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1. GIRIS VE AMAC

Otolog yag greft enjeksiyonu ilk kez 1893 yilinda Neuber tarafindan
tanimlandigindan beri, otolog yag greftleri hem estetik hem de rekonstriiktif amaglarla
viicudun her bolgesinde giderek artan siklikta kullanilmaktadir (1). Yumusak doku
hacmini otolog yag grefti kullanarak artirmak ucuz, dogal, kolay uygulanabilir,
minimal invaziv ve alerjik yanita neden olmayan bir yontem olmasi gibi avantajlar
nedeniyle tercih edilmektedir (2). Yag enjeksiyonu uygulamalarinda ile ilgili en biiyiik
problemlerden biri 6ngdriilemeyen oranlarda ger¢eklesen rezorpsiyondur. Literatiirde
rezorpsiyon oranlart  %20-90 araliginda degismektedir (3). Ongoriilemeyen
rezorpsiyon orani yag enjeksiyonu yapilacak bolgede hedeflenen nihai hacme ulagsmak
i¢cin uygulanmasi gereken greft hacmini belirlemeyi giiclestirmektedir. Genel kabul
goren teoriye gbre yag greftinin yasayabilirligi greftin igerdigi canli yag hiicresi
miktarma baghdir (4). Yag greftinin eldesi, hazirlanmasi ve enjeksiyonu sirasinda
canli yag hiicresi sayisin1 etkileyebilecek birgok faktor vardir. Yag greftinin
yasayabilirligini artirmak i¢in birgok klinik ve deneysel ¢alisma yapilmistir (5-9).
Ancak bu ¢aligmalarda uygulamalara yon verebilecek giigte kanitlar bulunmadigindan

uygulamalar cerrahlarin kisisel tercihlerine gore sekillenmektedir.

Liposaksin yontemi uzun yillardir kullanilan, kaniiller yardimiyla cilt alt1 yag
dokunun aspire edilerek inceltilmesi islemidir. Ultrason enerjisi kullanan sistemler
yaklasik 30 yildir liposaksin cerrahilerinde yiiksek frekansli ses dalgalar1 yardimiyla
yag dokuyu parcalayarak yag aspirasyonunu kolaylastirmak, ¢evre dokuya verilen

hasar1 minimalize etmek gibi amaglarla kullanilmaktadir. Glinlimiizde, {igiincii nesil



ultrasonik liposaksin cihazlar1 bu cerrahilerde sik olarak tercih edilmektedir (10-13).
Operasyonda kiigiik bir insizyonla uygulama yapilacak bolgeye liposaksin soliisyonu
verildikten sonra kiint problar yardimiyla bolgeye ultrason enerjisi verilerek yag
dokunun parcalanmasi ve emiilsifiye edilerek aspirasyonun kolaylastirilmasi
saglanmaktadir. Liposaksin ile viicut sekillendirme cerrahilerinin popiilerlesmesiyle
viicudun bir bolgesinden aspire edilen yaglarin baska bir bolgeye greft olarak
enjeksiyonu artmigtir. Elde edilen yag greftleri gluteal bdlge, meme ve yiiz gibi

alanlarda otolog yag grefti olarak kullanilmaktadir (14).

Uciincii nesil liposaksin cihazlarindan biri olan VASER (Sound Surgical
Technologies, Louisville, Colorado,ABD) ile ilgili literatiirde ultrason enerjisinin yag
greft sagkalimini azaltmadigi yoniinde ¢aligmalar vardir. Fakat bu ¢alismalarda yag
sagkalimi oranlar1 ¢ok degiskendir (15, 16). Ayrica VASER cihazinda uygulanacak
ultrason enerjisinin aktarim modu (devamli ya da aralikli) ve dalga amplitiidii (%10-
%100) liposaksin yapilacak bolgenin Ozelliklerine gore devamli ya da aralikli
modlarda; yiiksek ya da diisiik amplitiidlii olarak segilebilmektedir (17). Literatiirde

bu degiskenlerin yag greft sagkalimi iizerine etkisini aragtiran ¢aligma yoktur (18-21).

Hipotez: Farkli diizeylerde ultrason enerjisi uygulamalarinin yag greft
sagkaliminda degisiklik yaratacagi hipotezi ortaya konulmustur. Bu c¢aligmada
“ultrasonik liposaksin ile elde edilecek yagin otolog yag grefti olarak kullanimi igin
cihazda ayarlanacak ideal bir enerji aktarim modu ve amplitiidii var midir?” sorusuna

yanit aranmistir.

Amag: Klinik pratikte farkli uygulama modlar1 (devamli, aralikli) ve farkli

amlitlid ayarlarinda ultrasonik enerji aktarilan alanlardan elde edilen yag greftleri, tek



bir kap i¢inde toplanip, karismis olarak enjeksiyonda kullanilmaktadir (22). Ancak yag
greft sagkalimi birgok faktorden etkilenmektedir (23-25). Hipotezimizde farkli
ultrasonik enerji uygulamalarinin da yag greft sagkalimini degistiren faktorlerden biri
oldugunu 6neriyoruz. Bu ¢alismada ultrason yardimli liposaksin prosediirlerinde yag
grefti olarak kullanilacak yagin elde edilmesinde en uygun enerji protokoliinii ortaya

koymak amaglanmistir.



2.GENEL BIiLGILER

2.1.Yag Grefti

2.1.1.Yag dokunun yapisi ve fizyolojisi

Hem tek hem de ¢ok hiicreli canlilar fazla enerjiyi yag olarak depolarlar. Tek
hiicrelilerde yag hiicre icinde yag damlacigi olarak depolanirken, ¢ok hiicrelerde bu
gorev i¢in Ozellesmis adiposit adi verilen hiicreler mevcuttur (26, 27). Adipositler
mezoderm kokenli hiicreler olup, fibroblastlardan farklilasirlar. Adipositler viicutta
cesitli bolgelerde adipoz dokular olarak organize olmuslardir. Adipoz dokunun
yalnizca tigte biri olgun adipositlerden olusmaktadir. Kalan tigte ikiyi kiigiik damarlar
ve sinirler, mezensimal hiicreler, fibroblastlar, yag doku kok hiicreleri ve
preadipositler olusturular. Viicuttatta iki farkli yag doku bulunur. Bunlar beyaz yag
doku (BAD) ve kahverengi yag dokudur (KAD). Bunlar arasinda hem histolojik hem
de fonksiyonel farklar bulunmaktadir (28, 29). Beyaz yag dokuda yag hiicreleri
i¢indeki lipid tek ve unilokiile bir yag damlacig1 seklindedir. Hiicre boyutu 20-200 um
arasinda degisebilir (30). Hiicrelerde sitoplazma ve ¢ekirdek yag damlacigi tarafindan
kenara itilmistir. Kahverengi yag dokuda yag hiicreleri igindeki lipid ¢ok sayida ve
multilokiile damlaciklar seklinde organize olmustur. Bu hiicrelerin boyutlar1 daha
kiigiliktiir (20-40 um) ve yiiksek diizeyde mitokondri igerirler (31). Her iki yag dokuda
da yag hiicreleri arasinda yaygin bag doku, damar ve sinir agi bulunmaktadir.

Sempatik sinir sisteminin noradrenerjik lifleri tarafindan innerve edilirler (32).

Normal bir eriskin viicudundaki yag oran1 erkek i¢in %15-20, kadin igin %25-

30’dur. Beyaz yag doku embriyonik donemde gelismeye baslar (33). Anatomik olarak



iki grupta incelenir. Bu alt gruplar visseral beyaz yag doku ve subkutan beyaz yag
dokudur (34). Subkutan yag doku tekrar iki alt gruba ayrilarak yiizeyel subkutan yag
doku ve derin subkutan yag dokuyu olusturur (Sekil 1). Bu anatomik kompartmanlarin
viicuttaki farkli bolgelerde organizasyonlari ve dagilimlar farklidir. Yiizeyel subkutan
yag doku daha cok fibr6z septalar icerir ve polygonal sekilli yag hiicreleri barindirir.
Kalinlig1 viicutta genel olarak benzerdir. Derin subkutan yag doku ise daha genis ve
diiz yag loblarindan olugmustur (35). Visseral yag doku da peritoneal ve

retroperitoneal olmak tizere iki kisma ayrilir (36, 37).

Kahverengi yag doku 20. gebelik haftasinda gelismeye baslar dogumda toplam
yag dokunun yiizde biri kadardir. Kahverengi yag doku organ ve biiylik damar

cevrelerinde, boyun kaslar1 arasinda bulunur (38).

Cilt
Yuzeyel
Subkutan
Yag Doku
Derin
Subkutan
Yag Doku
Kas

Sekil 1. Cilt alt1 yag doku anatomisi

Kaynak: Hoyos A, Prendergeist P. High definition body sculpting: Springer; 2016 p:85

Beyaz yag dokunun fizyolojisi temel olarak {i¢ grupta incelenebilir. Bunlar yag

metabolizmasi, glukoz metabolizmasi ve endokrin fonksiyonlaridir. Yag hiicreleri



yiiksek enerji potansiyeli bulunan yag asitlerini gliserolle birlestirerek gerektiginde
kullanilmak iizere trigliserit olarak depolar. Bunlar viicutta kas hareketi, biliyiime,
tireme, termoregiilasyonun saglanmasi gibi enerji gerektiren islevlerde kullanililir.
Yag hiicreleri yag metabolizmasini; yag asidi hiicreye alimi, lipogenez ve lipoliz gibi
hiicre fonksiyonlari ile diizenler. Bu diizenlemeye insulin, kortizol, katekolaminler ve

biiylime hormonu, testosteron gibi hormonlar, serbest yag asitleri ve sitokinler aracilik

eder (39, 40).

Yag hiicreleri glukoz metabolizmasina birka¢ yolla etki eder. Birincisi kalp,
iskelet kaslar1 ve yag dokularda bulunan GLUT-4 ile glukoz hiicre i¢ine alinarak depo
sekline cevrilir. Ikinci yol ise adipositlerin metabolik aktivitesi ile olusan serbest yag

asitlerinin diger dokularda yaptig etkilerle gerceklesir.

Adipositler tarafindan ¢ok sayida endokrin, parakrin ve otokrin sinyal
tiretilmektedir. Yag hiicrelerinden salgilanan bazi faktorler sitokinlerle yapisal
benzerlikler gostermektedir (41, 42). Bu nedenle bunlar adipositokinler olarak da
adlandirilirlar (43). Bunlardan en ¢ok arastirilani leptindir. Leptinin yag ve enerji
metabolizmasinin diizenlenmesi disinda, biiyiimede, iiremede, hematopoietik ve
immun sistemde de etkileri saptanmistir (44). Bunun disindakiler adipsin, adiponectin,
agouti iligliki peptid, plazminojen aktivatdr inhibitor-1, anjiotensinojen gibi

faktorlerdir (45).

Zuk ve ark. tarafindan 2002’de yag doku i¢ersinde adipoz kokenli kok hiicreler
bulundugu gosterildi (46). Bu donemden beri adipoz kokenli kok hiicreler iizerine

bir¢ok arastirma yapilmaktadir. Bu kok hiicrelerin farkli hiicrelere farklilastirilmast,



saflagtirilarak yag doku transferlerinde daha ¢ok kullanilmasi iizerine caligsmalar

devam etmektedir (47).

2.1.2. Yag grefti tanimi

Greftleme, viicuttaki bir dokunun besleyici damarsal baglantilar1 olmaksizin
viicudun bagka bir alanina nakledilerek canliligini burada siirdiirmesidir. Hemen her
doku tek basmna ya da birkag doku birlikte greft olarak kullanilabilir. Otolog yag
greftleri de hem estetik hem de rekonstriiktif cerrahilerde hacim ve kontiir
anormalliklerini diizeltmek i¢in yaygin olarak kullanilmaktadir. 2003’te Kling ve ark.
plastik cerrahlarin yiizde 80 inin yag greftlerini kullandigi raporlanmistir (48). Yag
greftlerinin viicutta kullanim alanlar1 oldukc¢a yaygindir. Yiiz genglestirme, yiiz
kontiirlerini degistirme, meme biiyiitme, meme protezine bagli komplikasyonlarin
diizeltilmesi, viicuttaki hacim defektlerinin doldurulmasi, radyasyon hasari tedavisi,
konjenital anomaliler, yanik sonrasi defektlerin onarimi, gluteal augmentasyon gibi

birgok alanda kullanmaktadir (49-52).

