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ARASTIRMA

Ratlarda Deneysel Deri Yaralarinin iyilesmesi Uzerine .
Ankaferd Blood Stopper’in Etkilerinin Degerlendirilmesi

Bu galismada, geleneksel Turk tibbinda hemostatik bir ajan olarak kullanilan folklorik tibbi bitki
6zutl Ankaferd Blood Stopper'in (ABS) deneysel standart tam kalinliktaki deri yaralarinin iyilesmesi
Uzerine olan etkileri incelendi. Calismada toplam olarak 36 rat kullanildi. Tim ratlarin sirt
bélgesinde 5 mm'lik punch biyopsi ile deri yaralari olusturuldu. Ratlar her bir grupta 12 rat olacak
sekilde 3 gruba ayrildi. Grup 1’'deki ratlara lokal olarak glinde iki defa ABS soliisyonu, Grup 2'deki
ratlara yine giinde iki kez madecassol uygulanirken Grup 3'deki ratlara herhangi bir tedavi
uygulanmadi. Calismanin 7. ve 14. glnlerinde her bir grupta altisar rat 6tenazi edilerek yara
alanlarinin makroskopik olguimleri yapildi. Grup 1 ve 2’deki yara alanlarinin Grup 3’e gére daha
hizli kapanmasina ragmen istatistiksel olarak fark gérilmedi. Histopatolojik incelemeler igin yara
boélgesinde doku ornekleri alinarak epitelizasyon, granulasyon dokusu olusumu ve yangisal hicre
infiltrasyonu degerlendirildi. Yapilan histopatolojik degerlendirmelerde gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamh fark bulundu. Sonug olarak dogal bir Grtin olan ABS’nin glivenli bir ilag oldugu, yara
iyilesmesi Uzerinde herhangi bir olumsuz etki yapmadigi ve tam kat deri yaralarinda etkili ve
guvenli bir sekilde kullanilabilecegi kanisina varilmistir. Ancak ABS’nin yara iyilesmesi Uzerindeki
klinik ve histopatolojik yararlarini ve olasi olumsuz etkilerini degerlendirmek igin ek caligmalara
ihtiyac vardir.

Anahtar Kelimeler: Ankaferd blood stopper, madecassol, yara iyilesmesi, rat

Evaluation of the Effects of Ankaferd Blood Stopper on the Healing of
Experimental Skin Wounds in Rats

In this study, the effects of Ankaferd Blood Stopper (ABS), a folkloric medicinal plant extract used
as a haemostatic agent in traditional Turkish medicine, on wound healing of experimental standard
full-thickness skin defects were analysed. A total of 36 rats were used in the study. Skin wounds
were created by 5 mm punch biopsy knots on the back of all rats. The rats were divided into 3
groups with 12 rats in each group. While the rats in group 1 were applied ABS solution twice a day
locally, and the rats in group 2 madecassol twice a day, no treatment was applied to the rats in
group 3. On the 7th and 14th days of the study, six rats in each group were euthanized and
macroscopic measurements of the wound areas were made. The wound areas in group 1 and 2
healed faster than group 3, but there was no significant difference. For histopathological
examinations, tissue samples were taken at the wound site and epithelization, granulation tissue
formation and inflammatory cell infiltration were evaluated. A statistically significant difference was
found between the groups in the histopathological evaluations. As a result, it has been concluded
that ABS, which is a natural product, is a safe drug, does not have any negative effect on wound
healing and can be used effectively and safely in full-thickness skin wounds. However, additional
studies are needed to evaluate the clinical and histopathological benefits and possible negative
effects of ABS on wound healing.

Key Words: Ankaferd blood stopper, madecassol, wound healing, rat

Girig

Yara iyilesme sireci, hiicresel ve biyokimyasal olaylarin karsilikh etkilesimini
iceren patofizyolojik ve multifaktoriyel dinamik bir olaydir (1-3). Deri bitinliginin
bozuldugu durumlarda; keratinosit, fibroblast, endotel, makrofaj ve trombositleri iceren
birgok hicrenin rol aldigi bir siire¢ baslar. Yara iyilesmesi hemostaz, inflamasyon,
proliferasyon, maturasyon ve remodelling olmak uzere ust Uste binen dort ana
asamadan olusur (4).

