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OZET

Kuresel saglik sisteminde kronik, enfekte ve iskemik yaralarin yonetimi, yuksek tedavi
maliyetleri ve amputasyon riskleri nedeniyle en kritik klinik zorluklardan biridir. Geleneksel
Negatif Basincli Yara Tedavisi (NPWT), yara eksudasinin uzaklastirilmasinda altin standart
olarak kabul gdrse de, iskemik dokularin oksijen ihtiyacini karsilama, direncli biyofilm
tabakasini elimine etme ve hasta agrisini ydonetme konularinda “tek yonlu (monoterapi)”

yapisi nedeniyle yetersiz kalmaktadir.

Bu teknik dokUman, yara sagaltiminda mekanik, biyokimyasal ve elektriksel stimulasyonu
tek bir akill platformda birlestiren patentli Topivac® Teknolojisi ile Klasik NPWT sistemlerini
hudcresel, mikrovaskuler ve klinik protokol duzeyinde karsilastirmali olarak incelemektedir.
Topivac®; negatif basing, programlanabilir irrigasyon, topikal hiperbarik oksijen (t-HBO,),
topikalozon (O,) ve entegre Transkutanoz Elektriksel Sinir StimUlasyonu (TENS) modulleriyle
yarayataginda cok merkezli bir hucresel uyarim baslatarak granulasyon dokusu olusumunu

hizlandirmakta ve uzuv kayiplarini radikal sekilde engellemektedir.
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1. TOPIVACIN HUCRESEL VE MOLEKULER DUZEYDE ETKI
MEKANIZMALARI

e Geleneksel NPWT (Pasif Mekanik Uyarim): Klasik vakum sistemleri, makro-
deformasyon (yara kenarlarinin buzulmesi) ve mikro-deformasyon (hucre iskeletinin
mekanik olarak gerilmesi) ilkeleri Uzerinden calisirr Bu mekanik gerilim, integrin
reseptorleri Uzerinden sinirli bir mitoz bolunmeyi uyarir. Ancak agir iskemik ve periferik
arter hastaligi olan vakalarda, yara yataginda ciddi hipoksi (oksijensizlik) mevcuttur.
Hucrelerin mekanik uyariya bolunup cogalarak yanit verebilmesi icin ihtiyac duydugu
metabolik enerji (Adenozin Trifosfat - ATP) Uretilemediginden, geleneksel NPWT

tedavisi bir sure sonra hucresel duraksama (stagnasyon) fazina girer.

e Topivac Hibrit Sistemi (Aktif Cok Yonli Stimulasyon): Topivac, mekanik vakum
gucunu korurken, hucrenin enerji acigini kapatacak ve proliferasyonu baslatacak

biyokimyasal ve elektriksel girdileri sisteme entegre eder:

» Mitokondriyal Oksijenasyon: Sistemin yara yatagdina dogrudan uyguladidi
nemlendirilmis topikal hiperbarik oksijen (t-HBO,), difGzyon yoluyla hipoksik dokunun
derinliklerine ulasir. Hucre ici oksijen seviyesinin yukselmesiyle mitokondriyal elektron
tasima zinciri aktive olur ve hucresel ATP Uretimi dramatik sekilde artar. Enerji acigi

kapanan fibroblastlar hizla kollajen sentezlemeye baslar.

» Bluyume Faktorlerinin Up-Regillasyonu: Oksijen destegive TENS mikro-akimlarinin
olusturdugu sinerji, lokal makrofajlari ve endotel hucrelerini uyarir. Bu uyarim, VEGF
(Vaskuler Endotelyal BuyUme Faktéru) ve FGF (Fibroblast Buyume Faktorud) salinimini
yukari yonlu tetikler. Sonuc¢ olarak, yara tabaninda sifirdan anjiyogenez (yeni kilcal

damar aglarinin érulmesi) tetiklenmis olur.



2. TOPIVAC SIVI YONETIMI, BiYOFILM TABAKASI VE EKSUDA
DINAMIKLERi

* Geleneksel NPWT: Klasik NPWT yaradaki siviyl surekli ya da aralikl olarak ¢ceker. Bu
mekanizma makro 6demi ¢dézmede basarili olsa da, eksudasi az olan yaralarda yUzeyin
kurumasina ve hucresel gdécun durmasina yol acabilir. Patojenler (Pseudomonas
aeruginosa, MRSA vb.), yara yuzeyine tutunmak icin protein icerikli yapiskan bir
glikokaliks zirhi (biyofilm) uUretirler. Duragan vakum gucu, yuzeye sikica tutunmus
bu mikroskobik jel matrisini yerinden sékemez, sadece Uzerinden akip giden serbest

eksudayl emebilir.
» Topivac Hibrit Sistemi:

