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Tendon iyilesmesinde ekstrakorporeal sok dalgas: tedavisi:
Sicanlarda deneysel calisma

Extra-corporeal shock wave therapy in tendon healing
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Amac: Diisiik enerjili ekstrakorporeal sok dalgasi tedavi-
sinin (ESWT) kiriklara eslik edebilen tendon dokularin-
daki zedelenmelerin iyilesmesine etkileri siganlar iizerin-
de aragtirildi.

Calisma plani: Histopatolojik tetkik icin 28 sican kulla-
nildi. Siganlarin sag asil tendonlart kesilerek modifiye
Kessler yontemi ile siitiire edildi. Asil tendonlarina skopi
kontroliinde 14 kV giiciinde 500 sok dalgasi uygulandi.
Cerrahi onarim yapilan ve ESWT uygulanmayan 14 sigcan
kontrol grubuna alindi. Biyokimya ¢alismast i¢in de 20 si-
can beserli dort gruba ayrildi. Sicanlarin asil tendonlari
kesilip siitiire edilerek birinci ve ikinci gruba 14 kV gii-
ciinde 500 sok dalgast uygulandi. Birinci grup {igiincii
giinde ikinci grup dokuzuncu giinde oldiiriilerek hidrok-
siprolin diizeyleri 6lciildii. Uciincii ve dordiincii grup
kontrol grubunu olusturdu.

Sonuclar: Histolojik incelemede, ESWT uygulanan
grupta ikinci haftada graniilasyon dokusu belirgin olarak
daha seliiler, daha vaskiilarize ve yogun iltihabi infiltras-
yon igermekteydi ve ¢ok sayida multiniikleer dev hiicre
vardr. Ugiincii haftada ESWT grubunda iyilesmenin kont-
rol grubuna gore daha iyi ve diizenli oldugu, fibrillerde
diizensizligin, yogun lenfosit ve histiosit infiltrasyonunun
azaldig1 ve cok daha az sayida multiniikleer dev hiicre
icerdigi goriildii. Deney grubunda hidroksiprolin diizeyle-
rinin yiikseldigi goriildii.

Cikarmmlar: Deney grubundaki histopatolojik bulgular
ve artmis hidroksiprolin diizeyleri ESWT uygulamasinin
tendon iyilesmesini hizlandirdigini gosterdi.

Anahtar sozciikler: Asil tendonu/yaralanma; kollajen/biyosen-
tez; lithotripsi; si¢an; tendon yaralanmalari/tedavi.

Objectives: A rat model was designed to investigate the
effect of low-energy extra-corporeal shock wave therapy
(ESWT) (500 shock waves at 14 kV) on the healing poten-
tial of tendon injuries that may accompany fractures.

Methods: The study included 48 rats for histopathologic
(n=28) and biochemical (n=20) studies. The right Achilles
tendons of all rats were cut and then sutured using the mod-
ified Kessler method. For histopathologic examination,
ESWT was administered to the injured tendons under the
guidance of fluoroscopy in 14 rats, while the remaining 14
rats remained as controls following sham operation. On the
other hand, for biochemical studies 20 rats were divided into
four equal groups where two groups received ESWT. On the
postoperative third and ninth days, rats (one study with one
control group, respectively) were sacrificed to measure the
hydroxyproline levels.

Results: Histopathologic examination in the second week
showed highly cellular granulation tissue with more vas-
cularization and massive inflammatory infiltration in
ESWT-administered rats. There were many multinuclear
giant cells. On the third week, the healing in the ESWT
group was considerably better than that of the controls. In
addition, the irregularity of the fibrils, intensity of lym-
phocyte and histiocyte infiltration were less and there was
a reduction in the number of giant cells. Hydroxyproline
levels were found to be high in the study groups.
Conclusion: Histopathological findings and increased
hydroxyproline levels suggest that ESWT may facilitate
tendon healing.

Key words: Achilles tendon/injuries; collagen/biosynthesis;
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Son yirmi yilda, yara iyilesmesinde cesitli fiziki
etkenlerin rolii bircok calismada incelenmis ve ta-
mmlanmugtir."* Uriner sistem taglarmin tedavisinde
sok dalgalarinin kullanimiyla, yeni bir mekanik yon-
tem tedavi alanina girmistir.!"”

