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Abstract

The effect of cigarette smoking on cartilage grafts implanted to rabbit ear is investigated on New
Zealand White rabbits. Eight animals for each experimental and control groups were
maintained. Cartilage grafts were taken from the left ear and implanted as smaller pieces to
paraspinal soft tissues bilaterally in each animal. Cartilage fragments were implanted as intact,
crushed for once or twice to the six paraspinal soft tissue sites.The duration of the experiment
was 12 weeks. One group was exposed to cigarette smoke in a special chamber for 4 hours a day
continuously during this period. Cartilage grafts on one paraspinal site were examined
microscopically. At the end of the 12th week the grafts on the other side were all excised and
examined microscopically in respect to viability, sclerosis, osteoid formation and regeneration.
Statistically significant differences were not found between the groups except intact and crushed
grafts on the 12 week smoking model in regard to viability which was less in the crushed
cartilages. Our finding in this experimental model suggests a negative effect of cigarette smoking
on crushed cartilage grafts which opens a door to further experimental models and clinical
observations.
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Ozet

Sigara dumanmimin tavsan kulak kikirdak grefti canlilik ve biitiinliigii iizerine etkilerinin
incelenmesi amaglandi. Sigara grubunda 8 ve kontrol grubunda da 8 adet olmak iizere toplam
16 adet, beyaz Yeni Zellanda tavsani sol kulaklarindan 30x20 mm ebatlarinda perikondriyumlu
kikirdak greftler elde edildi ve parcalara ayrildi. Kikirdaklar intakt, 1 kez ve 2 kez ezilmis olarak
her hayvanmin kikirdak grefti kendi paraspinal sirt bolgesinde sag ve solda toplam 6 adet cebe
yerlestirildi. Sigara grubu ézel dizayn edilen kafeste giinde 4 saat 12 hafta boyunca sigara
dumanina maruz birakildi. 6. ve 12. haftalarda birer taraftaki greftler alinarak mikroskopik
inceleme yapildi. Mikroskopik olarak viabilite, skleroz, osteoid doku ve rejenerasyon
degerlendirildi. Her parametre i¢in, tesbit edilen bir skaladan puanlar verildi. Verilen puanlar
istatistiksel olarak degerlendirildi. Istatistiksel olarak anlamli fark viabilite acisindan ezilmis
graftler ve intakt greftler arainda siagara grubaunda viabilite azalmasi olarak bulundu.
Deneysel tavsan modelimizde sigara dumani maruziyetinde kikirdak greftinin ezilerek
kullanilmasinin  viabiliteyi azaltmasimin farkli deneysel modellerlede incelenmesi yolunu
a¢makta ve klinik gézlemlerin yapilmasi icin kanit olusturmaktadir kaanatindeyiz.
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Giris

Kikirdak doku, yumusak dokuyu desteklemek amaciyla 6zellesmis olan bir bag dokusudur. Bu
doku cerrahide basta fonksiyonel septorinoplasti, kikirdak greftli timpanoplasti olmak iizere
cesitli cerrahi uygulamalarda destek olarak kullanilmaktadir. Bu uygulamalarda greft olarak
kullanilan kikirdak dokusunun yerlestirilme amacii gergeklestirebilmesi, canliliin1  ve
biitlinliigiinli korumasi ile direkt iligkilidir. Sigaranin viicuttaki tiim sistemler iizerine olan zararl
etkileri yillardir yapilan ¢alismalar ile ortaya konmustur [1,2]. Kikirdak dokuya sigara ve tiitiin
iirliinlerinin etkisi ile ilgili ¢alismalarin eklem ve intervertebral kikirdaklar iizerine yogunlagmis,
kikirdagin greft olarak kullanildigi durumlara etkileri yeterince aragtirilmamistir [3-7]. Kikirdak
dokunun greft olarak kullanildigt 6nemli alanlar bulundugu halde greftin sigara dumamn
maruziyeti sonucunda canlilik ve biitiinliigiine ait literatiirde bilgi bulunmamasi nedeniyle bu
caligma tasarlanmistir. Caligmamizda sigaranin tavsan kulak kikirdak grefti canlilik ve biitiinliigii

iizerine etkilerinin arastirilmasi1 amaclandi.

