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Ergan Şahin, Op. Dr. Mert Canlı’ya  
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2. GENEL BİLGİLER............................................................................................. 3 

2.1. FLEP TANIMI ................................................................................................. 3 
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ÖZET 

 

Plastik cerrahide çeşitli yaralanmalar, malignite ve malformasyonların 

ekstirpasyonu sonrası flepler sıklıkla kullanılmakta ve birçok klinik durumda en iyi 

rekonstrüktif seçeneği oluşturmaktadır. İskemik nekroz fleplerin kullanılmasında 

başlıca korkulan komplikasyondur. Bu komplikasyonun önlenmesi için fleplerin ilk 

kullanılmaya başladığı periyoddan itibaren altında yatan mekanizma çözülmeye 

böylece etkili önleyici ve tedavi edici modaliteler geliştirilmeye çalışılmıştır ancak 

şimdiye kadar en öngörülebilir ve en etkili faydayı gösteren flep geciktirme (delay) 

yöntemine eş etkinlikte bir farmakolojik tedavi modalitesi bulunamamıştır.  

Bu maddenin arayışı yolunda dekspentanol, PA, karbonhidrat, kolesterol, 

steroid ve ilaç metabolizmasında kofaktör görevi gören koenzim A'nın sentezini 

arttırır. Pantotenik asit, piruvat dehidrojenaz ve sitrat sentaz enzimleri tarafından 

katalize edilen reaksiyonlarda yer aldığından çoğunlukla doku rejenerasyonu ve yara 

iyileşmesi ile ilişkilendirilmiştir. Ek olarak, indirgenmiş glutatyon (GSH) ve hücre içi 

ATP düzeylerinde artışa aracılık ettiği için antioksidan ve antiinflamatuar etkileri 

bilindiğinden gözümüze çarpmış olup, flep nekrozundaki patofizyolojik 

mekanizmlarla birlikte ele alındığında flep yaşayabilirliği üzerine olumlu etkileri 

olacağı düşünülmüştür.  

Çalışmada McFarlane tarafından tanımlanmış rat dorsal flep modeli kullanıldı. 

Hayvanlar her bir grupta 8 hayvan olacak şekilde kontrol, topikal, intraperitoneal ve 

T+İP olacak şekilde 4 grup olarak çalışma planlandı. İlaç grubundaki hayvanlara 

postoperatif dönemde topikal ilaç uygulanan gruplara günde 2 defa flep üzerine krem 

uygulaması intraperitoneal ilaç verilen gruplara ise günde bir defa 500 mg/kg 

intraperitoneal olarak ilaç uygulaması yapıldı. Kontrol grubuna ise aynı hacimde 

serum fizyolojik oral gavaj verildi.  

Post operatif 7. günde nekroze flep alanı makroskobik olarak milimetrik asetat 

kağıdına aktarıldı ve fotoğraflandı. Nekroze alan yüzdeleri image-J programı 

kullanılarak dijital olarak hesaplandı ve karşılaştırıldı. Flep yaşayan alan oranı 

makroskopik incelemede istatistiksel olarak anlamlı sonuçlar alınmasa da 

dekspentanol uygulanan gruplarda kontrol grubuna göre daha az nekroz saptandı.  
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Yine 7. günde genel anestezi altında flep tüm hayvanlarda flep tüm fleplerin proksimal 

kısmının distal 1x3 cm’lik kısımları patolojik değerlendirmeye örnekler alınarak 

hemotoksilen-eosin boyamasında nötrofil yoğunluğu, ödem, fibrozis, kalsifikasyon, 

apopitotik hücre, mikrovasküler yoğunluk ve granülasyon parametreleri 

değerlendirildi. Her bir parametre için gruplar arasında ortalamalar istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık açısından karşılaştırıldı ve nötrofil infiltrasyonu, granülasyon, 

kalsifikasyon, mikrovasküler yoğunluk ve apopitotik hücre nekroz parametlerinde 

özellikle intraperitoneal ilaç uygulanan grupta kontrol grubuna kıyasla flep 

yaşayabilirliği üzerine olumlu etkisi olduğunu gösterecek şekilde istatiksel olarak 

anlamlı sonuçlar elde edilmiştir (p<0,05).  

Ülser, fibrozis ve ödem gibi nekroz parametleri gruplar arasında istatistiksel 

olarak anlamlı fark saptanmamıştır. Dekspentanol klinik olarak yara iyileşmesinde, 

bağırsak motilite ve tonüs kaybında kullanımı olan ilacın özellikle yapılan çalışmalar 

sonrası ortaya konan antinflamatuar ve antioksidan etkisinden dolayı flep 

yaşayabilirliği üzerine olumlu etkisi olduğu görülmüştür. Yapılacak daha geniş 

çalışmalar sonucunda dekspentanolün dozu, uygulama sıklığı ve süresi değiştirilerek 

flep sağkalımı üzerine ek çalışmalar yapılıp daha detaylı bilgilere ulaşılabilir. 
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ABSTRACT 

 

In plastic surgery, flaps are frequently used for reconstruction following 

excision of various injuries, malignancies, and malformations, often representing the 

optimal reconstructive option in many clinical scenarios. Ischemic necrosis remains a 

major concern with flap usage. Efforts have been made to elucidate the underlying 

mechanisms since the early use of flaps, aiming to develop effective preventive and 

therapeutic modalities. However, to date, no pharmacological treatment modality has 

shown efficacy comparable to flap delay, which has demonstrated the most predictable 

and effective benefit. 

In this pursuit, dexpentanol enhances the synthesis of pantothenic acid, 

pyruvate dehydrogenase, and coenzyme A, which are primarily associated with tissue 

regeneration and wound healing. Additionally, it is noted for its antioxidant and anti-

inflammatory effects by mediating increases in reduced glutathione (GSH) and 

intracellular ATP levels. Considering the pathophysiological mechanisms of flap 

necrosis, these properties suggest potential positive effects on flap viability. 

The study utilized the rat dorsal flap model as described by McFarlane. 

Animals were divided into four groups: control, topical application, intraperitoneal 

administration, and combined topical plus intraperitoneal administration (T+IP). 

Animals in the drug groups received either topical cream twice daily or intraperitoneal 

administration of 500 mg/kg daily postoperatively, while the control group received 

equivalent volumes of saline orally. 

On postoperative day 7, necrotic flap areas were transferred to acetate paper, 

photographed, and digitally analyzed using Image-J software to calculate necrotic area 

percentages. Although statistically significant results were not obtained in 

macroscopic examination of flap survival rates, less necrosis was observed in groups 

treated with dexpentanol compared to the control group. Furthermore, 

histopathological evaluation of proximal and distal 1x3 cm sections of all flaps 

revealed statistically significant differences among groups in parameters including 

neutrophil density, edema, fibrosis, calcification, apoptotic cells, microvascular 

density, and granulation. Particularly, intraperitoneal drug administration showed 
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statistically significant improvements in neutrophil infiltration, granulation, 

calcification, microvascular density, and apoptotic cell necrosis parameters, indicating 

a positive effect on flap viability (p<0.05). 

Parameters such as ulceration, fibrosis, and edema did not show statistically 

significant differences among groups. The beneficial effect of dexpentanol on flap 

viability is attributed to its clinical use in wound healing and intestinal motility, 

supported by its anti-inflammatory and antioxidant effects identified in this study. 

Further extensive studies are warranted to optimize dexpentanol dosage, frequency, 

and duration of administration to gain more detailed insights into its effects on flap 

survival. 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

 

Doğumsal veya edinsel defektlerin uygun şekil ve fonksiyonda onarımı basit 

yöntemden karmaşık yöntemlere doğru yapılır. Defektlere yaklaşımda primer onarım, 

sekonder iyileşme, deri greftlemesi ve flepler gibi basit yöntemlerden kompleks 

yöntemlere doğru rekonstrüktif merdivene uygun olarak onarım yapılmaktadır(1),(2). 

Onarım seçeneklerine karar verirken her zaman rekonstrüktif merdivene uygun 

seçimler yapılmayabilir. Defektin yeri, boyutu ve zemini grefte uygun olsa bile flepler 

hakkında gelişen bilgi, beceri ve tecrübeden dolayı plastik cerrahlar birbirini takip 

eden onarım seçeneklerini sırasıyla denemek yerine doğrudan bir yöntemi seçmek 

yoluyla “rekonstrüktif asansörü" kullanabilmektedir (3).  

Flep cerrahisindeki büyük ilerlemelere rağmen iskemik nekroz, flep 

kullanımının en korkulan dezavantajı olmaya devam etmektedir (4). Random paternli 

(rastgele eksenli) flepler planlama kolaylığı, zaman tasarrufu ve doku uyumu 

nedeniyle sık kullanılan seçenekler arasında olup belirli bir vasküler paterni olmadan 

subdermal pleksustan beslenirler. Bu tarz fleplerde özellikle distal kısmının yaşama 

ihtimali güvenilir değildir ve flep tasarlanırken belli en/boy oranları göz önünde 

tutulmalıdır.  

Random paternli flepler bu oranlara uyularak planlandığında bile distal 

kısımlarında nekroz gelişebilmektedir. Distal flep nekrozunu önlemek için cerrahi 

geciktirme (delay) en önde gelen yöntemdir (5),(6). Ancak cerrahi gecikme en az bir 

ek ameliyatı gerektirir. Distal flep nekrozunu önlemek amacıyla çok çeşitli ilaç ve 

yöntemler klinik ve deneysel olarak araştırılmaktadır(7). Bunlar arasında kan 

viskozitesini azaltan, oda sıcaklığını yükselten ajanlar, kalsiyum kanal blokerleri, 

periferik vazodilatörler, antitrombotik ve antikoagülan ajanlar sayılabilir ve anti-

inflamatuar, anti-oksidan ajanlar, steroidler ve hiperbarik oksijen tedavisi de iskeminin 

etkilerini azaltmak için klinik olarak kullanılmaktadır (8),(9). 

Çalışmamızda daha önce yapılan deneysel çalışmalarda beyinde, testiste, 

overde, kolonda, böbrek ve karaciğer hasarında iskemi/reperfüzyon (İ/R) ilişkili hasarı 

azalttığı, yara iyileşmesini arttırdığı, antiinflamatuar ve antioksidan etkisi olan 

dekspentanolün (Dxp) diğer organ ve dokulardaki gibi reperfüzyon hasarını önleyip 

flep yaşamasını artıracağı hipotezinin geçerliliğini araştırmayı  
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düşünmekteyiz(10),(13).  Literatürde random patern fleplerde sadece topikal formu 

çalışılmış olup biz çalışmamızda daha önce çalışılmayan intraperitoneal formu 

uygulayarak flep yaşamasına etkisini incelemeyi amaçladık (14). 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1. FLEP TANIMI 

Flep kendi kan desteği ile birlikte alıcı bölgeden verici bölgeye transfer edilen 

ve çeşitli dokular içeren bir ünitedir. Flep cildi, cilt altı yağlı dokuyu, fasya yapılarını, 

kasları, tendonları ve kemikleri tek başına veya birden fazla dokuyu içerecek şekilde 

(kompozit) içerir. Flep yaşamı için, yeterli düzeyde arteryel ve venöz dolaşımın olması 

gerekmektedir. Bu damarların bulunduğu doku birimine pedikül ismi verilir. Bu 

dokular alıcı sahaya iletilirken pedikül sayesinde canlılıklarını korumaya devam 

ederler. Random paternli flepler klinik uygulamada çok sık kulladığımız ve subdermal 

pleksustan beslenen fleplerdir. Serbest fleplerde ise flebin pedikülü donör sahadan 

ayrılarak alıcı alanda yeni damarlarla anastomoz yapılarak kanlanma devamlılığı 

sağlanır.  

