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Hiperbarik oksijen uygulamasinin sican femur kiriklarinin

iyilesmesindeki etkisi

Mesih Kuskucu("), Ahmet Kral(!), Ergun Ugmakli(?), Haluk Kaplan(®), Emin Elbiiken(¥, Taner Kaya(5)

Calismamizda hiperbarik oksijen (HBO) uygulamasinin sican femur kiriklarinin izerindeki etkisi arastiril-
di. 50 sicamin sol femurlari 2/3 orta kisimdan kirilarak iki ayri gruba ayrildi. llk gruba her seansta 1 saat, glin-
de iki seans olmak lizere toplam 21 giin HBO uyguland. Ikinci grup kontrol grubu olarak kabul edildi ve hig bir
tedavi yapilmad.. 21. giin tiim siganlar sakrifiye edilerek kirik bélgeleri incelend.

ik grupta 22 sigan, kontrol grubunda 18 sigan degerlendirmeye alindi. Sonuglar klinik, radyolojik ve histo-
lojik muayene metodlari ile incelendi. HBO tatbik edilen grupta kirik kaynamasinin kontrol grubuna oranla bi-

raz daha hizlandigi tesbit edildi.

Insanlarda kaynama ile ilgili problemlerin ¢éziiminde HBO tatbik etmek gayesi ile mekanik testlerinde tat-
bik edilebilecegi ve kal dokusundaki iyon miktari ve cesitlerinin tesbiti amaci ile yeni ¢alismalarin yapiimasi

uygundur.

Anahtar kelimeler: kirik kaynamasi, hiperbarik oksijen tedavisi

The effects of hyperbaric oxygeﬁ application on fracture healing in rats

In this study, we have studied the effects of hyperbaric oxygen (HBO) application on fracture healing in
rats. 50 rats were divided in two groups, in all rats similar fracture was created in the middle two-third of their
left femurs. In the first group, HBO was applied two hours a day during 21 days. The second group was cont-
rol group and no therapy was applied in this group. All rats were sacrified in the 21st day.

22 rats in the first group and 18 rast in the control group were included in the final evaluation and fracture
healing was studied clinically, radiologically and histologically in all left femurs. It was found out that fractures
in HBO applied group were healed in a short time then the ones in the control group.

Before clinical application, the effect at HBO therapy in fracture healing has to be studied in detail. Same
further studies, including mechanical strain tests and the amount and types of jons in the callus, are needed.

Key words: fracture healing, hyperbaric oxygen therapy

Kemigin devamlihg: bozuldugu andan itibaren ke-
mik biitiinligtini saglamak tzere olaylar zinciri bas-
lar. Bu zincirde bagariya ulagsma 4 ana faktére bagli-
dir (4). Bunlar;

1. Kemik yapiminda kullanilan maddeler

2. Aktivatorler

3. Piezo elektrik olaylar

4. Oksijen'dir

Bu giline kadar ilk 3 faktér hakkinda gok fazla ga-
lisma ve arastirma yapilmis ve sonuglari giinliik ha-
yatta kullaniimaya baslanmis isede oksijenin kirik
kaynamasina olan etkisi hakkinda yeterince arastir-
ma yapiimamigtir. Hiperbarik oksijen uygulamasi, ok-
sijenin 1 atmosfer basingtan daha yiliksek basing al-
tinda uygulanmasidir. Bu uygulama ylksek basing-
larda saf 02 ile mimkin olabildigi gibi degisik oranlar-
da 02/azot veya 02/ asal gaz kanigimlarinin kullanil-
masi ile de yapilabilir (1, 5). Calismamizdaki amag
hiperbarik oksijen tatbik ederek kirnk esnasinda olu-

san avaskiiler sahanin etkinligini azaltmak, bdlgeyi
oksijenize etmek ve oksijenin kirik kaynamasim hiz-
landirmadaki roliint arastirmaktir.

