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OZET

Lokal anesteziklerin, tek baslarina veya kortikosteroidler ile kombine edilerek peri-
tendindz enjeksiyonu, tendinopatilerin tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir.
Hastanin agrisinin azaltilmasi ve hareket kaybinin engellenmesi bu sekilde saglanmaktadir.
Omuz, dirsek, el bilegi, kalca ve ayak bilegi ¢evresi tendinopatilerinde yapilan bu
enjeksiyonlar sonucunda hastada olumlu sonuglar goriilmektedir.

Bizim bu calismadaki amacimiz, daha 6nce hi¢ yapilmamis olan rat agil tendonunun
peri-tendindz kilifina, farkli lokal anestezik ve steroidleri hem tek baslarina hem de
kombinasyonlarmin  farkli  konsantrasyonlarda enjeksiyonunu takiben tendonda
olusturacaklar histolojik ve biyomekanik farkliliklarini gostermektir.

Bu amagla Wistar Albino cinsi, 100 adet, eriskin disi si¢anlar kullanildi. 100 sigan
agirliklart esit dagilacak sekilde, 10’ar sigandan olusan 10 gruba ayrildi. inflamasyon
olusturduktan sonra gruplara uygun enjeksiyonlar tendonlara uygulandi. Enjeksiyonlarda
lokal anestezik olarak lidokainin ve bupivakainin farkli konsantrasyonlar1 ve
deksametazonla olan kombinasyonlari uygulandi. 1 hafta takip siiresi sonrasi sakrifikasyon
gerceklestirildi ve tendonlarin histolojik ve biyomekanik ¢alismas1 yapildi.

Sonug olarak , tendona en toksik grubun sadece deksametazon enjeksiyonu yapilan
grup oldugu, bundan sonra gelen grubun diisiik ve yiiksek doz lidokain ile kombine edilen
deksametazon grubu oldugu tespit edildi. Toksisitesi en az olan grubun ise diisiik veya
yiiksek doz bupivakainle kombine edilen deksametazon gruplari oldugu bulundu. Klinik
uygulamalarda deksametazonun tek basina uygulanmasi hastada tendon komplikasyonunu
arttirabilir. Bu yilizden enjeksiyonun bir lokal anestezikle, 6zellikle de lidokain yerine

bupivakain ile kombine edilmesi deksametazonun komplikasyon riskini azaltabilmektedir.

Anahtar kelimeler: Tendon ruptiirii, lokal anestezik, steroid, toksisite.



ABSTRACT

Histological and Biomechanical Effects of Local Anesthetics and Steroids on Rat’s
Achilles Tendon

Local anesthetics peri-tendinous injection, alone or in combination with
corticosteroids, is widely used in the treatment of tendonitis. Reduction of patient pain and
prevent the loss of motion is provided in this way. As a result of such injections to the
tendinopathies around shoulder, elbow, wrist, hip and ankle, positive results were shown in
patients.

The aim of this study was to show the histological and biomechanical differences
occured in peri-tendinous sheath of rat achilles tendon following injection of both different
concentrations of local anesthetics and steroids alone and different combinations of them.

Hundred adult female Wistar albino rats were divided into ten groups of 10 rats
each. After inflammation was created, injections were perfomed in tendons according to
groups. As a local anesthetic, lidocaine and bupivacaine injections with different
concentrations and combinations of dexamethasone were used. After one week follow-up,
rats were sacrificed. Obtained tendon sections were examined biomechanically and
histologically.

As a result, the most toxic effect on tendon was seen in dexamethasone injection
group. This group, in terms of toxicity, was followed by group with dexamethasone in
combination with low and high dose lidocaine. The groups with low or high dose
bupivacaine combined dexamethasone, were found as the least toxic group. In clinical
practice, the application of dexamethasone alone may increase the tendon complications in
patients. Therefore, before the injection, dexamethasone should be combined with a local
anesthetic, especially bupivacaine instead of lidocaine, so risk of complications might be
reduced.

Key words: Tendon rupture, local anesthetic, steroids, toxicity.
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1. GIRIS

Tendon yaralanmalar1 doktora basvurular arasinda oldukc¢a sik goriilmektedir.
Sadece 2001 yilinda Amerika Birlesik Devletleri’nde (ABD), yaklasik iki milyon insan
tendon yaralanmasi nedeniyle doktora bagvurmustur (1). ABD’de tiim spor
yaralanmalarmin %30-50si ile meslek hastaliklarinin yaklasik yarisim1 asir1 kullanmaya
bagl yaralanmalar olusturmaktadir. (2, 3). Bu yaralanmalarin sonucunda tendonda
kopmaya neden olmadan olusan inflamasyona tendinit (veya tendonit) denilmektedir (4-6).
Ayrica tendinosis terimi de benzer durum ic¢in kullanilmaktadir. Fakat tendondaki
inflamasyona gore artmis dejeneratif degisiklik ile tendinosis, tendinitten ayrilmaktadir (7,
8). Inflamasyon yaralanmanin erken doneminde olusur ve yerini hizli bir sekilde
dejenerasyona birakir (9). Bu patolojik belirsizlikten dolayr tiim kopmamis tendon
yaralanmalarina genel olarak tendinopati denilmistir.

Tendinopati tedavisinde Onemli olan tendon etrafindaki inflamasyonu ortadan
kaldirarak hastanin agrisim1 azaltmak ve eklem hareket agikligini tekrar eski haline
getirmektir. Bunun igin bir¢ok tedavi yontemi tanimlanmistir. Non-steroid antiinflamatuar
ilag (NSAII) kullanimi, soguk uygulama, bantlama, immobilizasyon ve tendon etrafina
yapilan lokal anestezik ve kortikosteroid kombinasyonlar1 bunlardan sadece birkacidir.

Lokal anesteziklerin, tek baslarina veya kortikosteroidler ile kombine edilerek peri-
tendindz enjeksiyonu, tendinitlerin tani ve tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir (10).
Steroidin antiinflamatuar etkisinden yararlanilarak hastanin agrisinin azaltilmasi ve hareket
kaybinin engellenmesi bu sekilde saglanmaktadir. Omuz, dirsek, el bilegi, kalga ve ayak
bilegi ¢evresi tendinopatilerinde yapilan bu enjeksiyonlar sonucunda hastada olumlu
sonuglar goriilmektedir (11). Tetik parmak igin fleksor tendon gevresindeki Al pulleye
veya asil tendiniti i¢in asil tendon kilifina, lokal anestezik ve steroid kombinasyonunun
enjeksiyonu bir¢ok klinikte uygulanmaktadir.

Lokal anesteziklerin miyosit, kondrosit ve noéronlarin da oldugu birgok hiicrede
toksisitesi gosterilmistir (12, 13). Bupivakain ve lidokainin bu hiicrelerde zaman ve doz
bagimli olarak sitotoksik oldugu bilinmektedir (12, 14-16). Bupivakain, insan eklem
kondrositlerinin canliligini, maruziyetten 30 dakika sonra azaltmaya baslamasina ragmen
ropivakainde boyle bir etki goriilmemistir (13).

Lokal anesteziklerin diger bir¢ok hiicredeki toksisitesi arastirilmis fakat tendon
hiicresindeki etkisi bilinmemektedir. Steroidlerin tek baslarina tendon {izerinde

kullanilmasi ile ilgili birgok ¢alisma vardir. Steroid enjeksiyonlarinin direkt etkisi olarak



tendon riiptiirleri bilinmektedir (17-20). Bunun yaninda metilprednizolon asetatin asil
tendonu iizerine enjeksiyonunun histolojik ve biyomekanik olarak etkisinin olmadigin
gosteren ¢alisma da vardir (21).

Sadece bir ¢alismada lokal anestezik ve steroidlerin kombine ve tek baslarina
kullanimlar ile ilgili sigir tenosit kiiltiir ¢alismasi vardir (22). Bu ¢alismada lidokain,
ropivakain ve deksametazonun tek baslarina ve kombine kullanimlarinin histolojik
bulgular1 degerlendirilmistir. Goriilmiistiir ki lidokainin tek bagina kullanimi en toksik,
deksametazonun tek basina kullanimi en az toksiktir. Ikisinin kombine kullanimi ise orta
seviyededir. ilging olan ise ropivakainin kombine kullanimi tek basina kullanimima gore
daha toksiktir. Demek ki lokal anesteziklerin ve steroidin kombine kullanimlar1 ve tek
baslarina kullanimlar1 arasinda kullanilan ilaca gore farkli sonuglar goérebilmekteyiz.

Bununla ilgili olarak tenosit hiicre kiiltiirii disinda, canli tendon hiicresinde yapilmis
kombine lokal anestezik ve steroid kombinasyonunun ne histolojik ne de biyomekanik
calismasi vardir.

Bizim bu ¢aligmadaki amacimiz, daha 6nce hi¢ yapilmamis olan, rat asil tendonu
peritendinéz kilifina farkli lokal anestezik ve steroidleri, hem tek baslarina hem de
kombinasyonlarinin farkli konsantrasyonlarda enjeksiyonunu takiben olusan histolojik ve
biyomekanik farkliliklarin1 gostererek, klinikte hangi lokal anestezik ve steroid
kombinasyonunun, hangi konsantrasyonda tani ve tedavimizde uygulamamiz gerektigini

gbzler Oniine sermektir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Tendon anatomisi

Kaslar, karin (venter) ve tendon (tendo) kisimlarindan olusur. Bazi durumlarda
kasin proksimal kismina bas (caput) adi verilir. Kaslarin baslangi¢ ve sonlanis kisimlari
genellikle bag dokusundan olusan tendonlardan ibarettir.

Tendon, farkli sekil ve boyutlarda olabilen, uzunlugu ve kalinlig1 ihtiya¢ bolgesine
gore degisebilen, ¢ok sayida paralel seyreden kollajen liflerinden olusan, eklem

hareketlerinden sorumlu anatomik yapilardir (Sekil 2.1).
Kuadriceps
Kas1

Kuadriceps
tendonu

Patella

Patellar
tendon

Sekil 2.1
Diz 6niindeki tendonlar (23).

Tendonlarin birincil fonksiyonu kastan gelen kuvvetleri kemiklere aktararak
hareketi saglamaktir (24, 25). Tendonlar, kaslara gore ¢ok dayaniklidirlar ve viicut
agirhiginin yaklasik 17 kat fazlasi bir kuvvetle gerilme ve baskilara maruz kalirlar (26).
Tendonlar genel olarak kemiklere yapisir. Tendonlar kemiklere yapisirken kemik tizerinde
kabart1 olustururlar. Fakat bazi kaslar kemige yapigsmayip deri veya fasyaya yapisabilir.
Tendonlar sok emici, enerji depolama gorevlerinin yani sira, postiiriin saglanmasi igin
gerekli proprioseptif elemanlar1 igermektedir (27). Kaslarin kas liflerinden olusan kisimlari
bol damarli yapiya sahiptir. Boylece enfeksiyonlara kars1 dayaniklidirlar. Kas lifleri bunun
yaninda basinca ve siirtinmeye karsi dayaniksizdirlar. Tendonlarda ise damar yoktur.
Bundan dolay1r enfeksiyonlara karsi ¢ok duyarlidirlar. Basinca ve siirtinmeye karsi

dayaniklidirlar.



Tendona yiiksek miktarlarda yiik bindirmek, tendonu kirilgan hale getirir, daha az
enerji absorbe eder, fakat agir yiikleri hareket ettirmek i¢in daha etkilidirler. Bunun tam
tersi az miktarda binen ylikler tendonu daha viskoz hale getirir, daha fazla enerji absorbe
eder ve yiikleri kaldirmak icin daha az etkilidirler (28). Kesit alan1 6 cm?olan tendon, 4 ile
8 ton agirligindaki bir yiikii tasiyabilir (29).

Bir kasin proksimalde kalan yapisma yerine origo, distalde kalan yapigma yerine ise
insersiyo adi verilir. Origo ve insersiyo kasin yaptigi harekete gore yer degistirir. Buna
gore bir kasin hareket esnasinda sabit kalan kemikteki yapisma yerine origo, hareket eden
kemikteki yapisma yerine ise insersiyo adi verilir. Tendonlar genellikle kasin ¢ekme yerini
kas iizerinde kiigiik bir alana konsantre etmek egilimindedirler. Boylece kasin ¢ekme
yoniiniini de belirlemis olurlar. Ayrica tendon, kasin karnimnin ekleme uygun mesafede
kalmasini saglayarak origo ve insersiyosu arasindaki kasin boyunun uzamasini engellemis
olur (26).

Liflerin tendon eksenine dizilim seklini, muskulotendin6z birimin hareket agikligi
ve tendona uygulanan kuvvet belirler. Kas liflerinin tendona uzun bir sekilde dizilmesi
tendon ve kasin daha fazla hareket agikliginin olmasini saglar. Tendonun giicii, kollajen
liflerinin sayisina, biiylikliigline ve yerlesimine baglidir. Ayrica kalinligima ve internal

liflerinin organizasyonuna da baglidir (30) (Sekil 2.2).

Sekil 2.2
(A) Orgii bilesenli liflerin tendonun alt kismindaki goriintiisii. (B ve C) Eklemin degisik pozisyonuna gore
farkli liflerin gerilmesi (26).

Kollajen lifler tendon i¢inde degisik sekillerde dagilim gosterirler. Tiim yonlerden
gerilmeye maruz kalan tendonlarda kollajen lifler 6rgii yapisinda olurlar ve doku diizensiz
sekillenir. Tek bir yonden gerilmeye maruz kalan tendonlarda ise lifler diizenli bir sekilde

paralel olarak diizenlenirler. Tendonun ¢ogu boliimiinde ana yap1 kollajenden olusur.



Fuziform kaslarin tendonlarina, pennat kaslara gére daha fazla gerilim giicii yansir.
Ciinkii tiim kuvvet tendonun uzun ekseni boyunca aktarilir. Oblik olan kas lifleri tendonun
uzun ekseninden ¢ok, yan taraflara dogru kuvvetleri aktarir. Bireyin spor aktivitesi ve

meslegi tendonda bulunan liflerin dizilimini degistirebilir (Sekil 2.3).

Sekil 2.3
Multipennat kas lifi (26).

Liflerin biiyiik kism1 gerilim yoniinde spiral bir sekilde bulunurken, bazi lifler de
gerilim yoniine tam dik bir sekilde yer alirlar (31, 32). Kiiciik ¢apli lifler tiim tendon
boyunca uzanirken, daha biiyiik ¢capl lifler ise tiim tendon boyunca uzanmazlar (33).

Cogu zaman tendonlarin disaridan makroskopik olarak bakildiginda detayli yapisi
¢oOziilebilmesine ragmen, bircok tendonun ince yapisi ve cesitlilikleri bilinememektedir.
Ornegin elde bulunan fleksér digitorum superficialis’in gatalli, diiz ve katlant1 yapmis
lifleri sayesinde fleksor digitorum profundus bu kasin arasindan gecerek distal falanksa
insersiyo yapabilmektedir. Bunun bir benzerinin ayakta fleksor digitorum brevis ve longus
arasinda oldugu ise heniiz yeni kesfedilmistir.

Elektron mikroskobu ¢aligmalarina kadar tendonlardaki tiim kollajen liflerin paralel
oldugu saniliyordu. Elektron mikroskobu c¢alismalarindan sonra kollajen liflerin
longitudinal, transvers ve horizontal uzandiklar1 goriildii. Longitudinal uzananlarin da
birbirlerini caprazladiklari, spiral ve orgii bigimlerini olusturduklar goriildii (32, 34).
Ayrica elektron mikroskobu tendonun inferiorundaki fibrillerin daha c¢ok longitudinal

oldugunu, bir kisminin ise transvers ve horizontal oldugunu gosterdi (34).



