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OZET

GUnimizde osteomiyelit tedavisinde, cerrahi ve antibiyoterapilere ek
olacak ozon ve hiperbarik oksijen gibi ek tedaviler arastiriimaktadir. Bu
¢alismada, osteomiyelitli kemik dokusuna ses dalgasi cihazi (Exogen® Smith &
Nephew. Reg. USA) ile uygulanan ses dalgalarinin, mikroorganizmalarin
olusturduklari  koloni  sayilart  Gzerine etkilerinin  invivo aragtiriimasi
degerlendirilecektir.

Bu c¢alisma 300-350 mg agirhidindaki ratlar Uzerinde yapildi. TUm
ratlarin sag tibialari genel anestezi altinda dekortike edilerek tibia icerisine
Metisiline direncli Staphylococcus aureus (MRSA) verilerek osteomiyelit modeli
olusturuldu. Kontrol grubu (Grup 1) doért hafta boyunca sadece takip edildi.
Antibiyotik verilen (Grup 2) gruba doért hafta boyunca hergiin Teikoplanin
20mg/kg/giin 1x1 I.M verildi. Sadece ultrason alan (Grup 3) gruba genel
anestezi verilerek, osteomiyelitli tibia Gzerine dort hafta boyunca hergin
1,5mHz frekansinda ve 30-161mW/cm2 glcinde 20 dk/gin ses dalgasi
uygulandi. Antibiyotik + ultrason (Grup 4) grubuna ; 4 hafta boyunca hem
Teikoplanin 20mg/kg/gin 1x1 I.LM hemde ,osteomiyelitli tibia Uzerine genel
anestezi altinda ses dalgasi uygulandi. Ardindan tim ratlarin tibialarindan
alinan kemik doku érneklerinden  kaltirleri yapildi. CFU/ml birimindeki bakteri
koloni sayilari kargilastiriidi.

Gruplararas! karsilastirmalarda ; Tukey HSD (Honestly Significant
Difference) post hoc testinden yararlanildi. Antibiyotik verilen grup ile Antibiyotik
+ ultrason verilen gruptan elde edilen koloni sayilarinda kontrol grubuna gére
anlamli bir azalma oldugu gértldd. ( P=0,00), P=0,00). Kontrol grubu (Grup 1)
ile  Ultrason (Grup 3) grubu arasinda istatiksel olarak anlaml bir farkhlik
olmadigi géruldi. (P=0,07).

Sonug olarak, 1,5mHz frekansinda ve 30-161mW/cm2 giclinde 20
dk/gin ses dalgasi, enfekte tibia Uzerine uygulandiginda bakteri koloni
sayllarindaki goérilen azalma istatistiksel olarak anlaml degildi. (P=0.07)

Ancak, bu azalmanin 0,05’e yakin olmasi caligmanin daha genis bir
denek grubu ve farkli slire ve frekanslarda ses dalgalar ile  tekrar
degerlendirilmesi gerekliligi ortaya ¢ikmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Exogen, koloni sayilari , osteomiyelit, ultrasound



ABSTRACT
(The effects of Ultrasound waves applications in experimental
osteomyelitis treatment)

Currently in the treatment of osteomyelitis in addition to surgery and
antibiotic treatment, ozone and hyperbaric oxygen treatment are investigated..
In this study ultrasound device ( Exogen® Smith & Nephew. Reg. USA) was
used to bone tissue with osteomyelitis. The effects of the ultrasound waves on
the colony number of the microorganisms were determined by in_vivo
investigation.

In this study the weight of 300-350 mgr rats were used. All of the rats’
tibias were decorticated by general anesthesia. Osteomyelitis were composed
by injection of Mcfarland 0.5 standarded MRSA ( Metisiline resistant S.Aerius)
in to the tibia. The control group (Group 1) was just observed up to four weeks.
In group 2 up to four weeks Teikoplanin 20mg/kg/days 1x1 IM was given. In
group 3 only ultrasound was applicated to the infected tibia under the general
anesthesia up to four weeks . Everyday 1,5mHz frequency and 30-161mW/cm2
power ultrasound waves were applicated 20 min/day. In group 4 antibiotic and
ultrasound waves were both applicated. Up to four weeks both Teikoplanin
20mg/kg/days 1x1 IM was given and ultrasound was applicated to the infected
tibia under the general anesthesia. Then the samples which were taken from
tibia were cultured. The number of the bacteria were evaluated by units of
CFU/grm and colony numbers were compared between these groups.

Tukey HSD (Honestly Significant Difference) post hoc test was used to
compare the groups. The total number of colonies from group 2 decreased
significantly when compared to the control group. ( P=0,00). The total number
of colonies from group 4 decreased as well significantly when compared to the
control group. ( P=0,00). There is not a significant difference between group 1
and group 3. (P=0,07).

As a result the colonies of bacteria decreased after aplications of
the1,5mHz frequency and 30-161mW/cm2 power ultrasound waves to the
infected tibia, is not is not a significant. (P=0.07)

As a result the p values of group 1 and 3 are close to 0.05, therefore
bigger research should be carried out with more and other animal trials .

Key Words: Colony numbers , Exogen, Osteomiyelitis, Ultrasound



GIRIS VE AMAC

Osteomiyelit, yaklasik olarak M.O 2000 yillarinda yasamis eski Misir
‘lilara ait mumyalarda saptanmisg ve Hipokrat tarafindan da tanimlanmis bir
hastaliktir. Cesitli mikroorganizmalara bagl olarak gelisen, kemik ve kemik
iliginin inflamatuvar bir hastaligi olarak tanimlanir.

Osteomiyelit tedavisi, 1940’larda penisilinin klinik kullanimi amaciyla
Uretiimesinden bu yana 6nemli gelisme gdstermistir. Enfeksiyon tedavisindeki
bu devrimden sonra osteomiyelit, yiksek mortalitesi olan bir hastalik olmaktan
cikip; daha cok yilksek morbiditeli bir hastalk grubuna girmistir'2.

Osteomiyelitin nedenleri henliz kesin olarak aydinlatlamamis olmakla
beraber, sosyo-ekonomik ve cevresel kosullar, bireyin biyolojik ve kalitsal
6zellikleri, hastaligin baslamasinda etkilidir. Gintimizde, kronik osteomiyelitin
etyolojisinde, travmatik nedenler ve cerrahi girisimler daha sik yer almakta ve
hematojen yayilima gére daha 6n plana ¢ikmaktadir %2,

Osteomiyelit, tedavi sdresinin uzun, basari oraninin disik olmasi, hasta
acisindan bu surede sayisiz pansumanlar, ilag uygulamalari olmasi nedeniyle,
hastanin ruh halini olumsuz etkilemekte ve yagsam konforunu bozmaktadir. Bu
nedenle bilim adamlarini yeni tedavi arayiglarina itmektedir. Medikal
teknolojideki bas ddnddrtcl ilerlemeler sayesinde yeni Uretilen son kusak
ilaglar, cerrahi girisimler ve basingl oksijen tedavileri kullanilarak osteomiyelite
karsi yeni uygulamalar yapilmaktadir. Ancak, bu tekniklerle bile %100 basari
saglanabilmis degildir.

Kemik dokusunun enfekte olan alanindaki kan akiginin azalmasi ve
siklerotik kemik dokusunun beslenmesinin bozulmasi nedeniyle ila¢ tedavisinin
enfekte siklerotik alana etkisi kisitlidir. Bu nedenle sadece antibiyoterapi yeterli
olmaz buna destek olacak cerrahi tedavi siklikla uygulanir.

Temel olarak basarili bir osteomiyelit tedavisi; kemik biopsisi ile tani
konduktan sonra radikal bir sekilde 6l dokularin temizlenmesi ve uzun sireli
etkin antibiyoterapi ile olur**%”.

GUnimizde g6rilme sikligi azalsa da erken yada ge¢ cerrahi
komplikasyon olarak osteomiyelitle karsilasmaya devam ediyoruz. Bu

komplikasyonlar arasinda, opere kemikte gelisen enfeksiyonlar hem ciddi



morbiditeye neden olmakta hem de tedavi maliyetlerini arttirarak saglik
ekonomisi acisindan énemli bir yik olusturmaktadir.

Osteomiyelitte, infeksiyonun tuttugu kemik, hastaligin olus mekanizmasi
ve slresi, hastanin yagi, altta yatan hazirlayici bir olayin varligi ve diger bazi
konak faktoérleri, etken mikroorganizmayi, tedaviyi ve hastaligin prognozunu
belirleyen belli basl faktdrler olarak siralanabilir.

Kemige olan kiguk bir travmanin,mikroorganizmanin baglanabilecegi
reseptorleri ortaya cikarmasi olasi olup bu yizden kemik enfeksiyonu igin
travma, predispozan bir fakidr olarak degerlendirilebilir. Bakterilerin ylzey
hlcreleri ve bunlarin tasidigi reseptorler, 6zellikle osteomiyelit ve septik
artritte 6nemli rollere sahiptir. Kollajen baglayan protein ve fibronektin baglayan
protein yapilar, Staphylococcus aureus (S. Aureus) ve Staphylococcus
epidermidis (S. Epidermidis)'in virilansini etkileyen faktorlerdir®®.

Osteomiyelit, cogu zaman bakteriyel kokenli olup kabaca iki olusum sekli
vardir.

1. Hematojen yayilim ile olusan osteomiyelit,

2. Bulagma ile olugan osteomiyelit (cerrahi, travma, komsu enfeksiyon
odagt).

Bazi yazarlar vaskiler hasar sonrasi gelisen osteomiyelit olgularini
(diyabetik ayaklar vb), metabolik, iskemik ve noéropatik sireclerinin olmasi
nedeniyle farkli bir baslik altinda degerlendirirler*”.

GunUmizde osteomiyelit; sanayi devrimi sonrasinda insanin makinalarla
temasinin Uretim ve kullanim asamasinda artmasi agir travmalara vyol
agmaktadir*®. Bu yiizden artik osteomiyelit, siklikla acik kirik veya rekonstriiktif
cerrahi sonrasi veya damarsal yetersizlik sonucu komsu odaktan yayilimla
meydana gelmektedir.

Son zamanlarda hastane kdkenli olgularda da artig gdértlmektedir.Gram
negatif basiller ve anaeroplarda osteomiyelite etken olabilir. Antibiyotiklere
direncli  bakterilerin  prevalansindaki artis  tedaviyi 6nemli oranda
glclestirmektedir. Osteomiyelitin  kesin tanisi kemik biyopsisi ile konur.
Materyal, bir biyopsi ignesi ile perkitan olarak veya cerrahi debridman ile
alinmalidir. Eger kemik likefiye ise sadece aspirat da alinabilir. Alinan 6rnek

mutlaka hem mikrobiyolojik hem de patolojik agidan incelenmelidir.



GunUmulzde osteomiyelit tedavisinde cerrahi ve medikal yaklasimlar
kullaniimakta olup ¢ogu zaman iki yéntem birlikte kullaniimaktadir. Osteomiyelit
tedavisinin basari orani yiksek degildir. Bu nedenle tedavisi zor olan bu
konudaki ,calisma ve arastirmalar tim dinyada devam etmektedir. Son yirmi yil
icerisinde osteomiyelit tedavisinde antibiyoterpide kullanilan ilaglarda yeni
kusaklarin Uretilmesi ile olumlu gelismeler olmustur.

Bu calismada, osteomiyeliti kemik dokusuna Ses dalgasi cihazi
(Exogen® Smith & Nephew. Reg. USA) ile uygulanan ses dalgalarinin,
mikroorganizmalarin olusturduklari koloni sayilari Uzerine etkilerinin invivo
calisma ile arastiriimasi degerlendirilecektir.

Literatir arastirmalarimiz sonucunda, ses dalgalarinin osteomyelitli
kemik dokusu Uzerine etkisini arastiran invivo yapimis bir calismaya
rastlanmamistir. Bu calisma ile ses dalgalarinin kemik enfeksiyonlarinda
etkinligi gosterilebilirse, bu ydntem klinik olarak kemik enfeksiyonlarinda,
cerrahi ve antibiyoterapiye yardimci bir tedavi olarak kullanilabilecek bir
ybntem olacaktir. Bdylece osteomyelit tedavisine ciddi katki saglayacag! ve
ortopedinin 6nemli bir probleminin ¢bézimine 11k tutacagi distncesindeyiz.

Cerrahi sonrasi kemik enfeksiyonlarinin incelenmesinde ilk adim
kuskusuz deney hayvanlarinda litaratirde kabul géren bir osteomiyelit modeli
olusturmaktir.