 

2.2. TARİHÇE 

Fleplerin plastik, rekonstrüktif cerrahide kullanımı M.Ö.600 lü yıllara dayanır. 

Hint Sushruta Samhita’nın burun ve çevre dokunun rekonstrüksiyonunda alın flebini 

kullanığı bilinmektedir(15). İlk flepler baş ve boyun ile alt ekstremiteleri 

rekonstrüksiyonu üzerinde çalışılmıştır. Bu bölgelerdeki yaraların sekonder olarak 

kolayca iyileşememesi sebebiyle random flepler denenmiştir(16). 15. ve 16. 

yüzyıllarda Tagliacozzi’nin yazdığı De Curtorum Chirurgia per Insitionem kitabında 

kol dokusunun kullanılarak yapılan burun rekonstrüksiyonu tarif edilmiştir(15). 

19.yy’a kadar bu bilgilerin çoğu unutulmuşken, Carpue'nun iki adet alın flebi 

ile başarılı burun rekonstrüksiyonlarını takiben ilerleme dönemine geçilmiştir.20. 

yy’da ilk kez random tüp flepler ve delay kullanımı ile flep yaşayabilirliğini arttırma 

prosedürü uygulanmaya başlanmış olup 1889’da Carl Manchot deride kanlanmayı 

sağlayan anatomik bölgeleri tanımlamıştır(86). 

Modern fleplerin şekline ilişkin daha fazla gelişme Tansini'nin 1906'da 

latissimus dorsi kas-deri flebinin deri adasını tanımlamasıyla ortaya çıkmıştır(17). 

Davis, 1919'da aksiyel ve pediküllü kas ve fasyal fleplerin yanı sıra kompozit 

flepleri de göstermiştir (18). McGregor, daha önce popüler olan alın flebiyle ilişkili 
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donör bölgesinde deformiteye yol açmadan orta yüz ve alt yüz rekontrüksiyonuna 

olanak tanıyan temporalis flebini tanıttı(19). 

Daniel ve Taylor 1973’de mikroskop kullanarak gerçekleştirdikleri ilk serbest 

doku aktarımı bu alanda yeni bir sayfa açmıştır. 1981’de Mathes ve Nahai vasküler 

anatomiye göre kas fleplerini sınıflandırmış, (20) Cormack ve Lamberty
 
1981’de 

fasyokutan fleplerin altında yatan anatomik prensipleri ve bu fleplerle ilgili 

sınıflandırmalarını yayınlamıştır. 1987 de Taylor anjiozomları tarif etmiştir(21). 

1987’de Taylor anjiozom kavramını tanımlamış ve vücudu 40 adet anjiozom 

bölgesine ayırmıştır. Kaynak damarın beslediği cilt adasına anjiozom denir. Taylor ve 

Palmer, bu anjiozom alanında fleplere kan akımı sağlayan üç boyutlu bir damar ağının 

varlığından bahsetmişlerdir. 

Taylor ve arkadaşları anjiozom tanımlamlarını takiben tibia defektine 

vaskülarize fibula flebi kullanmışlardır(22).  

Flep tanımlamalarnın genişlemesi ve teknolojik ilerlemeler durmadan devam 

etmiştir. Gelişen mikroskoplu büyütme sistemleri ve sütür materyallerinin teknolojisi 

sayesinde günümüzde süpermikrocerrahi olarak gelinen son noktada perföratör flepler 

serbest flep olarak rekonstrüksiyonda yaygınca kullanılmaktadır(23),(24). 

 

2.3. FLEP SINIFLANDIRILMASI 

1950’li yıllara kadar tanımlanan fleplerin çoğu random paternli fleplerin 

varyasyonu olduğundan flep tanımlama ve sınıflandırılması daha basit bir şekilde 

tanımlanmıştı. Flep cerrahisine ilişkin vasküler anatominin erken dönemlerde cilt 

dolaşımının longitüdinal subdermal pleksusa dayandığı düşüncesiydi (Şekil 1). 

Gelişen anatomi ve flep bilgisi nedeniyle bir sınıflandırmanın tüm flepleri içermesi 

mümkün değildir(25).  

Flep vücutta bulunan farklı birçok dokuyu (kas, kemik, tendon, deri vb.) 

içerebilir ve flebin içerdiği bu doku içeriğine göre sınıflandırma yapılır. Buna ek 

olarak, fleplerin beslenmesini sağlayan damarların özelliklerine göre flepler 

beslenmelerine göre de sınıflandırılabilir. Flebin taşınacağı hedef dokunun uzak ve 

yakın olması da sınıflandırmada rol oynar. (McCraw JB, 1980) Özetlemek gerekirse, 

farklı kriterler göz önüne alınarak flepler birçok farklı şekilde sınıflanmıştır. Bunlar: 
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1. İçeriğine göre     ; deri, deri-fasya, fasya, deri-kas, 

kas, deri-kas-kemik, deri- kemik  

2. Defektle olan ilişkilerine göre  ; lokal, bölgesel, uzak  

3. Transfer ediliş metodlarına göre  ; ilerletme, rotasyon, 

transpozisyon, interpolasyon  

4. Dolaşımına göre    ; aksiyel ve random tasarımlı 

flepler  

5. Özel hazırlama işlemlerine göre  ; geciktirmeli, doku genişleticili 

flepler olarak adlandırılır.(26)(Şekil 1).  

 

 

Şekil 1: Derinin dolaşımı ve subdermal pleksus(27) 

 

Deri kanlanmasının ana kaynağı aortdan çıkan segmental damarlardır. 

Segmental damarlar, derin dokulardan yüzeyel dokulara doğru ilerlerken her biri 

vücudun belirli bölgesini besleyen damarlar verirler. Bu damarlar kaslar arasındaki 

fibröz septaları izleyerek, bazıları direkt olarak deriye, çoğu ise kas içine giden dallara 

ayrılırlar. Direkt deriye giden damarlar septokutanöz perföratörler olarak 

adlandırılırken kas içerisinde ilerledikten sonra deriye giden dallar muskulokutanöz 

damarlar olarak adlandırılır. Muskulokutanöz arterler random paternli fleplerin 

kaldırılabilmesine olanak verirken septokutanöz arterler ağırlıklı olarak aksiyel 

paternli fleplerin kaldırılabilmesini sağlar (Şekil 2)(27). 
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Şekil 2: Derinin dolaşımı(27) 

 

Fasyokutan sistem bölgesel arterlerin perforatör dallarının farklı kas gövdeleri 

ya da farklı kas kompartmanlarının arasındaki fibröz septalardan geçen dallarını içerir.  

Dokuların dolaşımı segmental, perforatör ve kutanöz arterlerce sağlanır. 

Aorttan çıkan segmental damarlar deri kanlanmasının ana kaynağıdır. 

Muskulokutanöz perforatörlerde birçok varyasyon görülebilir ancak direkt kutanöz ve 

septokutanöz pediküllerin lokalizasyonu genelikle sabittir. Ayrıca bu pediküller ile 

spesifik fasyal ve fasyokutanöz flepler kaldırılabilir.  

Segmental damarlar derin doku tabakalarından yüzeyel doku tabakalarına 

ilerlerken vücudun belirli bir bölgesini besleyen (anjiyozom) vasküler yapıyı 

oluşturur. Segmental arterlerin belirli bir yönde cilde doğru seyri sırasında çevresinde 

dokuları (kemik, tendon, fasya) beslemek üzere dallar verir. Perforatör damarlar ise 

segmental damar ile deri mikrodolaşımı arasındaki   bağlantıyı sağlarlar. Perforatör 

damarlar deriye ulaşırken izledikleri seyre bağlı olarak septokutan, muskulokutan ve 

direkt kutanöz olarak sınıflanırlar. Bir kısmı intra veya intermüsküler septaları 

izleyerek, bir kısmı direkt olarak hiçbir başka yapıyı kat etmeden, sıklıkla ise iskelet 

kaslarının içerisinden seyrederler(28),(29).  

Muskulokutan arterler seyirleri boyunca içerisinden geçtikleri kası besleyen 

birçok dal verdikten sonra dermal pleksusa doğru ilerleyen ana damarlardır. Random 
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deri flepleri deri ve değişken miktarda deri altı doku (yağ) içerir ve intakt olarak 

bırakılan pedikülden giren muskulokutan damarlar ile beslenir. Direkt kutanöz 

damarlar ise deri altında yüzeyel bir planda seyrederek direkt deriyi besleyen 

septokutan damar olarak adlandırılır(26).  

 

2.3.1. Deri Fleplerin İçeriğine Göre Sınıflandırılması 

Deri flepleri deri ve subkutan dokudan ibarettir. Fleplere deri ile birlikte birden 

çok doku dahil edilebilir. Deri flebi kas içeriyorsa muskulokutan flep olarak 

adlandırılırken fasya içeriyorsa fasyokutan flep olarak adlandırılır. Anterolateral uyluk 

flebi fasya dahil edilerek flep elevasyonu yapılırsa fasyokutan flep olarak örnek 

verilebilir. Kısacası, içerdikleri dokuya göre deri flepleri osteokutan, fasyokutan ve 

muskulokutan flepler olarak adlandırılır(25). 

 

2.3.1.1. Muskulokutan ve Muskuler Flepler  

Muskuler flepler 1981’de Mathes ve Nahai kas ve vasküler pedikülü arasındaki 

ilişkiye dayalı bir anatomik sınıflandırma geliştirmiştir(30). (Şekil 3) Bu sınıflama 

kasların pedikül sayısı ve boyutu, kas içinde damarların anjiyografik paterlerini göz 

önüne alınmıştır. Mathes-Nahai sınıflamasına göre kas/kas-deri flepleri 5 gruba ayrılır:  

 

Tip 1- Tek Vasküler Pedikül: Kası besleyen tek ana pedikül vardır. Bu 

pedikül üzerinden flep güvenli olarak eleve edilebilir. Bu tür kas fleplerine örnek 

olarak: M. Abductor pollicis brevis, M. Abductor digiti minimi, M. Tensor fascia latae 

ve M. Gastrocynemius sayılabilir.  

 

Tip 2- Dominant Vasküler Pedikül ve Minör Vasküler Pedikül(ler): Bu kas 

fleplerinin elevasyonunda minör pediküller kesilerek dominant pedikül üzerinden flep 

elevasyonu güvenli şekilde yapılır. Tip 2 vasküler paterne örnek olarak: M. Gracilis, 

M. Sternocleidomastoideus, M. Soleus ve M. Trapezius kasları sayılabilir.  

 

Tip 3- Dominant Pediküller: Tip 3 kasların iki adet farklı kaynaklardan geniş 

vasküler pedikülü mevcuttur. Herhangi bir pedikül üzerinden flep elevasyonu 

sağlanabilir. Tip 3 vasküler paterne örnek olarak: M. Gluteus maximus, M. Orbicularis 
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oris, M. Pectoralis minor, M. Rectus abdominis, M. Serratus anterior ve M. Temporalis 

kasları sayılabilir. 

