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Gi:Ri:~ ve AMA<;; 

Yamg~n tarihc,:esinin, ate~in bulunu§u kadar eski oldugu dii§iiniile-

bilir. Ancak tedavi sorunlar~ insanl~gln geli9imine paralel olarak ayn1 

ba9ar~da c,:oziilememi§tir. 

Endiistrile9en toplumlarda geni~ yan~klar, kitle yan~klar~, yan~k 

tedavisi ile ugra§'anlan giic,:liiklerle kar91 kaq~ya buakmaktadu .. Giinii-

miizde t~p alan1ndaki t.iim geli9melere kar'?~n yan1k, mortalite ve morbidi-

teye yol ac,:makta, uzun siireli hastane baklfiUnl gerektirmekte, fonksiyo-

nel, ekonomik kay1plar ve psikolojik sorunlar yaratmaktadu. <;;agda9 ya-

nlk tedavisi, resussitasyon amac,:l~ s1v~-elektrolit replasman~yla c,:ok 

onemli a§amalar kaydetmi9 ve ba'?arl saglam19 olmas1na kar 91n, greftle-

me, hiicre kiiltiirii gibi komplike tedavi yontemlerinin uygulanabilecegi 

iyi donat1ml1 merkezler d~9~nda, yan~g~n lokal tedavisi tamamen profi1ak-

tik giri§imleri ic,:erir. Yan~k yaras1n1n spesifik tedavisi ic,:in halen 

gerc,:ek anlamda bir§ey yap~lamamaktad1r. 

Bunun bilincinde olarak yan1k ile ugra9anlar, yan~k yaras~n1n spe--

sifik tedavisini saglayacak ajanlar1 aray1p bulma ve uygulama o;:abas1 

ic.;indedirler. 

Ilk defa 1962 y~hnda bulunan epidermal growth faktoriin, yara iyi-

le§mesinde epitelizasyonu ve mitozu arttlrlc~ ozelligi bilinrnektedir .. Bu 

ozellikleri nedeniyle yan~k yaras1nda da kullan1labilecegi §eklindeki 

gorli~ler giderek yogunluk kazanrnaktad~r .. Ancak yan~k yaralar~ndaki etki-

si tum detaylan ile bilinmemektedir. 
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Bu c;:all~mada amaclmlZ, deneysel ikinci derece yanlk modelinde to-· 

pikal uygulanan epidermal growth fakti:iri.in yanlk yaraslnln iyile>mesinde­

ki etkisini ve yamk tedavisindeki roli>ni.i ara:;;tumaya yi:ineliktir.. 
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GENEL BILGILER 

Yan1k, derinin ylik5ek 181, kimyasal madde, elektrik ile temas1yla 

olu§'an ozel bir yara tlirlidlir. Yan1g1n derecesi 181n1n §'iddeti ve ternas 

0 
sliresi ile dogru orant1l1d1r. 45 C ve alt1nda ciddi bir yaralanma izlen-

rnez. 45-50°C 1s1 hlicresel hasar, 50°C ve lizerindeki 181 protein denatli-· 

ra5yonu olu§'turrnaktadu. Termal yaralanmalarda genellikle 1s1n1n deri 

ile ternas sliresi k1sadu. Is1 kaynag1n1n uzakla§'t1r1lmas1 ile birlikte 

doku hasar1 durur. Kirnya5al ajan ve elektrik yan1klar1nda doku hasar1, 

etken ortadan kaldu1l1ncaya veya notralize edilinceye kadar devam eder 

(16). 

Yan1kta mortalite ve morbiditeyi etkileyen bir<;:ok faktor vardu. 

Vaski.iler degi'?ikliklere bagh olarak iskemi, s1v1-elektrolit kayb1yla da 

hipovolemi geli§'ir. S1v1 kayb1 ve toksik maddelerin dola§'lma kat1lma51y;, 

la geli§'en bobrek yetmezligi, solunum yetmezligi, infeksiyon, immi.in sis-

tern degi'?iklikleri tedaviyi gi.i<;:le'?tiren, komplikasyonlan arttuan fak-

tiirlerdir. 

Yan1klar derinliklerine gore birinci, ikinci, i.i<;:linci.i derece olarak 

Sln1flandn1l1rlar. 

Birinci derece yamk: Histopatolojik olarak epidermisin superfisi-

yal tabakalar1n1n bi.iti.inlligi.inlin bozulmas1d1r. Vlicudun s1v1 dengesi bozul-

maz. 

Ikinci derece yamk (Partial-thickness): Hasar btiti.in epidermisi ve 

koriumdan geni§' bir k1sm1 i<;:ine alu. 

i.i<;:Uncli derece yamk (Full-thickness): Derinin tUm katlann1n deri 
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ekler i ve epi telyal. elemanlar l.nln ger i dOnli~siiz hasarl ile kar akter ize-

d · Epitelin spontan rejenerasyonu olas1. deg-ildir (16). H. 

tilkemizde yan1k merkezlerinin az say1da olmas1 topikal tedaviyi on 

plana ~1karmakta, hemen her yatakl1 tedavi kurumunda en az1ndan belirli 

diizeyde topikal tedavi uygulanmas1 zorunlugunu dogurmaktadn. Yeter siz 

tedavi ve rehabili tasyon olanaklar 1n1n kl Sl tl1llg1 sonucu ol u~an yamk 

nedbeleri,ekonomik kay1plar1 ve psikolojik sorunlar1 artt1rmaktad1r. Ya-

n1ga bagll ortopedik i:izi.irli.ilerin Sa)'lSl yanlk komplikasyonlan i~inde 

az1msanmayacak say1dadu .. 

YARA iYiLE::IMESi 

<;:e§i.tli sebeplerle doku devaml1hgln1n kaybolmas1.na yara denir. 

Kapall ve a~lk yaralar o.larak iki. grupta toplayabiliriz, Yan1klar doku 

kayb1 ile seyreden a~1k yaralar1n ozel bir tipidir. Yamk yaralarunn 

diger a~1k yaralardan farkl, saglam dokular1n da 1s1dan etkilenmesi, da-

mar li.imenlerinin kapanarak iskemik nekrozun daha da yay1lmas1na sebep 

olmas1dn ., Bu yaralar kontraksiyon ve epitelizasyon ile iyile~irler Ya-

n1g1n olu~tugu yerin ~evresindeki saglam deri ne kadar geni§ ve rnobiJ 

ise lezyon da o kadar az deformite ile kapan1r 

A~1k yaralarda hemen kabuk geli§ir. Kabuk, olen hi.icrelerden ve de-

nature olan plazma proteinlerinden olu~ur. Yan1k yaralannda denature 

olan dermal kollajen yerinde kall.r ve eskar1 olu§turur .. Her iki yarada 

da epitel kabuk veya eskan.n alt1ndan ilerler .. Yalllklarda epi tel iler-

lerken fibroblastlar kollajenaz salg1lar ve intakt eskar1n kollajen bag-

lar1n1 bozar ak kendiler ine eskar al t1.nda yol a~arlar (9). Epi tel eskar a 

zay1f olarak yapl.~ll ve en ufak travmada aynlu. Epitelin altlnda ise 

zaylf, gen~, parlak rofle veren bag dokusu rnevcuttur. Yan1kta yaran1n 
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epitel ile kapanabilmesi i~in canl~ kalm~:;; epitel adalann~n, kLl ki:ikle­

r inin, yag bezler inin i:inemi biiyi.ikti.ir. 

Yara iyile:;;mesinde ii<;: faz vardu; Substrat, proliferasyon, remade-

ling f az1an ( ::?ekil 1) • 

Substrat faz 

Pro1iferasy 
fazl 

0 2 

(Yara) 

4 6 

Remodeling faZl ~ 

8 10 12 14 16 gi.in 

::?ekil 1 Yara iyi1e:;;mesinin i.i<;: fazl §ematize edi1mi§tir .. 

Substrat Faz1: Aktif hemostaz i1e ba:;;1ar. Hemostaz 1oka1 kan da-

mar1ar~nln konstriksiyonu ve trombosit agregasyonu i1e o1us;ur. Fakti:ir ill 

yar a1anan dokudan a<;aga <;:lkarak ekstr ensek yo11a koagi.i1asyon mekanizma- . 

s1n1 uyaru. Faktiir XIIa 'n1n devreye girmesi ile plhtl1a:;;ma ba:;;1ar. Son 

lirlin fibrinin bu evrede; Yaramn btittin1liglinli sag1amak, o1u:;;an pl.htlmn 

hemostazl devam ettirmesi, sonradan ortama ge1ecek o1an epite1ya1 hlic-

re1er ve fibrob1ast1ar i<;:in iske1et o1u:;;turmak gibi iinemli gorevleri 

vardu (26). 

Kemotaktik faktorlerin rehberliginde yaralanmadan 6 saat soma ilk 

o1arak bii1geye niitrofiller ge1ir ve inf1amasyonu ba:;;1atu1ar. Serum s~-

zar. DenatUre p1azma protein1erinden o1u~?an kabuk meydana ge1ir. Ni:itro·-

filler 2'nci glin maksimum hale gelip eger ortamda infeksiyon yoksa 3'tin-

eli gtinden itibaren aza1u1ar. Bakteri fagositozu ve yara debritman1m 



- 6 -

saglarlar. Yaralanman1n 6'nc1 gunu ortama gelen lenfositlerin gorevi tam 

bilinmemektedir .. Lenfokinlerin sentezlenmesini saglayarak yara iyile~me­

sini provoke ettik1eri du§unulebilir (26). 

