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OZET

Yara iyilesmesinin bir sonucu olan kutan6z skarsolinu, normal deri yapisindaki fonksiyonel yegisal bir bozukluk olarak tanimlanabi-
lir. Belli hayvan modellerinde fetusun ektodermindestltulan yaralarin skar ojmadan iyilatigini gosteren deneysel ¢aghalar, fetal
iyilesmenin biyolojisi ve egkin modelinde skar okwmunun manipilasyonu konusu ile ilgili hizla gefi bir cerrahi agirma alani
yaratmstir. Bu konuda ki yapilacak olan yeni gafialara ik tutmasi agisindan bu makalede, intrauterin yarasigsinin 6zelliklerinin
anlatilmasi amaclangtir.

Anahtar Kelimeler: Fetal yara iyile smesi.insan amniotik sivisi. Fetal doku. Egkin yara iyile smesi.

The Biology of Intrauterine Wound Healing

ABSTRACT

Cutaneous scarring may be defined as timetfonal and structural disturbance o thormal skin architecture as an end prodifiche
wound healing process. The experimental swidihich show that fetal wounds created heal without scar formation in certaial ani
models have created a rapidly growing dielf surgical research regarding the bl of fetal healingand the manipulation afcar
formation in adult models. In this paper, it was aimed tcesethe characteristics of intradtee wound healing in order tght the way
for the new investigations on this subject.
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Yara iyilesmesinin temel sureglerinden biri olan skarisel galgmalarin sonuglari da, bu klinik godzlemleri
olusumu, fonksiyonel, kozmetik ve ggiinsel acidan desteklemektedif’.

('jzel_likle gocuk!arda olumsuz etkileri qlan bnenjlli birEriskinde eksizyonel yara iyijenesi, akut enflamas-
tibbi problemdir. Cerrahi sonrasi gein skarin 6n- yon fibroblast proliferasyonu, anjiogenezis, kollajen
Ienme.5|. veya azaltilmasi plastik cerrahinin en buyllfe matriks sentezi, kontraksiyon ve fibrozisden o-
hedefidir. lusmaktadir. Sonugta olguskar dokusu iceren ka-
Harrison ve arkadgari tarafindan, konjenital fatal panms bir yara elde edilir. Biyproges igerisinde en
anomalilerin intrauterin onarimi sirasinda, insan fetnemli fazlardan biri yara kontraksiyonudur. Kont-
sunda olsturulan kesi hattinin skar aimadan iyilg- raksiyon artarsa kontraktiir getf. Bu da yanik
tigi gozlemlendi. Rowlett, gebefiin 2. trimestirinde, yaralanmalarindan sonra siklikla gégdiniiz koz-
insan fetusunda yaranin megiemal proliferasyonla metik deformite ve fonksiyonel bozukluk ile sonug-
iyilestigini ve erkkinde normal iyilemede goriilen lani’®. Fetusda ise eksizyonel yara iyiteesi,
skar formasyonunun aimadgini gostererek bu enflamasyon, granulasyon dokusu, yara kontraksi-
klinik g6zlemi ispatlaci Son yillarda yapilan deney- yonu ve kollajen depolanmasi olmadan gergekle
mektedif. Eriskin ve fetal doku yara iyilenesi ara-
Gelis Tarihi: 05.01.2004 S|_|_1da k| t_?u f«’?ll’kll|'l|(|al‘3 fetusun yara iyjilmesinde
Kabul Tarihi: 22.06.2004 gosterdgi 6zelliklerin ergkine uyarlanmasi agisindan
onemlidir.
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1. Hormonal farklilik: Travmaya cevapta endokrin yarada daha erken ve daha hizli olarak belirir.
sistemde se katilir. Ergkinle kasilastiridiginda, Dermal matriks retikiler tipte kollajenden gl