Travmatik bir olay ile baslayan hemostaz, doku hasarina bir yanit olarak ortaya
ctkan vaskuler bir yanittir. Doku hasarindan hemen sonra hemostaz ve iyilesme
surecindeki kompleks olaylari yoneten stokinler salinmaya baglar. Bu akut faz sirasinda,
trombosit bluylime faktorleri, hemostatik faktoérler ve inflamatuar mediyatérler serbest
kalir. ilk yara iyilesme kademesini siirdiirmede sorumlu olan bu faktérlerdir (5).
inflamatuar fazda, birgok kemotaktik faktdriin etkisiyle nétrofil ve monositler sahaya
toplanirlar. Bu hicreler sahaya geldiginde lokal cevresel faktorlerin etkisiyle aktive
olurlar. Lokositler yaradaki bakterilerle savasirken, monositler de makrofaja doniserek,
cesitli blyume faktorlerini ve sitokinleri salgilarlar. Makrofajlar bakterileri 6ldurip

" Bu galisma, Firat Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri (FUBAP) Koordinasyon Birimince
desteklenmistir (Proje No: VF.18.18).
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fagosite ederken, 6l doku ve l6kositleri de temizlerler
(6, 7). Proliferasyon asamasinda, fibroblastlar kollagen
liflerini Uretirler. Kollagen de yaranin kontraksiyonunu ve
gerilme kuvvetini olusturur. Bu safhada epitelizasyon ve
kontraksiyon gelisir. Doku hasari ¢ok buyuk doku kaybi
ile beraberse rejenerasyon yara kenarlarindan baslar.
Epitel granilasyon dokusunun Uzerinden ilerler.
Migrasyon epitellerin karsilikli bir araya gelmesine kadar
devam eder. Daha sonraki asama kontraksiyondur. Yara
kontraksiyonu ile yara blydkligu azalir. Bu olay
cogunlukla miyofibroblastlarca gergeklesir. Granilasyon
dokusu olusup epitelizasyon tamamlaninca proliferasyon
asamasl sona erer. Remodeling asamasinda ise sentez
ediimis olan kollajenin yeniden duzenlenmesiyle
karakterizedir. Bu asamada yumusak ve jelatindz
yapidaki tip lll kollajen zamanla daha siki olan tip |
kollajene donustr. Boylelikle yeni doku formasyonu
olusur ve sonucta yara kapanir. Bu slrecgte bircok
bliyime hormonlari, sitokinler ve kemokinler rol alir (4,
8).

Derideki yara iyilesmesinin  kalitesi  farkli
malzemelerin  kullaniimasi ile iyilestirilebilir.  Bu
malzemelerin bazilari dogal Urlnler olmak lzere genis
bir malzeme yelpazesi vardir. Bunlarin birgcodu bitkiler,
hayvansal Urtnler ve minareller gibi dogal kaynaklardan
elde edilmektedir (6, 9, 10).

Ankaferd Blood Stopper® (ABS), Turk tibbinda
geleneksel olarak kullanilan bes bitkisel icerigin gesitli
oranlarda karnistinimasi ile hazirlanan hemostatik bir
ajandir. Ayni zamanda, yapilan ¢esitli calismalarda (5, 8,
11-14) ABS’nin  damar endoteli, kan hicreleri,
anjiogenez, hicre proliferasyonu, vaskiler dinamikler ve
hicre medyatoérleri Uzerine etkileri oldugu bildirilmigtir.
iceriginde, Glycrrhiza glabra (meyan), Vitis vinifera
(koruk) ve Alphina officinarum (havlican)'un kurutulmus
yaprak ekstreleri, Urtica dioica (1sirgan)'nin kurutulmus
kok ekstresi ve Thymus vulgaris (kekik)'in kurutulmus ot
ekstresi bulunmaktadir. Standardize edilmis karigsimin
100 ml’si; 5 mg Thymus vulgaris, 9 mg Glycrrhiza
glabra, 8 mg Vitis vinifera, 7 mg Alphina officinarum ve 6
mg Urtica dioica igermektedir (15, 16).

Yara iyilesme surecine katkida bulunabilecek
bircok geleneksel bitkilerle galismalar devam etmektedir.
Bu calismanin amaci da ABS'nin deri yara iyilesmesi
Uzerine etkinligini aragtirmaktir.