Uzun yillardir, degisik nedenlere bagli olusmus olan yumusak doku defektleri
ya da hipogenezlerin diizeltilmesi plastik cerrahinin 6nemli ugraslarindan biri
olmustur. Giiniimiizde bu amagcla ¢ok cesitli allogreftler, otogreftler ve sentetik dolgu
materyalleri kullanilmaktadir. Burada otolog yag greftlerinin bircok avantaji
bulunmaktadir. Bu avantajlar arasindan immiinojen ve allerjen olmamasi, kompleks
bir cerrahi teknik gerektirmeyisi, kolay ulasilabilir ve diisiik maliyetli olmasi

sayilabilir. Yag greftleri yogun olarak cilt alt1 yag doku bulunduran dondr alanlardan



farkli tekniklerle alinarak cesitli islemlerle hazirlandiktan sonra verilecegi bolgeye
transfer edilir. Bourin ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada izole edilen yag greftinin
igeriginin adipositler ve stromal vaskiiler fraksiyondan olustugu gosterilmistir.
Stromal vaskiiler fraksiyon icerisinde, yag doku kok hiicreleri, preadipositler, vaskiiler
endotel hiicreleri ve gesitli immiin hiicreler bulundugu gosterilmistir (53). Burada
bulunan yag doku kok hiicreleri ile yag greft sagkaliminin artirilmasi yakin donemde

birgok arastirmacinin ilgisini ¢ekmistir (54).

2.1.3.Yag greftinin tarihi

Literatiirde ilk otolog yag grefti Alman cerrah Neuber tarafindan 1893 yilinda
tanimlanmistir. Yumusak doku ¢okiikliiklerini diizeltmek i¢in ¢ok sayida kiigiik greft
kullandiginda ve sonuglarin miikkemmel oldugunu, bademden daha biiyiik boyutta

greftler kullandiginda ise iyi sonuglar alamadigini bildirmistir (1).

Daha sonra serbest otolog yag greftlerinin ytlizde ki ¢okiintiilii alanlarda, yiiz
atrofilerinde kullanimindaki basarili sonuglarla ilgili ¢ok sayida vaka serisi

raporlanmustir (55).

Ellenborgen ve ark. inci biiyilikliiglinde yag greftlerinin yiizde estetik amagl
kullandiklarin1 ve yag greft sagkalimimin artirilmasi amaciyla E vitamini ve dondr

alana insiilin uygulamasi yaptiklarini bildirilmistir (56).

Yag greftleri memede de 1895 yilindan beri kullanilmaktadir (57). Baslarda

daha ¢ok rekonstriiktif amagla kullanilmistir.



Schorcher ve ark. 1957°de yag greftlerini mikromasti diizeltilmesi
cerrahilerinde kullanmiglardir. Greftlerin daha kii¢iik pargalara ayrildiginda

sagkalimin daha iyi oldugunu bildirmislerdir (58).

Cerrahlar tarafindan serbest otolog yag greftleri bircok baska amacla da
kullanilmistir. Ortopedistler kemik defektlerinin doldurulmasi ve eklem ankilozlarinin
tedavisinde kullanmigtir (59, 60). Beyin ve sinir cerrahlar1 kafatasi, beyin, dura
defektlerinin doldurulmasinda ve néroliz sonrasi sinirler arasinda kullanilmistir (61,
62). Bunlarin diginda yag greftleri gbz eniikleasyonlar1 sonrasi, torasik, plevral
defektlerde, frontal siniizitlerde, mastoid cerrahiler sonrasi, intraabdominal bolgede
peritoneal adhezyonlarin tedavisinde, abdominal duvar ve genitotiriner defektlerde,

tenoliz sonrasi, yarik damak hastalarinda kullanilmistir (63-68).

Yag greft sagkaliminin dngdriilememesi yaninda ge¢cmiste bir bagka problemde
yag nekrozlar1 kalsifikasyonlar gibi nedenlerle dondr saha morbiditesinin de ¢ok
yiiksek olmastydi. Ancak 1980’lerde Illouz ve ark. tarafindan liposaksin konseptinin
gelistirilmesiyle yag elde edilmesi kolaylasmis ve donér saha morbiditesi asgari

diizeye indirilmistir (69).

Kaniiller yardimiyla elde edilen siispansiyon seklindeki yag yine kiint uglu
kaniiller kullanilarak alic1 bolgelere transfer edilmistir. Bu gelismelerden sonra
1980’ler 1990’larda bir¢ok cerrah tarafindan kozmetik amagli yag greftlerinin

kullanimu tariflenmistir (70, 71).

Coleman ve ark. tarafindan ilk uzun donem yag greft sagkalimi ¢alismasi

raporlanmistir. Onceki cerrahlarm aksine yag eldesinde yiiksek negatif basing, yagin



enjektesinde de yiiksek pozitif basing kullanmamistir (72). Ancak Coleman’in
gelistirdigi teknikle bile 1990’larda yapilan ¢alismalarda greft tutulma oranlar1 %20
ile %90 arasinda bulunmustur. Daha giincel ¢alismalarda da greft tutulma oranlar1 %20

ile %60 arasinda degismektedir (73).

Ozetle yag greftleri viicutta bircok alanda 100 yildan fazla siiredir

kullanilmalarina ragmen yag grefti sagkalimi bir problem olmaktan ¢ikamamustir.

2.1.4.Yag greftinin fizyolojisi

Yag greftleri her ne kadar sik olarak kullanilsalar da greft sagkaliminin
mekanizmalar1 tam olarak anlasilamamustir. En eski teori 1950’lere dayanan Peer
tarafindan olusturulan hiicre sagkalim teorisidir. Bu deneysel ¢aligmaya gore yag
greftinin  sagkalimmin alict alanda erken vaskiilarizasyonla iligkili oldugu
savunulmugtur. Erken dénemde uygun perfiizyonunu saglayabilen yag hiicrelerinin
sebat ettigi geriye kalan hiicrelerin ise Olerek bir yil ya da daha uzun siirede greft

hacminin %4’ini kaybettigini bildirilmistir (74).

Ancak yakin donemde yapilan bazi ¢aligmalarla arastirmacilar yeni konseptler
ortaya koymustur. Bunlardan en 6nemlilerinden ilki eski hiicre sagkalim teorisinin

gelistirilmis sekli; ikincisi ise yeni kesfedilen yag doku kdkenli kok hiicre teorisidir.

Carpenada ve Ribeiro yaptiklari caligmada yag greftinin en dig kismindaki alict

sahayla temas eden 2 milimetrelik lik kismimin plazmatik imhibisyonla
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sagkalabildigini bildirmislerdir. Yag greft transferlerinin c¢oklu gecislerle farkl

noktalara az miktarlarda dagitilmasini 6nermislerdir (75).

Zhao ve ark. tarafindan isaretli yag greftleri verilen farelerde yapilan
degerlendirmelerde yeni damar olusumlarinin sagkalan yag greftlerinin i¢ine dogru
gergeklestigini histolojik olarak gostermislerdir. Ayrica yag hiicrelerinin inflamasyon,
neovaskiilarizasyon, yeniden sekillenme ve maturasyon evrelerini farkli zamanlarda

yasadiklarini géstermislerdir (76).

Suga ve ark. iskeminin yag doku iizerindeki etkilerini gbézlemek ic¢in fare
inguinal yag yastikciklarinda cerrahi olarak farkli diizeylerde hipoksi yaratarak
incelemelerde bulunmustur. Iskemik kosullarda adipositlerin 6ldiigiinii ancak yag
doku kok hiicreleri ve projenitor hiicrelerin canliligini siirdiirdiigiinii, iskemik kosullar
diizeldiginde bu hiicrelerin aktive olarak yag doku augmentasyonunu sagladigini

gostermiglerdir. Bunun tizerine de “host replasman teorisini”” sunmuslardir (77).

Yine Eto ve ark. baska bir ¢alismada transfer sonrasi erken donemde 6len
adipositleri, aktive olan kok hiicreler ve projenitor hiicreler araciligiyla bunlarin yerini
alan adipositleri gdstermistir. In vivo hayvan ¢aligmasinda greft hiicrelerinin birinci
giinden itibaren dlmeye basladig1 yalnizca greftin en kenarindaki 300 pum’lik alanda
bulunan hiicrelerin canliligini siirdiirdiigiinii gostermistir. Uglincii giinde prolifere olan
hiicre sayisinda artis, yedinci giinde de canli adiposit sayisinda artis oldugunu
gostermislerdir. Bunun 3-7 giinler arasinda onarim ve rejenerasyonun bagladigini
gosterdigini  savunmusglardir. Greftin histolojik degerlendirilmesinde ii¢ alan

saptanmustir. Periferde sagkalim bolgesi (sagkalan adipositler), ortada rejenerasyon
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bolgesi (adipositler 6lii ancak kok hiicreler canli), en igte ise nekrotik bolge (hem

adipositler hem de kok hiicreler 6lii) (78) (Sekil 2).

Alici alan
dokusu

Santral Bolge - N 71 Rejenerasyon bolgesi
Hem adipositler hem de adiposit W N : L Adipositler 6liir ancak adiposit kaynakli
kaynakli kok hiicreler 6lir. \ / kok hiicreler yasar ve rejenerasyonu
. gerceklestirir.
\_.\
- Sl 2
1 T v : Y 5
A ) O, f JW o~
L4 &) i 3
WLy "
Periferal Bolge Damarsal baglantilar ve
Adipositler yagar. neovaskiilasrizasyon

Sekil 2: Hem greft sagkalimi hem de host replasman teorilerinin kombinasyonunu
gosteren sematik diyagram

Kaynak: Pu LLQ, QMP's Plastic Surgery Pulse News, Vol 6 (1), 2014

Bunlarla birlikte her iki teorinin de yag greft sagkaliminda yer aldig:
goriilmektedir (79). Yag greftinin transferinden sonra perifer alandaki adipositler
canliligimni siirdiiriir. Kok hiicrelerden kaynakli adipogenez 3-7 giinlerde baslar ve
ticiincli ay sonuna kadar devam eder. Daha sonrada o6lii hiicrelerin olusturdugu yag

damlaciklar1 dokuz aya kadar absorbe edilir (80).

Yag damlaciklar1 makrofajlar tarafindan absorbe edilir. Siire¢ damlacigin
capia gore degisen ¢ok yavastir. Cok biiylik damlaciklar absorbe edilirken kalsifiye

olarak kist duvart seklinde kalabilir. Nekrotik alandaki hiicreler tamamen yag
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damlaciklarina dondisiir. Yag greftleri kii¢iik damlaciklar halindeyse absorpsiyon ii¢

ayda tamamlanir ve nihai greft voliimiine ulasilir (80) (Sekil 3).

Bu iki teorinin de yag greftinin fizyolojisinde yer almakla birlikte her hastada

farkli oranda baskin oldugu diistiniilmektedir (80).

I Hiicre sayisi

Geg apopitoz

Kompensatuar
proliferasyon

Diferansiasyon
B —

Sagkalan
—

0 5 10 15 20
— P — Giinler

Adipoz kaynakl

Adipositler kok hiicreler

Sekil 3: Yag greftlerinde hiicre sayisinin zamanla degisimi

Kaynak: Eto H, Kato H, Suga H, Aoi N, Doi K, Kuno S, et al. The fate of adipocytes after
nonvascularized fat grafting: evidence of early death and replacement of adipocytes. Plastic
and reconstructive surgery. 2012;129 (5):1081-92

2.1.5. Yag grefti alma, hazirlama ve enjeksiyon yontemleri

Yag greftlerinin Ongdrillemeyen rezorpsiyon oranlarmma ¢6ziim bulmak
amaciyla bu islemin her asamasi i¢in farkli teknikler denenmistir. Bunlardan bazilari

genis kabul goriirken bazilari ise klinik kullanimda yer bulamamustir.
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Agriy1, ve kanamayi azaltmak ve yag eldesini kolaylastirmak amaciyla yag

grefti alinacak sahaya lokal anestezik i¢eren soliisyonlar uygulanmaktadir (81, 82).

Agostini ve ark. lidokain, epinefrin ve salin igeren tiimesan soliisyon
uygulandiginda, kuru teknikle alinan hiicrelere kiyasla adiposit canliligimnin arttigini

gOstermistir (83).

Farkli lokal anestezik ilaclar i¢eren soliisyonlar ile yapilan ¢calismada Keck ve
ark. bupivakain, mepivakain, ropivakain ya da lidokain kullaniminin artikaine oranla

yag grefti sagkalimini artirdigini géstermistir (84).

Yag greftleri glinlimiizde negatif basin¢h siringalar, konvansiyonel liposaksin
ve ultrason ya da lazer yardiml liposaksin ile elde edilmektedir. Konvansiyonel
liposaksinda kuru teknikle ya da tiimesan soliisyon enjeksiyonu sonrasi vakum
yardimiyla yag grefti elde edilir. Negatif basin¢h siringalar da kuru teknik ya da
tiimesan soliisyon ile birlikte kullanilabilir. Siringa ucuna baglanan kaniil yardimiyla
negatif basing elle olusturularak yag grefti saglanir. Ultrason ya da lazer yardimli
liposaksin gibi enerji bazl sistemlerde ise tiimesan sollisyondan sonra dokuya enerji
uygulanip yag vakum yardimiyla elde edilir. Bu islemlerde degisik kalinlikta ve

degisik u¢ yapisinda kaniiller kullanilir.

