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Amag: Yanik hastalarinda, hasara ugrayan deri b6liminin tedavi edilmesi icin, 2.derece yiizeyel
ve bazi derin yaniklarda sadece pansuman yapilmasi, daha derin yanik alanlarinin ise greftlenmesi
gereklidir. Derin alanlarin greftlenmesi igin hastanin operasyona alinmasina dek yara yizeyini
koruyabilmek icin de pansuman yapilmasi gereklidir. ideal yanik malzemesine en yakin materyal
olan amniotik membranin saklanmasinda yeni bir yontem gelistirmek amaglanmistir.
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Gereg ve Yontemler: Diinyada kullanimda olan pansuman yontemleri; amniotik membran, allo
ve xenogreft gibi biolojik pansumanlar ve sentetik pansumanlardir. Allo ve xenogreft kullanimi
deri bankasi kurulmasi gerektigi icin, sentetik pansumanlar ise fonksiyonlarinin yetersiz olmasi
ve maliyetlerinin ylksek olmasi nedeniyle genis kullanim alani bulamamislardir. Yapilan
calismada, amniotik membran raf Gmriinin uzatilabilmesi icin, Hollanda Deri Bankasi tarafindan
deri greftlerini korumak amaciyla gelistirilmis olan, %99 gliserol icinde prezervasyon yontemi,
antibiotik (Penisilin) ilaveli serum fizyolojikte koruma yéntemi ile karsilastirilmistir

Bulgular: Amniotik membranin %99 Gliserol icinde hem mikrobiolojik hem de bakteriolojik
acidan, uzun siire saklanabildigi saptanmistir. Klasik yontem ile gliserol igcinde saklama arasindaki
bulgular istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

Sonug: Yanik yarasi bakiminda ucuz ve ideale en yakin materyal olan amniotik membran %99
Gliserol iginde uzun siire giivenle saklanabilir.

Anahtar Kelimeler: yanik; cocuk; amniotik membran
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ABSTRACT A

Aim: In burn patients, only dressing is required for 2nd degree superficial and some deep burns,
and grafting of deeper burn areas is required to treat the damaged skin. For the grafting of deep
areas, dressing is required to protect the wound surface until the patient is taken into operation.
It is aimed to develop a new method for the preservation of the amniotic membrane, which is
the closest material to the ideal burn material.

Material and Method: Dressing methods used in the world; biological dressings such as amniotic
membrane, allo and xenograft, and synthetic dressings. Allo and xenograft use has not found a
wide area of use because of the need to establish a skin bank, and synthetic dressings due to
their insufficient functions and high costs. In the study, the preservation method in 99% glycerol,
developed by the Dutch Skin Bank to protect skin grafts, was compared with the preservation
method in saline with the addition of antibiotics (Penicillin) in order to extend the shelf life of
the amniotic membrane.

Result: It has been determined that the amniotic membrane can be stored in 99% Glycerol for
a long time, both microbiologically and bacteriologically. Findings between the classical method
and storage in glycerol were statistically significant.

Conclusion: Amniotic membrane, which is the cheapest and most ideal material in burn wound
care, can be safely stored in 99% Glycerol for a long time.

Keywords: burn; child; amniotic membrane
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GiRiS
Yanik; fizik ve kimyasal etkenlerle olusabilen, ilk bakista deri ve derialti dokulara yonelik gibi gériinse de, aslinda
organizmanin blttin sistemlerini etkileyebilen, her yas ve cinste gériilebilen 6zel bir travma seklidir. (1,2) ABD’de yilda milyonda

270-300 bin kisi yaniga maruz kalmakta ve 60-80 bin kisi yanik ve komplikasyonlari nedeniyle hospitalize edilmektedir. Her
gin 12 gocuk ya da yasl kisi yanik nedeniyle 6lmektedir. (3,4)

Bilindigi lizere yanik olusumunu 6nlemek, yanigi tedavi etmekten ¢ok daha kolay ve ucuzdur. Ancak diger travma
turlerinde de oldugu gibi genelde kaza ile olustugu igin yanigi dnlemek ¢ok da olasi degildir. Gelismekte olan Ulkelerde
cocuk yaniklari halen ¢ok yiiksek morbidite ve mortaliteye sahiptir. Korunma olanaklarinin kisitliligi ve tedavi maliyetlerinin
yuksekligine bagh olarak, yanik halen yiiksek oranda sekel birakan bir yaralanma seklidir. Toplumun geng niifusunun galisma
gliciin ¢ok yakindan etkilemesi, cocuk yaniklarinin tedavisinin 6nemini arttirmaktadir.