Gereg ve Yontem

Bu calismaya Firat Universitesi Hayvan Deneyleri
Yerel Etik Kurulu Bagkanlidinin onay! alindiktan sonra
baslanmistir (27.06.2018 tarih, Protokol No: 2018/63,
Karar No: 114). Calismada Firat Universitesi Deneysel
Arastirmalar Merkezinde temin edilen 36 adet disi Wistar
albino rat kullanildi. Hayvanlar calisma suresince ayni
merkezde gece-giindiiz donglisi 12’'ser saat olan,
istedikleri kadar standart yem ve su alabilecekleri 22 °C
sicaklikta, uygun nem ve havalandirma kosullarinda
bekletildi.

Ratlar rast gele segilerek her grupta 12 adet rat
olacak sekilde 3 grup olusturuldu. Tim deney
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hayvanlarinin anestezi 10 mg/kg Xylazine hydrochloride
(Rompun, Bayer 23.32 mg/mL) kas ici enjekte edildikten
10 dakika sonra 70 mg/kg kas ici Ketamin hydrochlorur
(Ketalar, Parke-Davis, 50 mg/mL) uygulanarak saglandi.
Ratlarin sirt bélgesi tiras edilip %1’lik povidon iodin ile
silinerek operasyona hazirlandiktan sonra 5 mm’lik
punch trepan ile tam kat deri yarasi olugturuldu (Sekil 1).

Sekil 1. Ratlarin sirt bélgesinde 5 mm’lik tam kat deri yarasinin
olusturulmasi

Ankaferd grubundaki (Grup 1) ratlara lokal olarak
glinde iki defa ABS solliisyonu (Ankaferd Blood Stopper,
Ankaferd ilag Kozmetik A.S, lstanbul, Tirkiye),
Madecassol grubundaki (Grup 2) ratlara glinde iki defa
lokal olarak Madecassol pomad (Centella asiatica,
Madecassol, Bayer), kontrol grubundaki (Grup 3) ratlara
ise herhangi bir tedavi uygulanmayarak yaralar kendi
halinde iyilesmeye birakildi. Yedi ve 14. ginlerde her t¢
grupta da rastgele segilen 6 rat dekapite edildikten sonra
yara Olgimleri yapildi. Bu amagla agik yaralar asetath
kagit Uzerine cizilerek milmetrik kagit tizerine konuldu ve
dijital kamerayla fotograflandi. Boylelikle makroskopik
olarak yara alanlari arastirmacilarin (2, 7) 6énerdigi; Yara
alani %= 100 X (x glindeki yara alani / baslangi¢ yara
alani) formili kullanilarak degerlendirildi.

Histopatolojik inceleme igin yara bdlgesinden
alinan doku ornekleri rutin doku takip islemlerinden
sonra parafinde bloklandi. Bu bloklardan 5 pm
kalinhginda alnan kesitler Hematoksilen-Eozin (H.E.)
boyama teknigine gore boyanarak i1sik mikroskopunda
incelendi. Deneklerde elde edilen doku 6rneklerinde 3
grup arasindaki epidermis ve dermisteki histopatolojik
farkhhklar degerlendirildi. Degerlendirmede her 6rnegin
1stkk mikroskobunda x5’lik buyutmedeki rastgele Ug¢
alanindaki epitelizasyon, granulasyon dokusu olugsumu
ve yangisal hucre infiltrasyonu semikantitatif olarak yok
(0), hafif (1), orta (2) ve siddetli (3) olarak degerlendirildi.

Calismadaki tiim istatistiksel analizler IBM®SPSS
22 paket programi kullanilarak yapildi. 7 ve 14. glinlerde
Grup I, Il ve ll'e ait epitelizasyon, granilasyon ve
yangisal hicre infiltrasyonuna  ait  bulgularin
karsilastirlmasinda Kruskal Wallis H testi ve ileri
analizler icin Mann-Whitney U testinden yararlanildi.
Arastirma gruplarinin yara alani Gzerine olan etkinliginin
karsilastirlmasinda Kruskal Wallis H testi, 7 ve 14.
gunlerde yara alanina ait degerlerin karsilastiriimasinda
Paired Sample t-test testi kullanildi. ileri analizlerin
yapllmasinda bonferroni dizeltmesi yapildi. P<0.05
oldugunda farkhhklar 6nemli distndlda (17).
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Bulgular

Deneklerde olusturulan yara bdlgesi her gin
makroskobik olarak incelendi ve fotograflandi. On dort
glnlik calisma slresince hi¢ bir grupta denek kaybi
meydana gelmedi.

