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OZET

Giris ve Amac¢: Calismamizin amaci; burunda, dorsal L-strut destegi
hasarlanmis hayvan modeli rekonstriiksiyonunda, greft olarak kullanilan nazal septal
kikirdagin stabilizasyonunun saglanmasi i¢in doku yapistiricist olarak kullandigimiz,
sericinin kikirdak iyilesmesi lizerindeki etkilerini histopatolojik olarak incelemektir.

Gerec ve Yontem: Bu ¢alismada 18 adet saglikli beyaz Yeni Zelanda Albino
tipi erkek tavsan kullanildi. Kikirdak septumdan, L-strut destegi bozulmadan 10x8
mm boyutlarinda kikirdak greft alindi. Daha sonrasinda L-strut desteginin dorsal
bacagina 7 mm’lik vertikal insizyon yapilarak dorsal destegi ikiye ayrildi. Kontrol
grubunda; alinan kikirdak greft, dorsal bacak iizerindeki vertikal kesi hatti {izerine
gelecek sekilde yerlestirilerek 5-0 PDS ile siitiire edildi. Calisma grubunda; tutkal
kivamina getirilmis sericin, kikirdak greft iizerine uygulanarak dorsal bacak
tizerindeki vertikal kesi hattina gelecek sekilde yerlestirildi. 8 hafta sonrasinda
tavsanlar sakrifiye edildi. Kikirdak septum histopatolojik degerlendirme i¢in timiiyle
disari ¢ikarildi ve incelenmek tizere laboratuvarda hazirlandi.

Bulgular: Histopatolojik parametreler; akut inflamasyon (p=1.000), kronik
inflamasyon (p=1.000), vaskiilarizasyon (p=1.000), fibrozis (p=0.130), kikirdak
proliferasyonu (p=0.632), kemik proliferasyonu (p=0.329), yeni kikirdak hiicre
olusumu (p=0.632), bos lakiin segment ve hiposeliilerite (p=1.000), kikirdak hiicre
dejenerasyonu (p=0.774), yabanci cisim dev hiicre olusumu (p=0.471), kontrol ve
calisma gruplar1 arasinda karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmadi.

Sonug: Sericin, septum kikirdagina yonelik cerrahilerde stabilizasyon
saglamada, doku yapistirici Ozellikte yeni ve arastirilabilir bir proteindir.
Calismamizda septum kikirdaginda herhangi bir yabanci cisim reaksiyonu, nekroz ve
belirgin bir inflamasyon izlenmedi. L-strut rekonstriiksiyonlarinda siitiir fiksasyonlari
kadar etkili bulundu. Hizli bir sekilde hazirlanabilmesi, ¢ok kisa siirede dokuyu
yapistirabilmesi, biyouyumlu olmasi, maliyetinin ucuz olmasi gibi avantajlara
sahiptir. Sericinin septum cerrahilerinde kullanilan siitiir materyallerine alternatif
olabilecegini diisiinmekteyiz. Bu alanda yapilan ilk ¢alisma olmasi nedeniyle ¢alisma

sonuclarimizi destekleyici daha ileri ¢aligmalara da ihtiya¢ oldugunu diisiinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: Doku yapistiricist, L-strut, Sericin, Septoplasti

viii



ABSTRACT

Aim: In an animal model of damaged dorsal L-strut support reconstruction in
the nose, histopathologically examine the effects of the sericin, which we use as a
tissue adhesive to stabilize the nasal septal cartilage used as a graft, on cartilage
healing is aimed in our study.

Materials and Methods: Eighteen healthy white New Zealand Albino male
rabbits were used in this study. A 10x8 mm cartilage graft was taken from the
cartilage septum, without damaging the L-strut support. Then, a 7 mm vertical
incision was made on the dorsal leg of the L-strut support and its dorsal support was
divided into two. In control group; the removed cartilage graft was placed on the
vertical incision line on the dorsal leg and sutured with 5-0 PDS. In experimental
group; glue-formed sericin was applied on the cartilage graft and placed on the
vertical incision line on the dorsal leg. After 8 weeks, the rabbits were sacrificed. The
cartilage septum was completely removed for histopathological evaluation and
prepared in the laboratory for examination.

Results: Histopathological parameters; acute inflammation (p=1.000),
chronic inflammation (p=1.000), vascularization (p=1.000), fibrosis (p=0.130),
cartilage proliferation (p=0.632), bone proliferation (p=0.329), new cartilage cell
formation (p=0.632), empty lacune segment and hypocellularity (p=1.000), cartilage
cell degeneration (p=0.774), foreign body giant cell formation (p=0.471) are
evaluated. No statistically significant difference was found between the control and
study groups.

Conclusion: Sericin is a newly investigated protein with tissue adhesive
properties for septal cartilage stabilization operations. In our study, no foreign body
reaction, necrosis and significant inflammation were observed in the septal cartilage.
It was found that stabilization with sericin was equally effective as suture fixation in
L-strut reconstructions. It has advantages such as quick preparation, fast tissue
adhesion, biocompatibility and being inexpensive. We believe that sericin may be an
alternative to the suture materials used in septum surgeries. Since it is the first study
in this field, we think that further studies are needed in order to support our results.

Key words: Tissue Adhesive, L-strut, Sericin, Septoplasty.



1. GIRIS

Burunda, kikirdak yapilar hem solunum hem de burun desteginde onemli
gorevler tstlenir. Bu solunum ve destek gorevi; dogustan olan gesitli anatomik
varyasyonlar, buruna alinan travmalar ve yapilan cerrahiler sonrasi tam olarak yerine
getirilemeyebilir. Burun desteginde 6nemli yapilardan biri de kikirdak septumdur.
Kikirdak septumda bu destegi saglayan kisimlar, 6n bacak (kaudal) ve iist bacak
(dorsal) kisimlaridir. Bu bolge L-strut olarak tanimlanir. L-strut destek kaybi
sonrasinda burun ucunda diisme, burun sirtinda diisme, valf problemleri, kolumellar
¢ekilme, burunda sekil bozukluklar1 olusabilir. Tedavisi cerrahidir. Giiniimiizde L-
strut rekonstriiksiyonunda kikirdak ve kemik greftler siitiir materyalleri kullanilarak
stabilize edilir. Bu destegin korunmasi veya tekrar olusturulmasi amaciyla yeni
caligmalar yapilmaktadir.

Sericin, Bombyx mori bdcegi (ipek bocegi) tarafindan iiretilen iki ana
proteinden biridir. Biyouyumluluk, antioksidan etki, antibakteriyel o6zellik, nemi
absorbe edip salma yetenegi, UV koruyucu 0Ozelligi, anti-timor etki, yara
tyilesmesini hizlandirict etkisi, kikirdak ve kemik iyilesmesi iizerine olan etkileri,
s1v1 ile temasi sonrasi olan yapistirici 6zelligi gibi essiz 6zellikleri sayesinde sericin;
doku miihendisligi uygulamalarinda, yara ortii materyali eldesinde, ilag yapiminda,
kozmetik gibi birgok biyoteknolojik alanda kullanilmaktadir.

Literatiirde sericin proteinin kikirdak septum cerrahilerinde kullanimi ve
kikirdak onarimi {izerine etkisini arastiran herhangi bir ¢alisma saptanmamustir. Bu
¢alismanin amaci sericini, dorsal L-strut hasar1 olusturulan hayvan modelinde doku
yapistiricist olarak kullanmak, sericinin kikirdak iyilesmesi iizerindeki etkilerini

histopatolojik olarak tanimlamaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. KIKIRDAK DOKUSU

Kikirdak dokusu, viicudumuzun bir¢ok yerinde 6nemli gorevler istlenir ve
diger dokulara destek saglar [1, 2]. Kondrositler ve bol miktarda ekstraseliiler
matriksten olusan damarsiz bir yapidir. Kikirdak hacminin %95'ten fazlast matriks
tarafindan meydana gelir. Kondrositler; matrikse oranla daha az, fakat matriks
tretimi ve devamliligi igin gereklidir [3, 4]. Hiicresel ¢esitlilik ve hiicre sayisi
acisindan diistintildigiinde fakir bir dokudur ve tek olgun hiicre tipi kondrositlerdir.
Damar i¢ermediginden dolay1 ekstraselliller matriksin kimyasal igerigi ve
organizasyonu besin maddelerinin difiizyonu i¢in uygun ortam olusturmaktadir.
Interselliiler matriksin glikozaminoglikanlarmin, Kollajen liflere oraninmn yiiksek
olmas1 maddelerin tasinmasina yardimci olmaktadir [1].

Kikirdagin direngli ve esnek olusu, eklemlerde olusan darbelere karsi korur
ve kemik hareketlerine yardimei olur. Kikirdak ayrica, prenatal donem ve postnatal
donemde uzun kemiklerin gelismeleri ve biytimeleri igin gereklidir. Kikirdaga
kollajen ve elastin esneklik kazandirir. Saglamligi ise kollajen lifler ile
glikozaminoglikan yan zincirleri arasindaki elektrostatik kuvvetler sayesindedir.
Viicudumuzun ¢esitli yerlerinde farkli matriks elemanlarina sahip kikirdak tipleri
bulunmaktadir ve iice ayrilir. Hiyalin kikirdak en fazla bulunanmidir ve tip Il
kollajenden zengindir. Elastik kikirdak esnek ve biikiilebilirdir. Yapisinda tip 1l
kollajenin yani sira yogun elastik lifler bulunmaktadir. Fibroz kikirdak ise bol
miktarda tip | kollajene sahiptir ve ¢ekme kuvveti etkisindeki alanlarda
bulunmaktadir [5].

Kikirdagin ¢evresinde yogun fibriler demetlere sahip perikondriyum adi
verilen bir doku bulunmaktadir. Kan tarafindan tasinan besin maddeleri ilk 6nce
perikondriyuma gelir ve ardindan matrikse dagilir. Matrikse ulasan besin triinleri
daha sonra kondrosit hiicreleri tarafindan alinir. Bu sayede kikirdak dokusu diflizyon
ile beslenmis olur. Kikirdak avaskiiler bir yapidadir ve sinir bulundurmamaktadir. Bu

ozelligi ile diger destek dokularindan ayrilir. Kisaca perikondriyumu ve matriksi



sayesinde kondrosit hiicrelerinin beslenmesine olanak saglar. Ayrica perikondriyum,

lenf damarlar1 ve sinir yapilarina sahiptir [3, 6].
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Sekil 1: Kikirdagin mikroskopik goriiniimii [5].

2.1.1. Kikirdak Hiicresi Kondrosit

Kikirdak dokusunun ana hiicresi olan kondrositlerin sekilleri genellikle
bulunduklar1 lakiinlerin sekline uymaktadir. Perikondriyum altinda, eklem kikirdag:
serbest tarafinda bulunan kondrositlerin sekilleri elips bi¢cimindedir [7]. Kondrositler,
kollajen ve diger matriks molekiillerini iiretirler [5].

Kikirdak gelisim siireci olan kondrogenez, kondroprogenitér mezenkimal
hiicrelerin kiimelenmesi sonrasinda baslar. Kafada kikirdagin ¢ogu noral krista
hiicrelerinden tiireyen ektomezenkim kiimeleri sayesinde olugmaktadir. Hiyalin
kikirdak olusum alani baslangigta kondrojenik nodiil olarak bilinen mezenkimal ya
da ektomezenkimal hiicre kiimesi ile taninmaktadir. Transkripsiyon faktori SOX-
9’un ekspresyonu bu hiicrelerin kondrobastlara doniismesini tetikler ve bu hiicreler

sonradan kikirdak matriksini {retirler. Kondroblastlar, matriks biriktirdikce



birbirlerinden daha da uzaklasirlar. Matriks materyali ile tamamen g¢evrelendiklerinde
kondrosit olarak isimlendirilirler [3]. Ayrica kikirdak dokusunun avaskiiler olmasi
nedeniyle kikirdak hiicreleri diisiik oksijen basincina uyum saglarlar [5].

Kondrosit sentezi hormon seviyesine baglidir. Tiroksin, bliyime hormonu,
testosteron sentezi arttirirken, ostradiol, kortizon, hidrokortizon azaltir. Ozellikle
kikirdagin gelismesinde etkili olan somatotropindir. Karacigerde somatomedin
C’nin iiretilmesini saglar ve bu durum kikirdak hiicrelerinin biiyiimesine katkida

bulunur [5].

2.1.2. Kikirdak Matriksi

Hiyalin kikirdagin agirh@inin =~ %40°1  proteoglikan ve kollajenden
olugsmaktadir. Hiyalin kikirdakta tip II kollajen fazla miktarda, IX, X, XI ve diger
kollajen tipleri daha az miktarda bulunmaktadir [5].

Kikirdak proteoglikanlarinin yapisinda kondroitin 4-siilfat, kondroitin 6-siilfat
ve keratan siilfat bulunmaktadir. Hyallironik asit bulunduran merkezi proteinin ug
kisminda mevcut olan polipeptit yapida glikozaminoglikan yoktur. Proteoglikanlar
bir protein sayesinde belli araliklarla hyaliinorik asit molekiillerine kovalen olmayan
baglarla tutunur ve kollajen liflerle etkilesim halinde olan kiimeler olustururlar [5, 7].
Eklem kikirdaginda glikozaminoglikanlara bagl fazla sayida c¢oziicli su, disaridan
gelen darbeleri emer ve bu eklem kikirdagi i¢in ¢ok dnemlidir [5].

Kikirdak matriksinde 6nemli bir yer tutan kondronektin, glikozaminoglikan
ve tip Il kollajen lifleri ile iliski igerisindedir. Kondrositlerin matrikse baglanmasini
saglar. Kikirdak hiicrelerinin etrafinda bulunan matriks igeriginde glikozaminoglikan
fazla, kollajen azdir. Bu bolgeye teritoryal matriks denir ve diger matriks

bolgelerindan farkli sekilde boyanir [5].

