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TURKCE OZET

Calismada farkli periferal sinir anastomoz tekniklerinin sinir rejenerasyonu
yoniinden karsilagtirilmali arastirilmast amaglanda.

Wistar Albino 56 adet sican kullanildi. Epindral dikis (D) (GRI; n=21) ve
doku yapstiricisi (FG) (GRII; n=21) olarak iki grupta planlandi. GRI-D’de D ile
mikrocerrahi sinir anastomozu (MCSA) yapildi. GRI-DP’de MCSA bolgesine PRP
(trombositten zengin plazma) ve GRI-DM’de MKH (mezenkimal kok hiicre)
uygulandi. GRII-F’de FG ile sinir anastomozu yapildi. GRII-FP’de FG ile anastomoz
sonrast bolgeye PRP ve GRII-FM’de MKH uygulandi. Siganlarin pre- ve
postoperatif 1’er hafta arayla 8. haftaya kadar norolojik muayeneleri, yiiriiyiis
analizleri ve elektromiyografileri (EMG) yapildi. Siganlar 8. haftada sakrifiye
edilerek nervus ischiadicus’lar1 histopatolojik olarak incelendi. Verilere istatistiksel
analiz gerceklestirildi.

Postoperatif 8. haftada: duyusal fonksiyon tiim gruplarda ayniydi (p>0,05);
fonksiyonel iyilesme GRI-DP’de en kotiydii ve sadece GRI-D ile GRI-DP
arasindaki fark anlamhiydi (p=0,005); en yiiksek amplitid GRI-DM ve GRII-
F’deydi; tiim gruplarda distal latans preoperatif degerlere ulast1 (p>0,05); ileti hiz1
icin GRI-DP ile GRII-F arasinda anlamh fark goriildi (p=0,012); igne EMG’de,
musculus tibialis cranialis ve gastrocnemius’ta membran stabilitesi saglandi
(p>0,05); musculus tibialis cranialis’te GRI-D ile GRI-DP, GRI-DM ve GRII-FM
arasinda anlamli fark vardi (p=0,019). Histopatolojide; GRI-D ile GRII-FM ve GRII-
F ile GRII-FM arasinda sadece inflamasyon yoniinden anlamli fark belirlendi
(p=0,042, p=0,028). Noroma en fazla GRI-D’deydi, ancak gruplar arasinda anlaml
fark yoktu (p>0,05).

Periferal sinir onariminda epindral dikis ve FG ile yapilan anastomoz etkili
kaopitasyon saglar. Duyusal ve motorik fonksiyonlardaki iyilesme, elektrondrografi,
igne EMG ve histopatolojik veriler temelinde FG ile sinir anastomozu yapilan
bolgeye MKH uygulanmasinin daha etkin bir yontem oldugu goriilmektedir.

Anahtar Sézciikler: Elektromiyografi, mezenkimal kok hiicre, periferal sinir
anastomozu, sinir rejenerasyonu, trombositten zengin plazma
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INGILIiZCE OZET

Comparative Investigation of Different Peripheral Nerve Anastomosis
Techniques for Nerve Regeneration

It was aimed to compare different peripheral nerve anastomosis techniques in
terms of nerve regeneration.

Wistar Albino 56 healthy rats were used. The study was planned as epineural
suture (D) (GRI; n=21) and tissue adhesive (FG) (GRII; n=21). Microsurgical nerve
anastomosis (MSNA) was performed with D in GRI-D. PRP was applied to the post-
MSNA area in GRI-DP and MSC was applied in GRI-DM. In GRII-F, nerve
anastomosis was performed with FG. PRP was applied to the post-anastomotic
region with FG in GRII-FP and MSC was applied in GRII-FM. Neurological
examinations, walking analysis and electromyography (EMG) of all rats were
performed pre- and postoperatively at 1-week intervals until the 8 ™ week. At the 81
postoperative week, the rats were sacrificed and the nervus ischiadicus was examined
histopathologically. Statistical analysis was performed on the data.

At postoperative 8" week: sensory function was the same in all groups
(p>0.05); functional improvement was worst in GRI-DP, and the difference was
significant only between GRI-D and GRI-DP (p=0.005); the highest amplitude
values were in GRI-DM and GRII-F, but only the difference between GRI-D and
GRI-DP was significant (p=0.026). Distal latency values in all groups reached
preoperative values (p>0.05); there was a difference between GRI-DP and GRII-F
(p=0.012); in needle EMG, muscle membrane stability was achieved in the musculus
tibialis cranialis and gastrocnemius (p>0.05), there was a significant difference
between GRI-D and GRI-DP, GRI-DM and GRII-FM only in the musculus tibialis
cranialis (p=0.019). Histopathologically, there was only a significant difference in
term of inflammation between GRI-D and GRII-FM, and between GRII-F and GRII-
FM (p=0.042, p=0.028). Neuroma was mostly in GRI-D, but there was no
significant difference between groups (p>0.05).

Anastomosis with epineural suture and FG provides effective kaopitation in
peripheral nerve repair. Based on the improvement in sensory and motoric functions,
electroneurography, needle EMG and histopathological data, local application of
MSC to the region following nerve anastomosis with FG seems to be a more
effective method in nerve injuries.

Key Words: Electromyography, mesenchymal stem cell, peripheral nerve
anastomosis, nerve regeneration, platelet rich plasma
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1. GIRIS

Periferal sinir yaralanmalar1 genellikle kompresyon, c¢arpma, gerilme,
yaralanma ya da kesilme sonucu olusur (Akimn, & Besalti, 2000; Anatolitou, Kazakos,
& Prasinos, 2012; Christie, & Zochodne, 2013; Olaifa, 2018). Evcil hayvanlarda
periferal sinir yaralanmalariin etiyolojisinde; motorlu tasit kazalari, kiriklar, atesli
silah yaralanmalar1 ve iatrojenik nedenler yer almaktadir (Akin, & Besalti, 2000;
Anatolitou ve ark., 2012; Taylor, 2009; Olaifa, 2018; Sharp, 2003). Radial ve
ischiadik sinir hasar1 sik goriilmekle birlikte diger periferal sinirlerde de patolojilerle
karsilagilmaktadir (Akin, & Besalti, 2000; Taylor, 2009; Sharp, 2003). Periferal sinir
hasar1 mortal bir patoloji degildir ancak olusan sinir hasar1 ¢ogu hayvanda
amputasyona ya da Otenaziye sebep olabilir (Akin, & Besalti, 2000; Sharp, 2003;
Olaifa, 2018). Periferal sinir rejenerasyonunun basarisinda sinirin destekleyici
yapilarinda meydana gelen hasarin derecesi dnemlidir. Elektrodiyagnostik bulgular,
sinir hasar derecesinin, cerrahi zamanlamanin ve prognozun degerlendirilmesinde
onem arz eder (Anatolitou ve ark., 2012; Forterre ve ark., 2007; Mortari, Quitzan,
Branddo, & Rahal, 2018). Yetersiz periferal sinir rejenerasyonu kas fonksiyon
bozuklugu, duyu kaybi ve agri ile sonuglanir ve yasam kalitesini olumsuz yonde
etkiler (Anatolitou ve ark., 2012; Christie, & Zochodne, 2013).

Periferal sinir hasart sonrasi, hiicre gdvdesinde, proksimal ve distal sinir
segmentinde ve hedef organlarda cesitli molekiiler ve hiicresel degisiklikler olur
(Anatolitou ve ark., 2012; Campbell, 2008; Christie, & Zochodne, 2013; Faroni,
Mobasseri, Kingham, & Reid, 2015; Gordon, & Borschel, 2017; Martins, Bastos,
Siqueira, Heise, & Teixeira, 2013; Menorca, Fussell, & Elfar, 2013; Zhang, &
Rosen, 2018). Proksimal sinir segmentinde, aksonun travmatize oldugu bolgeden
sonraki ilk Ranvier diiglimiine kadar olan sinir boyu dejenere olur (Gordon, &
Borschel, 2017). Distal sinir segmentinde ise, yaralanmadan hemen sonra “Wallerian
dejenerasyonu” sekillenir (Alvites ve ark., 2018; Avci, Akan, Yildirim, & Akéz,
2002; Cho ve ark., 2010; Daneyemez, & Secer, 2008; Emel ve ark., 2011; Griffin,



Malahias, Hindocha, & Khan, 2014; Kiigiik ve ark., 2014; Leuzzi ve ark., 2014;
Menorca ve ark., 2013; Sharp, 2003; Svennigsen, & Dahlin, 2013; Terenghi, 1999;
Quan, & Bird, 1999; Zhang, & Rosen, 2018). Wallerian dejenerasyonunda, dncelikle
akson ve miyelin kilifin par¢alanmasi ile tiim norotiibiil ve noroflamanlarda
diizensizlik sekillenir (Daneyemez, & Secger, 2008). Schwann hiicreleri farklilasip
cogalarak makrofajlarla birlikte, miyelin kilif kalintilarin1 fagosite eder (Daneyemez,
& Secer, 2008; Johnson, Zoubos, & Soucacos, 2005). Sinir yaralanmasi sonucunda
aksoplazmik Na*, K" ve Ca?" iyon akimlarinda degisim olur ve hiicre i¢ine Na* ve
Ca?" girisi artar. Aksondaki Ca*' iyon artig1 proteazlarin aktivasyonuna, oksidatif
fosforilasyonun bozulmasina ve serbest radikal olusumuna neden olarak aksonal
dejenerasyona yol agar (Demiryiirek, Demiryiirek, & Babiil, 2002).

Periferal sinir hasarinin derecesinin bilinmesi cerrahi tedavinin planlanmasi ve
prognozun belirlenmesi agisindan 6nemlidir. Seddon ve Sunderland tarafindan
olusturulan periferal sinir hasar1 smiflandirmasi giiniimiizde hala gecerliligini
korumaktadir (Akin, & Besalti, 2000; Campbell, 2008; Daneyemez, Solmaz, & Izci,
2005; Daneyemez, & Secer, 2008; Robinson, 2000). Periferal sinir yaralanmasi
hafiften siddetliye dogru noropraksi, aksonetmesiz ve noretmesis olarak
derecelendirilir (Akin, & Besalti, 2000; Campbell, 2008; Daneyemez ve ark., 2005;
Daneyemez, & Secer, 2008; Robinson, 2000).

Periferal sinir hasarinda lezyon yerinin belirlenmesi ve tedavi sonrasi
rejenerasyonun takibinde elektrofizyolojik teknikler detayli ipuclart verir (Bergquist,
& Hammert, 2013; Gorig, & Struppler, 1991; Griffin ve ark., 2014; Karsidag ve ark.,
2008; Quan, & Bird, 1999). Elektromiyografi (EMGQG), sinir ileti hizim1 ve kasin
elektriksel aktivitesini 6lgerek periferal sinir yaralanmasi sonrasi iyilesme doneminin
objektif degerlendirilmesine olanak saglar (Geuna, 2015; Griffin ve ark., 2014;
Karsidag ve ark., 2008; Robinson, 2015; Robinson, 2018; Quan, & Bird, 1999).

Sinir rejenerasyonu dogrudan endondyrum, perindryum ve epindryum ile
iligkilidir. Travmatize olmus sinirlerin anatomik biitlinliigii diizensizlestik¢e spontan
ve fonksiyonel iyilesme ihtimali az olmaktadir (Akin, & Besalt1, 2000; Sharp, 2003).
Periferal sinir onarimi direkt onarim (ndrorafi) ve greftleme olarak iki ana gruba
ayrilir (Akin, & Besalti, 2000; Giannessi ve ark., 2014; Griffin ve ark., 2014; Maria,
Poggi, Burchielli, & Vozzi, 2009; Sandrini, Pereira-Junior, & Gay-Escoda, 2007;



Sharp, 2003). Periferal sinir cerrahisi, hasarli sinirlerin yapisal ve fonksiyonel
biitiinliiglinlin saglanmasin1 amaglar (Akin, & Besalt1, 2000; Giannessi ve ark., 2014;
Griffin ve ark., 2014; Saied, Shekaari, Sadeghifar, & Karbalaeikhani, 2015). Ancak,
nororafide kullanilan materyaller yabanci cisim etkisi yapabilir ve skar doku
formasyonu gibi komplikasyonlara yol acabilir (Attar, Zalzali, Razavi, & Rezaei,
2012; Junior, Valmaseda-Castellon, & Gay-Escoda, 2004; Maragh, Meyer,
Davenport, Gould, & Terzis, 1990; Povlsen, 1994; Sandrini ve ark., 2007; Silva ve
ark., 2010; Tse, & Ko, 2012).

Periferal sinir yaralanmalarinda klasik mikrocerrahi dikis tekniklerinin yaninda
dikigsiz onarim yontemleri de gelistirilmistir (Akin, & Besalt1, 2000; Attar ve ark.,
2012; Isaacs, 2010; Junior ve ark., 2004; Moy ve ark., 1988; Povlsen, 1994; Silva ve
ark., 2010; Tse, & Ko, 2012). Uygulanmas1 kolay ve olumlu fonksiyonel sonuglar
sagladigindan dolayi, doku yapistiricisi olan fibrin glue’nun kullanimi gittikce
yayginlasmakta ve mikrocerrahi dikis tekniklerine alternatif olmaktadir (Povlsen,
1994; Tse, & Ko, 2012). Ancak klasik teknikler ile karsilastirildiginda doku
yapistiricilarinin {istiin fonksiyonel sonuglart heniiz kanitlanmamaistir (Anani, & El-
Sadek, 2009; Koulaxouzidis, Reim, & Witzel, 2015; Martins, Siqueira, Silva, &
Plese 2005a; Suri, Mehta, & Sarkar, 2002; Ornelas ve ark., 2006a,b). Ayrica, fibrin
glue ile onarimda, adezyon ve sinir kompresyonu gibi birka¢ dezavantaj da
bildirilmektedir (Anani, & El-Sadek, 2009; Suri ve ark., 2009). Fibrin glue ile
mikrocerrahi dikis teknigi elektrodiyagnostik yonden karsilagtirildiginda, fibrin glue
kullaniminda ileti hizi ve amplitiidlerin daha yiiksek oldugu belirtilmektedir
(Koulaxouzidis ve ark., 2015; Martins ve ark., 2005b; Ornelas ve ark., 2006a). Fibrin
yapistiricilar  6zellikle brakial pleksus cerrahisinde, periferal sinir onariminda,
serebellopontin ag1 tiimorlerinin uzaklagtirilmas: sonrasit gerekli olan fasiyal sinir
anastomozunda ve kavernoz siniis cerrahisinde gerekli sinir onariminda operasyon
stiresini kisaltmak amaciyla kullanilmaktadir (Anani, & El-Sadek, 2009; Martins ve
ark., 2005a,b; Suri ve ark., 2009).

Her ne kadar cerrahi ekipmanlar ve mikrocerrahi teknikler geligse de sinir
rejenerasyonunda fonksiyonel geri doniis tam anlamiyla saglanamamaktadir
(Giannessi ve ark., 2014; Karsidag, Sevim, Akgal, & Karsidag, 2014; Kim ve ark.,
2014; Lichtenfels, Colome, Sebben, & Braga-Silva, 2013; Sariguney ve ark., 2008;



Tannemaat, Boer, Eggers, Malessy, & Verhaagen, 2009). Sinir biiyiime faktorlerinin
(NGF) hiicre proliferasyonu ve farklilasmasi iizerindeki fizyolojik roliiniin ve
molekiiler diizeydeki etkilerinin anlagilmasi travmatize sinirin rejenerasyonunda
onemli bir adim olmustur (Alvites ve ark., 2018; Campbell, 2008; Frostick, Yin, &
Kemp, 1998; Sariguney ve ark., 2008; Terenghi, 1999). Sinir rejenerasyonunu
arttirmak icin sinir biiyiime faktorii (NGF), platelet kaynakli biiytime faktorii (PDGF)
ve fibroblast biiyiime faktorii (FGF) gibi faktorler tanimlanmistir (Farrag, Lehar,
Verhaegen, Carson, & Byrne, 2007; Kim ve ark., 2014; Sariguney ve ark., 2008).

Plateletten zengin plazma (PRP); PRP-gel, platelet gel, PRP-clot ya da plasma
rich in growth factors olarak bilinen biyolojik bir materyaldir (Sandrini ve ark.,
2007; Sarigiiney ve ark., 2008; Ye ve ark., 2012). PRP normal plazmadan yaklasik 5
kat fazla platelet konsantrasyonu igerir ve ¢esitli hasarli dokularin rejenerasyonunda
kullanilir (Giannessi ve ark., 2014; Kim ve ark., 2014; Lichtenfels ve ark., 2013; Ye
ve ark., 2012). Literatiirlerde PRP’nin yara iyilesme siirecinde gerekli olan biiyiime
faktorlerinin 6nemli bir kaynagi oldugu vurgulanmaktadir (Farrag ve ark., 2007; Kim
ve ark., 2014; Sarigiiney ve ark., 2008). PRP gibi yiiksek oranda biiylime faktorii
icerikleri doku rejenerasyonunda basarili bir sekilde kullanilir (Farrag ve ark., 2007;
Giannessi ve ark., 2014; Kim ve ark., 2014; Lichtenfels ve ark., 2013; Sarigiliney ve
ark., 2008). PRP’nin sinir rejenerasyonu iizerinde aksonal rejenerasyonu arttirici
yonde Onemli katkilar1 oldugu bildirilmektedir (Gado, & El-Banna 2020; Kim ve
ark., 2014; Ye ve ark., 2012).

Sinir rejenerasyonunu gelistirmek ve desteklemek amaciyla kullanilan diger bir
biyolojik materyal ise mezenkimal kok hiicredir (MKH). MKH, eriskin kok hiicre
tipidir (Akyuva, Diren, Bulduk, Sara¢, & Kabatas, 2018; Jiang, Jones, & Jia, 2017;
Kivang, Oztiirk, Gokalp, Ozdemir, & Tuglu, 2015; Ozen, & Giil-Sancak, 2014). Yag
dokusu, kemik iligi, dis pulpasi, amniyon sivisi, endometriyum, plasenta, gébek
kordonu ve gobek kan1 gibi bir¢ok dokudan elde edilir (Akyuva ve ark., 2018; Ates,
2016; Jiang ve ark., 2017; Keilhoff, & Fansa, 2011; Ozen, & Giil-Sancak, 2014;
Zhang ve ark., 2017). MKH, yag, kikirdak, kemik, kas, ndoron gibi hiicrelere
farklilasir. Bu hiicreler, elde edildikleri dokularda sayica ¢ok az olduklar i¢in kiiltiir
ortaminda pasajlanarak sayilar1 ¢ogaltilir (Akyuva ve ark., 2018; Ozen, & Giil-
Sancak, 2014). Kendi kendini yenileme ve degisik hiicre tiplerine farklilasma



ozelliklerine sahip olduklarindan dolay1 sinir dokunun rejenerasyonu i¢in aranan bir

hiicre kaynagidir (Jiang ve ark., 2017; Ozen, & Giil-Sancak, 2014; Quan, & Bird,

1999; Yarar ve ark., 2015). Literatiirlerde, MKH’nin sinir rejenerasyonunda miyelin

olusumuna olumlu katk: sagladig belirtilmektedir (Cui ve ark., 2018; Masgutov ve

ark., 2019).

Biyoteknolojinin gelismesiyle birlikte sinir rejenerasyonu iizerine yapilan
caligmalar, hiicresel diizeyde sinire destek olan ve rejenerasyonu arttiran tibbi iirlinler
iizerine yogunlasmistir (Daneyemez, & Seger, 2008; Matsumoto ve ark., 2000;
Sandrini ve ark., 2007; Wang, Hu, Cao, Wu, & Gu, 2005).

Yukaridaki literatiir bilgileri temelinde, sicanlarda olusturulan deneysel nervus
ischiadicus hasar1 sonras1 farklt periferal sinir anastomoz tekniklerinin sinir
rejenerasyonu yoOniinden karsilagtirilmali aragtirilmast isimli doktora tez ¢aligmasi
planlanmis ve asagidaki sorulara cevap bulunmasi amaglanmigtir.

e Sinir onariminda klasik mikrocerrahi dikis teknigi ile doku yapistiricisinin (fibrin
glue) sinir rejenerasyonuna katkisini karsilagtirmali arastirmak,

e Mikrocerrahi dikis yontemi ile yapilan sinir anastomozunun uygulanabilirligini
bir kez daha vurgulamak,

e Mikrocerrahi periferal sinir anastomoz yontemi ile birlikte ¢caligma altgruplarinda
lokal uygulanan PRP ve MKH etkinligini postoperatif klinik, norolojik ve
histopatolojik olarak incelemek,

e Deney gruplarinin  postoperatif elektromiyografi (EMG) bulgularmi
karsilagtirarak en etkin cerrahi teknigi objektif olarak belirlemek,

e Deneklerin sakrifikasyonlar1 sonrasi c¢ikarilan sinir dokularimi histopatolojik
olarak inceleyerek deney altgruplarini rejenerasyon yoniiyle karsilastirmak,

e (Calisma gruplarindan elde edilen analiz bulgularinin istatistiksel anlamlilik
yoniinden karsilastirilarak, bu tekniklerin veteriner ve insan hekimliginde rutin

uygulanabilirligini ortaya ¢ikarmak.



2. GENEL BILGILER

2.1. Sinir Sisteminin Anatomi ve Histolojisi

Sinir sistemi, néron ve nodroglia olusur. Noronlar viicuda gelen uyariy1
merkezi sinir sistemine tagirken, ndroglia hiicreleri ise aksonal iletinin diizenlenmesi
ve uyarilarin farkli ndronlar arasinda yayilmamasini saglar (Akers, & Denbow, 2008;
Evans, & deLahunta, 2013). Noronlar ve noroglia hiicrelerinin sekilleri diger
hiicrelerden oldukc¢a farkli ve karmasiktir (Akers, & Denbow, 2008; Evans, &
deLahunta, 2013; Uemura, 2015). Noronlar diger hiicreler gibi normal hiicresel
yapilara sahiptir ancak elektriksel uyarimin nérondan diger bir nérona aktariminda
sinaps adi verilen Ozellesmis membran iletimini saglayan farkli bir yapr vardir
(Akers, & Denbow, 2008; Evans, & deLahunta, 2013; Fox, 2011; Thomson, & Hann,
2014; Uemura, 2015). Sinapslar, karmagik néronal agin temelini olusturur (Evans, &
deLahunta, 2013; Thomson, & Hann, 2014; Uemura, 2015).

Sinir sistemi, beyin ve spinal kordu iceren merkezi sinir sistemi (MSS),
cranial sinirler (CS) ile spinal sinirleri i¢eren periferal sinir sistemi (PSS) ve otonom

sinir sistemi (OSS) olmak {izere ii¢ boliimden olusur (Thomson, & Hann, 2014).

2.1.1. Sinir Sisteminin Bashca Hiicreleri
2.1.1.1. Noron

Noronlar, sinir sisteminin fiziksel ve kimyasal uyaranlarina cevap vermek
lizere Ozellesmis en temel yapisal ve fonksiyonel hiicreleridir. Noronlar hiicre
govdesi ile birlikte akson ve dentritlerden olusur (Akers, & Denbow, 2008; Reece,
2012; Thomson, & Hahn, 2012; Uemura, 2015). Yapisal ve fonksiyonel 6zelliklerine
gore; hiicre govdesi, alic1 (reseptive) segment, tetikleyici (trigger) bolge, iletken
(conductive) ve tasiyict (transmissive) segment olmak {izere bes bolgeye ayrilir

(Sekil 1) (Evans, & deLahunta, 2013).
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Sekil 1. Farkl tipteki afferent ve efferent noronlar (Evans, & deLahunta, 2013).

Hiicre govdesi (soma ya da perikaryon), niikleus ve organelleri igerir. Hiicre
gdvdesi, noral fonksiyonlarda gerekli olan esansiyel proteinleri sentezler. Esansiyel
proteinlerin sentezinde niikleus, endoplazmik retikulum, golgi cisimcigi ve serbest
ribozomlar yer alir (Evans, & deLahunta, 2013; Fox, 2011; Rastogi, 2007; Reece,
2012; Uemura, 2015). Uyarilarin iiretilmesi, iletilmesi veya transmisyonunda gorev
almadigindan dolay1 hiicre govdesinin konumu 6nemli degildir (Evans, & deLahunta,
2013).

Dentritler, konik sekilde gittik¢e incelen, kisa ve bol miktarda endoplazmik
retikulum iceren uzantisal yapilardir. MSS’deki bir néronun diger néronlardan gelen
uyartyt aldigr kisimda ya da PSS’deki cevresel uyarilarin algilandigi bolgede
bulunur. Dentritler, dentritik bolge ya da alic1 segment olarakta isimlendirilir (Evans,
& deLahunta, 2013; Fox, 2011). Ayrica dentritler, sinir hiicresinin sekil ve
konumuna gore degisiklik gosterir. Primer afferent ndronlarda, reseptif segment duyu
organlar1 ilizerinde yer alir. Koku alma sisteminde, bu segment, kimyasal kokunun
etki ettigi ndronun hiicre gdvdesinin uzagindadir. interndronlarin ve alt motor
noronlarin (AMN) dendritleri ve hiicre govdeleri alici segmenti olusturur, bunlar

diger  ndronlarin  sinaptik  terminalleri  tarafindan  salinan  kimyasal



ndrotransmitterlerden etkilenirler. Alict segment, néron boyunca kademeli olarak
yayilan membran potansiyelinde degisiklige yol agarak tetikleyici bdlgeyi etkiler
(Evans, & deLahunta, 2013). Internoronlarin ve AMN’lerin dendritleri, sinir
uyarilarini iletmezler. Bu yiizden biyoelektriksel degisiklik sinapslar araciligiyla ya
hiicre gdvdesine kademeli olarak ortodromik yonde ya da hiicre gdvdesinden uzaga
antidromik yonde yayilir (Evans, & deLahunta, 2013).

Aksonlar; dar, konik olmayan ve az miktarda endoplazmik retikulum igeren
yapidadirlar. Telodendron, iletken ya da tasiyict segment olarakta isimlendirilir
(Evans, & deLahunta, 2013). Uyarilar, iletken segmentler araciligiyla, uyarilarin
uiretildigi aksonal tepe’den (axon hillock) her iki yonde iletilirler. Bazi primer
afferent noronlarin bir dalinda iretilen uyari, aksonlar araciligiyla MSS’ye dogru
iletilir. Ardindan bagka bir dal yoluyla MSS’den uzaklagir. Olfaktér noronlar,
interndronlar ve. AMN’lerin iletici segmentleri aksonal tepe’de baslar ve hiicre
govdelerinden wuzaklasarak effektér organlara ya da sinapslara kadar ilerler.
Tetikleyici bolge, iletken segment ilizerinde uyarilarin iiretildigi yerdir. Koku alma
sistemi, interndronlar ve AMN’lerin reseptor hiicrelerinin tetikleyici bolgesi, aksonal
tepe’nin hemen distalinde yer alir. Primer afferent noronlarin tetikleyici bolgesi ise,
ndronun alict segmentine en yakin bolgede bulunan akson parcasidir (Evans, &
deLahunta, 2013). Tastyict segment, aksonun terminal ucunda bulunur. Tasiyici
segment, MSS’de yer alan primer afferent néronlar, interndronlar, AMN ve
projeksiyon ndronlarda ndrotransmitterlerin salindig1 sinaptik ucu olusturmak iizere
farklilagir. Motor noronlardan a, B ve y’da ise, norotransmitterlerin salindigi motor

ug plaklarini olusturur (Evans, & deLahunta, 2013).

2.1.1.1.1. Noronlarn Siniflandiriimasi

Noronlar; yapisal oOzellikleri, fonksiyonlari, akson wuzunluklar1 ve
bulundurduklar1 nérotransmitterlere gore dort gruba ayrilirlar (Akers, & Denbow,
2008; Evans, & deLahunta, 2013).

Yapisal olarak, hiicre govdesinden koken alan uzantilarin sayisina gore
iinipolar, bipolar ve multipolar olarak iice ayrilir. Unipolar néronlar’in, tek kok

uzantist ve bu uzantinin bifurkasyon noktasindan ayrilan periferal ve sentral iki



uzantist bulunur. Unipolar néronlar periferal dokulari innerve eder, somatik ve
visseral bilgileri MSS’ye getirir. Bu nedenle primer duyu noronlar1 olarakta
tanimlanirlar. Bipolar néronlar, iki uzantiya sahip olup; retinada, cochlea’nin spiral
ganglionunda, vestibular organin ganglionunda ve olfaktdr epiteliumda yer alirlar.
Sensorik ndronlardir, periferal uzantilart duyusal reseptorleri innerve eder ve gelen
duyusal uyarilar1 MSS’ye iletirler. Multipolar néronlar, en yaygin ndron tipidir. Her
noronda birden fazla hiicresel uzanti yer alir. Multipolar néronlar duyu, motor ve
interndron olmak {izere ii¢ tiptedirler (Akers, & Denbow, 2008; Fox, 2011; Uemura,
2015).

Noronlar fonksiyonlarina gore, afferent, efferent ve internéronlar olmak iizere
iic grupta incelenirler (Akers, & Denbow, 2008; Fox, 2011; Uemura, 2015). Afferent
noronlar, reseptorlerden ya da duyusal organlardan agri, 1s1i, dokunma, basing,
vibrasyon ve propriyosepsiyon gibi uyarilari tasirlar. Bircogu psddoiinipolar
ozelliktedir ve hiicre govdeleri spinal sinirlerin dorsal kok ganglionunda bulunur.
Efferent noronlar, motor uyarilar1 kaslara tagirlar. Hiicre gévdeleri MSS’de yer alir.
Bu néronlarin o, y ve otonom motor olmak iizere farkli tipleri bulunur. Iskelet
kaslarin1 a ve y motor ndronlar innerve eder. Diiz kas, kalp kasi ve bezleri otonom
motor noronlar innerve eder (Akers, & Denbow, 2008; Fox, 2011; Evans, &
deLahunta, 2013; Thomson, & Hann, 2014). Internéronlar, MSS’de yaygin olarak
bulunan lokal sirkiiler néronlardir ve hemen hemen tiim sinirsel siirecte yer alirlar.
Genellikle multipolar 6zelliktedirler (Akers, & Denbow, 2008; Thomson, & Hann,
2014). Uzun aksonlara sahiptirler, uyarilar1 uzak mesafelere tasiyan diizenleyici ve
projeksiyon interndron olmak iizere iki alt gruba ayrilirlar. Uyarilarmi duyusal,
motor ve diger interndronlara aktarirlar (Akers, & Denbow, 2008).

Akson uzunluguna gore, uzun aksona sahip olanlar1 golgi tip I ve kisa
aksonlara sahip olanlar1 ise golgi tip II olarak adlandirilir (Akers, & Denbow, 2008).

Norotransmittere gore, iskelet kaslarin1 innerve eden motor ndronlar
asetilkolin saldigindan dolay1 kolinerjik noron olarak, beyin sapinin raphe
niikleusunda yer alan néronlar da serotonin saldigindan dolay:1 serofonerjik noron

olarak adlandirilirlar (Uemura, 2015).



2.1.1.2. Noroglia Hiicreleri

Noroglia hiicreleri, destekleyici, koruyucu ve besleyici 6zelliktedir. Glial
hiicreler, aksiyon potansiyeli olusturmazlar ancak ndral iletisimin etkinligini
diizenlerler. MSS’nin noroglial hiicreleri; ependimal hiicreler, astrositler,
oligodendrositler ve mikroglia hiicreleridir. Ependimal hiicreler, beyin ventrikiilleri
ve spinal kordun sentral kanalindaki bosluklar1 sararlar. Beyin-omurilik sivisinin
(BOS) iiretildigi yerlerde kan damarlar ile birleserek koroid pleksusu olustururlar.
Astrositler, MSS’de bulunan ndoronlarin ¢evrelerini regiile ederler. Astrositlerin
uzantilar1 kan damarlari, sinaptik yapilar, sinir hiicre govdesi ve dentritleri ile
baglantilidir (Akers, & Denbow, 2008; Evans, & deLahunta, 2013; Fox, 2011;
Thomson, & Hann, 2014). Astrositler, travmatik yaralanma ya da yangisal
hastaliklarda rejenerasyon ve skar formasyonunun olusmasinda énemli rol oynarlar
(Thomson, & Hann, 2014). Mikroglialar, substantia alba (beyaz madde) ve grisea
(gri madde) boyunca dagilmis olarak bulunan, makrofaj fagositoz sisteminin bir
pargast olan mezodermal hiicrelerdir. Yangi sirasinda kan damarlarindan MSS’ye
gegerler. Oligodendrositler, MSS’deki aksonlara miyelin kilif olustururlar (Evans, &
deLahunta, 2013; Fox, 2011; Uemura, 2015; Thomson, & Hann, 2014). PSS’nin
noroglial hiicreleri ise uydu ve Schwann hiicreleridir. Schwann hiicreleri, PSS’de

aksonal kilifi olustururlar (Thomson, & Hahn, 2012; Uemura, 2015).

2.1.1.3. Miyelin Kilif

Miyelin kilif, aksonlar1 ¢evreleyen sfingomiyelin olarakta isimlendirilen
beyaz tabakadir. Uyarinin hizli bigimde iletilmesinde ve aksonal korumada 6nemli
rol oynar. Ayrica lipidten zengin yapisi nedeniyle elektrik yalitkani olarak gorev
yapar (Reece, 2012).

MSS’yi saran miyelin kilif, oligodentrositler tarafindan sentezlenir. Her bir
oligodendrosit, bir ahtapotun dokunaglar1 gibi, birka¢ aksonun etrafinda miyelin
kiliflar1 olusturan uzantilara sahiptir. MSS’nin yiiksek konsantrasyonda akson igeren
alanlar1 substantia alba’y1 olusturur. Substantia grisea ise, miyelin kiliflar1 olmayan

yiiksek konsantrasyonlarda hiicre gévdelerinden ve dendritlerden olusur (Fox, 2011).
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PSS’de, Schwann hiicreleri aksonun etrafin1 ayni1 bolge iizerinde sararak
miyelin kilifi olusturur ve her sargi 6nceki katmanlarla ortiistir. Schwann hiicrelerinin
aksonun etrafina sarilma sayist ve dolayisiyla miyelin kiliftaki katmanlarin sayisi,
kalin aksonlarda ince aksonlardan daha fazladir. Her bir Schwann hiicresi yaklasik 1
mm’lik bir aksonu sarar ve Schwann hiicreleri arasinda akson bosluklar1 bulunur.
Miyelin kilifindaki bu bosluklar Ranvier diiglimleridir. Schwann hiicre zarinin art
arda sarilmasi, akson cevresinde yalitim saglar ve bdylece uyarilar sadece Ranvier

diigiimlerinde iiretilir (Fox, 2011).

2.1.2. Merkezi Sinir Sistemi (MSS)

MSS, ektodermden koken alan beyin (ensefalon) ve spinal kord’tan (medulla
spinalis) olusur (Akers, & Denbow, 2008; Evans, & deLahunta, 2013; Fox, 2011;
Uemura, 2015). Distan ice dura mater, araknoidea ve pia mater olmak iizere ii¢
koruyucu katmanla sarilidir. I¢ kisminda ise BOS’un bulundugu ventrikiiler sistem
yer alir. MSS dista substantia grisea, igte substantia alba olmak iizere iki kisimdan
olusur. Substantia grisea, noronlarin hiicre gdvdeleri, ndroglia, dentritler, miyelinli
ve miyelinsiz aksonlar1 igerir. Substantia alba ise miyelinli aksonlar ve substantia
alba ile baglantili olan noroglialar1 igerir (Akers, & Denbow, 2008; Cunninghan, &
Klein, 2007; Evans, & deLahunta, 2013; Fox, 2011; Uemura, 2015).

2.1.2.1. Beyin (Ensefalon)

Beyin dokusu, substantia grisea ve alba’y1 olusturan ¢ok sayida néron ve
ndroglia hiicrelerinden olusur. Serebrum ve serebellum yiizeyi substantia grisea
tarafindan olusturulan korteks ile sarilidir. Substantia grisea ve substantia alba beyin
sapinda biribirine karigmis halde bulunur ve retikiiler formasyonu olusturur (Evans,
& deLahunta, 2013).

Beyin; frontal, parietal, occipital, temporal, ethmoid ve sphenoid kemiklerin
olusturdugu kalvaryum ig¢inde yer alir (Sharp, 2003). Serebrum, serebellum ve beyin
sapt olmak iizere ii¢ biiyilkk bolimden olusur (Evans, & deLahunta, 2013).
Embriyonik gelisim temel alindiginda; telensefalon (serebral hemisferler- lateral

ventrikiil), diensefalon (talamus, hipotalamus, epitalamus, subtalamus, metalamus-
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liclincli ventrikiil), mezensefalon (cerebral peduncle ve tectum- mezensefalik
aqueduct), metensefalon (pons ve serebellum- doérdiincii ventrikiil) ve miyelensefalon
(medulla oblangata- dordiincii ventrikiil) olmak {izere bes kisimda incelenir (Evans,
& deLahunta, 2013; Fox, 2011; Uemura, 2015). Fonksiyonel olarak ise 6n beyin,
beyin sap1 ve serebellumdan olusur (Thomson, & Hann, 2014).

Anatomik olarak beyin, dorsal ve lateral goriiniimde longitudinal olarak
uzanan sag ve sol serebral hemisferlerden olusur. Sag ve sol hemisferlerin caudalinde
serebellum bulunur. Longitudinal fissiir beyni iki hemisfere ayirirken transversal
fisslir hemisferleri serebellumdan ayirir. Ventral goriinimde, rostrale dogru uzanmis
iki parcadan olusan olfaktor bulb yer alir. Caudalde ise olfaktér bulblar, olfaktor
traktus araciligi ile piriform loba baglanir. Orta hatta cranialden caudale dogru optic
chiasm, hipofiz, mamiller cisimcikler ve crus serebri yer alir. Orta beynin caudalinde
pons, medulla oblangata ve spinal korda uzanan pyramidler bulunur (Thomson, &
Hann, 2014).

Beyin sapi, substantia grisea ile substantia alba karigimini igerir. Cranialden
caudale dogru sirasiyla mezensefalon (orta beyin), pons ve medulla oblangata’dan
olusur (Evans, & deLahunta, 2013). Spinal kord ve serebral hemisferler arasinda
baglant1 kurar. Dordiincii ventrikiil beyin sapinda yer alir ve caudale dogru spinal
kord’ta incelerek devam eder (Evans, & deLahunta, 2013; Thomson, & Hann, 2014).
Nervus olfactorius hari¢ tiim cranial sinirler beyin sapindan g¢ikar. Bilincin
olusmasini saglar, kardiyovaskiiler ve solunum sistemlerinin diizenleyici merkezi
olarak gorev yapar (Evans, & deLahunta, 2013). Medulla oblangata ve pons bir¢cok
assendens ve desendens sinir yollarini, beyin sapindan koken alan cranial sinirlerin
sensorik ve motorik niikleuslarini, postural reflekslerin merkezi mekanizmalarinin
biiylik kismini igerir (Cunninghan, & Klein, 2007).

Serebellum, motor fonksiyonlarin koordinasyonundan sorumlu merkezdir.
Anatomik olarak olduk¢a kivrimli bir yiizeyi vardir. Genel olarak, uzunlamasina orta
cikintis1 olan vermis ve iki lateral hemisferden olusur. Vermis, yaklasik on lobiile
ayrilmustir ve farkli motor fonksiyonlardan sorumludur (Thomson, & Hann, 2014).

On beyin, iki serebral hemisfer ve talamustan olusur. Talamus ¢ok sayida

nukleusa sahiptir, beyin sap1 ve serebrum arasinda bilgileri iletir. Serebrum, dista
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substantia grisea (serebral korteks), merkezde substantia alba ve bazal niikleuslarin
bulundugu sag ve sol serebral hemisferlerden olusur (Evans, & deLahunta, 2013;
Thomson, & Hann, 2014; Uemura, 2015). Bazal niikleuslar serebral hemisferlerin
derininde yer alir. Yiirime ve kogsma gibi yart istemli karigik hareketlerin

kontroliinden sorumludur (Evans, & deLahunta, 2013; Thomson, & Hann, 2014).

2.1.2.2. Spinal Kord (Medulla Spinalis)

Spinal kord, medulla oblangata’nin caudal yonde devami olup, kanalis
vertebralis icinde meninks ile sarili olarak uzanir. Distan dura mater ve igten
araknoidea ile sarilidir. Araknoidea’in derininde BOS igeren subaraknoid bosluk
bulunur. Araknoid trabekiilasyonlar, subaraknoid bosluktan gegerek pia mater’e
baglanir. Pia mater, vaskiiler yapidan zengindir ve spinal kordun yan kenar1 boyunca
kalinlagsarak bilateral dentikiilat baglar1 olusturur. Medulla spinalis’in merkezi
ependimal hiicreler ile sarili olup bu kisimda BOS igeren canalis centralis yer alir.
Canalis centralis, medulla spinalis’in caudal ucunda genisleyerek ventriculus
terminalis’i olusturur. Canalis centralis, noroglial hiicreler, dentritler ve hiicre
govdelerinin bulundugu substantia grisea tarafindan g¢evrilir (Evans, & deLahunta,
2013).

Medulla spinalis’te substantia alba periferde, substantia grisea merkezde yer
alir. Medulla spinalis’in transversal kesitinde, substantia grisea lateral, dorsal ve
ventral ¢ikintilari ile kelebek ya da H harfi goriiniimii sergiler (Evans, & deLahunta,
2013; Thomson, & Hann, 2014). Somatik AMN’lerin hiicre gdvdeleri ventral
boynuzda yer alir. Substantia alba, substantia grisea’nin etrafini sarar ve funikiilden
olusan traktuslar ile organize olur. Dorsal funikulus, primer afferent aksonlarin
dorsal kok liflerinin girmesiyle lateral funikulustan, lateral funikulus ise efferent
aksonlarin ¢ikmasiyla ventral funikulustan ayrilir. Dorsal koklerdeki primer afferent
aksonlarin central iletken kismi spinal korda (ya da beyin sapina) girerek cranial ve
caudale dogru cesitli uzunlukta dallar verir. Afferent aksonlarin kollateral dallari,
interndronlar, projeksiyon ndronlar ve bazi efferent ndronlar ile ¢cok sayida sinaps
yapar. Segmental interndronlar, multisinaptik refleks arkini kurar. o efferent

ndronlarin hiicre govdeleri, beyin sapinda substantia grisea’da ve spinal kordun
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ventral boynuzunda gruplanarak niikleus’u olustururlar. o efferent noéronlarin
aksonlar1 genellikle, aksonun kokiine yakin bulunan substantia grisea iginde,
rekiirrent kollateral olarak adlandirilan kollateral bir dal verir. PSS nin bir pargasi
olan ventral kokii olusturmak lizere MSS’den ayrilir. Genel somatik efferent akson
olarakta isimlendirilen bu aksonlar, motor birimi olusturan kas lifleri iizerinde motor
uc plaklar1 olusturarak son bulur. y efferent noronlarin hiicre govdeleri o
AMN’lerinkine benzer lokasyonlarda bulunur. y efferent ndronlar, 6zellesmis gergin
reseptorlerde bulunan intrafusal kas lifleri olarak adlandirilan kiiciik kas liflerinde, 3
efferent liflerin hiicre govdeleri ise hem ekstrafusal hem de intrafusal kas lifleri
iizerinde son bulur (Evans, & deLahunta, 2013).

Spinal kord’un ¢ap1 caudale dogru azalir ve caudal ekstremitede sonlanarak
disa ve geriye dogru atkuyrugu benzeri goriintii olusturur. Bu yap1 “cauda equina”
olarak adlandirilir (Evans, & deLahunta, 2013).

Spinal kord, kolumna vertebralise gore cervikal (Ci-g), torakal (Ti-13), lumbal
(L1-7), sakral (Si3) ve caudal (Cdi-s) olmak iizere bes anatomik bolgeye ayrilir.
Innerve ettigi alanlara gore ise; cervikal (Ci-s; innervasyon alani boyun), cervikal
intumescence (Ce-T2; innervasyon alani torakal ekstremite), torakolumbal (T3-Ls;
innervasyon alani toraks ve abdomen), lumbal intumescence (Ls-S3; innervasyon
alan1 pelvik kavite, pelvik ekstremite ve perineum) ve caudal (Cdi.s; innervasyon
alan1 kuyruk) olmak tizere bes fonksiyonel bolgeye ayrilir (Thomson, & Hann,

2014).

2.1.3. Periferal Sinir Sistemi (PSS)

PSS, beyin ve spinal kordun disinda yer alan sinir ve ganglionlardan olusur.
Temel olarak MSS’yi bas, govde, ekstremiteler ve i¢ organlara baglar. Kemik doku
tarafindan tam olarak korunmadigi i¢cin mekanik travmalara olduk¢a duyarlidir
(Thomson, & Hann, 2014). PSS, spinal (nervi spinales) ve cranial sinirler (nervi
craniales) olmak iizere iki alt boliime ayrilir (Evans, & deLahunta, 2013; Thomson,

& Hann, 2014).
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2.1.3.1. Spinal Sinirler (Nervi Spinales)

Spinal sinirler, medulla spinalis’ten kdken alan ve kaslarin kontroliinden
sorumlu somatik sinirlerdir (Evans, & deLahunta, 2013; Thomson, & Hann, 2014).
Her spinal sinir proksimalden distale dogru kok, ana govde, dort ana dal ve ¢ok
sayida periferik dal olarak adlandirilan dort segmente ayrilir. Kokler, vertebral kanal
icinde yer alir. Her bir spinal sinir, spinal ganglion (ganglion spinale), dorsal (radix
dorsalis) ve ventral kokten (radix ventralis) olusur. Her kok, spinal korda baglanan
farkli sayidaki kokeiiklere (fila radicularia) ayrilir. Dorsal ve ventral kokler
birleserek, intervertebral foramen iginde yer alan spinal sinirin ana goévdesini
olusturur. intervertebral foramen igindeki spinal sinir kiigiik bir meningeal dal (ramus
meningeus) verir. Bu dal intervertebral foramenden c¢iktiktan sonra bir dorsal dala
(ramus dorsalis), ardindan da bir komunikan dala (ramus communicans) ayrilir ve
sonrasinda daha biiyiik bir ventral dal (ramus ventralis) olarak devam eder (Sekil 2).
Dorsal ve ventral dallar genellikle medial ve lateral dallara da ayrilirlar. Her bir
dorsal ve ventral kok spinal kordun yakininda pia ve araknoid trabekiiller ile
cevrilidir. Subaraknoid boslukta da BOS ile g¢evrilidir. Sinir kokiiniin subaraknoid
boslukta yer alan boliimii “intradural segment” olarak adlandirilirken, daha distaldeki
araknoid ve dura mater tarafindan olusturulan ve meningeal tiip i¢inde yer alan kisim
ise “ekstradural segment” olarak isimlendirilir (Evans, & deLahunta, 2013).

PSS, afferent lifler ve bunlarin reseptorleri ile ¢izgili kas, kalp kas1 ve diiz kas
gibi efektorlere baglanan efferent liflerden olusur. Afferent sinir lifleri, farkli tipte
duyusal reseptorlerden koken alir ve bu liflerinin ¢ogu MSS'ye ulastiginda sinaps
yapar. Duyusal spinal sinirlerin hiicre govdeleri, intervertebral foramen igerisinde yer
alan spinal gangliyonlarda bulunur. Cranial sinir gangliyonlari, ndrocraniumun
hemen yakininda veya i¢inde yer alir (Thomson, & Hahn, 2012).

Bir spinal sinirin afferent aksonlari tarafindan innerve edilen kutan6z bolgeye
“dermatom” denir. Iki veya daha fazla spinal sinirden kdken alan sinir tarafindan
innerve edilen deri alanina ise “kutandz bdolge” denir. Bitisik dermatomlar ile
kutan6z bolgeler {ist iiste yer alir. Sadece bir sinir tarafindan innerve edilen kutanoz
alana “otonom bolge” denir (Evans, & deLahunta, 2013; Thomson, & Hahn, 2012).

Otonom bolgeler bas, govde ve ekstremitelerde yer alir. Dermatomlarin ve otonom
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bolgelerin lokasyonunu bilmek, PSS'min duyusal fonksiyonunu degerlendirmek

acisindan énemlidir (Thomson, & Hahn, 2012).
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Sekil 2. Spinal sinir segmentinde motor ve duyu sinirlere ait goriiniim (Fox, 2011).

Motor néronlar, iist motor néron (UMN) ve AMN olarak tanimlanir. UMN,
MSS’de yer alir ve AMN aktivitesini etkiler. UMN, motor sistemini yonetir. AMN
beyin sapindan koken alan cranial ve spinal kord’tan ayrilan spinal sinirlerde
bulunur. UMN, néromuskiiler kavsakta sinaps olusturarak ¢izgili, diiz ve kalp kasini
innerve eder (Thomson, & Hahn, 2012).

Spinal sinirler, farkli sinirlerden gelen akson demetlerinin bir araya geldigi
torakal kolu destekleyen brachial pleksus (plexus brachialis) ile karin duvari, pelvis
ve pelvik kolu besleyen lumbosakral pleksus’tan (plexus lumbosacralis) olusur
(Evans, & deLahunta, 2013; Thomson, & Hahn, 2012).