» Dinamik Hidro-Mekanik Doéngu (irrigasyon): Cihaz, "Yikama-Bekleme-Vakum"
(Dwell-Time) algoritmasiylacalisir.Belirlenen periyotlardayarayataginasterilsolUsyonlar
veya ozonlu su otomatik olarak pompalanir. Sivi, sizdirmaz bariyer altinda belirli bir
sure bekletilerek biyofilm tabakasini mekanik ve kimyasal olarak ¢ozer; ardindan guclu

vakum faziyla debrilerle birlikte uzaklastirilir.

» Ozon (O,) ile Hiicre Duvari Peroksidasyonu: irrigasyon fazinda veya gaz halinde
uygulanan topikal ozon (O,), gl¢lu bir oksidandir. Bakterilerin koruyucu biyofilm
tabakasini yararak dogrudan hucre zarlarindaki lipidleri peroksidasyona ugratir ve
patojen butunlUgunu saniyeler icinde bozar. Bu non-spesifik bir kimyasal imha sureci

oldugundan, bakteriler ozon kombinasyonuna karsi direnc (rezistans) gelistiremezler.



3. TOPIVAC MiKRODOLASIM VE BIYOELEKTRIKSEL ALAN YONETIiMi

» Geleneksel NPWT: Mikrodolasim Uzerindeki etkisi tamamen dolaylidir. Sadece hucreler
arasl (interstisyel) sivinin uzaklastirilmasiyla buzulmus kilcal damarlar uzerindeki dis
basin¢ kalkar ve pasif bir rahatlama saglanir. Periferik arter tikanikhgi gibi major vaskuler

problemi olan hastalarda bu pasif etki tikali damar yataklarini acmaya yetmez.
» Topivac Hibrit Sistemi (TENS Entegrasyonu):

» Yara Potansiyelinin Restorasyonu: Canli dokularda hucre zarlari arasinda dogal bir
elektrik alani (~50-100 mV) bulunur. Yara olustugunda bu elektriksel butunluk bozulur
ve "akim sizintis" (injury potential) meydana gelir. Bu alan, taze epitel hucrelerinin
yara (granilizasyon) merkezine dogru go¢ etmesini saglayan biyolojik bir pusuladir
(galvanotaksis). Topivac'in entegre TENS modulu, disaridan mikro-akimlar uygulayarak
bozulan bu elektriksel alani yapay olarak yeniden yapilandirir ve hucresel gécu aktive

eder.

» Aktif Vazodilatasyon (Anjiyotrofiki): TENS sinyalleri, yara cevresindeki duz kaslari ve
kilcal damar endotelini elektriksel olarak uyarir. Bu stimulasyon, lokal olarak nitrik oksit
(NO) gibi guclu vazodilatorlerin salinmasini tetikler. Kilcal damarlar aktif olarak genisler,
yara perfUzyonu katlanarak artar ve doku rengi iskemik solukluktan taze pembe/kirmizi

granulasyon dokusuna hizla doéner.

4. KLINIK ENDIKASYONLAR: TOPIVAC HANGI YARALARDA TERCiH
EDILIR?

Topivac Hibrit Sistemi, 6zellikle monoterapi NPWT sistemlerinin tek yonlli mekanizmasiyla

yanit alinamayan kompleks ve kombine patolojilerde endikedir:

- Diyabetik Ayak Ulserleri (Wagner Evre 2-4): Periferik néropati, mikrovaskuUler hasar ve

lokal iskeminin bir arada seyrettigi, derin enfeksiyon ve osteomiyelit riski taslyan yaralar.
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- Basi Ulserleri (Evre llI-1V Yatak Yaralari): Uzun sureli immobilizasyona bagli olarak gelisen,

nekrotik debrilerin yogun oldugu, tabani iskemiye maruz kalmis derin doku kayiplari.

- Graft ve Flep Cerrahisi Sonrasi Destek: Plastik rekonstriktif operasyonlar sonrasinda
nakledilen dokularin marjinal beslenme sorunlarini ¢cozmek, mikro-akim ve oksijenasyonla

flep sagkalimini artirmak amaciyla.

e Nekrotizan Fasiit ve Agir Yumusak Doku Enfeksiyonlari: Agresif cerrahi debridman
sonrasinda geride kalan yUksek biyo-yukun temizlenmesi ve granulasyonun tabandan hizla

baslatilmasi gereken acil vakalar.

