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OZET
ERDINC G, OTOLOG KONSANTRE SERUMUN ASIiL TENDONU iYi-

LESMESI UZERINE ETKIiSIiNIN HISTOPATOLOJIK VE BIYOMEKANIK
ACILARDAN INCELENMESI

Bagcilar Egitim ve Arastirma Hastanesi, Ortopedi ve Travmatoloji Klinigi

Asil tendon yaralanmalar orta yas grubunda yaygin goriilen ve sikligr artan bir orto-
pedik problem olmakla beraber tedavi gesitliligi ¢ok siktir. Otolog konsantre serum
(ACS) cesitli ortopedik hastalikta basartyla kullanilmakla beraber asil tendonu iyi-
lesmesinde de deneysel c¢alismalarin basarili sonuglar vermesiyle klinik kullanimda

yerini almigtir.

Bu calismada otolog kandan hazirlanan otolog konsantre serumun rat asil tendon iyi-
lesmesine etkisinin biyomekanik ve histolojik bazi parametreler kullanarak degerlen-

dirilmesi amaglandi.

Calismamizda 40 adet, 7 aylik, erkek, Sprague Dawley cinsi, agirliklar1 ortalama
350-400 gr olan ratlar kullanildi. 5 rat ACS hazirlanmasi i¢in donér olarak kullanilda.
Denekler ACS ve kontrol grubu olarak iki gruba ayrilarak 15. ve 30. giinlerde sakri-

fiye edilerek asil tendonlar1 histolojik ve biyomekanik olarak degerlendirildi.

Calisma sonucunda ACS tedavisnin asil tendonu iyilesmesinde histokimyasal olarak
15. ve 30. gilinlerde anlamli olarak yarar1 goriilmesiyle beraber, biyomekanik olarak
sadece 15. giinde anlamli sonu¢ bulunmustur. Yaptigimiz ¢alismaya dayanarak insan
asil tendon yaralanmalar1 ve tendinopatilerinde ACS kullaniminin faydali olacagi

kanaatindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Otolog konsantre serum, ACS, Deneysel hayvan modeli, Rat,

Asil tendonu



ABSTRACT
ERDINC G, THE INVESTIGATION OF THE BIOMECHANICAL AND THE

HISTOPATHOLOGICAL EFFECTS OF AUTOLOGOUS CONDITIONED
SERUM ON THE HEALING OF THE ACHILLES TENDONS

Bagcilar Training and Research Hospital, Department of Orthopaedic and

Traumatology

As well as being very common and increasing in prevalence in the particular group
of middle aged adults, injuries of the Achilles tendon as an orthopaedic condition has
a broad range of treatment options. Autologous Conditioned Serum (ACS) has been
used successfully in a large variety of orthopaedic disorders, and after receiving fa-
vourable results from animal models has also been a part of the clinical treatment of
the Achilles tendon injuries. In this study it was aimed to evaluate the effects of the
autologous conditioned serum prepared from the autologous rat blood on the healing

of the rat Achilles tendon using biomechanical and the histological parameters.

Forty male Sprague Dawley rats aged 7 months and weighing 350 to 400 g were
used. Five rats were used as donors for the preparation of the ACS. Animals were
randomly assigned to an experimental and a control group of 20 rats each. Half of
the each group was sacrificed on the fifteenth day and the other half of the each
group on the 30th, afterwards the biomechanical and the histological assessment of

the Achilles tendons were performed.

In the results it has been demonstrated that ACS is significantly effective on the his-
tological healing of the Achilles tendon on the 15th and the 30th day, and on the bi-
omechanical healing on the 15th day. According to our study we conclude that ACS

is favorable for the treatment of human Achilles tendon injuries and tendonopathies.

Key words: autologous conditioned serum; experimental animal model,rats, Achilles

tendon
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SIMGELER VE KISALTMALAR DiZiNi

ACS Autologous Conditioned Serum- Otolog Konsantre Serum
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1. GENEL BiLGILER

1.1. Giris

Asil tendonu viicudun en biiyiik ve en giiclii tendonudur. Bir tona yakin ¢ek-
me giiciindenki kuvvete dayaniklidir'. Asil tendon riiptiirleri 25-40 yas aras1 zellikle
orta yas ve istii 6zellikle spor yapanlarda daha sik goriilmektedir' 2. Genellikle orta
yas erkekler asil riiptiiriine yatkindir. Insidans araligi 10-30/100000 araliginda de-
gismekle beraber hastaligin goriilme sikliginda son 20 yilda eskiye oranla belirgin bir

34
artis vardir .

Asil tendon yirtiklarinin en sik sportif aktivitelerden sonra goriilmektedir ve
erkeklerde kadinlara gore daha sik goriilmektedir’. Sol asil tendon yirtigi saga gore
daha siktir; bu siklik toplumda daha fazla oranda olan sag taraf dominant bireylerin
“push-off un sol alt ekstremiteyle olmasina baglidir. Asil tendon yirtig1, tipik olarak
ticiincii-dordiincii dekadda, biiroda ¢alisan ve nadiren spor yapan bireylerde sportif

aktivite sirasinda goriiliir’.

Asil tendon yirtiklarinda tedavi hala tartismalidir. Tedavi yontemleri
arasinda; agik cerrahi, perkiitan cerrahi ve konservatif yontemler vardir. Tiim tedavi
yontemlerinin temel amaci tendonun eski anatomik uzunlugunu, gerginligini ve kuv-
vetini saglayarak hastanin giinliik ve sportif aktivitelerine geri donmesini sagla-
maktir’. Son yillarda bu yéntemlere ek olarak biiyiime faktorlerinin (GF) tendon ta-
mirleri sonrasinda yarart oldugu ¢esitli klinik ve deneysel calismada gosterilmistir.
Bu amagla uygulanan otolog yontemler arasinda olan ACS uygulamasi, sikligini gi-

derek arttirmaktadir®.

“Otolog Konsantre Serumun Tendon lyilesmesi Uzerine Etkisinin Histopato-
lojik ve Biyomekanik Agcilardan Incelenmesi” isimli ¢alismamizda; asil tendon cer-
rahi tedavisi sonrasinda uygulanan ACS tedavisinin etkinligini literatiirdeki gilincel

caligmalar esliginde a¢iga ¢ikarmay1 amagladik.



Bu caligmada elde edilecek bilgiler 1s181nda; asil tendon riiptiirii cerrahisi gibi
tendonun erken iyilesmesinin ¢ok onemli oldugu ameliyatlarda, operasyon sonrasi
cerrahi sahaya otolog konsantre serum vermek suretiyle iyilesme iizerindeki etkileri-

ni aragtirmak hedeflenmistir.

1.2. Tarihce

Asil (Achilles, Akhilleus), Yunan mitolojisinde Peleus adinda 6liimlii bir ba-
ba ile su tanrigasi Thetis’ in oglu olan yar1 tanridir. Efsaneye gore annesi Thetis, oglu
Asil’ 1 Olimsiizlik nehri Styx’ de yikamistir. Ancak Thetis’e elini suya
degdirmemesi 6giitlendigi i¢in Asil’ i sol topugundan tutup suya batirmistir. Boylece
sol topugu suya girmeyen Asil’ in viicudunda yara alabilecegi zay1f bir bolge kalmig
ve yalmzca oradan vurulursa dlecegine inanilmistir. Homeros’ un M.O. 720’ lerde
yazmis oldugu Ili Ada adli mitolojik eserinde yer alir. Sparta Krali Agamennon’ un
kardesi Menelaus’un kacirilan karis1 Helen’i geri almak i¢in yapilan, Truva Sa-
vasi’na katilmis ve Truvali Prens Paris tarafindan sol topugundan zehirli bir ok ile
vurularak dldiiriilmiistiir (bkz Sekil 1-1). Insan viicudundaki en biiyiik ve en gii¢lii

tendon olan tendo calceneusa Asil’ in ismi verilmistir’.

Sekil 1-1: Hollanda Rotterdam' daki Museum Boijmans Van Beuningen' de yer alan Peter Paul Rubens ta-
rafindan 1630-1635 yillari arasinda yapilmis Asil’ in 6limiinii resmeden yagli boya tablo.



Asil tendon yaralanmalariyla ilgili ilk tanimlamalar Hipokrat tarafindan
yapilmustir. Hipokrat “bu tendon, eger ezilir veya yirtilirsa; akut ates yapar, zihni bu-
landirir ve zamanla 6liimii getirir” seklinde bir ifade kullanmustir. Ikinci yiizyilda
Galen tendonlarin onarildig1 zaman agriya ve kasilmalara yol agacagini ve onarim
isleminden kaginilmasi gerektigini belirtimistir. Onikinci ylizyilda Guglielmo di Fa-
liceto tendonlarin onarilmasi gerektigini sdylemistir. Onaltinc1 yilizyillda Ambroise
Pare, yirtilmis asil tendonlarinin saraba ve baharata bulanmig bandajlarla sarilmasini
tavsiye etmis, fakat sonuglar1 basarisiz oldugunu sdylemistir. Ondokuzuncu yiizyilda
Gustave Palaillon asil tendon yirtiklarinm operatif tedavisini savunmustur®. 1923
yilinda Abrahamson, 1929 yilinda da Queru ve Staianovitch’in cerrahi tedavinin ba-
sarili sonuglarin1 yayinlamalariyla beraber cerrahi tedavinin uygulanma sikligi
artmistir. Arner ve Lindholm’lin 1959 yilindaki yaymindan sonra cerrahi tedavi po-

piiler olmustur’.

1.3. Anatomi

Asil tendonu insan viicudundaki en genis ve en gii¢lii tendondur. Bacagin ar-
ka yiizeyel kompartmani i¢inde bulunur. Ekstrasinovyal bir dokudur. Proksimalde
gastroknemius kasina yapisik sekilde baslamakla beraber distalde kalkaneusa yapisir.
(bkz Sekil 1.2) Asil tendonu ile kalkaneusun diiz olan arka kismi1 arasinda retrokal-
kaneal bursa; cilt ile tendon arasinda ciltalt1 bursa mevcuttur. Bu bursalar ¢evre do-
kular ve tendon arasindaki siirtlinmeyi en aza indirmeyi saglar. Asil, ayak bileginin
en giiclii fleksoriidiir. Asil tendonu “soleus” ve “gastroknemius” kaslariin tendindz

kisimlarinin birlesmesiyle olusur’™'

. Asil tendon lifleri distale uzanimlari sirasinda
90 derecelik bir spiral olustururlar. Proksimal ve medialdeki lifler distale ilerledikge
posteriora yer degistirirler. Bu sayede tendonda uzama ve kisalma miimkiin hale gelir
ve depolanan enerji hareketin uygun déneminde serbest kalir’. Asil tendonunun orta-
lama uzunlugu 15 cm’dir ve kisilerin boyuyla dogru orantilidir. Asil tendonunun
kalinlig1 tiim uzunlugu boyunca farklidir. En kalin ortalama 6.8 cm iken ortalara dog-

ru ortalama 1.8 cm’ e kadar diiser. Orta mesafesine kadar yass1 olan tendon alt ucuna

dogru giderek yuvarlaklasir ve kalkaneusta insersiyon yerine 4 cm mesafe kala



tamamen yuvarlak bir tendon seklini alir. Daha sonra tekrar bir miktar genisleyerek

ve yassilasarak bir delta seklinde kalkaneusda sonlanir' ™',

Gastrocnemius muscle fibers

Gastrocnemius aponeurosis

J\ Soleus -gastrocnemius junction

W \‘_ Achllles tendon

Soleus muscle fibers

Soleus aponeurosis

Sekil 1-2: Kadavra Asil Tendon Disseksiyonu

Asil tendonunun en dar yeri kalkaneusa yapisma yerinin 4 cm proksimalidir.
Asil tendonunun distale dogru seyri sirasinda kas lifleri 90 derecelik doniis yaparlar,

tendonun proksimalinde medialde olan lifler distalde posteriorda yer alirlar'®"".

Gastroknemius kast iki bagl fuziform sekilli bir kastir. Medial bag1 popliteal
bolgede femurun i¢ epikondili ile addutor tiiberkiilden, lateral basi lateral epikondil-
den baslar. Bu kas baldir bolgesindeki en yiizeyel kas grubu oldugundan bu bdlgeye

tipik goriintiisiinii de verir'.

Soleus kas1 gastroknemius kasinin derininde yerlesmistir. Adini, diiz ve yassi

sekilli olmast ile benzetildigi dil baligindan almustir””. Tibiamin 1/3 mediali, tibia-



fibula arasindaki fibroz bant ve fibulanm posterior yiiziinde baslar'' . Gastrokne-
mius kasiyla beraber “Triceps Surae” denilen ii¢ bash kas grubunu olustururlar.

Asil tendonunda kanlanmasinda asil besleyici arter posterior tibial arterin
inen dalidir ve bu damar temel olarak peritendinoz dokulari besler'*. Fibuler arterin
distal dallar1 da posterior tibial arter ile anastomoz yaparak asilin kanlanmasina
katkida bulunur. Tendonun kanlanmasi tiim tendon boyunca esit olmamakla beraber
en az kanlanan bdlgenin orta 1/3’lik boliimii oldugu gosterilmistir'”. Calismalarda
proksimal ve distal 1/3’lin esas kanlanmasini posterior tibial arter saglarken orta
1/3’lin esas kanlanmasini fibular arter saglamaktadir. Tendonun daha az kanlanan
orta kismi esas patolojilerin oldugu bolgeye denk gelmektedir'*'*"".

Asil tendonunun innervarsyonu, sural sinirin dallarinin yayildig {izerini 6rten
yiizeyel yapilardan ve derinde bulunan kas planlarindan saglanir. Sural sinire az da
olsa tibial sinir de katki saglamaktadir. Sinir ag1 kemik-tendon bileskesinde yogun-
lagsmustir ve 4 tip sinir algilayicisinin yakin komsulugunda yerlesmistir. Bunlar; Tip 1
basing algilayic1 Ruffini cisimcigi, Tip 2 hareketi algilayic1 Vater-Pacinian cisimcigi,
Tip 3 mekanik etki algilayicis1 Golgi cisimcigi ve Tip 4 agr1 duyusunu algilayan ser-

best sinir uclaridir'.

1.4. Histoloji

Makroskopik olarak tendonlar uzun ve beyaz renkli yass1 yapilardir. Yiiksek
oranda kollajen lifi ve az miktarda mukopolisakkaritlerden olusup zengin amorf
madde iginde seyrek hiicresel yapi bulunduran siki bag dokusu elemanidir'® (bkz.
Sekil 1-3).

Ozellesmis, fibroblastlar olan tenositler ve tenoblastlar tendonun hiicresel
komponentinin %95’inine yakinini olustururlar. Ayrica tenositler hiicre dis1 madde-
nin hem fibriler, hem de proteoglikan elemanlarini iiretir ve de kollajen liflerini ab-
sorbe ederler. Tenosit ve tenoblastlardan geri kalan kismi %5-10’luk bir oranla kan
hiicreleri, sinoviyal hiicreler ve diiz kas hiicreleri olusturur.

Bir tendonun kuru agirliginda hiicre digt mesafenin %70'ini kollajen ve

%2’lik az bir kismini elastin olusturur. Elastinin oran olarak azliginin belli bir amact
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bulunmaktadir. Dinlenim halindeki bir tendonda %2’lik elastin miktar1 tendona gere-
ken gevseyebilme Ozelligini kazandirir ancak bu degerlerden daha fazla miktarda
elastin daha fazla elastikiyet yaratmadig1 gibi kasilmasi gerektigi sirada da proksi-

malden gelen giiciin kalkaneusa iletilmesinde zorluga neden olur".

Sekil 1-3: Saglikl bir tendonun histolojik goriintiisii
(Chard, M.D. et al. Ann Rheum Dis 1994, 53: 30—34)

Tendonun yapist hiyerarsik bir diizen igerir; fasikiiller fibrillerden, fibriller
mikrofibrillerden ve mikrofibriller tropokollajenlerden olusmaktadir. Tendonun
yapist incelendiginde birincil {inite kollajen fibrilleridir. Tendon genel olarak paket-
lenmis tip I kollajen fibrillerinden olusur (bkz. Sekil-4). Belli sayidaki kollajen fibril-
leri birleserek primer demetleri (fiberler) olustururlar ve ¢iplak gozle de goriilebilen
bu olusumlar tendon lifi olarak adlandirilirlar. Fiberler de birleserek kan, lenfatik

damarlar ve sinirleri de igeren fasikiilleri olustururlar.

Endotenon ince gevsek bir bag dokusudur. Primer lif demetlerinin etrafinda
kollajen demetlerine paralel olarak yer alir ve tendon fasikiillerini ayirarak sarar. Bu

bag dokusu ile birlikte damar sinir yapilar1 kollajen lifleri arasinda seyreder'®. Ten-
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don ¢evresinde epitenon onun da diginda paratenonla ¢evrilidir. Paratenon ger¢ek bir

sinoviyal kilif degildir".

