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OZET

TAVSANLARDA OLUSTURULAN DENEYSEL OSTEOARTRIT MODELINDE
TEK DALGA BOYLU GELENEKSEL VE CiFT DALGA BOYLU YENI NESIL
DUSUK ENERJILI LAZER UYGULAMALARININ HISTOPATOLOJIK
OLARAK DEGERLEDIRILMESI

Karaday1 Kaymaz, Gizemnur
Agiz, Dis ve Cene Cerrahisi Anabilim Dali
Tez Danismani: Dog. Dr. Nihat AKBULUT
2023, xii +79 sayfa

Temporomandibular  bozukluklar (TMB), temporomandibular eklemleri
(TME'ler), ¢igneme kaslarini ve ¢evre dokular1 etkileyen farkli kas-iskelet sistemi ve
noromiiskiiler bozukluklari ifade eder. TMB'lerin etiyolojisi multifaktoriyeldir.
Literattirde, travma, psikososyal faktorler, sistemik faktorler (romatolojik, endokrin,
norolojik, miyopatiler, fibromiyalji, uykusuzluk, irritabl bagirsak sendromu gibi
komorbid hastaliklar), lokal faktorler (sertlik, agri, kramp gibi spesifik olmayan
orofasiyal semptomlar) ve genetik faktorler dahil olmak tizere TMB'lerin gelismesine yol

acgabilecek birkag farkli faktor listelenmistir.

Diistik doz lazer tedavisi (low level laser therapy, LLLT) literatiide terapotik lazer
tedavisi, lazer biyostimiilasyonu veya diisiik diizeyli lazer terapisi gibi farkli isimlerle
gecmektedir. TMB'ler i¢in LLLT kullanimi, uygulama kolayligi, analjezik,

antiinflamatuar ve rejeneratif etkileri nedeniyle faydalidir.

Bu ¢alismada tavsanlar tizerinde deneysel osteoartrit olusturularak tek dalga boylu
geleneksel ve cift dalga boylu yeni nesil diisiik enerjili lazer uygulamalarinin

histopatolojik etkileri arastirilmistir.

Sonug olarak, geleneksel ve yeni nesil lazer uygulamalarinin hiicre diizeyinde

rejenerasyon kapasitesini artirdigi goriilmiis ancak istatiksel olarak anlamli bir fark



bulunamamuistir (p<0.05). Osteoartrit tedavisinde daha etkili lazer tedavi protokollerinin

belirlenebilmesi agisindan daha fazla arastirmaya ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: temporomandibular bozukluklar, osteoartrit, lazer, tavsan



ABSTRACT

HISTOPATHOLOGIC EVALUATION OF SINGLE WAVELENGTH
CONVENTIONAL AND DUAL WAVELENGTH NEW GENERATION LOW
ENERGY LASER APPLICATIONS IN AN EXPERIMENTAL
OSTEOARTHRITIS MODEL IN RABBITS

Karaday1 Kaymaz, Gizemnur
Department of Oral, Dental and Maxillofacial Surgery
Thesis Advisor: Assoc. Prof. Dr. Nihat AKBULUT
2023, xii + 79 pages
Temporomandibular disorders (TMD) refer to different musculoskeletal and
neuromuscular disorders affecting the temporomandibular joints (TMJs), masticatory
muscles and surrounding tissues. The etiology of TMDs is multifactorial. The literature
lists several different factors that can lead to the development of TMDs, including trauma,
psychosocial factors, systemic factors (rheumatologic, endocrine, neurologic,
myopathies, fibromyalgia, comorbid diseases such as insomnia, irritable bowel
syndrome), local factors (non-specific orofacial symptoms such as stiffness, pain,

cramping) and genetic factors.

Low level laser therapy (LLLT) is referred to in the literature as therapeutic laser
therapy, laser biostimulation or low level laser therapy. The use of LLLT for TMDs is
beneficial due to its ease of application, analgesic, anti-inflammatory and regenerative
effects.

In this study, experimental osteoarthritis was induced in rabbits and the
histopathologic effects of single wavelength conventional and dual wavelength new

generation low energy laser applications were investigated.

As a result, traditional and new generation laser applications increased the
regeneration capacity at the cellular level, but no statistically significant difference was
found (p<0.05). Further research is needed to determine more effective laser treatment

protocols in the treatment of osteoarthritis.

Keywords: temporomandibular disorders, osteoarthritis, laser, rabbit
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1.GIRIS

Temporomandibular eklem diizensizlikleri; ¢igneme kaslari, eklem ve tiim perifer

yapilardaki kas-iskelet-sinir yapilarindaki bozukluklarini igerir.

Temporomandibular eklemin bilateral artikiilasyonun yani sira dislerin okliizyonu
nedeniyle rijit bir kapanis olmasi bakimindan benzersizdir. Diartroidal bir eklem olan
temporomandibular eklemin morfolojisi bireyler arasinda hatta ayni bireyin sag ve sol
eklemleri  arasinda  farkilik  gosterebilmektedir ~ Temporomandibular  eklem
diizensizliklerinin semptomlari; mandibular hareketlerde kisitlilik, eklem ile alakali sesler

(klik, krepitasyon, popping) agri, kilitlenme, deviasyon, defleksiyondur.

Temporomandibular eklem osteoartriti (TME-OA), oral ve maksillofasiyal
bolgede yaygin bir hastaliktir ve temporomandibular bozukluklar (TMB) arasindaki en
ciddi tirdir (Y. H. Lee ve ark., 2020). TMB'nin goriilme siklig1 yiiksektir ve niifusun
yaklasik %5-12'sini etkilemektedir. TMB'ler arasinda, TME-OA tiim vakalarin %18-
85'ini olusturmaktadir (Valesan ve ark, 2021).

Osteoartrit (OA), esas olarak agri ve TME'de fonksiyonel kisitlamalar olarak
ortaya ¢ikan ve yasam kalitesini ciddi sekilde etkileyen yaygin dejeneratif bir eklem
hastaligidir. Osteoartritin klinik tanisi1 esas olarak eroziv rezorpsiyon, skleroz, aginma,
osteofit olusumu ve kist benzeri degisiklikler dahil olmak tzere kondil ve artikiler

eminensin radyografik 6zelliklerine dayanir (Kalladka ve ark., 2014).

Verilecek olan tedavide amag hastaligin ilerleyisini engellemek, agr1 ve hareket
kisithiligini ortadan kaldirmak ve fonksiyonun geri kazandirilmasidir. Non-invaziv ve

invaziv tedavi segenekleri mevcuttur.

Non-invaziv tedavilerden hasta egitimi, okllzal splint, termal tedaviler, lazer
uygulamalari, fizyoterapi farmokolojik olmayan tedavi yontemleridir (Kalladka ve ark.,
2014). Agrmin giderilmesi, tedavinin dnemli bir boliimiini olusturur. Eklem agris1 olan
hastalara non-steroidal antiinflamatuar ilaglar (NSAIi'ler) ve kas gevseticiler regete
edilebilir (Ziad al-ani, 1973).
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Lazer uygulamalarinin biyostimiilasyon amaciyla kullanimi "diisiik seviyeli lazer
tedavisi" olarak literatiirde gegmektedir. Diisiik 151k tedavisi veya foto-biyo-modilasyon
"FBM" olarak da bilinir. Bu teknikte hicrelerdeki termal olmayan biyokimyasal

degisiklikleri uyarmak i¢in diisiik yogunluklu bir 1s1k kullanilir.

Diisiik seviyeli lazer tedavisi uygulamalari arasinda; yara iyilesme siirecini
hizlandirma, kemik onarimini ve yeniden sekillenmeyi artirma, sinir yaralanmasindan
sonra normal sinir fonksiyonunu eski haline getirme, agriy1 azaltma, endorfin saliniminin

uyarilmasi ve bagisiklik sisteminin modiilasyonu yer alir (Nadhreen ve ark., 2019).

Lazer uygulamalarmin dis hekimliginde ve c¢ene cerrahisi alaninda konservatif
islemler arasinda 6nemli bir yeri bulunmaktadir. Calismamizda yeni nesil diistik enerjili
cift dalga boylu ve geleneksel tek dalga boylu diod lazerin tavsan ekleminde olusturulan
osteoartrit tizerindeki biyostimiilan etkisinin incelenmesi amaglanmaktadir. Literaturde
lazer tedavileri i¢in standardize edilmis tedavi protokolii bulunmamaktadir. Bu
calismanin sonuglart basarili bulundugu takdirde OA tutulumu olan hastalarda

konservatif tedavi segenegi olarak degerlendirilebilecegi diistiniilmektedir.

Bu calismanin hipotezi deneysel osteoartrit olusturulan tavsan eklemlerinde
uygulanacak lazer uygulamalarindan yeni nesil ¢ift dalga boylu lazer cihazi hiicresel

diizeyde rejenerasyon kapasitesini geleneksel lazere gore daha fazla arttirir.






2.GENEL BILGILER

2.1.TEMPOROMANDIBULAR EKLEM ANATOMISIi

Temporomandibular eklem kompleksi; temporal kemigin artikiiler fossasi ile
eklem yapan mandibular kondilden, eklem diskinden, retrodiskal dokulardan, sinovial
stvidan, ligamet ve kaslardan olusur. Morfolojik ve fonksiyonel olarak en kompleks ve
vucuttaki en kicuk eklemdir. Cift tarafli artikiilasyon ve dislerin okliizyonu ile vicutta
ornegi olmayan bir eklem ¢esididir (Han ve Lieblich, 2022).

Islevsel olarak TME, dért eklemli yiizeye sahip bir bilesik eklemdir (Miloro ve
ark., 2016):

(1) temporal kemigin eklem yiizeyi;
(2) mandibular kondil;

(3) eklem diskinin st yuzeyi;

(4) eklem diskinin alt yuzeyi

Fibrokartilajdan olusan bir ara eklem diski, eklem boslugunu iist ve alt bolmelere
ayirir. Bu disk aracilif ile iist eklem boslugu translasyon (kayma), alt eklem boslugu
rotasyon (donme) hareketi gerceklestirir. Bu iki hareketi yapan TME ayni zamanda

ginglimoartroidal eklem olarak siniflandirilir (Stocum ve ark., 2018).

2.1.1. Kemik Yapilar

Temporal kemik ve mandibula kondili eklemin kemik yapisini olusturmaktadir.

Temporal kemik:

Temporal kemigin artikiiler kismi artikiiler fossa, artikiiler eminens ve preglenoid
duzlem olarak tii¢ bolimden olusur. Birinci komponent olan artikiler (glenoid,
mandibular) fossa, dis kulak yolundan artikiiler eminensin arka egimine kadar uzanan ¢ok

ince bir konkavliktir. Glenoid fossanin kemik tepesi en az 2 mm’lik ince bir kemikten



olusur ve eklemi orta kranial fossadan ayirir. ince olmasi nedeniyle fossaya gelen
kuvvetler artikuler eminensin posterioruna yonlenmektedir. ikinci komponent, artikiiler
eminens, artikiiler fossanin 6niinde yer alan kemikli bir ¢ikintidir. Artikiler eminensin
disbiikeylik derecesi ve dikligi kondilin mandibula 6ne konumlandigi zaman kondil
yolunu belirler. Eminens 0On-arka yonde belirgindir ve mediolateral yonde oldukca
ichiikeydir. Uglincii komponent ise preglenoid diizlem olup artikiiler eminensin 6niindeki
duzlestirilmis bir kisimdir (Bag ve ark., 2014; Miloro ve ark., 2016; Okeson Jeffrey P,
2019).
Mandibula,

Mandibula, alt digleri destekleyen ve alt yiiz iskeletini olusturan U seklinde bir
kemiktir. Mandibulanin kafatasina dogrudan kemiksel baglantisi yoktur. Bu baglanti

kaslar, ligamentler ve yumusak dokular aracilig1 ile saglanir.

Mandibula, alveolar proces, govde ve yiikselen ramustan olusur. Posteriorda
yiikselen ramus kondil araciligi ile temporal kemikle eklem yapar (Okeson Jeffrey P,
2019). Cesitli varyasyonlar olsa da mandibular kondilin ortalama mediolateral genisligi
20 mm'dir ve antero-posterior genislik ise yaklastk 8-10 mm'dir. Siperiordan
bakildiginda kondile eliptik bir sekil verir. Kondillerin eksenleri, eksenel olarak birbirine
yaklagik 145° ila 160°'lik bir ag1 olusturur (Yale ve ark., 1966).Kondilin medial yiziinde,
lateral pterygoid kasin tutundugu pterygoid fovea adi verilen ¢okiintii bulunur (Alomar
ve ark, 2007).

MF AE Petrotympanik

Tympanomastoid Sisstic
fissiir e

Sekil 2 .1: TME'nin kemik yapilar1 (MF:Mandibular fossa, AE:Artikiiler eminens)
(Nakazawa,2001.)



2.1.2.Eklem Kapsuli

Temporomandibular eklemin kemik yapilar1 innervasyonu ve vaskiilarizasyonu
¢ok iyi olan, fonksiyonel yiik altinda rejenerasyon ve yeniden sekillenme 6zelligine

sahip, ince fibroz bag dokusundan olusan kapsiil ile kaplidir.

Histolojik olarak, fonksiyonel stresler altinda biiyiik degisikliklere ugrayan
kikirdak tabakasinin altinda proliferatif bir hiicre bolgesi vardir. Bu hiicreler daha sonra
kikirdak veya kemik dokusuna doniisebilir. Eklem kikirdaginda, kondrositler, kollajen
lifleri, su ve temel maddeden olusan hiicreler arasi bir matris i¢inde i¢i bos bosluklarda

(lakuna) barindirilir.

Eklem kikirdagi, yogun kan damari icermemesi sebebi ile sinoviyal sividan

diflizyon yoluyla beslenir (Miloro ve ark., 2016).

2.1.3.Sinovial Membran ve Sinovial Sivi

Eklem kapsiiliin parlak i¢ yiizeyi, sinovyal membrani igerir. Dogumda, bu zar tiim
i¢ eklem ylizeylerini kaplar, ancak fonksiyon basladiginda eklem yiizeylerinden kaybolur.
Sinovial zarin parmak benzeri ¢ikintilari(villuslar) ile dagitilan sinovial sivi sayesinde

kapsiiliin i¢ zarinin esnekligi arttirlir.

Sinovyal membranin gorevleri:

1. Elektrolit dengesini duzenlemek
2.Interstisyel hiicreler aracilig: ile lubrikasyon

3.Fagositoz

Sinoviyal membran; sinoviyal intima ve subintimal tabaka olarak iki tabakadan
olusur. Sinoviyal intima tabakasi eklem bosluguna bakan hiicrelerden ve ekstraselliiler
matriksten olusur. Subintimal tabaka ise intima tabaksini destekleyici bolimdur.
Sinoviyal intima hicreleri, hiicreler aras1 siki baglantilart sayesinde sinovial sivinin

yiizeyden ¢ikisin1 dnlemektedir. Sinoviyal intima hiicreleri iki tiptir. Tip A makrofaj



benzeri hiicreler ve tip B fibroblast benzeri hiicreler olarak iki tipten olusur (Dijkgraaf ve
ark., 1996).

Sinovyal s1vi, sinovyal dokular tarafindan salgilanan berrak, soluk sar1, viskoz bir
cozeltidir ve esas olarak sinovyal hiicreler tarafindan sentezlenir. Proteoglikan igeren
hyaluronik asitle zenginlestirilmis bir ultrafiltrat plazmadan olusur. Saglikl1 bir eklemde
ortalama 1-2 ml kadar bulunur. Bu sivinin yiiksek viskozitesinin sebebi sodyum
hiyalUronattir. ~ Sinovyal sivi, eklem boslugundan degradasyon iriinlerinin
uzaklastirilmasini, eklem yiizeylerinin lubrikasyonunu ve eklemin vaskuler bolimlerinin
beslenmesini saglar (M. Z. Al-Ani & Gray 2000; Miloro ve ark., 2016).