Hipoksiyi en iyi to1ere eden ve dola~1mdaki monositlerden o1u§an 

makrofajlar, yarada S'inci gunden itibaren say1ca artar1ar.. Monositopeni 

geli§tirilen denekler de yara iyile§mesinin geri ka1dlg1 gaster ilmi§'tir 

(11). Monosit1eri yara biilgesine, kollajen, p1azma, fLronektin, 1enfokin, 

endotoksin1er yiin1endirir. Makrofajlar yara debridman1m proteinaz ve 

e1astaz salg1layarak yaparlar ( 43). 

Yan1k yaras1nda ise substrat faz1nda damar yara1anmas1 olmad1k<;a 

massif kanama iz1enmez. Damar1arda yayg1n koagiilasyon geli§tigi i<;in ak·­

tif bir hemostaz o1u§maz .. Odem giirii1iir. Yara iyiles<mesi.nde goriilen in-­

flamasyon yan1kta, bifazik yo1 izleyen i:idem olarak kar§1m1za <;1kar. Ilk 

olarak ani s1v1 art1§1, ikincil o1arak da kadame1i doku s1v1 art1s<1 iz-

1enir. i:idemin geli§mesi bozu1an mikrosirkiilasyon ve buradan ge<;en kan 

ak1m1 ile dogru orant111du. i:idemin artmas1, dokunun kanlanmas1n1 da 

aza1t1r. Kii<;iik yara1arda i:idem 8-12 saatte geli§ir. Biiyiik yara1anmalarda 

.hipovolemi, adem o1u§mas1n1 geciktirir. i:idem 18-24 saat so nunda maksimum 

o1ur. Histolojik <;ah§ma1arda endotelde biiyiik delikler giiriilmii§tiir. Mik­

rovaskiiler permeabi1itenin bozulmas1nda bu de1ik1er sorumlu tutulmu§'tur. 

Buradan 150 Angstrom <;ap1nda makromo1ekiiller ge<;ebilmektedir (17). Vas­

killer hasar1n, direkt 1s1yla ve yan1k dokudan a<;lga <;1kan li:ikotrienler, 

prostaglandinler, histamin gibi vazoaktif maddeler kanah ile olu§tugu 

dii~?iinii1mektedir. Odem olu§mas1m etkileyen diger fakti:irler ise, osmotik 

basln<; art1m1 ve hiicre membran potansiye1 farklar1du. Leape, yanan do­

kuda sodyumun %25 daha fazla konsantrasyonda bu1undugunu ve yan1k sebe­

biyle kimyasal yap1s1 bozu1an kollajene bag1and1g1m., bunun da a§1n. su 

tuttugunu gostermi'?tir. Normal hiicre zar1n1n -90 mV alan potansiyel farkl, 
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_70 , -80 mV'a di.i~er. Hi.icre oli.imi.i -60 mV'ta gorulur.. Serbest yag asitle­

rinin dola~1mda artmas1 ATPase miktar1n1n azalmas1 bu potansiyel fark1n1 

dogurmaktadn., Hi.icrelerin a~u1 su tutmas1 sonucu intravaski.iler s1v1 

kaybl artar, doku iskemisi ortaya ~1kar. Yeterli s1v1. replasman1 sonucu 

potansiyel fark1 normale dondi.iri.ilebilir (17)., 

Bu nedenler ile yara iyile~mesinde gi:iri.ilen gecikme fa21 (lag phase) 

yan1kta daha uzam1~tu denilebilir. Bi:iylece proliferasyon faz1na ge~i~ 

daha ge<;: olmaktadu. 

Proliferasyon Faz1: Epidermisin rejenerasyonu, neoanjiogenezis, 

fibroblast proliferasyonu, kollajen sentezi ile karakterize di:inemdir. 

Yara iyile~mesi.nin 10-14'i.incti gi.inleri.nde tamamlanu. Yaralanmap takiben 

12 saat ic;:inde yara kenanndaki epitelyal hticreler di.izle~ir ve psi:idopod 

tipi uzant1lar olu~tururlar. 24 'i.inci.i saatte yara kenarlann1n 1-2 mm 

uzag1ndaki hticreler yaraya dogru harekete ba§'larlar. Migrasyon ancak 

canh dokudan olur. Doku oksijenasyonu ile dogrudan ili§'kilidir. Hticre­

ler ameboid hareketler ile bir biri tizer inden kayar ak yaraya ula:;nr lar ve 

optimal ko~ullarda hareket h1zlan 12-21 pm/saat olarak i:il<;:tilmti:;;ttir. Ba­

zal tabakadaki laminin ve kollajen tip 4 <;:i:izi.intir. Hticreler aras1ndaki 

adhezyonlar azahr (35). Fibronektin mi.grasyonda yol gostericidir. Mitoz 

epidermi.ste diurnal ritme sahi.pti.r. Yaralanmay1 takiben ritm bozulur ve 

48'inci saatte 17 kat artar. Hticreler yaran1n ortas1na kadar ilerleyip 

bi.rbirleri ile kar~1la§'1nca desmosomlar olu'?tururlar. Bundan sonra mitoz 

azalu. Kollajen sentezi, fibroblastlann poliribozomlanndaki polipep­

tid zincirlerinden ba~lar. Total kollajenin %10'u hidroksiprolindi.r. 

Fibroblastlardan sahnan P\okollajen, proteazlar taraflndan kollajene 

<;:evrilir. Kollajen i:ince fibrillar halindedir. Yarada erken donemde olu­

:;;an bu kollajen tip 3 'ttir. Yaralanman1n 2~3 'tincti gtintinde olu§maya ba~lar, 

6-7'nci gtinlerde maksimum olur. Kollajen ise ayn1 zamanda sentezlenen 
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diger maddeler ise proteoglikanlar ve glikozaminoglikanlardu (41), 

Remodeling FaZl: Total kollajen yap1m1 2-3 hafta siirerken yeterli 

gerilme direnci (tensile strength) olu~masl 1 seneden fazla siirecektir. 

Ilk olu~an, tip .3 kollajen, l'inci hafta sonunda diger tip kollajen ile 

yer degi~tirir. Bu donemde yeni sentezlenen kollajen ile lizise ugrayan 

eski kollajen aras1nda hassas bir denge vardu. 

Yara kontraksiyonu l'inci hafta sonunda ba§'lar. Giinde 0.6-0.7 mm 

kiic;:iilen yaralarda, yaran1n '?ekli de onemlidir .. Yuvarlak yaralar daha gee;: 

kontrakte olur lar. Kontraksiyon kollajene bagll degildir. <;:iinkii kontrak­

tabilite potansiyeli yoktur. Yaradaki modifiye fibroblastlar myofibro­

blasta donli~?lirler. Bunlar histolojik ve fonksiyonel olarak diiz kas hiic­

releridirler. Yara iyile"?mesinde sonuc;:, dokunnn normal fonksiyonuna ka­

vu~maslyla olur . 

YANIKTA TOPIKAL TEDAV1 

Antimikrobik ajanlann topikal uygulanmas1 ile yamga bagh infek··· 

siyonlarda, yara ki:ikenli sepsiste azalma gozlenmi"?tir. Topikal tedavinin 

etkili olduguna ait bulgular '?Unlardlr: 

1. Onemli bir stire bakteri kolonizasyonunu geciktirmektedirler. 

2. Yaradaki bakteriyel yogunlugu en az dtizeye indirirler. 

3. Homojen bir yara florasl olu'?mas1na yard1m ederler. 

Bu amac;:la bugtin s1kllkla kullanllan maddeler ~unlardu: 

1. Silver stilfadizin % 1, 

2. Silver-nitrat soliisyonu % 0.5, 

3. Seryum·-ni trat-sil ver-stilfadiazin, 

4. Mafenidine, 
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5. Klorheksidin glukonat, 

6. Nitrofurazon, 

7. Antibiotikler (Neomisin, polimiksin B, basitrasin). 

Topikal ajanlann en i:inemli yan etkileri toksisite ve methemoglobinemidir. 

Yukar1da say1lanlar1n i<;:inde lilkemizde yan1g1n topikal tedavisi 

amaclyla son zamanlarda kullan1lan ajanlardan birisi de silver slilfadi-

azindir. 

Silver Slilfadiazin % 1 ( AgS) : 

S1k kullanllan ajanlardandu. Insoluble bile§ik yap1s1 l977'de Fox 

taraf1ndan (16) sentezlenmi§tir. Beyaz ve kokusuz kremi yaraya giinde bir 

veya iki kez siirlillir. A<;:lk ve kapal1 pansuman beraber kullan1hr. 

AgS'nin etki ettigi geni§ bir spektrum vardu. S. aureus, E. 1 • c: Q_._l.' 

Candida albicans, proteus su§larl, Enterobacteriaceae'ya olan etkisi bi-

linmektedir. Herpes virus hominisi in vitro inhibe ettigi gi:isterilmi~tir. 

Giimii§l iyonunun antiseptik i:izelligi vardu. Slilfadiazin ise para·-

aminobenzoik asitin kompetatif inhibiti:irlidiir. Giimii§iin bakteri. duvanm. 

bozdugu, DNA replikasyonunu engelledigi, siilfadiazinin ise metabolik 

prekiirsi:ir olarak etki ettigi. dii9iiniilmektedir. 

Gram negatif bakter iler in yar adaki koloni.zasyonunu 10-14 glin ge-

ciktirmektedir. 