Tendonlar cesitli sekillerde ve biiyiikliikklerde bulunurlar. Yass1 veya yuvarlak
olabilirler. Kaslarin origo veya insersiyolarinda veya kasin i¢inde tendon kavsaklarinda
bulunabilirler. Aponeuros, birka¢ katmandan olusan sik diizenlenmis kollajen liflerinin
yassi bir tendon olusturmus sekline denir. Kollajen lifleri ayn1 katman i¢inde paralel
seyrederler fakat bitigik katmanlarda degisik yonlerdedirler. Aponeuros bir kasin biiyiik bir
kismini olusturabilir. Ornegin eksternal oblik, internal oblik ve transversus abdominis
kaslari. Eksternal oblik kasi rektus kilifinin bir kismi, inguinal ligament, ve lakunar
ligamenti olusturur. Internal oblik ve transversus abdominis kasi, konjoint tendonu
olusturur. Bicipital aponeuros, biceps brachii kasinin ulnaya insersiyo yaptigi kismidir.
Pektoralis major, latissimus dorsi ve massater kaslar1 ise katmanlar seklinde olusmus
kaslardir (26).

Tendonlar, kaslar1 da olusturabilirler. Ornegin elde fleksor digitorum profundus
tendonundan ve ayakta fleksor digitorum longus tendonundan lumbrikaller ortaya cikar.
Vastus medialisin oblik lifleri, adduktér magnus tendonundan c¢ikar. Vastus lateralisin
oblik lifleri, tractus iliotibialisten c¢ikar. Semimembrandz tendonu birgok genisleme
yaparak oblik popliteal ligamenti ve popliteus kasini gevreleyen fasyay1 olusturur.

Rektus abdominis, hamstringler ve sternokleidomastoid gibi segmental kaslarda,
tendindz kavsaklar bulunmaktadir. Her kavsagin ayr1 inervasyon ve kanlanma alanlari
mevcuttur (26).

Kemik veya eklem yiizeyi ¢aprazlayan tendonlarda sesamoid kemikler tendon
icinde bulunabilirler. Fetusta bu kemikler kikirdak nodiiller seklinde bulunurlar. Ust
ekstremitede sesamoid kemikler ekstremitenin palmar tarafinda bulunurlar. Adduktor
pollicis kasinin insersiyo yerinde, ulnar tarafta iki basinin arasinda ve basparmagin
proksimal falanksinin basisinin radial tarafinda fleksor pollicis brevis tendonu igerisinde
sesamoid kemikler bulunmaktadir. Psiform da fleksor karpi ulnaris i¢inde bulunan
sesamoid kemiktir. Radial tiiberositasa yapisma yerinde biceps brachii kasi i¢cinde de
sesamoid kemik bulunabilmektedir.

Kuadridceps tendonu i¢inde bulunan patella, viicuttaki en biiyiik sesamoid kemiktir.
Gastrokinemius lateral basi iginde (fabella), tibialis anterior tendonu iginde ve tibialis
posterior tendonu igerisinde sesamoid bulunabilir (35). Kuboide yapisma yerinden once
peroneus longus tendonu igerisinde sesamoid bulunabilir. Ayrica fleksor hallucis brevis
tendonu insersiyo yerinin yaninda iki adet sesamoid vardir. Medialde biiyiik olan, fleksor

hallucis brevis tendonunun yarisinin ve abdiiktér hallucis tendonu igerisinde bulunur.



Lateraldeki ise fleksor hallucis brevisin diger yarismin ve adduktor hallucis tendonu
icerisindedir. Medial sesamoid genellikle bipartit ve bilateral bulunur (36).

Baz1 tendonlar intrakapsiiler olabilirler. Biceps brachii’nin uzun basi ve popliteus
tendonu buna 6rnektir. Eklem icerisinde tendonu sinovial membran sarar ve eklem disina
dogru sinovial membran tendon iizerinde devam eder (37). Bunu bilmek eklem gevresi
enjeksiyonlarda bizim i¢in 6nemlidir. Ornegin biceps uzun basii saran sinovial membran
latissimus dorsi insersiyosunun alt sinirina, yani aksillanin posterior katlantisinin alt
siniria gelir.

Tendonlar fibréz kiliflarla veya retinakula denilen yapilarla sarili bigimde
bulunurlar. Boylece kemik tizerindeki ¢ikintilar ve oluklarda kemik iizerinde kayarken
kendilerini korumus olurlar. Bazi pulleyler tendonun olugundan ¢ikmasini Onleyerek
yerinde tutarlar. Transvers humeral ligament, biceps uzun basini1 yerinde tutarak omuz
eklemi i¢inden ¢ikmasini dnler. Ayni sekilde peroneus brevis ve longus kaslarini saran
inferior ve superior retinakula da ayni islevi goriir. Tendonun kemik {izerine kaydig1 38
tendonun 22’sinde fibrokartilaj bulunmaktadir (27). Cogu retinakula fibréz yapidadir.
Inferior peroneal retinakulum ve orbitada bulunan superior oblik kasin trochlear
retinakulumu ise kartilaj yapidadir (27).

Tendonlarin fibro-osseous tiinellerden veya retinakula altindan gegerken sinovial
membranlar1 vardir. Membran, siv1 filmle ayrilmis iki adet konsantre, devamlilik gosteren
katmandan olusur. Viseral tabaka tendonu sarar, parietal tabaka ise etraftaki bag dokusuna
tutunmay1 saglar.

Birden fazla yiizii siirtinmeye maruz kalan bir tendonun g¢evresi vagina tendinis
ismi verilen olusum tarafindan sarilir. Bu olusum bir tarafinda kemik, diger tarafinda bir
retinakulum bulunan tendonlarda veya benzeri durumlarda goriiliir ve tendon etrafindaki
stirtlinmenin azalmasini saglar. Vagina tendinis, stratum fibrosum ve stratum sinoviale
1simli iki ana tabakadan olusur. Stratum sinoviale de ayrica pars parietalis ve pars tendinea
denilen iki tabakadan olusur. Vagina sinovialis tendinis gergekte tendon etrafinda ikiye
katlanmis bir bursadir ve tendonu sarar. Yalniz tendonun bir kenar1 serbest kalir. Tendonun
en az baskiya maruz kaldig: tarafta pars parietalis ve pars tendinea birbirleri ile bir plika

seklinde birlesirler. Bu plikaya mesotendineum adi verilir (Sekil 2.4).



Tendon Pars visceralis

Siv1

Mesotendineum

Sekil 2.4

Vagina sinovialis tendinis’in kesiti (26).

Mesotendineum sayesinde tendona damar ve sinirler girer. Tendonun hareket
mesafesi ¢ok uzun ise mesotendineum kaybolur veya bunun yerini vinkula denilen ince
olusumlar alir (29). El ve ayaktaki parmaklarin fibro-osseous kiliflarinin igindeki sinovial
katlantilara vinkula longa ve vinkula brevia denir. Bunlar fleksor tendonlarin beslenmesini
saglayan kan damarlarimi igerirler. Uzun olan tendonun proksimalinde ve daha incedir.
Kisa olan ise tendonun insersiyo yerinin yakininda bulunur (26). Bu sekilde kendi {izerinde
ikiye katlanmis bursa’nin duvarlari, tendonun etrafinda parietal ve viseral olmak iizere iki
tiip sekilli tabaka olustururlar (29). Kalif hiicresel ve vaskiilerdir. I¢inde sinovial s1v1 ierir
ve inflamasyona karsi reaksiyon olusturacagi zaman bu siviyr ve hiicresel aktivitesini
arttirir. Bunun sonucunda da yapisikliklar ve viseral ile parietal tabaka arasinda hareketle
birlikte sertlikler meydana gelir.

Tendinit veya tenosinovit, tendon ve/veya tendonu saran vagina tendinis’in
enfeksiyonudur. Siklikla travma ve uzun siireli asir1 egzersiz sonucunda ortaya cikar.
Ornek olarak De Quervain hastaliginda, m. abductor pollicis longus ve m. extensor pollicis
brevis etrafini saran vagina tendinis’in enfeksiyonu vardir.

Tendonlarin kemik, kikirdak, ligament veya baska tendonlara siirtiinmesine engel
olan, daire veya kiire sekilli, i¢ci sivi dolu yastik¢iklara bursa ismi verilir. Bursalar
subtendindz, artikiiler ve subkutandz olmak lizere {i¢ gruba ayrlabilir. Subtendindz
bursalar genellikle tendonlarla yukarida adi gegen olusumlar arasinda bulunur (29). Ayrica

olekranon bursasi ve infrapatellar bursa da tendonla deri arasindaki bursalardir (26).



2.1.1. Muskulotendinoz bileske

Tendonlar mezenkimden gelisir. Kaslarla olan baglantilar1 ise daha sonra ikincil
olarak gelisir. Myotendindz bileske, kas ile tendon arasindaki birlesim yeridir. Kas
kasildig1 zaman tendona aktarilan kas kontraksiyonu burada biiylik bir mekanik stres
olusturur (25). Kasla tendon birlesim yerindeki kollajen liflerin genislemesi tutunma
alanini oldukga arttirmaktadir (26). Distale dogru, tek veya ¢oklu yapilarla devam eder. Bu
makroskobik olarak goriilebilecegi gibi sadece mikroskopla goriilebilecek sekilde yaygin
ag bigiminde baglantilarla devam eder. Tendonun lifleri kas kasilinca insersiyo noktasina
giicli iyi iletebilmek i¢in 6zellesmis bi¢imde diizenlenmistir.

Muskulotendindz bileske kasin biiylime plagi olarak diisiiniiliir. Uzamay1 saglayan
hiicreler ve kollajen depolar1 burada bulunur. Tendon bu noktadan uzar. Golgi organi ve
sinir reseptdrleri burada bulunur. Kas hiicreleri terminal genislemeler gdsterebilirler. Bu
terminal genislemelere elektron mikroskobuyla bakildigi zaman yiiksek miktarda
sarkolemma igerdigi goriilir. Bu sarkolemmaya da komsu sarkomerlerden aktin
filamanlarin yapistigi goriilmiistiir. (38). Bazal membranda kollajen ve retikuler lifler ¢cok
sik1 bicimde birbirlerine tutunmuslardir. Distrofin, muskulotendindz bileske katlantilarinda
ve muskulotendindz bileskenin sarkolemmalarinda olusur. Distrofin myotendonun bileske
katlantilarindaki subplasmalemmal yiizeyle, terminal aktin filamanlarim1 birlestiren en
onemli yapitasidir.

2.1.2. Osteotendinoz bileske

Tendonun kemik i¢ine veya osteotendinéz bileskeye (OTB) insersiyosunda
tendondan fibrokartilaja, fibrokartilajdan lamellar kemige bir gecis zonu vardir. Bu 4
komponentden olusmaktadir. Saf fibr6z doku, mineralize olmayan fibrokartilaj, mineralize
fibrokartilaj ve kemik (39). Burada bir veya daha fazla sayida olduk¢a goze carpan
basofilik ¢izgilenmeler mevcuttur. Bu mineralize fibrokartilajin dis tabakasim
gostermektedir. Osteokondral bileskede (OKB) daha yumusak bir ¢izgi vardir. Bu ¢izginin
tendon tarafinda kondrositler vardir ve OKB’ ye dogru tendon lifleri genisleyerek devam
eder. Kemikten tendona gecen ¢ok az damar vardir. Kollajen lifler dik acilarla
cizgilenmeye ulagirlar. A¢1 degistikce tendon kikirdak yapiya doniisiir. Eger yapisma yeri
ekleme ¢ok yakinsa fibrokartilaj zonu eklem kikirdagi olarak devam eder. OTB’de ve diger
fibrokartilaj alanlarda fibrokartilajin kimyasal bilesenleri yasla birlikte degismektedir.

Tendon-kemik bileskede osteogenesis yumusak bir mekanik gecis saglar.
Periosteum Ozelleserek dis tabakasi fibr6z ve yogun kan damarlar igeren, i¢ tabakasi ise

hiicre igceren yogun bir bag dokusundan olugsmustur. Tendonun yapigsma yeri hari¢ diger
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yerlerinde osteojenik potansiyeli mevcuttur. Periost, disindaki fibroz tabakadan yogun
kollajen liflerini, altindaki kemigin yilizeyindeki mineralize kemik matriksinin i¢ine dik bir
sekilde gondererek tutunur. Kemik biiyiimesi sirasinda tendondaki kollajen lifler alttaki
kemigin daha derin tabakalarina tutunurlar. Tibia stres kiriklarinda, kemik taramalarindaki
sicak alanlarin neden farkli sekillerde oldugunu, tendonun kemige yapismasindaki
cesitliliklerden agiklayabiliriz (40).

Bir tendon kemige ¢esitli sekillerde yapisabilir. Epifiz veya diyafize yapisabilir.
Yumusak ve etli bir sekilde periosteuma veya direkt kemik bir ¢ikintiya tendindz bir
sekilde yapisabilir. Etli tutunmalar kemik iizerindeki normal bir periostla kapli alanlardan
ayrilamazlar. Fakat tendindz tutunmalar kemik {zerinde bir tiiberkiil veya c¢ikinti
olusturacak sekilde tutunurlar (39).

Eger tendon yapisma yerinde fibrokartilaj bulunursa, periost bulunmaz. Benjamin
ve digerleri, uzun kemiklerin sonlarina dogru yapisan bircok tendonun, fibrokartilajinin
oldugunu fakat fibrokartilaj miktarlarinin c¢ok degiskenlik gosterdiklerini bulmus.
Fibrokartilajin en belirgin oldugu tendonlar, supraspinatus tendonunda oldugu gibi,
genellikle ekleme cok yakin olanlardir. Fibrokartilaj gerilime karsi bir sinirlayici gibi
davranir, fakat kemikten tendonun ayrilmasini engelleyen kikirdak matriksidir.

Tendonun yapigma yerinin yapisini degistiren etkenler sportif aktiviteler ve kisinin
meslegidir. Onkolu pronasyonda g¢alisan bir cam temizleyici isgisinin, biseps insersiyo
yeriyle, onkolu supinasyonda calisan bir is¢inin biseps insersiyo yerinin 6zellikleri ¢ok
farklidir.

2.1.3. Sinir kaynag

Tendonlar, sinir kaynaklarini, tizerlerinden gecen duyu sinirlerinden veya hemen
yakinindaki derin sinirlerden alirlar. Eger bir o6zellikleri yoksa, tendonlarin biitiin sinir
kaynaklar1 afferenttir. Afferent reseptorler muskulotendindz bileskenin hemen yakininda
ya ylizeyde ya da tendonun ig¢inde bulunurlar (41). Sinirler longitudinal bir pleksus
olusturarak sinovial kilif varsa, endotenon veya mesotenon kivriminin arasindan tendona
dogru gecerler. Sinir dallar1 ayrica tendonun inferior kismina veya tendonun yiizeyine
ulagmak i¢in epitenon ve paratenonu da gegerler (42).

