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OZET

TAVSAN ROTATOR CUFF YIRTIGI MODELINDE ENJEKTE
EDILEBILEN TROMBOSITTEN ZENGIN FiBRIN (I-PRF) VE
KONSANTRE EDILMIiS BUYUME FAKTORU (CGF) UYGULAMASININ
KEMIK-TENDON BILESKESINDEKI IYILESMEYE OLAN ETKILERININ
KARSILASTIRILMASI

Amac:

Bu ¢alismanin amaci tavsan rotator cuff yirtigi modelinde Enjekte edilebilen
Trombositten Zengin Fibrin(I-PRF) ve Konsantre Biiyiime Faktorii (CGF)’ niin kemik-
tendon ara yiizii iyilesmesi iizerindeki etkilerinin arastirilmast ve sonuglarinin
karsilastirmali olarak degerlendirilmesidir.

Gerec ve Yontem:

Etik kurul onay1 ardindan 18 adet beyaz Yeni Zelanda Albino tavsaninin sag
ve sol omuz suprasupinatus tendonunda tam kat yirttk modeli olusturuldu. Cerrahi
sonrasinda tavsanlar gruplara ayrildi; 1. grup CGF, 2. Grup I-PRF ve 3. Grup kontrol
grubu olusturuldu. CGF ve I-PRF uygulanan tavsanlardan kan alinarak uygun
prosediire gore santifriij edildi. Cerrahi miidahale ile tamir edilen Rotator Manset (RM)
yapisma yerine biyiime faktorii materyallerinden CGF 1. Gruba, I-PRF 2. Gruba
uygulandi. Cerrahi miidahaleden 6 hafta sonra uygulanan sakrifikasyon iglemi
sonrasinda tavsanlarin cerrahi uygulanan suprasupinatus tendonu omuz eklemiyle
birlikte ¢ikarildi. Sol omuzdan alinan doku 6rnekleri histolojik inceleme icin ve sag
omuzdan alinan 6rnekler biyomekanik ¢ekme testine tabi tutulmak i¢in alindi. Elde
edilen Rotator manset kemik-tendon kompleksinin SHIMADZU marka EHF-
EV200k2-040-0A model ¢ekme cihazi kullanilarak yapilan biyomekanik ¢ekme testi
ile hasar yiikii tespiti ve uzamasi 6lgiildii. Histolojik analiz i¢in immunohistokimyasal
boyama yapildi ve degerlendirmeler Nourissat ve ekibinin 2010 yilinda ortaya

koydugu Tendon-Kemik bileskesi skorlama sistemine gore yapildi.



Bulgular:

Biyomekanik ¢ekme testinde CGF grubunun 61,57N ile diger gruplara gore
anlamli derecede daha yiiksek dayanikliliga sahip oldugu gosterildi (p=0,001).
Uzama/Gerilim testinde CGF grubunda 3,99mm, I-PRF grubunda 3,14mm ve kontrol
grubunda 2,52mm uzama 6lgiildii ve gruplar arasinda CGF lehine istatistiksel olarak
anlaml fark saptandi (p=0,030). Gruplar aras1 tendon-kemik bileskesi skorlamasinda
tendon kemik bileskesindeki hiicre miktarinda (p=0,237) ve Kondrosit
organizasyonunda (p=0,327) istatistiksel olarak anlamli bir farka rastlanmamus iken,
kollajen tip 2 miktar1 (p=0,0001), gag skoru igerigi (p=0,001) ve kollajen
organizasyonu skorunda (p=0,004) CGF lehine istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmistir.

Cikarimlar:

Bu calismada mekanik ve histolojik bulgularin sonucuna gére CGF’nin I-
PRF’ye gore kemik-tendon bileskesi iyilesmesinde istatistiksel olarak anlamli
derecede etkili oldugu gosterilmistir. CGF uygulamasi, tavsan tenositlerinde
protendon ve kikirdak olusumunu desteklemis olup tendon onariminin histolojik
goriinimi ve mekanik o6zelliklerindki iyilesme tendon-kemik bileskesi skoru ve
biyomekanik ¢ekme testleriyle kanitlanmigtir. Sonug olarak, RM tamirinde tedavinin
CGF ile desteklenmesinin kemik-tendon arayiizii iyilesmesinde [-PRF’ye gore daha

olumlu katki sagladig: istatiksel olarak anlamli sonuglar dogrultusunda gosterilmistir.

Anahtar Kelimeler: Rotator Manset yirtigi, CGF, I-PRF, tendon-kemik
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ABSTRACT

COMPARISON OF THE EFFECTS OF INJECTABLE PLATELET
RICH-FIBRIN (I-PRF) AND CONCENTRATED GROWTH FACTOR (CGF)
ON BONE AND TENDON HEALING IN RABBIT ROTATOR CUFF TEAR

MODEL

Purpose:

The aim of this study is to investigate the effects of Injectable Platelet-Rich
Fibrin (I-PRF) and Concentrated Growth Factor (CGF) on bone-tendon interface

healing in a rabbit rotator cuff tear model and to evaluate the results comparatively.
Materials and Methods:

After ethics committee approval, a full-thickness tear model was created on both
shoulders suprasupinatus tendons of 18 white New Zealand Albino rabbits. After the
surgery, the rabbits were divided into three groups equally: 1st group was CGF, 2nd
group was I-PRF and 3rd group was formed as control group. I-PRF and CGF were
obtained by centrifugation of blood taken with a standard appropriate procedure. At
the Rotator Cuff (RM) attachment site repaired surgically, CGF was applied to Group
1 and I-PRF was applied to Group 2 as the growth factor materials. After the
sacrification procedure performed 6 weeks after the surgery, each surgical applied
suprasupinatus tendon of the rabbits was removed together with the shoulder joint.
Tissue samples from the left shoulder were taken for histological examination and
samples from the right shoulder were used for biomechanical tensile testing. Damage
load detection and elongation of the obtained Rotator cuff bone-tendon complex were
measured by biomechanical tensile test using SHIMADZU brand EHF-EV200k2-040-
OA model tensile device. Immunohistochemical staining was performed for
histological analysis, and evaluations were made according to the Tendon-Bone

junction scoring system that Nourissat et al. put forward in 2010.
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Results:

In the biomechanical tensile test, the CGF group showed significant higher
durability with 61.57N than the other groups (p=0.001). In the Elongation/Tension test,
elongation was measured as 3.99mm in the CGF group, 3.14mm in the I-PRF group
and 2.52mm in the control group, and a statistically significant difference in favor of
CGF was found between the groups (p=0.030). While there was no statistically
significant difference in the amount of cells in the tendon-bone junction (p=0.237) and
Chondrocyte organization (p=0.327) in the tendon-bone junction scoring between the
groups, statistically significant difference was found in favor of CGF in collagen type
2 amount (p=0.0001), gag score content (p=0.001) and collagen organization score
(p=0.004).

Conclusion:

In this study, according to the results of mechanical and histological findings, it
was shown that CGF was statistically significantly effective in healing of the bone-
tendon junction compared to I-PRF. CGF application promoted protendon and
cartilage formation in rabbit tenocytes, and the improvement in the histological
appearance and mechanical properties of tendon repair were proven by tendon-bone
junction score and biomechanical tensile tests. As a result, it has been shown in the
direction of statistically significant results that supplementing the treatment with CGF
in RM repair provides a more positive contribution to the healing of the bone-tendon
interface than 1-PRF.

Keywords: Rotator Cuff tear, CGF, I-PRF, tendon-bone

X1



GIRIS

Omuz eklemi, viicudumuzda bulunan en genis hareket agikligina sahip eklemdir.
Eklemin olusturacagi hareketlerin biiylik bir kismimi rotator manget kaslar
olusturmaktadir. Rotator manset (RM), humerus glenoid ekleminin hareketliligini ve
stabilitesini korumak i¢in humerus basinin etrafini saran bir kas grubudur (1). Rotator
manset, skapuladan koken alan bir kas grubu olan supraspinatus, infraspinatus, teres
mindr ve subskapularis tendonlarinin olusturdugu bir yapidir. Omuz ekleminde RM
yaralanmasi travma ya da dejeneratif zeminde meydana gelir ve omuz ekleminde agri,
sertlik ve hareketsizlik ile sonuglanir (2). Rotator manset yirtiklari gerek geng
sporcularda gerekse yasli popiilasyonda giderek goriilme sikligi artan, ciddi oranda
agr1 ve is giicli kaybina yol agan bir hastaliktir. Bu hastalik, bel agris1 ve boyun
agrisindan sonra en yaygin kas-iskelet sistemi hastaligidir (2). Diinya ¢apinda 30
milyondan fazla insan ve ABD'de 17 milyon insan her yil rotator manset
yaralanmalarimdan muzdariptir. Yilda 250.000 hasta, tahmini maliyeti 3 milyar ABD

dolar1 olan rotator manget onarim ameliyati ge¢irmistir (3).

Rotator manset tamirinde son yillarda cerrahlarin artroskopik tekniklerde
deneyim kazanmasi ve cerrahi tekniklerin gelismesiyle daha diisiik reoperasyon orani
goriilmiis ve genel komplikasyonlar olduk¢a azalmistir (4). Buna karsin, cerrahi
sonrasinda agr1 ve iyilesme siiresindeki uzunluk ve tendon-kemik iyilesme kalitesi
tartigilmaktadir (4). Bu nedenle, ¢calismalarda RM yirtig1 tamirinde cerrahi sonrasinda
hastanin yasam Kkalitesini ve yirtigin iyilesme insidansini arttirmak ve hareket

kisithiliginin minimal diizeye indirilmesine odaklanilmistir.

Rotator manget onarimi sonrasinda olusan tekrar yirtik oranlarinin, kemik-
tendon bileskesinde onarim sonrasinda ortaya ¢ikan histolojik doku iyilesmesinde
eksiklige bagli oldugu dusiiniilmektedir (5). Bu durum iyilesme dokusundaki
hiiclererin tip 1 kollajen, tip 2 kollajen ,ekstraselliiler matriks, sitokinler ve biiyiime
faktorleri gibi maddelerin rotator manset onarimi sonrasinda yenilenemeyen
fibrokartilaj dokular1 yerine olusan skar dokusunu onarmadaki yetersizlige bagh

gelistigi tespit edilmistir (6).



Rotator manset yirtiklarinin iyilesme siirecinde gorevli olan hiicre elemanlarinin
ve iyilesme i¢in gerekli olan vaskiilarizasyonun alttaki kemik dokusundaki yapilardan
destek aldig1 ve kemik-tendon bileskesinde goriilen entezisin bileskenin biyomekanik
giictinii arttirdig1 bilinmektedir (7). RM yirtiklarinin iyilesme siirecinde osteojenik ve
kondrojenik kok hiicleler tendon yapisini olusturacak olan glukozaminoglikanlari,
poliglikolik asitleri, kollajenleri ve matriks metalloproteinazlar1 iireterek kemik-
tendon bileskesinin tekrar olugsmasinda katki sagladigi yapilan c¢alismalarda

gosterilmistir (8).

Bu nedenle tekrar yirtilma sonucunda gelisen yeniden operasyon ihtiyacini
azaltmak tlizere aragtirmacilar kemik-tendon iyilesmesini artirmaya yonelik klinik
caligmalar yapmis ve bu amagla otolog kan, hiyoluranik asit ve skafold gibi
materyallere ek olarak kok hiicreleri stimiile edebilen mikrokirik gibi farkli yontemleri
kullanmislardir (9, 10).

Son on yillik siiregte, rotator manset onarimina dair strateji ve prosediirleri
incelemek ve rejeneratif tipta tibbi {diriinlerin etki mekanizmasini, etkinligini ve
giivenilirligini test etmek iizere hayvan deneylerine siklikla basvurulmaktadir. Insan
ile olan genetik benzerligi sebebiyle bagvurulan hayvan model iizerindeki ¢aligmalar
ile RM yirtigimin onarim siiregleri ve bu siiregte basvurulan ilave yontem ve
materyaller arastirilmaya devam edilmektedir ve otolog kan iriinlerinden olan
Trombositten Zengin Fibrin (PRF) ve Konsantre Biiyiime Faktorii (CGF) klinik
uygulamalarda kullanilmak {izere hayvan ¢aligmalarinda kullanilan yeni

materyallerdendir (11).

Enjekte Edilebilen Trombositten zengin fibrin (I-PRF), iyilesme siirecini
uyarmak icin yarali yumusak dokunun igine veya lizerine enjekte edilen, hastanin
kendi kaninin otolog bir konsantresidir. Trombosit alfa graniillerinden biiyiime
faktorlerinin salinmasi, tenositlerin ¢ogalmasini ve iyilesme siirecini gelistirmek i¢in
hiicre dis1 matriks hiicre ¢ogalmasini, kemotaksisi, hiicre farklilasmasini ve

anjiyogenezi tesvik eder (12).

Konsantre Biiyiime Faktorii (CGF) ise enjekte Edilebilen Trombositten zengin

fibrin (I-PRF) gibi 16kositik yapisindan dolay1 benzer etkiler gosterir (22). Konsantre



Biiyiime Faktorii (CGF) de 16kosit ve biiyiime faktoriinden zengin fibrin ag1 iceren
kompleks ti¢ boyutlu bir yapiya sahiptir (13) ve bu fibrin ag endojen biiytime faktorleri,
trombositler, 16kositler agisindan zengindir. Konsantre Biiyiime Faktorii etkilerini
saldig1 biiylime faktorleri araciligiyla gostermektedir. Biiylime faktorlerinin tendon-
kemik yapilar1 tizerinde kullanim amaci hasarin bulundugu yerde iyilesme ve
yenilenme siirecini desteklemesi ve iyilesmeyi uyararak cerrahi sonrasi islev kaybi

stiresini minimal diizeye indirildigi yapilan ¢alismalarda gosterilmistir (14).

Debora de Souza Savio ve ark. 2023 yilinda yapmis olduklar1 ¢alismada sigan
kalvaryas1 iizerinde Enjekte Edilebilen Trombositten zengin fibrin (I-PRF)
uygulanmas1 sonucunda kalvaryada olusturulan kritik boyutlardaki defektlerde kemik
yeniden olusumunu giiglendirdigi saptamislardir (15). Yapilan bir bagka ¢alismada dis
implantlar1 uygulanan hastalarda implantla birlikte |-PRF uygulanmasi implantin
mandibulaya daha gii¢lii tutunmasini sagladigi gésterilmistir. Yan Xu ve ark. 2019
yilinda yapmis olduklar1 ¢alismada konsantre biiyiime faktoriiniin (CGF) periodontal
kemik i¢i defekt derinligini azalttigin1 saptamislardir (16).

Bir ¢alismada rejeneratif endodontik tedavide periapikal lezyonlarin iyilesmesi
icin gerekli olan apikal kapanmay1 saglamak ve klinik semptomlari ortadan kaldirmak
icin CGF ve PRF kullanilmis ve bu materyallerin tedavi edici etkisi arasindaki
farkliliklar1 arastirilmistir. Calismanin sonuglarinda apikal kapanma ve klinik
semptomlar agisindan her iki grup arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark
bulunmamustir (17). Bir bagka ¢aligmada maksiller siniis lifting ameliyat1 uygulanan
hastalara CGF, PRF, PRP uygulanarak kemik yeniden sekillenmesine olan etkileri
karsilastirilmistir. PRP, CGF VE PRF gruplar arasinda kemik yeniden olusumunda
anlamli bir fark bulunmamasina karsin hasarli dokuda anjiogenezi artirarak kemik

iyilesmesine katkida bulunduklari saptanmstir (18).

Giliniimliz  konjonktiiriinde biiylik cerrahilerde tedavi yontemleri daha
minimalize edilmeye ¢alisildig1 diistintildiigiinde biiyiime faktorlerinin kemik-tendon
bileskesindeki iyilesmeye etkisi 6n plana ¢ikmaktadir. Yapilan caligmalarda ve
aragtirmalarda kolay ve maliyetsiz liretimin efektif oldugu ortaya ciktikca ilerleyen
donemlerde biiylime faktorleri ile tedavinin daha 6n planda olacagini diisiiniilebilir.

Bu calisma i¢in yapmis oldugumuz literatiir taramalarinda sigan kalvaryalarinda,
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dentin olusumunda, mandibula rejenerasyonunda ve asil tendonu gibi tendon
yapilarinda kemik-tendon bileskesi iyilesmesinde Trombositten zengin fibrin (1-PRF)
ve Konsantre Biiyiime Faktorii (CGF) gibi biyomaterlallerin kullanildig: ve istatiksel
olarak anlamli sonuglar elde edildigini saptanmistir. Rotator manset onarimi sonrasi
Enjekte Edilebilen Trombositten zengin fibrin (I-PRF) ve Konsantre Biiyliime Faktori
(CGF)’niin kemik-tendon arayiizii tizerindeki biyomekanik ve histolojik etkilerini

gosteren bilimsel ¢alismalara literatiirde rastlanmamaistir.

Bu ¢alisma, tavsan denekler {izerinde yiiriitiilen onarim siirecinde bolgeye
uygulanan Enjekte Edilebilen Trombositten zengin fibrin (I-PRF) ve Konsantre
Biiyiime Faktorii (CGF)’nilin rotator manget yirtiginda cerrahi miidahale sonrasi

kemik-tendon arayiizii iyilesme siirecine katkisi karsilastirilmasi amaglanmustir.