fetus fonksiyonel olarak farkli bir endokrin sistemp, Hyalironik asit: Buyik, lineer, polianyonik bir
icerir. Ornggin fetusda adrenal bez kargef blyuk- gjikozaminoglikandir. Zayif (-) yikli oldiu igin,
lagtinde ve biiyik bolumd fetal zondanswlu Adre-  ollajen igindeki (+) yukli aminoasitlerle kuvvetli
nal bezin steroid sekresyonu stress altinda olmaygmnik bas gelistirme olasili disiiktiir. Sonucta,
eriskinde ki sekresyonun 10 mislidir. Farkli hormonalyUksek oranda ki HA normal skar dokusunda var
miktar doku onarimini etkileyebifit olan ygun siki kollajen yerine danik organize
2. _immiin_sistem: Fetus immunolojik olarak kollajen depolanmasina neden &fuBaslangicta HA
immatirdir. N6étropeni vardir ve antijenik uyarihmhem ergkin hem de fetal yara da mevcuttur. Her
yoktur. Kompleman sistem ggtemitir. Sonucta ikisinde de 3. glinde pik yapar. inde 3. giinden
fetal yaralanmada minimal enflamatuar cevapsgeli sonra azalmaya Blar ve 7. ginden itibaren ol¢ile-
Adzick, fetal tagan yarasinda polimorfonikleer 16- meyecek seviyelere iner. kkinde, HA depolanma-
kositlerin ve makrofajlarin olmaglni gosterirken, sini takiben hyallronidaz enzimi de depolanir, 3.
bir diger calsmada ise kobay yarasindan nétrofillerigiinden itibaren aktivitesi artar ve HA'i silfatlargmi
elimine etmenin skar foasyonunu azaltmagli glikozaminoglikana parcalar. Bu triin kollajenin skar
gosterilmitir'2. paterniseklinde depolanmasina neden éluFetusda

3. Fetal cevre: Hyaluronik asit (HA), hyaluronik iS€ 3 hafta boyunca belirgiekilde HA yiksek sevi-
asit-stimiile edici aktivatér (HASA) ve peptid buyii-yede bulunur. HA'In fetal yarada uzun stre yiiksek
me faktorlerinden zengin amniotik sividan whak- Seviyede olmasi, yaranin skar ve fibrozis yerine
tadir. Steril, protektif vetermal stabil bir ortamdir. 'éjénerasyonla iyilgnesini sglayan mezenkimal bir
Fetal koyun capmalarinda, fetal yaranin amniotik Sinyaldir’. Fetusda HA, fetal serum, amniotik sivi ve
sividan uzakigirimasinin skarsiz onarimi engelle-Pek ¢ok fetal doku hiicresinde bulunan HASA nede-

medii ve baka bir calsmada egkin cilt fetusa n_ine yiksek seviyede bulunur. HASA, koriyonik.
transplante edilginde skar formasyonu ile iygegi  Villusler ve fetal bobrekler tarafindan sentezlenen bir
gosterilmitir>'4 Diger bir calsmada, egkin hay- gllko'prote'lndlr. Frgzléln yara sivisinda hi¢ bir zaman
vanda silikon implant gevresine tek doz amniotik sn4€SPit edilmemitir™.  HA, fetal yarada hucrenin
verilmesinin seyrek hticreler iceren gek tipte bir mob|I|tesz|£1|, proliferasyonu ve rejenerasyonunu ko-
stroma yapisinda ince bir kapsiil ghasina neden laylastinr=. Fibroblast tarafindan tip 3 kollajen sen-
oldugu rapor edilmitir'®. Bizim tarafimizdan gergek- t€zini artinir. Fetal dokuda tip 3 kollajen gkine gore
lestirilen deneysel caimalarda, insan amniotik sivi- daha fazladir. Tip 1/3 orani kollajen fibrillerinin
sinin tendon gevresi yapklik gelisimini azalttg) ve ~ ¢apin! gosterir. Bu oran kiigtildtikge fibrillerin capi da
periferik sinir onarimlarindan sonra perinoral skakUgUlur®. Fibroplazi, kollajen depolanmasi ve neo-

olusumunu azaltarak sinir rejenerasyonunu agrdi Vaskularizasyonu azaltir. HA seviyesinde azalma
gosterilmigtir &7 oldugunda blyume faktorlerinin etkisi artar veseri

4. Fetal hiicre: Gebel§in 4. ve 24. haftalari arasmdakm.. upi 'V'."?$T“e. gordlar. HA'den zengin ‘_j_o_ku .
W - . anjiogenezisi inhibe ederken, degradasyon urunleri
fetusun en @i tabakasi “periderm” denen bir¢ok.

