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Oz

Amac:Rinoplasti sonrasi olusan “nazal dorsum diizensizlilikleri”, cerrahlar ve hastalar tarafindan istenmeyen
bir durumdur. Bu tablonun ¢ézimi Gzerinde tedaviye yonelik oldukga genis kapsamda protokol tanimlanmis
olmakla birlikte, hentiz bir altin standart olusturulamamistir. Nazal dorsum diizensizliklerinin diizeltimesinde en
¢ok tercih edilen segenek, otolog kikirdak greftleridir. Bu deneysel ¢alismada, otolog kikirdak greftinin surgicell
prp ve fasya ile kombinasyonun erken dénem histopatolojik etkileri incelenmistir.

Geregve yontem: Bu calismada, 10 adet Spraque-Dawley Albino cinsi erkek sigan denek olarak kullanilaniimistir.
Siganlarin her iki kulagindan kikirdak greftleri alinarak, sirtta ylizeyel fasya altinda olusturulan doért adet posa
yerlestirildi. Kontrol grubunda kikirdak herhangi bir maddeye sarilmadan; diger Gi¢ 3 grubunda ise, surgicell,
fasya ve prp (trombositten zengin plazma) jelle sarilarak yerlestirildi. Onuncu giin sonunda, kikirdaklardan
biyopsiler yapilarak histopatolojik inceleme yapildi. Tim siganlar sakrifiye edildi.

Bulgular: Yapilan histopatolojik inceleme sonucunda; surgicell ve fasyayla sarilan kikirdaklarin viabilitesinin
olumsuz yoénde etkilendigi, prp jele sarilan kikirdaklarda ise, olumlu veya olumsuz bir etkinin olmadigi
gOzlenmigtir.

Sonug: Nazal augmentasyon igin kullanilan kikirdak greftlerinin surgicell, fasya ile sarilarak yerlestiriimesinin
greft yasayabilirligini olumsuz etkiledigi, prp jel ile sariimasinin greft yasayabilirligine olumlu veya olumsuz
herhangi bir etkisinin olmadigi gorilda.
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Abstract

Purpose: Nasal dorsal irregularities are undesired situations in rhinoplasty. Although a wide range of treatment
protocols have been described to solve this problem, gold standard treatment has not been described yet.
The most preferred option for the correction of nasal dorsum irregularities are otolog cartilage grafts. Early
histopathological effects of autologous cartilage graft combination with surgicell prp gel and fascia were analyzed
in this experimental study.

Material and method: In this study, 10 Spraque-Dawley Albino male rats were used as subjects. Cartilage
grafts were harvested from both ears and placed in four pouches formed under the superficial fascia on the
back. In control group, cartilage placed alone and in treatment groups; before placing, cartilages wrapped with
surgicell, prp (platelet rich plasma) gel and fascia. At 10th day, biopsies were taken from all cartilages to do the
histopathological examination. All rats were sacrificed.

Results: As a result of histopathological examination; It was observed that the viability of cartilage wrapped with
surgicell and fascia was negatively affected, whereas cartilage wrapped with prp gel did not have a positive or
negative effect.

Conclusion: Wrapping the cartilage grafts with surgicell and fascia have negatively effect on graft viability
whereas wrapping with prp gel hasn’t any effect on graft viability in nasal dorsum augmentation.
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Giris

Rinoplasti sonrasi gelisen nazal dorsum
dizensizlikleri, basta hastalar olmak Uzere
cerrahlartarafindan daistenmeyen birdurumdur.
S6z konusu sorunlarin ¢6zimu amaciyla birgok
tedavi edici protokol tanimlanmis olmasina
karsin, henlz altin standart olacak bir protokol
tanimlanamamistir. Rinoplasti komplikasyonlari
arasinda nazal dorsumda ¢dokme, nazal dorsal
dizensilikler ve asimetriler yer almaktadir. Basta
nazal dorsal augmentasyon olmak lzere, nazal
dorsal dlizensizliklerin giderilmesi icin; sentetik
greftler, otojenik kemik greftleri, otojenik kikirdak
greftleri kullaniimigtir.  Glnidmizde; ekspoze
olma olasihginin yuksek olmasi nedeniyle
sentetik  greftlerden; ylksek rezorpsiyon
yuzdeleri nedeniyle de otojenik kemik greftlerinin
kullanilmasindan vazgecilmistir. Suan igin nazal
dorsal defektler icin ilk segcenek otolog kikirdak
greftleridir [1].