GENEL BILGILER
ROTATOR MANSET ANATOMISI

Rotator manset, skapuladan kaynaklanan, eklem kapsiiliinii saran ve humerusun
bliyiik ve kiigiik tiiberkiillerine yapisan dort kasin tendonlarindan olusan bir
komplekstir (19). Ayn1 zamanda, tendindz kilif veya kas-tendin6z manset olarak da
bilinir. Supraspinatus, infraspinatus, teres minor, subskapularis kaslarinin hepsi bir
birim olarak calisir ve humerus basini glenoid fossada stabilize eder. Farkli
pozisyonlardaki kol hareketlerinde her kasim humerus basinin hareketinde kendine

Ozgii bir roli vardir (20).

M. Subskapularis: Skapula'nin 6n yiiziinde, fossa subscapularis'ten baslar ve
humerusun kiigiik tiiberkiiliine yapisir. C5-C8 koklerinden ¢ikan nervus subskapularis
tarafindan innerve edilir. Beslenmesi aksiller ve subskapular arterler yoluyla olur.
Omuz eklemine i¢ rotasyon yaptirir. Spesifik olarak subskapularis kasi, bas
pozisyonundaki kolun viicudun yan tarafina geri getirildigi teres mindr, latissimus
dorsi ve pektoralis major kaslarinin gii¢lii hareketleri sirasinda humerus basini
stabilize eder. Rotator kilif fonksiyonel olmadigi zaman bu tiir aktivitelerde

subskapularis kasi sikisir (19, 20).

M. Supraspinatus: Skapula posterioru fizerindeki fossada supraspinal
aponevrozdan koken alir; eklem kapsiilii {lizerinden, akromiyon altindan ve
korakoakromiyal bag (korakoakromiyal ark) ve yapilardan gecerek biiyiik tiiberkiiliin
ist kismina yapisir. C4-C6 koklerinden ¢ikan supraskapular sinir tarafindan innerve
edilir (19). Arteriyel besleme supraskapuler ¢entikten gecen supraskapular arter
tarafindan saglanir. Humerus basinin glenoid kavitede durmasini saglarken aym
zamanda abdiiksiyonu ve One elevasyonu baslatir. Spesifik olarak deltoid kas1 omzu
abduksiyon yoniinde hareket ettirirken, supraspinatus kast humerus basini asagiya
dogru hareket ettirir. Bu fonksiyon sayesinde, humerus basinin akromiyon altinda
stkismasi, supraspinatus tendonunun ve subakromiyal bursanin hasar gormesi
engellenir. Supraspinatus kasinin eklem yiizii daha kasilidir. Bu nedenle yirtiklar

genellikle eklem yiiziinde olusur (20).



M. Infraspinatus: Supraskapular sinir tarafindan innerve edilen infraspinatus
kasi, infraspinéz fossadan koken alir ve biiyiik tiiberkiiliin posterolateral orta 1/3
boliimiine yapisir. Kolun dis rotasyonunu yapar ve skapulohumeral eklemi destekler.
Beslenmesi iki ana dalda supraskapular arterden gelir. Ozellikle teres minor ile birlikte
caligsarak humerus basinin glenoid fossada posterior yerlesimini saglar ve skapulanin
korakoid ¢ikintrya sikismasini engeller. Infraspinatus kasi, glenohumeral eklemin en
giiclii dis rotatorlerinden biridir. Atis ve vurma gibi omuz hareketleri igin st
ekstremite yliklenmeden oOnce dis rotasyon ve arkaya dogru esneme Onemlidir.
Infraspinatus kas, top elden ¢iktiginda veya yavaslama asamasinda eksantrik olarak
caligir (20).

M. Teres minor: Skapula'nin dis kenarindan kaynaklanir ve biiyiik tiiberkiiliin
alt 1/3 kismina yapisir. Zayif bir dis rotatordur. Infraspinatus kas ile birlikte humerus
basini glenoid fossada posterior olarak tutarlar ve korakoid kasin sikismasini 6nlerler.
Teres minor kasi, teres major, latissimus dorsi, pektoralis major'iin kostal lifleri ile
birlikte, yukar1 kaldirilmis kolu indirmeye yardimci olur. C5-'den ¢ikan aksiller sinir
tarafindan innerve edilir. C6 koklerin beslenmesi ¢esitli sekillerde gerceklesir; ancak
en 6nemlisi skapular sirkumfleks arterin posterior humerus dallaridir (21).
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Sekil 1. Rotator manset kaslari



Bu dort kasin tendonlar1 humerus yapisikliklarinin hemen yakininda 1,5-2 cm
distalinde birlesirler. Kolun i¢ ve dis rotasyon hareketleri disinda baslica gorevleri
deltoid ve pektoralis major kaslarinin fonksiyonlari sirasinda humerus basincini
glenoid fossada tutmak (i) ve abduksiyonun (6ne elevasyonun) ilk 15-20 derecesini
saglayarak deltoid kasinin moment kolunu desteklemektir (ii). ikinci gorev (ii), tek
basina supraspinatus kasi tarafindan gergeklestirilir (22). Saglikl bir rotator mansetin
makroskopik goriiniimii, supraspinatus ve infraspinatus tendonlariin humerus biiyiik
tiiberkiillinii olusturmadan 6nce 1,5 cm'ye kadar birlestigini gosterir; bu seviyeden her
iki tendon lifini diseke ederek ayirmak miimkiin degildir. Teres mindr ve infraspinatus
kaslar1 arasindaki caprazlama daha erken baslar. ikisini birbirinden ayiran kash
kisimda bir aralik olsa da kas-tendon bolgesine gelince birbirinden ayrilmayacak
sekilde birlesirler. Teres mindr ve infraspinatus kaslar1 arasindaki ¢aprazlama daha
erken baglar. Subskapularis ve supraspinatus tendonlar1 bisipital olugun iizerinde
bisepslerin uzun siireli baskisi i¢in bir tendon kilifi olusturacak sekilde birlesirler. Bu
birlesik tendon derinlestikge, fibrokikirdak bir yap1 kazanir ve bisipital oluk igine
dogru yapilanir. Dogrudan bu olusumun iizerinden gecen transvers humeral bagi,
kolun hareketleri sirasinda biseps tendonunun oluk i¢inde kalmasini saglar. Biseps
tendonu ise gerildiginde humerus presini glenoide dogru bastirarak rotator mansetin
fonksiyonuna yardimci olur. Bu nedenle biseps tendonunun uzun basisini rotator

mangetin fonksiyonel bir pargasi olarak diigiinmek gerekir (20).
ROTATOR MANSET BiYOMEKANIGI

Rotator manset kaslar1 anatomik olarak iyi bilinmesine ragmen mekanik etkileri
hakkinda bilgi sinirlidir. Rotator manset kaslarinin tendonlar: tek tek izlenirse rotator
mangeti olusturan kaslarin tendonlarinin humerusa ayr1 ayr1 yapigsmadigi, komsu kas
tendonlarinin lifleri ile st tiste bindirildigi goriiliir. Bu dizilimdeki tendonlarin lifleri,
rotator manget kaslarindan biri kasildiginda, sadece o kasin tendonunun humerusa
baglanma noktasinda degil, ayn1 zamanda kol kemiginin yapisma noktasinda da

kasilmaya neden olan kas tendonlaridir (23).

Rotator manset kaslarinin temel olarak {i¢ islevi oldugu disiiniilmektedir.
Birincisi, humerusun skapulaya gore donmesi, ikincisi, caput humeri'yi cavitas

glenoidalis i¢inde tutmak i¢in olusturulan eklem baski kuvvetleri ve {lig¢iinciisii, omuz
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cevresindeki kaslarla koordineli bir sekilde ¢alisarak art. humeri dengesini saglamaktir
(24).

Kuvvet c¢iftleri kavrami, koronal ve sagittal diizlemlerde rotator manset
biyomekanigini tanimlamak i¢in kullanilir. Kuvvet ciftleri, iki karsit kuvvetin bir
nesneyi dondiirme girisimi olarak tanimlanir. Cismin sabit durmasi i¢in kuvvetlerin

birbirine zit ve esit biiyiikliikte olmasi gerekir (24, 25).

Omuz ekleminde kuvvetin uygulandigi yer rotasyon merkezi oldugundan dolay1
kuvvet ciftleri koronal planda rotator manset kaslari ile m. deltoideus arasindayken
sagittal planda ise rotator manset kaslarindan m. subscapularis ile m. infraspinatus ve
m. teres minor arasinda olusan kuvvet giftleri rotator manget biyomekaniginin

temelleridir (26).

Koronal diizlemde, rotator manset kaslarindan m. infraspinatus, m. teres minor
ve m. subscapularis'in tendonlar1 eklem doénme merkezinin altinda kalirken, m.
deltoideus ise omuz rotasyon merkezinin {izerinde kalir. Bu kaslar arasindaki denge,
uygun omuz abdiiksiyonu icin gereklidir. M. deltoideus ¢ok kuvvetli oldugu zaman
rotator manset kaslar1 caput humeri’yi yukartya dogru ¢eker ve bunu dengelemek icin
rotator manset kaslarina, m. latissimus dorsi ve m. pectoralis major kaslarinin asagiya

¢ekme momentleri yardimci olur (27).

Sagittal planda, anterior’da bulunan m. subscapularis ile posterior’da bulunan m.
infraspinatus ve m. teres minor kaslar1 arasindaki denge, caput humeri’nin cavitas
glenoidalis’te dengede kalmasi i¢in 6nemlidir. Sagittal planda bir dengesizlik olmasi,
caput humeri’nin anterior veya posterior’a asir1 kaymasina sebep olmaktadir. Yani
kuvvet dengelerinin bir tanesinde bile dengesizlik olursa, biitlin omuz kinematigi

etkilenir (28).
ROTATOR MANSET YIRTIGI
Epidemiyoloji

Yamanaka ve arkadaglarinin ¢aligmasinda parsiyel yirtiklarin komplet yirtiklara

gore 2 kat fazla goriildigi saptanmistir (29). Fukuda ve ark. kadavralarda 40 yas



altinda rotator manset lezyonu saptanmazken, 40 yas iizerinde bu oran %30 olarak
belirlenmistir. Bunlarin %31 bursal, %3"i artikiiler, %7'si intratendinéz yiizdeki

yirtiklardir (30, 31).

Insanlarda yapilan c¢alismalar kadavra c¢alismalarindan daha zor oldugu
belirtilmektedir. Zhang ve arkadaslar1 60 yasin {izerindeki hastalarin % 17-50’sinde,
80 yasin iizerindeki hastalarin ise %80’inde rotator manset patolojisi oldugu
bildirilmistir (32). Alexander ve Robert rotator manset yirtiginin 40-60 yaslari arasinda
goriilme sikliginin %4 oldgunu ve bu oranin 60 yas {istii populasyonda %54’ten fazla

oldugunu rapor etmislerdir (33).

Sher ve arkadaslarinin yaptigi MR ¢alismasinda parsiyel yirtiklarin oran1 %20,
tam kat yirtiklarin oran1 % 15 bulunmustur. insidansin yasla birlikte arttig1 tespit
edilmistir (34). Yapilan insidans c¢aligmalarinda rotator manset lezyonlarinin
bahgivanlarda, ¢iftgilerde, boyacilarda, tezgahtarlarda, ambarda c¢alisanlarda,
marangozlarda, yiiziiciilerde ve atletlerde daha sik oldugu tespit edilmistir (34, 35).

Etyoloji

Rotator manset riiptiirleri yasla siklig1 artmakla beraber gen¢ yas grubunda da
goriilebilen 6nemli bir saglik problemidir. Kirk yasindan itibaren daha sik goriilmekte;
60 yasinda yaklasik %50 oraninda rotator manset patolojileri saptanabilmektedir (36).
Konservatif ve cerrahi tedavi sonrasi hastalarin yaklasik {icte birinde agr1 ve fonksiyon
kayb1 devam etmektedir. Bu nedenden dolay1, rotator manset yirtiklarinin olusum
mekanizmasi ve epidemiyolojisinin bilinmesi 6nemlidir. Rotator manset riiptiirlerinin

olus nedenleri temel olarak ekstrinsik ve intrinsik nedenler olarak incelenebilir (37).

Codman (1990) rotator manset patolojilerinde intrinsik nedenlerin rol oynadigini
Oone slrmiistir ve dejeneratif degisikliklerin rotator manget yirtigina sebep
olabilecegini vurgulamustir (38). Uhthoff ve Sarkar’ in rotator manset tamiri cerrahisi
uyguladigi 306 hastadan perioperatif aldiklar1 biyopsi orneklerinde rotator manset
yirtiklarinin biiyiik ¢ogunlugunun artikiiler tarafta olustugunu, baslangi¢ yirtiklarinin
ise dejeneratif sebeple olustugunu ve ekstrinsik nedenlerin ikincil rol oynadigini

belirtmislertir (39).



Ozaki ve ark. yaptig1 kadavra galismasinda artikiiler tarafta parsiyel rotator
manset yirtig1 olan drneklerde akromiyon alt yiizeylerinin saglam oldugu bulunmustur.
Akromion morfolojisindeki degisikliklerin rotator manset yirtig1 ile korelasyon

gostermedigini belirtmislerdir (40).

Rotator manset dejenerasyonunun en onemli nedeni yaslanmadir. Rotator
manset yapisma yerinde fibrokartilaj miktarinda azalma, damarlanmanin bozulmasi,
tendonda fragmentasyon, kemige yapisma yerindeki sharpey liflerinde ayrilma diger
nedenlerdir. Rotator mansetin vaskiiler anatomisi yirtik olusma patogenezindeki rolii
ise dikkat gekicidir. Supraspinatus kasmin vaskuleritesini inceleyen bir kadavra
calismasinda, suprapinatus kasinin anterior liflerinin yash kadavralarda kanlanmasinin
azaldig1 gosterilmistir. Bu alan hipovaskiiler alan olarak tanimlanmaktadir. Dejeneratif
rotator manget yirtiklarmin birgogu bu alandan ger¢eklesmektedir. Bu durum,

hipovaskiileritenin etyopatogenezde bir rolii oldugunu diisiindiirmektedir (41).

Bagka bir c¢alismada, kol adduksiyonda iken supraspinatus tendonunun
tiiberkiiliim majus periferinin vaskiileritesinin degerlendirilmesi i¢in kontrast madde
enjekte edilmis ve bu bolgenin kontrast madde almadigini, kolun abdiiksiyona

geldiginde ise kontrast madde aliminin diizeldigi gorilmistiir (42).

Subakromiyal uzaklik ile iligkili basing ¢calismalarinda omuz seviyesinin iistiinde
1kg yiik kaldirmanin mikrosirkiilasyonu engelleyebilen basing artigina neden oldugu
gosterilmistir. Bu durum, gelisen vaskiiler yetmezligin dinamik nedenlere bagli olarak
gelisebilecegini gostermektedir. Tim bunlara ragmen, rotator manset yirtiklarinda

hipovaskiileritenin patogenezdeki rolii tam bir kesinlik kazanmamustir (43).
Patofizyoloji

Tendon iyilesmesi skar dokusu ile gerceklesir ve bu doku tendonun kendisi gibi
yiik aktarmasi yapamaz ve yeniden kolayca yirtilir. Bu siire¢ sonucunda, parsiyel
baslayan yirtik, tam kat yirtiga doniisiir. Tam kat yirtik kenarlar1 araciligiyla tendonun
geri kalan kismina yiik dagilir ve bu sekilde daha az yiiklerle daha fazla tendon lifi
kopar. Supraspinatus tendonu yirtik alaninda kan dolasimi gerilmeye bagli olarak

bozulur. lyilesme igin gerekli olan hematom olusamamaktadir. Beslenmenin
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bozulmasina bagli olarak ortaya ¢ikan litik enzimlerdeki iyilesmeyi olumsuz etkiler
(19).

Yirtik olan rotator manget kasinin humerus basini deprese eden etkisi ortadan
kalkar ve deltoid kasin ters yonde ¢ekmesi nedeniyle humerus basi subakromial
bosluga dogru eleve olur. Humerus basinin superiora migasyonu geriye kalan rotator
manset kaslarinin korakoakromiyal arkin altinda sikigsmasina sebebiyet vermektedir.
Korakoakromial bagin gerimine bagl olarak akromionda spur olusumu goriiliir. Bu
spur daha sonrasinda omuz ekleminin hareketleri esnasinda humerus eklem

kikirdaginin hasarlanmasina sebebiyet vermektedir (21).

=¥ B

Sekil 2. Mikrotravma modeli

Mikrotravma modeline gore yirtiklar, tipik olarak gerilim yiiklerinin en fazla
oldugu biseps tendonuna yakin, supraspinatus tendonunun 6n kisminda baslar. Yirtik
basladiginda, heniiz yirtilmamis olan komsu tendon liflerinde gerilim yiiklerinin

artmasina bagli olarak yirtik genisligi giderek artar (Sekil 2) (44).

Ekstrinsik mekanizmaya gore rotator manget riiptiirlerinin sebebi, manset
cevresindeki kemik ve yumusak doku patolojilerine sebep olan ekstrinsik faktorlerdir.
Ekstrinsik faktorler anatomik ve c¢evresel olarak degerlendirilebilir. Neer ekstrinsik
mekanizmay1 yaptig1 ¢calismalarda tendonun korakoakromiyal arkin altinda mekanik
kompresyona maruz kalmasi olarak tanimlamistir. Anatomik faktorler arasinda en iyi

bilineni akromiyonun morfolojik sekli olup, os akromiyale ve akromiyal kemik
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cikintilar da bu faktorler arasinda sayilmaktadir. Neer tarafindan “subakromiyal
stkisma sendromu (SSS)” olarak isimlendirilen bu mekanizmada, akromiyon &n
1/3’lik kismindaki, akromioklavikuler bag ve korakoklavikuler bagdaki morfolojik

degisikliklere vurguda bulunmustur (45).

