapistiricilart sitotoksik degildir (Liu ve ark. ,2008). Dekstran diger



polisakkaritlerle karsilastirildiginda, dogaldir, daha bol bulunur, toksik degildir ve
suda ¢oziliniir. Dekstran ayrica hidrojellere yapisma Ozellikleri kazandirmak igin
capraz baglanma yoluyla kimyasal olarak modifiye edilebilir. Diisiik doku toksisitesi
nedeniyle uzun siiredir biyolojik ve biyomedikal alanlarda plazma genlesmede,
biyoadeziv alanda ise ilag ve protein tasinmasi gibi alanlarda kullanilmaktadir. Dogal
kaynaklardan elde edilen biyo-yapiskanlar diisiik toksisite, mitkemmel biyouyumluluk
ve ayarlanabilir enzimatik bozunabilirlik seklinde bir¢ok avantaj sunarken, bunlarinda
siirliliklar: vardir. Biyolojik kaynaktan elde edilmeleri i¢in bazi islemlere ihtiyaclar
vardir ve bu nedenle ucuz degildirler. Diger bir sorun ise, dlgeklenebilirlik ve partiden

partiye varyasyonla ilgili sinirlamadir (Bal-Ozturk ve ark., 2021).

1.1.2 Sentetik Polimer Bazlh Doku Yapistiricilar

Doku yapisticilarinin kullanilmasinda temel beklentiler, maliyet etkinligi, zaman
verimliligi, uygulamasiin kolay olmasi ve optimum kozmetik ve fonksiyonel
sonuclarin gosterilmesi olarak oOzetlenebilir. Bu parametreler doku yapistiricilari
olarak kullanilan malzemeleri degerlendirmek i¢in onemlidir. Sentetik polimerlerle

ilgili en biiylik sorun onlarin bozunabilirligi ve toksik madde salinimidir (Farrar,
2012).

1.1.2.1 Siyanoakrilat Bazhh Doku Yapistiricilar:

[lk sentetik doku yapistiricist olan siyanoakrilat 1949 yilinda bir alman kimyager
tarafindan gelistirilmistir ve bu doku yapistiricis1 1959°da bir ingiliz plastik cerrah
tarafindan klinik olarak basaril1 bir sekilde kullanilmistir (Carleo ve ark. 2005). Daha
sonra farkli iilkelerde de kullanima baglayan bu {irliniin bir ticari formu olan
Dermabond 1998°de FDA tarafindan onaylanmistir (Beam, 2008). Uygulamadan 5-10
saniye sonra polimerlesmeye baglayarak islev goriir ve yan etki bildiren bir ¢alisma
yoktur. Bir calismada ise enfeksiyonu azalttig1 ve ameliyat bolgesi cevresinde bakteri
tiremesini engelledigi gosterilmistir (Streling ve Skouge. 2008). Malzeme sadece
harici kullanim i¢indir ve yara bdlgesinde bosluk ya da kanama olmamalidir. Normal
stitiirlerden on kat pahali olmasi ve doku ayrilmalarinda veya yiiksek kas aktivitesi

olan alanlarin yiizey alanlarinda kullanilamamasi dezavantajidir (Toriumi ve ark,



1998).

1.1.2.2 Polietilen glikol ve polyester bazlh doku yapistiricilar:

Piyasada birincil bileseni polietilen glikolden (PEG) olusan ¢ok sayida
yapistirici Urtin bulunmaktadir. Biyouyumludur ve diisiik yapisma kabiliyetine sahip
olmasina ragmen, diger polimerlerle birlikte katmanli yapilar olusturmak igin
kullanilir. S1vi ve gaz sizintilarini 6nlemek i¢in sizdirmazlik maddesi olarak kullanilir.
FDA onayl ticari iiriin olan FocalSeal-L iki iiriinden olusmaktadir. ilki doku
proteinleri ile mekanik kenetleme ozelliklerine sahip olan PEG-polilaktik asit (PEG-
PLA) ve ikinci liriin trimetilen karbonattir. Bu iiriin esas olarak akciger ameliyatlarinda
hava kagaklarini kapatmak i¢in kullanilir (Macchiarini ve ark., 1999).

PEG bazl1 doku yapistiricalarin en 6nemli dezavantaji yiiksek sisme oranidir. Bu
oran % 400’e kadar varabilir. Bu nedenle dar alanlarda kullanimlar1 sirasinda g¢evre
dokulara sisme basincini 6nlemek i¢in ilave bir dikkat gosterilmelidir (Bal-Ozturk ve
ark., 2021).

1.1.2.3 Poliiiretan bazh doku yapistiricilari

Politiretan, arastirmacilarin politiretan kopiik kullanarak doku yapistirict
ozelliklerine odaklandigi en eski malzemelerden biridir. Bu tiir poliliretan bazli
yapistiricilar, ameliyat edilen doku proteinlerine kars1 yiiksek bir afiniteye sahiptir.
Toksik olmayan 6zelliklerinden dolayr poliiiretanlar yiiksek oranda biyolojik olarak
uyumlu ve biyolojik olarak pargalanabilir malzemelerdir (Yang ve ark., 2014).
Piyasada bir¢ok poliiiretan bazli ticari yapistirict liriinler mevcuttur. Tissue Glue
Avrupa Uygunluk (CE) onayma sahip yapistiricilardan biridir. Bu iriin karin
ameliyatlar1 sirasinda viiciit sivisinin deri altinda toplanip seroma olugmasin
engelllemek i¢in kullanilir (Bouten ve ark., 2014).

Poliiiretan bazli doku yapistiricilar yiiksek termal stabiliteye sahipitir. Bu nedenle,
cok cesitli uygulamalarda kullanilmaktadir. Ote yandan, ester bazli poliiiretanin toksik
olmadig1 diislintiliirken, eter bazli poliliretanin bozunma {iriinlerinin toksisite
gosterdigine dikkat edilmelidir. Ayrici poliliretan bazli doku yapistiricilarinin, uzun

sertlesme stiresi ve zay1f mekanik dayaniklilik gibi iki dezavantaji vardir (Bal-Ozturk



ve ark., 2021).

1.2 Maksilla Kiriklar:

Yiiziin anterolateral yoniinde cikinti yapan zigomatikomaksillar kompleks
(ZMK), malar eminensi olusturarak yiiziin sekline ve simetrisini belirler. ZMK
anatomik olarak orbita tabani ve orbita lateral duvari ile iliskilidir ve frontal, sfenoid,
maksilla ve temporal kemik ile birlesir. Ayrica burun boslugu ve paranazal siniis ile

yakindan iligkilidir (Evans ve ark 2008) (Sekil 1.2).

Sekil 1.2: Zigomatikomaksiller kompleksin goriiniimii (Cinpolat A ve ark. 2017).

ZMK kiriklar1 esas olarak araba kazalar1 gibi travmalarla olusur. Basit zigoma
ark kirklarindan kombine kiriklara kadar ¢esitlilik gosterebilir. Bunlar arasinda
yukarida saydigimiz dort adet kemigin (frontal, sfenoid, maksilla ve temporal kemik)
siitiir hatlarinda dezartikiilasyonla birlikte inferomedial yer degistirme ve maksiller
sinfisiin 6n duvarinin ezilmesi sayilabilir. ZMK kiriklarinin ¢ogunda, maksiller
siniisiin 6n duvar kiriklar eslik eder.

