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ELEKTROMANYETIK ALANIN KIRIK iYiILESMESINE ETKIiSi:
SICANLARDA DENEYSEL CALISMA

1.GIRIS: Elektromanyetik alanlar (EMA), bir¢ok dogal ve insan yapimi kaynaklar
tarafindan yayilmakta, hayatimizda 6nemli bir rol oynamaktadir. Teknolojik gelismeye
paralel olarak, -elektromanyetik spektrumun (EMS) radyofrekans (RF) bolgesinde
elektromanyetik enerji (EME) kullanan kisisel iletigsim araglar1 ve her gecen giin uygulamaya
sokulan yeni kaynaklar nedeniyle bu frekans bolgesindeki elektromanyetik dalgalar (EMD)’1n
tirettigi EMA’1n etkisi altinda kalmaktayiz. Boylece mesleki veya kontrolsiiz durumlarda
istenmeyen radyofrekans radyasyona (RFR) maruz kalma riskleri de artmaktadir. Biyolojik
sistemlerin EMA ile etkilesmesi sonucu baz1 zararli degisikliklerin olustugu bildirilmektedir
(1,2). Cep telefonlar1 ve baz istasyonlarindan yayilan RF dalgalarinin iirettigi EMA giderek
artan Ol¢iide genis Kkitleleri ilgilendirmektedir. Cogu cep telefonu; 900 veya 1800 MHz
yiikksek frekansta ya da bunlarin her ikisinde birden calisir ve etrafa elektromanyetik
radyasyon(EMR) yayar. Cep telefonlarinin insan sagligina etkilerine iliskin calismalarda,
biyolojik sistemlerin EMA ile etkilesmesi sonucu fiziksel ve noral asteni, uyku bozukluklari,
bas agrisi, miyalji, ekstremitelerin disestezisi gibi bazi olumsuz etkilerin olustugu, ayrica
deneysel calismalarda yiiksek frekansli EMA'm daha ¢ok endokrin ve sinir sisteminde bazi
zararl degisikliklere neden oldugu bildirilmistir (1-4).

Kirik iyilesmesi, bireysel oldugu kadar sosyoekonomik sonuclari bakimindan da
onemli bir siirectir. Kirik iyilesmesi, viicuttaki onarim olaylar icinde, skar dokusu ile
sonlanmadan, ger¢ege en yakin bicimde yeniden yapilanma ile karakterize yara iyilesmesidir
Kirik iyilesmesi ve kemik olusumu; dayanikliligi ve rejenerasyonu ¢ok sayida sistemik ve
lokal diizenleyicilere bagli olan ve hiicresel yapilarin karsilikli etkilesimini iceren karmasik
bir siirectir. Bu siirecin esas patofizyolojisi ve iyilesme evreleri simdiye kadar iyi
tanimlanmistir ancak hala aydinlatilmay1 bekleyen bir¢ok nokta vardir. Kirik iyilesmesi; kirik
bolgesinde hematom ve graniilasyon dokusu olusumuyla baslayip, daha sonra bunlarin yerini
iyilesme dokusunun (kallus) aldigi ve kemigin yeniden sekillenmesiyle sona eren olaylar
zincirini igermektedir. Kirik iyilesmesini etkiledigi bildirilen bir ¢ok olumlu veya olumsuz,
lokal ve sistemik faktor vardir (5-11).

Literatiirde hem bu faktorlerle ilgili hem de farkl enerji tiirleri ve EMA uygulamalan
gibi fiziksel faktorlerin kirik iyilesmesi tizerine etkileriyle ilgili ¢esitli biyolojik sistemlerde

yapilmis ¢ok sayida calismaya rastlamak miimkiindiir. Farkli enerji tiirleriyle ilgili olarak;



low-intensity pulsed ultrasound (12) extracorporeal shock-wave lithotripsy (7) , low power
laser irradiation (13), néromuskuler elektrik stimiilasyon (14) direk akim uygulamasinin(15),
elektrik, manyetik ve elektromanyetik alan uyarimlarinin (15-19) kirik iyilesmesine olumlu
etkileri oldugu rapor edilmistir. Diger yandan; radyasyonun (900 rad) kirik iyilesmesi iizerine
olumsuz etkileri oldugu bildirilmistir (20,21). Farklhi EMA uygulamalaryla ilgili en cok
calisma darbeli elektromanyetik alan (DEMA) ile yapilmistir. Disaridan uygulanan diisiik
siddette ve diisiik frekans darbeli elektromanyetik alan (DFDEMA) 1n kemik tamirine katkida
bulundugu ilk olarak 1974’de Bassett ve ark. (22) tarafindan tanimlanmistir ve yine ayni
aragtirmacilar tarafindan kaynamamis kiriklarin tedavisinde kullanilmistir. O giinden beri
EMA uygulamalarinin kirik iyilesmesine etkileri iizerine pek ¢ok calisma yapildig
bildirilmektedir (23). Degisik frekanslarda ve farkli yontemlerle yapilan bu c¢alismalarin
sonuglart da cesitlidir. Her metodun degisik riskleri vardir, bazilar1 kemikte antagonistik
degisikliklere yol acabilir ayrica kemik iyilesmesinin terapotik degerlendirmesinde lokal ve
sistemik etkiler ve sistemik etkilerin lokal yansimalar1 da dikkate alinmalidir (24)

Ancak bu calismalar genelde diisiik frekans DEMA’larla yapilmistir. Yiiksek frekans
alaninda yer alan cep telefonlarindan yayilan EMA’larin insan saglhigina zararlar1 oldugunu
bildiren yayinlar 1518inda kemik doku iizerine bir takim etkilerinin olabilecegi diisiiniilebilir.
Ciinkil kemik ¢evresel zararli materyallerin absorbsiyonu agisindan potansiyel bir dokudur ve
cep telefonlarinin yaydigi RF EMD’lar, kemik dokusu iizerinde bazi muhtemel etkileri olan
EMA’a kaynaklik edebilir. Cep Telefonundan yayilan 900 ve 1800 MHz. EMA’nin kemik
mineral dansitesine (KMD) etkisiyle ilgili deneysel calismalarda; minimal degisiklere neden
oldugu(25,26), goniillillerde yapilan calismalarda ise KMD’sini azalttig bildirilmistir (27,28).
Ancak yiiksek frekans EMA’nin kirik iyilesmesi iizerine etkisi bilinmemektedir.

Literatiirde 900 ve 1800 MHz RF da EMA’nin, diger biyolojik dokulara etkileriyle
ilgili bircok calisma olmasina ragmen kirik iyilesmesine etkisi konusunda bir caligmaya
rastlamadik. Bu bilgilerin 1s18inda ¢alismamizda, 900 ve 1800 MHz dalga frekansh cep
telefonlarindan yayilan EMD’larin, kirnk iyilesmesi iizerine etkisinin olup olmadigim

aragtirdik.



2.GENEL BILGILER:

2.1.ELEKTROMANYETIK ALAN KAVRAMI

2.1.1.Elektromanyetik alan(EMA): Elektrik akimi kullanan objelerden yayilan,
gozle goriilmeyen elektriksel ve manyetik kuvvetlerdir. Yani, elektrik alan ile manyetik alanin
birlestirilmis halidir ve vektor fonksiyonlarimi yer ve zaman olarak tarif eden elektromanyetik
(EM) fenomendir. EMA; belirli bir frekansta ve belirli mesafede salinan bir dizi dalgadir.
Manyetik alan hareketli ve elektrik yiiklii taneciklerin gii¢ etkisinde kaldigi bosluk olup;
atomlarin icindeki elektronlarin kendi ¢evreleri ve ¢ekirdek cevresinde donmesi ile olusur.
EMA alan gozle goriilmez, hissedilmez ancak hassas cihazlarla olgiilebilir ve sonuglari
saptanabilir. Tiim varliklarin bir EMA’n1 vardir. Insan; kiziltesi EMA yayar (29-31).

2.1.2.Elektromanyetik Kirlilik(EMK): Elektrik akimi kullanan objelerden yayilan,
EMR’u, tarif etmek i¢in kullanilan terimdir. EMK elektrik, elektronik, elektro-mekanik,
kimya, tip ve biyoloji benzeri konular1 iceren ¢ok disiplinli bir konudur. Ekonomik,
teknolojik, toplum sagligi ve psikolojisi gibi ¢cok yonii olan EM Kkirlilik, cep telefonlar ve baz
istasyonlar1 lizerinde yogunlagmaktadir (29,32).

2.2.ELEKTROMANYETIK DALGA SPEKTRUMU

2.2.1.Elektromanyetik dalga(EMD): Uzayda ya da maddesel bir ortamda yayilan EA
ve MA dalgalarinin ortak adidir. Kozmik, gama, x, mordtesi, goriiniir bolge, kizilotesi,
mikrodalga, radyo dalgalart EMD’dir. Giinliik hayatta sik¢a kullandigimiz; kablosuz iletisim
araglarinin ¢alisma prensibidir. EME tasiyan bir dalga hareketidir. EMD’lar uzay boslugunda
151k hiz1 ile yayilirlar ve boslukta hareket etme yetenekleri, bunlar1 su ve ses dalgalarindan
ayiran bir 6zelliktir. En yiiksek frekansh dalgalar, en biiyiik enerjiye sahiptirler. EMD dalga
bicimi, EMA’nin 6zelliklerini etkiler. EMD sekli farkli dalga formlarinda olabilir (31,33,34).

2.2.2.Elektromanyetik Spektrum(EMS): EMD’lar frekanslarina gore 6zel adlarla
anilan gruplara ayrilirlar. Her tipteki EMD’nin farkli bir dalga boyu ve frekansi vardir. Eger
dalgalar, dalga boyu ve frekanslarina gore diizenlenirse, buna EMS denir. Bu gruplar i¢inde

frekans sinirlar1 kesin belirlenmis degildir (sekil 1).



Sekil 1: Elektromanyetik Spektrum
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Bu gruplarin dalga boylan da farklilik gosterir (tablo 1). Cep telefonlarinin biyolojik dokulara

etkileriyle ilgili arastirmalar genellikle; 0.45 GHz-1, 9 GHz frekans spektrumunda yapilmistir

(30,35). Frekans modiilasyonu(FM): Tasiyic1 dalga frekansindaki degisimlerle ilgili bilgi

sunan modiilasyon tipidir. FM, siklikla radyo yayinlart i¢cin VHF (30-300 Hz.arasi)
frekanslarda kullanilir. Mikrodalgalar(MD): Dalga boyu 30 cm (1 GHz) ile 1 mm (300 GHz)
arasindaki EMD olarak tamimlanir. Radyofrekans(RF): EMS’un 100 KHz ile 300 GHz
arasindaki frekanslaridir (30,31, 34). Tiirkiye’de kullanilan cep telefonlarindan; GSM900'un
frekans bandi1 880-960 MHz, DCS1800'un frekans bandi ise 1710-1880 MHz’dir (34,36).

Tablo 1. Elektromanyetik Spektrum (EM Frekans Arahklan) (30,34,35)

Frekans Araligi Dalga Boyu [Kisaltma |Aciklama
1—-30 kHz 100 — 10 km VLF  Gok Disik Frekans (Very Low Frequency)
30 — 300 kHz 10— 1 km LF DisUk Frekans (Low Frequency)
300 -3000 kHz |1 km—100 m MF  Orta Frekans (Medium Frequency)
3 -30 MHz 100-10m HF  |YUksek Frekans (High Frequency)
30 — 300 MHz 10—1m VHF  |Cok YUksek Frekans (Very High Frequency)
300 -3000 MHz | 1Tm—-10cm UHF  Ultra Yiksek Frekans (Ultra High Frequency)
3-30 GHz 10—-1cm SHF  Super Yiksek Frekans (Super High Frequency)
30 - 300 GHz 1cm—1mm EHF [Ekstra YUksek Frekans (Ultra High Frequency)




2.3.ELEKTROMANYETIK RADYASYON

2.3.1.1yonlastiric1 Radyasyon: Dalga boyu son derece kiigiildiigiinde EMR madde ile
karsilastiginda dalga olmaktan cok bir enerji kiimesi gibi davranir. Bu enerji kiimelerine
“kuantum” ya da “foton” denir. Enerji yiiklii fotonlardan olusan EMD’lar, carptiklari
cisimlerden elektron kopararak iyonlasmalarina yol acabilirler. Bu nedenle “Iyonlastirici
Elektromanyetik Radyasyon‘ olarak adlandirilir. Yiiksek enerjili ndtron, proton, alfa, beta, x
ve gamma 1sinlar1 iyonlastirici igimalardir (34,37)

2.3.2.iyonlastirmayan Radyasyon (Elektromanyetik Radyasyon): Diisiik enerjili
RF gibi EMD’1n foton enerjileri, atomlar1 ve molekiilleri iyonlastiracak diizeyde degildir ve
iyonlastirict olmayan radyasyon olarak adlandirilirlar. Mobil iletisim sistemleri, iyonlastirict
olmayan radyasyon bolgesinde yer almaktadir. iletisimde kullanilan dalgalar genelde enine
dalgalar seklindedir (34-37). EMR’lar dalga 6zellikli radyasyondur. Bunlar az enerjiliden,
yiikksek enerjiliye dogru (uzun dalga boyludan kisa dalga boyluya dogru) radyo dalgalari,
mikro dalgalar, infrared 1sinlar, goriiniir 1s1nlar, lazer 1sinlar1 ve ultraviyole 1sinlar1 olarak
siralanir (33-39). Yiiksek frekans EMA tiim viicut veya belli bir bolgede frekansa bagli 1s1
olusturur. Bu zararh etkileri azaltmak icin EMR’nun belirli bir degerde olmasi icin standartlar
getirilmistir (1,38,39). EMR kaynaklari: Burada arastirmamizin da konusu olan, haberlesme
amac¢h kullanilan, elde tagmnabilen ve viicuda yakin isletilen RF kaynaklarinin tipik
orneklerden biri olan cep telefonuna ve onlarin uzantis1 olan baz istasyonuna kisaca
deginecegiz. Cep Telefonu: RF bolgesinde, EMD’lar ile calisan kablosuz iletisim araglaridir.
Bir ¢esit tagiabilir “radyo verici ve alicis1” goziiyle bakilabilir. Digital cep telefonuna; GSM,
analog cep telefonuna ise AMPS (advanced mobile phone system) deniyor. Digital cep
telefonlar darbeli AM (amplitude modified) dalga kullanirken analog cep telefonlar1 FM tipi
dalga kullanmaktadir (30-36,40). Cep telefonu kullaniminda, insan basi i¢in SAR 2 W/kg dir.
Cep telefonlar en kotii sartlarda, 6rnegin en yiiksek giic seviyesi olan 2 W da test edilmistir.
Maximum lokal SAR degerleri telefonun tipine bagh olarak 0.2-1.5 W/kg arasinda olmak
tizere 10 gram doku alam iizerinden degerlendirilmistir. Kapali tep telefonu EMR’a neden
olmazken beklemedeyken ¢ok az EMR’a neden olur (40) Baz Istasyonu: Radyo frekans
radyasyon (RFR) yayan bir tiir mikro dalgadir. Cep telefonlar arasindaki iletisim genellikle
yilksek yerlere yerlestirilmis ve adina baz istasyonu denen sistemler aracilifiyla
yapilmaktadir. Baz istasyonu, hiicresel haberlesme sistemlerinde merkezi istasyon olarak
gorev yapan alic1 ve verici antenli sistemlerden olusmaktadir (1,33—41). Anten UHF(ultra-
high freguency) iizerinden yayin yapar. Cep telefonu ile baz istasyonu arasindaki iletisim,

EMD’lar yoluyla gerceklestirilir. Baz istasyonlarinin sebep oldugu toplam EME sabit bir



degerde degildir; kullanic1 yogunluguna gore degisir (34,36). Baz istasyonlarinda antenden
uzaklastikca giic yogunlugu da mesafeye bagl olarak azalmaktadir. EMA antenden 30-250 m
uzaklikta maksimumdur. Mesafeyle EMA siddeti azalir ancak karsinojenik etki azalmaz; buna
ornek Giines’in ultraviyole 1smlaridir; bu 1sinlar milyonlarca km 6teden geldikleri halde deri
kanseri yapabilmektedir (1,40). Martinez ve ark. baz istasyonuna olan mesafenin azalmasi ile
insan viicudundaki SAR degerlerinin arttigini gostermislerdir (42).

2.4.0ZGUN SOGURMA HIZI, (SPERCIFiC ABSORPTION RATE: SAR):

EMR’un viicut dokular1 tarafindan sogurulma hizidir ve birimi W/kg’dir. RFR’un
dokuda olusturabilecegi zarar, onun enerjisine, doku ile yaptig1 etkilesmenin tiiriine, dokuda
sogurulan enerji miktarina ve maruz kalma siiresine baglidir. Canli dokularda sogurulan enerji
miktarindan ¢ok, SAR degeri onemlidir (30,33). Yapilan arastirmalarda insan viicudunun 1
°C’lik sicaklik artisim1 diizenlemekte sorunlar yasadigim gostermektedir. 1 °C’lik sicaklik
artist i¢in 1 kg doku basina 4W’lik bir giic sogurulmasi gerekmektedir. Genel yasam
alanlarinda bu degerin 50°de biri olan 0,08 W/kg SAR sinir degeri olarak kabul edilmistir. Bir
noktadaki EME miktar, kaynagindan olan uzaklhi§a, kaynagin ¢ikis giiciine ve yayilim
ortamina baghdir. Cep telefonu ve baz istasyonu yapimi ve kullaniminda; yayilan EMD’larin
30 dakika siiresince viicut sicakligin1 1 °C’nin ustiine ¢ikarmamasi Onerilmektedir (36,40).
EMA ile uyarilan bir cisim tarafindan sogurulan enerji, frekansin 6nemli bir fonksiyonudur.
Yiiksek frekans EMA’lardan kaynaklanan enerjinin ¢ogunlugu yiizeye yakin sogurulur ve deri
yiizeyine yakin yogunlasan bu enerji daha ¢ok kendini 1s1 etkisi seklinde gosterir. Alcak
frekanslar yiiksek frekanslara gore ¢cok daha derinliklere ulasabilmektedir (40).

