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Doku yaralanmasi, kompleks ve dinamik bir stireg olan iyilesme olayini baglatir. Yaralar, bu bélgede depolanan bag dokusu matriksinde
yer alan yeni hticrelerin olusturdugu skar dokusu ile iyilesir. Yara iyilesmesi ic ice gecmis 3 fazli bir stirectir. Bu stiregler igerisinde bag
dokusunun tstlendigi kompleks ve koordineli bir dizi olay sonucu kemotaksis, fagositoz ve neokollajenez olusur. Ayrica, yara iyilesmesi
igin hayati 6nem arzeden anjiogenez, epitelizasyon ve glukozaminoglikan/proteoglikan tretimi de gerceklesir. Noralterapi, bu iyilesme
stirecini stimtile eden kolay ve etkin bir enjeksiyon tedavisi yontemidir.

Anahtar Kelimeler: Yara iyilesmesi, bag dokusu, noralterapi.

Summary

The damage of the tissue initiates the complex and dynamic repairing process. Wounds are heal with scarring where a new cell
population exists in a newly deposited connective tissue matrix. Wound healing process can be divided into 3 interlocked phases.
Within these phases, connective tissue carries on a complex and coordinated series of events that includes chemotaxis, phagocytosis
and neocollagenesis. In addition, angiogenesis, epithelization, and the production of glycosaminoglycans and proteoglycans which

are vital for wound healing. Neural therapy is a simple and effective injection treatment that stimulates this healing.
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Giris

Yara ve yara iyilesmesi, hekimligin en eski, en 6nemli ve
en temel konularindan biri olmustur. Hekimlerin gorevi, uy-
gun mildahalenin ardindan yaranin iyilesebilmesi i¢in en iyi
sartlar1 saglamak olmalidir. Yara iyilesmesini etkileyen lokal
ve sistemik faktorlerin yaninda en 6énemli rol bag dokusuna
aittir. Bag dokusu yara iyilesmesini saglayan htcreleri ba-
rindirmasi ve iyilesmeyi saglayan temel maddeye kaynaklik
etmesi agisindan ¢ok 6nemlidir (1). Beden fonksiyonlarinin
normale dondiirtilmesi esasina dayali bir tedavi yontemi ola-
rak noralterapi ise bag dokusu regiilasyonunu saglamak, kan
ve lenfatik dolasimi diizenlemek gibi farkli etki mekanizma-
lar1 ile yara iyilesmesine énemli katki sunmaktadir. (2)
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Yara

Yara, cerrahi ya da travmatik nedenlerle canli dokunun
anatomik ve fonksiyonel biitinligiiniin bozulmasidir. Dav-
ranigina gore akut yara ve kronik yara olarak iki gruba ayrilir.
Akut yaralar; etken gegici, onarim stireci diizenli ve iyilesme
devamli oldugundan beklenen siirede iyilesir, anatomik ve
fonksiyonel bittinlitk daha iyi kazanilir. Kronik yaralar; et-
ken devamli, onarim siireci gecikmeli, iyilesmeyi engelleyen
bir¢ok lokal ve sistemik faktor bulundugundan, yavas iyilesen
ya da 3 aydan daha uzun siirede iyilesmeyen, anatomik ve
fonksiyonel diizelmenin olmadig yaralardir (3).

Yara lyilesmesi

Yara iyilesmesi, yaralanmis dokuyu normal durumuna
getirmeye calisan hiicresel ve biyokimyasal fizyolojik bir ce-
vaptir.

Yaralar, doku kaybi olup olmamasina, olus sebebine, en-
fekte olup olmamasina gore primer, sekonder veya tersiyer
iyilesme siirecleri sonunda, skar birakarak ya da birakmadan
iyilesirler.
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Sekil 1 | Yara iyilesmesi evrelerinde gorev alan hiicreler ve ard arda gelisen aktiviteleri.

Bu stireg fagositoz, kemotaksis, mitogenez, kollajen sen-
tezi ve diger matriks komponentlerinin sentezi gibi bircok
hticresel aktivitenin diizenli ve ardarda ¢alismast ile gergek-
lesir (Sekil 1) (4). I¢ ice gecmis ve ahenk icerisindeki bu bi-
yokimyasal olaylar yara iyilesmesinin belli basl 3 evresini de
olusturur. 1. Evre; Hemostaz ve Inflamasyon Fazi (1-5 giin),
2. Evre; Proliferasyon Fazi (2-22 giin), 3. Evre; Maturasyon ve
Remodeling Fazi (21 giin-2yil).

