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DERIVED GROWTH FACTOR-BB ON ISCHEMIC ULCERS
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OzET

Amag: HBO ile TKBF- BB'in iskemik yaralarda birlikte kullaniminin yara iyilesmesi Uzering etkilerinin
belirlenmesi.

Durum Degerlendirmesi: Hiperbarik oksijen (HBO) normal ve hipoksik dokularda oksijen dlzeyini
arttrdidr icin kronik iyilesmeyen ve iskemik yaralarn tedavisinde yaygin kullaniimaktadir. Trombosit
Kaynakli BlyUme Faktéri-BB'nin (TKBF-BB) yara iyilesme strecinde, fibronektin, glikozaminoglikan ve
hiyaltranik asit sentezini stimale ettigi belirenmistir.

Yéntem: 32 Yeni Zelanda beyaz tavsaninin ( 3-3.5 kg.) kulaklannda iskemik dermal Ulserler olusgturuldu.
Tavsanlar 8’erli 4 gruba aynidi. Birinci gruptaki tavsaniarn (Grup A) kulaklanndaki iskemik yaralara
gunasin TKBF-BB uygulandi. ikinci gruptaki (Grup B) tavsanlar 8 gun stre ile oksijen kafesinde her gin
100 dakika 2 Atmosfer (ATA) basingta tutuldular. Uctinct gruptaki (Grup C) tavsanlara hem TKBF-BB
hem de HBO uygulandi. Dérdinci grup (Grup D) kontrol grubu olarak ayrild.

Cikanmiar: HBO ve doku buyume faktorlerinin tek baslanna uygulandiklarnindaiskemik yaralarda belli
dizeylerde iyilesmeler sagladigini belirledik. HBO ile TKBF-BB'in birlikte kullanimlannin yara yerlerinde
kollajenizasyon, fioroblast, vaskilarizasyon ve epitel rejenerasyonu yonunden istatistiksel olarak daha
ivi sonuglar verdigini tespit eftik.

Sonuglar: HBO ile TKBF-BB'in birlikte kullanimi, ézellikle de doku blyUume faktdrlerinin klinik uygulamaya
girmesiyle iskemik ve kronik yaralann iyilestirimesinde umut vadetmektedir.

Anahtar kelimeler: Yara ivilesmesi, hiperbarik oksijen, Trombosit Kaynakli Buyime Faktora-BB,
iskemik yara

SUMMARY

Chronic, nonhealing wounds are important causes of morbidity in surgical patients. Since Hyperbaric
Oxygen (HBO) has been demonstrated to elevate oxygen tension in both normal and hypoxic fissues,
it has been used extensively in the treatment of chronic, nonhealing ischemic wounds. It was
determined that Platelet Derived Growth Factor -BB (PDGF-BB) stimulate the synthesis of fibronectin,
glycosaminoglycan and hyaluranic acid during wound healing process. In this study we examined
the effects of the HBO and PDGF-BB’s combined application in wound hedling of ischemic wounds.
lschemic dermal ulcers were made in the ears of 32 New Zealand white rabbits (3-3.5kg). The rabbits
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were divided into four groups. each including eight rabbits. In Group A, PDGF-BB was applied to the
ischemic wounds once every two days. The second group (Group B) was exposed to 100 minutes
oxygen at 2 ATA pressure everyday in the oxygen cage for 8 days. In group C both PDGF-BB and HBO
were applied to the wounds. In this study we determined either HBO or PDGF-BB when applied alone
onischemic wounds produce healing to adegree. We determined that the combined usage of HBO
and PDGF-BB on ischemic wounds gave better results statistically in terms of collagenisation,
fibroblast, vascularisation and epithelial tissue. The usage of HBO application with PDGF-BB especially
with the entrance of tissue growth factors info clinical usage is promising in the healing of ischemic
and chronic wounds.