2.4.1.Elektromanyetik etkilesim: EM enerji ile canli dokular arasindaki etkilesimdir.
Insan saghg ile ilgili EM etkilere ait limitleri belirleyen uluslararasi kuruluslardan 6nemli
ikisi International Non-Ionizing Radiation Committe (INIRC) ve International Radiation
Protection Agency (IRPA)’dir (32,34). Tiirkiye’de ise: Telekomiinikasyon Kurumu tarafindan
12.7.2001 tarihli resmi gazatede yayinlanan “70 KHz-60 GHz Frekans Bandinda Calisan
Sabit Telekomiinikasyon Cihazlarindan Kaynaklanan EMA Siddeti Limit Degerlerinin
Belirlenmesi, Ol¢iim yontemleri ve Denetlenmesi Hakkinda Yonetmelik” ile Tiirkiye’de
gecerli olan simr degerleri belirlenmistir. Bu yonetmelikte yer alan smir degerlerin

belirlenmesinde ICNIRP Kilavuzu’ndaki sinir degerler esas alinmistir (34) (tablo 3).



Tablo 2. GSM900 -DCS1800 sistemleri icin Tirkiye’de kontrolsiiz etkilenme sinir

degerleri (34)

Frekans 900 MHz 1800 MHz
Tek bir cihaz | Ortamin toplam sinir | Tek bir cihaz | Ortamin toplam sinir
EA Siddeti 10,23 V/m 41,25 V/im 14,47 V/m 58,34 V/m
MA Siddeti 0,027 A/m 0,111 A/m 0,038 A/m 0,157 A/m
Gic ogunlugu | 0.28 W/m® 4.5W/m* 0.56 W/m* 9,0 W/m®

2.4.2.Non-iyonize EMR’da simir degerler: Bu kuruluslarin belirledigi; temel limit
olarak “ortalama insanda viiciit sicakligin1 1 °C arttiracak EM enerji yutulmasinin zararh
oldugu” diisiincesinden yola ¢ikilmistir. Bunun sonucu ortalama kan dolagiminda 4W/kg
degeri bulunmustur. Yani, kilogram basina dokularin yutabilecegi en yiiksek giic 4W’ tir (21—
22). Is yerleri icin 10 kat, genel ve meskun yerler icin ise 50 kat giivenlik paylar1 alinarak
temel limitler; fabrika, atlye gibi is yerleri i¢cin=0.4 W/kg SAR, genel yerler icin =0.08 W/kg
SAR olarak belirlenmistir(tablo 4 ve 5) Bu limitler sadece dokularda emilen ve 1s1ya doniisen
giicle ilgilidir. Fizyolojik, kimyasal, biyolojik hatta psikolojik etkileri dikkate almamaktadir.

Tablo 3. Kontrolsiiz ve kontrollii maruz kalma icin SAR limitleri (W/kg) (40)

Turn vicut Vicudun bir kismi; kafa, boyun, kafatasi gibi, |El-elbilekleri,ayak-ayak bilekleri
herhangi bir dokunun 1 g' ina uygulanan SAR
kontrolsiiz 0.08 1.6 4
kontrollG 0.4 8 20

Temel limitlerden yola ¢ikarak tiiretilen limitler ise frekansa gore ortamdaki en yiiksek alan
siddetini belirlemektedir (1,32,34,40). Ortalama maruz kalma siiresi de 6nemli bir ol¢iittiir ve
uluslararas: standartlarda 6 dakika olarak belirlenmistir (40). RFR’na maruz kalma limitleri,
calisanlar i¢in mesleki (kontrollii), genel halk (kontrolsiiz) maruz kalma olarak iki boliimde
incelenir (tablo 6) RF enerji kullanan cihaz operatorleri mesleki maruz kalmaya 6rnek olarak
verilebilir. Cep telefonu ve baz istasyonlarinin yaydigi RFR genel halk maruziyetine ornektir
ve bunlar riskli kaynaklar olarak degerlendirilmelidir (32-34,40).
Tablo 4. Kontrolsiiz ve kontrollii etkilenme igin sinir degerler(ICNIRP) (34)

kontrolsiiz kontrollii
900 MHz 1800 MHz 900 MHz 1800 MHz
EA Siddeti 41,25 V/m 58,33 V/m 90,0 V/m 127,28 V/m
MA Siddeti 0,111 A/m 0,157 A/m 0,24 A/m 0,34 A/m
Guic Yogunlugu 4,5 W/m* 9,0 W/m® 22,5 W/m* 45,0 W/m®




2.5.ELEKTROMANYETIK ALANLARIN BiYOLOJiK DOKULARA ETKILERI:
EMA kavrami ¢ok genis ve ¢esitlidir. Burada arastirmamizin konusu olan cep telefonlarindan
yayilan RF bolgesindeki EMD’1n bulundugu yiiksek frekans EMA’lar ile yapilmis deneysel
ve klinik c¢alismalarin biyolojik etkilerinden bahsedecegiz. Bu tip yani RF EMD
viicudumuzdaki dokulara carptiginda, olusturdugu EMA’1n siddetine ve dokunun 6zelliklerine
gore, hiicrelerdeki baz1 molekiillere enerjilerini aktararak az ya da ¢ok etkilerler. Ortamdaki
iyonlastirict olmayan EMD’1n etkisinde kalma sonucunda canlilarda iki tiir etki olusabilir.
Bunlardan ilki termal(is1l) etkisi, ikincisi ise termal olmayan(kimyasal) etkilerdir (1,33,36,58—
63). Is1 etkisi resmen kabul edilen dozlarda veya daha yiiksek degerlerde meydana gelirken,
kimyasal etki tehlike simirlariin altindaki diisitk dozlarda meydana gelmektedir. Uzun sureli
diisiik dozdan etkilenme kisa siireli yiiksek dozdan daha riskli kabul edilmektedir (1,40).

2.5.1.Termal etki: Isil etkiler, viicut tarafindan yutulan EME’nin 1s1ya doniigsmesi ve
viicut sicakligini arttirmast olarak tanimlanir. Bu sicaklik artisi, 1sinin kan dolagimu ile atilarak
dengelenmesine kadar siirer (36). Termal etkiler, cismin EMD ile etkilesmesinde, artan
molekiiler hareket ve siirtinmeden dolay1 sistemde 1s1 artisgindan ortaya ¢ikar (33). Induklenen
alanlardan dolay1 1s1 artig1 kriteri 1C° olarak belirlenmistir. Genelde bulgularin ¢ogunlugu,
1-2 W/kg'n iistiindeki SAR degerlerinde gozlemlenmistir. Goniillii insanlar iizerinde yapilan
bir ¢alismada; 4 W/kg’lik SAR degeri 15-20 dakikada insan viicudu ortalama sicakligini 0.2—
0.5C° artirmistir (40). Insan viicudu sogurulma karakteristigi dikkate alindiginda, RF frekans
bandinin; 400 MHz’den 3 GHz’e kadar olan araliginda 1s1 etkisi mevcuttur. Bu bolgede
ozellikle 100 W/m2’lik giic yogunlugunda lokal enerji sogurulmasi1 beklenebilir. Frekans
arttikca sogurulan enerji azalir ve 1sitma etkisi artar (1,40). Christ ve Ark. (43) EMA’a maruz
birakilan insan govdesini incelemisler ve viicut yiizeyindeki doku 1sis1 artisinin, idiopatik
durumlarda anlamli olabilecegini ancak i¢ organlardaki 1s1 artisinin 6nemsiz oldugunu
bildirmislerdir. Mann ve ark. (44) EMA altinda serum kortizol veya kortikosteron ile rektal 1s1
arasinda acik bir korelasyon oldugunu gostermistir. Dasdag ve ark. (45) tarafindan yapilan bir
calismada, konugsmaya agik durumda olan cep telefonuna maruz birakilan si¢anlarin
testislerinde bazi histolojik degisiklikler gozlendigi ve rektal sicakliklarin istatistiksel olarak
yiiksek oldugu bulunmustur. Paredi ve ark. (46) 900 MHz EMA’1n, burun ve oksipital alanda
deri 1s1s1m1 yiikselttigini ve bu 1s1 artisinin lokal vazodilatasyona bagl olarak ortaya ¢iktigini
bununla birlikte lokal vazodilatasyonda nazal bolgede artan nitrik oksit (NO) diizeylerinin
etkili oldugunu rapor etmislerdir. Gz iizerinde FDTD yontemiyle yapilan hesaplamada, 10

W/kg icin maksimum 1s1 artiginin 1C © oldugu bulunmustur (33).



2.5.2.Nontermal etki: Isil olmayan etkilere bagh olarak RF dalgalarinin neden oldugu
iddia edilen bozukluklar ve hastaliklar arasinda, beyin aktivitelerinde degisiklikler, uyku
bozukluklari, dikkat bozukluklari, bag agrilar1 bulunmaktadir. Ancak bu etkiler cok yiiksek
deneysel dozlar ve siirelerde gecerli olabilir (36). Uygun sartlarda (iletkenlik, dielektrik sabiti,
frekans, alan siddeti) ve organizmanin 6zgiil yapisinda; termal olmayan etkiler, termal
etkilerden daha iistiin bir sekilde olabilir (33). Giiniimiizde RFR’unun nontermal etkileri ile
ilgili in vivo deliller baslica hayvan deneylerinden elde edilmistir. Cep telefonundan
kaynaklanan EMA’nin; noronlarin elektrik aktivitesini, enerji metabolizmasini, genomik
yanitlarini, norotransmitter dengelerini, kan beyin bariyerinin gegirgenligini etkiledigi
bulunmustur (47). Hiicrelerde biiyitkk molekiillerin deforme olusu, hiicre zarinin birbirine
yapismasi, hiicre zarlarinda elektro-porasyon olusumu, Ca-ATPaz ve Na-K-ATPaz
enzimlerinin bozulmasi sonucu hiicre digina Ca++, Na+ ve K+ kacisi, sinir zarlarimin
bozulusu ve buna bagh olarak rilya gormenin azalisi, beyin sinyallerindeki degisim,
uykusuzluk, sinirlilik, Alzheimer ve Parkinson hastaligi, kimyasal etkilere 6rnek olarak
verilebilir (40). Ferreira ve Ark. (48) cep telefonlarinin ultra yiiksek frekansh (UHF) EMA
oldugunu belirterek; DNA hasarlar1 ve oksidatif metabolizmada degisikliklere neden
oldugunu sdyleyip bunu incelemek i¢in sican yavrularindaki eritrositlerde kromozomal
hasarlar1 aragtirmislar, calismanin sonucunda; yavrularin kan ve karacigerindeki oxidative
parametrelerde anlamli bir fark bulamamislar ancak bilinmeyen bir mekanizma ig¢inde,
embriyogenesis sirasinda, hematopoietik dokuda, UHF-EMA’nin genotoksik etki
yapabilecegini bildirmislerdir. Morimoto ve Ark. (49) calismalarinda EMR’un etkili bir
vazokonstriktér olan endotelin—1(ET-1) iiretimine etkilerini kiiltiirii yapilmis endotel
hiicrelerinde incelemisler ve EMR’un ET-1 iiretimini modiile ettigini ve EMR’un inhibisyon
etkilerinin, bir nitrik oksit yolunda araci oldugunu tespit ettiler. Grigor’ev (50) ise cep
telefonlarindan yayillan EMD’larin  ¢ocuklarda uyku bozukluklari, hafizada azalma,
yorgunluk, kan-beyin bariyer gecirgenliginde bozulma, beyin sinir hiicreleri degisikliklerine
yol acgtigina dikkat cekerek cep telefonlarinin 16 yas altinda kullanilmamasi gerektigini
belirtmistir. Maes ve ark. (51) insan periferal kan lenfositleri ile yaptiklar1 bir ¢calismada 2450
MHz RFD’1n mikroniikleuslarin olusumunda ve kromozom hatalarinin sikliginda belirgin bir
artisin oldugunu belirtmislerdir.

2.5.3.Gelismis doku sistemlerine etkiler: 900 MHz, 1800 MHz ya da her ikisinde
yapilmis epidemiyolojik, klinik ve deneysel caligmalarda cesitli zararlar bildirilmektedir.

900 MHz EMA ile yapilnus ¢calismalar: Braune ve ark. (52) cep telefonlarinin yaydig
2 Watt siddetindeki GSM 900 MHz frekansli EMA’n1 yaglar1 26 ile 36 arasinda degisen 10
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goniillii insanin bag kismina uyguladiklarinda, dinlenme halindeki insanlarin kan basincinda
artiglar kaydetmislerdir. Meral ve Ark.(53) cep telefonundan yayilan 900 MHz EMA’nin
kobay domuzlarinin beyin dokularinda oksidatif stres liretebilecegini, ayrica domuzlarin
vitamin seviyelerinde de degisiklikler tespit ettiklerini belirtmislerdir. Eliyahu ve ark.(54)
yaptiklar ¢calismada standart GSM telefonlarin yaydigt EMR’un insan biligsel fonksiyonlarini
bozdugunu gostermislerdir. ilhan ve ark.(55) 7 giin siireyle giinde bir saat 900MHz’ deki
EMR maruziyetinin sicanlarda; SOD ve GSH-Px aktivitelerini azaltarak oksidatif strese sebep
oldugunu ve agizdan verilen, giiclii bir radikal temizleyicisi olan antioksidant Ginkgo biloba
oOziitiiniin beyin dokusundaki oksidan hasar1 anlamli sekilde Onledigini bildirmislerdir. Yasser
ve ark (56) 900 MHz dozundaki RFR’un insan kaninda lipid peroksidasyonunu yiikselterek
ve SOD, GSH-Px aktivitelerinde de azalmalara yol agarak oksidatif hasara sebep oldugunu
rapor etmislerdir. De Seze ve ark. (57) bir ay boyunca 900 MHz dalga frekansindaki cep
telefonlarinin yaydigt EMA’a maruz kalan insanlarin TSH yogunlugunda %21 oraninda bir
diisme saptamislardir. Koyu ve ark. 900 MHz EMA'nin, serum TSH,T3,T4 seviyelerinde
azalmaya neden oldugunu (58), kortizolii yiikselttigini, testesteronu diistirdiigiinii, sonug
olarak noroendokrin sisteme etkilerin termal ve stres kaynakli olabilicegini bildirmislerdir
(59). Oktem ve ark. (60) cep telefonundan yayilan 900 MHz’lik EMR’un sicanlarin bébrek
dokusundaki MDA ile idrardaki NAG seviyelerini arttirarak ve dokudaki SOD, CAT, GSH-
Px aktivitelerini azaltarak oksidatif strese sebep oldugunu, Melatoninin, antioksidant 6zelligi
ile bobrek dokusundaki hasar1 onaric1 etki yaptigini bildirmislerdir. Ozgiiner ve ark. (61) uzun
stireli 900 MHz’lik cep telefonu kaynakli EMR’na haftada 5 giin ve giinde 30 dak. maruz
kalan sicanlarin bobrek dokusundaki MDA, NO seviyeleri ve idrardaki NAG seviyelerinin
anlamli olarak artigim, SOD, CAT, GSH-Px aktivitelerinin anlamli olarak azaldigini,
antioksidant 0zellikli CAPE’nin bobrekte EMR kaynakli oksidatif hasar1 onardigini
belirtmislerdir.

1800 MHz ya da 900-1800 MHz de yapilmis caligsmalar: Franke ve ark. (62) rat
astrositleri hiicre kiiltiiriinde sucros modelini kullanarak GSM 1800 Mhz RF dalgalarinin kan-
beyin bariyer gegirgenligini arttirdigimi gostermislerdir. Koyu ve ark. (63) yiiksek frekans
1800 MHz cep telefonlarinin yaydigt EMA'min sicanlarda serum T3, T4 ve kortizol
hormonlarin1 artirdigimi, ancak TSH ve testosteron hormon diizeylerini degistirmedigini
bildirmislerdir. Santini ve ark. (64) cep telefonu kullanan 6grencilerle yaptiklart bir anket
calismasinda; 900 MHz (GSM)’e nazaran 1800 MHz (DCS) cep telefonu kullananlarda
konsantrasyon giiciiniin daha fazla oldugunu saptamislar ve tiim cep telefonu kullanicilarinda

goriigme sirasinda giin icerisindeki goriisme sayis1 ve siiresiyle baglantili olarak kulak
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tizerindeki rahatsizlik ve 1s1 artisinin daha fazla oldugunu belirtmislerdir. Loughran ve
ark.(65) cep telefonlarinin yaydiklar1 EMD’1n insan uykusundaki hizl1 goz hareketleri fazini
azalttigin1 ve uyku EEG spectral giiciinii arttirdiginmi ispatlayarak cep telefonu EMD’lariin
uyku bozukluguna yol a¢tigin gostermislerdir. Zamorano ve ark. (66) 900 ve 1800 MHz cep
telefonundan yayillan EMRun FDTD chiral beyin dokusu modelinde SAR hizinin saptanmasi
amaciyla yaptiklar1 ¢alismalarinda; SAR orani bakimindan 900 MHz grubuna oranla 1800
MHz’de ters deri etkisinin daha fazla oldugunu belirtmislerdir.

