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Özet 

NAZAL SEPTUM PERFORASYONUNDA TROMBOSİTTEN ZENGİN 

FİBRİNİN (TZF) VE HYALÜRONİK ASİDİN (HA) ETKİNLİĞİNİN 
ARAŞTIRILMASI (Deneysel Çalışma) 

Amaç: Nazal septum perforasyonlarının (NSP) tedavisi için 

konservatif yaklaşım veya cerrahi yöntemler denenmiş ancak tatmin 

edici bir yöntem henüz tanımlanamamıştır. Trombositten zengin 

fibrinde (TZF) bulunan trombositlerin α-granüllerinde bol miktarda 

büyüme faktörleri bulunmaktadır. Kondrosit proliferasyonu üzerine 

büyüme hormonlarının etkilerini araştıran çalışmalar vardır ancak 

NSP iyileşmesi ile ilgili çalışma bulunmamaktadır. Hyalüronik asit 

(HA) karakteristik yapısal özellikleri sayesinde eklendiği solüsyonlara 

yüksek viskoelastikiyet ve su tutma kapasitesi sağlamakta ve doku 

rejenerasyonunda yaygın olarak kullanılmaktadır. Timpanik 

membran perforasyonlarının onarımında başarılı olduğu tespit edilen 

HA’nın NSP üzerine etkinliğinin gösterildiği bir çalışma yoktur. 

Çalışmamızda TZF‘nin ve HA’nın tavşan septumunda deneysel olarak 

oluşturulan septum perforasyonlarının onarımındaki etkisinin 

araştırılması amaçlanmıştır. 

Yöntem: Çalışmaya toplam 24 adet beyaz Yeni Zelanda tavşanı dahil 

edildi. Tavşanlar 4 eşit gruba ayrıldı. Her tavşan anestezi altında 

transkolumellar yaklaşım uygulanarak opere edildi. Nazal 

septumlarında mukoperikondriumlar ve septal kartilajı da içerecek 

şekilde 0,7 cm x 0,7’lik perforasyonlar oluşturuldu. 1. grup olan 

kontrol grubuna ek müdahale yapılmadı. 2. 3. ve 4. gruba NSP 

bölgesine sırası ile HA, TZF ve HA+TZF kullanıldı ve transkolumellar 

insizyonlar kapatıldı. TZF, tavşanlardan alınan 8 cc kan 2000 devirde 

15 dk santrifüj edilerek elde edildi. HA olarak ise %100 saf HA içeren 

MeroGel® kullanıldı. 40 gün boyunca takip edilen tavşanların nazal 

septumları çıkartıldı. Makroskopik ve histopatolojik olarak 

(perforasyon çapı, yabancı cisim reaksiyonu, inflamasyon derecesi, 

granülasyon, epitelizasyon ve fibrozis) değerlendirildi. 
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Bulgular: Tavşanlarda herhangi bir komplikasyon gelişmedi. 1. 

grupta hiçbir tavşanın NSP’nda kapanma gözlenmedi. İkinci grupta 3 

tavşanın (%50) NSP’nda tam kapanma izlendi. Üçüncü grupta 3 

tavşanın (%50) NSP’u tamamen kapandı. Dördüncü grupta ise 4 

tavşanın (%66,6) NSP’nda tam kapanma izlendi. Gruplar arasında 

perforasyonların tamamen kapanmasına yönelik yapılan istatistiksel 

değerlendirme anlamsız bulunmakla birlikte 2., 3. ve 4. gruplarda 

NSP’nda izlenen perforasyon alanlarında %50’den fazla küçülme 

bulguları istatiksel olarak anlamlı bulundu (p<0.05). Histolojik olarak 

yapılan incelemelerde yabancı cisim reaksiyonu ve fibrosiz açısından 

kontrol grubuna göre diğer tüm gruplarda istatiksel olarak anlamlı 

fark izlendi (p<0.05). Granülasyon dokusu, epitelizasyon ve 

inflamasyon derecesi açısından ise gruplar arasından anlamlı fark 

izlenmedi (p> 0.05).  

 

Sonuç: NSP oluşturulan tavşanlarda TZF ve/veya HA ile 

makroskopik anlamlı kapanma sağlanmış ve bu materyallerin 

kullanıldığı tüm septum perforasyonlarında, perforasyon alanında 

%50’den fazla, en az yarısında ise tam kapanma izlenmiştir. 

Perforasyonların tamamen kapanması sonuçlarının istatistiksel 

anlamlı bulunmaması, yerel etik kurulun izin verdiği denek sayısı 

nedeniyle gruplardaki tavşan sayısının yetersizliğine bağlanabilir. 

Daha fazla denek sayısı ile yapılacak çalışmalar konuya açıklık 

getirecektir. Kolay elde edilebilir ve basitçe uygulanabilir olan bu 

materyaller septum perforasyonlarının kapanmasında veya 

küçültülmesinde yararlı olabilir. 

Anahtar Kelimeler: Nazal septum perforasyonu, Trombositten zengin 

fibrin, Hyalüronik asit 
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Abstract 
THE EFFECT OF PLATELET-RICH FIBRIN AND HYALURONIC ACID ON 

NASAL SEPTUM PERFORATION: AN EXPERIMENTAL STUDY 
 

Objectives: Conservative approach or surgical methods have been 

tried for the treatment of nasal septum perforations (NSP), but a 

satisfactory method has not been defined yet. Platelets in the platelet-

rich fibrin (PRF) have abundant growth factors in the α-granules. 

Although there are many studies describing the effects of growth 

hormones on chondrocyte proliferation, there are no studies on NSP 

recovery. Hyaluronic acid (HA) provides high viscoelasticity and water 

retention capacity to the solutions it is added thanks to its 

characteristic structural properties and is widely used in tissue 

regeneration. There is no study showing the effectiveness of HA, 

which was found to be successful in repairing tympanic membrane 

perforations, on NSP. In this study, it was aimed to investigate the 

effect of PRF and HA on the repair of septal perforations which were 

experimentally formed in the rabbit septum. 

Methods: A total of 24 white New Zealand rabbits were included in 

the study. Rabbits were divided into 4 equal groups. Each rabbit was 

operated under general anesthesia with a transcolumellar approach. 

0,7 cm perforations including mucoperichondrial and septal cartilage 

were created in the nasal septum. No additional intervention was 

made to the control group, which was the first group. Septal 

perforations were closed to groups 3 and 4 using HA, PRF and HA + 

PRF, respectively. PRF was obtained by centrifuging 8 cc of blood 

taken from rabbits at 2000 rpm for 15 minutes. MeroGel ® 

containing 100% pure HA was used as HA. Nasal septum were 

removed from the rabbits followed for 40 days. Macroscopic closure 

rate and histopathologically foreign body reaction, degree of 

inflammation, granulation, epithelization and fibrosis were evaluated. 

Results: No complications developed in rabbits in the 40-day period. 

In the 1st group, no rabbits were closed in NSP. In the second group, 

complete closure was observed in NSP of 3 rabbits (50%). In the third 

group, NSP of 3 rabbits (50%) was completely closed. In the fourth 
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group, complete closure was observed in NSP of 4 rabbits (66.6%). 

The statistical evaluation for the complete closure of perforations 

between the groups was found to be insignificant, but the findings of 

shrinkage of more than 50% in the perforated areas observed in the 

NSP in the 2nd, 3rd and 4th groups were found statistically 

significant (p <0.05). In histological examinations, a statistically 

significant difference was observed in all other groups in terms of 

foreign body reaction, epithelialization and fibrosis, compared to the 

control group (p <0.05). There was no significant difference between 

the groups in terms of granulation tissue and degree of inflammation 

(p> 0.05). 

Conclusion: PRF and HA macroscopic closure was achieved in 

rabbits with NSP and more than 50% closure was observed in the 

perforation area in all septum perforations using these materials. 

While the complete closure of perforations was detected in at least 

half of the rabbits in all study groups, it could be attributed to the 

insufficient number of rabbits in the groups due to the number of 

subjects allowed by the local ethics committee. Studies with more 

number of animals will clarify the issue. These easily available and 

simply applicable materials can be useful in closing or shrinking 

septum perforations. 

 

Keywords: Hyaluronic acid ,Nasal septum, Nasal septum perforation, 

Platelet rich fibrin, Rabbit nasal septum 
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BÖLÜM 1 

 

 

GİRİŞ ve AMAÇ 
 

 

Nazal septum perforasyonu (NSP); nazal septumun yapısına katılan 

mukoza, kemik veya kıkırdakta gelişen kompozit doku kaybıdır (1). Nazal 

septal perforasyonu ve tedavisi kulak burun boğaz hekimleri ve hastalar 

için sorun teşkil etmeye devam etmektedir. Etiyolojisinde günümüzde en sık 

sebep önceden geçirilmiş septal cerrahidir. Diğer nedenler arasında ise; 

septal hematom, burun karıştırma alışkanlığı, burun kanaması sonrası 

yapılan nazal koterizasyon, nazotrakeal entübasyon gibi travmatik 

nedenler; nazal sprey kullanımı, kokain kullanımı, vaskülit, sarkoidoz, 

Wegener granülomatozis gibi inflamatuar hastalıklar; tüberküloz, lepra, 

sifiliz, difteri gibi enfeksiyonlar yer almaktadır (2,3). 

NSP cerrahi dışı tedavisinde septal buton protezi kullanılmış fakat uzun 

dönem sonuçlarında protezin yerinden kayması ve yabancı cisim 

reaksiyonları gibi problemler yaşanmıştır (4). Günümüzde geniş cerrahi 

yöntemler yerine özellikle aktif granülomatöz hastalığı olan ve cerrahiyi 

kabul etmeyen hastalarda konservatif yöntemler ve protez kullanımı 

uygulanabilecek bir seçenek olmakla birlikte kalıcı sonuç için cerrahi 

yöntemler uygulanması gerekmektedir. Bugüne kadar bu amaçla çok fazla 

sayıda cerrahi yöntem denenmiş olmakla birlikte yeterince başarılı 

olunamamıştır. 



 

 2 

Büyüme faktörleri yara iyileşmesinde ve doku onarımında önemli etkinliğe 

sahiptir. Bunlardan transforming growth factor β (TGF-β), fibroblast growth 

factor 2 (FGF-2) ve insülin like growth factor (IGF) kas iskelet sistemi 

rejenerasyonunda rol oynamaktadır. Trombositten zengin fibrin (TZF) 

içeriğindeki trombositlerin α-granüllerinde bol miktarda bulunmakta olan 

bu büyüme faktörleri yara iyileşmesinin ilk aşamalarında önemli rolü olan 

kollajenin sentezini arttırmaktadır. Kollajen sentezindeki artışın yumuşak 

dokuda direnci arttırdığı ve kemik yapıda kallus oluşumuna neden olduğu 

bilinmekte ve bulunduğu ortamda 1-4 hafta arasında etkinliğini 

korumaktadır (5-8). İşte bu nedenlerden dolayı maksillofasyal ve diş-diş eti 

hastalıklarının tedavisinde günümüzde yaygın olarak kullanılmaktadır.  

Kondrosit proliferasyonu üzerine büyüme hormonlarının etkilerini anlatan 

birçok çalışma yapılmış ancak literatürde nazal septum sorunlarının 

giderilmesine yönelik bir çalışma yoktur. 

Hyaluronik asit (HA) ise D-glukuronik asit ve N-asetilglukozamin disakkarit 

birimlerinin tekrarlanmasıyla oluşan, β-1,3 ve β-1,4 glikozidik bağ ile 

bağlanmış ve moleküler ağırlığı 104 -109 Da arasında değişen bir polimerdir 

(8). HA karakteristik yapısal özellikleri sayesinde eklendiği solüsyonlara 

yüksek viskoelastikiyet ve su tutma kapasitesi sağlamaktadır. Bu özellikleri 

nedeniyle kozmetik ürünlerin üretiminde, yara iyileştirici ilaçların 

üretiminde, doku rejenerasyonunda ve tedavisinde yaygın olarak 

kullanılmaktadır (9,10). HA’nin akut travmatik timpanik membran 

perforasyonlarındaki etkisini gösteren ve olumlu sonuçlar elde edilen birçok 

çalışma literatürde yer almaktadır (11,12). Fakat bildiğimiz kadarıyla 

literatürde HA’nın septum perforasyon onarımındaki etkisini değerlendirilen 

bir çalışma yoktur. 
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Bu çalışmada TZF‘nin ve HA’nın ayrı ayrı ve birlikte kullanımı durumunda 

tavşan septumunda deneysel olarak oluşturulan septum perforasyonlarının 

onarımındaki etkisi histopatolojik ve makroskopik olarak incelenmiş ve 

tartışılmıştır. 

