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1. GIRIS VE AMAC

Fonksiyonel bir lenfatik sistem viicut sivisi homeostazini ve bagisiklik
hiicresi fonksiyonlarini siirdiirmek icin ¢ok dnemlidir (1). Bolgesel lenfatiklerin
travmalari, kronik lenfodem, tekrarlayan enfeksiyon, fonksiyon kaybi ve yasam
kalitesinin ~ diismesine neden olmaktadir. Serbest flep ile yapilan
rekonstriiksiyonlarda, ekstremite replantasyonlari, ekstremite transplantasyonlari
veya yliz nakillerinde lenfatik sistemin direkt onariminin yapilmamasina ragmen
dokularda abartili 6dem goriilmemektedir (2). Bu gézlem lenfatik sistemin yeniden
yapilanmasinin yara iyilesmesi sirasinda olustugu yoniinde ¢ikarimlara yonlendirse
de mekanizmasi ve hangi lenfatik yollar1 kullandig1 tam anlagilamamistir. Lenfatik
yapilardaki degisiklikler ve buna bagli lenfodinamikler, dondr ve alict doku

etkilesiminin lenfatik sistemini anlamak agisindan énemlidir.

Lenfatik goriintiilemedeki indosiyanin yesili (ICG) lenfografi yontemleri ile
ilgili gelismeler lenfatik taginmanin daha iyi degerlendirilebilmesine izin verdi (3).
Fakat giiniimiizde alic1 ve dondr lenfatiklerin iletisimi ve fonksiyonel ve rejeneratif
kapasiteleri hala tam olarak acgiklanamamistir. Bu ¢alismanin amaci yiiz
rekonstriiksiyonunda lenfatik anastomoz yapilmaksizin, yiiz nakilleri ve serbest
flep ile rekonstriiksiyon sonrasi olugan lenfatik yeniden yapilanma ve rejenerasyonu
incelemektir. Boylelikle spesifik bir hasta popiilasyonu olup kisithi bilgiye sahip
oldugumuz farkli doku komponentleri igeren yiiz nakillerinde ve yiiziin serbest flep
ile rekonstriiksiyonlarinda lenfatik sistem iyilesmesinin giin yiizline ¢ikmasi
amaclanmistir. Ayrica postoperatif immiinsiipresif ila¢ kullanimina bagli olarak cilt
kanserlerinin de goriilme ihtimalinin artmis oldugu bu hasta grubunda lenfatik
sistemin yapilanmasinin arastirilmasinin olas1 metastazlar hakkinda fikir sahibi

olmamiz agisindan dnemli bir yeri vardir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Lenfatik Sistem

Lenfatik sistem, s1v1 ve bazi proteinleri interstisyel alandan kan dolagimina
tasir. Bu sistemde tek yonlii tasinan ve berrak gorlinen sivi, yunanca ‘nymph’
sOzciiglinden tiiretilen ‘lymph’ ile adlandirilmistir (4). Lenfatik sistem ile ilgili
kesifler Hipokrat’a kadar uzanmaktadir (5) ve Peri Adenon adli kitabinda lenf
nodlarina dair bilgiler sunan Hipokrat’i, Aristoteles takip etmektedir. Historia
Animalium kitabinda sinirler ve damarlar arasinda bazi 6zel lifler gozlemlemis ve
sinirlerden damarlara geriye dogru akan renksiz bu siviy1 sanies adlandirmistir (6).
Galen, Efesli Rufus, Paulus Aegineta ve Ibn-i Sina gibi yiizlerce bilim insani
lenfatik sistemin kesfinde ve dneminin anlagilmasinda katkilar sunmustur. Lenfatik
sistemin anlagilmasi kan dolagimina gore daha yavas ilerlese de giiniimiizde lenfatik
sistemin bir¢ok yonii aydinlatilmistir (7). Bu kompleks sistem ayrica A, D, E, K

vitaminleri ve lipid absorbsiyonu ile immiinitede 6nemli rol oynamaktadir (8).

2.1.1 Lenfatik Sistemi Olusturan Ogeler

Lenfatik sistem; lenf damarlari, lenfatik doku ve organlar ile lenfatik sividan
olusur. Bu sistem genel olarak vendz sisteme komsu olup bazi lenfatik doku ve
organlar ise immiin sistem ile iligkili bolgelerde konumlanmistir. Lenfatik organlar
immiin sistemdeki rollerine gore primer ve sekonder olarak ikiye ayrilir.
Olgunlagmamis lenfositlerin iiretildigi timiis ve kemik iligi primer lenfatik organ
olarak adlandirilirken, dalak ve lenf nodlar ise sekonder lenfatik organ olarak

adlandirilirlar.

Lenfatik Sivi

Lenfatik s1v1 (lenfa), interstisyel alandaki s1vidan kaynaklanan biyolojik bir
stvidir. Icerik olarak; lipid, protein ve hiicrelerden olusur. Mikro-sirkiilasyondan
interstisyel alana s1v1 ve protein ekstravazasyonu, starling kuvvetleri nedeniyle olur
(9). Swvilar, proteinler ve kiigilk molekiiller mikro-damarlarin duvarlarindan

interstisyuma siiziillir (Sekil 2.1). Degisim, hiicreler arasi yariklar iizerinde uzanan



endotel hiicrelerinin liimen yilizeyinde bulunan 50 ila 500 nm arasinda bir kalinliga
sahip ve bir elek gorevi goren bir glikoproteinler ve glikozaminoglikan matrisi olan
glikokaliks yoluyla gerceklesir (10). Bu degisim nedeniyle yaklasik 10 y1l 6ncesine
kadar lenfatik sivinin protein bilesiminin plazmaninkiyle tamamen oOrtiisecegi
diisiiniilityordu (11). Peptidome analizleri ile lenfatik sivinin plazmadan farkli
proteinler igerdigi ve bu igerigin lenfatik sivinin olusum yerine gore degisim

gosterdigi ortaya ¢ikmistir (12).

Lenfatik Kapilleri Kan Kapilleri

Su, protein,
biyomolekiiller S

Intraseliiler

-
Bosluk 3&" 6
- T @
=
u Parankimal Hiicreler @  Apoptotik Hiicreler
3:;: Dendritik Hiicreler Doku Metabolizma Artiklar
6 T Lenfositler e Ekstravazasyon Uriinleri
& Lenfositik Endotel Hiicreleri

Sekil 2.1 Lenfatik sivinin olusumu (12)

Lenfatik Vaskiiler Yapilar

Lenfatik vaskiiler yapilar; lenfatik kapiller, lenfatik toplayici damarlar,

lenfatik trunkuslar ve lenfatik ductuslardan olusur.

1. Lenfatik Kapiller

En kiigtik vaskiiler lenfatik yap1 olan lenfatik kapiller, kor u¢ olarak kan
kapillerine komsu doku araligindan baglar. Tek sira endotelyal hiicrelerden olusan
bu kapillerlerin duvarlari hiicre kenarlarinin {ist {iste gelerek bir mini-valve seklinde

diizenlenmesi sayesinde tek yonlii akisa izin vermektedir (13). Bu olusum gercek



bir kapak yapist degildir. Lenfatik kapiller ¢evre dokuya kollajen ve elastik
fiberlerden olusan ankor filamanlar1 sayesinde tutunur (Sekil 2.2). Lenfatik kilcal
damarlar, lenfay1 toplayarak prekollektor (toplayici oncesi) lenfatik damarlara
ulagtirir (Sekil 2.4). Prekollektdr lenfatikler, lenfin geri akisini engelleyen
intraluminal (sekonder) valvler igermeleri ve LEH'lerin ig seklinde dizilimi
sayesinde (fermuar formasyonu) ile kilcal lenfatiklerden farklidir. Bu damar yapisi
ayrica intrinsik kontraktiliteyi saglayan diiz kas hiicreleri igerir ve siirekli bir bazal
membrana sahiptir (14, 15). Ince bagirsak villuslarinda lakteal adinda 6zellesmis
lenfatik kapillerler bulunur. Laktealler lipidden zengin icerigin taginmasinda rol

alir.

Endotel Hiicreleri

* () Ankor

?_7 — gy Filamanlari
& Makromolekiiller

/ :
(. ' Immiin Hiicreler
'l\- /.'

Sekil 2.2 Lenfatik kapiller yapis1 (13)
2. Lenfatik Toplayic1 Damarlar

Lenfatik kapillerin birlesmesi ile meydana gelen, vaskiiler yapilar ile
noronal yapilara eslik ederek lenfatik sivinin transportunda gorev alan yapilardir.
Yapisal olarak venlere benzer sekilde tunika intima, media ve eksterna olmak tizere
3 tabakadan olusur. Tek yonlii akimin oldugu bu sistemde venlere gore daha fazla
kapakgik sayesinde geri kacis engellenir. Bu tek yonlii akimin diger destekgileri ise

iskelet kas1 kasilmasi, komsu arter pulsasyonlari ve tunika mediadaki kas



tabakasinin kasilmasidir (16). Lenfanin taginmasinda kabul goren ilk diislince
ekstrinsik faktorler iken zamanla bu diislincenin yerini intrinsik faktorler almigtir.
“Lenfangion” olarak adlandirilan iki ardisik valf arasinda kalan alani tanimlayan
lenfatik odalarin kesfi ile lenfa transferinde intrinsik faktorlerin 6nemi anlasilmistir
(Sekil 2.3) (17). Lenfangionlarin duvarlarindaki dairesel yerlesimli diiz kaslarin

kontraksiyonu sayesinde adeta ilkel bir kalp gibi lenfanin transferi saglanir (18).

Lenfangion

7 ~ 7 T~

Lenfatik damar Lenfatik kapakgiklar

Sekil 2.3 Lenfangion (17)

Toplayict bu damalar, ylizeyel ve derin damarlar olmak iizere ikiye ayrilir (7)
(Sekil 2.4).

e Yiizeyel lenf damarlari, deri ve deri alti1 doku igerisinde yerlesirler ve
birleserek derin lenf damarlarina dokiiliirler. Kranial bolgenin yiizeyel lenf

damarlar ise servikal lenf nodlarina bosalirlar.

e Derin lenf damarlari, fasya profunda ile fasya superfisialis arasinda

seyreder.
Epidermis t Lenfatik
[0 )| ( Kapilleri
Dermis Prekollektor
Lenfatikler
Yiizeyel Lenf
Subkutan Damarlari
Doku
Derin Lenf
Derin Damarlari
Doku

Sekil 2.4 Lenfatik damarlarin sematik yerlesimi (19)



3. Lenfatik Trunkuslar

Lenfatik toplayici damarlar birleserek genis govdeli trunkuslari olusturur.
Intestinal trunk tek olup, lomber, bronkomediastinal, subklavyen ve jugular trunklar

ise ¢ift olmak iizere toplam 9 tane trunkus vardir (Sekil 2.5).

Sag jugular tnmk “ Sol jugular trunk

Sag subklavyen trunk \’_ﬁ.! [ /, . Sol subklavyen trunk

Sag bronkomediastinal

trunk & Sol bronkomediastinal

trunk

Sag lomber trunk

N L T Sol lomber trunk

Intestinal trunk

Sekil 2.5 Lenfatik trunkuslar (20)

4. Lenfatik Duktuslar

Trunkuslar birleserek venlere acilan duktuslari olusturur. Insan viicudunda
duktus torasikus ve duktus lenfatikus dekster (duktus torasikus dekster) olmak
lizere iki tane duktus vardir. Duktus lenfatikus dekster, bas, boyun ve toraks
duvarinin sag tarafi, sag iist ekstremite, sag akciger, kalbin sag tarafi ve karacigerin
diyafragmatik yiiziiniin lenfatik drenajim1 yaparak sag angulus venosus’a
acilmaktadir. Diger viicut bolgelerinin drenaji ise duktus torasikus tarafindan

saglanmaktadir. Ductus torasikus ise angulus venosus sinistra’ya agilir.



Lenfatik Doku ve Organlar

Lenf Nodu

Lenf nodlar1 lenfatik damarlarin seyri boyunca bulunan fasulye seklinde, 1-
25 mm boyutlarinda olabilen, kapsiillii yapilardir. Lenf nodlar1 icerisinde B ve T
lenfositler ile beraber diger immiin hiicreleri barindirir. Bu hiicre kompozisyonu
sayesinde lenfatik sivinin filtrasyonu ve viicutta antikor olusumunda 6nemli rol
oynarlar (1). Servikal, aksiller, inguinal ve mezenter bolgesi gibi konumlarda
gruplar halinde bulunun lenf nodlarina, afferent lenf damarlar1 lenfatik tasur.

Filtrasyona ugrayan lenfatikleri ise lenf nodunun hilumundan ¢ikan efferent lenf

damarlar1 tasir (Sekil 2.6).

Dalak, kemik iligi, timiis, tonsilla ve mukoza ili iligkili lenfoid doku

(MALT) diger lenfatik doku ve organlara 6rnektir.

Efferent lenfatik Efferent
damar

Germinal
merkez

Afferent
lenfatik damar

Sekil 2.6 Lenf nodu (21)

2.1.2. Lenfanjiyogenez

Anjiyogenez, son donemde ilgi duyulan ve daha ¢ok arastirilan bir konu
olmasina ragmen yeni lenfatik damarlarin olusumu olan lenfanjiyogenezi
diizenleyen molekiiler mekanizmalar daha az arastirilmistir. Giiniimiizde

lenfanjiyogenez ile ilgili ortaya atilan iki teori mevcuttur. Bunlar sentrifugal ve



sentripedal olusumdur. Sentrifugal teoride lenfatik keseler vendz endotelden
bagimsiz olarak gelismis olup ¢evre doku ve organlarin endotel hiicrelerine lokal
lenfatik kapiller aglar yardimi ile ilerler. Bir baska deyisle lenfatik endotelin
lenfanjiyoblastlardan, kan damar1 endotelinin ise anjiyoblastlardan de-novo olarak
olugmasi s6z konusudur (22). Sentripedal teoride ise mevcut veniiler agdan lenfatik
damar olusumu baslar ve primitif lenfatik keseler venlerden gelisir ve kan
kapillerleri ise venlerden bagimsiz olarak anjiogenez yolu ile meydana gelir. Bu
teori Sabin tarafindan ortaya atilmistir ve bir¢ok otorite tarafindan daha gecerli

oldugu ongoriilmektedir (22, 23).

Lenfanjiyogenezi kontrol eden molekiiler mekanizmalar hakkindaki
bilgimiz, esasen lenfatik endotelyuma 06zgli diizenleyici molekiillerin ve
belirteclerin tanimlanmasindaki ilerleme sayesinde son birka¢ yilda 6nemli dl¢iide
artmistir. Tanimlanan bu faktorler daha ¢ok lenfatik endotelyal hiicrenin (LEH)

farklilagmasini ve biiylimesini belirleyen mekanizmalari igerir (24).

Lenfatik endotelyal hiicreler, kan vaskiiler endotelyal hiicrelerinden orijin
alarak diferansiye olurlar (25). Bu siire¢ sayesinde lenfatik damar indiiksiyon veya
inhibisyonunda etkili molekiiller kesfedilmistir (25). Bunlardan bazilari, Prox1,
podoplanin, vaskiiler endotelyal biiyiime faktorii reseptori-3 (VEGFR-3) ve
lenfatik vaskiiler hyaluronan reseptorii-1 (LYVE-1)’dir.

Lenfatik Damar Olusumu

Lenfatik Endotelin Embriyonik Donemde Olusumu

Lenfatik damarlar, kardiyovaskiiler sistem islevsel hale geldikten sonra
ortaya c¢ikar. Lenfatik damar gelisimi, insanlarda yaklasik 6-7. embriyonik
haftalarda baglar.

Memelilerde lenfatik damarlarin gelisimi (Sekil 2.7):

(A) Anjiyoblastlarin endotel hiicrelerine farklilagmasindan sonra, bu endotel

hiicreleri arteriyel veya venoz sisteme dondigiir.



(B) Embriyonik damarlar yiliksek seviyede VEGFR-3 icerirken, biiyiik santral

damarlardaki endotel hiicrelerinde ise LY VE-1 sentezi up-regiile olur.