Bu calismada;Kandemir,O. ve ark. nin deneysel osteomiyelit modeli
referans allnmlstlrm. Bu model ilk olarak Mader, JT. nin bir makalesinde
belirtildigi gibi ilk olarak Zak O. tarafindan siganlarda basariyla
olusturulmustur'’. Bu modelin basit, giivenilir ve kontrollii bir model oldugu

belirtilmistir'".



GENEL BILGILER

Ultrasonografinin Tarihgesi
Ultrasonografi; vicut icerisinde kan akimi ve organlarin hastaliklarinin
tanisinda kullanilan, bu isi de yUksek sikliktaki ses dalgalarinin yansimalarini
degerlendirerek yapan bir cihazdir. icerisinde bulunan transducer ile hedefe
gbnderilen ses dalgasi ekrana yansitilir. Ses dalgasi cihazinin ana Unite ve
prob olmak Uzere iki pargasi vardir. Tetkik esnasinda incelenen vicut alanina
konulan ses dalgasi pargasina "prob" denir. YUksek frekansli sesler, prob iginde
bulunan transdlser (gevirici) araciligiyla elektrik enerjisine dénustaralar.
Vlcuttan gelen ses dalgalarinin  olusturdugu enerji de yine ayni sekilde
transdlUser araciligiyla elektrik enerjisine gevrilir. Bu degigimler prob igindeki
piazoelektrik kristallerde gerceklesir. Boylece vicuttan gelen ses dalgalari
gOruntlye cgevrilerek TV ekraninda goérinlr hale getirilir. Olusturulan gérintiye
"sonogram" denir. Bu goruntiler fotograf baski araci ile aninda kaydedilebilir.
Ses dalgalarinin yayilma hizi, ortamin yogunluguna baghdir. Ses
dalgalari 3’'e ayrilr.
1. infrasound (sesétesi) ; frekansi 20 hertz veya altindaki sestir.
2. lIsitilebilir ses ; frekansi 20-20 000 hertz arasinda olan isitilebilir sestir.
3. Ultrases ; 20 000 hertz Gzerinde (2 — 15 MHz) frekansa sahip
isitlemeyen sestir.
Ses dalgasinin yogunlugu absorbsiyon, refleksiyon ve dagilmayla azalir.
Doku absorbsiyonu ultrasound dalgasinin frekansinin artmasiyla artar. Ses
dalgasi demeti belli akustik 6zellikli bir dokudan farkl akustik 6zellikli bir dokuya
gectigi zaman ses demetinin bir bélima yansir.
Ortopedide Ultrasonun Kullanim Alanlari
Ses dalgas! cihazlari ile vicudun pekgok bélimid incelenmekle birlikte
ses dalgasi denince akla ilk olarak jinekoloji ve gebelik gelmektedir. Ancak
gunumuizde , ultrason siklikla travmatik ve enflamatuvar hastaliklarin tanisinin
konulmasinda da siklikla kullanilan noninvaziv bir yéntemdir.
Normal tendon homojenik ve yiksek ekojenik karakterde iken herhangi
bir travma sonrasinda ekojenitede diffiz ve lokal azalmalar ve tendon

voliminde artma ultrasonda gérllebilir. Omuz ekleminde rotator kaf
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yaralanmasi, biseps tendiniti, asil tendiniti , tendon rUptarleri ve kistik yapilar-
hematom gibi hastaliklar taninabilir.

Konjenital kalga eklemi dislokasyonlarinin dogum 6ncesi ve sonrasinda
tespiti ve ayni zamanda ilk 6 ayda da takibinde ultrasound kullanilir. Septik

artrit, sinovit gibi pediatrik vakalarda eklem arasi sivi tutulumu yorumlanabilir.

Yumusak doku iltihaplarinin tanisinda oldukga yararlidir'2.

Resim 1 : Asil tendonu parsiyel ve total riiptirlerinin ultrasonografik gérinttisi’

Ayrica son dénemlerde kemik kaynama gecikmesi yada kaynamamasi
durumundada direk olarak kirik alanina uygulanmaktadir.

Ses dalgalari Exogen® cihazi yardimi ile kirik hattinda mikrokiriklar
olusturarak, enkondral ossifikasyonu ve kondrogenezisi hizlandirir. Ses
dalgalarinin  kirik iyilesmesini % 38 hizlandirdigi bildirilmistir'>'*.  Bizim
calismamizda da ayni ses dalgasi cihazi kullanilmistir.

Osteomiyelit

Tanim; Osteomiyelit, enfektif ajanlar tarafindan olusan, kemik ve kemik
iliginin inflamatuvar bir hastaligidir'®.

Kemik ve eklem enfeksiyonlardaki tedavinin basarisi, anatomik ve
patofizyolojik bazi 6zellikler nedeniyle, vicudun diger bdlgelerindeki
enfeksiyonlarin tedavisinde elde edilen basarilara kiyasla dasuktar.

Hastalarin cogu, defalarca ameliyat edilen, uzun stre degisik antibiyotik

’ Dipnot: Injury ofthe Achilles tendon: diagnosis with sonography. AJR 1990; 155: 103 1-6.
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tedavileri alan, ama enfeksiyonu hala devam eden olgulardir.
Osteomiyelitin bu siregen hali hastada, hem fiziksel olarak kisitlama hem de
ruhsal sekeller birakabilen bir tablodur.

Patogenez; Osteomiyelit, bakteriyeminin neden oldugu yayihm yoluyla,
komsulugundaki yumusak doku veya eklem infeksiyonu ile yada delici bir
travma veya cerrahi sonrasi mikroorganizmanin direk bulasmasi gibi cesgitli
yollarla olusabilir 6.

1. Kemik doku, osteomiyelit olusumunun Oncesinde bir incinme veya
yabanci bir cisim yoksa infeksiyonlara olduk¢a direnglidir.

Bazi mikroorganizmalar érnegin; S. Aureus, kemige fibronektin, laminin kollajen
yada siyaloglikoprotein reseptorleri ile baglandigindan ve deri ile burun
mukozasinda siklikla kolonize olabildiginden 06zellikle osteomiyelite neden
olur®®,

Akut hematojen osteomiyelit cogunlukla cocuklarda ve yaslilarda meydana
gelip, fizyopatoloji ve klinik tablo yasla iligkilidir™®.

2. Yakin zamanlardaki olgu serileri ileri yas grubundaki goérilme
sikhginda bir artisa dikkat ¢ekmektedir, bundan dolayr da yas dagiliminda iki
kez pik yapar'”'®,

3. Cocuklarda genellikle femur, tibia ve humerusun metafizlerinde olusur;
¢Unkl bu kemiklerin kan akimi, ¢ok az fagositik hlcre iceren ve minor
travmalardan sonra vaskiler obstriksiyona egilimli olan besleyici arterin kliglk
kapillerlerinden saglanir.

Cocuklukta metafizyel ve epifizyel dolagim arasinda anastomoz yapan
damarsal baglantilar yoktur. Kan akimi azalinca hematojen yayilmaya egilimli
kicuk kemik nekrozlar gelisir. Bu infekte avaskuler kemik alanlari sekestre olur.

Bir yasin altindaki g¢ocuklarda infeksiyon, buyime plagini gegen
kapillerler araciligi ile epifiz ve eklem araligina yayilabilir.

Bir yasin U(zerindeki cocuklarda ise infeksiyon metafizle sinirhdir,
dolayisiyla infeksiyon Haversian ve Volkman kanallari yoluyla lateral olarak
yayilir, korteks rlptlri ve subperiosteal apse olusabilir. Bu kuralin istisnasi
proksimal femur, humerus ve radiusta oldugu gibi intrakapstler metafizlerde

osteomiyelit gelismesidir.

12



Hematojen yayilim arteriyel ve venbéz yolla (Batson 'un vendz
pleksusundan retrograd yolla) olusabilir, ancak arteryel yol daha yaygindir.
Vertebral osteomiyelite egilim olusturan yaygin bakteriyemi kaynaklari arasinda
damar i¢i araclar, pnédmoni ve Uriner sistem infeksiyonu yer alir.

Bir hemoglobin yapi bozuklugu olan orak hiicre anemisinde olugsan kemik
enfarktlari bakterilerin kolonizasyonuna zemin hazirlar. Birgok odakta birden
osteomiyelit gértlmesiyle sik karsilasilir. Salmonella tirleri ve S. aureus en sik

rastlanan patojenlerdir'®'®.

Osteomiyelitli hastalardan izole edilen mikro-
organizmalar Tablo 1’de &zetlenmistir 2.

Siniflandirmalar

Osteomiyelit icin iki ana siniflandirma semasi kullaniimaktadir. Bunlardan
birincisi; Waldvogel ve ark. '” 1970 yilinda yaptiklari siniflandirmadir. Kemik
infeksiyonlarini hematojen ve komsu odaktan kemige yayilan olarak iki sinifa
ayirmiglar ve bu iki ana siniflandirmadan sonra infeksiyonu vaskuler yetmezligin
olup olmamasina goére alt gruplara bélmis ve sonrasinda da akut ve kronik
osteomiyelit (KOM) olarak ikiye ayirmiglardir.

1- Akut ve Kronik Osteomiyelit: Bu klinik ayrim bazen gig yapilir. Bu
durum tedavi ve prognozla ilgili durumlari ayirt etmeye yarayabilir'”. Klinik ayrim
bazen glc olabilir. Akut olgular, ilk defa ortaya c¢ikan tablolardir. Akut
hematojen osteomiyelit (AHO ) icin glnlerle ifade edecek kadar kisa veya
komsuluk yoluyla gelisen osteomiyelit icin haftalar- aylar gececek kadar uzun
olabilir. KOM olgulari daha énce hastaligin saptandigi yerde tekrar hastalik
gelismis olanlardir. KOM'un basariyla tedavisi daha zordur ve prognozu daha
kétiidir. Genellikle cerrahi miidahale gereklidir'’.

2- Patojenik siniflandirma: En kullanigh klinik siniflandirma taslagi
Waldvogelve ark.nin'” belirledigi patogeneze dayanan siniflandirmadir .

a) Akut hematojen osteomiyelit; kemikte bakteriyemik yayilma olmasinin
bir sonucu olarak gelisir.

b) Komsu odaktan yayilan osteomiyelit; ameliyat sonrasi infeksiyon,
travmaya bagli inokilasyon veya yumusak doku infeksiyonu bdlgesi gibi yakin
bir infeksiyon odagindan yayilimla meydana gelir.

c) Periferik damar hastaligina bagh osteomiyelit;  blyuk damar
yetmezligi

olsun yada olmasin genellikle diyabetli hastalarda geligir.
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3- Diger siniflandirmalar:

Kronik osteomiyelit icin Cierny ve Mader tarafindan 1985 yilinda énerilen
bir siniflandirma yapilmistir. Bu siniflama tedavi sonuglarinin kargilastiriimasini
olanakli kilmaktadir®'.

Subakut osteomiyelit i¢cin tutulumun anatomik dlzeyine bagl olarak
Subakut Osteomiyelit Gledhill Siniflamasi yapiimistir®,

Mikrobiyolojik Yaklagim

Osteomiyelit tedavisi icin en uygun antimikrobiyal ajanlarin secimi,
infeksiyona yol agan mikroorganizmalarin tam olarak ortaya konmasina ve
antimikrobiyal duyarliliklarinin bilinmesine dayanir®*23. Tutulan dokunun tiim
kaltdrleri elde edilinceye kadar antibiyotik tedavisi genellikle verilmemelidir.

Fistal sUrGntd kaltarleri polimikrobiyal infeksiyonu kestirmede ¢ok kesin
bilgiler vermez, ancak S.aureus tek ajan olarak izole edildiginde yararli olabilir®.
Calismamizda kullanilan MRSA ile, olusturulan osteomiyelit modelinde, alinan
kontrol kulttrlerinde sadece ayni etken Uremistir. Bu olusturulan osteomiyelit
modelinin gavenilirliligini arttirmaktadir.

Kaltdr icin kemik biyopsisi ve/veya cerrahi debridman sirasinda mimkan
oldugu kadar ¢ok doku ve partlan materyal elde edilmelidir.

S. aureus, ¢ocuklarda ve erigkinlerde AHO’nun en sik nedenidir. Ancak
S. aureus’a bagli AHO orani %60-80’a civarindadir'’.

Bazi hasta gruplari, belli organizmalara bagli hematojen infeksiyonlara
egilimlidir. Ornegin, orak hiicre anemili hastalar Salmonella ve S. aureus’a, yeni
doganlar Enterobacteraceae ailesi ve grup B streptokoklara, intravenéz madde
kullananlar ise Pseudomonas aeruginosa ve S. aureus’a duyarldirlar.
Haemophilus influenzae bebekler ve cocuklarda infeksiyona yol acar; fakat
invazif hastallk insidansi ¢ocuklara uygulanan H.influenzae tip b konjuge
asisina bagli olarak azalmaktadir.