2.1.3. Kikirdak Tipleri

Hiyalin Kikirdak:

Kikirdak tipleri arasinda en ¢ok bilinen tiptir ve en fazla bulunandir. Hiyalin
kikirdak incelendiginde yari1 saydam, mavimsi-beyaz renkte goriinmektedir. Dogum

oncesi iskelet gorevi goriir ve bu gegicidir. Yerini kemik dokusu almaktadir. Hiyalin



kikirdak memelilerde oynar eklemlerin eklem yiizlerinde; burun, larenks, trakea,
bronglar gibi solunum yollarinin duvarlarinda; kostalarin sternumla birlestigi
noktalarda ve wuzun kemiklerin uzamasindan sorumlu epifiz plaklarinda
bulunmaktadir [5, 6]. Hiyalin kikirdak mekanik, biyokimyasal, yapisal olarak
incelenmis ve dort farkli zona boliinmiistiir. Yiizeyel (tanjansiyel), ara (intermediate),
derin (radial) ve kalsifiye zonlar olarak isimlendirilmektedir. Ya da tip 1, 2, 3, 4
seklinde adlandirilabilir. Bu kikirdak c¢esidi, %40 tip Il kollajen lifler igerir ve
kikirdak igeriginde esit dagilim gostermektedir. Bu miktar ciltteki kollajen ile
kiyaslandiginda bes kat daha fazladir [3, 8, 9].

Elastik Kikirdak:

Elastik kikirdak; aurikulada, dis kulak yolu duvarinda, tuba Ostakide,
epiglotta ve larenksin kiineiform kikirdaginda mevcuttur. Elastik kikirdak tip 11
kollajene sahiptir. Ancak ¢ok sayida ince elastik lif¢ikler bulundurmaktadir. Hiyalin
kikirdakla karsilastirildiginda ¢ogu 6zelligi benzemektedir. Elastik kikirdak
yapisindaki elastik lifler sayesinde sarimtirak bir goriiniime sahiptir. Cogunlukla
elastik kikirdak zaman i¢inde hiyalin kikirdaga doniismektedir. Hiyalin kikirdaga
benzer sekilde elastik kikirdak yapisinda da perikondriyum bulunmaktadir [5, 7].

Fibroz Kikirdak:

Fibroz kikirdak, hiyalin kikirdak ile tikiz bag dokusu arasinda bir yapidadir.
Pubis simfiziste, bazi kemik yiizeylerinde, vertebralar arasi disklerde bulunmaktadir.
Her zaman tikiz bag dokusu ile iliski i¢erisindedir. Fibroz kikirdak ya tek basina ya
da gruplar halinde, cogunlukla birbirlerinden tip I kollajen lifler ile ayrilmis, uzun
stiralar halinde dizilmis, kikirdak hiicrelerinden olugmaktadir. Fibréz kikirdak tip 1
kollajenden zengin bir matrikse sahiptir ve asidofil yapidadir. Kollajen liflerin
dizilimleri de farklilik gdstermektedir. Kikirdak hiicreleri arasinda diizensiz sekilde
veya kondrositlerin olusturmus oldugu siitunlara paralel olarak ayni hizada bulunur.
Bu kollajen lifler maruz kaldiklar1 kuvvetlerin dogrultusuna karsi konum alirlar. Bu
sayede uyum saglarlar ve karsi direng gosterebilirler. Hiyalin kikirdak ve elastik
kikirdak perikondriyuma sahip iken fibréz kikirdakta, diger kikirdaklardan farkli

olarak perikondriyum bulunmamaktadir [1, 5, 7].



2.1.4. Kikirdak Dokusunun Onarimi

Kikirdak, fazla miktarda yogun ve tekrarlayici stresi tolere edebilmektedir.
Bununla birlikte kikirdak hasarinda, en kiiciik hasarlarda bile dikkat c¢ekici sekilde
iyilesme yetersizligi olabilmektedir. Bu hasara cevapsizlik; kikirdagin avaskiiler
olmasina, kondrositlerin hareketsizligine ve matiir kondrositlerin sinirlt proliferasyon
yetenegine dayandirilabilir. Bozukluk sadece perikondriyumda oldugunda bir miktar
onarim olabilmektedir. Bu hasarlarda onarim, perikondriyumda bulunan pluripotent
progenitor hiicrelerin aktivitesi sayesinde olusur. Bununla birlikte, hasar durumunda
uretilse bile az kikirdak hiicresi {iretildigi icin yetersiz kalabilmektedir. Onarim
cogunlukla sik1 bag dokusunun iiretimi seklinde olur. Molekiiler diizeyde kikirdak
onarimi, tip | kollajenin skar dokusu halinde biriktirilmesi ile kikirdaga spesifik
kollajenlerin ekspresyonu yoluyla onarim arasinda kararsiz bir dengedir [3].

Kikirdak ve kemik dokuda hasar meydana geldiginde biliyiime faktorleri
devreye girer. Hasar olustugunda kikirdak yapinin alt tarafinda bulunan kemik
dokuda kanama olmaktadir ve bu kanama bolgesinde kisa stirede hematom meydana
gelir. Daha sonra bu hematomda fibrin doku ortaya ¢ikar. Bélgeye gelen trombositler,
kollajene tutunur ve daha i¢ kisimda bulunan kemik ile beraber bir¢ok biiyiime
faktorii sentezler. PDGF (Platelet-Derived Growth Factor), TGF-B (Transforming
Growth Factor-Beta), IGF | ve Il (insiilin Like Growth Factor | ve 1), BMPs (Bone
Morphogenic Proteins) gibi biiyiime faktorleri kemik iyilesmesinde etkilidir. Ayrica
kikirdak doku iyilesmesinde ve onariminda da 6nemli gérevler alirlar [10].

Kikirdak doku hasarlandiginda onarimi zordur ve yenilenmesi yeterli degildir.
Bu durum yas ilerledik¢e daha belirgin hale gelir. Hasarlanan kikirdak bolgelerinde
perikondriyum, hasarlanan kismi ¢ogunlukla yetersiz ve giigliikle tamir eder. Biiyiik
miktarda hasarlanan alanlarda, az da olsa kiiclik bolgelerde perikondriyum kikirdak

dokuyu tamir edemez. Bunun yerine nedbe adi1 verilen islevsiz dokuyu olusturur [5].



2.2. BURUN

2.2.1. Burun Embriyolojisi

Gestasyonel 4. haftada noral krest hiicreleri kaudale goger ve embriyonun
frontonazal ve maksiller ¢ikintilarinin birlesmesi ile nazal plakodlar meydana gelir.
Sonrasinda bu plakodlar medial ve lateral olarak ikiye ayrilirlar. Medial proses
anterior septum, filtrum, ve premaksillayr meydana getirir. Lateral proses ise lateral
nazal duvari olusturur. 5. hafta sonunda nazal plakodlarin invajinasyonu sonucu
nazal ¢ukur ve nazal kese belirmeye baglar [11]. Septum, frontonazal ¢ikintinin
posteriorda, orta hatta dogru biiylimesi ve mezodermin maksiller ¢ikintilarinin orta
hatta birlesmesi ile meydana gelir. Septum daha sonra damakla birlikte burun
kavitesini ortadan ayirir ve iki burun kavitesi olusur. Bu siralarda olusan defekt,
yarik damak anomalilerine neden olur [12]. Nazal kavitenin lateral duvari gebeligin
6. haftasinda meydana gelir. Lateral duvarda 7. haftada {i¢ yarik olusur ve bu
yariklar konkalar1 meydana getirir. 10. haftada ise lateral duvarda yer alan bu
yariklar keseleserek paranazal siniisleri olusturmaya baglar. Ayrica nazal
kavitenin tavaninda, ektoderm epiteli farklilasarak olfaktor epitele doniisiir. Koku
reseptorlerinden alinan uyarilar dnce N. olfaktoriusa daha sonra beyinde bulbus

olfaktorius kismina iletilir [13].

2.2.2. Burun Anatomisi

Nazal Piramit:

Nazal piramit yapisinda kikirdak ve kemik doku bulunmaktadir. Alt kismi
kikirdak dokulardan st kismi kemik dokulardan olugmaktadir. Nazal piramitin
kemik kismi, maksillanin frontal progesi ile nazal kemiklerin yapmis oldugu eklem
sayesinde olusmaktadir. Nazal kemik ile frontal kemik arasinda nazofrontal siitiir
bulunur. Nazal kemiklerin sekil ve boyutlart irklar arasinda farkliliklar
gosterebilmektedir [14, 15]. Nazal piramidin kikirdak kisminda ise alar kikirdaklar,
iist lateral kikirdaklar ve sesamoid kikirdaklar bulunmaktadir. Ust lateral kikirdak,
nazal kemiklerin én kisminda bulunur ve nazal valf bolgesini olusturur. Uggen

biciminde olan iist lateral kikirdak nazal kemigin altina dogru uzanir. Alar



kikirdaklara ve nazal kemiklere fibrdz bantlar ile tutunurlar. Ust lateral kikirdak
ayrica orta hatta nazal septumun tist kismina tutunur. Septumun {ist lateral kikirdakla
birlestigi kisim Y seklindedir. Alar kikirdak ise burnun en kaudalinde yer alir ve iki
kisimdan olusur. Medial kruslar 6nde kolumellay1 olusturur. Lateral kruslar ise

arkaya ve laterale dogru uzanir [16].
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Sekil 2: Nazal piramit kikirdaklari [17].

Nazal Septum:

Nazal kaviteyi ortadan ikiye boler ve iki nazal pasaj olusturur. Septum
membrandz, kikirdak ve kemik kisimlardan meydana gelir. Membrandz olan kisim
septumun en 6n bolimiidiir ve alar kikirdaklarin medial kruslari ile kuadrangiiler
kikirdak arasinda bulunur. Bu boliimde kikirdak veya kemik doku bulunmamaktadir.
Septal kikirdak ise Onde membrandz septum, arkada etmoid kemigin lamina
perpendikularisi ve vomer arasinda yer alir. Siiperiorda iist lateral kikirdaklara,
inferiorda ise maksiller kemigin nazal krestine oturur. Posterosiiperiorda nazal
kemiklerin alt kismina ilerler ve bu bolgede kuvvetli bir sekilde nazal kemiklere
tutunur. Septum kikirdag: siiperiorda ve inferiorda diger bolgelere kiyasla daha kalin
bir yapidadir. Santralde ve anterior kisimlarda ise daha ince bir yapidadir [18].

Kemik septumun anterosiiperior boliimiinii etmoid kemigin lamina perpendikularisi,



posteroinferiorunu ise vomer olusturur. Septum orta yiiz bolgesinin gelisimi igin ¢ok
onemlidir. Cocuk yas grubunda ozellikle kikirdak kisma yonelik yapilan cerrahi
islemler orta yiiz gelisimini etkileyebilir. Bu yiizden bu yas grubunda dikkatli
olunmalidir [16].
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Sekil 3: Septumu olusturan yapilar [17].

Nazal Kavite:

Nazal kavite anteriorda nostrillerden baslar, posteriorda koanaya kadar uzanur.
Septum nazal kaviteyi ikiye ayirir ve iki nazal pasaj olusur. Nazal vestibiil, nazal
kavitenin 6n kisminda bulunur ve nostrillerden iist lateral kikirdaklarin alt ucuna
kadar uzanir [19]. Nazal kavitenin medialinde septum, lateralinde ise alt, orta ve st
konkalar bulunmaktadir. Yaklasik olarak insanlarin yarisinda, iist konkanin
stiperiorunda stiprema konka bulunmaktadir [20, 21]. Nazal kavitenin en dar kismina
nazal valf bolgesi denmektedir. Ust lateral kikirdaklarin alt kenarlar1 ile nazal septum

arasindadir. Bu bolge nazal rezistansin en fazla oldugu alandir [16, 19].
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Sekil 4: Nazal kavitenin sagittal planda gériiniimii [22].

Burnun Kanlanmasi:

Burun, internal karotis arter ve eksternal karotis arterlerden dallar alarak
beslenir. Eksternal karotis arterden ¢ikan fasial arterin dallar1 kolumella, burun ucu
ve alar bolgelerin kanlanmasinda gorev alir. Burun dorsumu ve lateral kisimlari,
maksiller arterin infraorbital dali ve oftalmik arterin dorsal dali tarafindan
kanlandirilir. Oftalmik venler ise burnun vendz drenajini saglar ve kaverndz siniise
bosalir [14]. Septumun 6n alt tarafi major palatin arter tarafindan, arka alt kismu ise
sfenopalatin arter tarafindan beslenir. Bu iki arterde internal maksiller arterin dahidir.
Septumun 6n {ist boliimii ise internal karotis arterin dallar1 olan anterior ve posterior
etmoid arterler tarafindan beslenir. Fasial arterin dali olan siiperior labial arter ise
septumun kaudal kisminin kanlanmasina yardimci olur [18, 23]. Septumun 6n
tarafinda anastomoz yapip kanamalarin %90’1na neden olan alana little alan1 denilir
[24]. Orta mea ve konkalarin kanlanmasi sfenopalatin arterin dallari ile olur [25].
Anterior ve posterior etmoid arterler ayrica lateral nazal duvarlarin siiperiorunu

beslerler [26]. Sfenopalatin sistemin vendz akisi pterigoid pleksusa dogru olmaktadir.

10



Daha sonra maksiller ven, fasial ven veya kavernéz siniise drene olur. Etmoid

venlerin kavernoz siniisle baglantisini ise siiperior oftalmik venler yapmaktadir [16].

Sekil 5: Burnun eksternal kanlanmasi [27].
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Sekil 6: Burnun internal kanlanmasi ve little alan1 [28].
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Burnun innervasyonu:

Burun duyusu trigeminal sinirin oftalmik ve maksiller dallar1 sayesinde
algilanir [29]. Nazal kavitenin sempatik innervasyonu; siiperior servikal gangliyonda
sinaps yapan sempatik lifler, karotisin dallar1 ile beraber seyrederek nervus petrozus
profundus ve vidian sinirlerine; buradan da sfenopalatin gangliyona giderler,
gangliyonda sinaps yapmadan gegerler ve daha sonrasinda nazal kaviteye ulasmis
olurlar [18]. Ponsta bulunan niikleus salivatorius siiperior fasial sinirin parasempatik
liflerinin 1. ¢ekirdegini olusturmaktadir. N. petrozus siiperfisialis major genikulat
gangliondan ¢ikar. Daha sonra kafa tabaninda seyri sirasinda n. petrozus profundus
ile birleserek Vvidian sinirini olusturur ve sonrasinda sfenoid siniis tabaninda ilerler.
Ardindan pterigopalatin fossada sfenopalatin gangliyona gelir. Buradan ¢ikan lifler

lakrimal beze, damak ve nazal kaviteye parasempatik innervasyon saglar [18].
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Sekil 7: Nazal kavitenin innervasyonu [30].
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2.2.3. Burun Histolojisi

Burnun en 6nde bulunan ve burun boslugunun en genis kismi olan bolgeye
vestibiil denilmektedir. Burnun dis yiizeyine ait olan cilt, ilerleyerek bir miktar
vestibiile uzanmaktadir. Burun ucunda; vestibiilde ter bezleri, yag bezleri
bulunmaktadir. Ayrica bu bolgede, burundan nefes alirken solunum yoluna disaridan
gelecek olan iri partikiilleri tutan kisa killar bulunmaktadir. Nazal pasajlar solunum
epiteli ismi de verilen silyal silindirik, yalanci ¢ok katl epitelle doselidir. Konkalarin
ylizeyine bakildiginda, alt ve orta konkalar benzer sekilde solunum epiteli ile

doselidir. Farkli olarak siiperior konka koku epiteli ile doselidir [5].