Gere¢ Ve Yontem

Calisma Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi Deney Hayvanlar1 Etik Kurulu tarafindan onaylanarak
(Arastirma Protokol No: 2008/11), Inénii Universitesi T1p Fakiiltesi Deney Hayvanlari Uretim ve
Arastirma  Laboratuarinda  gerceklestirildi. Calismamizda 900-3400 gram arasinda
(ortalama:1626 gram) 16 adet, beyaz, yaslar1 8-42 haftalik (ortalama:19 haftalik) olan 5 erkek 11
disi Yeni Zellanda tavsani kullanildi. Hayvanlar Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi Deneysel
Arastirmalar Merkezinden temin edildi. Beslenmelerinde Korkuteli Yem Sanayinden alinmig
yem (metabolik enerji en az 2300 Kcal/kg) ve taze musluk suyu kullanildi. Oda 15181 12 saat
aydinlik 12 saat karanlik, sicaklik 22°C+2 ve nem oran1 % 45 olacak sekilde ayarlandi. Tavsanlar
8 tanesi sigara grubu, 8 tanesi kontrol grubu olmak iizere 2 gruba ayrildilar. Her kafeste en fazla
4 tavsan olacak sekilde barindirildi. Her kafesteki tavsanlarin ayirt edilmeleri i¢in kulaklarina

0zel isaretler takildi.

Sigara ve kontrol grubundaki tavsanlara yapilan islemlerde anestezi i¢in intramiiskiiler keta-
min hidrokloriir 40 mg/kg (Ketalar 10 ml flakon, E. Warner Lambert) ve xylazin hydroclorid 5
mg/kg (Rompun 50 ml %2 flakon, Bayer) uygulandi. Her denege ayni sartlarda 6 hafta ara ile 3
kez anestezi uygulandi. Ilk anestezi kikirdak greft alinmasi ve paraspinal bolgede bilateral cilt

altina yerlestirilmesi i¢in, ikinci anestezi 6. haftada paraspinal bolge sol taraftaki kikirdak
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greftlerin ¢gikarilmasi i¢in, {igiincili anestezi ise 12. haftada paraspinal bolge sag taraftaki kikirdak
greftlerin ¢ikarilmasi i¢in uygulandi. Her denege peroperatif ve post-operatif intramiiskiiler

sulbaktam-ampisillin (Sulbaksit 500 mg flakon, Tiimekip) enjeksiyonu uygulandi.
Cerrahi Islem

Anestezik madde verildikten sonra yaklasik 10 dakika beklendi. Biitiin tavsanlarin sol kulak
kepgesi povidon-iodin soliisyonuyla temizlendi. Cilt altina operasyon sirasi ve sonrasinda agriy1
azaltmasi ve kanama kontroliine yardimci olmasi i¢in 1 ml kadar adrenalinli lidokain hidrokloriir
(Jetokain ampul, Adeka) enjekte edildi. Pron pozisyonunda yatirilan tavsanlarin paraspinal
bolgeleri (sirt bolgesinde skapula alt ucundan baslayarak yaklasik 70 mm.lik bilateral alan) tiras
edildi ve povidon-iodin soliisyonuyla temizlendi. Operasyon mikrocerrahi aletleri ile
gerceklestirildi. Steril sartlarda sol kulak kepcgesi dorsal yiiziine yaklasik 3-4 cm.lik kesi yapildi
(Resim 1). Kulaktan yaklasik 30x20 mm.lik dikddrtgen sekilli her iki yiiziinde perikondriyumu
olan kikirdak greft elde edildi. Insize edilen kulak 4/0 ipekle siitiire edildi. Kikirdak greft
yaklasik 10x10 mm.lik karelere boliindii (Resim 2). Her greftin bir kdsesine 4/0 prolen ile isaret
siitlirli kondu. Paraspinal bolgede bilateral yapilacak her bir cep i¢in, cilt altina operasyon sirasi
ve sonrasinda agriy1r azaltmasi ve kanama kontroline yardimci olmasi igin 1 ml kadar
adrenalinli lidokain hidrokloriir (Jetokain ampul, Adeka) enjekte edildi. Paraspinal bolgede ilk
insizyon yeri skapula alt ucuna 1 cm, takip eden insizyon yerleri 2,5 cm araliklarla olacak
sekilde, 3 sag, 3 sol tarafta olmak iizere toplam 6 adet yer isaretlendi. Isaretli yerlerde 1.5 cm.
uzunlugunda kesiler yapilarak cilt alt1 cepleri olusturuldu. Kikirdak greftler intakt, hafif ezilmis
(ezici ile tek vurus yapilarak), orta derecede ezilmis (ezici ile iki vurus yapilarak) olarak
hazirlandi. Hazirlanan tiim kikirdak greftlerin koselerine 4/0 prolen ile isaret siitiirii kondu.

