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ÖZET

Otolog Dermis Greftinin Rat Aşil Tendonu İyileşmesi Üzerindeki Etkisinin

Değerledirilmesi

‘’Dr. Muhammet Doğan’’

Tez Danışmanı: Dr. Öğr. Üyesi Serkan Erbatur

Plastik, Rekonstrüktif ve Estetik Cerrahi Ana Bilim Dalı

Giriş  ve  Amaç:Tendon  yaralanmaları  günlük  hayatta  acil  servise  başvuru

sebepleri  arasında  önemli  bir  yer  tutmaktadır.  Aşil  tendon  en  sık  yaralanan

tendonlardan  biridir.  Özellikle  genç-orta  yaşlı  bireylerde,  aktif  spor  uğraşı  olan

bireylerde görülme sıklığı daha fazladır.Tendon onarımı cerrahi olarak yapıldıktan

sonra  hasta  takiplerinde  rüptür  (tekrar  kopma)  gibi  olumsuz  durumlarla

karşılaşılmaktadır. Bu tür durumlarda tekrar ameliyat ihtiyacından, kalıcı sakatlığa

varan  olumsuz durumlar  meydana gelebilmektedir.Bu sonuç özellikle  sporcularda

aşil  kopmalarında  işe  geç  dönüş  ile  sporcu  kariyerini  ciddi  bir  şekilde

etkilemektedir.Yetersiz  perfüzyon  nedeniyle  iyileşmesi  sorunlu  olan  aşil  tendonu

güçlendirmek için literatürde çeşitli  yöntemler denenmiştir.  Tendon güçlendirmesi

için;  Plantaris  tendon  grefti,  fasyal  flepler,  sentetik  greftler,  çeşitli  biyolojik

materyaller(asellüer  dermal  matrix)  kullanılmıştır.  Ayrıca  tendon  iyileşmesini

güçlendirmek için onarım bölgesine çeşitli  enjeksiyonlar (kök hücre,  PRP, otolog

serum,büyüme  faktörleri,  hidrojeller  vs.)  yapılmıştır.  Detaylı  literatür  taramasına

rağmen  tendon  augmentasyon  amacıyla  kullanılan  dermis  greftine  dair  veri

bulamadık.Dermis greftleri;kolay ulaşılabilen, maliyet olarak ucuz, özdoku olduğu

için yabancı cisim reaksiyonu az, daha kısa zamanda alınabilen ve daha az donör

alan  morbiditesine  yol  açması  sebebiyle  alternatif  olabilecek  niteliktedir.

Çalışmamızda amaç, aşil tendon yaralanmalarında tendon iyileştirmesini güçlendirip
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tekrar kopma riskini azaltmak ve güçlü bir iyileşme elde etmek için otolog dermis

greftinin iyileşme üzerinde etkinliğini belirlemektir.

Gereç  ve  Yöntem:  Yaptığımız  çalışmada  20  adet,  2-3  aylık,  300-350  gr

ağırlığında  Sprague  Dawley  türünden  erkek  sıçanlar  kullanıldı.  Ratlar  randomize

olarak iki gruba ayrıldı. Her iki grubun sağ aşil tendonuna atravmatik, tam kat, düz

kesi yapıldı. İlk grupta yer alan ratlar kontrol grubu olup; tendon onarımı yapıldıktan

sonra  onarım bölgesine  herhangi  bir  uygulama yapılmadı.  İkinci  grupta  yer  alan

deney grubundaki ratlara ise tendon onarımı yapıldıktan sonra; sırttan alınan dermis

grefti  tendon  onarım  bölgesine  çepeçevre  sarılıp  sütüre  edildi.  Ratlar  4  haftalık

takibin sonunda sakrifiye edildiktan sonra alınan numuneler; histopatolojik inceleme

(semikantitatif Movin ve Bonar skorları ile), immünhistokimyasal inceleme (tip I ve

tip  III  kollajen  yoğunluğuna  yönelik)  ve  biyomekanik  incelemeler  için

değerlendirildi.İstatistiksel anlamlılık sınırı olarak p<0.05 kabul edildi.

Bulgular:Bütün  numunelerde  tendon  intakt  izlendi,  rüptür  gözlenmedi.

Histolojik parametreler açısından dermis grefti ile onarım yapılan deney grubunda

anlamlı sonuçlar izlendi (p<0.05). İmmünhistokimyasal incelemededeney grubunda

tip I kollajen ve tip I/tip III kollajen yoğunluğu daha fazla gözlendi. Biyomekanik

incelemelerde  deney  grubunda  istatsiksel  olarak  anlamlı  sonuçlar  elde  edildi.

(p<0.05). 

Sonuç: Çalışmadan  elde  edilen  bulgular  sonucunda  dermis  greftinin,

sıçanlardaaşil  tendon  yaralanması  sonrası,  iyileşme  sürecine  olumlu  katkı

sağlayabileceğini gösterdi.Dermis grefti ile tendon onarımı; tendon augmentasyonu

veya güçlendirmesi için diğer yöntemlere göre iyi bir alternatif olabilir. Bu tekniğin

klinik kullanımı için daha büyük çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır.

Anahtar Kelimeler:Rat, Aşil tendon, Tendon iyileşmesi, Otolog, Dermis grefti
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ABSTRACT

Evaluation  Of  The  Effect  Of  Autologous  Dermis  Graft  On  Rat  Achilles

Tendon Healing

Introduction:Tendon injuries occupy an important place among the reasons for

applying to the emergency department in daily life. The Achilles tendon is one of the

most commonly injured tendons. Especially in young-middle-aged individuals, its

incidence is higher in individuals who are active in sports. After the tendon repair is

performed surgically, adverse conditions such as rupture (re-rupture) are encountered

in the patient follow-ups. In such cases, negative situations can occur, from the need

for reoperation to permanent disability. This result seriously affects the career of the

athlete,  especially  with  the  late  return  to  work  in  Achilles  ruptures  in  athletes.

Various methods have been tried in the literature to strengthen the Achilles tendon,

which is problematic to heal due to insufficient perfusion. For tendon strengthening;

Plantaris  tendon  graft,  fascial  flaps,  synthetic  grafts,  various  biological  materials

(acellular dermal matrix) were used. In addition, various injections (stem cell, PRP,

autologous serum, growth factors, hydrogels, etc.) were made to the repair site to

strengthen tendon healing. Despite a detailed literature review, we could not find any

data  on  dermis  graft  used  for  tendon  augmentation.  Dermis  grafts;  It  can  be  an

alternative  because  it  is  easily  accessible,  cheap  in  cost,  has  less  foreign  body

reaction because it is the core tissue, can be removed in a shorter time and causes less

donor  site  morbidity.  The aim of  our  study is  to  determine  the  effectiveness  of

autologous dermis graft on healing in order to strengthen tendon healing in Achilles

tendon injuries, to reduce the risk of re-rupture and to obtain a strong healing.

Material and Method:In our study, 20 male Sprague Dawley rats, 2-3 months

old, weighing 300-350 g, were used. Rats were randomly divided into two groups.

An atraumatic, full-thickness, straight incision was made in the right Achilles tendon
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of both groups. The rats in the first group are the control group; After the tendon

repair

was performed,  no application was made to  the  repair  area.  After  the tendon

repair was performed on the rats in the experimental group in the second group; The

dermis graft taken from the back was wrapped around the tendon repair area and

sutured. Samples taken after the rats were sacrificed at the end of the 4-week follow-

up; evaluated for histopathological examination (with semiquantitative Movin and

Bonar scores), immunohistochemical examination (for type I and type III collagen

density),  and  biomechanical  studies.  P<0.05  was  accepted  as  the  statistical

significance limit.

Results:In all samples, the tendon was intact, no rupture was observed. In terms

of  histological  parameters,  significant  results  were  observed  in  the  experimental

group repaired with dermis  graft  (p<0.05).  In  immunohistochemical  examination,

type  I  collagen  and  type  I/type  III  collagen  density  were  observed  more  in  the

experimental  group.  In  the  biomechanical  examinations,  statistically  significant

results were obtained in the experimental group (p<0.05).

Conclusion:As a result of the findings obtained from the study, it was shown that

dermis graft can contribute positively to the healing process after Achilles tendon

injury in rats. Tendon repair with dermis graft; It can be a good alternative to other

methods for tendon augmentation or strengthening. Larger studies are needed for

clinical use of this technique.

Keywords:Rat, Achilles tendon, Tendon healing, Autologous, Dermis graft
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1. GİRİŞ

Tendon  yaralanmaları  günlük  hayatta  acil  servise  başvuru  sebepleri  arasında

önemli bir yer tutmaktadır. Aşil tendon en sık yaralanan tendonlardan biridir.Kesici

delici alet yaralanması, ezilme tarzında yaralanma, ateşli silah ile yaralanma, kapalı

yaralanma  gibi  çeşitli  yaralanma  tipleri  mevcuttur.  İnsidansı  yıllık  olarak  7-

40/100.000 olarak bildirilmektedir(1).Özellikle  genç-orta  yaşlı  erkeklerde görülme

sıklığı daha fazladır.

Aşil tendonundaki zamanla dejenerasyon ve yetersiz perfüzyon kopma için risk

taşır(2). Tedavi seçenekleri olarak konservatif ve cerrahi (perkütan veya açık cerrahi)

seçenekler  bulunsa  da  son  yıllarda  cerrahi  tendon  onarımı  daha  popülerdir(3).

Konservatif  takip  edilen  vakalarda  immobilizasyon  süresi  ameliyat  ile  tedavi

edilenlere  göre  yüksektir.  Yapılan  çalışmalarda  ameliyat  ile  açık  teknik  tendon

onarımında  tekrar  kopma  gibi  riskler  daha  düşük  bulunmuş(ameliyatsız  takip

edilenlere  göre);  operasyon  sonrası  işe  dönüşler  daha  erken  bulunmuştur(3).  Bu

sonuç özellikle sporcularda aşil kopmalarında işe erken dönüş ile sporcu kariyerini

ciddi bir şekilde etkilemektedir.

Tendon  onarımı  cerrahi  olarak  yapıldıktan  sonra  hasta  takiplerinde  tekrar

kopma(re-rüptür)  gibi  olumsuz  durumlarla  karşılaşılmaktadır(4).  Bu  durum

hastalardatekrar ameliyat ihtiyacından,  uzuv fonksiyonunu bozup kısmi veya tam

sakatlığa varacak kadar olumsuz durumlar meydana getirebilmektedir. 