Tendon

TENDON YAPISI  Tersiyer lif
demeti

ks 1 ¥
WO

W
AF

Sekonder lif demeti
(Fasikil)

Primer lif demeti
(Subfasikiil)

Kollajen
lif

. Endotenon
Kollajen

fibril

Sekil 1-4: Tendonun histolojik yapisinin sematik goriiniimii

Asil tendonunda gergek anlamda bir kilif yoktur, i¢inde elastik liflerin bulun-
dugu yagli ve areolar bag dokusu ile sarilidir. Bu yapiya paratenon denir. Asil tendo-

nu parateninuyla epitenonu arasinda kan damarlarini igeren mezotenon vardir.

Saglikli bir Asil tendonunda kollajenin %90’indan fazlasini Tip 1 kollajen
olusturmaktadir. Ancak riiptiirlerden ve tendon zedelenmelerine bagh
degisikliklerden sonra daha c¢ok Tip 3 kollajen firetilir. Bu Tip 1 kollajenin aksine
yiiklenmelere kars1 direngli degildir ve 6zellikle tendinopatilerde riiptiire meyilli bir

zemin hazirlar. (14)

Tendon orijinal uzunlugunun %4’# kadar esneyip uzayabilir. Ancak uzunlu-
gunun %8’inden fazla gerilecek olursa kopabilir. Tendon dejenere oldukga tip III

kollajen daha baskin hale gelir. Yasin ilerlemesiyle birlikte tip I kollajen dogal olarak
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azalir ve tendonun capi ile radyografik yogunlugu da diiser. Tip I kollajenin azal-
masl, tendonun elastikiyetinin azalmasi ve riiptiire daha yatkin olmas1 anlamina gel-
mektedir. Hasar sonrasi yeniden sentezlenen kollajen, tip III’diir ve tip I kadar esnek
degildir’®. Tip 3 kollajen germe (tensil) kuvvetlerine kars1 daha az direnglidir, bu da

tendonu spontan re-riiptiirlere kars1 duyarli hale getirir (bkz. Sekil 1-5)'°.

80 1
<
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\2 4\Strain (%§

v 7IN

Toe Linear Failure

Sekil 1-5: Tendon lifinin artan strese verdigi cevabin grafiksel goriinimii

1.5. Biyomekanik

Tendonlar kaslardaki giicli kemiklere ileten 6zellesmis yapilardir. Gastrok-
nemius ve soleus kaslarinin tendonlari, ayakta durma, postural kontrol, yiiriime,
kosma ve sigcrama aktiviteleri sirasinda aktiftir ve bu hareketler esnasinda asil tendo-
nu da gastroknemius ve soleus kaslar1 tarafindan yaratilan gerilmeyi kalkaneusa ile-

tir. Tendonlar sadece kasilmis kaslarin yarattigi giicii kemiklere iletmekle kalmaz,

8



ayni zamanda deforme olup, daha sonra tekrar orjinal uzunluklarina donebilme yete-
negindedirler. Tenositlerde bulunan aktin ve miyozin kastan kemige yiik aktariminda

ideal bir mekanik yap1 olusturur.

Kollajenin mekanik davranigi molekiiler yapisindaki baglarin sayis1 ve bigi-
miyle degiskenlik gosterir. Tendonlarin etkili bir sekilde ¢alisabilmesi icin yiiksek
gerici kuvvetlere smirli uzama ile kars1 koyabilmeleri gerekmektedir. Istirahat halin-
deki tendonlar, kollajen fibrillerinin kivrilmasina bagl olarak, dalgali bir bi¢cime sa-
hiptirler. Bu dalgali bi¢im tendon %2 seviyesinde gerildigi zaman kaybolur. Tendo-
nun gerici kuvvetlere kars1 ilk cevabi liflerinin diizlesmesidir. Bu durum temel olarak
kollajenin elastik 0Ozelliklerine baghdir ve kuvvet-deformasyon (stres-strain)
egrisinin baglangicint olusturur. Gerilme egrisi tendonun yiik altindaki davranisini
aciklamada yardimci olur. Bu noktanin 6tesinde tendonlar kollajen iiclii helikslerinin
molekiilleri arasindaki baglarin kirilmasina bagl 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 6zellik gosterir ve lifler orjinal durumlarina geri
donerler. %4 ile %8 arasindaki gerilmelerde ise kollajen lifleri birbirleri lizerinde ka-
yar ve ¢apraz baglantilar arasinda kopmalar baslar, kollajen yapisinda mikroskopik
diizeyde bozulma baslar. Gerilme seviyesi %8’den fazla oldugunda ise lifler gerici
kuvvetlere kars1t koyamadigindan gozle goriilen bir deformasyon vardir, intrafibriler
hasar meydana gelir ve makroskopik kopmalar olusur. Bu seviyeden sonra ani olarak
komplet riiptiir gergeklesir ve lifler geri ¢ekilerek diigiimlenirler, tomurcuk haline

gelirler (bkz. Sekil 1-6)*'.
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Sekil 1-6: Tendonun gerim altinda uzama egrisi

Kosu sirasinda asil tendonu iizerine binen yiikiin 9000 N’a kadar ¢iktig1 belir-
lenmistir”>. Bu kuvvetler bir tendonun karsilayabilecegi kuvvetten yiiksek oldugu
icin yiikiin uygulanma hizinin da tendonun tasiyabileceg§i maksimum yiik miktari
iizerinde etkili olabilecegi bildirilmistir. Tendona uygulanan gerim ne kadar hizli

ve oblik planda ise tendonun kopma riski o kadar yiiksektir**.

Bir kollajen fibrilinin mekanik giicil, ti¢lii heliks yapisinda olusturdugu mole-
kiil i¢i baglarla birlikte capiyla da iliskidir. Oyleki fibril cap: arttikca biyome-
kanik dayamklilik da artmaktadir. Dejenerasyona ugramis tendonlarda ve tendon
iyilesmesi siirecinde, yogunlugu artan tip III kollajen fibril capinin tip I ’e gore daha

kiigiik ve gerilme kuvvetlerine kars: daha dayaniksiz oldugu bilinmektedir®®.

Steiner ¢alismasinda sigcanlarda tendon iyilesmesi sirasinda, 3. haftada tendon
giiciiniin normalin %50’si, 4. haftada ise %251 kadar oldugunu gostermistir’’. Diger
bir calismada da sican patellar tendonlarinda olusturulan yaralanma modelinde 28.

giinde apoptozisin maksimum oldugu gosterilmistir*®,
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1.6. Tendon Iyilesmesi

Asil tendon yirtiklarinin dogru teshis ve tedavi edilebilmesi i¢in asil tendonu-
nun iyilesme siirecinin de eksiksiz bilinmesi gerekir. Uygulanan tedavi segeneginin,
tedavi sonras1 bagartya ulasmada onemli bir etkisi vardir. Asil tendon yirtiklarinda
konservatif tedavi yontemlerinin uygulanma 1srarinin, asil tendonunda reriiptiir riski-
ni arttirdig1l, tendonun uzayarak iyilesebilecegi ve buna bagl olarak tedavi sonrasi
ayak bilek plantar fleksiyon giiciinde azalma olabilecegi unutulmamalidir’®. Eger
cerrahi tamir yapilacaksa, uygulanan cerrahi prosediir, kullanilan dikis teknigi, seci-
len dikis materyali, cerrahinin uygulanma siiresi, operasyon esnasinda dokulara
Ozenle davranilmasi, cerrahi sonrast bakim ve rehabilitasyon tedavi sonrasindaki
basarty1 dogrudan etkiler. Kanlanmasmin dagilimi uzunlugu boyunca esit sekilde
olmayan asil tendonu, sonlanma yerinin 2-6 cm proksimalinde yer alan kanlan-
masinin en zayif oldugu kismindan yirtilir. Kanlanmasinin zayif olmasinin, dogrudan
tendonun gerilme giiclinii azalttigina ve dolayl olarak dejenerasyona sebep
olup tendonu gii¢siiz biraktig1 diisiiniiliir. Halihazirda kanlanmas1 zayif olan asil ten-
donuna ve tendonu ¢epecevre saran paratenona karsi, hirpalamadan nazik bir sekilde
hareket edilmemesi halinde, tendonun kanlanmasinin daha da bozulabilecegi, iyi-
lesmesinin gecikebilecegi, yirtik uglart arasinda bosluk olusabilecegi, uzayarak iyi-
lesebilecegi, cevre dokulara yapisabilecegi ve tedavi sonrasi ayak bilek plantarfleksi-

yon giiciiniin azalabilecegi unutulmamalidir’"*%.

Tendon yapis1 herhangi bir sebeple bozuldugunda iyilesme ve skar olusturma
stireci baglar. Tendon iyilesme siiregleri genel olarak hayvanlar {izerinde yapilan de-
neysel caligmalar sonucu ortaya konmustur. Tendon iyilesmesi iki teori iizerinden
aciklanmaya calisilir. Intrensek iyilesme modelinde epitenon ve endotenondaki fib-
roblastlarin ¢ogalmasi ve bu kiliflarin sagladigi kanlanma gorev alir. Ekstrensek iyi-
lesme modeli ise tendon iyilesmesi i¢in ¢evre dokulardan gelen inflamatuvar hiicrele-
rin, tenositlerin ve tendon disi kanlanmanin gerekli oldugunu savunur®. Eger ekst-
rensek iyilesme baskin hale gecerse tendon ve etraf dokular arasinda yapisiklik daha
belirgin olacaktir. Genelde tendonda esas iyilesme intrensek aktivite ile gercek-

lesmektedir.
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Ekstrinsik iyilesme; hiicrelerin ve damarlarin ¢evre dokulardan migrasyonu
ile baglatilan iyilesme mekanizmasidir. Bu iyilesme tiirlinde periferal yapisiklik
olusur ve buda bu iyilesme ¢esitinin olagan bir siirecidir. Bu adezyon olusumunu;
travmanin siddeti, uygunsuz cerrahi miidahaleler, tendon iskemisi, immobilizasyon
ve tendon kilifinin kaybr etkiler. Yapisiklikta tendon uglarindaki tenositler pasif kalir
ve iyilesmeye katilamazlar. Immobilize tendonlarda ¢ok uzun siire gegse bile tendon
kilift olusumu gecikir yada olusmaz ve bu adezyon ¢o6ziilmez.Bu iyilesmede sadece
bolgeye invaze olan fibroblastlar prolifere olabilirken, tendonun kendi hiicreleri ise

sadece prolifere olamadan diferansiye olur ve sadece matriks tiretirler.

Ekstrinsik iyilesmede zamanla tendon sinovyal tabakasi restore olurken adez-
yon i¢indeki kollajen lifleri rezorbe olurlar.Tendon i¢indeki kollajen olgunlasip, bo-
yutlar1 biiyiir ve capraz baglanmalarla giiclenirken, adezyon i¢indeki kollajen lifleri
gevsek ve uzamis halde kalir ve zamanla absorbe edilir.Ancak pratikte bu adezyon

harekete engel fibroz bir skar dokusu seklinde kalmis olarak da karsimiza ¢ikabilir.

Intrinsik iyilesme; tendonun kesilen uglarinda olusan kendi iyilesme kapasite-
si ile olusturulan tamir mekanizmasidir. Burada tendon kilifi biitiinliglinii korumak-
tadir. Tenositler aktif tenoblastlara doniisiir ve prolifere olurlar. Bu hiicreler yeni kol-
lajen iiretimi yaparlar. Bu iyilesmede sinovyal siv1 diflizyonu ve intra-tendindz vas-
kiilarite ana besleyici roliindedir. Tendon yiizeyel tabakasinda yapisiklik olugsmadan
fibroplazi ve yeni kollajen sentezi yapilmaktadir. Burada tendon kilifindan bagimsiz
bir sekilde epitenon ve endotenon hiicresel aktiviteleri ile iyilesme yliriitiilmektedir.
Intrinsik iyilesmede, damar adventisiyalarindaki ¢ok yiiksek diferansiasyon ve pro-
liferasyon kapasiteli immatiir mezensimal  hiicreler ve yine iyilesmeye
katildig1 tahmin edilen ancak heniiz kesinlestirilemeyen bagka hiicreler ve maddeler-

de bu mekanizmalarda rol almaktadir’®.

Kaslar tarafindan {iretilen enerjiyi kemige aktaran kas-iskelet sisteminin en
onemli parcalar1 tendonlardir. Bundan dolay1 patolojilerde ciddi morbidite yarat-
maktadirlar. Tendon yaralanmalar1 akut travmaya bagli, kronik inflamatuar siirece
bagli veya asir1 kullanmaya bagl olusabilir’’. Hem cerrahi hem de konservatif teda-
vinin ¢esitli sikintilart ve komplikasyonlar1 vardir; yapisiklik, tendonun uzamasina

bagli plantar fleksiyon gii¢ kaybi, yeniden kopma, yara ve cilt problemleri bu komp-
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likasyonlardan 6rnek olarak verilebilir. Cerrahlar hala bu problemler yiiziinden teda-
vi uygularken sikint1 yasamaktadir.. Bu nedenle tendon yirtiklarinin tedavisi ile ilgili

caligmalar ve yenilikler hi¢bir zaman son bulacak gibi géziikkmemektedir.

1.6.1. Tendon Hasari ve Tamir Siireci

Tendon iyilesmesi 6-8 hafta devam eder ve li¢ asamadan olusur. (bkz. Tablo

1-1)

Tablo 1-1: Tendon iyilesme evreleri

Iyilesme Ginler Histoloji Tensll Yorumlar
faz Kuvvet
Hiicresel )
inflamatuar 0-5 proliferasyon Yok Neoangiogenez
Fllt.);oblastlk Fibronektin
. . proliferasyon, fibroblastlar
Fibroblastik 5-28 organize Artan yakalar
olmamig
kollajen
Kontrollii
) _ aktif Yiiklenmenin
Remodelizasyon Lmeer. kollajen hareketi etkisiyle stres
>28 organizasyonu tol hatt1 boyunca
f) ere kollajen
edebilecek kopriilesmeleri
kuvvette

1. Inflamasyon fazi (0-5. giin): Hasar goren alanda kan akimi artmasiyla ke-

motaktik faktorlerce stimiile edilen eritrosit ve 16kositlerin  bdlgeye migrasyonu

28-32
hizlanir

. 11k 24 saatte monosit ve makrofaj yogunlugu maksimuma ulasir ve nek-
rotik cisimlerin fagositozu olur. Vazoaktif ve kemotaktik faktorlerin salinimi sonu-
cunda vaskiiler permeabilite artar, anjiogenez baslar, tenositler proliferasyon yoniin-

de uyarilirlar ve inflamatuar hiicrelerin alana migrasyonu artarak devam eder. Teno-
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sitler yara yerine go¢ eder, tip III kollajen sentezi baglar ve daha sonra onarim doku-
sunun yeniden sekillenmesini tendon eski yap1 ve fonksiyonunu kazanana kadar yon-

. . 23.2831
lendirir .

2. Kollajen sentez (proliferatif) fazi (5-28. giin): Tip III kollajen iiretiminin

en fazla oldugu evredir. Dordiincii haftaya kadar devam eder. Ik olusan matriksin
belirgin bir kollajen fibril yonelimi ve olusturulan tropokollajende ¢apraz
baglanmalar yoktur. Tropokollajen molekiiliindeki hidrojen baglarmin yerini giiglii
capraz baglarin almasi ile kollajen lifleri sekillenir ve gerilme kuvvetinde artig gorii-
lir. Zedelenmeyi izleyen ilk ti¢ haftada fibroblast konsantrasyonu gittik¢e artar ve
ticlincii haftanin sonunda bolge belirgin bir graniilasyon dokusuyla ¢evrelenir. Ten-
donun onarim sathasindaki dayaniklilig1 olusturulan kollajenin miktar1 ve yonelimine
baglidir. Dordiincii haftadan itibaren yeni kollajen tendon aksina paralel yonelim ka-

zanmaya baglar. Tenositlerin say1s1 bundan sonra giderek azalir (30).

