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OZET

Bu calismada, Helyum Neon (He-Ne) ve Galyum Aliiminyum Arsenit (Ga-Al-As) lazerin
kirik iyilesmesini hizlandirict etkisinin, kirik uglarinin osteojenik tabakasinin kaynagmasi igin
gerekli periostal ve endostal kallus olusumunu erken donemde saglayip saglamadiginin
arastirilmasi ve buna bagli olarak internal veya eksternal fiksasyonda kullanilan gereglerin
uzaklastirilmasi i¢in beklenmesi gereken periyodun kisaltilmasi ve erken fonksiyon
kazandirilmasi1 amaglanmistir.

Calismanin materyalini yaglari ortalama 8-9 aylik, 60 adet beyaz Yeni Zelanda tavsani
olusturdu. Bu ¢alisma iki boliim halinde gerceklestirildi. Birinci boliimde tibia’da defekt,
ikinci boliimde ise deneysel kirik olusturuldu. Her iki boliimde de n=30’ar adet tavsan
uygulama icin kullanildi. Tavsanlar her boliimde Kontrol, He-Ne ve Ga-Al-As Lazer grubu
olarak n=10arl ii¢ gruba ayrildu.

Operasyondan bir giin 6nce ve postoperatif 7., 14., 21. ve 28. giinlerde tavsanlarin
tibia’lariin Antero-Plantar (A-P) ve Medio-Lateral (M-L) pozisyonlarda radyografileri alind1.
Postoperatif radyografiler kirik ve defektli bolgelerdeki kallus formasyonu agisindan
degerlendirildi. Operasyondan bir giin 6nce ve postoperatif 7., 14., 21. giinlerde kalsiyum
(Ca), fosfor (P) ve alkalen fosfataz (ALP) dl¢limleri i¢in kan alindi. He-Ne lazer grubunda,
operasyon bolgesine He-Ne lazer (632.8 nm) giin asiri, 1000 Hz dozunda (9J) ve 15 dakika,
Ga-Al-As lazer grubunda ise Ga-Al-As lazer (904 nm) giinasiri, 1000 Hz dozunda (13.5J) ve
15 dakika siire ile toplam 12 seans uygulandi. Postoperatif 14. giinde operasyon bolgesinden
histopatolojik inceleme i¢in kemik doku 6rnegi alindi. Tiim olgularin 35. giinde 6tenazi
yapilmasini takiben, operasyon bolgesinden histopatolojik inceleme ve kemik kiiliinden Ca, P
ve Ham kiil 6l¢iilmesi amaciyla iki ayr1 doku 6rnegi daha alindi. Kandan 6l¢timleri yapilan
Ca, P ve ALP, kemik kiiliinden 6lgiimleri yapilan Ca, P ve ham kiil bulgular istatistiki olarak
degerlendirildi.

Tavsanlardaki Ca metabolizmasinin farkli olmasi nedeniyle He-Ne ve Ga-Al-As lazerlerin
kan Ca oranlari lizerine anlamli etkileri saptanamadi (p>0,05). Histopatolojik inceleme
sonucunda He-Ne ve Ga-Al-As lazerin osteoblastik hiicre gelisimini ve buna bagl olarak da
kemik rejenerasyonunu destekleyebilecegi yoniinde bulgular saptandi. Kemikte ham kiil
degerinin He-Ne lazer grubunda artmis oldugu saptand1 (p<0,05). Bu artisin, lazerin diger
mineraller lizerindeki pozitif etkilerinden kaynaklanmis olabilecegi diisiiniilmektedir.

Radyolojik incelemede Ga-Al-As lazer uygulanan olgularda kallus yogunlugu ve kirik
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iyilesmesinin daha iyi oldugu, ALP aktivitesi {izerine ise He-Ne lazerin 6zellikle erken
donemde daha etkili oldugu saptandi.

Bu calismada implantlarin erken uzaklastirilmasini ve hastaya erken hareket verilmesini
destekleyici kallus formasyonunun ve mineral yogunlugunun (Ca, P) 6zellikle tibianin
kortikal kisminda yeterli olmadigi kanisindayiz. He-Ne ve Ga-Al-As lazerlerin hasarli kemik
dokusu onarimini aktive ederek kemik rejenerasyonunu artirdigi goriislerini destekleyebilecek
bulgularimiz olsa da, gercekleri saptamak i¢in, 6zellikle klinik olgular iizerinde bir¢ok
arastirma yapilmasinin gerekli oldugu goriisiindeyiz.