(C) Bir transkripsiyon faktorii olan SOX18 ile LYVE-1 pozitif LEH onciilleri

induklenir.

(D) SOX18, Proxl sentezini indiikler. Doniigiimiin bu kisminda VEGFR-3
ekspresyonu vaskiiler damarlarda down-regiile olur, ancak noropilin-2 eksprese
etmeye baglayan LEH onciillerinde yiiksek kalir ve onlar1 lateral mezensimden
kaynaklanan VEGF-C sinyallerine daha duyarli hale getirir. Bu sinyaller, santral

damarlarin lateralinde lenf keseleri olusturan LEH lerin olusumu i¢in gereklidir.

(E) LEH’ler CLEC-2 reseptorti ile plateletlerdeki SYK tirozin kinazi aktive eden
podoplanini eksprese etmeye baslar. Bu, lenfatik-vendz baglantilar1 bloke eden ve
kan ile lenfatik wvaskiiler sistemleri ayirmaya yardimcit olan trombosit

agregasyonuna yol acar.

(F) VEGF-C/VEGFR-3 ve muhtemelen Ccbel sinyalleri tarafindan lenfatik

damarlarin sentrifugal biiyiimesi saglanir.

(G) Lenfatik vaskiiler gelisimin son basamaklari ise, lenfatik kilcal damarlara
farklilasmay1 ve lenfatik damarlarin olusumunu igerir. Intralimenal valfler
olusturur, diiz kas hiicreleri tunikalarda belirir, inter-endotelyal baglantilar ve bazal

membran olusur.



B

Arter — Ven farklilasmas:

Ven ~ ™~ Arter

f"“\ ¢ N
LYVE-1 SOX18

\f'eger Kardinal Kardinal \J
uen l ven

-
Prox1 ’ \ Neuropilin-2 Veats

P
| A \ - 4
w
Spred-1ve Spred-2 =2
Podoplanin Vegfc

A al &g
V Pri lenfatik
- N e

Platelet _j
agregasyonu (Syk) =

O &
N

l EphrinB2
Foxc2/NFAT1c
Integrin o9

olmayan embriyol

Sekil 2.7 Lenfatik damar gelisimi (24)

En spesifik ve yaygin olarak kullanilan lenfatik endotel belirteglerinden biri
olan LYVE-1, biiyiik merkezi damarlardaki endotel hiicrelerinin bir kisminda
eksprese edilir (26). Yetiskin bireylerde lenfatik damarlardaki ekspresyonu
azalirken lenfatik kilcallarda ise yiiksek oranda pozitif kalir (27).

PROXI, vaskiiler sistemdeki lenfatik damarlar icin spesifiktir (28). Prox1
arda lenf keseleri ve lenf damarlar1 olugsmaz. Prox1 eksikliginde

ise endotel hiicrelerinin gocii kisa siirede durdurur. Bu hiicreler lenfatik endotelyal
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belirtecleri eksprese etmede basarisiz olurken kan vaskiiler endotelyal fenotiplerini
korurlar (28). Prox1'in LEH e 6zgli gen ekspresyonunu up-regiile eder ve LEH’in

olusumunda anahtar rol alir (26, 29).

PROX1I’in ifadesinden once eksperese oldugu gosterilen SOX18’in

stiregteki rolii tam olarak aydinlatilamamistir (30).

Lenfatik Damarlarin Go¢ ve Proliferasyon ile Genislemesi

Kesfedilen ilk lenfatik endotelyal belirteglerden biri olan reseptor tirozin
kinaz VEGFR-3, VEGF biiyiime faktorleri ailesinin iiyesi olan VEGF-C ve VEGF-
D tarafindan aktive edilir (31). VEGFR-3, VEGF-C ve VEGF-D'nin baglanmasi
tizerine VEGFR-2 ile heterodimer olusturarak hiicre i¢i sinyal kaskadlarinin
aktivasyonuna yol agar (32). VEGFR-3, gelisimin erken evrelerinde tiim
endotellerde bulunur ancak gelisimle beraber yalnizca LEH ve gézenekli vaskiiler

damarlarla igeren endokrin organlarda eksprese olur (33).

VEGF-C ve VEGF-D'nin her ikisi de endotelyal hiicrelerin

proliferasyonunu, gociinii ve hayatta kalmasini indiikler (33).

Aksonal kilavuz reseptorii olan noropilin-2 (NP-2), vaskiiler ve lenfatik
damarlarda eksprese edilir ve NP-2 mutant farelerde lenfatik kilcal damarlarda
hipoplazi olur (34). Hem VEGF-C hem de VEGF-D, NP-2'ye baglanir ve VEGFR-
3 afinitesini artirir (35). NP-2 bloklanmasi ilk lenfatik kilcal filizin uzamasini

durdurur ancak lenfatik damarlarin daha fazla biiylimesini etkilemez (36).

Fibroblast biiylime faktorii 2 (FGF-2), insiilin benzeri biiylime faktorii 1
(IGF-1), IGF-2, hepatosit biiylime faktorii (HGF) ve endotelin-1 (ET-1)’in
lenfanjiyogenezi indiikledigi bildirilmistir ancak bu faktorlerin lenfatik vaskiiler

sistemin gelisimine dogrudan katkida bulunup bulunmadiklar1 bilinmemektedir

31).
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Lenfatik Damarlar ile Ekstraseliiler Matriks Tliskisi

Lenfatik endotelyal hiicrenin ekstraseliiler matrikse tutunmasi vaskiiler
endotelyal hiicrelerden 6nemli Ol¢lide farklidir ve heniiz aydinlatilamamustir.
Elastik mikrofibriller ile iliskili protein olan Emilinl, lenfatik damarlarin
tutunumunu saglayan yapilarin bir bilesenidir. Emilinl eksikligi olan farelerde,
islevsiz baglantilara sahip hiperplastik ve diizensiz lenf damarlar1 vardir ile

bozulmus lenfatik drenaj gosterilmistir (37).

Integrin a9'un deneysel olarak farelerde hedeflenmesi ile silotoraks,
diizensiz fibronektin olusumu, retrograd lenfatik akis ile karakterize displastik
lenfatik kapakciklart olusmustur. Benzer morfolojik ve fonksiyonel sonuglar,

fibronektinden yoksun farelerde de gozlenmistir (38).

Lenfatik Damarlarin Kan Damarlarindan Ayrilmasi

Gelisim sirasinda, lenfatiklerin subklavyen damarlara agildigi yerler disinda
lenfatikler ve damarlar arasindaki baglantilar kaybolur. SYK ve adaptor proteini
olan SLP-76’nin homozigot mutasyone oldugu farelerde arteriyo-vendz santlar ve

anormal lenfatik-ven6z baglantilar gelisir (39).

Bir transmembran proteini olan podoplaninin olusumunun engellendigi
farelerde genislemis ve islevsiz lenf damarlar1 olusmaktadir. Bu protein
lenfatiklerde platelet agregasyonunu aktive ederek kan damarlarindan ayrilmada

rolii oldugu yoniinde bilimsel veriler mevcuttur (40, 41).

Lenfatik ve kan damarlarimin ayrilmasinda Fiaf ve Angptll4 etkisini
arastiran c¢aligmalarda anlamli sonuglar elde edilmistir. Bu faktorlerin bloklandigi
farelerde dogum sonrasi kan ile lenfatik sivinin karigtigr gosterilmistir ve yine
lenfanjiyogenezde Onemli bir faktor olan Proxl ekspresyonunda azalma

gosterilmistir (42).
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Pirimitiv Lenfatik Damarlarin Matiirasyonu ve Remodelingi

Lenfatik sistemin olusabilmesi i¢in vaskiiler aga benzer sekilde
matiirasyonu ve remodelingin ger¢eklesmesi gerekmektedir. Bu durum primer
lenfatik pleksustan lenfatik kilcal damarlarin filizlenmesini, derin ve yiizeyel

lenfatik damarlarin olusumunu ile diiz kas hiicre olusumunu igerir (31, 43).

Efrinler ile reseptorii olan Eph ve bir Forkhead transkripsiyon faktdrii FoxC2’nin
lenfatik sistem matiirasyonunda etkili oldugu gosterilmistir (44, 45). Anjiyopoietin
(Ang) biiylime faktorleri olan Angl, Ang2 ve Ang3/Ang4'iin yetiskin dokularinda
ekspresyonu lenfanjiyojenik filizlenmeye neden oldugu gosterilmistir. Ayrica

Ang!l’in en giiclii lenfanjiyojenik faktor olduguna dair yayinlar mevcuttur (46, 47).

Lenfatik Endotelin Embriyonik Donem Dis1 Olusumu

Lenfanjiyogenez sadece embriyonik donemde olmamaktadir. Yasam boyu
insanda inflamasyon dahil olmak iizere bir¢ok patolojik veya fizyolojik durumda
lenfanjiyogenez devam etmektedir. Yetiskinlerde lenfanjiyogenez, korpus
luteumun gelisimi ve yara iyilesmesi sirasinda fizyolojik olarak meydana gelir (29).
Lenfanjiyogenez, ayrica timor metastazi, inflamasyon ve transplant reddi dahil
olmak iizere bir dizi patolojik durumla iligkilidir (48). Yetiskin lenfanjiyogenez,

esas olarak var olan damarlardan filizlenerek meydana gelir (49).

Yukarida bahsedildigi gibi bir¢ok biiyiime faktorii lenfanjiyogenezde
etkilidir. Bu molekiillerden bazilarinin sadece embriyonik donemde degil eriskin
cagda da yeni lenf damarlarinin, yeni drenaj yollarinin olusmasinda etkili oldugu
bulunmustur. Bu molekiillerin basinda VEGF’ler gelmektedir. Reseptorleri ile
sadece lenfanjiyogenezde degil ayn1 zamanda anjiyogenezde de etkilidir (28, 50).
VEGF-C ve VEGF-D, VEGFR-3'ii baglanir ve lenfanjiyogenezi indiikler (50). Ek
olarak fibroblast biiytime faktorii-2, insiilin benzeri biiytime faktorii 1 (IGF-1), IGF-
2, hepatosit biiylime faktorii ve endotelin-1 gibi bazi biiyiime faktorleri cesitli
durumlarda lenfanjiyogenezi indiiklediklerine dair veriler mevcuttur. Bu etkilerin
temelinde ise, inflamatuar hiicreler ve fibroblastlar dahil olmak iizere ¢esitli hiicre

tiplerinde VEGF-C ve VEGF-D sentezinin indiiksiyonu ile iligkilidir (29, 51). Bu
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molekiillerin lenfanjiyogenezdeki etkisini en iyi gosterildigi yerlerden biri de timdr
ile iligkili lenfanjiyogenezin yiiksek oldugu timdr tiirlerinde artmis VEGF-C ve
VEGF-D’nin olmasidir. Infalamasyon durumlar1 da lenfanjiyogenezi anlamamiza
yardime1 olmaktadir. Inflame bélgedeki makrofajlarin VEGF-C iirettigi ve doku
nakli sonrasinda lenfatik rejenerasyona katkida bulundugu gosterilmistir (52).
Ayrica, yeni olusan lenfatik damarlarin biyobelirtegleri incelendiginde hem
makrofaj belirteci F4/80 hem de lenfatik belirte¢ olan LYVE-1'i eksprese ettigi
gosterilmistir. Bu durum makrofajlardan kaynanlanan lenf damarlarinin olduguna
dair siiphe uyandirmistir (53). Inflamasyon sitokinlerinden olan IL-1a, IL-1p ve
TNF-a'nin akcigerdeki fibroblastlarda VEGF sentezini ve VEGF-C mRNA'larini
indiikledigi gosterilmistir (54). Kisacasi inflame dokudaki makrofajlarda yiiksek
diizeyde lenfanjiyogenik faktorler {iretilir ve bu faktorlerin bloke edilmesi
lenfanjiyogenezisi ve lenf nodlarindaki reaktif inflamasyonunu baskilar (55).
Lenfodem tedavisinde lenf nodu transferi sonrasi lenfanjiyogenezde artis goriilmiis
olup mevcut biiytime faktorlerinin 6zellikle VEGF-C’nin lenf nodu kaynakli oldugu
gosterilmistir (56).

Forkhead transkripsiyon faktorii Foxc2, lenfatik damarlardaki kapakeik
olusumunu diizenleyen faktorlerdendir. Bu transkripsiyon faktorii embriyojenik
donemde etkili olmasinin yani sira eriskin donem lenfanjiyogenezinde de etkilidir.
Foxc2 disinda Proxl connexin37 ve kalsinérinin eriskin donem kapakgik

olusumunda etkili oldugu gosterilmistir (57).

2.1.3. Lenfatik Sistem Anatomisi

Lenfatik sistem santral sinir sistemi, meninksler, orbita, kornea, i¢ kulak,
epidermis, kil folikiilleri, tirnak, kikirdak, kemik iligi ve kemik disindaki tiim
organlarda bulunur ve anatomik dagilimi genel olarak biiyiik venlere komsu olacak

sekildedir (Sekil 2.8).
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Sekil 2.8 Lenfatik sistem (58)

Bas ve boyun bolgesinin lenf nodlari sekil 2.9°da gosterilmistir. Parotis lenf
nodlar, alm ve goz kapaklarindan (yliziin iist laterali) lenf drene eder.
Submandibular lenf nodlar1 ise yiiziin alt mediali ile submental lenf nodlarini drene
ederken, submental lenf nodlar1 ise alt dudak ve ¢enenin drenajinda gorev alir.
Lateral servikal nodlar1 ise bu nodlarin genel drenaj bolgesidir. Pre ve infra-
aurikiiler nodlari ise kulagi, yanagin infero-lateral kismini, fronto-lateral skalp, alin

ve burnun bazisinin drenajini gergeklestirir.

