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OZET

Rejeneratif veteriner tip, beseri tibb1 takip ederek siirekli devam eden doniisiim gosteren popiiler bir
alan haline gelmistir. Veteriner hekimlikte evcil hayvanlarin sosyal yasamla siirekli artan
biitiinlesmesi, daha uzun yasam beklentisi, beseri tip ile veteriner tibbin bu konudaki benzerligi
rejeneratif veteriner tibbin popiilerligini artirmaktadir. Son zamanlarda rejeneratif tip alaninda
kullanilan trombositten zengin tiriinler (trombositten zengin fibrin [TZF] gibi) veteriner tip alaninda
da dikkat cekmektedir. Trombosit tiirevi bu {iriinlerin dikkat ¢cekmesinin nedeni doku iyilesmesi ve
yenilenmesini énemli oranda etkileyen sitokinler ve blylme faktorleri gibi biyoaktif moleklleri
yuksek yogunlukta igermesidir. Trombositten zengin fibrin, biyokimyasal kan isleme olmadan
basitlestirilmis hazirlamaya yonelik ikinci nesil trombosit konsantrelerine aittir. Veteriner rejeneratif
tip alaninda kullanilabilecek olan trombositten zengin fibrin’in gerek yumusak doku
yaralanmalarinda gerekse sert doku yaralanmalarinda rahatlikla kullanilabilecek rejeneratif tedavi
secenegi oldugu goriilmektedir. Trombositten zengin fibrin’in kolay ve hizli hazirlanabilmesi, doku
uyumlu olusu, kontaminasyon riskinin bulunmamasi, maliyetinin ¢ok az olusu, nonenfeksiy6z olusu,
inflamasyonu kontrol etmesi, non-alerjik olusu, hemostaz etkisi, tekrarlanabilir olusu,
vaskiilarizasyonu hizlandirmasi ve en 6nemlisi doku iyilesmesini hizlandirmasindan 6tiirli veteriner
hekimlikte ¢ok iyi bir tedavi secenegi oldugu bilinmelidir.

Anahtar Kelimeler: Trombositten zengin fibrin, veteriner hekimlik, TZF, rejeneratif veteriner tip.

ABSTRACT

Regenerative veterinary medicine has become a popular field with a continuous transformation
following human medicine. In veterinary medicine, the ever-increasing integration of domestic
animals with social life, longer life expectancy, and the similarity between human medicine and
veterinary medicine in this regard increase the popularity of regenerative veterinary medicine.
Recently, platelet-rich products (such as platelet-rich fibrin [PRF]) used in regenerative medicine
have also attracted attention in veterinary medicine. The reason why these platelet-derived products
attract attention is that they contain a high concentration of bioactive molecules such as cytokines and
growth factors that significantly affect tissue healing and regeneration. Platelet-rich fibrin belongs to
the second generation of platelet concentrates intended for simplified preparation without
biochemical blood processing. It is seen that platelet-rich fibrin, which can be used in the field of
veterinary regenerative medicine, is a regenerative treatment option that can be easily used in both
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soft tissue injuries and hard tissue injuries. It should be known that platelet-rich fibrin is a very good
treatment option in veterinary medicine due to its easy and fast preparation, tissue compatibility, no
contamination risk, low cost, non-infectious, controlling inflammation, non-allergic, haemostasis
effect, reproducibility, accelerating vascularisation and most importantly accelerating tissue healing.

Keywords: Platelet-rich fibrin, veterinary medicine, PRF, rejenerative veterinary medicine.