ZMK kiriklarinin cerrahi tedavisinde yiiz seklini ve simetriyi korumak igin
zigomatikomaksiller birleskeye, zigomatikofrontal birleskeye ve infraorbital rime agik
rediiksiyon ve internal fiksasyon yapilir. Bu intermal fiksasyon titanyum plak ve
vidalarla yapilir (Sekil 1.3). Eslik eden maksiller sinus 6n duvart kirigi var ise bu

bolgedeki biiyiik kemik parcalar vida ve plak yardimiyla sabitlenebilir. Kii¢lik kirik



kemik segmentleri ise plak ve vida yardimiyla sabitlenemeyecegi i¢in ¢cogunlukla

cikarilir.

Sekil 1.3: ZMK kiriklarinin plak vida ile onarim sonrasi bilgisayarh tomografi
goruniimii.

Maksiller sinus 6n duvarinin uygun olmayan restorasyonu ise siniizit, kronik
piiriilan akint1 ve rinit gibi sekonder hastaliklara sebep olabilir. (Hollier ve ark 2003;
Blondel ve Legros, 1980) Bu nedenle, maksiller siniisin 6én duvarmin kirik

fragmanlarinin etkin bir sekilde fiksasyonu dnem arz etmektedir.

1.3 Frontal Siniis Kiriklar:

Frontal kemikte bulunan iki siniis stipersilier arkin arkasinda yer alir. Siniisler
yaklagik 2-12 mm boyutunda kalin bir 6n duvar ve yaklasik 0,1-4,8 mm kalinliginda
ince bir arka duvar ile ¢evrilidir (Strong ve ark. 2006). Siniis tabani ince ve kirilgandir
ve orbital kavitenin gatisini olusturur. (Sekil 1.4) Arka duvarin ise siiperior sagittal
siniis ile baglantis1 vardir. Dolayisiyla posterior duvar yaralanmalarinda bu superior
sagittal siniisiin yaralanma ihtimali vardir. Neyseki arka duvarin arkasinda yerlesen
dura sert ve dire¢lidir ama riiptiir oldugunda genellikle 6liimciildiir. Frontal siniis,
burun septumunun her iki tarafinda bulunan nazofrontal kanallar ile buruna direne olur
(Strong ve ark. 2006).
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Sekil 1.4: Frontal kemik icinde bulunan frontal siniislerin sematik gosterimi
(Fahrioglu SH. ve ark. 2022).

Frontal siniis fraktiirleri genellike yiiksek-hizli darbe, kiint veya penetran
travmalarla olusur. Frontal siniis fraktiirleri 5’e ayrilir;
* Anterior duvar kiriklari
* Posterior duvar kiriklari
* Anterior ve posterior duvar kiriklar
* Bastan sona kiriklar

* Nazofrontal kanali igeren kiriklar

Anterior duvar kiriklar1 en sik goriilen tipidir. Anterior duvar kiriklart ya kirik
fragmanlarin yerinde kaldig1 ya da yer degistirdigi seklinde siniflandirilir. Kirik kemik
fragmanlarin yerinde kaldig1 ya da minimal yer degistiridigi durumlarda sadece takip
yeterliyken, kirik kemik fragmanlarinin yer degistirdigi durumlarda cerrahi
gerekmektedir (Rodriguez ve ark. 2008). Cerrahide kirik kemik fragmanlar1 yerine
oturtulur, tel yada plak vida yardimiyla fikse edilir. Kirik kemik fragmanlarin ¢ok
pargali ve kiiciik olmas1 durumunda bu geleneksel yontemler ile fikasayon zor olmakta
ve bazen bazi kirik pargalar1 yerine oturtulamamaktadir. Bu bolge kiriklarinin etkin

bir sekilde restorasyonuda maksilla 6n duvar kiriklar1 gibi 6nemlidir.



1.4 Otolog Kemik Greftleri

Otolog greftler; kansell6z ve kortikal olarak siiflandirilabilirler (Sekil 1.5).

Farkli derecelerde osteojenik, osteokondiiktif ve osteoindiiktif 6zellikleri mevcuttur.

cancellous bone
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Sekil 1.5: Kortikal ve kanselloz kemigin sematik gosterimi (Willems ve ark. 2014).
1.4.1 Otolog Kansell6z Kemik

Otolog kanselloz kemik greftleri halen spinal fiizyon, kemik kayiplarinin
doldurulmasi ve kirik tedavisinde kemik iyilesmesini saglayan en etkili greft materyali
olarak bilinir. Otojen kanselloz kemik iginde osteojenik kemik ve kemik iligi
hiicreleri, osteokondiiktif kollajen ve mineral matriksi, matriks proteinleri ve
osteoindiiktif matriks proteinleri nakledilir. Burwell 1960'li yillarda yaptigi
calismalarda, otogreft uygulamasi sonrasi gelisen yeni kemik dokusunda primitif
osteojenik hiicrelerin nakil sonrasi hayatta kalarak ileri donemde osteoblastlara
doniistiiglinii gostermistir (Burwell, 1964).

[liak kanattan, Gerdy tiiberkiiliinden, radius distal ucundan ve tibia distalinden otojen
kanselloz kemik grefti alinabilir (Finkemeier, 2002). En sik greft alinan bolge olan
iliak kanattir. Greftin sinirli miktarda alinabilmesi kullanim agisindan problem yaratir.
Ameliyat siiresinin uzamasi, istenilen bi¢cim ve boyutlarda hazirlanabilme giigliigii ve

alic1 sahada ameliyat yarasi kalmasi hastalar ag¢isindan teknigin olumsuz yonleridir.
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1.4.2 Otolog Kortikal Kemik

Kortikal kemik greftleri, otojen kanselloz kemik greftlerine gore biyolojik uyum
olarak daha az basarilidir. Kortikal kemigin porozitesinin az olmasi nedeniyle
damarsal yapilarin greftin i¢ine dogru ilerlemesi zor ve yavastir. Kortikal kemik,
trabekiiler kemige gore daha az sayida osteoblastik progenitor hiicre igerir.

Herhangi bir kemik grefti cerrahi olarak yerlestirildiginde, kirik kaynamasina
benzer sira ile; kanama, inflamasyon, dokunun revaskiilarizasyonu (yeniden
damarlanmasi) ve greftin lokal doku ile yer degistirmesi ve yeniden yapilanmasi
(remodelasyonu) asamalarindan geger. Basarili bir greft inkorporasyonu; nakledilen
dokunun orijinal doku kadar iyi islev gérmesi yani; mekanik bitiinliliglini ve
fonksiyonunu greft inkorporasyonu sirasinda ve sonrasinda korumasi anlamina gelir.
Kanselloz otogreftlerin baslangigta yiik tasima 6zellikleri olmamasina ragmen, greft
tizerine kemik doku birikimi ve alici sahadaki kemiklerle kaynama sonucunda yapisal
biitlinliigii olugsmaya baglar. Kemik kiitlesi arttik¢ca dayaniklilik da artar ve olusan yeni
doku Wolf kurallar1 dogrultusunda yeniden yapilanir (remodelasyon). Kanselloz
otogreftlerdeki hiicrelerin cogunlugu ozellikle de trabekiiler bosluklardakiler
greftleme sonrasinda dlmesine ragmen yiizeydeki osteoblastlar hayatta kalir ve yeni
kemik olusturmaya baslarlar. Kansell6z kemik poroz yapida oldugu i¢in alict sahadaki
damarlar, osteoblastlar ve osteoblast Onciileri greftte periferden merkeze dogru
ilerlerler. Damarlarin invazyonu ile birlikte osteoblastlar O6lii trabekiillerin
kenarlarinda dizilirler ve osteoid yapmaya baslarlar ve 6lii kemigin merkezine kadar
osteoid ile kaplarlar. Ardindan yeniden yapilanma baglar ve yeni olusan kemik ve
aralarda kalan nekrotik kemik adaciklar1 osteoklastlar tarafindan rezorbe edilir ve yeni
olusturulan kemik ile yer degistirilir. Sonrasinda da mekanik gii¢ler dogrultusunda
sekillenir. Bu siire¢ yaklasik 6 ay ile 1 yil arasinda tamamlanir (Stevenson,1988).