Anahtar sozcukler: Helyum Neon (He-Ne) lazer, Galyum Aliiminyum Arsenit lazer, kirik

lyilesmesi, tavsan.
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SUMMARY

Experimental Research of the Effects of Helium Neon and Galium-Aluminium-
Arsenide Laser Irradiation on Callus Formation and Mineral Density in Fracture
Healing in Rabbits

The aim of the study is to evaluate the effects of Hellium Neon (He-Ne) and Gallium
Aluminium Arsenide (Ga-Al-As) laser on the promotion of fracture healing and on the early
formation of periosteal and endosteal callus formation so as to shorten the replacement period
of the tools used for external and internal fixation and to gain earlier function capability.

A total of 60, 8-9 month old New Zealand White rabbits were used for the study. The
experimental model was divided into two groups. Standart fixed round holes were created on
the tibias in the first group. In the second group the tibias were transversally osteotomized.
In both groups 30 rabbits were used. Each group were divided into 3 sub-groups as Control,
He-Ne and Ga-Al-As groups each consisted of 10 rabbits.

Radiograms of the tibia were taken in Antero-Plantar (A-P) and medio-lateral (M-L)
positions preoperatively and on 7", 14" 215 and 28" days postoperatively. Callus
formations on the osteotomy sites and on hole defects were evaluated. Blood samples were
taken preoperatively and on 7", 14" and 21 days postoperatively for calcium (Ca),
phosphorus (P) and alkalen phosphatase (ALP) analysis. In laser groups a dose of 1000 Hz.
were used for both He-Ne (632,8 nm, 9J) and Ga-Al-As (904 nm, 13.5J) groups during 15
minutes at one day intervals for a total of 12 sessions. Postoperatively on the 14" day, bone
samples were taken for histopathological analysis. Postoperatively on the 35" day the
animals were euthanised and bone samples were taken for both histopathological and bone
ash analysis. Blood Ca, P and ALP and also Ca, P and ash content of the total bone ash were
statisticaly analysed.

No significant differences were observed (p>0,05) in blood Ca levels in laser groups
which the reason is thought to be the different Ca metabolism in rabbits. Histological analysis
showed that He-Ne and Ga-Al-As stimulated the osteoblastic activity in combination with a
regeneration in the bone tissue. The bone ash value was found to be higher (p<0,05) in the
He-Ne laser group. In the radiological evaluation, fracture healing and callus formation was
found to be better in the Ga-Al-As group. For the ALP activity, He-Ne laser was detected to

be more effective especially in early period of bone healing.



We believe that the callus formation and mineral intensity of the newly formed bone was
not strong enough for the implant extraction or for an early movement capability of the
patient. Although we believe that He-Ne and Ga-Al-As lasers stimulated the repair process of
injured bone tissue and also activated the regeneration process of bone by the stimulation of
ossification; further studies are needed to elucidate the effects of low power laser therapy on
bone regeneration process.

Key words: Hellium Neon (He-Ne) laser, Gallium Aluminium Arsenide laser, fracture

healing, rabbit.



GIRIS

LAZER (“LASER”) “Light Amplification by Stimulated Emission of Radiation”
Ingilizce sozciiklerin ilk harflerinden olusmus bir kisaltmadir. Bu ciimlenin anlanm
“Radyasyonun uyarilmis yayimui ile 15181n giliglendirilmesi” seklinde ifade edilmektedir (1-
5).

Lazer; elektromanyetik tiirtinde ve fotonik cinsinden bir 1s1ldamadir. Yani bir 1s1ktir.
Bir atom ile elektromanyetik bir 151ma arasindaki enerji degis tokuslari ile elde edilir. Bu
enerji degis tokuslar1 fotonlar bi¢iminde gergeklesir (3, 4, 6, 7).

Lazerin bilimsel olarak kesfedilmesi ve yine bilimsel prensiplerinin saptanmaya
baslanmasi 19. ve 20. yiizy1l baslarina dayanmaktadir. Lazer dalgalari ile ilgili teoriler
1864 yilinda Maxwell tarafindan, Quantum teorisi 1905 yilinda Plank tarafindan ve atomik
yapt ile ilgili teoriler ise 1913 yilinda Bohr tarafindan ortaya konmustur (2, 8).