5. TOPIVAC'IN KLINiK GUVENLIK SINIRLARI VE KONTRENDiKASYONLAR

Topivac'in multimodal yapisi (TENS ve aktif ozon gazi kullanimi), klasik NPWT sistemlerine ek

olarak su spesifik guvenlik sinirlarini ve kesin kontrendikasyonlari beraberinde getirir:

- Malignite (Kanseréz Dokular): Yarayatagindaveyasinirlarinda aktiftuUmor hlcresivarliginda;
TENS mikro-akimlarinin ve topikal oksijenin hucresel proliferasyonu (hucre cogalmasini) ve
mMitoz bolunmeyi artiricl etkisi tumoér bUyUmesini veya lokal metastazi hizlandirabileceginden

kesinlikle kontrendikedir.

» Aktif Kalp Pili (Pacemaker) ve ICD Varhgi: Entegre TENS modulUinun Urettigi elektriksel
mikro-akimlarin, vicudunda aktif kalp pili veya implante edilebilir kardiyoverter defibrilator
(ICD)tasiyan hastalardaelektriksel sinyal cakismasiyaratmariskibulunur. Bu hastagruplarinda

cihazin TENS modulu tamamen kapatilmali veya cihaz tercih edilmemelidir.



» Acik Organ ve Major Damar Temasi: Yeni anastomoz yaplimis veya korunmasiz major
kan damarlarinin (6rn. femoral arter), sinir paketlerinin ve hayati organlarin dogrudan
sungerle temas ettigi derin anatomik yaralarda, yirtilma ve élumcul kanama riskini
onlemek adina dogrudan yuksek negatif basing uygulanmamalidir; koruyucu bariyer

katmanlar yerlestirilmelidir.

e Tedavi Edilmemis Akut Osteomiyelit: Yaraya komsu kemik dokusunda cerrahi olarak
debride edilmemis aktif bir kemik enfeksiyonu varliginda, uygun sistemik antibiyoterapi

baslanmadan tek basina cihaz uygulamasina gecilmemelidir.

6. TOPiVAC'IN SAGLIK EKONOMIiSi VE MALIYET-ETKINLIiK ANALiZi

Tibbi cihaz yatirimlarinda klinik basarinin yani sira finansal surdurulebilirlik de kritik
bir parametredir. Topivac Hibrit Sistemi, sarf malzeme bazinda klasik NPWT'ye gore
daha yuksek bir ilk maliyete sahip gdrunse de, makro saglik ekonomisi analizlerinde su

avantajlari sunar:

- Hastanede Yatis Gun Sayisinin (LOS - Length of Stay) Azaltilmasi: Yara iyilesme
surelerini %50'ye varan oranda kisaltmasl sayesinde hastalarin serviste veya yogun
bakimda kalis surelerini dramatik duzeyde dusurur. Bu durum butcede yatak isgal

maliyetlerini azaltir.

- Sistemik ilag ve Amputasyon Maliyetlerinin ®nlenmesi: Lokal ozon tedavisi ve dinamik
irrigasyon sayesinde direncli enfeksiyonlarin hizli eliminasyonu, sistemik ve son derece
pahali "genis spektrumlu" antibiyotiklerin tUketimini baskilar. En dnemlisi, uzuv kaybini
(amputasyon) engellemesi, hastanin protez, rehabilitasyon ve maluliyet gibi cok yUksek

uzun vadeli maliyet yuklerini tamamen ortadan kaldirir.



7. KLASIK NPWT iLE TOPIVAC'IN DETAYLI KARSILASTIRMA MATRISI

KARSILASTIRMA KRITERI

GELENEKSEL NPWT (KLASIK VAKUM)

TOPIVAC® _HiBRiT YARA
TEDAVi SiSTEMi

Tedavi Yaklasimi

Monoterapi (Yalnizca mekanik
negatif basing uygulanir)

Hibrit / Multimodal
Platform (Vakum +
Irrigasyon + Gaz + TENS)

Molekuler Hucresel Etki

Mekanik mikro-deformasyon ile
sinirli integrin uyarimi

t-HBO, ile mitokondriyal
ATP artisi, VEGF ve FGF
up-regulasyonu

Yara Yatagi Nem
Dengesi

Pasif yonetim; surekli emis
nedeniyle yara yatagini kurutma
riski

Aktif yonetim;
programlanabilir mikro-
islemci kontrollU otomatik
irrigasyon

Biyofilm Mucadelesi

Pasif uzaklastirma; bakteriyel
koruyucu matrise nUfuz edemez

Aktif imha; Ozon (O,)
oksidasyonu ve dwell-time
yikama donguleri

Doku Hipoksisi (pO,)