4 tip reseptor bulunur. Tip 1 reseptorler Ruftini korpuskiilleridir. Bunlar oval sekilli
ve 200 pum ile 400 pum biyiikligi arasindadirlar. Gerilmeye karst duyarli basing
reseptorleridir ve yavas adapte olurlar (43). Tip 2 reseptorler Vater-Pacini korpuskiilleridir.
Bunlar hareketle birlikte aktive olan reseptorlerdir. Tip 3 reseptorler Golgi tendon

organidir. Bunlar mekanoreseptorlerdir. Endondral doku tarafindan kapsiille sarilmis
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bicimde bulunan miyelinsiz sinir sonlanmalaridir. 100 pm ve 500 pm biiyiiklik
arasindadirlar. Ektrafusal liflerin yaninda uzunlamasina bir sekilde bulunurlar ve kasin
uzunlugundan ¢ok gerilimine duyarlidirlar. Endonéral doku miyelinize olmayan sinirlerin
etrafin1 sarar. Lamellar korpuskiiller yapida bulunan bu reseptoriin gorevi ¢cevre dokulardan
kas kontraksiyonuyla olusan 0Ozellikle basing duyusunun, karsi cevabini saglamaktir.
Basincin miktari, kontraksiyonun giicine baghdir. Tip 4 reseptdrler serbest sinir
sonlanmalaridir ve agr1 reseptorleri olarak gorev yaparlar.
2.1.4. Kan kaynagi

Kan damarlar1 perimisyum ve periosteumdan koken alirlar (Sekil 2.5). Tendonun
kanlanma kaynaklar1 ¢ok ¢esitlidir ve genellikle 3 bolgeye ayrilir.
1) Muskulotendin6z bileske
2) Tendon boyunca

3) Osteotendindz bileske

Tersiyer demetlerin icindeki
septada bulunan kan damarlan

:’, ! Tendon hiicreleri
* ! ile dolu bosluklar

Sekil 2.5
Tendonun transvers kesiti (26)

Muskulotendindz bileskenin kanlanmasi, cevre yumusak dokularin yiizeyel
damarlarindan olur. Kiiciik arter dallari, hem tendonu hem kasi besler. Fakat arasinda

kapiller anastomozlar yoksa tendonla kasin beslenmesi tam olarak ayrilmistir.
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Tendonun orta kisminin kanlanmasi paratenon iizerinden olur. Bu damarlar
tendonlarda siirtinmeye maruz kaldiklart i¢in sinovial kilifla sarilt bigimde bulunurlar ve
vinkula tlizerinden olur. Kii¢lik kan damarlar1 paratenonu transvers bicimde kat ederler ve
tendonun uzun ekseni boyunca ilerlemeden Once birgok defa dal verirler. Damarlar
endotenon boyunca ilerleyerek tendonun igine girerler ve arterioller iki adet veniiliin i¢inde
ilerler. Kapiller, arteriollerden veniillere ilerlerler fakat kollajen demetleri penetre etmezler.

Damarlar osteotendindz bileskeyi tendonun distal 1/3 kismindan itibaren besler.
Kemik ve tendon arasinda fibrokikirdak tabaka oldugu i¢in damarlar arasinda direkt bir
baglant1 yoktur. Fakat damarlar arasinda indirekt anastomozlar mevcuttur. Koselerde
bulunan tendonlar biiyiik gerilmelere maruz kalirlar. Eklemleri gegen tendonlar ise daha
cok kompresyona maruz kalirlar. Bu 6zelliklerden dolayr kanlanma diizeyleri de farkl
farkl: olur. Ozellikle kompresyona maruz kalan tendonlarda kollajen Tip-1’den Tip-2’ye
degisim meydana gelir.

Tendonlarin siirtlinme, torsiyon ve kompresyona maruz kalmalari kanlanma
potansiyellerini bozmaktadir. Ozellikle tibialis posterior, supraspinatus ve asil
tendonlarinda goriiliir (44, 45). Rotator kaf tendonlarinda degisik bir kanlanma paterni
mevcuttur. Insersiyonun 0,7 ile 1 cm proksimalinde kanlanmanin ¢ok az oldugu bir alan
vardir. Bu alan, kast ve tendonu besleyen damarlarin birlesmedigi bolgede, anterior ve
posterior damarlar arasinda bulunur. Yeni kanitlar gostermistir ki, bu alan supraspinatusun
mekanik olarak etkilendigi bolgeye denk gelmektedir ve burada iritasyona bagl diisiik
dereceli inflamasyona sekonder neovaskiilarizasyon oldugu gosterilmistir (45).

Eldeki fleksor tendonlarin kanlanmasi iki bolgeye ayrilmistir. Sinovial kilifla ortiilii
tendonlar kisa transvers anastomozlarla birlikte uzun longitudinal vaskiiler demetlerden
olusmustur. Sinovial kiliflarla ¢evrili olmayanlar ise tek yonlii kanlanmaya sahiptirler.
Fleksor digitorum superficialis ve profundus tendonlarinin sinovial kilifla ¢evrili olan
kisimlar1 kanlanmalarin1 dorsalden alirlar. Metakarpofalangeal ve proksimal interfalangeal
eklem seviyelerinde ise mekanik kuvvetlere maruz kalan yerlerde avaskiiler alanlar
goriilmiistiir. Uzun fleksor tendonlarin kanlanmasi iki kaynaktan olur. Primer olarak
vinkula longa ve brevia aracilifiyla kiiciik arterlerden tendonun dorsalinden ve sekonder
olarak tendonun kollajenine paralel kii¢lik intrinsik longitudinal damarlardan beslenirler
(26).

Asil tendonu, kanlanmasini muskulotendindz bileskeden ve kemik tendon
bileskesinden longitudinal bi¢imde olacak sekilde saglar. Kanlanma longitudinal bi¢cimde

tendon boyunca saglanir. Insersiyonun proksimalinin 2 ile 6 cm arasindaki bdlgenin
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vaskiilaritesi azdir. Asil tendonu kalin ve gii¢lii bir tendondur. Yaklasik 15 cm uzunluktadir
ve anterior yiizii soleus kasiyla insersiyo yerine kadar iliski i¢indedir. Tendon,
gastrokinemius bileske yerinde yataydir, distale gittik¢e yuvarlaklasir. insersiyo yerinde ise
genisleyerek kikirdak halini alir (26). Gastrokinemius ve soleus kaslar1 degisime ugrayarak
asil tendonuna doniisiirler. Soleus kasi 3 ile 11. cm arasinda, gastrokinemius kas1 11 ile 16.
cm arasinda degisime ugrar. Tendon distale dogru ilerledik¢e etrafinda doner ve
gastrokinemius tendonu lateral ve posterior kisminda bulunur. Rotasyon soleusun birlesim
yerinin iizerinde baglar ve yapisma siirdiikge rotasyon derecesi artar. Etrafinda dénme,
tendonda strese yol acar. Bu yer, insersiyo yerinin 2 ile 5 cm arasina denk gelir. Burast
ayni zamanda tendonun en az kanlandigi bolgeye denk gelmektedir (25, 46, 47).
2.2. Tendon histolojisi

Tendonlar goreceli olarak avaskiiler olduklari i¢in beyaz goriiniirler. Tendon kabaca
uniaksiyel bir yapiya sahiptir. Tip 1 kollajen, mukopolisakkaridoz ve proteoglikan jelden
olusur (48). Tendon, % 68 su ve tenositten olusan ekstraseliiler matriks i¢ine gémiilii % 30
kollajen ve % 2 elastinden olusur (49). Elastin, tendonun fleksibilitesini saglar. Kollajenin
proteini olan tropokollajen, tendon ve ligamentin kuru agirhiginin % 65 ile % 80’idir.

Ligament ve tendonlar ana yapilarinda Tip 1 kollajen icerdikleri i¢in diger bag
dokularindan ayrilmaktadirlar. Ligamentler % 9 ile % 12 arasinda Tip 3 kollajen
icermektedirler ve tendonlardan daha fazla hiicresel yapiya sahiptirler (50). Tip 2 kollajen
ozellikle osteotendindz bileskede bulunan fibrokartilajda ve pulleylerin yapisinda
bulunurlar. Kollajen paralel ve dalgali bicimde bulunan demetler seklindedirler. Polarize
151k altinda kendine has yansima verirler. Kollajen demetler arasinda seyrek bicimde
diizenli hiicre topluluklar1 vardir. Tendon kesitlerinde inaktif fibroblastlar goriilmektedir
(51).

Bes tropokollajen birimi fibrilleri olusturur. Birkac¢ fibril birleserek fiberleri
olusturur (Sekil 2.6).
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Tendon demeti ; Z{‘

Mikrofibril

Fiber

Sekil 2.6
Tendonun sematik gizimi (26).

Bir grup fiber birleserek kollajen yapinin test edilebildigi fasikiilleri olusturur (52).
Fasikiiller endotenon, epitenon ve paratenon tarafindan sarilmistir. Endotenon kollajen
demetleri saran ag seklindeki gevsek bag dokusundan olugsmustur. Endotenon demetleri bir
arada tutan, birbirleri ¢evresinde hareket etmelerine izin veren ve kan damari, lenfatik ve
sinirlerin bulundugu yapilardir. Epitenon icte endotenonun etrafin1 saran ince bir bag
dokusundan olusmustur ve tiim tendonu sarar (51). Paratenon en dis tabakadir. Gevsek
yapida, yag dokusundan zengin bir bag dokusundan olusur. Icinden kan damarlar1 ve
sinirler gecer. Paratenon ve epitenon iginde sivi bulunur ve bu siirtiinmeyi engeller (48).
Paratenonun asil mekanik etkisi tendonun etraf yumusak doku icerisinde serbestce
kaymasini saglamaktir. Fibrilleri ve fasikiilleri saran bag dokusunun esas komponenti Tip 1
kollajen ve ¢ok kiiclik miktarda Tip 3 kollajendir. Tip 4 kollajen ise bazal membranda
bulunur.
2.2.1. Kollajen olusumu

Kollajenin yapisal birimi tropokollajendir. Ana kollajen olarak Tip-1 kollajen igerir.
Ince ve uzun bir protein olup 280 nm uzunlugunda ve 1.5 nm kalnligindadir (49) (Sekil
2.7). Tropokollajen fibroblastlarda prokollajen olarak {iretilir. Daha sonra hiicre disina
kollajen olugmasi i¢in atilir. 100 amino asit alfa zincirini olusturmak icin birlesir.
Proteoglikan ve glikozaminoglikanlar tarafindan ince bir kat halinde sarilmig 3 adet alfa
zinciri vardir. 2 zincir birbirinin aynisi (alfa-1) digeri ise hafif farklidir (alfa-2). Her tglii
polipeptid zinciri sola burgulu heliks yapiyr olusturur. Daha sonra hidrojen ile birbirlerine
yapisarak, saga burgulu sekilde birbirlerini sararak ¢ubuk seklinde siiperheliks yapiy1

olustururlar (53). Kollajen molekiiliiniin yaklasik ii¢te ikisi 3 aminoasitten olusur. Bunlar
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%33 glisin, %15 prolin ve %15 hidroksiprolindir. Her alfa zinciri tekrarlayan sekillerde bu
ic aminoasidi icerir. Glisin tekrarlayan {i¢lii sekanslarda prolin ve hidroksiprolinle birlikte
bulunur. Glisin, 3 zincirin i¢inde bulunarak hidrojenle yapismis olan zincirlerin stabilitesini
daha da arttirir. Kollajen ayrica diger proteinlerde sikga bulunmayan hidroksiprolin ve
hidroksilizini (%1.3) de igerir (26).

D
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Sekil 2.7
Tropokollajen (26).

Kollajen sentezindeki ilk basamak her zincirin mRNA’sin1 olusturmaktir. Daha
sonra polipeptid yapidaki alfa zincirler graniilli endoplazmik retikulum iizerindeki
poliribozomlarda toplanirlar. Sonra sisternalara preprokollajen molekiilii olarak atilirlar.
Sinyal peptidi kesilerek preprokollajen, prokollajen haline gelir. Uglii heliks yap1 olmadan

ve prokollajen olusmadan Once prolinin yaklagik yarisi ve lizinin bir kismi tenoblastlar
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iginde hidroksillenir. Hidroksilasyon igin ¢alisan enzimlerin kofaktorleri, C vitamini ve

demirdir.
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Sekil 2.8
Kollajen olusumu (26)

Hidroksiprolin, polipeptid zincirler arasindaki hidrojen baglariyla ilgiliyken,
hidroksilizin ise tropokollajenin icindeki kovalent ¢apraz baglarla ilgilidir. Her iki
aminoasit de kollajenin giiciinii arttirir. Vitamin C eksikliginde idrarda hidroksiprolin
miktar1 artar ve kollajen yapist bozulur. Prokollajenin her iki ucunda heliks yapida
olmayan peptidler vardir. Prokollajen hiicreyi terk ettigi zaman bu alanlardan birbirlerine
yapisarak tropokollajen molekiiliinii olustururlar (Sekil 2.8).

2.2.2. Capraz baglar

Tropokollajen molekiilii elektrostatik ve kimyasal ¢apraz baglar sayesinde stabil
yapida bulunur. Hidroksiprolin, polipeptid zincirlerdeki hidrojen baglarmin yapisinda
bulunur (intramolekiiler). Hidroksilizin, bitisik tropokollajen molekiillerinin kovalent

capraz baglarin1 olusturur (intermolekiiler). Her ikisi de kollajen yapisini giiclendirir.
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Capraz baglar enzim bagimli bir reaksiyon sonucunda lizin ve hidroksilizin ile olusurlar.
Anahtar enzim lizil oksidazdir ve bu kollajen ¢apraz bagi olusumunda hiz kisitlayic
basamaktir.

Hidroksilizinlerin olusturdugu c¢apraz baglar dogal kollajen yapisinda en yaygin
bulunan ¢apraz baglardir. Capraz baglar kollajenin gerilme giiclinii arttirirlar dolayisiyla
enerji absorbsiyonunu arttirirlar. Ayrica proteazlara karsi direng olustururlar.

Kollajen lifler sentez sonrasi ¢ok kisa zamanda tiim ¢apraz baglarini olustururlar.
Capraz baglar erken postnatal donemde maksimum diizeydedir, fiziksel matiiriteyle birlikte
minimum diizeye diiserler. Yeni sentezlenmis kollajen molekiilleri indirgenebilen ¢apraz
baglar seklinde stabilize edilirler. Matiirasyonla birlikte sayilar1 azalir. Indirgenmeyen
capraz baglar matiir kollajende bulunur. Bunlar giiclii, sert ve stabil yapida kollajendir.
Indirgenebilen ¢apraz baglar, gii¢siiz ve gevrek yapida kollajen olustururlar. Kollajendeki
capraz baglarin yapisi yaslanmanin en iyi gostergesidir.

Capraz baglarin igerikleri hayatin erken doneminde hizli metabolik olaylarla yikilir
ve temizlenir. Fakat ileri yaslarda bunlar birikme egilimindedir. Ornegin hidroksiprolin
gen¢ hayvanlarda yiiksek miktarda serbest kalir ve hizli bir sekilde temizlenir. Fakat yash
hayvanlarda ¢ok yavas ve az miktarda atilir. Dolayisiyla yashh hayvanlarda birikme
egilimindedir.

2.2.3. Elastin

Elastin, tendonun elastikligini saglar. Hidroksiprolin ve lizin ¢ok fazla
icermemesine karsin, glisin ve prolinden zengindir. Valin aminoasidinden zengindir.
Desmozin ve isodesmozin igerir. Hidroksilizin olmamasina karsin polipeptidleri arasindaki
capraz baglar valin ile saglanir. Elastin, heliks yap1 olusturmaz ve hidrofobiktir. Elastin
1pum uzunlugundadir ve tekrarlayan birimleri yoktur. Ozel boyanma ydntemleriyle boyanur.
Iyilesen yara yerlerinde ok az miktarda elastin bulunur.

2.2.4. Hiicreler

Tendondaki hiicre tipleri tenositler ve tenoblastlardir. Tenositler konik sekilli,
yatay, igsi hiicrelerdir ve kesitlerde yildizs: hiicreler olarak goriiliirler. Tenositler, kollajen
lifler arasinda dizilmis hiicrelerdir (51). Bu hiicreler o6zelleserek ii¢ boyutlu bir ag
olusturarak ekstraseliiler matriksle iligkiyi saglar. Bu hiicreler haberlesmeyi saglar ve belki
de hareketli olabilirler (54, 55).