Plexus brachialis, torakal ckstremiteleri innerve eden sinirlere kok veren
genis somatik bir sinir pleksusudur. Genellikle Cs.g ve Ti-2 spinal sinirlerin ventral
kollarindan olusur. Plexusu olusturan spinal sinirlerin ventral kollani intertransvers
kas sisteminden gegerek scalenus kasinin ventral smirini g¢aprazlar ve aksiller

bosluktan torakal ekstremitelere uzanir. Plexus brachialis’ten ¢ikan sinirler; nervus
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suprascapularis, nervus subscapularis, nervus musculocutaneus, nervus axillaris,
nervus pectorales craniales, nervus thoracicus longus, nervus thoracodorsalis, nervus
thoracicus lateralis, nervus pectorales caudales, nervus radialis, nervus medianus ve
nervus ulnaris’tir. Nervus suprascapularis baglica Ces’dan koken alir ve musculus
infraspinatus ve supraspinatus’u innerve eder. Spina scapula diizeyinde articulatio
humeriye ince sensorik dal verir. Nervus axillaris, C; ve Cs’den ayrilan bir dal olarak
ortaya cikar ve musculus subscapularis iizerinden scapulanin margo caudalisine
dogru seyreder. Collum scapula diizeyinde musculus subscapularis ile musculus teres
major arasina girer ve omuz eklemi kaslarini innerve eder. Nervus musculocutaneus
Cs ve Cg’in ventral kollarindan olusur. Musculus coracobrachialis, musculus biceps
brachii ve musculus brachialis'i innerve eder. On ekstremitede nervus cutaneus
antebrahii medialis olarak devam eder. Nervus radialis, C7, Cg ile T; ve T2’den kéken
alir ve plexus brachialis’in en kalin siniridir. Brachium {izerinde rami muscularis ve
nervus cutaneus brachii lateralis caudalis dallarint verir. Humerusun epicondylus
lateralis’i dilizeyinde ramus superficialis ve ramus profundus kollarina ayrilarak
sonlanir. Rami musculares, musculus triceps brachii’nin caput mediale ve caput
lateralis’i ile musculus anconeus ve musculus tensor fascia antebrahii’yi innerve
eder. Nervus cutancus brachii lateralis caudalis, nervus radialis’in son iki dala
ayrilmasindan hemen 6nce verdigi ince daldir. Humerusun lateral ve caudal derisini
innerve eder. Ramus superficialis ve ramus profundus olmak iizere iki u¢ dali vardir.
Ramus profundus musculus ekstensor carpi radialis, musculus ekstensor digitorum
communis, musculus ekstensor digitorum lateralis, musculus ekstensor carpi ulnaris
ve musculus abductor pollicis longus olmak iizere antebrachium’un tiim ekstensor
kaslarin1 innerve eder. Nervus medianus, brachial plexus’un ortasinda yer alan en
uzun sinirdir ve Cg ile T; ve T2’nin ventral dallarindan olusur. Articulatio cubiti
diizeyinden sonra rami musculares ve nervus interosseus antebrahii dallarini verir.
Rami musculares; musculus flexor carpi radialis, musculus flexor digitorum
profundus, musculus flexor digitorum superficialis ve musculus pronator teres’i
innerve eder. Nervus interosseus antebrahii; musculus flexor digitorum profundus’u
(caput ulnaris’i hari¢) innerve eder. Nervus ulnaris, Cs ile T; ve T>’nin ventral

kollarindan olusur. Baslangigta nervus medianus ile birlesiktir. Ekstremitenin distal
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1/3’lik kisminda ayri seyreder. Antebrahiumun st 1/3’ilinde ramus dorsalis ve
palmaris’e ayrilir. Ramus dorsalis, carpus ve metacarpusun dorsolateralindeki deriyi
innerve eder (Evans, & deLahunta, 2013).

Plexus lumbosacralis, son bes lumbal spinal sinir ile {i¢ sakral sinirin ventral
kollarinin birlesmesi ile olusur. Plexus lumbosacralis, plexus lumbalis ve plexus
sacralis olarak ikiye ayrilir (Evans, & deLahunta, 2013; Thomson, & Hahn, 2012).
Plexus lumbalis’ten nervus iliohypogastiricus, nervus ilioinguinalis, nervus
genitofemoralis, nervus cutaneus femoris lateralis, nervus femoralis ve nervus
obturatorius ¢ikar. Nervus iliohypogastiricus, L1 spinal sinirin ventral dali tarafindan
olusur ve musculus quadratus lumborum ile musculus psoas major arasindan gecerek
musculus transversus abdominalis ile musculus obliquus internus abdominis’i
innerve eder. Ramus cutaneus lateralis ve ventralis’in dallar1 deriyi innerve eder.
Nervus ilioinguinalis, L3’iin ventral dalindan olusur ve musculus quadratus
lumborum ile musculus psoas major’ii innerve eder. Nervus genitofemoralis, L3
spinal sinirin ventral kolundan kdken alarak ramus genitalis ve femoralis olmak
tizere iki kola ayrilir. Ramus genitalis, erkekte funiculus spermaticus ve testisi
innerve eder. Ramus femoralis, medial femoral bdlgenin deri ve faciasini innerve
eder. Nervus cutaneus femoris lateralis, L3 ve L4 spinal sinirin ventral dallari
tarafindan olusur. Bu sinir genu eklemine kadar olan bélimde femurun 6n, yan ve
cranial facia ile derisini innerve eder. Nervus femoralis, L4 spinal sinirlerin ventral
koklerinden olusan plexus lumbalis’in en kalin dalidir. Spatium femorale diizeyinde
duyusal dali olan nervus sapheneus’u verir. Motorik dali olan rami muscularis ise
musculus sartorius, musculus quadriceps femoris, musculus pectineus ve musculus
gracilis’i innerve eder. Nervus obturatorius, Ls-¢ spinal sinirlerin ventral dallarindan
olusur. Foramen obturatorius’a dogru seyrederek ramus carnialis ve ramus caudalis
olmak tizere iki kola ayrilir. Ramus cranialis, musculus pectineus, musculus gracillis
ve musculus adductor’a motor innervasyon saglarken kalca eklemine duyusal lifler
verir. Ramus caudalis, musculus obturatorius externus ve musculus adductor’a dallar
uzatir. Sacral spinal sinirlerin ramus ventralisleri birleserek plexus sacralis’i
olustururlar. Plexus sacralis’ten koken alan sinirler, nervus gluteus cranialis, nervus

gluteus caudalis, nervus cutaneus femoralis caudalis, nervus ischiadicus, nervus
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pudendus ve nervus rectales caudales’tir. Nervus gluteus cranialis, L7 ile Si’in
ventral dallarindan olusur. Musculus gluteus medius, musculus gluteus profundus ve
musculus tensor fasciae latae’yi innerve eder. Nervus gluteus caudalis, S1’in ventral
dalindan olusarak musculus gluteus superficialis’in caudali, musculus biceps
femoris’in craniali ile musculus semitendinosus’u innerve eder. Nervus cutaneus
femoralis caudalis, S; ve S spinal sinirlerin ventral kollarindan olusur. Musculus
biceps femoris ile musculus semitendinosus arasindan gegerek femurun caudalindeki
deri ve fascia’ya dagilir. Nervus ischiadicus, L7, Si ve S, spinal sinirin ventral
dallarindan olusan en kalin sinirdir. Foramen ischiadicum majus’dan gegerek
pelvisten disar1 ¢ikar. Musculus biceps femoris ile musculus semitendinosus
arasindan seyrederek facies poplitea’da nervus tibialis ve nervus fibularis (peroneus
communis) olmak tizere iki kola ayrilir. Nervus tibialis, en kalin olan koludur. Rami
musculares, nervus cutaneus surae caudalis ve rami cutanei olmak iizere ii¢ yan kol
verir. Rami musculares, musculus semitendinosus ve musculus semimembranosus’u
innerve eder. Nervus cutaneus surae caudalis, nervus tibialis’ten facies diizeyinde
cikarak crus, tarsus ve metatarsus bolgesindeki plantar deriyi innerve eder. Rami
cutanei ise, tarsal bolgenin medial kismindaki deriyi innerve eder. Nervus tibialis,
nervus plantaris medialis ve lateralis olmak iizere iki yan dal verir. Nervus fibularis
(peroneus communis), musculus biceps femoris’in altinda nervus tibialis ve nervus
cutaneus surae caudalis ile birlikte seyreder. Musculus extensor digitorum lateralis
diizeyinde nervus peroneus superficialis ve profundus’a ayrilir. Nervus pudendus, S
ve S3 ya da S3 ve Sy spinal sinirlerin ventral dallarinin birlesmesiyle olusur. Nervus
perinealis superficialis dig genital organlari innerve eder. Nervus perinealis
profundus, musculus levator ani, musculus bulbospongiosus, musculus
ischiocavernosus ve musculus sphincter urethra’da dagilir. Ramus preputialis et
scrotalis, erkekte preputium ve skrotumu, diside ise memenin caudal kismini innerve
eder. Nervus dorsalis penis, penisin dorsal yiizii ile glans penisi disi de ise, nervus
dorsalis clitoridis ismiyle clitoris ve gevresini innerve eder. Nervus rectales caudales,
Si ve Sy spinal sinirlerin ventral dallarininin birlesmesiyle olusur (Evans, &

deLahunta, 2013).
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2.1.3.2. Cranial Sinirler (CS) (Nervi Craniales)

CS’ler, spesifik beyin segmentleriyle baglantili olup 12 ¢ift olarak bulunurlar.
Duyusal, motorik ve otonom lifleri tasirlar. Cranial sinirler beyinde baglandiklari
yere gore, Roma rakami kullanilarak rostro-caudal yonde numaralandirilir. Duyusal
ganglionlar nérocranium i¢inde ya da yakininda yer alirken motor sinirlerin hiicre
govdeleri beyin sapinda yer alir. Ancak nervus accessorius’un (CS-1X) dis dali
cervikal spinal kord’tan koken alir (Evans, & deLahunta, 2013; Thomson, & Hahn,
2012).

CS-I olfaktor sinirdir ve her iki serebral hemisfer ile iliskilidir. CS-II optik
sinir olup, diensefalon ile iliskili beyin traktusudur. CS-III ve -IV, mesensefalon ile
baglantilidir. CS-V ventral metensefalon ve CS-VI, -VII, -VII, -IX ve -XII
miyelensefalon ile iligkilidir (Evans, & deLahunta, 2013; Thomson, & Hahn, 2012).
CS-III’ten CS-XII'ye kadar olan CS’lerin nukleuslar1 beyin sapinda bulunur. Sulkus
limitans’lara gore konumlar1 islevlerini belirler. Duyusal cranial sinir ¢ekirdekleri
sulkus limitans’larin dorsalinde, parasempatik c¢ekirdekler lateralde ve motor
cekirdekler de ventralde bulunur (Thomson, & Hahn, 2012). CS’lerin fonksiyonlari

ile beyin baglantilar1 Tablo 1’de 6zet olarak verilmektedir.

2.1.4. Otonom Sinir Sistemi (OSS)

Istemsiz, vejetatif veya visseral sinir sistemi olarakta adlandirilir. OSS,
normal organ fonksiyonlarinin saglanmasi, ¢evresel degisimlere adaptasyon ve strese
yanit olusturmak i¢in gereklidir (Evans, & deLahunta, 2013; Fox, 2011; Reece, 2012;
Thomson, & Hahn, 2012). Fonksiyonel olarak parasempatik ve sempatik bilesenlere
ayrilir (Sekil 3) (Evans, & deLahunta, 2013; Thomson, & Hahn, 2012).

Parasempatik sinirler anatomik olarak beyin sapt ve sacrumdaki spinal
sinirlerden koken alir ve “craniosacral sistem” olarak adlandirilir. Sempatik sinirler
ise torakolumbal bolgedeki spinal sinirlerden koken alir ve “torakolumbal sistem”
olarak isimlendirilir (Fox, 2011; Thomson, & Hahn, 2012). Parasempatik sinirlerin
primer afferentleri genel visseral afferent (GVA) sistemi olusturuken; efferent AMN,
parasempatik ve sempatik bilesenler ise genel visseral efferent (GVE) sistemi

olusturur. Bir¢cok organ, hem sempatik hem de parasempatik sinirler tarafindan
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innerve edilir (Evans, & deLahunta, 2013; Fox, 2011; Reece, 2012; Thomson, &
Hahn, 2012).

Tablo 1. Cranial sinirlerin fonksiyonlari, eyindeki baglanti noktalar1 ve ndrocraniumdan ¢ikis yerleri

(Thomson, & Hahn, 2012).
. . . . . Norocraniumdan
Cranial Sinir Fonksiyonu Beyin Baglantis1
Cikis
N .
I ervu.s A: koklama On beyin Cribiform plate
olfactorius
N On beyi
11 erlvus A: gorme . 1L beyin Optic foramen
opticus (diensefalon)
E: pupillar 151k refleksi (P) .
N B
11 crvus . E: ekstraokiiler kaslar (ventral, medial, dorsal N S?pl Orbital fissiir
oculomotorius . (arabeyin)
rectus; ventral mm.obliqus)
N Beyi
v ervus‘ E: ekstraokiiler kaslar (m. obliqus dorsalis) ey Sapl . Orbital fissiir
trochlearis (dorsal arabeyin)
A: fasiyal duyu, Oftalmik dal-
oftalmik dal-kornea ve iist goz kapagi, Beyin sap1 orbital fissiir
v Nervus maksillar dal-agiz ve alt goz kapagi, (pons-medulla Maksillar dal-
trigeminus mandibular dal-mandibular deri oblangata round foramen
E: m. masticularis fonksiyonu, baglantisi) Mandibular dal-
orta kulak m. tensor tympanicus oval foramen
Bevi
Nervus E: ekstraokiiler kaslar-m.rectus lateralis ve m. cyin sapt . .
VI . (medulla Orbital fissiir
abducens retractor bulbi
oblangata)
A tat alma dilin rostral 2/3’1, . .
. . Beyin sap1 Meatus acusticus
pinnanin konkav yiizeyi .
Nervus . . (pons-medulla internus ve
VII .. E: fasiyal kas ekspresyonu, m. stapedius .
facialis . oblangata stylomastoid
P: damak ve lakrimal bezler, o foramen
mandibular ve sublingual tiikriik bezi < s orame
Beyin sap1
VI . Nervus . A: duyma ve denge (pons-medulla Mea?us acusticus
vestibulocochlearis oblangata internus
baglantisi)
A: farenks ve orta kulakta duyu, .
. N Beyin sap1 ..
Nervus dilin kaudal 1/3’tinde tat alma Tympano-occipital
IX (medulla .
glassopharyngeus E: farenks ve larenks kaslari i) fissiir
P: zygomatik ve parotid tiikriik bezleri B
A farenks, larenks, eksternal kulak kanali,
Nervus dil ‘kékﬁ ve epiglottiste tat alma, Beyin sap1 Tympano-occipital
X i¢ organlardan genel duyu (medulla fissii
vagus E: farengeal, larengeal ve 6zefagal kaslar oblongata) 1Ssur
P: i¢ organlara
Bevi
Nervus E: larenks kaslar1, m. trapezius, R Tympano-occipital
XI . . . . (medulla .
accessorius brachiocephalicus, sternocephalicus fissiir
oblongata)
Beyin sap1
N
XI1 ervus E: dil kaslar1 (medulla Hypoglossal kanal
hypoglossus
oblongata)

A: afferent, E: efferent, P: parasempatik
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ve nazal
mukoza

Mesensefalon

Rhombensefalon

Submandibular ve

T sublingual bezler
T2
T3 .
T4 Galndula parotis
s [
ok i ' Akciger
= Sempatik zincir
LI :u ganglionu & g
T8 i !, Nervus 4 2 Kalp
To E splanc}_micus .
: ajor s
| Karaciger ve safra
Lot H kesesi
T Nervus 3
T12 splanchnicus R > Mide
u R minor K / R Pankreas
Py Superior :
mesenteric
gagnglion Kalm barsak
Ince barsak
\lJ infert Adrenal bez
s2 nferior i
s3 mesenteric . ob e
S4
Idrar kesesi
Reprodiiktif
organlar

Sekil 3. Otonom sinir sistemi. Kirmizi ¢izgiler sempatik, mavi ¢izgiler parasempatik sinir dallarim
gostermektedir (Fox, 2011).

2.1.4.1. Sempatik Sinir Sistemi

Otonom sisteminin torakolumbal béliimiinde yer alir. Sempatik sinirlerin
kokleri tiim torakal segmentler ile L1 ve L, spinal segmentlerin cornu lateralisinde
yer alir. Bu merkezler spinal segmentler arasindaki dorsal ve ventral cornularin
birlesmesiyle “columna intermediolateralis” ad1 verilen siitunu olustururlar. Buradaki
hiicrelerin aksonlar1 (preganglioner lifler) miyelinli oldugundan beyaz olup “rami
communicates albi” adini alir. Radix ventralislere katilarak medulla spinalis’ten ¢ikip
ganglion vertebrale’ye (ganglion trunci sympathici) giderler. Ganglion
vertebrale’den koken alan lifler miyelinsiz lifler oldugundan dolay1 gri renklidirler ve
“rami communicantes grisei” adini alir. Ganglion vertebrale’den kdken alan spinal
sinirler karigarak innervasyon bolgesine dogru ilerler. Medulla spinalis’ten ¢ikarak
ganglion vertebrale’ye (ganglion trunci sympathici) kadar gelen miyelinli liflere

“fibrae preganglionares”, ganglion vertebrale’den (ganglion trunci sympathici) ¢ikip
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innervasyon bdlgesine giden miyelinsiz liflere “fibrae postganglionares” denir.
Ganglion trunci sympathici (ganglion vertebrale), columna vertebralisin alt-yan
kisimlarinda, segmental olarak siralanmis ganglionlardir. Bu ganglionlar birbirine
longitudunal liflerle baghdirlar ve columna vertebralisin alt iki yaninda truncus
sympathicus’u olustururlar. Truncus sympathicus birbirinin devami olan pars
cephalica trunci sympathici, pars cervicales trunci sympathici, pars thoracalis trunci
sympathici, pars lumbalis trunci sympathici ve pars sacralis trunci sympathici olmak
lizere bes boliime ayrilir. Sempatik sistemin torakal boliimii, torakal spinal sinir
sayisina esit sayida ganglia thoracic ve bu ganglionlar1 birbirine baglayan ramus
interganglionares’lerden olusur. Her bir torakal sempatik ganglion, rami
communicantes albi araciligt ile kendi sayist ile uyumlu torakal spinal sinirlere
baglanir (Evans, & deLahunta, 2013; Fox, 2011; Reece, 2012; Thomson, & Hahn,
2012).

Sempatik sinir sistemi norotransmitter olarak noradrenalin (norepinefrin)
kullanir ve adrenerjik etki gosterir. Ayrica, adrenal medulla tarafindan adrenalin ve
noradrenalin salgilanarak sempatik sinir sisteminin etkisi arttirilir (Thomson, &

Hahn, 2012).

2.1.4.2. Parasempatik Sinir Sistemi

Otonom sisteminin craniosacral boliimiinde yer alir. Preganglionik lifler,
beyinden (6zellikle orta beyin, pons ve medulla oblongata) ve S;.4 spinal kord
segmentinden koken alir. Preganglionik parasempatik lifler, innerve edilen
organlarin yaninda veya i¢inde bulunan gangliyonlar ile sinaps yapar. Terminal
gangliyon adi verilen bu parasempatik gangliyonlar, efektor hiicrelerle sinaps yapan
postganglionik lifleri beslerler. Sempatik sinir liflerinden farkli olarak parasempatik
sinirler, spinal sinir i¢inde ilerlemez. CS-III, -VII, -IX ve -X pregangliyonik
parasempatik lifleri icerir. CS-II, -VII ve -IX’un otonom aksonlar1 bas bdlgesine
dagilirken, CS-X’un otonom aksonlart ise cervikal, torakal ve abdominal i¢ organlara
dagilirlar. Medulla oblongata’da yer alan ¢ekirdekler, viicutta ana parasempatik
innervasyonu saglayan CS-X’un preganglionik liflerine katkida bulunur. Bu

preganglionik lifler, boyundan gogiis bosluguna ve diyaframdaki O6zefagus
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acikligindan karin bosluguna dogru uzanirlar. Nervus vagus’un pregangliyonik
liflerinin bir kismi innerve edilen organlarda bulunan postgangliyonik ndronlarla
sinaps yapar. Nervus vagus’un pregangliyonik lifleri bu nedenle oldukca uzun olup
kalp, akciger, Ozefagus, mide, pankreas, karaciger ve ince bagirsak ile kalin
bagirsagin iist yarisina parasempatik innervasyon saglarlar. Postgangliyonik
parasempatik lifler, bu organlardaki terminal gangliyonlardan kéken alir ve efektor
hiicrelerle (diiz kaslar ve bezler) sinaps yaparlar. Spinal kordun sacrum diizeyinden
cikan preganglionik lifler, kalin bagirsagin alt yarisi, rektum ve tirogenital organlarda
parasempatik innervasyon saglarlar. Bu lifler, efektdr organlarin i¢inde yer alan
terminal ganglionlarla sinaps yaparlar. Visseral organlara giden parasempatik sinirler
pregangliyonik liflerden olusurken, sempatik sinirler postganglionik liflerden olusur
(Evans, & deLahunta, 2013; Fox, 2011; Reece, 2012; Thomson, & Hahn, 2012).
Parasempatik sinir sistemi, ndrotransmitter olarak asetilkolini kullanir ve

kolinerjik etki gosterir (Thomson, & Hahn, 2012).

2.1.5. Periferal Sinirlerin Anatomohistolojik Yapisi

Periferal sinirler, spinal kord’tan uzanan ventral ve dorsal sinir koklerinin
birlesmesiyle olusur. Ventral kok, motorik ndronlar1 igerirken dorsal kok duyusal
ndronlart igerir. Motorik noéronlarin hiicre govdeleri, spinal kordun ventral
boynuzunda ve beyin sapinin belirli ¢ekirdeklerinde yerlesim gosterir. Duyusal ve
motorik ndronlarin uzun aksonlari, hedef organlara dogru yonelir (Alvites ve ark.,
2018; Lundborg, 1987). Hem motorik hem de duyusal néronlar1 iceren periferal
sinirlerde motorik ndronlar miyelinli aksonlardan, duyusal néronlar ise miyelinsiz
aksonlardan olusur. Her bir miyelinli akson, Schwann hiicreleri tarafindan laminin
bakimindan zengin miyelin tabakalar1 ile sarilidir. Miyelinli aksonlar ile ayni
biiytikliikteki miyelinsiz aksonlar karsilagtirildiginda, miyelinli aksonlarin iletim hizi
20-100 kat daha fazla olmaktadir. Miyelinsiz aksonlar genellikle miyelinli
aksonlardan daha kiiciik yapidadir. Miyelinizasyon siirecindeki rollerine ek olarak,
Schwann hiicreleri periferal sinir rejenerasyonunda etkili olan baglica faktordiir. Bag
doku fibroblastlar1 da sinirin hasarli bolgesinde birikip Schwann hiicrelerini organize

ederek rejenerasyon siirecine katki saglarlar. Perisitler, periferal sinir g¢evresi igin
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onemli diger hiicrelerdir. Perisitler, mikrovaskiiler endotelyal katman ile iligkili
kontraktil hiicreler olup kapiller genislemeyi saglayarak kan akimini diizenlerler.
Perisitler, periferal sinir sistemi boyunca, sinir-kan bariyerinde ve endondryal
mikrocevrede homeostazin korunmasi ile iliskilidir (Wang, Rivlin, Graham, &
Beredjiklian, 2019).

Her periferal sinir, stroma adi verilen distan ige dogru epindryum, perinéryum
ve endondryum olmak iizere li¢ katman ile sarihidir (Sekil 4) (Alvites ve ark., 2018;
Evans, & deLahunta, 2013; Palispis, & Gupta, 2017; Lundborg, 1987; Wang ve ark.,
2019). Epinéryum, tim fasikiilleri en distan saran katman olup mekanik koruma
saglar ve sinire anatomik seklini verir. Ayrica epindryum, fleksiyon ve ekstensiyon
sirasinda sinirin uzayip ve kisalmasina izin veren bag doku, kan damarlar1 ve az
miktarda yag dokuya sahiptir (Alvites ve ark., 2018; Lundborg, 1987; Wang ve ark.,
2019). Her bir fasikiil ince ve yogun bir bag tabakasi olan perinéryum ile kaphdir.
Perindryum, gerilme kuvvetlerine karsi mekanik koruma saglar. Kan-sinir bariyerini
ve sinir hemostazini destekler, vaskiiler ve hiicre disi1 alanlardaki ani konsantrasyon
degisikliklerine karsi endondryal ortami korur (Alvites ve ark., 2018). Ayrica
perindryum, intrafasikiiler mikro ortamin korunmasina yardimci olan diffiizyon
bariyeri olarak da gorev alir (Lundborg, 1987). Endonéryum, Xkapiller ve
mikrodamar agini igeren, her aksonu dogrudan saran bir yapidir. Ancak, sinire
mekanik koruma saglamaz (Alvites ve ark., 2018). Endonéryumun dis katman tip I
ve tip III kollajenden olusan fibroz yapidaki matriksi igerir. Her akson, endoréryum
katmanlar ile birlikte bir sinir demeti ya da fasikiil olusturur. Bu fasikiillerin arasi
bag doku, yag doku, fibroblastlar ve damarlar tarafindan doldurulur (Perrelle,
Boreland, Gamboa, Gowda, & Murthy, 2022).

Siniri gevreleyen bu katmanlarin her biri periferal sinir fonksiyonunda biiyiik
oneme sahiptir. Epindryum, biiylime faktorii gibi sinir igerigini bir arada tutarak
koruma saglar. Epindryumun saglam kaldig1 periferal sinir yaralanmalarinda
rejenerasyon sanst oldukca ytiksektir. Perinéryum, benzer fonksiyonlardaki spesifik
fasikiilleri birlestirirken; endondryum ise bireysel olarak aksonlar1 korur (Perrelle ve

ark., 2022).
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Sekil 4. Periferal sinirin anatomik yapisi (Ilfeld, Preciado, & Trescot, 2016).

Periferal sinirler endonéryum, perindryum ve epindryumdan ayr1 olmak {izere
birbiri arasinda anastomoz yapan “intrandral vaskiiler sistem” tarafindan beslenir.
Epindryumdaki uzunlamasina seyreden biiyiik damarlar, perindral kilifin lamelleri
arasindaki vaskiiler pleksusa anastomozlar gonderir ve derin epindral vaskiiler dallar
fasikiilleri besler. Perindyral vaskiiler pleksus, uzunlamasina yonlendirilmis
kapillerleri iceren endondral mikrovaskiiler sistem ile anastomoz yapar. Bu periferal
sinirlerin “intrinsik mikrovaskiiler sistemi” olarak isimlendirilir ve intrafasikiiler kan
akis1 bozulmadan mobilizasyona olanak saglar. Endondyral kilcal damarlarin
endoteli, makromolekiiller de dahil olmak iizere kanda dolasan baz1 maddelere karsi
fonksiyonel ve yapisal olarak “kan-beyin bariyerine” karsilik gelen “kan-sinir

bariyerini” olusturur (Lundborg, 1987).

2.2. Sinir Sistemi Fizyolojisi
2.2.1. Sinirlerin Elektriksel Aktivitesi
Noronlarin dig ortami herhangi bir uyar1 olmadiginda negatif yiiklii halde

bulunur. Bu “dinlenim” ya da “membran potansiyeli” olarak ifade edilir ve bu

26



potansiyel yaklasik -70 mV ’tur (Akers, & Denbow, 2008; Hall, 2016; Reece, 2012;
Uemura, 2015).

Her bir ndron biiyiik protein molekiillerini igeren, yar1 gecirgen, hidrofilik
yiizeyli ve ¢ift katl lipid membran ile sarilidir (Reece, 2012; Thomson, & Hahn,
2012). Kiigiik iyonlar olan potasyum (K*), sodyum (Na®) ve klor (Cl") membrandan
diffiize olabilir. Na" iyonlar1 hiicre diginda yiiksek konsantrasyonda; hiicre i¢inde ise
diisiik konsantrasyonda bulunur. K* ise, hiicre i¢inde yiiksek konsantrasyondayken;
hiicre disinda diisiik konsantrasyondadir (Fox, 2011; Hall, 2016; Thomson, & Hahn,
2012; Uemura, 2015).

Sinir hiicresi uyarildiginda, membran potansiyelinde meydana gelen
degisiklikler sonucu “aksiyon potansiyeli” olusur. Membranin Na™a karst
gecirgenligi artar ve yogunluk farki nedeniyle Na® iyonlar1 hiicre igine girmeye
baslar. Bu donem “depolarizasyon” donemidir. Bir saniye gibi kisa bir siire
icerisinde Na* inaktivasyonu saglanarak K iyonlarina kars1 gegirgenlik artar ve K*
hizla hiicre disma c¢ikar. Boylece aksiyon potansiyeli trasesindeki inen kol
sekillenmis olur. Bu doénem “repolarizasyon” donemidir. Bu dénemden sonra
membran potansiyeli hizla istirahat durumuna geri doner (Sekil 5) (Fox, 2011;
Reece, 2012; Uemura, 2015; Thomson, & Hahn, 2012). Esik degerde ya da esik
degerin tlizerindeki uyarim aksiyon potansiyelini baglatarak depolarizasyon dalgasini
tim membran boyunca ilerletir. Ancak verilen uyarim sinirde komsu bdlgeleri
uyaracak yeterli voltaj degisimine neden olmaz ise depolarizasyon olugmaz. Bu
durum, sinir lifleri i¢in “ya hep ya da hi¢ prensibi” olarak adlandirihir (Akers, &
Denbow, 2008; Fox, 2011; Hall, 2016; Reece, 2012; Uemura, 2015; Thomson, &
Hahn, 2012). Akson boyunca akimin pasif yayilimi, aksonun terminal ucuna kadar
devam eder. Aksiyon potansiyeli tarafindan iiretilen pasif akim, yeni bir aksiyon
potansiyeli lretmek icin Ranvier diiglimiine ulastirilir. Aksiyon potansiyelinin bir
diigiimden diger diigiime atlamasi1 seklindeki iletimine “saltatuvar (sigrayict) iletim”
denir (Fox, 2011; Uemura, 2015).

“Refrakter donem” ise, membran uyarildiktan sonra dinlenim durumuna
doniip tekrar ikinci bir uyariya hazir olmasi igin gereken siiredir (Thomson ve Hahn,

2012). Refrakter donem, voltaj kapili Na® kanallarinin inaktif halden dinlenme
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durumuna geri donmesi icin gereken siireyi temsil eder. Aksiyon potansiyeli
baslatildiginda, ndérona uygulanan biiyiikliigiine bakilmaksizin, ikinci bir aksiyon
potansiyeli yaklagik 1 ms boyunca tetiklenemez. “Mutlak refrakter donem” olarak
adlandirilan bu donemde, ilk aksiyon potansiyeli tamamlanmadan ikinci bir aksiyon
potansiyeli baslatilamaz. “Relatif refrakter donem” mutlak refrakter donemi izleyen,
membran potansiyelinin repolarizasyona ugradigi ve esik membran voltajina
yaklastigi zaman baglar ve voltaj kapili K* kanallarinin kapatildigi zamana kadar
stirer. Relatif refrakter donemde, ikinci bir aksiyon potansiyelinin baslatilmasi
engellenir ancak membran potansiyelini esik degere getiren daha giicli bir

depolarizasyon, aksiyon potansiyelini olusturabilir (Fox, 2011; Uemura, 2015).

+30
Aksiyon
potansiyeli

2 34 5 6
Zaman (ms)

O i

Sekil 5. Noronda aksiyon potansiyeline ait basamaklar. Membran potansiyeli, aksiyon potansiyeli
boyunca degisim gosterir. Esik degere ulastiktan sonra aksonal membran depolarize, repolarize,
hiperpolarize ve dinlemin potansiyeline geri doner (Fox, 2011).

2.2.1.1. impuls Tletimi
Sinir hiicresi esik degerde uyarildiginda membran depolarize olarak, voltaj

kapilt kanallar agilir ve aksiyon potansiyeli olusur. Aksiyon potansiyeli yaklasik ilk
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ms’de, membran voltajim -70 mV’tan +30 mV’a yiikseltir. Na® kapilar1 agilir ve
hiicreye diffiizyon yoluyla Na* girer. Boylece her aksiyon potansiyeli aksona pozitif
yik saglar (Fox, 2011; Uemura, 2015). Pozitif yiiklii Na" iyonlari, aksonun -70
mV’daki potansiyale sahip komsu bolgesine iletilir. Membranin bu bolgesi esik
depolarizasyon seviyesine ulagtiginda voltaj kapili kanallar acilir ve aksiyon
potansiyeli olugur. Boylece, aksonal tepecikte iiretilen aksiyon potansiyeli, akson
membraninda bir sonraki bdlgeyi depolarize eder. Bu ikinci bdlgede olusan aksiyon
potansiyeli de sirayla tiglincii bir bolgedeki aksiyon potansiyelinin {iretimini
depolarizasyon uyaricist olarak saglar. Boylece aksonun tiim bolgelerinde aksiyon

potansiyeli liretilmis olur (Fox, 2011; Thomson ve Hahn, 2012; Uemura, 2015).

2.2.1.1.1. Miyelinsiz Aksonlarda iletim

Miyelinsiz bir aksonda, Na® ve K" kanallarini igeren her membran aksiyon
potansiyeli liretebilir. Aksiyon potansiyelleri bdylece aksonun tiim uzunlugu boyunca
ilerler. Bir aksiyon potansiyeli sirasinda Na® akigi tarafindan indiiklenen
depolarizasyon her iki bitisik bolgeyi depolarize eder. Miyelinsiz aksonlarda aksiyon
potansiyelleri ger¢ek anlamda iletilmez, her aksiyon potansiyeli akson uzunlugu
boyunca tekrarlanan dalga benzeri birbiri ardina depolarizasyon ve repolarizasyon
seklinde ilerler (Fox, 2011; Thomson ve Hahn, 2012).

Aksonun sonunda iiretilen aksiyon potansiyeli, akson membraninin dnceki
bolgesindeki depolarizasyona tepki olarak tekrarlanan bir olaydir. Aksonun son
bolgesinde iiretilen aksiyon potansiyeli, ilk bolgede iiretilen potansiyel ile ayni
ozelliktedir. Bu nedenle aksiyon potansiyelleri azalma olmadan ilerler. Miyelinsiz bir
aksonun her pum’sinde aksiyon potansiyelii iretilmesi gerektigi i¢in miyelinsiz

aksonda ileti hiz1 daha yavas olur (Fox, 2011).

2.2.1.1.2. Miyelinli Aksonlarda Iletim

Miyelin kilifi, akson igin yaliim saglayarak Na® ve K™un hiicre
membranindan gecisini engeller. Miyelin kilifinin kesintiye ugradigi Ranvier
diigiimlerinde Na* kanallar1 yogunlagir (Fox, 2011). Bu nedenle, aksiyon potansiyeli

yalnizca Ranvier diigiimlerinde meydana gelir. Aksiyon potansiyeli, bir sonraki
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Ranvier diiglimiindeki membrani1 depolarize ederek yeni bir aksiyon potansiyeli
olusturur (Fox, 2011; Thomson, & Hahn, 2012; Uemura, 2015).

Miyelinli aksonlar, aksiyon potansiyelini miyelinsiz aksonlardan daha hizli
iletir. Bunun nedeni, miyelinli aksonlarin yalnizca Ranvier diigiimlerinde yaklagik 1
mm aralikli voltaj kapili kanallarin bulunmasidir. Miyelinsiz aksonlarda ise bu
kanallar membran boyunca yer alir. Visseral tepkilere aracilik eden ince miyelinsiz
sinir liflerinde ileti hiz110 m/sn’dir. Iskelet kaslarinda yer alan kalin miyelinli sinir

liflerinde ise ileti hiz1 100 m/sn’den daha hizliya kadar degisir (Fox, 2011).

2.2.2. Sinaps

Sinaps, bir noron ile bagka bir hiicre arasindaki fonksiyonel baglantidir.
MSS’de néronun baglanti kurdugu hiicre bir néron iken, PSS’de ise bagka bir hiicre
olarak kas, noron veya efektor hiicre bulunur. Noron-ndron sinapslarinin ve néron-
kas sinapslariin fizyolojisi her ne kadar benzer olsa da néron-kas sinapslarina
genellikle “miyonoral” veya “néromiiskiiler kavsak” ad1 verilir (Fox, 2011).

Noron-ndron sinapslart genellikle bir néronun aksonu ile ikinci bir néronun
dendritleri (aksodendritik), hiicre govdesi (aksosomatik) veya aksonu (aksoaksonik)
arasindadir. Neredeyse tiim sinapslarda sinirsel ileti tek yonliidiir. Sinapslar
genellikle, presinaptik ndronun aksonu ile postsinaptik néronun dendritleri veya
hiicre govdesi arasinda bulunur (Fox, 2011).

Sinapslar “elektriksel” ve “kimyasal” olmak tizere ikiye ayrilir (Cunningham,
& Klein, 2007; Fox, 2011; Rastogi, 2007; Uemura, 2015).

Elektriksel sinaps, elektrik akimini bir hiicreden digerine dogrudan aktaran
acik kanallardir (Hall, 2016). Iki hiicrenin elektriksel sinaps ile baglanabilmesi igin
benzer biiylikliikkte olup temas alanlarinin da diisiik elektrik direncine sahip olmasi
gerekir. Boylece, uyarilar bir hiicreden digerine kesintisiz olarak aktarilabilir.
Elektriksel sinapslarda, iki hiicrenin zarlar1 arasinda 2 nm’lik bir bosluk vardir (Fox,
2011). Bir hiicrenin i¢ ortamindan digerine serbest iyon hareketine olanak saglayan
elektriksel sinapslar, kiigiik tubiiler protein yapilarindan olusur (Hall, 2016). Kalp
kasinda, aksiyon potansiyellerinin hiicreden hiicreye yayilmasim1 saglayan

noromuskiiler kavsaklar bulunur. Benzer sekilde, baz1 diiz kaslardaki elektriksel
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sinapslar, bir¢ok hiicrenin ayni anda uyarilmasini ve birlikte kasilmasini saglar (Fox,
2011; Hall, 2016).

MSS’de uyar1 iletiminde gdrev yapan sinapslarin bir cogu kimyasal sinapstir.
Sinir sistemindeki sinapslarda uyar: iletimi, presinaptik akson uglarindan kimyasal
norotransmiterlerin salinmasi ile gergeklesir (Fox, 2011; Hall, 2016). Kimyasal
sinapslarda uyarinin iletilmesi i¢in sinaptik yariklarin ¢ok dar olmasi ve postsinaptik
membrandaki reseptor proteinlerinin yakininda ndorotransmitter molekiillerinin
salinmas1 gerekir. Kimyasal sinapstaki presinaptik ve postsinaptik membranlarin
fiziksel iligkisi, hiicre adezyon molekiilleri (CAM) olarak adlandirilan membran
proteinlerinin etkisi ile olur (Fox, 2011). Salgilanan ndrotransmitter maddeler néron
tizerinde uyarici, baskilayict ya da noronun diger yollardan gelen uyarilara

duyarliligini degistirici etki gosterir (Hall, 2016).

2.2.2.1. Noromuskiiler Kavsak
Noromiiskiiler kavsak, motor néronun terminal ucu ve bir grup iskelet kas lifi

arasinda olusur (Sekil 6) (Rastogi, 2007; Uemura, 2015).
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Sekil 6. Noromuskiiler kavsaktaki molekiiler fizyolojik olaylar (Muppidi, Wolfe, & Barohn, 2012).



Bir motor néronun innerve ettigi kas lifleri “motor iinite” olarak adlandirilir.
Sinir uyarilar1 noéromiskiiler kavsak araciligiyla iskelet kas liflerine gider.
Noromiiskiiler sinapslar genellikle kas liflerinin orta noktasinda yer alir. Bu bolgede
akson, yaklasik 40x60 pm ¢apinda bir motor u¢ plagi seklinde kas lifi lizerinde
sonlanir. “Motor u¢ plak” ise, bir aksonun bir¢ok kisa terminal dali tarafindan
olusturulur (Fox, 2011; Rastogi, 2007; Uemura, 2015). Motor u¢ plagin terminal
dallarinda, voltaj kapili Ca*" kanallarina yakin yerlerde asetilkolin (ACh) dolu ¢ok
sayida sinaptik vezikiil bulunur. Voltaj kapili Ca?* kanallar1 agildiginda Ca** terminal
dallara gecer ve sinaptik ileti saglanir. Motor u¢ plaklarin terminal dallar,
sarkomlemanin primer sinaptik yarik kisminda bulunur. Postsinaptik kenar yiizeyi,
kivrimlar araciligla artar. Kivrimlarin st kisminda nikotinik ACh reseptorleri
(nAChRs) bulunur. Postsinaptik membran, ACh’i kolin ve asetata hidrolize eden
yiiksek konsantrasyonda asetilkolinesteraz enzimi (AChE) igerir. AChE, presinaptik
perikaryada sentezlenir ve sinaptik bolgeye taginir. Aksiyon potansiyelleri aksonun
terminal dalina ulastiginda presinaptik membran depolarize olur. Terminal dalin
depolarizasyonu voltaj kapili Ca?* kanallarim agar. Ca®"’un hiicre igine girmesi,
sinaptik vezikiiliin terminal membran ile kaynagsmasin1 ve ekzositoz yoluyla sinaptik
yarik icine ACh’i serbest kalmasini saglar. ACh, sarkolemmada nAChR’ne baglanir
ve hem Na* hem de K™a karsi gecirgen olan ligand kapili iyonik kanallari agar.
Dinlenme potansiyelindeki (-90 mV) iskelet kas hiicrelerinde, Na™'un hiicrenin igine
girmesi artarken, K*’un hiicre digina ¢ikisi kisitlanir. Net bir Na* akisi membran
potansiyelini -90 mV’den 0 mV’a dogru hareketlendiren bir “eksitator postsinaptik
potansiyel” (EPSP) olarak bilinen membran depolarizasyonunu olusturur. Kas
hiicrelerinde EPSP, “u¢ plak potansiyeli” olarak adlandirilir. Postsinaptik
sarkolemma depolarize olmasimna ve ug¢ plak potansiyeli iiretmesine ragmen,
elektrikle uyarilamaz ve aksiyon potansiyelini tek bagina olusturamaz. Ucg plak
potansiyeli, ndromiiskiiler kavsakta yeterince biiyiikse (yaklagik -50 mV), voltaj
kapili Na® kanallar1 agilmaya ve aksiyon potansiyeli iiretilmeye baglar. Aksiyon
potansiyelleri kas lifi boyunca yayilir ve iskelet kasinin kasilmasina yol agan stireci

baslatir (Cunningham, & Klein, 2007; Hall, 2016; Fox, 2011; Uemura, 2015).
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Noronlar arasindaki  olaylar ile noéromuskiiler kavsak arasindaki
elektrokimyasal olaylar birbirine benzerdir (Uemura, 2015). Bir motor néron, motor
iinitesini olusturan kas liflerini innerve eder. Noromuskiiler kavsakta norotransmitter
olarak sadece ACh bulunurken, sinirler arasindaki sinapslarda ACh, glutamat,
aspartat, gama-aminobiitirik asit (GABA), glisin, serotonin ve madde P gibi bir¢cok

norotransmitter bulunur (Cunningham, & Klein, 2007; Hall, 2016; Uemura, 2015).

2.2.2.2. Norotransmitterler

PSS’nin nérotransmitterleri ACh, norepinefrin ve epinefrindir. MSS’de ise,
ACh, aminler, serotonin, dopamin, norepinefrin, epinefrin, glutamat, aspartat, glisin,
GABA peptidleri ve nitrik oksit (NO) gibi c¢esitli kimyasal maddeler
norotransmitterler olarak bulunur (Cunningham, & Klein, 2007; Fox, 2011; Uemura,
2015). ACh, akson terminalinde kolin ve asetil koenzim A’dan sentezlenir. ACh’yi
salan noronlara kolinerjik néron denir (Cunningham, & Klein, 2007; Fox, 2011;
Ganong, 2002; Uemura, 2015). Amin ndrotransmitterleri (6rn. dopamin,
norepinefrin, epinefrin, serotonin, histamin, tirosin) aminoasitlerden tiiretilir.
Dopamin, norepinefrin ve epinefrin tirozinden sentezlenir. Norepinefrin salgilayan
ndronlar adrenerjik noéronlardir. Serotonin, aminoasit triptofan’dan histamin ise
histidin’den sentezlenir. Glutamat ve aspartat MSS’nin uyarict nérotransmitteridir.
MSS’de primer inhibitdér norotransmitterler GABA ve glisindir. Norotransmitter
olarak gorev yapan peptidler, enkefalinler ve endorfinler gibi P maddesi ve opioid
peptidleri icerir. P maddesi agr yollarinda bulunur ve enkefalinler ile endorfinler
analjeziye aracilik eder. NO, intraseliiler proteinlere baglanmak i¢in hedef ndrona
serbestce difiize olur. NO, oksijen ve aminoasit arginin’den sentezlenir.
Norotransmitterler, reseptorlerinden ayrildiktan sonra enzimatik inaktivasyon ve
diffiizyon ile sinaptik yariktan hizla uzaklagtirilir. Diffiizyon, sinaptik yariktaki
ndrotransmitterlerin alinmasi i¢in diger bir islem olup norotransmitterlerin dolasima
girmesine ya da tekrar kullanilmak {izere ndrona veya astrositlere taginmasina olanak
saglar (Tablo 2) (Cunningham, & Klein, 2007; Fox, 2011; Hall, 2016; Uemura,
2015).
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Tablo 2. Norotransmitterler (Hall, 2016).

Kiiciik Molekiillii, Hizh Etkili Norotransmitterler

Noropeptitler, Yavas Etkili Norotransmitterler

Siif T Asetilkolin

Hipotalamik-serbestletici hormonlar

Aminler Tirotropin-serbestletici hormon
Norepinefrin Luteinizan hormon-serbestletici hormon
Epinefrin Somatostatin

Smf 1T _
Dopamin Hipofiz peptitleri
Serotonin Adrenokortikotropik hormon
Histamin B endorfin

Amino asitler

o melanosit- uyarict hormon

Gama-aminobiitirik asit (GABA)

Prolaktin

Sinif TIT Glisin

Luteinizan hormon

Glutamat Tirotropin
Aspartat Bilyliime hormonu
Gazlar Vazopresin

Nitrik oksit (NO) Oksitosin

Siif IV

Barsak ve beyinde etkili peptitler

Losin enkafalin

Metiyonin enkafalin

P maddesi

Gastrin

Kolesistokinin

Vazoaktif intestinal polipeptit

Sinir bitylime faktorii

Beyin kaynakli norotrofik faktor

Norotensin

Insiilin

Glukagon

Baska dokulardan

Anjiyotensin 11

Bradikinin

Karnozin

Uyku peptitleri

Kalsitonin

2.2.2.3. Reseptorler

Presinaptik bdolgelerden salinan norotransmitterler, postsinaptik membran
lizerindeki reseptorlere baglanirlar. Postsinaptik reseptorler, spesifik uyari tanima
proteinleridir ve ndrotransmitterlerle baglandiginda, iyon gegirgenligi degisir.

Boylece iyonlar elektrokimyasal yapisina gore ndronal membran boyunca dagilirlar.
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Iyon kanallar1, postsinaptik néronun ikincil haberci sistemi aktive eder ve bu kanallar
dogrudan ya da dolayli olarak agilir. Ligand kapili iyon kanallarmma sahip bir
reseptor, “iyonotropik reseptor” olup hizli sinaptik cevap saglar. ACh, glutamat,
glisin ve GABA, iyonotropik reseptorlere baglanan ndrotransmiterlerdir.
“Metabotropik reseptorler” ise membran reseptorii olup G proteinleri gibi uyart ileti
mekanizmalar1 ile dolayli olarak iyon kanallarna baglanir. Norotransmitterlerin
metabotropik reseptorlere baglanmasi bir guanozin-5’-trifosfat (GTP)- baglayici olan
G proteinini aktive eder. Iyon kanallarinin kapatilmasi, defosforilasyon ile
indiiklenir. Metabotropik reseptorlerin aktivasyonu, yavas ve uzun siireli sinaptik
etkiye yol acar. MSS ve PSS’deki norotransmitterler, NO hari¢ olmak {izere birkag
farkli reseptdr tipine baglanir (Cunningham, & Klein, 2007; Fox, 2011; Uemura,
2015; Thomson, & Hahn, 2012).

Adrenerjik reseptorler: Epinefrin ve norepinefrine baglanan adrenerjik
reseptorlerin o ve P olmak iizere iki alt tipi vardir. Adrenerjik reseptorler, G
proteinlerine baglanir ve ikincil haberlesmeyi baslatir (Cunningham, & Klein, 2007;
Fox, 2011; Uemura, 2015). Bununla birlikte, a- ve B-adrenerjik reseptorler de farkl
ikincil haberci yolaklar1 baglatir. MSS’deki ana uyarici nérotransmitter glutamat’tir.
Postsinaptik noronlarin glutamata cevabi, dokuda bulunan glutamat reseptdr alt
tiplerine bagl olarak degisir (Cunningham, & Klein, 2007; Ganong, 2002; Fox,
2011; Uemura, 2015).

Kolinerjik reseptorler: Kolinerjik reseptorlerin ACh’ye baglanan nikotinik
ve muskarinik olmak iizere iki alt tipi vardir. Nikotinik ACh reseptorleri, iskelet
kasinda oldugu gibi MSS ve OSS’de de mevcuttur. Nikotinik reseptorlerin iyon
kanallar1, elektrokimyasal 6zellikleri temelinde hem Na" hem de K* gecisine izin
verir. Na® girisi K* ¢ikisindan ¢ok fazladir. Boylece, nikotinik reseptorlerin
aktivasyonu kisa postsinaptik depolarizasyona neden olur. Muskarinik ACh
reseptorleri, MSS ve parasempatik sistemde bulunur. Muskarinik reseptorlerin M1,
M2, M3 gibi birkag alt tipi vardir ve hepsi ikincil haberlesme sistemiyle baglantili
olan G proteinlerine baglanir. ACh’nin etkisi, dokuda bulunan muskarinik

reseptorlerin alt tiplerine bagl olarak degisir. Norotransmitterler tarafindan reseptor

35



alt tiplerinin aktive olmasi ve ligand kapili kanallarin agilmasi postsinaptik membran

potansiyelinde eksitator ya da inhibitor etki gosterir (Fox, 2011; Uemura, 2015)

2.2.3. Akson Tipleri ve Fonksiyonlari

Sinir lifleri caplarina, uyar: ileti hizlarina ve fonksiyonlarina gore cesitli
tiplere ayrilir (Seddighi ve ark., 2016). Ancak sinir liflerini bireysel olarak sadece
yapisal Ozellikler temelinde smiflandirmak miimkiin degildir (Seddighi ve ark.,

2016). Tablo 3’te akson tipleri ve fonksiyonlar1 verilmektedir.