Lazerin gercek babasi 1917 yilinda radyasyonun stimule edilmis emisyonu teorisini
olusturan Einstein olarak kabul edilmektedir (2, 9). ilk kez Yakut lazerin 1960 yilinda
T.H. Maiman tarafindan gelistirilmesini takiben, lazer sagaltimi tip ve dis hekimligi
alaninda genis ve hizla yayilan kullanim alani bulmustur. Maiman, birkag yil i¢inde
degisik tiir lazerler iizerine de galisarak 1961°de Helyum Neon (He-Ne) ve Nd:Yag lazeri,
1962°de Argon lazeri ve 1964 yilinda da CO, lazeri arastirmis ve uygulamaya koymustur.
Boylece He-Ne, Galyum Aluminyum Arsenit (Ga-Al-As), Argon ve CO, lazer gibi lazer
tipleri farkli dozlarda ve farkli sagaltim prosediirleri ¢er¢evesinde kullanilabilir hale
gelmistir (1, 2).

Veteriner hekimliginde lazer 1s1ninin sagaltimda kullanilmaya baslanmasi, insan
hekimliginde kullanilmaya baslanmasindan daha sonra olmustur. Insan hekimliginde lazer
1sinlart 1961 yilinin baslarindan itibaren yara iyilesmesini hizlandirmada non invaziv bir
yontem olarak kullanilmaya baglanmasina ragmen, veteriner hekimligi alaninda ancak
1970’11 yillarin ortalarina dogru, yine yara sagaltiminda kullanilmaya baslanmistir (1, 4,
10-14). Ozellikle 1975-1990 yillar1 arasinda da fiziksel sagaltimin temel tas1 haline geldigi
belirtilmektedir (3, 15, 16).

Kokeni ne olursa olsun lazer goriinen veya goriinmeyen bir 1s1iktir. Her ikisi de fotonik
kokenlidir. Ancak lazer 15101 ile normal 151k arasinda gergek anlamda bazi farklar
bulunmaktadir. Ornegin; lazer 1sminda fotonlar birbirine uygundur, 1sinlar birbirlerine

paralel seyreder, 151n demetlerindeki 1sinlar ayni dalga boyuna sahiptir, tek yonliiliik, tek



renklilik, parlak ve cok kuvvetli 1siklilik vardir. Normal 1s1kta; fotonlar birbirlerine uygun
degildir, cok yonliiliik, cok renklilik ve zayif 1is1iklilik vardir (2, 7, 17-19).

Lazer 11n1n1in baslica bes biyolojik etkisinin oldugu belirlenmistir. Bunlar: 1-Is1 etkisi,
2-Elektriksel etki, 3-Mekaniksel etki, 4-Foto-kimyasal etki ve 5-Biyo-uyarici etkidir.
Biyo-uyaricr etki, diisiik enerjili atermik lazer (soft laser, yumusak lazer) 1sinina iligkin bir
ozelliktir. Diisiik enerjili atermik lazer 151n1, hedef olarak segilen hiicrelere fotonik bir
enerji birakir ve bu enerji o hiicrelerce emilir. Hedef olarak secilen hiicreler de kendi
metabolizmasi i¢in kabul edilen fotonik enerjiyi kullanirlar. Diigiik enerjili olarak
isimlendirilmesinin nedeni; lazerin iirettigi enerji yogunlugunun az, uygulandig yerde
neden oldugu 1s1 artisinin 0.1-0.5° C smurlarinda olmasindandir. Biyolojik etkinin, termal
etkiden ¢ok dogrudan dogruya lazer 1s1ninin kendisinden kaynaklandigi belirlenmistir (20-
23).

Artmus sirkiilasyona bagl olarak bolgede 0.5-1° C lokal 1s1 artis1 olacaktir. Fakat
biyolojik etkinin bu 1sinmayla higbir ilgisi yoktur. Diisiik enerjili lazer, Low Level Laser
(LLL) ile sagaltim uygulanan dokularda bildirilen 1s1 artisinin, doku tipine, dalga boyuna
ve lazer cihazina da bagli olarak 0.1 °c -1° C’ye ulasabildigi bildirilmistir (24).

