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ONSOz

Deneysel siyatik sinir modelinde 900, 1800 ve 2100 Mhz elektromanyetik alanin siyatik
sinir iyilesmesi iizerine etkisi adli uzmanlik tezi, Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi, Plastik
Rekonstriiktif ve Estetik Cerrahi Anabilim Dali Baskanligi tarafindan verilmis olup 20
Mayis 2015 tarih ve TIP. 15.004 say ile etik kurul onayi alinip ¢alismaya baslanmistir.

Bu calismada, sigcanlar Uzerinde olusturulan siyatik sinir kesisi ve ardindan yapilan sinir
koaptasyonu sonrasi cep telefonlarinin yaydigi gesitli frekanslardaki elektromanyetik
alanlarin sinir iyilesmesi Uzerine olusan etkileri kargilastirilmistir. Literattire bakildig
zaman sinir iyilesmesi Uzerine ¢ok sayida ¢alisma oldugu fakat elektromanyetik
alanlarin sinir iyilesmesi Uzerindeki etkisinin arastirildigi yeterli ¢calisma olmadigi
gorilmektedir. Yapilacak bu g¢alisma sonuglari ile cep telefonlarinin yaydig
elektromanyetik alanlarin sinir kesisin ardindan yapilan koaptasyon sonrasi sinir
iyilesmesi Uzerine etkisinin olup olmadiginin arastiriimasina katkisi olacagi
disiindlmektedir.

Uzmanlik egitimim ve tez ¢alismalarim boyunca bilgi birikimlerini, deneyimlerini,
hosgorilerini esirgemeyen, yetismemde biyik katkilari olan basta klinik anabilim dali
baskanimiz ve tez danismanim Dog. Dr. Caferi Tayyar Selguka, saygi ve tesekkirlerimi
sunarim. Asistanlik siirecim boyunca bana yardimlarini esirgemeyen, hem iyi birer
cerrah hem de iyi birer fert olmamiz icin emek sarf eden, sevgili hocalarim Yrd. Dog. Dr.
Burhan Ozalpa, Yrd. Dog. Dr. Serkan Erbatura, Yrd. Dog. Dr. Hiiseyin Elbey e, Yrd. Dog
Dr.Mustafa Durguna, saygi ve tesekkirlerimi sunarim. Elektromanyetik alanlarin
olusturulmasinda ve sonrasinda yardimlarini esirgemeyen Prof. Dr. Siileyman Dasdag a
ve Dog. Dr. Veysi Akpolata, histolojik calismalarda degerli katkilari olan Prof. Dr. Engin
Deveciye, istatistiksel analizlerde degerli katkilari olan Yrd. Dog. Dr. ismail Yildiza,
klinigimizde beraber egitim gordiigiim Aras. Gor Dr. Mustafa Aydinola, Aras. Gor Dr.
Abdilkadir Calavula, Aras. Gor Dr. Mirza Yildirnma, Aras. Gor Dr. Erkan Kurala ve Aras.
Gor Dr. Sinan Tagkana sevgi ve tesekkurlerimi sunarim. Tum egitim ve 6gretim hayatim
boyunca hep arkamda hissettigim ve her turli fedakarligi gosteren esim ve biricik
kizima sonsuz tesekkiirler.



OZET

Amag: Kablosuz teknolojiile galisan cep telefonlari etraflarinda {i¢ ana frekansta (900,
1800 ve 2100 Mhz) manyetik alan olustururlar. 3G teknolojisi ile galisan telefonlar 1800
ve 2100 Mhz elektromanyetik alan olusturur. Bu ¢alismanin amaci cep telefonlarinin
yaydigi elektromanyetik alanlarin sinir kesisi ardindan yapilan koaptasyonu sonrasi
iyilesme Uzerine etkilerinin arastirilmasidir.

Metod: Bu calisma, 28 adet erkek 250-300 gr. agirliginda sigan Uzerinde planlanmistir.
Sicanlar randomizasyon listesine gore secgilmis olmak Uzere, her bir grup 7 adet
sigandan olusacak sekilde diizenlendi. Grup1 sham grubu olup siyatik sinir kesisi
olusturulan ve elektromanyetik alana maruz birakilmayan grup, Grup 2 siyatik sinir kesisi
olusturulup 900 MHz elektromanyetik alana maruz birakilan grup, Grup 3 siyatik sinir
kesisi olusturulup 1800 MHz elektromanyetik alana maruz birakilan grup ve Grup 4 ise
siyatik sinir kesisi olusturulup 2100 MHz elektromanyetik alana maruz birakilan grup
olarak planlandi. Tim gruplarda yer alan siganlara 30. giiniin sonunda belirli bir parkur
Uzerinde ylrime testi analizi yapildi ve koaptasyon yapilan alandan siyatik sinir
biyopsileri alindi. Calisma sonunda tiim si¢anlar intrakardiyak kan alinarak sakrifiye
edildi. Alinan biyopsi materyalleri histopatolojik olarak Dicle universitesi Merkez
Arastirma laboratuarinda yer alan elektron mikroskobu ve 1sik mikroskobu ile incelendi.
Elde edilen histopatolojik bulgular ile beraber yiirime testi analizleri istatistiksel olarak
degerlendirildi.

Bulgular: Calismamizda tim gruplarda elektron mikroskobi ve 1sik mikroskobide,
siyatik sinir hicresinde hiperplazi, dilatasyon, hemoraji, hyalinizasyon, vakolizasyon
degerlendirildi. Tim gruplarda histopatolojik bulgular istatistiksel olarak
degerlendirdiginde her dort grup igerisinde sinir iyilesmesi acisindan anlamh bir fark
bulunamadi. Ayrica tim gruplarda ylriime analizleri sonrasinda, saglam ayak parmaklar
arasi mesafe, saglam ayak adimlama mesafesi, hasarli ayak parmaklar arasi mesafe
ve hasarli ayak adimlama mesafeleri cm bazinda ol¢iiliip median ve standart sapma
degerleri hesapland, yliriime analizleri sonucunda istatistiksel olarak anlamli bir sonug
elde edilmedi.

Sonug: Calismamizda, 30 giiniin sonunda, cep telefonlarinin yaydigi elekromanyetik



alanlarin, sinir kesisi ardindan yapilan koaptasyon sonrasi siyatik sinir iyilesmesi
uzerine anlamli bir etkisinin olmadigi tespit edildi.

ABSTRACT

Objective: Cell phones emit electromagnetic field in three main frequencies (900, 1800,
and 2100 Mhz). Cell phones using 3G tehnology emits magnetic field in 1800 and 2100
Mhz. The aim of this study is to investigate the effects of magnetic fields emitted by cell
phones on nerve healing.

Method: Our study is planned on 28 male rats weighing 250-300 gr. Rats randomized
into four groups each with seven rats. Only sciatic nerve was incised in Group 1 (sham
group) and there was no exposure to electromagnetic field. Sciatic nerve was incised
and rats were exposed to 900, 1800, and 2100 Mhz electromagnetic field in Group 2,
Group 3, and Group 4, respectively. At the end of the 30" day all rats had walking test
and analysis on certain track and sciatic nerve biopsies were obtained from coaptation
area. All rats were sacrificed by cardiac puncture. Histopathologic evaluation of biopsies
was done by electron and light microscopes in Dicle University Central Research
Laboratory. Results and walking test and analysis were evaluated statistically.

Results: Interdigital distances and pace distance of non-operated and operated foot
measured in centimeters and grouped. Median and standard deviation values calculated.
No statistically significant results were obtained. Histopathologic findings obtained by
electron and light microscopes evaluated statistically significant result was found in
terms of hyperplasia, dilatation, hemorrhage, hyalinization, and vacuolization. These
values were not statistically significant.



Conclusion: In lights of findings of this study after 30 days, we found that
electromagnetic waves emitted by cell phones dont have significant effect on sciatic
nerve healing.
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Girisg

Cep telefonlan gtinimuzde siklikla kullanilmaktadir, ginlik hayatimizda bu kadar sik
kullandigimiz cep telefonlarinin yaydigi elektromanyetik alanlarin insan viicudu
Uzerinde olusturabilecegi biyolojik yan etkiler tam olarak bilinmemektedir ve bu konuyla
ilgili cok sayida arastirma yapilmaktadir (1-3). Cep telefonlarn tarafindan yayilan
radyasyonun olusturdugu elektromanyetik enerjinin en biyik bélim; telefonu tutan el,
kafa derisi, telefonla konusulan kulak bolgesi ve beynin ylizeyi tarafindan 6zelliklede bu
enerjinin yaklasik olarak % 50 si kullanicinin kafasi ve telefonu tutan eli tarafindan
sogrulur.

