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1964 yılında, Rodbell tarafından adipoz dokunun 
proteolitik enzimler ile sindirimi sonucu elde edilmiş-
tir. Liposuction yöntemi ile elde edilen adipoz dokunun 
ekstrasellüler matriksi, kollajenaz enzimi ile sindirilir. 
Sindirim sonrası yapılan santrifüj işlemiyle elde edilen 
pellet SVF’dir.[1] SVF; endotel hücresi, düz kas hücresi, 
eritrosit, lökosit, adiposit ve adipoz doku kökenli kök 
hücreleri içerir.[1–3]

E nerji depolanmasından sorumlu olan beyaz yağ 
dokusu iki ana bileşenden oluşur: olgun adi-
positler ve stromal vasküler fraksiyon (SVF). 

MKH’lerden köken alan olgun adipositler farklılaşır-
ken PPARγ, BMP-2, BMP-4 IGF-1 gibi faktörlere ihti-
yaç duyar ama Wnt ailesi üyeleri adipogenezin erken 
basamaklarını engeller (Şekil 1). ADSC’leri izolasyon 
sonrası kültüre edilmeden bulunduran SVF, ilk olarak 
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Yağ dokusu, kas-iskelet sistemi dokularının onarım ve reje-
nerasyonunda kullanılabilecek zengin hücre kaynağı içerir. 
Yağ dokusu olgun adipositlerin yanı sıra stromal vasküler 
fraksiyon (SVF) içeren çok işlevli bir organdır. SVF, yağ do-
kusundan çeşitli yöntemler sonucu elde edilen heterojen 
bir hücre topluluğu olarak adlandırılır. SVF pre-adiposit, 
mezenkimal kök hücre (MKH), perisit, endotel hücresi ve 
makrofajları içerir; özellikle yağ kökenli kök hücrelerden 
(ADSC) zengindir. ADSC, sedasyon ve lokal anestezi altın-
da kolay izole edildiğinden kemik iliği kökenli mezenkimal 
kök hücrelere (Kİ-MKH) alternatiftir. Yetişkin kök hücrele-
rinden yağ dokusu kökenli stromal/kök hücrelerin klinikte 
birçok avantajı bilindiği için son zamanlarda başta estetik 
amaçlı olmak üzere bu hücrelerin çeşitli hastalıklarının 
tedavisinde kullanılmaya başladığı görülmektedir. SVF ve 
MKH’ler doku iskeleleri üzerine eklenebilir ve sert doku 
(kemik ve kıkırdak yaralanmaları) ya da yumuşak doku de-
fektlerinde (yara ve yanıklarda) hasarlı dokunun onarımın-
da kullanılabilir. SVF’nin anjiyojenik, immün düzenleyici 
(anti-inflamatuvar), farklılaşmayı tetikleyici ve ekstrasel-
lüler doku onarımını uyarıcı özellikler göstermesi de reje-
nerasyon ve onarım mekanizmalarındaki etkinliğini arttırır. 
Bu derlemenin amacı, SVF’nin özellikle kas-iskelet sistemi 
yaralanmaları ve hastalıklarında olmak üzere, tedavide kul-
lanımına yönelik güncel gelişmeleri tartışmaktır.
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Adipose tissue has rich cell source for using in tissue en-
gineering and regenerative medicine. Adipose tissue is 
a multifunctional organ containing mature adipocytes 
and stromal vascular fraction (SVF). SVF is termed as a 
heterogeneous cell population that can be derived from 
adipose tissue by various methods. SVF includes preadi-
pocytes, mesenchymal stem cells (MSCs), pericytes, endo-
thelial cells and macrophages. But it is especially rich in 
adipose-derived stem cells (ADSC). ADSC is an alternative 
to bone marrow-derived mesenchymal stem cells (BM-
MSCs) because it can be easily isolated. It is known that 
these adipose tissue-derived stromal/stem cells are used in 
the treatment of various diseases because of many clinical 
advantages. These cells can be seeded on tissue scaffolds 
and used for repair of damaged tissue as in hard tissue 
(bone and cartilage defects) or soft tissue defects (scars 
and burns). The ability of SVF to stimulate angiogenic, 
immunoregulatory, differentiation triggering and extracel-
lular production also increases the efficiency of regenera-
tion and repair mechanisms. In this article, especially in the 
musculoskeletal diseases, the use of SVF and strategies for 
treatment will be discussed.