2.6.KEMIK DOKUNUN OZELLIiKLERi ve KEMiK OLUSUMU:

2.6.1.Kemik dokunun ozellikleri: Kemik insan viicudunun en sert dokularindan
biridir. En onemli iki 6zelligi dengeyi saglayan destek dokusu olmasi ve metabolik olarak
viicuttaki kalsiyum (Ca*) dengesi icin bir banka gorevi gormesidir. Kikirdak dokudan sonra
darbelere en ¢ok dayanikli olan dokudur. Hayati organlarin barindigi bosluklan kusatarak
korur. Kan hiicrelerinin sentezi, kalsiyum, fosfat (PO4) gibi minerallerin depolanmasi ve
salinmasi kemik doku sayesinde olur. Kas kasilmasi ile olusan kuvvetler kemiklerin
olusturdugu kaldirag sistemleri sayesinde artarak viicutsal harekete doniisiir. Bir organ olarak
kemikler kardiyak cikisin %35-10’unu alirlar. Uzun kemikler, 1-Besleyici arter sistemi,
2-Metafiz-epifiz sistemi, 3-Periost sistemi olmak iizere3 kaynaktan beslenirler. Kemigin sivi
bilesenlerinin %65’1 ekstravaskiiler alanda, %12’si Haversiyan ve lakiiner alanda, %3'u
kirmiz1 kan hiicrelerinde ve %?20’si diger alanlardadir. Kemik matriksi adi verilen hiicreler
arast madde kalsifiye olmustur. Matriks; kuru agirligiin kabaca %40’1 organik, %60 ise
inorganik bilesenlerden olusur. Osteositler, osteoblastlar ve osteoklastlar olmak {izere ii¢ ayri
kemik hiicresi izlenir (67).

2.6.2.Kemik olusumu: Kemik iki yolla olusur ve sekillenir; 1-Osteoblastlarin
salgiladiklart matriksin dogrudan dogruya mineralizasyonuyla olan intramembranoz
kemiklegme; mezankimal doku yogunlagmalar icinde olusmaktadir. Kisa(yass1) kemiklerin
biiytimesinde ve uzun kemiklerin kalinlagsmasinda rol oynar. 2- Daha 6nce var olan kikirdak
matriks {izerine kemik matriksinin ¢oOkiisiiyle olan enkondral kemiklesme; meydana
getirilecek kemigin hiyalin kikirdaktan olusmus kiiciik bir modeli ile olusmasi olarak da tarif
edilebilir. Kisa ve uzun kemiklerin sekillenmesinden sorumludur (67).

2.6.3.Kemik tipleri:Kemigin mikroskopik olarak arastirilmasi, iki farkli kemik tipi
oldugunu gostermistir. /-Primer, olgulagmamis veya kaba lifli (woven bone) kemik. 2-
Sekonder, olgun veya lameller kemik. Her iki ¢esit kemiklesme seklinde de, ilk olarak ortaya
cikan kemik dokusu, primer veya olgunlasmamis kemik dokusudur. Primer kemik

embriyolojik gelisim siirecinde, kirik ve diger onarim olaylarinda ilk ortaya cikan kemik
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tiriidiir. Sekonder kemigin lameller halinde organize olmus kollajen lif dagiliminin aksine,
primer kemik, rasgele ve degisik yonlere dagilmis ince kollajen lifleri olmasi ile taninir.
Primer kemik dokusu gecicidir ve kisa bir siire sonra sekonder kemik dokusu ile yer degistirir.
Biiyiime siirecinde, rezorbe alanlar, primer ve sekonder kemik alanlar1 yan yana bulunur (67).

2.7.KIRIK IYILESMESI VE TiPLERI:

2.7.1.Kirik iyilesmesi: Kirik iyilesmesi ve kemik olusumu; dayanikliligi ve
rejenerasyonu ¢ok sayida sistemik ve lokal diizenleyicilere bagli olan ve hiicresel yapilarin
karsilikli etkilesimini iceren karmasik bir siirectir. Bu siireg; kirik bolgesinde hematom ve
graniilasyon dokusu olusumuyla baslayip, daha sonra bunlarin yerini iyilesme dokusunun
(kallus) aldig1 ve kemigin yeniden sekillenmesiyle sona eren bir dizi olaylar zincirini igerir ve
bir ¢cok olumlu veya olumsuz, lokal ve sistemik faktor tarafindan etkilenir. Kirik iyilesmesi,
kirik olustugu anda baslar ve kirik uclarinin diizenli kemik dokusu ile birlesmesine kadar
devam eder. Primer ve sekonder olarak incelenir (5-11,67,68).

2.7.2.Primer kirik iyilesmesi: Anatomik rediiksiyon ve saglam tespitle olusur. Primer
kemik iyilesmesi dogrudan kemik iyilesmesi seklinde de tamimlanabilir. Genellikle
ayrilmamig ve rijit osteosentez uygulanan kiriklarda goriiliir. Belirli bir dis kallus olusmadan,
sadece i¢ kallusla devam eden temas iyilesmesi seklinde tarif edilebilir. Radyolojik olarak
kallus goriilmez. Kirik uclarinda bulunan nekrozu, osteoklastlar rezorbe eder. Pesinden
osteoblastlar yeni kemik yapistm olusturur. Kikirdak siire¢ yoktur. Bu nedenle
intramembranoz kemiklesmeye benzetilir (67,68).

2.7.3.Sekonder kirik iyilesmesi: Kiriklarin cogu ikincil iyilesme ile kaynar,
intramembranoz ve enkondral iyilesmeyi igerir. Radyolojik olarak kallus goriiliir. Sekonder
kirk iyilesmesi, daha sik rastlanan, kirigin rijit internal fiksasyonu olmaksizin tedavi
edilmesiyle meydana gelir. Radyolojik ve histolojik olarak ii¢ donemde incelenir. Bu
donemler inflamatuar donem, tamir donemi ve remodelizasyon donemidir. Histolojik olarak
iyilesme siiresindeki evreler birbirinden zaman olarak kesin sinirlarla ayrilamaz. Her evre
daima kendinden oOnceki veya sonraki evre iginde bulunur. En uzun siiren donem,
remodelizasyon donemidir (67,68).

2.8.KIRIK IYILESMESININ EVRELERI

2.8.1.inflamatuar Donem (1-4 giin):Tiim doku travmalarinda, dolayisiyla kiriklarda,
ilk verilen yanit inflamasyondur. Klinik olarak agri, sislik, 1s1 artisi olur. Kemik kirildiginda,
endosteum, periost ve cevre yumusak dokular parcalanir. Bu arada, kan ve lenf damarlar1 da
parcalanarak dokular arasina kan ve lenf sivisi ile eksuda birikir, buna kirik hematomu denir.

Kirik hematomu; kirik uglar1 arasinda meduller kanal i¢inde ve kalkmis periostun altinda
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birikir. Kirtk hematomu, kemik biiytime faktorleri salma niteligi olan hematopoetik hiicreler
ve farklilasarak kirik iyilesmesini saglayan mezensimal hiicrelerin kaynagmi olusturur
(67,68). Grundnes ve Reikeras (69) sicanlar {iizerinde yaptiklar1 deneysel caligmanin
sonucunda kirik hematomunun iki ve dordiincii giinlerde bosaltilmasinin kallus olusumunu
olumsuz etkiledigini bildirmislerdir. Deneysel olarak hematom organize olduktan sonra
cikarildiginda osteojenik uyarinin biiylik bir kismimin yok oldugu bildirilmistir (11).
Muhtemelen, kirik hematomu onarim hiicrelerinin aktivitelerini kolaylastiracak fibrinden
yapilmis bir iskelet rolii oynamaktadir. Ayrica kirik hematomunda bulunan trombositler ve
ortamdaki diger hiicreler; biiyiime faktorleri (BDGF) vd..) ile birlikte diger proteinleri (BMP
vd..) salarlar . Bu faktor ve proteinler, kirik iyilesmesinde 6nemli olan hiicre gogii, periosteal
hiicre cogalmasi ve onarim dokusu matriksinin sentezi i¢in gereklidirler (10,67). Kirik sonrasi
vazodilatasyon ve beraberinde plazma eksudasyonu nedeniyle, kirik bolgesinde ilk 24 saat
icinde 6dem olusur. Bolgeye 16kositler basta olmak iizere akut yangi hiicreleri go¢ ederler.
Komsu haversiyen sistemler arasinda fazla anastomoz bulunmadig i¢in, kirik uglar1 arasinda
belirli bir mesafede dolasim durur. Buradaki osteositler lizise ugrayarak yerlerini bos
lakunalar alir. Sonugta; 48 saat i¢inde nekrotik kemik hiicrelerinin absorbsiyonu sonucu kirik
uclarn arasinda 1-5 mm genisliginde agilma olusur. Buna Bohler’in kaginilmaz kisaligr denir.
Kirik bolgesindeki hematom 48 saat icinde organize olup fibrinden bir yapr olusturur.
Polimorf niiveli 16kositler ve makrofajlarin damar disina gociiyle fibrin matriks olusur ve
kemik yapiminda gerekli olan hiicre ¢cogalmasi baslar. Biiyiik kiriklarda makrofaj monositler,
biitiin viicudu etkileyen bir sitokin olan IL-1 salgilar. IL-1 yaralanma bolgesinde lenfositlerin
gocil ile kemik geri emilimini saglar ve atese neden olur (11,67). Kirik hematomu olusan
bolgede hiicresel yanitlar olusurken pH 7,4'ten 5,2'ye diiser. Bu osteogenesisi uyarir. Onarim
ilerledikce ortam alkalilesir, pH yiikselir, ALP diizeyi optimal diizeydedir (67,68).
2.8.2.0narim Doénemi (2- 40 giin ): Onarim evresi en Onemli kisimdir. Kirik
onarimint baglatan uyaranlar; olasilikla, enflamasyon sirasinda kirik sahasinda salinan
kemotaktik faktorler ve kemik doku parcalanmasiyla aciga c¢ikan matriks proteinleridir.
Elektriksel uyarimin da bir rolii olabilir. Kirik bolgesinde tamamen iyilesinceye kadar siiren
bir elektronegatiflik tesbit edilmistir (11,67,68). Onarim evresi, kirik olusumundan sonraki
saatlerde baslasa da yapisal olarak tipik hale gelmesi 7-12 giin siirer. Onarim olayinda rol
oynayan hiicreler mezansimal kokenli, pluripotent hiicrelerdir. Kirik sahasindaki mezensimal
hiicreler, prolifere ve diferansiye olarak fibroz doku, kikirdak ve orgii kemigi iceren, ‘kirik
kallusu’ olarak bilinen dokuyu olustururlar. Periosteal ve endosteal osteojenik hiicrelerle,

fibrin matriksteki fibroblastlarm ¢ogalip farklilasmasiyla, bir graniilasyon dokusu gelisir.
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Birinci haftanin sonuna dogru hematomun yerini alan graniilasyon dokusunda, kikirdak
adalar1 goriiniir. lyilesen kemigin gerilmeye karsi dayanikliligi, icerdigi kollajen miktartyla
iligkilidir. Olusan kallusun boyutu kiriginn hareket derecesiyle dogru orantilidir.
Periosteumun hasar gormesi ya da ortamdan uzaklastirilmasi kink iyilesmesini
yavaslatmaktadir (11,67,70,71). Yumusak kallus, fibroz ya da kikirdak dokuyla klinik
kaynama olusan evredir. Histolojik olarak kallus i¢ine damarsal biiylime ve kondroblastlar
goriiliir. 1k 7-10 giin boyunca periostta intramembranoz kemik sekillenmesi olusur. Daha
sonra kirik kenarinin birka¢ milimetre karsisinda kemik orgiisii olusur. Ayni anda kallus kirik
kenarmin iizerini kaplar. Buna komsu periost, yumusak doku, yardimci olur ve kikirdak
goriilmeye baglar (11,68,70). Kikirdak matriks ile ¢evrili hipertrofik kondrositler baskin hale
gecmistir. Bu hiicrelerdeki mitokondrilerin kalsiyum depolama ve salinmasi yaptigi goriiliir.
Bu dénemde tiirn notral proteazlar 14. giinde, ALP ise 3. giinde zirveye ulasir (68,72). Fibroz
kikirdak mineralizasyona ugrar ve mineral kiimeleri kondrosit gruplarn c¢evresinde yerlesir.
Olasilikla fibroz kikirdak mineralizasyonunun baslangi¢c ve kontroliinii kondrositler yapar. Bu
durum taze apatit kristalleri bulunan matriks vezikiilleri varlifiyla desteklenmistir.
Mineralizasyon tam olarak biiyiime plagindaki gibi degildir ancak fibroz kikirdak matriks
boliimii onun gibi tanimlanabilir (72). Yeterli mineralizasyon icin gerekli sartlar; 1-Kalsiyum
ve fosfat iyonlarinin yeterli yogunlukta olmasi, 2-Kalsifiye olabilecek matriks olmasi, 3-
Matriks vezikiilleri ve kollajen olmasi, 4-Diizenleyici etkenlerin kontrolii. Bu devrede
kemiklesmede duraklama, kaynama yoklugu ya da yalanci ekleme yol acar (68). Fibroz
kikirdak kaynama yerini fibrosse6z kaynamaya birakarak sert kallus olusur. Yaralanmadan
sonra kallus olugsmas1 ve mineralizasyon siiresi 4—16 hafta kadardir. Bu donemde kirik uglan
arasinda sert kallus olusur ve mekanik zorlamalara olduk¢a dayanmiklidir. Kemiklesmenin
bundan sonraki basamagi enkondral kemiklesmeyi andirr. Kalsifiye olan fibroz kikirdak
kismen rezorbe olur. Bu asamadaki duraklama, mineralizasyon ve damarlanmadaki aksaklik,
kaynama yoklugu ve kaynama gecikmesinde genel bulgulardir. Osteoidin mineralizasyonu,
sert kallusun olusumu ve yapisal stabilite icin gereklidir. Kallus; yetigkinlerde ¢ocuklardan,
kompakt kemikte ise trabekiiler kemikten daha yavas meydana gelir. Onarim evresinin
ortasinda, kallusun gereksiz kisimlarinin geri emilimi ve trabekiiler kemigin stres c¢izgileri
boyunca uzanmasi ile yeniden sekillenme evresi baslar (11,68-72).

2.8.3.Yeniden Sekillenme Donemi: Kemigin yeniden sekillenmesi en uzun evre olup,
aylar yillar siirebilir. Bu evre giiclii ama diizensiz sert kallusun, normal veya normale yakin
giicteki daha diizenli lameller kemige doniisiimiidiir. Bir taraftan osteoklastik faaliyetle

rezorbsiyon, diger taraftan osteoblastik faaliyetle yeni kemiklesme olur. Bu evrede;
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1-Kalsifiye kikirdak, osteoid dokuyla degiserek birincil trabekiiler doku olusur. 2-Lameller
kemik bu dokunun yerini alir. 3-Kompakt kemik uclarindaki kallus, lameller kemikten
yapilmus ikincil osteonlara degisir. 4-Ilik kanali dereceli olarak yeniden sekillenir. Kanaldaki
kallus, osteoklastlar tarafindan geri emilir, bosluklar yeniden diizenlenir (11,67,72).

Kemigin yeniden sekillenme doneminde normal seklini saglamas1 Wolf kanunu ile
aciklanir. Wolff’a gore kemigin islevsel durumundaki degisiklik, dokuda yapisal
degisikliklere yol acmaktadir. Yani binen yiiklerin etkisiyle kemigin seklinin degistigi
gozlenir. Mekanik strese maruz kalan kemigin konveks yiizii pozitif, konkav yiizii ise negatif
elektrikle yiiklendiginden, osteoklastik aktivitenin hikim oldugu konveks ylizde geri emilim
ve osteoblastik aktivitenin hikim oldugu konkav yiizde ise yeni kemik yapimi olmaktadir
(11). Yeniden sekillenme kapasitesi, yas ile ters orantilidir. Ekleme yakin kiriklarda, eklemin
yaptigi major hareketlerin istikametine aykin kiriklarda diizelme daha zordur. Yeniden
sekillenme evresi 1-2 yil siirer. Fakat bu siire 6-9 yila kadar uzayabilir. Kemigin yeniden
sekillenmesi sonucunda orijinal forma geri doniis her zaman olmasa da beklenen fonksiyonu

gerceklestirecek degisiklikler olur (11,67,68,72).

Sekil 2: Kirik iyilesmesinin donemleri (67).

