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Ozet

SICAN ASIL TENDON ONARIMINDA SIGIR KOLLAJEN MATRIKSI
UYGULANMASININ TENDON YAPISIKLIK OLUSUMU
UZERINE ETKIiSI

El, st ekstremitenin terminal sonlanma boélgesi olup biligsel
fonksiyonlardan sonra insanlari diger canllardan ayiran en O6nemli
organdir. Tendon yaralanmalari sonrasi olusan adezyonlar ozellikle ust

ekstremite cerrahisinde en énemli problemlerden birini olusturmaktadir.

Planladigimiz bu c¢alismada tendon yapisikliginin o6nlenmesi ve daha
fonksiyonel sonuclarin alinmasi ayni zamanda klinikte kullanilabilir bir

yontem gelistirilmesi amaclanmaistir.

Calismamizda 24 adet erkek Wistar Albino sican kullanildi. Calismada
kullanilan 24 deney hayvani (48 ekstremite), sham, kontrol ve calisma
olmak Uzere 3 gruba ayrildi. Sham grubuna herhangi bir cerrahi islem
uygulanmazken, kontrol grubu sicanlarin sag asil tendonuna tam kat kesi
olusturulmas: sonras:t modifiye Kessler teknigi ile tendon onarimi yapildi.
Calisma grubundaki sicanlarin yine sag bacak asil tendonuna tam kat kesi
uygulandi. Modifiye Kessler teknigi ile tendon onarimi yapildiktan sonra

onarim bdélgesi sigir kollajen matriksi Lyoplant Onlay® ile sarildi.

Yapilan biyomekanik germe testinde kontrol ve calisma gruplari arasinda
anlaml fark olusmadi. Bu veriler sigir kollajen matriks materyalinin tendon
iyilesmesi Uizerine olumsuz etki etmedigini ve beslenmesini engellemedigini
gOstermistir. Calismamizda yapilan makroskopik yapisiklik
degerlendirmesinde calisma grubunda daha az yapisiklik olustugu goéruldu.
Histopatolojik olarak degerlendirildiginde ise kontrol grubu ve calisma
grubu arasinda anlamli bir fark ortaya cikmadi. Calismamizda primer
tendon onarimlarinda tendon yapisikliklarini 6nleme amacl sigir kollajen
matriksi kullanarak ekstrinsik iyilesme mekanizmasinin énline gecmeyi ve
intrinsik iyilesmeyi artirarak tendon adezyonunun OnuUne gecmeyi
hedefledik. Sonuc¢ olarak, daha genis 6rneklem bulunan ileri calismalarla
bu verilerimiz desteklenebilir ve klinik calismalarda kullanilabilecek bir

yontem olarak tanimlanabilir.



Ozet

Sigir kollajen matriksinin tendon yapisikliklarinin  6nlenmesinde
kullanilabilecegi ancak daha genis calismalara ihtiya¢c oldugu

gortlmektedir.

Anahtar Kelimeler: Tendon onarimi, kollajen matriks, sican, yapisiklik
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Abstract

THE EFFECT OF THE APPLICATION OF BOVINE COLLAGEN
MATRIX ON TENDON ADHESION IN THE REPAIR OF
RAT ACHILLES TENDON

Hand is the termination point of the upper extremity and it is the foremost
organ that separates mankind from other living beings, aside from cognitive
functions. Peripheral adhesion after tendon injury is one of the major

problems after upper extremity surgery.

In this study we aimed that presenting a new material as a adhesion barrier

which has more functionally results and which is clinical usable.

In our study, 24 male Wistar Albino rat were used. These 24 rats (48
extremities) were grouped into three as sham, control, and experimental. No
surgical intervention was applied to the Sham group. A tendon repair using
the Modified Kessler technique was applied to the control group, after a full
thickness cut on their right Achilles tendon. The experimental group was
judged the same; a full thickness cut on the right Achilles tendon, yet
treated with the bovine collagen matrix after surgically repaired with the

Modified Kessler technique.

Biomechanichal test was also done for both control and experimental group
and there were no statistically difference between two groups. That shows
us bovine collagen matrix does not disrupt tendon healing and tendon
nourishment. According to our macroscopic adhesion assessment, it was
proved that there is less adhesion in the experimental group.
Histopathological assessment was done according to 5 different categories
and there were no statistically difference between two groups. We aimed
that decreasing extrinsic tendon healing and increasing intrinsic tendon
healing via using bovine collagen matrix as adhesion barrier in primary
tendon repair. According to our study and statistical analysis, with new
researches which have large group of sampling, these results probably will

be approved and we hope that this material will be used in clinical practice.
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Abstract

It appears that bovine collagen matrix can be used to prevent tendon

adhesions, but larger studies are needed.

Keywords: Tendon repair, collagen matrix, rat, adhesion
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BOLUM 1

GIRIS ve AMAC

El, st ekstremitenin terminal sonlanma Dbélgesi olup bilissel
fonksiyonlardan sonra insanlari diger canllardan ayiran en O6nemli
organdir. Gerek motor fonksiyonlarinin cesitliligi gerekse duyu innervasyon
hassasiyeti nedeniyle karmasik bir yapiya sahiptir. Essiz kavrama ve tutma
kabiliyeti ile glinlik hayatimizi stirdirmekte cok buylk 6nem arz eder.
Bunun yaninda dokunma, hissetme, beslenme, kendini ifade etme gibi pek

cok fonksiyonla viicudun en 6zellikli organlarindan biridir.

El, Gist ekstremitenin en hareketli ve aktif kismidir. Bu nedenle yaralanma
riski fazladir. Bu yaralanmalar fonksiyonel kayiplara neden olabilmektedir.
Motor fonksiyonlarin yerine getirilmesinde ust ekstremite kaslarinin
sonlanma boélgelerinde olusan tendonlar goérev almaktadir. Tendon
yaralanmalar1t sonrasi olusan adezyonlar oOzellikle tUst ekstremite
cerrahisinde en oOnemli problemlerden birini olusturmaktadir. Cerrahi
teknik olarak gorece kolay sayilabilen tendon cerrahisi, ameliyat sonrasi
donem acisindan dikkatli bir takip ve 6zenli bir fizik tedavi stlreci
gerektirmektedir. Tim bu sUrecler en iyi sekilde saglansa dahi normal
fonksiyonlarini1 yerine getirebilen, bulundugu anatomik boélgede yeterli
kayma hareketini saglayan bir tendon saglayabilmek her zaman mumkiin
olamamaktadir. Buna bagh gelisebilecek islev kaybi hastanin gunltk
yasantisini ve Ozellikle mesleki yasantisini ciddi oranda etkiler. Hastada
hem maddi hem de psikolojik problemlere yol acabilir. Amerika Birlesik
Devletleri'nde yapilan bir calismada yaralanma izlenen hastalarin % 1.13
unde Ust ekstremite yaralanmasi oldugu bildirilmistir [1]. Acil servise
basvuran travmatik hastalarin yaklasik % 20’si el yaralanmalandir [2].
Bunlarin pek cogunu tendon yaralanmalari olusturmaktadir [3]. ABD’de

yapilan bir calismada yaralanmalarin % 0.0332’sinde tendon yaralanmasi



Giris

izlenmistir. Bu yaralanmalarda ekstensér tendon yaralanmalari fleksér
tendon yaralanmalarina goére daha fazladir. Ayrica tek tendon yaralanmasi,
birden fazla tendon yaralanmasina goére daha sik goérulmektedir [4].
Turkiye’de konu tizerine yapilan genis calisma sayisi kisitli olsa da Aslan ve
ark. yaptigi bir calismada el travmasi nedeniyle acil servislere basvuran
hastalarin % 32.7 sinde tendon yaralanmasi izlenmistir [5]. 20 makalenin
derlenerek toplamda 1966 fleksér tendon onariminin degerlendirildigi bir
meta-analiz calismasinda tendon yapisikliginin gériilme orani % 4 olarak

bildirilmistir [6].

Tendon onarimi sonrasit yapisikliklarin o6nlenebilmesi icin bdlgenin
anatomik yapisi iyi bilinmeli, skar ve fibrozis olusumunun mekanizmasina
hakim olunmali, cerrahi teknik dogru secilmeli ve iyi organize edilmis bir

fizik tedavi programi planlanmalidir.

Literattirde tendon yapisikliginin 6nlenmesinde pek cok materyal deneysel
calismalarda kullanilmistir. Seprafilm, politetrafloroetilen, hyaluronik asit
(HA), hyalobariyer jel, cucurbitacin-e, 5-flourouracil ve sigir perikard:
kullanilan materyallerden bazilaridir. Ancak kullanilan hicbir madde skar

ve fibrozis olusumunu tamamen engelleyememistir.

Bu calismada tendon yapisikliginin Onlenmesi ve daha fonksiyonel
sonuclarin alinmasit ayni zamanda klinikte kullanilabilir bir yontem
gelistirilmesi amaclanmistir. Klinikte dura onarimlarinda siklikla kullanilan
sigir kollajen matriksinin tendon onarimi sonrasi onarim bolgesine sarilarak

cevre dokularla yapisikligin azaltilmasi amaclanmistir.



BOLUM 2

GENEL BILGILER

2.1 TARIHCE

El yaralanmalari insanlik tarihinin ilk zamanlarindan itibaren hep buytk
bir sorun olusturmustur. Antik Roma’li Galen ilk kez tendon yaralanmalar:
ve tendon onarimlarindan bahsetmistir [7]. Daha 6nceleri yabani hayvan
yaralanmalar1 ve ilerleyen dénemde kesici delici alet yaralanmalarn fazla
gorultirken, sanayi devrimiyle beraber daha karmasik ve yliksek enerjili

yaralanmalar artis gdéstermeye baslamistir.

Ibn-i Sina 10. ytlizyilda tendon kesilerinin onarilmas: gerektigini bildirmistir
[8]. Tendon onarimlarinda ilerlemelere 6éncti olan ilk calismalar 18. ytizyilda
Vesiingius ve Albrecth von Haller tarafindan yapilmistir [7]. Vesiingius
patella Uizerinde calismalar yaparken, Albrecth von Haller tendonun sinir
gibi agriya neden olmadigini ortaya koymustur. Tendon adezyonundan
bahseden ilk bilim insani ise Codivilla olmustur [9]. Ambrose Paré ve Andre
Della Groce 17. Ve 18. Yuizyillarda yaralanmis tendonlarin karsilikli primer
onarimint tavsiye etmislerdir [9]. Hunter tendon iyilesmesinin kemik
iyilesmesine benzer sekilde kallus benzeri bir doku ile olustugunu yaptigi
calismalar sonucunda ortaya koymustur [10]. Bunnel Amerika’da 20.
Yuzyilin ilk ceyreginde tendon onarimi amaciyla cesitli basarili yontemler
gelistirmistir. Yapisikliga engel olmas:t amaciyla onarmmin dikkatli
yapilmasini ve acikta serbest tendon kalmamas: gerektigini vurgulamistir
[9].

