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OZET

Girig; Periferik sinir yaralanmasi sonrasi yapilan tamirlerde, cerrahinin
basarisin1 olumsuz etkileyen en énemli faktorlerden biri; epinoral skar olusumudur.
Bu skar dokusu; aksonal rejenerasyona mekanik engel olusturan, sinirlerin komsu
dokulara tutunmalarina ve yapisikliklarina yol agan bir durumdur. Bu komplikasyonu
azaltmak amaciyla; deneysel olarak bir¢ok farmakolojik ajan kullanilmistir. Fakat
kanamay1 azaltici bir ajan olan Ankaferd Blood Stopper(ABS), daha 06nce
kullanilmamistir.  Cerrahi  sonrast  olusacak  kanamayr ve  gelisecek
epinoral/ekstrandral skar olusumunu azaltarak, buna bagli gelisebilecek olan
kompresif  noropati ve/veya aksonal rejenerasyonda yavaslamayir engellemek

mumkin olabilecektir.

Amagc; Periferik sinir yaralanmast nedeniyle yapilan tamir sonrasinda
kanamanin, sinir iyilesmesinde ve tamir yapilan alan etrafindaki skar dokusundaki

etkilerini arastirmak olmustur.

Gerec ve yontem; Ortalama 260-330 gram agirligindaki otuz adet Sprague—
Dawley tipi erkek sican ii¢ gruba ayirildi. Her sicanda sag siyatik sinir keskin olarak
trifurkasyondan yaklagik 1,5 cm proksimalden kesildi ve primer olarak epindral
teknik ile tamir edildi. Birinci grupta (n:10) serum fizyolojik, ikinci grupta (n:10)
ABS ve li¢iincii grupta (n:10) heparin 5 dakika stireyle tamir hatt1 ve ¢cevreleyen doku
etrafina uygulandi. Her grupta, fonksiyonel degerlendirme i¢in, cerrahi sonrasi 12 ve
24. haftalarda, video kaydi ile yiirime analizi yapildi.  12.haftada
Elektromyografi(EMGQG) ile elektrofizyolojik 6l¢iimler yapildi. Sinir rejenerasyonu
gostermek amaciyla 12. haftada Difiizyon Tensér Manyetik Rezonans
Gorlintileme(DT-MRG) kullanildi. Makroskopik ve histopatolojik degerlendirme,
24. hafta sonunda ratlar sakrifiye edildikten sonra, tamir edilen siyatik sinirler ve

cevre yumusak doku en-blok ¢ikartilarak yapildi.

Sonu¢; Yapilan caligmalar sonucunda fonksiyonel ve elektrofizyolojik
degerlendirmelerde ABS ve serum fizyolojik gruplarinda heparin grubuna kiyasla

daha fazla iyilesme goriilmiistiir. Histopatolojik degerlendirmelerde de; ABS ve



serum fizyolojik gruplar1 genel olarak daha iyi olmasina ragmen, {i¢ grup arasinda

istatistiksel anlamli fark bulunamadi.

Cikarim; Calisma sonucunda; her bir grupta elde edilen sonuglar farkli
olmasina ragmen, istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamstir. ileride
yapilacak caligmalarda, yiiksek sayida denek kullanilmasi ile sonuglarin istatiksel

anlam kazanmasi1 mimkiin olacaktir.

Anahtar sozciikler: epinoral skar, kanama, Ankaferd Blood Stopper, EMG,
DT-MRG
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ABSTRACT

Epineural scar formation is one of the most important negatory factors
affecting surgical repair after peripheral nerve injury. The scar tissue mechanically
hinders axonal regeneration, causes nerves to adhere surrounding tissues and
adhesions between nerves and surrounding tissues. Numerous pharmacological
agents were used experimentally to decrease this complication but, a hemostatic
agent Ankaferd Blood Stopper(ABS) has not been used before. Decreasing the
postoperative bleeding and adhesions between nerve and surrounding tissues will
prevent the formation of scar tissue and corresponding compressive neuropathy

and/or deceleration of axonal regeneration.

Purpose; Investigating the effects of bleeding on nerve healing and scar

tissue surrounding repair site after repair of peripheral nerve injuries.

Material and method: Thirty Sprague-Dawley male rats weighted between
260-330 gr were divided into three groups. Right sciatic nerve was cut 1.5 cm
proximal to the trifurcation and repaired primarily with 8/0 sutures and epineural
technique. At the first group (n:10) saline, at the second group (n:10) ABS and at the
third group(n:10) heparine was applied for 5 minutes to the repair site and
surrounding tissues. In each group, functional evaluation and gait analysis with video
recording were done 12 and 24 weeks after surgery. Electrophysiological
measurements were done with Electromyography(EMG) at the 12th week. Magnetic
resonance diffusion tensor imaging(MR-DTI) was used at the 12th week.
Macroscopically and histopathologically evaluations were done after sacrification of
the rats at the 24th week with total excision of repaired sciatic nerves and

surrounding tissues.

Results: As the results, it was seen that, ABS and saline groups have had
more improvement than the heparin group. ABS and saline groups were overally
better at the histopathologic evaluations but there was no statistically significant

difference.



Vil

Conclusions: Each group has had different results at the end of study without
any statistically significant difference. Statistically significant results can be acquired

with new studies using larger numbers of subjects.

Key Words:epineural scarring, bleeding, Ankaferd Blood Stopper, EMG,
MR-DTI



ABS
EMG
MRG
MR-DTG
TGF-B
IFN-y
IL-1

IL-2

IL-6
YUDHEK
YUDETAM

ABDA
SFI
PL
TS
ITS
DPL
DTS
DIT
KPL
KTS
KIT
PLF
TSF
ITF
H+E
LFB
MTC
m/s

um

VIl

KISALTMA VE SIMGE LISTESI

. Ankaferd Blood Stopper

Elektromyografi

. Manyetik Rezonans Goriintiileme
. Manyetik Rezonans Difiizyon Tensor Goriintiileme
. Transforming Growth Factor-Beta

Interferon-Gama
Interlokin-1

. Interlokin-2

. Interlokin-6

. Yeditepe Universitesi Deneysel Hayvanlar Etik Kurulu
. Yeditepe Universitesi Tip Fakiiltesi Deneysel

Arastirmalar Merkezi

. Ayak Bilek Durus Agisi
. Siyatik Fonksiyon Indeksi

Print Length

. Toe Spread

Intermediary Toe Spread

Deneysel Print Length

Deneysel Toe Spread

Deneysel Intermediary Toe Spread
Kontrol Print Length

Kontrol Toe Spread

Kontrol Intermediary Toe Spread

. Print Length Faktorii
. Toe Spread Faktorti
. Intermediary Toe Spread Faktorii

Hematoksilen + Eosin
Luxol Fast Blue

Masson Trichrome
Metre/Saniye

Mikron veya mikrometre



Sekil 1:

Sekil 2:
Sekil 3:
Sekil 5:

Sekil 6:
Sekil 7:
Sekil 8:
Sekil 9:

Sekil 10:
Sekil 11:

Sekil 12:
Sekil 13:
Sekil 14:
Sekil 15:
Sekil 16:
Sekil 17:
Sekil 18:
Sekil 19:
Sekil 20:
Sekil 21:

Sekil 22:
Sekil 23:
Sekil 24:
Sekil 25:
Sekil 26:
Sekil 27:

Sekil 28:

SEKIL LISTESI

SAYFA
Sinir yaralanmasinin greft ile rekonstruksiyonu ve
sinir Kilifl uygulamast.........ccooviiiiiiiiiii 1
18 ve 20. glinlerde néroektodermin olusuUMU..........ccocveviiieiiiieiiiie e 3
Sinir hiicresi ve Ranvier dUgUmI..........ccooioviiiiiiniiiiceeee 4
Bir periferik sinirin elektron mikroskobik goriintiisiinde endonoral
arteriol Ve VENUIIET ........cccveiiiiiiiiiiic e 7
Periferik sinir yaralanmast .......cccooceviiiiiiiiiniiiie e 9
Periferik sinir yaralanma dereceleri ...........ccocooviiiiiiiiinceee, 11
6.derece SINIT yaralanmast........cceocveeiueerieiieesiee e 11
Mackinnon tarafindan tanimlanan periferik sinir yaralanmasinda ayni
veya farkli seviyelerde farkli derecelerde olabilen sinir hasari.............. 12
Periferik sinir yaralanmasi sonrasi gelisen dejenerasyon.............c.c........ 13
Aksonal uzantisi kesintiye ugrayan bir sinir hiicresi cisminde olusan
EGISTKIIKICT. ..o 14
NOTOMA HPIETT 1ovvvvviiiiie et 15
Periferik sinirde rejenerasyon geliSimi..........cccovvevverienieeiicnieeneenieseenneans 16
Bora’nin tanimladigi interfasikiiler stitiir teknigi.........ccoccovvviviniiinnennnn, 18
Epinoral SULUr teKNIZT.....ccvirviiieiiiieiieec e 19
Grup fasikiiler SUtUr teKNIGl ......ccvvvviiiiiiiii 19
Fasikiiler SUtUr teKNIZL.....c.vviivviieiiie e 20
Deneylerin yapildigl YUDETAM.......ccccoveviiireiniieenieeisssesseiesesse e, 22
Deneklerin barindirildig kafesler ... 22
Cerrahi sirasinda kullanilan aletler, operasyon 15181 ve mikroskop ........ 23

Anestezi sonrast, tiras ve % 10 povidon-iyot ile ameliyat bolgesinin
temizligi, ayrica 1s1 takibi i¢in rektal prob ve 1sitict pad goriilmektedir . 24

Cerrahl YONTEM ......oiueiiiieiceie s 25
Tamir sonrast serum fizyolojik uygulanmig siyatik sinir............cc.coeuee. 26
Tamir sonras1 heparin uygulamasindan hemen sonraki goriiniim........... 26
Tamir sonrasi heparin uygulamasindan 5 dakika sonraki goriiniim....... 27
Tamir sonrast ABS uygulanmis siyatik Sinir..........c.ceceevieerineniniennennnnn, 27
Cerrahi sonrast siganlar uyanma i¢in ikili kafeslere alinmis olarak

GOTUIMEKLEAIT ..eeeiiicc 28

Yiiriime platformunun sematik CiZimi........occveviiiiieiiiniiciieeeseee 29



Sekil 29:
Sekil 30:

Sekil 31:

Sekil 32:

Sekil 33:
Sekil 34:
Sekil 35:
Sekil 36:
Sekil 37:

Sekil 38:

Sekil 39:

Sekil 40:

Sekil 41:

Sekil 42:

Sekil 43:

Sekil 44:

Sekil 45:

Sekil 46:

Sekil 47:

Sekil 48:

Sekil 49:

Sekil 50:

Yirime koridorunun hazirlanmasl...........uvveviiiiiiiieeeiiiiinie e eeees 29

Isik yansimalarini engellemek i¢in yiiriime koridoru ve kamera siyah bir

OTtl 11€ GEVIILAT .. 30
Caligmamizda kullandigimiz yiirlime koridorundan elde edilen
gorintiilerde ABDA GIGUMTL......oovvviiiiiiiiiiiiiiie e 31
Caligmamizda kullandigimiz yiirtime koridorundan

SFI hesaplamak icin elde edilen gOTiNtii .......ocoovvvvvereeeeeeeeeeeeeeeeeeens 32
SFI’de kullantlan SIGHMIET ..........cc.cvvreeeererereceeeeie e, 32
Elektrofizyolojik degerlendirme i¢in kullanilan EMG cihazi.................. 34
EMG sirasinda elektrodlarin yerlestirilmesi ........ccoooveeiiiiiicniniiinnennnen, 34
Calismamizda elde edilen DT-MRG renk kodlu haritast...........c............ 36
Sakrifikasyon sonrasi siyatik sinir diseksiyonu yapmadan dnce

fasyanin tamamen iyilesmis oldugu gosterilmektedir............cccocovernennee. 37
Heparin uygulanan grupta siyatik sinirin skar dokusu ile

cevre dokulara tamamen yapismis oldugu gorilmustlr.........cccocvevennee. 37
Serum fizyolojik ve ABS uygulanan grupta goriilen ¢evre

yumusak doku yap1gikliKlart .........ocooiiiiiiii 38
H+E ile yapilan boyamada derece 0 ile belirtilen normal

SINITe Yakin OrganiZasyOm........coueiuieiueeiieeiieesie e 39
H+E ile yapilan boyamada derece 1 ile belirtilen kismi

sinir kilifi kayb1 ve kilif digina yonelmis fiberler..........c.ccccooviiniinn 40
H+E ile yapilan boyamada derece 2 ile belirtilen orta derecede

sinir kilifi kayb1 ve kilif disina yonelmis fiberler®.............cccoooiiinnn 40
H+E ile yapilan boyamada derece 3 ile belirtilen sinir kilifi devamliligin
izlenememesi ve ¢ok sayida kilif disina yonelmis fiberler* ................... 41
MTC ile yapilan boyamalarda derece 0 ile belirtilen kollajen

doku miktar1 ve yogunlugunun normal sinire yakin olmasi.................... 42
MTC ile yapilan boyamalarda derece 1 ile belirtilen kollajen

doku miktar1 ve yogunlugunda hafif derecede artis bulunmasi .............. 42
MTC ile yapilan boyamalarda derece 2 ile belirtilen kollajen

doku miktar1 ve yogunlugunda orta derecede artis bulunmasi................ 43
MTC ile yapilan boyamalarda derece 3 ile belirtilen kollajen

doku miktar1 ve yogunlugunda ileri derecede artis bulunmast ............... 43
LFB ile yapilan boyamalarda derece 0 ile belirtilen myelin kaybinin
olmadig1 normal sinire yakin gOriniim ...........cccevvvvriiireniiienienee e 44
LFB ile yapilan boyamalarda derece 1 ile belirtilen

hafif derecede myelin Kayb1.........ccoiiiiiiiiiiii 45

LFB ile yapilan boyamalarda derece 2 ile belirtilen
orta derecede myelin Kaybi .........c.ccooriiiiiiiie 45



Sekil 51:

Sekil 52:

Sekil 53:

Sekil 54:

Sekil 55:

Sekil 56:

Sekil 57:

Sekil 58:

Sekil 59:

Sekil 60:

Sekil 61:
Sekil 62:

Sekil 63:

Sekil 64:

Sekil 65:

Xl

LFB ile yapilan boyamalarda derece 3 ile belirtilen ileri derecede

MYEHN KAYDI.c.oiiiiiiiii 46
CD-68 ile yapilan boyamalarda derece 0 ile belirtilen

boyanma olmamasi, makrofaj gorilmemesi ..........c.cceovveiiiiininiiiniennen, 47
CD-68 ile yapilan boyamalarda derece 1 ile belirtilen az sayida

hiicrede boyanma olmast™.............cccooiiiiiiiii 47
CD-68 ile yapilan boyamalarda derece 2 ile belirtilen orta sayida

hiicrede boyanma olmasi™...........ccccocoiiiiiiiiiiiii, 48
Sakrifikasyon sonrasi ayni sigandan ¢ikarilan gastroknemius kaslari
OTUIMEKLEAIT ... 48
Cikarilan gastroknemius kaslar1 hassas terazide tartilarak,

KAYAEAIIMISEIT. ..o 49
MTC ile yapilan boyamalarda derece 0 ile belirtilen kas dokusunda
fibrozisin gOrliIMeEMESi........eeiieiiiiiiiieiesee e 50
MTC ile yapilan boyamalarda derece 1 ile belirtilen kas dokusunda

fokal olarak, sinirlt alanda fibrozis gortilmesi..........ccccevvvirieninieniennnnn, 50
MTC ile yapilan boyamalarda derece 2 ile belirtilen kas dokusunda

orta derecede fibrozis gOTUIMEST ......ccvevvevvirieiiiiciec e 51
MTC ile yapilan boyamalarda derece 3 ile belirtilen kas dokusunda

ileri derecede fibrozis gOTUIMEST ......ccvvevirviiiciiiiee e 51
Cerrahi sonrasi ayak ve ayak bilegi gortintiimii ........ccccovvevviiiiiiiiiennnnn, 53

Heparin uygulanan grupta yedi nolu sigandan elde edilen
LAY (e (0101111 1< o T PRSPPI 59

ABS uygulanan grupta alt1 nolu sicandan
elde edilen EMG OIGUMIEIT ......ccviiviiiiecie e 59

Serum fizyolojik uygulanan grupta iki nolu sigandan elde edilen
EMG OIGUMIETI. ... 59

Koronal planda DT traktografi goriintiisii, siyatik sinir pembe renkle
renKIeNdIrIImMISHIT ......veiiiie e 60



Tablo 1:
Tablo 2:

Tablo 3:
Tablo 4:
Tablo 5:

Tablo 6:

Tablo 7:
Tablo 8:

Tablo 9:

Tablo 10:

Tablo 11:
Tablo 12:
Tablo 13:
Tablo 14:

Xl

TABLO LISTESI

SAYFA
Sinir liflerinin iletim hiz1 ve kalinliklarina gére siniflandirilmast ............ 8
Petersen’in acikladigi fasya biitiinliigii ve sinir yapisiklig
degerlendirme tabloSU .........ccoviiiiiiiiiiiii e 36
Tamir sonrast 12.hafta ABDA degerleri .........covvviiieiiiiciicniniineen, 54
Tamir sonrasi 24.hafta ABDA degerleri.........ccccoovvvviiiiiieiieeniee e, 55
Tamir sonras1 12. VE 24. haftada yapilan yiiriime analizinde SFI
4 [7545 4 (<) o PRSP UPP PR 56

Tamir sonrast 12.haftada yapilan EMG’de distal latans
(M/S) AEGETIETT ...t 57

Tamir sonrast 12.haftada yapilan EMG’de ileti hizi(m/s) degerleri ....... 58

24 haftada dekapitasyon sonrasi cilt-kas fasyas1 biitiinliigii ve sinirin
cevre dokulara yapiSIKIIZ1 .....oovveviiiiiiiiiicie e 61

H+E boyama ile bakilan histolojik kesitlerde organizasyon................... 62

MTC boyama ile bakilan histolojik kesitlerde kollajen doku miktar ve
VOGUNIUGU ...ttt n e 63

LFB boyama ile bakilan histolojik kesitlerde myelin kaybi oranlart....... 64
CD-68 ile boyanan histolojik kesitlerde makrofaj varlig1 ve aktivitesi .. 65
MTC ile boyanan histolojik kas kesitlerinde fibrozis varligi.................. 66

24 haftada dekapitasyon sonrasi gastroknemius agirliklart, ................... 67



1. GIRIS

Periferik sinir yaralanmalar1; delici-kesici aletlerle yaralanmalardan uzun
stireli bas1 noropatilerine ve iatrojenik yaralanmalara kadar degisik sekillerde
karsimiza ¢ikmaktadir. (1,2). Ideal tamir, miimkiin olan en kisa zamanda kesik sinir
uclarmin primer olarak, ug-uca dikilmesidir. (3,4,5). Fakat; travmatik kayiplar veya
timor eksizyonu sonucu olusan kayiplar sonrasinda periferik sinirlere, rekonstriiktif
cerrahi islemler uygulanmaktadir. (6). Glniimiizde bu amagla otojen sinir grefti

uygulamasi sinir kayiplari tamirinde tercih edilmektedir. (7,8). (Sekil 1)

FIFFTV

Sekil 1:  Sinir yaralanmasinin greft ile rekonstruksiyonu ve sinir kilift uygulamasi

Ister primer olarak yapilsin, ister rekonstriiktif olarak yapilsin, periferik sinir
cerrahisi sonrasi; Sinirin rejenerasyonunu ve klinik sonuglari etkileyen o6nemli
etkenlerden biri de; kontrol dis1 gelisen, tamir alanindaki skar olusumudur. (9,10).
Periferik sinir cerrahisi sonrasinda olusan epindral skar, mekanik bir engel
olusturarak aksonlarin distalde uygun fasikiillere dogru ilerlemesini giiclestirir ve
iletim bloguna yol acar. (10,11). Ekstranoral skar olusumu ise sinirin komsu dokulara
yapigmasina neden olarak, sinirin normal longitudinal kayma hareketini engeller.
(12,13,14) Sinirde olusan gerginlik uzun siirdiigiinde, tamir edilen sinirde ayrica bir

hasar olusabilir. (2,4,15).

Epindral ve ekstranoral skar olusumunu azaltmak i¢in ¢esitli farmakolojik

ajanlar kullanmistir. Aprotinin, Adcon-T/N (bir karbonhidrat polimer jeli) , cis-



Hidroksiprolin (cis-hipro), Ostrojen-progesteron, metilprednizolon-asetat ve TGF-
B’ya (transforming growth factor beta) karsi olusturulmus antikor bu farmakolojik
ajanlardan bazilaridir. Periferik sinir cerrahisinde skar olusumunu azaltmak amaciyla
kullanilacak olan farmakolojik ajanin; 1) ucuz ve kolay bulunabilir olmasi, 2)
kullanildig1 dozda dokulara toksik etkisi olmamasi, 3) etkisinin miimkiin oldugunca
bolgesel olmasi gerekmektedir. (4,16,17,18,19), Bu ¢alismada; bu o6zelliklere sahip
olduguna inanilan Ankaferd Blood Stopper (Ankaferd Saglik Uriinleri, Immun Gida
flag Kozm. San. ve Tic.Ltd.Sti., Istanbul, 2006, Tiirkiye) kullanilmistir. Ankaferd
Blood Stopper (ABS) ile cerrahi bolgedeki kanama azaltilmis ve karsilagtirma

yapabilmek adina heparin kullanilarak kanama arttirilmastir.

Calismamizda denek olarak sigan kullanmamizin sebepleri; siganlarin
tiretilmesi, barmdirilmas: ve bakiminin daha kolay ve ekonomik olmasindandir.
Siganlar barinma i¢in daha az yer isgal ettiklerinden ¢ok sayida denek gereken
calismalarda avantajlidirlar. Ayrica siganlarin cerrahi uygulamalari daha kolaydir.
Sicanlarda yapilan sinir ¢alismalarinda genel olarak siyatik sinir kullanilmaktadir.
Siyatik sinir posterior yerlesimi ile ulasilmasit kolaydir. Ayrica kalin bir sinir oldugu

icin de cerrahisi daha rahattir.

Bu c¢alismada; sican siyatik sinirlerinde hemen yapilan primer tamir
sonrasinda, cerrahi bolgeye yiizeyel olarak 5 dakika siire ile uygulanan serum
fizyolojik, ABS ve heparinin sinir rejenerasyonuna ve epindral-ekstrandral skar

olusumuna etkisi arastirilmistir.



2. GENEL BIiLGIiLER

2.1. Periferik Sinir Embriyolojisi ve Histolojisi
Periferik sinirler, embriyolojik donemde “ektoderm” tabakasindan gelisir.