2.1.4 Artikiler Disk

Eklem diski, temporal kemik ve mandibular fossa arasinda yer alan yogun fibroz
bag dokusundan olusan vaskiilarize ve innerve olmayan bir yapidir. Bikonkav bir yapiya
sahiptir ve kalinliga gore ti¢ boliime ayrilir. Anterior band, intermediat band ve posterior
band.

Anterior band, artikiiler eminensin altinda yer alarak eklem kapsuline ve lateral
pterygoid kasin iist ucuna yapisir. Diskin orta kismini olusturan ara bolge en incedir ve
artikiiler eminensin arka egimi ile kondil arasinda yer alir. Posterior bant, kondilin iist
kisminin iizerinde yer alir ve retrodiskal doku ile temporal kemige baglanir. En kalin

bolge posterior banttir (Yal¢in ve Aktas, 2011).

Diskin medial ve lateral kisimlarn merkezi kisimdan daha kalindir ve eklem
kapstiliine tutunur. Disk, iist ve alt eklem bosluklarini ayirir ve kalin arka bant, mandibula

sentrik iliskideyken kondilin {izerine yerlestirilir (Rayne, 1987).

Disk anterior bolgesinin siiperior ve posterior baglantilarini, eklemin ¢ogunu
cevreleyen kapsiiler bag ile yapar. Ust baglanti, temporal kemigin eklem yiizeyinin &n

kenarina yapilir. Alt baglanti, kondilin eklem ylizeyinin 6n kenarina yapilir. Bu 6n



baglantilarin her ikisi de kollajen liflerden olusur. Onde, kapsiiler bagin ekleri arasinda,

disk ayrica list lateral pterygoid kasina tendinoz liflerle baglanir (Okeson Jeffrey P, 2019).

Sekil 2. 2 :Artikuler disk (MP:Medial kutup, LP:Lateral kutup) (Okeson Jeffrey P,
2019)

2.1.5 Retrodiskal Dokular

Eklem diski, posteriorda yiiksek oranda vaskiilarize ve innerve edilmis gevsek bag

dokusu ile yapigiktir. Bu dokuya retrodiskal doku ad1 verilir.

Retrodiskal lamina; stperior ve inferior retrodiskal lamina olarak iki kisimda
incelenir. Superior retrodiskal lamina esas olarak gevsek fibroelastik dokudan olusur.
Artikiiler diski posterior olarak timpanik plakaya baglar. Retrodiskal dokularin alt
sinirinda, diskin arka kenarinin alt smirmi kondilin eklem ylizeyinin arka kenarina
baglayan alt retrodiskal lamina bulunur. Retrodiskal doku, tist laminanin ve alt laminanin

yapisal 6zelliklerinden dolay1 siklikla “bilaminar bolge” olarak adlandirilir.

Inferior retrodiskal lamina, superior retrodiskal laminanin aksine elastik liflerden

degil, esas olarak kollajen liflerden olusur. Retrodiskal dokunun geri kalan bolumi,



kondil ileriye dogru hareket ettik¢e kanla dolan biiyiik bir vendz pleksusa posteriordan
tutunur (Okeson Jeffrey P, 2019).

Retrodiskal dokular kondil hareketleri sirasinda vendz pleksus araciligr ile kan
akim yoniinii degistirerek dokulardaki basinci dengeler. Agiz maksimum agildig1 zaman
retrodiskal doku hacminin 4-5 katina ¢iktig1 yapilan ¢alismalarda gosterilmistir. Bu
basing degisim mekanizmast TME beslenmesi ve kayganligi i¢in biiylik 6neme sahiptir

(Laskin ve ark, 2006).

Retrodiskal doku, lateral pterygoid kasin anterior ¢ekise karsi koyarak diski
stabilize eder. Sinovyal membranla kaplidir ve bu nedenle sinovyal sivi liretimi ve
metabolizmasinda 6nemli bir rol oynar (Cascone ve ark., 1999); Miloro, M, G.E. Ghali,
P. Larsen, 2016).

Sekil 2. 3 : TME diski ve retrodiskal yapilar

RT: Retrodiskal doku SLP: Superior lateral pterigoid kas. ILP: inferior lateral pterigoid
kas (Okeson Jeffrey P, 2019)

2.1.6. Temporomandibular Eklem Ligamanlari

Her eklem sistemince oldugu gibi eklemin yapisal elemanlarinin korunmasinda
ligamentler 6nemli role sahiptir. Ligamentler belli uzunluklara sahip kollajen bag doku

liflerinden olusurlar. Ligamentlerin en 6nemli 6zellikleri uzunluklarinin degismemesidir.



Ancak, ani veya uzun siireli kuvvetlere maruz kalan ligamentlerin boyutlar1 degisebilir.
Bu meydana geldiginde eklemin islevi bozulabilir (Okeson Jeffrey P, 2019). Eklem
ligamentleri harekette aktif rol oynamazlar. Eklemin hareketlerini kisitlayict ve rehber

olarak islev goriirler (Gremillion ve Klasser, 2017).

TME’yi destekleyen 3 adet fonksiyonel (kollateral ligament, kapsiiler ligament
temporomandibular ligament ve 2 adet aksesuar ligament (sfenomandibular ve
stylomandibular) bulunmaktadir (Fuss, 1990).

Kollateral Ligament (Diskal Ligament)

Kollateral ligament, artikiiler diskin medial ve lateral sinirlarin1 kondilin
kutuplarina baglar. Medial ve lateral olarak iki adettir ve eklemi mediolateral olarak st

ve alt eklem bosluklarina bolerler.

Medial diskal ligament, diskin medial tarafini kondilin medial kutbuna lateral

ligament ise diskin lateralini kondilin lateral kutbuna baglar.

Diskal baglar, kollajen bag dokusu liflerinden olustuklari i¢in uzamazlar. Diskin
kondilden uzaklagsma hareketini kisitlama islevi goriirler. Diger bir deyisle, disk one ve
arkaya dogru kayarken kondil ile pasif olarak hareket etmesine izin verirler. Diskal
ligamentin uzantilar1 diskin kondil eklem yiizeyinde 6ne ve arkaya dondirilmesine izin
verir. Bu hareket serbestisi sayesinde, kondil ile eklem diski arasinda ‘mentese hareketi’

gerceklesmis olur.

Diskal baglarin vaskiiler bir kaynagi vardir ve innerve edilir. Bu inervasyon
sayesinde eklem poziyonu ve hareket hakkinda bilgi saglanir. Diskal ligamentlerin
gerilmesi hastada agriya sebep olur (Okeson Jeffrey P, 2019).

Kapsuller ligament

Temporomandibular eklemin tamami kapsiiler ligamanla g¢evrilidir. Kapsuler
ligamanin lifleri, glenoid fossa ve artikiler eminensin eklem yizeylerinin boyunca
temporal kemige yukaridan baglanir. Altta, kapsiiler ligamanin lifleri kondilin boynuna

baglanir. Kapsiiler ligaman, eklem ylizeylerini ayirmaya veya yerinden oynatmaya



meyilli olan herhangi bir medial, lateral veya alt kuvvete direnmek igin hareket eder.
Kapsiiler ligamanin 6nemli bir islevi, eklemi sararak sinovyal siviy1 tutmaktir. Kapsiler
ligaman iyi innerve edilir ve eklemin pozisyonu ve hareketi ile ilgili proprioseptif geri
bildirim saglar (Sakul B, 2009).

Temporomandibular ligament

Kapsiiler  ligamentin ~ siki  fibrillerle  giiglendirilmis  lateral  ylizeyi
temporomandibular ligament olarak bilinir. Temporomandibular ligament, oblik bir dis

kisim ve horizontal i¢ kisim olarak iki kistmdan olusur.

Dis kisim, artikiiler eminensin dis ylizeyinden ve zigomatik prosesten altindan
kondiler boynun dis ylizeyine uzanir. Kondilin asir1 6ne hareketini engelleyerek agiz

acma miktarim kisitlar.

I¢ horizontal kisim, artikiiler tiiberkiiliin dis yiizeyinden ve zigomatik prosesten
posterior ve yatay olarak kondilin lateral kutbuna ve artikiiler diskin arka kismina uzanir.
TM ligamanin i¢ horizontal kismi, kondil ve diskin posterior hareketini sinirlar.
Mandibulaya uygulanan kuvvet kondili posteriora kaydirdiginda, ligamanin bu kismi
gerginlesir ve kondilin mandibular fossanin posterior bolgesine hareket etmesini engeller.
Bu nedenle horizontal ligament, retrodiskal dokular1 kondilin arkaya yer degistirmesinin
yarattig1 travmadan korur. I¢ horizontal kisim ayrica lateral pterygoid kas1 asir1 uzama
veya uzamaya kars1 korur. Bu bagin etkinligi, mandibulaya asir1 travma vakalari sirasinda
gosterilmistir. Bu gibi durumlarda, retrodiskal dokular ayrilmadan veya kondil orta
kraniyal fossaya girmeden once kondil boynunun kirildig1 goriilecektir (Okeson Jeffrey
P, 2019).

Sfenomandibular Ligament

Sfenomandibular bag, temporomandibular eklemin iki aksesuar ligamentinden

biridir. Meckel kikirdaginin kalintisidir.

Sfenoid kemigin omurgasindan kaynaklanir ve lingula adi verilen mandibula

ramusunun medial yiizeyindeki kiiclik bir kemik ¢ikintiya dogru genisleyerek uzanir.
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Linguladan ¢ikan damar sinir paketini mandibular hareketler esnasinda korur. Ligamentin

medial ve lateraline pterygoid kas grubu komsuluk etmektedir.

Mandibular hareket tizerinde 6nemli bir sinirlayici etkisi yoktur (Cuccia ve ark.,
2011; Okeson Jeffrey P, 2019, Sakul BU, 2009).

Stilomandibular Ligament:

Ikinci aksesuar ligament olan stilomandibular ligament, stiloid cikinti ile
mandibula angulus ve ramusun arkasina dogru uzanir. Mandibulanin protriizyonunda
gerilir. Agiz maksimum acildiginda ise gevser. Stilomandibular ligament bu nedenle
mandibulanin asirt hareketlerinin sinirlayici olarak gorev yapar (Okeson Jeffrey P,
2019,Burch, 1970).

Joint capsule

teral (temporomandibular) ligament

Sphenomandibular ligament

Styloid process

Stylomandibular ligament

Sekil 2.4: TME ligament yapisi
(Okeson Jeffrey P, 2019)

2.1.7 Cigneme Kaslar:

Mandibulanin esas hareketi saglayan kaslari c¢igneme kaslaridir. Temporal,
masseter ve pterygoid kas grubu. Bu kaslar simetrik veya asimetik ¢alisarak rotasyon ve

translasyon hareketini olustururlar.
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Pozisyona bagli olarak da mandibula cevresindeki kas grubu supramandibular

veya inframandibular kas grubu olarak ikiye ayrilir.

Supramandibular kas grubu (temporalis, masseter, medial ve lateral pterygoid)
oncelikle kondil boynuna ve ramusa yapisir. Esas gorevleri mandibulanin elevasyonudur.

Ancak lateral pterygoid kas depresyon islevi gorur (Blackwood, 1969).

Inframandibular kaslar, mandibulanin govde, simfiz bélgesine ve hyoid kemige
tutunur. Bunlara dort suprahyoid kas (digastrik, geniohyoid, mylohyoid ve stylohyoid) ve
dort infrahyoid kas (sternohyoid, omohyoid, sternotiroid ve tirohyoid) dahildir.
Inframandibular kaslarin &ncelikli gérevi mandibulanin depresyonudur. Suprahyoid
kaslar, hyoid kemik sabitlendiginde mandibulayr deprese eder. Mandibula
sabitlendiginde ise hyoid kemigi yiikseltir. Infrahyoid kas grubu mandibulanin depresyon
hareketi sirasinda hyoid kemigi sabitler (Miloro ve ark., 2016).

Masseter Kasi

Masseter, zigomatik arktan kaynak ile mandibula ramusunun alt sinirina kadar
uzanan dikdortgen seklinde bir kastir. Mandibula angulusu dahil olmak tizere ikinci molar
dise kadar uzanir.

Masseter kasi, derin ve yiizeyel olarak iki boliimde incelenir. Derin kismi
vertikal kas liflerinden olusurken, ylizeyel kisim posterior ve inferior yonde uzanir.

Ramusun posteriorunda medial pterygoid kas ile fibrilleri birlesir.

Masseter kasildiginda mandibula eleve olur. Masseter kasi ¢ignemede etkin ve
giicli bir kastir. Derin kisim; mandibula protriize oldugunda ve 1sirma kuvveti

uygulandiginda kondili stabilize eder. Yiizeyel kisim ise protriizyonda yardimcidir
(Norton NS, 2012).
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Temporal Kas

Genis ve yelpaze seklinde olan temporal kasin origosu kafatasinin lateral yiizeyidir.
Temporal kasin lifleri, zigomatik ark ve kafatasinin yan yiizeyi arasindan inferiora dogru
uzanirken birleserek koronoid ¢ikintiya, yiikkselen ramusun 6n sinirina yapisan bir tendon

olusturur.

Temporal kas fibrillerinin yonlerine ve islevlerine gore li¢ kisimda incelenir. Kasin
biiyiik bir kismini olusturan anterior fibriller olusturur ve vertikal seyreder. Orta kisim

fibrilleri oblik, posterior fibriller ise horizontal seyreder (du Brul, 1980).

Anterior ve orta kisim kasildiginda mandibula yiikselir ve digler temasa gecer.
Temporal kasin posterior lifleri horizontal uzandigi i¢in mandibulay1 hafif retrakte eder

(Blanksma & van Eijden, 1990).

Medial (Internal) Pterigoid Kas

Medial pterigoid kas ramusun medialinde massetere paralel seyreden dikdértgen
seklinde kuvvetli bir kastir. Kasin origosu, sfenoid kemigin medial ve lateral
laminalarmin arka kenarlar1 arasinda kalan pterigoid fossadir. Lifler asagiya, disa ve
arkaya uzanarak ramus mandibula ve angulus mandibulanin i¢ yiiziinde sonlanir.

Masseter ile medial pterigoid kas ramusu asan kaslar olarak bilinmektedir.

Masseter ve temporal kas ile mandibulanin elevasyonundan sorumludur. Medial
pterigoid kasin unilateral kontraksiyonu sonucu mandibula mediotruziv hareket yapar.

(Okeson Jeffrey P, 2019).
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Lateral (Eksternal) Pterigoid Kas
Lateral pterigoid kas islevleri neredeyse zit olan iki kisimdan olusur.

Inferior lateral pterigoid, lateral pterigoid laminanin dis yiizeyinden baslayarak
kondil boynuna dogru geriye, yukar1 ve disa dogru uzanir. Inferior lateral pterigoidler
bilateral kasildiginda kondil artikiiler eminensten asagiya dogru ¢ekilir ve mandibula
protriize olur. Unilateral kasildiginda mandibula zit tarafa dogru lateral hareket eder. Bu
kas mandibulay1 deprese eden kaslarla birlikte ¢alistiginda mandibula algalir ve kondiller

artikuler eminens tizerinde ileri ve asagi dogru kayar.

Superior lateral pterygoid, inferior pterigoidden énemli 6l¢tuide daha kuguktir ve
sfenoid kemigin biiylik kanadinin infratemporal yiizeyinden ¢ikar. Arkaya dogru
horizontal sekilde ilerleyerek eklem kapsiilii, disk ve kondil boynuna yapisir. Superior
lateral pterygoid liflerinin ¢ogunlugu (%60-%70) kondilin boynuna yapisir, sadece %30-
40 ile diske yapisir (Eriksson ve ark., 1981).

Inferior lateral pterygoid agiz agma sirasinda aktif iken, siiperior lateral pterygoid

inaktif kalir, sadece elevator kaslarla birlikte aktif hale gelir (McNamara, 1973).

Lateral pterygoidin kasinin disk ve kondil tizerindeki ¢ekis yoni agirlikli olarak
anterior yondedir. Bununla birlikte, 6nemli 6lgiide medial bir bileseni de vardir. Kondil
daha ileriye dogru hareket ettikce, bu kaslarin ¢ekisinin medial agilanmasi daha da artar.