Gerec ve yontem

Aragtirmamiz igin DETAM'dan (istanbul Universi-
tesi Deneysel Tibbi Arastirma Merkezi) saglanan ve
veteriner kontroliinde gegmis 3 aylik ve ortalama
agirliklart 376. 7 gr olan saglikli 50 adet disi sican
kullanildi. Siganlar 1 hafta sire ile cevre sartlarina
alistinildilar. Operasyon éncesi 6 saat siire ile a¢ bira-
kildilar. Sicanlara anestezi vermek icin ketalar (Keta-
min hidroklorid) 10 mg/kg dozda i. M. olarak uygulan-
di. Bu sekilde ortalama 0.5-1 saat anestezi saglanil-
di. Anesteziden sonra sicanlarin opere edilecek olan
sol arka bacaklar tras edildi. Operasyon masasina
yatirilarak Betadine solisyonu ile yikanarak steril orti
ile ortildd. Tum operasyonlar sol femura yapildi. Tam
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lateral insizyon yapilarak femura ulasildi. Femur saf-
tina vanldiktan sonra tel cekici makas yardimi ile fe-
mur kirildi. 1 mm'lik Kirschner telleri ile retrograd ola-
rak once distal fragman tespit edildi. Dizden gegen
teller bir perforatdr yardimi ile dogru hareket ettirile-
rek proksimal fragman da tespit edildi. Kirschner teli-
nin diz ekleminden ¢ikan kismi mimkin oldugu ka-
dar kisa olarak kesildi ve cilt altinda birakildi. Yaralar
kanama kontroliinii takiben sadece cilt sitiri ile ka-
patildi.

Bundan sonra siganlar deney ve kontrol grubu
olarak iki gruba ayirildi. Her iki grup da ayni sekilde
istanbul yem fabrikasinin drettigi standart yem ile
beslendi. ilk gruba her giin ikiser seans olmak lizere
toplam 42 seans HBO uyguland:. ikinci grup kontrol
grubu olarak kabul edildi ve herhangi bir tedavi tatbik
edilmedi.

Hiperbarik oksijen tatbik edilmesi icin bir odali ba-
sing odast kullanildi. Bu basing odasinda ic isty1 gés-
teren bir termometre, i¢ basinci gésteren bir mano-
metre ile firar valfi bulunmakta idi (Resim 1).

Resim 1. HBO tatbik edilen tazyik odasi

Her seansta 10-15 sigani basing odasina koyduk.
Basing odasinin kapagini kapattiktan sonra i¢ basin-
ci saf oksijen ile 10 dakika iginde 2 atmosfere yiik-
selttik. 5 ve 10 dakika sonra 2 dakika ventilasyon ya-
parak basing odasi iginde mimkin oldugunca saf ok-
sijen bulunmasini sagladik. Bundan sonra her 10 da-
kikada bir 1 dakika saf oksijen ile ventilasyon yaptik.
2 atmosferde toplam 1 saat sire ile bekletilen sican-
lar toplam 10-15 dakika sire icinde ve her 5 dakika-
da 1 dakika ventile ederek normal atmosfer basinci-
na getirdik (Sekil 1).
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Sekil 1: Siganlara HBO uygulama profili
Siyah bantlar: Oksijen ventilasyonu

Bu sekilde ilk gruba hergiin 2 seans olmak lzere 21
glnde toplam 42 seans HBO uyguland..

Bulgular

Her iki grubun postoperatif 1. giin ve 7. glin grafi-
leri gekildi. Toplam 21 giinlik sUre sonunda tim si-
¢anlar sakrifiye edildiler. Femurlar disseke edilerek
klinik, radyolojik ve histolojik muayeneye tabi tutuldu-
lar. Disseksiyon esnasinda enfeksiyon tesbit edilen
femurlar degerlendirmeye alinmadi. Degerlendirmeye
alinan sicanlar Tablo 1'de gdsterilmistir.