1. Evre: Hemostaz ve Inflamasyon: Hemostaz evresinde (1-3
giin); damar hasari sonucu kanama olusunca refleks ola-
rak vazokonstriiksiyon olur, plateletler devreye girer ve
ilk fibrin tikacini olusturur. Inflamasyon evresinde (2-5
giin); kan akimi artar. Trombositlerden salinan biiyime
faktorleri/sitokinleri notrofil ve fibroblastlar yaraya ceker.
[lk 24 saat iginde yarada nétrofiller hakim olur ve bak-
teriler ile doku debrislerini fagosite ederler. 24-48 saat
sonra yarada hakim olan hiicreler makrofajlardir. Makro-
fajlar hiicre atiklarini fagosite eder ayrica TGF-f, IGF-1,
EGF gibi sitokinler salgilayarak hiicre proliferasyonunu,
matriks sentezini ve anjiogenezi diizenlerler. Bu anlam-
da makrofajlar yara iyilesmesinde hiicrelerin, biytime
faktorlerinin ve matriks komponentlerinin uyum iginde
caligmasini saglayan bir orkestra sefidir.

2. Evre: Proliferasyon: Inflamatuar fazin sonuna dogru yara-
da fibroblastlar goriilmeye baslar (48-72 saat). Fibroblast-
lar i¢in en 6nemli kemotaktik faktér PDGF dir. Fibrob-
lastlarin ana metabolik fonksiyonu kollajen, proteoglikan
ve elastin sentezidir. Kollajen sentezi (5-7 ginlerde pik
yapar) ile yara direnci artar. Hiicresel proliferasyon 10-14
giin icinde gerceklesir. Neokapillerizasyon, kontraksiyon,

epitelizasyon ve hiicre migrasyonu sonucu graniilasyon
dokusu olusur (5-21 giin).

3. Evre: Maturasyon ve Remodeling: Sentez edilmis kollaje-
nin yeniden diizenlenmesiyle karakterize evredir. Kolla-
jen yapimi ve yikimi arasinda denge olusur. inflamatuar
hticreler giderek azalir. Erken dénemdeki matriks iskeleti
Tip 3 kollajen ve Fibronektin'den olusurken nihai matriks
iskeleti ise Tip 1 kollajen tarafindan olusturulur. Skar do-
kusunun direnci orijinal dokunun % 80’ine ulasir. Remo-
deling stireci 21 giin - 2 yila kadar devam eder ($Sekil 2).
Optimum yara iyilesmesinin gerceklesmesi icin, iyi yara
beslenmesi saglanmali, agr1 azaltilmali, temiz yara ve yara
ylizeyi olusturulmali, yaralar travmadan ve enfeksiyon-
dan korunmaly, sistemik kosullar diizeltilmeli veya iyiles-
tirilmeli, giderlerin minimalize edilmesi saglanmalidir

Biiyiime Faktorleri

Agirliklar: 4000-60000 Dalton arasinda degisen, ¢ok az
miktarlari ile hiicresel aktiviteleri etkileyebilen proteinlerdir.
Yara iyilesmesinde rolii olan tanimlanmig btiytime faktorleri-
nin kaynagi ve gorevleri Tablo 1’de sunulmustur (5,6).

Yaralanma sonrasi trombositler, hasarlanan dokuya ya-
pisip pthtilasma faktorlerini ve grantlleri icindeki bilytime
faktorlerini salgilar. Olusan vazodilatasyonu vazokonstriksi-
yon takip eder. Yaralanan bolgedeki fibrin olgunlastik¢a hem
daha fazla siv1 ve elektrolit kaybini, hem de cevreden gele-
bilecek kontaminasyonu engeller. Trombositlerin salgiladig:
biiytime faktorleri iyilesme siirecini baslatir.

