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OZET

DENEYSEL ASIL TENDON HASARI OLUSTURULMUS TAVSANLARDA
PENTOKSIFILININ ETKIiSi

Calismamizda tavsanlarda asil tendon yaralanma modeli olusturarak tendon
tizerinde daha once calisilmamis olan pentoksifilin'in tendon iyilesmesi iizerine
etkisini hem biyomekanik hemde histopatolojik olarak arastirmayi amagladik.

Calismamiz, Abant Izzet Baysal Universitesi Deney Hayvanlar1 Uygulama ve
Arastirma Merkezi’nde 36 adet tavsan iizerinde yapilmistir. Tendon hasarit su
sekilde yapildi. Tavsanlar, A ve B grubu olarak iki gruba ayrildi. A grubundaki
tavsanlara tendon tamiri sonrasinda serum fizyolojik (SF) 0,5cc/kg/giin, B
grubundaki tavsanlara ise 100mg/kg/giin pentoksifilin (PTX, Trental® ampul
100mg, Sanofi Aventis, Istanbul, Tiirkiye) her giin intramiiskiiler olarak
uygulandi. Her bir grupta bulunan 18 adet tavsan arasindan randomize olarak
secilen 9 adet tavsan 4. haftada histopatolojik ve biyomekanik olarak
degerlendirmeye alindi. 6. haftanin sonunda A grubunda kalan 9 adet, B grubunda
kalan 9 adet tavsan degerlendirildi.

Histopatolojik olarak kiyaslandiginda, 4 ve 6. haftada inflamasyon acisindan
gruplar arasinda anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05). Neovaskiilarizasyon
acisindan ¢aligma grubumuzda hem 4. hafta (p=0.03) hemde 6. haftada (p=0.004)
damarlanma oranmin daha fazla oldugu ve bunun istatistiksel olarak anlamli
oldugu saptandi. Yine kollajen lif diziliminin diizenliligi acisindan yapilan
degerlendirmede c¢alisma grubumuzda hem 4.hafta (p=0.007) hemde 6.haftada
(p=0.01) lif diziliminin daha diizenli oldugu ve bunun istatistiksel olarak anlamli
oldugu bulundu. Inflamasyon derecelerinin degerlendirilmesinde 4. haftada her iki
grup arasinda anlamli bir farka rastlanmadi (p>0.05). Fakat 6. haftada kontrol
grubunda istatistiksel olarak inflamasyonun daha fazla oldugu saptandi (p=0.04).

Biyomekanik degerlendirmede, 4. haftada ¢alisma grubumuzun maksimum
deplasman ve maksimum kopma kuvveti kontrol grubuna gore istatistiksel olarak
anlaml1 derece yiiksek bulunmus olup, 2 mm gap olusma kuvvetlerinde her iKi
grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farka rastlanmadi (p>0.05). 6. haftada

ise maksimum kopma kuvveti parametresinde c¢alisma grubuna gore kontrol



grubunda istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur. Diger iki
parametre olan maksimum deplasman ve 2 mm gap olusma kuvvetlerinde ise
istatistiksel olarak anlamli bir farka rastlanmadi (p>0.05).

Sonug olarak; yaptigimiz calismada pentoksifilin erken dénemde hem
histopatolojik hemde biyomekanik olarak tendon iyilesme ve mukavemetini
arttirdigt  i¢in  klinikte  tendon  yaralanmalarinin  cerrahi  tamirinde
kullanilabilecegini ve pentoksifilin kullanilan tendon iyilesmelerinde erken
donemde rehabilitasyona daha giivenli bir sekilde baslanabilecegini
diistinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: Pentoksifilin, asil tendon riiptiirii, fosfodiesteraz

inhibitori



SUMMARY

THE EFFECT OF PENTOXIFYLLINE IN EXPERIMENTAL ACHILLES’
TENDON INJURED IN RABBITS

In our study, we aimed to investigate the effect of pentoxifylline, which has
not been studied before, on tendon healing both biomechanically and
histopathologically by forming an Achilles tendon injury model on rabbits.

Our study was performed on 36 rabbits with experimental Achilles tendon
injury in Abant lzzet Baysal University Experimental Animal Application and
Research Center. 36 rabbits were divided into 2 groups as group A and group B.
After tendon repair, the rabbits in group A were administered physiological saline
solution (PSS) 0.5cc/kg/day and the rabbits in group B were administered
pentoxifylline (PTX, Trental® ampule 100 mg, Sanofi Aventis, Istanbul, Turkey)
through daily intramuscular injections. 9 rabbits randomly selected from 18 rabbits
in each group were evaluated histopathologically and biomechanically at the 4%
week. At the end of the 6™ week, remaining 9 rabbits in group A and 9 rabbits in
group B were evaluated histopathologically and biomechanically.

When compared histopathologically, there was no significant difference
between the groups in terms of inflammation at week 4 and week 6 (p>0.05). In
terms of neovascularization, the rate of vascularization was found to be higher at
both the 4" week (p=0.03) and the 6" week (p=0.004) in our study group and the
difference was statistically significant. In terms of the regulation of collagen fiber
arrangement, it was also found that the fiber array was more regular at the 4™ week
(p=0.007) and the 6" week (p =0.01) in our study group and it was statistically
significant. In the evaluation of inflammation grades, there was no significant
difference between the two groups at week 4 (p>0.05). However, at week 6, the
control group was found to have a statistically higher level of inflammation
(p=0.04).

At the 4" week, the maximum displacement and maximum tear strength of

the study group were higher than the control group and the difference was

Vi



statistically significant. There was no statistically significant difference between
the two groups in 2-mm gap formation forces (p>0.05). At the 6™ week, the
maximum tear strength parameter was found to be statistically higher in the
control group than in the study group. In terms of the other two parameters, which
are maximum displacement and 2-mm gap formation forces, there was no
statistically significant difference between the groups (p>0.05).

In conclusion, we think that pentoxifylline can be used in tendon healing
clinically because it increases tendon healing and strength both histopathologically
and biomechanically in the early period and rehabilitation can be performed more
safely in early period of tendon healing through PTX administration.

Key words: Pentoxifylline, achilles tendon rupture, phosphodiesterase

inhibitor
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1. GIRIS ve AMAC

Kirik ve tendon yaralanmalar1 Ortopedi ve Travmatoloji de en sik karsilasilan
yaralanmalardandir. Kirik ve tendon iyilesmesini olumsuz yonde etkileyen faktorler
arasinda sigara ve alkol alimi ile diabetes mellitus gibi sistemik hastaliklar ve
nonsteroid antienflamatuar ila¢ kullanimi sayilabilir. Tiim bunlarin yaninda kirik
tyilesmesini olumlu yonde etkileyen faktérlerde mevcuttur. Bunlar; elektrik akimlari,
ultrason, hiperbarik oksijen tedavisi, D vitamini, paratiroid hormon, bone morfojenik

protein (BMP) ve anabolik steroid gibi ilaglardir (1, 2).

Calismamizda kullandigimiz pentoksifilin, ksantin tiirevi fosfodiesteraz
inhibitori bir ilagtir ve giiglii periferik vazodilatator etkiye sahiptir. Pentoksifilinin
asil  kullanim alan1 periferik ve beyin damarlarma ait hastaliklarin  ve
mikrosirkiilasyon bozuklugu igeren hastaliklarin tedavisidir. Terapdtik etkinligi, kan

akimi ve dokularin oksijenasyonunu arttirmasina baghdir (3).

Son yillarda yapilan c¢aligmalarda fosfodiesteraz inhibitorii olan
Pentoksifilin’in 6zellikle Timor Nekrozis Faktor alfa’yt (TNF-a) azaltarak
interlokin-1 (IL-1) ve interlokin-6 (IL-6) gibi kemotaktik mediatorlerin yapimini
azalttig1 ve bu yiizden de inflamatuar reaksiyonlar1 baskiladigina dair yayinlar vardir
(4). Ayrica intraselliiler fosfodiesterazi inhibe ederek TGF- ailesinin iiyesi olan
BMP-2’yi arttirdigt ve bdylelikle yeni kemik olusumunu indiikledigi de
bildirilmektedir (4).

Yaptigimiz literatiir taramasinda ¢alismamizda kullanmay diistindiigimiiz
pentoksifilinin kirik iyilesmesi iizerine etkisini aragtiran bir¢cok ¢alisma mevcuttur.
Aydin ve ark. 61 adet erkek siganda olusturduklari kapali femur kirigi modeli
tizerinde yaptiklar1 ¢aligmada, pentoksifilinin kirigin erken déneminde hematom
fazin1 hizlandirarak kirik iyilesmesinin ve kallus dokusu olusumunu arttirdigin
gostermislerdir (5). Cakmak ve ark. radius segmenter kirik modeli olusturulan 24

adet sican lizerinde yaptiklar1 ¢alismada, pentoksifilinin anjiogenezis ve segmenter



kemik kaybinda iyilesme agisindan radyolojik ve histolojik olarak olumlu sonuglar
elde etmislerdir (6). Farahani ve ark. 35 adet femoral osteotomi yapilan si¢an
tizerinde yaptiklari ¢alismada pentoksifilini farkli dozlarda uygulamislar ve yiiksek
doz pentoksifilin alan grupta kontrol grubuna gore kirik iyilesmesinin daha hizl

oldugunu saptamislardir (7).

Tendon yaralanmasi iizerine yapilan caligmalarda tendon iyilesmesini
olumlu yonde etkileyen ilaglarin etkinlikleri kanitlanmistir. Jahani S ve ark. asil
tendon hasar1 modeli olusturduklar1 9 adet Yeni Zelanda tiirii tavsani iizerinde
yaptiklar1 calismada butirik asit ile birlikte kullandiklar1 otojen omental greftin asil
tendon iyilesmesini hizlandirdigini kanitlamislardir (8). Allahverdi ve ark. asil
tendon hasar1 olusturduklar1 72 adet Yeni Zelanda tiirii tavsan lizerinde yaptiklar
caligmada tendon iyilesmesinde diisiik doz lazer terapi ve PRP (platelet rich plazma,
trombositten zengin plazma) kullanmislar ve bu iki yonteminde tendon iyilesmesi

tizerine olumlu etkisi oldugunu kanitlamiglardir (9).

Bu ¢alismamizda tavsanlarda asil tendon yaralanma modeli olusturarak
literatiirde daha Once tendon iizerinde ¢alisilmamis olan pentoksifilinin; tendon
tyilesmesi Tlzerine etkisini biyomekanik ve histopatolojik olarak arastirmayi
amagladik. Bu calismada pentoksifilinin 6zellikle periferik vazodilatasyon etkisiyle
tendon iyilesmesini hizlandiracagin1 ve bdoylelikle tendon yaralanmalarinda daha
erken rehabilitasyon baglangici elde edip ekstremitede yaralanma Oncesi doneme

yakin etkinlik saglanacagini diistinmekteyiz.



2. GENEL BILGILER

2.1. Tendonun Yapis1 ve Histolojisi

Tendonlar, kasilma kuvvetlerini kastan kemige iletip eklem hareketlerini
meydana getirmekle gorevli olan fibroz yapilardir (10). Mekanik olarak esnek,
dayanikli, kayabilen 6zelliklere sahiptirler (11,12). Insan tendonunun %30’unu kuru

tendon agirlig1 olustururken; %70 agirlik ise su tarafindan meydana getirilir (10).

Tendonlarin  %90-95 hiicresel eleman: immatiir tendon hiicresi olan
tenoblastlar ve olgun tendon hiicresi olan tenositlerden meydana gelmektedir.
Tendonda bulunan hiicrelerin kalan %5-10‘luk kismi ise kemik yapisma ve
insersiyon bolgelerinde bulunan kondrositler, tendon kilifinda bulunan sinovyal
hiicreler, kapiller endotel hiicre ve arteriollerin diiz kas hiicrelerini olusturan vaskiiler

hiicrelerdir (10).

Tenositler, enerji gereksinimlerini aerobik Krebs siklusu, anaerobik glikoliz
ve pentoz fosfat yollarin1 kullanarak karsilarlar. Ayrica, kollajen ve ekstraselliiler
matriksin diger tiim komponentlerini sentezlerler. Tenositler ve tenoblastlar tendon

uzun aksinda, kollajen lifleri boyunca yerlesirler (10).

