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Ozet

Spinal travma sonrast olusan sinir iletim kaybi zemininde gelisen kiriklarda iyilesme ve kemik
metabolizmasi normalden farkliliklar géstermektedir. Sinir iletiminin kesintiye ugramasinin
kemik metabolizmasi ve kirik iyilesmesini ne yonde etkiledigini arastirmak ve konu ile ilgili
mekanizmalar gelistirmek amact ile bu deneysel ¢alisma planlandi. Kirk bes adet Wistar
albino cinsi sican randomize olarak 3 gruba ayrildi. Grup 1’de (n=20) lomber seviyeden
spinal travma sonras: sag tibiada kapalr kirik olusturuldu. Grup 2’de (n=20) spinal travma
olmadan kiritk meydana getirildi. Grup 3’te (n=5) ise hi¢bir miidahale yapilmamis si¢anlar
kullanildr. Calismanin 35. giiniinde sicanlar sakrifiye edilerek kan ornekleri alindi ve kirik
ekstremiteleri ¢ikartildi. Materyeller histopatolojik ve biokimyasal olarak incelendi. Grup
1’de ameliyat sonrast anlamli derecede kilo kaybi tespit edildi ve kemik yapimini gésteren kan
ve kallus BALP diizeyleri yiiksek saptandi. Kallus kalsiyum diizeylerinde ise anlaml sekilde
azalma tespit edildi. Kemik yikim belirteci olarak kullanilan hidroksiprolin diizeylerinde
gruplar arasinda anlaml bir fark bulunamadi. Yapilan histopatolojik ¢alismada ise, kallus
boyutunun travma grubunda diger gruba oranla anlamli derecede fazla oldugu goriiliirken,
matiirasyon derecesinin ise kontrol grubuna gére geride oldugu tespit edildi. Spinal travma
nedeniyle olusan sinir iletimindeki kesintinin, kirik iyilegsmesinin mineralizasyon fazini
olumsuz yonde etkilemesine karsin kallus boyutunda artisa neden olmaktadir.
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In fractures developing on the basis of the nerve conduction loss occurring after spinal
trauma, healing and bone metabolism demonstrate departure from normal. The objective of
this study is to study the type of effect which the interruption in the nerve conduction has on
bone metabolism and bone healing and to develop relevant mechanisms. Forty-five Wistar
Albino rats were randomized and divided into 3 groups. In Group 1 (n=20), a close fracture
was created at the right tibia following spinal trauma at the lumbar level. In Group 2 (n=20),
a fracture was created without spinal trauma. Finally, Group 3 (n=5) was made up of rats
with no intervention. On the 35th day of the study, rats were sacrificed; blood samples were
taken and fractured extremities were removed. Materials were histopathologically and
biochemically examined. Significant weight loss was detected postoperatively in Group 1. In
the same group, blood and callus BALP levels indicating bone formation were observed to be
high. A significant decrease was also identified in callus calcium levels. Employed as a
determinant of bone resorption, hydroxyproline levels did not demonstrate any significant
differences. On the other hand, upon histopathological examination, callus size was observed
to be significantly larger in the trauma group than in the other group, while the degree of
maturation was lower than that of the control group. Interruption of nerve conduction
induced by spinal trauma is observed to give way to an increase in callus size, despite its
negative effect on the mineralization phase of bone healing.
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Giris

