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OZET

Doku genigletme, primer olarak kapatilamayan doku defektlerinin, komsu dokunun
balon yardimi ile genisletilerek renk ve doku uyumu bakimindan benzer dokular ile
onarilmasini saglayan bir tekniktir. Doku genisletme yonteminin rekonstriiksiyon
basamagindaki dnemli avantajlarinin yaninda tedavi i¢in uzun zaman gerektirmesi,
giivenli sisirilebilmesi i¢in sik doktor kontrolii hastanin konforunu bozmakta ve
enfeksiyon gibi komplikasyonlara zemin hazirlamaktadir. Zaman kaybmi azaltmak icin
yapilmak istenen hizli doku genisletme islemi sonucunda ise dolasimin bozularak
nekrozun olusma siklig1 artmaktadir. Hizli ve yavas doku genisletme islemlerinin her
ikisinde de komplikasyonlarin azaltilmasi icin yeni yontemler gelistirilmeye
caligilmaktadir. Plateletten zengin plazma igerigindeki ¢ok sayida biiytime faktori
nedeni ile tibbin her alaninda oldugu gibi plastik cerrahide de giderek artan siklikta
kullanilmaktadir. Bu c¢alismada amacimiz PRP’nin anjiogenez ve doku remodelingi
iizerindeki olumlu etkilerinden faydalanarak hizli ve yavas doku genisletme islemleri
iizerlerindeki etkilerini gozlemlemektir.

Bu amagla 42 adet 350-450 gr. Agirhigindaki disi sigan rastgele 6 gruba ayrildi. Donér
olarak sec¢ilen 7 adet baska sigandan PRP hazirlanmasi amaci ile tiim viicut kanlari
alindi. Alinan kanin santrifiij edilmesi ile hazirlanan PRP, doku genisletme yapilmasi
planlanan bolgeye, gruplarma gore farkli zamanlarda enjekte edildi ve doku
genisleticiler hizli ve yavas sisirilme yontemleri ile sigirildiler (Grup 1A: Hizli doku
genisletme uygulanan kontrol grubu, Grup 1B: Yavas doku genisletme uygulanan
kontrol grubu, Grup 2A: PRP uygulandiktan 1 hafta sonra hizli doku genisletme yapilan
grup, Grup 2B: PRP uygulandiktan 1 hafta sonra yavas doku genisletme yapilan grup,

Grup 3A: PRP uygulamasi ile ayn1 giin hizli doku genisletme yapilan grup, Grup 3B:



PRP uygulamasi ile ayni giin yavas doku genisletme yapilan grup). Degerlendirme
amaci ile genigletme eylemi bittikten 7 giin sonra genigletilen dokunun tepe noktasindan
ornekler alinarak, histolojik degerlendirme i¢in Histoloji ve Embriyoloji laboratuarina,
ELISA degerlendirmesi i¢in Tibbi Farmakoloji laboratuarmna teslim edildi.

Grup 1A’daki 3 denekte, Grup 1B’deki 2 denekte, Grup 2A ve Grup 2B’deki 1’er
denekte genisletme eylemi uygulanan bdlgenin tepe noktasinda % 50°den fazla nekrotik
alan olustugu gozlendi. PRP uygulanan gruplarda nétrofil invazyonunda azalma tespit
edildi. PRP’nin doku genisletme eyleminden 1 hafta 6nce verildigi gruplarda yeni
olusan damar sayisinda, hizli doku genisletme uygulanan ve PRP verilen biitiin
gruplarda ise eksprese edilen bFGF ve VEGF diizeylerinde anlamli artislar tespit edildi.
Ayrica PRP verilerek yavas doku genisletme islemi uygulanan gruplarda ve hizli doku
genigletme islemi ile ayni giin PRP verilen gruplarda kapsiil kalinliginda anlaml
derecede azalma oldugu gozlemlendi.

PRP kolay elde edilen, yan etki profili diisiik otolog bir iriindiir. Etkisini igerdigi
biiyiime faktorleri ve proaktif hiicreler yolu ile gosterir. Calismamizda, bu tiriiniin doku
genisletme islemi esnasinda olusabilecek major komplikasyonlardan biri olan nekrozu
azalttigini, genisletme eyleminin basar1 ile sonuglanabilmesini saglayacak yeni damar
olusumunu artirdigimi ve kapsiil kalinhigini azalttigini gosterdik. Yapilacak daha ileri
arastirmalar ile kolay elde edilen bu iki otolog iiriiniin doku genisletme isleminde daha
giivenle kullanilabilecegini diisiiniiyoruz.

Anahtar Kelimeler: Hizli ve yavas doku genisletme, Plateletten zengin plazma.



EFFECTS OF PLATELET RICH PLASMA ON FAST AND SLOW
INVESTIGATION OF TISSUE EXPANSION

ABSTRACT

Tissue expansion, tissue defects that can not be closed primarily, with the help of
neighbors Tap the balloon expanded in terms of color and texture match with tissue
repair is a technique that is similar. Tissue expansion of the major advantages of the
method of reconstruction next step requires a long time for treatment, frequent doctor's
supervision in order to secure inflated to disrupt the patient's comfort and is preparing
the ground to complications such as infection. Time to be made to reduce the loss as a
result of rapid tissue expansion procedures may deteriorate if the circulation is
increasing the frequency of occurrence of necrosis. In both fast and slow tissue
expansion procedures for the reduction of complications is trying to develop new
methods. Platelet- rich plasma content because of the numerous growth factors, as in
every field of medicine in plastic surgery has been used with increasing frequency. The
aim of this study PRP positive effects on angiogenesis and tissue remodeling advantage
of fast and slow tissue expansion process is to observe the effects on them.