Kollajen basitten komplekse dogru giden bir yapilanma gosterir (10). Prolin
ve lizin aminoasitlerinin hidroksilasyonundan sonra peptid zincirleri yeteri uzunluga
ulastiginda sarmal prokollajenler olusmaya baglar (13,14). Bu prokollajenler
ekstraselliller bosluga ¢iktiktan sonra burada gesitli enzimlerle islenerek
tropokollajenlere doniistiiriiliir (13,14). Ug adet hidrofilik tropokollajen zinciri capraz
baglarla bir araya gelerek hidrofobik kollajen molekiiliinii, bunlar da birleserek
mikrofibril ve fibrilleri olusturur (10). Proteoglikanlar, glikoproteinler ve su, matriks
icinde kollajen fibriller ile birleserek fasikiilleri meydana getirir (10,15-18).Kollajen
fibrilleri 100-500 nm ¢apinda olup kivrimli ya da tendonun uzamasini %1-3 oraninda
kolaylastiran siniizoidal sekilde 1s1tk mikroskobu altinda goriilebilen, tendonun en
kiiciik tinitesidir (13, 14).



Kollajen ve olgun tendon hiicresi olan tenositlerin etrafini saran ekstraselliiler
matriks Ortlisii proteoglikan, glikozaminoglikan, glikoprotein ve diger birkag kiiciik
molekiilden olusur. Proteoglikanlar hidrofilik 6zelliklerinden dolayi, suda ¢6ziinen

molekiillerin diflizyonunu ve hiicrelerin migrasyonunu saglarlar (10).

Fibronektin ve trombospondin gibi adeziv glikoproteinler tendonun tamir ve
rejenerasyonunda gorev alirlar. Tenascin-C proteini ise ekstraselliiler matriksin diger
onemli bir komponenti olup tendon cisminde, osteotendindz ve myotendindz
bileskede oldukg¢a bol miktarda bulunur. Tenascin-C salgilanma miktar1 mekanik
gerilmeler ile diizenlenir ve tendinopati gibi durumlarda salinimi artar. Tenascin-C,

kollajen dizilimi ve oryantasyonunda énemli role sahip bir proteindir (10).

Kollajen fibrilleri bir araya gelip kollajen fiberlerini olusturarak endotenon
adi1 verilen gevsek bag dokusuyla sarilir (17). Endotenon, tendonu demetler halinde
bolen yapilardir ve endotenonla cevrili fasikiillerin birbiri iizerinden kayma hareketi
vardir (17, 19). Endotenonlar ise birlesip tiim tendonu g¢evreleyen epitenonu
olustururlar (17, 19) (Sekil 1). Olusan epitenon, tendon gevresindeki ve tendona
giren damar, lenfatik ve sinirleri igerir (17, 19). Kas tendon bileskesinden itibaren
epitenon, kas tizerinde epimisyum olarak devam eder (10). En son tabaka ise tendonu
¢evre dokulardan ayiran gevsek bag dokusu olan paratenondur (10, 16). Paratenon
tabakasi, tendonun dis yilizeyini saran ince, beyaz, parlak, sinovya benzeri gevsek bag
dokusu kilifidir (10). Paratenon; yapisinda sinovyal hiicreler bulunan i¢ ve dis olmak
iizere iki tabakadan olusmaktadir (20, 21). I¢ tabaka tendon ile devamlilik
gosterirken dis tabaka etraf yumusak dokular ile devamlilik gosterir (20, 21). i¢
tabaka genellikle kollajen Tip I ve Tip 111 kollajen fibrillerini, baz1 elastik fibrilleri ve
sinovyal hiicrelerin yerlestigi yiizeyi barindirir (10). Paratenon genel olarak her bir
tendonun kendisine yakin yapilarla baglantisi olmaksizin serbest olarak hareket

etmesinde, kanlanmasinda ve iyilesmesinde gorev alir (17).
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Sekil 2.1. Tendonun Histolojik Yapisinin Sematik Goriiniisii (22)

Artmis mekanik strese maruz kalan el ve ayaklar gibi bolgelerde tendonlarda
sinovyal tendon kilifi bulunur. Sinovyal kilifin i¢ katman1 tendon cismini kusatir ve

sinovyal s1v1 liretmek amaci ile ultrafiltrasyon membrani olarak gorev alir (10).

Myotendindz bileske, perimisyum, epimisyum ve endomisyumun tendon
fibrilleri arasinda i¢ ice gectigi ve kas dokusu i¢ine girdigi bir bolgedir. Bu bileske
kas liflerindeki intraselliiler kontraktil proteinler tarafindan olusturulan gerim
kuvvetinin kollajen fibrillere aktarildig1 yerdir. Boylece kas kontraksiyonu siiresince
tendon iizerinde ortaya c¢ikan gerim kuvvetide azaltilir. Kas tendon iinitesinin en

zay1f bolgeside bu bileskedir (10).

Osteotendindz bileske, tendon, fibrokartilaj, mineralize fibrokartilaj ve kemik
olmak iizere dort ayri1 tabaka igerir. Osteotendindéz bileskenin O6zellesmis yapisi
kollajen liflerin kivrilmasini, aginmasini, zayiflamasin ve riiptiire olmasini dnler.
Tendonun santral fibrilleri olan “Sharpey lifleri”, tendonun kemige yapisma yerinde
korteksi delerek kemik iginde kaybolurlar. Periferik fibriller ise periost fibrilleri ile
birbirine karigirlar. Kikirdak yapisma yerinde ise tendon fibrilleri perikondriuma

yaygin olarak dagilirlar (10, 12, 23).



2.2. Tendon Matriks Proteinleri

Tendon, diger konnektif dokularla kiyaslandiginda rolatif olarak daha az

hiicre, daha fazla ekstraselliiler matriksten olusur.

Kollajen: Insan viicudunda en fazla bulunan protein kollajendir (24). Bu
protein viicut kuru agirligmin % 30'unu, tendon kuru agirliginin ise % 70' ini
olusturur (24). Diger dokularla kiyaslandiginda en fazla kollajen tendonda
bulunmaktadir (24, 25). Insan viicudunda farkli polipeptid zincirlerinden meydana

gelen 27 tip kollajen vardir (26).

En yaygin ve en 6nemli kollajen tipleri, Tip I, II, III ve IV' tiir (25, 27). Tip
XX ve Tip XXVII kollajenler son donemde tanimlanmis fonksiyonu net olarak

anlagilamamais molekiillerdir (26).

Tip | kollajen kemik, tendon, deri gibi dokularda bulunan kollajen tipidir (25,
27). Tip II kollajen kikirdak, vitroz humor ve intervertebral diskte bulunurken; tip 111
kollajen, tip I'in immatiir formudur ve iyilesmekte olan dokularda yiiksek miktarda
bulunur (25, 27). Tip IV kollajen fibriller veya lifler olusturmayan bazal membran
yapisinda bulunan kollajendir (11, 25, 27). Tendon yapisinda bulunan kollajenin %
90’1 tip I kollajen, % 10’ u ise tip 11 kollajendir (17, 28).

Tendon yapisinda bulunan Tip | kollajenin her biri 1000 aminoasit (aa) i¢eren
ti¢ polipeptid zincirinden olusur. Tip | Kkollajende bu polipeptid zincirlerin ikisi
birbirinin ayni (al), digeri ise farkli (02)' dir. Polipeptid zincirlerindeki her tig
pozisyondan birinde glisin aminoasiti bulunmaktadir. Zincir glisin-X-Y olarak tekrar
eder. Bu zincirde X genellikle prolin, Y hidroksiprolin veya hidroksilizindir (24, 25,
27).

Kollajenin yapisinda bulunan hidroksiprolin ve hidroksilizin, prolin ve
lizinin, kofaktorleri askorbik asit, oksijen ve a-ketoglutarat olan, prolin ve lizin

hidroksilaz enzimleri ile hidroksilasyonu sonucu olusur (25). Bu nedenle



hidroksiprolin diizeyi kollajen metabolizmasinin gostergesi olarak kabul edilir ve
kollajen sentezinin artmasi veya azalmasi kan, idrar ve dokulardaki hidroksiprolin

diizeyleri ile takip edilebilir (23, 25, 27).

Kollajen, fibroblast hiicreleri tarafindan prokollajen olarak sentezlenir.
Sentezlenen prokollajen ekstraselliller alana geger, burada peptidaz enzimleri
tarafindan pargalanir ve tropokollajen molekiilii meydana gelir. Tropokollajenler
biraraya gelerek kollajen fibrillerini olusturur. Tropokollajen molekiilleri arasindaki
capraz baglarin olusmasi ile fibriler yap1 giiclenir. Bu ¢apraz baglar, bag dokusunun
gerilme kuvvetini saglar. Bu nedenle kollajen molekiillerindeki capraz baglarin

sayisinin artmasi, tendonun gerilme kuvvetinide arttirir (25, 27).

Elastin: Tendonlarin mekanik 6zellikleri; yapilarinda bulunan Kkollajen
fiberlerin yanisira tendondaki elastin oranma da baghidir (29). Sert ve esnemeye
direngli kollajenin aksine elastin normal uzunluklarmmin birka¢ katina kadar
uzayabilen ve germe kuvveti ortadan kalkinca tekrar eski sekline donebilme
ozellikleri olan bir bag dokusu proteinidir (25, 27). Elastin, ekstremite tendonlarinda
¢ok az bulunmasina ragmen akciger, ligamentum flavum ve nuchae gibi elastik

ligamanlarda fazla miktarda bulunur (25, 27).

Tendonlarin zemin maddesi, proteoglikanlarin (PGs) yaninda yapisal
glikoproteinler, plazma proteinleri ve ¢esitli kiiciik molekiillerden olusur (29). Bu
madde bag dokusunda hiicre ve lifler arasindaki bosluklari doldurur (29). Tendon
zorlanmas1 durumunda kayganliga yardimer olan ve siirtlinmeyi azaltan viskdz bir
jeldir (24, 27, 29). Ozellikle glikozaminoglikanlar negatif yiiklii olmalar1 nedeniyle,
kollajen lifleri ve proteoglikanlar ile etkileserek kollajen lif dizilimini, gerim sonrasi
kollajen lif boyu restorasyonunu ve lifler aras1 mesafeyi etkileyerek aralarindaki

capraz baglarin miktarimi belirlerler (30).

Proteoglikanlardan en Onemlileri dekorin, biglikan, lumikan ve
fibromodulindir. Kollajen lif ¢cap1 regiilasyonunda, tek tek lifleri ayirmada ve hareket
esnasinda makaslama kuvvetlerini azaltmada tendon icindeki bu proteoglikanlar

onemli rol oynar (30).



2.3. Asil Tendon Anatomisi

Asil tendonu, gastroknemius ve soleus kaslarimin tendindz kisimlarinin
birlesip olusturdugu, insan viicudunun en biiyiik ve en kuvvetli tendonudur. Bu
kaslar ve olusturduklar1 asil tendonu, ayak bileginin ana plantar fleksiyonunu
olusturur. Bu kaslar asil tendonunu iki sekilde olusturabilirler. Birinci tipte tendonun
kalkaneusa yapisma yerinin 12 cm. proksimalinde iki kasin apondrozu birlesir ve tek
tendon olarak iner. Bu en sik olan tipidir. ikinci tipte ise, gastroknemiusun apondrozu
direkt olarak soleus kasinin igine karisarak olusur. Genellikle gastroknemiustan
olusan kisim 11-26 cm. ve soleustan olusan kisim ise 3—11 cm. uzunlugundadir. Asil
tendonu distale ilerledik¢e aksiyel planda yuvarlaklasir ve kalkaneusa baglanma
bolgesinin 4 cm proksimalinde diizlesir. Asil tendonunun lifleri, distale uzanirken
90° aciyla bir rotasyon yapar. Boylelikle proksimalde medialde olan lifler distalde
posteriora doner. Bunun sayesinde ayak bilegi plantar fleksiyonu sirasinda hem kasin

uzamasi artar ve hemde daha az enerji ile kas kontrakte olur (17, 18, 31).

Asil tendonu paratenon tarafindan sarilmaktadir ve bu kilif iki tabakadan
meydana gelmektedir. I¢ tabaka epitenonla baglantilidir ve tendon ile devamlilik
gosterirken, dis tabaka etraf yumusak dokular ile devamlilik gosterir. Paratenon
kruris derin fasiasindan koken alir ve tendonun posterior yiizii, kruris fasiasi
tarafindan Ortiilmiis olur. Paratenon, tendonun kaymasi, kanlanmasi ve iyilesmesinde
gorev alir (10, 32).

Tendonlarin beslenmesi hem vaskiiler perfiizyon, hem de sinovyal difiizyon
yoluyla olmaktadir (23, 33). Yapilan ¢alismalarda sinovyal diffiizyonun vaskiiler
perfiizyondan daha etkili oldugu sonucuna varilmistir (23, 33). Intrinsik sistem
myotendindz ve osteotendindz bileskede bulunur, ekstrinsik sistem ise paratenon

tarafindan saglanir (33).