GIRIS

Rejeneratif veteriner tip, beseri tibbi takip ederek siirekli devam eden doniisiim gdsteren populer bir
alan haline gelmistir. Veteriner hekimlikte evcil hayvanlarin sosyal yasamla siirekli artan
biitiinlesmesi, daha uzun yasam beklentisi, beseri tip ile veteriner tibbin bu konudaki benzerligi
rejeneratif veteriner tibbin popiilerligini artirmaktadir. Rejeneratif tip, hasarli dokularin iyilesmesine
yardimei1 olmaktan ¢ok, orijinal veya orijinale yakin durumlarina geri donmeyi amagclar ve siklikla
multimodal yaklasimlarda tamamlayici bir strateji olarak kullanilir. Son zamanlarda rejeneratif tip
alaninda kullanilan trombositten zengin Uriinler veteriner tip alaninda da dikkat ¢ekmektedir.
Trombosit turevi bu tiriinlerin dikkat ¢gekmesinin nedeni doku iyilesmesi ve yenilenmesini dnemli
oranda etkileyen sitokinler ve biiylime faktorleri gibi biyoaktif molekiilleri yiliksek yogunlukta
icermesidir (1, 2).

Trombosit turevli drinler, icerisinde bulunan trombosit varligi esas alinarak belirlenmekte olup
kabaca; trombositten zengin ve fakir hemotirevler olarak ayrilabilir (3). Kandan elde edilen
trombositten fakir tirevler; trombositten fakir plazma, fibrin yapistirici, fibrin membran ve otolog
serum bugiin kliniklerde kullanilmaktadir. Trombositten zengin Urinler ise trombositten zengin
blylme faktori, trombositten zengin plazma (TZP) ve trombositten zengin fibrin (TZF)’dir. Beseri
hekimlikte ilk olarak fibrin yapistirict kullanilitken veteriner hekimlikte ilk olarak trombositten
zengin plazma (TZP) kullanilmistir (4-8). Veteriner tipta en ¢ok tercih edilen trombosit hemotirevleri
trombositten zengin plazma ve trombositten zengin fibrin’dir (1).

Trombositten zengin fibrin (TZF) ilk olarak 2001 yilinda insanlarda dis hekimliginde kemik
rejenerasyonunu arttirmak i¢in kullanilmistir. Trombositten zengin fibrin, biyokimyasal kan isleme
olmadan basitlestirilmis hazirlamaya yonelik ikinci nesil trombosit konsantrelerine aittir. Kandan
elde edilen trombositten zengin fibrin, antikoagille edilmemis tam kanin tek bir defa
santrifijlenmesiyle ortaya g¢ikmaktadir. Burada otolog trombin, fibrinojenin dogrudan fibrine
cevrilmesinde rol oynar, béylece trombositler ve beyaz kan huicrelerinden zengin 3 boyutlu esnek bir
fibrin ag1 olusur (9-11). Trombositten zengin fibrin 2 haftaya kadar yliksek dizeyde blytime faktori
ve yapisal proteinler salgilayabildiginden bosluklarda dolgu maddesi (iskele) gorevi gostermektedir
(4,12).

Trombositten zengin fibrin’in (Lokosit trombositten zengin fibrin [L-TZF]) icerisinde gesitli
sitokinler, buylme faktorleri, Iokositler ve yapisal proteinler vardir. Sitokin olarak proinflamatuar
sitokin (timor nekroz faktori alfa [TNF-a]) ve antiinflamatuar sitokinler (interlokin 4 [IL-4] ve IL-1
reseptor antagonisti [IL-1ra]) bulunmaktadir. Trombosit kaynakli biiylime faktori-BB (PDGF-BB),
instlin benzeri buyume faktéri (IGF), vaskuler endotelyal blylme faktori-A (VEGF-A) ve
doniistliricti biiytime faktorli beta-1 (TGF-B1) trombositten zengin fibrin’in icerisinde bulunan
blylme faktorleridir (13, 14). Trombositten zengin fibrin’in igerisinde bulunan l6kositler, yara
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iyilesmesinde matriksin yeniden olusmasinda, antienfeksiyoz aktivitelerde, buyume faktorlerinin
salimiminda ve bagisikligin diizenlenmesinde yuksek diizeyde rol oynar (15).