3. Yeniden sekillenme fazi: lyilesmenin ilk haftalarinda kollajen yapimi

yikimdan fazladir. Yeniden sekillenme yani remodelasyon fazinda kollajen sentez

hiz1 azalmasma ragmen gerilme ve kirilma kuvveti artmaya devam eder”. R

e-
modelasyon fazi konsolidasyon ve matiirasyon olarak iki boliime ayrilabilir. Kon-
solidasyon 6. haftada baslar ve 10. haftaya kadar stirer. Tamir dokusu selliiler bir
halden fibr6z bir hale doner. Tenosit metabolizmasindaki artis devam eder. Tenosit-
ler ve kollajen lifleri, yiik ekseni dogrultusunda dizilirler. Bu donemde yiiksek oran-
da tip I kollajen sentezi olur. Onuncu hafta sonunda matiirasyon baslar ve fibréz do-
ku, skar benzeri tendon dokusuna donmeye baglar. Kollajen matiirasyonu sirasinda

22-23 o
. Bu dénem

kollajen molekiilleri arasindaki ¢apraz baglarin sayis1 ve kalitesi artar
yaklagik bir yil stirer. Donemin ikinci yarisinda, tenosit metabolizmasi ve tendon

vaskiilaritesi azalir(bkz. Sekil-1.7)>2%32,
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ENFLAMASYON

- Paratenon
Tendon
iyilesmesi Fagositoz
(1. Hafta)

Paratenon ve epitenondan hiicresel
Migrasyon

TAMIR Mobilize Tendon

~Tendon
lyilesmesi
(3. hafta)
By b ‘7 \ h'
S e
Paratenon Kaynakl Kollajen Depozitleri Paratenondan Fibroblast Stres alaninda
Fibroblast proliferasyonu Proliferasyonu kollajen depozitleri

YENIDEN SEKILLENME

AW e WD
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Tendon ”
iyilesmesi =
(8. hafta) —~_
—_— — — ————
S AR ]
Kollajen fibriller ve adezyon Adezyonsuz iyilesme

Sekil-1.7: Tendon iyilesmesinin evreleri

1.6.2. Biyomekanik Acidan Tendon Iyilesme Siireci

Tendonun tam riiptiirii i¢in gerekli olan minimal kuvvete “tendon kirilma
kuvveti” denir. “Gerilme kuvveti” ise her birim kesit alaninin gosterdigi direngtir.
Tendon kirilma kuvveti kollajen sentezinin basladigi 5-21. giinlerde artmaya baglar

ve kollajen sentezinin siirdiigii 612 ay siiresince artmaya devam eder.

Gerilme kuvveti kollajen miktarindan ¢ok, kollajenin organizasyonu ve mo-

lekiiller arasindaki ¢apraz baglarin varligi ile dogru orantili olarak artar. Yaraya uy-
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gulanan mekanik stresler kollajen organizasyonunu saglayacagindan stres uygulan-
masi gerilme kuvvetini de arttirir. Kollajen fibrilleri ortalama 4. haftada longitudinal
olarak yerlesirler ve 2—3 ay sonra normal dokuya benzer sekilde reorganize olmaya
baglarlar. Tendonun gerilme kuvveti, eksiidasyon fazinda yaradaki 6deme bagl ola-

rak azalmistir(bkz. Sekil-1.8)**.

genime direnci

ﬁ aman

hafta ¥y

gon

Sekil 1. 8: Tendon iyilesmesinin biyomekanik siireci. (Kafkas Universitesi Vet. Fakiiltesi
Dergisi 19 suppl-A243-248, 2013)

Tendon iyilesmesi sirasinda tendon matriksinde kaginilmaz biyokimyasal ve
biyomekanik degisiklikler olmaktadir. Gereginden uzun immobilizasyon tendon mat-
riks materyalinin % 20- 40 kaybina neden olmaktadir. Erken kontrollii hareket
yapisikliklari azaltir, kollajen sentezini artirir, kollajen fibril say1 ve boyutunu olumlu
etkiler ve metabolik enzim konsantrasyonlarini arttirarak tendonun normal biyoloji-
sine donmesini kolaylastirir. Ancak fazla yiiklenmenin olugmus iyilesme dokusunu

bozabilecegi ve iyilesmeyi kotii etkileyecegi unutulmamalidir®.
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1.7. Asil Tendon Riiptiirii

1.7.1. Etiyoloji,Epidemiyoloji ve Patofizyoloji

Asil tendon riiptiirii, rotator manget ve quadriseps tendon yirtiklarindan sonra
goriilen en sik tendon yaralanmasidir. Asil tendon kopmalart ¢ogunlukla (%44-%83 )
sportif aktiviteler sirasinda meydana gelir ve erkeklerde kadinlara oranla daha fazla
goriliir(1.7:1- 12:1). Sol asil tendon yirtig1 sag asil tendonu yirtigina goére daha
stktir®®>?,

One siiriilen gesitli teoriler vardir. Bunlardan biri olan dejenerasyon teorisine
gore; tendonda meydana gelen kronik dejenerasyon, asir1 yiiklenmeler olmaksizin
tendonun kopmasia yol acabilir’®. Tekrarlayan kiigiik travmalar, yaslanma ve ten-
donun belli alanlarindaki damarlanma azlig1 siiphelenilen yatkinlik faktorleridir. De-

3738 Tendon-

jenerasyon teorisi, anjiografik ve histolojik bulgularla desteklenmistir
dan alinan biopsilerde mukoid ve 6dematoz degisiklikler ve yer yer iyilesme alanlari
goriilmiis ve bunun olayin kronik gidisatin1 destekledigi 6ne siiriilmiistiir >*. Tendon
kopmalar1 Lagergren ve Lindolm’iin anjiografik ¢aligsmalarda gosterdigi gibi goreceli
olarak damarlanmasi az bélge olan kalkaneal yapisma yerinin 2—6 cm tistiinde olur™.

Asil tendon yirtiklar: romatoid artrit, sistemik lupus eritematozus ve gut has-
talarinda gortilebilir. Ehlers Danlos sendromu ile osteogenezis imperfekta gibi kolla-
jen sentezinde ve yapisinda defektlerle karakterize kalitsal hastaliklar sonucunda da
asil tendon yirtiklart meydana gelebilir*'. Kinolon grubu antibiyotiklerin kullanimu,

kortikosteroidlerin enteral ve parenteral gibi sistemik uygulamalari ile perkiitan ve

intratendindz gibi lokal uygulamalari asil tendon yirtiklarma neden olabilir.**.

Asil Tendon Riiptiirii Risk Faktorleri

Intrinsik Faktorler:

1-Subtalar hiperpronasyon

2-Asir1 On ve arka ayak varus/valgusu
3-Femoral anteversiyon artis1
4-Ekstremite uzunluk esitsizligi
5-Kas gii¢siizliigli/imbalansi
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6-Yiksek beden kitle indeksi
7-Yashilik

Ekstrinsik Faktorler:

1-Asir1 kullanma
2-Uygun olmayan kosu parkurlari

3-Ilaglar: Florokinolonlar, kortikosteroidler

1.7.2. Klinik Bulgular ve Tam

Asil tendon riiptiirli olan hastalar genellikle orta yas erkeklerde sportif aktivi-
te sonrasi acil servise ayak bilegi arkasinda siddetli agr1 nedeni ile bagvururlar. Has-
talar sportif faaliyett sirasindaki travma aninda kopma sesi (pat) duyduklarint ve
ardindan ayak iizerine basamadiklarini ifade ederler. Kronik asil tendon dejenerasyo-
nu olan hastalarda giinliikk aktiviteler sirasinda  asil tendon riiptiirii ile
basvururlar '+

Fizik muayenede tendon boyunca lokal hassasiyet, sislik, kizariklik ve asil
tendon bolgesinde bir basamaklanma ve bosluk(gap) vardir. Asil tendon riiptiiriiniin

en giivenilir fizik muayene bulgulari, tendon iizerinde basamaklanmanin palpe edil-

mesi ve hastanin ayak parmak ucunda kalkamamasidur'.
Muayene yontemleri

Thompson Baldir Sikistirma Testi

Hasta yiizlistii pozisyonda yatarken baldirin en kasli bolgesinin distali
stkildiginda  gastroknemiusun sikistirilmasi sonucu ayak plantar fleksiyona gelir.
Asil tendon riiptiiriinde ayakta plantar fleksiyon olmaz. Bu bulgu tam kopmalarda

%100 giivenilirdir(bkz. Sekil 1-9)'*.
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Sekil 1-9: Ustte intakt tendon ve altta riiptiire tendonda Thompson testi uygulamasi

O’Brian Igne Testi

Asil tendonunun iist ucuna yani yapigsma yerinin 10 cm proksimaline, tendon
icine igne batirildiktan sonra ayak pasif hareket sinirlart boyunca hareket ettirilir.
Normalde igne asag1 yukar1 hareket eder. Eger riiptiir varsa ignede hareket gozlen-

1-43
mez .

Diz Fleksiyon Testi

Hasta prone pozisyonda iken dizini aktif olarak 90 flexiona getirmesi istenir
ve bunu yaparken ayak nétral ya da dorsifleksiyona gitme egilimi gosterirse tendon

riiptiirii vardir anlamma gelir '.
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Gortintiileme Yontemleri
Direkt Grafi

Karger Ucgeni: Ayak bilegi lateral direkt grafisinde, tibia posterioru, kalkaneus siipe-
rioru ve asil tendonunun anteriorunda kalan bolge, yag dokusuyla kapl liggen bir

yap1 olusturur. Asil tendon riiptiiriinde bu gériintii kaybolur '.

Toygar Isareti: Direkt lateral grafide, asil tendon riiptiirii sonrasi olusan basamak-

e ee <101
lanmanin goriilmesidir .

Ultrasonografi-Magnetik Rezonans

Asil tendon riiptiirii tanisinda klinik muayene, siiphede kalindigi durumlarda
ultrasonografi, gecikmis vakalarda MR goriintiilemelerinden faydalanabiliriz. Ultra-
sonografide, tendon devamliliginin bozulmasi, basamaklanma ve bosluk i¢ine kana-
ma goriintiilenebilir. Manyetik rezonans goriintiilemede ise, intratendindz sinyal in-
tensitesi artig bir tendon patolojisini diistindiiriir. T-1 agirlikli kesitlerde komplet riip-
tiir, T-2 agirlikl kesitlerde ise 6dem, hemoraji saptanarak akut riiptiir tanis1 konulabi-

.1
lir.

1.8. Tedavi

1.8.1. Akut Asil Tendon Yirtiklarimin Tedavisi

Asil tendon yirtiginda tedavinin amaci tendonun uzunlugu ve gerginliginin
korunmasi ile gastrosoleus kas kompleksinin gii¢ ve kuvvetini en iyi sekilde devam
ettirmektir’>. Asil tendon tedavileri ii¢ ana baslikta toplanabilir; konservatif tedavi,
acik cerrahi, perkiitan cerrahi. Cerrahlarin iizerinde mutabik oldugu bir tedavi yon-
temi yoktur. Tedavi cerrahin ve hastanin tercihine gore sekillenmektedir. Lea ve
Smith* hareket siurlar;, kuvvet, giic ve fonksiyonel seviye agisindan

karsilagtirildiginda konservatif ve cerrahi uygulamanin benzer sonucu verdigini be-
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lirtmislerdir. Inglis ve Sculco, Beskin ve ark., Jacobs ve ark. sporcularda konservatif
tedavinin re-riiptlir oranmin ciddi seviyede (%10-30) olmasina karsin cerrahideki
%?2-3 re-riiptiir orani, artmis gii¢ ve uygun teknik kullanildiginda diisiik infeksiyon

oranlar1 nedenleri ile cerrahi tedaviyi énermektedir®*

. Konservatif tedavideki ba-
sarisizligin, yliksek re-riiptiir oranlarinin en 6énemli nedeni immobilizasyonun gere-
ginden kisa ve yetersiz yapilmasidir. Carden ve ark al¢inin 48 saatten Once
yapilmasinin cerrahiye yakin basar1 oranlari ile sonuglandigini belirtmistir. Bir hafta-
dan sonra yapilan algilarda re-riiptiir oran1 ve plantar fleksiyonda gii¢ kaybinin daha

fazla oldugunu bulmuslardir®’.

1.8.1.1. Acik Cerrahi Tamir

Acik cerrahi tamir basit ug-uca dikisten, tendon greftleri ya da fasya takviye-
lerinin kullanildig1 daha kompleks tamirler seklinde olabilir. Cerrahi miidahalenin
temel amac1 yirtilmis olan tendon uglarini ug-uca getirmektir ve ¢ogu zaman bu basit
tekniklerle saglanabilir®®.  Cerrahi tedavi yontemiyle asil tendon yirtiklarinin

onariminda basarili olabilmek i¢in agagidaki {i¢ olayin ger¢ceklesmesi gerekir:

—Tedaviden sonra tendon dayaniklilik, gii¢ ve gerginlik bakimindan yeterli diizeyde

olmalidir. Uzerine binen gerilim ve diger yiiklenmelere kars1 koyabilmelidir.

—Asil tendonu iizerindeki tabaka tendonu Ortecek kadar kalin fakat ayakkabi vb.

kullanimlarda kisiyi rahatsiz etmeyecek kadar ince olmalidir.

—Operasyondan sonra ciltte ortaya ¢ikan nedbe dokusu tekrarlayan travmalara ve

siirtiinmelere kars1 koyabilecek kadar giiclii olmalidir®.

Asil tendon riiptiirlerinin cerrahi tedavisini etkileyen cesitli faktorler vardir.
Zedelenen bolgenin biiyiikligii, kopuk uclar arasindaki mesafenin fazlaligi, tendon
ve ¢evre dokularin kanlanmasini bozan 6zellikle ezilme seklindeki zedelenmeler, hi-
perparatiroidizm, hperbetalipoproteinemi, kronik renal yetmezlik gibi tendon biyo-
lojisini etkileyen faktorler bunlardan bazilaridir. Ayrica hastanin yasi, cinsiyeti, hor-

monal durumu, sistemik hastaliga sahip olup olmamasi, uzun siireli ila¢ kullanimi1 da
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basariy1 etkileyen faktorler igindedir. Cerrahide kullanilan malzeme, teknik ve ame-

liyat sonrast takibin de iyilesme iizerinde etkisi vardir’>.

Asil tendon yirtiklarinin erken donem tamirinde en sik kullanilan operatif

yontem, tendon uglarinin primer olarak ug-uca dikilmesidir. Literatiirde bu amagla en

sik Kessler, Bunnel ve Krackow teknikleri kullanilmaktadir™®>'.

i
L

Sekil 1-10: Kessler, Bunnel ve Krackow teknikleri

-
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Krackow tekniginde hasta yliziistii yatirilir. Tendonun lcm medialinden
ayakkabinin topuga degdigi yerden proksimale dogru 10 cm longutidinal insizyon
yapilir. Cilt ve ciltalt1 dokular ve tendon kilifi keskin disseksiyon ile ayrilir. Subku-
tan disseksiyon yapmadan tendon kilifi cilt alt1 doku ile birlikte kaldirilir. Yirtik ke-
narlar 2/0 erimeyen dikislerle yaklastirilir. Uglar baglandiktan sonra saglamlik kont-
rol edilerek peritenon ve ciltalt1 4/0 emilebilir dikislerle kapatilir(bkz. Sekil 1-11).

Cilt dikilip steril olarak kapatilir. Posterior atel veya kisa bacak al¢1 sarilir.
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Sekil 1-11: Krackow dikis teknigi

Longitudinal cilt kesileri en sik kullanilan kesilerdir. Fakat iyi sonuglarin
alindigy, diisiik komplikasyon oranina sahip transvers kesiler de bildirilmistir. Genel-
likle diiz olan longitudinal kesi, asil tendonun medialinden, lateralinden, veya tam
tizerinden yapilabilir. Cilt kesisini, genellikle ayni hatta yapilan, fasya (ylizeyel ve
derin krural fasyalar) kesisi takip eder. Asil tendonu saran gergek bir paratenon yok-
tur, bunun yerine ylizeyel ve derin krural fasyalar tendonu cevreler ve bunlarin
operasyon sonrasi dikkatli bir sekilde kapatilmalan gerekir. Genel olarak, daha kisa
ve tendona gore medial yerlesimli cilt kesilerinin tercih edilmesi yoniinde bir egilim
vardir, ¢linkil lateral kesileri takiben sural sinir yaralanmalar1 ve genis kesiler sonrasi

yara problemleri siklikla rapor edilmistir™.