1959 yilina kadar tendon yapisiklarinin 6nlenmesine yoénelik bir goéris
birligi saglanamamistir. El cerrahisinin 6énde gelen bilim insanlarindan
Bunnell ve bazi el cerrahlar1 parmaklarda dijital kilif icerisindeki tendon

kesilerinin en 1iyi tedavisinin tendon grefti oldugunu savunmus
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ve boyle kabul ettirmislerdir [11]. 19607lardan sonra farkli merkezlerde
gerceklestirilen deneysel ve klinik calismalar bu gortistin yanlis olabilecegini
ortaya cikarmistir. Kleinert ve Verdan primer tendon onariminin, tendon
greftine Ustinltigini yaptiklari calismalarla ortaya koymus ve kabul
ettirmislerdir [12, 13]. Potenza ve ark. ekstrinsik fibroblastik invazyon ve
proliferasyonu temel alan tendon iyilesme sureclerini arastirmislardir [14].
Wiig ve ark. tendon iyilesmenin intrinsik gereksinimleri oldugunu
varsayarak tendonlarin sinoviyal sividan beslenmesinin iyilesme tUizerine
etkisini deneysel bir calisma ile incelemisler [15]. Stricland, Manske,
Gelberman ve ark. blUylme faktdrlerinin, ekstrinsik ve intrinsik iyilesme
oranlari, fibronektinin roldi, tendon onarim yoéntemleri ve tendon gerimi
Uzerine fizik tedavi protokollerinin etkileri gibi faktoérleri inceleyerek tendon
iyilesmesindeki cok etkenin 6nemini ve dengesini arastirmislardir [14, 16,
17].

Halen ginumuzde tendon tamiri sonrasinda ortaya cikan adezyonlar, el
fonksiyonlarini ve dolayisiyla yasam kalitesini ciddi oranda azaltmaktadir.
Ozellikle zone 2 fleksér tendon tamirleri, tendon ve cevre yumusak dokular
arasinda ortaya cikan ve tendon hareketine engel olan adezyonlar nedeniyle
% 11-31 oraninda suboptimal iyilesme ile sonuc¢lanmaktadir [18]. Buna
engel olmak amaciyla cerrahideki gelismeler ve konu tuzerine yapilan
calismalar neticesinde atravmatik tendon tamiri, uygun glcte ve yapida
stttr kullanimi ve iyi planlanmis bir fizik tedavi bliytk 6nem tasimakta
ancak hastalarin % 20’sinde tendon adezyonu gelismekte olup, ikincil bir

mudahaleye gereksinim duyulmaktadir [19].

TENDONUN ANATOMISI VE HISTOLOJISI

Tendon; mezoderm kokenli hiicreden fakir, cogunlukla paralel kollajen
fibrillerin olusturdugu, kéken aldigi kas ile hareket saglanacak iskelet kismi
arasinda yer alan bir bag dokusudur [20]. Kollajen liflerine paralel seyreden
elastin fibriller bulunur. Tendon parankim htucreleri (tenoblast) kollajen
fibrilleri icerisinde birbirleri tizerinde uzun sttunlar halinde dizilirler (Sekil

2.1). Tenoblastlar fibroblastlarin farklilagmais tipleridir [20].
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Sekil 2.1: Tendonun uzunlamasina kesiti, H&E x64 [21].

Tendonlar ani ve planlanmamis hareketlerde, kasa binen yuk( absorbe
ederek azaltir. Dayanikli, doku icerisinde kayma hareketine miisaade eden,
ancak uzama ve kisalma yapmayan 6zelliktedir. Hareketsiz yapilardan farkl
olarak, tendonlar stirtinmeye karst kayma hareketi yapmak zorundadir. Bu
sebeple bir kilif icerisinde sinoviyal sivi ile c¢evrelenmislerdir. Sinirl
damarlanmasindan dolayi, bir hareketin kuvvetini diizenlemeye yardimeci
olurlar [22]. Mikroskopik incelemelerde tendon yapisi1 icerisinde cok az
miktarda tenosit, az miktarda sinoviyal hiicre, bunun yaninda cok miktarda
interselltiler matriks icerirler. Interselltiler matriks icerisinde ytiksek oranda
tip I kollajen ve daha duistik oranda tip III ve tip IV kollajen ve elastin
bulunur [23].

Tendonlar kollajen, elastin, tenosit, ara madde, kan damarlari, sinir ve
lenfatiklerden olusmus yapilardir. Tendonlarda vicuttaki tim dokulardan
daha yogun kollajen bulunmaktadir. Yaklasik kuru agirhiginin % 70'i
kollajendir [24]. Fibriller, kollajenle kompleks protein yapilardan
olusmustur. Fibriller; tropokollajen ve makromolekullerdir, 6zellikle Tip I
kollajen yapisinda Uc¢li sarmal olusturmuslardir. Sarmal, ikisi benzer biri
farkli ic adet polipeptit zincirlerden olusur. Her biri yaklasik 1000 amino
asit icerir. Polipeptit zincirlerde en yaygin bulunan amino asit glisin (% 30),
daha sonra hidroksiprolin ve prolindir (% 28) [25, 26]. Zincirler arasinda
capraz bag olmasi gerginlige dayaniklilign arttirir. Kollajen fibrilleri paralel
uzanarak fiberleri olusturur ve bunlarin cap: yaklasik 300 mikrometredir
[27]. Tendon fiberleri gruplar yaparak fasikulleri, fasiktiller de birbirine

yapisip tendon demetlerini meydana getirir (Sekil 2.2). Kasta olusan
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kasilma, gerginligi myofibrillerden tendon fibrillerine iletir. Tendon

demetleri kemikteki yapisma yeri olan fibrokartilaja ve kemige iletir [28].

Tendon Epitenon

Tersiyer fiber demeti

Sekonder fiber demeti
(fasikl)

Endotenon

\ Primer fiber demeti
\ (subfasikiil)

Kollajen fiber

Kollajen fibril

Sekil 2.2: Tendon anatomik yapisi

Endotenon tendon fasikullerini sarip, proksimalde perimisiyum distalde ise
periostium olarak devam eder. Tendon sinoviyal kilif icerisindeyse tendonun
dis tabakasina “epitenon” ismi verilir. Epitenon hucrelerden ve yaygin
vaskuler yapilardan olusmustur. Tendon eger ekstasinoviyal ise dis
tabakasina “paratenon” ismi verilir. Vaskuler yapilar bu doku igerisinde

tendona paralel olarak seyreder [23].

Paratenon her bir tendonu ayri olarak gevsek ve ince alveoler bag doku ile
cevreler. Tendona kan akimini saglar. Bu vaskiler yapisindan dolayzi,
paratenonun cerrahi ve travmatik zedelenmesi, yapisiklik olusumuna ve
beraberinde tendon fonksiyon kaybina neden olur. Basarili tendon
cerrahisi, paratenonun en iyi sekilde korunmasi ve tedavisi ile mtimktndur

[29].

Tendon hareket ettiginde lokal yapilara karsi tendonun strttinme kuvvetini
azaltan sinoviyal kilif, paratenon gibi dis bag dokuyu olusturur. Sinovyal
kilif, tendonu tbtler bir bursa gibi sarar. Bu tabaka, i¢ tabaka (visseral) ve
dis tabaka (parietal) olmak Uizere tendonu cevreleyen iki bag doku katindan
olusur. Bu iki tabakanin arasinda sinoviyal membran ve sivisini icerecek
kadar bir bosluk vardir. HA ve proteinden zengin sinoviyal kayganlastirici
sivi tendonun kaymasina ve imbibisyon yolu ile beslenmesine katkida

bulunur [29].



Genel Bilgiler

Sinoviyal kilif, retinakulumun altindan tendon ile birlikte gecer. Tendon
kaydig1 zaman, kilifin viseral tabakasi parietal tabakasi tizerinde kayar. Bu
iki kat, tendon etrafinda kapali bir yap: gbésterir. Bu olusum mezotenon ile
kesintiye ugrar ve icinden tendonu besleyen damar ve sinir paketleri gecer
[30].

Tendonlar farkli cesitler igerirler. Cogunlukla gruplar halinde (el ve ayak
bilegi), bir kismi yassi (karin kaslari, skalp), cok nadir olmakla beraber

bazen de apondévroz seklinde bulunabilirler [31].

2.2.1 Fleksor Tendon Anatomisi

Fleksor digitorum superfisialis (FDS) ve fleks6r digitorum profundus (FDP)
kaslar1 basparmak haric diger 4 parmagn fleksiyon hareketinden
sorumludurlar. Basparmagin fleksiyonu ise fleksér pollicis longus kasi
tarafindan gerceklestirilir. FDS kasi humerusun medial epikondilinden,
koronoid cikintisindan ve radiusun proksimalinde volar yltzinden kéken
alir. Ulnar taraftaki tic parmaga giden FDS tendonlar:1 birbirlerinden
bagimsiz olarak FDS kasinin humeroulnar basindan koéken alirken, 2.
parmaga giden FDS tendonu ise radial basindan kéken alir [32]. Her tendon
proksimal falanks seviyesinde iki kola ayrilarak (catallasma-Camper’s
Chiasm) orta falanks seviyesinde volar yuzde kemige yapisir. FDS
tendonlarinin yaptigl catallasmadan ise FDP kasinin tendonlar1 gecer. FDS

kas1 proksimal interfalangeal ekleme (PIF) fleksiyon yaptirir.

FDP kasi1 ulnanin proksimal 2/3inden ve interosse6z membrandan baslar,
distal falanksin volar ytzUinUtn proksimal '2'sinde sonlanir. Ulnar taraftaki
u¢ parmagin tendonu FDP kasinin ayni kismindan koéken alirken, 2.
parmagin FDP tendonu ise diger Uic parmaktan bagimsizdir. Ayrica ulnar
taraftaki Ui¢ parmagin FDP tendonlar1 FDS tendonlarinin aksine,
birbirlerinden tamamen bagimsiz degildir. Bu nedenle ulnar tarafta yer alan
U¢ parmaktan herhangi biri tam fleksiyona getirildiginde diger ulnar iki
parmak da fleksiyona gelir [33]. FDP kas1 parmaktaki her iki eklemi gectigi
icin PIF ekleme ve distal interfalangeal (DIF) ekleme fleksiyon yaptirir.

FDS ve FDP tendonlar1 hem falankslara hem de birbirlerine vinkula adi
verilen ince tendindéz bantlarla baghdir. 1ki adet Vinculum Longus

(profundus ve superficialis) (VLS, VLP) ve iki adet Vinculum Brevis
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(profundus ve superficialis) (VBS, VBP) olmak Uzere toplamda doért adet
vinkula bulunmaktadir (Sekil 2.3). Tendonlarin etrafi sinoviyal kilifla,
sinoviyal kilifin etrafi ise falankslar boyunca farkli seviyelerde makara

(pulley) ad1 verilen yapilar ile cevrelenir (Sekil 2.4)

Vinculum longus Vinculum brevis
to FDP . to FDS

Vinculum brevis

to FDP Vinculum longus

to FDS

FDP

Plate

Lateral

collateral

ligament Accessory
ligament

Sekil 2.3: Vinculalarin sematize edilmis gérintmu [34].

Collateral ligament and joint capsule

Digital synovial sheath

Metacarpophalangeal (MP) joint

Proximal interphalangeal (PIP) joint

Distal interphalangeal (DIP) joint

Sekil 2.4: Pulley mekanizmasinin sematize edilmis gérintimu [34].

2.2.2 Tendon Beslenmesi

Tendonlar vasktler ve sinoviyal olmak Uzere iki ayri kaynaktan beslenir.