Hasar goren doku, bakteri ve inflamatuar tirtinlerin olus-
turduklar: kemotaktik sinyaller ile polimorf niiveli l6kositle-

www.barnat.com.tr

Cilt 11, Say1 3 : 2017 Bilimsel Tamamlayici Tip, Regtilasyon ve Noralterapi Dergisi | 17



Yara lyilesmesinde Bag Dokusunun Yeri ve Néralterapi Yaklagimi

Faz Il (Matriks Olugsumu ve
Remodeling)

Faz Il (Graniilasyon Doku

Olusumu)

Faz | (inflamatuar Faz)

100%
90% -
80% —
70%
60% -

50% -

N

o

B
1

Maksimum Biyolojik Cevap
Diizeyi
w
2
X
|

N

S

X
|

Erken Fazl Geg Fazl

X KR
SRS
SLRLILIELALS
RS s

Yo

3
QS

Yara
Kontraksiyonu
s 7
/ .
.
/,

4 Kollajen
Birkimi

Yara
Yirtilma
Gucii

|
24 72 240

Yaralanmadan sonra gegen saatler

L Il
720 2400
@aviy (@3

Sekil 2 | Zamana gore yara iyilesmesi evrelerinin sematik goriinimii.

Tablo 1 | Yara lyilesmesinde Rol Oynayan Biiyiime Faktorleri.

Biiyiime Faktorii
Trombosit-kaynakli biiytime faktord (Platalet-
derived growth factor, PDGF)

Transforme edici biiytime faktori beta
(Transforming growth factor B, TGF-B)

Epidermal biytime faktort (Epidermal growth
factor, EGF)

Transforme edici biiytime faktord alfa
(Transforming growth factor o, TGF-a)

Interlokinler (Interleukins 1-2, 1L-1,2)

Timor nekroz faktori (Timor necrosis factor,
TNF)

Lokosit kaynakli biiytime faktort (Leucocyte
derived growth factor, LDGF)

Bag dokusu biiytime faktérii (Connective tissue
growth factor, CTGF)

Fibroblast buytime faktorleri (Fibroblast growth
factors, FGF)

Keratinosit biiytime faktorleri (Keratinocyte
growth factors, KGF)

instilin benzeri biytime faktorti 1 (Insilin-like
growth factor-1, IGF-1)

insan bilytime hormonu (Human growth
hormone, HGH)

interferonlar (Interferons, IFN)

Kaynagi
Trombositler, makrofajlar endotel hiicreleri, diiz
kas hticreleri

Trombosit, nétrofil, lenfosit, makrofaj, bircok
doku ve hiicre

Trombositler(?), tiikriik, idrar, anne siit, plazma
Aktive makrofajlar (2), trombosit, keratinosit, bazi
dokular

Makrofaj, lenfosit, birgok doku ve hiicre
Makrofaj, mast hiicresi, T lenfositler

Makrofaj, mast hiicresi T lenfositleri

Endotel hiicreler, fibroblastlar

Beyin, pittiter bez, makrofaj diger doku ve
hiicreler

Fibroblastlar
Karaciger, plazma, fibroblastlar
Pittiter bez, plazma

Lenfositler, fibroblastlar

Gorevleri
Fibroblast proliferasyonu nétrofil ve makrofaj
kemotaksisi ve proliferasyonu, anjiogenez

Fibroblast proliferasyonu, kemotaksis indirekt
anjiogenez, diger buytime faktorlerinin etkilerine
yardim

Epitel hticre ve fibroblast proliferasyonu ve
graniilasyon dokusu olusumunun uyarilmasi

EGF'ye benzer

Fibroblast proliferasyonu, kollajenaz, nétrofil
kemotaksisi

Fibroblast proliferasyonu

Bag dokusu hticreleri icin kemoatraktan ve
mitojen

Bag dokusu hticreleri icin kemoatraktan ve
mitojen

Epitel hicre ve fibroblast proliferasyonu,
matriks depolanmasini uyarir, anjiogenez, yara
kontraksiyonu

Epitel hiicre proliferasyonu

Slfat proteoglikanlar ve kollajen sentezini,
fibroblast prolifersyonunu uyanr

Anabolizma, IGF-1'i uyarir

Fibroblast proliferasyonu ve kollajen sentezinin
inhibisyonu

ri (PMNL) yara bolgesine ¢eker. Kisa bir stire icinde PMNL
cevredeki kan damarlarinin endoteline yapismaya ve damar
duvari icinden ge¢meye baslarlar. PMNL ana gorevi, yarala-
nan bolgeden bakteri ve yabanci cisimleri uzaklastirip enfek-
siyon gelisimini engellemektir. Bu siirecte epitelyal hiicreler
pthtinin altina dogru hareket edip cogalarak epitel yiizeyini
yeniden olusturmaya baglarlar.