Agiz maksimum ag¢ildiginda, kasin gekme yonii anteriordan daha medialdedir.

Lateral pterigoid kas grubununda liflerin yaklasik %80'1 yavas kas lifleridir (tip I).
Bu kaslarin yorgunluga direncli oldugu ve kondilin uzun siire zorlanmadan

desteklenebilecegini gostermektedir (Okeson Jeffrey P, 2019).
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Digastrik Kas
(Anterior Karni)

Sekil 2. 5:TME kas yapisi
(Okgu., 2020)

2.1.8 Temporomandibular Eklemin Innervasyonu ve Vaskiilarizasyonu

Eklemin ana vaskiiler kaynaklari, stperfisial temporal, maksiller arterler ve
masseterik arterin dallaridir. Superfisial temporal ve maksiller arter dallar1 eklemin 6n
kismini beslerken, arka kismini ise masseterik arter besler. Arkada retrodiskal dokularla
iliskili zengin bir venoz pleksus vardir. Bu pleksus mandibular hareketler ile doldurulur
ve bosaltilir (Milorove ark., 2016).

Temporomandibular eklem; hareketi saglayan kaslar ile motor ve sensitif
innervasyonunu  yapan n. trigeminus tarafindan  innerve  edilmektedir.
Temporomandibular eklemin innervasyonunda aurikulotemporal, masseter ve temporal

sinirler gorev yapmaktadir (Okeson Jeffrey P, 2019).



15

2.1.9 Artikuler Yuzeylerin Histolojisi

Mandibular kondil ve fossanin eklem yiizeyleri dort ayr1 bolgeden olusmaktadir.

Artikiler Bolge: Eklem bosluguna bitisik en distaki fonksiyonel ylizeyi olusturur. Diger
sinoviyal eklem yiizeylerinden farkli olarak bu tabaka hiyalin kikirdaktan ziyade fibroz
bag dokusundan yapilmistir. Bu fibr6z bag dokusunun hiyalin kikirdaga gore birgok
avantaj sagladigi diistiniilmektedir. Genellikle yaslanmanin etkilerine hiyalin kikirdaktan
daha az duyarlidir ve bu 6zellik zamanla parcalanma olasiligin1 azaltir. Ayrica hiyalin

kikirdaktan ¢ok daha iyi onarim yetenegine sahiptir.

Kollajen liflerinin ¢ogu demetler halinde diizenlenir ve eklem yiizeyine paralel olarak

yonlendirilir (Okeson Jeffrey P, 2019).

Proliferatif Bolge: Selller Ozellikte olan ikinci bolgedir. Farklilasmamis mezenkimal
doku bulundurur. Bu mezenkimal hiicreler yiikleme sirasinda fonksiyonel taleplere yanit

olarak kikirdak doku ¢ogalmasindan sorumludur (Okeson Jeffrey P, 2019).

Fibrokartilagenoz Bolge: Bu bdlgede kollajen fibrilleri, radyal bir oryantasyonda

hareketlere karsi direng gosteren ii¢ boyutlu bir ag olusturur (Okeson Jeffrey P, 2019).

Kalsifiye Kikirdak Bolge: Dordunci ve en derin bolgedir. Eklem kikirdagi boyunca
dagilmis kondrosit ve kondroblastlardan olusur. Bu bolgede kondrositler hipertrofik hale
gelir, Oliir ve sitoplazmalarini bosaltarak mediiller bosluktan kemik hiicreleri olusturur.
Bu medullar bosluk endosteal kemik biiyiimesi sirasinda yeniden sekillenme aktivitesi

igin aktif bir bolge saglar (Okeson Jeffrey P, 2019).

2.2. Tavsan Temporomandibular Eklem Anatomisi

Calismamizda kullandigimiz Yeni Zelanda tavsaninin (Oryctolagus cuniculus)
eklem yizl caput mandibula ve fossa mandibularisten olugmaktadir. Caput mandibula
processus condylarisin Onlinde yerlesmistir. Ortalama mediolateral uzunlugu 4.75

mm’dir. Rostrocaudal uzunlugu ise ortalama 2.80 mm’dir.

Kenarlar1 merkeze gore ¢ok kalin olan artikiiler diskin ortalama mediolateral

uzunlugu 6.28 mm iken rostrokaudal uzunluk 4.27 mm’dir. Artikiler disk eklem
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boslugunu bagimsiz iki bosluga ayirir. Artikiiler disk fibrokartilagindz yapidadir.
Merkezi kisimlarinda kemiklesme alanlar1 vardir ve periferinde elastik lifler bulunur.

Elastik lifler eklemin dayanikliligini arttirmaktadir.

Eklemin caudal kisminin sadece capsula articularis ile ortiludur. Bu sebeple en

uygun eklem igi uygulamalar bu bélgeden yapilabilmektedir (Kabak ve ark, 2007).

2.3. Temporomandibular Eklem Diizensizlikleri (TMD)

Temporomandibular eklem diizensizlikleri; ¢igneme kaslari, eklem ve tiim perifer
yapilardaki kas-iskelet-sinir yapilarindaki bozukluklarini igerir. Temporomandibular
eklem diizensizliklerinin belirgin alt gruplari bulunur. Dogru bir tedavi yapilabilmesi i¢in

bozuklugun tam olarak belirlenmesi gerekir.

Temporomandibular eklem diizensizliklerinin  semptomlar;; mandibular
hareketlerde kisithilik, eklem ile alakali sesler (klik, krepitasyon, popping) agri,

kilitlenme, deviasyon, defleksiyondur.
2.3.1. Temporomandibular Eklem Diizensizliklerinin Epidemiyolojisi

TMD'ler, orofasiyal agr1 ve ¢igneme kaslari, temporomandibular eklem ve bitisik
yapilarin disfonksiyonu ile karakterize edilir. Cocuklarda ve yetiskinlerde TMD'lerin
prevalanst %7 ila 30 arasinda degisirken insidansi yilda yaklasik %4'tiir (Ujin Yap ve
ark., 2021).

Klinik c¢aligmalar, genel kiiresel niifusun %93 'UnUn bir kisminin yasamlari
boyunca bir noktada en az bir TMD semptomu yasadigini ve bu bireylerin %20 kadarinin

daha sonra bu zorluklar i¢in tedavi oldugunu gostermektedir (Gilheaney ve ark., 2022).

TMD hastalar tipik olarak 20-40 yas aras1 dogurganlik ¢agindaki kadinlardir.
Yapilan farkli klinik caligmalar TMD prevelensinin 50 ila 59 yas arasinda en yiiksek

oldugunu gostermistir (Janal ve ark., 2008).
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Glincel ¢aligsmalar ise TMD'lerin en yliksek prevalansinin orta yasta (45 ila 64 yas)
oldugunu gostermektedir. Yashlarda (>65 yas) goriilme orani ise yaklasik %3 ila 5
arasindadir (Horst ve ark., 2015).

2.3.2. Temporomandibular Eklem Diizensizliklerinin Simiflamasi

Gilinlimiizde TMD ile ilgili 3 ana siniflama mevcuttur; TMD i¢in Teshis Kriterleri
(DC), TME i¢ diizensizligi i¢in Wilkes Siniflandirmasi ve en son Amerikan Orofasiyal
Agr1 Akademisi (AAOFP) TMD Siniflandirmasi. Okeson tarafindan Amerikan Amerikan
Orofasiyal Agr1 Akademisi tarafindan yapilan siniflama modifiye edilmistir (Dimitroulis,
2013).

Shiffman ve ark. 2015 yilinda yaptigi smniflama giincel olarak kullanilan

siniflamadir.

I. TEMPOROMANDIBULAR EKLEM BOZUKLUKLARI
1.EKlem agrisi
a.Artralji
b.Artrit
2.Eklem bozukluklar:
a.Disk bozukluklari
1.Rediiksiyonu disk deplasmant
ii. Rediiksiyonlu disk deplasmani-aralikli kilitlenme ile
iii. Rediiksiyonsuz disk deplasmani-agiz agma kisitliligi ile

Iv. Rediiksiyonsuz disk deplasmani-agiz agma kisitlilig1 yok

b.Disk bozukluklar1 disinda hipomobilite bozukluklari

I.  Adezyonlar/ Yapisiklik
ii. Ankiloz



1. fibroz
2. 0SS0z

c.Hipermobilite bozukluklar1
i.Dislokasyonlar

1. subluksasyon
2. luksasyon

3.Eklem hastahklari
a.Dejeneratif eklem hastaligi

i. Osteoartrit
ii.Osteoartroz

b.Sistemik artritler
c.Kondiloz/ idiopatik kondil rezorbsiyonu

d.Osteokondritis dissekans
f.Neoplazm
g.Sinoviyal kondromatozis

4.Kirnklar

5.Konjenital/ gelisimsel bozukluklar
a.Aplazi b.Hipoplazi c.Hiperplazi

Il. CIGNEME KAS BOZUKLUKLARI
1.Kas agris1

a.Miyalji

i.Lokal miyalji ii.Myofasiyal agr: iii. Yansiyan myofasiyal agri

b.Tendinit c.Myozit d.Spazm
2.Kontraktiir
3.Hipertrofi
4.Neoplazm

5.Hareket bozukluklari

18
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a. Orofasiyal diskinezi
b. Oromandibular distoni

6.Sistemik/ santral agr1 bozukluklarina bagh ¢igneme kas agrisi
a. Fibromiyalji / yaygin agr1

I11.BAS AGRISI

IV. ILISKILI YAPILAR

1 Koronoid hiperplazisi

RDC-TMD siiflandirmasi, fiziksel bozukluklarin (Eksen I) aksine psikososyal
islev bozuklugunun (Eksen II) 6nemini vurgulayan ve genellikle klinik uygulama
tizerinde TMD arastirmacilar1 tarafindan en yaygin sekilde kullanilan siiflandirmadir
(Dimitroulis, 2013). Ancak bugiin arastirmacilar da RDC-TMD yerine artik DC-TMD
olarak bu siniflamay1 klinisyenler gibi kullanmaktadirlar (Shiffman ve ark. 2015).

2.4.0Osteoartrit

Osteoartrit (OA), 18 yas istii nifusun %25'inden fazlasini etkileyen yaygin
goriilen dejeneratif eklem hastaligidir. OA eklemlerinde goriilen patolojik degisiklikler,
eklem kikirdaginin ilerleyici kaybi ve yikimini, subkondral kemigin kalinlagsmasini,
osteofitlerin olusumunu, sinovyumda degisken derecelerde enfeksiyonu, ligament

dejenerasyonunu ve eklem kapsultnun hipertrofisini icerir (D. Chen ve ark., 2017).

TME OA’s1 temporomandibular bozukluklarin (TMD'ler) 6nemli bir alt tipidir.
TME osteoartritlerinin (TMEOA) ¢ogunlugunun etiyolojisi karmasik ve ¢ok faktorliidiir.
Disk yer degistirmesi, travma, fonksiyonel asir1 yiiklenme ve gelisimsel anormalliklere

sekonder olarak gelisebilir (Tanaka ve ark., 2008).
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Temporomandibular eklem OA tutulumlu hastalarda genellikle agr1 ve TME
disfonksiyonu ile yasam kalitesi diiser. Osteoartritin klinik tanisi esas olarak eroziv
rezorpsiyon, skleroz, asinma, osteofit olusumu ve kist benzeri degisiklik dahil olmak
tizere kondil ve artikiiler eminensin radyografik dzelliklerine dayanir (Kalladka ve ark.,

2014).

Genel olarak, TME OA'nin dogal seyri, remisyon ve kikirdak rejenerasyonu
donemleriyle birlikte yavas ilerleyen ii¢ faza ayrilabilir. Baz1 hastalarda baslangic ve ara
fazlar goriilmez veya tespit edilemez ve dogrudan gec faza geger. Radyografik
degisiklikler hastalarda gozlenen semptomlara 6zgii degildir. Ilk asamada, OA tanismi
klinik veya radyografik muayene yoluyla diger TMD tiirlerinden ayirmak zor olabilir (Z.
Al-Ani, 2021).

TME-OA’da goriilen erozyonlarin radyografik olarak belirgin hale gelmesi i¢in
%60'tan fazla demineralizasyon gereklidir. Eklem ve fossa ylzeyleri standart bir
radyografide goriilemeyen fibroz doku ile kaplidir, bu nedenle erken degisiklikler
gorilmeyebilir (Gray & Al-Ani, 2010).

OA TME'de ilerledik¢e bazi belirti ve semptomlar gozlemlenebilir. En yaygin
klinik belirti ve semptomlar arasinda agr1 veya sizi, eklem fonksiyonunda kisitlanma,
eklem hassasiyeti ve eklem sesleri yer alir. OA belirti ve semptomlari genellikle tek tarafh

olarak ortaya cikar ve semptomlarin fonksiyonla birlikte kotiilestigi gortiliir.

Toller 1973°te hastalikla iligkili belirti ve semptomlarin bir listesini yaymlamis ve
her vakada tiim belirti ve semptomlarin mevcut olmadigini, ancak ilerlemis vakalarin
cogunda agri, radyografik degisiklikler, krepitus ve ¢ene hareketlerinde kisitlama
oldugunu tespit etmistir (Toller, 1973). TME osteoartriti bulunan hastalarda radyolojik
olarak ciddi dejeneratif bulgular olmasma ragmen oOnemli klinik semptomlar
goriilmeyebilir. Ciinkii kondil yasam boyu onarim ve yeniden sekillenme yetenegini

korur.

OA'nin baglamasi ve ilerlemesinde yer alan molekiiler mekanizmalar tam olarak
anlasilamadig1 i¢in, bozulmus kikirdag: eski haline getirmeye veya hastaligin ilerlemesini

yavaslatmaya yonelik giincel miidahaleler yoktur (D. Chen ve ark., 2017).
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2.4.1.0steoartiritin Etiyolojisi

Temporomandibular ekleme gelen kuvvetler, eklem kapsuli, eklem kartilaji ve
subkondral kemik arasinda dagilmaktadir. Eklem kikirdagi yapist geregi sikismaya
elverislidir. Eklem kikirdagi kollajen ve proteoglikan bir yapidan olustugu icin ekleme
yiik geldiginde bu yapilardaki su aciga cikar, yiik ortadan kalktiginda su tekrar ¢ekilir.
Dejeneratif eklem hastaliklarinin ana sebebi eklem kikirdagindaki su kaybidir (Stegenga
ve ark, 1991).

Osteoartrit karmasik ve c¢ok faktorlii bir etiyolojiye sahiptir. Risk faktorleri
arasinda yas, genetik, travma (ge¢mis travmalar, tekrarlayan ters yikleme, yiksek darbe
ve torsiyonel yikler, uzun siireli mikro travma vakalari), eklem veya kas rahatsizliklari
(eklem instabilitesi, yetersiz kas kuvveti/dayanikliligi, i¢ diizensizlikler, diskektomi,
ligament gevsekligi), sistemik durumlar (jeneralize osteoartrit, enfeksiyon ve idiyopatik

dejeneratif siire¢, konjenital ve gelisimsel anormallik) bulunur (Kalladka ve ark., 2014).

2.4.2.0Osteoartritin Patogenezi
2.4.2.1 Inflamasyon

TME OA, yiiksek inflamatuar bir durum olarak siniflandirilan romatoid
artritin aksine “diisiik inflamatuar artritik durum” olarak smiflandirilir. inflamasyonun
varligt OA ilerleyisi agisindan 6nemlidir. Interleukin (IL)-12 ve IL-1p, IL-6 ve timor
nekroz faktéri (TNF)—a dahil olmak iizere birgok baska inflamatuar sitokin, OA'l
hastalarin sinovyal sivisinda yiikselir (de Souza ve ark., 2012). Monosit kemoatraktan
protein (MCP)-1 ayrica OA'li hastalarin iltihapli sinovyal dokularinda ve sivilarinda
yiiksek bulunmustur. MCP-1'in, iltihapli sinoviyal dokulara mononiikleer hiicrelerin
alimmasinda 6nemli bir rol oynadigi tahmin edilmektedir. IL-13 ve TNF-a
ekspresyonunun, kemirgen TME'lerinin deneysel kronik enflamasyonunda arttig1 rapor
edilmistir (Wang ve ark., 2014). TME’deki bu kronik enflamasyon varliginin TME’nin
adaptif yetenegini bozdugu diisiiniilmektedir. Yapilan caligmalarda bu belirteglerin
saglikli ve OA hastalarinda anlamli diizeyde farklilik gostermedigi goriilmiistiir (Wang
ve ark., 2015).
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2.4.2.2. Asiri Mekanik Stres

Eklem yizeyi fibrokartilaj disk ve subkondral kemik ile kaplidir, strese
duyarhidir ve remodeling 0zelligine sahiptir. Asir1 mekanik stres, TME'de kikirdak

dejenerasyonuna sebep olan en dnemli faktérlerden biridir.