Yedinci ginde yapilan kontrollerde Grup 1 ve
2'deki yaralar Grup 3'e gore cok daha hizh ve
komplikasyonsuz iyilesme faaliyetinin devam ettigi
gorildi. Hemen tim gruplarda yara ylizeyinde yara
kabuklarinin kaldigi denekler goéruldi. Ancak higbir
denekte yara enfeksiyonu tespit edilmedi (Sekil 2).
Yapilan makroskopik yara 6lgimlerinde Grup 1 ve 2'deki
yara alanlarinin Grup 3’'e gore daha hizli kapandigi LU /
(Sekil 3) tespit edilirken istatistiksel olarak anlaml Sekil 2. Yedinci glndeki yara alanlarinin makroskopik

g6rilmedi (Tablo 1). gorinimu. A. Grup 1, B. Grup 2, C. Grup 3.
Yedinci glinde yapilan histopatolojik

degerlendirmelerde epitelizasyon, granulasyon dokusu 120

olusumu ve yangisal hicre infiltrasyonu agisindan 100 —k—

gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu
(Tablo 2, P<0.05). Epitelizasyonun Grup 3 de heniiz tam
olarak sekillenmedigi gorilirken, Grup 1 ve 2de
epitelizasyonun sekillendigi belirlendi. Bu iki grup kendi
arasinda incelendiginde ise 2. gruptaki epitelizasyonun,
1. gruba goére daha ileri duzeyde ve kompakt bir yapida

80 S
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60 /
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/ = == Grup 3

% yara alani

T T T 1

oldugu belirlendi (P<0.05, Tablo 2, Sekil 4). Granulasyon Lorat 2.1at 3.cat 4.1at 5.1at 6. mat
dokusu olugsumunun ise 2 ve 3. gruplarda 1. gruba goére
daha geri diizeyde ve immatur 6zellikte oldugu belirlendi. Sekil 3. Grup 1, 2 ve 3'de 7. glinde 6lglilen yara alanlari (%)
Ayrica gruplar yangisal hicre infiltrasyonu agisindan
incelendiginde, yangi hicrelerinin en fazla Grup 3’'de Tablo 1. ABS ve Madecassol'un 7 ve 14. giinlerde yara
sonra Grup 2’de oldugu belirlendi. alanina etkisi
On dordiincli giinde yapilan makroskopik yara Grup Yara Alani (%)

dlciimlerinde ise grup 1 ve 2 de yara alanlarinin grup 3’e Grup 1 14.16+4.02
oranla daha hizli kapandigi gorildi (Sekil 5). Hatta her Grup 2 19.1746.87
iki grupta da 3 ratta yara bdlgesinin tamamen kapandigi Grup 3 30.41+10.02
tespit edildi (Sekil 6). Ancak vyapilan istatistiksel Giinler
analizlerde gruplar arasinda fark olmadigi belirlenirken 7 7 36.39+6.84
ve 14 glnlerde tim gruplar. arasmda!. anlam_ll farkl!llk 14 6.11+1.54
gorildi (Tablo 1). Yapilan histopatolojik analizlede ise P degeri

- egeri
epitelizasyon ve granulasyon dokusu olusumu agisindan
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu Grup 0.154
(P<0.05, Tablo 2). Epitelizasyon ve granulasyon dokusu Giin 0.000
olusumunun Grup 2'de, Grup 1 ve 3’e gore daha ileri Veriler ortalama + standart hata olarak sunulmustur. P<0.05
diizeyde oldugu belirlendi (P<0.05, Tablo 2, Sekil 7). istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

Fakat yangisal hiicre infilirasyonlari agisindan gruplar
arasinda anlamli bir fark goriilmedi.

Tablo 2. Yedi ve 14. gunlerde gruplar arasinda epitelizasyon, granulasyon dokusu olusumu ve yangisal hilcre
infiltrasyonunun histopatolojik degelendiriimesi

N Gruplar .