Kullan1m1 kolayd1r.. Der iyi boyamaz.. Bu ylizden benzer ler ine or anla 

<;:evre temizligi a<;:1s1ndan listiinliigli vardu. Uygulanmas1ndan 72 saat son-· 

ra yarada psi:idoeskar olu§lturur. Yan1k dokusuna mafenidden daha fazla, 

silver nitrattan daha az penetre olur. Yam.g1n geni§lligine ve kullan1m 

siiresinin uzunluguna bag h. olar ak giimli§l kan seviyesi 1. 5-4 % mg aras1nda 

degi9ir. Emiliminin az olmas1. nedeniyle toksisite de az gi:iriillir. 
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Kristali.ir i, methemoglobinemi, li:ikopeni seyrek gi:ir iilen komplikas­

landH. Sensitivite reaksiyonlan % 5 olguda gi:iriiliir (.37)" 

EPIDERMAL GROWTH FAKTOR (EGF) 

EGF, 1962 y1ll.nda Stanley Cohen tarahndan nerve growth fakti:ir 

iizerine yapJ.lan <;all'?malar suasJ.nda bulunmu'?tur. Cohen, farelerin sub­

maksi1ler bez ekstre1erini yenidogan hayvanlara enjekte etmi'?, bu hay-· 

van1arda gi:iz kapaklarJ.nJ.n daha once a<;J.ldlglnl, insizorlarln daha erken 

<;J.ktJ.glm gi:izlemi'?tir (13). 1965 y1hna kadar yapJ.1an biolojik ara'?tli-· 

malarda ve hiicre kiiltiir ii <;a1J.'?malarJ.nda epitel hiicreler inde proU.feras­

yona sebep oldugu gi:izlenmi'?tir. Birka<; yll epitel prolifere edici prote­

in kodu ile anllml'?tH. 1972 phnda molekiil yap1s1. a<;J.klanmi.'?tli" 1975' 

te Gregory insan1arda yapt1.g1. <;alJ.'?mada, idr ardan EGF 'yi izole etmeyi 

ba'?arml'? ve Human EGF-urogastron adJ.nl vermi'?tir (13). 

EGF, basit, tek zincirli bir polipeptidtir., 53 aminoasit i<;erir. 

Mo1ekiil aguhg1 6054 Dalton 'dur. Urogaston da 53 aminoasitten olu'?ur. 

Her ikisinde zincir yap1lar1.nda 37 aminoasit e'? dizilim gi:ister ir. H-EGF 

5500 Dalton mo1ekiil agnhg1.ndadu. Ikinisin de biolojik etkileri aym­

dJ.r. EGF J.sJ.ya dayamkhdu. EGF, 976 amioasit i<;eren 130000 Dalton mo­

lekiil agHhglndaki prekiirsi:irden olu'?ur.. Bu pro-EGF'nin zincir yap1.s1nda 

7 tane EGF benzeri peptid gi:izlenmi'?tir. Genetik olarak EGF 4q kromozo­

munda lokalizedir (5,10,28). 

EGF, idrar, slit, tiikrtik, plazma, ter, gi:izya:;a, amnion SlVJ.sJ.ndan 

izole edilmi'?tir (28). Ttikrtik bezlerinden ba'?ka, Brunner bezlerinden, 

bi:ibrekteki ekzokrin bezlerden ve prostat bezinden salg1landJ.g1 belirlen­

mi'?tir (25,27). Yapllan <;ah,.malarda, EGF, rat ve fare gibi deney hay­

vanlarlnJ.n submandibuler bezler inden salgllanan tiikriikte yiiksek, plazma-· 

larJ.nda dli'?lik oranda (42), insanlarda ise parotis bezinden salgllanan 
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ti.ikri.ikte yi.iksek korrsarrtrasyorrda bulunmu:;;tur (52). 

125r i:;;aretli EGF ile insan fibroblast ki.ilti.irlerinde yap1lan ~a­

ll.;;malarda fibroblastlann ya:;;1na gore 40000-100000 aras1nda EGF'ye spe­

sifik reseptor ta:;;1d1klar1 bulunmu'?tur. Ayn1 yontem ile kornea, lens, 

human glial, human epidermoid karsinoma, vaski.iler endotel, koryokarsirro­

ma, karaciger, plasenta, deri eklemlerinde (bazal tabaka, sebosi t, miyo-· 

epitelyal hi.icreler, M.erektor pili) reseptor ler saptanml'?tli. Bu resep-· 

tor1er eksternal rnembran reseptor tipidir. EGF reseptore bagland1ktan 

sonra interqalize edilir ve muhterne1en lizozomlarda indirgenir (1.0). 

EGF, 37°C'da reseptorlerine irreversible olarak baglanu. 37°C alt1ndaki 

baglanmalar hem reversibledir, hem de baglanan reseptor say1s1 azalml:;;­

tu. 37°C'de 45 dakikada reseptorlere baglanma oram %100'e yakla'?H " 

(10,13). 

EGF'nin Etkileri: 

Deri: Niall 1982'de apk yara1arda topikal EGF uygu1arnl'? ve yara 

kapanmas1.n1.n daha hlZh o1dugunu iz1emi"?tir (33). Laato 1986, DNA--RNA­

hidroksipro1in parametrelerini ara'?tliml:;; ve DNA rniktannda %52, RNA'da 

%39, hidroksiprolinde %81 artl'? saptam1:;;tu (.33). Arturson 1984, kornea­

da yapt1.gl in vitro c;:ah:;;rnada epite1izasyonun artt:lglnl gosterrni:;;tir (3). 

Deneysel bir yara modeli c;:ah"?rnasmda epitelizasyonun, neoanjiogenezisin, bag do­

kusu geli~rnesinin doza bag1mll alar ak aittlgi gosterilrni:;;tir (8). EGF 'nin fizyo­

lojik seviyeleri plazmada 1-2 ng/ml, deride 6 rig/gram'du, intraperi­

toneal EGF enjekte edilen denek1erin derilerinde, diger organlar a gore 

3 kat fazla tutulurn izlenmi~tir (10). 

EGF epi telizasyonu, rnitozu, ko1lajen yap1m1.n1. artt1.rrnaktad1.r. Yara 

yi.izeyi hlZh bir ~ekilde tek kat olarak epite1 ile orti.ili.ir. Fibroblast 

say1.s1.nda da be1irgin bir artl§l izlenir. Buna bagh o1arak da kollajen 
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artmaktadu (15,32) .. EGF taraf:tndan uyar:tlan hiicrelerde, potasyum, ami­

noasit, glukoz 10 dakika ile 2 saat i<;:inde artmaktadu .. Hyaluronik asit 

sentezi ve makropinositozi.s 6 saatte, RNA sentezi 12'nci saatte yiikselir. 

Bu olas:t mekanizma ile hlicreler mitozun S faz:tna 20'nci saatte hazu ha-

le gelirler (10,28) .. 

Cohen'e gore EGF (1.3) yara iyile~mesinde kll ki:ikleri, yag bezleri, 

bazal tabakay:t uyararak etkisini gi:isterirken, Moore k:tl ki:iklerinde geri­

leme oldugu gi:ir li:;;lindedir (:38). Fizyolojik konsantr asyonlarda EGF, araki­

donik asit sahmm:tm (2) ve prostaglandin yap:tm:tm (22) artumaktadu. 

EGF'nin bu etkisi mepakrin, hidrokortizon taraf:tndan inhibe edilmektedir .. 

Yarada cerrahlar1 ilgilendiren en onemli parametre de gerilme di­

rencidir (tensile strength). Gtinllik ve yeterli EGF dozlannda gerilme 

direnci. artar ( 6) .. 

Bir<;:ok hlicrenin ekstrasellliler matriks yap:ts:tna giren, hemostaz, 

hlicre bliylime ve differansiyasyonu ile migrasyonundan sorumlu glikoprote­

in yap:ts:tndaki fibronektin de EGF kontrolli altwdadu (48). 

Gastrointestinal Sisteme Etkileri: 

Barsak epitelinde trofik etki gosterir. Parietal hiicrelerden hi.d­

rojen sal1n:tm1m. azaltarak gastrik asit sal1n1m:t.nl inhibe eder. 3 onemli 

etkisi vard:tr: 

1. Mitogenezisin artmas1 (55), 

2. Antisekresyon, 

.3. Sitoproteksiyon. 

Mide asit sekresyonunda etkili bir inhibitor rolii vardu. Vagal 

denervasyon uygulanan midelerde yap:tlan <;ah~malarda, pentagastrin, tiro­

kolin, histamin ile uyar:tlan parietal hlicrelerden H+ sal:tn1m1. EGF ile 

bloke edilmi~tir. Serum gastrin seviyeler inde degi~iklik izlenmemi:;;tir 
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(30, 49), As it sekresyonundaki inhibit or etkisi, indirekt ve ge~ici ola­

rak duodenal alkalizasyonu azaltabilir. Asetik asit kullan~larak olu~tu­

rulan kronik gastrik tilserli deneklere, EGF, peroral ve parenteral ve­

rilmi~, gozlemde ise peroral verilen EGF'nin midede denatUre olmad1g1, 

her iki yolla da EGF verilen deneklerde lilserlerin iyile:;;tigi gozlenmi:;;­

tir. Sialoadenektomi uygulanan deneklerde tilser iyile:;;mesi geri kalffil:;;­

tlr. Buna gore EGF etkisini, mide asidini inhibe ederek degil, mi tojenik 

etkisi i.le reepitelizasyon saglayarak yapmaktadu (.31). EGF, gerek mide 

mukozas1nda topikal, gerekse incebarsaklarda intralUminal kullam.mda et­

kisini gostermektedir (47) .. EGF'nin midenin longitudinal ve sirklilei dtiz 

kaslar1nda doza bag1ml1 bir kontraksiyon etkisi vardli. Bu etki i.ndome~ 

tazin, ibuprofen, aspirin, steroid ile inhibe olmaktadu (39). Aynca 

EGF'nin pankreas ekzokrin hormonlar1na ve etkilerine inhibitor rolii yok­

tur. Sekretin ile aminoasit dizilimler i benzerdir ( 46). Parsiyel hepa­

tektomi uygulanan r atlarda EGF 'nin karaciger rejener asyonunu art tude. g1 

gozlenmi:;;tir (40). Geni:;; incebarsak rezeksiyonu uygulanan deneklerde, 

EGF 'nin eksojen ver ilmesiyle, intestinal epitelde prolifer asyon saptan·­

ffil§ltli (20). 