Kikirdaklar sirasiyla iist-orta-alt ceplere yerlestirildi (Resim 3).

Sigara grubunda yer alan tavsanlari sigara dumanina maruz birakmak i¢cin 100x75x70 cm
ebatlarinda cam kafes olusturuldu (Resim 4). Cam kafeste tavsanlarin sigara dumanina
maruziyetleri sirasinda hava alabilmeleri i¢in tabandan 7 cm yiiksekte caplar1 2.5 cm olan
delikler acildi. Uzun kenarlarda 4, kisa kenarlarda 2 adet havalandirma deligi mevcuttu. Kafes
icerisi tahta gergeveli tel i1zgaradan olusan iki adet paravanla 3 boliime ayrildi. Paravanlar
tabandan itibaren 60 cm yiikseklikte ve 68 cm uzunlugundaydilar. Paravanlarin {izerine tabandan

60 cm yiiksekte olacak sekilde tahta cerceveli tel i1zgaradan ayri bir paravan yatay olarak
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yerlestirildi. Bu yatay paravan 69x99 cm ebatli idi ve lizerine iki adet kiil tablas1 monte edildi.
Cam kafesin iist kenarlar1 fitil ile kaplanarak iizerine yine camdan bir kapak yerlestirildi. Bu

yolla kafes tabana yakin havalandirma delikleri disinda dis ortamdan izole edilmis oldu.

6. hafta sonunda toplam 47 adet (15 adet intakt greft+16 adet hafif ezilmis+16 adet orta derecede
ezilmis greft) kikirdak greft tavsanlarin paraspinal bolge sol taraflarindaki ceplerden ¢ikarildi.
12. hafta sonunda toplam 44 adet (15 adet intakt greft+15 adet hafif ezilmist14 adet orta
derecede ezilmis greft olmak iizere) kikirdak greft tavsanlarin paraspinal bolge sag taraflarindaki
ceplerden ¢ikarildi (mikroskopik inceleme i¢in alman greft sayilarindaki fark ceplerde
bulunamayan kikirdaklardan kaynaklanmaktadir, 6. haftada bir, 12. haftada dort adet greft
yerinde bulunamadi.). Cikarilan kikirdak greftler her biri ayr1 kutularda 24 saat % 10’luk notral
formalin sivisinda tespit sonras1 Leica ASP 300 otomatik doku takip makinasinda isleme tabi
tutularak parafin bloklama ve mikrotomla 5 mikron kesit elde edilerek hematoksilen eozin
boyanip gruplar hakkinda bilgisi olmayan patolog tarafindan Olympus BX50 151k
mikroskobunda degerlendirildi. Mikroskopik incelemede kikirdak dokudaki degisiklikler
viabilite, skleroz, rejenerasyon ve osteoid doku gelisimi olmak iizere 4 ana grupta toplandi. Elde
edilen bulgularin daha kolay yorumlanmasi ve istatistiksel olarak kiyaslanabilmeleri igin
Kazikdas ve ark. uygulamis oldugu yontem temel alinarak [6] her parametre icin (viabilite,
rejenerasyon, skleroz ve osteoid gelisimi) tiim kesit yiizeyinin alan olarak yiizdesine gore
asagidaki degerlendirme skalasi kullanildi. Bu skalada sayisal olarak degerler, 1: kikirdak greftin
mikroskopik kesit ylizeyinin %25’inden azinda, 2: kikirdak greftin mikroskopik kesit yiizeyinin
%25-50’sini kaplayan, 3: kikirdak greftin mikroskopik kesit ylizeyinin %50-75ini kaplayan, 4:
kikirdak greftin mikroskopik kesit yiizeyinin %75’den fazlasin1 kapsayan yiizey alani olarak

degerlendirilmistir.