7. gilin P degeri
Grup 1 Grup 2 Grup 3

Epitelizasyon 1.16£0.11° 1.58+0.19% 0.250.13° <0.05
Granilasyon 1.75£0.13% 1.00£0.12° 0.500.19° <0.05
Yangisal hiicre infiltrasyonu 0.75+0.13" 2.50+0.23% 2.41+0.28% <0.05
14. giin
Epitelizasyon 1.75£0.13° 2.50+0.19° 1.58+0.48" <0.05
Graniilasyon 2.00£0.12° 2.66£0.14° 1.83£0.11° <0.05
Yangisal hiicre infiltrasyonu 0.33+0.18 0.25+0.17 0.25+0.13 oD

a, b, c: Ayni satirdaki farkli harfler gruplar arasindaki istatistiksel farklihgr gostermektedir. P<0.05 istatistiksel olarak anlaml kabul
edilmigtir.
OD= Onemli Degil

29



SAGLIYAN A. ve Ark.

Sekil 4. Yedinci glindeki histopatolojik
Grup 1'de hafif diizey epitelizasyon olusumu (ok basi) ve ileri
dlizeyde granulasyon dokusu olugsumu (*). B.Grup 2'de orta
dlzeyde epitelizasyon olusumu (ok basi). C. Grup 3'de yetersiz
epitelizasyon olusumu (ok basi).

R,

e

ks -
F :
i o

C

Sekil 5. On dérduncu glindeki yara alanlarinin makroskopik
gorinima. A. Grup 1, B. Grup 2, C. Grup 3.

25
_ 20 -
c
= 15 ——Grup 1
©
§ 10 4 == Grup 2
% 5 Grup 3

O T "' I.- T T T
1.rat 2.rat 3.rat 4.rat 5.rat 6.art

Sekil 6. Grup 1, 2 ve 3 de 14. gunde olgilen yara alanlari (%)

' 0 - = - i
e B o :
@ B b * \"‘Q; ? ‘xi
B ¢

Sekil 7. Yedinci gindeki histopatolojik gorinim x5, H-E. A.
Grup 1’de orta dizeyde epitelizasyon (ok basi) ve granulasyon
dokusu olusumu (*). B. Grup 2'de ileri dizeyde epitelizasyon
(ok basi) ve granulasyon dokusu olusumu (*). C. Grup 3'de
orta diizeyde epitelizasyon (ok basi) ve granulasyon dokusu
olusumu (*)

Tartigsma

Deri yaralari mekanik travma, cerrahi proseddrler,
kan dolasiminin azalmasi, yaniklar veya yaslanmaya
bagh olugabilir. Deri yaralanmasinin neden oldugu cilt
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bltdnligu hasari veya kaybi, dnemli sakatliktan 6lume
kadar degisen ciddi problemlere neden olabilir. Yara
iyilesme sureci degisen yogunluklarda bircok hucre
tipinin, cesitli sitokinlerin ve buylime faktorlerinin
birbiriyle uyum icinde rol aldigi biyolojik, komplike,
dinamik bir suregtir. Yara iyilesmesinde kullanilan
yontemlerin  ana  hedefi; iyilesmeyi iyi ybnde
hizlandirmak igin yara iyilesmesinde rol alan faktorleri
etkileyerek, bu fazlara ait sireleri kisaltmak ve ideal bir
skar olusumunu saglamaktir. Bu amagla, gerek lokal ve
gerekse sistemik cesitli dodal ve sentetik malzemeler
ajan kullaniimis ve yara iyilesmesindeki gecikme ve
dizensizliklerin 6niine gecilmeye c¢alisiimistir. Dogal
malzemelerin ¢ogu hala ¢esitli bitkilerden elde
edilmektedir (3, 6, 18).

Yapilan bu calismada da Tirk hekimlik
geleneginde folklorik olarak kullanilan 5 bitkinin,
kurutulmugs koék ve yapraklarindan elde edilmis
hemostatik ajan olarak kullanilan ABS’nin yara iyilesmesi
Uzerine olan etkileri klinik ve histopatolojik olarak
degerlendirilmigtir.