Preaurikiiler Fasial

* Malar
* Infraorbital

— Buksinator
Paratiroid

Postaurikiiler Mandibular

Oksipital
Submental

Submandibular

Yiizeyel servikal

Spinal aksesuar zincir . . P,
P Internal juguler zincir

Transvers servikal zincir

Sekil 2.9 Bas ve boyun lenf drenaji (59)
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Boyun bolgesi lenf nodlar1 seviyelerine gore siniflandirilir. Bu seviyeler Ia, Ib,

1L, 111, IV, V, VI, VII, VIIL, IX, X'tir (60) (Sekil 2.10).
e Seviye la: Submental Grup
Anatomi

Seviye I lenf nodlari, iistte ve lateralde mandibula ile altta hyoid kemik
tarafindan smirlanir. Seviye Ila, {istte simfizis menti ve altta hyoid kemik ile
sinirlanan  submental lenf nodu grubunu igerir. Onde platisma kasi, arkada
mylohyoid kasi, lateralde digastrik kasin 6n karn1 ve medialde anatomik orta hat ile
sinirlar1 olusturulmustur. Bu sinirlar, submental {iggen olarak da adlandirilan tiggen

bir bolge olusturur.
Drenaj

Mental bolgenin, orta-alt dudagin, dilin 6n kisminin ve agiz tabani derisinin

drenajini seviye la ile saglanir.
e Seviye Ib: Submandibular Grup
Anatomi

Seviye Ib, iistte mylohyoid kas ve altta hyoid kemik ile sinirlanan
submandibular lenf nodlarmni icerir. Onde simfizis menti, arkada submandibular
bezin arka kenari, lateralde mandibula i¢ yiizeyi ve medialde digastrik kas ile
sinirlart olusturulmustur. Bu sinirlar, submandibular tiggen olarak da adlandirilan

ticgen bir bolge olusturur.
Drenaj

Seviye la'dan, alt nazal kaviteden, hem sert hem de yumusak damaktan ve hem
maksiller hem de mandibular alveolar ¢ikintilardan efferent lenfatikleri drene
ederler. Ayrica yanagin derisi ve mukozasindan, hem iist hem de alt dudaktan, agiz

taban1 ve dilin 6n kismini drene eder.

e Seviye II: Ust Jugular Grup
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Anatomi

Seviye II jugular zincirinin baslangicimi temsil eder. Ustte digastrik kasin arka
karninin mastoid ¢ikintiya baglandigi nokta ve altta hyoid kemigin kaudal siniriyla
sinirlanir. Onde submandibular bezin arka kenari, arkada sternokleidomastoid kasin
(SCM) arka kenari, lateralde SCM'nin medial yiizeyi ve medialde internal karotid

arter ve skalenus kasi ile sinirlidir.
Drenaj

Bu grup yliziin efferent lenfatiklerini, parotis bezini, seviye la'y1, seviye Ib'yi ve
retrofaringeal lenf nodlarini1 drene eder. Nazal kavite, tiim faringeal aks, larinks, dis
kulak yolu, orta kulak, sublingual ve submandibular bezlerin drenajini

gerceklestirir.
e Seviye III: Orta Juguler Grup
Anatomi

Seviye III, tistte hyoid kemigin kaudal smiriyla ve altta krikoid kikirdagin
kaudal kenariyla sinirlandirilir. Ayrica anteriordan SCM'nin 6n kenar1 veya
tirohyoid kasin arka {icte biri ile ve arkada SCM'nin arka sinir1 ile sinirlanir. Son
olarak, lateralde SCM'nin medial yilizeyi ve medialde ise skalenus kasi ile

sinirlanmustir.
Drenaj

Bu grup seviye II ve seviye V ile kismen retrofaringeal, pretrakeal ve rekiirren
laringeal nodlarin1 drene eder. Dil kokii, tonsiller, larinks, hipofarinks ve tiroid

bezinin drenajini direkt yapar.
e Seviye [Va: Alt Juguler Grup
Anatomi

Ustte krikoid kikirdagm kaudal smri, altta sternoklavikiiler eklemden iki

santimetre daha yukarisindaki sanal bir seviye ile sinirlandirilir.
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Drenaj

Bu grup, seviye III ve V'den ve kismen retrofaringeal, pretrakeal ve recurrent
laringeal lenf nodlarmin drenajini saglar. Larinks, hipofarinks ve tiroid bezinden

direkt drenaj saglar.
e Seviye IVb: Medial Supraklavikiiler Grup
Anatomi

Bu lenf nodu grubu, manibrum sterninin iist kenarina kadar seviye [Va'nin
bir devamidir. Onden SCM'nin derin yiizeyi ile sinirlidir. Arkada, skalen kasmn &n
kenar1 (daha iistte) ve sagda akciger apeksi, brakiyo-sefalik ven ve arter, ayrica

solda common karotid ve subklavyen arterler (daha altta) ile sinirlidir.
Drenaj

Bu grup efferent lenfatikleri IVa ve V¢ diizeylerinden ve kismen pretrakeal ve
recurrent laringeal lenf nodlarinin drenajin1 saglar. Larinks, trakea, hipofarinks,

0zefagus ve tiroid bezinden de direkt drenaj saglar.
e Seviye Va ve Vb: Posterior U¢gen Grubu
Anatomi

Bu lenf nodu gruplari posterior tiggende bulunur. SCM'nin posteriorunda ve
spinal aksesuar sinirin alt kismina ve transvers servikal damarlara bitisiktirler. Ustte
hyoid kemigin {ist kenariyla ve altta transvers damarlar1 gegen sanal bir diizlemle

sinirlanir.
Drenaj

Bu lenf nodu gruplari, oksipital, retro-aurikiiler ve paryetal skalpin lenf
nodlarinin efferent lenfatikleri bosaltir. Lateral ve posterior boyun ve omuz

derisinden, nazofarenks, orofarenks ve tiroid bezinden direkt drenaj saglar.

e Seviye Vc: Lateral Supraklavikiiler Grup

18



Anatomi

Bu lenf nodu grubu, Va ve Vb seviyelerinin bir devanudir; lateral

supraklavikiiler lenf nodu grubunu igerir.
Drenaj
Bu grup, efferent lenfatikleri seviye Va ve Vb’den alir.
. Seviye VI: Anterior Kompartman Grubu
Anatomi

Anterior kompartman, anatomik olarak orta hat etrafinda simetrik olan lenf
nodu grubunu igerir. Kendi i¢inde seviye Vla ve VIb’ye ayrilir. VIa, dnde cilt ve
platizma, arkada infrahyoid kaslarin 6n yiizeyi ve bilateral olarak SCM'lerin 6n
kenarlar1 ile siirhidir. VIb, tstte tiroid kikirdaginin iist kenar1 ve altta sternal

manubriumun ust kenari ile simirhidir.
Drenaj

Seviye Vla, alt yiizlin ve 6n boynun birlesimini drene ederken seviye VIb
ise agzin On tabanindan, dilin ucundan, alt dudaktan, tiroid bezinden, glottik ve
supraglottik larinks, hipofarenks ve servikal 6zofagustan efferent lenfatik drenaji

saglar.
Diger seviyeler ise soyledir:

e Seviye VII: Prevertebral Kompartman Grubu
e Seviye VIII: Parotis Grubu
e Seviye IX: Bukkofasiyal Grup

e Seviye X: Posterior Kafatas1t Grubu

19



Sekil 2.10 Boyun lenf nodu seviyeleri (60)

2.2. Lenfatik Sistem Goriintiillenmesi

2.2.1. Indosiyanin Yesili ile Lenfografi

Indosiyanin yesili (ICG) veya ICG lenfografi goriintiilemesinde yakin
kizilotesi  floresan kullanilarak yiizeysel lenf akisi net bir sekilde
gbzlenebilmektedir (3, 61). Es zamanl goriintiilemenin saglandig1 bu yontem ile

lenfatik cerrahilerde ameliyat 6ncesi/intraoperatif kilavuzluk saglanir (62).

Karakteristik ICG Lenfografi Bulgular:

Indosiyanin yesili lenfografi bulgular1 iki patern olarak siniflandirilr,
normal "lineer" patern ve anormal "dermal backflow (DB)" patern (63). DB patern
ise retikiiler, sicrama, y1ldiz tozu ve diffiiz olmak {izere 4’e ayrilir. Retikiiler patern,
erken gecici fazda goriilen atipik DB paternidir. Sigrama, yildiz tozu ve diffiiz
paternler ise geg¢ plato fazinda goriilen DB paternleridir. Erken gecici fazda goriilen
retikiiler patern, plato fazinda y1ldiz tozu veya diffiiz patern olarak degisebilir (Sekil
2.11)(64). Bu iki fazli goriintiilemeye dinamik ICG lenfografisi denir. Enjeksiyon
icin 0,05 — 0,2 ml miktarda, % 0,025 — 0,25 konsantrasyonda ICG kullanilir. Geg
plato fazi, ICG enjeksiyonundan 2-72 saat sonra degerlendirilir. Her bir DB

paterninin farklilasmasi ve uzamasi bu asamada degerlendirilir (Sekil 2.11). Lineer
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paternde, ekstremite ekseni boyunca uzunlamasina ¢izgiler, lenfatikleri temsil eder

ve akis normograddir.

Lineer
Lineer
Sigrama
Yildiz Tozu
Retikiiler
Diffiz
Gegici Faz Plato Fazi

Sekil 2.11 ICG Lenfografi Bulgulari (65)

Lenf nodu diseksiyonu, radyasyon, travma veya malformasyon gibi lenf
nodlarinin veya damarlariin hasar goérmesi ile lenfatik basincinda artma, lenfatik

dilatasyon, kapak yetmezligi ve retrograd lenf akis1 olusabilir (66).

Yiizeysel toplayict lenfatiklerdeki retrograd lenf akiglari, ICG
lenfografisinde sigrama paternine neden olur. Yildiztozu paternde ise daha fazla
retrograd akim oldugunda dermise dogru vertikal retrograd akima sebep olur ve
ICG’de noktalar seklinde goziikiir. Son olarak, toplayici ve pretoplayici lenfatik
kanallarin lenfoskleroz nedeniyle tikanmasi sonucu dilate lenfatik kapillerlerde
horizontal lenfatik akim lenf sirkiilasyonunda major rol oynamaya baglar. Bu

ICG’de da diffiiz patern olarak goriiliir (67).

2.3. Lenfatik Sistem Cerrahisi

Baz1 fizyolojik yontemler taklit edilerek hedef dokuda lenf akimi

saglanabilir. Bunun i¢in kullanilabilen iki mekanizma vardir. (1) Lenfatik vaskiiler
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yapilar ile vendz sistem arasinda santlarin olusturulmasi (lenfatiko-venoz

anastomoz, LVA), (2) lenfatik doku transferi (Sekil 2.12) (68).
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Sekil 2.12 Lenfatik doku transferi (68)

Lenfatik doku transferinin ii¢ alt tipi sekil 2.12°de gosterilmistir. LIFT,
lenfatik interpozisyon flep transferi; VLNT, vaskiilarize lenf nodu transferi; LYST,

lenfatik sistem transferi.

2.3.1. Lenfatiko-venoz Anastomozlar

Lenfatiko-vendz anastomoz veya bypass, lenfatik drenajin saglanmasi igin
komsu ventiller ile lenfatik sistem arasinda bir anastomozun olusturuldugu cerrahi
prosediirdiir (Sekli 2.13). O'Brien, ilk defa 1977 yilinda {ist ekstremitede LVA
yapmustir (69). Gelisen goriintiileme yontemleri, mikroskoplar ve cerrahi teknikler
sayesinde LVA’ya olan ilgi artmaktadir. LVA 0,2 mm ¢apindaki kii¢iik damarlara
uygulanabilirken, lenfodem tedavisinde kullanilan cerrahi bir segenektir. ileri evre
lenfodem tedavisinde Onerilen bu yontem yeni goriis ile erken evre de
onerilmektedir. Erken donemde lenf damarlarinin daha kolay viziialize edilebilmesi

nedeniyle LVA uygulamasi daha basarili olmaktadir (70, 71).
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Sekil 2.13 LVA g¢esitleri (72)

2.3.2. Lenf Nodu Transferi

Vaskiilarize lenf nodu transferi (VLNT), birkac¢ lenf nodunun vaskiiler
yapilar ile birlikte bir dondr bolgeden alinarak bagka bir alana serbest doku
transferi olarak transfer edilmesidir (Sekil 2.14). Ust ekstremite VLNT’si icin
aksilla, dirsek ve el bilegi gibi bolgeler alici alan olarak tanimlannmustir. Alt
ekstremite icin inguinal, popliteal fossa ve ayak bilegi alici bolgeler olarak
tanimlanmigtir. Dondr bolge karar1 vaskiilarizasyona ve cerrahin tercihine gore
degismektedir (73). Lenf nodu transferi i¢in tipik olarak kullanilan dondr bolgeler
ise lateral torasik, inguinal, submental, supraklavikiiler ve gastroepiploik lenf

nodlaridir (74).

Lenfnodu transferi lenfodem tedavisinde etkinligi gosterilmis bir yontemdir
(75). VLNT uygulamas1 alic1 alanda immiin sistemi de desteklemektedir. Yapilan

bir ¢aligmada seliilit olusumunun engellendigi gosterilmistir (74).

Lenf nodu transferleri sonrasi donor bolgelerinde iyatrojenik sekonder
lenfodem gelisebilmektedir. Bu komplikasyonu onlemeye yardimci olmak igin

tercihen ekstremiteyi drene eden lenf nodlar1 belirlenir ve korunur (76).
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Sekil 2.14. VLNT transferi (77)

2.3.3. interpozisyonel Lenf Flebi Transferi

Interpozisyonel lenf flep transferi (Lymph-interpositional-flap transfer,
LIFT), lenf nodu transferi veya stiper-mikrocerrahi ile lenfatik anastomoz olmadan
flep transferi ile lenfatik devamliliginin ve lenf akisi restorasyonun saglandigi
metottur. Lenfatik devamliligin esas oldugu bu metotta toplayici lenfatik damarlari
igeren bir flep kullanilir ve lenf akiminin olmadigi/kesintiye ugradigi alana bu flep
yerlestirilir. Alict ve dondr bdlgenin ICG enjeksiyonu ile lenfatik akim yonii ve

damarlar tespit edilerek gerekli flep alict alana nakledilir (Sekil 2.15-2.17) (78).

Sekil 2.15 Alici bolgesinde lenf damarlarini gosteren ICG lenfografisi (78)
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Sekil 2.17 Flepin lenf akiminin devamliligi saglayacak sekilde transferi (78)

2.3.4. Lenfatik Sistem Transferi

Lenfatik sistem transferi (lymphatic system transfer, LYST), vaskiilarize

lenf nodu ve afferent lenfatiklerin transferinin birlikte yapildigi yontemdir.
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2.4. Yiiz Rekonstriiksiyonu

Travma, timor gibi nedenler ile yiiz bolgesinde olusan defektlerin
rekonstriiksiyonu plastik cerrahinin en genis konularindan biridir. Yiiz
rekonstriikksiyonu kulak, burun, dudak ve yanak gibi alt bolgelere ayrilarak
simiflandirilir ve bu bolgelerin rekonstriiksiyonunda merdiven basamak prensibi
kullanilir. Plastik cerrahideki bu yaklasim rekonstriiksiyon merdivendeki
basamaklarin en basitten en komplekse dogru uygulanmasidir ancak bazi
durumlarda teknik olarak en zor goriinen prosediiriin en 6nce uygulanmasi hastanin
yararina olabilir. Bu yarar basarili sonuglara en az cerrahi islemle en uygun sekilde

ulagmak olabilir.

Rekonstriiksiyon merdivenin ilk basamagi yaranin sekonder iyilesmesi iken
bir list basamagi ise primer kapamadir. Defektin boyutuna gore primer kapamanin

yapilamadig1 durumlarda ise doku grefti veya flepler kullanilabilir.

Yiiz bolgesinin rekonstriiksiyonunda kullanilabilecek lokal flepler
tanimlanmistir. Genis defektlerde kullanimi smirli olan bu felplerden bazilari
sunlardir. Platisma miyokutanoz flebi, trapez kas-deri flebi, retroaurikiiler temporal
flep, submental flep servikofasyal flep ve supratroklear arter pedikiillii alin flebi

yiiz rekonstriiksiyonunda kullanilabilen lokal fleplerdendir (79).

Yiiz bolgesi rekonstriiksiyonunda kullanilabilen serbest flepler ise radiyal
onkol fasyakutan flebi, lateral kol serbest flebi, skapular ve paraskapular flepler,
anteriomedial ve anterolateral uyluk flebi, latissimus dorsi kas deri flebi, serratus

anterior kas deri flebi, rektus abdominis flebi ve dorsalis pedis flebidir (79).

Fleplerin defekti kapatmada yetersiz oldugu durumlarda doku genisleticiler
(expander) kullanilabilir. Yumusak doku genisletme fikri ilk olarak 1957 yilinda
balon teknigi yontemi ile giindeme getirilen bir yontem iken zamanla bu teknik
yayginlasmis ve gelismistir (80). Bu uygulama ile lokal flebin viabilitesi ve
vaskiilaritesi artirilirken doku genislemesi sonrasi defekt onarimi basarili sekilde

yapilabilir (81).
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Hastanin mevcut durumu yapilacak tedavilerin basarisi géz Oniine
alindiginda, rekonstriiksiyon merdiveninde basitten baglamak yerine, merdivenin

en iist basamagi olan yiiz nakli ilk segenek olarak degerlendirilebilmektedir.

2.4.1. Serbest Flep Secenekleri

Supraklavikiiler Flep

Ik olarak 1979 yilinda Lamberty tarafindan bildirilen supraklavikiiler flep,
alicinin bas ve boyun derisinin rengi ve dokusu ile uyumu nedeniyle bas ve boyun
rekonstrilksiyonu i¢in tercih edilmektedir. Yamik kontraktiirleri, sternal
rekonstriiksiyon, trakeal-stoma rekonstriiksiyonu ve 6zofagus rekonstriiksiyonu
gibi bircok durumda kullanilmaktadir. Deltoid kasin iizerinde uzanan klavikula
etrafindaki alan1 kaplayan fasyokutandz yapida olan bu flebin vaskiiler pedikiilii
klavikulanin lizerinde yer aldigindan bas ve boyun bdlgesine deltopektoral flepten
daha iyi bir rotasyon arkina sahiptir ve siklikla primer olarak kapatilabilir.
Klavikula ve gogiis iizerindeki konumu nedeniyle, cildin stabil bir sekilde
genislemesine ve dondr sahanin kolay kapanmasina izin veren expander ile yaygin
olarak kullanilmaktadir. Supraklavikiiler flep, pedikiillii veya serbest flep olarak
alinabilir (82, 83).