[statistiksel degerlendirmede SPSS for Windows Version 13 programi kullanildi. Olgiilebilir
degiskenler Ortalama (X) + Standard Error (SE) olarak sunuldu. Shapiro Wilk normallik testi
sonucu Olciilebilir degiskenlerin normal dagilim gostermedigi saptandi (P<0,05). Bu nedenle,
gruplarin karsilagtirilmasinda Mann-Whitney U testi, gruplarin kendi i¢indeki degisimlerin
testinde Wilcoxon eslestirilmis iki 6rnek testi kullanildi. P<0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul

edildi.
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Resim 1. Kulaktan yaklagik 30x20 mm.lik dikdortgen sekilli her iki yiiziinde perikondriyumu
olan kikirdak greft elde edilmesi

Resim 2. Yaklasik 10x10 mm.lik karelere boliinmiis kikirdak greftler

Resim 3. Her iki paraspinal alanda isaretli yerlerde 1.5 cm uzunlugunda kesiler yapilarak
kikirdak greftlerin yerlesecegi cilt alt1 ceplerin olusturulmasi.
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Resim 4. Deney grubu tavsanlarin sigara dumanina maruz birakildiklar kafes

Bulgular

6. ve 12. haftada c¢ikarilmis olan kikirdak greftlerin mikroskopik incelenmesinde farkli
miktarlarda viabilitenin korunmasi (Resim 5), sklerotik 6zellik kazanilmasi (Resim 6), osteoid

olusumu (Resim 7), rejenerasyon bulgulart (Resim 8) olarak tespit edildi.

www.medicinescience.org | Med-Science



Medicine Science 2015;4(1):1845-60 Effect of cigarette smoke on cartilage grafts
Sigara dumaninin kikirdak graftleri iizerine etkisi

Original Investigation doi: 10.5455/medscience.2014.03.8182

Resim 6. Kismen eosinofilik (pembe) yapiya donerek matriks 6zelligini kaybetmis sklerotik
kikirdak dokusu (HEx200)

Resim 7. Eozinofilik matriks yani sira osteoid olusan kikirdak dokusu (HEx200)
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Resim 8. Kikirdak dokusundan daha az maturasyona sahip seliiler yeni rejeneratif kikirdak
olusmasi (HEx200)

Viabilite - Kontrol Grubu Viabilite - Sigara Grubu

6 6
5 5
4 0 6. hafta 3 O 6. hafta
31 @12. hafta 37 B 12. hafta
2 - 2 -
11 14
0 - 0 -

intakt 1defa 2defa intakt 1defa 2defa

ezilmig ezilmis ezilmig ezilmig

Grafik 1. Gruplarda izlenen kikirdak viabilitesinin dagilimi
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Skleroz - Kontrol Grubu Skleroz - Sigara Grubu
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Grafik 2. Gruplarda izlenen kikirdak sklerozunun dagilimu

Osteoid Gelisimi - Kontrol Osteoid Gelisimi - Sigara Grubu
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Grafik 3. Gruplarda izlenen kikirdak osteoid gelisiminin dagilimi
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Rejenerasyon - Kontrol Grubu
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Rejenerasyon - Kontrol Grubu
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Grafik 4. Gruplarda izlenen kikirdak rejenerasyonunun dagilimi

Deneklerden 6. haftada ve 12. haftada olmak iizere ¢ikarilan kikirdak greftlerde Yapilan

istatistiksel analize gore; sigara grubunda kikirdak viabilitesi, skleroz, osteoid, rejenerasyon

acisindan 6. ve 12.hafta sonuclar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanamadi.