ABS cesitli dis operasyonlari, degisik sebeplerle
olusan yaralanmalar, burun kanamalari, travmatik
kesikler, spontan ya da cerrahi girisimler sonrasi olusan
mindr ve major kanamalarin kontrolinde
kullaniimaktadir. Kanama kontrolindeki etkinligi bircok
calisma (19-22) ile kanitlanmis olan ABS’nin, gerek
cesitli deneysel galismalar ve gerekse olgu sunumlari ile
antimikrobiyal,  antifungal, antiseptik, antitimoral
Ozelliklerinin yaninda vyara iyilesmesini hizlandirici
etkisinin de oldugu bildirilmistir (15, 23, 24). Ergetin ve
ark. (25) dis ¢ekimleri ve periodontal tedaviler sirasinda
lokal ABS uyguladiklari vakalarda, yara iyilesme
surecinin normal gelistigini ve hicbir hastada yara
enfeksiyonunun gorilmedigini tespit etmislerdir. Sonug
olarak ABS’nin etkin bir hemostatik ajan oldugunu,
periodontal cerrahiler ve dis ¢ekimlerinden sonra yara
iyilesmesinin  hizlanmasi igcin ve enfeksiyonlarin
Onlenmesinde faydali olabilecegini rapor etmiglerdir.

Bu arastirmada da yedi ve on doérdiincu ginlerde
yapilan makroskopik yara kontrollerinde Grup 1 ve 2’deki
yaralarin grup 3e gbére c¢ok daha hizh ve
komplikasyonsuz iyilesti§i gorildi. Hemen tim
gruplarda yara yuzeyinde yara kabuklarinin kaldidi
denekler goruldu. Ancak hicbir denekte yara enfeksiyonu
tespit edilmedi. Bu bulgular ABS’nin antiseptik ve
antimikrobiyal 6zelliklerinin oldugunu desteklemektedir.

Akalin ve ark. (18) ABS'nin ratlarda olusturduklari
tam kat deri yarasinin iyilesmesi Uzerine etkilerini
histolojik ve fotografik olarak arastirdiklari c¢alismada
deney grubu ratlardaki inflamatuar skorlamasinin,
fibroblast  proliferasyon  derecesinin, damarlagsma
miktarinin, yara kasilma oranlarinin kontrol grubuna
oranla daha dustin oldugunu ifade etmislerdir. Bu
nedenle de ABS dogal bir Griin olarak tam kat deri
yaralarinda etkili ve glvenli bir sekilde kullanilabilecegi
sonucuna varmiglardir. Ozcan ve ark. (9)da ikinci

derece yaniklar  (Uzerine yaptiklari deneysel
calismalarinda  benzer bulgular elde ettiklerini
bildirmiglerdir.
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Yapilan c¢alismada elde edilen makroskopik
sonuglara gére ABS ve Madecassol'lin yara iyilesmesini
kontrol grubuna gére hizlandirdigr sdylenebilir. On
doérdiinct guinde yapilan kontrollerde grup 1 ve 2 de ig¢
ratta yara bdlgesinin tamamen kapandidi tespit edildi.
Ancak yapilan istatistiksel analizlerde gruplar arasinda
fark olmadigi belirlenirken 7 ve 14. ginlerde tim gruplar
arasinda anlamh farkhhk gorildi. Bu sonuglara
bakildiginda ABS ve Madecassol kullanilan gruplarda
daha fazla ratta yara alanlarinin tamamen kapandigi
tespit edildi. Bu nedenle ABS’nin deri yaralarin erken
kapanmasi ve  sorunsuz iyilesmesi amaciyla
kullanilabilecegi seklinde degerlendirildi.

Yapilan cesitli arastirmalarda ABS’nin igerigindeki
bitkilerin damar endoteli, kan hucreleri, anjiogenezis,
hiicresel proliferasyon, vaskiler dinamikler ve hiicresel
mediatérler Uzerinde etkileri oldugu saptanmistir. Bu
etkileri g6z 6nline alinarak, ABS’nin olasi diger etkilerini
arastirmak amaciyla gesitli calismalar yapilmis ve halen
yapilmaya devam etmektedir (26-28).

Bu calismada da ratlarda olusturulan tam kat deri
yarasinda kullanilan ABS’nin yara kontraksiyonu,
epitelizasyon, granulasyon dokusu olusumu ve yangisal
hiicre infiltrasyonu Uzerine olan etkileri makroskopik ve
histopatolojik olarak da degerlendirildi.