Tablo 3. Akson tipleri ve fonksiyonlari (Seddighi ve ark., 2016).

Sinir lifi - Cap1 iletim Hiz1 . .
tipi Miyelin (um) (m/sn) Spinal kord trakti Lokasyon Fonksiyon
o + 6-22 30-120 Ipsilateral dorsal siitun Efferent-kaslar Motor
Kontralateral Deri ve eklemlerden Temas
p * 6-22 30-120 spinotalamik trakt afferent Propriyosepsiyon
A - . Efferent- kas
Y 4k 3-8 15-35 Ipsilateral dorsal siitun PV Kas tonusu
igcikleri
o + 1-4 5-30 K ontrala‘t eral Affe‘re.nt d}lyu Agr1, soguk,1s1, temas
spinotalamik trakt sinirleri
. Preganglionik Cesitli anatomik
B i 13 15 Preganglionik sempatik fonksiyonlar
sC ) 03-13 07-13 ) Postganglllonlk Cesitli gnatomlk
sempatik fonksiyonlar
C Cesitli anatomik
dC - 0,4-1,2 0,1-2,0 K ontralaF cral Affe‘re.nt d_uyu fonksiyonlar, agri,
spinotalamik trakt sinirleri
181, ateg, temas

2.3. Kas Fizyolojisi

Kas sistemi, istemli ve istemsiz sinirsel uyarilarla ya da humoral maddelerle
aktive olan, cesitli morfolojik 6zelliklere sahip kontraktil birimlerden olusur (Fox,
2011; Hall, 2016). Kas hiicrelerinin kimyasal, elektriksel ya da mekanik olarak
uyarilmasi sonucu sinir hiicrelerine benzer sekilde aksiyon potansiyeli olusur. Ancak
sinir hiicrelerinden farkli olarak kas hiicrelerinde kontraksiyonu saglayan aktin ve
miyozin flamentleri yer alir. Kaslar iskelet, diiz ve kalp kas1 olmak iizere ii¢ tipe
ayrilir. Iskelet kasi, istemli ¢alisir ve somatik sinirler tarafindan innerve edilir. Kalp
kasi, istemsiz calisan ¢izgili kastir ve otonom sinirler tarafindan innerve edilir. Diiz
kas ise, iskelet kaslar1 gibi ¢izgili yap1 gdstermez, istemsiz ¢aligir ve otonom sinirler

tarafindan kontrol edilir (Akers, & Denbow, 2008; Hall, 2016; Noyan, 2010).
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2.3.1. iskelet Kasinin Yapisi

Iskelet kasi, uzun silindirik kas liflerinden olusur. Her bir kas Ilifi,
endomisyum ad1 verilen ince bir bag doku ile sarilmis bir sarkolemma ile ¢evrilidir.
Kas liflerinin i¢inde kasin kontraktil yapilar1 olan ¢ok sayida miyofibril bulunur
(Fox, 2011).

Kasin kontraksiyonu sirasinda aktin, miyozin, tropomiyozin ve troponin ile
ATP’ye ek olarak Ca*? iyonlar1 gorev yapar. Kas dinlenim halindeyken
sarkoplazmada Ca?" konsantrasyonu ¢ok diistiktiir. Sinir uyarisi kasa ulasinca
sarkoplazmik retikulumdan Ca?" iyonlar1 serbest kalir ve kontraksiyon sekillenir.
Uyar1 durdugunda Ca** hizla sarkoplazmik retikuluma geri alimir (Cunningham, &
Klein, 2007; Fox, 2011; Hall, 2016).

Bir iskelet kast motor sinir yoluyla uyarildiginda kontraksiyon sekillenir.
Noromuskiiler kavsakta yer alan sinir ucundan asetilkolin salinir, asetilkolin
sarkolemmanin Na* gegirgenligini artirir ve membran depolarize olur. Olusan bu
aksiyon potansiyeli, membran boyunca ilerler. Uyarim sonucu kas kontraksiyonu,
sarkolemmadan kasin i¢ine dogru giren transvers tubiil (T) sistemi, Z ¢izgisi boyunca
veya A ve I band1 sinir1 boyunca ilerleyerek sekillenir (Cunningham, & Klein, 2007;
Fox, 2011; Hall, 2016; Rastogi, 2007).

Her bir kas lifinde somatik bir motor ndronun tek bir akson terminali bulunur.
Kas lifinin kontraksiyonu, motor néronun ndromiiskiiler kavsaktaki ACh’nin serbest
birakmasiyla saglanir. Her somatik motor ndron, innerve ettigi tiim kas lifleri ile

birlikte motor iiniteyi olusturur (Sekil 7) (Fox, 2011; Hall, 2016).

2.3.2. Diiz Kas Yapisi

Diiz kaslarda, aktin ve miyozin iplikleri diizgiin bir sekilde biraraya
gelmedigi i¢in bu kaslar ¢izgilenme gostermez. Diiz kas hiicrelerinde aktin, miyozin
ve tropomiyozin bulunur ancak ¢izgili kaslardan fakli olarak troponin igermezler.
Diiz kaslarda Ca™ iyonu troponine degil kalmoduline baglanir. Diiz kaslar az
miktarda mitokondri tasir ve enerji ihtiyaclarini daha ¢ok glikoliz yoluyla saglarlar.
Diiz kaslarda sarkoplazmik retikulum yoktur ya da ¢ok az bulunur (Cunningham, &

Klein, 2007; Fox, 2011; Hall, 2016; Rastogi, 2007).
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Sekil 7. Motor iinite (Hall, 2016).

Diiz kaslar aktiviteleri yoniinden visseral ve ¢ok {iiniteli olmak {izere ikiye
ayrilir. Visseral diiz kaslarin hiicreleri arasinda diisiik direngli bolgeler vardir.
Hiicrelerden birinde sekillenen degisiklik elektrotonik olarak hiicreden hiicreye
yayilarak bir¢ok hiicrenin kasilmasini saglar. Cok iiniteli diiz kaslarin hiicreleri
arasinda diisiik direngli bolge olmadigi icin tek bir diiz kas hiicresi kendi basina veya
sinir ile uyarilinca kasilabilir (Fox, 2011; Noyan, 2010). Ancak visseral diiz kaslar
sinirleri olmasa da kendiliginden kasilabilirler. Gozdeki irisin kaslari, vaskiiler
kaslar, tiglincli géz kapagina ait kaslar ¢ok tiniteli kaslardir (Noyan, 2010). Visseral
diiz kaslar, siirekli ve diizensiz kontraksiyon gosterirler. Sinir aktivitesinden bagimsiz
olarak gerceklesen kismi ve devamli kontraksiyonlar tonus olarak ifade edilir (Fox,
2011; Hall, 2016; Noyan, 2010).

Diiz kaslarin kontraksiyonlar1 da ¢izgili kaslar gibi Ca*? tarafindan aktive
edilir. Ancak ATP-az’in aktivasyonu i¢in miyozinin fosforile edilmesi gerekir (Fox,
2011; Hall, 2016; Noyan, 2010). Cizgili kaslarin aksine diiz kaslar sinirlerinden
ayrildiginda da kontraksiyon gosterirler. Diiz kasin bir 6zelligi de membranlarinin

mekanik uyariya da duyarli olmasidir. Diiz kasin membran1 gerildiginde membran
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depolarize olur ve kontraksiyon olusur (Cunningham, & Klein, 2007; Noyan, 2010;
Rastogi, 2007).

2.4. Elektrofizyoloji

Elektrofizyoloji, sinir ve kas hiicrelerinin membran potansiyellerinde
sekillenen degisikliklerin 6zel ekipmanlarla kaydedilmesidir (Akin, & Besalti, 2000;
Poncelet, 2004; Sharp, 2003). Elektrodiyagnostik tekniklerde, spontan ve uyarilmis
olmak tizere temel iki elektriksel aktivite kaydedilir (Dewey, da Costa, & Ducote,
2016). EMG, elektroensefalografi (EEG), isitsel uyarilmis beyin sap1 potansiyeli
(BAEP), motor sinir ileti hiz1 (MSIH), duyu sinir ileti hiz1 (DSIH), tekrarl1 sinir
stimiilasyonu (RNS), motor uyarilmis potansiyeller (MEP) elektrofizyolojide
kullanilan elektrodiyagnostik tekniklerden bazilaridir (Dewey ve ark., 2016; Lorenz,
Coates & Kornegay, 2011).

PSS’nin muayenesinde duyusal ve motorik sinir fonksiyonlar1 “sinir iletim
calismalari-elektronorografi (ENG)” ile degerlendirilirken, néromuskiiler iletim ve
kas aktivitesinin degerlendirilmesinde “igne EMG” kullanilir (Dewey ve ark., 2016;

Katirji, 2012; Leiss, & Schenk, 2014; Lorenz ve ark., 2011; van Nes, 1986a).

2.4.1. Elektromiyografi (EMG)

EMG, kaslardaki elektriksel aktivitenin igne elektrod yardimiyla algilanarak
kaydedilmesidir (Katirji, 2012; LeCouteur, & Williams, 2012; Leiss, & Schenk,
2014; Lorenz ve ark., 2011; Mills, 2005; Wilbourn, 2003; van Nes, 1986a,b). EMG
ile; giris aktivitesi (insersiyon), spontan kas aktivitesi ve istemli veya refleks
hareketler sonucunda olusan kas aktiviteleri test edilir (Dewey ve ark., 2016; Katirji,
2012; LeCouteur, & Williams, 2012; Leiss, & Schenk, 2014; Wilbourn, 2003; van
Nes, 1986a,b).

Temel EMG ekipmanlar1 igerisinde elektrotlar, amplifikator, osiloskop ve
hoparldrler yer alir (Akin, & Besalti, 2000; Katirji, 2012; LeCouteur, & Williams,
2012; Leiss, & Schenk, 2014; Mills, 2005; Whittaker, 2012; van Nes, 1986a).
EMG’de konsantrik, bipolar ve monopolar olmak iizere ii¢ tip elektrod kullanilir

(Daube, & Rubin, 2009; Leiss, & Schenk, 2014; Sharp, 2003). igne EMG’de;
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merkezinde izole edilmis tel iceren, i¢i bos, paslanmaz ¢elik kaniilden olusan tek
kullanimlik konsantrik igne elektrod tercih edilir (Daube, & Rubin, 2009; Katirji,
2012; Leiss, & Schenk, 2014; Whittaker, 2012). Toprak elektrod kullanilarak artefakt
olusumu Onlenir (Leiss, & Schenk, 2014). Osiloskop, EMG bulgularinin
goriintiilenmesini saglar. Hoparlor ile EMG’deki farkli bulgulardan olusan tipik
sesler degerlendirilir (Akin, & Besalti, 2000; Leiss, & Schenk, 2014; van Nes,
1986a).

EMG’nin uygulanacagi kas se¢iminde hastanin klinik bulgular1 ve tanisi
onemlidir (Katirji, 2012; LeCouteur, & Williams, 2012; Leiss, & Schenk, 2014).
Generalize hastalik durumlarinda gesitli kaslar test edilirken, rutin degerlendirmede

proksimal ve distal apendikular kaslar tercih edilir (LeCouteur, & Williams, 2012).

2.4.1.1. Normal Kas Aktivitesi

Saglikli kasin istirahati halinde spontan aktivite gozlenmez ve kas elektriksel
olarak “sessiz” olarak ifade edilir (Sekil 8A). Ancak insersiyon potansiyeli ve son
plak potansiyeli gibi normal kas aktivitesi gozlenebilir (Leiss, & Schenk, 2014;
Lorenz ve ark., 2011; Taylor, 2009; Whittaker, 2012; Wilbourn, 2003; van Ness,
1986a).

Insersiyon potansiyeli, ignenin hareketi sonucu kas liflerinde olusan mekanik
hasar nedeniyle gozlenir (LeCouteur, & Williams, 2012; Leiss, & Schenk, 2014).

Elektrod, akson ile kas hiicresinin olusturdugu sinapsa yakin
yerlestirildiginde son plak potansiyeli kaydedilir (Sekil 8B) (LeCouteur, & Williams,
2012; Leiss, & Schenk, 2014).

2.4.1.2. Patolojik Spontan Kas Aktiviteleri

Igne EMG’de, fibrilasyon potansiyelleri (FIP) (Sekil 8C), pozitif keskin
dalgalar (PKD), kompleks tekrarlayan desarjlar (KTD) ve miyotonik potansiyeller
(MP) olmak {izere cesitli patolojik spontan aktiviteleri gozlenir (LeCouteur, &
Williams, 2012; Leiss, & Schenk, 2014; Mills, 2005; Sharp, 2003; van Nes, 1986a).
FIP ve PKD benzer temel patolojik degisikliklerden kaynaklanir. Her iki potansiyel

sarkolemmanin  instabilizasyonu  sonucunda kas liflerinin  kendiliginden
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ateslenmesine bagli olarak ortaya cikar (LeCouteur, & Williams, 2012; Leiss, &
Schenk, 2014; Sharp, 2003). Denervasyon potansiyelleri ise polimiyozit, kas
distrofisi veya diger miyopatilerde gdzlenir (Leiss, & Schenk, 2014; Lorenz ve ark.,
2011; Mills, 2005; van Nes, 1986a). EMG esnasinda hoparlérden ¢ikan sesler
yumurta kizarmasit veya teneke bir g¢atiya diisen yagmur damlalarmma benzetilir
(Katirji, 2012; Leiss, & Schenk, 2014; Lorenz ve ark., 2011; van Nes, 1986a). FiP'te
anlamli bir azalma, motor sinir reinnervasyonunun basladigina isaret eder. FIP ve
PKD degerlendirilmesi amaciyla 0 ile +4 arasinda sayisal degerlendirme Olcegi
kullanilir (Katirji, 2012; LeCouteur, & Williams, 2012; Leiss, & Schenk, 2014).

PKD, baslangigta bazal ¢izgiden dik bir pozitif sapma ve daha sonra yavag
negatif dalgalanma seklinde gdzlenir (Sekil 8D). PKD, ¢ogunlukla FIP ile birlikte
gozlenir (Dewey ve ark., 2016; Leiss, & Schenk, 2014; Poncelet, 2004; Sharp, 2003;
van Nes, 1986a). Periferal motor sinir lezyonlarindan 5-10 giin sonra denerve kas
liflerinde FiP ve PKD kaydedilir (Sekil 8E) (Leiss, & Schenk, 2014; Lorenz ve ark.,
2011; Mills, 2005; Poncelet, 2004; Taylor, 2009; Whittaker, 2012). KTD, kas
distrofisi, miyozitis, metabolik miyopatiler ve ndrojenik hasar durumlarinda ortaya
cikar (LeCouteur, & Williams, 2012; Leiss, & Schenk, 2014; Lorenz ve ark., 2011;
Mills, 2005; Sharp, 2003). Genellikle kronik denervasyonlar ile iligkilidir
(LeCouteur, & Williams, 2012; Sharp, 2003). Tipik olarak kisa bir siire boyunca
sabit desarj orani ile ani bir goriintii gdsterir ve durur (Sekil 8F) (Leiss, & Schenk,
2014). Elde edilen ses, makineli tiifegin rat-tat-tat sesi ya da motosiklet sesine
benzetilir (Leiss, & Schenk, 2014; Lorenz ve ark., 2011).

MP, bireysel hasarli kas liflerinin bagimsiz ve tekrarlayan desarjlardir. “Dalig
bombardimani” giiriiltiisti ile karakterize bifazik ya da trifazik formda, potansiyelin
amplitiidiinde ve desarj frekansinda tipik bir artis ve azalistan dolayr olusur
(LeCouteur, & Williams, 2012; Sharp, 2003). Radikiilopati ve polinéropati
durumlarinda gozlenebilir (LeCouteur, & Williams, 2012).

Fasikiilasyonlar ventral sinir kokiiniin mekanik veya inflamatuvar hasar ile
periferal sinir lezyonlarinda ortaya ¢ikar ancak kaynagi tam olarak belirli degildir

(Katirji, 2012). Bu durum, c¢ogunlukla motor ndron hastaliklarinda go6zlenirken,
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radikiilopatiler, tuzak noropatileri, periferal polindropatiler ve kramplarda da

gorilebilir (Akin, & Besalti, 2000; Katirji, 2012; Mills, 2005; Whittaker, 2012).
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Sekil 8. igne EMG’de kaydedilen spontan kas aktiviteleri. A: Normal taban ¢izgisi (‘elektriksel
sessizlik”). B: Son plak potansiyelleri. C: Fibrilasyon potansiyelleri. D: Pozitif keskin dalgalar. E:
Pozitif keskin dalgalar ve fibrilasyon potansiyelleri. F: Kompleks tekrarlayan desarjlar (LeCouter, &
Williams; 2012).

2.4.1.3. Istemli Motor Unite Aksiyon Potansiyelleri

Motor iinite aksiyon potansiyeli (MUP), bir motor {initenin icerdigi tiim kas
liflerinin aksiyon potansiyellerini yansitir. MUP trifaziktir, baslangigta elektroda
dogru yayilan aksiyon potansiyeline bagli olarak pozitif sapma sekillenir, potansiyel
elektrodtan gegerken olusan ana pozitif-negatif sapma kaydedilir ve aksiyon
potansiyeli elektrodtan uzaklasirken bu potansiyel temel ¢izgiye geri doner (Sekil 9)
(Katirji, 2012).
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Fazlar Uydu potansiveli

j—  MUP —
Stiresi

Sekil 9. Motor iinite aksiyon potansiyeli (Goker, 2014).

Veteriner hekimlikte igne EMG, genellikle genel anestezi altinda
yapildigindan dolayr istemli hareketler refleks ya da agirlik kaymas: ile
indiiklenebilir (Akin, & Besalti, 2000; Sharp, 2003; van Nes, 1986a). MUP;
amplitiid, siire, faz ve katilim agisindan degerlendirilir (Katirji, 2012; Leiss, &
Schenk, 2014; Mills, 2005; Wilbourn, 2003).

Amplitiid; maksimum olarak goriilen pik noktalar iizerinden degerlendirilir
ve deger olarak mV ile puV arasinda olgiiliir (Katirji, 2012; Leiss, & Schenk, 2014;
Mills, 2005). Amplitiid temel olarak kas lifi yogunlugunu ifade eder ve ndrojenik
etkilenimlerde genellikle yiikselir (Katirji, 2012; Leiss, & Schenk, 2014).
Néromuskiiler hastaliklarda ise MUP amplitiidii azalir (March, 2006).

Siire; potansiyelin temel ¢izgideki ilk sapmasindan temel ¢izgiye geri
doniisiine kadarki gegen zamandir. Motor iiniteye ait kas liflerinin elektriksel
etkinligini ve sayisini1 yansitir (Katirji, 2012; Leiss, & Schenk, 2014). Siiresi uzamis
olarak kaydedilen MUP’ler reinnervasyonun en iyi gdstergesidir. Diisiik amplitiidlii,
kisa siireli MUP’ler ise miyopatilerde sekillenen lif kaybina isaret eder (Katirji,
2012; Leiss, & Schenk, 2014; Mills, 2005).
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Fazlar; temel ¢izgiden sapan ve temel ¢izgiye geri donen dalga bigiminin bir
kismindan olusur. Miyopati ve néropati durumlarinda artmis MUP fazlar1 saptanir
(Katirji, 2012; Leiss, & Schenk, 2014).

MUP stabilitesi; normalde ritmik ve ayni konfigiirasyon ozelligi tasir
(Katirji, 2012). Motor iinite i¢indeki bireysel kas lifleri, miyastenia gravis ve
botulizm gibi hastaliklarda motor {inite bloke oldugu i¢in morfolojisi degisir (Katirji,
2012; Leiss, & Schenk, 2014; Mills, 2005).

Katim; motor iinitenin ateslenme hizinin 1 sn zaman aralifindaki
bosalimlarini ifade eder (Katirji, 2012). Minimal istemli kas kasilmasinda bir ya da
iki MUP ateslenir. Kasilma giicii kademeli olarak arttikca motor iinitenin de
ateslenme hizi artar (Katirji, 2012; Leiss, & Schenk, 2014; Whittaker; 2012;
Wilbourn, 2003).

Miyopatide genellikle diisiik amplitiidlii, kisa siireli MUP’ler ve erken katilim
gozlenir. Motor noron hastaligi, radikiilopati, pleksopati, aksonal monondropati ve
aksonal polindropati gibi durumlarda MUP sayis1 azalir ve seyrek katilim goriiliir

(Katirji, 2012; Leiss, & Schenk, 2014; Wilbourn, 2003).

2.4.2. Elektronorografi (ENG)

ENG, periferal sinirlerin motor ve duyu bilesenlerinin elektrik stimiilasyonu
ile uyarilmas1 sonucu alian cevabin degerlendirilmesidir (Dewey, 2013; Dewey ve
ark., 2016; Katirji, 2012; LeCouteur, & Williams, 2012; Leiss, & Schenk, 2014;
Lorenz ve ark., 2011; Poncelet, 2004; Taylor, 2009; Wilbourn, 2003; van Nes,
1986a,b). Tiim dalga formlar1 supramaksimal uyarilarla indiiklenir ve bdylece belli
bir sinirdeki aksonlarin tamami, elektrodun c¢api ve uyarim yerinden bagimsiz olarak
degerlendirilebilir. Sinir iletimi test edilirken stimiilatér, kayit ve toprak elektrod

kullanilir (LeCouteur, & Williams, 2012; Leiss, & Schenk, 2014).

2.4.2.1. Motor Sinir Iletim Hiz1 (MSIH) Cahsmalar:

MSIH, periferal motor sinirlerin indirekt degerlendirilmesidir (Wilbourn,
2003). MSIH calismalarinda sinir ileti hizi, uyarilmis bilesik kas aksiyon
potansiyellerinin amplitiidii (BKAP ya da M dalgasi), latans1 ve alan1 degerlendirilir.
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ENG’de, 6n ekstremitede ¢ogunlukla radial, ulnar ve median sinir, arka ekstremitede
ise ischiadic-tibial ve fibular (peroneal) sinirler test edilir (LeCouteur, & Williams,
2012; van Ness, 1986a,b).

Stimiilator, incelenecek sinire yakin bir sekilde yerlestirilir. Katot ve anot
arasinda olusan elektrik akisi lokal bir depolarizasyona neden olur ve BKAP mV
olarak kaydedilir. BKAP, tipik olarak bifazik morfolojide olup yaklasik 25 mV
amplitiidtedir (March, 2006).

MSIH hesaplamak igin, sinir en az iki farkli bélgeden uyarilir ve kas
tizerinden kayit yapilir. Boylece ayni kas i¢inde farkli latanslarin dl¢timii yapilmis
olur (Sekil 10) (Bergquist, & Hammert, 2013; Dewey ve ark., 2016; Katirji, 2012;
Taylor, 2009; van Nes, 1986a). Latans, uyarinin baslangici ile M dalgas1 baslangici
arasinda gegen siireyi ifade eder (Katirji, 2012; LeCouteur, & Williams, 2012; Leiss,
& Schenk, 2014; Lorenz ve ark., 2011; March, 2006; Poncelet, 2004; van Nes,
1986a). MSIH, iki uyarilma noktasi arasindaki mesafenin latans farkina boliinmesi
sonucu elde edilir (Dewey ve ark., 2016; Katirji, 2012; LeCouteur, & Williams,
2012; Leiss, & Schenk, 2014; Lorenz ve ark., 2011; Wilbourn, 2003; van Nes,
1986a). MSIH, yaslh hayvanlarda en az 50 m/sn, gen¢ hayvanlarda ise 60 m/sn
iizerinde olmalidir (Dewey ve ark., 2016). Yas, MSIH iizerinde etkilidir ve ileti hiz1
yas ilerledikce yavaslar. Ekstremite sicakligindaki her 1°C azalma, MSIH’ni 1,7-1,8
m/sn oraninda diistiriir (Katirji, 2012; Leiss, & Schenk, 2014; Lorenz ve ark., 2011;
van Nes, 1986a).

Alan hesaplamalari, teorik olarak fonksiyonel aksonlarin sayisi i¢in daha iyi
bir indekstir ve yavas iletimli motorik akson kismin1 da igerir (Wilbourn, 2003).

Demiyelinizasyonda, BKAP amplitiidii normaldir ve ileti hizi yavaglar
(Dewey ve ark., 2016; Lorenz ve ark., 2011; Poncelet, 2004; Sharp, 2003; Wilbourn,
2003; van Nes, 1986a). Sinir yaralanmasindan 4-5 giin sonra noropraksili hastanin
hasarl1 bolgesinin distalinden uyar1 yapildiginda normal BKAP ve ileti hiz1 algilanir.
Aksonotmezis ve ndrotmezis durumlarinda ise BKAP amplitiidii azalmistir ya da
yoktur ve hasarlanmanin siddetine bagl olarak ileti hiz1 diiser. Miyelin hasarinda ise
ileti hiz1 yavaslar, amplitiid diiser ve polifazik BKAP kaydedilir (Bergquist, &
Hammert, 2013; LeCouteur, & Williams, 2012; March, 2006; Wilbourn, 2003).
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Sekil 10. Nervus ischiadicus i¢in yapilan motor sinir iletim hizi ¢aligmalari. S: stimiilasyon, R: kayzt,
T: topraklama (Gisa, Nicpon, & Wrzosek, 2014).

2.4.2.2. Duyusal Sinir fletim Hiz1 (DSTH) Calismalar

DSIH, miks ya da tek duyu sinirden elde edilen direkt duyu sinir aksiyon
potansiyelinin (DSAP) degerlendirildigi bir tekniktir (Sekil 11). DSAP, uV ile
Olciilen kiiciik potansiyeldir (Wilbourn, 2003). Veteriner hekimlikte genellikle
fibular (peroneal), ulnar ve radiyal sinirde duyusal incelemeler yapilir (LeCouteur, &
Williams, 2012).

DSIH c¢alismalarinda amplitiid, latans, alan ve ileti hiz1 degerlendirilir
(Dewey ve ark., 2016; March, 2006; Sharp, 2003; Wilbourn, 2003). SiH
degerlendirilmesinde ortodromik ve antidromik olmak {izere iki yontem kullanilir
(Katirji, 2012). Ortodromik 6lgilim, duyusal sinir uglarmi distalden uyararak iletiyi
fizyolojik yone dogru (proksimale) iletir (Leiss, & Schenk, 2014).

Duyusal liflerin ileti hizi; latansin, stimiilator ile kayit elektrodu arasindaki
mesafeye boliinmesi ile hesaplanir (Leiss, & Schenk, 2014; Sharp, 2003). Duyusal

sinir iletiminde siddetli bir azalma, demiyelinizasyona isaret eder. Aksonotmezis ise
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sinir aksiyon potansiyellerinin amplitiidiinde azalmaya yol acar (Dewey ve ark.,

2016; Katirji, 2012; Leiss, & Schenk, 2014).

Sekil 11. Nervus radialis i¢in yapilan duyusal ileti hiz ¢alismalari. R: kayit, S: stimiilasyon, t: latans
(van Nes, 1986a).

2.5. Sinir Sisteminin Muayenesi

Sinir sistemi, duyusal bilesenler yoluyla bilgi alan ve bu bilgileri depolayip
isleyen karmasik bir diizenleyici sistemdir. Signalment, anamnez ve genel gozlem ile
saglanan bilgiler problemlerin belirlenmesini saglar. Elde edilen fiziksel ve norolojik
muayene sonuglarinin birlikte degerlendirilmesiyle ndrolojik problem lokalize edilir

(van Nes, Meij, & van Ham, 2009).

2.5.1. Fiziksel Muayene
Norolojik problemden siiphelenilen hastalarda tam fiziksel muayene
yapilmalidir (deLahunta, & Glass, 2009). Ayrintili bir fiziksel muayene hematolojik,

serobiyokimyasal, idrar analizi ve elektrokardiyografik muayeneyi igerir. Fiziksel
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olarak hastanin vital parametreleri ile birlikte diger organ ve sistemlere muayeneler

yapilarak sinir sistemi ile iligkisi arastirilir (Sharp, 2003).

2.5.2. Norolojik Muayene
Norolojik bozuklugu olan bir hasta anamnez, fiziksel, nérolojik muayene ve
uygun yardimci prosediirler ile degerlendirilir (deLahunta, & Glass, 2009;
Schatzberg, Kent, & Platt, 2012). Norolojik muayenede amag lezyon lokalizasyonu,
tani, tedavi ve prognozun belirlenmesidir (deLahunta, & Glass, 2009; Garosi, 2004).
Norolojik muayene; mental durum ve davranis, postiir, yiirilyiis, postural
reaksiyonlar, spinal refleksler, cranial sinirlerin muayenesi ve agri duyumunun

degerlendirilmesinden olusur (Garosi, 2004).

2.5.2.1.Mental Durum ve Davranis

Normalde bilingli bir hayvan, dis ortama kars1 uyanik ve farkinda bir durum
sergiler. Bu durumun siirdiiriilmesinde beyin sap1 ve serebral korteks icindeki
retikiiler aktivasyon sistem gorev yapar. Mental statii; alert, depresif, letarjik
(uyusuk), yarikomatdz (stupor) ve komatdz olmak iizere derecelendirilir (deLahunta,

& Glass, 2009; Schatzberg ve ark., 2012).

2.5.2.2. Postiir
Postiir; bas, govde ve ekstremitelerin yergekimine karsi pozisyonlanmasidir.

Postlir degerlendirilmesi, hayvan ayakta ve yiirlirken yapilir. Normal postiir,

MSS’inde yer alan ¢oklu yollar ile spinal reflekslerin biitiinliglinti yansitir (Dewey,

2013; Garosi, 2004).

e Basin egik tutulmasi (head tilt); basin mediyan hattan donmesi ile
karakterizedir. Genellikle periferal veya merkezi vestibiiler bozuklugu gosterir
(Dewey, 2013; Garosi, 2004).

e Bas1 dondiirme (head turn); basin mediyan diizlemi yere dogru diktir ancak
burun bir tarafa dogru cevrilir. Genellikle viicudun da katildig1 bir daire ¢izme
goriiliir. Bu belirtiler ¢cogunlukla 6n beyindeki lezyonunun bulundugu tarafta

dogrudur (Garosi, 2004).
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e Deserebral rijidite; beyin sap1 lezyonlarinda gozlenen tiim ekstremitelerin
ekstensiyonu ve opistotonus ile karakterize bir durumdur. Bilincin derecesi
(stupor ya da koma) genellikle azalmistir (Garosi, 2004).

e Deserebellar rijidite; serebellumun rostral kismi ekstensor kaslarin fleksiyon
refleks mekanizmasini inhibe eder (Garosi, 2004). Akut serebellar lezyonlarda
opistotonus, torakal ekstremitede ekstensiyon ve kalcanin fleksiyonu gozlenir.
Hastaligin beyin sap1 tutulumunun olmamasi nedeniyle biling normaldir (Dewey,
2013).

e Schiff-Sherrington postiir; torakal ya da lumbal spinal kord segmentlerindeki
akut siddetli lezyonlarda gozlenen torakal ekstremitelerin ekstensiyonu ve pelvik
ekstremitelerdeki paraliz durumdur. Schiff-Sherrington postiir sadece akut
lezyonlarda goézlenir ancak prognoz agisindan énemli degildir (Garosi, 2004).

e Kifoz, lordoz ve skoliyoz; siklikla gbzlenen anormal spinal postiirlerdir. Kifoz
torakolumbal vertebral agris1 olan hayvanlarda gozlenir. Skoliyoz ise kongenital
ve oksipital malformasyonlu hayvanlarda goézlenir. Lordoz, epaksiyal kaslarin
zay1fliginda nadiren goriiliir (Dewey, 2013; Garosi, 2004).

e Plantigrad ve palmigrad postiirler; sirasiyla pelvik ve torakal ekstremitelerin
anormal durusunu tanimlar. Noromuskiiler bozukluklarda, primer ndropatik ve

baz1 muskiiloskeletal hastalikli hayvanlarda gozlenir (Dewey, 2013).

2.5.2.3. Yiiriiyiis

Normal yiirliyliste, beyin sapi, serebellum, spinal kord, duyusal ve motor
periferal sinirler, noromiiskiiler kavsak ve kaslarin islevini gerektirir. Ataksi,
inkoordine olmus bir yiiriiyiistiir. Periferal sinir veya spinal kordta UMN
bozukluguna bagli proprioseptif/duyusal ataksi, vestibiiler kaynakli vestibiiler ataksi
ve serebellar bozukluk nedenli serebellar ataksi gozlenir (deLahunta, & Glass, 2009;
Garosi, 2004; Schatzberg ve ark., 2012). Yiirtytsteki karsilagilan adim boyundaki
bozukluklar hipometri, hipermetri ve dismetri olarak adlandirilir (Garosi, 2004).

Parezi; istemli hareket ve agirligi destekleme yetenegindeki yetersizliktir.
Parezi, bazi istemli hareketlerin hala mevcut oldugunu ifade eder. Felgte (pleji) ise,

istemli hareket kaybi daha siddetlidir. Etkilenen ekstremitelere gore; tetraparezis,

49



tetrapleji, paraparezis, parapleji, monoparezis, monopleji, hemiparezis, hemipleji
olarak tanimlanir. Parezis, AMN ve UMN’de olusabilir. AMN parezisi, viicut
agirhgmi destekleme zorlugunun derecesini yansitir. UMN pareziste ise, kas giicii ve
yiiriiyiiste degisiklik gozlenir. Basista sertlik ve spastisite belirgindir. UMN parezisi
sekillenen hastalarda genellikle propriyoseptif ataksi gozlenir (deLahunta, & Glass,
2009; Dewey, 2013; Schatzberg ve ark., 2012).

2.5.2.4. Postiiral Reaksiyonlar

Viicudun korunmasini amaglayan norofizyolojik cevaplardir. Normal postiiral
reaksiyonlar, MSS ve PSS’nin tiim ana duyusal ve motor bilesenlerinin biitiinligiinii
yansitir. Postural reaksiyonlar ile bilingli ve bilingsiz propriyoseptif yollar muayene
edilir (Garosi, 2004; Schatzberg ve ark., 2012).

Proprioseptif konumlandirma; hastanin viicudunun egilmemesi i¢in ayagin
dorsal yiizeyi yere temas edecek sekilde cevrilir (Sekil 12A). Normalde hemen
ayagin normal konumuna dénmesi beklenir. Ortopedik hastaligi olan hastalarin bir
cogunda proprioseptif konumlandirma normaldir. Ancak proprioseptif yollar
norolojik hastaliklarin seyrinde erken donemde etkilendigi igin proprioseptif
problemler hastalik belirtileri tam ortaya ¢ikmadan Once tespit edilir (deLahunta, &
Glass, 2009; Dewey, 2013).

On ve arka ayaklarda sicrama; hayvanin tek ekstremitesi {izerinde durarak
laterale hareket etmesi saglanir (Sekil 12B). Normalde, hayvan ayagini destek
vermek i¢in govdesinin altinda tutarken ekstremitesi lizerinde atlar. Her bir
ekstremite i¢in bu test tekrarlanir ve sol ile sagdaki yanitlar karsilagtirilir.
Ekstremitedeki zayiflik veya asimetri i¢in duyarl bir testtir (deLahunta, & Glass,
2009; Dewey, 2013).

Yerlestirme yaniti (dokunma); hayvanin ilk olarak gozleri kapatilir ve
gormeden dokunma testi yapilir. Hayvan yukar1 kaldirilarak masanin kenarina dogru
hareket ettirilir. Normalde, hayvan ayagini masanin kenarina dokundugunda masanin
yiizeyine basar (Sekil 12C). Gorerek dokunmada ise, normal cevap, masaya temas
ettikten sonra, ayagiyla masa ylizeyine basmasidir. Bu test ayn1 zamanda gorme ile

ilgili problemleri de ortaya ¢ikartir (deLahunta, & Glass, 2009; Dewey, 2013).
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Yarn yiiriime, el arabas1 gibi yiiriitme ve ekstansor postural zorlama
reaksiyonlari; unilateral giigsiizlik ve sensorik bozukluklarin degerlendirilmesi
amaciyla yapilir. Yar1 yiiriimede, bir taraftaki ekstremiteler tutularak hayvan laterale
dogru hareket ettirilir. Normal reaksiyon, hayvanin yana dogru adim atarak
yiiriimesidir. On ekstremitelerde el arabasi gibi yiiriitme, hayvanin karmn altindan
destekleyerek yapilir ve arka ekstremiteler yere degmez. Normalde, hayvanin 6n
ekstremiteleri ile simetrik yiiriimesi beklenir (Sekil 12D) (deLahunta, & Glass, 2009;
Dewey, 2013). Ekstensor postural zorlamada ise, hayvan on ekstremitelerinden
tutularak arka ekstremiteleri lizerinde durmaya zorlanir. Normalde arka ekstremiteler
yere degdiginde hayvan geriye dogru hareket eder. Bu test ile serebrum,
vestibuloserebellar sistem ve spinal kordun biitiinligi degerlendirilir (Sekil 12E)

(Sharp, 2003).

Sekil 12. Postural reaksiyonlar. A: Propriyosepsiyon konumlandirma, B: On ayakta sigrama, C:
Gormeden yerlestirme, D: El arabasi seklinde yiiriitme, E: Ekstensor postural zorlama (Dewey ve ark.,
2016).
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2.5.2.5. Spinal Refleksler

Istemli hareketlerden bagimsiz olarak ortaya ¢ikan belirli bir uyarana karst
verilen stereotipik yanittir. Spinal refleksler, refleks arkinin afferent ve efferent
sinirlerin biitiinliigiinii gosterir. Spinal refleksler: 0; arefleksi, 1; hiporefleksi, 2;
normal, 3; hiperefleksi ve 4; klonik olarak derecelendirilir (deLahunta, & Glass,
2009; Dewey ve ark., 2016; Schatzberg ve ark., 2012).

Patellar refleks; hayvan lateral yatis pozisyonundayken yapilir. Ustte kalan
ekstremite el ile desteklenirken patellar ligamente refleks ¢ekici ile vurulur.
Normalde diz ekleminin hizli ekstensiyonu beklenir (Sekil 13A). Patellar refleks,
femoral sinir ile L4.¢ spinal segmentin biitiinliigiinii yansitir. Refleksin azalmasi ya da
yoklugu femoral sinir ve L4.¢ spinal kord lezyonlarini isaret eder. Refleksin artmasi
ise; serebral korteks, beyin sap1 ya da L4’lin cranialindeki spinal kordta lezyonlarini
gosterir (Sharp, 2003; Thomas, & de Risio, 2015).

Geri cekme-fleksor refleks; arka ekstremiteler doku forsepsi ya da parmak
ile degisik derecelerde sikilir (Sekil 13B). Normalde, ayagin geri ¢ekilmesi beklenir.
Agrili uyarana yanit olarak geri ¢cekme refleksi olusurken ayni zamanda MSS’nin
duyusal yollar1 da degerlendirilmis olur. Geri ¢ekme refleksi ¢ok karmasik bir
reflekstir. Motor yanit olarak dncelikle arka ekstremitede nervus ischiadicus, nervus
fibularis ve nervus tibialis’in fonsiyonunu gostermesi beklenir. Nervus ischiadicus ve
Ls.7 ve S13 spinal kord segmentleri arka ekstremitelerin fleksiyonundan sorumludur.
Nervus musculocutaneous, nervus radialis, nervus medianus, nervus ulnaris ile Ce.g
ve Ti2 On ekstremitelerin fleksiyonunda gorev yapar. Periferal sinir lezyonlari
refleks kaybi ve hiperaljeziye/analjeziye neden olurken, spinal kord lezyonlari
hiperaljeziye/analjeziye neden olur (deLahunta, & Glass, 2009; Garosi, 2004).

Biceps brachii (nervus musculocutaneous, Ce.g) ve triceps brachii (nervus
radialis, C7-T1) refleksleri; biceps refleksinde, parmak dirsegin proksimalinde yer
alan biceps brachii kasmin distal kismina yerlestirilir ve g¢ekicle hafifce bu kasa
vurulur. Normalde, kas kontraksiyonu veya dirsegin minimal fleksiyonu beklenir
(Sekil 13C). Triceps brachii refleksinde ise, olecranon’un proksimalinde yer alan
triceps tendosuna vurulur ve normal yanit olarak kisa dirsek ekstensiyonu olmasi

gerekir (Sekil 13D) (deLahunta, & Glass, 2009; Dewey, 2013).
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Sekil 13. Spinal refleksler. A: patellar refleks, B: Fleksor refleks, C: Biceps refleksi, D: Triceps
refleksi, E: Anal refleks, F: Kutandz trunci refleksi (Dewey ve ark., 2016).

Ekstansor carpi radialis refleksi; nervus radialis’in innerve ettigi musculus
extensor carpi radialis’e ceki¢ ile vurulur. Normalde, carpal eklemin kisa bir
ekstensiyonu gdzlenir. Bu refleks ile nervus radialis ile C7-T; spinal kordun
biitiinligli degerlendirilir (Dewey ve ark., 2016; Garosi, 2004).

Capraz ekstensor refleks; hayvanin geri ¢cekme refleksinin degerlendirildigi
sirada kontralateral ekstremitesinde ekstensiyon gozlenmesidir. L4 spinal kordun
cranialindeki UMN lezyonlarinda capraz ekstensor refleks gozlenir (Dewey, 2013;
Thomas, & de Risio, 2015).

Perineal  (bulbokavernoz-anal) refleks; hayvan lateral  yatis
pozisyonundayken perineum bdlgesi hafifce sikilarak anal refleks degerlendirilir.
Nervus pudendalis, sacral spinal sinirler ve sacral spinal kord segmentleri bu
refleksin olusmasinda yer alir. Bu refleks genellikle kuyruk fleksiyonu ile birlikte
olusur Sekil 13E) (Dewey, 2013).

Cutaneous trunci (panniculus) refleksi; doku forsepsi ile sacrumdan cranial

yonde orta hatta dogru ya da orta hattin her iki tarafindaki deri sikistirilarak elde
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edilir (Sekil 13F). Normalde, bu yanit bilateral olarak algilanir. Yaniti tam

gozlemlemek icin orta hat boyunca craniale dogru ilerlemek gerekir. Forseps ile deri

sikigtirilldiginda spinal sinirlerin dorsal dallarindaki duyu sinirlerini uyarilmis olur.

Pleksus brachialis aviilzyonlarina neden olan yaralanmalarda cutaneous trunci

refleksi algilanmaz. Benzer sekilde spinal kord lezyonlarinda, yaklagik iki vertebra

boyunca caudale dogru yapilan uyarilarda bu refleks alinmaz (Dewey, 2013).

2.5.2.6. Cranial Sinirlerin Muayenesi

Goriis-tehdit testi; hayvanin bir gozii el ile kapatilir ve diger goze tehdit
uyarilar1 yapilir. CS-II ve CS-VII fonksiyonlari ile bu sinirlerin beyin ve beyin
sap1 biitlinligli degerlendirilir (deLahunta, & Glass, 2009; Dewey ve ark., 2016;
Sharp, 2003).

Palpebral refleks; hayvanin orbitasina parmak ile dokunulur ve normalde g6z
kapaklarinin ~ kapanmasi1  beklenir. Bu sekilde CS-VII’'nin fonksiyonu
degerlendirilir (deLahunta, & Glass, 2009; Dewey ve ark., 2016; Sharp, 2003).
Pupillar refleks; normalde pupillanin 1518a kars1 tepki olarak hizla daralmasi
beklenir. Bu refleks CS-II, CS-III ve beyin sapinin biitiinliigiinii hakkinda bilgi
verir (deLahunta, & Glass, 2009; Dewey ve ark., 2016; Sharp, 2003).

Pupilla, goz kapaklar: ve bulbus oculi muayenesi; pupilla boyutu ve simetrisi,
goz kapagi agikligr ve tliglincii géz kapagmin konumundan CS-II, CS-III ve
sempatik sinirler sorumludur. Bu refleks ile ekstraokiiler kaslarin, CS’lerin (CS-
I, -IV ve -VI), goz kiirelerinin konum ve hareketleri (beyin sapinin islevi)
incelenmis olur (deLahunta, & Glass, 2009; Dewey ve ark., 2016; Sharp, 2003).
Ructus refleksi; ructus refleksinde islev goren CS-IX, -X ve -XII birlikte
incelenir (deLahunta, & Glass, 2009; Dewey ve ark., 2016; Sharp, 2003).
Hipoglossal sinir (CS-XII) fonksiyonu; dilin hareketleri ve ylizeyi
degerlendirilir (deLahunta, & Glass, 2009; Dewey ve ark., 2016; Sharp, 2003).
Koklama (CS-I); subjektif olarak degerlendirilir. Degerlendirme, koku duyumu
icin hayvanin burnuna alkol, ksilol gibi bir uyarici tutularak yapilir. Normalde

hayvanin irkilti duymasi beklenir (Dewey ve ark., 2016;).
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e Isitme (CS-VIII); cochlear dalin muayenesinde hayvana sesli uyar1 yapilir ve
hayvanin tepkisi subjektif olarak gbzlemlenir (deLahunta, & Glass, 2009; Dewey
ve ark., 2016; Sharp, 2003). Ayrica duyma fonksiyonu, BAEP ve odiometri gibi
testler ile de objektif olarak yapilir (Akin, & Besalti, 2000). Vestibular dalin
muayenesinde ise, hayvanda nistagmus varligi, yiiriiyliste ataksi ve basin egik

tutulmasi gibi bulgularin varligi degerlendirilir.

2.5.2.7. Agr1 Duyusunun (Nosisepsiyon) Degerlendirilmesi

Hayvanin ekstremitesinin distalinden agrili uyaran verilir ve uyarinin hasarl
spinal kord segmentini gecerek beyine ulasip ulasmadigi degerlendirilir. Agr1 duyusu
yiizeysel ve derin olmak iizere ikiye ayrilir (Dewey ve ark., 2016).

Yiizeysel agri; deriden hizla cevap alinan lokalize bir agridir.

Derin agri; yavas agr1 olarakta adlandirilir ve daha derin dokulardan
algilanir. Propriyosepsiyon, motor fonksiyon ve yiizeysel agridan sorumlu yollara
gore derin agriy1 tasiyan spinotalamik yollar daha derinde bulundugu i¢in agrinin
algilanmasi daha giictiir. Genellikle yiizeysel agrinin olmadigi durumlarda derin agr1
degerlendirilir. Elle yapilan sikigtirmaya yanit alinamadigi durumlarda ekstremite
hemostatik pens araciligiyla daha siddetli olarak sikistirilir. Yanit alinmadiginda
kuyruk sikistirilarak agrili uyaran verilir ve geri ¢ekme refleksi beklenir. Refleks
algilandiginda periferal sinir ile spinal segment arasindaki baglantinin saglam oldugu
belirlenir. Hayvanin basini ¢evirmesi ve ses ¢ikarmasi gibi davranigsal yanitlar
bilingli algiy1 yansitir (Dewey, & da Costa, 2016).

Siddetli spinal travmali hastalarda, derin agri duyusu prognozu yansitir.
Refleks ile bilingli agr1 duyusunun karistirilmamasi onemlidir. Cogunlukla AMN
hasar1 olmayan hastalarda fleksor refleks vardir ancak burada onemli nokta agri

duyumunun bilingli algilanmasidir (Dewey, & da Costa, 2016).
2.5.3. Diger Tan1 Yontemleri

Fiziksel ve norolojik muayenelerden sonra belirlenen nérolojik bozukluga

gore uygun olan laboratuvar muayeneleri, radyografi, ultrasonografi, manyetik
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rezonans goriintiilleme (MRG), bilgisayarli tomografi (BT), klinik elektrofizyoloji ve

biyopsi gibi diger yardimci tan1 yontemlerine bagvurulur (Dewey ve ark., 2016).

Laboratuvar muayeneleri; rutin olarak hematolojik, serum biyokimyasal ve
idrar analizlerini igeren muayenelerdir. Ancak BOS analizi gibi diger laboratuvar
muayeneleri de yapilir (March, 2006).

Radyografi; en sik kullanilan goriintileme yontemidir. Genellikle vertebra
kirig1, luksasyon, disk minerilizasyonu, kongenital anomali ve diskospondilitis
gibi lezyonlar belirlenir. Sinir dokuya iliskin kanama, tiimdr veya dejeneratif
lezyonlar goriilmese de kemik dokuya iliskin kalsifikasyon ya da lizis gibi
patolojiler taninabilir (Tidwell, & Kent, 2012).

Ultrasonografi; norolojik hastalarin degerlendirilmesinde oldukca sinirhidir.
Genellikle abdominal travma, neoplazi, inflamasyon veya endokrin nedenli
lezyonlar1 belirlemede kullanilir (Lorenz ve ark., 2011; Sharp, 2003; Tidwell, &
Kent, 2012). Giiniimiizde klinik deneyimlerin artmasi ve teknolojideki gelismeler
sonucu  ultrasonografinin  kullanimin1  periferal ~ sinir  hastaliklarin
degerlendirilmesinde artmistir. Doppler ile ana sinir segmentlerindeki vaskiiler
degisiklikler de degerlendirilir (Sulk, Walker, & Cartwright, 2013).
Ultrasonografi ile sinir biitlinliigli ve sinir fasikiilleri incelenebilir (Penninck, &
Anjou, 2008).