Anjiografik enjeksiyon ¢alismalarinda asil tendonunda tendon insersiyosunun
2-7 cm. proksimal bolgesinin hipovaskiiler oldugu gosterilmistir (10, 33-35). Son

zamanlarda lazer doppler flowmetri yontemi ile yapilan ¢aligmalarda damarlanmanin



sadece insersiyon bolgesinde azaldigi, kalan tiim tendon boyunca kanlanmanin esit

oldugu gosterilmistir (10).

Tendonlarda hem sempatik hem da parasempatik sinir lifleri bulunur.
Tendonlarin innervasyonu kutandz, muskiiler ve peritendindz sinir gévdelerinden
saglanir. Sinir sonlanmalarimin myelinli lifleri Golgi tendon organ1 denilen
Ozellesmis mekanoreseptorler olarak fonksiyon goriirler. Bu reseptorler basing ve
gerilmeye duyarlidirlar. Bu nedenle golgi tendon organi reseptorleri en fazla
myotendindz bileskede bulunurlar. Tendonlardaki myelinsiz sinir sonlanmalar ise

agriy1 algilama ve iletmede gorevli nosiseptor olarak fonksiyon goriir (10, 36).

2.4. Asil Tendon Biyomekanigi

Asil tendonu gastroknemius ve soleus kaslarindan elde edilen hareket ve
gerilmeyi kalkaneusa ileten ozellesmis yapidir (37, 38). Bu kaslarin tendonlart;
ayakta durma, postural kontrol, yiiriime, kosma aktivitelerinde aktiftirler (37, 38).
Tendonlarin mekanik 6zelligi intermolekiiler baglarinin say1 ve tipleri ile iliskilidir
(10). Tenositlerde bulunan aktin ve miyozin, yiikii kastan kemige aktarmada ideal bir

mekanik yap1 olusturmustur (31).

Tendon hem sert hem de esnek yapiya sahiptir. Yapilan caligmalarda asil
tendonunun erkekteki kesitsel alan1 bayanlara oranla daha genistir ve kopmasi i¢in
daha biiyiik kuvvet gerektirir. Genglerde ise sertligi daha az; esnekligi ise daha
fazladir (31).

Tendonda istirahat durumunda kollajen lifleri ve kollajen fibrilleri dalgali
konfiglirasyondadir. Tendonun % 2’ lik kismimin gerilmesi ile dalgali olan
konfigiirasyon diizlesmeye baslar. Bazi kaynaklarda bu uzama ve diizlesmenin
interfibriller kaymalardan ve interfibriller jelin (ground substance) geriminden
kaynaklandig1 bildirilmektedir. Eger gerim % 4 iizerinde kalmaya devam ederse
tendon elastik davramis sergiler ve yiik kaldirildiginda tekrar eski haline doner.
Mikroskopik yetmezlik, gerimin % 4 iizerinde olmasi ile meydana gelir. % 8-10

arasindaki gerimde ise molekiiler kayma ile intrafibriler hasar meydana gelir ve



makroskopik hasar gelismis olur. Bu diizeydeki gerimden sonra ani olarak komplet

rliptiir gergeklesir ve lifler geri ¢ekilerek diigiimlenirler (10) (Sekil 2).
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Sekil 2.2. Stres- Strain Egrisi (10)

Strain, tendonlarin iizerlerine binen yiikleri esneklik, glic ve
dayanikliliklarindaki azalma nedeniyle tolere edemediklerinde olusan zedelenme
halidir. Strain, hafif, orta ve siddetli olmak {iizere iice ayrilir. Hafif strainde, kas
tendon {initesinde belirgin bozulma yoktur sadece lokalize sislik ve hassasiyet
mevcuttur. Orta siddette strainde kas tendon iinitesinde belirgin bozulma vardir.
Siddetli strainde ise tam kat riiptiir mevcuttur ve bunda defekt gozle goriilebilir,
palpe edilebilir. Kemikte oldugu gibi tendon zedelenmeleride inflamasyon, onarim

ve remodelizasyon donemleriyle iyilesir (39, 40).

Mekanik bir yiike karst tendonun davranisi, yapisinda bulunan kollajen
miktarina, kalinligina, icerigine, organizasyonuna, lif ¢apina ve birbirleri arasindaki
stabil ¢apraz baglarin yogunluguna baglidir. Yapilan ¢alismalar 1 cm?’lik bir tendon
500-1000 kg. tagiyabilecegini gostermistir. Tendon gerim kuvveti yapisinda bulunan
tip III kollajen yogunlugu ve proteoglikan/kollajen orani ile ters orantilidir (10, 41).
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Biyomekanik yiiklenme analizleri ile yapilan ¢aligmalarda kosma sirasinda
asil tendonu iizerine viicut agirliginin 8-12 kat fazlas: yiik bindigi oldugu tespit
edilmistir (31, 42, 43). Bu degerin de asil tendonunun tasiyabilecegi en biiyiik yiike
¢ok yakin oldugu bulunmustur (31, 42, 43). Tendonun rotasyonu asil tendon
patolojilerinde 6nemli rol oynamaktadir (10). Tendonlar iizerindeki gerimin hizli ve
oblik olmasi ile riiptiir riski altindadirlar ve en yiiksek gii¢ eksantrik kas
kontraksiyonu esnasinda goriiliir (10). Asil tendon kopmalarin en sik oldugu bolge

tendonun kalkaneusa yapisma yerinin birka¢ cm proksimalindedir (37, 38).

2.5. Asil Tendon Fonksiyonu

Asil tendonunu olusturan iki kastan biri olan gastroknemius kasi primer
olarak ayak bilek plantar fleksorii olarak gorev yapmaktayken, diger kas olan
soleusun ayrica postural rolii vardir. Soleus kast kisi ayakta iken viicudun 6ne
egilmesini Onler. Bunlara ek olarak bu kas kompleksi dizde fleksiyon ve subtalar

eklemde supinasyon hareketine katki saglar (44).

Gastroknemius ve soleus kas kompleksi yliriimenin basma fazinin ikinci ve
liciincii evrelerinde fonksiyon gdsterir (44). Ikinci evre yiiriimenin % 15-40 arasinda
yer alir ve bu esnada bu kas kompleksinin fonksiyonu tibianin plantar fleksiyona
giden ayak iizerinden 6ne translasyonunu kontrol etmektir (44). Yiriimenin % 40—
60’ lik boliimiinde ise tiglincli faz yer alir (44). Bu evrede triseps surae kasinin
konsantrik kasilmasi sonrasi ayak bileginde hizli plantar fleksiyon meydana gelir
(44). Komi PV ve ark. yaptiklart invivo bir calismada asil tendon kuvveti
ambulasyon esnasindaki degerlendirilmis ve bunun sonucunda topuk vurusundan
hemen sonra asil tendonunda sessiz bir donem oldugu ve daha sonra itme fazina
kadar kuvvetin hizlica artarak pik yaptigin1 saptamislardir (45). Bu pik kuvvetin
liclincii faz boyunca korundugu yiirliylisiin basma fazinin bitiminde asil tendonunda

viicut agirliginin % 250’si kadar yiiklenme oldugunu tespit etmislerdir (44, 45).

Avyak orta basma fazinda pronasyona gider ve tibia ilizerinde internal rotasyon

kuvveti olusur. Dizin ekstansiyonu sonucunda da tibiaya eksternal rotasyon kuvveti
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uygulanir. Orta basma fazinda ayakta pronasyon ve dizde ekstansiyon ile asil
tendonunda ters yonde rotasyonel kuvvetler meydana gelir. Bu kuvvetler asil tendon

insersiyosuna yonlendirilir (43).

Orta basma fazinda ayak pronasyonda ve diz ekstansiyonda iken triceps surae
kasinin kasilmasiyla olusan inversiyon momenti de asil tendonu iizerinde ek bir yiik

olusturur (44).

Asil tendonu kalkaneal insersiyosu nedeniyle subtalar eklemdeki hareketlerde
sekonder yiikke maruz kalir. Bu o6zellikle hiperpronasyon veya kavus ayakta ve
pronasyon yapan kisa mesafe kosucularinda 6nemlidir. Ciinkii hiperpronasyon veya
kavus ayakta asil tendonunun sok absorbsiyon yetenegi kayboldugu i¢in daha fazla

rlptiir gelistigi diistiiniilmektedir (42).

2.6. Tendon Iyilesme Evreleri

Tendonda olusan hasardan sonra tendonun yeniden normal fonksiyonlarini
yerine getirebilmesi i¢in tendon fiberlerinin ve tendon ile ¢evre dokular1 arasindaki

kayma mekanizmasinin yeniden sekillendirilmesi gereklidir (14, 46).

Tendonun hasarli bolgesinde skar doku formasyonunun devamliligi, tendon
onariminin ilk asamasinda gereklidir. Fakat hasar nedeniyle tendonda olusan
mekanik uyar1 eksikligi, skar dokusunun proliferasyonu ve zararli adezyonlara neden
olarak tendonun normal fonksiyonlarin1 engellemektedir. Hasarli bolgenin stabilitesi
gerekli olmasina ragmen, hareketlilikte iyilesme siirecinde 6nemli bir parametredir.
Iyilesme doénemindeki tendonda mekanik yiiklenme sonucunda olusan hareket
cerrahi sonrasi olusan adezyonun azalmasina ve tendon dayanikliligin artmasina

yardimci olur (47).

Tendon tamiri doku inflamasyonu, hiicre proliferasyonu, ve remodelling

olmak lizere ii¢ asamada gergeklesir (10, 48-50) (Sekil 3).
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Sekil 2.3. Tendon iyilesme basamaklar (47)

Inflamasyon evresi: Tendon kilifinda bulunan kan damarlarinin hasar gérmesi
hematom formasyonuna neden olur. Olusan piht1 sonucunda ¢evre dokulardan ¢esitli
kemotaksik faktorler, eritrositler, trombositler, nétrofiller, monositler ve makrofajlar
inflamasyon hiicrelerine dogru hareket ederler. Daha sonra fibroblastlar tarafindan
cesitli ekstraselliiler matriks bilesenleri sentezlenmeye baslar. Bu evre boyunca
anjiogenik faktorler salinir. Boylece vaskiiler ag olusmaya baslar ve hasar bdlgesinin
stabilitesi saglanir (14, 51, 52).

Proliferasyon evresi:  Fibroblastlarin hizli  proliferasyonu, kollajen,
proteoglikanlar ve diger ekstraselliiler matriks bilesenlerinin sentezinden sorumludur.
Bu bilesenlerin ¢cogunlugunu tip III kollajen olusturur. Bu evrenin sonunda tamir

edilen doku, hiicresel agidan bol ve fazla miktarda su igerir (14, 52).
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Remodelling evresi: 6-8. haftada baslar. Bu evrede tip III kollajen sentezi
azalirken, tip I kollajen sentezi artar. Sentezlenen tip I kollajen fiberleri, tendon
ekseni boyunca uzunlamasina organize olmasindan ve yeniden olusan dokunun
mekanik kuvvetinden sorumludur. Ancak tamir edilen doku asla normal tendonun

karakteristik 6zelliklerine ulasamaz (14, 52, 53).

Tendon iyilesmesi intrinsik ve ekstrinsik olmak tizere iki siirecte gerceklesir.
Intrinsik iyilesme: Tendonun kendi kendine iyilesmesidir. Endotenon ve
epitenon tenositlerinin proliferasyonu ile gergeklesir. Bu kiliflarin intratendindz kan

damarlarindan saglanan kanlanma ve bu siirecte gorev alir (14, 52, 53, 54).

Ekstrinsik iyilesme: Cevre doku ve sinoviyumdan hiicre migrasyonu ve
graniilasyon destekli iyilesmedir. lyilesmenin bu doneminde fibroblastlar ve
inflamatuar hiicreleri periferden veya external dokulardan iyilesme bolgesine gog
ederek tamir ve yenilenmeye yardimci olur. Adezyon formasyonu da bu siiregte

gorev alir (14, 51, 53, 54).

Tendon iyilesme stirecinde genellikle bu iki siiregcten birisi daha baskindir.
Iyilesme donemindeki yapisikliklardan genellikle ekstrinsik siireg sorumludur.
Yapisiklik olusmasi genellikle travmanin siddeti, cerrahi travma, tendonun
vaskiilarizasyon sisteminin bozulmasi, tendonda immobilizasyon ve tendon kilifinin
hasarima baglhidir. Hasar sonrast sinoviyal kilifin devamliliginin saglandigi ve
tendona mobilizasyon uygulanmasi durumda intrinsik iyilesme daha baskin hale gelir

ve boylece tendon yapigikligi en aza indirgenir (55).

