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GİRİŞ 
Silikon meme protezleri, meme büyütme cerrahisi 

veya mastektomi sonrası rekonstrüksiyonlarda yaygın 
olarak kullanılmaktadır.1 Silikon protez uygulanması 
sonrası ikincil operasyona en sık neden komplikasyon-
lardan birisi kapsül kontraktürüdür ve protezin belir-
ginleşmesi, memede ağrı ve asimetri gibi bulgularla 

ortaya çıkar.2 Her ne kadar kapsül oluşumunda bakteri 
kolonizasyonu, implant yüzey özellikleri, hematom ve 
radyasyon suçlanmışsa da temelde kapsül oluşumu, 
organizmanın yabancı cisme verdiği reaksiyon olarak 
düşünülmektedir.3 Kapsül dokusu içinde büyük miktar-
da CD34/CD68+ histiyositlerin bulunması ve bu histi-
yositlerin büyüme faktörleri ve fibroblast-stimüle edici 
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ABSTRACT 
The exact reason and pathogenesis of capsule forma-

tion around breast implant after cosmetic and reconstructive 
breast enhancement is still unclear. However, recent stud-
ies and clinical observations regarding the application of 
adipose-derived mesenchymal stem cells around implanted 
biomaterials have shown encouraging results.

In this study, the effects of the adipose-derived stromal 
vascular fraction combined with platelet-rich plasma on cap-
sule formation around silicone implants were investigated in 
irradiated rats. 

After implantation of silicones implants bilaterally on the 
rat dorsal area, both sides were irradiated with 10-Gy as single 
fraction electron beam irradiation. Following radiation, the 
mixture of stromal vascular fraction and platelet-rich plasma 
was injected to right sides of the animals. Left sides were in-
jected with same amount of saline as a control. On day 30, 
capsule around the implants was evaluated in regarding the 
capsular thickness by ultrasonography, histopathology and 
immunohistochemical examination. 

The results demonstrated that there is no statistically 
significant difference between the treated and non-treated 
groups in ultrasonographic, histopathologic, and immuno-
histochemical evaluations.

These preliminary results demonstrated that adipose-
derived stem cells with platelet rich plasma do not have ef-
ficiency for integration of tissue and silicone implants and to 
reduce capsule formation and further studies are required 

Keywords: Stromal vascular fraction, platelet rich plasma, 
capsule, radiation

ÖZET 
Kozmetik veya rekonstrüktif meme büyütme cerrahisi 

sonrası implant çevresinde gelişen kapsülün nedeni ve pato-
genezi henüz tam olarak bilinmemektedir. Bununla birlikte, 
son dönemde yapılan deneysel çalışmalar ve klinik gözlemler, 
yağ doku kökenli mezenkimal kök hücrelerin biyomateryaller 
çevresine uygulanmasının kapsül oluşumunu azalttığına dair 
olumlu ve cesaret verici sonuçlar ortaya koymuştur.

Bu çalışmada, sırt bölgelerine mini silikon implant yer-
leştirilen ve radyasyon verilerek implantlar çevresinde kapsül 
oluşturulan ratlarda, trombositten zengin plazma ile kombine 
edilerek verilen yağ doku kökenli stromal vasküler fraksiyo-
nun, kapsül oluşumu üzerine etkileri araştırıldı.

Sırt bölgesinde her iki tarafa yerleştirilen silikon implant 
alanlarının tek fraksiyon 10 Gy elektron ile ışınlanmasını taki-
ben, tüm ratların sadece sağ tarafta ki implant çevresine ve 
çevre dokulara trombositten zengin plazma ile kombine edil-
miş yağ doku kökenli stromal vasküler fraksiyon uygulandı. 
Sol taraftaki implant çevresine ise kontrol grubu olmak üzere 
aynı miktarda serum fizyolojik enjekte edildi. Operasyon son-
rası 30. günde implantların çevresinde gelişen kapsül kalınlık-
ları ultrasonografik, histopatolojik ve immunohistokimyasal 
olarak incelendi.

