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OZET

Akut On Capraz Bag Tam Kat Yirtiklarinda Tendon Otogrefti ile
kuvvetlendirme, Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Ortopedi ve
Travmatoloji Uzmanlik Tezi, Ankara, 2010

On capraz bag (OCB) diz ekleminin normal fonksiyonunun saglanmasinda
yuksek onem tasir. Kendiliginden iyilesen diger pek ¢ok bagin aksine bu
bagin yirtiklari siklikla cerrahi tedavi gerektirir. GUnimuzde standart tedavi
haline gelmis olan On c¢apraz bag rekonstriksiyonu sonuglari istenen
dizeyde bir diz fonksiyonu saglayamamakta ve eklemde osteoartrit gelisimini
engelleyememektedir. Malzeme kullaniimasinin  gerekmesi nedeniyle
tedavinin maliyeti de yliksek olmaktadir. Eklem igi bir bag olan OCB’in kendi
kendine iyilesme potansiyelinin olmadigi kabul edilir. Ancak son vyillarda
yapllan bazi c¢aligmalar bu bagin uygun ortam saglandiginda
iyilesebilecegine isaret etmektedir. Bu projenin amaci yirtik olusturuimus
OCB’In tendon otogrefti ile kuvvetlendirilmis tamir sonrasinda iyilesmesini
arastirmaktir.

Deney protokolu igin, 30 beyaz tavsan 3 gruba ayrildi. Her tavsanin sag dizi
deney icgin, sol diz ise kontrol olarak kullanildi. G1 (tedavisiz) tavsanlarin sag
OCPB’larina tam kat kesi uygulanarak spontan iyilesmeye birakildi. G2
(kuvvetlendirme) grubunda ise 3mm genigliginde doku cikarildi ve araya
dijital ekstansor tendon dikislerle sabitlendi. G3 (standart rekonstriksiyon)
grubunda OCB tamamen cikarildi ve dijital ekstansoér tendon kullanilarak
standart OCB rekonstriiksiyonu uygulandi. Hayvanlar 20 hafta izlendikten
sonra 6ldurilerek OCB’lar histolojik ve biyomekanik olarak incelendi.

Tedavi verilmeyen grupta érneklerden 3 tanesinde zengin damarlanma ve bol
hicreli iyilesme dokusu goruldl. Kuvvetlendirme grubundaki érneklerin ise 5
tanesinde iyilesme ve remodeling isaretleri izlendi. Standart rekonstriksiyon
yapilan diz eklemlerinde tendon greftlerinin 20 hafta sonunda canli oldugu ve
histolojik olarak yetersiz yeniden sekillenme goruldl. Biyomekanik testler G1

ve G2 gruplarinin normal bag 6zelliklerine sahip olmadigini gosterdi.



Sonuglar OCB’In eklem igi sartlarda higbir girisim yapilmadan dahi iyilesme
potansiyeli olduguna isaret etmektedir. Bu c¢alismada kullanilan teknik ile
yapilan kuvvetlendiriimis tamir OCB iyilesmesini desteklemek icin iyi bir
yontem degildir. Ancak, OCB iyilesmesini desteklemek icin kullanilacak olan
tendon greftlerinin sadece baga degil ayni zamanda kemik igine
sabitlenmesini saglayacak bir yontem, bagin tendon grefti Gzerinden yeniden

sekillenmesini yani kopyalanabilmesini saglayabilir.

Anahtar Sézciikler: On Capraz Bag, OCB Rekonstriiksiyonu, Bag lyilesmesi
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ABSTRACT

Tendon Autograft Augmentation in Acute Anterior Ligament Tears,
Hacettepe University Medical School Orthopaedic Surgery and
Traumatology Thesis, 2010, Ankara

Anterior Cruciate Ligament (ACL) is of utmost importance for the physiologic
motion of the knee joint. In contrast to most other ligaments which tend to
heal spontaneously, ruptures of this ligament commonly need surgical
treatment. Today, the gold standard treatment for ACL ruptures is
reconstruction using a tendon auto or allograft but the outcomes show that
following such a procedure, physiologic knee function is not reconstituted and
development of early knee osteoarthritis cannot be prevented. Additionally,
implants are used for this surgery, which increase the treatment costs. Since
the ACL is an intraarticular ligament, it is assumed to have no spontaneous
healing potential. However, several recent studies indicate that if the proper
environment is provided, ACL may actually heal. The purpose of this study is
to look into the healing potential of transected ACL after repair with an
autogenous tendon graft.

30 white rabbits were utilized for this study. The rabbits were put into 3
experimental groups. Right ACL of G1 (no treatment) rabbits were transected
and left to spontaneous healing. In G2 (augmentation) group, 3mm gap was
created in the substance of the ACL and repaired with an autogenous digital
extensor tendon. In G3 (standard reconstruction) rabbits, ACL was
completely removed and standard ACL reconstruction with an autogenous
digital extensor tendon was performed. The rabbits were killed at 20 weeks,
and ACLs were harvested. Healing was evaluated histologically and
biomechanically.

In group G1, 3 ACLs showed formation of a highly vascularized and highly
cellular granulation tissue. 5 ACLs had signs of healing and remodeling in the
augmentation group. All tendon grafts in standard reconstruction group were

intact and viable after 20 weeks and showed signs of remodeling.



vii

Biomechanically, healed and augmented ACLs did not show ligament
characteristics.

The results indicate that transected ACL has the potential to heal
without any intervention. The technique used in this study, to augment the
healing of ACL may not be suitable to study ACL healing. A different model
utilizing the fixation of grafts into the bone and bridging between the cut ends
of ACL may lead to better healing and remodeling of the native ACL over the

tendon graft.

Keywords: Anterior Cruciate Ligament, ACL Reconstruction, Ligament

healing
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PMMA
PRGF
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X

SiMGE VE KISALTMALAR
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1. GIRIS

On gapraz bag (OCB), diz ekleminin esas 6n-arka stabilizatorii olarak
gOrev yapar. Bunun yanisira rotasyonel kuvvetlere kargi da yan baglara ek
olarak ikincil stabilizasyon sadlar. Bu bagin yirtilmalari sonrasinda diz
ekleminde ortaya ¢ikan instabilite, 6zellikle aktif olarak spor yapan kisilerde
belirgin sikayetlere yol agabilir. Kronik surecte ise, eklem instabilitesi kikirdak
harabiyetine yol agmakta ve erken donemde eklem dejenerasyonu ortaya
cikmaktadir [1]. Bu nedenlerle 6zellikle genc ve aktif hastalarda OCB
yirtiklar tedavi gerektirir [2]. OCB yirtiklar kendiliginden iyilesmemektedir,
bu gbozlem, yapilan galismalarla dogrulanmistir. Primer tamir denenmis
ancak sik karsilasilan ‘midsubtance’ yirtiklarinda basarili olunamamistir [3-4].
Bu nedenlerden dolayi giinimiizde OCB vyirtiklarinin standart tedavisi tendon
greftleri ile  rekontriksiyondur. Rutin  olarak uygulanan cerrahi
rekonstruksiyonlar yuksek maliyetli girisimler olup biyomekanik olarak da
normal bir diz Ozelliklerini geri kazandiramamakta, ileri donemde kikirdak
dejenerasyonu ve osteoartrit gelisimini engelleyememektedir. Bu da OCB
rekonstriksiyonuna ragmen yuksek oranda gorulen meniskus yirtiklari ve diz
osteoartritini kismen agiklamaktadir [2]. Rekonstriksiyon sirasinda tum bag
cikarildigi icin OCB ile birlikte dizin pozisyon hissinin algilanmasinda
fonksiyon gordugu duasunulen reseptorler de kaybedilmektedir [5-8]. Bu
reseptorlerin kaybi propriosepriyonu bozarak, diz ekleminin dejenerasyonuna
katkida bulunuyor olabilir. Bu nedenlerden dolayr son zamanlarda OCB’In
iyilesmesinin saglanmasi veya desteklenmesi konusu tekrar gindeme
gelmistir [9-10].

OCB’In kendiliginden iyilesmemesinin en ¢ok kabul géren potansiyel
mekanizmasinin, yirtik uglari arasinda iyilesmeyi saglayabilecek yeterli kdpru
doku olugsamamasi oldugu disinilmektedir [3]. OCB eklem iginde yer aldig
icin, dolasan sinoviyal sivi surekli olarak olugan fibrin pihtiyi mekanik olarak
yikayarak yirtik bag uglarindan uzaklagtirmaktadir. Bu engeli yenebilmek icin
yaralanma bdlgesine cesitli dolgu veya destek malzemeleri uygulanmigtir.

Calismalarin  sonuglari, kollajen iskelelerle desteklenen primer tamir



sonrasinda iyilesme olabilecegini gostermektedir [9-10]. Son donemde
yapilan yogun galismalara ragmen OCB’in kendi kendine fonksiyonel olarak
iyilesmesi ile ilgili hentz yeterli kanit mevcut degildir.