Asirt mekanik stres, hiicre dis1 matris bilesenlerinin proteolizine yol acabilen
plazminojen aktivator (PA) sisteminin aktivasyonunu indukler. Uzun sireli deneysel
duizensiz okluzyon, subkondral kemik kaybina ve osteoklast aktivasyonunda artisa neden
olur ve daha sonra olusan yeni kemik, daha diisiik kemik mineral yogunlugu ve zayif

mekanik 6zellikler sergiler (K. Chen ve ark., 2013).

Diger arastirmalar, endoplazmik retikulum stresinin neden oldugu hiicre
6liimiiniin, mekanik stresin neden oldugu mandibular kikirdak incelmesinde énemli bir

role sahip oldugunu géstermistir (Li ve ark., 2013).

2.4.2.3.Subkondral Kemigin Anormal Remodelingi

TME OA'sinin klinik tanisi, subkondral kemigin radyografik gorintlstine
dayanarak yapilmaktadir (Kalladka ve ark, 2014). Yapilan son ¢alismalar subkondrol
kemikteki remodelingin TME OA’smin baglamasinda ve ilerlemesinde 6nemli rol

aldigin1 gostermektedir (Embree ve ark., 2011).

Indiiklenmis TME OA modellerinde kikirdak dejenerasyonu takiben subkondral
kemik kayb1 ve azalmis kemik yogunlugu goriilmiistiir. Bozulmus kikirdak i¢indeki
kondrositler, niikleer faktor (NF)-«xB ligandi (RANKL) ve osteoprotegerin (OPG)
reseptOr aktivatorii oranini artirarak osteoklastogenezi diizenleyebilir ve sonugta TME
OA’sinda subkondral kemik kaybina neden olabilir. Jiao ve arkadaglarinin yaptig1 bir
calisma RANKL/OPG oraninin artmasinin TME OA’sinin erken déneminde subkondral
kemik yapim-yikiminin artmasina katkida bulundugu gostermistir (Jiao ve ark., 2011).

2.4.2.4 Kondrosit Apoptozisi

Apoptoz veya nekrozun neden oldugu kondrosit Oliimiiniin, klinik veya
deneysel olarak osteoartritik kikirdak dejenerasyonun en onemli 6zelligidir. Kikirdak

yikimi radyografide eklem boslugunda daralma olarak gozlenir. Devam eden kikirdak
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yikimi sonucu subkondral kemik agiga ¢ikar. Sinovial sivinin subkondral kemikten gegip
ilik kavitelerinin doldurmasi sonucu subkondral pseudokistler ortaya ¢ikar (Zarb GA CG,
1995).

fodoasetat ile indiiklenen TME OA rat modelinde, kondrositlerin apoptozu,
kikirdak yikiminin erken fazinin belirgin 6zelligi oldugu ve apoptotik kikirdak
kondrositleri tarafindan salinan sitokinlerin, subkondral kemik yikimina sebep oldugu

gosterilmistir (Wang ve ark., 2015).

Yapilan bagka bir ¢alismada 1,25-hidroksivitamin D (1,25(OH)2) eksikligi olan
farelerde, inflamatuar sitokinlerin iiretimini indiiklendigi ve TME'de eroziv kikirdak
yikimi oldugu goriilmiistiir. 1,25-hidroksivitamin D eksikliginin TME OA patogenezinde
rol oynayabilecegini gostermistir (Shen ve ark., 2013).

2.4.2.5.Katabolik Enzimler

TME OA patolojisinde matriks metalloproteinaz, disintegrin  ve
metalloproteinaz trombospondin motifleri (ADAMTS) gibi katabolik enzimler kartilaj
matriksinde artig gosterir. Kartilaj dejenerasyonu katabolik enzimlerin ekstraselltler

matriksi katabolize etmesi sonucu gergeklesir.

Polur ve ark. yaptigi ¢aligmada yiiksek sicaklik gereksinimi olan serin proteaz
Al'in (HtrAl) genetik olarak mutasyona ugramis fare OA modellerinden elde edilen
TME kikirdaginda yiiksek oldugunu gostermistir. Bu c¢alisma, TME OA'nin erken
evrelerinde kondrositleri cevreleyen HtrAl'in seviyelerinin artisinin, 0zellikle tip 11
kollajen olmak iizere kondrosit periselliiler matriksinin yikimini baslattigini gostermistir
(Polur ve ark., 2010).

2.4.2.6.Genetik faktorler

TME OA’nmn deneysel hayvan modelleri, transgenik yontem kullanilarak
olusturulmustur. Temporomandibular bozukluklarla iliskili birka¢ gen bulunmustur
(Smith ve ark., 2011). Bununla birlikte, yakin tarihli bir genom ¢apinda iligskilendirme
caligsmasi, esas olarak agr1 ve dejeneratif kemik degisikliklerine dayali olarak teshis edilen

TME OA ile iligkili higbir tek niikleotid polimorfizmi bulamamistir. TME OA'ya genetik



24

yatkinlik veya yatkinlik hipotezi daha fazla degerlendirilmelidir (Yamaguchi ve ark.,
2014).

2.4.3.0steoartritin Klinik Ozellikleri

Temporomandibular eklem OA'nin belirti ve semptomlar1 arasinda agri, hareket
kisitlamalari, krepitasyon sesleri ve en kritik olarak radyografik goriintiileme ile

tanimlanabilen eklem deformitesi yer alir (Z. Al-Ani, 2021).

Agri, baslangi¢ fazlarinda yaygin goriliir. OA'da agrinin nedeni, degisen eklem
yiikleri nedeniyle mekanik veya sinovitin varlig1 nedeniyle prostaglandinler, kininler ve
histamin gibi inflamatuar mediatorlerin bir sonucu olarak kimyasal oldugu one

stirilmistiir (Dang ve ark., 2012).

Eklemlerde goriilen sertlik ve ¢ene hareketlerindeki kisitliklik kapsiiller dokularin
enfeksiyonuna sekonder olarak gelisir. Ayrica pirofosfat, OA'li eklemlerde sinoviyal

stvida yiiksek konsantrasyonlarda yaygin olarak olusturabilir.

OA, ekstrakapsiiler dokulari, kaslar1 ve okliizyonu etkileyebilir. Cigneme
kaslarinda zayifliga ve atrofiye sebep olabilir. Olusan eklem dejenerasyonu ve subkondral
kemik yikimi ile yiikselen ramusun kisalmasinin bir sonucu olarak ¢enenin etkilenen
tarafa dogru bir miktar sapmasi ile okliizyon bozulabilir. Nadiren bu durum agik kapanis

ile sonuglanir (de Bont & Stegenga, 1993).

Eklem sesleri duyulabilir ve bu genellikle krepitasyondur, hasta tarafindan tim
cene hareketleri sirasinda duyulabilen gicirtt veya citirti olarak rapor edilir

(Giannakopoulos ve ark, 2009).

2.4.4. Temporomandibular Eklemde Osteoartrit Tutulumu
TME’i en sik etkileyen hastaliklardan biri osteoartrittir. TME OA’ semptomlar1

cogu zaman diger eklemleri etkilemez.

TME OA tutulumu (g fazda izlenir. Baslangic faz1 genellikle hafiftir, bas-boyun

bolgesine yansiyan agrilarla karakterizedir. Ara faz TME’de yikimla karakterizedir.
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Hastalarda spontan agr1, agiz agmada kisitlilik, eklem seslerinden sikayetcidir. Geg fazda
ise dejeneratif aktivite sona ermis ve eklem stabil hale gelmistir. Hastada eklem agris1 ve

eklem sesleri sikayetleri yoktur (Z. Al-Ani, 2021).

OA, kadinlarda erkeklerden daha fazla goriiliir ve goriilme siklig1 yas ile artis
gosterir. TME OA’nin klinik semptomlart toplumun %8-16’sinda gortliir. Ancak %40-

60 oraninda hastalarin histolojik belirtileri gériilmektedir.

OA diger artritlerden farkli olarak diagnostik agidan laboratuar bulgular
tarafindan her zaman desteklenmez. Sedimentasyon oranlart normal veya bazen
yiikselmis seviyelerde bulunabilir. Yapilan son galismalarda sinovial sivida Kkeratan
siilfat, l6kotrien B ve prostoglandinler gibi inflamatuar mediyator artis1 goriilsede de bu
bulgular heniiz diagnostik degildir.

2.4.5.0steoartrit Tedavisi

Verilecek olan tedavide amag hastaligin ilerleyisini engellemek, agr1 ve hareket
kisitliligini ortadan kaldirmak ve fonksiyonun geri kazandirilmasidir. Non-invaziv ne

invaziv tedavi secenekleri mevcuttur.

Non-invaziv tedavilerden hasta egitimi, okluzal splint, termal tedaviler, lazer
uygulamalari, fizyoterapi farmokolojik olmayan tedavi yontemleridir (Kalladka ve ark.,
2014). Agrinin giderilmesi, tedavinin 6nemli bir boliimiinii olusturur, eklem agrisi olan
hastalara non-steroidal antiinflamatuar ilaglar (NSAID'ler) ve kas gevseticiler recete
edilebilir.

NSAID'ler, agriy1 azaltma ve enflamasyonu azaltma yoniinde ikili bir etkiye sahip
olduklarindan, TME OA'l1 hastalarin tedavisinde genellikle faydalidir. Bu ilaglar, astim
Oykisi olan veya peptik Ulser dahil mide tahrisi olan hastalara verilmemelidir.
Antiinflamatuar etkilerini en iist diizeye ¢ikarmak icin NSAID'lerin diizenli olarak

alinmas1 gerekir. Yalnizca "gerektiginde" alinirsa, diger hafif analjeziklerden daha etkili

degillerdir (Ziad al-ani, 1973).
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Basit semptomatik ve konservatif tedaviler hastalar i¢in hastaligi daha tolere
edilebilir hale getirir., TME OA ilerlemesini kontrol etmeye yonelik konservatif
yontemlerin eklem esnekligini ve eklem fonksiyonunun uzun omirliliiglinii artirdigi

gosterilmistir (Z. Al-Ani, 2021).

Non inaziv tedavide basarisiz olundugunda cerrahi tedavi yontemlerini uygulanir.
OA’da cerrahi yontem artroplasti, osteotomi, eklem protezi, hemiartroplasti gibi islemler

uygulanabilir (Wang ve ark., 2015).

2.5 Deneysel Osteoartrit Mekanizmasi

Cerrahi, yapisal ve biyomekanik yontemler deneysel osteoartrit olusturmak igin
kullanilmaktadir. Cerrahi olarak OA olusturmak i¢in diske veya ligamentlere mekanik
olarak hasar verilmesi gerekir. Cerrahi tekniklerin zor ve OA olusmasi i¢in gereken siire

uzun oldugu i¢in tercih edilmemektedir.

Biyomekanik teknikler ile modellerde indirekt travma olusturularak eklem

kartilajinda hasar olusturulmasi planlanir (Fujisawa ve ark., 2003).

Ekstraselliiler matriksi etkileyen maddelerin intraartikiiler enjeksiyonu ile yapisal
olarak OA olusturulabilir. Glikoliz inhibit6rii olarak gorev yapan ve kondrosit élimiini
indiikledigini gosterilen sodyum mono iyodoasetat (MIA) deneysel ¢alismalarda siklikla

kullanilmaktadir.

MIA'nin TA enjeksiyonu, kondrositlerdeki GAPDH aktivitesini engelleyerek
eklem kikirdaginin diizensizlesmesine sebep olur. Bunun sonucunda glikoliz inhibe olur
ve kondrosit liimii indiiklenir. Bu kondrositler, insan OA's1 ile karsilastirildiginda
neredeyse ayni patolojiye sahiptir. MIA ile indiiklenen OA hayvan modeli, insan
hastalarda hastaliga eslik eden agr1 ve yapisal degisiklikleri neredeyse tam olarak taklit
etmektedir (AbuBakr ve ark., 2018).

Insanlarda goriilen OA histopatolojisi ile MIA enjeksiyonu ile olusturulan eklem

dejenerasyonunun histopatolojisi cok benzerdir (Guzman ve ark, 2003).
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2.6. Lazer

Lazer, elektromanyetik radyasyonun uyarilmis emisyonuna gore bir optik
amplifikasyon iglemi yoluyla 1s1k enerjisi iireten bir cihaz olarak tanimlanir. LASER
kelimesi; “Uyarilmis Isinim Yaymimi ile Isigin Yogunlastirilmasi” anlamina gelen
“Light Amplification by Stimulated Emission of Radiation” kisaltmasidir (Nadhreen ve
ark., 2019).

2.6.1.Lazerin Tanimi ve Tarihcesi

Uyarilmig radyasyon emisyonu (LASER) ile 151k amplifikasyonu, Albert Einstein
tarafindan gelistirilen ve ilk kez 1917'de bildirilen kuantum teorisinin teorik hipotezine
dayanmaktadir. Lazer, atom veya molekiilde bulunan fazla enerjinin depolanip uyarilmasi
ile elde edilen o6zel bir 1siktir. Tek renkli olmasi(monokromatik), dogrusal
olmasi(collimated) ve fotonlarin ayn1 fazda olmasi gibi 6zellikleri sebebiyle normal
1siklardan ayrilmaktadir. Ayni fazda fotonlardan olusmasi sayesinde biyostimiilasyon i¢in

kullanilabilmektedir (Gortir, 2009).

Amerika’da ilk lazer cihazi1 Theodore Harold Maiman tarafindan 1960 yilinda
‘ruby lazer’ adiyla sentetik bir yakut ¢ubuk kullanilarak dretilmistir. Javan ve ark.

tarafindan gaz kaynakli lazer (Helyum-Neon) 1961 yilinda iiretilmistir. CO2 lazeri

1963’te Patel ve ark., Nd:YAG lazeri 1964 yilinda Geusic ve ark.,argon lazeri ise ayn1 y1l
Bridges gelistirmistir.

1980’11 yillarda vurumlu lazerin kesfiyle saglikli ¢evre dokularin zarar gérmesini

engelleyecek sekilde anormal veya zarar gérmiis dokular selektif olarak uzaklastirilmistir

(Ozcan & Sevimay, 2016).

2.6.2.Lazer Isiginin Eldesi

Lazer uyarilmis emisyon Ornegi oldugu i¢in Oncelikle elektronlarin hareket
mekanizmasint anlamak gerekir. Elektronlar c¢ekirdek etrafindaki enerji katmanlar
icerisinde bulunurlar. Cekirdekten uzaklastikga elektronlarin enerji seviyesi yiikselir.

Elektronlar uyarilmadigi siirece diisiik enerji katmanlarinda bulunurlar. Elektron
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sistemine disaridan enerji verildiginde elektronlar uyarilarak {ist enerji diizeyindeki
katmanlara gecerler. Bu olaya absorbsiyon denir. Bu kararli bir durum olmadig: i¢in
elektronlar yiiksek enerji katmanindan diistik enerji katmanina geri donerler. Bu doniis
esnasinda bir foton agiga ¢ikar. Bu olaya spontan emisyon denir. Bu enerji paketi veya
foton dahil olan spesifik bir dalga boyunda yayilir. Spontan emisyondan yayilan foton

rastgele yonlerde hareket eder.