Kemik greftleri, yarik dudak ve damak ile dogan bebeklerde maksilla hipoplazisi
icin siklikla kullanilan bir uygulamadir. Uygulanan bu kemik greftleri defekt alana
sabitlenmesi icin siklikla vida ya da plak kullanilmaktadir. Ozellikle kansollez
kemiklerde bu yontem greftin parcalanmasina sebep oldugundan alternatif yontemler

On plana ¢ikmaktadir.
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1.5 Deri greftleri

Deri greftleri, viicudun herhangi bir bolgesinden alinip baska bir bolgesine
taginan deri parcasidir. Deri greftleri kismi kalinlikta deri grefti (KKDG) ve tam
kalinlikta deri grefti olmak lizere ikiye ayrilir. Epidermisle beraber dermisin bir
kismini igeren greftler kismi kalinlikta, dermisin tamamini igeren grefte ise tam

kalinlikta deri grefti denir. Kismi kalinlikta deri greftleri plastik cerrahide doku

defektlerinin kapatilmasinda en sik kullanilan yontemlerden biridir (Paletta ve ark.
1990) (Sekil 1.6).

Sekil 1.6: Dermatom aleti ile uyluktan kismi kalinhkta deri grefti alimip
hazirlanmasi (Sahin ve ark., 2014).

Travma, yanik ya da cerrahi eksizyon sonrasi olusan deri defektlerinde tam
kalinlikta deri greftleri ve kismi1 kalinliktaki deri greftleri kullanilabilmektedir. Ilk kez
1872 yilinda uygulanmaya baslanan greftleme islemi i¢in gereken deri, dermatom
yardimi ile dondr alanindan alinmaktadir (Grabb, 1979).

Geleneksel olrak deri greftleri alic1 sahaya dikis ya da stapler yardimiyla tutturulur.
Bu yontemlerle fiksasyon ozellikle defektin diiz olmadig1 ve kompleks yapida oldugu
durumlarda zor olmakadir. Bu tarz defektlerde alternatif yontemler 6n plana

¢ikmaktadir.
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1.6 Vaskiiler Malformasyonlar

Vaskiiler malformasyonlar hem tanis1 hemde tedavisi zor olan lezyonlardir.
Dogustan yada travmatik kdkenli olabili, vaskiiler malformasyonlar ve hemanjiomlar
olarak kabaca ikiye ayrilirlar. Hemanjiomlar atipik ve diizensiz kan damari kiitlesinden
olusur. Hemanjiomlar bebeklik doneminde hizla biiyiir, ¢ocuklukta yavas yavas geriler
ve erigkinlikte siklila kaybolur. Vaskiiler malformasyonlar ise displastik damarlardan
olusur ve yasla birlikte gerilemez ve siklikla da genislerler (Sekil 1.7). Vaskiiler

malformasyonlar yavas akimli ve hizli akimli olarak ikiye ayrilirlar (Mulliken, 1997).

Sekil 1.7: Yanakta vaskiiler malformasyon.

Hemanjiomlar siklikla geriledigi i¢in cerrahi tedavi gerekmezken sadece
gerilemeyen lezyonlarda cerrahi gerekebilir. Vaskiiler malformasyonlarin tedavisinde
cogunlukla cerrahi gerekirken, bu lezyonlardan 6zellikle hizli akimli olanlarda cerrahi
sirasinda olabilecek kanama ©Onemli bir problemdir. Vaskiiler malformasyonun
besleyici damarinin embolizasyon islemi sonrasi yapilacak cerrahide kanama ihtimali
daha diisiik olmaktadir. Yinede embolizasyonun akimi tam kesemedigi vakalarda
kanama olabilmekte ve bu komplikasyonu azaltabilecek alternatif yontemler

arastirilmaktadir.
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2. MATERYAL VE METOD

Ocak 2019 ile Ocak 2022 tarihleri arasinda Gaziosmanpasa Hastanesi Plastik,
Rekonstruktif ve Estetik Cerrahi kliniginde maksillofasial cerrahi gegiren olgular
retrospektif olarak taranmis ve 15 hastada fibrin yapistirict uygulandigi saptanmustir.
Fibrin yapistiric1 5 hastada maksillar sinus fraktiir onariminda, 2 hastada frontal sinus
on duvar kgt onariminda, 2 hastada maksillaya konulan kemik grefti
sabitenmesinde, 1 hastada frontal kemige konulan kemik grefti tespitinde, 2 hastada
sacl deri defekti onariminda kullanilan deri greftinin sabitlenmesinde, 3 hasta da ise

vaskiiler malformasyon cerrahisinde kullanilmistir (Tablo 2.1).

Tablo 2.1: Fibrin yapistiric1 kullanilan hastalarin bilgileri.

Hasta | Cinsiyet | Yas | Tam Komplikasyon | Takip
1 E 19 Frontal siniis 6n duvar fraktiirii Yok 16 ay
2 35 Maksilla 6n duvar fraktiirii Yok 12 ay
3 E 18 Maksilla hipoplazisi kemik grefti Yok 13 ay
4 K 15 Yiizde vaskiiler malformasyon Yok 14 ay
5 K 40 Skalpte doku defekti Yok 8 ay
6 E 36 Frontal sinus 6n duvar fraktiirii Yok 9ay
7 E 35 Maksilla 6n duvar fraktiirii Yok 15 ay
8 K 41 Maksilla 6n duvar fraktiirii Yok 12 ay
9 K 19 Maksila hipoplazisi kemik grefti Yok 20 ay
10 K 14 Yiizde vaskiiler malformasyon Yok 9ay
11 E 46 Skalpte doku defekti Yok 14 ay
12 E 17 Yiizde vaskiiler malformasyon Yok 7ay
13 K 26 Maksilla 6n duvar fraktiirii Yok 15ay
14 E 35 Frontal kemik doku defekti Yok 6 ay
15 E 40 Maksilla 6n duvar fraktiirii Yok 6 ay
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2.1 Tisseel Hazirlanmasi

Piyasada bulunan Tisseel Lyo ambalajinda, kuru toz halinde fibrinojen ve
thrombin (kanin pihtilasmasinda rol alan proteinler) i¢eren iki adet flakon ve aprotinin
ve kalsiyum kloriir dihidrat ¢6zeltileri igeren iki adet ¢oziicti bulunur. Dondurularak
kurutulan bilesenler, beyaz veya hafif sarimsidir ve tozumsu ya da graniiler kivama

sahiptir. Siv1 bilesenler renksiz ya da hafif sarimsidir (Sekil 2.1).