Bu tez ¢galismasinin amaci; tavsan dizindeki 6n ¢apraz bagin deneysel
yirtik sonrasinda dogal seyre birakildiginda ve bir tendon otogrefti ile
kuvvetlendirme teknigi kullanilarak tamir edildiginde iyilesme potansiyelini

arastirmaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1 On Capraz Bag (OCB)

Diz eklemi cevresinde, stabiliteye katkida bulunan ¢ok sayida yapi
mevcuttur. Bu olugsumlardan, i¢ ve dis yan baglar varus, valgus ve rotasyonel
kuvvetlere karsi temel stabiliteyi saglarlar. Eklem icinde yer alan 6n ve arka
capraz baglar ise birincil olarak on ve arka translasyona engel olurken ikincil
olarak rotasyonel stabiliteye katkida bulunurlar [11]. Bu baglardan en sik
travmaya maruz kalan ve yaralanan i¢ yan bag olmasina ragmen, cerrahi
tedavisinin  6n plana ¢ikmasi nedeniyle OCB, son yillarda yogun

arastirmalarin konusu olmustur.

2.1.1 Embriyoloji

Diz eklemi gestasyonun 8. haftasinda femur ve tibia arasina bir
¢oklntl olarak belirir. Capraz baglar da bu sirada vaskuler sinoviyal
mezenkimin yogunlagmasi olarak belirirler. 14. haftada OCB ve arka c¢apraz
bag birbirinden ayrilmig ve ayri vaskuler beslenmeleri olan yapilar olarak

izlenir [12].

2.1.2 Anatomi

OCB (Sekil 2.1) dis femoral kondilin i¢ yliziiniin arkasindan distale ve
mediale uzanarak tibia eklem yuzinde eminensiyalarin arasina, i¢ ve dig
meniskuslerin 6n boynuzlarinin tibiaya yapistiklari noktalarin arasina yapisir
[13]. Dis femoral kondilin i¢ duvarinin arka bdlgesinde yer alan femoral origo
semisirkuler sekle sahiptir (Sekil 2.2). Oblik olarak yerlesmig olan bu yapisma
yeri ortalama olarak 18-23mm c¢apindadir [13-15]. Sagittal planda femurun

uzun aksisi ile yaklasik 25-28 derece fleksiyona dogru acili olarak



yerlesmigtir [13]. Tibiyal yapisma yeri ise tibianin on yuzeyinin yaklagik 15mm
arkasinda ve yelpaze seklindedir. i¢ meniskiisiin én boynuzunun hemen
lateral ve posterioruna rastlayan bu yapisma yeri yaklasik 38mm c¢apindadir
[13]. Neredeyse sirkuler bir yapiya sahip olan dis meniskdsin 6n ve arka
boynuzlarinin yapisma yerleri birbirine yakindir ve OCB genellikle dig
meniskls O6n boynuzunun hemen onlune yapigsa da 6n ve arka boynuzlarina

yapisabildigi de gosterilmistir [14].

Sekil 2.1. insan 6n ¢apraz bagi

OCB anatomisi Uzerine yapilan kadavra galismalarinda 22 ile 41 mm
arasinda uzunluklar bildirilmistir. Ortalama OCB uzunlugu 32 mm’dir [14, 16-
17]. OCB’nin orta bdlgesinde capi ise 7-12 mm civarindadir [14, 16-17].
OCB’In yapigsma yerleri indirekt yapisma seklindedir ve 4 zon halindedir: 1.
kollajen, 2. fibrokikirdak, 3. mineralize fibrokikirdak ve 4. kemik [18]. OCB
paralel olmayan 150-250 nm c¢apinda kollajen liflerinin olusturdugu 1-20
mikrometre ¢apinda fibrillerden olusur. Bu fibriller de subfasikillleri olusturur.
Subfasikiller, fasikulleri olusturur ve bu yapilar da epitenon ile gevrelenmistir.
En dista ise zengin damarlanmasi olan paraligamentdz kilif yer alir. Histolojik
olarak OCB yapisinda yer alan kollajen %90 oraninda tip | kollajendir, daha
az olarak ise tip 3 kollajen bulunmaktadir [11]. Tip 3 kollajen, tip 1 kollajen

liflerini ayiran gevsek bag dokusu iginde bulunur.



Sekil 2.2. OCB femur (A) ve tibia (B) lizerindeki yapisma yerleri

OCB liflerinin yerlesiminin ayrintili incelenmesi en az iki ayri bant veya
huzme oldugunu ortaya koymustur (Sekil 2.3) [13, 16]. Cok sayida huzme
tarif eden yazarlar olmasina ragmen bu huzmeleri birbirinden objektif
yontemler kullanarak ayirmak oldukga zordur ve bu nedenle ginimuzde pek
cok yazar OCB'In iki ayri fonksiyonel huzmeden olustugunu kabul etmektedir.
Tibia Uzerindeki yapisma yerine gore adlandirilan bu iki huzme anteromedial
(AM) ve posterolateral (PL) huzmelerdir. Daha ince olan AM huzmesi femoral
yapisma yerinin proksimalinden baslar ve tibiyal yapisma yerinin
anteromedial bolgesine uzanir. Bu bant artan fleksiyon derecelerinde
gergindir. PL huzme ise daha kalin ve kisa olup, tam ekstansiyona yakin diz

acllarinda daha gergindir [19-20].

Sekil 2.3. OCB’In AM ve PL bantlari A. Kompozit olarak ve B. Ayrilmig
olarak



Huzme sayisindan bagimsiz olarak farklh fleksiyon acgilarinda, yani
farkll diz pozisyonlarinda OCB’in farkl bolgeleri aktif veya gergindir. Bu da
izometrik bir noktanin olmadigini ve tendon oto veya allogreftleri ile karmasik
olan bu yapinin fonksiyonunu taklit etmenin mumkin olmadigini
gOstermektedir.

Embriyolojik gelisme sirasinda femoral ve tibiyal yapisma
bdlgelerinden kanlanma oldugu gdsterilmis olsa da bu vaskuler beslenme
yolu erigskinlerde belirgin degildir [12, 21]. OCB esas kanlanmasi, sinoviyal
kiliftan kaynaklanan periligamentoz damarlardan saglanmaktadir [22-23]. Bu
damarlanmanin temel kaynagi orta genikller arterdir. OCB beslenmesi ve
metabolik idame, temel olarak bagi c¢evreleyen paraligamentdéz kilif
tarafindan saglanir. Paraligamentéz kiliftaki damarlar horizontal olarak
uzanirlar ve bag iginde yer alan longitudinal uzanan damarlar ile anastomoz
yaparlar. Bagin distalinde yer alan damarlar ise medial ve lateral inferior
genikuler arterlerden saglanir [23].

Tibiyal sinirden ¢ikan dallar sinoviyal damarlari takip ederek OCB’a
ulasir. Yapilan hayvan galismalarinda mekanoreseptorlerin varhigr ortaya
konmustur [24]. Johansson ve arkadaslar tarafindan yapilan bir calismada
insan OCB'I igindeki mekanoreseptérlerin diz gevresindeki kas tonusu

kontrollinde rolu olabilecedi gosterilmistir [7].

2.1.3. Biyomekanik Ozellikler

OCB, kollateral baglar, kapsiil ve meniskisler ile birlikte tibia’nin femur
uzerindeki One  translasyonunu kisitlar  ve bu  fonksiyonun
yaklasik %86’sindan sorumludur [25]. Diz yolda yurime, merdiven inip
cilkma gibi gunlik aktiviteler sirasinda ve ziplama, makaslama gibi atletik
aktiviteler sirasinda OCB Uizerine binen yukler pek ¢ok calismada odlglilmeye
veya tahmin edilmeye cahsimigtir [26-32]. Yapilan laboratuvar
calismalarinda ise OCB’In maksimum tensil kuvveti 8lgtilmistir [20, 33-35].
Woo ve arkadaslar tarafindan 1991 yilinda yayinlanan ¢alisma, OCB tensil

kuvveti ile ilgili bir mihenk tagi olusturmustur (Sekil 2.4). Bu galismada farkl



yaglardaki insan kadavralarindan alinan OCB’larin tensil kuvveti farkli

pozisyonlar (oriyantasyonlar) kullanilarak olgulmustur.
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Sekil 2.4. OCB tensil kuvveti lizerinde spesimen oryantasyonu (A) ve yasin
(B) etkisi.