Streptokoklar, enterokoklar, S.aureus, aerobik Gram negatif basiller ve
anaeroblarin hepsi patojen olabilir. S. aureus en sik rastlanan etkendir.
Olgularin yaklasik %50-60’inda etkendir, EkKlemde protez varsa etken olarak S.
Epidermidis dugstunulmelidir. Bu infeksiyonlar siklikla yavag bir seyir gosterirler

ve protez yerlestirildikten sonra devamii bir agri seklinde belirti verirler®-°.
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Tablo 1: Bakteriyel osteomiyelitli hastalardan izole edilen mikroorganizmalar

Koagulaz Negatif stafilokok

Ortopedik fiksasyon cihazi varsa siktir

Enterobactericeae

Nozokomiyal infeksiyon ya da
kontamine acgik fraktdrler

Salmonella ya da Streptococcus
pneumoniae ve S. aureus

Orak hiicreli anemi

Anaerobik bakteriler

Diyabetiklerin ya da insan veya
hayvan isirigindan sonra gelisen ayak
osteomiyeliti

Pseudomonas aeruginosa

intravendz madde kullananlar ve delici
yaralanmalar sonrasi olusan
osteomiyelit

Staphylococcus aureus

Her tlr osteomiyelitin en sik nedeni

Streptokoklar

Diyabet, 1sirmaya bagli yaralanmalar

Pasteurella multocida ya da Eikenella
corrodens

Isirma seklindeki yaralanmalar

Ortopedik fiksasyon cihazlarda S. aureus ya da koagulaz negatif

stafilokoklara bagli monomikrobiyal infeksiyon daha sik goralir. Pasteurella

multocida osteomiyeliti siklikla kedi 1siriklarinin bir komplikasyonu olarak gelisir®’.

P. aeruginosa ayak osteomiyelitinin yaygin bir etkenidir 2. Bu tiirde genellikle

yabanci cisim batmasi sonrasi goéralir. Diyabet hastalarinda ve Periferik damar

hastaligina bagli osteomiyelitte stafilokoklar en sik izole edilen bakteriler olup

bunlari streptokoklar ve anaeroplar takip ederler®.

Klinik Yaklagim

Hastalarin ¢cogu U¢ haftadan kisa slren belirtiler gésterir.

Cocuklar ve

bebekler bir haftadan daha kisa strede semptomatik olabilirler. AHO en fazla

hizli buylyen kemikte gelisir, bu da cocuklardaki sikhigini agiklar. AHO’nun

klasik tablosu ani baglayan kemik agrisi, ylksek ates, GUslime ve terleme ile

genel durum bozuklugudur.

Yumusak dokuda sislik, lokal hassasiyet ve ekstremitede hareket etmede

azalma (psddoparalizi) en sik rastlanan bulgulardir. Atipik tablolar daha sik

g6raltr ve beklenmedik bolgelere daha sik yerlesirler

17,30,31
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Postoperatif infeksiyonlar komsu odaktan yayilan osteomiyelitin 6nemli
bir kismini olusturur. En fazla zemin yaratan cerrahi islem kapal kiriklarin agik
reduksiyonudur. Bu infeksiyonlar antibiyotik tedavisine direngli bir infeksiyon
yuvasl goérevi yapabilen metal, plastik ve kemik ¢imentosu gibi yabanci
cisimlerin kullanilmasiyla daha da karisik olabilirler.

Kirk zemininde gelisen iltihap; kirigin agik kirik olmasi yada kapali
kiriklarda kirik hematonun iltihap icin iyi bir ortam olusturmasi ile ortaya ¢ikar.
Bu iltihap, yara iyilesmemesi, kirikk kaynamamasi ya da ge¢ kaynamasina
neden olur. Kaynama sorunlari ve iltihap hastanin klinigini kroniklegtirir.

Osteomiyelit siklikla kemik zemininde altta yatan basi Ulserleri oldugunda
olusur ve oOzellikle de tani konmasi zordur, burada kemik biyopsisi yararli
olabilir®,

Periferik damar hastaligina baglh osteomiyeliti olan hastalarin buyutk
cogunlugu diyabetiktir. Ayaginda problemi olan diyabetik hastalarin cogunda
mekanik veya termal yaralanmalara zemin hazirlayan ndéropati mevcuttur.
Travmaya bagdli olarak gelisen Ulserlerin iyilesmesini bozan, kroniklesmesine ve
cogunlukla kemige ulagsmasina yol acan doku iskemisi mevcuttur. iskemik
alanlara antibiyotiklerin gecisinin kéti olmasi cerrahi debridmani zorunlu kilar®.

Uzun sdreli diyabete baglh yanetkiler ¢cogunlukla baskin bulgulardir.
Bunlar arasinda néropati, arteriyel nabizlarin zayiflamasi veya kaybolmasi, cilt
ve tirnak degigsiklikleri, retinopati ve nefropati sayilabilir.

Bu gibi komplikasyonlarin varligi hastaligin gidisini kéti etkiler .

Akut Hematojen Osteomiyelit

AHO olan hastalarin yaklasik %40-50 'sinde kan kultirleri pozitiftir. AHO
yada diger turlerde stUphesi olan bitin hastalardan kan kdltarleri alinmahdir.
Patojenin  duyarlilik testlerinin elde edilmesi, antimikrobiyal tedavinin
yonlendirilmesi i¢cin sarttir. Her yas grubunda erkeklerde daha sik olmasina
ragmen genelde gocuklarda daha sik gérdiliir 3.

Yenidodan osteomiyelitleri ¢ogunlukla bakteriyemi ile seyreder.
Cocuklarda hizli baydyen kemiklerin metafizlerinin tutulumu énemlidir. Kemige
bakteri bulasinin olmasi yangiya bu da, kemikte bdlgesel iskemik nekroza
neden olur. Ardindan abse formasyonu olusur. Abse blytdikge intrameduller
basing artar kortikal iskemi olusur, korteksten subperiostal alana dogru purutlan

g6c¢ olusur. Sekestrum olusu sonrasinda kronik osteomiyelit olusabilir. (Sekil-1)
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Cocuklarda 2 yas alti ve 8-12 yaslarinda daha sik olmak Uzere
osteomiyelit sikhgi iki dénemli seyreder. Osteomiyelit c¢ocuklarda vyas,
kan dolasimi ve kemik anatomik yerlesimi enfeksiyonun siddetini belirler.
Enfeksiyon lokalizasyonu fizis ve epifizis ise blylmeyi durdurur veya acisal
deformiteye neden olabilir.

Fizis her zaman bariyer gérevi yapar. iki yas altinda osteomiyelitin sik
gérulmesinin nedeni de fizis bariyerinin yeterince iyi olmamasidir. Fakat blyik
cocuklarda metafiz kalin oldugundan diafize dogru tutulum olabilir.

Hastalik ilerledikge c¢ogunlukla Eritrosit sedimentasyon hizi (ESH)
yukselir. ESH'nin normal olmasi taniyi ekarte ettirmez. Basarili bir tedavi ile
ESH giderek azaldigindan, ylkselmis ESH tedaviye cevabin izlenmesi icin
mikemmel bir parametredir. C-reaktif protein (CRP) diizeyi genellikle hastalik
tablosu olustugunda yiksektir ve basarili bir tedavi ile diiser®>®.

Diafiz tutulumunda endosteal kan dolasimi bozulabilir. Erigkinde
hematojen yolla osteomiyelit ancak digkin bakimsiz hastalarda olur. Metafizde
fagositik hdcre yogunlugu diger yerlere gore daha azdir bdylece burada
enfeksiyon tutulumu daha siktir.

Osteomiyelit zemininde septik artrit olusumu hastanin yasi ile dogrudan
iligkilidir. iki yas alti metafiz —epifiz kan dolagimi fizisten kolaylikla saglanir,
bdylece bu yas grubunda septik artrit sik olur. Kiglik cocuklarda en sik kalca
eklemi ve sonra da omuz eklemi tutulumu olur.

Bebek, cocuk ve immun sistemi zayif hastalarda klinik vermeyebilir. Agri
ve lokal hassasiyet en sik sikayetlerdir. Akut osteomiyelit, kronik osteomiyelit
ve periferik damar hastaligina eslik eden osteomiyelit gibi diger osteomiyelit
sekillerinde kan Kltirlerinin pozitif olmasi olasiliyi daha azdir. iki veya dért ayri
kan kdltlr seti alinmalidir. Bagarih bir tedavi ile ESH giderek azaldigindan,
ESH tedaviye cevabin izlenmesinde kullanilir.

Radyografik dederlendirme ¢ok yararli olup hastalarin timinde rutin
olarak yapilmalidir. Radyolojik degisiklikler klinik tablodan glnler ya da haftalar
sonra (en erken 10-14 gun) gelisebilir. Hastaligin erken déneminde kemik
sintigrafisi daha ayrintili bilgi verebilir. Bununla birlikte kemik harabiyeti mevcut
ise daha ileri gérintileme ydntemine gerek yoktur. Odem ve subperiostal

kalinlasma en erken saptanan patolojidir.
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cortex

Sekil -1 : Hematojen yayilimin patofizyolojisi *

Sintigrafi akut hastallk seyri sirasinda, erken dbénemde bulgular
gelismeden 6nce en yararli olan yontemdir. Hastalik belirtilerinden ilk bir, iki giin
icerisinde sintigrafi sonucu olumlu olabilir. Ozellikle de (¢ fazli sintigrafiler en
fazla kullanilanlardir.

indiyumla  isaretlenmis  l6kositlerle  yapilan  sintigrafi,  erken
osteomiyelitin tespit edilmesinde mikemmel duyarlilik ve 6zgullige sahiptir. Bu
ybntem teknik olarak biraz daha zor olup teknesyumlu kemik sintigrafilerine
gére daha fazla yilksek radyasyon miktarina sahiptir’”. Manyetik rezonans
gbrintileme (MRG), yumusak doku infeksiyonunu saptamak, kemik iliginin
infeksiyonundan ayirt etmek, apse ve sellllit arasinda ayirm yapmak igin
kullanilir. Vertebral osteomiyelitin tanisi i¢cin en sik tercih edilen yontemdir.
Bilgisayarli tomografi (BT) kemik korteksi icin  mikemmel goérintt saglar ve
biyopsinin yerinin belirlenmesi icin kullanilir 38,

Tedavi

Uygun tedavinin erken baslanmasi morbititeyi belirgin olarak azaltir.
Hastalarin bir kisminda sadece ilag tedavisi olumlu cevap alinirken bazilarinda
da ilag ve cerrahi birbirini tamamlayici tedaviler olarak baglanir. Maliyeti az
toksisitesi az ve bakterisidal etkisi fazla olan ilaglar tercih edilmelidir. Abse
olusumu yoksa ilag tedavisi basarili olabilir. Akut osteomiyelitli hastaya sivi

takviyesi yapilmali tutulan organ istirahate alinmalidir.

’ Dipnot: Modified from Hobo T: Acta Scholae Med Kioto 4:1, 1921.
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Kemikte abse olusumu yoksa alinan kiltir gram boyasi sonrasinda

uygun L.V tedavi baglanir. Tedavi sirasinda hastanin takibinde CRP, 3 gtinde bir
dlctlip kaydedilmelidir. ilk iki giin icinde Klinikte diizelme olmazsa kemikte bir
abse formasyonu aranmalidir. Abse varligi ve intravendz (i.V.) tedaviye cevap
alinamadigi durumlarda cerrahi endikasyon dogar.
Cerrahi sirasinda subperiostal abse varliginda kemikte medullaya dogru kiigik
delikler aciimalidir. Medulladan pU gelirse kemik pencere agiimalidir. Agilan
pencereye diren konulmali ve ekstremite diz 20 derece fleksiyon, ayakbilegi 90
derecede atele alinmahdir.

Subakut Hematojen Osteomiyelit

Subakut hematojen osteomiyelitin sinsi seyrinin konak direncinin artmasi,
bakteri virulansinin zayif olmasi, semptomlardan énce ila¢ kullaniimasina bagh
oldugu dusUndlmastir. Kemik biyopsi kaltirG yapilsa bile kiltirde patojen
uretilmesi ancak %60 civarindadir. Ancak tani koymada biyopsi her zaman
kullaniimasi gereken bir yontemdir. Subakut hematojen osteomiyelitte en sik
gbrulen etken S.Aureus ve S. Epidermidis'tir.

Ross- cole ve ark. goriinen her lezyon icin biyopsi klretaj ve uygun ilag
tedavisini 6Snermektedir.