 

 



Genel Bilgiler 

 4 

 

 

BÖLÜM 2 

 

 

GENEL BİLGİLER 
 

2.1 BURUN EMBRİYOLOJİSİ 

Burun, fetal hayatın 3. haftasında, orta yüz bölümünün bir parçası olarak 

ortaya çıkmasıyla oluşmaya başlar. Burnu oluşturan temel yapılar 

şunlardır: 

1- Prosessus mandibularis (İki adet), 

2- Prosessus frontalis (tek) ve her iki yanda bulunan ventral çukurluk, 

3- Prosessus maksillaris (İki adet)  

 

Olfaktör plakotlar processus frontalisin her iki tarafında belirir ve koku 

epiteli kalınlaştıktan sonra indferiora doğru yer değiştirir. Burun kabartısı 

ise 4. haftada prosessus nasalis lateralis ve prosessus nasalis medialis’in 

birleşmesi ile oluşur. (Şekil 1) Prosessus nasalis medialisler daha hızlı 

gelişirler ve orta hatta birleşirlerek primitif septumu  ve premaksiller proçesi 

oluştururlar. Daha sonra prosessus maksillarisler her iki yanda birleşerek 

burun çatısını oluştururlar. Prosessus nasalis lateralislerde, lateral 

maksiller proçes ile birlikte nasolakrimal kanalı kapatır ve alar kanatlar 

ortaya çıkarırlar. İntrauterin hayatın 3. ayında septum, lateral nazal duvar, 

sfenoid oluşur. Kapsül posteriora doğru kemikleşerek perpendikuler 

laminayı, lateral nazal duvarı ve vomeri oluşturur (13).
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Şekil 1: İntrauterin burun taslağı oluşumu A: 7 Hafta B: 10 Hafta (Langman's 

Medical Embryology: 12th ed - Ch. 17 (Head & Neck)’ten alınmıştır). 

 

2.2 İNSAN BURUN ANATOMİSİ 

Burun, solunum sisteminin en üst kısmını oluşturur. Yüzün orta hattında 

bulunur, fonksiyonel ve estetik özellikler taşıyan bir organdır. 

2.2.1 Nazal Piramit 

Burnun uç bölgesine apeks veya tip denmektedir. Tipin sefalik kısmında 

yer alan yapı ise dorsum olarak adlandırılmaktadır. Nazal piramidin 

sefalik kısımını kemik, kaudal kısmını ise kıkırdak doku oluşturmaktadır. 

Bu yapı üstte SMAS (süperfisyal muskuloaponörotik sistem) ve onun 

üzerinde bulunan cilt tarafından örtülmektedir (14). 

Dorsumun sefalik kısmı maksillanın frontal çıkıntısı ile nazal kemiklerin 

birleşmesinden oluşmaktadır. Nazal kemiklerin orta hatta birleşerek üstte 

frontal kemikle komşulukta oldukları nokta nasion olarak adlandırılır. 

Aşağıda üst lateral kıkırdak ile birleştikleri yere ise rhinion adı 

verilmektedir. Lateral açıdan bakıldığında rhinion, kemik iskelette en 
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önünde bulunan noktadır. İki yan duvarı os nazale ve üst lateral 

kıkırdaklar meydana getirir (Şekil 2). Nazal piramidin kıkırdak kısmını  

 

 

 

 

 

 

Şekil 2: Burun eksternal kemik ve kıkırdak çatısı (Baker W.E Baş ve Boyun 

Anatomisi Atlası ed.2013’ ten alınmıştır.) 

 

oluşturan yapılar üst lateral kıkırdaklar, alar kıkırdaklar ve sesamoid 

kıkırdaklardır (14-16). Üst lateral kıkırdaklar nazal kemiklerin kaudalinde 

yer alan üçgen şekilli kıkırdaklardır. Bu kıkırdaklar medialde septumun üst 

kenarına tutunurlar. Üst uçları nazal kemiklerin altında birkaç milimetre 

daha devam ederler. Lateralde ise alar kıkırdaklar ile nazal kemiklere fibröz 

bantlarla tutunmuşlardır. Alar kıkırdaklar burnun alt 1/3’lük kısmını 

meydana getiren yapılardır. Orta hatta her iki alar kıkırdağın intermedial 

krusları nazal tipi oluştururlar. Alar kıkırdak ile üst lateral kıkırdakların 

lateral kısımları arasında sayıları dört-beşe ulaşabilen sesamoid kıkırdajk 

olarak adlandırılan aksesuar kıkırdaklar yer alır (17). 

2.2.2 Nazal Septum 

Nazal septum, burnun yapısal desteğini oluşturan, kaudalden sefaliğe 

doğru sırası ile membranöz, kıkırdak ve kemik bölümleri olan kısmi 

hareketli bir yapıdır (Şekil 3). Burun boşluğunu sol ve sağ olmak üzere iki 
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bölüme ayırır. Burun fizyolojisinin en önemli parçalarından biri olan 

respiratuar mukoza ile örtülüdürler (18-20). Membranöz septum, nazal 

septumun en kaudal kısmı olup alar kıkırdakların medial krusu ile kıkırdak 

septum arasında kalır. Kıkırdak ve kemik doku içermez. Hareketli olmasıyla 

beraber lobül ve burun ucunun eğilebilmesini ve esnekliğini sağlayan 

önemli bir yapıdır. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Şekil 3: Septumu oluşturan yapılar (Anatomy of Orofacial Structures, 

Brand, R.W., Isselhard, D.E ‘ den alınmıştır.) 

 

 

2.2.2.1 Kıkırdak Septum 

 

Septumu oluşturan ve en büyük desteği sağlayan yapıdır. Ön bölümünü 

oluşturan yapı kuadrangüler kıkırdak olarak adlandırılır. Kuadrangüler 

kıkırdak dört köşeli bir yapı olup ön tarafta nazal spin ve maksiller krest 

üzerine yerleşmiştir. Kollajen liflerle sıkıca bağlanmıştır ve nazal spinin 
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önüne doğru genişler. Arkada vomer ile etmoid kemiğin perpendikuler 

laminasının arasına girer. Bu alanda fibröz bantlar ile kıkırdak ve kemik 

birbirine sıkı bir şekilde tutunmaktadır. Kıkırdak septum hyalin kıkırdak 

yapısında olup ön ve orta kısımlarda ince bi yapıya sahip iken, alt ve üst 

kısımlarda  kalın bir yapısı vardır. Üçgen şekilde olan üst lateral kıkırdaklar 

lateralde maksillanın frontal çıkıntısına, üstte arkada ise nazal kemiklerin 

altına doğru birkaç milimetre devam eder ve nazal kemiklere sıkıca tutunur. 

Septal ve üst lateral kıkırdaklar embriyolojik gelişim sırasında 

kondrokraniumun kartilajinöz kapsülünden beraber oluştuklarından dolayı 

bir bütün halinde değerlendirmek gerekmektedir (21,22). 

 

2.2.2.2 Kemik Septum 

 

Kemik septumun inferior parçasını önde maksillar çıkıntı ve premaksilla, 

arkada palatin kemiğin nazal kresti oluşturur. Maksiller ve palatin krestin 

arka kısmına ise ayrı bir kemik yapı olan vomer oturur. Maksiller krestin 

öndeki uç noktası olan ve nazal spetum ile sıkı bağlatısı olan yapı “nazal 

spin” dir. Nazal spinin üzerine oturan nazal septal kıkırdak nazal tipin en 

büyük destek yapısını oluşturur. Kartilaj septumla eklemleşen yapılar ön 

üstte etmoid kemiğin perpendiküler laminası, arka üstte sfenoid kemik, 

altta maksilla ve palatin kemiğin nazal krestidir. Vomerin ön kısmı septal 

kartilajı destekler, konkav şekilde olan arka ucu ise serbest olup koanaların 

ortasını oluşturur (21). Etmoid kemiğin perpendiküler laminası, vomerin 

üstünden yukarı doğru uzanır ve kribriform lamina ile devam ederek 

arkada sfenoid krest ile birleşir. Perpendiküler lamina ön üst tarafta frontal 

kemiğin nazal spini ve nazal kemikle çok sıkı bağlantı halindedir. 
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Perpendiküler lamina nazal septumun en büyük parçasını oluşturur fakat 

destek anlamında katkısı zayıftır (22). Kıkırdak septum ön planda olmak 

üzere nazal septum özellikle orta yüz gelişimi için önemli bir yapıdır. Bu 

nedenle özellikle çocuk hastalarda bu bölgenin cerrahisinde özen 

gösterilmesine dikkat edilmelidir. 

2.2.3. Lateral nazal duvar 

 

Lateral nazal duvarı oluşturan yapılar maksillanın medial duvarı, etmoid 

kemiğin oluşturduğu orta ve üst konka ve ayrı bir kemik olan alt konkadır 

Konkalar burun içerisinde yüzey alanını arttırırlar. Alt konka ayrı bir kemik 

yapı olup maksiller kemiğe tutunur. Orta ve üst konka etmoid kemiğin birer 

parçasıdır. Meatuslar hava geçişi için yol oluşturmalarının yanı sıra diğer 

bir görevleri de sinüsler için drenaj yerleri sağlarlar (Şekil 4). Konka 

parankiminin özelliği ise gevşek bağ dokusu içerisine yerleşmiş arteriyoller, 

venüller ve gelişmiş bir kapiller yatağa sahip olmasıdır. Bu kavernöz 

pleksusun konjesyon ve dekonjesyon durumu otonom sinir sistemi ile 

regule edilir, aynı zamanda birçok endojen ve ekzojen faktörlere bağlıdır 

(23). 
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Şekil 4: Her üç konkanın disseke edilmesi sonrası burun lateral duvarında 

yer alan önemli anatomik yapılar (Janfaza P., Nadol J.B, Galla R, Fabian 

R.L, Montgomery WW. Surgical anatomy of the head and neck surgery, 

2001’den alınmıştır.) 

 

2.2.4. Nazal Septumun Kanlanması 

 

Septumun beslenmesi, karotid arterlerin internal ve eksternal dalları 

aracılığı ile olmaktadır (Şekil 5). 

1. İnternal karotid arter dalları 

a. Anterior etmoid arter 

b. Posterior etmoid arter 

2. Eksternal karotid arter dalları 

a. Sfenopalatin arter 

b. Majör palatin arter 

c. Süperior labial arter 

İnternal karotid arterin dalı olan oftalmik arter fissura orbitalis süperiordan 

orbitaya girer. Oftalmik arter orbitaya girdikten sonra anterior ve posterior 

etmoid arter dallarını verir. Anterior etmoidal arter foramen etmoidalis 
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anteriordan orbitayı terkeder. Posterior etmoidal arter ise foramen 

etmoidalis posteriordan orbitayı terk ederek ön kranial fossaya gelir ve 

cribriform plate’i geçerek nazal kaviteye girer. Anterior etmoidal arter burun 

lateral duvarı ile septumun ön üst kısımlarının kanlanmasını sağlar. 

Posterior etmoidal arter ise üst konka ve septumun arka üst kısmının 

kanlanmasında rol oynar (24). Sfenopalatin arter eksternal karotid arterin 

son dalı olan maksiller arterden ayrılır.  

Sfenopalatin arter foramen sfenopalatinadan nazal kaviteye girip septumun 

posterior kısmını ve lateral duvarın vaskülarizasyonunu sağlar. Eksternal 

karotid arterin uç dalı olan internal maksiller arter, pterigopalatin fossa 

içinde desenden palatin arter dalını verir. Bu dal major ve minör palatin 

arter dallarına ayrılır. Major palatin arter, foramen insisivumdan geçip 

septumun alt parçasının kanlanmasını sağlar (24). Eksternal karotid 

arterin dalı olan fasiyal arter ise septumun ön-alt kısmını kanlandıran 

süperior labial arter dalını verir. Septumun anteroinferior kısmında anterior 

etmoidal arter, sfenopalatin arter, major palatin arter ve süperior labial 

arterin oluşturduğu anastomoz “Little alanı” ya da “Kisselbach Pleksusu” 

olarak adlandırılır. Bu bölge epistaksislerin %90’ından sorumludur (Şekil 

5). 
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Şekil 5: Nazal septumun kanlanması (Janfaza P., Nadol J.B, Galla R, Fabian 
R.L, Montgomery WW, Surgical anatomy of the head and neck surgery, 2001’ den 
alınmıştır.) 

 

2.2.5. Nazal Septumun Venöz ve Lenfatik Drenajı 

 

Nazal kavitede submukozada yerleşmiş ve iyi gelişmiş venöz pleksuslar 

bulunur. Bu yapılar alt konka posteriorunda ve nazal septum 

posteriorunda daha yoğun olarak bulunmaktadır. Nazal septumun ön 

kısmının venöz drenajı anterior fasiyal ven aracılığıyla eksternal ve internal 

juguler venlere olmaktadır. Nazal boşluğun üst kısmının venleri etmoidal 

ven ve oftalmik ven aracılığıyla kavernöz sinüse, posterior kısmının venleri 

sfenopalatin ven aracılığıyla pterygoid pleksusa dökülür. Nazal septumun 

ön kısmının lenfatik drenajı submental ve submandibular lenf nodlarına 

olmaktadır. Arka kısmının lenfatik drenajı retrofarengeal ve üst derin 

juguler lenf nodlarına olur (18,25). 
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2.2.6. Nazal Septumun İnervasyonu 

 

Burnun üç inervasyonu bulunur. Bunlar koku, duyusal ve otonomik 

inervasyonlardır. Nazal septumun inervasyonunda anterior etmoid sinir, 

anterior süperior alveolar sinir, nazopalatin sinir rol alır. Septumda olfaktör 

alana dağılan olfaktör sinir ise  koku duyusunu taşıyan lifleri içermektedir 

(26). 

