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¥ZET 

 
Adipoz Doku Kºkenli Kºk H¿cre Naklinin Abdominoplasti Sonrasē Transvers 

Rektus Abdominis Kas-Deri (TRAM) Flebi Yaĸayabilirliĵi ¦zerine Etkileri:  

Deneysel ¢alēĸma 

 

Abdominoplastinin, TRAM flep cilt adasē beslenmesini saĵlayan perforatºr arterleri kalēcē 

olarak zedelediĵi bilinmektedir. Bu hasarē azaltmak ve damarlanmayē arttērarak flep 

yaĸayabilirliĵini arttērmak adēna cerrahi geciktirme yºntemleri, vask¿logenezi tetikleyici 

b¿y¿me faktºrleri, farmakolojik ajanlar ve gen tedavileri denenmiĸtir. Abdominoplasti 

sērasēnda lokal olarak uygulanan adipoz doku kºkenli kºk h¿crelerin daha sonra yapēlmasē 

olasē TRAM flebin yaĸayabilirliĵi ¿zerindeki etkilerini araĸtēran bir ­alēĸmaya literat¿rde 

rastlanēlmamēĸtēr. 

 

¢alēĸmada toplam 7 grup oluĸturuldu. Grup 1ôde sadece TRAM flep uygulandē. Grup 2, 3 

ve 4ôte sērasē ile abdominoplastiden 1 hafta, 2 hafta ve 4 hafta sonra TRAM flepler 

hazērlandē. Aynē iĸlemlerin aynē s¿reler ile uygulandēĵē grup 5, 6 ve 7ôde ise 

abdominoplasti sērasēnda adipoz doku kºkenli kºk h¿cre (ADKKH) enjeksiyonlarē yapēldē. 

T¿m gruplarda TRAM flepler kaldērēlēp yerine dikildikten 7 g¿n sonra flep canlē alanē 

hesaplamalarē ger­ekleĸtirildi. Her gruptan 1 sē­anēn flebinin anjiyografik gºr¿nt¿leri 

alēndē. Bu aĸamada abdominoplasti sērasēnda kesilen rektus abdominis muskulokutan 

peforatºr arterlerin yeniden oluĸup oluĸmadēĵēnēn gºsterilmesi ve sayēlmasē iĸlemi 

ger­ekleĸtirildi. TRAM flep dokularē histopatolojik inceleme amacē ile alēndē. 

Histopatolojik incelemede; kapiller dansite ve flebin kas komponentinde meydana gelen 

deĵiĸiklikleri deĵerlendirmek i­in fibroz gradient ºl­¿mleri yapēldē. DiI ile iĸaretli 

ADKKHôlerin dokuda takibi i­in floresan mikroskopta inceleme yapēldē. 

Abdominoplastilerin yapēldēĵē g¿n, TRAM fleplerin kaldērēldēĵē g¿n ve hayvanlarēn 

sakrifiye edildiĵi g¿nlerde kanda VEGF d¿zeyleri ­alēĸēldē. 

 

Grup 1ôin ortlama canlē flep alanē % 82,90 ° 7,59 olarak bulundu. Grup 2, grup 3 ve grup 

4ô¿n ortalama canlē flep alanlarē sērasē ile % 2,24 ° 3,71, % 3,31  ° 3,29, % 9,40 ° 6,18 

bulundu. Grup 5, grup 6 ve grup 7ônin ortalama canlē flep alanlarē sērasē ile % 15,83 ° 6,41, 

% 31,92 ° 9,29, % 64,98 ° 10,95 bulundu. Grup 5, 6 ve 7ônin canlē flep alanē y¿zdeleri 

sērasē ile grup 2, 3 ve 4ôten anlamlē ĸekilde y¿ksek bulundu. Grup 7 canlē flep alanē grup 
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6ôdan, grup 6ônēn canlē flep alanē grup 5ôten anlamlē ĸekilde y¿ksek bulundu. 

Abdominoplasti sērasēnda sayēlan, her iki rektus abdominis kasēndan ­ēkan muskulokutan 

perforatºr arter sayēlarē 7,98 Ñ 1,10 adet bulundu. Gruplar yeni oluĸan muskulokutan 

perforatºr arterler a­ēsēndan incelendi. Grup 2 ve grup 3ôte hi­bir sē­anda yeni oluĸan 

muskulokutan perforatºr gºsterilemedi. Grup 4ôte 0,29 Ñ 0,49, grup 5ôde 0,43 Ñ 0,53, grup 

6ôda 1,14 Ñ 0,69 ve grup 7ôde 2 Ñ 0,82 adet yeni oluĸan muskulokutan perforatºr arter 

gºsterildi. T¿m gruplarda abdominoplasti sonrasē sayēlan perforatºr arter sayēlarē, 

abdominoplasti ºncesi sayēlan deĵerlerden anlamlē olarak d¿ĸ¿k bulundu. Grup 7ônin 

abdominoplasti sonrasē sayēlan perforatºr arter sayēsē diĵer gruplardan anlamlē olarak 

y¿ksek bulundu. Grup 1ôde kapiller dansite ortalamasē 6,86 Ñ 0,50, grup 2ôde 0,36 Ñ 0,05, 

grup 3ôte 0,67 Ñ 0,13, grup 4ôte 2,79 Ñ 0,53, grup 5ôte 2,46 Ñ 0,58, grup 6ôda 3,71 Ñ 0,47, 

grup 7ôde 7,01 Ñ 0,70 olarak bulundu. Grup 5, 6 ve 7ônin kapiller dansite ortalamalarē 

sērasē ile grup 2, 3 ve 4ôten anlamlē ĸekilde y¿ksek bulundu. Grup 7ônin kapiller dansite 

ortalamasē grup 5ôten anlamlē olarak y¿ksek bulundu. Fibrºz gradient ortalamalarē 

a­ēsēndan gruplar arasēnda anlamlē bir farklēlēk bulunmadē. Floresan mikroskobu altēnda 

yapēlan imm¿nohistokimyasal inceleme sonucunda DiI iĸaretli ADKKHôlerin damar 

duvarēna endotel h¿cresi olarak katēldēĵē gºsterildi. Grup 5, 6 ve 7ônin bazal VEGF 

deĵerleri (0. g¿n) ile 2. kan deĵerleri arasēndaki artēĸ istatistiksel olarak anlamlē bulundu. 

 

Bu ­alēĸmanēn sonu­larēna gºre; ADKKHôler, lokal uygulama ile abdominoplasti sonrasē 

TRAM flep yaĸayabilirliĵini arttērmēĸtēr. Ayrēca abdominoplasti sonrasē ge­en s¿renin de 

flep yaĸayabilirliĵi ¿zerine etkili olan bir deĵiĸken olduĵu gºsterilmiĸtir. Flep 

yaĸayabilirliĵindeki artēĸ dokuda meydana gelen damarlanma artēĸē ve muskulokutan 

perforatºr arterlerin yeniden oluĸmasē ile ortaya ­ēkmēĸtēr. ADKKHôlerin kan VEGF 

d¿zeylerini arttērarak ve direkt olarak endotel h¿crelerine dºn¿ĸerek damarlanmada artēĸa 

neden olduĵu gºsterilmiĸtir. Deneysel araĸtērmalarda flep yaĸayabilirliĵini arttērmak adēna 

ADKKH uygulamalarē ile baĸarēlē sonu­lar elde edilmektedir. Ķleride klinikte flep 

yaĸayabilirliĵinin riskli olduĵu durumlarda ADKKHôlerin kullanēma girebileceĵini ve 

baĸarēlē sonu­larēn elde edilebileceĵini d¿ĸ¿nmekteyiz. 

 

Anahtar kelimeler:  TRAM flep, abdominoplasti, adipoz doku kºkenli kºk h¿cre, 

vask¿larizasyon. 
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ĶNGĶLĶZCE ¥ZET (ABSTRACT) 

 

Effect of Adipose Tissue Derived Stem Cell (ADSC) on Transvers Rectus Abdominis 

Musculocutaneous (TRAM) Flap Viability After Abdominoplasty:  

Experimental Study 

 

It is known that abdominoplasty permanently damage the nutritional musculocutaneous 

perforator arteries of the TRAM flap skin island. In order to reduce the damage caused by 

abdominoplasty and to increase vascularity of the TRAM flap, surgical delay procedures, 

vasculogenic growth factors, pharmacological agents and gene therapies have been 

studied. No study investigating the impact of locally administered ADSC on TRAM flap 

viability after abdominoplasty have been found in the literature.  

 

A total of 7 groups were formed. In group 1 only TRAM flaps were prepared. In groups 2, 

3 and 4 TRAM flaps were elevated, 1 week, 2 weeks and 4 weeks after abdominoplasty. In 

group 5, 6 and 7 same surgeries were performed at the same days and ADSC injections 

were administered during abdominoplasty. 7 days after TRAM flap elevation the 

assesment of flap live area percentage was performed. Microangiographic image of one 

ratôs flap from each group were taken. At this point we dissected the TRAM flaps to show 

and count if any newly formed musculocutaneous perforator arteries were developed. The 

TRAM flap tissues were taken for histopatological examination. On the histopatological 

examination; capillary density and fibrosis gradient was measured. ADSCs marked with 

DiI were examined under fluorescent microscope to track them in the tissues. Plasma 

levels of VEGF were studied at the days of abdominoplasy, TRAM flap elevation and 

sacrification.  

 

The average viable flap area was 82,90 ° 7,59 % in group 1. The average viable flap areas 

were 2,24 ° 3,71 %, 3,31 ° 3,29 %, 9,40 ° 6,18 % in groups 2, 3 and 4 respectively. The 

average viable flap areas were 15,83 ° 6,41 %, 31,92 ° 9,29 %, 64,98 ° 10,95 % in groups 

5, 6 and 7 respectively. The viable flap area percentages of grups 5, 6 and 7 were 

statistically higher than groups 2, 3 and 4 respectively. The viable flap areas of group 7 and 

group 6 were statistically higher than groups 6 and group 5 respectively. 7.98 Ñ 1.10 

musculocutaneous perforator arteries were counted arising from both of the rectus 
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abdominis muscles. The groups were examined in terms of the newly formed 

musculocutaneous perforating arteries. We couldnôt show any newly formed 

musculocutanous perforating arteries in groups 2 and 3. The number of newly formed 

musculocutanous perforating arteries were 0,29 Ñ 0,49, 0,43 Ñ 0,53, 1,14 Ñ 0,69, 2 Ñ 0,82 

for groups 4, 5, 6 and 7 respectively. The number of perforating arteries counted after 

abdominoplasty was statistically significantly lower than the number of perforating arteries 

counted before abdominoplasty in all groups. The number of newly formed perforating 

arteries after abdominoplasty in group 7 was statistically significantly higher than the other 

groups. Mean capillary density was 6,86 Ñ 0,50; 0,36 Ñ 0,05; 0,67 Ñ 0,13; 2,79 Ñ 0,53; 2,46 

Ñ 0,58; 3,71 Ñ 0,47; 7,01 Ñ 0,70 in groups 1, 2, 3, 4, 5, 6 and 7 respectively. Mean capillary 

density of groups 5, 6 and 7 were statistically higher than groups 2, 3 and 4 respectively. 

Mean capillary density of group 7 was statistically higher than group 5. The difference 

between the groups in terms of fibrosis gradients were not statistically significant. It was 

shown that ADSCs marked with DiI, participated in the vessel wall structure as endothelial 

cells by immunohistochemical examination under fluorescence microscopy. There were 

statistically significant increase between the baseline VEGF values and the second VEGF 

values in groups 5, 6 and 7.  

 

The results of this experimental study showed that local injection of ADSC increases 

TRAM flap viability after abdominoplasty. It has also been shown that the time passed 

after abdominoplasty was another variable affecting the flap viability. The increase in 

tissue vascularization and formation of new musculocutaneous perforator arteries emerged 

the increase in the viability of TRAM flap. It is shown that ADSCs increase tissue 

vascularization via increasing plasma VEGF levels and also by transformation into 

endothelial cells. Successful results are obtained in experimental research with ADSC 

applications in order to increase flap viability. We believe that in the future ADSCs may be 

used successfully in the clinics where there is risk for flap viability.  

 

Key words: TRAM flap, abdominoplasty, adipose derived stem cell, vascularization. 
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1. GĶRĶķ ve AMA¢ 

Transvers rektus abdominis muskulokutan (TRAM) flebi 1982 yēlēnda Hartrampf 

tarafēndan tanēmlandēĵēndan beri pek ­ok meme merkezinde meme rekonstr¿ksiyonunda 

sēklēkla kullanēlan cerrahi bir yºntem olmuĸtur (1). Meme rekonstr¿ksiyonunda otolog 

doku ile daha doĵal gºr¿n¿ml¿ bir meme elde edilebilmesi ve abdominal konturun da eĸ 

zamanlē olarak d¿zeltilmesi, bu tekniĵin en ºnemli avantajēdēr (2, 3). Ancak TRAM flebin 

yetersiz vask¿larizasyonu, cilt ve yaĵ dokusu nekrozu gibi komplikasyonlara neden 

olmaktadēr (2-4).  Sistemik arteriyal hipertansiyon, diyabet, obezite, vask¿ler hastalēklar, 

ge­irilmiĸ radyoterapi, sigara i­ilmesi ve ge­irilmiĸ abdominal cerrahi gibi risk faktºrleri 

olan hastalarda vask¿larizasyonun iyi olmamasē nedeniyle TRAM flep viabilitesi 

deĵerlendirilmelidir (4-6). Abdominoplasti sērasēnda muskulokutan perforan arterler b¿y¿k 

oranda kesilmekte ve TRAM flep ile meme rekonstr¿ksiyonunda vask¿larizasyonun 

azalmasēna neden olmaktadēr (2, 6-8). Abdominoplasti sonrasēnda uzun s¿re 

beklenilmesine raĵmen TRAM flep viabilitesinde belirgin bir artēĸ meydana gelmemiĸtir 

(6). Ayrēca abdominoplasti sonrasē vask¿ler yapēlarēn zamanla yeniden oluĸmaya baĸladēĵē 

ancak flep g¿venilirliĵinin eski haline dºnemediĵi gºsterilmiĸtir (9).
 

 

Abdominoplasti sonrasē TRAM flep kullanēmēnēn daha g¿venilir bir hale getirmek amacē 

ile abdominoplasti sērasēnda TRAM flebin bozulmuĸ olan vask¿laritesini g¿­lendirmeye 

yºnelik ­alēĸmalar yapēlmēĸ ve olumlu sonu­lar ortaya konmuĸtur (8,10). 
 

Mezenkimal kºk h¿creler (MKH) kemik iliĵi naklinde, doku m¿hendisliĵinde ve h¿cre 

terapisinde kullanēlmaktadērlar (11-14). ¥zellikle kemik iliĵinden MKH eldesi ile 

karĸēlaĸtērēldēĵēnda adipoz doku kºkenli kºk h¿crelerin (ADKKH)  elde edilmesi daha 

kolay ve daha az invazif bir iĸlem olarak kabul edilmektedir. Ayrēca yaĵ dokusunda kemik 

iliĵindekinden daha yoĵun olarak MKH bulunduĵu gºsterilmiĸtir (15). Yapēlan 

­alēĸmalarda ADKKHôlerin ­ok sayēda anjiogenetik b¿y¿me faktºr¿ ve sitokin/kemokinler 

ortaya ­ēkarttēĵē gºsterilmiĸtir. Bu etkileri tedavi amacē ile anjiogenezi arttērēcē 

potansiyelleri olduĵunu gºstermektedir (16). 
 

 

Yaĵ doku i­erisinde yetiĸkin adipositler, preadipositler, vask¿ler d¿z kaz h¿creleri, 

fibroblastlar, endotel h¿creleri, monosit/makrofajlar ve lenfositler yer almaktadēr.  Yaĵ 

dokudan elde edilen yaĵ doku kaynaklē kºk h¿creler olarak ifade edilebilen stromal 
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vask¿ler fraksiyon yaĵ dokunun kollajenaz sindirimi sonrasē hemen santrif¿j edilmesi 

sonucu elde edilen pluripotent stromal h¿crelerden oluĸur. Yaĵ doku kaynaklē kºk h¿creler 

minimal bir donºr alan morbiditesi ile kolayca y¿ksek miktarlarda elde edilebilmektedir. 

 

Elde edilmesi kolay ve d¿ĸ¿k maliyetli olan ADKKHôlerin, meme rekonstr¿ksiyonunda 

­ok iyi bir otolog doku se­eneĵi olan TRAM flebin abdominoplasti sonrasē bozulan 

vask¿laritesine olabilecek olumlu etkilerini araĸtērmak i­in yapēlmēĸ klinik yada deneysel 

bir ­alēĸmanēn literat¿rde olmamasē nedeniyle bu ­alēĸma planlanmēĸtēr. 
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2. GENEL BĶLGĶLER 

2.1. Flepler 

2.1.1. Flep Tanēmē 

Kendi dolaĸēmē korunarak v¿cutta bir yerden baĸka bir yere aktarēlan t¿m dokulara flep adē 

verilir.  Bu dokunun kendi dolaĸēmē ile doku defektinin olduĵu baĸka bir yere taĸēnabiliyor 

olmasē bizlere ­ok ­eĸitli, b¿y¿k defektlerin onarēmēnē pek ­ok farklē ĸekilde yapabilme 

imkanēnē sunmaktadēr. Gergin olmayan kapama, uygun form ve fonksiyon ile flep cerrahisi 

yapēlmasē iyi sonu­lar i­in ­ok ºnemlidir. Yaptēĵēmēz bu cerrahi iĸlemlerin baĸarēsēnē 

belirleyen temel faktºr flebin beslenmesinin iyi olmasēdēr. Bu nedenle flep beslenmesinin 

fizyolojisini iyi bilmek baĸarēlē sonu­lara ulaĸēlmasē i­in gereklidir. Flep beslenmesini 

arttērabilecek yada azaltabilecek etkenler ile ­alēĸmalar yapmak plastik cerrahinin ilgi 

alanēna girmektedir.  

 

2.1.2. Flep Fizyolojisi 

Deri Kan Dolaĸēmē: 

Cilt arterlerinin ve venlerinin anatomik yapēlarēnē bilmek cilt fleplerini baĸarēlē bir ĸekilde 

planlayabilmek i­in ­ok ºnemlidir.  

 

Kalpten pompalanan kanē cilde getiren ve kutanºz damarlarē oluĸturan iki ana damar 

yapēsēndan bahsedilebilir. 

 

1- Septokutanºz perforatºrler: Kaynak arterden direkt olarak ­ēkan ve cilde giden 

damarlar. 

2- Muskulokutanºz perforatºrler: Derin dokularda ºzellikle de kas dokusunda seyreden 

kaynak arterin dalēndan ­ēkarlar ve cildi beslerler.  (ķekil 2.1) 
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ķekil 2.1. Septokutanºz ve muskulokutanºz perforatºr arterler 
ķekilde direkt kaynak arterden ­ēkarak y¿zeyelleĸen septokutanºz perforatºr arter ve kasē delerek 

y¿zeyelleĸen indirekt muskulokutanºz perforatºr arterler gºr¿lmektedir.  

 

Kutanºz damarlar cilt altē derin dokuda dolaĸērken derin fasyanēn dēĸ tabakasē altēnda baĵ 

doku i­erisinde seyrederler.  Perforan dallar ile bu yapēyē delerek ge­tikten sonra bir s¿re 

de derin fasyanēn ¿zerinde yaĵ doku altēnda seyrederler ve fasyayē besleyen dallar verirler.   

Cilt altē yaĵ dokuda seyretmeye devam ederlerken cildi besleyen subdermal pleksusa 

ulaĸērlar (17).  

 

Komĸu kutanºz damarlar arasēndaki baĵlantē iki ĸekilde ger­ekleĸebilir; kalibrasyonda 

deĵiĸiklik gºr¿lmeyen ger­ek anastomozlar ile yada kalibrasyonda azalma gºr¿len 

anastomozlar (choke anaztomozlarē) ile ger­ekleĸir (ķekil 2.2).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 2.2. Choke anastomozlar ve ger­ek anastomozlar 

Komĸu arterler arasēnda kalibrasyonda daralma ile ger­ekleĸen choke anastomozlar (a) ve kalibrasyonda 

deĵiĸiklik gºr¿lmeyen ger­ek anastomozlarēn (b) ĸematik gºr¿n¿m¿. 

a 

b 
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Kalibrasyonda azalma ile ortaya ­ēkan choke anastomozlar ºzellikle fleplerin distalinin 

yaĸayabilirliĵi i­in kritik ºnem teĸkil etmektedir.  Geciktirme yºntemi ile ama­lanan, flep 

beslenmesinde rol¿ olmayacak kutanºz damarlarēn bir kēsmēnēn kesilmesi ile bu choke 

anastomozlarēn adaptasyon ile geniĸlemesini ve ger­ek anastomozlar boyutuna gelmesini 

saĵlamaktēr (18, 19).  

 

 

Flep Kan Akēmēnēn D¿zenlenmesi: 

T¿m dokular i­in ge­erli olduĵu gibi flepler i­inde doku beslenmesinde iki deĵiĸkenden 

bahsedilebilir. Makrosirk¿lasyon ve mikrosirk¿lasyon. Bu dolaĸēm sistemleri 

organizmanēn kendisi tarafēndan yada dēĸarēdan gelen uyarēlar sonucu daha hēzlē ­alēĸma 

yada daha yavaĸ ­alēĸma eĵilimi gºsterirler. Flepleri dolaĸēmēna gºre sēnēflarken aslēnda 

makrosirk¿lasyonlarēna gºre sēnēflandērmēĸ olmaktayēz. Flebin oksijenizasyonunu 

saĵlayan, n¿trisyonel desteĵin flebe ulaĸmasēnē saĵlayan arteriyel ve venºz sistemlerin 

birleĸtiĵi ve ­ok daha k¿­¿k damarsal aĵlara dºn¿ĸt¿ĵ¿ bºlgeler ise mikrosirk¿lasyon  

olarak adlandērēlēr.  Flep perf¿zyonunun b¿y¿k kēsmē bu seviyede ger­ekleĸir. 

 

Flep kan akēmēnēn nasēl d¿zenlendiĵini anlamak i­in cilt kan akēmēnēn nasēl d¿zenlendiĵini 

incelemeliyiz.  Deri kan akēmē lokal ve sistemik olarak kontrol edilir. 

 

1- Sistemik kontrol:  Nºral ve hormonal olarak ikiye ayrēlēr.  

 

       1a. Nºral kontrol:  Baskēn olan kontrol mekanizmasēdēr.  Arterioller ve arteriovenºz 

anastamozlar seviyesinde nºral kontrol vask¿ler d¿z kaslara etki ederek vazokonstr¿ksiyon 

ve vazodilatasyon ile kan akēmēnē d¿zenler. Alfa adrenarjik, serotonerjik reseptºrler ve 

sempatik liflerin etkisi ile vazokonstr¿ksiyon ortaya ­ēkar. Beta-adrenarjik reseptºrler ile 

vazodilatasyon oluĸturulur.  

         

       1b. Hormonal kontrol:  lokal olarak bulunan epinefrin, norepinefrin, serotonin, 

tromboksan A2 ve prostoglandin F2a gibi vazoaktif maddelerin etkisi ile 

vazokonstr¿ksiyon meydana gelir. Prostoglandin E1, prostoglandin I2 (prostasiklin), 

histamine, bradikinin ve lºkotrien C4 ve D4ô¿n ise vazodilatatºr etkileri mevcuttur. 
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2. Lokal kontrol: Lokal olarak bir dokuda meydana gelen metabolik olaylarēn direkt 

damarlar ¿zerine olan etkileri sonucu vazodilatasyon ve vazokonstr¿ksiyon meydana gelir. 

Doku beslenmesi bozulduĵu zaman ortaya ­ēkan hiperkapni, hipoksi, asidoz gibi metabolik 

etkiler ile vazodilatasyon gºr¿l¿rken lokal hipotermi yada artmēĸ doku perf¿zyonu gibi 

etkiler ile vazokonstr¿ksiyon ortaya ­ēkar.   

 

Damar endotelinin, direkt vazoaktif  maddeleri salabilmesi yada endotel hasarlanmasē 

sonrasē beyaz k¿reler ve palateletler ile etkileĸimi sonucu, kan akēmēnēn d¿zenlenmesinde 

ºnemli bir rol¿ mevcuttur (20).   

Ayrēca bazē hematolojik durumlarēnda deri yada flep dolaĸēmēna olan etkileri ortaya 

konmuĸtur. Bir ­alēĸmada hafif anemi sonucu kan akēĸkanlēĵēnda artēĸ ile flep kan akēmēnēn 

arttēĵē ve distal beslenmenin daha iyi olduĵu gºsterilmiĸtir (21). Ancak baĸka bir ­alēĸmada 

ise anemiye baĵlē doku oksijenizasyonundaki bozulma sonucu beslenme adēna faydalē bir 

etkinin gºz¿kmediĵi ortaya konmuĸtur (22).   

 

Polisitemi yada orak h¿creli anemi hastalarēnda artmēĸ kan viskozitesi sonucu flep 

yaĸayabilirliĵi ciddi ĸekilde olumsuz etkilenmektedir (23).  

 

Kas dokusunun deri gibi termoreg¿lasyonda rol¿ olmamasē nedeniyle ēsēnēn kas dolaĸēmē 

¿zerine lokal etkisi neredeyse hi­ yoktur. Epinefrinin kas ¿zerine ka­ yada savaĸ prensibi 

gereĵi cildin tam tersi olarak vazodilatatºr etkisi mevcuttur.  

 

Flep Cerrahisinin Flep Dolaĸēmē ¦zerine Etkileri:   

Bir flebin elevasyonu ile doku kan akēmēnda ani deĵiĸimler ve hassas dengeler ile 

d¿zenlenen doku perf¿zyonunda bozulma ortaya ­ēkar.  Flep kenarlarēnēn kesilmesi ile ani 

bir sempatik inervasyon kaybē ve buna baĵlē spontan nºrotransmitter salēnēmē ile 

vazokonstr¿ksiyon ortaya ­ēkar. Ayrēca pedik¿l dēĸēnda kalan damardan gelen kan 

akēmēnēnda kesilmesi ile ºzellikle flep u­ kēsēmlarēnda akut bir iskemi ortaya ­ēkar.  

Cerrahi insizyonlar sonucu endotelde meydana gelen hasar ile lºkosit ve trombositlerin 

damarda birikmesi ile de iskemi miktarē artar.  Bu etkiler sonucu ilk 12-18 saatlik s¿rede 

ºzellikle flep u­ kēsēmda kan akēmē belirgin d¿zeyde azalēr. Ķlk 24 saatte u­ kēsēmlarēn 

mikrosirk¿lasyonunda meydana gelen bu deĵiĸimler flebin ne kadarēnēn yaĸayēp 

yaĸamayacaĵēnē belirleyen temel safhadēr.   Flebin i­eriĵindeki dokuya gºre deĵiĸmekle 
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birlikte doku beslenmesinde 6-12 saati ge­en s¿rekli bir bozulma dokuda nekroza neden 

olacaktēr.   

 

Flep elevasyonu sonrasē ortaya ­ēkan hemodinamik, anatomik ve metabolik deĵiĸimler flep 

cerrahisinin baĸarēsēnē belirleyecektir.  Hemodinamik ­alēĸmalarda flep elevasyonu sonrasē 

ilk 6-12 saatte u­ kēsēmlarda kan akēmēnēn normalin %20ôsine kadar d¿ĸt¿ĵ¿, 2 haftaya 

kadar %75ôine, 4 haftada ise %100ô¿ne ulaĸabildiĵi gºsterilmiĸtir (24-27).  

 

U­ kēsēmēn dolaĸēmēnēn normale dºnmesinde pedik¿lden uzunlamasēna geliĸen 

neovask¿larizasyonun ve aynē zamanda flebin adapte edildiĵi yataktan inosk¿lasyon ve 

neovask¿larizasyon ile beslenmeye baĸlamasēnēn etkisi olmaktadēr.  Bu ikinci durum kalēn 

fleplerden ziyade ince fleplerin beslenmesinde daha ­ok gºr¿l¿r.   

 

Random paternli deri fleplerinin aksine muskulokutan fleplerin deri adalarēnēn kan 

dolaĸēmē flep elevasyonu sonrasē s¿rekli artēĸ halindedir.  Bunun nedeni cilt adalarēnēn 

kastan gelen direkt perforatºrler ile beslenmesidir (28). 

 

Flep oksijenizasyonlarē a­ēsēndan deĵerlendirildiĵinde muskulokutan fleplerin random 

paternli deri fleplerine gºre flep elevasyonu sonrasē erken ve takip eden dºnemde daha iyi 

oksijenizasyon gºsterdiĵi dolayēsē ile enfeksiyonun eĸlik ettiĵi yerlerde kas fleplerinin 

tercih edilmesi gerektiĵi ortaya konmuĸtur (29-31).  

 

Flep cerrahisi sonrasē sempatik sinirlerin kesilmesi sonrasē hemen salēnan nºrotransmiterler 

12-24 saatte t¿kendikleri i­in bunlardan kaynaklanan vazokonstr¿ksiyon etkisi ortadan 

kalkar.  Ayrēca 2-3 g¿n civarēnda flep yataktan inosk¿lasyon ile beslenmeye de baĸlar.  Bu 

etkiler ile flep distalinde bozulmuĸ olan kan akēmē artmaya baĸlar.  Ancak flep distalinde 

ilk 6-12 saatte ciddi bir iskemi meydana gelmiĸ ise geri dºnen kan akēmē iskemi 

reperf¿zyon hasarē oluĸturarak dokunun ºlmesine neden olacaktēr.  

 

2.1.3. Flep Kaybē 

Flep cerrahisinin baĸarēsē i­in en ºnemli faktºr doĵru flep dizaynēnē yapmaktēr.  Peki doĵru 

doĵru tercih edilen bir flepte neden kayēp yaĸarēz?  Bu karmaĸēk pek ­ok mekanizmaya 

baĵlē olarak ortaya ­ēkmaktadēr.   
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¥nceleri flep distalinde mevcut olan arteriovenºz ĸantlarēn kanē hēzlē bir ĸekilde sirk¿le 

ederek dokunun beslenmesine izin vermemesinin flep kaybēnda ºnemli olduĵu 

d¿ĸ¿n¿l¿yordu (32). Daha sonra yapēlan ­alēĸmalar ile flep distalinde kayēplarēn 

yaĸanmasēnda arteriovenºz ĸantlarēn sanēldēĵē kadar ºnemli olmadēĵē, pedik¿lden 

uzaklaĸtēk­a gºr¿len vazokonstr¿ksiyon ve perf¿zyon basēncēndaki d¿ĸmenin doku 

beslenmesini bozan asēl neden olduĵu ortaya konmuĸtur (33-35). Flep elevasyonu sonrasē, 

sempatektomiye baĵlē geliĸen vazokonstr¿ksiyon, katekolaminlerin salēnēmē ve lokal tepki 

nedeni ile flebin proksimal kēsēmēnēn dolaĸēmēnda azalma gºr¿l¿r.  Flep u­ kēsēmda lokal 

iskemi sonucu ortaya ­ēkan vazodilatasyona karĸēn pedik¿lden gelen d¿ĸ¿k basēn­ 

nedeniyle yeterli doku beslenmesi saĵlanamayabilir.  Bu durumda flep distalindeki 

iskemiden asēl sorumlu olan yetersiz arteryel kan akēĸēdēr (26, 27, 33).  

 

Flep beslenmesindeki bozulmalarda arteriyel yetersizliĵin mi yoksa venºz yetersizliĵin mi 

daha ºnemli olduĵunu bulmaya yºnelik ­alēĸmalar y¿r¿t¿lm¿ĸt¿r.  Yeterli arteriyel 

beslenme olmasēna raĵmen yetersiz venºz dºn¿ĸ¿n tek baĸēna flep kaybēna neden 

olabildiĵi gºsterilmiĸtir (36). Serbest flep kayēplarēnda venºz bozukluklarēn daha ºn planda 

olduĵu gºr¿lmektedir. Arteriyel yetersizlik ile venºz yetersizliĵi karĸēlaĸtēran deneysel flep 

modellerinde venºz yetmezliĵin daha zararlē olduĵu ortaya konmuĸtur (37-39). 

 

Flep iskemisine neden olabilecek 3 temel nedenden bahsedilebilir; pedik¿l¿n¿n 

besleyebileceĵinden daha b¿y¿k bir flebin dizayn edilmiĸ olmasē, arteriyel tromboz 

geliĸmesi, venºz tromboz geliĸmesi (40). Bu durumlara yol a­abilecek nedenler flebin 

tipine gºre deĵiĸiklik gºstermektedir. Uygunsuz flep dizaynē, iskemi reperf¿zyon hasarē, 

sigara i­ilmesi, vazokonstr¿ktºr ila­ kullanēmē, sepsis, hipotansiyon, flebin uygun olmayan 

ĸekilde adaptasyonu, pedik¿lde dºnme yada hematom gibi mikrovask¿ler d¿zeyde yavaĸ 

akēma neden olabilecek nedenler random ve aksiyel fleplerde trombozun baĸlēca 

nedenleridir. 

