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Yara lyilesmesinde Kullanilan Cesitli Materyallerin Iyilesme
Uzerindeki Etkilerinin Deneysel Olarak Arastirilmasi

Atilla KAYA' Hasan BILGILI' Burhanettin OLCAY' Yilmaz AYDIN?

OZET
Bu ¢alisma, kobaylarda olusturulan varalarda, kollajen pet, hidrofilik politiretan sargt, %1Silver
Stlfadiazin krem ve steril gazh bezin, vara iyilesmesi lizerine makroskopik ve mikroskopik olarak etkilerini

aragtirmak amact ile yapild.

Kollajen pet uygulanan yaralarda digerlerinden farkli olarak daha fazla yara kontraksiyonunun
gelistigi; graniilasyon dokusunun daha erken gériildugi ve kisa zamanda vogunlugunun arttigi dikkati
cekti. Kollajen pet ve %1 silver siilfadiazin krem uygulanan yaralarda epitelizasyonun, kullanilan diger
pansuman materyallerine gére daha cabuk tamamlandigt gozlendi.

Anahtar kelimeler: Yara iyilesmesi, kollajen pet (Gelfix), Hidrofilik politiretan sargi (Allevyn), %1 Silver

stlfadiazin krem (Silverdin krem), Steril gazli bez.

SUMMARY
The Experimental Study of the Effects on Healing the Use of Different Material on
Wound Healing

The aim of our study was to asses the gross and histopathological effects of collagen pad, hydrophilic
polyurethane dressing, 1% silver sulphadiazine cream and sterile gauze on wound healing in mice. Our
findings were compared with each other and with the literature findings.

In wounds dressed with collagen pad, wound contraction was more prominent; granulation tissue
formation was faster and it became dense within a short period. In wound dressed with collagen pad and
1% silver sulphadiazin cream, epithelization was faster when compared with the other wound dressing.

Key words: Wound healing, Collagen pad (Gelfix), Hydrophilic polyurethane dressing (Allevyn), 1%
Silver Sulphadiazine cream (Silverdin cream), Sterile gauze.

GIRIS

Yara iyilesme siirecinin, Genel patolojinin
baslica bélimlerinden biri oldudu ve yara sagaltimininda
geleneksel olarak cerrahinin alanina girdigi
bilinmektedir. iyilesme olayi kendi haline birakilip
medikal miidahale yapiimadi§inda, iyilesme stresinde
uzama, istenmeyen skatriks goriinimii ve fonksiyon
kaybi gelisebilir. Dolayisiyla, yaranin en kisa zamanda
en az gekil ve fonksiyon bozuklugu ile sagaltilabilmesi
konusu 6nemini israrla korumaktadir (1,3,4,6,8,12,
14,16, 18).

Bu amagla, son yillarda ézellikle insan
hekimliginde kollajen pet (Gelfix), hidrofilik politiretan
sargi(Alleyvn) gibi cok sayida degisik 6zellige sahip
hazir steril pansuman malzemeleri kulianima
sunuimustur. Bunlardan kollajen petin yara
iyilesmesinde deri ve mukoza dizeyinde énemli bir
fizyolojik rol oynadigi literatiirlerde bildirilmektedir(1, 3,
5,9, 21,22 23).

Kollajen petin bu 6nemli fonksiyonlari séylece
Ozetlenmistir:

- Hemostatik etki yapmasi: kollajen petin
defektlideriye normal deride gozlenene yakin diizeyde
adezyonu vardir.

- Trombositlerin defektli bélgeye gidisini stimiile
etmesi; Boylece hemostatik tikag olusur.

- Uygulandi§i bir kag giin icinde eksudati,
polimorfoniikleer I6kositleri ve makrofajlari arttirmasi.

- Kullanildi§i yaralarda graniilasyon doku
kalini@ini belirgin sekilde arttirmasi.

- Yaranin oksijen almasini fazlalastirmasi.

- Epitelizasyonu hizlandirmas:.

- Uygulanmasinin kolay olmasi, allerjik olmayip
uygulandig dokular tarafindan emilebilir nitelikte olmasi
kollajen petin 6zellikleri olarak bildirilmektedir.