Vasktler perfliizyon temel olarak; kastan tendona uzanan ya da kas ile
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tendon birlesme noktasindan giren damarin kasa ve tendona dal vermesi
seklinde, paratenondan, mezotenondan, vinkulalardan ve tendon-kemik
yapisma bolgelerinden olur [35]. Tendonlar kemige yapistiklar1 bolgedeki
periost aracilig: ile besleyici kan damarlarini alir ve bu damarlar tendonun
eksenine paralel seyreder [36]. Tendonun paratenon araciligi ile
damarlanmasinda, damarlar paratenonun farkli ve c¢esitli yerlerinden
gecerler ve paratenonun fibrillerine uyarak kivrintilar yaparlar. Bu sayede
tendon gerilmesinden zarar gérmezler. Paratenondan giren damar gruplar
genellikle bir arter iki venden olusurlar. Peacock'a gore tendonlarin her iki
ucundan giren damar aglari tendonun ancak 1/3 proksimal ve 1/3 distal
parcasini beslemeye yeterlidir. Bu durumda 1/3 orta kisim diger
damarlardan beslenmelidir [37] Tendonun kilifi aracilig: ile beslenmesinde
damarlar mezotenon araciligi ile konveks kisimdan girerler. Mezotenon
bulunmayan kiliflarda ise damarlar ya kilifin her iki ucundaki vinkulum
triangulare’ler ile ya da vinkula filiformisler ile girerler. Parmaklarin fleksér
tendonlarinda mezotenon vinkula longa ve brevia ile yer degistirmistir [38].
Vinkulumlar, tendonlarin dorsal kisminda yer alirlar. iclerinde bir arter, iki
ven ve dort adet lenfatik damar vardir. Dijital arterlerin tranvers kominikan
dallar1 pulleyler hizasinda dijital kanala girerek vinkulum sistemini

beslerler [39, 40].

Tendon damarlanmasina uzun kesitten bakildiginda, damarlarin giris
noktasinin dorsal (derin) ylizde ve orta 1/3 kisimda yogunlastig gorulur.
Uygulanacak tendon tamirlerinde kullanilan yéntemin bu damarlanmay:
bozmayacak konumda yerlesmesi 6nerilmektedir (Sekil 2.5) [41]. Dolayisiyla
yeni bir tendon onarim teknigi gelistirilirken o6zellikle dikkat edilen
lokalizasyonlar, tendonun volar yuizli ile dorsal ytizde 1/4 lateral ve medial

kisimlardir [41].
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Dikis uygun
kavrama
noktas:

Dikis
uygun
kavrama
noktasi

Dikis
uygun

kavrama
noktas:

Kan damarlarn

Sekil 2.5: Tendon onarimlarinda sttlr gecilebilecek gtivenli bolgeler [41].

Tendon greftlerinin herhangi bir vasktiler kaynagi olmamasina ragmen canl
kalabilmeleri, tendonlarin farkli yollarla da beslendigi fikrini uyandirmistir.
Tendonun nispeten avaskuiler sayilan volar bélimUnin sinoviyal sivi
tarafindan beslendigi bildirilmistir [42]. Sinoviyal sivi, fleksor tendonlar icin
etkili bir beslenme ortamidir. Tendonu besleyen bu sivi her fleksiyon ve
ekstensiyon hareketinde pompa mekanizmasi ile tendonun tiim boélgelerine
ulasir [16]. Yapisal olarak eklem sivisina benzer. Yapilan calismalarda
tendon beslenmesindeki en oOnemli faktdértin sinoviyal sivi  oldugu

bildirilmistir [41, 43].

TENDON ONARIMI

2.3.1 Geleneksel Fleksor Tendon Dikisleri

GuUnumtize kadar gelistirilmis fleksér tendon dikislerine ve bu konuda
yapilan yayinlara bakildiginda 3 farkli prensibe dayali dikis teknikleri

gorulmektedir.

2.3.1.1 Tendon Cevresini Donen Devamli Dikisler

Bu dikisler ilk onarimlarda tek baslarina denenmis ancak atel ile
kullanimda dahi sorunlarla karsilasilmistir. Devamli Utist Uste epitendinédz
dikis (Sekil 2.6a) ve capraz devaml dikis (Sekil 2.6b) temel 6rnekleridir.
Buglin uzunlamasina Dbilesen (UB)1li dikislere takviye olarak
kullanilmaktadir. Tendon uclarinin kenar kisimlarinin birbirine daha iyi

adaptasyonunu saglarlar.

10
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Sekil 2.6: a) Devaml Ust Uste epitendinéz (contiue running) dikis b) Capraz
devamli dikis

2.3.1.2 Merkezi (Core) Dikisler

Tendon merkezinden 2 ya da daha fazla UB’in gectigi tekniklerde temel
hedef yaralanma alaninda erken aktif mobilizasyonun saglanmasidir. In
vitro ve in vivo biyomekanik calismalarda tendon dikislerinde kesi
hattindan gecen UB sayisi ile onarim sikiliginin ve maksimum kopma
yuktintin dogru orantili oldugu bildirilmistir [44-46]. Bu dikisler baslica su
sekilde gruplanabilir:

a) 2 UB iceren teknikler:

o Kessler tekniginin 2 UB iceren merkezi-tek diguimlti modifikasyonu
(Sekil 2.7a)

e Bunnell dikis teknigi (Sekil 2.7b); giintimuzde daha cok ekstensoér

tendon onarimlarinda kullanilir
e Kessler-Tajima dikis teknigi (Sekil 2.7¢c)

2 iplik tasiyan ignelerle atilan Tsuge dikisi (Sekil 2.7d)

11
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Sekil 2.7: a) Kessler dikisinin tek merkezi digimlt modifikasyonu b) Bunnell dikis
teknigi c)Kessler-Tajima dikis teknigi d) Tsuge dikis teknigi

b) 4 UB iceren teknikler:
e 4 UB iceren 2 katmanl modifiye Kessler teknigi (Sekil 2.8a)
e 4 UB iceren Savage dikis teknigi (Sekil 2.8b)

e Basit capraz dortlu dikis (Sekil 2.8c¢)

Sekil 2.8: 4 UB’li tendon dikis teknikleri. a) Iki katmanl modifiye Kessler dikis
teknigi b) Savage teknigi c)Basit capraz dértla dikis

c) 6 UB iceren teknikler:

o Kessler dikis teknigi (Sekil 2.9a)

12
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e Savage dikis teknigi (Sekil 2.9b)

e Tang dikis teknigi (Sekil 2.9c¢)

Sekil 2.9: 6 UB’li temel dikis teknikleri a) Kessler dikisi b) Savage teknigi ¢) Tangin
3 noktadan gecilen kilitli teknigi

2.3.1.3 Tendon sabitleyiciler

Tendon onarimlarinda ilk in vitro paslanmaz celik materyal calismalarini
yapan Wade ve ark. bu dikislerin 80 Newton (N)’a kadar dayaniklilik
gosterdiklerini saptamislardir [47]. Bundan sonra gelistirilen bircok
digtimsiz paslanmaz celik Girin bu alanda kullanilmakla birlikte kalic1 bir
yabanci materyalin viicutta bulundurulmasinin sakincalarini tasimaktadair.
Buna 6rnek olarak, her iki ucta tendon gévdesi icinde diigiim yerini tutacak
durdurucu kisimlari olan Tenofix (Ortheon Medical, Winter Park, FL) cihaz1

verilebilir (Sekil 2.10).

13
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Sekil 2.10: a) Tenofix tendon sabitleme cihazi b) Celik malzemenin tendondan
gecirilisi

2.3.2 Tendon Dikislerinde Kavrama Mekanizmalari

Tendon dikislerinin gelistirilmesi slirecinde Uizerinde durulan diger énemli

nokta dikisin doéntslerde tendondaki kavrama noktalaridir. Bunlar

dontslerde olusan halkalarin tendon Kkitlesini sikistirarak Kkilitlemesi

(locking) (Sekil 2.11a) ve etrafindan donerek tendon kitlesini sadece
yakalamas1 (grasping) (Sekil 2.11b) seklinde iki tiptedir. Kilitleyici
mekanizmada transvers bilesen UB’in yuzeyelinde iken yakalayici

mekanizmada UB’in derininde yer alir. Kilitleyici mekanizmanin tendon
dikislerinde yakalayici mekanizmaya gére daha saglam oldugu ve dikisin
maksimum yukte tendondan siyrilma ihtimalini azalttigi biyomekanik
calismalarda gosterilmistir [48-52]. Kilitleyici mekanizmanin tendon kttlesi
icerisinde kavradig1 miktarin etkilerini arastiran bir calismada 1, 2 ve 3 mm

dontslerde cap arttikca maksimum kopma yukinUn arttigi

capl
saptanmistir [S3].

14
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Sekil 2.11: Tendon kavrama mekanizmasi a) kilitleme b) yakalama
TENDON IYILESMESI VE ADEZYONU

2.4.1 lyilesme

Tendonun iyilesme mekanizmasi, travmanin meydana gelis bicimi, hticresel
metabolizma, revaskiilarizasyon kapasitesi, bliyiime faktorleri ve cok cesitli
kimyasal maddelerle iligkilidir. Tendon iyilesmesini iki ayr1 fazda

incelebilir.
A- Intrinsik iyilesme (sinoviyal sivi kaynakli)
B- Ekstrinsik iyilesme (fibroblast kaynakli grantilasyon iceren)

Ekstrinsik iyilesme intrinsik iyilesmeden daha erken baslar ve yaralanma
sonras1 artmis vaskuler gecirgenlik nedeniyle cevre dokudan gbé¢ eden
fibroblastlar tarafindan baslatilir [54]. Erken dénemde meydana gelen hiicre

sayisindaki artis ve yapisikliktan sorumludur.

Hasar goren tendon ugclarinin iyilesmesinde tendonun kendi yapisindaki
tenositler, endotenon ve epitenon hitcreleri rol oynar [54]. Intrinsik
mekanizma yaklasik besinci giinde devreye girer. Intrinsik iyilesme,
endotenon ve epitenon hucrelerinin kesi sahasina toplanmasi sonucu
kallus benzeri bir doku ile baslar. Tenositler bu dokuyu invaze ederek
kollajen sentezler ve tendon iyilesmesi saglanir. Intrinsik ve ekstrinsik
mekanizma i¢ ice gecmis oldugundan hangisinin daha etkili oldugu

gosterilememistir [55].

Tendon iyilesmesi stUirecinde her iki yol da 6nemli rol oynar. Fakat hemen

her zaman bir tanesi daha fazla katki saglar ve yaklasik 8 hafta sturer.

15
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Tendon iyilesme slreci 3 asamadan olusur. Bu asamalar1 keskin sinirlarla
ayirmak muUmkin degildir ve birbirilerinin igerisine gecmis sekilde devam

ederler.

Vicutta meydana gelen yaralanmalarda yer alan iyilesme basamaklar:
tendon yaralanmalar icin de gecerli olup Ui¢c asamadan olusmaktadir: Yangi
(enflamasyon), cogalma (proliferasyon), yeniden sekillenme (remodelling)
(Sekil 2.12).

Inflamasyon (3-5 giin) Proliferasyon (5.gtin-4hafta) Remodeling (4.hafta- 1yil)

Sekil 2.12: Tendon iyilesme fazlari

2.4.1.1 Inflamatuar veya Eksiidatif Faz

Yaralanmadan hemen sonra baslayan inflamatuar doénem Ttc¢ ile besinci
gunler arasinda en yuksek seviyeye ulasir. Tendonlar da dahil olmak tizere
vicuttaki herhangi bir dokuda olusan bir yaralanma o6ncelikle ekstida ve

debridman yapan makrofajlarca istila edilir.