Key words: adipose tissue; stromal vascular fraction; 
mesenchymal stem cell; osteoarthritis; osteoporosis; 
musculoskeletal system
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SVF; MKH, endotel öncülü hücre ve monosit/mak-
rofajları içeren heterojen bir popülasyondur.[4,5] Pre-
adiposit, endotel öncülü hücre, düz kas hücresi, perisit, 
makrofaj ve fibroblast hücrelerini barındırır.[4] Normal 
koşullarda, bu hücrelerin kültürü sonucu homojen bir 
mezodermal ya da MKH popülasyonu oluşur (Şekil 2).

MKH’lerin perivasküler bölgede kan damarları ile 
bağlantılı olarak yer aldığı düşünülür. Yağ dokusu kapil-
ler damarlardan zengin olduğundan, bu bölge MKH’ler 
için iyi bir depodur. Yağ dokusundan izole edilmiş 
MKH’ler, burada adipoz doku kökenli kök hücreler 

(ADSC) olarak adlandırılır.[1–3] Bu hücreler, Zuk tara-
fından 2001 yılında karakterize edilmiştir.[6] ADSC izo-
lasyonu için tipik protokolde, beyaz yağ dokusundan 
kollajenaz sindirimi ve arkasından yüzen adipositleri ve 
pelletteki ADSC içeren SVF’yi ayırmak için santrifüj iş-
lemi uygulanır.[7,8] ADSC’ler, fibroblast benzeri iğsi gö-
rünümlüdür ve kemik iliğinden izole edilen MKH’lerin 
özelliklerini gösterir.

ADSC’lerin ifade ettiği yüzey belirteçleri; CD9, CD10, 
CD13, CD29 (integrin β1), CD44 (hiyaluronan), 
CD49 (integrin α4), CD54, CD55, CD59, CD73, 

Şekil 1. Mezenkimal kök hücrelerin adipositlere farklanması (PPARγ: peroxisome proliferator activated receptor gamma; BMP-2: bone 
morphogenic protein-2; BMP-4: bone morphogenic protein-4; IGF-1: insulin growth factor-1).

Şekil 2. SVF, birçok hücre tipinden oluşan heterojen bir hücre topluluğudur. Erişkin SVF’nin %9’unu düz kas, %7’sini endotel, 
%22’sini kan ve %23’ünü makrofaj hücreleri oluşturur. Adiposit ve fibroblast diğer hücrelerdir.
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CD90, CD105 (endoglin), CD106, CD146, CD166, 
HLA I, fibronektin, endomusin, ASMA, vimentin ve 
kollajen-I’dir.

ADSC’lerin ifade etmediği yüzey belirteçleri; CD11b, 
CD14, CD19, CD31, CD34, CD45, CD79 alfa, 
CD80, CD117 (cKit), CD133, CD144, HLA-DR, c-kit, 
MyD88, STRO-1, Lin ve HLA II’dir.

Yukarıda belirtilen belirteçlerden de anlaşılacağı gibi, 
ADSC’ler kemik iliği kaynaklı MKH’ler ile benzer öncül 
hücrelerden köken alır. Ancak, buna yönelik kesin bir 
deneysel sonuç bulunmamaktadır.[9] ADSC’lerde HLA-
DR ekspresyonunun görülmemesi, allojenik transplan-
tasyonda doku reddini önler.[9] Bu nedenle, ADSC’ler 
MKH’lere alternatif olarak kullanılabilir.

Yapılan çalışmalarda, SVF’deki mezenkimal kök/
progenitör hücrelerin başarılı bir şekilde kültüre edi-
lebildiği ve uygun koşullar altında adiposit, perisit, 
osteoblast, kondrosit ve miyoblastlara ve bu hücre-
lerin bulunduğu kemik, eklem kıkırdağı, tendon, iske-
let kası ve yağ dokularına dönüşebildiği gösterilmiştir 
(Şekil 3).[10,11] Bu nedenle MKH’ler, doku mühendis-
liği yaklaşımları ile birçok kalıtsal ya da kazanılmış, 
travmatik ya da dejeneratif kemik, eklem ve yumu-
şak doku hasarlarının tedavisinde kullanılır.[9,12–14] Bu 

hücreler aynı zamanda hücre iskeleleriyle birleştirile-
rek, sert ve yumuşak doku defektleri ile yara ve yanık 
tedavisinde de kullanılabilir.[13]