Hidrofilik poliiiretan sargi (Allevyn), yara
iyilesmesinde kulianilan ve lic tabakadan olusan bir
pansuman materyalidir. i¢ tabaka deriye yapismayan
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ve allerjik etki gostermeyen dzelliktedir. Orta tabaka
yiiksek derecede emici giice sahiptir. Dis tabaka ise
oksijen gegiren ama sivi, bakteri gegirmeyen politretan
materyalden yapilmistir. Hidrofilik politiretan sarginin,
yarayl korumasinin yanisira oksijen gegirerek ve nemli
ortam saglayarak iyilesmeyi hizlandirdigi
bildirilmektedir (11, 15). Ancak yapilan calismalarda
iyilesmenin kollajen pete gore daha yavas oldugu tespit
edilmistir (19).

%1 Silver siilfadiazin krem (Silverdin Krem) ise,
genis spektrumiu antibakteriyel etkili bir maddedir.
Uzun yillar yara jyilesmesini ve epitelizasyonu
arttirdigini bildiren literaturler nedeniyle ozellikle
yaniklar basta olmak iizere yara iyilesmesinde
kullaniimistir (10, 11, 13, 20, 24, 25). Son yillarda %1
silver siilfadiazin kremin derin dermal yaralarda
iyilesmeyi ve yara kontraksiyonunu geciktirdigini
gbsteren calismalarin yapildig bildiriimektedir (16, 26).
Ayni zamanda epitelizasyonu arttirmasi konusundaki
bilgiler de artik tartisiimaktadir (2, 8, 13, 16, 157, 25;
26).

Pansuman malzemelerinin artmasi, bu
materyallerin yara iyilesme olayinda birbirlerine olan
tistiinliiklerinin tartismasini glindeme getirmektedir.
Bu nedenle son yillarda 6zellikle insan hekimliginde,
hayvanlarda yapilan deneysel galismalarla bu
materyallerin yara iyilesmesindeki etki mekanizmalari
anlasiimaya calisiimaktadir.

Bu calismada, kobaylarda olusturulan bir drek
yaralarda kollajen pet (Gelfix 250mg. ilsan-iltas A.S.),
hidrofilik politiretan sarg (Allevyn, Smith-Nephew
Medical Lmt.), %1 silver siilfadiazin krem( Silverdin
Krem, Deva ilag San.) ve steril gazl bezin, yara
iyilesmesinde makroskopik ve mikroskopik etkilerinin

belirlenmesi; bulgularin birbirleri ve literatir verilerile

karsilastinimasi amaglandi.

MATERYAL ve METOT

Calismada, agirliklar 270-420 gr. arasinda
degisen 30 adet beyaz renkte kobay kullanildi.
Hayvanlar 20 C sicaklikta paslanmaz celik kafes icinde
muhafaza edildi ve standart pelet yemile beslendiler.
Kobaylara 0.5mg/kg. ketalar anestezisi i.M. olarak
uygulandi. Kobaylarin sirt bolgesi tras edildi ve steril
sartlara uygun olarak sirt orta cizgisinin iki yaninda,
birbirinden 2 cm. uzaklikta iki yara olusturuldu. Yaralar
8 mm. caph punch aleti ile dermisi de igine alacak

sekilde ve ayni derinlikte gerceklestirildi. (sekil 1).

Kobaylar 15 ‘er yaralik 4 gruba ayrildi.

|. grup yaralar, yara yiizeyi serum fizyolojik ile
yikanarak steril kollajen pet ( sigir asil tendosundan
elde edilen 1 cm 2 de 1 mg heterolog kollajen
icermektedir) ile,

Il. grup yaralar, sivi gegirmeyen, oksijen gegirgen
hidrofilik politiretan sargt ile,

1I. grup yaralar, %1 silver siilfadiazin kremile,

I\V. grup yaralar, kontrol grubu olarak steril gazli
bez ile kapatildi.

Pansuman materyalleri rastgele bir dagihmla,
her kobayin her bir yarasinda farkli bir materyal olacak
sekilde uygulandi. Pansuman materyalleri yaralarin
olusturuimasini takiben uygulandi ve hergin yenilendi.
Yara iyilesmesi, yara ¢api ve derinligi olgulerek ve
fotograf gekilerek izlendi. Ayrica yara yiizeyi %1
metilen mavisi ile boyanarak boya alan ve almayan
alanlarin belidenmesi ile epitelizasyon takip edildi.