Trombositten zengin fibrin’in (L6kosit trombositten zengin fibrin [L-TZF] ya da standart
trombositten zengin fibrin [S-TZF]) hazirlanma protokolii olduk¢a basittir. Antikoagule edilmemis
tam kan 10 mlI’lik cam tiplere alinir ve hemen yaklasik 400 g’de (3000 rpm) 10 dakika boyunca
santriftj edilir (11). Santriflij sonras tiipte li¢ tabaka goriiliir: en altta kirmizi kan hiicrelerinden
zengin kisim, ortada yar1 saydam trombositten zengin fibrin pihtis1 ve en tiistte pihtilasmamis kan
serumu (16). Olusan piht1 jel formdadir.

Trombositten zengin fibrin hazirlama prosediiriinde yapilan yeni modifikasyonlar birden fazla
trombositten zengin fibrin tOrind ortaya ¢ikarmistir. Trombositten zengin fibrin ile
karsilastirildiginda daha yiiksek biiylime faktorii salinimi elde etmek i¢in daha diisiik g kuvvetleri
kullanan diisiik hizli santrifiijleme yontemi gelismis trombositten zengin fibrin’i (G-TZF) ortaya
cikartmistir. Gelismis trombositten zengin fibrin (G-TZF), fibrin pihtisinda yogunlasan trombositler,
l16kositler, dolasimdaki kok hiicreler ve endotel hiicreleri ile karakterize edilir. Santrifiij hizinin
disiiriilmesiyle kirmizi kan hiicresi fraksiyonuna I6kosit infiltrasyonu en aza indirilir. Ayrica, fibrin
pihtisina bitisik kirmizi kan hiicresi fraksiyonu tamamen ortadan kaldirilmaz ve daha erken
vaskiilarizasyon, daha hizli yumusak doku biiylimesi, daha fazla sitokin ve kemik morfojenik
proteinlerinin salinimi ile sonuglanir. Boylelikle daha az santriftyj siresi, santrifij g-kuvvetleriyle
hiicrelerin asag1 ¢ekilmesini azaltarak trombositten zengin fibrin’in iist katmaninda kalan toplam
hiicre sayisim1 artirir ve fibrin matriks i¢inde daha fazla sayida l6kositin “hapsolmasini” saglar.
Trombosit konsantresinin bir bagka formu da titanyumun trombositleri aktive etmede Standart
trombositten zengin fibrin yonteminde cam tiiplerle kullanilan silika aktivatdrlerden daha etkili
olabilecegi hipotezine dayanan ve titanyum tiiplerde iiretilen pithtinin cam tiiplere kiyasla klinik
olarak ayn1 oldugu titanyumla hazirlanmig trombositten zengin fibrin (T-TZF)’dir (12, 17). Enjekte
edilebilir trombositten zengin fibrin (E-TZF) adin1 enjekte edilebilirliginden almistir. Trombositten
zengin fibrin, fibrin ag1 icerisinde toplanmig biiylime faktoriiniin biiyiik bir kismint i¢erdiginden jel
formda ve sivi bir protein konsantresinden yoksundur. Bu nedenle iiretilmis enjekte edilebilir
trombositten zengin fibrin sivi formdadir (18). Saf veya l6kositten yoksun trombositten zengin fibrin,
I6kosit icermez ve yiksek konsantrasyonlu fibrin ag1 bulunduran jel formdaki trombositten zengin
fibrin ¢esididir (19, 20).

Trombositten zengin fibrin veteriner tipta ¢esitli rejeneratif tedavilerde kullanilabilen en ¢ok yonli
ve erisilebilir trombositten zengin Urinddr. Trombositten zengin fibrin doku iyilesmesini hizlandiran,
dogal biyouyumlu, kolayca hazirlanabilen, uygun maliyetli, kontaminasyon riski ¢ok az olan bir
biyomateryaldir. Biyolojik greft (kemik grefti, hidroksiapatit, vb.) olarak kullanilabilmektedir. Bazi
arastirmacilar bakterisidal etkisinin oldugunu savunmaktadir (9, 21, 22).