Acik cerrahi sonrasi ¢esitli komplikasyonlar goriilebilir. Bu komplikasyonlari
mindr ve major olarak siniflandirabiliriz. Major komplikasyonlar; yara yeri problem-
leri, derin enfeksiyon, kronik fistiilizasyon, derin ven trombozu , tendon uzamasi,
oliimdiir. Mindr komplikasyonlar ise yara yeri problemleri, yiizeyel enfeksiyon, he-
matom, gecikmis yara iyilesmesi, yapisiklik ve skar, graniilom, cilt nekrozu, agr1 ve

re-riiptiirdiir’.
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1.8.1.2. Perkiitan Cerrahi Tamir

Perkiitan cerrahi tamir teknigi Ma ve Griffith tarafindan tanimlanmigtir.
Arastirmacilar asil tendon yirtiklarinin tamirinde agik cerrahi tamir ve konservatif
tedavi arasinda kalan bir yontemi, tendon kopma bdlgesi agilmadan yapilan perkiitan
tamiri gelistirmislerdir (bkz. Sekil 1-12). Perkiitan tamirde, tendonun lateral ve me-
dial kenar1 boyunca alt1 adet kiigiik mini kesi yapilmasini ve dikis materyalinin bu
kesiler yardimiyla tendondan gecirilmesi yer almaktadir. Arastirmacilar, 18 hastadan
olusan kendi serilerinde sadece iki mindr cilt komplikasyonu (enfeksiy6z olmayan)
bildirmis, hi¢bir hastada tekrar riptiir ile karsilasmadiklarint rapor et-
mislerdir.Rowley ve Scotland, akut asil tendon yirtig1 sonrasi konservatif tedavi-ayak
bilek ekinde al¢1 ile immobilizasyon (14 hasta) ve perkiitan tamir (10 hasta) uygu-
ladiklar1 hastalar1 karsilagtirmiglar ve perkiitan yontem sonrasi aktivitelere doniisiin
daha kisa oldugunu ve normal plantar fleksiyon giiciiniin biiyiik 6l¢iide tekrar ka-
zamldigini belirtmislerdir®. Bu ¢alismada, bir hastada goriilen sural sinir sikismasi
disinda bagka bir komplikasyonla karsilasilmamistir. Daha sonralar1 yapilan
caligmalarda ise, perkiitan teknikle ilgili olarak daha diisiik basar1 ve daha yiiksek
komplikasyon oranlar1 bildirilmistir. Klein ve ark., perkiitan teknikle opere ettikleri
38 hastanin %13'inde sural sinir sikismasi gelistigini rapor etmislerdir.”>. Hocken-
bury ve Johns, taze donmus kadavra asil tendonlarinda yaptiklari in-vitro ¢aligmada
acik (Bunnell dikis teknigiyle) ve perkiitan tamir uyguladiklar1 6rnekleri iki esit gru-
ba (n=5) ayirmislar, ve agik yontemin perkiitan teknige kiyasla iki kat daha fazla ta-
mir giicii sagladigmi ortaya koymuslardir.®®. Yazarlar ayrica, perkiitan teknigin uy-
gulandig1 tendonlarda sural sinir sikismasi (%60) ve tendon u¢lannda dizilim bozuk-
lugu (%80) gelistigini de bildirmislerdir. Perkiitan ve agik tamir sonuglarini
karsilastiran diger caligmalarda genellikle benzer sonuglar ortaya konmus, buna gore
perkiitan tamirin giiciiniin a¢ik tamire kiyasla daha diisiik ve re-riiptiir oraninin da
daha yiiksek oldugu bildirilmistir. Bu ¢alismalarda sural sinir sikismasi da genellikle

yiiksek oranlarda rapor edilmistir®.
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Sekil 1-12: Ma ve Griffith tarafindan tanimlanmis perkiitan tendon tamir teknigi

1.8.1.3. Konservatif Tedavi

USG ve MRG incelemeleri, Konservatif endikasyon koymak i¢in yapilan asil
tendonu degerlendirmesinde preoperatif planlamada, cerraha yardimei olur. USG ve
MRG incelemeleri, ayak bilegi 20° plantarfleksiyonda iken asil tendonunun yirtik
uclarinin karsilikli gelerek u¢ uca birlesebilecegini gostermelidir. Eger tamemen

gelmiyorsa konservatif tedavinin basarisiz olacag: ongoriiliir®.

Konservatif tedavi endikasyonlar1 genellikle sedanter bir yasanti siiren ve cer-
rahi tamirden herhangi bir fayda saglamayacak, yash hastalarin tedavileriyle sinirl
kalmistir. Fakat halen konservatif tedavi sonrasi, cerrahi tedavilerle elde edilen fonk-
siyonel sonuglara yakin sonuglann almabilecegini savunan cerrahlar da vardir’.

Konservatif tedavinin en sik uygulanan formu ayak bileginin, genellikle al¢1 i¢inde,
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degisen derecelerde plantar fleksiyonda veya nétral pozisyonda immobilizasyonudur.
Algt tedavisi genellikle iic ila bes hafta sonra ayak bilegi daha az plantar fleksiyona
getirilerek modifiye edilir. Alg1 i¢inde gegen siire genellikle alti1 ila sekiz hafta
arasindadir™. Alg1 tedavisi, ayak bilek ve diz eklemini igine alan uzun-bacak algis
seklinde olabilecegi gibi, sadece ayak bilegini immobilize eden kisa-bacak algist
seklinde de olabilir. Baz1 yazarlar birka¢ haftalik uzun bacak algis1 uygulamasin ta-
kiben kisa bacak algisina gecerek tedaviyi bu sekilde sonlandirirlar. Ayak bilek dor-
sifleksiyonunu kisitlayan ve topuga artmis yiikseklik saglayan ¢esitli ortezlerin kul-
lanimi da tarif edilmistir.

Asil tendonu yirtildigi zaman paratenon genellikle intakt kalir. Operasyon
sirasinda paratenonun siyrilmasi, yaralanma yerinde daha sonra olusacak reaktif do-
kunun miktariin azalmasma sebep olur’®. Yapilan son caligmalarm geneline
bakildiginda goriilmektedir ki, konservatif tedavi sonrasi fonksiyon iyi olmakla bir-
likte, re-riiptiir oranlar1 kabul edilemez diizeyde yiiksektir’”. Ayrica Asil tendon
yirtiklarinda tedavinin primer amaci olan, tendon uzamasinin engellenmesi ve plantar

fleksiyon giiciiniin korunmasi1 konservatif tedavi ile saglanamaz"

1.8.2. Gecikmis Asil Tendon Yirtiklarinin Tedavisi

Bu tip yirtiklar yaralanmadan 4 hafta veya daha fazla ge¢mis tedavi edilme-
mis asil tendon riiptiirlerini igerir. Bu hastalar tiim asil tendon riiptiirlii hastalarin
%20’sidir.

Yirtik olduktan bir hafta sonra tendon uglari arasindaki bosluk skar dokusu ile
dolar. Tedavi edilmeden birakilirsa tendon uzar, ylirlime sirasinda parmak ucu ile
itmeyi zorlastiracak sekilde iyilesir. U¢ ay veya daha uzun siireli yirtiklarda tedavi
hastanin fizyolojik yasina, aktivite seviyesine ve fonksiyonel yetmezligin derecesine
baglidir. Eger tendon uclarinda asir1 bir gerginlik olusmadan olabiliyorsa primer ug-
uca yaklastirma uygulanir eger bu saglanamiyorsa bosluk gastrokinemus fasyasi dev-
rilerek tek santral veya cift medial-lateral flep ile kopriilenir.(69) Eger varsa plantaris

longus tendonu ile augmente edilebilir ancak insanlarin %7’sinde bu tendon bulun-
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mayabilir. Yapay tendon implantlar1 da tendon uglarinin bir araya getirilemedigi ol-

gularda kullamlabilir®'.

1.8.3. Ameliyat Sonrasi1 Bakim

Ameliyat sonrasi birinci giin hastalar genelde taburcu edilirler, cerrahi alanda
o0dem olusmasini engellemek icin ilk bes-yedi giin ekstremitenin elevasyonda tutul-
masi istenir. Ameliyat sonras1 ekin pozisyonunda al¢1 yapilirken, birinci aymn sonun-
da da ayak bilegi notralde olacak sekilde al¢1 yenilenmesi i¢in kontrollere ¢agrilirlar.
Alg1 atel ameliyattan 6 hafta sonra tamamen ¢ikartilir. Alg1 atelin ¢ikarilmasini
takiben hastanin tolere edebildigi dl¢iide parsiyel ylik verme, germe ve giiclendirme
egzersizlerine baslanir. Alg1 atel igerisindeki siire i¢cinde hastalara gastroknemius-
soleus kas kompleksine yonelik izometrik egzersizler tarif edilir ve yapmasi tegvik
edilir. Ayak bilegi hareket agiklik egzersizlerine al¢1 atel ¢ikarildiktan hemen sonra

baslanir ve derecesi giderek arttirilir®,

1.9. ACS NEDIiR?

Ortopedik hastaliklarda 6nemli bir role sahip olan biyomekanikal faktorlere
ek olarak; sitokin mekanizmasinda aktive edilen beraberindeki biyolojik faktorler de
onemlidir. 1970’lerin sonunda ve 1980’lerin basinda sitokin inhibitorlerin ve biiyiime
faktorlerini kullanilmasi onerilmistir. Bliylime faktorleri hasar gérmiis dokuyu can-
landirarak, ortopedik hastaliklarin tedavisinde 6nemli rol oynamaktadir®®.

ACS (autologue conditioned serum-otolog konsantre serum) ilk olarak
1990’larin ortasinda endojen IL-1 Ra’dan zengin enjekte edilebilir bir madde olustu-
rup, osteoartrit ve benzeri inflamatuar hastaliklarin tedavisinde bir yontem olarak
kullanilmak iizere gelistirilmistir. Meijer ve ark.’larmin® kiigiik cam kiirelere te-
masin IL-1Ra dahil ¢ok sayida anti-inflamatuar sitokinin sentezinde hizli ve giicli

bir artig sagladigini belirtmistir. Bu gézlem ACS’nin iiretilmesi i¢in temel olmustur.

Bu tedavi su anda ¢ok sayida iilkede osteoartrit ve benzeri inflamatuar hastaliklarin
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tedavisinde insanlar i¢in mevcut olup, ayrica atlarin OA tedavisi gibi veteriner uygu-
lamarinda da diinya capinda yaygindir. ACS’nin atlarda klinik olarak anlaml dii-
zeyde topalligi azalttigi ve kikirdak dejenerasyonundan korudugu bilinmektedir®.
Insanlarda yapilan genis, kor olmayan, gdzlemsel bir ¢aligmanin 6n sonuglari da bu
bulgular1 desteklemektedir.

Asil tendon riiptiirii iyilesmesinde son gelistirilen tedavilerde biyolojik yak-
lasimlar yaygin bir yer almaktadir. Tendon iyilesmesinde otolog biiyiime faktorleri-
nin (BF) yarari ¢esitli hayvan ¢alismasinda gosterilmistir. Bu BF’ler arasinda vaskii-
ler endotelyal biiytime faktorii (VEGF) , TGF- 1, PDGF, insiilin benzeri biiytime
faktorii-1, FGF-2, BMP-12 ve BMP-13 vardir. Ek olarak bFGF uygulanmasiyla an-
giogenetik etki gozlenmistir®. Bu bilgilerle beraber, VEGF’nin angiogenetik etkisi
diger tiim biiylime faktdrleri i¢cinde en giiglii olanidir. Tendon dokusunun embrioge-
nezinde BMP-12 ve BMP-13 temel olmak iizere BMP’lerin elastin ve kollajen tip 1
iiretiminde etkili oldugu gosterilmistir. Ayrica hayvan ¢alismalarinda BMP-12’nin
patellar tendon iyilesmesini uyardig bulunmustur®. Tendon iyilesmesinde etkili tiim
GF’ler arasinda kritik 6neme sahip olan TGF- 1 kollajen tip 1 ve fibronektin sente-
zine mRNA ekspresyonu araciligryla saglar. Optimal tendon iyilesmesinde yiiksek
kollajen tip-1 oran1 olmasi gerekir. lyilesme ilerledikge, iyilesmenin erken evrelerin-
de goriilen kollajen tip3°ten daha fazla mekanik kuvvet saglayan kollajen tip 1’e do-
niistim olur. Yeni kollajen sentezlendikten sonra kollajen lifleri arasindaki stabilizas-
yonu arttirmak i¢in ve crooss-link olusmasi i¢in lizil oksidaz enzimi lizin ve hidrok-

silizin gruplarini aldehite gevirir®,

BF’lerin tendon iyilegsmesindeki etkileri etkileyici olmalarina ragmen ayri
ayr1 BF’lerin kendi baslarina tendon tamirinde belirgin etkileri yoktur. Toplu olarak
tendon iyilesmesine daha giiclii ve kapsamli etki saglarlar. Bu hipoteze dayanarak,
yarali agil tendonu hematomuna enjekte edilen BF’lerden zengin trombosit konsant-
rasesi si¢an tendonundaki giicii ve gerginligi arttirdi. Ama TGF- B1 veya FGF 2 en-
jekte edilenlerde degisiklik gosterilemedi®®. ACS preparatlart gesitli bitytime faktor-
lerinin dogal kaynagidir. Tam kanin cam kiirelerle temasi1 sonucu ortaya ¢ikan, inter-
16kinler(IL-4, IL-10, IL-13) ve interlokin-1 reseptdr antagonistleri gibi anti inflama-

tuar sitokinlerden zengin ayrica FGF-2, hepatosit biiylime faktorii ve TGF- B1 yiik-
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sek konsantrasyon iceren bir sividir. Klinik ¢alismalarda ve hayvan ¢alismalarinda
osteoartrit tedavisinde, kas hasarinda, lumbar radikiiler kompesyonunda ve tendon
iyilesmesinde yarar1 gosterilmistir® %,

ACS; osteoartrit patolojisinde IL-1 in intraartikiiler etkilerini antagonize
eden tedavilerden 6rnek biridir. Son zamanlarda Orthokin® (Orthogen, Diisseldorf,
Germany) ve Onoccomed® (Plasmaconcept AG, Bonn, Germany) isimli iki farkli
piyasa ismi bulunmaktadir. Hem orthokine hem de onoccomed; cam kiire varliginda
monosit aktivasyonunu baglatmak iizere inkiibe edilen vendz kandan hazirlanr. Elde
edilen konsantre serum; IL-1 Ra , IL-4 ve IL-10 gibi ¢esitli anti inflamatuar sitokin-
lerden yiiksek seviyelerde igerir. Hayvan modelerinin olumlu sonuglarina dayanarak;
prospektif randomize kontrollii ¢ift kor ¢alismada; diz osteoartrit tedavisinde ve or-
topedik hastaliklarda ACS’nin plasebodan ve/veya HA’dan daha etkili oldugu
gosterilmistir®.

ACS ile ilgili bir problem ise; sitokin ve biiylime faktorlerinin kombi-
nasyonunu icermesi ve bu vesileyle etkili oldugu mekanizmanin tam olarak an-
lasilamamis olmasidir. Bazi yazarlar; hastaligin seyrine olan net etkilerini belirlemek
icin; IL-1 gibi segilmis sitokinleri antagonize etmeyi denemislerdir. Ornegin; rekom-
binant IL-1Ra (rRAP) romatoid artrit tedavisinde halihazirda kullanilmaktadir. Ek
olarak, rRAP’1n faydalar osteoartrit modellerinde gdsterilmis; insan dizi OA ve ero-
ziv el osteoartrit hastalarinda tatmin edici sonuglar vermemistir. Kisa yar1 6mrii se-
bebiyle; diisiik dozlarda verildiginde insan osteoartrit tedavisinde fayda gosterile-
memis olup buradan yola ¢ikilarak tedavi etkisinde dozun 6nemli oldugu goriilmiis-
tiir. Yayinlanmig ¢aligmalar IL-1’in etkilerini engellemek ve reseptorlerini bloke et-
mek icin IL-1 Ra konsantrasyonlarinin IL-1’in ¢ok iizerinde olmas1 gerektigini gos-

termistir®.

1.9.1. ACS’nin Hazirlamis1

ACS hazirlanirken antiinflamatuar sitokinlerin ve biiyiime faktorlerinin selek-
tif artmis bir sekilde {iretimi i¢in insan kan1 kullanilir. Hastadan 6zel hazirlanmis cam

kiire iceren enjektorlerle vendz kan alinir(bkz. Sekil 1-13, Sekil 1-14). Cam kiireler
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ortamda istenen maddelerinin olusumunu hizlandirmak i¢in konulan kimyasal olma-
yan aktivatorlerdir. Boylelikle antiinflamatuar sitokinler ve biiylime faktorleri hizl
ve kimyasal etkiye ugramadan ortaya ¢ikmaktadir. ACS 6-9 saat inkiibasyon stiresi

sonrasinda iiretilmis olur. ACS santrifiij ve hazirlanigindan sonra -20 C derecede

uygulamaya kadar bekletilir’.

Sekil 1-13/14: ACS enjektoriiniin icinde bulunan cam kiireler ve ACS hazirlaniginin

ve diz osteoartriti amaciyla diz i¢i enjeksiyon uygulamasinin sematik ¢izimi
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Boylelikle IL-1Ra normal serumdan 140 kat, PDGF 144 kat, VEGF 12 kat,
IGF-1 2 kat, FGF-2 7,5 kat, TGF- B1 80 kat, HGF 3 kat fazla sekilde saglanmis olur.