Sekil 2.1: Tisseel ambalajindan ¢ikan flakonlar.

Ambalajin i¢inde ayrica iirlinlin ¢oziindiiriilerek hazirlanmasi ve uygulamasina
yonelik bir Duploject sistemi cihaz seti bulunmaktadir. Duploject sistemi cihaz seti
sunlar1 igermektedir: 1 Duploject iki siringali klips, 2 baglanti pargasi, Tisseel Lyo i¢in
tek kullanimlik mavi 6lgekli 2 adet siringa, Tisseel Lyo i¢in tek kullanimlik siyah
Olcekli 2 adet siringa, tek kullanimlik 4 adet kaniil ve 4 adet uygulama kaniilii (Sekil
2.2).
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Sekil 2.2: Dubloject sistemi icinden ¢ikan iiriinlerin sematik gosterimi.
Yapistirict protein ¢ozeltisinin hazirlanmasi (Bilesen 1):

Tisseel tozu yapistirict protein ¢ozeltisi olusturmak i¢in aprotinin ¢ozeltisi ile
¢Oziiniir. Tisseel tozu Fibrinotherm 1sitma ve karistirma cihazi kullanarak hazirlanir.
Fibrinotherm cihaz1 37°C de sabit bir sicaklikta kalmaktadir. Ayrica Tisseel tozu
iceren her flakonda yer alan manyetik karigtiriciyr dondiirerek tozun ¢oziinme siiresini
kisaltir. Coziindiirerek hazirlama i¢in siringa kullanilarak aprotinin ¢ozeltisi Tisseel
toz igeren flakona aktarilir. Aktarimdan sonra flakon Fibrinotherm cihazinin
karistirma kutucuguna yerlestirilir. Flakon 1s18a kars1 tutuldugunda hicbir partikiil
goriinmiiyorsa ¢oziindiirerek hazirlama islemi tamamlanmis demektir. Eger partikiil
mevcutsa, toz tamamen ¢6ziinene kadar ¢ozelti birka¢ dakika daha cihaza konulur ve

¢ozme islemine devam edilir (Sekil 2.3).
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Fibrinotherm

Baxter

Sekil 2.3: Hazirlanan fibrinojen ve thrombin c¢ozeltisinin Fibrinotherm cihazinda
(Baxter) 1sitilarak ¢oziindiiriilmesi.

Trombin ¢o6zeltisinin hazirlanmasi (Bilesen 2):

Trombin ¢ozeltisi olusturmak i¢in, kalsiyum kloriil dihidrat igeren flakon icerigi
thrombin flakonuna aktarilir. Liyofilize maddeyi ¢6zmek i¢in hafif¢ce dondiiriilerek

karistirilir. Trombin ¢dzeltisini 1sitmak i¢in Fibrinotherm cihazi kullanilir (Sekil 1.10).
Coziindiirerek hazirlanmis fibrin yapistirici bilesenlerinin kullanima:

Her iki fibrin yapistirict bilesen de ¢oziindiirerek hazirlandiktan sonraki 4 saat
icinde kullanilmalidir. Yapistirici protein ve thrombin ¢dzeltileri berrak veya hafifce
opalesan olmalidir. Uygulama icin iki adet siringaya ayr1 ayr1 esit miktarlarda
yapistirict protein ¢ozeltisi ve thrombin ¢ozeltisi ¢ekilir. Bu siringalar Duploject
sistemine yerlestirilir, siringalar baglanti parcasi yardimiyla uygulama kaniiliine

baglanir. Dubloject sisteminde iki siringa ortak pompaya yerlestirilir ve boylece tek
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pompa ile esit miktarda {iriin baglanti pargasi yardimiyla ayni anda uygulama kaniilii

ile kullanilan alana aktarilir (Sekil 2.4).

Sekil 2.4: Dubloject sistemine yerlestirilmis yapistirici protein ve trombin

cozeltisi.

Yapistirict  bilesenlerin  karistirilmasindan sonra fibrin yapistirici, yiiksek
yapistirict konsantrasyonu (500 IU/mL) sebebiyle saniyeler icinde etki gostermeye
baslar. Tisseel Lyo uygulandiktan sonra, yeterli polimerizasyona ulagsmak i¢in en az 2
dakika beklenilmelidir. Bir paket Tisseel Lyo 2 mL (1 mL yapistirici protein ¢ozeltisi

art1 1 mL thrombin ¢ozeltisi) 10 cm? yiizeyler igin yeterlidir.
2.2. Tissel’in Hastalara Uygulanmasi

Maksilla 6n duvar kiriklarinda agiz igi insizyonla girilip, kirik hatlar1 ortaya
konulmustur. 3 hastada sadece maksilla 6n duvari kirig1 varken, 2 hastada ZMK kirigi
mevcuttu. ZMK kirigi olan olgularda o6ncelikle diger kirik hatlar1 plak vida ile
onarilmistir (Sekil 2.5). Ardindan maksilla 6n duvarindaki kirik segmentleri

birlestirilmistir. Takiben orjinal pozisyonuna yakin hale getirilmis ve fibrin yapistirici
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ile kirik hatlari tespit edilip insizyonlar kapatilmistir. izole maksilla 6n duvari kirig
olan olgularda ise kirik hatlar1 orjinal yerlerine getirilmis ve fibrin yapistirict kirik

hatlariin tizerine uygulanip insizyonlar kapatilmistir (Sekil 2.6).
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Sekil 2.5: Maksillanin kirik segmentlerinin plak vida ile onarimi ve maksilla 6n
duvarindaki kopmus kemik segmentinin yerine yerlestirilip iizerine doku
yapistirict uygulanmis hali.

Sekil 2.6: Izole maksilla 6n duvar kiriginin operasyon oncesi goriiniimii, kirik
hatlarinin orjinal pozisyona getirilmis hali, kirik hatlarimin iizerine doku
yapistiricr uygulamasi sonrasi goriiniimii, insizyonlarin kapatildiktan sonraki
postoperatif goriiniimii
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Frontal sinus kiriklarinda ise bikoranal insizyon ile girilip kirik hatlar1 ortaya
konulmustur. Iki hastada frontal sinus mukozas1 kiiret yardimiyla temizlenmis ve kirik
segmentler olabildigince orjinal pozisyonuna getirilmistir. Takiben fibrin yapistirict
ile biraraya getirilen kemik fragmanlar tespit edilmistir. Ardindan insizyonlar
kapatilmistir. Frontal kemik doku defektinde ise iliak kanattan kemik grefti alinip
kemik defektine yerlestirilmis ve fibrin yapistirict uygulanmistir. Ardindan yumusak
doku insizyonlari kapatilmistir (Sekil 2.7 ve 2.8).

o

Sekil 2.7: Bikoronal insizyon ile girilip kemik defekti ortaya konulmustur. Penset
ile iliak kanattan alinan kemik grefti gosterilmektedir.
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Sekil 2.8: Kemik greftleri yerine yerlestirildikten sonra fibrin yapistiric

uygulanisi.