Medikal alanda kullanilmakta olan bir ¢ok lazer tipi vardir. He-Ne, Ga-As, Ga-Al-As,
CO, ve Excimer lazerler bunlardan en popiiler olanlaridir. Bunlar ayr1 ayri cihazlarda
bulunabildikleri gibi, ayni cihaz {izerinde de bulunabilirler (25).

He-Ne lazer ahenkli 151k kaynaginin da ilki olmustur. Kullaniminin bu ahenkli 151k
kaynagindan saglanmasi ile birlikte 15181n, kismen de kirmiz1 15181, stimule edici etkileri
yeniden kesfedilmistir (17, 18). He-Ne lazer rahatca bulunabilen ilk lazer oldugu i¢in 30
yilt agkin zamandir, dis hekimliginde kullanilmaktadir (13, 26, 27).

Diisiik enerjili lazerin etki mekanizmasinin, hiicresel ¢cogalmayi, kollajen yapimini ve
fibroblast aktivitesini stimiile etmek, DNA ve RNA sentezini, doku vaskiilarizasyonunu,
yara iyilesmesinde keratinosit migrasyon oranini arttirmak ve immun cevabi degistirmek
oldugu belirlenmistir (2, 3, 7, 20, 24, 28-32). Bunun disinda lazer 1ginlarinin serotonin,
endorfin ve kortizon iiretiminde artig gibi endojen kokenli degisimlerle analjezik ve
antienflamatuvar etkilerinin oldugu da edinilen sonuglar arasinda bulunmaktadir (13, 31,
33).

Diisiik enerjili lazer ile irradiye edilmis dokularda intraossedz kan akiminin %80
oraninda, oksijen birikiminin ise %15 oraninda arttig1 saptanmis, bdylece de diislik enerjili

lazer tedavisi, Low Level Laser Therapy (LLLT)’ nin ayn1 zamanda lokal kan akimini



artirdidy, sirkiilasyondaki hiicrelerin, besinin, oksijenin ve inorganik tuzlarin kemik
defektinde birikimini arttirdig1 saptanmistir (34, 35).

Lazer ile hiicre biyostimiilasyonu mekanizmasi hala bir¢ok ¢aligmanin konusunu
olusturmaktadir. Ornegin RNA sentezini arttirmasi ile birlikte, respiratuvar zincirin
komponentlerinin veya ekstraselliiler komponentlerin aktivasyonu, biyostimiilasyonun
nedenleri olarak tartisilmaktadir. Bu sekilde lazer sagaltimini takiben ekstraselliiler
komponent aktivasyonunun nedeninin serbest bir radikal olan singlet oksijen olabilecegi
diisiiniilmektedir. Porfirinler ve sitokromlar hiicre i¢inde yerlesmis dogal foto
akseptorlerdir. Bunlar, lazer 1s181n1n hiicre i¢cine absorbsiyonunu saglamakta ve bu da
singlet oksijen liretimi ile sonuclanmaktadir. Singlet oksijen, mitokondrideki redoks
aktivitesini, DNA ve RNA iiretimini ve sitoplazma i¢ine Kalsiyum (Ca) girigini stimule
ederek, mitozis ve hiicre proliferasyonunu saglamaktadir (24, 34, 36).

Gectigimiz yillarda lazer 15181n1n, 6zellikle de diisiik enerjili lazerin, yumusak ve sert
dokulardaki etkileri incelenmistir. Yumusak dokuda iyi bir iyilesme, hasar gérmiis
sinirlerde hizl1 bir rejenerasyon ve biiylime faktorlerinin salinimina bagli yeni kapillar
olusumunda artig, hiicre niikleusundaki DNA ve RNA sentezinin stimiilasyonu ve
fibroblastlarin miyofibroblastlara transformasyonu lazerin olumlu etkileri arasindadir (6, 7,
15, 16, 18, 24, 28, 34, 37-39).

Diistik enerjili atermik lazerlerin en sik; ortopedi ve travmatolojide, romatolojide,
dermatolojide, anjiolojide kullanildig1 ve etkilerinin; antifilojistik, spazmolitik, analjezik,
hiicresel biyo-uyarim ve graniilasyonu uyarici oldugu saptanmistir (20, 21, 33, 40, 41).