Otolog kikirdak greftinin nazal dorsuma
yerlestiriimesini kolaylastirmak, yerlestirildikten
sonra mobilizasyonunu Onlemek ve
yasayabilirligini artirmak icin bazi destekleyici
yontemlere ve preparatlara ihtiya¢ duyulmustur.
Erol [2] yaptid1 ¢alismada, dogranmig kikirdak
pargalarinin  surgicelle  sarilarak  dorsal
augmentasyonu saglayan Turkish Delight
yontemini tanimlamistir.

Guerrerosantos ve ark. [3] kikirdaklari
temporal fasyaya sararak cerrahi  bir
yontem uygulamistir. Daniel ve ark. [4],
yaptiklari  c¢alismada, dogranmis kikirdak

pargalarini temporal fasyaya sararak kikirdak
yasayabilirliginin artinldigini ve 9 aydan uzun
bir slre stabil kalabilecedini gostermistir.
Cerkes ve Basaran [5], 109 vakay! kapsayan
rinoplasti serisinde, rectus fasyasi ile sarilan
greftlerde major bir rezorpsiyon gelismedigi
ortaya koymustur.

Dorsal duzensizliklerin ve augmentasyonun
tedavisinde kullanilan diger bir yontem ise,
pargalanmis kikirdaklarin prp (trombositten
zengin plazma) jele sarilarak nazal dorsuma
konulmasi ydntemidir. Bilindigi Uzere; prp
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uygulamalari umut verici olmakla birlikte,
trombosit acgisindan zengin plazma gibi ek
biyolojik faktorlerin Ustin onarim ve iyilesme
performansi gosterip gdsteremeyecegi henulz
kesinlik kazanmamistir [6]. Prp, hasta kaninin
santrifij edilmesi yoluyla kolaylikla elde
edilmektedir. Elde edilen prp’'ye trombosit
aktivatori konup tekrar santrif(j edilerek jel
formu elde edilir ve aktivasyon sirasinda bir
dizi blyime faktorleri ve sitokinleri salgilayan,
yuksek konsantrasyonda trombosit iceren
bir otolog preparat hazirlanir. Dogranmis
kikirdak parcalari bu jele sarilarak dorsal
defektlerin duzeltiimesi yapilirken; biyolojik
olarak aktive olmus trombositlerden salgilanan
sitokinler ve buyume faktorleri ile kondrositlerin
rezorpsiyonunun engellenmesi ve hiicre disi
matriks Uretiminin artirimasi hedeflenmektedir
[7-9]. Diger yandan prp, iyilesme surecini
engelleyen bir sitokin olan interldkin 1’in salinimi
Uzerinde baskilayici etki etkiye sahiptir [10].

Bu deneysel calismada siganlardan alinan
kikirdak greftlerinin; sik uygulanan destekleyici
metodlarinin erken dénem olasi histopatolojik
etkileri arastiriimistir.

Gereg ve yontem

Calismada, Pamukkale Universitesi Hayvan
Deneyleri Etik Kurulu’ndan izin alinarak, PAUTF
Hayvan Arastirma Laboratuvarinda yetistirilen,
10 adet, 8 haftalik, ortalama agirhklari 250 gr
olan Spraque-Dawley Albino cinsi erkek sigan
kullanildi. Siganlar, standart kemirgen yemi
(Hasyem Ltd. Isparta, Turkiye Diet) ile beslendi,
Isiklandirma sistemi kontrol edilen bir ortamda
(Oda 1sisI 22+2 derece, 12 saat aydinlik,12
saat karanlk, %30-70 nem oraninda) tutuldu.
Calismayabaslamadan 6nce, siganlarin calisma
ortamina oryantasyonu saglandi. Calismanin
deneysel asamalari, 06.05.2018 tarihli deney
hayvanlari kullanim sertifikasina sahip olan, O.
Kivang tarafindan, laboratuvar hayvanlari bakim
ve kullanim kilavuzu prensipleri dogrultusunda
gereken hassasiyet gdsterilerek yapildi.