Morfolojik caligmalarda akromion seklinin yirtitk olugmasinda rolii oldugu
ortaya konmustur. Akromiyonun sekli hem dogumsal hem de edinsel etkenlere bagh
olabilir. Ancak akromiyon seklindeki degisikliklerin gergekten dogumsal mi yoksa
edinsel mi oldugu konusu giiniimiizde hala tartisilmaktadir. Yenidogan kadavralarinda
yapilan bir calismanin sonucu olarak akromiondaki morfolojik degisikliklerin

(0zellikle tip 2 ve 3) sebebinin edinsel olabilecegi gosterilmistir (46).

Akromion ucundaki ¢engel seklinde morfolojik degisikligin sebebi olarak
kondroid metaplazi gosterilmistir. Luo ve arkadaslari, supraspinatus tendonu iizerinde
meydana gelen stresleri monitorize etmek igin olusturduklari iki boyutlu 6l¢iilebilir
modelde stres dagilimini 6l¢miislerdir. Bu subakromiyal sikisma modellemesinde stres
artisinin sadece akromiyona temas eden alanda degil, ayn1 zamanda bursal, eklem
ylizeyleri ve tendon boyunca yiiksek oldugunu bulmuslardir. Bu bulgular, rotator
manget yirtiklarinin dis etkenlere bagli mekanizma ile olusabilecegini gostermistir

(47).

Putz ve Reichelt ameliyat ettikleri hastanin %75’inde, korakoakromiyal bagin
akromiyona birlesme yerinde kondroid metaplazi oldugunu gostermisler ve bu
metaplastik bolgenin, enkondral kemik formasyonu ile daha sonra akromiyal ¢engel

haline doniisebilecegini savunmuslardir (48).

Omuzun asirt kullanimi, sigara igiciligi, artan yas, diyabetes mellitus gibi
sistemik hastaliklar omuz ¢evresindeki dokularda inflamatuar cevap olusturan cevresel
ekstrinsik faktorler arasinda sayilabilir. Edinsel nedenler arasinda en iyi bilineni artan
yas olup, tip 3 akromiyon ile arasinda dogru orantt bulunmustur. Wang ve Saphiro,
akromiyonun morfolojik o6zellikleri lizerine yaptiklar1 bir calismada, artan yas ile
paralel olarak, tip I’den tip III akromiyona dogru, goriilme siklig1 agisindan istatistiksel
olarak anlamli bir artig saptamiglardir (49). Nitekim subakromial dekompresyondan en

fazla fayda goren hastalar kanca sekilli veya yana egimli akromiyonu olan ve manset
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yirtiginin bursal yiizeyde olustugu hastalardir. Aksine, konservatif tedaviden en ¢ok

fayda goren hastalar ise diiz akromiyona sahip olan hastalardir (50).

Wang ve arkadaglar1 200’den fazla hasta {izerinde yaptiklar1 bir calismada
konservatif ~ tedavinin  basarisinin  akromiyon tipiyle iligkili  oldugunu
gozlemlemislerdir. Tip I, tip II ve tip III akromiyon tipleri i¢in bagarit oranlarini
sirastyla %89,%53 ve %58,3 olarak rapor etmiglerdir (51). Calismada saptanan diger

onemli faktor ise iatrojenik sebeplerden olan kortikosteroid enjeksiyonudur.
Rotator Manset Yiraiginda Klinik Bulgular

Rotator manset patolojilerinde hastalar genellikle agri ile bagvurur ve agriy1
basin yukarisindaki hareketlerle tarif eder. Bazi hastalarda bu semptomlara eklem
hareket acikliginda azalma, fonksiyonel kisithlik, kasilma, kas giigsiizliigii ve
instabilite eslik eder. Abdiiksiyon ve i¢ rotasyonda kisitlilik daha belirgindir ancak
fleksiyonda, kars1 omuza dokunmada ve dis rotasyonda da kisitlilik olabilir (52, 53).

Sekil 3. Rotator manset yirtig1 muayene bulgular
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LIMITED INTERNAL ROTATION

Sekil 4. Rotator manset yirtiginda gelisen rotasyonlarda kisitlilik
Kronik vakalarda hasta adeziv kapsiilit ile de karsilasabilir.

Sekil 5. Rotator manset yirtiginda gelisen adeziv kapsiilit
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Hastalarmn gece agrisin1 da tamimlamasi tipiktir. Impingement testleri genellikle
pozitiftir. Yirti§in bulundugu kasa gore o kas grubunda kas gii¢siizliigii saptanabilir.
Dejenerasyona bagli zayiflik, diger klinik semptomlar olmadan veya sadece tendinit
veya bursit temelinde de ortaya ¢ikabilir. Tam kat yirtiklarda genellikle aktif
abduksiyon saglansa da hastalar muayene edildiginde kas gii¢siizliigii saptanir (54-56).
Drop arm testi, tam kat veya masif yirtiklarda pozitif olarak saptanabilir. Supraspinatus
kas yirtiklari i¢in Jobb testi, infraspinatus kas yirtiklar: igin Patte testi, dis rotasyon
yetersizligi semptomu, Subscapularis kas yirtiklar1 i¢in Gerber Lift-off, karin
kompresyon testi (Belly press testi), Bear hug testi, i¢ rotasyon yetmezligi semptomu
pozitif olabilir. Masif kas yirtiklarinin eslik ettigi durumlarda popeye semptomu

gortilebilir, Speed ve Yergeson testleri pozitif ¢ikabilir (57).

Bu hasta grubu instabilite ile de karsilasabilir. Akut subskapular yirtiklarda
tekrarlayan anterior instabilite goriilebilir (58, 59). Kronik yirtiklarda humerus basi ile
korakoakromiyal ark arasindaki stabilizatdr kuvvetlerin azalmasi nedeniyle siiperior

instabilite gézlenebilir (60, 61).
Laboratuvar

Rotator manset patolojilerinde rutin laboratuar tetkikleri normaldir; hastaliga
0zgii laboratuar bulgular1 yoktur. Tendinitin eslik ettigi durumlarda efiizyon, akut faz
reaktan yiiksekligi ve 16kositoz saptanabilir ancak bunlar da hastaligin tanisi i¢in

spesifik degildir (62).
Tanisal Goriintiileme

Akromiyokavikuler eklemde olas1 bir glenohumeral artrit, kirik, humerus basi
subluksasyonu, akromiyoklavikiiler eklem artriti, mahmuz veya pancoast tiimoriinii
dislamak icin ilk olarak direkt grafi ¢ekilmelidir. Direkt grafi akromiyon tipinin
goriilmesini de saglar. Kronik rotator manset hastaliklarinda akromiyonda skleroz,
tiiberkulum majus’ta anormallikler, kalsifik tendinit gibi eslik edebilecek durumlar

saptanabilir (19).

Ultrasonografi ve MR tanida daha yardimcidir. Omuz ultrasonografisi omuz

bolgesi cildi, deri alti subakromiyal bursa, Rotator manset, glenohumeral eklem,
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kemik konturlari, trapezius, deltoid ve biseps uzun bast hakkinda bilgi verebilir. Omuz
ultrasonografisi ile tam rotator manset yirtig1, rotator mangette incelme, dejenerasyon,
supraspinatus yirtigi, subakromiyal efiizyon, biseps lezyonu vb. saptanabilir. Kismi ve

tam yirtiklarin saptanmasinda %90'dan fazla duyarlilik ve 6zgiilliik bildirilmistir (63).

Omuz patolojilerinin degerlendirilmesinde son yillarda manyetik rezonans
goriintiilemenin  6nemi  giderek artmaktadir. MRG'min diger goriintlileme
yontemlerinden avantajlari, ¢ok iyi diizeyde yumusak doku kontrasti, cok diizlemli
¢cOziinlirliik kapasitesi, iyonlastirict radyasyon kullanilmamasi ve invaziv olmamasi
gibi oOzellikleridir. Omuz MRG goriintiileme rotator manget lezyonlarinin ve
glenohumeral instabilitenin degerlendirilmesinde temel inceleme yontemi olarak
kabul edilir. MRG, manset yirtigimin boyutunu, proksimal veya medial retraksiyon
derecesini ve serbest tendon ucunun atrofi kalitesini ve derecesini ¢ok iyi gosterir.
Ancak direkt grafi ve USG'ye gore daha pahalidir. Ameliyat 6ncesi MR'larin rotator
manset yirtiklarinin sensitivite ve spesifitesi %89 ve %100 olarak bulunmustur (64).
Tespit edilemeyen yirtiklarin tamaminin kismi oldugu belirtilmistir. Ameliyat sonrasi

tekrarlayan yirtiklarin saptanmasinda ise duyarliligi %91 olarak bulunmustur (65).
Rotator manset Yirnginda Tani

Rotator manset patolojilerini teshis etmek igin sistematik bir siralama
izlenmelidir. Rotator manset yirtiklari, omuz agrisinin en yaygin nedeni olan ve
hastalar1 tedavi aramaya zorlayan bir iist ekstremite patolojisidir. Sistematik muayene,
hastanin detayli dykiisii ve fizik muayenesi ile baslar ve siklikla taniya yonlendirilir.
On kabul edilen bu tani ile birlikte goriintileme yontemleri uygulanir ve gerekirse

tanisal artroskopi ile tan1 kesinlestirilir (66).

Hikaye

Rotator manset hastalarinin biiyiik bir kisminin gelis nedeni agridir. Omuz agrisi
ile gelen hastanin yasi, meslegi, aktivite durumu, agrinin siiresi, baslama sekli,
yayilimi, derecesi ve agriy1 arttiran faktorler sorgulanmalidir. Rotator manget
hastalarinda agr1 genellikle anterolateral ve omuzun yukarisinda yer alir. Arka omuz

agrisi da goriilebilir. Tam kat rotator manset yirtig1 meydana geldiginde, agr1 deltoid
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insersiyoya yayilir. Aksine dirsege inen agri varsa biseps patolojilerini
diistindiirmelidir (67).

Bas istii aktivitelerde agr1 artmaktadir. Omuz agrisi, kimi zaman hastalar1 gece
uykudan uyandirabilir. Baz1 tam kat yirtiklarda krepitasyon da goriilebilir. Krepitasyon
ozellikle fleksiyon, abduksiyon ve i¢ rotasyonda supraspinatus adezyon bolgesinde
veya akromiyonun altinda hissedilir. Ancak bu durum kalinlasmis subakromiyal

bursa’da da goriilebilir (68).

Rotator manset yirtiklarinda bir diger 6énemli bulgu ise hareket kisithiligidir.
Omuzda hareket kisitliligi ve sertlik hem rotator manset yirtiklarinda hem de
subakromiyal kompresyon sendromunda izlenebilir. Gézyas1 ve agriya bagl hareket

kisitlamalar1 ve halsizlik olabilir (67).

Fizik Muayene

Omuz instabilitesine neden olan patolojinin saptanmasi ve dogrudan tedavi
edilmesi i¢in hastanin tibbi Oykiisii 6nemli olmakla birlikte, viicudu olusturan
patolojilerin saptanmasi veya tip alaninda bahsedilmeyen bdliimlerin sinirlandirilmast
icin genel st ekstremite fizik muayenesi yapilmalidir. Omuz instabilitesinde fizik
muayene kas-iskelet sistemi genel muayenesi ile benzer kurallara sahiptir. Poliklinik
fizik muayenesinde inspeksiyon, palpasyon, hareket agikliginin muayenesi, motor gii¢
muayenesi, norovaskiiler muayene ve instabilite 6zel muayenesi degerlendirilmelidir.
Inspeksiyonda 6zellikle hastada RM yirtig1 var ise omuz kaslarinin atrofisi muayene
sirasinda sik goriilen bulgulardandir. Bazi1 vakalarda omuz asimetrisi de saptanabilir.
Omuz muayenesine baslanmadan oOnce boyun ve servikal vertebra muayenesi
yapilmalidir. Fiziki muayene sirasinda omuz ve skapulanin gogiis duvari lizerindeki
patolojik hareketlerini daha net gérebilmek i¢in hastalarin her iki memesi de tamamen

acilmal, tetkikler ile muayeneye baslanmalidir (69).

Inspeksiyon: Omuz kemerinin muayenesinde deltoid, supraspinatus ve
infraspinatus  kaslarmin  smirlart  saglam omuza gore asimetri agisindan
degerlendirilmelidir. Lateral omuz snirisinin akromiyon ile gevrelenmesi, aksiller sinir
hasarma bagl deltoid kas atrofisinin bir isareti olabilir. Skapular ¢ikintinin tizerinde

yer alan supraspinatus kasinin atrofisi, biiyiikk bir rotator manset yirtigi veya
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supraskapular centikte supraskapular sinirin supraskapular sinirin tuzaklandigini
gosterebilir (70).

Palpasyon: Kemik, yumusak dokular ve kaslar tek tek muayene edilmelidir.
Palpasyonla eklem iizerindeki agrilar ve miyofasiyal tetikleyici noktalar tespit
edilmelidir. Agr1 noktasi supraskapular sinir (supraskapular centikte) veya aksiller
sinir (kuadrangular boslukta) gibi spesifik bir sinir sikismasina bagli olarak ortaya

¢ikabilmektedir (68).

Omuz Hareket Genisligi: Palpasyon muayenesinden sonra omuz ekleminin
tam aktif eklem hareket agikligi degerlendirilmelidir. Her yone pasif ve aktif omuz
hareket genisligi incelenmeli ve kaydedilmelidir. Agrinin hangi hareket derecesinde
basladig1 ve hangi derecede bittigi kaydedilmelidir. Omuz hareket genisligindeki
azalmanin agriya m1 yoksa kapsiil kontraktiiriine mi bagl oldugu ortaya ¢ikarilmalidir.
Genglerde i¢ rotasyon kaybi arka kapsiil kontraktiiriine bagl olabilir. Kronik rotator
manset yirtiklarina yaygin kapstiler kontraktiir eslik eder. Bu durumda 6ne elevasyon,

abduksiyon, rotasyon ve adduksiyon hareketlerinde kisitliliklar vardir (68).

Kol adduksiyondayken maksimum one fleksiyon, maksimum i¢ ve dis rotasyon,
kol 90 derece abdiiksiyondayken maksimum i¢ ve dis rotasyon degerleri kaydedilir.
Genel olarak bas iistii spor yapan sporcularda dis rotasyonda artisa ek olarak i¢
rotasyonda azalma vardir. Toplam eklem hareket arkinda kontralateral omuza gore 25
dereceden fazla bir kayip varsa, hastada glenohumeral i¢ rotasyon defisiti (GIRD)

olabilir ve bu da hastay1 travma ile labral patolojilere yatkin hale getirir (69).

Kas Giicii Muayenesi ve Nérolojik Muayene

Omuz muayenesinde deltoid, biseps, supraspinatus, infraspinatus, subscapularis,
teres mindr, serratus anterior ve pektoralis major kas gii¢clerine mutlaka diger omuzla

karsilastirilarak bakilmalidir.
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Tablo 1. Omuz eklemi nérolojik muayene

Lokalizasyon | Periferik Sinir Sinir Kokii

Klavikula Nonspesifik Nonspesifik

Skapula Dorsal skapular C5

Skapula Spinal aksesuar Kranial sinir XI

Pektoralis Medial ve lateral pektoral C5-C8, Tl

Biseps Muskulokutaneous C5,Cé6

Triseps Radiyal Ce, C7

Brachioradialis | Muskulokutaneous C5,C6

Vertebra Anatomik Lokalizasyon Periferik Sinir

C4 Omuz siiperior kisim

C5 Deltoid kas laterali Aksillar sinir

Ccé6 On kol laterali ve basparmak | Muskulokutan6z ve median sinir
C7 Orta parmagin dorsali Median sinir

C8 On kol mediali Medial antebrakial kutandz sinir
Tl Kolun mediali Medial brakial kutanoz sinir

Bu kaslardaki zayiflik bir omuz lezyonundan kaynaklanabilecegi gibi, santral

veya periferik sinir lezyonlarindan da kaynaklanabilir. Duyu ve refleks muayenesi

yapilir; parestezi, hipo-hiperrefleksi de sinir lezyonu lehinedir (71).

Motor Gii¢ Muayenesi

Omuz kas giicti muayenesi, dirsek fleksiyon ve ekstansiyonu, bilek fleksiyon ve
ekstansiyonu, el intrensek kaslarinin kuvvet muayenesine ek olarak omuz eklemi
muayenesi yapilmalidir. Kas giicii 6l¢iimii, yalnizca statik kas giiciinii 6lgmesi ve
derecelendirmenin subjektif olmasi sebebi ile bazin problemler olustursa da temel
referans degeri i¢in kayit yapmak 6nemlidir. Kontralateral uzuv veya el dinamometresi

ile karsilastirma, kasim kas giiciinii 6lgmek i¢in kullanilabilecek yontemler arasindadir

(72).
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Ozel Testler

Neer testi: Muayene eden kisi ayaktayken daha iyi goriiniir. Bir el ile skapular
rotasyon engellenirken, diger el ile hastanin koluna zorlu bir elevasyon yapilir (Sekil
6). Boylece tiiberkiilum majus ile akromiyonun On-alt kenari arasindaki mesafe
daralarak sikismaya neden olur. Elevasyon sirasinda omzun 6n veya yan yiizlerinde

agr1 varsa test pozitif olarak yorumlanir (73, 74).