SAR (Specific Absorption Rate); dokulardaki sicaklik artigi (RF kaynakh) ile
iliskilendirilen biyolojik etkilerin 6lcim birimidir. SAR direkt olarak dokunun iletkenligi ile
ilgili bir parametredir ve iletkenlik dokunun su icerigi ile artar. Bugtine kadar uluslararasi
guvenlik sinirlarinin altindaki diizeylerde 1simalarin saglik tzerine zararli bir etkisi
oldugunu gosteren herhangi bir kanit olmadigini iddia eden c¢ok sayida arastirma
bulunmakla birlikte yapilan arastirmalar taginabilir telefon kullaniminin, beyin aktivitesini,
reaksiyon zamanini, uyuma paternlerini etkileyebilecegini ortaya koymus olmakla birlikte
diglk dizeylerdeki bu degisikliklerin, saglik Uzerine etkisi saptanmamigtir.

GCalismamizda cep telefonlarinin yaydigi radyasyonun periferik sinir koaptasyonu
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sonrasi, hicresel diizeyde sinir iyilesmesi (zerine biyolojik yan etkilerinin olup
olmadiginin arastiriimasi amaciyla boyle bir ¢alisma yapmayi uygun bulduk. Sinirler
beyinden viicudun geriye kalanina mesajlan tasiyan olduk¢a karmasik bir yapiya sahip
noronlar biitlini sistemidir. Bir sinir, yalitimla sarmalanmis bir telefon kablosuna benzer.
Sinir dokusunun, dis tabakasida siniri korumak igin bir kilif olugturur (Sekil 1).

Bir periferik sinirin normal olarak islev gorebilmesi igin iki temel gereksinimi
karsilanmalidir;

1-Periferik sinir merkezi sinir sistemindeki hiicre govdesi ile baglantili olmaldir.

2-intranéral sistem yoluyla devamli ve yeterli miktarda oksijen destegine sahip
olmalidir.

Blood vessels

Perineurium
laround one
fascicla)

Endoneurium

Epineurium
COVEering
peripheral nerve

Fascicle

hyelinated axon

(k)

Sekil 1; Periferik sinir hiicre anatomisi

Sinirler hassastir ve basing, esneme veya kesilme sonucunda hasar gorebilirler, basing
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ya da esneme hasarlari, bilgiyi tasiyan liflerin kirlmasina ve dolayisiyla yalitim kilifinda
herhangi bir hasar olmadan sinirin ¢alismasini durdurmasina neden olabilir. Bir sinir
kesildiginde hem sinir hem de yalitim bozulur. Bir sinirde hasar olmasi, beyine giden ya
da beyinden c¢ikan sinyallerin iletimini durdurabilir. Bu durum da kaslarin g¢alismasini
engelleyerek, o sinirin ulastigi alanda bir hissizlik olugsmasina neden olabilir.

Sinirin tam kesisi, kesinin distalinde, uyarilabilirligin 3-8 giin icinde tam kaybina yol
acmaktadir. Tam iskemi durumunda ise sinir fonksiyonu 30-90 dakika icinde hizla
bozulmaktadir (4-6). iskemi sirasinda ortaya cikan néral doku hasarinin derecesi
iskeminin suresi ve bu donemdeki kan akimi ile ilgilidir (7,8).

Kan akiminin yeniden saglanmasiyla (reperfiizyon) oksijen ve metabolizma ile ilgili
oncil maddelerin saglanmasi, atik maddelerin atilmasi gibi doku perflizyonunun ana
ogeleri yeniden saglanmis olur. Periferik sinirlerin iskemik dejenerasyonunun
noropatolojisiile ilgili caligmalar yapilmis olmasina karsin patogenez hala tam olarak
anlasilabilmis degildir.

GENEL BILGILER VE PERIFERIK SiNiR ANATOMISI

Gunlik yasantimizda kullanilan birgok elektrikli, elektronik cihaz elektromanyetik 1sima
yapmaktadir (cep telefonu, radyo, tv, bilgisayar, sa¢ kurutma makinasi, elektrikli stipiirge,
elektrikli trag makinasi, elektrikli battaniye, tibbi ve endiistriyel cihazlar vb.) SAR:
Specific (energy) Absorbtion Rate; Elektromanyetik enerjinin viicut dokulari tarafindan
sogurulma hizidir. Cep telefonlari tipik olarak 900-1800-2100 MHz sinyal ve 217 Hz
darbe ile kablosuz olarak iletisim saglayan bir telekomunikasyon cihazidir (9).

Son yillarda cep telefonlarinin biyolojik sistem Uzerine etkileri yogun bir sekilde
arastirilmistir. Mikrodalga yayihminin noral sistem (zerine etkilerine 6zel bir ilgi
gosterilmigtir. Dusuk frekansh elektromanyetik alanlarla etkilesim sonucunda sogurulan
enerji miktari ve bunun sonucunda viicut isisindaki artis genellikle ihmal edilebilir
diizeylerdedir. 100 KHz ve Uzerindeki diizeylerde sodurulan eneriji ve viicut isisindaki
artis 6nem kazanir. Uygulanan alan esit dagilimh olsa bile viicuttaki enerji dagihmi esit
olmayabilir (10).

Teknolojideki gelismelerin sonucunda EM dalgalarin kullanimi her gegen giin artmakta
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ve dogada bulunanin cok Ustiinde EM dalgalara maruz kalinmaktadir. Son gtinlerde
dinyanin diger ulkelerinde oldugu gibi Turkiyede mobil haberlesme cihazlar ve baz
istasyonlarindan kaynaklanan mikrodalga sinyallerinin saglik Gzerindeki etkileri
kamuoyunun oldugu kadar arastirmacilarin biyuk ilgisini cekmektedir. Degisik
kaynaklardan elde edilen sonuglardan da anlasilacag! gibi mikrodalga sinyallerinin
insanlar uzerindeki biyolojik etkileri konusunda heniz kesin bir sonuc¢ yoktur.
Uluslararasi iyonlastirici olmayan Radyasyondan Korunma Komitesi (ICNIRP)
raporlarinda mikrodalga sinyallerinin insan saghgini etkilemeye basladigi limitler
yayinlanmis (11).

Ama bu limitlerin kat kat asildidi ortamlarda yapilan deneylerde bile ICNIRP tarafindan
olugmasi beklenen kot sonuglar olugsmamistir. Buna sebep olarak da s6z konusu
etkilerin sadece kisa dénemde incelendigi ve herhangi kesin bir sonuca varabilmek igin
kisa donemli deneylerden elde edilen sonuglarin uzun dénemli deneylerden elde edilen
sonugclarla desteklenmesi gerektigi gosterilmigtir.

Bundan 40 yil kadar Once sigaranin zararlari incelenmeye baslandiginda yine kisa
donemli arastirmalar yapilmis ve sigaranin saglida kesinlikle hi¢bir zarari olmadigini
iddia eden sonuglar en ciddi yayin organlari tarafindan memnuniyetle yayinlanmisti.
Halbuki 40 yil boyunca devam eden deneyler ve istatistiksel ¢alismalar sonunda aslinda
sigaranin ¢ok ciddi rahatsizliklarla sonuglanan birgok hastaligin sorumlusu oldugunu
ortaya koymustur.

Calismamizda siyatik sinir tzerinde yapilan kesisin ardindan koaptasyon yapilan sinir
hiicreleri lizerinde EM radyasyonun etkileri aragtirilacagindan peirferik sinir sistemlerinin
yapisi ve anatomisine deginmek gerekmektedir.

Periferik sinir sistemi, santral sinir sistemi ile periferik hedef organlar arasinda ¢ift yonlu
uyari iletimini saglayan, bu sayede motor, duyu ve otonomik fonksiyonlarinin
diizenlenmesinde 6nemli rol oynayan bir sistemdir.

Motor, duyu ve otonom olmak (izere 3 tip periferik sinir bulunmaktadir. Bunlardan
motor sinirlerin hiicre govdeleri medulla spinalis 6n boynuzunda, duyu sinirlerinin hiicre
govdeleri ise dorsal spinal arka kokler icerisinde yerlesmistir. Duyusal ve motor lifler
iceren periferik sinirler, dorsal ve ventral spinal koklerin birlesmesinden olugsmaktadir.
Otonom sinir sistemine ait néronlar ise santral sinir sistemi icinde ve disinda bulunan,
nukleus ve ganglionlarda toplanmislardir (Sekil 2).
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Sekil 2; Medulla spinalis transversal kesit anatomisi

Noronlarin hiicre gévdelerine soma veya perikaryon denir. Hiicre govdesi néronun
metabolik ve genetik merkezidir. Néronun hiicre gévdesi niikleus, niikleolus ve protein
sentezinden sorumlu aparat olan Nissle cisimciklerini (ribozomlu endoplazmik retikulum)
icerir. Sitoplazma igerisinde bulunan diger énemli bir yapi da, dendrit ve aksonlarin
sonlarina kadar uzanan, norotubil ve nérofilamentlerden olusan norofibrillerdir.

Noronun bilgi alicisi olan bolgeleri dendritler ve hiicre govdeleridir. Aksonlar ise tek ve
daha uzun olan uzantilardir.