Ozellikle sosyo-ekonomik diizeyi diisiik olan iilkelerde, anne ve babanin birlikte calismasina bagh olarak, cocuklarin
bakimini baskalarina devretmek ihtiyaci dogmustur. Ancak nitelikli bakici ve kres azligi veya bulunmamasi, ekonomik
yetersizlikler nedeniyle ¢cocuklara ya biyik kardesler ya da aile biytkleri bakmaktadir. Sonugta bir gocugun bakimi igin gerekli
enerji ve bilgiye sahip olmayan bu kisilerin ellerinde ¢ocuklar yeterince korunamamakta, béylelikle travmalara ve o6zellikle
yaniga daha sik maruz kalmaktadirlar.

Calismamizin amaci; yanik tedavisinde 6nemli bir pansuman malzemesi olan amniotik membranin saklanma
suresini uzatmaya yonelik yeni bir yontem arastirmaktir.

GEREC ve YONTEMLER

Calisma Ocak 1997 ile Kasim 1997 tarihleri arasinda gergeklestirildi. Plasentalarin timi Ege Universitesi Tip Fakiiltesi
Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dali poliklinigince izlenen ve hamilelikleri sirasinda higbir hastaligi olmayan annelerden,
sezaryan ile tam steril kosullarda alindi ve hazirlanacag yere steril kaplar iginde nakledildi.

Amniotik membranlarin hazirlama ve saklanmasi:

Plasentalar yikanmadan 6nce, sezaryan sirasinda annelerden alinan serumlarda HIV, HBV, HCV, Sifilis serolojik
olarak bakilarak, timu negatif olan annelerin plasentalari galismaya alindi. Alinan plasentalar steril kaplar igcinde klinigimize
nakledilerek dncelikle haricen incelendi. Fetal membranlarda anomali, yapisiklik, anormal renk yada kokuya sahip olan
plasentalar ¢alismaya alinmadi. Fetal membranlar steril kosullarda birbirinden ayrildi. Amniotik membran steril kaplarda 6nce
4 kez steril salin ile yikandi. Bu yikama sirasinda amniotik membranin tizerindeki koagulumlar steril tamponlarla temizlendi.
Daha sonra %0.25 Na-Hypochloride soliisyonunda 3 dakika yikanan amniotik membran, tekrar 4 kez steril salin ile yikandi. Bu
asamadan sonra 11 membran serum fizyolojik icinde (ASF), 18 membran ise %99 Gliserol (AGL) icinde saklanmaya baglandi.

Mikrobiyolojik inceleme

Ornekler her giin ciplak goézle degerlendirildi. Soliisyonlarin renginde degisme oldugunda, koéti koku
duyuldugunda, membran c¢alismadan cikarildi. Her iki gruptaki amniotik membranlardan baslangigta ve haftada bir
mikrobiyolojik degerlendirme igin 6rnekler alindi. Aerob ve anaerob bakteriler ile mantarlar igin ayri ayri ekim yapildi.
Amniotik membranlardan alinan mikrobiyolojik 6rneklerde Greme oldugu zaman, ayni amniondan bir hafta sonra tekrar
mikrobiyolojik 6rnek gonderildi ve ayni mikroorganizma urerse bir onceki haftada tGreyen mikroorganizma anlamh kabul
edilerek, mikrobiyolojik ¢alisma s6zl edilen amnion igin sona erdirildi. Bir sonraki haftada higbir ireme olmazsa, dnceki
Gremenin bulas oldugu kabul edilerek ¢calismaya devam edildi. Bir sonraki haftada farkli bir mikroorganizma uredigi takdirde
ise, ayni takip bir sonraki hafta tekrarlandi.

Histopatolojik inceleme:

Mikrobiyolojik 6rneklerle birlikte ayni anda, her iki gruptaki membranlardan histopatolojik inceleme igin de
érnekler alindi. Ureme nedeniyle mikrobiyolojik olarak ¢alismadan cikarilsalar bile, membranlar tiikeninceye dek patoloji
laboratuvarina érnekler gonderilmeye devam edildi. Steril kosullarda alinarak %10 formaldehid iginde Patoloji Anabilim Dalina
gonderilen 6rneklerin tima génderildigi glin parafin bloklara alindi. Calisma sonlandirildiktan sonra tim orneklerin kesitleri
ayni anda yapilarak, Hematoksilen-Eozin ile boyandi ve gruplar hakkinda bilgi sahibi olmayan tek bir patolog tarafindan
degerlendirildi. Ornekler &nce karisik, sonra alindiklari giin sirasina gére, 151k mikroskobu ile incelendi. 1. gruptaki (ASF) 11
membrana ait 83 adet, 2. gruptaki (AGL) 18 membrana ait 410 adet patolojik 6rnek degerlendirildi. Patolojik olarak, amniotik
membran stromasi tzerindeki tek katli kiiboid epitel hiicrelerindeki hidropik dejeneresans ve piknoz, epitel hicrelerinin
nekroz durumu, stromada veya epitel hiicreleri arasinda bakteri veya mantar bulunup bulunmadigi degerlendirildi. Bu iki
parametre hiicre zedelenmesinin oncil bulgulari olarak kabul edildi. Ayni 6rnekte, amniotik membran kesitleri mikroskopik
olarak incelendiginde, amniotik membran ylizeyindeki normal amnion epiteli ile hasara ugramis amnion epiteli arasindaki
oran tespit edilerek nekroz igin sayisal bir deger elde edildi.