Genellikle kemigin iyilesme prosesi yumusak dokulardan daha yavas olmaktadir (41).
Oysa diistik enerjili lazer sagaltimiin deneysel olarak kirik iyilesmesi {izerine pozitif
etkilerinin oldugu, kemik rejenerasyonunun diigiik enerjili lazer sagaltimi ile hizlandirildig:
saptanmistir. Bu saptama, morfojenik, biyokimyasal, radyolojik ve elektron mikroskobik
Olclimler sonunda gergeklestirilmistir ve birgok umut verici sonuglar sunulmustur (9, 42-
44).

Trelles ve Mayayo (45), fare tibialarinda diistik enerjili lazer kullanmislar ve optik
mikroskop kullanarak vaskiilarizasyonda artis ve kemiksel doku olusumunda hizlanma
gbzlemlemislerdir.

Ga-Al-As uygulamasi ile gerceklestirilen diisiik enerjili lazer sagaltimi sonucu olusan
etkinin, artan metabolik hiz ve buna bagli olusan hizl iyilesme prosesi oldugu

diisiintilmektedir. Diisilik enerjili lazerin osteoblastlar ve kalsifikasyon iizerine etkilerinin



arastirildigi bir ¢alismada (1), LLLT yi takiben gergeklestirilen X 15181 mikro analizi
sonucunda lazer uygulanmis kemiklerde, Ca ve P’da 6nemli miktarda artis gézlenmistir.
Bu minerallerdeki artig nedeninin ise LLLT yi takiben osteoblast farklilagmasindaki artis
oldugu kanisina varilmistir. Boylece diisiik enerjili lazer irradyasyonunun kalsifikasyona
pozitif etkisinin oldugu sonucuna varilmistir. Osteoblast proliferasyonu kayip kemigin
rejenerasyonu i¢in klinik olarak oldukg¢a 6nem tasiyan bir bulgu olarak kabul edilmektedir.
LLLT’nin kollajen iiretimini aktive etme ve arttirma etkisinin kemik onariminda daha iyi
bir kemik matriks iiretimine sebep olabilecegi diisiiniilmektedir. Sert doku ile ilgili bir ¢gok
arastirma yapilmis, hatta farelerdeki kemik kiriklarinda 3 hafta boyunca hergiin He-Ne
lazer irradyasyonu uygulanmis ve daha siki ag yapisina sahip trabekiil olusumu gésteren
kemik dokusunun daha hizli olustugu izlenmistir (24, 25, 32). Yamada (29) ile Barushka
ve arkadaslar1 (46), He-Ne lazerin osteoblastik hiicrelerde proliferasyon ve osteoklast
populasyonunda artisa neden oldugunu, bunlarin da ALP ve Tartrate-Rezistant Asid
Fosfataz degisimleri ile ortaya konarak, differansiyasyon ve kalsifikasyonuna pozitif etki
ettigini saptamislardir.

LLLT nin, hiicresel biyo-uyarim etkisi sonucunda kemikteki her tiirlii defektte, erken
donemde uygulandigi taktirde, 6zellikle osteoblastlar olmak iizere hiicresel proliferasyonu
stimiile ettigi saptanmistir (47). Kahadro ve arkadaslar1 (34) ile Ueda ve Shimizu (48),
ALP aktivitesinde irradyasyondan sonraki 12. ve 15. giinlerde 6nemli artislar
saptamiglardir. Yapilan baska bir caligmada, lazer sagaltiminin kirik onarim siiresini
kisaltmada etkilerinin oldugu fakat kirik olusumundan sonraki 3., 4. ve 5. haftalar, ALP
aktivitesi i¢in ge¢ donem olarak kabul edildiginden, ALP cevabinda énemli bir degisiklik
olugmadigi saptanmistir. Nitekim ALP’nin erken dénemlerde arttig1 bilinmektedir (49).

Lazer biyostimiilasyonunun kartilaj onarimi iizerine etkileri diisiik enerjili Ga-Al-As
diode lazer kullanimi ile in vitro arastirilmis ve sagaltim sonunda irradiye edilmis
kondrosit canlilig1 6nemli 6l¢ilide yiiksek bulunmustur (50, 51).