EGF'nin Brunner bezlerinde de bulunmas1, gastrointestinal sistem 

epitel hticrelerinde mitogenezise neden olmasl, kolon ttimorlerinin etyo­

lojisinde sw;:lanmas1na ve ara'?tlillmaslna sebep olmu:;;tur. 1-2 Dimetil­

hidrazin ile yap1lan <;:ah"?malarda, olu9an kolon kanserlerinde etkisi 

gosteri.lememi:;;tir. Deneklerde anal ttimorler geli:;;mesi, squamoz hticreler­

de karsinojenlerin etkisini potansi.yalize ettigi gorli9linli arttumaktadu· 

(29). 

TUmor hticreler i ile yap1lan hlicr e klil tlir ara:;;t1rmalar 1nda Fi tzpat·­

rik (18), meme kanserlerinde EGF reseptorti izole etmi:;;tir. %20 olguda 

EGF reseptorlintin pozitif, ostrojen reseptorlintin negatif saptanmasJ., 
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EGF'nin tiimi:ir tizerinde mitojenik etkisini dli~lindlirmektedir (19). Spitzer 

de aksil1er 1enf tutulumu o1an meme kanseri o1gu1ar1nda, yliksek EGF re­

septi:ir tutulumu saptam1~tu (51). Prognoz indikati:ir olarak kullam1maya 

"al1~1lmaktad1r. Meme kanserli olgular1n idrar la EGF at1l1m1ar1 aras1nda 

bir korelasyon izlenmemi:;;tir (54). 

Tiroid hormonlar1 ile EGF aras1nda benzer etkiler araHu1lm1~, 

tiroid hormonlar1n1n EGF miktar1n1 deride, bi:ibrek ve idrarda artt1rd1g1 

gi:izlenmi'i'tir (36). 

EGF'nin diger growth fakti:irler tizerindeki etkisi halen bilinmemek­

tedir. in vitro "ah,.maiarda ortamda antijen varsa EGF T--lenfositlere 

mitojenik etki gi:istermektedir. Antijen spesifik T-·cell proliferasyonunu 

arttumakta ve platelet derived growth fakti:ir ile siner jik etki yapmak­

tadu (1). EGF'ye kar§'1 151·-IgG :;;ifreli monoklonal antikor geli:;;tiril­

mi§'tir (12). Antikor EGF resepti:irline baglanarak EGF'nin biolojik etkile­

r ini i:in1emektedir (12, 24) .. 
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GEREg VE YONTEMLER 

gah~ma, Akdeniz Universitesi T1p Fakiiltesi ibni Sina Cerrahi 

Ara~tuma Merkezinde yap1ld1, 

Ara~tumada, 52 adet Albino cinsi 25-35 gram aguhg1nda iki ayhk, 

gen<;, erkek fare kullamld1 (4). Gen<; fareler yara iyile~mesi daha iyi 

izlenebildigi i<;in se<;ildi (50). Denekler, kontrol (SF), kar~1la~t1rma 

(AgS), deney (EGF) grubu olmak lizere li<;e aynld1lar. 

Deneklerin hepsi, eter anestezisi ile uyutulduktan soma, sut 

bi:ilgeleri geni? ~ekilde tra" edildi. Deneklerde yamk olu~turmak amaCly-

2 la bu deney i<;in i:izel olarak yaptn1lan, ylizeyi 1 em olan bir demir 

par<;as1 kullan1ld1. Kaynamakta alan suda 3 dakika bekletildikten sonra 

deneklerin kuyruklar1na yak1n sut bi:ilgelerine 2 saniye temas ettirildi. 

Daglama yi:intemi ile olu~turulan yan1klarda demirin, deriye temasl sua­

slnda ylizey lSl.Sl 50°C olarak i:il<;lildli. 

Ara~tuma i:incesi yap1lan pilot <;al1~malarda yam.k olu~turulduktan 

soma ahnan biopsilerin histopatolojik degerlendirilmesinde 2 saniyelik 

daglaman1n ikinci derece yan1ga sebep oldugu gorlildii. Pilot <;al1~mada 

kullan1lan denekler ara"tuma d1;;1 buak1ld1. 

Yan1k alan1n1n kli<;lik olmas1 ve desikasyon yaratmamas1 nedeniyle 

intraperitoneal serum fizyolojik enjeksiyonu yap:tlmadl. 

Denegin yaratabilecegi mekanik travmay1 en aza indirmek i<;in kuy-

rugun gi:ivdeyle birle"tigi yerin 1. em list klsm1nda yamk olu~turuldu 

(Resim 1). 
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Resim 1 Deneklerde o1w?turulan yam.k yarasJ.. 

Yamk yi.izeyinin Slnlr1l ve kare §eklinde tutu1masl ol<;Um ko1ayhgl 

saglad1g1 i~indir. 

Gruplara 14 gtin stiresince; 

L Grup (Kontrol-SF): 20 fareye hergi.in yamk yaras1na l cc % 0.9 

NaCl so1i.isyonu topikal uyguland1 .• 

2. Grup (KaqJ.la~tlrma···AgS): 20 fareye hergi.in yanJ.k yaralar1m ka­

patacak ~ekilde bir kez Sil ver-si.ilfadiazin % 1 (Silver din R ) topikal uy-· 

gu1andJ.. 

3. Grup (Deney-·EGF): 12 denege EGF (Sigma E 7755) hergi.in l. .5 

2 
}lg/cm (5.3), yan1k i.izeri.ne konu1an span<;lann a1tJ.na mikropipet yard1.m~ 

ile topika1 uygu1andl. 

Her denegin gi.in1i.ik vi.icut aguhgJ. takibi ve yaramn kenar ol<;i.imle-

ri yapl1dL Yamk a1anlan hergi.in milimetrik kag1tlara ~izildi ve ol<;i.i1-· 

di.i. 

Her denekten be'?inci giin, kurut alt1ndan ki.iltiir al1nd1. 
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Aerob ve anaerob mikroorganizmalar i<;:in uygun besiyerlerine ekim 

yap1ld1. Aynca her denek, deney boyunca klinik kriterlere gore (44): 

Yarada siyaha yak1n renk degi~imi, hemoraji, eritem, eskar ayr1lmas1 ile 

takip edildiler. Denekler in yar alan bir kez debride edildi.. Sonu<;:lar 

Student's t-testi ile degerlendirildi. 

Her grubun yar1s1 randomize olarak se<;:ildi ve 7'nci gun, diger ya-

r1s1 14'uncu gun servikal dislokasyon ile sakrifiye edildi. Histopatolo­

jik <;:al1~ma i<;:in biopsiler alind1 .. Lezyonlu deri alanlanndan %10 'luk 

formaline al1nan biopsi ornekleri, doku takibinden ge<;:irildikten sonra 

parafin bloklar1 yap1ld1. Her ornekten en az u<;:, en <;:ok be~ blok hazu­

lanarak Hematoksilen-eozin, Alcia-·blue, Masson-trichrom ozel boyalar1 

ile boyand1 ve 1511k mikroskobu duzeyinde incelendi. Bulgulann renkli 

fotograflan (Kodak Gold 100 ASA) <;:ekildi. 

DNA gosterimi i<;:in Radyoaktif 3H Timidin inkorporasyonu uyguland1. 

Deneklere 6 ve B'uncii giinlerde (deneyden 24 saat once) 0.5 milicuri/ml 

Radyoaktif 3H Timid in (Cart No. GC 3374 Amersham) intraperitoneal enjek-

te edildi. Servikal dislokasyon ile sakrifiye edilen deneklerin yamk 

alanlarl eksize edildi, graniilasyon alanlarl ile iilser alanlar1 ayrlla-· 

rak hassas terazide tart1ld1, Homojenize edilen bu ornekler daha sonra 

organik <;:oziiciide (LSC Cocktail filter count, Catolog No. 6013141 Packard) 

bir hafta bekleti1dikten sonra, Beta counter'da 3 dakika siire ile sap1-

d1 (Packard A Canberra Company 1500 Tricarb). E1de edilen sonu<;:lar 

say1m/gr doku olarak duzeltilerek degerlendirilmeye ahndl. 

Graniilasyon ve iilsere alanlardan elde edilen 3H Timidin say1m or-

talamalan aras1ndaki onem kontrolii varyans analiz yontemiyle, e:;;ler 

aras1 sapm ortalamalar1 ise Wilcoxon istatistiki testle ara:;;tu1ld1. 

Anlamlilik s1mn p < 0.05 olarak se<;:ildi. 
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Her denek i:inceden hazulanan ve temizlenen kafeslerde ayr1 ayr1 

tutuldu ve gi.inli.ik, yeterince fare yemi, su verilerek izlendi.. ~al1:;;ma 

sliresince mortalite izlenmedi. 

~al1:;;mada ara:;;tu1lan parametreler: 

1. Yan1k yaras1n1n iyile:;;mesi, 

2. Yan1k yara infeksiyonu, 

.3. Histopatolojik .;ah:;;ma ile yan1k yaras1n1n takibi, 

4. Yamk yaras1nda beklenilen DNA art1.,.1mn 3H Timidin inkorporas­

yonu ile saptanmas1d1r. 
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BULGULAR 

YANIK YARASININ IYILE$MESI: 

1. Grup (Kontrol grubu-SF): Standart yontemle yamk olu:;;turulmas1.-

nl takiben deneklerde, ilk iki glin geli§'en odem nedeniyle yamk yarala-

r1.nda geni:;;leme izlendi. Deneklerde blil geli:;;medi (Pilot ~al1:;;mada da 

deneklerde blil geli:;;medigi ancak histopatolojik olarak 2'nci derece ya-· 

mk geli:;;tigi saptanm1:;;t1) .. Odemin azalmas1yla yamk yaralar1nda 3'lincli 

glinden itibaren kli~lilme ba:;;lad1. Aym glinlerde gruptaki deneklerin %80' 

ninde normal deride klllanman1n ba:;;lad1g1 izlendi. 4-5 'inci glinlerde ya-

n1k alan1 sert kabukla ortlildli. 7'nci glinden itibaren lilser etraf1nda 

geli:;;en granlilasyon dokusu makroskopik olarak gorlildli. 7'nci gun yap1lan 

2 
(il~iimde deneklerde ortalama epitelizasyon alan1 20±0.24 mm olarak ol· 

~iildii. Deneyin sonland1nld1g1 14 'iincli giinde ortalama epitelizasyon 86±. 