Ayni zamanda kesit ylzeyindeki hicreler iginde, hidropik dejenerasyon ve piknoz, hiicrelerin %10’undan azinda
tespit edilmisse; (+), %10-50 arasi hiicrede mevcutsa; (++), %50'nin UGzerindeki hiicrelerde saptanmissa; (+++) seklinde
skorlama yapildi.

istatistiksel degerlendirme:

Membranlarin mikrobiyolojik verilerinin analizi Fisher Exact Test ile, patolojik veri analizleri ise Mann Whitney U
testi ile yapild.
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Etik kurul onayina ihtiya¢ olmadigina iliskin akademik komite karari alinmistir (1997/4 nolu akk. S:218). Hasta
uygulamasi yapilmamistir.

BULGULAR
Mikrobiyolojik degerlendirme:

ASF grubunun tiimiinde mikrobiyolojik olarak Gireme olurken, AGL grubundaki higbir membranda Gireme olmamistir.
ASF ve AGL gruplarinin mikrobiyolojik bulgulari arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. (p=0.0000000)

ASF grubundaki tiim membranlarda (n=Il) Gireme gdzlenmistir. Ureme en erken 3. en geg ise 10. haftada olmustur
(ortalama: 6.73 £ 2.10 hafta). 3 membranda Bacillus, 6 membranda koagtilaz negatif Stafilokok (KNS), 2 tanesinde ise her ikisi
birden tremistir.

AGL grubundaki highir membranda mikrobiyolojik olarak tireme saptanmamigtir. 18 membrandan 2 tanesinde birer
kez KNS varlig1 gorllmis, ancak sonraki haftalarda tiremelerin tekrarlamamasi tizerine bulas olarak kabul edilmislerdir.

Patolojik degerlendirme:

Hidropik dejenerasyon ve piknoz agisindan her iki grup karsilastirildiginda ASF grubunda bu iki parametrenin,
AGL grubuna gore daha hizli olustugu ve nekroza ugrayan hicre sayisinin arttigl gériilmektedir. ASF grubu ile AGL grubunda
nekroz gelisimine bakildiginda, ASF grubunda 7. glinden itibaren nekroz gelismeye basladigi ve nekrozun AGL grubundaki
membranlara oranla ¢ok daha hizli ilerleyerek, yaklasik 90 glinde hiicrelerin %100’e ulastigi goriilmektedir. AGL grubundaki
membranlar igin ise nekroz 40-45 gilinde baslamakta, 160 veya 170 glinlerde %70 civarina ulasmakta ve higbir zaman
%100’e ulasmamaktadir. Hiicresel zedelenmenin 6nciili olan hidropik dejenerasyon ve piknoz, ASF grubunda nekrozun
%100’e ulagsmasiyla kaybolmaktadir. AGL grubunda ise higbir zaman nekroz %100 olmadigindan bu iki patolojik bulgu tim
preparatlarda gorilmektedir.

Her iki grubu histopatolojik agidan istatistiksel olarak degerlendirmek amaciyla, ASF grubu i¢in nekrozun %100
oldugu zaman, membranin maksimum nekroza ulasma zamani olarak kabul edilmistir. AGL grubundaki membranlar igin
ise, higchir zaman nekroz %100 olmadigi i¢in, membranlarinin ¢alisma sona erdigi ana dek olan en yiksek nekroz degerine
ulasildigl an, maksimum nekroza ulasma zamani kabul edilmistir. Buna gore; ASF grubunda ortalama maksimum nekroza
ulasma zamani: 70.86+23,33 giin iken, AGL grubunda ise bu slire 167.63+42.49 giin olarak belirlenmistir.

iki grubun ortalamalari Mann Whitney U Testiyle karsilastirildiginda, sonugta iki grubun maksimum nekroza ulasma
zamani ortalamalari arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir. (t= 0, p=0.0012)

TARTISMA

Yanik yarasinin iyilesmesinin esasl hasara ugrayan derinin bitinlGgunin tekrar saglanmasidir. Karaciger, akciger,
bobrek ve barsaklarin %50’ nin kaybi tolere edilebilir iken, derinin %50 kaybi 6limculdir.(5)

Yaniga maruz kalan derinin hasarinin derecesine bagli olarak, greft gerektirmeyen yanik yaralarinda tedavi amaciyla
pansuman yapilmasi ile, greftlenmesi gereken yaralarin otogreftlerle kaplanmasiyla hasta iyilestirilebilir. Ancak greftlenmesi
gereken yaralarin varliginda, donér saha yetersizligi, bakteriyel kontaminasyon varligi, hastanin durumunun greftlemeye
elverisli olmamasi gibi sebeplerden dolayi, gegici olarak yara yerinin korunmasi ve gretlenmeye hazirlanmasi amaciyla
pansuman uygulamalari gerekebilir.