Key Words: WoundHealing, Hyperbaric Oxygen, Platelet Derived Growth Factor-BB, Ischemic Wound

Kronik iyilesmeyen yaralar cerrahi hastalarda
6nemli morbidite nedenidir. lyilesmenin gecik-
mesinden bir ¢ok neden sorumludur, bunlar;
diyabet, periferik vaskiiler yetmezlik, vaskiilit,
travma, radyasyon hasari, noropati ve vendz
staz olarak siralanabilir (1,2). Dokularin yetersiz
oksijenizasyonu, yaraiyilesmesinin gecikmesin-
den sorumlu diger énemli bir nedendir (3,4,5).

Hiperbarik oksijen (HBO) normal ve hipoksik
dokularda oksijen diizeyini arttirdigindan, kro-
nik iyilesmeyen ve iskemik yaralarin tedavisinde
vaygin kullaniimaktadir (6,7). Kronik bacak il-
serli 16 hastada HBO kullanilarak yapilan ¢alis-
mada hastalarin yara yerlerinde belirgin iyiles-
meler tespit edilmistir (8).

iskemik yaralarin tedavisinde baska bir se-
cenek doku buytume faktorleridir. Granulosit-
Makrofaj Koloni Stimiile Edici Faktér, insilin
Benzeri Bliyiime Faktori-1,Transforme Edici
Blyiime Faktorii- (TEBF-B 1), Trombosit Kaynak!i
Blylime Faktorii-BB (TKBF-BB), Fibroblast Buyii-
me Faktorii (FBF), Epidermal Bilytime Faktorii-1
gibi buyame faktorlerinin deneysel calismalarda
yara iyilesmesi tizerine olumlu etkileri belirlen-
mistir (9,10,11,12,13). Faktorlerin biiyik bir

Resim: Ta: Kulaktaki (¢ temel arterin bloke
edilerek olusturulan iskemik yara modeli

162

kismi trombosit, makrofaj, endotel hiicreleri ve
fibroblastlardan salinir (14). TKBF-BB ve TEBF-
B 1“in hayvan deneylerinde yumusak dokudaki
ivilesmesstirecinive fibroblastlardaki; fibronektin,
glikozaminoglikan ve hyaluranik asitsentezlerini
stimiile ettikleri belirlenmistir (15,16,17,18,19,
20,21,22,23,24,25,26).

Calismamizda tavsan kulaklarinda olustu-
rulan iskemik yaralarin tedavisinde HBO ile
Trombosit Kaynakli Biiyiime Fakt6ri-BB‘in ayri
ayr vebirlikte uygulanmalarinin etkilerini arastir-
mayi amagcladik. Tedaviye yaniti graniilasyon
dokusu gelisimi ve epitelyal rejenerasyon ile
degerlendirdi.

GEREC ve YONTEM

32 Yeni Zelanda beyaz tavsan (3-3.5kg)
kulaginda Ahn ve ark’in (27) tarifledigi gibi,
nonkontraktif iskemik dermal iilserler olusturul-
du. Bu islem, steril sartlar altinda, 5 mg/kg
Xylasine (Rhompun® ve 80 mg/kg Ketamin
Hydrochloride (Ketalar®) intramuskuler (IM) ile
yapilan anestezi sonrasi, tavsan kulaklarindaki
kaudal arter ve venler korunup, 3 temel arterden

Resim: 1b: intakt kartilaj alanindaki 6mm'lik

ilserler (10x) Carl Zeiss
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Resim 2: Kontrol grubunda yiizey epitelinde
incelme ve subepitelyal alanda iltihabi grantlas-
yon dokusunda azalma (HEx90)

(Resim 1a) ikisi bloke edilerek yapildi. Dermis
kartilaja kadar cepecevre kesildi ve gevreden
dermise gelen dermal dolasim durduruldu. Kulak-
ta intak kartilaj birakildi (Resim 1b). Tavsanlarin
her iki kulagina 6 mm.lik trephine (Roboz Surgi-
cal Instrument Co.) ve mikroskop “(10x) Carl
Zeiss” yardimiyla 3 adet 6 mm.lik Glser olusturul-
du. Degerlendirme hergrupicin 16 yara lizerinde
yapildi.