Tenoblastlar uzun igsi veya yildizs: hiicrelerdir. Eosinofilik boyanan niikleuslar1
vardir. Tenoblastlar hareketli ve yliksek derecede cogalabilen hiicrelerdir. Bu hiicreler

kollajen, elastin, proteoglikan ve glikoprotein onciillerini sentezledikleri i¢in iyi gelismis
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graniillii endoplazmik retikulumlara sahiptirler. Tendon fibroblastlarinin (tenoblastlar) ayni
tendonda farkli gorevleri olabilir. Epitenositler modifiye fibroblastlardir ve tamir
kapasiteleri oldukca gelismistir.

2.2.5. Ara madde

Ara madde, kollajen liflerin etrafin1 saran proteoglikan ve glikoproteinlerin
kompleks karigimidir. Yiiksek yogunluga sahiptir ve yapisal biitiinliigli korumaya yardim
eder. Ayrica lubrikasyonda ve liflerin birbiri lizerinde kaymasinda etkilidir. Ara madde
besinlerin ve gazin diflizyonunu saglar, prokollajenin matiir kollajene doniismesini
diizenler. % 60 ile % 80’ini su olusturur. Ara maddede bulunan proteoglikanlar ve
glikoproteinler tendonun kuru agirligmin yaklasik % 1’ini olustururlar. Bunlar hiicreler
aras1 matrikste suyun kalmasini, intermolekiiler ve hiicresel etkilesimleri saglarlar.
Proteoglikanlar ve glikoproteinler ayrica fibrillerin ve fiberlerin sekil almasinda 6nemli rol
oynarlar. Tropokollajenler arasindaki kovalent ¢capraz baglar fibriler yapiin seklinin sabit
kalmasin1 saglarlar.

Bu makromolekiillerin su baglama kapasiteleri olduk¢a Onemlidir. Cogu
proteoglikan, 4 kollajen molekiilii ile etkilesime girer ve 90 derecede baglanir. Digerleri ise
sadece 1 adet kollajen ile etkilesime girer ve sadece bu lifin lizerinde paralel bir sekilde
durur (56). Matriks, ¢ok sik sekilde fibroblastlarca yenilenir ve enzimler tarafindan yikilir
(kollajenaz, proteoglikonaz, glikozaminoglikonaz ve diger proteazlar).

Proteoglikanlar ve glikoproteinler 2 komponentden olusur; yapisal glikoproteinler
ve glikozaminoglikanlar. Tendonda glikozaminoglikanlarla iligkili olan en ©Onemli
proteoglikanlar; dermatan siilfat, hiyaliironik siilfat, kondroitin 4 siilfat ve kondroitin 6
stlfattir. Tendonda bulunan diger proteoglikanlar biglikan, dekorin ve aggrekandir.
Aggrekan tendonun gerilen bolgelerinde bulunan kondroitin stilfat kapli biiyiik
proteoglikanlardir (57). Fibronektin gibi glikoproteinler karbonhidratlarin yapistigi
proteinleri igerirler.

Fibronektinler yiiksek molekiil agirlikli, kollajen olmayan ekstraseliiler
glikoproteinlerdir. Fibronektinler hiicre adezyonunda (hiicre-hiicre, hiicre-madde) ve hiicre
migrasyonunda rol oynarlar. Fibronektin, tip-1 ve tip-3 kollajen demetlerinin
organizasyonu i¢in olmazsa olmazdir ve kollajen liflerin formasyonu i¢in sablon gorevi
gortrler.

Hiyaliironat yiiksek molekiil agirlikli matriks glikozaminoglikanidir. Bu molekiil
hiicre migrasyonunun iskeletini olusturmak icin fibronektinle etkilesime girer. Daha sonra

yerini fibronektine birakir.
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Integrinler hiicre yiizey reseptdrlerine baglanan ekstraseliiler matriks proteinleridir.
Tendonlarin kemigi sardigi, kompresyonun ve gerilmenin yiiksek oldugu noktalarda,
yiiksek miktarda aggrekan ve Dbiglikan molekiileri vardir. TGF-beta, tendonun
kompresyona maruz kalan bdlgelerinde farklilasmadan sorumludur. Kompresyona maruz
kalan tendonlar dekorin ve biglikanin her ikisini de icerirken, gerilmeye maruz kalan
tendonlar 6zellikle dekorin igerirler (58).

Proteoglikanlarin sentezi graniillii endoplazmik retikulumda baglar. Burada protein
kismi sentezlenir. Glikolizasyon, graniillii endoplazmik retikulumda baslar ve siilfatin
takildig1 golgi kompleksinde biter. Proteoglikanlarin dontigiimii 2 ile 10 giin arasinda olur.
Lizozomal enzimler proteoglikanlar1 yikarlar. Lizozom igindeki spesifik hidrolaz
eksikliklerinde ise proteoglikanlar birikir.

Ara madde olustugunda bosluklu yapidadir. Tropokollajenin olusumu ve
ekstraseliiler matriks siki iliski i¢indedir. Ara madde i¢indeki proteoglikan miktar1 fibril
olusumunu diizenler. Tropokollajen miktar1 uygun boyuta eristiginde, tendondaki
proteoglikan miktar1 diiger. Fibrillerin sekillerini olusturacak kollajen proteinlerin
aggregasyonu i¢in yeterli miktardaki ara maddenin mutlaka bulunmasi gerekir.

2.2.6. Kivrim

Dinlenme durumunda kollajen lifler, tendonda gerilim yokken kivrimli bigcimde
dururlar. Kivrim matrikste diizenli siniizoidal kalip olusturur. Kivrim hem tendonlarda hem
de ligamentlerde bulunur. Kivrimm biyikligi ve kivrim sayist yapiya ozeldir (59).
Polarize 1s1k altinda oldukga iy1 degerlendirilir. Kivrim fibréz doku olusmadan meydana
gelen doku hasarlarinda, longitudinal eksende hafifce uzayarak tampon gorevi goriir ve sok
emici Ozellik saglamis olur.

Kollajen iiretimi bir ¢ok faktorden etkilenir. Bunlar; kalitim, diyet, sinir
inervasyonu, dogumsal anomaliler ve hormonlardir. Kortikosteroidler katabolik
hormonlardir ve yeni kollajen iiretimini de engellerler. Insiilin, 6strojen ve testosteron ise
kollajen iiretimini arttirir.

Kollajen bozukluklar1 osteogenezis imperfakta, Ehlers-Danlos hastaligi, skorbit, ve
ilerleyici sistemik sklerozda goriiliir. Sinir inervasyonunun olmadigi durumlarda kas ve
tendonlar atrofiye ugrar ve tendonlardaki kollajen miktar1 diiser. Hareketsizlik ayrica
kollajen yikimini arttirir, gerilme kuvvetini azaltir ve metabolik enzimlerin
konsantrasyonunu azaltir. Egzersiz kollajen sentezini, liflerin sayisini, biiyiikligiinii ve
metabolik enzimlerin konsantrasyonlarini arttirir. Fiziksel antremanlar tendonun gerilme

ve maksimum statik gliciinii arttirir.
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2.3.Tendon Biyomekanigi

Tendonlar, kaslardaki kuvveti kemiklere ileten yapilardir. Gastrokinemius ve soleus
kaslarinin tendonlar1, ayakta durma, yliriime, kosma ve sigrama aktiviteleri sirasinda
aktiftir ve bu hareketler esnasinda asil tendonu da gastrokinemius ve soleus kaslari
tarafindan yaratilan gerilmeyi kalkaneusa iletir. Tendonlar sadece kasilmis kaslarin
yarattig1 giicii kemiklere iletmekle kalmaz, ayn1 zamanda sekil degistirip, daha sonra tekrar
kendi uzunluklarina donebilme yetenegindedirler.

Tenositlerde bulunan aktin ve miyozin kastan kemige yiik aktariminda uygun bir
mekanik yap1 olusturur. Kollajenin mekanik davranisi molekiiler yapisindaki baglarin
sayist ve bi¢imiyle degiskenlik gosterir. Tendonlarin uygun ve etkili bir sekilde
calisabilmesi icin yiiksek gerici kuvvetlere sinirli uzama ile karst koyabilmeleri
gerekmektedir. Dinlenme durumundaki tendonlar, kollajen fibrillerinin kivrilmasina bagh
olarak, dalgali bir bigime sahiptirler. Bu dalgali bi¢im, tendon % 2 seviyesinde gerildigi
zaman kaybolur (60).

Tendonun gerici kuvvetlere karsi ilk cevabi liflerinin diizlesmesidir. Bu durum
temel olarak kollajenin elastik ozelliklerine baglidir ve gerilim-gerinim (stress- strain)
egrisinin baglangicin1 olusturur. Gerilme egrisi tendonun yiik altindaki davranigini
aciklamada yardimci olur. Bu noktanin 6tesinde tendonlar kollajen tiglii helikslerinin
molekiilleri arasindaki baglarin kirilmasina bagli olarak ¢izgisel bir sekilde deforme olurlar
ve kollajen fibrilleri paralel hale gelir. Egrinin ikinci kisminda, kollajen lifleri deforme olur
ve yiike dogrusal olarak cevap verirler. Eger tendondaki gerilme %4’den fazla degilse
tendon elastik Ozellik gosterir ve lifler orjinal durumlarina geri donerler. %4 ile %8
arasindaki gerilmelerde ise kollajen lifleri birbirleri lizerinde kayar ve c¢apraz baglantilar
arasinda kopmalar baglar, kollajen yapisinda mikroskopik diizeyde bozulma baslar.
Gerilme seviyesi %8’den fazla oldugunda ise lifler gerici kuvvetlere kars1 koyamadigindan
gbzle goriilen bir deformasyon vardir. Intrafibriler hasar meydana gelir ve makroskopik
kopmalar olusur. Bu seviyeden sonra ani olarak tam riiptiir gergeklesir ve lifler geri
cekilerek diigimlenirler, tomurcuk haline gelirler (61).

Tendon rotasyonu asil tendon patolojilerinde dnemli bir rol oynar. Dénmiis kollajen
lifleri tendon i¢inde yiiksek gerilim olusumuna yol agar. Bu durum asil tendonu i¢inde
temel olarak tendonun kalkaneusa yapisma yerinin 2-5 cm proksimalinde olusur ki; burasi

asil tendon kopmalarinin en sik oldugu bolgedir (62).
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Tendon hem sert hem de esnektir. Erkekteki kesitsel alan1 bayanlara oranla daha
genistir ve kopmasi i¢in daha biiyliik kuvvet gerektirir. Genglerde ise sertligi daha az,
esnekligi ise tist diizeydedir (63).

Tendonun mekanik yiik altindaki davranisi, yapisindaki kollajen miktarina,
kalinligina, icerigine, organizasyonuna, lif ¢apmna ve birbirleri arasindaki stabil capraz
baglarin (piridinolin) yogunluguna baglhidir. Tendonlarin kirilma noktalar1 c¢eliginkine
yakindir. Sicrama ve ylik kaldirma gibi yorucu aktivitelerde ¢ok fazla yiik tendon {izerine
biner (64, 65).

Tendon gerim kuvveti tip III kollajen yogunlugu ve proteoglikan/kollajen orani ile
ters orantilidir. Biyomekanik yiliklenme analizleri ve implante elektrodlar ile yapilmis
caligmalarda kosma sirasinda asil tendonu tizerinde 9 kN yani viicut agirliginin 8-12 kat
fazlas1 yiik oldugu tespit edilmis ve bu degerin de asil tendonunun tasiyabilecegi en biiyiik
yiikke ¢ok yakin oldugu bulunmustur (66). Bu deger yiirime sirasinda 2,6 kN, bisiklet
kullanmada 1 kN civarindadir (67). Tendona uygulanan gerim ne kadar hizli ve oblik
planda ise tendonun kopma riski de o kadar yiiksektir ve en yiiksek giic eksantrik kas
kontraksiyonu esnasinda goriiliir (28). Bir kollajen fibrilinin mekanik giicii, ii¢li heliks
yapisinda olusturdugu molekiil i¢i baglarla birlikte ¢apiyla iliskilidir. Oyle ki fibril ¢ap1
arttikga biyomekanik dayaniklilik da artmaktadir (68).

Dejenerasyona ugramis tendonlarda ve tendon iyilesmesi siirecinde yogunlugu
artan tip III kollajen fibril ¢apinin tip I’e gore daha kiigiik oldugu bilinmektedir (69).

2.4. Tendon Patolojileri

Yaymlarda tendon patolojilerinin terminolojisi oldukca karisik olup bununla ilgili
diizeltmelere siklikla yer verilmektedir. “Tendinozis” terimi ekstraselliiler matriksteki
patolojik degisikligi tanimlamak i¢in kullanilmaktadir.

Buna ragmen bircok klinisyen hala “tendinitis” ya da “tendonitis” terimini
kullanmaya devam etmektedir. Klinik ¢aligmalarda ve giinliik hayatta genellikle “tendinit”
sozcigii kullanilmasina ragmen alinan biyopsi oOrneklerinde inflamatuar hiicreler ve
prostaglandin E; gibi inflamatuar mediatorlerin saptanmamasi, olayin bir inflamasyon
stireci olmadigini gostermektedir (61, 70, 71). Yakin zamanda intratendin6z mikrodiyaliz
yontemi ve biyopsi materyallerinin gen teknolojisi ile analizi sonucu prostaglandin (PG)
mediatorlii inflamasyonun gelismedigi vurgulanmistir (72). Sonug olarak, asir1 kullanima
bagli olarak tendon ve g¢evresinde olusan klinik problemin genel tanimlamasinda

“tendinopati” teriminin kullanilmasinin daha uygun oldugu, “tendinozis” ya da “tendinitis”
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terimlerinin, yalnizca histopatolojik incelemeden sonra kullanilmasi gerektigi onerilmistir

(73) (Tablo 2.1).

Tablo 2.1
Tendon patolojileri (64, 73).
Patoloji Aciklama Ornek Klinik bulgular
Paratenonitis Paratenonun hasan Asil paratenomitis Afn_ hassagvet 1:
artis, ddem,
krepitasyon
Tenosnovitis Paratenon we igindeli  De Cuervain +Afn hassasiyet
(paratenomtis formu) smnovial stvimn hasan  fenosmovill Eihf iginde ddem.
krepitasyon, 151 artis
Tendinoas Intratendingz Rotator kaf Moktasal agn, palpe
dej enerasyon tendinoas, lateral edilebilen nodiil
epikondilit
Entezopati Tendonun kemige Inseravonel Asil Hassaziyet, tendon
mnsersivo noktasnda  tendinozs mnsersivosunda ddem
hasan
Yk Tendenun Rotator kaf vartafs Afn (olmavailir),
bilfiinl g iniin giigsiiziik, palpe
parsivel veya tam kat edilebilen veva
bozul mast edilemeven bosluk

Yiiksek fiziksel aktivite sonrasi tendonun asir1 yiiklenmesi ve kronik peritendinitin,
intrinsik tendon dejenerasyonu (tendinozis) gelisiminde asil patolojiler oldugu kabul edilir
(65). Akut, rekiirren, subkronik ve kronik peritendinit safhalarindan sonra tendon
dejenerasyonu olustugu bilinmektedir. Bu gelisimin hiicresel mekanizmalar1 ise net olarak
anlasilamamustir  (65). Tavsanlarin  kullanildigi bir ¢alismada kronik peritendinitin
tendinozise yol actigi gosterilmistir (74). Ancak en ¢ok kabul géren goriis hiicre
matriksinin asir1 yilklenmeye adaptasyonundaki yetmezlik sonucu tendinozis gelistigidir

(64, 65).
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Hiicre / Matriks stres cevabi

Doku hipoksisi
Azalmis beslenme

Hormonal degisiklikler Hiicre/Matriks hasari
Adaptasyon Kronik inflamasyon
Yaslanma
l Immobilizasyon
Denervasyon
Hipertrofi Irreversibl
Hiperplazi
Metaplazi Atrofi Reversibl
Protein/Lipid depolanmasi
? Displazi Hiicre liimii
1 Proteoglikanlar Matriks denatiirasyonu

l

Tendon dejenerasyonu

Tendinozis
siklusu

Stres uyarisinin azalmasi Mikroyirtiklar

l

Doku yetmezligi

Hiicre / matriks iyilesmesi <

Sekil 2.9
Yiiklenmelere kars1 hiicre matriks cevabi1(64, 75).