Jones ve ark. tim kemik enfeksiyonlarinin %35'nin subakut hematojen
osteomiyelit oldugunu bildirmistir*'.
Subakut hematojen osteomiyelitte Gledhill Siniflamasi kullanilir®® (Sekil -2)

Subakut Osteomiyelit Gledhill Siniflamasi

1.  Etrafi reaktif yeni kemik olugsumu ile cevrilmis alan soliter lokalize
radyolusen alan (Brodi apsesi)

2. Kortikal erozyonlu metafizer radyolusen alan

3. Diafizde kortikal hiperostozis, sogan zari gérinimui yok
4. Subperiostal kemik olugsumu ve sogan zari gérinima
5. Epifizde radyolusen alan

6

. Vertebra korpus destruksiyonunu ilgilendiren osteomiyeliti
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Sekil -2 : Subakut Osteomiyelit Gledhill Siniflamasi

1996 da Hamdy ve ark. Subakut osteomiyelitli 44 hasta tizerinde yapilan
calismada konservatif tedavi ve cerrahi tedavi arasinda bir fark olmadigi
gorilmistiir®. Bu calismaya gore kiretaj, direncli yada agresif seyirli hastalarda
6nerilmektedir. Eger basit abse odagl metafiz ve epifizde bulunuyorsa biyopsi
Onerilmez.

Brodi Apsesi; alt ekstremitelerin uzun kemiklerinde Ozelikle geng
erigkinlerde gorllen lokalize subakut osteomiyelittir. Erigkinlerde epifizo-
metafiziyal bilegke tutulur. Fizis kapanmadan 6nce en sik metafiz tutulumu olur.
Lokalize agn en sik olan sikayettir. Grafide etrafi sklerotik kemik dokusu ile
sarilmis bir abse goérinimia vardir. Hastalarin yarisinda etken S. aureustur.
Biyopsi kiretaj yeterlidir.

Kronik Osteomiyelit

Kronik Osteomiyelit, tedavisi acisindan bakildiginda belki de tedavisi en
zor olan ve osteomiyelit denilince ¢ogu zaman aklimiza gelen bir osteomiyelit
taradar. Akut alevlenme dénemlerinde ilag tedavisi ile ataklar bastirilabilir.

Nekrotik kemik dokusu avaskuler bir yapiya sahip oldugundan enfeksiyonun
direncli olmasina ve tedavisinin zahmetli olmasina neden olur.

Fistil agzindan alinan kaltirlere ¢ok glvenilmemeli ve mutlaka kemik
kdiltdrd alinmahdir “*3. Kronik Osteomiyelit en fazla komsu odaktan yayilan veya
periferik damar hastaligina bagl osteomiyelitten geligir *.
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Cierny- Mader infeksiyon evresinin belirlenmesinde fizyolojik ve anatomik
siniflama yapmis ve bunu tedavi sirecinde kullanmistir?’. Bu siniflama,
tedavinin basit veya karmasik, kiratif veya gecici, ekstremite koruyucu veya
ablatif olacaginin belirlenmesinde yararlidir

Tani

Altin standart tim osteomiyelitlerde oldugu gibi kemikten alinan kaltar
sonucu ile konulmalidir. Cierny ve Mader siniflamasi;
Anatomik Tip Siniflama

e

1. MEDULLAR

3. LOKALIZE 4. YAYGIN

Sekil -3 Cierny ve Mader  siniflamasi
Evre 1: Meduller osteomiyelit
Evre 2: Ylzeyel osteomiyelit
Evre 3: Lokalize osteomiyeli
Evre 4: Yaygin osteomiyelit
Fizyolojik Tip Siniflama
A Konak: Normal
B Konak: Riskli
Sistemik riskler (Bs),
Lokal riskler (BI)
Sistemik ve lokal riskler(Bs+Bl)
Bs - B : Fizyolojik riskli konak grubu
s/l . Sistemik yada lokalize risk
C Konak: Tedavi hastaliktan daha kétli, metabolizma ve lokal
vaskulatlrl etkileyen sistemik ve lokal faktorler:
Lokal (BIl) hastaliklar; kronik lenfédem, majér damar yetersizligi, kiicik damar

hastaliklaridir. Sistemik (Bs) hastaliklar; malnitrisyon, renal-hepatik yetersizlik,
diyabet , kronik hipoksidir.
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Bu siniflama sistemi, kemik anatomisi ve konagin fizyolojik durumuna
dayanir. Bu sistem, Klinik calismalarda medikal ve cerrahi tedavi yaklagimlarini
kiyaslamada oldukga yararlidir. Dért evreye ayrilir?',

Hastaliga 6rnek olarak, hematojen osteomiyelit ve infekte intrameduller
odaklar verilebilir. (Evre 1) Bir yumusak doku infeksiyonunun tabanindaki kemik
ylzeyinin osteomiyeliti (Evre 2) osteomiyelite 06rnek olabilir. Kortikal
sekestrasyon olsun veya olmasin, kemigin stabilitesini bozmadan debride
edilebilen, kemigin tim tabakalarini tutan bir osteomiyelit (Evre 3) hastaligi
olusturur.

Kemigin tamamini tutan ve yeterli bir debridman icin genellikle segmental
rezeksiyon gerektiren (kemigin stabilitesini genellikle tehlikeye atan debridman),
(Evre 4) osteomiyelittir. Direk grafi tani koymada asil segenek olmasa da
mutlaka hasta ile ilk karsilasmada direk grafi istenilmelidir. Kortikal yikim ve
periost reaksiyonu bulgulari osteomiyeliti disindirmelidir. Hastaligin takibinde
ESH, CRP, Beyaz Kiire(BK)’ ye bakilmalidir®®*’,

Resim 2 : Kronik vertebra osteomiyelitinde rim sing MR Findings

Niikleer izotop kemik sintigrafisi kronik osteomiyelite kiyasla akut formda
daha faydalidir, ¢lnkl akut osteomiyelitte diz grafiler negatiftir. Osteoblastik
aktivite artigi veya kan akimi artisi olan bdlgelerde uptake artigini gbsteren
teknesyum 99m kemik sintigrafisi, 6zellikli degildir. Galyum sintigrafisi |6kosit
veya bakterilerin biriktigi alanlarda tutulum artigi gésterir. Galyum sintigrafisinin
normal olmasi hemen daima osteomiyelit olmadigini gdsterir®®. Bu nedenle,

cerrahi sonrarasindaki takipte faydalidir. indiyum 111-isaretli I6kosit sintigrafisi
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teknesyum veya galyum sintigrafisinden daha duyarlidir, 6zellikle kronik
osteomiyeliti diabetik ayagin néropatik artropatisinden ayirmada faydalidir “°.

Kronik osteomiyelitte MRG’da aktif hastalik odaginin cevresinde ylksek
sinyal yogunlugu ile cevrili belirgin bir halka gériiliir (rim sing) *”.( Resim 2)

Osteomiyelitte, altin standart biyopsi, kiltlr ve antibiyogramdir. Biyopsi
sadece taninin konmasi igin degil, ayni zamanda uygun antibiyotik tedavinin
uygulanmasi icin de yardimcidir

Kronik Reklirren Multifokal Osteomiyelit

Hastaligin tekrarlayici olma egilimi vardir. Reuland P ve ark.*® tarafindan
bu hastalik tanimlanmigtir. Ginimize kadar yaklasik 200 vaka bildirilmigtir.
Kaltdr sonucu genellikle negatiftir. Etkili bir tedavi tanimlanamamistir. Kaltir
negatif oldugunda ilag tedavisi 6nerilmez.

Vertebral Osteomiyelit

Hastalar daha ¢ok sirt ve yan agrisindan sikayet ederler. Genellikle sirt
agris1 surekli vardir ve hareketle artar. Enfeksiyonla uyumlu alanda
dokunmayla agr olur. BK ve ESH degerlerinde ylkselme vardir. Vertebralarin
tutulumu genelde yaygin vaskuller yapilar sayesinde hematojenik yolla olur.
Genitouriner midahale ve enfeksiyonlar ven6z pleksus komsulugu, Baston
vendz pleksusu ile pelvisten yayilimda etkili olabilir. Hastada eger diskit varsa
bu osteomiyelitin hematojenik yolla yayildigini gésterir.

Genelde bu hastalar 5 ve 6. dekatlarada daha sik gérulir. Genelde torakal
ve lomber vertebra tutlumu daha fazladir. Antibiyoterapide sadece vankomisin
kullanimin vankomisin  ve rifampisin kombinasyonuna gére daha az etkili
oldugu hayvan deneylerinde gésterilmistir®.

Vertebral osteomiyelitte kesin cerrahi endikasyonlari;

e Kord basisi gibi nérolojik komplikasyonlar
e Paravertebral abse direnaji
 igne biyopsi ile tekrarlayan tanilar
¢ Medikal cevabin yetersiz olmasi
e Ciddi kemik defekti olusmasidir®'.

Tuberkiiloz Osteomiyelit

Etken cogunlukla, Mycobacterium tuberculosis (M. tlberkilozis) tir.

Antibiyotik ve cerrahi midahaleye ragmen iyilesme olmayan osteomiyelitlerde
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tiberkiloz osteomiyeliti diisiiniilmelidir. Human Immunodeficiency Virus (HiV)
ve enfekte tliberkiiloz vakalarinin tigte birinde osteomyelit gériilmektedir®?,

Genelde akgigerlerden hematojenik yolla yayilir. Bdbrek veya iskelet
sisteminin tOberkulozu genellikle birlikte tutulum gdsterir. Taberkiloz tutulumu
genelde de omurga ve alt uzuvlarda goralir. Klinigi son derece sinsi seyirli olup
parapleji ve nérolojik semptomlarla kargimiza cikabilir.

Fungal Osteomiyelit

Basta kandidalar olmak Uzere bir gok mantar enfeksiyonunun invazyonu
ile enfeksiyon yapabilir. Ozellikle ginimiizde organ nakli yapilan hasta
sayisinin artmasi ile fungal osteomiyelit &nem kazanmigtir. Ayrica, Salaoum ve
ark.®® ise L.V. ila¢ kullanan bir hastada aspergillus osteomiyeliti oldugunu
gbstermiglerdir.

Tedavi

Kronik osteomiyelit tedavisi cerrahi segenekler dusuntlmeden
yapiimamalidir. Sadece verilen ila¢ tedavisi hem zaman hemde maliyet
acisindan buyuk kayiplara neden olur.

Cerrahinin hedefi yasayan, vaskdler bir ortam saglayarak infeksiyonun
ortadan kaldiriimasidir. Kronik osteomiyelitte cerrahi tedavi, sekestrektomi ile
skar dokusu, infekte kemik ve yumusak dokunun rezeksiyonundan olusur.

Debridman

Debridman kronik osteomiyelitte ciddi ve sabirla yapilmasi gereken bir
tedavidir. Yetersiz debritman hastaligin tekrari agisindan énemli bir nedendir.
Debritman yapilirken 610 kemik ve yumusak doku tamamiyle debride edilmelidir.
Yapilan debritmanin sinirlarint kisitlayan anatomik yapilar; saglikh kemik,
noérovaskuller yapilar ve kemigin stabilitesinin bozulmasidir.

Yapilan debritman asir korteks kaybina yol agiyorsa postoperatif atel
kullaniimahdir. Kemik ve yumusak dokularin uygun bir sekilde rekonstriksiyonu
gerekebilir. Rekonstriksiyon iglemleri icin deri greftleri, kas ve kas-deri flepleri,
bazen serbest flepler gerekecegdinden bu iglemler icin tecrtbeli bir plastik cerrah
ve infeksiyon hastaliklari konsiiltaniyla birlikte calisiimahdir®,

Cogu hekim arasinda 6 haftalik i.V. tedavi konusunda genel bir fikir birligi
vardir. Swiontkowski ve ark.”® sadece 1 hafta I.V. antibiyotik kullanimindan

sonra 6 haftalik oral tedavi ile %91 basari bildirmiglerdir.
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Kronik Osteomiyelitte Sekestrektomi ve Kiiretaj

Bu tedavi secenedi genelde ilac tedavisi sonrasinda yada ayni anda
kullanilan bir yéntemdir. Enfekte kemik dokusunun beslenmesinin ya hi¢
olmadigi yada yetersiz oldugu dasitnulirse antibiyoterapinin etkisinin istenilen
dizeyde olmadigi goérulir. Cerrahiden 24 saat 6nce sinls yollarina metilen
mavisi injekte edilirse, operasyonda sinus yollari daha kolay lokalize edilebilir ve
eksizyonu gerceklestirilebilir . Kemik ve yumusak doku defektleri fonksiyon
kaybini ve infeksiyonun devamini 6nlemek igin kapatiimalidir.