Major arteri supraklavikiiler arter olup yaklagik 7 cm uzunlugunda ve 1-1,5
mm capindadir. Vendz drenaji ise arterlere eslik eden venler ile saglanir. Venler
hem eksternal juguler vene hem de internal jugular vene dokiiliir. Flep
kaldirildiginda ise drenaj internal juguler ven baskin olarak saglanir. Flebin
innervasyonu C3 ve C4’ten koken alan supraklavikiiler sinirler ile saglanir (84)

(Sekil 2.18).
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Sekil 2.18 Supraklavikiiler flep tasarimi (85)

Supraklavikiiler flebin baz1 avantaj ve dezavantajlar1 vardir (85).

Avantajlari;

Vaskiiler yapist giivenilirdir. Bu vaskiiler yap1 kanser cerrahisinde siklikla
yapilan modifiye radikal boyun diseksiyonundan sonra bozulmaz.
Supraklavikiiler bolgenin rengi ve dokusu, kil icermeyen yiiz derisinin rengi
ve dokusuyla uyumludur.

Pedikiil flebi olarak kullanim1 mikrocerrahide uzmanlik gerektirmez.

Flep kas icermedigi ve bolgenin major sinirlerini igermedigi i¢in morbidite
sinirhdir.

Dondr sahanin primer kapatilmasi <7 cm flep genislikleri ile saglanabilir.
Expander ile biiylik miktarlarda doku olusturulabilir.

Supraklavikiiler sinirlerin korunmasi ile flebin duyusal komponenti devam

ettirilebilir.

Dezavantajlari;

Ameliyat veya radyoterapi Oykiisii olan hastalarda flep beslenmesini

dogrulamak i¢in ameliyat 6ncesi BT anjiyografi yapilabilir.
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» Flep genisligi >7 cm oldugu durumlarda deri grefti gerekebilir.
» Erkeklerde alt yiiz ve boyun rekonstriiksiyonu i¢in kullanilmasi durumda

tiiylli deri biitiinliigli saglanamaz.

Radial Onkol Flebi

Siklikla “Cin flebi” olarak da adlandirilan radial 6nkol flebinin kanlanmasi
radial arter ve vena komitanlari ile saglanmaktadir. Pedikiil uzunlugu yaklasik 18
cm kadar olabilirken damar caplar1 yaklagik 3 mm kadardir. Cilt adas1 12x5 cm
boyutlarinda planlanabilmektedir. Vaskiiler anatomisi genellikle sabit olan bu flep
ince ve sekil verilebilir cilt adasi, uzun pedikiile sahip olmasi nedeniyle yiiz
rekonstriiksiyonunda siklikla kullanilmaktadir. Alict damar se¢iminde kolaylik
sagladigi icin damak, kafa tabani, farinks gibi alanlara rahatlikla
kullanilabilmektedir. Cilt, yag, fasya, sinir, tendon ve kemik dokular1 igerebilmekte
olmas1 yliz rekonstriiksiyonunda ¢ok c¢esitli defektlerin rekonstriiksiyonunda
kullanilmasmma olanak saglamaktadir. Ayrica o©nkol flep transferi Oncesi
prelaminasyon icin de ideal bir alandir. Biitiin bu versatil 6zellikler radial 6nkol
flebininin serbest flep segenekleri arasinda en sik kullanilan fleplerden biri olmasini

saglamistir (86, 87).

Ulnar Onkol Flebi

Ulnar 6nkol flebi genel olarak radial onkol flebi ile benzer ozelliklere
sahiptir. Ulnar arter ve vena komitanlar ile flep kanlanmasi saglanir. Arteriyal ve
vendz damarlar yaklasik 2.5 mm c¢apindadir. Arteriyal pedikiil uzunlugu radiyal
onkol flebinden kisa olup, yaklasik 15 c¢cm olabilmektedir. Cilt adast 15x10 cm
boyutlarinda planlanabilir. Medial antebrakial kutandz sinir korunarak duyulu bir
flep yapilabilir. Ulnar kemigi de dahil ederek osteokutandz bir flep planlamak
miimkiindiir (88).

Radial 6nkol flebinde oldugu gibi ulnar flep de ince bir cilt adas1 saglar.
Bununla beraber gorece genis ¢apli uzun bir pedikiilii vardir. Radial 6nkola gore
daha az kill1 bir alan oldugu i¢in yiiz rekonstriiksiyonunda kil icermeyen alanlarda

1yi kozmetik sonug elde edilmesinde faydali olabilir. Orta yiizde kii¢iik, yumusak
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doku defektlerinde, alin defektlerinde, periorbital alan rekonstriiksiyonunda

kullanilabilir. Donor saha kolun ulnar alaninda daha iyi gizlenir (88).

Lateral Kol Flebi

Lateral kol flebi giivenilir rekonstriiksiyon se¢eneklerinden biridir. Flep
deltoid kasin insersiyonundan lateral epikondile uzanmaktadir. Arteriyal olarak
profunda brachii’nin radial kollateral arteri ile kanlanmas1 saglanmaktadir. Radial
kollateral arterin ve posterior dalinin vena komitanlar1 ven6z drenajdan sorumludur.
Pedikiil uzunlugu ortalama 6 cm olup, damar ¢ap1 1.5 mm dir. Cilt adas1 12x6 cm
boyutlarinda planlanabilmektedir. Minimal dondr saha morbiditesi, tutarli vaskiiler
anatomisi ve flep tasarimindaki cesitliligi dnemli avantajlar1 arasindadir. Profunda
brachii’nin terminal dalinin kullanilmasi nedeniyle elin vaskiileritesi agisindan risk
olusturmamaktadir. Bu sebepler nedeniyle radial Onkol flebine en 1iyi

alternatiflerden birisidir (89).

Skapular ve Paraskapular Flep

Sirtta cilt ve subkutan doku, sirkiimfleks scapular arterin kutanéz veya
superfisyal dali lizerinden flep olarak kullanilabilir. Bu horizontal olarak transverse,
ve vertikal olarak inen dallara ayrilmaktadir, ayrica ¢ikan ve lateral dallar1 da
mevcuttur. Horizontal ve vertikal dallar1 skapular ve paraskapular kutanoz fleplerin
kanlanmasin1 saglamaktadir. Biitlin sistemin birlikte kullanilmas1 daha genis cilt
adas1 alinabilmesine izin vermektedir. Skapular kemigi flep tasarimina dahil etmek
de miimkiindiir. Torakodorsal arterin angular dali da skapulanin ucunu
beslemektedir. Tiim bunlar dislintldiigiinde ¢ok ¢esitli kimerik fleplerin
planlanmas1 miimkiin olmaktadir (90). Boyle subskapular sistem bas boyun bolgesi
rekonstriiksiyonlarinda cesitli defektlerin rekonstriiksiyonunda

kullanilabilmektedir (91, 92).

Latissimus Dorsi Flebi

Ilk olarak mastektomi defektlerinin rekonstriiksiyonu igin tanimlanan
latissimus dorsi flebi mikrocerrahi tekniklerin gelismesi ile birlikte serbest

muskulokutan flep olarak kullanilmaya baglanmistir. Subskapular arterin
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torakodorsal dali ile beslenen latissimus dorsi flebinin vendz drenaji da
torakodorsal ven ile saglanmaktadir. Pedikiil boyu ortalama 8,5 cm olup, damar
cap1 ortalama 3 mm dir ve flep 20x35 cm boyutlarinda kullanilabilir (93).
Latissimus dorsi flebi biiyiik damar ¢api, uzun giivenilir pedikiilii, flebin biiytikligi
ve versatilitesi ile rekonstriiktif cerrahide sik kullanilan fleplerden birisi olmustur.
Latissimus dorsi, sadece kas olarak, muskulokutan olarak, osteomyokutan flep
olarak planlanabilir. Cilt, subkutan doku, kas i¢germesi nedeniyle ¢esitli defektlerin
onariminda kullanilmaktadir. Ayrica subscapular sistem ile beslenen diger fleplerle
kombinasyon halinde kullanilarak komplike defektlerin tek pedikiil ile
rekonstriiksiyonuna olanak saglamaktadir. Ozellikle temporal bolgenin genis
defektlerinde, ayrica fonksiyonel kas flebi olarak fasyal paralizi ve alt dudak

rekonstriiksiyonunda 6nemli yeri vardir (94, 95).

Anterolateral Uyluk Flebi (ALT)

ALT flebinin pedikiilii lateral femoral sirkiimfleks arterin inen dal1 ve eslik
eden venler olup, ortalama 12 cm uzunlugunda, 2.1 mm ¢apindadir. Cilt adas1 8x25
cm boyutlarinda planlanabilmektedir. ALT flep tanimlanmasi ile birlikte gdrece
genis cilt adas1 olmasi ve fasya, kas, adipoz doku veya cildin selektif seg¢ilip
kullanilabilmesi nedeniyle ¢ok yaygin kullanilmaya baslanmistir (96). Giiniimiizde
ALT flebi bas ve boyun bolgesi rekonstriiksiyonunda en sik kullanilan fleplerin
basinda gelmektedir. ALT flebinin bu versatilitesi ve potansiyel boyutu cok genis
defektlerin kapatilmasina uygun hale getirmektedir. Ayrica pedikiil uzunlugu bas
boyun bolgesinde alici damar se¢iminde bir¢ok segenegin degerlendirilmesine
imkan saglamaktadir. Lateral femoral kutandz sinir korunarak duyulu bir flep
rekonstriikksiyonu yapilabilmektedir. ALT flebinin genellikle kalin olmasi
cogunlukla genis defektlerin doldurulabilmesi ve kapatilabilmesinde faydali olsa da
bazen flep inceltilmesi gibi sekonder operasyonlara gerek olabilmektedir. Bununla
beraber bu alanin genellikle killi olmasi yiiz rekonstriiksiyonunda istenmeyen kil
biiylimesine neden olabilir. Tiim bunlara ragmen skalp, alin, orta yiiz, periorbital
alan, kranial kafa taban1 ve intraoral kavite gibi bir¢ok alanin rekonstriiksiyonu
ALT flep ile yapilabilmektedir. Kemik ve protezlerin {izerinin kapanmasinda, dural

koruma gerektiginde, mukozal hattin belirlenmesinde ve cerrahi sonrasi radyoterapi
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alacak hastalarda ALT flebinin kolaylikla kullanilabilir olmas1 yiiz

rekonstriiksiyonunda baskin yer edinmesini saglamistir (97, 98).

2.4.2. Yiiz Transplantasyonu

Nedeni ne olursa olsun, ciddi yiiz yaralanmalarimin tedavisinde son
dekatlarda yiliz transplantasyonu cerrahlar tarafindan bir secenek olarak
kullanilmaktadir. Yiiz rekonstriiksiyonunda, ciddi yiiz defektlerinin diizeltilmesi
icin ¢ok sayida prosediir gerekebilmektedir ve ¢cogu zaman ideal sonuglardan uzak
prosediirler olabilmektedir. Burun, dudaklar ve goz kapaklar1 gibi anatomik ve
islevsel olarak karmagik yiiz yapilarinin rekonstriiksiyonu 6zellikle hayal kiriklig
yaratirken, geleneksel teknikler bu ciddi yaralanmalarda yiiz estetigini ve iglevini
geri kazandirmak i¢in yetersiz kalabilmektedir. Biitiin bu ugraslara ragmen bu
hastalar genellikle yasam boyu fonksiyonel ve estetik handikaplarla kars1 karsiya
kalmaktadirlar (99).

Diinyada ilk yiiz nakli 2005 yilinda Fransa'nin Amiens kentinde gerceklesti
(100). Giiniimiize kadar gecen bu siirede 10’dan fazla iilkede 30’dan fazla tam veya
kismi yiiz nakli gerceklestirildi (101). Ilk nakil 38 yasinda bir kadin hastaydi ve
erken donem sonugclari ile yeniden diizeltilemez kabul edilen yiiz defektlerinde ¢igir
acarak hastalar umut oldu. Ulkemizde ise vaskiilerize kompozit doku nakilleri
Ozkan ve ark. tarafinca bilateral kol nakli ile 2010 yilinda baslamis olup,
Tiirkiye’de ilk yiiz nakli yine Ozkan ve ark. tarafinca 2012 yilinda
gergeklestirilmistir. Devam eden siiregte 5 adet yiiz nakli gergeklestirilmistir (102,
103). Bu gelismeler ile geleneksel rekonstriiktif tekniklerin etkisiz kalacagi

vakalarda yiiz naklinin potansiyeli gosterilmis oldu.

Bu etkin tedavi maalesef beraberinde bazi olumsuzluk da getirmektedir.
Yiiz nakli operasyonu oncelikle hayat kurtarici degil, hayat kalitesini arttirict bir
islemdir. Operasyon solid organ naklinden farkli olarak normal yasam beklentisi
olan hastalarda yapilir (104). Biiyiik bir operasyon olmasi ve postop donemde
kullanilan ilaglarin yan etkileri ve olasi rejeksiyona bagli olarak hem intraoperatif

hem de postoperatif donemde hasta kaybina sebep olabilmektedir. Bununla beraber
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kronik immiinstipresif tedavi kullanimi sonrasi firsat¢1 enfeksiyonlar ve kronik
steroide bagli diabetes mellitus olmak iizere baz1 komplikasyon gelisebilmektedir
(99). Olas1 yan etkiler nedeniyle yasam beklentisinin kisalmasina neden olabilir. Bu
nedenlerden 6tiirii nakil uygulanacak hastalarda endikasyonun ortaya konmasi ve
kar/zarar oranin dogru hesaplanmasi gerekmektedir. Sonug olarak nakledilen yiiziin
alinmasi gerekebilir, bu gibi durumlar i¢in yeni bir rekonstriiksiyona da hazirlikli
olunmalidir (105). Yiiz nakli, ameliyatinin zorlugunun yaninda preoperatif olarak
ciddi bir hazirlik gerektiren multidisipliner ekip ¢alismasinin ¢ok dnemli oldugu bir
cerrahi prosediirdiir. Nakil adaylar1 ayrintili fiziksel ve psikolojik testler ile
degerlendirilmeli ve nakil ekibinin bag ve boyun rekonstriiksiyonu, mikrocerrahi,
kraniyofasiyal cerrahi ve transplant cerrahisinde uzmanhia sahip olmasi

gerekmektedir (99).

Yiiz transplantasyonu adaylarini belirlemek i¢in Cleveland Clinic FACES
skoru kullanilabilir (106). Bu skorlamada fonksiyonel durum, estetik eksiklik,
komorbid durumlar, disariya a¢ilmis olan doku varligi ve cerrahi Oyki
degerlendirilir. Yiiz transplantasyonu kronik immiinsiipresyona uygun olmayan,
psikososyal destek alamayan, tibbi tedaviye uyumsuzluk oykiisii olan ve yiiz
transplantasyonu islemini tamamiyla anlayamayan hastalarda kontraendikedir

(107).