2.2.4. Burun Fizyolojisi

Yetiskin bir insan burnundan her giin yaklasik olarak 12.000 litre hava geger.
Bu hava gegisi sirasinda nemlendirilir ve filtrelenir [31]. Burun; distal hava yollarin
gaz, aerosol ve patojenlerden koruma acisindan énemlidir. Ayrica burun ve paranazal

siniisler ses rezonansi olusturulmasina katilirlar. Son olarak burun kokudan sorumlu

organdir [32].

Nazal rezistans ve nazal hava akim:

Solunum sisteminin farkli bolgeleri farkli derecelerde alinan havanin gegisine
direng olusturmaktadir. Bu rezistansin %50’sine burun neden olmaktadir. Bu
rezistans sayesinde ekspirasyon sirasinda akcigerlerde daha fazla siire hava
kalmaktadir. Nazal hava akimi dinlenme durumunda veya kisinin efor harcadigi
aktiviteler sirasinda farkli dzellikler gdstermektedir. Istirahat halinde; inspirasyonda
laminar hava akimi, ekspirasyonda ise tiirbiilan hava akimi belirgindir. Egzersiz
yapildigi durumlarda ise nazal hava akiminin tiirbiilans1 artar. Nazal kavitedeki

vaskiiler yapilar nazal rezistans ve nazal hava akimi {izerinde oldukga etkilidir [18].

Nazal siklus:

Nazal siklus fizyolojik bir olaydir. Nazal hava yolu direncinden nazal kavite

icinde yer alan vaskiiler yapilar sorumludur. Nazal siklus ortalama 2-6 saat arasinda
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degisebilir. Bir nazal kavitede konjesyon olurken diger nazal kavitede dekonjesyon
olmaktadir. Bir sonraki siklusta bu durum tam tersine donmektedir. Onemli olan
nokta ise nazal siklusta burnun toplam havayolu direnci degismemektedir. Burunda
bu siklusu bozacak anatomik bozuklugu bulunmayan kisiler bu degisimi
farketmezler. Septum deviasyonu gibi bir anatomik bozukluk varliginda ise siklik
burun tikaniklig hissedilebilir [18].

Havanin 1sitilmasi ve nemlendirilmesi:

-50 ile +50 °C arasindaki degisen ortam 1silarinda burun, solunum sirasinda
bu havay1r 31-37 °C’ye getirebilme yetenegine sahiptir. Burna giren havanin
isitilmasinda vaskiiler yapilar gorev alir. Ozellikle erektil fonksiyonlart bulunan
konkalar havanin 1sitilmasinda etkilidir [33]. Solunan havanin isitilmasinin yani sira
nemlendirilmesi de s6z konusudur. Solunan havadaki nem orani, hava nazofarenkse

geldiginde %100’e kadar ¢ikabilmektedir [16].

Solunan havanin temizlenmesi:

Nazal valf ve nazal vestibiildeki killar, burna hava ile giren biiyiik partikiilleri
tutar ve engeller. Kiigiik partikiiller ise mukus tabakasina yapisir ve burunda kalir
[34]. Nazal mukus iki farkli tabakadan olusmaktadir. Dis tabaka, daha viskdz ve
kalin olan jel tabakasi; i¢ tabaka daha serdz ve ince olan sol tabakasidir. Nazal
mukozadaki silyalar sol tabakasinda bulunmakla birlikte uclar jel tabakasi ile temas
halindedir. Silya hareketleri ile jel tabakasi iginde bulunan partikiillerin nazofarenkse

dogru gonderilmesi mukosiliyer klirens seklinde adlandirilmaktadir [35].

Koku alma fonksiyonu:

Burnun diger énemli fonksiyonu koku almadir. Koku alma; tehlikeleri erken
farketmede ve beslenmede olduk¢a Onemlidir. Ayrica ruh halinde degisiklik
yapabildigi gibi cinsellikte de 6nemlidir [36]. Burun igine giren havanin bir kismi,
burun kavitesinin ¢atisinda, kribrifom plakanin yaninda bulunan olfaktér bolgeye
ulasir. Burada bulunan reseptorler, koku verici maddelere baglanir ve olfaktor sinir

ile beyine sinyaller gonderir [37].
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2.3. TAVSAN BURUN ANATOMISi

Kigiik farkliliklara ragmen insan ve tavsan burun anatomileri benzerlik
gostermektedir. Nazal kavite onde burun delikleriyle disariya, arkada koanalar
araciligiyla kafa tabani 6n yiizeyi ile iliskidedir [38]. Tavsan burnu nazal kemikler,
premaksilla, maksilladan meydana gelir. Septum kikirdagi 6n kisimda priform
acikliktan disar1 ¢ikar ve kesici diglerin hemen iistiinde sonlanir. Uzun ve yassi burun
kemikleri arkaya dogru uzanir ve frontonazal siitiirde frontal kemik ile birlesir. Bu
sayede nazal dorsum olusur. Bu siitlir gen¢ tavsanlarda biiyiime merkezidir [39].
Nazal septumu kuadrangiiler kikirdak, vomer ve etmoid kemigin lamina
perpendikularisi olusturur [40]. Kuadrangiiler kikirdak, posterosiiperiorda etmoid
kemigin lamina perpendikularisi ile posteroinferiorda vomer ile baglanti kurar [39].
Insanlardan farkli olarak iist ve alt lateral kikirdaklarin nazal dorsuma katkis1 daha
fazladir. Insanlarda konkav olan radiks kismi tavsanlarda konveks yapidadir. Tavsan
burnunun lateral duvari, oénde insisiv kemigin govdesi, arkada ise insisiv kemigin
nazal ¢ikintisi tarafindan olusturulur. Lateral nazal duvarda konkalar yer alir ve
insanlara gore daha gelismis ve boyut olarak daha biiyiiktiirler [40]. Maksillotiirbinat
onde, priform agikligin yakininda ve daha ventralde bulunur. Konumundan dolay1
ventral nazal konka olarak da bilinir. Hava daha arkada yer alan etmoidotiirbinata (dorsal
nazal konka) dogru akarken burada nemlendirilir. Dort endotiirbinat, etmoidotiirbinat
kompleksini olusturur ve nazal fossada kalan boslugu doldurur [39, 40].

A Dorsal 8 | Coronal

Sekil 8: Tavsan burun ve paranazal siniislerin dorsal ve coronal goriiniimleri [41].
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2.4. SEPTUMA YONELIK OPERASYONLARIN TARTHCESI

Nazal septumdaki patolojileri diizeltmeyi amacglayan cerrahi isleme
septoplasti denilir. Nazal septum; burnu sag ve sol olmak iizere ikiye ayiran, kemik
ve kikirdaktan olusan bir yapidir. Kulak burun ve bogaz uzmanlar1 tarafindan sik
yapilan cerrahi islemler arasinda yer alir [42]. Septum egriligi burun tikanikligina,
epistaksise, siniis problemlerine neden olabilir [43].

Misirli  Edwin  Smith cerrahi  papiriisiinde, burun yaralanmalarinin
tedavisinden bahsedilmistir ve tarihi M.O. 3000°li yillara kadar uzanmaktadir [44].
Sushruta, Sushruta Samhita’ y1 yazan Hintli bir doktordur ve M.O. 600’lii yillarda
nazal muayeneyi tamimlamistir. Bambudan yapmis oldugu boru seklinde bir
spekulum olan Netiyantra’y1 tasarlamis ve onu nazal muayene, nazal polipleri
¢ikarma islemleri i¢in kullanmustir [45]. 1757°de Queltmaltz, septum egriliginde
giinliik olarak dijital basing uygulanmasini Onermistir [46]. Adams, septum
operasyonlarindan sonra septumu ortada tutmak i¢in ¢elik vidali kompresorlerin
takilmasin1 onermistir. Ephraim Fletcher Ingals modern septoplastinin babasi olarak
anilmaktadir. 1882’de septum deviasyonunu, her iki taraf mukozal fleplerin
korunarak en blok sekilde cikarilmasi gerektigini ifade etmistir. Boenninghaus
1899°da 1iyi cerrahi sonuglar i¢in kikirdaga ek olarak vomer ve etmoid kemigin
lamina perpendikularisinin de rezeke edilebilecegini sdylemistir [47].

Septoplastinin tarihinde bir O6nemli gelisme de 1900°li yillarin basinda
submukozal rezeksiyonun tanimlanmasiydi. Gustav Killian ve Otto Tiger Freer gibi
onemli cerrahlar subperikondriyal elevasyon sonrasi rezeksiyon sirasinda septumun
L seklinde dorsal ve kaudal desteginin korunmasina dikkat ¢ekmislerdir. Killian, L-
strutin dorsal kismmimn en az 1 c¢m kaudal kisminin ise en az 0,5 cm olmasi
gerektigini; Freer ise kaudal ve dorsal septum kisimlariin en az 6-8 mm olmasi
gerektigini ifade etmistir [43, 47]. Metzenbaum ve Peer farkli teknikler kullanarak
kaudal septal deviasyonlardan bahseden ilk kisiler olmuslardir. Metzenbaum 1929
yilinda kaudal septal deviasyonlarin genel olarak nedeninin septumun fazla uzun
olmasindan kaynaklandigini belirtmistir. Buna yonelik sallanan kap1 (swinging door)
teknigini tanimlamistir. Bu teknikte septum spin, maksiller krest ve kemik septumdan

ayirilir. Daha sonra septumun maksiller krest ve spinden tasan kisimlari eksize edilir.
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Ardindan orta hatta getirilen septumun kaudal kism1 spine siitiirle sabitlenir [48, 49].
Peer ise 1937’de kaudal deviasyonlarda, egri kismin ¢ikarilmasini ve g¢ikarilan
kismin sekillendirilerek tekrar siitlire edilmesini onermistir. Cikarilan kisim yetersiz
oldugunda, cikarilan kisma benzer sekilde kalan septum kikirdagindan greft
aliabilecegini ifade etmistir [50].

Cottle 1946 yilinda tek basina nazal septum ile ugrasmanin fonksiyonel
olarak yeterli olmayacagindan bahsetmis ve burada nazal hava akimim
engelleyebilecek diger yapilarinda ele alinmasi gerektigini belirtmistir. Cottle ve
Loring, Killian kesisinin ¢ok arkada olmasi nedeniyle kaudal deviasyonlarda yetersiz
kalacagini iddia ederek hemitransfiksiyon insizyonunu Onermislerdir. Septal
perforasyonu onlemek adina daha az kikirdak rezeksiyonunun yapildigi, daha
korumaci bir septoplasti sekli olan maksilla-premaksilla yaklagimini savunmusladir.
Kaudal septumdaki cikintilarin, rotasyonlu burun uglarin, burun tabanindaki
deformitelerin bu yaklasimla diizeltilebilecegini ifade etmislerdir. Hemitransfiksiyon
insizyonu yapildiktan sonra septum tizerindeki mukoza tek tarafli kaldirilir. Daha
sonra nazal spin ve maksiller kresti ortaya koymak i¢in mukozasinin kaldirilmast,
yani alt tinelin agilmasi gerekir. Bu sekilde septum orta hatta yeniden
konumlandirilabilir. Cottle, kars1 taraf mukozanin kaldirilmayarak septumun
kanlanmasinin bozulmayacagimi ifade etmistir. Kama rezeksiyon, skorlama gibi
cesitli tekniklerle kikirdagin yayligi1 azaltilabilir. Septum deviasyonunda kikirdagin
konkav tarafini skorlama islemi kikirdag: zayiflatir ve konkav tarafin gerginliginin
azalmasina neden olur. Ince bir kikirdak greft veya kemik septumdan alinan greft
konkav tarafta kullanilabilir [51, 52].

Ekstrakorporeal septoplasti ise 1952 yilinda King ve Ashley tarafindan
yapilmaya baglanmistir. Hem agik teknik hem kapali teknik yaklasimlar tanimlansa
da daha c¢ok acik yaklasim tercih edilmistirr. Bu yaklasimda bilateral
mukoperikondriyal flepler kaldiriliktan sonra tim kikirdak septum disari alinir.
Disar1 c¢ikarillan septumda egri kisimlar rezeke edilir ve L-Strut olusturulur.
Olusturulan L-strut daha sonra geri yerine iade edilerek sabitlenir [53, 54].

Endoskoplarin gelismesi ile septoplastide izole deviasyonlarin, spurlarin
¢ikarilmasi i¢in endoskoplar kullanilmaya baslandi. Lanza ve ark., Stammberger,

septoplastide endoskopu kullanan ilk kisilerdir. Bu yontemde spur veya izole
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deviasyonlar {izerinden bir kesi yapilir ve mukoperikondriyum kaldirilir. Daha sonra

septoplasti yapilir. Ardindan mukozal flep yerine iade edilir [55, 56].

25.ACIK TEKNIiK SEPTOPLASTI VE RINOPLASTIDE
KULLANILAN GREFT MATERYALLERI VE OZELLIKLERI

Greft materyalleri 5 farkli bashiga ayrilabilir. Bireyin kendisinden alinirsa
otogreftler, monozigotik ikizinden alinirsa izogreftler, aymi tir farkli dondrden
alimirsa homogreftler (allogreft), farkli bir tiirden alinirsa ksenogreftler, biyolojik
olmayan materyaller kullanilirsa alloplastik materyal adin1 alir. Bir greftin optimal
olabilmesi i¢in su 6zelliklere sahip olmasi gerekir.