Maksilla hipoplazisi olan olgularda, oncelikle anterior iliak kanat iizerinden
yapilan insizyon ile kemik grefti sahasina ulasilmigtir. Ardindan agiz igi insizyon
yapilip maksilla ortaya konulmustur. Defekt boyutuna gore iliak kanattan kansell6z
kemik grefti alinmistir. Maksilladaki defekti dolduracak sekilde alinan kansell6z
grefler yerlestirilmistir. Uzerine fibrin yapistirict konularak fiksasyon saglanmis ve
insizyonlar primer olarak kapatilmistir.

Skalpte doku defekti olan hastalarda, defekt sahasi kiiret yardimiyla temizlenip
deri grefti konulmasma uygun hale getirilmistir. Iki hastada kiigiik bir alanda
duramatere dogru uzanan c¢ukur seklinde defektin mevcut oldugu goriilmiistiir.
Uyluktan dermatom yardimiyla deri grefti alinmis ve defekt alana serilmistir. Stapler
yardimiyla koselerden tespit edilmistir. Deri greftinin ¢ukur defekt alana stapler ya da
situr yardimziyla tespit etmesi zor oldugundan fibrin yapistirict uygulanmistir (Sekil

2.9 ve 2.10).
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Sekil 2.9: Skalpte doku defekti.

Sekil 2.10: Defekt alana deri grefti uygulanmis, koseler stapler yardimyla
sabitlenmistir. Sol alt kosedeki cukur alana ise fiksasyon doku yapistiricisi ile
yapimstir.
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Yiizde vaskiiler malformasyon olan tiim hastalara cerrahiden 1 giin once
Radyoloji Klinigi tarafindan vaskiiler malformasyonu besleyen damara embolizasyon
yapilmistir. Vaskiiler malformasyonun yerine gore insizyonlar yapilip lezyonlar
temizlenmistir. Bu hastalarda lezyon eksizyonunu takiben sizint1 seklinde kanamalarin

devam ettigi goriilmiistiir. Kanamay1 durdurmak i¢in fibrin yapistirict kullanilmistir.

Kanamanin durdugu gozlendikten sonra insizyonlar primer olarak ya da deri grefti ile
kapatilmigtir (Sekil 2.11).

Sekil 2.11: Yiizde vaskiiler malformasyonu olan hastanin preoperative
goriiniimii ve operasyon sonrasi goriiniimii. Dudak iistii vaskiiler malformasyon
cikarildiktan sonra kanamay1 durdurmak i¢in doku yapistirict uygulanmis ve
defekt alan deri grefti ile kapatilmistir

2.3 Ameliyat Sonrasi1 Degerlendirme
Cerrahi sonuglar1 ve komplikasyonlar1 degerlendirmek i¢in maksillofasial bolge
cerrahide Tisseel uygulamasi kullanilan 15 hastanin progres notlari, takiplerindeki

fizik muayene ve radyolojik bulgulart gozden gegirilmistir.
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3.BULGULAR

Yapilan tez c¢alismasinda, hastalardan 7’si kadin, 8’i erkektir. Erken
postoperetaif donemde cerrahi alana komsu alanda gelisen 6dem ve ekimozun spontan
olarak geriledigi saptanmistir. Hastalarin uzun dénem takip sonuglarina bakildiginda
cerrahi revizyon gerektiren bir komplikasyon olusmadigi goriilmistiir. Doku
yapistirict yardimiyla tespit edilen deri grefti vakalarinda ve kanama kontrolii amagh
doku yapistirici uygulanan vakalarda greft kaybi ve hematom gozlenmemis ve greftler
tam olarak tutmus ve yara iyilesmesi sorunsuz bir sekilde tamamlanmistir (Sekil 3.1).
Kemik grefti fiksasyonu ve kemik kiriklarinin fikasyonu doku yapistirici ile yapilan
vakalarda fizik muayene ve radyolojik incelemeleri degerlendirilmis ve kemik
greftinde kayma saptanmamis ve fikse edilen kemik fragmanlarin pozisyonlarini

korudugu saptanmustir (Sekil 3.2 ve Sekil 3.3).

Sekil 3.1: Yiizde vaskiiler malformasyon olan olgunun operasyon oncesi ve
postoperatif 8 ay sonraki goriiniimii
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Sekil 3.2: Frontal kemikde kemik defekti olan olgunun operasyon oncesi
goriiniimii ve kemik grefti uygulandiktan sonra operasyon sonrasi gorinimii.
Operasyon oncesinde frontal kemikteki defekt nedeniyle alinda cukur bir
goriintii mevcuttur. Operayon sonrasinda ise defekt alana kemik grefti
uygulandigi i¢in bu ¢ukur goriintii kaybolmustur.
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Sekil 3.3: Sag maksilla 6n duvarinda kirik alanlarm 3 byutlu bilgisayarh
tomografi goriiniimii. Operasyon sonrasi cekilen 3 boyutlu tomografide kirik
hatlarinin yerine oturtuldugu ve kayma olmadig: goriilmektedir.
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4. TARTISMA

Fibrin yapistiric bir tanesi fibrinojen, plazmatik protein ve faktdr XIII igeren,

bir tanesi ise thrombin, kalsiyum Kloriir ve aprotinin igeren iki enjektérden olusur. Bu
bilesenlerin karisimi ile fibrin yapistirici olusur. Fibrin yapistirici, fizyolojik
hemostatik reasksiyonun son basamagina benzer bir reaksiyonla olusur ve gevre
dokulara yapisma egilimi artar ve kanamaya egilimde azalir. Bugiline kadar
gastroenteroanaztomoz, meme cerrahisi, beyin cerrahisi gibi bir¢ok cerrahi bransta
kullanilmaktadir. Fibrin kullanimi, kan yoluyla bulasan hastalik riski ve bagislanan
plazmadan elde edilen fibrin miktarinin yetersiz ve uygun olmayan kalitesi nedeniyle
bir zamanlar smirliydi (Gibble ve Ness, 1990). Ardindan Tisseel gibi fibrin
yapistiriclarin gelistirilmesiyle bu dezavantajlarda ortadan kaldirilmistir.
Fibrin yapistiricinin yapisal biitiinligii, antifibrinolitik bilesenler tarafindan 3 hafta
boyunca korunmaktadir (Radosevich ve ark., 1997). Yara iyilesmesi sirasinda fibrotik
doku yada yabanci cisim reaksiyonu hastalarimizda goriilmemistir. Zamanla absorbe
olan bir yap1 oldugu iginde cerrahi sahada hacim artisida yaratmamaktadir (Brennan,
1991).