Acik Kemik Greftleme

Kronik osteomiyelit tedavisinde baska bir ydntem olan agik kemik
greftleme teknigini ilk kez Papineau ve ark.”® tanimladilar. Kaynama ve
enfeksiyonun sonlandiriimasinda otojen stngerimsi kemik greftlerinin kullanimi
sonrasinda kirik alani hizli vaskularize olur ve infeksiyona direnglidir. Tedavi
basit olarak Ozetlenirse involukrum, sekestrum vb 06l kemik dokusu
uzaklastinlip ayni alana taze otogreft kemik konularak kanlanimi ve

kaynamanin gelismesi saglanir. Bu islemin genel olarak ana prensipleri;
® infekte alan tamamen ¢ikarilr.
® Ameliyat sonrasinda yeterli drenaj saglanir .

® Antibiyotikler uzun dénem kullanilir®®.

Resim 3 : (A) Tibiada Kronik osteomiyeliti bulunan hasta (B) hastaya agik
kiretaj +otogreftleme yapilmis (C) Bes yil sonraki takibinde enfeksiyon tekrari

yok.
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Panda, M. ve ark. 41 kronik osteomiyelitli hastanin tedavisinde Papineau
teknigi kullanarak %89 basari bildirmislerdir®’. Papineau ve ark.nin tedavisine
ek olarak son zamanlarda hem kemik hemde yumusak doku iyilesmesine
yardimci olan kapali vakum destekli tedavinin sonugclari basariyi arttirmistir®.

Yine benzer bir galismada Papineau ve ark.nin teknigi ile agik klretaj ve
greftieme basariyla uygulanmistir™.

Operasyon 3 evreye ayrilir. Bunlar; stabilizasyon yaparak veya
yapmadan infekte dokularin eksizyonu, slngerimsi otogreftleme, cildin
kapatiimasidir.

Polimetilmetakrilat Antibiyotikli Boncuk Zincirleri (PMMA)

Enfekte alanlarda kan dolagimi yetersiz oldugundan ilgili bélgeye lokal
antibiyotik uygulayabilmek icin son dénemlerde Antibiyotikli polimetilmetakrilat
(PMMA) kullanimi gindeme gelmigtir. Antibiyotikli PMMA zincirlerin kisa vadede
610 alanlari doldurmak icin daha sonra ise PMMA Uzerinden gevreye yayilan
antibiyotiklerin etkisinden yaralanilabilir

Mendel W. ve ark. kronik osteomiyelit tedavisinde antibiyotik ile
doyurulmus PMMA boncuklari ile iyi sonuglar bildirmistir®®.

Amaglanan  yOntem, antibiyotigin  sistemik  minimal  inhibitr
konsantrasyonu(MiK) asan dizeylerde lokal olarak veriimesidir. Farmakokinetik
calismalar lokal antibiyotik uygulamasiyla sistemik antibiyotik verildiginde
ulagilan dizeylerin 200 kati kadar yUksek antibiyotik diizeyleri elde edilebildigini

gostermistir®.

Resim 4 : Gentamisinli PMMA boncuklari
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Bu ylUksek antibiyotik dizeylerinin hastada serum ve idrar
konsantrasyonlarina yansimadigi gOralmastar. Boylece yuksek
konsantrasyonda duslUk yan etki hedeflenir ve bdbrek ve karacigeri etkileyen
toksik yan etki azalir.®

Ancak yara alaninda ylUksek konsantrasyon olusturmak i¢in ya yara
tamamen sizdirmayacak sekilde kapatiimali yada sizmasina engel olacak
naylon bantlarla sarilmalidir.(PMMA Boncuk pos teknigi) ¢°' . (Resim 4)

PMMA boncuklarinin; bir dezavantaji da kullanilabilen antibiyotiklerin
ekzotermik stre¢ nedeniyle kisith olmasi ve belirli bir stre etki etmesidir.
Mesela aminoglikozidler, penisilinler, sefalosporinler bu cesit kullanilan kisith
gruplardandir. Florokinonlar, tetrasiklin, polimiksin B sement sertlesirken olusan
ekzotermik siirecte pargalandiklarindan, PMMA boncuklarinda kullanilamaz®'.

Antibiyotikli PMMA boncuklarinin kisa dénem, uzun dénem hatta kalici
implantasyonu mamkindur. PMMA boncuklari implant olarak 2—10 hafta kadar
iltihap alaninda kalabilir. TUztner, T. ve ark.ninyaptigi bir calismada; teikoplanin
ve kalsiyum fosfat emdirilmis PMMA antibiyotikli boncuklarinin akut enfeksiyon
ve kemik nekrozunda belirgin bir azalmaya neden oldugu gérilmstir .

Heard, GS. ve ark.nin yaptigi bir calismada medikal tedaviye direncli S.
aureus osteomiyelitinde gentamisin ve klindamisin emdirilmis PMMA tedavisinin
iyi sonugclari bildirilmistir® .

Erséz, G. ve ark.nin bir ¢calisamasinda da; teikoplanin ve teikoplanin +
fusidik asit emdirilmis kemik matriksi kombinasyonu tedavileri kiyaslanmis, ve
sadece tekoplaninle eliminasyon orani % 55.6 iken kombine tedavide % 81.8
oldugu goérilmistir®.

PMMA tedavisinin toplam en ge¢ 6 hafta civarinda sonlandiriimasi
tavsiye edilmektedir. PMMA boncuklarinin ¢ikariimasi mantigi, lokal bakterisidal
antibiyotik diizeyi boncuklar yerlestirildikten sonraki 4. haftalarda sona ermesi,
(Resim 5), PMMA’nin zaman igerisinde antibiyotik iceriginin kaybolmasi, PMMA
iskeletinin yabanci cisim olarak enfeksiyon kaynagi olusturmasi gibi cgesitli
faktGrlere dayanir. Ayrica PMMA, bazi fagositer hicrelerde immun supresyon

etkisi nedeniyle lokal immun cevabi baskilayabilir.
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Resim 5 :Kronik osteomiyelit tedavisinde Gentamisinli PMMA

boncuklari uygulamasi

Boncuk posu sik araliklarla degistiriimelidir, yara yumusak dokuyla
kapama islemine hazir olana kadar debridman tekrarlanmalidir. Tim bu tedavi
surecinde ekstiremiteler immobilize edilmelidir. PMMA uygulamasi tG¢ ginde bir
yenilenmelidir.

Parcalanabilen Antibiyotik Materyalleri

Bu uygulamalarda kullanilan materyal absorbable oldugundan geride
kalan atik materyal olmaz. Béylece ikinci bir materyal ¢ikarma operasyonuna
gerek kalmaz. Ustelik biyolojik olarak parcalanabilen maddelerin bazilari
kalsiyum icerir, bdylece yeni kemik olusumunda da kullanilabilir.

Rezorbe edilebilen antibiyotik boncuklari Gretmek igin kalsiyum sulfatli
bir Griinl, Osteoset emilebilen boncuk kiti adi ile  (Osteoset Resorbable bead
kit), Wright medikal sirketi (Wright Medical Group, Inc .Arlington,Tenn) piyasaya
sirmis ve bunula ilgili yapilan calismalarda basarili sonuglar elde edilmistir®.
(Resim 6)
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Resim - 6: Kalkaneus osteomyelitinde Osteoset Resorbable bead kit

uygulamasi

Bu boncuklar 6l0 alani doldurmada kullanilabilir, osteokonduktif kemik
grefti yerine gecgebilir. Bunlar tipik olarak cerrahiden 8 hafta kadar sonra rezorbe
olur. Eskandari, MM.ve ark.nin bir calismasinda da, cerrahi sirasinda derin
bolgelerdeki kanamalari durdurdurmak igin kullanilan spongostanin ylzey alani
Uzerine dnce N-Butil-2-siyanoakrilat strtlmis sonrada vankomisinin toz halinde
hazirlandigl kap icerisinde bekletip, vankomisinin spongostana iyice yapismasi
saglanmistir”. Olusturulan materyal ile invivo ve invitro ilag salinimi
degerlendirilmigtir. ~ Vankomisin  salinimi  florosan polarizasyon teknigi
(fluorescence polarization immunoassay technique) ve I6kosit sayimi (leukocyte
count-based grading system) ile degerlendirilerek, bu deneysel ortamda
vankomisinin ylksek konsantrasyonda yavas salindigi ve tedavide etkinligi
gOsterilmistir.

Yumusak Doku Transferi

Osteomiyelit tedavisi uzun siren ilag ve cerrahi operasyonlarla
debritmanlarla devam eden bir sdregtir. Debritmanlara saglikli kemik dokusu
gérilene kadar devam etmek gerekir. icerde enfekte doku olmasi sonuglari
olumsuz etkiler .

Flebin yasamasi ve olusan doku defektinin doldurulmasi agisindan
debritman c¢ok iyi yapiimalidir. Olusan kemik dokusu defekti ve 6l bosluklari
doldurmak icin lokal kas flebinden, vaskiler sapli mikrovaskuiler serbest dokuya
kadar degisen yumusak doku transferleri yapilabilir. Transfer edilen kas

grubunun kanlanmasinin iyi olmasi bu iskemik alanin daha canl bir doku ile
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doldurulmasi enfeksiyonu geriletir. Kan akiminin saglanmasi konagin savunma
mekanizmalar igin oldugu kadar; antibiyotigin ulagsmasi, kemik ve yumusak

dokularin iyilesmesi igin de 6nemlidir.

PAPINEI BYPASS KANSELLOZ SERBEST .GERME TASIMA PROSTETIK
GREFT GREFT GREFT GREFT GREFT SPACER

Sekil 4 :Kronik osteomiyelit tedavisinde Klretaj sonrasinda defektin canli doku

ve spongioz kemik ile doldurulmasi

Mikrovaskiler doku transferi Ustl deriyle kaph kas dokusundan veya
miyokltan, osseoz, osteokltan fleplerden olusabilir. Baglangicta debridman
yeterli yapilirsa flep saglkli bir ortama yerlesir, bu da islemin basarisinda
yardim eder.

Tibiada segmental kemik kayiplari icin serbest fibuler greft kullanilabilir.
Eger kronik osteomiyelit hem tibia hem de fibulada segmental kemik kaybina
yol actiysa serbest fibuler greft sonuclari iyi degildir. Bu durumda amputasyon
veya llizarov teknigi tavsiye edilir®®.

ilizarov Teknigi

Osteomiyelitli kemik dokusunun ortamdan uzaklastirilip yeni, saglikli
kemik dokusu olusmasi saglanip daha sonra, kemikte olusan uzunluk kaybi igin
ayni sistemle uzatma yada saglikh kemik segmentin transferi yapilip defekt
giderilir. Bu teknik infekte kemigin radikal rezeksiyonuna izin verir. Hastalkli
alanin distal ve proksimal ucundaki normal kemikte kortikotomi yapilir.

Kaynama saglanana kadar kemik transportu gergeklestirilir. Bu teknigin
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dezavantajlari solid kaynama saglanana kadar zamana ihtiyag duyulmasi ve bu
teknikle iligkili komplikasyonlarin yliksek olmasidir.

Cocuklarda kronik osteomiyelit tedavisinde debritman + sekestrekromi
sonrasi ilizarov ydntemi uygulmasinin iyi bir tedavi alternatifi oldugu
gosterilmistir ©°.

Bu problemlere ragmen llizarov teknigi genis kemik rezeksiyonu yapilan
olgularda faydalidir, stabiliteyi saglayacak rekonstriksiyona yardim eder .
Osteomiyelitli bir kemik Uzerine ilizarov ile Intrameduller civinin kombine
uygulanmasinin erken rehabilitasyona faydali oldugu ve ilizarov implantinin
hasta konforu ve psikolojisi lizerindeki olumsuz etkisini azalttig bildiriimigtir™®"".

Hiperbarik Oksijen Tedavisi

Hiperbarik oksijen (HBO2) tedavisinin kronik osteomiyelit iizerine tedavi
siirecinde etkisi kanitlanmamis olup teorik olarak yiiksek oksijen basincinin kanda ve
dolayisiyla  kemik dokusu {izerinde oksijen konsantrasyonunun artisina neden
olmaktadir. Hiperbarik oksijen tedavisi sadece geleneksel tedavi yontemlerine yardimci
tedavi (adjuvan) olarak tavsiye edilebilir”. Coziinmiis oksijenin; antihipoksik,
antiddemat6z, antitoksik ve antibakteriyel etkisi mevcuttur.

HBO2’' nin, yara iyilesmesi Uzerine etki ise bir ka¢ yonludur. Hicresel
hipoksi nedeniyle bozulmus olan yara iyilesmesi Uzerindeki etkisini; fibroblastik
aktivite ve kollajen Uretiminin ve neovaskularizasyonun artigi, epitilizasyonun
desteklenmesi, osteoblastik ve osteoklastik aktivitenin optimizasyonu ile
osteogenezin artigi seklinde 6zetlemek mimkandar.