Yetersiz perfüzyon nedeniyle iyileşmesi sorunlu olan aşil tendonu güçlendirmek

için literatürde çeşitli yöntemler denenmiştir. Tendon güçlendirmesi için; Plantaris

tendon grefti,  fasyal  flepler,  sentetik  greftler,  çeşitli  biyolojik materyaller(asellüer

dermal matrix) kullanılmıştır(3,5–7). Ayrıca tendon iyileşmesini güçlendirmek için

onarım  bölgesine  çeşitli  enjeksiyonlar(kök  hücre,  PRP,  otolog  serum,büyüme

faktörleri,  hidrojeller  vs.)  yapılmıştır(5,7–9).  Bazı  çalışmalarda  onarımın

güçlendiğini ve tekrar kopma oranının deri eşdeğeri biyolojik materyal ile onarımda

daha düşük oranda olduğu gösterilmiştir(10).
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Birçok farklı materyalin araştırıldığı bu alanda, güçlendirilmiş tendon onarımı

için tam bir çözüm üretilebilmiş değildir. İdeal bir materyal için daha fazla çalışmaya

ihtiyaç vardır.

Tendon  onarım  sonrası  sıklıkla  karşılaştığımız  bu  komplikasyonların

önlenebilmesi  açısından;  mevcut  haliyle  rinoplasti  ameliyatlarında  dorsum

augmentasyonunda(11),  yarık  dudak  ameliyatlarında  filtral  kolon

augmentasyonunda(12), skar revizyonu(13)gibi birçok operasyonda kullanılan deri

dokusunun bir alt ünitesi olan dermis greftini kullanmayı planlamaktayız.

 Deri ve tendon histolojik olarak incelendiğinde ortak hücresel içeriğe sahiptir

(tip1  kollajen,fibroblast  vs.)(14).  Ortak  hücresel  içerik  göz  önünde

bulundurulduğunda  derinin  dermal  tabakası  tendon  onarımı  sonrası  onarımın

güçlendirilmesi için kulanılabilir. 

Literatürde  derinin  alt  ünitesi  olan  dermis  grefti  üzerine  ratlarda  yapılan

deneysel çalışmalar mevcuttur(15). Fakat bildiğimiz kadarıyladeri  eki olan dermis

greftinin,   tendon  iyileşmesi  üzerine  yapılan  herhangi  bir  çalışma

bulunmamaktadır.Yapacağımız  çalışmada  amaç;  atravmatik  tam  kat  aşil  tendon

kesisi sonrası onarımı takiben tendon güçlendirilmesi için dermis grefti kullanmaktır.

 Dermis  grefti  kolay  ulaşılabilen,  maliyet  olarak  ucuz,  özdoku  olduğu  için

yabancı cisim reaksiyon ihtimali düşük ideal bir biyolojik materyal olabilir. 

 Otolog dermis greftinin ile tendon onarımında kullanıldığına dair( avantaj ve

dezavantajlarını  gösteren)  detaylı  bir  çalışma  bulunmamaktadır.   Farklı  alanlarda

kullanılıp,   faydası  gösterilen  bu  dokunun tendon iyileşmesi  üzerine  olumlu  etki

edebileceği hipoteziyle bu çalışma planlanmıştır.  
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2. GENEL BİLGİLER

2.1. Aşil Tendonu ile İlgili Genel Bilgiler

2.1.1 Aşil tendon anatomisi

Bacak bölgesinin yüzeyel kompartmanında bulunan ekstrasinoviyal bir yapı olan

aşil tendonu, vücudun en dayanıklı ve geniş tendonudur(16). Bu tendon baldırın orta

bölümünde  gastrocnemius  ve  soleus  kaslarının  liflerinin  birleşiminden

oluşur(17).Proximalde  gastrocnemius  kasının  lateral  ve  medial  kısmı  ile  birlikte

başlayan daha sonra soleus kasının birleşiminden oluştuğu için triceps surae olarak

da  adlandırılmaktadır.  Plantaris  kası  ayrı  bir  yapı  olarak  değerlendirilirken,  bazı

kaynaklarda  aşil  tendonun  yapısına  katılabildiği  gösterilmiştir(18).  Tendon

kalkaneustaki  tüber  clacaneiye  yapışarak  fonksiyonel  olarak  ayağın  temel  plantar

fleksörüdür(Şekil 2.1). Tendonun lifleri 3 bölümden oluşur; santral liflerini soleus

kası,  anterior  liflerini  gastrocnemius  kasının  lateral  başı,  posterior  liflerini  ise

gastrocnemius kasının medial başı oluşturmaktadır(19).

Şekil 2-1Aşil Tendonu

Yapılan  çalışmalarda  aşil  tendonun  uzunluğu  11-26  cm arasında  değişmekle

birlikte ortalama 15 cm’dir. Kalınlığı  ise başlangıç yerinde ortalama 6.8 cm, orta

kısmında  1.8cm,  sonlanma  bölgesinde  ise  ortalama  3.4  cm  olarak  tespit
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edilmiştir(17).  Orta  bölümlere  kadar  yassı  şekilde  ilerleyen  tendon,  sonlanma

bölgesine  yaklaştıkça  yuvarlaklaşır.  Sonlanma  yerinin  ortalama  4  cm  üstünde

tamamen  yuvarlaklaşıp(20);  tendonun  en  dar  bölümünü  oluşturmaktadır.  Bu

noktadan sonra yuvarlak olan tendon yapısı distale doğru gittikçe tekrar yassılaşmaya

başlar.

Aşil tendonun kalkaneusa yapışma bölgesinde tendon ile çevre dokular arasında

bursalar  bulunmaktadır.  Bunlardan  en  sık  olanı  tendon  ile  kemik  arasında  olan

retrokalkaneal bursadır. Ön duvarı fibrokatilaginöz yapıda olan bursanın arka duvarı

ince olup tendon ile bitişiktir(17). Daha nadir bulunan ise tendon ile cilt arasında

bulunan yüzeyel  bursa ve  tendon ile  plantar  fasya arasında bulunan bursadır.  Bu

yapılar çevre ile sürtünmeyi azaltıp rahat bir hareket yeteneği sağlar.

Temel  olarak  aşil  tendonun  beslenmesi  sinovyal  diffüzyon  ve  vasküler

perfüzyon  olarak  iki  bölüme  ayrılmaktadır.  Yapılan  çalışmalarda  beslenmede

diffüzyonun perfüzyondan daha etkili  olduğu gösterilmiştir(21,22).Aşil tendonunda

sinoviyal  kılıf  olmadığı  için  paratenondan  difüzyon  yolu  ile  beslenir.  Paratenonun

tendonun iç kısımlarına doğru ayrılan damarlar endotenonun içine doğru vasküler ağ

oluşturur.  Bu  nedenle  paratenonun  aşil  tendon  beslenmesinde  önemli  etken  olduğu

ortaya konulmuştur(23). 

Popliteal  arterin  ana  dallarından  olan  Posterior  Tibial  Arter(PTA)  ve  Peroneal

Arter(PA)  sırasıyla  bacak  posteriorda  medial  ve  lateral  seyirli  olarak  uzanım

göstermektedir.  Tendonun  vasküler  perfüzyonu  bu  iki  damarın  dallarıya  olmaktadır.

Tendonun proximal  ve  distal  kısmı PTA ile  sulanırken,  orta  kısm ise  PA dalları  ile

sulanır(Şekil  2.2)(24).  Tendon  kanlanması  ile  ilgili  yapılan  bir  çalışmada  tendonun

proksimal  ve  distalinde  sırasıyla  73.4  damar/cm²ve  56.6  damar/cm²olan  vasküler

yoğunluk, tendonun orta kesiminde 28.2damar/cm² olarak saptanmıştır(25). Vasküler

açıdan yetersiz olan tendon bölgelerinin, yaralanmaya yatkın olabileceği bölgeler ve

iyileşme problemlerinin olabileceği bölgeler olarak tanımlanabilir. Ayrıca vasküler

akımın yaşla azalabileceği de göz önünde tutulmalıdır(17).
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Şekil 2-2 Aşil Tendon Kanlanması

Aşil  tendon  temel  olarak  sural  sinir  tarafından  duyusal  olarak  inerve

edilmektedir. Afferent sinir uçlarının büyük çoğunluğu, kemik-tendon bileşkesi ve

çevresinde  sonlanmaktadır  ve  dört  çeşit  reseptör  gözlenmektedir:  tip  1  basınç

algılayıcı Ruffini korpuskülü, tip 2 hareketi algılayıcı Vater-Paccini korpuskülü, tip 3

mekanik etki algılayıcı golgi tendon aparatı ve tip 4 ağrı duyusunu algılayan serbest

sinir uçlarıdır.Aşil tendonun yapışma yerine yakın komuluğundan dolayı; sural sinir,

aşil tendon cerrahilerinde risk altındadır(24).
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2.1.2 Aşil tendon histolojisi

Tendonlar, kaslardan aldığı enerjiyi kemiğe ileterek iskelet sisteminde ekleme

hareket kazandıran yapılardır. Sağlıklı tendon fibroelastik bir yapıya sahiptir ve rengi

beyazdır. Yapısal olarak yoğun düz bağ dokusu içermektedir. Genel olarak tenosit

hücreleri  ve  Ekstrasellüer  Matrix(ECM)  bileşeninden  oluşmaktadır(26).  Toplam

ağırlığının %30’u kadar kuru tendon ağırlığını oluştururken; %70’i ise içeriğindeki

su miktarıdır(27). ECM içeriğinin yaklaşık yaklaşık %31’i kollajen, yaklaşık %2’sini

elastin kalan kısmını ise su oluşturmaktadır. Bu bileşendeki kollajenlerin %90’ından

fazlasını Tip I kollajen oluşturmaktadır(26).

Tip I kollajen yapılarak birleşerek iplikleri oluşturur. İpliklerin paralel düzlemde

birleşmesiyle demetler oluşur. Demet yapılarına nörovasküler yapıların eklenmesiyle

fasiküller  oluşur.  Endotenon  ile  kaplı  fasiküller  makroskopik  tendon  yapısını

oluşturur(Şekil 2.3)(28). Tendonun dış tabakasında epitenon ve para tenon yapıları

mevcut olup; iki  yapı arasında sürtünmeyi azaltan gevşek bağ dokusu mevcuttur.

Tendonun  en  vasküler  kısmı  olan  paratenondur(28).  Yapısında  gerçek  sinovya

olmadığı için aşil tendon için koruma görevi görmektedir.

Şekil 2-3 Tendonun Histolojik Yapısı
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Tendona  biyomekanik  özelliğini  kazandıran,  kollajenden  sonra  en  önemli

yapı  elastindir.  Toplam  tendon  ağırlığının  %1’inden  azını  oluşturur(24).

Tendona  biyomekanik  özlelliklerini  kazandıran  elastin,  fonksiyonel  olarak

kollajenden  oldukça  farklıdır.  Yük  altında  kendi  boyunu  %200’e  kadar

uzatıp, tekrar eeski haline dönme kabiliyetine sahiptir(17). İstirahat halindeki

bir  tendonda  normal  miktarlardaki  elastin  tendona  normal  gevşeyebilme

yeteneği  kazandırırken,  fazla  miktardaki  elastin  kasılma  sırasında  yükü

tendondan kalkaneusa iletmekte zorluğa neden olabilir(17).