Daha onceki maksilla 6n duvart kiriginda Tisseel’in uygulandigi ¢aligmalarda
da oldugu gibi bizim vakalarimizdada Tisseel’e bagli bir enfeksiyon yada kalic1 bir
sislik goriilmemistir (Song ve ark.,2014). Ayrica rinit, piiriilan akinti, agr1 ve sislik gibi
komplikasyonlarda goriilmemistir. Bunun nedeni fibrin yapistirict korunurken
yumusak dokunun iyilesmesi ve sinus mukozasinin yenilenmesidir. Viral enfeksiyon
olasilig1 teorik olarak miimkiindiir bununla birlikte gercek bir viral enfeksiyon vakasi
bildirilmemistir (Ali ve ark., 2010). Bu nedenle Tisseel’in kendine 6zgii bir yan etkisi
olmadig: diisiiniilmektedir. Ek olarak, literalirde baz1 arastirmacilar ameliyat sirasinda
disaridan bakteri kolonizasyonu olabilecegini vurgulamiglardir (Tanemoto ve
Fujinami, 1994; Thompson ve Davis, 1997).. Tiim bu nedenlerden dolay1 6zellikle
ag1z i¢i baglantili acik kirik gibi kontaminasyon olasilig: yiiksek kiriklarda 6zel dikkat
gosterilmelidir

Frontal kemik 6n duvar kirik fiksasyonu ve kemik grefti uyguladigimiz 3 hastada
da, enfeksiyon, yabanci cisim reaksiyonu veya kalict sislik gibi bir komplikasyon

gorilmemistir. Literatlirii taradigimizda fibrin yapisticinin frontal 6n duvar kirik
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stabilizasyonunda kullanildigina dair bir ¢alisma goriilmemistir. Bu bdlge
kiriklarinada plak vida ile onarim yapmak kemik yapimin ince ve kirilgan olmasi
sebebiyle zordur. Her ne kadar vaka sayimizin az olmasi sebebiyle saglikli bir sonug
¢ikarmak dogru olmasada, bir alternatif olarak kullanilabilecegi akilda tutulmalidir.
Fibrin yapistiricinin maksilla kemik defektlerinde, kemik grefti stabilizasyonu i¢in
kullanim1 son donemde yapilan bir ¢alismayla sunulmustur (Block ve Zoccolillo,
2020). Bu ¢alismada 2 hastada fibrin yapistirict kullanilmistir. Bizim ¢alismamizda da
2 hastada fibrin yapistirict maksilla kemik grefti stabilizasyonunda kullanilmis ve
komplikasyon goriilmemistir. Biiyiik hasta popiilasyonunda bu ¢aligsmalarin yapilmasi,
bu alanda da fibrin yapistiricinin rutin kullanima girmesine katki saglayacaktir.

Deri greftlerinin sabitlenmesinde giiniimiizde en c¢ok stapler kullanilmaktadir.
Hizli ve pratik bir yontem olmasi tercih edilme sebeblerinin basinda gelmektedir. Deri
grefti ozellikle skalp gibi hareksiz bolgelerde alici saha giizel bir kan dolagimina
sahipse ameliyat sirasinda bile alic1 sahaya yapismakta ve tespit basit yontemlerle
yapilabilmektedir. Eger defekt alan diiz degil ve ¢ukur sahalar varsa grefti diizgiin
tespit etmek ¢ok onemlidir. Tespit diizglin yapilmazsa greft kaymakta ve greft kaybi
yasanmaktadir. Bizim 2 hastamizda tisseel kullanmamizin sebebi gukur sahaya grefti
tespit etmek i¢indir. Bu hastalarin takiplerinde greft kaybir yasanmamis ve baska bir
komplikasyon olmadan da iyilesmistir. Yapilan bir diger ¢alismada da benzer sonuglar
saptanmis ve deri greftlerinin tespitinde tisseelin kullanilabilecegi vurgulanmistir
(Mullens, 2019).

Vaskiiler malformasyonlar da ise fibrin yapistiricinin damarsal yapimin igine
perkiitan olarak enjekte edilerek tedavi edilebilecegini sdyleyen bir kac¢ g¢alisma
literatiirde vardir (Jemec ve Sanders, 1999; Chu ve ark., 2020). Bizim hastalarimizda
ise lezyonu cerrahi olarak ¢ikardiktan sonra kanama ve hematom riskini azaltmak
amaciyla kullanilmistir. Tisseel kanama durdurcu 6zelliginden dolay: estetik cerrahi
facelifting vakalarinda basarili bir sekilde kullanilmaktadir (Yamamoto ve DeJoseph,
2017). Aymi sekilde bizim vakalarimizda da kanama ya da hematom gelismemis ve
herhengi bir yan etki goriillmemistir.
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5.SONUC

Maksilla ve frontal sinus 6n duvar kirig1 olan uygun vakalarda Tisseel ile kemik
fragmanlarin fiksasyonu yapilabilmektedir. Tisseel kullanildiginda, plak vida
kullanimina gore ameliyat siiresi kisalmakta ve kemik fragmanlarin pargalanmasi
onlenebilmektedir. Aymi sekilde maksillaya ya da frontal kemige, kemik grefti
uygulamasinda da Tisseel grefti olmasi gereken yerde stabilize edebilmektedir.
Vaskiiler malformasyon cerrahisinde ise Tisseel hemostatik etkisiyle kanamay1
azaltmakta ve hematom riskinide diisiirmektedir. Deri grefti uygulamasinda Tisseel
defekt alanin diizensiz oldugu durumlarda etkin bir arag ve dikis ve stapler
uygulamasinina gére ¢ok daha pratik bir yontemdir. Bu ¢alismadaki sonuglarimizin
fibrin yapistiricinin, fasial plastik cerrahinin uygun vakalarinda daha sik

kullanilmasina katki saglayacagi diisiiniilmektedir.

29



KAYNAKCA

Ali, SN., Gill, P., Oikonomou, D., Sterne, G.D. (2010). The combination of fibrin
glue and quilting reduces drainage in the extended latissimus dorsi flap donor site.
Plast Reconstr Surg, 125,1615-1619.

Bal-Ozturk, A., Cecen, B., Avci-Adali, M., Topkaya, S.N., Alarcin, E., Yasayan,
G. ve ark. (2021). Tissue adhesives: From research to clinical translation. Nano
Today, 36:101049.

Beam, J.W. (2008). Tissue adhesives for simple traumatic lacerations, J. Athl.

Block, M.S., Zoccolillo, M. (2020). Use of tisseel, a fibrin sealant, for particulate
graft stabilization. J Oral Maxillofac Surg.78 (10), 1674-1681.

Blondel, J.H., Legros, M. (1980). Post-traumatic maxillary sinusitis. J Fr

Bouten, P.J.M., Zonjee, M., Bender, J., Yauw, S.T.K., Goor, H.V., Hest,
J.C.M.V. ve ark. (2014). The chemistry of tissue adhesive materials. Prog. Polym.
Sci. 39, 1375-1405.

Brennan, M. (1991). Fibrin glue. Blood Rev. 5, 240244 it!

Burwell, R.G. (1964). Studies in the transplantation of bone. VII. The fresh
composite homograft autograft of cancellous bone. An analysis of factors leading to
osteogenesis in marrow transplants and in marrow-containing bone grafts. J Bone
Joint Surg Br. 46-B,110-40.

Carleo, C., Singer, A.J., Thode, H.C. (2005). Effect of frequent water immersion
on the rate of tissue adhesive sloughing: A randomized study. Can. J. Emerg. Med. 7
(6) 391-396.

Choi, W.H., Kim, Y.D., Song, J.M., Shin, S.H. (2021). Comparative study of
bone regeneration using fibrin sealant with xenograft in rabbit sinus: pilot study.
Maxillofac Plast Reconstr Surg. 10,43(1),5.

Chu, H., Xu, F., Xu, X. (2020). Management of massive venous malformations by
percutaneous injection of bleomycin combined with fibrin glue in the head and neck.
J Craniomaxillofac Surg. 48, 488-493.

30



Cinpolat, A., Ozkan, O., Bektas, G., Ozkan, O. (2017). Closed reduction of
zygomatic tripod fractures using a towel clip. J Plast Surg Hand Surg. 51(4):275-
279.

Evans, B.G., Evans, G.R. (2008). MOC-PS SM CME article: zygomatic fractures.
Plast Reconstr Surg .121,1-11.