 

Serbest fleplerde venºz yada arteryel trombozun en sēk nedeni ise anastamozun uygun 

olmayan ĸekilde yapēlmasē sonucu tromboza yatkēn olan damar adventisyasēnēn damar 

duvarēnda a­ēkta olmasē ve buraya platelet ve fibrin yapēĸmasē sonucu tēkanma olmasēdēr.   

 

Flep elevasyonu sonrasē flep distalinde ­ok ­eĸitli metabolik deĵiĸiklikler olmaktadēr.  

Ķskemik doku oksijen, glukoz ve ATPônin t¿kenmesi, karbondioksit ve laktik asitin dokuda 
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artēĸē ile anaerobik metabolizmaya ge­er.  Prostasiklin ve tromboksan d¿zeylerinde de artēĸ 

gºr¿l¿r (41). Ķskemik dokuda anaerobik metabolizmaya dºn¿ĸ ile oksijen radikallerinde 

artēĸ baĸlar (41-44). Oksijen radikalleri direkt sitotoksik etkilerinin yanēnda endotel hasarē 

ve lºkosit ak¿m¿lasyonunu arttērarak mikro dolaĸēmē bozmaktadērlar.  Bir oksijen radikali 

olan s¿peroksiti oksijene ­evirerek etkisiz hale gelmesini saĵlayan s¿peroksit dismutaz 

enzimi iskemik flepte fazla kullanēma baĵlē azalēr (43). Oksijen radikalleri oluĸtuktan sonra 

doku hasarē iki farklē ĸekilde meydana gelebilir. Birincisi oksijen radikallerinin direkt 

etkisi ile lipid peroksidasyonu, membran proteinlerinin bozulmasē, artmēĸ h¿cre 

ge­irgenliĵi ve sonu­ olarak h¿cre ĸiĸmesi ve h¿crenin fonksiyonunu yitirmesidir.  Ķkinci 

mekanizma ise oksijen metabolitlerinin kemotaktik etkileri ile nºtrofilleri reperf¿zyon olan 

alana ­ekmeleri sonucu burada nºtrofillerin birikmesine neden olarak doku hasarēna yol 

a­malarēdēr.  Bu kemotaktik aktivite superoksit dismutaz ile inhibe edilir (45).   

 

Hematomun da metabolik olarak flep kaybēna neden olmasēnda serbest radikallerin rol¿ 

vardēr.  Hemoglobin ve demirin katalizºrl¿ĵ¿ ile olduk­a yēkēcē bir radikal olan hidroksil 

radikali ortaya ­ēkar (46).   

 

Ķskemi Reperf¿zyon Hasarē: 

Flepte meydana gelen iskemi sonrasē d¿zelen kan dolaĸēmēna bir cevap olarak ortaya ­ēkan 

iskemi reperf¿zyon hasarē flep kayēplarēnda ºnemli bir yer teĸkil etmektedir.  Bu hasar bir 

takēm mekanizmalarēn tetiklenmesi ve oluĸan metabolitlerinde baĸka mekanizmalarē 

tetiklemesi sonucu olduk­a karēĸēk bir mekanizma ile ortaya ­ēkmaktadēr.   

 

Bu mekanizmalardan biri h¿cre ge­irgenliĵindeki bozulma sonucu h¿creye giren Ca 

iyonlarēnēn proteaz enzimini aktive etmesi ile endotelde mevcut olan ksantin dehidrogenazē 

ksantin oksidaza dºn¿ĸt¿rmesidir. Ksantin oksidaz enzimi, iskemik dokuda t¿ketilen 

ATPônin yēkēm ¿r¿n¿ olan hipoksantini, reperf¿zyon sērasēnda ortama gelen oksijenin 

katalizºrl¿ĵ¿nde ksantine dºn¿ĸt¿r¿r ve yan ¿r¿n olarak s¿peroksit radikali ortaya ­ēkar 

(47), (ķekil 2.3). 
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ķekil 2.3. Ķskemi oluĸmasē ve takip eden reperf¿zyon safhasēnda oksijen 

radikallerinin oluĸumu 
 

S¿peroksit radikali baĸka oksijen radikallerinin (hidrojen peroksit, hidroksil radikali) 

oluĸmasēna neden olarak direkt doku hasarēna neden olur.  Plazmada biriken oksijen 

radikalleri endotele direkt etki ederek yada endotelyal h¿crelerin hipoksiye maruz kalmasē, 

endotelden nºtrofilik kemoatraktanlarēn salēnēmēna neden olur (45, 48, 49). Deneysel flep 

modellerinin iskemik bērakēlan u­ bºlgelerinden alēnan doku ºrneklerinde artmēĸ ksantin 

oksidaz ve malonil aldehit deĵerleri gºsterilmiĸtir (50-52).  

 

Bir diĵer mekanizma ise, doku hasarē sonucu fosfolipaz A2ônin h¿cre duvarēndaki 

fosfolipidleri yēkarak araĸidonik asitleri oluĸturmasē ile baĸlar.  Lipoksijenaz etkisi ile 

araĸidonik asitlerden g¿­l¿ bir kemoatraktan olan lºkotrien B4 ortaya ­ēkartēlēr.  Lºkotrien 

B4 s¿peroksit iyonlarēnēn oluĸmasēnē ve nºtrofillerin degran¿le olmasēnē saĵlayarak doku 

inflamasyonu ve hasarēnē ortaya ­ēkarēr.  Benzer ĸekilde iskemi sērasēnda siklooksijenaz 

araĸidonik asitlerin tromboksan ve prostaglandinlere dºn¿ĸmesine neden olur (ķekil 2.4).  

Tromboksan A2 g¿­l¿ bir vazokonstr¿ktºr olup plateletlerin bir araya gelmesini saĵlar. 

Prostasiklin (prostoglandin I2) ise g¿­l¿ bir vazodilatatºrd¿r ve plateletlerin bir araya gelip 

tutunmalarēnē engeller. 
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ķekil 2.4. H¿cre hasarē ile membran fosfolipidlerinden araĸidonik asitlerin ve 

araĸidonik asit metabolitlerinin oluĸturulmasē 

 

Ķskemi reperf¿zyon hasarēnda nºtrofillerin dokuda birikmesi ile doku hasarē arasēnda direkt 

bir iliĸki olduĵu deneysel bir modelde nºtrofillerin ortadan kaldērēlmasē ile doku hasarēnēn 

azaltēldēĵēnēn gºsterilmesi ile ispatlanmēĸtēr (53).  

 

Nºtrofillerin reperf¿zyon sērasēnda dokuda birikmesi ile ódiminishing reflowô fenomeni 

ortaya ­ēkar ve bu iskemi reperf¿zyon hasarēna maruz kalan dokuya olan kan akēmēnē hēzla 

azaltan mekanizmadēr (54). 

 

2.1.4. Flep Beslenmesini Arttērmaya Yºnelik Giriĸimler 

Flep beslenmesini arttērmak i­in dikkat edilmesi gerekenler ve uygulanabilecek tedaviler 

tablo 2.1ôde ºzetlenmiĸtir. 

 

Tablo 2.1. Flep beslenmesini arttērmaya yºnelik giriĸimler 

  1. Flep dizaynē ve mikrovask¿ler anastamozun kusursuz olmasē, uygun ven ve arterin            

se­ilmesi 

  2. Hastanēn medikal durumunun d¿zenlenmesi 

  3. Flep pozisyonu, pansuman, s¿t¿rler ve postoperatif pozisyona dikkat edilmesi 

  4. S¿l¿k uygulanmasē 

  5. Sēcaklēk ayarlanmasē 

  6. Medikal tedaviler 

6a. Steroidler 

6b. Oksijen radikali oluĸumunu ºnlemeye yºnelik ajanlar 

6c. Dekstran 

6d. Aspirin 

6e. Heparin 

6f. Nitrik oksit (NO) 

  7. Hiperbarik oksijen tedavisi 

  8. Flep geciktirilmesi 
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1. Ķyi planlama ve m¿kemmel cerrahi teknik: 

Flep yaĸayabilirliĵini arttērmaya yºnelik onca ­alēĸma ve ¿mit veren sonu­lara raĵmen 

halen eskiden olduĵu gibi flep beslenmesinde  en ºnemli etken doĵru bir planlama ile 

uygun boyutta bir flebin uygun bir defekt i­in se­ilmesidir.  Aksiyel yada random paternli 

flepler i­in dokuya saygē gºstererek diseksiyon yapmak ve serbest flepler i­inde 

m¿kemmel cerrahi teknik ile mikrovask¿ler anastamozlarē yapmak ­ok ºnemlidir. 

Anastamozun kusursuzluĵu ile ilgili en ufak bir ĸ¿phe varsa ameliyat bitmeden mutlaka 

gerekli ºnlemler alēnmalēdēr. Ameliyat sonrasēnda dikkatli monitorizasyon yapēlmasē, 

hematom, anastamoz hattēnda tromboz, pedik¿l¿n b¿k¿lmesi gibi durumlarēn erken fark 

edilerek flebin kurtarēlabilmesini saĵlayacaktēr.  

 

2. Hastanēn genel durumunun hazērlanmasē: 

Elektif olarak yapēlacak flep cerrahisinden ºnce hastanēn kullandēĵē vazoaktif ila­lar 

sorgulanmalē, sepsis, tansiyon hastalēĵē gibi hemodinamiyi bozabilecek hastalēklarēn 

tedavisi ger­ekleĸtirilmelidir.  Sigaranēn sistemik vazoaktif  etkisi ile flep yaĸayabilirliĵini 

azalttēĵē bilinmektedir (55, 56). Bu nedenle hastalarēn flep cerrahisinden haftalar ºnce 

sigarayē tamamen bērakmasē ve ameliyat sonrasē birka­ hafta boyunca da kullanmamasē 

gerekmektedir (57).  

 

3. Uygun flep pozisyonu, pansuman ve postoperatif pozisyon: 

Flebin yerine uygun ĸekilde gerginlik yaratmadan dikilmesi, flebin ¿zerine uygun bir 

pansuman yapēlmasē, postoperatif hastaya ve flebin olduĵu bºlgeye verilen pozisyon 

dolaĸēm problemlerinin ºnlenmesi i­in olduk­a ºnem teĸkil etmektedir. 

 

4. S¿l¿k uygulanmasē (Hirudo medicinalis): 

¢ok eski bir yºntem olan s¿l¿k uygulamasē venºz sorun yaĸayan fleplerde iĸlevselliĵini 

kanētlamēĸtēr (58, 59). Etkisini dokuya yapēĸtēktan sonra fibrinin fibrinojene 

dºn¿ĸt¿r¿lmesini g¿­l¿ bir ĸekilde engelleyen, vazodilatasyon etki yapan hirudini 

salgēlayarak yapar.  Aynē zamanda hirudinin dokuda yayēlmasēnē saĵlayan hyaluronidazē da 

doku i­ine verir. Mekanik olarak birikmiĸ venºz kanē dokudan uzaklaĸtērēr. S¿l¿k 

tedavisine baĵlē geliĸebilecek aeromonas hydrophila enfeksiyonuna yºnelik profilaktik 

tedavi verilmelidir.  Bu tedavi ile istenemeyen fazla kanamalar gºr¿lebilir. 
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5. Sēcaklēk ayarlanmasē: 

Derinin fizyolojik tepkilerinden bildiĵimiz ¿zere hipotermi vazokonstr¿ksiyona neden 

olarak doku beslenmesinde bozulmaya neden olabilir.  Bunun yanēnda hipoterminin 

dokularēn metabolik ihtiya­larēnē azalttēĵē ve iskemiye olan dayanma s¿resini uzatabildiĵi 

de bilinmektedir (60). ¥zellikle hafif hipoterminin reperf¿zyon safhasēnda nºtrofil 

ak¿m¿lasyonunu azalttēĵē ve perf¿zyona olumlu katkē saĵladēĵē gºsterilmiĸtir. Bu nedenle 

ºzellikle belli bir iskemi s¿resi yaĸamēĸ bir serbest flep uygulamasē sonrasē reperf¿zyon 

safhasēnda flebin biraz soĵutulmasē dolaĸēmē olumlu yºnde etkileyebilmektedir (61). 

 

6. Medikal tedaviler: 

6a. Steroidler:   

Non-spesifik antienflamatuvar etkileri olduĵu bilinen steroidlerle ilgili yapēlan deneysel 

­alēĸmalarda flep dolaĸēmē ¿zerine birbirinden farklē sonu­lar ­ēkmēĸtēr (62-64). Ayrēca 

steroidlerin potansiyel enfeksiyon riskleri kullanēlmalarēnē sēnērlandērmaktadēr. 

 

6b.Oksijen radikali oluĸumunu ºnlemeye yºnelik ajanlar: 

S¿peroksit dismutazēn deneysel bir modelde random paternli fleplerin yaĸayabilirliĵini 

anlamlē ĸekilde arttērdēĵē gºsterilmiĸtir (65). Bir ksantin oksidaz inhibitºr¿ olan allopurinol 

ve serbest radikal temizleyici olarak gºrev yapan deferoksamin ile yapēlan ­alēĸmalarda da 

olumlu sonu­lar alēnmēĸtēr (46, 52, 66-70).  

 

6c. Araĸidonik asit metabolitleri:  

G¿­l¿ bir vazodilatatºr ve platelet agregasyonu inhibitºr¿ olan prostasiklin ve prostasiklin 

analoĵu olan iloprostun deneyesel ve klinik ­alēĸmalarda flep yaĸayabilirliĵini arttērdēĵē 

gºsterilmiĸtir (71, 72). Vazokonstr¿ktºr ve agregan etkilere neden olduĵu bilenen 

tromboksan sentezinden sorumlu tromboksan sentaz inhibitºrleri ile de baĸarēlē deneysel 

modeller ortaya konmuĸtur (73, 74). Deneysel olarak olduk­a baĸarēlē sonu­lar ortaya 

koyan bu etken maddeler hen¿z klinikte geniĸ kullanēm alanē bulamamēĸlardēr.   

 

6d. Dekstran:   

Kanēn viskositesini azaltma, plateletlerin tutunmasēnē ve k¿melenmesini azaltma ve vol¿m 

ekspansiyonu etkileri olan bakteriler tarafēndan sukrozdan sentezlenen bir polisakkarittir 

(75). 70000 yada 40000 molek¿ler b¿y¿kl¿kte iki formu vardēr ve flep cerrahisi sērasēnda 
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ve ameliyat sonrasē birka­ g¿n iv inf¿zyon olarak uygulanēr.  Allerjik reaksiyonlar, 

anafilaksi, fazla vol¿m y¿klenmesi ve ºzellikle yaĸlēlarda akciĵer ºdemi gibi istenmeyen 

etkiler gºr¿lebilir.   

 

6e. Aspirin:  

Aspirin d¿ĸ¿k dozda verildiĵinde platelet kaynaklē siklooksijenazē inhibe ederek 

tromboksan oluĸumunu engeller.  Bºylece tromboksanēn vazokonstr¿ksiyon ve platelet 

agregasyonu etkilerini engellenmiĸ olur. Y¿ksek dozlarda ise endothelyal siklooksijenazēda 

inhibe ederek g¿­l¿ bir vazodilatatºr ve antiagregan olan prostasiklin ¿retimini engeller.  

Bu nedenle aspirinden istediĵimiz etkileri elde edebilmemiz i­in ideal doz 50-100mg 

arasēndadēr (76). Kanēn akēĸkanlēĵēnē ve intravask¿ler vol¿m¿ arttērarak distal flep 

perf¿zyonuna etki etmesi beklenen dekstran uygulamasēnēn aksine viskosite ¿zerine etkisi 

bulunmayan aspirin daha ­ok mikrovask¿ler anastomoz yapēlmēĸ fleplerde antitrombotik 

etki amacē ile kullanēlmaktadēr.  

 

6f. Heparin: 

Antitrombin IIIôe baĵlanarak pēhtēlaĸma kaskadēnda bir dizi basamaĵē engelleyerek etki 

eden ve klinikte en sēk kullanēlan antitrombotiktir.  Deneysel mikrovask¿ler cerrahi 

modellerinde antitrombotik etki ile damar a­ēklēĵēnēn saĵlanmasēna olumlu etkisi olduĵu 

ortaya konmuĸtur (77). Klinikte ise flep cerrahisinde hem intravenºz hem de topikal olarak 

kullanēlmaktadēr. Ķntravenºz kullanēmē sonrasē kanama gºr¿lebileceĵinden daha ­ok 

mikrovask¿ler anastamoz sērasēnda tromboz meydana gelmiĸ ve m¿dahale edilerek a­ēlmēĸ 

vakalarda ºnerilmektedir.  Ķntraoperatif olarak anastamoz i­erisinde yēkama ama­lē 

kullanēmē klinikte kabul gºrm¿ĸ bir uygulamadēr (78). Ancak geniĸ bir seri ile farklē 

antitrombotik tedavilerin karĸēlaĸtērēldēĵē ­alēĸmada yalnēzca subkutan uygulanan heparinin 

anlamlē olarak olumlu sonu­lara neden olduĵu gºsterilmiĸtir (79).  

 

6g. NO: 

Nitrik oksit ­ok u­ucu bir gaz olduĵu i­in ­alēĸmalarda bir ºnc¿ molek¿l olan L-arginin 

kullanēlmēĸtēr (80). Nºtrofil adezyonunu engelleyici etkisi bilinene NO ile yapēlan iskemi 

reperf¿zyon hasarē ­alēĸmalarēnda doku hasarēnē azaltēcē etkisi gºsterilmiĸtir (81-83). 

Deneysel iskemik flep modellerinde de nitrik oksit ve prek¿rsºrleri kullanēlmēĸ ve 

reperf¿zyon hasarēnē nºtrofil birikimini engelleyerek azalttēĵē gºsterilmiĸtir (84-88).  
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7. Hiperbarik oksijen tedavisi: 

Hiperbarik oksijen tedavisi yara tedavisinde, greft yada flep cerrahisi sonrasē dolaĸēm 

problemi yaĸanan durumlarda sēklēkla kullanēlmakta ve olduk­a iyi sonu­lar alēnmaktadēr.  

Ancak etki mekanizmalarē ­ok iyi bilinmemektedir.  Muhtemel etkilerinin inflamasyonu 

d¿zenleme, anjiyogenezi arttērma ve bakterisit etkilere baĵlē olduĵu d¿ĸ¿n¿lmektedir (89-

93).  

 

8. Geciktirme fenomeni (delay fenomeni) ve iskemik ºn koĸullandērma: 

Flep yaĸayabilirliĵini arttērmaya yºnelik olarak flep kaldērēlmadan bir s¿re ºnce flep 

kaldērēlmasēnēn kismen yapēlmasē ve dokunun iskemiye alēĸtērēlmasē olarak tarif edilebilir.  

Bºylece flep kaldērēldēĵēnda flebin u­ kēsmēnda iskemi sonucu nekroza gitmesi beklenen 

bºlgenin kurtarēlmasē ama­lanēr.   

 

Tarihte bilinen ilk geciktirmeli flep 15. y¿zyēlda Ķtalyan Antonius Branca tarafēndan 

ºnkolun cildi kullanēlarak burun rekonstr¿ksiyonunu i­in ger­ekleĸtirilmiĸtir (94). 

Kullanēmēna y¿zyēllar ºncesinden baĸlanmēĸ olmasēna raĵmen geciktirme fenomeni ancak 

20. y¿zyēlēn baĸlarēndan itibaren kavranmaya baĸlanmēĸ ve sēklēkla kullanēlēr hale 

gelmiĸtir.  Yirminci y¿zyēlēn ilk yarēsēnda delay fenomenini anlamaya yºnelik yapēlan 

­alēĸmalarda flebin uzunlamasēna ekseni boyunca dermal pleksusta kan damarlarēnēn 

sayēca arttēĵē ayrēca mevcut damarlarēn ­aplarēnēn da arttēĵē ortaya konmuĸtur (95). 

Geciktirme yºntemi ile fleplerde meydana gelen morfolojik deĵiĸimlerin fizyolojik 

nedenleri halen araĸtērēlmaktadēr.  Yapēlan bir ­alēĸmada ilk morfolojik deĵiĸimin yeni 

damar oluĸumu deĵil mevcut damarlarēn geniĸlemesi olduĵu gºsterilmiĸtir. Ķlk saatlerde 

ger­ekleĸen ge­ici bir vazokonstr¿ksiyon sonrasē 2. ve 3. g¿nlerde maksimum d¿zeye 

ulaĸan kalēcē bir vazodilatasyon meydana gelmektedir.  Bu vazodilatasyonun damar 

duvarēndaki h¿crelerde hipertrofi ve hiperplazi sonucu oluĸtuĵu gºsterilmiĸtir (18). Taylor 

ise yaptēĵē morfolojik ­alēĸma ile delay uygulanan fleplerde mevcut damarlarēn 

geniĸlemesinin yanēnda flebin uzunlamasēna ekseninde en az bir yeni damar aĵēnēn 

oluĸtuĵunu gºstermiĸtir (96).  

 

Geleneksel delay iĸleminde flebin her iki yanēna insizyon yapēlarak yataĵē ile iliĸkisi 

kesilir, flebin sadece tabanē ve distali korunur. Ķki, ¿­ hafta beklendikten sonra flep distali 

kaldērēlarak flebin transferi saĵlanēr.  
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Yakēn zamanda araĸtērmalar iskemik ºn koĸullandērma (iskemik preconditioning) yºntemi 

¿zerine yoĵunlaĸmēĸtēr.  Ķskemik ºn koĸullandērmada dokunun hayatiyetini bozmayacak 

s¿rede iskemi yaratēlmasē ile ger­ekleĸtirilir.  Bu ĸekilde dokunun daha sonra maruz 

kalacaĵē daha uzun s¿reli iskemi s¿resinde hasara diren­ geliĸtirmesi saĵlanēr.  Ķlk kez 

Murry tarafēndan kºpeklerin sirkumfleks damarlarēna tekrarlayan kereler kēsa s¿reli 

okl¿zyonlar uygulanarak iskemik ºn koĸullandērma ger­ekleĸtirilmiĸtir.  Bºylece daha 

sonra uzun s¿reli okl¿zyon ger­ekleĸtirildiĵinde miyokard hasarēnēn kontrol grubuna gºre 

anlamlē olarak daha az ger­ekleĸtiĵi gºr¿lm¿ĸt¿r (97). Bu yºntemin deneysel olarak kas ve 

muskulokutan fleplerin yaĸayabilirliĵini de arttērdēĵē gºsterilmiĸtir (98, 99).  

 

Ķskemik ºn koĸullandērmanēn yol a­tēĵē olumlu sonu­larēn altēnda yatan fizyolojik 

deĵiĸimler tam olarak a­ēklanamamēĸtēr. Yapēlan bir ­alēĸmada iskemik ºn koĸullandērma 

ile iskemi reperf¿zyon hasarēnda flep distalinde gºr¿len nºtrofil birikiminin azaltēldēĵē ve 

bºylece dolaĸēmēn korunabildiĵi gºsterilmiĸtir (100). Gºsterilmiĸ baĸka bir mekanizma ise 

iskemik ºn koĸullandērmanēn neden olduĵu protein kinaz Cônin aktivasyonu ile K-ATP 

kanallarēnēn fosforilasyonunun koruyucu olduĵu yºn¿ndedir (101-103).   

 

Molek¿ler d¿zeydeki bu mekanizmalar ortaya konduk­a iskemik ºn koĸullandērmayē 

farmakolojik olarak yapmak akēllara gelmiĸtir.  Bu ama­la yapēlan ­alēĸmalarda adenozin 

verildiĵinde iskemik ºn koĸullandērmayē taklit eden sonu­lar gºr¿lm¿ĸt¿r.  Aynē zamanda 

adenozin antagonistlerinin de iskemik ºn koĸullandērmanēn koruyucu etkilerini engellediĵi 

gºsterilmiĸtir (104, 105). Farmakolojik ºn koĸullandērmada kullanēlan bir diĵer molek¿l 

olan monofosforil lipid Aônēn iskemik ºn koĸullandērmanēn ge­ safhasēnē taklit ettiĵi 

bilinmektedir.  Deneysel olarak random paternli cilt fleplerinde ve pedik¿ll¿ kas 

fleplerinde kullanēlmēĸ ve iskemik ºn koĸullandērmayē taklit ettiĵi gºr¿lm¿ĸt¿r (106). 

Deneysel modellerde olduk­a baĸarēlē sonu­lar alēnmēĸ olsa da bu molek¿llerin olasē yan 

etkileri kullanēmlarēnē sēnērlandērmaktadēr.   

 

Tanēmlanmēĸ bir diĵer iskemik ºn koĸullandērma yºntemi ise óuzak (remote) iskemik ºn 

koĸullandērmaô olarak adlandērēlmaktadēr.  Bu yºntem baĸka bir organda meydana getirilen 

iskemik ºn koĸullandērmanēn sonraki aĸamada v¿cudun baĸka bir yerinde iskemiye maruz 

kalan dokunun iskemiye olan direncinin arttērēlmasēdēr (107).   
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2.2. Meme Rekonstr¿ksiyonu 

Cilt kanserlerini gºz ardē edersek kadēnlarda en sēk gºr¿len kanser t¿r¿ meme kanseridir.  

Akciĵer kanserinden sonra kanser ºl¿mlerinin ikinci en sēk nedenidir.  Her sekiz kadēndan 

biri yaĸadēĵē s¿re i­erisinde meme kanserine yakalanacaktēr. 2009 yēlē verilerine gºre 

Amerika Birleĸik devletlerinde 2,9 milyon meme kanseri ge­irmiĸ kadēn bulunmaktadēr 

(108).   

 

Meme Kanseri Etyolojisi: 

Yaĸēn tek baĸēna en ºnemli belirleyici faktºr olduĵu meme kanserinde endojen ve eksojen 

pek ­ok farklē etyolojik nedenin hastalēk ile iliĸkisi ortaya konmuĸtur.  Aile hikayesinde; 

ailede etkilenen kiĸilerin sayēsē ve yakēnlēk dereceleri, menstr¿el hikayeleri ve bilateral 

kanser varlēĵē ºnem teĸkil etmektedir (109). BRCA gen mutasyonu ile iliĸkili ailesel meme 

kanseri t¿m meme kanserlerinin %5-10 kadarēnē teĸkil etmektedir.  BRCA 1 yada BRCA 2 

gen mutasyonu olan bireylerde 70 yaĸēna kadar meme kanseri gºr¿lme olasēlēĵē sērasē ile 

%65 ve %45ôtir (110). Pek ­ok epidemiyolojik ­alēĸma erken menarĸ, ge­ menepozun ve 

30 yaĸēn ¿st¿nde ilk tam gebeliĵin yaĸanmasēnēn meme kanseri ile iliĸkisini ortaya 

koymuĸtur (111, 112). Ayrēca benign meme patolojisi varlēĵē da meme kanseri riskini 

arttēran bir diĵer deĵiĸkendir (113). 

 

Meme Kanseri Cerrahi Tedavisinde Gºr¿len Geliĸmeler: 

20. y¿zyēlēn baĸēnda Halsted tarafēndan geliĸtirilen radikal mastektomi yºntemi 1950ôli 

yēllara kadar t¿m meme kanserlerinin tedavisinde kabul gºrm¿ĸ agresif bir yºntemdi (114). 

Bu yºntem memenin tamamēnēn ­ēkarēlmasēnē, pektoral kasēn ve aksiller lenf nodlarēnēn 

alēnmasēnē kapsēyordu. Ancak bu yºntem ile tedavi edilmiĸ 30 yēl takipli geniĸ bir serinin 

sonu­larēna gºre hastalarēn yalnēzca %13ô¿ hastalēksēz olarak hayatlarēna devam 

edebilmiĸlerdir (115). Bir grup cerrah lokal kontrol¿n daha da iyi olmasē gerektiĵini 

d¿ĸ¿nerek ameliyata bir modifikasyon getirerek, internal mamarian lenf nodlarēnēnda 

eksize edilmesi gerektiĵini sºylemiĸlerdir.  Ancak yapēlan ­alēĸmalarda ógeniĸletilmiĸ 

(extended) radikal mastektomininô hastalara bir katkē saĵlamadēĵē ortaya konmuĸtur (116, 

117). Daha sonralarē daha iyi estetik ve fonksiyonel sonu­larē olan pektoral kasēn 

korunduĵu ve aksillar diseksiyonun ise daha selektif yapēldēĵē modifiye radikal mastektomi 

meme kanserinde tercih edilen cerrahi tedavi olmuĸtur.  G¿n¿m¿zde ileri evre hastalēkta 

dahi radikal mastektomi nadiren uygulanmakta bunun yerine daha az invazif cerrahi ile 

neoadjuvan kemoterapi tedavisi tercih edilmektedir. 1980ôlerden sonra erken evre meme 
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kanseri olan hastalarda sentinel lenf nodu biyopsisinin de kullanēma girmesi ile meme 

koruyucu cerrahi yºntemler kullanēlabilir hale gelmiĸtir.  Ayrēca eĸzamanlē 

rekonstr¿ksiyon yºntemlerinin de kullanēma girmesi ile daha iyi estetik sonu­lar i­in 

meme cildinin tamamen korunduĵu, sadece meme parankiminin eksize edildiĵi cilt 

koruyucu mastektomi de kullanēlmaya baĸlanmēĸtēr (118). Yapēlan prospektif ve 

retrospektif ­alēĸmalarēn sonu­larē, cilt koruyucu mastektomi ile standart mastektomi 

arasēnda lokal rek¿rrens a­ēsēndan anlamlē bir fark olmadēĵēnē gºstermiĸtir (119-121). Daha 

yakēn zamanlarda belirli kriterleri taĸēyan hastalar i­in meme cildinin korunmasēnēn 

yanēnda nipple-areola kompleksininde korunduĵu meme koruyucu mastektomi yºntemi 

g¿ndeme gelmiĸtir (122, 123).  

 

Meme kanseri cerrahisi sonrasē meme rekonstr¿ksiyonu isteyen hastalarēn sayēsē giderek 

artmaktadēr (124). Meme rekonstr¿ksiyonunun hastalarēn yaĸam kalitelerine ve 

psikolojilerine yaptēĵē olumlu katkēlar araĸtērmalar ile ortaya konmaktadēr (125). Hastalarēn 

rekonstr¿ksiyonun zamanlamasē a­ēsēndan mastektomi ile eĸzamanlē rekonstr¿ksiyonu 

tercih ettikleri bilinmektedir.  Ancak inflamatuvar meme kanseri ve lokal ilerlemiĸ meme 

kanserlerinde halen ge­ rekonstr¿ksiyon ºnerilmektedir (126). Rekonstr¿ksiyon 

se­enekleri arasēnda teknik olarak daha basit ve daha hēzlē iyileĸme s¿reci olan implant ile 

rekonstr¿ksiyon yºntemleri yada daha doĵal ve tatmin edici estetik sonu­larē ile pedik¿ll¿ 

yada serbest flepler ile otolog doku rekonstr¿ksiyonlarē yer almaktadēr (127, 128).  

 

2.2.1. Doku Geniĸleticiler/Ķmplant ile Rekonstr¿ksiyon 

Alloplastik rekonstr¿ksiyon ile otolog doku transferlerinde karĸēlaĸēlan donºr saha 

morbiditesini gºrmeden ve ek skar oluĸturmadan daha az invazif bir cerrahi ile olduk­a 

tatmin edici bir meme ĸekli elde etmek m¿mk¿n olmaktadēr. Alloplastik rekonstr¿ksiyon 

ºzellikle simetri saĵlamanēn daha kolay olacaĵē bilateral rekonstr¿ksiyon ihtiyacē olan 

nisbeten k¿­¿k memeli hastalar i­in daha iyi bir tercih olabilmektedir (129, 130).  

 

Ķmplant ile doku rekonstr¿ksiyonuna 1960ôlarda meme implantlarēnēn kullanēma girmesi 

ile baĸlanmēĸtēr. 1980ôlerde doku geniĸleticilerin de kullanēma girmesi ile meme 

rekonstr¿ksiyonunda implantlarēn kullanēmē yaygēnlaĸmēĸtēr (131).  
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Alloplastik rekonstr¿ksiyon tek aĸamalē yada iki aĸamalē olarak yapēlabilir. Yapēlan 

mastektomi sonrasē cildin korunabildiĵi ºzellikle k¿­¿k gºĵ¿sl¿ kadēnlar tek aĸamalē 

implant ile rekonstr¿ksiyon i­in uygun adaylardēr. Mastektomi sērasēnda yerleĸtirilen 

implant ihtiya­ halinde ĸiĸirebilir portlu bir implant da olabilir. Bu durumda istenilen 

ºl­¿lere ĸiĸirme iĸlemi sonrasē ulaĸēlēr ve port ­ekilerek ­ēkarēlēr. Mastektomi sonrasē 

yeterli cildi kalmamēĸ hastalarda tek aĸamalē implant ile rekonstr¿ksiyonu d¿ĸ¿nmemek 

gerekir. 

 

Cilt eksikliĵi olan hastalarda alloplastik materyal ile rekonstr¿ksiyon d¿ĸ¿n¿l¿yor ise 

tercih doku geniĸletici yºn¿nde olmalēdēr.  ķiĸirme iĸlemi sonrasē istenilen hacimde cilt 

zarfē elde edildikten sonra kalēcē implant yerleĸtirilebilir. 

