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Pentoksifilinin Neovaskiilarizasyon Uzerine

Etkisi

Ragip ONAT' , M. Semih AYHAN?, Akin DEMIRALAY?, H.Nazmi BAYGIN?

OZET

Pentoksifilinin neovaskdlarizasyon fizerine etkisi, wistar albino ratlarda lateral pedikilla toplam 86 adet dorsal
random flep izerinde incelendi. Flep pedikilleri 12 saat ara ile kesilerek , bu islemden 7 giin sonra flep canlilig:
planimetrik olarak degerlendinildi. Her flep alaminda 2% 50 den fazla canlilik olmas neovaskilanzasyon gostergesi
olarak kabul edildi. 72. ve 84. saatlerde pedililii kesilen fleplerden, pentoksifilin ( 10 mg/kg IP) uygulananlarda
kontrol gruba gore anlamh bir sitrvi artigi gozlendi (p<0,001). Pentoksifilin flep siirvisini, 72. saatte % 25 den % 42 ye,
84 saatte % 37.5 den % 73 e yhikseltti. Sonuglarimiz, pentoksifilinin neovaskularizasyon fizerine olumlu etkisi oldugunu

gostermistir.

Anahter Kelimeler: Pentoksifilin, Neovaskfilarizasyon, Flep.

SUMMARY

THE EFFECTS OF PENTOXIFYLLINE ON NEOVASCULARIZATION

. We studied the effects of pentoxifylline on neovascularization in 86 dorsal random flaps with lateral pedicles in
wistar albino rats. The pedicles were cut every 12 hours. Afler 7 days each flap survival was assessed planimetrically
Complete or partial (more than 50 percent of the flap area) survival was considered an indicator of the establishment of
neovascularization. Pentoxifylline (10 mg/kg IP) improved the survival from 25 to 42 and from 37,5 to 75 at 72 and 84
hours groups respectively. The difference was statistically significant (p<0,001). The results suggest that pentoxifylline
has positive effects on neovascularization process in random skin flaps.
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Flep kan dolasgma ve neovaskilanzasyon
random deri fleplerinin adaptasyonunda OSnemls
faktdrlerdir. Flep elevasyonundan | gin sonra flep
ile yatag arassnda vaskiiler endotelyal hiicreler ve
(ibroblastlar prolifcrasyona baslarlar. Once solid
damar tomurcuklan olusur. Sonra bunlann iglen
bosalarak dolagima izin wverir. Flep tabam ve
kenarlanndan ncovaskilarizasyon e  birhkte
gelisen mikrosirkiilasyon bir siire sonra flep Gin
yeterli boyutlara ulasir. Yeni olusan damarlamn
permeabiliteleri  6nceleri  yilkksek  oldugundan
ckstravaskiiler kompartmana protein ve sivi gogii
fazladir. Bu nedenle kan viskozitesi artar, dolagim

.

yavaglar. Bu siireg iizenne eritrosit fleksibilitesim
artinp mikrovaskiiler dolagiou rahatlatan hemo-
reolojik bir ajanin olumlu etkisi olabilir. Bu nedenle
hemoreolojik bir ajan  olan pentoksifilinin,
ncovaskiilarizasyon ve yeni olusan mikrosirkiilasyon
izerine etkileninin araginimast planiand:.

MATERYAL VE METOD

Wistar albino ratlarda lateral pedikiillii dorsal
random flepler neovaskiilarizasyon modeli olarak
kullammlda. Ratlar eter inhalasyon anestezisi ile
hazrlanip dorsal tilylen uzaklastinldiktan sonra
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GRAFIK i. Kontroi ve Deney gruplarinda survi yiazdeleri

lateral pedikillii 1x1,5 cm lik flepler bir kahp
kullanilarak  garetlends  (Sekil 1), Flep
clevasyonundan sonra hemostaz yapilip 50 prolen
tle 0.5 cm arahklarla her bir flebe toplam 35 siitiir
konuldu. Flep pedikilleri 2., 3. ve 4. ginlerde
kesildi. Bu strada mevcut sitirler korunarak
immobilizasyona dikkat edildi. Her bir flep bu
islemden 7 giin  sonra planimetnk olarak
degerlendiniidi. Her flep alaninda % 50 den fazla
flep siirvist neovaskiilanzasvon gostergesi olarak
kabul edildi (1).