Spinal kord yaralanmalarinin olus siklig1 son yillarda artis géstermektedir. Bu yaralanmalar
kuadripleji ve parapleji ile sonuglandiginda gegmiste erken Oliim kaginilmazdi. Tedavi
alternatiflerinin ¢ogalmasi ve artan organize rehabilitasyon programlari hastalarin daha uzun
ve fonksiyonel yasamasina imkan vermektedir [1]. Ancak bu hastalarda spinal travmayla es
zamanli veya olusan hasarin uzun donem etkileri sonucu meydana gelen kemik yikimi
sonrasi, uzun kemik kiriklart sik goriilmektedir [2]. Bu yaralanma zaten az olan aktivitenin
daha da kisitlanmasia, sakathigin kotiilesmesine, rehabilitasyon tedavi programinin
uygulanmasinda zorluga ve basing yaralari, kirik sahasinda kemik enfeksiyonu, otonom sinir
sistemindeki bozulmaya bagli hipertansif kriz, venéz tromboembolizm gibi bir¢ok medikal
komplikasyonun eklenmesine neden olmaktadir [3]. Bu nedenle spinal travma ile beraber
veya sonrasinda meydana gelen uzun kemik kiriklarinin tedavisi biiyiik 6nem tasimaktadir.

Bu calismada sinir iletiminin kesintiye ugramasinin kemik metabolizmas1 ve kirik

iyilesmesini ne yonde etkiledigi ve konu ile ilgili mekanizmalarin gelistirilmesi amaclandi.

Gerec ve Yontem

Calisma agirhik ortalamas: 380 gr (320—430) ve yas ortalamas1 9 ay olan 45 adet Wistar
Albino cinsi erkek sican ile yapildi. Siganlar oda 1s1sinda, biyolojik ritme uygun olarak 12 saat
aydinlik ve 12 saat karanlik ortamda, standart laboratuar yemi ve ¢esme suyu verilerek
beslendi. Calisma siiresince kenarlar1 sert plastik ve ustiinde gelik 1zgara bulunan deney
grubuna goére numaralandirilmig kafeslerde (19x12x12 cm) agirlik takibi yapilmak amaciyla
tek baslarina tutuldu. Clismaya baslamadan 6nce gerekli etik kurul onay1 alindu.

Kirk bes adet si¢an rastlantisal olarak 3 gruba ayrildi. Birinci grup spinal travma ve kirik
grubu (n=20), 2. grup yalnizca kirik olusturulan grup (n=20) ve 3. grup ise ayni kosullarda
beslenmis ve barinmis ancak hi¢gbir miidahale yapilmamis si¢anlarin bulundugu grup (n=5)
(Intakt kontrol) olarak belirlendi. Tiim sicanlara profilaktik amagla 30mg/kg Sefazolin Na
(Cefazol®) intraperitoneal olarak uygulandi.

Her bir siganin agirligi elektronik hassas tarti (Precia XB-220A) ile 6lgiildi. Tiim deneklere
intraperitoneal olarak verilen 35mg/kg Ketamin HCI (Alfamine®) ve 5mg/kg Ksilazin HCI
(Alfazyne®) ile anestezi saglandi ve operasyon sonrasinda olasi sivi ve kan kaybini yerine

koymak amagli 30ml/kg izotonik intraperitoneal uygulandi.
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Deneklere genel anestezi sonrasi sirt ve diz bolgesi trag edilerek Polyvidon iyot (Batticon,

Adeka ®, Samsun) ile lokal antisepsi uyguland1 ve vertebra iizeri steril ortiilerle ortiildii. Ust
Lomber seviyeden spinal travma olusturulacaklara Th12-L4 seviyesinden cilt, cilt alti
insizyon yapildi. Paravertebral fasya gecilerek kaslar laterale kiint disseksiyonla siyrildi. L1-3
laminalar: goriilerek total laminektomi uygulandi. Daha sonra 1. gruptaki deneklere Rivliv ve
Tator‘un klip yontemi ile kapanma basinci 50 gram olan anevrizma klipsi (Yasargil, FE 619K,
Aesculap AG, Almanya) yerlestirilerek extradural olarak spinal travma olusturuldu [4] (Sekil-
1). Klips bir dakika siire ile tutuldu. Hemostazi takiben katlar anatomisine uygun olarak
keskin igneli 3/0 ipek (Sterisilk®, Tiirkiye) ile kapatildi. ikinci gruptaki deneklere spinal

travma olusturulmadan yalnizca laminektomi yapildi.