 

Rekonstr¿ksiyon amacē ile yerleĸtirilecek olan alloplastik materyalin mastektomi sērasēnda 

olduk­a inceltilmiĸ olan meme cildinin altēna direkt olarak konmasē uygun olmamaktadēr. 

Bu nedenle implant mutlaka kas dokusu ile ºrt¿lmelidir.  Bunun i­in geleneksel olarak 

implantēn s¿peromedialini kapatacak ĸekilde pektoralis major kasēnēn total diseksiyonu, 

a­ēkta kalan inferolateral bºlge i­in de serratus anterior kas diseksiyonu uygulanmaktadēr. 

G¿n¿m¿zde serratus kasēnēn kaldērēlmasē yerine dermal matriks eĸdeĵerlerinin kullanēmē 

pop¿lerleĸmektedir.  

 

Modern doku geniĸleticiler ve implantlar daha az kaps¿ler kontraksiyon ve migrasyona 

neden olan p¿t¿rl¿ y¿zey ile ¿retilmektedirler.  Doku geniĸleticiler yerleĸtirildikten 

ortalama iki hafta sonra ĸiĸirme iĸlemine baĸlanēr ve doku geniĸleticinin maksimum 

vol¿m¿n¿n biraz ¿zerine kadar ĸiĸirilmeye ­alēĸēlēr. Kalēcē implant ĸiĸirme iĸlemi yada 

adjuvan tedavinin bitiminden en az 4 hafta sonra yerleĸtirilmelidir.   

 

Meme kanseri tedavisinde ki geliĸmeler ile cerrahiye ek olarak sēklēkla adjuvan kemoterapi 

ve radyoterapi verilmeye baĸlanmēĸtēr. Bu da giderek daha fazla rekonstr¿ksiyon yapēlan 

hastaya radyoterapi yapēlacaĵē anlamēna gelmektedir (132). Yapēlan ­alēĸmalar 

radyoterapinin implant ile rekonstr¿ksiyon yapēlmēĸ hastalarda komplikasyon riskini 

arttērdēĵēnē ancak genel hasta memnuniyetinin yine de y¿ksek olduĵunu ortaya 

koymaktadēr (132). ¥zellikle gen­ yaĸta rekonstr¿ksiyon ihtiyacē oluĸmuĸ hastalara, 

silikon implantlarēn zaman i­inde klinik bulgu vermeksizin yērtēlma yada uzun dºnemde 



 20 

kaps¿l kontraksiyonu geliĸtirme riski taĸēdēĵē ve bu istenmeyen durumlarēn tedavisinin 

yeniden cerrahi ile implantēn deĵiĸtirilmesi ve/veya kaps¿lektomi olduĵu hatērlatēlmalēdēr. 

 

2.2.2. Otolog Doku ile Meme Rekonstr¿ksiyonu 

Otolog meme rekonstr¿ksiyonunda tarihsel olarak en b¿y¿k geliĸme halen meme 

rekonstr¿ksiyonunda en ­ok tercih edilen flep olarak kabul edilen TRAM flebin Hartrampf 

tarafēndan 1982 yēlēnda tanēmlanmasēdēr (1). Otolog rekonstr¿ksiyonda en sēk kullanēlan 

flepler; pedik¿ll¿ yada serbest TRAM flep, latissimus dorsi kas-deri flebi, derin inferior 

epigastrik arter perforatºr (DIEP) flebi ve Rubens flebidir.   

 

Otolog meme rekonstr¿ksiyonu halen alloplastik materyaller ile yapēlan 

rekonstr¿ksiyonlarēn sayēca gerisinde olmasēna raĵmen hastanēn kendi dokusunun 

kullanēlmasēna baĵlē ºnemli avantajlar sunmaktadērlar.  Otolog meme rekonstr¿ksiyonu ile 

benzer doku benzer doku ile onarēlmēĸ ve daha iyi bir kozmetik sonu­ ve hasta tatminiyeti 

saĵlanmēĸ olur (133). TRAM flep gibi abdominal sahadan doku transferi gerektiren flepler 

abdominoplastinin getirdiĵi estetik artēlarē ile hastalar tarafēndan daha ­ok tercih 

edilebilmektedir.  Alloplastik materyallere karĸē uzun dºnemde ortaya ­ēkabilecek yan 

etkilerin (kaps¿ler kontraksiyon, yabancē cisim reaksiyonu) otolog doku 

rekonstr¿ksiyonlarēnda gºr¿lmemesi gen­ hastalarda otolog doku rekonstr¿ksiyonun 

se­ilmesinde ayrē bir nedendir. 

 

TRAM Flep: 

TRAM flep Hartrampf tarafēndan tanēmlandēĵēndan beri, taĸēdēĵē cilt kapasitesi, saĵladēĵē 

vol¿m, ºzellikle pitotik olabilen diĵer meme ile saĵladēĵē simetri, doku uyumu ve 

yumuĸaklēĵē a­ēsēndan halen benzeri tanēmlanmamēĸ bir fleptir.   

 

TRAM Flep Tipleri:  

Ķki ana gruba ayrēlabilir; pedik¿ll¿ ve serbest flepler. Pedik¿ll¿ flep, s¿perior epigastrik 

arterin rektus kasēna girmesi ve alt abdominal dokulara kastan direkt ­ēkan perforatºrler 

vermesi ile beslenir.  Serbest flepler ise derin inferior epigastrik arter sisteminden ve 

s¿perfisyal inferior epigastrik sistemden beslenirler.   
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Abdominal duvar b¿t¿nl¿ĵ¿n¿n daha az bozulduĵu ve donºr alan riskini azalttēĵē teorisi 

¿zerine kurulu rektus kasēnēn lateral ve/veya medial perforatºrlerinin korunmasēnēn 

ama­landēĵē kas koruyucu TRAM flep tipleri tanēmlanmēĸtēr.  Kas koruyucu TRAM flepler 

kas korunma ve diseksiyon oranlarēna gºre 4 gruba ayrēlērlar (Tablo 2.2), (134). 

 

Tablo 2.2. Kas koruyucu TRAM flep tipleri ( 134)  
MS: Muscle sparing (Kas koruyucu), DIEP: Derin inferior epigastrik arter perforatºr, SIEA: S¿perfisyal 

inferior epigastrik arter 

  MS-0: Tam kalēnlēkta ancak kēsmi uzunlukta kas dokusu flebe dahil edilir. 

  MS-1 ve MS-2: sērasē ile daha az kas dokusu flebe dahil edilir. 

   MS-3 (DIEP): Hi­ kas dokusu i­ermez ancak kēsmi kas diseksiyonu ve interkostal 

sinir harabiyeti ile sonu­lanēr.   

  MS-4 (SIEA): Hi­ kas dokusu i­ermediĵi gibi kas diseksiyonuna da gerek yoktur.  

 

 

Hangi TRAM Flep Se­ilmeli: 

Burada en ºnemli etken cerrahēn hangi tekniĵe daha ­ok alēĸēk olduĵudur.  Mikrocerrahi 

ameliyatlarēnē sēklēkla yapmayan bir cerrah pedik¿ll¿ flebi tercih edebilir.  On paket/yēldan 

fazla sigara t¿ketenler, fazla kilolu yada obez hastlar y¿ksek riskli kabul edilmekte ve bu 

hastalar i­in daha fazla flep perf¿zyonu saĵlayan ve rektus kasēna daha az zarar veren 

serbest flep se­enekleri uygun olabilir (135).  

 

Pedik¿ll¿ TRAM Flep: 

Meme rekonstr¿ksiyonunda serbest abdominal flepler ºzellikle de DIEP flep giderek 

pop¿lerleĸmesine raĵmen pedik¿ll¿ TRAM flep halen pek ­ok rekonstr¿ktif cerrah i­in 

tercih edilen TRAM flep tipidir. Pedik¿ll¿ TRAM flebin tercih edilen bir flep olmasēnēn 

nedenleri arasēnda flebin g¿venilirliĵi, varyasyon gºstermeyen pedik¿l varlēĵē, kolay ve 

hēzlē diseksiyon yapēlabilmesi, mikrovask¿ler cerrahi gerektirmemesi gibi ºzellikler 

sayēlabilir.   

 

TRAM Flep Avantajlarē ve Dezavantajlarē: 

Pedik¿ll¿ yada serbest TRAM flepler mastektomi ile eĸ zamanlē (immediate) yada ge­ 

rekonstr¿ksiyonlarda diĵer pitotik meme ile simetri saĵlanmak istendiĵi durumlarda 

g¿venle tercih edilebilir.  Alloplastik materyallere kēyasla ­ok daha uyumlu, yumuĸak ve 
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uzun dºnemde estetik a­ēdan olumlu sonu­lanan bir rekonstr¿ksiyon se­eneĵi sunarlar ve 

yaĸlanmasē da diĵer meme ile benzer olmaktadēr.   

 

Basit ancak geniĸ bir alanēn diseksiyonunu gerektirmesi, ºzellikle adaptasyon sērasēnda 

modifikasyonlar gerektirmesi ameliyat s¿resini prostetik se­eneklere gºre daha uzun 

kēlmaktadēr. Ayrēca donºr sahada meydana gelebilen; abdominal duvarda g¿­s¿zl¿k, 

fētēklaĸma yada ĸiĸkinlikler yada abdominal skarēn estetik cerrahidekilerden daha 

s¿periorda konumlanmasē dezavantajlarē arasēnda sayēlabilir. TRAM flep elevasyonu 

sērasēnda daha ­ok kas korunmasē ile daha az abdominal duvar gevĸekliĵi ve fētēklaĸma 

gºr¿lmektedir (136). Daha ­ok kas korunma ĸansē olan serbest TRAM tekniklerinin 

pedik¿ll¿ TRAM tekniklerine bu a­ēdan bir avantaj saĵladēĵē d¿ĸ¿n¿lmektedir. Bu 

bulgulara raĵmen pedik¿l¿ flep tercih edilen hastalarēn rahatlēkla g¿nl¿k aktivitelerine 

eskisi gibi dºnebildikleri gºr¿lmektedir (137). Doĵru endikasyonlar ile doĵru hastalarda 

tercih edildiĵi taktirde pedik¿ll¿ TRAM fleplerin hi­ kas hasarē yapēlmadan eleve edilen 

serbest fleplere gºre abdominal herni yada ĸiĸlik oluĸmasē a­ēsēndan farklē sonu­larē 

olmadēĵē ortaya konmuĸtur (138).  

 

Yaĵ nekrozlarē, parsiyel yada total flep kaybē pedik¿ll¿ yada serbest TRAM fleplerde 

gºr¿lebilmektedir. Eski sigara i­icileri yada cerrahi ºncesinde ve sonrasēnda i­meye devam 

eden hastalar, ­ok kilolu yada obez hastalar flep morbiditesi a­ēsēndan riskli hastalardēr.   

 

TRAM Flep Anatomisi: 

Rektus abdominis kasē simfizis pubis ve pubik krestten baĸlar ve 5, 6 ve 7. kostal kartilaj 

ve ksifoide yapēĸēr. Kasēn supraumblikal kēsmē d¿zenli olarak tendinºz yapēlarla transverse 

planda kesintiye uĵrar. Bu bºlgelerde anterior rektus kēlēfēnēn fasyasē sēkēca kasa yapēĸēktēr.  

Bu tendinºz yapēlar embriyolojik geliĸim sērasēndaki miyotomlarēn segmental daĵēlēmēna 

karĸēlēk gelir ve genellikle 3 tanedir. Rektus abdominis kasēnēn fasyasē, kasēn baĸlangēcēnda 

daha sert ve fibroz yapēdadēr ve arkuat hat d¿zeyinde giderek incelir. Arkuat hattēn altēnda 

posterior rektus kēlēfē yoktur. Anterior rektus kēlēfē, spina iliaka anterior s¿perior d¿zeyinin 

¿zerinde 3 kasēn aponevrozlarēnēn birleĸmesi ile oluĸur. Arka tarafta kēlēf yoktur ve kas 

doĵrudan fasya transversalisin ¿zerindedir. Bu y¿zden kas arkuat hattēn altēnda peritoneal 

boĸluktan, fasya transversalis, periton ve deĵiĸik miktarda ekstraperitoneal yaĵ dokusu ile 

ayrēlēr. Rektus kasē ve kēlēfēnēn bir kēsmēnēn transpozisyonundan sonra karēn duvarē 

defektini onarabilmek i­in bu anatomik ayrēntēlarēn iyi bilinmesi gerekir. 
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Rektus kasēnēn arka y¿zeyinde boydan boya seyreden s¿perior ve inferior apigastrik 

damarlar beslenmeyi saĵlarlar ve paraumblikal bºlgede ince kollateraller yardēmēyla 

anastomoz yaparlar. Paraumblikal pleksustan ­ēkan perforan arterler cilde doĵrudan kan 

akēmē saĵlarlar.  Dokunun infraumblikal kēvrēmēna asēl kan akēmēnē saĵlayan s¿perior deĵil 

inferior epigastrik damarlardēr.   

 

Tek Pedik¿ll¿ TRAM Flepte Perf¿zyon Zonlarē: 

Tek pedik¿ll¿ TRAM flebin cilt adasē 4 perf¿zyon zonuna ayrēlēr.  Zon I flep ile eleve 

edilen kasēn hemen ¿zerine konumlanan cilt zonunu, zon II ise diĵer rektus kasēnēn 

¿zerindeki cilt zonunu ifade eder.  Zon III, zon Iôe komĸu olan lateral zonu, zon IV ise zon 

IIôye komĸu olan lateral zonu ifade eder (ķekil 2.5). Dolayēsē ile ºzellikle zon I ve zon II 

beslenme a­ēsēndan en g¿venilir bºlgelerdir.  TRAM flep yaĸayabilirliĵini arttērmaya 

yºnelik pek ­ok ­alēĸma beslenme sorunlarēnēn yaĸanabildiĵi zon III ve zon IVô¿n 

g¿venilirliĵini arttērmaya yºnelik yapēlmaktadēr.   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 2.5. TRAM flep perf¿zyon zonlarē 
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2.2.3. Sē­anda TRAM Flep Modeli 

Sē­anlarda rektus abdominis kas ve das-deri flebi modelleri 1993 yēlēnda 2 farklē ekip 

tarafēndan tarif edilmiĸtir (139,140). 

 

Basit omurgalē gevĸek derili hayvanlarēn cilt vask¿ler daĵēlēmlarē insanlardan olduk­a 

farklē olduĵu i­in bu hayvanlarda geliĸtirilen flep modelleri ile alēnan sonu­larēn insanlara 

uyarlanmasē hep tartēĸma konusu olmuĸtur. Ancak yine de bu hayvanlar ¿retimlerinin 

kolay ve hēzlē oluĸu ve d¿ĸ¿k maliyetleri nedeniyle halen pek ­ok araĸtērmada ilk tercih 

olmaktadērlar.   

 

Yapēlan anatomik ­alēĸmalarda, rat rektus abdominis kasēnēn beslenme paterninin ve cilt 

zonlarēnēn perforatºrlerle besleme ĸeklinin ortaya konmasē bu flebin ger­ek bir 

muskulokutan flep olduĵunu gºstermiĸtir. Bu ºzellikleri ile insan rektus abdominus kasē ve 

cilt adasē ile olduk­a fazla benzerlik gºstermektedir (141). 

 

Sē­anlarda rektus kaslarē iki adet olmak ¿zere kranialde birinci kostaya, klavikulanēn 

medial 1/3ô¿ne ve sternuma, kaudalde ise pubik simfisize tutunarak t¿m abdominal duvarē 

kat etmiĸ olur.  Ķnsandakine benzer ĸekilde s¿perior ve inferior epigastrik arterlerin kas 

fasyasē altēnda flow-through anastamozlar yapmasē ile beslenir. 0,45 ve 0,5 mm 

­aplarēndaki s¿perior epigastrik arter ve ven inferior epigastrik arter ve vene gºre insan 

anatomisinin tam tersi olarak daha dominanttēr (139). Her bir rektus abdominis kasēndan 3 

ile 5 arasēnda ger­ek muskulokutan perforatºr arter ­ēkarak ¿zerindeki cilt sahasēnē besler 

(141). 

 

Zhang ve arkadaĸlarē deneysel mikrovask¿ler bir kas ve muskulokutan flep  tarif 

edebilmek amacē ile s¿perior epigastrik arter bazlē rektus kas flebini ve rektus 

muskulokutan flebini kullanmēĸlardēr. Muskulokutan flebin cilt adasē 3,5 cmôe 1,2 cm 

olarak tasarlanmēĸtēr.  Serbest flep olarak tasarlanan flepler (kas ve muskulokutan) kasēk 

bºlgesine anastamoz edilmiĸ ve kas fleplerinin %100ô¿ muskulokutan fleplerin %67ôsi 

yaĸamēĸtēr (139). Dunn ve arkadaĸlarē ise aynē yēl ilk kez ratlarda inferior epigastrik arter 

bazlē rektus muskulokutan flebi modelini tanēmlamēĸlardēr. Karĸēlaĸtērmalē olarak yaptēklarē 

­alēĸmada s¿perior epigastrik bazlē muskulokutan flebin cilt adasēnēn %97 oranēnda 

yaĸadēĵēnē inferior epigastrik bazlē muskulokutan flebin ise cilt adasēnēn %77 yaĸadēĵēnē 

ortaya koymuĸlardēr (140). Zhang ayrēca metilen mavisi kullanarak rektus kasēndan cilde 
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gelen muskulokutan perforatºrlerin vertikal planda kostal hattan baĸlayarak 3 cm kadar 

kaudele uzandēĵēnē, horizontal planda ise her iki tarafta klavikular ­izgiyi 5mm ge­tiĵini 

gºstermiĸtir.  Bu bilgi ratlarda rektus muskulokutan flebinin cilt zonununun belirlenmesini 

saĵlamēĸtēr (139).  

 

1994 yēlēnda ¥zgentaĸ ve arkadaĸlarē ratlarda tanēmlanmēĸ olan rektus muskulokutan 

flebini insanlardaki TRAM flebe uyarlamak i­in bir ­alēĸma yapmēĸlardēr.  Bu ­alēĸmada 

farklē guruplar oluĸturularak s¿perior ve inferior pedik¿ller ¿zerinden 10x3cm boyutlarēnda 

cilt adasē i­eren rektus muskulokutan flepler kaldērēlmēĸtēr. Ayrēca 5 cm eninde planlanan 

t¿m fleplerin laterallerde bir miktar cilt nekrozu gºsterdiĵi ortaya konmuĸtur. Sefalik 

yerleĸtirilmiĸ inferior epigastrik arter pedik¿ll¿ fleplerde en fazla cilt nekrozu gºrm¿ĸler ve 

bu nedenle TRAM flep ­alēĸmalarēnda kullanēlmasē i­in en uygun dizaynēn bu olduĵunu 

ºne s¿rm¿ĸlerdir (142). Daha sonra rat TRAM flep modeli ile yapēlan pek­ok ­alēĸmada bu 

bilgi dikkate alēnarak muskulokutan flep cilt ¿st sēnērē ksifoidin 1 cm altēnda olacak ĸekilde 

cilt adasē vertikal olarak 2,5 cm, horizontal olarak 5 cm olacak ĸekilde dizayn edilmiĸtir (8, 

143, 144), (ķekil 2.6).  

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 2.6. Sē­an TRAM flep modeli ­izimi ve perf¿zyon zonlarē 
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2.3. Abdominoplasti 

2.3.1. Abdominoplastinin Tarihi Geliĸimi 

Yirminci y¿zyēlēn baĸlarēnda baĸlanan bu prosed¿rlerin o zamanki amacē sarkēk abdominal 

pannikuluslarē cerrahi olarak almaktē.  Bu iĸlemlerde estetik kaygēlara ºnem verilmezdi.  

1950ôlerden sonra abdominoplastide meydana gelen geliĸmeler ile skarēn yeri 

ayarlanmaya, abdominal duvar plikasyonlarēna ve umblikusun yeniden pozisyonlanmasēna 

baĸlandē.   

 

2.3.2. Cerrahi Bºlge Anatomisi 

Karēn ºn duvarē yaĵlarē s¿perfisyal bir fasya (skarpa fasyasē) ile ayrēlan, s¿perfisyal ve 

derin yaĵ tabakalarēndan oluĸur. 

 

Karēn ºn duvarēnēn vask¿ler beslenmesi ana olarak rektus kasēnē besleyen s¿perior ve 

inferior epigastrik arter sistemlerinden kasē perfore ederek cilde uzanan arterler ile 

olmaktadēr. Abdominoplasti ameliyatlarēnda bu perforatºr arterler flep elevasyonu 

sērasēnda koparēlēr ve karēn ºn duvarēnēn beslenmesi ikincil ºneme sahip olan lateral 

interkostal, subkostal ve lumbar damarlar ile saĵlanēr.   

 

Alt karēn bºlgesinde kas dokusu ile cilt arasēnda tutunmayē ve stabilizasyonu saĵlayan 

fasyal baĵlantēlar mevcuttur. Bu baĵlantēlar sayesinde bu bºlgedeki cilt, alttaki kas 

dokusuna sēkēca tutunur ve cildin ĸekli  korunmaya ­alēĸēlēr. ¥nde, ortada ve laterallerde 3 

adet tutunma zonu mevcuttur. Ortada olan mons pubisin hemen ¿st¿ne denk gelen zon 

gevĸek bir tutunma saĵlarken her iki inguinal bºlgeden anterior s¿perior iliak spinelara 

kadar olan bºlgede mevcut 2 adet lateral tutunma zonlarē daha sēkē bir tutunma saĵlar 

(ķekil 2.7). Bu ¿­ tutunma zonu abdominoplasti insizyon skarēnēn son halini almasēnda 

ºnemlidir.  Bu zonlara denk getirilen skar daha az yukarēya yer deĵiĸtirecek ve i­ ­amaĸērē 

­izgisini ge­meyecektir.   
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ķekil 2.7. Alt karēn bºlgesinde kas dokusu ile cilt arasēnda tutunmayē ve 

stabilizasyonu saĵlayan fasyal baĵlantē zonlarē 

 

 

2.3.3. Hastalarēn Geliĸ ķekilleri ve Hasta Se­imi 

Abdominoplasti isteĵi ile baĸvuran hastalar minimal yaĵ fazlalēĵēndan gºvdeyi ­epe­evre 

saran yaĵlanmaya kadar cilt ve fasya gevĸekliĵinin de eĸlik ettiĵi farklē derecelerde 

problemler ile gelebilirler.   

 

Hastalarēn bizlere baĸvurusu anēnda deĵerlendirilmesi gereken 3 ºnemli nokta mevcuttur.  

Birincisi v¿cut kitle indeksidir. Ķkinci deĵiĸken yaĵlanma ĸeklidir. Yaĵlanma ĸekillerini 

genetik faktºrler belirlemektedir.  Kadēnlarda yaĵlanma genellikle infraumblikal, bacak 

lateral, kal­a ve bacak i­ y¿z bºlgelerinde olmaktadēr.  Erkeklerde ise daha sēklēkla 

yaĵlanma bel, infraumblikal, ve intraabdominal bºlgelerde olmaktadēr.  ¦­¿nc¿ ºnemli 

nokta ise cilt kalitesi ve sarkēklēk derecesidir. Orta d¿zeyde yaĵlanma ve abdominal 

duvarda karēn cildinde gevĸeklik olmayan hastalarda abdominoplasti yerine sadece 

liposakĸēn uygun bir tercih olacaktēr. Ķnfraumblikal bºlgede yaĵlanma ve karēn duvarēnda 

ve ciltte gevĸeklik olan hastalar mini abdominoplasti i­in uygun hastalardēr. Karēn ºn 
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duvarēnda hem infraumblikal hem de supraumblikal bºlgelerde yaĵlanma, cilt ve karēn ºn 

duvarēnda sarkēklēk ve gevĸeklik olan hastalar standart abdominoplasti ameliyatēndan 

faydalanacak hasta tipleridir.   

 

Abdominoplasti ameliyatē uzun ve b¿y¿k bir sahanēn diseksiyonunu gerektiren bir 

ameliyattēr. Kalp, akciĵer hastalēklarē yada diyabet gibi sistemik hastalēklarē olan hastalara 

ameliyattan ºnce gerekli deĵerlendirilmeler yapēlmalē ve ºnlemler alēnmalēdēr. Ciddi sigara 

i­iciliĵi ameliyatēn doĵasē gereĵi bozulmuĸ olan abdominal cilt flebi dolaĸēmēnē daha da 

kºt¿leĸtirerek ciddi doku nekrozlarēna neden olabilir. 

 

Karēn ºn duvarēnda istenilen d¿zleĸmenin saĵlanamayacaĵē intra abdominal yaĵlanmanēn 

­ok olduĵu hastalarda abdominoplasti iyi bir se­enek olmayabilir.   

 

2.3.4. Cerrahi T eknik 

¢izim ameliyat ºncesi hasta ayakta iken yapēlēr.  ¥ncelikle alt insizyon orta hattē doĵal 

suprapubik katlantēya gelecek ĸekilde ­izilir ve insizyon ­izimi laterallere doĵru uzatēlēr.  

Kimi cerrahlar lateral insizyonlarē biraz yukarē doĵru anteiror s¿perior iliak spinelara 

(ASIS) doĵru uzatērlarken kimileri daha d¿z bir ĸekilde laterallere doĵru uzatērlar.  Genel 

olarak bu ­izimi ASISôin ilerisine taĸērmamaya ºzen gºsterilir ancak burada daha da 

ºnemli olan kºpek kulaĵē oluĸumunu engellemektir. Bu nedenle gerekirse insizyon 

uzatēlmalēdēr. Alt insizyon ­izildikten sonra hastanēn ºne doĵru eĵilmesi istenerek fazla 

karēn cildi sēkēlarak ¿st insizyonun geleceĵi mesafe belirlenmeye ­alēĸēlēr.  

 

Ameliyata baĸlandēĵēnda umblikus ­evresine yuvarlak bir insizyon yapēlēr ve kas fasyasēna 

kadar diseksiyon yapēlarak umblikus ciltten ayrēlēr.  Alt insizyon yapēlarak ortada ksifoid 

laterallerde kostal sēnērlara kadar karēn duvarē elevasyonu yapēlēr.  Flep klasik olarak kas 

fasyasē seviyesinden gidilerek kaldērēlsa da pek ­ok plastik cerrah biraz daha y¿zeyel bir 

seviye olan skarpa fasyasē ¿zerinden flebi eleve etmektedir.  Bunun amacē seroma 

oluĸmasēnēn azaltēlmasēdēr.  Bununla ilgili ispat edilmiĸ bir mekanizma gºsterilememiĸ 

olmasēna raĵmen subskarpal yaĵ dokusunda saĵlam olan lenfatiklerin seromayē daha ­abuk 

abzorbe edebildiĵi ºne s¿r¿lmektedir. Ayrēca flep cilt altē yaĵēnēn fasya ¿zerinde bērakēlan 

bu yaĵ tabakasēna daha ­abuk tutunduĵu d¿ĸ¿n¿lmektedir. Abdoinal flep kraniale doĵru ne 

kadar ­ok diseke edilir ise o kadar ­ok fazla cilt eksize edilerek flep suprapubik bºlgeye 
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ilerletilebilir. Ancak bu ºzellikle ºn abdominal duvar beslenmesinde ºnemli olan s¿perior 

epigastrik arter perforatºrlerinin ­oĵunun kesilmesi sonucu dolaĸēmēn sadece lateral 

interkostal, subkostal ve lumbar damarlardan gelen kan akēmēna baĵēmlē olacaĵē anlamēna 

gelir. Bunu ºnlemek adēna bazē cerrahlar ksifoid seviyesinde geniĸ bir diseksiyon yerine 

sadece rektus plikasyonuna izin verecek kadar bir diseksiyon yapmayē tercih etmektedirler.  

Flep elevasyonu yeterli rektus plikasyonuna ve yeterli flep ilerletilmesine izin verecek 

kadar yapēlmalē ve daha fazla gereksiz elevasyondan ka­ēnēlmalēdēr. Son olarak hastanēn 

gºvdesi fleksiyona getirilerek abdominal flep suprapubik bºlgeye yaklaĸtērēlēr, umblikusun 

yeni yeri belirlenerek yapēlan insizyon i­ine alēnēr ve s¿t¿re edilir. Abdominal insizyon 

kapatēlērken en ºnemli tabaka olan skarpa fasyasē seviyesine ilk s¿t¿rler konularak 

kademeli bir onarēm yapēlēr. Drenler yerleĸtirilir ve karēn ºn duvarēna kompresyon yapan 

bir korse giydirilir.   

 

2.3.5. Abdominoplasti Komplikasyonlarē 

Abdominoplasti sorasē gºr¿lebilen en sēk komplikasyonlar y¿zeyel yara iyileĸmesi 

problemleridir. Bunun yanēnda ºzellikle fasya seviyesine konan s¿t¿rlerin gevĸemesine 

baĵlē yara ayrēlmasē gºr¿lebilir. Bunu ºnlemek adēna hastalara 5-7 g¿n s¿re boyunca 

gºvdeyi fleksiyonda tutacak ĸekilde mobilizasyon ºnerilmektedir. Sonraki 7 g¿nl¿k s¿rede 

normal dik gºvde pozisyonuna kademeli olarak ge­ilmelidir.   

 

Yine sēk gºr¿len baĸka bir komplikasyon ise seroma oluĸmasēdēr. Y¿ksek v¿cut kitle 

indeksi (Body Mass Index-BMI) ile baĸvuran hastalarda seroma oluĸma riski biraz daha 

y¿ksektir. Dren yerleĸtirilmesi, kompresyon uygulayan korselerin giydirilmesi ve karēn 

flebini fasyaya tespitleyen s¿t¿rlerin konmasē seroma oluĸmasēnē azaltabilir. Yine de oluĸur 

ise seri aspirasyonlar ile tedavisi gerekebilir (145).  

 

Ciltte nadiren gºr¿len basit sel¿litin en sēk nedeni seroma oluĸumudur. Yakēn takip ve 

uygun antibiyotik kullanēmē ile tedavi edilebilir. Abdominoplasti sonrasē ºzellikle flebin en 

u­ noktasē olan inferomedialinde bozulmuĸ doku dolaĸēmēna baĵlē doku nekrozu oluĸabilir.  

Flep adaptasyonu sērasēnda fazla gerginlik oluĸmasē, abdominal flebin fazla inceltilmesi, 

agresif liposakĸēn yapēlmasē, lateral kan dolaĸēmēnē bozan kolesistektomi insizyonu gibi 

durumlarēn varlēĵē dolaĸēm bozukluĵuna neden olabilecek nedenler arasēnda sayēlabilir.  
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Nekroz oluĸtuĵu takdirde konservatif tedavi uygulanmalē hasta yakēn takip edilerek 

sekonder iyileĸme saĵlanmalēdēr.  Daha sonra skar revizyonu yapēlmasē gerekebilir.  

 

Karēn ºn duvarē plikasyonu ve cildin gergin bir ĸekilde kapatēlmasē karēn i­i basēncēnē 

arttērmakta dolayēsē ile alt ekstremite venºz basēncēnē da arttērmaktadēr. Kanēn yavaĸ 

hareket etmesinin alt ekstremitede muhtemel derin ven trombozuna yada pulmoner 

emboliye neden olabileceĵi varsayēlmaktadēr. Bu durumun oluĸmasēnē engellemek i­in 

hastalara varis ­oraplarēnēn giydirilmesi ve hastalarēn erken harekete ge­irilmesi ºnemlidir.  

Bazē cerrahlar ameliyata baĸlamadan ºnce hastalara profilaktik olarak d¿ĸ¿k molek¿l 

aĵērlēklē heparin uygulamasē yapmaktadērlar.   

 

2.3.6. Sē­anda Abdominoplasti Modeli 

Hallock abdominoplasti sonrasē TRAM flep yaĸayabilirliĵini araĸtērdēĵē deneyesel model 

ile ilk kez ratlarda abdominoplasti modelini tarif etmiĸtir.  Bu modelde abdominoplasti 

insanda olduĵu gibi kaudalden kraniale doĵru yapēlmēĸtēr. Ardēndan s¿perior pedik¿ll¿ 

kaldērēlan TRAM fleplerin yaĸayabilirliĵi sorgulanmēĸtēr (6).  

 

Ķnsanda pedik¿ll¿ TRAM flep her zaman daha zayēf olan s¿perior epigastrik arter 

¿zerinden eleve edilir. Sē­anlarda ise TRAM flep modelinde s¿perior pedik¿l¿n dominant 

olduĵu, s¿perior pedik¿ll¿ olarak kaldērēlan TRAM fleplerin cilt adasēnēn ­ok y¿ksek 

oranda yaĸayabildiĵi bilinmektedir (140). Bu nedenle biz ­alēĸmamēzda insanlardaki bu 

durumu sim¿le edebilmeyi ve aynē zamanda TRAM flep cilt zonunun bir kēsmēnēn nekroza 

gitmesini istediĵimiz i­in sē­anlarda inferior epigastrik arter pedik¿ll¿ TRAM flep 

yapmayē planladēk.  TRAM flep ºncesinde yapēlacak olan abdominoplasti modeli de 

orjinalinde olduĵunun tam tersi yºnde, kranialden kaudale doĵru dizayn edilmiĸtir (144). 