Tavsanlar 8‘erli 4 gruba aynldi ve cerrahi
girisim sonrasinda tedavilerine baslandi. Birinci
gruptaki (Grup A) tavsanlann kulaklarindaki
iskemik yaralara giinagir Trombosit Kaynakli
Biiyiime Faktérii-BB Faktorii (5ug.) (rPDGF-BB®
Amgen Inc.) uygulandu. ikinci gruptaki (Grup B)
tavsanlar 8 giin siire ile oksijen kafesinde her giin
100 dakika 2 ATA basingta tutuldular. Ugiincii
gruptaki (Grup C) tavsanlarin kulaklarindaki
iskemik yaralara giinasin TKBF-BB uygulandi ve
her giin bu gruptaki tavsanlar oksijen kafesinde
100 dakika HBO 2 ATA basingta tutuldular.
Grup Bve Grup Cdeki tavsanlarin pansumanlarn
HBO tedavisi icin oksijen kafesine alinmadan
once agildi. HBO tedavisinden sonra vyaralar
oksijenli suveserum fizyolojik iletemizlendive
steril gazh bezle kapatildi. Dérdiincii gruptaki
iskemik yaralar 8 giin boyuncayalnizca oksijenli
su veserumfizyolojik ile temizlenip, steril gaz-
[i bez ile kapatildi.

islemler sirasinda tavsanlarin kulaklarindaki
iskemik yaralar; renk, i1s1 ve nekroz ydninden
giinlik degerlendirildi. Isi takiplerinde Sholar
TM EL ( Model 2200E-1, Criticare Systems
Inc.USA ) kullanmildr.

Sekizinci giin sonunda tavsan kulaklarindaki
yara bolgeleri ekzise edildiler. Orneklerin
°%10’luk formaldehitte fiksasyonlar yapildi ve

Hiperbarik Oksijen ve Trombosit

Resim 3: TKBF-BB grubunda, 8.giin sonunda
ylizey epitelinde ve subepitelyal alanda iltihabi
graniilasyon dokusunda artis (HEx90).

etil alkolde dehidrate edilip parafin kesitleri
hazirlandi. Histopatolojik tetkik icin Hematok-
silen Eosin, kollajenizasyon degerlendirilmesin-
de Von Giessen boyasi kullanildi. Mikroskobik
inceleme ile yara yerlerindeki inflamatuar
hiicrelerin; Polimorfoniikleer Lokosit (PMNL),
lenfosit, histiosit ve fibroblastsayisi, kollajen lif
artisi, vaskiilarite ve epitel rejenerasyonu
arastinlarak sayr ve yogunluklarina gore (+)
isaretiyle belirlenerek gosterildi (Tablo 1).

(+) degerler her grupta, her bir parametre
icin toplandi ve on altiya béliinerek ortalama
degerler bulundu. Orneklerin histopatolojik
incelenmesi, 1stk mikroskobu ile tek patolog
tarafindan gerceklestirildi.

Histopatolojik degerlendirme sonuglari, her
parametre icin gruplar arasinda (A-B-C-D) 6nce
Kruskal-Wallis Varyans analizi ile karsilastiri|di.
istatisjiksel olarak anlamli farklilik bulunan
parametreler daha sonra gruplar arasinda ikili
olarak (A-B, A-C, A-D, B-C, B-D, C-D) Mann-
Whitney U testi ile degerlendirildi. istatistiksel
degerlendirmelerde SPSS programi kullanildi.
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TABLO 1: HER PARAMETRE iCiN
DEGERLENDIRME ASAGIDAKiI SKALAYA
GORE YAPILDI

Yok )

Az miktarda (+)

Orta dizeyde (+ +)

iyi diizeyde (+++)
Cok iyi diizeyde (++++)