Sağlıklı  tendon  yapısında  %90  Tip  I  kollajen  bulunur.  Ancak

yaralanmalardan sonra en fazla Tip III kollajen üretilir ve Tip I kadar esnek

değildir(29). Yaşlanmayla birlikte tendon yapısındaki Tip I kollajen miktarı

azalıp elastikiyet azalmasıyla rüptüre daha duyarlı hale gelmektedir. Dejenere

olan tendonda Tip III kollajen hakimiyeti olur. Tip I kollajen kadar dayanıklı

olmayan, Tip III kollajen hakimiyeti olan durumlarda tendonlar rüptüre daha

meyilli olmaktadır(30).
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2.1.3 Aşil tendon biyomekaniği

Tendonlar  kastan  aldığı  enerjiyi  kemiğe  ileterek  eklemde  hareket  sağlayan

yapılardır.  Tendonlar  bu  işlevi  gerçekleştirdikten  sonra  kasılma  sonrası  oluşan

deforme  halini  tekrar  orijinal  haline  döndürme  yeteneğine  sahiptir.  Kollajenlerin

aoluğum paterni mekanik değişiklikleri etkiler. 

İstirahat  halinde  kıvrık  şekilde  duran  kollajen  lifleri,  %2’lik  gerim

uygulandığında düz bir şekil almaktadır. Bu yüzden tendonlarım gerim kuvvetlerine

yanıtı liflerin düzleşmesidir. Bu gerim %4’e kadar uygulandığında, gerim altındaki

tendon  eski  haline  dönme  meyilindedir(16).  Uygulanan  gerimin  %4’ün  üzerine

çıkmasıyla  mikroskobik  değişiklikler  ortaya  çıkar.  %8-10  arasında  makroskobik

değişiklikler  görülürken,  %10  üzerindeki  gerimlerde  rüptür  meydana

gelmektedir(27)

Aşil tendonu biyomekanik ölçümlerinde en sık kullanılan yöntemlerden biri in

vitro  şartlarda  yapılan  gerilim-gerinim  eğrisidir(17)(Şekil  2.4).  Biyomekanik

analizler  sonucunda  koşu  sırasında  aşil  tendona  binen  yükün  9000N  olarak

hesaplanmış  olup,  bu  aşil  tendona  uygulacanak  maksimum  yüke  yakın  olduğu

saptanmıştır.

Şekil 2-4 Aşil Tendon  Gerilim-Gerinim Eğrisi
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Bir kollajen molekülünün dayanıklılık gücünü oluşturduğu bağlar ve fibrilin çapı

belirler.  Bundan  dolayı  kollajen  fibrillerinin  çapının  artması  biyomekanik

dayanıklılığını  artırmaktadır(31).  Dejenere  olmuş  veya  iyileşme  sürecinde  olan

tendonlarda; yoğunluğu artan tip III kollajen fibril çapının tip I kollajen’e göre daha

küçük ve gerilme kuvvetlerine karşı daha dayanıksız olduğu bilinmektedir(32).
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2.2. Aşil Tendon İyileşme Süreci

Başarılı  bir  tendon  onarımı  için  tendon  iyileşme  sürecinin  bilinmesi

gerekmektedir.  Rüptür  olan  bir  tendonda  tedavinin  nihai  amacı  tendonun

yaralanmadan  önceki  hareket  yeteneğini  mümkün  mertebe  geri  kazandırmaktır.

Tedavi  şekli  fark  etmeksizin  yaralanma sonrası  iyileşen  bir  tendonun,  yaralanma

öncesi  orijinal  biyolojik  ve  mekanik  durumlarını  tam  olarak

yakalayamazlar(33,34).Biyomekanik  özellik  kaybı  dağınık  kollajen  lifleri  ve

tendonlarda  hücre  dışı  matriks  bileşimi  ile  skar  dokusu  gelişimine  bağlıdır.Aşil

tendon  yaralanmalarında  konservatif  tedavinin  rüptür  riskini  artırdığı,  tendonun

uzayarak  iyileşebileceği  ve  buna  bağlı  olarak  ayağın  plantar  fleksiyonun

bozulabileceği unutulmamalıdır.  Fonksiyonel  bir  onarım için dikkatli  ve kibar bir

cerrahi diseksiyon yapılıp halihazırda vasküler yapısı zayıf olan tendonun dolaşımını

daha fazla bozmamak gerekmektedir. Ardından uygun sütür materyali ve uygun dikiş

yöntemi  ile  boşluksuz  uç-uca  bir  onarım  yapılmalıdır.  Daha  sonra  iyileşmeye

bırakılan tendona yapılacak olan erken rehabilitasyon başarılı bir tendon onarımda

kilit rol oynamaktadır.

Tendon  iyileşmesinde  iki  farklı  iyileşme  modeli  bilinmektedir(Şekil  2.5).

Bunlardan biri çevre dokulardan kaynaklı granülasyon dokusu destekli fibroblastik

aktivite olan ekstrinsik iyileşmedir. Diğeri ise endotenon ve epitenon kaynaklı tenosit

hücrelerinin  tenoblastlara  dönüşmesiyle,  fagositoz  ve  kollajen  üretim  aşamasıyla

devam  eden  intrinsik  iyileşmedir(35).  Genel  olarak  tendonda  intrinsik  iyilşeme

esastır.  Ekstrinsik  iyileşme  hâkimiyetinde  tendon  ve  çevre  dokular  arasında

yapışıklık gibi sorunlar baş göstermektedir.
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Şekil 2-5 İntrinsik ve Ekstrinsik İyileşme

Tendon iyileşmesi birbirini takip eden inflamasyon evresi, proliferasyon evresi

ve remodelling evresi olmak üzere 3 süreç içerisinde gerçekleşmektedir(Şekil 2.6).

Şekil 2-6 Tendon İyileşmesi ve Tensil Gücü
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2.2.1 İnflamasyon evresi

Yaralanma  döneminin  0-5.günlerini  oluşturur.  Vazodilatasyon  ve  lokal  kan

akımında  artış  olur.  Vasküler  permeabilite  artışından  sonra  ödem  oluşur.

İnflamatuvar  dönemin  en  belirgin  özelliği  hücre  migrasyonu  ve  fagosit

aktivasyonudur.  İnflamatuar  fazda  ilk  olarak eritrositler  ve  inflamatuvar  hücreler,

kısmen  nötrofiller  yaralanma  alanına  girerler.  Nötrofiller  yara  bölgesine  4-6  saat

arasında ulaşır,  24-48 saat arasında da elimine olurlar.  Makrofajlar ise 2 ile 3 gün

içinde yaralanma bölgesine gelir  ve daha kalıcıdır.  Yaralanmayı takiben başlayan

inflamasyon  1-3  günde  giderek  artarak  en  yüksek  seviyeye  ulaşır.  Bu  süreçte

hipoksinin ve inflamasyonun etkisiyle yaralanan dokularda nekroz gelişimi başlar.

Makrofajlar  bu  nekrotik  materyalin  fagositozundan  sorumludurlar.   Artmış

geçirgenlik sayesinde vazoaktif ve kemotaktik föktörler serbestleşir, anjiogenezisin

artmasıyla  tenositlerin  proliferasyonu  uyarılır  ve  daha  fazla  inflamatuar  hücre

uyarılır(36) . Tenositler yara yerine yerleştikçe tip III kollajen sentezi başlar (37) .

2.2.2 Proliferasyon evresi

Sürecin 5-21. günlerini oluşturmaktadır.Yara bölgesine fibroblastlar 8 saat ile 10

saat  arasında  gelir.  Eş  zamanlı  olarak  kollajen  sentezi  de  başlar.  Fibroblast

proliferasyonu 3. gün belirginleşir,  5 gün ile 7 gün arasında en yüksek seviyelere

ulaşır ve yaklaşık olarak 10 gün sürer. 

Tip  III  kollajen  üretiminin  en  yoğun  olduğu  dönemdir  ve  kollajen  dizilimi

düzensizdir(Şekil  2.7).  Su  içeriği  ve  glikozaminoglikan  konsantrasyonları  bu

aşamada yüksek kalır.  İyileşme sürecinde  oluşan  ana  kollajen  Tip  III  kollajendir

fakat gerilim gücü zayıftır.  Tip III kolajen zamanla yerini Tip I kollajene bırakır.

Hücresel çoğalma ve matriks oluşumu ile karakterizedir.(37)

2.2.3 Remodelling evresi

Bu  faz  3.  haftadan  sonra  başlayıp  aylar  kadar  süren  bir  süreçtir.  İyileşme

sürecinin başında kollajen sentezi hâkimdir. Remodelling fazında kollajen sentezhızı

azalmasına  rağmen  gerilme  ve  kırılma  kuvveti  artmaya  devam  eder(38,39).
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Remodelling  fazı  konsolidasyon  ve  matürasyon  olarak  temel  olarak  iki  bölüme

ayrılabilir.  Konsolidasyon6.  haftada  başlar  ve  10.  haftaya  kadar  sürer.  Onarılan

tendon dokusu hücresel birhalden fibröz bir hale döner. Tenosit metabolizmasındaki

artış devam eder. Tenositlerve kollajen lifleri, yük ekseni doğrultusunda dizilirler. Bu

dönemde yüksek orandatip I kollajen sentezi olur. Onuncu hafta sonunda matürasyon

başlar  ve  fibröz  doku,skar  benzeri  tendon  dokusuna  dönmeye  başlar.  Kollajen

matürasyonu  sırasındakollajen  molekülleri  arasındaki  çapraz  bağların  sayısı  ve

kalitesi  artar(38,39).  Bu  dönemyaklaşık  bir  yıl  sürer.  Dönemin  ikinci  yarısında,

tenosit metabolizması ve tendonvaskülaritesi azalır(39,40).
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Şekil 2-7 Tendon İyileşmesinin Evreleri

2.3
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2.3. Aşil Tendonun Yaralanma Mekanizmaları

Aşil  tendon  rüptürü  sık  görülen  tendon  yaralanmalarından  biridir.  Rüptürler

çoğunlukla  erkeklerde,  spor  aktiviterlerinde  ve  sol  taraflı  meydana

gelmektedir(41,42).Rüptürlerin en sık oluşum mekanizması; diz ekstansiyonda iken

ön  ayağa  uygulanan  kuvvet  sonrası  ayağın  ani  dorsifleksiyonu  sonucudur.Aşil

tendonunun spontan rüptürlerine inflamatuvar, otoimmün, kolajen doku ve nörolojik

hastalıklar neden olarak gösterilebilmektedir(43).