Sonu¢ olarak OCB’In anatomik olmayan pozisyonlarda ve vyagl
orneklerde daha dusuk tensil kuvvet gosterdigi ortaya konulmustur. Anatomik
olmayan pozisyonlarda kopma, femoral veya tibiyal yapigma yerlerinden
siyriima seklinde olmusg, anatomik pozisyonda ise (tensil kuvvetin OCB’nin
aksiyel hatti boyunca uygulandigi pozisyon) kopmanin bagin cisminde
gerceklestigi gortlmuastir. Geng spesimenlerde ve anatomik pozisyonda test
edilen érneklerde OCB kopma kuvveti 2160+£157N ve tensil katih@i (stiffness)
242+28N/mm olarak bulunmustur [35]. AM ve PL bantlarinin diferansiyel
fonksiyonlarini arastirmak igin yapilan bir insan kadavra calismasinda, iki
bandin farkli diz pozisyonlarinda farkli miktarda yuk tasidigi goésterilmistir [19].
Robotik bir dizenekte test edilen on gapraz baglarda AM ve PL bantlari
rastgele sirayla kesilerek farkli diz fleksiyon acilarinda uygulanan arka-on
translasyon kuvveti ve rotatuvar kuvvetler sirasinda bag Uzerindeki yuklerin
dagihmi hesaplanmigtir. Bu g¢alismanin sonuglarina gére AM bandi 60
derecede en yuksek yuku tasimaktadir ve bu yuk artan fleksiyonla
azalmaktadir. PL bandi ise tam ekstansiyonda en yuksek gerime maruz

kalmaktadir ve artan fleksiyonla bu ylk azalmaktadir. Rotatuvar kuvvetler



uygulandiginda ise, OCB her iki bandinin da dizin rotasyonel stabilitesine
katkida bulundugu gorilmistir. Bu calismanin  sonuglari  OCB
rekonstriksiyonlari sonrasinda silindirik yapidaki tek bir tendon greftinin

neden saglam dizin biyomekanigini taklit edemedigine cevap vermektedir.

2.1.4. Yaralanmalar

Son yillarda bu konuda insidans c¢alismasi bulunmamasina ragmen
OCB diz ekleminin en sik olarak cerrahi tedavi edilen ba@ oldugu
bilinmektedir. Eski calismalar sadece Amerika Birlesik Devletlerinde yilda
200.000 civarinda OCB yaralanmasi oldugunu, 100.000 civarinda ise
rekonstruksiyon yapildigini gostermektedir [36-37] . 2000 yilinda ABD nufusu
resmi rakamlara gore 281.421.906 idi [38]. Yeni Zelanda'da yapilan bir
calismada ise 2000-2005 yillari arasinda toplam 7375 OCB rekonstriiksiyonu
yapildigi ve OCB yaralanmalari icin yapilan ameliyatlarin toplam diz bag
yaralanmalari i¢in yapilan cerrahilerin %80’ini olusturdugu belirlemistir [39].
2001 yilinda Yeni Zelanda nufusu 3.737.000 olarak tespit edilmistir [40]. Bu
verileri yayinlayan c¢alismalardan gunimuize kadar gegen siure ve spor
katiimin giderek arttigi hesaba katilirsa bu rakamlarin daha da yukseldigi
tahmin edilebilir.

OCB yaralanmalari siklikla, diz eklemininin i¢ rotasyon ve valgus
kuvvetlerine birlikte maruz kaldigi yere inme (landing) ve makaslama
manevralari sirasinda meydana gelir. Trafik kazalari ve yuksekten disme
gibi travmatik olaylar sonrasinda da gorilebilmesine ragmen izole
yaralanmalar daha siklikla spor aktiviteleri ile dzdeglesmistir. Ulkemizde
siklikla futbol oynayan Kkisilerde karsilagsiimakla birlikte, kayak, basketbol,
voleybol ve amerikan futbolu bu yaralanmanin diger Ulkelerde sik goruldugu
spor dallandir [41-44].

Klinik gozlemler, bagin yaralanma seklinin siklikla femoral yapisma
yerinden veya proksimal cisim igerisinden oldugunu goéstermektedir. Bunun
nedeni bagin femura yapistigi bdlgedeki liflerin agisi nedeniyle daha dusuk

kuvvetlerde ayrisabilmesi (avulziyon) olabilir. Yapilan kadavra galismalarinda



bagd daha sik olarak orta cisminden kopmaktadir, ancak bu c¢alismalarda
bagin liflerinin hem proksimal hem de distal yapisma yerlerine dik olacak

sekilde pozisyonlandirilarak ¢gektirme uygulandigi unutulmamalhdir.

2.1.5. Giincel Tedavi Yontemleri

OCB tam yirtiklarinin glincel tedavisi tendon oto veya allogrefti ile
rekonstriiksiyondur. Bu islem, vyirtiimis olan OCB kalintilarinin femoral ve
tibiyal yapisma yerlerinden tamamen temizlenmesi ile baslar. Ayak izi (foot
print) olarak adlandirilan bu yapisma vyerleri yapilacak olan tendon
rekonstriksiyonu igin referans noktalarini olusturur. Daha sonra ise tibia ve
femura ‘foot print’ler GUzerinden kemik tineller acgilir. Cap! tipik olarak 8-10mm
olan bu tunellerin ebatlari kullanilacak olan tendon greftine ve fiksasyon
yontemine goére degisiklik gdsterebilir. Cerrahin tercihi ve hasta ile iligkili
faktorler greft secimini etkiler. Greft bu faktérlere baglh olarak oto veya
allogreft olabilir. Yine bu faktorlere bagl olarak farkli tendonlar segilebilir, ki
en sik kullanilan iki tendon grefti hamstring veya patellar tendondan elde
edilir. Acilan kemik tlnellerden gegcirilen tendon greftinin uygun gerginlik
altinda kemige tarif edilmis farkh yontemlerden ve implantlardan birisi
kullanilarak tespit edilmesi ile islem sonlandirilir.

Standart OCB rekonstriiksiyonlari sonrasinda istenilen diizeyde veya
yaralanma éncesi fonksiyonun saglanamamasi ve kisa sayilabilecek bir sire
icinde (yaklasik 10 yil) diz ekleminde ortaya c¢ikan osteoartritik degisiklikler
cerrahi teknikte degisiklik denemelerine neden olmustur [45-47]. Tunel
yerlesimi, greft secimi, fiksasyon materyali, fiksasyon sirasindaki diz agisi ve
grefte uygulanan germe kuvveti gibi faktorler degistirilerek denenmistir. Bu
¢abalardan yakin zamanda populer hale getiriimis olan ise rekonstrikte
edilen bant sayisini artirmaktir. Fonksiyonel olarak iki temel huzmeden
olustugu kabul edildigi igin, bu iki huzme ayri ayri rekonstrikte edilmeden,
nativ OCB fonksiyonunun saglanamayacagi iddia edilmistir. Buna yonelik
olarak c¢ift bant OCB rekonstriiksiyonu konusunda hayvan ve kadavra

caligmalar yapilmistir ve biyomekanik olarak avantajli olabilecegi
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gOsterilmigtir [48-49] ancak cerrahiyi uzatmasi, ekonomik olarak ek maliyet
getirmesi ve komplikasyon oraninin daha yuksek olmasi nedeniyle sadece
saylli merkezde yapilmaktadir ve teorik olarak ¢ekici gérinmesine ragmen
heniz tek bant rekonstriksiyona herhangi bir Kklinik  GstanluGgu

gOsterilememigtir [50-51].

2.1.6. Tedavi Sonucglari

GuUnumuzde uygulanan rekonstruksiyon yontemleri akut donemde
dizin klinik 6n-arka stabilitesini saglama yonunde basarili olmuslardir. Ancak
uzun doénem sonuglar bu hastalarin dizlerinde 10 yil icinde osteoartritik
degisiklikler basladigini gostermistir [45-47]. Kemik-Patellar Tendon-Kemik
vazgegcilmez transplant olarak kabul edilmektedir ve spora donuste 6nemlidir
ancak yine de spora donus en iyi serilerde bile %60-70 civarinda kalmaktadir
[2, 43]. Hastalarin cerrahi sonrasi diz fonksiyon skorlarina bakildiginda ise
yine benzer bir tablo ile karsilasiimaktadir. Fonksiyonel skorlar Tegner
aktivite skalasina gore ilerleme goOstermekle birlikte normale geri
donmemektedir.

Bu sonuglar, cerrahlari yeni tedavi yéntemleri arama ve nativ OCB’|

rejenere etme yonunde motive etmektedir.