Travma sonrasi baslayan bu slrecte bozulan damarsal yap: nedeniyle,
damar disina cikan kan hematom olusumu ile sonuclanir. Mast
hiicrelerinden salinan cesitli kimyasallar ile plateletler klimelenir ve
vazodilatasyon baslar. Inflamatuar hticreler yaralanma bélgesine gbc¢ eder
ve nekrotik dokular1t parcalayarak debride eder. Damarsal gecirgenlik
giderek artar, tenositler cogalmaya ve travma boélgesine goc etmeye baslar.
Travma bolgesine gelen tenositler ve fibroblastlar tip III kollajen sentezlerler.

Bu evre ortalama dort ile alt1 giin aras1 devam eder [S5].
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2.4.1.2 Fibroplazi veya Proliferasyon Fazi

Bu fazda cogunlukla fibroblast, daha az miktarda makrofaj ve mast
hiicresinden olusan grantlasyon dokusu olusmaya baslar. Tip III kollajen
miktarinda artis devam eder, endotenon ve epitenonun damarlanmasinda
da artis goérultir. Ortalama besinci glin civart baslayan fibroblast goécuiyle
ekstidaya rasgele kollajen makromolektullerin sentezinin yapildig1 déonemdir.
Litter ve Peacock tarafindan tanimlanmis bu “ortak yara” tiim hasarlanmais
yluzeylerdeki iyilesme ilkelerini izler [56]. Bu evrenin sonunda olusturulan
grantlasyon dokusunun su ve htlicre orani normal dokuya oranla cok
yuksektir. Bu evre ortalama 4 hafta stirer ve bu evrenin sonlarina dogru

yeniden yapilanma evresi baslar [19].

2.4.1.3 Remodeling (Yeniden Yapilanma) Fazi1

Yaralanmadan TUg¢ ile alti hafta sonra baslar ve skarin farklilagsmasi ile
olgunlasmasini igerir ve aylarca devam eder [S7]. Bu safhada htcre
sayisinda, ekstraseltiler matriks ve tip III kollajen miktarinda azalma
gorulur. Tip III kollajen, tip I kollajene dontistirken, tip I kollajenler tendon
eksenine paralel sekilde organize olurlar. Evre ilerledikce artan tip I kollajen
orant ve kollajen birimleri arasindaki etkilesimler tendonun mekanik
glicinu artirir. Ancak tipk: diger yumusak doku iyilesmelerinde oldugu gibi

hi¢c hasarlanmamis bir tendonun gerim kuvvetine ulasamaz.

Inflamatuar fazda, tendon wuclar1 tizerinde fibrinden bir kilif olusur.
Fibroblastik fazda, endotelyal hiicre proliferasyonu sonucu yeni kapiller
damarlar olusur. Kollajen sentezi ve ekstraselliler matriks senteziyle
tendon gerilim gict hizla yukselir. Remodeling fazinda kollajen
sentezlenmeye devam eder. Sentezlenen kollajen fibroblastlar araciligiyla

longitudinal olarak dizilir ve tendon fibrilleri olusur [58].

Tendon kilifinin rezeke edildigi, uygun olmayan sutir tekniginin
kullanildigi, ezilme yaralanmalarinda ve tendonun ameliyat sonrasi
donemde immobilize edildigi durumlarda ekstrinsik iyilesme olmaktadir. Bu

durumda tendon cevreden gelen grantilasyon dokusu ile iyilesme gosterir.
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2.4.2 Adezyon

2.4.2.1 Cerrahi Teknik ve Siitiir

Fleksor tendon onariminin optimal sartlarda yapilmamas: ve uygun sutir
materyalinin kullanilmamas: tendon adezyonunu artirmaktadir. Tendon
onarimi icin ge¢ emilebilir monofilaman suturler ya da polipropilen gibi
emilmeyen sutirler kullanilmaktadir. Epitendinéz onarim da tendon

onariminin basari sansini ylukseltmektedir.

2.4.2.2 Yara Bolgesi

Temiz yaralanmalarda onarim sonrasinda daha az yapisiklik gelismektedir.
Eslik eden yumusak doku ya da kemik doku yaralanmasi varliginda, kirli
yaralanmalarda, nekrotik doku varliginda yapisikhik daha fazla

gorulmektedir [59].

2.4.2.3 Ameliyat Sonrasi1 Rehabilitasyon

Onarim sonrasinda hastanin olabildigince erken dénemde mobilizasyona
baslamasi, olasi1 adezyon ihtimalini azaltmaktadir [60]. Guiintiimuzde, pek
cok rehabilitasyon protokolti bulunmaktadir. Bunlardan bazilar1 erken pasif
fleksiyon prensibi ile rehabilitasyon saglayan Duran ve Kleinert
protokolleriyvken Savage ve Small erken aktif mobilizasyonu énermektedir.
Starr ve ark.’nin yaptigi bir derlemede erken aktif mobilizasyonun
yapisikligi 6nlemede pasif protokollere ustinligi belirtilirken bunun

yaninda rUptlr oranlarinin daha ytiksek oldugu ortaya konmustur [61].

2.4.2.4 Bariyerler

Tendon bariyerleri, cerrahi onarim sonrasinda tendonlarin cevre doku ile
temasini en aza indirerek, iyilesme slrecinde adezyon olusumunu
azaltmay1 hedeflemektedir. Tendon bariyerleri mekanik ya da biyokimyasal
olabilir. Biyo-uyum, kolay kullanim, tendon hareketine izin vermesi, diisik
hacim, ekstrinsik iyilesmeye izin verecek kadar uzun slre onarim
sahasinda kalmasi, emilebilirlik, ucuz maliyet bariyerlerde olmas: gereken

baz1 ézelliklerdir [62].
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Fleksor tendonlarin hticresel aktivite ve yapilarinin 6zellikle icinde
bulunduklarn intrasinoviyal ortama uyum sagladig dustnulmektedir. Bu
ylzden tendon hasarini takiben yapilan onarim esnasinda tendon kilifinin
onarilmasinin iyilesmeyi daha iyi saglayacag: distinilmektedir. Bu amacla
kullanilan materyaller cevre dokuyla onarilan tendon arasinda bariyer
olusturarak tendon hucrelerinin alistigl intrasinoviyal ortami saglama da
yardimct olurken, yapisiklik gelismesini azaltici etki goésterdigi

bildirilmektedir [63].

Bariyer olarak glinimtize kadar kullanilan maddeler arasinda aliminyum
kilif, polietilen zarlar, sellofan, sterispon sargilama, paslanmaz celik, silikon
kalif, amniyotik  zarlar, chitosan  zarlar, silikon-lastik  zarflar,
politetrafloroetilen cerrahi zarlar, seprafilm, hidrojel muhur, kondritin
sulfat kapl polihidroksietilmetakrilat zar ve otojen ven grefti sayilabilir [62].
Ayrica yeni olusan skarin kalitesini ve boyutunu kontrol ederek skar
olusumunu kontol altina almaya calisan ve kortizon, dekstran, fibrin,
kollajen inhibitéri, aprotinin, antihistamin, indometasin, hyaluronik asit ve

5-fosfourasil iceren bariyerler de mevcuttur [62].

2.4.2.5 Insan Amniyotik Sivisi

Insan amniyotik sivis1 bol miktarda hormon, sitokin, polipeptid ve biiytime
faktorleri icermektedir. Yapilan calismalarda amnion sivisinin tendon
onarimi sonrasi adezyonda azalma ve iyilesme miktarinda artis sagladig:

bildirilmistir [64].

2.4.2.6 TGF-f (Transforming Growth Factor - Beta) (Doniistiiriicii

Biiyiime Faktorii) Inhibitorleri

TGF-B yara iyilesmesinde bircok gorevi olan bir sitokindir ancak asir1 skar
olusumunda da rol oynamaktadir. TGF-3 kemotaksisi ve anjiogenezi uyarir
ve cok miktarda matriks proteinini regile eder. TGF-B’ nin bu 6zellikleri
yara iyilesmesini hizlandirdig:1 gibi, bu etkinin kontrolstiz olmasi patolojik
fibrozise ve tendon adezyonuna yol acabilir. TGF-B’nin inhibisyonu; tip I
kollajen turetimini, skar olusumunu ve tendon yapisikligini azaltmada

etkilidir [65].
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Kullanilan diger ajanlar arasinda kollajen sentez inhibit6érleri, fibrin,

plazminojen aktivatorleri ve suramin sayilabilir.

2.4.2.7 Kullanilan Diger Maddeler

Tendon kiliflarinin onariminda ayrica fasya lata grefti ya da baska boélgeden
alinan otojen serbest kilif greftleri de kullanilmaktadir. Yapilan calismalarda
kilif defektinin greftlendigi vakalarda cevre dokuyla meydana gelen

kisitlayict adezyon olusumunda azalmalar bildirilmistir [66].

Polivinil alkol hidrojel (PVA-H), hidroksiapatit, HA membran ve sigir
perikard: gibi farkli materyaller de onarim sonrasi gelisen adezyonu

azaltmak icin deneysel calismalarda kullanilmistir [67, 68].

2.4.2.8 Farmakolojik Ajanlar

Non-steroid Anti-inflamatuar Ilaclar (NSAIl): Siklooksijenaz (COX)
enzimini inhibe ederek, arasidonik asidin (AA) prostoglandinlere
dontisimUnd oOnlerler. Bu metabolizmada olusan Urtnlerin inflamatuar
sUrecte rol oynadigi bilinmektedir ve adezyon olusumuna katkida
bulunmaktadir. NSAIl kullanilarak bu metabolitlerin azaltilmasi doza

bagiml sekilde adezyon olusumunu azaltmaktadir [69].

Hyaluronik Asit (HA): Sinoviyal sivida bulunan bir polisakkarittir. Adezyon
onlenmesindeki tam mekanizmasi bilinmemekle beraber, iyilesmenin erken
safthalarinda yer aldigi ve tendon dahil olmak tizere bircok dokunun

iyilesmesinde rol oynadigi distintlmektedir [70].

Florourasil: 5-Florourasilin (5-FU) adezyon olusumunu azaltma
mekanizmas:t tam olarak bilinmemekle birlikte sinoviyal kilifta hticre
cogalmasini ve fibroblasttan zengin kollajen dokunun kontraksiyonunu
Onledigi dustunulmektedir [71]. Fibroblastlarin 5-FU’ya maruziyeti
ekstraseltiler matriks Urtnlerinde ve buyume faktérlerinde azalmaya yol
acar [72]. Bu da 5-FU’nun hucre cogalmasini etkilemeden sadece huicresel
aktiviteyi etkileyerek yara iyilesmesinde olumsuz etki olusturmaksizin
adezyon olusumunu azaltabilecegini gostermektedir. 5-FUnun skar
olusumunda etkili TGF-fnin aktivitesini azalttigi goésterilmistir. Ayrica
yapilan calismalarda S5-FU verilen gruplardaki tendonlarin gerilme

direncinin kontrol gruplariyla ayni oldugu bildirilmistir [73].
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2.4.2.9 Kullanilan Diger Tedavi Yontemleri

Deneysel olarak kullanilan diger tedavi yontemlerini arasinda ultrason ve
manyetik alan da mevcuttur. Ultrason yuksek frekansh isitilmeyen ses
dalgalar yayar. Bu dalgalar dokulardan gecerken asamali olarak enerjisini
kaybeder. Ultrasonun inflamasyonun bir ya da birden fazla bilesenini

etkileyerek adezyonu azalttig: ileri stirilmektedir [74, 75].