1.9.2. ACS’nin Hastaliklara Gore Kullanim Dozlar

Tablo 1-2: ACS’nin ¢esitli hastaliklara gére 6nerilen kullanim dozlar1

Genis eklem- | Osteoartrit, artros- | 6-8 2-4 1-3/hafta
ler: kopi sonrasi, tendon
Diz, kalca, ameliyatt son-
rasi,donuk omuz,
anuZ', ayak rotator cuff ameli-
bllegl cee yati son-
rasi,travmatik yara-
lanmalar
Kiigiik Eklemler | Osteoartrit 6-8 0.5-2.5 1-3/hafta
Travmatik yaralan-
malar

Periartikiiler, | Stenoz, siyaltalji, 2-4 1-3/hafta
faset eklem, disk hernisi, faset 0.5-1 / faset ek-
tetik nokta, si- | ¢klem osteoartriti, lem

nir kokii radikiilopati 0.5-2 / sinir koki

Kas yaralanma- | Lif yirtiklar, kon- | 3-6 2.5-5 2-3/hafta
lar1 tiizyonlar
Tendon yara- Kronik tendinitler, 3-6 2-4 2-3/hafta
lanmalar1 post-op, asilodynia,

kalkaneal spur
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1.9.2. ACS’nin Asil Tendonu Hastaliklarinda Kullanimm

Asil tendon riiptiirii ve tamirinden sonra yaygin goriilen komplikasyonlardan
dolay1 hastalar ¢esitli sikintilar gekmektedir. Tamir sonrasi hastalar semptomatik ka-
labilir veya ise ve spora donme siireleri uzayabilir. Cerrahi sonuglari iyilestirmek,
komplikasyonlar1 azaltmak ve sonuglari daha basarili hale getirmek i¢in yeni biyolo-
jik yaklagimlar tedavi protokdliinde yaygin bir yer almaktadir. Son yillarda kullanim
yayginlasan biyolojik yontemlerden bir tanesi de ACS tedavisidir. Majewski ve
ark.’nn® sicanlara yaptig1 deneysel calismasinda tamir dokusundaki organizas-
yonu arttirdig1, kollajen lif maturasyonunu hizlandirdigini saptamistir. Ayrica tendon
rejenarasyonunda mekanik giice anlamli bir pozitif etksi oldugunu gostermistir.

Cesitli deneysel ¢alismalara ragmen asil tendonu patolojilerinde ACS tedavi-

nin etkinligini gosteren klinik ¢calismasi kisithdir.
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2. GEREC VE YONTEM

2.1. ACS hazirlanmasi

Calismamizda oncelikle donor gruptan 5 adet rat1 yiiksek doz anestezi altinda
ortalama 5-6 cc kan alind1 ve dekapite edildiler. Alinan kan 37 C derecede i¢inde yii-
zey alant 21 mm2 cam kiire iceren 6zel Orthokine enjektdrlerine (Orthogen AG,
Diisseldorf, Almanya) alindi. Inkiibasyon sonrasi numuneler 3500 rpm hizinda 10

dakika santrifiij cihazina konularak (Megafuge, Kendro, Almanya) santrifiije edildi

ve konsantre serum toplanarak 0.2ml miktarlarda -20 C derecede bekletildi. (bkz.
Sekil 2-1, Sekil2-2)

Sekil 2-1: ACS i¢in kullanilan 6zel enjektor
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Sekil 2-2: ACS hazirlaniginda kullanilan santrifiij cihazi

Enjeksiyon yapilmak i¢in numuneler oda sicaklifina ulasilana kadar eritildi
ve 1-mL insulin enjektorii ile 170ul birim olacak sekilde asil tendonun cerrahi bol-
gesine enjekte edildi. Bu doz c¢aligmamizda kullandigimiz ratlarin agirhigi baz
alinarak onceden yapilmis fare kullanilmis deneysel calismadaki doza gore hesap-
lanmistir. Enjekte edilecek yara bolgesi dikis atilma bolgelerine gore tespit edildi.
Yara bolgesi 4 dikisle kapatild1 ve her yapilacak doz her sicanda 2.-3. dikis bdlgesine
yapildi.
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2.2. Cerrahi yontem ve prosediir

Calismaya baslamadan 6nce BADABEM (Bagcilar Egitim ve Arastirma Has-
tanesi Deneysel Arastirma ve Beceri Gelistirme Merkezi)’den 08.06.2015 tarih ve
2015/26 sayili deney hayvanlari yerel etik kurul onayr alindi. Calismada 40 adet
erigkin, 12 aylik, erkek, Sprague-Dawley cinsi, ortalama agirligr 400-450gr olan rat-
lar kullanildi. Her kafeste 5 adet rat olacak sekilde, 22 C°sicaklikta ve 12 saat ka-
ranlik ortam saglanarak, limitsiz musluk suyu (ad libitum) ve standart kemirgen ye-
mi ile beslendi. Ratlarin her biri cerrahi islem sonrasi1 24 saat siire ile kafeste tek bas-
larina takip edilip 24 saatin ardindan pansuman ve yara takibi yapildiktan sonra ka-
fesler her kafeste 5 rat olacak sekilde rastgele birlestirildi. 5 adet rat ACS i¢in donor
olarak kullanildi, diger 40 rat randomize olarak 2 gruba ayrildi. 1.grup (n:20 kontrol)
ve 2. gruptaki (n:20 ACS) ratlara %4 izofluran (Forane “) indiiksiyon dozunda bas-
lanip %2 idamede devam edecek sekilde inhale anestezi altinda steril sartlarda cerra-

hi uygulandi.(Tablo 2.1)

Tablo 2.1: Calisma Gruplari

Grup 1 Kontrol grubu N:20
Grup 2 ACS grubu N:20
Grup 3 Donér grubu N:5

Tiim cerrahi iglemler ayni cerrah tarafindan uygulandi. Cerrahiye baglamadan
30 dk o6nce 8mg/kg subkutan gentamisin ile antibiyotik profilaksisi uygulandi. Cer-
rahiden sonraki ilk 24 saat, 12 saat ara ile karprofen 3-5 mg/kg subkutan uygulanarak
agr1 kontrolii saglandi. Ratlarin sag kruris posterioru trag edildikten ve povidon iodiir

(Batticon®, Adeka/ Tiirkiye) ile aseptik cerrahi kosullarda boyanip steril yesil 6rtii
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ile ortiildiikten sonra asil tendonu iizerine standart yaklasik 2 cm uzunlugunda pos-

terior longitudinal insizyon yapilip asil tendonu agiga ¢ikarildi. (bkz. Sekil 2.3)

Sekil 2. 3: 3cm’lik longitudinal insizyon uygulanmast

Sekil 2. 4: Asil tendon eksplorasyonu

36



Tiim gruplara asil tendonunun kalkaneusa yapisma yerinin 4-5 mm proksima-

linden no:11 bisturi (Plusmed/Tiirkiye) ile tam kat transvers kesi yapildi.

Kesik olan asil tendonunun uglar1t modifiye Kessler81 yontemi ile atravmatik
PDO 1I 4/0 (BOZ, Ankara/Tiirkiye) ile tekrar dikildi. Yara steril sartlarda 3/0 propi-
len (Dogsan, Trabzon/Tiirkiye) ile esit araliklarla 4 adet siitiir atilarak povidon iodiir
(BatticonR, Adeka/ Tiirkiye) ile pansuman yapildi.Cerrahi sonunda tek doz intraperi-
toneal 40mg/kg sefazolin sodyum (iespor® Mustafa Nevzat) uygulandi. Postoperatif

donemde sicanlara immobilizasyon yontemi uygulanmadi.

Sekil 2.5:Asil tendonunun 4/0 PDO ile dikilmesi

Sekil 2. 6: Yara bolgesinin siitiirasyonu
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Kontrol grubundaki ratlarin tamir bolgesine 24., 48. ve 72. saatlerde olmak iizere ii¢
doz, doz bagina 170uL serum fizyolojik, ACS grubundaki ratlarin tamir bdlgesine
Iml insiilin enjektorii yardimu ile esit miktarda (170uL) ACS enjekte edildi.

Sekil 2.7:ACS uygulanisi

Postoperatif immobilizasyon uygulanmadi. Ratlar ilk 24 saatte tek kisilik ka-
feslerde sonraki giinlerde her kafeste 5 rat olacak sekilde giinliik yara yeri ve genel
durum ve fiziksel aktivite bakimlarindan takip edildiler. Caligma bitiminde ratlara
yliksek doz anestezi altinda, 10 mg/kg ksilazine ve 90 mg/kg ketamin-HCl ile 6tenazi
uygulandi. Her 2 gruptan da randomize segilen 5’er rat 15. giin, geriye kalan diger
ratlar 30. giin yiiksek doz anestezi ile sakrifiye edilip tamir edilen sag asil tendonlar1
kalkaneusa ve femur kondillerine yapisma yerlerinden kesilip ¢ikarildilar. Biyome-
kanik oOlgiimleri etkilememesi i¢in plantaris tendonunun asil tendonu ile birlikte
cikarilmamasina 6zen gosterildi. Biyomekanik ¢alisma i¢in kontrol ve ACS grubun-

daki tiim ratlarin saglam olan sol asil tendonlar1 da ayn1 sekilde ¢ikarildilar.
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Tablo 2. 2:Calisma plan1

N:10 N:10 N:20 N:10 N:10

Sekil 2-8: Histopatolojik inceleme yapilacak asil tendonlarinin %10 ‘luk formaldehit
igerisinde fiksasyonu
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Biyomekanik caligsma i¢in kullanilacak 6rnekler serum ile 1slatilmis gazlara sarilip -
20 C° de dondurularak &l¢iimlerin yapilacag: giine kadar dondurucuda sakland:. Bi-
yomekanik calismada cerrahi 6ncesi verileri degerlendirebilmek i¢in ayn1 deneklerin
saglam asil tendonlar1 da ¢ikarilarak ayni kosullarda saklandi ve 6l¢liim yapildi. His-
topatolojik agidan incelenecek Ornekler %10’luk formaldehit iceren steril kaplara
alinip fikse edildikten sonra parafine gomiiliip kesitler alinarak histopatolojik olarak

degerlendirildiler.

2.3. Biyomekanik test

Asil tendon 6rnekleri -20C° de saklanarak ¢alisma giinii oda sicakliginda ¢6-
zildii ve asil tendonlarinin origo ve insersiolarindan agagida tanitilan 6l¢iim cihazina
baglanarak &lgiimler yapildi. Orneklerin oda sicakligina getirildikten sonra longitu-
dinal eksen dayaniminin 6l¢ililmesi i¢in uygulanan ¢ekme testi Mecmesin Multitest 5-
i (Mecmesin, Slinfold, West Sussex, United Kingdom) mekanik test cihazi ve bagl
oldugu bilgisayarda kullanilan mekanik test yazilimi (Emperor, Mecmesin, United

Kingdom) araciligiyla gergeklestirildi (bkz sekil 2.9).

Sekil 2-9: Mecmesin, Slinfold, West Sussex, United Kingdom mekanik test cihazi ile gekme testi
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Sekilde gosterilen diisiik yiik kapasiteli centiksiz ¢eneler Yildiz Teknik Uni-
versitesi Makine Miihendisligi Bolimii Malzeme Bilimleri Laboratuar1 tarafindan
tasarlanip tretilmis olup, dokular1 klempleme esnasinda olusabilecek hasarlardan
korumak i¢in kullanilmaktadir. Her bir test yiik hiicre hassasiyeti %0.1 olmak iizere
10 ml/dk test hizinda gergeklestirilmistir. Her 6rnek grubu i¢in uygun sonuglar veren
3 ornek kullanilmistir. Biyomekanik test siirecinin sonucunda drneklerin en biiyiik
cekim kuvveti (Fmax) degerleri elde edilmis ve tabloda sunulmustur. Ek olarak, ten-
donlarin esnekligini degerlendirmek amaryla en biiylik cekme kuvveti elde edildigine
kadar olan yer degistirme degerleri de eklenmistir. Ozel olarak tasarlanip imal edil-
mis olan, diisiik yiik kapasiteli ¢entiksiz kavrayici ¢eneler kullanildi (bkz sekil 2.11).
Her bir deney grubu i¢in 3’er numune ¢ekme testine tabii tutuldu. Testler, her bir
numune i¢in 10 mm/min ¢ekme hiz1 ile gerceklestirildi. Cihazin yiik hiicresi (load
cell) ile % 0.1 hassasiyetle 6l¢iilen yiikleme degerleri bilgisayar yazilimina (Empe-
ror™) aktarilarak (bkz. sekil 2.8) kuvvetF degerleri elde edilmis, testler kuvvet diisii-
sii ve numunenin kopmasi gozle goriildiikten sonra sonlandirildi. Elde edilen veriler

icerisinde en yiiksek kuvvet degeri, azami dayanim degeri F,,, olarak belirlendi.

Sekil 2. 10:Cihazin elde ettigi degerlerin bilgisayara aktarilmasi
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4
Displacement (mm)

Displacement (mm) Displacement (mm)

Sekil 2. 11: 15. giin Fmax egrisi (a) Kontrol grubu saglam tendon, (b) Kontrol grubu opere tendon, (¢c) ACS
grubu saglam tendon, (d) ACS grubu opere tendon

............................................

4 8
Displacement (mm)
0 ; ' | 0 : ;
0 8 0 4 8
Displacement (mm) Displacement (mm)

Sekil 2. 12: 30. giin Fmax egrisi (a) Kontrol grubu saglam tendon, (b) Kontrol grubu opere tendon, (c) ACS
grubu saglam tendon, (d) ACS grubu opere tendon

42



Sekil 2. 13: Cekme cihazi i¢in 6zel iiretilmis ¢centiksiz kavrayici ¢eneler

2.4. Histopatolojik analiz

Tiim tendon dokular1 24 saat 20 mL %10’luk formalinde fikse edildikten son-
ra makroskopik olarak kasetlere alindi, sonra kapali sistem doku takip cihazinda al-
kol, aseton, ksilen, parafin asamalarindan gegerek dehidrate edildi. Ardindan parafin
bloklama yapildi. 4um’lik kesitler alinarak her bloga hematoksilen-eozin( H,E), ma-
son trikrom (M,T), alcian blue (pH 2,5) boyama uygulandi. Boyali lamlara kapama

soliisyonu damlatilip, lamelle kapatildi.

Incelemede Olympus BX51 151k mikroskopu kullanildi. Degerlendirmelerde
Movin’in semikantitatif derecelendirme skalas1 ve semikantitatif Bonar skoru kul-
lanild1.

Immiinhistokimyasal olarak uygulanan Tip 3 kollojen boyamanin degerlendi-

rilmesi Olympus BX51 151k mikroskopunda, x400 biiylitmede yapildu.

Histokimyasal olarak uygulanan Sirius Red ile tip 1/tip 3 kollojen boyanma
patterni degerlendirilmesi Olympus BX51 polarize isik mikroskopunda, x400 bu-
ylitmede yapildi. Tip 1 kollojen lifleri daha kalin, turuncu- kirmizi renkli, tip 3 kollo-

jen lifleri daha ince mat yesil renkli izlendi.
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Movin’in semikantitatif Skalasinda 1)Lif yapisi, 2) Lif dizilimi, 3) Niikle-
uslarin yuvarlakligi, 4) Hiicreselligin bolgesel varyasyonu, 5) Vaskiilaritenin artisi,
6) Kollajen boyanabilirliginin azalmasi, 7) Hyalinizasyon, 8) Glikozaminoglikan
(GAG) igerigi olmak iizere 8 degisken incelendi. ilk 7 degisken H,E. boyali lamlarla,
8.degisken olan GAG igerigi ise Alcian Blue (pH 2,5) boyali lamlarla degerlendirildi.

Her bir degisken 0 ile 3 arasinda skorlandi. 0: Normal, 1: Hafif anormal, 2:
Anormal, 3: Belirgin anormal. Total semikantitatif histolojik skor 0 (normal tendon)

ila 24 (en agir anormallik) arasinda verildi’*.

Bonar Skorlamasinda 1) Tenositler, 2) Zemin maddesi, 3) Kollajen, 4) Vas-
kiilarite olmak iizere 4 degisken incelendi. 0: Normal —3: Belirgin anormal gortiiniim
arasinda puan verildi. Total skor 0 (normal tendon) ila 12 (en agir anormallik)

arasinda verildi’*,.