For this purpose, 42 g of 350-450. Weight in the female rats were randomly divided
into 6 groups. 7 selected as a donor for the preparation of PRP from another rat blood
was taken with the entire body. Preferably blood is centrifuged prepared with PRP ,
tissue expansion scheduled region , according to groups at different times was injected
and the expanders fast and slow inflated methods raw they ( Group 1 : Fast tissue
expansion treated control group, Group 1B: Slow tissue expansion treated control group
Group 2A: PRP 1 week after rapid tissue expansion done , Group 2B: PRP 1 week after

slow tissue expansion the group , and Group 3 : PRP application on the same day rapid



tissue expansion done , Group 3B: PRP application with the same days with slow tissue
expansion group ) . Evaluation with the aim of expanding the action bits 7 days after
taking samples from the peak of tissue expansion, Histology and Embryology
laboratory for histological evaluation, ELISA was delivered to the laboratory for
evaluation of Medical Pharmacology.

In 3 subjects in Group 1A, Group 1B in the second subject, Group 2A and Group 2B of
the first expansion action in the subject application region formed at the peak was
observed that more than 50% necrotic areas. PRP was a reduction in the invasion of
neutrophils in the group. PRP was given 1 week before a tissue expander action groups
in the number of newly formed vessels, rapid tissue expansion is applied, and in all the
groups given PRP expressed significant increase in bFGF and VEGF were detected.
Also given PRP slow tissue expansion process and rapid tissue expansion process in the
groups treated with the same day capsule in the PRP group given that a significant
reduction in thickness was observed.

PRP obtained easily, with low side effect profile product is autologous. Which include
the effect of growth factors and pro-active cells shows through. In our study, the
expansion of this product during the process of tissue necrosis, which reduces one of the
major complications that can occur, that enables the expansion will result in the
achievement of action increases the formation of new blood vessels and showed that it
reduces the thickness of the capsule . Easy to obtain further research to be done with
these two autologous tissue expansion process of the product can be safely used in the
more we think.

Keywords: fast and slow tissue expansion, Platelet-rich plasma.
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1.GIRIS VE AMAC

Plastik ve rekonstriiktif cerrahide, doku defektlerinin ideal tedavisi; renk,
yap1, duysal innervasyon ve kil yogunlugu agisindan benzer dokular ile yapilanidir.
1)

Doku defektlerinin rekonstriiksiyonunda kullanilan doku genisletme teknigi
lokal ya da uzak deri flepleri, deri greftleri ve serbest flepler gibi konvansiyonel
tedavi yOntemeleri ile karsilastirildiginda basitligi, verici alanda ilave skar
olusturmamasi, daha iyi doku ve renk uyumu saglamsi agisindan bu yontemlere
ustlinliik saglar. (2)

Doku genisletme teknigi, ortiicii dokularin altlarinda yavas olarak biiyiiyen

kitlelere, ylizey alanlarini genisleterek uyum saglamasi prensibine dayanan fizyolojik



bir yiizey artsidir. Viicudun her bolgesinde, genisletilebilecek deri alani bulunan
vakalarda bu yontemi uygulama olanagi vardir (3, 4).

Baslangicta daha ¢ok sacli deri, meme, kulak rekonstriiksiyonu amaci ile
kullanilirken giliniimiizde damar sinir uzatilmasinda, mesane boynu onariminda
serbest fleplerin dondr alanlarmin genisletilmesi gibi spesifik endikasyonlarda da
basar1 ile uygulanmaktadir. (5, 6). Ancak genisletme uygulamasi haftalar alan bir
stirectir. Uzun siirmesi, sik enjeksiyon gerektirmesi, genisletme uygulamasinin en
onemli komplikasyonu olan enfeksiyon riskini artirmaktadir. Ayn1 zamanda hastanin
sik sik hastaneye gelmesi ve genisleticinin uzun siire kalarak hareket kisitliligina
neden olmasi zaman ve is giicii kaybmna neden olmakta ve hastanin tedaviye
uyumunu azaltmaktadir.

Zaman kaybin1 azaltmak i¢in yapilan hizli doku genisletmede ise en 6nemli
komplikasyonlardan biri dolasim bozuklugu sonucunda flep yasayabilirliginin
azalmasidir. PRP de bulunan biiyiime faktorleri anjiyogenezin olusumunu
hizlandirarak genisleme siiresini kisaltip flebin yasayabilirligini artirabilir.

Bu c¢aligmadaki bizim amacimiz, rat dorsal derisinde yapilan hizli ve yavas
doku genisletmede, lokal olarak uygulanan PRP’nin, doku genislemesine olan
etkisini arastirmaktir.

Trombositten zengin plazma (Platelet Rich Plasma, PRP); Vaskiiler
Endotelyal Biiylime Faktorii (VEGF), Trombosit Kaynakli Biiylime Faktorii (PDGF),
Transforming Biiyliime Faktorii a ve B (TGF a ve B), Epidermal Biiylime Faktorii
(EGF), Fibroblast Biiyiime Faktérii (FGF), Insiilin Benzeri Biiyiime Faktérii (IGF)
vb. biiyiime faktorlerini iceren ve kanin farkl iki hizda santrifiij edilmesiyle olusan

bir maddedir. Bu iriine trombin ilavesiyle trombositlerin a- graniillerinden ¢ok

10



saylda mediator salinir. Bunlarin hemen hepsi yara ve kemik iyilesmesinde gorev
alan ve anjiogenez lizerinde de etkili olan mediatorlerdir. Bunun yanida otolog
olarak iiretilebiliyor olmas1 son yillarda 6zellikle kemik iyilesmesinde ve zor iyilesen
yaralarin tedavisinde klinik kullanim alan1 bulmasma sebep olmustur. Yapilan klinik
caligmalarda yara ve kemik iyilesmesini hizlandirdigy; sisligi, agriyl, enfeksiyonu ve
skar1 azalttig1, kanama kontrolii sagladigi iddia edilmektedir.