MRG:; beyin ve parankimal spinal kord lezyonlarinda ve bir ¢ok norolojik
problemin degerlendirilmesinde tercih edilir. MRG, kompleks anatomik
bolgelerin ¢oziiniirliik kaybr olmadan aksiyel, sagital ve dorsal diizlemlerde
goriintiilenmesini saglar (Dewey ve ark., 2016; Lorenz ve ark., 2011). Son
zamanlarda periferal sinir lezyonlarinin belirlenmesinde de MRG tercih edilir
(Bendszus, Wessig, Solynosi, Reiners, & Koltzenburg, 2004; Dewey ve ark.,
2016).

BT, mineralize disk ekstriizyonlari, vertebra tlimorleri ve cervikal
spondilomyelopatili hastalarda tanisal detay saglar (Lorenz ve ark., 2011;
Tidwell, & Kent, 2012). Radyografi gibi BT de de x-1sinlar1 kullanilir. BT, daha
fazla yumusak doku detay:1 saglar ve siiperpozisyonu engeller. BT de goriintii

siyah, beyaz veya gri tonlardadir. Koyu ya da goreceli siyah alanlar hipodens
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gozlenir. Isik ya da goreceli beyaz alanlar hiperdenstir. Goriintii yorumu MRG’ya
benzerdir (Dewey ve ark., 2016; Lorenz ve ark., 2011; Tidwell, & Kent, 2012).

¢ Kiinik elektrofizyoloji; EEG, BAEP, EMG, ENG, spinal uyarilmis yanitlar, F
dalgas1 ve dorsal kord potansiyellerini igerir. Elektrofizyoloji tanida kullanilan
diger testlerin aksine, sinir sisteminin fonksiyonel biitiinliigli hakkinda bilgi verir
(Sharp, 2003). Serebrokortikal ndronlarin spontan elektriksel aktivitesinin
grafiksel kaydi olan EEG, serebral hastaliklarin degerlendirilmesinde kullanilir
(Akin, & Besalti, 2000; Dewey, 2013; Dewey ve ark., 2016; Lorenz ve ark.,
2011; Sharp, 2003). BAEP’te, kulak kanalindaki giiriiltiilii stimiilasyon sonucu
olusan beyin sap1 potansiyelleri kaydedilir (Dewey ve ark., 2016; Lorenz ve ark.,
2011). Somatosensoriyel uyarilmis potansiyeller (SEP), periferal bir sinire
verilen uyarana cevap olarak spinal kordtan, beyin sapindan veya beyinden
kaydedilen potansiyellerdir. SEP, noérolojik muayenede duyu yollarinin
fonksiyonel biitiinliiglinii belirlemek i¢in kullanilir (Akin, & Besalti, 2000;
Dewey, 2013; Dewey ve ark., 2016; Lorenz ve ark., 2011). Kord dorsum
potansiyelleri, F dalgasinin duyusal karsilig1 olup, duyusal ve karisik periferal
sinirlerle innerve olan alanlarin potansiyelini yansitir (Lorenz ve ark., 2011;
Poncelet, 2004; Sharp, 2003). Motor uyarilmis potansiyeller (MEP), motor
korteksin manyetik veya elektriksel uyarimina yanit olarak, kas ya da spinal
kordtan kaydedilir (Dewey, 2013; Lorenz ve ark., 2011; Poncelet, 2004; Sharp,
2003). Elektroretinografi (ERG), 1s18a yamit olarak retinanin elektriksel
potansiyelinin kaydidir. Gorsel uyarilmis yanit, gézde 151k uyarisi nedeniyle
olusan kortikal elektriksel aktivitedir. Kaydedilen yanit, merkezi gorsel yollarin
objektif degerlendirmesini saglar (Dewey ve ark., 2016; Lorenz ve ark., 2011).

e Biyopsi; intrakranial neoplazi, viral inflamasyon ve ensefalopati tanis1 amaciyla
uygulanir. Gerektiginde periferal sinirler ve kaslarda da endikasyona gore biyopsi

yapilir (Lorenz ve ark., 2011).
2.6. Periferal Sinir Sistemi Hastahklar

Periferal sinir hastaliklar1 etiyolojilerine goére anomali (herediter/kongenital),

metabolik, nutrisyonel, neoplastik, inflamatuar, immiinolojik, idiopatik, iskemik,
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travmatik ve toksik olarak siniflandirilir (Dewey, & Talarico, 2016; Lorenz ve ark.,

2011; March, 2006).

2.6.1. Travmatik Noropatiler

Kedi ve kopeklerde travmatik noropatiler atesli silah yaralanmasi, kiint
travma, kemik kiriklari, basing, gerilme, yirtilma ve hatali enjeksiyon nedeniyle
olusur (March, 2006; Taylor, 2009). Brachial plexus aviilzyonu, nervus radialis ve
nervus ischiadicus felci en sik gozlenen periferal sinir patolojileridir (Anor, 2004;
Taylor, 2009).

Brachial plexus aviilzyonu; motorlu tasit kazasi, yiiksekten diisme ve torakal
ekstremitenin ani ve asir1 abdiiksiyonu sonucu sekillenir. Siddetli aviilzyonlarda
dorsal ve ventral sinir kokleri etkilenir. Klinik bulgular, cranialden caudale dogru
sinir hasarmin genisligine baglh olarak degisir. Cranial aviilzyon (Ce.7 sinir kokleri;
nervus musculocutaneous, nervus axillaris, nervus subscapularis ve nervus
supracapularis) nadiren gozlenir ve articulatio cubiti’nin ekstensor kaslari
etkilenmedigi i¢in hayvan ilgili ekstremitesinden destek alabilir. Ancak klinik olarak
omuz hareketi ve dirsek fleksiyonu yoktur (Anor, 2004; Platt, & da Costa, 2012).
Caudal (Cs-T2) ve total (Cs-T2) aviilzyonlar ise daha yaygindir. Hayvanlar etkilenen
ekstremitesiyle viicut agirligini tagtyamaz ve metacarpuslarin dorsal yiizii ile yere
basar. Spinal refleksler ve postural reaksiyonlar yoktur. Caudal aviilzyonda
ekstremite fleksiyonda tutulur (Akin, & Besalti, 2000; Anor, 2004; Lorenz ve ark.,
2011; Platt, & da Costa, 2012). Genellikle aviilzyon bolgesinin ipsilateralinde Horner
Sendromu (T; ventral sinir kokii aviilsiyonu) ve cutaneous refleks kaybi (Cs-Ti
ventral sinir kokii aviilzyonu) goézlenir (Anor, 2004; Lorenz ve ark., 2011; March,
2006; Platt, & da Costa, 2012).

Nervus radialis yaralanmasi; genellikle distal humerus ya da birinci kostanin
proksimalinden kirilmasi sonucu olusur (Anor, 2004; Lorenz ve ark., 2011). Sinirin
proksimal dalin1 etkileyen lezyonlarda, articulatio cubiti, articulatio carpi ve
articulatio digitalis’ler ekstensiyon yapamaz ve bu nedenle dirsekte disiikliik

goriiliir. Distaldeki sinir lezyonlarinda ise, articulatio cubiti ekstensiyona gelse de
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yiirliyiis sirasinda carpal ve digital ekstensor kaslardaki paraliz nedeniyle articulatio
carpi fleksiyonda tutulur (Anor, 2004).

Nervus ischiadicus yaralanmasi; lumbosacral kirik, subluksasyon ve spinal
kanal stenozu ile pelvis ve femur kiriklar1 nedeniyle olusur. Ayrica, femur
osteosentezi, pelvik osteotomi ve hatali enjeksiyonlar sonucunda da iatrojenik sinir
hasar1 gozlenir. Femur’un distal 1/3’tindeki kiriklarda fibular ve/veya tibial sinir
disfonksiyonu olusabilir (Akin, & Besalt1, 2000; Lorenz ve ark, 2011). Hayvanlar,
her ne kadar etkilenen ekstremiteye yiik vererek viicut agirligini tasiyabilseler de
articulatio genu fleksiyona gelemez, articulatio tarsi ile falankslar ekstensiyon ve
fleksiyon yapamaz. Bu nedenle hayvanin metatarsuslarinin dorsal yiizii ile yere
bastig1 goriiliir (Anor, 2004).

Nervus tibialis yaralanmast; bir ¢ok olguda nervus fibularis hasari ile birlikte
goriiliir. Sadece nervus tibialis’in hasarlandig1 olgularda articulatio tarsi normalden
daha diistik tutulur. Musculus gastrocnemius’ta atrofi vardir (Lorenz ve ark., 2011).

Nervus fibularis yaralanmast; genellikle intramuskuler enjeksiyonlar sonucu
iatrojenik olarak sekillenir. Nervus fibularis, atriculatio tarsi’de fleksor, ossa
digiti’lerde ekstensor islevi goriir. Ayagin dorsal yiizii ile atriculatio tarsi ve tibia’nin
cranial ylizeyinin kutandz duyusal innervasyonunu bu sinir saglar (Anor, 2004;
March, 2006). Hayvanlarda, metatarsuslarin dorsal yiizii ile basis gozlenir. Musculus
tibialis cranialis ve musculus extensor digitalis’te atrofi sekillenir. Ayagin dorsali ile
atriculatio tarsi ve tibia’nin cranial yliziinde duyusal kayip olusur, fleksor refleks
yoktur (Lorenz ve ark., 2011).

Nervus  femoralis  yaralanmasi;  articulatio  coxaefemoralis’in  asir
ekstensiyonu sonucu olusur. Nervus femoralis’in saphenous dali ayagin, tibia ve
femur’un medial yiiziindeki duyusal innervasyonu saglar. Muayenede hayvan, viicut
agirhigini tastyamaz ve ekstremitesinin medial ytiziinde (list bacak, genu, alt bacak ve
ayak) agr1 duyusu yoktur. Patellar reflekste de azalir ya da goézlenmez (Lorenz ve
ark., 2011).

Nervus obturatorus yaralanmast; gic dogum sonucu sekillenir ve bir ¢ok

olguda nervus ischiadicus yaralanmalariyla beraber seyreder. Bu sinir arka
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ekstremitelerin adduktor kaslarmmi innerve eder. Muayenede, arka ekstremitelerde

belirgin gii¢ kayb1 vardir (Lorenz ve ark, 2011).

2.7. Periferal Sinir Yaralanmasinin Simiflandirilmasi

Periferal sinir yaralanmasinda hasar derecesinin bilinmesi cerrahi tedavinin
planlanmasi1 ve prognoz agisindan énemlidir (Alvites ve ark., 2018; Anatolitou ve
ark., 2012; Kemp, Cederna, & Midha, 2017; Robinson, 2015). Seddon tarafindan
1943°te olusturulan periferal sinir yaralanmasinin derecesi hafiften siddetliye dogru
noropraksi, aksonetmesiz ve noretmesis olarak siniflandirilmistir (Seddon, 1943).
Sunderland ise 1951°de sinir yaralanmalarini siddetine gore bes kategoride ele alarak
skorlandirmistir (Sunderland, 1951).

Noropraksi; sinirin 6dem, kompresyon ve lokal demiyelinizasyona bagl
fonksiyonel biitlinliiglinlin gegici olarak bozulmasidir. Aksonal biitlinliik korunur ve
Wallerian dejenerasyonu yoktur (Alvites ve ark., 2018; Martins ve ark., 2013;
Robinson, 2018; Zhang, & Rosen, 2018). Sunderland’in siiflandirmasinda birinci
derece olan bu yaralanmanin 1-6 haftada kendiliginden iyilestigi bildirilir (Martins
ve ark., 2013; Robinson, 2018).

Aksonetmezis; sinirin konnektif doku icindeki biitiinliigiiniin bozulmasidir.
Ikinci derece yaralanma tipine karsilik gelen bu yaralanmada aksonun distalinde
Wallerian dejenerasyonu olusur. Yaralanmanin proksimalinde de dejeneratif
degisiklikler meydana gelir (Avct ve ark., 2002; Campbell, 2008; Daneyemez, &
Secer, 2008; Seddighi ve ark., 2016). Yaralanma sonrast endondral tiip saglam
kaldiysa rejenere aksonlar hedef organa dogru uzar. Rejenerasyon hizi ortalama 1-3
mm/giin’diir. Ikinci derece yaralanmalarda cerrahi miidahaleye gerek kalmadan sinir
olumlu olarak iyilesir (Campbell, 2008; Martins ve ark., 2013; Robinson, 2015;
Seddighi ve ark., 2016). Sunderland’in skorlamasina gore 3. derece periferal sinir
hasar1 olgularinda fasikiil icindeki membrandz yapilarda lezyonlar olusur. Dérdiincii
derece lezyonda ise ekstrafasikiiler bag dokuda hasar meydana gelir. Sinir biitlinliigii
korunmasma ragmen yanlis yonlenmis aksonlarda farkli sekilde interfasikiiler
fibrozis goriiliir (Seddighi ve ark., 2016). Bu durumda cerrahi miidahale gerekir
(Campbell, 2008; Robinson, 2015).
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Noretmezis; Sunderland’in skorlamasina gore 5. derece yaralanma, periferal
sinir biitlinliiglinlin tam olarak bozuldugu yaralanmadir. Cerrahi onarim gerektiren bu
yaralanmada etiyoloji ve zamanlama 6nemlidir. Kesilme ile olusan yaralanmalar akut
onarim gerektirirken kiint kontiizyon ve laserasyon sekillenmis yaralanmalarda
cerrahi onarim 3-4 hafta ertelenebilir (Alvites ve ark., 2018; Campbell, 2008;
Martins ve ark., 2013; Seddighi ve ark., 2016; Zhang, & Rosen, 2018).

Miks hasarlanma ise 6. derece sinir yaralanmasi olarak ayr1 sekilde ele alinir.
(Alvites ve ark., 2018; Campbell, 2008; Daneyemez, & Secer, 2008). Periferal sinir

yaralanmalariin skorlandirilmasi Tablo 4’te verilmektedir.

Tablo 4. Seddon ve Sunderland’a gore periferal sinir yaralanmalarinin siniflandirilmasi (Alvites ve
ark., 2018).

Seddon Sunderland Periferal Sinir Yaralanmasi
Noropraksi I. Derece Fokal segmental demiyelinizasyon
Aksonetmezis II. Derece Aksonal hasar (endondryum saglam)
AKsonetmezis III. Derece Aksonal ve endondral hasar
Aksonetmezis IV. Derece Akson, endondéryum ve perindryumda hasar
Noretmezis V. Derece Tam sinir kesisi
VI. Derece Miks hasarlanma

ENG ve igne EMG, sinir hasarinin lokalize edilmesinde kullanilan yardimci
tan1 yontemleridir. Bu yontemler prognozun belirlenmesi ve iyilesme siirecinin dogru
yonetilmesinde 6nemli bulgular sunar. Tablo 5’te, farkli sinir lezyonlarina ait

elektrofizyolojik bulgular ve prognoz verilmektedir (Lalkhen, & Bhatia, 2011).

Tablo 5. Farkli sinir yaralanmalarina ait elektrofizyolojik bulgularin 6zeti (Lalkhen, & Bhatia, 2011).

Seddon Noropraksi Aksonetmezis Noretmezis
Smiflandirmasi
- Etkilenen segment boyunca - Wallerian dejenerasyonu - Aksonotmezise benzer ancak
ENG sinir ileti yetersizligi. Tleti olusana kadar, ileti lezyonun iyilesme olmaz.
lezyonun distalinde normaldir. distalinde normaldir
- fleti blogu - fleti yetersizligi - fleti yetersizligi
Aksny.on . Distal Proksimal Distal Proksimal Distal Proksimal
potansiyeli
Akut var yok var yok var yok
2 hafta var yok yok yok yok yok
Haftalar-aylar var var var var yok yok
Erken donemde normal olabilir.
igne EMG Normal/azalmis katilim 10-14 giin sonra anormal FiP ve PKD
aktivite.
- Endonéryum hasarmda
Prognoz Aylar i¢inde iyilesme ?2§§05§$7:551h1 gereklidir. Cerrahi onarim gerektirir.
rejenerasyon ile normale doner.
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2.8. Dejenerasyon ve Rejenerasyon

PSS’de yer alan glial hiicrelerin rejenerasyon potansiyeli MSS’den ¢ok daha
fazladir (Anatolitou ve ark., 2012; Campbell, 2008; Faroni ve ark., 2015; Gordon, &
Borschel, 2017; Wang ve ark., 2017). PSS’de, Schwann hiicreleri, rejeneratif bir
fenotipe doniiserek bazal laminanin olusumunu destekler ve néral rejenerasyonu
tetikler (Anatolitou ve ark., 2012; Campbell, 2008; Christie, & Zochodne, 2013).

Periferal sinir hasar1 sonrasi, hiicre gdvdesinde, proksimal ve distal sinir
segmentinde ve hedef organlarda gesitli molekiiler ve hiicresel degisiklikler olusur
(Anatolitou ve ark., 2012; Campbell, 2008; Christie, & Zochodne, 2013; Faroni ve
ark., 2015).

Proksimal sinir segmentinde, aksonun travmatize oldugu bdlgeden sonraki ilk
Ranvier digiimiine kadar olan bolge dejenere olur (Gordon, & Borschel, 2017). Ca*
iyonlarinin etkisiyle proksimal sinir segmenti ucunda biiyiime konisi sekillenir
(Christie, & Zochodne, 2013; Menorca ve ark., 2013; Zhang, & Rosen, 2018).
Biiytime konisi endondral tlipe ulastifinda fonksiyonel baglanti tamamlanmadan
once olgunlagsma gerceklesir. Olgunlasma siireci; remiyelinizasyon, aksonal
rejenerasyon ve reinnervasyon basamaklarindan olusur (Menorca ve ark., 2013).

Distal sinir segmentinde ise, Wallerian dejenerasyonu olusur (Sekil 14).
Distal sinir segmentindeki aksonal degisimler hiicre diginda yer alan Ca* ve Na"un
hiicre igine girmesiyle olur (Alvites ve ark., 2018; Menorca ve ark., 2013; Terenghi,
1999). Ca’ iyonlarmm hiicre igine girmesi proteaz aktivasyonuna yol acarak
kromatolizise sebep olur (Alvites ve ark., 2018; Christie, & Zochodne, 2013; Zhang,
& Rosen, 2018). Schwann hiicrelerinden gelen sinyaller makrofajlarin yaralanma
bolgesine go¢ etmesini saglar ve makrofajlar debrisin temizlenmesine katkida
bulunurlar (Dahlin, 2013; Gordon, & Borschel, 2017; Faroni ve ark., 2015; Menorca
ve ark., 2013). ilk 24 saatte, Schwann hiicreleri miyelinlesmeden prolifere olarak,
yapisal proteinlerin azalmasini saglarken; CAM ve glial fibriler asidik proteinleri
arttirir. Schwan hiicreleri trofik faktorlerden zengin “Biingner bandini” olusturur
(Caillaud ve ark., 2018; Campbell, 2008; Dahlin, 2013; Gordon, & Borschel, 2017).
NGF, FGF ve glial hiicre dizisi norotrofik faktor (GDNF) gibi trofik faktorler sinir

sistemi gelisimi sirasinda farklilagmayi etkiler ve hiicre sagkalimini destekler. Ayrica
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bu trofik faktdrler sinir yaralanmasinda fonksiyonel geri doniis, Schwann hiicresi
farklilagsmasi, aksonal remiyelinasyon ve plastisitede Onemli rollere sahiptirler
(Alvites ve ark., 2018; Jubran, & Widenfalk, 2003; Menorca ve ark., 2013; Li, Zhao,
& Wang, 2018).

Rejenerasyon

Schwann
hiicresi )

NGF

.

(fo o 4. .

Prolifere .

4 Schwann ' .
%ﬁc{eSi

Sekil 14. Wallerian dejenerasyonun olusumu ve nororejenerasyon (Faroni ve ark., 2015).

Sinir yaralanmalar1 sonucunda hedef organlar ¢ogunlukla yag doku ile
dolarak atrofik degisikliklere ugrarlar (Allodi, Udina, & Navarro, 2012; Campbell,
2008; Grant, Goodkin & Kliot, 1999; Gordon, & Borschel, 2017; Tannemaat ve ark.,
2009). Motorik iyilesmenin olmadigi durumlarda kaslarda 3 hafta i¢inde fibrotik
degisiklikler baglar ve iki yil icinde kademeli olarak fibrozis sekillenir (Campbell,
2008). Aksonlarin yanlis hedefe yonlenmesi ve distal sinir segmentine ulagamamasi

reinnervasyonu basarisiz kilar (Allodi ve ark., 2012; Faroni ve ark., 2015).

2.8.1. Sinir Rejenerasyonunu Etkileyen Faktorler

Sinir rejenerasyonunda hastaya bagli faktorler, yaralanma etiyolojisi ve tiiri,
cerrahi onarim teknigi ve zamanlama ile trofik faktorler etkilidir (Akin, & Besalti,
2000; Campbell, 2008; Dahlin, 2013; Gezercan ve ark., 2016).
e Hastaya bagh faktorler: Yas, sinir onarimi sonrasi rejenerasyon ve

reinnervasyon siirecinde olduk¢a onemlidir. Genglerde sinir iyilesmesi daha
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olumlu sonuglanir (Akin, & Besalti, 2000; Campbell, 2008; Dahlin, 2013;
Gezercan ve ark., 2016).

Yaralanmanin etiyolojisi ve tiirii: Sinir yaralanmalar1 ¢ogunlukla travmatik,
iskemik ya da norotoksik nedenlidir (Alvites ve ark., 2018; Grant ve ark., 1999).
Bigak, makas ve cam gibi kesici cisim ile olusan yaralanmalarda diizglin sinir
kesisi sekillenir ve bu yaralanmalar erken donemde onarildiginda sinirde hizli bir
iyilesme olusur (Grant ve ark., 1999; Isaacs, 2010; Martins ve ark., 2013;
Tannemaat ve ark., 2009). Sinir yaralanma tiirleri kutanéz biitiinliige bagh
“kapalr” ve “a¢ik” olarak da smiflandirilir. Kapali sinir yaralanmalarinda
ndretmezis gézlenmez ve bu durum noéropraksi ya da aksonetmezis ile sonuglanir.
Brachial plexus ve fibular sinir yaralanmalar1 genellikle kapali sinir
yaralanmalaridir. Acik sinir yaralanmalari ise ndrotemezis ile sonuglanan erken
onarim gerektiren yaralanmalardir. Bu yaralanmalar kesici cisimlerden dolay1
olusur (Campbell, 2008; Martins ve ark., 2013). Atesli silah yaralanmalar1 ve
uzun kemik kiriklar1 nedeniyle olusan sinir yaralanmalari, kapali sinir
yaralanmas1 olarak adlandirilir (Martins ve ark., 2013). Bu yaralanmalarda
diizensiz ve yogun yumusak doku hasar1 goriiliir. Atesli silah yaralanmalarinda
olusan 1s1 ve sok dalgasi nedeniyle indirekt sinir yaralanmalar1 sekillenir (Grant
ve ark., 1999). Bu tiir yaralanmalar enfektif olabilecegi i¢in sinirin cerrahi
onarimi genelde ertelenir (Martins ve ark., 2013; Ryu, Beimesch, & Lalli, 2011).
Cerrahi teknik ve zamanlama: Periferal sinir yaralanmalarinin cerrahi
tedavisinde uygulanan teknik, onarim zamani ve cerrahin deneyimi oldukga
onemlidir. Yaralanma sonrasi gerilimsiz koapitasyonu saglayan ve rejenere
aksonlara tek bir bariyer olusturan en iyi cerrahi onarim teknigi ug-uca yapilan
sinir onarimidir (Akin, & Besalti, 2000; Korompilias ve ark., 2006; Martins ve
ark., 2013). Ancak sinir uglar1 gerilimsiz kars1 karsiya getirilemiyorsa, sinir grefti
ile onarim tercih edilir. Ciinkii onarim hattindaki gerilim iskemi, konnektif doku
proliferasyonu ve skar formasyonuna neden olur (Caillaud ve ark., 2018; Martins
ve ark., 2013). Sinir onariminin optimal zamanlanmasiyla ilgili birbirinden farkli
goriigler vardir (Campbell, 2008; Gezercan ve ark., 2016; Wang ve ark., 2017).

Ancak sinir onarmminin ertelenmesi distal sinir segmentinde Ozellikle
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rejenerasyonda etkili olan Schwann hiicrelerinin bozulmasina yol agar (Dahlin,
2013). Noropraksi ve aksonetmezis ile sonuglanan yaralanmalarda spontan
iyilesme olabileceginden dolay1 cerrahi miidahale 3-4 ay ertelenebilir (Grant ve
ark., 1999; Isaacs, 2010; Wang ve ark., 2017). Kesici cisim yaralanmalar1 sonucu
olusan néretmezis 3 giin ile 3 hafta arasinda degisen siirelerde onarimi gerektirir
(Campbell, 2008; Wang ve ark., 2017). Proksimal sinir yaralanmalarinda tedavi
3-6 ay ertelenebilir (Campbell, 2008). Rejenerasyon ile travma arasinda 18 aydan
daha uzun zaman ge¢gmemelidir. Eger 18 ay icinde iyilesme olmazsa cerrahi
onarim endikedir (Isaacs, 2010). Onarimin iki yi1ldan daha uzun siire ertelenmesi
geri doniisiimsiiz kas atrofisi ile sonuglanir. Bu durumda fonksiyonel iyilesme
goriinmez (Grant ve ark., 1999; Korompilias ve ark., 2006; Menorca ve ark.,
2013).

Trofik etkiler: Norotrofik faktorler, sinir rejenerasyonu siirecinde dogal olarak
bulunan proteinlerdir. Proksimal ve distal sinir segmentlerinden salinarak aksonal
bliylimeyi ve farklilasmayi desteklerler (Alvites ve ark., 2018; Christie, &
Zochodne, 2013; Jurban, & Widenfalk, 2003). Norotrofik faktorler arasinda
bliylime faktorii B, NGF, insiilin benzeri biiyltime faktorii (IGF), norotrofinler,
siliyer norotrofik faktdr, ndrogulin-1, beyin kaynakli ndrotrofik faktér (BDNF),
GDNF ve PRP yer alir. NGF'nin travmatize alanda kullanimi sinir onarimini ve
fonksiyonel iyilesmeyi destekler (Alvites ve ark., 2018; Chen ve ark., 2007;
Frostick ve ark., 1998; Li ve ark., 2018; Terenghi, 1999). Ayn1 zamanda, biliylime
faktorlerinin varligi, PSS lezyonlarinda erken aktive olan ve hiicre olimi
fenomenlerinde rol oynadigi bilinen p38MAPK'nin ekspresyonunu azaltabilir
(Alvites ve ark., 2018). Sitokinler ve biiyiime faktorleri 6zellikle travma ve
inflamasyon gibi yliksek metabolizma durumlarinda aktiftir (Terenghi, 1999).
NGF, ozellikle embriyonik donemde gelismeyi ve olgunlasmay1 desteklerken,
erigkin donemde ve yaralanmadan sonra yenilenmeyi siirdiirerek nodronal
aktiviteyi etkiler (Campbell, 2008; Jurban, & Widenfalk, 2003; Li ve ark., 2018;
Terenghi, 1999). Aksotomi sonrast noronal sagkalim, rejenerasyon i¢in bir 6n
kosuldur ve ndrotrofinler, ndropoietik sitokinler, IGF ve GDNF dahil olmak
izere ¢ok cesitli kaynaklardan gelen bir dizi trofik faktdrle kolaylasir (Campbell,
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2008; Daly ve ark., 2012; Frostick ve ark., 1998; Jurban, & Widenfalk, 2003;
Terenghi, 1999).

2.9. Trombositten Zengin Plazma (Platelet Rich Plasma-PRP)

PRP, kiiciik miktarlardaki plazma hacminde bulunan plateletlerin otolog
konsantrasyonudur (Gado, & El-Banna, 2020; Raeissadat, Karimzadeh, Hashemi, &
Bagherzadeh, 2018; Sandrini ve ark., 2007; Ye ve ark., 2012; Zheng ve ark., 2016).
Kemik iliginde {iretilen plateletler, yaklagitk 2 pm c¢apinda, megakaryositlerin
sitoplazmik fragmanmidir (Altuntas, Giindeslioglu, Ince, Dadaci, & Savaci, 2014;
Dhurat, & Sukesh, 2014; Kuffler, 2014). Megakarositler, pluripotent kok hiicre
kaynakli, hiicre boliinmesi olmaksizin ¢ok sayida deoksiribo niikleik asit (DNA)
replikasyonu ile olgunlasan ve dolasimda plateletleri salan hiicrelerdir (Yildiz, &
Ozgiirtas, 2017). Normal plazma komponenti %93 eritrosit, %6 platelet ve %]
l16kositten olugur. PRP’de normal tam kana gore 3-5 kat daha fazla platelet yer
almaktadir (Yilmaz, & Kesikburun, 2013). Periferal kan ile PRP’nin platelet
konsantrasyonlar1 karsilastirildiginda PRP’nin dort kat daha fazla platelet icerdigi
bildirilir (Messora ve ark., 2011).

PRP aktive oldugunda, lokal ortamda sayisiz biiyiime faktorii ve aktif protein
iceren ili¢ boyutlu bir fibrin jel agi gelistirir. PRP, biiylime faktorlerini igeren,
hazirlanmasi ve uygulanmasi kolay, antibakteriyel aktiviteye sahip giivenli otolog bir
iiriindiir (Drago, Bortolin, Vassena, Taschieri, & Fabbro, 2013; Ye ve ark., 2012).
PRP’nin antiinflamatuar ve analjezik etkisi de vardir (Amable ve ark., 2013; Zheng
ve ark., 2016). Primer otolog bir iiriin olarak ¢ok az immun yanit olusturmasi en
onemli avantajidir (Etulain ve ark., 2018).

PRP ile farklilagmis hiicrelerin hasarli bolgeye go¢ etmesi saglanir ve mitotik
aktivite ile anjiyogenez arttirilir (Amable ve ark., 2013; Bastami, Vares, &
Khojasteh, 2017; Gado, & El-Banna, 2020; Giannessi ve ark., 2014). PRP; tendon,
ligament, kas ve kemiklerin yenilenmesi ile yara iyilesmesinde oldukca etkilidir
(Bastami ve ark., 2017; Ikumi, Hara, Yoshioka, Kanamori, & Yamazaki, 2017;
Sabongi ve ark., 2014; Zheng ve ark., 2016).
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PRP’nin ¢ok sayida hazirlanma teknigi ve potansiyel uygulama alanlari
mevcut oldugundan dolay1 elde edilen verileri smiflandirmak olduk¢a zordur
(Dhurat, & Sukesh, 2014). Hazirlama esnasinda igerdigi hiicre ve fibrin yapisina
bagh olarak Pure (P)-PRP, Lékosit (L)-PRP, P-Platelet Rich Fibrin (PRF) ve L-PRF
olmak tizere dort ana gruba ayrilir (Dhurat, & Sukesh, 2014; Ehrenfest, Rasmusson,
& Albrektsson, 2009; Yildiz, & Ozgiirtas, 2017).

e P-PRP: Lokosit icermeyen, saf plateletin elde edildigi bir yontemdir.

Aktivasyonu sonrasi diigiik yogunlukta fibrin ag1 igerir.

e L-PRP: Lokositlerin plateletler ile birlikte eritrositlerden ayrismasiyla elde

edilir. Cok sayida ticari ve deneysel iirlinde yer alir. Aktivasyonu sonrasi diisiik

yogunlukta fibrin ag igerir.

e P-PRF: Lokosit icermeyen, yiiksek yogunluktaki fibrin agindan olusan yapidir.

Fibrin, giiglii aktif jel yapisindadir ve geleneksel fibrin glue gibi kullanilamaz.

e L-PRF: Lokosit igeren yiiksek yogunluktaki fibrin ag1 yapisinda elde edilen
ikinci jenerasyon bir PRP iirlintidiir.

PRP hazirlama siirecinde, kanin operasyon oOncesi veya sirasinda
antikoagiilanli tlipe almip santrifiij edilmesi en temel basamaktir. Platelet
konsantrasyonu hazirlama siiresi, kullanilan teknige goére degismekte olup
¢ogunlukla bir saat icinde elde edilir. Ilk santrifiijde kan ii¢ katmana ayrilir. Altta
kirmiz1 kan hiicreleri (RBC) bulunur. Aselliiler plazma (PPP, trombositten fakir
plazma) silipernatanttir ve aralarinda plateletlerin yogunlastig1 bir “buffy coat”
tabakas1 bulunur. Sonraki adimlar, kullanilan tekniklere gore degisiklik gosterir.
Amag¢ hem RBC ve hem de PPP'yi atarak sadece bufty coat katmanini toplamaktir.
Son basamakta ise elde edilen platelet konsantresi, platelet aktivasyonunu ve fibrin
polimerizasyonunu tetiklemek i¢in trombin ve/veya kalsiyum igeren bir enjektor
aracilifiyla cerrahi bolgeye uygulanir (Dhurat, & Sukesh, 2014; Ehrenfest ve ark.,
2009). PRP hazirlandiktan sonra yaklasik 8 saat koagiile olmadan kalabilir (Altuntas
ve ark., 2014).

PRP, platelet konsantrasyonu yiiksek olmasi ve bilylime faktorleri icermesi
sebebiyle doku rejenerasyonunda basarilidir (Amable ve ark., 2013; Giannessi ve

ark., 2014; Kim ve ark., 2014; Lichtenfels ve ark., 2013; Messora ve ark., 2011; Ye
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ve ark., 2012). Plateletler aktive edildiginde, PDGF, TGF-bl, epidermal biiyiime
faktorii (EGF) ve hiicresel proliferasyon ile farklilasmay1 destekleyen wvaskiiler
endotel biiylime faktorii gibi yiiksek miktarda biiylime faktoriinii serbest birakir.
Kemotaksis ve anjiyojenezis ile yara iyilesmesini optimize eder (Kim ve ark., 2014;
Lichtenfels ve ark., 2013). Ayrica adezyon molekiilleri olarak bilinen fibrin,
fibronektin ve vitronektini igerir (Dhurat, & Sukesh, 2014). Intraoperatif PRP
kullanimi, koagiilasyon icin uygun cevreyi saglayarak kanamanin kontroliine de
katki saglar (Farrag ve ark.,, 2007). Aktif trombositler, doku rejenerasyonuna
katilarak o-graniillerin iginde yer alan faktorler araciligi ile hiicre proliferasyonunu,
migrasyonunu ve farklilasmasini destekler (Amable ve ark., 2013; Giannessi ve ark.,
2014; Etulain ve ark., 2018; Ikumi ve ark., 2017; Kim ve ark., 2014; Raeissadat ve
ark., 2018; Yilmaz, & Kesikburun, 2013). Plateletlerin aktivasyonu sonucu salinan

biiytime faktorleri ve bunlarin biyolojik etkileri Tablo 6’da verilmektedir.

Tablo 6. Platelet bilylime faktorleri ve biyolojik etkileri (Dhurat, & Sukush, 2014).

Platelet Biiyiime - . .. ..
Faktérii Kaynag Biyolojik Etkisi
- Mezenkimal hiicre ve osteoblastlar i¢in mitojenik etki,
Platelet, osteoblast, - Fibroblast, glial, diiz kas hiicrelerinde kemotaksis ve mitogenezis
PDGF a-b endotelial hiicre, makrofaj, stimiilasyonu,
monosit, diiz kas hiicreleri - Kollegenaz sekresyonu ve kollogen sentez regiilasonu,
- Makrofaj ve norotrofil kemotaksis stimiilasyonu
Platelet, kemik - Farklilasmamis mezenkimal hiicre proliferasyon stimiilasyonu,
ekstraseliiler matriksi, - Endotelial, fibroblastik ve osteoblastik mitogenez regiilasyonu,
TGF a-B kikirdak matriksi, aktif - Kollegenaz sekresyonu ve kollogen sentez regiilasonu,
THI hiicresi, natural killer - Bityliime faktorlerinin mitojenik etkisinin regiilasyonu,
cells, makrofaj, monosit, - Endotelial kemotaksis ve anjiogenezis stimiilasyonu,
notrofil - Makrofaj ve lenfosit ¢ogalmasini inhibe eder
VEGF Platelet, endotelial hiicre ) An_]loge.n 218 Ve ST [.)ermeabllhtes_lna arttirir,
- Endotelial hiicrelerde mitogenezis stimiilasyonu
- Endotelial kemotaksis ve anjiogenezis stimiilasonu,
EGF Platelet, makrofaj, monosit | - Kollegenaz sekresyonunun regiilasonu,
- Epitelial ve mezenkimal mitogenezis stimiilasyonu
Platelet,.makr(.).fa_], - Kondrosit ve osteoblast biitimesi ve farklilasmasini destekler,
FGF mezenkimal hiicre, . .. . .. . .
. - Mezenkimal hiicreler, kondrositler ve osteoblastlar i¢in mitojenik etki
kondrosit, osteoblast
P (i lginiei | Aot ol
CTGF ekstraseliiler gevreden . axre) Y glar,
endositoz ile) - Fibrozis,
- Platelet adhezyonu
Plazma, epitelial hiicreler,
i ol hucrf: - - Fibroblastlarda kemotaksis ve protein sentez stimiilasyonu,
IGF-1 fibroblastlar, diiz kas . . X
. . - Osteoblast proliferasyonu ve farklilasmasi ile kemik yapimida artma
hiicreleri, osteoblastlar,
kemik matriksi

PDGEF: Platelet kaynakli biiylime faktorii, TGF: Transforme biiyiime faktorii, VEGF: Vaskiiler endotelial biiyiime faktori,
EGF: Epidermal biiyiime faktorii, FGF: Fibroblast biiyiime faktorii, CTGF: Konnektif doku bityiime faktorii, IGF-1: Insiilin
benzeri biiylime faktorii-1.
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Plateletler, aktivasyondan 10 dk sonra proteinleri ve biiylime faktorlerini
salmaya baglar. Biiyiime faktorlerinin yaklasik %95'i bir saat i¢inde salinir (Amable
ve ark., 2013; Dhurat, & Sukesh, 2014; Kim ve ark., 2014). PRP ile iligkili biiyliime
faktorlerinin ilk aktivasyonundan sonra, plateletler 5-9 giinde de ek biiyiime

faktorlerini sentezlerler ve salarlar (Kim ve ark., 2014).

2.10. Kok Hiicre

Kok hiicreler, 6zellesmemis, boliinebilen, canli viicudunun ihtiyacina gore
diger doku hiicrelerine farklilasabilen hiicrelerdir (Akyuva ve ark., 2018; Jiang ve
ark., 2017; Kivang ve ark., 2015; Ozen, & Giil-Sancak, 2014). “Yetiskin kok hiicre”
(YKH) ve “embriyonik kék hiicre” (EKH) olmak iizere iki gruba ayrilir (Akyuva ve
ark., 2018; Ates, 2016; Jiang ve ark., 2017; Ozen, & Giil Sancak, 2014).

Kok hiicreler, bolinme ve farklilasma &zelliklerine gore totipotent,
pluripotent ve multipotent olarak gruplandirilir (Akyuva ve ark., 2018; Ates, 2016;
Jiang ve ark., 2017; Ozen, & Giil Sancak, 2014). Memeli canlilarin baslangici olan
zigot totipotent Ozellikte olup, dollenme sonrasi 16 blastomerli asamaya kadar
siursiz farklilagma yetenegine sahiptir. Embriyo 16 blastomerli asamaya geldiginde,
ektoderm, endoderm ve mezoderm olmak iizere li¢ embriyonik tabakay1 olusturur.
Bu hiicre kitlesinden kdken alan hiicreler pluripotent 6zelliktedir. Embriyonun daha
ileri asamasinda veya eriskin organizmada kemik iligi ve yag dokudan elde edilen
kok hiicreler ise YKH’lerdir. YKH’ler smirli boliinme ve farklilagsma
ozelligindedirler. YKH elde edildikleri doku ve organlara farklilasma egiliminde
olup multipotent kok hiicre olarak adlandirilirlar (Akyuva ve ark., 2018; Ates, 2016;
Ozen, & Giil Sancak, 2014).

EKH, blastositin i¢ hiicre kitlesinden elde edilen pluripotent hiicrelerdir.
Yenilenme, ¢ogalma ve bir ¢ok hiicre tipine farklilagsma 6zellikleri vardir (Akyuva ve
ark., 2018; Ates, 2016; Jiang ve ark., 2017; Ozen, & Giil Sancak, 2014). Klinik
uygulama sonrasi teratomlara ve immun reaksiyona neden olmasi en Onemli
dezavantajlaridir (Akyuva ve ark., 2018; Ates, 2016; Cui ve ark., 2018; Jiang ve ark.,
2017; Ozen, & Giil Sancak, 2014). Bu nedenle, EKH’lerin arastirmalarda ve klinik
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uygulamalarda kullaniminda etik kisitlamalar mevcuttur (Akyuva ve ark., 2018;
Jiang ve ark., 2017).

YKH, hasarli hiicreleri yenileme ve dlen hiicrelerin yerine gegme 6zelligine
sahiptir. Bu hiicreler, yetiskinlerde kemik iligi, periferal kan, kan damari, ¢izgili kas,
dis pulpasi, miyokardiyum, karaciger, goz, sinir ve deri gibi farklilagsmis dokularda
bulunan multipotent 6zellikteki hiicrelerdir (Akyuva ve ark., 2018; Jiang ve ark.,
2017; Ozen, & Giil Sancak, 2014). Néral kok hiicreler, yetiskin beyninde yer alir ve
fetiistin  sinir sistemini olusturur (Akyuva ve ark.,, 2018). Norodejeneratif
hastaliklarda ideal progenitor hiicreler olarak diisiiniiliir. Ancak klinik uygulama i¢in

yeterli hiicre sayisin1 saglamak olduk¢a zordur (Zhang ve ark., 2017).

2.10.1. Mezenkimal Kok Hiicre (MKH)

MKH, erigkin kok hiicresi tipi olup bag dokunun ana hiicreleridir. Yag doku,
kemik iligi, dis pulpasi, amniyon sivisi, endometriyum, plasenta, gobek kordonu ve
gdbek kani gibi bircok dokudan elde edilir (Akyuva ve ark., 2018; Ates, 2016; Jiang
ve ark., 2017; Keilhoff, & Fansa, 2011; Ozen, & Giil Sancak, 2014; Zhang ve ark.,
2017). Yag, kikirdak, kemik, kas ve noron gibi hiicrelere farklilasabilir (Akyuva ve
ark., 2018; Ozen, & Giil Sancak, 2014). Bu hiicreler, elde edildikleri dokularda
sayica ¢ok az olduklar1 i¢in kiiltiir ortaminda pasajlanarak sayilari gogaltilir (Ozen, &
Giil Sancak, 2014). islem sirasinda bu hiicrelerin fenotipik, immiinolojik ve biyolojik
ozelliklerinde birtakim degisiklikler sekillendiginden dolay1 dezavantajlar1 vardir
(Ozen, & Giil Sancak, 2014; Zhang ve ark., 2017).

Kok hiicreler, periferal sinir cerrahisi ¢alismalarinda yaygin olarak kullanilir
(Yarar ve ark., 2015). Kendi kendini yenileme ve degisik hiicre tiplerine farklilasma
ozellikleri nedeniyle sinir doku rejenerasyonu i¢in aranan hiicre kaynagidir (Jiang ve
ark., 2017; Quan, & Bird, 1999; Ozen, & Giil-Sancak, 2014; Yarar ve ark., 2015).
Adipoz dokudan izole edilen multipotent hiicreler fibroblast benzeri morfolojiye
sahip olup kolay yapisma ve mezenkimal hiicre yapisina farklilasma 6zelligindedirler
(Kivang ve ark., 2015). Genellikle lokal anestezi altinda liposuction metodu ile
otolog yag dokudan eriskin yag kok hiicre olarak elde edilirler (Akyuva ve ark.,
2018; Jiang ve ark., 2017; Ozen, & Giil Sancak, 2014; Trescot, & Brown, 2015). Yag
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doku kaynakli pluripotent kok hiicrelerin, kemik iliginden elde edilen kok hiicreler
ile benzer 6zellige sahip oldugu bildirilir (Akyuva ve ark., 2018; Jiang ve ark., 2017;
Kivang ve ark., 2015). Kemik iligi, kas ve umbilikal kordta bulunan Wharton jelatini
de mezenkimal kok hiicreden zengin yapilardir (Akyuva ve ark., 2018; Moattari,
Kouchesfehani, Kaka, Sadraie, & Naghdi, 2018; Ozen, & Giil Sancak, 2014).

MKH’nin periferal sinir rejenerasyonunu destekleyici etkisi vardir (Chen ve
ark., 2007; Cui ve ark., 2018; Jiang ve ark., 2017; Kivang¢ ve ark., 2015; Raisi ve
ark., 2014). Son calismalarda, rejenerasyonda rol oynayan ¢ok g¢esitli trofik
molekiilleri salgilayabilme 6zelliklerine sahip olduklar: bildirilir (Cui ve ark., 2018;
Jiang ve ark., 2017; Raisi ve ark., 2014). Kok hiicreler, doku gelisim mekanizmasina
aracilik eden, onarma siirecinde rol oynayan parakrin faktorleri salgilarlar (Jiang ve
ark., 2017; Zhang ve ark., 2017).

Giliniimiizde kok hiicreler ndrodejeneratif hastaliklarda, yara iyilesmesinde,
muskuler hastaliklarda ve kardiyak yetmezlik gibi pek ¢ok alanda kullanilmaktadir
(Akyuva ve ark., 2018; Kivang ve ark., 2015). Veteriner hekimlikte MKH ile tedavi
cogunlukla at ve kopeklerde tendo ve ligament yaralanmalarinda, eklem
hastaliklarinda, dis hekimliginde, doku kayipl yara ve yaniklarda ve muskuler

distrofide uygulamaktadir (Ozen, & Giil-Sancak, 2014).

2.11. Sinir Rejenerasyonun Takibinde EMG’nin Onemi

Elektrodiyagnostik uygulamalar, sinirdeki patolojik durumun
degerlendirilmesi ve etkin tedavinin belirlenmesinde etkilidir (Bergquist, &
Hammert, 2013; Gorig, & Struppler, 1991). ENG ve EMG, sinir hasarinin yerini ve
kapsamini belirlemede en ¢ok tercih edilen elektrofizyolojik testlerdir (Wilcox,
Gregory, Powell, Quick, & Phillips, 2020). Lezyon lokalizasyonunu belirlemek ve
ndretmezis ile iletim blogunu ayirmak i¢in, sinir hasarindan en erken 7-10 giin sonra
ENG ve EMG yapilir (Campbell, 2008; Bergquist, & Hammert, 2013; Robinson,
2015; Wilbourn, 2003). Ayrica, sinir onarimi ve rejenerasyonun desteklenmesi igin
kullanilan farkli tekniklerin birka¢ ay siiren takiplerinde, rejenerasyonla ilgili

degisiklikleri yakindan izlemek amaciyla da ENG ve EMG kullanilir (Korte, Schenk,
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Grothe, Tipold, & Haastert-Talini, 2011). EMG, postoperatif erken donemde
reinnervasyonun belirlenmesi amactyla kullanilabilir (Campbell, 2008).

Elektrodiyagnostik Ol¢limler ile siganlarin ischiadic sinirinde aksonal
rejenerasyon gosterilebilir ve bu aksonlarin miyelinlenme kalitesi de analiz edilebilir
(Korte ve ark., 2011). BKAP latans1 ve MSIH, miyelinasyon derecesi ile iliskilidir.
BKAP amplitiidii fonksiyonel akson sayisini verirken; motor ileti hiz1 aksonlarin
miyelinizasyon derecesini yansitir (Korte ve ark., 2011; Raisi ve ark., 2014). Sinir
ileti hiz1 normalken, amplitiidiin diismesi aksonal rejenerasyonun geciktigini gosterir
(Moy ve ark., 1988).

Tekrarlanan elektrodiyagnostik caligmalar ile distale dogru ilerleyen rejenere
aksonlarin ileti hizlari 6lgiilebilir. Ine EMG ile istemli kas kontraksiyonlari
belirlenebilir (Grant ve ark., 1999). Sinir ileti hizi, periferal sinirler i¢in nesnel ve
giivenilir bir indekstir. Aksiyon poatransiyeli, rejenere olan aksonlarin hedef kasa
ulagmas1 sonucu Ol¢iiliir (Raisi ve ark., 2014).

Klinik olarak ekstremite kaslarmin elektrodiagnostik degerlendirilmesi
yaygin olarak yapilir. Ozellikle sinir yaralanmasindan sonra motor iyilesmeyi
degerlendirmek i¢in elektrodiagnostik testlerden faydalanilir. Elektrodiyagnostik
degerlendirmeler otomutilasyon, ayak kontraktiirii ya da hayvan davraniglarindan
etkilenmez (Alvites ve ark., 2018; Korte ve ark., 2011). Minimal invazif
elektrodiagnostik yontemler sinir rejenerasyonu ve reinnervasyonun periyodik olarak

degerlendirilmesine imkan saglar (Korte ve ark., 2011).

2.12. Periferal Sinir Onarim Teknikleri

Bugiine kadar travmatize olmus periferal sinirlerin cerrahi onariminda birgok
teknik tanimlanmistir. Sinir onariminda en etkili yontemin hangisi oldugu hala
tartisma konusudur. Sinir onariminda temel amag, fonksiyonel iyilesmeyi ve hedef
organlarin reinnervasyonunu saglamak ve sinir segmentlerini dogru sekilde
hizalamaktir (Anatolitou ve ark., 2012; Daneyemez ve ark., 2005; Demircan, &
Zileli, 2008; Rowshan, Jones, & Gupta, 2004; Sharp, 2003). Yaranin lokal kosullar
da uygun ise aseptik sinir kesilerinin primer onarimi daha etkili sonug verir (Akin, &

Besalti, 2000; Campbell, 2008; Isaacs, 2010; Leuzzi ve ark., 2014). Rejenerasyon
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sirasinda aksonlarin hatali yonelimi hedef organlarda farkli motor ve duyusal
innervasyonla sonuglanir (Kubiak, Kung, Brown, Cederna, & Kemp, 2018). Sinir
onarimi i¢in aseptik yara, uygun kan akimi, ezik olusumu, yeterli yumusak doku
kapsamu, iskelet stabilitesi ve minimum gerilim sartlar1 saglanmalidir (Palispis, &
Gupta, 2017).