Kapali Emme Drenleri

Bu sistemde, enfeksiyon alanina yiksek volimde antibiyotik igerigi verilip
atilk borusuyla, yara alanindan yada enfekte kemikten nekrotik dokularin
uzaklasmasi saglanmaktadir’®. Bu sistem en fazla 3 hafta kullaniyor ve
antibiyotigin girisine ve ¢ikigina izin veren kapali emme sistemi ortama hidrofilik
gram-negatif organizmalar gibi yeni bakteriler tagiyabilmektedir. Genelde terk
edilmeye baslanmis bir yontemdir.

Deneysel Osteomiyelit Modelleri

Deneysel caligmalarda Wistar tar ratlarin kullaniimasi Zak ve ark.nin
onciliginde baslamistir. Mader JT ve ark.'' rat kemigi korteksi kirilarak
medullasina %5 lik 0.05 ml sodyum morfoat ve 0.05 ml S.aureus enjekte ederek

osteomiyelit modelini ilk olarak Zak, O. nun olusturdugunu bildirmiglerdir..
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Bu ydntem; guvenilir, ucuz ve histopataolojik olarak kronik posttravmatik
osteomiyelite benzer bir modeldir. Béylece osteomiyelit arastirmalarinda ¢ok
degerli bilgiler elde edilmigtir. Mader JT bir makalesinde Zak,0. nun
olusturdugu modelin Cierny-Mader siniflamasina gére diffiz yada 4A sinifinda
oldugunu belirtmistir.™

Bunun disinda, Spagnolo, N. ve ark.lari, genel anestezi altinda kemik
korteksi acgildiktan sonra 5 mikrolitre Fibrin glue daha sonra da S. aureus (2 x
10 SCFU/5 microlitre) inokiile edilerek osteomiyelit modeli olusturmuslardir’.
Yine Kandemir, O. ve ark.lar'®, genel anestezi altinda kemik korteksi acildiktan
sonra 50 mikrolitre morrhuate sodium (sklerozan ajan) daha sonrada 0.1
mikrolitre bakteriyal inokulum Spektrofotometrede Mcfarland 0,5 S. aureus
kemige verilerek osteomiyelit olusturulmasi gibi farkli osteomiyelit modelleri
olusturulmustur.

Biz calismamizda; deneysel osteomyelit modelini olusturmak igin
Kandemir, O. ve ark.nin deneysel dilzeneginden yararlandik'®. Genel anestezi
altinda, kemik korteksinin dekortike edilmesi sonrasinda 50 mikrolt
Atherosyklerole (sklerozan ajan) kemik icine intrameduller bdlgeye verildi.
Sonrasinda ayni alana 0.1 mikrolitre bakteriyal inokulum Spektrofotometrede
Mcfarland 0,5 S. aureus kemige verilerek osteomiyelit modeli olusturuldu.
Deneklerden rastgele Ug¢ tanesi sakrifiye edilerek alinan kemik materyallerinde

MRSA kolonisi Gretilmigtir.
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GEREC VE YONTEMLER

Etik Kurul onay!

Calisma Mersin Universitesi Tip Fakiltesi Etik Kurulundan onay
alindiktan sonra (19.11.2007 tarih ve 2007/9 sayili onay belgesi ) ME.U.Tip
Fakulltesi Hastanesi Deneysel aragtirma laboratuvarinda yapilmistir.

Deney Hayvanlar ve Deneyin Yapildigi Ortam

Bu calisma Me.U.T.F Ortopedi ve Travm. A.D tarafindan {iniversitemiz
binyesinde bulunan deneysel hayvan yetistirme Unitesinden alinan 48 adet
(800-350 mg agirhigindaki 6ay -1 yas arasi) Wistar cinsi disi ratlar ile
yapiimistir. Osteomiyelit modeli olusturmak igin kullanilacak S. Aureus susu
mikrobiyoloji labaratuvarinda izole edilmistir. Spektrofotometrede Mcfarland
0,5 sivi standardi elde edilip, bu sividan istenilen sayida bakteri igeren
dilisyonlar hazirlanarak kullaniimistir’®. Calisma siirecinde ratlar sabit sicaklikta
tutulmus, uygun yem ve sinirsiz su verilmistir.

Uygulanacak Yaklagsim Ve Yéntemler

Bu calisma Me.U.T.F Ortopedi ve Travm. A.D tarafindan Universitemiz
binyesinde bulunan deneysel hayvan yetistirme Unitesinden alinan 48 adet
300-350 mg agirhgindaki 6ay -1 yas arasi Wistar cinsi disi ratlar ile yapildi.
Me.U.T.F Mikrobiyoloji A.D tarafindan Spektrofotometrede  Mcfarland 0,5
standardi elde edilmis bakteri sedimenti hazirlandi. Bu sividan istenilen sayida
bakteri iceren dilisyonlar hazirlandi.

Cerrahi model

Ratlara, 10mg/kg Ksilazin hidroklorur ( Rompun®, Bayer, Tirkiye ) ve 90
mg/kg ketamin (Ketalar® Phizer W.Lambert Tirkiye) Intramskiler (i.M.)
verilerek, genel anestezi uygulanmigtir. Uygulamadan 5 dk. sonra ilk ilag
verilen rattan baglanarak genel anestezi altinda ratlar cerrahiye alinmistir.

Her bir ratin solunumu kontrol edilip solunum arresti olmadigi kontrol
edildi. 20 x 20 cm lik tahta zemin Gzerine yatirilarak sadece sagd ayagi serbest

kalacak sekilde zemine ratlarin uzuvlari bantlandi.
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Resim 7 : Genel anestezi verilen radin steril boyanmasi ve delikli 6rtl ile

ortllmesi

Ratlar supin pozisyonda yatirilarak tiras edilen sag bacaklari povidon
iyodin ile 6nce sag ayagdi daha sonrada sag bacagi ve uylugu boyanarak steril
hale getirildi. (Resim 7)

Resim8 : Cerrahi alanin traslanmasi (Tibia 1/3 proksimali)
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Diz eklemi palpe edilerek diz eklemine uzanmayan tibia 1/3
proksimaline  dogru bdlge traglanarak sterilite agisindan guvenli bir cilt
olusturulmustur. (Resim 8)

Resim 9:Tibia 1/3 proksimali diz eklemi dahil edilmeden yapilan cilt insizyonu

Onbir numara bisturi ile ile tibia diafizi Gzerinden longitudinal insizyon yapildi.

Cilt-ciltalti gecilerek kemige ulasildi. (Resim 9)

Resim 10: Tibia metafiz diafiz bilegkesinde korteksin enjektér ucu ile dekortike

edilmesi acgilmasi
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Cilt-ciltalti gecilerek kemige ulasildiktan sonra , enjektér ucu ile ile tibia

anterior korteksine 1x2 mm genislikte kortikotomi yapildi.(Resim10)

Resim 11 : Dekortike edilmig tibia korteksi.

Enjektdr ucu ile dekortike edilen oyuk genigletildi(Resim11).

Resim 12 : Dekortike alana Atherosyklerole 50 mikrolt verilmesi .
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Bu alanda ; 50 mikrolt sklerozan madde Atherosyklerole ile kemik igerisine

mikropipet yardimi ile bosaltildi.(Resim12)

Resim 13 :Dekortike kemik dokusu igerisine S.Aureus verilmesi

Ayni seansta 0.1 ml MRSA susu dekortike kemik dokusu icerisine
enjekte edildi. (Resim13) Cilt 3/0 non-absorbable sitir (ipek) ile kapatildi.
Denekler uygun sicaklik ve beslenme ortaminda c¢alisma tarihinden 2 hafta
sonra ; osteomiyelit modeli olusumunun kontrolU i¢in rastgele 3 adet rat segildi.
Deneklere 10mg/kg Rompum® ve 90 mg/kg Ketalar® i.M. olarak verilerek ,
genel anestezi uygulandi . Ayni insizyon skari kullanilarak kemik kortekse
ulasildi.

iki ratin tibia korteksinde, fistll olustugu ve genis graniilasyon dokusu
oldugu ancak piriilan bir akinti olmadigi gdzlendi. Uglincii ratta herhangi bir
akinti gézlenmedi. Daha énce enfekte edilen sahadan mini ronjer yardimi ile
kemik dokusu alindi. Alinan kemik kiltirlerinde Teikoplanine duyarli MRSA
dremesi ve verilen S. Aureus susu ile ayni antibiyograma sahip olmasi (zerine
tlim ratlarda osteomiyelit oldugu kabul edilmistir'®. Bu sekilde tim deneklerde
2. hafta sonunda; Cierny-Mader siniflamasina gére diffiz yada 4A sinifi
osteomiyelit modeli olusturuldugu varsayildi*".
Deney Gruplari

45 adet rat esit olarak 4 gruba ayrildi.
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o Grup 1 (n =11) : Kontrol grubu; Osteomyelit modeli olusturulup sadece
takip edildi.

o Grup 2 (n =11) : Osteomiyelit modeli olusturulduktan sonra 4 hafta
boyunca hergiin, antibiyotik (Teikoplanin 20mg/kg/giin 1x1 I.M.) uyguland:'®.

o Grup 3 (n =11) : Osteomiyelit modeli olusturulduktan sonra 10mg/kg
Rompum® ve 90 mg/kg Ketalar® i.M. verilerek genel anestezi altinda
osteomiyelitli tibia Gzerine doért hafta boyunca hergin, 1,5 mHz frekansinda ve
30-161mW/cm2 glicinde 20 dk/gin ses dalgasi uygulandi. Osteomiyelitli
tibia Uzerine 28.48-kHz frekansinda ve 300-mW/cm2 gulcutnde ginde 20dk.
ses dalgasi (Exogen® cihazi ile) genel anestezi altinda uygulandi.

o Grup 4 (n =12) : Osteomiyelit modeli olusturulduktan sonra 10mg/kg
Rompun® ve 90 mg/kg Ketalar® I.M. genel anestezi verilerek, osteomiyelitli
tibia GOzerine doért hafta boyunca hergin, 1,5mHz frekansinda ve 30-
161mW/cm2 glcinde 20 dk/gin ses dalgasi ve antibiyotik (Teikoplanin
20mg/kg/gun 1x1 I.M. ) verildi.

Ses dalgasi uygulama yéntemi

Grup 3 ve Grup 4’ teki ratlara, 10mg/kg Rompun®, ve 90mg/kg Ketalar
® i.M. olarak verilerek , genel anestezi uygulandi. Tiim ekstiremiteler flaster
yardimi ile zemine tespitlendi. Genel anestezi altinda palpasyonla sag tibia
proksimal ucundaki osteomiyelitli kemik dokusu Uzerine jel strtlip ses dalgasi
probunu sabit tutan kemer kullanilarak ses dalgasi uygulandi. Her rata 20
dk/gin olmak lzere ses dalgasi uygulandi.(Resim 14)

Hayvanlar kafeslerine alinip, antibiyotik icermeyen su ve sikistiriimisg
hayvan yemi ile beslenerek toplam 6 hafta sure ile takip edildi. Takip stresince
hayvanlarin beslenmeleri, davranislari, yara vyerleri (kizarklik, akinti vs.)
yakindan takip edildip ve degisiklikler gtinlUk olarak not edildi.

Mikrobiyolojik Orneklerin Alinmasi Biitiin ratlara 6. haftada, 10mg/kg
Rompun®, ve 90mg/kg Ketalar® i.M. olarak verilerek , genel anestezi
uygulandi. Steril kosullarda kemik ortaya konularak bir steril mini ronjer yardimi
ile kemik doku alindi.(Resim15)
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Resim 14 : Osteomiyelitli tibia Gzerine ses dalgasi uygulamasi.

Resim 15: Tibiada fistiilize olmus osteomiyelit modeli

Mikrobiyolojik érneklerin alinmasi

Alinan kemik &rnekleri steril falkon tlplere konuldu. Daha sonra hassas
terazide (Shimadzu, Libror AEG-120, Japonya) tartilarak kemikler steril
havanda, mekanik olarak homojenize edildi.
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Resim 16 : Enfekte kemik dokusu, ronjer yardimi ile tamamen alindiktan

sonraki hali

Ornekler seri dilusyonlar yapilarak triptik soy agara yayildi, 24 saat

inkubasyondan sonra bakteri sayisi kantitatif (CFU/mI) olarak saptandi. Ekim

yapilan besiyerlerinde S. Aureus disinda bakteri saptanmadi. Her gruptaki

kemik dokular tartilip gram cinsinden kayit edilmigtir.( Tablo-2)

Tablo-2: Deneklerden alinan kemik materyali gram cinsinden agirliklar

Kemik doku | Grup1(n=11) | Grup2(n=11) | Grup3(n=11) | Grup4(n=11)
(Gr)

1.denek 0.121 0.179 0.416 0.208
2. denek 0.093 0.117 0.252 0.64

3. denek 0.113 0.130 0.256 0.191
4. denek 0.064 0.166 0.472 0.124
5. denek 0.115 0.169 0.160 0.210
6. denek 0.092 0.192 0.136 0.143
7. denek 0.117 0.121 0.159 0.118
8. denek 0.116 0.213 0.137 0.105
9. denek Osteomiyelit yok | 0,158 0.161 0.218
10. denek Osteomiyelit yok | 0.289 0.480 0.296
11. denek Osteomiyelit yok | 0.159 Osteomiyelit yok | 0.205
12. denek * * * Eks oldu.