2.1.7. OCB lyilesmesi

Glincel bilgi, insanlarda OCB’in tam yirtiklar sonrasinda kendiliginden
iyilesmedigi ydnindedir. insan viicudundaki pek c¢ok diger bag yirtik
sonrasinda sadece ortez tedavisi ile kendiliginden iyilesebilir. iyilesme
konusundaki calismalarda sik olarak kullanilan i¢ yan bag buna iyi bir 6rnek
olusturmaktadir. OCB yirtiklarinda ise primer dikisler ile tamir yapilan
sonrasinda bile hastalarda iyilesme cogunlukla yetersiz veya fonksiyonsuz
olarak gerceklesmektedir [52]. Ancak dikkatli secilmis olgularda (6rn.
yapisma bolgelerinden olan yirtiklarda) tamir iyi sonug¢ verebilmektedir [53].
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OCB’In iyilesmemesinin nedeni halen arastinimaktadir. Farkli
arastiricilar ¢cok sayida hipotez éne sirmuslerdir. lyilesmenin yetersiz
olmasinin nedeninin OCB ici ve cevresindeki hiicrelerin ve kan damarlarinin
yeterli iyilesme potansiyeli gostermemesi olduguna isaret eden calismalar
mevcuttur [54-58]. Ancak, daha dnce belirttigimiz gibi, OCB paraligamenttz
sinoviyal kiliftan zengin bir damar agi ile beslenmektedir, bag icinde ise
uzunlamasina yerlesmis intraligament6z damarlanma mevcuttur [22-23]. Bu
nedenle, yetersiz iyilesme yaniti hipotezi inandirici olmaktan uzaktir.

Diger bir diisiince ise yaralanma sonrasinda OCB'in yeterli vaskiiler
proliferatif yanit verdigini ancak yirtik uglar arasinda koprulesme olamadigini
savunmaktadir. Bilindigi Uzere pek ¢ok doku yaralanmanin yarattigi boslugu
fiorin pihti ile doldurarak iyilesmeyi baslatir ancak OCB’da bu
g6zlenmemektedir [59-64]. Bu boslugun doldurulamamasi sadece OCB’a
0zgu degildir. Eklem igi yerlesimli diger yapilarda (meniskus, kikirdak, rotator
manget) da ayni patern izlenmektedir ve bu dokularin hepsinde dusuk
iyilesme potansiyeli mevcuttur [65-67]. Bunun nedeni sinoviyal eklem i¢inde
kanin pihti olusturmayip eklem igcine hemartroz seklinde yayilmasi olabilir [15,
68]. Travma sonrasinda eklem sivisi iginde ortaya ¢ikan pihti yikici enzimler
de bu olaya yardm ediyor olabilir [69]. Pihti olusumunun
gerceklesmemesinin ise eklem iginde fibrozis gelismesini engellemek igin
koruyucu bir mekanizma gorevi gordugu dustnulmektedir [47, 70-71].

OCB’in eklem fonksiyonu tzerindeki 6nemi ve yirtiginin neden oldugu
sorunlar nedeniyle, bu bagin kendiliginden iyilesmesine ilgi mevcuttur. Son
yillarda hlcresel ve vaskuler yaniti artirici, ve bunun yani sira yara yerine
uygulanabilen iskeleler (scaffold) Uzerine arastirmalar yapiimaktadir (sekil
2.5) [72-78].

2.1.7.1. OCB’In Hiicresel ve Vaskiiler lyilesme Yaniti
‘Transforming growth factor beta’ (TGF-R), [57, 79], ‘platelet-derived
growth factor’ (PDGF) [57, 80] ve fibroblast growth factor (FGF) [54, 57]

OCB hiicre proliferasyonunu, kollajen Uretimini ve hiicre migrasyonunu
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artirmak igin kullaniimistir. Bu laboratuvar sonuglarina dayanarak biyume
faktorleri hayvan modellerde denenmigtir. Kobayashi ve arkadaslarinin
yaptiklari bir hayvan calismasinda [81] OCB’da santral bir defekt
olusturulmustur. Bu defekte FGF'li pelletler yerlestirilmistir. Artmis dolum ve
vaskularite bildirilmigtir ancak biyomekanik bir test uygulanmamigtir. Sadece
bayume faktorleri uygulaninca elde edilen yetersiz iyilesme arastiricilari yara

yerini doldurma yontemine itmigtir.

2.1.7.2.Yara Yerini Doldurmak igin Kullanilan Skafoldlar

Yaranin yarattigi bosluk pihti tarafindan doldurulamadigi igin, teorik
olarak bu boglugun pihtinin yerini tutacak bir iskelet tarafindan doldurulmasi
yara iyilesmesine pozitif etki edecektir. ilk olarak OCB tamirini stresten
korumak amaciyla sentetik bir arag gelistirilmistir. Kennedy Ligament
Augmentation Device (LAD) bu amagla kullaniimis olan polipropilen bir
orgudur, ancak karsilastirmali galismalar otolog greftlerle yapilan
rekonstruksiyonlarin daha iyi fonksiyona sahip oldugunu gostermistir [82-83].
Sinovit ve efuzyon gibi komplikasyonlari olan bu cihazin kullanimi terk
edilmigtir [84].

lyi bir yara doldurucu iskele, yara ugclarina yapismali, hiicrelerin go¢
etmesine ve doku remodelizasyonuna izin vermelidir. Bu 6zelliklere sahip bir
iskele, go¢ eden hucrelerin hicre digi matriks Uretip depolamasini ve bdylece
cevre dokunun zamanla guglenmesini destekleyecektir [10]. Farkh iskeleler
parsiyel ve tam kat OCB yirtik hayvan modellerinde denenmistir. Asagida,
hyaluronik asit, kollajen hidrojelleri ve kollajen iskeleler ile yapilan

calismalarin kisa 6zeti verilmigtir.
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Sekil 2.5. Farkli dolgu malzemeleri: A. Kollajen singer, B. Kollajen

tupler, C. Kollajen hidrojel.

2.1.7.2.1.Hyaluronik Asit

Bir tavsan modelinde santral OCB defekti olusturularak eklem igine
hyaluronik asit enjeksiyonlari uygulanmistir [85]. Yara ortinmesi, vaskuler
yanit ve kollajen uretiminin kontrole oranla arttigi bildirilmistir ancak
biyomekanik test yapilmamistir ve takip calismalar yapiimamigtir. Mevcut
bilgi OCB'I iyilestirme amaciyla klinik kullanimini heniiz desteklememektedir.
Hyaluronik asitin bag iyilestirici etkisinin gosterilebilmesi i¢in ek calismalar

gereklidir.

2.1.7.2.2.Kollajen - Platelet Hidrojelleri

Yara iyilesmesinde, plateletler anahtar rol oynarlar. Yara yerindeki
pithtida yogunlastiktan sonra sitokinler salgilayarak, fibroblast ve beyaz
kurelerin go¢ etmesine ve yara iyilesmesine etki ederler. Kollajen platelet
hidrojelleri bu kompleks sistemi kullanarak yara iyilesmesini desteklemeyi
amagclayan urUnlerdir. Yakin zamanda yapilan ¢alismalarda santral parsiyel
kdpek OCB defekti ve tam kat domuz OCB kesi modellerinde
kullaniimiglardir. Kollajenin bu sistemde bulunmasi sarttir ginku plateletlerin
aktivasyonunu stimule eder [86]. Kdpek galismasinda santral OCB defekti
olusturulmustur. Bu defekt deney grubunda kollajen-platelet hidrojel ile
doldurulmustur. Tedavi verilmeyen grupta 6. hafta kontrolinde defekt
boslugunun ayni sekilde kaldigi, kollajen iskele uygulanan grupta ise defektin
parsiyel olarak doldugu gorulmustir. Biyomekanik olarak ise tedavi edilen
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orneklerde %40lik kuvvet artisi olmustur, tedavi edilmeyen grupta ise bu artis
daha once yapilan bir calismada %14 olarak bulunmustu [62, 64, 87].

Klinik olarak karsilasilan durum santral parsiyel defekt degil ama tam
yirtiktir, bu nedenle diger bir galismada domuz modeli kullanilarak
hayvanlarin her iki dizinde OCB’a tam kat kesi uygulanmistir. Daha sonra bir
tarafa primer dikis ile tamir, diger tarafa ise tamir ve kollajen-plateletten
zengin plazma (PRP) hidrojeli uygulanmistir [62]. immobilizayon
uygulanmamistir. Dort hafta sonra yapilan testlerde kollajen-PRP hidrojeli ile
yapilan tamir, direkt dikig ile yapilan tamire gore maksimum tensil yuk ve
tensil katilik degerlerinde belirgin artis gdstermistir. Bu sonuglar OCB

iyilesmesi yonunden cesaret vericidir.