Periferal sinir onarimi sirasinda hasarli sinir dokusunun eksplorasyonu ve
diseksiyonu Onemlidir. Sinir yapilarinin detayli incelenmesi i¢in optik biiylitme
gerekir (Akin, & Besalti, 2000; Daneyemez ve ark., 2005; Demircan, & Zileli, 2008;
Junior ve ark., 2004; Sharp, 2003). Gerilme ya da basiya bagli sinir yaralanmalarinda
sinir biitlinliigli bozulmamissa ¢evre dokulara olan yapismalar giderilir ve eksternal
norolizis uygulanir (Akin, & Besalti, 2000; Campbell, 2008; Demircan, & Zileli,
2008; Isaacs, 2010; Sharp, 2003). Sinir kompresyonunda fasikiilleri rahatlatmak i¢in
longitudinal olarak epindryum disseke edilir. Sinirde yeterli rahatlama saglanincaya
kadar fibrotik dokular uzaklastirilir (Demircan, & Zileli, 2008; Isaacs, 2010).

Sinirin iyilesmesi esnasinda gerilim olmasi fibrotik reaksiyon ve iskemiye
neden olmaktadir (Demircan, & Zileli, 2008). Debridman sonucu sinir uglar1 arasinda
2-2,5 cm kadar agikligin kaldigt durumlarda greft kullanimi 6nerilir (Akin, & Besalti,
2000; Anatolitou ve ark., 2012; Demircan, & Zileli, 2008).

2.12.1. Primer Sinir Onarimi- Nororafi
2.12.1.1. U¢-Uca Onarim
2.12.1.1.1. Epinoral Onarim

Epindral dikis, siniri ¢evreleyen epindryumdan yapilir. Mikrocerrahi daha az
sinir doku hasar1 olustugu icin en yaygin teknik olarak uygulanir (Akin,& Besalti,
2000; Demircan, & Zileli, 2008; Junior ve ark., 2004; Karsidag ve ark., 2014;
Rowshan ve ark., 2004; Sharp, 2003). Teknik; transekte edilmis sinirin proksimal ve
distal ucunun epinériumdan dikilerek kars1 karsiya getirilmesidir (Sekil 15).
Ozellikle minimal doku kayipl sinir yaralanmalarinda monofasikiilerin onarimiin
yapilmast daha uygundur (Akin, & Besalti, 2000; Demircan, & Zileli, 2008; Isaacs,
2010; Sharp, 2003). Bu sekilde, epinérumda longitudinal kan damarlari eslestirilerek

fasikiiller diizenli hale getirilir. Distal ve proksimal sinir fragmenti hizalandiktan
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sonra ilk iki dikis 180° arayla sinirin kalinligma gore secilen 8/0 ya da 10/0
monoflament naylon dikis materyali ile uygulanir (Demircan, & Zileli, 2008). Iki ek
dikis daha ilk iki dikise 90° karsilikli gelecek bi¢cimde yerlestirilir (Akin, & Besalti,
2000; Sharp, 2003). Ik iki dikis diigiimlendikten sonra cerrahi hatt1 sabitlemek icin
bu dikislerin ipleri uzun birakilir. Bdylece alet kullanmadan sinire cerrahi
manipiilasyon yapilabilir. Bu iplerin uglari, altta kalan sinir boliimiine dikis
atabilmek icin yapilacak rotasyonda da kullanilir. Epindryum disindaki sinir
kisimlar1 pens ile tutulmaz. Sinir u¢larinin koapitasyonu i¢in olabildigince az sayida
dikis kullanilmalidir (Akin ve Besalt1, 2000; Demircan ve Zileli, 2008; Isaacs, 2010;
Rowshan ve ark., 2004; Sharp, 2003). Epinéral nororafide cogunlukla 4-5 dikis
yeterlidir (Sharp, 2003). Yarayr kapatmadan once uzun birakilan ipler kisaltilir,
hemostaz saglanir ve kan pihtilar1 bolgeden uzaklagtirilir (Demircan ve Zileli, 2008;

Sharp, 2003).

2.12.1.1.2. Perinoral (Fasikiiler) Onarim

Kesik sinir uglarindaki fasikiil gruplar1 ayrildiktan sonra fasikiillerin etrafini
cevreleyen perinéryumun basit ayr1 dikislerle dikilmesi islemidir (Sekil 15).
Genellikle birka¢ ayri sinir fasikiilii iceren travmalarda bu teknik ile tam fasikiiler
kars1 karsiya gelme saglanir (Isaacs, 2010; Junior ve ark., 2004; Karsidag ve ark.,
2014; Rowshan ve ark., 2004). Ayrica, motor ve duyusal liflerin ayirt edilebilir
oldugu durumlarda, 6zellikle ulnar ve median sinirin akut ya da kronik lezyonlarinda
bu fasikiiler onarim uygulanir (Demircan ve Zileli, 2008; Rowshan ve ark., 2004).
Epindryum, uygun mikrocerrahi aletler ile sinir ¢apinin bir ya da iki kat1 biiytikliikte
esit uzaklikta olacak bicimde disseke edilir. Fasikiiller her segmentten ayrilir ve ¢cok
dikkatli bicimde disseke edilerek dikis i¢in uygun konuma getirilir (Rowshan ve ark.,
2004). Ancak bu onarmm, ¢ok sayida dikis uygulamay1 gerektirdigi i¢in noral travma

olusturma gibi bir dezavantaji vardir (Isaacs, 2010).
2.12.1.1.3. Interfasikiiler Onarim

Bu onarim, kiiciik fasikiil gruplarimin ya da biiyiik bir fasikiiliin hasarlandig:

durumlarda fasikiiliin koapitasyonunda kullanilir. Ancak ayni fasikiil u¢larinda ¢ok
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sayida intranodral dikis olmasi fibr6z doku reaksiyonuna yol agabilecegi i¢in bu

onarim dezavantajlidir (Akin, & Besalti, 2000; Rowshan ve ark., 2004).

2.12.1.2. U¢-Yan Sinir Onarim

Proksimal sinir segmentinin, motor akson saglayan baska bir sinirin lateraline
dikildigi onarim teknigidir (Lykissas, 2011; Yu ve ark., 2017). Cogunlukla proksimal
segmentte laserasyon ya da yirtilma sekillenen sinir yaralanmalarinda kullanilir
(Lykissas, 2011). Donor sinir hasar1 ve kas denervasyonlarit bu onarimin en énemli
dezavantajidir (Karsidag ve ark., 2014; Liu ve ark., 2014). Ayrica, motor-duyu
spesifikligi tam olarak bilinmemektedir (Yu ve ark., 2017).

2.12.2. Greft ile Onarim

Proksimal ve distal sinir segmentleri arasindaki genis bosluklarin onariminda
greft ile onarim tercih edilir (Sekil 15) (Bozkurt, Kap1, & Kiilahg1, 2009; Cui ve ark.,
2018; Jiang ve ark., 2017; Karsidag ve ark., 2014; Raisi ve ark., 2014). Ayrica, sinir
uclarinin retraksiyonuyla olusan defektlerde ve sinir segmentleri arasinda skatriks ya
da néroma goriilen olgularda kullanilir (Sabongi ve ark., 2014; Sharp, 2003; Wang
ve ark., 2005).

; onarm
Proksimal P;okﬂs::;al Distal
- siki

Sekil 15. Cerrahi sinir onariminda kullanilan temel teknikler. A: Epindral ve Fasikiiler onarim, B:
Greft ile onarim (Platt, & da Costa, 2012).
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2.12.2.1. Otojen Sinir Greftleri

Travmatize olmus sinirlerde genis doku kayiplarinin cerrahi onariminda,
gerilimsiz koaptasyon amaciyla otojen sinir greftleri kullanilir. Otogreftlerin dondr
sahada innervasyon bozukluklari, néroma olusumu, skar doku gelisimi ve cerrahi
onarim siiresinin uzamast gibi dezavantajlar1 vardir (Kalbermatten ve ark., 2009;
Karsidag ve ark., 2014; Lichtenfels ve ark., 2013; Zhu ve ark., 2015). Greft olarak;
median ve lateral antebrachialis cutaneous, femorolateral, safeneus, interosseus,
median brachial cutaneous, superficial radial, cervikal plexus’un cutaneous siniri ve
interkostal sinirler kullanilir (Demircan, & Zileli, 2008). Veteriner hekimilkte ise
caudal cutaneous ve sural sinir tercih edilir (Akin, & Besalti, 2000; Sharp, 2003).

Sinir greftleri perindral ya da epindral nororafi teknikleri kullanilarak hasarlt
bolgeye yerlestirilir (Demircan ve Zileli, 2008). Cerrahi ekspozisyon, debridement ve
fasikiillerin bireysel izolasyonu sonrasinda donor sinirin boyutlarini belirlemek i¢in
sinir uglar1 arasindaki bosluk degerlendirilir. Donor sinir alindiktan sonra nemli
sponge ile korunmalidir (Ryu ve ark., 2011; Sharp, 2003). Cerrahi onarimda
kullanilacak sinir greftinin boyutu bosluktan %10-20 daha biiylik olmalidir (Isaacs,
2010; Lee ve Wolfe, 2000; Ryu ve ark., 2011). Bu uzunluk tensiyonu oOnler ve
avaskiiler periyod boyunca greftin daralmasina olanak saglar (Ryu ve ark., 2011;
Sharp, 2003). Birinci basamakta greft, sinir segmentleri arasina serilir ve proksimal
segmentteki fasikiiller perindral teknik ile dikilir. 10-0 monoflament naylon dikis
materyali ile iki dikis aralarinda 180° olacak bi¢imde uygulanir. Greftin distal ucu
serbest birakilir. Diger greft donor sahadan alinir ve proksimal segmentteki fasikiiler
dikilir. Bu prosediir proksimal segmentteki tiim fasikiillerde ndrorafi tamamlanincaya
kadar devam eder. Distal segmentteki nororafi iglemi de her greftin uygun proksimal
ve distal fasikiillerle eslesmesini saglayacak bicimde tek tek gerceklestirilir. Hatlar
iizerinde tensiyon olmamasi &nemlidir. I¢ taraftaki greftlerin sikica dikilmesi
revaskiilarizasyonu geciktirir. Kullanilan greftlerin fonksiyonu 6-12 ay siireyle

devam eder (Slatter, 2003).
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2.12.2.2. Allogreftler

Immunsupresyon ve doku miihendisligi tekniklerinin ilerlemesi ile
otogreftlere alternatif olarak allogreftler kullanilmaktadir (Demircan, & Zileli, 2008;
Karsidag ve ark., 2014). Allogreft ile sinir onariminda, sinir rejenerasyonu igin
gerekli doku kanali olusuncaya kadar immunsiipresyon yapilir. Ancak
immiinsiipresyonun sistemik yan etkilerinin yan1 sira rejenerasyonu geciktirici etkisi

de vardir (Demircan ve Zileli, 2008).

2.12.3. Fibrin Glue (FG) ile Onarim

Sinir yaralanmalarinda dikis ile onarim teknigine en 6nemli alternatif fibrin
glue ile koapitasyon teknigidir. Bu teknik, dikis materyalinin neden oldugu bag doku
reaksiyonunun oniine gecmek icin gelistirilmistir (Attar ve ark., 2012; Chow, Miears,
Cox, & MacKay, 2021; Isaacs, 2010; Junior ve ark., 2004; Koulaxouzidis ve ark.,
2015; Silva ve ark., 2010; Tse, & Ko, 2012). Fibrinojenin stabil bir iiriin haline
gelmesiyle, 6zellikle brachial plexus yaralanmalarinda cerrahi onarimda fibrin glue
kullanilmaktadir (Povlsen, 1994; Tse, & Ko, 2012). FG; genel -cerrahi,
maksillofasiyal, kardiyotorasik, oftalmoloji ve norosiriirji gibi farkli cerrahi alanlarda
da uygulanir (Felix, Lopes, Marques, & Martinez, 2013; Knox ve ark., 2013). Bu
onarim ile operasyon siiresi oldukg¢a kisalir (Gibble, & Ness, 1990; Knox ve ark.,
2013; Tse, & Ko, 2012; Whitlock ve ark., 2010). Ancak diisiik gerilim kuvvetinin
olmasi tek basina kullanimini kisitlamaktadir (Maragh ve ark., 1990; Tse, & Ko,
2012). Fibrin glue’nun smirlt ya da kontrolsiiz salinimi ve hatali uygulamalara bagl
komplikasyonlarinin  oldugu bilidirilmektedir. FG’nun farkli prosediirlerde
hazirlanmasi elde edilen sonuglarin da birbirinden farkli olmasina yol agmaktadir
(Pertici, Laurin, Margueste, & Decherchi, 2014).

FG; fibrinojen, fibronektin, faktér XIII, plazminojen ve trombin gibi
maddeleri igerir (Attar ve ark., 2012; Chunzheng ve ark., 2008; Felix ve ark., 2013;
Gibble, & Ness, 1990; Isaacs, 2010; Tse, & Ko, 2012). Fibrinojenin temel
reaksiyonu fibrine doniismesidir. Fibrinojen plazmada ¢oziiniir ve aktive edici faktor
X ve Ca' iyonlarmin etkisiyle yanit olarak dolasimdaki protrombinden olusan

trombin ile donlisimi katalize eder (Chunzheng ve ark., 2008; Gibble, & Ness,
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1990; Junior ve ark., 2004). FG, fibrinojen ile trombinin temas etmesiyle olusur
(Junior et al., 2004).

FG’nin sinir onarimindaki etkinligi halen daha tartisilmaya devam
etmektedir. Birgok deneysel ve klinik ¢alismalar FG’nin dayaniklilik ve rejenerasyon
yoniinden azalma olmadan islev yaptigin1 gostermektedir (Attar ve ark., 2012; Isaacs,

2010; Junior ve ark., 2004; Karsidag ve ark., 2014; Tse, & Ko, 2012).

2.12.4. Tiibiillasyon Yontemi

Tibiilasyon, aksonal rejenerasyonu yonlendirmek, skar doku istilasin
engellemek ve néroma olusumunu 6nlemek amaciyla sinirin proksimal ve distal
segmentleri arasindaki bosluga noral olmayan dokularla tlip olusturmay1 esas alan bir
yontemdir (Felix ve ark., 2013; Fowler, Lavasani, Huard, & Goitz, 2015; Isaacs,
2010). Proksimal ve distal sinir segmentleri arasinda koprii gorevi goren biyo-
cozlinebilir tlipler, aksonlar hedef organa ulasincaya kadar rejenerasyonu
desteklemek amaciyla kullanilir (Bozkurt ve ark., 2009; Felix ve ark., 2013; Fowler
ve ark., 2015). Tiiblilasyon yonteminde sinir defekteri arasinda koprii olusturmak
amaciyla, ven greftleri, amniyon tiipleri, poliglikolik ve silikon tiipler gibi alloplastik
tipler ve doku mihendisligi iiriinii olan matriks, ¢ati ve sitokin igeren {iriinler

kullanilmaktadir (Bastami ve ark., 2017; Fowler ve ark., 2015).

2.13. Postoperatif Bakim

Periferal sinir yaralanmasi sonrasi diizenli fizik tedavi olduk¢a Onemlidir.
Dikis ile onarim sonrasi yapilacak egzersizlerde dikkatli olunmali onarilan sinirin
minimal gerilimi saglanmalidir. Erken ve asir1 hareket sinirin tekrar hasarlanmasina
yol agabilir. Sinir onarimi sonrasi norolojik ve EMG muayeneleri postoperatif 2.

hafta, 6. hafta, 3. ay, 6. ay ve 1. yilda yapilmas1 6nerilir (Grant ve ark., 1999).

2.14. Fonksiyonel Testler
Deneysel c¢alismalarda, periferal sinir yaralanmalarinin modellendirilmesinde
cogunlukla si¢an nervus ischiadicus’u kullanilir (Bridge ve ark., 1994; Ganguly ve

ark., 2017; Korte ve ark., 2011; Menorca ve ark., 2013). Sinir rejenerasyonun
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degerlendirilmesinde ayakizi analizi, elektrodiyagnostik Olc¢timler, histomorfometri
ve duyu testleri gibi birgok teknik yer alir (Alvites ve ark., 2018; Korte ve ark., 2011;
Monte-Raso, Barbieri, Mazzer, Yamasita, & Barbieri, 2008). Ancak bu teknikler
fonksiyonel iyilesmeyi tam olarak yansitmadifi igin “Sciatic Fonksiyon Indeksi”
(SFI) gelistirilmistir (Ganguly ve ark., 2017; Monte-Raso ve ark., 2008; Varejao,
Melo-Pinto, Meek, Filipe, & Bulas-Cruz, 2004; Zhu ve ark., 2015).

Ayakizi analizi motor iyilesmenin degerlendirilmesinde kullanilan
fonksiyonel bir testtir (Alvites ve ark., 2018; Bridge ve ark., 1994; Korte ve ark.,
2011; Monte-Raso ve ark., 2008; Zhu ve ark., 2015). SFI ve statik siyatik indeksin
hesaplanmasinda, ayak izi ya da ayak durus isaretleri kullanilir. Motorik fonksiyon
kaybin1 ve rejenerasyon derecesini yansitir (Alvites ve ark., 2018; Chen ve ark.,
2007; Korte ve ark., 2011; Monte-Raso ve ark., 2008). SFi &l¢iimlerinde, 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) kullanilir (Korte ve ark., 2011). Nervus ischiadicus lezyonlarinda;
PL artar, TS ve ITS azalir. PL,musculus gastrocnemius aktivasyonu ve nervus tibialis
fonksiyonu ile iliskilidir, TS ve ITS ise ayagin ekstansor ve i¢ kasinin
innervasyonunu yansitir (Varejao ve ark., 2004). SFI, sinir fonksiyon bozuklugunun
negatif bir gostergesi olup, 0 ile -100 arasinda deger alir. Buna gore, 0 normal islevi,
-100 ise tam islev bozuklugunu yansitir (Ganguly ve ark., 2017; Raisi ve ark., 2014;
Zhu ve ark., 2015). SFI sinir lifi yogunlugu ile dogrudan iliskili olup fonksiyonel
eksikligi degerlendirmek i¢in gilivenilir bir yontemdir (Ganguly ve ark., 2017).

Ge¢ donem lokomotor fonksiyonun degerlendirilmesinde sigcan yiiriime
analizinin bilgisayarli sistemler ile daha hassas olarak yapilabilmektedir (Alvites ve
ark., 2018; Korte ve ark., 2011). Ancak bu teknikler, rejenerasyonun geg¢ evrelerinde
daha etkindir. Alt ekstremite kaslarinda reinnervasyonun degerlendirilmesinde
kullanilamaz (Korte ve ark., 2011).

Nervus ischiadicus’un duyusal fonksiyonunu degerlendirmek amaciyla 1sitma
plakasi, igne ile geri c¢ekme refleksinin uyarilmast elektriksel ve mekanik
stimiilasyon yaygin olarak kullanilan yontemlerdir (Alvites ve ark., 2018).

Nosisepsiyonu degerlendirmek amaciyla, sigcanin parmaklart sikigtirilarak geri ¢gekme
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refleksi uyarilir. Sicanin ayagini gekmesi ve vokalizasyonu iyilesmenin gostergesidir.
(Korte ve ark., 2011). Yaygin olarak uygulanan bir bagka test, kutandz stimiilasyonla
indiiklenen von Frey testidir. Bu test, von Frey filamanlar1 ile sicanin arka
ekstremitesinin plantar ylizeyine mekanik kuvvet uygulanarak yapilir (Alvites ve
ark., 2018).

Rejenerasyon siirecinin in vivo belirlenmesinde goriintiilleme teknikleride
olduk¢a Onemlidir. Son yillarda o6zellikle ultrasonografi, yaralanma sonrasi sinir
biitiinliigiiniin, sinir segmentleri arasindaki genisligin ve ndéroma olusumunun
belirlenmesinde kullanilmaktadir (Alvites ve ark., 2018). MRG, periferal sinir
yaralanmasinin derecesini degerlendirmek i¢in iyi bir alternatiftir. T2 agirhikli
goriintiileme periferal sinir anatomisinin ayrintili olarak gosterilmesine ve
degerlendirilmesine olanak saglar. Ancak, maliyetli olmasi ve ozel ekipman
gerektirmesi nedeniyle kullanimi sinirl kalmaktadir (Alvites ve ark., 2018; Bendszus

ve ark., 2004).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu caligma igin Bursa Uludag Universitesi, Hayvan Deneyleri Yerel Etik
Kurulu’ndan onay alinmistir (Karar no: 2017-03/04) (Ek 1).

Calismanin materyalini saglikli (lokal ya da sistemik hastalii olmayan)
yaklagik 300 gr agirhiginda, 56 adet (n=56) erigkin Wistar Albino 1irki si¢an
olusturdu. Siganlar herhangi bir cinsiyet ayrimi gézetilmeden calismaya dahil edildi.
Bu siganlarin sadece sag nervus ischiadicus’larinda total sinir kesisi olusturuldu.
Caligma, epinoral dikis grubu (GRI) (n=21) ve doku yapistiricist (Fibrin glue: FG)
grubu (GRII) (n=21) olmak iizere iki grup altinda planlandi. Ayrica PRP ve MKH
elde etmek i¢in toplam 14 sicandan (n=14) yararlanildi. GRI ve GRII gruplar1 3 alt
gruptan olustu. Tiim bu gruplardaki sigcanlarin se¢imi rastgele olarak gergeklestirildi.
GRI’in ilk alt grubunda (GRI-D) (n=7) sadece epindral dikis ile mikrocerrahi sinir
anastomozu (MCSA), ikinci alt grubunda (GRI-DP) (n=7) MCSA sonras1 bolgeye
lokal PRP ve iiciincii alt grubunda da (GRI-DM) (n=7) MCSA sonras1 bolgeye lokal
MKH uygulandi. GRII’nin ilk alt grubunda (GRII-F) (n=7) FG ile sinir anastomozu
yapildi. ikinci alt grupta (GRII-FP) (n=7) FG ile anastomoz sonrasi bdlgeye lokal
olarak PRP ve iiglincii alt grupta da (GRII-FM) (n=7) anostomoz bdlgesine lokal
olarak MKH uygulandi (Tablo 7).

Tiim gruplardaki siganlara, preoperatif ve postoperatif 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7 ve 8.
haftalarda norolojik muayene (Pinch testi), yiirliylis analizi ve EMG muayeneleri
yapildi. Tiim sicanlar, postoperatif 8. haftada muayeneler sonrasi dekapitasyon
yontemiyle sakrifiye edildi ve histopatolojik inceleme igin nervus ischiadicus’tan

numuneler alindi.

Tablo 7. Calisma gruplarinin dagilimi.

Gruplar Alt gruplar n sayisi Cerrahi islem
GRI-D 7 Dikis
GRI (Epinéral Dikis Grubu) GRI-DP 7 Dikis+PRP
GRI-DM 7 Dikis+tMKH
GRII-F 7 FG
GRII (FG Grubu) GRII-FP 7 FG+PRP
GRII-FM 7 FG+MKH
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3.1. Preoperatif Degerlendirme
Gruplara ait tiim sicanlar bireysel kafeslere yerlestirildi ve sicanlarin
preoperatif olarak vital parametreleri (pulzasyon, respirasyon, viicut sicakligi,

kapillar dolum siiresi ve mukozal membran rengi) alind1.

3.1.1. Norolojik Muayene

Sicanlarin arka ekstremitelerinde bilateral olarak postiir, yiiriiylis ve agr1 duyu
muayeneleri yapildi. Norolojik muayenede; hemostatik pens ile 3. 4. ve 5.
parmaklardan yapilan sikistirmayla (Pinch Testi) ekstremitelerin duyusal fonksiyonu
degerlendirildi (Sekil 16). Sicanlarin ekstremitelerini geri ¢ekmeleri pozitif yanit
olarak 6ngoriildii (deLahunta, & Glass, 2009). Pinch testi skorlamasi; (0) yanit yok,
(1) degisken yanit, ve (2) normal geri ¢cekme yanit1 olarak daha once tanimlandigi

gibi degerlendirildi (Lago, & Navarro, 2006).

3.1.2. Yiiriiyiis Analizi

Her bir sicanin arka ayaklari siyah c¢ini miirekkebine batirildiktan sonra
ylirliylis parkuruna alind1 ve ayak izlerinin ¢ikmasi saglandi. Analiz i¢in 9 cm eninde,
110 cm uzunlugunda ve 12 cm yiiksekliginde yiiriiyiis parkuru kullanild1 ve parkurun
zeminine beyaz faks kagidi serildi (Sekil 17). Faks kagidi iizerinde bulunan ayak
izlerinden en belirgin olani segilerek Tablo 8’de gosterilen formdil ile her bir sigana
ait SFI degeri daha &nce tammlandig1 sekilde hesaplandi (Bain, Mackinnon, &

Hunter, 1988). Ugiincii parmak ve topuk arasindaki mesafe (PL), birinci ve besinci
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parmaklar arasindaki mesafe (TS) ve ikinci ve dordiinci parmaklar arasindaki
mesafe (IT) sag (deneysel) ve sol (normal) ayak i¢in milimetrik olarak cetvel ile

sleiildii (Sekil 18).

Sekil 17. Yiirliyiis analizi i¢in hazirlanan, zeminine faks kagidi serilmis ytirlime parkuru (A) ve ayak
izinin kaydedildigi yiiriiyiis test sonucu (B).

Tablo 8. Sciatik Fonksiyonel indeks (SFI) formiilasyonu (Bain ve ark., 1988).

SFi = -38.3 x (EPL-NPL) / NPL + 109.5 x (ETS-NTS) / NTS + 13.3 x (EIT-NIT) / NIT - 8.8

EPL: Deneysel iigiincii parmak-topuk, ETS: Deneysel birinci-besinci parmak, EIT: Deneysel ikinci-dordiincii parmak
arasindaki mesafe, NPL: Normal iigiincli parmak-topuk, NTS: Normal birinci-besinci parmak, NIT: Normal ikinci-dordiincii
parmak arasindaki mesafe.

A
v

.‘ PL

—B

Normal Experimental

Sekil 18. Yiirtiyiis testi sonucu kaydedilen ayak izlerinde SFi parametrelerinin Sl¢iilmesi (Monte-Raso
ve ark., 2008). PL: Uglincii parmak-topuk, TS: Birinci-besinci parmak, IT: Ikinci-dordiincii parmak
arasindaki mesafe.

83



3.1.3. Elektromiyografik (EMG) Muayene

Tim sicanlar izofloran ile genel anesteziye alindiktan sonra ndrofizyolojik
olarak degerlendirildi. Siganlarin elektrofizyolojik muayeneleri Bursa Uludag
Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Cerrahi Anabilim Dali’'nda yapildi. Bu amagla
EMG cihaz1 (Medtronic® Dantec™ Keypoint 4 Bourgogne, France) kullanilarak sinir

ileti hiz1 calismalar1 ve igne EMG muayeneleri gergeklestirildi (Sekil 19).

Sekil 19. Sinir iletim hiz galismalari ile igne EMG muayenelerinin gergeklestirildigi cihaz.

Olgiimlerde hatay: énlemek igin sicanlarin viicut sicakliklarim sabit tutmak
amactyla muayenenin yapilacagi masa oda sicakliginda (23 °C) sitildi. Sinir ileti
caligmasinda uyari, kayit ve toprak elektrodlar kullanildi. Nervus ischiadicus’a
uyarilar (10 mA) igne elektrotlarla proksimalde acetabulumdan, distalde ise genu
eklemi arkasindan supramaksimal olarak verildi. Kayit elektrodunun aktif kismi
musculus gastrocnemius’un ortasina, referans kismi ise ayni kasin tendo bdlgesine
yerlestirildi ve BKAP kaydedildi. Toprak elektrod ise artefaktlar1 o6nlemek i¢in
sicanlarin kuyruguna yerlestirildi (Sekil 20). Distal latans, amplitiid ve ileti hiz1

referans degerleri non-invazif olarak belirlendi.
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Sekil 20. EMG muayenesi; ileti hizinin monopolar igne elektrotlarla musculus gastrocnemius’tan
kaydedilmesi. Yildiz: Stimiilasyon noktasi, Siyah ok: Kayit yeri, Kirmiz1 ok: Topraklama.

Igne EMG muayenesinde, konsantrik igne elektrot (50x0,45 mm (2"x26G))
musculus tibialis cranialis (Sekil 21A) ve musculus gastrocnemius (Sekil 21B)
kaslarinin ii¢ ayr1 bolgesine batirildi. Giris aktivitesi, spontan kas aktivitesi (0,2
mV/D ve 10 ms/D) ve MUP (50uV/D ve 10 ms/D) kaydedilerek referans degerler
belirlendi. igne EMG muayenesi; (0) spontan kas aktivitesi yok, (+1) tek alanda
FiP/PKD, (+2) birden fazla alanda FIP/PKD, (+3) bol spontan aktivite ve (+4) ekram
dolduracak kadar belirgin FIP/PKD olarak skorlandirildi (Leis, & Schenk, 2013).

Sekil 21. igne EMG muayenesinde, konsantrik igne elektrot araciligyla musculus tibialis cranialis
(A) ve musculus gastrocnemius (B) kaslarinin spontan aktivitesinin degerlendirilmesi.
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3.1.4. Platelet-Rich Plasma (PRP) Hazirlama Islemi

PRP hazirlama asamalar1 Bursa Uludag Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, i¢
Hastaliklar1 Anabilim Dali Merkez Laboratuvari’nda yapildi. PRP hazirlamak i¢in
kan alinacak siganlara inhalasyon anestezisi altinda intrakardiyak punksiyon yapildi.
Kanlar %10 sodyum sitratli 5 ml’lik steril tiipe aktarildi. PRP hazirlama islemi,
Messora ve ark. (2011)’nin kullandig1 yonteme gore gerceklestirildi. Kanlar ilk
olarak 160 G, 20 dk. ve 22°C ¢evre sartlarinda santrifiij edildi. Santrifiij sonras1 kan
serumunun saman sarisi renkli bulanik kismi ile kirmiz1 kan hiicrelerinin olusturdugu
kisim gozlendi. Bu iki kism1 ayiran ¢izginin 1,4 mm altindaki bir nokta isaretlenerek,
bu noktanin iizerindeki tiim igerik mikropipet yardimiyla alindi. Diger kalan miktar
vakumlu steril tiipe aktarildi. Alinan 6rnek 15 dk. siiresince 400 G devirde santrifiij
edildi. Bu islem sonucu tiipiin iist kisminda PPP ve alt kisminda PRP’den olusan iki
komponent olustu. PRP (yaklasik 0,35 ml) mikropipet yardimiyla steril dappen
kaplara aktarildi. Daha sonra her 1 ml’lik PRP i¢in 0,05 ml %10 CaCl; soliisyonu ile
aktivasyon iglemi yapildi (Sekil 22).

Sekil 22. Caligmada kullanilan PRP’nin, hazirlanmasi sonrasindaki gériinimii.

Elde edilen PRP’nin safligt ve hiicresel kontaminasyondan (eritrosit ve
16kosit) uzak oldugu PRP’den hazirlanan preparatin Diff-Quik boyanmasi ile
mikroskopta konfirme edildi. Ayrica platelet zenginligi de Thoma laminda sayilarak

belirlendi.
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3.1.5. Mezenkimal Kok Hiicre (MKH) Hazirlama Islemi

MKH, Bursa Uludag Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Histoloji ve

Embriyoloji Anabilim Dali Laboratuvari’nda hazirlandi.

MKH elde edilmesi icin sicanlarin inguinal bdlgelerinin antisepsisi

saglandiktan sonra lokal anestazi altinda derialtt yag dokusu alindi. MKH’nin

hazirlanmasinda Cer¢i, & Erdost (2021)’un kullandig1 yontem referans alindi ve

asagida aciklanan prosediirler uygulandi (Sekil 23).

Sekil 23. Caligma i¢in hazirlanmis insiilin enjektorii igcerisindeki MKH’nin goriinimii.

Yag doku; buz iizerindeki Hanks’ balanced salt soliisyonu (HBSS) (%l
penisillin-streptomycin) igerisine yag doku alind1 ve doku parcaciklar1 2. petriye
yikanarak aktarildi.

Eksplant kék hiicre kiiltiirii; yag doku parcalari, igerisinde Dulbecco’s modified
eagle’s medium (DMEM) ya da minimum essential medium (MEM) (%10 fetal
bovine serum (FBS), %0,1 penisillin-streptomycin, %0,1 amfoterisin) olan petri
icerisine aktarilarak, mekanik olarak parcalandi. Hacmi 100 mm olan bos petri
icerisine doku pargaciklarinin tutunabilecegi alanlar ¢izilerek dokular bu
alanlarin tizerine yerlestirildi. Dokularin tizerine damlalar halinde DMEM ya da
MEM ilave edildi. Tutunan ve ¢ogalmaya baslayan dokularin {izerine, petriyi
kaplayacak kadar besiyeri ilave edilerek ¢ogalmaya birakildi. Yeterince ¢ogalan
hiicreler, tripsin etilendiamin tetraasetik asit (EDTA) ile kaldirilarak T25
flasklara ekildi ve %5 CO inkiibatérdeki medium igerisine konularak besi yeri 3
giinde bir degistirildi.

Hiicrelerin pasajlanmasi; flasklara tutunan ve ¢ogalan hiicreler, %100
konfluense ulasinca, tripsin EDTA ile 3 dk. muamele edilip flask yiizeyinden
kalkmalar1 saglandi. Besi yeri igerisinde 1/3 oraninda diliie edilen hiicreler, tekrar

T75 flasklara ekildi. Hiicrelerin ¢ogalmalari takip edilerek pasaj yapildi.
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e Hiicre sayimi; her cerrahi girisimde ayni sayida kullanabilmek i¢in farklilasan
hiicrelerin sayimi1 gergeklestirildi. Tripsin EDTA ile flask ylizeyinden kaldirilan
kok hiicreler, besiyeri ile diliie edilip, Tripan blue ile 1:1 oraninda muamele
edildi ve thoma lami iizerinde sayildi. Thoma laminin tiim sayma alanindaki
hiicre sayis1 belirlendi ve 10.000 ¢alisma faktoriiyle ¢arpilarak, 1 ml’deki hiicre
sayist bulundu. DMEM igeriginde 100 pl’de 10° hiicre sayildi.

3.2. Anestezi

Sicanlara preanestezik ve indiiksiyon olarak sirasiyla xylazine HCI
(Alfazyne®, Egevet, Tirkiye) (9 mg/kg im) ve ketamine HCI (Alfamine®, Egevet,
Tiirkiye) (50 mg/kg im) enjekte edildi. Genel anestezi ve idame i¢in %2-4 derisimde
izofloran (Forane®, Abbott, Tiirkiye) %100 oksijen esliginde maske ile uygulandh.
Operasyon sirasinda monitdrizasyon amactyla sicanlarin vital parametreleri
(pulzasyon, respirasyon, viicut sicakligi, mukoz membran rengi, kapillar dolum

stiresi ve SpO2) kontrol edildi.

3.3. Cerrahi islemler

Calismada yer alan cerrahi islemler Bursa Uludag Universitesi Veteriner
Fakiiltesi Cerrahi Anabilim Dali’nda gergeklestirildi.

Sicanlarin sag arka ekstremiteleri articulatio coxae’dan articulatio genu’ya
kadar genisce tiras edildi. Sicanlar sol lateral pozisyonda operasyon masasina alindi.
Operasyon bolgesi olan sag regio femoralis’in caudolateral kisminin antisepsisi

saglanarak bolge steril serviyet ile sinirlandirildi.

3.3.1. Sinir Kesisinin Olusturulmasi ve Sinir Anastomozu

Tim gruplardaki siganlara trochanter major’den baslayan ve popliteal
bolgede sonlanan longitudinal bir deri enzisyonu yapildi. Derialti bagdokusu,
musculus semitendinosus ve semimembranosus’lar disseke edilerek nervus
ischiadicus aciga cikarildi (Sekil 24A). Sinirin distal bifurkasyon noktasinin yaklagik
1 cm proksimal kismindan bistiiri ile transversal yonde total sinir kesisi olusturuldu

(Sekil 24B).
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Sekil 24. A: Diseksiyon sonrasi nervus ischiadicus’un (sar1 ok) goriiniimii. B: Nervus ischiadicus
iizerinde bistiiri ile transversal yonde total sinir kesisi olusturulmasi.

Gruplarda exoskop (Vitom® 25, Karl Storz, ABD) yardimiyla proksimal ve
distal sinir segmentleri anatomik situsuna uygun olarak karst karsiya getirildi ve
mikrocerrahi yontem ile sinir anastomozu gergeklestirildi.

GRUI’in alt gruplarinda;

e GRI-D’de nervus ischiadicus epinoral dikis teknigi ile onarildi (Demircan, &
Zileli, 2008). Sinir uglar1 kars1 karsiya getirildikten sonra aralarinda 180°’lik ac1
olacak sekilde, 8/0 nonabsorbe dikis materyali (Prolene, Ethicon®, ABD)
kullanilarak iki dikis uyguland1 (Sekil 25).

Sekil 25. Nervus ischiadicus’un 8/0 nonabsorbe dikis materyali ile yapilmis olan epinoral dikis teknigi
(sar1 ok) ile onariminin gérinimii.
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GRI-DP’de epinoral dikis sonrast koapitasyon bolgesine yaklastk 1 cm
uzunlugunda, 0,5 cm genisliginde Onceden kesilerek hazirlanan surgicel
(Ethicon®, ABD) sarildi ve iizerine 0,3 ml PRP enjekte edilerek emilmesi
sagland1 (Sekil 26A).

GRI-DM’de, GRI-DP’deki gibi onarim tekrarland1 ve 0,1 ml MKH surgicel
izerine uygulandi (Sekil 26B).

Sekil 26. Epindral onarimi takiben surgicel’in sinir etrafina sarilmasi sonrast GRI-DP’de ve PRP’nin
(A) ve GRI-DM’de MKH’nin (B) lokal uygulanmasi.

GRII'nin alt gruplarinda;

Nervus ischiadicus onariminda doku yapistiricisi olarak FG kullanildi. FG kisa

sirede donabildiginden operasyon sirasinda hazirlandi ve bekletilmeden

uygulandi. FG’nin (Duploject®, Baxter, Austria) hazirlanmasinda asagidaki
basamaklar takip edildi (Sekil 27A).

» Yapuistirici protein ¢ozeltisinin hazirlanmasi,; Tisseel toz ve aprotinin ¢ozeltisi
iceren flakonlar 1sitic1 bir cihazin (Fibrinotherm®, Baxter, Austria) (Sekil
27B) uygun bosluklara yerlestirildi ve 3 dk. boyunca 37°C’de 1sitild1. Steril
kitte yer alan mavi 6l¢ekli enjektdr ve kaniil ile aprotinin ¢dzeltisi Tisseel toz
iceren flakona aktarildi. Tisseel toz igeren flakon 1sitict cihazinin karistirma
kutucuguna yerlestirildi. Icerik tamamen ¢oziinene kadar birkag¢ dakika
beklendi.

» Trombin ¢ozeltisinin hazirlanmasi; trombin ¢ozeltisi olugturmak i¢in trombin
tozu, kalsiyum kloriir dihidrat ¢ozeltisinde ¢ozdiiriildi. Kalsiyum kloriir

dihidrat, trombin flakonuna aktarildi. Bu islem i¢in steril kitte yer alan ikinci
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kaniil ve siyah uglu enjektor kullanildi. Trombin ¢dzeltisini 1sitmak i¢in 1sitici

cihazda uygun yere konuldu.

Yukarida anlatilan islemler sonucunda berrak/hafif opak renkli yapistirici
protein ve trombin g¢ozeltileri elde edildi. Bu iki ¢ozelti, tek kullanimlik enjektor

klipsine yerlestirilerek uygulama kaniiliine bagland1 (Sekil 27C).

"Wl DUPLOJECT SYSTEM
N\ 2mi/4ml

Sekil 27. A: Nervus ischiadicus’un onariminda kullanilan FG’nin ticari preparati. B: Yapistiric
protein ¢ozeltisini hazirlamak i¢in flakonlarin 1sitici cihaz. C: Hazirlanan yapistirict ¢ozeltilerin
klipsine yerlestirildigi 6zel kaniillii enjektor.

e GRII-F’de nervus ischiadicus’un proksimal ve distal uglarinin yiizeyine o6zel
kaniillii enjektor ile FG uygulandi. Sinir segmentleri ug-uca yapistirildi ve 2 dk

beklendi (Sekil 28).

Sekil 28. GRII-F’de nervus ischiadicus’un proksimal ve distal uglar1 kars1 karsiya getirildikten sonra
(sar1 ok) FG ile yapilan sinir onarimu.

e GRII-FP’de, nervus ischiadicus’un proksimal ve distal ug¢larmin altina gelecek
sekilde 1 cm uzunlugunda, 0,5 cm genisliginde 6nceden kesilerek hazirlanan
surgicel serildi. FG ile onarim sonrasi 2 dk beklendi. Ardindan koapitasyon

bolgesine surgicel sarildi ve iizerine 0,3 ml PRP enjekte edildi (Sekil 29A).

91



e GRII-FM’de, koapitasyon bdlgesine 1 cm x 0,5 cm boyutunda surgicel serildi.
Sinir uglart yilizeyine FG damlatiip 2 dk beklendikten sonra koapitasyon
bolgesine surgicel sarildi ve 0,1 ml MKH surgicel lizerinden koapitasyon

bolgesine uygulandi (Sekil 29B).

Sekil 29. A: GRII-FP’de nervus ischiadicus’un FG ile yapilan sinir onarimi dncesi surgicel’in bolgeye
yerlestirilmesi ve ardindan PRP’nin uygulanmasi. B: GRII-FM’de surgicel’in bolgeye yerlestirilmesi
ve MKH’nin surgicel iizerinden koapitasyon bdlgesine uygulanmast.

Hemostazis saglandiktan sonra kaslar absorbe 3/0 dikis materyali (Vicryl®,
Ethicon, ABD) ile “X” dikisi kullanilarak onarildi (Sekil 30A). Deri, nonabsorbe 3/0
(Ipek®, Dogsan, Tiirkiye) dikis materyali kullanilarak basit ayri dikis yontemleri ile
kuralina uygun sekilde kapatildi (Sekil 30B).

Sekil 30. A: Kaslarin ‘X’ dikis ile kars1 karsiya getirilmesi. B: Derinin basit ayr1 dikis yontemi ile
kuralina uygun sekilde kapatilmasi.
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3.4. Postoperatif Donem

Cerrahi sonrasi tiim si¢anlarin vital parametreleri kontrol edildi ve si¢anlara
adlibitum beslenme uygulandi. Siganlar optimum ortam sartlarinda ve bireysel
bokslarda tutuldu. Analjezik olarak meloxicam (Metacam®, Boehringer Ingelheim,
Almanya) (1 mg/kg, im, qd, 3 giin siireyle) ve antibiyotik olarak da enrofloksasin
(Baytiril K® %35, Bayer, Almanya) (10 mg/kg, im, bid, 7 giin siireyle) uygulandi.

Gruplardaki tiim si¢anlara postoperatif 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7 ve 8. haftalarda
preoperatif donemdeki gibi benzer sekilde Pinch Testi yapilarak duyusal
degerlendirme yapildi. Ototomi gozlenen sicanlarda Pinch Testi yapilmadi.

Nervus ischiadicus’un fonksiyonel iyilesmesini degerlendirmek amaciyla
postoperatif 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7 ve 8. haftalarda preoperatif donemdeki gibi sicanlarin
ylrliylis analizleri gergeklestirildi. Ototomi gdzlenen sicanlarin ayak izi analizi
yaniltict olacagindan dolay1 degerlendirilmeye alinmadi. Siganlarin ayak izlerinden
yapilan Ol¢iimlerden elde edilen bulgular yine Tablo 8’deki formiil kullanilarak
hesaplandi. Sifir ile -100 arasinda elde edilen sayisal degerler i¢in; O tam iyilesmeyi,
-100 ise tam fonksiyonel kayb1 gosterdi (Kim ve ark., 2014).

Elektrofizyolojik olarak, sinir ileti ¢alismalari ve Igne EMG bulgular1 da
preoperatif donemdeki gibi postoperatif 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7 ve 8. haftalarda tekrarlandi.

3.5. Histopatolojik inceleme

Histopatolojik incelemeler Bursa Uludag Universitesi, Veteriner Fakiiltesi,
Patoloji Anabilim Dali Laboratuvari’nda yapildi.

Tim sicanlar postoperatif 8. haftanin sonunda dekapitasyon yontemiyle
sakrifiye edildi. Dekapitasyon sonrasi makroskopik ve histopatolojik incelemeler i¢in
nervus ischiadicus’a cerrahi prosediirde anlatildigi sekilde yaklasildi. Sag nervus
ischiadicus’un koapitasyon bolgesi ortada kalacak sekilde sinirden yaklagik 2 cm’lik
bir doku numunesi alindi. Tiim numuneler %10 formolde tespit edildi ve rutin doku
takibi yapildi. Takip islemi tamamlanan dokular parafin bloklara gomiildii. Mikrotom
bicag: ile longitudinal 4 um’lik kesitler alinarak preparatlar hazirlandi. Hazirlanan
preparatlar hematoksilen-eozin (H&E) ile boyandi. Preparatlar 151k mikroskobu
(Olympus® CX41, Japonya) altinda inflamasyon, nekroz, kollajen birikimi,

neovaskiilarizasyon, yag infiltrasyonu, anastomik ruptur ve ndroma yoniinden
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incelendi. Mikroskopik gorintiiler fotograf makinesi (Olympus® E330) ile
kaydedildi.

Degerlendirme sonucunda inflamasyon, nekroz, kollajen birikimi,
neovaskiilarizasyon ve yag infiltrasyonu (0) yok, (+1) hafif, (+2) orta ve (+3) siddetli
olacak sekilde daha 6nce tanimlandigi gibi skorlandirildi (Ornelas ve ark., 2006a).

Anastomik ruptur ve néroma olusumu ise (0) yok, (1) var seklinde ele alindi.

3.6. Istatistiksel Analizler

Calismadan elde edilen SFI, ileti hiz1 calismalari, igne EMG ve histopatoloji
skorlama bulgularinin ortalama ve standart sapmalar1 Excel 2010 (Microsoft®, ABD)
programi kullanilarak hesaplandi.

Verilerin istatistiksel analizi SPSS 28.0 versiyon (IBM Corp., ABD) istatistik
paket programinda yapildi. Verilerin normal dagilim gosterip gostermedigi “Shapiro-
Wilk testi” ile incelendi. Tanimlayici istatistikler nicel veri i¢in ortalama ve standart
sapma veya medyan (minimum- maksimum) olarak belirtildi. Normal dagilim
gostermeyen veri i¢in alt1 grubun karsilagtirmasinda “Kruskal Wallis” testi kullanildi.
Tekrarli Olgiimlerin gruplar arasinda karsilagtirlmasinda baslangic Olglime gore
yilizde degisim degeri (ylizde degisim = (son dl¢iim - ilk 6l¢lim) / ilk Sl¢iim), skorlar
icin fark skoru (son Ol¢iim - ilk Olglim) elde edilerek yapildi. Ayrica grup igi
karsilastirmada “Friedman testi” kullanildi. Anlamli fark bulunmast durumunda ikili
karsilagtirmalarda “Bonferroni  diizeltmesi” uygulandi. Histopatolojik verilerin
incelenmesinde  grup i¢i  karsilastirmalarda  “Wilcoxon testi”,  gruplarin
karsilagtirmasinda Kruskal Wallis testi kullanildi. Néroma olusumunun gruplararasi
karsilagtirmas1 ise “Ki-kare testi” ile yapildi. Anlamhilik diizeyi p<0,05 olarak
belirlendi.
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4. BULGULAR

Caligmada yer alan si¢anlara iligkin norolojik muayene, Pinch testi, yiirliylis

analizi, EMG, histopatoloji ve istatistiksel analiz bulgular1 asagida verilmektedir.

4.1. Norolojik Muayene Bulgular:

Tiim siganlarin postoperatif 1. haftada sag arka ekstremite parmaklari tizerine
basamadiklar1 ve topuklari {izerine basarak yiiriidiikleri gozlendi (Sekil 31).
Norolojik olarak 3. 4. ve 5. parmaklar hemostatik pens ile sikistirildiginda geri

cekme refleksi negatif olarak algilandi.

Sekil 31. Postoperatif 1. haftada bir siganda sag arka ekstremitede topuk iizerine basarak ytirtime.

GRI’in alt gruplar1 incelendiginde; GRI-DM’de bir sicanda postoperatif 3.
haftada ototomi gozlendi (Sekil 32). GRII'nin alt gruplarindan GRII-F’de 1 siganda
postoperatif 2. haftada, 1 sicanda postoperatif 4. haftada ve 2 sicanda postoperatif 5.
haftada ototomi belirlendi. GRII-FP’de 1 si¢anda postoperatif 4. haftada ototomi
goriilirken GRII-FM’de 1 siganda postoperatif 3. haftada benzer sekilde ototomi
gorildi.

GRI ve GRII’nin Pinch testi bulgular1 Tablo 8 ve 9’da verilmektedir.
Gruplardaki tiim sicanlarda postoperatif 1. haftada Pinch testi negatif olarak saptandi.
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Sekil 32. GRI-DM’deki bir siganda ototomi olgusu (ok).