PRP etkinligi kanitlanmis, bol miktarlarda elde edilebilen otolog iiriin oldugu
icin, hiicresel tedavilerde giderek artan sayida ¢alismaya konu olmaktadir. Buna
ragmen literatiirde, doku genisletici uygulanan doku tizerindeki potansiyel etkileri
ile ilgili galismalara rastlanmamistir. PRP igerisinde bulunan biiyiime faktorlerinin ve
kemoreaktan maddelerin neovaskiilarizasyonu hizlandirdig1 bilinmektedir. Doku
genigletmede olusan nekroz gibi komplikasyonlar, anjiogenezin yeterli diizeyde
olusmamasina ve sonucta dokunun yeterli beslenememesine baglidir. Zaman ve
maliyet kaybini azaltmak i¢in kullanilmak istenen hizli doku genigletme isleminde de
en biiylik problem dolasim bozuklugudur. PRP’nin anjiogenez iizerindeki olumlu
etkileri doku genisletme islemi swrasinda meydana gelen komplikasyonlarin
azaltilmasinda yardimci1 olabilir.

Bu ¢alismada rat dorsal bolgesinde yapilan hizli ve yavas doku genisletme
islemlerinde, lokal olarak uygulanan PRP’nin, goriilebilecek olas1 etkilerini

arastirmay1 hedefledik.
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2. GENEL BILGILER

2.1. DERI

2.1.1. Derinin Yapisi

Insan viicut agirhgmm yaklasik %16'sin1 teskil eden, viicudu kaplayan en
genis ylizeyli organ deridir. Epidermis ve dermis adi verilen iki tabakadan olusan
derinin kalinlig1 1,5-4 mm arasinda degisir. Ancak g6z kapaginda 0,04 mm, avug
icinde ise 1,6 mm olan epidermis, bolgeye gore degisik kalinlik gosterir. Epidermis
keratinosit, melanosit, langerhans hiicresi ve Merkel hiicrelerinden meydana gelir.
Dermis ve epidermis birlesme yeri diizensizdir ve papilla denilen uzantilar bulunur.
Dermiste non-selliiler bag doku elemanlar1 ve arasinda sinirler, kan damarlari,
lenfatikler, kas iiniteleri, pilosebase, ekrin ve apokrin {initeleri bulunur. Dermisin

altinda ise iginde yag hiicreleri bulunduran gevsek bag dokusu bulunur (Sekil 2.1).

Epidermis—{

Dermis

Hypodermis |

@ ADAM, Inc

Sekil 2.1: Dermisin yapist (http://www.nytimes.com/health/guides/disease/melanoma/print.html)
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2.1.2. Derinin Kanlanmasi

Cildin mikrovaskiiler ¢atisin1 arterioller, terminal arterioller, postkapiller
veniiller, kollektor veniiller ve muskiiler veniiller igermektedir (7)(7)(7). Arterioller
direkt veya indirekt olarak cildin arteryel dallarindan koken almaktadir. Deri
dolasimi, doku oksijenizasyonun yaninda, termoregiilatuar ve immiinolojik bir dizi
islevide yerine getirir. Derinin damarsal agi1 bolgeden bolgeye farklilik gosterir.
Cormack ve Lamberty, deri fleplerinin arteryel anatomisini, fasyokutantz arterler,
muskulokutan6z perforator arterler ve direk kutandz arterler seklinde siniflamistir
(8)(8). Insanda derinin kanlanmas1 muskulokutandz arterler ve septokutandz arterler
araciligi ile olur. Muskulokutandz arterler random patern fleplerin kaldirilabilmesine
olanak tanirken septokutandz arterler, aksiyel patern fleplerin olugsmasmi saglarlar.
Deri, kanlanmasini {i¢ farkli anatomik seviyede bulunan bes ayr1 katmanin birbiri ile
baglanti olusturmasi ile meydana getirdigi damar agi ile saglar (8). Anatomik
seviyeleri fasya, subkutan yag dokusu ve deri olustururken, damar ag1 ise,
subepidermal pleksus, dermal pleksus, subdermal pleksus, subkutanéz pleksus ve

fasyal pleksustan olusur (Sekil 2.2).
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Sekil 2.2: Dermisin kanlanmasi (https://www.boundless.com/physi0Iogy/the-integumentary-system/functions-of-the-

integumentary-system/blood-reservaoir/).

Fasyal pleksus; Kan damarlari, fasyanin iginde, altinda (subfasyal) ve
iizerinde (prefasyal) seyreder. Fasyal pleksus iki sekildedir. Bunlar, fasyanin altinda
yer alan subfasyal pleksus ve fasyanin {istiinde yer alan prefasyal pleksustur.
Subfasyal pleksus ise nispeten mindr karakterdedir. Flebin yasamini temin etme
kabiliyetinden yoksundur. Baskin olan prefasyal pleksustur. Kan akimi
muskulokutan ve septokutan arterlerden gelir (9).

Subkutan pleksus; Derin ve yiizeyel olmak iizere subkutan yag dokusunu
ikiye bdlen, yiizeyel fasya icinde bulunan arterlerden ve venlerden olusmus
horizontal ve lineer yerlesimli bir vaskiiler pleksustur (9).

Subdermal pleksus; Derinin primer kan akimini saglar. Bu bdlge deri
flebinin kenar kanamasinin oldugu bolgedir. Retikiiler dermisle alttaki subkutan yag

14



dokusu arasinda subkutan pleksustan uzanan dallar bu pleksusu olusturur. Deri,
adipoz doku ve deri eklerini besler. Dermal pleksusa verdigi dallar arasinda bulunan
yaygin anastomozlar kanlanmay1 olaganiistli artirmaktadir. Bu pleksusun ana gorevi
en Ustte bulunan iki pleksusun beslenmesidir. Vendz dolasim agmma da sahip
olmasina karsin hakim olan vaskiiler yapi arterlerdir (9).

Dermal ve subepidermal pleksuslar; Papiller dermis’ten baglar
dermoepidermal bolgeye kadar uzanir. Bu pleksuslar ger¢ek deri kan dolasimini
saglarlar. Dermal pleksusta hakim olan yap1 arteriyollerdir. Bunlar izole kas
alanlarina sahiptirler ve asil gorevi 1s1 regiilasyonunu saglamaktir. Subepidermal
pleksusta hakim olan vaskiiler yap1 ise kapiller damarlardir ve bunlarin ana gérevleri
beslenmedir (9). Segmental damarlar derin dokulardan yiizeyel dokulara dogru
ilerlerken her biri viicudun belirli bolgesini besleyen damarlar verirler. Bu damarlar
kaslar arasindaki fibroz septalar1 izleyerek, bazilar1 direkt olarak deriye, cogu ise kas
icine giden dallara ayrilirlar.