0.29 mm2 bulundu .. Bu deneklerde 14'iincli glinde hala ortalama 14 mm2 'lik 

lilsere alan mevcuttu. 

2. Grup (Kar:;;1la:;;tuma grubu-AgS): Ilk iki glin yan1k alanlar1nda 

ve boyut i:il~iimlerinde fark saptanmad1. A:;;u1. odem ve bill geli:;;medi. 5' 

inci glinden itibaren yamk yaralannda kurut geli:;;ti. Normal deride 

k1llanma 4-5'inci glinlerde ba:;;ladl. Yan1k yaralar1n1n boyutlar1nda 5'in-

ci glinden itibaren yakla:;;1k 1 mm/glin kli~lilme izlendi. 7'nci glinde orta­

lama epitelizasyon alan1 50+0.7 mm2 bulundu. Takip edilen grubun diger 

yans1nda 7'nci glinden itibaren yaralarda 1-2 mm/glin kli~iilme izlendi. 

Granlilasyon dokusu belirgindi. Gruptaki deneklerde 14'lincli glinde makros-

2 
kopik olarak lilser goriilmedi. 14'lincli glinde epitelizasyon alam 100 mm 
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olarak iil~uldu. 

3. Grup (Deney grubu-EGF): Bu grup deneklerinde iidem ve bii1 geli9-

medi. Ilk iki giin yamk yara1annda gerileme olmadL 4 1 uncu gunden iti-

baren kurut geli9tigi izlendi. 7 1 inci gun sonunda ortalama epitelizasyon 

40+0. 08 mm
2 

bulundu .. ii1ser etrahnda granulasyon dokusu belirgindi. De--

nek1erde normal deride kl11anma 9-10 1 unc u gun1er de ba§ladL Deneyin son-

landlilldlgl 14 1 uncu gunde %50 denekte normal deride klllanma gecikmi9ti. 

10 1uncu gunden itibaren yan1k yaralar1nda kii<;:ii1me h1z1nda art19 iz1endi. 

Gr anii1asyon dokusu 1-2 mm/giin ilerledi. 14 1 iincii giinde denek1erin %30 1un-· 

da iilserlerin tamamen kapand1g1 giiriildti. Bu grupta l4 1tincii giinde orta1a­

epitelizasyon 86±0.13 mm2 bulundu. %70 denekte deney sonu<;:1and1.nld1-rna 

g1nda ortalama 14 mm2 kurut izlendi. Bunlar geli;;en ikinci kurut1ardl. 

~al19ma protokolune uyu1arak, epite1izasyonu bozmamak i<;:in geli§en ikin-

ci kurutlar debride edilmedi. :tlerde. histopatoloji biiliimiinde a<;:1k1anacagl 

gibi bu kurutlar1n a1t1nda epitelizasyon tamam1anm19t1 (Grafik 1) 

(Resim 2, .3, 4) .. 
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70 §}] EGF ~ 
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• Jl ·:~ ". •' . ... · .. :. ·: . "• . .. ~ . 
Gun 14 1 iincii Gun 14 1 uncu Gun 

Mikroskopik Degerler 

Grafik 1 Gruplar1n epitelizasyon h1zlar1 giisterilmi9tir. 
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Resim 2 EGF grubunda 5 'inci giinde yam.k yaras1n1n ve kuru tun goriiniimii. 

Resim 3 EGF grubunda lO'uncu giinde yam.k yaras1mn goriiniimii. 
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Resim 4 EGF grubunda 14 1 tincti gtinde yan~k yaras~nln gortintimti 

(Gr antilasyon dokusu ve k~llar~n uzamadJ.g~ normal deri 

gortiltiyor). 

Gruplan.n ol<;tim sonu<;lar~ 7 1 inci ve 14 1 tincti gtinlere gore Student 1 s 

t-testi ile kar;ala~tu~ld~. Buna gore 1 ve 2 1nci gruplar aras~ndaki 

alan ol<;tim sonu<;lannda 7 1 inci ve 14 1 tincti gtinde istatistik olarak belir-

gin fark gozlendi (p <0.05). 1 ve 3 1 tincti gruplarda 7 1nci gtin verilerin-

de belirgin fark bulundu (p < 0.05). 2 1nci ve 3 1 tincti gruplarda 7 1nci gtin 

verileri istatistik olarak belirgin degildi. l4 1tincti gtin verilerinde 

fark gozlendi (p < 0.05). 

DNA t,;ALI:;>MASI: 

Ikinci derece yan~k yaralan iki grupta degerlendirildi: 

a) Yara kenar~ ve olu~an grantilasyon dokusu (Gra), 

b) iilser bolgesi (tilser ) • 

SF uygulanan grupta 7 1 nci gtinde grantilasyon dokusu Radyoaktif 
3
H 

Timidin tutulumu 3848±_1368 say~m/gr doku, l4 1 tincti gtinde ise 2128±_810 

l: n,, t, 
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say1m/gr doku bu1undu., Ayn1 grubun 7'nci ve 14'uncu gun u1ser zemini o1~ 

qiim1eri, snas1y1a 1021±795, 2099±535 say1m/gr doku bu1undu. 

AgS uygu1anan grubun 7'nci ve 14'iincii gun granii1asyon dokusu Rad~ 

yoakti£ 3H Timidin ol<;:iimleri 1719±318, 2372±642 say1m/gr doku o1arak 

saptand1. Bu grubun ii1ser zemininde yap11an 7'nci ve 14'iincu gun ii1qum~ 

1eri snas1y1a 666±212, 1082±329 sa11m/gr doku bu1undu., 

EGF uygu1anan 3'uncli grupta granu1asyon dokusunda 7 ve 14'uncli 

gun1erde Radyoakti£ 
3
H Timidin tutu1umu 3728±1276, 4632±1367 sapm/gr 

doku, ulser zemininde 7 ve 14 'uncu gun1erde Radyoaktif 
3
H Timidin tutu~· 

lumu ise 2823±220, 2864±1411 saylm/gr doku o1arak iilquldu (Grafik 2,3). 
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Varyans analiz yontemiyle zamanln etkisi sabit tutulunca 3 grubun 

birbiri ile kar~lla~tHllmaslnda, ulser alanlanndaki Radyoaktif 3H Ti-

midin ol<;:umleri gruplar aras1nda farkh bulundu (p < 0.05) .. Granulasyon 

alanlar1n1n ayn1 metodla kar§'lla§'tHllmaslnda da istatistik olarak be-

lirgin fark saptandl (p < 0 .. 05) .. 

Her grubun 7'nci gun granulasyon alan degeri ve ulser alan degeri, 

14 'uncu gun degerler iyle Wilcoxon metoduyla kar~lla§'tlnldlo SF grubunda, 

granulasyon ve ulser alanlarlnln 7 ve 14'uncu gun degerleri aras1nda is-

tatistiki belirginlik gozlendi (p < 0 .. 05) .. AgS grubunda, gerek graniilas-

yon, gerekse ulser alanlarlnln 7 ve 14'uncu gun degerlerinin kar~lla§'tl-

r11mas1nda saptanan fark anlamh bulundu (p <0.05). EGF grubunda 7 ve 

14'uncu gun degerlerinin birbiri ile kar§'lla§'tlnlmaslnda fark gozlenme-

di (p >0.05). 

YANIK YARA INFEKSIYONU: 

5'inci gunde al1nan kultur sonu<;:larl: 

1 .. Grup: 8 denekte Staph.epidermitis, 2 denekte Bacillus subtilis 

izole edildi. 10 denekte ureme olmadl. 

2. Grup: 8 denekte Staph.epidermitis, 3 denekte Bacillus subtilis 

izole edildi. 9 denekte ureme olmadl. 

3. Grup: 6 denekte Staph.epidermitis uredi. 6 denekte ureme olmadL 

Bu sonu<;:lara gore yaralardan patojen bakteri izole edilmemi§'tir. 

YANIK YARASININ HISTOPATOLOJIK DEGERLENDIRILMESI: 

1. Grup (SF): 

7'nci gun ahnan biopsi orneklerinin degerlendirilmesi: 

Yara kenarlannda 2-3 sua §'eklinde rejenere olan epitel, yara 
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merkezine dogru tek s1ral1 epitel ,.eklinde ilerliyordu. Tek s1ral1 epi-

tel hazen kurutun alt1nda da devam ediyordu. <;:ok suah epitelde her 

alanda 1-2 mitoz yan1s1ra grani.iler tabakada, diger bir deyi,.le kerato-

hyalin grani.illerde ve keratin yap1m1nda art1' izlendi. <;:ok s1rall epitel 

alt1nda belirgin grani.ilasyon dokusu vard1. Damarlanma artrlll'?tL Yeni ge-

li~en damar tomurcuklar1n1n bir<;:ogunda damar li.imenleri a<;:1lm1~t1. Kronik 

yang1 hi.icreleri basklnd1 .• Bu bolgede k1l koklerinde rejenerasyonun ba~-

lad1g1 dikkat <;:ekti. Fibromyoblast proliferasyonu artml,.tl. Yara alam-

n1n merkezinde iskemik nekroz, alt1nda <;:ok say1da notrofiller vardJ.. 