Sekil 1. Extradural olarak spinal travma olusturulmasi.

Birinci ve 2. gruptaki deneklerin sag dizleri serum lastigi ile fleksiyonda sabitlendi.
Bonnarens ve Einhorn’{in tanimladig: sekilde tibiaya proksimalden kanal igerisine 0.6 mm’lik
Kirschner teli (Hipokrat®, Izmir, Tiirkiye) gonderildi [5] (Sekil-2). Telin sikistig1 yerde tel 3-
4 mm kadar geri cekilerek tibia kondilleri hizasindan kesildi. Ayak bilegi ve diz hareketleri
kontrol edilerek herhangi bir eklem penatrasyonu olup olmadigina bakildi. Her iki gruptaki
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deneklerin sag tibialar1 yine Bonnarens ve Einhorn’iin tanimladig1 sekilde 6zel tasarlanmis bir

cihazla 3 nokta prensibine uygun olarak kiint travma ile 1/3 orta bolgeden basit kapali kirik
olusturuldu (Sekil-3).

Rotasyonu ve dizilimi kalca diz ve ayak bileginin dizilimi ve karsi ekstremite ile
karsilastirilarak yapildi. Standart kirik varligi ameliyat sonrasi ¢ekilen grafilerle tespit edildi
(Sekil-4). Uygun dizilimde olmayan kiriklar ¢alisma dis1 birakildi.

Sekil 2. Tibiaya proksimalden kanal igerisine Kirschner telinin gonderilmesi.

Sekil 3. Ug nokta prensibine uygun olarak kiint travma ile basit kapal1 kirik olusturulmas.
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Sekil 4. Standart kirik varliginin ameliyat sonrasi ¢ekilen grafilerle tespiti.

Spinal kord lezyonu olusturulup paraplejik hale gelen sicanlarin mesaneleri, kendileri
bosaltana kadar ilk 1-2 hafta giinde en az 4 kez el ile olarak bosaltildi. Yine paraplejik ratlarin
alt ekstremiteleri hareketsiz oldugundan yemler 1slatilarak petri kaplarina yerlestirilip kafes
icerisine kondu. Alt ekstremitelerinde basi yaralarinin olusmasini engellemek amagh giinde 2
kez masaj yapilarak kan dolagimi1 hizlandirilda.

Tiim siganlar 35 giin sonra 100 mg/kg Tiopental Sodyum intraperitoneal verilerek sakrifiye
edildi. Agirliklart kaydedildi. Hepsinden intrakardiak alinan kan &rnekleri EDTA’I
biyokimya tiiplinde saklandi. Alt ekstremiteler diz ekleminden dezartikiile edilerek kallus
dokusuna zarar vermeden ¢evre yumusak dokular temizlendi. Elde edilen materyaller
histopatolojik inceleme i¢in formol igerisinde, biyokimyasal inceleme i¢in serum fizyolojik
icerisinde muhafaza edildi.

Biyokimyasal Degerlendirme: Sakrifikasyondan hemen sonra elde edilen kemik ve kallus
ornekleri alliminyum folyolara sarilarak, kan Ornekleri ise santrifiij edildikten sonra
plazmalarina ayrilarak caligma tarihine dek -80°C’de saklandi. Testin yapilacagi zaman tiim
ornekler oda sicaklifinda erimeye birakildi. Daha sonra kemik ve kallus 6rnekleri agirliklari
Olgiiliip ince bir pudra halini alincaya kadar havanda doviildii. Kalsiyum diizeyleri ticari
Calcium Arsenazo III kolorimetrik test kitiyle gerceklestirildi (randox calcium arsenazo III
testi). Hidroksiprolin dl¢iimii kemik ve kallus 6rneklerindeki kollajen miktarini belirlemek

icin Bergman ve Loxley’in metodlarinin (1963) [6] modifikasyonuyla gerceklestirildi. Kallus
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dokusu 7M HCI ile 6 saat boyunca 110°C de inkiibe edildi. Hidrolizat 4000g de santrifiij

edildikten sonra 1ml supernatant 4 ml 4.8w / v% LiOH ve 0,1ml 7M HCI (37,5 mg doku/ml