Tablo 1. Kikirdak viabilitesi agisindan kontrol ve sigara gruplarinin karsilastirilmasi

Kontrol Grubu Sigara Grubu
Viabilite | Intakt 1 defa 2 defa Intakt 1 defa 2 defa
ezilmis ezilmis ezilmis ezilmis
X £SE X £ SE X £ SE X =SE X +SE X £SE
6.Hafta 3.13+0.23 | 3.13+0.23 | 3,13+0.23 | 2.88+0.44 | 3.13+0.30 | 2,88+0.23
12 Hafta 2.88+0.52 | 2.88+0.48 | 3.00+0.27 | 3.63+0.18 | 2.75+0.25 | 1.88%=0.52
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Tablo 2. Skleroz agisindan kontrol ve sigara gruplarinin karsilagtirilmasi

Kontrol Grubu

Sigara Grubu

Skleroz Intakt 1 defa 2 defa Intakt 1 defa 2 defa
ezilmis ezilmis ezilmis ezilmis
X =SE X =SE X =£SE X =SE X £SE X = SE
6.Hafta 0.63%£0.26 | 0.75£0.16 | 0.75x0.16 | 0.50=0.19 | 0.63x0.26 | 0.75£0.16
12.Hafta 0.75£0.25 | 0.75£0.25 | 1.00x0.27 | 0.63=0.18 | 0.63=0.18 | 0.75+0.25

Tablo 3. Kikirdakda osteoid gelisimi agisindan kontrol ve sigara gruplarinin karsilastirilmasi

Kontrol Grubu

Sigara Grubu

Osteoid Intakt 1 defa 2 defa Intakt 1 defa 2 defa
Gelisimi ezilmis ezilmis ezilmis ezilmis

X =SE X £=SE X =SE X £SE X £ SE X =SE
6.Hafta 0.00+0.00 | 0.25=0.16 | 0.63=0.26 | 0.00=0.00 | 0.38+0.27 | 0,25=0.17
12 Hafta 0.38=0.26 | 0.13%0.13 | 0.50+0.27 | 0.13=0.13 | 0.80+0.31 | 0,50=0.38

Tablo 4. Kikirdak rejenerasyonu agisindan kontrol ve sigara gruplarinin karsilastiriimasi

Kontrol Grubu Sigara Grubu
Rejenerasyon | Intakt 1 defa 2 defa Intakt 1 defa 2 defa
ezilmis ezilmis ezilmis ezilmis
X+SE | X+SE | X+SE | X+SE | X +SE | X +SE
6.Hafta 0.63=0.26 | 0.50=0.19 | 0.25=0.16 | 0.50=0.27 | 0.50=0.19 | 0.50=0.27
12.Hafta 0.00=0.00 | 0.13=0.13 | 0.50=0.19 | 0.13=0.13 | 0.63=0.26 | 0.25=0.16
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Istatistik olarak anlamli fark sigara grubunda viabilite acisindan 12. haftada bir kez ezilmis
kikirdak ile intakt birakilmis kikirdak greft arasinda bulundu. Benzer sekilde viabilite agisindan
12. haftada intakt birakilan kikirdak ile iki kez ezilmis kikirdak greftler arasinda anlamli fark
bulunulabildi. Kontrol grubunda da rejenerasyon agisindan 12. haftada intakt birakilan kikirdak
ile iki kez ezilmis kikirdak greft arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu. Istatistiksel
olarak anlamli bulunamasa da genel yigilim agisindan viabilite ve rejeneratif siireg gelisimi
kontrol grubunda sigara grubuna gore daha yliksek oranda goriildii. Buna karsin skleroz ve

osteoid gelisimi ise daha ¢ok sigara grubunda izlenen mikroskopik degisikliklerdi.
Tartisma

Otojen greftlerin yabanci cisim reaksiyonu olusturmamasi, alerjik olmamasi, kanserojen
olmamas1 gibi olumlu yonleri mevcuttur. Kikirdak dokuya sigara ve tiitlin {irlinlerinin etkisi ile
ilgili caligmalarin eklem ve intervertebral kikirdaklar {izerine yogunlastigi goriilmiistiir [3-7].
Sigara veya nikotinin intervertebral disklerde vazokonstriiksiyon ve pH diismesi gibi etkilerle
zararlara yol agtigi belirtilmektedir [5-7]. Kikirdak dokusu ve yag, kas, kemik tozu gibi otojen
maddeler basta burun estetik ve fonksiyonel cerrahisi ile kikirdak greftli timpanoplasti olmak
tizere ¢esitli cerrahi girisimlerde greft olarak kullanilmaktadir [8]. Kikirdagin greft olarak
kullanildigr durumlarda sigara dumaninin etkileri yeterince arastirilmamistir. Kikirdak dokunun
greft olarak kullanildigi 6nemli alanlar bulundugu halde greftin sigara dumani maruziyeti
sonucunda canlilik ve biitlinliigiiniin incelenmesindeki eksiklik nedeniyle bu ¢alisma tasarlanarak
sigaranin tavsan kulak kikirdak greftine etkilerinin arastirilmasi amaglandi. Histopatolojik
degerlendirmelerde orijinal kikirdak greft viabilitesinin korunamadigini gosteren en Onemli
bulgular olarak matriksde kollagen artigin1 gostergesi eozinofilik matriks olusumu (skleroz) ve