 

Tip 4- Segmental Vasküler Pediküller: Bu grup kaslar kas boyunca giren 

genellikle eşit büyüklükte sıralı segmental pediküller içerirler. Her segmental pedikül 

kasın bir kısmının (segment) dolaşımını sağlar. Genellikle bir veya daha fazla 

pedikülün ayrılması kasın bir parçasının flep olarak elevasyonuna imkan sağlar. Ancak 

flep elevasyonu sırasında çok sayıda segmental pedikül kesilirse kas beslenmeyerek 

nekroz meydana gelebilir. Tip 4 vasküler paterne sahip kaslara örnek olarak: M. 

Extensor digitorum longus, M. Extensor hallucis longus, M. Flexor digitorum longus, 

M. Flexor hallucis longus, M. Tibialis anterior ve M. Sartorius sayılabilir. 

 

Tip 5- Dominant Pedikül ve Sekonder Segmental Pediküller: Bu dolaşım 

paterninde kasın büyük çaplı bir dominant pedikülü ve buna ek olarak genellikle 

dominant vasküler pedikülün kasa girdiği yerin karşı tarafından kasa giren sekonder 

segmental pedikülleri vardır. Dominant vasküler pedikül kesildiğinde bu ikincil 

vasküler pediküller kasın perfüzyonunu sağlar. Bu şekilde kas her iki dolaşım 

kaynağından beslenecek şekilde kullanılabilir. Tip 5 vasküler beslenme paternine 

örnek olarak: M. Pektoralis majör ve M. Latissimus dorsi kasları verilebilir. 

 

 

Şekil 3: Mathes Nahai Kas Flep Sınıflaması  (30) 



 9  

2.3.1.2. Fasyal ve Fasyokutan Flepler  

Deri fleplerinin altında yer alan prefasyal pleksusun önemi anlaşılmasını 

takiben flep dolaşımını arttırmak için deri fleplerine derin fasya ilave edilecek şekilde 

eleve edilmeye başlanmıştır. Bu fleplerdeki vasküler kaynak muskulokutan 

perforatörlerden veya majör arterlerin septokutan dallarından sağlanmaktadır. Mathes 

ve Nahai tarafından fasyokutan flepler üç tipe ayrılmıştır(31).(Şekil 4)  

 

Tip A- Direkt Kutanöz Pedikül: Bu fleplerde pedikül derin fasyanın altında 

bir seyir takip ettikten sonra derin fasyanın üst kısmına dağılır. Pedikül flep aksı 

boyunca uzandığı için aksiyel flep olarak kabul edilirler. Nazolabial flep, alın flebi, 

deltopektoral flep superfisyel temporal fasya flebidir.  

 

Tip B- Septokutanöz Pedikül: Septokutanöz bir pedikül mevcuttur. 

Pediküller majör kas gruplarının arasındaki fibröz septalardan veya derinde bulunan 

arterden dallanarak cilde ulaşır. Radial önkol flebi, posterior interosseöz arter flebi, 

lateral kol flebi örnek verilebilir.  

 

Tip C- Muskulokutanöz Pedikül: Deri ve derin fasyanın dolaşımını sağlayan 

pedikül, muskulokutan perforatördür. Bu tip flepler perforatör flep kavramının esas 

modelidir. Bu tip fleplere örnek olarak örnekler; anterolateral uyluk flebi, derin 

epigastrik arter perforatör flebi, torakodorsal arter perforatör flebidir.  

 

Şekil 4: Mathes-Nahai Fasyokutan Flep Sınıflaması (30) 
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2.3.2. Deri Fleplerin Dolaşıma Göre Sınıflandırılması 

Fleplerin beslenmesinde vasküler dolaşım ana olarak iki farklı şekilde olur. 

Vasküler kaynağı bilinen bir arter aracılığıyla olmayan fleplere random flep denir. 

Tanımlanan fleplerin çoğu random fleptir. Vasküler kayanağı bilinen arter tarafından 

beslenen fleplere aksiyel flep denir. Kas flepleri örnek olarak verilebilir(32). 

McGregor ve Morgan ise flepleri random ve aksiyel flepler olarak sınıflandırmışlardır 

(33) (Şekil 3).  

 

 

Şekil 5: Deri Fleplerinin Beslenmesine Göre Sınırflandırlması(34) 

 

2.3.2.1. Random Paternli  (Rastgele Tasarlanan ) Deri Flepler  

Random paternli deri flebinin belirli, tanımlanmış bir arteriyovenöz sistemi 

yoktur. Flebin dermal ve subdermal pleksusu, flep tabanındaki muskulokutan veya 

perforatör arterlerin dalları ile kanlanmaktadır. Pedikül olarak tanımlanmış spesifik bir 

arter yoktur. Flep uzunluklarında belirli bir oran kısıtlaması vardır. Uzunluk ve 

genişlik arası oran alt ekstremite gibi kan akımının az olduğu bölgelerde 1:1 oranının 

aşılmaması gerekirken yüz bölgesi gibi zengin kanlanan bölgelerde 3:1-4:1 

oranlarında flepler nekroz riski olmaksızın uygulanabilir (35). 

 

2.3.2.2. Aksiyel Tasarımlı (Arteriyel) Deri Flepleri 

Aksiyel tasarımlı fleplerin anatomik olarak belirli bir angiozom sistemi 

mevcuttur. Belirli bir arteri ve arterin seyrine uygun flep elevasyon planı vardır. 



 11  

Random paternli fleplere göre daha güvenilir ve flebin uzunluk genişlik oranı 5-6:1 

oranına kadar çıkabilir. Bu fleplerin proksimali direkt kutanöz arter ile beslenirken 

distali random flepler gibi dermal subdermal pleksusla beslenirler Yarımada, ada ve 

serbest flepler olarak hazırlanabilirler.  

 

2.3.3. Fleplerin Hareketlerine Göre Snıflandırılması  

 

2.3.3.1. Bir Eksen Etrafında Hareket Eden Flepler  

 

Rotasyon Flebi: Defekt komşuluğunda yarım daire şeklinde rotasyon 

yaptırırarak planlanan eksenel bir fleptir (Şekil 5). Rotasyonun artırılması için flebin 

ucuna “back-cut” eklenebilir veya Burrow tarafından tanımlandığı gibi üçgen şeklinde 

doku eksizyonu yapılabilir. Donör alan deri grefti veya primer olarak kapatılabilir. 

Rotasyon flebinin defekti kapatabilmesi için rotasyon flebinin oluşturduğu yarım daire 

çapının defekt uzunluğunun 4 ila 5 katı kadar olması gerekmektedir.  

 

 

Şekil 6: Rotasyon Flebi(36) 

 

Transpozisyon Flebi: Bitişiğindeki defekti kapatmak amacıyla hazırlanan, bir 

eksen üzerinde yanlara doğru hareket edebilen dörtgen şekilde planlanan fleptir (Şekil 

6). Donör alan deri grefti veya daha nadiren primer onarım ile kapatılabilir.  
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Şekil 7:  Transpozisyon Flebi(36) 

 

2.3.3.2. İlerletme Flepleri  

Rotasyon veya lateral hareket olmaksızın cilt elastikiyeti kullanırlarak defekte 

doğru düz bir eksende ilerletilen fleplerdir. Örnek olarak bipediküllü ilerletme, V-Y 

ilerletme flebi verilebilir (Şekil 7).  

 

 

Şekil 8: İlerletme Flebi(36) 

 

2.3.3.3. Perforatör Flepler  

Perforatör flepler ilk defa 1980’lerde mikrocerrahi tekniklerinin gelişmesi ve 

plastik cerrahların deneyim kazanmasıyla ince, kolay ulaşılabilir ve minimal donör 

alan morbiditesine sahip flep arayışı ile gündeme gelmiştir. Perforatör flep terimi ilk 

kez 1989 yılında Koshima ve Soeda tarafından kullanılmıştır(37). Kas fonksiyonunu 
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koruması, yalnızca gerekli miktarda dokunun kullanılmasına olanak sağlaması, hızlı 

iyileşme dönemi ve estetik açıdan daha iyi sonuçlar elde edilebilmesi bakımından 

avantajlı olan bu fleplerin rekonstrüktif cerrahide kullanımı son 10 yılda hızla 

artmıştır. Perforatör flep, kaynak arterden çıkan ve belirli yapılardan geçerek cilde 

ulaşan bir pedikül tarafından beslenir. Direk perforatör pedikül derin fasyayı geçerek 

doğrudan cilde ulaşırken kasın doğrudan içinden geçerek ve derin fasyayı delerek cilde 

ulaşırsa kas perforatörü ismini alır. İntermusküler septumdan geçerek derin fasyanın 

dış tabakasına ulaşan damarlara septal ya da septokutan perforatör adı verilir.  

 

2.4. FLEP FİZYOLOJİ VE PATOLOJİSİ 

Rekonstrüktif cerrahini temeli fleplere dayanmaktadır. Başarılı flep cerrahinin 

temeli modern anatomik bilgi ve prensipleri göz önüne alarak güzel bir planlama 

yapılmalıdır. Flebin diğer dokularda olduğu gibi makrodolaşımı ve mikrodolaşımı 

vardır. Flep planlanmasında flebin makrodolaşım anatomisi ele alınır. Mikrodolaşım 

sistemini meydana getiren ise makrodolaşımdır. Mikrodolaşım ise flep içerisindeki 

canlı hücrelerdeki metabolizmanın temelini oluşturan besin ile O2 taşınması ve CO2 ile 

metabolik atıkların uzaklaştırılmasını sağlar. Doku kanlanması ve perfüzyon 

kontrolünün büyük kısmı arteriyol, kapiller, venül ve arteriyovenöz şantlardan oluşan 

mikrodolaşım düzeyinde meydana gelir(38). 

Derinin kanlanması hakkında Taylor ve Palmer anjiyozom konseptini 

bulmuşlardır(39). Bu tanımlanan konsepte göre farklı kaynak arterlerden beslenen 

derimizde 40 adet anjiyozom ve 374 kutanöz perforatör bulunmaktadır(87). 

Anjiyozomların birbirleriyle gerçek veya choke anastomotik damarlar denilen daha 

küçük çaplı, normal şartlarda açık olmayan embriyolojik bir anastomoz vardır. Bu 

choke anatomozlar flep geciktirme (delay) ve sempatik nöral tonus azalması sonucu 

açılmaktadır. 

Cildin venöz drenajı yüzeyel ve kaynak arterlere eşlik eden ve venae 

comıtantes olarak isimlendirilen derin venler tarafından sağlanmaktadır. Bu iki sistem 

arasında bağlantılar osilatuar ven olarak adlandırılan avalvüler venler sağlamaktadır. 

Bu venler venöz basıncı düzenlenmesinde rol oynadığı için venöz akım yetersizliğine 

karşı önemli rol oynamaktadır. 
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Deri kan akımında en önemli rol arteriyoller düzeyindedir. Lokal veya sistemik 

sempatik tonusunun etkilerine göre prekapiller sfinkter, arteriyoller ve arteriyovenöz 

anatomozlar arasında akım düzenlenir (4). 

Deri kan akımında sistemik regülasyon humoral ve baskın olan nöral 

regülasyon sistemi vardır. Nöral regülasyon sisteminde α-adrenerjik reseptörler ve 

serotonerjik reseptörler (arteriyovenöz anastomozlar düzeyinde) vazokonstrüksiyon, 

β-adrenerjik reseptörler ise vazodilatasyona sebep olur. Humoral regülasyon özel 

reseptörler üzerinden etki ederler. Epinefrin ve norepinefrin α-adrenerjik reseptörler 

üzerinden vazokonstrüksiyon yaparken, seratonin, TXA2,  PGF2α vazokonstrüksiyon,  

PGI2 (prostosiklin), PGE1, histamin, bradikinin ve LTC4 ve LTD4 ise vazodilatasyon 

olarak prekapiller sifinkterde etkileri gösterir (40). 