Yiiz naklinde bir takim etik sorunlar mevcuttur. Bu sorunlarin basinda
kisinin yiiz degisimiyle beraber farkli bir kimlige biiriinmesi gelmektedir (108).
Bununla beraber yiiz nakli hastalarinda ylizleri ayirt etmede ve yiiz tanima
hafizasinda farkliliklar oldugu gosterilmistir (109). Yiiz nakli yapilan hastalar yiiz
ifadelerinin hepsini tam olarak gosterememelerine ragmen, fonksiyonel elektriksel
stimiilasyon sonrasi yiiz ifadelerinde gelisme oldugu da goézlenmistir (110-112).
Yiiz nakli sonrasi kisilerde pigsmanlik ve depresyon olabilmesi endiseleri
artirmaktadir. Ancak yapilan ilk birkag yiiz nakli vakasinin erken sonuglari, nakil
hastalarin sosyal kapasitelerinin cogunu yeniden kazandiklarini ve hatta allogrefti

kendi viicutlarinin bir pargasi olarak kabul ettiklerini gostermektedir.
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3. GEREC VE YONTEM

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Plastik, Rekonstriiktif ve Estetik Cerrahi
kliniginde 01.01.2012 ve 01.01.2022 tarihleri aras1 operasyonu gerc¢eklestirilmis
yliz nakli hastalari calismaya dahil edilmistir. Bu hastalarda lenfatik sistemin
incelenmesi amaciyla yapilan ICG lenfografi goriintiileri degerlendirilmistir.
Kontrol grubu olarak supraklavikuler serbest flep ile yiiz rekonstriiksiyonu yapilan
hastalarda ve flep ile rekonstriiksiyon yapilmamis maksillofasiyal fraktiirii olan
hastalarda yapilmis olan ICG lenfografi goriintiileri kullanilmistir. Yiiz bolgesinde
yapilan ICG lenfografi, iiretici Onerileri uyarinca ve giincel literatiire uygun olarak
0,2 mL ICG soliisyonu (0,5 mg ICG) subkutan olarak midpupiller hatta bilateral
supraorbital alan, infraorbital alan, oral komissur ve mental alan olmak {izere yiiziin
8 belirleyici lokasyonuna enjekte edilerek gergeklestirilmistir (2). Enjeksiyon
alanlar1 enjeksiyon sonrasinda manipiile edilmemis ve bu alanlara masaj
yapilmamistir. Bilateral yiiz ve boyun bolgesi enjeksiyon sonrasinda ve ilk 1 saat
10 dakika ara ile, sonrasinda 15 dakika ara ile 3 saat goriintiilenmistir (2). Elde
edilen goriintiler bu calisma kapsaminda degerlendirilmistir. ICG lenfografi
goriintiileri transient fazda lineer ve retikiiler olarak degerlendirilmis, plato fazinda
ise lineer, splash, stardust ve diffiiz patern olarak degerlendirilmistir. 3 saatlik ICG
lenfografinin tamamlanmasi sonrasi, izlenen paternlerin hasta cildi iizerinde ¢izimi

yapilarak incelenmistir.
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4. BULGULAR

(Calismaya belirtilen tarihler arasinda operasyonu gerceklestirilen 3 yiiz nakli
hastasinin ICG lenfografi goriintiileri dahil edildi. Bu dénemde supraklavikuler
serbest flep ile yiiz rekonstriiksiyonu yapilan 2 hastanin ve flep ile rekonstriiksiyon
yapilmamis maksillofasiyal fraktiirii olan 2 hastanin ICG lenfografi goriintiileri ise
kontrol grubu olarak ¢aligmaya dahil edildi.

Hasta 1 yiiz nakli operasyonunu 21.02.2012 tarihinde olmustur. Hastaya tiim
yiiz nakli gergeklestirilmis olup, géz kapaklar1 hari¢, nazal kemik dahil tiim cilt ve
cilt alt1 kas yapilar1 dahil edilmistir. Hastanin ICG lenfografisi operasyondan 9 sene
sonra yapilmistir. Hastada fasyal lenfodem gézlenmedi.

Hastaya yapilan enjeksiyondan yaklasik 10 dakika kadar sonra hastada her
iki supraorbital enjeksiyon alanindan preaurikuler alana devam eden multiple lineer
lenfatik yollar izlendi. Sol infraorbital alan ve sol oral komissur enjeksiyon alani ile
birleserek mandibular alana devam eden lenfatik yol izlendi. Sag infraorbital
alandan sag kulak inferioruna buradan da kulak posterioruna ilerleyen lineer
lenfatik yollar izlendi. Sag boyun seviye 2 de kontrast enhansmani gozlendi ve sag
oral komissiir enjeksiyon alanindan sag submandibular alana uzanan lineer lenfatik
yollar izlendi. Takip eden goriintiilemelerde ilk 1 saat igerisinde, sol supraorbital
alandan ilerleyen lenfatik yollarin sol servikal zincir ile birlestigi gozlendi. Sol
servikal alanda multiple vertikal lineer lenfatik yollar izlendi ve sol supraklavikular
alanda lenf nodu ile uyumlu kontrast enhansmani gozlendi. Ayni sekilde sag
supraklavikular alanda da lineer lenfatik yollar ve lenf nodu ile uyumlu kontrast
enhansmani gozlendi. Ayrica supraorbital enjeksiyon alanlarindan glabellar alana
dogru uzanan lineer lenfatik yollar izlendi. Submental alanda multiple lenf nodu ile
uyumlu goriintii izlendi. Sol mental enjeksiyon alanindan mandibular alana dogru
ilerleyen ve oral komissur enjeksiyon noktasindan gelen yollar ile dallanma
gosteren lineer lenfatik yol izlendi (Sekil 4.1).

3 saatlik ¢aligma tamamlandiginda bilateral servikal lenf nodlar1 ve yolaklar,
supraklavikuler lenf nodlar1 gozlendi. Alict ve dondr arasinda belirgin yolaklar

gozlendi (Sekil 4.2).
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Sekil 4.1 60. Dakika ICG lenfografi goriintiileri. A) Onden goriiniis,
B) Submental alan, C) Sag yiiz, D) Sag yiiz ve boyun, E) Sol yiiz, F) Sol yiiz ve
boyun

Dondér ve alici doku arasinda multiple lenfatik baglantilarin kuruldugu
gozlendi. Hastada her iki temporal alandan baglayarak preaurikuler alan ve boyunda

ICG’nin skar hattin1 takip ettigi gézlendi (Sekil 4.3).
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Sekil 4.2 180. Dakika ICG lenfografi goriintiileri. A) Onden gbriiniis,
B) Submental alan, C) Sag yiiz, D) Sag yiiz ve boyun, E) Sol yiiz, F) Sol yiiz ve

boyun

Sekil 4.3 ICG lenfografi ile uyumlu hasta ¢izimi
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Hasta 2 yiiz nakli operasonunu 15.05.2012 tarihinde olmustur. Hastaya g6z
kapaklar1 ve nazal kemik de dahil olacak sekilde tim yiiz cildi ve kas yapilari,
ayrica sacli deri anterioru ve sag kulak nakli yapilmistir. Hastanin ICG lenfografisi
operasyondan 9 sene sonra yapilmistir. Hastada fasyal 6dem az olarak
degerlendirildi.

Enjeksiyondan hemen sonra yapilan goriintiilemede her iki supraorbital
alandan preaurikuler alana ve submandibular alana devam eden multiple lineer
lenfatik yollar gézlendi. Sol submandibular lenf nodu ile uyumlu goriiniim izlendi.
Sag infraorbital ve sag oral komissur enjeksiyon noktalari aras1 lenfatik baglantilar
gozlendi. 1 saatlik goriintiileme tamamlandiginda sol submandibular alandan sol
servikal zincire uzanan lineer lenfatik yol gézlendi. Submental alanda multiple lenf
nodu gozlendi. Buradan boyun anterioruna devam eden vertikal lineer kontrast
artist izlendi. Boyun her iki tarafinda vertikal kontrast madde artis1 gdzlendi ve sol
daha belirgin olmak iizere supraklavikular alana ulastigi gozlendi. Sag kulak

posterioruna devam eden lineer lenfatik yol izlendi (Sekil 4.4).

Sekil 4.4 60. Dakika ICG lenfografi goriintiileri. A) Onden gériiniis, B)
Submental alan, C) Sag yliz, D) Sag submandibular alan, E) Sol yiiz, F) Sol servikal

alan
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Enjeksiyon sonrasi 3. saat tamamlandiginda sag supraorbital ve infraorbital
alan arasinda sag orbita medialinden gegen lineer lenfatik yol gozlendi. Her iki
mental enjeksiyon alanindan submental alana dogru splash patern olustugu

gozlendi. Sol supraklavikular lenf nodlar1 belirginlestigi gozlendi (Sekil 4.5).

Sekil 4.5 180. Dakika ICG lenfografi goriintiileri. A) Onden goriiniis,
B) Submental alan, C) Sag yiiz, D) Sag submandibular ve servikal alan, E) Sol yiiz,

F) Sol submandibular alan, G) Sol servikal ve supraklavikular alan
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Donér ve alict dokular arasinda lineer lenfatik yollar izlendi. Ozellikle sol
mental alanda belirgin lenfostaz gozlendi. Transplante dokudan gelen lineer
lenfatik ICG goriintiisliniin sag boyun posteriorunda mevcut skar hatt1 iizerinde
ilerledigi gozlendi. Ayni sekilde sol kulak inferiorundan boyuna dogru da ICG nin
skar hattin1 takip ettigi gézlendi (Sekil 4.6).

Sekil 4.6 ICG lenfografi ile uyumlu hasta ¢izimi

Hasta 3 yiiz nakli operasyonunu 28.12.2013 tarihinde olmustur. Hastaya total
burun ve iist dudak nakli yapilmistir. Hastanin ICG lenfografisi operasyondan 8
sene sonra yapilmistir. Hastada fasyal lenfodem gozlenmedi.

Enjeksiyondan 10 dakika sonra, sag supraorbital alandan sag preaurikuler
alana devam eden multiple lineer lenfatik yollar goriildii. Sag infraorbital ve sag
oral komissiirde enjeksiyon yapilan alanlar birbirleri ile birkag¢ lineer lenfatik yol
ile birleserek sag angular alana dogru devam ettigi gozlendi. Bu goriintiiniin
preaurikuler alandan gelen yol ile submandibular alanda birlestigi gozlendi. Ayni

sekilde sol supraorbital alandan sol preaurikuler alana devam eden multiple lineer
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lenfatik yollar gézlendi. Sol infraorbital alandan sol preaurikuler alana devam eden
bir lineer lenfatik yolak izlendi. Sol oral komissurde enjeksiyon yapilan alandan sol
submandibular alana giden bir lineer lenfatik yolak iki dala ayrilarak devam ettigi
gozlendi. Sol submandibular alanda lenf bezi ile uyumlu kontrast enhansmani
gozlendi. Bilateral servikal alanda vertikal multiple lineer kontrast artis1 gézlendi.
1 saatin sonunda mental enjeksiyon alanlarindan submental alana lineer
lenfatik yollar izlendi ve submental alanda multiple lenf nodu ile uyumlu gériiniim
izlendi. Submental alandan boyuna vertikal olarak uzanan multiple lineer kontrast
artis1 gozlendi. Sag boyun bolgesinde kontrast enhansmani izlendi. Sag mental
alandan sag submandibular alana lenfatik yollar izlendi ve sag servikal zincirdeki
lenf nodlar1 daha net goriilmeye baslandi. Sag supraklavikular alanda 3 adet lenf
nodu ile uyumlu goriiniim izlendi. Sol supraklavikular alanda da multiple lenf nodu

ile uyumlu kontrast artis1 izlendi (Sekil 4.7).

Sekil 4.7 60. Dakika ICG lenfografi goriintiileri. A) Onden goriiniis,
B) Submental alan, C) Sag yiiz, D) Sag yliz ve servikal alan, E) Sol yiiz, F) Sol

servikal alan
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3 saat tamamlandiginda izlenen goriintiiler netlesti ve servikal alanda daha

¢ok lenf nodu goriildi (Sekil 4.8).

Sekil 4.8 180. Dakika ICG lenfografi goriintiileri. A) Onden goriiniis,
B) Submental alan, C) Sag yiiz, D) Sag yiiz ve servikal alan, E) Sol yiiz, F) Sol

servikal alan

Orta yliz nakli yapilan hastada ICG’nin her iki nazolabial alandan
submandibular alana ilerleyen skar hatlarinmi takip ettigi gézlemlendi. Dondrden

gelen lenfatik yollarin alict lenfatikleri ile baglantili oldugu goriildii (Sekil 4.9).
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Sekil 4.9 ICG lenfografi ile uyumlu hasta ¢izimi

Hasta 4’¢ supraklavikular serbest flep ile goz kapaklar1 ve dudaklar harig yiiz
rekonstriiksiyonu yapilmistir. Hastanin ICG lenfografisi operasyondan 3 sene sonra
yapilmustir. Hastada fasyal lenfodem orta olarak degerlendirildi.

Enjeksiyondan hemen sonra yapilan goriintiilemede sag infraorbital
enjeksiyon noktas1t medialinden, sag oral komissiir enjeksiyon noktasina ve buradan
sag mental enjeksiyon noktasina devam eden lenfatik yol goriildii. Sag supraorbital
alanda mediale uzanan lenfatik yol izlendi. Yine burada sag temporal alana uzanan
retikiiler patern izlendi. Sol oral komissiir enjeksiyon alanindan superolaterale
dogru uzanan lineer lenfatik yol izlendi.

Enjeksiyondan sonraki 1 saat igerisinde yapilan goriintiilemelerde, sag
supraorbital alandan mediale uzanan yolun inferiora devam ettigi izlendi. Sol oral
komissiir enjeksiyon norkasindan iist dudaga dogru retikiiler patern olustugu
goriildii. Sol mental enjeksiyon noktasindan sol submental alana dogru retikiiler
patern gozlenirken, ayn1 zamanda enjeksiyon nokrasi superolateraline lineer patern

lenfatik yol ilerledigi gézlendi. Sag infraorbital enjeksiyon alanindan laterale dogru
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lineer patern lenfatik yol olusmaya basladigi gozlendi. Sag mental enjeksiyon
alaninda retikiiler patern olusmaya basladig1 gozlendi. Bununla beraber yine ayni
alanda laterale dogru retikiiler patern izlendi. Sag mental alandan superomediale alt
dudaga dogru lineer patern lenfatik yol gozlendi. Sol supraorbital enjeksiyon
noktasindan inferomediale dogru glabellar alana ve buradan sag infraorbital alana
dogru lineer lenfatik yol gozlendi. Sag supraorbital alandan temporal alana ve
preaurikuler alana ilerleyen retikiiler patern gézlendi. Sag submandibular alanda
kontrast madde gozlendi. Her iki servikal alanda vertikal lineer kontrast artisi
gozlendi. Sol oral komissur enjeksiyon alanindan sol alt dudaga uzanan lineer

lenfatik yol izlendi (Sekil 4.10).

Sekil 4.10 60. Dakika ICG lenfografi goriintiileri. A) Onden goriiniis,
B) Submental alan, C) Sag yiiz, D) Sag yiiz ve submandibular alan, E) Sol yiiz,

F) Sol servikal alan

3 saatin sonundaki goriintiilemede servikal alanda gozlenen lenfatik yollar

belirginlesti. Sag mental alandan sag submandibular alana uzanan lineer lenfatik
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yol izlendi. Sol preaurikuler lenf nodu izlendi. Sag ve sol supraorbital enjeksiyon
alanlarin1 birbirine baglayan stardust patern izlendi. Enjeksiyon noktalari

cevresinde stardust patern olustugu gozlendi (Sekil 4.11).

Sekil 4.11 180. Dakika ICG lenfografi gériintiileri. A) Onden goriiniis,
B) Submental alan, C) Sag yiiz, D) Sag servikal alan, E) Sol yiiz, F) Sol servikal

alan

Hastada yiiziin alt 2/3 {inde stardust paterni goriilmekle birlikte flep ile alici
doku arasinda alt dudakta ve mandibular alanlarda lenfatik baglantilar oldugu
gozlemlendi. Sag tarafta daha belirgin olmak {izere ICG’nin skar hattin1 takip ettigi
goriildii. Flepte ICG’nin dolayisiyla lenfatik eksenin sol superolateralden sag

inferolaterale dogru bir yonii oldugu gézlemlendi (Sekil 4.12).
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Sekil 4.12 ICG lenfografi ile uyumlu hasta ¢izimi

Hasta 5’te supraklavikular flep frontal alan, bilateral orbita sol infraorbital
bélge, burun dorsumu ve sag yiiz iist 2/3 iine inset edilmistir. Ust dudak ve sol malar
bolgenin rekonstriikksiyonu FTSG ile yapilmistir. Hastanin ICG lenfografisi
operasyondan 3 sene sonra yapilmistir. Hastada fasyal odem az olarak
degerlendirildi.