7M HCL) ile nétralize edilip temiz tiiplere aktarildi. Iml isopropanol ve 0,5 ml chloramin T

solusyonu her ornek ve standart tiipline eklenerek vortekslendi. Dort dakika sonra 1 ml
Ehrlich reaktifi eklenip 60°C’de 20 dk inkiibe edildi. Oda sicakligina geldiginde 256 nm’de
reaktif koriine karst okundu. Standart olarak hidroksiprolin kullanildi [6,7,8]. Elde edilen
sonuglar nmol/ g kallus olarak verilmistir. Homojenize edilen 6rneklerden rat kemik alkalen
fosfataz Olgiimleri, BALP (kemik spesifik alkalen fosfataz) ticari eliza kiti ile yapildi
(Uscnlife Science & Technology Co. Ltd).

Histolojik degerlendirme: Tiim 6rnekler %10 tamponlu formalin i¢inde 24 saat fikse edildi.
Uygun sekilde alinan 6rnekler %10’luk Formaldehit ve %20’lik formik asit ile hazirlanan
dekalsifikasyon soliisyonu icerisinde haftalik olarak enjektor ucu ile yumusama kontrolii
yapilarak yaklasik 2 ay siire ile bu isleme tabi tutuldu. Alkol ve ksilol serilerinden gegirilip
histolojik takipten gegen dokular daha sonra mavi boncuk parafin eriyigine gomiilerek
bloklandi. Isik mikroskopik kesitler icin Leica RM 2145 model mikrotomda kirik hatti
merkezli 5 p’luk kesitler 45°C’lik su banyosuna alindi. Kesitlerin lama iyice yapistirilmasi ve
parafin uzaklastirma islemlerinde mikrodalga firin (Argelik MD554) kullanildi. Tim
gruplardan elde edilen histolojik preparatlarda uygun histokimyasal (Hematoksilen& Eosin)
boyama gerceklestirildi. Doku kesitleri 151k mikroskobunda (Oympus BX51) X10, X20, X40
biiyiitmelerde incelendi. Iyilesmenin histolojik olarak degerlendirilmesi iki farkli yontemle
yapildi. ilk olarak her denege ait preparatlardan 3’er adet rastlantisal alan incelenerek x40’lik
biiyiitmede fibréz doku, kikirdak doku, immatiir ve matiir kemik oranlarina bakildi1 ve Huo ve
ark.’nin Onerdigi sisteme gore skorlandi [9]. Diger yontem ise her denege ait prepatatlardan
ticer adet rastlantisal alan segilerek meydana gelismis olan iyilesme dokusunun Image-Pro
Express 4.5 (Media Cybernetics, Inc. USA) programi kullanilarak mikrometrekare cinsinden
alanlar1 hesaplandi (Sekil-5).
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Sekil 5. Tyilesme dokusunun Image-Pro Express 4.5 programi kullanilarak hesaplanmast.

Istatistiksel Degerlendirme: Analizler i¢in SPSS (Statistical Package for Social Sciences)
for Windows 17.0 programi kullanildi. Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayici
istatistiksel metodlarin (ortalama, standart sapma, min, max deger) yani sira niceliksel
verilerin  gruplararas1  karsilastirllmasinda  Kruskal — Vallis  testi, gruplarin  ikili
karsilagtirmalarinda ise Mann-Whitney U testi kullanildi. Sonuglar %95 giliven araliginda
p<0.05 diizeyinde istatistiksel olarak anlamli, p>0.05 istatistiksel anlamsiz olarak

degerlendirildi.