Yiiklenmenin tipi (gerim, kompresyon veya makaslayici), yiiklenmenin paterni
(konsantrik veya eksantrik) ve yiiklenmenin biiytikliigii tendonun tekrarlayan yiiklenmeye
kars1 cevabini etkiler (Sekil 2.9). “Tendinozis” terimi histolojik veya klinik inflamasyon
bulgusunun eslik etmedigi tendon dejenerasyonunu tanimlar ve her zaman semptomatik

degildir (65). 342 kronik asil tendinozisli hastada yapilan bir ¢alismada fiziksel aktivitenin,

23



histopatolojiyle korele olmadig: fakat lezyonu provake edip semptomlarin belirgin hale
gelmesinde fiziksel aktivitenin 6nemi {izerinde durulmustur (72). 35 yas iizerinde her lig
kisiden birinde asemptomatik tendon dejenerasyonu rapor edilmistir (65). Daha sik
goriildiigii spor dallar, atletizm, tenis, badminton, voleybol ve futboldur (76).

Kosma ile iligkili spor yapanlarda tendonlarin asir1 kullanimi sonucu olusan
yaralanmalari orant % 30, tenis oyuncularinda ise tenis¢i dirsegi gelisme oran1 % 40’a
kadar cikabilmektedir. Egzersiz sirasinda intratendindz sicakligin 43-45°C’ye kadar
yiikseldigi raporlanmistir ki fibroblast 6liimii 42,5°C de gerc¢eklesmektedir (77).

Tendon asir1 kullanimina bagl yaralanmalar genellikle multifaktoryel orjinlidir.
Intrinsik ve ekstrinsik faktorler arasinda etkilesim patolojinin olusmasinda yaygindir.
Intrinsik faktdrlerden ekstremite dizilim bozuklugu ve biyomekanik yetmezlik, dzellikle
atletlerde vakalarin iicte ikisinden sorumludur. Yogun fiziksel aktiviteye bagli asiri
yiiklenme dejenerasyon icin en onemli patolojik sinyali verir. Eger altta intrinsik bir
patoloji de varsa tendinopati riski ¢ok artar. Tendonun maruz kaldigi tekrarlayan yiikler,
fizyolojik esigi gegerse, kilifta ya da cisimde dejenerasyon ortaya c¢ikar. Farkli yiikler farkli
cevaplar ortaya ¢ikarir. Tendonda yorgunluk olmadik¢a olusan hasar hizlica tamir edilir.
Fakat tendon tekrarlayan travmalarla zayif diismiisse, tamir yeterince olamaz ve sonugta
rlptiir olur.

Tamir mekanizmasi muhtemelen tenositler tarafindan yonetilir ve ekstraselliiler
matrikste yapim ve yikim bir dengede tutulur. Mikrotravma tendonda diizensiz ylikler
sonucu olusur ve fibriller arasinda anormal yiik konsantrasyonuna ve siirtiinmeye yol agar.
Sonugta lif hasari ortaya ¢ikar (61).

Tendinopatinin etyolojisi hala tam olarak agikliga kavusmus degildir ve hakkinda
birgok teori ortaya atilmistir. Bunlardan biri maksimal gerim kuvveti altinda tendonda
iskemi olusur. Gevsemeyle birlikte reperflizyon ve takiben serbest oksijen radikalleri
meydana gelir. Olusan bu radikaller, 6nce tendon hasar1 sonra da tendinopati olustururlar.
Insan tenositlerinde bulunan peroksiredoksin 5 enzimi, hiicreleri serbest oksijen
radikallerine karsi koruyan bir kalkan gibidir. Tendinopatide bu enzimin saliniminin
artmasi, oksidatif stresin etyolojide rol oynayabilecegini gosterir. Tek basina hipoksi de
dejenerasyon yapabilir, ¢linkii tendonda hiicreler yasamak igin oksidatif enerjiden iiretilen
ATP’ye ihtiya¢ duyarlar. Asir1 egzersiz tendonda iskemi olusturup tenositlerde yikima
neden olabilir (61).

Hareketle birlikte tendon enerji depolar ve bunun % 5-10’u da 1s1ya gevrilir. Hizli

kosu esnasinda, ekinus pozisyonunda parmak fleksor tendonlarinda 1s1 45°C’ye kadar ¢ikar
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fakat cok kisa bir siire bu seviyede kaldigindan tenositlerde hasar yaratmaz. Ancak
tekrarlayan hipertermi, hiicre canliligini etkileyerek tendinozise sebep olabilir.

Asir1 tenosit apoptosisi, fizyolojik bir olaydir ve programli hiicre 6liimii olarak
adlandirilir.  Ozellikle rotator kaf tendinopatisinde 6n plana c¢ikar. Gerim kuvveti
uygulanmasiyla tenositler stres-aktive protein kinaz salinimini arttirirlar ve apoptosis
tetiklenmis olur (78). Oksidatif stresler de apoptosisi tetikleyebilir. Riiptiire olmus
supraspinatus tendonunda, normal olan subskapularise gore ¢ok fazla apoptotik hiicre
bulunmustur(79).

Florokinolonlar tenosit metabolizmasini inhibe ederler, hiicre proliferasyonunu ve
kollajen, matriks sentezini azaltarak tendinopatiye neden olurlar (80, 81). Ozellikle 60 yas
tizeri hastalarda bu etki daha belirgin bulunmustur .

Asil tendonu diger tendonlara gore daha yliksek in vivo streslerle karsilasmasindan
dolay1, insan viicudunda en sik travmaya ugrayan ve en sik riiptiire olan tendondur.

Tendon yaralanmalar1 akut ya da kronik, intrinsik veya ekstrinsik sebeplerle, ya da
bunlarin kombinasyonu seklinde ortaya ¢ikabilirler. Tendon riiptiirlerinin en sik nedeni
asir1 eksantrik yiiklenmedir. Strainler en siklikla, iki eklemi gegen kas tendon iinitelerinde,
tip II hizli kas lifi tinitelerinde ve antagonist-agonist gruplarin zayif olanlarinda meydana
gelir. Yorgunluk, tendonun eksantrik kasilmada absorbe edecegi glicii azalttigindan
zedelenmeye zemin hazirlar. Kas tendon {initesinin intrinsik gerginligi de zedelenmeyi
kolaylastirir. Pasif germe pozisyonunda atellenen iinitelerde risk azalmaktadir. Riski
arttirdig1 kesin olan 6nemli bir olumsuz etki de steroid kullanimi veya direkt tendon
bolgesine enjeksiyonudur (82).

Mekanik yiliklenmenin tendon {iizerinde pek cok biyokimyasal ve biyomekanik
etkileri vardir. Hiicre sayisinda, DNA sentezinde, kollajen sentezinde, proteoglikan
kompozisyonunda ve kollajen kivrilma paterninde degisiklik olur. Kollajen c¢apraz
baglarinda artis olabilir. Gerim yiiklenmesine bagli olarak tendon liflerinin {i¢ boyutlu
yapist daha organize hale gelir. Bu yapisal farkliliklar sertlikte ve tendonun maksimum
gerim giiclinde artisla yaralanmaya karsi tendon direncini arttirirlar (65).

Dogumda dijital fleksor ve ekstansor tendonlar ayni mekanik 6zelliklere sahiptirler,
buna karsin biiylime ve yaslanma ile birlikte daha fazla yiik binen fleksér tendonlar
ekstansorlere kiyasla daha giiglii ve sert hale gelir. Yiiklenmeye kars1 yanit biiyiimekte olan
hayvanlarda eriskin hayvanlara gore daha biiyiiktiir (83).

Uygulanan yilike kars1 adaptif degisiklikler de ayni zamanda gozlenir. Gerim

kuvvetine maruz kalan bolgelerde, tendonlar lineer yerlesimli yogun kollajen fibriller
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icerir, kollajen sentezi artmistir ve proteoglikan icerigi azalmistir (baskin olarak dekorin
gibi kiiclik proteoglikanlar). Zit olarak primer olarak kompresyon ve siirtinmeye maruz
kalan tendon boélgelerinde kii¢iik ve biiyiik proteoglikan oranlarinda artma ve daha az
capraz bag ag1 ile organize daha ince kollajen fibrilleri bulunur. Bu degisikliklerin
kompresif yiikklenmeye kars1 olustugu bilinmektedir (65).

Her ne kadar egzersize yanit net degilse de intermittan stres ve relaksasyonun direkt
olarak hiicresel yanit olusturdugu hipotezi vardir. Yakin zamanda protein fosforilasyonu ve
sitazolik Ca™ ve inozitol trifosfat konsantrasyonunda artisin tendon hiicrelerinde sinyal
transdiiksiyonu yarattig1r gosterilmistir . Mekanik yiiklenme de ayni zamanda interstisyel
stv1 akisina bagl elektriksel potansiyellere yol agar. Spesifik hiicre yiizey molekiillerinin
(integrinler) ve spesifik genlerin yiiklenmeye cevaben ekspresyonunun artmasi
gosterilmistir. Ek olarak tendon hiicrelerinin iletisimini saglayan gap junktionlar mekanik
yiikklenmeye yanit olarak artar. Asiri mekanik yiikklenme inflamasyon ve lif hasarina,
gecikmis ve azalmis kollajen matiirasyonuna ve kollajen ¢apraz baglarinin inhibisyonuna
yol acabilir. In vitro ¢aligmalar yiliklenmenin tek basina mitogenez i¢in yetersiz bir
stimulus oldugunu, ayn: zamanda trombosit kaynakli biiylime faktorii (PDGF) ya da
insiilin benzeri biiyiime faktorii 1 (IGF1) gibi biiylime faktorlerinin de gerekli oldugunu
One siirmektedir. Bu Oneriye gore yliklenmeye yanit biiyiime faktori salinimi araciligr ile
gerceklesiyor olabilecegi soylenmistir (65).

Yasin tendon lizerine belirgin etkisi vardir. Yaslanma ¢oziinmeyen kollajen
miktarinda artis, kollajen ¢apraz bag matiirasyonunda artis, kollajen fibril ¢apinda artis,
kollajen dongiisiinde azalma, proteoglikan ve su igeriginde azalma, selliilarite ve
vaskiilaritede azalma ile sonuglanir. Yasamin ii¢lincii dekadinda olusabilecek bu yasa baglh
degisiklikler daha sert, daha az komplian ve daha zayif tendona yol acarak yaralanmaya
hassasiyeti arttirir. Yaralanmaya karsi hassasiyet oOzellikle kalsifikasyon, mukoid
dejenerasyon ya da hipoksik dejenerasyon gibi eslik eden patolojik degisiklikler varliginda
artar (64, 65). llerleyen yas ile aerobik metabolik yolaklar anaerobik enerji iiretimi
yolaklart ile yer degistirirler. Tendonlarin oksijen tutmalari iskelet kaslarina oranla 7,5 kere
daha azdir. Diisiik metabolik oran ve miikkemmel derecede gelisen anaerobik enerji
depolama kapasiteleri tendonlarin  yiik tasimalar1 ve wuzun siire gerimlerini
saglayabilmelerini saglar. Ayrica iskemi ve nekrozdan korunmalari da bu sayede
gerceklesir. Fakat diisiik metabolik oran sonucu hasar sonrasi iyilesmeleri yavas

gerceklesir (61). Yasa bagl degisikliklerin azalan fiziksel aktivite nedeni ile oldugu
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hipotezi mevcuttur ve deneysel veriler egzersizin yaslanmayla olusan tendon
ozelliklerindeki bozulmay1 yavaslattigini 6ne siirmektedir (65).

Tendon immobilizasyonu sonucu tendonun gerim giicii, sertligi ve toplam agirlig
azalmaktadir. Mikroskopik olarak selliilaritede, tiim kollajen organizasyonunda, kollajen
fibril capinda ve kollajen ¢apraz baglarinda azalma vardir. Ayn1 zamanda proteoglikan ve
su icerigi de degisebilir. Patellar tendonun in vivo calismalarinda stresten korunmus
tendonda kuvvet kaybinin ylik bindirilen tendona gore daha hizli oldugu goriilmiistiir. Bu
etkinin hiicre aracili olmadigi, daha ziyade kollajenaz tarafindan indiiklenen kollajenin
proteolitik degradasyonu nedeni ile olustugu 6ne siiriillmektedir.

Tendon remobilizasyonu, normal biyokimyasal ve biyomekanik o6zelliklerin geri
kazanilmasi ile sonuglanir, fakat geri kazanim immobilizasyon siiresinden daha uzun siirer.
Tendon remobilizasyonu kollajen sentezi ve c¢apraz bag olusumunda artis ile sonuglanir.
Remobilizasyon islemi boyunca tendon kollajen fiberleri igerik, kalite ve oryantasyon
bakimindan hala defektlidir ve aktiviteleri boyunca tekrar yaralanma riski mevcuttur.
Erken tendon mobilizasyonu immobilizasyonun yan etkilerini azaltmak bakimindan
onemlidir (77, 84).
2.5.Tendinit tedavi secenekleri

Tendinitler, viicutta bulunduklari1 yerlere gore tedavi edilirler ve hepsinin tedavi
protokolleri farklidir. Fakat genel anlamda hepsinde yapilabilecek ortak tedaviler vardir.
Bu agsamada sadece konservatif yontemler {izerinde durmak daha anlamli olacaktir.

Cerrahi tedavi seceneklerinin kisitli olmasi ve alinan sonuclarin belirsiz olmasi
nedeni ile esas olarak cerrahi dis1 tedavi segenekleri onem kazanmaktadir. Tendonlarda,
egzersiz yardim ile kollajen sentezi ve metabolik enzim konsantrasyonu ¢ogaltilabilir ve
boylece tendon liflerinin boyutu ve gerilme direnci artirilabilir. Tendonlar iyilesme
doneminde ilk olarak hiicre mobilizasyonundan sorumlu inflamatuvar yanit fazi1 olmak
tizere, sirasiyla degisik safhalardan geger. Son evrede ise organizasyon fazi ile lifler
gerilme kuvvetlerine gore yeniden diizenlenir. Bu faz bitiminden sonra ise istirahatin belirli
sinirlar igerisinde devam ettirilmesi, tendonu daha fazla hasardan korumak amaci ile
uygulanmalidir. Takip eden siirecte, 6zellikle 14. giin sonrasi kollajen dokusunun gerilim
kuvvetlerine gore diizenlenmesini saglamak i¢in istirahate son verilerek tendon hareketi
saglanmalidir (85). Blazina ve digerleri yapmis olduklar1 ¢alismada, diz gevresi tendinitleri
icin yukarida bahsedilen fazlar ile uyumlu cerrahi dis1 bir tedavi protokolii dnermislerdir
(86). Buna gore: ilk olarak buz uygulamasi, soguk masaj, antiinflamatuvar tedavi, uzun

elastik diz destekleyici ve sinirli miktarda istirahat onerilmektedir. Yazarlar, semptomlarin
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rahatlamadigr durumlarda, bu tedavilere ek olarak dikkatli bir sekilde tek doz steroid
uygulanmasini dnermislerdir. Yanit vermeyen direngli olgularda ise cerrahi girisim veya
ilgili sporun sonlandirilmasi diisiiniilmelidir.

James ve digerleri patellar tendiniti bulunan 47 dizde yaptiklar1 ¢alismada, ultrason
esliginde, kuru igneleme yontemi kullanarak, patellar tendona, dort hafta ara ile iki defa
otolog kan enjeksiyonu yapmislardir (87). Takiplerde hastalarin klinik durumunda 6nemli
derecede iyilesme saglandigi tespit edilmis ve hastalarin spor aktivitelerine geri
donebildikleri belirtilmistir. Sonug olarak, USG takiplerinde genel tendon kalinliginda ve
tendinosis olan kisimda otolog kan enjeksiyonu ile birlikte anlamli bir iyilesme oldugu
tespit edilmis ve bu yontemin cerrahi dis1 tedavi yontemi olarak giivenle kullanilabilecegi
belirtilmistir.