Dort Yorkshire pigletde (domuzda), kantitatif
morfometrik yontem ile yapilan caligmada parsiyel
kalinlikta yara epitelizasyonunda sok dalgalarinin
etkileri incelenmistir."’

Diisiik etkili sok dalgalarmin uyarici etkileri iist
dermisin 6nemli miktarda artmis kanlanmasi ve ya-
ray1 kaplayan epitel tabakasinin daha kalinlagsmasi
seklinde ortaya ¢ikmustir."

Tendon iyilesmesinde ultrason, direkt akim elekt-
rik uyar1 ve lazer foto uyar1 kullanilmis ve tendon
iyilesmesine olumlu etkileri oldugu belirtilmigtir.”*

Bu calismada, son zamanlarda kirik iyilesmesin-
de, tendinitlerde, psodoartrozlarda ve yara iyilesme-
sinde deneysel ve klinik amagclarla siklikla kullani-
lan diisiik enerjili ekstrakorporeal sok dalgasi tedavi-
sinin (extra-corporeal shock wave therapy-ESWT)
kiriklara eslik edebilen tendon dokularindaki zede-
lenmelerin iyilesmesine olumlu ya da olumsuz etki-
lerini saptamak icin sicanlarda deneysel bir model
olusturuldu ve bu yontemin sonuglari histolojik ve
biyokimyasal agidan arastirildi.™"”

Gerec ve yontem

Calismada histolojik tetkik icin 28 sican kullanil-
di. Sicanlarin ortalama agirligi 220 gr (220£20) olup
yas ortalamasi 4 ay (dagilim 3-6 ay) idi. Calisma i¢in
Fakiiltemiz Etik Komitesi’'nden onay alindi.

Ameliyat teknigi

Sicanlarin ameliyattan bir giin dnce sag arka ba-
caklarina lapiden jenerik isimli tily dokiicli krem sii-
riildii. Ameliyat giinii 25 mg/kg dozunda ketamin HCI1
enjeksiyonu yapilarak anestezi saglandiktan sonra kil-
lar temizlendi; bacaga povidon iyodiir siiriildii ve ste-
ril delikli kompresle ortiildii. Steril sahadaki bacak
tekrar povidon iodiirle temizlendi. Sag bacak arka yii-
ziinden 1.5 cm’lik kesi yapilarak asil tendonuna tam
kesi uygulandi. Kesilen asil tendonlarinin, 4/0 prolen
dikis malzemesi ve modifiye Kessler yontemi ile cer-
rahi onarimi yapildi. Tendon kilifi onarilmadi. On
dort sicana cerrahi onarimi takiben mobil-2001
ESWT cihaziyla (Multimed-Tiirkiye) 14 kV giiclinde
500 sok dalgas1 (80 sok dalgasi/dakika) skopi kontro-

lunda asil tendonuna odaklanarak uygulandi. Cerrahi
onarim yapilan 14 si¢an da kontrol grubu olarak ayril-
di. Tendon onarimindan sonra si¢anlarin serbest hare-
ketlerine izin verildi. Deney laboratuvarinda normal
sican yemiyle beslendikten sonra deney ve kontrol si-
canlarinin yediser tanesi ikinci haftada, yediser tanesi
tic hafta sonunda eter anestezisi altinda oldiiriilerek
asil tendonlarindan biyopsi érnekleri alindi. Ornekler
%10’luk notral tamponlu formalinde bir hafta bekle-
tildikten sonra rutin doku takip islemleri sonucu elde
edilen parafin bloklar 5 mikron kalmnliginda kesildi,
hematoksilen-eosin ile boyanarak 151k mikroskopu al-
tinda incelendi.