Calismada; intraperitoneal ketamin ve
ksilazin ile yeterli anestezi sonrasi, sicanlar
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once supin pozisyona alinip 4 ektremitesinden
flasterle tespit edildi ve karin bolgesi ameliyat
Oncesi povidon iyodin ile temizlendi. Karin
bdlgesinden yapilan insizyon ile rektus kas
fasyasi alindi ve cilt kapatildi. Kuyruktan 1
cc kan alinarak %3 asit-sitrat ile antikoagule
edildikten sonra, +4 derecede 2000 rolatif
santriflj kuvvetinde, 10 dakika santriflij edildi.
Elde edilen prp icine, trombositlerden blylime
faktori ve sitokin salinimini artirmak igi,
trombosit aktivatori olarak 50U/1ml trombin
eklendi ve 1500 rolatif santrifij kuvvetinde, 5
dakika santriflj isleminden gegirilerek, PRP jele
dénlsturalda [11, 12]. Ardindan siganlar pron
pozisyonuna alindi, flaster tespitinden sonra
her iki kulak ve sirt bdlgesi povidon iyodin ile
temizlendi. Siganlarin sirt kisminda yan yana
dort adet insizyon yapilarak, cilt alti yumusak
doku iginde kikirdak greftleri icin dort adet alici
saha olusturuldu. Siganlarin her iki kulagindan
alinan kikirdaklar dort esit pargaya bolinerek
blok halinde, birinci parca prp jele sarildi, ikinci
parga rektus fasyasina sarildi, Gglncli parga
etken maddesi sodyum karboksi metil sellloz
olan surgicell ile sarildi, dérdiinci parga ise
herhangi bir islem yapilmadan yanlizca kikirdak
doku icerecek sekilde mevcut insizyonlardan
sican sirtindaki cilt alti dokuya yerlestirildi. 10
gln sonra kikirdak greftlerden biyopsiler yapildi,
histopatolojik inceleme icin ayri ayri kaplardaki
%10’luk formolin sollisyonuna konularak patoloji
labaratuvarina gonderildi. Daha sonra siganlar
sakrifiye edildi.

Histopatolojik inceleme igin, Pamukkale
Universitesi Tip Fakultesi Patoloji
Laboratuvarr’na Surgicell, PRP, fasia ve kontrol
grubu seklinde gdnderilen kondroid dokular,
oncelikle, %10’luk formolin solisyonunda 24
saat fikse edildi. Parafine gémuli bloklardan
5 mikronluk kesitler alindi. Kondroid doku
viabilitesi igin hemotoksilen eozin ile boyanarak,
matriks kollojen icerigi tespit etmek Uzere,
Masson’s Trichrome Histokimyasal boyama
kullanildi.  Histopatolojik  degerlendirmede,
viabilite icin matriks metaplazisi, lakinlerde
bazofili ve kondrositlerde nikleuslarin durumu
degerlendirimistir. Her spesmen igin viabilite
total dokunun yilzdesine goére verilmistir.
Kalsifikasyon, yag doku, enflamasyon, bazofili
ve fibrozis bulgulari semikantitatif olarak
degerlendiriimis ve bu degerlerin dokuda
bulunma orani %0 (yok) 0,%1-25 (hafif) 1+,
%26-75 (orta) 2+, ve %76-100 (siddetli) 3
olarak skorlanmistir [13, 14].

Bulgular

Histopatolojik incelemede kontrol grubunda
ndkleuslart  belirgin  viabl kondroid doku

izlenirken (Resim 1), PRP jel, surgicell ve fasya
uygulanan gruplarda kondroid doku ¢evresinde
fibrozis, enflamasyon, nikleuslarda kayip ve
bazofilinin azalmasi seklinde kondroid doku
kayiplari da izlenmistir. Ayrica surgicel grubunda
kalsifikasyon daha fazla goérulmugstir (Resim 2,
3, 4).

Resim 1. Nikleusu belirgin ve bazofili gdsteren
viabl kondroid doku, H-E,x200

Resim 2. Kondroid doku cevresi fibrozis,
histokimya, MTK, x100

enflamatuar hicreler ve Kkalsifikasyon alani,
H-E,x100
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Resim 4. Nikleuslarini kaybetmis ve bazofilisi
azalmis non-viabl kondroid doku, H-E, x200

Tablo 1. istatistiki 6zet tablosu

istatistiksel analiz igin, tedavi grubu olarak PRP
jel, surgicell ve fasya uygulanmistir. Deney gurubu
kontrol grubuyla karsilastirilarak, asagida vyer
alan 5 degisken tzerinde anlamh bir etki gorilup
gorulmedigi analiz edilmistir. Puanlama diizeyi 0 ila
3 arasinda olup, istatistiki ozetler, tablo degerleri
olarak Tablo 1’de sunulmustur.