Aksonlarin primer gorevi sinirsel uyariyir periferdeki kas dokusuna aksiyon potansiyeli
olarak tagimaktir.

Genellikle diizgtin kontiirli ve uniform yapida olan aksonlarin ortalama c¢aplari 1-24
um arasinda degismekteyken, uzunluklari 50 pymden birka¢ metreye kadar
uzayabilmektedir. N6ronlar bu uzantilarinin sayi, uzunluk ve sekline gore unipolar,
bipolar ve multipolar olmak lzere 3 gruba ayrilirlar. Néronlarin ¢ogu tek bir aksona
sahiptir. Akson, aksolemma denilen membran ile cevrelenmis silindirik tlip bigimli
sitoplazmadan olugmustur. Hiicre sitoplazmasinin akson igerisindeki esdegeri ise
“aksoplazma” adini almistir. Nérofilamentler ile mikrotiibdlleri iceren hiicre iskeleti
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(cytoskeleton) akson boyunca uzanir. Mikrotibiiller, hizli aksonal transport igin bir
iskelet olustururlar.

Buna kars! hiicre govdesinde ve dendritlerde bulunan Nissle cisimcikleri aksonlarda
bulunmaz. Aksonlarin ¢ogu miyelin ile sarilidir. Myelin, merkezi sinir sisteminde
oligodendrositler, periferik sinir sisteminde ise Schwann hiicreleri tarafindan yapilir ve
lipid bakimindan zengin membranin olusturdugu c¢ok sayida konsantrik tabakadan
meydana gelir. Miyelinli liflerde her akson tek bir Schwann hiicresi tarafindan sarilirken,
miyelinsiz liflerde bir Schwann hicresi birden fazla aksonu ¢evrelemektedir. Ayrica
Schwann hiicreleri tarafindan Uretilen ve temel olarak ekstraseliiler matriks
proteinlerinden (kollajen tip IV ve laminin) olusan bir bazal membran sinir lifini
cevrelemektedir ve bunun laminer yapinin rejenerasyonu i¢cin dnemi buyuktir. Miyelin,
yapisi diger plazma membranlarina benzemekle birlikte, icerigi nedeniyle digerlerinden
farklidir. Biyokimyasal olarak % 75 lipit ve % 25 proteinden meydana gelmektedir. Miyelin
icerisinde bulunan lipitlerin % 20-30unu olusturan kolesterol, multilameller yapinin
stabilizasyonunu saglamaktadir. Bir sinirin miyelinli olmasi aksiyon potansiyelinin iletim
hizini artirmaktadir, Tumden kiigiik aksonlar genellikle miyelinsiz iken, buyik ¢apli
somatik sinir liflerinin hemen hepsi miyelinlidir. Memelilerde dorsal spinal kdklerin ve
kutanoz sinirlerin yaklasik %75i, kas liflerinin %50si ve postganglionik otonomik liflerin
tamamina yakini miyelinsizdir. Sinir lifleri iletim hizlar ve c¢aplarina gore 3 gruba
ayrilmiglardir. Bunlar A grubu lifler, B grubu lifler ve C grubu liflerdir. A grubu lifler,
miyelinli somatik afferent ve efferent liflerden olusur. B grubu lifler ise miyelinli
pregangliyonik otonomik lifleri igerir, C grubu lifler, en ince ¢aph ve en yavas iletim
sa@layan liflerdir. Miyelinsiz somatik ve visseral afferent lifler ile postgangliyonik
sempatik lifler bu gruptadir (12).

Miyelin kilifi, myelinin olmadi§i ve Ranvier bogumlari denen 1 pm uzunlugundaki kiiciik
araliklarla yaklasik T mm uzunlugundaki segmentlere bolinir, her iki Ranvier digimi
arasinda kalan ve aksonun tek bir Schwann hicresi ile temasta oldugu bolgeye ise
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“internod” adi verilir (Sekil 3 ve Sekil3,1). Yalitkan miyelin boyunca iletilen impulslar
“Ranvier diigimi” adi verilen bu alanlarda bir sigrama (Saltatorik iletim) yaparak bir
sonraki miyelin kilifa gegerler. Bu saltatuar ileti seklinin 6nemli sonuglari vardir.
Birincisi myelin, uyari iletisi igin gereken enerjiyi diisurir ve ikincisi artmis akim hizi
olusgturur (13).

Hiicre Givdesi Uyanlann iletim yonii

A
i i

Fekirdek  Sitoplazia

Sinap ]

S T w— '\_!"\n_u"\‘l\

' r
Dendrit Alaon Dliyrelin FOabf  Akson Teun

Sekil 3a; Sinir hiicre anatomisi
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-920 mV

Sekil 3b; Saltatorik iletim

Sinir kesit alaninin % 20—80 kadarini bag dokusu olusturmaktadir ve bu oran sinire ve
yer aldi§i bolgeye gore degismektedir. Periferik sinirler 3 ayri destek bag doku tabakasi
ile ¢evrelenmislerdir. Sinirler, distan sinir lifi demetlerinin arasini da dolduran fibréz bag
dokusundan olusmus epinérium denilen fibroz bir kilifla sarilmistir. Epindrium, kollajen
tip I ve lll, fibroblastlar ve degisen oranlarda yag dokusundan meydana gelmistir. Gorevi,
fasikdilleri ekstremite hareketleri sirasindaki travmalardan korumaktir. Bu nedenle
Ozellikle eklem bolgelerinde daha kalin bir yapiya sahiptir. Epindriumun kalhnhgi sinirin
tipi, seviyesi ve bireylere gore farklilik géstermektedir. Toplam sinir kesit alaninin

%35-75i arasinda degisen bu kalinlik distale gittikge azalmaktadir. Fonksiyonel olarak
iki tabakadan olusan epindriyumun digta yer alan tabakasi “eksternal (epifasikiiler)
epindrium” fasikdiller Gzerinden kolaylikla ayrilabilen ve perindrium olarak da bilinen bag
dokusu yapisinda bir kiliftir. “internal (interfasikiiler) epinérium” ise derin tabakasidir ve
bu tabaka fasikiillerin etrafini tek tek sararak fasikiilleri gevsekce bir arada tutar (14).
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Her bir demet de epitel benzeri yassi hiicrelerden olusan perindrium ile gevrilidir (Sekil

4).
Blood vessels
Parineurium
(around ona
fascicle)
Endoneurium
Epineurium
covering
peripheral nerve
Fascicla
Myelinated axon
(b}

Sekil 4; Periferal sinir anatomisi

Perindrium dallarindaki bu hicreler kenar kisimlarindan siki birlesmelerle birlesir ve

perindriumdan makromolekiillerin gegisini engelleyen bir bariyer olusturur. Perindral kilif

icinde schwann hicreleriyle sarili aksonlar ve onlar ¢evreleyen mezoderm kaynakl
ince bag dokusu endondérium vardir. Endondérium, mukopolisakkarit temel madde

icerisinde yer alan kollajen ve retikdler lifler, fibroblastlar, makrofajlar, mast hiicreleri ve
kapiller sistemden olusan bir bag dokudur (15,16).

Periferik sinirler fasikiler yapilarina gore Ug¢ ana gruba aynilirlar. 1. Monofasikdiler sinir:

Birgok sinir lifi iceren tek bir fasikil bulunur. 2. Oligofasikdler sinir: Birkag buytk

fasikilden olusan sinirdir. 3. Polifasikdler sinir: Cok sayida fasikiilden olusur. Fasikiiller,

gruplar halinde veya grup olusturmaksizin bir arada bulunabilirler.
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PERIFERIK SiNIR MIKROVASKULER ANATOMISI

Periferik sinirlerde uyari iletimi ve aksonal transport i¢in gerekli olan enerji, epinériyum,
perindriyum ve endondriyum tabakalarinda bulunan ve birbirleriyle ileri derecede
baglantilari olan bir vaskiler sistem sayesinde saglanmaktadir (17). Periferik sinirlerin
vaskiilarizasyonunda ekstrensek ve intrensek olmak uzere baslica iki sistem gorev
almaktadir. Ekstrensek sistem, sinirin dis yuzeyindeki gevsek adventisyal doku
icerisinde bulunan damarlardan olusmaktadir. Vasa nervosum olarak adlandirilan bu
damarlar, sinirlere yandas olarak seyreden damarlardan gelen besleyici dalciklardir ve
mezondriyum denilen gevsek bir kilif icerisinde seyretmektedirler. Mezondriyum, kan
damarlarini ve epindériyumu ¢evreleyen ayri, gevsek bir kilif olarak tanimlanmis
olmasina ragmen, ayri yapi olmayip bir disseksiyon artefakti olabilecegide ileri
surldlmastdr (18).

Mezonoriyum icerisinde longitlidinal olarak uzanan damarlar, mezonériyumu delerek
intrensek sistem ile baglantilar yaparlar. intrensek sistem ise epindriyum, perinériyum
ve endonoriyum igerisinde yer alan vaskuler pleksuslardan meydana gelmektedir. Bu iki
sistem arasindaki denge ve kompansatuar mekanizmalar siniri vaskiiler dolagim
problemlerine kargl korumaktadir (19).