1682’de Canaday, deri defektlerinin tedavisinde ilk olarak su kertenkelesinden aldigi xenogrefti kullanmistir. Bu
calismayi; kurbaga, tavsan, kedi, kopek (Greyhound, FoxTerrier ve Meksika Kilsiz cinsleri), kuzu, tavuk ve domuzlardan alinan
xenogreftler izlemistir.(6)

Yiizyillar ilerledikge bu alanda kullanilan materyallerin sayisi artmistir. ilk kez homogreft kullanimi ise 1870’de
Pollock tarafindan bildirilmistir. 1890’da invanova ‘yasama enerijisinin daha fazla olmasi’ nedeniyle homogreft olarak fetal
dokularin kullanilmasinin daha avantajli olacagini ifade etmistir. 20 yil sonra Invanova’nin 6grencilerinden Davies, amniotik
kese pargasinin yanik yarasina kaplanabileceginden sézetmistir. 16 Haziran 1912’de Sabella, ilk olarak bir yanik hastasinin
amniotik membran ile iyilestirildigini bildirmistir.(3,7)

Birinci Diinya Savasi ile yanik hastalarinin artmasi sayesinde bu alandaki gelismeler daha da hizlanmistir. Hastalarin
fazlaligi nedeniyle yeni biolojik kaplama pansumanlara ihtiyag dogmustur. Bu amagla picric asit ve parafin karisimi olan AMBINE
gelistirilmistir. Ancak toksik etkileri gdzlenince, kullanimdan kaldirilmistir. ikinci Diinya Savast ile yanik alanindaki ilerlemeler
doruga ulasmistir. 1944 yilinda ingiliz Kraliyet Hava Kuvvetleri’nce yaniklarda kullanilmak iizere biolojik tiirevli pansuman
gelistirilmistir. Bunun iginde titanyum dioksit, lanolin, vaselin, balmumu, gliserin, manuseol, klorokresol ve sulfanamid vardir.
Takibeden yillarda 6zellikle ABD’de homogreft kullanimi popularite kazanmistir, bununla birlikte bir hasta igin 20-30 kisiden
greft almak gerektigi goriliince xenogreftlere dogru bir egilim baslamistir. Ancak deney icin hayvan kullaniminin kanunlarla
yasaklanmasi nedeniyle bu alanda bir siire duraksama yasanmistir. Bu sorun daha sonralari sosis endustrisinin gelismesi ve
domuz derilerinin alimina izin verilmesi ile son bulmustur. Zamanla xenogreft kullaniminin yararlari arastirilinca, bu konuda
bilingli hizmet veren greft bankalari kurulmustur. Daha sonralari homogreft deri bankalari da yayginlasmistir.(4,7,8) Deri
bankalarinin kurulmasiile homogreft ve xenogreftlerin kullaniminda 6zellikle gelismis tilkelerde hizli birilerleme kaydedilmistir.
(33) Yanik yarasinin pansumani amacina hizmet eden materyallerin artisi ile maliyetlerinde azalma olmasina karsin bu azalma
gelismekte olan ulkeler igin yeterli degildir. Yillardan beri yanik yarasi pansumani amaciyla kullanilan amniotik membranin
dnemi bu gibi lilkelerde halen dnemini korumaktadir. Ozellikle Dino tarafindan amniotik membranin yikanmasi ve saklanmasi
hakkinda yapilan aragtirmalar ve olusturdugu protokol sonrasinda, amniotik membranin kullaniminda artis olmustur.(9)
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Yanik yarasinin derinligine gore yaranin kendiliginden iyilesmesini saglayacak ya da greft gerekiyorsa, greftlemeye
kadar yara zeminin koruyacak olan ideal pansuman su 6zellikleri tagimalidir;

Kolay bulunmali, kolay hazirlanmali ve uzun siire saklanabilmeli

Ucuz olmali

Agriyi azaltmah

Yara ylizeyinden is, sivi ve protein kaybini 6nlemeli

Enfeksiyon girisini dnleyebilmeli, hatta var olan enfeksiyonu yok edebilmeli
Transparan olmali ve yara yizeyi rahat degerlendirilebilmeli

Hastanin hareketlerini kisitlamamalidir.(10)