kikirdak dokusunun yipranmasiyla ortaya ¢ikabilen osteoid (kemiklesme) goriildii.

Lattyak ve ark. yaptiklar1 ¢alismada tavsan burun, kulak sayvami ve kaburga kikirdaklarindan
hazirladiklar1 greftleri burun sirtina yerlestirilmigsler 3 ay sonra emilme oranlarim
karsilastirmislardir [9]. Emilme oranlar septal, sayvan ve kaburga kikirdak greftleri igin sirasiyla
%30,8, %12,6 ve %7,2 olarak goriilmistir. Bu sonuglar degisik kaynaklardan alinan
kikirdaklarin degisik biyolojik karakteristiklere sahip olabilecegini géstermektedir.

Rinoplasti operasyonlarinda kikirdak greft isleme tabi tutulmadan kullanilabildigi gibi; ezilerek,

morselize edilerek, inceltilerek, dogranarak, Surgicell® veya fasya gibi materyallere sarilarak da
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kullanilabilmektedir. Ozellikle nazal dorsal kontiir restorasyonu gibi yerler basta olmak iizere
kikirdak dogranip fasya veya Surgicell® ile sarilarak kullanilabilmektedir. Erol’un primer
rinoplastide dorsal greft olarak kullandigi Surgicell® le sarilmis dogranmis kikirdak kullanimi
ile ilgili 2000’en fazla vaka igeren ¢aligmasi vardir [10]. Tirk lokumu adini verdigi greft
tekniginin basaris1 diger otorlerce ayni derecede yiiksek bulunmamustir. Bu teknigi kullanan
Daniel biyopsilerle destekledigi ¢alismasinda surgicelli greftlerin absorbe oldugunu ve bunun
altinda yatan sebebin yabanci cisim reaksiyonu oldugunu bildirmistir [11]. Daniel ve ark.
tarafindan gerceklestirilmis olan 50 adet rinoplasti primer ve sekonder rino-plasti olgularinda
fasyaya sarilmig, dogranmis kikirdagin hem viabiliteyi destekledigi hem de estetik olarak diizgiin
sonuclarin elde edilmesini kolaylastirdigi gosterilmistir. Dogranarak 8 hastanin nazal dorsumuna
yalin halde konan kikirdak greftler 14 ay sonra incelendiklerinde emilmeden varliklarini

stirdiirdiikleri goriilmistiir.

Cakmak ve ark. farkli derecelerde ezilmis olan kikirdak greftlerin canliliklarini inceledigi
caligmada 15 hastadan alinan septal kikirdak perikondriyum, kemik ve kan gibi diger dokulardan
ayrigtirtlmig, ezilme siddetinin artist ile ters orantili olarak viabilite ve kondrosit
proliferasyonunun azaldigi gorilmistiir [12]. Bizim deney modelimizdeki ezilme siddeti bu
calismada kullanilmis olan ezme ile benzerlik gostermekteydi. Istatistiksel olarak anlamli
bulunmasada deneyimizde kikirdak viabilite ve skleroz oranlari ezilme siddeti ile ters orantili

olarak azalma gosterdi.