Yiiksek dalga boylari, diisiiklere oranla yayilmaya daha direngli oldugundan, deriden
daha derin dokulara penetre olabilmektedir. 632,8 nanometre (nm)’lik lazerin,
yogunlugunun %37 sini kaybetmeden 6nce 0.5-1 mm penetre olabildigi bildirilmistir (38,
52). Diger taraftan infrared dalga boylar1 enerjilerinin bir boliimiinii kaybetmeden once 2
mm penetre olabilmektedirler. Bu da kemik dokuda infrared lazer 151n1 i¢in endikasyonu
cok net agiklamaktadir (24, 38).

Diisiik enerjili lazerin kemik rejenerasyonu iizerine etki mekanizmasi, kemik

olusumunu indiikleyen madde olarak kabul edilen Bone Morfogenetik Protein (BMP)



kullanim ile de arastirilmistir. Kollajen kokenli BMP pelet, farenin sirt derisi igine
subkutan olarak implante edilmis ardindan da bir gruptaki BMP implante edilmis yaraya
diistik enerjili lazer uygulanmistir. Kemigin mineral igerigi ve niceliginin artmasi
sonucunda lazer grubu, kontrol grubuna gore daha iistiin olarak saptanmistir. Ayrica
lazerin BMP kemik artma sistemini aktive ettigi buna bagli olarak da kemik
rejenerasyonunu aktive ettigi ortaya konmustur (53).

Irradiye edilmis sujelerde biiyiik miktarda kollajen fibrillerin bulunmasi lazer
gruplarindaki en 6nemli bulgu olarak kabul edilmektedir ve bu bulgu LLLT nin kemik
onarimi iizerindeki erken etkilerini gosterebilir. Biiyiik miktardaki kollajen fibrilleri
matriks mineralizasyonunun ardindan yeni kemik olusumu artigin1 géstermektedir. Bu
calismalarda hem kemik, hem de yumusak dokularda pozitif etkileri oldugu saptanan 1-5
J/em? dozlar kullamlmustir. Literatiir, biyomodiiler etkilerin doza bagimli oldugunu
gostermektedir (5, 38, 54).

LLLT, biiyiime faktorleri ve sitokinlerin dolagim sistemine salinimini stimiile etmekte
ve boylece deneysel sujenin sagaltim géormemis bdlgesinin de etkilenmesini saglamaktadir.
Bu da internal kontrol grubu kullanan ¢aligmalarda, LLLT nin faydali etkilerinin net
saptanamamasinin bir nedeni olmaktadir (13, 34, 37, 55).

Diisiik enerjili lazer ile kemik kirik onariminda dalga boyunun, enerji ¢ikisinin, enerji
seviyesinin, yayilan 15181n ve sujeye verilen pozisyonun etkileri heniiz netlik
kazanmamustir. Gelismis hiicre tipi diizeyleri i¢in, dozimetri ve iglevin mekanizmasi
acisindan spesifik bir sagaltim prosediirii olusturulamamustir (28, 56).

Lazer 1s1ininin penetrasyonunda kesin bir limit bulunmaz. Isin penetre ettigi yiizeyden
uzaklastikga gii¢siizlesir. Isin yogunlugunun dyle yetersiz oldugu bir limit vardir ki, 151n
hicbir biyolojik etki gosterememektedir. Penetrasyon derinligi ayn1 zamanda doku tipine,
pigmentasyona ve deri lizerindeki kire baglidir. Yag dokusu, kas dokusundan ¢ok daha
gecirgen olarak kabul edilmektedir (11).

Diisiik enerjili lazer 1s1n tiirlerinde frekans olarak 10-60 Hz analjezik etki, 100-800 Hz
hiicresel uyar1 ve 1000-10000 Hz antienflamatuvar etki i¢in kullanilabilmektedir. Enerji
yogunlugu ise W/cm® ve J/em” olarak kullanilmaktadir. Lazer 1sinlar1 hedeflenen kemik
tizerine mutlaka dikey olarak yonlendirilmelidir. Egik olarak uygulandiginda 1s18in

kirilmasi ve yansimasi olusur, hedef olarak secilen hiicrelere ulasamaz (57).



Amac:

Bu calismanin amaci, 1-He-Ne ve Ga-Al-As lazerin kirik iyilesmesini hizlandirict
etkisinin, kirik uglarinin osteojenik tabakasinin kaynagmasi i¢in gerekli periostal ve
endostal kallus olusumunu erken donemde saglayip saglayamadiginin arastirilmasi ve 2-
buna bagli olarak internal veya eksternal fiksasyonda kullanilan gereglerin uzaklastirilmasi
icin normalde beklenmesi gereken periyodun kisaltilmasi ve erken fonksiyon

kazandirilmasi olmustur.