Notrofillerin yogunlugu yara kenar1na dogru art1yordu. Bunun alt1nda <;:ok 

belirgin bir ,ekilde adem, damar dl~lna <;:Ikml'? eritrosi.tler. akut yangl 

hiicreleri dikkat <;:ekiyordu. 

Derin dermiste yaraya kom~u alanlarda daha yogun olmak i.izere not-

rofil, eozinofiller yanlslia plazma hi.icreleri, makrofajlar ve l.enfosit-

lerden olu;;an yang1 izlendi. Burada dikkati -;:eken bir diger olay, grani.i-

lasyon dokusunun, daha once ilerlemesi, i.izerini daha sonra epitelin ort-· 

mesi idi (Resim 5,6,7,8). 

Kesim 5 Grup I deneginde 7'nci gi.in. Sol tarafta rejenere k1l kokleri, 

grani.ilasyon dokusu i<;:erisinde mavi renge boyanml'? kollajen 

lifler. Masson-Trichrom ozel boyas1. xl400. 



Resim 7 
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Resim 6 : 

Grup 1 deneginde 7'nci gunde 

yara merkezi. 

Yukan.dan a?aglya dogru: 

Ulser alan1, yogun notrofil 

topluluklarl, odem, eritro­

sitler ve akut yanp. 

hucreleri. H.E.x350. 

Grup 1 deneginde 7'nci gun yara merkezine yak1n alan, solda 

epitel uzerinde kurut gorulmekte. Sagda yukanda 2-3 suah 

epitel yara merkezine dogru tek katll epitel ?eklinde devam 

etmekte. Epitel alt1nda gen~ bag dokusuna ait ara madde mavi 

olarak boyanml?tli·. Alcian-Blue ozel boyas1. x700. 



Resim 8 : 

Grup 1 deneginde 7'inci gtin. 

Sagda tek SLra1L epite1, 

so1da ise 2-3 suah epite1 

iz1enmekte. Epitel a1tLnda 

olduk~a kahn bir bazal 

membran dikkati ~ekmekte. 

Epitel altLnda sol tarafta 

rejenerasyonu yeni ba§layan 

kl.l kokleri, ~evresinde 

gen~ bag dokusu ve en altta 

grantilasyon dokusu i~eri­

~inde i~leri eritrositlerle 

dolu damar yap1.lar1. 

gortilmekte. H.E.x700. 
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14'tincti giin ahnan biopsi orneklerinin degerlendirilmesi: 

Yara kenarlar1.nda 5-6 sual1. olan epitel, merkeze dogru tek suall 

epitel §eklinde yaramn iizerini ortiiyordu. iyile§rneyen alanda graniilas-

yon dokusu bulunuyordu, iizerinde epitel yoktu. Qok Slrall epitelde akan··· 

toz, papillomatozis ~ok belirgindi. Mi toz ve ker atohyali.n gr aniiller in in 

say1ca artt1g1 dikkati ~ekiyordu. Epidermis tizerinde keratoz tabakas1.n1n 

daha da kahnla,.tLgl goriildii. Epidermis alt1.nda kll koklerinin rejeneras-

yonu yara kEmarLndan merkeze dogru ilerliyordu. Bu bolgedeki yang1.da 

makrofajlar ve kronik yangL hiicreleri say1.ca azalm1"tL Fibromyoblast1ar 

saJLCa ~ok artml§tl ve kollajen lifler ~ogalrnl,.tl. Anjiogenezis devam 

ediyordu ve damar tomurcuklarLnln ~ogu ltimen kazanml,.tL Kas lif1erinin 

rejenerasyonu azd1 (Resim 9,10). 

' i 
J1 ,, 
I 



Resim 9 

Resim 10 
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Grup 1 deneginde 14'iincii giin i.yile'?memi'? yara alan~. 

Graniilasyon dokusu. <;ok say~da damar yap1.lan , ar ada mavi 

renkte boyanm1c;; kollajen ara maddesi. Alcian Blue Ozel 

boyas1.. x350. 

Grup 1 deneginde 14'iincii giin iyile~mi~ yara alan1. <;ok suah 

epitel i.c;:erisinde mitozlar, yiizeyde granliler tabaka 

izlenmekte. Epitel alt~nda c;:ok say~da kronik yang~ hiicreleri 

bulunmakta. H.E. x350. 
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2. Grup (AgS): 

7'nci gun allnan biopsi orneklerinin degerlendirilmesi: 

Ortada epitelize olmam1~ iskemik nekroz ~eklinde yara izleniyordu .. 

Bunun kenarlar1nda tek sual1 

epitel kenarlara dogru birka<; 

s1ral1 epitel ~eklinde devam 

ediyordu. Bu epitelde mitoz 

ve rejenerasyon oran1 normal 

grubu gore <;ok fazla idL Ba-

z1 alanlarda hucrelerde ati-

pik mitozlar ve pleomorfik 

degi9iklikler izlendi. Granu­

ler tabaka <;ok belirgin ala­

r ak goze <;ar pmakta idi. Epi-

telize olmam1~ yara kenarla·­

nnda notrofiller merkeze go­
~-

r e <;ok fazla idL Epidermis 

alt1nda granulasyon dokusu 

azalm19t1. Bu bolgede kolla- ' 

jen lifler artml~tl. Fibro­

myoblastlarda, kas hucrele-

rinde, kll koklerinde, yag 

dokusunda rejenerasyon bulgu­

lan 9iddetli idi. Kronik 

yang1 hucreleri, makrofajlar 

Resim 11 Grup 2 deneginde 7'nci giin. 

Yiizeyde iskemik nekroz 

niteliginde yara alan1. 

Fotografln ortas1nda sagdan 

sola uzanan rejenere epitel. 

Epitel alt1nda yag ve 

graniilasyon dokusu. H.E. x350. 

azd1 ve en <;ok plazma hucreleri vardL Az say1da eozinofiller dikkati 

<;ekiyordu. Fibromyoblastlar yaln1zca yara kenarlar1nda vard1. Gen<; bag 

dokusu azd1. Epitelize olmam1~ yara alt1nda iyi geli~mig graniilasyon do­

kusu izlendi (Resim 11,12,13). 



Resim 13 
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Resim l2 : 

Grup 2 deneginde 7'nci giin. 

Ylizeyde sag tarafta rejenere 

epitel, solda iilser alanL 

Altlnda granulasyon dokusu, 

rejenere kas hlicreleri. 

Hucrelerde atipik 

degi~?iklikler. H.E. x350. 

Grup 2 deneginde 7'nci glin. Granulasyon dokusunun ~iddeti az. 

Mavi renkte yogun kollajen ara maddesi. Fotografln altlnda 

rejenere kas hlicreleri. Alcian-Blue ozel boyasl. x700. 
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14'Uncil gi.in al1nan biopsi Orneklerinin degerlendirilmesi: 

Yaralar:Ln epitelizasyonu tamamlanm:L~tL Merkezde tek katll alan 

epitel perifere gidildik<;:e <;:ok sHah dizilim gosteriyordu. Hiicrelerdeki. 

mitoz ve pleomorfik degi~iklikler azalm:L~t:L. 

Epidermis alt:Lnda yang1 hiicrelerinin azald:Lgl, graniilasyon dokusu-

nun daha az §iddette devam ettigi goriildii. Yang1 hiicrelerinden en <;:ok 

lenfositler dikkati <;:ekiyordu. Yiizeyel dermiste gen<;: bag dokusu yan:Lslra 

<;:ok say:Lda fibromyoblast, derin dermiste ise daha ya§h bag dokusu vardL 

K1l koklerinin r ejenerasyonu periferde tamamlanm:L9tL Mer kezde k1l kiik­

leri goriilmedi. Kas dokusunun rejenerasyonu devam ediyordu (Resim 14,15). 

Resim 14 : 

Grup 2 deneginde 14'uncii gtin. 

Ytizeyde kurut, alt:Lnda solda 

<;:ok sHal:L r ejener e epi tel 

sag tarafta tek sHall 

'?ekilde izlenmekte .. Epitel 

alt:Lnda graniilasyon dokusu 

ve fibromyoblastlar. 

Hticrelerde atipik 

degi'?iklikler hafif derecede 

devam etmekte. H.E. x700. 
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3. Grup (EGF): 

Resim 15: 

Grup 2 deneginde 14'lincli glin. 

Ylizeyde epitel, sol tarafta 

rejenere k1l kiikti, dermiste 

granlilasyon dokusu. 

Alcian-Blue. x700. 

7'nci giin ahnan biopsi iirneklerinin degerlendirilmesi: 

Yara kenarlar1nda c;:ok sual1. rejenere epitel merkeze dogru tek sJ.­

rah olarak devam ediyordu. Bu epitel c;:ok saYJ.da mitoz ic;:eriyordu. ihser 

etrahndaki grantilasyon dokusu kontrol grubuna gore daha fazla idi. Da­

marlanma, adem, niitrofil diger gruplara gore c;:ok fazla izlendi. Niitro­

filler her alanda c;:ok miktarda idi. Yara kenannda k1.l koklerinin ve kas 

dokusunun rejenerasyonu giirtildti. Bu alanda fibromyoblastlar c;:ok say1.da 

idi. Yaramn merkezine dogru kollajen ara maddesinin artt1.g1 dikkati 

c;:ekti. Yaramn periferinde ise ya~h bag dokusu bulunuyordu (Resim 16, 

17,18 ,19). 



Resim 16: 

Grup 3 deneginde 7'nci giin. 

Yi.izeyde sagda rejenere 

epitel, sol tarafta i.ilser 

alam., yogun niitrofiller. 