Tendinit tedavisinde uygulanacak fizik tedavi ve rehabilitasyon teknikleri, cerrahi
dis1 tedavinin 6nemli bir kismini olusturmaktadir. Tiim tendinitlerde eksantrik egzersiz
tekniklerinin kullanilmas1 gerektigi literatiirde bildirilmistir (88). Bu egzersizlerin 1sinma
ve germe hareketleri sonrasi, tedrici bir sekilde agirlik ve hiz artirilarak yapilmasi
onerilmektedir. Glinlimilizde ayak bilegi dorsi-fleksorlerine, eksantrik fonksiyonlari
korumasi amaci ile kuvvetlendirme egzersizleri yaptirilmasi giderek énem kazanmaya
baslamistir.

Konservatif tedaviye yanit vermeyen direngli olgularda steroid ve lokal anestezik
kombinasyonlarinin enjeksiyonu diisiiniilebilir. Bu tedavi son derece dikkatli uygulanmali
ve her tiirlii konservatif tedavi yontemi denendikten ve basarisiz olduktan sonra en son
secenek olarak tercih edilmelidir.

Literatiirde kortizonun tendon zayiflamasina yol a¢tifi daha Onceden sik¢a
vurgulanmigtir. Fakat literatiirde hangi ajanlarin ne kadar toksik oldugu ve lokal
anesteziklerle kombinasyonlari ile toksisitelerinde degisiklik olup olmadigr ile ilgili invivo
higbir calisma yoktur. Bizim bu calismadaki en 6nemli amacimiz klinikte tendinopatiler
icin ¢ok sikca uyguladigimiz bu tedavinin, maksimum yararla nasil yapabilecegimizi

arastirmaktir.
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3. GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma randomize, kontrollii bir ¢alismadir.
3.1. Deney hayvanlari ve gruplandirma

Bu arastirmay1 gerceklestirebilmek icin Baskent Universitesi Rektorliigii Hayvan
Deneyleri Etik Kurulu’ndan 15/07/2013 tarihli ve 13/34 sayili karar ile izin alindi.

Calismada Baskent Universitesi Deney Hayvanlari Uretim ve Arastirma
Merkezi’nden saglanan Wistar Albino cinsi, 100 adet, erigskin, ortalama 236,06 gr
agirhiginda disi sicanlar kullanildi. 100 sigan agirliklart esit dagilacak sekilde 10’ar
sicandan olusan 10 gruba ayrildi (Tablo 3.1).

Sekil 3.1

Deneyde kullanilan materyallerin goriiniimii
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Tablo 3.1

Gruplar ve enjekte edilen ilaglar.

GRUPLAR ENJEKTE EDILEN ILACLAR

Kontrol %0,9 serum fizyolojik

L1 % 1 Lidokain HCI

L2 % 2 Lidokain HC1

B2.5 % 0,25 Bupivakain HCI

B5 % 0,5 Bupivakain HCI

D Deksametazon

L1+D % 1 Lidokain HCI + Deksametazon
12+D % 2 Lidokain HCI + Deksametazon
B2,5+D % 0,25 Bupivakain HC1 + Deksametazon
B5+D % 0.5 Bupivakain HCl+ Deksametazon

Hayvanlara 50 mg/kg dozda ketamin ve 6 mg/kg xylasin ile intraperitoneal
anestezi uygulandi. Teknisyenin yardimiyla hayvanlarin bacaklar1 diizenegin altinda

tutuldu. Daha sonra top diisiirme teknigi ile hayvanlarin her iki asil tendonlar1 iizerine top

diisiirerek inflamasyon olusmasi saglandi.

A B C
Sekil 3.2

(A) Intraperitoneal anestezi. (B) Diizenegin hazirlanmas ve top diisiirme. (C) Asil tendon kilifina enjeksiyon.
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Ratlarin her iki asillerinde, top diisiirme teknigiyle, inflamasyon olusturduktan
sonra 7. saatte, maksimum inflamasyonun oldugu dénemde (89), gruplara ayrilmis olan
ratlarin her iki asil tendonlarinin peritendinéz kiliflarina gruplarina uygun enjeksiyonlar
yapildi. Enjeksiyonlar The University of British Columbia’da bulunan hayvan
laboratuarinin kilavuzundaki ilag dozlarinin toksik degerlerinin altindaki degerlerde her
ilagtan 0.1 cc yapilacak sekilde ayarlandi (90). Lidokain i¢in %2 Aritmal® ampul (Osel,
Tiirkiye), bupivakain i¢in %0,5 Marcaine® flakon (AstraZeneca, Tiirkiye) ve
deksametazon i¢in Dekort® ampul (Deva, Tiirkiye) kullanildi. Lidokain ve bupivakainin
diisiik doz konsantrasyonlari, uygun ilaglarin bire bir serum fizyolojik ile diliie edilmesiyle
hazirlandi.

Denekler laboratuvar ortaminda 7 giin siiresince 12 saat aydinlik, 12 saat karanlik
dongiistinde ve 20+2 °C’lik sicaklikta tutuldu. Hayvanlarin kisitlama olmaksizin ad-libitum
beslenmeleri ve suya serbest olarak erisimleri saglandi.

Ratlar 1. hafta sonunda 150 mg/kg dozunda ketamine ile sakrifiye edildi. Daha
uzun beklemekle asil tendonu kendi kendini tamir etmektedir (10). Sag asil tendonlari
histolojik calisma icin ¢ikarildi. Sol asil tendonlar1 proksimalden gastrokinemius kas-
tendon bileskesinden, distalde kalkaneusun proksimal kismiyla birlikte ¢ikarilarak
biyomekanik ¢alisma i¢in sakland1 (Sekil 3.3).

Sag asil tendonlar1 histolojik c¢alisma i¢in %10’luk noétral tamponlu formaline
kasetler igine, her grup farkli kavanozlarda olmak {izere yerlestirildi. Biyomekanik deney
i¢in alman tendonlar %0,9’luk serum fizyolojik ile 1slatilmis spanglar igine alinarak -18°C
derin dondurucuya farkli kaplar icine yerlestirildi. Cekme deneyi yapilacagi giin kaplar
sirayla ¢ikarilarak oda sicakliginda erimeleri sagland: ve daha sonra biyomekanik deneyleri
yapildi.

Deney yapilmadan once 3 hayvanla On g¢alisma yapilarak hayvanlarin
beslenmesinde ve suya erisimlerinde bir sikint1 olmadig1 gézlendi.

3.2. Top diisiirme teknigi

Calismaya dahil edilen ratlarin, her iki taraf asil tendonlarinda inflamasyon
olusturmak i¢in top diisiirme teknigi kullanildi. Anestezi altindaki ratlarin sirastyla ilk 6nce
sag, sonra sol bacaklar1 gosterilen diizenek altinda teknisyen yardimiyla tutuldu. 55 gr
agirhiginda, 2.45 cm capindaki metal top (topun rat iizerinde diistiigii yeri belirlemek
amactyla) s1vi miirekkebe batirildi. Miirekkeplenen metal top 135 cm’lik yiikseklikten 3.45

cm ¢apindaki bir boru i¢inden asil tendonu tizerine distiriildii (91, 92).
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Sekil 3.3

Rat asil tendonu

3.3. Histolojik gerecler

Sag bacaktan alinan tendon dokular1 72 saat %10’luk ndtral tamponlu formalinde
tespit edildikten sonra alisilagelen 151k mikroskop takip yontemi uygulanarak parafin
bloklar olusturuldu. Parafin bloklardan Sum kalinliginda alinan bes seri kesit deparafinize
edilerek artan alkol serilerinden gecirildi. Hematoksilen-Eozin ( Uriin numarasi: MHS16,
Sigma) ve Masson Trikrom Kit ( Uriin numarasi: HT15, Sigma) ile boyanan kesitler Leica
DMS500 goriintiilii analiz sisteminde fotograflanarak degerlendirildi.
3.4. Biyomekanik gerecler

Biyomekanik inceleme i¢in kullanilacak tendonlar TOBB Ekonomi ve Teknoloji
Universitesi Makine Miihendisligi Fakiiltesi’nde bulunan biyomekanik gerim cihazi olan
Instron 5944 universal ¢ekme basma test makinesinin tutucularina her iki ugtan 5 mm
uzaklikta olacak sekilde ve rotasyon yapmayacak sekilde; 6zel hazirlanmig diizenekle iist
tarafta kalkaneus kemik parcasi, alt tarafta muskulotendinéz bileske olacak sekilde
tutturuldu. Ustteki tutucu mekanizmasina iki yiizii de disi olan kanallar agilarak
kalkaneusun, tutucunun disi yiizleri arasina sikismasi saglandi. Alttaki tutucuya ise disi ve
erkek ylizler yapilarak, tendonun muskulotendindz bileskesinin ylizler arasina sikigsmasi

saglandi (Sekil 3.4). Ardindan 2 kg/Nt yiik altinda, 2 mm/dk sabit gerimle tendonlar
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gerdirildi. Es zamanl yiik-uzama grafisi Instron Bluehill 3 adli programla monitdrden

izlendi. Daha sonra pdf formatindaki grafikler alinarak tendonlarin akma noktalar (yield

point) karsilastirildi.

A B C
Sekil 3.4

(A) Test makinast. (B) Ust tutucunun yandan goriiniimii. (C) Alt tutucunun yandan gériiniimii.

3.5. Istatistiksel gerecler

Siirekli degiskenlerin normal dagilima uyumu Shapiro-Wilk testi ile kontrol edildi.
Varyanslarin  homojenligi ise Levene testi ile analiz edildi. Parametrik testlerin
varsayimlarinin ~ saglanmadigi  belirlendiginden bagimsiz iki grup ortancasinin
karsilagtirilmast amaciyla Mann Whitney U testi, ikiden fazla grup ortancalarinin
karsilastirilmast amaciyla ise Kruskal-Wallis testi ve ardindan c¢oklu karsilagtirma
yontemlerinden Bonferroni-Dunn testi kullanildi.
[statistik analiz sonuglari, ortalama + standart sapma, ortanca deger ve en kiigiik-en biiyiik
degerler ve ¢eyrekler arasi degisim (interquartile range, IQR) olarak ifade edildi. p<0.05
diizeyi istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Veri setinin analizinde SPSS 17.0 istatistik

paket programi kullanildi (SPSS Ver. 17.0, SSPS Inc, Chicago IL, USA).
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4. BULGULAR
4.1. Histolojik bulgular

Tendon kesitleri; kollajen liflerin diizenlenimi, tenosit yapisi, yogunlugu ve
kapiller varligi acisindan degerlendirildi. Ayrica istatistiksel anlamlilik saglamak icin

sonuglar, Bonar skalasi ile sayisal olarak incelendi (Tablo 4.1).
Tablo 4.1

Tendonun histolojik degerlendirilmesi (Bonar skalast).

Grade 0 1 2 3
Tenosit Uzun ig Oval Yuvarlak Yuvarlak ve
yapist sekilli cekirdek, | ¢ekirdek, belirgin | biiyiik ¢ekirdek
cekirdek, dar hat sitoplazma belirgin
sitoplazma olarak sitoplazma,
gbzlenmiyor izlenen lakiina,kondrosit
sitoplazma ve kondroblast
olusumu
Kollajen lif Paralel ve Lifler Liflerin Ondulasyon ve
diizenlenimi diizenli arasinda diizenleniminde lifler aras1
kollajen lifler | agilmalar, ondulasyon acilmalar
ondulasyon belirgin belirgin,dogal
az yapisini yitirmis
kollajen lif yapis1
Damar Damar yapis1 <1 1-2 >2
olusumu gdzlenmiyor

Kontrol grubunda, kii¢iik biiyiitmeli fotografta tendon genel yapisinda kollajen lif
diizenleniminin yer yer korundugu ve lif demetleri arasinda kapillerlerin varligir ayirt
edildi. Biiyiik biiyiitmeli fotograflarda kollajen liflerin diizenleniminde ondulasyon ve
ayrilmalar oldugu goézlendi. Bu alanlarda kapillerlerin yogunlastig1 belirlendi. Bu grupta
baz1 tenositlerin dogal yapidaki igsi ve uzun ¢ekirdeklere sahip oldugu goriiliirken oval
cekirdekli ve sitoplazmik sinirlar1 belirgin tenositlerde izlendi (Sekil 4.1).

Lidokain %] enjekte edilen grupta, kiigiik biyiitmeli fotografta tendon kesitinde
kollajen lif diizenleniminin olduk¢a bozuldugu ondulasyonun bir onceki gruba gore

belirgin olarak arttig1 goriildii. Hematoksilen & eozin (H&E) ve masson trikrom ile
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boyanan kesitlerde tendonu cevreleyen bag dokusunda belirgin artis saptandi. Biiyilik
biiyiitmeli fotografta oval c¢ekirdekli tenositlerin ¢ogunlukta oldugu ve yer yer kollajen lif
demetleri arasinda kiiciik kapillerlerin varlig1 ayirt edildi (Sekil 4.1).

Sekil 4.1
Resim 1A ve 1B: Kontrol grubu; (Hematoksilen &Eozin X100 ve X400). Resim 2A, 2B ve 2C: %1 lidokain
grubu (Hematoksilen &Eozin X100, X400 ve Masson Trikrom X100). »: igsi ¢ekirdekli tenosit, »: oval
cekirdekli tenosit, = : kollajen lifler, 3: kollajen liflerde ondulasyon, #: kollajen lifler arasindaki agilmalar,
-: kapiller, %: bag dokusu.

Lidokain %2 enjekte edilen grupta, lidokain %1 enjekte edilen gruba benzer olarak,
H&E ve masson trikrom ile boyanan kesitlerde tendon ¢evresini saran bag dokusunda artis

izlendi. Kollajen liflerin diizenlenimi bir 6nceki gruba gore daha diizenli olarak izlendi.
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Ancak lifler arasinda hiicre dizileri olusturan tenosit kiimeleri bu grupta ¢ok daha
belirgindi. Biiyiik biiyiitmeli fotografta hiicre dizileri olusturan tenositlerin sitoplazmik
siirlarinin belirgin oldugu ve hiicre c¢evresinde bazofilik boyanan alanlarin varlig
gozlendi. Diger gruplardan farkli olarak tendon kesitlerinde kondrositlerin ve

kondroblastlarin yerlesim gosterdigi izlendi (Sekil 4.2).

Sekil 4.2
Resim 3A, 3B, 3C, 3D ve 3E: %2 lidokain grubu, (Hematoksilen &Eozin X100, X400 ve Masson Trikrom
X100). Resim 4A, 4B ve 4C: %0,5 bupivakain grubu; (Hematoksilen &Eozin X100, X400 ve Masson
Trikrom X100).»: igsi ¢ekirdekli tenosit, W : oval ¢ekirdekli sitoplazmasi belirgin tenosit, =»: kollajen lifler,
3: kollajen liflerde ondulasyon, —: kondroblast, -: kondrosit, #: kollajen lifler arasindaki agilmalar, ¥:
bag dokusu.