Sonuçlar kapsül kalınlığı açısından tedavi uygulanan ve 
uygulanmayan taraflar arasında ultrasonografik, histopatolo-
jik ve immunohistokimyasal değerlendirmelerde istatistiksel 
olarak anlamlı fark bulunmadığını gösterdi.

Bu ön bulgular yağ doku kökenli kök hücre ve trombo-
sitten zengin plazma kombinasyonunun, silikon implant ile 
dokuların entegrasyonunun sağlanmasında ve implant çevre-
sinde kapsül oluşumunu azaltmada etkinlikleri olmadığını ve 
yeni çalışmalara ihtiyaç olduğunu göstermiştir. 

Anahtar Sözcükler: Stromal vasküler fraksiyon, trombo-
sitten zengin plazma, kapsül, radyasyon
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hem de deney grubuna ait cerrahi alanlar, toraks duva-
rına yönlendirilen 10 Gy tek fraksiyon elektron (6 MeV) 
ile 100 cm den ışınlandı (Siemens™ Primus Plus, USA). 
Böylece hem deney hem de kontrol grubunun aynı 
dozda ışın alması sağlanmış oldu (Şekil 2). 

Trombositten Zengin Plazma ve Stromal Vaskü-
ler Fraksiyonun Uygulanması

Deneysel grup (n = 20): Her bir ratın sırt bölge-
sindeki cerrahi sahanın ışınlanmasını takiben 0,4 ml 
YDKSVF ve TZP karışımı implantın yerleştirildiği boşluk 
ve çevresindeki dokulara enjekte edildi (Şekil 3).

sitokinler üreterek implant çevresindeki kollajenin ta-
bakanın zaman içinde artan biçimde kalınlaşmasına yol 
açması da bunun kanıtı olarak gösterilmektedir.4-6

Daha önceki yapılan deneysel çalışmalar, epididim 
yağ dokusu içerisine yerleştirilen implantların çevre-
sinde daha yoğun yeni damar oluşumları ve daha az 
fibrozis geliştiğini göstermiş ve yağ doku kökenli kök 
hücrelerin, biyomateryaller çevresindeki yabancı cisim 
reaksiyonunu kontrol edebildiğini ortaya koymuştur.7,8 
Bununla birlikte literatür araştırıldığında, yağ doku kö-
kenli kök hücreleri içeren stromal vasküler fraksiyon 
(YDKSVF) ve trombositten zengin plazmanın (TZP) bir-
likte kullanımının silikon protezler çevresindeki kapsül 
oluşumuna etkilerini araştıran bir çalışmaya rastlanma-
maktadır. 

Bu çalışmada, radyasyonun indüklediği fibrozis ve 
kapsül dokusu üzerinde trombositten zengin plazma 
ile kombine edilmiş yağ doku kökenli stromal vasküler 
fraksiyonun etkileri araştırılmıştır.

GEREÇ VE YÖNTEM
Çalışmada yirmi adet dişi, 12 haftalık Wistar albino 

rat (200-300 g) kullanıldı. Anestezi amacıyla periton içi-
ne Ketamin (60 mg/kg) ve Ksilazin (4 mg/kg) uygulandı. 
Ratlar sıcaklığı sabit ortamda (22 °C), 12 saat gündüz, 
12 saat gece ortamında tutularak ve standart rat yemi 
verilerek deneye hazırlandı. Deneyde kullanılacak rat-
lar 12 saat önce aç bırakılarak sadece su içmelerine izin 
verildi. Deney sonrası, denekler normal oda ısısı ve at-
mosferine bırakılarak standart rat yemi ve su verilerek 
takip edildi. Tüm ratlar operasyon sonrası 30. günde int-
raperitoneal yüksek doz anestetik uygulanarak sakrifiye 
edildi. YDKSVF ve TZP elde edilmesi amacıyla üç adet 
ratın inguinal yağ dokuları ve tüm kanları laboratuara 
gönderildi. Bu çalışmanın içerdiği tüm işlemler üniver-
sitenin etik kurulu tarafından değerlendirilip, onaylandı 
(2012-056, 25.06.2012).