Bulgular

Travma grubundan 2 si¢an, kontrol grubundan ise 1 si¢an anestezi uygulanmasi sirasinda
kaybedildi. Travma grubundan 1 sican yara yeri enfeksiyonu nedeniyle, her iki gruptan birer
siganda standart kirik olusturulamadig i¢in ¢alisma disi birakildi. Sonugta travma grubu 17
denek, kontrol grubu 18 denekle ¢alismay1 tamamladi.

Ameliyat oncesi ve sonrasi Ol¢iilen agirliklarda travma grubunda kontrol grubuna goére daha
fazla kilo meydana geldi. Bu kayip travma grubunda ortalama 114,81gr iken, kontrol
grubunda 20,53 olarak tespit edildi. Aradaki bu fark anlamli bulundu (p<0.05).

Grup 1 ile grup 2 arasinda kan BALP diizeyleri bakimindan anlamli bir fark bulunamadi
(p>0.05). Ancak Grup 3 ile hem grup 1 hemde grup 2 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark tespit edildi (p1<0.05 ve p,<0.05)

Kallus dokusundaki BALP diizeyinde ise en yiiksek deger grup 1 de tespit edilmistir. En

diisiik deger ise grup 3’de bulunmustur. Yapilan degerlendirmelerde hem ii¢ grup arasindaki
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hem de gruplar arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p;<0.05, p,=<0.05,
p3<0.05 ve py<0.05).

Spinal travma grubunun (Grup-1) ve kontrol grubunun (Grup-2) kendi igerisinde kan ve

Original Research

kallus BALP diizeyleri arasinda oldukga biiyiik bir fark tespit edilmistir (Tablo-1).

Tablo 1. Spinal travma grubunun (Grup-1) ve kontrol grubunun (Grup-2) kendi igerisinde kan
ve kallus BALP diizeyleri arasinda karsilagtirilmasi.

BALP Diizeyi Ort = S8 Min ~ Maks
TRAVMA GRUBU [Kan 32,75+ 18,30 11,6 - 81,2
[Kallus Dokusu 111412 + 262,65 6944 - 1463,8
PR L e LA 97+ 8. 4.85 - 48.§
IKONTROLGRUBU a8 I EA ST A 68
Kallus Dokusu 845,05 + 266,99 552,46 - 12432

Kallus Ca diizeyi en yliksek intakt kontol grubundaki saglam kemikte elde edilmistir
(5,92+0,42 mol/g/kallus). Bu sonugla diger gruplarda bulunan sonuglar arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamlidir (p<0.05). En disiik Ca degeri de grup 1’de bulunmustur
(2,45+0,40 mmol/g/kallus).

Kallus hidroksiprolin diizeyi en yiiksek intakt kontrol grubunda tespit edilmistir
(593,00+44,50 nmol/g kallus) ve diger iki grupta ki degerler ile bunun arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.05). Ancak grup 1 ile grup 2 arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0.05)

Her iki grupta olusan kallus alanlar1 6lgiilmiis ve grup 1°de istatistiksel olarak anlamli bir
yiikseklik tespit edilmistir (p<0.05). Ayrica bu alanlarin 151k mikroskopisi ile incelenmesinde
kallus alanlarmin grup 2°de, Grup 1’e oranla daha dagiik yerlesimde oldugu goriilmiistiir.
Ancak Huo ve ark.’nin skalasina gore yapilan degerlendirmede grup 1 ‘de iyilesme evresinin

daha geri oldugu, grup 2’de ise daha iyi bir kirik 1yilesmesi tespit edilmistir.