Epin6riyumun derin ve ylizeysel katlari igerisinde uzanim gdsteren epindral damarlar,
her fasikil veya fasikiil demetine besleyici dallar gonderirken ayni zamanda degisik
seviyelerde perindral vaskiler pleksus ile de anastomozlar yapmaktadir. Uzunlamasina
seyreden perindral damarlar birgok alanda oblik olarak perinériyumun i¢ tabakasini
delerek endondral aralia gegerler ve endondéral vaskiiler pleksusu olustururlar.
Endondral vaskiiler pleksustaki kapillerlerin ¢api, kas lifleri icerisindeki 3-6 ymlik
kapillerler ile kiyaslandiginda oldukc¢a genistir. 6-10 um capindaki bu kapillerlerin siki
endotelyal baglantilan, kan-sinir bariyerinin korunmasinda 6nem arz etmektedir.
Endonoral vaskiiler yatak, fasikdller boyunca devamli bir anastomotik ag
olusturmaktadir ve bu sayede sabit bir fasikiiler kan akimi saglanmaktadir (20).

20



Bu bodlgedeki dolasim, perinériyumun daha dis tabakalarinda gegerli olan sempatik
innervasyonun aksine lokal perfiizyon basinci ile dengede tutulmaktadir. Periferik
sinirler icerisinde longitidinal olarak uzanim gosteren bu vaskiiler sistemler ayni
zamanda sinizoidal bir yapiya da sahiptirler. Bu sinlizoidal yapi, vaskdler sistemin
gerilme tarzi travmalarda hasar gormesini engellemektedir (21).

Klasik bir lenfatik sistem bulunmasa da, perinériyumun diginda ve endondriyumun icinde
lenfatiklere benzer tagima gorevi yapan kanallarin varligi bilinmektedir. Ancak bunlarin
epinoral alandaki gercek lenfatiklerle baglantih olmadigi disinilmektedir.

PERIFERIK SiNiR YARALANMALARI

Periferik sinir yaralanmasinin siddeti veya derecelendirmesi yaralanmaya sebep olan
gucln blyudklugl ve siresi ile iliskilidir. Periferik sinir yaralanmalarinda yapisal hasarin
boyutunun degerlendirildigi, altta yatan travma mekanizmasinin tanimlandigi,
fonksiyonel sonucun 6nceden bilindigi ve uygun tedavi planinin olusturuldugu 2 tip
siniflama vardir (22).

Sunderland Giriilen Patolojiler Seddon

Derece 1 Aksaonal iletim kKaybi Maropraksi

[Derece 2 Intakt endondriumla birlikte akson | Aksomotmezis
devamlihdinin kaybi

Derece-3 Intakt perindriumla birlikte sinir Aksonotmezisi 32hafif)
liflerinin{ akson ve killfi) kesilmesi | Narotmezis(3%ciddi)

Derece-4 Perindrium ve fasikdler Marotmezis
dewvamhiligin kayb

Derece-5 Tom sinir kokonon devamblidinm | Narotmezis
kayb

Tablo 1; Sunderland ve Seddon siniflamalari (23).
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1) Seddon siniflandirmasi;

Noropraksi, aksonal biitiinlik bozulmaksizin sinir segmentindeki iletimin azalmasi veya
tam olarak kesilmesidir. Gergek bir rejenerasyonun olmadidi en hafif dereceli sinir
yaralanmasidir. Wallerian dejenerasyon yoktur. Sinir iletimi lezyonun proksimal ve
distalinde korunmustur, ancak ileti lezyondan karsiya gegememektedir. Noropraksiye,
direk mekanik basi, vaskiiler olaya ikincil iskemi, metabolik yetersizlik ve sinirde
demiyelinizasyona yol agan hastaliklar ve toksinler yol acarlar. Metabolik yetersizlik
dizeltilir ve remyelinizasyon olusturulur ise iletim yeniden saglanmis olmaktadir.
Noropraksik yaralanmalar genellikle geri doner.

Tam iyilesme giinler ve haftalar icerisinde olusmaktadir. Bu yaralanmalarda motor,
propriosepsiyon, dokunma, sicaklik duyusu, agri duyusu ve sempatik fonksiyon sirasiyla
travmadan etkilenir, iyilesme genellikle bu siralamanin tersi seklinde olur

Aksonotmezis, aksonal rejenerasyonu destekleyen c¢evre bag dokusunun korundudgu,
aksonlarin kesildigi, Wallerian dejenerasyonun oldugu, iyilesmenin tam olmadig ve
noropraksiye gore daha siddetli derecede periferik sinir yaralanmasidir. Aksonlarda
distal Wallerian dejenerasyon olustuktan sonra distaldeki sinirin direkt olarak elektrikle
uyarilmasi sinir ileti ve adale uyarimina yol agmayacaktir. Travma yerinde distal sinir
iletimi travma sonrasi 24-72 saat i¢cinde kaybolmakta ve motor, duyu ve sempatik
fonksiyonlarin tamamini igermektedir. Konnektif doku aginin korunmasi sonucu gelisen
aksonal rejenerasyon araciligiyla iyilesme saglanmaktadir. Schwann hticreleri
cogalmakta ve rejenere olan aksonlar boyunca longitiidinal kanallar (Bungner bandlari)
olusturmaktadir. Aksonotmetik yaralanmalarda iyilesme, genellikle ay ve/veya aylar
icerisinde olusmaktadir. lyilesmenin zamanlamasi ve derecesi, retrograd aksonal
kaybin boyutu ve hedef adaleler ve/veya duyusal son organlarin yeniden innerve ve
rejenere olma zamani gibi birkag faktore baglidir. Rejenerasyonun ilerlemesi duyu lifleri
boyunca Tinnel bulgusunun ortaya konulmasi ile anlasiimaktadir

Nérotmezis, sinirin akson, myelin ve konnektif dokusunun pargalanmasi ile karakterize
en siddetli periferik sinir yaralanmasidir. Bu nedenle rejenerasyon araciligiyla iyilesme
gerceklesmez. Bu derece yaralanmalar sinirin eksternal bittinliginin korundudu sinir ici
fibrozisle aksonal rejenerasyonun engellendigi yaralanmalari ve devamliigi tam olarak
kaybolan yaralanmalari icermektedir. Aksonal rejenerasyonda sinirin devamliligini
yeniden saglamak i¢in skar dokusunun cerrahi olarak kaldiriimasi gereklidir (24) (Sekil 5).
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Sinir hiicre
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Maotor
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KAS—-—-._.___gf:
s,
Normal Waller Segmental Aksonal
dejenerasyonu demiyelinizasyon dejenerasyon

Sekil 5; Sinir hiicre hasari anatomisi

2) Sunderland siniflamasi:

Sunderland 1951 yilinda periferik sinir yaralanmalarini 5 derecede degerlendiren yeni bir
siniflandirma onermistir Bu siniflandirmada birinci ve ikinci derece yaralanma, Seddon
siniflamasindaki noropraksi ve aksonotmezise karsilik gelmektedir.

1. derece yaralanma: Seddon siniflamasindaki néropraksiye esdeger olan bu tip hasarda,
sinir dokusunun bitinligd devam etmektedir. Aksonlar ve sinir kilif yapilar intaktir.
Ancak travma alanindaki sinir segmentinde iletim kaybi s6z konusudur. Elektrofizyolojik
olarak tespit edilebilen bu iletim blogu, sadece lezyon alaninda sinirhdir ve distalde iletim
normaldir. Motor fonksiyonlarda daha fazla olmak tizere duyu ve motor kayip gozlenir.
Klinikte turnike kullanimi gibi lokal basing yaratan durumlar ve kompresyon
noropatilerin erken donemlerinde ortaya ¢ikan sinir hasari bu grupta incelenmektedir.
Alti, sekiz hafta iginde aksonal iletim tam olarak diizelir.

2. derece yaralanma: Seddonun siniflamasindaki aksonotmezise esdegerdir. Sinir kilif
yapilarn saglam olmakla birlikte, akson bitinliglu kesintiye ugramistir ve distal
segmentte Wallerian dejenerasyonu gelisir. Schwann hticre kilifi saglam oldugundan
prognozu iyidir. Ancak iyilesme 1. derece hasara oranla daha uzun sire alir.
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3. derece yaralanma: Endonéral tabaka ve Schwann hiicrelerinin bazal laminasi ve
akson harabiyetini icermektedir. Perinérium saglamdir ve bu nedenle sinirin fasikdler
yapisi korunmaktadir. Wallerian dejenerasyon vardir, ancak retrograd dejenerasyon ¢ok
siddetlidir. Eslik eden kanama, 6dem ve iskemi sonucu gelisen interfasikiiler, fibrozis,
aksonal rejenerasyon icin bir engel olusturdugu igin iyilesme tam degildir. Rejenere
aksonlar kendi orijinal fasikdlleri ile cevrili ancak kendi endondéral tabakalar iginde
degildir. Yanhs yonde tehlikeli bir iyilegsmeye yol acar, Tinnel bulgusu fonksiyonel
iyilesmenin takibinde givenilir degildir. Ugiinci derece yaralanma sonrasi iyilesme
belirgin olarak gecikmisgtir.