Sekil 6. Neer sikisma bulgusu

Hawekins testi: Kol zorla 90 derece 6ne kaldirilir ve pronasyon ve i¢ rotasyona
alinir (Sekil 7). Supraspinatus tendonu korakoakromiyal bag ile major tiiberkiil arasina
sikigsarak agriya neden olur. Bu test bursitlerde %92 sensitivite ve %43 spesifik
bulunurken, rotator manset patolojilerinde %88 sensitiv ve %44 spesifik bulunmustur
(75).
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Sekil 7. Hawkins testi

Agrili Ark Testi: Hastadan aktif olarak yapabilecegi son noktaya kadar kola
abduksiyon yapmasi istenir. Daha sonra kolunu baslangi¢ pozisyonuna getirmesi
istenir. Hasta 60 ile 120 derece arasinda agri hissederse test pozitif kabul edilir (73,

76).

Drop arm testi (Diisiik kol testi): Rotator manset’te yirtik olup olmadigini
belirlemek icin yapilan drop arm testidir. Once hastadan kolunu tam abduksiyona
getirmesi ve yavasga yana indirmesi istenir (Sekil 8). Rotator mansette (6zellikle
supraspinatus tendonunda) yirtik varsa kol 90 derece abdiiksiyon pozisyonundayken
aniden yana diisecektir. Hasta kolunu bu pozisyonda tutmay1 basarirsa, doktorun 6n
koluna hafif¢e vurarak kolun diismesi rotator manset yirtigin1 disiindiirmelidir (68).
Ancak rotator mansete 6zgii degildir. Ozellikle deltoidin orta ve &n lifleri rotator

manget kaslarin1 kompanse edebilmekte ve yanlis sonug alinabilmektedir (73, 76).
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Sekil 8. Drop arm testi

Yocum Testi: Hastanin kolu adduksiyona getirilir, dirsegi fleksiyona getirilir;
hastanin eli saglam omuza konur ve hastadan dirsegini yukariya kaldirmasi istenir. Bu

manevra sirasinda agr1 hissedilirse test pozitif kabul edilir (73).
Tedavi

Rotator manget yirtiklarinin tedavisinde amag¢ rotator manset’in sagladig:
dengeyi geri kazanmaktir. Kolun basin yukarisindaki hareketlerinde agrinin artmasi,
gece agrisinin olmasi gibi semptomlarin varligi hastanin konservatif tedaviden
olumsuz doniis alacagini gosterir. Tedavide hastanin yasi, aktivite diizeyi ve yirtigin
tipi cok onemlidir. Bu nedenler tedavinin seyri hakkinda fikir veren baslica faktorler
oldugu i¢in konservatif veya cerrahi tedaviye basvurulur. Kismi yirtiklar genellikle
%50'den az konservatif yani non-steroidal antiinflamatuar ilaglar, eklem igi
enjeksiyonlar (steroidler, lokal anestezikler vb.) ile tedavi edilir. Fizik tedavi
protokolleri ile rehabilite edilmeye c¢aligilir. %50'den biiyiik yirtiklarda cerrahi

tedavide artroskopi veya yirtigin durumuna gore agik cerrahi tercih edilir (77).
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TROMBOSITTEN ZENGIN FiBRIN (PRF)

Trombositten zengin fibrin (PRF), iginde trombositleri, 16kositleri, sitokinleri ve
bliylime faktdrlerini igeren fibrin bir yap1 halinde bulunan otolog bir kan iiriiniidiir
(78). 1k olarak 2001 yilinda Choukroun ve arkadaslar tarafindan trombositlerin ve

sitokinleri igeren fibrin bir membran olarak tarif edilmistir (79).

Choukroun protokoliinde PRF; kana herhangi bir antikoagiilan katilmaksizin
santrifiij islemine tabi tutularak elde edilir. PRF hazirlanis1 bakimindan diger trombosit
tirtinleri ile karsilastirildiginda antikoagiilana ve bir aktivatore ihtiyag duymaz. Kolay
elde edilir ve maliyeti azdir. Hazirlik asamasinda i¢inde herhangi bir madde olmayan
bos steril tlipe kan alinir ve santrifiij edilir. En altta eritrositler, ortada PRF, en {istte
ise trombositten fakir plazma (PPP) olusur. Trombositten zengin oldugu i¢in PRP ile

benzer biiytime faktorleri ve sitokinleri igerir (80).

Ozellikle PRF icerisinde bulunan trombositlerin alfa graniillerinden PDGF,
TGF-B ve IGF gibi bazi biiylime faktorleri salinir. Bu biiytime faktorlerinin doku
iyilesmesi tizerindeki olumlu etkilerinden dolay1, PRF 6zellikle ortopedik cerrahide ve
maksilofasiyal cerrahide kullanimi yayginlasmaktadir. PRF kat1 bir maddedir, TZP

gibi enjekte edilemez ve klinik olarak piht1 veya membran seklinde uygulanabilir.

Saf PRF (P-PRF): Lokositten fakir fibrin olarak bilinir. Bu yontemde 2 adet tiip
kullanilir, biri kan alma ve digeri PRF eldesi i¢indir. Vendz kan alinir, sitrat iceren
tipe aktarilir ve yiiksek hizda santrfiij edilir. Tipik 3 katman olusur. BC ve
trombositten fakir plazma (PPP), kalsiyum kloriir igeren diger tiipe alinir. Tiip santrifiij

edilir ve 16kositten fakir olan saf PRF elde edilmis olur (81).

Lokosit zengin PRF (L-PRF): Lokosit ve trombositten zengin fibrin (L-PRF),
teknolojisi uygulamasi basit ve ucuzdur. Venoz kan antikoagiilan icermeyen 10 ml’ lik
tiipe almir ve 12 dakika siireyle 2700 rpm' de santrifiij edilir. Islem sonlandiginda
tiiplin ortasinda biiyiik bir L-PRF fibrin pihtis1 olusur (82).

Enjekte edilebilen PRF (I-PRF): I-PRF hazirlanmasi ve kullanmasi basit olan,
uygun maliyetli uygulanabilir bir prosediir olan ve herhangi bir biyolojik

modifikasyonu olmayan bir otolog kan iiriiniidiir. 7 ml venoz kan antikoagiilan
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icermeyen bir tiipe almir ve 3 dakika siireyle 700 rpm' de santrifiij edilir. Islem sona

erdiginde tiipiin Gistiinde elde edilen sar1 renkteki sivi I-PRE’dir (83).
KONSANTRE EDILMIiS BUYUME FAKTORU (CGF)

Yara iyilesme siireci bir¢ok intraseliiler ve ekstraseliiler medyator tarafindan
yonetilir. Klinikte kemik ve yumusak dokularin iyilesmesini hizlandirmak igin
trombosit konsantrasyonlar1 kullanilmaktadir. Trombositler yiiksek miktarda platelet-
derived growth factor (PDGF), transforming growth factor-p1 (TGF-B1) ve B2 (TGF-
2),fibroblast growth factor (FGF), vascular endothelial growth factor (VEGF) ve
insulin-like growth factor(IGF) gibi biiylime faktorlerini ihtiva eder. Bu biiyiime
faktorleri hiicre proliferasyonunu, matriks remodelingini, anjiyogenezi stimiile ederler

(84).

Son zamanlarda, trombosit, biiyiime faktorleri, 16kosit ve fibrin matriks elde

etmek i¢in trombosit konsantrasyonunu kullanan sayisiz teknik gelistirilmistir (85, 86).

[lk jenerasyon trombosit konsantrasyonu trombositten zengin plazma (PRP) dur.
PRP uzun zamandir doku iyilesmesini hizlandirmak i¢in kullanilmaktadir. PRP icin
kan antikoagiilanli bir tiipe alinir ve santrifiije edilir. Santrifiij sonras: tiipte 3 farkli
katman olusur. En istte aseliiler plazma (PPP), en altta kirmiz1 kan hiicreleri ve
bunlarin arasinda trombositten zengin alan bulunur. Bir enjektor yardimiyla PPP,
trombositten zengin alan ve kirmizi kan hiicreleri katmaninin iist ylizeyi aspire edilerek
antikoagiilansiz bir tiipe aktarilir ve tekrar santrifiij edilir. Santrifiij sonras1 dipte kalan
katman PRP olarak adlandirilir. PRP uygulanirken elde edilen PRP ye fibrin

polimerizasyonu ve a graniillerin degraniilasyonu i¢in sigir trombini ve kalsiyum

klorid eklenir (87).

PRP uzun zamandir doku iyilesmesi i¢in kullanilmasina ragmen baz1 eksiklikleri
mevcuttur. PRP nin fibrin polimerizasyonu ve sitokin salinimi kullanilan trombin ve
kalsiyum kloride baglidir ve ayrica fibrin polimerizasyonu ve sitokin salinimi bir anda
oldugu i¢in PRP’nin uzun donem etkileri tartismalidir (86). PRP’nin hiicre
diferansiyasyonu ve proliferasyonu iizerine etkilerinin ¢eliskili oldugunu bildiren

yayinlar da mevcuttur (88). Choukroun 2006 yilinda trombosit zengin fibrin (PRF) ad1
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verilen yeni bir protokol yayinlamistir (86). Bu protokolde hastanin venéz kani
PRP’den farkli olarak antikoagiilansiz tiipe alinir. Alinan kan hemen 10 dk 3000 rpm
de santrifiije edilir. Santrifiij sonrasi tiipte en iistte PPP, ortada plateletten zengin fibrin
(PRF) ve en altta kirmiz1 kan hiicreleri olmak tizere 3 katman olusur (Sekil 9). Bu
fibrin matriksin  hiicrelerin  migrasyonunu, proliferasyonunu, osteoblastik
diferansiyasyonunu destekledigi, anjiyogenezi indiikledigi ve Ozellikle kemik

iyilesmesinde 6nemli bir role sahip oldugu bilinmektedir (89, 90).

—
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Sekil 9. PRP nin hazirlanisi

PRF’nin olusum mekanizmasi su sekildedir: Antikoagiilansiz tiipte santrifiijle
fibrinojen fibrine donlisemeden orta hatta konsantre hale gelir. Tiiple temas eden
trombositler pthtilagsma kaskatini baglatir ve konsantre fibrinojen tiipiin ortasinda fibrin
pthtiya doniigiir. Trombositler biiyiik miktarda fibrin piht1 i¢inde hapsolur. Bu
prosediiriin en 6nemli noktasi, pihtilasma kaskati baglamadan bir an 6nce santrifiij
isleminin baslatilmasidir. Bundan dolayi, hastadan alinan kan hemen santrifiij

edilmelidir. PRP’de trombosit degraniilasyonu i¢in sigir trombini ve kalsiyum kloride
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ihtiya¢ varken, PRF’de santrifiij esnasinda tiipiin duvarlarina ¢arpan trombositler
degraniile olur. Ayrica PRP’de hizli fibrin polimerizasyon ve degraniilasyon olurken,
PRF’de bu islem yavastir (86). Yavas fibrin polimerizasyon trombositlerden
salgilanan  sitokinlerin  ve  biiylime  faktorlerinin PRF  tabakasindaki
glikozaminoglikanlar tarafindan yakalanmasini saglar. Bunun sonucu olarak da
PRF’de diger trombosit konsantrelerinin aksine yavas ve devamli bir sitokin ve

biiyiime faktorleri salinimi meydana gelir (86).

Konstantre growth faktér (CGF) 2006 yilinda Sacco tarafindan gelistirilmistir.
Olusturulma mantigit PRF ile aynidir. Hastadan alinan kan antikoagiilansiz tiipe
konulur. CGF’de PRF’den farkli olarak santrifiij islemi 6zel bir santrifiij cihaz ile
(MEDIFUGE™ | Silfradentsrl, S. Sofia, Italy) farkli rpm ve farkli dakikalarda yapilir.
Bu santrifiij cihazinda kan 30 saniye hizlanma, 2700 rpm(600g) de 2 dakika, 2400
rpm(4009) de 4 dakika, 2700 rpm (600g) 4 dakika, 3000 rpm(800g) de 3 dakika ve en
sonunda 36 saniye yavaslama ile santrifiije edilir. Farkli hizlarda santrifiij daha genis,
daha yogun ve igerik olarak daha fazla biiyiime faktorii iceren bir fibrin matriks

olusturur (13).

Kemik iyilesmesini hizlandirma amaciyla CGF’nin kullanildigi birgok ¢alisma
mevcuttur (91, 92). Ayrica CGF’nin kemik iyilesmesine etkisini arastiran in vitro
calismalar da yapilmistir (93). Masquelet teknige CGF ekleyerek olusan membranin
kalitesini inceleyen herhangi bir ¢alisma yoktur. Bu ¢aligmada, hayvan deneklerden 6.
haftada sakrifiye edilip alinan 6rneklerde mikroskobik olarak olusan membranin
kalinligimin ~ ve  histokimyasal olarak  elastik  fiberlerin  oranmmin  ve
immiinohistokimyasal olarak olusan membranin vaskiilarizasyon (CD31),
inflamasyon (MAC387), proliferasyon (Ki67) ve olusan mezenkimal kok hiicre
(MSCs; STRO-1+) sayisinin karsilagtirilmasi amaglanmaktadir (92).

KEMIK IYILESMESI

Iyi bir kemik iyilesmesi i¢in mekanik stabilite, yeterli kan akimi, kirik uglari
arasinda temas gereklidir. Bunlardan birinin veya birkacinin saglanamasi noniuon ile
sonuglanir. Yaralanmanin ciddiyeti ve fiksasyonun yeterli saglanamamasi bu

gereklilikleri negatif etkiler. Yanlis kaynama igin risk faktorleri degistirilebilir ve
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degistirilemez olarak siniflandirilabilir. Degistirilebilir risk faktorlerine miidahale

edilmesi uygun hastalarda kirik iyilesme sansini arttirabilmektedir (94).
Degigstirilebilir Risk Faktorleri

Instabilite: Kirik tespitinin dengesi ve bunun sonucu kirik hattinda olusan
mekanik durum kirik iyilesmesi etkiler. Bu etkilenme sonucu hem parcalar arasi
hareketin frekans ve magnitiidii kirik kallusunun boyutunu degistirir hem de
mezensimal hiicrelerin osteoblast ya da kondrojenik hiicrelere doniistimii etkilenir.
Parcalar aras1 kemik temasi kirik iyilesmesi i¢in onemli bir gerekliliktir. Yumusak
dokunun kirik pargalarinin arasina girmesi, kemik kaybi, parcalar arasi kotii dizilim ya
da ayrilma sonucu defektler ortaya ¢ikabilir. Olusan bu defektlerin kirik iyilesmesi
strecinde kopriilenmesi gerekir. Osteonal iyilesmede kortikal bir defektin

kopriilenebilecegi mesafe hayvan deneylerinde en fazla 1 mm olarak bulunmustur

(95).

Defektin biiyiikligii arttikca, kirigin kaynamama ihtimali de artmaktadir.
Internal atellemede ise bu mesafe 2 cm’i gegmemelidir (96). Daha biiyiik kortikal
defektler de iyilesebilir; fakat bu durumda, siire¢ daha yavas ve immatiir kemik
olusumu ile olur. Kritik defekt kirik uglari arasindaki arasindaki kopriilesmenin
miidahalesiz gerceklesemeyecegi mesafeyi temsil eder. Bu tavsanlarda 15mm’dir.
Plakla tedavi edilmesi planlanan basit kiriklarda pargalar aras1 kompresyon yapilmazsa
olusan lokal dengesizlik kirik uglarinda emilime sebep olur. Bu durumda plak, parcalar
aras1 temasa engel olarak kirik iyilesmesini olumsuz etkiler ve kaynama siiresi uzarsa
bu durum plagin yetmezligi ve kirilmasi ile sonuglanir. Biyolojik tespit yontemleriyle
kaynamanin temel felsefesini olusturan Perren’in gerilim teorisine gore, kirik
hattindaki bosluk ve hareketin miktarlari sonucu olusan gerilim kirik kaynamasini
hiicresel diizeyde etkilemektedir. Osteoblastlar yiiksek gerilimli ortamdan

hoslanmazken, kondroblastlar ve fibroblastlar i¢in uygun bir ortam olusmaktadir (97).

Enfeksiyon: Dogrudan kaynamama sebebi degildir. Ancak, kirik hattinda
bakterilere karsi gelisen yangisal yanit kemik Oliimiine, kallusun devamliliginin
bozulmasina, kemik parcalar1 arasindaki bosluklarin genislemesine ve dolayisiyla

hareketin artmasina yol agarak kirigin kaynamasina olumsuz etkiler yapar. Ayrica,
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kemik kalitesinin olumsuz etkilenmesi neticesi olusabilecek tespit materyallerinde
gevseme de kaynamama sebebi olabilir (98) ve kirik bolgesinde nonunion riskini
arttirtr (99).

Sigara icimi: Sigara igenlerde kaynamama ve ge¢ kaynamanin goriilme
sikligindaki artma istatiksel olarak calisilmistir (100). Nikotin kirigin iyilesme
stirecinde hiicreler iizerine olumsuz etkileriyle makrofaj ve fibroblastlarin hem
olgunlagmasini hem de ¢ogalmasini bozmaktadir. Ayrica, vazokonstriiksiyon yaparak
doku perflizyonunda da azalmaya, hipoksi ve iskemiye yol agmakta (101); ayrica
osteoblast fonksiyonunu bozmaktadir (102).