- Biyouyumluluk,

- Minimum immiinolojik yanit géstermesi,

- Yapisal esneklik,

- Rezorpsiyonunun az olmast,

- Kolayca bulunabilir olmasi,

- Minimum maliyet,

- Enfeksiyon riski az olmasi,

- Kolaylikla sekillendirilebilir olmasi [57, 58].

2.5.1. Otojen Greft Kullanimi

Otogreft olarak septal kikirdak, konkal kikirdak, kompozit greftler, tragal
kikirdak, kostal kikirdak, kalvarial kemik greftleri, korunmus otolog kikirdak akla
gelir [59]. Septal kikirdak yukarida belirtilen 6zellikleri tasimakta, cerrahi sahada
bulunmasi1 nedeniyle ayri bir cerrahi yaklasim gerektirmemektedir. Egilmemesi,
destek materyali olarak ve kontiir diizeltmek ic¢in doldurma materyali olarak
kullanilabilmesi Onemli avantajlar1 arasindadir. Fakat travma veya Onceden
gecirilmis cerrahiler sonrasi cerrahi sahada bulunmasi zor olabilir [60, 61].

Septal kikirdak yoklugunda ilk akla gelen otojen greft, aurikiiler konkal
kikirdaktir. Diisik morbidite, biiyiik greft hacmi ve rezorpsiyona direng Onemli
ozellikleridir. Dezavantaj1 olarak sekil olarak diiz olmayan greft bicimi sayilabilir.

Simba konkadan bir nebze daha diiz bir greft materyali alinabilir [62]. Kaburga
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kikirdagi ise revizyon cerrahilerde, septal kikirdak yoklugunda tercih edilen bir greft
materyalidir. Bol miktarda greft materyali saglar [63]. Kaburga kikirdagi alinmasi
sonrast yasanabilecek komplikasyonlar arasinda erken dénemde pndmotoraks,
kikirdagin alindig1 sahada skar izi, ilerleyen donemlerde kaburga kikirdaginin

egilmesi sayilabilir [64].

2.5.2. Otojen Olmayan Greft Kullanim

Homolog greftlere 6rnek olarak radyasyonlanmis kosta ve alloderm
gosterilebilir. Bu greftler otojen greftlere gore daha maliyetlidir ve bu greftlerin
rezorpsiyon riski daha fazladir. Radyasyonlanmis kostada egrilme riski 6nemli bir
dezavantajdir. Ancak ikinci bir cerrahi alandan alinmamasi, skar izi olmamasi ve
zahmetsiz olmas1 avantajlar1 arasindadir. Alloderm dolgu materyali ve kamuflaj
olarak kullanilabilir. Septal perforasyon tamirinde de kullanilabilirler [61, 65].

Otojen greftlerin yeterli olmadigi durumlarda alloplastik materyaller de tercih
edilebilir. Ek bir ameliyat ihtiyaci gerekmemekte, zaman kayb1 olmamakta, otojen ve
homolog greftlerde olan egilme, biikiilme, emilim olmamaktadir [66].

Yabanci cisim olmalar1 nedeniyle enfeksiyon ve atilim riski mevcuttur. Bu
yiizden kullanilirken steriliteye Onem gostermek gerekmektedir. Supramid,
Mersilene, Proplast, Plasti-pore, Silastic, Gore-Tex kullanilan sentetik materyallerdir.

Alloplastik materyaller i¢cinde en yaygin olarak Gore-Tex tercih edilmektedir [67].

2.6. DOKU YAPISTIRICILARI

Doku yapistiricilar yara kapatma, dokulari stabilize etme ve sabitleme gibi
bircok amacla kullanilmistir. Yara kapatma amaciyla balmumu, dogal kaucuk gibi
yapistiricilar kullanilmigtir. 1940’11 yillarda fibrin yapistiricilar, 1960’1 yillarda ise
siyanoakrilatlarin kullanilmasiyla popiiler hale gelmis ve yeni yapistirict arayigina
girilmistir. Yara kapatmada, dokular1 stabilize etmede ve sabitlemede halen siitiir
materyalleri onemli bir yer alir. Yara kapatma, deri greftlerinin, transplantlarin,
implantlarin giivenli bir sekilde sabitlenmesi cerrahi tedavinin basarisi i¢in hayati

oneme sahip olabilir [68].
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Ideal bir doku yapistiricist;
- Biyouyumluluk,
- Teratojen olmamasi,
- Kanserojen olmamasi,
- Islak ortamda yiiksek bag giicii,
- Kolay hazirlanmasi,
- Steril edilebilmesi,
- Depolanmasinin zor olmamasi
gibi Ozelliklere sahip olmalidir. Suana kadar ideal bir doku yapistiricis

bulunamamustir [68].

2.6.1. Fibrin Doku Yapistiricilar1 (Tissucol ®, Tisseel ®, Crosseal ®,
Beriplast ®)

En yaygin doku yapistiricilarindandir. Islak ortamda iy1 yapigmasi, 1s1 gelisimi
olmamasi, birka¢ giin i¢inde doku hasari vermeden bozunmasi avantajlar1 arasinda
sayilabilir. Dezavantajlarina bakacak olursak az yapisma giicli, yapigmanin strese
dayanikli olmamasi, diisiik ihtimalde olsa patojen veya prion bulas riski sayilabilir.
Fibrin yapistiricilar fiksasyon ve yara kapatma igin oldugu kadar orta dereceli
kanamalarin hemostazi iginde tercih edilebilir. Ancak yapisma kuvveti, mekanik olarak
stresli bolgelerde giivenilir degildir. Rezorpsiyon siiresi, uygulanan miktara ve yere
baglhidir. Fibrin yapistiricilarin - yara iyilesmesi tiizerine de olumlu etkileri

bildirilmektedir [69-71].

2.6.2. Siyanoakrilatlar

Birinci nesil:

Metil-siyanoakrilat

ikinci nesil:

Etil-2-siyanoakrilat: Epiglu ®
N-butil-2-siyanoakrilat: Histoacryl ®, Liquiband ®
2-oktil-siyanoakrilat: Dermabond ®

Izobiitil-siyanoakrilat: Indermil ®
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Etil-2-siyanoakrilat + butil akrilat + metakriloksisiilfolan: Glubran ®

N-butil-2-siyanoakrilat + metakriloksisiilfolan: Glubran 2 ®

Birinci nesil siyanoakralitlarin toksik olmasi ve yabanci cisim olusturmasi
nedeniyle ikinci nesil kullanilmaya baslanmistir. Orta derece 1slak ortamda
yapisabilmesi, giiclii yapistiric1 6zelligi avantajlar1 arasindadir. Toksik bozunma

tirtinlerinin olmasi, 1s1 gelistirmesi dezavantajlari arasinda sayilabilir [72, 73].

2.6.3. Jelatin  Resorsinol Formaldehit/Glutaraldehit  Yapistiricilar
(GRF/GRG): Gluetiss ®

Bu yapistiricilar 6zellikle parankimal organlarda ve damar cerrahisinde
kullanilmak iizere 1966 yilinda piyasaya ¢ikmustir. Fibrin yapistiricilardan daha iyi
yapistirma giicline sahip olmast ve 1slak ortamlarda orta derecede yapistirma
Ozelliginin olmas1 avantajlar1 arasinda sayilabilir. Kulak burun ve bogaz alaninda

kullanim zorlugu dezavantaji1 olarak gosterilebilir [74].

2.6.4. Albiimin Glutaraldehit Yapistirici: BioGlue ®

Bu doku yapistiricisi 1slak ortamlarda ¢ok 1iyi yapistirict ozelligi
gostermektedir. Sigir kokenli olan albliminin alerjik reaksiyon riski dezavantaji
arasinda sayilabilir. Vaskiiler cerrahilerde kullanilan bu yapistirici 1slak ortamlarda
giiclii yapistirici 6zelliginden dolay:r kulak burun ve bogaz alaninda da uygun
goriinmektedir [75].

Yukarida bahsedilen doku yapistiricilar1 kulak burun ve bogaz alaninda
deneysel ve klinik olarak kullanilmistir ve kullanilmaktadir. Ancak tiim uygulamalar

icin uygun bir doku yapistiricist heniiz mevcut degildir [68].

2.7. SERICIN

Sericin, Lepidoptera takimi ve Bombycidae ailesine ait Bombyx mori adli
ipek bocegi tarafindan firetilen bir proteindir ve koza agirhigmin %25-30’unu
olusturmaktadir [76]. Ipek bocegi kozalari iki ana proteinden olusmaktadir. Bu

proteinler fibroin ve sericindir. Fibroin, gozenekli siinger, nanolif, membran gibi
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birgok biyomalzemenin e¢ldesinde uzun siiredir kullanilmaktadir. Sericin, fibroin
fiberlerini saran ve onlar1 birbirlerine yapistiran, globiiler bir proteindir. Ipegin
zamklanmas1 sirasinda sericin atik olarak uzaklastirilmaktadir. Bu yapt 18
aminoasitten olusmaktadir ve yapisinda serin, glisin, lizin vb. gibi ¢ok sayida
hidrofilik aminoasit bulundurmaktadir. Ayrica hidroksil, karboksil, amino gruplari
gibi giiclii polar yan gruplara sahiptir. Sericin, kozalardan elde edilme ydntemine
gore agirligt 20-400 kDa arasinda degismektedir. Serl, Ser2 ve Ser3 genleri
tarafindan sentezlenen yiiksek molekiiler bir heterojeniteye sahiptir [77, 78].

Sericin fiziksel ve kimyasal 6zellikleri sayesinde birgok alanda gelecegi olan
bir molekiildiir. Biyouyumlulugu bir¢ok ¢alismada gosterilmistir. Antioksidan etkisi,
nemlendirme 6zelligi, UV koruyuculugu, anti-tiimér etkisi, yapistirict 6zelligi, yara
iyilesmesi tlizerine olumlu etkisi, kikirdak ve kemik iyilesmesi {izerine olumlu etkileri
gibi bir¢ok 6nemli 6zelligi bulunmaktadir [78].

Liang ve ark., jelatin/sericin/karboksimetil kitosan soliisyonunun diisiik
maliyetli ve miikkemmel bir biyouyumlulukta doku yapistiricist olarak etkili oldugunu
gostermislerdir [79]. Bir farkli deneysel ¢alismada Yazicioglu ve ark., ploredez
amaciyla sericini intraplevral kullanmiglardir. Herhangi 6nemli bir yan etki olmadan
ploredezi sagladigini, diisiik maliyetli doku yapistiricis1 olarak kullanilabilecegini

ifade etmislerdir [80].
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3. GEREC VE YONTEMLER

Bu calisma Saglik Bakanligi Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi Hayvan
Deneyleri Etik Kurulunun 29.09.2021 tarihli, 0067 toplanti numaral, 674 karar

numarali izni ile yapilmistir.
3.1. DENEY HAYVANI

Bu calismada; 18 adet, saglikli, beyaz renkli, Yeni Zelanda Albino tipi, erkek
tavsan kullanildi. Hayvanlarin yaslar1 15-18 ay araliginda ve ortalama agirliklar
3000-3500 gr idi. Hayvanlar, sicakligi 2242 °C’de, 12 saat aydinlik, 12 saat karanlik
siklusuna uygun, her biri ayr1 kafeslerde takip edildi. Tiim tavsanlar standart tavsan

yemi ve su ile beslendi.
3.2. ANESTEZi VE CERRAHI ONCESI HAZIRLIK

Hayvanlar iki gruba ayrildi. Calismanin ilk giinii 12 saat a¢ birakilan
hayvanlara 50mg/kg ketamin hidrokloriir (Ketalar, Eczacibasi, Tiirkiye) ve Smg/kg
xylazine (Rompun, Bayer, Almanya) kombinasyonu IM olarak yapildi. Anestezi
derinligi saglandiktan sonra cerrahi bolge iizerindeki tliyler tras bicag ile tras edildi.
Daha sonra cerrahi saha Povidone-Iodine (Batticon, ADEKA Ila¢ Sanayi, SAMSUN)
ile temizlenerek steril ortiilme saglandi. Insizyon bélgelerine, lokal anestezik olarak
lidokain (Jetokain, ADEKA Ilag Sanayi, SAMSUN) dental enjektér yardimiyla
yiizeyel olarak yapildi.

3.3. CERRAHI PROSEDUR

Cilt, ciltalti insizyonlar nazal kemige ulasana kadar dikkatli bir sekilde
yapildi. Daha sonra cilt flepleri eleve edilerek nazal kemik ortaya kondu (Resim 1).
Nazal kemik lateral osteotomiler ile kaldirilarak septum iizerine diigiildii (Resim 2).
Septum {izerine bistiiri yardimu ile insizyon yapildi. Ardindan freer elevator yardimi

ile septum mukozasi bilateral subperikondriyal eleve edildi (Resim 3).
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Elevasyon sirasinda mukozanin yirtilmamasina 6nem gosterildi. Kikirdak
septumun (L-strut destegi bozulmadan, kaudal ve dorsal bacaklar1 saglam
birakilarak) orta kismmdan, 10x8 mm boyutlarinda kikirdak greft alind1 (Resim 4).
Sonrasinda L-strut desteginin dorsal bacagina 7 mm’lik vertikal insizyon yapilarak
dorsal destegi ikiye bolindi (Resim 5). Kontrol grubunda; alinan kikirdak greft
dorsal bacak iizerindeki vertikal kesi hatti tizerine gelecek sekilde yerlestirildi.
Horizontal matris olacak sekilde 5-0 PDS (Boz Tibbi Malzeme San. ve Tic. A.S.
ANKARA) ile tek siitur atildi (Resim 6). Calisma grubunda siitiir materyali yerine
alinan grefti sabitlemek i¢in sericin kullanildi. Sericin tozu, (Zhejiang Yong Yi
Chemical Co. Ltd. CIN) hassas terazide 10 mg olacak sekilde ayarlandi. Daha sonra
lam (Yancheng Huanghai Electronic Co. Ltd. CIN) iizerine aktarildi. 1 cc’lik insiilin
enjektoriine (Berika teknoloji medikal. Ltd. S$ti. Konya) 0.2 cc serum fizyolojik
(Polifarma Ila¢ San. ve Tic. A.S. TEKIRDAG) cekildi (Resim 7). Daha sonra sericin
tozu (Zhejiang Yong Yi Chemical Co. Ltd. CIN) iizerine konuldu. Bistiiri yardim ile
bir dk siire ile tutkal haline gelene kadar karistirildi (Resim 8). Alinan kikirdak greft
tizerine siiriildii (Resim 9). Sonrasinda kikirdak greft dorsal bacak iizerindeki vertikal
kesi hatt1 lizerine gelecek sekilde yerlestirildi. 30 sn penset yardimi ile yerinde
tutuldu (Resim 10). Her iki grupta da mukozal flepler yerine iade edildi. Nazal kemik
cat1 kapatildi. Ardindan cilt usiiliine uygun 4-0 ipek (Boz Tibbi Malzeme San. ve Tic.
A.S. ANKARA) ile siitiire edildi (Resim 11). Postoperatif enfeksiyonu onlemek
amaciyla IM 50 mg/kg olacak sekilde tek doz Ampisilin-Siilbaktam (Sulcid. Ibrahim
Ethem Ulagay Ilag San. Tiirk A.S. ISTANBUL) yapildi. Postoperatif dénemde
cerrahi sahada enfeksiyon ve hematom olusumu goézlenmedi. Hayvanlar 60 giin (2
ay) takip edildi. Takipte kontrol grubundan bir hayvan 6ldii. iki ay sonra, deney
hayvanlari, yiiksek doz anestezik ajan verilerek sakrifiye edildi. Daha sonra kikirdak
septum total olarak ¢ikarildi ve numaralandirildi. Spesmenler %10’luk formaldehitli
kaplara ayr1 ayr1 konuldu. Spesmenler, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji
biriminde; akut inflamasyon, kronik inflamasyon, vaskiilarizasyon, kikirdak
proliferasyonu, kemik proliferasyonu, yeni kikirdak hiicre olusumu, bos lakiin
segment ve hiposeliilerite, kikirdak hiicre dejenarasyonu, yabanci cisim dev hiicre

olusumu ac¢isindan incelendi.
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Sekil 9: Cerrahi prosediiriin sematik goriiniimii [81].