4. derece yaralanma: Perinériumdaki yaralanmayi ve boylece pargalanmig fasikiilleri
tanimlamaktadir. Bu yaralanmada sinir govdesinin bitiinligld korunmustur, fakat solid
skar dokusu(néroma) olusumu giderek artan diizeylerdedir. Retrograd dejenerasyon
dclincl derece yaralanmadan daha siddetlidir ve ¢ok az sayida rejenere akson bulunur.
Cok az sayida akson uygun sonlanma gostermektedir. Fonksiyonel iyilesme var ise
oldukga sinirhdir. Dérdiinci derece yaralanmalar mevcut segmentin cerrahi olarak
eksizyonunu ve uygun olarak sinir onarimini gerektirmektedir.

5. derece yaralanma: Epindral bitinliik ve devamlilik bozulmustur ve nérotmezise
karsilik gelmektedir. Ayrilan sinir uclar ayri kalabilecekleri gibi fibroblastlar, Schwann
hiicreleri ve rejenere aksonlardan olugan skar koprisu ile birlegebilirler. Proksimal
néroma olusumuna yol acan skar, rejenerasyon icin en biyik engeldir. Rezeksiyon ve
sinir onarimi ile tam iyilesme, akson kaybi ve yanlis ydnelimli aksonlar nedeniyle
yetersizdir. Olumlu yonde iyilesme sansi belirgin olarak uygun cerrahi onarimla
artmaktadir.

6. derece yaralanma: Farkli derecede yaralanmalarin kombinasyonunun temsil edildigi
yaralanma tipidir, Mackinnon ve Dellon tarafindan ileri stiriimuistir (25).
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GEREG VE YONTEM

Bu calismada, 28 adet erkek 250-300 gr. agirliginda sigcan kullanildi. Siganlar
randomizasyon listesine gore secilmis olmak Uzere, her bir grup 7 adet sigandan
olusacak sekilde grup olusturuldu. Grup 1 sham grubu olup siyatik sinir kesisi
olusturulan ve elektromanyetik alana maruz birakilmayan grup, Grup 2 siyatik sinir
kesisi olusturulup 900 MHz elektromanyetik alan maruz birakilan grup, Grup 3 siyatik
sinir kesisi olusturulup 1800 MHz elektromanyetik alan maruz birakilan grup ve Grup 4
siyatik sinir kesisi olusturulup 2100 MHz elektromanyetik alan maruz birakilan grup
olarak planlandi.

Calisma sirasinda 4x biyitmeli loop kullanildi. Siyatik sinir kesisi olusturulmadan once
ketamin 100 mg/kg (Ketalar; Pfizer, istanbul, Tiirkiye) ve 3 mg/kg xylazine ( Alfazin;
Ege Vet Hayvancilik San, Bornova, izmir) anestezisi olusturuldu. Anestezi
olusturulduktan sonra aseptik ortam olusturulup sag siyatik sinire keskin ve kiint
disseksiyonlarla ulasilp sinir ortaya konuldu. Siyatik sinir ortaya konduktan sonra keskin
diseksiyon makasi ile yardimiyla tam kesi olusturuldu ve sinir kesi hatti 10/0 prolen
(Ethicon, Briiksel, Belgika) ile epinoral teknikle onarildi. Sinir onarimi sonrasi cilt 5/0
prolen ile primer suturlarla kapatildi. Cerrahi sirasinda viicut 1sisi elektrikli isiticilar
kullanilarak 35- 37 °C arasinda tutuldu.

Post-operatif agriyr azaltmak amaciyla tramadol Tmg/kg (Contramal ; Abdi ibrahim
Istanbul, Turkey) enjeksiyonu ve antibiyotik olarak cefazolin 25 mg/ kg (Cefamezine ;
Eczacibasi, Istanbul, Turkey) enjeksiyonu preoperatif ve postoperatif ddonemde 2 giin
intramuskiiler yoldan verildi.

Operasyondan sonra siganlar 4 gruba ayrildi. Gruplara ayrildiktan sonra Faraday kafesi
icinde serbest sekilde birakildi. Isinlamalarda Sakarya Universitesi Elektrik Elektronik
Mihendisligi Bolimi tarafinda hazirlanan ve istenen frekanslari ireten jeneratorler
kullanildi. Grup 1 ( Kontrol grubu) 1sinlanmayacak, Grup 2 900 MHz e,  Grup 3 1800
MHz e, Grup 4ise 2100 MHz e 30 gtin boyunca giinde toplam 3 saat maruz birakildi
ve buiglem esnasinda ortam izolasyonu saglandi (Sekil; 6a ve 6b).
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Sekil 6a; Elektromanyetik
alan olusturmak lizere
kullanilan frekans
jeneratori

Sekil 6b; Siganlar izole
bir ortamda
elektromanyetik alana
maruz birakildi.
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Siganlar otuz giin takip edildi, takip sonrasi her bir gruba diizenlenen platform Uizerinde
ylriime testi analizi yapildi, yurime sirasinda siganlarin arka ayaklari topografik
soliisyona batirilarak kagit Gzerinde biraktigi ayak izleri, adim boyu parmaklar arasi
aciklik gibi parametreler degerlendirildi. Siganlara genel anestezi verilerek tim
gruplardan siyatik sinir érnekleri alindi ve sicanlarin tamami intrakardiyak kan alinarak
sakrifiye edildi.

Histopatolojik inceleme icin alinan biyopsi materyalleri H&E mat ve Toludin blue ile
boyandi. Isik ve Elektron mikroskobi ile sinir hiicrelerindeki; hiperplazi, hemoraji,
hyalinizasyon, vakolizasyon ve dilatasyon degerlendirildi. Dicle Universitesi Merkez
arastirma laboratuarinda numuneler takip edilip fotograflari gekildi. Ayrica yirime testi
sonuglari ile histopatolojik calismalardan elde edilen bulgular igerisinde istatistiksel
olarak anlamli olup olmadigi degerlendirildi.
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CERRAHI TEKNIK

Sicanlara 50 mg/kg Ketamine-HCI (Ketalar Flakon-_M Pfizer) ile anestezi uygulandi ve
Gluteal ve uyluk bolgeleri tras edildikten sonra, supin pozisyonda ayaklar tespit edildi.
Octesol® kullanilarak cerrahi alan temizligi yapildiktan sonra, biseps femoris kasi,
femur ve diz eklemi anterior siniri boyunca kiint diseksiyonla agildi ve kenarlari ekarte
edilerek siyatik sinir ortaya cikarildi. Daha sonra sinir ince uglu bir diseksiyon makasi
yardimiyla, siyatik ¢entikten popliteal alandaki dallanma bdlgesine kadar ¢evre
dokulardan serbestlestirildi. Siyatik sinir keskin ince ucglu diseksiyon makasi ile kesilerek
4x biyttmeli loop ve 10/0 prolen kullanilarak epindral sitire edildi.

Sekil 7; Sag ingtinal bolge traslanip bisturi yardimiyla cilt insizyonu yapildi.
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Sekil 8; insizyon sonrasi kiint diseksiyon ile siyatik sinir ortaya kondu.
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Sekil 9; Diseke edilen siyatik sinir, keskin bir diseksiyon makasi ile bifurkasyonun
proksimalinden kesildi
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Sekil 10; Siganlarin kesi yapilan siyatik sinirleri 4x loop altinda 10/0 prolen kullanilarak
epindral  sdture edildi.

Sekil 11;  Grup 1, grup 2, grup 3 ve grup 4 te yer alan siganlarin timiinden, otuzuncu
glniin sonunda, koaptasyon yapilan hattin proksimal ve distalinden yaklasik olarak 0,5
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ile Tcm boyutlarinda biyopsi alinarak incelendi.

DEGERLENDIRME

Histopatolojik, Elektron Mikroskobik Degerlendirme ve Bulgular

Histopatolojik inceleme icin alinan biyopsi materyalleri H&E ve Toludin blue ile boyandi,
1Stk mikroskobu ve elektron mikroskobu ile sinir hiicrelerinde yer alan hiperplazi,
hemoraji, hyalinizasyon, vakolizasyon, dilatasyon, ve rejenerasyonu ile schwann hiicre
hiperplazisi, degerlendirildi (26-28).