Yapilan bir ¢aligmada, 146 tip 1 agik tibia kiriginda sigara igenlerde kaynamanin
anlamli derecede geciktigi bildirilmistir (103). Brown ve ark, spinal flizyon ameliyati

sonras1 kaynamama oranini sigara i¢enlerde % 40, igmeyenlerde ise % 8 bulduklarim

bildirmislerdir (104).

flac kullammi: Bazi ilaglarin kemik iyilesme kapasitesini kisitladig
gosterilmistir. NSAII’ler akut agr1 ve sisligi etkin olarak azaltir ve kiriklar da dahil
olmak iizere, kas iskelet sistem yaralanmalarinda es zamanl narkotik gereksinimini
diisiiriir. Ancak temel bilimsel kamitlar, NSAIl’lerin kemik kaynamasim yavaslatma
potansiyeli, gecikmis kaynama ya da kaynama yoklugu riskini arttirmasi sebebiyle

rutin kullanimi hakkinda endiseleri arttirmistir (105).

Bazi hayvan galismalarinda NSAID’lerin kirik kaynamasina negatif yonde
etkileri bildirilmesine ragmen (106-108). NSAID’lerin kirik kaynamasini etkilemedigi
yoniinde ¢alismalar da mevcuttur (109). Son yapilan ¢alismalarda, basit kirik tipine
sahip hastalarin bu ilaglarin yararlarindan mahrum birakilmas: i¢in yeterli kanit

olmadig1 sonucuna varilmistir (110).

Sistemik kortikosteroid kullaniminin da hayvan modellerinde kirik iyilesmesini
inhibe ettigi, kallus sertligini azalttigi (111) ve intertrokanterik kalga kirigi olan
hastalarda kaynamayi geciktirdigi gosterilmistir (112). Kirik iyilesmesini negatif
yonde etkileyen diger ilaglar fenitoin (113), siprofloksasin (114), steroidler,

antikoagiilanlar olarak sayilabilir.
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Degistirilemez Risk Faktorleri

Yetersiz vaskiilerite: Kirik bolgesinde dolasimin bozulmasi kemik iyilesme
siirecini dogrudan etkilemektedir. Dolasimin bozulmasi pargali, deplase ya da agik
kiriklar gibi yiiksek enerjili kiriklarda kemigi cevreleyen yumusak dokunun ve
dolayistyla besleyici arterlerin zedelenmesi sonucu olusur. Kirig1 yaratan enerji ne
kadar yiiksek ise ¢evre yumusak dokular ve kemikteki dolasimsal hasar da o derece
yuksek olmaktadir. Kemik pargalarimin devaskiilerize oldugu, periostun siyrildigi ve
parcalandigr durumlarda olusan nekrotik parcalar ve genis defektler atrofik
kaynamamalar i¢in ciddi risk olusturmaktadirlar. Kardalani ve arkadaslari, tip IIT agik

kiriklarda kaynamama oranini % 20-30 arasinda bildirmislerdir (115).

Reed ve arkadaglar1 da atrofik kaynamamalarda kan damarlarinin sayisini
normal iyilesen gruptan daha az bulmuslardir (116). Metafiz bolgesindeki kiriklar
diyafiz kiriklarina gore daha ¢abuk kaynamakta ve kaynamama oranlar1 daha diisiik
bulunmaktadir. Bunun sebebi metafiz bolgesinde kemigin daha iyi kanlanmasi ve daha
cabuk rejenere olmasidir. Periostta ve kirik pargalarinda ciddi hasar olsa bile, siklikla

kaynama problemi olusmamaktadir (117).

Kiriga cerrahi miidahale sirasinda yaratilan yumusak doku ve dolagim hasar1 da
kaynamama gelisiminde etkili bir faktordiir. Kirik iyilesmesinde cok etkili olan
sitokinler, osteoblastlar ve diger mediatorleri igeren hematomun bosalmasi, kemik ve
periostun, ¢cevredeki kas ve diger yumusak dokularla baglantisinin kesilmesi gibi kirik
lyilesmesini olumsuz etkileyecek durumlar cerrahi yaklasim sirasinda en alt diizeyde

tutulmaya calisilmalidir (118).

Dolagimi bozarak kirik kaynamasini olumsuz etkileyen faktorlerden biri de
kompartman basincindaki artmadir. Bu durum, yumusak dokulara ve kirik hattina
gelen kan akiminda azalmaya neden olur. Fasyotomi yapilmasindaki gecikmeyle kirtk
iyilesme siiresindeki uzama arasindaki iligki literatiirde gosterilmistir (119). Ayrica
ileri yas, cinsiyet, ek hastaliklar periferik damar hastaligi, genetik bozukuklar 6rnek

verilebilir.

29



TENDON IYILESMESi VE EVRELERI

Tendonlarda iki ana iyilesme mekanizmasi mevcuttur: ekstrinsik iyilesme ve

intrinsik iyilesme.

Ekstrinsik iyilesme: Hiicre ve damarlarin g¢evre dokudan migrasyonu ile
baslatilan iyilesmedir. Bu siirecte, ¢cevre dokuya yapisiklar olmasi dogal bir siiregtir.
Yapisiklikta tendon uglarindaki tenositler pasif kalir ve iyilesmeye katilmazlar.
Immobil tendonlarda ne kadar siire gegerse gecsin tendon kilifi olusmaz, gecikir ve bu
adezyon ¢Oziilmez. Bu iyilesmede ¢evre dokudan gelen fibroblastlar prolifere olurken,
tendonun kendi hiicreleri ise prolifere olmadan diferansiye olur ve sadece matriks
tiretir. Bu siire¢te zamanla tendon sinovyal tabaka restore olurken, adezyon ¢oziiliir.
Ancak, pratikte bu adezyon harekete engel fibroz bir skar dokusu olarak da kalabilir
(120).

Intrinsik iyilesme: Tendon uglarinin kendi iyilesme kapasitesi ile olusan
mekanizmadir. Burada tendon kilif biitiinliigii korunur. Tenositler aktif tenoblastlara
doniisiirler ve cogalirlar. Bu hiicreler kolajen iiretimi yaparlar. Bu iyilesmede sinovyal
s1vi diflizyonu ve intratendin6z vaskiilarite ana besleyiciler roliindedir. Tendon yiizey
tabakasinda yapisiklik olmadan fibroplazi ve yeni kolajen iiretimi olmaktadir. Bu
tyilesmede tendon kilifindan bagimsiz epitenon ve endotenon hiicresel aktiviteleri ile

iyilesme saglanir (121).
Tendon iyilesme basamaklar1 birbirine takip eden 3 fazdan olusur (122).

1. Enflamasyon: Ilk 24-48 saati icine alan ve lokal enflamatuar 6dem ve
l6kositlerin fagositozunu iceren bir donemdir. Bunu fibrinojenin organize olmasi ve
fibrin halinde piht1 olusturmasi takip eder. Hasarlanmis tendon uglar1 graniilasyon
dokusu ile dolar ki bunlarin gerilme giicii yoktur. Hasarlanmis tendonlarda devamlilik

bu asamada dikisler ile saglanir ve bu alan 6demlidir (122).

2. Fibroblastik faz: Bu faz fibroblastlarin ortaya ¢ikma fazidir ve yeni kolajen
sentezi eskisinin lizisini takip eder. Fibroblastik aktivite tendon hasarindan 3-4 giin
sonra baslayip 3-6 haftaya dek devam eder. Fibroblast proliferasyonu 10 giin devam

eder. 3-6 hafta arasinda fibroblast ile yara dokusundaki kan damar1 sayisi giderek
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azalir. Skar dokusunun dayanikliligindan sorumlu olan kolajen lifleri artar. Bu
donemin sonlanis1 fibroblastlarin azalisi ile belirlenir. Yedinci giinde tendonun iginde
ve ¢evresinde graniilasyon dokusunun organizasyonu baslamistir; tendon hiicre sayisi
artmakta ancak hasar bolgesindeki sayis1 artmamaktadir. Iyilesme primer olarak
komsu dokulardaki hiicrelerin migrasyonu ile olmaktadir. On dérdiincii giinde tendon
yarasi fibroblast ve kolajen kopriisii ile dolar. Ama halen gerilme kuvveti ¢ok kisithidir

(122).

3. Remodelizasyon: Skarin sekillenmesi ve olgunlagmasi yaklagik 3. haftada
baglamaktadir ve ¢ok uzun zaman almaktadir. Yaklasik 2-3 hafta igerisinde skar
dokusu beste bir oraninda kiiglilmektedir. Kolajen sentezi devam eder. Kolajen ve
fibroblastlardan olusan lifler uzunlamasina dizilir ve gerim artar. Yapisiklik azalarak
harekete izin verir. Maksimal sekillenme 6 aydan daha uzun zaman gerektirir.

Molekiiler yapinin fonksiyona adapte olmasi ile tendonlar eskisi kadar giiclii olurlar
(123).

Tendon greftlerinde iyilesmede gorevli fibroblastlarin kaynagi bakimindan {i¢

ayr1 goris mevcuttur:

I. Onarim ve rejenerasyon yalnizca fibroblastlar tarafindan yapilir ki bunlar
komsu dokulardan kaynaklanmaktadir. Greft ile ana tendonun birlesme sahasinda
toplanarak yalnizca tendon demetlerini degil ayn1 zamanda endotenon, paratenon ve

epitenonu da tamir ederler.

II. Onarim ve rejenerasyon kilif ve paratenon hiicreleri tarafindan yapilir. Fakat

bunlar olmazsa, ¢evre dokulardan gelen fibroblastlarin iyilesmede rol aldig1 soylenir.

III. Onarim ve rejenerasyonun ilk basamaginda paratenon ve endotenon
hiicrelerinin aktivitesi ile erken bir yapigsma saglanir. Bunu takiben greft ve ana

tendonun hiicreleri gogalarak tamir siirecine katilir (124).
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GEREC YONTEM

Calismamizda E-60758568-020-285530 Sayili Pamukkale Universitesi Hayvan
Deneyleri Etik Kurulu onay alindiktan sonra 36 haftalik tavsanlar 3 gruba ayrildu.
Calisma, Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Deney Hayvanlar1 Laboratuari’nda
yiritildi ve agirliklar1 3000-4000 gram arasinda degisen Yeni Zelanda Albino tiirii
tavsanlara ¢alisma siiresince standart yem ve su verildi. Tiim tavsanlar, deney
sonuclanana kadar 12 saat 1s1kl1, 12 saat 1s1ksiz ortamda ve 20-25°C arasindaki oda
sicakliginda bekletildi.

Calisma Gruplarinin Olusturulmasi: Calismaya baglarken tiim tavsanlarin
viicut agirliklar 6lgiilerek kaydedildi. Calismaya alinan toplam 18 tavsan her grupta 6
tavsan olacak sekilde 3 gruba randomize edildi. 1. ve 2. Gruplardan alinan kan santrifiij
edilerek CGF ve I-PRF soliisyonlar1 tavsanlara enjekte edildi. 3. Grup kontrol grubu
olarak belirlendi ve cerrahi miidahale esnasinda ilave materyal kullanilmadi.
Tavsanlardan alinan doku ornekleri formaldehit i¢cinde Histoloji&Embriyoloji ABD

laboratuvarina %10 luk formaldehit i¢inde teslim edildi.

Tablo 2. Deney gruplari ve sayilari

Deney ve kontrol gruplar: Grup basina tavsan adedi
Konsantre Edilmis Biiyiime Faktorii (CGF) Grubu 6
Trombositten Zengin Fibrin (I-PRF) Grubu 6
Kontrol Grubu 6

CGF uygulanan 1. grup tavsanlarin ve I-PRF uygulanan 2. grup tavsanlarin
damarindan aseptik kosullar altinda 10 ml kan alindiktan sonra, kan santrifiijii / ayirma
islemi trombosit degraniilasyonunu 6nleyen alternatif hizlarda otomatik bir program

ile yapild1.
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Sekil 10. Santriflyj cihazi1 (Elektromag M815A)

Standart, tek kullanimlik, 10 ml'lik pihtilagsma 6nleyici olmayan bir tiip ve uygun
bir santrifiij cihaz1 (Elektromag M815A) kullanild:.

CGF Grubuna: Tavsanlardan alinan IV kan 6rnekleri antikoagiilansiz santrifiij
tiiplerine yerlestirildi ve 30 saniyede hizlandirildi; 2700 rpm'de 2 dakika, 2400 rpm'de
4 dakika, 2700 rpm'de 4 dakika, 3000 rpm'de 3 dakika santrifiij edildi ve 36 saniye
yavaglatilarak durduruldu. Tiim bu hizlanma ve yavaslama islemleri santrifiij cihazinin
ozelligi sayesinde otomatik olarak ayarlanmistir. Tipte {i¢ katman gozlendi: altta
kirmizi kan hiicresi katmani, iistte trombositten yoksun plazma katmani (hiicresiz) ve
ortada konsantre biiyiime faktdrii igeren fibrin jel. Ik olarak, en {istteki trombositten
yoksun birakilan fraksiyon steril bir siringa ile ¢ikarildi. Santrifiij islemi sonrasi kan
tiipliniin orta kisminda olusan CGF jeli steril sartlarda gazli beze alind1 ve kan tiiptiniin
en {ist katmaninda kalan plazmadan fakir sivi gazli beze emdirildi. Ardindan, 6nceden

hazirlanan uygulama alanina CGF jeli uygulandi.

I-PRF Grubuna: Tavsanlardan alinan IV kan &rnekleri antikoagiilansiz
santrifiij tiiplerine yerlestirildi ve alman kan 700 rpm’de 3 dk santrifiij edildi. Ilk
santrifiij isleminin ardindan tiipiin en alt katinda kirmizi1 kan hiicreleri, onun {izerinde

plazma ve en iist katmanda ise sar1 bir s1v1 olarak I-PRF olustu. I-PRF steril bir enjektor
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yardimi ile ayrildiktan sonra enjektor iginde bulunan I-PRF hazirlanan uygulama

alanina enjekte edildi.
Cerrahi Hazirhk

Operasyonlar Pamukkale Universitesi Deneysel Cerrahi Uygulama ve Arastirma
Merkezinde steril sartlarda yapildi. Tiim gruplardaki tavsanlar 90 mg/kg Ketamin
(Keta-Control® 100mg/mL, Doga Ilag, Tiirkiye) ve 15 mg/kg Ksilazin (Control, 100
mg/mL, Doga Ilag, Tiirkiye) ile intramuskuler uygulama yoluyla anestezi altina alindi.

Daha sonra denekler supin pozisyonu verilerek tespit edildi.

Anestezinin ardindan, ilk grup tavsanlarinin sag§ omuz gevresi tras edilerek
antiseptik soliisyon uygulamasi sonrasinda isleme baslandi. 4cm. uzunlugunda
longitudinal anterolateral bir omuz insizyonu yapilip cilt, cilt alt1 ve fasya gecildi;
deltoid kasi1 retrakte edilerek supraspinatus tendonu ve yapisma yerine ulasildi.
Supraspinatus tendonu yapisma yerinden keskin disseksiyonla ayrildi. Yapisma yeri
debride edildidikten sonra 1 adet vicryl dikis ile tendon yapisma yerine ¢ift kor
giiclendirilmis sekilde dikildi. Takiben, bu gruba uygun santriflij sonrasinda elde
edilmis olan enjekte edilebilen trombositten zengin fibrin(I-PRF) lezyon bolgesine
uygulandi. Ardindan, dikisler birbirine diiglimlenerek tendon kemige fikse edilip fasya
usuliine uygun olarak 2-0 vicril ile, cilt 3-0 prolen siitur ile primer kapatildi. Cilt
dikisinin {izerine pansuman i¢in tampon dikildi ve tavsana ameliyat bolgesine zarar
vermemesi i¢in yakalik takildi. Ameliyat sonrasi 2 giin 30mg/kg/giin sefazolin verildi.

On giin boyunca hayvanlara giinliik pansuman yapildi.

Ikinci gruba aym islemler tekrarlanarak deneysel rotator manset lezyonu
olusturuldu. Yapisma yeri debride edildidikten sonra 1 adet vicryl dikis ile tendon
yapisma yerine ¢ift kor giiclendirilmis sekilde dikildi ve fasya usuliine uygun olarak
2-0 vicril ile cilt 3-0 prolen siitur ile primer kapatildi. Takiben bu gruba uygun santrifiij
sonrasinda elde edilmis olan konsantre biiylime faktorii (CGF) lezyon bolgesine

uygulanda.

Ucgiincii gruba aym islemler tekrarlanarak ve lezyon bolgesine sadece deneysel

rotator manset lezyonu olusturuldu. Yapisma yeri debride edildidikten sonra 1 adet
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vicryl dikis ile tendon dikildi. Fasya usuliine uygun olarak 2-0 vicril ile cilt 3-0 prolen

stitur ile primer kapatildi ve kontrol grubu olarak ayrildi.

Calismada kullanilan 18 adet tavsanin karsi omuzlar1 histolojik analiz yapmak
amaciyla kullanildi. Ayn1 prosediirler uygulanarak, karst omuzlarin 6 tanesine I-PRF
uygulamasi yapildi; 6 tanesine CGF uygulamasi yapildi ve diger gruptaki 6 adet omuza
sadece deneysel rotator manset lezyonu olusturularak kontrol grubu olusturuldu.
Tendon iyilesmesinin tamamlandig1 ve remodeling (yeniden sekillenme) siirecinin
basladigi altinci hafta sonunda 6rnekler yiiksek doz ketamin uygulamasi ile sakrifiye
edilerek tamir bolgesi nekropsi ile ¢ikarildi. Her gruptan 6 denegin omuz tamir
bolgeleri biyomekanik testlere tabi tutuldu. Her gruptan 6 denegin omuz tamir

bolgeleri rutin histopatoloji ve imiinhistokimya ile tamir kalitesi ve kollajen miktar1

acisindan objektif ve subjektif degerlendirmeye tabi tutuldu.