SONUCLAR

Denekler ameliyatsonrasi (AS) diizenliolarak
tartildilar. AS 3. giinde 200-250 gramlik agirlik
azalmalarn goriildu. 8. giinde ise ameliyaténcesi
agirhiklarina ulagtilar. Tavsanlarda mortalite
gorilmedi. Deneklerin iskemik yaralarinin cilt
istlarinda tim gruplarda AS donemde belirgin
diismeler tespit edildi (p<0.05). AS 5. giinden
sonra iyilesme goriilen yaralarda kanlanmanin
artmasi ile birlikte 1sinin normal degere
yiikseldigi (38+1C°) belirlendi. AS 8.glinde
yaralannciltisisidegerlerinin ortalamalari, Grup
A'da 37.4+0.2C°, Grup B'de 37.6+0.2C°,
Grup C'de 37.8+0.2C°, Grup D'de ise 36.8
+0.2C° olarak bulundu. Ancak degerler arasin-
daki farkliliklaristatistiksel olarak anlamh degildi
(p>0.05). 8.giinde Grup A’da(n=16) 3, Grup
B'de 4, Grup C'de 1, Grup D’de ise 7 yarada
iskemi sonrasi nekrotik degisiklikler saptandi.
iskemik yaralara TKBF-BB uygulanmasinin
olumlu etkilerini gézlemledik. TKBF-BB'nin
uygulandigr grupta (Grup A) kontrol grubuna
(Grup D) gore iskemik yaralardakollajenizasyon,

Resim 4: HBO grubunda, 8.giin sonunda, yiizey
epitelinde proliferasyon ve subepitelyal alanda
iltihabi graniilasyon dokusunda ve kapiller doku
proliferasyonunda artis (HEx35).
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fibroblast yogunlugu ve epitel rejenerasyony
yoniinden istatistiksel olarak anlamli sonuclar
tespitettik (p < 0.05). Vaskularizasyon yéniinden
ise kontrol grubuna gore fark yoktu (p>0.05)
(Tablo 2, 3, Resim 2, 3). PMNL ve lenfosit aktivi-
tesi yoniinden Grup A ‘daki degerlerde kontro|
grubuna gore anlamli artis vardi (p < 0.05) (Tablo
2,3).

HBO'nun iskemik vyaralara uygulanmasinin
olumlu etkileri vardi {Tablo 2). HBO uygulanan
grupta (Grup B), Grup D’ye gére iskemik yara-
larda kollajenizasyon, fibroblast, vaskiilarizasyon
ve epitel rejenerasyonu yoniinden istatistiksel
olarak dahaiyisonuclarbulundu (p < 0.05) (Tablo
2, 3 Resim 4). Lenfosit, PMNL ve histiosit
yogunluk/sayi yoninden kontrol grubuna gore
fark yoktu (p>0.05).

Yaralara HBO ile birlikte TKBF-BB uygulan-
masinin  olumlu etkilerini gézledik (Tablo 2).
HBO ve TKBF-BB birlikte uygulanan grupta (Grup
C), varalardaki kollajenizasyon, fibroblast,

Resim 5: TKBF-BB+ HBO grubunda, 8.giin so-
nunda, ylizey epitelinde proliferasyon ve subepi-
telyal alanda iltihabi graniilasyon dokusunda ve
kapiller doku proliferasyonunda artis (HEx 35).




Vol 14, Sayr 3

Hiperbarik Oksijen ve Trombosit

TABLO 2: GRUPLARIN ORTANCA DECE_RLERiNiN KRUSKALL-WALLIS |
VARYANS ANALiZi iLE DEGERLENDIRILMESI

GRUP A GRUP B GRUP C GRUP D

PMNL 2 1 2 1 X2=10.17 p<0.05
Lenfosit 2 1 2 1 X2=8.364 p<0.05
Histiosit 2 1 2 1 X2=9.91 p<0.05
Fibroblast 2 3 3 1 X?=17.048 p<0.05
Kollajenizasyon 2 2 3 1 X2=17.048 p<0.05
Vaskdilarite 2 3 3 2 X?=10.51 p<0.05
Epitel Dokusu 2 2 3 1 X*=15.39 p<0.05