Termal yaniklardan sonra olusan buharlasmayla olan sivi kaybi artmakta ve bunun sonucunda, elektrolit
bozukluklari, negatif nitrojen dengesi ve hipotermi gelismektedir. Buharlasmayla kaybedilen sivi miktarinin biolojik pansuman
yontemleriyle ne oranda azaltilabildigi birgok kez arastiriimistir. Yapilan ¢alismalarda kadavra allogrefti, domuz xenogretfti,
amniotik membran karsilastiriimis ve sonugta sivi kaybini en iyi azaltan teknigin allogreft oldugu ardindan, xenogreft ve
amnionun geldigi saptanmistir.(11) Ancak allo ve xenogreftler, gecici olarak organizmanin yapisi olarak algilandigi icin bu
sonug dogaldir. Allo ve xenogreftler yara ylizeyine uygulandiklari andan itibaren rejeksiyona ugradiklari zamana kadar normal
deriye benzer sekilde davranarak yara yiizeyini enfeksiyon ajanlarindan cok iyi bir sekilde korurlar. Bu pansuman sekilleri
genellikle gliserol iginde, irradie edilmis halde yada liyofilize edilerek saklanirlar. irradiasyon ve liyofilizasyon islemleri gok
karmasik asamalar iceren pahali yontemlerdir ve her merkez tarafindan uygulanamazlar. Ayrica allo ve xenogreft kullanimi
planlaniyorsa deri bankasi kurulmasi gereklidir. Bu da maliyet agisindan agir yik getirmektedir.

Sentetik pansuman malzemelerinden bazilari (omiderm, biobrane vb.) yara ylzeyinden sivi, isi ve protein kaybini
belli bir dereceye kadar 6nleyebilirler. Bazilari (lyosheet vb.) ise direkt olarak yaradan sizan siviyi absorbe ederler. Enfeksiyon
etkenlerine karsi olusturduklari bariyer fonksiyonlari da degiskendir. Ancak higbirisi biolojik pansumanlar kadar enfeksiyonu
onleyemezler. Bu nedenle mutlak temiz yara ylizeylerine uygulanmalidirlar. Tumi transparan olmadigindan uygulama
sonrasinda yara yuzeyini gdzleme imkani vermeyebilirler. Raf dmurleri uzundur. Ancak maliyetleri yiksektir.

Yanik ile basvuran olguya en kisa zamanda, en yararl ve en ucuz pansuman tekniginin kullanilmasi amag oldugu
disunlirse, bu amaca en uygun pansuman amniotik membrandir. Tlrkiye gibi gelismekte olan (lkeler igin deri bankalarinin
kurulmasi halen sosyal ve ekonomik agidan yakin bir gelecek i¢in olasi goriinmemektedir. Bu nedenle amniotik membran
kullaniminin kolaylastiriimasi ve yayginlastiriimasi igin, bu pansuman seklinin iyi bilinmesi gereklidir.

Allo ve xenogreft gibi biyolojik ve sentetik pansuman materyallerinin kolay bulunamamasi ve fiyatlarinin yiksek
olmasi nedeniyle kolay elde edilebilen ve maliyeti diisiik olan amniotik membran’in avantajlari sunlardir;

Kolay bulunabilir

Sterilizasyonu, saklanmasi ve uygulamasi kolaydir

Yara yuizeyinden sivi-isi ve protein kaybini sinirlar

Agriyi azaltir

Enfeksiyonlara karsi iyi bir bariyerdir

Membranin tzerine ek pansuman gerekmez

Hasta tarafindan iyi tolere edilir

Pansuman degisimi gerektirmediginden, bunun yarattigi stresi ortadan kaldirir
Transparan oldugu igin yara ylzeyi strekli gozlenebilir

Hastanin hareketlerine engel olmadigindan fizyoterapiye erken baslanmasina olanak saglar
Hospitalizasyon siresini azaltir

Tedavi maliyetini azaltir.(11,12)