Sekil 11. Cerrahi Hazirlik ve insizyon
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Sekil 13. Tendonun Kemige Yapisma Yerinden Kesilmesi ve Kaldirilmasi
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Sekil 15. Cilt Kapatilmasi
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Sekil 16. P

Sekil 17. T

ansuman

avsandan kan 6rnegi alimi
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Sekil 19. I-PRF soliisyonu hazirlama
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Sekil 20. I-PRF soliisyonu uygulama

Sekil 21. CGF jeli hazirlama
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Sekil 22. CGF jelini onarim bolgesine uygulama

Orneklerin Hazirlanmasi:

Sakrifiasyon sonrasi tavsanlarin ilag uygulanan sag omuzlarindan ve kontrol
grubu olarak kullanilacak sol omuzlarindan skapula, humerus ve rotator manset bir
biitiin olarak c¢ikartildi. Ardindan biyomekanik c¢ekme testinde kullanilacak olan
ornekler supraspinatus tendonu ve humerus bir kemik-tendon birimi olusturacak
sekilde supraspinatus tendonu ve kast ¢evre yumusak dokulardan siyrildi. Test
zamanina kadar nemlerini kaybetmemeleri i¢in salin soliisyonuyla 1slatilmis olan steril

gazli bezlerde -20 derecede donduruldu.
Yapilacak Tetkikler ve Yapilacag: Laboratuarlar:

Birinci grupta rotator manset lezyonuna enjekte edilebilen trombositten zengin

fibrin(I-PRF) kullanilirken, ikinci grupta rotator manset lezyonuna konsantre edilmis
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biiyiime faktdrii (CGF) kullanildi. Ugiincii grupta ise hayvan omuzlarinda kontrol

grubu amagli sadece rotator manset lezyonu olusturuldu.

Histolojik analiz amagli her gruptan 6 adet kars1 omuzda rotator manset lezyonu
olusturuldu, I-PRF ve CGF uygulandi.

Biyomekanik Test

Tendonlar diseksiyonu takiben test giliniine kadar -20 derecede saklandi.
Biyomekanik calisma Ege Universitesi Merkezi Arastirma Test ve Analiz
Laboratuvart Uygulama ve Arastirma Merkezi’nde gergeklestirildi. Deney oncesi
orneklerin oda havasinda ¢oziinmesi beklendi ve ardindan cihaza tutunabilmesi i¢in
humerus ¢evresine poliamid yapili kuvvetli bir kemer gegirildi. Suprasupinatus
tendonunun ¢ekme makinesine saglam bir sekilde tutunmasi i¢in suprasupinatus
tendonu etrafina zimpara kagidi dikildi. Takiben cihazin uyguladigi kuvvet ile tendon
cekme deneyi yapildi; tendon giiciine bakildi ve her bir tendona kopuncaya kadar
yiikleme yapilarak degerler kayit edildi.

Sekil 23. Tavsanlardan alinan 6rnekten Rotator manget ayrimi ve kemik ¢ikarimi
(Supraspinatus tendonu)
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Sekil 25. Orneklerin cihaza yiilenmesi
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Sekil 26. Cekme testi (Shimadzu EHFEV200k2 marka/model cihaz kullanildi)

Histolojik degerlendirme:
Doku Takip Yontemi Prosediirii:

1.Alinan dokular 72 saat formaldehitte bekletildi.
2.Akan suda 1 saat yikandi.

3.9%50 Etil Alkol'de 1 saat bekletildi.

4.%70 Etil Alkol'de 1 saat bekletildi.

5.%80 Etil Alkol'de 1 saat bekletildi.

6.%090 Etil Alkol'de 1 saat bekletildi.

7.%100 Etil Alkol'de 2 saat bekletildi.

8.Ksilen | de 1 saat bekletildi.

9.Ksilen 11 de 1 saat bekletildi.

10.Parafin | de 1 saat bekletildi.
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11.Parafin llde 1 saat bekletildi.
12.Dokulara parafine gomme ve etiketleme islemi yapildi.

Doku takip yontemi tamamlanan doku bloklarindan, mikrotom cihaziyla 5 pm’
lik kesitler alinip, kesitler benmariye birakildi. Ardindan uygulanan protokol sirasi

asagidaki gibidir:

1) Kesitler, benmariden lamlara alinip lam tasima sepetine yerlestirilir.

2) Lam tagima sepeti etliivde 60 °C’de 1 gece bekletilir.

3) Ksilende deparafinizasyon islemi i¢in 1 saat bekletilir.

4) Ksilenden ¢ikarilip havada kurutularak PAP pen ile dokular igaretlenir.

5) Kesitler sirasiyla %100, %96, %80, %70, %50’lik etil alkol serilerinde 2°  ser
dakika bekletilir.

6) Alkolden ¢ikan preparatlar distile su ile 3 kez 5 dakika siireyle yikanir.

7) Antijen retrieval iglemi i¢in 6nceden hazirlanmig ve 37°C de bekletilen Tripsin

soliisyonu (200cc PBS + 0,2gr Tripsin) ile 37°C’de 30 dakika bekletilir.
8) 10 dakika PBS’de birakilir.

9) Dokulardaki endojen peroksidaz aktivitesi, % 30’ luk H202: Metanol (1: 9)
karisimi ile 10 dakikalik uygulamayla ortadan kaldirilir.

10) Phosphate Buffered Saline (PBS) ile yikanan kesitler, iizerlerine ilave edilen

serum bloklama soliisyonu ile 10 dakika oda sicakliginda bekletilir.

11) Kesitler lizerine uygun primer antikorlar ilave edilerek 1 gece over night yapilir.
Bu ¢alismada kullanilacak primer antikorlar Anti kollajen tip-2 antibody (katalog
no: FNab01837) ve DAB (thermo scientific, lot: HD57664) dir. Biitin primer
antikorlar PBS ile diliie edilir.

12) Kesitler, PBS ile yikandiktan sonra primer antikorlarla reaksiyon veren,

biotinlenmis afiniteye sahip sekonder antikorlarla 20 dakika muamele edilir.

13) Tekrar PBS ile yikanmasi yapilan kesitlere, biotinlenmis-sekonder antikorlara
kolayca baglanabilen horseradish peroksidaz konjugati streptavidin (HRP-SA) 10

dakika kadar muamele edilir.
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14) Kesitler son kez PBS ile yikandiktan sonra kromojen boyas1t DAB ile 3- 10 dakika

kadar muamele edilir.

15) Antijenin lokalizasyonunun daha iyi gézlenmesi i¢in kesitlere hematoksilen ile zit

boyama yapilir.

16) Kesitler akan suda yikanir ve sirastyla %50, %70, %80, %96, %100’ ik etil alkol
serilerinde 2’ser dakika bekletilir.

17) Alkol serilerinden ¢ikan dokular ksilen I ve ksilen II’de 2’ser dakika bekletilir.

Ksilenden alinan dokularin iizeri kurumasi beklenilmeden entellan ile kapatilir.
Hematoksilen-Eozin boyama,;

Genel doku ve hiicre degerlendirilmesi i¢in HE boyama yapildi. Bu islem igin
Harris Hematoksilen Soliisyonu (Histoplus, Lot:32102303) ve Eosin Y
Soliisyonu (Bes Lab, Lot:022021.001) kullanildi.

Masson Trikrom Boyama,;

Kollajen miktar1 ve dagilimini degerlendirebilmek i¢in MT boyama yapildi. Bu
islem i¢in Masson Trichrome with Aniline Blue (Bes Lab, Lot:042023.109)
kullanildi.

Alcian Bleu Boyama

Fibrokartilaj bolgede GAG miktar1 degerlendirilmesi i¢cin AB boyandi. Bu islem
icin Alcian Bleu (Bestlab Lot:042023.049) kullanildu.

Immunohistokimyasal Boyama;

Kollajen-11 miktarm1 gosterebilmek igin Anti-Collogen tip-2 Polyclonal
Antibody (Fine Test, katalog no: FNab01837) ve DAB (thermo scientific, lot:
HD57664) kullanildi.

Degerlendirmede  vaskiilaritenin, = Tendon-Kemik  birlesim  yerinin
degerlendirildigi ayr1 bir skorlama sistemine gore degerlendirme yapildi (Tablo 3)
(125).

Tim histolojik inceleme materyalleri 3 ayri kesit i¢ginde 5 mikronluk 6rnekler

alinarak incelemeye alinmistir. Degerlendirme 4x ve 10x yakinlagtirma ile goriintii
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ornekleri fotograflanarak ayrigmalar Tendon-Kemik Bileskesinin Skorlamasina gore

smiflandirildi.

Tablo 3. Tendon-Kemik Bileskesinin Skorlamasi (125)

Kemik-Tendon el
Skor | hileskesindeli | Pueskesindeld | oo i | Kollajen Kondrosit
. . tip2 kollajen organizasyonu | Organizasyonu
hiicre miktar .
miktar
1 Yok %025 Yok Yok Hiicre yok
2 | Komelerhalinde | %25-50arast | Daralanda —l 1-2 adet
sekhinde
3 Genis alanlarda %050-75 aras Genis alanda Dar alanda Dar alanda
Bileskeyi Bileskeyi Bileskeyi
4 tamamen sarnus =075 . s tamamen Kolomler Halinde
durumda g 4 sarnus durumda

Istatistiksel Analiz: Analizler icin IBM SPSS for Windows versiyon 25
istatistik paket programi kullanildi.

Kategorik degiskenler arasindaki dagilim oldugu i¢in tavsanlarin yigimini
incelemede Ki-kare testi uygulandi. Analizlerde istatistiksel anlamlilik degeri p<0,05

olarak alind.
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BULGULAR

Grup | (CGF), Grup Il (I-PRF) ve Grup III seklinde 3 grupta incelenen
calismanin biyomekanik ¢ekme testi sonuglari ve histolojik inceleme sonuglari asagida

verilmistir.

Biyomekanik ¢ekme deneyinde gii¢ (Force -kN), hasar yiikii/cekme (Stroke - N)
ve uzama/Gerilim (Strain- mm) degerleri hesaplandi. Grup I ¢gekme testinde en yiiksek
hasar yiikii 94,83N ve en diisiik hasar ytkii 35,11N hesaplanmistir. Grup II’de en
yuksek hasar yiikii 46,22N ve en diisiik hasar yiikii 25,77N hesaplanirken kontrol
grubunda en yiiksek 40,97N ve en diisiik 19,77N ¢ekme hesaplanmistir (Tablo 4).

Tablo 4. Biyomekanik Test Hasar Yiikii/Cekme Sonuglari (Newton)

Grup | Grup Il Grup Il
Rabbit 1 73,81 27,44 40,97
Rabbit 2 94,83 32,43 24,44
Rabbit 3 35,11 25,77 20,39
Rabbit 4 67,29 34,65 35,94
Rabbit 5 57,46 46,22 19,77
Rabbit 6 40,90 30,86 22,81

Biyomekanik Testte uzama sonuglar1 incelendiginde Grup I’de 5,78mm, Grup
II’de 4,42mm ve Grup [II’de 3,09mm ile en yliksek uzama miktarlar1 gézlemlenmistir

(Tablo 5).

Tablo 5. Biyomekanik Test Uzama Sonuglari (mm)

Grup | Grup Il Grup 1
Rabbit 1 2,95 2,74 3,10
Rabbit 2 3,25 3,24 2,44
Rabbit 3 5,78 4,42 2,03
Rabbit 4 4,10 2,01 3,09
Rabbit 5 3,16 2,54 2,06
Rabbit 6 4,67 3,89 2,42
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Calismaya dahil edilen tavsanlarin rotator manget tedavisi sonrasinda
biyomekanik test sonuglar1 tabloda verilmistir. Grup I’de cihaz gili¢ degeri 0,08819kN
ile en yiiksek gii¢c degeri Olgiilmiisken en diisiik gii¢ degeri 0,05652kN ile Grup III’te
goriildii ve gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p=0,040).
Rotator manset biyomekanik testinde hasar yiikii/cekme testinde grup | 61,57N ile en
yiiksek ¢ekme kuvvetine dayanirken, Grup 1l 32,90N ve Grup Il 27,39N ile
siralanmaktaydi ve gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi
(p=0,001). Biyomekanik testteki tendon lif uzama miktar1 Grup I’de 3,99mm ile daha
yiiksekken Grup II’de 3,14mm ve Grup I1I’de 2,52mm uzamada herhangi bir gii¢ kayb1
olmadigint gordiik ve gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi

(p=0,030).

Max. point-Stress | Max point-Strain Max. point- TD1 Breaking Breaking poini-Strain | Breaking point-TD1  Elastic modulus | Yield strength-Stress  Yield strength-Strain | Yield strengih- TD1 Energy Max. p
Nimm2 % KN Nimm2 % N Nimm2 Nimm2 % ] J
333333 8 - . - . - 81

Sekil 27. Biyomekanik ¢ekme testi sonuglarinin 6rnek grafigi

Tablo 6. Gruplarin Biyomekanik test sonuglarinin karsilastirmasi

Grup | Grup Il Grup 11 p
Giig (force) 0,08819+0,021 0,06098+0,015 0,05652+0,019 0,040
Hasar
yiikii/Cekme 61,57+22,06 32,90+7,29 27,39+8,78 0,001
(stroke)
Uzama/Gerilim 4 99, g 3,14+0,90 2.52+0.48 0,030

(Strain)

Caligmamizdan elde ettigimiz materyallerin histolojik degerlendirmesinin

sonuclar1 agagida verilmistir.
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Tablo 7. Tendon-Kemik Bileskesinin Skorlamasi sonuglari

Degisken Tavsan Grup | Grup Il Grup I1
Tendon Rabbit 1 4 2 4
kemikteki Rabbit 2 4 3 4
hiicre miktar1  Rabbit 3 4 4 4
Rabbit 4 4 4 3
Rabbit 5 4 4 2
Rabbit 6 4 3 4
Tendon Rabbit 1 4 2 3
kemikteki Rabbit 2 4 2 1
kollajen tip 2 Rabbit3 4 2 2
miktari Rabbit 4 4 3 2
Rabbit 5 4 2 1
Rabbit 6 4 3 2
Gag icerigi Rabbit 1 4 2 3
Rabbit 2 4 3 4
Rabbit 3 4 3 3
Rabbit 4 4 3 3
Rabbit 5 4 3 2
Rabbit 6 4 3 3
Kollajen Rabbit 1 4 3 4
organizasyonu Rabbit 2 4 3 3
Rabbit 3 4 3 3
Rabbit 4 4 4 3
Rabbit 5 4 3 3
Rabbit 6 4 4 3
Kontrosit Rabbit 1 4 2 4
organizasyonu Rabbit 2 4 4 4
Rabbit 3 4 4 4
Rabbit 4 4 3 3
Rabbit 5 4 4 3
Rabbit 6 4 4 4

Skorlarin degerlendirmesi yere¢ Yontemde Tablo2’de verilmistir.
Skorlar 1-4 olarak kislatilmistir.

Deneklerin skor yiikleri karsilastirmasi Tablo 7°de verilmistir. Tendon
kemikteki hiicre miktar1 skoru incelemesinde Grup I’de tiim skorlar 4 iken, Grup II’de
3,33 ortalama skor bulundu. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktur

(p=0,237).

Tendon kemikteki kollajen tip 2 miktar1 skorunda Grup I’de ortalama skor 4
iken, Grup II’de 2,33 ve Grup III’de 1,83 ortalama skor vardi. Kollajen tip 2 skoru ile

gruplar arasi istatistiksel olarak anlamli1 fark vardi (p=0,0001).
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Gag igerigi skoru Grup I’de 4 ortalama ile en yiiksek iken, Grup II’de 2,83
ortalama ile en diisiik skordaydi ve gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

vardi (p=0,001).

Kollajen organizasyonu skorunda Grup I’de 4 ortalama ile yiiksek iken, Grup

III°de 3,17 ile daha diisiik skor ytikii vardi. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir fark vardi (p=0,004).

Kondrosit organizasyonu skorunda gruplar arasinda benzer skorlar vardi ve

istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu (p=0,327)

Tablo 8. Gruplar Aras1 Tendon-Kemik Bileskesinin Skor Karsilastirmasi

Grup | Grup 1l Grup I p
Tendon
kemikteki hiicre 4,0+0 3,33+0,82 3,50+0,84 0,237
miktar
Tendon
kemikteki
kollajen tip 2 4,00 2,33+0,52 1,83+0,75 0,001
miktar
Gag igerigi 4,0+0 2,83+0,41 3,0+0.63 0,001
Kollajen 4,0+0 3,33+0,52 3,17+0,41 0,004
organizasyonu
Kontrosit 4,0+0 3,50+0,84 3,67+0,52 0,327

organizasyonu

CGF, I-PRF ve kontrol gruplarinin tendon-kemik bileskesindeki hiicre miktari
karsilastirildiginda (Sekil 27-28-29) CGF grubunda hiicre miktarinin daha genis
alanlarda oldugu ve genellikle KT bileskesini sarmis oldugu goriildii. I-PRF ve

Kontrol grubunda ise hiicre miktar1 azalmisti.