21



BOLUM 3

GEREC ve YONTEM

Calismamiz Istanbul Medeniyet Universitesi Tip Fakiiltesi Plastik
Rekonstriktif ve Estetik Cerrahi Ana Bilim Dalinda planlanarak, Maltepe
Universitesi Deney Hayvanlari Laboratuvarinda gerceklestirildi. Maltepe
Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulunun onay: alindi (Protokol

kodu: 2019.02.03, Onay tarihi: 28.02.2019) (Ek-1).

Maltepe Universitesi Deney Hayvanlari Laboratuvarinda tretilen, veteriner
hekim kontrolinden gec¢mis 5-6 aylik, agirliklar1 250-300 gr arasinda
degisen 24 adet erkek Wistar Albino sican kullanildi. Sicanlar deney
sonlanana kadar ayr1 kafeslerde standart laboratuvar ortaminda Maltepe
Universitesi Deney Hayvanlari Laboratuvarinda tutuldu. Tim sicanlar

standart kat1 sican yemi ve cesme suyuyla beslendi.

Calismada kullanilan 24 deney hayvani (48 ekstremite) sham, kontrol ve

tedavi olmak tizere 3 gruba ayrildi (Tablo 3.1).

Tablo 3.1: Calisma gruplarn

Gruplar Yapilan uygulama

Grup 1 (Sham grubu) Herhangi bir mtidahale yapilmayan grup

Cilt insizyonu, tendon kilif eksizyonu, tendon tam kat

Grup 2 (Kontrol grubu) kesisi, tendon onarimi

Cilt insizyonu, tendon kilif eksizyonu, tendon tam kat

Grup 3 (Calisma Grubu) kesisi, tendon onarimi, kollajen matriks ile sarma

Sicanlar tim deney boyunca veteriner hekim goézetiminde tutuldular. Tim
cerrahi islemler 85 mg/kg Ketamin Hidroklorir (Ketalar, Eczacibasi,
Turkiye), kas gevsetici olarak 15 mg/kg Ksilazin Hidroklortirtin (Rompun,

Bayer, Turkiye) periton i¢i uygulamasi ile saglanan anestezi altinda yapilda.
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Ayni cerrah tarafindan, standart cerrahi teknikler kullanildi. Her bir ayak

icin ortalama ameliyat stiresi 15-20 dakika oldu.

CALISMADA KULLANILAN MATERYAL

Calismada sigir kaynakli, aseltiler ve avaskuler bir kollajen matriksi olan
Lyoplant Onlay® (a bovine-derived matrix; B. Braun Aesculap)
kullanilmistir. Lyoplant Onlay® iki ayr1 biyolojik katmandan olusan ve
temel olarak dura onarimlarinda kullanilan bir sigir kollajen matriksidir. Iki
ayr1 katmandan ilki saflastirilmis sigir kollajeninden olusmakta olup siki
yapisiyla stitiir konulmasina izin veren bir yapiya sahiptir. Ikinci katman
ise yine saf kollajen icerip ayni zamanda stingerimsi tiylii kumas benzeri
bir dokudur (Sekil 3.1). Klinik kullaniminda ilk ve sikilastirilmis katman
dura onarimlarinda beyin dokusu ile temas edecek sekilde yerlestirilir ve
beyin dokusuna yapismay1 engeller. Her iki katman da viicudun kendi bag

dokusu ile entegre olup yeni doku ve damar gelisimine olanak saglar [76].

Sekil 3.1: Lyoplant Onlay® (a bovine-derived matrix; B. Braun Aesculap) Cift
katman gbérintisi [76]

CERRAHI TEKNIK

Grup 1 (Sham grubu)

Tum sicanlarin sol bacaklari herhangi bir isleme tabi tutulmadi. 24 adet sol
alt ekstremitenin 12 tanesi karsilastirma icin patolojik inceleme ve geri

kalan 12 tanesi ise germe testine tabi tutuldu.
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Grup 2 (Kontrol grubu)

Anestezi altinda prone pozisyonda yatirilan sicanlarin sag alt ekstremitesi
tras edilip ardindan steril boyanarak ortildu (Sekil 3.2). Sag bacak distali
asil tendonu tUzerinden yaklasik 1,5 cm’ lik uzunlamasina cilt insizyonu
yapilarak, kuint disseksiyon ile gastroknemius kasinin tendon kilifina
ulasildi. Tendon kilifina insizyon yapilarak, gastroknemius kasinin tendonu
ortaya konuldu (Sekil 3.3). 12 adet sicanin sag bacaklarinin tendonlari
ortaya konduktan sonra kalkeneusa 0.5 cm proksimalden 15 numara
bisturi yardimiyla transvers ve tam kat tendon kesisi olusturdu (Sekil 3.4).
Daha sonra kesinin proksimal ve distal kisimlar1 5.0 yuvarlak polipropilen
suttrle ve 2 UB’li modifiye kessler stuttir teknigiyle u¢c uca onarild: (Sekil
3.5). Sonrasinda 6.0 yuvarlak polipropilen suturle epitendinéz onarim
gerceklestirildi. Cilt sttlGrasyonu sonrasinda polivinolpirolidin-iyot % 10’

luk cozelti ile acik pansuman yapildi.

Sekil 3.2: Sicanin ameliyat 6éncesi prone pozisyona alinmasi ve tespiti
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Sekil 3.3: Gastroknemius tendonunun eksplore edilip kesi ve onarima hazir hale
getirilmesi

Sekil 3.4: Transvers tam kat tendon kesisi olusturulmasi
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Sekil 3.5: Kesilmis tendonun modifiye Kessler tendon onarim teknigi ile onarilmasi
sonrasi gérunum

Grup 3 (Calisma grubu)

Anestezi altinda prone pozisyonda yatirilan sicanlarin sag alt ekstremite
dorsaline yaklasik 1,5 cm’ lik uzunlamasina cilt insizyonu yapilarak, kiint
disseksiyon ile gastroknemius kasimnin tendon kilifina ulasildi. Tendon
kilifina insizyon yapilarak, gastroknemius kasinin tendonu ortaya konuldu.
12 adet sicanin sag bacaklarinin tendonlari ortaya konduktan sonra
kalkeneusa 0.5 cm proksimalden 15 numara bistiiri yardimiyla transvers ve
tam kat tendon kesisi olusturuldu. Daha sonra kesinin proksimal ve distal
kisimlar1 5.0 yuvarlak polipropilen suttirle ve 2 UB’li modifiye Kessler stittir
teknigiyle u¢ uca onarildi. Sonrasinda 6.0 yuvarlak polipropilen stttirle
epitendindéz onarim gerceklestirildi. 7 mm x 4 mm ebatinda hazirlanan
Lyoplant Onlay® tendon onarim boélgesine, sikistirilmis katman tendona
temas edecek sekilde sirktiler olarak sarildi (Sekil 3.6). Iki ucu 6.0 yuvarlak
polipropilen sutir ile 2 ayr1 noktadan primer stttrlerle kapatild: (Sekil 3.7).
Cilt stttirasyonu sonrasinda polivinolpirolidin-iyot % 10’ luk c¢o6zelti ile acik

pansuman yapildi.
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Sekil 3.6: Tendon onarimi sonrasi tendonun sigir kollajen matriksi ile sirkiler
sarilmasi (4 x 9 mm)

Sekil 3.7: Sigir kollajen matriksinin tendon ¢evresine sarildiktan sonra 2 adet
stttrle karsilikli stittire edilmesi

Sicanlar numaralandirilarak ayr1 kafeslere konuldu. Cerrahi uygulama

sonrast doénemde, erken harekete izin verilerek immobilizasyon
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uygulanmadi. Gozlem sUresince herhangi bir tendon rUptara ile
karsilasilmadi. 56. glinde tiim sicanlar, anestezi altinda intrakardiyak kan
enjektorle bosaltilmak suretiyle sakrifiye edildiler. Prone pozisyonda tim
sicanlarin alt ekstremite dorsalindeki eski insizyon hattindan girilerek,
gastroknemius tendonuna wulasildi. Histopatolojik ve biyomekanik
degerlendirme icin proksimalde muskulotendindéz bileskeden, distalde

kalkeneus dahil edilecek sekilde tiim tendon rezeke edildi (Sekil 3.8).

Sekil 3.8: Asil tendonun proksimalde musktilotendinéz bileskeden distalde
kalkeneus dahil edilecek sekilde rezeke edilmesi

MAKROSKOPIiK DEGERLENDIRME

Kontrol ve calisma grubu sicanlarin gastroknemius tendonu makroskopik
degerlendirme icin kullanildi. Eski insizyon hattindan girilerek, cerrahi alan
eksplore edildi. Yapilan eksplorasyonda kollajen matriksin tamamen
emilmis oldugu goézlemlendi. Sicanlarin gastroknemius tendonu cilt-cilt alt1
dokusundan ayrildi. Tendonun cilt ve etraf dokulara yapisiklik miktari,
yogunlugu, hareketliligi degerlendirildi. Yapisikligin ~ makroskopik
degerlendirme kriterleri Tang ve ark.nin tarif ettigi derecelendirme
sistemine gore yapildi ([77]. Her bir tendonun yapisiklik derecesi,
yapisikligin uzunlugu ve o6zelliginin karsiligi olan puanlarin toplamiyla
bulundu (Tablo 3.2).
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Tablo 3.2: Peritendinéz adezyon kriterleri

PUAN Yapisikligin ozellikleri
Uzunluk
0 Yapisiklik yok
1 Lokalize, <10 mm
2 10-15 mm
3 >15 mm
Karakteristik

0 Yapisiklik yok
1 Gevsek, elastik, hareketli
2 Ortalama kalinlik ve hareketlilik
3 Kalin, sert ve hareketsiz

Yapisikligin Derecesi

0 Yok
1-2 Hafif
3-4 Orta
5-6 fleri derece

3.4 BiYOMEKANIK DEGERLENDIRME

Tendon proksimalde muskiiotendinéz bileskeden, distalde kalkeneus dahil
edilecek sekilde ayrilip Istanbul Teknik Universitesi Makina Faktiltesi
Mukavemet Laboratuvarinda gerim testi uygulandi. Tendonlar mekanik
gerim cihazinin (MTS 858 Mini Bionix II, Eden Prairie, MN, U.S.A.) iki
ucuna kalkeneus bir adet klemp yardimiyla, tendon u¢ kismai ise iki zimpara
yapraginin arasina alindiktan sonra cihaza sabitlenip her iki uctan
tutturularak sabit gerim hizinda kopuncaya kadar test edildi (Sekil 3.9-
3.10). Tendon kopma anindaki 6lctilen deger maksimum gerim kuvveti

olarak kayit altina alindi.
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Sekil 3.9: Tendon germe testi ve tendonun cihaza tespiti

Sekil 3.10: Tendonun gerildigi esnadaki gérinttist
3.5 HiSTOPATOLOJIK DEGERLENDIRME

Histopatolojik degerlendirme Istanbul Medeniyet Universitesi Tip Faktiltesi
Patoloji Anabilim Dali’nda yapildi. Kontrol grubu icin 6, calisma grubu icin
6 ve sham grubu icin 12 adet toplamda 24 adet tendon histopatolojik
degerlendirme icin kullanildi. Tendon parcalar 24 saatlik % 10 formaldehit
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tespitinin ardindan tamami doku takibine alinarak parafin bloklara

gémuldu. Her parafin bloktan 5 mikrometre kalinliginda 5 seri kesit alindi.