Sekil 2. 14: Tenositlerde niikleus yuvarlak ve hafifce irilesmis olup sitoplazma az miktarda se¢ilebilmekte-
dir, her bir 10 biiyiik biiyiitme alaninda 2’den fazla kapiller kiime gozlenmektedir, kollojen liflerinde be-
lirgin ayrisma ve diizenin total kayb: izlenmektedir. Kontrol 5, 15. giin, x100, Hematoksilen& Eozin
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Alcian Blue pH 2,5

9

dikkati cekmekte. Kontrol 5, 15. giin, x100

81

Abondan miisin varh

kil 2. 15:

Se

lenmektedir. ACS 5, 15. giin,

in ayrismasi iz

x200, Masson Trikrom

Kollojen lif demetlerinin sinirinin kayba ve lifler

Sekil 2. 16
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tip 3 kollojen, x200

Sekil 2. 18: immiinhistokimyasal boyamada tip 3 kollojen ile boyanma patterni izlenmekedir, Kontol 2, 15.
Giin,

Sekil 2. 17: Kollojen liflerinde belirgin ayrisma ve diizenin total kaybi izlenmektedir. Kontrol 1, 15. giin,
x200, Masson Trikrom




Sekil 2. 19: Tenositlerde niikleus yuvarlak ve hafifce irilesmis olup sitoplazma az miktarda secilebilmekte-
dir, her bir 10 biiyiik biiyiitme alaninda 2’den fazla kapiller kiime gozlenmektedir, kollojen lif demetleri-
nin simirinin kaybui ve liflerin ayrismasi izlenmektedir. ACS 4, 15. giin, x100, Hematoksilen& Eozin

Sekil 2. 20: Abondan miisin varhg: dikkati ¢cekmekte. ACS 5, 15. giin, x200, Alcian Blue pH 2,5
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Sekil 2. 21: immiinhistokimyasal boyamada tip 3 kollojen ile boyanma patterni izlenmekedir, ACS 5, 15.
Giin, tip 3 kollojen, x200

Sekil 2. 22: Histokimyasal boyamada Sirius Red ile tip 1/tip 3 kollojen boyanma patterni ( tip 1 kollojen
lifleri daha kalin, turuncu- kirmiz renkli, tip 3 kollojen lifleri daha ince mat yesil renkli izlenmektedir),
Kontrol 4, 15. Giin, x100, Sirius Red
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Sekil 2. 23: Histokimyasal boyamada Sirius Red ile tip 1/tip 3 kollojen boyanma patterni ( tip 1 kollojen
lifleri daha kalin, turuncu- kirmizi renkli, tip 3 kollojen lifleri daha ince mat yesil renkli izlenmektedir),

ACS 5, 15. Giin, x100, Sirius Red
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Sekil 2. 24: Tenositlerde niikleus daha ovoid izlenmekte olup sitoplazma secilememektedir, her bir 10 bii-
yiik biiyiitme alaninda 1-2 kapiller kiime gozlenmektedir, kollojen lif demetlerinin sinirinin kayba ve lifle-

rin ayrismasi izlenmektedir. Kontrol 3, 30. giin, x200, Hematoksilen& Eozin

49



Sekil 2. 25: Lifler arasinda miisin boyama izlenmekte olup demetlerin belirgin simir1 yoktur. Kontrol 4, 30.
Giin, x100, Alcian Blue pH 2,5

Sekil 2. 26: Kollojen lif demetlerinin sinirinin kaybi ve liflerin ayrismasi izlenmektedir. Kontrol 3, 30. giin,
x200, Masson Trikrom
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Sekil 2. 27: immiinhistokimyasal boyamada tip 3 kollojen ile boyanma patterni izlenmekedir, Kontol 2, 30.
Giin, tip 3 kollojen, x200
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Sekil 2. 28: Tenositlerde niikleus daha ovoid izlenmekte olup sitoplazma secilememektedir, her bir 10 bii-
yiik biiyiitme alaninda 1-2 kapiller kiime gozlenmektedir, kollojen lif demetlerinin sinirinin kayba ve lifle-
rin ayrismasi izlenmektedir. ACS 5, 30. Giin, x100, Hematoksilen& Eozin
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Sekil 2. 29: Lifler arasinda miisin boyama izlenmekte olup demetler yine ayrik goriiniimdedir. ACS 5, 30.
Giin, x100, Alcian Blue, pH 2,5

Sekil 2. 30: Her bir kollojen lif ayrilmis izlenmektedir, ACS 1, 30. Giin, x200, Masson Trikrom
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Sekil 2.31:immiinhistokimyasal boyamada tip 3 kollajen ile boyama paterni izlenmektedir. ACS 1 30. giin,
tip 3 kollajen, x200

Sekil 2.32:Histokimyasal boyamada Sirius Red ile tip 1/tip 3 kollojen boyanma patterni ( tip 1 kollojen
lifleri daha kalin, turuncu- kirmizi renkli, tip 3 kollojen lifleri daha ince mat yesil renkli izlenmektedir),
Kontrol 4, 30. Giin, x100, Sirius Red
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Sekil 2.33:Histokimyasal boyamada Sirius Red ile tip 1/tip 3 kollojen boyanma patterni ( tip 1
kollojen lifleri daha kalin, turuncu- kirmizi renkli, tip 3 kollojen lifleri daha ince mat yesil renk-
li izlenmektedir), ACS 3, 30. Giin, x200, Sirius Red

2.5. istatistiksel analiz

Bu c¢alismada istatistiksel analizler NCSS (Number Cruncher Statistical Sys-
tem) 2007 Statistical Software (Utah, USA) paket programi ile yapilmustir.

Verilerin tanimlayici istatistiklerinde ortalama, standart sapma, medyan en dii-
siik, en yiiksek degerleri kullanilmistir. Degiskenlerin dagilimi kolmogorov simir-
nov test ile dlciildii. Nicel verilerin analizinde mann-whitney u test kullanildi. Ana-

lizlerde SPSS 22.0 programi1 kullanilmaigtir.
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3. BULGULAR

3.1. Histopatolojik Bulgular

Bonar Skorlamasinda 1) tenositler,2) Zemin maddesi, 3) Kollajen, 4) Vaskiilarite

olmak iizere 4 degisken incelendi. 0: Normal —3: Belirgin anormal goériiniim

arasinda puan verildi. Total skor 0 (normal tendon) ila 12 (en agir anormallik)

arasinda verildi. (Bkz: Tablolar 3.1-3.4)

Bonar Skalasi

Tablo 3. 1:ACS grubu 15. giin tamir

Tenositler Zemin madde- | Kollajen | Vaskiilarite Total

si Puan
ACS1 2 3 2 3 10
ACS2 (2 3 2 3 10
ACS3 2 3 2 3 10
ACS4 2 3 2 3 10
ACS5 2 3 2 3 10
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Tablo 3. 2:Kontrol grubu 15. giin tamir

Tenositler | Zemin Kollajen | Vaskiilarite |Total
maddesi Puan
Kontroll |2 3 3 3 11
Kontrol2 |2 3 3 3 11
Kontrol3 |2 3 3 3 11
Kontrold |2 3 3 3 11
Kontrol5 |2 3 3 3 11
Tablo 3. 3:ACS grubu 30. giin tamir
Tenositler |Zemin Kollajen | Vaskiilarite |Total
maddesi Puan
ACS1 1 1 2 2 6
ACS 2 1 1 2 1 5
ACS3 1 1 2 1 5
ACS4 1 1 2 2 6
ACS5 1 1 2 2 6
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Tablo 3. 4:Kontrol grubu 30. giin tamir

Tenositler | Zemin Kollajen | Vaskiilarite |Total

maddesi Puan
Kontroll |1 2 2 2 7
Kontrol2 |1 2 2 2 7
Kontrol3 |1 2 2 2 7
Kontrol4 |1 2 2 2 7
Kontrol5 |1 2 2 2 7

0: Normal 1: Hafif anormal 2: Anormal 3: Belirgin anormal

0: Normal Tendon — 12: En agir anormallik varligi

Movin Skalasi

Her bir degisken 0 ile 3 arasinda skorlandi. 0: Normal, 1: Hafif anormal, 2: Anormal,
3: Belirgin anormal. Total semikantitatif histolojik skor 0 (normal tendon) ila 24 (en

agir anormallik) arasinda verildi. ( bkz tablo 3.5-3.8)
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Tablo 3. 5:ACS grubu 15. giin tamir

Lif Lif dizili- | Nukleus | Hiicre- | Vaskiila- Kollajen Hyali- GAG Total
yapist | mi yuvar- | selligin | rite artisi | boya na- | hizasyon | jcerigi | puan
lakhgi bolge- bilirliginin
sel var- azalmasi
yas-
yonu
ACS1 |2 2 2 2 3 2 2 3 18
ACS2 |2 2 2 2 3 2 2 3 18
ACS3 |2 2 2 2 3 2 2 3 18
ACS4 |2 2 2 2 3 2 2 3 18
ACS5 |2 2 2 2 3 2 2 3 18
Tablo 3. 6:Kontrol grubu 15. giin tamir
Lif Lif dizili- | NGk- Hicre- | Vaskila- | Kollajen | Hyalini- GAG Total
yapisi | mi leus selligin | rite boyana- | zasyon icerigi | puan
yuvar- | bolgesel | artisi bilirligi-
lakhgi varyas- nin
yonu azalmasi
Kontroll | 2 2 2 2 3 3 3 3 20
Kontrol2 | 2 2 2 2 3 3 3 3 20
Kontrol3 | 2 2 2 2 3 3 3 3 20
Kontrol4 | 2 2 2 2 3 3 3 3 20
Kontrol5 | 2 2 2 2 3 3 3 3 20
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Tablo 3. 7:ACS grubu 30. giin tamir

Lif Lif dizi- | NUk- | Hicre- Vaskila- | Kollajen | Hyalini- | GAG Total
yapisi | limi leus selligin rite boyana- | zasyon |icerigi | puan
yuvar- | bolgesel | artisi bilirligi-
lakhg! | varyas- nin
yonu azalmasi
ACS1 |1 1 1 1 2 2 2 1 11
ACS2 |1 1 1 2 1 2 2 1 11
ACS3 |1 1 1 2 1 2 2 1 11
ACS4 |1 1 1 2 2 2 2 1 12
ACS5 |1 1 1 1 2 2 2 1 11
Tablo 3. 8:Kontrol grubu 30. giin tamir
Lif |Lif Niikleus | Hiicresel- | Vaskiila- | Kollajen bo- | Hyalinizas- | GAG | Total
yapt | dizi- |yuvar- ligin bol- | rite artis1 | yanabilirligi- | yon ieri- | puan
st limi laklig1 gesel var- nin azalmasi Jusl
yasyonu
K |2 2 2 1 2 2 1 2 14
1
K |2 2 2 1 2 2 1 2 14
2

Total semikantitatif histolojik skor O (normal tendon) ila 24 (en agir anormallik)

arasinda verildi.
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Tablo 3. 9:ACS grubu 15. giin, immiinhistokimyasal inceleme tip 3 kollajen % boyanma oram

Tip III kol-
lojen %
ACS1 70
ACS 2 80
ACS3 80
ACS4 80
ACS5 80

Tablo 3. 10:Kontrol grubu 15. giin, Iimmiinhistokimyasal inceleme tip 3 kollajen % boyanma oram

Tip 11
kollojen %

Kontroll | 70

Kontrol2 | 80

Kontrol3 | 80

Kontrol4 | 80

Kontrol5 | 80

Tablo 3. 11:ACS grubu 30. giin, immiinhistokimyasal inceleme tip 3 kollajen % boyanma orani

Tip 111 kol-
lojen %
ACS1 |40
ACS2 |40
ACS3 |40
ACS4 | 40
ACSS |30
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Tablo 3. 12:Kontrol grubu 30. giin, immiinhistokimyasal inceleme tip 3 kollajen % boyanma oram

Tip 111 kol-
lojen %

Kontroll | 50

Kontrol2 | 60

Kontrol3 | 60

Kontrol4 | 60

Kontrol5 | 40

Tablo 3. 13:ACS grubu 15. giin, Sirius red boyama tip 1 ve tip 3 kollajen boyanma oram

Tip Il kol-
lojen %
Tip I kol-
lojen %
ACS1 | 30 70
ACS2 | 25 75
ACS3 | 20 80
ACS4 | 20 80
ACs5 |20 80

Tablo 3. 14:Kontrol grubu 15. giin, Sirius red boyama tip 1 ve tip 3 kollajen boyanma oram

Tip 11l kol-
lojen %
Tip 1
kollo-
jen %

Kontrol1 | 30 70

Kontrol2 | 20 80

Kontrol3 | 20 80

Kontrol4 | 10 90

Kontrol5 | 30 70




Tablo 3. 15:ACS grubu 30. giin, Sirius red boyama tip 1 ve tip 3 kollajen boyanma oram

Tip 11l kol-
lojen %
Tip I kol-
lojen %
ACSI | 80 20
ACS2 | 70 30
ACS3 | 60 40
ACS4 | 50 50
ACS5 70 30
Tablo 3. 16:ACS grubu 30. giin, Sirius red boyama tip 1 ve tip 3 kollajen boyanma oram
Tip Il kol-
lojen %
Tip I kol-
lojen %
Kontroll | 60 40
Kontrol2 | 50 50
Kontrol3 | 50 50
Kontrol4 | 40 60
Kontrol5 | 70 30

3.2 Biyomekanik Bulgular

Mecmesin Multitest 5-1 (Mecmesin, Slinfold, West Sussex, United Kingdom) cihaz
ile yapilan testler sonucunda elde edilen F,, degerleri (bkz tablo 3.17) gosterilmistir.
Buna gore 15. giinde kontrol grubundaki ratlarin saglam tendonlarinin Fy,.x ortala-
mast: 58.13 N, kontrol grubundaki ratlarin tamir edilen tendonlarinin Fp, ortala-
mast: 21.38 N, 30. giin kontrol grubundaki ratlarin saglam tendonlarinin F,,,« ortala-
masi: 49.34 N, 30. giin kontrol grubundaki ratlarin tamir edilen tendonlarinin Fmax
Ort: 31.97 N bulundu. ACS grubundaki ratlarin saglam tendonlarinin 15. giin Fpax
Ort: 53.02 N, ACS grubunda cerrahi tamir yapilan ratlarin 15. giin Fyax Ort: 36.07 N,
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30. giinde ACS grubundaki ratlarin saglam tendonlarinin Fp,.x Ort: 46.05 N ve 30.
Gilinde ACS grubunda cerrahi tamir yapilan tendonlarin Fy,ax Ort: 33.78 N bulundu.

Tablo 3. 17: Saglam ve tamir edilmis numunelerden alinmis olan azami dayamim Fmaks degerleri. (s: sag-
lam tendonu, t: tamir edilmis tendonu géstermektedir.)

Mean Mean
AIFmaxSl AIFmaxSZ AIFmaxSS F Std. Al
Sample FSl (N) Fsz (N) Fsg (N) max Dev Fmax Std. Dev.
(mm) (mm) (mm) (N) (mm)
E;"tm' Saglam o3, 491 6091 509 5637 475 5853 2.8 4.92 0.17
Kontrol
1;" rolOpere 1944 322 2136 482 2333 300 2138 1.95 3.68 0.99
ACS Saglam 15  46.94 347 5573 208 5638 270 53.02 527 275 0.70
ACSOpere15 4471 367 2721 366 3628 569 3607 875 434 1.17
Mean Mean
AIFmaxSl AIFmaxSZ AIFmaxSS F Std. Al
Sample FSl (N) Fsz (N) Fsg (N) max Dev Fmax Std. Dev.
(mm) (mm) (mm) (N) (mm)
gg"tm' Saglam 055 355 4730 398 5119 322 4934 195 3.58 0.38
gg"tm' Opere  J553 304 3305 466 2333 453 3197 815 4.08 0.90
ACS Saglam30  41.47 256 486 321 4808 328 4605 3.97 3.02 0.40
ACSOpere30 3434 278 3073 231 3628 318 3378 2.82 2.76 0.44
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3.3 Istatistiksel Bulgular

ACS grubu 15.Giin Bonar scale Collogen ve toplam skoru kontrol grubu 15.giinden
anlamli (p< 0,05) olarak daha diistiktii. (Tablo 1)

ACS grubu 15.Giin movin scale decreased C.Stainability, hyalinizasyon ve toplam
skoru kontrol grubu 15.giinden anlamli (p< 0,05) olarak daha diisiiktii. (bkz. Tablo 3-
18)

ACS grubu 15.Glin immiinhist kimyasal tip III kollojen boyanma oran1 kontrol grubu
15.giinden anlamli (p> 0,05) olarak farkli degildi. ACS grubu 15.Giin sirus red bo-
yama tip I ve tip III kollojen boyanma orani kontrol grubu 15.glinden anlamli (p>
0,05) olarak farkli degildi. (bkz.Tablo 3-18)

Tablo 3-18: 15. Giin Histopatolojik marker degerlerimiz

ACS Grubu 15. Gun Kontrol Grubu 15. Gin

Ort.ts.s. Med(Min-Mak) Ort.ts.s. Med(Min-Mak) P
Bonar Scale
Tenocytes 20+x00 2 2 -2 2.0 £ 0.0 2 2 -2 1.000
Graund Substance 3.0x00 3 3-3 3.0 £ 0.0 3 3-3 1.000
Collogen 2000 2 2 -2 3.0 £ 0.0 3 3-3 0.003
Vascularity 3.0x00 3 3 -3 3.0 £ 0.0 3 3-3 1.000
Total Score 10,0 £ 0.0 10 10 - 10 11.0 £+ 0.0 11 11 - 11 0.003
Movin Scale
Fiber structure 2000 2 2 -2 2.0 £ 0.0 2 2 -2 1.000
Fiber arrangment 20+00 2 2 -2 2000 2 2-2 1.000
Rounding of nuclei 20+00 2 2 -2 2000 2 2-2 1.000
R. variation in celltlarity 2000 2 2 -2 2000 2 2-2 1.000
increased vascularity 3.0+ 00 3 3-3 3.0+x00 3 3-3 1.000
Decreased C. stainability 2000 2 2 -2 3000 3 3-3 0.003
Hyalinizasyon 20+00 2 2 -2 3.0+00 3 3-3 0.003
GAG content 3.0+00 3 3-3 3.0+00 3 3-3 1.000
Total score 18.0 £+ 0.0 18 18 - 18 20.0 £ 0.0 20 20 - 20 0.003
immiinhist Kimyasal
Tip lll kollojen % 78045 80 70 - 80 78.0 £45 80 70 - 80 1.000
Sirus red boyama
Tip 1 kollojen % 23.0+x45 20 20 - 30 220 +£84 20 10 - 30 0.910
Tip lll kollojen % 77045 80 70 - 80 78.0 £ 84 80 70 - 90 0.910

Mann-whitney u test

ACS grubu 30.gilin Bonar scale tenocytes, Collogen, vascularity skoru kontrol grubu
30.giinden anlamli (p> 0,05) olarak farkli degildi. ACS grubu 30.giin Bonar scale
graud substance ve toplam skoru kontrol grubu 30.giinden anlamli (p< 0,05) olarak
daha diisiiktii. (bkz.Tablo 3-19)
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ACS grubu 30.giin movin scale fiber structure, fiber arrangement, rouding odf nuc-
lei, R.variation in celliirlarity, increased vascularity, decreased C.Stainability, hyali-
nizasyon skoru kontrol grubu 30.giinden anlamli (p> 0,05) olarak farkli degildi. ACS
grubu 30.giin movin scale GAG content ve toplam skoru kontrol grubu 30.giinden
anlamli1 (p< 0,05) olarak daha diistiktii (bkz. Tablo 3-19).