Tartisma
Saglam bir sinir sisteminin, kirik iyilesmesindeki ve kemik metabolizmasinda ki rolii daha

once yapilan bir¢ok ¢alismada agiklanmaya calisilmistir. Laboratuar kosullarinda elektrik
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uyarinin kallus hiicreleri ve lenfositlerde dinlenme sathasindaki DNA sentezini aktive ettigi,

buna karsin ¢ogalmakta olan aktif hiicreleri ise inhibe ettigi, cogalmalarini engelleyici yonde
etki gosterdigi tespit edilmistir. Bu ise sinir iletimi, kesilmis olan kiriklarda sinir sisteminin
kallus hiicreleri {izerindeki negatif etkisi ortadan kalktig1 i¢in kallus boyutlarinda artis
meydana geldigi seklinde yorumlanmaktadir [10]. Li ve Ahmad yaptiklar1 ¢alismada kirik
iyilesmesinin erken doneminde sinir yenilenmesinin yogun oldugunu gostermislerdir [11]. Bu
ve benzer ¢alismalar kirik iyilesmesinin diizenlenmesinde sinir uyarilarinin ne denli 6nemli
bir rolii oldugunu gostermektedir.

H. Aro ve arkadaslarinin iyilesmenin erken fazinda omurilik travmali si¢anlarin kontrollerine
gore, diizensizlikler iceren, radyolojik olarak diisiik yogunluga sahip kalluslar gelistirdigini ve
ancak yaptiklar1 biyomekanik calismada c¢ekme dayanimlarinin anlamli sekilde artmis
oldugunu gostermiglerdir [12]. Al-Harby ve Samy kopekler lizerinde yaptiklari ¢alismada
brakial pleksus lezyonu yaratip ayni ekstremitede acik kemik kirigi olusturarak plak ile
osteosentez saglamiglar ve deneklerin etkilenen uzuvlarina hi¢ yiikk vermediklerini
gozlemlemisler [13]. Onbeser giin araliklarla yaptiklart radyolojik degerlendirmede, deney
grubunda iyilesmede gecikme ve yavas gelisen atrofik bir kallus tespit etmislerdir. Bu
sonuglarin H. Aro ve arkadaglarimin hizli kaynama ve biiyiik kallus olusumu seklinden ki
sonuglari ile ¢elismekte oldugunu gordiiler [12,14,15]. Kendi bulgularinin Sarmiento ve
arkadaslarinin da tarifledigi gibi agirlik vermemeleri ve azalmig yiiklenme sonucunda
meydana gelmis olabilecegini soylediler. Mekanik yiiklenme periostal kemik yapimini ve
kirik ¢evresindeki mikro ve makro vaskiiler dolasimi arttirarak iyilesme ve yeniden
sekillenmeyi pozitif yonde etkilemektedir [16]. Ancak yukari kisimda da belirtildigi gibi bu
amacgla yapilan kalca luksasyonu ve alg1 uygulamalari hicbir zaman tam yiiksiizliik
saglamamaktadir. Bu konuyla ilgili uzun donem paraplejik hastalarda yapilmis klinik
calismalar mevcut olup hepsi kullanilmamanin ve denervasyonun kemik mineralisazyonunda
azalmaya yol agtigin1 géstermektedir [2,17,18,19].

Kirik iyilesmesinin derecesini, kallus yapisinin kalitesini ve kemik metabolizmasindaki
degisiklikleri tespit etmek amacgli bircok farkli teknik kullanilmistir. Calismada kullanilan
biyokimyasal testlerde calisilan parametreler, kemik yapimi ve yikimi hakkinda bilgi
vermektedir. Bu parametrelerin ¢ogu serumda ve idrarda, bir kismi ise kallus veya kemik
dokusu igerisinde arastirilmaktadir [20,21]. Karaciger ya da safra yollarina ait bir rahatsizlig
olmayan bireylerde kemik yapimi1 hakkinda giivenilir bir gdsterge olarak total alkalen fosfataz

kullanilabilir. Ancak 6zellikle deneysel arastirmalarda veya daha spesifik Ol¢clim gerektiren
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hastaliklarin tanisinda alkalen fosfatazin alt izoenzimi olan kemik spesifik alkalen fosfataz

Ol¢timii kullanilmaktadir [22,23,24,25,26] yaptigimiz ¢aligmada bu yontemi izledik.