Bu modelde sternal notch iĸaretlendikten sonra 1 cm kaudale inilerek 5 cmôlik horizontal 

bir ­izim yapēlēr.  Bu ­izgiden kaudale 3 cm daha inilerek 2 cm uzunluĵunda bir ­izim 

yapēlarak, bu ­izimler laterallerde oblik ­izimler ile birleĸtirilir. Ķnsizyonlar ve karēn ºn 

duvarēnēn kaldērēlmasē bu ­izimlere uygun olarak ger­ekleĸtirilir. Son olarak 

abdominoplastinin sim¿lasyonu i­in 5 cmôlik insizyon hattēndan 4 mmôlik bir cilt elipsi 

eksize edilir (ķekil 2.8). 
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ķekil 2.8. Ratlarda abdominoplasti ­izimi; insizyon yeri, diseksiyon sahasē ve cilt 

eksizyonu alanēnēn gºsterilmesi 
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2.4. Kºk H¿creler 

2.4.1. Genel Bilgiler 

Kºk h¿creler, kºken aldēklarē dokuya ve differansiye olma kapasitelerine gºre 

sēnēflandērēlan kendini yenileme, farklē h¿cre tiplerine dºn¿ĸebilme kapasitesine sahip 

h¿crelerdir. Bu ºzelliklerinden ºt¿r¿ iyileĸtirici tēpta sēnērsēz kullanēm potansiyelleri 

mevcuttur.  

 

G¿n¿m¿zde tedavisi yapēlamayan hastalēklarēn ­oĵu, bazē h¿cre, doku ve organlarēn geri 

dºn¿ĸ¿ms¿z olarak yapēsal ve iĸlevsel hasarlar gºrm¿ĸ olmasēndan kaynaklanmaktadēr.  

Bu tarzda hastalēklarē (Tip 1 diyabet, multiple skleroz, alzheimer, amyotrofik lateral 

skleroz, omirilik hasarē, duchenn musk¿ler distrofisi gibi) iyileĸtirmek adēna hasar gºren 

h¿cre, doku veya organlarēn biyolojik iĸlevlerini yerine koymayē (rejeneratif tēp) ya da 

tamir etmeyi (reparatif tēp) m¿mk¿n kēlacak yºntemler araĸtērēlmaktadēr. 

 

V¿cudun kendini yenileme ve/veya hastalanmēĸ doku yada organlarē kendi kedine 

onarabilme potansiyeli iyileĸtirici tēp alanēnda yapēlan ­alēĸmalar ile anlaĸēlmaya 

baĸlamēĸtēr. 

 

Kºk h¿cre biyolojisinin daha iyi anlaĸēlmasē ve kºk h¿crelerin dokudaki etkilerinin daha 

iyi kontrol edilmeye baĸlanmasē ile pek ­ok hastalēkta kºk h¿cre tedavilerinin etkili 

kullanēmlarē m¿mk¿n olabilir. 

 

Kºk h¿cre ­alēĸmalarēnēn tarihsel geliĸimine bakēldēĵē zaman ilk ­alēĸmalar h¿cre 

d¿zeyinde olmayēp embriyolar ¿zerinde yapēlmēĸtēr (146-149). Farklē embriyolarēn bir 

araya getirilerek melez bir embriyo oluĸturulmasē yada blastokist safhasēndaki h¿crelerden 

alēnan tek bir h¿cre ile yeni bir embriyo ¿retilerek deneylerde kullanēlmasē ve bu iĸlemlerin 

insan embriyolarēna da uygulanmak istenmesi pek ­ok etik sorunu beraberinde getirmiĸtir 

(150). Halen ­ºz¿lememiĸ etik sorunlarē ile kºk h¿cre araĸtērmalarē pek ­ok ¿lkede 

tartēĸma konusu olmaktadēr. Daha yakēn zamanda yeni bir embriyo oluĸturma ºzelliĵi 

taĸēmayan (totipotent) ancak pek ­ok farklē h¿cre tipine dºn¿ĸebilen (multipotent) yetiĸkin 

kºk h¿crelerin keĸfi ile bu etik sorunlarēn ¿stesinden gelinebilmiĸ ve araĸtērmalar genel 

olarak bu alanda ilerletilmeye baĸlamēĸtēr. 
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2.4.2. Kºk H¿crelerin Sēnēflandērēlmasē 

Farklē ancak aynē zamanda i­ i­e ge­miĸ sēnēflamalar mevcuttur.  Sēnēflandērma sistemleri 

s¿rekli yeni buluĸlarēn ger­ekleĸtiĵi kºk h¿cre ­alēĸmalarēnda yetersiz kalmaktadēr.  Genel 

olarak farklē h¿crelere dºn¿ĸebilme potansiyellerine (plastisite) gºre sēnēflandērmak 

m¿mk¿n olmaktadēr.   

 

Totipotent Kºk H¿creler: Fertilizasyon sonucu oluĸan h¿cre (zigot) tek baĸēna t¿m 

organizmayē meydana getirebilecek fizyolojik g¿ce sahiptir.  Dºllenmeden sonraki ilk 4 

g¿n i­inde oluĸan h¿crelerin her biri totipotent h¿crelerdir ve her bir h¿cre ayrē bir 

organizmayē oluĸturabilecek g¿ce sahiptir. Embriyonik kºk h¿creler, somatik ­ekirdek 

h¿cre transferi ile oluĸturulan kºk h¿creler bu sēnēfa dahil edilebilir. 

 

Pluripotent Kºk H¿creler: Dºllenmeden sonraki 5. g¿nden itibaren meydana gelen h¿creler 

k¿resel bir ĸekil alarak blastokisti oluĸtururlar. Blastokistin i­ y¿zeyini dºĸeyen bu 

h¿creler v¿cuttaki t¿m h¿crelere dºn¿ĸebilecek potansiyele sahip olmalarēna raĵmen tek 

baĸlarēna organizmayē bir b¿t¿n olarak oluĸturacak g¿ce sahip deĵillerdir. Bu tip h¿crelere 

pluripotent h¿creler denilir. Organizmanēn differansiye olmuĸ yetiĸkin h¿crelerinin bazē 

transkripsiyon faktºrlerinin uyarēsē ile undifferansiye kºk h¿crelere dºn¿ĸt¿r¿lmesi ile 

oluĸturulan óuyarēlmēĸ pluripotent kºk h¿crelerô de bu sēnēfa dahil edilebilir.  

 

Multipotent Kºk H¿creler: T¿m h¿cre tiplerine dºn¿ĸme g¿c¿ olmayan ancak benzer pek 

­ok h¿cre tipine dºn¿ĸebilen kºk h¿creleri ifade eder.  Yetiĸkin kºk h¿cre sēnēfēna giren 

mezenkimal kºk h¿creler multipotenttir.  Mezenkimal kºk h¿crelerin, kemik, adiposit, 

kondrosit, endotel gibi farklē h¿cre tiplerine dºn¿ĸebildiĵi gºsterilmiĸtir. 

 

Oligopotent Kºk H¿creler: Lenfoid ve myeloid h¿crelerde olduĵu gibi sadece birka­ h¿cre 

grubunu oluĸturabilen kºk h¿crelerdir. 

 

Unipotent H¿cre: Genellikle bulunduĵu dokuda meydana gelen hasarlarē d¿zeltmekle 

gºrevli olan tek bir h¿cre tipine dºn¿ĸebilen kºk h¿crelerdir. Dokuya ºzel kºk h¿creler bu 

sēnēfta yer alērlar (ķekil 2.9), (151). 
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ķekil 2.9. Kºk h¿crelerin farklēlaĸma ºzellikleri ve plastisitelerine gºre 

sēnēflandērēlmasē (151) 

 

 

2.4.3. Rejeneratif Tēbbēn Kēsa Tarih­esi 

Rejenerasyon Fikrinin Doĵuĸu: 

1901 yēlēnda Thomas Morgan rejenerasyon ile ilgili mevcut bilgileri kendi gºzlemleri ve 

yaptēĵē deneyler ile bir araya getirerek óRegenerationô isimli kitabēnē yayēnlamēĸtēr (146). 

Morgan genel olarak ­alēĸmalarēnē ilkel omurgasēzlarēn ve bitkilerin kendilerini rejenere 

etme kapasiteleri ¿zerine yoĵunlaĸtērmēĸtēr. Morgan geliĸim s¿recini a­ēklamada evrim 

teorisi ¿zerine teoriler ¿reten bilim adamlarēna karĸē ­ēkarak teorilere g¿venilemeyeceĵini 

ve v¿cudun kendini iyileĸtirme yada geliĸtirme s¿re­lerinin deneysel olarak izlenmesiyle 

geliĸim s¿recinin anlaĸēlabileceĵini savunmuĸtur. Kitabēnda ºnce organlarēn geliĸimsel 

s¿re­lerine deĵinmiĸ daha sonra greftlerden bahsetmiĸ, h¿cre ve dokularēn hassas 

yapēlarēnē incelemiĸtir (146). Morganôēn bu ­alēĸmalarē g¿n¿m¿z rejeneratif tēbbēna 

ºnc¿l¿k yapmasē adēna deĵerli bulunmaktadēr.   

 

Klonlama: 

1938 yēlēnda Spemann daha ºnce yapēlmēĸ doku transplantasyonlarēna gºnderme yaparak 

aynē iĸlemi h¿cre n¿kleusu ile yapmayē ilk kez g¿ndeme getirmiĸtir. O zaman i­in bu 

yºntem klonlama olarak adlandērēlmasa da daha sonra yapēlan klonlama iĸlemi bu fikre 

dayanmaktadēr (147).  
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Chimera ¦retilmesi: 

Charles E. Ford ve arkadaĸlarē 1956 yēlēnda saĵlam bir farenin hematopoetik h¿crelerini 

alarak ºl¿mc¿l dozda radyasyon hasarēna uĵratēlmēĸ bir fareye enjekte etmiĸlerdir. 

Radyasyona maruz kalmēĸ olan fare normalde m¿mk¿n gºz¿kmeyen bir ĸekilde hayatta 

kalabilmiĸtir. Bu durum ónormal bir canlēdan alēnan belirli h¿creler, baĸka bir canlēda 

yaĸayabilir, yapēsēna katēlabilir ve hatta iĸlevini yitirmiĸ dokularda yeniden iĸlev 

kazanabilirô fikrini ortaya ­ēkarmēĸtēr (148).  

 

Mintz 1964 yēlēnda, iki farklē fare embriyosundan blastomer safhasēnda alēnan h¿crelerin 

bir araya getirilerek, iki farenin de ºzelliklerini taĸēyan yeni bir farenin ¿retildiĵi 

­alēĸmasēnē yayēnlamēĸtēr (149).  

 

O dºnemde bu ­alēĸma biyoetik kurullarēnēn ­ok fazla dikkatini ­ekmemiĸti. Ancak iki 

farklē insan embriyosundan alēnan h¿crelerin bir araya getirilerek ikisinin de ºzelliklerini 

taĸēyan yeni bir insan embriyosu ¿retilmesi fikri pek ­ok etik sorunu beraberinde 

getirmiĸtir (150).   

 

Kºk H¿creler: 

Kºk h¿cre konsepti ilk olarak 19. y¿zyēlēn sonlarēnda bitkiler ile yapēlan ­alēĸmalarda 

ortaya atēlmēĸtēr.  Daha sonra 20. y¿zyēlēn ortalarēnda hayvanlarda da benzer h¿crelerin 

olduĵu ortaya konmuĸtur (147). 1960ôlardan sonra ºzellikle de kemik iliĵinden alēnan 

hematopoetik h¿crelerin hasarlanmēĸ dokularda iyileĸtirici etkilerinin ortaya konmasē ile bu 

tarzdaki h¿crelere b¿y¿k bir ilgi duyulmaya baĸlanmēĸtēr (148, 152). Farklēlaĸmamēĸ 

hematopoetik h¿crelerin gerekli olduĵu ortamda farklēlaĸarak baĸka h¿crelere 

dºn¿ĸebildiĵinin anlaĸēlmasē ¿zerine araĸtērmacēlar v¿cutta hasarlanan dokularēn 

onarēmēndan sorumlu olabilecek baĸka farklēlaĸmamēĸ h¿creleri araĸtērmaya baĸlamēĸlardēr.   

 

1950ôlerde bir t¿t¿n ĸirketinin finanse ettiĵi sigaranēn zararlē etkilerini araĸtērma amacē ile 

y¿r¿t¿len ­alēĸmalar sērasēnda ĸans eseri olarak fare embriyonel h¿crelerinde pluripotent 

ºzellikler olduĵu ortaya konmuĸtur.  Stevens uzun yēllar s¿ren ­alēĸmasēnda fare 

blastokistinin i­ tabaka h¿crelerinden alēnan h¿creleri eriĸkin farelerin testislerine 

yerleĸtirmiĸ ve bu h¿crelerin pek­ok farklē h¿cre tipi i­eren terotomlara dºn¿ĸt¿ĵ¿n¿ 

gºstermiĸtir (153). Beatrice Mintz ve Karl Illmense Stevensôēn ­alēĸmalarēnē bir ileriye 

taĸēyarak embriyonik kºk h¿crelerin uygun koĸullar altēnda sadece teratokarsinomlara 
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deĵil tamamen normal yeni bir embriyoya dºn¿ĸebildiĵini gºstermiĸlerdir (154). Ķn vivo 

ortamlarda ger­ekleĸtirilen bu ­alēĸmalardan sonra ilk kez 1981 yēlēnda in vitro ortamda 

fare pluripotent kºk h¿creleri ¿retilebilmiĸtir (155). Ķlerleyen yēllarda kºk h¿creler ¿zerine 

yapēlan ­alēĸmalar olduk­a hēz kazanmēĸ ve ºzellikle genetik yapēnēn kºk h¿creler ¿zerine 

olan d¿zenleyici etkileri ortaya konmaya baĸlanmēĸtēr.   

 

2.4.4. Embriyonik Kºk H¿creler 

Sperm ile ovumun birleĸerek fertilizasyonun ger­ekleĸmesi ile meydana gelen organizmayē 

oluĸturabilme yetisine sahip (totipotent) tek h¿creye zigot adē verilir. Dºllenmeyi takip 

eden ilk 4-5 g¿n boyunca bºl¿nerek ­oĵalmaya baĸlayan h¿crelerin t¿m¿ aynē g¿ce 

sahiptir. Yaklaĸēk 5 g¿n sonra oluĸan h¿cre kitlesine blastokist adē verilir. Ķĸte bu safhadan 

itibaren blastokistin i­ tabakasēnē oluĸturan h¿creler artēk embriyoyu tek baĸēna 

oluĸturabilme kapasitesini yitirir  (156). Embriyonik kºk h¿creler adē verilen blastokistin i­ 

tabakasēnda bulunan bu h¿creler organizmayē tek baĸlarēna oluĸturacak g¿ce sahip 

deĵillerdir ancak v¿cuttaki t¿m h¿cre tiplerine dºn¿ĸebilme (pluripotent) g¿c¿ne 

sahiptirler (157).  

 

Ķnsan ve farelerin embriyolojik kºk h¿crelerinin baĸarēlē izlolasyonlarē sonrasē in vitro 

ortamlarda uygun b¿y¿me faktºrleri varlēĵēnda kardiyomiyositlere, pankreatik h¿crelere, 

hematopoetik h¿crelere, nºron h¿crelerine, kas h¿crelerine, adipositlere, endothelial 

h¿crelere, osteositler ve kondrositlere dºn¿ĸebilme kapasiteleri ortaya konmuĸtur (158-

161).  

 

Embriyonik kºk h¿crelerin kendilerini yenileyebilme ve her t¿rl¿ farklē dokuya 

dºn¿ĸebilme kapasiteleri h¿cre yenileme yada yapēm ­alēĸmalarē i­in ­ok ­ekici olduĵu 

gibi aynē ºzelliklerin reg¿le edilemeyen diferansiyasyon sonucunda teratom ve 

teratokarsinomlara neden olduĵu bilinmektedir (162). Bir diĵer sorun yaratan konu ise 

embriyonik kºk h¿crelerin k¿lt¿re edildikleri in vitro ortamlarda kullanēlan destek 

h¿crelerden kaynaklanan ve ¿retilen dokulara ge­en imm¿nojenik kalēntēlardēr (163). Bu 

teknik zorluklarēn dēĸēnda embriyonik kºk h¿cre ­alēĸmalarēnē en ­ok sēnērlandēran unsur 

ise politik ve etik engellerdir.   
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Karĸēlaĸēlan bu engeller neticesinde embriyonik kºk h¿creler ile yapēlan ­alēĸmalarda 

geliĸmeler olduk­a yavaĸ ilerlemektedir. Bu nedenle, h¿cre bazlē rejeneratif tēp alanēnda 

yeni ­alēĸmalar yapēlabilmesi i­in alternatif yºntemlere ihtiya­ duyulmuĸtur.   

 

2.4.5. Yetiĸkin Kºk H¿creler 

Blastokist oluĸumu ve embriyonik kºk h¿crelerin ortaya ­ēkēĸē sonrasēnda organizma 

geliĸir ve natal dºnem sona erer. Ancak yapēlan araĸtērmalar sonucunda postnatal dºnemde 

de organizmada neredeyse t¿m dokularda yenilenmeyi ve onarēmē saĵlayan h¿crelerin 

varlēĵē ortaya konmuĸtur. Postnatal dºnemde organizmanēn uĵradēĵē hasarlarē onarmak, 

belli dokularda yaĸlanma sonucu yēpranmēĸ h¿crelerin yenilerini ¿retmek gibi ama­larē 

olan kºk h¿crelere yetiĸkin kºk h¿creler denilmektedir.   

 

Yetiĸkin kºk h¿crelerin en azēndan bulunduklarē dokuyu oluĸturan h¿crelere yada baĸka 

pek ­ok h¿cre tipine dºn¿ĸebilme yeteneĵi (multipotent) mevcuttur ancak t¿m h¿cre 

tiplerini yada bir organizmayē tek baĸlarēna oluĸturacak g¿ce sahip deĵillerdir (156). 

Ayrēca yetiĸkin kºk h¿creler, yetiĸkin bireylerin farklē dokularēndan toplanabildikleri i­in 

embriyonik kºk h¿crelerin toplanmasēnda karĸēlaĸēlan embriyoya zarar verme riskini 

taĸēmazlar. Bu nedenle embriyonik kºk h¿crelerde olduĵu gibi fetal h¿crelerin 

kullanēlmasēna karĸē olan etik sorunlar yetiĸkin kºk h¿crelerle yapēlan ­alēĸmalarda sorun 

oluĸturmamaktadēr.   

 

Eriĸkin kºk h¿crelerin kemik iliĵinde, periferik kanda, kan damarlarēnda, iskelet kasēnda, 

diĸ etki mukozasēnda, miyorkartta, karaciĵerde, gastrointestinal sistemde, over epitelinde, 

testislerde, akciĵerlerde, adipoz dokuda, meme dokusunda, beyinde, medulla spinaliste, 

t¿k¿r¿k bezlerinde ve paratiroid bezlerde varlēĵē gºsterilmiĸtir. Eriĸkin kºk h¿creler 

v¿cutta neredeyse t¿m dokular i­inde bulunmakta, uyku modunda (dormant) beklemekte 

ve gerekli hallerde aldēklarē uyaranlar ile aktifleĸmektedirler (156).   

Araĸtērmacēlarēn eriĸkin kºk h¿creleri keĸfetmesi ile bu h¿crelerin dokulardan izole ederek 

­oĵaltēlmasē, ihtiya­ duyulan hastalēk yada doku hasarlanmasē durumlarēnda tedavi edici 

ama­ ile kullanēlmasē fikri doĵmuĸtur.   

 

Bur ama­lar ile kullanēlacak kºk h¿crelerde iki ºnemli ºzellik aranmaktadēr.  

1) Kºk h¿crelerin kolay, risksiz yºntemler ve y¿ksek sayēlarda elde edilebilmesi. 
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2) Uygun in vivo ve in vitro ortamlarda istenilen miktarlarda istenilen h¿cre ve doku 

yapēsēna kolay ve efektif ĸekilde dºn¿ĸt¿r¿lebilmesi. 

 

Adipoz doku kºkenli kºk h¿creler (ADKKH) basit bir iĸlem olan lipoaspirasyon yºntemi 

ile lokal anestezi altēnda elde edilebilmekte ve in vitro ortamlarda kontroll¿ bir ĸekilde 

kolayca ­oĵaltēlabilmektedir. Ķnsanda ilk kez 2001 yēlēnda Zuk ve arkadaĸlarē tarafēndan 

yaĵ dokusundan ayrēĸtērēlarak elde edilen yaĵ doku kaynaklē kºk h¿creler, diĵer yetiĸkin 

kºk h¿cre kaynaklarē ile karĸēlaĸtērēldēĵēnda y¿ksek oranda ve kolay elde edilebilmesi ve 

d¿ĸ¿k verici alan morbiditesi ile rejeneratif tēp alanēnda uygun kºk h¿cre kaynaĵē olarak 

gºr¿lmektedir (164).   

 

Mezenkimal Kºk H¿creler (MKH): 

Aslēnda birer eriĸkin kºk h¿cre olan ve MKH olarak adlandērēlan kºk h¿creler ile ilgil i pek 

­ok ­alēĸma yapēlmēĸtēr. Uluslararasē H¿cresel Tedavi Birliĵiônin (The International 

Society for Cellular Therapy; ISCT) Mezenkimal ve Doku Kºk H¿cre Komitesi bu 

h¿crelerin ºzelliklerini ¿­ ana baĸlēkta toplamēĸtēr (165, 166).  

 

    1. Ķn vitro k¿lt¿r yapēlan plastik kaplara tutunma. 

    2. Ķzole edilen MKHôin %95ôinde CD105, CD73 ve CD90 h¿cre markerlarē bulunurken, 

%2 yada daha azēnda CD45, CD34, CD14, CD11b, CD79a, CD19 ve HLA class II h¿cre 

markerlarēnēn bulunmasē. 

    3. Ķn vitro diferansiyasyon koĸullarē saĵlandēĵēnda osteoblast, kondrosit ve adipositlere 

dºn¿ĸebilmeleri. 

 

MKHôler kemik iliĵinden, umblikal kord kanēndan ve yaĵ dokudan izole edilebilmiĸtir 

(164, 167-169). Her ne kadar bu dokulardan elde edilen kºk h¿crelerin diferansiyasyon 

kapasiteleri, imm¿nolojik ºzellikleri ve y¿zey antijenleri benzerlikler gºsterse de bir takēm 

ºzellikler a­ēsēndan farklēlēklar gºstermektedirler.  Ķzolasyon baĸarēsē a­ēsēndan kemik iliĵi 

ve yaĵ doku kaynaklē kºk h¿crelerin umblikal kord kanēndan izole edilen kºk h¿crelerden 

daha baĸarēlē, koloni oluĸturma kapasitesi a­ēsēndan yaĵ doku kaynaklē kºk h¿crelerin daha 

baĸarēlē, proliferasyon kapasitesi a­ēsēndan kord kanē kaynaklē kºk h¿crelerin daha baĸarēlē 

olduĵu ve kemik iliĵi kaynaklē kºk h¿crelerde ise en az proliferasyon kapasitesi olduĵu 

gºsterilmiĸtir (170).  
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Y¿ksek miktarlarda bulunabilmesi ve izole edilebilmesi, ­ok invazif olmayan yºntemler ile 

alēnabilmesi, kontroll¿ ve tekrarlanabilir ĸekilde pek ­ok h¿cre tipine dºn¿ĸt¿r¿lebilmesi, 

kolay ve g¿venli ĸekilde alēcēya transfer edilebilmesi gibi ºzellikleri ile yaĵ doku kaynaklē 

kºk h¿crelerin rejeneratif tēpta kullanēmlarē dikkat ­ekmektedir (171). Ķliak krestten 

olduk­a aĵrēlē ĸekilde alēnabilen kemik iliĵi kaynaklē kºk h¿cre ile kēyaslandēĵēnda lokal 

anestezi ile olduk­a aĵrēsēz basit bir ĸekilde liposakĸēn kan¿l¿ ile alēnabilen yaĵ doku 

kaynaklē kºk h¿creler bu a­ēdan olduk­a avantajlēdēr. Plastik cerrahi bu kaynaĵē kullanma 

konusunda ve alēnan h¿creleri tekrar enjekte edebilmek adēna olduk­a yeterli donanēma 

sahip klinik dal haline gelmiĸtir.   

 

Yaĵ Doku Kaynaklē Stromal Vask¿ler Fraksiyon: 

Yaĵ doku v¿cudumuzda pek ­ok bºlgede cilt altē dokuda kolayca ulaĸēlabilecek bir 

konumda depolanmēĸtēr. Yaĵ doku belirli iĸlemlerden ge­irilerek i­erisinde yaĵ doku 

kaynaklē kºk h¿creleri de bulunduran pek ­ok h¿creden oluĸan stromal vask¿ler fraksiyona 

dºn¿ĸt¿r¿lebilir. Yaĵ dokuya yapēlan liposakĸēn ile multipotent karakterde kºk h¿crelerin 

viabilitesini kaybetmeden elde edilebildiĵi gºsterilmiĸtir (172). Yaĵ doku kaynaklē kºk 

h¿crelerin in vitro ortamlarda adipositlere, osteoblastlara ve kondroblastlara 

dºn¿ĸebildikleri gºsterilmiĸtir (164, 173-175). Adiposit kºkenli kºk h¿creler ile yapēlan 

­alēĸmalarda transfer edilen kºk h¿crelerin endotel h¿crelerine dºn¿ĸerek muhtemelen 

neovask¿larizasyona katkē saĵladēĵē ve anjiogenik b¿y¿me faktºrlerinin salēnēmēnē 

saĵladēĵē gºsterilmiĸtir (176-178). Bu bulgular, kanlanmasē yetersiz bºlgelerde iyileĸme 

problemi ile karĸēlaĸēlan yaralarēn tedavisinde yada flep cerrahisinde flep kaybēna neden 

olabilecek dolaĸēm problemlerinin yaĸanmasēnē ºnlemede plastik cerrahinin ilgisini 

­ekmektedir.   

 

Yaĵ doku i­erisinde yetiĸkin adipositler, preadipositler, vask¿ler d¿z kaz h¿creleri, 

fibroblastlar, endotel h¿creleri, monosit/makrofajlar ve lenfositler yer almaktadēr.  Yaĵ 

dokudan elde edilen yaĵ doku kaynaklē kºk h¿creler olarak ifade edilebilen stromal 

vask¿ler fraksiyon yaĵ dokunun kollajenaz sindirimi sonrasē hemen santrif¿j edilmesi 

sonucu elde edilen pluripotent stromal h¿crelerden oluĸur. Yaĵ doku kaynaklē kºk h¿creler 

minimal bir donºr alan morbiditesi ile kolayca y¿ksek miktarlarda elde edilebilmektedir.   
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MKHôlerin Fiziksel ¥zellikleri ve Ķn Vitro ¢oĵaltēlmalarē: 

Klinik yada deneysel ­alēĸmalarda kullanēlmak ¿zere dokulardan yeterli d¿zeyde MKH 

eldesi her zaman m¿mk¿n olmamaktadēr. Bu h¿crelerin istenilen miktarlara ­ēkarēlmasē 

i­in in vitro ortamlarda ­oĵaltēlmalarē gerekebilir.  MKHôlerin genel olarak in vitro 

ortamlarda bozulmadan ve farklēlaĸmadan ºzelliklerini koruyarak ­oĵaltēlabildiĵi 

bilinmektedir.  K¿lt¿r ortamēnda ­oĵaltēlan MKHôler ēĸēk veya faz kontrast mikroskopi ile 

incelendiĵinde h¿crelerin iĵ ĸeklinde fibroblast benzeri h¿cre topluluklarē oluĸturduklarē 

gºr¿lmektedir.  H¿creler, d¿ĸ¿k konsantrasyonlarda k¿lt¿r edildiĵinde koloni oluĸturmaya 

meyil ederken, y¿ksek konsantrasyonlarda yan yana dizilmiĸ h¿cre gruplarē halinde 

­oĵaldēklarē dikkat ­ekmektedir (179).  

 

MKHôler Ķ­in Ķn Vitro K¿lt¿r ķartlarē: 

H¿creler %10 fetal bovine serum (FBS) i­eren plastik flasklarēn tabanēna yapēĸarak 

fenotipik ve farklēlaĸma ºzelliklerini koruyarak ­oĵalabilmektedir.  Telomeraz aktivitesi 

MKHôlerde y¿ksektir.  Bu da in vitro ­oĵalma kapasitelerini korumalarēnē saĵlamaktadēr.  

Ancak k¿lt¿r ortamēnda pasaj sayēlarē arttēk­a kºk h¿crelerde yapēsal bozulmalar ortaya 

­ēkmakta ve bu h¿crelerin in vivo kullanēmlarēnda istenmeyen etkiler gºr¿lebilmektedir.  

Bir­ok ­alēĸmada ilerleyen pasajlarda MKHôlerde sitogenetik bozukluk ve telomer 

kēsalmasē geliĸtiĵi bildirilmiĸtir.  H¿crelerde bu istenmeyen etkilerin ortaya ­ēkmasēnē 

ºnlemek adēna MKHôlerin 3. pasaja kadar kullanēlmasē ºnerilmektedir (180).  

 

MKHôlerin Farklēlaĸma Potansiyeli: 

MKHôlerin farklē h¿cre tiplerine uygun koĸullar altēnda dºn¿ĸebildiĵi gºsterilmiĸtir.  Bu 

ºzellikleri ile rejeneratif tēpta olduk­a ilgi ­eken bir araĸtērma alanē haline gelmiĸlerdir.  Ķn 

vitro koĸullarda uygun uyaranlar ile osteojenik, adipojenik, kondrojenik, miyojenik 

farklēlaĸma gºsterebildikleri bilinmektedir. Adipojenik, osteojenik, kondrojenik 

farklēlaĸma ºzelliklerinin in vitro gºsterilmesinin, MKH tanēmlamasē i­in ĸart olduĵu 

bildirilmiĸtir (180).  

 

MKH karakterizasyonu, kºk h¿crelerin kaynaklandēĵē dokudan ayrēĸtērēlmasēnē takiben, 

istenilen h¿cre ­eĸidine farklēlaĸtērēlmasē ve sadece bu sadece bu h¿cre tipinin ­oĵaltēlmasē 

iĸlemidir. Mezenkimal kºk h¿crelerin in vitro karakterizasyonunda kullanēlan baĸlēca 

farklēlaĸma protokolleri tablo 2.3ôde gºsterilmiĸtir.  
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Tablo 2.3. Mezenkimal kºk h¿crelerin karakterizasyonunda kullanēlan baĸlēca 

farklēlaĸma protokolleri 
(DMEM: Dulbeccoôs Modified Eagle Medium, FBS: Fetal bovine serum (Fetal buzaĵē serumu), HS: Human 

serum (Ķnsan serumu) 

Farklēlaĸma 

  Protokol¿ 

 

Medya 

   

  Serum 

          

        Ķ­erik 

Adipojenik DMEM FBS (%10) 0,5 mM IBMX 

1 mikroM deksametazon 

10 mikroM indometazin 

200 mikroM indometazin 

%1 antibiyotik/antimikotik 

 

Oseteojenik DMEM FBS (%10) 0,1 mikroM deksametaon 

50 mikroM askorbat-2-fosfat 

10 mM B-gliserofosfat 

%1 antibiyotik/antimikotik 

 

Kondrojenik DMEM FBS (%10) 6,25 mikrog/ml ins¿lin 

10 ng/ml TGFB1 

50 nM askorbat-2-fosfat 

%1 antbiyotik/antimikotik 

 

Miyojenik DMEM FBS (%10) 

HS (%5) 

50 mikroM hidrokortizon 

%1 antibiyotik/antimikotik 

 

Nºrojenik DMEM Yok 5-10 mM b-merkaptoetanol 

  

 

Farklēlaĸma ­alēĸmalarēnēn sonucunda elde edilen h¿crelerin ger­ekten de istenilen h¿cre 

tipine farklēlaĸēp farklēlaĸmadēĵē histokimyasal, imm¿nohistokimyasal veya imm¿nfloresan 

yºntemler kullanēlarak ortaya konabilir. MKHôlerin kºken aldēklarē dokularēn dēĸēndaki 

dokulara farklēlaĸma ºzelliĵine kºk h¿cre plastisitesi denilmektedir (156).  

 

2.4.6. Kºk H¿crelerin Dokularda Takibi  

Kºk h¿crelerin eldesinden sonra dokulara verilmesi ile ger­ekleĸtirilen deneysel yada 

klinik ­alēĸmalarda olumlu sonu­lar elde edilse de, bu ­alēĸmalarda kºk h¿crelerin durumu, 

hasarlē dokuya gº­¿, ­oĵalmalarē, farklēlaĸma ºzellikleri gibi fizyolojik deĵiĸimleri 

incelemek g¿­ olmaktadēr. H¿crelerin dokularda tespitinde zorluklar yaĸanmaktadēr.  

H¿crelerin yeĸil floresan proteini (Green florescent protein: GFP) ile transfekte edilmesi ve 

floresan h¿crelerin dokularda takibi en sēk uygulanan yºntemlerden biridir (211). Bu tip 

iĸaretleme kalēcē olmasē yºn¿nden tercih edilen bir yºntemdir. Kēsa s¿reli deneysel 

­alēĸmalarda karboksifloresein diasetat s¿ksinimidil ester (CFSE), 1,1ô-Dioktadesil-
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3,3,3ô,3ô-tetrametilindokarbosiyanin (DiI) gibi ge­ici floresan iĸaretlemeler de 

kullanēlabilir. Ancak h¿crelerin k¿lt¿r¿ze edilerek ­oĵaltēldēĵē ­alēĸmalarda floresan etkide 

azalma olacaktēr. 