INFLAMATUVAR TAMIR REMODEL IZASYON
DONEM DONEMI DONEMI

FAZIN
GELIsIMI

<= 10% 10%

40%

2.9.KIRIK iYILESMESINi ETKILEYEN FAKTORLER:
Kirik olustugu anda ortamdaki osteoblast ve osteoklast yogunlugu iyilesme igin yeterli
miktarlarda degildir. Iyilesmenin olmasi icin gerekli oncii ve destek hiicreleri, kilcal damar,
lenf ve sinir sistemi ve yerel aracili mekanizmalarla saglanir. Kirik sahasinda yerel olarak
iiretilen ya da kan dolasimiyla gelen, bolgesel seviyelerde kemik dengesini koruyabilen
kenetleyici faktorlere ihtiya¢ vardir. Bu faktorler arasinda prostoglandinler ve kemik uyanci
faktorler sayilabilir (11).

2.9.1.Kirik iyilesmesini etkileyen faktorler: Kirik iyilesmesi iizerine olumlu ya da

olumsuz etki ettigi bilinen pek cok lokal ve sistemik faktorler tablo-5 de gosterilmistir.
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(5-11,67-72). Literatirde hem bu faktorlerle ilgili hem de farkli enerji tiirleri ve EMA
uygulamalar gibi fiziksel faktorlerin kirik iyilesmesi iizerine etkileriyle ilgili ¢esitli biyolojik
sistemlerde yapilmis ¢ok sayida calismaya rastlamak miimkiindiir. Kirik iyilesmesine etki
eden en onemli lokal faktorlerle ilgili olarak; Kabak ve ark.(5) kirtk hematomunun, Siirel ve
ark.(73) periostun korunmasinin iyilesmeyi olumlu yonde etkiledigini belirtmislerdir. Diger
yandan sik kullanmilan iki sistemik faktorle ilgili olarak: Yorgancigil ve ark.(74) nikotinin,
Akman ve ark. (75) NSAI (diklofenak-Na) kirik iyilesmesini olumsuz etkiledigini
bildirmiglerdir. Farkli enerji tiirleriyle ilgili olarak; low-intensity pulsed ultrasound (12)
extracorporeal shock-wave lithotripsy (7) , low power laser irradiation (13), néromuskuler
elektrik stimiilasyon (14) direk akim uygulamasimin (15), elektrik, manyetik ve EM alan
uyarimlarinin  (15-19) kirik iyilesmesine olumlu etkileri oldugu rapor edilmistir. Diger
yandan; radyasyonun (900 rad) kirik iyilesmesi iizerine olumsuz etkileri oldugu bildirilmistir
(20,21). Bassett ve ark.(22) ise disaridan uygulanan diisiik siddette ve diisiik frekans darbeli
elektromanyetik alan (DFDEMA) m kemik yapimim artirdigim gosterdiler. Farkli EMA

uygulamalariyla ilgili en ¢cok ¢alisma darbeli elektromanyetik alan (DEMA) ile yapilmistir.

Tablo 5: Kirik iyilesmesini olumlu ya da olumsuz etkilyen lokal ya da sistemik faktorler

OLUMLU ETKILEYEN FAKTORLER OLUMSUZ ETKILEYEN FAKTORLER

LOKAL SISTEMIK LOKAL SISTEMIK

Elektrik uyarimi Normal doz A, C, D vit. Ylksek enerijili travma A ve B6 Vit.
Eksikligi
Elektromanyetik alan BUylme hormonu Genis yumusak doku hasari  Yiksek dozda D vit
Ultrason Instilin Yumsak doku Ricets
interpozisyonu

Disuk kuvvet lazer Anabolik steroidler Dolagiminin hasar gérmesi  Kastrasyon
ESWL tiroid hormonu, Basarisiz rediksiyon-tespit ~ NSAI. kortizon
Periostun korunmasi kalsitonin Kirik uglarinin ayrik olmasi PTH
Otolog kemik grefti kemik blyume faktorleri  Denervasyon Nikotin
Demineralize kemik matriks  prostaglandinler ve IL-1 Bone wax Rdéntgen isini
lyi rediiksiyon-tespit kondroidin sdlfat, Metal allerjisi Antikoagulanlar

Yeterli slire tespit

Erken hareket-kontrolli yik
Kemik iligi uygulamasi
Spdngiéz kemik

Spiral veya oblik kirik

hyallronidaz
Hiperbarik oksijen

gen tedavisi
L-Dopa, Klonidinin
kafa travmasi
Dikumarol

Yetersiz sure tespit
Lokal patoloji, enfeksiyon
Vendz staz

Eklem ici kirik

Transvers, parcall,
segmenter kitiklar

Diyabet,

Kanser,

Sistemik enfeksiyon
Kemo- radyoterapi
Anemi, néropati

Kapali kirik

Geng yas

Agik kirk

ileri yas
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2.9.2.Kirik iyilesmesinin uyarilmasi: Kirik iyilesmesi’nin  hizlandirilmasi
aragtiricilarin iizerinde calistigt 6nemli konularindan biridir. Kirik iyilesmesini uyarma
calismalari; 1914 ve 1919°da otogenik kemik greftlerinin kullanimiyla bagsladi (76,77). Urist
1965 ve 1971 de osteoindiiksiyonu tanimlayarak kemik morfojenik proteinin etkisini bildirdi
(78,79). Daha sonra; Friedenberg ve Brighton (80), kemik biiylimesi ve iyilesmesinin
elektriksel bir aktiviteye sahip oldugu iddia ettiler, 1974’de Bassett ve ark. (22) tarafindan
DFDEMA’ 1n kemik tamirine katkida bulundugu tanimlanmistir ve yine aymi arastirmacilar
tarafindan kaynamamis kiriklarin tedavisinde kullamlmigtir. O giinden beri EMA
uygulamalarinin kirik iyilesmesine etkileri lizerine pek ¢ok calisma yapildigr bildirilmektedir
(23,24).

2.9.3.Kemigin Biyoelekrik Ozelligi: Kirik olmadan kallus olusturma fikrinden yola
cikarak saglam kemige kompresyon uygulayip kallus olusturulabilmistir. Subperiosteal kemik
biiytimesi fosfor—32 radyoizotop yontemle gosterilmis ve bu bilgiler dogrultusunda basing
uygulanan alanin elektronegatif, gerilme uygulanan tarafin ise -elektropozitif oldugu
diisiiniilmiistiir, bu yap1 piezzoelektrik olay olarak bilinir. Piezoelektrik giic kemige stres
uygulayarak iiretilir (68). Kemigin biyoelektrik 6zellikleri 1957'de Fukada ve Yasuda (81)
tarafindan kemigin piezzoelektrik ozellikleri arastirilarak ortaya konmustur. Ayrica Brighton
ve Friedenberg (80) biyoelektirik potansiyeli bildirmislerdir. Bu potansiyel kemik
hiicrelerinin canlilig1 ile ilgilidir. Bu potansiyel kirik ¢evresinde artar ve iyilesme siireci
sonunda normale doner. Kuru kemik dokunun piezzoelektrik 6zelligi uzun zincirli fibroz
molekiillere dagitilan stresten olusmaktadir. Daha sonra zayif elektrik akimin negatif elektrot
(katot) bolgesinde kemik sekillenmesi sagladigi gosterilmistir. Bu gézlemler sonunda EMA
uygulamalanyla ilgili 119 farkli sagaltim sistemi ortaya konmustur ancak genel olarak ii¢
farkli uygulama sekli vardir (68).1- Ilk olarak Brighton (83) tarafindan uygulanan, direkt
akimla kirik bolgesine dogrudan elektrot yerlestirerek yapilan elektrik uyarimi. 2-Kirk
bolgesine elektrik iinitesinin yerlestirilmesi. 3- Basset (84) tarafindan gelistirilen disaridan tel
sarmallar ile darbeli elektromanyetik alan (DEMA) olusturarak sagaltim yontemi. DEMA
uygulandiginda invitro olarak osteogenezisi arttirir, invivo olarak kallus olgunlasmasim
saglar, revaskularizasyonu diizenler. DEMA uygulamasinda 6nceki cerrahi girisim, greftleme,
kemigin sekil bozuklugu, iyilesme durumu, olgu uyumu, agirlik verilmesi basariyr ve

iyilesmeyi etkiler (68).
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2.10.ELEKTROMANYETIK ALANLARIN KIRIK iYILESMESINE ETKISI:
Osteogenesisi artirici potansiyeli olan farkli bir elektrik enerji formu olarak kesfedilen ve non-
invaziv bir yontem olan DEMA dokularda zaman degiskenli akim olusumuna neden olur (85).
Onceleri, atermal enerjinin bu formu temel olarak uzun siireli juvenil ve yetiskinlerde
kaynamayan kiriklarda kullanildi. Bu klinik gozlemlerin ve “elektromanyetik kirlilik”
hakkindaki tartigmalarin sonucu olarak, biyolojik dokularin, noniyonize EMA’larla etkilesimi,
artan arastirmaci etkinliginin konusu olmustur. Bu asimetrik genis bantli vurular atermal
olarak bazi biyolojik siireci etkililer. Bu siireglerin ¢cogu lokomotor ve diger sistemlerdeki
patolojik evreleri onarma yetenegine sahip goriinmektedir (86). EMA larm olasi tehlikeleri ile
ilgili sorular varken, kirik iyilesimini hizlandirmadaki rolii terapétik basvurunun segkin bir
ornegidir (87). Literatirde EMA’larin kemik doku ve kirik iyilesmesi iizerine olumlu-olumsuz
etkisini bildiren ¢alismalarin yaninda etkisinin olmadiginm bildiren ¢caligsmalar da vardir.

2.10.1.0lumlu/donemsel olumlu etki bildirenler: Olumlular; Bassett ve ark. (22)
DEMA’lerin kemik tedavisindeki etkisini ilk arastiranlar olarak bilinirler. 1974’te, 41 av
kopeginin fibula osteotomisi bolgesine uygulanan diisiik frekansli EMA (maksimum 20
mV/cm’lik bir doku voltaji indiikleyerek 0.15 ms’lik siiredeki akim darbeleri 65 Hz ) nin
histolojik ve radyolojik olarak iyilesmeyi artirdigi goriildii. Bassett ve ark.(88) diger bir
calismalarinda; ratlarin radiyusuna yapilan osteotominin mekanik ve histolojik iyilesmesine
etkileri icin postop 14 giin DEMA uygulamislar, kirik iyilesmesinin erken evresinde; daha
genis kalsifikasyon ve fibrokartilajla karekterize fibroz kallusun olustugunu tespit etmisler ve
sonugta DEMA uygulamasinda o©nemli olamin kirik iyilesmesinin evresi oldugunu
belirtmislerdir. Ottani ve ark. (89) tibial osteotomi uyguladiklar1 sicanlart DFDEMA (bir ¢ift
yarim dalga puls ve 50 Hz,70G) ‘na maruz birakip 2,3,5 ve 8. haftalarda kemigin iyilesme
oranini 151k ve elektron mikroskoplariyla degerlendirmisler ve EMA uygulanan sicanlarda
kemik iyilesmesinde artis saptamislardir. Ayrica hizlandirlmis iyilesme siirecinin
osteogenesiste primer ossifikasyon asamasindaki normal kirik kallusunun olusumunda bazi
morfolojik degisikliklere neden oldugunu vurgulamislardir. Sarker ve ark. (90) taze kiriklarda
DEMA’nin etkinligini arastirmak ig¢in; ratlarin tibia-fibulalarina middiafizer osteotomi
yaparak, intra mediiller ¢iviyle tespit etmigler ve deney grubuna 3. giinden itibaren, giinde 9
saatlik peryotlarla osteotomi alam etrafinda DEMA uygulamiglar. 1 hafta ve 3 haftalik
uygulamalar sonrasi; radyolojik ve mikroskopik olarak kallus gelisimi incelemisler, sonugta
DEMA uygulamasinin kiriklarin iyilesmesini artirdigin1 6zellikle 3. haftanin sonunda bu
etkinin daha belirgin oldugunu bildirmislerdir. Doneme olumlular; Grace ve ark. (91) ratlarda

yaptiklar1 ¢alismada deney grubunu 72 Hz DEMA na giinde 2 saat ve haftada 7 giin maruz
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birakmiglar ve 1.2.4 ve 8. haftanin sonunda histolojik inceleme yapmislar sonu¢ olarak
DEMA’nin, erken proliferasyon fazinda iyilesme siirecini hizlandirdigini, ge¢ donemde ise
kondrogenesisi hizlandirdigi halde; kemik trabekuler yilizeyini azalttigim goézlemlediler.
Giannini; (92) EMA’1n kemik iyilesmesinin erken doneminde, kikirdagin kemige doniisiim
asamasinda etkili olabilecegini ancak daha sonraki donemde etkili olmadigim bildirmistir.
Diniz ve ark. (93) yaptiklan invitro calismada, DEMA (15 Hz pulse burst, 7 mT peak) 1n
hiicre kiiltiiriiniin erken donemlerinde stimiile edici etkisiyle kemik benzeri doku olusumunu
artigin1 ve bu etkiyi daha cok selliiler diferansiyasyonu arttirarak olusturdugunu neticede
DEMA’1in gelismekte olan kemige etkisinin osteoblastlarin maturasyon evresine bagh
oldugunu bildirmislerdir.

2.10.2.0lumsuz/etkisiz sonu¢ bildirenler: Olumsuzlar; Marino ve ark. (94). fibular
osteotomili deney grubu ratlart 14 giin DFDEMA (1590 V ve 60 Hz de 5000 V/m) maruz
birakmiglar ve histolojik degerlendirmede, iyilesme oraninin EMA grubunda geciktigini
bildirmislerdir. Muhsin ve ark.(95) sican tibiasinda olusturduklar1 kiriklar {izerine DEMA
uygulayarak 2,4,6, ve 8. haftalarda maruziyet ve kontrol gruplarin iyilesme kalitesi agisindan
karsilastirmiglar, DEMA’in kirik iyilesmesinde yararhi etkisi olmadigini belirtmislerdir.
Hannay ve Ark.(96) dort farkli zaman protokolii kullanarak DEMA stimulasyonuna osteoblast
benzeri hiicrelerin tepkilerini incelemisler ve aralarinda net bir fark gorememisler ayrica EMA
uyarimi zamanlamasinin kemik gelisimini desteklemedigini bildirmislerdir. Leisner ve ark. ise
(23). Ratlarda ulnar osteotomi modeliyle yaptiklar ¢caligmalarinda; (DEMA kaynagi olarak 20
cm ¢apli bir bobinle elektromanyetik alan olusturabilen; 5 Hz. Frekansta, her pulsu 20
mikrosaniye stiren ve 35 joul enerji aciga c¢ikaran PAMP-IMI jeneratorii kullanmiglar)
Osteotomiden 3 giin sonra baslanarak haftada 2 kez, 7 hafta boyunca (toplam 13 kez) ve her
kiiriin 5 dakika siirdiigi DEMA uygulamislar, calisma sonunda yapilan histolojik ve
radyolojik degerlendirmelerde; DEMA’in yeni olugsmus ulnar kiriklarin iyilesmesini
arirmadigi ve hizlandirmadigim aksine kallus dokusunun olusumunun baslamasinin
gecikmektigini ve olusmaya basladiktan sonra ise daha kiiciikk olma egiliminde oldugunu
belirtmislerdir. Etkisizler; De Haas ve ark. (97) tavsanlarin 6n bacaklarinda yapilan radial
osteotomi bolgesini, 4 hafta boyunca haftada 5 giin giinde 5 saat DEMA’na (1500 devir
bobinden olusan EM miknatisa 0.1 Hz, 1 Hz ve 4 Hz’lik akim darbeleriyle) maruz birakmislar
ve DEMA grubunda radyolojik sonuglarin daha iyi olmasina ragmen, istatistiksel olarak
onemli olmadigini belirtmislerdir. Roermund (98) EMA’in kemik olusumu ve remodeling
iizerine etkisini arastirmis ve kontrol grubu ile deney grubu arasinda bir fark olmadigim

bildirmistir. De Barros F. TE ve ark. (99) ise EMA uygulanan ratlarla kontrol grubu arasinda



20

radyolojik, klinik veya histolojik fark bulamadilar. Diger yandan, taze kiriklarin iyilesmesinde
etkisi hala net degildir (23).

2.10.3.Etki Mekanizmasi: EMA kirik iyilesmesine etkileri pek cok calisanca rapor
edilmesine ragmen fiziksel ve fizyolojik rolii, hiicresel siire¢lere ve kemik metabolizmasina
etkileri ve osteogenesisin mekanizmasi hala net degildir. EMA’in kemik ve diger dokular
iizerine etkisinin mekanizmalar1 yeni yeni ortaya konulmaktadir. Yapilan ¢alismalarda farkli
mekanizmalar araciligiyla etkisinin oldugu gosterilmis ve bir cok mekanizma bildirilmigtir
(15-18,23,68,100-107). PEMF’in PTH’ya refrakter osteoklast cevabini ortadan kaldirdigini ve
Ca uptekinde nispeten hizli bir artisa neden oldugunu bundan dolayr PTH aracili kemik
reserbsiyonunu azalttigin1 belirtilmistir (103). Molekiiler diizeydeki etkiler iizerine yapilan
in vitro caligmalarda; DEMA’1n kalsiyum kanallari, hiicre i¢i iyonize-Ca degisikleri, reseptor
davraniglar1 ve genler iizerine etkisi oldugunu, DNA sentezini, transkripsiyonu ve interselliiler
kalsiyumu ve Tip-I kollejenin mRNA’sim1 artirarak extraseliiler matriks (ECM) yapimini
uyardigi rapor edilmistir (23,101,104). EMA’in rapor edilen diger etki mekanizmalari:
Konnektif dokuda ECM proteinleri i¢in gen expresyonunu diizenleyerek, kikirdak ve kemik
olusumunu artirir ve kirtk onarimint uyarir (18). Osteoblastlar1 stimiile eder (104),
Osteoblastlar tizerinden kemik olusumunu artirir (101). Osteoblastlarda TGF-f ve IGF-2 gibi
cok sayida biiylime faktorlerinin salinisin1 uyarir (16). BMP-2 ve BMP—4 iin mRNA lariin
transkripsiyonunda artiga yol acar (105). Osteoblast hiicrelerinde ALP aktivitesini artirir ve
kikirdak hiicre diferansiasyonu stimiile eder (106). Proteoglikan ve kollojen sentezini
diizenleyerek enkondral kemiklesmeyi ve fibrokartilaj kalsifikasyonunu arttirir (18,101,107).