Yag greftinin alindiktan sonra hazirlanmasi i¢in degisik teknikler vardir.
Plastik cerrahlar arasinda yag grefti hazirlama teknikleri a¢isindan yapilan arastirmada
katilimeilarin %34’ santriftij, %45°1 yercekimi ile ayirma, %34’ filtrasyon, %11’
gazli bez ile ayirma teknikleri kullandigint %3’ ise bu tekniklerden herhangi birini

kullanmadigint belirtmistir (85). Bu hazirlama tekniklerinin amaci greft igeriginde
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stromal vaskiiler fraksiyona ve adiposit kok hiicrelere ait orani artirmaktir. Stromal
vaskiiler fraksiyon hiicrelerinin ve yag doku kaynakli k6k hiicrelerinin, anjiyogenez
ve adipojenik farklilasmay1 arttirarak sagkalan yag greftlerinin hacmini arttirdig

gosterilmistir (86).

Fisher ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada, gazli bez ile ayirma teknigi
kullanarak hazirlanan aspiratin santrifiij etme, filtrasyon ve yikama teknikleri kiyasla

canli hiicleleri ve greft hacmini artirdigini géstermistir (20).

Yag greftinin enjeksiyonu i¢in kiint {iglii kaniiller kullanilmaktadir. Coleman
ve ark. tarafindan kilitli enjektoére baglanan 17G ¢apli kaniillerle greft enjeksiyonu
tariflenmistir. Enjeksiyonun siringa geri ¢ekilirken ve yavas hizda (0,5-1 ml/saniye)
yapilmasini onermektedir (87, 88). Ancak greftlenecek bolgeye gore daha farkl gapta

kantiller ile daha farkli hizda enjeksiyonlar da yapilmaktadir.

2.1.6. Yag grefti sagkalimim artirma yontemleri

Klinik pratikte otolog yag grefti enjeksiyonun temel basamaklari; donor alan
secimi, yag eldesi, greft hazirlanmasi ve transplantasyonudur. Literatiirde tiim bu

asamalarin verimliligini maksimize etmek i¢in ¢esitli farkli yontemler denenmistir.

Rocrich ve ark. dort yaygin donor alan olan abdomen, bel, uyluk ve diz
cevresinden aldiklar1 yag doku Orneklerini in vitro olarak sagkalim agisindan

degerlendirdiklerinde anlamli farklilik saptamamislardir (89).
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Yine Ullmann ve ark. tarafindan gogiis, abdomen ve uyluktan elde edilen
yaglar immiinsuprese farelere verilerek 16 hafta sonra degerlendirildiginde miktar,

kalite ve histolojik 6zellikler agisindan farklilik saptanmamustir (90).

Ancak mezenkimal kok hiicrelerin  yag greft sagkalimindaki Onemi
anlasildiktan sonra Padoin ve ark. tarafindan iist abdomen, alt abdomen, medial uyluk,
lateral uyluk, bel ve diz gevresinden alinan yag dokular mezenkimal kok hiicrelerin
konsantrasyonu agisindan degerlendirildiginde alt abdomen ve medial uyluk

bolgesinden elde edilen yag greftlerinde anlamli olarak yiiksek bulunmustur (91).

Yag elde edilecek bolgeye genellikle epinefrin ve lidokain igeren sivi infiltrasyonu
yapilmaktadir. Yapilan bircok ¢alismada epinefrin ve lidokainin yag metabolizmasi ve yag

greft sagkalimina olumsuz etkisi olmadigr gosterilmistir (84, 92, 93).

Yag greftinin elde edilme yontemi ile ilgili yapilan bir¢ok calismada siringa
kullanimi, aspirator kullanimi ve keserek alma kiyaslanmis; aspiratdr kullanimi ve

yiiksek negatif basincin sagkalimi olumsuz etkiledigi gosterilmistir (94-96).

Yag greftlerinin alindiktan sonra transfer edilecek yagi daha kaliteli hale
getirmek icin ¢esitli hazirlama islemleri uygulanabilmektedir. Bu islemler ile elde
edilen siispansiyon i¢indeki infiltrasyon sivisi, 6lii adipositler ve yag damlaciklarini
ortamdan uzaklastirmak amaglanmaktadir. Bu amagla santifiij etme, statik ayristirma,
yikama, filtrasyon, gazli bezle ayirma gibi teknikler kullanilmaktadir. Bu teknikleri
kiyaslamak amacli yapilan bir¢ok caligmada farkli sonuglar bildirilmistir. Higbir

teknigin kesin bir iistiinliigiinden bahsedilmemekle birlikte bazi ¢calismalar gazli bezle
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ayirmanin anlamli olarak fark yarattigini bildirmektedir. Santrifiij islemi i¢in ise 3000

devir/dakika hizin1 gegmemek onerilmektedir (96-99).

Yag transferi teorisine gore, yeni nakledilen yag dokularin yeni vaskiiler
yapilar gelisene dek beslenmesi g¢evredeki dokularin ozmotik etkisine bagimlidir.
Vaskiilerizasyon en az 5 gilin gerektirir; ayrica yag hiicrelerinde nakil sonrasi
metabolik aktivite artmistir, bu da onlar1 hipoksiye karsi daha hassas hale getirir. Bu
nedenle, cok diizeyli, ¢ok kanall1 ve ¢ok noktali bir transfer yontemi, en kii¢iik hacimli
yag graniillerinin en biiyiik temas yilizeyine sahip olmasini miimkiin kilar, maksimum
beslenmeyi saglar, boylece yag nekrozu ve greft rezorpsiyon insidansini azaltir. Cogu
klinik calisma “gok diizeyli, cok kanalli, cok noktali” transplantasyon yaklagimini

destekler (100).

Doku miihendisligi ve kok hiicre ¢aligmalarinin yayginlagsmasiyla yag greftleri
de adiposit kok hiicreler ve mezenkimal kok hiicrelerden hiicre kiiltiirleri yapilarak
tiretilebilmektedir. Yapilan ¢aligmalarla gelecekte bu sekilde iiretilen iic boyutlu

greftlerle doku defektlerinin tedavisi miimkiin olabilecektir (101).

2.1.7. Yag Greft Sagkalim Belirleme Yontemleri

Yag greft viabilitesini belirlemek icin canli adiposit sayimi, kolorimetrik
tetkikler, adiposit spesifik enzim degerlendirmeleri, rutin histolojik incelemeler ve
immiinohistokimyasal incelemeler siklikla kullanilan in vitro yontemlerdir. Bunlar

genellikle kombinasyonlar seklinde kullanililirlar.
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Canli adiposit sayimi tripan mavisi kullanilarak yapilmaktadir. Boyamada
canli hiicreler mavi boyal1 olarak goriiliirler. Bu boyama 6ncesinde yag greft 6rneginin
enzimle pargalanmasi gerektiginden canli hiicrelerin bir kisminin kaybedilmesi

dezavantajlar1 arasindadir (102).

Kolorimetrik degerlendirme igin tetrazolyum tuzlar1t kullanilir. Canli
hiicrelerin mitokondriyal dehidrogenaz enzimi tetrazolyum tuzunu hidroksit formuna

indirgerken olusan renkli formazan maddesi olgiiliir (89).

Adiposit spesifik enzim degerlendirmesi igin gliserol-3-fosfat dehidrogenaz
enzimi (G3PDH) kullanilir. Normalde adiposit sitoplazmasinda bulunan enzim hiicre
hasarinda ekstraseliiler ortama sacilir. Ekstraseliiler ya da intraseliiler enzim miktari

spektrofotometrik olarak olgiilebilir (103).

Rutin histoloji primer olarak yag greftlerinin yapisal biitiinliiglini
degerlendirmek amaciyla kullanilir. Viabiliteyi dogrudan gdstermez ¢iinkii
fonksiyonel olarak suboptimal hiicreler de normal anatomik yapida olabilir. Bu
nedenle diger testlerle kombine sekilde kullanilir. Boyama i¢in hematoksilen, eozin ya

da oil red kullanilabilir (104).

Total mount boyamada adipositler bodipy boyasi ile yesil, kapillerler lektin ile
kirmizi, nukleuslar da hoechst ile mavi renkli boyanirlar. Bu boyama ii¢ yapisal
komponenti net olarak goérme firsati sunar. Ancak Olii adipositler de yesile

boyandigindan degerlendirme dikkatli yapilmalidir (105).
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Perilipin yag hiicre sitoplazmasinda yag damlacigi etrafini saran bir proteindir.
Adiposit Olimiinden kisa siire sonra kayboldugu i¢in yag greft viabilitesinin

saptanmasida imminohistokimyasal perilipin boyamasi ¢ok anlamlidir (106).

2.2. Liposaksin

2.2.1. Liposaksin tanimi ve kullanim amaci

Liposaksin, vakum aspirasyon sistemine bagli olan kiint uglu kaniiller
yardimiyla kiiclik insizyonlardan girilerek yapilan cilt alti yag dokunun eksizyonu
islemidir. Bu islemle belirli bolgelerde cilt altt yag dokunun inceltilmesi ve viicut
sekillendirilmesi amaclanmaktadir. Islem kuru teknikle yapilabildigi gibi giiniimiizde
cogunlukla bolgeye tiimesan soliisyon infiltrasyonundan sonra yapilmaktadir. Islem
icin farkli kalinlikta ve farkli u¢ yapisinda kaniiller kullanilabilmektedir. Liposaksinla

yapilan viicut sekillendirme cerrahilerine talep her gecen giin artmaktadir.

2.2.2. Liposaksin tarihcesi

1900 li yillarin bagindan itibaren cilt altt yag dokunun inceltilmesi amaglt
cesitli cerrahiler denenmistir (107). Ancak kiint uclu kaniiller ve buna bagli aspirasyon
sistemi ile yapilan modern liposaksin ilk kez 1975 yilinda Giorgio ve Arpad Fischer
tarafindan tanimlanmigtir (108). Daha sonra Illouz ve Fournier tarafindan modifiye ve
poplilarize edilmistir. I[llouz 1977’de teknigin tiim viicutta kullanimi i¢in farkli

kaniiller ve ekipmanlar gelistirmistir. Illouz ayrica aspirasyondan once bdlgeye
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tiimesan s1v1 infiltrasyonu yapilan 1slak liposaksin teknigini de tanimlamistir (109).
Daha sonraki yillarda infiltrasyon soliisyonunun igerigi ile ilgili baz1 c¢aligmalar

yapilmustir.

Teknolojinin gelisimiyle konvansiyonel liposaksin sistemlerinin yaninda yeni
liposaksin sistemleri de gelismistir. Zocchi tarafindan 1992°de ultrasonik liposaksin
tanmitilmistir. Bu teknikte liposaksin yapilacak alana uygulanan ultrason enerjisinin
termal ve mekanik etkisinden yararlanarak yag dokunun daha iyi parcalanmasi ve daha
kolay aspire edilmesi amaglanmistir (110). Baslarda genis kabul gérmesine karsin cilt
yaniklart ve seromalar nedeniyle terk edilmistir (111). Daha sonralari bu sorunlari
onlemek amaciyla gelistirilen ikinci ve igiincii jenarasyon ultrasonik liposaksin

cihazlar1 kullanima girmistir.

Ayrica Apfelberg ve ark. tarafindan yapilan g¢alismalarda lazer yardimli
liposaksin tariflenmistir. Burada da lazer enerjisi yardimiyla yag dokunun

parcalanmasi amaglanmaktadir (112).

Bizim ¢alismamizda ultrason yardiml liposaksin (UYL) ve vakum yardimli

(konvansiyonel) liposaksin (VYL) kullanilmistir.

2.2.3.Ultrasonik liposaksin tanim ve fizigi

Bir tiir mekanik enerji olan ses madde iginde ilerleyen bir basing dalgasidir.
Ses dalgasi ilerlerken yiiksek basing ve algak basing bolgeleri olusturur. Bu basing

farklar1 madde partikiillerinde sikigma ve gevseme etkisi yaratir. Dalga amplitiidii ne
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kadar biiylikse bu sikisma ve gevseme etkisi de o kadar biiyiik olacaktir (Sekil 4)
Ultrason insan kulagmin duyma esiginin tizerinde olan frekanslardaki (20000-
1000000 Hz) ses dalgalarina verilen addur. Ilk olarak 1880 de piezoelektirik etki tanimi
yapilmistir. Piezo Yunanca basing sozciigiinden gelmektedir. Piezoelektrik terimi
maddeye uygulanan basinca karsi bir elektriksel cevap olusmasini temsil eder.
Ilerleyen yillarda quartz kristalleri yardimiyla ultrason dalgalar1 olusturabilen ve gelen
ultrason dalgalarim1 algilayabilen cihazlar gelistirilmeye baslanmistir. Yaklasik 50
yildir ultrasonik sistemler medikal alanda kullanilmaktadir (113, 114). Dis
operasyonlari, katarakt cerrahileri, beyin cerrahi ve genel cerrahi ameliyatlart ilk
kullanim alanlariyken; 1992°’de Zocchi tarafindan tariflenen birinci nesil liposaksin
cihazlan ile plastik cerrahide de kullanimina baslanmistir. Zocchi tarafindan burada
calisma prensibi soyle agiklanmistir: Akustik frekansin hiicrelerin molekiiller arasi
kuvvetlerini bozdugu ve kavitasyonu indiikledigi; ultrason dalgalalarinin sikigtirma ve
genisleme dongiileri reterek, dokularm aynmi anda genislemelerine ve
sikistirilmalarina neden oldugu, sonugta ¢evre dokularin patlamasina neden oldugu ve
yag dokusunun emiilsifiye hale gelmesini sagladigi seklindedir. Bu islemin esas olarak
yag dokusunda meydana geldigi kas, fasya ve sinir dokularinin korundugu

belirtilmistir (110).