2.7. Asil Tendon Yaralanmasi, Klinik Bulgu, Tan1 ve Kullanilan Tedavi

Yontemleri
Asil tendonu diger tendonlara gore daha yiiksek in vivo streslerle maruz

kalmasindan dolay1, insan viicudunda en sik travmaya ugrayan ve en sik riiptiire olan

tendondur (56, 57). Asil tendon riiptiirleri 6zellikle tendona ani yiikklenme sonrasinda

14



aniden yikiin kalktig1 spor aktivitelerinde daha sik meydana gelir (10, 57). En sik
mekanizma diz ekstansiyonda iken ani olarak ayak Oniine yiik verilmesi ve ayagin
dorsifleksiyona gitmesiyle meydana gelir (10, 57). Akut asil tendon riiptiirlerinin %
90’1 bu tip yaralanmalardir (10, 18, 57). Bunun disinda yiiksekten atlama sonucunda
ayagin sert ve ani sekilde dorsifleksiyona gelmesi sonucunda da meydana gelebilir

(10, 57).

Tendon riiptiirleri genellikle 30-50 yas ve erkeklerde daha sik goriiliir (57,
58). Etiyolojide en sik suglanan sebep dejeneratif tendinopatidir (31, 56, 57). Ayrica
asil tendon riiptiirlerinin, tendon yapisma yerinin 2—6 cm’ lik proksimalinde bulunan
hipovaskiiler alanda olmasi, riiptiirlerin daha c¢ok yasa bagh tekrarlayan mikro
travmalarla da olabilecegini diisiindiirmiistiir (59). Tatari H ve ark. kadavra iizerinde
yaptiklart ¢alismada asil tendonunun kalkaneal yapisma yerinin 3-6 cm
proksimalindeki bolgede intravaskiiler voliimiin azaldigi ve bunun tendinopati ve
spontan riiptiire yol agabilecegini gostermislerdir (60). Ayrica yasla birlikte kollajen
capraz  baglarda olan  degisikliklerde tendonun  sertliginin  artmasina,

viskoelastisitesinin azalmasina neden olur (18).

Mekanik yiiklenme ile tendon hiicre sayisinda, DNA ve kollajen sentezinde,
proteoglikan kompozisyonunda ve kollajen kivrilma paterninde degisiklikler ve
kollajen ¢apraz baglarinda artis olur. Mekanik yiliklenmeye bagli olarak tendon
liflerinin ti¢ boyutlu yapisi1 daha organize hale gelir. Bu yapisal farkliliklar sertlikte
ve tendonun maksimum gerim giiciinde artigla tendonun yaralanmaya karsi1 direncini

arttirtr (41).

Gerim kuvvetine maruz kalan bolgelerde, tendonlar lineer yerlesimli yogun
kollajen fibriller icerir. Bu bolgelerde kollajen sentezi artmis, proteoglikan igerigi ise
azalmistir. Bunu aksine primer olarak kompresyon ve siirtinmeye maruz kalan
tendon bolgelerinde kiigiik ve biiylik proteoglikan oranlarinda artma ve ¢apraz bag
aginda azalma ile organize daha ince kollajen fibrilleri bulunur. Tendondaki bu
degisikliklerin kompresif yiiklenmeye karsi olustugu bilinmektedir. Mekanik

yiiklenmede spesifik hiicre yiizey molekiillerinin (integrinler) ve spesifik genlerin
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yiiklenmeye cevap olarak ekspresyonunun arttigi gosterilmistir. Ayrica tendon
hiicrelerinin iletisimini saglayan gap junctionlarda mekanik yiiklenmeye yanit olarak
artar. Asirt mekanik yiiklenme tendonda inflamasyon ve lif hasarina, gecikmis ve
azalmis kollajen matlirasyonuna ve kollajen capraz baglarin inhibisyonuna yol
acabilir. Yapilan in vitro ¢aligmalar yiiklenmenin tek basina mitogenezi uyarmak icin
yeterli bir stimulus olmadigini, bunu yaninda trombosit kaynakli biiyiime faktorii
(PDGF) ya da insiilin benzeri biiyiime faktorii 1 (IGF1) gibi biiyiime faktorlerinin de

mitogenezi baslatmak igin gerekli oldugunu gostermistir (41).

Klinik bulgular ve tani: Asil tendon yaralanmasi olan hastalarda 6ykii oldukga
tipiktir. Hastalar genellikle etkilenen ekstremitede ani, keskin bir aci, veya bacak
arkasina vurulma hissi tariflerler. Bazi hastalar yaralanma sirasinda bacak arkasinda
patlama tarzinda bir ses duyduklarini ifade edebilir. Asil tendon yirtig1 sonrasi
goriilen en belirgin klinik bulgu, bacak iizerine yiiklenmeyle belirginlesen agridir.
Bunun yaninda yiiriimede giigliik veya yiiriime seklinde bozukluk da goriilebilir (61-
63).

Asil tendon yaralanmalarmin fizik muayenesinde tendon trasesi boyunca
sislik ve 6dem saptanir. Eger 6dem ileri diizeyde degilse, yirtik bolgesinde olusan
gap, kalkaneus yapisma yerinin genellikle 2-6 cm. proksimalinde ozellikle tam kat
yirtiklarda, rahatlikla palpe edilebilir. Bunun disinda medial ve lateral malleol alt

ucundan parmaklara dogru uzanan ekimoz alanlar1 goriilebilir (61, 63).

Thompson testi, gastrosoleusun sikistirllmast sonrasi ayakta plantar
fleksiyonun olmamasidir ve bu bulgu tam kat yirtiklarda % 100 giivenilirdir. Tam
yirtiklarda dahi yanilmalara neden olan tibialis posterior ve uzun parmak
fleksorlerinin etkisiyle ayakta aktif plantar fleksiyon goriilebilir. Saglam tarafa
kiyasla yirtigin oldugu ekstremitede ayak bileginin dorsifleksiyonunda artig
saptanabilir (61).

Asil tendon yirtiklarinin tanisinda genellikle fizik muayene ve anamnez

yeterlidir. Fakat ge¢ tan1 almis, uzun siireli vakalarda yardimer olarak goriintiileme
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yontemlerine ihtiya¢ duyulabilir. Magnetik rezonans goriintiileme (MRG) ve
ultrasonografi (USG), yumusak doku radyografisine gore daha duyarli olduklarindan,
taninin desteklenmesinde yararlidir. Bu tetkikler tedavi oncesi planlamada yirtik
tendon uglarmin pozisyonunun belirlenmesinde, konservatif tedavinin takip

edilmesinde ve iyilesmenin degerlendirilmesinde kullanilabilirler (61, 64).

Tedavi: Asil tendon yirtiklarinin tedavisi ii¢ ana baslik altinda toplanabilir:

konservatif, agik tamir ve perkutan cerrahi.

Acik cerrahi tamir: Ac¢ik tamir basit ug-uca (end-to-end) dikisten, tendon
greftleri veya fasya takviyelerinin kullanildigi, daha komplike tamirlere kadar degisir
(61). Cerrahi miidahalenin amaci tendon uglarinin diizgiin bir sekilde apozisyonunu
saglamaktir (61). Bu genellikle ug-uca dikislerle saglanabilir fakat diigiimiin
zedelenmis tendon uglarinin uzagina yerlestirilmesine dikkat etmek gereklidir (61).
Ug- uca dikise ilave bir gii¢c saglamak i¢in takviye amaciyla lokal veya uzak dokular
kullanilabilir (61). Tendon takviyesinde kullanilabilecek lokal dokular gastroknemius
fasyasini, plantaris tendonu ve peroneal tendonlart igerir (61). Gastroknemius
fasyasinin orta bdliimiinden longitudinal olarak devrilen tendindz serit, yirtik
tendonun proksimal ve distal uclarindan dikis materyali gibi gecirilerek tamirde
kullanilabilir (65). 2001 yilinda yapilan bir ¢alismada gastroknemius fasyasinin tamir

bolgesini Orten serbest flep seklinde kullanimi rapor edilmistir (64).

Asil tendon yirtiklarinin tamirinde kullanilabilecek uzak dokular ise fasya lata
(serbest flep seklinde) veya kalkaneal insersiyosundan aviilze olmus tendonlarin
tekrar tutturulmasinda kullanilan, patella-tendon kemik greftlerini igerir. Yapay

tendon implantlar1 veya allogreftlerde kullanilabilir (61, 66, 67).

Tam kat asil tendon yaralanmalarmin erken donem tamirinde en sik
kullanilan yontem, tendon uglarinin primer olarak ug¢-uca dikilmesidir. U¢ uca dikis
tekniklerinden en sik kullanilanlar; Kessler, Bunnell ve Krackow (lockingloop)

stitiirasyon teknikleridir (68-73).
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Asil tendon yirtiklariin cerrahi tedavisinde en sik longitudinal cilt kesileri
kullanilmistir. Fakat, sonuglarin iyi oldugu, diisiik komplikasyon oranina sahip
transvers kesilerin kullanildigida bildirilmistir. Genellikle longitudinal kesi, asil
tendonun medialinden, lateralinden veya tam {izerinden yapilabilir. Cilt kesisini
takiben genellikle ayni1 hatta fasya (yiizeyel ve derin krural fasyalar) kesisi yapilir.
Operasyon sonrasi bu fasyalarin dikkatli bir sekilde kapatilmalar1 gerekir. Lateral
kesileri takiben sural sinir yaralanmalar1 ve genis kesiler sonrasi yara problemleri
siklikla rapor edildiginden genellikle daha kisa ve tendona gore medial yerlesimli cilt
kesileri tercih edilmektedir (69-74).

Perkutan cerrahi tamir: Asil tendon yirtiklarinin, tendon kopma bdlgesi
acilmadan yapilan tamirdir. Ma ve Griffith tarafindan gelistirilen perkiitan tamir,
tendonun lateral ve medial kenar1 boyunca alt1 adet kiigiik "stab" kesi yapilmasini ve

dikis materyalinin bu kesiler yardimiyla tendondan gegirilmesini icermektedir (75).

Rowley ve Scotland yaptiklar1 ¢alismada, akut asil tendon yirtigi sonrasi
konservatif tedavi-ayak bilek ekinde alg1 ile immobilizasyon (14 hasta) ve perkiitan
tamir (10 hasta) uyguladiklar1 hastalar1 karsilastirmislar ve perkiitan yontem sonrasi
aktivitelere dontisiin daha kisa oldugunu ve normal plantar fleksiyon giiciiniin biiytik

olgtide tekrar geri kazanildigini belirtmislerdir (76).

Klein ve ark. 38 asil tendon yaralanmasi olan hasta iizerinde yaptiklari
calismada perkiitan teknikle tamir sonras1 %13' {inde sural sinir sikismasi gelistigini

rapor etmiglerdir (77).

Yapilan arastirmalarda perkutan teknigin uygulandig tendonlarda %60
oraninda sural sinir sikismasi ve %80 oraninda tendon uglarinda dizilim bozuklugu
gelistigi saptanmustir. Perkiitan ve agik tamir sonuclarini karsilagtiran diger
caligmalarda genellikle benzer sonuglar ortaya konmus, buna goére perkiitan tamirin
giiciiniin acgik tamire kiyasla daha diisiik ve re-riiptiir oraninin da daha ytiksek oldugu
bildirilmistir (78).
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Konservatif tedavi: Asil tendon yirtiklarinin tedavisinde ilk uygulanan
yontemdir. Glinlimiizde ise bu uygulama, genellikle sedanter yagam siiren ve cerrahi
tamirden fayda géormeyecek, yasl hastalarin tedavisiyle sinirhidir. Bu tedavi yontemi,
hastaya hig¢bir tedavi uygulanmamasindan, al¢1 icinde immobilizasyona veya erken
hareketin baslandig1 fonksiyonel rehabilitasyona kadar uzanan bir yelpazeyi igerir.
En sik uygulanan konservatif tedavi formu ayak bileginin, genellikle al¢1 iginde,
degisen derecelerde ekin pozisyonda veya nétral pozisyonda immobilizasyonudur.
Genellikle ii¢ ila bes hafta sonra ayak bilegi daha az plantar fleksiyona getirilerek
al¢1 tedavisi modifiye edilir. Al¢1 i¢inde gecen siire genellikle 6-8 hafta arasindadir
(79).

Asil tendonu yirtiklarinda paratenon genellikle intakt kalir. Cerrahi sirasinda
paratenonun siyrilmasi, yaralanma sahasinda daha sonra olusacak reaktif dokunun
miktarinin azalmasina sebep olur. Konservatif tedaviyi savunan arastirmacilar,
paratenonun hasar goérmiis tendona ciddi bir kan takviyesi yaptigindan, cerrahi

tedaviden kaginilmasini onermislerdir (80).