Halihazirda uyarilmis durumda olan bir elektron, uygun enerjiye sahip bir fotonla
karsilasirsa, elektronlar daha diisiik bir yoriingeye diiser ve bir foton yayar. Uyarici foton
sogurulmaz, yoluna devam eder ve sonug olarak ayni enerjiye veya dalga boyuna sahip

iki foton olusur. Einstein buna uyarilmis emisyon adin1 vermistir (Coluzzi, 2004).

Uyarilmig emisyonun baskin olmasi i¢in daha fazla elektronun {ist enerji
seviyesinde olmasi gerekir. Bu poplilasyon inversiyonu olarak bilinir. Popiilasyon

inversiyonu, olusturmak i¢in disaridan elektrik veya 1sik enerjisi saglamak gereklidir.

Aktif medyum denilen giglendirici ortam, enerji kaynagi (pompalama
mekanizmasi) ve optik rezonans bir araya getirilerek lazer 15181 tiretilir. Lazer agildiginda,
sisteme digaridan enerji (pompalama mekanizmasi) verilmis olur. Guglendirici ortam,
lazer tarafindan yayilan dalga boyu ve enerjinin ana belirleyici faktoriidiir ve bir gaz, sivi,
kat1 veya yari iletken olabilir. Fotonlarin kendiliginden veya uyarilmis emisyonunun

gerceklestigi yer giliclendirici ortamdir.

En basit haliyle optik rezonans veya optik bosluk, guclendirici ortaminin her iki
ucundaki iki aynadir. Kendiliginden emisyonla iiretilen ortamdan gelen 151k, 1s1n1
giiclendirerek yiizlerce kez ortama geri yansitilir. Lazer tlipliniin ucundan bir 151k paketi
yayilmasina yetecek kadar foton aynalar arasinda salinana kadar devam eder (de Felice,

2010).
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Olusan lazer 1s1811n normal 1s1ktan ayrilan 6zellikleri ise sOyledir:

1.Salinan 151k tek renk ve dalga boyuna sahip oldugu i¢in monokromotiktir. Isigin dalga
boyu, elektron alt seviyedeki yoriingeye gecerken agiga ¢ikan enerji miktarina gore

belirlenir.

2. Salinan 151k koherenttir. Isigin koherent olmasi tiim fotonlarin ayni fazda bulunmasi

anlamina gelir.

3. Lazer 15181 ‘dogrusal’dir. Isik huzmesi konsantre ve giiclidiir. Lazer 1s18inin etrafa

dagilmamasi, enerjinin ¢ok ufak noktalara odaklanmasina imkan tanir (Coluzzi, 2004).
2.6.3.Lazer Siiflandirmasi

Lazer aktif maddelerine gore;

Kat1 maddeler

Gazlar

Yari iletken ¢ubuklar (Semiconductor)
Likitler

Isiklarin Hareketlerine Gore;

e Devamli 151k verenler (cw:continuous wave)
e Nabiz seklinde 151k verenler (p:pulsed)
e Dalgali akim olarak 151k verenler (Q-switching)

Dalga Boylarina Gore:
o X-ray
e Ultraviyole
e  Goriiniir 1s1k
e infrared Mikrodalga

Isik Enerjilerine Gore;

e Soft lazer
e Mid lazer
e Hard lazer
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2.6.4.Dis Hekimligi’nde Kullanilan Lazerler

2.6.4.1.Karbondioksit lazer (CO2 Lazer)

Karbondioksit lazerler klinik uygulamada kullanilan ilk lazerlerdir. TUm
lazerlerde oldugu gibi, CO2 lazeri de tek bir monokromatik dalga boyu yayar. Gunimuz
teknolojisi ile tretilebilen ti¢ farkli monokromatik dalga boyuna sahiptir. Bu dalga
boylari, orta kizilotesi 10.600 nm (1960'lardan beri kullanilan geleneksel dalga boyu),
9.600 nm ve 9.300 nm'dir (de Nguyen & Turcotte, 1994).

CO. lazerler kesme, ablasyon ve koagiilasyon amaciyla kullanilirlar. Ana
kromoforu sudur ve su, tiim yumusak dokularin birincil bileseni oldugundan, genellikle
tim yumusak doku cerrahisi igin altin standart lazer olarak kabul edilir. Dokuda yiizeysel
bir penetrasyonu oldugundan derin dokulara zarar vermez. Bu o6zelligi ile aftoz ilserler,
herpetik lezyonlar ve liken planus gibi yiizeysel mukozal lezyonlarda ¢alisma kolayligi
saglar (Fonseca RJ, 2017)

2.6.4.2.Neodmiyum: YAG Lazer

Neodimyum:itriyum-aliminyum-garnet (Nd:YAG) lazerin aktif ortam,
neodimyum iyonlari katkil bir itriyum, aliiminyum ve granat kristalidir. Nd:YAG lazer,
1064 nm'de spektrumun kizil6tesi boliimiinde islev gorerek, minimum yilizey dokusu
emilimi ve maksimum penetrasyon sergiler. Derin penetrasyon 6zelligi sebebi ile atimli

modda kullanilmalidir.

Melanin iceren dokularda yiiksek emilimi varken hemoglobin iceren dokularda
diisiik absorbsiyonu vardir. Dis sert dokularunda minimim absorbsiyonu oldugu i¢in dis

periferinde giivenle kullanilir (Fonseca RJ, 2017).

Romanos, atim siiresinin bir sinir aksiyon potansiyelini baslatmak i¢in gereken
stireden daha kisa olmasi nedeniyle ¢ogu prosediiriin lokal anestezi olmadan

yapilabilecegini bildirmistir (Coluzzi, 2004).
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2.6.4.3. Erbium Lazer

Er:-YAG (2780 nm ) ve Er:Cr:YSGG (2940 nm) gibi iki benzer dalga boyu igeren
erbium lazer ailesi, ortak 6zelliklerinden dolay1 genel dis hekimliginde ve dental implant
cerrahisinde son zamanlarda popiilerlik kazanmistir. Her iki lazer de suda ¢ok yiiksek
absorbsiyon gosterir. Yumusak ve sert dokunun yiizey katmanlariyla etkilesime giren
termal etkilere sahip, serbest ¢alisan, atimli lazerlerdir. Erbium lazerler, kron uzatma,
otojen kemik greftlerinin alinmasi ve dislerin kesilmesi gibi kemik cerrahisi yapabilse de
bu prosedrler geleneksel yontemlerden énemli 6lclide daha fazla zaman gerektirir. Bu

nedenle, agi1z ve ¢ene cerrahlar1 tarafindan pek tercih edilmezler.

2.6.4.4.Diod Lazer

805 ila 1064 nm araliginda dalga boylarindan olusmustur. Kompakt ve portatif
tasarimlidirlar ve bazi yumusak doku oral cerrahi prosediirlerinde kullanim i¢in oldukca

verimli ve gilivenilir yararlari olan nispeten ucuz cerrahi iinitelerdir.

Diod lazer yari iletken bir kristalden yapilan kati lazerler grubundadir.

Aliiminyum, galyum, indiyum, arsenik gibi elementlerin kombinasyonu ile olusurlar.

Hemostaz argon lazeri kadar hizli olmasa da tiim diyot dalga boylar1 pigmente
dokular tarafindan yiksek oranda emilir ve penetrasyonu derindir. Bu lazerler, dis yapisi
tarafindan nispeten zayif bir sekilde emilir, bu nedenle yumusak doku cerrahisi, mine
dentini ve semente yakin bir yerde giivenli bir sekilde gergeklestirilebilir. Diger lazerlere
gore daha az hacimli olmas1 ve fiyatinin ucuz olmasi 6nemli avantajlarindan birisidir

(Goknar, 2007).

2.7. Diisiik Doz Lazer Tedavisi (DDLT)

Lazer uygulamalarinin biyostimiilasyon amaciyla kullanimi "diisiik seviyeli lazer
tedavisi" olarak literatiirde gegmektedir. Diisiik 151k tedavisi veya foto-biyo-modilasyon
"FBM" olarak da bilinir. Bu teknikte hiicrelerdeki termal olmayan biyokimyasal

degisiklikleri uyarmak i¢in diisiik yogunluklu bir 11k kullanilir.
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DDLT'nin uygulamalar1 arasinda yara iyilesme siirecini hizlandirma, kemik
onarimini ve yeniden sekillenmeyi artirma, sinir yaralanmasindan sonra normal sinir
fonksiyonunu eski haline getirme, agriy1 azaltma, endorfin saliniminin uyarilmasi ve

bagisiklik sisteminin modiilasyonu yer alir (Nadhreen ve ark., 2019).

Diisiik seviyeli lazer tedavisi (DDLT) kemik metabolizmasini hizlandirmak igin
umut verici bir tedavi olarak kabul edilmektedir. DDLT, monokromatik ve uyumlu bir
sekilde yonlii iyonize olmayan elektromanyetik radyasyon kullanir. Bu, osteoblastlarin
aktivitesini, damarlanmay1 ve kollajen liflerinin organizasyonunu artirarak kemik
onarmminin uyarilmasina yol agabilir (Jonasson ve ark., 2017). In vivo ve in vitro
arastirmalardan elde edilen sonuglar, bu tedavinin osteojenik faktorlerin salgilanmasini
uyararak kemik onarimimi indiikleyebilecegini gostermistir. Ek olarak, DDLT hicre
proliferasyonunun yant sira onarimin birincil asamasinda kemik olusumunda 6nemli bir
faktor olan anjiyogenezi de tetikleyebilir (Khadra ve ark., 2005). Son yillarda, DDLT'nin
kemik rejenerasyonu lizerindeki etkisini ele alan in vitro calismalar, alkalin fosfataz
enziminin aktivitesinde bir artis oldugunu gostermistir. Boylece, artan hiicre i¢i kalsiyum
konsantrasyonlar1 ve osteoblastik aktivite daha yiliksek miktarda kemik olusumuna yol

agcmaktadir (Stein ve ark., 2005).

Fotobiyolojik etki, hiicresel fotoreeptorlerin lazer 15181n1 absorbe etmesi ile baslar.
Mitokondriyal sitokrom c oksidazlar tarafindan 1s1&1n emilmesi ile mitokondri zarindaki

solunum zinciri aktive olur. Bu aktivasyon sonucunda;
o Mitokondriyal ATP iiretiminde artig goriilir.

e Hiicre membran gegirgenligi artar. Sodyum- potasyum iyonlarinin aktif transportu

artar.
e Hiicre membranindaki gecirgenlik artis1 sonucu kalsiyum ve diger iyonlar stimiile olur.

e Hiicrenin metabolik faaliyetlerinde artis olur. DNA ve RNA sentezi, hiicre
proliferasyonu, biiyiime faktorleri, kollajen sentezi ve nérotransmitter saliniminda artig
gorulir (Martens, 2011; Nadhreen ve ark., 2019).
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2.7.1. DDLT’nin Dig Hekimligi’nde Klinik Uygulamalari

¢ Dentin hassasiyeti

e Dis ¢ekim soketi/travma bolgeleri

e Viral enfeksiyonlar; herpes labialis, herpes simplex
o Noropatiler; trigeminal nevralji, parestezi

o Aftoz lserler

e TME disfonksiyon sendromu

e Post onkoloji; dermatit, mukosit, cerrahi sonras1 iyilesme
e Osteoartrit,

e Romatoid artrit,

e Tendinit Kemik rejenerasyonu,

e Fraktiirlerin kaynamasi,

e Greftlerin onarimi,

e Oral mukozanin cerrahi yaralanmalari,

2.5.5.2. Temporomandibular bozukluklarda DDLT Kullanim

Temporomandibular rahatsizliklarin tedavisinde He-Ne, GaAs, GaAlAs lazer
gibi degisik ozellikteki cesitli fototerapi aygitlar: kullanilmaktadir

TMB'ler igin DDLT kullanimi, uygulama kolayligi, analjezik, antiinflamatuar ve
rejeneratif etkileri nedeniyle faydalidir. Yapilan ¢alismalarda kullanilan parametreler ve
metodolojideki farkliliklar sebebi ile farkli sonucglar iceren c¢aligmalar mevcuttur

(Nadhreen ve ark., 2019).

Bjordal ve ark. yaptig1 calismada eklem kapsiiliine uygulanan lazerin dozu
inflamatuar aktiviteyi engelleyecek seviyede ise kronik eklem hastaliklarinda agriy1
azaltabilecegini gostermistir. Yapilan c¢alismalar, disik enerjili lazerin  eklem
kapsiiliindeki prostoglandin (PGE2) seviyesini disiirerek anti-inflamatuvar etkisi

oldugunu gostermektedir (Bjordal ve ark., 2003).
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3.GEREC VE YONTEM

3.1. Deney Hayvanlarinin Hazirlanmasi

Bu ¢alisma Tokat Gaziosmanpasa Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik
Kurulu’'nun 01.12.2020 tarihli, 51879863/141 dosya no’lu onay1 ve Tokat
Gaziosmanpasa Universitesi Bilimsel Arastirmalar Proje Birimi’nin 16.03.2021 tarih ve
2021/31 kodlu proje destegi ile Tokat Gaziosmapasa Universitesi Deneysel Tip Arastirma
Birimi’nde yiritilmistir (EK-1). Calismamiz 26 adet 2.5-3 kg agirliginda ergin erkek
beyaz Yeni Zelanda tavsani tizerinde yiritilmistiir (Resim 3.1). Calisma 6ncesi biitiin

tavsanlar sistemik enfeksiyon bakimmdan muayene edilip degerlendirilmistir. Tavsanlar

bslmeli kafeslerde 21°C ‘de, stirekli 111k ve temiz havasi olan, 12 saat giindiiz 12 saat gece
olacak sekilde yapay aydinlatilabilen ve giines alabilen bir ortamda barmdirilmustir.
Tavsanlar, Tokat Gaziosmapasa Universitesi Deneysel Tip Arastirma Birimi’nde ayr1 ayr1
kafeslerde ve ayni laboratuvar sartlar1 altinda barmdirilmistir. Tavsanlar herhangi bir
kisitlama ve 6zel kosul uygulamaksizin su, taze yesillik ve standart tavsan yemi ile
beslenmistir. 15 giin ortama alisma siiresi ve stres diizeyinin en aza inmesi beklendikten

sonra calismanin deney asamasina baglanmstir.

Sekil 3. 1:Calismada kullanilan tavsanlarin barindirilmasi ve tavsanlar
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3.2. Deney Gruplarinin Olusturulmasi

Otuz adet erkek beyaz Yeni Zelanda tavsani on adet Kontrol Grubu, on adet
Calisma Grubu 1, on adet Calisma Grubu 2 olacak sekilde ayrilmistir. Bir adet tavsan
saglikli TME kesiti olusturmak adina deney asamasina dahil edilmemistir. Ancak
calismaya baslamadan once kontrol grubundan bir, Calisma Grubu birden bir adet,
Calisma Grubu ikiden bir adet tavsan stres faktorii sebebi ile telef olup calismadan

cikartlmistir.

Kontrol Grubu (n=8): Bu grupta bulunan sekiz adet tavsanin sol TME’lerine 3

mg/ml’lik sodyum mono iyodoasetat (MIA) 50 ul’lik miktarlarda enjekte edildi.
Osteoartrit olusmasi i¢in literatrde belirtilen sekilde gereken dort haftalik siire beklendi.

Calisma gruplariin lazer protokolleri bittikten sonra tiim tavsanlar ayni anda sakrifiye

edildi.

Calisma Grubu 1 (n=9): Bu grupta bulunan dokuz adet tavsanin sol TME’lerine 3

mg/ml’lik sodyum mono iyodoasetat (MIA) 50 upl’lik miktarlarda enjekte edildi.
Osteoartrit olusmasi i¢in gereken dort haftalik siire beklendikten sonra yeni nesil gift
dalga boylu lazer uygulama protokolii baglatildi. Calisma Grubu 1 ve Calisma Grubu 2’yi
olusturan tavsanlarin lazer biyostimiilasyon terapileri tamamlandiktan sonra gruplardaki

tiim tavsanlar es zamanli olarak sakrifiye edildi.