Daha sonraki yayinlarda ultrasonik enerjsiinin etkinligini iki fenomen
tizerinden sagladigi bildirilmistir. Bunlar gaz baloncuklarinin yarattig1 kavitasyon ve
akustik dalga etkisidir. Kavitasyon etkisinde tiimesan soliisyon igerisinde denge
halinde bulunan ¢dzlinmiis gaz partikiillerinin ultrason dalgalarinin yarattigi itme-

cekme etkisiyle diffiizyon dengesi bozulur. Boyutlari artmaya baslar. Buna rektifiye

21



difizyon adi verilir. Gaz baloncuklarinin 5-10 mikrondan 180 mikrona kadar
biiylidiigii daha sonra da bunlarin kii¢iik bir kisminin kollapsa ugrayarak termal bir
enerji aciga c¢ikardig diger kisminin ise bir dongii halinde biiyiiyiip kii¢iilmeye devam
ettigi bildirilmistir. Bu etki yag hiicrelerini birbirlerinden ayirarak kavitasyon olusturur
(Sekil 5). Diger etki de prob hareketi ile olusan akustik dalgalarin birbirlerine zayif
olarak bagli olan yag hiicrelerini ayirmasiyla gergeklesir. Damar, kas gibi doku
hiicreleri daha siki hiicreleraras1 baglantilarla bagli oldugundan ultrason enerjisi bu

dokulara zarar vermez (115).
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Sekil 4:  Ses dalgasinin sikisma ve gevseme etkisinin periyod amplitiid ve dalga
sikliisii ile iliskisi

Kaynak: Garcia Jr, Onelio. Ultrasound-Assisted Liposuction: Current Concepts and Techniques.
Springer Nature, 2019

Zamanla bazi o6zellikleri gelistirilerek gliniimiizde tglinci nesil ultrasonik
liposaksin cihazlart kullamlmaktadir. Tim ultrasonik cerrahi sistemleri, doku
parcalanmasi, doku kesimi veya doku pihtilagsmasi gibi istenen cerrahi etkiyi elde etmek
icin ultrasonik frekansh titresimli metal bir prob veya belirli bir tasarima sahip kaniil

kullanir. Liposaksin cerrahilerinde problar yardimiyla olusturulan ultrason dalgalari
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internal olarak uygulanarak yag dokunun pargalanmasi amaciyla kullanilmaktadir (Sekil
6). Verilen toplam gii¢ kullanilan prob ¢api, prob iizerindeki oluk sayisi, vibrasyon
amplitiidii ya da caliyjma modu (devamli, aralikli) degistirilerek ayarlanabilmektedir.
Cihaz tizerinde bulunan amplitiid ayar1 degistirildiginde prob ucunun salinim genisligi
degismektedir. %100 amplitiidde salinim genisligi yaklasik 75um’dir (116). Cihaz daha
yiiksek giicte kullanilarak direngli, fibroz ya da daha yiizeyel yag dokularin efektif ve
homojen olarak par¢alanmasi ile daha yiiksek oranda ve simetrik olarak cilt alt1 yag doku
incelmesi ve sekillendirme saglanabilmektedir (116). Ancak bunun saglanabilmesi igin
yag dokuya daha yiiksek enerji uygulamak gerekmektedir. Bu da eksize edilen lipoaspirat
greft olarak kullanilmak istenirse “‘yiiksek ultrason enerjisine maruz kalan hiicrelerin

sagkalimi nasil olacaktir” sorusunu akla getirmektedir.

= Sikisma - Gevseme
-] F

Rezonans
- /| hali (180

1o©=f.

Zaman(mikrosanive)

| | | | I | | | | I
0 278 556 833 ma 1389 166.7 1944 2222 250

Sekil 5: Rektifiye difiizyon resimlemesi

Kaynak: Garcia Jr, Onelio. Ultrasound-Assisted Liposuction: Current Concepts and Techniques.
Springer Nature, 2019
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Sekil 6: Ultrasonik cerrahi sistemin temel bilesenleri

Kaynak: Garcia Jr, Onelio. Ultrasound-Assisted Liposuction: Current Concepts and Techniques.
Springer Nature, 2019

Islem liposaksin planlanan bdlgeye tiimesan soliisyon infiltrasyonu ile baslar.
Yiizeyel yag doku tabakasinda da calisilacaksa hem derin hem de yiizeyel katmanlara
sivi infiltrasyonu yapilir. Yapilan bu infiltrasyon sivisinda ¢oziinmiis olarak bulunan
5-10 mikron boyutlu gaz partikiilleri yag hiicreleri arasina dagilir. Bolgeye gore
secilen problarla uygun miktarda ultrason enerjisi verildiginde ultrasonik dalgalarin
sikistirma ve gevsetme etkisi bu gaz partikiilleri genisleyip kiiciilmeye baslar. Bu etki
yag hiicrelerinin birbirlerinden ayrilarak emiilsifiye olmasi ile sonuglanir (115). Yag
hiicreleri i¢erisinde gaz bulunmadigindan yag hiicre biitiinligii korunur (20) (Sekil 7).

Daha sonrada vakum yardimli kaniiller ile par¢alanan yagin aspirasyonu yapilir.
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Sekil 7: Yag hiicreleri arasinda bulunan ultrason enerjisi ile aktive olmus gaz
partikiilleri gosteren ¢izim

Kaynak: Garcia Jr, Onelio. Ultrasound-Assisted Liposuction: Current Concepts and Techniques.
Springer Nature, 2019

2.2.4. Ultrasonik liposaksin avantajlar: ve dezavantajlari

Konvansiyonel liposaksinda genellikle islem karin duvart scarpa fasyasi
komsulugundaki derin planda gergeklestirilir. Daha yiizeyel planlarda yapildiginda
kontiir diizensizlikleri, fibrozis, seroma, hiperpigmentasyon gibi komplikasyon
sikliklart artmaktadir (117, 118). Ultrason yardimiyla yag dokularin emiilsifiye hale
getirilebilmesi daha fibroz yapida olan yiizeyel yag dokularda ve sekonder liposaksin
olgularinin fibrotik dokularinda daha simetrik ve kontrollii bir inceltme yapilmasina
olanak  saglamistir.  Konvansiyonel liposaksinla  kiyaslandiginda  kontiir

diizensizliklerinden daha iyi korunarak subdermal liposaksin yapmak miimkiin
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olmustur. Ultrason yardimlhi sistemler giiniimiizde “Hi-Def” olarak adlandirilan,
ciltaltindaki yaglari sekillendirere muskiiler goriiniim yaratmayi amaglayan teknik igin

de sik¢a tercih edilmektedir (119).

Navy ve Vanek tarafindan tek korlii randomize prospektif ¢calismada UYL ve
VYL kiyaslanmistir. UYL yapilan hastalarda ciltte %53 daha fazla sikilasma ve
lipoaspiratta %26 daha diisiik hematokrit saptanmistir. Postoperatif agri, sislik, hasta

ve doktorun tatmini agisindan fark saptanmamustir (120).

Garcia ve Nahan tarafindan VYL da UYL’a gore lipoaspiratin hematokriti 7,5
kat yiiksek saptanmistir. Burdan UYL’1n vaskiiler yapiy1 daha iyi korudugu sonucu

cikarilmistir (121).

Rocrich ve ark. UYL’ 1n jinekomasti tedavisinde VY L’dan daha etkili oldugunu
savunmuslardir. UYL ve VYL da sirastyla revizyon oranlart %19 ve %2, acik cerrahi

eksizyon ihtiyaci %39 ve %25 bulunmustur (122).

Bazi calismalarda UYL’da seroma oranlarinin %29’lara kadar ¢iktig1 ancak
VYL’da %1’den az oldugu bildirilmistir. Bu farkin 6zellikle yiizeyel planda fazla
caligtlan hastalarda yiizeyel lenfatiklerin zarar gormesine bagli oldugu

diisiiniilmektedir (123, 124).

Ayrica VYL’da olmayan UYL’a 6zgii bir komlikasyon da termal cilt
yaniklaridir. Danila ve ark. ¢aligmalarinda UYL ile “Hi-Def” teknigi uygulanan 417
hasta komplikasyonlar agisindan degerlendirilmistir. Ug (%0,71) hastada ciltte yanik
goriilmiistiir. Bu calismada en sik komplikasyon %66 oraninda goriilen

hiperpigmentasyondur. Ancak kalic1 hiperpigmentasyon %6 hastada goriilmiistiir.

26



UYL’ nin bir¢cok avantaji olmakla birlikte 6nemli komplikasyonlar1 da vardir.

Kullanimai i¢in uygun hasta se¢imi, uygun planlama, cerrahi tecriibe gerekmektedir.

2.3. Ultrasonik liposaksinla elde edilen yagin greft olarak kullanimi

Liposaksin isleminin yaygilasmasiyla beri buradan elde edilen lipoaspiratlar
da yag grefti olarak viicudun cesitli bolgelerinde kullanilmaktadir. UYL’nin
popiilarize olmasi ile birlikte elde edilen lipoaspiratlar da yag grefti olarak
kullanilmaya baslamistir. Bu nedenle de ultrason enerjisinin adipositler, kok hiicreler

ve mezenkimal hiicreler tizerindeki etkilerini arastiran bir¢ok ¢alisma yapilmistir.

Rohrich ve ark. tarafindan 2000 yilinda yaptiklar1 ¢alismada ultrason
enerjisinin uygulandig1 bolgede 1s1 olusturarak termal hasar olusturacagi varsayimi
tizerinden VYL ve UYL uygulanan hastalarin lipoaspiratlarinin igerigini
karsilastirmiglardir. Histolojik incelemede hiicresel bozukluk VYL’da %210 iken
UYL’de %80 lerde saptanmistir. Yine UYL ile elde edilen lipoaspirat 6rneklerindeki

hiicrelerde termal hasar saptanmustir (125).

Schafer ve ark. tarafindan 2002 yilinda kullanima giren {i¢iincii nesil UYL
sistemi VASER ile uygulama sonras1 akut adiposit sagkalimi degerlendirilmistir. In
vitro olarak yapilan lipoliz incelemesinde metabolik olarak aktif hiicre orant %85
olarak bulunmustur. Histolojik incelemede ise UYL ile alinan 6rneklerde belirgin

yapisal bozulma olmadig1 belirtilmistir (18).
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3. GEREC VE YONTEM

Kobay Deney Hayvanlari Laboratuar1 A.S. Hayvan Deneyleri Yerel Etik
Kurulu tarafindan 23.09.2019 tarihli toplantida 396 kod numarasi ile etik kurul onay1
almis olup, Kobay Deney Hayvanlar1 Laboratuvari A.S.‘nde gergeklestirildi.
Calismada alt1 haftalik toplam agirliklart 40-50 gram olan CD1 Nude disi fareler
kullanildi. Deney bes ana grup olacak sekilde planlandi. Insan abdominoplasti
eksizyon materyalinden elde edile lipoaspiratlar in vitro ve in vivo olarak
degerlendirildi. In vitro degerlendirme Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Histoloji ve
Embriyoloji A.D. de gerceklestirldi. In vivo calisma icin ise toplam 15 adet deney
hayvani kullanildi. Hayvanlarin sirtinin sol ve sag yarilarina yag transferi

gerceklestirildi. Her grup i¢in alti1 6rneklem alani elde edilmis oldu.

3.1. Gruplar ve Ag¢iklamalari

Eksize edilecek insan abdominoplasti materyalinde gruplara ait alanlar
hazirlandi. Ultrasonik enerji transferi i¢in tgilincii nesil UAL’lerden olan VASER

cihazi kullanildi.

Grup 1 aralikli ultrasonik mod ve ylizde 50 amplitiidde ultrasonik enerji

verilerek elde edilen yag grefti,

Grup 2 devamli ultrasonik mod ve yiizde 50 amplitiidde ultrasonik enerji

verilerek elde edilen yag grefti,
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Grup 3 aralikli ultrasonik mod ve yilizde 90 amplitiidde ultrasonik enerji

verilerek elde edilen yag grefti,

Grup 4 devamli ultrasonik mod ve yiizde 90 amplitiidde ultrasonik enerji

verilerek elde edilen yag grefti

Grup 5 ultrason enerjisi verilmeden konvansiyonel teknikle elde edilen yag

grefti olarak belirlendi.

Enerji uygulamalar1 literatiirdeki caligsmalara benzer sekilde 60 saniye olarak

uyguland.