ACS grubu 30.giin immiinhist kimyasal tip III kollojen boyanma orani kontrol grubu
30.giinden anlamli (p< 0,05) olarak daha diisiiktii. ACS grubu 30.giin sirus red bo-
yama tip I ve tip III kollojen boyanma orani kontrol grubu 30.glinden anlamli (p>
0,05) olarak farkli degildi (bkz. Tablo3-19).

Tablo: 3-19: 30. Giin Histopatolojik marker degerlerimiz

ACS Grubu 30. Gin Kontrol Grubu 30. Gin

Ort.ts.s. Med(Min-Mak) Ort.ts.s. Med(Min-Mak)
Bonar Scale
Tenocytes 1.0x00 1 1-1 1.0 £ 0.0 1 1-1 1.000
Graund Substance 1.0+00 1 1-1 20+00 2 2 -2 0.003
Collogen 2000 2 2 -2 2.0 £ 0.0 2 2 -2 1.000
Vascularity 1605 2 1-2 2.0 £ 0.0 2 2 -2 0.134
Total Score 5605 6 5-6 7.0 £ 0.0 7 7 -7 0.005
Movin Scale
Fiber structure 1.0x00 1 1-1 1.0 £ 0.0 1 1-1 1.000
Fiber arrangment 1.0+x00 1 1-1 1.0 £ 0.0 1 1-1 1.000
Rounding of nuclei 1000 1 1-1 1000 1 1-1 1.000
R. variation in celltlarity 16+05 2 1-2 2000 2 2-2 0.134
increased vascularity 16+05 2 1-2 20+00 2 2-2 0.134
Decreased C. stainability 2000 2 2 -2 20+00 2 2 -2 1.000
Hyalinizasyon 20+00 2 2-2 20+00 2 2-2 1.000
GAG content 1.0+00 1 1-1 20+00 2 2-2 0.003
Total score 11.2+04 11 11 - 12 13.0 +0.0 13 13 - 13 0.004
immiinhist Kimyasal
Tip Il kollojen % 38.0+45 40 30 - 40 540+89 60 40 -60 0.018
Sirus red boyama
Tip I kollojen % 66.0 £ 11.4 70 50 - 80 54.0 £+ 114 50 40 - 70 0.133
Tip lll kollojen % 340+ 114 30 20 - 50 46.0 + 11.4 50 30 - 60 0.133

Mann-whitney u test
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ACS grubu 15.Giin Bonar scale Collogen skoru ACS grubu 30.giinden an-
laml1 (p> 0,05) olarak farkli degildi. ACS grubu 15.Giin Bonar scale tenocytes, graud
substance, vascularity ve toplam skoru ACS grubu 30.giinden anlamli (p< 0,05) ola-
rak daha yiiksekti (Tablo 3-20).

ACS grubu 15.Glin movin scale R.variation in celliirlarity, decreased
C.Stainability, hyalinizasyon skoru ACS grubu 30.glinden anlamli (p> 0,05) olarak
farkli degildi. ACS grubu 15.Gilin movin scale fiber structure, fiber arrangement, ro-
uding odf nuclei, increased vascularity, GAG content, ve toplam skoru ACS grubu
30.giinden anlamli (p< 0,05) olarak daha yiiksekti (Tablo 3-20).

ACS grubu 15.Giin immiinhist kimyasal tip III kollojen boyanma oran1 ACS
grubu 30.giinden anlamli (p< 0,05) olarak daha yiiksekti. ACS grubu 15.Giin sirus
red boyama tip I kollojen boyanma oran1t ACS grubu 30.glinden anlamli (p< 0,05)
olarak daha diisiiktii. ACS grubu 15.Giin sirus red boyama tip III kollojen boyanma
orant ACS grubu 30.giinden anlamli (p< 0,05) olarak daha yiiksekti (Tablo 3-20).

Tablo 3-20: 15. ve 30 .giin ACS grubu Histopatolojik marker degerlerimiz

ACS Grubu 15. GUn ACS Grubu 30. GUn

Ort.ts.s. Med(Min-Mak) Ort.ts.s. Med(Min-Mak) P
Bonar Scale
Tenocytes 20+00 2 2 -2 1.0+00 1 1-1 0.003
Graund Substance 3.0£00 3 3-3 1.0+00 1 1-1 0.003
Collogen 2000 2 2 -2 2.0 £ 0.0 2 2 -2 1.000
Vascularity 3.0x00 3 3 -3 1.6 £ 0.5 2 1-2 0.005
Total Score 10,0 £ 0.0 10 10 - 10 5.6 £ 0.5 6 5-6 0.005
Movin Scale
Fiber structure 2000 2 2 -2 1.0 £ 0.0 1 1-1 0.003
Fiber arrangment 2000 2 2 -2 1.0 £ 0.0 1 1-1 0.003
Rounding of nuclei 2000 2 2 -2 1.0 £ 0.0 1 1-1 0.003
R. variation in cellGlarity 2000 2 2 -2 1.6 £ 0.5 2 1-2 0.134
increased vascularity 3.0x00 3 3 -3 1.6 £ 0.5 2 1-2 0.005
Decreased C. stainability 20+00 2 2 -2 2000 2 2 -2 1.000
Hyalinizasyon 2000 2 2 -2 2.0 £ 0.0 2 2 -2 1.000
GAG content 3.0x00 3 3 -3 1.0 £ 0.0 1 1-1 0.003
Total score 18.0 £ 0.0 18 18 - 18 11.2 + 04 11 11 - 12 0.004
immiinhist Kimyasal
Tip lll kollojen % 78045 80 70 - 80 38.0 45 40 30 - 40 0.005
Sirus red boyama
Tip 1 kollojen % 23.0+x45 20 20 - 30 66.0 £ 114 70 50 - 80 0.008
Tip lll kollojen % 77045 80 70 - 80 340 + 114 30 20 - 50 0.008

Mann-whitney u test
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Kontrol grubu 15.Giin Bonar scale tenocytes, graud substance, Collogen, vas-
cularity ve toplam skoru Kontrol grubu 30.giinden anlamli (p< 0,05) olarak daha
yiiksekti(bkz. Tablo 3-21).

Kontrol grubu 15.Gilin movin scale R.variation in celliirlarity skoru Kontrol
grubu 30.glinden anlamli (p> 0,05) olarak farkli degildi. Kontrol grubu 15.Giin mo-
vin scale fiber structure, fiber arrangement, rouding odf nuclei, increased vascularity,
decreased C.Stainability, hyalinizasyon, GAG content, ve toplam skoru Kontrol
grubu 30.giinden anlamli (p< 0,05) olarak daha yiiksekti (bkz.Tablo 3-21).

Kontrol grubu 15.Giin immiinhist kimyasal tip III kollojen boyanma orani
Kontrol grubu 30.giinden anlamli (p< 0,05) olarak daha yiiksekti. Kontrol grubu
15.Glin sirus red boyama tip I kollojen boyanma oran1 Kontrol grubu 30.glinden an-
lamli (p< 0,05) olarak daha diisiiktii. Kontrol grubu 15.Giin sirus red boyama tip III
kollojen boyanma orani Kontrol grubu 30.glinden anlamli (p< 0,05) olarak daha ytik-
sekti (bkz.Tablo 3-21)

Tablo 3-21: 15.ve 30. giin Kontrol gruub histopatolojik marker degerlerimiz

Kontrol Grubu 15. Gin Kontrol Grubu 30. Gin

Ort.ts.s. Med(Min-Mak) Ort.ts.s. Med(Min-Mak)
Bonar Scale
Tenocytes 20 t00 2 2 -2 1.0 £ 0.0 1 1 -1 0.003
Graund Substance 30 +t00 3 3 -3 20 00 2 2 -2 0.003
Collogen 30+t00 3 3 -3 20 *0.0 2 2 -2 0.003
Vascularity 3000 3 3 -3 20 00 2 2 -2 0.003
Total Score 11.0 £+ 0.0 11 11 - 11 70 +00 7 7 -7 0.003
Movin Scale
Fiber structure 20 00 2 2 -2 1.0 £ 0.0 1 1 -1 0.003
Fiber arrangment 20 00 2 2 -2 1.0 00 1 1 -1 0.003
Rounding of nuclei 20 £t00 2 2 -2 10 00 1 1 -1 0.003
R. variation in cellGlarity 20 £t00 2 2 -2 20 +t00 2 2 -2 1.000
increased vascularity 3000 3 3 -3 20 +t00 2 2 -2 0.003
Decreased C. stainability 3000 3 3 -3 20 +t00 2 2 -2 0.003
Hyalinizasyon 3000 3 3 -3 20 *0.0 2 2 -2 0.003
GAG content 3000 3 3 -3 20 *0.0 2 2 -2 0.003
Total score 200 £ 0.0 20 20 - 20 13.0 + 0.0 13 13 - 13 0.003
immiinhist Kimyasal
Tip lll kollojen % 78045 80 70 - 80 540 £89 60 40 - 60 0.006
Sirus red boyama
Tip I kollojen % 220 +84 20 10 - 30 540 £ 114 50 40 - 70 0.008
Tip lll kollojen % 78.0 £ 84 80 70 - 90 46.0 + 114 50 30 - 60 0.008

Mann-whitney u test
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Bonar Scale Total Score

11
08
06
03
00

ACS Grubu Kontrol Grubu ACS Grubu Kontrol Grubu
15. Giln 15. Giln 30. Gin 30. Gin

Sekil 3-1: Bonar skalasi1 degerlerinin grafik semasi

Movin Scale Total Score

20
15
10
05
00

ACS Grubu Kontrol Grubu ACS Grubu Kontrol Grubu
15. Giln 15. Gin 30. Gun 30. Gin

Sekil 3-2: Movin skalas1 degerlerinin grafik semasi
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Immunhist Kimyasal Tip III kollojen %

80
60
40

00
ACS Grubu Kontrol Grubu ACS Grubu Kontrol Grubu
15. Gin 15. Gin 30. GUn 30. GlUn
Sirus red boyama Tip I kollojen %

70

53

35

00

ACS Grubu Kontrol Grubu ACS Grubu Kontrol Grubu
15. GUn 15. Gln 30. Gln 30. Gln

Sirus red boyama Tip III kollojen %

80
60
40
SR

00

ACS Grubu Kontrol Grubu ACS Grubu Kontrol Grubu
15. Gin 15. Gin 30. Gin 30. Gin

Sekil 3-3: Sirius boyama ve immun boyama sonuglarinin grafik semalari

Saglam ACS grubu 15.Giin FS1(N) degeri saglam kontrol grubu 15.giinden anlaml
(p> 0,05) olarak farkli degildi. Saglam ACS grubu 15.Giin AlFmaxS1 degeri saglam
kontrol grubu 15.giinden anlamli (p< 0,05) olarak daha diisiiktii(bkz.Tablo 3-22).
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Tablo 3-22: ACS ve Kontrol grubu 15.gilin biyomekanik sonuglari

ACS Grubu Saglam 15. GUn Kontrol Grubu Saglam 15. GuUn

Ort.ts.s. Med(Min-Mak) Ort.ts.s. Med(Min-Mak)
FS1(N) 53.0 £53 56 47 - 56 585 +23 58 56 - 61 0.127
AlFmaxS1 28 £07 3 2 -3 49 0.2 5 5 -5 0.049

Mann-whitney u test

Saglam ACS grubu 30.giin FS1(N) degeri saglam kontrol grubu 30.giinden anlamli
(p> 0,05) olarak farkli degildi. Saglam ACS grubu 30.glin AIFmaxS1 degeri saglam
kontrol grubu 30.giinden anlamli (p> 0,05) olarak farkli degildi (bkz. Tablo 3-23).

Tablo 3-23: ACS ve Kontrol grubu 30.gilin biyomekanik sonuglari

ACS Grubu Saglam 30. GUn Kontrol Grubu Saglam 30. GUn

Ort.ts.s. Med(Min-Mak) Ort.ts.s. Med(Min-Mak)
FS1(N) 46.1 £ 40 48 41 - 49 493 + 20 50 47 -51 0.275
30 04 3 3 -3 3.6 t04 4 3 -4 0.127

AlFmaxS1
Mann-whitney u test

Saglam ACS grubu 15.Giin FS1(N) degeri opere ACS grubu 15.glinden anlamli (p<
0,05) olarak daha yiiksekti. Saglam ACS grubu 15.Giin AlFmaxS1 degeri opere
ACS grubu 15.glinden anlamli (p< 0,05) olarak daha diisiiktii (bkz.Tablo3-24).

Tablo 3-24: ACS saglam ve opere grubu 15.giin biyomekanik sonuglari

ACS Grubu Saglam 15. GuUn ACS Grubu Opere 15. Gin

Ort.ts.s. Med(Min-Mak) Ort.ts.s. Med(Min-Mak)
FS1(N) 53.0 £53 56 47 - 56 36.1 £ 8.8 36.3 27.2 - 44.7 0.049
AlFmaxS1 28 07 3 2 -3 43 + 1.2 3.7 3.7 - 5.7 0.049

Mann-whitney u test
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Saglam ACS grubu 30.giin FS1(N) degeri saglam opere ACS grubu 30.giinden an-
lamli (p< 0,05) olarak daha yiiksekti. Saglam ACS grubu 30.giin AlFmaxS1 degeri
opere ACS grubu 30.glinden anlamli (p> 0,05) olarak farkli degildi(bkz.Tablo 3-25).

Tablo 3-25: ACS grubu saglam ve opere 30.giin biyomekanik sonuglari

ACS Grubu Saglam 30. GUn ACS Grubu Opere 30. GUn

Ort.ts.s. Med(Min-Mak) Ort.ts.s. Med(Min-Mak)
FS1(N) 46.1 + 4.0 48 41 - 49 33.8 £+ 2.8 34.3 30.7 - 36.3 0.049
AlFmaxS1 3.0 +04 3 3 -3 28 +04 28 23 -32 0.275

Mann-whitney u test

Saglam kontrol grubu 15.giin FS1(N) degeri saglam opere kontrol grubu 15.glinden
anlamli (p< 0,05) olarak daha yiiksekti. Saglam kontrol L grubu 15.giin AlFmaxS1
degeri opere kontrol grubu 15.giinden anlamli (p> 0,05) olarak farkli degildi(Tablo

3-26).

Tablo 3-26: ACS ve Kontrol grubu 15.gilin biyomekanik sonuglari

Kontrol Grubu Saglam 15. Kontrol Grubu Opere 15. Gin

Ort.ts.s. Med(Min-Mak) Ort.ts.s. Med(Min-Mak)
FS1(N) 585 23 58 56 - 61 214 £ 19 21.4 194 - 23.3 0.049
AlFmaxS1 49 02 5 5 -5 3.7+ 1.0 3.2 3.0 -48 0.127

Mann-whitney u test

Saglam kontrol grubu 30.giin FS1(N) degeri saglam opere kontrol grubu 30.giinden
anlamli (p< 0,05) olarak daha yiiksekti. Saglam kontrol L grubu 30.giin AlFmaxS1
degeri opere kontrol grubu 30.giinden anlamli (p> 0,05) olarak farkli degildi(Tablo

3-27)

Tablo 3-27: Kontrol grubu saglam ve opere 30.giin biyomekanik sonuglari

Kontrol Grubu Saglam 30. Kontrol Grubu Opere 30. Gin

Ort.ts.s. Med(Min-Mak) Ort.ts.s. Med(Min-Mak)
FS1(N) 49.3 £+ 2.0 50 47 - 51 32.0 £ 8.2 33.1 23.3 - 39.5 0.049
AlFmaxS1 36 +t04 4 3 -4 41 £ 0.9 45 3.0 - 4.7 0.513

Mann-whitney u test

Opere ACS grubu 15.giin FS1(N) degeri opere kontrol grubu 15.glinden anlamli (p< 0,05)
olarak daha yiiksekti. Opere ACS grubu 15.giin AlFmaxS1 degeri opere kontrol grubu
15.gtinden anlamli (p> 0,05) olarak farkli degildi (bkz.Tablo 3-28).
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Tablo 3-28: ACS ve Kontrol grubu opere 15.giin biyomekanik sonuglari

ACS Grubu Opere 15. Gin Kontrol Grubu Opere 15. Gin

Ort.ts.s. Med(Min-Mak) Ort.ts.s. Med(Min-Mak)
FS1(N) 36.1 £ 8.8 36.3 27.2 - 447 214 + 19 214 194 - 23.3 0.049
AlFmaxS1 43 +12 3.7 3.7 - 57 3.7+ 1.0 3.2 3.0 -48 0.275

Mann-whitney u test

Opere ACS grubu 30.giin FS1(N) degeri opere kontrol grubu 30.giinden anlamli (p> 0,05)
olarak farkli degildi. Opere ACS grubu 30.glin AlFmaxS1 degeri opere kontrol grubu
30.giinden anlamli (p> 0,05) olarak farkli degildi (bkz.Tablo 3-29).