Direkt olarak deriye giden dallara septokutan damarlar, kaslar i¢inden
gecerek deriye ulasan damarlara muskulokutan damarlar adi verilir. Septokutan
damarlari bir kismi deri altinda yiizeyel olarak seyrederler. Direkt olarak deriyi
besleyen bu damarlar, direkt kutandz damarlar olarak adlandirilirlar. Deride derin
pleksus, subkutan6z doku ile derin dermis arasinda bulunur. Yiizeyel pleksus,
papiller ve retikiiler dermis birlesiminde bulunur. Mikrodolasim, kan akimimimn lokal
kontroliinii ve dokularin beslenmesini saglayan damarlardan olusur (10). Derinin
normal total kan akimi 20 m1/100 gr/dk’dir. Kan akimi, 1s1 ve akut sempatik blokajla
artar. Artmig kan akimi, kapillerleri atlayarak arteriyovendz anastomozlar yoluyla

deriye ulasir (11).
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Mikrodolasim, 300pu’dan kiigiik arteriollerle baslar ve terminal arterioller,
prekapiller sfinkterler, kapiller, postkapiller ventiller, toplayici veniiller ve muskiiler
veniillerle devam eder (7, 12).

Dermis ve subkutan doku bileskesinde yer alan mikrodolagim sistemini
yiizeyel, orta ve derin olmak iizere {i¢ damar pleksusu olusturur. Yiizeyel ve derin
pleksusta arterler ve venler, orta pleksusta ise esas olarak venler bulunur. Yiizeyel
pleksus 1s1 degisimi ve beslenme, orta pleksus 1s1 degisimi ve savunma
mekanizmalari, derin pleksus 1s1 korunmasi ve sant mekanizmasi fonksiyonlarina
sahiptir (7).

Arterioller; direkt kutandz, fasyokutan ve muskulokutan sistemin terminal
damarlarindan koéken alir. Subkutan dokuda ilerleyerek limen i¢i ¢aplar1 30 p’a
diiger. Dallanarak, ¢aplar1 10-30 p olan terminal arteriolleri ve subdermal pleksusu
olustururlar. Prekapiller sfinkterde damar igi ¢aplar1 30 p’dan 10 p’a diiser. Burasi,
kan akimi kontroliiniin sona erdigi bolgedir ve damar duvar1 innerve diiz kas igerir.
Kapillerler 3-7 u capa sahiptir ve endotel, bazal lamina ve perisitleri igerir.
Kapillerlerden sonra gaplar1 8’den 30 p’a degisen postkapiller veniiller baglar. Bunlar
birleserek ¢aplar1 50 p olan toplayict veniilleri olusturur (8, 11). Arterioller,
prekapiller sfinkterler ve arteriyovendz anastomozlarda sempatik innervasyon
bulunur. Arteriyovendz anastomozlar, 50 p capinda arteryel ve vendz dolasimi
birlestiren santlardir. Sinirsel veya kimyasal uyarana cevap verme yetenegine sahip
zengin bir sinir ag1 ile ¢evrilidir. Bu santlar yoluyla kan akimi kapiller yatag: atlar ve
bir kapillerden 600 kat fazla kan akimina sahiptir(8, 12)(8, 12)(8, 12)(8, 12)(8, 12)(8,
12)(8, 12)(8, 12)(8, 12)(8, 12)(8, 12)(8, 12) (8, 12) . Deri ve subkutan dokularin

vendz drenaji iki sistemle gerceklesir; birincisi genis kapasitesi olan yiizeyel
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subdermal vendz sistem, ikincisi ise kutandz arterlere eslik eden vena
komitanteslerdir (13). Derinin vendz drenaji, vena kominikanlar ve vena
komitanteslerden olusan perforator venler araciligi ile derin venlere dogru
yonlendirilir. Kominikan venler subkutandz vendz pleksusu derin venlere baglayan
biiyilk venlerdir. Beraberinde kutanéz arter eslik edebilir. Vena komitantesler
subkutandz yag dokunun derin kismin1 drene eder, direkt veya indirekt yollarla derin
venlere dokiiliirler. Deri kapiller yogunlugu 16-55/mm?2°dir. (Bu oran iskelet kasinda
1000-2000/mm?2°dir). Subdermal pleksus derinin primer kan kaynagi sayilmaktadir
(14).

Lenfatik sistem; lenfatik kapiller, toplayici lenfatikler ve lenf kanallarindan
olusur ve mikrodolasimin bir alt yapisidir. Flep kaldirildiginda bu lenfatik kanallar
hasara ugrayarak flepte 6dem gelisimine yol agabilirler. Flep kaldirilmasi ile hiicre
ici ve dis1 basinglardaki degisiklikler sonucu olugan 6dem, hiicrelerin beslenmesi igin
gerekli diffiizyonu ve dolagimi zorlastirir.

Deri dolastmmmin sistemik kontrolii: En O6nemli etken sinir sistemidir.
Hipotalamus tarafindan kontrol edilir. Damar duvarlarindaki alfa-adrenerjik ve
seratoninerjik reseptorler vazokonstriksiyona, beta-adrenerjik reseptorler ise
vazodilatasyona yol acgarlar. Sempatik tonusun azalmasi, ozellikle arteriovendz
anastomozlarda belirgin vazodilatasyona, artmasi da vazokonstriksiyona neden olur.
Humoral diizenleme sistemi igerisinde adrenalin ve noreadrenalin dogrudan alfa-
adrenerjik reseptorleri etkileyerek vazokonstriksiyona neden olurlar. Seratonin
vazokonstriktor, histamin ve bradikinin ise vazodilator etki gosterir. Aragidonik asit

metabolitlerinden tromboksan A2 ve PGF2-alfa giiglii vazokonstriktor, PGE1
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vazodilator etkilidir. Prostosiklin giiglii bir vazodilatér ve trombosit agregasyon
inhibitoridiir. Deri dolagimini 16kotrienlerin artirdiklar: gosterilmistir (11).