Tablo 1: Deney Gruplari

Orneklem
Vibrasyon sayisi (in Gii¢
Teknik Amplitidii Vivo) (Joule/s)
Grup 1 VASER aralikli mod 50 6 8
Grup 2 VASER devamli mod 50 6 16
Grup 3 VASER aralikli mod 90 6 13
Grup 4 VASER devamli mod 90 6 26
Grup 5 Konvansiyonel L/S - 6 -

Tiim gruplar igin in vitro ¢alisma elde edildikten hemen sonra yapildi. In vivo
calisma i¢in CD1 nude fareler yag transferinden alt1 hafta sonra intrakardiyak kan
alinarak sakrifiye edilerek, sirtin sol ve sag tarafindan g¢ikarilan yag orneklerinin

morfolojik ve histolojik ve immiinohistokimyasal incelemesi yapildi.
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3.2. Yag greftlerinin elde edilmesi

Calismada kronik lipodistrofiye sebep olacak hastaligi bulunmayan 45 yas
altinda, beden kitle indeksi 30’un altinda olan hastanin = abdominoplasti
operasyonunda eksize edilen cilt ve cilt alt1 yag dokular1 kullanilmustir. Islemler UYL
ve VYL ile elde edilen yagin greft olarak kullanimi rutin pratikte uygulanis sekline
benzer olarak planlanmistir. Abdominoplasti flebi iizerinde esit boyutlu olarak
tasarlanan 5 alana gruplar randomize olarak dagitilmustir. (sekil 8) Tiim islemler
supraskarpal olarak gergeklestirilmistir. Ik olarak islem uygulanacak alanlara tiim
gruplarda 100 cc infiltrasyon sivist 14G ¢ok delikli kiint uglu infiltrasyon kaniilii ile
verilmistir. Infiltrasyon sivis1 1000 ml ringer laktat igerisine 25 cc %2’lik lidokain ve
1 mg epinefrin konularak hazirlanmigtir. Daha sonra Grup 1,2,3 ve 4 i¢in ultrasonik
enerji uygulamalari, Grup 5 i¢in klinik pratikte uygulanan 8-10 dakikalik bekleme

stiresi tatbik edilmistir.

Sekil 8: Yag greftlerinin elde edildigi flepte gruplarin yerlesimini sematize eden gorsel
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3.2.1. Ultrasonik enerji diizeylerinin saptanmasi ve aktarimi

Ultrasonik enerjinin yag dokuya transferi i¢in tigiincii nesil UYL olan VASER
cihazi kullanilmistir. Enerji transferi i¢in 2,2-4,5 mm cap aralig1 ve 1-5 arasinda ugtaki
oluk sayis1 segenegi bulunan problardan, klinik kullanimda genis yeri olan literatiirde
sik¢a Onerilen 3,7 mm cap ve ii¢ oluklu prob tercih edilmistir. Cihaz {izerinde aralikli
ve devamli olmak tizere iKi enerji transfer modu bulunmaktadir. Ayrica yiizde 0-100
arasinda onar onar artan vibrasyon amplitiidii se¢cimi yapilabilmektedir. Prob ¢apini
artirmak birim zamanda verilen enerji miktarmi artirmaktadir. Oluk sayis1 artis1 ise
prob ucundaki enerjiyi dagitarak tek noktadan yiliksek enerji uygulanmasini
onlemektedir. Devamli mod aralikli moda goére daha yiiksek enerji transferi
yapmaktadir. Yiiksek amplitiid de diisiik amplitiide gére daha yiiksek enerji transferi
yapmaktadir. Aralikli mod kullanildiginda uygulama yapilan zamanin yarisinda
ultrasonik enerji transferi yapilmamaktadir. Yani sadece devamli moddan aralikli

moda gegmek enerjiyi yari yariya azaltacaktir (116).

Sekil 9: Ultrasonik Enerji Diizeyi Ayarlanmasi Vibrasyon amplitiidii se¢imi ve
devamli/aralikli mod se¢imi (soldaki ol amplitiidii sagdaki ok modu
gostermektedir)
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VASER araciligi ile elde edilen yag greftleri ile yapilan daha dnceki viabilite
calismalarinda enerji transfer protokolii olarak aralikli mod ve yiizde 50-60 vibrasyon
amplitiidii se¢cimi kullanilmigtir. Prob segimi olarak ise 2,9 mm ve 3,7 mm gapli iki ya

da ti¢ oluklu olanlar tercih edilmistir (18, 20).

Sekil 10: Ultrasonik enerji aktariminda kullanilan problar. Calismamizda kullanilan
3,7 mm gapli ti¢ oluklu prob (ortada)

Klinik kullanimda daha etkili liposaksin sonuglari elde etmek i¢in devamli mod
ve daha yiiksek amplitiidler tercih edilebilir. Bu nedenlerle ¢alismamizda gruplari
aralikli mod, devamli mod, yiizde 50 ve yiizde 90 vibrasyon amlitidi
kombinasyonlarindan olusturarak sagkalimi degerlendirdik. Yiizde 50 amplitiid
seciminde prob ucundaki vibrasyon amplitiidii yaklasik 50 mikrometre, yiizde 90
seciminde ise yaklagik 70 mikrometredir. Son grubu da kontrol grubu olmasi amaciyla

konvansiyonel liposaksin ile olusturduk.
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Tablo 1’de sag siitunda gruplara uygulanan prosediiriin gii¢ degerleri kantitatif
olarak yaklasik degerleri ile verilmistir. Degerler Cimino ve ark. tarafindan ultrasonic
liposaksin cihazlarimi ve prob Ozelliklerini degerlendiren c¢alisma yardimiyla
bulunmustur (116).

Grup 1,2,3 ve 4’e yukarda belirtilen prosediirlerle ultrason enerjileri 100 cc
infiltrasyon sivisina karsilik Onerilen siire olan 60 saniye boyunca uygulanmstir.
Konvansiyonel liposaksin yapilan Grup 5’te ise infiltrasyon sonrasi 10 dakika

beklenmistir.

3.2.2. Yag greftinin aspirasyonu ve hazirlanmasi

Aspirasyon islemi 3 mm ¢apli 30 cm uzunlugunda ii¢ delikli kiint kaniiller ile
maksimum 400 mmHg aspirasyon basincinda yapilmistir. Her grup i¢in yaklasik 50 er
cc lipoaspirat elde edilmistir. Elde edilen lipoaspiratlar klinik kullanima benzer sekilde
yogunluk farki ve yercekiminden yararlanarak 30 dakika statik bekletme ile
ayristirilmigtir. Bu aspiratlarin bir kismi hayvan deneyinde, kalan kismi ise in vitro

calismada kullanilmustir.
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Sekil 11: Aspire edilen yagin yercekimi etkisinden yararlanilarak sivi kismi
ayrildiktan sonraki gortiniimii

3.3. Cerrahi Prosedir

CD1 nude farelere uygulanan anestezi (intraperitoneal 50 mg/kg ketamin + 10
mg/kg xylazin enjeksiyonu) yeterli etkinlige ulasinca sirt bolgesi calisma alani olarak
hazirlandi ve Octanisept (Schiilke & Mayr GmbH, Norderstedt, Germany) ile antisepsi
uygulandi. Gerekli durumlarda anestezik ilag ek doz olarak verildi. Prone pozisyon
verildi ve cerrahi alana steril ortiiler uygulandi (Sekil 12). Sirt orta hat posteriorda 20G
igne ucuyla delik agildi (Sekil 12). Daha sonra 1 cc lik enjektorlere ¢ekilmis olan yag
greftleri her farenin flank bolgesinin sol ve sag yarisina farkli gruba ait 6rnek verilecek
sekilde 18G kiint uglu yag enjeksiyon kaniilii ile 0,5 cc hacimde yag grefti subkutan
olarak verildi. Kaniil giris deligine dikis koyulmasma ihtiya¢ duyulmadi. Islem
sonlandirildi. Fareler 12 saat aydinlik, 12 saat karanlikta olacak sekilde yem ve su

verilerek barindirildi.
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Sekil 12:  Anestezik enjeksiyonu sonrast CD1 Nude farenin yag greftlemesi i¢in
prone pozisyonda hazirlanmasi

Sekil 13:  CD1 Nude farelerin sirt bdlgesinin cerrahi i¢in antiseptik ile temizlenip
steril olarak Ortiilmiis gortiniimii. Eliptik alanlar yag enjeksiyonu yapilan
bolgeleri, yildiz ise kaniil giris yerini gostermektedir.
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Sekil 14:  Enjeksiyon i¢in 1 cc lik enjektore aktarilmis olan yag grefti ve 18G kiint
uclu kaniiliin gériiniimii
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Sekil 15: Farenin sirtina 0,5 cc saga, 0,5 cc sola yag enjeksiyonu yapilmasi sonrast
gorinim

Altinct haftanin sonunda fareler intrakardiyak kan alinarak sakrifiye edildikten
sonra sirttaki  yag greftleri eksize edilerek morfolojik, histolojik ve

immiinohistokimyasal olarak degerlendirildi.

Literatiire baktigimizda yag grefti sagkalimi ile ilgili yapilan ksenogreft

caligmalarinda transfer edilen yag greft miktarlar1 0,1-2 ml arasinda deney siireleri ise
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2-24 hafta arasinda degismektedir. Kokai ve ark. tarafindan 2018 yilinda yapilan
calismada immiin yetmezlikli farede yag greft deney modelini optimize ve standardize
etmek amaciyla en uygun yag greft miktar1 ve uygun deney siliresi bulunmaya
calisilmistir. Farelerin dorsal flank bdlgesine bilateral olarak 0,3 ml ve 1 ml yag
greftleri transfer edilmistir. Denekler 3,6,12 ve 18. haftalarda fareler sakrifiye edilerek
makroskopik ve histolojik ve immiinohistokimyasal olarak degerlendirilmistir.
Yapilan degerlendirmelerde 1 ml’lik 6rneklerde tutulan greft voliimiiniin daha fazla
oldugu ancak bunun viabiliteyle korele olmadigi gosterilmistir. Kiigiik greftlerle
kiyaslandiginda biiyiik greftlerde santral nekrozun ve yag vakuollerinin daha fazla
oldugu, makrofaj aktivitesinin sadece periferde kaldigi rezidiiel voliimiin absorbe
olmasinin 18. haftaya kadar devam ettigi gozlenmistir. 6. ve 12. Haftalarda yapilan
incelemelerde kiigiik voliimli greft inviabl dokulardan neredeyse tamamen
temizlenmisken 1 ml’lik greftlerde biiylik inviabl alanlarmm varligi saptanmistir.
Calisma sonucunda greft voliimii olarak 0,3 ml deney siiresi olarak da 12 haftanin

gecilmemesi onerilmistir (126).

Merrifield ve ark. tarafindan yapilan insan yag ksenogreftlerinin 6zellikleri
arastirilmistir. Calismada atimik nude farelerin flank bolgelerine 0,1 ml (kiigiik) ve 1
ml (biiylik) boyutlu yag greftleri transfer edilerek 3 ve 12. haftalarda degerlendirmeler
yapilmistir. Histolojik, doku metabolizmasi (F-FDG) ve immiin histokimyasal
yontemlerle greft viabilitesi, hiicre orjini ve prodiiktif aktivite degerlendirilmistir.
Calisma sonucunda biiyiik greftlerde ultrasonla yapilan degerlendirmede volim
retansiyonunun daha iyi oldugu ancak histolojik olarak olarak viabilitenin daha diisiik

oldugu saptanmigtir. Ayrica biiyiikk greftlerin viabilitesi 3 ve 12. haftalar arasinda
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anlaml olarak degisirken, kiiglik greftlerin viabilitesinde 3 ve 12. haftalar arasinda

anlamli degisiklik olmamustir (127).

Sunaga ve ark. tarafindan nonvaskiilarize yag greft fizyolojisinin anlasilmasi
i¢in biyoliiminesan ve immiinhistokimyasal yontemler kullanilarak yapilan ¢alismada,
3-5 giinde greft periferindeki adipositlerin sagkaldigi, adiposit kokenli kok hiicrelerde
proliferasyonun basladigi, 3 hafta i¢inde de adipositlere farklilagsmanin tamamladig

gosterilmistir (128).

Ozetle yukaridaki literatiir verilerinden de hareketle transfer edilecek greft

hacmi olarak 0,5 ml deney siiresi olarak da alt1 hafta belirlenmistir.

3.4. Makroskobik degerlendirme

Farelerin sirtinda enjekte edilmis olan yag dokular1 diseksiyon ile izole edildi.

Yag dokularin hacim ve agirliklar1 6l¢iildii. Hacim 6l¢iimii i¢in su tagirma yontemi

kullanildi.
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Sekil 16: Su tagirma yontemiyle yag hacminin dl¢iilmesi

3.5. Histolojik Degerlendirme

Yag greftleri, notral formaldehitle tespit edildi. Akarsuda yikanan dokular,
artan alkol serisiyle dehidratasyon sonrasi, ksilolde seffaflastirma yapildi. Parafine
gomiilen dokulardan 5 mikrometre (um) kalindiginda kesitler alindi. Kesitler, 60°C’de
iki saat deparafinize edildikten sonra ksilole alindi. Azalan alkol derisimleriyle ve
distile suyla rehidrate edildi. Kesitler hematoksilen eozin ve Masson’un ii¢lii boyamasi
(Moslab, LOT:14082018) kullanilarak boyandi. Uglii boyama basamaklar1 kullanic

talimatlarina gore su sekilde gerceklestirildi:
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1. Weigert demirli hematoksilenle 10 dakika boyandi.