Veteriner tipta trombositten zengin fibrin; yara tedavilerinde, yanik yaralarinda, kornea defektlerinde,
ortopedi alaninda, sinir hasarlarinda, agiz, dis ve ¢ene cerrahisinde, cilt yaralarinda ve birgok
yumusak-sert doku yarasinin tedavisinde kullanilabilmektedir.

Veteriner tipta sinir yaralanmalarina siklikla rastlanmaktadir. Bu yaralanmalar ¢ogunlukla travmatik
kaynakli olmaktadir. Otomobil kazalari, 1sirik yaralari, atesli silah yaralanmalari, operasyon
esnasinda olusan iyatrojenik hasar ve laserasyon, kiriklar, ¢ikiklar, bandaj uygulamalar1 ve yanlis
enjeksiyon uygulamalari gibi durumlarin sinir hasarina neden oldugu bildirilmistir (23, 24).
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Karabulut (25), sinir hasarmin sagalttiminda trombositten zengin fibrin kullaniminin hasari
tyilestirmeye yonelik etkili oldugunu bildirmistir.

Yaniklar ¢cogunlukla sicak kati1 cisimler, sicak sivilar, ates gibi termal nedenlere bagli olusmakla
beraber kimyasal maddeler, yildirim ve elektrik kaynaklari, radyasyon ve inhalasyona maruz kalma
sonucu da gorulmektedir (26). Sancak (27), yumusak doku yaniklarinda trombositten zengin fibrin
kullanarak iyilesmeye olumlu yonde katkisini bildirmistir.

Hayvanlarda kornea hasar1 tirmalama yaralari, 1sirik yaralari, yabanci cisim batmalari, kimyasal
maddelerle temas ve yatirilma sirasinda siirtinmeye bagli yaralanmalar sonucunda goriilmektedir
(28, 29). Can (30), yaptig1 ¢alismada kornea hasarmin tedavisinde trombositten zengin fibrinin
iyilesmeye katki sagladigini géstermistir.

Veteriner ortopedi alaninda kemik hasarinin tedavisinde greftler 6nemli bir yer tutmaktadir. Can (31),
yaptig1 calismada trombositten zengin fibrinin ortopedide kemik grefti olarak iyilesmeye katkisinin
olumlu yonde oldugunu belirlemistir.

El-shafey ve ark. (32), kopeklerde yaptiklari tibial kemik defekti tedavisinde G-TZF ve TZP
kullanmiglardir. Kullandiklar1 trombosit tiirevlerinin kemik defektini onardigini fakat kisa dénemde
G-TZF’nin kemik onariminda daha yiiksek oranda hizli rejeneratif etkisinin oldugunu belirtmislerdir.

Ortopedide tedavi edilmeyen eklem kikirdagi yaralanmalar1 sonug olarak osteoartrit ya da dejeneratif
eklem hastaligina yol agabilmektedir. Eklem yaralanmalarini tedavi etmek i¢in Kazemi ve ark. (33)
kopekler Gizerinde yaptiklari calismada osteokondral defekt onarimi ve eklem kikirdagi rejenerasyonu
uzerinde kemik iliginden tiiretilen mezenkimal kok hucreler ile trombositten zengin fibrin’i
birlestirmistir. Sonug olarak osteokondral defekt onarimi ve eklem kikirdagi rejenerasyonu igin yeni
ve umut verici bir yontem oldugunu vurgulamigslardir. Yine diz eklem kikirdagi hasarinin tedavisinde
Kazemi ve Fakhrjou (34), 16kosit trombositten zengin plazma ile 16kosit trombositten zengin fibrin’i
karsilagtirmistir. LOkosit trombositten zengin fibrin’in akut eklem kikirdagi onariminda 16kosit
trombositten zengin plazmaya benzer etki gosterdigini ve bu defektlerde her iki trombosit
konsantresinin kullanilabilecegini ortaya koymuslardir.