2.2. Amacglar

OCB yirtiklari igin yapilan rekonstriiktif tedavilerin sonuglari tatminkar
olmaktan uzaktir. Bunun nedenleri OCB’nin sahip oldugu proprioseptif
reseptorlerin kaybi, bagin karmasik Ug¢ boyutlu yapisinin tendon greftleri ile
yeniden saglanamamasi veya yaralanma aninda meydana gelen eklem
hasari olabilir. Yaralanma aninda olusan eklem hasarina mudahale etmek
mimkin olmamakla birlikte bahsedilen diger iki parametre OCB’In
iyilesmesini saglayarak degistirilebilir. Bu projenin amaci, daha énce yapilmig
olan galismalarin ve klinigimizin cerrahi tecrubesi i1siginda, kopan bagin iki
ucunun arasini doldurmak ve bagin iyilesmesini desteklemek igin bir iskele
gOrevi gorecek yeni bir yontemi test etmektir. Bu sekilde bir iskele yontemiyle
saglanabilecek iyilesme proprioseptif fonksiyonu ve OCB yapisini koruyacagi
icin fonksiyonel olarak normal diz biyomekanigini geri kazandirabilir.

Standart OCB rekonstriiksiyonlarinda yapildi§i gibi, bu ¢alismada da
bir tendon otogrefti kullanmistir.  Ancak farkh olarak total replasman
saglamak yerine kopan badin uglar arasina internal bir ‘brace’ olarak
yerlestiriimigtir. Yerlestirilen tendonun bir kdprii gérevi gérmesi ve OCB’in bu
kopru Uzerinden iyilesmesini tamamlayabilmesi beklenmektedir. Calismanin

hipotezi, dnerilen yéntem kismi olarak orijinal OCB’1 korudugu igin, tendon
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grefti Gzerinden iyilesen OCB’in histolojik ve biyomekanik 6zelliklerinin,
tendon grefti rekonstriikte edilen baglarla karsilastirildiginda, OCB yapisina
daha yakin olacagidir. Baglarin kemik yapisma yerlerinden soyulmalari veya
kemik metafiz-epifiz bdlgelerinden meydana gelen kiriklar biyomekanik
Ozelliklerin tam olarak belirlenmesinde sorun teskil etmektedir. Bu nedenle,
ikincil amacimiz kolay uygulanabilir ve guvenilir bir kemik-yumusak doku-

kemik kompleksi test protokoll olusturmaktir.
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3. GEREG VE YONTEM

Beyaz tavsanlar OCB calismalarinda yaygin olarak literatiirde
kullanilmistir. Bu hayvanlarda OCB’in biyomekanik ozellikleri ¢alisiimis ve
otogreft ile rekonstruksiyonlar yapilmistir [88-90]. Bu projenin i¢in tarim ve
koyisleri bakanhgi tarafindan lisansli olan bir giftlikten 30 adet 6 aylik beyaz
erkek beyaz tavsan saglanmigtir. Denek tavsanlar her grupta 10 tavsan
olacak sekilde 3 gruba ayrilmistir. TUm tavsanlarin sag dizlerindeki OCB'lar
orta bolgesinden (midsubstance) kesilerek yirtik modeli olusturulmustur
(Sekil 3.1).

Sekil 3.1. Tavsan 6n ¢apraz bagi transekte ediliyor

Grup 1'deki tavsanlara OCB cisminin orta bolgesinden tam kat kesi
yapilmistir. Bu grupta tendon rekonstriksiyonu veya tamir uygulanmamis,
doku kendiliginden iyilesmeye birakilmistir (Tedavisiz). Grup 2'deki
(Kuvvetlendirme) tavsanlara G-1'deki sekilde kesi uygulanmis ve yaklasik
3mm bosluk olusturulmustur ancak eklem igindeki dijital ekstansor tendon
kullanilarak OCB'In proksimal ve distal giidiiklerine ipek dikisler ile gergin
olarak dikilmistir. Grup 3'teki (Standart Rekonstriiksiyon) tavsanlara ise OCB
tamamen cikarilarak yine diz eklemi igindeki dijital ekstansor tendon
kullanilarak otogreft femura acilan tlnel icinden gegirilerek lateral femoral
kortekse dikigler ile sabitlenmis, tibiaya ise periosteal dikiglerle dikilmistir
(Sekil 3.2).
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Sekil 3.2. Dijital ekstansér tendon kullanilarak yapilan standart OCB
rekonstriksiyonu basamaklari A. Femoral tiinel hazirlaniyor B ve
C. Dijital ekstansor tendon tibia anteriorunda periosta dikiliyor D.
Tendon femoral tunelden gecirilerek E ve F. Femur lateral
korteksine dikisler ile sabitleniyor.

Hayvanlarin sol dizlerine herhangi bir islem uygulanmamistir. Sol
dizlerden alinan OCB’lar normal bag olarak kontrol gdérevi gérmiistiir. Kafes
icerisinde 20 hafta hareketli bir ortam saglanarak izlendikten sonra tavsanlar
Hacettepe Universitesi Deney Hayvanlari Etik Kurulu'ndan alinan izin
dogrultusunda yuksek doz anestezik ilag verilerek oldurulmus, diz eklemleri
proksimal ve distalde tibia ve femur kemikleriyle birlikte ¢ikariimistir (Femur-

On Capraz Bag-Tibia kompleksleri).

3.1. Histoloji-Morfoloji

Femur-OCB-tibia (FOCBT) kompleksleri gikarildiktan sonra %4’liik
formaldehit ¢gozeltisine konularak bir hafta fiksasyonu takiben OCB’lar tibia ve
femur Uzerindeki yapisma yerlerinden keskin diseksiyonla kaldiriimis ve
parafin bloklar igine gomulmustar. Takiben hematoksilen-eozin boyama
uygulanmis ve kesitler kollajen fibrillerin morfolojisi, fibroblast yogunlugu ve

iyilesme-granulasyon dokusu varlidi yonunden incelenmistir.
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3.2. Tensil Test

Yumusak dokularin biyomekanik o6zelliklerinin belirlenmesi icin siklikla
tensil yontemler kullanihr.  Bu c¢alismada da tensil test icin Hacettepe
Universitesi Dis Hekimligi Fakdiltesi Dekanhgrndan izin alinarak Arastirma-
Gelistirme (AR-GE) Laboratuvarindaki tensil test cihazi kullaniimigtir. Kullanilan
tensil test cihazi Ametek Lloyd Instruments (West Sussex, UK) marka LRXPlus
model olup 500N kuvvetinde bir load celle sahiptir (Sekil 3.3). Load cell

¢6zunarlugu %0.5 olup fabrika verisidir.

Sekil 3.3. Test igin kullanilan sistem.

Bu calisma icin 6n deneme olarak Femur-OCB-Tibia komplekslerinin
uygun sekilde fiksasyonunu saglayabilmek 3 tip klemp test edildi. ilk kullanilan
sistem metal kalip seklinde olup tensil test aygitinin kendi digli klempleri icine
sikigtirilarak uygulandi (Sekil 3.4). Disli klemplerin yakalayabilmesi igin klempin
uc kismindaki metal plakaya 4 adet oluk acildi. Yapilan denemelerde 100 N
altindaki kuvvetlerde klempler tensil test cihazinin dislerinden kayarak kurtuldu.

Bu nedenle tarif edilen sistemin kullaniimasindan vazgegildi.
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Sekil 3.4. ik denenen klemp sistemi ve tensil test cihazi lizerine sabitlemek
icin kullanilan ¢ceneler

Denenen ikinci sistem tensil test cihazina dogrudan bir pim ile
sabitlenebilen ve kemik pargalari vida ile tutan aluminyum tup sistemi idi (Sekil
3.5). Tup sistemi ile yapilan denemede saglam OCB kopma kuvvetine
ulasilamadan vida ile tutulan kemik pargalari metafizyel bdlgeden Kkirildi.
OCB’nin tensil katilk ve tensil kopma kuvveti degerlerinin dogru olarak

bulunabilmesi icin bagka bir sistem kullaniimasina karar verildi.

Sekil 3.5. ikinci olarak denenen sistemde kemik diafiz ve metafizleri
aluminyum tlpler i¢cinde vida ile sabitleniyor
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Uclincli denenen sistem daha énce yapilan bir tez calismasinda
kullanilan sistemin benzeridir [91]. S6z konusu olan sistemi bu tezi hazirlayan
arastirma gorevlisi tarafindan 2006 yilinda AOSSM vyillik toplantisinda
sunulan bir calismada kullaniimigtir [20]. Bu fiksasyon yontemi aluminyum
kaliplar ve. PMMA kullanmaktadir. Hazirlik asamasinda PMMA kaliplari
Oncelikle tavsan femur ve tibia boyutlari hesaba katilarak gizildi (Sekil 3.6).

Sekil 3.6. Kaliplarin gizimleri

Bu cizimler bilgisayar ortaminda yenilendi ve bir metal atdlyesinde
‘computer numerical control’ sistemi (CNC) ile kontrol edilen metal isleme
makinalari kullanilarak tek parga aluminyum bloklardan kesilerek hazirlandi
(Sekil 3.7). Bu kaliplara uygun olarak iki adet aluminyum klemp yine ayni
atdlyede hazirlandi ve tensil test cihazina sabitleyebilmek igin ara pargalar
yapildi. Klemplerin rijiditesini artirmak i¢in acgik kismin bir yizune aluminyum
bir metal plaka vida ile sabitlendi (Sekil 3.8).