Degiskenler Ortalama Std. Sapma Min Ma
Viabilite 1,6 0,810 0 3
Kalsifikasyon 0,375 0,838 0 3
Yagli doku 1,575 1,259 0 3
Inflamasyon 2 0,877 0 3
Bazofili 1,425 0,903 0 3
Fibrosis 2,025 0,862 1 3

Cok degiskenli varyans analizi (manova) ile
yapilmistir. Bu analizde birden fazla bagimli
degisken Uzerinden gruplar arasi anlamli
bir farklihk olup olmadidini incelenmektedir.
Manova’da karsilastirma, vektorel olarak grup
ortalamalarina dayanmaktadir. Wilks’ Lambda,
Hotelling-Lawley trace, Roy’s greatest root
ve Pillai’'s trace gibi c¢esitli anlamhlik test
istatistikleri icermektedir. Manova’nin serbestlik
derecesi (dof) 1’den buylk oldugunda tim
test istatistiklerinin benzer sonugclari vermesini
beklenir. Ayrica, dof 1'den blylk oldugunda,
Wilks’ Lampda, Hotelling-Lawley trace ve Roy’
s greatest root, Pillai’ s trace test istatistiginden
daha gucli hale gelir. Anova’ ya benzer sekilde,
Manova’nin temel hipotezi, tedavi etkilerinin
sifir olmasina dayanir, bu da tim gruplarin
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ortalamalari arasinda fark olmadigini belirtmeye
esdegerdir. Diger yandan, alternatif hipotez ise,
ortalamalardan en az birinin farkh oldugunu
belirtir. Bu calismada, Tablo 2’de verildigi Uzere,
Wilks’in Lambda, Hotelling-Lawley trace Pillai’s
trace testleri benzer ciktilar verip birden fazla
bagiml degisken Uzerinden gruplar arasinda
anlamli bir fark olmadidi sonucunu verirken,
Roy’s greatest root bunun tam tersini vermistir.
Bu nedenle, Wilcoxon isaretli sira test (Wilcoxon
signed-rank test) istatistiklerini kullanarak
hem kontrol, hem de tedavi gruplari ayri ayri
analiz edilmektedir. Bu testte, tedavi dncesi ve
sonrasl herhangi bir farkin olup olmadiginin
tespiti amaclanmistir.  Sifir hipotezi, tedavi
oncesi ve sonrasi fark olmadigi varsayimina
dayanmaktadir (Tablo 2).
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Tablo 2. Manova tablosu

MANOVA

Sabit Deger Hypot. DoF Den DoF F Degeri Pr>F
Wilks’ lambda 0,1064 6 29 40,6084 0
Pillai’s trace 0,8936 6 29 40,6084 0
Hotelling-Lawley trace 8.4017 6 29 40.6084 0
Roy’s greatest root 8.4017 6 29 40,6084 0
Degiskenler Deger Hypot DoF Den DoF F Degeri Pr>F
Wilks’ lambda 0,2635 30 118 1,5568 0,0498
Pillai’s trace 1,0433 30 165 1,4502 0,0748
Hotelling-Lawley trace 1,7629 30 66,9 1,6355 0,0487
Roy’s greatest root 0,9226 6 33 5,0743 0,0009

Belirtilen Wilcoxon test sonuglarina gore,
kontrol grubuyla karsilastirildiginda, Surgicell,
prp jel ve fasya dahil tim tedavilerin, istatistiksel
olarakviabilite Gzerinde anlamlibiretkiyapmadigi
g6zlemlenmistir. Benzer sekilde, gerek prp

Tablo 3. Wilcoxon test istatistikleri

jelinin gerekse fasyanin kalsifikasyon Uzerinde
anlamli bir etki yapmadigi gézlenmistir. Ancak,
Surgicell, kontrol grubuyla kargilastirildiginda
kalsifikasyon Uzerinde istatistiksel olarak
anlamli etki yaptigi goérilmektedir (Tablo 3).