Ameliyat 6ncesi ve sakrifikasyon sonrasi Ol¢iilen agirlik degerlerinde spinal travma grubunda
(Grup 1) anlamli diizeyde kilo kaybi tespit edildi. Bu, hareket kabiliyetleri kisitlanan
deneklerin, yemek ve suya ulagsmalarindaki zorluklarla kismen agiklanabilir. Kaseksinin kirik
iyilesmesini hem mekanik yiiklenme kuvvetinin azalmasiyla hem de besin ve vitamin
eksikligine bagli kemik biyolojisinin bozulmasiyla olumsuz etkiledigini diistiniilmekte [27].
H. Aro ve ark.’1 bu calismada elde edilen kilo kaybina yakin bir deger elde etmelerine ragmen
spinal travma grubunda hizli kirik iyilesme bulgularini sasirtict bulmuslar, bunu kilo kaybiyla
baglantili olmayan farkli faktorlerin iyilesmeyi etkileyebilecegi sonucuna varmiglardir [14].
Histopatolojik degerlendirmede elde edilen gruplar arasi kallus boyutlarindaki ve iyilesme
evrelerindeki farklilik ilgi ¢ekicidir. Spinal travma grubunda anlaml sekilde biiyiik bir kallus
elde edilmisken, iyilesme evresi daha diisiik bir matiirasyon sergilemektedir. Tim
caligmalarda oldugu gibi bu c¢aligmada da iki grubun mekanik ortamlari ayni degildir [28].
Paraplejik sicanlarda hareketin daha kisitlh olmasi nedeniyle kirik sahasindaki kallus
boyutunun daha az olmasini beklerken tam tersi bir sonu¢ elde edilmesi iki farkli sekilde
aciklanabilir; birincisi; paraleji nedeniyle alt ekstremitelerinde agri hissi kaybolan denekler,
bu hissin devam ettigi kontrollerine gore On uzuvlart ile daha rahat govde hareketi
yapmaktalar ve bu da kirik sahasinda kontrolsiiz harekete neden olmakta. Ikinci varsayim ise
yine yukarida aciklandigi gibi kallus dokusu iizerinde baskilayici etkisi bulunan sinir
uyarilarinin  kesilmesiyle kontrolsiiz kallus olusumu meydana gelmektedir [29]. Kallus
boyutundaki bu biliyiimeye ragmen kemik matiirasyonunun daha ¢ok fibroéz, az oranda da
kartilajendz evrede kalmis olmasi iyilesme biolojisinin zayif oldugunu ve kallus
biiytikliigiiniin mekanik faktorlerden daha fazla etkilendigini desteklemektedir [30].

Her iki grupta da Huo ve ark.’nin iyilesme skalasinda gore tam, matiir iyilesmis kemik
dokusunun tespit edilmemistir. Bu bulgu gruplarin kendi iglerinde yakin iyilesme evresinde
oldugunu, buna karsin benzer c¢aligmalardaki iyilesme evrelerine gore geride kaldiklarini
goriilmektedir. Bunun olasi nedenleri arasinda ¢alismamizda planladigimiz deney siiresinin,
kirikta tam iyilesme olusturmaya yetmemesi olabilir. Sicanlarda iyilesmenin degerlendirilmesi
icin operasyon sonrasi 4-5 hafta bekleyen ¢alismalar oldugu gibi daha uzun dénem sonuglarin
yayinlandigi calismalarda bulunmaktadir [11,12,14,15,19,31]. Insanlar {izerinde yapilan
geriye doniik ¢aligmalarda da spinal travmanin kemik tizerinde ciddi bir yikima neden oldugu

gosterilmistir [17,19]. Ancak deneysel spinal travmanin agirligindan dolayr deneklerin
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yasatilmasinda karsilagilan sorunlar bizim ve bizim gibi benzer calismalarin kisitlayici