Bloklardan elde edilen kesitler rutin hematoksilen eozin boyas1 ile boyanip,
151tk mikroskobu altinda (Bx-51; Olympus, Tokyo, Japan) degerlendirildi ve
fotografland1 (DP72; Olympus, Tokyo, Japan). Degerlendirme ayni patolog
tarafindan kor olarak yapildi. Histomorfometrik calisma alaninin
standardizasyonu acisindan, her histolojik kesitte onarim bdlgesinin
komsulugunda 5 mikroskobik alan, fibroblast sayisi, vasktilarizasyon,
inflamatuar hucre infiltrasyonu, bag doku organizasyonu ve adezyon

acisindan degerlendirildi.

Degerlendirme sirasinda lezyona denk gelen 5 buyidk buyltme alaninda
(BBA) fibroblastlar sayild: ve elde edilen say1 BBA basina diisen fibroblast

sayisinin ortalamasini bulmak amaciyla tekrar bese boluindu.

Lezyon alanlarinda gruplara ve olgulara gore farklilik gosterecek sekilde
kronik inflamasyon gértildii. Sonuclar semikantitatif olarak degerlendirildi.

Buna gore;

0. Inflamasyon yok
1. Hafif inflamasyon
2. Orta derecede inflamasyon

3. Siddeli inflamasyon olarak kaydedildi.

Bag dokusu organizasyonun olgudan olguya farklilik gosterdigi gérilda. Bu

farklilik semikantitatif olarak degerlendirildi. Buna gore;

0. Bag dokusu organizasyonu yok
1. Bag dokusunda hafif dereceli organizasyon var
2. Bag dokusunda orta dereceli organizasyon var

3. Bag dokusu tam organizasyona sahip olarak degerlendirildi
Vasktilarite degerlendirilmesinde;

0. Vaskularizasyon yok
1. Hafif vasktilarizasyon
2. Orta seviyede vaskularizasyon

3. Siddetli vasktularizasyon
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Mikroskobik adezyon degerlendirilmesinde ise;

0. Adezyon yok
1. Birkag filament, dlizglin uzun filament yapilari
2. Filament fazla, btiytik kalin filament yapisi

3. Filament yapis1 yok, dens fibrosis mevcut.

ISTATISTIKSEL DEGERLENDIRME

Calisma sonucunda elde edilen makroskopik, histopatolojik ve biyomekanik
veriler istatistiksel olarak degerlendirildi. Analizler SPSS 22,0 (Statistical
Package for The Social Science) programi yardimiyla gerceklestirildi. Elde
edilen verilere ait tanimlayici degerler ortalama, standart sapma (SS),
ortanca, sayl ve % frekanslar olarak hesaplandi. Gruplara goére verilerin
normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov testi ile incelendi ancak
normal dagilim gostermedigi tespit edildi. Kategorik ozelliklerdeki veriler
kontrol ve calisma grubu acisindan Pearson Ki-kare testi ile sayisal
ozelliklerdeki degisimler Mann Whitney-U testi ile incelendi. Hayvanlarda
farkli iki zamanda ©6l¢ilen germe testleri ise Wilcoxon Isaret testi ile
incelendi. Analiz boyunca p<0,05 altindaki degerler istatistiksel olarak

anlaml kabul edildi.
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BULGULAR

4.1 MAKROSKOPIK YAPISIKLIGIN DEGERLENDIRILMESI

Ameliyat sonrasinda 56. gunde kontrol grubunda 12 tendon, calisma
grubunda 12 tendon ve mudahale edilmeyen 24 tendon Tang ve ark.nin
belirttigi  kriterlere gére makroskopik olarak adezyon acgisindan

degerlendirmeye alind1 [77].

Sonuclar Tablo 4.1’de sunulmustur.

Tablo 4.1: Makroskopik yapisikligin degerlendirilmesi grup karsilastirilmasi

Makroskopik yapisikligin

degerlendirilmesi Yold Hafif Orta Agir
Kontrol grubu 1 (% 8,3) S (% 41,6) S (% 41,6) 1 (% 8,3)
Calisma grubu 1 (% 8,3) 7 (% 58,3) 4 (% 33,3) 0 (% 0)
Sham Grubu 24 (% 100) 0 (% 0) 0 (% 0) 0 (% 0)

Her U¢ grupta da yapilan makroskopik adezyon degerlendirilmesinde cevre
yumusak doku ve cilt fleplerine yapisikliklar degerlendirilmeye alindi.
Yapisikliga neden olan fibrotik bantlarin genisligi ve tendonun hareketi
(ekskuirsiyon) ile birlikte elastikiyeti ve sertlik kivami degerlendirildi.
Calisma grubunda yapilan diseksiyon esnasinda adezyon bariyeri olmasi

amaciyla kullanilan kollajen matriks materyali izlenmedi.

Sham grubunda bulunan 24 tendon yapisikligi herhangi bir mudahale
yapilmadigindan “yapisiklik yok” olarak degerlendirildi. Makroskopik olarak
en fazla yapisiklik kontrol grubunda izlendi. Kontrol grubunda bulunan 12

tendonun % 50.0 sinde orta ve agir yapisiklik izlendi.
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Calisma grubunda ise bu oran % 33.3 olarak degerlendirildi. Calisma ve
kontrol grubundaki birer tendon disinda tiim tendonlarda hafif orta ya da
agir derecede yapisiklik izlenmekle birlikte, agir yapisiklik izlenen tek

tendon yine kontrol grubunda géraldu.

Bu sonuclarla yapilan istatistiksel degerlendirmede Pearson Ki-kare testi

kullanilarak p degeri 0.695 olup anlaml fark bulunamada.

Sekil 4.1: Calisma grubu sican tendonunun peritendinéz yumusak dokuya orta
derecede adezyonu
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Sekil 4.2: Kontrol grubu sican tendon kilifinin peritendinéz yumusak dokulara
siddetli adezyonu

4.2 BIYOMEKANIK DEGERLENDIRME

Calisma ve deney gruplarindan altisar sicanin, onarim yapilmis tendonu ile
herhangi bir miidahale edilmemis diger tendonu olmak Uizere 24 tendon
biyomekanik germe testine tabi tutuldu. Sonuclar Tablo 3.2’de

sunulmustur.

Tablo 4.2: Biyomekanik germe testinin gruplara gore karsilastirilmasi

Biyomekanik Germe Testi Gruplari Kopma. S Orta:nca
kuvveti deger
Calisma grubu opere edilen tendon 66.97 N 14.48 63,91
Calisma grubu opere edilmeyen 7549 N 6,57 73,27
tendon
Kontrol grubu opere edilen tendon 64.54 N 15.83 62,14
Kontrol grubu opere edilmeyen 73.49 N 6,88 71,57
tendon

Yapilan istatistiksel analizlerde opere edilen calisma grubu ve kontrol grubu
tendon kopma kuvvetleri Mann-Whitney U istatistiksel analizi sonucunda

opere edilen kontrol ve calisma gruplarinda anlamli fark bulunamadi
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(p=0.8035). Yine herhangi bir mutidahale yapilmayan calisma ve kontrol
grubu tendonlarinin biyomekanik germe analizlerinde de anlamli fark

bulunamadi (p=0.690).

HIiSTOPATOLOJIK DEGERLENDIRME

Yapilan histopatolojik inceleme S ayr1 baslik altinda yapildi. Bunlar
inflamatuar hiticre infiltrasyonu, bag doku organizasyonu, adezyon,

hipervasktlarite ve fibroblast sayisidir.
IInflamatuar hiicre infiltrasyonu

Sham grubu sican tendonlarinda herhangi bir inflamatuar hicreye
rastlanmamis olup karsilastirma bu durum baz alinarak yapildi. Calisma
grubunda bulunan 6 sican gastroknemius tendonunun tamaminda hafif ve
orta derecede inflamatuar huicre infiltrasyonu izlendi. Kontrol grubunda ise
1 tendonda fazla miktarda inflamatuar hiticre infiltasyonu izlenirken, 1
tendonda izlenmedi, geri kalan tendonlarda hafif ve orta seviyede izlendi
(Sekil 4.3). Pearson Ki-kare analizinde p=0.480 olup anlaml fark izlenmedi.

Sonuclar Tablo 4.3’te sunulmustur.

Tablo 4.3: inflamatuar hticre infiltrasyonu gruplara gére karsilastirilmasi

Inflamatuar hiicre

infiltrasyonu Yok Hafif Orta fleri
Sham Grubu 12 (% 100) 0 (% 0) 0 (% 0) 0 (% 0)
Calisma Grubu 0 (% 0) 4 (% 66.7) 2 (% 33.3) 0 (% 0)
Kontrol Grubu 1 (% 16.7) 3 (% 50.0) 1 (% 16.7) 1 (% 16.7)

Kontrol ve calisma gruplarn icerisinde siddetli inflamatuar hitcre

infiltrasyonu gorulen tek tendon kontrol grubunda izlendi.

36



Bulgular

LN ' A X = " . ___ L1 W k! g

Sekil 4.3: Calisma grubunda ve kontrol grubunda sham grubuna goére degisken
derecelerde inflamatuar hticre infiltrasyonu ve vaskularite izlendi.

II-Bag doku organizasyonu

Herhangi bir muidahale yapilmayan sham grubu tendonlarda bag doku
organizasyonu 3 yani ileri derece olarak baz alindi (Sekil 4.4, 4.5). Buna
gore kontrol grubunda bulunan tendonlarin tamaminin bag doku
organizasyonu orta derece olarak degerlendirildi. Calisma grubunda ise 4
tendon orta derecedeyken 2 tendonda bag doku organizasyonu hafif olarak

degerlendirildi. Sonuclar Tablo 4.4’te sunulmustur.

Yapilan Pearson Ki-kare testine gore p=0.455 olup anlamli bir fark

saptanmada.

Tablo 4.4: Bag doku organizasyonunun gruplara gére karsilastirilmasi

Bag doku organizasyonu Yok Hafif Orta Siddetli
Sham Grubu 0 (% 0) 0 (% 0) 0 (% 0) 12 (% 100)
Calisma Grubu 0 (% 0) 2 (% 33.3) 4 (% 66.7) 0 (% 0)
Kontrol Grubu 0 (% 0) 0 (% 0) 6 (% 100) 0 (% 0)
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Sekil 4.4: Sham grubu sican tendonlarinda bag doku organizasyonu tam olarak
izlendi. Belirgin vasktlerite ve inflamatuar hiicre infiltrasyonu goértilmedi.
(Hematoksilen eozin x100)

Sekil 4.5: Sham grubu sican tendonlarinda bag doku organizasyonu tam izlendi.
Belirgin vaskulerite ve inflamatuar hticre infiltrasyonu gérilmedi. Bag dokusu ve
fibrozis mason trikrom boyasiyla degerlendirildi. (Mason trikrom x200)
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Sekil 4.6: Bag dokusunda orta dereceli organizasyon ve cevre doku ile arasinda
buyuk kalin filament yapilar1 sayica fazla izlendi.
(Hematoksilen eozin x100)

Sekil 4.7: Dlizglin uzun birkac filament yapisi, bag dokusunda orta dereceli
organizasyon, inflamatuar hticre infiltrasyonu ve yabanci cisim izlenmektedir.
(Hematoksilen eozin X200)
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Sekil 4.8: Orta dereceli bir bag doku organizasyonu ve filament yapilar: (Mason
trikrom x40), [(yildiz)vaskiiler yapilar, (ok) filamentler]

III-Adezyon

Sham grubu sican tendonlarinda herhangi bir miidahale yapilmadigindan
adezyon izlenmedi ve “yok” olarak degerlendirildi. Calisma grubu 6
tendonun Ug¢unde hafif, tictinde ise orta seviyede adezyon izlendi. Kontrol
grubunda ise 3 tendonda adezyon yok olarak raporlanirken 2 tendonda
hafif, 1 tendonda ise orta derecede adezyon izlendi. Yapilan Pearson Ki-kare
analizine gore p=1.122 olarak hesapland: ve istatistiksel olarak anlaml fark

bulunmadi. Sonuclar Tablo 4.5’te sunulmustur.