36



Bupivakain %0,5 enjeksiyonu yapilan grupta kiiciik biiyiitmeli fotografta kollajen
lif diizenleniminin belirgin olarak bozuldugu ve lifler arasinda ayrilmalarin oldugu
gozlendi. Biliylik biiyiitmeli fotografta normal ¢ekirdekli tenositlerin yani sira oval ve

sitoplazmik smirlart belirgin tenositler de goriildii. Diger gruplarda goriilen tenosit

yogunlugundaki artis bu grupta izlenmedi (Sekil 4.2).
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Sekil 4.3
Resim 5A, 5B ve 5C: %0,25 bupivakain grubu, (Hematoksilen &Eozin X100, X400 ve Masson Trikrom
X100). Resim 6A, 6B ve 6C: deksametazon grubu, (Hematoksilen &Eozin X100, X400 ve Masson Trikrom
X100 ). »: igsi ¢ekirdekli tenosit, W: oval g¢ekirdekli tenosit, =»: kollajen lifler, 3: kollajen liflerde
ondulasyon, 4: kollajen lifler arasindaki agilmalar, —=: kondroblast, %: bag dokusu.

37



Bupivakain % 0,25 uygulanan grupta kiigiik biiyiitmeli fotograflarda bir onceki
gruba karsin lif diizenleniminin kismen korundugu ancak bazi alanlarda ondulasyonun
belirgin oldugu izlendi. Tendonu g¢evreleyen bag dokusundaki artis bu grupta da belirgindi.
Normal ¢ekirdek yapisina sahip tenositlerin hiicre dizileri seklinde yerlesim gosterdikleri
goriildi. Biiylik biiylitmeli fotograflarda bazi alanlarda kondrosit benzeri hiicrelerin varligi
ayirt edildi (Sekil 4.3).

Yalnizca deksametazon enjeksiyonu yapilan grupta, tendonun belirgin olarak
normal yapisini yitirdigi gozlendi. Kollajen lifler arasinda agilmalar ve ondulasyon
tendonu ¢evreleyen bag dokusundaki artis diger gruplara karsin ¢ok daha belirgindi.
Normal ¢ekirdekli hiicrelerin yani sira kondroblastlarin varligi da tendon yapisinda

gozlendi (Sekil 4.3).
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Sekil 4.4
Resim 7A ve 7B: %1 lidokain + deksametazon grubu, (Hematoksilen &Eozin X100). Resim 8A ve 8B: %2
lidokain + deksametazon grubu, (Hematoksilen &Eozin X100 ve X400). »: igsi ¢ekirdekli tenosit, »: oval
cekirdekli sitoplazmasi belirgin tenosit, =»: kollajen lifler, 3: kollajen liflerde ondulasyon, —=: kondroblast,
—>: kondrosit, = : lifler arasindaki agilmalar, ¥: bag dokusu.

Lidokain %1 ve deksametazon kombinasyonu uygulanan grupta, H&E ile boyanan

kesitte tendonu c¢evreleyen bag dokusunda belirgin artis izlendi. Kollajen lif
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diizenleniminin yer yer korundugu ancak bazi alanlarda az da olsa dalgali bir goriiniim
sergilendigi saptandi. Tenosit yogunlugunun daha az oldugu saptandi. Biiyiik biiylitmeli
fotografta normal yapidaki tenositlerin yani sira kondroblast ve kondrosit hiicreleri
belirlendi (Sekil 4.4).

Lidokain %2 ve deksametazon kombinasyonunda kollajen lif diizenleniminin
korundugu ancak bazi1 alanlarda agilmalarin oldugu izlendi. Biiylik biiyiitmeli
incelemelerde normal yapidaki tenositlerin yani sira kondroblastlarin varlig1 da saptandi
(Sekil 4.4).

% 0,5 Bupivakain ve deksametazon kombinasyonunda kollajen lif diizenleniminin
bazi alanlarda korundugu ayirt edildi. Biiyiik biiyiitmeli degerlendirmede tenositlerin yer
yer hiicre dizleri olusturdugu goriildii (Sekil 4.5).

% 0,25 Bupivakain ve deksametazon kombinasyonunda kollajen lif dagiliniminin

bir onceki gruba benzer oldugu saptandi. Uzun ig sekilli ¢ekirdekleri ile ¢ok sayida

tenositin hiicre dizileri olusturdugu goriildi (Sekil 4.5).

Sekil 4.5
Resim 9A ve 9B: %0,5 bupivakain+ deksametazon grubu, (Hematoksilen &Eozin X100 ve X400). Resim
10A, 10B ve 10C: %0,25 bupivakain+ deksametazon grubu, (Hematoksilen &Eozin X100 ve X400). » igsi
cekirdekli tenosit, W: oval g¢ekirdekli tenosit hiicre dizileri, =»: kollajen lifler, 3: kollajen liflerde
ondulasyon, *: bag dokusu.
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4.1.1. Kollajen lif diizenlenimi

Tablo 4.2
Kollajen lif diizenleniminin gruplara gore dagilimi (Bonar skalasi). (K) kontrol, (%1 L) %! lidokain, (%2 L)
%2 lidokain, (%0,25 B) %0,25 bupivakain, (%0,5 B) %0,5 bupivakain, (D) deksametazon, (%1 L + D) %1
lidokain ve deksametazon, (%2 L + D) %2 lidokain ve deksametazon, (%0,25 B + D) %0,25 bupivakain ve
deksametazon, (%0,5 B + D) %0,5 bupivakain ve deksametazon.
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GRUPLAR

Tendon kollajen lif diizenleniminin, en ¢ok tek basina deksametazon uygulanan
grupta belirgin olarak olumsuz etkilendigi goriildi. %0,5 bupivakain enjeksiyonu yapilan
grupta da en az deksametazon enjeksiyonu yapilan grup kadar kotii kollajen dizilimi
saptand1. Diger gruplar ise kontrol grubuyla benzer ¢ikmustir.

Lidokainin diisiik ve yiiksek dozdaki deksametazon ile kombinasyonlari, tek basina
lidokain uygulamalariyla histolojik goriintii agisindan benzer olmasina ragmen, istatistiksel
olarak yiiksek doz lidokain gruplarnt karsilastirildiginda anlamli fark goriilmiistiir
(p<0,001). Bupivakain ve deksametazon kombinasyonlari, tek basina bupivakain
uygulanan gruplara gore kollajen lif diizenleniminde daha az etkilenmistir. Doz bagimli
olarak degerlendirildiginde ise tek basina lidokain uygulanan gruplara bakildiginda, diisiik

ve yiiksek doz lidokain uygulanan gruplar arasinda anlamli bir fark goriilmemistir.
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Bupivakainli gruplara bakildiginda ise yiiksek doz bupivakain, diisiik doz bupivakaine gore
daha olumsuz etkilenmistir. Doz bagimli olarak lidokain ve deksametazon
kombinasyonlar1 kendi aralarinda karsilastirildiklarinda, yiiksek doz veya diisiik doz
lidokain ve deksametazon kombinasyonu uygulamanin anlamli bir farki gériilmemistir.
Ayni sekilde bupivakain ve deksametazon kombinasyonlar1 arasinda da doz bagimli bir
fark ortaya ¢ikmamistir(p<0,001) (Tablo 4.2).

4.1.2. Tenosit yapisi

Tablo 4.3
Tenosit yapisindaki degisikliklerin gruplara gére dagilimi (Bonar skalasi). (K) kontrol, (%1 L) %1 lidokain,
(%2 L) %2 lidokain, (%0,25 B) %0,25 bupivakain, (%0,5 B) %0,5 bupivakain, (D) deksametazon, (%1 L +
D) %1 lidokain ve deksametazon, (%2 L + D) %2 lidokain ve deksametazon, (%0,25 B + D) %0,25
bupivakain ve deksametazon, (%0,5 B + D) %0,5 bupivakain ve deksametazon.
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GRUPLAR

Hiicre popiilasyonu iizerindeki en belirgin degisim ise yliksek doz lidokain
uygulanan grupta izledi. Bu grupta tenositlerin agirlikli olarak oval ¢ekirdekli ve belirgin

sitoplazmaya sahip olmalarinin yani1 sira tendonda kondrositlerin ve kondroblastlarin
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sekillendigi saptandi. Yiiksek doz lidokain, %0.25 bupivakain ve tek basina deksametazon
enjeksiyonu yapilan gruplarda benzer tenosit bozukluklart goriilmiistiir.

Lidokainin diisiik dozdaki deksametazon ile kombinasyonu, tek basina diisiik doz
uygulanmasina nazaran daha olumsuz c¢ikmistir. Tam tersi bir sekilde lidokain ve
deksametazon yiliksek doz kombinasyonu, tek basma yliksek doz lidokaine gore daha
olumlu bir etki ortaya ¢ikarmistir. Benzer sekilde bupivakainli gruplar karsilastirildiginda
yiiksek doz bupivakain ve deksametazon kombinasyonu, tek basina yiiksek doz bupivakain
uygulanan grupta anlamli bir fark ortaya koymamistir. Diisiik doz bupivakain ve
deksametazon kombinasyonu ise, tek basina diisikk doz bupivakain grubundan daha iyi
tenosit yapisina sahiptir. Doz bagimli olarak degerlendirildiginde ise tek basina lidokain
uygulanan gruplarda, yiiksek doz lidokain, diisiikk doz lidokaine gore tenosit sayr ve
yapisinda olumsuz bir etki ortaya koymustur. Bupivakainli gruba bakildiginda ise diisiik
doz bupivakain yiiksek doz bupivakaine gore daha olumsuz etkilenmistir. Doz bagimli
olarak lidokain ve deksametazon kombinasyonlar1 kendi aralarinda karsilastirildiklarinda,
yiiksek doz veya diisiik doz lidokain ve deksametazon kombinasyonu uygulamanin anlamli
bir farki goriilmemistir. Aym1 sekilde bupivakain ve deksametazon kombinasyonlari
arasinda da doz bagimli bir fark ortaya ¢ikmamistir (p<0,001) (Tablo 4.3).

4.1.3. Damar olusumu

Damar olusumu, kontrol grubuyla karsilastirildiginda diger tiim gruplarda anlamli
derecede diisiik c¢ikmistir. Ayrica lidokainin diisik dozdaki deksametazon ile
kombinasyonu, tek basina diisiik doz uygulanmasina nazaran damar olusumunda olumsuz
etki yaratmistir. Lidokain ve deksametazon yiiksek doz kombinasyonu, tek basina yiiksek
doz lidokainle istatistiksel olarak benzer ¢ikmustir. Benzer sekilde bupivakainli gruplar
karsilagtirildiginda  bupivakain ve deksametazon kombinasyonlariyla, tek basina
bupivakain uygulanan gruplar arasinda anlamli bir fark ortaya ¢ikmamistir. Doz bagimli
olarak degerlendirildiginde ise tek basma lidokain uygulanan gruplarda, yiiksek doz
lidokain, diisiik doz lidokaine gore damar olusumunda istatistiksel olarak diisiik olarak
bulunmustur. Bupivakainli gruba bakildiginda ise diisik doz bupivakain yliksek doz
bupivakain arasinda anlamli fark bulunmamistir. Doz bagimli olarak lidokain ve
deksametazon kombinasyonlar1 kendi aralarinda karsilagtirildiklarinda, yiiksek doz veya
diisiik doz lidokain ve deksametazon kombinasyonu uygulamanin anlamli bir farki
goriilmemistir. Ayn1 sekilde bupivakain ve deksametazon kombinasyonlar1 arasinda da doz

bagimli bir fark ortaya ¢ikmamistir (p<0,001) (Tablo 4.4).
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Tablo 4.4
Damar olusumunun gruplara gore dagilimi (Bonar skalast). (K) kontrol, (%1 L) %1 lidokain, (%2 L) %2
lidokain, (90,25 B) %0,25 bupivakain, (%0,5 B) %0,5 bupivakain, (D) deksametazon, (%1 L + D) %1
lidokain ve deksametazon, (%2 L + D) %2 lidokain ve deksametazon, (%0,25 B + D) %0,25 bupivakain ve
deksametazon, (%0,5 B + D) %0,5 bupivakain ve deksametazon.
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GRUPLAR

Diisiik ve yiiksek doz lidokain ve deksametazon kombinasyonlarinin kollajen lif
biitiinliigliniin kismen korunmasinda etkin oldugu gozlenmesine karsin normal tenosit
yapisinin korunmasinda yetersiz kaldigi saptandi. %0,5 bupivakain uygulanan grupta
kollajen lif biitiinliiginin olumsuz etkilendigi izlenirken kondroblast ya da kondrosit
olusumu gozlenmedi. Diisiikk ve yiiksek doz uygulanan bupivakain ve deksametazon
kombinasyonlarinin diger tiim gruplara karsin tenosit morfolojisinin korunmasinda daha
etkili olduklar1 saptandi. Buna ragmen tek basina deksametazon enjeksiyonu yapilan grup
her 3 degerlendirmede de kontrol grubuna gore anlamli derecede en ¢ok olumsuz etkilenen
grup olmustur. Sonug olarak bupivakain ve deksametazon kombine uygulandiginda tendon
yapisinin korunmasinda diger gruplardaki uygulamalara gore daha etkili oldugu kanisina

varildi.
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4.2. Biyomekanik bulgular

Biyomekanik test ile elde edilen en 6nemli veri bizim i¢in akma noktasidir (yield
point). Ciinkii akma noktas1 bir malzemenin elastik deformasyondan, plastik deformasyona
yani kalic1 sekil degisikligine gectigi gerilim (stress) ya da yiik (load) noktasidir. Elastik
deformasyon (esnek bolge) alanindaki bir maddeye uygulanan gerilim veya yik
kaldirildig1 zaman, malzeme tekrar eski haline donebilirken; plastik deformasyon (yogruk
bolge) alanina gegcen bir malzeme kalic1 olarak sekil degisikligine ugramis olur ve tekrar
eski haline donemez. Yani akma noktasini gegen bir tendon artik islevselligini yitirmis

sayilir (Sekil 4.6).
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Sekil 4.6

Viskoelastik bir malzemenin yiik/uzama ve gerilim/gerinim egrisi

Elastik modiil, bir materyalin sertliginin 6l¢iilmesi veya deformasyona direng

kapasitesidir. Gerilim/gerinim egrisinin elastik sinirinda egrinin egimidir.

Gerilim (Stress)

Elastik modiil (Elastic modulus) = Gerinim (Strain)
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Rat tendonunun yiik-uzama degisim egrisi.

Gerilim i¢ kuvvetlerin yogunlugudur. Cismin, bir ylike kars1 gdstermis oldugu icsel
direnci ifade eder. Gerilimi, birim alana etki eden yiik olarak ifade ederiz. Birimi paskal
(Pa)’dr.

Gerinim yiliklenmeye bagli olarak cisimde olusan deformasyonun goérece olarak

Ol¢iilmesidir. Gerinimin birimi yoktur ¢ilinkii bir orantidir.
Yiik (N)
Birim alan (m?)

Gerilim (Pa) =

Uzunlukta degisme (mm)

Gerinim = —— ”
Cismin orijinal uzunlugu (mm)

Biyomekanik olarak tendonlar kontrol grubuyla karsilastirildiginda, 90,25
bupivakain ve tek basina deksametazon gruplar1 hari¢ diger gruplar benzer ¢ikmistir. Bu
iki grupta ise tendonun dayanma kuvveti kontrol grubundan bile daha iyi ¢ikmustir.
Lidokainin diisiik dozda veya yiiksek dozda deksametazon ile kombinasyonlari, tek basina

diisiik doz veya yiiksek doz uygulamasiyla benzer c¢ikmistir. Bupivakainli gruplar
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karsilastirildiginda diisiik doz bupivakain ve deksametazon kombinasyonu, tek basina
bupivakain uygulanan gruptan tendon dayanikliligi agisindan daha olumsuz g¢ikmustir.
Yiiksek doz bupivakain gruplar1 arasinda ise boyle bir fark goriilmemistir. Doz bagimh
olarak degerlendirildiginde ise tek basma lidokain uygulanan gruplarda, yiiksek doz
lidokain ve diisiik doz lidokain arasinda bir fark goriilmemistir. Bupivakainli gruba
bakildiginda ise diisilk doz bupivakain, yliksek doz bupivakainden biyomekanik acgidan
daha dayanikli ¢ikmistir. Doz bagimli olarak lidokain ve deksametazon kombinasyonlar1
kendi aralarinda karsilastirildiklarinda, yiiksek doz veya diisiik doz lidokain ve
deksametazon kombinasyonu uygulamanin anlamli bir farki gériillmemistir. Ayni sekilde
bupivakain ve deksametazon kombinasyonlar1 arasinda da doz bagimli bir fark ortaya

ctkmamustir (p<0,001) (Tablo 4.5).