Sekil 3.7. Kaliplarin ve klemplerin yapim agsamalari A. Aluminyum blok islem
goérmemis sekilde. B ve C. Bilgisayar yazilimi kullanilarak gizimler
dijital ortama aktarildi. D. Aluminyum bloklar CNC sistemi ile
kullanilan metal igleyiciler ile kesilerek kalip ve klempler uretildi.
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Sekil 3.8. Klemplerin kullanima hazir hali

Tavsan diz eklemleri proksimal ve distalde sirasiyla femur ve tibia’dan
4er cm kemik icerecek sekilde cikarildi (Sekil 3.9). OCB disinda tiim
yumusak doku eksize edildi. Hazirlanan kalip pargalarin igcine kemik dokular
yerlestirilerek PMMA icine gdémiildii. Bu islem esnasinda OCB’In uzun
aksisinin korunmasina dikkat edildi. PMMA donduktan sonra bu bloklar yine
aluminyumdan hazirlanan klemplere vyerlestirilerek tensil test cihazina
sabitlendi (Sekil 3.10).

Sekil 3.9. Diseke edilmis femur-OCB-tibia kompleksi, B ve C. Ornekler
aluminyum kalip icinde PMMA’ya gdémme sirasinda %0.9’luk SF
ile 1slatildi, D. Kemikler tamamen PMMA igine gomulmus halde,
sadece test edilecek bag digsarida birakildi.
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Hazirlama ve test sirasinda OCB sik olarak %0.9luk NaCl solusyonu
ile 1slatildi. Test edilecek tavsanlarin diz eklemleri ¢evre yumusak doku
ortusu ile birlikte test yapilacak giinun sabahinda diseke edildi. Test edilecek
bagd ise hemen test dncesi izole edilerek kaliplara gomuldi. Bu yontem ile
OCB dokusunun test dncesi viicut disinda ve acikta kalma siiresi en aza

indirilmeye calisildi.

Sekil 3.10. Klemplere sabitlenen PMMA kaliplar ve kaliplar tensil test cihazi
Uzerine sabitlenmis

Literatlrdeki tavsan 6n ¢apraz bag calismalari érnek alinarak tensil test
protokoll olusturuldu [90]. Buna gére femur-OCB-tibia kompleksleri tensil test
cihazina sabitlendikten sonra 0.5N 6n yuUk (preload) uygulandi. Takiben
orneklere 0-0.5mm deformasyon arasinda 10mm/dakika hizinda 10 siklus
uzama-gevseme uygulandi. Bu iglem fiberlerin optimal dizilimini saglayarak
tekrarlanabilir sonuglarin elde edilmesi i¢in uygulanmaktadir [33, 92]. Baglar ve
benzeri viskoelastik materyaller yliklenme ve gevseme sirasinda farklh yuk-
uzama egrilerini takip ederler. Bu iki egri arasindaki alan uzayip gevseme
sirasinda kaybedilen enerjiyi temsil eder. Yaklasik 10 siklus sonrasinda uzama-
gevseme egrileri  oOrtustr. Baglarin  bu  Ozelligi ‘histerezis’ olarak
adlandinimaktadir (Sekil 3.11).
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Hemen ardindan 6rnek 200mm/dakika hizinda yuklenerek koparildi. Elde
edilen yuk-deformasyon egrisinden ultimate load, maksimum yukteki
deformasyon elde edildi. Kuvvet-deformasyon egrisinin lineer kismi kullanilarak
katilik [92] hesaplandi. Bagin koptugu bolge kaydedildi (Sekil 3.12).

Siklus

Yiik (N)

Y

TT7zama (mm)

Sekil 3.11. Histerezis. Siklik yikleme sirasinda yuk-uzama egrisi saga kayar.
Yaklagik olarak 10 siklusta egriler birbiri Uzerine binerek
tekrarlanabilir hale gelir

Kopma Kuvveti

Abzorbe
edilen

[— I — I — T — I — I |

= 300 Lineer enetji
~ Egim .

X Maksimum
=>=_ 200 uzama

0 2 4 6 8 10

Uzama (mm)

Sekil 3.12. Tendon ve bag gibi yapilar icin tipik bir yuk-uzama egrisi. Egrinin
en dik olan lineer alanindan katilik hesaplanir



Tablo 3.1. Deney plani
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Deney Plani

*Grup 1 (G1) Tedavisiz
oOCB orta bdlgesinden transekte edildi
oTamir uygulanmadi, dogal seyir

oGrup 2 {G2) Kuvvetlendirme
oOCB orta bolgesinden transekte edilerek 2mm
doku eksizyonu
oAyni bacaktan dijital ekstansér tendon grefti alindi
oTendon grefti kisaltilarak OCB ortasinda yaratilan defekte ipek dikisler
ile sabitlendi

oGrup 3 (G3) Standart Rekonstriiksiyon
oOCB tam olarak gikarildi
olntraartikdler dijital ekstansér tendon grefti
oStandart OCB rekonstrilksiyonu

ePost-op
oKafesler icinde serbest hareket
020. haftada tim hayvanlar oldrdldi

< Testler

oHistoloji
sHer gruptan 3 tavsan
*Hematoksilen-Eozin

oBiyomekanik
sKemik-bag-kemik spesimenler (FOCBT)
sHer gruptan 7 tavsan
sMaksimum kopma kuvveti ve katilik
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4. BULGULAR

Kontrol grubundan iki tavsan erken postoperatif donemde oldugu igin
calisma disi birakildi. Toplam 28 hayvandan cikarilan 56 diz eklemi ve OCB

dokusu incelemeler icin hazirlandi.

4.1. Makroskopik Gozlemler

4.1.1. Mikroskopi igin Ayrilan Orneklerden Yapilan Gézlemler

Toplam 8 tavsandan 16 diz eklemi diseke edilerek histolojik ¢alisma igin
ayrildi. Kontrol grubunda 2 erken 6lum nedeniyle 8 tavsan oldudu igin histolojik
calismaya 2 tavsan ayrildi. Diseksiyon sirasinda yapilan gézlemde bu dizlerden
bir tanesinde 6n capraz bagin butunluguinin oldugu ancak uzamis olarak
iyilestigi izlendi (Sekil 4.1). Diger dizde ise 6n ¢apraz bagin dejenere oldugu ve

sadece yapisma yerlerinde dejenere gudik pargalari oldugu goruldu (Sekil 4.2).

Sekil 4.1. Tedavisiz gruptan iyilesme gorulen drnekler

Standart rekonstriksiyon yapilan tavsanlardan 3 tanesinin dizleri diseke
edilerek histolojik calisma igin ayrildi. Bu dizlerde tendon greftinin butinlGgdnun
oldugu ve gross olarak iyilesmis oldugu goruldu. Rekonstrukte edilen dijital
ekstansor tendonun atrofiye ugramadigi ve normal tendon rengi ve kivaminda

oldugu izlendi. Grefterde uzama yoktu ve kemik dokuya tam tutunma mevcuttu.
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Kopruleme yapilan gruptan 3 tavsan dizi diseke edilerek histolojik calisma
icin ayrildi. Bu dizlerdeki on ¢apraz baglar incelendiginde yerlestirilen tendon
dokusunun yeniden sekillendigi ancak daha hipertrofik gérinimde oldugu
izlendi. Onarim bdlgesinde uzama veya dejenerasyon isaretleri gérilmedi ancak

tendon greftinin sinoviyal doku benzeri yapi ile kaplandigi gozlendi.

4.1.2. Tensil Test icin Ayrilan Orneklerde Yapilan Gézlemler

Tedavisiz gruptan tensil test igin toplam 6 hayvan ayrildi. Bu érneklerden
2 tanesinde iyilesme oldugu goruldii. OCB ortasinde transekte edilen bolgede
geri kalan yapiya oranla kalinlagsmis granulasyon dokusu gorunimunde yeni
olusum izlendi (Sekil 4.1). Geriye kalan 4 érnekte OCB proksimal ve distal
yapisma yerlerinde dejenere olmus gudukler goruld.

Standart rekonstruksiyon yapilan grupta 7 6rnek tensil test igin kullanildi.
Bu orneklerin tamaminda tendon greftinin makroskopik olarak canli oldugu

goruldu (Sekil 4.3). Enfeksiyon veya enflamasyon belirtisi gériimedi.