yonlerini olusturmaktadir. Daha iyi bir post op bakim ve izlem ile olusabilecek
komplikasyonlar 6nlenebilirse daha uzun donemdeki iyilesme sonuglar1 degerlendirilebilir.
Spinal travmali grupta kallus dokusunda elde ettigimiz diisiik kalsiyum diizeyleri
mineralizasyonun  yetersizliginin  bir  gostergesidir. Ayni zamanda histopatolojik
degerlendirmedeki kikirdak ve fibroz doku baskinligini da kismen agiklamaktadir. Bazi
caligmalarda gosterildigi gibi spinal travma sonrasi kandaki yiiksek kalsiyum degerleri ile
bizim buldugumuz diisiik doku kalsiyumu arasindaki ¢eliski, iyilesmenin yalniz mekanik
faktorlerle degil sistemik hormonal diizeyde de etkilendigini gostermektedir [17,18,32].
Kanda ve kallus dokusunda 6l¢iilen BALP diizeyleri, kirik olusturulan gruplarda intakt kemik
grubuna oranla anlamli derecede yiiksek seyretmektedir. Bu durum kemik yapim aktivitesinin
etkin sekilde isledigini gostermektedir. Buna karsin, spinal travmali grup ile kontrol grubu
karsilastirildiginda grup 1 de daha yiiksek degerler goze ¢arpmaktadir. Bu bulgular literatiirle
uyumludur ancak bizim c¢aligmamizda elde ettigimiz fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmamustir [17,22,33,34].

Literatiirde spinal travma sonucu olusan denervasyonun kemik yikimini belirgin sekilde
arttirdigi konusunda fikir birligi mevcut iken, bunu biyokimyasal olarak kanitlamak ig¢in
kullanilacak parametreler konusunda geliskili goriisler mevcuttur [17,20,21,24,35]. Serum
hidroksprolin seviyesi, kollajen metabolizmasinin yikim yoniinde bir gostergesi olarak
diistiniilmekle beraber hiperparatiroidi, hipertiroidi, paget hastalifi, yaniklar, kemik
metastazlar1 v.b. diger bazi patolojiler sonucunda da diizeylerinin artig gostermesi ayrica
gidalarla alinan kollajen ve jelatinden etkileniyor olmasi bu konudaki giivenilirligini
azaltmistir [35]. H. Aro ve arkadaslari hidroksiprolinin kallus dokusundaki diizeylerini
arastirdiklar1 ¢aligmalarinda, denerve ve normal ekstremite arasinda anlamli bir fark tespit
edememislerdir [15]. Calismada elde edilen sonuglar bununla uyumlu géziikmektedir. Buna
karsin 1yilesme dokusunda yiiksek hidroksiprolin diizeyleri tespit edilen c¢alismalarda
mevcuttur. Sonug¢ olarak kemik yikiminin degerlendirilecegi caligmalarda idrar ve doku
hiproksiprolin diizeyinin yaninda diger yikim belirteclerinin de bakilmasi sonuglarin
giivenilirligini arttiracaktir [19,20,21,35].

Sonug olarak spinal travma nedeniyle olusan sinir iletimindeki kesintinin, kirik iyilesmesinin
mineralizasyon fazin1 olumsuz yonde etkilemesine karsin kallus boyutunda artisa neden
oldugu goriilmektedir. Bu durum, biiyiik ancak zayif bir kallus dokusuyla, ge¢ iyilesen

kiriklarin meydana geldigini gostermektedir. Elde ettigimiz bu sonug ile giinliikk pratigimizde
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paraplejik ya da kuadroplejik durumdayken kirik meydana gelen hastalara, kallus

mineralizasyonunu arttirici, kalsiyum metabolizmasini diizenleyici tedaviler verilmesi ile hem

daha kaliteli bir kalus dokusu elde edilir hemde hizli bir kaynama meydana getirilebilir.
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