Deney grubuna (n=R8) flep elevasyonundan
hemen 6nce ve 12 saat arayla 1 hafta sireyle 0.5 cc
pentoksifihn (10 mg/kg 1P) uygulandi. Kontrol
grubuna (n=8) aym hacimde ve aym protokole gore
serum fizyolojik uyguland:. Sonuglar Friedman'nin
¢ift yonli varyans analizi ile degerlendinidi.

BULGULAR

48. saatte pedikiller: kesilen kontrol ve deney
grubu flepler tamamen neckroza giti. 60. saatte
kontrol ve deney gruplarinda siirvi % 12,5 oldu. 72.
saat grubunda siirvi yiizdesi kontrol grupta 25 iken
pentoksifihn grubunda 42  oldu  (pentoksi-
hn<0,001). 84 saatte kontrol grup % 37,5 iken
deney grupta % 75 siirvi kaydedildi (p<0,001). 96.

TABLO |. Kontrol gruplarinda survi

Gruplar  Saat n Nekroz SOnvi  SOmvi

(sayn) orani
B %

1 | 43 7 7 0 0

2 60 8 7 1 125

3 72 8 6 P4 25

4 84 8 5 3 375

5 96 5 i S 833

5 108 5 0 5 100

32

saatte pedikili kestlen fleplerde siirvi orani % 83,3
idi. 108 saatlik gruplarda ise kayip gérilmedi
(Tablo I-11 ).

TARTISMA

Pentoksifilimmn  dorsal flep nekrozunun
onlenmesindeki etkisi  defisgtk  aragtirmacilarca
incelenmistir(2). Pentoksifilin entrosit i1 ATP
seviyesini  yiikselterek eritrositlerde fleksibiliteyi
arunr. Prostasiklin ve cAMP seviyesini yiikkscltmesi
nedeniyle antitrombotik etkisi  vardir. Plazma
fibrinojen seviyelerini  disunir, Bu etkilerinin
sonucunda viskoziteyi azalur (2.3). Flepler iizerinde
yvapilan mevcut arastirma sonuclan (2,3.4,5),
pentoksiftlinin pek ¢ok degisik etkisinin bileskesi
oldugundan sadece neovaskiilarizasyon iizerine
etkisini arastirmay: planladik.

Hk iki giin sonunda pedikiiller kesulcn flepler
beklendigi gibi nckroza gittiler. 3. giinden itibaren
kontrol grupta flep siirvisi giderek artu. Lilcratirde
grefl revaskiilarizasyonun  stercomikroskobik
arastirmalarinda belirtildigi gibi greft damarlannda
3.-4. ginlerde gozle gorililr kan akinu
bagiamaktadir (6). Aym siire iginde fleplerimizde bu
sonuclara uyan siirvi artislan kaydedildi. Dency
gruplannmtzda ise 72 ve 84. saatlerde kontrol

TABLO . Densy gruplarinda sirvi

kil

Gruplar  Saat n  Nekroz  Sdrvi SQrvi
{(sayi) orani
%
1 48 8 8 0 -0
2 60 8 7 1 12,5
3 72 7 4 3 42
4 84 8 2 6 75
5 96 6 1 5 83,3
6 108 7 0 7 100
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SEKIL 1. Dorsal random flep modelimiz.

gruplara gore goérilen artiglar, pentoksifilinin
neovaskiilanzasyon siireci iizerine etkili oldugunu
gosterdi. 96 .saatten itibaren pedikiilleri kesilen
fleplerde siirvi yitkksek oldu (Grafik I). Calisma-
mizda, pentoksifilinin neovaskiilarizasyon siireci

zenne olumlu etkilerini goérdiikk. Flepte, erken
donem dolasimi rahatlattigi ve dolayisiyla flep

nekroz oraninda belirgin bir azalmaya yol agtiini
saptadik.
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