Bag Dokusu

Epitel, kas ve sinir dokular: arasinda devamlilig1 saglayan,
hem yapisal hem de fonksiyonel olarak viicut buttnlagiini
koruyan ve bedenin biitiin boéltimlerini bir arada tutan do-
kularin ortak adidir. Hiicreler ve hiicreler arasi maddeden
olusan bag dokusu, eklemlerin baglari, kirisler, kemik doku-
su, kikirdak doku ve yag dokusu gibi bedenin yapisina destek
olan bitiin dokular1 kapsar.
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BAG DOKUSU

Hiicreler Hiicreleraras1 madde

Sabit Hiicreler (EkstraselillerMatriks)
Fibroblastlar Bag Dokusu Lifleri
Myelofibroblastlar Kollajen lifler
Makrofajlar Retikiiler lifler
Mast hiicreleri Elastik lifler
Bazofiller Temel Madde
Adipozitler Proteoglikan
Mezankim hiicreleri Glikoprotein

Hareketli Hiicreler Glukozaminoglikan
Lenfositler

Plazma hicreleri
Notrofiller
Eozinofiller
Monositler

Fonksiyonel olarak bag dokusu;

e Kemik ve kikirdaklarla viicudun yapisal seklini saglar,

e Kan yoluyla bsin ve atiklarini tasir,

e Kemik, kikirdak ve yag dokusu ile vital organlar1 ko-
rur,

® Tendon, ligament ve kapsiillerle destek ve iletisimi
saglar,

e Kan ve yag dokusu ile enerji depolar,

e Kemik iligi ile kan ve lenfatik organlarin hiicrelerini
Uiretir,

e Kan ve lenf yoluyla doku tamirinde goérev alir, sa-
vunmaya destek olur.

Bag dokusu hiicreleri tarafindan olusturulan hticrelera-
rast madde (hiicre dist matriks/ekstraseliller matriks de de-

nir) baslica iki yapidan olugmaktadir: 1) bag dokusu lifleri,
2) bag dokusu lifleri ile bag dokusu hiicreleri arasinda kalan
alani dolduran temel madde. Temel madde: Proteoglikan,
Glikoprotein ve Glikozaminoglikanlardan olusan ve hiicre
lifleriyle birlikte ekstraseliiler alani olusturan temel yapidir.
Bu yap: hiicre ve dokunun asil ihtiyaglarini karsilayan te-
mel ortami olugturmaktadir. Mikrosirkilasyon ile hiicrelere
besin maddelerinin getirilmesi, madde degisimleri ve atik
maddelerin uzaklastirilmas: bu ortamda gergeklesmektedir.
Bobrekler, akcigerler, karaciger ve deri gibi detoksifiye edici
organlarin asiri yiik altinda kalmasi durumunda, temel mad-
de toksik atiklarin deposu haline gelir ve buradaki yapilar:
olumsuz olarak etkiler (1,2).

Temel Madde
(Proteoglikan, Glikoprotein,
Glukozaminoglikan, hiicre lifleri)
+
Hiicresel Komponent
(Monosit, Makrofaj, kan damarlarr)
+
Hiimoral Komponent
(Lenfosit, lenf damarlari)

+
Néronal Komponent
(serbest sinir sonlanmalari)
Wi
TEMEL SISTEM

Temel madde ile birlikte kan damarlari, lenf damarlari
ve vejetatif sinir lifleri ile serbest sinir sonlanmalar: temel
sistemi olusturmaktadir. Viicuttaki tim metabolik olaylar1
ve yasamsal fonksiyonlar1 disiindiigiimiizde bunun ancak

Patojen degisikliklerin BAG DOKUSU iizerindeki etkileri

intra ve ekstraselliiler
oksijenlenmenin azalmasi

v

Bag dokusunun homeastazinin

bozulmasi
pH’in diismesi Oksijen radikallerinin
asitlesme artis

v v

| Enfeksiyon ve Neoplazm

1

Endojen ve eksojen toksinlerin
artigi
|
Bag dokusuna binen toksin
yukundn artmasi
|

Bag dokusunda katilasma hali

|
Katilasan bag dokusunda
molekdler iletkenligin bozulmasi
|

Regulasyon donuklugu

Tedaviye direng

Hastaliklarin zemin bulmasi ve KRONIKLESME

Sekil 3 | Patolojik degisikliklerin Bag Dokusu tizerine etkisi.
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Sekil 4 | Diyabete bagli ayak yarasi olan hastanin, a) tedavi 6ncesi b) tedavi sonrasi gortintileri.