Deney için her bir ratın sağ (n = 20) ve sol (n = 20) 
sırt bölgeleri kullanıldı. Cerrahi alanın tıraşlanması ve 
iyotlu solüsyonla temizlenmesini takiben ratın sırt böl-
gesi orta hatta yapılan 1,5 cm’lik vertikal kesi hattından 
girilerek üst ekstremitelere doğru diseksiyon uygulandı. 
Sağ ve solda kutanöz maksimus kası altında birer adet 
boşluk oluşturuldu ve bu boşluklara yaklaşık 1 cm çaplı 
düzgün yüzeyli dairesel silikon bloklar (Düzgün yüzeyli 
silikon doku genişletici tabanı (Mentor™, Smooth Ellip-
tical Tissue Expander) yerleştirildi. Mobilitelerinin kısıt-
lanması amacıyla bloklar 3/0 Polyglactin 910 kullanıla-
rak deriye tespit edildi ve deri insizyonları da aynı dikiş 
materyaliyle kapatıldı (Şekil 1). 

Cerrahi işlemler tamamlandıktan sonra ratlar, ha-
len anestezi altında iken, radyasyon uygulanmak üzere 
yüzüstü pozisyona alındı. Sırt bölgesinde hem kontrol 

PRP ve SVF   

Şekil 1. Ratın sırt bölgesinde her iki tarafa kutanöz maksimus 
kası altına mini silikon implantların yerleştirilmesi ve deriye 
tespiti sonrası görünüm.

Şekil 2. Ratların cerrahi işlemden hemen sonra lineearaksela-
tör kullanılarak cerrahi sahalarının ışınlanması.

Şekil 3. Cerrahi işlem ve ışınlamanın hemen ardından ratların 
sağ taraflarına yerleştirilen implant çevresi dokulara yağ doku 
kökenli stromal vasküler fraksiyon ve trombositten zengin 
plazmanın enjekte edilmesi.
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kapsül kalınlığı ölçüldü, neovaskülarizasyon ve hücre 
tipleri beş farklı alandan değerlendirildi ve alınan orta-
lama değerler, istatistiksel analizler için kullanıldı. 

Histolojik incelemeler cerrahi işlemlere yabancı bir 
patolog tarafından yapıldı. Değerlendirilen alanlardan 
alınan dijital görüntüler ışık mikroskobu altında (Oly-
mpus™ BX51) ve 4× büyütmeli dijital renkli video kame-
ra (Pixera Pro150ES) ile imaj analiz software programı 
kullanılarak (Bs200D Image Analysis Software, BAB Mü-
hendislik Müh. Mus¸ San. ve Tic. Ltd. Şti. Ankara, Türkiye) 
incelendi. Kapsül kalınlığı, neovaskülarizasyon ve hücre 
tipi değerlendirmeleri de aynı program kullanılarak ya-
pıldı.

İmmunohistokimya Protokolü
Bu çalışmada, parafin blokların immun boyama-

sı için CD105 (RB-9291-R7: Neomarker), CD73 (S2054: 
Epitomics), ve CD90 (2694-1: Epitomics) e karşı yönlen-
dirilmiş antikorlar kullanıldı. CD105 olduğu gibi kulla-
nılırken, CD73 ve CD90 antikorları, kullanım için 1:100 
oranında sulandırıldı. Kromojenik ürünleri oluşturmak 
için AEC ve substratları kullanıldı.

İstatistiksel Analiz
Beş farklı alandan elde edilen kapsül kalınlığı, da-

mar sayısı, nötrofil ve fibroblastlara ait sayısal değerler 
SPSS (Statistical Package for Social Sciences, 16.0 ver-
sion, USA) program kullanılarak paired sample test ile 
analiz edildi. Sonuçlar ± SEM (Standart Error of Mean) 
olarak ifade edildi ve p < 0,05 istatistiksel olarak anlamlı 
olarak kabul edildi.