GRI-D, GRI-DP ve GRI-DM’de duyusal fonksiyondaki iyilesme ilk olarak
postoperatif 2. haftada, tam duyusal iyilesme ise postoperatif 8. haftada gozlendi.
GRI-DM’de, ototomi sekillenmis olan 1 sican degerlendirilmeye alinmadi.

GRII-F’de duyusal fonksiyondaki iyilesme bulgular: ilk kez postoperatif 2.
haftada, tam duyusal iyilesme ise postoperatif 8. haftada belirlendi. GRII-FP ve
GRII-FM’de duyusal iyilesme postoperatif 2. haftada algilandi ve tam duyusal
iyilesme ise postoperatif 7. haftada gozlendi. GRII-F’de 4, GRII-FP ve GRII-FM’de

1 sigan ototomiden dolay1 degerlendirilmeye alinmadi.

Tablo 8. GRI’deki siganlara ait Pinch testi bulgulari.

Altrgup Sican 1. hafta 2.hafta | 3.hafta | 4.hafta | 5.hafta | 6.hafta | 7.hafta | 8. hafta
1 0 1 1 1 1 1 1 2
2 0 1 1 1 1 1 1 2
3 0 1 1 1 1 1 1 2
GRI-D 4 0 0 0 1 1 1 1 2
5 0 1 1 1 1 1 1 2
6 0 0 0 1 1 1 1 1
7 0 1 1 1 1 1 1 2
1 0 1 1 1 1 1 1 2
2 0 0 0 1 1 1 1 1
3 0 1 1 1 1 1 1 2
GRI-DP 4 0 1 1 1 1 1 1 2
5 0 0 0 0 0 0 1 1
6 0 0 0 1 1 1 1 1
7 0 1 1 1 1 1 1 2
1 0 1 1 1 1 1 2 2
2 0 0 0 0 1 1 1 1
3 0 1 1 1 1 1 1 2
GRI-DM 4 0 1 1 1 1 1 1 2
5 0 1 OTOTOMI
6 0 1 1 1 1 1 1 2
7 0 1 1 1 1 1 1 2

(0) yanit yok, (1) degisken yanit, ve (2) normal geri ¢cekme.
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Tablo 9. GRII'deki siganlara ait Pinch testi bulgular.

Altgrup Sican 1. 2. 3. 4, 5. 6. 7. 8.
hafta hafta hafta hafta hafta hafta hafta hafta
1 0 0 0 1 OTOTOMI
2 0 0 1 OTOTOMI
3 0 1 1 1 1 1 1 2
GRII-F 4 0 1 1 1 1 1 1 2
5 0 OTOTOMI
6 0 1 1 1 OTOTOMI
7 0 1 1 1 1 1 1 2
1 0 1 1 1 1 1 2 2
2 0 1 1 1 1 1 2 2
3 0 1 1 1 1 1 1 2
GRII-FP 4 0 1 1 OTOTOMi
5 0 1 1 1 1 1 1 2
6 0 1 1 1 1 1 1 2
7 0 1 1 1 1 1 1 2
1 0 1 1 1 1 1 1 2
2 0 1 1 1 1 1 1 2
3 0 1 1 1 1 1 1 2
GRII-FM 4 0 1 1 1 1 1 1 2
5 0 0 OTOTOMI
6 0 1 1 1 1 1 2 2
7 0 1 1 1 1 1 1 1

0; yanit yok, 1; degisken yanit, 2; normal geri gekme.

Norolojik muayene bulgular istatistiksel olarak incelendiginde;

GRI’in tim alt gruplart Ol¢ciim zamanlar1  yonlinden grup ici
degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (GRI-D, p=0,000; GRI-
DP, p=0,000; GRI-DM, p=0,000).

e GRI-D i¢in anlaml fark; preoperatif donem ile postoperatif 1 (p=0,000), 2
(p=0,033) ve 3. (p=0,033) haftalar ve postoperatif 1 ile 8. haftalar (p=0,000)
arasinda tespit edildi.

e GRI-DP i¢in anlamli fark; preoperatif donem ile postoperatif 1 (p=0,000), 2
(p=0,019) ve 3. (p=0,019) haftalar ve postoperatif 1 ile 8. haftalar (p=0,001)
arasindaydi.

e GRI-DM i¢in anlamli fark; preoperatif donem ile postoperatif 1. hafta arasinda
(p=0,000) ve postoperatif 1 ile 8. (p=0,001) haftalar arasinda belirlendi.

GRID’nin tiim alt gruplarinda grup i¢i degerlendirmelerde Sl¢iim zamanlari
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark goriildii (GRII-F, p=0,002; GRII-FP,
p=0,000; GRII-FM, p=0,000).

e GRII-F i¢in anlamli fark; preoperatif donem ile postoperatif 1. hafta (p=0,029) ve
postoperatif 1 ile 8. haftalar (p=0,029) arasindaydu.

e GRII-FP i¢in anlamh fark; preoperatif donem ile postoperatif 1. hafta (p=0,000)
ve postoperatif 1 ile 8. haftalar (p=0,000) arasinda saptandi.
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e GRII-FM i¢in anlamli fark; preoperatif donem ile postoperatif 1. hafta (p=0,003)
ve postoperatif 1 ile 8. (p=0,000) haftalar arasinda tespit edildi.
Olgiim zamanlar1 yéniinden yapilan gruplararas: genel karsilastirmalarda ise

preoperatif donem ve postoperatif haftalar arasinda anlamli fark bulunmadi (p>0,05).

4.2. Yiirityiils Analiz Bulgulan
Ototomi go6zlenmeyen siganlarin yiirliylis analiz bulgular1 degerlendirildi.
GRI ve GRII’ye ait ortalama ve standart sapma degerleri sirasiyla Tablo 10 ve 11°de
verilmektedir. Yiiriiylis analizi sonucunda elde edilen verilerin preoperatif ve
postoperatif zamanlara gore ortalama degerleri dikkate alinarak grup igi
karsilastirilmalar1 ise Grafik 1 ve 2’°de verilmektedir.
GRI’in alt gruplari incelendiginde;
e Postoperatif 1. haftada GRI-D’de -49,60, GRI-DP’de -50,08 ve GRI-DM’de -
77,02 idi.
e Preoperatif donemdeki ortalama degerler GRI-D’de -8,11, GRI-DP’de -7,75 ve
GRI-DM’de -7,78 olarak belirlendi.
e Postoperatif 8. haftada GRI-D’de yiiriiyiis analiz degeri en dusiiktii (-48,41).
GRI-DP’de -78,22 ve GRI-DM’de -51,63 olarak saptandi.
e GRI-D’de postoperatif 4-7. haftalar arasinda fonksiyonel motor iyilesme
belirlendi.
e GRI-DP’de postoperatif 1. haftadan itibaren yiiriiylis analiz degerleri gerilemeye
baslad.
e GRI-DM’te ise, postoperatif 3-5. haftalarda ilk fonksiyonel motor iyilesme
bulgular1 gbzlendi.
GRII’nin alt gruplari incelendiginde;
e Preoperatif donemde GRII-F’de -7,10, GRII-FP’de -7,98 ve GRII-FM’de -7,38
ortalama degerleri saptandi.
e Postoperatif 1. haftada ortalama degerleri GRII-F’de -51,10, GRII-FP’de -73,8 ve
GRII-FM’de -73,24 olarak belirlendi.
e Postoperatif 8. haftada GRII-F’de yiiriiyiis analizi ortalama degeri en diisiiktii (-
55,70). GRII-F’de postoperatif 3-5. haftalarda motorik fonksiyonel iyilesme
bulgular1 belirlendi. GRII-FP’de, postoperatif 4-8. haftalarda motorik fonksiyonel
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iyilesme saptandi. GRII-FM’te ise, postoperatif 2. haftadan itibaren bulgularin

olumlu yonde ilerledigi tespit edildi.

Tablo 10. GRI’deki siganlara ait yiiriiyiis analiz bulgularinin minimum, maksimum, ortalama (Ort) ve
standart sapma (Std) degerleri.

Altgrup Sican Preop 1. 2. 3. 4. 5. 6. 7. 8.
hafta hafta hafta hafta hafta hafta hafta hafta
1 -8,25 -68,34 -49,70 -77,53 -76,58 -81,75 -56,20 -74,34 -45,86
2 -7,96 -56,34 -33,19 -37,10 -48,46 -14,51 -64,44 -67,54 -33,95
3 -6,34 -18,76 -49,94 -22,97 -23,78 -44,66 -75,07 -69,39 -42,11
GRI-D 4 -8,11 -15,51 -55,40 -25,48 -50,48 -69,26 -59,50 -50,24 -36,27
5 -9,53 -72,01 -27,26 -66,02 -80,93 -69,49 -67,41 -90,48 -65,23
6 -8,51 -77,04 -19,91 -52,27 -74,35 -64,19 -74,52 -78,37 -63,68
7 -8,11 -39,20 -68,46 -70,21 -68,29 -76,65 -81,34 -76,16 -51,79
-8,11 -49,60 -43.40 -45,94 -60,41 -60,07 -68,35 -72,36 -48,41
Ort+Std + + + + + + + + +
-0,94 -25,40 -17,18 -20,40 -20,50 -23,26 -9,07 -12,27 -12,45
1 -9,36 -44,38 -45,78 -71,94 -97,74 -71,16 -66,39 -81,91 -89,17
2 -8,32 -51,83 -109,54 -76,10 -83,71 -99,03 -87,75 -86,92 -93.47
3 -7,55 -37,30 -80,34 -88,65 -86,31 -55,78 -75,82 -90,27 -76,59
GRI-DP 4 -7,96 -57,50 -91,20 -73,12 -69,86 -98,91 -99,33 -99,23 -81,61
5 -6,02 -50,11 -92,38 -98,62 -86,34 -72,27 -98,38 -77,03 -80,76
6 -7,58 -29,89 -85,48 -91,38 -92,96 -91,05 -91,74 -78,12 -64,84
7 -7,49 -79,52 -99,54 -71,05 -106,32 -90,40 -84,20 -73,08 -61,09
-7,75 -50,07 -82,50 -81,55 -89,03 -82,66 -86,23 -83,79 -78,21
Ort+Std + + + + + + + + +
-1,00 -15,95 -19,89 -11,12 11,55 -16,45 -11,96 -9,00 -11,87
1 -8,45 -81,90 -87,35 -39,65 -72,79 -65,54 -59,38 -62,09 -54,45
2 -6,82 -80,08 -40,38 -79,05 -66,34 -33,59 -61,52 -44,00 -38,89
3 -6,56 -79,74 -86,40 -78,20 -81,44 -79,12 -74,14 -58,51 -52,38
GRI-DM 4 -7,89 -80,77 -70,09 -93,13 -80,74 -68,48 -71,34 -72,21 -66,02
5 -8,92 74,17 -67,54 OTOTOMi
6 -7,70 -77,5 -53,70 -72,37 -66,54 -68,42 -72,18 -61,53 -55,45
7 -8,15 -64,93" -74,62 -30,84 -54,05 -53,04 -60,33 -48,16 -42,57
-7,78 -77,02 -58,66 -65,54 -70,27 -61,36 -66,48 -57,75 -51,63
Ort+Std + + + + + + + + +
-0,84 -5,90 -16,96 -24,59 -10,31 -15,96 -6,74 -10,23 -9,74

Kalin ile isaretli veriler minimum ve maksimum degerleri ifade etmektedir. Preop: Preoperatif

. GRI
SFI

100,00

90,00
80,00

’ W —9¢ GrID
70,00 7 ’ %

60,00 / = \ =il GRrI-DP
50,00 Y

L 4
40,00 / GRI-DM
30,00 /
20,00
10,00 Ty
0,00 HAFTA
0 1 2 3 4 5 6 7 8

Grafik 1. GRI’e ait ylirliyilis analizi bulgularinin preoperatif donem (0) ve postoperatif haftalardaki
ortalama degerleri.
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Tablo 11. GRII’deki siganlara ait yiiriiylis analiz bulgularinin ortalama (Ort) ve standart sapma (Std)

degerleri.
Altgrup | Sican Preop 1. 2. 3. 4. 5. 6. 7. 8.
hafta hafta hafta hafta hafta hafta hafta hafta
1 -7,30 -68,35 -46.,43 -40,74 -39,25 OTOTOMi
2 -7,80 -22,78 -33,81 -43,61 OTOTOMI
3 -8,21 -45,07 -24,35 -65,97 -35,41 -68,48 -75,81 -66,25 -62,68
GRII-F 4 -9,94 -54,09 -42,47 -76,46 -61,82 -50,37 -59,85 -46,01 -41,73
5 -4,05 -45,87 OTOTOMI
6 -7,37 -84,31 -80,20 -65,73 -57,74 OTOTOMI
7 -5,0 -37,24 -88,35 -55,75 -55.41 -62,28 -63,07 -58,88 -62,68
-7,09 -51,10 -52,68 -58,04 -49,92 -60,37 -66,24 -57,04 -55,69
Ort+Std + + + + + + + + +
-1,98 -20,27 -25,95 -13,95 -16,40 -9,20 -9,43 -10,24 -12,09
1 -9,19 -74,66 -85,80 -70,53 -46,26 -62,40 -71,73 -67,76 -70,76
2 -7,99 -81,57 -93,56 -97,50 -78,71 -98,08 -94,20 -72,10 -69,66
GRII- 3 -7,30 -74,90 -81,64 -77,59 -74,76 -71,92 -52.85 | -42/40 -53,44
FP 4 -9,49 -64,80 -64,39 -84,22 OTOTOMI
5 -6,76 -66,80 -79,62 -87,25 -86,09 -79,99 -77,11 -81,30 -84,78
6 -8,11 -74,53 -67,18 -78,70 -89,71 -86,77 -67,05 -74,73 -77,25
7 -7,04 -79,38 -94,34 -75,68 -64,31 -86,01 -78,03 -74,41 -76,19
-7,98 -73,8 -80,93 -81,49 -73,30 -80,86 -73,49 -68,78 -72,01
Ort+Std + + + + + + + + +
-1,04 -6,10 -11,74 -9,00 -15,97 -12,48 -13,66 -13,65 -10,58
1 -7,05 -83,88 -35,47 -60,68 -79,68 -52,66 -49,97 -53,63 -49,21
2 -8,38 -76,97 -91,20 -72,14 -68,54 -70,71 -69,66 -60,97 -55,32
GRII- 3 -5,47 -83,88 -53.,83 -48,22 -52,20 -71,73 -74,11 -76,37 -70,52
M 4 -9,79 -67,87 -61,56 -76,89 -80,14 -86,43 | -77,85 -60,83 -53,60
5 -5,15 -35,70 OTOTOMI
6 -7,54 -69,90 -73,09 -83,77 -77,89 -64,32 -68,01 -66,20 -60,02
7 -8,31 -94,48 -81,71 -79.,85 -96,50 -90,27 -87,82 -76,77 -65.,45
-7,38 -73,24 -66,14 -70,25 75,82 -72,68 -71,23 -65,79 -59,02
Ort+Std + + + + + + + + +
-1,65 -18,88 -20,15 -13,41 -14,67 -13,95 -12,58 -9,25 -7,92
Kalin ile isaretli veriler minimum ve maksimum degerleri ifade etmektedir. Preop: Preoperatif
SFi GRII
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Grafik 2. GRII’ye ait yiirliyiis analizi bulgularinin preoperatif donem (0) ve postoperatif haftalardaki
ortalama degerleri.
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Yiirtiylis analizi bulgulari istatistiksel olarak incelendiginde;

GRI’in tim alt gruplart Ol¢ciim zamanlar1  yonlinden grup i¢i
degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (GRI-D, p=0,000; GRI-
DP, p=0,000; GRI-DM, p=0,000).

e GRI-D i¢in anlaml fark; preoperatif donem ile postoperatif 4 (p=0,023), 5
(0,008), 6 (p=0,001) ve 7. (p=0,000) haftalar arasinda belirlendi.

e GRI-DP’de anlamli fark; preoperatif donem ile postoperatif 3 (p=0,033), 4
(»=0,003), 5 (p=0,46), 6 (p=0,005) ve 7. (p=0,023) haftalar arasinda tespit
edildi.

e GRI-DM ig¢in anlaml fark ise; preoperatif donem ile postoperatif 1 (p=0,000), 2
(»=0033), 4 (p=0,012) ve 8. (p=0,018) haftalar arasinda saptandu.

GRIl’nin grup i¢i Ol¢lim zamanlar1 arasinda fark; GRII-FP (p=0,008) ve
GRII-FM (p=0,001) gruplarinda istatistiksel olarak anlamliyken GRII-F (p>0,05)
grubunda anlamli degildi.

e GRII-FP i¢in anlamh fark; preoperatif donem ile postoperatif 2 (p=0,012), 3
(»=0,008) ve 5. (p=0,027) haftalar arasinda bulundu.

e GRII-FM’de anlamli fark; preoperatif donem ile postoperatif 1 (p=0,001) ve 4.
(p=0,012) haftalar arasindaydi.

Yiirtiylis analizi bulgularinin 6l¢lim zamanlar1 yoniinden yapilan gruplararasi
genel karsilastirmalarda; postoperatif 1, 2, 3, 4, ve 8. haftalarda istatistiksel olarak
anlamli fark bulundu (sirasiyla p=0,022, p=0,029, p=0,014, p=0,012 ve p=0,005).
Preoperatif donem, postoperatif 5, 6 ve 7. haftalarda ise 6l¢iim zamanlar1 arasinda
anlamli fark yoktu (p>0,05).

e Gruplarin genel karsilastirilmasinda postoperatif 1. haftada anlamli fark varken
ikili karsilagtirmalarinda gruplar aras1 anlamli fark bulunmadi (p>0,05).

e Postoperatif 2. haftada anlamli fark sadece GRI-D ile GRII-FP (p= 0,044)
arasinda tespit edildi.

e Postoperatif 3. haftada anlaml fark; GRI-D ile GRI-DP (p=0,027) ve GRI-D ile
GRII-FP (p=0,025) arasinda bulundu.

e Postoperatif 4. haftada anlaml fark; GRI-DP ile GRII-F (p=0,038) ve GRI-D ile
GRI-DP (p=0,018) arasindaydi.
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e Postoperatif 8. haftada anlamli fark ise; sadece GRI-D ile GRI-DP (p=0,005)

arasinda vardi.

4.3. Elektromiyografik Bulgular
4.3.1. Elektronorografik Bulgular

Gruplarin amplitiid, distal latans ve ileti hizlarina ait ortalama ve standart
sapma degerleri Tablo 12, 13, 14, 15, 16 ve 17’de verilmektedir. Nervus
ischiadicus’un motor ileti hiz1 6l¢iimleri sonucunda elde edilen verilerin preoperatif
ve postoperatif zamanlara gore ortalama degerleri dikkate alinarak grup ici

karsilagtirilmalar1 ise Grafik 3, 4, 5, 6, 7 ve 8’de verilmektedir.

Tablo 12. GRI’deki si¢anlara ait amplitiid bulgularmin ortalama (Ort) ve standart sapma (Std)
degerleri (mV).

Altgrup Sican Preop 1. 2. 3. 4. 5. 6. 7. 8.
hafta hafta hafta hafta hafta hafta hafta hafta
1 5,7 2,7 8,1 2,1 2,7 1,6 9,1 10,4 13
2 8,1 1,9 0,6 4,5 4,5 2,4 0,8 5 6,4
3 5,7 1,3 0,2 0,1 0,2 1 1,6 4 5,9
GRI-D 4 5 1,6 0,9 0,9 0,8 2,1 2,8 2 1,8
5 5,7 1,6 2,4 2,4 3,1 2,9 12,5 33 6,3
6 9,7 1,3 0,8 1,4 0,2 0,4 3,6 2,4 3,7
7 5 0,6 2,2 3,1 2,3 2,2 2,8 8,5 5,7
6,41 1,57 2,17 2,07 1,97 1,8 3,31 5,08 6,11
Ort+Std + + + + + + + + +
1,65 0,59 2,53 1,35 1,50 0,79 2,50 2,95 3,21
1 6,8 5,8 2,7 2,9 2,1 3,7 4,9 1,7 2
2 6,8 1,7 1 0,2 0,6 0,3 3,8 2,6 3
3 6,8 2,3 2,8 2,5 1,1 2 1,1 42 2
GRI-DP 4 3,9 1,7 5,4 32 3,3 6,2 2,7 3,5 3
5 11,6 2,1 1,6 1,3 0,3 0,5 2,7 6,5 2,7
6 6,8 3 6,7 7,2 3,3 8,1 0,4 1,9 1,3
7 6,8 3,7 3,8 2 1,9 4 1,1 3,1 1,7
7,07 2,9 3,42 2,75 1,8 3,54 2,38 3,87 2,24
Ort+Std + + + + + + + + +
2,1 1,35 1,88 2,04 1,11 2,67 1,50 1,76 0,61
1 13,2 1 1,3 43 3,1 4,2 7,7 53 6,5
2 10,2 4,1 6,4 11,3 43 6,3 10,4 3,1 6,7
3 10,2 0,3 6,9 6,3 4.8 7,2 14,3 2,1 8,2
GRI-DM 4 14,9 2.4 6,2 7 6,8 4,7 5.4 5,7 5,5
5 7,5 4,5 32 3,5 1 6 8,8 4,9 6,8
6 7,5 2,3 3,6 4 7,3 4,7 8,6 2,8 5,7
7 9,3 1,1 4,1 32 42 6,9 6,7 6,7 6,7
10,4 2,24 4,52 5,65 4,5 5,71 8,84 4,37 6,58
Ort+Std + + + + + + + + +
2,56 1,47 1,89 2,65 1,98 1,09 2,67 1,58 0,81

Kalin ile isaretli veriler minimum ve maksimum degerleri ifade etmektedir. Preop: Preoperatif
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Grafik 3. GRI’e ait amplitiid bulgularinin preoperatif (0) ve postoperatif haftalardaki ortalama
degerleri (mV).

Tablo 13. GRI’deki sicanlara ait distal latans bulgularinin ortalama (Ort) ve standart sapma (Std)
degerleri (msn).

Altgrup Sican Preop | 1. 2. 3. 4. 5. 6. 7. 8.
hafta hafta hafta hafta hafta hafta hafta hafta
1 0,79 42 7,8 1,83 1,71 0,64 1,5 1,12 1,5
2 1,12 0,92 0,79 0,92 0,46 1,71 1,83 1,25 1,38
3 0,79 2,7 1,62 1,71 1,12 22 2,2 1,25 1,5
GRI-D 4 1,71 1,12 32 1,12 1,38 1,38 0,67 1,5 1,5
5 0,79 4,6 0,79 0,54 0,92 1,83 0,67 1,12 1,62
6 0,67 1,83 32 0,33 1,38 2,3 1,62 1,62 1,38
7 1,25 5 0,67 1,83 2,3 2,2 0,92 0,92 1,38
1,01 2,91 2,58 1,18 1,32 1,75 1,34 1,25 1,46
Ort£Std + + + + + + + + +
0,34 1,57 2,36 0,57 0,54 0,54 0,55 0,22 0,08
1 0,79 0,67 0,67 0,79 0,67 0,79 0,79 0,79 0,79
2 0,79 1,5 1,12 2,3 1,25 2.4 0,79 3,2 2,8
3 0,79 0,54 1,12 0,79 0,79 1,38 0,92 0,92 0,79
GRI-DP 4 0,46 0,92 1,12 1,29 0,79 0,79 0,54 0,79 3,2
5 0,67 1,38 1,5 1,62 1,38 3,1 0,67 0,79 0,78
6 0,79 0,54 0,79 0,67 0,79 0,54 3,2 2.4 1,5
7 0,79 0,79 1,12 0,92 0,92 0,79 0,79 0,79 0,79
0,72 0,90 1,06 1,19 0,94 1,39 1,1 1,38 1,52
Ort£Std + + + + + + + + +
0,12 0,36 0,24 0,54 0,24 0,90 0,86 0,92 0,97
1 0,92 1,5 0,79 0,67 0,67 0,67 0,79 1,29 1,04
2 0,67 0,46 0,46 0,67 2,5 0,46 0,79 0,46 0,62
3 0,67 4 0,67 0,67 0,67 0,92 1,71 0,79 1,25
GRI-DM 4 0,33 0,92 0,54 0,67 0,67 0,67 0,79 0,67 0,73
5 0,54 0,54 0,79 0,54 0,67 0,46 0,92 0,67 0,79
6 0,54 0,46 0,46 0,79 0,46 0,46 0,92 0,92 0,92
7 1,38 0,67 0,46 0,67 1,62 0,67 0,67 1,28 0,97
0,72 1,22 0,59 0,66 1,03 0,61 0,94 0,86 0,90
Ort£Std + + + + + + + + +
0,34 1,18 0,14 0,06 0,69 0,15 0,32 0,29 0,19

Kalin ile isaretli veriler minimum ve maksimum degerleri ifade etmektedir. Preop: Preoperatif
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Grafik 4. GRI’e ait distal latans bulgularinin preoperatif (0) ve postoperatif haftalardaki ortalama
degerleri (msn).

Tablo 14. GRI’deki siganlara ait ileti hiz1 bulgularinin ortalama (Ort) ve standart sapma (Std)
degerleri (m/sn).

Altgrup Sican Preop | 1.hafta | 2.hafta | 3.hafta | 4.hafta | 5.hafta | 6.hafta | 7.hafta 8. hafta
1 50,8 16,7 51,7 66,7 50,8 50,4 50 60 50
2 66,7 65,2 50,8 65,2 45,5 30,3 423 51,7 66,7
3 65,2 333 20,3 15,1 51,7 50 333 60 50
GRI-D 4 61,2 14,4 21,9 51,7 42,3 66,7 31,6 37,5 42,9
5 63,8 30 50,8 51,7 55,6 63,8 66,7 60 68,9
6 66,7 13,8 14,4 38 65,2 37,5 44,17 62,5 66,7
7 65,2 15 51,7 63,8 63,8 14,3 65,2 51,7 60
62,80 26,91 37,37 50,31 53,56 44,71 47,61 54,77 57,89
Ort+Std + + + + + + + + +
5,62 18,67 17,46 18,56 8,63 18,68 14,03 8,75 10,25
1 60,6 60,6 60,6 60,6 44.4 60,6 60,6 60,6 60,6
2 66,7 28,2 33,9 25 43,5 17,4 60,6 66,7 66,7
3 60,6 52,6 60,9 60,6 60,6 60,6 43,5 60,6 60,6
GRI-DP 4 60,6 52,6 60,6 60,6 60,6 60,6 52,6 60,6 66,7
5 60,6 33,9 34,5 28,6 21,7 10,1 44.4 60,6 60,6
6 60,6 34,5 60,6 60,6 60,6 52,6 20,2 60,6 60,6
7 60,6 60,2 52,6 60,6 60,6 60,6 60,6 60,6 60,6
61,47 46,09 52,00 50,94 50,29 46,07 48,93 61,47 62,34
Ort+Std + + + + + + + + +
2,31 13,52 12,52 16,53 14,85 22,37 14,71 2,31 2,98
1 65,2 423 65,2 66,7 66,7 66,7 66,7 60,6 53,6
2 65,2 45,5 45,5 42,3 24 65,2 65,2 60,6 44,6
3 66,9 11,5 66,7 66,7 51,7 65,2 66,9 65,2 66,9
GRI-DM 4 65,2 65,2 35,7 66,7 66,7 66,7 65,2 66,7 65,9
5 66,9 51,7 65,2 51,7 51,7 65,2 65,2 51,7 58,5
6 65,2 65,2 28,8 65,2 65,2 65,2 65,2 65,2 65,2
7 65,2 66,7 45,5 66,7 62,5 66,7 66,7 65,2 65,2
65,69 49,73 50,37 60,86 55,50 65,84 65,87 62,17 59,99
Ort+Std + + + + + + + + +
0,83 19,60 15,46 9,86 15,36 0,80 0,84 5,21 8,34

Kalin ile isaretli veriler minimum ve maksimum degerleri ifade etmektedir. Preop: Preoperatif
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Grafik 5. GRI’e ait ileti hizi bulgularinin preoperatif (0) ve postoperatif haftalardaki ortalama
degerleri (m/sn).

Tablo 15. GRII’deki siganlara ait amplitiid bulgularinin ortalama (Ort) ve standart sapma (Std)
degerleri (mV).

Altgrup Sican Preop 1. hafta | 2.hafta | 3.hafta | 4.hafta | 5.hafta | 6.hafta | 7.hafta 8. hafta
1 10,9 2,2 1,2 0,5 0,2 0,2 0,6 2,6 5,5
2 12,9 1,8 4 2,3 1,1 24 1,8 4,8 8,4
3 14,1 2,5 2,1 1,4 1,8 4,5 44 6,3 4,3
GRII-F 4 10,9 3,1 1,6 3,7 3,3 2,7 2,1 8,2 7
5 6,7 2,5 1,3 0,8 0,9 1,7 2,5 1,6 6,4
6 12,9 1,2 1,9 1 0 1,3 4,3 2,3 9,1
7 10,9 3,5 1,1 1,7 2,3 0,5 3,5 4,2 9,7
11,33 2,40 1,89 1,63 1,37 1,90 2,74 4,29 7,20
Ort+Std + + + + + + + + +
2,40 0,77 1,00 1,09 1,18 1,47 1,40 2,37 1,97
1 12,9 8 7,1 34 39 2,5 3,1 2,5 2,7
2 14,1 3,5 6 3 3,6 1,7 5,6 3,5 1,4
3 10,9 2,7 3,7 2,9 2,2 3,8 3,1 4,6 8,7
GRII-FP 4 12,9 3,6 3,6 2,8 2,2 2,1 4,2 34 4,7
5 6,3 2,3 32 1,6 0,6 1,8 0,4 4.4 32
6 6,7 4 3,5 3,1 1,6 1,2 6,8 2 2,9
7 11,7 1,3 1 33 3,1 1,9 2,6 1,3 2,1
10,79 3,63 4,01 2,87 2,46 2,14 3,69 3,10 3,67
Ort+Std + + + + + + + + +
3,10 2,13 1,99 0,60 1,16 0,83 2,09 1,22 2,44
1 9,7 2,9 6,3 51 9,3 4 6,3 83 7,3
2 8,5 5,6 5 5 2,8 2,8 6,1 3,1 6,1
3 9,7 4,2 0,9 4,7 34 2,4 3,7 6,2 4,9
GRII-FM 4 8,5 1,1 4,1 54 1,6 1,8 4,7 59 5,3
5 10,1 1,4 1,1 5,6 5 1,7 4,5 1,9 3,2
6 6,7 4,4 3 4 3,1 6,5 6,5 3,1 4,8
7 8,5 0,2 2 3,1 6,7 6,6 7,8 5,7 6,7
8,81 2,83 3,20 4,70 4,56 3,69 5,66 4,89 5,47
Ort+Std + + + + + + + + +
1,15 2,00 2,03 0,88 2,66 2,10 1,41 2,25 1,37

Kalin ile isaretli veriler minimum ve maksimum degerleri ifade etmektedir. Preop: Preoperatif
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Grafik 6. GRII’ye ait amplitiid bulgularimin preoperatif (0) ve postoperatif haftalardaki ortalama
degerleri (mV).

Tablo 16. GRII’deki siganlara ait distal latans bulgularinin ortalama (Ort) ve standart sapma (Std)
degerleri (msn).

Altgrup Sican Preop 1. hafta | 2.hafta | 3.hafta | 4.hafta | 5.hafta | 6.hafta | 7.hafta 8. hafta
1 0,79 0,67 1,12 1,38 4,5 6,9 23 1,12 1,62
2 1,38 0,92 0,92 1,5 1,71 1,38 24 0,54 1,21
3 0,92 0,46 0,92 1,38 23 1,12 1,38 0,54 1,5
GRII-F 4 0,79 0,92 1,12 0,92 1,38 1,38 1,25 0,92 0,67
5 0,46 0,46 1,25 0,92 0,92 2,1 2,1 1,38 0,92
6 0,79 1,38 0,79 1,38 3 1,5 1,25 1,38 0,67
7 0,46 0,92 0,92 0,33 0,54 2,2 1,71 1,5 1,38
0,80 0,82 1,01 1,12 2,05 2,37 1,77 1,05 1,14
Ort+Std + + + + + + + + +
0,31 0,32 0,16 0,42 1,36 2,04 0,50 0,40 0,39
1 0,79 0,92 0,79 0,92 0,92 0,67 0,79 0,92 0,67
2 0,92 0,67 24 0,92 0,79 1,38 0,79 0,79 2,1
3 0,67 1,25 0,92 0,67 0,67 0,67 0,54 0,92 1,12
GRII-FP 4 0,67 0,92 1,25 0,92 0,67 1,12 0,67 0,79 0,79
5 0,67 0,67 0,54 0,92 1,38 1,12 2,3 1,67 0,92
6 0,46 0,92 2,5 0,92 0,79 0,92 0,92 0,79 0,92
7 0,46 0,79 0,92 0,79 1,12 0,92 0,92 0,92 1,12
0,66 0,88 1,33 0,87 0,91 0,97 0,99 0,97 1,09
Ort+Std + + + + + + + + +
0,17 0,20 0,79 0,10 0,26 0,26 0,59 0,31 0,47
1 0,46 0,67 0,54 0,79 0,79 0,67 0,67 0,67 0,67
2 0,46 0,54 0,54 0,92 1,79 1,79 1,42 0,67 1,04
3 0,92 0,79 0,92 0,79 0,67 0,67 0,67 0,67 0,67
GRII-FM 4 0,46 1,38 0,67 0,67 1,25 1,71 0,92 0,67 0,79
5 0,54 0,79 0,54 0,92 0,54 0,92 0,67 1,38 1,02
6 0,92 0,92 0,67 0,92 0,46 0,67 0,67 0,67 0,67
7 0,92 22 0,92 0,67 1,25 0,79 1,12 1,25 1,17
0,67 1,04 0,69 0,81 0,96 1,03 0,88 0,85 0,86
Ort+Std + + + + + + + + +
0,24 0,58 0,17 0,11 0,48 0,50 0,30 0,32 0,21

Kalin ile isaretli veriler minimum ve maksimum degerleri ifade etmektedir. Preop: Preoperatif
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Grafik 7. GRII’ye ait distal latans bulgularinin preoperatif (0) ve postoperatif haftalardaki ortalama
degerleri (msn).

Tablo 17. GRII’deki siganlara ait ileti hizi bulgularinin ortalama (Ort) ve standart sapma (Std)
degerleri (m/sn).

Altgrup Sican Preop 1. hafta | 2.hafta | 3.hafta | 4.hafta | 5.hafta | 6.hafta | 7.hafta 8. hafta
1 60,6 66,7 66,7 50,8 8,9 53 21,7 19 62,5
2 66,9 54,3 65,2 51,7 50,8 66,7 18,8 423 60,6
3 60,6 38 65,2 65,2 37,5 60,9 41,7 423 42,9
GRII-F 4 66,9 42,9 60 65,2 66,7 65,2 51,7 65,2 42,3
5 66,6 38 65,2 42,9 42,9 35,3 50 36,6 38
6 66,9 66,7 65,2 65,2 33,3 51,7 65,2 65,2 51,7
7 65,6 65,2 65,2 50,8 423 21,3 30,3 30 41,7
64,91 52,74 64,67 55,97 40,34 43,77 39,91 42,94 48,53
Ort+Std + + + + + + + + +
2,99 13,40 2,13 9,11 17,61 23,80 17,09 17,19 9,82
1 66,9 60,6 50,8 60,6 60,6 60,6 60,6 60,6 60,7
2 66,8 60,6 66,7 60,6 60,6 60,9 60,6 60,6 66,7
3 65,2 43,5 60,6 55,6 44.4 44,4 52,6 60,6 60,9
GRII-FP 4 66,9 60,6 65,2 60,6 44,4 66,9 90 60,6 60,6
5 66,9 44.4 52,6 43,5 60,9 60,9 40 60 60,6
6 60,6 60,6 66,7 60,6 60,6 60,6 60,6 60,6 60,6
7 66,9 60,6 43,5 60,6 60,9 60,6 60,6 60,6 66,9
65,74 55,84 58,01 57,44 56,06 59,27 56,43 60,51 62,43
Ort+Std + + + + + + + + +
2,35 8,13 9,14 6,42 7,96 6,95 7,82 0,23 2,99
1 66,7 66 51,7 65,2 50,8 66,7 66,7 66,7 66,7
2 69,6 67 60 51,7 65,2 65,2 63,2 66,7 69,9
3 69,6 67,8 65,2 65,2 66,7 66,7 66,7 66,7 66,7
GRII-FM 4 66,6 76,1 36,1 66,7 65,2 65,2 65,2 66,7 65,9
5 66,7 50,8 423 65,2 42,3 65,2 66,7 65,2 65,9
6 66,7 65,2 66,7 65,2 45,5 66,7 66,7 66,7 66,7
7 65,2 51,7 51,7 66,7 65,2 65,2 65,2 65,2 65,2
67,34 62,51 52,20 65,63 57,27 65,84 65,77 66,27 66,71
Ort+Std + + + + + + + + +
1,65 9,06 11,08 0,73 10,66 0,80 1,34 0,73 1,51

Kalin ile isaretli veriler minimum ve maksimum degerleri ifade etmektedir. Preop: Preoperatif
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Grafik 8. GRII'ye ait ileti hiz1 bulgularinin preoperatif (0) ve postoperatif haftalardaki ortalama
degerleri (m/sn).

GRI’in alt gruplari incelendiginde;

GRI-D’de, postoperatif 1. haftada amplitiid ve ileti hizinda belirgin diisme ile
distal latansta uzama saptandi. Amplitiid postoperatif 1. haftada 1,57 mV’di.
Postoperatif 2 ve 3. haftalarda yiikselmis; postoperatif 4 ve 5. haftada tekrar
diistip 8. haftada ise kontrol degerine yakin (6,11 mV) olarak kaydedildi. Distal
latans, postoperatif 1. hafta 2,91 msn olarak kaydedildi ve postoperatif 2.
haftadan itibaren kisalmaya basladigi, postoperatif 8. haftada ise kontrol degerine
yaklasarak 1,47 msn oldugu belirlendi. leti hiz1 postoperatif 1. hafta 26,91 m/sn,
postoperatif 8. hafta ise 57,89 m/sn olarak kaydedildi (Sekil 33A ve 34A).
GRI-DP’de postoperatif 1. haftada amplitiid degeri 2,90 mV, postoperatif 8.
haftada ise 2,24 mV’tur. Distal latans postoperatif 1. haftada 0,91 msn’dir. Distal
latansin postoperatif 3. haftaya kadar uzadigi, postoperatif 4. haftada diistiigl ve
sonrasinda tekrar uzayarak postoperatif 8. haftada kontrol degeriyle
karsilastirildiginda  belirgin uzama oldugu (1,52 msn) saptandi. Ileti hizi
postoperatif 1. hafta 46,09 m/sn iken postoperatif 8. hafta 62,34 m/sn oldugu ve
kontrol degerine ulastig1 belirlendi (Sekil 33B ve 34B).

GRI-DM’de postoperatif 1. haftada amplitiid ve ileti hizinda belirgin diisme ile
distal latansta belirgin uzama saptandi. Postoperatif 1. hafta amplitiid degeri 2,24
mV olarak kaydedildi. Amplitiid degerinin postoperatif 6. haftaya kadar arttig1 ve
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bu haftada 8,84 mV olarak kontrol degerine ulagtig1 ancak postoperatif 8. haftada
diiserek 6,58 mV oldugu belirlendi. Distal latans, postoperatif 1. hafta 1,22 msn
iken postoperatif 8. hafta 0,90 msn olarak kontrol degerine yaklastig1 belirlendi.
Ileti hizi, postoperatif 1. haftada 49,72+18,14 m/sn olarak kaydedilirken,
postoperatif 8. haftada 59,99 m/sn oldugu ve kontrol degerine ulagamadig:
saptandi (Sekil 33C ve 34C).

GRII’nin alt gruplari incelendiginde;
GRII-F’de postoperatif 1. haftada amplitiid ve ileti hizinda belirgin diisme distal
latans degerinde ise az miktarda uzama saptandi. Amplitiid, postoperatif 1. hafta
2,40 mV olup postoperatif 2-5. haftalar arasinda giderek diistiigii, postoperatif 6-
8. haftalarda artarak postoperatif 8. haftada 7,20 mV degerine ulastig1 belirlendi.
Distal latans, postoperatif 1. haftada 0,82 msn olup postoperatif 2-5. haftalarda
uzadig1, postoperatif 8. haftada 1,14 msn oldugu saptandu. ileti hizi, postoperatif
1. haftada 52,74 m/sn iken, postoperatif 8. haftada diiserek 48,53 m/sn olarak
kaydedildi (Sekil 33D ve 34D).
GRII-FP’de postoperatif 1. haftada amplitiid ve ileti hizinda belirgin diisme ile
distal latansta uzama saptandi. Amplitiid, postoperatif 1. haftada 3,63 mV iken
postoperatif 8. haftada 3,67 mV degerindeydi. Distal latans, postoperatif 1. hafta
0,88 ms olarak kaydedilirken postoperatif 8. haftada 1,09 msn olarak kaydedildi.
Ileti hiz1, postoperatif 1. hafta 55,84 m/sn ve postoperatif 8. haftada 62,43 m/sn
olarak kaydedildi (Sekil 33E ve 34E).
GRII-FM’de postoperatif 1. haftada amplitiid ve ileti hizinda belirgin diisme ile
distal latansta belirgin uzama saptandi. Amplitiid, postoperatif 1. hafta 2,82 mV
iken postoperatif 8. haftada 5,47 mV oldugu belirlendi. Distal latans, postoperatif
1. hafta 1,04 msn ve postoperatif 8. haftada 0,86 msn degerindeydi. Ileti hiz,
postoperatif 1. hafta 62,51 m/sn ve postoperatif 8. haftada ise 66,71 m/sn olarak
kaydedildi (Sekil 33F ve 34F).
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Sekil 33. GRI ve GRII’ye ait postoperatif 1. hafta ENG bulgulari. A: GRI-D’ye ait bir sicanda
amplitiid ve ileti hizinin diistiigi, distal latansin uzadigr goriilmekte (Amplitiid: 1 mV, Distal latans:
4,9 msn ve Ileti hizt: 33,3 m/sn olarak kaydedildi). B: GRI-DP’ye ait bir siganda Amplitiid: 3,1 mV,
Distal latans: 0,54 ve Ileti hizi: 52,6 m/sn olarak kaydedildi. C: GRI-DM’ye ait bir siganda amplitiid
ve ileti hizimin distiigi, distal latansin uzadigr goriilmekte (Amplitiid: 0,4 mV, Distal latans: 2,5 msn
ve lleti hizi: 21,7 m/sn olarak kaydedildi). D: GRII-F’ye ait bir siganda amplitiid, distal latans ve ileti
hizinin normal degerler ile karsilastirildiginda benzer oldugu goriilmekte (Amplitiid: 2,5 mV, Distal
latans: 0,46 ve Ileti hizi: 54,3 m/s olarak kaydedildi). E: GRII-FP’ye ait bir sicanda amplitiid, distal
latans ve ileti hizinin normal degerler ile karsilastirildiginda benzer oldugu gortilmekte (Amplitid: 2,8
mV, Distal latans: 0,79 msn ve Ileti hizi: 60,6 m/sn olarak kaydedildi). F: GRII-FM’ye ait bir sicanda
amplitiid, distal latans ve ileti hizinin normal degerler ile karsilastirildiginda benzer oldugu
goriilmekte (Amplitiid: 4,2 mV, Distal latans: 0,79 msn ve ileti iz1: 67,8 m/sn olarak kaydedildi).
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Sekil 34. GRI ve GRII’ye ait postoperatif 8. hafta ENG bulgulari. A: GRI-D’ye ait bir sicanda
amplitiid, distal latans ve ileti hizinin normal degerlere yaklastigi goriilmekte (Amplitid: 3,7 mV,
Distal latans: 1,38 msn ve Ileti hizi: 66,7 m/sn olarak kaydedildi). B: GRI-DP’ye ait bir sicanda
amplitiid, distal latans ve ileti hizinin normal degerlere yaklastigi goriilmekte (Amplitid: 2,0 mV,
Distal latans: 0,79 msn ve leti hizi: 60,6 m/sn olarak kaydedildi). C: GRI-DM’ye ait bir sicanda
amplitiid, distal latans ve ileti hizinin normal degerlere yaklastigi goriilmekte (Amplitid: 3,8 mV,
Distal latans: 0,67 msn ve Ileti hizi: 65,2 m/sn olarak kaydedildi). D: GRII-F’ye ait bir sicanda
amplitiid ve distal latansin normal degerlere yaklastigy; ileti hizinin ise diisiik oldugu goriilmekte
(Amplitiid: 7,0 mV, Distal latans: 0,67 msn ve Ileti hizi: 42,3 m/sn olarak kaydedildi). E: GRII-FP’ye
ait bir sicanda amplitiid, distal latans ve ileti hizinin normal degerler ile karsilastirildiginda benzer
oldugu goriilmekte (Amplitiid: 2,9 mV, Distal latans: 0,92 msn ve Ileti hizi: 60,6 m/sn olarak
kaydedildi). F: GRII-FM’ye ait bir siganda amplitiid, distal latans ve ileti hizinin normal degerler ile
karsilagtirildiginda benzer oldugu goriilmekte (Amplitiid: 3,1 mV, Distal latans: 0,67 msn ve Ileti hiz:
66,7 m/sn olarak kaydedildi).

Istatistiksel olarak incelendiginde;

Amplitiid degerleri igin,

GRI’de Olglim zamanlar1 yoniinden grup ici degerlendirmede, Ol¢iim
zamanlar arasinda fark istatistiksel olarak anlamliydi (GRI-D, p=0,000; GRI-DP,
p=0,013; GRI-DM, p=0,000).

e GRI-D i¢in anlamh fark; preoperatif donem ile postoperatif 2. hafta (p=0,033),
postoperatif 1 ile 8. hafta (p=0,039) ve postoperatif 2 ile 8. hafta (p=0,023)

arasinda bulundu.
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e GRI-DP ig¢in; preoperatif donem ile postoperatif 4 (p=0,009), 6 (p=0,046) ve 8.
(p=0,003) haftalar arasinda anlamli fark tespit edildi.

e GRI-DM’de ise anlamli fark; preoperatif donem ile postoperatif 1. hafta
(p=0,000) ve postoperatif 1 ile 6. haftalar (p=0,002) arasinda saptandi.

GRII'nin tim alt gruplarinda grup i¢i Ol¢lim zamanlar1 arasinda fark
istatistiksel olarak anlamliydi (GRII-F, p=0,000; GRII-FP, p=0,006; GRII-FM,
p=0,000).

e GRII-F icin anlamh fark; preoperatif donem ile postoperatif 2 (p=0,008), 3
(»=0,001), 4 (p=0,000) ve 5. (p=0,013) haftalar arasinda ve postoperatif 4 ile 8.
haftalar (p=0,019) arasinda tespit edildi.

e GRII-FP i¢in anlaml fark; preoperatif donem ile postoperatif 4 (p=0,016) ve 5.
(p=0,001) haftalar arasinda saptandi.

e GRII-FM i¢in ise; preoperatif donem ile sirasiyla postoperatif 1 (p=0,001) 2
(»=0,000) ve 5. (p=0,005) haftalar arasinda fark anlamliyda.

Amplitiid degerlerinin gruplar arasi genel karsilastirmasinda dl¢lim zamanlari
yoniinden preoperatif déonem (p=0,004), postoperatif 3 (p=0,003), 4 (p=0,027), 5
(»=0,018), 6 (p=0,006) ve 8. (p=0,010) haftalardaki Ol¢iimlerinde fark anlamli
bulunurken postoperatif 1, 2 ve 7. haftalarda anlaml degildi (p>0,05).

e Gruplarm ikili karsilastirmasinda preoperatif donem icin anlamli fark sadece
GRI-D ile GRII-F gruplar1 arasinda (p=0,014) tespit edildi.

e Postoperatif 3. haftada anlamli fark; GRI-DM ile GRII-F (p=0,016), GRII-F ile
GRII-FM (p=0,004) gruplar arasinda belirlendi.

e Postoperatif 4. hafta icin anlaml fark; GRII-F ile GRII-FM arasinda (p=0,022)
bulundu.

e GRI-DM ile GRII-F arasinda ikili karsilagtirmada postoperatif 5 (p=0,028) ve 6.
(p=0,014) haftalarda anlamli fark tespit edildi.

e Postoperatif 8. hafta i¢in anlamli fark ise sadece GRI-D ile GRI-DP arasinda
(»p=0,026) bulundu.

Distal latans degerleri igin,

GRI’de Olglim zamanlar1 yoniinden grup ici degerlendirmede, Ol¢iim

zamanlar1 arasinda fark GRI-D ve GRI-DP (p>0,05) gruplarinda istatistiksel olarak
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anlamli bulunmazken GRI-DM (p=0,041) i¢in anlamliydi. Ancak GRI-DM ig¢in bu

anlamlilik grup ici ikili karsilastirmalarda istatistiksel olarak tespit edilmedi.

GRII’de Olglim zamanlart yoniinden grup ic¢i degerlendirmede, Ol¢iim
zamanlar1 arasinda fark GRII-F (p=0,001) i¢in istatistiksel olarak anlamliyken GRII-
FP ve GRII-FM (p>0,05) gruplarinda anlaml degildi.

e GRII-F i¢in anlaml fark; preoperatif donem ile postoperatif 5. hafta (p=0,027) ve
postoperatif 1 ile 5. haftalar (p=0,46) arasinda bulundu.

Distal latans degerlerinin gruplar arasi genel karsilastirmasinda o6l¢iim
zamanlar1 yonlinden preoperatif donem ve postoperatif haftalardaki ol¢timlerinde
istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0,05).