Bir çalışmada, MKH’lerin SVF’de kemik iliğinden 
500 kat daha fazla bulunduğu bildirilmiştir.[15] Ayrıca, 
SVF’nin yağ dokusundan kolaylıkla elde edilebilmesi, 
kemik iliği kökenli MKH’lere alternatif olarak düşünül-
melerini sağlamıştır. Behfar ve arkadaşlarının 2014 yı-
lında yaptıkları çalışmada, SVF’nin kemik iliği kaynaklı 
MKH’lere alternatif olarak kullanılabileceği, tendon 
yaralanmalarında gösterilmiştir.[16] Bu çalışmaların 
yanı sıra, SVF’nin etkinliği kemik ve kıkırdak yaralan-
malarında da gösterilmiştir. Kıkırdak yenilenmesinin 
araştırıldığı bir çalışmada, kemik iliği kökenli hücre-
ler ile karşılaştırıldığında, yağ dokusu kökenli SVF’nin 
bolca kök hücre içerdiği ve farklı hücre tiplerine hızlı-
ca dönüşebildiği saptanmıştır.[17] Kim ve arkadaşları, 
SVF içeren MKH’lerin enjeksiyon sonrası etkinliğini 
ayak bileğinin osterokondral lezyonlarında incelemiş 
ve kıkırdak onarımının derecesini manyetik rezonans 
(MR) görüntüleme ile belirlemiştir. Sonuçta, MKH 
içeren SVF hücrelerinin, kemik iliği uyarımı ile beraber 
kullanıldığında, kemik iliğinin yalnız uyarımına göre 
daha etkili oldukları bildirilmiştir.[18] Aynı zaman di-
liminde kemik iliği, kordon kanı ve yağ dokusundan 
elde edilen MKH’lerin morfolojisi, immünfenotipi, 
MKH elde etme başarısı, koloni yoğunluğu ve farklı-
laşma kapasitesi karşılaştırıldığında, anlamlı bir fark-
lılık saptanmamıştır.[9] Taze izole edilen SVF’nin kemik 
büyümesine etkisinin araştırıldığı diğer bir çalışmada, 
kemik hücrelerinin yenilenmesinde SVF ve bifazik kal-
siyum fosfatla beraber kullanıldığında, yeni kemik 
oluşumu saptanamamıştır.[19] SVF, kıkırdak doku ye-
nilenmesinde de sıkça araştırılmaktadır. 2012 yılında 
yapılan bir çalışmada, trombositten zengin plazma 
(TZP) ile birlikte enjekte edilen SVF, farelerde eklem 
yenilenmesi sağlamıştır. Bu nedenle, eklem kıkırdağı 
hasarlarının tedavisinde TZP ile birlikte uygulanan 
SVF etkin rol oynayabileceği söylenebilir.[20] Üzerinde 
hayvan çalışmalarının sıkça yapıldığı ADSC’lerin gü-
venilirliği, insan çalışmaları ile desteklenmelidir. Bu 
amaçla, TZP ile birlikte uygulanan SVF hücreleri bir-
çok eklem bölgesine enjekte edilmiştir. Vizüel analog 
skalası (VAS) skorları ve MR sonuçlarına göre, ADSC/
TZP tedavisinin güvenilir olduğu saptanmıştır.[21] 
Yine 2012 yılında yapılan bir başka çalışmada, oste-
onekroz tedavisi amacı ile, ADSC ile birlikte TZP ve-
rilmiştir. Burada TZP, gerekli olan büyüme faktörleri 
ve farklılaşmayı tetikleyen faktörleri sağlar. Ayrıca, 
TZP’nin kemik uyarımı, kan damarları ve kondrosit-
lerin oluşumunda da pozitif etkileri bulunmaktadır.
[22] Yapılan çalışma sonucunda kemik benzeri yapılar 
oluşmuştur ve bu, femoral baş osteonekroz tedavisi 