Saleh ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada, al¢iyla immobilize edilen hastalar
ile erken fonksiyonel rehabilitasyon uygulanan hastalar kiyaslanmis, dorsifleksiyonu
kisitlayan ortez kullanimimin mobiliteyi daha iyi restore ettigi ve daha iyi hasta
memnuniyeti sagladigr gosterilmistir (81). McComis ve ark. yaptiklar c¢aligmada
fonksiyonel ortezleme protokoliiyle tedavi edilen 15 hastanin sonuglari, erken yiik

verme ve hareket agiklig1 egzersizlerini takiben, iyi olarak bildirilmistir (82).

Yaralanma veya cerrahi sonrasinda tendonlarda iyilesmeyi ve fonksiyonu
hizlandirmak, yapisiklik olusumunu en aza indirmek i¢in uygulanan ¢esitli ajanlarin
etkisi arastirilmaktadir. Bunlar ilaglar ve mekanik bariyerler olarak iki kategoride
smiflandirilir.  Peritendindz yapisikliklarin - azaltilmasina  yonelik indometazin,
rofecoxib gibi nonsteroid anti-inflamatuar ilaglar, hyaluronik asit, 5-flurourasil, insan
amniyotik sivisi, kortikosteroid (kortizon), triamcinolone, vitamin-A, vitamin-E, -

karoten, TGF-f inhibitorleri i¢in ¢alismalari vardir (83-93).
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2.8. Pentoksifilin

Pentoksifilin, ksantin tlirevi fosfodiesteraz inhibitérii olan giiglii periferik
vazodilatator bir ilagtir (3). Yapilan ¢alismalarda kronik okliizif hastaligi olanlarda
kladikasyon (periferik damar hastalig1 olanlarda iskemiye bagli egzersiz sirasinda
gelisen, istirahatte gecen bacak agrisi) olugsma siiresini belirgin sekilde arttirdig

gosterilmistir (94).

Pentoksifilinin terapdtik etkinligi, kan akimi ve dokularin oksijenasyonunu
arttirmasina baglidir (3). Bunun sonucunda;

1. Eritrositlerin esnekligini (deformibilitesini) arttirir.

2. Fibrinojen derisimini azaltir.

3. Trombosit agregasyonunu ve trombus olusumunu azaltir.

4. Kan viskozitesini diisliriir, kan akiskanligini arttirir.

5. Lokositlerin endotele adezyonunu azaltir, 16kosit aktivasyonu ve bunun

neden oldugu endotel hasarini azaltir.

Pentoksifilin karacigerde metabolize edilerek elimine edilir. Eliminasyon yari

omrii ise yaklasik iki saattir (3).

Pentoksifilinin baglica kullanim alanlar1 periferik vaskiiler hastalik ve
serebrovaskiiler hastaliklardir (3). Plasebo kontrollii yapilan ¢alismalarda, periferik
vaskiiler hastaligi olan hastalarda klinik belirtilerin diizenli kullanim sonrasi %60-
%100 oraninda iyilestigi saptanmistir (3). Bu hastalardaki en etkin diizelme ise
yirime mesafesinin artmasidir. Ayrica alt ekstremite istirahat agrisi, parestezi,

kramplar ve ayak iilserleri tedavisinde etkili oldugu da bildirilmigtir (94).

Serebrovaskiiler hastaliklardaki klinik iyilesme %85 olarak saptanmistir (3).
Pentoksiflin, bu hastalarda 6zellikle iskemik alanlara kan akimini artirarak etkisini
gostermektedir (94). Bu hastalarda néromotor ve konusma problemleri gibi

beliirtilerde iyilesme izlenmistir (94). Gegici iskemik ataklar, serebral tromboz ve
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hemoraji sekellerinin tedavisi ve kronik iskemik hastaliklarda pentoksifilin hala
kullanilmaktadir (94).

Cesitli igsitme problemlerinde, goze ait vaskiiler dejeneratif siiregle seyreden

dolagim bozukluklariin tedavisinde de pentoksifilin kullanilmaktadir (3).

Giiniimilizde pentoksifilin, hematolojik malignitesi olan hastalarda, 6zellikle
kemik iligi transplantasyonlar1 sonrasi ortaya ¢ikan toksik yan etkileri ve greft reddi

reaksiyonlarinin 6nlenmesinde halen koruyucu ajan olarak kullanilmaktadir (3).

Pentoksifilinin uygulama dozu, giinliik toplam 600 miligram (mg) oral yoldan
iki ya da lige bdliinerek alinabilir. Ayrica parenteral uygulanacaksa 100 mg ile
baslaylp 50 mg/giin eklenerek 400 mg’a kadar ¢ikilip sivi iginde diliie edilerek

intravendz inflizyon seklinde de uygulanabilir (3).

Pentoksifilinin baslica yan etkileri; bulanti, ylizde kizarma, bas agrisi, bas
donmesi ve gastrointestinal bozukluklardir. Bunlar disinda kan basinci ve kalp hizina
da hafif etki edebilir. Ancak bu yan etkilerin siddetinin ¢ok hafif oldugu ve tedavinin
ilerleyen gilinlerinde kendiliginden azaldig: tespit edilmistir (94).

Son yillardaki arastirmalarda fosfodiesteraz inhibitorii olan pentoksifilinin
Ozellikle Timor Nekrozis Faktor alfa’yi (TNF-o) azaltarak 1L-1 ve IL-6 gibi
kemotaktik mediatorlerin yapimimi azalttigt ve bu yiizden de inflamatuar
reaksiyonlart baskiladigl saptanmistir (3). Ayrica intraseliiler fosfodiesterazi inhibe
ederek TGF-p (transforming growth faktor beta) ailesinin iiyesi olan BMP-2 (bone
morfojenik protein 2)’ yi arttirdigi ve boylelikle yeni kemik olusumunu da arttirdig:
bildirilmektedir (95).
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3. GEREC ve YONTEM

Calismamiz 09/11/2016 tarihli, 2016/44 numarali Abant izzet Baysal
Universitesi T1p Fakiiltesi Etik Kurulu onay1 ile Abant Izzet Baysal Universitesi Tip
Fakiiltesi Deney  Hayvanlar1  Yetistirme ve  Arastirma  Merkezi’nde

gerceklestirilmistir.
3.1. Calisma Plam

Bu c¢aligmada 36 adet, 2000-2500g, 2-4 aylik Yeni Zelanda tiirii tavsan

kullanilmistir. Tavsanlar; Abant Izzet Baysal Universitesi Deney Hayvanlar
Yetistirme ve Arastirma Laboratuarinda oda sicaklif1 ortalama 22-24 °C, bagil nem

orant %55-60 olacak sekilde, 12 saat karanlik-12 saat aydinlik olan bir ortamda

barindirildi. Deney siiresi boyunca tavsanlar standart yem ile beslendi.

36 adet tavsan randomize olarak, her grupta 18 adet tavsan olacak sekilde, A
ve B olmak {izere iki gruba ayrildi. Her bir tavsana anestezi uygulanip her iki alt
ekstremitelerinde asil tendon hasart olusturulup tamir edildikten sonra A
grubundakilere 0,5cc/kg/giin serum fizyolojik (SF); B grubundakilere 100mg/kg/giin
pentoksifilin (PTX, Trentilin® ampul 100mg, Santa Farma, Istanbul, Tiirkiye)
intramuskiiler olarak uygulandi. 4. haftanin sonunda A grubundan 9 adet tavsan, B
grubundan 9 adet tavsan randomize olarak segilerek ve eterle sakrifiye edildi. A
grubundan secilen 9 adet tavsan arasindan yine randomize olarak segilecek olan 5
adet tavsan biyomekanik degerlendirmeye, kalan 4 adet tavsan ise histopatolojik
degerlendirmeye alindi. B grubundan segilen 9 adet tavsan arasindan yine randomize
olarak secilen 5 adet tavsan biyomekanik degerlendirmeye, kalan 4 adet tavsan ise
histopatolojik degerlendirmeye alindi. A ve B grubunda kalan tavsanlara 6. haftanin
sonuna kadar serum fizyolojik ve pentoksifilin uygulanmaya devam edildi. 6.
haftanin sonunda kalan tavsanlarin tiimii eterle sakrifiye edilerek A grubunda kalan 9
adet tavsandan randomize olarak segilecek 5 adet tavsan biyomekanik
degerlendirmeye, kalan 4 adet tavsan ise histopatolojik degerlendirmeye alindi. B

grubunda kalan tavsanlarda eterle sakrifiye edilerek randomize olarak secilen 5 adet
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tavsan biyomekanik degerlendirmeye, kalan 4 adet tavsan ise histopatolojik

degerlendirmeye alindi. Calismamiz sirasinda hayvanlarda enfeksiyona rastlanmadi.

3.2. Anestezi Uygulama ve Cerrahi Teknik

Cerrahi islemler Abant Izzet Baysal Universitesi Deney Hayvanlari
Yetistirme ve Arastirma Laboratuarinda, steril sartlarda ve genel anestezi altinda
yapildi. Anestezi, intramiiskiiler olarak 35 mg/kg ketamin (ketamine hydrochloride,
Ketalar®; EWL Eczacibagi Warner Lambert Istanbul-Turkey) ve 5 mg/kg ksilazin
(Rompun®, Bayer, Tiirkiye) karisimi kullanilarak uygulandi. Anestezi derinligi goz

kapaklariin hareketi ile siirekli olarak izlendi.

Tavsanlarin her iki bacak asil tendonlar1 {izeri tras edildikten sonra povidon
iodiir (Batticon®, ADEKA, Tiirkiye) ile boyanarak sterilizasyon saglandi (Resim
3.2.1). Asil tendon, proksimalde gastroknemius kasi ile distalde kalkaneus kemigi
arasinda kalan bolgede, longitudinal olarak, bistiiri ile deride 1,5 cm kesi yapilarak
aciga ¢ikarildi. Asil tendonun etrafin1 saran kilifa (paratenon) yine longitudinal Kesi
yapilarak asil tendonu ortaya kondu (Resim 3.2.2). Asil tendonu kalkaneus yapisma
yerinden yaklasik 1,5 cm proksimalinde tendon orta hattindan laterale dogru 11
numarali bistiirii ile parsiyel olarak tenotomize edildi (Resim 3.2.3). Tendon
etrafindaki dokulardan diseke edilirken ve tenotomi sirasinda, ¢evrede bulunan
damar ve sinir dokularinin zedelenmemesine 6zen gosterildi. Parsiyel tenotomi
sonras1 tendon uclar1 3/0 polypropylene dikis materyali ile u¢ uca metodla siitiire
edilerek tamir edildi (Resim 3.2.4). Tendona uygulanacak islem bittikten sonra cilt
3/0 polypropylene ile dikildi (Resim 3.2.5). Cilt siitiirasyonu sonrasinda yara yeri
batikonla temizlenerek gazli bezle kapatildi (Resim 3.2.6).

Parsiyel tenotomi yapildigi i¢in tavsanlarn alt ekstremitelerine
immobilizasyon uygulanmadi. Tiim tavsanlara cerrahiden hemen Once ve
postoperatif 1. glinde profilaksi i¢in sefazolin sodyum 500 mg intramuskiiler olarak
uygulandi. Ayrica postoperatif donemde agr1 kontrolii i¢in her bir tavsana metamizol

Smg/kg/giin intramuskiiler olarak 3 giin stireyle yapildu.
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Resim 3.2.1. A) Cerrahi sahanin batikon ile sterilizasyonu B) Tendon kesi hattinin belirlenmesi

C) Longitudinal cilt insizyon hattimin belirlenmesi
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Resim 3.2.2. A) Asil tendon hatt1 boyunca cilt ve tendon kilifinin (paratenon) insize edilmesi

B) Asil tendonun ortaya konmasi
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Resim 3.2.3. A) Asil tendonunda deneysel parsiyel tenotomi igleminin uygulanmasi
B) Parsiyel tenotomi islemi sonrasi asil tendonunun kalkaneus ve gastroknemius uglart
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Resim 3.2.4. Parsiyel tenotomi sonrasi asil tendonunun kalkaneus ve gastroknemius

uclarmin 3/0 prolen ile primer tamiri

Resim 3.2.5. Tamir sonrast cilt siitiirasyonu ve batikonla temizlenmesi
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Resim 3.2.6. Yara yeri pansumant

3.3. Histopatolojik Degerlendirme

Yiiksek doz eter ile sakrifiye edilerek Gtenazi uygulanan tavsanlarin eski
insizyon hatti {izerinden girilerek asil tendonuna ulasildi. Asil tendonunun biitiiniiyle
cikarildigindan emin olmak i¢in distalde kalkaneus yapisma yerinden, proksimalde ise

triseps surae kasindan da bir miktar alacak sekilde tiim asil tendonu eksize edildi (Resim
3.3.1).