Tavsanlarda ezilmis kikirdak greftlerinin %70 oraninda hacimlerini koruduklari ve %70-90
oraninda ise canliliklarini koruduklarida bulunmussada [13], ezilmis kikirdak greftlerinin
celigkili sonuglarmi anlamak i¢in yapilan bir ¢alismada perikondriyumlart soyulmus kikirdak
greftlerde ezilme siddetinin kikirdagin omrii ve otojen kartilaj greftlerin klinik sonuglarinin
onceden tahmin edilebilirliligi iizerinde 6nemli bir etkisi oldugunu gdstermis, greft dmriiniin ve
kikirdak rejenerasyonunun klinik sonuglarmin daha siddetli ezilmelerde distigi gbzlenmistir

[14].

Greft ezilmesiyle yapilmis tavsan deney modellerinde greftlerinin nekroza gittigini ve uygulanan
teknige bagli olarak hiicrelerin sadece %10 ila %30 unun hayatta kalabildigini gosteren
calismanin [15] aksine bizim modelimizde 1 veya 2 kez ezilmis kulak kikirdak greftlerinde

canlilik biiylik oranda korunmussada modelimizde ezilme siddeti arttikca (1 kez veya 2 kez
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ezilme iglemi) viabilite oranlar1 azalmis ve 12 hafta gibi uzun siire sigara dumani maruziyeti

viabiliteye olumsuz etkilemistir.

Calismamizda kontrol grubunda rejenerasyon agisindan 12. haftada intakt kikirdak ve iki kez
ezilmig kikirdak greft arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulduk. Burada intakt birakilan
kikirdakta 12. hafta sonunda rejenerasyona rastlanmazken; 1 kez ezilen kikirdakta az oranda, 2
kez ezilen kikirdakta ise istatistiksel olarak anlamli oranda rejenerasyon gozlendi. Ayrica
rejenerasyonun kontrol grubu ve sigara dumani maruziyeti grubunda anlamli diizeyde olmamasi
diger dikkat ¢eken bir noktadir. Buradan hareketle, kikirdak greftte az/hafif oranda ezilmenin
greft rejenerasyonunu tetikledigi ve bunun kikirdak greftte olusacak erimeyi kismen
karsilayabilecegi kabul edilebilir. Bu durumun sigara dumani maruziyetinde gézlenmemesi
zararli oldugunu diisiindiirtmektedir. Kikirdak greftlerin kullanildigi basta rinoplasti gibi
operasyonlarda istenen kontiirlin saglanmasi gibi durumlarda az/hafif derecede ezilmenin
rejeneratif siireci tetikleyebilecegine karsin sigara kullanimi veya maruziyeti durumunda ise bu
durum istenen oranda ortaya ¢ikmayabilir. Ancak daha 6nce de belirtildigi lizere ¢alismamiz bir

deneysel hayvan model olup, insanlar iizerindeki etkileri ancak klinik gozlemlerle saptanabilir.

Istatistik olarak anlaml1 fark sigara icen grupta viabilite agisindan 12. haftada bir kez ezilmis
kikirdak ile intakt kikirdak greft arasinda bulunurken, viabilite agisindan 12. haftada intakt
birakilan kikirdak ile iki kez ezilmis kikirdak greftler arasinda anlamh fark vardi. Bu durum 12
hafta gibi uzun siireli sigara dumani maruziyetinin ezilmis kikirdakta viabilite kaybi
olusturabilecegini diisiindiirtmektedir. Iki kez ezilmis kikirdaktaki viabilite kaybinin bir kez
ezilmiglere oranla daha fazla olmasiyla kikirdak greft kullanilacak operasyonlarda intakt kikirdak
kullaniminin tercih edilmesi gerektigi sdylenebilir. Ancak daha diizgiin bir kontiir elde edilmesi

gibi sebeplerle kikirdagin ezilmesi gerekiyorsa en az siddette ezilme yoluna gidilmelidir.

Calismamizin en 6nemli sonucu uzun siireli sigara dumani maruziyetinin daha belirgin olarak
kikirdak viabilitesini anlamli olarak azalttigidir. Bu durum o6zellikle sigara tiryakileri ile pasif
sigara i¢icilerinde uygulanacak kikirdak greft uygulamalarinin uzun dénem sonuglar1 agisindan
onemlidir. Deneysel bir modelin getirdigi sonuglarin insanlar iizerindeki etkilerin

yorumlanmasinin ancak klinik gdzlemlerle pekistilebilecegini unutmamak gerekir.
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