mikrovillis iceren bir cilt ile kaphdir. Periderm, IS¢ neovaskularlgasyonu stimile éderDeneysel
o : N "' calsmalarda egkin yarasina HA uygulamasinin

amniotik sivinin absorbsiyonunugéar. Fetusun tim yarada skar azalm gosterilmitir”

dokulart, fetal cilt yara iyilgmesinin rejeneratif 6zel- ) S o

liklerini icermez. Klinikte fetal diaframatik herninin C. Adezyon glikoproteinleri ve reseptérleri: Embryo-

onarimindan sonra intraabdominal adezyonlar g§€nezis ve yara iyiienesi sirasinda migrasyon huc-

rilmistiir'®. Sonugta fetal mezotelyal yaralar fetal cilt©l€ri ve ekstraselluler matriks arasinda spesifik ba

yaralarindan farkli iyilgr. Cizgili kas dokusunda da lantilar gelsir. Ekstraselliler matriks (Tenaskin, fib-

mektedir®. yap! iskelesini olsturur®. Fetal yara matriksinde

fibronektin ve tenaskin adultta gére daha ¢abuk depo-
lanir ve hizli reepitelizasyona neden 8lur

5. Fetal oksijenizasyon: Fetus kismen hipokse-
miktir. Gebelik suresince fetal oksijen basincgit o o j o
tir. Buna rgmen, gebefiin geg evresinde fetal tip £ Peptid blyime fakibrleri: En dnemlisi trans-
iyilesmeden ekin tip iyilesmeye d@ru geci var- forming buyime faktéradur (TBF). H_ucre proliferas-
dirtt yonunda, regulasyonunda, konnektif doku metabo-
6. Ekstraselliler matriks: HA, kollajen, adezyon I|zmasmdz_1, anjlog_enemsde ve fibroblast indiksiyon
- —— s S sonrasi fibronektin ve kollajen depolanmasinda,
glikoproteinleri ve reseptorleri (integrin) icerir. fibroblast kemotaksisinde rol oyf&r Fetal yara
A. Kollajen: Eriskinde iyilesmis matriks tamamen ajaninda TBF tiretiminde agtgoriiimez iken, adultta
disorganize kollajenden gjur. Normal dermisin jse makrofajlarda TBF seviyesinde belirgin bir srti
yerini almgtir ve sonugta skar formasyonu g}?“ gozlenir. Bu da, TBF'in kollajen depolanmasi ve
Fetal yarada ise kollajen organizedir.skime gore fiprozis artirici etkisi nedeniyle adultta yara iyiee-
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sinin fetal dokudan neden farkli oigluinu agiklayabi- van modellerinde, 3. trimestirin erken evresinde yara
lir2°, iyilesmesinin fetal tipten adult tipe gecgosterdii

8. Kontraksiyon: Amniotik sivinin fetal cilt kontrak- Saptanmytir. Insanlarda ise bu gecizamani tam
siyonu tizerine inhibe edici etkisinin olup olmgadi Pilinmemekle birlikte, gebelin 24. Srgggtasmdan
celiskilidir. Bulgular hayvan modellerindeki caina- ~ SOnra skar okumu baladigi g6zlenmgtir==.

lara dayanir. Sommasundaram ve Prathragatav
fetusunda olgturulan eksizyonel yaray! kalastir-  Sonug

mali olarak silastik bir tabaka ile amnion sividan

ayirmstir. Amniotik sividan ayrilan yarada kontrak-Fetal yara iyilemesinin altinda yatan sirlarin ¢ozdil-
siyon ve epitelizasyon, amniotik sivi ile temasda olamesi, ideal doku onarimi icin temel prensiplerin
yarada ise iyilgmenin olmady saptanmgtir®®3.  olusturulmasini sglayabilir. Skar ve fibrozis, hemen
Yara kontraksiyonunun ojmamasinda, fetal fibro- hemen tibbin her dalinda goérilen belli hastaliklarda
blastlarin  yetersiziinden ¢ok amniotik sivinin temel nedeni okturdusundan, bu konuda yapilacak
inhibe edici etkisi Uizerinde durulrgtur®. olan calsmalarin egkinde gelsen skarin modulas-

9. Geci varasi: Gebelik periodunda fetal tip ona- yonunda biyuk demi olacaktir.
rimdan adult tip onarima ge&cileneysel olarak hay-
van modellerinde gosterilstir. Bu gecs kademeli- Kaynaklar

dir. Ik 6nce deri ek yapilarinin agimadg! bir ona-

rim gerceklgir. Dermis retikiler tipte kollajenden 1. Harrison MR, Filly RA, Golbus MS, et al. Fetal treatment. N
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ve HASA seviyelerinde q;me tespit edilir. Gebelik 2- Lorenz HP, Longaker MT, Perkacha LA, et al. Scarless wound
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