Yukarda belirtilen biitiin bu ¢aligmalar genellikle diisiik frekansli DEMA ile yapilmistir.
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3.0ON CALISMA:

On hazirlik ve etik kurul izninden sonra; SDU proje arastirma birimine sunulan 1141-
TU-05 nolu ‘Kirik iyilesmesinde elektromanyetik ve elektrik alamin etkileri: sicanlarda
deneysel calisma’ konulu projemize; malzemelerin alinmasini takiben baslandi. SDU hayvan
laboratuarindan temin edilen; 65 adet saglikli 250-300 gr, 4-6 aylik yetigskin erkek Winstar
Albino si¢an; metodda belirtilen sekilde gruplara ayrilarak her grup i¢in iki sicanla 6n ¢aligma
yapildi. 1.Grup(EA-M): 50 Hz frekansh 6-10 kv/m ELF bandi1 cihaz diizeneginde; her giin ve
toplam 2ay siireyle EA’na maruz birakildi. 2.Grup(EA-K): Aym ortamda fakat EA’na maruz
kalmadi. 3. Grup( (EMA-900 Mhz M) ve 4. Grup:(EMA-1800 Mhz M), ise; GSM sinyal ile
1W/kg-4W/kg ayarli RF cihaz diizeneginde, 30 dak/giin, 5 giin/hafta ve 2 ay siireyle EMA’na
maruz birakildi. 5.Grup(EMA-K): Ayn1 ortamda fakat EMA’na maruz kalmadi.

Calisma boyunca, siganlar eter/sevofloran ile uyutularak peryodik grafileri ¢ekilip bir
ortopedist tarafindan degerlendirildi. On calisma sonunda; sicanlar Sldiiriilerek kirik hatt1
cikarildi ve uygun sekilde tespit ve dekalsifikasyonun ardindan kesitler alinarak hematoxilen-
eosin ile boyanip 151k mikroskobunda bir histolog tarafindan degerlendirildi. On ¢alisma
sirasinda karsilagilan aksaklik ve eksiklikler not edildi. Daha verimli bir calisma olmasi igin
bazi hususlara dikkat etmemiz gerektigi tespit edildi ve bunlar asil caligmada uygulandi:

1-Siganlar calisma Oncesi bir siire kalacaklar1 ortama konarak alismalart saglandi,
radyografiler, karsilasilan zorluklar dikkate alinarak, belirli haftalarda yapildi.

2-Siganlarin  radyografi c¢cekimi sirasinda eter yerine sevofloranla uyutuldu,
radyografiler; sicanlarin gereksiz anestezi almamalari i¢in, aksamlari cekildi.

3-Histolojik kesitlerin alinirken; sicanlarin tibialarinin diz-ayak bileginden blok olarak
cikarildi. Dekalsifikasyon ve boyama soliisyonlarinda bekleme siireleri tam olarak not edildi.

4-Histolojik preparatlarin mikroskopi altinda degerlendirirken artefaktlar1 onemli
sorun oldugu goriildii ve esas calismada en az olmasi i¢in gerekli 6nlemler alindi.

5-Hem radyolojik hem de histolojik skorlarin degerlendirilmesinde subjektif
yanilgilar azaltmak i¢in, skorlar, radyologlar ve patologlar tarafindan da degerlendirildi.

6- 50 Hz EA ile 900-1800 Mhz EMA’in benzer EMS’da olmamasi ve olusacak
biyolojik etkilerin mekanizmalarinda farkliliklar nedeniyle EA ve EMA’in aym anda
kullanilmasinin;  sonuglarin  rapor edilmesinde zorluklar olusturacagi  g6zoniinde
bulundurularak, sadece 900-1800 MHz EMA ile ¢alisma yapilmasina, 50 Hz EA ise ayr1 bir
calisma olmasina karar verildi.

7-Sunulan projede belirtilen konu bashiginin; “Elektromanyetik Alamin  Kirik

iyilesmesine Etkisi: Ratlarda deneysel ¢alisma” olmasmin daha uygun oldugu diistintildii.
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4.MATERYAL-METOD:

4.1.Hayvan modeli: Bu deneysel calisma igin; Siileyman Demirel Universitesi Tip
Fakiiltesi (SDUTF) Etik Kurulu'ndan gerekli izin alindiktan sonra SDUTF Hayvan Arastirma
Labaratuarinda yetistirilen, 45 adet eriskin ortalama agirliklar1 256£20 gr ve ortalama 5 aylik
(4-6 ay) erkek Winstar Albino sican kullanildi. Sicanlar rasgele 3 gruba ayrilarak her gruptaki
sicanlar numaralandirildi. Grup 1: 900 Mhz EMA maruziyet (n=15 ort. Kg=255+21), Grup
2:Kontrol (n=15 ort. Kg=259+19), Grup 3: 1800 MHz EMA maruziyet (n=15 ort.
Kg=255+21) olarak siniflandirildi. Sicanlar deney Oncesi calismanin yapilacagi ortamda
tutularak aligmalar saglandi. 3 giin boyunca her giin siirekli hastalik belirtisi gosterip
gostermedikleri gozlendi. Sicanlar calisma boyunca 50 x 50 x 15 cm boyutlarinda,
havalandirma delikleri bulunan, yem ve su gereksinimlerini rahatca giderebilecekleri propilen
plastik kafeslerde beserli gruplar halinde tutuldu. Standart kemirgen yemi (Hasyem
Ltd.,Isparta, Turkey-Rat diet) ve musluk suyu ad libitum ile beslendiler. Hayvanlar, 1sis1 ve
15181 kontrol edilen ortamda (Oda 1s1s1:22+2 °C, 12 saat aydinlik, 12 saat karanlik, %30-70
nem oraninda) tutuldular. Deney siiresince sicanlara herhangi bir aktivite veya yiikk verme
kisitlamast yapilmadi. Cevresel EMA etkilerini en aza indirebilmek icin biitiin kafesler,
laboratuarin manyetik alan siddetinin en diisiik oldugu boliimiine yerlestirildi. 2.ve 3.grup
sicanlar yalniz deney sirasinda EMA maruz kaldi, 1. grup sicanlar aymi laboratuar ortaminda
tutuldu ancak EMA maruz birakilmadi. Sicanlarin izleminde herhangi bir komplikasyon

goriilmedi. Sicanlarin ¢caligma sonundaki agirliklar: arasinda farklilik saptanmada.

Resim 1:Plastik kafesler icinde sicanlar Resim 2:Sigcanlarin numara ve gruplandiriimasi.

4.2.EMA Diizenegi: Bu calismada cep telefonu frekansinda isaretler iiretmek icin
(900 MHz and 1800 MHz pulsed wave signal) bu sinyallerin aynisini iiretebilen RF enerji
kaynagi olarak 900/1800 MHz frekansta ayr1 ayr1 0-4 Watt cikis verebilen RF jeneratorii
kullanildi. (SET ELEC.CO. 900/1800 Lab Test Transmitter, Model 8050 GX,
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Istanbul/Turkey). 900/1800 MHz yarim dalga dipol antenler ile sicanlara RF EMR uygulandi.
RF jenerator 2 Watt giicte calistirilarak dipol anten yakin alanindaki giic yogunlugu ve EMA
olciildii. SDU Elektronik ve Haberlesme Miihendisligi Arastirma laboratuarinda yapilan
Olciimlerle ortalama anatomik sican modelleri tizerinde yapilan teorik hesaplamalarda cihaz 2
Watt giicte calisirken dipol antene cok yakin tiim viicut ortalama SAR 0.008 W/kg. olarak
hesaplandi. Dipol anten yakin alamina maruz kalan sianlar ortalama 1.04 mW/cm® giic
yogunluklu EMR maruz birakildi. Teorik analizler ve SAR degerleri hesaplamalarinda Gajsek
ve ark.(108,109) calismasindan yararlanildi.

Resin 3: EMA diizeneginin kontrolii Resim 4:EME kaynag RF jenerator.

4.3.EMA maruziyeti: Bu calismada, 900 ve 1800 MHz frekansli EMA kaynagi
(ayarlandig1 ¢ikig giicli: 2 W, ortalama giic yogunlugu: 1.04 mW/cm?, tiim viicut ortalama
SAR degeri:0.008 W/kg) kullanildi. Bu cihazin ayni anda 900 ve 1800 MHz sinyali
verebilmesinden otiirii iki grubun {iiyelerine ayni anda maruziyet yapilmistir. Ratlar i¢inde
donmesini engelleyecek genislikte (5.5 cm ¢apinda) ve uzunlugu ortalama rat boyu ile orantili
(yaklasik 12 cm boyunda) PVC tiiplere konularak 900 MHz ve 1800 MHz yarim dalga dipol
antenler ile ratlara RF elektromanyetik radyasyon uygulandi ve giinde 30 dakika, haftada 5
giin olmak iizere, 8 hafta boyunca maruz birakildilar. Kontrol grubuna ait hayvanlar ise ayni
giin ve siirede maruziyet grubu gibi tiiplere (PVC restrainer) ayri ayr1 konulmus, ayni stres
faktorii yaratilmistir fakat EMA cihaz1 kapali olarak EMA'na maruz kalmaksizin tutuldular.
Maruziyet deney diizenegi ve metodun uygulamasinda Chou ve ark.(110) nin metodundan
yararlanmildi. Tiip igerisine konan sicanlar dipol antene yaklasik 5 mm mesafede tutuldu. 900
ve 1800 MHz sinyalin birbirini etkilememesi i¢in aralarina 100 dB yalitimli bir ekranlama
konulmustur. Radyasyon kosullar1 asagidaki cihazlar tarafinda deney siiresince kontrol
edilmis ve Ol¢timler alinmistir. Spektrum analizér, PROMAX, AE-566 (Barcelona/Spain) ve
problari, Satellite receiver meter, PROMAX, MC-877C (Barcelona/Spain),Portable RF
Survey System, HOLADAY, HI-4417 (MN/USA) ve problart.
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Resim 5: PVC tiipte sican ve dipol anten Resim 6: EMA uygulamasi

RG-58 50 Ohm
i kablo

900 MHz maruziyet

Hava Rat Kuyruk
alma govdesi 900 MHz giig gikist
deligi |

PVC tutucu
Dipol N 900/1800
anten T 100 dB ekranlama Lab Test
Verici

1800 MHz kaynak,

S RG-55 50 Ohm Model 8050
ava eseksenli kablo GX
alma Rat
deligi govdesi Kuyruk 1800 MHz giig
ikt

Dipol
anten

Sekil 3: EMA uygulamasinin sematik goriiniimii

4.4.Cerrahi metod: Her ii¢ gruptaki sicanlar ameliyattan 12 saat 6nce ac¢ birakildi.
Tiim siganlara profilaktik amagla ameliyattan iki saat once intramuskiiler 15 mg/kg dozunda
tek doz sefazolin sodyum (Sefazol®) uygulandi. Genel anestezi tiim sicanlara intraperitoneal
(10 mgr/100 mgr viicut agirligia) ketamin HCL (Ketalar®, Eczacibasi, Istanbul) ve (0.25
mg/100 mg viicut agirhgina) xylazine HCL (Alfazyne®,Ege Vet.Hayvan.Tic.Lit.Sti,izmir)
uygulandi. Manuel kirik olusturma ve intramediiller fiksasyon Orhan ve ark.(7) kullandigi
yontemden yararlanilarak yapildi. Biitiin sicanlarin sag tibia diyafizlerinde {ii¢ nokta
prensibine gore parmakla bastirarak manuel transvers kirik olusturuldu ve skopiyle kontrol
edildi. Daha sonra, ratlarin sag arka bacaklarindaki killar temizlendi; bacaga povidon iyodiir

(Betadine®) siiriildii ve steril delikli kompresle ortiildii. Sag bacak dizinde anteriordan 1.5



25

cm’lik kesi yapilarak, skopi kontroliinde tibia proksimalinden intramediiller olarak gonderilen
0.5 mm’lik K teliyle kirik hatt1 intrameduller fiksasyonla tespit edildi. Cilt 4/0 prolen siitiir
materyali kullanilarak kapatildi. Kiriklar goriiniisiine gore Leisner ve ark.(23) kullandig:
yontem modifiye edilerek degerlendirildi. lyi olarak: Tek bir kirik hatti, proximal 1/3-distal

2/3 iin birlestigi yerde olmasi. Kotii olarak: Tam olmayan bir kirik, parcali kirik olmasi ve

ekleme uzanan kirik olmasi. Cok parcali, segmenter kiriklar; calisma dis1 birakildi.

Resim 7: Anestezi uygulama Resim 8: Cerrahi insizyon Resim 9: Kirik olusturulmasi

Resim10: Kingin kontrolii Resim 11:iM tespit Resim 12: Tespitin kontrolii

4.5.Radyolojik degerlendirme: Ratlar sevofluran (sevorane®) koklatilarak, prone
pozisyonda, konvansiyel rontgen cihazi altina yatirilip 6n ve arka bacaklar sabitlenerek (tiip
mesafesi 50 cm, kullanilan enerji diizeyi 44 kV, 1.25 mA/ sn olacak sekilde) anterior
projeksiyonda ozellikle kirik alt ekstremiteyi igine alacak sekilde konvansiyonel direkt
radyografileri cekildi. Biitiin ratlara postop 1.giin radyografi cekilerek kirik ve stabilizasyon
kontrol edildi.Daha sonra seri (1.,2.,4.,6.ve 8.hafta sonunda) direkt radyografiler cekilerek
stabilizasyonun durumu ve kallus dokusunun olusumu takip edildi. Calisma sonunda, hangi

grafinin hangi gruptaki si¢ana ait oldugunu bilmeyen bagimsiz iki Radyolog ile bir Ortopedist
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tarafindan modifiye radyografik skorlama sistemi (111) ne (tablo 6) gore degerlendirilmeler

yapildi. Radyorafilerde en az iki otoriin puanlamasi ayni1 ise degerlendirmeye alindi.

Resim 13: Sevoran koklatilmasi Resim 14: Radyografi ¢cekimi

Tablo 6: Kirik iyilesmesinin radyolojik degerlendirilmesinde kullanilan skorlama sistemi

KATEGORI PUAN
Periost reaksiyonu(kallus olusumu)
Tam(defekti dolduruyor) 3
Orta 2
Az 1
Yok 0
Kemik Kaynamasi
Tam kaynama
Orta (kbprilesme >%50) 2
Az (kdprulesme <% %50) 1
Kaynama yok 0
Remodeling
Korteksin tam remodelingi
Kaba kortikal remodeling 2
intramediiller kanalin remodelingi 1
Remodeling yok
En yiiksek toplam puan

4.6.Histolojik degerlendirme: Calisma sonunda tiim sicanlar asir1 doz eter ile feda
edildi ve sag tibialar1 kallus dokusuyla birlikte blok halinde ¢ikarilarak kirik bolgeleri zarar
gormeksizin ¢evre yumusak dokularindan izole edildi. Cikarilan tibialar %10 formalin icinde

iki giin fikse edildi. Takiben %10 nitrik asit icinde iki giin bekletilerek dekalsifikasyon islemi
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tamamlanan dokular akan suda bir saat kadar tutularak asitten arindirildi, dereceli etanol ile
dehidrate edildi. Xylene ile durulandiktan sonra parafin i¢ine gdmiildii. Mikrotomla kirik hatti
merkezli olarak 6 mikron kalinliginda longitiidinal kesitler alindi. Kesitler cam slaytlara
yapistirildi ve Hematoksilen Eosin boyasi ile boyanip 151k mikroskobunda incelendi. Ornekler
Huo ve ark.nin (112) 6nerdigi skorlama sistemiyle (tablo 7) bagimsiz iki histolog ve bir

patolog tarafindan degerlendirildi.

Resim 15: Tibianin blok cikariimasi Resim 15a:Parafine gémiilen bloklar

Kesitler lam {iizerine konarak 100 liik biiyiitmeli mikroskopta digital kamerayla
fotograflandi. Deibert (113) tarafindan belirlenmis protokol histolojik inceleme metodu olarak
kullanildi. Karelere boliinmiis lam ile hiicereler sayildi. Kirigin ortasindaki kikirdak, kemik ve

fibroz doku hiicrelerinin yiizdeleri 3 farkli karede hesaplanarak ortalamasi alindi.