Sekil 4.2. Dejenere olan OCB gldigu

Kuvvetlendirme yapilan gruptan 7 oOrnek tensil test i¢in ayrildi. Bu
orneklerden 2 tanesinde iyilesme oldugu goérulda (Sekil 4.4). Ancak iyilesme
gorulen orneklerden bir tanesinde doku c¢ok ince oldugu igin test edilemedi.
Geriye kalan 5 érnekte OCB ve kuvvetlendirme igin kullanilan tendon greftinin

dejenere oldugu goéruldu.
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Sekil 4.3. Standart rekonstriksiyon yapilan érneklerde tendon greftleri 20
hafta sonunda canli olarak izlendi.

4.2. Tensil Bulgular

Kontrol grubundan 6, diger gruplardan 7’ser tavsan tensil test igin
kullanildi. Tim tavsanlarin sol (islem gérmeyen) dizlerindeki OCB’lar da test igin
hazirlandi. ilk test hazirh@ sirasinda bir spesimen tensil test cihazindan
kaynaklanan teknik bir sorun nedeniyle uygun olarak test edilemedi (SR4) ve
calismadan c¢ikarildi. Tum érnekler ve uygulanan testlerin bir 6zeti tablo 4.1’de
mevcuttur.

Kuvvetlendirime yodntemi uygulanan grupta ise dizlerin buyuk bir
cogunlugunda OCB’a dikilen tendonun dejenere oldugu gorildi. Bu nedenle

tensil test sadece sadece bir dokuya uygulanabildi (GR7).



Tablo 4.1. Orneklerin 6zet degerlendirmesi
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Makroskopik Bulgular Tensil Mikroskopik
test inceleme
Tedavisiz(kontrol)
1 Bag tamamen dejenere olmus Hayir
2 Bag tamamen dejenere olmus Hayir
3 Uzayarak iyilesme gorildi +
4 Bag tamamen dejenere olmus Hayir
5 lyilesme gériildii +
6 Bag tamamen dejenere olmus Hayir
7 Uzayarak iyilesmis Kesitler alindi
8 Bag tamamen dejenere olmus yapilamadi
Standart Rekon (sr)
1
2 Tendon grefti intakt +
3 Tendon grefti intakt +
4 Tendon grefti intakt Kesitler alindi
5 Tendon grefti intakt Kesitler alindi
6 Tendon grefti intakt +
7 Tendon grefti intakt +
8 Tendon grefti intakt +
9 Tendon grefti intakt +
10 Tendon grefti intakt Kesitler alindi
Kuvvetlendirme (GR)
1 Bag tamamen dejenere olmus
2 Bag tamamen dejenere olmusg
3 Bag tamamen dejenere olmus
4 Bag tamamen dejenere olmus
5 Uzun ve ¢ok ince iyilesme Yapilama
dokusu di
6 lyilesme dokusu gdéruldi Kesitler alindi
7 Uzun ve ince iyilesme dokusu +
8 lyilesme dokusu gériildi Kesitler alindi
9 lyilesme dokusu gdéruldi Kesitler alindi
10 Bag tamamen dejenere olmus Hayir




29

Tablo 4.2. Kontrol ekstremitelerden cikarilan OCB’larin biyomekanik verileri

Ornek kodu Kopma kuvveti (N) Katilik (N/mm)
sr7L 292.,8 125,8
sroL 273,2 134,9
sr8L 240,8 105,6
sr3L 332,2 140,2
sr2L 188,6 99,3
sroL2 239,6 90,6
kontrol3L 183,4 127,3
kontrol2L 131,2 103,5
kontrol1L 272,6 142,2
kontrol4L 339,4 110,0
kontrol6L 173,8 65,0
GR7L1 2041 105,6
GR2L 188,9 78,8
GR1L 164,8 108,25
GR3L1 162,3 75,5
GR5L 220,0 107,7
GR4L 190,8 84,8
Ortalama 223,5 106,2
SD 60,8 22,7
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Kesi sonrasi tedavi uygulanmayan grupta ise yine buyuk bir cogunluk
dejenere oldugu icin 2 adet dokuya tensil test uygulanabildi.

Toplam 18 normal OCB test edildi. Bu OCB’lar tavsanlarin herhangi bir
islem goérmeyen sol dizlerinden alinan dokulardir. Maksimal tensil kuvvet
212474 N ve ortalama katilik 10325 N/mm olarak hesaplandi (Tablo 4.2).

Kesi yapilarak spontan iyilesmeye birakilan 2 OCB'In ortalama
maksimal tensil kuvveti 5614 N, ortalama katili§i ise 3122 N/mm olarak
bulundu (Tablo 4.3).

Kuvvetlendirme uygulanan 1 tavsan dizinden cikarilan OCB’a yapilan
tensil test sonrasinda maksimal tensil kuvvet 55 N, katilik ise 23 N/mm olarak
hesaplandi (Tablo 4.4).

Standart rekonstriiksiyon uygulanan 6 tavsan OCB’ina yapilan test
sonrasinda elde edilen ortalama maksimal tensil kuvvet 51+28 N, ortalama
katihk ise 31+22 N/mm’dir (Tablo 4.5). Gruplardan iyilesmeyen OCB
sayisinin yiiksek olmasi ve test edilen OCB sayilarinin ¢ok farkli olmasi

nedeniyle istatistiksel analiz uygulanmadi.

Sekil 4.4. Tendon grefti ile kuvvetlendirme yapilan orneklerde 20 hafta
sonunda eklem iginde yaygin fibrotik olusumlar ve OCB iginde
Uzeri sinoviyal doku ile ortuimus dikisler.
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Tablo 4.3. Tedavisiz gruptan test edilebilen 2 6érnegin biyomekanik verileri.

Ornek Kodu Kopma Kuvveti (N) Katilik (N/mm)
kontrol5R 46,1 48,6

kontrol3R 66,9 61,1

Ortalama 56,5 54,85

SD 14,7 8,8

Tablo 4.4. Kuvvetlendirilmis tamir yapilan gruptan sadece bir 6rnege tensil
test uygulanabildi.

Ornek Kodu

Kopma Kuvveti (N)

Katilik (N/mm)

GR7R

55,6

23,7

Tablo 4.5. Standart rekonstruksiyon yapilan 6rneklerin biyomekanik verileri

Ornek Kadu Kopma Kuwvvatl (M) Katilik {Mimm}
sO7T 88 59,8

srar 43,6 16,8

Sr8r 85,4 433

srER L] 311

sreR 20,8 14

Crtalama 58,2 350

=0 8,8 22

Not: Tablolarda kullanilan kisaltmalar: Kontrol,
rekonstriiksiyon; GR, kuvvetlendirilmis tamir yapilan grup. Ornek kodlarindaki rakamlar
hayvanin numarasini, sondaki harf ise sag (R) veya sol (L) bacagi belirtmektedir. SD,
standart deviasyon.

tedavisiz grup; sr, standart
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4.3. Mikroskopik Bulgular

TUm gruplarda kontrol (sol) dizlerden alinan OCB yapilari normal bag
gorunimunde idi. Patoloji veya normalden deviasyon izlenmedi (Sekil 4.5).

Tedavisiz gruptan sadece bir OCB iyilesme gosterdigi icin tek rnek
incelenebildi. Bu 6rnekte normal bag dokusu arasinda artmis damarlanma
g6steren hiicreden zengin graniilasyon dokusu izlendi. lyilesme dokusu olan
bdlge kollajen liflerinden fakir yapiya sahipti (Sekil 4.6).

Standart rekonstruksiyon yapilan orneklerde tendon grefti iginde yer
yer hyalinizasyon ve yine yer yer hlcreden zengin ve artmis vaskularite
gOsteren alanlar goérulda. Kollajen liflerinin normal bag yapisinin aksine
dezorganize oldugu goéruldu (Sekil 4.7).

Kuvvetlendirme yapilan grupta normal bag yapisi arasinda artmis
damarlanma ve artmig hicre olan alanlar goruldu (Sekil 4.8). Yine bu
alanlarda yer yer hyalinizasyon goruldu. Sutlr olan alanlarda yabanci cisim

reaksiyonu ve dev hicreler goruldu (Sekil 4.9).

[T - ! X s

B R 7",\:}'* .
SN
10 m % -\3_‘;‘_.\ T e

Sekil 4.5. Normal bag yapisi gosteren islem goérmemis (sol) 6n ¢apraz baglar
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Sekil 4.6. Tedavisiz grup. Granulasyon dokusu ve artmis damarlanma
gOsteren bolge her iki buylutmede sol Ust kdsede goérulliyor. Sag
alt kbsede ise normal uzanim gdésteren kollajen lifleri izleniyor.

Sekil 4.7. A ve B normal dijital ekstansér tendon vyapisini gdsteriyor.
Standart rekonstriiksiyon sonrasinda dijital ekstansér tendonlarda

yer yer hyalinizasyon (C) ve yer yer bol hicreli granilasyon
dokusu (D) izlendi.