Rüptüre  neden  olan  sebepleri  kesin  olarak  berlilemek  zordur.  Yapılan  bazı

çalışmalarda  öne  sürülen  çeşitli  teoriler  mevcuttur.  Bunlardan  biri  dejenerasyon

teorisidir.  Bu  teoriye  göre  kronik  dejenerasyonu  olan  tendonda  aşırı  yüklenme

olmadan bile tendonda rüptür meydana gelebilir(44).Tekrarlayan küçük travmalar,

yaşlanma ve tendonun belli alanlarındaki damarlanma azlığı şüphelenilen yatkınlık

faktörleridir.  Yapılan  bir  çalışmada  akut  kopma  sonrası  cerrahi  tedavi  sırasında

alınan  biyopsi  materyallerinde  aşil  tendonunda  hipoksik,  mukoid  dejenerasyon,

tendinolipomatozis, kalsifiye tendinit gözlemlenmiştir ve bu değişikliklerin kopma

öncesinde var olduğu söylenmektedir(45).

Tendon  rüptürleri,  anjiografik  çalışmalarda  gösterdiği  gibi  göreceli  olarak

hipovasküler bölge olan kalkaneal yapışma yerinin 2–6 cm üstünde olur(46).

Hareket sırasında açığa çıkan ısının tendon hücreleri üzerindeki olumsuz etkiden

dolayı, hiperterminin tendon dejenerasyonuna neden olabileceği gösterilmiştir(47).

Kinolon  grubu  antibiyotiklerin  kullanımı,  kortikosteroidlerin  enteral  ve

parenteral  gibi  sistemik  uygulamaları  ile  perkütan  ve  intratendinöz  gibi  lokal

uygulamaları tendinopati zemininde aşil tendon yırtıklarına neden olabilir(48,49).

Hasarlanmamış tendon taşıyabileceği gerilme kuvvetlerinin üzerinde güce maruz

kaldığında  rüptüre  olabileceği  gibi,  aşırı  yüklenme  sonucunda  muskülotendinoz

bileşkede bulunun aşırı  gerilmeyi önleyici inhibitör mekanizmaların yetmezliği de

rüptür mekanizmalarından sorumlu tutulmuştur(50).
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2.4. Aşil Tendon Rüptürlerinde Tedavi

Rüptür tedavisi konservatif tedavi ve cerrahi tedavi olarak ikiye ayrılmaktadır.

Her iki  tedavi  seçeneğinin de avantajları  ve dezavantajları  bulunmaktadır.  Tedavi

seçimi  konusunda  ortak  bir  görüş  bulunmamakla  birlikte,  cerrahın  ve  hastanın

tercihine  bağlı  olarak  değişmektedir.Genel  kabul  gören  yaklaşım; sedanter  yaşam

tarzı olan ve komorbit hastalıkları fazla olan hastaların konservatif tedavi edilmesi;

genç,  aktif  hastalar  ile  sporcularda  cerrahi  yöntemlerin  tercih  edilmesi

yönündedir(51,52).

Yapılan  bazı  çalışmalarda  konservatif  tedavi  ve  cerrahi  tedavinin  hareket

sınırları, kuvvet, güç ve fonksiyonel seviye açısından benzer sonuçlar verse de(53);

bazı  çalışmalarda  konservatif  tedavide  rerüptür  oranının  yüksek  olduğu,  cerrahi

tedavide  düşük  rerüptür  oranı,  düşük  enfeksiyon  oranı  nedeni  ile  cerrahi  tedavi

önerilmektedir(54).  Bundan  yola  çıkılarak  hastalara  uygulanacak  olan  tedavinin

standart bir tedaviden ziyade, hastaya özel tedavinin seçilmesi daha uygun olacaktır.

Konservatif tedavi prensibi ayak bileğine ekin pozisyonunda uygulanacak alçı

ile  rehabilitasyondanoluşmaktadır.  Alçı  içinde  geçen  süre  genelde  6-8  hafta

arasındadır(41). Yapılan çalışmalarda konservatif tedavideki başarısızlığın ve yüksek

re-rüptür oranlarının en önemli nedenlerinden biri de immobilizasyonun gereğinden

kısa  ve  yetersiz  yapılmasıdır(53).Bu  tedavi  yönteminde  rerüptür  oranları  %6-39

arasında  değişkenlik  göstermektedir(52).  Ayrıca  bu  yöntemde  tendon  uzunluğu

korunamaz  ve  uzun  kalır,  dolayısıyla  yürümenin  salınım  öncesi  fazını  yapamaz.

Koşma, merdiven inip çıkma, sıçrama gibi aktiviteler kısıtlanır(55).

Cerrahi tedavi ise perkütan onarım ve açık cerrahi teknik olarak ikiye ayrılır.

Perkütan  tamir;  açık  cerrahi  teknik  ile  konservatif  tedavi  arasında  bir  teknik

sayılabilir.Bu teknikte onarım bölgesine kesi atılmadan; medial ve laterallere mini

insizyonlar açılır(Şekil 2.8). Bu teknikte cerrahi tekniğe göre rerüptür oranları daha

yüksek ve yüksek sural sinir sıkışma oranları rapor edilmiştir(41).
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Şekil 2-8 Perkütan Tamir Tekniği
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Açık cerrahi tedavisinde amaç tendonun uzunluğunu koruyacak biçimde uç-uca

gelecek şekilde birleştirip iyileşmeye bırakmaktır.  Yaş, komorbidite, ilaç kullanım

öyküsü, yaralanma şekli, tendon uçlarının durumu, tendon uçlarının durumu vb. gibi

etkenler  cerrahide  başarı  şansını  etkileyen  faktörlerdir.  Ayrıca  operasyon  tekniği,

operasyon sonrası takip ve tedavinin de başarı şansı üzerine etkisi vardır.

Açık  cerrahi  tamirde  Kessler,  Bunnel,  Krackow  en  sık  kullanılan  dikiş

tenkniklerindendir  (56,57)(Şekil 2.9). Ayrıca kalkaneal tamir tekniği, Lynn tekniği,

Teuffer tekniği, Bosworth tekniği, Abraham ve Pankovich tekniği, Lindholm tekniği

gibi birçok onarım yöntemi mevcuttur(58).

Şekil 2-9 Bunnel, Kessler ve Krackow Tekniği

Cerrahi  ve konservatif  tedavilerin  kıyaslamasında en çok kullanılan parametre

rerüptürdür.  Soroceanu  ve  ark.  tarafından  yayınlanan  bir  meta-analizde  cerrahi

tedavinin rerüptür riskini %5.5 azalttığını göstermiştir.Yara enfeksiyonu, sural sinir

yaralanması  gibi  komplikasyonlar  sadece  cerrahi  tedavide  görülür.  Cerrahi  ve

konservatif  tedavi  metotları  arasında  ayak  bileği  hareket  açıklığı  ve  fonksiyonel

skorlar açısından anlamlı fark bulunmazken, cerrahi tedavi uygulanan hastaların işe

geri dönüşlerinin erken olduğu gösterilmiştir(59,60).
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2.5. Dermis Grefti

Deri  vücudumuzda  bulunan  en  büyük  organdır.  Temel  olarak  epidermis  ve

dermis olarak iki histolojik alt üniteden oluşur. En üst tabakada bulunan epidermiste

çoğunlukla Keratinosit hücreleri olmak üzere, pigment üreten Melanosit hücreleri,

reseptör görevi gören Merkel hücreleri ve antijenik özellik bulunduran Langerhans

hücreleri mevcuttur. En üstten en alta doğru Stratum Corneum, Stratum Lucidum,

Stratum  Granülosum,  Stratum  Spinosum,  Stratum  Basale  olarak  sınıflanır(Şekil

2.10). Epidermiste vasküler yapılar bulunmadığından dermisten diffüzyon yolu ile

beslenir.

Şekil 2-10 Epidermis

Dermis ise epidermisin hemen altında bulunur.Dermis; sinir ve damar ağlarını,

epidermal olarak türetilmiş uzantıları, fibroblastları, makrofajları ve mast hücrelerini

barındıran  bir  fibröz  ve  amorf  bağ  dokusu  sistemidir. Elastin  ve  kollajen  ana

hücrelerdir.Kollajen  cilde  gerilme  mukavemeti  sağlarken,  elastin  elastikiyetten

sorumludur(61).Papiller ve retiküler dermis olmak üzere iki tabakadan oluşur(Şekil

2.11). Deriye direnç, esneklik ve elastikiyet sağlayan dermiş dokusu vasküler açıdan

zengindir. Papiller tabaka Tip I-III kollajen, mast hücreleri, fibroblast ve dendritik

hücrelerinin bir araya getirdiği ince, gevşek bağ dokusundan oluşur(62). Retiküler

tabaka  daha  kalın  olup  düzensiz  yoğun  bir  bağ  dokusundan  oluşur.  Retiküler

dermiste daha az hücre bulunur, ancak daha çok elastik ve kollajen lif bulundurur.

Ciltaltı bağ dokusunda büyük musküler arter ve venler bulunur. Bu damarlar cilde
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paralel  seyreder  ve  bunlardan  çıkan  daha  küçük  damarlar  ise  dermisin  asıl  kan

dolaşımını  sağlar.  Bu  küçük  damarlardan  oluşan  ağ  papiller  dermiste  papiller

pleksusu,  daha  derinde  ise  retiküler  pleksusu  oluşturur.  Epidermis  bu  zengin

damarsal ağdan difüzyon yoluyla beslenir. Cilt lenfatikleri hem yüzeyel hem de derin

pleksusta bulunup venüllere eşlik eder.  

   Myelinli  ve  myelinli  olmayan  sinir  subpapiller  dermal  pleksusu  oluşturur.

Myelinli sinir lifleri epidermise ve dermisteki Meissner ve Pacini cisimcikleri dahil

duyu reseptörlerine sinir uçları sağlar (63). Lucidum tabakası bulunan avuç içinde ve

ayaktabanında  papiller  dermiste  yoğun bir  şekilde  Meissner  cisimcikleri  bulunur,

bunlar  mekanoreseptör  görevi  görür.  Pacini  cisimcikleri  ise  dermisin  daha  alt

tabakasında ve subkutan dokuda bulunup derin basınç duyusunu sağlar (63). 

Şekil

2-1 1

Dermis ve Epidermis Tabakaları
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3. GEREÇ ve YÖNTEM

‘Otolog  Dermis  Greftinin  Rat  Aşil  Tendonu  İyileşmesi  Üzerindeki  Etkisinin

Değerledirilmesi’’ başlıklı tez çalışması Dicle Üniversitesi Hayvan Deneyleri Yerel

Etik Kurulu‘nun (DÜHADEK) 30/06/2022 toplantı tarihinde alınan kararla 2022/41

protokol  numaralı  çalışma  onayı  alındı.  Helsinki  Deklarasyonuna  ve  Avrupa

Konseyinin önerdiği  şartlara  uyularak çalışma Dicle  Üniversitesi  Sağlık Bilimleri

Uygulama  ve  Araştırma  Merkezi  (DÜSAM) bünyesinde  gerçekleştirildi.  Çalışma

sonunda ratlardan alınan örneklerin histopatolojik incelenmesi Dicle Üniversitesi Tıp

Fakültesi Patoloji Ana Bilim Dalı Laboratuvarında, biyomekanik testler ise Mersin

Üniversitesi Tıp Fakültesi Biyofizik Ana Bilim Dalı Laboratuvarında gerçekleştirildi.