Kan akımının lokal regülasyonun metabolik ve fizyolojik faktörlerden 

etkilenmektedir. Hiperkapni, asidoz, hipoksi ve hiperkalemi metabolik regülasyon 

örneklerinden olup vazodilatasyon yaparak etki gösterirler. 

Fizyolojik faktörlerden kutanöz damar distansiyonu myojenik refleksi 

tetikleyip vazokonstrüksiyon etkisine yol açar. Lokal hipotermi damar duvarı düz 

kasına etki ederek vazokonstrüksiyonu neden olurken lokal hipertermi ise 

vazodilatasyona neden olur.  

 

2.5. FLEP KALDIRILMASI SONRASINDA FLEPTE MEYDANA 

GELEN DEĞİŞİKLİKLER  

Flep elevasyonu sonrası beslediği anjiyozom alanında fizyolojik değişiklikler 

görülür(41). Travma sonrası hipoksi ve inflamatuar yanıt sonucu flepte damar sayısı 

artar ve choke anastomozlar açılır. 

Bu süreç flep elevasyonunu takiben arter sayısında azalma ve sempatik 

vazokonstrüktör mediyatörlerin salınmasıyla ilk 6 saatte kan akımı azalır. Bu etki 12-

24 saatte katekolaminlerin tükenmesiyle sonlanır. Flepte 6-12 saat içinde yeterli 

perfüzyon sağlanmaması halinde doku nekrozu gerçekleşir. Flep kan akımı 3. günde 

artmaya başlar 7. günde plato çizmeye başlar. Takiben 14. güne kadar belirgin artış 

görülmez(88). Flep proksimalinde kan akımı ilk hafta %80 ile %100 arasında 

değişmekte olup flep distalinde akım birinci gün %18, yedinci gün %65 ve on ikinci 

günde %72 seviyesine ulaşmaktadır(42). 
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Flep elevasyonu sonrası gelişen iskemi için deri anaerobik mekanizmasını 

artırarak iskemiye adapte olmaktadır(43). Anaerobik mekanizma flep distalinde 

gerçekleşerek ATP, glukoz ve oksijen seviyesinin düşmesine sebep olurken laktat ve 

CO2 artmaktadır. 

Yaklaşık 13 saate kadar kan akımı gerçekleşmediğinde bozulan ATP bağımlı 

sodyum potasyum ve sodyum kalsiyum kanallarında dengelerin değişmesiyle hücre 

içinde biriken sodyum ve kalsiyumdan dolayı endoltelde hücre şişmesini takiben 

endotel hasarından dolayı salgılanan sitokinle başlatılan inflamatuar süreç sonucu 

nötrofil infiltrasyonu sonucu serbest radikallerin artışıyla inflamasyon daha da artarak 

kapiller lümende daralma sonucu kan akımında azalma olur(44). Bu aşamada dokuyu 

tahrip eden serbest radikallerin nedeni olan nötrofil inhibitörleri ve antioksidanlar flep 

nekrozunu azaltacağı bulunmuştur(45). İskemik şartlarda biriken ATP belli enzimatik 

aktiviteler sonucu süperoksit serbest radikallerine dönüşür. Süperoksit dismutaz 

(SOD) enzimi serbest radikal toksisitesi ile mücadelede anahtar rol oynar ve SOD 

seviyesi akut rat fleplerinin distal kısmında düşük olarak bulunmuştur. Bu olay sonucu 

serbest rakikaller yüksek derecede reaktif ve sitotoksik olup hücre ölümüne yol 

açmaktadırlar. 

Serbest oksijen radikalleri ve inflamatuar süreç sonucunda gelişen endotel 

hasarını takiben açığa çıkan subintimal kollajenlerin platelet adezyonu TXA2,  

serotonin, substans p ve diğer vazoaktif maddelerin salınımları sonucu trombüs 

oluşumuna neden olur. Lokal vazodilatasyon yapan endotel geçirgenliğini arttıran 

histamin, bradikinin ve prostoglandin gibi maddelerin etkinliği ile ekstravasküler alana 

sıvı kaçışı sonucu olarak interstisyel ödem intraselüler şişmeye neden olmaktadır. 

(Şekil 8) 

  Serbest radikaller aynı zamanda hücre membranı yapısal bileşeni olan 

lipidlerin peroksidasyonuna sebep olurlar. Bunun sonucu olarak membran lipid 

peroksidasyonunun ürünleri olan malondialdehid ve dien konjugatları birikir. 

Malondialdehid lipid peroksidasyonunun belirteci olarak oksidatif hasarın 

gösterilmesinde kullanılmaktadır. 

Bozulan hücre içi ve dışı iyon dengelerinin sonucu olarak hücre içi Ca+2 

düzeyinin artması sonucu mitokondri zarında geçirgenlik artışına neden olur. 

Mitokondri membranı şişmesi sonucu oksidatif fosforilasyonu takiben dış membran 
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yırtılması ve proapoptotik molekül olan sitokrom c sitoplazmaya salınarak hücre 

ölümünü tetikler. 

 

 

Şekil 9: Cerrahi travma sonucu oluşan vazokontrüksiyon ve iskemi reperfüzyon hasarı 

(46) 

 

2.6. FLEP SAĞKALIMINI ARTTIRAN YÖNTEM VE 

FARMAKOLOJİK AJANLAR  

Flep yaşayabilirliğinde en önemli faktörler; flep seçimi, flep dizaynı, flep 

cerrahisine kadar bakteriyel yükün azaltılması ve alıcı saha hazırlanması açısından 

dikkatli debridman uygulanması, flebin dikkatli elevasyonu ve alıcı sahaya uygun 

şekilde yerleştirilmesi takiben postoperatif dönemde invaziv olmayan yöntemler ile 

yakın sık aralıklarla takip metodlarının uygulanmasıdır(35). 

Flebin rekonstrüksiyon sonrası yakın takibi hasta bakımında kritik bir 

bileşendir. Fleplerin takibi için birçok teknik geliştirilmiştir ve öncelikle mikrocerrahi 

yöntemler ile nakledilen serbest fleplere odaklanılmıştır. Bu izleme yöntemleri küçük 
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damar mikroanastomozunun açıklığını değerlendirir. Amaç anastomozla ilgili 

herhangi bir problemi flebi kurtaracak kadar erken tespit etmektir. Vasküler 

pedikülünden ayrılmamış kas-deri veya perforatör flepler genellikle klinik gözlem ile 

izlenir.  

Cilt rengi, doku turgoru, sıcaklık, flep kapiller geri dolumu ve grekirse iğne 

batırmak yoluyla kanatarak takip edilebilmektedir. İdeal izleme önlemi güvenilir, 

tekrarlanabilir, hassas, uygun maliyetli, kullanıcı dostu ve sürekli olmalıdır (47). 

Antikoagülan ilaçların ameliyat sonrası kullanımına dair somut bir kanıt 

olmamasına rağmen, kullanımları hala birçok cerrah tarafından uygulanmakta ve 

mikrovasküler doku transplantasyonunda genellikle cerrahın endişesi nedeniyle 

kullanılmaktadır(3).  

Yaygın ameliyat sonrası tercih edilen rejimler günlük aspirin, heparin veya 

dekstran içerir. 

Aspirin, siklo-oksijenazı bloke ederek trombositleri etkisiz hale getirir. 

Heparin ana antikoagülan etkisini, antitrombine (AT) bağımlı bir mekanizma yoluyla 

trombini ve aktive edilmiş faktör X'u (faktör Xa) etkisiz hale getirerek üretir. 

Dekstranın ameliyat sonrası kullanıldığında aslında zararlı olduğu 

gösterilmiştir(48). 

Antikoagülanların flep sonuçlarında herhangi bir fark yaratmadığını ve 

bazılarının istenmeyen sistemik etkileri olabileceğini gösteren iyi kanıtlar vardır.(49) 

Bu ilaçların kullanımı cerrahlar arasında farklılık gösterir ve çoğu zaman bu ilaçlar 

hastayı değil cerrahı tedavi eder(50). 

Steroidler flep cerrahisinde hem deneysel hem de klinik olarak sıkça 

kullanılmaktadırlar. Flep sağkalımına olumlu etkisi lizozomal membran 

stabilizasyonu ve anti-inflamatuar olarak etki, platelet agregasyonunun inhibisyonu ve 

vazodilatasyon mekanizmaları üzerinden etki ederek flep sağkalımını arttırdığı 

düşünülmektedir (51). Random, aksiyel patern ve serbest fleplerde flep sağkalımını 

arttırdıkları ve nekrozu azalttıkları, kapiller kan akımını arttırdıklarını ifade eden 

yayınlar olduğu gibi, flep sağkalımına herhangi bir anlamlı etki göstermediklerini 

ifade eden yayınlar da mevcuttur.  

Hipoksi durumunda fibroblastlardan salgılanarak neovaskülarizasyonu arttıran 

bir büyüme faktörü olan VEGF’in flep distaline kan akımını arttırdığı ve topikal, flep 
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içerisi, flep tabanı ve sistemik uygulamalarda flep sağ kalımını arttırdığı gösterilmiştir 

(52). 

Sentetik bir PG I2 analoğu olan iloprost’un ratlarda random paternli dorsal cilt 

flebinde yaşayabilirliği arttırdığı gösterilmiştir (53). 

Botulinum toksin B’nin deneysel rat modelinde mikrovasküler anastomoz 

bölgesine pre operatif olarak uygulandığı takdirde arter onarımındaki laser doppler 

akım ölçümünde kan akım debisini arttırdığı, damar çapını arttırdığı ve patentlik 

oranını arttırdığı gösterilmiştir(54). 

-bloker ilaç sınıfında yer alan bisoprololün miyokardda iskemik hasarı 

önlediği gösterilmiştir(55). Kalsiyum kanal blokerlerinden verapamilin de 6 saatlik 

kısa süreli iskemilerde lipid peroksidasyonunu azaltıp serbest radikal hasarından 

koruyarak cilt fleplerinin yaşabilirliğini artırdığı gösterilmiştir(56). 

Hayvan çalışmalarında egzojen verilen serbest radikallerinin etkisini azaltan 

maddeler flep yaşayabilirliğini artırdıkları gösterilmiştir. Egzojen verilen süperoksit 

dismutaz, allopürinol, katalaz, vitamin C, deksametazon, deferoksamin gibi ajanlar 

flep yaşayabilirliğini artırdıkları gösterilmiştir(57), (58). Günümüzde halen flep 

yaşamasını artıracak farmakolojik ajanlar denenmektedir.  

 

2.7. DEKSPENTANOL ÖZELLİKLERİ 

Provitamin B5 olarak da bilinen dekspentanol (Dxp)  (D-pantenol; (+)-2,4-

dihidroksi-N-(3-hidroksipropil)-3,3 dimetilbutiramid), pantotenik asidin (PA) alkolik 

bir analoğudur(14),(59). Hem oral hem de parenteral Dxp enzimatik olarak 

(pantotenilalkol dehidrojenaz) pantotenik asite oksitlenir(60).  