Opere Eks Enfeksiyon Degerlendirmeye
edilen olangdrilen alinan
Kontrol grubu 25 3 4 18
HBO tedavisi gbren grup 25 2 1 22

Tablo 1: Degerlendirme gruplari

Klinik muayenede Kirschner telleri gikarildiktan
sonra elle stabilizasyon kontrolu yapildi. Kirik hattin-
da anormal hareket mevcudiyetine ve elastiki fiksas-
yona bakildi. Kontrol grubunda tiim olgularda anor-
mal hareket saptandi. Hiperbarik oksijen tedavisi uy-
gulanan grupta ise anormal hareket yoktu. Ancak sta-
bilizasyon kontrol grubuna nazaran biraz daha iyi ol-
makla birlikte sican kemiginin ¢ok kiguk olmasi ne-
deni ile sikistirma, ¢cekme, biikilme ve torsiyon mo-
mentleri mekanik olarak tatbik edilip matematiksel 6l-
cUmler yapilamadi.

Radyolojik muayenede tim femurlarda kal doku-
su goriliyordu. Ancak Hiperbarik oksijen tedavisi uy-
gulanan tim femurlarda kemik kallusun olustugu dik-
kati cekmistir. Kirik hatti 4 femurda belirsiz bir hale
gelmis, diger femurlarda ise kaybolmak Gzere idi (Re-
sim 2, 3). Tedavi gérmeyen olgularda kemik kallusun
daha diizensiz tarzda gelistigi ve kirik hatlarinin biraz
daha belirgin oldugu gbze carpmaktadir (Resim 4, 5).

Resim 2;: HBO tatbik ediien bir siganin femur grahis
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Resim 3: HBO tatbik edilen bir siganin temur grafisi

Resim 4:; Kontrol grubundan bir siganin femur grafisi

Resim 5: Kontrol grubundan bir siganin femur grafisi

GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi Patoloji ABD'da
7635/90 protokol numarall femur kemiklerinin ince-
lenmesinde; HBO uygulanan ve uygulanmayanlarda
makroskopik olarak kirigin kaynadigi izlenmektedir.
Digtan belirgin bir farklilik gézlenmemekle birlikte
HBO tedavisi yapilan grupta kal dokusunun biraz da-

ha bilyiik ve diizgiin oval yapida oldugu tesbit edildi.

Kemiklere uygulanan asit tatbiki sonucunda yapi-
lan kesitlerde HBO tedavisi yapilanlarda kirik bélge-
sinde kallus kalinliginin ortalama 3 mm kadar oldugu,
uygulanmayanlarda ise 2 mm oldugu gézlendi.

Histolojik olarak hematoksilen-eosin boyasi ile ya-
pilan incelemede HBO tedavisi yapilanlarda kirik bdl-
gesinde damardan zengin ve selliler yapida fibréz
bag dokusu arasinda diizensiz primitif osteoid for-
masyonlar, kartilaj dokusu izlenmekte olup yer yer
kalsifikasyon alanlari ve primitif kemik trabekiilleri se-
cilmektedir (Primer kallus)(Resim 6). Bu alanlarda

Resim 6: Primer kallusda kikirdak dokusu gevresinde primitif
osteoid formasyonlar ve kalsifikasyon alanlan (HE, X 40)

osteoblastlarin sik, osteoklastlarin daha seyrek oldu-
gu dikkati cekmektedir. Periost belirgin bir sekilde ka-
linlasmig olup kas dokusu ile sinir tegkil etmektedir
(Resim 7). Primer kallus dokusu icinde tek tuk kas