Fahrioglu, S.H., VanKampen, N., Andaloro, C.(2022). Anaomy, Head and Neck,
Sinus Function and Development. Treasure Island (FL): StatPearls Publishing; Jan.

Farrar, F.D. (2012). Bone Adhesives for Trauma Surgery: A Review of
33,89-97.

Foster, L.J.R. (2015), Bioadhesion ikmBiomimetics from Nature to Applications.
In H. Bianco-Peled and M. Davidovich-pinhas (eds.), Bioadhesive as surgical
sealants: a review (pp. 203-234). Taylor & Francis Group.

Finkemeier, C.G. (2002). Bone-grafting and bone-graft substitutes. J Bone Joint
Surg Am. 84-A(3):454-64.

Gibble, J.W., Ness, P.M. (1990). Fibrin glue: the perfect operative sealant?
Transfusion. 30, 741-747 it

Grabb, W.C. (1979). Basic technique of plastic surgery. In: Grabb WC, Simth
JW, editors. Tissue Transplation Plastic Surgery. in Plastic Surgery. .(pp. 1-74). 4th
ed. Boston: Little Brown and Company.

Hedrich, H.C., Simunek M., Reisinger S., Ferguson J., Gulle H., Goppelt A. ve
ark. (2012). Fibrin chain cross- linking, fibrinolysis, and in vivo sealing efficacy of
differently structured fibrin sealants. J Biomed Materials Res B. 100,1507.iske

Hollier, L.H., Thornton, J., Pzamino, P., Stal, S. (2003). The management of
orbitozygomatic fractures. Plast Reconstr Surg. 111,2386-2392.

Jemec, B., Sanders, R. (1999). A facial low-flow venous malformation treated
with fibrin glue. BJPS, 3198.

Liu, Z., Jiao, Y., Wang, Y., Zhou, C., Zhang, Z. (2008). Polysaccharides-based

r

nanoparticles as drug delivery systems. Adv. Drug Deliv. Rev. 60, 1650—1662. st
Macchiarini, P., Wain, J., Almy, S., Dartevelle, P. (1999). Experimental and
clinical eva- luation of a new synthetic, absorbable sealant to reduce air leaks in

thoracic operations, J. Thorac. Cardiovasc. Surg. 117 751-758.

31


https://www.statpearls.com/

Mullens, C.L., Messa, C.A., Kozak, G.M., Rhemtulla, I.A., Fischer, J.P. (2019).
To Glue or Not to Glue? Analysis of Fibrin Glue for Split-thickness Skin Graft
Fixation. Plast Reconstr Surg Glob Open. 7,2187.

Mulliken, J.B. (1997). Vascular anomalies. In: Aston S J, Beasley RW, Thorne
CHM eds. Grabb and Smith's Plastic Surgery, 5th ed. Philadelphia: Lippincott-Raven
Publishers.

Paletta, C.E., Pokorny JJ., Rumbolo P. Skin grafts. In: Plastic surgery. Mathes SJ,
editor. 2nd ed. Philadelphia: Saunders Elsevier; 1990. p. 293-316.

Radosevich, M., Goubran, H.I., Burnouf, T. (1997). Fibrin sealant: scientific
rationale, production methods, properties, and current clinical use. Vox Sang.

Rodriguez, E.D., Stanwix, M.G., Nam, A.J., St Hilaire, H., Simmons, O.P.,
Christy, M.R. ve ark. (2008). Twenty-six-year experience treating frontal sinus
fractures: A novel algorithm based on anatomical fracture patt ern and failure of
conventional techniques. Plast Reconstr Surg.122,1850-66.

Saltz, R., Sierra, D., Fcldman, D., Saltz, MB., Dimick, A., Vasconez, LO. (1991).
Experimental and clinical applications of fibrin glue. Plast Reconstruct Surg.
88,1005.

Song, S.H., Kyung, H., Oh, S., Kang, N. (2014). Fixation of fractured anterior
wall of maxillary siniis using fibrin glue in a zygomaticomaxillary complex fracture.
J Craniofac Surg, 25(3), 919-21.

Sterling, J.B., Skouge, J.W. (2008). Surgical glue to secure small split-thickness
skin grafts: A cost-effective and time-saving technique. Dermatol. Surg. 34 (2) 246—
248.

Stevenson, S. (1988). Enhancement of fracture healing with autogenous and
allogenic bone grafts. Clin Orthop , 355, 239-46.

Strong, E.B., Pahlavan, N., Saito, D. (2006). Frontal sinus fractures: A 28-year
retrospective review. Otolaryngol Otolaryngol Head Neck Surg.135,774-9.

Sahin, 1., Alhan, D., Nisanc1, M., Ozer, F., Eski, M., Isik, S. (2014). Auto-
/homografting can work well even if both autograft and allograft are meshed in 4:1
ratio.Ulus Travma Acil Cerr Derg. 20(1):33-38.

32



Tanemoto, K., Fujinami, H. (1994). Experimental study on bacterial colonization
of fibrin glue and its prevention. Clin Ther. 16,1016—1027 sk

Thompson, D.F., Davis, T.W. (1997). The addition of antibiotics to fibrin glue.
South Med J. 90,681-684.

Toriumi, D.M., O’Grady, K., Desai, D., Bagal, A. (1998). Use of octyl-2-

cyanoacrylate for skin closure in facial plastic surgery, Plast. Reconstr. Surg. 102

Rl i

[

Yamamoto, K.T., DeJoseph, L.M. (2017). Efficacy and safety of artiss fibrin
tissue sealant use in rhytidectomy: A review of 120 cases. Surg J, 3,69-74.

Yang, J., Chen, H., Yuan, Y., Sarkar, D., Zheng, J. (2014). Synthesis and
characterization of biocompatible polyurethanes for controlled release of

Wax, M.K., Partsafas, A., Bascom, D.A., Jorgensen, S. (2003). The effect of 2
sealants (FloSeal and Tisseel) on fasciocutaneous flap revascularization. Arch Facial

-

Plast Surg. 5.399 sk
Willems, N.M.B.K., Langenbach, G.E.J., Everts, V., Zentner, A. (2014). The
microstructural and biomechanical development of the condylar bone: a review. Eur

J Orthod.36(4):479-85.

33


http://baxterpi.com/pi-pdf/Tisseel_PI.pdf
http://baxterpi.com/pi-pdf/Tisseel_PI.pdf
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Willems+NM&cauthor_id=24375755
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Langenbach+GE&cauthor_id=24375755
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Everts+V&cauthor_id=24375755
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Zentner+A&cauthor_id=24375755

EKLER
EK-1: Etik Kurul Onay1
EK-2: Ozgecmis Formu

EK-3: intihal Raporu

34



EK 1: Etik Kurul Onay1

s oo | ISTINYE T.C. -Sn iSTINYE
[SU | oniversiresi iSTINYE UNIVERSITESI ONIVERSITES]
) " KLiNIK ARASTIRMALAR ETiK KURULU
(2017-KAEK-120)
Say1 : (2017-KAEK-120) / 3/2022.G-113 Tarih : 06.06.2022

Konu : Etik Kurul Karari hk.