PA, karbonhidrat, kolesterol, steroid ve ilaç metabolizmasında kofaktör görevi 

gören koenzim A'nın sentezini arttırır(61). PA, piruvat dehidrojenaz ve sitrat sentaz 

enzimleri tarafından katalize edilen reaksiyonlarda yer aldığından çoğunlukla doku 

rejenerasyonu ve yara iyileşmesi ile ilişkilendirilmiştir(62). 

CoA aktifleştirilmiş tiyol esterleri olarak açil bileşiklerini taşıyan bir tiyol 

grubu içerir. Bu tür yapıların örnekleri süksinil CoA, yağ asil CoA ve asetil CoA'dır. 

(Şekil 10) Pantotenik asit ayrıca yağ asidi sentazının açil taşıyıcı protein alanının bir 

bileşenidir.  
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Ek olarak, indirgenmiş glutatyon (GSH) ve hücre içi ATP düzeylerinde artışa 

aracılık ettiği için antioksidan ve antiinflamatuar etkileri de bilinmektedir(63),(65). 

Bu şekilde epitelizasyon, antiinflamatuar ve antioksidan aktivite gösterir. 

Dxp'nin, artan asetilkolin sentezi yoluyla devreye girebilen gastrointestinal sistem 

(GIS) üzerindeki peristaltizmi arttırdığı da bilinmektedir(60),(66). 

 

 

Şekil 10: Koenzim A’nın yapısı (67) 

 

Dxp oksidatif strese karşı savunmada, inflamasyon cevabında kullanılan birçok 

deneysel çalışmada serbest oksijen radikallerine karşı doku koruyucu etkisi bulunan 

antioksidan içeren ilaçlardır(68). Dxp enfeksiyon riski olan tüm yüzeyel yara 

türlerinde, bacak ülseri gibi kronik yaralarda, minör cerrahi girişimler sonrası yara 

iyileşmesini hızlandırma amacıyla kullanılmaktadır.  

Literatürde yer alan çalışmalardan birinde Dxp’nin antiinflamatuar etkisini 

göstermek üzere 40 rat üzerinde gentamisin ile oluşturulan renal tübüler nekroz sonrası 

Dxp etkisine bakılmış olup. Dxp alan grupta üre, kreatinin ve TNF-α, TOS, OSI ve 



 20  

MDA düzeyleri bakılarak yapılan değerlendirmede tübüler nekroz düzeyinin 

gentamisin +Dxp grubunda daha az şiddette olduğu gösterilmiştir(69). 

Literatürde yer alan diğer başka bir çalışmada Dxp’nin mezenter iskemi 

reperfüzyon (İ/R) hasarı üzerine olan etkisine bakılmıştır. Genel olarak 40 sıçan, bir 

kontrol, bir Dxp ve 3 İ/R grubu içeren çalışmada Dxp verilen her iki grupta da bağırsak 

İ/R hasarının neden olduğu histopatolojik değişiklikler ve histolojik iyileşmeler 

gözlendi(66). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

 

Çalışmamız Bezmialem Vakıf Üniversitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik 

Kurulu’ndan 21.08.2023 tarihli ve 2023-37 nolu onay alınarak, Bezmialem Vakıf 

Üniversitesi Deney Hayvanları Laboratuvarı’nda gerçekleştirildi.  

Güç analizi (power analiz) yapılmasını takiben deney hayvanı olarak, 

ağırlıkları 250-500 gr arasında 32 adet Sprague Dawley cinsi sıçan kullanılmıştır 

(Tablo 1). Deney hayvanları, oda ısısında ortalama 22-24 C sıcaklıkta, ışıkları 12 saat 

aydınlık 12 saat karanlık olacak şekilde havalandırması bulunan bir odada tek tek ayrı 

kafeslerde barındırıldı. Çalışma süresince sıçanlara standart sıçan yemi ve içerisinde 

analjezik ilaç (parasetamol) bulunan musluk suyu verilmiştir.  

Flep nekrozunu karşılaştırma amaçlı; yaşayan ve nekroz olan alanların oranı, 

histopatolojik olarak ödem, fibrozis, granülasyon dokusu oluşumu, ülser varlığı, 

nötrofil yoğunluğu, mikrovasküler yoğunluk, apoptotik hücre varlığı ve kalsifikasyon 

varlığı değerlendirme parametreleri olarak kullanıldı. 

 

3.1.CERRAHİ YÖNTEM  

Cerrahi işlem öncesi sıçanlara 5 mg/kg ksilazin (Basilazin® %2 25 ml)  ve 35 

mg/kg ketamin (Ketalar® 50 mg/mL )intraperitoneal yapılıp anestezi sağlanmıştır. 

Anesteziyi takiben sırt kısımlarındaki flep alanları elektrikli tıraş makinesi ile tıraş 

edildikten sonra operasyon masasına prone yatırıldı. Sıçanların sırtında posterior iliak 

çıkıntılar gibi referans noktaları dikkate alınarak cilt kalemi ile ortalama 3x9cm 

boyutlarında kaudal pediküllü dorsal, Mc Farlane sıçan deri flebi çizildi(70). Deri flebi 

proksimalden distale olacak şekilde eşit olarak 3x3 cm lik flep alanları işaretlendi. 

(Şekil 11) 

Cerrahi alan povidon iodine uygun cerrahi alan temizliği ve steril örtüldükten 

sonra flepler deri altındaki pannikulus karnosus kası da dahil edilerek sırt kasları 

üzerindeki gevşek avasküler planda kaldırıldı. Flepler kaldırıldıktan sonra tekrar 

anatomik yerine 4/0 keskin prolen sütürler ile adapte edildi (Şekil 12). Operasyon 

bölgesi serum fizyolojik ile temizlenmesini takiben sıçanlar uyanmaya bırakıldı. 

Deneklerin birbirlerine zarar vermemesi için ayrı kafeslerde takip edildi. Bu cerrahi 

işlem yapılan denekler 4 adet çalışma grubuna ayrıldı.  
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Şekil 11: Flep tasarımı, kaldırılması ve sütürasyonu 

 

3.2. ÇALIŞMA GRUPLARI 

 

Grup 1: Kontrol grubu (n:8) 

İntraperitonel anestezi ve steril örtünmeyi tekiben distal bazlı ortalama 3×9 

cm’lik standart “McFarlane” flebi pannikulus karnosus’u içerecek şekilde eleve edilip 

4/0 prolen sütür ile tekrar cerrahi alana adapte edildi. Cerrahi işlem sonrası 1 hafta 

boyunca oral salin verildi. 

 

Grup 2: Topikal dekspentanol uygulanan grup (n:8) 

İntraperitonel anestezi ve steril örtünmeyi takiben distal bazlı ortalama 3×9 

cm’lik standart “McFarlane” flebi pannikulus karnosus’u içerecek şekilde eleve edilip 

4/0 prolen sütür ile tekrar cerrahi alana adapte edildi. Cerrahi işlem sonrası 1 hafta 

boyunca günde 2 defa flep sınırlarına %5’lik dekspentanol pomad (Bepanthol® 

Derma) uygulanan grup. (Şekil 13) 

 

 

https://www.bepanthol.com.tr/urunlerimiz/gunluk-cilt-bakimi/bepanthol-derma-onarici-bakim-merhemi
https://www.bepanthol.com.tr/urunlerimiz/gunluk-cilt-bakimi/bepanthol-derma-onarici-bakim-merhemi
https://www.bepanthol.com.tr/urunlerimiz/gunluk-cilt-bakimi/bepanthol-derma-onarici-bakim-merhemi
https://www.bepanthol.com.tr/urunlerimiz/gunluk-cilt-bakimi/bepanthol-derma-onarici-bakim-merhemi
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Şekil 12: Topikal dekspentanol uygulaması 

 

Grup 3: İntraperitoneal dekspentanol uygulanan grup (n:8) 

İntraperitonel anestezi ve steril örtünmeyi tekiben distal bazlı ortalama 3×9 

cm’lik standart “McFarlane” flebi pannikulus karnosus’u içerecek şekilde eleve edilip 

4/0 prolen sütür ile tekrar cerrahi alana adapte edildi. Cerrahi işlemden sonra 1 hafta 

süre ile 500 mg/kg/gün dekspentanol intraperitoneal verilerek takip edilen grup(69). 

 

Grup 4: İntraperitoneal ve topikal dekspentanol uygulanan grup (n:8) 

İntraperitonel anestezi ve steril örtünmeyi tekiben distal bazlı ortalama 3×9 

cm’lik standart “McFarlane” flebi pannikulus karnosus’u içerecek şekilde eleve edilip 

4/0 prolen sütür ile tekrar cerrahi alana adapte edildi. Cerrahi işlemden sonra 1 hafta 

süre ile 500 mg/kg/gün dekspentanol (BEPANTHEN® 500 mg/2 mL) intraperitoneal 

ve günde 2 defa flep sınırlarına %5’lik dekspentanol pomad uygulanan grup verilerek 

takip edilen grup. 
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3.3. DENEYİN SONLANDIRILMASI  

Baktığımız deneysel çalışmalarda flep yaşayabilirliğinin değerlendirilmesi 

operasyon sonrası 5. gün ile 10. gün arasında fleplerdeki değişimler incelenerek 

yapılmaktadır(71),(72).Bu çalışmada deneyin sonlandırılması, örneklerin alınması ve 

nekroz oranlarının değerlendirilmesi için fotoğlama işlemi operasyon sonrası 7. günde 

yapıldı. Hayvanlar yüksek doz anestezi uygulanarak sakrifiye edildi.  

 

3.4. DEĞERLENDİRME YÖNTEMLERİ 

 

3.4.1. Fleplerde Nekrotik ve Yaşayan Alanların (Topografik) Oranlarının 

Değerlendirilmesi  

  Deney sonlandırılmadan önce tüm ratların fotoğrafları çekildi. Fotoğraflar 

bilgisayarda Image-J programı kullanılarak flepteki canlı alan, toplam flep alanı ve 

nekroze olan doku alanı ve nekrotik dokuların oranı gibi veriler her grup ve her rat için 

hesaplandı. Alan hesabında standart ölçüm cetveli kullanılmıştır. (Şekil 13, 14)  

 

Şekil 13: Image-J programı ile nekrotik doku alanı ölçümü 
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Şekil 14:Image-J programı ile toplam flep alanı ölçümü 

 

3.4.2. Histopatolojik inceleme:  

Tüm gruplarda postoperatif 7. günde tüm fleplerin proksimal kısmının distal 

1x3 cm’lik kısımları patolojik değerlendirmeye alınmıştır (Şekil 15). 32 biyopsi 

materyali %10’luk formaldehit ile tespit edildi. Rutin takip işlemlerinden geçirilen 

dokulardan parafin bloklar hazırlandı. 4 mikron kalınlığında kesitler alınarak 

hematoksilen eozin ile boyandı. Preparatlar iki patoloji uzmanı tarafından kör olarak 

değerlendirildi. Kesitlerde ödem, fibrozis, granülasyon dokusu oluşumu, ülser varlığı, 

nötrofil yoğunluğu, mikrovasküler yoğunluk, apoptotik hücre varlığı ve kalsifikasyon 

varlığı değerlendirildi. Ödem, fibrozis, granülasyon dokusu oluşumu, nötrofil 

yoğunluğu, mikrovasküler yoğunluk (Yok=0, Hafif=1, Orta=2, Belirgin=3) skorlandı. 