 

2.2.7. Nazal Vestibül 

 

Burun boşluğunun girişidir, burnun kıkırdaklı bölümüne uyar (Şekil 6). 

Epidermis çok katlı yassı epitelle örtülüdür. Buradaki epitel keratinizasyon 

göstermemektedir. Mukozası çok sayıda yağ ve ter bezleri içerir. Vibrissae 

adı verilen uzun kıllar içerir. Bu uzun kıllar solunan havadaki makro 

moleküllerin tutulmasını sağlar. Vestibülün derinlerinde bukunan ve 

yalancı çok katlı prizmatik epitele geçiş bölgesinde ise kıl, ter ve yağ bezleri 

bulunmamaktadır. Dermis, çok sayıda kollajen lif demeti ile hyalin 

kıkırdağın perikondriumuna tutunur ve burun kanatlarının destekleyici 

iskeletini oluşturur (27). 
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Şekil 6: Nazal valvin anatomik yapısı (Onur Çelik. Kulak Burun Boğaz 
Hastalıkları ve Baş Boyun Cerrahisi, 2002’den alınmıştır.) 

 

2.2.8. Respiratuar bölüm 

Nazal kavitenin en geniş bölümüdür. Solunum mukozası içerisinde 

goblet hücrelerini de bulunduran yalancı çok katlı silyalı prizmatik epitel ve 

bunun altında yerleşen lamina propriadan oluşur. Solunum epiteli silyalı ve 

goblet hücrelerine ek olarak bazal hücreleri de içerir. Bazal hücreler en 

önemli özelliği epitel içerisindeki diğer hücre tiplerine farklılaşabilen kök 

hücre olmasıdır. Ayrıca epitel içerisinde küçük granül hücreleri (Kulchitsky 

hücreleri) de bulunur. Silli hücreler yüzeylerinde çok miktarda kinosilya 

bulunan prizmatik hücrelerdir. Yüzeydeki kinosilyumların tek yönlü 

hareketi ile havadaki partikül dışarı atılarak koruyucu bir özellik elde 

edilmiş olur. Goblet hücrelerini en önemli görevi ise mukus salgılamaktır. 

Bu sayede epitelyum yüzeyi sürekli yumuşak kalarak koruyucu özellik 

kazanılmış olur. Yüzeylerinde kısa, düz mikrovilluslar bulunan fırçamsı 

hücreler bazal yüzleri ile çok sayıda afferent sinir lifi ile temas kuran duyu 

reseptörüdür. Küçük granüllü hücreler diffuz nöroendokrin sisteme ait 

hücrelerdir. Bazal membranın üzerinde yer alıp lümene ulaşmayan küçük, 
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kübik şekilli hücreler olan bazal hücreler ise diğer hücre tiplerine 

dönüşebilen yedek hücrelerdir Bu hücreler henüz farklılaşmamış halde 

bulunan stem hücrelerdir. Bazal lamina, epitel ile fibröz bağ dokusunu 

(lamina propria) ayıran tabakadır. Lamina propria, seröz ve müköz bezleri 

bir arada bulundurur. Lamina proprianın derin kısımları, nasal kavite 

duvarında bulunan kıkırdak veya kemiğe ait perikondrium veya periosteum 

ile devam eder. Dolayısı ile burun müköz membranı sıklıkla 

mukoperikondrium (Schneiderian membranı) veya mukoperiosteum olarak 

isimlendirilir. Lamina propria elastik ve kollajen lifler ile birlikte makrofaj, 

fibroblast, lenfosit, plazma hücreleri ve granüler lökositleri içerir. Lateral 

duvarda bulunan konkaların üzeri kalın bir müköz membran ile sarılmıştır. 

Tüm solunum mukozasında olduğu gibi burun mukozasının lamina 

propriasında da arteriovenöz anostomozların yoğun olduğu vasküler 

pleksus bulunmaktadır. Özellikle inferior konkada olmak üzere tüm 

konkalarda bulunan kavernöz veya erektil doku olarak isimlendirilen ince 

duvarlı, geniş damarların oluşturduğu yüzeyel venöz pleksus mevcuttur. 

Kavernöz sinüslerin en önemli görevi, alınan havanın ısıtılmasını 

sağlamaktır. Bu sistemin kontrolü ise otonom sistem tarafından sağlanır 

(28). 

 

2.2.9. Olfaktör Bölüm 

Burun boşluğunun tepesinde yer alır. Nazal septuma ve üst 

konkalara doğru uzanım gösteren ve koku reseptörlerini içeren özel bir 

bölümdür (Şekil 7). Olfaktör mukoza epiteli, silya ve goblet hücrelerini 

içermeyen özel bir tür yalancı çok kaplı epiteldir. Solunum yolu epitelinden 

faklı olarak epitelin altında belirgin bir bazal membran yer almamaktadır. 
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Epitelde fırçamsı hücreler, olfaktör hücreler, destek hücreler ve bazal 

hücreler olmak üzere toplam dört farklı tipte hücre bulunur. İnsanlarda bu 

bölüm yaklaşık 5 santimetre karelik bir alan kaplarken iyi koku alan 

hayvanlarda daha geniş bir alanı oluşturur (29). 

 

 

 

 

 

 

 

 

Şekil 7 : Nazal olfaktör bölge (Netter Atlas of Human Anatomy by Frank H. 
Netter, 1997 den alınmıştır)  
 
 

 

2.3 NAZAL SEPTUM PERFORASYONU 

Nazal septum perforasyonu Kulak Burun ve Boğaz Hastalıkları kliniğinde 

nadir görülen ve semptom görülme oranı diğer hastalıklara göre daha 

düşük olan hastalıklardan biridir. NSP olan hastaların üçte ikisinde 

hastalar asemptomatiktir (30-32). Oluşan semptomların ortaya çıkması 

septum perforasyonunun büyüklüğü ile ilişkilidir. Hastalar en sık burunda 

kabuklanma ve sesli nefes alma şikayeti ile başvururular. Hava 

türbülansının neden olduğu ıslık gibi bu sesler daha çok küçük 

perforsyonlar ile ilişkilidir. Daha büyük boyutlardaki perforasyonlarda 

https://www.amazon.com/Netter-Atlas-Human-Anatomy-1997-01-30/dp/B01JXQM9Z0
https://www.amazon.com/Netter-Atlas-Human-Anatomy-1997-01-30/dp/B01JXQM9Z0
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kabuk, kanama, burun akıntısı, burun tıkanıklığı hissi, kötü koku, burun 

ağrısı ve  baş ağrısı gibi semptomlar ortaya çıkabilmektedir. NSP erkek 

hastalarda daha fazla görülmektedir.  NSP’nin en sık erkek popülasyonda 

bulunması erkek hastaların daha fazla septal cerrahi geçirmesi ile 

ilişkilendirilmiştir(33-35).   

 

 NSP’nin etiyolojisine bakıldığında en yaygın neden geçirilmiş septal 

cerrahileridir. Bazı granülomatöz hastalıklar (leishmaniasis, lepra, Wegener, 

rinosikroma, sifiliz vb.), travma (örneğin burun kanaması için kimyasal 

koterizasyon), narkotik kullanımı (esas olarak kokain) nazal 

kortikosteroidler ve nazal vazokonstriktörler NSP’nin nedenleri arasındadır. 

 

 İyatrojenik nedenler en yaygın olanıdır ve cerrahi sonrası (septoplasti, 

septal koterizasyon, radyoterapi ve uzamış burun tamponu kullanımı) 

ortaya çıkar (36-38). Ek olarak nazogastrik tüpün uzun süreli kullanımı da  

septal perforasyonun olası nedenleri arasındadır (38-40). 

 

Septoplasti sonrası septal perforasyon görülme oranı yapılan çeşitli 

çalışmalarda %1 ile %8 aralığındadır. Perofrasyon görülme oranının yapılan 

cerrahi prosedür ile ilşkili olduğu tespit edilmiştir. Bazı çalışmalar kaudal 

septumun ortaya konmadığı Killian insizyon ile yapılan submukozal 

rezeksiyonlarda septal perforasyon oranının daha yüksek olduğunu tespit 

edilmiştir(41-43). 

 

Nazal dekonjestanlar, nazal steroidler ve kokain kullanımı, lokal 

vazokonstriksiyon ve sonrasında iskemi ve ayrıca bazı bileşimlerinde 
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bulunan kostik bileşenler ile kıkırdak nekrozuna yol açıp septal 

perforasyona sebep olabilirler (35). Bununla birlikte nazal kortikosteroidler 

ve nazal dekonjestanların birlikte kullanımı, perforasyon oluşumunu 

arttırdığına dair literatürde yer alan çalışmalar bulunmaktadır (44). 

 

Yukarıda bahsedilen maddelerin yanı sıra özellikle tarım alanında 

kullanılan bazı kimyasal ve endüstriyel tozların da (krom, bakır, tuz, 

sülfürik asit ve hidroklorik asit, çimento tozu, demir talaşı, katran, cam 

tozu, kalsiyum oksit buharları, siyanür, arsenik, cıva, fosfor ve 

benzen)septal perforasyon oluşumuna sebep olabilmektedir. 

 

Septal perforasyonun enfektif sebepleri de olduğu bilinmektedir. Bunlar 

sifiliz, HIV, tüberküloz, rinosikroma, rinoesporidioz, parakoksidioidomikoz, 

lepra vb. enfeksiyonlardır.           

Diğer sebepler arasından granülomatöz hastalıklar bulunmamaktadır. 

Wegener granülomatozu ve sarkoidoz septal perforasyonla ilişkili 

granülomatöz hastalıklardandır (45).   

Tüm bu ayırıcı tanılar düşünülerken septal perforasyonun ayırıcı tanısında 

neoplazmlar asla unutulmamalıdır. En sık ilişkili skuamöz hücreli 

karsinom, T-hücresi lenfomalarıdır (46). 

Septal perforasyon varlığı kulak burun boğaz uzmanı tarafından tıbbi 

öyküsü ve fizik muayenesi sırasında kolayca tanı konulabilir. 

KBB muayenesinde, çoğunlukla rinoskopi sırasında septal perforasyon 

görülebilir. Septal perforasyonlar, boyuta göre küçük (1 cm'ye kadar), orta 

(1 ila 2 cm) ve büyük (2 cm'den büyük) olarak sınıflandırılabilir. Bu 

sınıflandırma tedavi seçeneği ve tedavinin başarısı açısından önem arz 
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etmektedir(35).   

 

Özellikle geçirilmiş bir cerrahi veya nazal travma öyküsü yok ise biyopsi 

septal perforasyonun etiyolojisi için çok önemlidir ve ilk incelemede 

yapılmalıdır. Skuamöz hücreli karsinom gibi kanserlerin varlığını ekarte 

etmek veya doğrulamak dışında, çeşitli hastalıkların ayırıcı tanısının 

yapılmasını sağlar. Malignite şüphesi devam ederse, tanı konulana kadar 

biyopsi tekrarlanmalıdır. 

 

2.4. NAZAL SEPTUM PERFORASYONUNDA TEDAVİ 

NSP’nin tedavisinde perforasyonun boyutu, yeri ve çevre mukozanın 

durumu seçilecek tedavi yöntemini ve elde edilecek başarı oranını belirleyen 

en önemli faktörlerdendir. 

Temel olarak tedavi yaklaşımları 3’e ayrılmaktadır. 

1-Medikal Tedavi 

2-Septal Buton Yerleştirilmesi 

3- Cerrahi Tedavi 

2.4.1. Medikal Tedavi  

Hafif semptomları olan veya asemptomatik olan septal perforasyonlu 

hastalara konservatif yaklaşımlar uygulanabilir. Birçok asemptomatik 

hastada herhangi özel bir tedaviye gerek duyulmayacaktır. Günlük hayatını 

etkilemeyecek düzeyde hafif şikayetleri olan hastalarda ise serum fizyolojik, 

nazal spreyler, nemlendiriciler, irigasyon solusyonları gibi kolay 

müdahaleler uygulanabilir. Medikal tedavide mukozadan sıvı kaybını 

azaltan ve mukozayı nemlendiren gliserin türevleri, vazelin, e ve a vitamini 
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içeren sprey, damla ve merhemler kullanılabilmektedir. Bu metotların 

kullanılmasındaki amaç lokal olarak inflamasyonu kontrol altına alarak 

kabuklanmayı önlemektir (43). Fakat bu tedavilerin düzenli olarak 

kullanılması gerekmektedir. 