Epitel alt1nda ~ok damarl1 

grani.ilasyon dokusu. H.E. 

x350. 
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Resim 17 Grup 3 deneginde 7'nci gi.in. Yara periferinde epitel alt1nda 

ya~l1 bag dokusu. H.E. x700. 



Resim 19 
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Resim 18 : 

Grup 3 deneginde 7'inci gun. 

Grantilasyon dokusunda 

anjiogenezis. H. E. x700. 

Grup 3 deneginde 7'nci gtin yara kenan. Solda kurut, ortada 

rejenere epite1 a1tJ.nda rna vi renkte boyanffil~ ko11ajen lifler. 

Masson-Trichrom. x700. 
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14'UncU gUn al~nan biopsi Orneklerinin degerlendirilmesi: 

Baz1 or neklerde ortada kuru t olmas1.na kaq1n, hepsinde epi telizas-

yon tamamlanml'?tL Kurut alt1nda epitel tek sHall ve hucreleri aktif 

olarak yanlara dogru 5-6 s1ra halinde devam etmekteydi. Tek sHah epi­

tel alt1nda '?iddeti az olan grantilasyon dokusu gortildu ve gen~ bag doku-

su vardl. K1l koklerinde rejenerasyon tamamlanml'?tl. Kronik yang1 hucre-

leri azd1 ve makrofajlar say1ca fazla idi. Yag dokusunda ve kas dokusun­

da azalma dikkati ~ekti (Resim 20,21). 

Resim 20 : 

Grup :3 deneginde 14'unci.i gi.in. 

<;:ok sHall rejenere epitel, 

alt1nda azalml'? grantilasyon 

dokusu ve ~ok sap.da 

fibromyoblastlar izlenmekte. 

H.E. x700. 
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Resim 21 Grup 3 deneginde 14 'iincii giin. Rejenere epitel ve kll kokleri. 

H .. E. x.350. 

Deney gruplar~ kendi aralar~nda kar?~la?tH~ld~klar~nda, kontrol 

grubunda sekonder yara iyile9mesi biitiin ozellikleri ile izlendi. Silver 

siilfadiazin grubunda 7'nci giinde proliferasyon izlendi. Diger iki gruba 

gore epite1, bag dokusu ve kas dokusunda ~ok say~da ve yer yer atipik 

mitozlar yamsua hiicrelerde pleomorfizm dikkati ~ekti. Eozinofiller di-

ger iki gruba gore daha fazla izlendi. Yag dokusunun diizenli yenilenmesi 

goriildii. Merkezde kll kokleri rejenerasyonu yoktu. 

U~iincii grupta, 7'nci giinde epitelizasyonun diger gruplara gore 

h~zh ilerledigi goriildii. Epitel diizenli ve hiicreler fazla say1da mitoz 

i~eriyordu. Mitozlarda atipik degi?iklikler ve hiicrelerde pleomorfizm 

yoktu. Anjiogenezis en yogun bu grupta izlendi. Yara epitelizasyonu 14' 

iincii giinde tamamlanm~?t~. Epidermiste ve dermiste ~ok diizenli bir iyi·-

le?me, yap~la?ma goriildii. Geno;: kollajenin h1.zla ya?lanmas~ bu grupta iz-

lendi. 
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TARTI$MA 

Yanlk tedavisiyle ugra~anlar, yanlgl takip eden erken donemde re-

sussitasyon uygulaylp ba?arlya ula?tlktan soma yanlk1l a1anln lokal te-

davisi sorunuy1a kar:;;l kar:;;lya ka1u1ar. Yanlk1l alanln loka1 tedavisi 

amaclyla viicuttan Slvl-elektrolit kayblnl enge1leyen, bakteri ko1onizas-

yonunu onleyen, hlZ1l ve normale yakln yara iyile:;;mesi sag1ayan bir 

ajamn kullamlma gereksinimi bu a:;;amada aguhk1a hissedilir. Seneler-

den beri bu amac;:1a degi:;;ik ajan1ar kullanllmaktadu, ancak heniiz idea1e 

Bindokuzyiizaltml:;;iki phnda Cohen taraflndan bulunan epidermal 

keratinosit ve fibroblast mi.tozunu uyardlgl, anjiogenezisi arttlidlgl 

gaster ilen EGF, topikal olar ak yine ilk kez Cohen taraflndan kornea epi -· 

teline uygu1anml:;;tu (14). Takiben, yanlk (.3,7,45,53) ve aviilsiyon (3, 

21) tipi deneyse1 yara mode11erinde de kullamlml;<tli. Biz de deneyse1 

yanlk mode1i ku11anarak yaptlglmlz ara;;tnmada topika1 uygu1anan EGF'nin 

yanlk yaraslnln iyi1e;;mesindeki etkisini ince1edik. 

Literatlirdeki c;:all:;;ma1arda, EGF, so1lisyon formunda ve masaj1a uy-

gu1anml;<tli (3, 53). Bu yontem1e SlZlntl ;;eklinde mad de kayblnln o1acagl, 

ayrlca masajln, epite1izasyonu bozarak, debridman gorevi yapacagl dli;;lin-

cesiyle bu yi:intemi denemeyi uygun bulmadlk. Slzlntl :;;eklindeki kaybl i:in-

1emek i<;:in once EGF'yi pomad ha1inde ku1lanmayl dli:;;iindiik. Ancak teknik 

yetersizlikten do1ayl bunu ger~ekle,.tiremedik. EGF'yi so1iisyon formunda 

fakat yanlk yaralannl gazh bez1er le kapatar ak, yara kenar1ar lnl izole 

ettikten soma, yara iizerine, mikropipet yardlmly1a masaj yapmadan uygu-
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ladlk. EGF, hiicrelerde say1lar1 lOO.OOO'e varan resepti:irlerine 

37°C 1s1da en az 45 dakika temasta kald1g1 takdirde %100'e yak1n kon-

santrasyonda bagland1g1 i<;in, biz de <;all~mam1zda EGF-resepti:ir ili'?kisi 

i<;in gerekli optimal ~artlarl olu'?turduk. Bu sayede EGF'nin daha fazla 

resepti:ire baglanmas1n1 sagladlglmlZl ve masajln yaratt1g1 mekanik trav-

man1n da ortadan kalkmas1yla sonucu olumlu yi:inde etki1edigimizi di.i'?i.inii-

yoruz. 

Buckley, 1987'de yay1nlad1gl makalesinde deneysel yara modelinde 

EGF 'yi 0.1, 1. 0, 10 }lg '1uk doz1arda kullanar ak etkisini incelerni'? ve bii-

tiin doz1arda o1um1u sonu<; aldJ.gJ.nl bildirmi'?tir (8). 01um1u sonu<; aldJ.k-

lanm yayln1ayan Cohen (5 }lg) ve Reim (10 )lg), korneaya ytiksek doz EGF 

uygulaml'?1ardu (14,15). Dozun yi.iksek o1masJ.na kai'?ln, giizya'?l ile madde 

kayb1n1n fazla o1acagl a<;lktu. Yi.iksek doz uygulayan ancak o1umsuz sonu<;: 

veren Greaves (5 }lg), EGF'yi yarada yeter1i si.ire tutmarnl~ ve optimal ko-

'?Ullan sag1ayamaml'?tli (21). Deride yeterli. konsantrasyonu sag1ayan 1.5 

)lg/cm2 '1ik dozu, bizim gibi Arturson ve '£hornton (3,53) da kullanrnl'?tli. 

Bu ara'?tHlCllarln EGF'yi masaj yaparak kul1anma1arl ve olumsuz sonu<; 

bildirmeleri, bize uygu1adJ.klarJ. masajdan dolay1 epite1izasyona zarar 

verdik1erini di.i'?i.indtirmii'?tlir. 

Yi.iksek doz EGF'nin denek1erde k1llann gee;: uzamas1na sebep oldugu-

na dair yay1nlara rastlad1k (3, 38). AynJ. bulgu c;:all"?mamlzda da giizlen·-

mi'?tir. Denek1erde sialoadenektomi uygulamadJ.gJ.mJ.zdan topikal EGF kulla-

nlffilyla iatrojenik doz artl'?l yaratml'? olabilecegimizi di.i;;iini.iyoruz. An-

cak, laboratuvar o1arak doku EGF seviyesini giisteremedigimiz ic;:in bu 

konuya kesin bir ac;:1k1ama getiremiyoruz. 

Yan1k tedavisinde, 1980'den sonra topikal Silver slilfadiazin % 1 

kullanlrnlnln yaygln1a,maslyla, geni;; spektrumundan dolay1, koliform ba-

sil enfeksiyon1arlnda azalma giizlenmektedir (34). Literatlir taramam1zda 
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EGF'nin antimikrobik etkisini gosteren bir yaylna rastlamadlk. t;:all'?ma-

mlzda EGF uygulanan deneklere, AgS uygulanan deneklerle benzer tur ve 

oranda bakteri izole edilmesinin, EGF'nin anjiogenezisi stimule edip, 

yanlk yaraslnda fagositik hucrelerde rolatif artl~l saglayarak, bakteri 

kolonizasyonunu azaltmasl nedeniyle oldugu goru~Lindeyiz. 

EGF'nin yara iyile'?mesindeki rolunun ara~tnlldlgl deneylerin his-

topatolojik <;:ali'?malannda, Hematoksilen-Eozin (H.E.) kullanlldlgl be-

lir tilmektedir (3, 53). H. E. bag dokusuna ai t bulgulann saptan_maslnda 

yeterli bir boya olmadlgl i<;:in, bu ama<;:la Alcian~Blue ve Masson-·Trichrom 

ozel boyalan kullamldl. 