Resim 7; Primer kollus ve periost kalinlagsmasi (HE, X 40)

fibrilleri bulunmaktadir. HBO tedavisi uygulanmiyan-
larda graniilasyon dokusu daha belirgin olup primer
kallus tam olusmamis gorumindedir. Kirk bdlgesin-
de primitif osteoid yapimi secilmekte olup belirgin sel-
ltlerite izlenmektedir (Resim 8). Bazi alanlarda kikir-
dak dokusu gérilmektedir. Periostta kalinlasma mev-
cuttur. Ayrica kirik bolgesinde oldukga bol miktarda
osteoklastik aktivite izlenmektedir (Resim 9).
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Resim 8: HBO uygulanmayan olgularda kink bélgesinde belirgin
bag dokusu ve selltier alanlar (HE, X 40)

Resim 9: HBO uygulanmayanlarda kirik bolgesi kenarinda bol
osteoklastik dev hiicreler ve histiositler (HE, X 400)

Calismamizda HBO tedavisi uygulanan sicanlar-
da uygulanmayanlara oranla belirgin bir farkhilik dik-
kati gekmektedir. Osteoblastlarin ve osteoklastlarin
gériilmesi, kalsifikasyon ve primitif kemik trabekdlleri
gibi 4. hafta iyilesme bulgularinin HBO tedavisi uygu-
lananlarda izlenmesi, bize HBO uygulanmasinin, ke-
mik iyilesmesinde hizlandirici bir faktor oldugunu di-
sndirmektedir.

Tartisma

Kirik esnasinda kemigin bittinligt kaybolur, peri-
ost yirtilir ve kirik gevresinde yirtilan damarlardan
olan kanama ile birlekte hematom olugur. Kan da-
marlari hemostatik bir mekanizma ile tikanirlar. Bu ti-
kaniklik anastomoz yapan ve kan akimimn bulundu-
gu damarlara kadar devam eder. Haversian kan da-
marlari kemik iginde uzunlamasina seyrettikleri igin
kink bélgesi civarindaki damarlarda yirtilir, Ayni me-
kanizma ile belirli bir bélgedeki kan akimi durur. Kirik
cevresinde kan dolanimi olmiyan bir bélge olusur. Bu
avaskiiler sahanin bliyukliga kirk kaynama siresini
etkiler (4, 15).

Dokularin hiperoksijenizasyonu tam bir fizik feno-
mendir. Normalde kan oksijeninin % 97. 5'i eritrositler
tarafindan taginir. Eritrositlerde bulunan hemoglobin

sattire olduktan sonra oksijen baglayip tagsyamaz. 1
gr hemoglobin 1. 34 ml oksijen baglama kapasitesine
sahiptir. 100 ml kanda bulunan 15 gr hemoglobin 20
(15x1.34) ml oksijen baglar ve tasir. Kapiller seviyede
bu miktar 15 ml'ye diser. Hiperbarik ortamda oksijen
solunumu yapildigi anda hem hemoglobin satiire ha-
le geger hemde plazma oksijen tasiyicisi haline gele-
rek tim vicut sivilarinda uygulanan basinca parelel
olarak eriyik oksijen miktar: artar. Bu olay parsiyel ok-
sijen basincinin normal seviyeye gelmesinden 2-4
saat sonrada devam eder (Sekil 2). Bu da avaskiiler
sahada oksijenizasyonu saglar. Travmaya ugrayan
ve hipoksik hiicrelerin ortaya cikardig birgok faktériin
azalmasina sebep olur (2, 5, 6, 8, 9).

Brighton siganlarda yaptigi arastirmada lyilesen
kirik kemiklerde diisiik oksijen basincinin mediiller
kanalin remodelize olmasina kadar devam ettigini bil-
dirmistir (6). Bu géris Niinikoski tarafindan da dogru-
lanmigtir (10). Brighton bunu kemigin tamiri icin artan
oksijen ihtiyaci ile agiklamaya calismistir. Gercekten-
de yiiksek bir metabolizmaya sahip olan osteoblastlar
ve osteoklastlar aktivasyon igin fazla oksijene gerek-
sinim gésterirler (11, 12, 14). Bu da normal sartlarda
ancak osteoklastlarin da devreye girmesiyle mediller
kanalin ve haversian kanallarinin olusmas ve dolayi-
siyle oksijen basincinin normal seviyeye ulagmasiyla
mumkiin olmaktadir. Basset digik oksijen basincin-
da miltipotent ana hucrelerin kikirdaga dénustigind,
yliksek oksijen basincinda ise kemik dokusunun
olustugunu bildirmigtir (6). Her iki olayda da HBO uy-
gulamasi doku oksijenizasyonunu arttirarak hem os-
teoblastlarin ve osteoklastlarin gereksinim duydugu
oksijeni sagliyarak aktivasyonlarini arttirmay! hem de
yeni kemik formasyonunu saghyarak Kirigin erken
kaynamasini saglamaktir.