Gestasyonun {i¢iincii ve dordiincii haftalarinda ndral krest hiicreleri
“noroektoderm™ olustururlar ve mezoderm igine gog¢ ederler. (Sekil 2). Burada
dorsal kok gangliyonlarina, Schwann hiicrelerine ve diger noéroblastik hiicrelere
doniistirler. Fetal donemin yaklasik dordiincii ayinda Schwann hiicreleri bu dagilan
aksonlarin myelenizasyonuna baslarlar. Bazi motor ndronlarda bu myelinizasyon

stireci dogum sonrast birinci yila kadar uzayabilir. (20).

(a) 18 days Ectoderm Neural plate

Mesoderm —_—

Endoderm

o
\

Notochord

Primitive streak
Neural crest
-

(b) 20 days

Neural grooyg
g s

Sekil 2: 18 ve 20. giinlerde noroektodermin olugumu

Bir periferik sinir; duysal, motor ve sempatik liflerden olusur. Bu lifler dorsal
kok ganglionlarinda, anterior motor boynuzda ve sempatik ganglionlarda yerlesmis
sinir hiicre govdelerinin uzantilaridirlar. Bu lifler elektriksel ileti tagiyan aksonlardan

olusur. (21).



Aksonlar, myelinli veya myelinsiz yapida olabilirler. Myelinli sinirlerde
myelin tabakasi, Schwann hiicreleri tarafindan yapilir. Myelinli aksonlarda, myelinli
boliimler arasinda Ranvier bogumlar1 veya diiglimleri vardir. (Sekil 3) Bu bolgelerde
adhezyon molekiilleri ve sodyum iyon kanallart bulunur. Ranvier bogumlari,
elektriksel iletinin aktarilmasindan sorumludur ve bdylece elektriksel iletinin akson
boyunca hizlandirilmasini saglar. Kalin myelinli liflerde ileti hiz1 ince liflere oranla
daha fazladir. Myelinsiz bir motor veya duysal sinir 0.2-1.5 mikrometre ¢apindadir
ve 0.4-2.0 m/s ileti hiz1 vardir. Kalin myelinli lifler ise 12-20 mikrometre ¢apindadir
ve 72-120 m/s ileti hizina sahiptirler. (21).

Hucre

ey MWere

Sekil 3:  Sinir hiicresi ve Ranvier diiglimii

Her sinir lifi endondryum ile sarilidir ve endondral boslukta kapiller ag

uzanir. Buradaki kapiller endotel hiicreler, kan-sinir bariyeri gorevi goriirler. (22).

Bir grup sinir lifi birleserek sinir demetini olusturur ve cok katli kollajen bir

kilif olan perindryum ile sarildiklarinda ise sinir fasikullerini olustururlar. (23).

Perindryum icinde de kapiller damarlar mevcuttur. Perindryum, yap1
igerisinde basing olusumunu saglar ve periferik sinirin gerilmelere kars1 dayanmasini

saglayan ana bag dokusudur. (23).



2.2. Periferik Sinir Anatomisi

Periferik sinir lifleri, afferent veya efferent aksonlar igeren miyelinli ya da
miyelinsiz sinir lifi demetlerinden olusan ve ¢evresi bag dokusu kiliflarla sarili
olusumlardir. (10,25,26,27).

Sinir lifleri, epindryum ad1 verilen fibréz bag dokusundan ibaret bir kilif ile
kusatilmis olup fasikiil ad1 verilen sinir lifi demetleri i¢in destekleyici ve koruyucu

bir role sahiptir. (10,17,27,28).

Bag dokusu elemanlari, periferik sinirin kompresyon ve gerilme gibi ¢evresel
etkenlere kars1 direncinden sorumlu olan elastikiyet 6zelligi ve dalgali bir goriiniime

sahip olmasindan sorumlu yapilardir. (10). (Sekil 4)

Epinoéryum; kalin kollajen ve elastik liflerden olusmustur. (10,29). Bunlar
arasinda, kollajen lifleri ¢ogunlukta olup epindryumun kalinliginin yarisindan
cogunu olusturan komponent kollajen lifleridir. (10). Kollajen liflerinin ¢ogu
longitudinal ve geri kalan kiigiik bir boliimii ise oblik bir seyir gostermektedir. (10).
Dis epinoryum fasikiilleri grup halinde saran en dis kilifdir. Fasikulleri iceriden
saran uzantilart ise,i¢ epindéryumu (interfasikiiler epindryum) olusturur. Periferik
sinirden kesit alindiginda, sinir fasikiilii/epinéryum orani sinirden sinire, kigiden
kisiye ve ayn sinirde gectigi anatomik yerlere gore degisiklik gosterir. (30). Sinirin
daha yiizeyel seyrettigi boliimlerde dis stressleri absorbe etmek amaci ile epinoral

kilif daha kalinlagsmustir. (31). (Sekil 4)

Perinoryum; her bir sinir fasikiiliinii saran kilifdir. Kan-beyin bariyerinin
devami gibi islev goriir. Diflizyonu diizenler ve fasikiil i¢i basincin olusumunda

etkilidir. Enfeksiyonun endondryuma gecisine bariyer etkisi yapar. (32) (Sekil 4)

Endondryum; aksonlar1 gevreleyen ve perinéryum icinde tutan kollagen
doku gorevi goriir. Elastin igermez. Schwann hiicre tiipliniin (schwann hiicresi ve
myelinli aksondan olusan silindirik yap1) olusumuna katilir. Her sinir lifi
endondryum ile sarihidir. (22,25,27). Fasikiil icinde yer alan sinir lifleri dalgali bir

seyir gostermekte olup, bu 6zelligin sinir govdesinin gerilme ve yliklenme gibi



etkilere karst koruyucu bir mekanizma oldugu ve endondral kilifa elastikiyet

kazandirdig1 diistintilmektedir. (10). (Sekil 4).

Sekil 4:  Periferik sinir kesiti,
(a: sinir kesiti, p:(perindryum), end: (endondryum), epi: (epindéryum)
b: myelinsiz sinir, ax: (akson),
c: myelinli sinir, Schw: (schwann hiicresi), my: (myelin), nR: (Ranvier
nodu) )

Fasikiiller: Endondryum tarafindan paketlenmis bir grup aksonun
perindryum tarafindan sarilmasi ile olugmustur. Fasikiiller sinir boyunca kablo
halinde ilerlemezler. Seyirleri boyunca diger fasikiiller ile baglanti kurarlar.
Fasikiiller arasi baglantilar proksimal periferik sinir boliimlerinde daha fazla

sayidadir, Ancak distale gidildikce fasikiiller arasi baglantilar azalir, fasikiiler grup

diizenine gegilir (10).

Fasikiiler gruplar: Periferik sinirlerin ¢ogu bolgesinde benzer gorevdeki

fasikiiller kalinlagsmis i¢ endondryum ile ayrica sarilarak grup haline gelmistir.(33,34)

Dolasim: Periferik sinirler kan akimi bakimindan zengindir. Arterler
epindryumda bir pleksus olusturduktan sonra perinoral pleksus olusturmak amaci ile
devam ederler. Perinéral damarlar endonéryuma girmeden oblik uzun bir seyir
izlerler. Endonéral basing artisina hassastirlar. (35,36). Endonéral sistem ise

arterioller, kapiller, ve venullerden olusur. Endonéryum iginde lenfatikler yoktur.



Longitudinal vaskuler pleksuslar arasinda baglantilar vardir ve baglantilarin varligi
ile, sinirin mobilizasyona toleransi arttirilmaktadir. (15). Her sinir lifi endonéryum
ile sarilidir ve endondral boslukta kapiller ag uzanir. Kapiller endotel hiicreler, kan-
sinir bariyeri gorevi goriirler ve boylelikle, endondral ve epindral olarak iki ayri

dolasim meydana gelir. (22). (Sekil 5).

Sekil 5:  Bir periferik sinirin elektron mikroskobik goriintiisiinde

endonoral arteriol ve veniller
2.3. Periferik Sinir Fizyolojisi

Bir sinir hiicresine ait akson ve dendrit gibi hiicre uzantilarina sinir lifi adi
verilmektedir. (10,25,27). Her bir sinir lifi ise akson, aksonun plazma zari
(aksolemma) ve bunu cevreleyen bir kiliftan olusmaktadir. (10,27). Genel olarak,
periferik sinir lifleri iletim hizlarina ve lif kalinliklarina gore siniflandirilmaktadir.

(10,27). (Tablo 1)

Sinir lifleri, en dista yer alan bag dokusu kilif tabakasinin mevcudiyetine gore
ise; miyelinli ve miyelinsiz olarak iki tipe ayrilmaktadir. (10,27). Miyelinli sinir
lifleri, Schwann hiicresi olarak bilinen destek hiicreleri tarafindan olusturulan bir
miyelin kilif ile kusatilmig olan sinir lifleridir. (10,27).Myelin tabakasinin mevcut
olmadig1 ve Schmidt-Lantermann araliklar1 olarak da bilinen alanlarda akson
ekstraselliiler iyonlarla temas halindedir. (10). Bir sinir lifinde, aksonun biiyiikligi
arttikca miyelin kilifinin kalinligi da artis gostermektedir. (28). Kalin myelinli

liflerde ileti hiz1 ince liflere oranla daha fazladir. Myelinsiz bir motor veya duysal



sinir 0.2-1.5 mikrometre ¢apindadir ve 0.4-2.0 m/s ileti hiz1 vardir. Kalin myelinli
lifler ise 12-20 mikrometre ¢apindadir ve 72-120 m/s ileti hizina sahiptirler. (21).
(Tablo 1).

Tablo 1:  Sinir liflerinin iletim hiz1 ve kalinliklarina gore siniflandirilmasi

Tletim hizx Sinir lifi capr

Lif tipi (m/sn) (um) Miyelin
A lifleri
Alfa 70-120 12-20 var
Beta 30-70 5-12 var
Gamma 15-30 3-6 var
Delta 10-30 2-5 var
B lifleri 3-15 1,5-3,0 var
C lifleri 0,5-2,0 0,4-1,2 var

2.4. Periferik Sinir Yaralanmasi

Periferik sinir yaralanmasi ile membran gecirgenliginde artis meydana gelir.
Daha sonra aksonal igerik bosalir. Bolgeye aksonal ve hiicresel debridman igin
16kosit gogii olur. Monositler tarafindan salgilanan ; trombosit biiylime faktori-f3
(TGF-B), interferon-y (INF- v), interlokin-1 (IL-1), interlokin-2 (IL-2), interlokin-6
(IL-6) isimli mediatorler, enflamatuvar hiicrelere ve Schwann hiicrelerine etki
ederler. (4,37).Yaralanmanin distalindeki aksonlarda, dejeneratif degisiklikler
meydana gelir. Bununla beraber, aksolemma ve myelin kilifin ¢oziilmesi Schwann
hiicre aktivasyonunu ve proliferasyonunu uyarir. Schwann hiicreleri ortamdaki
aksonal kayip iriinlerini temizlemek igin makrofajlarla birlikte calisirlar. Eger
endonéryum saglam ise Schwann hiicreleri aksonotomi alaninda hiicresel bir iletici
tip yapt olusturacak sekilde organize olur ve bu histolojik yapiya Biingner
bandi(Bands of Biingner) adi verilir. (Sekil 6). Bu yap1 aksonal ilerleme igin bir
cesit iskelet gorevi goriir. Bu yapinin olusumu noéral hiicre adhezyon molekiilii ve
sinir bilylime faktorii (NGF) tarafindan yonlendirilir. Proksimal ugta her sinir lifi
rejenerasyon iinitesi (sinir filizi, sinir tomurcugu, nerve sprout) denilen yeni
lifler olusturarak yayilir. Rejenere olan her lifin ucunda ¢ok ayakli biiyiime konisi

bulunur. Biiylime konisi distale hedef hiicreye dogru ilerler. (4,37). (Sekil 6).



Sekil 6: Periferik sinir yaralanmasi
(A: Yaralanmadan hemen sonra
B: Yaralanmadan bir hafta sonra

C: Yaralanmadan {i¢ hafta sonra)
2.4.1. Periferik Sinir Yaralanmasi Siniflamalari

1943’te Seddon ve 1952’de Sunderland, periferik sinir yaralanmalar1 igin

siniflamalar1 ortaya koymuslardir. (10)
2.4.1.1. Seddon simiflamasi

Noropraksi: Aksonal devamlilik mevcuttur, fakat gecici ileti blogu
olusmustur. Yaralanmanin en basit seklidir. Genellikle kompresyon veya traksiyon

yaralanmalart ile iligkilidir. (Sekil 7).

Aksonotimezis: Cevre bag doku kilifinin saglam oldugu fakat aksonal
devamlilik kaybiin s6z konusu oldugu durumdur. Wallerian dejenerasyon ile
sonuglanir. Rejenerasyon saglam proksimal sinir ucundan baslar ve yaklasik olarak

1-2 mm/giin hizinda distale ilerler. (Sekil 7).

Norotimezis: Cevre bag doku kilifinin da tamamen zarar gordiigii akson

devamlilik kayb1 olan yaralanma ¢esididir. (Sekil 7).
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2.4.1.2. Sunderland simiflamasi

l.derece yaralanma (noropraksi): Lokal olarak ileti blogu vardir.
Segmental demiyelinizasyon olusmustur. Yeniden miyelinizasyon siireci (ortalama

12 hafta) sonrasinda iyilesme tamdir. (Sekil 7).

2.derece yaralanma (aksonotimezis): Aksonal yaralanma olusur, fakat bag
doku kilifi korunmustur. Distal u¢ Wallerian dejenerasyona ugrar. Proksimal ug
aksonlar yaklagik 1-2 mm/giin uzama hizinda biiyiirler. Motor son organlarin

bozulmadan, denervasyon siirecini tolere edebildigi siirece iyilesme tamdir. (Sekil 7).

3.derece yaralanma (noérotimezis): Endondral ve aksonal yaralanma vardir.
Wallerian dejenerasyon ve endondral fibrozis olusmaktadir. Iyilesme tam
olmayabilir. (Sekil 7).

4.derece yaralanma (norotimezis): Aksonal, endondral ve perindral
yaralanma vardir. Yaralanma bolgesinde fibrozis ve tam bir skar dokusu vardir. Skar

dokusu kaldirilmadan iyilesme miimkiin degildir. (Sekil 7).

5.derece yaralanma (norotimezis): Epindral kilif yaralanmasini da igeren
tam sinir kesisi ve ayrilmasi vardir. Cerrahi yapilmadan iyilesme miimkiin degildir.
(Sekil 7).

Mackinnon tarafindan 6.derece sinir yaralanmasi ilave edilmistir.

6.derece yaralanma: Ilk 5 yaralanma derecelerinin ayn1 seviye veya farkl

seviyelerde kombinasyonunu igerir. (Sekil 8, Sekil 9).
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Sundsrland Seddan
I Meurapraxia
I
>~ Axonctmesis
T
¥
~ Neurotmesis
i

Sekil 7:  Periferik sinir yaralanma dereceleri

(solda Sunderland, sagda ise Seddon siniflamasi)

Sekil 8: 6.derece sinir yaralanmasi
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Sekil 9:  Mackinnon tarafindan tanimlanan periferik sinir yaralanmasinda ayni veya

farkli seviyelerde farkli derecelerde olabilen sinir hasari
2.4.2. Periferik Sinir Yaralanmasi Sonrasi Dejenerasyon

Bir sinir hiicresine ait aksonunun kesilmesi durumunda; proksimal ve distal
akson segmentleri ile hiicre govdesinde birtakim dejeneratif degisiklikler

gelismektedir. (17,25,27,28). (Sekil 10).

Lezyon alaninin distalinde gelisen degisikliklere Wallerian dejenerasyon adi
verilmektedir. (10,25,27,28). Travma sonrasi bir hafta i¢inde, tamamen pargalanan
distal akson segmenti ¢evrede yer alan Schwann hiicreleri ve makrofajlar tarafindan
sindirilmektedir. (27). Ayn sekilde, miyelin kilifi da par¢alanmakta ve makrofajlarca
fagosite edilmektedir. (27). Schwann hiicreleri ise hizla prolifere olmakta ve
fibroblastlardan gelisen fibroz doku ile birlikte lezyon alanini isgal etmektedir.
(10,25,27). (Sekil 10).
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PROKSIMAL SINIR UCU DISTAL SINIR UCU

Sekil 10: Periferik sinir yaralanmasi sonrasi gelisen dejenerasyon

(1, Akson; 2, Schwann hiicresi; 3, Miyelin; 4, Endonoryum;
5, Parcalanmis akson; 6, Miyelin damlaciklart; 7, Lezyon bolgesi;

8, Makrofaj)

Aksondaki bir hasar sonrast proksimalde hiicre govdesinde gelisen
degisikliklere retrograd dejenerasyon adi verilmektedir. (10,27,37). Travmatik
hasar sonras1 ilk 1-2 hafta i¢inde, kromatolizis olarak bilinen sinir hiicre
cekirdegindeki Nissl cisimciklerinin eriyip kaybolmas: ile karekterize bir olay
gelismektedir (27,37,38). Kural olarak, aksondaki hasar hiicre gévdesine ne kadar
yakin ise, hiicre gdvdesinde o derecede onemli degisikliklere yol agmaktadir (27).

(Sekil 11).
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IYILESME

Sekil 11: Aksonal uzantisi kesintiye ugrayan bir sinir hiicresi

cisminde olusan degisiklikler.

Wallerian dejenerasyon islemi kabaca kesik aksonun distal giidiigiiniin
temizlenmesi ve sonrasindaki proksimal gilidik rejenerasyonu igin zemin

hazirlanmasidir. (15,39,40).

Periferik sinir yaralanmasi sonrasi, motor son plaklarda ise: 3 aylik
denervasyon siiresi sonunda kaslarda orta derecede fibrozis ve atrofi, 11 ay sonunda

da ciddi fibrozis varlig1 gosterilmistir (41)
2.4.3. Periferik Sinir Yaralanmasi Sonrasi Rejenerasyon

Periferik sinirlerde yer alan endondral tiiplerin yenilenen aksonlara yol
gostermesi ve Schwann hiicrelerinin de yardimi ile aksonal rejenerasyon
gerceklesmektedir. (17,42 ,43,44,45) Rejenerasyon sonucu endonodral tiip iginde
gelisen aksonal filiz orijinal akson capmin ancak % 80’i kadar ulasabilmekte ve
iletim hizi da orijinal aksondaki kadar biiyiikk olamamaktadir. (27). Bir sinirin
proksimal ve distal uglar1 arasindaki mesafe birka¢ milimetreden fazla ise ya da uglar
arasindaki aralik fibroz bir doku ile doldurulmus ise iyilesme olasiligi oldukg¢a

zayiftir (27). Proksimal ugtan gelisen aksonal filizlerin ¢evre bag dokusu i¢ine dogru
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kagmasi sonucu néroma adi verilen bir kitle karsimiza ¢ikmaktadir (25,27,28).

(Sekil 12).

Sekil 12: Noroma tipleri
(A: Fusiform, B: Bulbous, C: Lateral, D: Dumbbell)

Sinirin proksimal ve distal uglariin ug-uca getirildigi tamir sonrasi aksonal
rejenerasyon olay gelismektedir. Once, endondryumdaki Schwann hiicreleri mitotik
boliinmeye ugramakta ve kesinin proksimal ve distal segmentlerindeki endondral
tiiplerin i¢indeki boslugu doldurmaktadir(27,45). Proksimalde yer alan kesik akson
ucundan, cok sayida aksonal uzanti ¢ikmakta ve Schwann hiicreleri arasindaki
yariklar boyunca endondral tiip i¢inde ilerleyerek proksimal ve distal sinir uglari
arasindaki mesafeyi ge¢mektedir (27,28). Daha sonra, komsu Schwann hiicreleri
lezyon diizeyinden baslayarak distale dogru her bir aksonun ¢evresinde miyelin bir
kilif olusturmaya baslamaktadir(27). Rejenerasyon esnasinda, ¢cok sayida ve farkl
aksonlara ait olan aksonal uzantilar ¢ogu kez tek bir endondéral tiip icine girebilmekte
ise de, sonugta sadece biri devamliligin1 koruyabilmekte ve digerleri ise dejenere

olmaktadir (27). (Sekil 13). Filizlerden sadece karsi ugta Schwann hiicre tiiplerine
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temas edenler,(tiiplin i¢ yiizeyinde Wallerian dejenerasyon sonrasi olusan Biingner
bandlarina temas edenler) yollarina devam ederler. (46). Distal giidiik i¢ine dogru
akson biiyiime hiz1 tiir bagimlidir. Bu hiz insanlarda yaklasik 1-2mm/giin’diir (47).
Aksonlarin normal sayida rejenere olmasi durumunda ulastiklart motor son organin
durumu O6nem kazanmaktadir. Uygun olmayan motor son organa ulasildiginda

yetersiz fonsiyonel cevap elde edilecektir.(48).

PROKSIMAL SINIR UCU DISTAL SINIR UCU

Sekil 13: Periferik sinirde rejenerasyon geligimi
(1; Aksonal filamentler, 2; Bant lifleri, 3; Tek bir aksonal filament,

4; Schwann hiicresi, 5; Yeni miyelin kilifi)

2.4.4. Periferik Sinir Yaralanmasi Sonrasi Noral Fibrozis

Periferik sinir yaralanmasi sonrasi, cerrahi yapilsin ya da yapilmasin reaktif
fibrozis ve bir skar dokusu gelismektedir (10,25). Boyle bir olayda, 6nce hasara
ugrayan dokulardaki fibroblastlarin sayilar1 artmakta ve daha sonra kollajen lifleri
salgilanmaktadir (10). Travmanin siddeti ne kadar fazla ise, hasar bolgesinde olusan
skar dokusu da o denli fazla olmaktadir (10,28). Damar yaralanmasi, hematom,
enfeksiyon ve iskemi gibi patolojik durumlar varliginda noral fibrozis miktar artis
gostermektedir. Tamir amaciyla kullanilan siitiir materyalinin kendisinin de skar

olusumunu stimiile ettigi iddia edilmektedir (10).
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Hem fibroblastlarin ve hem de fibroblast iiriinlerinin (kollajen, matriks
metalloproteinazlar1 ve TGF-B1 gibi sitokinler) yara iyilesmesi ve skar olusumunda
onemli bir rol dustlendikleri kabul edilmektedir (49). Sicanlarda, siyatik sinir
dejenerasyon alanlarinda TGF-B1 diizeyi artmakta ve aksonal rejenerasyon gelistikce
TGF-B1 diizeyinde diisme olmaktadir .Yapilan deneysel calismalarda, sistemik ya da
topikal TGF-B1 uygulanmasi neticesi kollajen sentezindeki artisa bagli olarak yara
tyilesmesinde belirgin bir hizlanma saglandigi fakat skar dokusunda da artis

goriildiigi bildirilmistir (50).
2.5. Periferik Sinir Cerrahisinin Tarihi

Galen (MS.130-200) tendon ve sinir ayiriminit ortaya koydu 9. ve 10.

yiizyillarda Arap cerrahlar periferik sinir kesilerini siitiire etmeye basladilar.
1800'lerde sinir tamiri ile ilgili pek ¢ok teknik tanimlandi.