Tablo 4.5: Adezyonun gruplara gore karsilastirilmasi

Adezyon Yok Hafif Orta Siddetli
Sham Grubu 12 (% 100) 0 (% 0) 0 (% 0) 0 (% 0)
Calisma Grubu 0 (% 0) 3 (% 50) 3 (% 50) 0 (% 0)
Kontrol Grubu 3 (% 50) 2 (% 33.3) 1 (% 16.7) 0 (% 0)
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IV-Hipervaskiilarite

Sham grubu tendonlarda vaskller yapinin minimal seviyede olmasi
beklenmektedir. Yapilan histopatolojik incelemede tim sham grubu
tendonlarda hipervastlarite izlenmedi ya da minimal vaskulerite tespit
edildi. Hem c¢alisma grubunda hem de kontrol grubunda birer tendon hafif,
Ucer tendon orta, ikiser tendonda ise ileri derecede hipervaskiilarite izlendi.
Iki grup arasinda Pearson Ki-kare istatistiksel analizinde anlamli fark

bulunamadi (p=0.1). Sonuclar Tablo 4.6’da sunulmustur.

Tablo 4.6: Hipervaskuleritenin gruplara gore karsilastirilmasi

Hipervaskiilarite Yok Hafif Orta Siddetli
Sham Grubu 7 (% 58.4) 5 (% 41.6) 0 (% 0) 0 (% 0)
Calisma Grubu 1 (% 16.7) 3 (% 50) 2 (% 33.3) 0 (% 0)
Kontrol Grubu 1 (% 16.7) 3 (% 50) 2 (% 33.3) 0 (% 0)
V-Fibroblast sayist

Calisma grubunda fibroblast sayisi ortalama 57.83 (SS: 9.203), kontrol
grubunda ise 50.50 (SS: 16.497) olarak hesaplandi. Yapilan Mann-Whitney
U istatistiksel analizinde iki grup arasinda anlamli bir fark bulunamadi

(p=0.310). Sonuclar Tablo 4.7°de sunulmustur.

Tablo 4.7: Fibroblast sayisinin gruplara gore karsilastirilmasi

Fibroblast saytist Ortalama Ortanca SS
Calisma Grubu 57.83 60 16.497
Kontrol Grubu 50.50 51 9.203
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TARTISMA ve SONUC

El, ust ekstremitenin terminal sonlanma bdélgesi olup, yaralanmalara
aciktir. Acil servise basvuran travma hastalarinin yaklasik %20°si el
yaralanmalaridir [2]. Bunlarin pek cogunu tendon yaralanmalar:
olusturmaktadir [3]. ABD’de yapilan bir calismada yaralanmalarin %0.0332

sinde tendon yaralanmasi bildirilmistir [4].

Tendon kesileri sonrasi yapilan onarimlar sonucunda, fleksér tendon
onarimlar1 agirlikli olmak tizere, parmak ve el fonksiyonlarinin yaralanma
Oncesi seviyeye ulasamamasi halen ciddi bir sorun olarak karsimiza
cikmaktadir. Bunun en o6nemli sebeplerinden biri tendon iyilesme
bolgesinde yapisiklik olusmasidir. Tendon anatomisinin ve fizyolojisinin
daha iyi anlasilmasi ve cerrahi tekniklerin tarihsel sirecler boyunca
gelismesi ile komplikasyonlar azalmis ve azalmaya devam etmektedir.
Ancak tendon yapisikliklarinin halen kesin bir ¢6zimti bulunamamaistir.
GuUnumtize kadar pek cok biyolojik ve sentetik materyal yapisikligin
Onlenmesi amaciyla deneysel olarak kullanilsa da su ana kadar klinik

ortamda rutin kullanima giren herhangi bir materyal yoktur [78].

Tendon iyilesmesinin eszamanli iki farkli mekanizma ile gerceklestigi
anlasildiktan sonra, asil yapisikliga neden olan ekstrinsik mekanizmanin
baskilanmasi amaclanarak o6zellikle adezyon bariyerleri deneysel olarak

arastirilmaya baslanmistir [79].

Tendon yapisikligini engellemek icin ilk sart tendon cevresindeki bag
dokusundan fibroblast infiltrasyonunu engellemektir. Adezyon

bariyerlerinin kullanilmasindaki temel diistince tendonun etrafin1 sararak
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fibroblast infiltrasyonunun 6ntine gecip intrinsik iyilesme mekanizmasinin

daha etkili olmasini saglamaktir.

Bir c¢cok deney hayvani tiri tendon iyilesmesi ve tendon yapisiklig
calismalarinda kullanilmaktadir. Képek, koyun, domuz, tavuk, tavsan ve
sican bunlardan bazilaridir [80]. Olusturulacak yaralanmanin tipi ve
calismada nasil bir teknik uygulanacag deney hayvani secimi acisindan
onemlidir [81]. Ayrica deney hayvaninin doku 6zelliklerinin ileride
kullanilmas1 planlanan insan dokusuyla benzerlik tasimasi gerekir. Sican
ve insan genleri karsilastirildiginda % 95’inin ayni oldugu géralmustir [82].
Diger o6nemli faktér calismanin sonuclarinin karsilastirilabilecegi diger
calismalarda kullanilan deney hayvani tGridir [81]. Tendon adezyonu
konulu calismalarda siklikla sicanlar kullanilmistir [29]. Calismamizda da

bu nedenle sican tercih edildi.

Calismamizda, tam kat tendon kesisi sonrasi olusabilecek yapisikligi
onleyebilen ve klinikte kullanilabilecek bir yontem gelistirilmesi
hedeflenerek; tendon kesisi olusturulan sican modelinde sigir kollajen
matriksi Lyoplant Onlay®’in tendon yapisikligina etkileri arastirildi. Ideal
bir adezyon bariyeri, inflamasyona neden olmamali, immunojenik olmamali
bunun yani sira givenli ve etkili olmaldir. Ayni zamanda biyolojik olarak
yikilabilir olmali, yara iyilesmesini olumsuz etkilememeli, adezyona ve
enfeksiyona neden olmamalidir [83, 84]. Lyoplant Onlay® materyalinin
avaskuler olmasi; endotel aktivasyonu ve intravasktler tromboz
mekanizmas:1 ile ortaya cikan hiperakut greft rejeksiyonunu engeller.
Kullanildigt doku ve organda, o bdlgeye spesifik olarak uyarilip yeniden
dizenlenmeye  (remodeling) ugrar  [85]. Ekstraselliler = matriks
biyomateryalleri vicutta pek c¢ok dokuda rekonstriksyon amach
kullanilmaktadir. Kardiyovasktler doku onarimlar1 [86], konjenital karin
duvan defekti onarimlar1 [87], Uriner sistem defekti onarimlar1 [88, 89]
kullanim alanlarindan bazilaridir. Yapilan deneysel calismalarda mesane
augmentasyonu ve diyafram hernilerinin onariminda basarili sonuclara
ulasilmistir [90, 91]. Ksenojenik bir materyal olmasina ragmen daha énce
erken ya da gecikmis herhangi bir rejeksiyon bildirilmemistir [85]. Lyoplant
Onlay®’in karin duvari defektlerinin rekonstriiksiyonunda kullanildig: bir

calismada, abdominal organlarin olusan iyilesme ve grantlasyon dokusuna
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yapisikligi degerlendirildiginde yapisiklik izlenmemistir [87]. Yine dura
onarimlarinda  beyin  dokusuna  yapisiklik izlenmemesi tendon
onarimlarinda adezyon bariyeri olarak kullanilabilecegi fikrini ortaya

cikarmastir.

Lyoplant Onlay® i1slandiginda siserek ve jel benzeri bir form olusturarak
yapiskan bir hale déntsmektedir. Bu 6zelligi ile hem tendon onariminda
hem de diger endikasyonlarda sutir kullanimini ortadan kaldirmaktadair.
Yapilan bazi calismalarda adezyon bariyerlerinin suttir ihtiyaci olmaksizin
yerlestirilebilmesi 6nemle vurgulanmaktadir. Menderes ve ark. tavsanlar
lUizerinde yaptig1 deneysel bir calismada hyaluronik asit ve karboksimetil
seltilozdan olusan ve biyo-emilebilir 6zellik tasiyan seprafilmi (Genzyme
Corporation, Cambridge, MA) adezyon bariyeri olarak kullanmis ve basarili
sonuclar elde etmislerdir [92]. Kullandiklar1 materyal calismamizdaki gibi
1islandiginda sisen ve yapiskan bir 6zellik kazanan dolayisiyla sttir

gereksinimi olmayan bir materyaldir.

Tendonun histolojik yapis: incelendiginde cok az miktarda tenosit, az
miktarda sinoviyal htlicre, bunun yaninda cok miktarda interselltler
matriks icerir. Interselliiler matriks icerisinde ytiksek oranda tip I kollajen
ve daha dustk oranda tip II, IV kollajen ve elastin bulunur [23].
Calismamizda kullandigimiz Lyoplant Onlay® de tip [ kollajenden
olusturulmus bir materyaldir [93]. Bu 06zelligi ile tendon onarimlarinda
kullanilmasinin iyilesme potansiyeli ve tendon ile materyal biyo-

uyumlulugu acisindan 6nemli oldugu dtistiintlmektedir.

Calismamizda 2 UB’li Modifiye Kessler tendon onarim teknigi kullanilda.
Calismaya dahil edilen hicbir sicanda ruptir izlenmedi. TUm sicanlara,
operasyon sonrasinda serbest harekete izin verilerek erken aktif
mobilizasyon saglandi. Sicanlarin iki aylik takibi slresince yapilan
gozlemlerde yeme ve suya ulasimda herhangi bir sorun yasanmadi. Tim
sicanlar her iki ayak Uzerine kalkarak yeme ulasabildi. Fleksor tendon
onarimlarinda en oOnemli ameliyat sonrasi komplikasyon peritendinéz
adezyondur ve adezyon sonucunda tendonda hareket ve fonksiyon kaybi
gelisir. Erken mobilizasyonun adezyon olusumunu engelleme Uzerine
olumlu etkileri gosterilmistir [94, 95]. Erken aktif harekete izin verebilmek

icin tendon onarim tekniginin ve sUtir yapisinin rUptir olusmasini
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engelleyebilecek glicte olmasi gerekmektedir. Tendonun onarim sonrasi
erken donemdeki gerim kuvveti, onarim bolgesini karsilikli gecen stutur
sayist ile dogru orantilidir [96, 97]. En sik kullanilan teknik 2 UB’li onarim
teknigidir. Erken aktif harekete izin verebilmek ve rtiptlir oranini diistirmek
amaciyla son yillarda 4, 6 hatta 8 UB’li onarim tekniklerine egilim artmistir.
Genel olarak sutur sayist ve miktarn arttikca teknigin uygulanabilirligi
zorlasir, tendonu tutma ve travma olusturma miktar1 artar ve sutaur
materyali miktar1 artar. Tendon ylzeyinde ne kadar fazla yabanci madde
bulunursa o kadar cok yabanci cisim reaksiyonu olusur. Sonug olarak UB
sayis1 arttikca adezyon oranlar1 artar ve tendon kayma potansiyeli azalir

[98, 99].