vaskiilarizasyon ve epitel rejenerasyonu
degerlerinde artis mevcuttu (p<0.05). PMNL,
lenfosit ve histiosit yogunluk/say degerleri de
kontrol grubuna oranla istatistiksel olarak
anlamliydi (p<0.05) (Tablo 2, 3, Resim 1a).
TKBF-BB ile HBO'nin birlikte uygulandigi Grup
C’nin sonuclari TKBF-BB’nin tek bagina uygulan-
dig A grubu ile kargilastinldiginda kollajenizas-
yon, fibroblast, vaskiilarizasyon ve epitel rejene-
rasyonu yoniinden istatistiksel olarak anlamh
ivilesmeler mevcuttu. Her iki grup arasinda
PMNL, lenfosit ve histiosit yogunluk/sayi
yoniinden istatistiksel olarak fark yoktu (p > 0.05)
(Tablo 2 ve 3). Grup C'nin sonuglarinda HBO'nin
tek basina uygulandigi gruba (Grup B) gore
kollajenizasyon, fibroblast, ve epitel rejenerasyo-
nu acgisindan istatistiksel olarak anlamli iyi-
lesmeler mevcuttu (Tablo 3). Vaskilarizasyon,
PMNL, lenfosit ve histiosityogunluk/sayr yonin-
den her iki grup arasinda istatistiksel olarak fark
yoktu (p>0.05). Grup A'nin degerlerinde Grup
B'ye gore vaskiilarizasyon, PMNL lenfosit ve
histiosit yogunluk/sayr yontinden istatistiksel
olarak anlamh gelismeler mevcuttu (p<0.05)
(Tablo 3). Kollajenizasyon, epitel dokusu yoniin-
den istatistiksel olarak anlamli fark yoktu
(p>0.05).

Calismamiz sonucunda elde ettigimiz deger-
ler, TKBF-BB ile HBO'nin birlikte kullanimlarinin,
iskemi nedeniilebozulan yaraiyilesmesiirecine
olumlu etkilerini gostermektedir.

TARTISMA

Hiperbarik oksijen son 20 yil iginde iskemik
varalarin tedavisinde kullaniimaktadir. Yapilan
calismalardaayak iilserlerinde hiperbarik oksijen
uygulanmasinin olumlu sonuglari belirtilmistir
(6,7). HBO uygulanmasinin iskemik yaralardaki

en onemli etkisi, yeni graniilasyon dokusu Ureti-
mindeki belirgin artisa neden olmasidir. Uhl ve
ark. (28) iskemik yaralarda HBO tedavisinin
epitelizasyonuda hizlandirdigint bildirmislerdir.
Kivisiaari ve ark. (29) sicanlarda yaptiklar
bir calismada, aralikli olarak 2 ATA basingta
oksijen uyguladiklan agik yaralarda, hiperbarik
oksijenin yara iyilesmesine olumlu etkilerini
gormezlerken, devaskiilerize edilmisagik yaralar-
da HBO’nin olumlu etkilerini gostermiglerdir.

Zamboni ve ark. (30) yaptiklari deneysel ca-
lismalarinda, HBO uygulanmasinin deri fleple-
rindeki mikrovaskiiler perfiizyonu arttirdigini
saptamislardir. Bagka bir ¢alismada iskemik do-
kulara HBO uygulanmasinin lokositlerin mikro-
bisid 6zelligini stimiile ettigini, fibroblast replikas-
yonunu, kollajen olusumunuve neovaskiilarizas-
yonunu artirdigi belirlenmistir (6). Deneysel
yaniklarda HBO tedavisinin T-helper lenfosit
miktarinda degisiklik yapmazken, T-supressor
lenfosit miktarini nemli 6lcuide azalttig tespit
edilmistir (31). HBO ‘nun yanik yaralarinda,
ciltgreftvefleplerinde, crush injury’lerde, radyo-
terapi sonrasi gelisen kemik ve yumusak doku
komplikasyonlarinin tedavisinde, diyabetik olma-
yan kronik yaralarda, enfekte diyabetik ekstremi-
telerin tedavisinde kullanilabilecegi belirtilmistir
(6,8,32,33).