1873" de, Hueter tarafindan tanimlanan epindral siitiir teknigi bazi

degisikliklerle yakin bir gegmise kadar kullanildu.
1880 Gluck tubilizasyon teknigini tanimladi.

Birinci Diinya Savasi sirasinda periferik sinir cerrahisi ile ilgili dnemli

bilgiler elde edildi.
1964 Edshage epinoral tamirin problemlerini ortaya koydu.
1967 Bora kedilerde interfasikiiler teknigi yayinladi. (24) (Sekil 14).

Cerrahi mikroskopun kullanima girmesi sonuglari iyilestirdi. (51)
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Sekil 14: Bora’nin tanimladig: interfasikiiler siitiir teknigi
(A: Dogru olarak uygulanan siitiir yontemi,

B: Yanlis olarak ve sinire zarar veren siitiir yontemi)

2.6. Periferik Sinir Tamir Teknikleri

“Birincil sinir tamiri’> yaralanmadan sonra saatler iginde yapilan
tamirlerdir. “Gecikmis birincil tamir’>> tanimi ilk yedi giin i¢inde yapilan sinir
tamirleri i¢in kullanilir. Yaralanmadan bir hafta gectikten sonra yapilan her tiirli
sinir tamirine “ikincil tamir” denilir. Klinik olarak ulnar ve median sinir kesilerinde
birincil tamirin sonuglari daha iistiin bulunmustur (52). Sigan, tavsan ve maymun

tizerinde yapilan ¢alismalarda da benzer sonuglar ortaya konulmustur. (53,54,55)
2.6.1. Epinéral Dikis Teknigi

Bu teknikte her iki ucta dis epindryumlar fazla baski uygulamadan, her
tarafinda esit miktarda basing olacak sekilde ug-uca getirilerek dikilirler. Araya
yumusak doku girmemesine ve sinir fasikiillerinin disariya tagmamasina 6zen
gosterilmelidir. i1k dikisin cerrahtan en uzak kenara konulmasinda fayda vardir.

Ikinci dikis ilk dikisin 180 derece uzagima atilir. ilk iki dikis kalin sinirlerde 8-0 ile



19

konulur ve uglar1 yonlendirme i¢in uzun birakilirlar. Ince sinirlerde tiim dikisler 10-0

ile atilmalidir. (Sekil 15).

Sekil 15: Epindral siitiir teknigi
2.6.2. Fasikiiler Grup Dikis Teknigi

Gerginlik durumunda atilmasi zordur. Dis epinoryum hafif¢e kendi tizerine
cevrilerek proksimal ve distal uglarda fasikiil gruplari belirlenir. Dikisler internal

epinéryuma veya perindryuma konulurlar (Sekil 16).

Sekil 16: Grup fasikiiler siitiir teknigi
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2.6.3. Fasikiiler dikis teknigi

Benzer disseksiyonlarla sinir uglarinda fasikiiller belirlenir. Bu teknikte farkli
olarak fasikiiller tek tek karsilikli dikilirler. 10/0 dikis ile 0-180 derece dikis koymak
yeterlidir. Fasikiiller arasi baglantilarin ayrilmamasina 6zen gosterilmelidir. (51).

(Sekil 17).

Sekil 17: Fasikiiler siitiir teknigi
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3. GEREC ve YONTEM

Otuz Sprague—-Dawley tipi erkek sig¢an, ii¢ gruba ayirildi. Her sicanda sag
siyatik sinir ile tibial ve peroneal komponentler agiga ¢ikarildi ve kiint diseksiyon ile
ayirildi. Siyatik sinir keskin olarak trifurkasyondan yaklasik 1,5 cm 6nce kesildi ve
primer olarak, 8/0 siitiir ile epinoral teknik ile onarildi. Birinci grupta (n:10) 0,2 ml
serum fizyolojik, ikinci grupta (n:10) 0,2 ml ABS ve tglincii grupta(n:10) 0,002 ml
heparin 5 dakika siireyle onarim hatti ve g¢evreleyen doku etrafina uygulandi.
Fonksiyonel degerlendirme igin her grupta, hem cerrahi uygulanan taraftaki siyatik
sinir hem de saglam siyatik sinir i¢in; cerrahi sonrast 12 ve 24.haftalarda, video kaydi
ile yilirime analizi yapildi. 12.haftada Elektromyografi(EMG) ile elektrofizyolojik
Olgtimler yapildi. Sinir rejenerasyonu gostermek amaciyla yine 12 . haftada Diflizyon
Tensor Manyetik Rezonans Goriintiilleme (DT-MRG) kullanildi. Makroskopik ve
histopatolojik degerlendirme ise, 24. hafta sonunda sicanlar sakrifiye edildikten
sonra, tamir edilen siyatik sinirler ve ¢evre yumusak doku en blok olarak ¢ikartilarak

yapildi.
3.1. Denek Secimi ve Barindirma

Calismamizda; YUDHEK (Yeditepe Universitesi Deneysel Hayvanlar1 Etik
Kurulu) tarafindan alinan izin ile, YUDETAM (Yeditepe Universitesi T1p Fakiiltesi
Deneysel Arastirmalar Merkezi) (Sekil 18) biinyesinden elde edilen 260-330 gr
agirh@inda, 30 adet Sprague-Dawley tipi erkek si¢an kullanildi. Deneysel ¢alismadan
once sicanlar tekli kafeslerde bir hafta siireyle gozlendikten sonra, hastalikh
olmadiklarindan emin olunanlar tartilarak arastirma i¢in gruplara rastgele dagitildi.
(Sekil 19). Sicanlar standart kafeslerde ve her kafeste iki sican olacak sekilde
barindirildi. Ug gruba ayrilan siganlara, asagida belirtilen, mikrocerrahi teknik ve

malzemeler ile (Sekil 20) ayn1 ameliyat hazirlig1 ve cerrahi prosediirii uygulandi.
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Sekil 19: Deneklerin barindirildig: kafesler
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3.2. Kullanilan Malzemeler

Cerrahi sirasinda ve sonrasinda asagida belirtilen malezemeler kullanilmigtir

(Sekil 20)

Ketamin HCL (Ketasol %10), Xyzlazin (Rompun%2) (anestezi igin, IM

olarak)

Enjektor Sml, Tiras bigagi, Flaster, Povidon-iodin, 15 numara bistiiri,
Adson penset, Doku makasi, Dikis kesme makasi, Portegue, 4/0 ipek
dikis, 8/0 nylon dikis, Mikromakas, Dissiz mikropenset, Disli
mikropenset, Mikro dilatatér penset, Mikroportegue, Steril gazli bez,
Tart1 aleti, Digital fotograf makinesi (Fujifilm-Finepix-V10),

Serum fizyolojik, ABS, heparin (Nevparin 50001U/ml) (cerrahi bdlgeye
yiizeyel olarak),

Sefazolin (Iespor 500 mg), (cerrahi 6ncesi ve sonrasi proflaksi amaciyla)

Sekil 20: Cerrahi sirasinda kullanilan aletler, operasyon 15181 ve mikroskop
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3.3. Cerrahi Hazirhk

Anestezi i¢in intramiiskiiler ketamin hidroklorid 35 mg/kg (Ketasol %10) ve
xylazine 5 mg/kg (Rompun%?2) kullanildi. Cerrahi islemler sirasinda siganlarin viicut
1s1lart 1sitict pad yardimiyla sabit tutuldu ve rektal prob ile takip edildi.Tras ve % 10
povidon-iyot ile ameliyat bdolgesinin temizligini takiben, kontaminasyonu

engellemek amaciyla cerrahi sahanin etrafi ortiildi. (Sekil 21).

Sekil 21: Anestezi sonrasi, tiras ve % 10 povidon-iyot ile ameliyat bolgesinin

temizligi, ayrica 1s1 takibi i¢in rektal prob ve 1sitict pad goriilmektedir
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3.4. Cerrahi Teknik
3.4.1. Cerrahi Diseksiyon ve Tamir

Sol lateral dekubitis pozisyonunda sag kalga ve uyluk boyunca longitudinal
insizyonla gluteal kaslar ayirilarak sag siyatik sinire ulasildi. Sinir, vaskiiler pedikiilii
hari¢ cevre dokulardan serbestlestirildikten ve tibial ve peroneal dallar birbirinden
kiint olarak diseke edildikten sonra sural, peroneal ve tibial sinirlerin
trifurkasyonundan 1,5 cm 6nce mikromakas ile keskin ve dik olarak kesildi.(Sekil22-
1). Kesik siyatik sinir mikrocerrahi teknik kullanilarak mikroskop altinda 8/0
atravmatik naylon siitlir materyali ile epindral siitiir yontemiyle, birbiriyle 90 derece

ac1 yapacak sekilde 4 siitiir konularak, ug-uca tamir edildi. .(Sekil22-2).

Sekil 22: Cerrahi yontem
(1: Sag siyatik sinir sural, peroneal ve tibial sinirlerin olusturdugu
trifurkasyondan 1,5 cm 6nce keskin olarak kesildi (Ustte).

2: Kesik sinir epindral siitiirlerle ug-uca hemen tamir edildi. (Altta) )
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3.4.2. Cerrahi Tamir Sonrasi Uygulama
Grup 1: Kesi + Epinéral Tamir + Serum Fizyolojik (n: 10)

Tamir edilen sinir iizerine ve ¢evre dokuya ylizeyel olarak, 0,2 ml serum
fizyolojik, 5 dakika siireyle uygulandi.. Bu siire sonunda tiim ameliyat sahasi
izotonik ile yikanarak, dokular anatomik olarak 4/0 kromik katgiit ile kapatildi.
(Sekil 23).

Sekil 23: Tamir sonrast serum fizyolojik uygulanmis siyatik sinir
Grup 2: Kesi + Epinoral Tamir + Heparin (n: 10)

Tamir edilen sinir lizerine ve gevre dokuya yiizeyel olarak, 0,002 ml heparin
5 dakika siireyle uygulandi.. Bu siire sonunda tiim ameliyat sahasi izotonik ile
yikanarak, dokular anatomik olarak 4/0 kromik katgiit ile kapatild1 (Sekil 24, Sekil
25).

Sekil 24: Tamir sonrasi heparin uygulamasindan hemen sonraki goriiniim
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Sekil 25: Tamir sonras1 heparin uygulamasindan 5 dakika sonraki goriiniim
Grup 3: Kesi + Epinoral Tamir + ABS (n: 10)

Tamir edilen sinir {izerine ve ¢evre dokuya ylizeyel olarak, 0,2 ml
ABS<(Urtica dioica (kurutulmus kok ekstresi) 0,12 mg, Vitis vinifera (kurutulmus
yaprak ekstresi) 0,16 mg, Glycrrhiza glabra (kurutulmus yaprak ekstresi) 0,18 mg,
Alpinia officinarum (kurutulmus yaprak ekstresi) 0,14 mg, Thymus vulgaris
(kurutulmus ot ektresi) 0,1 mg)> 5 dakika silireyle uygulandi.. Bu siire sonunda tiim
ameliyat sahas1 izotonik ile yikanarak, dokular anatomik olarak 4/0 kromik katgiit ile
kapatildi. (Sekil 26).

Sekil 26: Tamir sonras1 Ankaferd Blood Stopper uygulanmis siyatik sinir



28

Yapilan cerrahi islemler sonunda si¢anlar, uyanma igin ikili olarak kafeslere
alind1.(Sekil 27). Antibiyotik proflaksisi 0,3 ml Sefazolin (Iespor 500 mg)ile pre op
15.dakika, post-op 12. ve 24.saatte uygulandi.Biitiin sicanlarin suya ve yeme kolay
erisimi saglandi. Ayrica sakrifiye edildikleri 24.hafta sonuna kadar 12 saat aydinlik,
12 saat karanlik ortamda, uygun oda sicakliginda barmmmalar1 saglandi. Cerrahi
sonrast 12. hafta degerlendirmeler yapilmadan once heparin grubundan ve serum
fizyolojik grubundan birer si¢an ex oldu. Yeni sigcanlar ¢alismaya alinmadi. Heparin
grubunda dokuz adet, serum fizyolojik grubunda dokuz adet ve ABS grubunda 10

adet sican olacak sekilde ¢alismaya devam edildi.

i

Sekil 27: Cerrahi sonras1 siganlar uyanma i¢in ikili kafeslere alinmis olarak

goriilmektedir



29

3.5. Uygulama Sonrasi Fonksiyonel Degerlendirme

Bu caligmada, Westerga ve Gramsbergen’in 1990 da tanimladig1 (56), daha
sonra Dijkstra ve ark.’nin 2000 yilinda gelistirdigi (57) ve Tetik ve ark.’nmin da
kullanmis oldugu (58), yiiriime koridoru sitemi kullanilmistir. (Sekil 28). Buna gore;
15 cm x 30 cm x 100 cm boyutlarinda, her tarafi saydam pleksiglasstan olusan ve
tizeri acgik olan yiiriime koridoru kullanildi. Yiiriime koridorunun altina, yer diizlemi
ile 45 derece a¢1 yapacak sekilde konulmus olan 30 cm x 100 cm boyutlarinda bir
ayna yerlestirildi. Yiirime koridorunun bir metre uzagina ve koridorla aym
yiikseklikte olacak sekilde bir video kamera yerlestirildi. (Sekil 29-1). Bir tanesi
koridorun altinda digeri video kameranin yaninda olacak sekilde yerlesirilen iki adet
151k kaynagi ile yiiriime koridoru aydinlatildi. (Sekil 29-2). Cevreden gelecek 151k
yansimalarini engellemek icin yiiriime koridoru ve kameranin etrafi 151k gecirmeyen

siyah bir ortii ile kapatildi. (Sekil 30).

=

Sekil 28: Yiirlime platformunun sematik ¢izimi

Sekil 29: Yiiriime koridorunun hazirlanmasi
(1: Pleksiglasstan olusan yiiriime koridoru ile ayni seviyede olacak sekilde
video kamera yerlestirildi.
2: Iki adet 151k kaynag: ile yiiriime koridoru aydinlatilds.)
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Sekil 30: Isik yansimalarini engellemek i¢in yiiriime koridoru ve

kamera siyah bir ortii ile ¢evrildi

3.5.1. Ayak Bilegi Durus Acis1 (ABDA) Hesaplanmasi ve Degerlendirme
Kriterleri

Sicanlarin yiiriime paternleri ve adim sikluslarinin tim fazlar kaydedildi.
Sicanlarin adim siklusu, kdpek ve kedilerde oldugu gibi, sallanma (F ve E1 fazlarini
icerir) ve durus (E2 ve E3 fazlarim igerir) fazlarindan olusur. Fleksiyon fazi (F)
ekstremitenin fleksiyonu ve ayagin zeminden kalkmasiyla baslar. Birinci ekstansiyon
faz1 (E1) diz ve ayak bileginin ilk ekstansiyona gelisiyle baslar. kinci ekstansiyon
fazininin (E2) baslangic1 ise ayagin zemin iizerine tamamen yerlesmesiyledir.
Sonuncu. ekstansiyon fazi (E3) ise hayvanin topugunu kaldirmaya baslayarak
havalandirmaya hazirlanmasiyla baglar. Yapilan ¢alismalarda, ABDA 6lgiimleri igin,
yirlimenin orta-durus fazindaki (E3 fazinin baslangic1) ayak bilek agis1
kullanilmistir. Elde edilen video goriintiileri bilgisayar ortamina aktarildi ve tek tek
cercevelere ayrildi. Bu ¢alismada da; ABDA ol¢iimleri i¢in yiiriimenin orta durus

fazinin terminal donemindeki ¢erceveler segildi. (59,60). (Sekil 31).
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Sekil 31: Calismamizda kullandigimiz yiiriime koridorundan elde edilen
goriintiilerde ABDA o6l¢timii (kontrol-sol taraf*, deneysel-sag taraf**)
(aym goriintii ile hem ABDA, hem de SFI 6l¢iimii yapmak miimkiin

olmustur.)

3.5.2. Siyatik Fonksiyon Indeksi (SFi) Hesaplanmasi ve Degerlendirme

Kriterleri

Calisma sirasinda siganlarin yiiriime paternleri ve adim sikluslarinin tiim
fazlar1 kaydedildi. Aym1 zamanda ayna iizerinden yansiyan, SFI hesaplamalari igin
gerekli verilerin saglanabilecegi, ayak tabani1 goriintiileri elde edildi. (Sekil 32). SFi
Olgtimleri i¢in; PL (Print length -topuktan parmak ucuna kadar olan mesafe); TS (Toe
spread -1. ve 5.parmaklar arasindaki mesafe), ITS (Intermediary toe spread - 2. ve 4.
parmaklar arasindaki mesafe) l¢iimleri yapildi. (Sekil 33). Her sigcanda, kesilen taraf
deneysel, saglam birakilan taraf ise kontrol olarak adlandirildi ve Deneysel (DPL,
DTS, DIT), Kontrol (KPL, KTS, KIT) taraflarda 6l¢iimler yapildi. Tanimlanmis her
tic deger i¢in, kontrol (sol bacak) ve deneysel (sag bacak) degerler arasindaki farkin

kontrol degerlere boliinmesi ile bir faktor olusturuldu.

Bunlar:

Print Length Factor(PLF):(DPL-KPL)/KPL;

Toe Spread Factor(TSF) : (DTS - KTS)/KTS;
Intermediary Toe Spread Factor (ITF): (DIT- KIT)/KIT.
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Elde edilen veriler Bain-Mackinnon-Hunter (61), Siyatik Fonksiyon Indeksi
(SFI) formiiliine yerlestirildi.
SFI=-38.3xPLF+109.5x TSF +13.3x ITF-8.8

Sifir indeksi normal fonksiyonu, - 100 indeksi teorik olarak tam fonksiyon
kaybini yansitmakla beraber, kullanilan formiildeki sabitler nedeniyle - 100 den
biiyiik degerler miimkiindiir. (61).

Sekil 32: Caligmamizda kullandigimiz yiirtime koridorundan

SF1 hesaplamak i¢in elde edilen goriintii

Sekil 33: SFi’de kullanilan &lciimler
(PL (Print length -topuktan parmak ucuna kadar olan mesafe);
TS (Toe spread -1. ve 5.parmaklar arasindaki mesafe),

ITS (Intermediary toe spread - 2. ve 4. parmaklar arasindaki mesafe))
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3.6. Elektrofizyolojik inceleme

Calismamizda;12.haftada yapilan EMG inceleme ile sinir ileti hizlar
degerlendirildi. Biitiin siganlarda hem opere edilen sag tarafta, hem de saglam
birakilan kontrol tarafinda ayni1 Key-Point (Medtronic, Denmark, 2004) EMG cihaz1
kullanilarak o6l¢timler yapildi. (Sekil 34).

Tamir sahasindaki elektriksel iletkenlik, proksimalde siyatik notch hizasinda
ve distalde ise diz seviyesinde yapilan siyatik sinir stimulasyonu ile plantar kas

aksiyon potansiyeli (CAMP) distal latans1 ve ileti hiz1 dl¢iilerek degerlendirilmistir.

Proksimalde siyatik siniri stimule etmek icin; katod siyatik notcha, anod ise
kuyruk govde birlesimi lateral kenarina, distalde siyatik siniri stimule etmek i¢in ise,
katod tamir alan1 hemen distaline yerlestirilirken, anod ise bu bolgeden yaklasik 1 cm
proksimale yerlestirildi ve siyatik sinire supramaksimal bir uyart verildi. Kontrollii
uyaran jeneratorti (8-channel Keypoint EMG System; Medtronic, Denmark,2004) ile
0.1 milisaniyelik tek rektangiiler uyaranlar siirekli olarak iiretildi. Filtreler 20 - 3000
Hz band araligina gore ayarlandi, ve uyaran giicti 0 - 8 mA olarak belirlendi. Uyaran
giicii asamal1 olarak, minimum yanitin esik degeri lizerinden maksimum yanitin %30
lizerine ¢ikana kadar arttirildi. Ayagin dorsaline, bir ground (toprak) yiizey elektrodu
(Medtronic gold cup EEG electrode) baglandi. Konsantrik bipolar elektromiyografik
37mm 26G paslanmaz celik igne elektrodlar ile plantar kaslardan alinan kas aksiyon
potansiyelleri kaydedildi. (Sekil 35). Baslangi¢ latensi, alt sinirdan baglayan ilk
negatif defleksiyondan itibaren 6l¢iildii. (Sekil 62, Sekil 63, Sekil 64).



Sekil 34: Elektrofizyolojik degerlendirme i¢in kullanilan EMG cihazi
(8-channel Keypoint EMG System; Medtronic, Denmark, 2004)
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Sekil 35: EMG sirasinda elektrodlarin yerlestirilmesi
(1: Isitic1 pad, 2:Uyarici elektrod (anod), 3:Uyarici elektrod (katod),
4:Kaydedici igne elektrod, 5:Ground elektrod)

34
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3.7. Radyolojik Degerlendirme

Cekimler igin 3 Tesla Manyetik Rezonans Goriintiilleme (MRG) cihazi (Intera
Achieva Philips Medical Systems, Best, the Netherlands) , siyatik sinir
gorintiilemesi i¢in 8 kanalli kafa koili (MRI Devices; Gainesville, FL) kullanildi. Bu
calismada yapilan cerrahi tamir sonrasi;12.haftada DT-MRG ile sinir rejenerasyonu
degerlendirildi Sinir rejenerasyonu gosterebilmek amaciyla her gruptan ikiser sigana

anestezi uygulanarak DT-MRG yapildi.

DT-MRG 06ncesi anestezi igin intramiiskiiler Xylazine 5 mg/kg (Rompun%.?2)
kullanildi. Cekimler sirasinda siganlar dekiibitis ventralis pozisyonunda ve kalgalar
abduksiyonda olacak sekilde yatirildi, ayrica hipotermiyi engelemek igin siganlar
1sitict pedler ile ortiildii ve olusabilecek hareket artefaktlarini onlemek i¢in destek

yastiklar1 kullanildi.

MRG protokoliinde sirayla T2 agirlikli yag baskili (TR:8248ms, TE:70ms,
NSA:1, ¢ekim siiresi: 1dk.22sn.), T1 agirlikli (TR:500ms, TE:23ms, NSA:2, ¢cekim
siiresi: 1dk.48sn.) ve DT-MRG (TR:4755ms, TE:60ms, NSA:4, ¢cekim siiresi: 7dk
56sn.) sekanslar transverse planda, FOV 100 mm, 2.5mm kesit kalinliginda ve
toplam 35 kesit olarak alindi. DT-MRG sirasinda b 0 ve 1000 degerleri kullanilarak
16 farkli difiizyon yonii kullanilarak ¢ekim yapildi. Toplam c¢ekim siiresi yaklasik 10
-15 dakikaydh.