2. Distile suyla yikandiktan sonra Ponceu-asit fuksin ile 15 dakika boyandi.

3. Distile suyla yikandiktan sonra 10 dakika fosfomolibdik- fosfotungstik

asit sollisyonunda bekletildi.

4. Yikanmadan anilin mavisine aktarilan kesitler 5 dakika boyanda.

5. Distile suyla yikandi.

6. Alkol serisinde dehidrate edilen kesitler ksilole alindi. Entellan ile

kapatildi.

Kesitler iki histolog tarafindan LEICA DM4000 goriintiilii analiz sistemleriyle
degerlendirildi. Incelemelerde doku biitiinliigii (yag doku organizayonunun calismasi
ve ¢ekirdekli yag hiicrelerinin kalitesi), kistik yapilarin bulunmasi, inflamasyon,
vaskiiler yapilarin yogunlugu, nekrotik dokularin varligi ve fibrozis 1’den 5’e kadar
puanlandi (1: minimal, 2: minimalden ortaya, 3: orta, 4: ortadan siddetliye, 5: siddetli)
Fibrozis, kistik yapilarin varlig1 ve nekrotik dokularin varligi skorlari toplanarak hasar

skoru (3-15) olusturuldu (90, 126).

Immiinohistokimyasal Degerlendirme Yontemi: Alinan dokular nétral
formaldehitle tespit edildi. Akarsuda yikanan dokular, artan alkol serisiyle
dehidrasyon sonrasi, ksilolde seffaflagtirma yapildi. Parafine gémiilen dokulardan 5
mikrometre (um) kalindiginda kesitler alindi. Kesitler, 60°C’de 2 saat deparafinize
edildikten sonra ksilole alindi. Azalan alkol derisimleriyle ve distile suyla rehidrate
edildi. Antijenlerin aciga ¢ikarilmasi i¢in tripsin antijen retrival ¢ozeltisiyle (TA-125-
TF, Lot: ATR31414) 10 dk 37°C inkiibe edildi. Fosfat tamponlu ¢6zeltiyle (PBS)

reaksiyon durduruldu. Hidrojen peroksit ¢ozeltisiyle (TA-125-HP, Lot:HP46013) 15
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dakika oda sicakliginda bekletilerek endojen peroksidaz aktivitesi engellendi. PBS’le
yikanan kesitler, oda sicakliginda 5 dakika spesifik olmayan antijen-antikor
eslesmesinin engellenmesi i¢in UV blok soliisyonu (TP-125-HL, Lot: PHL250251)
kullanildi. Anti Perilipin A (1:200, bs-3789R, Lot:9309M3, TA-125-UD,UD45348)
antikoruyla bir gece boyunca +4°C’de inkiibe edildi. PBS’le yikanan kesitler sekonder
antikorla (TP-125-HL, Lot: PHL250251) 10 dakika oda sicakliginda bekletildi. PBS’le
yikanarak 10 dakika streptavidin peroksidazla (TP-125-HL, Lot: PHL250251) inkiibe
edildi. PBS’le yikanan kesitler 7 dakika AEC (TA125-HA, LOT: HAA45338)
soliisyonuyla inkiibe edildi. Kesitle LEICA DM 4000 goriintiilii analiz sistemleri ve
ImageJ (NIH) ile birim alandaki (milimetrekare) Anti Perilipin A ile boyanan

adipositlerin sayisi1 belirlendi. (78)

3.6. istatistiksel Analiz

Analizler SPSS 20.0 programi kullanilarak yiiriitiilda. Verilerin normallik
sayist Shapiro-Wilk testi ile kontrol edilmistir. Normallik varsayiminin karsilandigi
kosullarda gruplar arasi karsilastirmalarda One-Way ANOVA testi kullanilmstir.
Normallik varsayimlarinin karsilanmadigi kosullarda 6rneklem biiyiikliigii de goz
Online alinarak gruplar arasi karsilagtirmalarda One-Way ANOVA testinin
nonparametrik karsiligi olan Kruskal-Wallis testi, ikili gruplar aras1 karsilastirmalarda
bagimsiz gruplar i¢in t-testinin nonparametrik karsiligi olan Mann-Whitney U testi

kullanilmistir. Tiim analizlerde anlamlilik p<0.05 olarak kabul edilmistir.
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4 BULGULAR

4.1. Makroskobik ve Morfolojik Bulgular

D1s bakida Grup 3 ve Grup 4’e ait Orneklerde yag greftinin ciltte yarattigi
projeksiyonun daha az oldugu goriildii. Yag dokularin gérece daha genis alana difiize
olma egiliminde oldugu goriildii. Sakrifikasyon sonrast ¢ikarilan yag dokularin
makroskopik olarak iyi goriiniimde oldugu goriildi. Hacim ve agirlik olgtimleri
yapildi. Bunlara iliskin ortalama degerler ve standart sapmalar Tablo 2’de

Ozetlenmistir.

Tablo 2: Yag enjeksiyonundan alt1 hafta sonra hayvanlardan alinan yag dokularin

hacim ve agirlik 6l¢timii

Gruplar Hacim (cc) Agirhik (9)
(Ortalamatss) (Ortalamatss)

Grupl 0,29+0,06 0,22+0,07
Grup2 0,254+0,08 0,1940,04
Grup3 0,24+0,05 0,17+0,04
Grup4 0,224+0,02 0,160,008
Grup5 0,29+0,06 0,224+0,04

p degeri 0,187 0,234

Grup 1 ve 2’nin ve Grup 3 ve 4 {in kendi aralarinda yapilan karsilastirmada

ayni hayvanlara verilen ornekler devamli ve aralikli modun sagkalim acgisindan
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kiyaslanmasi amaciyla degerlendirildi. Bunlara iligkin ortalama ve standart sapma

degerleri Tablo 4 ve 5’te verildi. Hacim ve agirlik 6l¢timleri agisindan istatistiksel

anlamli fark goriilmedi (p>0,05)

Tablo3: Grup 1 ve Grup 2’ye ait Orneklerin hacim ve agirlik agisindan ikili
degerlendirmesi
Grup Ortalama Std. sapma p
Grup 1 ,2950 ,08264
Hacim (cc)
Grup 2 ,2583 ,05672 0,328
Grupl ,2267 ,07581
Agrilik ()
Grup 2 ,1967 ,04590 0,571
Tablo4: Grup 3 ve Grup 4’e ait orneklerin hacim ve agirlik agisindan ikili
degerlendirmesi
Grup Ortalama Std. Sapma p
Grup 3 ,2433 ,05007
Hacim (cc)
Grup 4 2217 ,02317 0,373
Grup 3 ,1783 ,04070
Agrilik ()
Grup 4 ,1667 ,00816 0,866
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Hacim(ml)
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o

Sekil 17: CD1 Nude farelerden 6. hafta sonunda elde edilen yag dokularin hacim
grafigi

Agirhk(g)
0,35
0,3

0,25
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Sekil 18: CD1 Nude farelerden 6. hafta sonunda elde edilen yag dokularin agirlik
grafigi
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Sekil 19: Solda Grupl, sagda Grup 2’ye ait yag greftini barindiran bir denegin
gorinimi
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Sekil 20: Solda Grup 3, sagda Grup 4’e ait yag greftini barindiran bir denegin
gorunimu
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Sekil 21: Grup 5’e ait yag greft 6rnegi bulunan farenin goriinimii
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4.2. Histolojik Bulgular

Histolojik bulgularin skorlanmasi sonucunda ortaya ¢ikan gruplara ait ortalama

skorlar ve standart sapma degerleri Tablo 5 ve Tablo 6 ’da verilmistir.

Tablo 5: 6. Hafta sonunda farelerden elde edilen yag greft 6rneklerinin histolojik

parametrelere gore skorlama sonucu

Nekrotik Vaskiiler
Doku Kistik yapilarin dokularin yapilarin
biitiinliigii bulunmasi varh@ yogunlugu inflamasyon Fibrozis
Gruplar |(Ortalamaztss) | Ortalamatss) | Ortalamatss) | (Ortalamatss) |Ortalamatss) |(Ortalamatss)
Grupl 3,661+0,51 2,1640,75 1,00+0,00 1,83+0,40 1,66+0,51 2,3340,51
Grup2 4,0040,00 1,50+0,54 1,00+0,00 2,00+0,89 1,16+0,40 2,3340,51
Grup3 3,66+0,81 2,00+1,09 1,16+0,40 2,50+0,89 1,83+0,75 2,33+1,03
Grup4 3,834+0,51 2,16+0,75 1,16+0,40 1,33+0,51 1,16+0,40 1,50+0,54
Grup5 3,66+0,50 2,00+0,89 1,16+0,40 2,00+1,09 2,16+1,16 1,66+0,81
p degeri 0,632 0,538 0,709 0,206 0,109 0,110
Tablo 6:  Yag greftlerinin Fibrozis, Nekroz bulgulari ve Kistik Yapilarin bulunmasi

skorlarinin toplamindan elde edilen hasar skorlariin degerlendirmesi

Hasar Skoru

Gruplar (Ortalamaztss)
Grupl 6,16+1,47
Grup2 5,00+0,89
Grup3 6,16+2,13
Grup4 4831116
Grup5 5,83+1,72

p degeri 0,340
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Doku biitiinliigii: Histolojik degerlendirmede tiim gruplarda yag doku

biitiinligiiniin orta-yiiksek oranlarda birbirlerine benzer sekilde korundugu izlenmistir.
Gruplar arasinda istatistiksel anlamli fark izlenmemistir (p=0,632) Sekil 21°de

gruplara ait doku biitlinliigiinde korunma skorlamasi sonuglar1 verilmistir.

[T Tl

Doku biitiinltgi

4,5
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2,5
1,5
0,5
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Sekil 22:  Doku biitiinliigii skorunu gosteren grafik (Ortalama)

Kistik yapilarin varhgi: Biitiin gruplarda benzer oranlarda kistik yap1

gortilmiigtir (p=0,538). Sekil 22°de kistik yapt yogunlugu skorlamasi sonuglar

verilmistir.

50



Kistik yapilarin yogunlugu
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Sekil 23: Kistik yapilarin yogunlugu skorunu gosteren grafik (Ortalama)

Inflamasyon bulgular1 skoru en yiiksek grup 5’te goriilmiis olup, gruplar
arasinda anlamli fark izlenmemistir (p=0,105). Sekil 23’de gruplara ait inflamasyon

skorlamasi sonuglar1 verilmistir.

inflamasyon
5
' |
3
2
1 i i
0
Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Grup 5

Sekil 24: inflamasyon skorunu gdsteren grafik (Ortalama)
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Nekrotik dokularin_yogunlugu Biitiin gruplarda benzer oranlarda nekrotik

yap1 gorilmiistir (p=0,709). Sekil 24’de nekrotik doku yogunlugu skorlamasi

sonuclar1 verilmistir.

Nekrotik doku yogunlugu
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=

Sekil 25: Nekrotik dokularin yogunlugu skorunu gosteren grafik (Ortalama)

Fibrozis Grup 1,2 ve 3’te daha yiiksek skorlar goriilmiis olup istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmamustir (p =0,101) Sekil 25°de gruplara ait fibrozis

skorlamasi sonuglar1 verilmistir.
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Fibrozis
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Sekil 26: Fibrozis skorunu gosteren grafik (ortalama)

Vaskiiler yapilarin yogunlugu En yiiksek oran Grup 3’te en diisiik oran Grup

4’te gorillmistiir. Gruplar arasinda anlamli fark goriilmemistir (p=0,206) Sekil 26’da

gruplara ait vaskiiler yapilarin yogunlugu skorlamasi sonuglari verilmistir.

Vaskiiler yapilarin yogunlugu
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Sekil 27: Vaskiiler yapilarin yogunlugu skorunu gosteren grafik (ortalama)
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Hasar_Skoru Fibrozis, kistik yap1 yogunlugu ve nekrotik doku yogunlugu

skorlarinin yogunlugu skorlarinin toplamindan elde edilen hasar skorunda gruplar
arasinda anlaml fark goriilmemistir (p=0,340) Sekil 27°de gruplara ait hasar skoru

sonuclar1 verilmistir.

Hasar Skoru
9
8
7
6
5
4
3
2
1
0
Grup1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Grup 5

Sekil 28: Hasar skoruna gore gruplarin kiyaslamasini gosteren grafik (ortalama)

Anti-Perilipin-1 Antikoru ile immiinohistokimyasal Degerlendirme

Tablo 7: Insandan elde edilen yag doku &rneklerinin in vitro anti-perilipin-1 ile

boyanma sonucu (perilipin pozitif hiicre/mm?2)

Grupl 136,21
Grup2 120,36
Grup3 118,67
Grup4 112,14
Grup5 142,32
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Insandan elde edilen yag doku 6rneklerinin in vitro olarak perilipin pozitif
hiicre/ mm? seklinde degerlendirmesi sonucu baslangigta ortalama perilipin pozitif

hiicre sayilarinin benzer oldugu goriilmiistiir.