Knighton ve ark. (4) doku uzerinde oksijen
basinci yiikseltildiginde; graniilasitlerin
bakterisidal aktivitelerinin arttigini ve oksijenin
bir antibiyotik gibi fonksiyon goérduguni
saptamislardir. HBO'nun gazli gangren ve peri-
neal nekrotizan fasciitis (Fournier’s gangren)
tedavisindeetkin oldugu bildirilmistir (34,35,36).

iskemik tavsan kulaklarinda doku oksijen
basinci 30-40mmHg iken iskemik olmayan
modelde doku oksijen basinci 55-58mmHg’dir
(29,30,37). HBO tedavisi sirasinda doku oksijen
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TABLO 3: SONUCLARIN MANN-WHITNEY U TESTi iLE DEGERLENDIRILMESi

PMNL Lenfosit Histiosit Fibroblast Kollajeni-  Vaskiilarite  Epitel

zasyon Doku
Crup Aile B U=9.5 U=15 U=15 U=32 U=32 U=10.5 U=32
P<0.05 P>0.05 P=>0.05 P>0.05 P>0.05 P<0.05 P>0.05

Grup Aile C W=27.5 U=32 U=22 U=6 U=6 U=10.5 U=9
P>0.05 P>0.05 P>0.05 P<0.05 P<0.05 P<0.05 P<0.05
Grup Aile D U=9.0 U=11 U=14 U=12 U=12 U-=32 U=12
P<0.05 P<0.05 P>0.05 P<0.05 P<0.05 P>0.05 P<0.05

Grup Bile C U=11.0 U=15 U=95 U=6 U=6 U=32 U=9
P>0.05 P>0.05 P<0.05 P<0.05 P<0.05 P>0.05 P<0.05
GrupBile D U=29.0 U=28.5 U=29 U=12 U=12 U=10.5 U=12
P>0.05 P>0.05 P>0.05 P<0.05 P<0.05 P<0.05 P<0.05

Grup CileD U=10.0 U=11 U=9 U=1 U=1 U=10.5 U=1.5
P<0.05 P<0.05 P<0.05 P<0.05 P<0.05 P<0.05 P<0.05

basing degeri 300mmHg’e kadar ¢ikabilmektedir.
Yuksek oksijen basing degerine ulagmig bir doku
ortaminda, doku biiyiime faktérlerinin daha iyi
fonksiyon gordikleri bildirilmistir (38). HBO,
endotel hiicreleri vefibroblastlarin proliferasyon-
larim arttirmaktadir. Endotel hiicrelerinin prolife-
rasyonu HBO tedavisinden 15 dakika, fibro-
blastlarin yaniti ise 100-120 dakika sonra bagla-
maktadir. Fibroblastlarin aktiviteleri 72 saat sir-
mektedir fakat HBO’nin basincinin 2 ATA’ dan,
4 ATA’ya cikarilmasi proliferasyon yamitinda
degisiklik olusturmamaktadir (39). Zaho ve ark.
(38) yaptiklan galigmalarinda iskemik yara
tedavisinde HBO'i 1, 2 ve 3 ATA basing degerle-
rinde, giinde iki kez 90dk ve 120dk stireyle top-
lam bes giin uygulamislardir. Calismamizda HBO
kullanimini proliferasyon yanmiti igin en uygun
basing degeriolarak bildirilen 2 ATA basincinda,
8 giin boyunca, giinde bir kez 100 dk siireyle
uyguladik.

Calismamizdaiskemik yaralara HBO uygula-
masinin  olumlu etkilerini tespit ettik (Tablo 2).
HBO uygulanan grupta (Grup B), kontrol grubuna
gore iskemik yaralarda kollajenizasyon, fibro-
blast, vaskiilarizasyon ve epitel rejenerasyonu
yoniinden istatistiksel olarak daha iyi sonuclar
elde edildi (p<0.05) (Tablo 2, 3, Resim 4).
PMNL, lenfositve histiosityogunluk/say! yoniin-
den kontrol grubuna oranlafark yoktu (p > 0.05).
Zaho ve ark. (38) HBO tedavi grubu ile kontrol
grubunu epitel rejenerasyonu agisindan karsila-
stirdiklarinda, grublar arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir farkin olmadigini bildirmislerdir.