 

Her ­eĸit h¿crenin y¿zeyinde o h¿creye ºzg¿ y¿zey reseptºr¿ olduĵu gibi kºk h¿crelerin 

de y¿zeylerinde ­eĸitli reseptºrler mevcuttur.  Bu y¿zey reseptºrlerinin floresan 

iĸaretleyicilerle iĸaretlenerek ardēndan sayēlmasē (floresan yardēmlē h¿cre sayēmē: FACS) 

ile mevcut kºk h¿cre sayēsē belirlenebilmektedir (182). H¿crelerin y¿zeyinde yer alan bu 

belirte­ler h¿cre t¿r¿ne ºzg¿n veya ­ok yaygēn olarak bulunurlar ve kēsaca CD (Cluster of 

differentiation) olarak adlandērēlērlar. ¥rneĵin; mezenkimal kºk h¿crelere ºzg¿n olan 

belirte­ler CD29, CD79, CD105  iken hematopoetik kºk h¿creler i­in en yaygēn olarak 

CD33 ve CD45 belirte­leri kullanēlmaktadēr (182, 183).  

 

2.4.7. Somatik ¢ekirdek H¿cre Transferi 

Tedavi ama­lē klonloma olarak da bilinen somatik ­ekirdek h¿cre transferi postnatal 

somatik h¿cre ­ekirdeĵinin alēnarak hen¿z dºllenmemiĸ bir ovuma aktarēlmasē anlamēna 

gelir. K¿lt¿r ortamēnda bu h¿crenin mitotik bºl¿nmeleri saĵlanarak blatokist 

oluĸturabilmiĸtir (184). Bu yºntem ile koyun (Dolly), fare, sēĵēr, kedi, kºpek ve domuz 

¿retilmesi ile olduk­a ilgi ­ekici geliĸmeler yaĸanmēĸtēr (185-190). Bu ­alēĸmalar benzer 

prosed¿rler ile insan embriyololarēnēn da ¿retilebileceĵini ve gerekli h¿cre yada organlarēn 

tedavi edici anlamda kullanēlabileceĵini gºstermiĸtir.  Ancak insan embriyosunun bu 

ĸekilde ¿retilerek tēbbi ama­lar ile kullanēlmasē ve fertilize olmamēĸ bir ovumun alēnmasē 

ahlaki ve etik anlamda pek ­ok karmaĸēk sorunu ortaya ­ēkarmaktadēr. Etik ve ahlaki 

sorunlarēn bu ­alēĸmalarē ºnlemesinden ºnce yapēlan bazē ilk ­alēĸmalar somatik h¿cre 

­ekirdeklerinin ovumlara aktarēlmasē sonrasē ancak %10ôluk bir baĸarē ile embriyolarēn 

oluĸturulabildiĵini gºstermiĸtir (191). Bu alandaki ­alēĸmalar i­in engel teĸkil eden pek 

­ok etik sorun mevcuttur.  Ancak bu sorunlar aĸēlabilirse, somatik h¿cre ­ekirdeklerinin 

ovumlara aktarēlmasē ile ¿retilen h¿cre dizilerinin, tedavi amacē ile yeni h¿crelerin yada 

dokularēn ¿retilmesinde yada bazē tedavi edici ila­larēn denenmesinde kullanēlabileceĵi 

d¿ĸ¿n¿lmektedir.   
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2.4.8. Dokuya ¥zel Kºk H¿creler 

Embriyonik kºk h¿crelerin ve MKHôlerin tanēmlanmasēndan sonra v¿cutta neredeyse t¿m 

organ ve dokularda mevcut olan dokuya ºzel kºk h¿crelerin varlēĵē ortaya konmuĸtur 

(192). Bu h¿creler bulunduklarē dokuda, kendini yenileme ve farklēlaĸma kapasitelerini 

canlēnēn yaĸamē boyunca s¿rd¿rebilmekte, dokuyu korumakta ve yenileyebilmektedirler 

(192, 193). Dokuya ºzel kºk h¿creler tarafēndan saĵlanan dengelerde bozulma olmasē 

yaĸlanma ve t¿mºr oluĸumlarē ile iliĸkilendirilmiĸtir (194). Bu h¿crelerin in vivo ortamda 

aktivasyonlarē saĵlanarak yada dēĸarēdan ihtiya­ duyulan dokuya verilmesi ile doku 

tamirinin saĵlanmasē yada dokularēn gen­leĸtirilmesi d¿ĸ¿n¿lebilir. 

 

2.4.9. Uyarēlmēĸ Pluripotent Kºk H¿creler 

Oct4, Sox2, Klf4 ve c-Myc gibi spesifik transkripsiyon faktºrleri aracēlēĵē ile ºnce fare 

ardēndan insanda diferansiye olmuĸ h¿crelerin yeniden pluripotent h¿cre safhasēna 

dºn¿ĸt¿r¿lmesi olduk­a ilgi ­eken bir geliĸme olmuĸtur (195, 196). Somatik h¿cre 

­ekirdek transferleri uygulamasē ile kēyaslandēĵē zaman uyarēlmēĸ pluripotent kºk h¿cre 

uygulamalarē daha kolay ve uygulanabilir gºz¿kmektedir. Bu yºntem ileride embriyonik 

kºk h¿crelerin sunduĵu tedavi edici imkanlarē sunabilecek bir alternatif olarak 

d¿ĸ¿n¿lmektedir (197). Ancak uyarēlmēĸ pluripotent kºk h¿crelerin embriyonik kºk 

h¿creler ile aynē olduĵunu sºyleyebilmek i­in daha ­ok ­alēĸma yapēlmasē gerekmektedir. 

Ayrēca uyarēlmēĸ pluripotent kºk h¿crelerden deneysel ortamlarda elde edilmiĸ dokularda, 

embriyonik kºk h¿crelerden elde edilenlere oranla daha fazla t¿mºr oluĸumu gºsterilmiĸtir 

(198). Uyarēlmēĸ pluripotent kºk h¿crelerin rejeneratif tēpta kullanēlabilmesi i­in bu yan 

etkilerin ­ok iyi ortaya konmasē ve ºnlenebilmesi gerekmektedir.   

 

2.4.10. Kºk H¿crelerin Flep Yaĸayabilirliĵi ve Vask¿logenez ¦zerine Etkileri  

Kºk h¿creler iyileĸtirilemeyen hastalēklarēn tedavisinde, doku hasarēnēn yada doku 

kaybēnēn eĸlik ettiĵi hastalēklarda ¿mit vaat eden sonu­larē ile tēp d¿nyasēnēn ilgisini 

­ekmektedir.  

 

G¿n¿m¿zde plastik cerrahi alanēnda rekonstr¿ksiyon se­enekleri olarak otolog dokular, 

sentetik biyomateryaller yada allojenik dokular kullanēlmaktadēr. En g¿venilir tercih olan 

otolog doku ile rekonstr¿ksiyonda ºzellikle donºr alan morbiditesi rekonstr¿ksiyon 

se­eneklerini sēnērlayan en ºnemli etkendir. Kºk h¿crelerin doku m¿hendisliĵinde 
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kullanēmē ile bu ­eĸitliliĵi arttērmak m¿mk¿n olabilir. Ayrēca flep cerrahisinde yaĸanabilen 

beslenme bozukluklarēna baĵlē flep kayēplarēnēn ºnlenmesinde vask¿logenezi arttērēcē 

etkileri ile yada yara iyileĸmesine olan olumlu etkileri ile kºk h¿creler akla gelmektedir.  

 

Kºk h¿crelerin terapºtik anjiyogenez yapēcē etkileri bazē ­alēĸmalarda gºsterilmiĸtir (199-

202). Flep cerrahisinde kºk h¿cre kullanēlmasē ile ilgili ilk ­alēĸmalardan biri 2004 yēlēnda 

kemik iliĵi kaynaklē kºk h¿crenin iskemik flep ¿zerine etkisinin araĸtērēldēĵē bir ­alēĸmadēr. 

Bu ­alēĸmada sē­anlarēn sērt derisinden kaldērēlan random paternli fleplerde iskemi 

yaratēldēktan sonra kºk h¿cre verilmesinin kapiller dansiteyi arttērarak iskemi reperf¿zyon 

hasarēnē azalttēĵē gºsterilmiĸtir (203). Zheng ve arkadaĸlarēnēn yaptēĵē baĸka bir ­alēĸmada, 

VEGF gen transplantasyonu uygulanan kemik iliĵi kaynaklē mezenkimal kºk h¿crelerin 

iskemik fleplerde neovask¿larizasyonu arttērdēĵē gºsterilmiĸtir (204).  

 

ADKKHôlerin kullanēldēĵē sē­anlar ile yapēlan deneysel bir ­alēĸmada random paternli cilt 

flebinin yaĸayabilirliĵinin arttērēldēĵē gºsterilmiĸtir (205). Ayrēca ADKKHôlerin bir takēm 

b¿y¿me faktºrlerini reg¿le ederek iskemi reperf¿zyon hasarē ¿zerine d¿zenleyici etkileri 

de olduĵu gºsterilmiĸtir (206).   

 

2.4.11 Doku M¿hendisliĵi 

Doku m¿hendisliĵi; travma veya hastalēklar nedeniyle geri dºn¿ĸ¿ms¿z olarak zarar 

gºrm¿ĸ dokularēn in vitro geliĸtirilen doku ve organlarla deĵiĸtirilmesi veya 

fonksiyonlarēnēn desteklenmesi veya doku tamirinin in vivo yºnlendirilmesi olarak tarif 

edilebilir (207).  

 

Bir doku yada organēn oluĸturulmasē i­in; uygun doku iskeletinin, h¿cre kaynaklarēnēn ve 

bu h¿crelerin d¿zenli ĸekilde b¿y¿mesini ve ­oĵalmasēnē saĵlayacak sinyallerin 

tanēmlanmasē gereklidir. Doku m¿hendisliĵi izole edilmiĸ h¿crelerin (genellikle kºk 

h¿creler) in vitro ĸartlarda ¿­ boyutlu h¿cre dēĸē matriks molek¿lleriyle benzerlik taĸēyarak 

¿retilmiĸ yapē iskeletleri ¿zerine ekilmesini daha sonra ºzel ĸartlar altēnda yeniden 

farklēlaĸtērēlarak ­oĵaltēlmasēnē ve oluĸan doĵal dokuya benzer yeni hibrit yapēlarēn geri 

nakledilmesini ama­lar.   
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2.5. Anjiyogenez ve Vask¿logenez 

Vask¿ler sistem oksijenizasyon ve n¿trisyonun saĵlamasē gibi olduk­a ºnemli fizyolojik 

iĸlevleri yerine getiren ºzelleĸmiĸ bir yapēya sahiptir. Organizmanēn oluĸmasēnda hēz 

sēnērlayēcē bir basamak olan vask¿ler sistemin geliĸiminde iki ºnemli mekanizma 

mevcuttur, vask¿logenez ve anjiyogenez.  Embriyonun geliĸiminde ilk damarsal yapēlarēn 

oluĸumunu saĵlayan vaskulogenez ve daha sonrasēnda mevcut vask¿ler yapēlardan yeni 

damarlarēn oluĸumunu yada yeniden d¿zenlenmesini saĵlayan anjioyogenez pek­ok farklē 

h¿cre tipinin karmaĸēk bir koordinasyon ile ­alēĸmasē sonucu ger­ekleĸir. Damar 

formasyonunun aktivasyonu ve d¿zenlenmesi i­in ­ok ºnem teĸkil eden uyarēcē 

mediatºrler ve ºzelleĸmiĸ reseptºrler mevcuttur.   

 

2.5.1. Vask¿logenez 

Dolaĸēm sisteminin oluĸumu, embriyonel geliĸimde blastomerin ósomitô adē verilen ¿­ 

boyutlu yapēsēna dºn¿ĸt¿ĵ¿ safhada baĸlar. Geliĸimin bu erken safhasēnda endotel ºnc¿ 

h¿crelerinden damar oluĸumunu saĵlayan bu mekanizmaya vask¿logenez adē verilir (208). 

Vaskulogenezi saĵlayan vask¿ler endotelyal ºnc¿ h¿crelerin kaynaĵē, embriyonik 

mesoderm, ekstra-embriyonik yolk sac, allantois ve plasenta ĸeklinde sēralanabilir (209).   

 

Farelerde yapēlan embriyolojik ­alēĸmalarda embriyonun geliĸiminin yaklaĸēk 6. g¿n¿nde 

yolk sacôte ºnc¿ h¿relerin gº­ ederek ve farklēlaĸarak kan adalarē denilen h¿cresel 

k¿meleri oluĸturduĵu gºsterilmiĸtir (ķekil 2.10). 
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ķekil 2.10. Vask¿logenez 
(A) Endodermal ve mesodermal h¿creler ile vask¿logenezin baĸlatēlmasē. (B) Hemanjioblastlarēn gº­¿ ve bir 

araya gelmeleri. (C) Santralde hematopoetik h¿crelerin periferde anjioblastlarēn yer aldēĵē kan adalarēnēn 

oluĸumu. (D) Anjiyoblastlarēn endothelyal h¿crelere, hematopoetik h¿crelerinde kan h¿crelerine dºn¿ĸ¿m¿. 

(E) Bazal membran oluĸumu ve endothelyal h¿creler arasēnda sēkē baĵlar oluĸumu ile l¿menizasyonun 

ger­ekleĸtirilmesi. Perisitlerin devreye girmesi bazal membran oluĸumunda ºnemlidir ve damar 

mat¿rasyonunu gºstermektedir (240).  

 

8 inci g¿nde kan adacēklarē ­evresinde birikmiĸ anjiyoblast adē verilen h¿creler 

farklēlaĸarak endotelyal h¿crelere dºn¿ĸ¿rken i­ kēsēmda kalan h¿creler ise kan h¿crelerini 

oluĸturmak ¿zere hematopoetik ºnc¿ h¿crelere dºn¿ĸ¿rler (ķekil 2.10). Hemanjiyoblast 

kan adasē ºnc¿ h¿crelerinin t¿m¿ne verilen ortak bir isimdir. Anjiyoblastlarēn 

farklēlaĸmasēnda endodermin de ºnemli olduĵu bilinmektedir (210). 

Anjiyoblastlar ºncelikle ekstra-embriyonel dokularda ardēndan endoderm ile iliĸkili ĸekilde 

embriyonel dokularda ortaya ­ēkarlar. Ekstra-embriyonel anjiyoblastlar hematopoetik ºnc¿ 

h¿crelerin etrafēnda geliĸirken, embriyonel anjiyoblastlar tek baĸlarēna geliĸirler (211). 

Anji yoblastlar gº­ ederek ve prolifere olarak primitif, t¿p ĸeklinde damarsal yapēlarē 

oluĸtururlar. Damar oluĸumu anjiyoblastalarēn birleĸmesi ile yada uzak bºlgelerden 

migrasyonu ile meydana gelmektedir.   

Anjiyoblastlarēn endotel h¿crelerine diferansiye olarak vask¿ler l¿men ve bazal lamina 

oluĸturmasē ile vask¿ler geliĸim devam eder (ķekil 2.10).  Yolk sacôte meydana gelen 

vask¿logenez ile primitiv vask¿ler pleksus oluĸturulurken embriyoda meydana gelen 

vask¿logenez ile kranium mezenĸimi ve endokartta kapillerlerin oluĸumu meydana 
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getirilir. Ķki somit evresinde iken intraembriyonel ve ekstra-embriyonel vask¿ler sistemler 

anastamozlar ile birleĸirlerken embriyo halen diff¿zyon ile oksijenizasyonunu 

saĵlayabilmektedir (212). Kalp atēĸē baĸlamadan hemen ºnce oluĸan vask¿ler pleksus 

geliĸmekte olan t¿b¿ler kalbe baĵlanēr. Primer vask¿ler pleksus oluĸturulurken 

vask¿logenez ile karaciĵer, akciĵer ve dalakta da vask¿larizasyon saĵlanēr (211, 213).  

Vask¿logenezde Sinyalizasyon: 

Anjiyogenez ile kēyaslandēĵē zaman vask¿logenezi d¿zenleyen molek¿ler sinyalizasyon 

sistemi daha az anlaĸēlabilmiĸtir. In vivo modeller ile bazē b¿y¿me faktºrlerin 

sinyalizasyonda ºnemli bir rol oynadēĵēnē gºsterilmiĸtir.  

Fibroblast B¿y¿me Faktºr¿:  

Fibroblast b¿y¿me faktºrleri (FGFs) erken vask¿ler geliĸimde etkilidirler. Memelilerde 18 

farklē parakrin ve endokrin etkileri olan FGF ailesi ¿yesi tespit edilmiĸtir.  Farklē FGFôleri 

tirozin kinaz reseptºrlerini aktive ederek etki gºsterirler (214).  

Hedgehog Ailesi: 

Hedgehog ailesine ait morfojenler, sonik hedgehog (Shh), Indian hedgehog(Ihh) ve desert 

hedgehog (Dhh) geliĸimin ­eĸitli evrelerinde vask¿ler sistemin oluĸumunda ºnemli rol 

almaktadērlar. Farede yolk sac damar geliĸiminin ve endotelyal t¿p formasyonunun d¿zg¿n 

olabilmesi i­in bu ¿­ hedgehog molek¿l¿nden Ihhônin mutlak olmasē gerektiĵi 

bilinmektedir (215, 216). Ihh bulunmayan farelerin yolk sac anjiogenezinin defektif olduĵu 

gºsterilmiĸtir (217).  

Vask¿ler Endothelyal B¿y¿me Faktºleri (VEGFs) ve VEGF Reseptºrleri: 

Vask¿ler endotelyal b¿y¿me faktºrlerinin vask¿logenez ve anjiyogenezde gerekliliĵi ­ok 

iyi anlaĸēlmēĸtēr. VEGF protein ailesi ­eĸitli glikoproteinlerden oluĸur: VEGF-A, VEGF-B, 

VEGF-C, VEGF-D, endokrine bez VEGFô¿ (EG-VEGF), VEGF-E, VEGF-F, VEGF-b ve 

plasental b¿y¿me faktºr¿ (PIGF).  Ilk olarak óvask¿ler permeability factorô olarak 

adlandērēlan VEGF-A vask¿logenez ve anjiyogenezde etkili olduĵu bilinen VEGF ailesinin 

en ­ok ­alēĸma yapēlmēĸ ¿yesidir (218). VEGF-Bônin kardiyak geliĸimde ºnemli bir rol 

oynadēĵē gºsterilmiĸtir (219, 220). VEGF-C ve VEGF-D lenfatik damarlarēn geliĸimini 

d¿zenlerlerken anjiyogenezde de rol alabilmektedirler (221-224). EG-VEGF endokrin bez 
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endotel h¿crelerine olduk­a spesifik etki eden bir izoformdur (225). VEGF-A geninin bir 

varyantē olan VEGF-bônin anti-anjiyogenik etkiler gºsterdiĵi bilinmektedir (226, 227). Ķlk 

olarak plasentada tespit edilen PIGFô¿n az miktarda embriyoda ve yetiĸkinlerde bulunduĵu 

ve daha ­ok patolojik durumlarda artēĸ gºstererek VEGF-A ile beraber anjiyogenezi 

stim¿le ettiĵi d¿ĸ¿n¿lmektedir (228).  

VEGF-Aônēn dºrt ana izoformu mevcuttur. 121, 165, 189 ve 206 amino asitli bu 

izoformlar heparan s¿lfaf proteoglikanlara ve nºrofiline baĵlanabilirlik a­ēsēndan 

farklēlēklar gºstermektedir. VEGF 206 ve VEGF 189 heparan s¿lfata y¿ksek afinite ile 

baĵlandēĵē i­in ekstrasel¿ler matriks ile sēkē iliĸki kurar. En k¿­¿k molek¿ll¿ VEGF 121 

izoformunun heparan s¿lfata olan d¿ĸ¿k afinitesi serbest­e diff¿zyona uĵrayabilmesini ve 

sekrete olduĵu bºlgeden ­evreye yayēlmasēnē saĵlar. VEGF 165, heparan s¿lfata orta 

derecede baĵlanēr (229).  

VEGF Reseptºrleri: 

VEGF ailesi ¿yeleri ¿­ ana reseptºr ile etkileĸimde bulunurlar, VEGFR-1 (Flt-1), VEGFR-

2 (insanlarda KDR, farelerde Flk-1) ve VEGFR-3 (Flt-4).  Bu reseptºrlerin t¿m¿ tirozin 

kinaz reseptºrleridir ve platelet kºkenli b¿y¿me faktºr¿ (platelet derived growth factor: 

PDGF) reseptºr ailesinden gelirler. VEGF reseptºrlerinin yapēsēnda VEGFôlerin baĵlandēĵē 

ekstrasell¿ler uzanēm gºsteren immunoglobulin tekrarlarlarē ve intrasell¿ler olarak uzanan 

tirozin kinaz molek¿lleri mevcuttur (ķekil 2.11). VEGF-A, VEGF-B ve PIGF, VEGFR-1ôe 

baĵlanērlar. VEGF-A, VEGF-Cônin ve VEGF-Dônin bºl¿nm¿ĸ formlarē, VEGF-E, VEGF-

F, VEGF-b, VEGFR-2ôye baĵlanērlar.  VEGF-C ve VEGF-Dônin doĵal halleri ise VEGFR-

3ôe baĵlanērlar.   

VEGF-A ve onun reseptºrleri olan VEGFR-1 ve VEGFR-2 embriyonik geliĸimin erken 

safhalarēnda gºr¿l¿rler. VEGF-A embriyonel geliĸimin 8. g¿n¿nde ekstra-embriyonik 

endoderm ve mesodermde ayrēca intra-embriyonel endodermde gºr¿lebilir (230). VEGFR-

2 endotelyal ve hematopoetik ºnc¿l h¿crelerin erken dºnemde markerē olarak kullanēlabilir 

(231, 232). 
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ķekil 2.11. VEGF reseptºrleri ve ligandlarē 

VEGFR-1 (turuncu), VEGFR-2 (mavi) ve VEGFR-3 (yeĸil) gºsterilmektedir. Bu reseptºrleri aktive ettiĵi 

bilenen ligandlar her reseptºr¿n ¿zerinde gºsterilmektedir. Ayrēca VEGF reseptºrlerinin ko-reseptºrleri olan, 

nºropilin-1 (kērmēzē) ve nºropilin-2 (pembe), baĵlantēlē olduklarē reseptºrlerin yanlarēnda ĸekilde 

gºsterilmektedir (230). 

 

 

Genetik ­alēĸmalar VEGF ve VEGF reseptºrlerinin vask¿logenez i­in gerekli olduĵunu 

gºstermektedir. VEGFR-2ôden yoksun embriyolar geliĸimin yaklaĸēk 9. g¿n¿nde 

vask¿logenez ve hematopoezisi baĸlatamadēklarē i­in ºlmektedirler (233). VEGF eksikliĵi 

olan embriyolarda benzer ĸekilde ciddi vask¿ler defektler nedeniyle ºlmektedirler. VEGF 

genlerinde kēsmi bir delesyon olmasē bile embriyoda dorsal aorta ve kan h¿crelerinin 

geliĸiminde defektler oluĸmasē ile lethal sonu­lanmaktadēr (234, 235). VEGFR-1ôI 

olmayan embriyolarēnda, endotelyal h¿crelerinin aĸērē b¿y¿mesine baĵlē anjiyoblastlarēn 

kan adalarē i­inde anormal santral yerleĸim gºstermesi ve vask¿ler sistemin oluĸamamasē 

sonucu, yaĸayamadēĵē bilinmektedir (236). Bu durum VEGFR-1ôin vask¿logenezi, VEGF 

sinyalizasyonunu inhibe ederek d¿zenlediĵini d¿ĸ¿nd¿rmektedir. Esas olarak lenfatik 

damarlarēn geliĸiminde fonksiyon gºsteren VEGFR-3 embriyonel geliĸimin erken 

safhalarēnda vask¿logenez ve anjiyogenezde de gºrev almaktadēr. Bu nedenle VEGFR-3 

bulunmayan embriyolarda vask¿logenez ve anjiyogenez baĸlatēlabilir ancak bu embriyolar 

geliĸimin 9. g¿n¿nde major kardiyovask¿ler defektler ile ºlmektedir.   

 

VEGF ligandlarēnēn reseptºrlerine baĵlanmasē sonucu reseptºrlerde homodimerizasyon 

yada heterodimerizasyon ile kinaz aktivasyonu, reseptºr otofosforilizasyonu meydana gelir 

ve reseptºr uyarēlmēĸ olur. VEGFR-2ônin uyarēlmasē g¿­l¿ bir otofosforilizasyona neden 

olurken VEGFR-1ôin uyarēlmasē zayēf bir otofosforilizasyona ve sinyalizasyona neden 
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olur. VEGFôler ile VEGFR-2ônin iliĸkisinin endotelyal h¿cre gº­¿, farklēlaĸmasē, 

proliferasyonu ve saĵ kalēmē ile ilgili olduĵu gºsterilmiĸtir.   

 

Nºrofilinler: 

VEGFôler ayrēca, VEGF reseptºrlerinin ko-reseptºr¿ olarak fonksiyon gºren nºrofilinler 

ile de sinyalizasyona neden olurlar. Nºrofilinler transmembran glikoproteinleridir. Tek 

baĸlarēna sinyalizasyon saĵlayabildikleri kesin deĵildir (237). Endotel h¿creleri 

bulunduklarē damarlara gºre farklē nºrofilinleri eksprese ederler. Nºrofilin-1 arteryal 

endotelde, nºrofilin-2 venºz ve lenfatik endotelde bulunur. VEGF-A, VEGF-B, VEGF-E 

ve PIGF nºrofilin-1ôe baĵlanarak, VEGFR-1 yada VEGFR-2 ile birleĸir.  Nºrofilin-2 ise 

VEGF-A, VEGF-C, VEGF-D ve PIGF ile baĵlanarak VEGFR-1, VEGFR-2 yada VEGFR-

3 ile birleĸir.  Nºrofilin-1ôden yoksun embriyolar ile yapēlan ­alēĸmalarda vask¿ler 

defektler gºr¿l¿rken nºrofilin-2ôden yoksun embriyolarda sadece lenfatik sistemde 

defektler ortaya ­ēkmēĸtēr (238-240). Yapēlan baĸka bir ­alēĸmada her iki nºrofilinden 

yoksun farelerde yolk sac vask¿logenezinin ve primer vask¿ler pleksusun oluĸamadēĵē 

gºsterilmiĸtir (241).  

 

Transforming Growth Factor-ɓ (TGF-ɓ) ve TGF-ɓ Reseptºrleri: 

TGF- ɓ vask¿logenezde gºrevli bir sitokindir. TGF-ɓ ailesi; TGFɓ1, TGFɓ2, TGFɓ3, 

kemik morfogenetik proteinleri, aktivinler ve inhibinlerden oluĸur (242). TGFɓ ailesi 

¿yeleri iki tip reseptºre baĵlanērlar, tip I (TGFɓRI) ve tip II (TGFɓRII) reseptºrler. Tip 1 

reseptºlerin yedi farklē tipi mevcuttur (243). Beĸ farklē tipi olan Tip II reseptºrler ise 

yapēsal deĵiĸikliklere uĵrayarak tip I reseptºrleri aktive ederler.   

 

TGFɓônēn endotel h¿creleri ¿zerindeki etkilerini araĸtēran ­alēĸmalardan ­eliĸkili sonu­lar 

alēnmasē TGFɓ sinyalizasyon sisteminin karmaĸēk yapēsēndan kaynaklanmaktadēr. Yapēlan 

ilk ­alēĸmalar TGFɓônēn endotelyal proliferasyonu ve migrasyonu inhibe ettiĵini 

gºstermiĸtir (244, 245). Daha sonra yapēlan bazē ­alēĸmalar ise TGFBônēn endotel h¿creleri 

¿zerinde mitojenik etkili olduĵunu gºstermiĸtir (246-248). TGFɓônēn bu farklē etkileri 

y¿ksek dozlarda endotelyal h¿cre b¿y¿mesini inhibe etmesine, d¿ĸ¿k dozlarda ise 

anjiogenetik faktºrleri aktive etmesine baĵlanmēĸtēr (249).  
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TGFɓ1ôin selektif delesyonu yapēlan fare embriyolarēnēn yarēsēnēn geliĸimin erken 

g¿nlerinde yolk sac vask¿logenezinde meydana gelen defektler nedeniyle ºld¿ĵ¿ 

gºsterilmiĸtir (250, 251). TGFɓRIIônin hasarlandēĵē embriyolarēnda geliĸimin 10. g¿n¿nde 

yolk sak ve embriyonun vask¿logenezinde meydana gelen defektler nedeniyle ºld¿ĵ¿ 

gºsterilmiĸtir (252, 253).  

 

2.5.2. Anjiyogenez 

Anjiyogenez embriyonun oluĸumun yaklaĸēk 9. g¿n¿ devreye girer ve bu s¿reden sonra 

embriyonun vask¿ler yapēsēnēn b¿y¿k kēsmēnē oluĸturur. Anjiyogenez ayrēca ektoderm ve 

mesodermden kºken alan beyin ve bºbrek gibi organlarēn vask¿larizasyonunu 

ger­ekleĸtirir.   

Anjiyogenez endotel h¿crelerinin merkezde olduĵu koordineli ­alēĸan bir sistem sonucu 

meydana gelmektedir (254). Anjiyogenik stimuluslara duyarlē olan ºzelleĸmiĸ endotelyal 

u­ h¿creler tarafēndan vask¿ler tomurcuklar meydana getirilir (255). Anjiyogenez bir 

damarēn bazal membranēnēn yēkēlarak perisitlerin ayrēĸmasē ile baĸlar. U­ h¿crelerin 

anjiyogenez uyaranlarē ile migrasyonu gºr¿l¿r. Endotel h¿crelerinin proliferasyonu ve 

yeniden dizilmesi ile endotelyal h¿creden bir t¿p l¿men oluĸturulur. Perisit ve/veya d¿z 

kas h¿crelerinin de gelmesi ile bazal membranēn oluĸturulmasē damar stabilizasyonunu 

saĵlar. Intussusceptive anjiyogenez (IA) adē verilen diĵer bir anjiyogenez mekanizmasē ise 

mevcut damarlarēn i­erisine doku bloklarēnēn girmesi ile karmaĸēk bir yeniden yapēlanma 

sonucu kapiller sistemin geniĸlemesini ifade eder (230, 256). IA 3 basamaklē bir 

mekanizma ile ­alēĸmaktadēr; Intussusceptive microvascular growth (IMG), 

intussusceptive arborization (IAR) ve intussusceptive branch remodeling (IBR).  IMG 

safhasēnda kapiller duvarlardaki karĸēlēklē endotel h¿creleri birbirlerine temas ederek pillar 

core adē verilen yapēsal ºnc¿ oluĸumlarē meydana getirirler. Perisit ve miyofibroblastlardan 

oluĸan peri-endotelyal h¿creler yeni oluĸan pillar core i­erisine doĵru geliĸirler ve kollajen 

lifleri  de gelerek bu yapēyē stabilize eder.  Bazal membranēn oluĸmasē ile bu s¿re­ sona erer 

(230). IAR daha k¿­¿k damarlarēn oluĸturulmasē ile vask¿ler sistemin geniĸlemesine 

katkēda bulunur (257). Son olarak IBR lokal doku beslenmesi ihtiyacēna gºre damar 

yapēsēnē ve damarlanma miktarēnē kontrol eden mekanizmayē ger­ekleĸtirir (258).  
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Anjiyogenezin D¿zenlenmesi: 

Anjiyogenezi anlamaya yºnelik yapēlan ­alēĸmalarda anjiyogenezi d¿zenleyen bir­ok 

protein belirlenmiĸtir. VEGF protein ailesi ve VEGF reseptºrleri vask¿logenezdeki 

etkilerine benzer etkiler ile anjiyogenezin aktive edilmesinde kritik rol oynamaktadērlar.  

VEGF ve reseptºrleri dēĸēnda anjiyogenezde rol oynayan notch sinyal mekanizmasē, 

semaforinler, netrinler gibi baĸka mekanizmalarda tanēmlanmēĸtēr. 

 

Notch Sinyal Mekanizmasē: 

Notch reseptºr ailesi hem yetiĸkin hem de embriyonik vask¿ler geliĸimde endotelyal h¿cre 

­oĵalmasēnda etkili bir mekanizmadēr. Memelilerde 4 adet notch reseptºr (Notch 1, 2, 3 ve 

4) tespit edilmiĸtir. Notch 1 ve 4 endotelde bulunurken Notch 3 d¿z kas h¿crelerinde gºrev 

yapmaktadēr (259).  

 

Anjiyogenezde Notch ve VEGF sinyal mekanizmalarē ­ok yakēn iliĸki i­indedirler.  

VEGFô¿n notch sinyal mekanizmasēnē aktive ettiĵi gºsterilmiĸtir (260). Aynē ĸekilde notch 

sinyal mekanizmalarēnēn da VEGF reseptºrlerini aktive ettiĵi gºsterilmiĸtir (261). 