1::3.:5.,:7. 9 Vel 2. giinlerde her gruptan bir
yara, yara ortada kalacak sekilde gevre derisi ve yara
tabanini da icine alacak sekilde eksize edildi. Alinan
yara dokusu Hematoksilen eozinle boyandi ve isik
mikroskobu ile incelendi ve fotograf cekildi.
Mikroskobik incelemede, inflamatuvar hiicre
infiltrasyonu, fibroblast proliferasyonu, kollajen artmasi
ve epitelizasyon diizeyi takip edildi.

istatistiki degerlendirme, iki ortalama arasindaki
farkin énemlilik testi (t testi) ile yapildi.

BULGULAR
Kobaylarda, yaralann olusturulmasini takip eden
giinlerde mortalite olmadi.

|. Makroskobik bulgular: ( Sekil 2 a.b.c.).

Steril gazli bez ve kollajen pet uygulanan
yaralarda kuruma tespit edildi. Hidrofilik politiretan sargi
uygulanan yaralarda ise pansuman degistirilirken
kanama gozlendi. %1 Silver siilfadiazin krem kullanilan
yaralarda ise pansuman degistirilirken herhangi bir
bulgu izlenmedi.

a) Yara kontraksiyonu; Elde edilen bulgular
birbirleri ile kiyaslandiginda, yara kontraksiyonunu en
cok kollajen pet sonra hidrofilik politiretan sargi, %1
silver siilfadiazin krem ve en az steril gazl bez de

Tablo 1. Giinlere gore ortalama yara caplan

Ortalama Yara Gapi (mm)

1 gun
Kollajen pet (K) 6.9+.0.1
Hidrofilik poliliretan sargi (H) 7.1£0.0
%1 Silver sulfadiazin krem (S) 7.1£0.2
Steril Gazh bez (G) 7.0+0.2

3.gun 5 giin 7.gln

4.5+0.6 3.9+0.4 3,0+£0.5
49+0.7 4.3+0.5 213:40:9
5.0+0.8 45+0.6 3.4+0.8
54+0.9 46+0.8 3.6+0.8
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olustugu g6zlendi (Tablo 1).

b) Epitelizasyon hizi; Yeni epitel olusumu,
kollajen pet uygulanan yaralarda 5. giinde, %1 silver
silfadiazin krem uygulananlarda 6. giinde, hidrofilik
politiretan sargi ve steril gazli bez uygulanan yaralarda
ise 7. giinde tespit edildi. Epitelizasyonun
tamamlanmasi kollajen pet kullanilan yaralarda 8.
glnde, %1 silver siilfadiazin krem uygulanan yaralarda
9. glinde, hidrofilik politiretan sargi ve steril gazli bez
uygulanan yaralarda ise 12. glinde gergeklesti (Sekil
3).

c) Skatriks olusumu; kollajen pet uygulanan
yaralar deri ile ayni seviyede, hidrofilik poliiretan sargl,
%1 silver siilfadiazin krem ve steril gazl bez kullanilan
yaralar ise deri diizeyinden hafif asagida iyilesme
gosterdiler.

ortlildigu ve graniilasyon dokusunun gok azaldig
ayrica yeni kollajen bantlarin belirgin oldugu tespit
edildi. %1 silver stilfadiazin krem uygulanan yaralarda
yara ylzeyinin tamama yakin kisminin, hidrofilik
politiretan sargi ve steril gazli bez kullanilan yaralarda
ise yara ylizeyinin az bir kisminin epitelle kaplandigi
tespit edildi. %1 silver siilfadiazin krem, hidrofilik
politiretan sargi ve steril gazl bez uygulanan yaralarda
fibroblastik aktivitede artis ve ¢ok sayida yenidamar
olusumu géziendi.

12. gin alinan kesitlerde; Biitiin gruplarda
hemen hemen ayni diizeyde epitelizasyonun
tamamlandi§i, dermiste yeni kollajen bantlar ve
sekillenme asamasinda kil folikiilleri tespit edildi.

istatistiki Degerlendirme

K-G p<0.10 p <0.05
K-H p>0.05 p<0.50
K-S p<0.10 p <0.50
HG p<0.10 p <0.50
H-S p<0.10 p>0.05
S-G p>0.05 p <0.50

II. Mikroskopik bulgular:

1. glin alinan kesitlerde; Nekrotik kitleler, fibrin
ve notrofil l10kositlerden olusan eksudat goruldu.
Kullanilan pansuman materyalleri arasinda fark tespit
edilmedi.