Enjeksiyondan hemen sonra yapilan goriintilemede, sag supraorbital
enjeksiyon noktasindan sag temporal ve sag preaurikuler alana, buradan da sag
submandibular alan ve sag boyuna devam eden multiple lineer lenfatik yol
gbzlendi. Sol mental enjeksiyon noktasindan sol boyuna devam eden lineer lenfatik
yol izlendi. Sag oral komisstir enjeksiyon noktasindan sag mandibular alana uzanan
ve sag supraorbital alandan gelen yol ile birlesen lineer lenfatik yol izlendi. Sag
mandibular alandan sag posterior aurikuler alana uzanan lineer lenfatik yol izlendi.
Sag aurikula superiorunda 4x3 cm boyutlarinda retikuler patern olustugu goriildii.

1 saat igerisinde yapilan goriintilemelerde sol orbita lateralinden sol
mandibular alana uzanan retikuler patern goriildii. Sol supraorbital enjeksiyon

noktasindan inferomediale glabellar alana dogru uzanan lineer lenfatik yol
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gozlendi. Sol infraorbital enjeksiyon noktasindan glabellar alana uzanan lineer
lenfatik yol gozlendi. Sag supraorbital enjeksiyon noktasindan superiora uzanan
multiple lineer lenfatik yollar gozlendi. Her iki supraorbital enjeksiyon alanlari
arasinda lineer lenfatik yol gozlendi. Her enjeksiyon noktasi ¢evresinde retikiiler
patern olustugu goézlendi. Sag mental enjeksiyon noktasindan submental alana
uzanan lineer lenfatik yollar gézlendi. Sol boyun supraklavikuler alana ICG ulastig1
gozlendi. Sol preaurikuler alanda retikuler patern gozlendi. Sol submental alanda
lenf nodu gozlendi. Submental alandan boyun anteriorunda devam eden lineer
lenfatik yollar gozlendi. Sag submandibular alanda lenf nodu goézlendi. Sag
mandibular alan ve sag mental alandan gelen yollarin sag submandibular alanda

birlestigi gozlendi (Sekil 4.13).

G

Sekil 4.13 60. Dakika ICG lenfografi goriintiileri. A) Onden goriiniis,
B) Frontal alan, C) Submental alan, D) Sag yiiz, E) Sag submandibular alan,
F) Sol yiiz, G) Sol servikal alan
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Yapilan lenfografinin sonuna gelindiginde bu siire¢ icerisinde sol mental
alandan submental alana uzanan multiple lineer lenfatik yollar gézlendi. Boyun
anteriorunda multiple lineer lenfatik yollar gozlendi. Sag oral komissur enjeksiyon
noktasindan iist dudaga uzanan lineer lenfatik yol izlendi. Sol oral komissur
enjeksiyon noktasindan alt dudaga uzanan lineer lenfatik yol izlendi. Sol oral
komissur ve sol mental enjeksiyon noktalar: arasi lineer lenfatik yollar gozlendi.
Sol supraorbital enejeksiyon alanindan laterale ve inferiora uzanan lineer lenfatik
yol izlendi. Her enjeksiyon noktasi ¢evresinde stardust paterni gozlendi (Sekil

4.14).

Sekil 4.14 180. Dakika ICG lenfografi goriintiileri. A) Onden goriiniis,
B) Frontal alan, C) Submental alan, D) Sag yiiz frontal alan, E) Sag yiiz preaurikuler
alan, F) Sol yiiz orta hat, G) Sol yiiz preaurikuler alan, H) Sol servikal alan
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Flep, greft ve alici arasinda multiple lenfatik baglantilar gozlendi. Flepte
lenfatik eksenin sol superolateralden sag inferolaterale dogru oldugu gozlendi.
Ozellikle sag oral komissiir enjeksiyon noktasindan preaurikuler alana uzanan
lineer kontrast artisinin skar hatti tizerinde ilerledigi gézlendi. Lenfatik yollarin sag
preaurikuler alanda alic1 doku ile baglantili oldugu gézlemlendi. Sol malar bolgede
mevcut greft lizerinde ise splash paternde olustugu gozlendi. Sol oral komissiir
enjeksiyon noktasindan alt dudaga ve sol servikal lenf nodlarina enjeksiyon

noktasindaki greft ile baglant1 oldugu gozlendi (Sekil 4.15).

Sekil 4.15 ICG lenfografi ile uyumlu hasta ¢izimi
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Hasta 6 flep ile rekonstriiksiyon yapilmamis maksillofasiyal fraktiirii olan
hastanin ICG lenfografi goriintiileri ¢alismaya dahil edilmistir. Hastaya yapilan
ICG lenfografi goriintiilemesinde postenjeksiyon ilk dakikalarda her iki
supraorbital enjeksiyon alanindan her iki preaurikuler alana uzanan multiple lineer
lenfatik yolak gozlendi.

Daha sonraki 1 saat igerisinde sol infraorbital enjeksiyon noktasindan
mediale burun dorsum ve nazolabial alana, ayrica enjeksiyon noktasindan alt goz
kapagina dogru superolaterale uzanan lineer lenfatik yol gozlendi. Sol submental
alanda lenf nodu gozlendi. Sol submandibular alanda kontrast madde enhansmani
gozlendi. Sag servikal alanda lineer lenfatik yol gozlendi. Sag infraorbital alandan
laterale ve inferiora uzanan lineer lenfatik yollar gdzlendi. Sag supraorbital alandan

sag orbita medialine dogru uzanan lineer lenfatik yol gozlendi (Sekil 4.16).

Sekil 4.16 60. Dakika ICG lenfografi goriintiileri. A) Onden goriiniis,
B) Submental alan, C) Sag yiiz, D) Sag servikal alan, E) Sol yiiz, F) Sol servikal

alan
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Calisgma tamamlandiginda submental lenf nodlari gozlendi. Sag
submandibular lenf nodu gozlendi. Sag posterior aurikuler alana uzanan lineer
lenfatik yol goézlendi. Sag supraklavikular alana uzanan vertikal lineer multiple
lenfatik yol ile multiple lenf nodu gozlendi. Her iki supraklavikular alanda multiple

lenf nodu ile uyumlu goériiniim izlendi (Sekil 4.17).

Sekil 4.17 180. Dakika ICG lenfografi gériintiileri. A) Onden gériiniis,
B) Submental alan, C) Sag yiiz frontal alan, D) Sag servikal alan, E) Sol yiiz frontal
alan, F) Sol yiliz preaurikuler ve submandibular alan, G) Sol servikal ve

supraklavikular alan
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Hastada ylizeyel lenfatikler frontal bolgeden servikal alana ve mental

bolgeden submental alana dogru gozlendi (Sekil 4.18).

Sekil 4.18 ICG lenfografi ile uyumlu hasta ¢izimi

Hasta 7 de flep ile rekonstriiksiyon yapilmamis maksillofasiyal fraktiirii olan
hastanin yapilan ICG lenfografi goriintiileri dahil edilmistir. Ilk goriintiilerde yine
her iki supraorbital alandan her iki preaurikuler alana uzanan multiple lineer
lenfatik yollar izlendi. Sag mental enjeksiyon noktasindan sag submental alana
uzanan lineer lenfatik yollar izlendi ve submental lenf nodu izlendi. Devam eden
goriintiilemelerde ilk saat igerisinde sag supraorbital ve infraorbital enjeksiyon
noktalar1 arasinda sag orbita medialinden uzanan lineer lenfatik yol izlendi. Sol
infraorbital enjeksiyon alanindan laterale ve inferolaterale uzanim gosteren
multiple lineer lenfatik yollar gézlendi. Sol mental alandan sol servikal zincir ve
supraklavikular alana uzanan lineer lenfatik yol izlendi. Sol supraorbital alandan
cikan lenfatik yollarin mandibular alana ve servikal alana multiple lineer yol ile
devam ettigi gozlendi. Sag alt goz kapaginda subsilier hatta lineer kontrast artisi

gozlendi (Sekil 4.19).
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Sekil 4.19 60. Dakika ICG lenfografi goriintiileri. A) Onden goriiniis,

E F

B) Submental alan, C) Sag yiiz frontal alan, D) Sag yiiz preaurikuler alan, E) Sol

yiiz orta hat, F) Sol yiiz preaurikuler ve submandibular alan

Devam eden goriintiilerde her iki servikal alanda kontrast madde gozlendi.

Her iki mental alandan submental alana ilerleyen lineer lenfatik yollar ve submental

lenf nodlar1 gozlendi (Sekil 4.20)
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Sekil 4.20 180. Dakika ICG lenfografi gériintiileri. A) Onden gériiniis,
B) Submental alan, C) Sag yiiz frontal alan, D) Sag yiiz servikal alan, E) Sol yiiz

frontal alan, F) Sol submandibular alan, H) Sol supraklavikular alan

Hastada ylizeyel lenfatikler frontal bolgeden servikal alana ve mental

bolgeden submental alana dogru gozlendi (Sekil 4.21).
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Sekil 4.21 ICG lenfografi ile uyumlu hasta ¢izimi
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5. TARTISMA

Lenfatik sistem lenfanin taginmasi dahil bir¢ok fonksiyonu olan ve
lenfanjiogenez ile rejenere olabilen sistemdir. Bu rejenerasyonla ilgili birgok
calisma yapilmis olup ekstremite nakilleri, flep ve greft uygulamalar1 dahil birgok
cerrahi islem sonrasi bu rejenerasyonun varligir gosterilmistir (2, 113). Biz de
calismamizda farkli zamanlarda farkli kompozit dokulari iceren 3 yiiz nakli hastasi,
2 supraklavikiiler flep ile rekonstriikksiyon yapilan hasta ve 2 flep ile
rekonstriiksiyon yapilmamis maksillofasiyal fraktiirii olan hastay1 calismaya dahil
ettik. Hastalarin ICG lenfografi goriintiilerini karsilastirdik. Literatiirde bu alan ve

kapsamda yapilan ilk ¢aligmadir.

Tarihsel olarak, lenfatik sistemin rejenerasyonu gizemli ve ¢aligilmast zor
bir alan olmustur ve bu alan vaskiiler sisteme gore daha az ilgi gormektedir. Ancak
1863 yilinda Billroth’un kopek yaralanmalarinda 7. giin gibi erken bir donemde
lenfatik rejenerasyonun varligini1 géstermesi ve sonrasinda bir¢ok hayvan ¢aligmasi
ve klinik ¢alismalarda bu rejenerasyon gosterilmistir. Literatiire bakildiginda
lenfatik sistemin yenilenmesi iizerine ¢alismalar 1900’1 yillarin baglarinda hiz
kazanmaya baglamigtir. Simdi klasik denilebilecek bu calismalardan birisinde,
Clark ve ark. tavsan kulaklarina yerlestirilen transparan odaciklarda lenfatik
kapillerlerdeki uzamanin mevcut lenf damarlarindan biiytime ile oldugunu gosterdi
(114). Pullinger ve Florey ise fare kulaginda perforasyona sebep olan abse
olusturulduktan 21 giin sonra yeni ve yogun lenfatik kapiller aginin perfore alan
cevreledigini gosterdi. Aslinda her bir vaskiiler endotelin benzer goriiniime sahip
olmasina ragmen, bu yapilarin iyilesme doneminde birbirleri ile karigmadan,
lenfatiklerin lenfatikler ile, arterlerin arterler ile, venlerin de venler ile baglanti
kurdugunu vurguladilar (115). Reichert ise kdpeklerde uyluk orta 1/3 de periostu
da insize edilmis olarak femur ve femoral arter ile ven kalacak sekilde total
sirkiimferal insizyon sonrasi rekonstrilksiyon yaparak lenfatik rejenerasyonu
incelemisti. Postop 4. glinde yeni lenfatiklerin skar hattin1 gectigini gézlemledi. 8.
giinde ise intradermal verilen Hint boyasi partikiillerinin dagilimina dayanarak
lenfatik devamliligin anatomik olarak ve periferal 6demin remisyona girmesine

dayanarak da fizyolojik olarak tamamlandigin1 gosterdi (116). Bellman ve Oden
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tavsan kulaginda yapilan insizyon sonrasi lenfatik yenilenmeyi Thorotrast
mikrolenfanjiyografi yardimi ile ayrintili olarak belgelediler. Tavsan kulaginda
yapilan kisa transvers bir insizyondan 24 giin sonra yaptiklari
mikrolenfanjiyogramda insizyon c¢evresinde kemer seklinde sararak ilerleyen
multiple lenfatikleri ve skarin icinden gecen bircok lenfatik baglanti oldugunu
gosterdiler (117). Magari ve ark. 35 tavsan ile yaptiklar1 caligmalarinda, derin
servikal lenfatiklerin ligasyonu sonrasi lenfatik damarlarin rejenerasyonunu 1sik ve
elektron mikroskopu ile incelemislerdir. Elektron mikroskobu altinda postop 1.
haftada yeni lenfatik olustugunu gordiiler (118). Malek ve ark. kopek ve koyun
modellerinde popliteal lenf nodunun cerrahi eksizyonu sonrasi 2 hafta igerisinde
orijinal yolun oldugu alanda yeni lenfatik yollar olustugunu gosterdiler (119). Ikomi
ve ark. da tavsan popliteal lenf nodu eksizyonu yaptiklar1 ¢alismalarinda postop 4.
haftada eksizyon alaninda yeni lenfatiklerin olustugunu goézlemledi. Bununla
beraber kollateral lenfatiklerin olustugunu da gosterdiler. Ayn1 zamanda afferent
lenfatik kanallarda yaptiklari, 1 mm, 3 mm ve 10 mm eksizyonlar sonrasi lenfatik
yenilenmeyi inceleyip, 1 mm eksizyon sonrasi yenilenmeyi gdzlemlerken, 3 mm ve
10 mm eksizyon sonrasi lenfatik yenilenmenin olmadigini gosterdiler (120).
Psillikas ve ark. 1969 yilinda tavsanlarda greftleme sonrasi lenfatik
neovaskiilarizasyon calist1. Postop 2. giinde greftin periferinde dondr bolgeden alic

bolgeye fonksiyonel anastomozlarin olugsmaya basladig: gosterdi (121).

Smaropoulos ve ark. kopek arka bacagi replantasyonu modelinde yaptiklar
calismada siyatik sinir onarilan ve onarilmayan gruplar1 da karsilastirdi, ekstremite
cevre uzunlugunda anlamli bir farklilik olmamasina ragmen, siyatik sinirin
korundugu grupta daha diisiik degerler goriildii. Bunun erken mobilizasyon ve
kaslarin kontraksiyonunun lenfatik akisa yardimci olmasi sebebiyle olabilecegini
one stirdiiler. Calismada lenfatik rejenerasyon tiim hayvanlarda postop 7. ve 12.
giinler arasinda yeni zengin lenfatik ag olusmasi ile gosterildi. Fakat sinir
transeksiyonunun lenfatik rejenerasyon iizerine bir etkisinin olmadig1 gdsterildi.
Ayrica yeni olusan lenfatik kapillerlerin 6nceden mevcut lenfatik ag ile baglanti
kurmadiginmi belgelediler (122). Bizim ¢alismamizda yiiz nakli yapilan hastalarda
sinir koaptasyonu yapilmis olmasi lenfédemin daha az goriilmesinde etkili olmus

olabilir. Bu durum yiiz nakli yapilan hastalar ile supraklavikuler serbest flep
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rekonstrilkksiyonu yapilan hastalarda gozlenen lenfédem farkini agiklayan

sebeplerden birisi olabilir.

Bu c¢alismalar gibi bircok hayvan c¢alismasinda lenfatiklerin
rekanalizasyonu lenf nodu eksizyonu sonrasi, organ transplantasyonu sonrasi ve

yara iyilesmesi sonrasi gosterildi (119, 123, 124).