2.4.2. Septal Buton Yerleştirilmesi 

Cerrahi öncesi uygulanabilecek diğer bir yöntem ise septal buton 

yerleştirilmesidir. Buton, perforasyonun her iki tarafını kapatacak şekilde 

ve kolaylıkla ofis şartlarında dahi uygulanabilecek şekilde tasarlanmıştır. 

Günümüzde septal butonlar silastikten üretilmişlerdir. Septal buton 

yönteminin uygulanmasındaki temel amaç kabuklanmayı engellemek ve 

mevcut perforasyonun boyutlarının artmasını engellemektir. Septal buton 

yerleştirildikten sonra uzun süre ek müdahale gerekmeden mevcut yerini 

korumaya devam etmektedir. Epistaksis, kabuklanma ve ses sorunlarında , 

buton tedavisinin başarısı kanıtlanmış olsa da birçok hasta buton 

kenarlarına kabuklanmanın devam etmesinden şikâyetçi olabilmektedirler 

(44).  

2.4.3. Cerrahi Tedavi 

Medikal tedavi seçeneğini istemeyen veya medikal tedavilerde başarısız 

olunan hastalarda cerrahi yöntem tercih edilmelidir. Cerrahi tedavinin 

başarısı için en önemli kriter septal perforasyonun boyutudur. 4 cm ve 

üzeri perforasyonlarda tekrar perforasyon gelişme ihtimali % 70 ‘ lere 

ulaşabilmektedir. Cerrahi yaklaşımda birçok yöntem tanımlanmış ve bu 

cerrahi yöntemler çeşitli greftler ile kombine edilmiştir. Temel olarak 2 

yaklaşım benimsenmiştir. 



Genel Bilgiler  

 21 

1-  Flepler kullanılarak perforasyon kapatma: Yalnızca lokal mukozal 

fleplerin kullanıldığı bu yöntemlerde başarıyı götüren temel faktörler 

flebe ve perforasyona ait özelliklerdir. Perforasyonun anterior veya 

posterior yerleşimli olması, perforasyon boyutu, flep olarak kullanılacak 

uygun intranazal dokunun varlığı, flebin vasküler beslenmesini koruma 

yeteneği gibi değişkenler başarı şansı temel belireyicilerdir. 

Perforasyonun tamamen kapanmasında etkili olan diğer faktörler ise 

bilateral fleplerde karşılıkı olmayan sütur hatları, perforasyon 

kenarlarının gerilimsiz yaklaşımı ve flep kenar eversiyonu icin vertikal 

matres süturlerin kullanımıdır (47). Literatürde çok sayıda flep çeşidi 

tariflenmiştir. Lateral nazal duvar, nazal septum, alt konka,nazal taban, 

labial mukoza ve nazolabial alanlardan elde edilen, vaskularizasyonu 

yeterli, lokal ilerletme veya rotasyon flepleri yoğun olarak 

kullanılmaktadır (48). Literatürde başarısı hakkında en çok çalışma 

bulunan flep, alt konkadan elde edilen rotasyon flebi ve nazal taban 

veya septum mukoperiostiumundan ve mukoperikondriumundan oluşan 

ilerletme flepleridir (49,50). Teoride alt konka flebi yoğun kanlanması ve 

yoğun anastomozların olması sayesinde kartilajın yeterli beslenmesini 

sağlaması gibi özellikleriyle avantajları vardır. Bu flep ile ilgili yapılmış 

çalışmalarda başarı oranı %30 ile %70 arasında değişmektedir (50). Alt 

konka flebinin diğer bir avantajı ise iki aşamalı bir prosedür olmasıdır. 

NSP tamiri sonrası hastalar alt konka pedikülünün serbestleştirilmesi 

için ek bir operasyona ihtiyaç duyulmaktadır. Alt konka avantajarı 

sayesinde güvenli bir flep oluştursa da hava yolunu daraltarak kısmi 

obstrüksiyona neden olması dezavantajıdır. Postoperatif süreçte ise 

kabuklanma, septum ve alt konka arasında adhezyon oluşumu, nazal 
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obstruksiyona neden olan skar dokusu oluşumu gibi komplikasyonlar 

görülebilir (49,50). 

2- Fleplerin Greftler İle Desteklendiği Cerrahi Teknikler (Kombine 

Teknik): Bahsedilen fleplerin bazı greftler ile kombine edilerek başarı 

şansının arttırılabileceği bilinmektedir (51).  Greftlerin bu başarısı temel 

olarak iyileşmenin başlaması için gerekli olan mukozal ilerleme için 

vektör kuvvet oluşturmasına bağlanmaktadır (52). Ne kadar çok flep 

çeşitliliği var ise bir o kadarda bir o kadar da greft çeşitliliği 

bulunmaktadır. Bugüne kadar literatürde yer edinmiş greftler mastoid 

periosteum, temporal fasya grefti, septal kemik ve kıkırdak, alt konka, 

aurikuladan konkal kartilaj, radyal ön kol fasyasının serbest flebi, 

aselülerinsan dermal allogrefti,  sığır perikondriumu, titanyum 

membran ve hatta domuz incebağırsak mukozasını içermektedir (53-55). 

İlgili literatür incelendiğinde temporal fasya greft kullanı ile yükek başarı 

oranları bildirilmiştir (56). Yapılan bir çalışmada temporal fasya greftinin 

metabolik ihtiyacının düşük olmasından dolayı ve mukozal flepler 

perforasyonu tam olarak kapanmasa bile yeni fibroblastların buyumesi 

için bir iskelet görevi gördüğü için başarılı olduğu iddia edilmiştir (56). 

Benzer bir mekanizma ile temporal fasya greftinin epitelizasyon 

tamamlanıncaya kadar perforasyonun kapanmasını sağlayan bir çatı 

görevi gördüğü ortaya konulmuştur (37). Fakat temporal fasya için de 

bazı kısıtlılıkları mevcuttur. Bu dezavantajların başında da ek cerrahi 

müdahale yapılması ve operasyon sahasında ek komplikasyonlar ortaya 

çıkmasıdır. Yapılan insziyon saçlı deride kalsa bile temporal fasya flebi 

edle edilmesi için ek insizyon gerekir veelde edilen greftin septumun 

içinde perforasyon alanında suturasyonu zordur (57). NSP kapamasında 
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literatürde bulunan diğer bir greft ise mastoid periostiumudur (58). 

Temporal fasya greftine benzer şekilde ince ve elastik bir yapıya sahiptir. 

Mastoid periosteumunun, temporal fasya greftinden en önemli farkı 

kolay yerleştirilebilir ve kolay sütüre edilebilir olmasıdır (59). Bunun gibi 

literatürde çok sayıda denenmiş greft amacı ile kullanılan greft 

materyalleri mevcuttur.  Fakat altın standart olarak kullanılabilecek bir 

cerrahi yöntem henüz tanımlanmamıştır. 

 

2.5. TAVŞAN BURUN ANATOMİSİ 

Tavşan burnu maksilla, premaksilla, çift yapılı çatı kemikleri ve nazal 

kaviteyi oluşturan nazal kemikler tarafından oluşturulmuştur. Yumuşak 

doku tarafından oblitere olan insisiv foramina dışında iki noktada açıktır. 

Posteriorda kafatasının ventral yüzüyle koana yoluyla ilişkilidir. Sagittal 

planda ortadan ikiye ayrılmış tavşan kafatasında nazal kavite; nazal septum 

ile ikiye ayrılır. Nazal kaviteyi ortadan ikiye ayıran bu düzlem, arkada 

etmoid kemiğin küçük ve yarımay şeklindeki vertikal bir parçası olan 

perpendiküler plak ile devam eder ve bu bölüm basikraniumu oluşturan 

median kemiklerin son parçasıdır. Posteriorda kıkırdak nazal septumun 

ventral parçası olan vomer yer alır. Önde nazal septumun ventral sınırı 

vomeronazal organa dayanır (Şekil 8) (60). Nazal kemik ince ve esnektir.  

İnsanlarda olduğu gibi sağ ve solda yerleşmiş olan nazal kemik orta hatta 

birleşerek nazal kavitenin çatısını oluşutururlar. Tavşanlarda nazal kemik 

posteriorunda yer alan froneal kemik ile iltisak haindedir (60). Tavşanlarda 

en büyük yüz kemiği makislladır. Her bir tarafın maksillası karşı 

kontralateral maksilla ile bir araya gelerek üst çenenin temel kısmını 
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oluşturur. Sert damağı oluşturan kemikler ise bu yapı ve palatin kemiktir. 

Üst çenenin ön kısmı ise premaksilla tarafından oluşturulur. 

Premaksilladaki frontal poçes dar kenarlı ve kabarık olup, frontal kemiğin 

premaksiller proçesi ile eklem yapar (60). Mandibulanın ise horizontal ve 

vertikal kısımları vardır. Mandibulanın asıl fonksiyonu çiğneme kasları ile 

birlikte çiğneme fonksiyonunun yerine getirilmesini sağlamasıdır. 

 

 

 

 

 

 

 

 

   

   Şekil 8: Tavşan septum yapılarının şematik görüntüsü 

 

2.6. TROMBOSİTLER 

2.6.1. Trombosit Genel Yapısı  

Trombositler 2-4 μm çapında, çekirdek içermeyen ve disk biçiminde olan 

önemli bir kan elemanıdır. Kemik iliğindeki bulunan ve polipoid dev 

hücreler olan megakaryositler tarafından üretilirler. Trombositlerin periferik 

kan dolaşımına girdikten sonra ömürleri yaklaşık 10 gündür (61). 

Trombositlerde aktin içeren mikroflamanlar bulunmaktadır ve bunlar hücre 
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membranına yakın olarak yerleşmşlerdir. Bu yapıların asıl görevi trombosit 

hareketini sağlamak ve yüzey alanlarında oluturlan podlarla trombositlerin 

birbirine ve yüzeylere yapışmasını sağlamaktır. Trombosit membranının dış 

yüzeyinde bulunan glikozaminoglikan (GAG) ve glikoproteinlerden zengin 

15-20 nm’lik tabaka ise trombosit adezyonunu sağlamaktadır (62). 

Trombositlerde başlıca 3 tip granül bulunmaktadır. Alfa, delta ve lambda 

granüller olarak adlandırılan bu granüllerden sadece alfa granülleri 

çoğunlukta olup ışık mikroskobu ile ayırt edilebilmektedirler. Her bir 

granülün fonksiyonu birbirinden farklılık göstermektedir (61). Alfa 

granüllerin çapı 300-500 nm boyutundadır. Diğerlerinde oranla bu 

granüller çok daha heterojen bir içeriğe sahiptirler. Trombositlerin majör 

granülleri olarak kabul edilirler. Granüllerin koyu renkli olan alanlarında 

proteoglikanlar yer alırken, periferal zondaki açık renkli alanlarda ise von 

Willebrand Factor (vWF) gibi plazma proteinleri yer almaktadırlar. Alfa 

granüller trombosit temel fonskiyonları olan hemostaz, yara iyileşmesi, 

inflamasyon ve hücre-matriks etkileşimi üzerinde kritik öneme sahip çok 

saayıda yapı içermektedirler (61). Delta granüller (yoğun cisimler), 250-300 

nm çapa sahiptir. Bu granüller elektron mikroskopta ışınları yoğun olarak 

absorbe ettikleri için dens-yoğun görünmektedirler. Bu sebepten dolayı 

delta granüller “yoğun cisimler” olarak da adlandırılırlar. Delta granüller 

ayrıca yüksek miktarda seratonin içerirler. İçerdikleri serotonin miktarı 

plazmadan yaklaşık 100 kat daha fazladır (61). Lambda granüller 

(lizozomlar): Sadece çapları 175-250 nm arasında değişmekte olup sadece 

lizozomal enzimler içerirler. Bu enzimler, bakterisidal etkileri yanında 

bölgedeki pıhtıyı eriterek yok edilmesi sürecinde de görev alan enzimlerdir 

(61). 
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2.6.2. Trombositten Zengin Fibrin (TZF/PRF) 

 TZF gibi trombosit konsantrasyonları bol miktarda trombosit ve bazı 

büyüme faktörlerini içermektedir. Trombositler ve büyüme faktörleri yara 

bölgesine uygulandığında iyileşme üzerinde olumlu etki ettiği bilinmektedir 

(63). Yara iyileşmesinde trombosit konsantrasyonlarının kullanılmasından 

1997 yılında Whitman ve ark. yaptıkları bir çalışmada bahsetdilmiştir (64). 

Çeşitli trombosit konsantrasyonlarını hazırlamak için farklı yöntemler ve 

ticari kitler bulunur. Bu protokollerle elde edilen trombosit 

konsantrasyonları genel olarak trombositten zengin plazma (TZP) olarak 

adlandırılmaktadır. Mevcut TZP elde etme prosedürlerinin hepsinde ortak 

noktalar vardır. Temel olarak bütün prosedürlerde venöz kan alınıp 

antikoagülan içeren tüplere konur ve santrifüj edilir. Buradaki amaç kanı 3 

tabakaya ayrılmaktır. Kırmızı kan hücreleri tüpün en alt kısmına çöker. 