3. giin alinan kesitlerde; Yaralarin hepsinde
eksudatin devam ettigi ve eksudatin icindeki infiltratif
hiicre sayisinda belirgin bir artis oldugu, hticre tipinin
I6kositlerden mononiikleer diizeye dogru kaydi§i
gbzlendi. Kollajen pet uygulanan yaralarda ¢cok az
fibroblastik aktivite ve az sayida yeni damar olusumu
belirlendi.

5. gin alinan kesitlerde; Kollajen pet uygulanan
yaralarda eksudatin ve infiltratif hiicrelerin azaldidi, cok
sayida yeni damar olusumu ile fibroblastik aktivitede
artis oldugu ve epitelizasyonun basladi§i tespit edildi.
Dider pansuman materyalleri uygulanan yaralarda
eksudatin devam etti§i gézlendi ve az sayida damar
olusumu dikkati cekti.

7..gun alnan kesitlerde; Kollajen pet kullanilan
yaralarda, dijer pansuman materyallerinden farkl
olarak eksudatin tamamen kayboldugu, infiltratif
hicrelerin ¢ok azaldigi, ortama fibroblastlarin hakim
oldugu ve yeni damar olusumunun gok arttigi tespit
edildi. Kollajen pet uygulanan yaralarda, yara yiizeyinin
tamama yakin, %1 silver siilfadiazin krem
kuilanilanlarda ise yara yiizeyinin daha az kisminin
epitel ile kaplandi§i gézlenirken, hidrofilik politiretan
sargr ve steril gazli bez uygulanan yaralarda
epitelizasyonun yeni basladigi tespit edildi.

9. giin alinan kesitlerde (Sekil 4 a.b.c); Kollajen
pet uygulananlarda yara yiizeyinin tamamen epitelle

p <0.05 p<0.05
p <0.50 p<0.50
p<0.05 p <0.50
p <0.50 p <0.50
p <0.50 p>0.05
p<0.50 p>0.05
TARTISMA

Kollajen, bag dokusunun ana yapisal proteini
olup viicudun biitiin proteinlerinin 1/4’ ini olusturur.

Yara iyilesmesinde yer alan en 6nemli biyolojik
maddenin kollajen oldugu ve kollajenin fizyolojik ve
farmakolojik 6zelliklerinin belirlenmesi amaciyla bir
gok calismanin yapildigi bildirilmektedir (7, 13, 14, 19,
21, 22). Bu nedenle, heterolog kollajenin jel, Iif, toz ve
yaprak formunun yara iyilesmesinde kullaniimasi
stiregelmekte ve bunlardan kollajen petin daha etkili
oldugu kaydedilmektedir (1,10, 20). Kollajenin etki
mekanizmasi heniiz kesin olarak tanimlanmamistir.
Tum literattir veriler kollajen kullanilan yaralarda
iyilesmenin erken olustugu ve organizma igine
yerlestirilen petlerin metabolizmasinin hizli oldugu ve
bazen hemen yenilenmeleri gerektigi bildiriimektedir
(23, 26). Kollajen uygulamasi ile yara iyilesmesinin hizli
oldugu ve yara tarafindan iyi tolere edildi§i
kaydedilmektedir. Literatiirlerde ¢ok sik bildirilen ve bu
¢alismada kullanilan kollajen pet, 1 cm2 ‘de 10 mg
sigir asil tendosundan elde edilen, dogal, heterolog,
tip I kollajen icermektedir.

Bu calismada, kollajen petin doku tarafindan iyi
tolere edildigi, absorban ve adheziv oldugu gozlendi.
Olusturulan yaralarda kollajen pet uygulanarak
iyilesmenin makroskopik ve mikroskopik
degerlendirilmesinde literatiir bilgilere (1, 9) uygun
olarak graniilasyon dokusunun erken olusup, hizla
yodunlugunun artti§ini ve epitelizasyonun ¢abuk
gelistigi tespit edildi.