Tablo 4.5
Biyomekanik olarak gruplarin akma noktalarinin istatistiksel degerlendirilmesi. (K) kontrol, (%1 L) %l
lidokain, (%2 L) %2 lidokain, (%0,25 B) %0,25 bupivakain, (%0,5 B) %0,5 bupivakain, (D) deksametazon,
(%1 L + D) %1 lidokain ve deksametazon, (%2 L + D) %2 lidokain ve deksametazon, (%0,25 B + D) %0,25
bupivakain ve deksametazon, (%0,5 B + D) %0,5 bupivakain ve deksametazon.
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5. TARTISMA

Bu calisma, degisik konsantrasyonlardaki lidokain ve bupivakainin, tek baslarina
veya deksametazon ile kombinasyonlarinin in vivo olarak tendonun yapisinda ne gibi
degisiklikler olusturdugunu ortaya koyan tek calismadir.

Klinikte sik¢a lokal anestezik ve steroid kombinasyonlar1 yapilmaktadir. Ozellikle
kondrosit, miyosit ve noronlardaki toksisiteleri ile ilgili birgok ¢alisma vardir (12-14, 93).
Fakat tenosit hiicresindeki etkisiyle ilgili calisma ise ¢ok azdir.

Bir¢ok ¢alisma, kondrositlerin 15 ile 30 dakika arasinda bupivakain ve lidokain ile
maruziyeti ile kondrosit canliligi ve fonksiyonlarinda anlamli derecede diislis oldugunu
gostermistir (14, 15, 93, 94). Seshari, Coyle ve Chu sigir kondrosit hiicre kiiltiiriinde, 15 ile
60 dakika maruziyet sonrasi, %1 lidokain ve metilprednizolon asetat kombinasyonunun,
tek baslarina, %1 lidokain veya metilprednizolon asetattan daha fazla kondrotoksik
oldugunu bulmuslardir (95). Farkas ve digerlerinin yaptigi bir ¢alismaya gore de insan
kondrosit hiicre kiiltiiriinde lidokain ve betametazon kombinasyonlari, tek baslarina
lidokain veya betametazondan daha kondrotoksiktir (96). Bizim sonug¢larimiz ise tendon
tizerinde sunu gostermistir ki deksametazonun farkli lokal anesteziklerle kombinasyonu
farkli sonuglar ortaya koymaktadir. Deksametazonun lidokaine eklenmesi, lidokainin
tendon lizerindeki dejeneratif etkisini arttirirken, bupivakaine eklenmesi anlamli derecede
bupivakainin toksisitesini azaltmistir. Bunun lidokain veya bupivakainin deksametazonla
birlikte hiicreye baglandigi zaman hiicre yiizeyindeki sodyum bagimli kanallarin yapisini
degistirdiklerinden dolay1 oldugunu diistinmekteyiz(97).

Kortikosteroidlerin, tendonda ve tenositlerde etkisi hala tartismalidir. Ama genel
olarak tenositte ve tendon yapisinda steroidlerin toksik oldugu sdylenir ve tendon
riiptiirlerini arttirdiklart kabul edilir (11, 98). Buna ragmen bazi biyomekanik ve histolojik
caligmalar steroidin bilinen zararl etkilerini gostermekte basarisiz olmustur (18, 99-101).
Plotkin ve digerlerinin  yaptiklart  ¢aligmaya  gore, betametazonun cesitli
konsantrasyonlarda, 6 hafta boyunca, haftalik enjeksiyonu sonrasi rat kuyrugu tendonunda,
histolojik olarak hi¢bir anlamli fark bulamamigslar (101). McWhorter ve digerlerinin
yaptiklar1 bir calismada ise de travmatize rat asil tendonlarina tekrarlayan sekillerde
hidrokortizon enjeksiyonu yapilan grupla, yapilmayan grup arasinda histolojik olarak bir
fark bulunmamiglar (18). Benzer bir ¢aligmada da ratlarin medial kollateral baglarina
deksametazon yapilan grupla yapilmayan grup arasinda histolojik olarak anlamli bir fark

bulunmamistir (100). Diger caligmalar ise tam tersi bir sekilde kortikosteroidlein tenosit
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canliligi ve fonksiyonlarinda azalma oldugunu gostermislerdir. Wong ve digerlerinin
yaptiklar1 birgok calisma gostermistir ki, deksametazon veya triamsinolon doz bagimli
olarak, tenosit hiicre kiiltliriinde ve intakt tendonda tenosit canlilig1 ve proliferasyonunu,
kollajen ve proteoglikan sentezini azaltmistir (102-105). Ayni zamanda bu sonuglar Scutt
ve digerlerinin yaptiklar1 bir ¢alismada da deksametazonun, tenosit ve kollajen {izerine
yaptig1 negatif etkisiyle korele bulunmustur (106). Biitiin bu ¢aligmalarla birlikte, bizim
calismamizda da deksametazon enjekte edilen grubun histolojik ¢alismasinda tenosit hiicre
yapisinin ve kollajen diziliminin olduk¢a bozuldugunu tespit ettik. Bunun biyomekanik
calismamiza yansimamasinin sebebini takip siliremizin kisaligindan olabilecegini
diistindiik. Fakat literatiirde tam bir konsensus olmadigini gordiik. Plotkin ve digerlerinin
yaptiklar1 calismada takip siiresi 6 hafta olmasma karsin steroidin olumsuz etkisi
bulunamamistir (101). Steroidin negatif histolojik etkisinin olmasina karsin, bunun
biyomekanik olarak anlamli olamayacak kadar fazla olmadigim1 ve klinige
yansimayabilecegini diisiindiik.

Bu ¢alismadaki ilaglar ¢ogu zaman tek baslarina degil, steroid ile kombinasyonlari
seklinde yapilmaktadir. Piper ve digerlerinin yaptig1 benzer bir ¢alisma vardir fakat burada
karsilastirilan ropivakain, lidokain ve deksametazonun kombinasyonlarinin invitro tenosit
hiicre kiiltiiri ¢alismasidir (22). Bu ¢alismanin sonucunda lidokain, ropivakain ve
deksametazonun tek baslarma ve kombine kullanimlarinin histolojik bulgular
degerlendirilmistir. Goriilmistir ki lidokainin tek basmna kullanimi en toksik,
deksametazonun tek basina kullanimi en az toksiktir. ikisinin kombine kullanimi ise orta
seviyededir. Ilging olan ise ropivakainin kombine kullanimi tek basina kullanimma gére
daha toksiktir. Bizim ¢alismamizda ise histolojik olarak bupivakain, lidokain ve
deksametazon degerlendirilmistir. Tendon yapisinda en fazla hasarin Piper ve digerlerinin
yaptigi calismadan farkli olarak, tek basina deksametazon enjekte edilen grupta ve lidokain
ile deksametazon kombinasyonlarinin oldugu grupta oldugunu tespit ettik. Yani tek basina
veya lidokain ile kombine sekilde yapilan deksametazon, lidokain dozundan bagimsiz
olarak tendonda histolojik olarak en fazla dejenerasyona yol acan ilagtir. Fakat ilging olan
ise bupivakainle kombine edilen deksametazonun toksisitesinde, tek basina enjekte edilen
bupivakainin aksine, onemli 6l¢iide azalma oldugu tespit edilmistir.

Histolojik degerlendirmemizde diisiikk ve yiiksek doz lidokain ve deksametazon
kombinasyonlarinin kollajen lif biitiinliigliniin kismen korunmasinda etkin oldugu
gozlenmesine karsin normal tenosit yapisinin korunmasinda yetersiz kaldig1 saptandi. %0,5

bupivakain uygulanan grupta kollajen lif biitiinliigiiniin olumsuz etkilendigi izlenirken
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kondroblast ya da kondrosit olusumu gdzlenmedi. Diisiik ve yliksek doz uygulanan
bupivakain ve deksametazon kombinasyonlarinin diger tiim gruplara karsin tenosit
morfolojisinin korunmasinda daha etkili olduklar1 saptandi. Buna ragmen tek basina
deksametazon enjeksiyonu yapilan grup, Bonar skalasinda bulunan tenosit yapisindaki
degisiklikler, kollajen lif diizenlenimi ve kan damari olusumu yoniinden degerlendirildigi
zaman kontrol grubuna gore anlamli derecede en ¢ok olumsuz etkilenen grup olmustur.

Biyomekanik degerlendirmemizde biz tendonun akma noktasindaki (yield point)
yiikii gruplar arasindaki karsilastirmamizda degerlendirdik. Ciinkii akma noktasini gecen
bir tendon plastik deformasyon bolgesine gectigi zaman artik eski boyuna gelip islevini
yapamaz hale gelmistir. Solchaga ve digerlerinin yaptig1 tendon biyomekanik ¢aligmasinda
maksimum yilik, maksimum gerilimdeki gerim miktar1 ve elastik modiil karsilastirilmistir
(107). Oxlund ve digerlerinin yaptigi bir ¢aligmada da maksimum yiik, elastik modiil,
kopma enerjisi karsilagtirilmistir (20). Ama bizce bunlarin higbirisi akma noktasindaki
kadar hassas degildir. Ciinkii ¢ogu tendon akma noktasini gectikten sonra dayanabilecegi
maksimum yiike daha sonra ulasmaktadir. Halbuki tendon akma noktasini gectikten sonra
coktan islevselligini yitirmis duruma gelmektedir.

Biyomekanik c¢aligmamizda tek basina deksametazon ve tek basmna %0,25
bupivakain uygulanan gruplar olumlu derecede tendon akma noktasini yiikseltirken diger
gruplarda, kontrol grubuyla ayni seviyelerde akma noktasi elde ettik (p<0,001). Steroidin
tendon riptiri ile iliskili oldugunu biliyorduk (17-20). Fakat bizim c¢alismamizda
beklenmedik sekilde riiptiir riskinin etkilenmedigini gordiik. Olcay ve digerlerinin yaptig
sigan asil tendonundaki biyomekanik ¢alismada literatiiriin tam tersi olarak riiptiir riski
tendonlarda artmamigtir (21). Ama bu ¢alismada da tendonlarin kopma anindaki
maksimum yiike gore degerlendirildiklerini gordiik. Bu c¢alismalarda tendon takip siireleri
ve steroid enjeksiyon frekanslari bizim c¢aligmamizdan oldukga fazlaydi. Genellikle 6-9
hafta ratlar takip edilmesine karsin bizim c¢alismamizda 1 hafta takip edildi. Steroidin
tendonda biyomekanik hasar olusturacak sekilde etki etmesinin belki de 1 haftada
olusamayacagini diisiindiik. Fakat travma olustuktan sonraki ilk 1 haftada tendonun tamir
mekanizmasinin bagladigini ve tendonun remodele oldugunu da biliyoruz (10).

Lokal anestezik ve steroid enjeksiyonlarinin klinik etkisi ve giivenli kullanimi ile
ilgili calismalar olmasina karsin, derinlemesine tartismalar yapilmamistir. Bazi ¢caligmalar
kortikosteroidin tendon riiptiirii insidansini arttirdigini gostermekle birlikte (108), cesitli
tendinopatilerin tedavisinde de hicbir olumlu etkisinin olmadigini gostermislerdir (109-

111).
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Bizim calismamiz daha 6nce yapilan lokal anestezik ve steroid kombinasyonlarinin
giivenirlilik karsilastirmalarindan farklidir. Clinkii bu ¢alismalarin neredeyse hepsi in vitro
ortamda hiicre kiiltiir deneyleri seklindedir. Bunun sonucunda da ¢ogunun histolojik bir
caligmasi olmasina ragmen kanitlanmis bir biyomekanik ¢alismasi neredeyse yoktur. Olan
biyomekanik c¢alismalar ise genellikle steroidin tek basma etkilerinden ibarettir ve
birbirinden oldukg¢a farkli sonuglar vardir. Halbuki bu c¢alismada ne tek basma lokal
anestezik madde, ne de tek basina steroidin etkisi degerlendirilmistir. Hatta lokal
anesteziklerin farkli konsantrasyonlar1 da degerlendirilerek doz bagimli olarak tenosit
hiicre toksisitesi arastirilmigtir. Sonugta bulunmustur ki her anestezik maddenin farkl
konsantrasyonlarda ve kombine edilip edilmemesine goére toksisitesi degismektedir. En
onemlisi de bunlarin canli bir organizmada degerlendirilmis olmasidir.

Bu ¢alismanin ileride yapilacak baska benzer ¢aligmalara yol gdstermesi acisindan
bazi dikkat edilmesi gereken hususlari da mevcuttur. Bu c¢alismada biyomekanik ve
histolojik veriler gruplar arasinda ¢ok farkli olmasa da deksametazon enjekte edilen grubun
histolojik olarak en ¢ok etkilenmesine karsin, biyomekanik caligmaya ayni sekilde
yansimamast, ileride yapilacak ¢alismalarin iizerinde durmasi gereken bir konudur. Zaten
literatiirde de steroid ile ilgili farkli sonuglarin bulunmasi hala bu konunun arastirilmasi

gerektigini gozler oniine sermektedir.
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. SONUC ve ONERILER

Lokal anesteziklerin, tek baslarima veya kortikosteroidler ile kombine edilerek peri-
tendindz enjeksiyonu, tendinopatilerin tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir.
Steroidin antiinflamatuar etkisinden, lokal anestezik maddenin de analjezik etkisinden
yararlanilarak hastanin agrisinin azaltilmasit ve hareket kaybinin engellenmesi bu
sekilde saglanmaktadir.

Lokal anesteziklerin miyosit, kondrosit ve ndronlarin da oldugu bircok hiicrede
toksisitesi gosterilmistir. Bupivakain ve lidokainin bu hiicrelerde zaman ve doz bagimhi
olarak sitotoksik oldugu bilinmektedir. Tendon iizerindeki etkisi ise bu calisma ile
anlasilmaya calisilmistir.

Lidokain, bupivakain ve deksametazon kullanilarak olusturulan 10 grup ve toplam 100
ratta, tendona en toksik grubun sadece deksametazon enjeksiyonu yapilan grup oldugu,
bundan sonra gelen grubun diisikk ve yiiksek doz lidokain ile kombine edilen
deksametazon grubu oldugu tespit edildi.

Toksisitesi en az olan grup ise diisiik veya yiiksek doz bupivakainle kombine edilen
deksametazon gruplaridir.

Tek basina yiiksek ve diisiik doz lidokain uygulanan gruplar, kombine deksametazon ve
lidokain uygulanan gruplara gore daha az toksik olmalarina ragmen, bupivakain ile
kombine edilen gruplarda durum tam tersi olarak bulundu.

Kollajen liflerin diizenlenimi degerlendirildiginde, tek basina bupivakain uygulanan
gruplarda bupivakain konsantrasyonu arttikca tendonun kollajen diziliminin ve
yapisinin bozuldugu, lidokain uygulanan gruplarda ise konsantrasyon degisiklikleri
arasinda boyle bir fark olmadig goriildii.

Ileride yapilacak ¢alismalarda steroidin tendon {izerine etkisi daha kapsamli bir sekilde
arastirilmalidir. Biyomekanik caligsmalarin histolojik ¢alismalar ile Ortiistip Srtlismedigi
daha ¢ok arasgtirmali ve bdylece klinik uygulamalarimizda hastada olusabilecek

komplikasyonlari en aza indirgemek ana hedefimiz olmalidir.
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