Bu  araştırmanın  mali  desteği  Dicle  Üniversitesi  Bilimsel  Araştırma  Projeleri

Koordinatörlüğü tarafından TIP.22.029proje numarası ile sağlanmıştır.

3.1 Deney Hayvanları

Çalışmada 20 adet Sprague-Dawley türünde ortalama 300-350gr ağırlığında 12-

16 haftalıkerkek ratlar  kullanıldı.  Deney hayvanları  4  hafta  boyunca21-24 °C’de,

%50-70  nem  oranında,  12  saatlik  aydınlık-karanlık  siklüsüne  uyularak  tutuldu.

Ameliyat  öncesi  ve  sonrası  dönemde standart  sıçan  yemi  kullanıldı  ve  suları  (ad

libitum) olarak verildi.

Stres ve korku ortamı oluşturmamak adına tüm hayvanlara 3 günlük alışma süreci

sonrasında  işlem  başlatıldı.  Deneyler  başlanmadan  önce  laboratuvarın  veteriner

hekimi  sıçanları  değerlendirdi.  Sıçanlarda  beslenme  yetersizliği,  enfeksiyon  veya

açık yara gibi bulguların yanı sıra başka bir sağlık problemini işaret edecek herhangi

bir  bulguya  rastlanmadığı  doğrulandı.  Tüm deney  hayvanlarında  cerrahi  işlemler

genel anestezi altında, veteriner hekim gözetiminde yapıldı.  

35



3.2 Deney Grupları

Çalışmada biri kontrol grubu diğeri de deney grubu olmak üzere toplamda iki

grup  oluşturuldu.  20  adet  sıçan  randomize  olarak  10’arlı  olmak  üzere  iki  gruba

ayrıldı. Her kafeste 5 hayvan olacak şekilde 4 kafeste(2 deney- 2 kontrol) takipleri

yapıldı.

Kontrol grubu: Sıçanların sağ aşil tendonu kalkaneusa yapışma yerinden yaklaşık

0.5 cm proksimalden tam kat olarak kesildi. Modifiye kessler yöntemi ile aynı seansta

dikildi. 28. Gün sıçanlar sakrifiye edildi ve aşil tendon numuneleri alındı. 

Deney grubu: Sıçanların sağ aşil tendonu kalkaneusa yapışma yerinden yaklaşık

0.5 cm proksimalden tam kat olarak kesildi. Modifiye kessler yöntemi ile aynı seansta

dikildi.  Sonrasında hayvanın sırtından alınan dermis grefti tendon onarım bölgesine

yerleştirildi.28. Gün sıçanlar sakrifiye edildi ve aşil tendon numuneleri alındı.

Tablo 3-1 Gruplar ve Yapılan İşlemler

Grup Adı Uygulanan işlem Bakım süresi Hayvan sayısı
Kontrol Tam  kat  kesi+

primer onarım
28 gün 10

Deney Tam  kat  kesi+
primer
onarım+Dermis
grefti  ile
rekonstrüksiyon

28 gün 10

3.3 Cerrahi Girişim

Cerrahi  işlemler  ve  enjeksiyonlar  aynı  cerrahi  ekip  tarafından gerçekleştirildi.

Tüm  hayvanlarda  sağ  aşil  tendon  kullanıldı.  Aseptik  şartlarda  tüm  sıçanlara

intramüsküler yolla ketamin hidroklorür (50 mg/kg-Ketalar®, Eczacıbaşı, İstanbul,

Türkiye) ve xylazine hidroklorit (5 mg/kg-Rompun®, Bayer, Türkiye) verilerek tüm

cerrahi işlemler genel anestezi altında yapıldı. Anestezi derinliği parmak kıstırma,
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ekstremite çekme yanıtı yoluyla kontrol edildi, gerek duyulduğunda ekstra doz ilaç

verildi. 

    Genel anestezi sağlandıktan sonra hayvanların sağ arka bacağı tıraş edildi ilave

olarak  deney  grubundaki  hayvanların  sırt  bölgesi  de  traş  edildi.  Cerrahi  alanlar

povidon iyot çözeltisi ile boyandı.

Kontrol Grubu: Aşil  tendonuna  klasik  posteromedial  longitudinal  yaklaşım  2

cmlik  insizyon ile  girilerek cilt  geçildi.  İnsizyon tendon kılıfına  kadar  keskin  olarak

geçildi. Aşil tendonu ve plantaris tendonu explore edildi. Klemp yardımı ile aşil tendonu

iyice yakın yumuşak dokulardan sıyırıldı(Şekil 3.1). Tüm sıçanların aşil tendonu 11 nolu

bistüri  kalkaneusa  yapışma  yerinin  yaklaşık  5  mm  proksimalinden  tam  kat  olarak

kesildi(Şekil 3.2).

Şekil 3-12 İnsizyon ve Tendon Explorasyonu
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Şekil 3-13 Tendon Kesi Modeli

Kesik  olan  tendon  uçları  4/0  Propilen  sütür(Doğsan,  İstanbul,  Türkiye)

kullanılarak  modifiye  Kessler  yöntemi  ile  uç-uca  onarım  yapıldı(Şekil  3.3).  3/0

ipek/silk sütür (Doğsan, İstanbul, Türkiye)  ile deri dikişleri atıldıktan sonra povidon

iyot çözeltisi ile pansuman yapıldı(Şekil 3.4). Postoperatif ağrı kontrolü için 5mg/kg

dozunda  Tramadol  intraperitoneal  olarak  uygulandı.  İmmbolizasyon

uygulanmadığından atel  uygulaması yapılmadı. Deney bitiminden sonra hayvanlar

kafeslerine alındı.
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Şekil 3-14 Aşil Tendon Onarımı
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Şekil 3-15 Cilt Sütürasyonu ve Yara Yeri Pansumanı

Deney Grubu: Sıçanın sırtında 1x2 cm’lik eliptik bir deri adası cerrahi kalem

ile işaretlendi. İşaretlenen deri adasına 10 nolu bistüri kullanılarak, en üst tabakadaki

epidermis  de-epitelize  edildi(Şekil  3.5).  Ardından  insizyonlar  tamamlanıp  dermiş

grefti  alındı(Şekil  3.6).  Greft  alındıktan  sonra  retrakte  olup  küçülmemesi  için

içerisinde serum fizyolojik bulunan bir kaba konuldu. Ardından greft alınan donör

bölgesi 3/0 keskin ipek sütür ile gerginliksiz primer sütüre edildi(Şekil 3.7). Daha

sonra kontrol grubunda olduğu gibi; sağ aşil bölgesine 2 cm’lik longitunal insizyon

açılıp  aşil  tendonu  explore  edildi.  Tendona  11  nolu  bistüri  ile  tam  kat  kesi

uygulandıktan sonra modifiye Kessler yöntemi ile tendon onarımı yapıldı. 
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Şekil 3-16 Dermis Grefti Tasarım ve De-epitelizasyon

Şekil 3-17 Dermis Grefti Alınması
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Şekil 3-18 Donör Alan Kapaması ve Yara Yeri Pansumanı

Tendon onarımı yapıldıktan sonra alınan dermiş grefti(Şekil 3.8), tendon onarım

bölgesini çepeçevre saracak şekilde yerleştirildi(3.9). Ardından tendonu saran ve tüp

halini alan dermiş greftinin uçları, 6/0 Tekmon sütür(Doğsan, İstanbul, Türkiye)  ile

uç-uca  dikildi.  Deri  dikişleri  atılıp,  povidon  iyot  çözeltisi  ile  pansuman  yapıldı.

Kontrol  grubunda  olduğu  gibi  deney  grubuna  da  immobilizasyon  uygulanmadı.

Postoperatif  ağrı  kontrolü  için  5mg/kg  dozunda  Tramadol  intraperitoneal  olarak

uygulandı.
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Şekil 3-19 Dermis Grefti
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Şekil 3-20 Dermis Grefti ile Tendon Rekonstrüksiyonu
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Sıçanlar 4 hafta boyunca takip edildi. Hiçbir grupta hayvan kaybı gözlenmedi. 4

haftalık takip sonrasında yüksek doz anestezi ile sakrifiye edildi.

Kontrol ve deney gruplarındaki her 10 sıçanın aşil tendon numuneleri randomize

olarak 5’erli olmak üzere iki gruba ayrılmıştır.

Kontrol  grubundaki  10  tane  aşil  tendon  numunesinin  5’i  histopatolojik  ve

immünohistokimyasal inceleme, 5’i e biyomekanik inceleme için ayrılmıştır.

Deney grubundaki 10 tane aşil tendon numunesinin 5’i histopatolojik incelem,

5’i de biyomekanik inceleme için ayrılmıştır.

Histopatolojik  ve  immünohistokimyasal  inceleme  için  alınan  numuneler;

proximalde kas-tendon bileşkesinden, distalde ise onarım bölgesinin daha aşağısında

kalkaneusa yapışma yerinden kesilerek alındı(Şekil 3.10).

Şekil 3-21 Histopatolojik İnceleme için Numune Alınması
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Biyomekanik inceleme için de; proximalde kas-tendon bileşkesinin üstünde kas

dokusunu  içerecek  şekilde,  distalde  ise  ayağın  tamamı  dâhil  edilecek  şekilde

alındı(Şekil 3.11).

Şekil 3-22 Biyomekanik İnceleme için Numune Alınması

Histopatolojik ve immünohistokimyasal inceleme için alınan numuneler içinde

formaldehit bulunan kaplara konularak Dicle Üniversitesi Tıp Fakültesi Patoloji Ana

Bilim Dalına  teslim edildi.  Biyomekanik incelemeler  şehir  dışında yapıldığından,

numuneler  24  saat  boyunca  -70°C  donduruldu.  Daha  sonra  soğuk  zincir  altında

Mersin Üniversitesi Tıp Fakültesi Biyofizik Ana Bilim Dalına sevk edildi.
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3.4 Değerlendirme Yöntemleri

3.4.1 Biyomekanik inceleme

Alınan numuneler oda ısısında çözülmesi beklendikten sonra (Şekil 3.12) analize

geçildi. Sıçanlardan izole edilen aşil tendonların biyomekanik ölçüm ve analizleri;

Mersin Üniversitesi Tıp Fakültesi Biyofizik Anabilim Dalı Laboratuarında bulunan 

germe  hızı  0-250  mm/dk  olan  ve  maksimum  1000  N’a  kadar  ölçüm  yapabilen

özellikte  load-cell  sahip  Germe-Test  Cihazı  (İlfa  Elektronik  San.Tic.Ltd.Şti)  ile

yapıldı  (Şekil  3.13).  Biyomekanik  teste  başlamadan önce  tendonların;  ilk  boyları