BULGULAR
Operasyon sonrası 30. günde ratların sakrifikasyo-

nu sonrası çıkarılan implant ve çevre doku materyalleri-
nin (deri ve implant çevresi kapsül dokusu) makrosko-
bik değerlendirmesinde YDKSVF+TZP ile tedavi edilen 
ve edilmeyen grup arasında kapsül kalınlığı açısından 
gözle görünür anlamlı fark tespit edildi (Şekil 4a). Kont-
rol grubunda ki implantların çevresinde daha kalın ve 
daha vasküler olan kapsül gözlenirken deney grubunda 
ki implantların çevresinde daha ince ve damarlanması 
daha az kapsül oluşumu gözlendi (Şekil 4b).

Postoperatif 30. günde yapılan ultrasonografik incele-
me sonucunda deney grubunda ortalama kapsül ka-
lınlığı 1,3 mm iken, kontrol grubunda 1,5 mm olarak 
bulundu. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı değildi 
(Şekil 5) (Tablo I).

Postoperatif 30. günde yapılan histopatolojik in-
celeme sonucunda deney grubunda ortalama kapsül 
kalınlığı 393.817 µm iken, kontrol grubunda ortalama 
kapsül kalınlığı 363.166 µm olarak bulundu. Elde edilen 
diğer sonuçlarla birlikte değerlendirildiğinde deney ve 

Kontrol grubu (n = 20): Her bir ratın sırt bölgesinin 
ışınlanmasını takiben, implant çevresindeki boşluk ve 
çevre dokulara 0,4 ml serum fizyolojik enjekte edildi.

Stromal Vasküler Fraksiyon Hazırlanması
Üç adet ratın inguinal bölgelerindeki yağ dokuları 

alındıktan sonra, dokular antibiyotik içeren (100 U/mL 
penisilin, 100 mg/mL streptomisin; 0.25 pgr/mL fungi-
zon) serum fizyolojik ile yıkandı ve laminer akımlı özel 
kabin içinde küçük parçalara ayrıldı. Bu doku parçaları 
37°C de 25 dakika süreyle 0.1% kollajenaz tip 1-2 karı-
şımı (Sigma-Aldrich™, St. Louis, MO) içeren solüsyonda 
karıştırıldı ve üstte biriken yağ tabakası alındıktan sonra 
geride kalan sıvı 

2200 rpm ile 20 dakika santrifüje edildi. Tabanda-
ki hücre kümesi toplanıp 5 mL Dulbecco solüsyonuyla 
(Dulbecco’s modified Eagle’s medium-DMEM) ile karış-
tırıldı. Oluşturulan hücre süspansiyonu 2200 rpm de 10 
dakika daha santrifuje edildi.

Trombositten Zengin Plazmanın Hazırlanması 
10 mL’lik enjektöre 1,3 mL antikoagulan sitrat deks-

troz solüsyonu çekildikten sonra, aseptik koşullarda 
üç adet rattan intrakardiak girişimle 21 G iğne ile elde 
edilen kan (6,7 mL) ile karıştırıldı ve karışım toplam 10 
mL olacak şekilde üzerine serum fizyolojik eklendi. Kan 
20°C de 1000 rpm de 20 dakikada santrifuje edilerek 
plazma, eritrosit, lökosit ve trombositlerden arındırıldı. 
En üstteki 4,5 m’lik plazma bir başka tüpe aktarıldı ve 5 
dakika 3800 rpm de santrifüje edilerek üstteki 2, 5 mL’lik 
trombositten fakir plazma (TFP) ve alttaki 2 mL ‘ik trom-
bositten zengin plazma elde edildi. Üstteki TFP ampire 
edilerek TZP ile karışması önlendi ve TZP bir başka steril 
tüpe aktarıldı. Deney grubundaki her bir implant için 
0,1 mL TZP, 0,2 mL SVF ve 0,1 mL DMEM içeren 0,4 mL’lik 
karışımı hazırlandı. Kontrol grubu için de aynı miktarda, 
0,4 mL serum fizyolojik hazırlandı.