Elde edilen veriler daha sonra PRIDE (PRIDE V4.1-Fiber Tracking 6.2,

Philips Medical Systems) isimli is istasyonunda analiz edildi.

Yapilan DT-MRG sonrast siyatik ¢entikten ¢iktiktan sonra her iki siyatik sinir
izlenmeye ¢aligildi. (Sekil 36).
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Sekil 36: Calismamizda elde edilen DT-MRG renk kodlu haritast
(Sigandan transvers planda elde edilen DT-MRG goériintiisii. Her iki tarafta

da izlenen siyatik sinir oklarla gosterilmistir.)
3.8. Makroskobik Degerlendirme

24. hafta sonunda sicanlar sakrifiye edilerek, cerrahi alanlar eksplore edildi.
(Sekil37, Sekil 38, Sekil 39). Cilt biitiinliigli, kas fasyasi biitiinliigli, ¢evre kas
dokusuna sinirin yapigikligi ve tibial ve peroneal sinir dallarmin ayrilabilirliligi,
Petersen tarafindan agiklanan sayisal derecelendirmeye gore degerlendirildi. (16).

(Tablo 2).

Tablo 2:  Petersen’in agikladig1 fasya biitinliigi ve sinir yapisikligi degerlendirme

tablosu
Doku Derece Tanmimlama

1 Cilt veya kas fasyasi tamamen kapali

Cilt ve kas fasyasi 2 Cilt veya kas fasyas1 kismen agik
3 Cilt veya kas fasyas1 tamamen agik
L Diseksiyona gerek yok veya orta

Sinir yapigikhig ve derecede kiint diseksiyon

sinir ayirilabilirliligi 2 Kuvvetli kiint diseksiyona gereksinim var

3 Keskin diseksiyona gereksinim var




Sekil 37: Sakrifikasyon sonrasi siyatik sinir diseksiyonu yapmadan 6nce

fasyanin tamamen iyilesmis oldugu gosterilmektedir

Sekil 38: Heparin uygulanan grupta siyatik sinirin skar dokusu ile

cevre dokulara tamamen yapismis oldugu goriilmiistiir
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Sekil 39: Serum fizyolojik ve ABS uygulanan grupta goriilen ¢evre yumusak doku
yapisikliklari
(Birbirine benzerdi ve genel olarak heparin uygulanan gruba gore daha
azdi.)

3.9. Histopatolojik Degerlendirme

24.hafta sonunda, sakrifiye edilen siganlarin her iki gastroknemius kasi
cikarilarak tartildi. Siyatik sinir, onarim hattin1 ve siniri ¢evreleyen dokuyu da
icerecek sekilde enblok olarak ¢ikarildi. Alinan doku % 10 formalin ile fikse
edildikten sonra doku takibine alindi ve parafin bloklar hazirlandi. Onarim hattin1 da
icerecek sekilde bir cm proksimalden, bir cm distale kadar alinan kesitler ilk olarak,
Hematoksilen ve Eosin (H+E) ile boyandi. Myelinizasyona bakmak i¢in Luxol Fast
Blue (LFB) ile myelin boyama yapildi, Kollajen dokuyu gostermek igin ayrica
Masson Trichrome (MTC) ile boyandi. Ayrica Makrofaj varligin1 gostermek igin
kesitlere CD-68 (Clone-KLM1, Monoclonal, Ready to use, Prediluted, Thermo-
Shandon Neomarkers, CA, USA) boyamalar1 yapildi. Daha sonra histolojik

kesitlerde asagidaki degerlendirmeler ve tanimlamalar yapildi.
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3.9.1. Tamir Alaminda Organizasyon

Tamir yapilan alandan almman kesitlerde H+E ile yapilan boyamalar
sonucunda; organizasyon ve sinir kilifinin 24.haftadaki durumu 1s1k mikroskobunda

degerlendirilip derecelendirildi.
Derece 0: Normal sinire yakin organizasyon, (Sekil 40),

Derece 1: Sinir kilifinda kismi olarak devamlilik kaybi ve kilif disina

yonelmis az sayida sinir lifi varligi, (Sekil 41),

Derece 2: Sinir kilifinda orta derecede kayip bulunmasi ve kilif digina

yonelmis orta derecede sinir lifi varligi, (Sekil 42).

Derece 3: Sinir kilifinin net olarak izlenememesi ve kilif digina yonelmis ¢ok

sayida sinir lifi varligi, (Sekil 43).

olarak tanimlandi.

Sekil 40: H+E ile yapilan boyamada derece 0 ile belirtilen

normal sinire yakin organizasyon
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Sekil 41: H+E ile yapilan boyamada derece 1 ile belirtilen kismi sinir kilifi kaybi ve
kilif disina yonelmis fiberler, (siitiir materyali*)

Sekil 42: H+E ile yapilan boyamada derece 2 ile belirtilen orta derecede sinir kilifi
kaybi ve kilif disina yonelmis fiberler*
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Sekil 43: H+E ile yapilan boyamada derece 3 ile belirtilen sinir kilifi devamliligin
izlenememesi ve ¢ok sayida kilif disina yonelmis fiberler*,

(stitiir materyali**)
3.9.2. Tamir alaninda fibrozis

Alman histopatolojik kesitlerde kollajen doku miktarina bakmak i¢in MTC ile
yapilan boyamalar sonucunda; tamir alaninda gelisen fibrozis ve skar dokusununun

24 haftadaki durumu degerlendirilip derecelendirildi.

Derece 0: Kesitteki kollajen doku miktar1 ve yogunlugunun normal sinire
yakin olmast, (Sekil 44),

Derece 1: Kesitteki kollajen doku miktar1 ve yogunlugunda hafif derecede
artts bulunmasi, (Sekil 45),

Derece 2: Kesitteki kollajen doku miktar1 ve yogunlugunda orta derecede
artis bulunmasi, (Sekil 46),

Derece 3: Kesitteki kollajen doku miktar1 ve yogunlugunda ileri derecede
artis bulunmasi, (Sekil 47),

olarak tanimlanda.
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Sekil 44: MTC ile yapilan boyamalarda derece 0 ile belirtilen kollajen doku miktari

ve yogunlugunun normal sinire yakin olmasi

Sekil 45: MTC ile yapilan boyamalarda derece 1 ile belirtilen kollajen doku miktart
ve yogunlugunda hafif derecede artis bulunmasi
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Sekil 46: MTC ile yapilan boyamalarda derece 2 ile belirtilen kollajen doku miktari

ve yogunlugunda orta derecede artig bulunmasi

Sekil 47: MTC ile yapilan boyamalarda derece 3 ile belirtilen kollajen doku miktar1

ve yogunlugunda ileri derecede artis bulunmasi
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3.9.3. Myelin Kaybi

Kesitlere LFB ile yapilan boyamalar sonrasinda 1sitk mikroskobu altinda

degerlendirilip myelin kayb1 oranlarina gore derecelendirildi.
Derece 0: Myelin kayb1 olmamasi, (Sekil 48),
Derece 1: Hafif derecede myelin kaybu, (Sekil 49),
Derece 2: Orta derecede myelin kaybi, (Sekil 50),

Derece 3: ileri derecede myelin kayb, (Sekil 51),

olarak tanimlandi.

Sekil 48: LFB ile yapilan boyamalarda derece 0 ile belirtilen myelin kaybinin

olmadigi normal sinire yakin goriiniim



Sekil 49: LFB ile yapilan boyamalarda derece 1 ile belirtilen hafif derecede

myelin kaybi, (siitiir materyali*)

Sekil 50: LFB ile yapilan boyamalarda derece 2 ile belirtilen

orta derecede myelin kayb1
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Sekil 51: LFB ile yapilan boyamalarda derece 3 ile belirtilen ileri derecede

myelin kaybu, (stitiir materyali*)
3.9.4. Makrofaj varhg

Tamir yapilan alandan alinan kesitlerde CD-68 ile yapilan boyamalar
sonucunda; Makrofaj varligit ve aktivitesininin 24. haftadaki durumu 151k

miksroskobu altinda yapilan incelemeler ile degerlendirilip derecelendirildi.
Derece 0: Boyanma olmamasini Ve makrofaj aktivitesi olmamasi, (Sekil 52),
Derece 1: Az sayida hiicrede boyanma olmasi, (Sekil 53),
Derece 2: Orta sayida hiicrede boyanma olmasi, (Sekil 54),
Derece 3: Cok sayida hiicrede boyanma olmast,

olarak tanimlandi.
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Sekil 52: CD-68 ile yapilan boyamalarda derece 0 ile belirtilen boyanma olmamast,

makrofaj gériilmemesi

Sekil 53: CD-68 ile yapilan boyamalarda derece 1 ile belirtilen az sayida

hiicrede boyanma olmast*
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Sekil 54: CD-68 ile yapilan boyamalarda derece 2 ile belirtilen orta sayida

hiicrede boyanma olmas1*
3.9.5. Gastrokinemus Agirhg

Bilateral gastrokinemus kaslar1 femura ve kalkaneusa yapistigi yerlerden
diseke edilerek ¢ikarildi. (Sekil 55), Cikarilaran kaslarin agirlik olgtimleri hassas
terazi yardimiyla olgiilerek, kaydedildi. (Sekil 56).

Sekil 55: Sakrifikasyon sonrasi ayni sicandan ¢ikarilan gastroknemius kaslari

goriilmektedir
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Sekil 56: Cikarilan gastroknemius kaslar1 hassas terazide tartilarak, kaydedilmistir
3.9.6. Kaslarda Fibrozis

Calismamizda; dekapitasyon sonrasi ¢ikarillan her iki gastroknemius kasi
tartildiktan sonra alinan kas orneklerinin kesitlerine MTC boyamasi yapildi. Yapilan
boyamalar sonucunda kas dokusu igerinde kollajen doku ve fibrozis gelisimi 151k

mikroskobu altinda yapilan incelemeler ile degerlendirilip derecelendirildi.
Derece 0: Kas dokusunda fibrozisin goriilmemesi, (Sekil 57),
Derece 1: Fokal olarak sinirli bir alanda fibrozis goriilmesi, (Sekil 58),
Derece 2: Orta yogunlukta fibrozis goriilmesi, (Sekil 59),
Derece 3: Yogun olarak fibrozis goriilmesi, (Sekil 60),

olarak yorumlandi ve derecelendirme yapildi.
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Sekil 57: MTC ile yapilan boyamalarda derece 0 ile belirtilen kas dokusunda

fibrozisin goriilmemesi

Sekil 58: MTC ile yapilan boyamalarda derece 1 ile belirtilen kas dokusunda

fokal olarak, sinirli alanda fibrozis goriilmesi
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Sekil 59: MTC ile yapilan boyamalarda derece 2 ile belirtilen kas dokusunda

orta derecede fibrozis goriilmesi
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Sekil 60: MTC ile yapilan boyamalarda derece 3 ile belirtilen kas dokusunda

ileri derecede fibrozis goriilmesi
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3.10. Istatiksel Degerlendirme

Istatistiksel analizler icin SPSS (Statistical Package for Social Sciences)
17.00 Paket programi kullanilmistir. Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayici
istatistiksel metodlarin (Ortalama, Standart Sapma) yani sira eldeki verilerin yapisina
ve aranan sonuclara uygun olan istatistiksel yontem olarak Nonparametric Testlerden
Kruskal Wallis-H testi ve Wilcoxon Signed Rank Testi segilmistir. Sonuglar %95

Giliven Araliginda ve %5 anlamlilik diizeyinde sinanmistir.

Eldeki veriler 25 parametre icermekte olup,33 testin her biri ayr1 hipotezle

simnanmis olup her biri i¢in ayrica tablo gdsterimleri, sonuglandirmalari yapilmuistir.

(Istatiksel degerlendirme ile ilgili ayrintili bilgi ve istatiksel sonuclar, Ekler

boliimiinde sunulmustur.)



53

4. BULGULAR

4.1.Fonksiyonel Degerlendirme Bulgular:

Sicanlarin  yiriiylisleri  ve  bu  esnadaki  parmak  goriiniimleri
degerlendirildiginde, kesi Oncesi ve sonrasi yiiriiyiis paterninin farklilik gosterdigi
saptanmigtir. Kesi Oncesi digitigrad yiirliiyen sicanlarda yere basma yiizeyi lateral
planda dar iken 6n-arka planda parmak ayriklig1 artisi ile beraber genislemistir. Kesi
sonrasi ise plantigrad yiiriiylis paterni hakim olup, basma yiizeyi lateral ve on-arka

planda kesi Oncesi ile ters bir goriiniim sergilemektedir. (Sekil 61).

Sekil 61: Cerrahi sonrasi ayak ve ayak bilegi goriiniimii
(1: deneysel gruptaki ayak ve ayak bileginin gériiniimii,

2: kontrol grubundaki ayagin goriiniimii)

12. ve 24. haftada yapilan yiiriime analizi sirasinda yapilan ABDA 6l¢iimleri

sonucunda ;

12.haftada, p<anlamlilik diizeyi ile, deneysel(sag) bacak ve kontrol(sol)

bacak degerlerinde tiim gruplar arasinda anlamli fark vardir. (Tablo 3).

12.haftada, p<anlamlilik diizeyi ile, tiim gruplardaki deneysel(sag) bacaklar
birbirleri ile karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli fark vardir. En iyi dl¢im
degerleri, serum fizyolojik grubunda bulunurken, en kotii degerler heparin grubunda

saptanmustir. (Tablo 3).

24.haftada, p<anlamlilik diizeyi ile, deneysel(sag) bacak ile kontrol(sol)

bacak degerlerinde tiim gruplar arasinda anlamli fark vardir. (Tablo 4).
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24 .haftada, p<anlamlilik diizeyi ile, tim gruplardaki deneysel(sag) bacaklar
birbirleri ile karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli fark vardir. En iyi dl¢iim
degerleri, ABS grubunda bulunurken, en koti degerler heparin grubunda

saptanmustir. (Tablo 4).

12. ve 24.haftada, p<anlamlilik diizeyi ile, deneysel(sag) bacaklar her bir
grup kendi i¢inde degerlendirildiginde, her {i¢ grupta anlamli fark vardir. En fazla
degisim, serum fizyolojik grubunda bulunurken, en az degisim heparin grubunda

saptanmustir. (Tablo 3, Tablo 4).

Tablo 3: Tamir sonras1 12.hafta ABDA degerleri (sag: deneysel, sol: kontrol)

(Derece olarak)

SICAN Fizsggg(l;{l]m HEPARIN ANKAFERD

SAG soL SAG soL SAG soL
1 41 101 51 109 52 110
2 42 103 46 107 53 108
3 44 108 48 110 46 103
4 EX EX 46 102 43 106
5 42 107 EX EX 47 103
6 43 105 51 102 49 101
7 45 106 41 105 53 106
8 40 109 49 107 46 104
9 41 106 50 104 44 103

10 43 107 51 106 o1 101
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Tablo 4: Tamir sonrasi 24.hafta ABDA degerleri (sag: deneysel, sol: kontrol)
(Derece olarak)

SICAN FizsgggglﬁK HEPARIN ANKAFERD

SAG soL SAG soL SAG soL
1 56 106 52 108 59 109
2 49 107 51 103 58 112
3 54 109 53 105 57 108
4 EX EX 49 100 56 109
5 51 109 EX EX 55 101
6 51 104 54 104 56 100
7 52 106 53 106 54 103
8 47 104 52 102 53 107
9 48 107 54 106 53 106
10 52 105 49 105 55 104

12. ve 24. haftada yapilan yiiriime analizi sirasinda SFI 6lgiimleri yapilarak;

12.haftada, p<anlamlilik diizeyi ile, li¢ grup arasinda anlamli fark
bulunmustur. En iy1 6l¢iim degerleri, serum fizyolojik grubunda bulunurken, en kot

degerler heparin grubunda saptanmustir. (Tablo 5).

24.haftada, p<anlamlilik diizeyi ile, li¢ grup arasinda anlamh fark
bulunmustur. En iyi 6l¢iim degerleri, ABS grubunda bulunurken, en kotii degerler

heparin grubunda saptanmustir. (Tablo 5).
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12. ve 24.haftada, p<anlamlilik diizeyi ile SFI degerleri her bir grup kendi
icinde degerlendirildiginde, SFI nin gelisimi bakimmdan ABS grubunda anlamli fark
var iken, serum fizyolojik ve heparin grubunda anlamli fark bulunmamistir. (Tablo

5).

Tablo5: Tamir sonrasi 12. VE 24. haftada yapilan yiiriime analizinde SFI

degerleri

SICAN  SERUM FiZYOLOJIK HEPARIN ANKAFERD

12.HAFTA 24 HAFTA 12.HAFTA 24 HAFTA 12HAFTA 24 HAFTA

1 -56,003 -55,700 -59,163 -59,829 -56,997 -52,464
2 -58,090 -57,526 -63,537 -70,626 -55,128 -46,416
3 -51,633 -50,338 -58,996 -61,508 -63,757 -51,596
4 EX EX -64,681 -65,257 -55,803 -50,430
5 -61,217 -54,131 EX EX -53,047 -50,009
6 -48,129 -52,821 -68,703 -66,783 -63,443 -57,703
7 -55,823 -61,248 -60,807 -59,499 -49,903 -47,925
8 -50,819 -47,019 -55,150 -58,706 -55,778 -49,922
9 -64,907 -63,871 -68,752 -69,150 -61,314 -51,987
10 -56,727 -52,357 -59,187 -65,544 -53,659 -51,938

4.2.Elektrofizyolojik Degerlendirme Bulgular:

Tamir sonras1 12.haftada her ii¢ grupta yapilan EMG ile hem sag(deneysel),
hem de sol(kontrol) taraflarda distal latans ve ileti hiz1 degerlendirildi. (Sekil 62,

Sekil 63, Sekil 64). Yapilan degerlendirmeler sonucunda:

Distal latans degerlerinin dl¢iimii: p<anlamlilik diizeyi ile, deneysel(sag)

bacak ile kontrol(sol) bacak degerleri arasinda tiim gruplarda anlaml fark vardir.



57

En iyi degerler serum fizyolojik grubunda bulunurken, en kotii degerler

heparin grubunda bulunmaktaydi. (Tablo 6).

Distal latans indeksi: Her grupta deneysel(sag) taraf ile kontrol(sol) taraf
degerlerinin birbirlerine bdliinmesiyle bir indeks elde edildi. Bu indeks degerleri,
deneysel(sag) bacak ile karsilastirildiginda; p<anlamlilik diizeyi ile, li¢ grup arasinda

anlamli fark bulunmadi. (Tablo 6).

Tablo 6: Tamir sonras1 12.haftada yapilan EMG’de distal latans (m/s) degerleri

(sag:deneysel, sol:kontrol)

SICAN Fizsfggg'm( HEPARIN ANKAFERD

SAG SOL SAG SOL SAG SOL
1 2,50 1,17 1,33 1,00 1,67 1,17
2 2,30 1,50 1,17 0,83 2,00 1,00
3 2,20 1,17 1,17 0,83 1,50 1,00
4 EX EX 1,67 0,83 1,67 1,33
5 2,20 1,50 EX EX 1,67 1,33
6 1,67 1,33 1,67 1,00 1,33 1,33
7 1,83 1,33 1,00 0,83 1,33 1,00
8 2,00 1,33 1,00 0,83 1,00 1,00
9 2,20 1,17 1,67 0,83 1,83 1,00
10 1,67 1,33 1,83 1,17 1,33 1,17

Ileti hiz1 olgiimii: p<anlamlihk diizeyi ile, deneysel(sag) bacak ile

kontrol(sol) bacak degerleri arasinda tiim gruplarda anlamli fark vardir.

En iyi degerler ABS grubunda bulunurken, en kotii degerler heparin grunda

bulunmaktaydi. (Tablo 7).
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fleti hiz1 indeksi: Her grupta deneysel(sag) taraf ile kontrol(sol) taraf
degerlerinin birbirlerine boliinmesiyle bir indeks elde edildi. Bu indeks degerleri,
deneysel(sag) bacak ile karsilastirildiginda; p<anlamlilik diizeyi ile, {i¢ grup arasinda
anlamli fark bulunmadi. (Tablo 7).

Tablo 7:  Tamir sonras1 12.haftada yapilan EMG’de ileti hizi(m/s) degerleri

(sag:deneysel, sol:kontrol)

SERUM

SICAN FIZVOLOJIK HEPARIN ANKAFERD

SAG soL SAG soL SAG soL
1 17,60 29,10 25,60 60,00 26,50 45,50
2 11,10 60,00 29,10 60,00 42,90 60,00
3 30,00 60,00 12,90 44,80 25,00 90,90
4 EX EX 22,60 60,00 18,40 60,00
5 27,30 60,00 EX EX 36,10 60,00
6 11,90 88,20 12,90 60,00 20,40 88,20
7 34,50 88,20 36,10 60,00 25,60 30,00
8 13,60 88,20 36,10 88,20 20,00 60,00
9 37,50 60,00 22,60 60,00 30,90 90,90

10 29,10 44,80 12,10 45,50 20,40 36,10
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i 0.83; 3.0 186.6. 198.8
1 36.1m/s; -68 %> 500 % > 500 % 60.0 m/s % -100 % -97 %

1.83 0.9 102.0 197.8 2.51m# .33, 0.5, 6.8

Sekil 62: Heparin uygulanan grupta yedi nolu sigandan elde edilen EMG 6l¢timleri
(a: sag (deneysel) taraftaki,

b: sol (kontrol) taraftaki 6l¢tim gosterilmektedir.)

4.9 328 198.3

g% 0% 9%
L 07 39 168

Sekil 63: Ankaferd Blood Stopper uygulanan grupta alt1 nolu sicandan
elde edilen EMG o6l¢iimleri
(a: sag (deneysel) taraftaki,

b: sol (kontrol) taraftaki 6l¢tim gosterilmektedir.)

AMP ALAN

2.3 2.2 1.4 1.3

[ M. Amis, -88% -93% -38 %

5.0, 0.3 0.1 0.8

Sekil 64: Serum fizyolojik uygulanan grupta iki nolu sicandan elde edilen EMG
Olctimleri
(a: sag (deneysel) taraftaki,

b: sol (kontrol) taraftaki 6l¢tim gosterilmektedir.)
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4.3.Radyolojik Degerlendirme Bulgulari

Sinir hasar1 sonrasi yapilan tamir ve bu sirada uygulanan serum fizyolojik,
ABS ve heparinin rejenerasyondaki etkilerini goriintiileyebilmek i¢in tamir sonrasi
12.haftada DT-MRG ile sinir rejenerasyonu degerlendirildi. Her gruptan ikiser
(toplam alt1 adet) sicana DT-MRG ile saglam ve tamir yapilmis olan her iki siyatik
sinire yonelik inceleme yapildi. Cekimler sonrast siyatik ¢entikten ¢iktiktan sonra her
iki siyatik sinir izlenmeye ¢alisildi ancak sadece iki siganda siyatik sinir
gosterilebilirken, diger siganlarda siyatik sinir devamliligi tam olarak izlenemedi. Bu

nedenle diger siganlara DT-MRG yapilmadi.(Sekil 62).