Tablo 7: Kirik iyilesmesinin histolojik degerlendirilmesinde kullanilan skorlama sistemi

Puan Kirik bdlgesi histolojik bulgulari

1 Fibréz doku

Agirlikh fibréz doku

Esit miktarda fibréz ve kikirdak doku

Agirlikh kikirdak ve az miktarda fibréz doku

Kikirdak doku

Agirlikh kikirdak ve az miktarda immatir kemik dokusu

Esit miktarda kikirdak ve immattr kemik dokusu

Agirlikh immatir kemik ve az miktarda kikirdak doku

OO (N[O|O B[N

immatir kemik ile kirik iyilesmesi

—_
o

Matlr kemik ile kirik iyilegsmesi

4.7.Elle mekanik degerlendirme: Sener ve ark.(114) kullandig1 yontemle (tablo 8)
yapildi. Elle degerlendirme sistemine gore, kirik hattinda iki planda (antero-posterior/ medio-
lateral) hi¢ hareket olmamasi tam fiizyon (2 puan), bir planda hareket olmasi1 orta derecede
fiizyon(1 puan), her iki planda hareket olmas1 kaynamama (0 puan) olarak yorumlandi. Tibialardaki
kaynama dokusu, calismaya katilan iki ortopedi uzmani tarafindan, birbirinden bagimsiz olarak
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makroskobik ve iki planda muayene ile siibjektif olarak degerlendirildi. Bu degerlendirmelerde
uyumsuzluk olmasi durumunda, yine caligmaya katilan baska bir arastirmaci tarafindan son

degerlendirme sonucu belirlendi.

Tablo 8: Klinik olarak kallus dokusun degerlendirilmesinde kullanilan skorlama sistemi

Puan Kirik bolgesindeki klinik bulgular
0 Kaynamama (her iki planda hareket mevcut)
1 Orta derecede flizyon (tek planda hareket olmasi)
2 Tam flizyon (hi¢ hareket olmamasi)

4.8.istatistiksel degerlendirmeler, "SPSS® 11.0 for Windows" (SPSS Inc. Chicago,
IL, USA) istatistik paket programi kullanilarak yapildi. Gruplarin karsilagtirilmasinda Mann-
Whitney U testinden yararlanildi. P < 0.05 oldugunda, farklar anlamli kabul edildi. Sonuglar

aritmetik ortalama + SD olarak sunuldu.
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S.BULGULAR:

5.1.Radyolojik degerlendirme sonuclari: Calisma sonunda (8.hafta), olimler ve
calismadan cikarilan sicanlar nedeniyle; kontrol grubundan 12, ve 900 MHz ve 1800 MHz
maruziyet grubundan 10 direkt radyografi degerlendirilmeye alindi. Gruplara gore skorlarin
ortalama ve standart sapmasi tablo-9 da verilmistir. Biitiin gruplar karsilastirildiginda
radyolojik skorlar bakimindan istatistiksel olarak anlaml fark vardi (p=0.047) (tablo 10). Bu
farkin hangi gruplar arasinda olduguna baktigimizda; grup I (900 MHz maruziyet) ile kontrol
grubu arasinda anlamh fark vardi (p=0,020) ve grup I de sonuglar daha kotiiydii (tablo 11).
Grup II (1800 Mhz) ile kontrol grubu arasinda radyolojik skorlar bakimindan anlamh fark
yoktu (p=0,114) ancak grup III sonuclar1 kontrol grubuna gore daha diisiiktii. Maruziyet
gruplart kendi aralarinda karsilastirildiginda; istatistiksel anlamli fark yoktu (p=0,298) fakat
grup I (900 Mhz) in sonuglart grup III (1800 Mhz) e gore daha diisiiktii (tablo11).

Resim 16: 1.Postop 1.glin R;asim 17: Postop 1.hafta Resim 18: Postop 2.hafta
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Resim 19: Postop 4.hafta Resim 20: Postop 6.hafta Resim 21: Postop 8.hafta

Resim 17-21: EMA-900 Mhz maruziyet grubuna ait bir sicanin (3.kafes 2.sican) peryodik
radyografileri. 8.hafta sonunda kaynamanin tam olmadigi gériilmekte (resim 21 )

5.2 Histolojik degerlendirme sonuclari: Caligma sonunda (8.hafta) oOlumler,
calismadan cikarilan ratlar ve kotii/artefaktli kesitler nedeniyle; Grup I (900 MHz) ve kontrol
grubundan 9, grup III (1800 MHz) den ise 8 preparat histopatolojik degerlendirilmeye alindi.
Gruplara gore skorlarin ortalama ve standart sapmasi tablo 9 da verilmistir. Biitiin gruplar
karsilastirildiginda histolojik skorlar bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark vardi
(p=0,017) (tablo 10). Bu farkin hangi gruplar arasinda olduguna baktigimizda; grup I (900
MHz maruziyet) ile kontrol grubu arasinda anlamli fark vardi (p=0,006) ve grup I de sonuglar
daha kotiiydii (tablo 11). Grup III (1800 Mhz Maruziyet) ile kontrol grubu arasinda radyolojik
skorlar bakimindan anlamh fark yoktu (p=0,184) ancak grup III sonuclarn kontrol grubuna
gore daha diisiiktii (tablo 11). Maruziyet gruplart kendi aralarinda karsilastirildiginda;
istatistiksel anlaml1 fark yoktu (p=0,088) fakat grup I (900 Mhz) in sonuclart grup III (1800
Mhz) e gore daha diisiiktii (tablo11).



Resim 21a. I| kik dokusu. Lnalarda ostesivarlll (- t gru)

Resim 21b. Kontrol grubuna ait proliferasyon kikirdagi izIenkte (H-E 1bx)
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Resim 22. EMA-1800 uygulan|§ kirik bélgesine ait kesitte proliferasyon bélgesi ve
kemik iligi hiicreleri g6zlenmekte (H-E 4x)

Resim 23. EMA-900 uygulanmis kirik bélgesine ait kesitte kemik iligi hiicreleri (yildiz)
go6zlenmekte, canli hiicre alanlari ise izlenmemekte (H-E 4x)
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5.3.Elle mekanik degerlendirme sonuglari: Calisma sonunda (8.hafta), oliimler ve
calismadan ¢ikarilan sicanlar nedeniyle; kontrol grubundan 12 ve 900 MHz ve 1800 MHz
maruziyet grubundan 10 sican tibias1 degerlendirilmeye alindi. Biitiin gruplar
karsilastirldiginda histolojik skorlar bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu.
(p=0,083) (tablo 10). Bununla birlikte; her iki maruziyet grubunun sonuglart da kontrol
grubuna gore daha koétiiydi, ayrica 900 MHz grubunun sonuclari 1800 Mhz grubuna gore
daha kotiiydii (tablo 9).

Tablo 9: Histolojik, radyolojik ve mekanik skorlarin biitiin gruplarda dagilimi(ortSD)

Gruplar Mekanik.skor Radyolojik.skor Histolojik.skor

1=900,2=K,3=1800 | n ort +SS n ort +SS n |ort +SS
1,00 10 | 1,2000 |,63246 |10 |6,6000 | 1,34990 |9 |81111 | 33333
2,00 12 |1,7500 | 45227 |12 | 79167 | 1,08362 |9 |8,8889 | ,60093
3,00 10 | 1,6000 |,51640 |10 |7.3000 |,82327 |8 | 85000 |.53452
Total 32 | 1,5313 |,56707 |32 | 73125 | 1,20315 |26 | 8,5000 |,58310

*Ort:Ortalama, SS:Standart sapma

Tablo 10: Histolojik ve radyolojik skorlarin bitiin gruplarda karsilastiriimasi.**

Grupl Grupll GruplII p degeri
Histolojik skor ort. 8,1111+0,33333 8,8889+0,60093  8,5000+0,53452 0,017
Radyolojik skor ort  6,6000+1,34990 7,9167£1,08362  7,3000+0,82327 0,047
Mekanik skor ort 1,2000+£0,63246 1,7500£0,45227  1,6000+0,51640 0,083

**Kruskal-Wallis Test

Tablo 11: histolojik ve radyolojik skorlarin, gruplarin kendi aralarinda karsilastiriimasir**

Grupl Grupll p degeri
Histolojik skor ortalama 8,1111+0,33333 8,8889+0,60093 0,006
Radyolojik skor ortalama 6,6000£1,34990 7,9167+1,08362 0,020

Grupl GruplIl p degeri
Histolojik skor ortalama 8,1111+0,33333 8,5000+0,53452 0,088
Radyolojik skor ortalama 6,6000+1,34990 7,3000+0,82327 0,298

Grupll GruplIl p degeri
Histolojik skor ortalama 8,8889+0,60093 8,5000+0,53452 0,184
Radyolojik skor ortalama 7,9167+1,08362 7,3000+0,82327 0,114

*#*Mann-WitneyU test
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Grup-l Grup-ll GrupAll

Grafik 1: Radyolojik degerlendirme sonugclari.

Grup-l Grup-Il Grup-lll

Grafik 2: Histolojik degerlendirme sonuglari.

Grup- Grup-ll Grup-ll

Grafik 3: Manuel mekanik degerlendirme sonuglari.
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6.TARTISMA VE SONUC:

Kirik iyilesmesini etkileyen faktorler ve iyilesmenin hizlandirilmasi arastiricilarin
iizerinde calistigt 6nemli konularindan biridir. Kirik iyilesmesini olumlu ya da olumsuz
etkileyen lokal ve sistemik faktorlerle ilgili bir¢cok ¢alisma yapilmasina (5-11,67-72) ragmen
kirik iyilesmesinin patofizyolojisi ve etkileyen faktorlerin mekanizmasi hala tam olarak ortaya
konamamistir. Kirik iyilesmesini uyarma c¢alismalari; otogenik kemik greftlerinin
kullanimiyla baslamis daha sonra osteoindiiksiyonun tanmimlanmasi ve kemik morfogenik
proteinin etkisiyle ilgili calismalarla devam etmistir (76-80). Giiniimiizde cesitli lokal ve
sistemik faktorlerin, ilaglarin, fiziksel ajanlarin, farkli enerji tiirlerinin, osteoindiiktif ajanlarin
vd’nin kirik iyilesmesine etkisiyle ilgili deneysel ve klinik ¢aligmalar devam etmektedir. Bu
calismalarin sonuglart gelecekte kirik iyilesmesinde karsilasilan sorunlart ve etkileyen
faktorleri daha iyi anlamimiza yardimci olacaktir. Kirik iyilesmesiyle ilgili calismalar;
Friedenberg ve Brighton (80), kemik biiyiimesi ve iyilesmesinin elektriksel bir aktiviteye
sahip oldugu iddia etmeleri ve Bassett ve ark. (22) ise DFDEMA 1n kemik yapimini artirdigini
gostermeleriyle yeni bir boyut kazandi. O giinden beri EMA uygulamalarinin kirik
iyilesmesine etkileri iizerine pek ¢ok calisma yapilmis hala devam etmektedir (23,24).

Osteogenesisi artirict potansiyeli olan farkl bir elektrik enerji formu olarak kesfedilen
ve non-invaziv bir yontem olan DEMA dokularda zaman degiskenli akim olusumuna neden
olur (85). Onceleri, atermal enerjinin bu formu temel olarak uzun siireli juvenil ve
yetigkinlerde kaynamayan kiriklarda kullanildi. Bu klinik gozlemlerin ve ‘“‘elektromanyetik
kirlilik” hakkindaki tartismalarin sonucu olarak, biyolojik dokularin, noniyonize
elektromanyetik alanlarla etkilesimi, artan arastirmaci etkinliginin konusu olmustur. Bu
asimetrik genis banth vurular atermal olarak baz1 biyolojik siireci etkililer. Bu siireclerin cogu
lokomotor ve diger sistemlerdeki patolojik evreleri onarma yetenegine sahip goriinmektedir
(86). Literatirde DEMA’larin kemik doku ve kirik iyilesmesine olumlu (22,88-93) veya
olumsuz (94-96) etkisini bildiren caligsmalarin yaninda etkisinin olmadigin1 (97-99) bildiren
calismalar da vardir. Diger yandan, diisik frekanslh DEMA ile yapilan bu deneysel
calismalarin yam sira 6nceki klinik ¢alismalar gecikmis kaynama ve kaynamama tedavisinde
elektromanyetik uyariyla %64 ile %85 arasinda degisen basari oranlar1 bildirilmektedir, fakat
hala taze kiriklarin tedavisinde etkili oldugu netlik kazanmamistir (96). Belirtilen biitiin bu
calismalar genellikle diisiik frekansli, DEMA ile yapilmistir.

Diger yandan yiiksek frekans bolgesinde yer alan cep telefonundan yayilan RF
EMD’larin gelismis biyolojik doku sistemlerine etkileriyle ilgili yapilan epidemiyolojik,
klinik ve deneysel calismalarda: 900 MHz ve 1800 MHz EMA’larin biyolojik dokulara
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olumsuz etkileri bildirilmistir (52-66). Cep telefonu frekansinda yapilan bu calismalara ek
olarak RF bolgesinde cep telefonu frekansina yakin EMA ile yapilmis calismalarda; Fleming
ve Jouner(115); embriyo veya fetusta olusturulan SAR oraninin, bir annenin RFR’na mesleki
sinirlarda maruz kaldiginda normal halktan daha fazla etkilendigini ayrica asir1 maruziyetin
300-1500 MHz frekanslarda erken gebelik meydana getirebildigine isaret etmislerdir.
Youbicer ve Sima (116) yaptiklar1 deneysel ¢alismada maruziyet grubundaki embriyodaki
defektin ana sebebinin VDU jenerasyonlu EMD’lar oldugunu bildirmislerdir.

Buna karsilik cep telefonundan yayillan EMR’un etkisi olmadigini bildiren
calismalarda vardir: Helga ve ark. (117). GSM ayarindaki RF alanlarinin ( in vitro insan kan
hiicreleri kullanilarak, 1950 MHz Basic, ]| mW/g SAR ve aralikli modda 5 dk sinyal acik, 10
dk kapali) ve maksimum 0.06 °C 1s1 degisimi olan ortamda 8 saat siiresince uygulama
seklinde) insan immun sistemine yan etkileri ile ilgili bir belirti bulunamadigim
bildirmiglerdir. Tandogan ve ark. (118 ) ise 900 MHz cep telefonlarinin implante kadioverter
defibrilatorlere herhangi bir etkileri olmadigin1 gostermislerdir. Zeni ve ark. (119) 900 Mhz
RFD’larn insan periferik kan I6kositleri {izerine genotoksik etkisi olmadigin1 gostermislerdir.
Lim ve ark. (120) 900 Mhz RFD’larin kontrol gruplu ¢alismalarinda normal insan lenfosit ve
monositlerine olumsuz etkileri olmadigin1 insan stres proteinleri olan (HSP70-HSP27 )
tizerinde gostermiglerdir. Imaida ve ark.(121). 7, 12—-dimethylbenz[a]anthracene ile
olusturulan fare deri kanseri iizerine cep telefonlarinda kullanilan 1,5 GHz frekansli EMA’nin
etki etmedigini bildirmislerdir. Nakamura ve ark. (122) 915 MHz frekansinda, 0,6 mW/cm?2
MD yayan ve SAR degeri 0,4 W/kg olan cep telefonlarinin plasental doéngiide, kandaki
Ostrojen ve progesteron hormonlarinda herhangi bir etkisi olmadigin1 gozlemislerdir. Galloni
ve ark. (123) ise 900 Mhz EMD’1n si¢anlarin kohlear hiicreleri akustik emisyonu iizerine
anlamli degisiklik yapmadigindan bahsetmislerdir. Hata ve ark. (124)  kisa siireli 1439
MHz’lik EMA’1n siganlarda melatonin ve seratonin sentezini degistirmedigini bulmuslardir.

Diger yandan yiiksek frekans EMA’larin  kirik iyilesmesi iizerine etkisi
bilinmemektedir ve literatiirde bu konuda bir ¢alismaya rastlamadik. Bununla birlikte Cep
Telefonu’dan yayllan RF EMA’nmin kemik dokuya etkileriyle ilgili yapilan sinirli sayida
calismada: Yildiz ve ark.(104) dort hafta boyunca haftada 5 giin ve giinde 30 dakika 1+04
mW/cm?2 giic yogunlugunda yaptiklar1 ¢alismalarinda; kontrol grubuna nisbeten 900 ve 1800
MHz radyasyona maruz birakilan sicanlarin hem femur hem de vertebral KMY ’larinin diisiik
bulundugunu ama bunun istatiksel olarak anlamli olmadigimi bildirmislerdir. Aydogan ve
ark.da benzer metodolojiyle yaptiklar1 calismalarinda; cep telefonlarindan yayilan 900 ve

1800 MHz EMA’m siganlarin KMY ’nda minimal degisiklere neden oldugu ancak bu etkinin
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istatistiksel olarak anlamli olmadigi bildirilmislerdir (26). Bagka bir calismada, cep telefonu
taginan taraf iliak kanat KMY nun tasinmayan tarafa gore istatistiksel olarak anlamli bi¢imde
diisiik ¢iktigini belirtilmistir (28).