Hidrofilik politiretan sargi uygulanan yaralarda,
yara kontraksiyonu kollajen pete gore daha az ancak
%1silver siilfadiazin krem ve steril gazli bez uygulanan
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yaralara gore ise daha fazlaydi. Grantlasyon doku
olusumunun hidrofilik politiretan sargi kullanilan
yaralarda kollajen pet uygulanan yaralara gore daha
yavas oldugu ancak %1 silver siilfadiazin krem ve steril
gazli bez kullanilan yaralarla benzer zaman ve sekilde
oldudu tespit edildi. Hidrofilik politiretan sarginin
epitelizasyon uizerine etkisi kollajen pet ve %1 silver
siilfadiazin kremden daha uzun zamanda gelisti.
Hidrofilik poliiiretan sargi kullanilan yaralarda pansuman
degistirilirken yarada kanama tespit edildi.

Bu calismada, %1 silver silfadiazin krem
uygulanan yaralarda epitelizasyon hizinin kollajen pet
kullanilan yaralardan sonra ikinci sirada yer aldigini
gozledik. Yara kontraksiyonunun ve grantlasyon doku
gelisiminin %1 silver siilfadiazin krem ve steril gazh
bez kullanilan yaralarda benzer oldugunu ve bir farklilik
gostermedigini gozledik.

Bu calismada kullanilan materyallerden kollajen
petin diger materyallere gore yara iyilesmesini daha
fazla arttirdigini saptadik. Kullanilan materyallerin yara
epitelizasyon hizina etkileri en ok kollajen pet sonra

%1 silver siilfadiazin krem, hidrofilik politiretan sargi
ve steril gazli bez olarak tespit edildi. Olusturulan
yaralarda graniilasyon doku olusumu ve hizina en cok
kollajen petin etkili oldugu, kullanilan hidrofilik politiretan
sargl, %1 silver siilfadiazin krem ve steril gazl bez
arasinda 6nemli bir fark olmadigi tespit edildi.

Baz! grup ilaglarin, yara iyilesmesi surecini
sistemik bir yolla verildiklerinde etkiledikleri
bildiriimektedir. Olumlu etki yapan ajanlarin;
Androjenler, Vit. A, Vit.C, metal iyonlar(genel olarak),
oksijen v.b. oldudu, olumsuz etki yapanlarin ise;
Kortikosteroidler, Salisilik asit grubu ilaglar, Sitostatik
ilaclar v.b. oldugu bildirilmektedir (4, 6, 18). Bu
calismada, yara iyilesmesi siresince deney
hayvanlarina sistemik yollarla iyilesmeyi etkileyecek
herhangi birilag verilmemistir.

Sonug¢ olarak, bu ¢alismada kullanilan
meteryallerden kollajen petin (Gelfix) elde edilen
bulgulara dayanarak, veteriner cerrahi de acik deri
yaralarinin sagaltiminda kullanilabilecegi kanisina

varimistir.

Sekil 1. 8mm. gapli Punch aleti ile olusturulmus yaralarin géranumdu.
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Sekil 2 a. Kollajen pet kullanilan yaranin 5. gindeki géruntdsu.

Sekil 2b. Hi

drofilik politiretan sargi kullanilan yaranin 5. gtindeki gérintusu.
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Sekil 2 c. %1 Silver stlfadiazin krem kullanilan yaranin 5. gindeki gérantusu.

Sekil 3. Hidrofilik polidretan sargi kuilanilan yaranin 9. gtindeki géruntusu.
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Sekil 4 a. Kollajen pet uygulanan yarada 9. gunde iyilesme bélgesinin géranima. Yara
dudagindan gelisen epidermis tabakasi(ok), yara ylzeyinde kimelenmis haldeki notrofil
|6kositler ve dermisteki bag doku proliferasyonu (H.E X 50).

Sekil 4 b. %1 Silver suifadiazin krem uygulanan yarada 9. ginde yara dudagindan gelisen
epidermisle grantlasyon dokusu ve yara ¢evresinde dermiste kollajen bant formasyonuyla
birlikte hiyalinizasyon (H.E X 20).
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Sekil 4c. Hidrofilik politretan sarg! kullanilan yarada 9. gunde az keratinize olmus epitelle
kismen ortaimUs yara iyilesmesinin gérundma. Kil folliktllleriyle deri eklenti bezlerinin gérilmedigi
dermisteki yeni olusan kollajen bant formasyonuyla hiyalinizasyonu belirgindir (H.E X 50).
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