 

Genetik ­alēĸmalar ile notch sinyal mekanizmasēnēn anjiyogenezin d¿zenlenmesindeki 

ºnemi ortaya konmuĸtur. Notch 1ôin olmadēĵē farelerin normal primer vask¿ler yapēyē 

oluĸturabildikleri ancak sonu­ olarak damar dejenerasyonu ve anormal damar yenilenmesi 

nedeniyle embriyonel geliĸmenin 11ôinci g¿n¿nde ºld¿ĵ¿ gºr¿lm¿ĸt¿r (262).  

 

Semaforinler: 

Semaforin ailesi serbest yada membrana tutunmuĸ ĸekilde bulunan glikoproteinlerden 

oluĸmaktadēr (263). Semaforinlerin anjiyogenezi inhibe edici ve aktive edici ºzelliklerinin 

olduĵu gºsterilmiĸtir (264, 265).  

 

Netrinler: 

Netrinler de anjiyogenezin d¿zenlenmesinde gºrev alan proteinlerdendir. Netrin 

reseptºrlerinin olmadēĵē fare embriyolarēnēn geliĸimin erken g¿nlerinde kapiller dallanma 

gºsteremeyerek ºld¿ĵ¿ gºsterilmiĸtir (266). Netrin proteinlerinin bir kēsmēnēn 
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proanjiyogenik etkiler ile endotel h¿cre proliferasyonunu ve gº­¿n¿ aktive ettiĵi, bir 

kēsmēnēn ise kapiller yayēlmayē ºnlediĵi gºsterilmiĸtir (266, 267).  

 

Damarlarēn Olgunlaĸmasē: 

Perisitler ve d¿z kas h¿crelerinin yardēmē ile yeni oluĸan kapillerlerin stabilizasyonu, doĵru 

fonksiyon gºren damarlarēn oluĸturulabilmesi i­in ºnemlidir. Anjiyogenezin 

d¿zenlenmesinde olduĵu gibi pek ­ok b¿y¿me faktºr¿ damar mat¿rasyonunda gºrev 

almaktadēr.   

 

Platelet Kºkenli B¿y¿me Faktºr¿ (PDGF): 

PDGF damar duvarēnēn olgunlaĸmasēnda en etkili faktºrlerden biridir. PDGF ailesinin 4 

farklē isoformu mevcuttur. PDGFA, PDGFB, PDGFC ve PDGFD. Tirozin kinaz 

reseptºrleri olan PDGFRŬ ve PDGFRɓ adē verilen iki adet reseptºrleri vardēr. Prolifere 

olan endotel h¿crelerinden salēnan PDGFôler undifferansiye mezenkimal h¿creler ¿zerinde 

bulunan reseptºrlerine baĵlanarak bu h¿crelerin damar duvarēna gº­ etmesini saĵlarlar 

(268).   

 

Anjiyopoetinler ve Tie Reseptºrleri: 

Tie reseptºrlerinin aktive olmasē ile damar stabilizasyonu artmaktadēr.  Tie 1 ve Tie 2 

tirozin kinaz reseptºrleri t¿m damar yapēlarēnda mevcut reseptºrlerdir. Dºrt adet farklē 

glikoproteinden oluĸan anjiopoetinler Tie 2 reseptºrleri ¿zerinden etkilerini gºsterirler.  

Anjiopoetin 1 ve 4ôin damar mat¿rasyonunu aktive edici anjiopoetin 2 ve 3ô¿n ise inhibe 

edici etkileri olduĵu d¿ĸ¿n¿lmektedir (269).   

 

Tie 2 reseptºrleri bulunmayan fare embriyolarēnēn primer damarsal yapēlarēnē 

oluĸturabildikleri halde damar duvar yapēsēndaki defektlere sekonder geliĸen ºdem ve 

kanama nedeniyle geliĸimin erken g¿nlerinde ºld¿kleri gºsterilmiĸtir (270).  

 

Anjiyopoetin-Tie2 sinyal mekanizmasēnēn etkileri VEGF tarafēndan d¿zenlenmektedir.  

VEGF varlēĵēnda anjiyopoetin 2 tarafēndan anjiyogenez stim¿le edilirken, VEGF 

yokluĵunda anjiyogenezi inhibe ederler (269).  
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Hipoksinin Anjiyogenez ¦zerine Etkileri: 

Primer vask¿ler sistem oluĸturulurken diff¿zyon ile beslenen embriyo geliĸtik­e oksijene 

olan ihtiya­ artmaktadēr ve bu hipoksik ortamēn anjiyogenezi hēzlandēran bir etki gºsterdiĵi 

bilinmektedir.   

 

Hipoksi-inducible faktºr (HIF) adē verilen bir transkripsiyon faktºr¿ ortamda bulunan 

oksijen miktarēndan etkilenerek vask¿logenez ¿zerine etki gºstermektedir. Normoksi 

ortamēnda HIF yēkēlērken hipoksik ortamda ise birikir. HIF DNAôya baĵlanarak 

anjiyogenezde etkili olan VEGF, PLGF, Ang1, Ang2 ve PDGF genlerinin 

transkripsiyonlarēnē aktive eder (271).   

 

Anjiyogenezi Arttērmaya Yºnelik ¢alēĸmalar: 

Dēĸarēdan verilen b¿y¿me faktºrleri ile damarlanma ­eĸitli ama­lar ile arttērēlmaya 

­alēĸēlmēĸtēr. Bu ama­la VEGF, PDGF, bazik fibroblast b¿y¿me faktºr¿ (bFGF), TGF-ɓ 

kullanēlmēĸtēr (272-276). Yapēlan bu ­alēĸmalarēn sonu­larē damarlanmanēn 

arttērēlabildiĵini gºstermektedir ancak baĸarē ĸansē bu tedavilere cevap verecek endotel 

h¿cresi sayēsē ile sēnērlēdēr (277).  

 

Mezenkimal kºk h¿crelerin VEGF sentezini arttērarak anjiyogenezi tetiklediĵi yapēlan 

­alēĸmalarda gºsterilmiĸtir (204-206).   
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3. GERE¢ ve Y¥NTEM 

Baĸkent ¦niversitesi Tēp Fak¿ltesi Deney Hayvanlarē Etik Kuruluônun proje ºzetini 

deĵerlendirmesi ve ­alēĸmayē onaylamasē ile ­alēĸma baĸlatēldē (Proje No: Da 14/16). 

Deneyler Baĸkent ¦niversitesi Tēp Fak¿ltesi Araĸtērma ¦nitesi Laboratuvarēônda 

ger­ekleĸtirildi. Deney hayvanlarē Baĸkent ¦niversitesi Tēp Fak¿ltesi Araĸtērma 

Merkeziônden temin edildi. Deney modeli olarak sē­anlara ºncelikle Freitas ve arkadaĸlarē 

tarafēndan uygulanmēĸ olan abdominoplasti modeli uygulandē (144). ADKKH verilmeyen 

ve verilen farklē gruplara abdominoplastiden 1 hafta, 2 hafta ve 4 hafta sonra saĵ inferior 

epigastrik arter bazlē, 5x2,5cm boyutlu transvers rektus abdominis kas deri flebi uygulandē 

(143).  

 

¢alēĸmada ortalama aĵērlēklarē 390 gram olan toplam 71 erkek inbred Sprague Dawley 

cinsi erkek sē­an kullanēldē. Her grupta 8 sē­an olacak ĸekilde toplam 7 grup oluĸturuldu, 

kalan 15 sē­an adipoz doku eldesi i­in kullanēldē. Gruplara farklē zamanlarda yapēlan 

iĸlemler tablo 3.1ôde yer almaktadēr. 

 

Bir gruba sadece TRAM flep uygulandē, 3 gruba sērasē ile abdominoplastiden 1 hafta, 2 

hafta ve 4 hafta sonra TRAM flepler hazērlandē, aynē iĸlemlerin aynē s¿reler ile uygulandēĵē 

diĵer 3 grupta ise abdominoplasti sērasēnda ADKKH enjeksiyonlarē yapēldē. Bºylece 

abdominoplasti sonrasēnda uygulanan ADKKH  tedavisi ile TRAM flep g¿venilirliĵinin 

araĸtērēlmasē ama­landē.  

 

Grup 1 (TRAM, n:8): 

Sē­anlara, periton i­ine 40 mg/kg ketamin hidroklor¿r, 5 mg/kg ksilazin hidroklor¿r 

uygulanarak anestezi verildi. Sē­anlarēn abdominal bºlgeleri elektrikli tēraĸ makinesi ile 

tēraĸ edildi.  Sē­anlar sērt ¿st¿ olacak ĸekilde dºrt ekstremitelerinden flasterler ile cerrahi 

masaya tespitlendi.  Bu gruptaki sē­anlara cerrahi olarak sadece saĵ inferior epigastrik arter 

pedik¿ll¿ 5x2,5cm boyutlarēnda cilt adasē i­eren TRAM flep kaldērēldē. Flep kaldērēldēktan 

sonra rektus kasēnēn ve cilt adasēnēn karēn ºn duvarē ile iliĸkisini kesmek i­in bir adet 

silikon tabaka yerleĸtirildi ve flep yerine tekrar dikildi. 7. g¿nde flep fotoĵraflarē ­ekildi, 

sē­anlar sakrifiye edilerek doku ºrnekleri alēndē ve formol sol¿syonuna konarak fikse 

edildi. 1 sē­anēn gºĵ¿s ºn duvarē a­ēlarak sol karēncēk i­erisine baryum sol¿syonu enjekte 
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edildi, sakrifiye olan sē­an -20
o
Côde 24 saat bekletildi ve flep dokusu alēnarak 

mikroanjiyografik gºr¿nt¿lemesi yapēldē. 

 

Grup 2 (Abdominoplasti 1 hafta, n:8):  

Sē­anlara, periton i­ine 40 mg/kg ketamin hidroklor¿r, 5 mg/kg ksilazin hidroklor¿r 

uygulanarak anestezi verildi.  Sē­anlarēn abdominal bºlgeleri elektrikli tēraĸ makinesi ile 

tēraĸ edildi.  Sē­anlar sērt ¿st¿ olacak ĸekilde dºrt ekstremitelerinden flasterler ile cerrahi 

masaya tespitlendi. Sē­anlara daha ºnce tanēmlanan abdominoplasti modeli uygulandē 

(174). Ksifoid ­ēkēntē iĸaretlendikten sonra 1cm kaudale inilerek 5 cmôlik horizontal bir 

insizyon yapēldē. Her iki rektus abdominis muskulokutan perforatºrlerini kesecek ĸekilde 

karēn ºn duvarē cildi kaldērēldē. Saĵ rektus abdominis kasē i­erisine ve hemen ¿zerindeki 

cilt altē dokuya phosphate buffered saline (Fosfat tamponlu serum fizyolojik: PBS) 

enjeksiyonlarē yapēldē. Saĵ rektus abdominis kasē fasyasēndan ince bir ĸerit eksize edildi. 

Ardēndan s¿periordan 4 mmôlik bir cilt alanē abdominoplasti sim¿lasyonu i­in eksize edildi 

ve karēn cildi yukarē ­ekilerek dikildi. 1 hafta beklendikten sonra grup 1ôde tarif edildiĵi 

gibi TRAM flepler kaldērēldē ve flepler yerlerine dikilerek 7 g¿n beklenildi. 7. g¿nde 

fleplerin fotoĵraflarē ­ekildi, perforatºr sayēmē yapēldē, doku ºrnekleri alēndē ve hayvanlar 

sakrifiye edildi. Bu gruptaki sē­anlardan  0., 7. ve 14. g¿nlerde kan ºrnekleri alēndē. 1 

sē­anēn gºĵ¿s ºn duvarē a­ēlarak sol karēncēk i­erisine baryum sol¿syonu enjekte edildi, 

sakrifiye olan sē­an -20
o
Côde 24 saat bekletildi ve flep dokusu alēnarak mikroanjiyografik 

gºr¿nt¿lemesi yapēldē. 

 

Grup 3 (Abdominoplasti 2 hafta, n:8):   

Sē­anlara, periton i­ine 40 mg/kg ketamin hidroklor¿r, 5 mg/kg ksilazin hidroklor¿r 

uygulanarak anestezi verildi.  Sē­anlarēn abdominal bºlgeleri elektrikli tēraĸ makinesi ile 

tēraĸ edildi. Sē­anlar sērt ¿st¿ olacak ĸekilde dºrt ekstremitelerinden flasterler ile cerrahi 

masaya tespitlendi.  Sē­anlara Grup 2ôde tarif edilmiĸ olan abdominoplasti sim¿lasyonu 

uygulandē.  PBS enjeksiyonu yapēldē. Abdominoplastiden sonra 2 hafta beklenildi ve grup 

1ôde olduĵu gibi TRAM flepler kaldērēldē. TRAM flepler yerlerine dikildikten 7 g¿n sonra 

flepler fotoĵraflandē, perforatºr sayēmē yapēldē ardēndan hayvanlar sakrifiye edilerek doku 

ºrnekleri alēndē.  0., 14. ve 21. g¿nlerde kan ºrnekleri alēndē.  1 sē­anēn gºĵ¿s ºn duvarē 

a­ēlarak sol karēncēk i­erisine baryum sol¿syonu enjekte edildi, sakrifiye olan sē­an -

20
o
Côde 24 saat bekletildi ve flep dokusu alēnarak mikroanjiyografik gºr¿nt¿lemesi 

yapēldē. 
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Grup 4 (Abdominoplasti 4 hafta, n:8):   

Sē­anlara, periton i­ine 40 mg/kg ketamin hidroklor¿r, 5 mg/kg ksilazin hidroklor¿r 

uygulanarak anestezi verildi.  Sē­anlarēn abdominal bºlgeleri elektrikli tēraĸ makinesi ile 

tēraĸ edildi.  Sē­anlar sērt ¿st¿ olacak ĸekilde dºrt ekstremitelerinden flasterler ile cerrahi 

masaya tespitlendi. Grup 2ôde tarif edilmiĸ olan abdominoplasti sim¿lasyonu uygulandē. 

PBS enjeksiyonu yapēldē. 4 hafta beklendikten sonra grup 1ôde olduĵu gibi TRAM flepler 

kaldērēldē ve flepler yerine dikilerek 7 g¿n beklenildi.  7. g¿nde  fleplerin fotoĵraflarē 

­ekildi, perforatºr sayēmē yapēldē ardēndan hayvanlar sakrifiye edilerek doku ºrnekleri 

alēndē.  0., 28. ve 35. g¿nlerde kan ºrnekleri alēndē.  Gruptan 1 sē­anēn gºĵ¿s ºn duvarē 

a­ēlarak sol karēncēk i­erisine baryum sol¿syonu enjekte edildi, sakrifiye olan sē­an -

20
o
Côde 24 saat bekletildi ve flep dokusu alēnarak mikroanjiyografik gºr¿nt¿lemesi 

yapēldē. 

 

Grup 5 (Abdominoplasti + ADKKH 1 hafta, n:13):   

Sē­anlara, periton i­ine 40 mg/kg ketamin hidroklºr¿r, 5 mg/kg ksilazin hidroklor¿r 

uygulanarak anestezi verildi.  Sē­anlarēn abdominal bºlgeleri elektrikli tēraĸ makinesi ile 

tēraĸ edildi.  Sē­anlar sērt ¿st¿ olacak ĸekilde dºrt ekstremitelerinden flasterler ile cerrahi 

masaya tespitlendi. Grup 2ôde olduĵu gibi abdominoplasti modeli uygulandē ardēndan 5 

sē­andan hazērlanmēĸ olan ADKKHôler PBS i­inde cilt kapatēlmadan ºnce rektus kasēna 4 

sabit noktadan ve cilt altē dokuya enjekte edildi ve ardēndan cilt dikildi . Abdominoplasti ve 

ADKKH  enjeksiyonundan 1 hafta sonra grup 1ôde olduĵu gibi TRAM flepler eleve edildi 

ve flepler yerlerine dikildi . TRAM fleplerin elevasyonu ve yerlerine dikilmesini takip eden 

7. g¿nde flepler fotoĵraflandē, perforatºr sayēmē yapēldē, hayvanlar sakrifiye edilerek doku 

ºrnekleri alēndē. 0., 7. ve 14. g¿nlerde kan ºrnekleri alēndē. Gruptan 1 sē­anēn gºĵ¿s ºn 

duvarē a­ēlarak sol karēncēk i­erisine baryum sol¿syonu enjekte edildi, sakrifiye olan sē­an 

-20
o
Côde 24 saat bekletildi ve flep dokusu alēnarak mikroanjiyografik gºr¿nt¿lemesi 

yapēldē. 

 

Grup 6 (Abdominoplasti ve ADKKHôden 2 hafta sonra TRAM flep, n:13):   

Sē­anlara, periton i­ine 40 mg/kg ketamin hidroklor¿r, 5 mg/kg ksilazin hidroklor¿r 

uygulanarak anestezi verildi.  Sē­anlarēn abdominal bºlgeleri elektrikli tēraĸ makinesi ile 

tēraĸ edildi.  Sē­anlar sērt ¿st¿ olacak ĸekilde dºrt ekstremitelerinden flasterler ile cerrahi 

masaya tespitlendi. Grup 2ôte olduĵu gibi abdominoplasti modeli uygulandē ardēndan 5 
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sē­andan hazērlanmēĸ olan ADKKHôler PBS i­inde cilt kapatēlmadan ºnce rektus kasēna 4 

sabit noktaya ve cilt altē dokuya enjekte edildi ve ardēndan cilt s¿t¿re edildi. 

Abdominoplasti ve ADSC enjeksiyonundan 2 hafta sonra grup 1ôde olduĵu gibi TRAM 

flepler kaldērēldē ve flepler yerlerine dikildi . TRAM fleplerin elevasyonu ve yerlerine 

dikilmesini takip eden 7. g¿nde flepler fotoĵraflandē, perforatºr sayēmē yapēldē, hayvanlar 

sakrifiye edilerek doku ºrnekleri alēndē.  0., 14. ve 21. g¿nlerde kan ºrnekleri alēndē.  

Gruptan 1 sē­anēn gºĵ¿s ºn duvarē a­ēlarak sol karēncēk i­erisine baryum sol¿syonu enjekte 

edildi, sakrifiye olan sē­an -20
o
Côde 24 saat bekletildi ve flep dokusu alēnarak 

mikroanjiyografik gºr¿nt¿lemesi yapēldē. 

 

Grup 7 (Abdominoplasti ve ADKKHôden 4 hafta sonra TRAM flep, n:13):   

Sē­anlara, periton i­ine 40 mg/kg ketamin hidroklor¿r, 5 mg/kg ksilazin hidroklor¿r 

uygulanarak anestezi verildi. Sē­anlarēn abdominal bºlgeleri elektrikli traĸ makinesi ile 

tēraĸ edildi. Sē­anlar sērt ¿st¿ olacak ĸekilde dºrt ekstremitelerinden flasterler ile cerrahi 

masaya tespitlendi. Grup 2ôde olduĵu gibi abdominoplasti modeli uygulandē ardēndan diĵer 

5 rattan hazērlanmēĸ olan ADKKHôler PBS i­inde cilt kapatēlmadan ºnce rektus kasēna 4 

sabit noktadan ve cilt altē dokuya enjekte edildi ve ardēndan cilt dikildi . Abdominoplasti ve 

ADSC enjeksiyonundan 4 hafta sonra grup 1ôde olduĵu gibi TRAM flepler kaldērēldē ve 

flepler yerlerine dikildi .  TRAM fleplerin kaldērēlmasē ve yerlerine dikilmesini takip eden 

7. g¿nde flepler fotoĵraflandē, perforatºr sayēmē yapēldē, hayvanlar sakrifiye edilerek doku 

ºrnekleri alēndē.  0., 28. ve 35. g¿nlerde kan ºrnekleri alēndē. Gruptan 1 sē­anēn gºĵ¿s ºn 

duvarē a­ēlarak sol karēncēk i­erisine baryum sol¿syonu enjekte edildi, sakrifiye olan sē­an 

-20
o
Côde 24 saat bekletildi ve flep dokusu alēnarak mikroanjiyografik gºr¿nt¿lemesi 

yapēldē. 

 

Grup 2, grup 3 ve grup 4ô¿n amacē abdominoplastinin s¿re deĵiĸkeni ile TRAM flep 

yaĸayabilirliĵi ¿zerine olan etkilerini gºrmek ve 5, 6 ve 7 ADKKH gruplarē ile 

karĸēlaĸtērmaktēr. TRAM grubu haricinde diĵer t¿m gruplarda 1. hafta (grup 2, grup 5), 2. 

hafta (grup 3, grup 6) ve 4. haftalarda (grup 4, grup 7) aynē iĸlemlerin tekrarlanmasēnēn 

amacē ADKKH tedavisinin, abdominoplasti sonrasē yapēlabilecek TRAM flebin 

g¿venilirliĵine etki edip etmediĵini ve eĵer bir etkisi var ise ne kadar s¿re i­inde bu etkiyi 

ortaya ­ēkardēĵēnē gºstermektir.  
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MKH eldesi ama­lē 15 adet sē­an kullanēldē.  Sē­anlarēn inguinal bºlgelerinden eksizyon ile 

alēnan adipoz dokular uygun iĸlemlerden ge­irilerek MKHôler izole edilerek hazērlandē. 

Grup 4, 5 ve 6ôdaki sē­anlara hazērlanan kºk h¿creler abdominoplasti sērasēnda uygulandē. 

Adipoz doku elde edilmesi amacē ile kullanēlan 15 adet sē­an 150 mg/kg ketamin 

hidroklºr¿r (Ketalar, Pfizer inc) intraperitoneal (ip) verilmesi ile sakrifiye edildi. 

 

Abdominoplasti uygulanmasē sērasēnda rektustan ­ēkan ve karēn ºn duvarēnē besleyen 

muskulokutan perforatºrler tek tek sayēldē ve fotoĵraflandē. Deney gruplarē arasēndaki flep 

canlēlēĵēnē karĸēlaĸtērmak i­in canlē flep alanē ºl­¿m¿ yapēldē. Doku ºrnekleri alēnmadan 

ºnce TRAM flep cilt adasēnē besleyen yeni muskulokutan perforatºr oluĸumlarē mikroskop 

ve ­ēplak gºz ile sayēldē ve fotoĵraflandē. Alēnan doku ºrneklerinde yeni damar oluĸum 

farklēlēklarēnē belirlemek i­in histopatalojik olarak kapiller dansite bakēldē. Yeni damar 

oluĸum mekanizmasēna ēĸēk tutabilmek i­in kanda VEGF d¿zeyi bakēldē. Flebin kas 

komponentinde meydana gelen deĵiĸiklikleri karĸēlaĸtērmak i­in histopatolojik olarak 

fibroz gradient bakēldē.  DiI ile iĸaretli ADKKHôlerin endotelyal h¿crelere dºn¿ĸ¿m¿n¿ 

gºstermek i­in floresan mikroskopta inceleme yapēldē. 

 

Denek sayēlarē ve ­alēĸma s¿releri literat¿rde daha ºnce yapēlmēĸ benzer ­alēĸmalar ve 

­alēĸma ºncesi yapēlan istatistiksel ºn deĵerlendirme sonrasē belirlenmiĸtir (8, 10, 205, 

206). 
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Tablo 3.1. T¿m gruplara farklē zamanlarda yapēlan iĸlemleri ifade eden tablo 

Kēsaltmalar:  TRAM: Trans Rektus Abdominis Muskulokutan, Abd.: Abdominoplasti, MAG: Mikroanjiyografi, mkpa: muskulokutan perforatºr arter 

      GRUP 
 
 
 
 
ZAMAN  

GRUP 1:  
Sadece TRAM 
flep kaldērmasē 

GRUP 2:  
Abdôden  
1 hafta sonra TRAM 
flep kaldērēlmasē 

GRUP 3:  
Abdôden  
2 hafta sonra 
TRAM flep 
kaldērēlmasē 

Grup 4:   
Abdôden  
4 hafta sonra  
TRAM flep 
kaldērēlmasē 

Grup 5:    
Abd ile ADKKH 
enjeksiyonundan 
1 hafta sonra 
TRAM flep 
kaldērēlmasē 

Grup 6:    
Abd ile ADKKH 
enjeksiyonundan 
2 hafta sonra 
TRAM flep 
kaldērēlmasē 

Grup 7:    
Abd ile ADKKH 
enjeksiyonundan  
4 hafta sonra  
TRAM flep 
kaldērēlmasē 

1. g¿n 1. TRAM flep 
hazērlanmasē  
2. 1ôer cc kan alēnmasē 

1. Abd yapēlmasē  
2. mkpa sayēmē, 
3. 1ôer cc kan alēnmasē 

1. Abd yapēlmasē  
2. mkpa sayēmē 
3. 1ôer cc kan alēnmasē 

1. Abd yapēlmasē  
2. mkpa sayēmē 
3. 1ôer cc kan alēnmasē 

1. Abd yapēlmasē  
2. ADKKH  enj. 
3. mkpa sayēmē 
4. 1ôer cc kan alēnmasē 

1. Abd yapēlmasē  
2. ADKKH  enj. 
3. mkpa sayēmē 
4. 1ôer cc kan alēnmasē 

1. Abd yapēlmasē  
2. ADKKH  enj. 
3. mkpa sayēmē 
4. 1ôer cc kan alēnmasē 

7. g¿n 1. Fleplerin 
fotoĵraflanmasē 
2. TRAM fleplerin 
eksizyonu 
3. 1ôer cc kan alēnmasē 
4. 1 sē­ana MAG 
yapēlmasē 

1. TRAM flep 
hazērlanmasē  
2. 1ôer cc kan alēnmasē 
 

   
1. TRAM flep 
hazērlanmasē  
2. 1ôer cc kan alēnmasē 

  

14. g¿n  1. Fleplerin 
fotoĵraflanmasē 
2. Yeni oluĸan mkpaôlerin 
belirlenmesi 
3. TRAM fleplerin 
eksizyonu 
4. 1ôer cc kan alēnmasē 
5. 1 sē­ana MAG yapēlmasē 

1. TRAM flep 
hazērlanmasē  
2. 1ôer cc kan alēnmasē 
 

 1. Fleplerin 
fotoĵraflanmasē 
2. Yeni oluĸan 
mkpaôlerin 
belirlenmesi 
3. TRAM fleplerin 
eksizyonu 
4. 1ôer cc kan alēnmasē 
5. 1 sē­ana MAG 
yapēlmasē 

1. TRAM flep 
hazērlanmasē  
2. 1ôer cc kan alēnmasē 

 

21. g¿n   1. Fleplerin 
fotoĵraflanmasē 
2. Yeni oluĸan 
perforatºrlerin 
belirlenmesi 
3. TRAM fleplerin 
eksizyonu 
4. 1ôer cc kan alēnmasē 
5. 1 sē­ana MAG 
yapēlmasē 

  1. Fleplerin 
fotoĵraflanmasē 
2. Yeni oluĸan 
mkpaôlerin 
belirlenmesi 
3. TRAM fleplerin 
eksizyonu 
4. 1ôer cc kan alēnmasē 
5. 1 sē­ana MAG 
yapēlmasē 

 

28. g¿n    1. TRAM flep hazērlanmasē  
2. 1ôer cc kan alēnmasē 

  1. TRAM flep hazērlanmasē  
2. 1ôer cc kan alēnmasē 

35. g¿n    1. Fleplerin fotoĵraflanmasē 
2. Yeni oluĸan mkpaôlerin 
belirlenmesi 
3. TRAM fleplerin eksizyonu 
4. 1ôer cc kan alēnmasē 
5. 1 sē­ana MAG yapēlmasē 

  1. Fleplerin fotoĵraflanmasē 
2. Yeni oluĸan mkpaôlerin 
belirlenmesi 
3. TRAM fleplerin 
eksizyonu 
4. 1ôer cc kan alēnmasē 
5. 1 sē­ana MAG yapēlmasē 
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3.1. Deney Hayvanlarēnēn Bakēmē 

T¿m deney hayvanlarēna 12 saat karanlēk, 12 saat aydēnlēk olacak ĸekilde standart oda 

ĸartlarē saĵlandē.  Oda ēsēsē 18-20 
o
C arasēnda tutuldu. Diĸi hayvanlardaki ºstrojen siklusu, 

flep yaĸamēnē, canlē/nekrotik alan oranlarēnē ve flep kontraksiyonunu etkileyerek sonu­larē 

deĵiĸtirebileceĵinden t¿m deney hayvanlarē erkek olarak se­ildi (278). Sē­anlar yem ve 

musluk suyu ile beslendi. Hayvanlara operasyon ºncesi 24 saat a­lēk uygulandē. Hipotermi 

oluĸmasēnē engellemek amacē ile sē­anlar ēĸēk kaynaĵē altēnda ameliyat edildi ve uyanma 

esnasēnda da bu uygulama s¿rd¿r¿ld¿.   

 

T¿m sē­anlarēn kuyruklarēna gruplarēnē belli edecek ve gruplar arasē karēĸma riskini ortadan 

kaldēracak ĸekilde iĸaretleme yapēldē. Otokanibalizasyonu ºnlemek i­in elizabeth 

yakalēklarē hazērlanarak her sē­anēn boyun bºlgesine yerleĸtirildi (279). T¿m hayvanlara 

cerrahi sonrasē dºnemlerde cilt altē 0,02 mg/kg fentanil (Sufenta 5 mcg, Janssen Cilag inc.) 

ile analjezi uygulandē.  Sē­anlarēn birbirine zarar vermesini ºnlemek amacēyla her kafeste 

bir adet sē­an barēndērēldē.  ¢alēĸma sonunda t¿m sē­anlar, periton i­ine 150 mg/kg ketamin 

hidroklor¿r enjekte edilerek sakrifiye edildi. 

 

 

3.2. Deneylerde Kullanēlan Malzemeler 

Kullanēlan alet, malzeme ve farmakolojik ajanlar tablo 3.2, 3.3 ve 3.4ôde gºsterilmiĸtir.   

 

Tablo 3.2. Anestezi, cerrahi ve sakrifikasyonda kullanēlan farmakolojik maddeler 

Farmakolojik ajanlar  Uygulama Yolu Uygulama Dozu-Amacē 

Ketamin hidroklor¿r Periton i­i 40mg/kg-anestezi  

150mg/kg-sakrifikasyon 

Ksilazin hidroklor¿r Periton i­i 5mg/kg-anestezi 

Fentanil Cilt altē 0,02mg/kg-aĵrē kesici 

Povidon-iodin (%10) Haricen %25 ­ºzelti-antisepsi 

Pyedif NG deri spreyi Haricen 1kez p¿sk¿rtme-antisepsi 
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Tablo 3.3.  Kºk h¿cre elde edilmesinde kullanēlan kimyasal maddeler 

( *Gibco-invitrogen, **Santa Crus, inc. ) 

Kºk H¿cre Elde Edilmesinde Kullanēlan 

Kimyasal Maddeler 

Uygulama Amacē 

Fetal bovine serum (FBS)* Kºk h¿cre eldesi 

 

Phosphate buffered saline (PBS)*  

 

 

Kºk h¿cre eldesi 

Dulbeccoôs Modified Eagle Medium 

(DMEM)*  

Kºk h¿cre eldesi 

 

Kollajenaz, tip 1*  

 

Kºk h¿cre eldesi 

 

1,1ô-Dioktadesil-3,3,3ô,3ô-

tetrametilindokarbosiyanin (DiI)**  

 

Kºk h¿crelerin iĸaretlenmesi ama­lē 

 

 

 

Tablo 3.4. Deneylerde kullanēlan malzemeler 

Portegu Tartē 

Adson penset 5-10-60 mlôlik enjektºrler 

Stevenôs doku makasē Ķns¿lin enjektºrleri (1 ml) 

No 15 bist¿ri 22 G damar yolu 

Bipolar koter 22 G kelebek set 

Steril gazlē bez Santrif¿j cihazē 

Steril ºrt¿ seti Hassas mikropipet 

Steril eldiven Cerrahi mikroskop 

¢izim kalemi Thoma lamē ve lamel 

Cetvel Petri kabē 

Tēraĸ makinesi 200 mmôlik h¿cre s¿zgeci 

Ķpek dikiĸ (4/0, 3/0 keskin iĵneli) Vakumlu boĸ biyokimya t¿p¿ 

Vicryl dikiĸ (3/0, yuvarlak iĵneli) Silikon yaprak 

Elizabeth yakalēĵē Dijital fotoĵraf makinesi (SONY DSLR-

A350) 

K¿vet  Lens (Minolta AF 50 mm, f1,7) 
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3.3. Cerrahi Ķĸlemlere Hazērlēk 

Cerrahiye baĸlamadan ºnce sē­anlarēn periton i­ine 40 mg/kg ketamin hidroklºr¿r (Ketalar, 

Pfizer inc) ve 5 mg/kg ksilazin hidroklºr¿r (Rompun, Bayer inc.) enjekte edilerek anestezi 

saĵlandē.  Anestezi derinliĵi ekstremite ­ekme yanētē ile deĵerlendirildi.  Ķdame anestezi 

baĸlangē­ dozunun %50ôsi ile saĵlandē.  Karēn ºn duvarē t¿yleri elektrikli tēraĸ makinesi 

yardēmē ile kesildi. Kuyruktan 1cc kan alēndē.  Sē­anlar ameliyat masasēna sērt ¿st¿ 

yatērēlarak dºrt ekstremiteden ve kuyruklarēndan flasterlenerek tespitlendi.  Ameliyat 

sahasē %10 povidon-iodin (Batticon antiseptik sol¿syon, Adeka ltd) ile temizlendi.  