Sekil 65: Koronal planda DT traktografi goriintiisii, siyatik sinir pembe renkle
renklendirilmistir
(Heparin uygulanan siganin 12. haftada yapilan traktografi goriintiisiinde
sol (kontrol) tarafta siyatik sinir devamlilig1 distale kadar izlenebilirken

sag (deneysel) tarafta siyatik sinir devamliligi tam olarak izlenemedi.)
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4.4. Makroskobik Degerlendirme Bulgulari
Yapilan degerlendirmeler sonucunda:

Cilt ve kas fasyasi biitiinliigii degerlendirildiginde, p>anlamlilik diizeyi ile,

ti¢ grup arasinda anlamli fark yoktu. (Tablo 8).

Sinirin ¢cevre dokulara yapisiklikh@ degerlendirildiginde, heparin grubunda
yapisikligin diger gruplara gore daha belirgin olmasina ragmen, p>anlamlilik diizeyi

ile, li¢ grup arasinda anlamli fark bulunmadi. (Tablo 8).

Tablo 8: 24.haftada dekapitasyon sonrasi cilt-kas fasyasi biitiinliigii ve sinirin

cevre dokulara yapisikligi

SICAN FiZSSI{EgllJJ(I;/.IHK HEPARIN ANKAFERD
Cilt-kas Sinirin Cilt-kas Sinirin Cilt-kas Sinirin
fasyas1  yapisikhi@1r  fasyas1  yapisikhgr  fasyas1  yapisikhgi

1 1 2 2 3 1 1
2 1 1 1 1 1 1
3 1 2 1 2 1 1
4 EX EX 2 3 1 2
5 1 1 EX EX 1 1
6 1 2 1 1 1 2
7 1 1 1 1 1 1
8 1 1 1 2 1 1
9 1 2 1 2 1 1

10 1 2 1 1 1 2
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4.5. Histopatolojik Degerlendirme Bulgular:

Histopatolojik kesitlere yapilan H+E boyamalar1 sonrasinda tamir
alanindaki organizasyon degerlendirmelerinde, en koétii organizasyonun heparin
grubunda, en iyi organizasyonun ise ABS grubunda oldugu goriilmiistiir. Fakat,

p>anlamlilik diizeyi ile, li¢ grup arasinda anlamli fark bulunmamustir. (Tablo 9).

Tablo 9: H+E boyama ile bakilan histolojik kesitlerde organizasyon

SERUM

SICAN FIZVYOLOJIK HEPARIN ANKAFERD
1 1 2 1
2 2 1 1
3 2 3 2
4 EX 2 2
5 2 EX 2
6 3 2 2
7 2 3 1
8 1 2 1
9 2 1 1
10 2 3 2

(0: Normal sinire yakin organizasyon, 1: Sinir kilifinda kismi olarak
devamlilik kayb1 ve kilif disina yonelmis az sayida sinir lifi varligi, 2: Sinir kilifinda
orta derecede kayip bulunmasi ve kilif disina yonelmis orta derecede sinir lifi varligi,
3: Sinir kilifinin net olarak izlenememesi ve kilif disina yonelmis ¢ok sayida sinir lifi

varligini gostermektedir.)
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Tamir alanindan alinan histopatolojik kesitlere yapilan MTC boyamalari
sonrasinda yapilan kollajen doku yogunlugu degerlendirmelerinde; kollajen
miktarindaki en fazla artisin heparin grubunda oldugu goriilmistiir. Fakat,

p>anlamlilik diizeyi ile, {i¢ grup arasinda anlamli fark bulunmamustir. (Tablo 10).

Tablo 10: MTC boyama ile bakilan histolojik kesitlerde kollajen doku miktar ve

yogunlugu
SERUM .

SICAN FiZYOLOJIK HEPARIN ANKAFERD
1 1 2 1
2 1 2 1
3 1 3 2
4 EX 1 2
5 3 EX 1
6 2 1 1
7 2 3 1
8 1 2 1
9 2 1 0

10 2 2 2

(0: Kesitteki kollajen doku miktari ve yogunlugunun normal sinire yakin
olmasi, 1: Kesitteki kollajen doku miktar1 ve yogunlugunda hafif derecede artis
bulunmasini,2: Kesitteki kollajen doku miktar1 ve yogunlugunda orta derecede artis
bulunmasini,3: Kesitteki kollajen doku miktar1 ve yogunlugunda ileri derecede artis

bulunmasini géstermektedir.)
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Tamir alanindan alinan histopatolojik kesitlere yapilan LFB boyamalari
sonrasinda yapilan myelin kayb1 oranlar1 degerlendirildiginde en fazla kayibin
heparin grubunda oldugu goriilmistiir. Fakat, p>anlamlilik diizeyi ile, li¢ grup

arasinda anlamli fark bulunmamustir. (Tablo 11).

Tablo 11: LFB boyama ile bakilan histolojik kesitlerde myelin kaybi oranlari

SERUM

SICAN FIZVOLOJIK HEPARIN ANKAFERD
1 1 1 1
2 2 1 1
3 1 3 1
4 EX 2 1
5 1 EX 1
6 1 1 2
7 2 1 1
8 2 2 2
9 1 2 2
10 1 3 1

(0: Myelin kaybi olmamasini,1 : Hafif derecede myelin kaybimni, 2: Orta

derecede myelin kaybini, 3: ileri derecede myelin kaybini1 gostermektedir.)

Tamir alanindan alinan histopatolojik kesitlere makrofaj varhig: ve aktivitesi
degerlendirilmesi igin yapilan CD-68 boyamalar1 sonucunda; en az makrofaj
aktivitesinin serum fizyolojik grubunda oldugu goriilmiistiir. Fakat, p>anlamlilik

diizeyi ile, li¢ grup arasinda anlamli fark bulunmamistir. (Tablo 12).
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Tablo 12: CD-68 ile boyanan histolojik kesitlerde makrofaj varlig1 ve aktivitesi

SERUM .

SICAN FiZYOLOJIK HEPARIN ANKAFERD
1 1 1 1
2 1 1 1
3 1 2 2
4 EX 1 1
5 1 EX 0
6 2 1 2
7 2 1 1
8 0 1 2
9 0 2 0

10 0 1 1

(0: Boyanma olmamasint ve makrofaj aktivitesi olmamasini, 1: Az sayida
hiicrede boyanma olmasini, 2: Orta sayida hiicrede boyanma olmasini, 3: Cok sayida

hiicrede boyanma olmasini, gostermektedir.)

Cikarilan gastroknemius kaslar1 agirliklar tartildiktan sonra, kas i¢i fibrozisi
degerlendirmek icin histopatolojik kesitler alindi ve kesitlere MTC boyamalari
yapildi. En az fibrozis ABS grubunda goriiliirken, p>anlamlilik diizeyi ile, ti¢ grup

arasinda anlamli fark bulunmamistir. (Tablo 13).
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Tablo 13: MTC ile boyanan histolojik kas kesitlerinde fibrozis varligi

SERUM .

SICAN FiZYOLOJIK HEPARIN ANKAFERD
1 2 2 1
2 0 0 1
3 1 2 1
4 EX 1 1
5 0 EX 1
6 1 1 1
7 1 1 1
8 0 1 0
9 3 0 0

10 2 3 1

(0: Kas dokusunda fibrozis goriilmemesi, 1: Fokal olarak smirli bir alanda
fibrozisin goriilmesi, 2: Orta yogunlukta fibrozisin goriilmesi, 3: Yogun olarak

fibrozisin goriilmesi)

Yapilan kas agirlik 6l¢timlerinde;

Dekapitasyon sonrasi ¢ikarilan gastroknemius kaslarmin agirhklar
incelendiginde; p<anlamlilik diizeyi ile, deneysel (sag) bacak ile kontrol(sol) bacak
degerleri arasinda tiim gruplarda anlaml fark vardir. En iyi degerler serum fizyolojik
grubunda bulunurken, en kotii degerler heparin grubunda bulunmaktaydi. (Tablo
14).



Gastroknemius

kaslarinin
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grupta

deneysel(sag) taraf ile kontrol(sol) taraf degerlerinin birbirlerine boliinmesiyle bir

indeks elde edildi. Bu indeks degerleri, deneysel(sag) bacak ile karsilastirildiginda;

p<anlamlilik diizeyi ile, {i¢ grup arasinda anlamli fark bulunmadi. (Tablo 14).

Tablo 14: 24 .haftada dekapitasyon sonrasi gastroknemius agirliklari, (gram olarak)

(sag: deneysel, sol: kontrol)

SICAN Fizsggg(l;{l]m HEPARIN ANKAFERD

SAG soL SAG soL SAG soL
1 1.852 2.192 1.702 2.497 1.860 2.097
2 2.367 2.783 1.746 2.362 1.859 2.325
3 1.960 2.295 1.774 2.553 1.754 2.210
4 EX EX 1.625 2.572 2.012 2.278
5 2.314 2.940 EX EX 1.710 2.104
6 1.965 2.591 1.885 2.329 1.780 2.417
7 2.292 2.903 1.776 2.348 2.050 2.589
8 2.308 2.839 1.852 2.463 2.130 2.469
9 1.842 2.670 1.719 2.409 2.030 2.490
10 1.891 2.369 1.825 2.303 1.610 1.969
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5. TARTISMA

Periferik sinir yaralanmalar1 bugiine kadar pek cok arastirmaci tarafindan
incelenmistir. {lk olarak 1943’te Seddon tarafindan noropraksi, aksonotimezis ve
norotimezis olarak ii¢ gruba ayrilmistir.1952 de Sunderland yaralanmanin siddetine
gore siiflama yapmis ve periferik sinir yaralanmalarin1 bes dereceye ayirmistir. (10)
(Sekil 7). Son olarak Mackinnon Sunderland’in tanimladigi bu bes tip yaralanmanin
bir kacinin veya tiimiiniin farkli seviyelerde bir arada olabilecegi altinci dereceden
yaralanmay1 tanimlamistir. (Sekil 8, Sekil 9). Calismamizda sigan siyatik sinirleri

kesilerek norotimezis tipi hasar olusturulmustur.

Tamir i¢in kullanilan siitlir materyali ve uygulanan cerrahi teknik, tamir
alaninda olusacak fibrozis ve skar olusumunun azaltilmasi1 ve de fonksiyonel bir
iyilesmenin elde edilebilmesi bakimindan, son derece Onem tagimaktadir. Siitiir
islemi icin kullanilacak igne olabildigince ince ve atravmatik olmali, siitiire edilecek
sinirin kalinligina gore 8/0 ya da 10/0 siitiir materyalleri kullanilmali, siitiir say1s1 ¢ok
fazla olmamali ve epindral tamirde siitiirler epindéryuma sinirh kalmalidir. (10). Sinir
uclarinin ¢ok gevsek ya da cok siki bir sekilde birbirine yaklastirilmasi sinir
rejenerasyonunu olumsuz yonde etkileyecektir. (10). Yine, siitiire edilecek sinirin
proksimal ve distal ucundaki fasikiiler yap1 dikkatle incelenmeli ve karsilikli olarak
dogru bir sekilde siitliire edilmelidir. Standart epindral tamir teknigi, interfasikiiler
tamir teknigine kiyasla daha kolay ve kisa siireli bir islemdir. Yapilan deneysel ve
klinik c¢alismalarda, degisik siitir yOntemlerinin yanisira, ¢esitli  doku
yapistiricilarinin kullanildigy stitiirstiz yontemler de uygulanmigtir. (25,28). Hatta,
epindral siitiir amaciyla kullanilan materyalinin kendisinin de skar olusumunu
stimiile ettigi bile iddia edilmektedir (10). Bu calismada; yapilan sinir tamiri, 8/0

atravmatik siitiir ile epindral teknik kullanilarak yapilmistir.

Periferik sinir yaralanmasi sonrasi ideal tamir, miimkiin olan en kisa siirede
kesik sinir uglarinin primer olarak, ug-uca dikilmesidir. Fakat; travmatik veya tiimor
eksizyonu sonucu olusan kismi devamlilik kayiplarinda ise ancak rekonstriiktif
islemler uygulanabilmektedir. (1,6). Birincil sinir tamiri, yaralanmadan sonra saatler

icinde yapilan tamirlerdir. “Gecikmis birincil tamir” tanimi ise, ilk yedi giin i¢inde
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yapilan sinir tamirleri i¢in kullanilir. Yaralanmadan bir hafta gectikten sonra yapilan
her tiirli sinir tamirine “ikincil tamir” denilir. Sican,tavsan ve maymun
caligmalarinda birincil tamirin daha iistiin oldugu ortaya konulmustur. Klinik olarak
yapilan calismalarda da ulnar ve median sinir kesilerinde birincil tamir daha iistiin
bulunmustur. (52,53,54,55). Bu yiizden bu c¢alismada da sinir tamirleri hemen

yapilarak, birincil sinir tamiri uygulanmistir.

Birgok ¢alismada deneysel model tercihi siganlar olmustur Bunun sebepleri;
siganlarin Uretilmesi, barindirilmasi ve bakimmin daha kolay ve ekonomik
olmasidandir. Siganlar barinma i¢in daha az yer isgal ettiklerinden ¢ok sayida denek
gereken calismalarda avantajlidirlar. Ayrica siganlarin cerrahi uygulamalari daha
kolaydir. (69). Sicanlarda yapilan fonksiyonel sinir iyilesmesiyle ilgili ¢aligmalarin
cogunda siyatik sinir kullanilmigtir Siyatik sinir posterior yerlesimi ile ulasilmasi
kolaydir. Ayrica kalin bir sinir oldugu icin de cerrahisi daha rahattir. (70,71,72).
Ayrica; sigan periferik sinirinin histolojik degerlendirilmesi insan dokusundan ayirt
edilemez. (73). Bu ozellikleri nedeniyle c¢alismada siganlarin siyatik sinirleri

kullanilmuistir.
Yiiriime Analizi ile Fonksiyonel Degerlendirme:

Izole siyatik, tibial ve peroneal yaralanmalar bir yildan fazla takip
edildiklerinde, her olguda kismi bir fonksiyonel iyilesme goriiliir ve bu iyilesmenin
biiylik ¢cogunlugu ilk 12-24 haftada gergeklesir (78,79). Medicaneli, sican siyatik
sinir yaralanmasi sonrasi fonksiyonel iyilesmenin degerlendirilmesine yonelik bir
arag olarak SFI’ ni tanimlamustir.(70). Daha sonra SFI ve modifikasyonlari, pek ¢ok
periferik sinir ¢alismasinda yaygin olarak kullanilmistir. (10,72,73,74,75,76,77). Lin
ve ark. tarafindan 1996 yilinda tanimlanan ABDA; SFI gibi sinir yaralanmasi sonrasi
fonksiyonel iyilesmeyi gosteren bir parametredir, (60) ve farkli caligmalarda

kullanilmastir. (57,58).

Bu calismada; siyatik sinirlerde fonksiyonel iyilesmeyi gosterebilmek
amaciyla Westerga ve Gramsbergen’in 1990 da tanimladigy, yiiriime koridoru sistemi
(56) kullanilmis, cerrahi sonrasi 12 ve 24. haftalarda yapilan yiiriime analizleri ile

ABDA ve SFI degerleri incelenmistir.



70

Yiiriime analizi sirasinda yapilan ABDA 6lg¢iimleri sonucunda ;

12.haftada, p<anlamlilik diizeyi ile, deneysel(sag) bacak ve kontrol(sol)

bacak degerlerinde tiim gruplar arasinda anlamli fark vardir. (Tablo 3).

12.haftada, p<anlamlilik diizeyi ile, tiim gruplardaki deneysel(sag) bacaklar
birbirleri ile karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli fark vardir. En iyi dl¢iim
degerleri, serum fizyolojik grubunda bulunurken, en kotii degerler heparin grubunda

saptanmustir. (Tablo 3).

24 haftada, p<anlamlilik diizeyi ile, deneysel(sag) bacak ile kontrol(sol)

bacak degerlerinde tiim gruplar arasinda anlamli fark vardir. (Tablo 4).

24 haftada, p<anlamlilik diizeyi ile, tiim gruplardaki deneysel(sag) bacaklar
birbirleri ile karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli fark vardir. En i1yi 6l¢iim
degerleri, ABS grubunda bulunurken, en kot degerler heparin grubunda

saptanmustir. (Tablo 4).

12. ve 24 .haftada, p<anlamlilik diizeyi ile, deneysel(sag) bacaklar her bir grup
kendi i¢inde degerlendirildiginde, her {i¢ grupta anlamli fark vardir. En fazla
degisim, serum fizyolojik grubunda bulunurken, en az degisim heparin grubunda

saptanmustir. (Tablo 3, Tablo 4).
Yiiriime analizi sirasinda SFI dlgiimleri yapilarak;

12.haftada, p<anlamlihk diizeyi ile, ili¢ grup arasinda anlaml fark
bulunmustur. En iyi 6l¢iim degerleri, serum fizyolojik grubunda bulunurken, en koti

degerler heparin grubunda saptanmistir. (Tablo 5).

24 haftada, p<anlamlilik diizeyi ile, {i¢ grup arasinda anlamli fark
bulunmustur. En 1yi ol¢lim degerleri, ABS grubunda bulunurken, en kotii degerler

heparin grubunda saptanmustir. (Tablo 5).
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12. ve 24.haftada, p<anlamlilik diizeyi ile SFi degerleri her bir grup kendi
icinde degerlendirildiginde, SFI nin gelisimi bakimindan ABS grubunda anlaml1 fark
var iken, serum fizyolojik ve heparin grubunda anlamli fark bulunmamstir. (Tablo
5).

Calismamizda buldugumuz SFI ve ABDA 6l¢iimleri, deneysel ve kontrol
bacaklarda belirgin farklar gostermektedir. Yapilan diger ¢alismalarda da bizim
¢alismamiza benzer sonuglar bulunmustur. (57,58,59,60,61). Bizim ¢alismamizda en

belirgin fark, heparin kullanilan grupta bulundu.
Elektrofizyolojik Degerlendirme :

Sinir lifleri, endondryum denilen ince bir gevsek bag dokusu destegi ile
sarilarak fasikiilleri olustururlar. (25,27). Fasikiil icinde yer alan sinir lifleri dalgali
bir seyir gostermekte olup, bu 6zelligin sinir gévdesinin gerilme ve yliklenme gibi
etkilere karst koruyucu bir mekanizma oldugu ve endondral kilifa elastikiyet
kazandirdig1 disiiniilmektedir. (10).Aksonlar, Schwann hiicreleri ile desteklenir.
Myelinli yapida veya myelinsiz yapida olabilirler. Myelinli sinirlerde myelin
tabakasi Schwann hiicreleri tarafindan yapilir. Myelinli aksonlarda, myelinli
boliimler arasinda Ranvier bogumlar1 vardir. Ranvier bogumlari, elektriksel iletinin
aktarilmasindan sorumludur ve boylece elektriksel iletinin akson boyunca
hizlandirilmasint saglar. (21). Miyelin tabakasinin mevcut olmadigi ve Schmidt-
Lantermann araliklari olarak da bilinen alanlarda akson ekstraselliiler iyonlarla temas
halindedir. (10). Bir sinir lifinde, aksonun biiyiikliigii artttkga miyelin kilifinin
kalinlig1 da artig gostermektedir. (28).

PRoR

Sinir lifinin ¢apinin ve miyelin kilifi kalinliginin degistigi travmatik sinir
lezyonlarinda sinir ileti hizinda bozukluk ortaya ¢ikmasi kaginilmaz bir sonugtur.
Yeterli siddetteki bir uyari ile aksonun ilk segmentinden baslayan ve ilerleyen negatif
elektrik dalgasina aksiyon potansiyeli ad1 verilmekte olup, sinir impulslar sinir lifi
boyunca aksiyon potansiyelinin hareketi sonucu ilerlemektedir. (27). Bir sinir lifinin
ileti hiz1, aksonun ¢apr ile iligkilidir ve kalin lifler kiigiik ¢capli olanlara kiyasla daha

hizl1 bir ileti saglamaktadir. (27). Miyelinli sinir liflerinde, miyelin kilifi bir yalitkan
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islevi gormektedir ve ileti hiz1 ile arasinda dogrusal bir iliski mevcuttur. (10,27).
Myelinsiz bir motor veya duysal sinir 0.2-1.5 mikrometre ¢apindadir ve 0.4-2.0 m/s
ileti hiz1 vardir. Kalin myelinli lifler ise 12-20 mikrometre ¢apindadir ve 72-120 m/s
ileti hizina sahiptirler. (10,21,27). Sunderland’a gore, miyelinli sinir liflerinde ileti
hizi; yaklasik olarak, sinir lifinin dis ¢ap1 (um) x 6’ya esittir. Miyelinsiz sinir
liflerinde ise; ileti hiz1 lif ¢capinin kare kokii ile orantili olup, basit bir ifade ile sinir
lifinin ¢ap1 (um) x 2’dir. (10). Sinir ileti hiz1 Slgiiliirken, en hizli ileten sinir fiberleri
Olctiliir ve akson ¢ap1, myelinizasyon ve internodal mesafeye bagl olarak bu 6l¢iim
degisiklik gosterir. Periferik sinir cerrahisi sonrasi, sinir ileti hizi1 Olgililerek

rejenerasyon hakkinda bilgi edinilebilir.

Tamir sonrast 12.haftada her ii¢ grupta yapilan EMG ile hem sag(deneysel),
hem de sol(kontrol) taraflarda distal latans ve ileti hiz1 degerlendirildi. (Sekil 62,

Sekil 63, Sekil 64). Yapilan degerlendirmeler sonucunda:

Distal latans degerlerinin ol¢limii: p<anlamlilik diizeyi ile, deneysel(sag)

bacak ile kontrol(sol) bacak degerleri arasinda tiim gruplarda anlamli fark vardir.

En iyi degerler serum fizyolojik grubunda bulunurken, en kotii degerler

heparin grubunda bulunmaktaydi. (Tablo 6).

Distal latans indeksi: Her grupta deneysel(sag) taraf ile kontrol(sol) taraf
degerlerinin birbirlerine bdliinmesiyle bir indeks elde edildi. Bu indeks degerleri,

deneysel(sag) bacak ile karsilastirildiginda; p<anlamlilik diizeyi ile, {i¢ grup arasinda

anlamli fark bulunmadi. (Tablo 6).

Ileti hiz1 8l¢iimii: p<anlamlilik diizeyi ile, deneysel(sag) bacak ile kontrol(sol)

bacak degerleri arasinda tiim gruplarda anlamli fark vardir.

En iyi degerler ABS grubunda bulunurken, en kotii degerler heparin grunda

bulunmaktaydi. (Tablo 7).