Baz1 hayvan caligmalar1 ise yerel mikro-¢evre ve hiicrelerin lenfatik
rejenerasyonu indiikleyebilecegini 6ne siiriiyor. Yan ve ark. farelerin kuyruk
derisinde 2 mm genisliginde tam kalinlikta cilt eksizyonu yapti ve bununla beraber
kuyruk dolasimina zarar vermeden derin lenfatik sistemi diseke edip bagladilar.
Olusturulan defekt sekonder iyilesmeye birakildi veya tam kalinlikta deri grefti
kullanarak onarildi. Lenfosintigrafi ve immiino-histokimyasal floresan haritalama
ile lenfanjiyogenez incelendi, donor ve alic1 kaynakli lenfatik damarlar tespit edildi.
Bu stireclerin greft periferinden alici tarafinca basladigini da gosterdiler. Deri grefti
yapilmasindan 6 hafta sonra transplante dokudaki lenfatik damarlarin
cogunlugunun alict iligkili oldugunu buldular. Biz ¢alismamizda lenfatik akisi ve
lenfatik sistemin anatomik yapisini degerlendirmek icin ICG lenfografi kullandik
ve goriintiilerde alict ve dondr arasinda lenfatik anastamoz lehine bulgularimiz
vardi. Bu durum hem supraklavikiiler flep yaptigimiz hem de yiiz nakli
uyguladigimiz hastalarda mevcuttu. Histokimyasal floresan haritalama bizim
calismamiz kapmasinda olmadigindan izlenen lenfatik biitiinliigii saglayan
anastomozlarin ve lenfanjiyogenezin asil kaynaginin alict saha m1 yoksa donor saha
mi1 olduguna karar veremedik. Yan ve ark. bu calismalarinda ayrica VEGF-C
ekspresyonu ve makrofaj infiltrasyonunun lenfatik endotelyal hiicrelerde
transdiferansiasyon yoluyla lenfanjiyogenezi tesvik ettigine dair verilere ulastilar

(52).

Boardman ve ark. rat kuyrugunda yaptiklar1 c¢aligmalarinda intertisyel
alanda lenfatik sivi akisinin lenfatik endotelyal hiicre organizasyonundan Once
olustugunu gosterdiler. Lenfatik hiicre migrasyonunun, VEGF-C ekpresyonunun ve
lenfatik kapiller aginin organizasyonunun primer olarak bu lenf akisinin yoniinde
oldugunu ortaya koydular. Bu veriler intertisyel sivi akisinin lenfanjiyogenezden

once gerceklestigini ve hatta lenfanjiyogenezin yoniinii belirledigini ortaya
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koymaktadir (125). Calismamizda ICG’nin alict ve dondr dokulari arasi skar
hatlarinda ilerledigi goriildii. Postop erken donemde transferi yapilan doku
periferinden lenfatik s1vi akis1 oldugu diisiiniiliirse, bu s1vinin heniiz tam iyilesmeyi
tamamlamamis alic1 ve dondr dokular1 arasinda siitur hatt1 boyunca bir yol izledigi
One siiriilebilir. Lenfatik siv1 akiginin lenfanjiyogeneze yon verdigi diisiiniilecek
olursa (125), alic1 ve donor arasi sutlir hattt boyunca yeni lenfatiklerin olusmus

olabilecegi a¢iklanabilir.

Lenfanjiyogenezde makrofaj infiltrasyonu ve VEGF-C ekspresyonunun
Onemini gosteren hayvan ¢alismalarini destekleyen insan ¢alismalar1 da mevcuttur.
Maruyama ve ark. inflame dokuda benzer sekilde makrofajlar araciligiyla
lenfanjiyogenezin baslayacagina dair veriler elde etmistir (126). Bu ¢alismalarda
gosterildigi lizere inflamasyon ve skar alaninda yogun makrofaj infiltrasyonu ve
fibroblast go¢ii olacaktir ve dokulardaki lenfanjiyogenez ortamdaki makrofaj,

fibroblast ve VEGF-C ile iliskili olabilir.

Rat, tavsan veya kopeklerin aksine evrimsel siiregte bize yakin tiirlerden
olan sinomolgus makaginda da lenfatik rejenerasyon gosterilmistir. Mundinger ve
ark. 9 sinomolgus makaginda parsiyel yiiz nakli uyguladi ve postop donemde (364.
giine kadar) lenfatik kanallar1 ICG lenfografi ile degerlendirdi. Fasiyal vaskiilarize
kompozit allogreflerde postop 7. giinde dondr ve alic1 saha arasinda lenfatik akim
belirgin degildi ancak postop 2 ila 4 hafta sonra dondr ve alict arasinda kurulan
patolojik yiizeysel lenfatik kanallarda akim meydana geldi. Postop 2 haftadan sonra
lenfatik kanallarin yeniden yapilanmasi arttik¢a, allogreft ICG lenfografi goriintii
deseni stardust paterninden splash paternine degisim gosterdi. Bu durum artmis
lenfatik klirensin gostergesidir. Bu ¢alismada vaskiilarize kompozit allogreflerde
ICG lenfografi paterni, dogal preoperatif dondr alanda bulunan sekline geri
donmedi ancak ylizeysel kanallar lenfatik drenaja derin lenfatiklere gére daha
belirgin bir sekilde dahil oldu. Biz ¢alismamizda insanlarda yiiz nakli olan hastalar1
inceledik. Mundinger ve arkadaglarinin aksine biz hastalarimizi ICG lenfografi ile
postop ge¢c donemde gozlemledik. Bu nedenle hastalarimizda postop donem
siiresince lenfatik drenaj paterninin degisimi hakkinda yorum yapamamaktayiz
ancak yiliz nakli olan hastalarimizda yiiksek oranda lineer patern nadiren de splash

paterni gozlemledik. Bu patern makak maymunlarinin ICG lenfografi
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goriintiilemesi paternine benzer olabilir. Lenfatiklerde retrograd akimin zamanla
¢Oziilmesine bagli stardusttan splash paternine gecis gosteren makaklar yeterli
zaman sonra lenfanjiyogenezin daha da yayginlasmasi ile lineer paternde lenfatik
akim gosterebilirdi, bu siire hakkinda yorum yapilamaz. Bizim ¢alismamizda da
kismi splash paterni ve yiiksek oranda lineer patern goriilmesi ICG lenfografiyi

postop uzun zaman sonra yapmamizdan kaynaklanabilir (127).

Insanlarda doku nakilleri sonrasi lenfanjiyogenezin oldugu ve nakledilen
dokuda lenfatik drenajin saglandigi klinik gozlemler olarak uzun zamandir
farkedilmis olup, bir¢ok caligmada gosterilmistir. Chitale kasik diseksiyonu sonrasi
tensOr fascia lata (TFL) muskulokiitandz flebi ile rekonstriiksiyon yaptigi 12
tuberkiiler ve filarial lenfodem hastasinda lenfédemin azaldigini gosterdi. Bu
calismasinda TFL flebinin bu bolgede lenfatik siviy1 absorbe ettigini ve lenfodem
olan bacak ile normal lenfatik drenajin oldugu uyluk bolgesi arasinda bir koprii
gorevi gordigiini one siirdii (128). Aslinda bu lenfédem cerrahisinin temelini

olusturur niteliktedir.

Benzer sekilde Clodius ve ark., kasik flebinin lenf drenaji potansiyelini
tartistigt makalesinde, kasik flebi elevasyonu, transferi veya baska bolgeye
transplantasyonu sonras1 6demin gozlenmedigine dikkat c¢ekti (129). Lenfografik
gorilintiilemenin yoklugunda yapilan bu gdzlem, goriintiileme yontemlerinin
gelismesi sonrasi yapilan ¢alismalar ile daha iyi anlasilmistir. Kasik flebinin sabit
lenfatik yollara sahip oldugu ve lenfatik damarlarin genellikle flep pedikiilii
boyunca mevcut oldugu gosterildi. Bu sebeple kasik flebi distal/proksimal bolgeleri
alici alana insetine dikkat edilerek ICG lenfografi yapilmadan LIFT ig¢in
kullanilabildigi gosterildi (78).

Chitale’ye benzer sekilde Clodius’da molekiiler temelleri arastirmadan ve
lenfatik goriintiilleme olmaksizin gozlemsel ve klinik olarak lenfodemin

olusmamasi veya azalmasi durumu ile bu kaniya varmiglardir.

Benoit ve ark. ilioinguinal lenf nodu diseksiyonu sonrasi lenfodem ve olasi
morbiditeleri engellemek i¢in omentum flebi kullanmislardir. Bu vakalarda alt
ekstremite lenfédemi dnlenmesinde giivenli ve etkili olarak bulunmustur (130).

Ruckley ve ark. (131) ile Longmans ve ark. (132) da Benoit’e benzer sekilde
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lenfatik anastomoz yapilmadan gerceklestirilen omentoplastinin drenajda etkili

oldugunu bulmuslardir.

Lenfatik akimin yeniden diizenlenmesinin lokal (133), muskulokiitan (134,
135), omental (136) ve fasyokiitan fleplerde (137) ve serbest flep (138)
transferlerinde meydana geldigi gosterilmistir ayrica lenfanjiyogenezin skar

alaninin periferi boyunca meydana geldigini gésteren yayinlar mevcuttur (52, 121).

Slavin ve ark. 1997 yilinda yayinladiklar1 makalesinde 10 hastanin serbest
flep sonrast lenfatik akimini incelediler. Bu hastalarda arter, ven ve sinir
mikrocerrahisi uygulanmasina ragmen lenfatik anastamoz yapilmamistir. Flep
olarak latissimus dorsi, skapular-paraskapular fasyokiitanéz, lateral kol, rektus
abdominis, temporoparietal ve serbest parmak flepleri kullanilmis ve postop 8 ila
44. giin teknesyum 99 ile lenfatik akim degerlendirilmistir. Her bir hastada flep
icine enjeksiyonun ardindan lenfatik akimin, lenfatik yollar1 izleyerek lokorejyonel
lenf nodlarina ulagimi gézlendi. Slavin ve ark. da bizim ¢aligmamiza benzer olarak
lenfatiklerin spontan rejenerasyonu veya re-anastamozunun meydana geldigini hem

lenfédem kliniginden yola ¢ikarak hem de lenfosintigrafi ile gostermislerdir (139).

Aslinda literatiire bakildiginda serbest mikrovaskiiler doku transferlerinde
ve ekstremite replantasyonlarinda lenfatik kanallarin genellikle cerrahi olarak
onarilmadigi goriilmektedir. Buna ragmen bu iki yaygin rekonstriiksiyon seklinde
de lenfodem insidans1 oldukca diisiiktiir. Bircok farkli calisma yara iyilesme
siirecinde lenfatik sistemin spontan olarak tekrar olustugunu ve lenf sivisinin

proksimal emici sistemlere birkag giin igerisinde ulastigini géstermistir (122, 140).

Ozkan ve ark. total skalp, alin, sol kulak, kaslar ve iist gdzkapaklari
amputasyonunun lenfatik anastomoz yapmaksizin replantasyonunu yaptiklar

vakalarinda postoperatif donemde lenfodem goriilmedigini gosterdiler (141).

Transfer sonrasi goriilen bu spontan akim ¢alismamizda hem yiiz nakli hem
de supraklavikiiler serbest flebin lenf drenaji olgulariyla uyumludur. Bu durumu
calismamizda ICG lenfografi ile goriintiiledik. Bizim ¢aligmamizda elde edilen

goriintiiler hem yliz nakli hastalarinda hem de supraklavikular serbest flep ile
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rekonstiiksiyon yapilan hastalarda spontan lenfanjiyogenez ile lenfo-anastomoza

Ornektir.

Patel ve ark. VLNT yaptiklar1 ¢aligmalarinda ICG lenfografi kullanarak
lenfatik drenajin alict dokudan VLN flebi kenarina ulastigini, buradan flep lenf
nodlarma ulagtifin1 ve buradan da flebin vendz c¢ikis1 araciligi ile alic1 vendz
sistemine ulastigini gosterdi (142). Bu ¢alismada lenf akis1 ve yeniden yapilanmis
lenfatik yolaklar gosterilmis olsa da, lenfatik rejeneratif kapasite belirsizligini

korumustur.

Yamamato ve ark. replantasyon veya serbest flep ile rekonstriiksiyon
hastalarinda, preoperatif ICG lenfografi ile alic1 ve verici dokular1 goriintiilemis ve
lenfatik yollarini isaretlemis, intraoperatif olarak da dokularin inseti sirasinda alici
ve vericideki lineer paternlerin uglarin1 supermikrocerrahi lenfatik anastomoz
yapilmaksizin, ICG lenfografi yardimi ile olabildigince yakin olacak sekilde,
dermal siiturler ile yaklastirmislardir. Alici alan ile inset edilen dokunun lenf ekseni
uyumlu olan vakalarda lenf akiginin anlamli olarak daha iyi oldugunu bulmuslardir.
Lenfatik uglarin birbirine 2 cm igerisinde yaklastirildiginda, 2 cm’den daha uzak
yapilan yaklastirmalara gore de anlamli olarak daha iyi lenf akis1 restorasyonu
oldugunu gosterdiler. Bu caligsmalara dayanarak lenfatik rekonstriiksiyonun lenfatik

anastomoz yapilmadan da saglanabilecegini one siirdiiler (78, 143).

Bizim ¢aligmamizda da hem yiiz nakli hastalarinda hem de supraklavikular
serbest flep ile rekonstriiksiyonu yapilan hastalarda lenfatik anastomoz
yapilmamistir. Yiiz nakli yapilan hastalarda allogreftin normal anatomik
pozisyonda inset edildigi diisiiniiliirse, lenf ekseni uyumlu olarak inset yapilmis
oldugu varsayilabilir ve lenfédemin az goriilmesinin bir baska nedeni olabilir.
Supraklavikular serbest flep rekonstriiksiyonu yapilan hastalarda her iki flebin de
lenf ekseni sol superiordan sag inferiora dogru ¢apraz olarak goriilmiistiir. Bu
hastalarda lenf ekseni ile uyumlu olarak sag yiiz tarafinda alic1 ve donor dokular

arasinda daha ¢ok ICG gecisi gbzlenmistir.

Gardenier ve ark. fare kuyrugunda olusturulmus lenfédem modelinde, bir
anti-T-hiicre immiinosiipresif ila¢ olan takrolimus ile topikal terapi etkisini

degerlendirmistir. Calismada takrolimusun lenfédem gelisimini Onlemede ve
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olusmus lenfédemi tedavi etmede ¢ok efektif oldugunu gostermislerdir. Bu tedavi
O0demi, T-hiicre infiltrasyonunu ve doku fibrozisini kayda deger bir sekilde
diistirmts, lenfatik kollaterallerin olusmasini da 6énemli derecede arttirmistir. Ayn
zamanda takrolimus ile tedavi goren hayvanlarda lenfatik toplayic1 kanal
kontraksiyon frekansi artmis ve dermal geri-akim azalmis, boylece daha iyi bir

lenfatik fonksiyon gdzlenmistir (144).

Bizim calismamizda da yiiz nakli hastalarinin immiinosiipresif tedavisinde
diizenli olarak oral takrolimus kullanilmaktadir. Ayni zamanda zaman zaman
topikal takrolimus tedavisi de verilmektedir. Yiiz nakli yapilan 3 hastamizda da bu
calisma ile uyumlu olarak lenfédem az olarak degerlendirildi. Yiiz nakli hasta grubu
ile, supraklavikular serbest flep rekonstriiksiyonu yapilan hastalar arasinda hem
klinik hem de lenfografide goriilen farkin olugsmasinin sebeplerinden birisi
takrolimus kullanimi olabilir. Yine yapilan c¢alisma ile benzer olarak bizim
calismamizda da takrolimus kullanan hastalarin ICG lenfografilerinde ylizeyel

lenfatiklerde artis gézlendi.