Wilcoxon T-istatistikleri

Viabilite Kalsifikasyon :ca)ﬁusu Inflamasyon Bazofili Fibrosis
Surgicell 16,00 0,00 10,00 6,00 13,00 3,50
PRP Jel 12,00 0,00 7,50 12,00 12,00 4,00
Fasya 10,50 0,00 8,50 9,00 13,50 0,00
Wilcoxon P-Degerleri Yag
Viabilite Kalsifikasyon dokusu Inflamasyon Bazofili Fibrosis
Surgicell 0,77 0,04 0,92 0,09 0,47 0,01
PRP Gel 0,37 0,18 0,54 0,73 0,37 0,33
Fasya 0,14 0,32 0,35 0,74 0,27 0,01
Tartisma kikirdak greftlerinin, prp jel, surgicell ve fasyaile
sarildiginda erken donem olasi histopatolojik
Bu deneysel calismada, burun sirti

dizensizlikleri konusunda daha dnce Uzerinde
otolog kikirdak grefti uygulamalariyla birgok
¢alismada kullanilan modeller referans alinarak,

etkilerinin karsilastirmali analizi hedeflenmistir.
Calismada kullanilan deneysel modellemede,
istatiksiksel analiz sonuglari ve histopatolojik
bulgular ile otolog kikirdak greftiyle kombine
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edilen fasya ve prp jel uygulamasinin erken
doénem yara iglesmesine olumlu veya olumsuz
herhangi bir etkisinin olmadigi, Surgicell
uygulamasinin ise erken ddnemde kalsifikasyon
ve fibrozisi artirarak yara iyilesmesini olumsuz
yonde etkiledigi gdézlemlenmistir.

Erol [2] yaptigi klinik calismada, nazal
dorsal asimetrilerin dizeltimesi ve nazal
dorsal augmentasyonu saglayan Turkish
Delight yontemini tanimlamigtir. Bu
yontem, rinoplasti esnasinda dogranmis
kikirdaklar Surgicell’'e sarilarak nazal dorsal
dizensizliklerin duzeltimesi ve nazal dorsal
augmentasyonunu  hedeflemektedir.  Ayrica
yontemin bir avantajininda greftin yerinden
oynamasini engelledigini bildirmistir. Bizim
¢alismadan elde ettigimiz bulgular, Surgicell
yoluyla otolog kikirdak greft uygulamasinda,
Surgicell'in fibrozisi ve kalsifikasyonu erken
donemde artirarak, yara iyilesmesi Uzerinde
olumsuz etki yaptigi histopatolojik olarak
gOrulmustir. Bu bulgunun da uzun dénemde
greftin yasayabilirligi Gzerine olumsuz bir etkisi
olabilecegi kanaatine varilmistir.

Diger yandan, Guerrerosantos ve ark. [3]
tarafindan 2006 yilinda kikirdaklari temporal
fasyaya sararak kullandigi, Daniel ve ark.’nin
[4] histolojik olarak fasyayla sarilan dogranmis
kikirdaklarin dokuz aydan daha uzun bir sirede
stabil kaldigini gésteren calismalar ile, Cerkes
ve Basaran [5] tarafindan yapilan rinoplasti
serisinde rectus fasyasi ile sarilan greftlerde
major bir rezorpsiyon olmadigi bildirilmistir.
Calismamizda, fasya ile otolog kikirdak grefti
kombinasyonunun, istatistiksel olarak erken
donemde yara iyilesmesini negatif etkileyen
parametreler Uzerine herhangi bir etkisinin
bulunmadigi tespit edilmigtir.

Sik kullanilan diger tekniklerden, kikirdagin
prp jel formu ile birlestirilerek yapilan uygulama,
umut verici olmakla birlikte, trombosit yéniinden
zengin plazma (prp) gibi ek biyolojik faktorlerin
Ustin bir onarim ve iyilesme performansi
sunacagl konusunda bir uzlasi yoktur [6]. Bu
bilgiler 1s13inda calismada yer alan veriler, prp
jel uygulamasinda inflamasyonu destekleyen
herhangi negatif bir parametre gorilmediginden,
prp jel kombinasyonun olumsuz bir etkisi olmasa
da, erken donemde ek bir fayda saglamadigi
calismamizda histopatolojik olarak verifiye
edilmistir.
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Sonug olarak, deneysel hayvan modeli
Uzerinden vyapilan bu c¢alismada, Surgicell
kullaniminin kikirdagin insert edildigi alanda
enflamasyona  katkida  bulunarak  yara
iyilesmesini  bozdugu, diger kombinasyon
metodlarinin ise ek bir fayda saglamadig
sonucuna varilmigtir.

Cikar iligkisi: Yazarlar c¢ikar iliskisi olmadigini
beyan eder.
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