Deri dolasiminin lokal kontrolii: Metabolik diizenlemede deride fazla
olmamakla birlikte; hiperkapni, hipoksi, asidoz ve interstisyel potasyum artisi
vazodilatasyona neden olur. Fiziksel diizenlemede perfiizyon basincinin artisi
damarlarda gerilmeye yol agarak vazokonstriksiyonu tetikler. Bu, miyojenik refleks
sayesinde kapiller akim arter basincindan etkilenmeksizin sabit bir diizeyde tutulur.
Lokal hipotermi kan akimmi azaltir, bu da vazodilatasyonu uyarir. Viskozite, ciddi

iskemi durumlarinda kan akimini etkilemektedir (15).

2.2. DOKU GENISLETICILER
2.2.1. Genel Bilgiler

Tarihce

Canli dokularin, i¢ ve dis kuvvetlere bagli olusan basing ve gerilim
uyarilarina; yiizey alanlarmni genisleterek, boylarmi uzatarak, kitlelerini artirarak
cevap vermeleri canliligin dogal yetenegine bagh olan fizyolojik bir olaydir.
Gebelikte karm derisinin yiizey alanmin 2-3 kat artmasi, pubertede gland dokusu
gelisimine bagli meme derisinin genislemesi ve viicutta tiimorlere bagli dokularin
ckspande olmasi giindelik hayatta sik¢a karsimiza ¢ikan fizyolojik doku
genislemenin 6rneklerindendir (16).

Litaretiirdeki klinik doku genisletme ile ilgili ilk bilgi kemik uzatma yapilan
olgularda yumusak dokununda buna adapte oldugunu gosteren Codivilla’ya aittir

(17).
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1957 yilinda Neuman, dis kulak deformitelerinin onariminda, kulak arkasinda
cilt alta yerlestirdigi, disaridan polietilen bir tiip yardimu ile sisirilebilen bir implant
uygulamistir. Genisletilen deri adast kulak rekonstriiksiyonunda basar1 ile
kullanilmasina ragmen bu yontem yayginlasmamistir ve unutulmustur.

Plastik, rekonstiirktif Cerrahide modern anlamda doku genisletme ilk olarak
1970 yilinda internal yerlesimli portu olan bir alet gelistiren Radovan ve
kendiliginden sisebilen alet gelistiren Austad tarafindan kullanilmistir (18).

Yapilan deneysel calismalar sonucu 1982 yilinda Austad genislemis deride
ortaya ¢ikan histolojik 6zellikleri, 1983°‘de Cherry genisletilmis deride damarlanma
artigini anlatan makaleler yazmiglardir (19).

1987 wyilinda Becker meme rekostrilksiyonunda augmentasyon ig¢in
gelistirerek kendi adini1 verdigi sisirilebilir, kalict meme protezini gelistirmistir (20).

Intraoperatif doku genisletme ydntemini Sasaki 1987 yilinda rapor etmis,
Rappard degisik sekil ve boyutlardaki implantlarin teorik olarak yiizey artislarmi
ortaya koymustur (21, 22).

Tanim

Canli dokularda doku genislemesi mekanik etkilere dinamik cevap vermeleri
ile meydana gelir (22). Cerrahi olarak uygulanan doku genisletme, cerraha
rekonstriiksiyon agisindan benzer duysal innervasyon, dolasim ve dis goriiniime
sahip verici alanlar ile onarim yapmasini saglar (2).

Doku genisletmenin bize sagladigi iki major fayda sunlardir;

1- Uygulama alaninda gerginlik yaratmadan yeterli yumusak doku ortiisii

saglamasi,
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2- Genisletme uygulanmis dokunun yapisal olarak zarar gérmemesi ve lokal,
bolgesel ve uzak tagimaya uygun olmasidir.

Yumusak doku ortiisi elde etmede doku genisletme uygulamasmin
konvansiyonel yontemlere olan iistiinliigii ve 6nemi soyle siralanabilir;

e  Genisletilmis fleplerde renk ve doku uyumu daha iyidir.

e Uygulanmasi basit bir yontemdir, hasta uyumu iyidir.

e  Giivenilir, iy1 kanlanan flepler saglar.

e Verici alanda yeni defekt ve skar olusmaz.

e Deri duyusu sinirler korundugundan normal kalir.

Sik poliklinik kontrolleri, ¢ok sayida enjeksiyon yapma zorunlugu, en az 2
seans operasyon gerektirmesi ve mali agidan hastaya belli bir yiik getirmesi doku

genigletmenin dezavantajlaridir.

2.2.2. Doku genisleticiler ve protez cesitleri

Klinikte, dokularin belirli bir basing ve gerginlik altinda yiizey alanlarini
genigletmeyi saglayan sisirilebilir bir balon ve sisirme tinitesinden olusan aygit doku
genigletici olarak adlandirilir.

Doku genisletici silikondan yapilmis sisirilebilir bir balon, metal ya da
poliiiretan bir baglati tiipii ve rezervuardan olusur. Teknolojik gelismeler daha 6nce
sisirme ve bosaltma i¢in ayr1 ayr1 kullanilan valfleri teke indirerek kullanim kolaylig1
saglamustir.

Giliniimiizde teknigin ilerlemesiyle birlikte, genisletilecek bdlgenin 6zelligine
gore cesitli hacim ve sekillerde (oval, dikdortgen, yuvarlak, kare ve hilal seklinde)

implantlar ticari olarak bulunmaktadir. Van Rapport ve arkadaslar1 implant sekli ile
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ekspande olan deri arasinda iligkiyi aragtrmiglar ve yuvarlak, dikdortgen ve hilal
tabana sahip ekspanderlarin rolatif olarak smrasiyla %25, %38, %32 oraninda
genisleme elde edildigini bulmuslardir. Buna gore hilal ve dikdortgen doku
genisleticiler, taban biiylikliikleri kapatilacak defektin 2,5 kat1 kadar, yuvarlak doku
genisleticilerde ise implant capt kapatilacak defektin 2,5 kati kadar olmasi
gerekmektedir.