Ultrasonografik Görüntüleme
İmplantların çevresinde oluşan kapsülün kalınlığı 

ultrasonografik olarak dördüncü haftada ratlar anestezi 
altında ve yüzüstü pozisyonunda iken değerlendirildi. 
Ultrasonografi 12 MHZ lineer prob kullanılarak cerrahi 
işlemlere yabancı bir radyolog tarafından yapıldı. İmp-
lantların çevresinde ki kapsül kalınlığı beş farklı alandan 
ölçülerek ortalama değerler elde edildi.

Histopatolojik Değerlendirme
Ultrasonografik muayene sonrası, ratlar sakrifiye 

edildi ve sırt bölgelerindeki deri de dahil olmak üzere 
implant ve çevresindeki kapsül bir bütün olarak çıkarıl-
dı. Makroskobik olarak yapılan değerlendirme ve fotoğ-
raflama sonrası eksize edilen dokular %10’luk formalin 
ile 36 saat süreyle tespit edildi. Alkol ile dehidratasyon 
uygulanmasını takiben silikon blokla birlikte tespit edi-
len dokular parafin bloklara gömüldü ve daha sonra he-
matoksilen eosin ile boyandı. Elde edilen preparatlarda 
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kontrol grupları arasında kapsül kalınlığı, neovaskülari-
zasyon ve hücresel parametreler açısından istatistiksel 
olarak anlamlı fark olmadığı sonucuna varıldı (Şekil 6) 
(Tablo I, II).

İmmunohistokimyasal Değerlendirme
Kontrol grubuyla karşılaştırıldığında deney gru-

bunda tübüler yapılar arasında CD90 ve CD105 ile zayıf 
boyanma tespit edildi. Her iki grupta CD73 ile boyanma 
tespit edilemedi. Hipodermis ve fibroz doku arasındaki 
sınır kesitlerde belirsizleşmiş ve fibröz dokunun hipo-
dermise doğru ilerlemiş olduğu gözlendi (Şekil 7J, K, L). 
Tahmin edilenin aksine deney grubunda yüzey işaretçi-
leri arzu edilen yoğunlukta tespit edilemedi. 

TARTIŞMA
Bu çalışmadan elde edilen sonuçlar YDKSVF ve TZP 

kombinasyonunun silikon implantlar çevresinde rad-
yasyonun indüklediği inflamasyon süreci, kapsül oluşu-
mu ve kalınlığı üzerinde istatistiksel olarak anlamlı etkisi 
olmadığını göstermiştir. 

Bu çalışma yağ doku kökenli kökenli kök hücrelerin 
yara iyileşmesi üzerinde aşağıda bahsedilen rolleri te-
mel alınarak kurgulandı:

1. Yağ doku kökenli kök hücreler travmatize veya rad-
yasyonla yaralanmış dokularda hepatosit büyüme fak-
törleri salgılayarak (HGF), fibroblast büyüme faktörü-2 

PRP ve SVF

Şekil 4a. Postoperatif dördüncü hafta tedavi (SVF+TZP) uygu-
lanan sol taraf ile tedavi uygulanmayan sağ taraf arasındaki 
gözle görünür kapsül kalınlık farkı izleniyor. Deney tarafında 
daha ince kapsül oluşumu gözleniyor.

Şekil 4b. Tedavi uygulanan tarafta ince ve göreceli olarak 
daha avasküler olan kapsül (ok) oluşumuna karsın, tedavi 
edilmeyen tarafta kalın ve daha vasküler kapsül oluştuğu göz-
leniyor. 

Şekil 5. Tedavi uygulanan sağ taraf ile uygulanmayan sol taraf 
arasında kapsül kalınlıklarının postoperatif dördüncü haftada 
ultrasonografik olarak incelenmesi. Kapsül kalınlığı sağda 1,5 
mm (ok, A) iken solda 1,3 mm (ok, B) .

Şekil 6. Tedavi uygulanan sağ taraf ile uygulanmayan sol taraf-
tan alınan histolojik örneklemeler. Sol tarafta sağa göre daha 
kalın, dens kapsül oluşumu mevcut. (Hematoksilen-eozin; ori-
jinal büyütme, 4×). 