Amniotik membranin bunca avantaji yaninda bazi dezavantajlari da vardir. Bunlardan en 6nemlisi membran ile
bazi hastaliklarin bulasma ihtimalidir. 1970’li yillarda temiz vaginal dogumlardan alinan plasentalar pansuman amaciyla
kullanilmakta ve erken membran riptiiri, mekonyum bulasmasi, annede Sifilis arastiriimasi yeterli gériilmekteydi. Ancak
gelisen zamanla birlikte hastalik sayisinda ve saptanmasinda da artis oldugu igin, bu konuda daha dikkatli olunmasi
gerekmektedir. Ozellikle Hepatit B ve C gibi kan ve kan drinleri ile bulasan hastaliklarin negatif oldugunun gosterilmesi
gereklidir. Glinumuizde kan ve kan drtnlerinin kullanimi ve transplantasyonlar sonrasinda en ¢ok korkulan bulas kuskusuz
AIDS nedeni olan HIV'dir. Donor adayinin ELISA testiyle HIV-1, HIV-2 ve HIV p24 antijen seviyelerinin kontrol edilmesi ve
HIV(-) oldugu gorulmelidir. Ancak ‘Pencere’ periyodunda olan olgularin atlanabilme ihtimali nedeniyle daha gtvenilir
yontemler gelistirilmistir. Polymerase Chain Reaction (PCR) adi verilen yéntem ile daha hizli ve glvenilir sonuglar elde
edilebilir. Bu yontemler maliyetleri yliksek oldugu igin, 6zellikle organ transplantlari igin gelistirilmis protokollerde kullanihr.
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Deri bankalarinda kadavralardan alinan kan érneklerinde ELISA yéntemiyle HIV taranmasi kesin sonug vermeyebileceginden,
PCR tekniginin kullaniimasi dnerilmektedir. Amniotik membrane ile HIV bulasmasi alaninda yeterli galisma ve yayin yoktur.
Ancak potansiyel olarak HIV gegisi olabilecegi dusiintlerek, plasenta alinan donérin HIV (-) olmasina dikkat edilmelidir.
(11,12) Amniotik membran, dogum yapilabilen her yerde kolayca bulunabilecek bir materyaldir. Ozellikle yanigin fazla
goruldigl gelismekte olan Ulkelerde hazirlanisi, saklanmasi, kullanilmasi kolay ve sonuglan memnuniyet verici bir biolojik
pansuman yontemidir. Yanik yara ylizeyine tam olarak yapisan amniotik membran, yara yerine fibroblast goclini ve kollajen
gelisimini saglayarak, yara iyilesmesini hizlandirir(13) Amniotik membran yara yerinde 6zel maddelerin salinimi saglayarak
fibréz doku olusumunu ve epitelyal yenilenmeyi arttirdigi da ileri stiriilmektedir.(14) Amnion kapli olan yaralarda infeksiyon
gelismemesinin nedeninin amniotik sivi igcinde bulunan progesteron ve lizozomlar oldugu kanitlanmistir. Progesteron ozellikle
Gr(+) bakterilere karsi bakteriostatik etkilidir.(15) Amniotik membranin yara ylizeyine tam olarak yapistigi ve membran ile
yara ylzeyi arasinda akiimiilasyon olacak kadar dahi bosluk kalmadigi ve bakteriyel kontaminasyonu onledigi gésterilmistir.
(16) Mehta ve arkadaslari tarafindan yapilan bir arastirmada, amniotik membran kaplanan yanik alanlarinin %80’nde ise
enfeksiyon gelismedigi saptanmistir.(17) Amniotik membranin yara ytizeyinden sivi, isi ve protein kayiplarini anlamli derecede
azalthgi da kanitlanmistir.(18) Yanik sonrasinda sinir uglarinin agiga ¢ikmasi ve havayla temas etmesi sonucu olusan agrinin,
amnion sayesinde hava ile temasinin 6nlendigi ve agrinin azaldigi gésterilmistir.(19) Mehta ve arkadaslari tarafindan yapilan
bir aragstirmada amnion kaplanan yanik yaralarinin %52’inde agrinin tamamen kayboldugu gosterilmistir.(17) Amniotik
membran kullanimi i¢in en 6nemli sorun saklanmasi konusudur. +4°C’de buzdolabinda saklanan membranlarda enfeksiyon
gelisme riski ylksektir ve. membran hizla nekroza ugramaktadir. Antibakteriyel etkinliginin kaynagi olarak ileri sirilen,
membranin progesteron ve lizozom igerigidir. Bu etkinligin saklama soliisyonuna konan antibakteriyel veya antiseptik madde
ile yok olabilecegini diisiinen arastirmacilar, hazirlanan amniotik membranlarin saklama sollisyonlarina higbir koruyucu
madde koymadan saklamaktadirlar.(17,18) Genel olarak ise soliisyon igine antiseptik veya antibakteriyel madde konarak
saklanmaktadir. .Ancak bu yontemle saklanan amniotik membranlarinda 6 haftadan daha uzun siire korunamayacaklari
kanitlanmistir. Saklama sollisyonu igindeki antibiotik 24 saat sonra etkinligini kaybetmektedir. Membran 2.haftadan itibaren
enfeksiyonlara acgik hale gelmekte ve hiicresel nekroz olusmaktadir.(17) Ancak sdzkonusu sorun sadece amniotik membran
icin degil, diger pansuman ydntemleri icin de gegerlidir. Ozellikle homogreft deri bankalarindaki greftlerin enfekte olmasi
ve nekroz gelisimi lzerine bu alanda arastirmalar hizlandirilmistir. Pakistan ve Hindistan’ dan bildirilen saklama yontemleri
arasinda gama isinlari ile irradie edilmesi 6nemli yer tutmaktadir. Ancak bu yéntem amniotik membran kullanimini planlayan
her merkez tarafindan uygulanamayacak kadar pahali ve yiiksek teknolojik imkanlar gerektirmektedir. Ayrica membranlarin
liyofilize halde saklanmasi da uygulanan yontemlerdendir. Ancak bu yéntem de karmasik asamalar igerdiginden kullanimi
yaygin degildir. Amniotik membranin Dino tarafindan agiklanan, klasik yontemle saklanmasi ile membran sadece 4 ya da 6
hafta kullanilabilmekte ve daha sonraki donemlerde zarin atilmasi gerekmektedir. Hasta dongusii hizh olan yanik merkezi
ve Unitelerinde surekli olarak hazir bulunmasi gereken amniotik membranin, kullanilamamasi ile hastanin klinik olarak
iyilesmesinde 6nemli yavaslamalar olur. Sadece saklama teknigine dayali nedenlere bagl olarak membranin kullanilamamasi
sonucunda hem hasta agrili pansumanlardan zarar gorecek, hemde saglk calisanlarinin vakitleri harcanacaktir. Amniotik
membranin saklanmasi konusundaki sorunlari, yeni ve basit bir yontem ile asmak amaciyla, deri bankalarinin deri greftleri
icin kullandiklari yontemin uygulanmasi planlanmistir. Hollanda Deri Bankasi tarafindan deri greftleri gliserol iginde
saklanmaya baslanmistir. Yapilan ¢alismalarda gliserol iginde saklanan deri greftleri ile liyofilize edilen greftler karsilastiriimig
ve yara ylzeyine olan etki, yara yerinde sekonder enfeksiyon gelisme riski, greftlerin kontamine olma riski, hazirlanma ve
saklanma kosullan, nekroz gelisimi ve maliyet agilarindan incelendiginde gliserol ile korunan pargalarin daha olumlu sonuglar
verdigi ortaya ¢ikmistir. +4°C’de, buzdolabinda gliserol icinde saklanan membranlarin 2 yil korunabildigi gérilmastar. Gliserol,
yuiksek ozmolariteye (1261 mosm/1) sahip bir glikoz bilesenidir. Bulunmasi kolay ve ucuzdur. Genellikle tGretim aninda steril
hazirlanirlar. Ozmolaritesinin ylksek olmasi nedeniyle oldugu ileri stiriilen antimikrobiyal ve antifungal etkisi vardir. Bu konuda
yapilan ¢alismalarda Heamofillus influenza’a karsi antibakteriyel etkinligi gortlmustir. Ayrica mekanizmasi bilinmemekle
birlikte antiviral etkinliginin varligi da bilinmektedir. Ozellikle Poliovirus’ii inaktive ettigi gdsterilmistir.(19)