(L~8-9 mm) olacak şekilde ölçüldü. Genişlik (D; mm) , kalınlıkları (T; mm) ve ilk

boylar (L; mm) digital kumpas ile ölçüldü. Daha sonra tendonun klemplere daha sıkı

tutunmasını sağlamak ve sünmesini engellemek amacıyla; tendonun her iki ucuna

alüminyum tozları serpiştirildi  (64). Tendonlar Germe-Test cihazına gastroknemius

kas  ucu  alt  klemplere,  kalkaneus  ucu  (ayak  ve  kemiklerle  birlikte  klemplere

tutturuldu) ise üst klemplere gelecek şekilde yerleştirildi(Şekil 3.14)(65) . Daha sonra

klempler  arası  mesafe  eşit  ve  17±3  mm,  germe  hızı  25  mm/dk  olacak  şekilde

ayarlandı(65,66). 
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Şekil 3-23 Biyomekanik Analiz için Kontrol ve Deney Grubu Numuneleri

 

Şekil 3-24 Germe-Test Cihazı
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Şekil 3-25 Numunelerin Cihaza Yerleştirilmesi

Germe testi sonunda cihazda kaydedilen Yük-Deformasyon verileri LoggerPro

yazılımına (V 3.8.3, Vernier Software & Technology, Orlando, FL, USA) aktarılarak

değerlendirildi. Test sonunda yük-deformasyon eğrisi çizdirilerek; maksimum kuvvet

(FU; N), maksimum deformasyon (dU; mm), kopuncaya kadar depolanan enerji (U;

mj)  ve  sertlik  (S;  N/mm)  parametreleri  direkt  olarak  elde  edildi  (Şekil).  Ayrıca

maksimum  kopma  dayanımı  (σU;  MPa),  maksimum  strain  (εU;  mm/mm),

maksimum stres (maksimum çekme dayanımı, σU; MPa) esneklik katsayısı (E; MPa)

ve dayanıklılık (u; MPa) parametreleri  Stres-Strain eğrisi elde edilerek hesaplandı

(65,67,68).
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3.4.2 Histopatolojikinceleme

Histolojik  ve  immünhistokimyasal  değerlendirme  için  kontrol  ve  deney

grubundan 5’er adet rat tendonu kullanıldı. Kontrol ve Deney gruplarına ait tendon

dokuları ışık mikroskopisi altında incelenmek üzere %10’luk formaldehit solüsyonu

ile  24 saat  tespit  edildi.Otomatik doku takibi  cihazı  ile  (Thermo,  Excelsior  AS )

standart histolojik doku takibi süreci sonrasında dokular döküm cihazında (Thermo,

Histostar)  parafine  gömülerek  bloklama  işlemi  yapıldı.  Rutin  histolojik  takip

işlemlerinin ardından elde edilen parafin bloklardan mikrotom ile  (Minux S700A

Rotary  Microtome)  histokimyasal  ve  immünhistokimyasal  yöntemleri  için  4  μm

kalınlığında  kesitler  alındı.  Ardından  numunler  Hematoksilen-Eozin(HE),  Alcian

Blue  (AB),  Masson  Trichrome(MT)  boyaları  ile  boyanarak  Bonar(Tablo  3.2)  ve

Movin(Tablo 3.3) semikantitatif skorları(69,70) ile incelendi. 

Tablo 3-2 Semikantitatif Bonar Skoru

Özellik Evre 0 Evre 1 Evre 2 Evre 3
Tenosit Işık 

mikroskopunda
belirgin
stoplazma 
olmadan uzun 
iğsi çekirdek 

Belirgin 
sitoplazma
olmadan
çekirdeğin
yuvarlaklaşması

Bir miktar 
görülebilir
sitoplazma ile 
birlikte 
çekirdeğin 
yuvarlaklığının
ve 
boyutunun
artması

Yuvarlak ve 
büyük
çekirdek ile 
birlikte
bol miktarda 
stoplazma ve 
Laküna 
oluşumu

Zemin
Maddesi

Boyanma yok Lifler arasında 
boyanabilir 
müsin 
mevcut ancak 
demetler hala 
ayrık

Lifler arasında 
boyanabilir 
müsin 
mevcut ancak 
demetlerin 
sınırları 
kaybolmuş

Göze 
çarpmayan
kollajen 
boyama ile 
birlikte bol 
miktarda
müsin 

Kollajen Normal yapıda 
kollajen, 
homojen 
polarizasyon

Demetler 
korunmuş, lifler
ayrılmış, 
azalmış 
polarizasyon

Demetlerin 
sınırlarının 
kaybı, 
ayrılmış lifler, 
polarizasyon 
kaybı 

Yapısal kayıp
ile birlikte 
kollajen 
liflerinin
tamamen
ayrılması

Vaskülarite Demetler 
arasında 
belirgin 
olmayan kan 
damarları

Ara sıra kılcal 
kümeler, 
10’luk 
büyütmede 
sahada 1’den az
kapiller 

10’luk 
büyütmede 
sahada 1-2 
arası kapiller 

10’luk 
büyütmede 
sahada 2’ den
fazla kapiller 
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Tablo 3-3 Semikantitatif Movin Skoru

Özellik 0 1 2 3 
Fibril yapısı Normal Hafif 

Anormal 
Orta Anormal Belirgin 

Anormal 
Fibril düzeni Normal Hafif 

Anormal 
Orta Anormal Belirgin 

Anormal 
Nukleus 
Yuvarlaklığı 

Normal Hafif 
Anormal 

Orta Anormal Belirgin 
Anormal 

Hücresel 
değişiklik 

Normal Hafif 
Anormal 

Orta Anormal Belirgin 
Anormal 

Vaskülarite 
artışı 

Normal Hafif 
Anormal 

Orta Anormal Belirgin 
Anormal 

Kollajen 
boyanmasınd
a azalma 

Normal Hafif 
Anormal 

Orta Anormal Belirgin 
Anormal 

Hyalinizasyo
n 

Normal Hafif 
Anormal 

Orta Anormal Belirgin 
Anormal 

GAG Normal Hafif 
Anormal 

Orta Anormal Belirgin 
Anormal 
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Hematoksilen-Eozin (HE) Boyama Protokolü

Kontrol ve deney gruplarına ait tendon kesitleri, deparafinizasyon işlemi sonrasında,

otomatik boyama cihazında (Sakura, tissue-Tek Prisma Plus Sakura Finetek europa)

Hematoksilen-Eozin (H&E) ile standart metodlara göre boyandı.Daha sonra kapama

cihazı  (Sakura,  Tissue-Tek  Film  Automated  Coverslipper)  ile  kesitlerin  kapama

işlemi gerçekleştirildi. Histopatolojik değerlendirme için preparatlar ışık mikroskobu

ile (Nikon, Eclipse 50i) incelendi.

Masson’s Trichrome Boyama Protokolü

Kontrol  ve  deney  gruplarına  ait  tendon  kesitleri  deparafinizasyon  işlemi

sonrasında  boyamaya  hazır  hale  getirildi.  Kesitler  Masson  Trichrome  boyama

kiti(kod: 04-010802, Bio-Optica, Italy) ile otomatik histokimya cihazında (Ventana,

Bench Mark special  stain)  boyandı.  Histokimyasal  değerlendirme için preparatlar

ışık mikroskobu ile (Nikon, Eclipse 50i) incelendi.

Alcian Blue Boyama Protokolü 

Kontrol  ve  deney  gruplarına  ait  tendon  kesitleri  deparafinizasyon  işlemi

sonrasındaAlcian  Blue  Kiti(kod:  04-160802A,  Bio-Optica,  Italy  )  ile  otomatik

histokimya cihazında (Ventana, Bench Mark special stain) boyandı. Histokimyasal

değerlendirme için preparatlar ışık mikroskobu ile (Nikon, Eclipse 50i) incelendi.
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3.4.3 İmmünohistokimyasal inceleme

İmmünhistokimyasal inceleme için tendon dokularına ait parafin bloklardan 4

mikrometre  kalınlığında  kesitler  alındı.  Kesitler  rutin  işlemlerin  ardından  Tip1

(1:200,  E-AB-66975,  Elabscience  Biotechnology,  ABD)  ve  Tip3  (1:200,  E-AB-

10250, Elabscience Biotechnology, ABD) kollajen antikorları ile otomatik boyama

cihazında  (DAKO  Omnis)  boyandı.  İmmünhistokimyasal  değerlendirme  için

preparatlar ışık mikroskobu ile (Nikon, Eclipse 50i) incelendi.

Deney  gruplarına  ait  tendon  kesitlerinde  Tip  I  ve  Tip  III  kollajen

immünoreaktivite yoğunluğu ImageJ programı kullanılarak değerlendirildi.
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3.4.4 İstatistiksel inceleme

Çalışmanın analizleri SPSS 25.0 paket programında yapılmıştır. Sürekli sayısal

değişkenler ortalama ± standart sapma, median (minimum – maksimum) değerleri ile

özetlenmiştir. Sürekli sayısal değişkenlerin normal dağılıma uygunluğu Shapiro Wilk

testi  ile  kontrol  edilmiştir.  Gruplar  arasında  sayısal  verilerin  normal  dağılmadığı

belirlenmiştir. Sürekli sayısal değişkenlerin gruplar arasında karşılaştırmasında Mann

Whitney U testi kullanılmıştır. İstatistiksel olarak p değerinin 0,05’ten küçük olması

anlamlılık sınırı olarak kabul edilmiştir.

54



4. BULGULAR

4.1 Biyomekanik Bulgular

Kontrol  grubu  ile  karşılaştırıldığında  deney  grubunda  depolanan  enerji  (p  =

0,008), sertlik (p = 0,008), kopma kuvveti (p = 0,032), maksimum deformasyon (p =

0,032), Young modülü (p = 0,008), dayanıklılık (p = 0,008), maksimum stres (p =

0,008) ve maksimum strain (p = 0,016) değerleri istatistiksel olarak anlamlı düzeyde

daha fazlaydı(Tablo 4.1). 

Tablo 4-4Gruplar arasında biyomekanik sonuçlarının karşılaştırılması

Parametre  Kontrol (n = 5)  Deney (n = 5)  p 
Depolanan enerji (mj)  75,53 ± 12,77  132,5 ± 38,39  0,008 
   69,02 (64,88 - 90,98)  116,1 (104,6 - 198,5)   
Sertlik (N/mm)  19,61 ± 4,34  30,87 ± 4,95  0,008 
   20,51 (14,52 - 25,38)  30,64 (25,74 - 38,6)   
Kopma kuvveti (N)  41,89 ± 9,61  60,82 ± 7,72  0,032 
   37,74 (33,1 - 52,75)  65,17 (49,65 - 67,24)   
Maksimum deformasyon (mm)  4,11 ± 0,78  6,41 ± 2,03  0,016 
   3,7 (3,4 - 5,19)  5,59 (4,79 - 9,89)   
Young modulü (MPa)  1,92 ± 0,57  3,27 ± 0,67  0,008 
   1,72 (1,37 - 2,58)  3,32 (2,59 - 4,24)   
Dayanıklılık (MPa)  8,5 ± 1,05  13,39 ± 1,98  0,008 
   8,85 (6,79 - 9,33)  13,24 (11,2 - 16,53)   
Maksimum stres (MPa)  4,95 ± 1,01  7,85 ± 0,42  0,008 
   5,32 (3,8 - 5,88)  7,98 (7,29 - 8,33)   
Maksimum strain (mm/mm)  3,98 ± 1,1  7,36 ± 1,19  0,016 
   3,67 (3,11 - 5,78)  7,89 (5,43 - 8,33)   

Veriler ortalama ± standart sapma ve median (min – max) değerleri ile özetlenmiştir.