Ileti hiz1 indeksi: Her grupta deneysel(sag) taraf ile kontrol(sol) taraf

degerlerinin birbirlerine bdliinmesiyle bir indeks elde edildi. Bu indeks degerleri,
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deneysel(sag) bacak ile karsilastirildiginda; p<anlamlilik diizeyi ile, {i¢ grup arasinda

anlamli fark bulunmadi. (Tablo 7).

Sinir yaralanmasini takiben tek bir sinir fiberi, ¢ok sayida sinir fiberi igeren
rejenerasyon tinitesine dogru filizlenir. Eger uygun sayida fiber, uygun duysal/motor
hedeflere, uygun zaman periodunda ulasirsa fonksiyonel iyilesme olusur. Basarili
sayilan klinik ve deneysel sinir tamiri, her zaman uygun fonksiyonel iyilesmeye
karsilik gelmez. (62,63). Sinir ileti hizi, en hizli ileten sinir fiberlerini 6lger ve akson
cap1, myelinizasyon ve internodal mesafeye bagli bir dlgiim oldugu gosterilmistir.
Yeterli siddetteki bir uyari ile aksonun ilk segmentinden baslayan ve aksolemma
boyunca ilerleyen negatif elektrik dalgasina aksiyon potansiyeli ad1 verilmekte olup,
sinir impulslar1 sinir lifi boyunca aksiyon potansiyelinin hareketi sonucu
ilerlemektedir. (27). Bir sinir lifinin ileti hiz1, aksonun ¢ap1 ile dogru orantilidir. ve
kalin lifler kiigciik ¢apli olanlara kiyasla daha hizli bir ileti saglamaktadir. (27). Bir
sinirde ¢ok sayida hasarli fiber olsa da, ¢ok iyi ileten birkag¢ fiber bulunabilir. Bu
nedenle, sinir ileti hizi total sinir fonksiyonunu degil, en hizli, belki en saglikli
fiberleri degerlendirir. (62,64). Bu bilgiler 1s18inda ¢alismamizda kaydedilen sinir
ileti hizlarinin ayni grup ic¢inde dahi farkliliklar géstermesi, sinir ileti hizinin total

sinir fonksiyonunun direk bir gostergesi olmadigi bilgisini dogrulamistir.
Radyolojik Degerlendirme:

MRG ile normal ve patolojik doku ayrimi, patolojik doku yerlesimi, boyutlari
ve kontrastlanmasi hakkinda bilgi sahibi olabilmekteyiz. Giiniimiizde ileri MRG
yontemleri sayesinde dokunun kimyasi, fonksiyonu ve yolaklarin yani ileti yollarinin
goriintillenmesi saglanmaktadir. DT-MRG ile normal goriintiileme teknikleriyle
ortaya konulamayan hasar gérmiis ndronlarin gosterilmesi, tedavi siireglerinin takibi,
ameliyat planlamasinda saglikli yapilarin korunup sadece hasar gormiis yapiya
miidahale edilmesi konusunda Onem tasimaktadir. Boylelikle DT-MRG ameliyat
oncesi yolaklarin uzanimlari, lokalizasyosyonu ve lezyonla iliskisini, ameliyat
sonrasinda da bu yolaklarin korundugunu gdstermek agisindan cerrahlarin tercih

ettikleri goriintiileme yontemleri arasina girmistir.
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Difiizyon tensor goriintiilemede elde edilen veriler farkli algoritmalar ve
yazilimlar kullanilarak renklerle (yukaridan agagiya mavi, sagdan sola kirmizi, nden
arkaya yesil) kodlanirlar. Olusturulan traktografi haritalar1 sayesinde bu yolaklar {i¢

boyutlu takip edilebilir. (Sekil 36).

Daha 6nce yapilmig bazi ¢aligmalarda sinir yaralanmalar1 ve bunlarin tamiri
sonrasi sinirdeki rejenerasyonu gostermek DT-MRG ile miimkiin olmustur. Deneysel
olarak Helmar ve ark. farelerde (65) ve diger bazi arastirmacilar da klinik olarak

cesitli sinirlerde rejenerasyonu gostermeyi basarmislardir. (66)

Bu amagla olusturdugumuz sinir hasar1 sonrast yapilan tamir ve bu sirada
uygulanan serum fizyolojik, ABS ve heparinin rejenerasyondaki etkilerini
goriintiileyebilmek i¢in tamir sonras1 12.haftada DT-MRG ile sinir rejenerasyonu
degerlendirildi. Her gruptan ikiser (toplam alt1 adet) sicana DT-MRG ile saglam ve
tamir yapilmis olan her iki siyatik sinirlere yonelik inceleme yapildi. Cekimler
sonrast siyatik ¢entikten ¢iktiktan sonra her iki siyatik sinir izlenmeye calisildi ancak
sadece iki siganda siyatik sinir gosterilebilirken, diger sicanlarda teknik yetersizlik
nedeniyle siyatik sinir devamliligi tam olarak izlenemedi. Bu nedenle diger siganlara
DT-MRG yapilmadi.(Sekil 65).

Daha once yapilan bir fare ¢alismasinda; 11,7 Tesla ultra high field MRG
cthaz1  kullanilarak ve c¢ekim  siliresi uzun tutularak  siyatik  sinir
goriintiilenebilmistir.(65) Buna karsin bizim ¢alismamizda kullandigimiz 3T MRG

cihazi ve goriintiileme siiresi yetersiz kalmistir.

Her ne kadar ayni cihaz kullanilarak, Kabak¢i ve ark. tarafindan yapilan
klinik ¢alismada median sinir DT-MRG ile gosterilebilmisse de (66),siganlarin
siyatik sinirlerinin kiigiik olmasi, kullandigimiz MRG cihazinin sigan Siyatik sinirini
goriintliilemek icin yeterli yiiksek ¢oziiniirlilkte olmamasi ve ¢ekim siiresinin sinirl
kalmasi nedeniyle bizim ¢alismamizda sinirin distal uzanimin1 ve rejenerasyonunu

gorlintiillemek miimkiin olamadi.

Bu nedenle elde edilen veriler degerlendirme dis1 birakildi.
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Makroskobik Degerlendirme:

Ister primer, ister rekonstriiktif olarak yapilsin, periferik sinir cerrahisi
sonrasi; periferik sinirin rejenerasyonunu ve klinik sonuglar1 etkileyen oOnemli
etkenlerden biri de; tamir alanindaki skar olusumudur. (9). Olusan epindral skar,
mekanik bir engel olusturarak aksonlarin distalde uygun fasikiillere dogru
ilerlemesini giiclestirir ve iletim bloguna yol agar. (9,11). Ekstranoral skar olusumu
ise sinirin komsu dokulara yapismasina neden olarak, sinirin normal longitudinal
kayma hareketini engeller. (12,13,14). Sinirde olusan gerginlik uzun siirdiiglinde,

tamir edilen sinirde ayrica bir hasar olusabilir. (15).

Biz de calismamizda skar olusumunu ve sinirin ¢evre yumusak dokulara
yapigsmasini  Onlemek amaciyla serum fizyolojik, ABS ve heparin kullanarak,
aralarindaki etki farkliliklarin1 degerlendirdik. 24.haftada dekapitasyon sonrast; cilt
ve kas fasyas1 biitlinliigii, ayrica tamir edilen siyatik sinirin ¢evre yumusak dokulara

yapisiklig1 ve cevre dokulardan ayrilabilirligi degerlendirildi.
Yapilan degerlendirmeler sonucunda:

Cilt ve kas fasyasi biitiinltigii degerlendirildiginde, p>anlamlilik diizeyi ile, {i¢

grup arasinda anlaml fark yoktu. (Tablo 8).

Sinirin ¢evre dokulara yapisiklikligi degerlendirildiginde, heparin grubunda
yapisikligin diger gruplara gére daha belirgin olmasina ragmen, p>anlamlilik diizeyi

ile, li¢ grup arasinda anlamli fark bulunmadi. (Tablo 8).

Genel olarak skar olusumunun ve ¢evre yumusak doku yapisikliklarinin daha
fazla goriildiigli heparin grubunda yapilan fonksiyonel, elektrofizyolojik ve
histopatolojik degerlendirmelerde de daha kotii sonuglar elde edilmistir. Bu durum
epindral skar olusumunun ve ¢evre yumusak doku yapisikliklarinin, daha once
yapilan ¢aligmalarda da belirtildigi gibi, Sinir rejenerasyonunu olumsuz etkiledigini

gostermektedir.
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Histopatolojik Degerlendirme:

Periferik sinir yaralanmasi sonrast membran gegirgenliginde artis meydana
gelir. Bunun sonucu olarak da aksoplazmik igerik bosalmasi, kollaps ve 6dem
goriiliir. Monositler, otokrin ve parakrin yollarla enflamatuvar hiicrelere ve Schwann
hiicrelerine etki eden ¢esitli mediatorler ve biliylime faktorleri salgilarlar. (37).
Lezyon diizeyinden itibaren proksimal bdliimdeki ilk Ranvier diiglimiine kadar olan
sinir segmentinde Once dejenerasyonla iligkili bazi degisiklikler olmaktadir. (27).
Kisa bir siire sonra ise, proksimalden gelisen aksonal uzantilar endonéral tiipler
icinde ilerleyerek lezyon alanina ulagmaktadir. Eger erken bir donemde sinirin kesik
uclar1 cerrahi olarak karsi karsiya getirilir ise, proksimaldeki aksonal uzantilar
distalde yer alan sinir segmentine dogru biiyiimeye devam eder. Aksi halde, aksonal
uzantilar ¢evre doku i¢ine dogru yanlis bir yonelim gostererek ve néroma olusumuna
sebep olur. Lezyon alaninin distalinde gelisen degisikliklere Wallerian dejenerasyon
ad1 verilmektedir. (10,25,27,28).

Travma sonrasi bir hafta icinde,tamamen parcalanan distal akson segmenti,
cevrede yer alan Schwann hiicreleri ve makrofajlar tarafindan sindirilmektedir. (27).
Ayni sekilde, miyelin kilifi da parcalanmakta ve makrofajlarca fagosite edilmektedir.
(27). Schwann hiicreleri ise hizla prolifere olmakta ve fibroblastlardan gelisen fibroz

doku ile birlikte lezyon alanini isgal etmektedirler.(10,25,27)
Wallerian dejenerasyon basamaklart soyle 6zetlenebilir;
Ik 24 saat icinde; sinir lifleri ve aksonlar kisa segmentler haline doniisiir
Ik 10 giinde; miyelin kilif, akson etrafinda lipid damlaciklar1 haline doner.
Bir ayda; miyelin kimyasal olarak denatiire olur.

Uc¢ ayda; endonoryumdan gelen makrofajlar tarafindan miyelin artiklar ve

debris tamamen debride edilir. (10,25,27)

Sinir rejenerasyonu, proksimal giidiikten disa biliylime seklinde olur ve bu,
dejenere distal sinirin otorejenerasyonu seklinde degildir. Yirmidort saate kadar

degisebilen bir siire sonrasinda proksimal kesik akson ucu biiylime konisi seklinde
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bir ¢ikint1 yapar. Ileriye dogru biiyiime, akson ucundan proksimale dogru birkac
segmentlik Ranvier bogumundan ve biiylime konisinden dallarin filizlenmesiyle
birlikte u¢ kismin ilerlemesiyle olusur. (80). Yirmidort saatin sonunda birkag filiz
yaralanma alanina ulasir ve gelisen skarin yaralanma alanina penetrasyonu, ikinci
veya lglincii giin gergeklesir. Proksimal gilidiikten disar1 aksonal filizlenmeye,
terminal uydu hiicrelerden koken alan Schwann hiicreleri eslik eder. (81). Bir
aksondan bircok filopod, sinir fiberinden disariya bu sekilde gelisebilir veya
gelisigiizel sekilde dallanabilir veya geriye kendine dogru biiyiiyebilirler. Hedef
organla bir filiz baglanti kurdugunda, diger filizler dejenere olur ve tek bir akson
olgunlagir. (81). Bu tek akson proksimalden distale Schwann hiicreleriyle sarilir ve
sadece birkac aksonun eski endondral tabakaya girdigi goriiliir. Rejenere filizler, yeni
Schwann hiicre ara yiizeyi boyunca ilerlerler. Myelinizasyon u¢ organ degil, ana
akson tarafindan belirlenir. Schwann hiicreleri hiicresel bir iletici tiip yap1
olusturacak sekilde organize olur ve bu histolojik yapiya Biingner Band1 ad1 verilir.
Bu yap1 aksonal ilerleme i¢in bir gesit hiicresel matriks ve iskelet gorevi goriir. Bu
yapinin olusumu, noral hiicre adhezyon molekiilii ve sinir biiyiime faktorii (NGF)
tarafindan yonlendirilir. (37). Rejenere olan aksonlarin, biingner bandi i¢ yiiz bazal
laminasina karsi, diger yiizi ile karsilastirildiginda belirgin oranda ¢ekiciligi vardir.
(82). Gegilemez bir skar, ilerleyen aksonun biiylime yoniinde degisikliklere veya
dallanmasina sebep olur. Rejenerasyon sonucu endondral tiip i¢inde gelisen aksonal
filiz orijinal akson ¢apinin ancak % 80’1 kadar ulasabilmekte ve iletim hiz1 da orijinal
aksondaki kadar bliyiik olamamaktadir. (27). Bir sinirin proksimal ve distal uglar
arasindaki mesafe birka¢ milimetreden fazla ise ya da uglar arasindaki aralik fibroz

bir doku ile doldurulmus ise iyilesme olasilig1 olduke¢a zayiftir. (27).

Ortalama olarak rejenere akson skar icerisinden yaklasik giinde 0.25 mm
ilerler. Erigkinlerde aksonal filizler distal endondral tiipe ulastiginda biiyiime birgok
faktore bagl olarak giinde 1 ile 2 mm arasinda devam eder. Koapte sinirin proksimal
ve distal uclar1 arasinda skar olusumu, aksonun ileriye dogru biiylimesini fiziksel
olarak engeller ve sinir biiylime konisinin dallanmasina, ayrilmasina, geriye
donmesine veya sonlanmasina sebep olur. Uygun kosullarda olusan sinir kesisi ve
koaptasyonunu takiben filizlenen aksonlarin yalnizca altida bir veya yedide birinin

distal giidiige ulasarak distale dogru biliylimeye devam ettigi tahmin edilmektedir.
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Siitiire edilmis travmatik periferik sinir hasarmin iyilegsmesi ise, Schwann hiicresi

rejenerasyonu ile skar olusumu arasindaki dengeye baghdir. (10,27,83,84,85).

Kesilen aksonlarin proksimal ucunda olusan rejenerasyon filizleri saglam
kalan en distal Ranvier digiimiinden kaynak alirlar. (83). Bunlardan son plaga
ulasanlar yasar digerleri ise gerileyerek fagosite edilirler. Bir rejenerasyon
tinitesinden filizler yanlislikla eski duysal Schwann hiicre tiiplerine girebilirler. Bu
gibi durumlarda da bu filizler dejenere olurlar ve fagosite edilirler. (84). Distal glidiik
icine dogru akson biiyiime hizi tiir bagimhidir. Bu hiz insanlarda yaklasik 1-
2mm/gilin’diir. (47). Biiyliyen aksonlarin hangilerinin uygun son organa ulasacaklari
¢ok onemlidir. Normal sayida rejenere akson olabilir ama uygun olmayan son organa
ulastiklarinda yetersiz fonsiyonel cevap elde edilir. (48). Duysal son plaklar
denervasyon sonrasi Uzun zaman yasayabilirler. Sunderland, kendi ¢alismasinda 1
yillik denervasyon sonunda iyi derecede yeniden uyarilma bildirmistir. (85).Motor
son plaklarda ise insan biyopsi ¢alismalarina bakildiginda, 3 aylik denervasyon siiresi
sonunda kaslarda orta derecede fibrozis ve atrofi, 11 ay sonunda da ciddi fibrozis
varhigr gosterilmistir (41). Biitiin ¢alismalar sonucunda sinirlerin yollarin1 bulma ve
dogru topografiye ulagsma bilgilerine ragmen kendi haline birakilan kesik uglar
karsilikl1 gelmedikleri siirece aksonlar yollarini bulamazlar. Proksimal ve distal sinir
uclariin uygun bir teknikle dogru bir sekilde karsi karsiya getirilmeleri periferik

sinir cerrahisinin hedefidir.

Periferik sinir rejenerasyonu siirecinde, transforme edici biiylime faktorii beta
(TGF-B) ve bazik fibroblast biiylime faktorii (bFGF) gibi sitokinlerin fibroblastlar
tarafindan kollajen yapimi ve Schwann hiicre aktivitesi lizerinde 6énemli bir role

sahip olduklar1 saptanmistir. (19,26,86,).

Yapilan deneysel ¢aligmalarda, epindral fibroblastlarin kollajen yapimindan
sorumlu hiicreler oldugu ve travmatik sinir lezyonlarinda biiylime faktorleri icin
noétralizan antikorlarin uygulanmasi durumunda aksonal rejenerason ig¢in bir engel
teskil eden asir1 kollajen olusumunun 6nlendigi bildirilmistir. (19).Yapilan deneysel
caligmalarda, sistemik ya da topikal TGF-B1 uygulanmasi neticesi kollajen
sentezindeki artisa bagli olarak skar olusumunda artis ve yara iyilesmesinde belirgin

bir hizlanma saglandig: bildirilmistir. (50).
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Pleasure ve ark. (17) deneysel siyatik sinir seksiyonu sonrasi, ozellikle sinirin
distal kesik ucunda daha belirgin olmak {izere 6nemli 6l¢iide bir kollajen birikiminin
sozkonusu oldugunu ifade etmislerdir. Skar olusumu engellenebildigi takdirde,
aksonal uzantilarin gelismesi ve dolayisiyla da rejenerasyon progesi hizlanacaktir.
(17). Siironen ve ark. (87) sinir rejenerasyonunda tip I kollajen yapimindan
endondral fibroblastlarin  sorumlu  oldugunu immiinohistokimyasal olarak
gostermistir. Travmatik olaya bir yanit reaksiyonu seklinde hasara ugrayan dokuda
kollajen yapimi ve birikimi olmaktadir. (19). Sinire siddetli travma sonrasi
fibroblastlar hasar alaninda toplanarak yaralanmaya cevap olarak kollajen {iretirler.
Yaralanma sonrasi distal giidiikteki bag dokusu hiicreleri goriiniim ve fonksiyonlarini
degistirirler. Endonéryum ve perindryumda, kollajen tipleri ve fibronektin
dagiliminda yaygin degisiklikler olusur. Yaralanmis sinirde skar dokusu, esas olarak
tip I kollajen, daha az miktarda tip III kollajenin birikimi ile olusur. (19,43,87,88,)
Yeni endonoral kollajen, Schwann hiicrelerinin bazal laminasi disinda depolanarak
endondral tiipiin  kalinlasmasina neden olur. Bu depolanma rejenerasyon
tamamlanana kadar devam eder. (89).Kalinlasma sadece aksonlarin gecisi i¢in
gereken uygun potansiyel alani daraltmakla kalmaz ayni zamanda kalinlasan tiip,
bliyliyen aksonun lokal daralmasina sebep olur Bu, aksonal ¢ap1 kisitlayarak akson

boyutunda ve myelin kalinliginda kalic1 azalmaya sebep olur. (79).

Biitiin bu c¢aligmalarda ve yaymlarda belirtildigi gibi, periferik sinir
yaralanmas1 sonrasi rejenerasyon siirecinde ¢esitli histopatolojik degisimler
olmaktadir. Calismamizda da tamir edilen sinirlerin rejenerasyonunu ve
histopatolojik degisimlerini, 24.hafta sonunda 1sitk mikroskobunda yapilan

incelemelerle degerlendirdik. Yapilan histopatolojik degerlendirmeler sonucunda;

Histopatolojik kesitlere yapilan H+E boyamalar1 sonrasinda tamir alanindaki
organizasyon degerlendirmelerinde, en k6tii organizasyonun heparin grubunda, en iyi
organizasyonun ise ABS grubunda oldugu goriilmiistiir. Fakat, p>anlamlilik diizeyi

ile, li¢ grup arasinda anlaml fark bulunmamustir. (Tablo 9).

Tamir alanindan alinan histopatolojik kesitlere yapilan MTC boyamalari

sonrasinda yapilan kollajen doku yogunlugu degerlendirmelerinde; Kollajen
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miktarindaki en fazla artisin heparin grubunda oldugu goriilmiistiir. Fakat,

p>anlamlilik diizeyi ile, {i¢ grup arasinda anlamli fark bulunmamustir. (Tablo 10).

Tamir alanindan alinan histopatolojik kesitlere yapilan LFB boyamalari
sonrasinda yapilan myelin kaybi oranlar1 degerlendirildiginde en fazla kayibin
heparin grubunda oldugu goriilmiistir. Fakat, p>anlamlhilik diizeyi ile, ii¢ grup

arasinda anlamli fark bulunmamustir. (Tablo 11).

Tamir alanindan alinan histopatolojik kesitlere makrofaj varlig1 ve aktivitesi
degerlendirilmesi igin yapilan CD-68 boyamalar1 sonucunda; en az makrofaj
aktivitesinin serum fizyolojik grubunda oldugu gorilmiistiir. Fakat, p>anlamlilik

diizeyi ile, li¢ grup arasinda anlamli fark bulunmamstir. (Tablo 12).

Yapilan deneysel calismalarda, sinir rejenerasyonunu degerlendirmek
amactyla sinirin innerve ettigi kas kitlesi agirlik dl¢timlerinin, daha karmasik ve zor
olan izometrik kontraktil fonksiyon oOl¢iimi teknikleri ile uyumlu oldugu
gosterilmistir. Kasin agirligi kasin innervasyon derecesi ile uyumludur ve genellikle
innerve kasin innerve olmayan kaslardan agir oldugu farzedilir. (64). Fakat kas
dokusunda gelisecek fibrozis ve yag icerigindeki artig, ayrica uygunsuz
innervasyonlar (fleksér motor sinirin ekstansor kasi innerve etmesi) kas agirligim
arttirarak, sonuglar1 etkileyebilir. (64,68). Bu c¢alismada ise; 24. hafta sonunda
siganlar sakrifiye edildikten sonra, her iki gastroknemius kaslar1 ¢ikarilarak kas
kitlesi agirlik ol¢iimleri yapilmistir. Ayrica kas dokusundan alinan histopatolojik

kesitlerde fibrozis varlig: arastirilmistir.
Yapilan kas agirlik 6l¢iimlerinde;

Dekapitasyon sonrast ¢ikarilan  gastroknemius kaslarmin  agirliklar
incelendiginde; p<anlamlilik diizeyi ile, deneysel (sag) bacak ile kontrol(sol) bacak
degerleri arasinda tiim gruplarda anlamli fark vardir. En iyi degerler serum fizyolojik
grubunda bulunurken, en kotii degerler heparin grubunda bulunmaktaydi. (Tablo
14).