Calisma Grubu 2 (n=9): Bu grupta bulunan dokuz adet tavsanin sol TME’lerine 3

mg/ml’lik sodyum mono iyodoasetat (MIA) 50 pl’lik miktarlarda enjekte edildi.
Osteoartrit olusmasi i¢in gereken dort haftalik siire beklendikten sonra geleneksel diod
lazer uygulama protokolii baslatildi. Calisma Grubu 1 ve Calisma Grubu 2’yi olusturan
tavsanlarin lazer biyostimiilasyon terapileri tamamlandiktan sonra gruplardaki tiim

tavsanlar es zamanli olarak sakrifiye edildi.

3.3. Deneye Hazirhk

Anestezi oncesi uygun doz ayarlamasi i¢in biitiin tavsanlar tartildi ve agirliklari
belirlendi. Uygun anestezi dozu her tavsan igin ayr1 ayr1 hesaplandiktan sonra 50 mg/kg
ketamin hidrokloriir (Ketalar® flk., Pfizer, 50 mg/ml soliisyon) ve 5 mg/kg ksilazin

hidrokloriir (Rompun® enj. %2 sol.Bayer, Germany) intramuskiiler olarak uygulandi.
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Anestezi uygulandiktan sonra sol tme bolgesindeki tiiyler traslandi. Eklem bolgesi

antisepsi i¢in povidon iyot (Betadine® sol. Kansuk, Tiirkiye) ile cilt tzerinden silindi
(Resim 3.2).

Sekil 3. 2.Tavsanlarin sol TME’lerinin tras edilmesi ve antisepsisi

3.4. Sodyum Mono Iyodoasetatin Hazirlamsi ve Enjeksiyonu

Sodyum mono iyodoasetat (MIA) (Sigma I 2 512-25G, St.Louis, MO, Amerika
Birlesik Devletleri) ml’de 3mg olacak sekilde serum fizyolojik ile karistirilarak TOGU

DETAP biinyesindeki hassas terazi (Denver Instrument® ARX-200, Almanya)
kullanilarak hazirlandi1 (Resim 3.3-3.4).

Sekil 3. 3:Sodyum iodoasetat
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Sekil 3. 4:Hassas terazi ile doz ayarlamasi

Enjeksiyonun dogrudan eklem kapsiilii igerisine yapilmasi amaciyla orbita kdsesinin 1
cm lateralinden 15 nolu bisturi ile insizyon yapildi (Resim 3.5). Yumusak dokular diseke
edilerek kapsiile ulasildi (Resim 3.6). Tavsanlarin ¢enesi agip kapattirilarak eklem
bélgesinin tespiti ve kontrolii saglandi. Intra-artikiiler enjeksiyonlarda 29 gauge’luk
insiilin enjektori kullanildi. Kontrol Grubu, Calisma Grubu 1 ve Calisma Grubu 2’yi
olusturan tavsanlarin sol TME’lerine, tek sefer 3 mg/ml’lik MIA soliisyonu 1 ml’lik
miktarlar ile intra-artikiiler olarak enjekte edildi (Resim 3.7). insizyon hatt1 4.0 prolen
(Johnson Prolene®, Amerika Birlesik Devletleri) ile primer kapatildi (Resim 3.8).



Sekil 3. 5:insizyon hatt1

Sekil 3. 6:Yumusak doku diseksiyonu
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Sekil 3. 7:Eklem ici enjeksiyon

Sekil 3. 8:Yaranin primer olarak kapatilmasi
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3.5. Lazer Biyostimulasyon Tedavi Protokolt

Calisma Grubu 1 ve Caligma Grubu 2 igin iki farkli lazer uygulamasi yapilmistir.

Calisma grubu 1’e, osteoartrit icin gereken dort hafta beklendikten sonra sol eklem
bdlgesine yeni nesil ¢ift dalga boylu lazer uyguland: (Resim 3.9). Bu lazer 904-940 nm’lik
dalga boyuna sahip 22 mW’lik IR (kizilotesi) LED ve 632-650 nm’lik dalga boyuna sahip
10 mW’lik GaAlAs (Galyum Aluminyum Arsenid) lazer kombinasyonu olan bir cihazdir.
(GRR LAZER ®, 2000, Ankara, Tiirkiye)

Uretici firmanm talimat:1 dogrultusunda art arda bes giin lazer uygulanmus
(pazartesiden cumaya), diger ii¢ hafta ise pazartesi, ¢arsamba, cuma giinleri lazer

uygulanarak 4 hafta boyunca toplamda 14 (5+9) seans yapildi.

Tavsanlarda kare prob kullanilarak islem yapilmistir. Bu prob asagidaki teknik

Ozelliklerde 1 adet kirmizi lazer ve 4 adet kizilotesi Led icermektedir:

o Bir dakikalik uygulama esnasinda enerji aktarimi: 16 joule

o Dis Prob Alani: 60 mm X 60 mm

o I¢ Prob alan1:30 mm X 30 mm

o Uygulama alant: Yara iyilesmesi, kas ve iskelet sistemi yaralanmalari

o Kisisel Koruyucu Donanim: Gerekli degildir (Sinif 2 M Lazer)

llgili diizenlemeler yapildiktan sonra sol eklem yiizeyine 10dk lazer uygulamasi

yapildu.
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Sekil 3.9:Cahisma Grubu 1’e¢ uygulanan lazer cihazi GRR 2000®,
Ankara, TURKIYE

Sekil 3 .10:Calisma Grubu 1 sol eklem icin lazer uygulamasi
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Sekil 3 11:Calisma Grubu 1 sol eklem icin lazer uygulamasi

Calisma Grubu 2 osteoartrit icin gereken dort hafta beklendikten sonra diod lazer
uygulamas1 icin cihaz 940 nm dalga boyu, 4 W gii¢ 10J/cm? ve araliksiz emiisyon
degerlerine ayarland1 (EPIC™X Dental InGaAs Diyot Lazer®) (Resim 3.11). Sol eklem
bolgesi icin her tavsana 10 dk lazer uygulamasi 14 seans yapildi (Resim 3.12-13).
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Sekil 3 12:Calisma Grubu 2’ye uygulanan lazer cihazi EPIC™X Dental Diyot
Lazer®

Sekil 3 13:Calisma Grubu 2 sol eklem i¢in lazer uygulamasi
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3.6. Sakrifikasyon

Tavsanlara Otenazi amaciyla ketamin-ksilazin karisimi uygulanip uyutuldu.
Ardindan asir1 dozda (100 mg/kg) tiyopental sodyum (Ekipental, Tiim-Ekip ilag A.S.,
Istanbul) tavsanlara intrakardiyak olarak uygulandi. Dekapiitasyon yapilip, tavsanlarin
kafa derileri tamamen yiiziildii.

3.7. Orneklerin Hazirlanmasi

Tavsanlarin kafa derisi ylziildiikten sonra sol eklem boélgesindeki kaslar ve
yumusak dokular insizyon ve diseksiyon ile uzaklastirildi. Zigomatik arka ulasildi ve
kirilarak ¢ikartildi. Eklem bolgesi yiiksek devir turlu piyasemen yardimi ile sogutma
altinda fissiir frez ile en bloc olarak eksize edildi. Eklem bolgesi ¢ikartilirken kapsiiller

dokulara zarar vermemek adina yumusak dokular ile ¢ikarildi (Resim 3.14).

medbay T sk
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Sekil 3 .14:Alinan tavsan TME ornekleri
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3.8.Histopatolojik Degerlendirme

Deneklerden alinarak laboratuvara gonderilen mandibular eklem Ornekleri,
oncelikle %10 formalin soliisyonu i¢inde fiksasyona alinarak en az 7 giin fikse olmalar1
beklendi. Takiben, %10’luk formik asit ve %10’luk formalin (bire bir hazirlanarak)
soliisyonunda dekalsifikasyon asamasi uygulandi. Sik sik kontrol edilerek
dekalsifikasyon siireci yakinen degerlendirilen 6rnekler, makroskobik degerlendirme ve
kesit alinabilecek kivama geldiginde tekrar %10’luk formalin soliisyonuna alinarak

makroskobik inceleme ve 6rnekleme yapildi.

Alman 6rnekler, gece boyunca kapali sistem tam otomatik doku takip cihazinda
(Leica ASP300) takip edilerek, sicak parafine gomiiliip bloklandi. Bu bloklardan
bazilarindan randomize olarak kesitler alind1 (Sekil 3.15) ve Hematoksilen ve Eozin
boyastyla boyanarak inflamasyon kontrolii yapildi. Inflamasyon odagi olmadig
dogrulandiktan sonra bloklarin tiimii daha ileri analizlerin gergeklestirilecegi merkeze
yollandi. Diger merkeze gelen bloklar, oncelikle hasar durumu incelenerek gerekli
olanlarin tekrar parafine gdmme islemleri gerceklestirildi. Takiben bloklar sogutularak 4-
S5u kalinliginda olacak sekilde ii¢ farkli lam iizerine kesitler alindi (Shandon Finesse
ME+). Her bir 6rnekten alinan kesitlerden birisi rutin Hematoksilen ve Eozin ile, bir
digeri Gomori’s Trichrome Green Collagen (Histomed) ile histokimyasal olarak
boyamaya alindi. Fazladan alinan kesitler, olas1 bir problemde ikame i¢in kullanilmak

uzere saklandi.
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Sekil 3 .15:Alinan Kesit 6rnekleri

Hematoksilen ve Eozin boyasi yapilan 6rnekler, defekt dolumu, osteokondral
bileske ve hiicreselllik bakimindan incelenmek iizere analize alindi. Gomori’s Trichrome
Green Collagen (Histomed) yapilacak ornekler ise, uygulanacak olan boya kitinin
uygulama data sheet verileri dogrultusunda 6nce Bouin solisyonu ile 55 santigrad
derecede 60 dakika refikse edildi. Takiben Harris Hematoksilen, kromojen (Bluing
soliisyonu) ve Gomori’s LG Trichrome soliisyonlari, teknigine gore uygulanarak kesitler

dehidratasyon sonrasi ksilen ve entellan kullanilarak kapatilip incelemeye alindi.

Osteokondral defekt alanlarinda iyilesmenin degerlendirilmesi icin literatiirde
cesitli skorlama sistemleri mevcut olup, siklikla kullanilanlar arasinda Pineda, Wakitani,
O’Driscoll, Os Score, ICRS I, ICRS II, Modifiye Mankin skorlama sistemleri sayilabilir.
Bunlarin arasinda ilk sirada Pineda Skorlama Sistemi gelmekte olup, dort kategoriden
olusan semikantitatif bir skorlama sistemi olmasi ve genellikle osteokondral defekt
iyilesmesinin takibinde kullanilmasi nedeniyle, patoloji uzmaninin dnceki deneyimlerini

de g6z 6niine alarak bu ¢alismamizda Pineda Skorlama Sistemi tercih edildi.
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Tablo 3. 1 PINEDA Semikantitatif skorlama sistemi

Defekt dolumu % (Yizde olarak) Skor
125 -1
100 0
75 1
50 2
25 3
0 4
Osteokondral bileske
rekonstriksiyonu
Tamamen 0
Yaklagik 1
Hig 2
Matriks boyanmasi
Normal 0
Hafif azalmig 1
Anlamli azalmig 2
Hafif boyanma 3
Hic¢ boyanma yok 4
Hicre morfolojisi
Normal 0
Siklikla hyalen ve fibréz kikirdak 1
hiicresi
Siklikla fibroz kikirdak hiicresi 2
Biraz kikirdak hiicresi, siklikla 3
fibroblastik hiicreler
Tamamen fibroblastik (non Kartilaj) 4
hiicreler

3.9. istatistiksel Analiz

Uc grupta nitel degiskenler arasinda iliskinin aranacag calismada %80 gii¢ %5
yanilma pay1 ve 0,65°lik etki biiytlikliigii ile her grupta 8 olmak iizere toplamda en az 24
ornek kullanilacak. Orneklem hacmi igin G*Power 3.1.9.6 programinda ki-Kare test ailesi
kullanildi.

Calisma gruplarinin genel 6zellikleri hakkinda bilgi vermek amaci ile tanimlayici
analizler yapilmistir. Kategorik degiskenlere iliskin veriler ise n (%) seklinde
verilmektedir. Nitel degiskenler arasindaki iliski olup olmadigim1 degerlendirmek i¢in
capraz tablolardan ve pearson ki-kare testlerinden yararlanilmaktadir. p degerleri
0.05’den kii¢iik hesaplandiginda istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
Hesaplamalarda hazir istatistik yazilimi kullanilmigtir (IBM SPSS Statistics 22, SPSS
inc., an IBM Co., Somers, NY).
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4 BULGULAR

Calismaya alinan tavsanlar standart yasta ve kiloda olduklar1 i¢in tavsanlarin yas,
kilo gibi 6zellikler bakimindan aralarinda anlamli fark bulunup bulunmadigina bakilmadi.

Alman 6rneklerden biri yogun inflamasyon nedeni ile degerlendirme dis1 birakildi.

Normal eklem kesitleri iki farki boyama i¢in asagidaki sekilde gOrilmektedir.
(Figurd.1-4.2)

Figlr 4. 1:Normal eklem kesiti.Hematoksilen+Eozin rutin boyama, x4 buyutme. Bu
kesitlerde defekt dolum yiizdesi, hiicresel popiilasyon ve osteokondral bileske
durumu degerlendirilmistir.
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Figur 4. 2:Normal eklem kesiti-Gomori trichome Collagen Green Boyas1.Figur 1 ile
aym bolge. Kikirdak alanlar yesil, kemik alanlar kirmizi, niikleuslar siyah renkli

boyanmistir. Bu kesitlerde kikirdak onarim alanlarindaki yesil boyanma yogunlugu
degerlendirildi.
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Figur 4. 3:Normal eklem kesiti histolojik alanlar. Mavi, yesil ve sar1 renkli ¢izgiler,
eklem kikirdak katmanlarim (zonlarim) gostermektedir. Mavi: Ust katman, Yesil:
Orta katman, Sari: Derin katman. Kirmzi hat: Osteokondral bileske hatti. Turuncu
hat ve cizgi: Kalsifiye katman, Mor ¢izgi: Subkondral kemik alanlari.
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Kontrol grubunu olusturan TME 6rneklerinin ti¢iinde (%42) defekt dolum oranin
%100 oldugu goriildii. Osteokondral bileskenin i¢ 6rnekte (%42) tamamen rekonstrikte
oldugu, ti¢ 6rnekte (%42) ise hi¢ rekonkstriikte olmadigi goriildii. Hicresel morfolojisi

lc ornekte (%42.9) normaldi. Matriks boyanmasi higbir 6rnekte normal degildi.

Figlr 4. 4:Kontrol Grubuna ait preparat. Defekt dolumu tam, ancak hiicresel olarak
yiizeyde ve isaretlerin solunda fibroblastik bag doku hiicre yogunlugu
mevcut.Hiicresel morfoloji skor 1 olarak degerlendirildi.
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Calisma gruplarindaki defekt dolum oranlarina bakildiginda Calisma Grubu-1 alt1
ornekte (%75) %2100 dolum oranu, iki 6rnekte (%25) %75 dolum orani goraldu.

Figlr 4. 5:Calisma Grubu 1'e ait preparat.Tama yakin defekt dolumu, osteokondral
bileskenin diizenli goriiniimde oldugu, defekt alaninda fibroblastik hiicre baskinhg
gosteren piyes (Turuncu elips i¢ci defekt alani). Orta hattin solunda normal eklem
kikirdagi izlenmektedir (mavi yildiz).

Osteokondral bileske rekonstriiksiyonun Calisma Grubu 1’de dort Ornekte (%50)
tamamen olustugu goraldi.
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Figur 4. 6:Calisma Grubu 1'e ait preparat. GOrece diizensiz osteokondral bileske
(siyah oklar) ve fibroblastik hiicrelerin baskin oldugu defekt alani1 (mavi oklar).