* Osteomiyelit modeli kontroli igin sakrifiye edilen ratlar
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Tablo-3 : Gruplardan elde edilen koloni sayilari

Grup1 Koloni Grup 2 Grup 3 Grup 4
sayIsl Koloni Koloni Koloni sayisi
sayisl sayisi

500 300 1.000 550

105 1 1.000 9

1.000 18 320 550

450 320 1.000 450

19 320 20 38

24 45 1.000 400

400 400 150 450

34 400 750 5
Osteomiyelit yok 350 300 1
Osteomiyelit yok 102 1.000 850
Osteomiyelit yok 14 Osteomiyelit yok 400

Alinan 6rneklerde gorulen Gremelerin miktar1 koloni sayisi olarak Tablo-3
de belirtilmigtir.

Bu degerler; asagidaki formul kullanilarak, Unite basina disen koloni sayisi
hesaplanmistir™®.

a : Koloni sayisi ,100 ile garpilmadan

b : Dilisyon sayisi =10

c : Ekilen miktar. 0.5 6ze ise 20, 1 lik 6ze ise 10 ile carpilacak
d : Doku agirligi

CFU axbxc
d
Sakrifikasyon

Denekler genel anestezi altinda iken servikal dislokasyon yapilarak sakrifiye
edildi. Patolojik degerlendirme icin cilt-kas- kemik dokusu &rnekleri alindi ve
tiplere konuldu.

Spesimenler %10’luk formalin icerisinde 24 saat fikse edildikten sonra
standart dehidratasyon ve parafine gdémme prosedurleri uygulandi. Preparatlar
standart metodlar kullanilarak Hematoksilen ve Eosin ile boyandi.
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istatiksel Yontem

Bagimsiz degdiskenlere ait veriler tim gruplarin  kemikten alinan
orneklerden izole edilen bakteri sayilarinin diger gruplara gore istatistiksel
olarak anlamli olup olmadigi arastiriidi.

Degerlerin normal dagilima uygunlugu kontrol edildi. Normal dagilim
gbsterdigi icin gruplar arasi farkliik ANOVA® testi ile degerlendirildi. Veriler
ortalama + Standart sapma olarak ifade edildi ve P<0.05 anlaml olarak kabul
edildi. Tim istatistiksel degerlendirmeler icin SPSS programi (SPSS For
Windows®,Chicago,USA ) kullanildi.

CGalismanin Power analizi asagidaki gibidir.
Gic ve orneklem genisligi (Power and Sample Size)

Tek yonli analiz yéntemi (One-way ANOVA)
Sigma = 0,7757 Alpha = 0,05 Number of Levels = 4

Sample Target Actual Maximum
SS Means Size Power Power Difference
1,5842 6 0,8000 0,8695 1,78
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BULGULAR

Bu calisma toplam 48 disi rat ile yapilmistir. 3 adet rat enfeksiyon
varhginin  tespiti igcin ikinci haftada sakrifiye edilmistir. Diger grup Uyeleri
¢alisma sonuna kadar takip edilmigtir. Doérdinct grubun igerisinde bir tane rat
anestezi sonrasinda élmiistir. ikinci  grupta Resim 17 de gérildigi lizere iki
adet rat tibiasi Uzerinde yaklagik 1x1cm buyUkligunde apse oldugu tespit edildi.
Birinci grupta 4 hayvanin tibiasinda eritem, bir hayvanda ise kirik zemininde

psddoartroz oldugu gérulmuastar.

Resim 17: Ses dalgasi grubunda 1x1 cm biyutkliginde apse

Mikrobiyolojik degerlendirme

Tam deneklerden genel anestezi altinda alinan kemik doku 6&rnekleri,
kaltdr sonuglari ve Kkoloni sayilarn Tablo-3 de goésterilmigtir. Kontrol grubunda
Uc ve ses dalgas! grubunda bir hayvanda hi¢ Greme olmadigi gériimis ve bu
ratlarda osteomiyelit modelinin olusturulamadigina  Mikrobiyoloji A.D na
danisilarak karar verilip c¢ahsmadan c¢ikarilmistir. Postoperatif 6.hafta
sonrasinda alinan kemik doku 6rnekleri kaltir sonuglari gruplardan elde edilen
koloni sayilari olarak Tablo- 3 de belirtilmigtir.
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Alinan 6érneklerde gorulen Gremelerin miktari koloni sayilart  bir dnceki

sayfada belirtilen formul

hesaplanmistir.

Unitede (reyen koloni sayilari Tablo - 4 te ve Koloni sayilari

kullanilarak

Unite basina didsen koloni sayisi

istatistik tablosu ise Tablo - 5 de verilmistir.

Tablo- 4 :Unitede (reyen koloni sayilari

icin Tanimlayici

Grup 1
Koloni (cfu/mL)

Grup 2
Koloni (cfu/mL)

Grup 3
Koloni (cfu/mL)

Grup 4
Koloni (cfu/mL)

225000 330000 50000 5000
1700000 1000 380000 3000
1400000 27000 20000 57000
330000 300000 120000 72000
520000 3700 2500000 38000
5200000 47000 1400000 5500
7400000 66000 62000 760000
580000 9000 10000 9000
Osteomiyelit yok 3700 370000 900
Osteomiyelit yok 50000 41000 50000
Osteomiyelit yok 1000 Osteomiyelit yok 30000

Isik mikroskopik degerlendirmede Grup 4 ve Grup 3 te birer adet 6rnekte

dermisde ve subkutan yad dokusunda nétrofil ve lenfohistisositik hicre

topluluklari izlendi.(Resim18)

e Koloni sayilar agisindan en iyi gruplar sirasiyla Grup 4 (teikoplanin

+ultrason ) ve grup 2 (teikoplanin) idi.

e Grup3 yani ultrason grubunun koloni sayilari kontrol grubuna gére

belirgin azdi.
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e Ultrason uygulanan gruplarda makroskopik cilt-kas dokusu bulgulari

gOrulmemistir.

Resim 18: Dermisde ve subkutan yag dokusunda nétrofil ve lenfohistisositik
hiicre topluluklari

Yine ayni gruplarda GCizgili kas lifleri arasinda yaygin iltihabi hlicre
infiltrasyonu ve kaslarda dejenerasyon izlendi. (Resim19)

W/ £ 'FG
NN

o~ oo

ReS|m 19: kas lifleri arasmda yaygin |It|hab| hucre mﬂltrasyonu ve kaslarda

dejenerasyon
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istatistiksel Sonuclar

Gruplar igerisinde en disuk ve en ylksek koloni sayilari Tablo - 5 te ve

Tablo-6 da gdsterildigi gibi; Kontrol grubunda oldukca genis bir fark oldugu

tespit edilmistir. Bu fark standart sapmada da ortaya ¢ikmaktadir.

Tablo 5: Koloni sayilari iligkin tanimlayici istatiksel tablolar

Std.

GRUP N Minimum | Maximum | Mean Deviation
Grup 1 Kol.

(kontrol) 8 |225000,0 | 7400000 2015000,0 | 2536796,7
Grup 2 Kol.

(Teikoplanin ) 11 | 1000,0 330000 76218,1 120375,6
Grup 3 Kol.

(Ultrasound) 10 | 10000,0 | 2500000 495300,0 820636,8
Grup 4 Kol.

( Teikoplanin 11 |1900,0 760000 93672,7 2223741
+Ultrasound)

Tablo 6: Logaritmasi alinmig koloni sayilari i¢in tanimlayici istatiksel tablolar

Std.
GRUP N Minimum | Maximum | Mean Deviation

Kontrol LogKol.
8 5,35 6,87 | 6,0227 ,51694

Teiokoplanin | LogKol.
11 3,00 552 | 4,2462 ,89409

Ultrason LogKol.
10 4,00 6,40 | 5,1176 , 78648

Teikoplanin+u | LogKol.
ltrason 11 2,95 5,88 4,2795 ,81017

Koloni sayilarinin arasinda bulunan buaydk farklarin kapatiimasi igin

bu

degerlerin logaritma 10 tabanina gore logaritmik degerleri alindi. Bu degerler
Tablo - 6 de belirtilmigtir.
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(koloni sayisi x 10%

[® ]Ortalama
_I_ Ortalamaz0,95 Giiven Araligi

[= ] Ortalama
_I_ Ortalamaz0,95 Giiven Araligi

Sekil 5 :  Koloni sayllarinin sunumu
4,5E6 : : : ;
4E6 S
3,5E6
3E6
2,5E6
|
O 2E6 —
X
1,5E6
1E6 T
5E5
0 - —_—
-5E5 1 1 1 1
Kontrol Teicoplanin Ultrason Teicoplanin+
GRUP Ultrason
Sekil 6 : Logaritmik Koloni sayilarinin satun grafi tart ile sunumu
7 . . . :
6 - %
—_—
5 i —_— —
— —
o 4r
O I —lL_
X
O}
S
3 -
2 L
1 L
0 1 1 1 1
Kontrol ~ Teicoplanin  Ultrason Teicoplanin+
GRUP Ultrason
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Koloni Sayilarina iligkin istatistik Analiz Sonuclan

Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik olup olmadigi
varsa bu farklihgin hangi gruplar arasinda oldugunu incelemek amaciyla Tukey
HSD (Honestly Significant Difference) post hoc testinden yararlaniimistir. Bu
teste ait sonuclar Tablo-7 de verilmigstir.

Post hoc analizi sonucunda Tablo- 7 Grup 1 ile Grup 2 arasinda
(P=0,000). ve Grup 1 ile Grup 4 arasinda (P=0,000) anlamli bir farklilik oldugu,
diger gruplar arasinda ise istatistiksel olarak 6nemli bir farklihk olmadigi
sonucuna ulasilimistir.

Grup 1 (kontrol grubu) ile Grup 3 (ultrason grubu) arasinda anlamh bir
fark bulunamamigtir. (P= 0,070)

Tablo 7: Gruplar arasi anlamlilik deger tablosu

Tukey HSD test; variable LOGKOL (ahmet2)
Approximate Probabilities for Post Hoc Tests
Error: Between MS = ,60169, df = 37,000
GRUP| {1} {2} {3} {4}
Cell No. 6,0227 | 4,2462 | 51176 | 4,2795
1 0,000216 0,070262 0,000235
2/0,000216 0,065485 0,999669
3[0,070262/ 0,065485 0,081196
4]0,000235/0,999669 0,081196

AW
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TARTISMA

Osteomiyelit; bir mikroorganizmann infeksiydz ve inflamatuar sirecler ile
kemik dokuda hasarlar yaratmasi sonucu ortaya cikan ilerleyici karakterde
tedavisi zor olan bir hastaliktir’®.

GUnimuzde osteomiyelit tedavisinde cerrahi ve medikal yaklasimlar
kullanilmakta olup ¢cogu zaman iki yéntem birlikte kullaniimaktadir. Ancak bagari
oranlari cok yiksek degildir. Bu nedenle osteomiyelit tedavisinin basarisini
arttirmak i¢in bu iki ana tedaviye, HBO2, ozon tedavisi ve antibiyotik tasiyici
sistemler gibi yardimci tedavi ydntemleri uygulanmakta ve bu yardimci
tedavilerle ilgili arastirmalar halen devam etmektedir.

Biz bu calismamizda, ses dalgasinin enfekte kemik modelindeki
etkilerini, antibiyotik uygulanan ve uygulanmayan gruplar ile Kkarsilastirarak
arastirdik.

Sonu¢ olarak, tim gruplarin koloni sayilarina bakildiginda, koloni
sayllarinda en fazla azalma antibiyotik + ses dalgasi uygulanan (Grup 4)
grupta goérildi. Sadece ses dalgasi uygulanan grupta bakteri koloni sayilarinda
belirgin azalma vardi. Ancak bu istatiksel olarak anlamli degildi. (P=0,07)
(Tablo 7)

Ses dalgas! ve kemik arasindaki iliski giinimizde kirigin kaynamamasi
ve kaynama gecikmesi durumunda ortaya konmustur 77,

Literatirde MRSA ile osteomiyelit modeli olusturulan ratlara, Erséz, G. ve
ark.nin®* ile Kandemir, O, ve ark.nin'® calismalarinda 20 mg/kg/giin  dozda
teikoplanin verilmis ve teikoplaninin belirtilen dozunun kemik enfeksiyonuna
etkili oldugu gosterilmigtir.