Sağ taraf Sol taraf p  değeri
Kapsül kalınlığı (µ) 393.8171 363.1665 0.731
USG’de Kapsül 
kalınlığı (mm) 1.5471 1.4059 0.190

Tablo I. Tedavi edilen sağ taraf ve edilmeyen sol taraf  kapsül 
kalınlığının histopatolojik ve ultrasonografik değerlendirme-
lerinin sayısal değerelendirme sonuçları.

Tablo II. Neovaskülarizasyon ve hücresel değişimlerin, tedavi 
edilen sağ taraf ve edilmeyen sol taraf arasındaki istatiksel de-
ğerlendirmesi.

Sağ taraf Sol taraf p  değeri
Neovaskülarizasyon 2,4471 3,1059 0,352
Fibroblast 4,6824 4,8353 0,881
Nötrofil 1,8118 3,0706 0,113
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(FGF-2)’nin indüklediği yaralanma sonrası fibrozisi inhi-
be eder.9,10

2. Yağ doku kökenli kök hücreler, FGF-2 ve vasküler en-
dotelyal büyüme faktörü (VEGF) gibi anjiojenik büyüme 
faktörleri salgılar.8, 11

3. Yağ doku kökenli kök hücreler adiposit ve adipojenik 
progenitor hücrelere farklılaşabilir.12

Daha önce yayınlanan çalışmalarda yağ doku içine 
yerleştirilen biyomateryallerin çevresinde deri altı doku-
lara yerleştirilen implantlara oranla daha yoğun neovas-
külarizasyon ve daha az kapsül oluştuğu bildirilmiştir.7 
Benzer şekilde, Pichard ve arkadaşları yağ doku kökenli 
kök hücrelerin poliyamide ve poliüretandan oluşan bi-
yomateryaller çevresinde daha az fibrotik kapsül oluşu-
muna yol açtıklarını yayınladılar.8

 Bu çalışmada, her ne kadar makroskobik muayene 
bulgularımız tedavi uygulanan deney grubunda kapsül 
kalınlığının azalmış olduğunu gösterse de, beklentile-
rimizin aksine deney grubu ile kontrol grubu arasında, 
kapsül kalınlığı başta olmak üzere diğer parametre-
ler açısından da anlamlı fark bulunamadı. Bu sonuç, 
YDKKH ile TZP arasındaki etkileşimlerden kaynaklan-
mış olabilir. TZP nin yara iyileşmesi üzerindeki etkileri 
yoğun miktarlarda dönüştürücü büyüme faktörü β1 
ve β2 (TGF-β1, TGF-β2), platelet faktör 4, VEGF, platelet 
(trombosit)-kökenli büyüme faktörü (PDGF-aa, PDGF-
aB, and PDGF-BB) ve epitelyal hücre büyüme faktörü 
(EGF) içermesindendir.13 Bu büyüme faktörleri farklılaş-
mamış hücreleri yara dokusuna çekerek farklılaşmaları 
ve çoğalmalarını aktive eder, gerekliyse makrofajlarla 
etkileşerek inflamasyonu baskılar ve anjiogenezi akti-

Şekil 7.  İmplant çevresin-
deki kapsülün immunohis-
tokimyasal boyamalarla de-
ğerlendirilmesi. 
A. Deneysel grupta CD73 
için negatif boyanma, 
B. Aynı görüntünün büyü-
tülmüş hali, 
C. Deneysel grupta CD90 in 
görüntülenmesi, 
D. Aynı görüntünün büyü-
tülmüş hali, 
E. Deneysel grupta CD105 in 
görüntülenmesi, 
F. Aynı görüntünün büyütül-
müş hali, 
G. CD73 için kontrol grubun-
da negatif boyanma, 
H. Aynı görüntünün büyü-
tülmüş hali, 
I-J. CD90 için kontrol gru-
bunda negatif boyanma, 
K-L. CD105 için kontrol gru-
bunda negatif boyanma
(*) fibroz dokulara işaret 
ediyor, (**) hipodermisi gös-
teriyor, ok tübüler yapılar 
çevresindeki zayıf işaretçileri 
gösteriyor.