Bu calismada 900 MHz Maruziyet grubunda, radyolojik ve histolojik skorlar kontrol
grubuna gore anlamli derecede diisiik cikmustir (sirasiyla p=0,006, p=0,020) (tablo 11).
Biyomekanik skorlar agisindan ise anlaml fark bulanamadi ancak 900 MHz grubunda kontrol
grubuna gore daha diisiiktii (tablo 9). 1800 MHz Maruziyet grubunda ise; histolojik,
radyolojik ve biyomekanik skorlar bakimindan hem kontrol grubu hem de 900 MHz
maruziyet grubuyla arasinda anlamh istatistiksel bir fark yoktu (sirayla; p=0,017, p=0,047,
p=0,083) (tablo 10). Ancak her ii¢ skorda kontrol grubuna gore daha diisiiktii (tablo 9). Bu
sonuglar cep telefonundan yayilan 900 MHz EMD’1n olusturdugu yiiksek frekans EMA ‘nin
Kirik iyilesmesi’sini anlamli derecede olumsuz etkiledigini, 1800 MHz EMA’nin ise Kirik
iyilesmesi’nde minimal olumsuz etkileri oldugu ancak bunun istatistiksel bakimdan anlaml
olmadigini gostermektedir.

Hem diisiik frekans DEMA ile yapilan ve kirik iyilesmesine etkisi olmadigini bildiren
calismalar (97-99) hem de yiiksek frekans cep telefonu EMA ile yapilan ve diger biyolojik
dokulara etkisi olmadigin1 bildiren ¢alismalar (117-124) 15181nda bu ¢alismanin 1800 MHz
EMA’nin kirik iyilesmesine anlamli etkisi olmadigi sonucunun belirtilen literatiirle uyumlu
oldugu soOylenebilir. Diger yandan DFDEMA’nin kirik iyilesmesine olumsuz etkilerini
bildiren caligmalar (23,94-96) ve cep telefonu EMA’nin diger biylojik dokulara olumsuz
etkilerini bildiren ¢alismalar (52—-66,115,116) dikkate alindiginda ise bu ¢alismanin 900 MHz
EMA karik iyilesmesini olumsuz etkiledigi sonucununda belirtilen literatiirle uyumlu oldugu
sOylenebilir. Ancak hem DFDEMA ile ilgili ¢calismalar; kullanilan materyal, hayvan modeli,
uygulanan metdoloji, EMA sekli, frekansi, giic yogunlugu, maruziyet siiresi ve dozu gibi
parametreler acisindan hem de cep telefonu ile yapilmis yiiksek frekans EMA ile ¢alismalarda
benzer parametreler acisindan caligmamizla cesitli farkliliklar icermektedir. Literatiirde
calismamizla kiyaslayabilecegimiz benzer bir arastirmaya rastlamadik. Bununla birlikte ¢esitli
deneysel modellerde, degisik frekans ve metolojilerde yapilmis degisik EMA uygulamalariyla
degisik sonuclar alinmasi dogaldir. Ayrica literatiire bakildiginda hem diisiik frekansla hem
yiikksek frekansla yapilmis calismalarin sonuglari ve EMA’nin kemik dokuya ve diger
biyolojik dokulara etkileri bir tarafa hangi frekans, siire, dozda nasil bir EMA’nin olumsuz
etkileri oldugu ya da teropotik etkisi oldugu konusunda tam bir goriis birligi yoktur.

EMA olusturmada kullanilan cihazlar ve arastirma sonuglari cesitlidir ve temel sorun

osteointegrasyonun hizlandirilmasinda, ideal doz ve siirenin ne olacagini tespit etmektir EMA
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kemik uyarimina etkisiyle ilgili yapilan arastirmalara ragmen uyarici fonksiyonun optimum
sinifi hala bilinmemektedir ayrica EMA frekans igeriginin de kirik onariminda rol
oyanayabilecegi One siiriilmektedir (125,126). Bununla birlikte kemik remodelling
aktivitesinin en fazla 120 Hz altindaki frekanslarda gergeklestigi bildirilmektedir (15). Bassett
ve ark(88) secilmis biyolojik yamitlar icin, 6zgiin dalga seklindeki Ozelliklerin gerekli
oldugunu gostermistir. Wahlstrom (126) ise, dalga sekli Ozelliklerindeki kiiciik
degisikliklerin, sican radiusundaki deneysel kirik modellerinde taze kirigin onariminda
anlamli farklar olugmasina neden oldugunu bildirmistir. DEMA uyariminin etkinliginde; bir
manyetik alanin (MA) puls (darbe) parametresi, uygun MA yogunlugu, uygulanacak
tedavisinin optimal siiresi 6nemlidir. Aslinda bu siire MA giicii ve frekansiyla ilgili olarak
degismektedir. DEMA’nin terapotik kulanimin yararh etkisi konusunda bir¢ok caligma vardir
ancak uygulanacak MA ozellikleriyle ilgili bir diizen kabul edilmemistir. Cogu calismada
150-300 mikrosaniye siklikta puls verilmistir (23,93). Ote yandan; giiniimiize kadar yapilan
DEMA uygulamalarinda MA siddeti 0.1-1.2 mT diizeylerinde tutulmustur Atay ve ark.(125)
dis hekimliginde, implant uygulamalar1 sonrasi zarar goren kemik yapisinda iyilesmenin
hizlandirilmasim1  arastirmak amaciyla tavsanlarla yaptiklart calismada; tasarladiklari
sistemlerini, 25usn darbe genisligi ve 100 Hz darbe frekansi degerindeki DEMA giinde 4 saat
olacak sekilde 0.2 mT diizeyinde uygulamiglar ve deney grubunda kemik iyilesmesinin daha
hizli oldugunu gézlemlemislerdir. Basset ve ark.(127) 0.2mT ve 0.8mT gibi farkli iki degerde
DEMA uygulamislar ve 0.2mT'lik manyetik alan siddetinin uygulandigi 8 haftalik siire
sonunda osseointegrasyon artisini anlamli bulmuglardir. Goriildiigii gibi PEMD ile yapilan
cok sayida calismaya ragmen EMA nin kirik iyilesmesine etkisiyle ilgili optimum siire,
frekans, doz, MA siddeti, uygulama metodu vs tam olarak belirlenememistir.

Diger yandan; yiiksek frekansla ilgili belirtilen calismalarda siire, doz, frekans,
mesafe, uygulama, maruz kalan canli vs konularda farkliliklar icermektedir kaldi ki EMA
etkisi bu parametrelerle degisiklik gosterebilir. Giintimiizde RF alanlarm ve GSM
radyasyonunun biyolojik etkileri ile ilgili bulgular, in vivo deliller baslica hayvan
deneylerinden elde edilmistir. Ancak EMR’un etkilerinin insanlarda veya diger canlilarda
farkli olabilecegi (25), tiim viicut maruziyetinde bazi1 organizmalarda (deney hayvanlarinda
insanlara gore) rezonans etkisi nedeniyle hasarin daha biiyiik olabilecegi belirtilmektedir (40).
Literatiirde insan sagligina olumsuz etkiler bildiren epidemiyolojik calismalarin cogunda
maruz kalinan alanin, frekans, modiilasyon tipleri vb kriterlerden daha ¢ok maruz kalip-
kalmama durumu dikkate alinmistir. Oysa EMR’un sagliga olumsuz etkileri; alan yogunluk

seviyesi kaynaktan uzaklik, frekans, siddet, modiilasyon tipi, polarizasyon, viicut Olciileri,
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dokunun elektriksel 6zelligi, EMA'In mesafesine, maruz kalma dozuna ve en Onemlisi etki
siiresine baglidir (40,128).

Bu calismada 900-1800 MHz EME kaynagi olarak kullanilan jeneratér Cep Telefonu
sinyallerinin benzeri puls sinyal iiretiyordu ve bu EME icinde daha diisiik modiile edilen 217
Hz puls frekansi olusuyordu. EMA maruziyet siire,gii¢ ve radyasyon dozu ( haftada 5 giin
giinde 30 dk., 104 mW/cm2 giiciinde, 0.008 W/kg SAR degeri), ICNIRP komitesinin
onerdigi sinir degerler dikkate alinarak ve Gajsek ve ark (108,109) ile Chou ve ark.(110)’ nin
metodundan yararlanilarak belirlendi. Calismamizin sonuglarinda literatiirle benzerlik ve
farkliliklarin yukarda belirtilen nedenlerden olabilecegini diisiiniiyoruz.

Bu calismada uygulanan 900 ve 1800 MHz EMA’nin her ikiside yiiksek frekans
bolgesinde yer almaktadir ve her iki maruziyet grubuna da aymi metod ve siirede EMR
uygulanmistir. Buna ragmen 1800 MHz EMA’nm kirik iyilesmesine etkisinin olmamasi
ancak skorlarin kontrol grubuna gore daha diisiik ¢itkmasina buna karsilik 900 Mhz EMA’nin
kirik iyilesmesini olumsuz etkiliyor goriilmesine bir agiklama getirebilmek i¢in hem diisiik
frekans DEMA’nin hem de yiiksek frekans cep telefonu EMA’nin etki mekanizmalariyla ilgili
calismalan gozden gegirmek gerekir.

Diisiik frekanslih DEMA’nin kirik iyilesmesine etkileri pek c¢ok calisanca rapor
edilmesine ragmen fiziksel ve fizyolojik rolii, hiicresel siire¢lere ve kemik metabolizmasina
etkileri ve osteogenesisin mekanizmasi hala net degildir. Yapilan c¢aligmalarda farkli
mekanizmalar aracilifiyla etkisinin oldugu gosterilmis ve bir ¢cok mekanizma bildirilmistir
(15-18,23,68,100-107). DEMA’1n PTH’ya refracter osteoklast cevabini ortadan kaldirdiginm
ve Ca uptekinde nispete hizli bir artisa neden oldugunu bundan dolayr PTH aracili kemik
reserbsiyonunu azalttigimi belirtilmistir (103). Molekiiler diizeydeki etkiler iizerine yapilan in
vitro calismalarda; DEMA 1n; kalsiyum kanallari, hiicre i¢i iyonize-Ca degisikleri, reseptor
davraniglart ve genler iizerine etkisi vardir. DNA sentezini, transkripsiyonu ve interselliiler
kalsiyumu ve Tipl kollejenin mRNA’sinda artirarak extraseliller matrix yapimini uyarir
(23,101,104). Konnektif dokuda extraseliller matrix proteinleri i¢in gen expresyonunu
diizenleyerek, kikirdak ve kemik olusumunu artinir ve kirik onarimimi uyarir (18).
Osteoblastlar1 stimiile eder (104), Osteoblastlar iizerinden kemik olusumunu artirir (101).
Osteoblastlarda TGF—3 ve IGF-2 gibi ¢ok sayida biiyiime faktorlerinin salinigini uyarir (16).
BMP-2 ve BMP—4 iin mRNA larmin transkripsiyonunda artisa yol acar (105). Osteoblast
hiicrelerinde ALP aktivitesini artirir ve kikirdak hiicre diferansiasyonu stimiile eder (106).
Proteoglikan ve kollojen sentezini diizenleyerek enkondral kemiklesmeyi ve fibrokartilaj

kalsifikasyonunu arttirir (18,101,107).
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Kirik iyilesmesine olumlu etkilerin mekanizmalarnyla ilgili bu caligsmalara karsin
Leisner ve ark. (23) DEMA’nin in yeni olusmus ulnar kiriklarin iyilesmesini artirmadigini,
kallus dokusunun olusumunun baglamasinin geciktigini ve olusmaya bagladiktan sonra ise
daha kiiciik olma egiliminde oldugunu, Basett ve ark.(22,88) larinin da kendi ¢alismalariyla
ayn1 sonuca ulastigini belirtmigler ve bunun nedenini: DEMA’nin kallus dokusunun
olusumunu gereginden fazla uyardigin1 dolayisiyla daha sert oldugunu bu nedenle de kallus
dokusunun genislemesinin engelledigi seklinde aciklamiglardir. Ayrica calismalarinda
maruziyet grubunda fibr6z dokunun daha fazla gozlendigini, DEMA’nin kallus dokusunda
farkli bir hiicre populasyonunu uyariyor olabilecegini veya fibrin olusumun diizenli ve daha
iyi olmasim ya da kallus dokusunun mineralizasyonunu etkiliyor olabilecegini belirtmislerdir.

Bu calismada 900 MHz maruziyet grubunun histolojik skor ortalamasi (8,11+0,33)
(tablo 9) idi bu Chou ve ark (110) 6nerdigi sistemde; agirlikli immatiir kemik ve az miktarda
kikirdak dokuya denk geliyordu. Ayrica degerlendirilen preparatlarda kontrol grubuna gore
daha fazla fibroz doku odaklarina rastlandi. Ek olarak radyografilrede de kallus dokusu
kontrol grubuna nazaran daha kiigiik hacimliydi ve peryodik radyografilerde kallus dokusu
kontrol grubunda maruziyet gruplarina gore daha erken gozlendi.

Tipik bir indirekt kemik iyilesmesi siirecinde (kallus dokusunda) kanlanmanin daha
fazla oldugu dis yilizeyde; fibréz doku yogun, kanlanmanin daha az oldugu merkezde ise
fibrokartiloz doku yogundur (129). Paredi ve ark.(46) ise 900 MHz cep telefonlarin, burun ve
oksipital alanda deri 1s1s1m yiikselttigini, bu 1s1 artisinin lokal vazodilatasyona bagli olarak
ortaya c¢iktigin1 bununla birlikte lokal vazodilatasyonda nazal bolgede artan nitrik oksit (NO)
diizeylerinin etkili oldugunu bildirmislerdir. Baldik ve ark. (9) NO’in kirikiyilesmesini erken
dénemde olumlu etkiledigini bunun nedeninin ise NO’nun rol aldig1 angiogenez ve normal
kemik damar yapisinda gozlenen NO ile iligkili vazodilatasyon oldugunu belirtmislerdir.
Biitiin bu mekanizmalan (9,22,23,46,88,128) birlikte degerlendirdigimizde ve calismazin
bulgularim da ekledigimizde Sonuglarimizla ilgili olarak; RF EMA ‘nin kirik iyilesmesinin
erken doneminde vazodilator etkiyle fibroz kallusu artiriyor ancak bunun sert kallusa
doniismesinde olumsuz etki ediyor olabilir. Ayrica bu mekanizmaya yiiksek frekans EMA’nin
termal etkisi de katkida bulunuyor olabilir. Ancak kirik iyilesmesinin erken dénemiyle ilgili
radyolojik bulgu disinda histolojik, biyokimyasal ya da baska parametrelerle ilgili bir
bulgumuzun olmamasi bu calismanin kisitlilig1 olarak degerlendirilebilir.

Yukarda belirtilen biitiin nedenler yine de bu calismanin sonugalarimi agiklamaya
yetmeyebilir bu nedenle yiiksek frekans EMA’nin bildirilen etki mekanizmalarim da goz

atmakta yarar var. Yiiksek frekans EMD iireten cep telefonu ve baz istasyonlarinin insanlar
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tizerine olan etkileri frekans ve giiclerine baghdir Bu tip yani RF EMD viicudumuzdaki
dokulara carptifinda, olusturdugu EMA’1n siddetine ve dokunun o6zelliklerine baglh olarak,
hiicrelerdeki bazi molekiillere enerjilerini aktararak az yada cok etkilerler. Ortamdaki
iyonlastirict olmayan EMD’1n etkisinde kalma sonucunda canlilarda iki tiir etki olusabilir.
Bunlardan ilki termal(is1) etkisi, ikincisi ise termal olmayan(kimyasal) etkilerdir. Yiiksek
frekansli EM dalgalar 1siya bagl zarar verirken, diisiik frekansli EM dalganin uzun siire
alinmasiyla dokularda kimyasal degismeler nedeniyle zararl etkiler ortaya ¢ikmaktadir Ist
etkisi resmen kabul edilen dozlarda veya daha yiiksek degerlerde meydana gelirken, kimyasal
etki tehlike smirlarmin altindaki diisiik dozlarda meydana gelmektedir. Uzun sureli diisiik
doza maruz kalmak kisa siireli yiiksek dozdan daha riskli olarak kabul edilmektedir.
(1,33,36,40,58-63). Termal etki; viicut tarafindan yutulan EME’nin 1s1ya doniismesi ve viicut
sicakligim arttirmas1 olarak tamimlanir. Bu sicaklik artigi, 1sinin kan dolasimm ile atilarak
dengelenmesine kadar siirer (36). Termal etkiler, cismin EMD ile etkilesmesinde, artan
molekiiler hareket ve siirtinmeden dolay1 sistemde 1s1 artisgindan ortaya ¢ikar (33). Induklenen
alanlardan dolay1 1s1 artis1 kriteri 1C° olarak belirlenmistir. Genelde bulgularin cogunlugu, 1-2
W/kg'n istiindeki SAR degerlerinde gozlemlenmistir. Goniilli insanlar tizerinde yapilan bir
calismada; 4 W/kg’lik SAR degeri 15-20 dakikada insan viicudu ortalama sicakligini 0.2-0.51
°C artirmustir (40). Insan viicudu sogurulma karakteristigi dikkate alindiginda, RF frekans
bandinin; 400 MHz’den 3 GHz’e kadar olan aralikta 1s1 etkisi mevcuttur. Frekans arttik¢a
sogurulan enerji azalir ve 1sitma etkisi artar (1,40) Termal etkinin objektif olarak arastirildigi;
Christ ve Ark.(43) Mann ve ark(44), Dasdag ve ark.(45) Paredi ve ark.(46) calismalarda cep
telefonunun olusturdugu EMA’nin anlaml derece 1s1 artigina neden oldugu bildirilmistir.
Uygun sartlarda (iletkenlik, dielektrik sabiti, frekans, alan siddeti) ve organizmanin
Ozgiil yapisinda; termal olmayan etkiler, termal etkilerden daha {istiin bir sekilde olabilir (33).
Giintimiizde GSM radyasyonunun nontermal etkileri ile ilgili in vivo deliller baglica hayvan
deneylerinden elde edilmistir. Cep telefonundan kaynaklanan EMA noronlarn elektrik
aktivitesini, enerji metabolizmasini, genomik yanitlarini, norotransmitter dengelerini, kan
beyin bariyerinin gecirgenligini etkiledigi bulunmustur (47). Hiicrelerde biiyiik molekiillerin
deforme olusu, hiicre zarinin birbirine yapismasi, hiicre zarlarinda elektro-porasyon olusumu,
Ca-ATPaz ve Na-K-ATPaz enzimlerinin bozulmasi sonucu hiicre disima Ca++, Na+ ve K+
kacisi, sinir zarlarmin bozulusu, beyin sinyallerindeki (EEG) degisimi gibi biyokimyasal
etkiler bildirilmistir (40). Ferreira ve Ark. (48) cep telefonlarinin UHF EMA oldugunu ve
ancak bilinmeyen bir mekanizmayla, embriyogenesis sirasinda, hematopoetik dokuda,

genotoksik etki yapabilecegini bildirmislerdir. Morimoto ve Ark. (49) EMA radyasyonunun
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etkili bir vazokonstriktor olan ET-1 iiretimini modiile ettigini ve EMA radyasyonun
inhibisyon etkilerinin NO yolunda araci oldugunu belirtmislerdir. Maes ve ark. (51) 2450
MHz RFD’1n insan periferal kan lenfositlerinde mikroniikleuslarin olusumunda ve kromozom
hatalarinin sikliginda belirgin bir artisin oldugunu belirtmislerdir. Yaklasik 1 mW/cm?2 lik gii¢
yogunlugunda bir diiz dalgaya karsilik gelen 2.5 W/kg SAR, amplitiid-modiilasyonlu
mikrodalgalar invitro hiicre kiiltiirlerinde biyolojik aktiviteleri degistirebildigi, cep
telefonlarindan yayilan radyasyonun ornitin dekarboxilaz aktivitesinde belirgin degisiklere
neden oldugu bildirilmektedir (130). Literatiirde etki mekanizmasiyla ilgili bildirilen bu
calismalar ve  KMY azallugim bildirilen (26-28,104) calismalar dikkatle incelendiginde
yiiksek frekans EMA bir sekilde Ca metobilizmasini ve kemigin mineralizasyonunu etkiledigi
muhtemeldir.