Iki grup arasinda kollajen organizasyonu ve kondrosit organizasyonu
karsilastirildiginda (Sekil 30-31-32) CGF grubunda kondrositlerin siitiinlar veya
kiimeler halinde oldugu, kollajenlerin ise daha kompakt yapida ve bileskeyi sardigi

goriildi. Kontrol Grubunda bileske ile daha az birlesim goriildii.
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Kondrosit diziliminin kolumnar goriiniimii I-PRF ve kontrol grubunda
gozlenmedi, ayrica I-PRF grubunda kollajen organizayonu daginik sekilliydi ve
kondrositler az sayida goriildii (Sekil 34-35-36).

Kondrositler tarafindan iiretilen GAG igerigi karsilastirildiginda ise (Sekil 37-
38-39) ila¢ grubunda GAG miktarinin genellikle genis alanda ve bileskeye yayilmis
oldugu goriildii. Kontrol ve I-PRF grubunda GAG lar daha az ve dar alanda goriilmekte
idi.

Immunohistokimyasal boyama sonrasi ise (Sekil 33) kondrositler tarafindan
iiretilen kol-2 miktar1 CGF grubunda tendon kemik bileskesinde %90 gibi kol2 miktar1
gozlemlenirken I-PRF ve kontrol grubunda ise kol-2 miktarinin %50 veya daha azdi.

Sekil 28. CGF Grubu H-E 4x ve 10x Histolojik Goriintiileri
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Sekil 31. CGF Grubu Alcian Bleu 4x ve 10x Histolojik Goriintiileri
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A: Kontrol Grubu B: CGF Grubu - C: I-PRF Grubu
Sekil 33. Immunohistokimyasal Histolojik Géoriintiileri

Sekil 34. Kontrol Grubu Masson Trikrom 4x ve 10x Histolojik Goriintiileri
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Sekil 37. Kontrol Grubu PAS 4x ve 10x Histolojik Goriintiileri

55



Sekil 39. I-PRP Grubu PAS 4x ve 10x Histolojik Goriintiileri
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TARTISMA

Tez kapsaminda, akut deneysel rotator manset yirtigi olusturdugumuz 18 adet
Yeni Zelanda tavsaninda enjekte edilebilen trombositten zengin fibrin (I-PRF) ve
konsantre biiylime faktoriiniin (CGF) biyomekanik ve histolojik olarak tendon-kemik

iyilesmesi siirecinde etkilerini ve birbirlerine olan istiinliikleri incelendi.

Biyomekanik degerlendirmede olusan hasar yiikiinde(p=0,001) ve tendonlarin
uzama miktarlarinda (p=0,040) istatistiksel olarak I-PRF ve kontrol grubuna kiyasla

CGF lehine anlamli fark bulunmustur.

Tendonlarin histolojik degerlendirmesinde ise CGF, I-PRF ve kontrol gruplari
arasinda histopatolojik olarak kullandigimiz tendon-kemik bileskesi skorlama
sisteminde kemik-tendon bileskesindeki hiicre miktarinda (p=0,237) ve kondrosit
organizasyonunda (p=0,327) anlaml1 bir fark bulunamamistir. Immunohistokimyasal
boyanan kollajen tip 2 miktarinda ve gag igerigi skorunda (p=0,001), kollajen
organizasyonunda (p=0,004) artislar goriilmiis ve istatistiksel agidan CGF lehine

anlamli fark saptanmustir.

Rotator manset yirtiklari, omuz agrisinin  ortopedi ve travmatoloji
polikliniklerinde karsilasilan en yaygin nedenlerinden biridir (126). Siklikla yapilan
omuz cerrahilerinden olan rotator manset onarimlarinda ana hedef normal kemik-

tendon fizyolojisine en yakin kemik-tendon iyilesmesini saglamaktir.

Yapilan ¢calismalarda ABD popiilasyonunun yaklasik %50'sinde 60 yasina kadar
dejeneratif rotator manset yirtig1 olustugu goriilmiistir (127). Kiiglik rotator manset
yirtiklarinin tedavi sonuglart daha iyi olmasina ragmen, biiyiikk yirtiklarin cerrahi
onarimlari, azalmis eklem hareket agikligi, ndrovaskiiler hasar veya degismis omuz
mekanigi nedeniyle %57’ye varan basarisizlik oranlar1 gostermektedir (128). Cerrahi
onarimdan sonra yiiksek tekrarlama orani ve kotii fonksiyonel sonuglar yaygindir ve
mevcut olan yap1 iskeletlerinin yeni tendon olusumunu gelistirme konusunda sinirl

bilgiler vardir (129).

Rotator manset yirtig1 tedavisinde ana hedef kemik-tendon bileskesindeki hasari

onararak normal fizyolojik yapiya ulagsmaktir. Kemik-tendon bileskesinde bu hedefe
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ulagsmak i¢in fiksasyon yOntemleri, dikis materyalleri, dikis sayist ve yirtigin hangi
dikis yontemiyle dikilecegi konularinin yan1 sira, bu yontemler kullanildiktan sonra
tendonun biyolojik olarak iyilesmesini giiclendirecek yeni materyaller ve yontemler
bilim diinyasinda sik¢a tartigilan konular arasindadir. Literatiirde yer alan ¢calismalarda
entezis bolgesinde gergeklesen iyilesme asamalarinda kemik dokudan koken alan
hiicreler ile tendon yapisindaki hiicrelerden salinarak onarima katilan hiicre
mediyatorlerinin  ve bliylime faktorlerinin fibrin ag olusturmasi ve dokuda
vaskiilarizasyonu artirmasi ile kemik-tendon bileskesinde iyilesmenin gergeklestigi

gosterilmistir (130).

Tendon-kemik bileskesindeki iyilesmeleri gelistirme konularinda son
zamanlarda ikinci nesil trombosit konsantreleri kullanimi giindem kazanmistir.
Calismamizda kullanmayi tercih ettigimiz enjekte edilebilen Trombositten zengin
fibrin (I-PRF) ve Konsantre Biiyiime Faktorii (CGF) klinik uygulamalarda kullaniimak
lizere Oone ¢ikmaya baslayan otolog trombosit konsantrelerinden yalnizca ikisidir
(131). I-PRF ve CGF’nin rotator manset onarimi sonrast kemik-tendon arayiizii
tizerindeki etkisi tam olarak bilinmemektedir. Bu c¢alismada Tavsanlar tizerinde
yapilacak deneysel calismalarla rotator manset yirtig1 onariminda I-PRF ve CGF
etkisinin arastirllmasi ve sonrasinda bu materyallerin insanlar iizerinde tedavi

amaciyla kullanilabilirliginin saptanmasi amaglanmistir.

Debora de Souza Savio ve ark. 2023 yilinda yapmis olduklari ¢aligmada sigan
kalvaryasit iizerinde Enjekte Edilebilen Trombositten zengin fibrin (I1-PRF)
uygulanmasi sonucunda kalvaryada olusturulan kritik boyutlardaki defektlerde kemik
yeniden olusumunu giiglendirdigi saptamiglardir (15). Yapilan bir baska ¢alismada dis
implantlar1 uygulanan hastalarda implantla birlikte [-PRF uygulanmasi implantin
mandibulaya daha giiglii tutunmasini sagladigi gosterilmistir (132). Yan Xu ve ark.
2019 yilinda yapmis olduklar1 ¢alismada konsantre biliylime faktoriiniin (CGF)
periodontal kemik i¢i defekt derinligini azalttigini saptamislardir (16).

Rotator manget onariminin giiglendirilmesi siklikla kok hiiclelerden temel alan
ekstraselliiler matriksler, aselliiler matriksler veya hiicrelerden salgilanan mediyatdrler
(anti enflamatuar sitokinler veya biiyiime faktorleri gibi) araciligi ile yapilir (133, 134).

Ozellikle hiicre bazli stratejiler iyilesmede etkin sonuglarla iliskili gdriinmektedir
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(135). RM tamiri yapilan ve L-PRF ile tedavisi ile desteklenen olgularda, L-PRF jel
halinde dokuya dikte edildiginde GF igeriginin uygulamadan sonra yavas ¢oziindiigii
ve bir silire stabil konsantrasyonda kaldigi bildirilmistir. Ayrica, ikincil fibrin
polimerizasyonu nedeniyle, kararli matriksin biiyiime faktorlerinin 28 giine kadar
stirekli ve yavas salinimina izin verdigi; bdylece biiyiime faktorlerinin uygulanan
bolge dokusunda yiiksek yogunluklu bir sekilde kalmasini sagladigi ve tamir
bolgesinde iyilesme dokularini artirdigi bildirilmistir (136). Akyol ve ark. yaptiklar
bir meta analizde RM hasarinin onarimi sonrasinda kullanilan trombositten zengin
biiylime faktorleri ile tedavinin kok hiicre ile tedaviye gore oldukea diisiik oranda bir
iyilesme sundugunu ama CGF tedavisi ile kok hiicre tedavisi arasinda hasar bolgesinde
olusan iyilesme farkinin daha az oldugunu bildirmislerdir (137). Ryan ve ark.
histolojik tendon-kemik iyilesme skorlamasini dikkate alarak inceledikleri bir
calismada L-PREF ile tedavinin herhangi bir biiyiime faktorii olmadan tedavisi yapilan
hastalara gore %19 oraninda daha iyi sonuglar verdigini bildirmistir (138). Rotator
manset tamiri yapilan 48 tavsandan olusan bir ¢alisma grubunda tedaviden 12 hafta
sonraki sonuglar incelenmistir. Tavsanlar GF-B1 ve sadece supraspinatus onarimi
yapilanlar olarak gruplara ayirilmigtir. Caligma sonunda kontrol grubu icin 74,89N
¢ekme kuvvet bildirilirken, GF-B1 i¢in 80,02N ¢ekme kuvveti bildirilmis ve bu
sonugclarla kontrol grubuna gore daha iyi skorlar kaydedilmistir. Ayni ¢calismada, bonar
skorlamasina gore inceleme yapilan histolojik raporlarda tendon ve kemik
oryantasyonunda daha iyi kollajen yap1 gézlemlenirken, fibrokartilaj doku tizerinde
bir etki bildirilmemistir (139). Yapmis oldugumuz ¢aligmada biyomekanik ¢ekme testi
sonucunda kontrol grubunda ¢ekme kuvveti ortalama 27,38N, I-PRF grubunda 32,89N
CGF grubunda ise 61,56N bulundu ve cgf'lehine istatiksel olarak anlamli fark saptandi.
Ayrica yapilan histolojik incelemede tendon-kemik bileskesi skorlamasinda kollajen
organizasyonunda, kollajen miktarinda ve gag iceriginde CGF lehine istatiksel olarak
anlaml fark goriildii ve hasarli dokularda daha yiiksek oranda iyilesmenin oldugu

saptandi.

Gerilme testi, kemik-bag-kemik kompleksi veya kas-tendon-kemik kompleksine
mekanik gerinim uygulamasi i¢in olusturulmus ve onaylanmis bir yontemdir. Gerinim
etkisinin biiyiik 6lgiide hiicre tipine, uygulanan stresin siiresine ve biiytikliigiine baglh

oldugu gosterilmistir. (140). Bir calismada 44 adet denek kan alinip santrifiij edilerek
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PRF ve CGF elde edilmis ve bu elde edilen materyaller ile fibrin bantlar olusturulmus,
sonrasinda bu fibrin bantlarin gerilme giicii karsilastirilmistir.  Elde edilen
biyomekanik sonuglarda CGF’nin gerilme giiciinlin (2.2 = 0.7 N) PRF’nin gerilme
giictine (1.7 £ 0.7 N) kiyasla 6nemli 6lglide yiiksek olarak bulunmustur (141). Yapmis
oldugumuz c¢alismada tavsanlarin biyomekanik c¢ekme testi sonuglarinda. I-PRF
uygulanan denek grubun ¢ekme giicii 0,06098+0,015 N bulundu, kontrol
grubunda elde edilen 0,05652+0,019N c¢ekme giicline gore %12’lik bir gii¢ farki
olusturdugu goriiliirken, CGF uygulanan denek grubunda olgiilen ¢ekme giicl
0,08819+0,021N bulundu ve kontrol grubunun 2 kati daha fazla ¢ekme kuvvetine
dayandigi goriildii.

CGF nin kok hiicreler iizerindeki etkisinin arastirildigi bir ¢calismada CGF’nin
dis eti kaynakli mezenkimal kok hiicreleri(GMSC) artirdigi gosterilmistir (142).
Yapilan c¢alismalarda mezenkimal kok hiicrelerin tendon-kemik bileskesini
destekledigini ortaya koymustur (143). Adipoz kok hiicreler de etkilerini mezenkimal
kok hiicreleri ¢ogaltarak gostermektedir (144). Baska bir ¢alismada tavsan modelinde
rotator manset hasari olusturulmus, 14 adet tavsana normal salin enjekte edilmis ve
diger gruba adipoz kok hiicre enjeksiyonu uygulanmis. Adipoz kok hiicre uygulanan
grubun nihai yiikii (132,7 = 10,3 N) salin verilen grubun nihai yiikiinden (96,0 + 9,8
N) onemli 6lglide yiiksek bulugsmustur. Ayrica adipoz kok hiicre verilen grupta olusan
gerilim daha yiiksek olarak ol¢tilmistiir (144). Yapmis oldugumuz ¢alismada I-PRF
uygulanan grupta (Grup Il) Uzama/Gerilim degeri ortalama 3,14 mm bulunmus ve
izole supraspinatus tendon tamiri yapilan ve ek materyal uygulanmayan kontrol
grubuna gore %15 daha iyi sonuglar vermistir. Buna karsin, CGF uygulanan grupta
(Grup 1) ayn1 makine ve ayni 6l¢iim tekniklerinde uzama/gerilim degeri ortalama 3,98
mm bulunmus, tendon tamiri yapilan ve ek materyal uygulanmayan kontrol grubuna
gore %32 gibi daha fazla uzama/gerilim degerleri elde edilmistir. Hasar yiikii
Olctimiinde ise CGF grubunda en yiiksek 94,83 N, en diisiik 40,90N (ort:61,57N); I-
PRF grubunda en yiiksek 46,22 N en diisiik 25,77 N (ort:32,90N); kontrol grubunda
ise en yiiksek 40,97 N, en diistik 19,77 N (ort:27,39N) olgiilmiis ve CGF lehine
istatiksel olarak anlamli farkliliklar gosterdigi saptanmustir. Yaptigimiz calismada
kullanmis oldugumuz I-PRF ve CGF’nin kemik-tendon bileskesinde iyilesmeyi

artirarak normal silirece gore uzama/gerilime stresine karsi koyabilecek ve hasar
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yiikiinli artirabilecek daha giiclii iyilesme dokusu olusturdugu tespit edilmistir.
Literatiirle paralel bir mekanik uzamanin kontrol grubunda bulunmasinin

calismamizdaki biyomekanik testin gecerli oldugunu géstermistir.

Trombositten zengin plazma (PRP) ve trombositten zengin fibrinin (PRF)
artroskopik rotator manget onariminda etkisinin incelendigi 18 adet hastada RM tamiri
yapilan meta analiz ¢alismasi incelenmistir. Calismada, kullanilan materyallerin jel ve
stvi konsantrede olmasi nedeniyle kemik-tendon iyilesmesine olan etkileri arasinda
belirgin fark oldugu bildirilmistir. Jel yapr nedeniyle uygulanan materyalin dokuda
daha uzun siire kaldigi ve bu nedenle hiicre iyilesmesini daha iyi sagladigini
gostermislerdir (145). Ayni ¢alismada, 16kositten zengin PRP uygulanan hastalarda
PRF uygulanan hastalara gore tendon iyilesme hizinda belirgin farka neden oldugu
bildirilmistir (145). Ek olarak, biiytime faktorii miktarinda 6zellikle tendona uygulanan
trombositten zengin plazma ve fibrin yapilari arasinda L-PRF uygulamasmin en
yiiksek basar1 saglama duyarliligina sahip oldugu bildirilmistir (146). Yapmis
oldugumuz ¢alismada tavsanlardan alinan kan 6rneklerinin santrifiij islemi sonrasinda
CGF jel konsantrede, I-PRF ise sivi konsantrede elde edilmistir. Entezis bolgelerine
elde edilen maddelerin uygulanmasi sonrasinda iyilesme dokusu lizerine gdstermis
oldugu etkiler karsilastirildiginda CGF uygulanan grubun I-PRF uygulanan gruba gore
kollajen miktari, kollajen organizasyonu ve gag igerigini anlaml olarak daha fazla
arttirdig1 saptanmis olup olusturdugu daha giiclii iyilesme etkisi biyomekanik ¢ekme
testi ile desteklenmistir. Litaretlirde goriildiigii tizere bu durumun CGF’nin jel yapida
oldugu icin dokularda daha uzun siire kaldigi, I-PRF’nin de siv1 yapida olmasindan

dolay1 yar1 dmriiniin daha kisa olmasindan kaynaklandig: diistiniilmektedir.