ve eder.14 Bu çalışmada da TZP, YDKKH’lerin çoğalma 
ve aktivasyonlarını desteklemek amacıyla kullanıldı.15 
Bununla birlikte, TZP içindeki, VEGF ve PDGF anjiojenik 
olarak bilinse de, TGF- β implantlar çevresindeki bilinen 
en etkili fibrogenez ve kapsül oluşum aktivatörüdür. 
TZP, TGF-β dan zengin olduğu için karışım içinde baskın 
unsur olup fibrogenezi aktive etmiş veya henüz bileme-
diğimiz bir etkileşimle kök hücrelerin implant bölgesin-
deki etkilerini azaltmış olabilir. Bununla birlikte, TZP nin 
içerdiği çok sayıda büyüme faktörü, proteomiks ve ek-
sozomun hedef dokularla ne tür bir reaksiyona gireceği 
ve aralarında ne tür etkileşimler olduğunu bugünkü bil-
gilerimizle açıklanmanın henüz imkanı yoktur.

Bu çalışmada, YDKKH-TZP karışımı implant çevre-
si dokular ve implant boşluğuna enjekte edilmiştir. Bu 
beklenin aksine sonuçların elde edilmesindeki bir diğer 
önemli husus olabilir. SVF ve TZP nin enjekte edildiği 
kas dokusu, meme veya yağ dokusunun destekleyici 
matriks özelliklerini taşımaz ve bu nedenle kök hücre-
ler cerrahi sahada etkin olacakları uygun ortamı henüz 
bulamadan rezorbe olmuş olabilir. Bu nedenle, SVF ve 
TZP karışımının implantlar çevresinde anlamlı etki gös-
terebilmesi için yağ dokusuyla birlikte verilmesinin uy-
gun olacağı kanaatindeyiz ve bu yöndeki çalışmalarımız 
devam etmektedir.

Bir diğer unsur da zaman faktörü olabilir. Daha ön-
ceki yayınlarda radyasyon uygulanması sonrası kapsül 
oluşumu için bir aylık sürenin yeterli olacağı bildiril-
miş16 ve bu çalışmada da aynı süre kullanılmıştır. Bu-
nunla birlikte bu zaman periyodu kök hücrelerin kapsül 
oluşumu üzerindeki etkinliklerini gösterebilmeleri için 
yetersiz kalmış olabilir.

Bu çalışmada, TZP ile zenginleştirilmiş YDKSVF, silikon 
çevresindeki kapsül oluşumunu azaltması amacıyla kül-
türe edilmiş yağ doku kökenli kök hücrelere bir tedavi 
stratejesi olarak tercih edildi. SVF; YDKKH, makrofajlar, 
fibroblastlar, endotel hücreleri ve perisitler olmak üze-
re farklı tipte hücreler içerir.17 SVF içerisindeki hüc-
relerin yaklaşık %10 unun progenitörlerden fakir yağ 
dokusunu progenitörlerden zengin yağ dokusuna çe-
viren YDKKH’ler olduğu tahmin edilmektedir.18 Daha 
da önemlisi yağ doku kökenli SVF içindeki adipositler, 
YDKKH ve makrofajlar arasında çapraz etkileşimlerin 
preadiposit doku oluşumu ve yeni adipositlerin çoğal-
masını arttırdığı gösterilmiştir.19 Bu nedenle, farklı tür-
de hücre tipleri içeren SVF, kültüre edilmiş YDKKH’lere 
tercih edilmiştir.