saglikli bir temel madde, regiile bir vejetatif sinir sistemi
(VSS) ve saglikli bir temel sistem ile miimkiin olacag: agik-
¢a goriltr. Vicutta iletim, iletisim, enformasyon, transport,
elektrolit dengesi, detoksifikasyon, hafiza ve kayit, savunma,
su-hormon-enzim-vitamin-oksijen metabolizmalari gibi bir-
¢ok karmasgik gorevi tstlenen temel sistemdeki en kiigiik bir
aksaklik ciddi sonuglar dogurabilir. Bag dokusu yiiksek bir
depolama ve tamponlama kapasitesine sahip, metabolik re-
aksiyonlar sonucu olusan yikim tirtinlerinin birikim yeridir
(1) (Sekil 3).

Dolayisiyla biitiin kronik hastaliklarda ve yaralanmalar-
da bag dokusu ytklenmesi ve disfonksiyonu s6z konusudur.
Uzun siireli yitklenmelere neden olan olaylarda temel sistem
bu bozukluga kars: reaksiyon gelistirir. Bu sekilde ytiklenmis
olan temel sistem ek bir etki ile (ikincil vurus) karsilasinca
regiilasyon sistemi ¢oker ve bedenin kendini iyilestirme giicii
azalir. Temel sistemin bu tiir yiiklenmelere karsi her zaman
hazir bulunmast ilgili dokunun VSS tarafindan saglanan sag-
lam inervasyonuna baghdir (1,2).

Noralterapi (NT)

Bedenimizde bitiinligli saglayan muhtesem sistem
500,000 km uzunlugundaki VSS ve temel sistemdir. Noralte-
rapi, lokal anestezik maddeler kullanarak VSS'ni uyarip orga-
nizmanin regiilasyonu yoluyla bozulmus beden fonksiyonla-
rinin normale dondiiriilmesini saglayan bir tedavi yontemi-
dir (2,7). Rickers’a gore; tim dolagim sistemine bakildiginda
arter, ven ve lenfatik sistemin saglikli olarak calisabilmesi i¢in
saglikli bir VSS ye ihtiya¢ vardir, saglikli bir VSS ise Noralte-
rapi ile saglanabilir (2).

Hipoksik ve hasara ugramis dokuda; makrofajlar bakterile-
ri ve hasar gérmiis yapilar1 fagosite edemez, fibroblastlar yeni
kollagen tretemez, bunun sonucunda da kronik/iyilesmeyen
yara ortaya cikar. Noralterapi ile, agrinin azaltilmasi, doku
perfiizyonu ve bag dokusunun regiilasyonu, yara iyilesmesinin
hizlanmasi ve enfeksiyon proflaksisi saglanir, patolojik nedbe
doku gelisimi ve bozucu alan olusumu engellenebilir.

Primer yaralarda Noralterapi yaklagimi; operasyon esna-
sinda ya da yaralanmadan hemen sonra, sarg: degisikligin-

Sekil 5 | Kronik venoz yetmezlige bagl ayak yarasi olan hastanin, a) tedavi 6ncesi b) tedavi sonrasi gorintileri .
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de, dikislerin alinmasinda ve kontrollerde intravenéz yolla
ve yara kenarlarina uygulamalar seklinde yapilir. Kronik ya-
ralarda ise; alt ve iist ekstremite dolasimini diizenleyici NT
tedavi protokolleri, lokal uygulamalar, segment tedavileri,
sempatik ganglion enjeksiyonlari, sakral kanal enjeksiyonu,
intravaskler enjeksiyonlar, bozucu alan arastirilmasi ve te-
davisi, bag dokusu temizligi (IV prokain-baz infiizyonu veya
agir metal temizligi), tetik nokta enjeksiyonlar1 ve bagirsak
florasi diizenlenmesi seklinde uygulanabilir.

Klinigimizde, noralterapi uyguladigimiz vakalardan ikisi-
ne ait yara iyilesmesi gortntileri Sekil 4 ve 5'de sunulmustur.

Sonug olarak, temel madde ve temel sistem diizenlenme-
sini temel almayan hig bir tedavi metoduyla tam sifa ve kisiyi
saghigina kavusturmak miimkiin degildir. Noralterapi, bu bii-
tunligi saglayan VSS ve temel sistem (bag dokusu) tizerin-
den etkinligini gosteren iyi bir yara tedavi seklidir.
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