Gastroknemius  kaslarinin  agirliklart  degerlendirilirken; her  grupta

deneysel(sag) taraf ile kontrol(sol) taraf degerlerinin birbirlerine béliinmesiyle bir



81

indeks elde edildi. Bu indeks degerleri, deneysel(sag) bacak ile karsilastirildiginda;

p<anlamlilik diizeyi ile, {i¢ grup arasinda anlamli fark bulunmadi. (Tablo 14).

Cikarilan gastroknemius kaslar1 agirliklar: tartildiktan sonra, kas i¢i fibrozisi
degerlendirmek icin histopatolojik kesitler alindi ve kesitlere MTC boyamalari
yapildi. En az fibrozis ABS grubunda goriliirken, p>anlamlilik diizeyi ile, ti¢ grup

arasinda anlamli fark bulunmamustir. (Tablo 13).

ABS; pek cok cerrahi islem, deneysel ve Klinik g¢alismada kullanilmis

olmasina karsin, simdiye kadar periferik sinir cerrahisinde kullanilmamastir.

Kural olarak, travmanin siddeti ne kadar fazla ise, hasar bolgesinde
toplanacak fibroblast sayisi o kadar fazla olacak ve sonugta hasar bolgesinde olusan
skar dokusu da o denli fazla olacaktir. Yine, vaskiiler doku hasari, hematom,
enfeksiyon ve iskemi gibi patolojik durumlarin mevcut oldugu hallerde de epindral

fibrozis miktar1 artig gostermektedir. (10,28).

Epindral ve ekstranoral skar olusumunu azaltmak i¢in; Aprotinin, Adcon-T/N
(bir karbonhidrat polimer jeli) , cis-Hidroksiprolin (cis-hipro), 6strojen-progesteron,
metilprednizolon-asetat ve TGF-B’ya (transforming growth factor beta) karsi
olusturulmus antikor, kullanilmis olan farmakolojik ajanlardan bazilaridir. Periferik
sinir cerrahisinde skar olusumunu azaltmak amaciyla kullanilacak olan farmakolojik
ajanin; ucuz ve kolay bulunabilir olmalisi, kullanildigi dozlarda dokulara toksik
etkisi olmamasi, etkisinin miimkiin oldugunca bolgesel olmasi gerekmektedir.

(4,16,17,18,19)

Bu c¢alismada; tiim bu oOzelliklere sahip olduguna inamilan ABS
kullanilmigtir. Olusturulan ¢ farkli gruptan ilkinde, ABS ile cerrahi bolgedeki
kanama azaltilmis, buna karsin ikinci grupta serum fizyolojik ile yikama saglanirken
iclincli grupta tam aksi bir etki yaratmak ve kanamayi arttirmak amacgli heparin

kullanilmastir.

ABS dogal bir iirlin olup, hemostatik ajan olarak kullanilmaktadir. Thymus
vulgaris, Glycyrrhiza glabra, Vitis vinifera, Alpinia officinarum ve Urtica dioica

ekstrelerinden elde edilen bir karisimdir. Biitiin bu bitkiler endotel, kan hiicreleri,
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anjiogenez, hiicresel biiylime ve mediatorler tizerine etkilidirler. (90). ABS Giivenli
olarak kullanilabilmesine karsin bu ilacin etki mekanizmasi hala tam olarak

anlagilamamustir.

Ulkemizde ilk olarak yiizeyel cilt kesilerinde ve dental kanamalarda lokal
hemostatik ajan olarak kullanilmaya baslanmistir. Etkisi saniyeler igerisinde
baslamakta ve eritrosit agregasyonu yapan protein bir ortii olusturmaktadir. Fakat bu
ortii koagulasyon faktorlerini ve trombositleri etkilememektedir. Sonug¢ olarak,

eritrositleri bir tikag olusturmak i¢in kullanmaktadir. (90)

In vitro olarak anti-enfeksiy6z ve antineoplastik etkileri de gosterilmistir.
(91) 2009 yilinda siganlarla yapilan baska bir ¢alismada ise; amputasyon Oncesi
Warfarin almis ve almamis olan siganlarda ampute bacakta ABS ile kanama siiresi ve

miktariin anlamli olarak azaldigi gosterilmistir.(92)

Soliter rektal {ilserlere bagli kanamalarda da etkin oldugunu bildiren

calismalar yapilmistir. (93)

2010 yilinda yapilan farkli bir deneysel ¢alismada, sican aortik kanama
modellerinde ABS’nin immunohistokimyasal ve histopatolojik etkileri ve basarili

sonuclar1 gosterilmistir. (94).

Yine 2010 yilinda yapilan bir baska ¢alismada ABS’nin kemik iyilesmesinde
etkileri arastirilmistir. (95)

Ergenoglu ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada ise; kardiak cerrahide
sternal kanamay1 durdurmak amaciyla kullanilmis ve ABS ile basarili sonuglar

bildirilmistir. (96)

Tim bu yaymnlar ve ¢aligmalar 1518inda; ABS uygulamas: ile epindral ve
ekstrandral kanamay1 azaltarak olusacak skar dokusunu ve fibrozisini azaltacagin
ongordiik. Ayrica yapilacak iyi bir primer sinir tamirinde, endonéral dolasim
korunabilecegi icin, epindral dolagim engellense dahi sinir rejenerasyonu igin gerekli

kan hiicresi ve mediatdrlerinin endondral dolasim ile saglanabilecegini varsaydik.
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Calisma sonunda elde edilen tiim veriler degerlendirildiginde;

1) Siganlarin  ylirliylisleri ve bu esnadaki parmak  goriiniimleri
degerlendirildiginde, kesi Oncesi ve sonrasi yiirliyiis paterninin farklilik gosterdigi
saptanmustir. Kesi Oncesi digitigrad yiirliyen sicanlarda yere basma yiizeyi lateral
planda dar iken 6n-arka planda parmak ayriklig: artis1 ile beraber geniglemistir. Kesi
sonrasi ise plantigrad yiiriiyiis paterni hakim olup, basma yiizeyi lateral ve 6n-arka

planda kesi 6ncesi ile ters bir goriiniim sergilemektedir. (Sekil 61).

2) Yiirtime koridorunda yapilan ABDA o6lgtimleri sonucunda: hem 12. hem
24. haftalarda her ii¢ grupta cerrahi yapilan taraf ile saglam taraflar arasinda anlamli
fark bulunmasina ragmen, indeks degerleri arasinda fark ¢ikmamustir. 12.hafta ile
24 hafta degerleri karsilastirildiginda; serum fizyolojik ve ABS grubunda gelisme
oldugu, heparin grubunda ise gerileme oldugu goriilmiistiir. En belirgin gelisme ABS
grubunda goriilmiistiir. (Tablo 3, Tablo 4).

3) Yiiriime koridorunda yapilan SFi 6l¢iimleri sonucunda: hem 12. hem 24.
haftalarda her li¢ grupta anlamli fark bulunmustur. En koétii degerler heparin
grubunda saptanmustir. 12.hafta ile 24.hafta SFi degerleri karsilastirildiginda; ABS
grubunda anlamli bir fark oldugu, serum fizyolojik ve heparin grubunda ise gelisme
olmasina ragmen, bu gelisim farkinin ABS grubunda oldugu kadar anlamli olmadig:

saptanmistir. (Tablo 5).

4) Yapilan DT-MRG sonucunda siyatik sinirlerde rejenerasyon
degerlendirmesi yapilamadi. Ciinkii, gerek siganlarin siyatik sinirlerinin kiigiik
olmasi, gerekse de kullandigimiz MRG cihazinin sigan goriintiilemek icin yeterli
yiiksek ¢Oziiniirliikte olmamasi ve ¢ekim siiresinin sinirli olmasi nedeniyle ¢ok iyi
kalitede goriintii almak miimkiin olmadi. Bu yilizden bu goriintiilerin bir kismini
degerlendirmeye alamadik. Ilerleyen dénemlerde daha yiiksek ¢oziiniirliigii ve
goriintii kalitesi olan, ultra high filed sistemlerde DT-MRG tekniginin si¢an Siyatik
sinirlerinde de sinir rejenerasyonu gostermek ve tedavi siireclerinin takibinin ortaya

konmas1 amaciyla kullanilabilecegini diistinmekteyiz. (Sekil 65).

5) Yapilan EMG incelemesi sonucunda; hem distal latans degerleri hem de
ileti hiz1 degerleri acisindan, her ii¢ grupta cerrahi yapilan taraf ile saglam taraflar

arasinda anlamli fark bulunmasina ragmen, indeks degerleri arasinda fark olmadig
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gozlenmistir. En iyi ileti hiz1 degerleri ABS grubunda goriiliirken, en kotii degerler

heparin grubunda bulunmustur. (Tablo 6, Tablo 7). (Sekil 62,Sekil 63,Sekil 64).

6) Deckapitasyon sonrasi, sinirin ¢evre dokulara yapisiklikligi ve
ayirilabilirligi degerlendirildiginde, heparin grubunda yapisikligin diger gruplara
gore daha belirgin olmasina ragmen, ii¢ grup arasinda anlamli fark bulunmamaistir.

(Tablo 8).

7) Histopatolojik  degerlendirmeler igin yapilan boyamalar 151k

mikroskobisinde incelendiginde:

A- H+E ile tamir alaninda organizasyona bakildiginda; en iyi
organizasyonun ABS grubunda, en kotii organizasyonun ise heparin grubunda

oldugu goriilmiistiir. Fakat ti¢ grup arasinda anlamli fark bulunmamistir. (Tablo 9).

B- MTC ile kollajen doku yogunlugu degerlendirildiginde; en fazla kollajen
doku birikiminin heparin grubunda oldugu goriilmistiir. Fakat {i¢ grup arasinda

anlamli fark bulunmamstir. (Tablo 10).

C- LFB ile myelin kaybi oranlar1 degerlendirildiginde; en fazla myelin
kaybinin heparin grubunda oldugu goriilmiistiir. Fakat ii¢ grup arasinda anlamli fark

bulunmamustir. (Tablo 11).

D- CD-68 ile makrofaj aktivitesi degerlendirildiginde; en az aktivitenin serum
fizyolojik grubunda oldugu gorilmiistiir. Fakat {i¢ grup arasinda anlamli fark

bulunmamustir. (Tablo 12).

E- MTC ile yapilan boyamalarda kas i¢i fibrozis oranlar
degerlendirildiginde; en az fibrozisin ABS grubunda oldugu goriilmiistiir. Fakat ti¢

grup arasinda anlamli fark bulunmamustir. (Tablo 13).

8) Gastroknemius kaslart agirlik olgtimleri degerlendirildiginde: her iig
grupta cerrahi yapilan taraf ile saglam taraflar arasinda anlamli fark bulunmasina
ragmen, indeks degerleri arasinda fark ¢cikmamistir. En 1yi degerler serum fizyolojik

grubunda bulunurken, en kotii degerler heparin grubunda goriilmiistiir. (Tablo 14).
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6. SONUC

Yapilan fonksiyonel ve elektrofizyolojik degerlendirmelerde ABS ve serum
fizyolojik gruplarinda heparin grubuna kiyasla daha fazla iyilesme goriilmistiir. 12.
ve 24. haftalar aras1 en belirgin iyilesmenin ABS grubunda oldugu goriilmiistiir.
MRG degerlendirmelerinde ise teknik yetersizlik nedeniyle iyi bir 6l¢iim yapma
sans1 olmamustir. Histopatolojik degerlendirmelerde de; ABS ve serum fizyolojik
gruplar1 genel olarak daha iyi olmasina ragmen, ii¢ grup arasinda istatistiksel anlaml

fark bulunamamustir.

Heparin uygulamalart hem sinir rejenerasyonunu olumsuz etkilemekte, hem

de epinoral skar olusumunu artirmaktadir.

Serum fizyolojik uygulamalari sinir rejenerasyonunda diger gruplara oranla
daha 1iyi sonug¢ verirken, epindral skar olusumunu ABS grubuna kiyasla

arttirmaktadir.

ABS uygulamalar1 ise sinir rejenerasyonu acisindan heparinden iyi ama
serum fizyolojikten daha kotli sonuglar vermistir. Epindral skar olusumunu en fazla

azaltan ajan ise ABS olmustur.

Calismamizin sonucunda; ABS ve serum fizyolojik kullaniminin epindral
skar olusumunu azalttiginm1 ve sinir rejenerasyonunu olumlu ydnde etkiledigini
bulduk. Bu bulgular; klinik olarak yapilacak periferik sinir cerrahisi sonrast ABS
kullanimi ile epindral skar olusumunun azaltilabilecegini diisiindiirmektedir. Her bir
grupta ayr1 ayrt anlamli olan ancak gruplarin birbirleriyle kiyaslanmasi sonrasi
istatistiksel olarak anlamli bulunamayan sonuglarin, daha yiiksek sayida denekle

yapilacak caligmalarla istatistiksel anlam kazanabilecegini tesbit ettik.
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EKLER

Istatistiksel Degerlendirme ve Sonuclar

ISTATISTIKSEL YONTEMLER

Bu béliimde rasgele segilmis 30 si¢an, her bir grupta 10’ar sigan bulunmak iizere rasgele 3 gruba
ayrimistir. Gruplar serum fizyolojik, heparin, Ankaferd Blood Stopper seklindedir.Her bir sicanin sag
ayagi cerrahi operasyona tabi tutulurken, sol ayaklar kontrol grubu olarak birakilmistir Istatistiksel
analizler icin  SPSS((Statistical Package for Social Sciences) 17.00 Paket programi
kullamilmistir. Calisma  verileri  degerlendirilirken tamimlayici istatistiksel metodlarin(Ortalama,
Standart Sapma) yani sira eldeki verilerin yapisina ve aranan sonuglara uygun olan istatistiksel
yontem olarak Nonparametric Testlerden Kruskal Wallis-H testi ve Wilcoxon Signed Rank Testi
se¢ilmigtir.Sonuglar %95 Giiven Araliginda ve %5 anlamlilik diizeyinde sinanmustir.

Eldeki veriler 25 parametre icermekte olup, 33 testin her biri ayri hipotezle stnanmig olup her biri igin
ayrica tablo gosterimleri, sonu¢landirmalart yapilmigtir.

BULGULAR
1.Distal Latans
Tamir sonrast 12.haftada yapilan EMG’de distal latans degerleri (sag=deneysel, sol=kontrol)
grup sag.distal.latans sol.distal.latans
serum Mean 2.0633 1.3144

N 9 9

Std. Deviation 28953 0.12866
heparin Mean 1.3900 9056

N 9 9

Std. Deviation 32276 0.12350
ankaferd Mean 1.5330 1.1330

N 10 10

Std. Deviation 29277 0.15188
Total Mean 1.6575 1.1182

N 28 28

Std. Deviation 41081 0.21238

Tablol.a.1:Herbir grup icin sag-sol karsilastirmall distal latans temel merkezi egilim, dagilim
olciileri ve orneklem capi

Test Statistics”

grup sol.distal.latans - sag.distal.llatans

serum Z -2, 670°
Asymp. Sig. (2-tailed) [ 0.008

heparin V4 -2, 673°
Asymp. Sig. (2-tailed) [ 0.008

ankaferd Z -2,527%
Asymp. Sig. (2-tailed) ]0.012

Tablo 1.a.2:Herbir grup icin sag-sol distal latans karsilastirma sonucu élciimlenmis p:significual
degerleri




a)

i)Serum Fizyolojik
Ho: Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlamli kitlesel fark

yoktur
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Hl1:Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlamli kitlesel fark

vardir

P<anlamlilik diizeyi: Alternatif hipotezimiz desteklenir, kontrol ve deney grubu arasinda anlaml fark

vardir.
ii)Heparin

HO:Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol gr.daki ayak arasinda anlamli kitlesel fark yoktur
H1:Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol gr.daki ayak arasinda anlamli kitleselfark vardir
P<anlamlilik diizeyi:Alternatif hipotezimiz desteklenir, kontrol ve deney grubu arasinda anlaml fark

vardir.

iii)Ankaferd

Ho:Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol gr.daki ayak arasinda anlamli kitlesel fark yoktur
H1:Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol gr.daki ayak arasinda anlamli kitlesel fark vardir
P<anlamlilik diizeyi: Alternatif hipotezimiz desteklenir, kontrol ve deney grubu arasinda anlamli fark

vardir.
b)
sag/sol distal

grup sag.distal.latans sol.distal.latans latans
serum Mean 2,0633 1,3144 1, 5876

N 9 9 9

Std. Deviation |0, 28953 0, 12866 0, 30878
heparin Mean 1, 3900 0, 9056 1, 5352

N 9 9 9

Std. Deviation |, 32276 , 12350 , 30938
ankaferd Mean 1, 5330 1, 1330 1,3735

N 10 10 10

Std. Deviation |, 29277 , 15188 , 33074
Total Mean 1, 6575 1,1182 1, 4943

N 28 28 28

Std. Deviation |, 41081 ,21238 , 31927

Tablo 1.b.1: Herbir grup icin sag, sol, sag/sol distal latans indeks temel merkezi egilim, dagihm
olciileri ve orneklem capi

sag/sol distal
sag.distal.llatans sol.distal.latans latans
Chi-Square 1,3102 1, 6818 2.922
df 2 2 2
Asymp. Sig. .001 .000 232

Tablo1.b.2:Sag, sol, sag index distal latanslarin gruplara gore karsilastirilma sonuclari
Ho:3 grup arasinda sag bacaklar arasinda anlamli fark yoktur

H1: 3 grup arasinda sag bacaklar arasinda anlamli1 fark vardir

i)index almadan

Ho:3 grup arasinda sag bacaklar arasinda anlaml fark yoktur

HI: 3 grup arasinda sag bacaklar arasinda anlamli fark vardir

p<anlamlilik diizeyi: 3grup arasinda anlamli fark vardir .

ii)index alinarak
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Ho:3 grup arasinda sag bacaklar arasinda anlaml fark yoktur
H1: 3 grup arasinda sag bacaklar arasinda anlamli fark vardir

p>anlamlilik diizeyi: 3grup arasinda anlamli fark yoktur.

2.0leti Hizi
Tamir sonrasi 12.haftada yapilan EMG’de ileti hizi(m/s) degerleri (sag=deneysel, sol=kontrol)
grup sag.ileti.hizi sol.ileti.hizi
serum Mean 23.6222 64.2778

N 9 9

Std. Deviation 10.16154 20.63636
heparin Mean 23.3333 59.8333

N 9 9

Std. Deviation 9.41634 12.43121
ankaferd Mean 26.6200 62.1600

N 10 10

Std. Deviation 7.92798 21.95871
Total Mean 24.6000 62.0929

N 28 28

Std. Deviation 8.95445 18.33008

Tablo2.a.1Herbir grup icin sag-sol karsilastirmali distal latans

olgiileri ve orneklem capi

temel merkezi egilim, dagilim

a)
Test Statistics”
grup sol.ileti.hizi - sag.ileti.hizi
serum Z -2, 666°
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.008
heparin Z -2, 668"
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.008
ankaferd Z -2, 803%
Asymp. Sig. (2-tailed) .005

Tablo.2.a.2:Herbir grup icin sag-sol ileti hizi karsilastirma sonucu olciimlenmis p:significual
degerleri

i)serum

Ho: Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlamli ileti hiz1 farki
yoktur

H1: Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlamli iletihiz1 farki
vardir

P<anlamlilik diizeyi: Alternatif hipotezimiz desteklenir, kontrol ve deney grubu arasinda anlaml fark
vardir.

ii)heparin

Ho: Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlamli ileti hiz1 farki
yoktur

H1: Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlamli ileti hiz1 farki
vardir

P<anlamlilik diizeyi: Alternatif hipotezimiz desteklenir, kontrol ve deney grubu arasinda anlaml fark
vardir.
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iii)ankaferd

Ho: Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlamli ileti hiz1 farki
yoktur

H1: Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlamli ileti hiz1 farki
vardir

P<anlamlilik diizeyi: Alternatif hipotezimiz desteklenir, kontrol ve deney grubu arasinda anlaml fark
vardir.

b)
grup sag.ileti.hizi sol.ileti.hizi iletihiziindex
serum Mean 23,6222 64,2778 0,4111
N 9 9 9
Std. Deviation 10, 16154 20, 63636 0,20729
heparin Mean 23,3333 59, 8333 0, 3828
N 9 9 9
Std. Deviation |9, 41634 12, 43121 0, 11825
ankaferd Mean 26, 6200 62, 1600 0, 4804
N 10 10 10
Std. Deviation |7, 92798 21, 95871 0,21139
Total Mean 24, 6000 62,0929 0, 4267
N 28 28 28
Std. Deviation | 8, 95445 18, 33008 0, 18320

Tablo2.b.1Herbir grup icin sag, sol, sag/sol ileti hizi indeks temel merkezi egilim, dagilim olciileri
ve drneklem ¢api

)
sag.ileti.hizi sol.ileti.hizi iletihiziindex
Chi-Square 490 205 0.776
df 2 2 2
Asymp. Sig. 783 .903 0.678

Tablo2.b.2: Sag, sol, sag index distal latanslarin gruplara gore karsilastirillma sonuclari
i)index alinmadan sag ayaklar baz alinarak:

Ho:3 grup arasinda anlamli fark yoktur

H1: 3 grup arasinda anlamli fark vardir

p<anlamlilik diizeyi:H1 alternatif hipotezimiz desteklenmekte olup kabul edilir.

ii)index alinip sag ayaklar baz alinarak:

Ho:3 grup arasinda anlamli fark yoktur

H1: 3 grup arasinda anlamli fark vardir

p>anlamlilik diizeyi:H1 Alternatif hipotezimiz desteklenmemekte olup red edilir.

3.Cilt kas fasyasi-sinir yapisiklig
24 haftada dekapitasyon sonrasi cilt-kas fasyasi biitiinliigii ve sinirin ¢evre dokulara yapisikligi

grup ciltt kas.fasyasi sinirin.yapisikligi
serum Mean 1.0000 1.5556

N 9 9

Std. Deviation 0.00000 052705
heparin Mean 1.2222 1.7778

N 9 9

Std. Deviation 0.44096 0.83333
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ankaferd Mean 1.0000 1.3000
N 10 10
Std. Deviation 0.00000 0.48305
Total Mean 1.0714 1.5357
N 28 28
Std. Deviation 0.26227 0.63725

Tablo3.1: Cilt —kas fasyasi ve sinir yapisiklig1 parametrelerinin gruplara gore karsilastirilmasi

ciltt kas.fasyasi sinirin.yapisikligi
Chi-Square 4.385 2.153
df 2 2
Asymp. Sig. 112 0.341

Tablo3.2: Cilt —kas fasyas1 ve sinir yapisikhig1i parametrelerinin gruplara gore karsilastirilma
sonuclari

1)Cilt kas fasyasi agisindan 3 grup arasinda anlamli fark var m1?