Ileti hizi degerleri icin,

GRI’in grup i¢i 6l¢lim zamanlar1 arasinda GRI-D’de (p=0,009) istatistiksel
olarak fark anlamliydi.

e GRI-D icin anlamhilik sadece preoperatif donem ile postoperatif 1. hafta
(p=0,006) arasinda bulundu.

e GRI-DP’de grup i¢i 6l¢lim zamanlar1 arasinda fark (p=0,010) istatistiksel olarak
anlamli olarak saptandi ancak grup ici ikili karsilastirmada 6l¢lim zamanlari
yoniinden farklilik anlamli degildi.

e GRI-DM’de ise grup i¢i 0l¢lim zamanlari arasinda fark (p>0,05) anlaml1 degildi.

GRII'nin grup i¢i Ol¢lim zamanlar1 arasinda fark GRII-F’de (p=0,0006)
anlamli olarak bulundu ancak grup ici ikili karsilastirmada Olglim zamanlari
yoniinden farklilik anlamli degildi. GRII-FP (p=0,002) ve GRII-FM (p=0,003)
gruplarinda grup i¢i 6l¢lim zamanlar1 arasinda fark anlamli olarak belirlendi.

e GRII-FP i¢in anlamh fark; preoperatif donem ile postoperatif 1 (p=0,046) ve 6.
haftalar (p=0,027) arasinda saptandi.

e GRII-FM ig¢in ise anlamli fark sadece preoperatif donem ile postoperatif 2. hafta
(p=0,009) arasinda belirlendi.

Ileti hiz1 degerlerinin gruplar arasi genel karsilastirmasinda dlgiim zamanlari
yoniinden preoperatif donem (p=0,009), postoperatif 6 (p=0,003), 7 (p=0,001) ve 8.
(p=0,034) haftalardaki fark anlamli olarak bulundu.

e Preoperatif donemde anlamli fark sadece GRI-DP ile GRII-FM (p=0,010)

gruplar1 arasinda belirlendi.
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e Postoperatif 6. haftada ise sedece GRI-DM ile GRII-F (p=0,002) gruplar
arasinda anlamli fark tespit edildi.

e Postoperatif 7. hafta i¢in anlamli fark; GRI-DM ile GRII-F (p=0,035) ve GRII-F
ile GRII-FM (p=0,003) gruplar1 arasinda belirlendi.

e Postoperatif 8. haftada anlamli fark ise sadece GRI-DP ile GRII-F (p=0,012)

gruplar1 arasindaydi.

4.3.2. igne EMG bulgular

Tiim deney gruplarindaki siganlarda preoperatif donemde yapilan igne EMG
bulgularinda TC ve GC kaslarinda insersiyon aktivitesi normaldi ve spontan aktivite
gdzlenmedi. MUP normaldi. GRI ve GRII’ye ait igne EMG bulgular1 Tablo 18’de

verilmektedir.

Tablo 18. GRI ve GRII’ye ait si¢anlarin spontan kas aktivite ortalama ve standart sapma degerleri.

Grop | Alter aman | pee | 1. 2. 3. 4. 5. 6. 7. 8.
up Kas op hafta | hafta hafta hafta hafta hafta hafta hafta
|10 0 o | [ | | | g | o | o
" [oo oo [ i s | | [ [

T e o[ e [ [ [ [ o [ o
DP G |ow | 385 | 314 | 27= | 228 | L= 0 | 071 | 028

034 | 034 | 069 0,45 0,49 0,45 0,45

Gre. | TC [ 020 36}345 340 26,8355 26?47; 240 120 06?41: 00

N [ e oo |t [ [ s | oo | | | |
| e Lo L | o [ oo | e s s [

" o o s [ | [ v | [
g e
GC [ 020 | 420 | 034 | 049 0,34 20 120 0,49 0,45

cri. | TC [ 020 | 4x0 36,13? 26?:;51 240 16,13? 120 064,142; 00

M GC |00 | 4x0 | 420 | 30 340 26}34: 164,142; 06?465* 06?43;

TC: Musculus tibialis cranialis, GC: Musculus gastrocnemius. Preop: Preoperatif

GRI incelendiginde,
e GRI-D’de; postoperatif 1. hafta TC kasinda tiim si¢anlarda (+3) ve GC kasinda 5
sicanda (+4), 2 sicanda (+3) FIP/PKD gozlendi (Sekil 35A). Postoperatif 2.
haftada TC kasinda 6 sicanda (+3), 1 siganda (+2) FIP/PKD vardi. GC kasinda
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ise 3 sicanda (+4), 3 sicanda (+3) ve 1 sicanda (+2) FIP/PKD belirlendi.
Postoperatif 3. haftada TC kasinda 2 siganda (+3), 5 sicanda (+5) FIP/PKD; GC
kasinda ise 6 siganda (+3), 1 siganda (+2) FIP/PKD belirlendi. Postoperatif 4.
haftada TC kasinda 4 siganda seyrek (+1), 2 sicanda birden fazla alanda (+2) ve 1
sicanda bol miktarda (+3) FIP/PKD vardi. Postoperatif 5. haftada TC kasinda 5
sicanda seyrek (+1) FIP/PKD, 2 sicanda ¢ok sayida (+2) FIP/PKD belirlendi. GC
kasinda ise 4 sicanda seyrek (+1) FIP/PKD belirlenirken 3 sicanda birden fazla
alanda (+2) FIP/PKD vardi. Postoperatif 6. haftada TC ve GC kaslarinda 6
sicanda seyrek (+1) FIP/PKD varken bir sicanda birden fazla alanda (+2)
FIP/PKD vardi. Postoperatif 7. haftada TC kasinda 5 sicanda seyrek (+1) spontan
aktivite vardi, 2 sicanda ise kas membran potansiyelleri preoperatif donemdeki
elektriksel sessizlige ulasmisti (0). GC kasinda, 6 siganda seyrek (+1) FiP/PKD,
1 sicanda birden fazla alanda (+2) FIP/PKD belirlendi. Postoperatif 8. haftada TC
ve GC kaslarinda 2 sicanda kas membran potansiyeli elektriksel olarak sessiz
bulundu (0) (Sekil 36A). TC kasinda postoperatif 4. haftada ilk kez erken
reinnervasyonu yansitan genis siireli kiiciik amplitiidli MUP belirlendi.
Postoperatif 6. haftada TC kasinda polifazik yapida MUP sayisinda artis
gozlendi. GC kasinda ise ilk kez postoperatif 5. haftada MUP gozlendi.
Postoperatif 8. haftada polifazik MUP sayis1 artmisti ancak amplitiidler normal
yapisina tam olarak ulasamamust.

GRI-DP’de; postoperatif 1. hafta TC ve GC kaslarinda denervasyona isaret eden
cok siddetli (+4) FIP/PKD gozlendi. Postoperatif 2. haftada, TC kasinda 5
sicanda bol (+3) FIP/PKD, 2 sicanda ise birden fazla alanda (+2) FIP/PKD vard.
GC kasinda ise, 1 siganda ekrani dolduracak kadar siddetli (+4), 5 siganda bol
sayida (+3) ve 1 siganda birden fazla alanda (+2) FiP/PKD belirlendi.
Postoperatif 3. haftada, TC kasinda 2 si¢anda bol sayida (+3), 5 sicanda birden
fazla alanda (+2) FIP/PKD gozlendi. GC kasinda, 1 sicanda siddetli FIP/PKD
devam ediyordu (+4). Ug sicanda birden fazla bdlgede (+2), 3 siganda ise bol
miktarda (+3) FIP/PKD vardi. Postoperatif 4. haftada TC kasinda 1 sicanda (+1),
4 sicanda (+2) ve 2 siganda (+1) FIP/PKD belirlendi. GC kasinda ise, 2 sicanda
(+3) ve 5 sicanda (+2) FIP/PKD belirlendi. Postoperatif 5. haftada TC kasinda

tiim sicanlarda seyrek (+1) spontan aktivite vardi. GC kasinda ise, 4 sicanda
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seyrek (+1) ve 3 sicanda birden fazla bolgede (+2) spontan aktivite belirlendi.
Postoperatif 6. haftada TC kasinda 3 sicanda spontan aktivite yoktu (0), 4 sicanda
ise seyrek olarak devam ediyordu (+1). GC kasinda, tiim sicanlarda seyrek
spontan aktivite vardi (+1). Postoperatif 7. haftada TC kasinda sadece 2 sicanda
seyrek spontan aktivite devam ediyordu, 5 sicanda kas membran stabilitesi
peroperatif déneme ulasmisti. GC kasinda ise, 5 sicanda seyrek (+1) FIP/PKD
belirlendi, 2 siganda spontan aktivite yoktu (0). Postoperatif 8. haftada tiim
sicanlarda TC kasi tamamen stabilite kazanmisti, GC kasinda ise 2 sicanda
spontan aktivitenin seyrek olarak devam ettigi belirlendi. Reinnervasyon belirtisi
olan polifazik MUP; TC ve GC kaslarinda ilk kez postoperatif 3. haftada
gdzlendi. Postoperatif 4 ve 5. haftalarda polifazik MUP’lerin sayica artmaya
basladig1 ve postoperatif 6. haftada ise amplitiidlerinin yiikseldigi belirlendi. GC
kasinda ise, polifazik MUP sayis1 postoperatif 6. haftada artmisti. TC kasinda
postoperatif 8. haftada MUP amplitiidiin arttig1, siiresinin uzadig1 ve
desenkronize olarak devam ettigi belirlendi. GC kasinda ise seyrek spontan
aktivite ile polifazik MUP gozlendi.

GRI-DM’de; postoperatif 1. haftada 2 siganda (+4), 5 siganda (+2) FIP/PKD
gozlendi. Postoperatif 2. haftada TC kasinda tiim siganlarda bol spontan aktivite
vardi (+3). GC kasinda ise 3 sicanda siddetli (+4), 4 sicanda bol (+3) FiP/PKD
belirlendi. Postoperatif 3. haftada TC kasinda 6 sicanda bol spontan aktivite
devam ederken 1 sicanda (+2) FIP/PKD belirlendi. GC kasinda, tiim si¢anlarda
bol spontan aktivite vardi (+3). Postoperatif 4. haftada TC kasinda, 3 siganda
(+2), 4 sicanda (+3) FIP/PKD gbzlendi. GC kasinda, tiim siganlarda bol spontan
aktivite devam ediyordu (+3). PO 5. haftada TC kasinda tiim siganlarda
denervasyon potansiyeli azalmisti (+2). GC kasinda spontan aktivite 6 sicanda
(+2), 1 sicanda ise (+3) olarak gozlendi. Postoperatif 6. haftada TC kasinda tiim
sicanlarda spontan aktivite seyrek olarak gozlendi (+1). GC kasinda ise 5 siganda
(+1), 2 siganda (+2) FIP/PKD belirlendi. Postoperatif 7. haftada TC kasinda 5
sicanda spontan aktivite seyrek olarak devam ederken 2 sicanda spontan aktivite
gozlenmedi. GC kasinda ise bir sicanda kas membran stabilitesi tam olarak
saglanirken digerlerinde spontan aktivite seyrek olarak devam ediyordu.

Postoperatif 8. haftada, tiim si¢canlarda TC kasinda tam stabilite saglanmistt. GC
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kasinda ise, 2 sicanda spontan aktivite seyrek olarak devam ederken digerlerinde
tam stabilite gdzlendi. TC kasinda reinnervasyon belirtisi olan polifazik MUP
postoperatif 3. haftada ilk kez gozlendi. GC kasinda ise postoperatif 4. haftada ilk
kez belirlendi. TC ve GC kaslarinda postoperatif 5, 6 ve 7. haftalarda giderek
artan sayida polifazik MUP’ler gdzlendi. Postoperatif 8. haftada ise MUP’lerin
sayisinda artis belirlendi ve preoperatif dénemdeki MUP &zelligine ulagmisti.
GRII incelendiginde;

GRII-F’de; postoperatif 1. hafta TC kasinda 2 siganda siddetli (+4), 5 sicanda bol
miktarda FIP/PKD belirlendi. GC kasinda tiim si¢anlarda siddetli (+4) FIP/PKD
gozlendi (Sekil 35B). Postoperatif 2. haftada TC kasinda bir siganda siddetli (+4),
6 sicanda ise bol spontan aktivite vardi (+3). GC kasinda, 6 sicanda siddetli (+4),
bir siganda ise (+3) FIP/PKD gozlendi. Postoperatif 3. haftada tiim siganlarda TC
kasinda denervasyon potansiyeli azalmisti (+2), GC kasinda 6 sicanda bol (+3) ve
1 sicanda birden fazla alanda (+2) FIP/PKD belirlendi. Postoperatif 4. haftada TC
kasinda bir Onceki hafta ile benzer spontan aktivite gozlendi. GC kasnda 3
sicanda bol (+3), 4 siganda birden fazla alanda (+2) FIP/PKD vardi. Postoperatif
5. haftada TC kasinda 4 siganda (+2), 3 sicanda (+1) FIP/PKD belirlenirken; GC
kasinda ise, tiim sicanlarda (+2) FIP/PKD belirlendi. Postoperatif 6. haftada TC
kasinda denervasyon potansiyelinin 1 sicanda azaldigi (+2), 6 sicanda ise
seyreklestigi (+1) saptandi. GC kasinda spontan aktivite bir dnceki hafta ile
benzer olup bir siganda seyrekti. Postoperatif 7. haftada denervasyon potansiyeli
TC kasinda 6 sicanda seyrek (+1), 1 sicanda ise tamamen ortadan kalkmisti. GC
kasinda tiim ratlarda seyrek spontan aktivite vardi. Postoperatif 8. haftada 4
sicanda TC ve GC kaslar1 tam stabilite kazanmisti. TC kasinda erken
reinnervasyon bulgusu olan polifazik MUP postoperatif 3. haftada ilk kez
belirlendi. Postoperatif 6. haftada TC kasinda polifazik MUP’{in siiresi uzamaya
baglamisti. Postoperatif 7. haftada ise amplitiid ylikselmeye basalamisti.
Postoperatif 8. haftada ise ¢ok sayida polifazik MUP vardi. Polifazik MUP, GC
kasinda ilk kez postoperatif 5. haftada gozlendi. Postoperatif 6, 7 ve 8. haftalarda
MUP sayisiin giderek arttign ancak preoperatif dénem &zelligine tam

ulasamadig belirlendi.
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GRII-FP’de, postoperatif 1. hafta TC kasinda 1 sicanda (+4), 6 sicanda (+3)
FIP/PKD ve GC kasinda tiim siganlarda siddetli (+4) FIP/PKD gozlendi.
Postoperatif 2. haftada tiim sicanlarda TC kasinda bol spontan aktivite vardi (+3).
GC kasinda ise 1 siganda (+3), 6 siganda (+4) olarak devam etmekteydi.
Postoperatif 3. haftada TC kasinda 5 siganda birden fazla bdlgede (+2) FIP/PKD
belirlenirken, 2 siganda bol (+3) FIP/PKD belirlendi. GC kasinda spontan
aktivite, 3 sicanda siddetli (+4), 4 sicanda ise (+3) olarak gozlendi. Postoperatif
4. haftada TC kasinda 6 siganda (+2), bir sicanda (+1) FIP/PKD belirlendi. GC
kasinda ise 6 siganda (+3), bir sicanda (+2) FIP/PKD vardi. Postoperatif 5.
haftada TC kasinda tiim sicanlarda spontan aktivitenin seyreldigi (+1), GC
kasinda ise (+2) FIP/PKD olarak devam ettigi saptandi. Postoperatif 6. haftada
TC kasinda spontan aktivitenin bir dnceki hafta ile ayn1 oldugu gozlendi. GC
kasinda ise tiim siganlarda denervasyon potansiyeli seyrelmisti. Postoperatif 7.
haftada TC kas1 4 sicanda tam olarak stabilite kazanirken GC kasinda 3 siganda
tam stabilite gozlendi. TC kasinda, postoperatif 8. haftada 6 sicanda elektriksel
sessizligin geri kazanildig belirlendi (Sekil 36B). GC kasinda ise 5 siganda tam
elektriksel sessizlik mevcuttu. TC ve GC kaslarinda, kiigiik amplitiidlii polifazik
MUP postoperatif 4. haftada ilk kez gozlendi. Postoperatif 5, 6 ve 7. haftalarda
polifazik MUP sayis1 ve amplitiidii giderek artmuistr. TC kasinda postoperatif 8.
haftada gozlenen MUP’iin preoperatif dénem ile neredeyse benzer oldugu
saptandi.

GRII-FM’de; postoperatif 1. hafta TC ve GC kaslarinda siddetli (+4) FIP/PKD
gozlendi. Postoperatif 2. haftada TC kasinda 1 siganda (+4), 6 sicanda (+3)
FIP/PKD belirlendi. GC kasinda, tiim siganlarda siddetli (+4) FIP/PKD devam
ediyordu. Postoperatif 3. haftada, TC kasinda 2 sicanda (+3), 5 sicanda (+2)
FIP/PKD vardi. GC kasinda ise spontan aktivite tiim sicanlarda (+3) FIP/PKD
seklinde azalmisti. Postoperatif 4. haftada tiim sicanlarda TC kasinda (+2), GC
kasinda (+3) FIP/PKD saptandi. Postoperatif 5. haftada TC kasinda spontan
aktivite 6 sicanda seyrek (+1), 1 siganda ise (+2) olarak gbzlendi. GC kasinda, 6
sicanda (+2), 1 sicanda (+3)’tii. Postoperatif 6. haftada, TC kasinda tiim
sicanlarda spontan aktivite seyrelmisti. GC kasinda ise spontan aktivitenin 4

sicanda seyreldigi belirlendi. Postoperatif 7. haftada 4 sicanda TC stabilitesini
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geri kazanmisti, 3 siganda ise spontan aktivite seyrek olarak devam ediyordu. GC
kasinda sadece 2 siganda preoperatif donemdeki membran stabilitesine erisebildi.
Postoperatif 8. haftada TC kasi tiim siganlarda elektriksel olarak sessizdi. GC
kasinda ise spontan aktivite 3 sicanda seyrek olarak gozlendi, 4 siganda tam
stabilite kazanmisti. TC ve GC kaslarinda kiigiik amplitiidlii polifazik MUP
sirasiyla postoperatif 3 ve 4. haftada ilk kez goézlendi. Postoperatif 5, 6 ve 7.
haftalarda polifazik MUP sayis1 ve amplitiidii giderek artmisti. Postoperatif 8.

haftada TC kasinda sayica artmis ve normal yapisina ulasmis MUP belirlendi.

Sekil 35. GRI ve GRII'ye ait postoperatif 1. hafta igne EMG bulgular. A: GRI-D’deki sicana ait
musculus tibialis cranialis’te pozitif keskin dalgalar goriilmekte. B: GRII-F’deki sigana ait musculus
tibialis cranialis’te pozitif keskin dalgalar ve fibrilasyon potansiyelleri goriilmekte.

119



Sekil 36. GRI ve GRII'ye ait postoperatif 8. hafta igne EMG bulgular. A: GRI-D’ye ait bir sicanda
musculus gastrocnemius’un preoperatif dénemdeki elektriksel sessizlige ulastigi goriilmekte. B
GRII-FP’deki sigana ait musculus tibialis cranialis’in preoperatif donemdeki elektriksel sessizlige
ulastign goriilmekte.

Spontan kas aktivitesi istatistiksel olarak incelendiginde;

Musculus tibialis cranialis icin,

GRI’in tiim alt gruplarinda grup i¢i Ol¢lim zamanlar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark bulundu (GRI-D, p=0,000; GRI-DP, p=0,000; GRI-DM,
p=0,000).

e GRI-D i¢in anlaml fark, preoperatif donem ile postoperatif 1 (p=0,000), 2
(»=0,000) ve 3. (p=0,005) haftalar; postoperatif 1 ile 7 (p=0,008) ve 8.
(»p=0,008) haftalar; postoperatif 2 ile 7 (p=0,023) ve 8. (p=0,023) haftalar
arasinda belirlendi.

e GRI-DP i¢in anlamli fark, preoperatif donem ile postoperatif 1 (p=0,000), 2
(p=0,004) ve 3. (p=0,027) haftalar; postoperatif 1 ile 6 (p=0,011), 7 (p=0,001)
ve 8. (p=0,000) haftalar; postoperatif 2 ile 7 (p=0,027) ve 8. (p=0,004) haftalar
ve postoperatif 3 ile 8. (p=0,027) haftalar arasinda vardi.
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e GRI-DM ig¢in ise, preoperatif donem ile postoperatif 1 (p=0,001), 2 (p=0,001), 3
(»=0,003) ve 4. (p=0,019) haftalar; postoperatif 1 ile 7 (p=0,039) ve 8. (p=0,001)
haftalar; postoperatif 2 ile 8. haftalar (p=0,001); postoperatif 3 ile 8. haftalar
(p=0,030); postoperatif 4 ile 8. (p=0,019) haftalar arasinda anlamli fark tespit
edildi.

GRII'nin grup i¢i dl¢lim zamanlar: arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulundu (GRII-F, p=0,000; GRII-FP, p=0,000; GRII-FM, p=0,000).

e GRII-F’de i¢in anlamli fark preoperatif donem ile postoperatif 1 (p=0,000), 2
(»=0,000), 3 (p=0,039) ve 4. (p=0,039) haftalar; postoperatif 1 ile 6 (p=0,046), 7
(»=0,009) ve 8. (p=0,001) haftalar; postoperatif 2 ile 7 (p=0,013) ve 8.
(p=0,001) haftalar arasinda belirlendi.

e GRII-FP’de preoperatif donem ile postoperatif 1 (p=0,000), 2 (p=0,000) ve 3.
(p=0,013); postoperatif 1 ile 7 (p=0,004) ve 8. (p=0,000) haftalar; postoperatif 2
ile 7 (p=0,008) ve 8. (p=0,001) haftalar; postoperatif 3 ile 8. (p=0,033) haftalar
arasinda anlamli fark bulundu.

e GRII-FM’de anlamli fark ise; preoperatif donem ile postoperatif 1 (p=0,000), 2
(»=0,001) ve 3. (p=0,033); postoperatif 1 ile 6 (p=0,046), 7 (p=0,001) ve 8.
(»p=0,000) haftalar; postoperatif 2 ile 7 (p=0,013) ve 8. (p=0,000) haftalar;
postoperatif 3 ile 8. (p=0,033) haftalar arasinda saptandi.

Spontan kas aktivitesinin gruplararasi genel karsilastirmasinda Olglim
zamanlar1 yoniinden postoperatif 1 (p=0,001), 3 (p=0,033), 5 (p=0,000), 6
(»=0,025) ve 8. (p=0,003) haftalardaki Ol¢iimlerinde fark anlamli bulunurken
preoperatif donem, postoperatif 2, 4 ve 7. haftalarda anlaml fark yoktu (p>0,05).

e Gruplarm ikili karsilastirmasinda; postoperatif 1. haftada GRII-FM ile sirasiyla
GRI-D (p=0,001), GRI-DM (p=0,012) ve GRII-FP (p=0,012) gruplar arasinda
anlaml fark belirlendi.

e Postoperatif 3. haftada GRI-DM ile GRII-F gruplar1 arasinda anlamli fark
bulundu (p=0,012).

e Postoperatif 5. hafta i¢in anlamli fark GRI-DM ile GRI-DP (p=0,001), GRII-FP
(p=0,001) ve GRII-FM (p=0,012) gruplar1 arasinda saptandi.

e Postoperatif 6. haftada GRI-DP ile GRI-D (p=0,031) ve GRII-F (p=0,031)

gruplar1 arasinda anlamli fark vardi.
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Postoperatif 8. haftada ise gruplarn ikili karsilastirmada GRI-D ile GRI-DP
(»=0,019), GRI-DM (p=0,019) ve GRII-FM (p=0,019) arasinda anlamli fark
belirlendi.

Musculus gastrocnemius igin,

GRI’in tiim alt gruplarinda grup i¢i Ol¢lim zamanlar1 arasinda istatistiksel

olarak anlamli fark bulundu (GRI-D, p=0,000; GRI-DP, p=0,000; GRI-DM,
p=0,000).

GRI-D i¢in anlaml fark, preoperatif donem ile postoperatif 1 (p=0,000), 2
(»=0,000), 3 (p=0,001) ve 4. (p=0,039) haftalar; postoperatif 1 ile 6 (p=0,027), 7
(p=0,027) ve 8. (p=0,001) haftalar; postoperatif 2 ile 8. haftalar (p=0,011) ve
postoperatif 3 ile 8. haftalar (p=0,039) arasinda belirlendi.

GRI-DP ig¢in, preoperatif donem ile postoperatif 1 (p=0,000), 2 (p=0,001), 3
(»=0,005) ve 4. (p=0,039) haftalar; postoperatif 1 ile 6 (p=0,023), 7 (p=0,005)
ve 8. (p=0,000) haftalar; postoperatif 2 ile 8. hafta (p=0,005) ve postoperatif 3 ile
8. hafta (p=0,033) arasinda anlaml fark tespit edildi.

GRI-DM ig¢in anlamh fark ise, preoperatif donem ile postoperatif 1 (p=0,000), 2
(»=0,001), 3 (p=0,009) ve 4. (p=0,009) haftalar; postoperatif 1 ile 6. (p=0,033),
7 (p=0,005) ve 8. (p=0,000) haftalar; postoperatif 2 ile 8. haftalar (p=0,003);
postoperatif 3 ile 8. haftalar (p=0,033) ve postoperatif 4 ile 8. hafta (p=0,033)
arasinda anlamli fark saptandi.

GRII'nin de tim alt gruplarinda grup i¢i Ol¢lim zamanlar1 arasinda fark

istatistiksel olarak anlamli bulundu (GRII-F, p=0,000; GRII-FP, p=0,000; GRII-FM,
p=0,000).

GRII-F’de i¢in anlaml fark; preoperatif donem ile postoperatif 1 (p=0,000), 2
(»p=0,000), 3 (p=0,013) ve 4. (p=0,046) haftalar; postoperatif 1 ile sirasiyla 7
(»=0,003) ve 8. (p=0,000) haftalar ve postoperatif 2 ile sirastyla 7 (p=0,005) ve
8. (p=0,000) haftalar arasinda belirlendi.

GRII-FP’de preoperatif donem ile postoperatif 1 (p=0,000), 2 (p=0,000) ve 3.
(p=0,003); postoperatif 1 ile 6 (p=0,039), 7 (p=0,004) ve 8. (p=0,000) haftalar;
postoperatif 2 ile 7 (p=0,009) ve 8. (p=0,002) haftalar ve postoperatif 3 ile 8.
haftalar (p=0,016) arasinda anlamli fark bulundu.
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GRII-FM i¢in anlamli fark; preoperatif donem ile postoperatif 1 (p=0,000), 2
(»=0,000), 3 (p=0,023) ve 4 (p=0,023) haftalar; postoperatif 1 ile 7 (p=0,002) ve
8. (p=0,000) haftalar ve postoperatif 2 ile 7 (p=0,002) ve 8 (p=0,000) haftalar
arasinda tespit edildi.

Spontan kas aktivitesinin gruplararasi genel karsilastirmasinda Olglim

zamanlar1 yoniinden postoperatif 2 (p=0,007), 4 (p=0,001), 5 (p=0,002) ve 6.
(p=0,003) haftalarda anlamli fark bulunurken preoperatif donem, postoperatif 1, 3, 7
ve 8. haftalarda anlamli fark yoktu (p>0,05).

Gruplar arasi ikili karsilastirmada, postoperatif 2. haftada sadece GRI-DP ile
GRII-FM (p=0,023) gruplar arasinda anlamli fark bulundu.

Postoperatif 4. haftada anlaml fark, GRI-D ile GRI-DM (p=0,014) ve GRII-FM
(p=0,014) gruplar1 arasinda belirlendi.

Postoperatif 5. haftada gruplararasi genel karsilastirmada anlamli fark bulunurken
gruplarin 6l¢iim zamanlar1 yoniinden ikili karsilastirmasinda anlamli fark yoktu
(p>0,05).

Postoperatif 6. haftada anlaml fark ise, GRII-F ile GRI-DP (p=0,007) ve GRII-
FP (p=0,007) gruplar1 arasinda tespit edildi.

4.4. Histopatolojik Degerlendirme Bulgular:
4.4.1. Makroskopik Bulgular

GRI ve GRII’ye ait makroskopik bulgular sirasiyla Tablo 19 ve 20’de

verilmektedir.
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Tablo 19. GRI’deki si¢anlara ait nervus ischiadicus’un makroskopik muayene bulgulari.

Altgrup Sican Sinir devamhhgi Kalinlasma Hiperemi Yapisma Enfeksiyon
1 + hafif - - -
2 + + - - -
3 + + + -
GRI-D 4 Parsiyel ruptur 3 - - -
5 Parsiyel ruptur + - - -
6 + + + - -
7 + + + - -
1 + = + - -
2 + - + - -
3 i i i Distal -
GRI-DP 4 + - - + -
5 + + - + -
6 + + + - -
7 + - - aF -
1 + + + - -
2 i - - - -
3 Parsiyel ruptur - - - -
GRI-DM 4 i - - - -
5 + + - - -
6 + + + o o
7 + - + - -

(+): var, (-): yok

Tablo 20. GRII’deki si¢anlara ait nervus ischiadicus’un makroskopik muayene bulgular.

Altgrup

Sican

Sinir devamhhgi

Kalinlasma

Hiperemi

Yapisma

Enfeksiyon

—

+

Parsiyel ruptur

+

GRII-F

GRII-FP

]

Total ruptur

Parsiyel ruptur

L

+

GRII-FM

Parsiyel ruptur

+

L

NN | R (RN |=IJ (NN (RN =IQ(N N A (9N

+

A R EE A ER AR K

(+): var, (-): yok

GRI’in alt gruplar1 makroskopik olarak degerlendirildiginde, tiim siganlarda

anastomoz sahasinda dikis materyali mevcuttu ve hicbir olguda enfeksiyon

bulgusuna rastlanmada.

e GRI-D’de; 5 sicanda sinir devamliligi saglanmisti, 2 sicanda ise koapitasyon

hattinda parsiyal anastomik ruptur gézlendi. Tiim si¢anlarda koapitasyon hattinda

belirgin kalinlasma vardi. Uc siganda sinir boyunca &zellikle koapitasyon
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sahasinda hiperemi mevcuttu (Sekil 37A). Bir sicanda ¢evre dokulara yapisma
gbzlendi.

e GRI-DP’de, 3 sicanda koapitasyon bolgesinde hafif kalinlasma, 1 sicanda ise
incelme gozlendi (Sekil 37B). Bir sicanda koapitasyon bolgesinde hafif hiperemi
ile birlikte ¢cevre dokulara yapisma belirlendi.

e GRI-DM’de, 5 sicanda sinir devamliligi saglanmisti ancak 1 sicanda total
anastomik ruptur gozlendi (Sekil 37C). Ug sicanda koapitasyon bélgesinde
kalinlasma mevcuttu. Ug siganda anastomoz sahasinda hiperemi belirgindi. Cevre

dokulara yapisma yoktu.

Sekil 37. GRI'deki siganlara ait sinir dokularinin makroskopik gortiniimleri. A: GRI-D’de bir sigana
ait sinir dokusunda koapitasyon sahasinda hiperemi (sar1 ok). B: GRI-DP’de bir sigana ait sinir
dokusunda koapitasyon sahasinda incelme (turuncu ok). C: GRI-DM’de bir sicana ait sinir
dokusunda koapitasyon sahasinda total anastomik ruptur (beyaz ok).

GRII'nin alt gruplar1 makroskopik olarak degerlendirildiginde, hi¢bir olguda
enfeksiyon bulgusuna rastlanmada.

e GRII-F’de, bir sicanda koapitasyon sahasinda skar doku gozlendi. Bir siganda
anastomoz bolgesinde hafif hiperemi mevcuttu. 6 sicanda sinir devamliligi
saglanmigt1 (Sekil 38A), bir siganda ise parsiyal anastomik ruptur sekillenmisti.
Iki sicanda nervus ischiadicus’un c¢evre dokulara yapistigi belirlendi.

Koapitasyon bolgesinde kalinlasma bulgusu yoktu.
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e GRII-FP’de, bir siganda total anastomik ruptur mevutken digerlerinde sinir
devamhiligi saglanmisti (Sekil 38B). Ug siganda nervus ischiadicus’un gevre
dokulara yapistig1 saptandi. Koapitasyon bolgesinde kalinlagsma gozlenmedi.

e GRII-FM’de, 5 sicanda sinir devamliligi saglanmisti, 2 sicanda ise parsiyal ruptur
mevcuttu. Tiim si¢anlarda koapitasyon hattinda hiperemi mevcuttu ancak skar
doku olusumu ve kalinlasma gozlenmedi (Sekil 38C). Cevre dokulara yapisma

yoktu.

Sekil 38. GRII’deki siganlara ait sinir dokularinin makroskopik goriiniimleri. A: GRII-F’de bir sicana
ait sinir dokusunda tam iyilesme (sar1 ok). B: GRII-FP’de bir sigana ait sinir dokusunda koapitasyon
sahasinda total anastomik ruptur (siyah ok) ve kas dokuya yapisma. C: GRII-FM’de bir sicana ait
sinir dokusunda koapitasyon sahasinda hiperemi (beyaz ok).

4.4.2. Mikroskopik Bulgular

Sinir kesisi olusturulmayan nervus ischiadicus’un longitudinal kesitinde H&E
boyama sonrasi intakt periferal sinir yapisi ile uyumlu diizenli sinir lifleri, Schwann
hiicre niikleuslar1 ve diizenli akson yapilar1 gozlendi.

Gruplardaki sicanlarin nervus ischiadicus’lara ait mikroskopik bulgular

Tablo 21 ve 22’de verilmektedir.
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Tablo 21. GRI’deki siganlara ait nervus ischiadicus’un histopatoloji bulgularinin ortalama (Ort) ve
standart sapma (Std) degerleri.

Altgrup Sican Infl Nekroz Kollajen Neovas Yag inf Ruptur Noéroma
1 +3 0 +3 +3 +3 0 1
2 0 0 +2 0 +1 0 0
3 +2 0 +3 +1 +1 0 1
GRI-D 4 +1 0 +3 0 +3 Parsiyel 1
5 +2 +1 +1 0 0 Parsiyel 0
6 +2 0 +3 +2 +1 0 1
7 +1 0 +3 +2 +2 0 1
Ort£Std 1,57+£0,90 | 0,14+0,34 | 2,57+0,72 | 1,14+1.12 | 1,57+1,04 0+0 0,71+0,45
1 +1 0 +1 +1 +2 0 1
2 0 0 +3 0 0 0 1
3 0 0 +3 +3 +3 0 0
GRI-DP 4 0 +2 +3 +3 0 0 1
5 +1 0 +1 +1 0 0 1
6 0 0 +3 +1 +1 0 1
7 0 0 0 +3 0 0 0
Ort£Std 0,28+0,45 | 0,28+0,69 2+1,19 1,71+1,16 | 0,85+1,12 0+0 0,71+0,45
1 +3 +1 +2 +2 +2 0 1
2 +3 0 0 0 +1 0 1
3 0 0 0 0 0 1 0
GRI-DM 4 0 0 0 0 0 0 0
5 0 0 0 0 0 0 0
6 +3 0 +2 +2 +1 Parsiyel 0
7 +3 0 +2 +2 0 0 1
Ort£Std 1,71x1,48 | 0,14+0,34 | 0,85+0,98 | 0,85+0,98 | 0,57+0,72 | 0,14+0,34 | 0,42+0,49

Infl: Inflamasyon, Neovas: Neovaskiilarizasyon, Yag inf: Yag infiltrasyonu. Inflamasyon, nekroz, kollajen birikimi,
neovaskiilarizasyon, yag infiltrasyonu 0:yok, +1:hafif, +2:orta, +3:siddetli. Anastomik ruptur, néroma 0:yok, 1:var.

Tablo 22. GRII’deki siganlara ait nervus ischiadicus’un histopatoloji bulgularinin ortalama (Ort) ve
standart sapma (Std) degerleri.

Altgrup Sican Infl. Nekroz Kollajen Neovas Yag inf. Ruptur Noroma

1 0 0 0 0 0 0 0
2 0 0 +1 0 +1 Parsiyel 0
3 0 0 +2 +1 0 0 0
GRII-F 4 0 0 0 0 0 0 0
5 0 0 +3 +3 0 0 0
6 0 0 +3 +3 +1 0 0
7 +2 0 +3 +3 +2 0 0

Ort£Std 0,28+0,69 0+0 1,71+1,27 | 1,42+1,39 | 0,57+0,72 0+0 0+0
1 +2 0 +3 +1 +2 0 0
2 +3 +3 +2 +1 +3 0 0
3 0 0 0 0 0 0 0
GRII-FP 4 +3 +3 +2 +1 0 0 0
5 0 0 0 0 0 0 0
6 +2 +3 +1 +1 +1 0 0
7 +1 +1 0 0 0 1 0

Ort£Std 1,57+1,17 | 1,28+1,48 | 1,14+1,12 | 0,57+0,49 | 0,85+1,12 | 0,14+0,34 0+0
1 0 0 +3 +2 0 Parsiyel 0
2 +2 0 0 0 0 0 1
3 +3 +3 +1 +2 +1 0 0
GRII-FM 4 +3 +2 +2 +2 +1 Parsiyel 0
5 +3 0 +2 +1 0 0 0
6 +3 +2 +2 +1 0 0 1
7 +3 +3 +3 0 0 0 0

Ort£Std 2,42+1,04 | 1,42+1,29 | 1,85+0,98 | 1,85+0,83 | 0,28+0,45 0+0 0,28+0,47

Infl: Inflamasyon, Neovas: Neovaskiilarizasyon, Yag inf: Yag infiltrasyonu. Inflamasyon, nekroz, kollajen birikimi,
neovaskiilarizasyon, yag infiltrasyonu 0:yok, +1:hafif, +2:orta, +3:siddetli. Anastomik ruptur, néroma 0:yok, 1:var.

GRUI’in alt gruplar1 incelendiginde;
e GRI-D’de inflamasyon; 1 sicanda +3, 3 sicanda +2, 2 sicanda +1 ve 1 siganda

0’d1. Sadece 1 sicanda nekroz belirlendi. Kollajen birikimi; 5 sicanda +3, 1
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sicanda +2, 1 sicanda +1 olarak tespit edildi. Neovaskiilarizasyon; 1 siganda +3,
2 sigcanda +2, 1 siganda +1 ve 3 sicanda 0’di. Yag infiltrasyonu; 2 sicanda +3, 1
sicanda +2, 3 sicanda +1 ve 1 sicanda 0°d1. Parsiyal anastomik ruptur; 2 sicanda,

ndroma ise; 5 siganda tespit edildi. GRI-D’ye ait mikroskopik goriintii Sekil

39°da verilmektedir.
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Sekil 39. GRI-D’ye ait bir siganda nervus ischiadicus’un mikroskopik goriiniimii (H&E, x100). Cift
tarafh ok: tamamen iyilesmis sinir dokusu ve koapitasyon bolgesinde incelme.

GRI-DP’de inflamasyon; 2 sicanda +1, 5 siganda 0 olarak tespit edildi. Nekroz; 2
sicanda gozlendi. Kollajen birikimi; 4 sicanda +3, 2 siganda +1, 1 siganda 0’d1.
Neovaskiilarizasyon; 3 sicanda +3, 3 sicanda +1, 1 sicanda 0’di. Yag
infiltrasyonu; 1 sicanda +3, 1 sicanda +2, 1 sicanda +1 ve 4 siganda 0 olarak
belirlendi. Anastomik ruptur gézlenmezken, néroma olusumu 5 siganda tespit
edildi. GRI-DP’ye ait mikroskopik goriintii Sekil 40°ta verilmektedir.

GRI-DM’de inflamasyon; 4 siganda +3, 3 sicanda 0’di. Nekroz 1 sicanda
belirlendi. Kollajen birikimi; 3 siganda +2 olarak tespit edildi.
Neovaskiilarizasyon; 3 sicanda +2, 4 siganda 0’di. Yag infiltrasyonu; 1 sicanda
+2, 2 siganda +1 ve 4 sicanda 0 olarak saptandi. Bir sicanda total anastomik
ruptur mevcuttu. Noroma 3 siganda tespit edildi. GRI-DM’ye ait mikroskopik

goriintii Sekil 41°de verilmektedir.
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Sekil 40. GRI-DP’ye ait bir sicanda ait bir siganda nervus ischiadicus’un mikroskopik goriinimii
(H&E, x200). yildiz: siitur materyali, ¢ift tarafli ok: kollajen birikimi, siyah ok: yangisal hiicre
infiltrasyonu, kirmzi ok: neovaskiilarizasyon, yildiz: ¢evre kas dokulara yapigmalar.

Sekil 41. GRI-DM’ye ait bir sicanda siganda nervus ischiadicus’un mikroskopik goriinimii (H&E,

x200). Cift tarafli ok: koapitasyon sahasinda sinir lifi devamliligi, yildiz: intrandral kollajen birikimi.
GRII'nin alt gruplar incelendiginde;

e GRII-F’de; 1 sicanda +2 inflamasyon belirlendi, 6 sicanda inflamasyon yoktu.

Nekroz ve noéroma tespit edilmedi. Kollajen birikimi 3 siganda +3, 1 siganda +2,

1 sicanda +1 ve 2 sicanda 0’di. Neovaskiilarizasyon 3 si¢canda +3, 1 siganda +1

ve 3 siganda 0 olarak belirlendi. Yag infiltrasyonu 1 siganda +2, 2 siganda +1 ve
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4 siganda 0’di. 1 siganda parsiyel anastomik ruptur tespit edildi. GRII-F’ye ait

mikroskopik goriintli Sekil 42°de verilmektedir.

Sekil 42. GRII-F’ye ait bir sicanda sicanda nervus ischiadicus’un mikroskopik goériiniimii (H&E,
x100). Cift tarafli ok: sinir lifi devamliligi saglanmis, yukar1 ok: perindral yag infiltrasyonlart,
yildiz: perindral yerlesimli, kollajen matriks ve yangi hiicrelerinin olusturdugu kitle.

GRII-FP’de inflamasyon; 2 sicanda +3, 2 sicanda +2, 1 siganda +1, 2 siganda
0’d1. Nekroz; 3 siganda +3, 1 sicanda +1 ve 3 siganda 0’di. Kollajen birikimi; 1
sicanda +3, 2 sicanda +2, 1 sicanda +1 ve 3 siganda 0’di. Neovaskiilarizasyon; 3
sicanda +1, 3 siganda ise 0°d1. Yag infiltrasyonu; 1 sigcanda +3, 1 siganda +2, 1
sicanda +1, 4 sicanda 0’di. Bir siganda anastomik ruptur belirlenirken higbir
sicanda noéroma tespit edilmedi. GRII-FP’ye ait mikroskopik goriintii Sekil 43°te
verilmektedir.

GRII-FM’de inflamasyon; 5 siganda +3, 1 sicanda +2, 1 sicanda 0’d1. Nekroz; 2
sicanda +3, 2 sicanda +2 ve 3 siganda 0 olarak belirlendi. Kollajen birikimi; 2
sicanda +3, 3 sicanda +2, 1 sicanda +1 ve 1 siganda 0’di. Neovaskiilarizasyon; 3
sicanda +2, 2 sicanda +1, 2 sicanda 0 olarak tespit edildi. Yag infiltrasyonu; 2
sicanda +1, 5 sicanda 0°di. Iki sicanda parsiyel ruptur ve 2 sicanda néroma

belirlendi. GRII-FM’ye ait mikroskopik goriintii Sekil 44’de verilmektedir.
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Sekil 43. GRII-FP’ye ait bir siganda si¢anda nervus ischiadicus’un mikroskopik goriinimii (H&E,
x100). Cift tarafli ok: sinir lifi devamlihig1 saglanmis, yildiz: kas dokusuna yapismalar, Yukari ok:
hiicre infiltrasyonu.

Sekil 44. GRII-FM’ye ait bir siganda siganda nervus ischiadicus’un mikroskopik goriinimii (H&E,
x200). *: siddetli yangisal hiicre infiltrasyonlari, yukar1 ok: kollajen birikimi, yildiz: kas dokusuna
yapismalar.

Nervus ischiadicus’un deney ve kontrol gruplart arasinda inflamasyon,
nekroz, kollajen birikimi, neovaskiilarizasyon, yag infiltrasyonu ve anastomik ruptur

yoniinden ayr1 ayr istatistiksel olarak anlamli fark olup olmadig1 incelendiginde;
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GRUI’in her bir alt grubu igin,

e GRI-D’de inflamasyon (p=0,026), kollajen birikimi (p=0,0/4) ve yag
infiltrasyonu (p=0,026) bulgularinda anlamli fark bulunurken nekroz,
neovaskiilarizasyon ve anastomik ruptur bulgular1 yoniinden istatistiksel olarak
anlamli1 fark bulunmadi (p>0,05).

e GRI-DP’de kollajen birikimi (p=0,023) ve neovaskiilarizasyon (p=0,024)
bulgular1 i¢in istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilirken; inflamasyon,
nekroz, yag infiltrasyonu ve anastomik ruptur yoniinden anlamli fark tespit
edilmedi (p>0,05).

e GRI-DM’de ise sadece inflamasyon bulgusu i¢in anlamli fark bulunurken
(p=0,046); nekroz, yag infiltrasyonu, neovaskiilarizasyon ve anastomik ruptur
yoniinden anlamli fark bulunmadi (p>0,05).

GRII'nin her bir alt grubu igin,

e GRII-F’de sadece kollajen birikimi bulgusu i¢in istatistiksel olarak anlamli fark
bulunurken (p=0,039); inflamasyon, nekroz, neovaskiilarizasyon, yag
infiltrasyonu ve anastomik ruptur bulgular1 i¢in anlamli fark yoktu (p>0,05).

e GRII-FP’de inflamasyon (p=0,041) ve neovaskiilarizasyon (p=0,041) bulgular1
icin anlaml fark tespit edildi. Nekroz, kollajen birikimi, yag infiltrasyonu ve
anastomik ruptur bulgulari i¢in anlamli fark bulunmadi (p>0,05).

e GRII-FM’de ise, inflamasyon (p=0,020), kollajen birikimi (p=0,026) ve
neovaskiilarizasyon (p=0,020) bulgular1 yoniinden anlamli fark belirlenirken
nekroz, yag infiltrasyonu ve anastomik ruptur bulgulari i¢in anlamli fark yoktu
(p>0,05).

Noroma olusumu ise tiim kontrol grubundaki verilerin baslangicta sifir olmasi
nedeniyle istatistiksel olarak incelenemedi. Ancak GRI ve GRII gruplar1 néroma
olusumu yoniinden karsilastirildiginda GRI’de 13 siganda ndéroma belirlenirken
GRII’de ise sadece 2 sicanda néroma belirlendi.

Nervus ischiadicus = mikroskopik  bulgular  yOniinden  gruplararasi
karsilastirildiginda sadece inflamasyon igin istatistiksel olarak anlamli fark bulundu
(p=0,011). Nekroz, kollajen birikimi, neovaskiilarizasyon, yag infiltrasyonu ve
anastomik ruptur bulgular1 yoniinden incelendiginde ise anlaml fark tespit edilmedi

(p>0,05).
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e Inflamasyon bulgusu i¢in anlaml fark; GRII-F ile GRII-FM (p=0,028) ve GRI-
DP ile GRII-FM (p=0,042) gruplar1 arasinda belirlendi.

e Noroma olusumu i¢in gruplararasi genel karsilagtirmada istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmasina ragmen (p=0,004) ikili karsilastirmada anlamli fark

bulunmadi (p>0,05).
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5. TARTISMA VE SONUC

Veteriner ve tip hekimliginde karsilasilan travmatik patolojiler igerisinde yer
alan periferal sinir yaralanmalar1 viicutta fizyolojik ve fonksiyonel bozukluklara yol
acar (Alvites ve ark., 2018). Etiyolojik olarak periferal sinir yaralanmalar1 genellikle
travmatiktir ve iatrojenik nedenlerle de olugmaktadir. Bu yaralanmalar, kismi ya da
total olarak motorik, duyusal ve otonom sinir fonksiyon kaybi ile sonu¢lanmakta ve
hastalarin yasam kalitesini olumsuz yonde etkilemektedir (Grinsel, & Keating, 2014;
Modrak, Talukder, Gurgenashvili, Noble, & Elfar, 2020; Wang ve ark., 2019).

Periferal sinir yaralanmasi goriilen olgularda uygulanmasi gereken standart
bir tedavi yoktur. Bu nedenle spontan iyilesmenin gozlenmedigi tiim periferal sinir
yaralanmali hastalarda cerrahi onarim uygulanmalidir (Alvites ve ark., 2018).
Aksotomize olmus sinirlere uygulanacak cerrahi yaklasimlar arasinda nororafi ya da
greftleme ile onarim en basta gelir. Giinlimiizde, periferal sinir onariminda
kullanilacak mikrocerrahi teknikler her ne kadar geligsmis olsa da hangi cerrahi teknik
en iyidir sorusuna yonelik bilimsel arastirmalar halen daha devam etmektedir.
Cerrahi sinir onarimi sonrasi, normal motor fonksiyonun geri kazanilamamasi
norocerrahideki en temel problemdir (Giannessi ve ark., 2014; Karsidag ve ark.,
2014; Kim ve ark., 2014; Kubiak ark., 2018; Lichtenfels ve ark., 2013; Navarro,
2016; Piskin ve ark., 2009; Sariguney ve ark., 2008; Tannemaat ve ark., 2009;
Wolthers ve ark., 2005). Bu nedenle, periferal sinir onariminda, fonksiyonel
iyilesmeyi desteklemek icin yeni terapdtik yaklagimlara ihtiyag¢ vardir. Cerrahi tedavi
uygulansin ya da uygulanmasin, periferal sinir hasarindan sonra miyelinasyonu
tesvik etmek ve fonksiyonel iyilesmeyi artirmak i¢in medikal tedavi, elektrik
stimiilasyonu, hiicre bazli terapi ve lazer uygulamalar1 kullanilmaktadir (Modrak ve
ark., 2019). Rutin cerrahi onarima alternatif olarak, bir¢ok deneysel calismada
periferal sinir onariminda FG kullanmis ancak FG’nin basarisina iligkin kesin bir
sonuca varilmamistir (Farrag ve ark., 2007; Tse, & Ko, 2012; Whitlock ve ark.,

2010). Bu nedenle, sunulan deneysel tez calismasinda, periferal sinir yaralanmali
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hastalarda uygulanilan mikrocerrahi epinéral dikis teknigine alternatif olarak FG ile
sinir anastomozu yapildi ve sinir anastomoz boélgesinin PRP ve MKH ile
desteklenmesi sonucu fonksiyonel geri doniis ve nororejenerasyon yoOniinden
norolojik, elektromiyografik ve histopatolojik bulgular karsilastirmali olarak
arastirildi.