Hücresiz kısım olan trombosiltten fakir plazma tüpün üstünde toplanır. 

Ortada ise, beyaz kürelerden oluşan sarı renkli tabaka (buffy coat) bulunur 

Elde edilen bu tabaka yara dokusu üzerine enjekte edilerek 

kullanılabilmektedir (63). Özellikle maksillofasiyal cerrahide yeni kemik 

oluşumunu hızlandırmak amacıyla TZP klinisyenler tarafından sık olarak 

kullanılmaktadır. Maksillofasyal veya çene cerrahileride  eksik kemik 

yapılarının yerinin doldurulması için greft materyalleri ile birlikte 

kullanılmaktadır (65). Yeni nesil trombosit konsantrasyon ürünü olarak 

adlandırılan TZF 2000 yılında Choukroun ve ark. tarafından geliştirilmiştir 

(66). TZP’ye göre avantajları bulunan TZF’nin klinisyenler tarafından 

kullanımı son yıllarda giderek artmaktadır (67). TZF’nin elde edilme 

protokolü TZP’den farklıdır. TZF elde etmek için öncelikle 10 ml venöz 
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dolaşımdaki kandan kan alınır. Alınan kan içinde antikoagülan ve benzeri 

hiçbir kimyasal içermeyen steril bir tüp içine konulur. Tüp içindeki kan 10-

15 dakika boyunca 2000-3000 rpm’de santrifüj edilir. Bu teknikte 

antikoagülan kullanılmadığı için tüpün duvarına temas eden kan içindeki 

trombositler aktive olur ve koagülasyon birkaç dakika içinde başlar. Bu 

nedenle kan alındıktan hemen sonra santrifüj işlemi yapılmalıdır. 

Fibrinojen dolaşımdaki trombin tarafından fibrine dönüştürülmeden önce 

tüpün üst kısmında toplanır. Daha sonra tüpün orta kısmında fibrin ağı 

toplanır. Aynı şekilde 3 tabaka elde edilir. Fibrin ağının bulunduğu orta 

tabakanın altında kırmızı kan hücreleri, üstünde ise hücresiz plazma 

toplanır. (63,68). TZF’nin temel özelliği alınan kana herhangi bir kimyasal 

madde temas etmeden santrifüj edildiği için doğal bir koagülasyon sağlanır 

(63). Bu teknik ile fibrin ağı içine trombositler ve lökositler hapsedilmiş olur 

(67,69). Trombositten zengin fibrinin zengin bir içeriği bulunmaktadır. 

Bunlar trombositler ve trombositlerin içerdiği büyüme faktörleri, lökositler, 

sitokinler, fibrin ve kök hücrelerdir (68-70). TZP tekniğine olan diğer bir 

avantajı ise antikoagülan ve trombin kullanılmaması, tekniği daha basit, 

hızlı ve ekonomik hale getirmiş olmasıdır (68,71). TZF hazırlanması 

esnasında trombin kullanılmaması elde edilen fibrin dokusunun doğal 

fibrin çatısına sahip olmasını ve büyüme faktörlerinin proteolizinin 

önlenmesini sağlamaktadır (71). Trombositler, pıhtı oluşumundan ve yara 

iyileşmesini sağlayacak büyüme faktörlerinin salınmasından sorumludur. 

Cerrahiden veya herhangi bir yaralanmadan sonra trombositler bölgede 

kalıcı bir kan pıhtısı oluştururlar. İyileşmenin desteklenmesi, yeni doku 

oluşumunun sağlanması ve arttırılması için büyüme faktörlerinin salınımı 

başlar. Diğer kemiklerde olduğu gibi maksillofasiyal bölgenin gelişmesinde 



Genel Bilgiler  

 28 

de hormonların ve büyüme faktörlerinin çok önemli rolü vardır. Kemik ve 

yumuşak doku üzerinde sistemik hormonların ve büyüme faktörlerinin 

etkili olduğunu gösteren literatürde pek çok çalışma mevcuttur (68,69). 

Trombositlerın içerdikleri büyüme faktörleri etkilerini spesifik hücre yüzey 

reseptörlerin bağlanarak gösterirler. Bu nedenle TZF' nin osteojenik 

hücrelerin uyararak ve çoğalmasını sağlayarak kemik formasyonu ve 

rejenerasyonu üzerinde güçlü bir stimülatör olabileceği düşünülmektedir 

(69,70).  Bu nedenle  TZF materyali bir doku yapıştırıcısından çok yara 

iyileşmesini hızlandıran bir ajan olarak nitelendirilmelidir(68). 

TZF matriksi içerisinde sadece trombositlerden salınan sitokinlerin yanısıra 

lökositler tarafından salgılanan sitokinler de tespit edilmiştir. Bu sitokinler 

de inflamasyonun kontrolünde görev almaktadırlar. 

TZF’nin yapısının ve etki mekanizmasının daha iyi anlaşılması için 

içeriğinde bulunan fibrin, trombosit ve sitokinlerin görev ve yapılarının 

bilinmesi gerekmektedir. 

2.6.3. Trombositlerde Bulunan Büyüme Faktörleri 

Platelet-derived growth factor (PDGF): İlk adlandırılmaları düz 

kaslar ve fibroblastlar üzerindeki etkileri nedeni ile “trombosit 

kaynaklı mitojen” olmuştur. Doku hasarı sonrasında erken dönemde 

dokuda artan faktörlerden birisidir. PDGF’nin hedef dokuda iki adet 

reseptöre bağlanırlar. Bunlar tirozin α ve β reseptörleridir (72). 

PDGF, temel olarak trombositlerden salınan bir büyüme faktördür. 

Aynı zamanda bu faktör fibroblastlar, keratinositler, makrofajlar ve 

endotelyal hücreler tarafından da salınmaktadırlar. Trombosit 

kaynaklı büyüme faktörü fibroblastlar, düz kas hücreleri ve 

endotelyal  hücreleri sitümüle ederek fibronektin ve hyalüronik asit 
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sentezni sağlamaktadırlar. PDGF’nin bu hücreler üzerinde β reseptör 

aktivasyonu yaparak kolejen birikimine, fibroblast proliferasyonuna 

ve anjiyogeneze öncülük eder (72). Yapılan bir çalışmada rekombinan 

yolla elde edilen PDGF’nin, kronik yaralarda iyileşme üzerine olumlu 

etkide buluduğu, cerrahi yaralarda gerilim gücünü arttırdığı ve 

fleksör tendon onarımlarından sonra topikal olarak uygulandığında 

mekanik gücü arttırdığı saptanmıştır (72). Ayrıca yapılan diğer klinik 

çalışmalarda, diyabetik ayak ülserleri ve bası yaralarında da olumlu 

osnuçlar elde edildiği tespit edilmiştir (73, 74). 

Transforming growth factor-β (TGF-β): İlk elde edilmesi plasenta 

kaynaklı olmuş ve oluşturulan deneysel ortamda fibroblastların 

proliferasyonunu sağladığı bulunmuştur. TGF-β’nin üç farklı izoform 

şeklinde bulunmaktadır. Bunlar TGF-β1, TGF-β2, TGF-β3 ‘dir (75). 

TGF-β en önemli özelliği vücutta bulunan tüm hücreler tarafından 

sentezlenebiliyor olmasıdır. TGF-β, tüm hücrelerce uyarılabilen bir 

faktördür fakat her hücrede oluşturduğu yanıt farklıdır. Genel olarak 

ortaya çıkan yanıtlar embriyogenezin düzenlenmesi,hücre 

döngüsünün düzenlenmesi ve organ gelişimi üzerindedir. Yara 

iyileşmesi aşamalarında, TGF-β trombositlerin yanında makrofajlar, 

lenfositler, düz kas hücreleri, endotelyal hücreler, epitelyal hücreler 

ve fibroblastlardan da üretilmektedirler. Yara bölgesinde anjiogenezi 

hızlandırır ve kemotatktik aktiviteyi başlatır. Ayrıca kollajen, birçok 

matriks proteininin (fibronektin ve glikozaminoglikanlar gibi) 

sentezini regüle eder (75). 

Insulin like growth factor-I (IGF-I): Bu faktörün bu şekilde 

adlandırılmasının sebebi aminoasit diziliminin insan proinsülinine 
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benzemesidir. IGF-I salınımında sonda hem dokularda lokal olarak 

etki gösterebilir hem de sistemik dolaşıma katılarak uzak organlarda 

endokrin etkileri ortaya çıkabilmektedir (72). Dolaşımda etki gösteren 

IGF-I büyük ölçüde karaciğer dokusundan sentezlenir. Dokularda 

lokal olarak etki gösteren IGF-I ise osteoblast, fibroblast ve 

keratinosit gibi değişik hücreler tarafından da sentezlenebilir. 

Özellikle hücre kültürleri üzerinde yapılan deneysel çalışmalarda 

IGF-I’in birçok hücre üzerinde mitojenik etkisi olduğu ortaya 

konmuştur (72). Dolaşımda bulunan IGF-I sadece  protein sentezini 

artırmaz. Periferal hücrelere glikoz alımı ve glikojen sentezinin 

sağlanması, nöronların yaşayabilirliği, miyelin sentezi ve kemik 

rejenerasyonunu artırmak gibi faydaları da bulunmaktadır (72). 

Basic fibroblast growth factor (bFGF veya FGF-II): İlk olarak sığır 

hipofizinden elde edilmiştir. bFGF’in ilk olarak fibroblastlar 

üzerindeki mitojenik etkisi olduğu tespit edilmiş ve daha sonra 

anjiogenez, yara iyileşmesi ve embriyolojik gelişim gibi hücresel 

süreçlerde modülatör rolü olduğu saptanmıştır (76). 

Basic fibroblast büyüme faktörü temel olarak fibroblastlar, endotelyal 

hücreler, kondrositler, düz kas hücreleri ve mast hücreleri tarafından 

üretilerek salınırlar. Etkilerini yara iyileşmesi sürecinde 

keratinositlerin proliferaasyonu ve migrasyonunu arttırarak 

gösterirler. Ek olarak fibroblastlardan kollajenaz enziminin salınımını 

arrtırarak ve kapiller endotelyal hücrelerin proliferasyonunu 

uyararak, anjiogenezis için uygun ortamı oluştururlar (77). 

Vasculer endothelial growth factor (VEGF): Bu faktör özellikle 

tümör hücreleri araştırılırken 1983 yılında tespit edilmiştir. Tümör 
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hücreleri tarafından salınan VEGF’in, vasküler endotelyal hücrelerin 

geçirgenliğini artırdığı bu sayede vücut boşluklarında sıvı birikimine 

neden olduğu tespit edilmiştir. Bundan dolayı ilk olarak ‘vasküler 

permeabilite faktörü’ şeklinde adlandırılmıştır. Sonrasında yapılan 

çalışmalarda bu faktör ile ilgili spesifik reseptörler tespit edilmiştir. 

VEGF kollagenaz ve gelatinaz aktivasyonu yaparak vasküler bazal 

membranın yıkımını başlatır, böylelikle anjiogenezin erken 

basamaklarını hızlandırır. Anjiogenez için gerekli olan α-integrinlerin 

ekspresyonunu sağlar. Diğer biyolojik süreçler ise vazodilatasyon, 

vasküler geçirgenlikte artış, endotelyal hücre proliferasyonu ve 

monosit migrasyonu, VEGF varlığında hızlanan süreçlerdir. Klinik 

olarak bakıldığında iskemik yaralar üzerine lokal olarak uygulanan 

VEGF’in yara iyileşmesini ve ekstremiteye olan kan akımını arttırdığı 

görülmüştür. (77). 

 

2.6.4. TZF’ deki Lökositler Tarafından Salgılanan Sitokinler 

Bu grupta bulunan sitokinler inflamasyonda önemli görevi olan Interlökin-

1β (IL-1β), IL-6 ve TNF-α ile yara iyileşmesinde görevi olan IL-4 ve VEGF gibi 

sitokinlerdir (69). 

IL-1β (Interlökin-1β): Fibroblast, endotel hücreleri, nötrofil, aktif 

makrofajlar, Langerhans hücreleri ve keratinositler tarafından 

salgılanır. İnflamasyonun kontrol edilmesinde önemli rol oynarlar. IL-

1β salgılanması ise Inreferon α, β, γ, TNF-α ve bakteriyel 

endotoksinler tarafından kontrol edilmektedir. Temel görevi T helper 

lenfosit uyarılmasıdır. TNF-α ile birlikte aktive olduklarıdnda 

osteoklastların görev alması ile osteolizisin artmasını sağlarlar (78). 
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IL-6 (Interlökin-6): IL-1β, TNF-α ve IL-6 ile koordineli olarak çalışan  

İnflamatuar bir sitokindir. IL-6’nın asıl kaynağı stimule olan monosit, 

fibroblast ve epitelyal hücrelerdir. Uyarıda makrofaj,granülosit, 

kondrosit, mastosit, T ve B lenfositler ve osteoblastlar da IL-6 

salgılarlar. Ayrıca IL-6 kendisi salgılanmasını inhibe veya stimüle 

edebilir (69). IL-6, T lenfositlerin de aktivasyonunda ve B lenfositlerin 

farklılaşmasını rol alır. IL-2 ile beraber immatür veya matür T 

lenfositlerin sitotoksik T lenfositlere dönüşmesini sağlar. Bundan 

başka IL-4 ile etkileşen IL-6, B lenfositlerin son farklılaşmasında 

görev alıp bunların salgılayıcı plazmositlere dönüşmesinde rol alır. 