Karşılaştırmalarda Mann Whitney U testi kullanılmıştır. 
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Şekil 4-26 Gruplar arasında biyomekanik sonuçların grafiksel gösterimi

56



Şekil 4-27Gruplar arasında biyomekanik sonuçların grafiksel gösterimi(2)
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4.2 Histopatolojik Bulgular

H&E boyama sonrası alınan kesitler Şekil 4.3’de, Masson’s trichrome boyama

sonrası alınan kesitler Şekil 4.4’de ve Alcian blue ile boyama sonrası alınan kesitler

Şekil 4.5’de gösterilmiştir. 

Şekil 4-28 Kontrol (A-B) ve Deney (C-D) grubunda H&E boyama sonrası alınan histolojik kesitler
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Şekil 4-29 Kontrol (A-B) ve Deney (C-D) grubunda MT boyama sonrası alınan histolojik kesitler
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Şekil 4-30Kontrol (A-B) ve Deney (C-D) grubunda AB boyama sonrası alınan histolojik kesitler
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Kontrol  grubu  ile  karşılaştırıldığında  deney  grubunda  kollajen  (p  =  0,008),

vaskülarite  (p  =  0,016)  ve  Bonar  skoru  (p  =  0,008)  istatistiksel  olarak  anlamlı

düzeyde daha düşüktü. Tenosit (p = 0,056) ve zemin maddesi (p = 0,095) değerleri

bakımından gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark yoktu(Tablo 4.2). 

Tablo 4-5Gruplar arasında Bonar skorlama sonuçlarının karşılaştırılması

Parametre  Kontrol (n = 5)  Deney (n = 5)  p 
Tenosit  2,2 ± 0,84  0,8 ± 0,84  0,056 
   2 (1 - 3)  1 (0 - 2)   
Zemin maddesi  1,8 ± 0,84  0,8 ± 0,45  0,095 
   2 (1 - 3)  1 (0 - 1)   
Kollajen  2,6 ± 0,55  1 ± 0  0,008 
   3 (2 - 3)  1 (1 - 1)   
Vaskülarite  2,8 ± 0,45  1,4 ± 0,55  0,016 
   3 (2 - 3)  1 (1 - 2)   
Bonar skoru  9,4 ± 0,89  4 ± 1  0,008 
   10 (8 - 10)  4 (3 - 5)   

Veriler ortalama ± standart sapma ve median (min – max) değerleri ile özetlenmiştir.

Karşılaştırmalarda Mann Whitney U testi kullanılmıştır. 
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Şekil 4-31Gruplar arasında Bonar skorunun dağılımının grafiksel gösterimi
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Kontrol grubu ile karşılaştırıldığında deney grubunda fibril yapısı (p = 0,008), fibril

düzeyi (p = 0,016), nükleus yuvarlaklığı (p = 0,032), vaskülarite artışı (p = 0,016),

GAG içeriği  (p  = 0,016) ve Movin skoru (p = 0,008) istatistiksel  olarak anlamlı

düzeyede daha düşüktü. Gruplar arasında hücresel değişiklik (p = 0,056), kollajen

boyanmasında azalma (p = 0,095) ve hyalinizasyon (p = 0,056) değerleri bakımından

istatistiksel olarak anlamlı düzeyde fark yoktu(Tablo 4.3). 

Tablo 4-6Gruplar arasında Movin skorlama sonuçlarının karşılaştırılması

Parametre  Kontrol (n = 5)  Deney (n = 5)  p 
Fibril yapısı  2,2 ± 0,45  1 ± 0  0,008 
   2 (2 - 3)  1 (1 - 1)   
Fibril düzeni  2,4 ± 0,55  1 ± 0,71  0,016 
   2 (2 - 3)  1 (0 - 2)   
Nukleus yuvarlaklığı  2 ± 0,71  1 ± 0  0,032 
   2 (1 - 3)  1 (1 - 1)   
Hücresel değişiklik  2,2 ± 0,84  1 ± 0,71  0,056 
   2 (1 - 3)  1 (0 - 2)   
Vaskülarite artışı  2,8 ± 0,45  1,4 ± 0,55  0,016 
   3 (2 - 3)  1 (1 - 2)   
Kollajen boyanmasında azalma  1,8 ± 0,84  0,8 ± 0,45  0,095 
   2 (1 - 3)  1 (0 - 1)   
Hyalinizasyon  1,8 ± 0,84  0,6 ± 0,55  0,056 
   2 (1 - 3)  1 (0 - 1)   
Movin GAG içeriği  2 ± 0,71  0,6 ± 0,55  0,016 
   2 (1 - 3)  1 (0 - 1)   
Movin skoru  17,2 ± 2,39  7,4 ± 1,82  0,008 
   16 (15 - 21)  8 (5 - 9)   

Veriler ortalama ± standart sapma ve median (min – max) değerleri ile özetlenmiştir.

Karşılaştırmalarda Mann Whitney U testi kullanılmıştır. 
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Şekil 4-32Gruplar arasında Movin skorunun dağılımının grafiksel gösterimi
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4.3 İmmünhistokimyasal Bulgular

Kontrol grubuna ait numunelerin tip I ve tip III kollajen boyama sonrası alınan

kesitler Şekil 4.8’de, deney grubuna ait numunelerin tip I ve tip III kollajen boyama

sonrası alınan kesitler Şekil 4.9’da gösterilmiştir.

Şekil 4-33  Kontrol grubunda Tip I (A-B) kollajen ve Tip III (C-D) kollajen boyama sonrası alınan kesitler
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Şekil 4-34 Deney grubunda Tip I (A-B) kollajen ve Tip III (C-D) kollajen boyama sonrası alınan kesitler

66



Kontrol grubu ile karşılaştırıldığında deney grubunda tip I kollajen yoğunluğu (p

= 0,016) ve tip I kollajen/ tip III kollajen oranı (p = 0,008) istatistiksel olarak anlamlı

düzeyde  daha  fazlaydı.  Tip  III  kollajen  yoğunluğu  bakımından  gruplar  arasında

istatistiksel olarak anlamlı fark yoktu (Tablo 4.4) (p = 0,095)

Tablo 4-7Gruplar arasında kollajen yoğunluklarının karşılaştırılması

Parametre Kontrol (n = 5) Deney (n = 5) p

Tip I 8,46 ± 2,74 18,93 ± 5,95

0,01

6

  7,06 (6,06 - 12,10)

19,55 (11,59 -

24,74)  

Tip III 21,70 ± 6,71 15,71 ± 5,25

0,09

5

 

23,09 (13,57 -

28,76)

13,15 (10,81 -

21,54)  

TipI / Tip III 0,39 ± 0,05 1,34 ± 0,70

0,00

8

  0,40 (0,31 - 0,45) 0,98 (0,67 - 2,29)

Veriler  ortalama  ±  standart  sapma  ve  median  (min  –  max)  değerleri  ile

özetlenmiştir. Karşılaştırmalarda Mann Whitney U testi kullanılmıştır.
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Tablo 4-8Gruplar arasında Tip I, Tip III ve Tip I /Tip III kollajen yoğunluğu oranının dağılımının grafiksel
gösterimi
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5. TARTIŞMA

Rat aşil tendon yaralanma modelinde otolog dermis greftinin tendon iyileşmesi

üzerine etkisinin incelendiği bu çalışmada; histopatolojik, immünohistokimyasal ve

biyomekanik  olumlu sonuçlar  elde  edilerek  çalışma hipotezi  doğrulanmıştır.  Aşil

tendon onarımında, otolog dermiş greftinin tendon iyileşmesi üzerindeki etkilerini

inceleyen  bir  çalışma,  detaylı  bir  literatür  taramasında  bulunmadığından  dolayı

özgün bir çalışmadır.

Tendonlar  kas-iskelet  sisteminde  kastan  aldığı  enerjiyi  kemiklere  aktaran  ara

yapılardır.  Vücudun  en  güçlü  ve  kalın  tendonu  olan  aşil  tendonu,  ayağın  temel

plantar  fleksörüdür.  Vücudun  en  sık  yaralanan  tendonlardan  biri  olan  aşil

tendonunakut ve kronik yaralanma tipleri mevcuttur. Daha çok damarlanması zayıf

olan  bölgelerden  rüptür  gözlenen  aşil  tendonda  kronik  dejenerasyon  teorisi

rüptürlerde suçlanan temel mekanizmalardandır(44). 

Tendon  iyileşmesi  birbirinden  keskin  sınırlarla  ayrılmayan  3  fazdan

oluşmaktadır;  inflamasyon,  proliferasyon  ve  remodelling  fazı.  İyileşme  sürecinin

başlarında  Tip  III  kollajen  hakimiyeti  mevcutken,  daha  ilerleyen  dönemlerde

özellikle remodelling fazında kollajen hakimiyetini Tip I  kollajen sürdürmektedir.

Daha çok iyileşme aşamasında bulunan Tip III kollajen, sağlam tendona göre daha

geniş  bir  kesit  alanına  sahip  olmakla  birlikte  uzama  eğilimindedir.  Bu  nedenle

biyomekanik  olarak  fonksiyonel  özelliklerini  yerine  getirememektedir(71,72).  Bu

yüzden  remodelling  öncesi  dönemde  tendonlar  re-rüptüre  olma  eğilimindedir ve

gerilme direnci sağlıklı tendona göre daha düşük kalabilmektedir.

Tedavi metodları  arasında konservatif ve cerrahi tedavi seçenekleri mevcuttur.

Hangi  tedavinin kullanılacaği  ile  ilgili  tartışmalar  mevcuttur.Khan ve ark.  yaptığı

çalışmada cerrahi tedavide önemli ölçüde daha düşük nüks oranı, ancak konservatif

tedavide önemli ölçüde daha düşük komplikasyon oranı buldu (73). Holm ve ark. 2

tedavi  tipi  arasında  komplikasyon  ve  nüks  oranları  açısından  önemli  bir  fark

olmadığını bildirdi, ancak bazı çalışmalarda konservatif tedavide daha düşük nüks

oranları  bildirdi  (74). Bu  incelemeler  ile  birlikte  cerrahi  tedavinin  tercih  edilen
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seçenek  olduğunu  ancak  hem  nüks  hem  de  komplikasyon  oranlarını  daha  da

azaltmak için alternatif tekniklere ihtiyaç olduğunu göstermektedir.