Ayrıca, ototransplantasyonun getirdiği ek maliyet ve 
cerrahi olumsuzluklardan kaçınmak amacıyla allojenik 
SVF ve TZP kullanıldı. YDKKH’ler prostaglandin E2 tara-
fından yönetilen majör doku uyumluluk kompleksi-II 
(MHC-II)’yi taşımamaları nedeniyle allojenik veya ze-
nojeneik olarak kullanılabilir.20-22 Son dönemde yapı-
lan bir çalışmada, Allen ve arkadaşları zenojeneik SVF 
kullandıklarını ve immun rejeksiyon görmediklerini 
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bildirmiştir.23 Benzer şekilde, bu çalışmada da, implant 
bölgesinde makroskobik veya histopatolojik olarak re-
jeksiyonu düşündüren yoğun inflamasyon veya iskemi 
bulgusu tespit edilmedi. İlaveten YDKKH’lerin immun-
supresif ve immunmodülator özelliklerinin varlığı da re-
jeksiyonu engellemiş olabilir.21,22 Bizim çalışmamızda 
da herhangi bir rejeksiyona rastlanmadı.

Kök hücreleri dokuda tespit edebilmek için tek ve ben-
zersiz bir işaretleyici halen mevcut değildir. Bununla bir-
likte mezenkimal kökenli kök hücrelerin eksprese ettik-
leri CD105, CD90 ve CD73 un tespit edilmesi minimum 
standart olarak belirlenmiştir.24 

Bu çalışmada, implant çevresinde kapsül oluşumunu 
arttırmak amacıyla lineer akseleratör kullanıldı. Bu cihaz 
yüzeyel lezyonlar için elektronlar ve daha derin yerle-
şimli lezyonlar için foton içerir. Lineer akseleratörden 
gelen elektron partiküllü radyasyonun yan etkileri deri 
ve hemen deri altı dokusunda oluşur ve kapsül kont-
raktürü oluşumunu provoke eder. Radyobiyolji alanın-
da tek doz 10Gy radyasyonun, klinikte kullanılan klasik 
fraksiyone radyasyon uygulamalarından daha fazla deri 
yan etkileri oluşturduğu bilinir.25 Silikon implant deri 
yüzeyine oldukça yakın yerleştirildiği ve küçük oldu-
ğu için (10x10 x2 mm) düşük enerjili (10 Gy for 6 MeV) 
elektron tip radyasyon bu deneyde tercih edildi.

Bu çalışmadaki bir diğer kritik konu implant çevresin-
deki kapsülün kalınlığının ultrasonografik ölçümüdür. 
Meme dokusunda, ana süt kanallarının boyutları özel-
likle areola altında 1 mm den daha küçük olabilir ve 10 
mm ye kadar çıkabilir. Memenin deri altı dokularının 
özellikle de areola altı duktusların incelenmesinde ult-
rasonun yakın alan rezolüsyonu mümkün olduğunca 
yüksek olmalıdır. Son dönemdeki teknik ilerlemeler 
yüksek frekanslı lineer array transduserlerin (7-12 MHz) 
kullanımıyla ultrasonografik olarak yüzeyel yapıların 
hatta sinir, damar, süt kanalları gibi detayların bile ince-
lenmesine imkan tanımaktadır.26-28 12 MHz yüksek fre-
kanslı transduser kullanımının sonucu olarak bu çalış-
mada yüzeyel yerleşimli implant çevresindeki kapsülün 
kalınlığını ultrasonografik olarak ölçmek ve milimetrik 
ayrımları yapmak mümkün olmuştur. 

 Bu bulguların ışığında, her ne kadar allojenik SVF 
ve TZP karışımı rejekte edilmemişse de, beklenilenin ak-
sine implantın dokuya entegrasyonunu arttırmamış ve 
kapsül kalınlığı üzerinde beklenilen olumlu etkiyi gös-
termemiştir. Elde edilen bu sonuç doku mühendisliği 
çalışmaları için de gerekli temel unsurlardan biri olan 
uygun matriksin gerekliliğini ortaya koyması bakımın-
dan önem taşımaktadır. Bu nedenle, sonraki deneysel 
çalışmalarda YDKSVF ve TZP kombinasyonun, uygun 
matriks oluşumuna katkıda bulunacağı kanısıyla yağ 
dokusuyla birlikte implant çevresi dokulara verilmesi 
gerektiği kanaatindeyiz ve bu yöndeki çalışmalar klini-
ğimizde devam etmektedir.
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