Histopatolojik parametremizde literature uyumlu olarak EGF uygula-

nan grupta fibroblast artl'?l saptadlk (15,32). EGF uygulanan deneklerin 

yara takiplerinde saptadlglmlz yara kontraksiyonunun diger gruplardan 

fazla olmaslnl, sayllarl ar tan fibroblastlarln f ibromyoblastlar a doni.i'?·-

mesine bagllyoruz. 

Yedinci gun biopsi sonu<;:lan degerlendirilirken, her i.i<;: grubun da 

proliferasyon fazlnda oldugu gorlildli. Bu di:inemde EGF uygulanan grupta, 

SF ve AgS uygulanan gr uplar da gi:irlilen iskemik nekroz izlenmedi. EGF uy-·· 

gulanan deneklerde neoanjiogenezisin yogun olarak gozlenmesi nekrozu 

azaltan etken olarak dli'?linlildli. 

Eozinofilinin, EGF uygulanan denekler de izlenm.emesi EGF 'nin protein 

yaplslnda olmaslna kar'?ln (13), deneklerde hipersensitivite uyandumama-

Slndan kaynaklanmaktadu. AgS uygulanan deneklerde gi:irlilen eozinofili, 

AgS'nin yakla'?lk% 5 oranlnda yarattlgl hipersensitivite reaksiyonuna 

baglandl (37). 

Arturson, EGF'nin etkisini ara~tlrdlgl deneysel <;:all'?maslnda epi-

tel katlarlnln saylslnln arttlglnl yaylnlaml'?tH (3). l;:all'?mamlzda EGF 

uygulanan grupta, epitelizasyon mikroskopik olarak diger iki gruba oran-
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la 7'nci giinde daha h1zl1, l4'iincii giinde ise sua say1s1n1 arttuarak 

daha ileri durumdayd1, Yaralarda epitelizasyon mikroskopik olarak tamam­

lanml~tl. l4'iincii giin saptanan epitel katlar1n1n say1s1 Arturson'un be­

lirttiginin iki katldu. Arturson'un EGF'yi masaj yoluyla uygulamas1n1n 

bu fark1 yaratt1g1n1 dii~iiniiyoruz. 

Mitoz, SF ve AgS gruplar1na oranla EGF uygulanan grupta her alanda 

daha yogun izlendi. Mitoz ve angiogenezisteki art1~ literatiirdeki bulgu­

larla uyumlu bulunmu~tur (10). EGF uygulanan gruptaki bir diger gi.izlemi­

miz ise deri tabakalan aras1.ndaki <;:ok diizgiin yap1la~maydL Bu grupta 

metaplazi ve neoplazi gi.izlenmedi. SF ve AgS gruplar1nda ise pleomorfizm 

dikkati <;:ekiyordu. AgS grubu tumoral geli~meyi and1rmakta idi. Bu bulgu­

nun vurguland1g1 bir yay1na rastlan1lmad1. 

EGF uygulanan grupta, 7'nci giinde izledigimiz, ilk olu:;;an kollaje­

nin erken ya~lanmas1 kontrol gruplar1nda ancak 14'iincii giinde al1nan bi­

opsilerde gi:iriildii. H1zl1 epitelizasyon ve kollajenin erken ya~lanmas1 

EGF'nin yaray1 daha erken stabil hale getirdigini ve tekrar kollajen ya-· 

p1m1n1 uyararak iyile~meyi arttud1g1n1 dii~iindiirdii. 

Ar turson 20. 2±3.1 giinde, Thornton 31.6±5 .4 giinde epitelizasyonun 

tamamland1g1m yay1nlam1:;;lardu (3,53). <;:all:;<maffilzda yap1lan histopato­

lojik degerlendirmede EGF grubunda, yaralann 14 'iincii giinde epitelizas­

yonunu tamamlad1g1 izlendi. Bu zaman fark1n1. EGF uygulama yi:intemimizin 

iistiinliigiine ve daha s1n1.rl1 yan1k alanl ile <;:al1§mam1za bagl1yoruz. 

Florometrik ve kolorometrik assay yi:intemleri ile DNA miktarlar1 

hesaplanabilmektedir (8,3.3). Radyoaktif 
3
H Timidin inkorporasyonuyla DNA 

miktar1n1.n ri.ilatif olarak gi:isterilmesi deneysel .;:al1~malarda uygulanabi­

lecek kolay ve anlaml1 bir yi:intemdir. Yara iyile~mesinin ara~t1r1ld1g1 

ve parametre olarak da DNA molekiilliniin gi:isterilmesinin ama<;:land1g1 <;:a-
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ll§malarda 3H Timidin kullanlldlglna dair bir yaylna rastlanmadl. EGF 

uygulanan denek grubunda, gerek grani.ilasyon gerekse iilser alanlarlndan 

aldlglmlz doku orneklerini.n say1m1nda, SF ve AgS gruplar1na oranla daha 

yi.iksek tutulum izlendi. Bu fark1, epitelizasyon ve mitoz artl§lnln ya-

ratt1g1 dii§i.iniildii. Histopatolojik bulgulanm1z da bu yiintemin verileriy-

le uyumluydu. 

Topikal uygulanan EGF'nin yara iyile§mesini h1zlandnma mekanizma-

Sl heni.iz a<;;lklanarnaml§tli. Ancak keratinosit ve fibroblastlar1n biili.inme-

sini uyararak, EGF-reseptor saylSlill arttuabilecegi, indirekt olarak da 

diger growth faktorlerin etkilerini provoke edebilecegi di.i§i.ini.ilebilir. 

<;:all~?mamlZln sonucunda, topikal uygulanan EGF 'nin yan1.k yaralann-

da epitelizasyonu h1zlandud1gl gosterilmi9tir. EGF, rekombinant veya 

ba§ka bir yontemle kolay ve ucuz olarak sentezlenir ve AgS gibi bir an-

timikrobik ajan ile kombine edilebilirse yan1g1n lokal tedavisinde fayda 

saglayacag1 a<;;1kt1r (7,23). 
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SONU<; 

EGF'nin yan1k yaralar1n1n tedavisinde topikal etkisini ara:;;tuan 

deneysel <;al1s;marnlzda EGF grubunun deney sonu verileri SF ve AgS grupla­

Ilnln verileri ile kars;llas;tlrlldl. 

EGF'nin yan1k yaralar1nda epitelizasyonu h1zlandud1g1, mitozu ve 

anjiogenezisi arttnd1g1 izlendi. Epidermiste <;ok dtizglin, atipi i<;errne­

yen bir yap1las;rna ve iyi skar buakan yara iyiles;rnesi saglad1g1 gi:irlildli. 

Bu farkhllklar istatistiki olarak da i:inemli bulundu. DNA ve mitozdaki 

art1s; 3H Timidin <;ahs;rna!lllzla da gi:isterildi. Bu bulgular l§lglnda EGF' 

nin yan1k yaralannda anlarnl1 iyile:;;rne saglad1g1 dlis;linlildti. 

<;al1s;rnarnlzda EGF ve AgS uygulanan gruplarda benzer tlir ve say1da 

bakteri izole edilrnesine kars;1n, EGF'nin ekonornik ko:;;ullarda pornad for­

rnunda ve antirnikrobik etkisi olan ikinci bir ajan ile kombine edilerek 

liretilebilrnesi halinde, yan1k tedavisinde,hem infeksiyonla rnlicadelede, 

hem de yara iyile:;;rnesinde etkili bir ajan olabilecegi kan1s1na var1ld1. 
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OZET 

Ikinci derece yan1k yaralar1n1n topikal tedavisinde EGF'nin etki-

sini ar a~t1ran deneysel <;:all~rna yap1ldL 

~all~rnada, 52 Albino cinsi 2 ayllk gen<;: erkek fareler 3 gruba 

2 ayr1larak ku1lanlldl. Deneklerin Sl.It bi:ilgesinde l ern ikinci derece ya-

n1k, dag1arna yi:interni ile anestezi alt1nda olu§turuldu. Kontrol grubuna 

% 0. 9 NaCl, kar ~11a~turna grubuna Silver sulfadiazin, deney grubuna EGF 

1.5 )lg/gun topikal o1arak hergun, 14 gun boyunca uygulandl. 

Gruplar1n yar1s1 7, diger yar1s1 14'i.inci.i gi.in sakrifiye edilerek 

yan1k yaralar1ndan a11nan i:irneklerden histopatolojik <;:ah';lrna ve 3H Timi-

din say1mlar1 yap1ld1. 

Yaralar1n takibinde EGF grubunda yara kontraksiyonunun daha h1zl1 

geli';ltigi, grani.ilasyon dokusunun 1-2 mm/gi.in iler1edigi iz1endL Mikros-

kopik o1arak 14 'i.inci.i gi.inde EGF ve AgS grup1annda epitelizasyonun tamam-

land1g1 gi:iri.i1di.i. 

EGF ve AgS grup1anndan ahnan ki.i1ti.ir1erde her iki grupta da ben--

zer ti.ir rnikroorganizma i.ir eti1di. 

EGF grubunda, 3H Timidin o1<;:i.irn1eri yuksek bu1undu. Grup1arln ista-

tistiki kar§l1a§tl!l1maslnda varyans analiz yonterni kul1anl.ldl. Sonu<;: 

EGF lehine an1amh bulundu (p < 0.05). 

Histopato1ojik degerlendirmede EGF grubunda epitelizasyonun h1zh 

oldugu, mitozun her alanda say1ca artt1g1, anjiogenezisin yogunla';ltlgl 

ve epiderrniste <;:ok di.izgun bir yaplla';lma o1dugu, kollajenin erken ya';llan-
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d1g1 izlendi. 

Kollajenin erken ya'?land1g1 ilk kez bu c;:ahgmada gosterildi. 
3
H 

Timidin inkorporasyonu ve infeksiyon parametreleri de yorumlar1 ile be­

raber ilk kez kullan1ld1. 
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