 

 

3.4. Eksizyon ile Adipoz Doku Elde Edilmesi 

Anestezi sonrasē sē­anlarēn inguinal ve abdominal bºgeleri tēraĸ edildi ve sērt¿st¿ 

pozisyonda cerrahi masaya dºrt ekstremiteden flasterler ile tespit edildi.  Her iki inguinal 

bºlgedeki yaĵ yastēk­ēklarēna ulaĸabilmek i­in ters Y insizyon planlandē. Ķnsizyon 

ksifoidin yaklaĸēk 4 cm inferiorundan baĸlatēldē karēn orta hat boyunca vertikal planda 

kaudale doĵru uzatēldē. Pubisin yaklaĸēk 1 cm s¿periorunda sonlandērēlan median insizyon 

bilateral inguinal bºlgelere uzatēldē (ķekil 3.1). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.1. Eksizyon ile adipoz doku eldesi i­in karēn ºn duvarēndan inguinal bºlgelere 

uzanan ters Y insizyonun ­izimi  
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Ķnsizyonlarēn tamamlanmasēnēn ardēndan cilt flepleri kaldērēldē. ¥nce saĵ inguinal 

bºlgedeki yaĵ yastēk­ēklarē ortaya kondu ve eksize edildi (ķekil 3.2, ķekil 3.3). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.2. Saĵ inguinal bºlge yaĵ yastēk­ēĵēnēn diseksiyonu 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.3. Saĵ inguinal yaĵ yastēk­ēĵē eksizyonu sonrasē gºr¿n¿m 

 

15 sē­andan yaklaĸēk 120 cc kadar yaĵ doku elde edildi.  Eksize edilen yaĵ dokular, serum 

fizyolojik ile yēkanarak steril kaplara alēndē (ķekil 3.4). 
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ķekil 3.4. Sē­an inguinal bºlgelerinden elde edilen yaĵ dokularē 

 

3.5. Mezenkimal Kºk H¿cre (MKH ) Elde Edilmesi ve MKHôlerin 1,1ô-Dioktadesil-

3,3,3ô,3ô-tetrametilindokarbosiyanin  (DiI ) ile Ķĸaretlenmesi 

3.5.1. MKH Elde Edilmesi 

Adipoz kºkenli kºk h¿crelerin elde edilmesinde Ogawa ve arkadaĸlarēnēn tanēmlamēĸ 

olduĵu protokol uygulandē (280). Adipoz kºkenli mezenkimal kºk h¿crelerin elde edilmesi 

ve iĸaretlenmesi iĸlemleri Baĸkent ¦niversitesi Tēp Fak¿ltesi Deneysel Araĸtērma ve 

Hayvan Laboratuvarēônda ger­ekleĸtirildi. 15 adet 10 haftalēk Sprauge-Dawley cinsi 

sē­anēn inguinal bºlgesinden alēnan adipoz dokular PBS ile yēkandē.  Alēnan yaĵ dokularē 

100 mm
2
ôlik petri kaplarēna alēnarak burada mekanik olarak doku makasē yardēmēyla k¿­¿k 

par­alara ayrēldē (ķekil 3.5). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.5. Petri kabēna alēnan dokularēn doku makasē yardēmē ile mekanik olarak 

par­alanarak k¿­¿k par­alara ayērēlmasē 
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Bu iĸlem sērasēnda vask¿ler ve fibrotik yapēlar ayēklanarak uzaklaĸtērēldē. K¿­¿k par­alara 

ayrēlan adipoz dokular yeni petri kaplarēna alēndē. Bu kaplarēn i­ine 10 cc kontrol medium 

(DMEM, %10 FBS ve %1 antibiyotik (penisilin/streptomisin)) konarak 1 saat ink¿basyona 

bērakēldē.  Sonrasēnda dokular, 3 defa PBS ile 5 dakika boyunca yēkanēp s¿spansiyon haline 

getirildi. Yēkama iĸlemini takiben dokular 50 ccôlik konik santrif¿j t¿plerine alēndē. %0,15 

tip 1 kollajenaz eklendi (ķekil 3.6a ve b). 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.6a ve b. Hassas tartē ile 0,3mg kollajenazēn hazērlanmasē ve konik santrif¿j 

t¿p¿ndeki yaĵ doku s¿spansiyonlarēna eklenmesi 

 

37 
o
Côde 30 dakika ­alkalamalē su banyosunda bekletildi. 30 dakika sonunda kollajenazēn 

nºtralize edilmesi i­in homojenize olan s¿spansiyona eĸit vol¿mde (20ml) kontrol medium 

eklendi ve 5-10 dakika kadar karēĸtērēldē (ķekil 3.7). 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.7. Kollajenazēn nºtralize edilmesi i­in kontrol medium eklenen t¿plerin 

karēĸtērēlmasē 

 

a b 
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Oluĸan s¿spansiyon 200 mmôlik h¿cre s¿zgecinden ge­irilerek h¿cre dēĸē dokular (ºrn: baĵ 

doku, fasya, vb.) temizlendi (ķekil 3.8). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.8. Kollajenaz nºtralizasyonu sonrasē homojenize hale gelmiĸ ve h¿cre 

s¿zgecinden ge­irilmiĸ t¿plerin i­eriklerinin gºr¿n¿m¿ 

 

Takiben h¿cre s¿spansiyonlarēnē i­eren t¿pler 1300 rpmôde 5 dakika santrif¿j edildi. 

Santrif¿j sonunda t¿m t¿plerin ¿st kēsmēnda kalan s¿pernatantlar atēldē, alttaki birikmiĸ kºk 

h¿crelerin olduĵu pelletler dikkatli bir ĸekilde toplanarak 10ccôlik santrif¿j t¿p¿ne konuldu 

(ķekil 3.9a ve b). 

ķekil 3.9a. Santrif¿j iĸlemi sonrasē dibe ­ºken h¿crelerin gºr¿n¿m¿. 3.9b. ¦stte kalan 

s¿pernatant atēldēktan sonraki h¿crelerin gºr¿n¿m¿ 

 

Bu 10ccôlik t¿p 10ccôye tamamlanacak ĸekilde PBS ile dolduruldu ve karēĸēm tekrar 

s¿spansiyon haline getirildi. Oluĸturulan bu s¿spansiyondan 0,1 ml alēnarak metilen mavisi 

ile boyandē ve Thoma lamēnda ēĸēk mikroskobu altēnda h¿cre sayēmē yapēldē.  Bºylece ne 

kadar miktarda kºk h¿cre elde edildiĵi hesaplanabildi (ķekil 3.10). 

a b 
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ķekil 3.10. Metilen mavisi ile boyanan h¿crelerin Thoma lamēnda ēĸēk mikroskobu 

altēnda sayēlmasē 

 

24x10
7
 adet h¿cre sayēldē.  H¿cre sayēmēnē takiben 10 ccôlik h¿cre s¿spansiyonu 1300 

rpmôde 5 dakika tekrar santrif¿j edildi.  Santrif¿j sonrasē t¿p¿n ¿st kēsmēnda kalan 

s¿pernatant atēldē, alt kēsēmdaki sayēmē yapēlmēĸ olan kºk h¿crelerin olduĵu pellet korundu.  

 

3.5.2. Mezenkimal Kºk H¿crelerin DiI ile Ķĸaretlenmesi  

Bir t¿r sitoplazmik boya olan 1,1ô-Dioktadesil-3,3,3ô,3ô-tetrametilindokarbosiyanin (DiI), 

sitoplazmaya baĵlandēktan sonra h¿crenin transplante edildiĵi bºlgede takibini 

saĵlamaktadēr (205, 206, 280-282).  

 

DiI %99ôluk etanol ­ºzeltisinde ­ºz¿lerek %25ôlik konsantrasyonda sol¿syon hazērlandē ve     

-20 
o
Côde saklandē.  Kullanēlmadan ºnce PBS ile 1/100 oranēnda dil¿e edildi.  Bu karēĸēm 

DiI partik¿llerinin ayrēlmasē i­in 3000 rpmôde 5 dakika santrif¿j edildi.  Santrif¿j sonrasē 

t¿p¿n ¿st kēsmēnda kalan s¿pernatandan 200 ml alēndē. Buzlu su kovasēnda (4 
o
C) 

bekletilen kºk h¿crelerin bulunduĵu t¿pe 200 ml DiI eklendi. Karēĸtērēlarak 5 dk 

ink¿basyona bērakēldē (ķekil 3.11). 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.11. 4 
o
Côde DiI ile karēĸtērēlan ve ink¿basyona bērakēlan kºk h¿creler 
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Bu s¿rede DiI kºk h¿crelerin sitoplazmik membranlarēna baĵlandē.  Ķnk¿basyon 

periyodunun sonrasēnda, DiI sitoplazma baĵlantēsēnēn fiksasyonu i­in 7 ml PBS konuldu ve 

karēĸtērēldē. H¿cre DiI fiksasyonu saĵlandēktan sonra bu s¿spansiyon 1300 rpmôde 5 dakika 

santrif¿j edildi. Santrif¿j sonrasēnda t¿p¿n ¿st kēsmēnda kalan s¿pernatant atēldē, alttaki 

24x10
7
 adet DiI iĸaretli kºk h¿crelerin olduĵu pelletin ¿zerine 6,3 ml PBS (%1 

penisilin/streptomisin i­eren) eklendi, karēĸtērēldē ve tekrar s¿spansiyon haline getirildi.  

Ķns¿lin enjektºrlerine ­ekilerek kullanēma hazēr hale getirildi (ķekil 3.12).   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.12. PBS eklenerek sol¿syon haline getirilmiĸ DiI iĸaretli kºk h¿crelerin ins¿lin 

enjektºrlerine ­ekilmiĸ gºr¿nt¿s¿  
Toplamda 24x10

7
 adet h¿cre i­eren 6,3mlôlik s¿spansiyon. 

 

Elde edilen h¿creler toplamda 24 sē­ana verileceĵi i­in 1 sē­ana verilecek miktar yaklaĸēk 

0,27 ml (1x10
7
 adet h¿cre) olarak hesaplandē.   
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3.6. Abdominoplasti Modeli 

Daha ºnce tanēmlanan abdominoplasti modeli uygulandē (144). Ksifoid ­ēkēntē 

iĸaretlendikten sonra 1 cm kaudale inilerek 5 cmôlik horizontal bir ­izim yapēldē.  Bu 

­izgiden kaudale 3 cm daha inilerek 2 cm uzunluĵunda bir ­izim yapēldē, bu ­izimler 

laterallerde oblik ­izimler ile birleĸtirildi (ķekil 3.13). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.13. Sē­anda abdominoplasti modeli 
Abdominoplasti modeli ­izimi; ksifoid process iĸaretlendikten sonra 1 cm kaudale inerek 5 cmôlik horizontal 

insizyon ­izimi, 3 cm kaudale 2 cmôlik diseksiyon sēnērēnēn ­izimi, her iki laterelde ­izimlerin oblik olarak 

birleĸtirilmesi. Cilt eksizyonu i­in 4 mmôlik cilt sahasēnēn belirlenmesi.  5 cmôlik insizyon hattē daha sonra 

yapēlacak TRAM flep insizyonun kraniali ile kesiĸmekte. 
 

Kranialdeki ilk yapēlan 5 cmôlik ­izim insize edilerek rektus fasyasē seviyesinde karēn ºn 

duvarēna inildi (ķekil 3.14). 

 

 

 

 

 

 

 

 

4 mm 

5 cm 

2 cm 

3 cm 

Ksifoid ­ēkēntē 
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ķekil 3.14. Abdominoplasti insizyonu yapēlarak rektus kas fasyasē seviyesinden 

diseksiyona baĸlanmasē 

 

 

Karēn ºn duvarē, ­izime uygun ĸekilde rektus fasyasē ¿zerinden ilerlenerek ve t¿m rektus 

muskulokutan perforatºrleri korunarak diseke edildi (ķekil 3.15). Perforatºr sayēmlarē 

yapēldēktan sonra t¿m perforatºrler bipolar koter ile koag¿le edildi (ķekil 3.16). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.15. Karēn ºn duvarē cildinin ­izime uygun olarak rektus abdoministen ­ēkan 

muskulokutan perforatºrler korunarak diseke edilmesi 
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ķekil 3.16. Rektus abdominis kasēndan ­ēkan muskulokutan perforatºrlerin bipolar 

koter ile ligasyonu 

 

Abdominoplastinin sim¿lasyonu i­in 5 cmôlik insizyon hattēndan 4 mmôlik bir cilt elipsi 

eksize edildi (ķekil 3.17). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.17. Abdominoplastinin sim¿lasyonu i­in 5 cmôlik insizyon hattēndan 4 mmôlik 

cilt sahasēnēn eksizyonu 

 

Rektus abdominis kasē ile karēn ºn duvarē cildi arasēnda neovask¿larizasyonun baĸlamasēna 

yardēmcē olmak i­in rektus fasyasēndan ince bir ĸeridin eksize edilmesi (8, 144), (ķekil 

3.18). 
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ķekil 3.18. Rektus fasyasēndan ince bir ĸeridin eksize edilmesi 

 

Karēn ºn duvarē cildi kraniale doĵru ­ekilerek 4-0 ipek dikiĸ ile s¿t¿re edildi (ķekil 3.19). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.19. Abdominoplasti sonrasē 4-0 ipek s¿t¿rler ile insizyon onarēmē 

 

 

Cilt kapamasē yapēlmadan ºnce saĵ rektus kasē i­ine ve kas ¿st¿ne denk gelen cilt 

sahasēnda subkutan plana grup 2, 3 ve 4ôde PBS, grup 5, 6 ve 7ôde ise ADKKH i­eren PBS 

enjeksiyonlarē yapēldē.   
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3.7. Abdominoplasti Sērasēnda PBS ve ADKKH Ķ­eren PBS Enjeksiyonlarēnēn 

Yapēlmasē 

Abdominoplasti i­in karēn ºn duvarē diseke edilerek kaldērēldēktan sonra grup 2, grup3 ve 

grup 4ôdeki sē­anlarēn rektus abdominis kaslarē i­ine ve karēn cildinin cilt altē bºlgesine 

kºk h¿cre i­ermeyen 0,3 ml PBS enjekte edildi.  Grup 5, grup 6 ve grup 7ôdeki sē­anlarēn 

aynē bºlgelerine 1x10
7
 adet adipoz kºkenli kºk h¿cre yaklaĸēk 0,3 ml PBS i­inde enjekte 

edildi (ķekil 3.20, ķekil 3.21). 

 

 

ķekil 3.20. Saĵ rektus abdominis kasē i­erisine adipoz kºkenli kºk h¿cre enjeksiyonu 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.21. Abdominoplasti sonrasē karēn ºn duvarē cildinin cilt altēna adipoz kºkenli 

kºk h¿cre enjeksiyonlarē 
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3.8. Karēn ¥n Duvarē Derisini Besleyen Rektus Abdominis Kasē Muskulokutan 

Perforatºrlerinin Gºsterilmesi 

Sternal ­ēkēntēnēn 1 cm kaudalinden yapēlan 5 cmôlik insizyondan girilerek rektus fasyasē 

¿zerinden hassas bir Stevenôs doku makasē kullanēlarak daha ºnce tarif edildiĵi ĸekilde 

diseksiyon yapēldē ve rektus muskulokutan perforetºrleri ortaya kondu.  Her bir perforatºr 

renkli ayēra­lar ile iĸaretlendi (ķekil 3.22). Sayēmlarē yapēldē.  Bipolar elektrokoterizasyon 

ile perforatºrler kesildi ve hemostaz saĵlandē (ķekil 3.23, ķekil 3.24). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.22. Karēn ºn duvarē beslenmesinden gºrevli rektus muskulokutan 

perforatºrlerinin diseksiyonu ve iĸaretlenmesi 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.23. Rektus muskulokutan perforatºrlerinin bipolar elektrokoter ile 

kaog¿lasyonu 
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ķekil 3.24. Perforatºrlerin koag¿lasyonu sonrasē karēn ºn duvarē cilt altē ve 

perforatºr anjiozomlarēnēn gºr¿n¿m¿ 

 

 

 

 

3.9. TRAM Flep Modeli  

Ķnsanda TRAM flep beslenmesinde inferior epigastrik arterin s¿perior epigastrik arter 

sistemine gºre dominant olduĵu bilinmektedir.  Bu durumu sim¿le edebilmek i­in sē­anda 

insandakinin tam tersi olan TRAM flep beslenmesinde dominant olan s¿perior epigastik 

arter sistemi baĵlanarak, inferior epigastrik arter pedik¿ll¿ TRAM flep planlanmēĸtēr. 

Anestezi sonrasē sē­anlar dºrt ekstremitesinden  tespitlendi.  Flep cilt adasēnēn boyutlarē 

5x2,5cm; rektang¿ler olacak ĸekilde ­izildi.  Bu cilt adasēnēn s¿perior sēnērē ksifoidin 1cm 

altē, inferior sēnērē ise s¿perior sēnēra 2,5 cm mesafede olacak ĸekilde planlandē (ķekil 3.25). 
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ķekil 3.25.  Saĵ inferior epigastik arter pedik¿ll¿ TRAM flep planlanmasē 

 

 

¢izime uygun olarak TRAM flep cilt adasē sēnērlarē insizyonu yapēldē (ķekil 3.26). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.26. TRAM  flep cilt adasē insizyonlarē 
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Aynē insandaki TRAM flep elevasyonunda olduĵu gibi flep saĵ tarafta zon III bºlgesi 

rektus abdominis kasēnēn lateral sēnērēna kadar, flep sol tarafēnda zon II ve zon IV ise 

pannikulus karnozus altēndaki gevĸek doku planēnda linea albaya kadar diseke edildi. 

(ķekil 3.27, ķekil 3.28)  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.27. Zon III diseksiyonu 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.28. Zon II ve IVô¿n diseksiyonu 
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Bºylece sadece zon I bºlgesindeki kas deri muskulokutan perforatºrleri korunmuĸ oldu. 

Saĵ rektus abdominus kasē inferior epigastrik arter bazlē kaldērēlacaĵē i­in kranialde saĵ 

rektus abdominus kasēnēn dominant beslenmesini saĵlayan saĵ s¿perior epigastrik arter 

diseksiyon ile ortaya kondu (ķekil 3.29).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.29. Saĵ rektus abdominis kasēnē dominant olarak besleyen saĵ s¿perior 

epigastrik arterin diseksiyonu 

Saĵ s¿perior epigastrik arterin bipolar elektrokoter ile ligasyonu yapēldē (ķekil 3.30). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.30.  Saĵ s¿perior epigastrik arterin elektrokoterizasyon ile ligasyonu 

 

Ameliyata rektus abdominis kasēnēn posterior kēlēfē ¿zerinde inferior epigastrik arter 

korunarak rektus abdominis kasēnēn diseksiyonu ile devam edildi (ķekil 3.31). 

Saĵ s¿perior epigastrik 

arter 
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ķekil 3.31. Saĵ inferior epigastrik arter pedik¿ll¿ TRAM flep elevasyonu 
Abdominal duvar b¿t¿nl¿ĵ¿n¿ korumak i­in kas posterior fasyasē korunarak diseksiyonlar yapēldē. 

 

Saĵ inferior epigastrik arter pedik¿ll¿ saĵ TRAM flep kaldērēlmasē tamamlandē (ķekil 

3.32). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.32. Saĵ inferior epigastrik arter pedik¿ll¿ saĵ TRAM flebin elevasyonu 

 

 

TRAM flep yerine iade edilmeden ºnce tabandan revask¿larizasyonun ºnlenmesi i­in flep 

alanē ile aynē boyutta (5x2,5 cm) silikon yaprak muskulokutan flep ile karēn ºn duvarē 

arasēna yerleĸtirildi (ķekil 3.33). 

 

Saĵ inferior 

epigastrik 

arter 
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ķekil 3.33. Karēn ºn duvarēna silikon yapraĵēn yerleĸtirilmesi 

 

Silikon blok yerleĸtirildikten sonra saĵ rektus abdominis kasē 4-0 vikryl dikiĸler ile yerine 

s¿t¿re edildi (ķekil 3.34). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.34. Saĵ rektus abdominis kasēnēn yerine 4-0 vikryl dikiĸler ile s¿t¿re edilmesi 

 

TRAM flep cilt adasē kendi yerine 4-0 ipek dikiĸler (Doĵsan ltd) ile s¿t¿re edildi (ķekil 

3.35). 
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ķekil 3.35. TRAM flep cilt adasēnēn 4-0 ipek dikiĸler ile yerine s¿t¿re edilmesi 

 

 

3.10. Kanda VEGF Seviyesinin ¥l­¿lmesi 

T¿m gruplardan kanda VEGF bazal deĵerlerinin belirlenmesi i­in ilk cerrahi iĸlemden 

hemen ºnce bir kez kan alēndē.  Daha sonra gruplara gºre deĵiĸen s¿relerde beklendikten 

sonra TRAM fleplerin kaldērēlmasēndan hemen ºnce ve doku ºrnekleri alēnarak ­alēĸmanēn 

sonlandērēlacaĵē son g¿n de bir kez olmak ¿zere toplam iki kez daha kan ºrnekleri alēndē.  

Grup 1ôden TRAM flep kaldērēlmadan hemen ºnce, 4. g¿nde ve doku ºrneklerinin alēnarak 

hayvanlarēn sakrifiye edileceĵi 7. g¿nde VEGF ­alēĸēlabilmesi i­in kan alēndē. 

 

T¿m sē­anlar 12-16 saat ºncesinden a­ bērakēldē.  Cerrahi i­in verilen 40mg/kg ketamin 

hidroklor¿r, 5mg/kg ksilazin hidroklor¿r  sonrasēnda sē­anēn kuyruk proksimalinin ventral 

y¿z¿, %10 povidon-iodin ile temizlendi.  Kuyruk venine 22 gauge (G) damaryolu 

yerleĸtirilerek, 1 ml kan t¿pe alēndē (ķekil 3.36). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.36. Sē­anēn kuyruk veninden 22 gauge damaryolu ile kan alēnmasē 
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Kan ºrnekleri, 4000 rpm/dk hēzēnda, 10 dakika santrif¿j edildikten sonra mikropipet 

yardēmē ile serumu ayērēldē.  Serum ºrnekleri analiz g¿n¿ne kadar (30 g¿n) -20 
o
Côde 

saklandē.  

 

Serum VEGF deriĸimleri R&D Systems ( USA& Canada) marka ticari kit (Katalog no:  

RRV00)  kullanēlarak ELISA yºntemiyle belirlenmiĸtir.  

 

VEGF analizi  ñsandwich ELISAò yºntemi prensibine dayanmaktadēr. VEGFôe ºzg¿ 

monoklonal antikor kaplē kuyucuklara belirtilen hacimlerde ºrnek/standart/kontrol 

eklenerek oda sēcaklēĵēnda ink¿be edilmiĸtir. 2 saat bekletilen kuyucuklara ticari kitte 

belirtilen yēkama prosed¿r¿ uygulanarak baĵlanmayan kēsēmlarēn uzaklaĸtērēlmasē 

saĵlanmēĸ ve ardēndan  t¿m kuyucuklara konjugat eklenerek yeniden oda sēcaklēĵēnda 1 

saat ink¿basyon ger­ekleĸtirilmiĸtir. S¿re sonunda, kit prosed¿r¿ne uygun olarak yēkama 

iĸlemi uygulanmēĸ ve kuyucuklara substrat eklenmesini takiben 30 dk ink¿basyon 

ger­ekleĸtirilmiĸtir. Ķnk¿basyon sonrasē oluĸan mavi renk stop ­ºzeltisinin eklenemesiyle 

sarēya dºn¿ĸm¿ĸ ve tepkime durdurulmuĸtur. Oluĸan rengin absorbansē ELISA 

okuyucusunda 450 nmôde ºl­¿lm¿ĸ ve standart eĵri kullanēlarak ºrnek deriĸimleri 

hesaplanmēĸtēr. Sonu­lar pg/ml olarak ifade edilmiĸtir. Yºntemin analitik duyarlēlēĵē 8,4 

pg/ml ódir. 

 

 

3.11. Y¿zey Alan ¥l­¿mleri 

TRAM flep kaldērēlmasēndan 7 g¿n sonra flep canlē ve nekrotik alanlarēnēn ºl­¿lebilmesi 

i­in t¿m sē­anlarēn flepleri fotoĵraflandē.  Bu iĸlem i­in periton i­ine 40 mg/kg ketamin 

hidroklor¿r, 5 mg/kg ksilazin hidroklor¿r uygulanarak anestezi verildi.  Hayvanlar cerrahi 

masaya sērt¿st¿ gelecek ĸekilde dºrt ekstremiteden flaster ile tespit edildi.  Fotoĵraflar 

fleplerin yanlarēna cetvel konarak sabit ēĸēk altēnda ve sabit mesafeden (50cm) dijital 

fotoĵraf makinesi ( SONYÑ, DSLR-A350) ile 50 mmôlik sabit lens (Minolta AF 50mm, 

f1,7) kullanēlarak ­ekildi.  ¢ekilen t¿m fotoĵraflarda canlē ve nekrotik alanlarēn 

hesaplanmasē i­in ImageJ 1.48v; Java 1.6.0_65(Image Processing and Analysis in Java) 

programē kullanēldē. ¥nce flebin canlē alanēnēn sēnērlarē ófreehand selectionsô se­eneĵi ile 

­izildi (ķekil 3.37). 
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ķekil 3.37. ImageJ 1.48v programēnda fotoĵraf a­ēldēktan sonra ófreehand selectionsô 

se­eneĵi ile flep canlē alanēnēn sēnērlarēnēn ­izimi 

 

óAnalyzeô sekmesinde óMeasureô se­eneĵi se­ildi ve canlē flep alanēndaki pixel sayēmē 

yapēldē (ķekil 3.38).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.38. óAnalyzeô sekmesinden óMeasureô se­eneĵinin se­ilerek flep canlē alnēnēn 

se­ilmesi 

 

 

Ardēndan aynē iĸlemler sērasē ile t¿m flep alanē i­in yapēldē. Bºylece flebin canlē alanēndaki 

pixel sayēsē ve flebin t¿m alanēndaki piksel sayēsē hesaplanabilmiĸ oldu (ķekil 3.39).   
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ķekil 3.39. ImageJ 1.48v programēnda óAnalyzeô ve óMeasureô sekmeleri ile flep canlē 

alanē ve flep total alanēndaki pixel sayēmlarēnēn yapēlmasē 

 

Elde edilen ºl­¿mler birbirleri ile oranlanarak canlē alan y¿zdesi hesaplandē.  Canlē alan 

y¿zdesi ĸu form¿l ile hesaplanmēĸtēr: 

Flep fotoĵraflarēnēn ­ekilmesinin ardēndan sē­anlarēn 7. g¿ndeki TRAM fleplerinin cilt 

adasē eleve edildi ve yeni oluĸan perforatºr olup olmadēĵē ve varsa sayēsēnēn hesaplanmasē 

i­in diseksiyon ile perforatºrler ortaya kondu.  Her gruptan se­ilen birer sē­ana 

mikroanjiyografi yapēlmasē i­in intrakardiyak olarak %25ôlik 60cc baryum ­ºzeltisi 

enjeksiyonu yapēldē. Diĵer sē­anlardan rektus kasē ile birlikte TRAM flepler histopatolojik 

inceleme amacē ile eksize edildi.  Sē­anlar periton i­ine 150 mg/kg ketamin hidroklºr¿r 

verilerek sakrifiye edildi. 

 

 

3.12. Mikroanjiyografi ¢ekilmesi 

TRAM fleplerin kaldērēlmasēnēn 7. g¿n¿nde her gruptan birer sē­an mikroanjiyografi 

demonstrasyonu i­in se­ildi. Sē­anlar anestezinin ardēndan cerrahi masaya sērt¿st¿ 

yerleĸtirilerek dºrt ekstremiteden flasterler ile sabitlendi.  Sol tarafta, subkostal ­izgide 

kesi yapēldē ve cilt altē bºlgeye girildi.  Gºĵ¿s ºn duvarē sol tarafta 4x3cmôlik alan cilt ve 

cilt altē doku eksize edildi (ķekil 3.40). 

Canlē alan y¿zdesi = ( canlē flep alanē pixel sayēsē / t¿m flep alanē pixel sayēsē ) x100 
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ķekil 3.40. Sol gºĵ¿s kafesinin ekspoze olmasēnē saĵlamak amacē ile sol gºĵ¿s ºn 

duvarē cilt ve cilt altē dokusunun eksizyonu 

 

Sol gºĵ¿s ºn duvarēnē oluĸturulan kostalar sternal bileĸkeye uygulanan kesi ile a­ēlarak 

kalbe ulaĸēldē (ķekil 3.41). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.41. Sol kostalarēn a­ēlmasē ve kalbe ulaĸēlmasē 

 

15 cc baryum (R-X baryum sol¿syon %100, 240 ml, Yeniĸehir Lab Ltd.) ve 45 cc SF bir 

kaba boĸaltēldē ve %25ôlik 60 cc baryum ­ºzeltisi elde edildi. ¢ºzelti 50 ccôlik enjektºrlere 

­ekildi. Kalbin sol karēncēĵē, 22 gauge intraket ile kan¿lize edildi ve 60 ccôlik %25 

oranēnda baryum i­eren ­ºzelti d¿ĸ¿k basēn­ ile enjekte edildi (ķekil 3.42).   
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ķekil 3.42. 60 cc %25 oranēnda hazērlanan baryum ­ºzeltisinin enjektºr ile sol 

karēncēk i­erisine enjekte edilmesi 

 

Baryum ­ºzeltisi enjekte edildik­e ºncelikle koroner damarlarēn beyazlaĸtēĵē ardēndan 

karaciĵerin ĸiĸerek beyaz beneklenme gºsterdiĵi izlendi (ķekil 3.43).   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.43. Baryum sol¿syonunun enjeksiyonu sērasēnda koroner damarlarda ve 

karaciĵerde meydana gelen deĵiĸiklikler 

 

Ķĸlem baĸlangēcēndan 60-90 saniye sonra baryum ­ºzeltisinin sē­anēn t¿m dolaĸēm 

sistemine yayēlmasē sebebiyle deney hayvanē sakrifiye oldu.  Kateter geri ­ekildi.  
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Eksizyon hattēna yaklaĸtērma s¿t¿rleri kondu.  Sē­an plastik torba i­inde d¿z bir zeminde 

yatērēlarak -20
o
Côde bir g¿n bekletildi.   

 

24 saat sonra oda sēcaklēĵēna ­ēkarēlan sē­anēn TRAM flebi total olarak eksize edildi.  Cilt 

adasē ve rektus abdominis kas dokusu birbirinden ayrēldē.  Naylon par­alarē arasēnda 

mamografi cihazēna (HologicÑ, Selenia Dimensions) yerleĸtirilen flep kas ve deri 

adalarēnēn anjiyografik gºr¿nt¿leri alēndē (ķekil 3.44). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.44. Mamografi cihazē ile sē­an TRAM flep par­alarēnēn anjiyografik 

gºr¿nt¿lerinin alēnmasē 

 

 

 

3.13. Mikroanjiyografi Gºr¿nt¿lerinin Deĵerlendirilmesi 

T¿m gruplardan birer sē­an se­ilerek intrakardiyak baryum enjeksiyonu yapēldē.  Bir g¿n 

beklenildikten sonra TRAM flepler alēndē ve mamografi cihazē ile bu dokularēn 

mikroanjiyografik gºr¿nt¿leri ­ekildi. Alēnan gºr¿nt¿lerin i­erdikleri damar miktarē daha 

ºnce tanēmlanmēĸ olan yºnteme getirilen ufak modifikasyonlar ile sayēldē (206). T¿m 

gºr¿nt¿lerde fleplerin boyunu vertikal d¿zlemde kat eden 50 adet k¿­¿k kare ­izildi. 

Baryum sol¿syonu ile perf¿ze edilen ve gºr¿nt¿leri alēnan bu dokularēn i­erdikleri 

damarsal yapēlarēn kat ettikleri her kare sayēldē ve her gºr¿nt¿ i­in toplam bir deĵer elde 

edildi (ķekil 3.45). 
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ķekil 3.45. Flebin uzun eksenini kesen 50 adet karenin gºr¿nt¿ye yerleĸtirilmesi ve bu 

kareler yardēmē ile damarlanmanēn ºl­¿lmesi 

 

 

 

 

 

 

3.14. Abdominoplasti Sonrasē Yeniden Oluĸan Rektus Abdominis Kasē Muskulokutan 

Perforetºrlerinin Gºsterilmesi  

Grup 1 dēĸēnda t¿m gruplarda t¿m sē­anlarēn TRAM flep kaldērēldēktan sonraki 7. g¿nde 

TRAM flepleri doku incelemesi amacē ile alēnmadan ºnce yeni oluĸan muskulokutan 

perforatºrlerin gºsterilmesi iĸlemi yapēldē. Bu iĸlem i­in periton i­ine 40 mg/kg ketamin 

hidroklor¿r, 5 mg/kg ksilazin hidroklor¿r uygulanarak anestezi verildi. Hayvanlar cerrahi 

masaya sērt¿st¿ gelecek ĸekilde dºrt ekstremiteden flaster ile tespit edildi.  TRAM flep cilt 

adasē s¿t¿re edilmiĸ olan insizyon sēnērēndan yeniden insize edildi.  Diseksiyon ile zon II, 

IV ve III sērasē ile eleve edildi. Rektus abdominis kasē kranialinden ekspoze edildi.  Mikro 

makas ve mikro penset ile zon Iôe ince diseksiyon yapēldē. Perforatºr oluĸabilmiĸ gruplarda 

perforatºrler diseksiyon yapēlarak ortaya kondu (ķekil 3.46, 3.47). Ardēndan cerrahi 

mikroskop ile ortaya konan dokularēn damar olduklarē teyit edildi (ķekil 3.48).  