Silikon elastomerden yapilmis ana balonun diiz olan taban yiizeyi, sisirme
islemi sirasinda degismez, geniseleyen bolge yan ve iist yiizey bdlgeleridir. Dis ylizii
dakron ile gii¢lendirilmis bu taban kismi, implantin yer degistirmemesi ig¢in
bulundugu yere dikilmesine de olanak saglar (1).

Implant ve rezervuarm uzantilar olan, katlanmaz &zellikteki silikon borular
birbirine baglayan baglant1 tiipii polipropilen ya da metalden yapilmistir. Radyoopak
Ozellikleri, yerlestirildikten sonra yer ve durumlarini saptama olanagi verir (23).

Doku genisleticilerin ortak 6zelligi, salinin peruktan enjeksiyonu ile protez
icine verilebilmesini ve gerekirse sizint1 yapmadan geri ¢cekilmesini saglayan, kendi
kendine kapanan bir rezervuar varhigidir. Implant komsulugunda deri altma
yerlestirilen rezervuarlar standart olarak gok sayida enjeksiyona uyumlu yarim kiire
seklindedir. Rezervuarlarin tabani dakron ile gli¢lendirilmistir.

Kapsiil kontraktiirii engellemek icin textured silikon implantlar dizayn
edilmistir. Yiizeye bagli makromolekiilleri olan yeni doku genisleticileri
gelistirilmektedir ve gelecekte kullanilabilecektir. Bu molekiiller skar formasyonuna
meydan vermeden hizli genislemeye izin verebilecek, bakteri iiremesini azaltict
ortam olusturan makromolekiiller kullanilarak implant c¢evresi sekresyon olusumu

azaltilacak, bakterilerin sistemik antibiyotige direnci azaltilacaktir.
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Elliott, balonla baglantili ve deri altina yerlestirilen kalsik rezervuarlarin
dezavantajlarini soyle siralamistir;

= Yerlestirilmesi ve ¢ikarilmasi i¢in ayri insizyon gerekir.

=  Derin plana (kas alt1) yerlestirldiginde veya seroma varliginda rezervuari
palpe etmek giiclesir.

= Rezervuar iizerindeki deri erozyona ugrayabilir, balonla baglatisi
ayrilabilir(24).

Jackson klasik rezervuarlarin bu dezavantajlarmi gozoniine alarak eksternal
rezervuar uygulamasmi giindeme getirmistir. 24 olguluk serisinde enfeksiyon
bulgusuna rastlamamis olup, operasyon siiresinin kisalmasini, enjeksiyon sirasinda
voliim kayb1 ve agrmin olmamasimni yontemin avantajlari olarak saymaktadir (25).

Sisirme sekillerine gore iki ana grupta inceleyebiliriz;

1. Diizenli araliklar ile yapilan serum fizyolojik enjeksiyonlari.

2. Osmotik fark ile interselliiler sivi ile sisenler " self inflating expander".

2.2.3. Yapisal ve Yumusak Doku Degisiklileri

Hayvan ve insan galismalarinda ekspande edilen dokularda 1sik ve elektron
mikroskobu ile yapilan incelemelerde benzer bulgulara rastlanmustir (26).

Epidermis

Ekspande olan deriye yanit olarak epidermis de kalinlasma olur. Akantoliz,
hiperkeratoz ve mitotik aktivite artar (4, 27-31). elektron mikroskobu bazal
laminanin daha dalgali oldugu, bazal ve malpighian hiicre katmanlar1 arasinda
tonofilament demetlerinin normal deridekine gore daha genislemis oldugu, epidermis

katmanlarindaki hiicreler arast boslugun azaldigi gosterilmistir (30). Bazal
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laminadaki artmis dalgalanma ve epidermis katmanlarindaki hiicreler arasi boslugun
azalmasi artmis mitotik aktivite ile agiklanabilir (4).

Dermis

Dermisde doku genisleme boyunca dnemli degisiklikler meydana gelir. Bir
kag hafta igerisinde ilk olarak dermis kalinliginda azalma gozlenir (26). Papiller ve
retikiiler dermis normal ¢apraz bag yapmis genislemis kollajen fibril demetleri
icermektedir. Kollajen fibriller incelmistir. Fibroblast sayist artar ve endoplazmik
retikulumdaki genis sisterna varligi, metabolik aktivitenin arttiginin gostergesidir (4,
27, 30). Dermis kalinlig1 yaklasik 2 y1l sonra normalle doner (29).

Myofibroblastlar genislemeden yaklasik birka¢ hafta sonra goriiniirler. Bu
hiicrelerdeki artmig mitokondri sayist ve endoplazmik retikulumdaki sisterna
sayisindaki artis, metabolik aktivite artsmin gostergesidir. Myofibroblast
sitoplazmasinda uzun microflamentler icerir ve bunlar bazi alanlarda yogunlasarak
dense graniillerini meydana getirir.

Dermisde myofibroblastlarin varligi muhtemelen devamli genislemeye karsi
gosterdigi  kontraksiyon fonksiyonunun kanitidi. Elastik fibriller kalinlagir ve
kiimelenme gosterir. Ter bezleri, kil follikiilleri gibi adneksiyel yapilar degisim
gostermez (4).

Kas

Genisleme sirasinda kas kiitlesinde ve kalinliginda azalma olmasma ragmen,
fonsiyonunu korur. Klinik olarak kas giiciinde ve hareketinde fonksiyonel olarak
azalma olmaz. Mpyofibriller ile iliskili sarkoplazma miktarinda artma gozlenir.
Myofibriller genisler, mitokondri sayisi, biiylikliigii artar ve sonugta; sarkomerlerde

diizensiz dagilmis myofibriller olusur (4, 27, 30).
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Yag

Yag dokusu genisleme sirasinda en fazla etkilenen dokudur (32).Yag dokusu
kalmliginmn ve yag hiicre sayisinin %30-50 oraninda azalma gozlenir (32). Gergek
yag doku nekrozu dikkatli doku genisletme sirasinda olusmaz. Nadiren biyopsi
soncunda gozlendigi gibi yag dokusu kaybi yillar sonra dahi kalici olabilir (4).