Yaptigimiz ¢alisma sonucunda antibiyotik iceren sollisyonlarda saklanan amniotik membranlarin (ASF grubu)
timunde mikrobiyolojik Greme olmustur. ASF grubundaki 11 membrandan, en erken 3.haftada (1 numarali membranda),
en geg 10. haftada (6 numarali membranda) lireme tespit edilmistir. 3 membranda Bacillus, 6 membranda koagtilaz negatif
stafilokok, 2 tanesinde ise her ikisi birden tiremistir. Ozellikle koagiilaz negatif stafilokok’larin tiremesi, bulasin 6rneklerin alimi
sirasinda koruma kavanozlarinin agilmasi sirasinda ellerden kaynaklandigini diigsiindiirmektedir. Protokol geregi, herhangi
bir mikroorganizma Uredigi zaman bir sonraki haftada da ayni etken lrediginde anlaml kabul edilmistir. ASF grubunda,
gonderilen higbir drnekte bulas ile veya ilk Greyenden bagka bir mikroorganizma ile karsilagiimamigtir. Tum 6rneklerdeki ilk
tremeler, ayni membranin bir hafta sonraki 6rneklerde de Gremistir.Solisyona eklenen antibiyotik etkinliginin membrani
uzun sire kontaminasyonlardan koruyabildigini sdylemek olanaksizdir. SolGisyondaki antibiyotigin etkinligi, ilk 24 saatten
sonra, antibiyotigin inaktive olmasi ile son bulmakta ve membran koruyucusuz kalmaktadir. Mikrobiyolojik olarak heniiz
Ureme olmayan membranlarda, histopatolojik incelemeler sirasinda, epitel icinde ve altinda bakterilerin ve mantarlarin
goriilmesi, antibiyotik ile saklamanin yetersizliginin bir diger kanitidir. Gliserol ile saklanan 18 amniotik membranda (AGL
grubu) mikrobiyolojik olarak gonderilen 6rneklerden ikisinde, sadece birer kez koagtilaz negatif safilokok Gremistir. Ancak
protokol geregi alinan bir sonraki hafta érneklerinde Greme olmamasi sonucunda, anlamli kabul edilmemisler, bulas olarak
degerlendirilmislerdir. Bu iki Gremenin, 6érnegin alimi sirasinda yapilan teknik hatalardan kaynaklandigina karar verilmistir.
AGL grubundaki membranlardan en uzun sire izlenen, 3 ve 4 nolu membranlarda, toplam 41 hafta boyunca higbir Greme
olmamasi gliseroliin antibakteriyel ve antifungal etkinliginin gostergesi olarak gorilebilir. AGL grubundaki membranlarin
mikrobiyolojik izlem stiresini; hasta uygulamalari sonucu yada gonderilen 6rneklerin ¢oklugu nedeniyle membranlarin
tikenmesi belirlemistir. Gonderilen 6rneklerin timi 410 adettir ve higbirinde anlaml Greme olmamistir. ASF ve AGL,
gruplarinin mikrobiyolojik degerlendirmelerinin istatistiksel analizi Mann Whitney U testi ile yapilmis ve iki grup arasindaki
farkin anlamli derecede farkli oldugu bulunmustur. (p= 0.0000000)
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Gruplarin histopatolojik degerlendirmelerinde kriter olarak alinan hidropik dejeneresans; hiicre igine sivi girisine
bagh olarak hiicrenin sismesi, piknoz ise; hidropikdejeneresans ardindan olusan, hiicrenin stoplazma ve nukleus sivisini
kaybederek biiziismesi ve nukleusun koyu boyanmasidir. Bu iki histopatolojik goriinti, hiicresel nekrozun oncil bulgularidir.
Antibiyotik iceren sollisyonlarda saklanan membranlarda (ASF) hidropik dejenerasyon ilk hafta iginde gelismekte, piknoz
olusumu ise yaklasik olarak 10 giin sonra baslamaktadir. Hiicresel nekroz da buna paralel olarak hizlanmakta ve nekroz
olusumuyla birlikte hidropik dejeneresans ve piknoz goriintileri kaybolmaktadir. Gliserol icinde saklanan membranlarin
(AGL) histopatolojik incelemelerinde, hidropik dejenerasyon daha ge¢ donemde, 30-45 giin iginde baslamaktadir ve daha
uzun siire devam etmektedir. Buna bagli olarak piknoz olusumu da yavaslamaktadir. AGL grubunda nekroz diizeyi galisma
sliresince higcbir zaman %I00’e ulasmadigi igin bu iki histopatolojik goriinti tiim preparatlarda izlenmektedir. AGL grubunda
hidropik dejeneresans ve piknozun; ASF grubundaki mebranlara oranla ¢ok daha ge¢ donemlerde ortaya ¢iktigi ve sirekli
gozlenebilmeleri, iki grup arasindaki tek farktan, yani saklama yonteminden kaynaklanmaktadir. AGL ve ASF gruplari, gelisen
nekrozun survi analizi ile degerlendirilmesi sonucunda; hiicresel nekrozun sadece zamana bagli olarak olusmasi ASF grubu
icin %93 iken, AGL grubunda sadece zamana bagh olarak hiicresel nekroz gelisme ihtimali %70 olarak bulunmustur. Bu iki
deger arasindaki %23’liik farki yaratan, zaman disinda baska bir degisken varligi ile agiklanabilir. Bu degisken de saklama
sollisyonudur.