Biyokimya calismasi igin 20 si¢an kullanildi. Si-
canlar beserli dort gruba ayrildi. Yukarida belirtildigi
gibi asil tendonlar siitiire edilerek birinci ve ikinci
gruba 14 kV giiciinde 500 sok dalgasi uygulandi. Bi-
rinci grup iiciincii gilinde, ikinci grup dokuzuncu giin-
de oldiiriilerek tendonlar diseke edildi. Uciincii ve dor-
diincii grup kontrol grubunu olusturdu. Tendonlar ke-
silip siitiire edildikten sonra herhangi bir tedavi uygu-
lanmadi. Uciincii grup, iiciincii giinde, dordiincii grup-
taki sicanlar dokuzuncu giinde oldiiriildii. Diseke edi-
len tendonlar isotonik sivida iki saat icinde laboratuva-
ra ulagtirldi, analize kadar -72°C’de bekletildi. Hid-
roksiprolin, Switzer’in® tarif etti§i yonteme gore,
gram kuru dokuda agirligina diisen mg hidroksiprolin
olarak Ool¢iimlendi. Sonuglar Reddy ve Enweme-
ka’nin"" yontemine gore HPLC’de de (high perfor-
mance liquid chromatography) dogruland:. Istatistik
yontemi olarak Mann -Whitney U-testi uygulandi.

Sonuclar

Histopatolojik incelemede ikinci hafta kontrol gru-
bunda insizyon bolgesinde mononiikleer iltihabi hiicre
artisi, fibroblast artigi ve liflerin diziliminde bozukluk
vardi. ESWT uygulamasi 500 sok grubunda ikinci hat-
tada insizyon bolgesinde ¢ok sayida multiniikleer dev
hiicre, damarlanma artigi, yogun histiosit, lenfosit ve
plazma hiicresi infiltrasyonu, artmis fibroblastik akti-
vite ve liflerde diizensiz dizilim goriildii (Sekil 1).

Uciincii hafta kontrol grubunda fibrillerde diizen-
siz dizilim, yogun mononiikleer iltihabi infiltrasyon
vardi. Ugiincii hafta 500 sok grubunda hafif derece-
de mononiikleer iltihabi hiicre artis1 ve fibrillerde
hafif diizensizlik izlendi (Sekil 2).

Biyokimyasal ¢alismada, kollajen sentezini gos-
teren hidroksiprolin oranlart ESWT uygulamasi gru-
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bunda kontrole gore iiciincii giinde iki kat (kontrol
15.4£1.42, deney 32.4+4.82), dokuzuncu giinde ii¢
kat (kontrol 29.11£7.189, deney 85.2+5.86) artmusti
(Sekil 3). Mann-Whitney U-testine gore aradaki fark
anlamli bulundu (p<0.05).

Tartisma

Ekstrakorporeal sok dalgalari, su altinda enerjinin
ani salimm ile yaratilan basing dalgalaridir.>">"”
Akustik 6zellikleri su ile benzer oldugu siirece yayilim
gosterdikleri ortama enerji transfer etmezler ve hasar
olusturmazlar.”"*"¥ Viicuttaki yumusak dokular da bu
ortamlardan biridir. Degisik akustik 6zelliklere sahip

ortamlara gecis bolgesinde (ylizey) ise enerji salinimi
sonucu olusan ani basing farkinin yarattig1 gerdirici
kuvvet mekanik par¢alanmayi yaratir.">'*'*

Giintimiizde kullanimda bulunan biitin ESWT
cihazlart aym fizik kurallan ile caligmaktadir. Su
icinde kiiciik bir alanda, ani olarak enerjinin salinimi
ile yiiksek enerjili basing (sok) dalgas: iiretilmekte-
dir.®"*"" Ortaya ¢ikan sok dalgasi akustik kurallar
sonucu icinde olusturuldugu su tankini ve viicutta
bulunan yumusak dokular1 (akustik 6zellikleri su ile
ayni oldugundan) degisime ugramadan ve doku ha-
rabiyeti yaratmadan gegmektedir.”'>""'Bu tedavi sek-
li, kirik ve yumusak doku iyilesmesi, omzun kalsifi-

ikinci hafta gérinimd. Cok
sayida damar ve yogun mo-
nonukleer iltihabi infiltrasyon,
fibroblastik aktivite artisi ige-
ren granilasyon dokusu (ok)
(H-E x 100). (b) Ozellikle pro-
len cevresinde cok sayida
multinikleer dev hicre (ok)
ve mononukleer iltihabi hic-
reler (H-E x 200). (¢) Kontrol
grubu ikinci hafta gérinima.
CGok sayida mononikleer ilti-
habi hiicre (ok), liflerde dizi-
lim bozuklugu (H-E x 100).
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ye tendiniti, tenisci dirsegi ve plantar fascitis tedavi-
sinde kullanilmaktadir.””