Son olarak IL-6’nın IL-3 ile sinerjik etki göstererek hematopoetik 

hücrelerin proliferasyonunu in vitro olarak arttırdığı ortaya 

konmuştur. IL-6 immün hücrelerin uyarılmasında, bu sayede 

enflamasyon, yıkım ve remodelling olaylarında önemli görevleri 

bulunmaktadır (69). 

Tümör Nekroze Edici Faktör α (TNF-α): TNF-α, bakteriyel 

endotoksin istilası sonucu meydana gelen enflamasyonda ilk 

salgılanan sitokinlerdendir. Bakteriyel antijenler tarafından 

aktivasyon sağlandıktan sonra bu faktör monosit/makrofaj, nötrofil, 

polimorfonükleer lökosit ile T lenfositler tarafından salgılanmaktadır. 

Salgılanma miktarı IL-6 ve TGF-β tarafından kontrol edilmektedir. 

TNF-α, monositleri aktive eder ve fibroblastların remodelling 

kapasitesini stimüle eder. Bu faktör fagositoz ile nötrofil 

sitotoksisitesini arttırarak IL-1 ile IL-6 gibi mediatörlerin 

salgılanmalarını ayarlar (69). 
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IL-4 (Interlökin 4): IL-4, başlıca aktive olan T hücrelerinin bir alt 

grubu tarafından salgılanmaktadır. Bu hücreler aynı zamanda IL-6’yı 

da salgılamaktadırlar. IL-4, aktive olan B hücrelerin proliferasyon ile 

farklılaşmasında rol alırlar. Temel görevi iyileşme esnasında 

inflamasyon olayı meydana gelirken, inflamasyonun şiddetini inhibe 

etmektir (69). 

2.6.5. Trombositten Zengin Fibrinin Avantajları 

 

1. Trombosit ve fibrin içeriğinden dolayı uygulandığı herhangi bir 

bölgede hemostaza yardımcı olur. 

2. Fibrin yapıştırıcı gibi bir yapısı oladuğu için adhezyona yardımcı 

olur. 

3.İçerdikleri büyüme faktörleri sayesinde iyileşmekte olan dokuların 

vaskülarizasyonunu artırır, kemik ve yumuşak dokuda iyileşmeyi 

hızlandırır. 

4.Vücut için toksik bir madde değildir. Otolog olduğu için 

uygulandığı canlıda enfeksiyon ve immün yanıt oluşturmazlar. 

5. Fibrin ağ içinde bulunan büyüme faktörleri ortama yavaşça 

salınır. İnflamasyonu regüle eder ve immün sistemi destekleyici 

özellik gösterir. 

6. Kemik defektlerini onarmak amacı ile tek başına kullanılabileceği 

gibi kemik replasman materyalleri ile birlikte kullanılarak 

rejenerasyonun arttırılmasını sağlar. 

7. Müdahale sırasında veya öncesinde zaman kaybına neden 

olmayacak şekilde kısa sürede hazırlanır. 

8. Doku uyumludur. 
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9. Bir canlıdan bir çalıya enfeksiyöz hastalıkların geçiş riskinin 

bulunmamaktadır. 

10. Elde edilmesi masrafsız ve kolaydır. (TZP elde edildiği pahalı 

kitlere ve daha karmaşık olan işlemlere gerek yoktur. Antikoagülan 

ya da başka bir kimyasal ajan bulunmayan steril bir tüp ve santrifüj 

cihazı yeterlidir. Yaklaşık olarak 10 dk içinde kullanıma hazır TZF 

elde edilebilir). 

11.TZP’den kullanım açısından en öneli farkı olan fibrin ağların 

oluşturduğu yapı sayesinde jel kıvamındadır. Bu sayede membran 

olarak kullanılabilir(68-74)
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2.7. HYALURONİK ASİT  

 

Hücre dışı matrikste 3 farklı molekül bulunmaktadır. Bu moleküller; 

laminin, fibronektin gibi özelleşmiş proteinler, elastin kollejen gibi yapısal 

proteinler ve proteoglikanlardır. Proteoglikanlar, çekirdek bir protein 

içerirler.Bu çekirdek proteinler içerisinde bağlantı kuran glikozaminoglikan 

(GAG) preotinleri bulunur. İnsan vücudunda yer alan bu GAG’lar; 

kondroitin sülfat, keratan sülfat I ve II, dermatan sülfat, heparan sülfat, 

heparin, ve hyalüronandır (79).  

Aynı zamanda hyaluronat veya hyaluronan olarak da bilinen HA yüksek 

molekül ağırlıklığına sahip bir glukozaminoglikandır. HA, β1,4- D 

glukoronit asitle β1,3- N asetil glukozaminin bağ kurması ile oluşan bir 

makromoleküldür (80). Diğer GAG’lar farklı olarak plazma membranından 

sentezlenirler. Diğer GAG’lar ise golgide sentezlenir. Ayrıca HA’nin diğer 

GAG’lardan ayıran özellik nonsülfat olması ve proteinlere kovalent 

bağlanmasıdır (80).  İlk keşfi 1934 yılında vitröz hümörde olmuştur (79). 

Vücutta en yüksek HA konsantrasyonu vitröz hümör, sinoviyal sıvı, deri, 

umblikal kord gibi dokularda ve bağ dokularında bulunmaktadır. Beyin, 

akciğer, böbrek ve kaslarda fazla miktarda bulunurken karaciğerde az 

oranda bulunmaktadır. Vücutta en az konsantrasyonda bulunduğu yer ise 

kan serumudur. En önemli görevi diğer GAG’lar ile etkileşim kurarak tüm 

dokularda stabilite, yüzey doldurma ve elastikiyet gibi yapı özelliği 

kazandırırlar. Önceleri HA hücreler arası matriksin pasif, yapısal bir 

bileşeni olarak düşünülmekteydi fakat günümüzde hücre migrasyonu ve 

morfogenezisin de içinde bulunduğu birçok biyolojik reaksiyonda rol 
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almakta olduğu tespit edilmiştir (79). HA polisakkarit olan hücre 

farklılaşması, motilitesi ve hücrelerin adherensi üzerinde çok önemli bir 

etkiye sahiptir. HA hücrelerin aktif büyüme bölgelerinde bulunan özelleşmiş 

reseptörlere bağlanabilir. Hücre ayrılma siklusu ile ilişkili olan bu 

reseptörler bölünmeyen hücrelerde bulunmamaktadır (80). 

Hyaluronanın bilinen en önemli görevleri arasında anjiogenezis, su 

homeostazisi ve hücre göçünün düzenlenmesi vardır. Hasarlı dokuların 

onarımında hücreler arası matrikste miktarı artar (79). Bu özelliği sayesinde 

doku onarım amaçlı olarak yaralara uygulanabilirler (81). Yara onarımında 

inflamasyonun etkilerini azaltma, hücre proliferasyonu, epitelizasyonu 

destekler ve kollojen oluşumunu baskılayarak skar oluşumunu 

azaltmaktadır (82). Ortopedik patolojilerde sık kullanılmasının sebebi olarak 

HA’nın en önemli görevlerinden biri; eklemlerde eklem sıvısında yer alarak 

kayganlık sağlaması, dokularda metabolik ürünlerin taşınmasına imkan 

vermesi ve enfeksiyon etkenlerinin biyofilm oluşturmasına engel olmasıdır. 

Ayrıca amfizem, astım ve akciğer fibrozisi gibi akciğer patolojilerinin 

patogeneziste anormal hücreler arası matriksin oluşmasında rol oynar.  

 

HA, olumlu özelliklerinin yanında olumsuz özellikleri de bulunmaktadır. 

Dokularda meydana gelen tümör invazyonunda önemli bileşenlerden biridir. 

HA’nın bu etkisinin vasküler endotel büyüme faktörü ile yükselmesi bu 

molekülün tümörün damarlaşmasında rol aldığı düşünülmektedir (81). 

Tümör hücrelerinin yüzeyinde yer alan HA seviyesinin kanserin invazyon 

derecesi ile yakından ilişkili olduğu tespit edilmiştir. Sağlıklı hücrelerde 

yapılan araştırmalarda tek epitel tabakası ve düşük HA konsantrasyonu 

tespit edilirken malign hücrelerin epitellerinde hem çok katlı epitel hem de 
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yüksek HA konsantrasyonu olduğu belirtilmiştir (82).  HA, tıbbın bir çok 

alanında yaygın olarak kullanılmaktadır. 

 

2.7.1 Hyalüronik asit kullanım alanları 

 

1-Ortopedik uygulamalar: HA, kıkırdak gelişiminde, sinoviyal 

sıvının bakımında ve tendonların yenilenmesinde hayati bir rol oynar 

(83,84). Sinoviyal sıvı ve dış tabaka kıkırdak dahil tüm yetişkin eklem 

dokularının (Ekstraselüler matriks) ESM'sinde yüksek HA 

konsantrasyonları bulunmuştur (85). Kısmen viskoelastik yapısı ve 

yüksek oranda hidratlı matrisler oluşturma kabiliyeti nedeniyle, 

eklemde bir yağlayıcı ve amortisör görevi görür. Bu nedenle ortopedik 

patolojilerde kullanılabilmektedir. 

2-Antiadhezyon uygulamaları: HA yüksek oranda hidrofilik 

olduğundan, minimal hücresel yapışma gerektiren uygulamalara çok 

uygun bir polimerdir. Özellikle ameliyattan doular arasında 

oluşabilecek postoperatif adezyonlar, yara iyileşmesini engeller ve 

bazı durumlarda ek cerrahi prosedürler gerektirir. Çapraz bağlı 

HA'dan yapılan bariyerler, bu tür yapışmaların oluşmasını önlemek 

için etkili bir şekilde kullanılmaktadır. Ayrıca, cerrahi için kullanılan 

implantlara bakterilerin kolonize olması hasta için ciddi sorun 

oluşturabilecek enfeksiyonlara neden olabilir. Bu nedenle 

esterleştirilmiş HA, dental implantlara, göz içi lenslerine ve 

kateterlere bakteriyel yapışmayı önlemek için de kullanılmaktadır 

(85). 
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3- Göz Hastalıkları: Vitreus humor’un doğal bir bileşeni olan HA, 

oftalmolojik cerrahide birçok başarılı uygulama kullanılmaktadır. HA 

özellikle gözde boşluk doldurma maddesi olarak kullanışlıdır; böylece 

ameliyat sırasında HA'nın intraoküler enjeksiyonu ön kamara şeklini 

korumak için kullanılır. Ayrıca, HA çözeltiler, göz damlalarına 

eklenerek viskoziteyi arttırıcı etkisi sayesinde göz dokusu onarımına 

fayda sağlamaktadır (86). 

4-Dermatoloji ve Estetik Cerrahi: HA, ciltte ve yumuşak bağ 

dokularında yüksek konsantrasyonlarda bulunur. Bu nedenle HA, 

dermal rejenerasyonu ve büyütmeyi desteklemek için kullanılabilecek 

uygun bir maddedir. Çapraz bağlı HA hidrojel filmlerin, muhtemelen 

doku onarımına elverişli, oldukça hidratlı ve immünojenik olmayan 

bir ortam sağlayarak tam kalınlıktaki yaraların iyileşmesini 

hızlandırdığını ortaya koymuşlardır. Keratinositler ve fibroblastlar ile 

in vitro kültürlenen hyaff iskeletleri, iki farklı epidermal ve dermal 

benzeri doku katmanı dahil olmak üzere cilde benzer materyaller 

oluşturmak için kullanılmıştır. Ayrıca, hidratlı, genişletilmiş matrisler 

oluşturma yeteneğinin bir sonucu olarak HA, yumuşak doku 

augmentasyonu gibi kozmetik uygulamalarda da başarılı bir şekilde 

kullanılmaktadır (85,87). 

 

5- Kardiyovasküler uygulamalar:  HA, antiadheziv  özelliğinden 

dolayı  greftler ve stentler gibi kardiyovasküler implantların 

uyumluluklarını arttırmak için kullanılmaktdırlar. Örneğin, çapraz 

bağlı HA ile kaplanan otolog greft veya implantlarda azalmış 

trombosit yapışması ile daha az  trombüs oluşumu olduğu 
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görülmüştür. Ayrıca, sülfatlanmış HA türevleri heparin taklitçileri 

olarak işlev gördüğü tespit edilmiştir(88). 