Ülser, apoptotik hücre ve kalsifikasyon ise var/yok şeklinde değerlendirildi. (Tablo 1-

2)  
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Tablo 1: Ödem, Fibrozis, Granülasyon, Nötrofil yoğunluğu ve Mikrovasküler 

yoğunluk için skorlama 

 Normal Hafif Orta Belirgin 

Ödem 0 1 2 3 

Fibrozis 0 1 2 3 

Granülasyon 0 1 2 3 

Nötrofil yoğunluğu 0 1 2 3 

Mikrovasküler yoğunluk 0 1 2 3 

 

 

Tablo 2: Ülser, Apoptik hücre ve Kalsifikasyon için skorlama 

 Var Yok 

Ülser 1 0 

Apoptotik hücre 1 0 

Kalsifikasyon 1 0 

 

 

Şekil 15: Patoloji alınan kısım 
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3.4.3. İstatistiksel Değerlendirme  

Veriler IBM SPSS Statistics 25 © Copyright SPSS Inc. 2017 

yazılımı kullanılarak analiz edilmiştir. Çalışmada yer alan kategorik değişkenler 

frekans (n) ve yüzde (%) ile sürekli değişkenler ortalama±standart sapma (SS), 

medyan (IQR 25-75) ve minimum-maksimum değerleri ile sunulmuştur. Bağımsız 

kategorik değişkenlerin analizinde Pearson Ki-Kare Test, Fisher’s Freeman Halton 

Exact Test ve Post-Hoc Bonferroni Düzeltmesi kullanılmıştır. Örneklem sayısı 30’un 

altında olduğu için bağımsız ikiden fazla grup karşılaştırmalarında ise Kruskal-Wallis 

H testten yararlanılmıştır. Çalışmada istatistiksel anlamlılık düzeyi 0,05 olarak kabul 

edilmiştir. 
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4. BULGULAR 

 

4.1. FLEP ALANLARININ MORFOLOJİK DEĞERLENDİRİLMESİ 

Tüm hayvanların flep alanları operasyon sonrası 7. günde deney 

sonlandırılmasından önce fotoğraflandı. Fotoğraflar Image J programı yardımı ile 

dijital ortamda ölçüldü. Ölçümlerde fleplerin canlı alan miktarı (cm2), nekrotik alan 

miktarı (cm2) ve toplam flep alan miktarı (cm2) ölçüldü. Tablo 3’de ise yine genel alan 

ölçüm değerlerine ilişkin istatistiki bilgiler yer almaktadır. Buna göre, ortalama 

Toplam Flep Alanı 26,709±4,147 iken, Nekroz Alanı ortalaması 12,473±2,727 ve 

Canlı Alan ortalaması 14,243±4,26 olarak ölçülmüştür. (Tablo 4) 

 

Değişkenler (n=32) Ort±SS Med(IQR) Min-Max 

Toplam Flep Alanı 26,709±4,147 26,467(22,782-30,168) 18,673-33,541 

Nekroz Alanı 12,473±2,727 12,194(10,898-14,357) 5,904-19,167 

Canlı Alan 14,243±4,26 14,263(10,465-16,988) 7,61-25,663 

Tablo 3: Tüm Gruplarda Alan Ölçüm Değerleri 

 

Kontrol grubuna ait ölçümlerde ortalama canlı alan miktarı 11,1cm2, nekrotik 

alan miktarı 13,5cm2, toplam flep alan miktarı 24,6 cm2 olarak belirlendi. (Tablo 4) 

Fleplerde ortalama nekroz alan miktarı %54 olarak hesaplandı.  
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/GRUP 

ALAN/ 

TOPİKAL 

1 

TOPİKAL 

2 

TOPİKAL 

3 

TOPİKAL 

4 

TOPİKAL 

5 

TOPİKAL 

6 

TOPİKAL 

7 

TOPİKAL 

8 

TOPLAM 

ALAN 

20.241 22.562 23.924 32.582 22.194 29.790 30.546 26.614 

NEKROZ 

ALANI 

9.426 12.241 14.494 17.873 12.683 16.128 10.168 12.552 

CANLI 

ALAN 

10.815 10.321 9.430 14.709 9.511 13.662 20.378 14.062 

Tablo 4: Kontrol grubuna ait fleplerin canlı ve nekroz alanları 

 

/ GRUP 

ALAN  / 

KONTROL 

1 

KONTROL 

2 

KONTROL 

3 

KONTROL 

4 

KONTROL 

5 

KONTROL 

6 

KONTROL 

7 

KONTROL 

8 

TOPLAM  

ALAN 
31,573 22,891 29,500 29,722 25,183 24,202 18,673 22,241 

NEKROZ 

ALANI 
14,217 12,847 19,167 14,320 14,484 11,210 11,027 10,770 

CANLI 

ALAN 
17,356 10,044 10,333 15,402 10,699 12,992 7,61 11,471 

 

Topikal ilaç uygulaması yapılan gruba  ait ölçümlerde ortalama canlı alan 

miktarı 12.2cm2, nekrotik alan miktarı 12.6 cm2, toplam flep alan miktarı 25.2 cm2 

olarak belirlendi. (Tablo 5) Fleplerde ortalama nekroz alan miktarı %50 olarak 

hesaplandı.  

 

Tablo 5: Topikal ilaç uygulanan gruba ait fleplerin canlı ve nekroz alanları 
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İntraperitoneal ilaç uygulaması yapılan gruba ait ölçümler canlı alan miktarı 

15.4 cm2, nekrotik alan miktarı 11.7cm2, toplam flep alan miktarı 26.6 cm2 olarak 

belirlendi. (Tablo 6) Fleplerde ortalama nekroz alan miktarı %43 olarak hesaplandı.  

 

Tablo 6: İntraperitoneal ilaç uygulnan gruba ait fleplerin canlı ve nekroz alanları 

 

 

 

Topikal ve intraperitoneal ilaç uygulaması yapılan gruba ait ölçümlerde canlı 

alan miktarı 16.2cm2, nekrotik alan miktarı 12 cm2, toplam flep alan miktarı 28.8cm2 

olarak belirlendi. (Tablo 7) Fleplerde ortalama nekroz alan miktarı %41 olarak 

hesaplandı.  

 

 

29.28

12.597

16.683

22.672

13.977

8.695

32.175

14.571

17.604

29.728

8.415

21.313

25.576

11.045

14.531

22.558

12.11
10.448

27.739

11.372

16.367

25.087

10.624

14.463
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15

20

25

30

35

/GRUP 

ALAN/ 
İP 1 İP 2 İP 3 İP 4 İP 5 İP 6 İP 7 İP 8 

TOPLAM 

ALAN 
29.280 22.672 32.175 29.728 25.576 22.258 27.739 25.087 

NEKROZ 

ALANI 
12.597 13.977 14.571 8.415 11.045 12.110 11.372 10.624 

CANLI 

ALAN 
16.683 8.695 17.604 21.313 14.531 10.448 16.367 14.463 
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Tablo 7: İntraperitoneal ve topikal ilaç uygulanan gruba ait fleplerin canlı ve nekroz 

alanları 

 

 

Çalışmanın son bölümünde, çalışma gruplarına göre alan ölçüm değerlerinin 

farklılık gösterip göstermediği araştırılmış ve analiz sonuçları Tablo 8’da sunulmuştur. 

Her ne kadar, toplam flep alanı ve canlı alan T+IP grubunda ve nekroz alanı kontrol 

grubunda en yüksek değerlerini almış olsa da, yapılan istatistiksel analiz sonuçları söz 

konusu alan ölçümlerinin çalışma gruplarında benzer skorlar aldığını göstermiştir 

(p>0,05).  
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TİP 1 TİP 2 TİP 3 TİP 4 TİP 5 TİP 6 TİP 7 TİP 8 

TOPLAM 

ALAN 
32.804 31.603 22.628 27.081 23.162 30.589 33.541 26.320 

NEKROZ 

ALANI  
14.393 5.904 12.147 11.941 9.652 15.652 12.108 9.028 

CANLI 

ALAN  
18.411 25.663 10.481 15.140 13.510 14.937 21.433 17.292 
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Tablo 8: Canlı ve nekroz alanlarının istatistiksel karşılaştırılması 

 

Değişkenler 

Çalışma Grupları  

pǩ 
Kontrol (n:8) Topikal (n:8) IP (n:8) T + IP (n:8) 

Toplam Flep 

Alanı 

24,693(22,566-

29,611) 

25,269(22,378-

30,168) 

26,658(23,88-

29,504) 

28,835(24,741-

32,204) 

0,422 

Nekroz Alanı 13,532(11,119-

14,402) 

12,618(11,205-

15,311) 

11,741(10,835-

13,287) 

12,025(9,34-

13,27) 

0,443 

Canlı Alan 11,085(10,189-

14,197) 

12,239(9,916-

14,386) 

15,449(12,456-

17,144) 

16,216(14,224-

19,922) 

0,081 

ǩKruskal-Wallis H Test, Med(IQR) 

 

 

4.2 HİSTOPATOLOJİK BULGULAR 

Tablo 9’da çalışmadaki tüm olguların genel histopatolojik ölçüm değerlerine 

yer verilmiştir. Ödem, fibrozis ve granülasyon parametrelerinde hafif kategorisi; 

nötrofil yoğunluğu ve mikrovasküler yoğunluk parametrelerinde ise belirgin kategorisi 

daha fazla olgunun yer aldığı kategoriler olmuştur. Olguların %84,4’ünde ülser, 

%37,5’inde apoptotik hücre ve %40,6’sında kalsifikasyon görülmüştür.  
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Tablo 9: Histopatolojik Ölçüm Değerleri 

 

Değişkenler (n=32) Sayı (n) Yüzde (%) 

Ödem   

   Normal 2 6,3 

   Hafif 21 65,6 

   Orta 5 15,6 

   Belirgin 4 12,5 

Fibrozis   

   Normal 2 6,3 

   Hafif 28 87,5 

   Orta 1 3,1 

   Belirgin 1 3,1 

Granülasyon   

   Normal 2 6,3 

   Hafif 18 56,3 

   Orta 9 28,1 

   Belirgin 3 9,4 

Ülser   

   Yok 5 15,6 

   Var 27 84,4 

Nötrofil Yoğunluğu   

   Normal 2 6,3 

   Hafif 11 34,4 

   Orta 6 18,8 

   Belirgin 13 40,6 

Mikrovasküler Yoğunluğu   

   Normal 0 0 

   Hafif 7 21,9 

   Orta 11 34,4 

   Belirgin 14 43,8 

Apoptotik Hücre   

   Yok 20 62,5 

   Var 12 37,5 

Kalsifikasyon   

   Yok 19 59,4 

   Var 13 40,6 
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Tablo 10’da görülen analiz sonuçları, her ne kadar ödem oranlarının çalışma 

gruplarına göre anlamlı şekilde farklılık gösterdiğini ifade etse de (p=0,014), anlamlı 

farklılığın hangi alt kategorilerde olduğunu anlamak amacıyla yapılan ileri analiz 

sonuçları gruplar arasındaki anlamlılığın geçerli olmadığını göstermiştir. Post-Hoc 

Bonferrroni düzeltmesi sonrasında, gruplar arasında ödem dağılımının istatistiki 

açıdan benzer olduğu görülmüştür.  