MuUdahale edemez; iskemik
yaralarda klinik etkinlik siniri
dusuktur

Dogrudan mudahale;
nemlendirilmis topikal
oksijen ile doku pO- artisi

Mikro-Vaskiuler Uyarim

Odemin emilmesine bagli dolayli
ve pasif kapiler rahatlama

TENS mikro-akimlari ile
aktif vazodilatasyon ve
nitrik oksit salinimi

Agri Yonetimi

Yok; vakum gerilimi nedeniyle
sistemik analjezik bagimlihgi
yUksektir

Var; TENS ile Kapil Kontrol
Teorisi aktivasyonu ve
endorfin salinimi

Pansuman Degisimleri

YUksek risk; kuruyan sunger
dokuyu yirtar, taze epiteli koparir

Sifira yakin risk; degisim
oncesi otomatik
nemlendirme ile travmasiz
sokum

Temel Klinik Hedef

Odem ¢bzme ve yara hacmini
kUcultme

Uzuv kurtarma
(Amputasyon engelleme),
derin enfeksiyon
eliminasyonu




8. TOPIVAC TEKNIK UYGULAMA VE AKILLI YAZILIM PROTOKOLLERI

Klasik NPWT cihazlari genellikle hekim tarafindan ayarlanan sabit bir negatif basing
degerinde (6rn. surekli -125 mmHg) monoton bir sekilde ¢alisir. Topivac ise buUnyesindeki
yazilim mimarisi sayesinde yaranin anlik patofizyolojik durumuna gore su Akilli Tedavi
Protokollerini calistirir:

- Akut Debridman ve Enfeksiyon Fazi (ilk 24-48 Saat): Sistem yoJun olarak topikal ozon
(O,) gazi ve antiseptik irrigasyon mod dongulerini calistirir. Amag, yara yatagindaki biyo-
yuku ve direncli enfeksiyonu cerrahi debridman kalitesinde temizlemektir.

e Proliferasyon ve Granulasyon Fazi (3.-7. Gunler): Cihaz otomatik olarak aralikli
(intermittent) vakum moduna geger. Dokuyu beslemekicintopikal oksijen (O,) enjeksiyonu
ve mikrosirkulasyonu aktive etmek adina dusuk frekansli (20-100 Hz) TENS dalgalari es
zamanli module edilir.

- Pansuman Oncesi Analjezi Konfor Modu: Pansuman degisim saatinden 30 dakika énce
sistem "Konfor ProtokolU"nu tetikler. TENS frekansi akut agri blokaji icin yuksek araliga
(900-1000 Hz) cekilerek nosiseptoér iletimi omurilik seviyesinde durdurulur. Es zamanl
olarak sunger yatagi steril sivi ile islatilarak kayganlastirilir.

9. SONUC VE KLINiK DEGERLENDIRME

Geleneksel Negatif Basingli Yara Tedavisi (NPWT), yara bakim tarihinde eksuda yonetimi
ve odem kontrolU icin énemli bir basamak olusturmus olsa da, tek yonlu (monoterapi)
yapisi nedeniyle kompleks yaralarda klinik bariyerlere takilmaktadir. Yara iyilesmesi;
inflamasyon, proliferasyon ve maturasyon fazlarinin es zamanli yonetilmesini gerektiren
dinamik bir surectir.

Topivac, bunyesine ekledigi TENS, otomatik irrigasyon, topikal oksijen ve ozon modulleri
sayesinde yarayi biyokimyasal, mekanik ve elektriksel olarak ayni anda stimule eden akilli
bir mikro-ortam regulatorudur. TENS entegrasyonu ile mikrodolasimi hucresel boyutta
aktive ederken, hastanin agri dongusunu lokal seviyede kirmasi, bu cihazi palyatif bir
pansuman aracindan ziyade aktif bir tedavi rejimi haline getirmektedir. Bu butuncul
"hepsibirarada" (All-in-One) yaklasimi, modernyara bakim protokollerinde cerrahibasariyi
artirmakta; yara kaynakli morbidite, uzuv kayiplari ve hastane enfeksiyonu maliyetlerini
dusurmede klinikler icin Ustun bir biyomedikal teknoloji oldugunu kanitlamaktadir.

Rapor Sonudur. Bu teknik dokiman, modern yara bakim literaturd, biyomedikal
muhendislik parametreleri ve doku perflizyon dinamikleri esas alinarak ¢calisiimistir.