AGL grubundaki membranlar ile AsF grubu membranlarin histopatolojik degerlendirmelerinin istatistiksel analizi
amaciyla kullanilan maksimum nekroz diizeyi AGL grubunda, membranlar hicbir zaman %100 nekroza ugramadiklarindan,
membranlarin ulastigl en yiksek degerlerin ortalamasi alinarak bulunmustur. AGL grubunda membranlar maksimum nekroz
diizeyine; 167.63142.49 giinde ulasmaktadirlar. ASF grubunda ise izlenen membranlar maksimum nekroz diizeylerine yani
ortalama % 100 nekroza 70.86+23.33 glinde ulagmaktadirlar. Maksimum nekroz diizeyleri arasindaki farkin t testi ile yapilan
istatistiksel analizi sonucunda, iki grubun farklarinin anlaml oldugu saptanmistir. (t=-5.35, p= 0.000)

Gliseroliin yiksek ozmolaritesi nedeniyle, hiicre igine girecek olan siviyi, hiicre disinda tutarak, hiicrenin fazla su
cekmesini 6nledigi ve hidropik dejenerasyon gelisiminin geciktigi ileri strulebilir. Hidropik dejeneresansin ve piknozun gelisim
hizinin yavaslamasi ile hiicresel nekrozun klasik yontemle hazirlanan membranlara oranla ¢ok daha uzun zamanda olusmasina
bagli olarak membran daha uzun sire saklanabilmekte, nekroza ugramayan hiicrelerin lizozomal igerikleri korundugu igin
enfeksiyon gelisimi 6nlenebilmekte ve uygulama aninda nekroz olmadigindan maniplasyonunda da rahatlk gozlenmektedir.

SONUC

Sonug olarak, %99’luk gliserol’lin, amniotik membrani penisilin iceren % 0.9 NaCl soliisyonuna gore daha uzun siire
enfeksiyondan koruyabildigi, zaman iginde amniotik membranda gelisen hiicre dejenerasyonu ve nekrozunu geciktirip, hiicre
nekrozunun daha az oranlarda kalmasini sagladigi, gliserolde saklanan amniotik membranin klinik uygulamasinda herhangi
bir zorluk ya da olumsuzlukla karsilasiimadigi gézlenmis olup, %99’luk gliseroliin amniotik membranin uzun sireli koruma ve
saklanmasi igin uygun bir solisyon oldugu kanisina variimistir.
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