Tendon iyilesmesinde ultrason, direkt akim elekt-
rik uyar1 ve lazer foto uyar1 gibi degisik yontemler
kullanilmig ve tendon iyilesmesine olumlu etkileri
oldugu belirtilmigtir.*"

Sicanlar, tendon kesiklerinin  onariminda
ESWT’nin etkilerini incelemek i¢in iyi bir model olus-
turur. Tendon hasarina yol agmak ve kontrollii kosul-
larda tedavi uygulamak kolaydir. Doku cesitli histolo-
jik, fizik ve biyomekanik teknikleri kullanarak muaye-
ne edilebilir. Bu ¢alismada, gen¢ hayvanlarda daha iyi

bir onarim oranmi beklendiginden geng sicanlarla cali-
stmustir. Disi sicanlarda ostrojen siklusunun tendon
iyilesmesini etkileyebilmesi olasiligindan dolay1 sade-
ce erkek sicanlar kullanilmigtir. Tendon iyilesmesi si-
canlarin asil tendonunda calisilmistir. Asil tendonu in-
san viicudundaki ekstrasinovyal en biiyiik tendondur;
bu yapistyla eldeki fleksor tendonlardan ayrilir.

Histolojik ¢alismada, ikinci haftada ESWT 500
sok tedavisi grubunda olusan graniilasyon dokusu
belirgin olarak daha seliiler, daha vaskiilarize idi; yo-
gun iltihabi infiltrasyon icermekteydi ve cok sayida
multiniikleer dev hiicre vardi.

==% gekil 2. (a) ESWT 500 sok grubu
- Gglncd  hafta  gérinimda.
Konjesyone kan damarlari ve
hafif mononukleer hicre arti-
sl (H-E x 100). (b) Kontrol
grubu Gglinct hafta gérund-
mui. Ozellikle prolen gevresin-
de mononikleer iltihabi hlicre
ve fibroblastik aktivite artis,
arada birka¢ multinikleer dev
hticre (ok) gortlmekte (H-E x
100). (c) Kontrol grubu G¢iin-
cl hafta gérinimda. Liflerde
belirgin dizilim bozuklugu (H-
E x 200).
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100 — saglikli sekilde kisaltmayr hedefleyen calismalar
arasinda ESWT uygulamasinin etki mekanizmasini
% gostermek ve degisik sok sayilarinda ve enerji grup-
" larindaki etkilerini saptamak i¢in daha ileri ¢aligma-
lara gerek vardir.
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3. postoperatif giin . postoperatif giin

Sekil 3. Deney ve kontrol grubu 3. ve 9. gln hidrok-
siprolin degerleri.

Uciincii haftada ESWT sok grubunda iyilesme-
nin kontrol grubuna gore daha iyi ve diizenli oldugu,
fibrillerde diizensizligin, yogun lenfosit ve histiosit
infiltrasyonunun azaldig1 ve ¢ok daha az sayida mul-
tiniikleer dev hiicre icerdigi goriildii. Bulgular
ESWT’nin tendon iyilesmesini kontrol grubuna go-
re hizlandirdigini gostermekteydi.

Biyokimyasal calismada, kollajen sentezini gos-
teren hidroksiprolin oranlar1 dokuzuncu giinde
ESWT uygulanan grupta kontrol grubuna gore belir-
gin olarak artmisti. Switzer’in™ tarif ettigi yonteme
gore, gram kuru doku agirligina diisen mg hidrok-
siprolin olarak oOlc¢iimlenen degerler, dokuzuncu
giinde deney grubunda 85 mg/g, kontrol grubunda
29.1 mg/g saptandi. Tenotomize tendonlarda kolla-
jen iiretiminin uyarilmasi, muhtemelen gen regiilas-
yonu ya da kollajen metabolizmasindaki enzimlerin
modiilasyonuna baglanabilir.

Yaptigimiz bu ¢alismada siitiire edilmis asil ten-
donlarinda kollajen sentezinin artis1 ve histolojik
bulgular ESWT uygulamasinin, uygulanmayan gru-
ba gore tendon iyilesme oranini artirdigini goster-
mektedir. Uzun siiren tendon iyilesmesi siirecini
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