Ho: Cilt kas fasyasi agisindan 3 grup arasinda anlamli fark yoktur

H1: Cilt kas fasyasi agisindan 3 grup arasinda anlamli fark vardir

p>anlamlilik diiz:Ho hipotezimiz red edilemedi, Cilt kas fasyasi agisindan 3 grup arasinda anlamli
fark yoktur.

i1)Sinir yapisiklig1 agisindan anlamli fark var mi yok mu?

Ho: Sinir yapisiklig agisindan anlamli fark yoktur

H1 :)Sinir yapisiklig1 agisindan anlaml: fark vardir

p>anlamlilik diizeyi: Ho hipotezimiz red edilemedi, sinir yapisikligi agisindan 3 grup arasinda
anlamli fark yoktur.

4.Myelin Kaybi

Luxol Fast Blue (LFB) boyama ile bakilan histolojik kesitlerde myelin kayb1 oranlari
(0 = Myelin kayb1 olmamasini, 1 = Hafif derecede myelin kaybini
2 = Orta derecede myelin kaybini, 3 = ileri derecede myelin kaybini gostermektedir.)

grup myelin.kaybi
serum Mean 1.3333
N 9
Std. Deviation 0.50000
heparin Mean 1.7778
N 9
Std. Deviation 0.83333
ankaferd Mean 1.3000
N 10
Std. Deviation 0.48305
Total Mean 1.4643
N 28
Std. Deviation 0.63725

Tablo4.1: Miyelin kayb1 degerlerinin gruplara gore temel merkezi egilim, dagilim olciileri ve

orneklem ¢capi
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myelin.kaybi
Chi-Square 2.303
df 2
Asymp. Sig. 0.316

Tablo4.2:Myelin kaybinin gruplara gore karsilastirilma sonuclar:

Ho:Miyelin kaybi agisindan 3 grup arasinda anlaml fark yoktur

H1: Miyelin kaybi agisindan 3 grup arasinda anlamli fark vardir

p>anlamlilik diizeyi: Ho hipotezimiz red edilemedi, miyelin kaybi agisindan 3 grup arasinda anlamli
fark yoktur.

5.Kollajen Doku Miktar ve Yogunlugu

Masson Trichrome boyama ile bakilan histolojik kesitlerde kollajen doku miktar ve yogunlugu

(0= Kesitteki kollajen doku miktar1 ve yogunlugunun normal sinire yakin olmasi, ayrica sinir kilifinin
devamliliginin goriilmesini

1= Kesitteki kollajen doku miktar1 ve yogunlugunda hafif derecede artis bulunmasi, ayrica sinir
kilifinda kismi olarak devamlilik kayb1 ve kilif disina yonelmis az sayida sinir lifi varligini

2= Kesitteki kollajen doku miktar1 ve yogunlugunda orta derecede artis bulunmasi, sinir kilifinda orta
derecede kayip bulunmasi ve kilif digina yonelmis orta derecede sinir lifi varliginm

3= Kesitteki kollajen doku miktar1 ve yogunlugunda ileri derecede artig bulunmasi, sinir kilifinin net
olarak izlenememesi ve kilif disina yonelmis ¢ok sayida sinir lifi varligim

gostermektedir.)

grup kollajen.doku
serum Mean 1.6667
N 9
Std. Deviation 0.70711
heparin Mean 1.8889
N 9
Std. Deviation 0.78174
ankaferd Mean 1.2000
N 10
Std. Deviation 0.63246
Total Mean 1.5714
N 28
Std. Deviation 0.74180

TabloS.1:Kollajen doku degerlerinin gruplara gore temel merkezi egilim, dagilim élgiileri ve
orneklem capi

myelin.kaybi
Chi-Square 2.303
df 2
Asymp. Sig. 0.316

Tablo5.2: Kollajen doku degerlerinin gruplara gore karsilastirilma sonuglari

Ho: Histolojik kesitlerde kollajen doku miktar ve yogunlugu bakimindan 3 grup arsinda anlamli fark
yoktur

H1: Histolojik kesitlerde kollajen doku miktar ve yogunlugu bakimindan 3 grup arsinda anlaml fark
vardir

p>anlamlilik diizeyi:Yokluk hipotezi red edilemez. Histolojik kesitlerde kollajen doku miktar ve
yogunlugu bakimindan 3 grup arsinda anlaml fark yoktur.




6.Makrofaj
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CD-68 ile boyanan histolojik kesitlerde makrofaj varlig1 ve aktivitesi
(0 = Boyanma olmamasini ve makrofaj aktivitesi olmamasini,

1 = Az sayida hiicrede boyanma olmasini,
2 = Orta sayida hiicrede boyanma olmasini,
3 = Cok sayida hiicrede boyanma olmasin
gostermektedir.)

grup makrofaj
Serum Mean 0.8889
N 9
Std. Deviation 0.78174
Heparin Mean 1.2222
N 9
Std. Deviation 0.44096
Ankaferd Mean 1.1000
N 10
Std. Deviation 0.73786
Total Mean 1.0714
N 28
Std. Deviation 0.66269

Tablo6.1:Makrofaj degerlerinin gruplara gore

orneklem ¢capi

Test Statistics™ "

temel merkezi egilim, dagihm oélgiileri ve

makrofaj
Chi-Square 1.063
df 2
Asymp. Sig. 0.588

Tablo6.2: Makrofaj degerlerinin gruplara gore karsilastirma sonuclar:
Ho: CD-68 ile boyanan histolojik kesitlerde makrofaj varligi ve aktivitesi bakimindan 3 grup arasinda

anlaml fark yoktur

H1: CD-68 ile boyanan histolojik kesitlerde makrofaj varlig1 ve aktivitesi bakimindan 3 grup arasinda

anlaml fark vardir

p>anlamlilik diizeyi:Yokluk hipotezi red edilemez. CD-68 ile boyanan histolojik kesitlerde makrofaj
varlig1 ve aktivitesi bakimindan 3 grup arasinda anlamli fark yoktur.

7.Gastroknemius Agirliklar

24 haftada dekapitasyon sonrasi gastroknemius agirliklari, gram olarak (sag=deneysel, sol=kontrol)

grup gastro.index
serum Mean 0.7984

N 9

Std. Deviation 0.05216
heparin Mean 7301

N 9

Std. Deviation 0.05584
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ankaferd Mean .8200

N 10

Std. Deviation 0.04628
Total Mean 7842

N 28

Std. Deviation 0.06293

Tablo7.1: Herbir grup icin sag-sol karsilastirmali gastroknemius temel merkezi egilim, dagilim
olgiileri ve orneklem capi

a)

Test Statistics”
sol.gastro.agirligi -

grup sag.gastro.agirligi
serum Z -2, 668°
Asymp. Sig. (2-tailed) 0, 008
heparin 4 -2, 666"
Asymp. Sig. (2-tailed) 0, 008
ankaferd Z -2, 803*
Asymp. Sig. (2-tailed) 0, 005

a. Based on negative ranks.
b. Wilcoxon Signed Ranks Test

Tablo7.2: Herbir grup icin sag-sol distal latans karsilastirma sonucu élgiimlenmis p:significual
degerleri

Dserum

Ho:Dekapitasyon sonrast gastroknemius agirliklar1 agisindan kontrol ve deney gruplari arasinda
anlaml fark yoktur

H1: Dekapitasyon sonrast gastroknemius agirliklart agisindan kontrol ve deney gruplari arasinda
anlamli fark vardir

P<anlamlilik diizeyi:Alternatif hipotezimiz desteklenir, = Dekapitasyon sonrast gastroknemius
agirliklart agisindan 3 grup arasinda anlamli fark vardir.

ii)heparin

Ho: Dekapitasyon sonrasi gastroknemius agirliklari agisindan kontrol ve deney gruplart arasinda
anlamli fark yoktur

H1: Dekapitasyon sonrast gastroknemius agirliklart agisindan kontrol ve deney gruplari arasinda
anlamli fark vardir

P<anlamlilik diizeyi: Alternatif hipotezimiz desteklenir, kontrol ve deney grubu arasinda anlamli fark
vardir.

iii)ankaferd

Ho: Dekapitasyon sonrasi gastroknemius agirliklart agisindan kontrol ve deney gruplari arasinda
anlamli fark yoktur

H1: Dekapitasyon sonrasi gastroknemius agirliklart agisindan kontrol ve deney gruplari arasinda
anlaml fark fark vardir

P<anlamlilik diizeyi: Alternatif hipotezimiz desteklenir, kontrol ve deney grubu arasinda anlaml fark
vardir.




105

b

gl)up sag.gastro.agirligi sol.gastro.agirligi gastro.index

serum Mean 208, 789 262, 022 0, 7984
N 9 9 9
Std. 0,225130 0, 276625 0, 05216
Deviation

heparin Mean 176,711 242,622 , 7301
N 9 9 9
Std. 0, 080449 0, 099286 0, 05584
Deviation

ankaferd Mean 187, 950 229, 480 , 8200
N 10 10 10
Std. 0, 169915 0, 199999 0, 04628
Deviation

Total Mean 191, 036 244,164 , 7842
N 28 28 28
Std. 0,210373 0, 240047 0, 06293
Deviation

Tablo7.b.1: Herbir grup i¢in sag-sol karsilagtirmali gastroknemius temel merkezi egilim, dagilim
olgiileri ve orneklem capi

sag.gastro.agirligi sol.gastro.agirligi gastro.index
Chi-Square 10.682 6.815 10.262
df 2 2 2
Asymp. Sig. 0.005 0.033 0.006
Tablo7.b.2: Sag, sol, sag index gastroknemius degerlerinin gruplara gore karsilastirilma
sonuclari

Ho: Dekapitasyon sonrasi gastroknemius agirliklart agisindan 3 grup arasinda anlamli fark yoktur
H1: Dekapitasyon sonrasi gastroknemius agirliklart agisindan 3 grup arasinda anlamli fark vardir
P<anlamlilik diizeyi: Alternatif hipotezimiz desteklenir, 3 grup arasinda anlamli fark vardir.

8. H+E boyama ile bakilan histolojik kesitlerde organizasyon

(0= Normal sinire yakin organizasyon

1= Sinir kilifinda kismi olarak devamlilik kayb1 ve kilif disina yonelmis az sayida sinir lifi varlig

2= Sinir kilifinda orta derecede kayip bulunmasi ve kilif digina yonelmis orta derecede sinir lifi varligi
3= Sinir kilifinin net olarak izlenememesi ve kilif digina yonelmis ¢cok sayida sinir lifi varligini,
gostermektedir.)

grup organizasyon
Serum Mean 1.8889

N 9

Std. Deviation 0.60093
Heparin Mean 2.1111

N 9

Std. Deviation 0.78174
Ankaferd Mean 1.5000

N 10

Std. Deviation 0.52705
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Total Mean 1.8214
N 28
Std. Deviation 0.66964

Tablo8.1: . H+E boyama ile bakilan histolojik kesitlerde organizasyon degerlerinin gruplara
gore temel merkezi egilim, dagilim élgiileri ve orneklem capt

Test

Statistics™
b

Chi- 3.837
Square
df 2

Asymp. 0.147
Sig.

Tablo8.2: . H+E boyama ile bakilan histolojik kesitlerde organizasyon degerlerinin gruplara
gore karsilastirllma sonuclar

Ho: H+E boyama ile bakilan histolojik kesitlerde organizasyon agisindan 3 grup arasinda anlamli fark
yoktur

H1: H+E boyama ile bakilan histolojik kesitlerde organizasyon agisindan 3 grup arasinda anlamli fark
vardir

P>anlamlilik diizeyi:Yokluk Hipotezimiz red edilemedi. H+E boyama ile bakilan histolojik kesitlerde
organizasyon agisindan 3 grup arasinda anlamli fark yoktur.

9. : Masson Trichrome ile boyanan histolojik kas kesitlerinde fibrozis varlig
(0 = Kas dokusunda fibrozis goriillmemesi,
1 = Fokal olarak sinirli bir alanda fibrozisin goriilmesi,
2 = Orta Yogunlukta fibrozisin goriilmesi,
3 = Yogun olarak fibrozisin goriilmesi)

Report
grup fibrozis
Serum Mean 1.1111
N 9
Std. Deviation 1.05409
Heparin Mean 1.2222
N 9
Std. Deviation 0.97183
Ankaferd Mean .8000
N 10
Std. Deviation 0.42164
Total Mean 1.0357
N 28
Std. Deviation 0.83808

Tablo 9.1: Masson Trichrome ile boyanan histolojik kas kesitlerinde fibrozis varhg: femel
merkezi egilim, dagilim élgiileri ve drneklem ¢api
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Test
Statistics™
b

fibrozis
Chi- 0.922
Square
df 2
Asymp. 0.631
Sig.

Tablo9.2: Masson Trichrome ile boyanan histolojik kas kesitlerinde fibrozis varhg gruplara
gore karsilastirma sonuglar:

Ho: Masson Trichrome ile boyanan histolojik kas kesitlerinde fibrozis varligi agisindan 3 grup
arasinda anlamli fark yoktur

H1: Masson Trichrome ile boyanan histolojik kas kesitlerinde fibrozis varligi agisindan 3 grup
arasinda anlamli fark vardir

P>anlamlilik diizeyi:Yokluk hipotezimiz 0.05 anlamlilik diizeyiyle sinandiginda red edilemedi.
Masson Trichrome ile boyanan histolojik kas kesitlerinde fibrozis varligi agisindan 3 grup arasinda
anlamli fark yoktur.

10. Tamir sonrasi1 12.ABDA degerleri (sag=deneysel, sol=kontrol)

1) SAG VE SOL TARAFLARDA FARK VAR MI?

2) SAGLARDA KENDi ARASINDA FARK VAR MI- HER TABLO AYRI AYRI?

3) SAG TARAFLARDA 1.TABLO ILE 2.TABLO ARASINDA FARK VAR MI- MESELA
HEPARIN SAG GRUP 1.TABLO ILE HEPARIN SAG GRUP 2.TABLO ARASINDA

FARK VAR MI?
grup abda.12.sag abda.12.sol
1,00 Mean 42.3333 105.7778
N 9 9
Std. Deviation 1.58114 2.48886
2,00 Mean 48.1111 105.7778
N 9 9
Std. Deviation 3.33333 2.81859
3,00 Mean 48.4 104.5
N 10 10
Std. Deviation 3.71782 2.95334
Total Mean 46.3571 105.3214
N 28 28
Std. Deviation 4.07535 2.73595

Tablo10.a.1: Herbir grup icin ABDA degerleri 12.hafta temel merkezi egilim, dagilim olciileri ve
orneklem ¢capt




a)

.Herbir grup i¢in sag-sol fark:

grup abda.12.sol - abda.12.sag
1,00 V4 -2, 673°
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.008
2,00 4 -2, 668°
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.008
3,00 4 -2, 805°
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.005

Tablo10.a.2: Herbir grup icin ABDA 12.hafta karsilastirma sonuclart élgiimlenmis p:significual
degerleri

i)serum

Ho: Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlamli fark yoktur

H1: Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlamli kitlesel fark
vardir

P<anlamlilk diizeyi:Alternatif hipotez desteklenmistir. Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol
grubundaki bacak arasinda anlamli fark vardir

ii)heparin

Ho: Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlamli fark yoktur

H1: Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlamli fark vardir
P<anlamlilik diizeyi: Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlamli
fark vardir

iii)ankaferd

Ho: Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlamli fark yoktur

H1: Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlamli fark vardir
P<anlamlilik diizeyi: Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlamli
fark vardir

10.b)
abda.12.sag abda.12.sol
Chi-Square 13.433 1.46
df 2 2
Asymp. Sig. 0.001 0.482

Tablo10.b: abda uygulanan deneklerin 12.hafta gruplara gore karsilastirilma sonuclari

Ho:abda uygulanan deneklerin 12.haftada gruplara gore karsilastirilma sonuglar1 arasinda fark
yoktur

H1: abda uygulanan deneklerin 12.haftada gruplara gore karsilastirilma sonuclar1 arasinda fark
vardir

P<anlamhhk diizeyi: abda uygulanan deneklerin 12.haftada gruplara gore Kkarsilastiriima
sonuclari

arasinda anlamh fark vardir

11. ABDA 24.hafta

grup abda.24.sag abda.24.sol
1,00 Mean 51.1111 106.3333
N 9 9
Std. Deviation 2.848 1.87083
2,00 Mean 51.8889 104.3333
N 9 9
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Std. Deviation 1.90029 2.39792
3,00 Mean 56.1 105.9

N 10 10

Std. Deviation 1.91195 3.84274
Total Mean 53.1429 105.5357

N 28 28

Std. Deviation 3.13539 2.89932

Tablol11.a.1: Herbir grup icin ABDA degerleri 24.hafta temel merkezi egilim, dagilim olgiileri ve
orneklem ¢capi

grup abda.24.sol - abda.24.sag
1,00 V4 -2, 670°
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.008
2,00 Z -2, 680°
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.007
3,00 Z -2, 812°
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.005
Tablo11.a.2: Herbir grup icin ABDA 24.hafta karsilastirma sonuclart élgiimlenmis p:significual
degerleri
A
i)serum

Ho: Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlamli fark yoktur

H1: Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlamli fark vardir
P<anlamlilik diizeyi: Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlaml
fark vardir

ii)hepain

Ho: Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlamli fark yoktur
H1:Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlamli fark vardir
P<anlamlilik diizeyi: Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlamli
fark vardir

iii)ankaferd

Ho: Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlamli fark vardir

H1: Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlamli fark vardir
P<anlamlilik diizeyi: Cerrahi operasyon uygulanan bacakla kontrol grubundaki bacak arasinda anlaml
fark vardir

11.b)
abda.24.sag abda.24.sol
Chi-Square 14.908 2.71
df 2 2
Asymp. Sig. 0.001 0.258

Tablo11.b: abda uygulanan deneklerin 24.hafta gruplara gore karsilastirilma sonuglari

Ho: abda uygulanan deneklerin 24.haftada gruplara gore karsilastirilma sonuclar1 arasinda fark
yoktur

H1: abda uygulanan deneklerin 24.haftada gruplara gore karsilastirilma sonuclar arasinda fark
vardir

P<anlamhlhk diizeyi: abda uygulanan deneklerin 24.haftada gruplara gore Kkarsilastirilma
sonuglari arasinda fark vardir

10.11-c)
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Sag taraflarda 12.hafta-24.hafta karsilastirma

grup abda.24.sag - abda.12.sag
1,00 zZ -2, 692°
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.007
2,00 zZ -2, 439°
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.015
3,00 zZ -2, 805°
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.005
Tablo 10-11.c: Sag taraflarda 12.hafta-24.hafta karsilastirma sonuclari
i)serum

Ho: Sag taraflarda 12.hafta-24.hafta karsilastirma sonuclari arasinda anlamh fark yoktur

H1: Sag taraflarda 12.hafta-24.hafta karsilastirma sonugclari arasinda anlamh fark vardir
P<anlamhlik diizeyi: Sag taraflarda 12.hafta-24.hafta karsilastirma sonuclar1 arasinda anlamh
fark vardir

ii)heparin

Ho: Sag taraflarda 12.hafta-24.hafta karsilastirma sonuclar1 arasinda anlamh fark yoktur

H1: Sag taraflarda 12.hafta-24.hafta karsilastirma sonug¢lari arasinda anlamh fark vardir
P<anlamhlik diizeyi: Sag taraflarda 12.hafta-24.hafta karsilastirma sonuclar1 arasinda anlamh
fark vardir

iii)ankaferd

Ho: Sag taraflarda 12.hafta-24.hafta karsilastirma sonuclari arasinda anlamh fark yoktur

H1: Sag taraflarda 12.hafta-24.hafta karsilastirma sonugclari arasinda anlamh fark vardir
P<anlamhlik diizeyi: Sag taraflarda 12.hafta-24.hafta karsilastirma sonuclar1 arasinda anlamh
fark vardir

12.sfi
grup sfi.12 sfi.24
1, 00 Mean -55.92756 -55.0012
N 9 9
Std. Deviation 5.235678 5.27402
2,00 Mean -62.10844 -64.1002
N 9 9
Std. Deviation 4.654236 4.38660
3,00 Mean -56.88290 -51.0390
N 10 10
Std. Deviation 4.585353 3.02224
Total Mean -58.25546 -56.5108
N 28 28
Std. Deviation 5.385316 6.93081

Tablo12.1:sfi uygulanan deneklerin 12.hafta -24.hafta gruplara gore temel merkezi
egilim.merkezi dagihim olgiileri ve drneklem c¢aplari

grup | $fi.24 - sfi.12

1,00 Z -, 889"
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.374

2,00 Z -1, 599°
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.110

3,00 Z -2, 803°
Asymp. Sig. (2-tailed) 0.005
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Tablo12.2: sfi uygulanan deneklerin 12.hafta -24.hafta gruplara gore karsilastirma sonuclari
a)

i)serum

Ho:Ilgili grupta 12.hafta-24.hafta sonuglar arasinda anlaml fark yoktur

H1: lgili grupta 12.hafta-24.hafta sonuglar1 arasinda anlamli fark vardir

p>anlamlilik diizeyi: ilgili grupta 12.hafta-24.hafta sonuglar1 arasinda anlaml fark yoktur.
ii)heparin

Ho: Ilgili grupta 12.hafta-24.hafta sonuclari arasinda anlamli fark yoktur

H1: Ilgili grupta 12.hafta-24.hafta sonuglar1 arasinda anlamli fark vardir

p>anlamlilik diizeyi: Tlgili grupta 12.hafta-24.hafta sonuglari arasinda anlaml fark yoktur.
iii)ankaferd

Ho: Tlgili grupta 12.hafta-24.hafta sonuglar1 arasinda anlamli fark yoktur

H1: Ilgili grupta 12.hafta-24.hafta sonuglar1 arasinda anlamli fark vardir

P<anlamhlik diizeyi: flgili grupta 12.hafta-24.hafta sonuglar1 arasinda anlamli fark vardir.
b)Sadece 12.hafta gruplar aras1 fark

sfi.12
Chi- 6.179
Square
df 2
Asymp. [0.046
Sig.

Tablo12.b: Sadece 12.hafta gruplar arasi fark karsilastirma sonuglari
Ho: Sadece 12.hafta gruplar arasi fark yoktur

H1: Sadece 12.hafta gruplar arasi fark vardir

P<anlamlilik diizeyi: Sadece 12.hafta gruplar arasi fark vardir.

¢) Sadece 24 .hafta gruplar arasi fark

sfi.24
Chi- 17.303
Square
df 2
Asymp. [0.000
Sig.

Tablo12.c: Sadece 24.hafta gruplar aras: fark kargilagtirma sonuglari
Ho: Sadece 24.hafta gruplar arasi fark yoktur

H1: Sadece 24.hafta gruplar arasi fark vardir

P<anlamlilik diizeyi: Sadece 24.hafta gruplar aras1 fark vardir.
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