Resim 1, Grup 1- Isik mikroskobu incelemesi Sinir liflerinin etrafindaki schwann
hiicrelerinde hiperplazi (sari ok), sinir demetlerinde dejeneratif degisikler ile birlikte
dilatasyon,sinir demetleri arasindaki kii¢lik kan damarlarinda dilatasyon ve hemoraji
(kirmizi ok) izlendi. Akson etrafini saran sinir liflerinde yer yer hyalinizasyon gériildi
(Hematoksilen& eozin boyama Bar 100pm).
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Resim 2, Grup 1- Isik mikroskobu incelemesi. Longitudinal sinir demetlerinde bozulma
ve hyalinizasyon, kan damarlar etrafindaki bag doku hiicrelerinde inflamatuar degisime
bagli artis (sari ok). Myelinli sinir liflerindeki schwann hiicre ¢ekirdekleri fusiform

bicimde ve etrafinda vakuoler yapilar (kirmizi ok) goézlendi (Toludin Mavisi boyama Bar
50um).
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Resim 3, Grup 1- Elektron mikroskop kesitinde siyatik sinir hiicresi. Schwann hiicre
cekirdekleri icine dogru invagine vakuoler yapilar gozlenirken myelin kilifinda vakuoler
tarzda bosluklar ve ayrilmalar (kirmizi ok) goézlendi. Perinéral alandaki kollojen liflerde
normal yaplilar izlenirken myelinsiz liflerde hafif dejeneratif degisikler (sari ok) gozlendi
(Uranil asetat - Kursun sitrat Boyama Bar 2um).
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Resim 4, Grup 2- Isik mikroskobu incelemesi. Epinoral bag doku kilifi inflamasyon
(yildiz), perinoral alanda kiigiik kan damarlarinda hemoraji, aksonal bélimi saran sinir
demetlerinde dejenerasyon ile birlikte bazi alanlarda kayiplar (sari ok) goriildi. Aksonal
demetler etrafinda yer alan schwann hiicrelerinde fusiform sekilde c¢ekirdeklerde
hiperplazi (kirmizi ok) izlendi (Hematoksilen-Eosin boyama Bar 100pm).

35



Resim 5, Grup 2- Isik mikroskobu incelemesi. Sinir demetlerini saran bag doku
kihflarindaki damarlarda dilatasyon ile birlikte yer yer hemoraji, myelinli sinir kiliflarinin

yapisinda bazi alanlarda bozulmalar ve vakuolizasyon (kirmizi ok) izlendi (Toludin
Mavisi boyama Bar 100um).
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Resim 6, Grup 2- Elektron mikroskobu, Schwann hiicre stoplazmasinda genis vakuoler
bosluk ile birlikte myelin kilifi ile birlikte devam eden dejeneratif degisikler ¢ekirdek
zarina dogru invagine bigimde (sari ok) goézlendi. Endoplazmik retikulum sisternalari

kiciik genislemeler olusturmus, mitokondrilerde vakuolizasyon (kirmzi ok) gozlendi
(Uranil asetat - Kursun sitrat Boyama Bar 5um).
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Resim 7, Grup 3- Isik mikroskobu incelemesi. Epindral bag doku kilifinin altinda serbest
haldeki kollojen lifler arasindaki kan damarlarinda konjesyon ile birlikte hemoraji (kirmizi
ok) gorildi. Myelinli ve myelinsiz sinir liflerinin longitudinal ve transversal kesitlerinde
endonoral alandaki bag doku kilifi ile birlikte sinir liflerindeki dejenerasyon derecesi
giderek artmis olup yer yer hyalinizasyon ve 6dem alanlarina (sari ok) rastlanildi
(Hematoksilen-Eosin boyama Bar 50pum).
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Resim 8, Grup 3- Isik mikroskobu incelemesi. Myelinli ve myelinsiz sinir demetlerinde
dejenerasyon ile birlikte yer yer bosluklarin ve hyalinizasyon gelisimine bagl
organizasyon bozuklugu gorildi (liggen) (Toludin Mavisi boyama Bar 100um).
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Resim 9, Grup 3- Elektron mikroskobu incelemesi. Ku¢uk yuvarlak halkalar bi¢ciminde
myelinli sinir lif demetleri ile birlikte schwann ¢ekirdekleri denerasyona ugramis aksonal
invaginasyon gostermistir. Myelinsiz sinir demetlerinde belirgin bir incelme ile birlikte
kicik lekeler biciminde dejenerasyon alanlari gézlendi. Bag doku alanlarinda
hyalinizasyon (mavi ok) ile birlikte fibroblast hiicrelerinde hiperplazi, mast hiicrelerinde
vakuoler bosluklar izlendi (kirmizi ok) (Uranil asetat - Kursun sitrat Boyama Bar 5um).
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Resim 10, Grup 4- Isik mikroskobu incelemesi neticesinde yer yer inflamatuar hiicreler

(sarn ok) gorildi. Hyaline ve ipligimsi yapilar (kirmizi ok) izlendi (Hematoksilen-Eosin
boyama Bar 100um).
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Resim 11, Grup 4- Isik mikroskobu incelemesi neticesinde, schwann hicre
cekirdeklerinin bazilarinda piknozis (ok) myelinli ve myelinsiz sinir lifleri incelmeye bagli

olarak daginik ipligimsi dejeneratif bicimde (kirmizi ok) gézlendi (Hematoksilen-Eosin
boyama Bar 50um).
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Resim 12, Grup 4- Isik mikroskobu incelemesi neticesinde, myelinli sinir liflerinde
vakuoler tarzda kiigiik bogluklu (kirmizi ok) yapilar goriildi. Myelinsiz sinir liflerinde
dejeneratif (sar ok) degisikler izlendi (Toludin Mavisi boyama Bar 100um).
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Resim 13, Grup 4- Elektron mikroskobu ile inceleme sonrasinda vakuoler yapilarin yogun
bir sekilde devam ettigi goriildi (Kirmizi ok). Endondral kilifin disinda hyalinizasyon
belirgin olarak goriildi (yesil ok) (Uranil asetat - Kursun sitrat boyama Bar 2um).
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Yiiriime Analizleri istatistiksel Degerlendirme Sonuglar

Otuz glinliik takip sonrasinda tim gruplarda yer alan her bir sigana yiriime testi analizi
yapild, yiriime sirasinda siganlarin arka ayaklari topografik solusyona batirildi ve kagit
Uzerinde biraktigi ayak izleri, adim boyu parmaklar arasi aciklik gibi parametreler cm
cinsinden hesaplanarak degerlendirildi (29,30).

Sekil 12a ve 12b; Siganlar, sinir kaoptasyonu yapildiktan sonraki otuz giiniin sonunda,
arka ayaklar topografik solusyona batirildi ve hazirlanan yiiriime bandi lizerinde
biraktiklarn ayak izleri degerlendirldi.

Elde edilen veriler 1s1§inda saglam ayak ve hasarli ayak adimlama mesafesi ayrica

saglam ve hasarli ayak arasi 6l¢im degerleri o6l¢illp gruplandirilarak median ve
standart sapma degerleri hesaplandi (Tablo 2).
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Rat Calisma Guruplar Median t + P Degeri*
gurubu Deger(min-max) | Standart sapma
degerleri

Saglam ayak 1.grup 12,10(9,80-15,00) | 12,30+1,98
adimlama 2.grup 13,10(12,10-14,00 | 12,96+0,86 0,530
mesafesi cm )

3.grup 11,30(10-14,20) | 11,69%1,53

4.grup 12,30(10-14,20) | 11,87£1,53
Saglam ayak 1.grup 1,80(1,70-1,90) 1,78+0,089
parmaklar arasi 2 grup 1,87(1,80-1,90) | 1,900,048 0,091
6l¢tim cm 3.grup 1,80(1,60-1,90) | 1,800,171

4.grup 1,70(1,60-1,80) | 1,710,089
Hasarli ayak 1.grup 12,60(10,30-14,7) | 13,80+1,81
adimlama 2.grup 13,8(12,40-14,30) | 13,450,75 0,182
mesafesi cm 3.grup 11,90(11,10-13,90 | 12,07%1,07

4.grup )12,1 (11,5-14,0) | 12,06%1,09
Hasarli ayak 1.grup 1,30((1,1-1,5) 1,3+0,12
parmaklar arasi 2 grup 1.4((1,3-1,6) 1,4+0,11 0,421
olgim em 3.grup 1,4(1,31,6) 1,420,11

4.grup 1,3(1,1-1,6) 1,34%0,15

Tablo 2; Yiiriime analizi tablosu, dederler cm cinsinden hesaplandi. (P Degeri*<0,05
anlaml kabul edildi). Yukaridaki dederler arasinda higbir grup igerisinde anlamh bir fark

bulunamadi.
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Sadlam Ayak Admlama
Mesafesi
- Sadlam Ayak Parmaklar
arasi lgim
Hasarl &yak Adimlama
12,50 Mesafesi
Hasarh Ayak Parmaklar aras
dlgtim
10,007
5
a =07
=
5,00
2507
0,00

Grafik 1; Yurime analizi grafigi

Grafik degerlendirildigi zaman her dort grup icerisinde yiiriime analizlerinde anlamli bir
fark bulunamadi.
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Histopatolojik Bulgular istatistiksel Degerlendirme Sonuglar

Hematoksilen eozin ve toluidin blue ile yapilan boyanmis kesitlerde 100lik ve 50lik
biiylitmede sinir hiicrelerinedeki; hiperplazi, dilatasyon, hemoraji, hyalinizasyon (%) ve

vakuolizasyon bulgulari degerlendirldi. Elde edilen veriler, istatistiksel olarak hafif, orta
ve siddetli olmak (izere hesaplandi (Tablo 3).