Abbas ve ark. (35), kedi simfizis mandibula kiriklarinin sagaltiminda sodyum hiyalUronat ve
trombositten zengin fibrin’in etkisini arastirdilar. Sodyum Hiyaliironat ve trombositten zengin fibrin
bilesiginin ¢ene iyilesmesini etkili bir sekilde destekledigini ve hizlandirdigini 6ne siirmiiglerdir.

Visser ve ark. (36), kopeklerde patellar tendon hasarinin tedavisini hizlandirmak i¢in kullandiklar
otolog trombositten zengin fibrin membranin patellar tendon hasarinda tendon iyilesmesinin hizini
veya kalitesini arttirmadigini bildirmislerdir.

Veteriner dis hekimliginde, beagle kopeklerinde yapilan bir c¢alismada dis ¢ekimi sonrasi
trombositten zengin fibrin ile trombositten zengin plazma kullanilmis ve kemik olusumunu artirdigi
belirtilmistir (3).

To ve ark. (37), kopeklerde premolar dis ¢gekiminden sonra alveolar bosluga gelismis trombositten
zengin fibrin (G-TZF) uyguladilar. Sonu¢ olarak G-TZF’nin yeni alveolar kemik olusumunu
arttirdigin1 ve kemik olusumunu hizlandirdigini belirtmislerdir.

Kornsuthisopon ve ark. (38), kopeklerde periodontitiste agik flep debridmanindan sonra periodontal
iyilesmede trombositten zengin fibrin kullanmislardir. Trombositten zengin fibrin’in acik flep
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debridmani ile uygulanmasi kopek periodontitisinde iyilesmeyi arttirdigi ve yeni rejeneratif bir
materyal olabilecegini vurgulamiglardir.

Tawfik ve ark. (39), mineral trioksit agregatinin, trombositten zengin plazmanin veya trombositten
zengin fibrin'in kontamine ve kontamine olmayan kopek dislerinde furkasyon perforasyonlarinin
iyilesmesi {iizerindeki etkisini degerlendirmistir. Kontamine olmayan ve kontamine dislerde
furkasyon perforasyonunun onarimi i¢in kullanilan TZF ve TZP’nin kopeklerde basarili tedavi
secenekleri oldugu ve kontamine olmayan dislerde iistiin sonuglar verdigini bildirmislerdir.

Yasl bir kedide tekrarlayan ve biiyiik bir kronik oronazal fistiiliin cerrahi onarimi i¢in Soares ve ark.
(40), trombositten zengin fibrin’den trettikleri 6zel {i¢ boyutlu implant kullanmistir. Sonug olarak
olumlu yonde etkisini tespit etmislerdir.

Soares ve ark. (41), yaptiklar1 ¢aligmada kOpeklerde yaralar Uzerinde otolog (l6kosit) trombositten
zengin fibrin’i yama (greft) olarak kullanmislardir. Calisma sonucunda otolog trombositten zengin
fibrin’in etkili bir rejeneratif yara tedavisi oldugunu belirlemislerdir.

Sokak kedileri ¢cogunlukla enfekte ve blylk yaralarla savasirlar. Sokaktaki bu hayvanlarin enfektif
yara kaynagi kopek 1siriklari, kedi kavgalari, kesik yaralari, cevresel faktorler vb. birgok nedene bagli
olusabilmektedir. Changrani-Rastogi ve ark. (42), sokak kedilerinin biiyiik ve enfektif yaralarinda
yaptiklar1 ¢alismada otolog trombositten zengin fibrin’in yaralarin iyilesmesi siiresini dnemli
derecede kisalttigini bildirmislerdir.

Soares ve ark. (43), dondr kopeklerin kanindan elde edilen trombositten zengin fibrin’leri alici
kedilerde kritik yaralarin tedavisinde kullanmiglardir. Trombositten zengin fibrin’in kedilerin
yaralarinda rejeneratif biyomalzeme olarak kullanilabildigini belirtmislerdir.