28



Resim 3.3.1. Histopatolojik inceleme i¢i eksize edilen asil tendonu

4. ve 6. haftada daha once belirttigimiz sayida tavsanin her iki asil tendonlari
yukarida anlattigimiz gibi eksize edildi. Histopatolojik degerlendirme yapilacak
tendonlar %10’luk nétral formolin soliisyonuna konularak Abant izzet Baysal
Universitesi T1ip Fakiiltesi Patoloji ABD Laboratuar’ina ulastirildi. Burada bir giin
bekletilen 6rnekler otomatik doku takip makinasinda 14 saatlik islemle alkol, toluen
ve parafin basamaklarindan gegirilerek tiimiiyle parafin blok haline getirildi. Daha
sonra parafin bloklara gémiilen 6rnekler 5-6 mikronluk longitudinal kesitler halinde
kesildi. Ornekler Hematoksilen Eosin ve Masson Trikrom bag dokusu (kollajen)
boyama yoOntemleri ile boyandi. Boyamanin ardindan hem kontrol grubundaki
tendonlarin hemde pentoksifilin tedavisi uygulanan grubun tendonlarinin iyilesme
durumu, Curtis ve Delee’nin kullandiklar1 evreleme yontemi kullanilarak, binokiiler
cift basli 151k mikroskobunda degerlendirildi (96). Bu evreleme ydnteminde
inflamasyon derecesi (Tablo 1), neovaskiilarizasyon (Tablo 2), fibroblastik aktivite
(Tablo 3), kollajen lif dizilimi (Tablo 4) parametreleri kullanildi (96).
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*400 lik biiyiitmede tamir hattinda
inflamatuar hiicre yok

x400 liik biiylitmede tamir hattinda
inflamatuar hiicre var

Tablo 1. inflamasyon Derecesi

Bir biiytik biiyiitme alanindaki kapiller
damar yok

Bir biiytik biiyiitme alanindaki kapiller
sayis1 0-5 ise

Bir biiyiik biiyiitme alanindaki kapiller
sayist 5-10 ise

Bir biiytik biiyiitme alanindaki kapiller
sayist 10 dan fazla ise

Tablo 2. Neovaskiilarizasyon

Tamir hattindaki iyilesme bolgesinde
fibroblast hiicre yok

Tamir hattindaki iyilesme bolgesinde
fibroblast hiicre minimal

Tamir hattindaki iyilesme bolgesinde
fibroblast hiicre belirgin

Tablo 3. Fibroblastik aktivite (fibroplazi)

Kollajen fiberlerindizilimi daginik

Kollajen fiberlerin dizilimi diizenli

Tablo 4.Kollajen lif dizilimi

30




3.4. Biyomekanik Degerlendirme

Resim 3.4.1.Biyomekanik ¢alisma i¢in ayak kismu ile eksize edilen asil tendonu

Tavsanlardan izole edilen asil tendonlarin biyomekanik 6l¢iim ve analizleri;
Diizce Universitesi Miihendislik Fakiiltesi Biyomekanik Anabilim Dal
Laboratuarinda bulunan germe hiz1 0-250 mm/dk olan ve maksimum 500 N’a kadar

6l¢lim yapabilen 6zellikte Germe-Test Cihazi ile yapildi (Resim 3.4.2).

Resim 3.4.2. Asil tendonu biyomekanik germe testinde kullandigimiz cihaz
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Biyomekanik oOl¢iimlere baslamadan oOnce tendonlarin ilk boylar1 (cm),
kalinliklart (mm) ve kiitleleri (g) esit olacak sekilde elektronik kumpas ve hassas
terazi ile ayarlandi. Alinan tendonlarin gastroknemius uglari 2 numara etibond siitiir
ile Krackow siitiir teknigiyle siitiire edilerek germe islemi sirasinda tendonun
klempten siyrilma durumunun Oniine gegildi. Daha sonra tendonlar Germe-Test
cihazina gastroknemius kas ucu iist klemplere, kalkaneus ucu ise alt klemplere
gelecek sekilde yerlestirildi (Resim 3.4.3). Daha sonra klempler arasi mesafe esit ve
3 cm, germe hiz1 10 mm/dk olacak sekilde ayarlanarak germe islemine bagslandi.
Germe testi sirasinda tiim tendonlarin tamir edilen bolgeden koptugu goézlendi
(Resim 3.4.4). Germe testi sonunda cihazda kaydedilen Yiik-Deformasyon verileri
degerlendirildi (Resim 3.4.5). Test sonunda yiik-deformasyon egrisi ¢izdirilerek;
maksimum kopma kuvveti, maksimum deformasyon ve tendonda 2 mm gap olustugu
andaki kuvvet degerleri parametreleri Stres-Strain egrisi elde edilerek hesaplanip

degerlendirildi. Ayni islemler hem 4. hafta hemde 6. haftada tendonlara uygulandi.

Resim 3.4.3. Tendonun germe cihazina yerlestirilmesi

32



Resim 3.4.4. Germe testi sirasinda tendonun tamir edilen yerden kopmasi
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Resim 3.4.5. Germe testinde kullanilan bilgisayar progranmu arayiizii
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3.5. istatistiksel Analiz

Calismaya alinan her bir Ornekten elde edilen histopatolojik puanlar,
istatistiksel olarak nonparametrik testlerden Ki-kare testi kullanilarak analiz edildi ve
her grubun her bir parametre i¢in birbirine gore istatistiksel farkliliklar1 belirlendi.
Histopatolojik kismin data analizleri, bilgisayarda SPSS (version 22,0 for Windows,
Chicago, IL, USA) programi yardimiyla yapildi.

Calismamizin biyomekanik kismindan elde edilen data analizleri SigmaPlot
(version 13.0, Systat Software Inc., San Jose, CA, USA) programi yardimiyla yapildi

P degeri 0,05 veya daha diisiik olan sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi.

4. BULGULAR

4.1. Histopatolojik Bulgular ve Istatistiksel Degerlendirme Sonugclari:
4.1.1. Fibroblastik Aktivitelerin Degerlendirilmesi:

4. hafta A grubu (4A) ve 4. hafta B grubu (4B) ile 6. hafta A grubu (6A) ve
6.hafta B grubu (6B) tavsan tendonlarinin fibroblastik aktivitelerinin karsilastirilmasi
tablo 5 ve tablo 6’da gosterilmistir. Her iki grupta da fibroblastik aktivitenin

goriilmedigi bir 6rnege rastlanmamastir.

4. hafta A Fibroblastik 4. hafta B Fibroblastik
grubu aktivite grubu aktivite

tavsanlan tavsanlan
4A1 2 4B1 2
4A2 2 4B2 2
4A3 2 4B3 2
4A4 1 4B4 2
4A5 2 4B5 1
4A6 1 4B6 1
4A7 2 4B7 1
4A8 2 4B8 1

Tablo 5. 4. hafta kontrol (A) ve ¢alisma (B) gruplarinin fibroblastik aktiviteleri

34



6. hafta A Fibroblastik 6. hafta B Fibroblastik
grubu aktivite grubu aktivite

tavsanlari tavsanlan
6A1 2 6B1 1
6A2 2 6B2 2
6A3 2 6B3 1
6A4 2 6B4 2
6A5 2 6B5 1
6A6 1 6B6 1
6A7 1 6B7 1
6A8 2 6B8 1

Tablo 6. 6. hafta kontrol (A) ve ¢aligma (B) gruplarinin fibroblastik aktiviteleri

Istatistiksel agidan tablo 5’e Pearson’un Ki- kare testi uygulandiginda 4.
haftadaki her iki grup arasinda p=0.14 degeri bulundu ve fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi (p>0.05). Tablo 6’ya Pearson’un Ki- kare testi uygulandiginda 6.
haftadaki her iki grup arasinda p=0.20 degeri bulundu ve fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi (p>0.05). Yaptigimiz ¢alismada 4 ve 6. haftalarda fibroblastik

aktivite agisindan ¢alisma ve kontrol gruplari arasinda anlamli bir farka rastlanmadi.

4.1.2. Neovaskiilarizasyonun degerlendirilmesi:

4A ve 4B ile 6A ve 6B grubu tavsanlari arasindaki neovaskiilarizasyon

karsilagtirmas1 tablo 7 ve 8 de gosterilmistir. Kontrol ve g¢alisma gruplarinin

damarlanmalart Resim 4.1.2.a ve 4.1.2.b de gdsterilmistir.

4. hafta A 4. hafta B
grubu Neovaskiilarizasyon grubu Neovaskiilarizasyon
tavsanlari tavsanlari
4A1 2 4B1 3
4A2 3 4B2 2
4A3 2 4B3 2
4A4 2 4B4 2
4A5 1 4B5 3
4A6 1 4B6 3
4A7 1 4B7 3
4A8 1 4B8 3

Tablo 7. 4. hafta kontrol (A) ve ¢alisma (B) gruplarinin neovaskiilarizasyonu

35




6. hafta A 6. hafta B
grubu Neovaskiilarizasyon grubu Neovaskiilarizasyon
tavsanlar tavsanlari
6A1 2 6B1 3
6A2 1 6B2 3
6A3 1 6B3 2
6A4 2 6B4 2
6A5 1 6B5 3
6A6 1 6B6 3
6A7 1 6B7 2
6A8 1 6B8 3

Tablo 8. 6. hafta kontrol (A) ve ¢alisma (B) gruplarinin neovaskiilarizasyonu

Resim 4.1.2.a. Kontrol grubu (A) tendonundaki damarlanma e broblastik aktivite
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B

Resim 4.1.2.b. Cahs bu (B) tendonundaki damarlanma

Istatistiksel acidan tablo 7°ye Pearson’un Ki- kare testi uygulandiginda 4.
haftadaki her iki grup arasinda p=0.03 degeri bulundu ve fark istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p<0.05). Tablo 8’¢ Pearson’un ki- kare testi uygulandiginda 6.
haftadaki her iki grup arasinda p=0.004 degeri bulundu ve fark istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p<0.05). Yaptigimiz ¢alismada hem 4. hafta hemde 6. haftada
calisma grubumuzda kontrol grubuna gore damarlanma oraninda artisa rastlanmis ve

bu fark istatistiksel olarakta anlamli bulunmustur.

4.1.3. Kollajen lif diziliminin degerlendirilmesi:

4A ve 4B ile 6A ve 6B grubu tavsanlari arasindaki kollajen lif diziliminin
karsilagtirmasi tablo 9 ve 10 da gosterilmistir. Gruplarin kollajen lif dizilimleri

Resim 4.1.3.a ve 4.1.3.b de gosterilmistir.
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4. hafta A 4. hafta B
grubu Kollejen Lif grubu Kollejen Lif

tavsanlari Dizilimi tavsanlar: Dizilimi
4A1 0 4B1 1
4A2 1 4B2 1
4A3 0 4B3 1
4A4 1 4B4 1
4A5 1 4B5 1
4A6 0 4B6 1
4A7 0 4B7 1
4A8 0 4B8 1

Tablo 9. 4.hafta kontrol (A) ve ¢aligma (B) gruplarinin Kollajen lif dizilimi

6. hafta A 6. hafta B
grubu Kollejen Lif grubu Kollejen Lif

tavsanlari Dizilimi tavsanlari Dizilimi
6A1 0 6B1 1
6A2 1 6B2 1
6A3 1 6B3 1
6A4 0 6B4 1
6A5 0 6B5 1
6A6 1 6B6 1
6A7 1 6B7 1
6A8 0 6B8 1

Tablo 10. 6.hafta kontrol (A) ve ¢alisma (B) gruplarimin kollajen lif dizilimi
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hemotoksilen eozin ile gosterilmesi

Istatistiksel agidan tablo 9’a Pearson’un Ki- kare testi uygulandiginda 4.
haftadaki her iki grup arasinda p=0.007 degeri bulundu ve fark istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p<0.05). Tablo 10’a Pearson’un Ki- kare testi uygulandiginda 6.
haftadaki her iki grup arasinda p=0.01 degeri bulundu ve fark istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p<0.05). Yaptigimiz ¢alismada hem 4. hafta hemde 6. haftada
calisma grubumuzda kollajen lif dizilimi kontrol grubuna gore daha diizenli oldugu

tespit edilmis, bu fark istatistiksel olarakta anlamli bulunmustur.

4.1.4. inflamasyon derecesinin degerlendirilmesi:

4A ve 4B ile 6A ve 6B grubu tavsanlari arasindaki inflamasyon derecelerinin
karsilastirmasi tablo 11 ve 12 de gosterilmistir. Kontrol grubundaki inflamasyon

Resim 4.1.4.a da gosterilmistir.