 

6- Kulak Burun ve Boğaz Hastalıkları: HA bu alanda dolgu maddesi 

olarak kullanılabildiği gibi, anti adeheziv yapısı ve yara iyileşmesini 

hızlandırması amacıyla da sıklıkla kullanılmaktadır. Özelikle vokal 

kord paralizilerinde ve dermal dolgu uygulamalarında en sık 

kullanılan materyal HA olmaktadır.  Endoskopik sinüs cerrahisi 

sonrası adhezyon ihtimalini azaltmak için nazal kaviteye 

uygulanabilecek şekilde jel formunda olan HA içeren ürünler 

kullanılabilmektedir. Diğer bir kullanım alanı olarak kulak 

cerrahisinden timpanik membran perforasyonunda ve cerrahi olarak 

oluşturulan mastoidektomi kavitelerinde yara iyileşmesi ve 

epitelizasyonu hızlandırması amacı ile kullanılmaktadır (89-91). 
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BÖLÜM 3 

 

 

GEREÇ ve YÖNTEM 
 

 

Bu çalışmanın deney kısmı için Bezm-i Alem Vakıf Üniversitesi Hayvan 

Deneyleri Yerel Etik Kurulu’ndan 30-05-2019 tarihli ve 2019/127 sayılı 

karar ile onay alındı. Bu projede gerçekleştirilen hayvan deneyleri Ekim 

2019 ve Aralık 2019 tarihleri arasında Bezm-i Alem Vakıf Üniversitesi 

Deney Hayvanları Üretim ve Araştırma Merkezi’nde yapıldı   

3.1. Cerrahi İşlemler ve Çalışma Grupları 

Çalışmada 2,5-3,5 kg arasında, 24 adet beyaz Yeni Zellanda tavşanı 

kullanıldı (Resim 1). Büyüme faktörlerinin çalışma parametrelerini 

etkilememesi için tavşanlar aynı yaş grubundan oluşturuldu (14-16 

haftalık). Deney süresince tavşanlar aynı laboratuvar koşullarında tutuldu 

ve aynı gıdalar ile beslendi. 

Hayvanların beslenmeleri cerrahi prosedürden 6 saat önce kesildi. Tüm 

hayvanlara operasyon öncesi 30mg/kg ketamin hidroklorid (Ketalar®) ve 

0,5 mg/kg diazepam intramuskuler uygulanarak anestezi sağlandı.  
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Resim 1 : Çalışmamızda kullanılan Yeni Zellanda Tavşanı 

 

Cerrahi prosedür steril koşullarda gerçekleştirildi. Operasyon sahası 

povidin iyod (Betadin®) ile temizlendi. Cerrahi prosedürde açık teknik 

transkolumellar insizyon ile gerçekleştirildi (Resim 2).  

 

 

 

 

 

 

 

 

Resim 2: Kartilaj septuma ulaşmak için kullanılan transkolumellar 
insizyon 
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Transkolumellar insizyonu takiben septum kaudal ucu ortaya konuldu. 

Bilateral mukoperikondrial flep elevasyonu posteriorda kartilaj kemik 

birleşim yerine kadar ilerletildi. Septuma daha rahat ulaşılması için 

bilateral medial osteotomiler yapıldı. Her iki tarafta anterior ve inferior 

tüneller oluşturuldu. Flep elevasyonunu ile birlikte septum önden arkaya 

tabandan serbestleştirildi (Resim 3). Hiçbir hayvanda septal deviyasyon 

izlenmedi. Tüm septumlar orta hattaydı. Ardından bilateral mukozalar ve 

karşılık gelen kartilaj kısımla birlikte 0.7 x 0.7 cm boyutlarında kesilerek 

çıkartıldı ve tüm tavşanlarda septum perforasyonu oluşturuldu (Resim 4).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Resim 3: Bilateral medial osteotomiler sonrası bilateral mukoperikondrium 
elevasyonu yapıldıktan sonra nazal septumun ortaya konması 
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Resim 4: Tüm tavşanlarda yapılan 0.7x 0.7 cm lik tam kat septum 
perforasyonu 

 

Tavşanlar her grupta 6 tavşan olmak üzere 4 gruba ayrıldı. Birinci grup 

kontrol grubu olarak belirlendi. Bu gruptaki tavşanlara ek bir müdahale 

yapılamdan katlar usulüne uygun kapatıldı ve septum perforasyonu 

sekonder iyileşmeye bırakıldı. 

3.2. Hyaluronik Asidin Hazırlanması ve Yerleştirilmesi 

İkinci grupta oluşturulan fleplerin arasına %100 HA içeren MeroGel® yama 

1x1 cm boyutlarında kesilerek yerleştirildi ve katlar usulüne uygun 

kapatıldı (Resim 5). 
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Resim 5: Perforasyon bölgesine yerleştirilmesi için hazırlanmış MeroGel® 
yama 

 

3.3. Trombositten Zengin Fibrinin Hazırlanması ve 

Yerleştirilmesi 

Üçüncü grupta daha önceden tavşanların kulak venlerinden alınan 8 cc 

kan 15 dakika 2000 devirde santrifüj edildi. Orta tabakada elde edilen TZF 

1x1 cm boyutlarında kesilerek perforasyonu kapatacak şekilde 

mukoperikondriyal fleplerin arasına yerleştirildi (Resim 6). 
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Dördüncü grupta ise 1x1 cm boyutlarında kesilen HA üzerine 1x1 cm 

boyutlarında kesilen TZF yerleştirilerek  septum perforasyonu kapatıldı. 

Tavşanlar, postoperatif 3 gün boyunca intramuskuler antibiyoterapi 

verilerek takibe alındı. Tüm tavşanlar Posoperatif 40. günde yüksek doz 

ketalar sonrası intrakardiyak potasyum klorür (%7,5 KCL) verilerek 

öldürüldü ve septum perforasyon bölgelerini içerecek şekilde doku örnekleri 

alındı. Tavşanlardan alınan doku örneklerinin makroskopik ve 

histopatolojik incelemesi İstanbul Medeniyet Üniversitesi Göztepe Eğitim ve 

Araştırma Hastanesi Patoloji Anabilim Dalı laboratuvarında aynı patolog 

tarafından gerçekleştirildi. 

 

Resim 6: Santrifüj sonrası elde edilen Trombositten zengin fibrin 

3.4. Histomorfolojik İnceleme 

Septum perforasyonu devam eden örneklerde perforasyon boyutları ölçüldü. 

Alınan doku örnekleri histopatolojik inceleme için formaldehid solüsyonu 
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(%10) içerisinde saklandı. Patoloji laboratuvarında parafin blok yöntemi ile 

doku takip işlemine alındı (Resim 7). Kesitler 4-6 mikron kalınlığında 

alınarak hemotoksilen-eozin (H+E) ile boyandı. Işık mikroskopunda aynı 

patolog değerlendirildi. Makroskopik olarak perforasyon varlığı ve yarada 

inflamasyon ve krutlanma olup olmadığı değerlendirildi. Mikroskopik olarak 

ise yabancı cisim reaksiyonu, inflamasyon derecesi, granülasyon dokusu, 

postoperatif sekresyon, fibrozis ve epitelizasyon parametreleri 

değerlendirildi.   

 

 

 

 

 

 

 

Resim 7: Parafin blok yöntemi ile doku takip işlemine alınan nazal 
septumlar 

3.5. İstatistiksel İncelemeler 

Araştırma sonucunda elde edilen verilerin istatistiksel analizinde SPSS 

Version 24.0 programı kullanıldı. Elde edilen veriler analiz edilirken 

frekans, ortalama, yüzde alma gibi yöntemler kullanıldı. Niteliksel verilerin 

karşılaştırılmasında Pearson Chi-Square testi kullanıldı. Anlamlılık p<0.01 

ve p<0.05 düzeylerinde değerlendirildi 
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BÖLÜM 4 

 

 

BULGULAR 

 

 

Gruplara göre perforasyonların mikroskobik ve makroskopik özellikleri ve 

tamamen kapanma oranları Tablo 1 ve Tablo 2’de verilmiştir. Gruplara göre 

inflamasyon derecesi, granülasyon dokusu, postoperatif sekresyon ve 

epitelazsyon görülme oranları istatistiksel olarak farklılık göstermemiştir 

(p>0,05).  

Gruplar arasında perforasyonun %50 den fazla kapanma oranları 

karşılaştırıldığında grup 1’e göre (kontrol) grup 2 (HA grubu), grup 3 (TZF 

grubu) ve grup 4’de (HA + TZF grubu) perforasyonun anlamlı derecede 

kapandığı görüldü (sırasıyla; p=0,001, p=0,001 ve p=0,001). Grup 2, 3 ve 

4’ün kendi aralarında yapılan karşılaştırmalarında anlamlı farklılık 

saptanmadı (p>0,05). Gruplar arasında perforasyonun tamamen kapanma 

oranları ise anlamlı farklılık göstermedi (p>0,05). 

Gruplar arasında yabancı cisim reaksiyonu görülme oranı 

karşılaştırıldığında grup 2 ve grup 4’de yabancı cisim reaksiyonu görülme 

oranı, her bir grup için ayrı ayrı olmak üzere grup 1 ve grup 3’e göre 

istatistiksel olarak anlamlı fazla bulundu (sırasıyla p=0,001 ve p=0,001). 

Grup 2 ve 4 arasındaki fark anlamlı bulunmadı (Resim 8) (p>0,05).  
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Resim 8: HA kullanılan bir perforasyonun histopatolojik olarak incelenmesi. 

Yabancı cisim reaksiyonu sonucu oluşan dev hücreler (H&E x 200) 

 

Gruplar arasında fibrozis görülme oranı karşılaştırıldığında grup 2, grup 3 

ve grup 4’de fibrozis görülme oranı grup 1’e göre istatistiksel anlamlı yüksek 

bulunmuştur (sırasıyla p=0,001, p=0,001 ve p=0,001). Grup 2,3 ve 4’ün 

kendi aralarında yapılan karşılaştırmalarında anlamlı farklılık saptanmadı 

(Resim 9) (p>0,05). 

 

Resim 9: HA kullanılan bir denekte epitel altında görülen yoğun fibrozis  
(H&Ex100)
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Tablo 4.1: Gruplara Göre Perforasyonların Tamamen Kapanma Oranları 

 Perforasyon 

Kapanmadı 

Perforasyon 

Kapandı 

ap 

n % n % 

Grup Kontrol 6 100 - - 0,104 

HA 3 %50 3 %50 

TZF 3 %50 3 %50 

HA + TZF 2 %33.3 4 %66.7 
aFisher Exact Testi; HA: Hyalüronik asit; TZF: Trombositten Zengin Fibrin 
 
 
 

Tablo 4.2: Gruplara Göre Perforasyonların Mikroskopik Özellikleri 

  

  

Kontrol HA TZF HA + TZF 
ap 

n % n % n % n % 

Yabancı 

Cisim 
Reaksiyonu 

Yok 6 100,0 0 0,0 6 100,0 0 0,0 
0,001** 

Var 0 0,0 6 100,0 0 0,0 6 100,0 

İnflamasyon 

Derecesi 

Yok 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 

0,058 
Az 5 83,3 1 16,7 2 33,3 1 16,7 

Orta 1 16,7 3 50,0 4 66,7 2 33,3 

Yaygın 0 0,0 2 33,3 0 0,0 3 50,0 

Granülasyon 

Dokusu 

Yok 3 50,0 1 16,7 1 16,7 0 0,0 
0,187 

Var 3 50,0 5 83,3 5 83,3 6 100,0 

Postoperatif 
Sekresyon 

Yok 4 66,7 3 50,0 4 66,7 3 50,0 
0,877 

Seröz 2 33,3 3 50,0 2 33,3 3 50,0 

 

Epitelizasyo      
n 

Düzensiz 0 ,0 2 33,3 0 ,0 1 16,7 

0,219 Yarı Düzenli 2 33,3 4 66,7 3 50,0 2 33,3 

Düzenli 4 66,7 0 ,0 3 50,0 3 50,0 

Fibrozis 

Hiç Yok 6 100,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 

0,001** 
Biraz 0 0,0 2 33,3 4 66,7 2 33,3 

Orta 0 0,0 3 50,0 2 33,3 3 50,0 

Ciddi 0 0,0 1 16,7 0 0,0 1 16,7 

aPearson Chi-Square Testi; HA: Hyalüronik asit; TZF: Trombositten Zengin Fibrin;  
**p<0,01 
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Tablo 4. 3.Gruplara Göre Perforasyonların Makroslopik Özellikleri 

 
 

aPearson Chi-Square Testi; HA: Hyalüronik asit; TZF: Trombositten Zengin Fibrin;  
**p<0,01

  

  

Kontrol HA TZF HA + TZF 
ap 

n % n % n % n % 

Makroskopik 

Defekt 

kapanması 
%50’den az  

6 100,0 1 16,7 1 16,7 0 0,0 

0,001** Defekt 
kapanması 
%50’den 
fazla 

0 0,0 5 83,3 5 83,3 6 100,0 
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BÖLÜM 5 

 

 

TARTIŞMA ve SONUÇ 

 

5.1.Tartışma 

Nazal septum burun desteğinin en önemli yapılarından biridir ve hava 

akımının düzenlenmesinde önemli bir role sahiptir. Nazal septuma yapılan 

müdahaleler (septum cerrahisi, epistaksis kontrolü, tamponlar) sonrası 

veya travma, inflamatuar hastalıklar ve nazal sprey kullanımı gibi birçok 

farklı nedenden dolayı nazal septum perforasyonu oluşabilir. Septum 

perforasyonlarının tedavisi ise öncelikle septum perforasyonun büyüklüğü 

ve hastalarda ortaya çıkardığı semptomlara göre değerlendirilmelidir. 