Tablo 8: 6. hafta sonucu farelerden elde edilen yag dokularin perilipin-1 antikoru
ile boyanma sonucu

N | Ortalama | Std.sapma | Std. hata | Minimum Maksimum
Grupl 6 110,3333 14,58310| 5,95352 87,00 128,00
Grup2 6 103,0000 17,19302| 7,01902 76,00 124,00
Grup3 6 104,1667 15,30251| 6,24722 81,00 122,00
Grup4 6 75,0000 20,23858| 8,26236 53,00 102,00
Grup5 6 115,6667 15,27962| 6,23788 89,00 131,00
Total 30 101,6333 21,06555( 3,84603 53,00 131,00
p degeri 0,003
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Tablo 9:

Perilipinle yapilan boyama sonucunda olusan farkin kaynagini bulmak

amagli yapilan Bonferroni test sonucu

95% Glivenlik araligi
g(rll)Jp (J) grup %rrtl? I(a:r_r}(; Std. hata  Sig. -
Alt sinir Ust sinir

Grup2 7,33333  9,61076 1,000 -22,2505 36,9172

Grup3 6,16667 9,61076 1,000 -23,4172 35,7505
Grupl

Grup4 35,33333° 9,61076  ,009 5,7495 64,9172

Grup5 -5,33333  9,61076 1,000 -34,9172 24,2505

Grupl -7,33333  9,61076 1,000 -36,9172 22,2505

Grup3 -1,16667  9,61076 1,000 -30,7505 28,4172
Grup?2

Grup4 28,00000 9,61076  ,074 -1,5838 57,5838

Grup5 -12,66667  9,61076 1,000 -42,2505 16,9172

Grupl -6,16667  9,61076 1,000 -35,7505 23,4172

Grup2 1,16667  9,61076 1,000 -28,4172 30,7505
Grup3

Grup4 29,16667 9,61076  ,056 -,4172 58,7505

Grup5 -11,50000  9,61076 1,000 -41,0838 18,0838

Grupl -35,33333° 9,61076  ,011 -64,9172 -5,7495

Grup2 -28,00000 9,61076  ,074 -57,5838 1,5838
Grup4

Grup3 -29,16667  9,61076  ,056 -58,7505 4172

Grup5 -40,66667°  9,61076  ,003 -70,2505 -11,0828

Grupl 5,33333  9,61076 1,000 -24,2505 34,9172

Grup2 12,66667  9,61076 1,000 -16,9172 42,2505
Grup5

Grup3 11,50000 9,61076 1,000 -18,0838 41,0838

Grup4 40,66667° 9,61076  ,003 11,0828 70,2505
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Perilipin pozitif adiposit/ mm? degerleri gruplara gére anlamli sekilde
degismektedir (p<0.05). Grup 4’iin (75+20,23) Grup 1 (110,3+14,5) ve Grup 5’ten

(115,6+15,2) anlamli sekilde farklilagtigi tespit edilmistir (p<0.05).

Perilipin pozitif hiicre/mm2

140

120
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o
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Sekil 29: 6. hafta sonunda farelerden elde edilen yag dokularin gruplara gore
perilipin-1 pozitifligini gosteren grafik

02etle;

* En yiiksek hacim ve agirlik degerleri Grup 1 ve 5°te en diisiik degerler ise
en yiiksek enerji uygulamasi yapilan grup 4 de goriilmiistiir. Ancak fark

istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir (p>0,05).

* Ayni hayvanlarin sol ve sag flank bolgelerine transfer edilen gruplarin kendi

icinde karsilastirilmasinda Grup 1 Grup 2’ye gore daha yiiksek hacim ve

agirlik degerleri gostermistir. Grup 3°te grup 4’e gore daha yiiksek hacim
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*

ve agirlik degerleri gostermistir. Istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir

(p>0,05).

Histolojik degerlendirme amagli toplamda yedi parametre iizerinden yapilan
skorlama sonucunda tiim gruplar arasinda ve ikili incelenen gruplar icinde

istatistiksel anlamli fark izlenmemistir (p>0,05).

Anti-perilipin-1 antikoru ile yapilan immiinohistokimyasal
degerlendirmede Grup 4’iin perilipin pozitif adiposit/mm? sonucunun Grup
1 ve Grup 5’e gore anlamli sekilde daha diisik oldugu saptanmistir

(p<0,01).

Sirastyla Grup 1’den Grup 5’e histolojik kesitlerinden 6rnekler Sekil 29 ile

Sekil 34 arasinda verilmistir. One ¢ikan diger histolojik ozelliklerden sekil

aciklamalarinda bahsedilmistir.

Sekil 30:

(A) Grup l’c¢ ait ornek (Hematoksilen eozin boyama). Yag doku
biitiinliigi, ortadan siddetliye (4) seklinde degerlendirilmis kesik ¢izgiyle
cevrelenmistir. Kistik yapilar yildizla igaretlenmistir ve minimalden ortaya
degisen sekilde (2) goriilmistiir (B) Grup 1’e ait 6rnek (Masson’un {iglii
boyamasi). Kollajen lifler mavi renkte goriilmektedir. Fibrozis orta
siddette degerlendirilmistir (3).
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Sekil 31:  (A) Grup 2’ye ait drek (Hematoksilen eozin boyama). Yag doku biitiinlig,
ortadan siddetliye (4) seklinde degerlendirilmis kesik ¢izgiyle ¢evrelenmistir.
Kistik yapilar yildizla isaretlenmistir ve minimalden ortaya degisen sekilde (2)
goriilmiistiir (B) Grup’2 ye ait 6rnek (Masson’un iiglii boyamasi). Kollajen
lifler mavi renkte goriilmektedir. Fibrozis minimaldir (1).

Sekil 32:  (A) Grup 3’¢ ait 6rnek (Hematoksilen eozin boyama). Yag doku biitiinligii, orta (3)
siddetinde degerlendirilmis kesik ¢izgiyle ¢cevrelenmistir. Kistik yapilar yildizla
isaretlenmistir ve orta (2) siddetinde goriilmiistiir. inflamasyon bélgeleri okla
gosterilmistir. Minimalden ortaya degisen siddettedir (2). Nekrotik alanlar diiz
cizgiyle ¢evrelenmistir ve minimalden ortaya degisen siddettedir (2) (B) Grup
3’e ait O6rnek (Masson’un liglii boyamasi). Kollajen lifler mavi renkte
goriilmektedir. Fibrozis minimalden ortaya degisen siddettedir (2).
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Sekil 33:

(A) Grup 4’¢ ait 6rnek (Hematoksilen eozin boyama). Yag doku biitiinligi,
ortadan siddetliye (4) degisen sekilde degerlendirilmis kesik ¢izgiyle
cevrelenmistir. Kistik yapr yildizla isaretlenmistir ve minimal (1) olarak
goriilmiistiir. Inflamasyon bolgesi okla gosterilmistir zellikle vaskiiler
yapilarin ¢evrelerinde izlenmistir. Minimalden ortaya degisen siddettedir (2).
Vaskiiler yapilarin yogunlugu ise orta siddette (3) goriilmiistiir (B) Grup’4 e ait
ornek (Masson’un tiglii boyamast). Kollajen lifler mavi renkte goriilmektedir.
Fibrozis minimaldir (1).

(A) Grup 5’e ait 6rnek (Hematoksilen eozin boyama). Yag doku biitiinliigii,
orta (3) olarak degerlendirilmis kesik ¢izgiyle ¢evrelenmistir. Kistik yapilar
yildizla isaretlenmistir ve orta (3) siddette goriilmiistiir. inflamasyon bélgeleri
okla gosterilmistir. Minimalden ortaya degisen siddettedir (2). B) Grup 5’e ait
ornek (Masson’un tiglii boyamast). Kollajen lifler mavi renkte goriilmektedir.
Fibrozis orta siddette degerlendirilmistir (3).
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Sekil 35: Perilipin antikoru ile immunhistokimyasal boyama sonucu Perilipin pozitif
boyanan oval sekilli canlt hiicreler
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5. TARTISMA

Calismamizda yag greftinin eldesinden hemen sonra dokular in vitro olarak
anti-perilipin-1 ile immiunohistokimyasal olarak boyanmistir.  Perilipin ile
immiinohistokimyasal boyama canliligin  kaybindan birkag giin  sonra
negatiflestiginden akut canlilik agisindan net yorum yapilamamaktadir. Ancak
baslangigcta Ornekler arasi pozitif boyanan hiicre sayilarinin benzer oldugunu

gortilmistiir (Tablo 7).

Altinct hafta sonunda farelerden elde edilen yag greftlerinin hacim ve agirlik
Olgtimlerinde goreceli olarak en yiiksek enerji verilen Grup 4 e ait 6rneklerin en disiik,
enerji verilmeyen grup 5 ve en az enerji verilen grup 1 e ait 6rneklerin en yiiksek hacim
ve agirlik degerlerine sahip oldugu goriildii. Bu fark istatistiksel olarak anlamli olmasa
da immiinohistokimyasal verilerle birlikte degerlendirildiginde daha yiiksek enerji
uygulamalarmin canli hiicre sayisini azaltarak uzun donem yag greft sagkalimini

etkiliyor olabilecegini diislindlirmiistiir.

Gruplarin hematoksilen eosin ve masson trikrom ile yapilan rutin histolojik
incelemesinde literatiirdeki ¢calismalarda da kullanilan skorlama sistemi kullanilmistar.
(90, 128) Doku biitiinliigii, kistik yapilarin, nekrotik dokularin ve vaskiiler yapilarin
yogunlugu, inflamasyon, fibrozis ve hasar skorlar1 agisindan gruplar arasinda anlaml
fark bulunmamaktadir. Rohrich ve ark. tarafindan internal ultrasonun histolojik
etkilerini aragtiran ¢alismada yiizde 80’in {izerinde hiicresel parcalanma ve hiicrelerde
termal likefaksiyon goriilmiistiir (125). Calismada kullanilan cihaza ve verilen enerjiye

ait bilgi verilmemektedir. 2000 yilinda yayinlanan bir ¢aligma olmast ilk nesil
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ultrasonik liposaksin cihazlarindan biri oldugunu diislindiirmektedir. Bu donemde
ultrasonik liposaksin yapilan hastalarda termal hasara bagli yliksek komplikasyon
oranlar1 bildirilen ¢alismalar mevcuttur (129, 130). Bu nedenle 2000 yilindan sonra
kullanima giren {i¢iincii nesil ultrasonik liposaksin cihazlarinda dokuya daha diisiik
enerji transferi yapilmaktadir (124, 131). Bizim ¢alismamizda histolojik parametreler

arasinda fark olmamasi termal hasarin daha az olmasina baglanabilir.

Literatiirde hiicresel fonksiyon bozuldugu zaman bile rutin histolojik
incelemenin normal olabilecegini bildiren yayinlar mevcuttur. Bizim ¢alismamizda da
rutin histolojik incelemede anlamli fark bulunmamasinin bundan kaynaklanabilecegi
diistiniilmiistiir. Bu nedenle hiicresel canliligi ¢ok daha giivenilir sekilde gosteren anti-
perilipin-1 antikoru ile immiinohistokimyasal boyama yapilarak, rutin histoloji

incelemesiyle kombine edilmistir (132).

Anti-perilipin-1 ile yapilan boyamada pozitif boyanan canli hiicre sayilari
kiyaslandiginda Grup 4‘n Grup 1 ve Grup 5’e gore anlamli olarak az oldugu
goriilmiistiir. Grup 4’lin en yiiksek enerji verilen grup olmasi bizim hipotezimizi
desteklemektedir. Diger gruplar arasinda anlamli fark gériilmemistir. Gruplara verilen
ultrason enerjilerinin giiclerine baktigimizda en yiiksek enerji verilen Grup 4’te
perilipin pozitif canli hiicre sayisinin anlamli olarak daha az olmasi yiiksek enerji
diizeylerinde artan termal etki ya da artan mekanik etki ile yag hiicrelerinde hasara

neden oluyor olabilecegini diisltindiirmektedir.

Calismamizda hacim ve agirlik degerlendirmesinde Grup 4 anlamli olarak az
olmamasina ragmen immiinohistokimyasal degerlendirmede Grup 4’te canliligin

anlamli olarak azalmis olmasi; 6lii dokularin fagositoz siirecinin tamamlanmamis
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olabilecegi bu nedenle de makroskopik anlaml1 bulgunun ortaya ¢ikmamis olabilecegi

distiniilmektedir.