Ķĸaretlenerek sayēmlarē yapēldē. Rektus kasē karēn ºn duvarēna tespitlendiĵi kranial ucundan 

baĸlanarak kaudale doĵru eleve edildi ve TRAM flepler histopatolojik inceleme amacē ile 

total olarak eksize edildi. Formol sol¿syonu i­ine alēndē. Sē­anlar periton i­ine 150 mg/kg 

ketamin hidroklor¿r verilerek sakrifiye edildi. 
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ķekil 3.46. Yeni oluĸan muskulokutan perforatºrlerin gºsterilmesi 
Abdominoplasti ile kºk h¿cre enjeksiyonu ve bekleme s¿resi sonrasē TRAM flep kaldērēlērken ortaya konan 

yeni oluĸmuĸ rektus abdominis kasē muskulokutan perforatºrleri 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 3.47. Muskulokutan perforat¿r¿n rektus abdominis kasēndan ­ēkēĸē ve TRAM 

flep cilt adasēna girerek daĵēlmasē 
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ķekil 3.48. Cerrahi mikroskop ile muskulokutan perforatºr¿n ve l¿meninin 

gºr¿lmesi 

 

 

3.15. Histopatolojik Deĵerlendirme 

T¿m gruplardaki sē­anlarēn TRAM flep kaldērēlmasēnē takip eden 7. g¿nlerinde 

histopatolojik inceleme amacē ile flepleri total olarak alēndē.  Biyopsi materyalleri %10ôluk 

nºtral formaldehid sol¿syonlarē i­erisinde fikse edildi ve oda 4
o
Côde 24 saat bekletildi.  

Formaldehid sol¿syonu i­inde fikse olan materyaller patoloji departmanēna gºt¿r¿ld¿.   

Her doku ºrneĵinden TRAM flep zonlarēnēn t¿m¿n¿ ve rektus kasēnē aynē anda i­erecek 

ĸekilde bir adet enine kesit uygulandē ve doku takibine alēndē.   

 

Parafin bloĵa gºm¿len dokulardan 5 mm kalēnlēĵēnda kesitler hazērlanarak Hematoksilen-

Eozin (H&E) ve Massom Trikrom ile boyandē.  Bu kesitler ēĸēk mikroskobu altēnda 

vask¿ler dansite ve kas fibroz gradienti derecelendirmesi a­ēsēndan incelendi ve 

fotoĵraflandē.  ¥rneklerin histopatolojik incelemesi Baĸkent ¦niversitesi Tēp Fak¿ltesi 

Patoloji A.D.ôda aynē patolog tarafēndan, ºrneklerin hangi gruba ait olduĵu bilinmeksizin 

yapēldē.  H&E ile boyalē kesitler 400 b¿y¿tme altēnda ºzellikle zon 1 ve ­evresi taranarak 

10 farklē alan deĵerlendirildi ve vask¿ler dansite ºl­¿m¿ yapēldē. Massom Trikrom ile 

boyalē kesitlerde, rektus abdominis kasē hasarlanmasē miktarē fibrozis derecelendirilmesi 

ile deĵerlendirildi. 
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3.16. DiI Ķĸaretli Kºk H¿crelerin Takibi 

Abdominoplasti sērasēnda DiI ile iĸaretli kºk h¿crelerin verildiĵi grup 5,6 ve 7ôden alēnan 

doku ºrneklerinin parafin bloĵa gºm¿lmesini takiben bu bloklardan 5 mm kalēnlēkta 

kesitler hazērlanarak sadece hematoksilen ile boyandē.  DiI ile iĸaretli h¿creler floresan 

mikroskopta kērmēzē, mor renkte gºz¿kmektedir.  Bu nedenle bu kesitlerin boyanmasēnda 

aynē renklerde boyanmaya neden olan Eosin boyasē kullanēlmamaktadēr (282). Aynē doku 

ºrneklerinden alēnan takip eden kesilter H&E ile boyandē.  Bºylece Hematoksilen ile 

boyanmēĸ kesitlerde gºr¿len iĸaretli kºk h¿crelerin, H&E ile boyanan takip eden kesitlerde 

dokuda nerede yer aldēĵē, endotel h¿crelerine dºn¿ĸ¿p dºn¿ĸmediĵi deĵerlendirilebildi 

(281, 282). Preparatlar Baĸkent ¦niversitesi Tēbbi Biyoloji ve Genetik Laboratuvarēônda 

deĵerlendirildi.  Ķmm¿nohistokimyasal incelemeler i­in Nikon Eclipse E600 floresan 

mikroskop kullanēldē.  Preperatlar 200, 400 600 ve 1000 b¿y¿tmelerde incelendi.  

Gºr¿nt¿ler renkli video kamera (Nikon CCD) ile bilgisayar ortamēna aktarēldē ve bilgisayar 

programē olarak Cytovision Genus Software kullanēldē. 

 

 

 

3.17. Ķstatistiksel Analiz 

Canlē flep alanē y¿zdeleri, abdominoplasti ºncesi mevcut muskulokutan perforatºr arter 

sayēlarē, abdominoplasti sonrasē yeni oluĸan muskulokutan perforatºr arter sayēlarē, kapiller 

damar sayēlarē, flebin kas komponentindeki hasarlanma dereceleri ve g¿nlere gºre kan 

VEGF d¿zeyleri a­ēsēndan gruplar arasēndaki farklar istatistiksel olarak deĵerlendirildi. 

Elde edilen veriler, istatistik paket programē (SPSS) (Version 17, Chicago IL, USA) 

kullanēlarak analiz edildi. ¢alēĸmada kategorik ve s¿rekli deĵiĸkenler i­in tanēmlayēcē 

istatistikler (ortalama, standart sapma, ortanca deĵer, minimum, maksimum, sayē ve 

y¿zdelik dilim) verildi. Ayrēca parametrik testlerin ºn ĸartlarēndan varyanslarēn 

homojenliĵi Levene testi ile kontrol edildi. Normallik varsayēmēna ise Shapiro-Wilk testi 

ile bakēldē. Ķki grup arasēndaki farklēlēklar deĵerlendirilmek istendiĵinde parametrik test ºn 

ĸartlarēnē saĵladēĵē durumda Studentôs t Test; saĵlamadēĵēnda ise Mann WhitneyïU testi 

kullanēldē. ¦­ ve daha fazla grup arasēndaki farklēlēklar deĵerlendirilmek istendiĵinde 

parametrik test ºn ĸartlarēnēn saĵlandēĵē durumda Tek Yºnl¿ Varyans Analizi; 

saĵlanamadēĵē durumda ise Kruskal Wallis Testi kullanēldē. ¦­ grup ve daha fazla grup 
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arasēnda anlamlē ­ēkan sonu­larē deĵerlendirmek amacēyla ­oklu karĸēlaĸtērma testlerinden 

Dunn Testi kullanēldē. G¿nler ile gruplar arasēnda deĵerlendirme yapēldēĵēnda tekrarlanan 

ºl­¿mler varyans analizine uygunluĵu Mauchyôs K¿resellik Testi ve Box-M Varyanslarēn 

Homojenliĵi Testi ile deĵerlendirilmiĸtir. Ortalamalarēn karĸēlaĸtērmalarē i­in faktºriyel 

d¿zende faktºrlerden biri tekrarlanan ºl­¿mler varyans analizi kullanēlmēĸtēr. Eĵer 

parametrik testlerin (faktºriyel d¿zende tekrarlanan ºl­¿mler varyans analizi) ºn ĸartlarēnē 

saĵlamēyorsa serbestlik derecesi d¿zeltmeli Greenhouse-Geisser (1959), ya da Huynh-

Feldt (1976) testlerinden biri kullanēlmēĸtēr. ¢oklu karĸēlaĸtērmalar ise D¿zeltilmiĸ 

Bonferroni Testi ile ger­ekleĸtirilmiĸtir. Ķstatistiksel anlamlēlēk d¿zeyi p < 0.05 olarak 

kabul edildi. 
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4. BULGULAR  

4.1. Flep Canlēlēĵē 

Sē­anlarēn abdominal bºlgelerinden kaldērēlan saĵ inferior epigastrik arter pedik¿ll¿, 5 x 

2,5 cm boyutlu deri adasē i­eren TRAM flepleri yerine dikildikten 7 g¿n sonra 

makroskopik olarak incelendi. Sadece TRAM flep yapēlan grup 1 (TRAM)ôde genel olarak 

flebin zon 4ô¿ne sēnērlē olacak ĸekilde diĵer gruplar ile gºrsel olarak karĸēlaĸtērēldēĵēnda en 

az miktarda nekroz ile karĸēlaĸēldē (ķekil 4.1).  Abdominoplastiden sērasē ile 1 hafta, 2 hafta 

ve 4 hafta sonra TRAM flep yapēlan grup 2 (Abdominoplasti 1 hafta), grup 3 

(Abdominoplasti 2 hafta) ve grup 4 (Abdominoplasti 4 hafta)ôte t¿m zonlara hakim yaygēn 

nekrozlar gºr¿ld¿ (ķekil 4.2). Abdominoplasti ile ADKKH enjeksiyonu yapēlan ve sērasē 

ile 1 hafta, 2 hafta ve 4 hafta sonra TRAM flep kaldērēlan grup 5 (Abdominoplasti + 

ADKKH 1 hafta), grup 6 (Abdominoplasti + ADKKH 2 hafta) ve grup 7 (Abdominoplasti 

+ ADKKH 4 hafta)ôde giderek azalan nekroz miktarlarē ile karĸēlaĸēldē (ķekil 4.3).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 4.1. Grup 1 (sadece TRAM flep) 7. g¿n TRAM flep gºr¿n¿mleri 

Grup 1 
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ķekil 4.2. Abdominoplastiôden 1 hafta, 2 hafta ve 4 hafta sonra TRAM flepler eleve 

edilen gruplarēn (Grup 2, grup 3, grup 4) sērasē ile 7. g¿n TRAM flep gºr¿n¿mleri 

 

 

 

 

Grup 4 

Grup 3 Grup 2 
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ķekil 4.3. Abdominoplasti ile ADKKH enjeksiyonu yapēlan ve 1 hafta, 2 hafta ve 4 

hafta beklenildikten sonra TRAM flepler eleve edilen gruplarēn (Grup 5, grup 6, 

grup 7) sērasē ile 7. g¿n TRAM flep gºr¿n¿mleri 

 

 

Grup 5 Grup 6 

Grup 7 
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Grup 1 (TRAM)ôin ortalama canlē flep alanē % 82,90 ° 7,59 olarak bulundu. Diĵer 

gruplarēn ortalama canlē flep alanlarē incelendiĵinde; grup 2ônin (Abdominoplasti 1 hafta) 

% 2,24 ° 3,71, grup 3ô¿n (Abdominoplasti 2 hafta) % 3,31 ° 3,29,  ve grup 4ô¿n 

(Abdominoplasti 4 hafta) % 9,40 ° 6,18, grup 5ôin (Abdominoplasti + ADKKH 1 hafta) % 

15,83 ° 6,41, grup 6ônēn (Abdominoplasti + ADKKH 2 hafta) % 31,92 ° 9,29, ve grup 

7ônin (Abdominoplasti + ADKKH 4 hafta) % 64,98 ° 10,95 bulundu (Tablo 4.1, ĸekil 4.4). 

 

 

Grup 1 (TRAM)ôin canlē flep alanē y¿zdesi diĵer t¿m gruplarēn ortalama canlē flep 

alanlarēndan istatistiksel olarak anlamlē ĸekilde y¿ksek bulundu (p<0,05).  

 

Grup 4 (Abdominoplasti 4 hafta)ô¿n canlē flep alanē grup 2 (Abdominoplasti 1 hafta) ve 

grup 3 (Abdominoplasti 2 hafta)ôten y¿ksek bulunsa da bu fark istatistiksel olarak anlamlē 

deĵildi (p>0,05).  

 

Tablo 4.1. Canlē flep alanē y¿zdelerinin gruplara gºre daĵēlēmē 
Ort.: Ortalama, SD: Standart sapma (Standard deviation) 

Sē­an No Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Grup 5 Grup 6 Grup 7 

1 89,59 2,62 5,63 4,52 4,59 20,64 46,72 

2 74,58 2,10 3,92 11,26 19,68 30,31 67,11 

3 72,89 0 0 6,16 17,19 24,13 75,37 

4 86,58 0 0 18,40 15,01 31,04 63,97 

5 85,10 0 7,79 12,88 10,70 30,87 60,25 

6 92,71 0 5,80 12,57 20,25 37,36 80,32 

7 78,82 10,97 0 0 23,39 49,12 61,11 

Grup ort. ° 

SD 

82,90 ° 

7,59 

2,24 ° 

3,71 

3,31 ° 

3,29 

9,40 ° 

6,18 

15,83 ° 

6,41 

31,92 ° 

9,29 

64,98 ° 

10,95 
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ķekil 4.4. Canlē flep alanē y¿zdelerinin gruplara gºre ortalama deĵerleri ve standart 

sapmalarēnēn grafik ¿zerinde gºsterilmesi 
 

Grup 5 (Abdominoplasti + ADKKH 1 hafta)ôin canlē flep alanē ortalamasē, grup 2 

(Abdominoplasti 1 hafta)ônin  canlē flep alanē ortalamasēndan anlamlē ĸekilde y¿ksek 

bulundu (p=0,051). 

 

Grup 6 (Abdominoplasti + ADKKH 2 hafta)ônēn canlē flep alanē ortalamasē, grup 3 

(Abdominoplasti 2 hafta)ô¿n  canlē flep alanē ortalamasēndan anlamlē ĸekilde y¿ksek 

bulundu (p=0,004). 

 

Grup 7 (Abdominoplasti + ADKKH 4 hafta)ônin canlē flep alanē ortalamasē, grup 4 

(Abdominoplasti 4 hafta)ô¿n  canlē flep alanē ortalamasēndan anlamlē ĸekilde y¿ksek 

bulundu (p=0,003). 

 

Grup 6 (Abdominoplasti + ADKKH 2 hafta)ônēn canlē flep alanē ortalamasē, grup 5 

(Abdominoplasti + ADKKH 1 hafta)ôin  canlē flep alanē ortalamasēndan anlamlē ĸekilde 

y¿ksek bulundu (p=0,009). 

 

Grup 7 (Abdominoplasti + ADKKH 4 hafta)ônin canlē flep alanē ortalamasē, grup 6 

(Abdominoplasti + ADKKH 2 hafta) ve grup 5 (Abdominoplasti + ADKKH 1 hafta)ôin  

canlē flep alanē ortalamasēndan anlamlē ĸekilde y¿ksek bulundu (p<0,05). 
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Tablo 4.2ôde flep canlē alan y¿zdelerinin gruplar arasē istatistiksel olarak karĸēlaĸtērēlmasē 

ºzet olarak verilmiĸtir. 

 

Tablo 4.2. Flep canlē alan y¿zdelerinin gruplar arasē karĸēlaĸtērmasē 

TRAM: Transvers rektus abdominis muskulokutan, Abd.: Abdominoplasti, ADKKH: Adipoz doku kºkenli kºk h¿cre 

Karĸēlaĸtērēlan Gruplar Karĸēlaĸtērma p deĵeri 

Grup 1(TRAM) ve grup 2-7 Grup 1 > Grup 2-7  < 0,05 

Grup 4(Abd. 4 hafta),  grup 3(Abd. 2 hafta) ve grup 2(Abd. 1 

hafta)  

Grup 4 = Grup 3 = Grup 2  > 0,05 

Grup 5(Abd.+ADKKH 1 hafta) ve grup 2(Abd. 1 hafta) Grup 5 > Grup 2  0,051 

Grup 6(Abd.+ADKKH 2 hafta) ve grup 3(Abd. 2 hafta) Grup 6 > Grup 3  0,004 

Grup 7(Abd.+ADKKH 4 hafta) ve grup 4(Abd. 4 hafta) Grup 7 > Grup 4  0,003 

Grup 7(Abd.+ADKKH 4 hafta), Grup 6(Abd.+ADKKH 2 hafta) 

ve grup 5(Abd. + ADKKH 1 hafta) 

Grup 7 > Grup 6 > Grup 5  < 0,05 

 

 

 

4.2. Rektus Abdominis Kasēndan ¢ēkan Muskulokutan Perforatºrlerin Sayēmē 

 

Abdominoplasti yapēlan t¿m sē­anlarēn (n: 42) karēn ºn duvarē cildi eleve edilirken t¿m 

rektus abdominis kasē muskulokutan perforatºrleri korunarak hassas diseksiyon ile ortaya 

kondu ve her sē­anda tek tek sayēldē (ķekil 4.5). Her iki rektus abdominis kasēndan ­ēkan 6 

ile 10 arasē (7,98 Ñ 1,10) muskulokutan perforatºr sayēldē (Tablo 4.3). Sayēmlarē yapēlan 

damarlar elektrokoter yardēmē ile yakēldē ve abdominoplasti tamamlandē. 
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ķekil 4.5. Abdominoplasti sērasēnda her iki rektus abdominis kasēndan ­ēkan ve cilde 

giren muskulokutan perforatºrlerin gºsterilmesi ve sayēlmasē 
 

 

Tablo 4.3. Muskulokutan perforatºrlerin sayēmē 
Her iki rektus abdominis kasēndan ­ēkarak karēn ºn duvarē cildine doĵru giden muskulokutan perforatºr 

arterlerin sayēlmasē. 
Ort.: Ortalama, SD: Standart sapma (Standard Deviation) 

Sē­an no Grup 2 Grup 3 Grup 4 Grup 5 Grup 6 Grup 7 

1 8 10 7 7 9 6 

2 10 8 8 9 6 9 

3 7 6 8 6 8 9 

4 6 9 9 8 8 8 

5 9 9 6 8 7 7 

6 8 8 9 9 8 8 

7 8 7 8 9 9 9 

Grup Ort. Ñ 

SD 

8 Ñ 1,29 8,14 Ñ 1,35 7,86 Ñ 1,07 8 Ñ 1,15 7,86 Ñ 1,07 8 Ñ 1,15 

Genel ort. Ñ 

SD 

7,98 Ñ 1,12 
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ķekil 4.6. Muskulokutan perforatºr arter sayēlarēnēn gruplara gºre daĵēlēmē 

 

Yapēlan istatistiksel analizde her iki rektus abdominis kasēndan ­ēkan muskulokutan 

perforatºr arter sayēlarē a­ēsēndan gruplar arasēnda anlamlē bir fark bulunmadē (p > 0,05). 

 

 

 

4.3. Yeni Oluĸan Rektus Abdominis Muskulokutan Perforatºrlerinin Gºsterilmesi ve 

Sayēlmasē  

Grup 1 dēĸēnda kalan diĵer gruplarda ºnceden yapēlan abdominoplasti sērasēnda TRAM 

flep cilt adasēnē besleyen t¿m rektus abdominis kasē muskulokutan perforatºrleri 

baĵlanmēĸtē. Bu gruplarda TRAM flep cilt adasēnē besleyen muskulokutan perforatºrlerin 

yeniden oluĸup oluĸmadēĵēnē gºrmek amacē ile, TRAM flepler doku incelemesi amacē ile 

alēnmadan hemen ºnce bu iĸlem ger­ekleĸtirildi.  

 

TRAM flep cilt adasē s¿t¿re edilmiĸ olan insizyon sēnērēndan yeniden insize edildi.  

Diseksiyon ile zon II, IV ve III sērasē ile eleve edildi.  Saĵ rektus abdominis kasē 

kranialinden ekspoze edildi.  Mikro makas ve mikro penset ile zon Iôe ince diseksiyon 

yapēldē.  Perforatºr oluĸabilmiĸ gruplarda perforatºrler diseksiyon yapēlarak ortaya kondu 

ķekil 4.7). Cerrahi mikroskop ile ortaya konan yapēlarēn damar olduklarē teyit edildi.  
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ķekil 4.7. Yeni oluĸan muskulokutan perforatºrlerin gºsterilmesi 

 

 

Grup 2 (Abdominoplasti 1 hafta) ve grup 3 (Abdominoplasti 2 hafta)ôte hi­bir sē­anda yeni 

oluĸan muskulokutan perforatºr gºsterilemedi.  

 

Grup 4 (Abdominoplasti 4 hafta)ôte 0,29 Ñ 0,49, grup 5 (Abdominoplasti + ADKKH 1 

hafta)ôde 0,43 Ñ 0,53 ve grup 6 (Abdominoplasti + ADKKH 2 hafta)ôda 1,14 Ñ 0,69, grup 
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7 (Abdominoplasti + ADKKH 4 hafta)ôde 2 Ñ 0,82 adet yeni oluĸan muskulokutan 

perforatºr gºsterildi  (Tablo 4.4).  

 

Tablo 4.4. Yeni oluĸan rektus abdominis kasē muskulokutan perforatºr arter sayēmē 
TRAM flepler saĵ rektus abdominis kasē ¿zerinden eleve edildikleri i­in bu sayēmda sadece saĵ rektus 

abdominis kasē ile TRAM flep cilt adasē arasēnda oluĸan yeni perforatºr arterler sayēlmēĸtēr. 
Ort.: Ortalama, SD: Standart Sapma (Standard Deviation) 

Sē­an no Grup 2 Grup 3 Grup 4 Grup 5 Grup 6 Grup 7 

1 0 0 0 0 1   1  

2 0 0 1 1 0   2 

3 0 0 0 1 2   2 

4 0 0 0 0 1   1 

5 0 0 0 0 1   3 

6 0 0 1 0 2   3 

7 0 0 0 1 1   2 

Grup Ort.  Ñ 

SD 

0 0 0,29 Ñ 0,49 0,43 Ñ 0,53 1,14 Ñ 0,69 2 Ñ 0,82 

 

Abdominoplasti ºncesi ve abdominoplasti sonrasē sayēmlarē yapēlmēĸ rektus abdominis 

muskulokutan perforatºr arter sayēmlarē istatistiksel olarak karĸēlaĸtērēldē (ķekil 4.8, tablo 

4.5). 

 

 

ķekil 4.8. Abdominoplasti ºncesi ve sonrasē perforatºr arter sayēlarēnēn 

karĸēlaĸtērēlmasē 
Abdominoplasti ºncesi t¿m sē­anlarda sayēmlarē yapēlarak ortaya konan rektus abdominis kasē muskulokutan 

perforatºr sayēsē ve abdominoplasti sonrasē yeni oluĸan muskulokutan perforatºr arter sayēlarēnēn gruplara 

gºre daĵēlēmēnē ifade eden grafik. 

*Abdominoplasti ºncesi ve sonrasē muskulokutan perforatºr arter sayēlarēnēn kēyaslama yapēlabilmesi i­in 

abdominoplasti ºncesi her iki rektus abdominis kasēndan ­ēkan perforatºrlerin sayēlmasē ile elde edilen 

deĵerler ikiye bºl¿nerek tek rektus abdominis kasēndan ­ēkan perforatºr arter sayēsē elde edilmiĸtir. 
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Muskulokutan perforatºr arter sayēmlarē yapēlan t¿m gruplarēn (grup 2-7) abdominoplasti 

sonrasē sayēlan rektus abdominis kasē muskulokutan perforatºr arter sayēlarē, 

abdominoplasti ºncesi sayēlan deĵerlerden anlamlē olarak d¿ĸ¿k bulundu (p < 0,05), (Tablo 

4.5). 

 

Tablo 4.5. Abdominoplasti ºncesi ve sonrasē sayēmlarē yapēlmēĸ muskulokutan 

perforatºr arterlerin karĸēlaĸtērēlmasē 

Karĸēlaĸtērēlan Gruplar Karĸēlaĸtērma p deĵeri 

Grup 2 abd. ºncesi ve sonrasē Grup 2 abd. ºncesi > sonrasē  < 0,001 

Grup 3 abd. ºncesi ve sonrasē Grup 3 abd. ºncesi > sonrasē  < 0,001 

Grup 4 abd. ºncesi ve sonrasē Grup 4 abd. ºncesi > sonrasē  < 0,001 

Grup 5 abd. ºncesi ve sonrasē Grup 5 abd. ºncesi > sonrasē  < 0,001 

Grup 6 abd. ºncesi ve sonrasē Grup 6 abd. ºncesi > sonrasē  < 0,001 

Grup 7 abd. ºncesi ve sonrasē Grup 7 abd. ºncesi > sonrasē  0,001 

 

Grup 2 (Abdominoplasti 1 hafta) ve grup 5 (Abdominoplasti + ADKKH 1 hafta)ôin 

abdominoplasti sonrasē sayēlan perforatºr arter sayēlarē arasēnda bir farklēlēk olsada bu fark 

istatistiksel olarak anlamlē bulunmadē (p = 0,137), (tablo 4.6).. 

 

Grup 3 (Abdominoplasti 2 hafta) ve grup 6 (Abdominoplasti + ADKKH 2 hafta)ônēn 

abdominoplasti sonrasē sayēlan perforatºr arter sayēlarē arasēnda mevcut olan fark 

istatistiksel olarak anlamlē bulundu (p < 0,001), (tablo 4.6).. 

 

Grup 5 (Abdominoplasti + ADKKH 1 hafta) ve grup 6 (Abdominoplasti + ADKKH 2 

hafta)ônēn abdominoplasti sonrasē sayēlan perforatºr arter sayēlarē arasēnda ortalama 

deĵerler a­ēsēndan mevcut olan farklēlēk istatistiksel olarak anlamlē bulundu (p = 0,016), 

(tablo 4.6). 

 

Grup 7 (Abdominoplasti + ADKKH 4 hafta) ve grup 6 (Abdominoplasti + ADKKH 2 

hafta)ônēn abdominoplasti sonrasē sayēlan perforatºr arter sayēlarē arasēnda mevcut olan 

farklēlēk istatistiksel olarak anlamlē bulundu (p = 0,004), (tablo 4.6). 

 

Grup 7 (Abdominoplasti + ADKKH 4 hafta) ve grup 5 (Abominoplasti + ADKKH 1 

hafta)ôin abdominoplasti sonrasē sayēlan perforatºr arter sayēlarē arasēndaki farklēlēk 

istatistiksel olarak anlamlē bulundu (p < 0,001), (tablo 4.6). 
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Grup 7 (Abdominoplasti + ADKKH 4 hafta) ve grup 4 (Abdominoplasti 4 hafta)ô¿n 

abdominoplasti sonrasē sayēlan perforatºr arter sayēlarē arasēndaki farklēlēk istatistiksel 

olarak anlamlē bulundu (p < 0,001), (tablo 4.6). 

 

Tablo 4.6. Abdominoplasti sonrasē sayēmlarē yapēlmēĸ muskulokutan perforatºr arter 

sayēlarēnēn gruplar arasē karĸēlaĸtērēlmasē 

Karĸēlaĸtērēlan Gruplar Karĸēlaĸtērma p deĵeri 

Grup 2 (Abd. 1 hafta) ve grup 5 (Abd. + 

ADKKH 1 hafta) 

Grup 5 = Grup 6  0,137 

Grup 3 (Abd. 2 hafta) ve grup 6 (Abd. + 

ADKKH 2 hafta) 

Grup 3 < Grup 6  < 0,001 

Grup 5 (Abd. + ADKKH 1 hafta) ve grup 6 

(Abd. + ADKKH 2 hafta) 

Grup 5 < Grup 6  0,016 

Grup 7 (Abd. + ADKKH 4 hafta) ve grup 6 

(Abd. + ADKKH 2 hafta) 

Grup 7 > Grup 6  0,004 

Grup 7 (Abd. + ADKKH 4 hafta) ve grup 5 

(Abd. + ADKKH 1 hafta) 

Grup 7 > Grup 5  < 0,001 

Grup 7 (Abd. + ADKKH 4 hafta) ve grup 4 

(Abd. 4 hafta) 

Grup 7 > Grup 4  < 0,001 

  



 106 

4.4. TRAM Fleplerin Mikroanjiyografi Ķle Deĵerlendirilmesi 

ADKKH verilen ve 4 hafta sonra TRAM flep yapēlan Grup 7ôden ve sadece TRAM flep 

yapēlan grup 1ôden se­ilen sē­anēn mikroanjiyografik gºr¿nt¿lerinde diĵer gruplardan 

belirgin ĸekilde fazla miktarda damarlanma dikkati ­ekti (Grup 7: 104 kare, grup 1: 129 

kare), (ķekil 4.9, 4.11).  Grup 2, 3 ve 4ôten se­ilen birer sē­ana yapēlan mikroanjiyografi 

sonucunda TRAM fleplerden alēnan gºr¿nt¿lerde makroskopik olarak belirgin bir 

damarlanma gºr¿lemedi (Sērasē ile 11, 15, 36 kare), (ķekil 4.10). ADKKH verilen ve 

abdominoplastiden 2 hafta sonra TRAM flep yapēlan ve 4 hafta sonra TRAM flep yapēlan 

grup 5 ve 6ôda ise grup 2 ve 3ôe gºre daha fazla damarlanma olduĵu gºr¿ld¿ (Grup 5: 20 

kare, grup 6: 51 kare). Grup 4ôte sayēlan 36 kareye karĸē aynē iĸlemlerin aynē s¿rede 

yapēldēĵē ancak ADKKH enjeksiyonu yapēlan grup 7ôde ise 104 kare sayēldē. En b¿y¿k 

fark bu iki grup arasēnda oluĸtu. Her gruptan sadece birer adet sē­ana mikroanjiyografi 

gºr¿nt¿lemesi yapēldēĵē i­in elde edilen veriler istatistiksel olarak yorumlanmadē. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ķekil 4.9. Sadece TRAM flep yapēlan gruptan se­ilen bir sē­anēn TRAM flebin in 

mikroanjiyografik gºr¿nt¿s¿ 

 

 Grup 1 
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ķekil 4.10. Grup 2, 3 ve grup 4ôten se­ilen birer sē­anēn TRAM fleplerinin 

mikroanjiyografi  gºr¿nt¿leri 
Grup 2, 3 ve 4 mikroanjiyografi gºr¿nt¿lerinde belirgin bir damarlanma dikkati ­ekmedi. 

 

 Grup 4 

 Grup 2  Grup 3 
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ķekil 4.11. ADKKH yapēlan grup 5, grup 6 ve grup 7ôden se­ilen birer sē­anēn TRAM 

fleplerin in mikroanjiyografi gºr¿nt¿leri  
Alttaki ĸekilde rektus abdominis kasē i­inde seyreden s¿perfisyal epigastrik arterden ­ēkan ve TRAM flep cilt 

adasēna girererek dokuya daĵēlan perforatºr ok ile gºsterilmektedir 

 

 

 

 

 

 

 

 Grup 5  Grup 6 

 Grup 7 
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4.5. Histopatolojik Deĵerlendirme 

Histopatolojik olarak TRAM flep cilt adalarēnda kapiller dansite tayini i­in damar sayēmē 

ve rektus abdominis kasēnda hasarlanma derecesi tayini i­in fibroz gradient miktarē 

ºl­¿mleri yapēldē. 

 

4.5.1. Kapiller Dansite 

Kapiller dansite tayini i­in TRAM fleplerden alēnan kesitler H&E boyalē kesitlerde 

incelendi. T¿m fleplerde zon 1 bºlgesi ve ­evresinde epidermis ile pannikulus karnosus 

arasēnda kalan dermal alanda kapiller sayēm ger­ekleĸtirildi (ķekil 4.12). 400x b¿y¿tmede, 

10 alanda sayēlan kapillerlerin ortalamasē alēnarak her sē­an i­in ortalama kapiller sayēsē 

hesaplandē (ķekil 4.13). 

 

 

ķekil 4.12. H&E boyalē kesitlerde kapiller sayēmēnēn yapēldēĵē alanēn 40x b¿y¿tme ile 

gºsterilmesi 
*Standardizasyonun saĵlanabilmesi i­in t¿m TRAM flep cilt alanlarēnda mikroskop altēnda zon 1 ve yakēn 

­evresinde kapiller sayēmē yapēldē. 
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ķekil 4.13. Iĸēk mikroskopu altēnda 400x b¿y¿tmede kapillerlerin sayēlmasē 

Grup 2 (Abd. 1 hafta) 

Grup 3 (Abd. 2 hafta) 

hafta) 

Grup 4 (Abd. 4 hafta) 

Grup 5 (Abd.+ADKKH 1 haft a) Grup 6 (Abd.+ADKKH 2 haft a) 

Grup 7 (Abd.+ADKKH 4 haft a) 

Grup 1 (TRAM ) 