Bu nedenle biz de ¢alismamizda da teikoplanin dozu 20 mg/kg/gin  olarak
uyguladik. ve antibiyotik uygulanan gruplarda, diger gruplara gére koloni
sayllarinda istatiksel olarak anlamli bir azalma tespit ettik.(P=0.00)

Calismamizla benzer olan in vivo bir yayin bulunmamakta olup, bu
konuyla ilgili invitro calismalar yapimigtir. Bunlar arasinda Blume, T. ve
ark.nin’® bir calismasinda; sehir sebekesi suyuna uygulanan ses dalgalarinin
sudaki koloni sayisini azalttigr gézlenmistir. Diger bir ¢galismada da Ensing, G.

ve ark.”®, ciltaltina konulan enfekte biyofilm tabaka (izerine ses dalgasi
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uygulamiglar ve Ses dalgalarinin biyofilm tabakayr parcalayarak, burada
antibiyotik etkinliginin arttigini géstermiglerdir.

Bizim ¢alismamizda da kontrol grubu ( Grup 1) ile ultrason grubu (Grup
3) arasindaki kiyaslamada koloni sayilarinda belirgin ancak istatistiksel olarak
anlaml olmayan bir azalma goéruldi.(P=0,07) Ancak “P” degerinin 0,05 yakin
olmasi nedeniyle, bu konunun yapilacak yeni calismalarla ses dalgasinin,
frekans, guc¢ ve sure ayari ile arastirilmaya deger oldugunu distntyoruz.

CGalismamizda koloni sayilari en az olan grup, ses dalgasi+ antibiyotik
grubu (Grup 4) idi. Bu bulgu da ses dalgasi uygulamasinin, cerrahi ve
antibiyoterapiye ek bir tedavi olabilecegini desteklemektedir.

Antibiyotik grubu (Grup 2) ile ultrason grubu (Grup 3) arasindaki
kiyaslamada Grup 2nin koloni sayilarindaki belirgin azalmaya ragmen
aralarindaki fark istatiksel olarak anlamli degildi (P=0,06) . Bunun yaninda Grup
4 ve Grup 2 arasindaki kiyaslamada da aralarindaki fark istatiksel olarak
anlamli degildi. Oysa Grup 4’te her iki tedavi kombine uygulandigindan koloni
sayllarinda anlamh bir azalma beklenirdi. Her iki sonugta da muhtemel neden,
verilen antibiyotik dozlarinin, yada ultrason frekans, glu¢ ve/veya surelerinin
yetersizligi olabilir.

GunUmizde osteomiyelitin yaygin tedavisi icin cerrahi ve medikal
tedavilere ek yardimci tedavi ydntemleri kullaniimaktadir. Bunlar arasinda
HBO2, ozon, PMMA, parcalanabilir antibiyotik materyalleri bulunmaktadir.

Literatiirde, Chen, CY. ve ark.nin® yaptigi bir calismada kronik bdbrek
yetmezligi olan osteomiyelitli hastalarda agresif cerrahi ve antibiyoterapiye ek
olarak HBO2 tedavisinin de verilmesiyle tedavide %80 bagsar bildirilmistir.
Chen, CY. ve ark.nin® yapti§i baska bir calismada da; femurun kronik
osteomiyelitinde HBO2 tedavisinde %92 basari elde edilmis ve bu yéntem
osteomiyelit tedavisinde cerrahi ve medikal tedaviye ek olarak énerilmistir.

Steinhart, H. ve ark.nin®® bir calismasinda ozon tedavisinin uygulandigi
grupta kontrol grubuna gére tedavi sonrasi bakteri kiltir konsantrasyonlarinda
belirgin bir azalma oldugu bulunmustur. Ayni makalede bu yéntem, yine cerrahi
ve medikal tedaviye yardimci bir tedavi olarak énerilmistir.

Mendel W. ve ark. ® kronik osteomiyelit tedavisinde, antibiyotik ile
doyurulmus PMMA boncuklari ile oldukg¢a iyi sonuglar bildirmistir. Yine bu

makalede kombine tedavilerin basariyi daha da arttiracagi bildirilmigtir.
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Yaptigimiz bu c¢alismada, osteomiyeliti kemik dokusuna Exogen®
Cihazi ile uygulanan ses dalgalarinin, bakteri koloni sayilari Gzerine etkilerinin
invivo arastiriimasi amaclanmistir. Calismamizda sadece ultrason uygulanan
grup (Grup 3) ile kontrol grubu kiyaslandiginda istatiksel olarak anlamli olmasa
da koloni sayilarinda belirgin bir azalma olmustur(P=0,07). Bu sonucgla ses
dalgasinin mevcut osteomiyelit tedavilerine yardimci olacak ek bir modalite
olabilecedini disunmekteyiz. Ayrica bu tedavi sonrasinda histopatolojik
incelemelerde ses dalgasinin cilt ve kas dokusu Uzerinde bir patolojiye yol
acmadigi gorulmustar. Bu incelemede tim denekler icinde sadece iki denekte
goérilen dejenerasyon ve enflamatuvar hicre infiltrasyonunun mevcut olan
enfeksiyona bagli oldugu dtstnalmastdr.

Deney siiresi icerisinde, Grup 3 ve Grup 4'teki ratlara 4 hafta hergiin
yaklasik 30 dk. genel anestezi uygulanmigtir. Tim c¢alisma boyunca sadece bir
tane rat genel anestezi komplikasyonu sonucu kardiyo-pulmoner arrest
nedeniyle O&lmastar. Alti haftalk slre¢ igerisinde ratlarin genel fiziksel
gérinumlerinde zayiflama , halsizlik gibi olumsuz bir durum gdzlenmemigtir.
Ratlar olasi dig etkenlerden en az etkilenmigtir. Bu sonu¢ kafes bakimindan ,
sakrifikasyonuna kadar olan sure¢ icerisinde yapilan titiz ¢alismanin bir
gOstergesidir.

Bircok osteomiyelit modeli Mader JT bir calismasinda bahsettigi Zak O.
ve ark.nin olusturdugu modelden kaynak alinarak yapilmistir'’. Zak O. ve
ark.nin’ modeli Cierny-Mader siniflamasina gére diffiiz yada 4A sinifindadir.
Bizim calismamizdaki denekler de Cierny Mader- 4A (normal konak-yaygin
osteomiyelit) dir.

Ses dalgasinin ; hastaliklarda tani amagh kullanimi sirasinda frekans ve
glc Ozellikleri degisikler gdsterebilir. Bu secenekler dokunun serligine hava
boslugu icerigine , yogunluguna gbére degisir. Ancak osteomiyelit tedavisi igin
dnerilen bir doz yoktur. Osteomiyelit zemininde de kaynama gecikmesi yada
kaynamama da olabilecegdi i¢in calismada uygulayacagimiz dozu insanlardaki
kaynama problemleri icin &nerilen doz olan 20 dk./giin olarak sectik®.

Kronik osteomiyelit tedavi sUrecinde hastanin birkac kez ayni bdlgeden
ameliyat olmasi nedeniyle, bu bdlgede genis bir cilt-kas skar dokusu

olusmaktadir . Bu skar dokusu hem mevcut bdlgenin anatomisinin bozulmasina
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hemde cerrahi agidan diseksiyonda zorluklara yol a¢gmaktadir. Granllasyon
dokusundaki kanamalar ameliyati zorlagtirmaktadir.

Ameliyat sonrasinda cilt kapatiimasi esnasinda daha énceden gelismis
skar dokusu, kemik ve kas gruplarinin Gzerini kapatmakta zorluklara neden
olmaktadir. Ayrica bu nedbe dokusu yara takibi esnasinda iyilesme surecini
uzatmaktadir. Ses dalgalari; invaziv olmayan bir ydntem olmasi nedeniyle diger
tedavilere ek olarak kolayca uygulanabilir. Bu ylzden; genis skar dokusu,
fistllize yara , nekrotik dokular, siyanotik alanlara, eksternal ve internal tespit
cihazlari bulunan alanlara kolayca uygulanabilir. Exogen cihazi tamamen lokal
etkili olup sistemik bir yan etki olusturmazlar.

Ses dalgalarinin saglikh bir cilt dokusu Uzerine uygulanmasi ile iliskili,
mevcut bir komplikasyondan bahsedilmemistir.

Ses dalgalarinin cilt ve kemik Uzerine etkileri 1s1 artisi zemininde cilt
reaksiyonu ve noérovaskuiler yapilarin etkilenmesi bir endise kaynagi olabilir.
Ancak yuksek frekans ve gucte ses dalgasi uygulamalarinin yumusak
dokulara olan etkisi Uzerine yapilan bir calismada ses dalgalarinin kemik
korteksi Uzerinde 0.5°C den az, kemik iliginde ise 0,15°C den az bir is1 artisi
kaydedilmistir®®. Bu isi artisinin yumusak doku hattina etkisi agisindan net bir
bilgi yoktur. Calismamizda ses dalgasi verilen gruplardaki sadece iki denekte
dermisde ve subkutan yad dokusunda nétrofil ve lenfohistisositik hicre
topluluklari izlenmisitir. Yine ayni gruplarda ¢izgili kas lifleri arasinda yaygin
iltihabi hdcre infiltrasyonu ve kaslarda dejenerasyon izlenmis olup bu bulgular
kronik enfeksiyona baglanmistir.

Osteomiyelitte, multidispliner yaklagim olmadan tedaviye
baslanmamalidir. Ekipte ortopedist, mikrobiyolog, enfeksiyon hastaliklari
uzmani bulunmahdir. Gerektiginde bu bdélimler arasinda konsiltasyonlar kisa
zamanda istenmelidir. Ayni serviste artroplasti, travma cerrahisi gibi
enfeksiyona  hassas  cerrahiler  yapiliyorsa  osteomiyelitli ~ hastalar,
kontaminasyon acisindan korumali odalarda tedavi edilmelidir. Bu da bu
hastaligin belirli standartlari olan daha merkezi hastanelerde tedavi edilmesini
gerektirir. Ses dalgasi tedavisi ise hastalar tarafindan evde yada hastanede
araliklarla doktor kontrolinde uygulanabilen bir ydntemdir. Uygulama pratikligi

acisindan son derece kullanighdir.
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Kingin kaynamamasi nedeniyle kullanilan ses dalgasi cihazi bilinen ses
dalgasi cihazlarindan daha hafif ve daha kullaniglhdir.

Ses dalgasi gunimizde sadece kaynamama ve ge¢ kaynama
durumunda kullaniimaktadir. Ozellikle osteomiyelit zemininde kirik yada kirik
hematomu sonrasinda gelisebilecek enfeksiyonda, kaynamaya kanitlanmis
olumlu mikrokirik etkisinin yaninda, antibakteriyal etkiside eklenirse enfeksiyon
zemininde kirik kaynama gecikmesinde, bu iki mekanizmayla tedaviye de

yararli olacaktir.
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SONUCLAR VE ONERILER

Kirik kaynama surecinde kallus olusumunun hizlanmasinda ses dalgalari
onemli bir etkiye sahiptir. Enfeksiyonun kirilk kaynamasini geciktirici etkisi
bilinmektedir. Ses dalgalari bu ylizden osteomiyelit zemininde gelisen kaynama
gecikmesi yada kaynamama durumunda kullanilip bdylece hem enfeksiyonu
engellemede hemde kaynamayi hizlandirmada, cerrahi ve medikal tedavilere
yardimc1 tedavi olarak kullanilabilir.

Bu calismada sabit frekans ve strede ses dalgalari kullanilmis ve bakteri
koloni sayilarinda azalma tespit edilmistir. Bu nedenle, farklh frekans ve
sirelerde yapilacak yeni calismalar ile ses dalgalarinin  kemik
enfeksiyonlarindaki daha yuksek etkinligi goOsterilebilirse, bu ybntemin
osteomiyelit tedavisine ciddi katki saglayarak ortopedinin énemli bir problemine

Isik tutacag! distincesindeyiz.
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AHO:
BHS:
BT:
CRP:
ESH:
HBO:
KOM:
MRG:
MRSA:
MSSA:
MSKNS:
PMMA:

SIMGELER VE KISALTMALAR DiziNi

Akut hematojen osteomiyelit
Beta hemolitik streptokok
Bilgisayarl tomografi

C-reaktif protein

Eritrosit sedimantasyon hizi
Hiperbarik oksijen

Kronik osteomiyelit

Magnetik rezonans goéruntileme
Metisiline direngli S. aureus
Metisiline duyarh S. aureus
Metisiline duyarli koagilaz negatif stafilokok

Polimetilmetakrilat
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