Kapsiil

Fibroz yogun kapsiil birka¢ giin icerisinde tiim doku genisletici etrafinda
gelisir ve doku genisleticiyi gevreler. Myofibroblast ve ince uzun fibroblastlardan
meydana gelen kapsiil 2-2,5 ay igerisinde kalinlagir (33). Yeni olusan fibroblast ve
myofibroblast hiicreleri implanta paralel yerlesimli kalin kollajen demetlerin
arasindadir. Fibroblastlar ¢ok aktif endoplazmik retikulum ve belirgin sisternalar
barindirir, bu hiicrelerin cogunda elektron-dense materyel iceren vezikiiller bulunur
(30). Fibroblast sitoplazmasi igerisinde bulunan kollajen fibriller, tek ve birden fazla
olabilir. Liflerin biiyiik ¢ogunlugu diiz olmasina ragmen bir kismi sarmalli veya
kivrimli olabilir. Intraselliiler kollajen en c¢ok genislemenin 8. haftasinda alinan
orneklerde bulunmaktadir. Implant ¢ikarildiginda kapsiil hizla geriler, ancak 1 yila
kadar belirginligini korur. Kapsiil, dermis ve epidermis i¢inde, inflamatuar reaksiyon
veya yabanci cisim dev hiicreleri goriilebilir (30, 33).

Kan damarlan

Hizli anjiogenez sonucu ana doku ve kapsiil bileskesinde, damar sayisinda
cok biiyiik artis meydana gelir. Doku genisletici uygulandiginda giinler icerisinde
arterioller ve veniillerde artis olur, ayn1 zamanda bu damarlarin implant iizerindeki
yiizeyel dermisdeki kiigiik damarlar ile baglant1 kurduklar1 gézlenir (19, 22, 32, 33).

Artmis damarlanma; neovaskiilerizasyon, damarlarm yeniden diizenlenmesi,
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arteriovendz santlarin kapanisi, ndrohumoral vazoaktif maddelerin tilkenmesi gibi
multipl faktore baghdir (32, 33).

Kemik

Insanda kemik rezorpsiyonu nadiren tariflenmistir (34-36). Yenidogan
domuzlar iizerinde yapilan ¢calismalarda kranial ve uzun kemiklerde 6nemli fakat geri
dontisimli  degisiklikler yaptig1 gosterilmistir (37). Kranial kemikler uzun
kemiklerden daha fazla etkilenir. Doku genisletici altinda kemik hacminde ve
kalinhiginda azalma goriilebilir, ancak kemik yogunlugunda degisme olmaz.
Intrakranial basing degisikligi meydana gelmez. Genisletici ¢ikarilana kadar
osteklastik aktivite artar, kemik olusumu inhibe olur. Doku genisletici ¢evresinde
meydana gelen kemik kalinliginda, hacminde ve depolarizasyonda artis, periost
reaksiyonuna sekonder meydana gelir. Doku genisletici ¢ikarildiktan 5 giin sonra

baslayan iyilesme, 2 ay sonra tamamlanir (37).

2.2.4. Fizyoloji

Obezite ve gebelikte oldugu gibi abdominal derinin genislemesi; afrika
topluluklarindaki dudak ve boyun genisletme; derinin altinda yavag biiyiiyen kitleye
ve bunun olusturdugu gerilime uyum saglama acgisindan deri yilizeyinin artmasi,
cildin genisleyebilme 6zelligine 6rneklerdir (38). Fizyolojik olarak ekspande doku
yaklasik 0 mmHg gibi kritik oksijen basincina dayanir. 10 — 20 dakika i¢inde oksijen
basinci artmaya baslar ve 48 -72 saatte normal seviyeye ¢ikar. Genisletme islemi
devam ederken kan akiminin toparlanmasi derinin adaptasyonuna gore daha yavas
olmaktadir (38). Doku genisletme ile birlikte dokuda hipoksi meydana gelmesi

neovaskiilerizasyon i¢in olumlu faktordiir.
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Klinik olarak ekspander fazla sisirildiginde yaklasik 28mmHg basing olusur.
Bu 10-15 dakika i¢inde azalan rahatsizlik hissi yaratir. Bu sirada implant igindeki
stvi kabuledilebilir konfora erisinceye kadar geri g¢ekilir. Asirt risk olusturmadan
meydana gelen bu hipoksik hasar doku genislemesi igin itici gii¢ olusturur. Distal
bacak, kalga, arka orta hat ve daha Once radyoterapi almig dokular gibi asiri
sisirilmeye direngli alanlar vardir.

Doku genisletici uygulama sonucu uygulama alanindaki ylizey geniglemesi
doku creep terimi ile agiklanabilir (27, 28, 39). Mekanik doku creep kavrami derinin
akut gerilime artan sekilde viskoelastik yetenegini ifade eder. Bu gerilim kuvvetine
veya yiiklenmesine sekonder yiizey alan1 genislemesi ile sonuglanir. Biyolojik doku
creep terimi kronik gerilim kuvvetine sekonder gelismis yeni gercek doku
jenerasyonu anlamma gelir. Mekanik creep doku genisletilmesinde geleneksel
kontrolde rol alirken, biyolojik creep doku genisletmede biiyiikk ve 6nemli doku
kazancindan primer sorumludur. Biyolojik creep fibroblast ve kollagen sentezinin
artmasi, mitotik aktivite, neovaskiilarizasyon ve myoflamentlerde artis ile
aciklanabilir. Ekspande olmus deride dermal fibroblastlarda biosentetik aktiviteye
bagli dermal kollajen igeriginde dnemli artis gézlenir. Goreceli olarak tip 1 ve tip 3
kollajen miktarinda artig vardir, fakat ekspande deride 6nemsenmeyecek boyuttadir
(40). Kontrollii yavas genisleme sirasinda olusan anjiogenez, vaskiiler flep elde
edilmesinde ve flep yasayabilirliginde artista son derece énemli rol oynar. Kontrollii
doku genisletme ile meydana gelen derideki genisleme miktar1 tam olarak
bilinmemektedir, fakat %35-%137 arasinda olabilecegini gosteren ¢alismalar vardir
(40) (41, 42) (43). Teorik olarak voliim, genisletme kuvvetinin uygulama siiresi ve