Ayrica, yapilan ¢esitli calismalarda, ylizeyel lenfatiklerde goriilen bu artisin
sebebinin, lenfatik anastomoz yapilmayan vakalarda, lenfatik akisin derin
lenfatiklerce daha az saglaniyor olmasi nedeniyle, ylizeyel lenfatiklerin lenf

drenajina daha fazla katilmas1 oldugu gosterildi (127, 145)

Anthony ve ark. ratlarda yaptiklar1 arka bacak replantasyonu caligmast
sonucunda replante ekstremitede postop 3-6 giin igerisinde lenf akiginin bagladigini
ve 12 giin icerisinde normal kleransa ulastigin1 gosterdi. Lenfatik akis paterninin
kontrol grubunda ayaktan baslayarak derin lenfatik sistem ile ipsilateral inguinal
lenf nodlarina ve buradan para-aortik nodlara ilerledigini gosterirken, replantasyon
yapilan grupta superfisyal lenfatik sistem tiizerinden multiple kii¢iik kanallar
araciligy ile ilerledigini gosterdi. Bilateral olarak inguinal ve aksiller alanlara

ilerleyen bu anormal paternin 160 giin bu sekilde devam ettigini gosterdiler (140).
Bizim ¢alismamizda da literatiir ile uyumlu bulgular izlendi.

Ozkan ve ark. 2 bilateral kol nakli yaptiklar1 hastalarinda postoperatif

donemde hastaya Ozel fizyoterapi ve rehabilitasyon prosediirii uygulamislardir.
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Rehabilitasyon siiresince postop donemde hastalarda 6demin geriledigini, 9 ve 4

yillik takip siireglerinde hastalarinda 6dem olmadigini gostermislerdir (146).

Cavadas ve ark. lenfosintigrafi ile 3 bilateral iist ekstremite VKA hastasini
incelediler. 6 ekstremiteden 2 tanesinde orta derece lenfodem oldugunu
belgelediler. 3-5 yillik takip sonrasi veriler sunan bu ¢alisma VKA hastalarinda
lenfatik anastomoz yapilmamis olsa bile spontan olarak lenfatik akimin
saglanabilecegini gostermektedir. Ancak bu caligmanin agiklayamadigi bazi
durumlar vardir. Bilateral nakilli bu hastalarda ekstremiteler arasi lenfodem farki
ile drenajda gecikme gozlenmistir. Bizim calismamizda yiliz nakli yapilan
hastalarda lenfodem az olarak degerlendirildi. Supraklavikular serbest flep ile
rekonstrilksiyonu  yapilan 2 hastadan birisinde lenfédem az olarak
degerlendirilirken, bir hastada orta olarak degerlendirildi. Calisma gruplar1 ¢ok
kiigiik olsa da lenfodemin daha az goriilmiis olmasi ekstremitelerdeki durumun
aksine yer ¢ekiminin stirekli olarak yiiz bolgesinde lenfatik akisa yardimci olmasi

olabilir (147).

Sosin ve ark. yiiz nakli yaptiklar1 1 hastada lenfatik sistemin yenilenmesini
inceledi. Alinan biyopsilerde gii¢lii LYVE-1 boyanmasi oldugunu gosterdi. Postop
donemde 8,5 ay, 30 ay ve 35 ayda yaptiklar1 ICG lenfografilerinde, ilk yapilan
goriintiilemede belirgin lenfatik kanallardan drenaji gostermekle beraber lenfostaz
ve dermal splash gordiiler. 30 ve 35. aylarda yaptiklar1 goriintiilemelerde alic1 ve
dondr doku arasinda multiple lenfatik kanallar ile baglantilar1 ve servikal lenf
nodlarma belirgin drenaj oldugunu gosterdi. Bu bulgular1 ayn1 zamanda giderek
azalan fasyal 6dem ile uyumlu buldular (2). Yiiz nakli hastalarinda benzer ICG

lenfografi bulgular1 bizim ¢aligmamizda da gortilmiistiir.

Calismamizda yiiz nakli hastalarinda az lenfédem goriiliirken,
supraklavikular serbest flep ile rekonstriiksiyon yapilan hastalardan birisinde az
lenfodem goriiliirken digerinde orta lenfodem gozlenmistir. Bunun bir baska
sebebinin de supraklavikular serbest flep yapilan hastalarda, Hasta 4 flebinde
gozler, burun acikligi ve agiz agiklig1 olusturmak amaciyla 4 adet tam kat insizyon
yapilmistir. Ayn1 sekilde Hasta 5 flebinde her iki g6z ve burun agikligi olusturmak

amaciyla 3 adet tam kat insizyon yapilmistir. Bu insizyonlarin, 6zellikle yiizeyel
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lenfatik drenajin 6nemli oldugu bu fleplerde lenfatik drenaji sekteye ugratmig
olmasi muhtemeldir. 2 hasta kendi aralarinda degerlendirildiginde de Hasta 5’te
fasyal lenfodem Hasta 4’e¢ gore daha az olarak degerlendirildi. Hastalarin her

ikisinde de alic1 ve dondr dokulari arasinda lenfatik baglantilarin oldugu da goriildii.

Calismamizin farklt doku komponentleri iceren 3 yiiz nakli hastasinin
lenfografik degerlendirmesinin ilk defa yapilmasi agisindan literatiire Onemli
katkida bulunacag: kanisindayiz. Ozellikle postop ilag kullanimina bagli olarak cilt
kanserlerinin de goriilme ihtimalinin artmis oldugu bu hasta grubunda lenfatik
sistemin yapilanmasinin olas1 metastazlar hakkinda fikir sahibi olmamiz agisindan

onemli bir yeri vardir.

Bununla beraber yiiz rekonstriikksiyonunda kullanilan konvansiyonel
yontemlerden supraklavikuler serbest flep hastalarinda lenfatik yeniden olusum da
degerlendirildi ve iki hasta grubunun karsilastirilmasi saglandi. Boylece lenfatik
anastomoz olmaksizin yapilan yiiz rekonstriiksiyonlarinda lenfatik yeniden

yapilanma daha iyi agiklanmaya g¢aligildi.

Calismamiz spesifik bir hasta grubu {izerine olup az sayida hasta
icermektedir fakat diinyada zaten az olan bir hasta grubu oldugu i¢in énemli bir
orani olusturdugunu soyleyebiliriz. Yapilabilecek ¢ok merkezli ¢alismalar ile yiiz
nakli hastalarinda lenfatik yenilenme ve lenfodemin degerlendirilmesi daha iyi
yapilabilir. Histopatolojik inceleme bizim c¢alismamiz kapsaminda olmadig i¢in
yapilmamistir, ¢calismamiz goriintiileme ve klinik bulgulara dayali olmaktadir.
Daha sonra yapilacak caligsmalarda alici doku, dondr doku ve iki doku arasindaki
skar hattindan alinacak biyopsiler lenfatik yenilenmeyi hiicresel seviyede
incelemek acisindan faydali olabilir. Calismamiz yiiz nakli hastalarinin uzun dénem
ICG lenfografi sonuglarini icermekte olup bu konuda mevcut literatiire katkida

bulunmasi agisindan énemlidir.
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6. SONUC

Calismamizda yiliz nakli hastalarinda lenfatik anastomoz yapilmamasina
ragmen alict ve dondr saha arasinda lenfatik baglantilarin olustugu ICG
lenfografide multiple lenfatik baglantilarin varligi ve servikal lenf nodlarinda ICG
goriilmesi ile gosterilmistir. Allogreft icerisinde lenfatik yapilar bitiinliigiint
korumus olmakla beraber, yilizeyel lenfatiklerde artis gbzlenmistir. Bununla beraber
alict ve dondr arasindaki skar hattinin lenfatik sivinin akisinda rol oynadigi

gorilmistir.

Bu calisma kapsaminda supraklavikuler serbest flep ile yiiz
rekonstrilkksiyonu  yapilan hastalarda da lenfatik sistemin yenilenmesi
degerlendirilmis ve yapilan ICG lenfografilerinde dermal backflow paterni
goriilmiis olmasina ragmen, spontan baglantilarin oldugu hem alic1 ve flep arasinda
lenfatik baglantilarin goriintiilenmesi, hem de servikal lenf nodlarinda ICG

goriilmesi ile gosterilmistir.

Bu caligma spesifik bir hasta grubu olan farkli doku komponentleri i¢eren
yliz nakillerinde ve yiiz rekonstriiksiyonu yapilan hastalarda lenfatik sistemin
yeniden diizenlenmesinin degerlendirildigi en kapsamli ¢alismadir. Bu baglamda
elde edilen verilerin yiiz nakli hastalarinda lenfatik sistemin degerlendirilmesi

acisindan 6nemli oldugunu diisiinmekteyiz.
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OZET

Farkh Doku Komponentleri i¢eren Yiiz Nakilleri Sonrasi Lenfatik

Sistemin Yeniden Yapilanmasimin Arastirilmasi

Fonksiyonel bir lenfatik sistem viicut sivisi homeostazini ve bagisiklik
hiicresi fonksiyonlarim siirdiirmek icin ¢cok dnemlidir (1). Bolgesel lenfatiklerin
travmalari, kronik lenfédem, tekrarlayan enfeksiyon, fonksiyon kaybi ve yasam
kalitesinin ~ diigmesine neden olmaktadir. Serbest flep ile yapilan
rekonstriiksiyonlarda, ekstremite replantasyonlari, ekstremite transplantasyonlari
veya yiiz nakillerinde lenfatik sistemin direkt onariminin yapilmamasina ragmen
dokularda 6dem goriillmemektedir (2). Bu gozlem lenfatik sistemin yeniden
yapilanmasinin yara iyilesmesi sirasinda olustugu yoniinde ¢ikarimlara yonlendirse
de mekanizmas1 ve hangi lenfatik yollar1 kullandig1 tam anlasilamamistir. Lenfatik
yapilardaki degisiklikler ve buna bagl lenfodinamikler, dondr ve alict doku

etkilesiminin lenfatik sistemini anlamak acisindan énemlidir.

Lenfatik goriintiillemedeki indosiyanin yesili (ICG) lenfografi yontemleri ile
ilgili gelismeler lenfatik tasinmanin daha iyi degerlendirilebilmesine izin verdi (3).
Fakat giiniimiizde alic1 ve dondr lenfatiklerin iletisimi ve fonksiyonel ve rejeneratif
kapasiteleri hala tam olarak ag¢iklanamamistir. Bu ¢alismanin amaci yiiz
rekonstriiksiyonunda lenfatik anastomoz yapilmaksizin, yiiz nakilleri ve serbest
flep ile rekonstriiksiyon sonrasi olusan lenfatik yeniden yapilanma ve rejenerasyonu

incelemektir.

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Plastik, Rekonstriiktif ve Estetik Cerrahi
kliniginde 01.01.2012 ve 01.01.2022 tarihleri aras1 operasyonu gerceklestirilmis
yliz nakli hastalar1 calismaya dahil edilmistir. Bu hastalarda lenfatik sistemin
incelenmesi amaciyla yapilan ICG lenfografi gorlintiileri degerlendirilmistir.
Kontrol grubu olarak supraklavikuler serbest flep ile yiiz rekonstriiksiyonu yapilan
hastalarda ve flep ile rekonstriiksiyon yapilmamis maksillofasiyal fraktiirii olan
hastalarda yapilmis olan ICG lenfografi goriintiileri kullanilmistir. Yiiz bolgesinde
yapilan ICG lenfografi, iiretici Onerileri uyarinca ve giincel literatiire uygun olarak

0.2 mL ICG soliisyonu (0.5 mg ICG) subkutan olarak midpupiller hatta bilateral
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supraorbital alan, infraorbital alan, oral komissur ve mental alan olmak tizere yiiziin
8 belirleyici lokasyonuna enjekte edilerek gergeklestirilmistir. Elde edilen
goriintiiler bu calisma kapsaminda degerlendirilmistir. ICG lenfografi goriintiileri
transient fazda lineer ve retikiiler olarak degerlendirilmis, plato fazinda ise lineer,
splash, stardust ve diffiiz patern olarak degerlendirilmistir. 3 saatlik ICG
lenfografinin tamamlanmasi sonrasi, izlenen paternlerin hasta cildi lizerinde ¢izimi

yapilarak incelenmistir.

Yiiz nakli hastalarinda lenfodem gozlenmedi veya az olarak degerlendirildi,
ICG lenfografide ¢ogunlukla lineer patern izlendi, yiizeyel lenfatiklerde artis
gbzlendi. Alict ve dondr dokular1 arasinda multiple lenfatik baglantilarin oldugu
gozlendi, servikal lenf nodlarinda ICG goriildii. Supraklavikular flep ile
rekonstriiksiyon yapilan hastalardan birisinde az lenfodem goriiliirken, diger
hastada orta derecede lenfodem goriildii, ICG lenfografide her iki hastada stardust
patern izlenmis olmasina ragmen, bu hasta grubunda da alic1 ve dondr dokulari
arasinda multiple lenfatik baglantilar oldugu gézlendi ve servikal lenf nodlarinda

ICG gbriildii.

Lenfatik anastomoz yapilmamasina ragmen yiiz nakli ve supraklavikular
flep ile yliz rekonstriikksiyonu yapilan hastalarda spontan lenfatik baglantilarin

olustugu gosterildi.

Anahtar sozciikler: Yiiz nakli, lenfanjiyogenez, ICG lenfografi,

supraklavikular flep, lenfatik sistem yenilenmesi
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ABSTRACT

Investigation of Lymphatic System Restructuring After Facial

Transplants Containing Different Tissue Components

A functional lymphatic system is essential for maintaining body fluid
homeostasis and immune cell functions (1). Traumas of regional lymphatics cause
chronic lymphedema, recurrent infection, loss of function and decrease in quality
of life. Although direct repair of the lymphatic system is not performed in
reconstructions with free flaps, extremity replantations, extremity transplantations
or face transplants, lymphedema is observed to be absent or minimal in the tissues
(2). Although this observation leads to conclusions that the restructuring of the
lymphatic system occurs during wound healing spontaneously, its mechanism and
which lymphatic pathways it uses are not fully understood. Changes in lymphatic
structures and related lymphodynamics are important for understanding the

lymphatic system of donor and recipient tissue interaction.

Advances in indocyanine green (ICG) lymphography methods in lymphatic
imaging have allowed better assessment of lymphatic transport (3). However,
communication and functional and regenerative capacities of recipient and donor
lymphatics are still not fully elucidated. The aim of this study is to examine
lymphatic remodeling and regeneration in facial reconstruction with facial

transplants and free flaps without lymphatic anastomosis.

Face transplant patients who were operated between 01.01.2012 and
01.01.2022 in the Plastic, Reconstructive and Aesthetic Surgery clinic of Akdeniz
University Faculty of Medicine were included in the study. ICG lymphography
images of these patients were evaluated. ICG lymphography images of patients
underwent facial reconstruction with supraclavicular free flap and patients with
maxillofacial fractures who underwent reconstruction without flaps were used as
control group. ICG lymphography of the face was performed by injecting 0.2 mL
of ICG solution (0.5 mg ICG) subcutaneously into 8 distinct locations of the face,
including supraorbital area, infraorbital area, oral commissure, and mental area

bilaterally, in accordance with the manufacturer's recommendations and in
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accordance with the current literature. The images obtained were evaluated within
the scope of this study. ICG lymphography images were evaluated as linear and
reticular in the transient phase, and as linear, splash, stardust and diffuse patterns in
the plateau phase. After the completion of the 3-hour ICG lymphography, the

observed patterns were examined by drawing on the patients’ skin.

Lymphedema was evaluated as absent or mild in face transplant patients,
mostly linear pattern was observed in ICG lymphography, and an increase in
superficial lymphatics was observed. Multiple lymphatic connections were
observed between the recipient and donor tissues, and ICG was observed in the
cervical lymph nodes. In one patient who underwent reconstruction with free
supraclavicular flap, mild lymphedema was observed, while the other patient had
moderate lymphedema. Although stardust pattern was observed in both patients in
ICG lymphography, multiple lymphatic connections were observed between the
recipient and donor tissues in this patient group, and ICG was observed in the

cervical lymph nodes.

Although lymphatic anastomosis was not performed, spontaneous lymphatic
connections were demonstrated in patients who underwent facial reconstruction

with face transplantation or free supraclavicular flap.

Key Words: Face transplantation, lymphangiogenesis, ICG lymphography,

supraclavicular flap, lymphatic system regeneration
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