Tendon onarimlarinda en sik kullanilan sttir materyalleri polipropilen ve
polidioksanondur [100, 101]. Yaptigimiz calismada tendon onariminda
polipropilen suttir tercih edildi. O’Broin ve ark.nin tavsanlar Uzerinde
yaptig1 deneysel bir calismada polidioksanon ve polipropilenin gerim
kuvvetleri karsilastirilmis ve anlamli bir fark bulunmamistir [101].
Polidioksanonun emilebilir yapis: geregi ilk 2 haftada glicinti kaybetmesi
nedeniyle erken aktif harekete izin verilecek onarimlarda tercih
edilmemelidir [102]. Polipropileni tercih etmemizdeki diger neden ise
yapisikligin degerlendirilmesi amaciyla yapilan eksplorasyonda emilmeyen
yapisi sayesinde sUtlrin tespit edilip, herhangi bir rtaptir olup olmadiginin

kontrol edilebilmesidir.

Calismamizda biyomekanik germe testi uygulandi. Bu test sonucunda hem
kontrol ve deney gruplarn arasinda hem de kendi icerisinde yapilan sham
grubu karsilastirmalarinda anlaml fark bulunmadi. Béylece kullandigimiz
materyalin tendon beslenmesine olumsuz etkisi olmadig gosterildi. Yapilan
tendon adezyon bariyeri calismalarinda, kullanilan bariyerin tendon
iyilesmesi esnasinda onarim boélgesinde beslenme bozukluguna neden
olabilecegi tezini ortadan kaldirmak amaciyla genellikle biyomekanik
testlere bagvurulmaktadir. Bu testler sonucunda gruplar arasinda anlaml
fark olmamas: tendon beslenmesinin normal oldugu lehine yorumlanabilir
[92, 103]. Lyoplant Onlay®’in iki katmanindan ilki saflastirilmis sigir
kollajeninden olusmakta olup siki yapisiyla stitir konulmasina muisaade

eden bir yapiya sahiptir. Ikinci katman ise yine saf kollajen icerip ayni
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zamanda stingerimsi tiiylti kumas benzeri bir dokudur. Ilk ve sikilastirilmis
katman, dura onarimlarinda beyin dokusu ile temas edecek sekilde
yerlestirilir ve yapismay1 engeller. Her iki katman da vicudun kendi bag
dokusu ile entegre olup yeni doku ve damar gelisimine olanak saglar [76].
Ayni1 zamanda diflizyona izin vererek tendonun cevreden beslenmesine

olanak saglar.

Calismamizda tendon gerim kuvvetlerinin istatistiksel degerlendirilmesinde
kontrol ve calisma gruplari arasinda anlaml fark cikmadi. Bu bulgu tendon
etrafina sarilan kollajen matriksin tendon beslenmesini engellemedigini
gosterdi. Yaptigimiz eksplorasyonda tendon onarim bélgesinde nekroz ve
riptir olmamasi da tendon beslenmesinin normal sekilde saglandigini
desteklemektedir. Benzer sekilde Hanff ve ark. tavsanlar tizerinde yaptig:
deneysel bir calismada emilebilir ve biyo-uyumlu bir materyal olan
politetrafloroetileni adezyon bariyeri olarak kullanmis ve basarili sonuclar
bildirmislerdir. Yapilan bu calismada, deney ve calisma gruplari arasinda

tendon gerim kuvvetleri acisindan anlamli fark bulunmamaistir [103].

Tang ve ark.nin yaptig1 tendon kilifi onarim yéntemlerinin histopatolojik ve
biyomekanik degerlendirilmesi konulu calismasinda tendon adezyon
derecelendirme kriterleri tariflenmistir [77]. Sonrasinda yapilan pek c¢ok
calismada bu kriterler kullanilmistir [104]. Yaptigimiz calismada da bu

kriterler kullanild:.

Yaptigimiz calismanin makroskopik yapisiklik degerlendirmesinde sigir
kollajen matriks kullanilan grupta daha az yapisiklik saptanmasina ragmen
histopatolojik olarak anlamli bir fark bulunmadi. Luo ve Yangin sicanlar
lUzerinde insan aselliler amnion zarini kullanarak yaptigi deneysel bir
calismada tendon cevresindeki makroskopik yapisikliklarin azaldigini ancak
biyomekanik ve histopatolojik incelemelerde iyilesmeye katkisinin
olmadigini saptamislardir [105]. Sicanlar tUzerinde yapilan baska bir
deneysel calismada cesitli adezyon bariyerleri karsilastirilmis ve adezyonun
makroskopik degerlendirilmesinde anlamli fark bulunmamistir [29].
Calismamizda makroskopik yapisiklik degerlendirmesinde kontrol ve deney
gruplar1 arasinda anlamli fark bulunmamasina ragmen sonuclar deney

grubu lehine sonuclandi.
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Tang ve ark.’nin yaptigi calismada histopatolojik  yapisikligin
degerlendirilmesinde 5 ayri kriter belirlenmistir. Bu kriterler; inflamatuar
hicre infiltrasyonu, bag doku organizasyonu, adezyon, hipervaskularite ve
fibroblast sayisidir [77]. Calismamizda tim gruplarda bu kriterler
kullanildi.

Calismamizda adezyonun histopatolojik incelemesinde deney ve kontrol
gruplar1 arasinda anlamli fark bulunmadi. Buna karsin Zhao ve ark.’nin
yaptigi ve adezyon bariyeri olarak tek katmanli kollajen membran
kullandiklar1 deneysel bir calismada histopatolojik olarak sadece adezyon
degerlendirilmis ve anlamli sonuclara ulasmislardir [106]. Bu sonuclarin
arasindaki farkin sebebi calismamizdaki oOrneklem sayisinin azhgi,
incelenen kriterlerin cesitliligi ve kullanilan materyalin yapisal farkliliklar:

olabilir.

Calismamizda  histopatolojik  degerlendirmede  inflamatuar  hticre
infiltrasyonu degerlendirildi ve anlamli fark bulunamadi. Ancak iki grup
icerisinde siddetli inflamatuar hticre infiltrasyonu olan tek sican kontrol
grubundaydi. Bu veri hucresel bariyer etkisi ile dolayli bir sekilde
antiinflamatuar etki lehine yorumlanabilir. Tendon yapisikliginin énlenmesi
amactyla kullanilan adezyon bariyerlerinin bazilar1 bariyer gérevinin yani
sira antiinflamatuar etki de gostermektedir. Hyaluronik asit emdirilmis
jelatin membranlarin adezyon bariyeri olarak kullanildigi bir calismada

yapisikligin azaldig gosterilmistir [107].

Calismamizdaki histopatolojik bag doku organizasyonu degerlendirmesinin
istatistiksel analizi sonucunda anlamli fark bulunamadi. Kollajen
membranin adezyon bariyeri olarak kullanildig bir calismada bag doku
organizasyonu Uzerinde olumlu sonuclar bildirilmistir [106]. Karsilastirilan
calismanin o6rneklem sayisinin yluksek olmasinin bu sonucu ortaya

cikarmis olabilecegi diistintlebilir.

Calismamizda sham grubunda cerrahi mutidahale yapilmadigindan
fibroblast sayisinin minimal seviyede olmasi beklenir. Ancak kontrol ve
calisma grubunda hem tendon hem de cilt kesisi bulundugundan buna
bagli skar dokusunun ve fibroblast sayisinin artist1 beklenir. Ozellikle

ekstrinsik iyilesme fazinda fibroblast aktivitesi daha ytksektir. Calisma ve
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kontrol grubundaki ortalama fibroblast sayis1 degerlendirildiginde iki grup
arasinda anlamli bir fark izlenmedi. Yapilan bir calismada hyalobariyer jel,
seprafilm ve interceed adezyon bariyeri olarak kullanilmis ve fibroblast
sayillarinda anlamli azalma bildirilmistir [29]. Bu veri calismamizda
kullanilan materyalin fibroblast géctini tam olarak engelleyemedigini
gosterse de iki grup arasinda anlamli fark olmamasi 6rneklem sayisi ile
iliskilendirilebilir.

Yaptigimiz calisma tendon onarimi sonrasi halen 6nline gecilemeyen
yapisikliklarin 6nlenebilmesi ve klinik calismalarda kullanilabilecek bir
yontem olusturulmasi amaciyla deneysel bir calisma olarak planlandi.
Sonuclarin bazilar1 calismanin hipotezini desteklerken bazi veriler ayni
dogrultuda olmadi. Biyomekanik germe testi ile kullanan materyalin tendon
beslenmesini engellemedigi goOsterilirken bir yandan da makroskopik
adezyon incelemesi ile deney grubunun lehine sonuclara ulasild.
Histopatolojik degerlendirmede anlamli sonugclara ulasilamasa da deney

grubu lehine bazi verilere ulasildi.

Lyoplant Onlay® tendon onarimlarinda yapisikligin 6nlenebilmesi amaciyla
umut vadeden bir materyal olarak karsimiza c¢ikmaktadir. Tendon
beslenmesini  engellememesi adezyon  bariyerlerinin en  6nemli
ozelliklerinden biridir. Yaptigimiz bu calisma sonucunda, kullandigimiz
Lyoplant Onlay®’in tendon beslenmesini olumsuz etkilemedigi ortaya
konuldu. Materyalin 1slandiginda jelé6z forma ge¢mesi ve sutar
gerektirmemesi diger avantajlar1 arasindadir. Bunun yani sira ¢ift katmanl
olmas1 ve bir katmaninin sikistirilmis kollajenden olusmasi, gerektiginde
sutir ile tespit edilebilme 06zelligini de yaninda getirmektedir. Bu 6zellikler
g6z Onunde bulunduruldugunda ve calismamizdaki destekleyici veriler
dustnuldtginde, klinikte farkli endikasyonlar ile kullanilmakta olan bu

materyalin tendon onarimlarinda da kullanilabilecegi diistiintilmektedir.

Calismamizda primer tendon onarimlarinda adezyon bariyeri olarak
Lyoplant Onlay® kullanilarak ekstrinsik iyilesme mekanizmasinin 6ntine
gecmek ve intrinsik iyilesmeyi artirarak tendon adezyonunu engellemek
hedeflendi. Sonuclar ve istatistiksel analizler g6z 6ntine alindiginda daha

genis Orneklem bulunan ileri calismalarla bu veriler desteklenebilir ve
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sonrasinda klinik calismalarda kullanilabilecek bir y6ntem olarak

tanimlanabilir.
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