Tablo 3; Histpatolojik bulgularin skorlamasi

Hiperplazi, dilatasyon, hemoraji , vakuolizasyon: skor 0; yok,

skor 3 ; belirgin

skor1; hafif, skor 2; orta

Sinir dokuda hyalinizasyon : Yiizde oran olarak hesaplandi.

Hiperplazi

Dilatasyon

Hemoraji

Hyalinizasyon

Vakuolizasyon

Grup 1
Kontrol
grubu

%20
%10
%15
%20
%30
%10
%25

Grup 2
900 Mhz
EMA

%20
%10
%15
%30
%20
%35
%20

Grup 3
1800 EMA

%40
%20
%20
%15
%10
%30
%20

Grup 4
2100 EMA

S AN AN, AN, NN, ONN NN NN =N

ON=_NNW_LEN_2NN_2PWON_,EN_,O =2 IN_,O 22NN

%25
%10
%10
%35
%20

WNO-_2NOWN_L,O_LNNPOLON_,N_R,R,PO_,N_N-=-
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1 2 2 %30 3
0 1 1 %20 1
Grup Hiperplazi | Dilatasyon Hemoraji | Hyalinizasyo | Vakuolizasyo
n n
1.00N 7 7 7 7 7
Median 2 1 2 20 1
Mean 1,71 1.42 1.28 18.71 1.28
SD 0,418 0.358 0.33 8.75 0.33
Min 1 1 0 10 0
Max 2 2 2 30 2
2.00N 7 7 7 7 7
Median 2 2 1 20 1
Mean 1.28 1.42 1.42 20 1.42
SD 0.33 0.358 0.358 9.23 0.35
Min 0 0 0 10 0
Max 2 2 3 35 3
3.00N 7 7 7 7 7
Median 1 1 2 20 2
Mean 1.42 1.14 1.71 22.1 1.57
SD 0.358 0.31 0.418 9.71 0.399
Min 1 0 1 10 0
Max 2 2 3 40 3
4.00 N 7 7 7 7 7
Median 1 1 2 20 2
Mean 1.28 1.57 1.42 20 1.71
SD 0.33 0.399 0.358 9.23 0.418
Min 0 1 0 10 0
Max 2 3 2 35 3
Total N 28 28 28 28 28
Median 1 2 2 20 1
Mean 1.39 1.46 1.46 20.89 1.46
SD 0.347 0.371 0.371 9.45 0.371
Min 0 0 0 10 0
Max 2 2 3 40 3

Tablo 4; Gruplar arasi tanimlayici sonug tablosu (SD: Standart deviasyon, Min:

minimum, Max: Maximum).
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Kruskal-Wallis Test

Grup N Mean Ranks
Hiperplazi 1.grup 7 1.71
2.grup 7 1.28
3.grup 7 1.42
4.grup 7 1.28
Total 28 1.39
Dilatasyon 1.grup 7 1.42
2.grup 7 1.42
3.grup 7 1.14
4.grup 7 1.57
Total 28 1.46
Hemoraji 1.grup 7 1.28
2.grup 7 1.42
3.grup 7 1.71
4.grup 7 1.42
Total 28 1.46
Hyalinizasyon 1.grup 7 18.71
2.grup 7 20
3.grup 7 221
4.grup 7 20
Total 28 20.84
Vakuolizasyon 1.grup 7 1.28
2.grup 7 1.42
3.grup 7 1.57
4.grup 7 1.71
Total 28 1.46
Hiperplazi | Dilatasyon | Hemoraji Hyalinizasyo | Vakuolizasyo
n n
Chi-square | 0.371 0.371 0.371 9.45 0.371
Asymp. Sig. | 0.33 0.33 0.33 9.23 0.33

Tablo 5; Kruskal-Wallis Testi analiz sonuglari ki-kare testi ile gruplar kendi arasinda
karsilastirildiginda anlaml bir fark bulunamadi.
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istatistiksel degerlendirme ve bulgular 1si1§inda verilere bakildi§i zaman yiirime
analizlerinde yer alan her dort grup igerisinde; saglam ayak parmaklar arasi mesafe,
saglam ayak adimlama mesefesi, hasarli ayak parmaklar arasi mesafe ve hasarli ayak
adimlama mesafeleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir sonu¢ bulunmadi

Histopatolojik bulgular istatistiksel olarak degerlendirdiginde ise sinir hiicrelerinde,
hiperplazi, dilatasyon, hemoraji, hyalinizasyon, vakuolizasyon degiskenleri K-W testi ile
dort grup icin fark bulunamadi. Hangi grubun farkli oldugunu bulmak i¢in énemli olan
gruplar ki-kare testi ile ikiserli karsilastirildi yine gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamh fark bulunmadi.
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TARTISMA

Periferik sinir yaralanmalarina neden olan faktorler icerisinde en sik karsilasilan etkenin
travma oldugu bilinmektedir. Bununla birlikte, iskemik olaylar, infeksiyon, inflamasyon,
iyonize radyasyon, traksiyon, eksternal kompresyon, yanik ve elektrik ¢arpmasi gibi
etkenlerde periferik sinir hasarinda rol oynayabilmektedir. Yaralanmanin nedeninden
bagimsiz olarak sinir dokusunda iyilesmenin tam olmamasi veya sinirin anormal
rejenerasyonu, siklikla fonksiyonel kayip ve agr ile sonuglanmaktadir (31).

Periferik sinir yaralanmasinda sinir lifleri ve Schwann hicrelerinin primer hedef olduklari
bilinmektedir. Yaralanma sonrasi distal segmentte, akson ve miyelin kilifin
dejenerasyonuna bagh olarak akson fonksiyonu bozulmaktadir. Akson fonksiyonunun
yeniden kazanilmasi, proksimal ugtan yeni gelisen akson filizlerinin olugsmasi ve effektor
hiicrelere baglanmasi ile saglanmaktadir. Schwann hiicrelerinin rejenerasyon sirasinda,
akson filizlerinin effektor hiicre ve dokulara ulagsmasinda rehberlik ettikleri bilinmektedir.
Bununla birlikte, rejenere aksonlarin dogru hiicre bantlarina ulagmalarinin mekanizmasi
hala tam olarak bilinmemektedir (32).

Sinir onariminda asil sorun iyilesme sirasinda onarim yerinde gelisen skardan
kaynaklamaktadir. Onarim yerindeki skar ve intrandral fibrozis aksonal filizlerin distale
ilerlemesini engellemekle kalmaz, ayni zamanda distal giidiige ulasmis olan aksonlara
da hasar verir.

Dagum; epindral onarim yapilan sinirlerde igteki fasikiillerin tam olarak karsilkli
gelemeyecegi ve arada kalan bosluklarda nebde dokusu olusacagindan sinir
rejenerasyonunun engellenebilecegdini belirtmigtir (33).

Epindral nororafinin sinirde internal fibrozise yol agmadigi, ancak en maharetli ellerde
dahi fasikiler eglesmenin saglanamayacagi bilinmektedir (34).

Atkinson ve ark. yaptiklar bir deneysel/klinik ¢alismada, skar dokusunun travma ve
cerrahi yaralanmalar sirasinda oldukga sik rastlanan bir problem oldugunu, bu olusumun
rejenerasyon sirasinda akson filizleri icin mekanik bir bariyer olabilecegini bildirmislerdir
(35).
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Son yillarda, yaralanma sonrasinda meydana gelen anatomik, histolojik ve patolojik olaylarin
anlasilmasi, molekiiler diizeyde gelisen degisikliklerin kesfi anlasilmasi ve rekonstriiktif
yontemlerde saglananan ilerlemeler, periferik sinir yaralanmalarinin tedavisine énemli katki
saglamistir. Buna ragmen periferik sinir yaralanmalarinin tedavisi klinikte 6nemli bir sorun
olmaya devam etmekte, tedavi protokoli ve sonuglar Uzerinde tam bir uzlagma fikir birligi
saglanamamaktadir.

Periferik sinir yaralanmalarinin tedavisinde ana amac sinirin baglantili oldugu son organ
(kas, duyu cisimcikleri vb.) fonksiyonlarinin en az kayipla yerine konulmasidir. Bunun igin
sinir bitlnligunin tekrar saglanmasi ve iletimin geri dondirilmesi gerekmektedir.