A) Kikirdak greftin alindig1 yeri gostermektedir. B) L-strutin dorsal bacagina yapilan vertikal kesiyi
gostermektedir. C) Kontrol grubunda; alinan kikirdak greftin L-strutin dorsal bacagi tizerindeki iki
kesik parcayi sabitleyecek sekilde yerlestirilmesi ve 5-0 PDS (polidioksanon) ile siitiire edilmesi. D)
Calisma grubunda; alman kikirdak grefte sericin siiriilmesinin ardindan L-strutin dorsal bacagi
tizerindeki iki kesik parcayi sabitleyecek sekilde yerlestirilmesini gostermektedir.
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Resim 1: Vertikal cilt insizyonu sonrasi nazal kemik

Resim 2: Nazal kemikte lateral osteotomi ve septumun ortaya konulmasi
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Resim 3: Subperikondriyal elevasyon sonrast septum kikirdagi

Resim 4: L-strut destegi bozulmadan alinmis olan kikirdak greft
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Resim 6: Kikirdak greftin, L-strut dorsal bacaktaki ayrilan iki kismui sabitleyecek
sekilde siitiire edilmesi
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Resim 7: 10mg sericin ve 0.2 cc serum fizyolojik

Resim 8: Bistiiri yardimu ile sericin ve serum fizyolojigin tutkal kivamina gelecek
sekilde karistirilmasi
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Resim 10: Sericin siiriilmiis kikirdak greftin L-strut dorsal bacakta ayrilan iki kismi
sabitleyecek sekilde penset ile tutulmasi
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Resim 11: Nazal kemigin yerine iadesi sonrast cildin siitiire edilmesi

3.4. HISTOLOJIK iINCELEME YONTEMLERI

Cikarilan spesmenler %10’luk formaldehit iceren kaplara konuldu. Alinan
dokular trimlenerek doku takibine alindi ve parafinde bloklandi. Hazirlanan
bloklardan 4 mikron kalinhi@inda kesitler alinarak, alkol ve ksilol serilerinden
gegirilerek hematoksilen-eosin ile boyandi. Daha sonrasinda doku 6rnekleri 10-20-40
kat biyiitmelerde, 1s1tk mikroskobunda (Leica 6000B) incelendi. Spesmenler;
asagidaki 10 farkli parametrenin varligi ve siddeti agisindan (0: Yok, 1: Hafif, 2:
Orta) degerlendirildi. Akut inflamasyon ve kronik inflamasyon ayriminda siire baz
alimmadi. Akut ve kronik inflamasyonda go6zlenebilen hiicre tiplerine gore

histopatolojik olarak degerlendirildi.

31



Akut inflamasyon

Kronik inflamasyon
Vaskiilarizasyon

Fibrozis

Kikirdak proliferasyonu
Kemik proliferasyonu

Yeni kikirdak hiicre olusumu

Bos lakiin segment ve hiposeliilerite

© 0 N o o bk~ w D PE

Kikirdak hiicre dejenarasyonu

10. Yabanci cisim dev hiicre olusumu

3.5. ISTATIKSEL ANALiZ YONTEMLERI

iki gruptan olusan veri setimiz, kontrol ve ¢alisma gruplarindan olusmaktadir.
10 farkli parametrenin varligi ve siddeti icin (Akut inflamasyon, kronik inflamasyon,
vaskiilarizasyon, fibrozis, kikirdak proliferasyonu, kemik proliferasyonu, yeni
kikirdak hiicre olusumu, bos lakiin segment ve hiposeliilerite, kikirdak hiicre
dejenarasyonu, yabanci cisim dev hiicre olusumu) smiflandirilmig veriler kullanildi.
Smiflandirilma 0: Yok, 1: Hafif, 2: Orta seklinde yapild:i (Tablo 13). Istatistiksel
analiz %95 giiven araliginda Fisher exact ki kare testi ile yapildi. p<0.05 i¢in

sonuclar istatistiksel olarak anlamli olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Bu deneysel ¢alismaya 18 adet tavsan alindi. Iki aylik takip siirecinde, kontrol
grubunda bir adet tavsan 6ldii. Diger 17 hayvanda hastalik, enfeksiyon gézlenmedi.

4.1. HISTOLOJIiK iNCELEME BULGULARI

4.1.1. Makroskopik inceleme Bulgular

Resim 12: Calisma grubunda ¢ikarilan spesmenin makroskopik gortiiniimii

Resim 13: Kontrol grubunda ¢ikarilan spesmenin makroskopik goriiniimii
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Makroskopik olarak spesmenler incelendiginde; c¢alisma ve kontrol
gruplarinda kare seklinde isaretlenmis alan L-strutin hasarlanip greft ile stabilize
edildigi bolgeyi gostermektedir. Her iki grupta da greftin yerinden kaymadigi, L-strut

desteginin biitlinliigliniin korundugu goriildi (Resim 12, Resim 13).
4.1.2. Mikroskopik Inceleme Bulgulari

Tim spesmenler; akut inflamasyon, kronik inflamasyon, vaskiilarizasyon,
fibrozis, kikirdak proliferasyonu, kemik proliferasyonu, yeni kikirdak hiicre
olusumu, bos lakiin segment ve hiposeliilerite, kikirdak hiicre dejenerasyonu, yabanci
cisim dev hiicre olusumu agisindan 151k mikroskobisinde, 10-20-40 kat biiyiitmelerde
incelendi. Her bir spesmen gere¢ ve yontemde anlatildigi tizere 0: Yok, 1: Hafif, 2:

Orta seklinde skorlandi.

Resim 14a: Calisma grubu septal kikirdak (H&E, x10)

Siyah oklar: Kikirdak proliferasyonu
Kirmizi yildiz: Yeni kikirdak hiicre olusumu
Siyah yildiz: inflamasyon
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Resim 14b: Calisma grubu septal kikirdak (H&E, x10)

Kirmizi1 yildiz: Septal kikirdak hiicreleri
Siyah oklar: Vaskiilarizasyon

Tablo 1: Caligsma grubu histopatolojik parametreler

(Calisma Grubu
Akt inflamasyon
Kronik inflamasyon
Vaskilarizasyon
Fibrozis
Kilardak proliferasyonu
Kemik proliferasyonu
Yent kkirdak hiicre olugumu
Bog lakiin segment ve hiposelilerite
Kilardak hiicre dejenererasyonu

Yabanci cisim dev hiicre olugumu
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Tablo 1’de bulunan c¢alisma grubu, histopatolojik  parametreler
degerlendirildiginde; akut inflamasyon 1 deney hayvaninda (%]11,1) hafif derecede,
kronik inflamasyon 1 deney hayvaninda (%11,1) orta derecede goriildii.
Vaskiilarizasyon; 4 deney hayvaninda (%44,4) hafif derecede, 5 deney hayvaninda
(%55,5) orta derecede goriildii. Fibrozis; 4 deney hayvaninda (%44,4) hafif derecede,
5 deney hayvaninda (%55,5) orta derecede goriildii. Kikirdak proliferasyonu; 4
deney hayvaninda (%44,4) hafif derecede, 3 deney hayvaninda (%33,3) orta
derecede goriildi. Kemik proliferasyonu; 2 deney hayvaninda (%22,2) hafif
derecede, 1 deney hayvaninda (%11,1) orta derecede goriildii. Yeni kikirdak hiicre
olusumu; 4 deney hayvaninda (%44,4) hatif derecede, 3 deney hayvaninda (%33,3)
orta derecede goriildii. Bos lakiin segment ve hiposeliilerite; 4 deney hayvaninda
(%44,4) hafif derecede, 3 deney hayvaninda (%33,3) orta derecede goriildii. Kikirdak
hiicre dejenerasyonu; 2 deney hayvaninda (%?22,2) orta derecede goriildii.

Spesmenlerin higbirinde yabanci cisim dev hiicre olusumu goriilmedi.

Resim 15a: Kontrol grubu septal kikirdak (H&E, x20)

Kirmiz1 yildiz: Vaskiiler yapilar
Siyah ok: Yabanci cisim dev hiicre olusumu
Siyah yildiz: Fibrozis
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Resim 15b: Kontrol grubu septal kikirdak (H&E, x10)

Siyah oklar: Kikirdak hiicre dejenerasyonu

Tablo 2: Kontrol grubu histopatolojik parametreler

Kontrol Grubu
Alait inflamasyon
Kronik inflamasyon
Vaskiilarizasyon
Fibrozis
Kikirdak proliferasyonu
Kemik proliferasyonu
Yeni kalardak hiicre olugumu
Bog lakiin segment ve hiposelilente
Kikirdak hiicre dejenerasyonu

Yabanci cisin dev hiicre olugumu

1

2
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Tablo 2’de bulunan kontrol grubu, histopatolojik parametreler
degerlendirildiginde; higbir deney hayvaninda akut inflamasyon ve kronik
inflamasyon goriilmedi. Vaskiilarizasyon; 3 deney hayvaninda (%37,5) hafif
derecede, 4 deney hayvaninda (%50) orta derecede goriildii. Fibrozis; 6 deney
hayvaninda (%75) hafif derecede, 1 deney hayvaninda (%12,5) orta derecede
goriildi. Kikirdak proliferasyonu; 4 deney hayvaninda (%50) hafif derecede, 4 deney
hayvaninda (%50) orta derecede goriildii. Kemik proliferasyonu higbir deney
hayvaninda goriilmedi. Yeni kikirdak hiicre olusumu; 4 deney hayvaninda (%50)
hafif derecede, 4 deney hayvaninda (%50) orta derecede goriildii. Bos lakiin segment
ve hiposeliilerite; 5 deney hayvaninda (%62,5) hafif derecede, 2 deney hayvaninda
(%25) orta derecede goriildii. Kikirdak hiicre dejenerasyonu; 1 deney hayvaninda
(%12,5) hafif derecede, 2 deney hayvaninda (%25) orta derecede goriildii. Yabanci

cisim dev hiicre olusumu; 1 deney hayvaninda (%12,5) hafif derecede goriildii.

4.2. ISTATISTIKSEL INCELEME BULGULARI

Calisma ve kontrol gruplar;; akut inflamasyon, kronik inflamasyon,
vaskiilarizasyon, fibrozis, kikirdak proliferasyonu, kemik proliferasyonu, yeni
kikirdak hiicre olusumu, bos lakiin segment ve hiposeliilerite, kikirdak hiicre

dejenarasyonu, yabanci cisim dev hiicre olusumu agisindan istatistiksel olarak

karsilastirildi (Tablo 3,4,5,6,7,8,9,10,11,12,13).

Tablo 3: Akut inflamasyon i¢in gruplarin karsilagtiritlmasi

Akut inflamasyon Total
Yok Hafif
Kontrol Grubu 8 0 8
Gruplar
Calisma Grubu 8 1 9
Total 16 1 17

Gruplar arasi akut inflamasyon i¢in anlaml fark yoktur (p=1.000).

38



Tablo 4: Kronik inflamasyon igin gruplarin karsilastirilmasi

Kronik inflamasyon Total
Yok Orta
Kontrol Grubu 8 0
Gruplar
Calisma Grubu 8 1
Total 16 1 17

Gruplar arasi kronik inflamasyon i¢in anlamli fark yoktur (p=1.000).

Tablo 5: Vaskiilarizasyon i¢in gruplarin karsilastirilmasi

Vaskiilarizasyon Total
Yok Hafif Orta
Kontrol Grubu 1 3 4
Gruplar
Calisma Grubu 1 4 4
Total 2 7 8 17

Gruplar aras1 kronik vaskiilarizasyon i¢in anlamli fark yoktur (p=1.000).

Tablo 6: Fibrozis igin gruplarin karsilagtiritlmasi

Fibrozis Total
Yok Hafif Orta
Kontrol Grubu 6 1
Gruplar
Calisma Grubu 0 4 5
Total 1 10 6 17
Gruplar arasi fibrozis i¢in anlamli fark yoktur (p=0,122).
Tablo 7: Kikirdak proliferasyonu i¢in gruplarin karsilagtiriimast
Kikirdak proliferasyonu Total
Yok Hafif Orta
Kontrol Grubu 0 4 4
Gruplar
Caligma Grubu 2 4 3
Total 2 8 7 17
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Gruplar aras1 kikirdak proliferasyonu igin anlamli fark yoktur (p=0,632).