HBO tatbik edilen grupta kaynamanin kismen hiz-
landigl lehinde bulgular elde edildi. Stphesiz ki bun-
larin en 6nemlisi histolojik incelemedir. Klinik muaye-
ne metodlarindaki kriterler objektif degildir. Radyolojik
muayenede tesbit edilen gériintiilerdeki fark kismen
manali olmakla beraber kirik kaynamasindaki etkile-
simlerin neticesi en iyi olarak histolojik muayenede
belli olmaktadir. Histolojik muayenede bariz farklilik-
lar tesbit edilmistir. HBO tatbik edilen grupta osteob-
lastik ve osteoklastik aktivitenin artmasi, yer yer kalsi-
fikasyon alanlari ve primitif kemik trabekullerinin gé-
rilmeye baglamasi kirikta normalde dérdiinct hafta-
da gériilen belirtilerdir. Kontrol grubunda ise daha
cok grantlasyon dokusuna ait bulgular tesbit edilmis-
tir. Bunlar kirik iyilesmesinde tgtinct haftaya tekabiil
eden bulgulardir.

Calismamizda sican femurlarina gekme, sikigtir-
ma, kirilma, torsiyon momenti gibi testler uygulamaya
calisiimigtir. Ancak femurlarin gok kiigik olmasi des-
tek noktalarinin tesbitinde zorluk gikartmig ve hatali
sonuglar alinmasini saglamistir. Bu nedenle bu test-
ler dikkate alinmamustir.



238 M. Kuskucu ve ark.

Kal dokusunda bulunan iyonlarin kalitatif ve kanti-
tatif olarak tesbitinde de ayni tip zorluklarla karsilasil-
di. Kal dokusunun cok kii¢ik bir kitle halinde olmasi
saf kal dokusu elde ederek iyon tesbitini engelledi.

Calismamizda tesbit edilen diger bir olayda HBO
tatbik edilen grupta enfeksiyon azligidir. Bu da gene
HBO tatbik edilirken travmaya ugrayan dokularin ok-
sijenize olarak canliliklarini devam ettirmelerine ve
daha gabuk iyilesmelerine baglanmaktadir (3, 7).

Kingin intrameddiller ¢ivi ile tesbit edilmesi her ne
kadar Segal tarafindan kink kaynamasini etkileyen
bir faktér olarak belirtimisse de her iki deney grubun-
da da ayni metodun uygulanmasi bizim galismamiz-
da bu faktérin her iki grupta ihmal edilebilecegi lehin-
dedir (13).

Sonug olarak her ne kadar gekme, sikigtirma, ki-
riima ve torsiyon momenti gibi dayanikllik testleri kal
dokusundaki iyon miktari ve cesitlerinin tesbiti gibi
parametreler sigan femuru gok kigiik oldugu igin ya-
pilip degerlendirilememis ise de gerek klinik ve rad-
yolojik bulgular ile gerekse histolojik bulgular hiper-
barik oksijenin kirik kaynamasinda kullanilacagi le-
hindedir. Bu konuda daha biyik kemikleri kapsayan
ve yukaridaki parametreleri de iceren arastirmalar ya-
ptimali ve kaynama zorlugu olan olgularda kullaniima
imkanlari aragtiriimalidir.
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