Deneysel olarak yeni gelistirilen sinir onarim teknikleri ile klasik dikis
uygulanilan tekniklerin karsilastirilmasi ile elde edilen in-vivo veriler klinik pratik
acisindan Snemli bilgiler sunar (Geuna, 2015). In-vivo olarak planlanan deneysel
caligmalarda, insanlar ile morfolojik benzerliklerinin olmasi ve bakim kolayligi
saglamas1 nedeniyle deney hayvani olarak sigan ve fareler kullanilir (Alvites ve ark.,
2018; Ganguly ve ark., 2017; Geuna, 2015; Korte ve ark., 2011; Marcolino ve ark.,
2013; Menorca ve ark., 2013). Benzer sekilde, grup ve altgruplara ayrilarak deneysel
planlanan bu tez calismasinda toplam 42 adet Wistar albino 1rki sigan kullanildi ve
elde edilen bulgular degerlendirildi. Model olarak aksonotmezis ve norotmezisin
olusturulmus deneklerde fonksiyonel degerlendirme olanagi saglayan, anatomik
yaklasim ve manipiilasyon kolayligi gibi {stlinliigii bulunan periferal sinir olarak
genellikle nervus ischiadicus tercih edilir (Alvites ve ark., 2018; Geuna, 2015).
Klinik hastalarda karsilasilan periferal sinirlerdeki kesik yaralari deneysel olarak
nervus ischiadicus’ta yapilan sinir transeksiyonuna benzemektedir (Geuna, 2015).
Etik ve yasal prosediirlere uygun olarak planlanmis bu calismada fonksiyonel
degerlendirme kolaylig1 ve insan ve hayvanlardaki diger tiirlere olan morfolojik
benzerlik nedeniyle nervus ischiadicus’ta transeksiyon yapilarak ndrotmezis
olusturuldu.

Periferal sinirlerin aksonetmezis ve norotemezis tipi yaralanmalarda epindral
cerrahi onarim teknigi onerilir (Grinsel, & Keating, 2014). Klasik dikis teknigi ile
yapilan ndrorafiye alternatif olarak gelistirilen FG’nin inflamasyonu azalttigi,
aksonal rejenerasyonu destekledigi ve 1iyi fonksiyonel sonuglar sagladigi
bilinmektedir (Cow, Miears, Cox, & MacKay, 2021; Tse, & Ko, 2012). Bu tez
calismasinda nervus ischiadicus’ta transeksiyon ile norotemezis olusturulduktan
sonra proksimal ve distal sinir segmentlerinin koapitasyonu GRI’e ait altgruplarda

epindral dikis teknigi ile ve GRII’ye ait altgruplarda ise FG ile gerceklestirildi.
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Operasyon mikroskobu norocerrahinin en temel ekipmanidir (Fiani, Jarrah,
Griepp, & Adukuzhiyil, 2021; Montemurro, Scerrati, Ricciardi, & Trevisi, 2022).
Dijital goriintiileme, ekran teknolojisi ve optik sistemlerdeki gelismeler exoskop
olarak isimlendirilen biiyilitmeli teleskoplarin da noérosirurjide kullanimini
saglamistir. Operasyon mikroskobunun optik biiyiitme yetersizligi ve operatore kisitl
hareket alan1 saglamasi gibi dezavantajlari oldugundan dolayr exoskop ile sinir
onarimi son yillarda popiiler hale gelmistir. Exoskopun ergonomik olmasi ve derin
dokularda detayli goriintii saglamas1 gibi avantajlar1 vardir (Montemurro ve ark.,
2022). Exoskop ile spinal kord ve periferal sinir kilifinda tiimoér rezeksiyonu, spinal
dekompresyon ve vertebral fiizyon gibi operasyonlar yapilabilmektedir (Fiani ve
ark., 2021). Sunulan ¢alismada, exoskop sistemi kullanilarak nervus ischiadicus’un
proksimal ve distal sinir segmentleri kolaylikla hizaland1 ve koapitasyon icin daha
detayl1 goriintii elde edilerek optimum sinir anastomozu elde edildi.

Sinir rejenerasyonunu arttirmak ve sinir fonksiyonunu iyilestirmek amaciyla
uygulanan adjuvan tedavilerde kullanilan PRP ve MKH, sinir onariminda umut verici
sonuglar sunmaktadir (Kokkalas ve ark., 2020; Kubiak ve ark., 2018). PRP Kkas,
tendon, ligament, eklem ve sinir onariminda iyi derecede rejeneratif rol oynar (Ikumi
ve ark., 2017; Zheng ve ark., 2016). PRP, otolog kandan kolaylikla elde edilebilir,
giivenilir ve diisiik maliyetlidir (Ikumi ve ark., 2017). Ozellikle platelet aktivasyonu
sonucu salman cesitli biiylime faktorleri sinirlerde rejenerasyon potansiyelini
arttirmaktadir (Ikumi ve ark., 2017; Zheng ve ark., 2016). Ancak uygun olmayan
deneysel modellerin kullanilmas: ve standart bir PRP hazirlama protokoliiniin
olmamasi nedeniyle PRP’nin gercek biyolojik etkisi halen daha tartismalidir
(Amable ve ark., 2013; Etulain ve ark., 2018; Messora ve ark., 2011; Zheng ve ark.,
2016). PRP’nin sinir rejenerasyonundaki etkinligine ait bilimsel c¢aligmalarin
sonuclar1 birbirinden farklilik gostermektedir (Giannessi ve ark., 2014; Ikumi ve ark.,
2017; Kim ve ark., 2014; Lichtenfels ve ark., 2013). Klinik periferal noéropatilerin
tedavisinde PRP’nin basari oraninin iyi oldugu (Gado, & El-Banna, 2020) ve
periferal sinir rejenerasyonuna katkida bulundugu bildirilir (Farrag ve ark., 2007;
Sariguney ve ark., 2008). Plateletlerin 6nemli bir 6zelligi de tasidiklar1 o graniiller
nedeniyle mikrobiyosidal 6zellik gostermesidir. Bu sayede viriis, bakteri, mantar ve

hatta protozoanlara karsi organizmayir korumada Onemli rol oynar (Yildiz, &

136



Ozgiirtas, 2017). PRP’nin sinir rejenerasyona etki edecek optimal konsantrasyonu
belli degildir (Dhurat, & Sukesh, 2014). PRP’nin kemik ve yumusak doku
iyilesmesini arttiric1 etkisini ancak 5 ml PRP’de 10%ul’lik platelet sayisi ile
gosterdigi belirtilir (Marx, 2001). Bagka bir ¢alismada ise 5 ml plazmada 10%/ul
platelet konsantrasyonu ile sinir rejenerasyonunda etkili olan biiylime faktdrlerinin 3-
5 kat daha fazla oldugu bildirilir (Pandunugrahadi, Irianto, & Sindrawati, 2022).
PRP’nin sinir koapitasyon bdlgesine piiskiirtme yoluyla uygulanmasi ile biiylime
faktorleri ¢evre dokulara daha hizla dagilmaktadir (Kim et al., 2014). Sunulan
calismada, PRP’nin cevre dokulara dagilmasini engellemek amaciyla GRI-DP’de
epindral dikis sonrasi koapitasyon bolgesi surgicel ile sarildiktan sonra iizerine
enjektorle PRP damlatildi. GRII-FP’de de GRI-DP de oldugu gibi PRP surgicele
damlatilarak uygulandi. Literatiir bilgileri temelinde gerekli biliylime faktorlerini
iceren PRP miktar1 sunulan ¢aligmada 0,3 ml idi.

MKH nérodejeneratif hastaliklar, yara iyilesmesi, kardiyak yetmezlik, tendo
ve ligament yaralanmalari, eklem hastaliklari, dis hastaliklar1 ve muskuler distrofi
gibi ¢ok cesitli patolojilerde uygulanmaktadir (Akyuva ve ark., 2018; Kivang ve ark.,
2015; Ozen, & Giil-Sancak, 2014). Klinik uygulamalarda kullanilan kék hiicreler bol
miktarda olmali, minimal invazif yontem ile toplanabilmeli, farklilasabilmeli ve
alictya giivenli bir sekilde nakledilebilmelidir (Niyaz, Giirpinar, Giinaydin, & Onur,
2012). Adipoz kaynaklit MKH’ nin kemik iligi kaynaklit MKH ile benzer farklilasma
ozelligi gosterdigi ve adipojenik, osteojenik, kondrojenik, miyojenik ve ndrojenik
hiicre hatlarina farklilastig1 bildirilmektedir (Faroni ve ark., 2014). MKH’lerin
nororejenerasyonda NGF, VEGF ve BDNF gibi sinir biiyiime faktorlerini salarak
destekleyici rol tstlendigi bilinmektedir (Faroni ve ark., 2014; Lavorato ve ark.,
2021). Sunulan bu tez ¢aligmasinda GRI-DM’de epinodral dikis uygulamasi ve GRII-
FP’de yapilan FG ile sinir onarimi sonrasinda literatiirlerde belirtilen sinir
rejenerasyonunda etkili kok hiicre sayisini igeren 0,1 ml MKH surgicel ile sarilmig
koapitasyon bolgesine enjektorle damlatildi.

Aksonal rejenerasyon ve fonksiyonel geri kazanimi degerlendirmek igin
Pinch testi, elektrofizyoloji, retrograd isaretleme, histoloji, histomorfometri ve in-
vivo goriintiileme gibi bir¢ok teknikten yararlanilmaktadir (Alvites ve ark., 2018).

Fazla ekipman gerektirmemesi ve nosisepsiyon hakkinda giivenli sonuglar vermesi
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nedeniyle kisa ve orta siireli sinir rejenerasyonunun degerlendirilmesinde Pinch testi
kullanilir (Korte ve ark., 2011). Elektrofizyolojik testler ve histopatolojik incelemeler
ise hedef organdaki reinnervasyon varligini belirgin olarak gosterir (Lago, &
Navarro, 2006; Nichols et al., 2005). Periferal sinir rejenerasyonunun takibinde
noninvazif yontemle periyodik araliklarla yapilan elektrofizyolojik incelemelerin
pratik ve giivenilir oldugu belirtilir (Wang ve ark., 2015). Sunulan bu tez
caligmasinda, altgruplardaki sinir onarimmin uygulandigr si¢anlarda rejenere
aksonlarin varlig1 noninvazif olarak ENG ve igne EMG ile, duyusal fonksiyonlarin
degerlendirilmesi Pinch testi ile ve motor fonksiyonel yanitlar da yliriiylis analiz
bulgular1 ile karsilastirmali olarak incelendi. Nervus ischiadicus’ta farkli cerrahi
yontemlerin uygulandig1 koapitasyon bdlgeleri de noérorejenerasyon agisindan
histopatolojik incelemeler ile karsilagtirmalr arastirildi.

Periferal sinirlerde yapilan cerrahi onarim sonrasi iyilesmenin proksimal sinir
segmentinde yaklagik 2-3 mm/giin, distal sinir segmentinde ise yaklasik 1-2 mm/giin
oldugu bildirilir (Eren ve ark., 2016; Menorca ve ark., 2015; Navarro, 2016).
Periferal sinir biitlinliigiiniin tamamen bozuldugu ndretmezis yaralanmalarinda ilk 4
giin icinde aksonda kollateral dallanmanin bagladig1 ve yaklasik 3-6 ay devam ettigi
belirtilir (Menorca ve ark., 2015). Aksonal rejenerasyon sonucu sinirde inflamasyon
ve bazi biyolojik degisimler olur. Sinirde olusan lokal patofizyolojik olaylar goz
Ontline alindiginda sinir rejenerasyonuna ait bulgularin degerlendirilmesi i¢in gerekli
olan siirenin optimum 8 hafta oldugu vurgulanir (Castaneda, & Kinne, 2002; Eren ve
ark., 2016). Literatiir bilgileri temelinde, bu tez calismasinda proksimal ve distal sinir
segmentinde sekillenen dejeneratif degisikliklerin detaylandirilmasi ve aksonal
rejenerasyon icin gereken zaman dikkate alinarak 8 haftalik silirede sinir
rejenerasyonu ele alindt.

Deneysel in-vivo ¢alismalarda, nervus ischiadicus yaralanmasi sonucu
etkilenen bacakta kronik noropatik agri ile iliskili olarak ototomi olusmaktadir
(Jurban, & Widenfalk, 2003). Ototomi, Pinch testi ve ayak izi analizinin yapilmasini
engellemektedir (Jurban, & Widenfalk, 2003; Korte ve ark., 2011). Sinirde
olusturulan defekt sonrasi postoperatif ilk iki haftada si¢anlarda ototomi gozlendigi
ve bu durumun Wallerian dejenerasyon siirecinde yer alan sitokinler, ndrotrofik

molekiiller ve kemokinler ile iliski oldugu bildirilmektedir (Hussin ve ark., 2020).
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Sunulan c¢alismada GRII-F’deki bir siganda postoperatif 2. haftada ototomi
gozlenirken, GRI-DM ve GRII-FM’de postoperatif 3. haftada ototomi belirlendi.
GRII-FP’de ise postoperatif 4. haftada ototomi saptandi. GRI-DM’de 1 sicanda ve
GRII'nin tiim altgruplarinda toplam 6 sicanda ototomi gozlendi. En fazla ototomi
GRII-F’de saptandi. GRI-DP’de ototominin gézlenmemesi ve GRII-FP’de sadece bir
sicanda ototomi goriilmesi ise PRP’nin muhtemelen analjezik etkisinin olabilecegini
akla getirdi.

Duyusal iyilesmenin Pinch testi ile takibinin yapildig1 bir ¢aligmada, en erken
geri cekme yanitinin postoperatif 4. haftada (Shah ve ark., 2019); konduit ve yapay
greft ile onarimin karsilastirildigi bagka bir calismada ise gerei ¢ekme yanitinin
postoperatif 6. haftada alindigi bildirilmektedir (Hussin ve ark., 2020). Sunulan
calismanin Pinch testi bulgular incelendiginde, geri ¢ekme yaniti tiim altgruplarda
postoperatif 2. haftada belli belirsiz olarak algilandi. GRI-D ve GRI-DP’de
postoperatif 4. haftadan itibaren duyusal iyilesme bulgular1 belirlenirken GRI-DM’de
ise postoperatif 2. haftada bu bulgu saptandi. Duyusal iyilesme bulgular1 GRII’nin
tiim altgruplarinda postoperatif 2. haftadan itibaren gozlendi. FG ile onarim yapilan
GRII grubunda daha erken duyusal iyilesme bulgular1 gézlenmesi dikis materyalinin
duyusal fonksiyonun geri donmesinde rejenere aksonlarin distal sinir segmentine
ulagsmasinda engel olarak geciktirici etkisi olabilecegi seklinde yorumlandi. Ancak
bu durum istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0,005).

Ayak izi analizi, motor iglevi kantitatif olarak yansitan 6nemli noninvazif bir
yontemdir (Bain ve ark., 1989). Ancak, dijital ayak izi sistemlerine gore daha
subjektif veriler sunmaktadir (Ganguly ve ark., 2017). Yiiriiylis analizinin sinir
rejenerasyonu i¢in postoperatif 3. haftadan itibaren tekrarlanabilir ve giivenilir
oldugu bildirilir (Monte-Raso ve ark., 2008). Omentum grefti ile ug-uca sinir
onarimininin kargilagtirildigi bir ¢alismada, ug¢-uca onarimda ilk motor iyilesme
bulgularinin postoperatif 6. haftada gozlendigi (Castaneda & Kinne, 2002), baska bir
deneysel ¢aligmada ise SFI degerinin postoperatif 20. giinden 4. aya kadar arttigi
bildirilmistir (Shen & Zhu, 1995). Sunulan ¢alismada, ilk motor iyilesme bulgusu
GRI’de postoperatif 3. haftada GRI-DM altgrubunda belirlenirken deney sonundaki
en iyi motor fonksiyon GRI-D’de belirlendi. GRII’de ise postoperatif 2. haftada

GRII-FM altgrubunda ilk motor iyilesme bulgusu gozlenirken deney sonunda en iyi
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motor fonksiyon GRII-FM’de tespit edildi. Istatistiksel olarak postoperatif 3. haftada
GRI-D ile GRI-DP (p=0,027) ve GRI-FM (p=0,025) arasinda anlamli fark
bulunurken postoperatif 8. haftada sadece GRI-D ile GRI-DP (p=0,005) arasindaki
fark anlamliydi.

Periferal sinir rejenerasyon siirecinin takip edilmesinde periyodik
elektrodiyagnostik incelemeler fonksiyonel motor iyilesmeyi daha net yansitir (Acar,
ve ark., 2020; Korte ve ark. 2011). Periferal sinir yaralanmalarindan sonra aksonal
rejenerasyon ve remiyelinasyon ilerledik¢e kas lifi sayisi artar ve alinan yanitlar
giderek daha senkronize hale gelir. Bu durum BKAP amplitiidiiniin artmasina
katkida bulunur. BKAP amplitiidiiniin yiikselmesi, dolayli olarak, rejenere motor
sinir liflerinin sayisini temsil eder. Rejenere aksonlarin olusmasi innerve ettigi kas
liflerine olan iletiyi yeniden olusturur ve sonugta BKAP amplitiidiin boyutu artar
(Wang ve ark., 2015; Wolthers ve ark., 2005). Sunulan ¢aligmada, GRI ve GRII’ye
ait tiim alt gruplarda amplitiidiin postoperatif 1. haftada diistiigii diger haftalarda ise
giderek yiikseldigi ve postoperatif 8. haftada GRI-D, GRI-DM, GRII-F ve GRII-FM
altgruplarinda preoperatif degere yaklastigi belirlendi. Gruplar arast genel
kargilagtirmada ise, postoperatif 8. haftada tiim altgruplarda istatistiksel olarak
anlamli fark vardi (p=0,010). Birgok c¢alismada amplitiid ile SFI arasinda pozitif
korelasyon oldugu, yiiksek amplitiid degerlerinde diisiik SFI kaydedildigi
bildirilmektedir (Bai ve ark., 2022; Wang ve ark., 2015; Zhang, Zhang, Chen, Rao, &
Sun, 2020). Bu tez ¢alismasindan elde edilen GRI ve GRII’ye ait SFI ve amplitiid
bulgular1 daha 6nceki ¢alismalar ile benzerlik gosterdi. GRI-D, GRI-DM, GRII-F ve
GRII-FM’de diisiik SFI degerinde yiiksek amplitiid kaydedilirken aksonal
rejenerasyonun da daha iyi oldugu sonucuna varildi.

Distal latans, sinir rejenerasyonunda olgunlasan motor sinir liflerini yansitan
onemli bir parametredir ve olgunlasan akson sayis1 arttikga distal latans
kisalmaktadir (Karsidag ve ark., 2008; Wang ve ark., 2015). Nororafi ile FG’nin
kargilagtirildigr bir ¢aligmada gruplar arasinda distal latans yoniinden belirgin fark
olmadig1 bidirilmektedir (Martins ve ark., 2005b). Sunulan ¢alismada; epinoral dikis
uygulanilan GRI-D ile FG uygulanilan GRII-F karsilastirildiginda deney sonunda
kaydedilen distal latansin her iki altgrup i¢in uzamis oldugu ancak bu farkin

istatistiksel olarak anlamli olmadig1 gériildi (p>0,05).
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Elektronorografik  incelemerlerde  ileti hizi  rejenere  aksonlarin
miyelinizasyonu ile ilgili 6nemli bilgiler sunmaktadir (Martins ve ark., 2005b;
Kanaya, Firrell, & Breidenbach, 1996). FG ile dikis onariminin karsilastirildigi bir
calismada dikis ve FG ile onarim yapilan grupta sinir ileti hizinin daha iyi oldugu
bildirilmektedir (Martins ve ark., 2005b). Fasiyal sinirin FG ile onariminin yapildigi
bir ¢aligmada ise deney sonunda ileti hizinin normal degere ulastig1 belirtilmektedir
(Sandrini ve ark., 2007). FG ile epindral dikis tekniginin karsilagtirildigi diger bir
caligmada ise ileti hiz1 yonlinden gruplar arasinda fark olmadigi bildirilmektedir
(Attar ve ark., 2012). Sunulan bu ¢alismada, epindral dikis uygulanilan GRI-D ile FG
uygulanilan GRII-F’ye ait sinir ileti hizlar1 karsilagtirildiginda deney sonunda
kaydedilen degerlerin GRI-D’de preoperatif degerlere yaklastigi, GRII-F’de ise
preoperatif degerlere ulasamadig1 belirlendi. Istatistiksel olarak iki grup arasindaki
bu farklilik anlamli degildi (p>0,05).

Nervus ischiadicus yaralanmasi sonrasi greft ile onarimda lokal PRP
etkinliginin degerlendirildigi bir calismada, gruplar arasinda amplitiid ve motor ileti
hizt yoniinden fark olmadigt bildirilirken (Ikumu ve ark., 2017); PRP’nin
rejenerasyona etkisinin arastirildigi baska bir calismada ise, PRP grubunda hem
amplitiidte hem de sinir ileti hizinda {stiin islevsellik gosterdigi (Ye ve ark., 2012),
MKH ve PRP’nin karsilastirildigi diger bir ¢calismada ise PRP grubunda daha yiiksek
amplitiid kaydedildigi bildirilmektedir (Cho ve ark., 2010). Sunulan ¢alismada deney
sonunda, PRP uygulanilan GRI-DP ve GRII-FP gruplarinda en diisiik ampitiid
degerleri Olgiildii. Ancak istatistiksel olarak sadece GRI-DP’de anlamli fark vardi
(»p=0,003). Bu altgruplarin deney sonundaki ileti hizlarinin ise preoperatif degerlere
ulastig1 belirlendi ve preoperatif ile postoperatif 8. haftada istatistiksel olarakta fark
bulunmadi (p>0,05). Sinir transeksiyonunda PRP’nin nérorejenerasyonda etkili
oldugu bunun elektrofizyolojik testlerde distal latansta goriilen en az uzama olarak
yansidig1 belirtilmektedir (Farrag ve ark., 2007; Sariguney ve ark., 2008). Sunulan
calismada GRI’in alt gruplarindan PRP uygulanan GRI-DP’de postoperatif 8. hafta
distal latans degeri GRI-D ile karsilastirildiginda daha uzun bulunurken bu 6l¢iimler
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05).

MKH’nin sinir rejenerasyonuna etkisinin arastirildigi bir ¢alismada MKH

kullanilan grupta amplitiidiin belirgin olarak arttig1 ve distal latansin kisaldig1 (Cui ve
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ark., 2018), baska bir caligmada ise ileti hizinin yiiksek oldugu bildirilmektedir
(Yarar ve ark., 2015). Sunulan tez ¢aligmasinda da daha once bildirilen ¢aligsmalara
benzer olarak MKH uygulanilan GRI-DM ve GRII-FM altgruplarinda en yiiksek
amplitiid ve ileti hiz1 degerleri ile en kisa distal latans degerleri kaydedildi. Ancak
gruplar arasindaki amplitiid, distal latans ve ileti hiz1 i¢in belirlenen bu farklilik
istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0,05).

Saglikli kaslar dinlenme aninda elektriksel olarak sessizdirler ancak periferal
sinir yaralanmasi sonrasi kaslarda innervasyon eksikligine bagli olarak spontan kas
aktiviteleri gelisir. Igne EMG'nin ilk anormal bulgusu, yaralanmadan 1-3 hafta sonra
denerve kas liflerinin kendiliginden uyarilmasina bagli olarak ortaya ¢ikan FIP’lerdir
(Allodi ve ark., 2012, Wilbourn, 2003). FIP, motorik akson kaybinin gdstergesi olup,
innervasyon eksikligini yansitir ve yogunluga bagli olarak denerve kas lifleri
sayisinin tahmin edilmesine olanak saglar (Daube, 1991; Leiss, & Schenk, 2013).
Birgok calismada sinir onarmmi sonras postoperatif 7. giinde FIP ve PKD’nin birlikte
kaydedildigi bildirilir (Acar ve ark., 2020; Bendszus ve ark., 2004). Sunulan tez
caligmasinda postoperatif 1. haftada siddetli denervasyonu yansitan FIP ve PKD,
GRI ve GRII’'nin tiim alt gruplarinda birlikte goriildii. Yapilan bir c¢alismada
gastrocnemius kasinda postoperatif 3 hafta sonra spontan aktivitede azalmanin
gozlendigi bildirilmektedir (Bendszus ve ark., 2004). Sunulan ¢alismada, GRI ve
GRII'nin altgruplarinda TC kasinda postoperatif 4, GC kasinda postoperatif 5.
haftadan itibaren spontan aktivitede azalma egilimi gbzlendi. Deney sonunda ise
GRI-DP, GRI-DM ve GRII-FM’de TC kasinin stabilite kazandigi belirlendi ve
gruplar arast karsilagtirmada postoperatif 8. haftada GRI-D ile GRI-DP (p=0,019),
GRI-DM (p=0,019) ve GRII-FM (p=0,019) arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamliydi. Bu durum sadece dikis uygulanilan altgrup ile karsilagtirildiginda PRP ve
MKH’nin denerve kas lifi sayisinda azalma sagladigini gosterdi. FG grubunda
spontan kas aktivitesi devam etmesine ragmen PRP ve MKH uygulanilan
altgruplarda denerve kas lifi sayisinin azaldig1 gézlendi.

Istemli kas kasilmasinda, birka¢ motor iinite aktive edilerek motor iinite
potansiyellerinin kaydedilmesi saglanir. Kasin kasilma kuvveti arttikca daha fazla
motor {nite etkin hale gelir (Navarro, & Udina, 2009). EMG muayenelerinde, motor

iinite aksiyon potansiyellerinin tekrardan gézlenmesi reinnervasyonun gergeklestigini
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gosterir (Campbell, 2008). Erken donemde reinervasyonun saptanmasinda EMG
muayenesi daha hassas kalir. Igne EMG’de reinervasyonun ilk kaniti diisiik
amplitiidlii ve polifazik yapida motor {inite aksiyon potansiyelinin kaydedilmesidir
(Campbell, 2008; Navarro, & Udina, 2009; Wilbourn, 2003). Sunulan ¢alismada,
reinnervasyonun gostergesi olan polifazik yapida motor iinite potansiyeli GRI-DP,
GRI-DM ve GRII'nin tiim altgruplarinda en erken postoperatif 3. haftada saptandi.
Bu durum sadece epindral dikis uygulanilan GRI-D grubunda dikis materyaline bagl
olarak kaslarin daha gec stabil hale gelmesiyle iliskilendirildi.

Sinir segmentinin histopatolojik incelenmesi, sinir onarimi ve rejenerasyon
caligmalarinin temel kriteri olup fonksiyonel ve elektrofizyolojik degerlendirmelerin
tamamlayicisidir (Geuna, 2015; Wolthers ve ark. 2005). Histolojik inceleme ile
rejenere aksonlarin varligi, perindral adezyonlar, néroma, inflamasyon ve fibrozis
gibi lokal mikroskopik detaylar elde edilir (Geuna, 2015). Nororejenerasyonun
incelendigi  bir c¢alismada  elektrofizyolojik, fonksiyonel ve histolojik
degerlendirmeler arasindaki iligkinin zayif oldugu ancak her bir metodun sinir
iyilesmesi ile ilgili farkli bakis acis1 sundugu tespit edilmistir (Wolthers ve ark.
2005). Bagka bir ¢aligmada ise aksonal rejenerasyon ve etkili fonksiyonel iyilesme
arasinda her zaman dogrudan bir iliski kurulamayacagi, aksonal rejenerasyonun
uygun oldugu durumlarda diisiik fonksiyonel iyilesmenin goriilebilecegi bildirilir
(Alvites ve ark., 2018).

Deneysel caligmalarda dikis materyalinin koapitasyon sahasinda yangiya
neden oldugu ve aksonal rejenerasyonu kisitladigi bildirilir (Anani ve ark., 2009;
Babovic ve ark., 2018; Tse, & Ko, 2012). Sunulan ¢alismada nervus ischiadicus’a ait
koapitasyon sahalar1 makroskopik olarak incelendiginde GRI’in altgruplarinda daha
once bildirilen bulgular (Anani ve ark., 2009; Sallam, Eldeeb, & Kamel, 2022) ile
uyumlu olan kalinlagma goriildii. GRI-DP’de dikis materyaline ragmen en az doku
reaksiyonu gozlenmesi PRP ile iligkilendirildi. Nororafi ile sinir onariminda
granulom, inflamasyon, fibrosis ve aksonal disorganizasyon sekillenir ve sinir
rejenerasyonu olumsuz yonde etkilenir (Acar ve ark., 2020; Anani ve ark., 2009). FG
ile sinir onariminda ise fibrosis ve inflamasyon azalir ve daha fazla sayida akson
distal sinir segmentine ulasir (Tse, & Ko, 2012). Sunulan tez ¢alismasinda, GRI’in

altgruplar1 doku reaksiyonu yoniinden incelendiginde mononiikleer hiicre infiltrasyon
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en fazla GRI-DM’de, en az GRI-DP’de belirlendi ve bu alt gruplar arasinda
istatistiksel olarakta anlamli fark vardi (p=0,0/1). PRP’nin antiinflamatuar etkisi
olmasindan dolay1 sinir rejenerasyonunu olumlu ydnde destekledigi goriildii.
GRII'nin altgruplarinda ise mononiikleer hiicre infiltrasyonu en fazla GRII-FM, en
az GRII-F’de saptandi ve istatistiksel olarak bu alt gruplar arasinda anlamli fark
vardi (p=0,011). Sinir onariminda ndrorafi ile FG’nin karsilastirildigi birgok
calismada FG ile onarim yapilan gruplarda ndéroma goézlenmedigi bildirilmektedir
(Anani ve ark., 2009; Longo ve ark., 2016; Martins ve ark., 2005a; Suri ve ark.,
2002; Ornelas ve ark., 2006b). Sunulan caligmada, GRI ve GRII’nin ndéroma
yoniinden karsilastirilmasinda GRI’de 13 olguda néroma belirlenirken GRII’de ise 2
olguda néroma gozlendi. Istatistiksel analizlerde, gruplar arasi genel karsilastirmada
néroma yoniinden anlamli fark bulunurken (p=0,004) bu durum GRI’de dikis
materyalinin néromay1 arttirdigi seklinde yorumlandi. Ayrica, sinirlerin dikis ile
onariminda fibrozise isaret eden kollajen birikimi daha fazla goriilmektedir (Breshah,
Sadakah, Eldrieny, & Saad, 2013). Sunulan tez ¢alismasinda, kollajen yogunlugu en
fazla epindral dikis grubu olan GRI’de belirlendi. Ancak istatistiksel analizde gruplar
arasi karsilagtirmada kollajen birikimi yoniinden anlamli fark yoktu (p>0,05).

FG ile periferal sinir onariminin anastomik ruptur olmadan sinir devamliligini
saglayarak nororafiye onemli bir alternatif oldugu hem deneysel hem de klinik
caligmalarla gosterilmektedir (Anani ve ark., 2009; Felix ve ark., 2013; Sallam, ve
ark., 2022). Sunulan caligmadan elde edilen veriler de Onceki caligmalar ile
uyumluydu ve GRI ile GRII arasinda istatistksel olarak fark yoktu (p>0,05).

Revaskiilarizasyon, doku onariminda olduk¢a Onemli olmasina ragmen
nororejenerasyondaki rolii tam olarak bilinmemektedir. Ancak, periferal sinir
hasarindan sonra noropeptitlerin etkisiyle intrandral vaskiilarizasyon boyutu artar ve
Schwann hiicrelerinden salinan protein ile iligkili olarak vazodilatasyon ve makrofaj
gocii gelisir. Go¢ eden makrofajlarin hasarli bolgede VEGF salgilamasiyla Schwann
hiicreleri anjiogenezis i¢in uyarilir ve rejenerasyon i¢in gerekli olan Biingner bandi
olusmaya baslar (Caillaud, Richard, Vallat, Desmouliére & Billet, 2019). Sunulan
caligmadaki gruplar ele alindiginda, histopatolojik olarak, neovaskiilarizasyon en

fazla GRI-DP ve GRII-DM’de belirlendi. Bu durum PRP ve MKH’nin
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ndrorejenerasyonu neovaskiilarizasyonla desteklediginin bir gostergesiydi. Ancak

gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0,05).

Sunulan ¢alismadan elde edilen 6ngdrii ve kisitlanmalar:
Periferal sinir yaralanmalarina veteriner pratikte de karsilagilmaktadir. Sicanlarda
deneysel olarak yapilmis bu prospektif deneysel c¢alismadaki yontemler klinikte
karsilagilan farkl tiir ve irk hastalarda da uygulanabilir ve merak uyandiran klinik
pratikteki bulgular da retrospektif olarak literatiire kazandirilabilir.
Bu ¢alismadan elde edilen bulgular temelinde periferal sinir onariminda PRP ve
MKH’nin sinir rejenerasyona etkisinin postoperatif uzun donem (8 haftadan
fazla) sonuglarinin degerlendirildigi caligsmalara da ihtiya¢ oldugu goriilmiistiir.
Igne EMG’de denervasyon ve motor iinite potansiyellerinin incelenmesi sonucu
sinir rejenerasyonunda adjuvan olarak PRP ve MKH ile kaslarda atrofik
degisiklikler olusmadan muhtemelen daha erken donemde stabilite saglanabilir.
Periferal sinir rejenerasyonunu belirlemede H&E boyama miyelin c¢apt ve
kalinligin1 degerlendirmede yetersiz kalmaktadir. Bu amagla planlanmasi
diislinlilen caligmalarda rejenere aksonlari incelemeye yonelik farkli boyama
yontemleri kullanilabilir.
Periferal sinir rejenerasyonunda makrofaj ve Schwann hiicreleri anahtar rol
oynar. Farkli c¢alismalarda sinir onarimi sonrast makrofaj ve Schwann
hiicrelerinin etkinligi molekiiler olarak da belirlenebilir. Sunulan ¢alisma
herhangi bir proje tarafindan desteklenmedigi i¢in maddiyat gerektiren molekiiler
incelemeler yapilamadi.
Periferal sinir yaralanmalarinda hasarin siddetiyle iliskili olarak kaslarda da
atrofik degisimler meydana gelir. Sunulan ¢aligsmada, kaslardaki bu degisimlerin
gosterilmesi amaciyla sadece elektrofizyolojik yontemden faydalanildi.
Yapilmasi planlanan diger calismalarda kaslardaki dejeneratif degisimler de
histopatolojik olarak aragtirilabilinir.

Sunulan c¢aligmanin bulgulart degerlendirildiginde elde edilen sonuclar

asagida verilmektedir.

Periferal sinir yaralanmalarinda motor ve duyusal fonksiyon kaybi sekillendigi

icin bu fonksiyonlarin birlikte degerlendirilmesi gerekir. Deney sonunda, GRI ve
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GRII arasinda nosisepsiyon yoniinden fark bulunmamasina karsin en kotii motor
fonksiyon GRI-DP’de belirlendi.

e Periferal sinir yaralanmasi sonrasi sinir onarimimin etkinligi hakkinda ENG’de
elde edilen rejenere akson sayist ile remiyelinizasyonu yansitan amplitiid, distal
latans ve ileti hiz1 degerleri ve igne EMG’de kas reinnervasyonunu gosteren
spontan kas aktivitesi ve motor iinite bulgular1 objektif bilgiler sundu.

e Elektrondrografik bulgular temelinde, deney sonunda GRI (epindral dikis grubu)
ile GRII (FG grubu) arasinda istatistiksel olarak fark olmamasina karsin GRII-
F’de amplitiid degerinin daha yiiksek olmasi rejenere olmus akson sayisinin daha
fazla oldugunu gostermistir.

e Histopatolojik bulgulara gore kollajen birikimi, yag infiltrasyonu ve néromanin
en fazla GRI-D’de goriilmesi dikis materyaline bagli aksonal rejenerasyonun
olumsuz yonde etkilendiginin bir kanitidir.

e Elektromiyografik ve histopatolojik bulgular FG ile yapilan gerilimsiz periferal
sinir onariminin epindral dikis uygulamaya alternatif oldugunun bir gostergesidir.

Ozetle, sonug olarak, periferal sinirlerin tam kesilerinin onariminda epindral
dikis ya da FG ile anastomoz uygun bir kaopitasyon saglar ancak duyusal ve motorik
fonksiyonlarda iyilesme, ENG, igne EMG ve histopatolojik veriler temelinde
gerilimsiz sinir yaralanmasi durumunda FG ile sinir anastomozu sonrasi adjuvan
olarak lokal MKH’nin kullanimi sinir rejenerasyonu i¢in daha etkin bir yontem

olmaktadir.
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7. SIMGELER VE KISALTMALAR

SIMGELER
+ . Arti-eksi isareti
+ : Arti isareti
- : Eksi isareti
> : Biiytiktiir
o : Alfa
B : Beta
Y : Gama
o : Delta
° : Derece
/ : Taksim
® : Tescil isareti
% : Yiizde isareti
& : Ve isareti
C : Santigrad

Ca?* :Kalsiyum
CaCl; : Kalsiyum kloriir

Cr : Klor

CO : Karbonmonoksit
cm : Santimetre

dk : Dakika

G : Gravite

K* : Potasyum

mA  : Miliamper

mm : Milimetre

ml : Mililitre

mV  : Millivolt

msn : Milisaniye

m/sn : Metre/saniye

pm  : Mikrometre

msn/D : Milisaniye/Divizyon
pV/D : Mikrovolt/Divizyon
Na* : Sodyum

nm : Nanometre

sn : Saniye

SpO: : Oksijen saturasyonu
)/ : p degeri
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KISALTMALAR

ABD
Ach
AChE
AMN
Ark.
ATP
BAEP
Bid
BDNF
BKAP
BT
BOS
CAM
CS
CTGF
DMEM
DNA
DSAP
DSIiH

EDTA
EEG
EGF
EIT
EKH
EMG
ENG
EPSP
EPL
ERG
ETS
FBS
FG
FGF
FiP
GABA
GC
GDNF
GTP
GRI
GRI-D
GRI-DM

: Afferent

: Amerika Birlesik Devletleri

: Asetilkolin

: Asetilkolin esteraz

: Alt motor ndron

: Arkadaslar1

: Adenozin trifosfat

: Uyarilmis beyin sap1 potansiyeli

: Glinde iki kez

: Beyin kaynakli norotrofik faktor

: Bilesik kas aksiyon potansiyeli

: Bilgisayarli tomografi

: Beyin omurilik s1visi

: Hiicre adezyon molekiilleri

: Cranial sinir

: Konnektif doku biiyiime faktorii

: Dulbecco’s modified eagle’s medium
: Deoksiribo niikleik asit

: Duyu sinir aksiyon potansiyeli

: Duyu sinir ileti hizt

: Efferent

: Etilendiamin tetraasetik asit

: Elektroensefalografi

: Epidermal biiylime faktorii

: Deneysel ikinci-dordiincii parmak arasindaki mesafe
: Embriyonik kok hiicre

: Elektromiyografi

: Elektronérografi

: Eksitator postsinaptik potansiyel

: Deneysel ii¢lincii parmak-topuk arasindaki mesafe
: Elektroretinografi

: Deneysel birinci-besinci parmak arasindaki mesafe
: Fetal bovine serum

: Fibrin glue

: Fibroblast biiylime faktorii

: Fibrilasyon potansiyeli

: Gama-aminobiitirik asit

: Musculus gastocnemius

: Glial hiicre dizisi norotrofik faktor

: Guanozin-5’-trifosfat

:Grup I

: Grup I-Dikis

: Grup I-Dikis+Mezenkimal kok hiicre
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GRI-DP
GRII
GRII-F
GRII-FM
GRII-FP
HBSS
H&E
IGF-1
IGF-1p
Infl

IT

im

KTD
L-PRF
L-PRP
MCSA
MEM
MEP
MKH
MP
MRG
MUP
MSIiH
MSS
Neovas
NGF
NIT
NPL
NTS
NO
nAChRs
Ort
0SS

PDGF
PKD
PL
PRP
P-PRF
P-PRP
PPP
PSS
RBC
RNS
SFi

: Grup I-Dikis+ Trombositten zengin plazma
: Grup II

: Grup II-Fibrin glue

: Grup II-Fibrin glue+Mezenkimal kok hiicre
: Grup II-Fibrin glue+ Trombositten zengin plazma
: Hanks’ balanced salt soliisyonu

: Hematoksilen-eozin

: Insiilin benzeri biiyiime faktorii-1

: Insiilin benzeri bilyiime faktérii-1beta

: Inflamasyon

: Ikinci-dérdiincii parmak arasindaki mesafe
: Intramuskiiler

: Kompleks tekrarlayan desarjlar

: Leucosit-Platelet rich fibrin

: Leucosit-Platelet rich plasma

: Mikrocerrahi sinir anastomozu

: Minimum essential medium

: Motor uyarilmig potansiyeller

: Mezenkimal kok hiicre

: Miyotonik potansiyeller

: Magnetik rezonans goriintiileme

: Motor iinite potansiyeli

: Motor sinir ileti hiz1

: Merkezi sinir sistemi

: Neovaskiilarizasyon

: Sinir biiytime faktorii

: Normall ikinci-dordiincii parmak arasindaki mesafe
: Normal ii¢lincii parmak-topuk arasindaki mesafe
: Normal birinci-besinci parmak arasindaki mesafe
: Nitrik oksit

: Nikotinik asetilkolin reseptorleri

: Ortalama

: Otonom sinir sistemi

: Parasempatik

: Platelet kaynakli biiyiime faktorii

: Pozitif keskin dalgalar

: Uglincii parmak-topuk arasindaki mesafe

: Plateletten zengin plazma

: Pure-Platelet rich fibrin

: Pure-Platelet rich plasma

: Plateletten fakir plazma

: Periferal sinir sistemi

: Kirmiz1 kan hiicresi

: Tekrarlt sinir stimiilasyonu

: Siyatik fonksiyonel indeks
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SEP
Std
TC
TGF
TS
UMN

VEGF
Yag inf
YKH

: Somatosensoriyel uyarilmis potansiyeller
: Standart sapma

: Musculus tibialis cranialis

: Transforme biiylime faktorii

: Birinci-besinci parmak arasindaki mesafe
: Ust motor néron

: Glinde bir kez

: Vaskiiler endotelial biiyiime faktorii

: Yag infiltrasyonu

: Yetiskin kok hiicre
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8. EKLER

EK 1

T.C.
ULUDAG UNIVERSITEST
HAY VAN DENEYLERI YEREL ETIK KURULU (HADYEK)

Save: B.30.2ULULO.87.00.000 ) 21022017

koomu: Arastina Projeniz

Savin Dog. Dr. Hakan SALCL

rejeneravyony yaniinden kavsilostrimalt arayirdmeass igimli cahsmamy Hayvan Deneyleri
Yerel Etik Kurulu'nun 21.02.2007 tacihli toplantsinda périisiilnis olup kurul karan chie
sunulmugtur. Bilgileriniz ve geregini rica ederim,

Prof. De. Kasim OZ1.UK
HADYEK Baskam

oldugunuz  “Farkl  periferal  siniv  awastomo:z  tekniklerinin sinle
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T.C.
ULUDAG UNIVERSITESI
HAYVAN DENEYLERI YEREL ETIK KURULU

Gorilkie Yeriegkesi, 16058 X

o/ BURSA-

KIYE

ARASTIRMA BASVURUSU ONAYI

‘ BASVURU
BILGILERI

|

|

|
| ARASTIRMANIN ADI

"PROJE YURUTUCUSU
KURUMU

| Dog. Dr. Hakan SALCI

YARDIMCI ARASTIRICILAR

Doktora Ogrencisi Hilal GESME
Prof. Dr. Hatice ERDOST
Dog. Dr. Ahmet AKKOG

ARASTIRMANIN NITELIGI

Hilal CESME nin Doktora Tez Projesi

Farklh periferal sinir anastomoz tekniklerinin sinir refenerasyomn
vomiinden kargrlagnnimali aragtivilmasi

ARASTIRMANIN SURESI 01.10.2017 = 01.10.2018
| KULLANILACAK HAYVAN TURU 56 Adet Digi — Erkek Sigan |
B VE SAYISI
| Belge Adi Tarihi
| DEGERLENDIRILEN
iLGILI ARASTIRMA BASVURU FORMU 16.02.2017
BELGELER B
==
R KararNo : 2017 - 03 / 04 Tarih : 21.02.2017

| BILGILERI Yukanda hagvuru bilgileri verilen aragtirma projesi gerekge, amag ve yontemier dikkale alinarak goriglldl ve ilgili belgeler

daki hususlar dikkate ahnarak yorotdimesine ve sorumiu

incelendi. Projenin etk agidan uygun
araslinciya iletimesine oy birdigifoy goklugu

. LG
ile karar verildi.

1) Projede herhangi bir degisiklik gerektiginde kurulumuzdan onay alinmast,
2) Projede ildirilen aragtincilarda degigiklik 4 kun, 1 onay
3) Deney hay 1 irigimi | ve bitig tarihinin bildiriimesi,
4) GCaligma ise ek sire bulunulmasi,
[ 5 Galgma {iginda sonug rap n i
L — e —
ETIK KURUL BILGILERI
[ OYELER |
| :
Unvani [ Adi / Soyads Uzmanlik fiski | imza
et K lsii |
EK Uyeligi Dali imy ) ‘ Kabul ] Rat e
| . OE | e
Prof. Dr. K OZLUK . " e
L 'Ba";i'ar: Tip- Fizyoloji Tip Fakiillesi =t
o 3 OE
| Prof. Dr. Levent 8UYUKUYSAL Tip- Farmakeloji Tip Fakiltesi
| Bagkan Yardimcist m T
OE
Prof. Dr, Erdogan SENDEMIR Tip - Anatomi Tip Fakiltesi
Uye HH
OE
Prof. Dr. M. Mifit KAHRAMAN Wet- Patoloji Veteriner Faklillesi
Uye mH
) OE
Prof. Dr. Ayge TOPAL Wel- Cemrahi Veteriner Fakiltesi
Uye | H
) ] ) OE
Prof. Dr. Aydin IPEK. Ziraat- Zootekni Ziraal Fakiltesi
Uye mH
Prof. Dr. Sibel TAS Bl FenEdetiyat | OE
Uye iyoloji Fakiltesi mH
ivil OE
Sema OZKAN ﬁ“m'l::ﬂ;‘gi Makine Mohendisi
Uye mH
Taner GULER Swil Topitm; Zisat Yoksek | OB
Uye Kurulug Uyesi Muhendisi mH
£ 0CO . " DE
aruk KOGUKYILDIZ Vetenner Hekim UO-DEHYUAM
Uye mH

*  fArastirma ile dligkisi
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9. TESEKKUR

Oncelikle, lisans egitimimden baslaylp doktora egitimim siiresince de
hekimlik ve cerrahi 6grenimim yani sira bilgi ve deneyimleri ile bana kazandirdigi
degerlerle yetismemde Onemli katkilar1 olan, destek ve emegini higbir zaman
esirgemeyen degerli Danisman Hocam Prof.Dr.Dr. Hakan SALCI’ya sonsuz minnet
ve tesekkiirlerimi sunuyorum. Tez c¢aligmamla ilgili bilgi ve tecriibelerini
esirgemeyen Sayin Hocam Prof.Dr. M. Ozgiir TASKAPILIOGLU na, tez ¢alismama
sagladiklar1 katki ve tecriibeleri i¢cin Sayin Hocam Prof.Dr. Hatice ERDOST’a ve
Prof.Dr. Zeki YILMAZ’a, istatistiksel analizde sagladigi desteginden dolay1 Sayin
Hocam Prof.Dr. Giiven OZKAYA’ya, bilgisini esirgemeyen, hosgoriisiinii ve
destegini her zaman hissettigim sevgili Hocam Dr.Ogr.Uyesi Emsal Sinem
OZDEMIR SALCI’ya, doktora egitimim siiresince maddi ve manevi desteklerini asla
esirgemeyen Cerrahi Anabilim Dali’ndaki tiim saygideger Hocalarima ve doktora tez
calisgmamda bana destek olan tiim ¢alisma arkadaslarima, yasamim boyunca kosulsuz
destekgilerim olan canim annem, babam ve kardesime, her daim yanimda olan
sevgisini ve destegini esirgemeyen sevgili esim Atilla’ya ve canim kizim Doga’ya
cok tesekkiir ederim.
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10. OZGECMIS

I1k, orta ve lise egitimini Aydin’da tamamlamustir. Universite egitimini 2007-
2013 yillar1 arasinda Bursa Uludag Universitesi, Veteriner Fakiiltesi'nde dereceye
girerek tglinciiliikle bitirmistir. Mezuniyet sonrasi ayni yil doktora egitimine Bursa
Uludag Universitesi, Saglik Bilimleri Enstitiisii, Veteriner Cerrahi Anabilim Dali’nda
baslamistir. Evli ve bir ¢ocuk annesidir.
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