Tablo 8: Kemik proliferasyonu i¢in gruplarin karsilagtirilmasi

Kemik proliferasyonu Total
Yok Hafif Orta
Kontrol Grubu 8 0 0 8
Gruplar
Calisma Grubu 6 2 1 9
Total 10 2 1 17

Gruplar aras1 kemik proliferasyonu i¢in anlamli fark yoktur (p=0,329).

Tablo 9: Yeni kikirdak hiicre olusumu igin gruplarin karsilastirilmasi

Yeni kikirdak hiicre olusumu Total
Yok Hafif Orta
Kontrol Grubu 0 4 4 8
Gruplar
Calisma Grubu 2 4 3 9
Total 8 7 17

Gruplar aras1 yeni kikirdak hiicre olusumu i¢in anlamli fark yoktur (p=0,632).

Tablo 10: Bos lakiin segment ve hiposeliilerite igin gruplarin karsilastirilmasi

Bos lakiin segment ve hiposeliilerite Total
Yok Hafif Orta
Kontrol Grubu 1 5 2 8
Gruplar
Calisma Grubu 4 3 9
Total 9 5 17

Gruplar aras1 bos lakiin segment ve hiposeliilerite i¢in anlamli fark yoktur

(p=1,000).
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Tablo 11: Kikirdak hiicre dejenerasyonu igin gruplarin karsilastiriimasi

Kikirdak hiicre dejenerasyonu Total
Yok Hafif Orta
Kontrol Grubu 5 1 2
Gruplar
Calisma Grubu 7 0 2
Total 12 1 4 17

Gruplar aras1 kikirdak hiicre dejenerasyonu igin anlamli fark yoktur

(p=0,774).

Tablo 12: Yabanci cisim dev hiicre olusumu i¢in gruplarin karsilastiriimasi

Yabanci cisim dev hiicre olusumu Total
Yok Hafif
Kontrol Grubu 7 1
Gruplar
Caligma Grubu 9 0
Total 16 1 17

Gruplar arasi yabanci cisim dev hiicre olusumu igin anlamli fark yoktur

(p=0,471).

Tablo 13: Histopatolojik parametrelere ve skorlara gore tavsanlarin dagilimi ve

istatistiksel sonuglar

Histopatolojik parametrelere ve skorlara gire tavganlarin dagilimi ve istatistiksel sonuglar

Konirol Grubu n=8

Cahsma Grubu n=9

Histopatolojik Parametreler

0 Yok 1Hafif 20Ora Ortalama+SS Orancadeger 0 Yok 1Hafif 2Ora  Onralama4SS  Ortanca deger P
Al inflamagyon 8 0 00 0 (0-0) 8 1 0 0,11:0,33 0(0-0) 1,000
Kronik inflamasyon g 0 0+0 0 {0-0) 8 0 1 0,22¢0,67 ofo-0) 1,000
Vaskilarizasyon 1 3 1,38:0,74 1,5(1-2) 1 3 4 1,33:0,71 1(1-2) 1,000
Fibrozis 1 6 1:0,54 1(1-1) 0 4 5 1,56:0,53 2(1-2) 0,130
Kikardak proliferasyonu 0 4 1,5:0,54 1,5(1-2) 2 3 3 111:078  1(052) 0,632
Kemik proliferasyonu 8 0 0x0 0 {0-0) 6 2 1 0,44%0,73 0{0-1) 0,329
Yend kikardak hiicre
—_— 0 3 1,5¢0,54 1,5(1-2) 2 3 3 1,11:078  1(052] 0,632
Bog lakiin segment ve
hibasellrite 1 5 1,13:0,64  1{1-1,75) 2 3 3 1112078 1(052) 1,000
Kilardak hiicre
dejenarasyonu 5 1 0,63:0,92  0{0-1,75) 7 0 2 0,44:0,88 0(0-1) 0,774
Yabanci cisitn dev hilcre
olusumu 7 1 0,1340,35 0 (0-0) 9 0 0 0 0(0-0) 0,471

SS: Standart sapma

Istatistiksel anlamlilik p<0.05 olarak belirlendi.
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5. TARTISMA

Kikirdak septumun; burnun solunum fonksiyonu ve seklinin korunmasi igin
olan destegi ¢ok onemlidir. Septal kikirdagin destek gorevinde olmazsa olmaz yapi
ise L-strut destegidir. Bu destek yapi; burna alinan travmalar, gegirilmis cerrahi
operasyonlar veya dogum sirasinda hasarlanabilir. Bu durumda horlama, nefes
alamama, burunda sekil bozukluklar1 goriilebilir. Ayrica giizellik algisinda burun,
yiizde en ¢ok dikkat ¢eken organlar arasindadir [1, 2, 43, 47].

20. ylizyilhin baslarinda Gustav Killian ve Otto Tiger Freer gibi septum
cerrahilerine biiyilik katkilar1 olan hekimler, L-strut destegine ilk vurgu yapan kisiler
olmuslardir. Killian, L-strut desteginin kaudal kisminin 0.5 cm’den, dorsal kisminin
1 cm’den kisa olmamas1 gerektigini ifade etmistir. Freer da benzer sekilde dorsal ve
kaudal kisimlarinin 6-8 mm’den kisa olmamasi gerektigini sdylemistir [43, 47].

Monica ve ark. yaptiklar1 bir ¢alismada, yedi kadavradan aldiklar1 septum
kikirdaklarini incelemislerdir. Calismada septal kikirdak 24 bolgeye ayrilmis ve bu
bolgeler biyokimyasal olarak degerlendirilmis. Bu bdolgeler arasinda hiicre sayisi
acisindan farklilik saptamamis iken, siilfatlanmis glikozaminoglikan ve kollajen
miktar1 acgisindan farkliliklar gozlemislerdir. Septal kikirdak kaudal kisminda
kollajen miktarinin daha fazla oldugu, ventral kisminda siilfatlanmis
glikozaminoglikan miktarmin daha fazla oldugu, dorsal kisimda ise kollajen
miktariin  silfatlanmis  glikozaminoglikana  oranmnin  yiikksek  oldugunu
saptamiglardir. Bu nedenle L-strut desteginin korunmasinin burna daha istikrarli bir
destek saglayacagini ifade etmislerdir [82].

Hasarlanmis olan L-strut destegini yeniden olusturmak amaci ile birgok greft
ve siitlir materyali kullanilmigtir. Bu amagla en ¢ok otojen greftler tercih edilmistir.
Otojen greftlerin stabilizasyonunda emilebilen veya emilmeyen siitiir materyalleri
siklikla kullanilmakta ve arastirilmaktadir [59]. Optimum bir siitiir materyali
acisindan fikir birligi yoktur. Uzun siireli dayaniklilik ve minimum komplikasyon
amaclar ile farkli siitiir materyalleri denenmistir. Uzun siireli dayaniklilik ve
rekiirrenslerden kaginmak ig¢in emilmeyen siitiirler tercih edilebilmektedir. Fakat

yabanci cisim reaksiyonu, siitliirun cilt veya mukoza disina ¢ikmasi, enfeksiyona
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yatkinlik olusturmasi gibi can sikici komplikasyonlar nedeni ile son zamanlarda
emilebilir siitiir materyalleri siklikla tercih edilmektedir [59, 83, 84].

Lamphongsai ve ark.’nin yapmis oldugu bir ¢aligmada; 36 tavsan 3 gruba
ayrilmis ve kulak kikirdaklarinda 5-0 diiz katgiit, 5-0 monokril, 5-0 PDS, 5-0 naylon
sttiir materyalleri karsilastirilmistir. Her tavsanin sag kulaginda kontrol siitiir
materyali olarak 5-0 naylon, sol kulakta ise bir grupta 5-0 katgiit, bir grupta 5-0
monokril ve son grupta ise 5-0 PDS siitiir materyalleri kullanilmistir. Transdomal
stitire benzer bir katlanma olusturulmus ve bunun stabilizasyonunda siitiirler
karsilagtirilmistir. 3 ay takip sonrast PDS ve naylon arasinda katlanma derecesi
kiyaslandiginda anlamli bir fark bulunmamis ve bu iki siitir materyalinin
dayaniklilikta monokril ve diiz katgiite kiyasla daha iistiin oldugu bulunmustur [83].
Kia ve ark. yaptiklar1 prospektif bir ¢alismada ise 60 hastaya tip rotasyonu ve tip
projeksiyonu kazandirmak i¢in hastalarin yarisinda 5-0 PDS, diger yarisinda 5-0
naylon kullanarak siitliir materyallerini karsilastirmislardir. Tiim hastalarda ayni
teknik olan tongue-in groove teknigi uygunlanmistir. Preoperatif ve postoperatif
standart fotopraflarla takip edilen hastalarin 1 yil sonraki kontrollerinde gruplar
arasinda anlamli bir fark bulunmamistir [84].

Calismamizin kontrol grubunda, burun cerrahilerinde son dénemde yaygin bir
sekilde tercih edilen PDS’yi kullandik. Yaptigimiz bu ¢alismada; L-strut desteginin
dorsal bacagindaki iki ayr1 kismi tekrar stabilize etmek amaciyla her iki grupta da
alinan kikirdak grefti kullandik. Kikirdak grefti sabitlemek amaciyla kontrol
grubunda 5-0 PDS, ¢alisma grubunda sericin kullandik.

Sericinin; biyouyumluluk, antioksidan etkisi, nemlendirici ozelligi, UV
koruyuculugu, anti-tiimor etkisi, doku yapistirict 6zelligi, yara iyilesmesi {izerine
olumlu etkileri, kikirdak ve kemik {izerine olumlu etkileri yapilan calismalarda
gosterilmistir [78, 80, 85-89]. Zhaorigetu ve ark. kolon tiimdorijenez hayvan
modelinde, 115 giin boyunca giinliik 30 gr/kg sericini diyete ekleyerek timor
olusumuna etkisini incelemisler ve kolon tiimori olusumunu engelledigini
bildirmislerdir [85]. Padamwar ve ark. sericinin insan cildindeki nemlendirici etkisini
in vivo olarak incelemislerdir. Sericinin transepidermal su kaybimi Onledigi,
hidroksipolin ve hidrasyonu arttirdigi goézlemlenmis ve bu sayede nemlendirici

ozelligini vurgulamislardir [86]. Aramwit ve ark. yaniklari olan 29 hastada yaptiklari
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bir ¢alismada; %8’lik sericin igeren glimiis siilfadiazin ile sadece giimiis siilfadiazin
iceren kremleri tedavide topikal olarak kullanmuglar ve birbirleri ile
karsilagtirmislardir. Sericin igeren kremlerin kullanildig1 grupta kontrol grubuna gore
yara iyilesmesinin hizlandig1 ve hastanede yatis siiresinin azaldigini bildirmislerdir
[87]. Kato ve ark.’min yaptigi in vitro bir c¢alismada ise sericinin lipid
peroksidasyonunu ve tirozinaz aktivitesini onledigi goriilmiis ve antioksidan etkisi
oldugu sonucuna varilmistir [88]. Panilaitis ve ark. yaptig1 in vitro bir ¢caligmada
sericinin makrofaj hiicreleri ile kisa ve uzun vadeli kiiltiirlerde, makrofaj
aktivasyonunu indiiklemedigi ve biyoumlu oldugu gosterilmistir [89]. Yazicioglu ve
ark. 12 siganda, deneysel olarak yaptiklari bir ¢alismada 30 mg sericini ploredez
amaciyla intraplevral olarak kullanmiglardir. Yan etki olmadigini, ploredezi sagladigi
ve diisiik maliyetli doku yapistiricisi olarak kullanilabilecegini ifade etmislerdir [80].

Calismamizda sericinin L-strut destegi bozulmus deneysel hayvan modelinde
L-strut destegini yeniden olusturmada doku yapistiricisi 6zelligini ve kikirdak doku
tizerine olan etkilerini histopatolojik olarak arastirmayr amagladik. Literatiirde
sericinin septum kikirdagina yonelik etkilerini arastiran herhangi bir ¢alisma
bulunmamaktadir.

Kapali teknik septoplasti, agik teknik septoplasti ve septorinoplasti
operasyonlarinda kullanilan siitiir materyallerine alternatif olarak farkli maddeler
prospektif, retrospektif ve hayvan c¢alismalarinda denenmistir [90-94]. Ozyazgan
yaptig1 bir ¢alismada, septum kikirdagi egriliklerinin tedavisinde kullanilan kikirdak
veya kemik greftlerin septum kikirdagina sabitlenmesinde siyanoakrilat bazli doku
yapistiricisint kullandigimi bildirmistir. 77 hastada yaptigir bu ¢aligmada cerrahi
oncesi ve sonrast burun solunumunu degerlendirmek amaciyla NOSE (Nasal
obstruction symptom evaluation) 6lgekleri, gorsel analog puanlama ve tomografi
goriintiilerini kullanmistir. Hastalar cerrahi sonrasi 29 ay takip edilmis ve 4 hasta
disinda geriye kalan hastalarin burun tikanikligi diizelmis. Hastalarin tomografi
goriintiilerinde kullanilan greftlerin sabit kaldigin1 gérmiis ve greftlerin siyanoakrilat
bazli doku yapistiricilart ile fiksasyonunun hizli, etkili ve giivenilir bir yontem
oldugu sonucuna varmustir [90]. Bir farkli ¢alismada Dabb ve ark. nazal kikirdak
greftlerin stabilizasyonunda siitliir malzemelerinin kullanilmasinin zor ve zahmetli

oldugunu ifade ederek, stabilizasyonda 2-oktil-siyanoakrilat doku yapistiricisini
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kullanmiglardir. 9 septorinoplasti hastasinda yaptiklar1 bu ¢caligmada hastalar 9 ile 18
ay arasinda degisen takip siirelerinde degerlendirilmis ve kikirdak greftlerin yerinden
kaymadigr gorilmiistir [91]. Alkan ve ark. septoplasti cerrahilerinde kaudal
septumun nazal spine sabitlenmesinin zor oldugunu belirterek, bu amagla doku
yapistiricist olan N-2-butil siyanoakrilatt kullanmiglardir. 14 tavsanda yaptiklari
calismada kaudal septumun nazal spine sabitlenmesinde N-2-butil siyanoakrilatin
basarili oldugunu goérmiisler ve yabanci cisim reaksiyonu, enfeksiyon, nekroz,
histotoksisite gibi komplikasyonlara rastlamamisladir [92]. Farkli bir ¢alismada Erkan
ve ark. fibrin doku yapistiricisinin septum {izerindeki etkilerini arastirmislardir. 19
tavsanda yaptiklar1 bu deneysel calismada mukoperikondriyal elevasyon sonrasi
kikirdak ve flep arasina fibrin yapistirict konulmus ve calisma 6 hafta sonra
sonlandirilmig. Fibrin yapistiricinin belirgin inflamasyona neden oldugu, mukozal
hasar olusturdugu, mukozal kalinlig1 arttirdigi, perikondriyum kalinligini ve kikirdak
kalinligin1 azalttigi, segmental kikirdak kaybina neden oldugu goriilmiistiir [93]. Lee
ve ark. yaptig1 bir baska calismada, septoplasti cerrahileri sirasinda olusan mukozal
fleplerin yaralanmasini tamir ederek perforasyonu onlemeye c¢alismiglardir. Bu
calismada 34 hasta yer almis ve 23 hastada defektli mukozal flepler arasina kulak
kikirdag1 veya septum kikirdag: yerlestirilmis, 11 hastada defektli mukozal flepler
arasma kulak kikirdagi veya septum kikirdagi konulmasindan sonra fibrin
yapistirict uygulanmis. Sadece kikirdak konulan 23 hastalik grupta 8 perforasyon,
kikirdak ve fibrin yapistirict kullanilan 11 hastalik grupta 1 perforasyon gelismis ve
fibrin yapistiricilarin  septum perforasyonunu Onlemede etkili oldugunu ifade
etmislerdir [94].