Enjekte edilebilen trombositten zengin fibrin (I-PRF), otolog kandan elde edilen
ikinci nesil bir trombosit konsantresidir. Tkinci nesil trombosit konsantresi, trombosit
acisindan zengin plazma (PRP) ile karsilastirildiginda, santrifiijlenmeden 6nce kan
Ornegine antikoagiilanlar gibi biyokimyasal maddeler eklenmeden saf bir sekilde
hazirlanir (86). Birinci nesil trombosit konsantresine gore enjekte edilebilen trombosit
zengin fibrinler hata oranini azaltmasinin yani sira daha basit bir tiretim siireci ile elde
edilir. I-PRF ti¢ boyutlu bir yapiya sahiptir ve vaskiiler endotelyal biiylime faktori
(VEGF), dontistiiriicii biiyiime faktorii f1 (TGF-B1), insiilin benzeri biiyliime faktorii
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(IGF) ve interlokin-1p gibi sitokinler dahil olmak iizere yiiksek konsantrasyonda
biiyiime faktorleri igerir (147). Basit hazirlanisi, otolog dogasi, diisikk maliyeti ve
biyolojik 6zellikleri agisindan son yillarda kullanimi yayginlasmaktadir (148-150).
Dermatoloji ve ortopedi alaninda, I-PRF Kas-iskelet yaralanmalar1 ve g¢esitli cilt
hastaliklarinin tedavisinde, dis hekimligi alaninda ise dentin olusumu ve mandiibula
rejenerasyonu gibi durumlarda Onemli avantajlar saglamistir ve yaygin olarak
kullanilan, etkili bir tedavi haline gelmesi beklenmektedir. Kas-iskelet yaralanmalari

i¢in trombosit konsantreleri, rejeneratif tip i¢in yenilik¢i araglardir (151).

I-PRF, iyilesme siirecini uyarmak i¢in yarali yumusak dokunun igine veya
tizerine enjekte edilen, hastanin kendi kaninin otolog bir konsantresidir. Trombosit alfa
graniillerinden biiylime faktorlerinin salinmasi, tenositlerin ¢ogalmasini tesvik eder ve
iyilesme siirecini gelistirmek i¢in hiicre dig1 matriks hiicre gogalmasini, kemotaksisi,
hiicre farklilasmasin1 ve anjiyogenezi tesvik eder (12). Cesitli ¢alismalar, I-PRF'nin
rotator manset onarimi sonrasindaki iyilesme asamasinda klinik sonuglar tizerinde
anlamli bir etkisi olmadigini, ancak iyilesme dokusunda olusan hiicrelerin ve yapilarin
biitiinliigii tizerinde bir etkisi oldugunu gostermistir. Bu durum, I-PRF'nin tendondan
kemige uzanan iyilesme dokusunu destekledigini diisiindiirmektedir (152). Yapmis
oldugumuz calismada biyomekanik testlerde I-PRF grubunda kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamis olup dku iyilesmesi iizerine tip 2
kollajen ve kollajen organizasyonunda kntrol grubundan iyi oldugu saptanmustir.
Calismamizdaki bu sonuglar literatiirde gordiigiimiiz sonuglar ile paralellik

gostermistir.

Hasarl1 dokuda 1iyilesme siirecinde kemik tendon entezis bolgesinde mekanik
biitiinliikte kalic1 eksikliklerle karakterize bir skar dokusu ortaya ¢ikar. Ortaya ¢ikan
bu skar dokusu tendon iyilesmesini yavaslatir ve iyilesme kalitesini azaltir. Rotator
manget gibi fibrokartilajin6z tendon-kemik yapisma bolgelerinde hasarlanma
sonrasinda fibrokartilajlar ortaya ¢ikar ve bu ortaya ¢ikan fibrokartilajlarin normal
tendon iyilesmesinden ziyade hasar bdlgesinde disiik kalitede skar dokusu
olusturdugu 6ne strilmiistiir (153). CGF ve PRF ile diger otolog kan konsantrelerinin
TGF-B araciligiyla fibrokartilajlar iizerine olan etkileri sayesinde kollajen {iretimini

artirarak daha disiik kaliteli skar dokusu olusmasini sagladiklari tespit edilmistir
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(154). Siganlar tizerinde RM tendon ve kemik tedavisi uygulanan bir ¢alismada kontrol
grubu dahil 4 grup incelenmistir. Tedavi edilen siganlar, farkli sekilde tedavi edilen
gruplar ile karsilastirildiginda CGF lehine artan enflamasyon dokusu, seliilarite,
vaskiilarite ve Kkollajen organizasyonu sergilemislerdir. Saglikli  grupla
karsilastirildiginda I-PRF grubunda kollajen organizasyonunda anlamli bir fark
saptanmamistir. Ayni ¢aligmada Rotator manset iyilesmesinde tendon-kemik
bileskesindeki hiicre tabanli iyilesme i¢in otolog kan iirlinlerinin kullanimini
desteklemistir. (155). Bir baska ¢alismada yiiz cerrahisinde kullanilan ve kollajen
sentezini artiran polidioksanon maddesinin CGF ile kombine olarak kullanilmasi
sonucunda polidioksanon maddesi kullanlan kontrol grubuna gére CGF ile kombine
edilen grupta kollajen organizasyonunda, tip 1, tip 2 ve tip 3 kollajen miktarinda artig
saptanmigtir. Immiinofloresan boyama yapilarak I-PRF ile CGF’nin tendon yapilart
tizerindeki iyilesmesini inceleyen ve uygulama sonrasi 7. giin sonuglari ile
karsilastirilmas: yapilan bir ¢aligmada benzer sekilde tavsanlar kullanilmistir. CGF
iskeletinin morfolojik 6zellikleri ile daha iyi hiicre uyumlulugu saglamasi, I-PRF
uygulanan gruba ve kontrol grubuna gore kollajen olusumunda %74 oraninda daha
fazla artis sagladigi bildirilmistir. Ayn1 ¢alismada CGF'nin iyilestirici etkisinde ¢esitli

biiytime faktorlerinin ve sitokinlerin bir kombinasyonu s6z konusudur (156).

Calismamizdaki histolojik bulgularda kollajen organizasyonunda CGF grubu
kemik-tendon bileskesindeki iyilesme dokusunu tamamen sarmis durumdayken I-PRF
grubunda genis alanda yayilmis veya bileskeyi kismi sarmis sekilde gozlemlenmistir.
Kontrol grubunda kollajen olusumunun ise genis alanlarda daginik sekilde bulunmakta
oldugu goriilmiistiir. Yine tip 2 kollajen olusumu preperatlarin %75’inde yaygin
sekilde gortilmiistiir. CGF grubunda tip 2 kollajen miktarinin %75ten fazla oldugu, I-
PRF grubunda %30-50 arasinda oldugu ve kontrol grubunda %20 oldugu saptanmustir.
Kontrol grubunda herhangi bir biiylime faktorii bulunmadan kollajen olusumunun bu
seviyelerde olmasinin ve [-PRF ile farkinin birbirine yakin degerlerde ¢ikmasinin
sonucu olarak RC tamirinde rutin olarak goriilen hiicrelerin kendi GF’lerini
salgilamalar1 ile tipl ve tip2 kollajen olusumunu artirmasindan kaynaklandigi
diistiniilmiistiir. Buna karsin CGF grubunda bariz ve istatistiksel olarak anlamli sekilde

daha fazla kollajen olusumunun bulunmasi, daha hizli ve etkin bir iyilesme ortami
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olusturdugu goriilmiis olup buna bagli olarak biyomekanik testte elde edilen istatiksel

olarak anlamli sonuglarla desteklenmistir.

CGF, endojen biiyiime faktorleri, trombositler, fibrin ve I6kositler agisindan
zengindir; ayrica, otolog nakilden sonra doku reddine neden olmadigi saptanmistir
(157). CGF ekonomiktir; hazirlamas1 kolaydir ve hastaya 6zel hasar bolgesi onarimi
potansiyeline sahip olabilecegi diisiinilmistiir (158). Bununla birlikte, zayif
plastisitesi ve yapiskanlig1 nedeniyle jole benzeri CGF fibrin jelinin, tek basina lokal
uygulamada yara bolgesinden hizli bir sekilde uzaklagsmadigi ve doku tizerinde uzun
stire konsantre sekilde kaldig1 goriilmiistiir. Ayrica, I-PRF’den salinan diisiik biiyiime
faktorleri, I-PRF’nin kisa yar1 6miir ve hizli bozunma gostermesi, yara iyilesme
dongiisiinii  hizlandirmay:r ve biiyiime faktorlerinin etkili yara onarimi icin
kullanilmasini zorlastirdigi yapilan galigmalarda gosterilmistir (159). 1-PRF ile CGF
arasindaki karsilagtirma yapilan bir ¢alismada 14. giinde, tiim gruplardaki hasarli
dokular zamanla kademeli olarak iyilesmistir. CGF hidrojelleri ile tedavi edilen
hayvan gruplarinin (hayvan deneyinde domuz kullanilmistir), I-PRF uygulamasi ile
veya sadece doku tamiri yapilmis ek tedavi uygulanmadan hasar onarimi yapilan
hayvan gruplarindan daha hizli bir iyilesme orani sergiledigi bildirilmistir (160).
Spesifik olarak, 7. giinde CGF grubundaki tendondalarda yara iyilesme orani (%55,6
+ 9%2,6), I-PRF (%41,3 = %2,2) ve kontrol gruplarindan (%46,7 £ %1,5) daha
yiiksektir. Benzer sekilde, yara iyilesme oranm1 CGF grubunda (%95,3 + %2,1) 14.
giinde I-PRF (%79,8 + %1,8) ve kontrol (%71,7 + %]1,8) gruplarina gére anlamh
derecede yiiksek oldugu bildirilmistir (160). Calismamiz kapsaminda, elde edilen
histolojik 6rneklerde farkli boyama inhibitorleri kullanilarak tendon-kemik iyilesme
dokusunda yer alan hiicre aktivitesi, kollajen olusumu gibi hiicresel ve yapisal
degisiklikler incelenmistir. Immunohistokimyasal boyanan kollajen tip 2 miktarinda,
gag i¢eriginde ve kollajen organizasyonunda artis goriilmiis ve istatistiksel agidan
CGF lehine anlamli fark saptanmistir. Hiicre miktarinda ve kondrosit
organizasyonunda anlamli bir fark bulunamamistir. I-PRF grubunda tendon-kemik
bileskesi skorlamasinda incelenen parametrelerde tip 2 kollajen miktarinda kontrol
grubuna gore %50 artig goriilmesine ragmen tip 2 kollajen miktar1, gag i¢erigi, kollajen
ve kondrosit organizasyonu ve hiicre sayisinda kontrol grubuna goére anlamli bir fark

saptanamamigtir.
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PRF, I-PRF, L-PRF ve CGF biiyiime faktorleri karsilastirilmasinda trombosit
sayimi en fazla olan grup L-PRF olarak bildirilmistir. Bunun yaninda CGF
preperatlarinin uygulandig1 sicanlarda 48 saatlik etki incelendiginde PRF ve CGF
uygulanan gruplarda trombosit olusumu daha yliksek skor ile bildirilmisken tip 1
kollajen ve tip 2 kollajen aktivitesinde CGF’in agik¢a baskin sonuclar icerdigi
bildirilmistir (161). I-PRF'nin yararli etkilerinin kesin kanitin1 géstermedeki zorluk,
insanlarda randomize kontrollii ¢alismalarin ve deneysel arastirma eksikliginden
kaynaklanmaktadir. Ek olarak, en yeni nesil trombosit konsantrelerinden olan
CGF’nin, PRF'den daha yogun ve daha kararli bir fibrin agma sahip oldugu
bildirilmistir (162). Baska bir ¢alisma ise biiyiime faktorlerinin konsantrasyonlarinin,
CGF'de miktar ve konsantrasyondan bagimsiz olarak, PRF'den daha yiiksek oldugunu
bildirmistir (141). Calismamizda tendon-kemik bileskesinin iyilesmesi siireglerinde
kaydedilen biyomekanik ve histolojik bulgularda tespit edilen tip 1 kollajen ve tip 2
kollajen olusumunda ve gruplarin olusturmus oldugu iyilesme yanitlarinda CGF lehine
istatistiksel olarak daha anlamli sonuglar ortaya ¢iktig1 gézlemlendi. Deney sonuglari
dogrultusunda, klinik uygulamalarda tendon-kemik bileskesi hasarlanmalarinin
iyilesme siirecinde CGF'nin lyilestirme potansiyelinin 1-PRF'den daha fazla

olabilecegi diisiintildii.

CGF firetimi, kan hiicrelerini PRF'den daha yogun olan ve daha yiiksek
konsantrasyonda biiylime faktorleri igeren fibrinden zengin bloklardan ayirmak igin
degisken hizlar gerektirir. Fibrin bloklar daha iyi bir iyilesme kapasitesi ve daha fazla
cok yonliiliik barindirmaktadir. CGF igermis oldugu fibrinojen, faktor XIII ve trobin
agliitinasyonu nedeniyle oldukca yapiskan bir yapiya sahiptir. Hem zengin fibrin
bloklara sahip olmasi hem de yapiskan bir materyal olmasi sebebiyle daha uzun stire
ve daha fazla sitokin ve PDGF, TGF-B, VEGF, IGF gibi biiyiime faktorleri
salgilanmasina neden olur. PDGF anjiogenezi, osteoblastik aktivasyonu ve kollajen
sentezini artirir, TGF-f osteoblastik aktiviteyi artirir, fibroblastlarin kollajen sentezini
uyarir, PDGF ve TGF-B kallus olusumunu ve gerilim mukavemetini artirdigi
bilinmektedir. IGF osteogenezisi uyararir (163). Yapmis oldugumuz ¢alisma
sonucunda histolojik incelemelerde gag igeriginde, kollaten tip 2 miktarinda ve

kollajen organizasyonunda ve biyomekanik ¢aligsmalarda gerilim mukavemetinde artis
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goriilmiis olup bu sonuglar CGF lehine istatiksel olarak anlamli bulunmus ve bu

durumun CGF’nin igerigi ve konsantrasyonundan dolay1 saglandig1 diisiinlmiistiir.

Yapmis oldugumuz deneysel ¢alismada CGF uygulamasi, tavsan tenositlerinde
protendon ve kikirdak tepkilerini desteklemis; ayrica tendon onariminin histolojik
goriiniimiinii ve mekanik o6zelliklerini iyilestirmistir. Tendon-kemik bileskesindeki
hiicrelerin mikro dizilimine bakildiginda, CGF jelinin uygulandigi doku iizerinde
dokuya tutunarak uzun siire yiiksek konsantrasyonda kalmasindan dolay1 tendon-
kemik bileskesindeki iyilesme iizerine istatistiksel olarak anlamli bir etki gostererek,
daha fazla aragtirma i¢in olumlu sonuglarinin bulundugu ve I-PRF’ye gore bariz
tistiinliigiiniin oldugunu diistindiirmektedir. Elde edilen sonuglara istinaden, CGF ve I-
PRF’nin tendon-kemik bileskesi iyilesmesine olumsuz bir etkisinin olmadig1 goriilmiis
olup; CGF uygulamasinin hasar sonrasi tendon-kemik bileskesinde goriilen iyilesmeye
katki saglayabilecegini sdyleyebiliriz. Sonug olarak, bu ¢alismada elde edilen bulgular
literatiirdeki yaymlar1 desteklemektedir. RC tamirinde CGF ile tedavinin
desteklenmesinin tedavide daha iyi sonuglar verecegi ve iyilesme acisindan olumlu

geri dontisler saglayacag diisiiniilmektedir.
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SONUC

Rotator manget yirtiginda cerrahi onarim sonrasinda onarim bdlgesine CGF ve
I-PRF uygulamasimin kemik-tendon bileskesindeki iyilesmeye olan etkilerini

incelemeyi amagladigimiz bu ¢calismada sonug olarak:

CGF ile I-PRF ve kontrol grubu arasinda yapilan biyomekanik degerlendirmede
tendon giiciinde, hasar yiikiinde ve uzama miktarinda CGF grubu lehine istatistiksel

olarak anlamli fark saptanmistir.

Caligmamizda, CGF ile I-PRF ve kontrol gruplar1 arasinda histopatolojik olarak
kullandigimiz tendon-kemik bileskesi skorlamasinda CGF uygulanan grupta tendon-
kemik bileskesindeki kollajen organizasyonunda, immunohistokimyasal boyanan
kollajen tip 2 miktarinda ve gag icerigi skorunda artis bulunmus ve istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmistir. Hiicre artis1 ve kondrosit organizasyonunda artis

saptanmasina ragmen istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanamamustir.

Yapilan biyomekanik testlerde I-PRF uygulanan grupta kontrol grubuna gore
hasar yiikii ve uzama parametrelerinde artis olmasina karsin istatistiksel olarak anlamli
fark saptanmamugtir. Histolojik bulgularda tip 2 kollajen miktar1 ve kollajen
organizasyonunun I-PRF grubunda kontrol grubuna gore daha iyi bulunmasina ragmen

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamustir.

CGF’nin jel yapida olmasi nedeniyle sivi yapida olan I-PRF’ye gore dokulara
daha iyi tutundugu ve bu nedenle uygulama alaninda daha uzun siire konsantre sekilde
kaldig1 buna bagli olarak kemik-tendon ara yiiziinii iyilestirme ihtimalinin daha yiiksek

oldugu diistiniilmektedir.

CGF ile tedaviye destek uygulamalarin yara yeri iyilesmesinde tendon-kemik
tyilesmesinde yararlig1 oldugunu diislinliyoruz. Ama yapmis oldugumuz c¢alismadaki
tavsanlarin  sonuclarmin  yaninda yeni deneysel ve immiinohistokimyasal

incelemelerin farkli bolge ve deneylerle desteklenmesi gerektigini diisliniiyoruz.
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