Proliferatif evre boyunca gergeklesen Onemli
olaylardan biri olan reepitelizasyon, yara iyilesmesinin
ana unsurlarindan biridir. Trombositler ve makrofajlar
tarafindan sentezlenen ve salinan buyume faktérlerinin
uyarisi sonucu gergeklesen bir surectir (10). Yara
iyilesmesinin histopatolojik incelemesi icin
reepitelizasyon, kollajen birikimi ve kan damari olusumu
gibi cesitli parametreler farkli arastirmacilar tarafindan
kullanilmistir. Aktop ve ark. (29) varfarin verdikleri deney
hayvanlarinda iki farkli lokal hemostatik ajanin (Celox®,
ABS) kisa dénemde yumusak doku iyilesmesi Uzerine
olan etkilerini kargilagtirmiglardir. Sonug olarak her iki
ajanin da kanama kontrolinde etkili oldugunu,
Celox®un kaliteli bir yara iyilesmesine, ABS’nin de hizli
bir iyilesmeye sebep oldugunu tespit etmislerdir. isler ve
ark. (30) ratlarin tibialarinda kemik defekti olusturduklari
calismalarinda ABS’nin erken kemik iyilesmesi lzerine
etkilerini incelemiglerdir. Dokularin 7. gun histopatolojik
degerlendirmesinde ABS uygulanan grupta kontrol
grubuna goére daha az enflamasyon ve nekroz gorildiugi
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aynl zamanda erken kemik iyilesmesi surecinde yeni
kemik olusumunun daha fazla oldugu bildirilmistir.

Yara iyilesme surecini degerlendirmede
epitelizasyon, granulasyon dokusu olusumu ve yangisal
hicre infiltrasyonu dulzeyini 6l¢it alan bu galismalara
benzer olarak bu g¢alismada da, histopatolojik
degerlendirmeler yapilarak kargilastiriimistir.  Yedinci
ginde vyapilan histopatolojik  degerlendirmelerde
epitelizasyon, granulasyon dokusu olusumu ve yangisal
hicre infiltrasyonu agisindan gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlaml fark bulundu (P<0.05, Tablo
2). Epitelizasyonun Grup 3 de henlz tam olarak
sekillenmedigi  goérllirken, Grup 1 ve 2de
epitelizasyonun sekillendigi belirlendi. Bu iki grup kendi
arasinda incelendiginde ise 2. gruptaki epitelizasyonun
1. gruba goére daha ileri dizeyde ve kompakt bir yapida
oldugu belirlendi (P<0.05, Tablo 2, Sekil 4). Granulasyon
dokusu olusumunun ise 2 ve 3. gruplarda 1. gruba gére
daha geri diizeyde ve immatur 6zellikte oldugu belirlendi.
Ayrica gruplar yangisal hicre infilirasyonu agisindan
incelendiginde, yangi hicrelerinin en fazla grup 3 de
sonra grup 2 de oldugu belirlendi. On doérdiincu giinde
yapilan histopatolojik analizlede ise epitelizasyon ve
granulasyon dokusu olusumu agisindan gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (P<0.05, Tablo
2). Epitelizasyon ve granulasyon dokusu olusumunun
grup 2’'de, grup 1 ve 3’e gbre daha ileri dizeyde oldugu
belirlendi (P<0.05, Tablo 2, Sekil 7). Fakat yangisal
hicre infiltrasyonlari agisindan gruplar arasinda anlamli
bir fark goérilmedi. Histopatolojik incelemelerde elde
edilen bu bulgular, ABS’nin kontrol grubuna gore yara
alaninin genisligindeki azalmayi hizlandirarak yara
iyilesmesine katki sagladigini distindiurmustur.

Sonug olarak dogal bir Griin olan ABS’nin guvenli
bir ilag oldugu, yara iyilesmesi Uzerinde herhangi bir
olumsuz etki yapmadigi ve tam kat deri yaralarinda etkili
ve guvenli bir sekilde kullanilabilecedi kanisina
varilmistir. Ancak ABS’nin yara iyilesmesi Uzerindeki
klinik ve histopatolojik yararlarini ve olasi olumsuz
etkilerini degerlendirmek igcin ek calismalara ihtiya¢
oldugu degerlendiriimektedir.
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