Tedavide konservatif yaklaşımlar, protez uygulaması ve cerrahi yer 

almaktadır. 

Nazal septum perforasyon (NSP) tamirinde temel amaç yara iyileşmesi 

mekanizmalarıyla septal mukozal ve kartilajinöz bütünlüğü sağlamaktır. 

Literatürde tanımlanmış olan ve pratik hayatta bu bütünlüğün sağlanması 

için çok çeşitli sayıda teknik kullanılmaktadır. Cerrahi olmayan yöntemler 

kullanılabileceği gibi çoğunluğu flep olmak üzere cerrahi yöntemler de 

kullanılmaktadır. Mukoza bütünlüğü flep ve greftlerle sağlanırken kıkırdak 

bütünlüğü interpozisyonel greftlerle sağlanmaktadır. Cerrahide kullanılan 

otojen greftlerin hızlı rezorpsiyona uğramaları, allojen materyallerin ise 

gerekli apozisyon ve rezorpsiyon uyumunu gerçekleştirememeleri dezavantaj 

yaratmaktadır. Bu noktada, iyileşme sürecinde özellikle büyüme hormonları 

gibi faktörlerin bölgede bulunmasını arttırıcı ya da tetikleyici birtakım 
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uygulamaların rekonstrüksiyon işlemine katılması gerekmektedir. Bu 

noktada ise akla yüksek miktarda büyüme faktörü içeren Trombositten 

zengin fibrin (TZF) gelmektedir. Bu yönüyle yumuşak doku iyileşmesi ve 

matürasyon için gerekli olan anjiogenezi, bağışıklığı, epitelyal kapanmayı 

sağlayacak, bunu mekanik olarak da yerine getirebilecek uygun bir 

materyaldir (92,93). Diğer akla gelen bir madde ise tıbbın birçok alanında 

uzun yıllardır güvenle kullanılan ve yüksek doku uyumluluğuna sahip olan 

HA’dir.  

Literatüre baktığımızda NSP sonrası nazal septal rekonstrüksiyon için 

birçok yayın bulunmaktadır. NSP onarımıyla ilgili yapılan çalışmaların 

büyük kısmı klinik çalışma olup bu çalışmalar da cerrahi yaklaşım, teknik, 

interpozisyonel greftler, rotasyon ve ilerletme flepleri üzerinde 

yoğunlaşmaktadır. Yapılan az miktarda deneysel çalışmada ise greftler 

çeşitli materyallerle birleştirilerek NSP onarımındaki etkinliği araştırılmış, 

ancak bu materyallerin etkinliğinin yara iyileştirici özelliği, az da olsa 

kıkırdak rejenerasyonuna etkisi, greft stabilizasyonuna olan desteği, cerrahi 

sonrası yan etki ve komplikasyonlarının az görülmesi nedeniyle tercih 

edilebileceği belirtilmiştir. 

NSP’nun kapatılması ile ilgili yapılan deneysel çalışmalarda birçok 

materyalin denendiği anlaşılmaktadır. Bu amaçla polipropilen levha 

kullanılan bir çalışmada tavşanlar iki gruba ayrılmış ve bir grupda sadece 

mukozal flep kullanılırken diğer grupta interpozisyonel mukozal flebe ek 

olarak olarak polipropilen levha kullanılarak NSP onarımı yapılmıştır (94). 

Polipropilen levha olan grupta perforasyonun tamamen kapanmış olarak 

izlendiği, aynı zamanda bu grupta belirgin fibrozis, inflamatuar cevap, 

enfeksiyon ve mikro apsenin daha az olduğu bildirilmiştir. Sonuç olarak bu 
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materyalin doku uyumluluğunun iyi olduğu ve perforasyon onarımında 

greft olarak güvenle kullanılabileceğini ifade etmişlerdir. Ancak bu 

çalışmada cerrahi uygulama yapılmış ve flep çevrilmiştir. Flep çevirme 

uygulaması maliyet arttırıcı ve zaman alan bir yöntemdir. 

Martinez ve ark. tavşanlarda bakteriyel selüloz kullanarak NSP üzerine olan 

etkisini araştırdılar (95).  Tavşanlarda oluşturdukları NSP bölgesine 

bakteriyel selüloz doku yapıştırıcısı olarak fibrin glue uyguladıklarını, 

kontrol grubundaki tavşanlarda perforasyonun devam etmesine rağmen 

deney grubunda tavşanların yaklaşık yarısında perforasyonun kapandığını          

ancak aradaki farkın istatistiksel anlamlı bulunmadığını, bunun çalışma 

gruplarındaki tavşan sayısının az olmasına bağlı olabileceğini bildirdiler.  

Yıldırım ve ark. fasya lata ile kaplı, yüksek yoğunluklu gözenekli polietilen 

(HDPP) ile NSP tamiri modelini araştırdılar (96). Bu araştırmada modelinde 

çalışma grubuna fasya lata ile kaplanmış HDPP, kontrol grubuna ise sadece 

HDPP yerleştirilmiştir. Histolojik ve klinik olarak perforasyonu, kullanılan 

materyalin resorbsiyonunu ve greft durumunu değerlendirdiklerini ve fascia 

lata ile kaplı HDPP olan grupta perforasyonun %90 kapandığını, sadece 

HDPP kullanılan grupta başarının %40’da kaldığını bildirdiler. Bu 

çalışmada ek bir cerrahi prosedür ile fasya lata elde edilerek kullanılmıştır. 

Bu da maliyeti arttıran bir durumdur. Ek olarak alınması gereken fasya lata 

için ek bir cerrahi müdahale gerekecek ve bu komplikasyon ihtimalini 

arttıracaktır. NSP’nin rekonstrüksiyonu için görüldüğü gibi birçok materyal 

kullanılmış ve bu konuda başarısı daha yüksek olabilecek yeni materyal 

arayışı devam etmektedir. 
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NSP, hasta açısından sonuçları olumsuz olabilmesi nedeniyle özellikle 

hekimler tarafından tedavisinden kaçınılan bir hastalık olabilmektedir. Bu 

nedenle bu konuda kullanılabilecek ve elde edilmesi kolay doku 

uyumluluğu yüksek olan yeni materyallere ihtiyaç olduğu fikri 

doğmaktadır. Kulak Burun ve Boğaz hastalıklarında birçok alanda 

kullanılan ve başarılı olmuş HA ve TZF akla gelmektedir. Yapılan literatür 

taramasında ise NSP üzerinde bu materyallerin etkinliğini araştıran çalışma 

bulunamamıştır. 

HA ve TZF Kulak Burun Boğaz pratiğinde timpanik membran 

perforasyonlarının kapatılmasında ve orta kulak cerrahilerinde 

epitelizasyonu kolaylaştırmak amacıyla kullanılabilmesine yönelik yapılan 

çeşitli çalışmalarda başarılı sonuçlar bildirilmiştir.  Öztürk ve ark. ratlar 

üzerinde yaptıkları timpanik membran perforasyon modeli çalışmasında HA 

kullanılan grupta kontrol gurubuna göre anlamlı başarılı sonuç elde 

ettiklerini bildirdiler (11). Diğer bir çalışmada Sayin ve ark. travmatik kulak 

zarı perforasyonları olan hastalarda HA kullandılar. Spontan kapanmaya 

bırakılan kontrol grubuna göre kapanma oranları açısından anlamlı sonuç 

elde edememelerine rağmen HA’nın perforasyonun kapanma süresini 

kısalttığı sonucuna ulaştıklarını bildirdiler (12).  Gür ve ark. yaptığı bir 

çalışmada travmatik timpnaik membran perforasyonu olan hastalarda TZF 

kullanmışlar ve sadece vektör kâğıt kullanılan gruba göre daha yüksek 

kapanma oranı ve daha iyi odyolojik sonuçlar elde etmişlerdir (97). Niar ve 

ark. yaptığı çalışmada ise miringoplasti yapılan ve TZF kullanılan 

hastalarda daha iyi sonuçlar elde ettiklerini bildirmişlerdir (98). Literatürde 

HA ve TZF’ nin NSP üzerinde etkisini araştıran bir çalışma 

bulunmamaktadır.  
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Çalışmamızda hem HA hem de TZF kullanılan gruptaki 6’şar tavşanın 3’er 

tanesinde septum perforasyonu tamamen kapanmış diğer 3’er tavşanın 

septum perforasyonunda ise %50’den fazla oranda küçülme görülmüştür. 

HA ve TZF’nin birlikte kullanılığı grupta ise 4 tavşanın NSP tamamı 

kapanmış kalan 2 tavşanın septum perforasyonunda ise %50’den fazla 

küçülme görülmüştür. İstatiksel olarak tamamen kapanma sonuçları 

değerlendirildiğinde tavşanların en az yarısında NSP’da tamamen kapanma 

olmasına rağmen anlamlı sonuç elde edilememiştir. Bunun nedeni ise 

hayvan sayısının yetersizliğine bağlanmıştır. Aslında çalışma planlanırken 

her bir grupta 8’er tavşan olması planlanmış ancak deney hayvanları etik 

kurulu çalışmanın her bir grubunda 6 tavşanın kullanılmasına müsaade 

etmiştir. Simülasyon çalışması yapıldığında, gruplarda daha fazla tavşan 

kullanılması ve bulguların çalışmamızdaki sonuçlarla paralellik göstermesi 

halinde NSP’nun tamamen kapanması açısından anlamlı pozitif sonuçların 

elde edilebileceği görülmektedir.  

Çalışmamızın sonuçları NSP’nun kapanma boyutları açısından 

değerlendirildiğinde her 3 çalışma grubunda da kontrol grubuna göre 

perforasyon çapının %50’den fazla kapanma durumu istatiksel olarak 

anlamlı olarak daha iyi bulunmuştur. Bu sonuçlar, çalışma 

materyallerimizin bu konuda umut vaat ettiğini ortaya koymuştur. Bu 

konuda daha fazla sayıda deneklerin yer aldığı çalışmalar yarar 

sağlayacaktır.  

Histopatolojik olarak HA içeren gruplar (grup 2 ve 4) değerlendirildiğinde 

yabancı cisim reaksiyonu ve fibrozis her iki grupta da görülmüş ancak 

postoperatif sekresyon ve inflamasyon açısından istatiksel olarak anlamlı 

fark izlenmemiştir. Bu bulgular, kullanılan bu materyalin yabancı cisim 
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reaksiyonu oluşturma riski olsa da doku uyumluluğunun yüksek olduğunu 

düşündürtmektedir.  

Bir otogreft olarak sınıflandırılabilecek TZF kullanılan grupta ise hiçbir 

örnekte yabancı cisim reaksiyonu görülmemesi beklenilen bir sonuç 

olmuştur. 

5.2. Tezin Kısıtlılıkları 

Çalışma planlanırken her bir grupta 8’er hayvan olması planlanmış fakat 

deney hayvanları yerel etik kurulu tarafından her bir grupta en fazla 6 

hayvan kullanılmasına izin vermiştir. Bu nedenle sayısal olarak yüksek 

oranda başarılı sonuç elde edilmesine rağmen istatiksel olarak anlamlı 

sonuç elde edilememiştir. 

5.3. Sonuç 

Çalışmamızda ek cerrahi müdahale olmadan, maliyeti arttırmaksızın 

yapılacak ve kolay uygulanabilecek bir yöntem arayışı ile çalışma modelleri 

oluşturduk. Hiçbir cerrahi ek müdahale yapılmadan sadece perforasyon 

bölgesine bu materyaller yerleştirerek başarılı yorumlanabilecek sonuçları 

elde ettik. Elde ettiğimiz sonuçlar, transpozisyonel flep çevrildikten sonra 

üzerine bu maddelerin kullanılması ile başarının daha da arttırabileceğini 

düşündürtmektedir.  

Sonuç olarak HA ve TZF kolay elde edilebilir ve ek bir cerrahi uygulamadan 

da kolaylıkla uygulanabilecek materyallerdir. Tıbbın birçok alanında uzun 

yıllardır kullanılan materyaller olup başarılarını kanıtlamışlardır. Elde 

ettiğimiz bu sonuçlar septum perforasyonlarının kapanmasında faydalı 
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olabileceğini göstermiştir. Bu konu ile ilgili daha fazla denek kullanarak 

yapılacak çalışmalar daha kesin sonuçlar elde edilmesini sağlayacaktır.
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