Literatiire bakildiginda septoplasti, septorinoplasti operasyonlarinda L-strut
destegi hasarlanan burunda destegi yeniden olusturmada, greft materyallerinin
stabilizasyonunda, mukozal defektlerin onariminda siitiir materyallerine alternatif
olabilecek doku yapistiricilar1 ¢aligmalara konu olmustur. Bu amagla kullanilmak
tizere optimal bir doku yapistiricisi giinlimiizde halen bulunmamaktadir [68, 90-94].

Aydogan ve ark. 16 tavsanda L-strut rekonstriiksiyonunda 5-0 PDS ve cam
sementi 2 aylik takip sonrasi histopatolojik olarak karsilastirmiglardir. Calisma ve
kontrol gruplarinda ayni sekilde greft alip ardindan olusturduklar: L-strut desteginin

dorsal kismina vertikal kesi yapmuslardir. Kikirdak greftleri kontrol grubunda 5-0
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PDS ile galisma grubunda cam sement ile L-strutin dorsal bacagindaki kesik iki
kisim {izerine gelecek sekilde stabilize etmislerdir. Histopatolojik inceleme sonrasi
yaptiklar1 degerlendirmede her iki grupta da yabanci cisim dev hiicre ve akut
inflamasyon olusumu goriillmemis ve ¢alisma grubunda daha fazla vaskiilarizasyon,
yeni kikirdak hiicre olusumu, kikirdak proliferasyonu goriilmiistiir. Cam sementin
stitiir fiksasyonuna alternatif olabilecegini ifade etmislerdir [81].

Calismamiz sericinin septumda, kikirdak greft yapistirmada etkinligini ve
kikirdak doku iizerine olan etkilerini inceleyen ilk c¢aligmadir. Biz bu c¢aligmada
sericin ve PDS’nin kikirdak doku iizerine olan etkilerini karsilagtirdik. 2 ay takip
sonras1 alinan spesmenler iki grupta da akut inflamasyon, kronik inflamasyon,
vaskiilarizasyon, fibrozis, kikirdak proliferasyonu, kemik proliferasyonu, yeni
kikirdak hiicre olusumu, bos lakiin segment ve hiposeliilerite, kikirdak hiicre
dejenerasyonu, yabanct cisim dev hiicre olusumu histopatolojik olarak
degerlendirildi.

Kontrol grubunda inflamasyon bulgusuna rastlanmazken, ¢aligma grubunda
bir denekte inflamasyon goriildii. Iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark bulunmad.

Vaskiilarizasyon agisindan gruplar Kkarsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmadi. Vaskiilarizasyon acisindan iki grubun benzer oldugu
kabul edilebilir.

Fibrozis acisindan gruplar karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir
fark bulunmadi. Ancak sayisal olarak ¢alisma grubunda daha fazla goriildii. Bu
durum; alinan kikirdak greftin bir taraf tiim yiiziine siiriilen sericinin yiizey alaninin,
5-0 PDS’nin kikirdak greft iizerindeki yiizey alanindan daha fazla olmasindan
kaynaklaniyor olabilir. Ayrica kullanilan sericin dozunun fibrozisi etkileyip
etkilemeyecegi de akla gelebilir. Fibrozisin doza bagli olup olmadigina yonelik
calismalar yapilabilir.

Kikirdak proliferasyonu ve kikirdak hiicre olusumu agisindan gruplar
karsilastirildiginda istatistiksel anlamli bir fark bulunmads. Iki grubun benzer oldugu
kabul edilebilir.

Kemik proliferasyonu acisindan gruplar karsilastirildiginda istatistiksel

anlamli bir fark bulunmadi. Kontrol grubunda hi¢ goriilmezken, ¢alisma grubunda
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%33,3 oraninda kemik proliferasyonu goriildii. Sericinin kemik proliferasyonunu
arttirdig1 diisiiniilebilir ve buna yonelik ileri ¢alismalar yapilabilir.

Kikirdak hiicre dejenerasyonu kontrol grubunda %38, ¢alisma grubunda %23
oraninda goriildii. Istatistiksel olarak karsilastirildiginda anlamli bir fark bulunmadi.
Olgu bazinda sericin grubunun yara iyilesmesinde daha olumlu etkiye sahip oldugu
diistintilebilir. Denek sayisinin daha fazla oldugu c¢alismalarda istatistiksel olarak
anlaml1 fark olup olmayacagi akla gelebilir. Bu yiizden belirleyici ¢aligmalara ihtiyac
duyulmaktadir.

Yabanct cisim dev hiicre olusumu agisindan gruplar karsilastirildiginda
istatistiksel anlamli bir fark bulunmadi. Ancak kontrol grubunda %12,5 oraninda
yabanci cisim dev hiicre olusumu goriiliirken, ¢alisma grubunda hi¢ bir denekte
yabanci cisim dev hiicre olusumu goriilmedi. Bu durum sericinin biyouyumlugunu
destekleyici bir bulgu olarak sunulabilir.

Elde edilen tiim histopatolojik bulgularla sericinin siitiir materyallerine
alternatif bir se¢enek oldugu sonucuna varildi. Ancak bu goriisiimiizii destekleyecek
denek sayisi daha fazla olan ¢aligmalara ihtiyag vardir.

Sericinin hizli bir sekilde hazirlanabilmesi, ¢ok kisa siirede dokuyu
yapistirabilmesi, biyouyumlu olmasi, maliyetinin ucuz olmasi1 sayesinde siitiir
materyallerine alternatif olarak kullanilabilecegini diisinmekteyiz.

Bu ¢alismada septum kikirdag: iizerindeki etkileri arastirilmis olup mukoza
iizerine etkileri incelenmemistir. ileri calismalarda septum mukozasi iizerindeki

etkileri de incelenebilir ve septum perforasyonu onariminda kullanilabilir.
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6. SONUC

Biz galigmamizda; tavsan burunlarinda, aldigimiz kikirdak greft sonrasi
olusan L-strut desteginin dorsal kismina yaptigimiz vertikal insizyon sonrasi L-strut
destegini hasarladik ve aldigimiz kikirdak greftleri hasarladigimiz bolge iizerine
gelecek sekilde kontrol grubunda 5-0 PDS, calisma grubunda sericin ile sabitledik. 2
ay takip siireci sonrasinda kikirdak septum total olarak ¢ikarilarak histopatolojik
olarak incelendi.

Calismamiz sericinin septumda, kikirdak greft yapistirmada etkinligini ve
kikirdak doku tizerine olan etkilerini inceleyen ilk ¢alismadir.

Sericin grubunda hi¢ bir denekte yabanci cisim dev hiicre olusumu
gozlenmezken kontrol grubunda bir denekte yabanci cisim dev hiicre olusumu
gozlemlendi. Kontrol ve ¢alisma gruplarinda incelenen parametrelerde histopatolojik
olarak anlamli bir fark izlemedik.

Sericin; hizli bir sekilde hazirlanabilmesi, ¢ok kisa siirede dokuyu
yapistirabilmesi, biyouyumlu olmasi, maliyetinin ucuz olmasi sayesinde siitiir
materyallerine alternatif olabilir.

Yeni ve arastirilabilir bir protein olan bu maddenin kulak burun ve bogaz
hastaliklart agisindan dogal bir doku yapistiricis1 olarak kullanilabilecegini, farkli

cerrahilerde yararli olabilecegini diisiinmekteyiz.
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Uzmanhk Egitimine 25.08.2017
Baslama Tarihi:

Uzmanhk Egitimini 25.08.2022
Bitirme Tarihi:

Program Yoneticisinin | Prof. Dr. Necmi ARSLAN
Adi Soyada:

Tez Danismaninin
Ad1 Soyada: Prof. Dr. Hatice CELIK
Telefon:
E-Posta:

* Arastirma/Tez Konusu (Study Title)

Tavsan ile yapilan deneysel bir ¢alismada nazal dorsal L-strut greftin stabilize edilmesinde
doku yapistiricisi olarak sericin maddesinin etkisi

1-Aragtirma Sorusu (Research problem)

Burun kikirdag: hasarlarinda; sericin doku yapistiricis1 amactyla kullanilabilir mi?

2-Arka Plan ve Gerekce (Background/rationale)

Burun kikirdagi hem solunum hem de burun desteginde 6nemli gorev iistlenir. Bu solunum
ve destek gorevi; dogustan olan deviasyonlar, alinan travmalar sonrasinda olugan
deviasyonlar ve yapilan cerrahiler sonrasi hasarlanabilir. Burun desteginde 6nemli kikirdak
kisimlari; 6n bacak(kaudal) ve iist bacak(dorsal) kisimlaridir. L-strut olarak tanimlanir. L-
strut destegin kayb1 sonrasinda burun ucunda diisme, burun sirtinda diisme, valf problemleri,
kolumellar ¢ekilme, burunda sekil bozukluklari olusabilir. Tedavisi cerrahi prosediirlerdir.
Kikirdak ve kemik greftler L-strut olusumunda siitur materyalleri kullanilarak stabilize edilir.
Bu destegin korunmasi veya tekrar olusturulmasi amaciyla yeni ¢alismalar yapilmaktadir.

Sericin, Bombyx mori bocegi (ipek bocegi) tarafindan iiretilen 2 ana proteinden biridir.
Biyouyumluluk, antioksidan etki, antibakteriyel 6zellik, nemi absorbe edip salma yetenegi,
UV koruyucu 6zelligi, anti-tiimdr etki, yara iyilesmesini hizlandiricr etkisi, kikirdak ve
kemik iyilesmesi iizerine olan etkileri, siv1 ile temasi sonrasi olan yapistirici 6zelligi gibi
essiz Ozellikleri sayesinde serisin proteini doku mithendisligi uygulamalarinda, yara ortii
materyali eldesinde, ilag yapiminda, kozmetik gibi bir¢ok biyoteknolojik alanda kullanilma
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potansiyeline sahip oldugu yapilan ¢alismalarda gosterilen dogal bir polimerdir

Literatiirde sericin maddesinin burun kikirdag: cerrahilerinde kullanimi ve kikirdak onarimi
iizerine etkisini arastiran herhangi bir ¢aligma goriilmemistir. Bu nedenle yapilacak olan
caligmayla burun kikirdagi destegi bozularak sericinin doku yapistiricisi olarak nazal
kikirdak Uzerine etkileri arastirilacaktir.

3-Arastirma amaci (Objectives)

Sericin maddesini burun kikirdagi hasari olusturulan hayvan modelinde siitiir tekniklerinin
yerine doku yapistiricist olarak kullanmak, kikirdak ve mukoza iyilesmesi iizerindeki
etkilerini histopatolojik olarak tanimlamak

4-Hipotez (Hypothesis)

Sericin, burun kikirdagi hasar1 olusturulmus tavsan modelinde siitiir teknigi yerine doku
yapistiricisi olarak kullanilabilir ve kikirdak, mukoza iyilesmesini olumlu etkiler.

5-Arastirma tiirii/tasarim (Study Design)

Deneysel Hayvan Caligmasi

6- Arastirma yeri (Study Setting/ Location)

Laboratuvar Caligmasi / S.B.U. Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi

7- Aragtirmaya katilanlar/denekler (Study Population)
Grup 1: Kontrol grubu (siitiir)
Grup 2: Calisma grubu (sericin)

Iki grupta 9’ar tavsan, toplamda 18 tavsan kullanilacaktir.

8- Aragtirmanin birincil ve ikincil sonug degiskenleri (Primary and Secondary Outcome)

Burun kikirdag: hasari, histopatolojik degisiklikler

9- Arastirma Siiregleri (Study procedures)

Caligmanin 1. giiniinde; 2 gruptaki tavsanlarin nazal septumlarinda L-strut korunacak sekilde
kikirdak greft alinicak. Daha sonra L-strutin dorsal kismina vertikal bir kesi yapilacak. Grup
1 deki tavsanlarda olusturulan greft, dorsal kikirdakta olusturulan kesiyi sabitleyecek sekilde
5-0 polidioksanon(PDS) ile tek matris siitur atilarak sabitlenecek. Grup 2 de ki tavsanlarda
ayni iglem siitur yerine 10 mg sericin sf ile sulandirilarak yapisma 6zelliginden
faydalanilacak ve sabitlenecek.

Calismanin 2. ayinda hayvanlar sakrifiye edilerek her iki grup greftle onarilan bolge
histopatolojik olarak degerlendirilecektir. Preperatlar Hematoksilen-Eozin ve Masson-
Trikrom ile boyanarak hazirlanacaktir. Isik mikroskobisi ile degerlendirilecektir.