Matriks boyanmasi, Calisma Grubu 1’de dort 6rnekte (%50) normal, dort 6rnekte
(%50) hafif azalmisti. (Figiir4.7)

Figur 4. 7:Calisma Grubu 1'e ait preparat. Boyanma yogunlugu degerlendirilmesi.
Yildizh alanlarda yogun kollajen birikimi ve tam boyanma
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Uygulanan lazer protokolli sonucunda Calisma grubu 1’de dort 6rnekte normal

morfoloji (%50), (¢ 6rnekte (%75) siklikla hyalen ve fibroz kikirdak hiicre olustugu
goruldu. (Figur 4.8)

Figur 4. 8:Cahsma Grubu 1'e ait preparat. iyilesme gosteren defekt alaninda dolum
tam, hiicresellik olarak kikirdak baskin, ancak eklem yiizeyinde ince fibrillasyonlar
dikkati ¢cekmistir (mavi oklar).

¥ T
o0l 2

o2

Figur 4. 9:Calisma Grubu 1'e ait preparat. Tam dolum gosteren defekt alaninda
fibroblastik ve fibréz kikirdak hiicre popiilasyonu. Solda normal morfolojide hyalen
kikirdak hiicreleri (mavi halka ici), sagda ise tariflenen fibroblastik popiilasyon ve
fibroz kikirdak hiicreleri (kirmiz1 halka ici).



54

Calisma grubu 2’yi olusturan altt 6rnekte (%75) defekt dolum orami %100
bulundu. Osteokondral bileske bes oOrnekte (%62.5) kismen rekonstriikte olmustu.
Matriks boyanmasi alti 6rnekte (%75) normaldi. Hiicresel morfoloji %62.5 oraninda

siklikla hyalen ve fibroz kikirdak hiicrelerden olusmaktaydi. (Figtir4.10-4.11)

Figur 4. 10:Cahsma Grubu 2'ye ait preparat. Tam dolum gosteren defekt alam
(mavi halka ici), osteokondral hat dizenli (mavi oklar), ancak hicresellik fibréz
kikirdak lehine baskin (sar1 yildiz)
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Figur 4. 11:Calisma Grubu 2'ye ait preparat. Parsiyel dolum gosteren defekt alam
(mavi oklar). Zeminde fibroblastik hiicre proliferasyonlar1 mevcut. Komsu normal
alanlarda hyalen kikirdak hiicreleri ve diizenli osteokondral bileske izlenmektedir
(siyah halka igi).

Gruplara gore “Defekt dolumu, Osteokondral bileske, Matriks boyanmasi ve Hucresel
morfoloji” bulgulari tablo ile degerlendirildi (Tablo 4.1).



Defekt Dolumu

Osteokondral
Bileske
Rekonstriksiyonu

Matriks
Boyanmasi

Hucresel
morfoloji

Tablo 4. 2 Bulgular Tablosu

Grup

KONTROL = CALISMA
GRUBU GRUBU1

(GRR)
n % n %
125 0 00 O 0,0
100 3 429 6 75,0
75 1 143 2 25,0
50 1 143 0 0,0
25 0 00 O 0,0
0 2 286 O 0,0
Tamamen 3 429 4 50,00
Yaklagtk 1 143 4 50,
Hig 3 429 0 0,0
Normal 0 00() 4 50,0(b)
Hafif 2 286(a) 4 50,0()
azalmis

Anlamli 4 571() 0  0,0(b)
azalmis

Hafif 1 143@) 0 0,0(a)
boyanma

Normal 3 429 4 50,0
Siklikla 1 143 3 375
hyalen ve

fibroz

kikirdak

hiicre

Siklikla 2 286 1 12,5
fibroz

kikirdak

hiicre

Biraz 1 143 0 0,0
kikirdak

hiicre

Tamamen 00 O 0,0
non

kartilaj

hucreler

CALISMA
GRUBU 2
(DIOD)

n %

0 0,0
6 75,0
2 25,0
0 0,0
0 0,0
0 0,0
3 37,50,
5 62,5
0 0,0
6 75,0(ab)
2 25,0(a)
0 0,0(b)
0 0,0(a)
3 37,5
5 62,5
0 0,0
0 0,0
0 0,0

56

0,247

0,058

0,009

0,321

Pearson Ki-kare testi kullanildi. (ab): Satir olarak ortak harfistatistiksel onemsizligi ifade

etmektedir.
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Defekt dolumu gruplar arasinda incelendiginde calisma gruplarinda kontrol
grubuna gore %100 dolum oranin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Calisma gruplari
arasinda defekt dolum oranlari ayni bulunmustur. Gruplar arasinda istatiksel olarak

anlamli fark bulunamamistir. (p=0.247)

Osteokondral birlesimlerin gruplara gore dagilimlari incelendiginde dagilimlar
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. (p=0.058) Calisma Grubu 1’de
osteokondral bileske %50 oraninda tamamen rekonstriikte olmusken Calisma Grubu 2’de

bu oran %37.50 idi.

Matriks boyanma oranlarinin gruplara gore dagilimi incelendiginde, calisma

gruplarinda matriks boyanmasi yuksekti ve istatiksel olarak anlamli bulundu (p=0.009).

Gruplara gore hiicresel morfoloji (normal, hiyalen kikirdak agirlikli, fibroz
kikirdak agirlikli) dagilimi incelendiginde fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(P=0.321). Kontrol grubunda %42.9 oraninda normal morfolojik goriiniim, Calisma
Grubu 1’de %50 oraninda normal morfolojik goriiniim vardi. Calisma Grubu 2’de %62.5

oraninda siklikla hyalen ve fibroz kikirdak hiicre populasyonu gorald.



58

5.TARTISMA

TME kompleksi, temporal kemigin artikiiler fossasina eklemlenen mandibular
kondil; artikuler disk, retrodiskal doku; sinovyum; ligamentler ve iligkili kaslardan olusur.
(Miloro, M, G.E. Ghali, P. Larsen, 2016).

TME’nin kranium ile bilateral artikilasyonu, TME poziyonun mevcut okliizyonu
etkilemesi ve mevut okliizyondan etkilenmesi, artikiiler yiizeylerin hyalin kartilaj yerine
fibrokartilaj yapida olmasi gibi o6zellikleri onu diger sinoviyal eklemlerden farkli
kilmaktadir. Biitiin bu anatomik 6zellikler TME’yi ve hastaliklarin1 6nemli kilmaktadir
(Abendroth & Abendroth, 1995).

Temporomandibular eklem bozukluklarindan biri olan osteoartrit TME'de lokal
olarak ortaya ¢ikan kronik dejeneratif bir hastaliktir. Genellikle subkondral kemik ve
diger yumusak ve sert dokulardaki patolojik degisikliklerin eslik ettigi eklem kikirdaginin
dejenerasyonu ve kaybi ile sonuglanir (Wu ve ark., 2023). Bu semptomlar sonunda eklem
yapisinin tahrip olmasina neden olur ve bdylece hastalarin yasam kalitesini ciddi sekilde

etkiler.

Osteoartrit tedavisinde acil ve aktif mudahaleyi gerektiren esas olarak akut
alevlenmeler ve hareket agikliginin azalmasidir. Tedavide konservatif, non-invaziv veya
cerrahi yontemler tercih edilir (Z. Al-Ani, 2021).

Non-invaziv tedavilerden hasta egitimi, okluzal splint, termal tedaviler, lazer
uygulamalari, fizyoterapi farmokolojik olmayan tedavi yontemleridir (Kalladka ve ark.,
2014). Agrinin giderilmesi, tedavinin 6nemli bir boliimiinii olusturur, eklem agrist olan

hastalara non-steroidal antiinflamatuar ilaglar (NSAID'ler) ve kas gevseticiler regete
edilebilir.
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Minimal invaziv tedavi se¢enekleri arasinda literatiirde intra-artikiler olarak kok
hiicre kaynakli ekzosom,(Y.-H. Lee ve ark., 2020.) trombositten zengin plazma (Wu ve
ark., 2022), kortikosteroid, hyaluronik asit, orgotein, dekstroz proloterapisi, salin lavaji,
lavajsiz salin enjeksiyonu, analjezik ajanlar (bupivikain, morfin), NSAID'lerin
(tenoksikam, indoprofen, fenilbutazon), enjeksiyonu artritik eklemlerin tedavisinde
potansiyel terapotik olarak arastirilmistir (Uthman ve ark., 2003).TME OA’sinda yeni

tedavi metodu c¢alismalar1 devam etmektedir.

Genel dis hekimligi ve ¢ene cerrahisi alaninda lazer kullanimi1 oldukg¢a yaygindir.
Lazer terimi, Ingilizce ‘Light Amplification by Stimulated Emission of Radiation’
taniminin ilk harflerinden olusturulmustur. Lazerler diisiik, orta ve yiiksek giigte olmak
tizere kendi i¢inde siniflandirilirlar. Calismamizda kullanilan lazerler yeni nesil diisiik
enerjili ve geleneksel diod lazerdir. Diisiik seviyeli lazer tedavisinin (DDLT) TME-OA
semptomlarini azalttigi ve eklem fonksiyonunu iyilestirdigi literatlirde gosterilmistir
(Yanik ve ark., 2021). Literatiir incelendiginde TME OA fizerinde iki farkli lazerin tedavi
amacgh kullanilmadigr goriildii. Bu sebeple deneysel OA olusturulup 6zgiin bir lazer

protokolii olusturuldu. Calismamiz bu agidan 6zgiinliik tagimaktadir.

Deneysel osteoartrit olusturmak amaci ile c¢alismamizda MIA (sodyum
monoiodoasetat) kullanildi. Literatirde MIA’nin eklemlerde osteoartritte goriilen
degisiklikleri olusturdugunu gosteren cesitli ¢alismalar bulunmaktadir (Artuzi ve ark.,
2016; Duygu ve ark., 2011; Iturriaga ve ark.,2021.; Memis ve ark, 2018).

Guler ve arkadaslari1 12 Yeni Zelanda beyaz erkek tavsanin her bir grubunun tek
bir eklemine artrosentez yoluyla MIA (50 ml dozunda 1.5, 2, 2.5, 3 mg/ml
konsantrasyonlarinda) enjeksiyonu yapmislardir. Enjeksiyon dncesi ve sonrasi 2, 4 ve 6.
haftalarda bilgisayarli tomografi (BT) goriintiileri elde etmislerdir. Tavsan TME'sinde
erken osteoartritik degisiklikler histolojik olarak 4. haftada ve 3 mg/ml MIA
konsantrasyonunda bulmuslardir. Subkondral kemik invajinasyonlart ve kondrosit
kimeleri (hipertrofik reaksiyon) ile bozulan osteokondral baglanti ve subkondral kemikte
artan trabekillesme yapist 3 mg/ml MIA ¢ozeltisi ile gozlemlemislerdir. Calismamizda
literatiire uygun olarak OA belirtilerinin olusmasi i¢in 3mg/ml MIA uygulanip 4 hafta
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beklenmistir. lyilesmenin takibi igin defekt dolumu, osteokondral bileske, matriks

boyanmasi ve hiicresel morfoloji degerlendirildi (Gliler ve ark., 2011).

Calismamizda erkek beyaz ergin Yeni Zelanda tavsani tiirii tercih edilmistir. Yeni
Zelanda tavsan eklemi anatomik olarak insan eklemine en ¢ok benzeyen modeldir. OA
ve yapilan tedaviler iizerinde hormonal etkinin bulunmamasi i¢in erkek tavsan tercih
edilmistir. Literatiirdeki pek ¢ok ¢alisamada erkek tiir tercih edildigi goriilmistiir (Artuzi
ve ark., 2016; Giler ve ark., 2011; Iturriaga ve ark.,2021; Memis ve ark., 2018).

Calismamiza istatistiksel olarak gruplar arasinda anlamli fark bulunabilmesi
yeterli 6rnek olusturmak ve etik kurallar goz oniine alinarak 30 adet ergin beyaz Yeni
Zelanda erkek tavsan ile baslandi. Ug adet tavsan stres faktorii ile telef olup ¢alismadan
cikarildi. Bir adet tavsan, saglikli TME kesiti olusturmak tiizere islem yapilmadan
sakrifiye edildi. Rastgele olarak; sekiz tavsan Kontrol Grubu’nu, dokuz tavsan Calisma
Grubu 1’1, dokuz tavsan Calisma Grubu 2’yi, olusturacak sekilde ii¢ gruba ayrild.
Tavsanlar siniflandirildiktan sonra literatiirle uyumlu olarak ketamin xylazin karigimi
genel anestezi olusturmak amaciyla tavsanlara intramuskuler olarak uygulandi (Artuzi ve

ark., 2016). Tavsanlarda genel anestezi sonrasi herhangi bir komplikasyon yasanmadi.

Literatiirdeki calismalarda MIA enjeksiyonu tavsanlarin géz lateralinden 1 cm
uzaklikta olacak sekilde cilt yiizeyinden yapilmistir (Memis ve ark., 2018). Calismamizda
ise enjeksiyonun dogrudan eklem kapsiili icerisine yapilmasi amaci ile insizyon ve
yumusak doku diseksiyonu temporomandibular eklem kapsiilii ortaya ¢ikana kadar

yapildi ve sonrasinda MIA enjekte edildi. Yara primer olarak kapatildi.

Calisma grubu 1’e, osteoartrit i¢in gereken dort hafta beklendikten sonra sol eklem
bolgesine yeni nesil ¢ift dalga boylu lazer tireticinin belirttigi prosediire gore uygulandi.
Bu lazer 904-940 nm’lik dalga boyuna sahip 22 mW’lik IR (infra red, kizilétesi) LED ve
632-650 nm’lik dalga boyuna sahip 10 mW’lik GaAlAs (Galyum Aluminyum Arsenid)
lazer kombinasyonu olan bir cihazdir. (GRR LAZER ®, 2000, Ankara, Tiirkiye)

Yeni nesil lazer cihazi ile literatiirde daha 6nce yapilmis ¢alisma olmadigindan bu
calisma OA amaci ile kullaniminin ilk &rnegidir. Uretici firmanm talimati dogrultusunda

art arda bes giin lazer uyguland: (pazartesiden cumaya), diger ii¢ hafta ise pazartesi,
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carsamba, cuma giinleri lazer uygulanarak 4 hafta boyunca toplamda 14 (5+9) seans
yapildi. Calisma Grubu 2 osteoartrit i¢in gereken dort hafta beklendikten sonra diod lazer
uygulamasi i¢in cihaz 940 nm dalga boyu, 4 W gii¢ ve araliksiz emiisyon degerlerine
ayarland1 (EPIC™X Dental Diyot Lazer®). Sol eklem bolgesi icin her tavsana 10 dk lazer
uygulamasi yapildi. Lazer protokolii sonrasinda tavsanlar es zamanli olarak sakrifiye
edildi.

Calismamizda kullandigimiz diod lazer osteoartrit ve diger temporomandibular
eklem bozukluklarinda biyostimiilasyon amaci ile siklikla kullanilmistir. Cetiner ve
arkadaslar1 orofasiyal agri, kisith mandibular hareket, ¢igneme giigliikleri ve hassas
noktalar1 olan otuz dokuz hastada yaptiklar1 ¢calisma sonucunda DDLT alan hastalarin
maksimal agiz agma iyilesmesi, agr1 ve ¢igneme gli¢liigiinde azalma istatistiksel olarak
anlamli bulmuslardir. TMB i¢in alternatif bir tedavi metodu olarak degerlendirmislerdir

(Cetiner ve ark., 2006).

Desai ve arkadaslart TME agrisi sikayeti olan ve Oncesinde agrinin giderilmesinde
basarisiz olan kisisel tedavi, fizyoterapi, okliizal splint tedavisi almig hastalara DDLT
uygulamislardir. 60 kisilik hasta popiilasyonu iki gruba ayrilmis, ¢alisma grubuna 20
seans lazer, diger gruba plasebo uygulamiglardir. Agrt i¢in gorsel analog skala, agiz
aciklig1 ve lateral hareketler degerlendirilmistir. Lazer grubunda daha i1yi tedavi sonuglari
elde edilmistir (Desai ve ark., 2021). Calismamiz hayvan ¢alismasi oldugu i¢in agr1 ve

mandibular hareketler degerlendirilememistir.