uygulama siddeti ile sinirhidir. Stretcback fenomeni derinin orijinal durumuna
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donmesini ifade eder. Bu durum intraoperatif doku genisletme durumlarinda,
konvansiyonel kontrollii genislemeye gore daha az miktarda olmaktadir. Doku
kazanc1 ekspander uygulanan dokunun 6zelliklerine bagli oldugu kadar protezin sekli
ile de ilskilidir (44, 45). Dikdortgen ve yarim ay seklinde ekspandirlarin, yuvarlak
tabanlilar ile karsilastirildiginda doku kazancinin daha fazla oldugu goriilir. Genel
olarak ekspander taban yiizey alami kapatilacak defektin yaklasik 2,5 Kkati
biiytikligiinde olmalidir (33, 44) .

Doku genisletici uygulanmis dokularda meydana gelen fizyolojik ve biyolojik
degisiklikler hakkinda yanitlanmamis bircok soru mevcuttur. Intraoperatif doku
genisletmede deri genisleme miktar1 bilinmemektedir. Fakat, lokasyona, konak
dokuya, genisletme derecesine ve diger faktorlere bagimli olarak %20 ile %31

arasinda degisen oranlar rapor edilmistir.

2.2.5. Komplikasyonlar
Doku genisletme yontemi yumusak doku rekonstriiksiyonunda dikkate deger
avantajlar sunmaktadir. Buna ragmen kutandz cerrahi agisindan doku genisletmenin
dezavantajlar1 ve potansiyel komplikasyonlar1 vardir.
Komplikasyonlarin azaltilmasinda klinik deneyim, uygun hasta ve ameliyat
yonteminin se¢ilmesinin dnemi biiyiiktiir.
Doku genisletme sirasinda en sik karsilagilan komplikasyonlar asagida
anlatilmistir.
Enfeksiyon
Enfeksiyon oranlarmm % 10 gibi yiiksek rapor edilmesine ragmen aslinda bu

oranlar yaklasik %1 gibi nadirdir (46). Amag sepsisi %0,5 in altinda tutmak
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olmalidir (47). Perioperatif antibiyotik kullanimi Onerilir, fakat uzun doénem
antibiyotik kullanimi tavsiye edilmez (48). Protez yerlestirme sirasinda antibiyotik
soliisyon ile irrigasyon Onerilir. Eger ekspanderda enfeksiyon belirtileri gelismeye
baslarsa hemen drenaj, irrigasyon ve antibiyoterapi uygulanmalidir. Bu basarisiz
olursa implant acilen ¢ikarilmalidir. Enfeksiyon geriledikten sonra protez tekrar
konulabilir.

Deri Nekrozu ve Protez Ekspozisyonu

Protezin ekspoze olmasi insizyon hattindan veya iizerindeki cildin nekroze
gitmesi nedeni ile meydana gelir (48). Bu komplikasyon genelde implantin siitiir
hatti ile temas halinde oldugu ve protez cebinin ¢ok kiiciik acildig1 vakalarda goriiliir.
Cerrahin dikkat etmesi gereken nokta olusturulacak cebin siitiir hatt1 ile protezin
hemen temas halinde olmayacak sekilde yeterince biiyilk olmasidir. Cok hizli
genigletme cildin asir1 incelmesine, nekroza ve protezin ekspoze olmasma neden
olabilir (46).

Implantin ekspoze olmasini dnlemek igin;

1- Ekspander yerlestirildikten sonra 2 hafta i¢inde 1 kereden fazal
sigirilmemeli,

2- Ekspander yerlestirlirken yalnizca 6lii bosluklart dolduracak kadar
sigirilmeli,

3- Genisletme islemi yavas bir sekilde devam etmeli,

4- Cerrahi kapama iglemleri emilebilir siitiirler ile 2 tabaka seklinde kapama
yapilmali.

5- Flep dolasimin bozulmasia neden olacak kadar ince kaldirilmamalidir.
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Eger protez ekspoze olursa veya lizerini erozyona ugratmaya baslarsa doku
genisletme hemen durdurulmali ve protez ¢ikarilmali (48).

Hematom — Seroma

Olusturulan cebin i¢ine kanama nadir olmakla birlikte sorun olusturabilir. Bu
risk dikkatli hemostaz ve dren uygulamasi ile minimize edilebilir. Diren enfeksiyon
gelisimini Oonlemek i¢in en kisa zamanda ¢ikarilmalidir. Hematom gelistigi zaman
drenaj yapilmali ve cep yikanmali. Hematom tedavisi enfeksiyon gelisimini ve doku
gerginligini azaltir. Seroz sivi birikimide enfeksiyon acgisindan yakindan takip
edilmeli, gereginde drene edilmelidir (46).

Agn

Doku genisletme rahatsiz edici olmasma ragmen ¢ogu kisi tarafindan tolere
edilir. Agr1 sik olmamakla birlikte genisletmeyi sinirlandirabilir. Agri1 cildin
genisleme smirma ulastiginda meydana gelir. Genellikle sisirilme sonras1 4-6 saat
icinde agr1 azalir, 12 saat sonra rahatlama goriliir. Agr1 anatomik alana gore
degisiklik gosteriri, en az agr1 gogiis dokusunda olur. Gogiis kafesi ve sirt agrilidir,
ancak en fazla agri occipital bolgede ve distal ekstremitede (6zellikle ayakta)
gozlenir (47) (35) (49).

Kemik Rezorpsiyonu

Alin rekonstriiksiyonunda kalvaryal rezorpsiyon tariflenmis olmasina ragmen

kemik rezorpsiyonu nadirdir (50).Ozellikle cocuklarda yakin gézlem gereklidir.

2.2.6. Doku Genisletme Yonteminin Planlanmasi ve implant Sisirme
Primer kapatil