Şekil 3. SVF, yağ aldırma aspiratlarının kollajenaz ile 
muamelesi sonrası yağ dokusundan elde edilir. SVF, %10–35 
oranında ADSC ve lökosit gibi kan kökenli hücreleri içerir. (11 
nolu kaynaktan geliştirilerek uyarlanmıştır)
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ADSC’ler, vasküler endoteliyal büyüme faktörü 
(VEGF), hepatosit büyüme faktörü (HGF), insülin 
benzeri büyüme faktörü 1 (IGF-1) gibi büyüme faktör-
lerini salgılar. Tümör nekrozis faktör alfa (TNF-alfa), 
VEGF, HGF ve IGF-1’in ADSC’lerden uyarımını arttı-
rır. ADSC’lerin proliferasyonunu düzenleyen moleküler 
mekanizmaların bilinmesi, izolasyon ve kültür prose-
dürlerinin geliştirilmesinde yardımcı olacaktır.[9]

ADSC’LERİN KLİNİK UYGULAMALARI

MKH’ler, kök hücre kaynağı olarak sıkça kullanılır. 
Fakat, klinik uygulamalarda fazla sayıda hücreye ihti-
yaç duyulduğundan, kemik iliği aspirasyonu uygulan-
maktadır.[31] Kemik iliği kaynaklı MKH’lerin kıkırdak 
yenilenmesinde etkili oldukları bilinmektedir. Fakat 
klinik uygulamalarda, pahalı olması ve aspirasyonun 
ağrılı olması gibi nedenlerden ötürü dezavantajlıdır.[32] 
MKH’lere alternatif olarak yetişkin kök hücre kaynağı-
nı çokça bulunduran yağ dokusu bu nedenle gündem-
dedir. ADSC’ler kemik iliği kökenli MKH’lere göre daha 
kolay elde edilebilir ve daha ucuzdur.[6] Yağ dokudan 
köken alan SVF, kendini yenileyen hücre popülasyonla-
rı içerir ve bu nedenle, birçok hastalığın tedavi sürecin-
de ve yaralanmış dokuların yenilenmesinde etkilidir.[5]

OA, eklem kıkırdağının dejenerasyonu ile giden yay-
gın bir hastalıktır.[5] Son yıllarda yapılan çalışmalarda 
SVF’nin OA’lı hastaların acı ve inflamasyonunun azal-
tılmasındaki etkinliği araştırılmaktadır. Diz OA’sı olan 
hastalarda adipoz kökenli SVF’nin ağrıyı azalttığı ve 
fonksiyonu iyileştirdiği gösterilmiştir.[33]

Eklem kıkırdağı hasarına neden olan dejeneratif has-
talıkların başında gelen OA’nın tedavisinde MKH’lerin 
güvenilir ve etkin olduğu, hayvan deneylerinde göste-
rilmiştir.[34] Kemik iliği ve yağ dokusundan izole edile-
bilen MKH’ler farklılık gösterebilmektedir. ADSC’ler 
uzun dönem kültürlerde genetik olarak daha kararlıdır 
ve yüksek çoğalma kapasitesi vardır. Standart liposucti-
on yöntemiyle elde edilen yağ dokusundan izole edilen 
SVF, %1–4 oranında MKH içerir. SVF hücreleri, klinikte 
taze olarak çoğaltmaya ihtiyaç duyulmadan kullanıla-
bilir. Taze olarak kullanılabilen hücreler, ex vivo bir iş-
lemden geçirilmediğinden, MKH’lere göre daha avan-
tajlıdır.[35] Otolog adipoz kökenli SVF hücre tedavisi 
OA’da sıkça kullanılmakta ve klinik skorlama testlerin-
de iyileşme görülmektedir. Tablo 1’de, OA tedavisinde 
kullanılan SVF hücreleri ile ilgili çalışmalara örnekler 
verilmiştir.[5,18,35–37]

In vitro deneyler ve klinik çalışmalara dayanılarak, 
ADSC’lerin klinikte sıkça kullanıldığı bilinmektedir. 
Klinikte ADSC’lerin kullanıldığı ve en çok rapor edilen 
hastalıkların başında, meme konstriksiyonu ve fistül 
tedavisi gelmektedir. Tablo 2’de SVF ve ADSC’lerin 

için umut vaat etmektedir.[23] 2011 yılında yapılan iki 
seri çalışmada ise, kalça osteonekrozu olan hastalara, 
ADSC, HA, TZP ve kalsiyum klorid karışımı enjekte 
edilmiş ve kemik hücrelerinin yenilendiği görülmüştür. 
Aynı karışıma düşük dozda deksametazon eklendiğin-
de ise, diz osteoartriti (OA) olan hastalarda kıkırdak 
yenilenmesi belirlenmiştir.[24]