Fisher ve ark. tarafindan yapilan calismada vakum yardimli liposaksin ve
ultrason yardimli liposaksin 6 haftalik nude fare modelinde kiyaslanmis greft
retansiyonunda anlamhi fark goriilmemistir. Ancak bu calismada ultrason enerjisi
uygulamasi 2,9 mm lik probla aralikli modda ve yiizde 60 vibrasyon amplitiidiinde
yapilmistir. Bu ¢alismada VYL ve UYL greft tutulum oralar1 arasinda %2 den az fark
bulunmustur. Histolojik degerlendirmede de teknikler arasinda anllamli fark
saptanmamustir (20). Makalede verilen enerji miktar: kantitatif olarak belirtilmesede

calismamizda Grup 4’e verdigimiz 26 W degerinden ¢ok daha diisiikttir.

Duscher ve ark. tarafindan 2017 de yapilan ¢alismada VASER ve Lysonix
(Mentor Corp., Kaliforniya,ABD) UYL cihazlar1 kullanilmis bunlarla fonksiyonel
adipoz kokenli kok hiicre eldesinin giivenilir oldugu sonucu ¢ikarilmistir (21). Ancak

bu calismada dokuya uygulanan enerji miktar ile ilgili bilgi bulunmamaktadir.

Schafer ve ark. tarafindan 2013 yilinda yapilan ¢alismada UYL sonras1 elde
edilen aspiratta akut adiposit viabilitesi degerlendirilmistir. Viabilitenin %85 oraninda
oldugu ve otolog yag enjeksiyonu i¢in uygun oldugu sonucuna varilmistir. Bu
calismada 3,7 mm ¢ oluklu prob ile aralikli modda yiizde 60 dalga amplitiidiinde
uygulama yapilmistir (18). Bu uygulama bizim g¢alismamizda en diisiik ultrason
enerjisi uyguladigimiz Grup 1’in tasarimiyla benzerlik gostermektedir. Bizim
calismamiz da UYL’dan elde edilen yagin greft olarak kullanilabilecegi konusunda bu

calisma ile ters dliismemektedir. Schafer ve ark. tarafindan yapilan bu c¢alismadan
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yiiksek enerji uygulamalarindan sonra elde edilen yagin da greft olarak

kullanilabilecegini sonucu ¢ikarilamamaktadir.

Panetta ve ark. tarafindan 2009 da yapilan ¢alismada ti¢iincii nesil ultrason
yardimli liposaksin ile elde edilen yagin incelemesinde adipoz kaynakli stromal
hiicrelerin osteojenik potansiyelleri iizerinde etkisi olmadigi sonucuna ulasilmistir.
Burada da dokuya 5-12W araliginda giigle enerji uygulandig bildirilmistir (133). Bu

calismada bizim hipotezimizi destekler bulgular vermistir.

Aralikli moddan devamli moda gecildiginde verilen enerji miktar: iki katina
¢ikmaktadir. Grup 1 ve Grup 2 gibi diisiik vibrasyon amplitiidlerinde (yiizde 50) bu
gecis yag greft sagkalimini ¢ok etkilemezken; Grup 3 ve Grup 4’e baktigimizda ayni
vibrasyon amplitidiinde (yiizde 90) uygulama yapilmasina ragmen yag greft
sagkalimini ¢alismamizda anlamli olarak azaltmistir. Bu durumda liposaksin sonrasi
otolog yag greftlemesi planlaniyorsa gereklilik halinde aralikli moddan devamli moda
ge¢mek yerine verilen enerji miktarini daha az artirmak i¢in 6ncelikli olarak vibrasyon

amplitiidiiniin arttirilmasi diigtiniilebilir.

Literatiirde yapilan ¢aligmalarda kullanilan yag grefti miktarlar1 0,1 ve 2 cc
arasinda degismektedir. Calismalarin ¢ogunlugunda 1 cc yag grefti kullanilmistir.
Merrifield ve ark. tarafindan 2018’de yapilan ¢alismada kiigiik (0,1cc) ve biiyiik (1 cc)
boyutlu yag greftleri nude farelerin flanklarina verilmis, 1, 3 ve 12. haftalarda
mikroultrasonla hacim degerlendirmesi, histoloji, immunohistokimyasal analiz ve
doku metabolizmas1 degerlendirmesi ile viabilite aragtirllmigtir. Calisma sonucunda
biiylik greftlerde 3 ve 12. haftalarda tutulan hacim oransal olarak fazla olmasina

ragmen viabilitenin diisiik oldugu goriilmiistiir (127). Ayrica Kokai ve ark tarafindan
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2017°de yapilan baska bir calismada in vivo yag greft calismalar1 i¢in ideal deney
siiresi ve greft hacminin saptanmasi1 amaciyla bir arastirma yapilmistir. Arastirma 0,1-
2 cc arahiginda greft ornekleri 3, 6, 9, 12 ve 18. Haftalarda degerlendirilmistir.
Aragtirmada biiyiik boyutlu greftlerde 6len hiicrelerin olusturdugu biiyiik vakiiollerin
makrofajlar tarafindan fagosite edilmesinin 18. haftaya kadar devam ettigi bu nedenle
biiyliik boyutlu greftlerin hacim degerlendirmesinde yaniltici sonuglar verebilecegi
ortaya konmustur. Calismada 0,3 cc yag enjeksiyonu yapilan deneklerde 6. hafta ve
sonraki degerlendirmelerde canli olmayan dokularin biiylik oranda temizlendigi
goriilmiistiir (126). Bu nedenle bizim galismamizda greft hacmi olarak 0,5 cc

secilmistir.

Yine Kokai ve ark. ayni ¢alismada in vivo yag greft calismalari i¢cin uygun
deney siiresini de saptamay1 amaclamislardir. Calismada doku hasari skorunun 6. hafta
ile 12. hafta arasinda benzer seyrettikten sonraki haftalarda anlamli sekilde arttig1
saptanmistir. Buna neden olarak hayvan yasinin ilerlemesiyle T ve B lenfositlerin
geligserek grefte kars1 immiin reaksiyon olusturuyor olabilecegi savunulmustur. Bu
nedenle calisma siiresinin 12 haftayr gegmemesi Onerilmistir. Calismamizda greft
boyutunu kiiciik secmemiz, dnceki calismalarda kiiciik boyutlu greftlerde 6. haftada
canlt olmayan dokularin eliminasyonunun biiyiik oranda tamamlaniyor olmasi ve 6.
hafta ile 12. hafta arasinda doku hasar1 skorunda anlamli degisiklik olmamasi

nedeniyle calisma 6. haftada sonlandirilmistir.
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6. SONUC

En yiiksek enerji uygulanan grupta (Grup 4) yag greft sagkalimi
immiinohistokimyasal degerlendirmede anlamli olarak azalmigtir (Grup 1 ve 5’¢

kiyasla).

Yag grefti sagkalimi aralikli/devamli mod ya da amplitiid se¢imi ile korelasyon

gostermemistir, yiiksek enerji miktari ile ters korelasyon gostermistir.

Calismamiz ultrasonik liposaksin sonrasi yagin greft olarak kullanimi i¢in bir
siir enerji degeri tanimlayamamaktadir. Ancak ¢alismamiza gére UYL sonrasi yagin
greft olarak kullanimi planlaniyorsa verilen enerji miktarini arttiran degiskenler
olabildigince az arttirilmalidir. Liposaksina direngli viicut bolgelerinde ultrason
enerjisinin etkinligini artirmak amaciyla aralikli moddan devamli moda ge¢mek yerine

oncelikli olarak vibrasyon amplitiidiiniin arttirilmasini1 6neriyoruz.

67



7. OZET

Farkh Ultrasonik Liposaksin Enerjisi Diizeylerinin Yag Greft

Yasayabilirligi Uzerine Etkisi

Yag greftlerinin hem estetik hem de rekonstriiktif amacgli kullanimi1 giin
gectikce artmaktadir. Son yillarda ultrasonik liposaksin sonrasi elde edilen yagin
gluteal bolge, meme ve yilizde kullanimi popiilarize olmustur. Giiniimiizde kullanilan
liclincli nesil ultrasonik liposaksin cihazlarindan elde edilen yagin greft olarak
kullanilabilecegini gosteren calismalar mevcuttur. Ancak klinik pratikte liposaksin
yapilacak dokunun ihtiyaci1 gore cok farkli diizeylerde enerji uygulamasi yapilip
toplanan yaglar karistirilarak kullanilmaktadir. Bu farkl diizey enerjilerin yag doku
tizerine etkisi konusunda literatiirde bir eksiklik mevcuttur. Calismamizda farkl diizey
ultrasonik enerji uygulamalarinin greft sagkalimimi degistirip degistirmeyecegi
arastirilmastir.

Calismada abdominoplasti operasyonunda eksize edilecek dokuya farkli enerji
uygulamalar1 yapilarak yag greftleri elde edildi. Ultrasonik enerji aktarimi igin
VASER kullanildi. Grup 1’de araliklt mod %50 vibrasyon amplitiidii, Grup 2’de
devamlt mod %50 vibrasyon amplitiidli, Grup 3’te aralikli mod %90 vibrasyon
amplitiidii, Grup 4’te devamli mod %90 vibrasyon amplitiidii seklinde enerji
uygulandi. Grup 5’te ise ultrason enerjisi uygulanmadan konvansiyonel teknikle yag
elde edildi. Orneklerin bir kismi in vitro degerlendirme i¢in ayrildi. In vivo ¢aligma

icin 15 adet alti haftalik CD1 Nude fare kullanildi. Farelerin sol ve sag flank
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bolgelerine 0,5 er cc enjeksiyon yapilarak her bir grupta alti1 adet 6rneklem alan1 olacak

sekilde planlandi.

Altinc1 hafta sonunda fareler sakrifiye edilerek yag greftleri eksize edildi.
Makroskopik degerlendirme i¢in hacim ve agirlik Slgiimleri yapildi. Daha sonra

histolojik ve immiinohistokimyasal degerlendirmeler yapildi.

In vitro degerlendirmede baslangicta anti-perilipin antikoru ile pozitif boyanan
hiicre sayisinin gruplar arasinda benzer oldugu saptandi. Altinci hafta sonunda
farelerden elde edilen yaglarin makroskopik incelemesinde en yiiksek enerji verilen
Grup 4’te en diisiik hacim ve agirlik degerleri saptandi, ancak farklar anlamli degildi
(p>0,05) Rutin histolojik incelemede yapilan skorlama sonuglarinda gruplar arasi fark
izlenmezken anti-perilipin antikoru ile immiinohistokimyasal boyamada Grup 4

anlaml olarak en diisiik viabl hiicre sayisina sahip olarak izlendi (p<0,05).

Yiiksek diizeyde ultrasonik enerji uygulamasi yag greft sagkalimini
etkileyebilmektedir. Ultrason yardimli liposaksin cerrahilerinde otolog yag
enjeksiyonu da planlaniyorsa yiiksek diizey enerji uygulamaktan kaginilmasi

diistintilmelidir.

Anahtar Kelimeler: liposaksin, VASER, yag grefti
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8. SUMMARY

The Effect of Different Ultrasonic Liposuction Energy Levels on Fat Graft

Viability

The use of fat grafts for both aesthetic and reconstructive purposes is increasing
day by day. In recent years, the use of fat obtained from ultrasonic liposuction
procedures in the gluteal region, breast and face has become popular. There are studies
reporting that the fat obtained from 3rd generation ultrasonic liposuction devices can
be used as a graft. However, in clinical practice, depending on the characteristic of the
tissue, many different levels of energy are applied and the collected fats are mixed and
used. In the literature, there is no study regarding the effect of these different levels of
energies on adipose tissue. In this study, we investigated whether different levels of

ultrasonic energy applications could change graft survival or not.

In the study, fat grafts were obtained from excised excess tissue during
abdominoplasty after application of different energy settings to different zones.
VASER was used for ultrasonic energy transfer. Group 1 was treated with intermittent
mode 50% vibration amplitude, Group 2 was treated with continuous mode 50%
vibration amplitude, Group 3 was treated with intermittent mode 90% vibration
amplitude, Group 4 was treated with continuous mode 90% vibration amplitude energy
applied. Group 5 was treated with no ultrasound energy, fat was obtained by
conventional technique. Some of the samples were set aside for in vitro evaluation.

For the in vivo study, 15 6-week old CD1 Nude mice were used. It was planned to

70



have 6 sampling areas in each group by planting 0.5 cc each of the left and right flank

areas of the mice.

At the end of the sixth week, the mice were sacrificed and the fat grafts were
excised. Volume and weight measurements were made for macroscopic evaluation.

Then histological and immunohistochemical evaluations were made.

In the in vitro evaluation, it was determined that the number of cells stained
positive with perilipine antibody at the beginning was similar between the groups. In
the macroscopic examination of fat obtained from mice at the end of the sixth week,
the lowest volume and weight values were found in Group 4 with the highest energy.
However, there was no statistically significant difference (p> 0.05). While no
difference was observed between groups in routine histological examination, Group 4
was found to have the lowest viable cell count significantly in immunohistochemical

staining with anti-perilipine antibody (p<0,01)

Application of high levels of ultrasonic energy can affect fat graft survival. If
autologous fat injection is also planned in ultrasound-assisted liposuction surgeries,

avoiding high-level energy should be considered.

Keywords: fat graft, liposuction, VASER
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