Sekil 4.8. Kuvvetlendirme yapilan &rneklerde dizensiz olarak uzanan
kollajen lifleri ve fibroblastlardan zengin remodelizasyon
gOsteren onarim dokusu
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Sekil 4.9. Kuvvetlendirme uygulanan bir érnek. A. Normal bag dokusu ve
tendonun birbirine dikildigi bolge. B. Dikis materyalinin
proksimalinde normale yakin kollajen dizilimi gosteren OCB
gudiga. C ve D. Artmis vaskularite ve fibroblast gorilen tendon
grefti.
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5. TARTISMA

Bu calisma tavsanda OCB yirtigi modeli kullanarak, tendon otogrefti
kuvvetlendirmenin OCB iyilesmesine etkisini arastirmistir. Giniimiizde OCB
iyilesmesine olan ilgi giderek artmaktadir. Farkli materyaller kullanilarak OCB
iyilesmesi kuvvetlendirimeye c¢alisiimaktadir. Bu yontemlerden bazilari
primer tamirin PRP ile desteklenmesi, kollajen skafoldlari ve Kkollajen
hidrojellerini igermektedir [3, 10, 93-95].

Yakin zamanda, henuz bu projenin testleri devam ederken, benzer bir
calisma yayinlanmistir. Daha 6nce ayni merkezde yapilan bir ¢alismanin
pozitif sonuglari sonrasinda plateletten zengin plazma kullaniimadan, sadece
kollajen skafoldunun iyilesme Uzerindeki etkisi arastiriimistir. 8 adet Yukatan
domuzu Uzerinde yapilan ¢alismada bir gruba dikis ile tamir, diger gruba ise
kollajen skafoldu ile desteklenmis tamir uygulanmistir. On arka diz laksitesi
ve baglarin yapisal 6zellikleri test edilmistir. Sonug olarak kollajen skafoldu ile
desteklenen tamir sonrasinda, primer dikis ile onarilan bag ile
karsilagtinldiginda diz laksitesinde veya bagin tensil kuvvet ve katihginda
istatistiksel olarak anlamli fark gértlmemistir [95].

Ayni grup tarafindan yapilan diger bir ¢alismada ise dikis ile tamir
edilen OCB yirtik modeline plateletten zengin plazma uygulanmistir. Tedavi
edilen dizlerin 6n arka laksitesi, OCB’larin ise maksimal tensil kuvveti ve
katiligi olgilmastir. Sonug olarak plateletten zengin plazma uygulanmasinin
tek basina tamir ile karsilastirildiginda ek fayda saglamadigi gértlmustar [94].

Plateletten zengin plazma son yillarda cgesitli ortopedik sorunlarda
kullaniimaya baslanmistir [96]. Ortopedi pratiginde osteoartritten bag
yirtiklarina kadar genis bir alanda kullanilan PRP, klinigimizde de Asil tendon
yirtiklari, tendinozis, meniskis yirtiklari ve OCB yirtiklarinda iyilesmeyi
destekleyici ajan olarak rutin kullanima girmistir. Hastane iginde hastadan
alinan kandan santrifuj yontemiyle hazirlanan plateletten zengin plazma
cerrahi sirasinda ilgili alana uygulanmaktadir. Su ana kadar enfeksiyon veya

herhangi ters reaksiyon ile karsilasmadik. Ancak, yontemin standart
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cerrahiye ek olabilecek faydasinin degerlendirilebilmesi igin karsilastirmal
klinik galigmalar gerekecektir.

Bu calismada, tensil test protokolimuzin gecerliligini
degerlendirebilmek i¢cin Oncelikle tavsanlarin iglem gdérmeyen normal
ekstremitelerinden alinan OCB’lari test ettik. Saglam OCB’lar tzerinden
yapilan testlerde elde edilen maksimum kopma kuvvetleri ve katilik degerleri
literatlirde tavsanlar igin rapor edilen sonuglara benzerdir [90]. Bu sonuglar
kullandigimiz tensil test protokoltnin guvenilir oldugunu gdstermektedir.

OCB yirtiklarinin eklem icindeki sinoviyal sivi ortaminda kendiliginden
iyilesmedigi gunumuzdeki yaygin kanidir. Ancak, bu calismada transekte
edilip kendiliginden iyilesmeye birakilan 8 OCB’dan 3 tanesinde iyilesme
dokusu olugsumu goéruldd. Histolojik olarak yeni damar olusumlari ve
hicreden zengin doku oldugu goéruldia. Sadece 1 0Ornege vyapilabilen
biyomekanik test sonucunda ise dokunun oldukga zayif oldugu goruldu.
Ancak, doku devamliligi saglanmisti. Bu veriler iyilesme dokusunun kalitesiz
ve fonksiyonsuz oldugunu gostermekle birlikte eklem iginde bag iyilesmesinin
mumkun olduguna igaret etmektedir.

Standart rekonstruksiyon yapilan grupta kopma kuvveti beklenen
degerlerin ¢ok altinda bulunmustur. Kopma buatin spesimenlerde tibiyal
tarafta gerceklesti. Bunun nedeni femoral taraftaki rekonstriksiyonun
standart kemik ici tinel yontemi ile yapilmasi ancak tibiyal tarafta 6n dokulara
suture edilmesi olmustur. Tibiyal tarafta kullanilan sabitleme yontemi
sonrasinda kemik-tendon iyilesmesi gergeklesmemigtir. Bu yontemin daha
sonra kullanilacak OCB c¢alismalarinda kullaniimasini  énermiyoruz. Bu
grupta yapilan histolojik calismada ise tendon grefti iginde yer yer
hyalinizasyon, yer yer ise hucreden zengin alanlar izlendi. Bu bulgular
cerrahi sonrasi halen yeni bagin olusumunun devam ettigini ve iyilesmenin
henldz tamamlanmadigini digtindirmektedir.

Kuvvetlendirme yapilan grupta tensil test igin ayrilan tavsanlardan
sadece 2 tanesinde dusuk kaliteli iyilesme dokusu izlendi. Histolojik galisma
icin ayrilan 3 hayvanin hepsinde iyilesme dokusu mevcuttu. Bu dokularda

mikroskopik degerlendirme sirasinda yabanci cisim reaksiyonu goruld.
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lyilesme dokusunun hiicreden zengin oldugu ve vaskilarite artigi oldugu
belirlendi. Vaskularite artisi iyilesme potansiyeline isaret etmekle birlikte 20
hafta sonunda olusan doku istenen miktarda kollajen liflerine ya dizilimine
sahip degildi. Bu bulgular kuvvetlendirme icin kullandigimiz yéntemin OCB
iyilesmesini desteklemek igin uygun olmadigini dusundurmektedir. Daha
once yayinlanmis klinik sonuglar ve Kklinigimizin tecribesi kuvvetlendirme
tekniginin gelistiriimesinin sonuglari etkileyebilecegine isaret etmektedir (Sekil
5.1) [97].

OCB icinde iyilesme belirtileri gorilmesi daha sonra yapilacak
caligsmalarin 6ninu agmaktadir. Spesifik olarak, kemik tinellere sabitlenen
ancak mevcut olan OCB gudiikleri icinden gegirilen bir tendon greftinin daha
yiksek iyilesme potansiyeli gosterecegini ve OCB icindeki fibroblastlarin
migrasyonuna izin vererek yirtik alaninda OCB benzeri bir remodelizasyon

sag@layabilecegini dusunuyoruz.

Sekil 5.1. OCB rekonstriiksiyonu sirasinda tibiyal kalintinin korunmasi
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6. SONUG

Bulgularimiz eklem i¢i ortamda bag iyilesmesinin mumkin olduguna
isaret etmektedir. Bu proje sonucunda elde edilen verilerin ve kullanilan test
yontemlerinin bundan sonra vyapilacak benzer c¢alismalara dayanak
saglayacagina inaniyoruz. Ancak, elde ettigimiz iyilesme ideal kollajen
dizilimi ve miktari ile sonuglanmamigtir. Olugsan granulasyon dokusu ise bag
fonksiyonu gérebilecek biyomekanik ©zelliklere sahip degildir. lyilesmeyi
desteklemek igin ek girigsimler veya degisik teknikler gerekmektedir.

Son yillarda, farklilagsmayi saglayabilecek ve iyilesmeyi hizlandiracak
bayume faktorleri eklenmesiyle basarili sonuglari igeren literaturdeki bilgi
zenginligi olusmaya baslamistir. Calismamizda buyume faktorlerine yer
vermedik. Calismamiz ile ilgili bir diger énemli eksiklik ise kuvvetlendirme
yonteminin bag i¢i beslenme ve damarlanmayi destekleyici bir teknik
olmamasidir. Bu nedenlerden dolayi, bir sonraki basamak plateletten zengin
plazma veya benzeri bir buyume faktorleri kombinasyonunun yonteme dahil

edilmesi ve kuvvetlendirme tekniginin modifikasyonu olmaldir.
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