Sayin Dog. Dr. An1 CINPOLAT

istinye Universitesi

Saglk Bilimleri Enstitiisii

Kok Hiicre ve Doku Miihendisligi Yiiksek Lisans Ogrenci

Sorumlu arastirmacist  oldugunuz “Fasial Plastik Cerrahide Fibrin Yapistiric
Kullaninmindaki Tecriibelerimiz” baglikli aragtirma basvurunuz arastrmanin gerekce, amag,
yaklagim ve yontemleri dikkate almarak 06.09.2014 tarihli ve 29111 sayili Resmi Gazete ’de
yaymmlanan Tibbi Cihaz Klinik Arastirmalart Yonetmeligi geregince incelenmis olup, Klinik
Aragtirmalar1 Etik Kurulu’nun 01.06.2022 tarihli toplantisinda incelenmistir. Bu inceleme sonucunda,
calismanin yapilmasi etik ve bilimsel acidan uygun bulunmus ve onaylanmasima oy birligi ile karar
verilmistir.

ilag ve Biyolojik Uriinlerin Klinik Arastirmalar1 Hakkinda Yonetmelik kapsaminda yer alan
arastirmalar/¢alismalar i¢in Tiirkiye Tlag ve T1bbi Cihaz Kurumu’ndan izin alinmas1 gerekmektedir.

Arastirmanin Adi Fasial  Plastik  Cerrahide Fibrin  Yapistirict  Kullanimindaki
Tecriibelerimiz
Proje Danismam Dr. Ogr. Uyesi Ayga BAL OZTURK

Sorumlu Arastirmaci | Dog. Dr. Am1 CINPOLAT

Yardimal Arastirmac1 | Uzm. Dr. Zumreta RIZVANOVIC

Etik Kurul Karar No | 3/2022.K-49

Bilgilerinize saygilarimla rica ederim.

Prof. Dr. Yusuf SARIOGLU
istinye Universitesi

Klinik Arastirmalar Etik Kurul
Baskam

35



+ e ISTINYE T.C. + o'y | ISTINYE
[SU  owiversiresi iSTINYE UNIVERSITESI SU | ontveasirest
S KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU
(2017-KAEK-120)

Bu kapsamda yukarida ayrintilart verilen ¢aligma ile ilgili olarak;

e Goniilliilerden alinan ve iilke disma ¢ikarillacak olan numuneler i¢in biyolojik materyal transfer
formunda belirtilen sartlarin yerine getirilmesi,

o Arastirmanin baslamamasi, iptali veya sonlandirilmasi halinde tarafimiza bilgi verilmesi,
o Arastirma siiresince ortaya ¢ikan advers olaylarin/etkilerin tarafimiza bildirilmesi,

e Arastirmanin Helsinki Bildirgesi’nin son metni, {yi Klinik Uygulamalar Tlkeleri ve ilgili mevzuata
uygun olarak yiritiilmesi,

e Aragtirmada kullanilan her tiirli arastrma iriiniinin ve {riinlerin kullanilmasina mahsus her tiirlii
malzeme ile muayene, tetkik, tahlil ve tedavilerin bedeli i¢in goniilliden herhangi bir iicret talep
edilmemesi,

o Arastirmaya ait yillik bildirim formunun diizenli olarak Etik Kurulumuza génderilmesi,

¢ Destekleyicinin yasal temsilcisi olarak yazimizin bir érneginin destekleyiciye, koordinatdr merkez ve
ilgili etik kurula iletilmesi hususlarinda bilgilerinizi ve geregini rica ederim.

Prof. Dr. Yusuf SARIOGLU
istinye Universitesi

Klinik Arastirmalar Etik Kurul
Baskani
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OZGEGMIS FORMU

Dokiiman No ilk Yayin Tarihi Revizyon Tarihi Revizyon No Sayfa
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A. KIiSISEL BILGILER

Bu béliimde belirtilen tiim iletisim bilgilerinin giincel ve ulasilabilir olmasi gerekmektedir.

Adi Soyadi Ani Cinpolat
Akademik unvan/pozisyon -
Goérev yeri Klinik Anka

Telefon numarasi

E-posta adresi

B. EGITIM BILGILERI
Bu béliimde mezun olunan lniversite ve sonrasindaki egditim bilgilerinizi yaziniz.
Derece boliimii Uzmanlik, Doktora, Yiiksek Lisans vb. sekilde belirtilmelidir.

Yal Bolim Kurum Derece

1

lisi

C. i$ TECRUBESINE AIT BILGILER

Bugtine kadar calistiginiz kurum/kuruluslari tarih sirasina gére yaziniz.

Tarih Araligi Kurum Goérev

2011-2013 Adana Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Op. Doktor
2013-2015 Antalya Muayenehane Op. Doktor
2016-Halen istanbul Muayenehane Dog. Doktor
2022-Halen Yeni Yiizyil Universitesi Tip Fakiiltesi Dog.Doktor

D. KLINIK ARASTIRMALARLA ILGILi GENEL BILGILER

Bu béliimdeki bilgileri tarih sirasina gore yaziniz.

1. Iyi Klinik Uygulamalari (IKU) ve klinik arastirma konularinda alinan
egitim/sertifika bilgileri:

Aldiginiz editime dair bir sertifika varsa litfen bir kopyasini ekleyiniz.

Egitim/sertifika adi ve editim yeri Tarih

2. Gorev alinan klinik aragtirma bilgileri:
Gérev olarak Sorumlu Arastirmaci, Yardimci Arastirmaci, Koordinatér, Saha Gérevlisi, izleyici(Monitér), Eczaci
vb. olarak belirtilmelidir.



OZGEGM S FORWMU

Dokiiman No ilk Yayin Tarihi Revizyon Tarihi Revizyon No Sayfa
KAD-FR-17 01.12.2019 00 2/2
|

Bu bdlimdeki bilgileri tarih sirasina gére yaziniz.

Klinik arastirma Tarih Arali1 g Gor ev
! ! !
! !
!
!
E. OZGEGMIS SAHIBININ iMzASI
Yukarida beyan ettidim bilgilerin dodru ve glincel oldudunu ve
klinik arastirmalarain yuriitilmesine iliskin ilgili mevzuat

hiikimlerine wve iyi klinik uygulamalarina uyacagimi kabul ve beyan
ederim.

Ad Soyadi AnilCinpolat!
Tarih (giin/ay/yi1l |
olarak) 11.06.2022!
T |
Imza !
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LISANS TEZ] FASIAL PLASTIK CERRAHIDE FIBRIN YAPISTIRICI
KULLANIMINDAKTI TECROBELERIMIZ ANI CINPOLAT

OvESE AvCA BAL GZTURK KOK HOCRE VE DOKU MUHENDISLIGT
ANABILIMDALT ISTAMBUL-2022 GIRIS Plastik cerrahi pratijinde doku
yvapistincilan cilt kesilerinde kullanilmaktadir. Kesinin derin oldugu ve kan
sizintisinn oldugu durumlarda ise kesinin bidestirilmesinde yeteri kadar
etkili olmamaktadir {Toriumi ve ark, 1998). Bu dezvantajlanndan dolayi
kesi onanminda rutin olarak kullamlmamaktadi. Doku yapistincilann cile
kesileri disinda farkh plastik cerrahi amelivatlannda kullanildigina dair
caligmalar literatirde mevcuttur. Doku yapistincilann iki Gzelliginden
vararlanarak farkh cerrahi uygulamalarda kullanildidr bilinmektedir,
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