4. hafta A 4. hafta B
grubu inflamasyon grubu Inflamasyon
tavsanlari tavsanlan
4A1 0 4B1 0
4A2 1 4B2 0
4A3 1 4B3 0
4A4 1 4B4 1
4A5 0 4B5 0
4A6 1 4B6 1
4A7 0 4B7 0
4A8 1 4B8 0

Tablo 11. 4.hafta kontrol (A) ve ¢alisma (B) gruplarimin inflamasyon dereceleri
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6. hafta A 6. hafta B
grubu Inflamasyon grubu Inflamasyon
tavsanlar tavsanlar
6A1 0 6B1 0
6A2 1 6B2 1
6A3 0 6B3 0
6A4 1 6B4 0
6A5 1 6B5 0
6A6 1 6B6 0
6A7 1 6B7 0
6A8 1 6B8 0

Tablo 12. 6.hafta kontrol (A) ve ¢alisma (B) gruplarinin inflamasyon dereceleri
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Resim 4.1.4.a Kontrol grubunda tendon ve gevresindeki inflamasyon

Istatistiksel acidan tablo11’e Pearson’un ki- kare testi uygulandiginda 4.
haftadaki her iki grup arasinda p=0.13 degeri bulundu ve fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi (p>0.05). Tablo 12’ye Pearson’un Ki- kare testi uygulandiginda 6.
haftadaki her iki grup arasinda p=0.04 degeri bulundu ve fark istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p<0.05). Yaptigimiz ¢alismada 4. haftada kontrol grubumuzdaki
inflamasyon derecesi ¢alisma grubuna gore daha fazla olmasina ragmen istatistiksel
olarak gruplar arasinda farka rastlanmadi. 6. haftada ise kontrol grubunda
inflamasyon derecesi ¢aligma grubuna gore daha fazla olarak saptanmig olup, bu fark

istatistiksel olarakta anlamli bulunmustur.
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Calisma ve kontrol grubunun histopatolojik olarak degerlendirilmesi tablo 13

ve tablo 14°de 6zetlenmistir.

4 ve 6. hafta
kontrol grubu

tavsanlari

Fibroblastik

aktivite

Neovaskiilarizasyon

Kollajen lif

dizilimi

inflamasyon

4A1

N

o

4A2

4A3

4A4

4A5

4A6

4A7

4A8

6Al

6A2

6A3

6A4

6A5

6A6

6A7

FRIFRINININININININEFPINFPININ

NN GINNIEIGEREINNIDNIEIS

P PIOOIRIFPOIO0OICIO|IFRr|IF IOl

6A8

2

1

0

Rk |o|lr|o|r|lor|lolk|k|klo

Tablo 13. Kontrol grubunun (A grubu) 4 ve 6. hafta histopatolojik degerlendirmesi

4 ve 6. hafta
calisma grubu

tavsanlari

Fibroblastik
aktivite

Neovaskiilarizasyon

Kollajen lif

dizilimi

Inflamasyon

4B1

N

[y

4B2

4B3

4B4

4B5

4B6

4B7

4B8

6B1

6B2

6B3
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Tablo 14. Calisma grubunun (B grubu) 4 ve 6. hafta histopatolojik degerlendirmesi
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4.2. Bivomekanik Bulgular ve Istatistiksel Degerlendirme Sonuclari:

Biyomekanik analizlerde tendonun yapisal karakterini yansitan; maksimum
kopma kuvveti, maksimum deformasyon ve tendonda 2 mm gap olustugu andaki
kuvvet degerleri yiik-deformasyon egrisinden direkt olarak dl¢iilmiistiir. Kontrol (A)
ve ¢alisma (B) gruplarinin, 4 ve 6. haftadaki biyomekanik parametrelerine ait veriler

ve ortalamalar sekil 4.1-4.4 de gosterilmistir.

Maximum Force Maximum Displacement
200 20
150 15
100 10
- LI Inddniiii
0 O 0
HAl HA2 A3 HA4 BAS mA6 HA7 mAS HA9 mA10 HAL1 BA2 HAS EA4 BAS A6 HA7 BAS BA9 BALO
2 mm Gap Force Ortalama
150
100
- _N
0 ] —
B 2 mm Gap Force B Maximum Force

mAL HA2 5A3 A4 mAS m A6 mA7 mAS mA9 mAL0 ® Maximum Displacement

Sekil 4.1. Kontrol grubundaki (A grubu) tendonlarin 4. hafta biyomekanik ¢aligma verileri
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Max. Force Maximum Disp.
300

35
250 30
200 25
150 20
15
100
10
0 0
HBl mB2 mB3 mB4 mB5 mB6 mB7 mB8 mBYS mB10 EBl mB2 mB3 mB4 mB5 mB6 mB7 mB8 mBY mB10
2 mm Gap Force Ortalama
60 200
50
150
40
100
30
20 50
. | O _
B 2 mm Gap Force B Maximum Force
HBl mB2 mB3 mB4 mB5 mB6 mB7 mB8 mBS mB10 B Maximum Displacement

Sekil 4.2. Calisma grubundaki (B grubu) tendonlarin 4. hafta biyomekanik ¢aligma verileri
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Maximum Force Maximum Displacement
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W 6A6 EM6A7 EMG6A8 EM6AS E6A10 B 6A6 EM6A7 EM6AS E6A9 EO6AL0

2 mm Gap Force Ortalama
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3
2
1

150
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B 2 mm Gap Force B Maximum Force

o O O O

H6A1 EM6A2 M6A3 E6A4 M6AS

W6A6 MG6A7 MGAS W6A9 MGAL0 ® Maximum Displacement

Sekil 4.3. A grubu tendonlarinin 6. hafta biyomekanik ¢alisma verileri
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Sekil 4.4. B grubu tendonlarinin 6. hafta biyomekanik ¢alisma verileri

Maximum Force

H6Bl mM6B2 m6B3 m6B4 mM6B5
m6B6 m6B7 m6B8 m6B9 m6B10

2 mm Gap Force

HM6Bl mM6B2 m6B3 mM6B4 mM6B5
m6B6 m6B7 m6B8 m6BS m6B10

15

(6]

150

100

50

0

Maximum Displacement

HM6B1 mM6B2 m6B3 m6B4 mM6BS
m6B6 m6B7 m6B8 m6B9 m6B10

Ortalama

B2 mm Gap Force
B Maximum Force

B Maximum Displacement

4. hafta biyomekanik test sonucuna gore kontrol grubumuzda maksimum

kopma kuvveti ortalama 110,584N (+ 40,480), 2mm gap olusma kuvveti ortalama
16,67IN (£ 14,891), maksimum deplasman ise ortalama 12,289N (+ 3,413) olarak

saptanmigtir. Calisma grubumuzda ise maksimum kopma kuvveti ortalama 153,043N

(= 57,150), 2mm gap olusma kuvveti ortalama 18,423N (£ 16,694), maksimum

deplasman ise ortalama 17,366N (+ 5,577) olarak saptanmustir. 4. haftanin

biyomekanik verileri tablo 15’de gosterilmistir.
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Kontrol grubu (n: 10) Calisma grubu (n: 10)
*2mm gap olugsma kuvveti 216,671 = 14,891 218,423 £ 16,694
(Mann Whitney-U testi)
Max. Kopma Kuvveti 4110,584 + 40,480 b153,043 + 57,150
(unpaired student t-testi)
maksimum deplasman 412,289 + 3,413 17,366 + 5,577
(unpaired student t-testi)

Not: * normal dagilim géstermeyen veriler oldugu igin nonparametrik karsilagtirma testi olan Mann Whitney-U testi
uygulanmustir.

+ standart sapma degerini gostermektedir.

Ayni satirda kontrol grubu ile deneme grubu verileri lizerindeki iist karakter harf simgeleri P 0.05’e gore istatistiksel farki
gostermektedir, buna gore ayn1 harf fark olmadigini farkli harf ise fark oldugunu gostermektedir.

Normaite testi Shapiro-wilk ile yapildi

Tablo 15. 4. hafta kontrol ve ¢alisma grubu biyomekanik verileri

6. hafta biyomekanik test sonucuna gore ise kontrol grubumuzda maksimum
kopma kuvveti ortalama 135,279N (+ 68,392), 2mm gap olusma kuvveti ortalama
39,501N (£ 17,250), maksimum deplasman ise ortalama 11,450N (£ 5,455) olarak
saptanmigtir. Calisma grubumuzda ise maksimum kopma kuvveti ortalama 91,202N
(£ 32,000), 2mm gap olusma kuvveti ortalama 28,433N (= 15,638), maksimum
deplasman ise ortalama 9,612N (= 3,208) olarak saptanmigtir. 6. haftanin

biyomekanik verileri tablo 16’da gdsterilmistir.

Kontrol grubu (n: 8) Calisma grubu (n: 10)
2mm gap olusma kuvveti 839,501 £ 17,250 228,433 + 15,638
(unpaired student t-testi)

2135,279 + 68,392 91,202 + 32,000

Max. Kopma Kuvveti
(unpaired student t-testi)

maksimum deplasman 811,450 + 5,455 89,612 + 3,208
(unpaired student t-testi)

Not: + standart sapma degerini gostermektedir.

Ayni satirda kontrol grubu ile deneme grubu verileri tizerindeki iist karakter harf simgeleri P 0.05’e gore istatistiksel farki
gostermektedir, buna gore ayn1 harf fark olmadigim farkl harf ise fark oldugunu gostermektedir.

Normaite testi Shapiro-Wilk ile yapildi, tiim veri setleri normal dagilim gostermektedir (Shapiro-Wilk P > 0.05)

Tablo 16. 6. hafta kontrol ve ¢aligma grubu biyomekanik verileri

Kontrol grubu ile ¢alisma grubu karsilastirildiginda, verilerin es varyans
gosterip gostermedigi F testi ile, normal dagilip dagilmadigi Shapiro Wilk normalite
testi ile belirlendi. Buna gore normal dagilim (Shapiro Wilk P > 0.05) ve es varyans

(F Testi P > 0.05) gosteren karsilastirma gruplari Unpaired Student-t testi ile (yani
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independent ya da Bagimsiz t testi) karsilastirildi ve farklilik gosterenler tablo 15 ve
16’da iist karakter harflerle gosterildi. Buna karsilik normal dagilim gostermeyen
(Shapiro Wilk P < 0.05) veya es varyansa sahip olmayan (F Testi P < 0.05)
karsilastirma gruplart Non-parametrik test olan Mann-Whitney ile karsilastirildi ve

farklilik arzedenler yine tablo 15 ve 16’da alt bilgi olarak izah edildigi gibi gosterildi.

4. haftada ¢alisma grubumuzun maksimum deplasman ve maksimum kopma
kuvveti kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derece yiiksek bulunmus
olup, 2 mm. gap olugma kuvvetlerinde her iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir farka rastlanmadi. 6. haftada ise maksimum kopma kuvveti
parametresinde c¢aligma grubuna goére kontrol grubunda istatistiksel olarak anlaml
derecede yiiksek bulunmustur. Diger iki parametre olan maksimum deplasman ve 2

mm. gap olugma kuvvetlerinde ise istatistiksel olarak anlamli bir farka rastlanmadi.

5. TARTISMA

Tendon yaralanmalari, Ortopedi ve Travmatoloji kliniklerinin siklikla
karsilagtiklar1 ve miidahale etmek zorunda kaldiklar1 yaralanmalardandir. Sanayinin
yaygin oldugu illerde el tendonlar1 yaralanmasi sik goriiliirken, amatér veya
profesyonel sporcularda asil tendon yaralanmalar1 sik goriiliir. Geng eriskinlerde asil
tendonunun akut tam kat yaralanmalarinda ilk tedavi se¢enegi cerrahi onarimdir.
Gilinlimiizde bu onarim agik cerrahi ile primer onarim siitiir materyalleri yardimi ile
yapilmaktadir. Cerrahi sonrasi yara yerinde 6dem ve agriya yonelik antienflamatuvar
ilaglar tercih edilebilmekte ve tamir sahasinda skar dokusunun yapisikliga neden
olmamasi i¢in erken hareket ile fizik tedavi baslanmaktadir. 6 haftadan erken
baslanan fizik tedavi ile tamir edilen tendonlarda tamir alaninda reriiptiirler
goriilebilmektedir. Bu nedenle tendon iyilesmesini hizlandirmak, iyilesme stiresini

kisaltmak i¢in bir¢ok ilag deneysel olarak kullanilmistir.

Tendonlarda 1yilesme mekanizmasini ve bazi tedavi yontemlerinin etkinligini
belirlemek amaciyla yapilan c¢alismalarda genellikle deneysel tendon hasari

olusturulan hayvan modelleri kullanilmaktadir. Bunun nedeni tendon iyilesmesinin
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dinamik bir siire¢ olmasidir.