Periferik sinirler vaskiiler yapidaki degisikliklere ileri derecede hassastirlar ve intranoral
mikrosirkiilasyonda olan herhangi bir azalma motor ve duyu kaybi ile sonuglanir. Sinirin
tam kesisi, kesinin distalinde, uyarilabilirligin 3-8 glin icinde tam kaybina yol agmaktadir.
Tam iskemi durumunda ise sinir fonksiyonu 30-90 dakika iginde hizla bozulmaktadir
(36-39).

iskemi sirasinda ortaya cikan noral doku hasarinin derecesi iskeminin siiresi ve bu
donemdeki kan akimi ile ilgilidir (40).

Makitie ve Teravainen siganlarda degisik surelerde uygulanan iskemi sonrasi birinci
gunden itibaren siyatik sinirde iletim hizinin yavaslamaya basladigini ve bu azalmanin
iskemi suresiyle orantili olarak 4 ile 18 giin kadar siirdigini bildirmiglerdir. Benzer
sekilde iskemi stiresi artisiyla dejenere néron orani arasinda dogru oranti oldugunu ve
hem rejenerasyon sirecinin ve hem de sinir iletim hizlarinin normale yakin degerlere
ulasmasinin 90 giin kadar stirdiguni ancak tam bir iyilesmenin olmadigini
bildirmislerdir (41).

Calismamizda kolay bulunabilirligi, siyatik sinir diseksiyonunun nispeten daha kolay
olmasi, sinir yaralanmasi sonrasi fonksiyonel degisikliklerin incelenmesi, farkli cerrahi
yontemler ve medikal tedavilerin etkinliginin arastirilmasinda sicanlarin daha sik
kullanilmasi nedeniyle deneysel calismamizda si¢an modellerini kullanmayi uygun
bulduk (35). Onceki calismalarda Wallerian dejenerasyona ait bulgularin hasar
olugsumunu takip eden saatler icerisinde basladigini ve bu siirecin hasar olusturma
bicim ve siiresine bagli olarak degisim gosterebilecedini ortaya koymustur (42).

Glnumiuzde periferik sinir rejenerasyonunun degerlendirilmesinde, histolojik, yontemler
ve footprint analizlerinin birlikte korele edilmesinin 6nemi vurgulanmistir (43). Cep
telefonlarinin yaydigi EM radyasyonun olusturdugu biyolojik yan etkiler Gzerine cok
sayida c¢aligma mevcuttur.

Hardell L ve Ark maling beyin timori teshis edilen 649 hastada yaptiklar bir ¢alismada
analog cep telefonunun ipsilateral kullaniminin malign beyin timaér riskini anlamli bir
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sekilde arttirdi§i gozlemlemislerdir (44).

Hardell L ve Ark Tinituslu vakalar (zerinde yaptigi bir diger calismada Analog cep
telefonunun vestibular Schwannoma riskini arttirdi§gi gézlemlemislerdir (45).

Lonn S ve Ark yaptigi bir calismada akustik néroma teshis edilen 148 hasta uzun sireli
cep telefonu (analog ve dijital, en az 10 yil) kullanimi ile akustik néroma gorilme sikligi
arasinda iliski oldugu belirlemislerdir (46).

Bertil R. R. Persson ve ekibinin arastirmalarinda denek Fischer farelerinin beyinlerine
RG2 ve N32 Glioma (tiimar) hiicreleri enjekte edilmis ve 3 hafta boyunca, her hafta 5
gun, her glin 7 saat streyle 915 MHzde 2 Wattlik elektromanyetik dalganin etkisi altinda
birakilmiglar. Deney sonucunda elektromanyetik dalganin etkisi altinda birakilan ve
elektromanyetik dalganin etkisi altinda birakilmayan farelerde timaor bliyimesinde fark
gorilmemis. Buradan yola cikilarak mobil telefonlar tarafindan yayilan elektromanyetik
dalgalarin zararli olmadigi sonucuna varilmislardir (47).

Santininin 530 kisi Uzerinde yaptigi ¢alismada baz istasyonlarinin yakininda oturan
kisiler Uzerinde bazi biyolojik etkiler test edilmistir. Bu g¢alismada yorgunluk, uyku
diizensizligi, huzursuzluk, bas donmesi, depresyon ve hafiza kaybi gibi spesifik
olmayan semptomlarin baz istasyonundan uzaklik ve cinsiyete gore goruldigu
bulunmustur. Calisma sonucunda elektromanyetik dalgalardan etkilenmemek icin baz
istasyonlarindan en az 300 m uzakta oturulmasi onerilmigstir (48).

Sinir yaralanmalarini takiben, kesi olusmadidinda veya kesi koaptasyonundan sonra
normal sartlarda da sinir rejenerasyonun meydana geldigi yaygin olarak kabul
edilmektedir. Bu durumda, motor fonksiyonel iyilesmenin daha az oranda gercgeklestigi,
iyilesme silrecinin geciktigi, yarali alanda skar dokusunun gelistigi ve siklikla néroma
olusumuna rastlandigi bildirilmistir (49).

Deneysel calismamizda; Grup 1 de yer alan si¢anlarda sinir liflerinin etrafindaki schwann
hiicrelerinde orta ve hafif diizeyde hiperplazi sinir demetlerinde dejeneratif degisikler ile
birlikte hafif diizeyde dilatasyon, sinir demetleri arasindaki kiigiik kan damarlarinda orta
ve hafif diizeyde hemoraji izlendi. Akson etrafini saran sinir liflerinde yer yer hafif
dizeyde hyalinizasyon gorildi. Bu grubun Elektron mikroskop kesitinde, Schwann hiicre
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cekirdekleri icine dogru invagine vakuoler yapilar yine hafif diizeyde gézlenirken myelin
kilifinda vakuoler tarzda bosluklar ve ayrilmalar gozlendi.

Grup 2 de yer alan si¢anlarda, endoplazmik retikulum sisternalarn kiglik genislemeler
olusturmus, mitokondrilerde orta diizeyde vakolizasyon gozlenmistir. Kiigiik kan
damarlarinda orta diizeyde dilatasyon ve hemoraji. Myelinli ve myelinsiz sinir
demetlerinde orta diizeyde dejenerasyon ile birlikte yer yer hafif diizeyde hyalizasyon
gelisimine bagh organizasyon bozuklugu gorildi. Elektron mikroskobik incelemede
perinoral alan i¢indeki mast hicrelerindeki cekirdek yapisinda degisiklik orta diizeyde
vakuoler yapilar ile birlikte stoplazmik grantillerin bosaldigi gozlendi.

Grup 3 te yer alan siganlarda, myelinli ve myelinsiz sinir liflerinin longitudinal ve
transversal kesitlerinde endonoral alandaki bag doku kilifi ile birlikte sinir liflerindeki
dejenerasyon derecesi giderek artis olup yer yer orta ve hafif diizeyde hyalinizasyon
alanlarina rastlanildi. Aksonal demetler boyunca endonérumdan itibaren yapisal hafif
diizeyde denerasyon degisikligi aksonlarin bulundugu kisimda yerini daha yogun ve
nekrotik degisiklere birakmistir. Kiigiik kan damarlarinda orta ve hafif dizeyde
dilatasyon ve hemoraji. Myelinsiz sinir demetlerinde belirgin bir incelme ile birlikte kiigik
lekeler biciminde dejenerasyon alanlari gozlendi.

Bag doku alanlarinda hyalinizasyon ile birlikte fibroblast hiicrelerinde hiperplazi,mast
hiicrelerinde hafif diizeyde vakuoler bosluklar izlendi.

Grup 4 te yer alan siganlarda, myelinli ve myelinsiz sinir liflerinin longitudinal ve
transversal kesitlerinde endonoral alandaki bag doku kilifi ile birlikte sinir liflerindeki
dejenerasyon derecesi giderek artmis olup yer yer orta ve hafif diizeyde hyalinizasyon ve
o0dem alanlarina rastlanildi Aksonal bolge hyperfrofiye bagh olarak endonéral kilifa
yaklagmistir. Myelinli sinir liflerinde dejenerasyona bagh kiiglik gruplagma ve yer yer
orta diizeyde vakuoler tarzda kii¢ciik bosluklu yapilar gorildi. Myelinsiz sinir liflerinde ise
uzun ve incelen lifler boyunca ayrilma ve kirilma seklinde dejeneratif degisikler izlendi.
Elektron mikroskobik incelemede endondral alan ile birlikte myelinli sinir liflerinde orta
dizeyde genislemis vakuoler tarzda bosluklar ve aksonal alana dogru invaze
dejenerasyon bolimleri gozlendi.

SONUG

Bu c¢alismada elde edilen veriler 1s1ginda, giinimuizde oldukga sik kullanilan analog ve
akilli cep telefonlarinin yaydigi 900, 1800 ve 2100 Mhz elektromanyetik alanlarin, sinir
onarimi sonrasi sinir iyilegsmesi Uzerine, istatistiksel olarak anlamli olabilecek,
olumsuz bir etkisi bulunmadi. Bununla birlikte daha ileri deneysel ve klinik caligmalara
ihtiya¢ oldugu aciktir.
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