Bu calismada ozellikle 900 MHz maruziyet grubunda kallus dokusunun olustugu
ancak immatiir kemigin kalsifiye olmadigi gozlenmistir. Dolayisiyla Yiiksek frekans
EMA’nin nontermal etkiyle Ca metabolizmasin1 ve kallus dokusunun kalsifikasyonunu
etkiliyor olabilir. Bununla birlikte, etki mekanizmasiyla ilgili bu ¢alismalara ragmen, yiiksek
frekans EMA konusu yeterince agik degildir ayrica yiikksek EMA frekanst ve kemik iizerine
etkisi arasinda bir baglant1 olup olmadig1 da net olarak bilinmemektedir.

Ayrica, Koyu ve ark.(59) 900 Mhz; EMA'nin ise; kortizolii yiikselttigini, testesteronu
diisiirdiigiinii, sonu¢ olarak noroendokrin sisteme etkilerin termal ve stres kaynakli
olabilicegini bildirmislerdir. Diger yandan Kortizon kirik iyilesmesini yavaslattigi ayni
zamanda kallus olusumunu azalttig1 bilinmektedir. Bu iki etki birlite degerlendirildiginde 900
MHz’in termal ve stres kaynakli olarak kortizolii yiikselttigi ve biyokimyasal siireclerle
kortizoliin de Kirik iyilesmesi’sini olumsuz etkilemesi muhtemeldir.

900 ve 1800 MHz EMA’nin ikisi de yiiksek frekans bolgesinde yer agsmasina ragmen
900 MHz 1800 Mhz e gore daha diisiik bir frekanstir. Yiiksek frekans EMA’larin etkisinin
frekanslarin1 da bagh oldugu, frekans yiikseldikc¢e termal etkinin artacagi ve bunun daha ¢ok
deri tabakasinda 1s1 artis1 seklinde ortaya c¢iktifi, frekans diistikce EMR’un daha fazla
abzorbe olacagi ve nontermal etkilerin daha belirgin olacagi, uzun sureli diisiik frekansa
maruz kalmanin kisa siireli yiiksek frekansa maruz kalmaktan daha zararli oldugu
(1,33,36,40,58-63), bununla birlikte radyasyonun (20,21) kirik iyilesmesine olumsuz etkisi
hatirlanacak olursa bu calisma elde edilen; 900 MHz EMA’nin Kirik iyilesmesi’ne 1800 MHz
EMA’na gore olumsuz etki yaptig1 sonucu daha anlasilir olabilir.

Bu c¢alismada; 900-1800 MHz EMA’larin etki mekanizmasimi agiklayabilecek
herhangi bir parametre (ALP, PTH vb biyokimyasal, sintigrafik ya da erken donem
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histopatolojik) ile ilgili bir aragtirma yapmadik. Zaten bu c¢alismadaki esas teorimiz yiiksek
frekans EMA’nin Kirik iyilesmesi’sini uyardigi-uyarmadig: ya da nasil uyardigi degil sadece
etkileyip etkilemedigiydi.

900-1800 MHz EMA’nin (ozellikle 900 MHz EMA’nin anlamli derecede) kirik
iyilesmesini etkiledigi ve bunun olumsuz yonde oldugu seklindeki sonuglarimizi; yukarda
aciklamaya c¢alistigimiz muhtemel etkiler disinda c¢alismanin uygulamasinda ve sonuclarin
degerlendirilmesinde maddi bir hata yapip-yapmadigimizi da kontrol ettik. Oncelikle Skorlar
yeniden degerlendirildi ancak bir faklilik yoktu buna ragmen 900 MHz grubunun maruziyetini
tekar calistik ancak yine sonuclarimizda bir degisiklik olmad.

Bu calismanin diger kisitliliklan ise; yiiksek frekans EMA’m 1siya bagh etkisi
nedeniyle biyolojik dokularda hasar meydana getirdigi daha 6nceki calismalarda (40,43—46)
belirtilmisti. Calismamizda elektromanyetik alan maruziyet grubu ve kontrol grubundaki
ratlarda ne sistemik ne de lokal (kirik bolgesi) 1s1 artisin1 6lgmedik aslinda bunu Slgmiis
olsaydik termal etkiyle ilgili daha objektif yorum yapabilirdik. Bir diger kisithilik; objektif
biyomekanik degerlendirmeyi teknik yetersizliklerden dolay1 yapamadik. Bunun yerine elle
klinik degerlendirme yaparak radyolojik ve histolojik bulgularimiza katki saglamak istedik.
Biz her ne kadar incelememis olsakta objektif biyomekanik degerlendirme ©Onemli bir
faktordiir. Bunu inceleyen arastiricilar; histolojik ve radyografik inceleme sonuglariyla
biyomekanik gii¢ arasinda iliski oldugunu bildirmektedirler (23). Bu calismada ii¢ nokta
prensibine gore manuel kirik olusturulmasi kiriklarin standard olmamasi agisindan
elestirilebilir ancak olusturulan kiriklar goriiniisiine gore Leisner ve ark.(23) kullandigi
yontem modifiye edilerek degerlendirildi ve kotii kiriklar, cok parcali, segmenter kirik olusan
ratlar calisma dis1 birakilarak standardizasyon saglandi.

Bir diger nokta ise sintigrafik ¢alisma yapilamamasidir. Bu calismada hem radyolojik
hem de histolojik degerlendirmeler calisma sonunda yapildi. Sintigrafik calismanin da
yapildigi; EMA’1n distraksiyon osteogenesisi iizerine etkisinin incelendigi bir arastirmada;
deney grubunu 50Hz 1.0 mT diizeyinde siniizodal magnetik alana giinde 3 saat siireyle 13 haf-
ta maruz birakmiglar ve radyolojik olarak deney ve kontrol gruplari arasinda degisik
donemlerde cekilen grafilerde gozle goriilebilen belirgin bir farklilik saptamamalarina
ragmen, 3 fazli Tc99-Mdp ile yaptiklar sintigrafik caligmada, EMA’1n osteoblastik aktiviteyi
artirdi@in1 ve kemik olusumunu hizlandirdigim1 ancak remodeling donemini etkilemedigini ve
histopatolojik sonuclarin sintigrafik bulgular ile uyumlu oldugunu sonug¢ olarak kallus
distraksiyonu sonrasi elektromanyetik akimin kallus olusumunu artirmakta ancak remodeling

donemini etkilemedigini bildirmislerdir (131). Dolayisiyla sintigrafik ¢alismayla EMA’1in hem
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kirik iyilesmesinin evrelerine etkisiyle ilgili bulgular elde edilmis hem de radyoljik skorlarda
goriilemeyen farklilik sintigrafik calismayla tespit edilmistir. Eger sintigrafik calisma yapmis
olsaydik bizde ozellikle bu c¢aligmanin erken doneminde Kirik iyilesmesi’ne radyograik
bulgularimiza ek agiklamalar getirebilirdik.

Son olarak bir kisitlilik degil ancak; cerrahi tespit modelimize, hayvan modelimize ve
uygulama sekline aciklama getirmek istiyoruz. Cok sayida cerrahi tespit yontemi olmasina
ragmen neden intramediiller tespiti tercih ettigimizi agiklayacak olursak; Bilindigi gibi, kirk
iyilesmesi stabiliteyle yakindan iligkilidir (7). Kirik tespitinde; Bonnorens ve Einhorn (132)
tarafindan popiilerize edilen intramediiller fixasyon stabil bir modeldir. Ayrica IM rodun
histolojik ya da biomekanik ¢alismalardan 6nce ¢ikarilmasi da ¢ok kolaydir. Erkek sicanlarin
tercih nedeni ise; sicanlar deneysel ortopedik cerrahide uzun siiredir kullanilan popiiler bir
modeldir. Ayrica erkek sicanlarda donemsel hormonal etkiler yoktur. Neden lokalize bir
kemige degilde tiim viicut maruziyeti uygulanmasi yapildigina gelince;  Gajsek ve
ark(108,109) metoduyla hesaplanan tiim viicut ortalama sar degerinin kullanilarak tiim viicuda
maruziyet yapilmasinin nedeni; Cep telefonu genelde konusurken basa yakin tasinirken belde
veya cepte tasinir dolayisiyla herhangi bir kemige yonelik SAR degeri hesaplamadik viicuda
yakin kullamilan Cep telefonunun tiim viicuda expojurunu diisiinerek yaptik. Chou ve

ark.(110)’nca belirlenen siire-doz, ICNIRP’in 6nerdigi sinir degerler dikkate alinarak yapildi.

Sonu¢ olarak; cep telefonlarindan yayilan EMD’larin olusturdugu EMA’ndan
kaynaklanan EMR 900 MHz frekansta kirik iyilesmesini anlamli derecede olumsuz
etkilemektedir. 1800 MHz frekansta ise olumsuz etkiler daha minimaldir ve istatistiksel
olarak anlamli degildir. Kemik cevresel zararli materyallerin absorbsiyonu agisindan
potansiyel bir dokudur ve cep telefonunun yaydigi RF EMD’lar, kemik dokusu iizerinde bazi
muhtemel etkileri olan EMA’a kaynaklik edebilir. Cep telefonunun neden oldugu yiiksek
frekans EMA’larin Kirik iyilesmesi’ne olumsuz etkisinde termal ve nontermal mekanizmalar
birlikte rol oynuyor géziikmektedir. EMA siddetinin, uygulama siiresinin, frekansimin vd.
dokularda olusacak etkide farkliliklar yaratacagini ve buradan yola cikarak farkh etkiler ile
karsilasacagimz agiktir. Ulkemizde cep telefonu kullaniminin siklig1, extremite travmalarinin
(dolayisiyla kemik kiriklarinin) sikligi ve bunlarin verdigi hasarlar géz 6niine alindiginda, bu
calismanin sonuglarinin 6nemli oldugunu; cep telefonu kaynakli EMA’nin Kirik iyilesmesi’ne
etkileriyle ilgili bulgularin sonraki calismalara 151k tutacagimi ancak bu konuda etkilerin
yaninda etki mekanizmalarinin da ortaya konacag daha ileri calismalar (histopatolojik,

rayolojik ve biyomekanik hatta biyokimyasal) yapilmasi1 gerektigini diisiiniiyoruz.
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7.0ZET:

ELEKTROMANYETIK ALANIN KIRIK iYiILESMESINE ETKIiSi:
SICANLARDA DENEYSEL CALISMA

Amac: Bu calismada; cep telefonlarindan yayilan 900 ve 1800 MHz frekansh
EMD’larin, Kirik iyilesmesi lizerine etkisinin olup olmadigim arastirdik.

Materyal-Metod: 45 adet eriskin ortalama agirliklarnn 256120 gr ve ortalama 5 aylhik
(4-6 ay) erkek Winstar Albino sican rasgele 3 gruba ayrilarak her gruptaki sicanlar
numaralandirildi. Grup 1:900 Mhz EMA maruziyet (n=15 ort.kilo=255+21), Grup2:Kontrol
(n=15 ort.kilo=259+19) Grup 3:1800 Mhz EMA maruziyet (n=15 ort.kilo=255+21) olarak
siniflandirildi.Sekiz hafta boyunca haftada 5 giin, giinde 30 dakika 1+04 mW/cm?2 giiciinde
EMA’na Grup 1; 900 MHz frekansinda, Grup 3 ise1800 MHz frekansinda maruz birakildi.
Kontrol grubu EMA uygulanmaksizin aym giin ve siirede aym g¢evresel sartlarda tutuldu.
Calisma boyunca cekilen seri radyografiler modifiye skorlama sistemiyle degerlendirildi.
Calisma sonunda siganlarin tibialar1 kallus dokusuyla birlikte ¢ikarildi ve histolojik inceleme
icin kesitler alinarak Huo ve ark.nin skorlama sistemiyle degerlendirildi. Istatistiksel analizde
Kruskal-Wallis ve Mann-Whitney U testleri kullanildi.

Bulgular: Grup-1’de; radyolojik ve histolojik skorlar kontrol grubuna gore anlamli
derecede diisiik ¢cikmstir (sirastyla p=0,006, p=0,020). Biyomekanik skorlar acisindan ise
anlamli fark bulanamadi(p>0.05). Grup-3’de ise; histolojik, radyolojik ve biyomekanik
skorlar bakimindan hem Grup-2 hem de Grup-1 ile arasinda anlaml istatistiksel bir fark yoktu
(p>0.05). (tablo 11). Ancak her ii¢ skorda kontrol grubuna gore daha diisiiktii.

Tartisma ve Sonuc: Cep telefonlarindan yayilan EMD’larin olusturdugu EMA’ndan
kaynaklanan EMR 900 MHz frekansta kirik iyilesmesini anlamli derecede olumsuz
etkilemektedir. 1800 MHz frekansta ise olumsuz etkiler daha minimaldir ve istatistiksel
olarak anlamli degildir. Cep telefonunun neden oldugu yiiksek frekans EMA’larin Kirik

iyilesmesi’ne olumsuz etkisi termal ve nontermal etkiler birlikte rol oynuyor géziikmektedir.
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8. ABSTRACT:

EFFECT OF ELECTROMAGNETIC FIELD ON BONE FRACTURE HEALING: AN
EXPERIMENTAL STUDY ON RATS

Objective: In this study, we aimed to investigate whether electromagnetic waves at
900 and 1800 Mhz frequencies have an effect on bone healing.

Materials and Methods: A total of 45 male Wistar albino rats at 5 weeks of age and
weighing between 230 — 270 grams were included in this study. Animals were divided into
three equal groups as follows: Group-I (900 Mhz EMF applied group, n=15, mean
weight=255421), Group-II (Controls, n=15, mean weight=259+19) and Group-III (1800 Mhz
EMF applied group, n=15, mean weight=255+21). Animals in Group-I and Group-III were
exposed to EMF at 900 and 1800 Mhz fr. 30 min. a day for five days a week. The study has
lasted for eight weeks. Whereas, controls were kept under the same experimental conditions
except EMF exposure. During of the study, serious direct X-ray radiographs were supplied
and evaluated according to the modified scoring system. At the end of the study, tibial bones
were extracted with callus tissues. After tissue processing procedure, stained slides were
evaluated according to the scoring method by Huo et al. In statistical analysis, Kruskal-Wallis
and Mann-Whitney U test were used.

Results: In Group-I, mean radiological and histological scores were significantly
lower than the controls (p=0,006, p=0,020, respectively). Whereas, there was no difference
between Group-I and Group-II by means fo biomechanical scores, but the mean score was
lower than the controls. In Group-IIl, no statistically significant difference was found by
means of histological, radiological or biomechanical scores, when compared with Group-I and
the controls (p>0.05). However, all of these scores were again lower than the controls.

Conclusion: Electromagnetic radiation at 900 Mhz of frequency emitted from cellular
phones has a significantly negative effect on bone fracture healing. Whereas, this negativity is
less at 1800 Mhz of frequency and it is not statistically significant, when compared with the
controls. Negative effect of high frequency electromagnetic fields on bone fracture healing

may be attributed to thermal and non-thermal factors or both.
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