Calismamizda kullandigimiz pentoksifilin, ksantin tiirevi fosfodiesteraz
inhibitorii olan gii¢lii periferik vazodilatator bir ilagtir. Bu ilacin kirik iyilesmesi
tizerine olumlu etkileri yapilan ¢alismalarla kanitlanmistir. Aydin ve ark. 61 adet
erkek sicanda olusturduklar1 kapali femur kirigi modeli iizerinde yaptiklari
calismada, pentoksifilinin kirigin erken doneminde hematom fazini hizlandirarak
kirik iyilesmesinin ve kallus dokusu olusumunu arttirdigini1 géstermistir (5). Cakmak
ve ark. radius segmenter kirtk modeli olusturulan 24 adet sigan ilizerinde yaptiklari
calismada, pentoksifilinin anjiogenezis ve segmenter kemik kaybinda iyilesme
acisindan radyolojik ve histolojik olarak olumlu sonuglar elde etmislerdir (6). Atalay
ve ark. 2015 yilinda 80 adet siganda femoral kirik modeli {izerinde yaptiklari
calismada pentoksifilin ile elektromanyetik alan kombinasyonunun kirik iyilesmesini
kontrol grubu ve sadece pentoksifilin kullanilan gruba gore daha fazla arttirdigin
saptamiglardir (97). Farahani ve ark. 35 adet femoral osteotomi yapilan si¢an
tizerinde yaptiklar1 ¢alismada pentoksifilini farkli dozlarda uygulamislar ve yiiksek
doz pentoksifilin alan grupta kontrol grubuna gore kirik iyilesmesinin daha hizl
oldugunu saptamiglardir (7). Kirik iyilesmesinde ©Onemli bir basamak olan
anjiogenezisin tendon iyilesmesi lizerinde de onemli etkisi olacagimi diistindiigiimiiz
icin ¢alismamizda kullandigimiz pentoksifilinin tendon iyilesme siirecinde olumlu

etkisi olacagini diistinmekteyiz.

Pentoksifilinin kirik iyilesmesi tizerindeki olumlu etkilerini kanitlayan fazla
sayida ¢alisma mevcut olmakla birlikte tendon iyilesmesi iizerine etkisi ile ilgili
literatiirde herhangi bir calismaya rastlamadik. Periferik vazodilatator etkisi ile
kemik iyilesmesini hizlandirdigr gibi tendon iyilesmesi iizerinede olumlu yonde
etkisi olabilecegini diislindiik. Biz ¢alismamizda bundan yola ¢ikarak asil tendonu
iyilesmesi iizerine pentoksifilin etkisi inceledik. iki ayr1 dénemde histopatolojik ve
biyomekanik degerlendirme yapildig i¢in pentoksifilinin hem erken donemde hemde
gec donemde iyilesme iizerine olan etkisini kiyaslamis olduk. Calismamizda hem 4.

hafta hemde 6. haftada histopatolojik olarak iyilesmeyi degerlendirdik. Boylece
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pentoksifilinin hem kollajen dizilim diizenliligi ile hemde damarlanmadaki artis ile

tendon iyilesmesini erken donemde hizlandirdigin tespit ettik.

Jahani, S ve ark. asil tendon hasar1 modeli olusturduklar1 9 adet Yeni Zelanda
tiirli tavsani lizerinde yaptiklari ¢alismada, butirik asit ile birlikte kullandiklar1 otojen
omental greftin asil tendon iyilesmesini histopatolojik olarak hizlandirdigini
kanmitlamiglardir (8). Calismamizda pentoksifilinin tendon iyilesmesi tizerinde
histopatolojik olarak olumlu etkisinin oldugunu géstermemizin yanisira biyomekanik
acidan da degerlendirme yaptik. Tendonun dayanma kuvvetini Olctik ve
pentoksifilinin biyomekanik agidan mukavemeti arttirdigini ve bunun sonucunda

erken donemde harekete baglanabilecegini saptadik.

Zeytin ve ark. 2014 yilinda 16 adet diyabetik sicanda tam kat asil tendon
hasar1 olusturarak immobilizasyon uyguladiklar1 deneysel ¢alismada anti-diyabetik,
anti-enflamatuvar, antikarsinojenik ve noroprotektif etkileri olan antioksidan ajan
resveratrol kullanmiglar ve bu ajanin ilk 14 giinde tendon iyilesmesi iizerinde olumlu
etkisi oldugunu saptamislardir (98). Tendon iyilesmesinin yaninda sonucu etkileyen
adezyon ve hareket kisitliligida 6nemlidir. Bu yiizden 14 giinliik siire yapisiklik ve
hareket kisitliligini degerlendirmek i¢in ¢ok kisa bir siire oldugunu diisiinmekteyiz.
Bundan dolay1 biz ¢calismamizda hem 4.hafta hemde 6.haftada degerlendirme yaptik
ve her iki gruptada hem 4.haftada hemde 6.haftada adezyona rastlamadik. Ayrica
caligmamizda tavsanlara parsiyel asil tendon hasari olusturuldugu i¢in
immobilizasyon uygulanmadi. Mobilizasyon uygulandigi i¢in tendondaki intrinsik

iyilesme daha baskin oldu ve bunun sonucunda tendon yasiklig1 en aza indirgendi.

Allahverdi ve ark. asil tendon hasar1 olusturduklar1 72 adet Yeni Zelanda tiirii
tavsan iizerinde yaptiklar1 ¢alismada tendon iyilesmesinde diisiik doz lazer terapi ve
PRP (platelet rich plazma, trombositten zengin plazma) kullanmiglar ve 30 giinliik
calisma sonucunda bu iki yonteminde tendon iyilesmesi iizerine etkili oldugunu
kanmitlamiglardir (9). Fakat bizim g¢alismamizda 4. haftadaki ¢alisma grubumuzun

biyomekanik verilerine bakildiginda bizim elde ettigimiz maksimum kuvvetin daha
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fazla oldugu goriilebilir. Tendon daha dayanikli olacagi i¢in erken donem

hareketlerde reriiptiir riski daha az olacaktir.

Ozer ve ark.” nin 30 adet rat iizerinde yaptiklar1 c¢alismada, ratlarin asil
tendonlarin1 tam kat tenotomize edip tamir ettikten sonra iyilesme siireci igerisinde
calisma grubundaki ratlara glukozamin kondroitin siilfat vermisler ve bu ilacin
enflamasyonu azaltip ve kollajen sentezini uyararak tendon iyilesmesini arttirdigini
tespit etmislerdir (99). Bizim ¢alismamizda tavsanlarda parsiyel asil tendon hasari
olusturuldu  herhangi bir immobilizasyon uygulanmadi.  Immobilizasyon
uygulanmadigi i¢in tendondaki intrinsik iyilesme daha baskin oldu ve bunun

sonucunda hi¢bir tendonda yapisikliga rastlamadik.

Hajipour ve ark. 30 adet tavsan asil tendonu {izerinde yaptiklari ¢alismada,
tavsanlarin asil tendonlarinda tendon riiptiirii olusturup tamir ettikten sonra 21 giin
boyunca tavsanlara fenitoin tedavisi uygulamis ve fenitoinin tendon iyilesmesini
histopatolojik agidan arttirdigini belirlemislerdir (100). Bizim ¢alismamizda tendon
iyilesmesi biyomekanik a¢idan da degerlendirildigi i¢in tendonun dayanma
kuvvetide olclilmiistiir. Boylelikle hem tendon i1yilesmesi hemde buna bagh olarak
kuvvete dayanma miktar1 6lgiilmiis ve erken donemde reriiptiir gelismeden harekete
baslayabilecegi gosterilmistir. Bunun diger bir avantaji ise tamir alanindaki

yapisikligin minimum seviyede olmasidir.

Tendon ameliyatlarindan sonra uygulanan rehabilitasyonun amaci tendonu
hareketli halde tutarak yapisikliktan korumaktir. Bu rehabilitasyonun etkinligini
belirleyen faktorlerden biri dikis kuvveti digeri ise tendon ile pulley sistemi
arasindaki kayma direncidir. Ameliyat sonrasi rehabilitasyonda uygulanan giic
kayma direncinden biiyiik olmalidir, yoksa tendon hareket etmez ve yapisiklik olusur
(101). Bizim ¢alismamizda da hareket kisitlamasi yapilmadig: i¢in adezyona bagh

olumsuz sonuglar ortadan kaldirilmistir.

Fleksor tendonlara diren¢ uygulamadan yapilan pasif fleksiyon sirasinda
tendon tizerine 2-4 N, hafif derecede dirence kars1 yapilan fleksiyonda 10 N, orta

derece dirence kars1 fleksiyonda 17 N gii¢c uygulanir. Giiclii kavrama sirasinda ise bu
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giic 70 N’ye kadar ¢ikabilmektedir (102, 103). Tendon tamirlerinden sonra erken
aktif harekete giivenli bicimde baslayabilmek i¢in tendonun baslangi¢ giiciiniin, hafif
dirence karsi fleksiyonda olusturacagi giiciin yaklasik bes kati biiylikliikte yani
yaklasik 50 N olmas1 gerektigi bildirilmistir (104, 105). Ciinkii gelisebilecek olan
O0dem, eklem sertlikleri, yapisiklik ve tamir sahasinda gelisen kayma direnci, bu
degerlerin lizerine ¢ikarilmasini zorunlu hale getirir (104, 105). Erken aktif hareket
kavramindan sonra énemli olan bir diger nokta da tamir alaninda agiklik olusumudur
(101-106). Tamir alaninda olusan boslugun fibréz doku ile doldugu, bunun
sonucunda da tendonun giiciinde ve toplam eklem hareketlerinde azalma oldugu,

sertlik ve kopma oraninin arttig1 gosterilmistir (101-106).

Bizim g¢alismamizda, ¢alisma grubumuzun biyomekanik test sonuclarinda
ortalama 4. haftada 153,0 N, 6. haftada 91,2 N, kontrol grubumuzda ise 4.haftada
110,5 N, 6.haftada ise 135,2 N maksimum kopma kuvveti elde edildi. Pentoksifilin
verilen grupta tendonlarin kopmadan Once dayanabildikleri maksimum yiik
ortalamasiin verilmeyenlerden daha yiiksek oldugu gozlendi. Bu degerler, fleksor
tendonlarda hafif ve orta derecelerde iiretilen kuvvet goz ontine alindiginda, ameliyat
sonrasi erken donemde aktif harekete baslamaya her iki gruptaki degerlerde yeterli
goriilmektedir. Calismamizin verilerindeki maksimum kopma kuvveti degerlerine
gore, erken donemde pentoksifilinin tendon mukavemetini arttirdigint sdyleyebiliriz.
Bu degerlendirme sonucunda pentoksifilin alan deney grubundaki tendonlarin erken
donemdeki maksimum kopma kuvveti kontrol grubuna gore daha fazla oldugu icin
tendon tamirlerinde erken donemde fizik tedavi uygulanabilecegi bdylelikle tamir
sahasindaki ¢evre dokulara yapisikligin ve tamir alaninda reriiptiirin en aza

indirilebilecigini tespit ettik.

Pentoksifilin tendonun materyal 6zelliklerini belirleyen biyomekanik
parametreleri ile tendonun genel biitiinliiglinii yansitan kollajen organizasyonu,
damarlanma ve fibrillerin devamliligini yani intrensek iyilesmeyi olumlu yonde
etkilemistir. Sonug olarak yaptigimiz ¢alismaya gore pentoksifilinin tendonun genel
biitiinliiglinlin ve yapisal ozelliklerinin daha 1yi, kopmalara kars1 daha direngli ve

sneme (deformasyon) yeteneginin daha yiiksek olmasina katki sagladigi sdylenebilir.
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6. SONUC

Pentoksifilin kullandigimiz ¢aligma grubumuzun histopatolojik verilerine
gore kollajen liflerinin  homojenliginin yeniden saglandigi ve kollajen
organizasyonunun daha diizenli oldugu goriilmektedir. Calismamizda, iyilesme
bolgesinde yeni sentezlenen kollajen oraniin pentoksifilin verilen grupta istatistiksel
olarak anlamli derecede daha yiiksek oldugu saptanmistir. Bu sonuglara gore
pentoksifilinin hem erken dénemde damarlanma ile hemde uzun dénemde yani

yeniden sekillenme fazinda etkili olabilecegini sdyleyebiliriz.

Sonu¢ olarak yaptigimiz c¢alismada pentoksifilin erken donemde hem
histopatolojik hemde biyomekanik olarak tendon iyilesme ve mukavemetini arttirdigi
icin klinikte tendon iyilesmelerinde kullanilabilecegini ve pentoksifilin kullanilan
tendon iyilesmelerinde erken donemde rehabilitasyona daha giivenli bir seklide

baslanabilecegini diisiinmekteyiz.
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