Tablo 3-29: ACS ve Kontrol grubu opere 30.giin biyomekanik sonuglar1

ACS Grubu Opere 30. Gin Kontrol Grubu Opere 30. Gin
Ort.ts.s. Med(Min-Mak) Ort.ts.s. Med(Min-Mak)
FS1(N) 33.8 £ 28 34.3 30.7 - 36.3 32.0 +£8.2 33.1 23.3 - 39.5 0.827
AlFmaxS1 28+04 28 23 - 3.2 4109 45 3.0 - 4.7 0.127

Mann-whitney u test

FS1 (N)

60

45

30

g R |
00

ACS Seriesl Seriesl Seriesl Kontrol Seriesl Seriesl Seriesl
Grubu Grubu

Sekil 2-33: Fmax degerlerinin grafik semasi
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Sekil 2-34: AFmax degerlerinin grafik semasi
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4. TARTISMA

Asil tendon riiptiirlerinde ve tamirleri sonrasinda hastalara sikinti veren
komplikasyonlar siklikla goriilmektedir. Endojen tamirin kusursuz olmamasindan
dolay1 siklikla hastalarda semptomlar kalabilir veya spora doniis siiresi gecikebilir.
Cerrahi tedaviler ve tedavi sonrasi rejimin diizenlenmesi zaten oldukg¢a gelismistir,
bu nedenle asil tendonlar1 tedavisi konusundaki gelismeler uygun biiytime faktorleri-

nin kullanilmas gibi biyolojik yontemlerle gelecektir®.

Biiyiime faktdrlerini iceren biyolojik yontemlerin tedavide kullanilmasi git-
tikce yayginlagmaktadir. Yuksel ve ark.’nin(2015) ratlar ile yaptigi deneysel
caligmasinda trombositten zengin plazmanin(TZP) asil tendonu cerrahisi sonrasi uy-
gulanmasinda, TZP uygulanan grubun kontrol grubundan histokimyasal olarak an-
laml1 biyomekanik olarak anlamli diizeyde olmasa da pozitif etkisini gostermisler-
dir”. Lopez-Najera ve ark.’nmn (2015) biyiime faktoriinden zengin plazma (PRGF)
uyguladiklar1 koyun modelli deneysel ¢alismasinda, 2-8 hafta arasinda biyomekanik
ve histokimyasal olarak asil tendonu tamirinde PRGF’nin pozitif etkisini gostermis-
lerdir’®. Majewsky ve ark. (2009) ise ACS’nin asil tendon tamirindeki yararl etkisini
80 rat iceren deneysel caligmasinda biyomekanik, histokimyasal ve immiinohisto-

kimyasal olarak agiga ¢ikarmustir®.

Biiylime faktorleri i¢eren otolog yontemler arasinda ACS’nin ¢esitli kullanim
alanlart vardir. Bu kullanimlar arasinda diz, kal¢a ve temporandibuler eklem osteo-
artriti, lumbar radikiiler kompresyonu, kas yaralanmalar1 ve asil tendon tamiri son-

rasinda uygulamalar yer almaktadir® %+,

ACS uygulamasinin ¢esitli ortopedik hastaliklarda etkinligini arastiran

caligmalar deneysel ve klinik caligmalar olarak ikiye ayrilarak incelenebilir.

Wright-Carpenter ve ark.(2004) farelerle yaptigi deneysel calismasinda kas
yaralanmalarinda ACS’nin lokal etkisini aragtirmistir. 108 fare ile yaptig
caligmasinda gastroknemius kasinda kontiizyon modeli olusturulmus sonrasinda 3
doz ACS uygulamasi yapilmistir. ACS uygulanan grupta iyilesmenin biyomekanik

ve immmiinohistokimyasal olarak anlamli sekilde yararini gostermislerdir. ELI-
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SA sonuglarinda FGF-2 seviyesi %460 ve TGF-B1 seviyesi %82 artmis olarak sap-
tanmistir. Tedavinin iyilesmeye pozitif katkisini yiiksek seviyedeki biiylime faktorle-

rinin dogal rejenarasyon siirecine olumlu etkisine baglamislardir®.

Frisbie ve ark.(2007) ACS’nin diz osteoartritindeki etkisini atlarla yaptig
caligmada arastirmistir. 16 at iceren calismada 8 denegi iceren grupta osteoartrozlu
dize ACS tedavisi uygulanmis, 8 denek iceren diger gruba salin enjeksiyonu uygu-
lanmistir. ACS uygulanan grupta kontrol grubuna gore belirgin bir basar1 bulunmus-
tur. Caligmada ACS tedavisi uygulanan grupta; tedavi uygulanmig ve uygulanmamis
eklemlerdeki sinoval sivi incelendiginde IL-1 Ra diizeyi kontrol grubunun eklemle-
rindeki sinovyal siv1 degerlerine gore belirgin derecede daha yiiksektir. Burada dik-
kat ¢ceken bulgu ACS’nin lokal sinovyal etkisinin yanisira sistemik etkisinin de gos-
terildigidir®™. Biz ¢alismamizda diger asil tendonuna herhangibir cerrahi miidahelede
bulunmadigimiz ve hisolojik olarak incelemedigimiz i¢in operasyon sonrast asil ten-

donunun iyilegsmesinde ACS’nin sistemik etkisini arastiramadik..

Geburek ve ark.(2015) tek doz ACS uygulanmis atlarda ACS’nin tendon
iyilesmesine olan etkisini aragtirmistir. 190 giin takipli 15 at iceren 17 tendinopati
olgusunda, ACS grubuna(n=10) tek doz intralezyonel ACS uygulanmis, kontrol gru-
buna(n=7) ise tek doz saline uygulanmistir. Periyodik olarak ultrasonogrofi kontrolii
ile tendon iyilesme takibi disinda uygulama oOncesinde, 36. giinde ve 190. giinde
yapilan igne biyopsisi ile tip 1 ve tip 3’lin kollajen miktarini immiinohistokimyasal
olarak degerlendirmislerdir. Bu ¢aligsmanin sonucunda superfisyal digital fleksor ten-
don tendiopatisinde tek doz intralezyonel ACS enjeksiyonun daha erken ve kalic1 bir
iyilesme sagladig1 gosterilmigtir. ACS tedavisi alan tendonda tenosit ¢ekirdeginin
gecici diizlesmis morfolojisi ve kollajen Tip 1 eksplorasyonundaki artis; bu hiicre
tipinde azalmis proliferasyon ve artmis farklilagma gostergesidir. Ayrica ACS teda-
visinin iyilestirici etkisi kontrol grubuyla karsilastirildiginda topallamanin daha erken

siirede azalmasiyla agiklanmistir®.

Balzter ve ark.(2009) 376 hastada diz osteoartrozunda ACS uygulamasinin
hyaliironik asit tedavisiyle karsilagtirmali sonuglarin1 degerlendirmistir. Cift kor,
randomize ve placebo kontrollii caismada, hastalar 2 yil takip edilmis, ACS uygula-
masinin hyaliironik asit uygulamasina gore belirgin bir sekilde semptomlar1 ve klinik
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bulgular1 azalttig1 gosterilmistir. Hastalarda fonksiyonlar ve mobilite artis1 saglanmis

olup gozlem siireseince klinik olarak ciddi bir yan etki goriinmemistir’’.

Yang ve ark.(2008) 167 hasta iceren cift kor, plasebo karsilagtirmali, prospek-
tif galismasinda ACS’nin diz osteoartritindeki etkisini arastirmistir. 3. ayda, 6. ayda,
9. ayda ve 12. ayda hastalar kontrol edilmistir WOMAC osteoartrit skalasina gore
degerlendirilmistir. ACS tedavisinin non-steroid anti inflamautar tedavisine ve pla-
seboya gore diz osteoartritinde tiim kontrollerde belirgin etkisi gdsterilmistir. Bunla
beraber ACS intra-artikiiler uygulamasinin non-steroid anti inflamatuar oral tedavi-
siyle kombine diizenlenmesinin tek bagina ACS uygulamasina gore daha etkili oldu-

gu belirtilmistir’®.

Baltzer ve ark.(2013) 119 kalga osteartrozlu hastada ACS tedavisi 14 ay takip
etmistir. Calismada ACS’nin tek basina, kortizon tedavisiyle beraber veya kortizon
ve rekombinant interlokin reseptdr antagonisti ile kombine olarak uygulamasinm
karsilastirmistir. Bu ¢alisma kalga osteoartrozu tedavisinde ACS’nin tek basina veya
kortizon ve/veya rekombinant interlokin reseptr antagonisti ile kombine uygula-
masinin basarili bir tedavi oldugunu ve istatistiksel olarak anlamli bir sekilde agriy1
azalttigini gostermistir. Bu tedavinin sadece hafif veya orta diizeydeki osteoartrit te-

davisinde degil agir osteoartroz tedavisinde de yarar1 oldugunu gostermistir™.

Becker ve ark.(2007) lomber radikiiler kompresyon tedavisinde ACS’nin et-
kinligini aragtirmistir. 84 hastay1 iceren prospektif, randomize, ¢ift korli, referans
kontrollii tek merkezli ¢alismada magnetik rezonans veya bilgisayarli tomografi ile
tanist konulmustur. Hastalara ii¢ hafta siirecek sekilde haftalik epidural perinoral
ACS enjeksiyonu uygulanmigtir. Takip siiresi 6 ay belirlenmis ve takip siiresinin so-
nunda ACS tedavisi; steroid tedavisi almig veya tedavi almamis hastalara gore agriy1

ve giigsiizliigii belirgin sekilde azalmistir®'.

Wright-Carpenter ve ark. (2004) profesyonel sporcularin kas yaralanma-
larinda ACS tedavisi etkinligi arastirilmis, 29 hastay1 iceren g¢alisma sonucunda kla-
sik tedaviyle karsilagtirildiginda spora doniis siiresini belirgin bir sekilde azalttigini
gostermistir. Ayrica ¢aligmada ACS uygulamasinin kas lezyonun diizelme seyrine

olan belirgin etkisi MR gériintiilemesiyle de desteklenmistir®,
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ACS tedavisinin asil tendonu iyilesmesi {izerine etkilerini aragtiran herhangi
bir klinik ¢alisma bulunmamaktadir. Deneysel ¢aligmalar da kisith sayida bulunmak-

tadir.

Majewski ve ark.(2009) asil tendon cerrahisi sonrast uygulanan ACS tedavi-
sinin etkisinin sonuglarini biyomekanik, histolojik ve immiinohistokimyasal olarak
degerlendirmistir. 80 rat ile yaptig1 deneysel ¢alismada, ACS uygulamasinin tendon
rejenasyonunun kollajen kompozisyonunda, histolojik goriintisiinde ve mekanik gii-
clinde yararli etkisini gostermistir. ACS tedavisi alan grupta tip 1 kollajen seviyesi
artisint ve tip 3 kollajen sayisindaki azalmayi sonuglarinda belirtmislerdir.
Calismalarinda kollajen mRNA ekspresyonunda, tendon direncinde etkisi olan kolla-
jen birikiminde, kollajen lif maturasyonunda ACS tedavisinin etkisini anlamli bul-
muslardir. Ayrica tendon sertligine anlaml etkisinin dordiincii haftaya kadar gercek-
lesmedigini ve sirius boyamada 4. haftada anlaml fark olmamakla beraber 8. haftada
anlamli fark oldugunu raporlamislardir®. Biz ¢alismamizda sirius boyamada ACS
grubu ile kontrol grubu arasinda anlamli fark géremedik. Calismamizi 4 haftada son-
landirdigimiz i¢in daha uzun dénemde anlamli sonug ¢ikacagi kanaatindeyiz. Ayrica
biz ¢aligmamizda biyomekanik olarak hem 15. giinde hem 30. giinde anlaml1 bir fark
goremedik. Biyomekanik olarak ise 30. giinde anlamli sonu¢ goriilmemesine karsin

15. gilinde istatisteksel olarak etkisini gosterdik.

H, E boyamada daha hizli ve anlamli sonuglar aldik. Hem 15. giin hem de 30.
giinde ACS tedavisi goren grupta kontrol grubuna gére Bonar ve Movin skorla-

masinda anlamli olarak daha iyi sonuglar gosterdik.

Immiinohistokimyasal olarak kollajen III yogunlugunun 15. giinde fark gé-
rememekle beraber 30. giin sonuclarimizda kollajen I yogunlugunun anlamli olarak
diistik saptadik. Bu sonucu ACS’nin kollajen remodelasyonuna etkisi oldugu-
nu ama geg evre olan remodelasyonun sonuglarinin 4. hafta ve sonraki haftalarda be-

lirgin oldugu kanaatindeyiz.

Heisterbach ve ark.(2011) yaptiklar1 hayvan ¢alismasinda ¢esitli BF’lerin ayr1
ayr1 tendon tamir bolgesine verilmesinin etkili oldugunu ancak cesitli BF’lerinin be-

raber verilmesinin daha etkili oldugunu gostermislerdir. Ratlarla yaptiklar
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caligmalarinda TGF-, BMP-12 ve ACS farkli gruplara verilmis, kontrol grubuna
kiyasla daha iyi sonug¢ almakla beraber ACS’nin sonuclarinin tiim gruplardaki sonug-
lardan anlaml diizeyde daha iyi oldugunu belirtmislerdir. Ayrica bu ¢aligmada iyi-
lesme bolgesine ACS verilmesinin endojen biiyiime faktorii salinimini da arttirdigi

saptanm1§t1r86.

Calismamizin deneysel calismasi olmasi ve bu sebeple klinik ve fonksiyonel so-
nuglarin saptanamamis olmasi ¢alismamizin eksiklikleri olarak goriilebilir. In-
sanlarda dejenerasyon zemininde yirtik olusma orani da 6énemli bir oran olarak kabul
edilmektedir ancak bizim c¢alismamiuzda asil yirtig1 iatrojenik olarak gergeklestiril-

mistir.

ACS kullaniminin ¢ogu ortopedik hastalikta giderek yayginlagsmasina ragmen
deneysel ve klinik ¢alisma sayisi ¢cok kisitlidir. Ayrica ideal miktar ve yontem sadece
pilot caligsmalarda gosterilmis olup bu bilgiler i¢in de ayrica ¢alisma bulunmamak-

tadir.
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5. CIKARIMLAR

Bu ¢alismada ACS grubu ve kontrol grubu arasinda 15. ve 30. giinlerde histopatolo-
jik Movin ve Bonar skala sistemine gore istatistiksel olarak diisiik skorlar elde edi-
lirken, sirius boyama da hem 15. hem de 30. giin anlaml fark gézlenmedi. Immii-
nohistokimyasal aragtirmada da ise kollajen III oran1 kollajen I’e gore 15. glinde an-
lamli olmazken 30. giinde anlamli olarak diisiik ¢ikti. Bu sonuglara dayanarak opere
asil tedavisinde ACS’nin etkisi ilk 2 haftada baglamakla beraber etkisi 30. giine ka-
dar artmaktadir.

Biyomekanik agidan ise ACS grubu ile kontrol grubunda 30. giinde Fp,, deger-
lerinde anlamli fark bulunmamasina karsin 15. glinde anlamli olarak etkisini goster-
migtir. Elde edilen veriler ile ACS; ilk iki haftada kontrol grubuyla

karsilastirildiginda belirgin etkisini gostermektedir.

ACS tedavisi, uygun dozu, etki mekanizmasi hakkinda kisitli calismalara ek
deneysel ve klinik ¢aligmalar yapilmasi konu hakkinda daha detayl bilgiye kavusul-

masina yardimei olacaktir.

Yaptigimiz ¢alismaya dayanarak insan asil tendon yaralanmalar1 ve tendinopatile-

rinde ACS kullaniminin faydali olacagi kanaatindeyiz.
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