 

Tablo10: Gruplara Göre Ödem 

 

Değişkenler 

Çalışma Grupları  

p* Kontrol (n:8) Topikal (n:8) IP (n:8) T + IP (n:8) 

Ödem     0,014 

   Normal 0(0)a 0(0)a 1(12,5)a 1(12,5)a  

   Hafif 6(75)a 6(75)a 7(87,5)a 2(25)a  

   Orta 2(25)a 2(25)a 0(0)a 1(12,5)a  

   Belirgin 0(0)a 0(0)a 0(0)a 4(50)a  

*Pearson Ki-Kare Testi, Fisher’s Freeman Halton Exact Test, Post-Hoc Bonferroni Düzeltmesi, n(%) 

Gruplar arasındaki farklar küçük harflerle gösterilmiştir, farklı harfler farkı temsil etmektedir. 

 

 

Fibrozis dağılımları çalışma grupları arasında istatistiki açıdan herhangi bir 

anlamlı farklılık göstermemiştir (p=0,126; Tablo 11). Tablo 11’de de görüldüğü gibi, 

fibrosiz alt kategorileri gruplarda benzer dağılımlar sergilemiştir.  
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Tablo 11: Gruplara Göre Fibrozis 

 

Değişkenler 

Çalışma Grupları  

p* Kontrol (n:8) Topikal (n:8) IP (n:8) T + IP (n:8) 

Fibrozis     0,126 

   Normal 0(0) 0(0) 2(25) 0(0)  

   Hafif 8(100) 8(100) 6(75) 6(75)  

   Orta 0(0) 0(0) 0(0) 1(12,5)  

   Belirgin 0(0) 0(0) 0(0) 1(12,5)  

*Pearson Ki-Kare Testi, Fisher’s Freeman Halton Exact Test, n(%) 

 

 

Çalışma grupları arasında anlamlı şekilde farklılaşan parametrelerden birisi 

granülasyon olmuştur (p=0,001; Tablo 12). Post-Hoc Bonferroni düzeltmesi, anlamlı 

farklılıkların hafif ve orta granülasyon kategorilerinde olduğunu göstermiştir. Buna 

göre, hafif granülasyon görülme sıklıkları Topikal ve T+IP gruplarında, Kontrol 

grubuna göre anlamlı olacak şekilde daha düşük oranlar almışken, orta Granülasyon 

ise Topikal grubunda Kontrol grubuna göre anlamlı şekilde yüksek oran almıştır.  

 

Tablo 12: Gruplara Göre Granülasyon 

 

Değişkenler 

Çalışma Grupları  

p* Kontrol (n:8) Topikal (n:8) IP (n:8) T + IP (n:8) 

Granülasyon     0,001 

   Normal 0(0)a 0(0)a 2(25)a 0(0)a  

   Hafif 8(100)a 2(25)b 5(62,5)a,b 3(37,5)b  

   Orta 0(0)a 6(75)b 1(12,5)a,b 2(25)a,b  

   Belirgin 0(0)a 0(0)a 0(0)a 3(37,5)a  

*Pearson Ki-Kare Testi, Fisher’s Freeman Halton Exact Test, Post-Hoc Bonferroni Düzeltmesi, n(%) 

Gruplar arasındaki farklar küçük harflerle gösterilmiştir, farklı harfler farkı temsil etmektedir. 
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Ülser varlığı çalışma gruplarında anlamlı bir farklılık göstermemiştir (p=0,341; 

Tablo 13). Ülser varlığı kontrol grubunun tamamında, Topikal ve T+IP gruplarının 

%87,5’inde ve IP grubunun %62,5’inde mevcuttur. 

 

Tablo 13: Gruplara Göre Ülser 

 

Değişkenler 

Çalışma Grupları  

p* Kontrol (n:8) Topikal (n:8) IP (n:8) T + IP (n:8) 

Ülser     0,341 

   Yok 0(0) 1(12,5) 3(37,5) 1(12,5)  

   Var 8(100) 7(87,5) 5(62,5) 7(87,5)  

*Pearson Ki-Kare Testi, Fisher’s Freeman Halton Exact Test, n(%) 

 

Çalışma grupları arasında anlamlı farklılığın görüldüğü bir diğer parametre 

olan nötrofil yoğunluğu (p=0,013; Tablo 14) parametresinde anlamlı farklılıkları Hafif 
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ve Belirgin kategorilerindedir. IP grubunda hafif nötrofil yoğunluğu varlığı (%75) 

T+IP grubuna (%0) göre anlamlı olarak daha yüksektir. Bununla birlikte, Topikal ve 

T+IP gruplarındaki belirgin nötrofil yoğunluğu ise IP grubuna göre anlamlı şekilde 

daha yüksek oranlar almıştır.  

 

Tablo 14: Gruplara Göre Nötrofil Yoğunluğu 

 

Değişkenler 

Çalışma Grupları  

p* Kontrol (n:8) Topikal (n:8) IP (n:8) T + IP (n:8) 

Nötrofil Yoğunluğu     0,013 

   Normal 0(0)a 0(0)a 1(12,5)a 1(12,5)a  

   Hafif 4(50)a,b 1(12,5)a,b 6(75)b 0(0)a  

   Orta 1(12,5)a 2(25)a 1(12,5)a 2(25)a  

   Belirgin 3(37,5)a,b,c 5(62,5)c 0(0)b 5(62,5)a,c  

*Pearson Ki-Kare Testi, Fisher’s Freeman Halton Exact Test, Post-Hoc Bonferroni Düzeltmesi, n(%) 

Gruplar arasındaki farklar küçük harflerle gösterilmiştir, farklı harfler farkı temsil etmektedir. 

 

 

 

Hiçbir çalışma grubunda normal kategorisinde gözlemin olmadığı 

mikrovasküler yoğunluk parametresinin hafif ve belirgin kategorileri çalışma 

gruplarına göre anlamlı şekilde farklılaşmaktadır (p=0,026; Tablo 15). Kontrol 

grubundaki hafif mikrovasküler yoğunluk oranı (%62,5) T+IP grubuna (%0) göre ve 

T+IP grubundaki belirgin mikrovasküler yoğunluk oranı (75), Kontrol grubuna (%0) 

göre anlamlı olarak daha yüksektir. 
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Tablo 15: Gruplara Göre Mikrovasküler Yoğunluk 

 

Değişkenler 

Çalışma Grupları  

p* Kontrol (n:8) Topikal (n:8) IP (n:8) T + IP (n:8) 

Mikrovasküler Yoğunluk     0,026 

   Hafif 5(62,5)a 1(12,5)a,b 1(12,5)a,b 0(0)b  

   Orta 3(37,5)a 3(37,5)a 3(37,5)a 2(25)a  

   Belirgin 0(0)a 4(50)a,b 4(50)a,b 6(75)b  

*Pearson Ki-Kare Testi, Fisher’s Freeman Halton Exact Test, Post-Hoc Bonferroni Düzeltmesi, n(%) 

Gruplar arasındaki farklar küçük harflerle gösterilmiştir, farklı harfler farkı temsil etmektedir. 

 

Çalışma gruplarına göre apoptotik hücre varlığı anlamlı şekilde 

farklılaşmaktadır (p=0,005; Tablo 16). Topikal gruptaki apoptotik hücre varlığı oranı 

(%87,5), IP ve T+IP gruplarına göre anlamlı olarak yüksek bulunmuştur. 

 

Tablo 16: Gruplara Göre Apoptotik Hücre 

 

Değişkenler 

Çalışma Grupları  

p* Kontrol (n:8) Topikal (n:8) IP (n:8) T + IP (n:8) 

Apoptotik Hücre     0,005 

   Yok 5(62,5)a,b 1(12,5)b 7(87,5)a 7(87,5)a  

   Var 3(37,5)a,b 7(87,5)b 1(12,5)a 1(12,5)a  

*Pearson Ki-Kare Testi, Fisher’s Freeman Halton Exact Test, Post-Hoc Bonferroni Düzeltmesi, n(%) 

Gruplar arasındaki farklar küçük harflerle gösterilmiştir, farklı harfler farkı temsil etmektedir. 

 

0

10

20

30

40

50

60

70

80

Kontrol Topikal IP T + IP

0 0 0 0

62.5

12.5 12.5

0

37.5 37.5 37.5

25

0

50 50

75
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Çalışma gruplarında kalsifikasyon varlığının anlamlı şekilde farklılaşıp 

farklılaşmadığına ilişkin yapılan analiz sonuçlarına Tablo 17’de yer verilmiştir. Analiz 

sonuçları, kalsifikasyon varlığının çalışma gruplarında anlamlı şekilde farklılaştığını 

göstermiştir (p=0,004). Apoptotik hücre varlığında olduğu gibi, kalsifikasyon varlığı 

da Topikal grupta, IP ve T+IP gruplarına göre anlamlı şekilde yüksektir.  

 

Tablo 17: Gruplara Göre Kalsifikasyon 

 

Değişkenler 

Çalışma Grupları  

p* Kontrol (n:8) Topikal (n:8) IP (n:8) T + IP (n:8) 

Kalsifikasyon     0,004 

   Yok 4(50)a,b 1(12,5)b 7(87,5)a 7(87,5)a  

   Var 4(50)a,b 7(87,5)b 1(12,5)a 1(12,5)a  

*Pearson Ki-Kare Testi, Fisher’s Freeman Halton Exact Test, Post-Hoc Bonferroni Düzeltmesi, n(%) 

Gruplar arasındaki farklar küçük harflerle gösterilmiştir, farklı harfler farkı temsil etmektedir. 
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Kontrol Topikal 

 

                                         

İntraperitoneal                        Topikal +intraperitoneal 

 Şekil 16: Gruplardaki mikrovasküler yoğunluk örnekleri 

 

 

 

 

 

 

 

Kontrol                                      Topikal 

 

 

 

 

 

İntraperitoneal                     Topikal +intraperitoneal 

Şekil 17: Gruplardaki nötrofil yoğunluk örnekleri 
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5. TARTIŞMA 

 

                Plastik cerrahide doğumsal ve edinsel nedenlerle birçok doku defektleriyle 

karşılaşıyoruz. Bu defektlerin belirli bir kısmı primer onarım, sekonder iyileşme ve 

deri greftleriyle onarılsa da önemli bir çoğunluğunda lokal fleplerden serbest fleplere 

kadar uzanan fleple rekonstrüksiyon ihtiyacı oluşmaktadır. Ancak fleple onarımlarda 

en önemli sorun vasküler yetmezlik sonucu özellikle flep distalinde oluşan kısmi ya 

da tam kat nekrozlar olmaktadır. Bu nedenle flebin vasküler yetmezliğini önlemek için 

birçok çalışma yapılmıştır. Flep kaldırılması ve alıcı sahaya transferi sonrası takip 

edilen ameliyat sonrası periyotta en önemli sebebin dolaşım yetmezliği olduğu birçok 

araştırmada bildirilmiştir(72), (73). 

Bu korkulan etkilerin sonucu komplikasyon gelişmemesi için çeşitli çalışmalar 

yapılmıştır. Flepte nekroz görülmesini önleyebilecek en net ispatlanmış yöntem 

vasküler geciktirme (delay) yöntemidir(74). Ancak delay sonrası ekstra bir operasyon 

gerekliliği maliyetli ve zaman kaybettiricidir. Bu amaçla delay etkisi gösterbilecek 

farmokolojik çalışmalar yapılmakta ve uygun tedaviler araştırılmaya devam 

etmektedir. 