SVF ile tedavide avantaj, sadece MKH barındırması 
değil aynı zamanda regülatuvar T hücresi (Treg) de 
içermesidir. Adipoz doku, diğer periferal bölgelere 
göre daha fazla Treg barındırır. Çünkü, Treg’ler de 
anti-inflamatuvar özellikler gösterir. Bu iki hücrenin 
SVF şeklinde birlikte uygulanması immün toleransı 
arttırır.[25] Örneğin; romatoid artritli hastalarda ya-
pılan bir çalışmada, hastalarda iyileşme gözlenmiş ve 
burada Treg’lerin etkinliğinden bahsedilmiştir.[26]

ADSC’LERİN HAZIRLANMASI VE 
KARAKTERİZASYONU

Fibroblast benzeri yapıda olan ADSC’lerin izolasyo-
nu ve kültürü, farklı dokulardan elde edilen MKH’lerin 
kültürü ile benzerlik gösterir. ADSC’ler, adipositlere, 
miyositlere, kondrositlere ve osteositlere dönüşme ka-
pasitesine sahiptir.[9] Hücresel kompozisyon, tür, yaş, 
izolasyon yöntemi, kültür koşulları, pasaj sayısı gibi 
faktörler, ADSC’lerin proliferasyon oranını ve dönüş-
me kapasitesini etkiler.[27] Örneğin; pasaj 0’da, insan 
ya da kemirici ADSC’leri %10’dan daha az miktarda 
CD31 içerir.[27] Ameliyat tipi ve yağ dokusunun alındığı 
bölge, SVF’den elde edilen toplam canlı hücre sayısını 
etkileyebilir. Kemiricilerde SVF’nin hücre içeriği ve dö-
nüşme kapasitesi yağ dokusunun bulunduğu yere göre 
farklılık gösterirken, insanlarda bu konuyla ilgili sınırlı 
bilgi vardır. Genel kabul gören pratik uygulama, abdo-
minal bölgeden alınan yağ dokusundan SVF üretilmesi 
yönündedir.[28] Liposuction yöntemi ile dokunun ayrış-
tırılması da genel kabul görmüştür.[29] Liposuction sıra-
sında, tumescent çözeltisinin kullanılması ve dört farklı 
bölgeden 100 mL civarında doku alınması önerilir.[30] 
Farklı anatomik bölgelerde bulunan yağ dokusunun 
kendine özel metabolik özellikleri vardır ve bu da, uzun 
dönemde yağ greftlerinin karakterini etkiler. Bu neden-
le, ileride yapılacak çalışmalarda, farklı anatomik böl-
gelerden elde edilen ADSC’lerin hücre tedavisi sonrası 
farklı metabolik ve hücresel davranışlar gösterip gös-
termeyeceği araştırılmalıdır.[9]

SVF, lipoaspirat hücrelerinden ultrasonik kavitasyon 
ya da kollajenaz ile ayrılabilir. Kollajenaz enzimi ile SVF 
elde edilmesinde ise, adipoz doku enzim ile sindirilir ve 
santrifüj edilir. Elde edilen pellet SVF’dir.[1] Daha son-
ra SVF hücreleri, akım sitometri cihazı ile ifade ettikleri 
belirteçlere göre ayrılır.
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klinikte kullanıldığı çalışmalara örnekler verilmiştir.[38] 
Otolog SVF’nin kas-iskelet sistemi rahatsızlıklarındaki 
etkinliği, halen yapılan birçok çalışma ile gösterilmekte 
ve bu nedenle SVF, hücre bazlı tedavi seçenekleri ara-
sında tercih edilmektedir.

SONUÇ

SVF, kas-iskelet sistemi dokularının onarım ve reje-
nerasyonunda kullanılabilecek zengin hücre kaynağı 
içerir. Stromal vasküler fraksiyonun içindeki hücrelerin 
yaklaşık %30’u kök hücre özelliği gösterir. Bu hücre-
lerin inflamasyonu azaltıcı ve immüniteyi düzenleyici 
etkileri belirgindir. Çoğunlukla, trombositten zengin 
plazma ile birlikte kullanıldığında doku onarıcı özel-
lik gösterdikleri belirlenmiştir. Bu hücreler osteoartrit 
tedavisinde, kaynama yokluğunda ve femur başı avas-
küler nekrozu gibi hastalıkların tedavisinde deneysel 
amaçla kullanılmaktadır.
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