Yara modellerinde, biyiime faktorlerinin
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topikal kullanimlarinin yara iyilesmesi iizerine
olanolumluetkileri gosterilmistir (14,27). Pierce
ve ark. (14) yaptiklan bir calismada TKBF-
BB'nin; 1) yara iyilesmesinin akut inflamatuar
sathasini hizlandirdigini, 2) biiyiime faktor aktivi-
telerini stimiile ettigini, 3) monosit ve fibroblast
kemotoksisi ve aktivasyonunuartirdigini, 4) kolla-
jenaz Uretimini stimiile ettigini ve 5) glikozamino-
glikan ve fibronektin yigilmasini arttirarak erken
yara iyilesmesine neden oldugunu tespit etmis-
lerdir.

Zhao ve ark. (38) TKBF-BB ve (TEBF-B1) ‘in
hipoksi nedeniyle bozulan yara iyilesmesini dii-
zelttigini ve her iki faktoriin de tek basina HBO
kullaniimasindan daha etkin oldugunu saptamis-
lardir. Ayni arastirmacilar yaptiklari deneysel
¢alismada doku bilytime faktorlerini iskemik ya-
ralar sadece bir kez uygulamiglardir (38). Cahs-
mamizda TKBF-BB’ sekiz gunlik siire igcinde
5ugdozundagiinasin yaralara uyguladigimizda,
ilaca bagh toksik bir etki ile gozlemlemedik.

Kronik cilt yaralarindaki iyilesme siirecinin
bozulma mekanizmasiacik degildir. Buyaralarda
bilytime faktor diizeyleri de 6l¢iilememektedir
ancak yaralara polipeptit biyiime faktéri uygu-
lanmasi ile yara ivilesmesi hizlanmaktadir (14).
TKBF ve Fibroblast Biyiime Faktérleri’nin deney-
sel duodenal tlserlerin, TKBF-BB'nin kornea ve
diyabetik yaralanin iyilesmelerine olan olumlu
etkileri gosterilmistir (40,41,42,43).

Calismamizda iskemik yaralara TKBF-BB'nin
tek bagina uygulandigi grupta (Grup A), kontrol
grubuna (Grup D) gore kollajenizasyon, fibro-
blast yogunlugu, epitel rejenerasyonu, PMNL ve




Vol 14, Say1 3

lenfosit yoniunden istatistiksel olarak daha iyi
sonuclartespit ettik (p < 0.05) (Tablo 2, 3, Resim
2, 3). Yara gelisimini izleme ve degerlendirme
acisindan Zhao ve ark. (38) yaptiklarn deneysel
calismalardan farkl olarak inceledigimiz PMNL
ve lenfosit aktivitesi bakimindan ise, kontrol
grubuna goére grup A'nin degerlerinde anlamh
artisin oldugunu ancak iki grup arasinda histosit
aktivitesi yoniinden farkin olmadigini belirledik.

HBO ve TKBF-BB hirlikte uygulandigi Grup
C'deki yaralarda kollajenizasyon, fibroblast,
vaskilarizasyon, epitel rejenerasyonu, PMNL,
lenfosit ve histiosit yogunluk/sayi degerlerinde,
kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamhi
oranda artis mevcuttu (p<0.05) (Tablo 2, 3,
Resim 1a). Grup C'nin sonuglarn TKBF-BB’'nin
tek basina uygulandigi Grup A ile karsilastiril-
diginda; kollajenizasyon, fibroblast, vaskiilari-
zasyon ve epitel rejenerasyonu yéniinden istatis-
tiksel olarak anlaml iyilesmeler vardi (Tablo 2
ve 3). Grup C'nin sonuglarinda, HBO'nin tek
basina uygulandigi gruba (Grup B) gére dekolla-
jenizasyon, fibroblast, ve epitel rejenerasyonu
acisindan istatistiksel olarak anlamli artis belir-
lendi (p<0.05) (Tablo 3).

Sonug olarak, HBO ve doku biiylime faktor-
leri, tek baslarina uygulandiklarinda iskemik ve
kronik yaralarda belli diizeyde iyilesmeler sag-
lamaktadirlar. Bu tiir yaralarda HBO ile TKBF-

BB’in birlikte kullanimlan ise daha olumlu gelis-
melere yol agmaktadir. HBO + TKBF-BB tedavi
protokolii iskemik ve kronik vyaralarin iyiles-
mesinde umut vaadetmektedir.
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