10-Ornek biiyiikliigii ve istatistiksel giic (Sample size and statistical power)

Gruplar arasinda akut inflamasyon, kronik inflamasyon, vaskiilarizasyon, fibrozis, kartilaj ve
kemik biiylimesi, yeni kartilaj hiicre olusumu, hiposeliilerite, kartilaj hiicre dejenerasyonu,
yabanc1 cisim olusumu yoniinden en az %20’lik bir farkin, %90 giic ve %5 yanilma
diizeyinde istatistiksel olarak dnemliligini test edebilmek i¢in gruplarin her birine en az 9’ar
denegin alinmasi ongoriilmiistiir. Hesaplamalar 0.90’lik bir etki biiyiikliigii ile tek-yonlii
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varyans analizi kullanilarak yapilmistir. Orneklem genisligi hesaplamalari G*Power.3.1.9.4
(Franz Faul, Universitét Kiel, Kiel, Germany) paket programinda yapilmistir.

11- Istatistiksel yontemler (Statistical methods)

Siirekli sayisal degiskenlerin dagilimmin normale yakin olup olmadigi Shapiro-Wilk testi ile
varyanslarin homojenligi ise Levene testiyle arastirilacaktir. Tanimlayici istatistikler siirekli
sayisal degiskenler icin ortalama + standart sapma seklinde, kategorik degiskenler ise olgu
sayis1 ve (%) olarak ifade edilecektir. Gruplar arasinda parametrik test istatistigi
varsayimlarinin siirekli sayisal degiskenler yoniinden farkin 6nemliligi bagimsiz 6rneklem t
testi ile parametrik test istatistigi varsayimlarinin saglanmadig siirekli sayisal degiskenler ve
siralanabilir degiskenler yoniinden farkin 6nemliligi ise Mann Whitney U testiyle
incelenecektir.

Verilerin analizi IBM SPSS Statistics 22.0 (IBM Corporation, Armonk, NY, USA) paket
programinda yapilacaktir. 0.05 i¢in sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edilecektir.

12-Etik Ongoérii (Ethical Considerations)

Hayvan Calismalar1 Yerel Etik Kurulu’ndan onay alinacaktir.

13- Anahtar kelimeler (Key words)

Burun kikirdagi, sericin, greft, siitiir, nazal septum
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EK-2: TEZ ONAY FORMU

Evrak Tarih ve Sayisi: 06.08.2021-52259

T.C.
SAGLIK BILIMLERI UNIVERSITESI
Giilhane Tip Fakiiltesi Dekanligt

Say1  :E-86241737-100--52259 06.08.2021
Komu :Tez Inceleme ve Degerlendirme Akademik
Kurulu Kararlan

DAGITIM YERLERINE

Giilhane Tip Fakiiltesi Tez inceleme ve Degerlendirme Akademik Kurulu, 08 Nisan 2021 tarihinde saat 14:30'da
Dckan Yardimcist Prof.Dr. Sedat YILMAZ baskanhifinda tiyelerin uzaktan dijital ortamda online olarak katthmu ile
toplanmistir,

Toplantda, Dekanligimizla afiliye olan SUAM'larda gorevli 59 (elli dokuz) uzmanlik §grencisine ait tez incelenerek
degerlendirilmig olup; tezlerle ilgili Ek'teki kararlarin almmasina oy birligi ile karar verilmistir.

Bilgilerinizi rica ederim.

Prof. Dr. Mehmet Ali GULCELIK
Dckan

Ek:Kurul Karan

Dagitim:

Genel Cerrahi Anabilim Dali Bagkanligina

Tibbi Patoloji Anabilim Dali Bagkanligina

Ankara Atatiirk Gogiis Hastaliklan ve Gogiis Cerrahisi
Saglik Uygulama ve Aragtirma Merkezi Miidirliigiine
Ankara Diskap1 Yildinm Beyazit Saglik Uygulama ve
Aragtirma Merkezi Miidiirligiine

Ankara Dr. Abdurrahman Yurtaslan Onkoloji Saghk
Uygulama ve Arastirma Merkezi Miidiirliigiine

Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum Cocuk Sagligi ve
Hastaliklari Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi
Miidiirliigiine

Ankara Etlik Ziibeyde Hanim Kadin Hastaliklart Saglhk
Uygulama ve Arastirma Merkezi Mudiirliigiine

Ankara Kegioren Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi
Muidiirliigiine

Ankara Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi
Miidiirliigiine

Ankara Sehir Saghk Uygulama ve Arastirma Merkezi
Miidiirliigiine

Bu belge, giivenli elektronik imza ile imzalanmigtir.

Belge Dogrulama Kodu :*BS54VIBPKP* Pin Kodu :64592 Belge Takip Adresi : https://www.turkiye.gov.tr/sbu-ebys
Adres:Saglik Bilimleri Universitesi Gulhane Yerleskesi Emrah Mah. 0618 Bilgi igin: Levent YILDIRIM
Etlik/Kegioren/ANKARA Unvani: Uzman
Telefon:0 312 304 61 73 Faks:0 312 304 61 90

Web:http://sbu.edu.tr

Kep Adresi:sbu@hs01.kep.tr
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GOREVLI

S.NO |ADI SOYADI OLDUGU SUAM TEZ KONUSU SONUC
Obstruktif uyku apnesi olan hastalarda cerrahiden [ Kabul —edilmedi: Basligin
Afikara Diskabi once ve cerrahiden alti ay sonra EKO bulgulan | kisaltilarak, caligmanin
1 D $iap karsilastinlarak OSAS hastalarinda cerrahiye | amaci, hipotezi ve
r. Alperen TAS Yildinm Beyazit : O . el
SUAM yanitta RV strainin degerini ve serum chemerin | metodolojisinin daha
dizeyiyle EKO parametrelerinin  korelasyonunu | anlasilir  hale  getiriimesi
saptamak gerekmektedir.
) Ugtinca basamak bir acil serviste st gastrointestinal | fabs  edimedt  Hakem
2 Dr.Sezer ARIKOGLU | GTF Acil Tip AD sistem kanamali hastalarda risk skorlama ty d prog yd Ha b
sistemlerinin karsilastiriimasi ez -danismant clsnoa pir
¥ Kisi olmas| gerekmektedir.
Ailesel Akdeniz Atesi (AAA) hastalarinda tani streci | Kabul edildi.
3 Dr.Merve OZTURK GTF Aile Hek. AD | ve tani surecindeki gecikmeyle iligkili faktérlerin
degerlendirilmesi
Laparaskopik nefrektomi operasyonu gegcirecek | Kabul edilmedi: Ikinci tez
.| olan hastalarda ultrasonugrafi (usg) esliginde iki | danismani géreviendirmesi
4 %Qﬁ?vsyem;\z /S\U(Aal\zla Sehir farkh yaklasim ile yapilan transversus ebdominis [ uygun degildir.
plane (tap) blogunun postoperatif analjezi Gzerine
etkileri: posterior mu lateral yaklasim mi?
Acik batin cerrahilerinde SIvI yanithgi | Kabul edilmedi: Ikinci tez
degerlendirmek icin akciger agma manevrasi (lung | danismani goérevlendirmesi
5 Dr.Kuba KAYA Ankara Sehir | reecruitment manuey-uver) (Irm) sonrasinda olusan | uygun degildir.
GUNEY SUAM sistolik kan basinci degisikligi ile dalga degiskenlik
indeksi (pleth variability index) (pvi) arasindaki
iliskinin arastiriimasi
COVID-19 Pandemisi déneminde acil servisten | Kabul edildi.
6 |DrMustafa GRAY |GTFAciiTipaD | COVID-19 yogun bakimlanna yatirilan hastalarin
acil serviste bekleme slresinin mortalite Gzerine
etkisi
o d? Kabul edildi.
; Adrenal Insidenteloma hastalarinda
7 Dr:Alperen BOYRAZ GTF I hist AD kardiyometabolik risk faktérlerinin degerlendiriimesi
g |DrBusra OZDEMIR | Ankara Sehir | Eriskin cagda gériilen mediastinal kist ve kitlelerin | Kabul edild.
CIFLIK SUAM retrospektif incelenmesi
. Acil Serviste Diyabetik Ketoasidoz Tanisi Olan | Kabul edildi.
9 Dr.Baris OZER GTF Acil Tip COVID 19 Pozitif ve Negatif Hastalar Arasindaki
mortalite farkinin degerlendiriimesi
Ankara Digkapi . : i Kabul edildi.
% o Alopesi areata hastalarinda serum interlékin-35 ve
10| Dr. Tugcan YUKSEK \S{['J‘X;\'Am Beyazit | Tk Beta duzeylerinin dlulmesi
Knikara Saglik Tavsan ile yapilan deneysel bir calismada nazal | Kabul edildi.
1" Dr. Harun COBAN SUAM S| dorsal L-Strut greftin stabilize ediimesinde doku
yapistirici olarak
. . Cocuk Endokrinoloji poliklinigine basvuran 2-6 yas | Kabul edildi.
12 | Dr. Ozcan CICEK é&lf“r/la Kagliten arasi fazla kilolu ve obez gocuklarin beslenme
davraniglarinin_incelenmesi
13 Dr. Ayse EKEN Ankara Saglik | Ventilatér iliskili pndmoni erken tanisinda giinlik Kabul edildi.
- AYs SUAM akciger ulltrasonografisinin yerinin arastiriimasi
Evre 2 ve evre 3 kolon kanserli kuratif crrahi | Kabul edildi.
14 Dr.Yasir Ankara Sehir | uygulanmis hastalarda histopatolojik olarak ccl-18
KEGELIOGLU SUAM dizeylerinin hasta sag kaliminda prognostik belirteg
olarak kullanilabilirliginin arastirnimasi
o Hkara Sehir Yaygin degisken immun yetmezligin genetik | Kabul edildi.
16 Dr.Esra HABILOGLU SUAM etyolojisinin arastirimasinda yeni nesil izileme
yénteminin kullanimi
Yiksekogretim kurulu ulusal tez merkezi veri | Kabul edildi.
i Ankara Sehir | tabaninda bulunan ve aile hekimligi anabilim
18 | PeMURATSARIN SUAM dallarinda yapilan geriatri ile ilgili tezlerin icerik

analizi
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EK-3: ETiK KURUL ONAYI

T.C.S.B.
Saghik Bilimleri Universitesi
Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi
“Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu Karar Defteri”

Toplanti No: 0067 : 29.09.2021

PROJENIN ADI (Varsa Kodu): Tavsan ile yapilan deneysel bir calismada nazal dorsal L-strut
greftin stabilize edilmesinde doku yapistiricis: olarak sericin maddesinin ctkisi

SORUMLU ARASTIRMACI : Prof Dr.Hatice CELIK. Tipta Uzmanlik Tezi
Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi Kulak Burun Bogaz Hastaliklar Klinigi
(Dr.-Harun Coban, Prof.Dr.Hatice Celik. Dr.Mehmet Arda inan, Dr.Selda Kargin Kaytez, Dr.Merve Turan)

ARASTIRMAYI DESTEKLEYEN KURULUS(LAR): ....ooovoovooeeoeee )

KARAR:
674.Calismanin - Protokol, usul. yaklagm ve yontem yoniinden “ETIK” degerlendirmesinde
“UYGUN” “OLDUGUNA"/"GEMABIGINA” “OYBIRLIGI” / “OYCOKEEGY” ile karar
verilmig ve arastirma i¢in belirlenen tim hayvan, uygulama, tetkik ve girisimlerin bedellerinin
aragtirma grubunca kargilanmast kaydr ile ¢alismanin yapilmasina ve Hastanemiz arsiv bilgi ve
belgelerinin ve Hayvan Deneyleri Laboratuar’min kullanilmasina “TZiN” “VERILMISTIR” /

Prof.Br.Ugur KOCER Prof.Dr.Gokhan KOCA
(Raporttr)
Do¢.Dr.Nezih SUNGUR Veteriner Hek. Cengiz YALCIN

(Raportor ve Karut Sereteri)

Ahmet Zeki GAi_'JLER ) Giilean BASEGMEZ
(Sivil Toplum Orgiitii Uyesi) (Sivil Uye)
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9. 0ZGECMIS

I- Bireysel Bilgiler
Adi-Soyadi : Harun COBAN
Dogum yeri ve tarihi
Uyrugu : T.C
Medeni durumu

[letisim adresi ve telefonu
Yabanci dili . Ingilizce

II-  Egitimi
2017-halen Ankara SUAM KBB Klinigi
2010-2016 Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi (Tiirkge)
2005-2009 Bagcilar Dr. Kemal Naci Eksi Anadolu Lisesi
1998-2005 Orfi Cetinkaya Ilkogretim Okulu

I11- Unvanlar
2017-halen Asistan Doktor
2016-2017 Pratisyen Doktor

IV-  Mesleki Deneyimi
2017-halen Ankara SUAM KBB Klinigi / Asistan Doktor
2016-2017 Kiire Ilge Devlet Hastanesi / Pratisyen Doktor

V- Uye Oldugu Bilimsel Kuruluslar

VI- Bilimsel Ilgi Alanlar

Yayinlart:

1. Harun COBAN, Necmi ARSLAN. Larengeal ve/veya Ozefageal Yabanci
Cisim: Cengelli igne Poster Sunumu, Rinootoloji Kongresi 2019.
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VII- Bilimsel Etkinlikleri
Aldig1 burslar:
Odiiller:
Projeleri:
Verdigi konferans ya da seminerler:

Katildig1 paneller:

VI1I1- Diger Bilgiler
Egitim programi haricinde aldig kurslar ve katildig1 egitim seminerleri:
Tiirk Cerrahi Dernegi Temel Cerrahi Egitim Kursu, 04 Kasim 2017.
40. Ulusal Turk Kulak Burun Bogaz ve Bas Boyun Cerrahisi Kongresi, 7-11
Kasim 2018.
Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Kadavra Diseksiyon Kursu 19-20 Ocak
2019.
15. Tirk Rinoloji, 7. Ulusal Otoloji-Norootoloji ve 3. Ulusal Bas Boyun
Cerrahisi Kongresi 4-7 Nisan 2019.
Kirikkale Universitesi ‘KBB de Giincel Gelismeler-1’ Egitim Toplantis1 12
Ekim 2019.
42. Ulusal Tirk Kulak Burun Bogaz ve Bas Boyun Cerrahisi Kongresi, 3-7
Kasim 2021.
Torlak Kadavra Diseksiyon Kursu 7-8 Mayis, 28-29 Mayis 2022
Organizasyonunda katkida bulundugu bilimsel toplantilar:

Diger tiyelikleri:
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