Augmentasyon,  onarım  bölgesini  güçlendirmek  ve  tekrar  yırtılma  riskini

azaltmak  için  tendon  onarımında  kullanılmıştır. Agumentasyon  özellikle  rotator

manşet  tamiri  gibi  tendon tamir  tiplerinde kullanılmış olmasına rağmen(75);  Aşil

tendonu tedavisi ile randomize kontrollü çalışmalar da dahil olmak üzere kullanımı

hakkında daha az çalışma bildirilmiştir(76). Otogreftler, ksenogreftler ve allogreftler

dahil olmak üzere farklı tipte tendon büyütme malzemeleri mevcuttur. Otogreftlerde

hücresel  rejeksiyon  riski  bulunmamakla  birlikte,  bu  greftler  potansiyel  olarak

ameliyatın  süresini  artırır  ve  ayrıca  donör  bölgesinde  morbidite  ve  ağrıya  neden

olabilir. Ksenogreftler  donör morbidite  olmamasına rağmen,  yabancı  madde insan

hastalarda aşırı duyarlılık reaksiyonlarına neden olabilir ve zayıf klinik sonuçlar, bazı

araştırmacıların  tendon  büyütme  için  kullanımlarını  bırakmalarına  neden

olmuştur(77).

Rinoplasti  ameliyatlarında  dorsum  augmentasyonunda(11),  yarık  dudak

ameliyatlarında filtral kolon augmentasyonunda(12), skar revizyonu(13) gibi birçok

operasyonda kullanılan deri dokusunun bir alt ünitesi olan dermis grefti başarılı bir

şekilde kullanılmaktadır. Dermis greftinin kullanımı ile ilgili temel olarak 2 problem

teşkil etmektedir; rezorpsiyona uğraması ve kist oluşumudur(12,78,79). Thompson

yüz  bölgesi  rekonstrüksiyonunda  dermal  greftle  çok  iyi  sonuçlar  aldığını  ancak

%20’den daha fazla bir rezorpsiyon oranı belirtmiştir. İlave olarak kıl foliküleri ve

sebase  bezlerden  küçük  epidermoid  kistlerin  geliştiğini  ancak  bunların  zamanla

fagosite olup yerinin fibröz dokuyla dolduğunu belirtmiştir(80). Cilt altına gömülen

epidermis  kalıntılarından  kist  oluşumu  çalışmalarla  gösterilmiştir(81).  Ancak

deepitelize  edilmiş  dermal  greftler  için aynı  durum söz  konusu değildir.  Peer  ve

Paddock yaptıkları  çalışmada dermis greftlerinde epidermal  bileşenlerin kaldığını,

bunlara  bağlı  olarak  erken  dönemde  küçük  kavitasyonların  oluştuğunu  ancak

bunların zaman içerisinde kaybolduğunu göstermişlerdir(82). Aynı zamanda on hafta

içerisinde epidermis, kıl foliküleri ve sebase bezlerin kaybolduğunu; ter bezlerinin

sebat  ettiğini  ancak  aktivite  göstermediğini  ve  herhangi  bir  kist  oluşumunun
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olmadığını bildirmişlerdir. Bizim çalışmamızda Peer’in çalışmasıyla benzer olarak

herhangi bir kist olgusuna rastlanmadı.

Philip ve ark.  126 rat  aşil  tendonu üzerine yapılan çalışmada, amniyon derive

multipotent  progenitor  hücrelerin  tendon iyileşmesi  üzerindeki  etkisine  bakmıştır.

Amniyon derive multipotent progenitor hücreler verilen grup ile kontrol 48 grubu

maksimum yük açısından istatistiksel olarak kıyaslanmıştır fakat iki grup arasında

anlamlı farklılık oluşmadığı görülmüştür (83)

Yüksel ve ark. yaptığı çalışmada kontrol ve PRP yapılan gruplar arasında15.gün

ve 30.gün maksimum kuvvet karşılaştırmalarında anlamlı bir fark bulunamamıştır.

Kontrol grubunda 15.gün değerlerinin 30.güne göre daha düşük olduğu bulunmuştur.

PRP grubundaise 15.gün ile 30.günler arasında anlamlı bir fark bulunamamıştır(8)

Kim ve ark. yaptığı deneysel çalışmada salin ve hidrojel yapılan gruplar arasında

2,  4  ve  8.  haftalardaki  biyomekanik  verileri  karşılaştırmıştır.  Veriler  ışığında  4.

Haftada  elde  edilen  maksimum  yük  dışındaki  diğer  veriler  de  anlamlı  sonuç

bulunmamıştır(9).

Barber ve ark yaptıkları  çalışmada GraftJacket matrix(Asellüer dermal matrix)

kullanılarak  augmente  edilen  aşil  tendonların  biyomekanik  çalışmasında;  deney

grubunda onarım gücünün ve sertliğini istatsistiksel olarak anlamlı bulmuşlardır(84).

Ön çalışmaların,  bu biyomalzemelerin tendon büyütme için bir  alternatif  sağlama

yeteneğine sahip olduğu fikrini desteklemektedir. Bununla birlikte, tendon büyütme

için biyomateryallerin kullanımına ilişkin kesin sonuçlara izin verecek mevcut veriler

eksiktir(75).  Üzerinde  net  bir  fikir  birliği  olmayan  biyomalzemelerin  tendon

augmentasyonunda kullanımıyla ilgili zor ulaşılabilirliği ve yüksek maliyetleri göz

önünde bulundurulmalıdır. 

Çalışmamızın biyomekanik sonuçlarına bakıldığında 4.hafta sonunda elde edilen

veriler ışığında maksimum yük dahil tüm parametrelerde istatistiksel olarak anlamlı

sonuçlar  elde edildi.  Bu sonuçlar  bize tüm şartları  standardize edilmiş  eşit  strese

maruz  bırakılan  ratlarda,  deney  grubunda  istatistiksel  olarak  anlamlı  yüksek

maksimum kuvvet  değerleri  ile  dermis  greftinin tendon iyileşme sürecine  olumlu

etkisi olabileceğini düşündürmektedir.
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Devana  ve  ark.  kök  hücre  kullanarak  tendonda  transeksiyon  yaptıktan  sonra

tendon augmentasyonu yaptığı çalışmada kök hücre enjeksiyonun erken Aşil tendon

iyileşmesinin histolojik özelliklerini  değil,  biyomekanik özelliklerini iyileştirdiğini

göstermiştir(85).  Histolojik  olarak  özelliklerin  değişmemesinin  sebebi  tendon

yaralanma  modelinin  transeksiyon  ile  gerçekleştirilmiş  olması  olabilir.  Biz

çalışmamızda  tendon  yaralanma  modelimizi  tendona  kesi  uygulayarak

gerçekleştirdik.

Çalışmamızda  histopatolojik  inceleme  semikantitatif  Movin  ve  semikantitatif

Bonar skoruna göre ayrı  ayrı  yapıldı.  Movin skorunda fibril  düzeni,  fibril  yapısı,

nükleus yuvarlaklığı, neovaskülarizasyon ve GAG içeriği istatistiksel olarak deney

grubunda  anlamlı  olarak  düşük  bulunmuştur.  Bonar  skorunda  ise  kollajen  ve

vaskülarite  artışı  istatistiksel  olarak  deney  grubunda  anlamlı  olarak  düşük

bulunmuştur. 

Çalışmamızda  immünhistokimyasal  değerlendirme  ile  tip1  ve  tip3  kollajen

yoğunluklarını  bilgisayar  programı  ile  değerlendirerek  iyileşme  üzerine  etkisini

araştırdık.  İyileşme  döneminin  başında  proliferasyon  döneminde  tip  3  kollajen

sentezi  daha  yoğundur.  Proliferasyon  ve  remodelling  döneminde  kollajen

yoğunlukları değişikenlik gösterebilir. İyileşme döneminin başında hem tip1 hem de

tip 3 kollajen sentezi artarken tip3 kollajen sentezi daha yoğundur. İyileşme süreci ile

beraber geç iyileşme döneminde remodelling fazında tip 1 kollajen yoğunluğu artar,

tip3 kollajen yoğunluğu azalır, tip1 /tip3 kollajen yoğunlukları oranı artar(71). Biz de

çalışmamızda deney grubunda kontrol grubuna göre Tip I kollajen yoğunluğunu ve

Tip I/ Tip III kollajen yoğunluğu oranını anlamlı derecede yüksek bulduk. Veriler

ışığında 4 haftalık takip sonunda dermis greftinin daha erken bir sürede proliferasyon

fazından remodelling fazına geçiş yaptığı söylenebilir.

Çalışmamızda  bazı  kısıtlılıklar  mevcuttur.  Hayvan  sayısındaki  kısıtlılık  bazı

sonuçları  etkilemiş olabilir.  Tendon kesiti  çapı,  adezyon ve genetik çaılşmalar da

değerlendirilerek  çalışma  daha  güçlü  kılınabilirdi.  Uzun  dönem  etkisini  görmek

adına  hayvanların  takip  süresi  daha  uzun  tutulabilirdi.Deneysel  bir  çalışma

olduğundan klinik sonuçlar değerlendirilemedi. 
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6. SONUÇ

Otolog dermis greftinin iyileşme üzerinde etkisinin araştırıldığı bu çalışmada 4

haftalık takip sonucunda;  biyomekanik sonuçlara bakıldığında dermis greftinin aşil

tendon  augmentasyonuna  olumlu  etkilerinin  olduğu  gözlendi.  Maksimum yük  ve

diğer parametrelerde anlamlı olarak yüksek izlendi.

Deney grubunda histolojik parametrelere bakılıınca her iki skorda da daha düşük

puanlar elde edilmiş olup, dermis greftinin tendon iyileşmesinin histolojik etkileri

üzerine olumlu sonuçları olduğu gözlenmektedir.

Dermis  grefti  ile  yapılan  immünhistokimyasal  incelemede  iyiyleşmenin  4.

haftasında bakılan kollajen yoğunluklarında Tip I/  Tip III  kollajen yoğunluğunun

daha yüksek olduğu bulunmuştur.

Klinik olarak aşil tendon yaralanmaları  sonrasında tendon augmentasyonu için

henüz  standardize  edilmiş  bir  protokol  bulunmamaktadır.  Augmentasyon  amaçlı

kullanılan biyomateryaller, ilaçlar ve diğer yöntemlerin kolay ulaşılabilir olmaması

ve yüksek maliyetinden dolayı kullanımı sınırlamaktadır. Otolog greftlerinde donör

alan  morbiditesi,  cerrahi  olarak  elde  edilmesi  dezavantaj  olarak  sayılabilir.

Kullanılacak  materyal  ve  teknik  konusunda  cerrahın  tecrübesi  ve  literatürdeki

çalışmalar  önem kazanmaktadır.  Yaptığımız  bu  çalışmada  elde  ettiğimiz  verilere

göre  dermis  grefti  tendon  augmentasyon  amaçlı  kullanıllanılabilir.  Ancak  klinik

kullanım için daha ileri deneysel çalışmalara gereksinim vardır. 
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