Calismamizda lazerlerin defekt dolumu, osteokondral bileske rekonstriiksiyonu,
matriks boyanmasi ve hiicresel morfoloji dagilimi agisindan etkileri incelendi. Defekt
dolum oranlarina bakildiginda %100 dolum ¢aligma gruplarinda altisar Ornekte
gozlenirken, kontrol grubunda ti¢ 6rnekte gozlendi. Ayrica kontrol grubunda iki 6rnekte
defekt dolum oran1 %0 idi. Gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(p=0,247). Yiizdesel olarak bakildiginda lazer grubunda hiicresel diizeyde doku iyilesme
kapasitesinin daha iyi oldugu goriildii. Osteokondral bileske rekonstriiksiyonu
incelendiginde kontrol grubunda tamamen rekonstriiksiyon %42,9, Calisma Grubu 1°de

%50, Calisma Grubu 2’de %37,5 oraninda idi. Gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli
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fark bulunmadi (p=0.058). Yiizdesel olarak incelendiginde calisma gruplarindaki

rekonstriiksiyon kontrol grubuna gére daha yuksekti.

Lemos ve arkadaglar1 yaptiklari ¢alismada deneysel olarak OA olusturulmus
ratlarda DDLT etkinligini histolojik ve biyokimyasal analiz ile degerlendirmislerdir. 24
adet OA olusturulmus rat iki gruba ayrilmis ve calisma grubunda 12 adet rata 13 seans
GaAlAs lazer uygulamislardir, kontrol grubuna lazer uygulamamislardir. Alinan eklem
kesitlerinden MMP ve GAG seviyelerini 6l¢miislerdir. Lazer uygulanan grupta aktif
MMP seviyeleri istatiksel olarak anlamli diizeyde diisiik bulmusglardir. Calismamizin
bulgularina uygun olarak DDLT nin indiiklenmis artritli TME'de yeniden sekillenmeyi
artirabilecegini ve doku onarimini gelistirebilecegini gostermislerdir (Lemos ve ark.,

2016).

Calismamizda alinan eklem Orneklerinin matriks boyanma oranlar1 incelendi.
Kontrol grubunda hig¢bir 6rnekte boyanma normal degildi. Dort 6rnekte (%57,1) anlaml
oranda boyanma azalmig bulundu. Calisma Grubu 1’de alti 6rnekte (%75) boyanma
normaldi. Calisma Grubu 2°de ise dort 6rnekte (%50) boyanma normal bulundu. Caligsma
ve kontrol gruplar1 arasindaki boyanma farki istatiksel olarak anlamli bulundu(p=0.009).
Caligsma gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark yoktu. Calisma gruplarinda
goriilen matriks boyanma yiizdesinin fazla olmasi lazer biyostimiilasyonunun doku

rejenerasyonunu arttirmasi ile iligskilendirebiliriz.

Cepera ve ark. hizli maksiller genisletme prosediirlerinde disiik seviyeli lazer
uygulamalarinin kemik rejenerasyonu tizerindeki etkilerini degerlendirdigi ¢caligmada 8-
12 yas araliginda 27 hastada ¢alisma grubundaki 14 hastaya diod lazer (TWIN Lazer;
MMOptics, Sao Carlos, Brezilya): 780 nm dalga boyu, 40 mW gii¢ ve 10 J/cm2 yogunluk)
midpalatal siitiiriin etrafinda bulunan 10 noktaya uygulamiglardir. Maksilla okllzal
radyografileri, farkli zamanlarda dansitometri referansi olarak aliiminyum o6lcekli bir
cetvel yardimiyla alinmistir. Gruplar arasinda okluzal radyograflardaki optik densite
farkliliklar1 Ol¢iilmiistiir. Kemik yogunlugunun degerlendirilmesinde, sonuglar lazerin
midpalatal siitirtin  a¢ilmasimi iyilestirdigini ve kemik rejenerasyon siirecini
hizlandirdigin1 gostermistir (Cepera ve ark., 2012). Calismamizdaki bulgulara uyumlu

olarak DDLT kemik rejenerasyon ve defekt dolum yiizdesini arttirmistir.
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Calismamizda lazer protokolii sonrasinda olusan hiicresel morfoloji incelendi.
Kontrol grubunda fibroz bag dokusu agirlikli normal morfoloji 3 6rnekte (%42,9),
Calisma Grubu 1°de 3 6rnekte (9%37,5), Calisma Grubu 2°de 4 6rnekte (%50) bulundu.
Calisma Grubu 1°de siklikla hyalen ve fibréz kikirdak hiicre popiilasyonu bes ornekte
(%62.5), Calisma Grubu 2’de 3 6rnekte (%37.5) goriildii.

Shanei ve arkadaslar1 tavsan kalvaryasinda olusturduklar1 defektin, diistik seviyeli
lazer tedavisi ile 16kosit ve trombositten zengin fibrinin (PRF) yeni kemik olusumu
Uzerindeki ortak etkisini degerlendirmislerdir. Cerrahiden bir ve iki ay sonra, kemik
olusumu, fibroblast ve osteoblast dahil olmak iizere histolojik ve histomorfometrik
parametreler degerlendirmislerdir.PRF ve DDLT kombine edildigi grupta kemik
olusumun yiizdesi istatiksel olarak anlimli oranda yiiksek bulunmustur. Calismamizin
sonuglarina paralel olarak ameliyattan bir ay sonra, kontrol grubunda daha yuksek
derecede fibroblast goriliurken, PRF VE DDLT kombine uygulandigi grupta fibroblast

orani en diisiik bulunmustur (Shanei ve ark., 2022).

Ozdogan ve arkadaslar1 980nm dalga boyundaki diyot lazerin tip 2 diyabetik insan
dermal fibroblast hiicrelerinin ¢ogalma ve kollajen iretimine etkisini inceledikleri
calisamada lazer uygulamasimin normoglisemik ve diabetik hiicrelerde Tipl kollajen
sentezini arttirdigim  gozlemlemislerdir (Ozdogan ve ark., 2021).0zdogan ve
arkadaslarinin yaptiklar1 c¢alismanin sonuglarina paralel olarak geleneksel lazer
uygulamasinin fibroz bag dokusu agirlikli normal morfoloji yoniinde rejenerasyonu yeni

nesil lazere kiyasla daha ¢ok arttirdigi goriildii.

Literatiir incelendiginde uygulanacak olan lazer biyostimiilasyon terapilerinin kag
seans ve hangi enerji degerinde uygulanmasi gerekliligi tizerine bir kesinlik
bulunmamaktadir. Memis ve arkadaslar1 21 adet ergin tavsan lizerinde MIA ile OA

olusturduktan sonra Calisma Grubu 1’1 olusturan yedi adet tavsan TME’sine araliksiz

emiisyon, 940 nm dalgaboyu, 5 W giig, 15 J/cmzyogunlukta, 9 sn siireyle, 48 saat arayla
14 seans lazer uygulamislardir, Calisma Grubu 2’1 olusturan alt1 adet tavsana da ayni
parametreler ile 24 saat araliklarla 28 seans lazer uygulamislardir. Kontrol grubunu
olusturan sekiz adet tavsana ise deneysel OA olusturup herhangi bir lazer tedavi

prosediiric uygulamamislardir. Calisma sonunda c¢alisma gruplarindaki normal doku
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yiizdelerinin kontrol grubuna gore daha fazla olduklar1 gormiislerdir ancak gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulamamislardir (p>0.05).(Memis ve ark., 2018).
Calismamizda, calisma gruplari arasinda lazer uygulama siireleri arasinda farklilik yoktu,
¢alismamizin bulgularina uyumlu olarak lazer uygulanan ¢aligma gruplarindaki iyilesme

daha yuksek bulundu.

Peimani ve arkadaslar1 yaptiklar1 ¢alismada 32 adet rat iizerinde Komple Freund
adjuvani ile TME-OA olusturduktan sonra ratlar: rastgele 16'sar iki gruba (¢alisma ve
kontrol) ayirmiglardir. 10 dakika siireyle, 100 mW giiclinde 880 nm diisiik seviyeli lazer
ve 0,8 mm prob ¢api ile ¢alisma grubuna lazer uygulamiglardir. Kontrol siganlarina lazer
plasebo olarak uygulamislardir. Kontrol ve ¢alisma grubundan 8 adet tavsani deneyin 3.
giiniinde, geri kalan sekizer tavsam deneyin 7. giiniinde sakrifiye etmislerdir. Ug guinlik
tedaviden sonra ¢alisma grubundaki ratlarda kikirdak defektlerinin derecesi, inflamatuvar
hiicre sayis1, anjiyogenez, hiicre katmani sayis1 ve artrit kontrol grubuna kiyasla anlaml
farklilik gostermemistir (P>0.05). Yedi giin sonra, caliggsma grubundaki kikirdak
defektlerinin derecesi, enflamatuar hiicre sayisi, hiicre katmani sayis1 ve artrit kontrollere
kiyasla iyilesme orani daha yiiksek ve anlamli bulmuslardir (P<0.05) (Peimani & Sardary,
2014).1yilesmenin hiicresel diizeyde goriilebilmesi i¢in lazer uygulamalarinin en az 7 giin

yapilmasi ongoriilebilir. Calismamizda 14 seans lazer uygulamasi yapildi.

Lemos ve arkadaslar1 ise 100 adet erkek rat Gzerinde Komple Freund adjuvan:
uygularak OA olusturmuslardir. Hayvanlar1 dort gruba ayirmuslardir. (Kontrol grubu
(KG), Artrit grubu (AG), LG5, LG10 ve LG20 artritli ve sirasiyla 5, 10 ve 20J/cm2
dozlarinda LLLT ile tedavi edilen hayvanlar). Ratlara 48 saat araliklarla 10 seans lazer
uygulamisglardir. TME histolojik kesitlerinin yan1 sira kikirdak, eklem diski ve ¢igneme
kaslarinin histomorfometrik degerlendirmesi gergeklestirmislerdir. TME dokularinin
biyokimyasal analizi, siilfatlanmis glikozaminoglikanlar (GAG'lar), matriks
metalloproteinazlar (MMP'ler) 2 ve 9 zimografi 6lgtimleri ve IL-6, TNF-a velL-1B
sitokinleri i¢in ELISA dl¢umlerini yapmislardir. Morfolojik analizler de DDLT nin diskte
daha iyi kollajen lifleri organizasyonunu ve disk ve eklem kikirdaginda daha yiiksek
proteoglikan konsantrasyonunu destekledigini gostermislerdir. 3 ila 225 J/cm2 arasindaki
dozlarda uygulanan LLLT'nin inflamatuar hiicre sayisinda azalma, daha az sinovyal

hiperplazi, kollajen liflerinin daha iyi organizasyonu ve dagilimi ve anjiyogenez gibi
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olumlu etkileri oldugunu géstermislerdir. Lazer gruplari arasinda istatiksel olarak anlamli
fark bulamamaislardir. Calismamizda kullandigimiz GRR lazer cihazinin enerji aktarimi

bu ¢alismadaki enerji yogunlugu ile uyumluydu (Lemos ve ark., 2019).

Artrosentez ve DDLT nin kombine uygulandig1 Yanik ve arkadaglariin yaptig
calismada DC/TMD kriterlerine uygun TME-OA tanisi almis 36 hasta alt1 ay konservatif
tedavi gordikten sonra iki gruba ayirmislardir. Grup 1’e sadece artrosentez, Grup 2’ye
artrosentez ile DDLT uygulamislardir. GaAlAs diyot lazer 30 saniye sureyle (810 nm,
1,5 W, 400 m fiber, siirekli, yiizeyden 6 mm) alt1 seans uygulamislardir. Grup 2'de Grup
I'e kiyasla kas palpasyon skorlarinda ve mandibular hareketlerde daha fazla iyilesme
gozlemlemislerdir. Her iki teknigin de eklem agrisi ve fonksiyonunu iyilestirmis oldugu,
DDLT ile kombinasyonun miyofasiyal bilesenler ic¢in ek bir faydasi oldugunu
gormislerdir (Yanik ve ark., 2021).Calismamiz hayvan g¢alismasi oldugu igin agr1 ve
mandibular hareket parametreleri degerlendirilemedi ancak internal eklem bulgulari

calisma gruplarinda kontrol grubuna gére daha iyi sonuglar gosterdi.

Calismamizin bazi limitasyonlar1 bulunmaktadir. TME kompleksinin sadece
kemik ve kikirdak igeren belirli bir boliim ¢alismaya dahil edildi. Kas ve ligamentler
incelemeye alinmadi. Hayvan c¢aligmasi oldugu i¢in agr1 parametresi, maksimum agiz
acikligi, lateral hareketler gibi parametreler Olgiilemedi. Histopatolojik incelemenin
yaninda histokimyasal inceleme, kondil basindaki ve eklem yiizeylerindeki kemik

degisikliklerinin degerlendirilmesi i¢in CBCT muayenesi bulgulara eklenebilirdi.

Calismamizdan elde ettigimiz histopatolojik sonuglar 1s1ginda lazer
biyostimilasyon tedavisi sonucu hiicre rejenerasyon kapasitesinin nicelik olarak arttig

goriildii ancak istatiksel olarak anlamli farklar bulunmadi.
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6. SONUC

Bu c¢alismada 27 adet Yeni Zelanda beyaz tavsan kullanilarak TME’de deneysel
osteoartrit olusturulmasi planlandi. Histopatolojik incelemelerde Kontrol Grubu, Calisma
Grubu 1 ve Calisma Grubu 2’yi olusturan 26 adet tavsanda intra-artikiiler olarak
uygulanan 3 mg/ml’lik sodyum mono iyodoasetat soliisyonunun 1ml’lik miktari ile OA
bulgularinin olustugu goriildii. Alinan temporomandibular eklem kesitlerinde, defekt
dolum oranlari, osteokondral bileske rekonstriksiyon yuzdesi, matriks boyanmasi ve

hlcresel morfoloji degerlendirilmistir.

Matriks boyanma degerleri(p=0.009) hari¢ c¢alisma ve kontrol gruplar1 arasinda
istatiksel olarak anlamli fark bulunmasa da (p >0.05), ¢alisma gruplarindaki degerler
kontrol grubuna gore daha yiiksek olacak sekilde lazer gruplari lehine idi. Yine yeni nesil
cift dalga boylu lazer (904-940 nm’lik dalga boyuna sahip 22 mW’lik IR (kiz1l6tesi) LED
ve 632-650 nm’lik dalga boyuna sahip 10 mW’lik GaAlAs (Galyum Aluminyum
Arsenid) geleneksel lazere (940 nm dalga boyu, 4 W gii¢, 10J/cm? enerji yogunlugu
araliksiz emiisyon) gore matriks boyanmasi hari¢ diger parametrelerden bir tanesinde
(defekt dolumu) esit bulgular ve diger iki parametrede de (osteokondral bileske
rekonstriksiyonu ve hiicresel morfoloji) de istatistiksel olmasa da yeni nesil lazer lehine
idi.

Elde edilen histopatolojik bulgular 15181nda osteoartrit tedasinde yeni nesil ¢ift
dalga boylu lazer (904-940 nm’lik dalga boyuna sahip 22 mW’lik IR (kizil6tesi) LED ve
632-650 nm’lik dalga boyuna sahip 10 mW’lik GaAlAs (Galyum Aluminyum Arsenid)
ve geleneksel diod lazer (940 nm dalga boyu, 4 W gii¢, 10J/cm? enerji yogunlugu ve
araliksiz emiisyon) ile uygulanan 14 seans tedavi protokoli yeterli olmasa da faydali

olarak bulundu.

Temporomandibular eklem kompleksinin biitiinii ile incelenebildigi, klinik
parametrelerin  Olgiilebildigi, farkli  lazer  biyostimilasyon  protokollerinin

uygulanabilecegi yeni caligmalara ihtiyag vardir.
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OA belirtisi olan hastalarda doku onarim ve rejenerasyon kapasitesinin arttirmak,
klinik semptomlarin azaltilmasi ve yasam kalitesinin arttirilmasi amaci ile farkl lazer
biyostimiilasyon tedavi protokollerinin olusturulmasi ve bu konuda yeni calismalarin

yapilmasi gerektigi sonucuna varmaktayiz.
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	3.7. Örneklerin Hazırlanması
	3.8.Histopatolojik Değerlendirme
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