Raffea ve Allavi (44), képeklerde gastrointestinal sistemde bagirsak anastomozunun iyilesmesinde
trombositten zengin fibrin igeren periton greftinin etkisini incelemislerdir. Trombositten zengin fibrin
iceren periton greftinin iyilesmeyi hizlandirdigimi ve otogreft materyali olarak kabul edilebilir
oldugunu vurgulamislardir.

Alishahi ve ark. (45), trombositten zengin fibrin’in kopeklerde kutan0z insizyon yaralarinda etkisini
incelemiglerdir. Sonug olarak trombositten zengin fibrin’in kutan6z kesi yarasini iyilestirdigi ve
iyilesmeyi hizlandirdigini tespit etmislerdir.

Waris ve ark. (46), kopeklerden elde ettikleri liyofilize gelismis trombositten zengin fibrin’in yara
iyilesmesindeki etkisini ve biiyiime faktorii salinimini in vitro degerlendirmislerdir. Sonug¢ olarak
liyofilize gelismis trombositten zengin fibrin’in biiylime faktorii salinimini ve yara iyilesmesini tegvik
eden bir biyomateryal oldugunu vurgulamislardir.

McLellan ve Plevin (47), atlar (zerinde yaptiklar1 g¢alismada trombositten zengin fibrin’in
hazirlanmasini ve biiyiime faktorii salinimini dlgmiislerdir. Trombositten zengin fibrin’in insan
protokolindeki gibi oldugunu, buyume faktorinin zaman iginde trombositten zengin fibrin’den
istikrarl bir sekilde salinacagini ve boylelikle zamanla siirekli ve artan salinimin yara iyilesmesinde
faydal1 olabilecegini bildirmislerdir.

Visser ve ark. (48), kopek tendon sagaltiminda yaptiklari in vitro ¢alismada trombositten zengin fibrin
yapilar1 kan pihtilariyla karsilagtirildiginda daha yiiksek konsantrasyonlarda doniistiiriicii biiyiime
faktori-p1 salinimi1 ve zamanla tendon hiicre proliferasyonunu artirdigini belirlemislerdir.

www.euroasiajournal.org 76 Volume (11), Issue (33), Year (2024)


http://www.euroasiajournal.org/

=
Euroasia Journal of Mathematics, Engineering, Natural & Medical Sciences % ?

International Indexed and Refereed
ISSN 2667-6702

SONUC

Sonug olarak veteriner rejeneratif tip alaninda kullanilabilecek olan trombositten zengin fibrin’in
gerek yumusak doku yaralanmalarinda gerekse sert doku yaralanmalarinda rahatlikla kullanilabilecek
rejeneratif tedavi segenegi oldugu goriilmektedir. Trombositten zengin fibrin’in kolay ve hizli
hazirlanabilmesi, doku uyumlu olusu, kontaminasyon riskinin bulunmamasi, maliyetinin ¢cok az
olusu, nonenfeksiydz olusu, inflamasyonu kontrol etmesi, non-alerjik olusu, hemostaz -etkisi,
tekrarlanabilir olusu, vaskiilarizasyonu hizlandirmasi ve en Onemlisi doku iyilesmesini
hizlandirmasindan 6tiirii veteriner hekimlikte ¢ok iyi bir tedavi se¢enegi oldugu bilinmelidir. Bugun
beseri tibbin bir¢ok alaninda kullanilan trombositten zengin fibrin’in veteriner tipta yeterince populer
olmadig1 goriilmektedir. Beseri tipta yapilan ¢alismalar baz alinarak trombositten zengin fibrin’in
veteriner tibbin birgok alaninda kullanilmasi i¢in arastirmacilarin bu konuya yogunluk vermesi ve
literatiirdeki eksikligin (Ornegin; beseri alanda yapilan ¢alismalardan esinlenilerek veteriner dis
alaninda da trombositten zengin fibrin’in implant ¢evresi defektlerin, diseti ¢cekilmeleri ve furkasyon
lezyonlarinin sagaltiminda kullanilmasi) giderilmesi gerekmektedir.
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