Biz çalışmamızı tasarlarken referans yayınlardan yola çıkarak en sık kullanılan 

9x3 cm’lik kaudal bazlı McFarlane flebi olacak şekilde tasarladık(89). Makroskobik 

incelemede McFarlane ve ark bu fleplerdeki çalışmalar sonucunda flep alanı 

nekrozunu %22’si ile %50’si arasında olduğu ve Myers ve ark yaptığı çalışmada %23 

ile %52 arasında nekroz olduğu bulunmuştur(90),(91). Bizim çalışmamızda 

makroskobik olarak nekroz değerlendirilmesi istatistiksel olarak anlamlı sonuç 

olmamasına rağmen literatürdeki sonuçlarla paralel sonuçlara ulaşmış olduk.  

Flep cerrahisi sonrası meydana gelen nekrozdan iki ana faktör sorumlu 

tutulmaktadır. Bu faktörler azalan sempatik aktivasyon ve flep distalindeki kan 

akımının azalmasıdır. Flep elevasyonunu takiben oluşan adrenerjik nörotransmitterler 

ile oluşan vazokontrüksiyon 24 saat sürmektedir. 12 saatte flep distalinde oluşan 

iskemi 24. saati takiben reperfüzyon hasarı ile sonuçlanacaktır. Bu sebeple 

mikrovasküler dolaşım bozukluğu ve sonucunda nekroz meydana gelir. Anaerobik 

glikolizasyonu takiben reaktif oksijen ürünleri artışı ile hücre zarı lipid 

peroksidasyonuna uğrar ve endotel hasarına neden olur. Reperfüzyonu takiben serbest 
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oksijen radikalleri oluşur. Serbest oksijen radikallerine karşı vücudumuzda öncelikli 

olarak süperoksit dismutaz, glutatyon peroksidaz ve metal bağlayıcı proteinlerin yanı 

sıra vitamin E, vitamin C, pantotenik asit, albümin, beta karoten ve DNA onarıcı 

enzimlerin çeşitli zincir reaksiyonlarda etkileri ile antioksidan etki göstermektedir(75). 

Literatüre baktığımızda dekspentanol ile yapılan çalışmalarda serbest oksijen 

radikallerine karşı antioksidan etkisi ve antiinflamatuar etkileri ortaya konmuştur. 

Altıntaş ve ark. 2012 yılında yapılan 40 rat üzerinde yapılan çalışmada vitamin 

B5 (pantotenik asitin) alkolik analoğu olan dekspentanolün iskemi reperfüzyon hasarı 

üzerine etkisi incelenmiş. Dekspentanolün iskemi öncesi ve iskemi sürecinde iskemi 

reperfüzyon hasarına koruyucu ve tedavi edici etkisi raporlanmıştır(76). Bizim 

çalışmamızda histopatolojik incelemelerde apopitotik hücre sayısının dekspentanol 

grubunda istatistiksel olarak anlamlı biçimde düşük çıkması destekler niteliktedir. 

Cagın ve ark. 2016 yılında 40 rat üzerinde yapılan çalışmada deneysel olarak 

oluşturulan mezenter iskemi sonucunda dekspentanolün koruyucu ve tedavi edici 

etkileri üzerine çalışmıştır. Dekspantanolün İ/R hasarı sonrası epitelizasyon, 

antiinflamatuar, antioksidan ve gis peristaltizmini arttırdığı sonucu raporlanmıştır(66). 

Pehlivanlı ve ark. 2018 yılında 40 rat üzerinde yapmış oldukları çalışmada 

deneysel olarak oluşturulmuş kolon anatomozu sonrasında Dxp’un reepitelizasyonda 

ve İ/R hasarında tedavi edici etkisi ortaya konmuştur(77). 

Aydın ve ark. 2020 yılında 27 rat ile yapılan çalışmada testis torsiyonu sonucu 

oluşan İ/R hasarında Dxp’ün koruyucu etkisi olduğu raporlanmıştır(78). 

Uçar ve ark. 2018 yılında yapılan 30 rat üzerinde deneysel olarak oluşturulan 

karaciğer hasarını takiben Dxp’nin İ/R hasarını önlemesi üzerine etkili olduğunu 

raporlamışlardır(79). 

Serbest oksijen radikallerinin özellikle arteriol ve venüllerde permabilite 

artışını takiben hasarlı dokudan ortaya çıkan kemotaktik faktörler tarafından biriken 

nötrofiller, iskemi sonrası oluşan doku ölümünde inflamtuar hücrelerin başında yer 

almaktadır. Hücre membranında olan lipid peroksidayonu ve membran parçalanması 

endotel kaynaklı mediatörler ile damar dışına çıkan lokösitlerin damar içerisinden 

dokuya geçmesi sonucu toksik ürünler ile doku hasarına neden olur.
 

Lökosit 

adezyonlarının önlenmesi doku hasarını azaltabileceğini gösterilmiştir.(80) 

Reperfüzyon hasarında biriken mast hücreleri ve nötrofillerin aktivasyonunu ve 
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inflamasyonun şiddetlenmesinin kesilmesi ile nekrozun önününe geçebileceği 

düşünceleri ortaya çıkmış ve doku hasarını azaltacak çalışmalar yapılmıştır(81). 

Literatürdeki çalışmalara baktığımızda bizim çalışmamızda intraperitoneal ve topikal 

ilaç uygulamasının aksine tek başına intraperitoneal ilaç enjeksiyonu uygulanan grupta 

nötrofil infltrasyonunun daha az görülmesi literatürdeki diğer çalışmaları destekler 

niteliktedir. 

İskemi sonrası ATP yıkım ürünü olarak ksantin ve oksijen ksantin oksidaz ile 

süperoksit anyonu olan hipoksantine dönüşür. Hipoksantin hem oksijen radikali olup 

hem de diğer oksijen radikalleri oluşumuna sebep olur. İskemik süreçte düşen ATP 

seviyesini takiben bozulan iyon konsantrasyonu ve hücre içerisine giren kalsiyum 

seviyesinde artış sonucu endotelde bulunan ksantin dehidrojenaz ksantin oksidaza 

dönüşür. Normal işlevi hipoksantini redükte etmek olan enzim iskemiyi takiben oluşan 

reperfüzyon sonucu oksijenle reaksiyona girerek oksijen radikali oluşur(82). 

Provitamin B5 olarak da bilinen dekspentanol pantotenik asidin (PA) alkolik bir 

analoğudur. Hem oral hem de paranteral yolla alınan Dxp enzimatik olarak 

(pantotenilakol dehidrojenaz) pantotenik asite oksitlenir. Başlıca karbanhidrat, steroid, 

ilaç metabolizmasında kofaktör görevi gören koenzim A’nın sentezini arttırmasına ek 

olarak indirgenmiş glutatyon ve hücre içi ATP düzeylerinde artışa aracılık ettiği için 

antioksidan ve anti inflamatuar etkileri bilinmektedir. Klinik olarak yara 

iyileşmesinde, bağırsak motilite ve tonüs kaybında kullanımı mevcuttur(66). 

Literatürü taradığımızda çalışmamıza benzer olan random flep çalışmalarında 

histolojik olarak nekroz ve yara iyileşmesine yönelik incelenen parametrelerde 

mikrovasküler yoğunluk, ödem, ülser, apopitotik hücre, kalsifikasyon, nötrofil 

infiltrasyonu ve fibrozis gibi parametlerin çalışıldığı görülmüştür(83), (85). 

Bizim çalışmamızda histopatolojik değerlendirmeler sonucunda fibrozis, ödem 

ve ülser açısından gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı (p>0,05) fark 

saptanmamıştır.  

Nekroz parametrelerinden mikrovasküler yoğunluk oranını incelediğimizde 

daha önceki çalışmalara çalışmalara paralel olarak anlamlı sonuçlar elde 

edilmiştir(93), (94). 

Diğer nekroz parametlere ele alındığında granülasyonun özellikle topikal ilaç 

uygulanan gruplarda istatistiksel olarak anlamlı olması ve kalsifikasyonun 
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intraperitoneal gruplarda anlamlı olarak istastistiksel sonuçlar elde edilmesi flep 

nekrozu azalttığını destekler niteliktedir. 

Literatürde flep çalışmasında dekspentanolün kullanıldığı tek çalışma Yıldırım 

ve ark. 2022 yılında ideal yara iyileşmesi üzerine krem kombinasyonlarını 

kıyasladıkları çalışma olmuştur. Yapılan çalışmada Dxp topikal kullanımı kontrol 

grubu olarak ele alınmıştır(14).  

Literatürde incelediğimiz çalışmalar sonucunda çalışmamızın dekpentanolün 

flep yaşayabilirliği üzerine etkisinin araştırıldığı ilk çalışma olduğunu söyleyebiliriz. 

Antinflamatuar ve antioksidan özellikleri araştırılan dekspentanolün literatürdeki 

etkileri göz önüne alındığında flep cerrahisi alanında araştırılmaya ve kullanılmaya 

uygun görünmektedir. 

Çalışmamızın limitasyonları arasında verilen ajanın sabit dozda 

uygulanmasından dolayı doz bağımlı etkileri değerlendirlememiştir. Çalışmanın 

süresinin 7 gün ile kısıtlı tutulmasından dolayı kronik dönemde flep sağkalımına 

etkileri araştırılamamıştır. Dekspentanolün dozu, uygulama sıklığı ve süresi 

değiştirilerek flep sağkalımı üzerine ek çalışmalar yapılabilir. Ayrıca çalışmamızda 

antioksidan ve antiinflamatuar belirteçler çalışılmamıştır. 

Klinik pratikte kullanım öncesi dekpentanolün etki mekanizmalarının 

aydınlatılması, doz-cevap eğrilerinin ve olası yan etkilerin değerlendirilmesi, insan 

derisine benzer anatomiye sahip canlılarda etkinliğinin araştırılması için ileri 

çalışmalara ihtiyaç vardır.  
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6. SONUÇLAR 

 

Rat’ta uyguladığımız McFarlane flebinde dekspantanolün flep 

yaşayabilirliğine olan etkisini incelediğimiz çalışmamızın sonuçları şöyle 

özetlenebilir: 

1. Makroskopik incelemede yaşayan flep alanı açısından istatiksel olarak 

anlamlı sonuçlar alınmasa da dekspentanol uygulanan gruplarda kontrol 

grubuna göre daha az nekroz saptandı.  

2. Mikroskopik incelemede nötrofil infiltrasyonu, granülasyon, kalsifikasyon, 

mikrovasküler yoğunluk ve apopitotik hücre nekroz paremetlerinde 

özellikle intraperitoneal ilaç uygulanan grupta kontrol grubuna kıyasla flep 

yaşayabilirliği üzerine olumlu etkisi olduğunu gösterecek şekilde istatiksel 

olarak anlamlı sonuçlar elde edilmiştir. 

3. Ülser, fibrozis ve ödem gibi nekroz parametleri gruplar arasında 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmamıştır. 

Dekspentanolün flep cerrahisinde flep yaşayabilirliğini arttırıcı bir ilaç olarak 

kullanılabileceği kanaatindeyiz. Dekspentanolün değişik dozdaki etkileri, uygulama 

olarak topikal, oral ve parenteral uygulamada etkinliği hakkında bilgi mevcut değildir. 

Dekspentanol’ün bu çalışmada elde edilen sonuçlarla hastanede kalış süresi ve 

morbiditeyi arttırmaya neden olan flep nekrozunu önlemede koruyucu etkileri 

görülmesine rağmen bu maddenin flep cerrahisinde etkilerinin ortaya koymak için 

daha geniş çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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16. izmir: Ege Üniversitesi Basımevi Bornova. Estetik Plastik ve Rekonstrüktif Cerrahi. 2003. 47–
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