GENEL BIiLGILER

Tim evcil tavsanlarin Avrupa vahsi tavsani olan Oryctolagus cuniculus’tan geldigi
bilinir. Gozler diger tiirlere gore daha lateralde bulunmaktadir. Bu da panaromik gérme
alani saglamaktadir. Kusma yetenekleri bulunmamaktadir. Disler agik koklidiir ve stirekli
gelisirler. Diger rodentlerden iki ¢ift daha fazla insisiv dislerinin olmasi ile ayrilirlar.
Viicut agirliklar ise 1irka gore farklilik gostermekte; 1 kg ile 10 kg arasinda degismektedir
(58).

Tavsanlardaki Ca metabolizmas1 diger memelilerden ¢ok farklidir. Diger
memelilerdeki hormonel regiilasyondan farkli olarak aldiklar1 diyetteki Ca miktarina goére
kan Ca oraninda ani dalgalanmalar olabilmektedir. Metabolizmalar1 hipo ve hiper-
kalsemiye kars1 uyum gostererek iyonize kalsiyum konsantrasyonlarini paratroid hormonu
(PTH) sekresyonunda hizli degisiklikler olusturarak diizenlemektedir (59).

Kemik dansiteleri ¢cok diisiiktiir. Karsilagtirma yapmak gerekirse kedininkinin
yarisindan azdir. Buna bagli olarak iskeletleri ¢ok narindir ve viicut agirliginin sadece
%7-8’1n1 olusturacak kadar hafiftir (Kedide bu oran %13’tiir). Uzun kemikler ve bel
omurlar etrafinda giiclii kaslar bulunsa da, kirilmaya oldukga egilimlidirler (60). On
ekstremiteleri, arka ekstremitelerin aksine oldukga kisadir. Tibialar1 diger birgok tiirde
oldugu gibi diz ekleminin altindan itibaren yogun bir kas tabakasi ile korunamamaktadir.
Bu durum, sadece deri ve zayif bir bag doku ile ortiilii olan medial diafizer ve distal
boliimlerin kolayca travmatize olmasina énemli predispozisyon olusturmaktadir. Yine
tibianin distal %4’ iinde muskiiler insersiyonlar ve dzel periostal vaskiilarizasyon
bulunmadigindan, kemigin distal diyafizer-epifizer birlesme yeri ancak nutritif arterlerin
terminal kollar1 ile beslenebilmektedir. Kemigin bu kismindaki beslenmenin yetersiz
olmasi, buna bagl olarak da kallus olusumu i¢in gerekli olan hematomun daha zor
olugmasi nedeni ile tibia, viicutta onarimi1 en yavas olan kemiklerden biridir (61-65).

Bilindigi gibi kemik, organik (% 35) ve inorganik (% 65) maddelerden olusur.
Organik kisimda Tip I kollagen (% 90-95), inorganik kisimda baglica kalsiyum
hidroksiapatit [Cal0(PO4)6(OH)2] bulunur. Viicuttaki kalsiyumun hemen hemen tiimii,
fosfor, sodyum ve magnezyum’un da biiyiik bir kismi1 kemikte bulunmaktadir.
Kemiklesme temel olarak, kalsiyum hidroksiapatit’in kemik matriksi {izerine ¢okmesidir.
Kemiklerin mineralizasyonunda D vitamininin 6nemli rolii vardir. Organik kisim

hiicrelerden ve proteinlerden olusur. Baslica hiicreler osteoblastlar, osteositler,



osteoklastlar ve osteoprogenitor hiicrelerdir (66, 67). Kemik dokuda bulunan 5 tip hiicre
oldugu kabul edilmektedir. Osteojenik hiicreler, kiriklar gibi travma olaylarinda kemik
olusturucu ve kemik yikimlayict hiicrelere dontismektedir. Osteoblastlar kemik yapici
hiicreler olarak bilinirler, mineralize olmamis temel maddeler salgilarlar ve kemik i¢inde
yliksek metabolik faaliyete sahip bolgelerde bulunurlar. Osteositler kendi etraflarinda
kemik doku olusturabilen osteoblastlar tarafindan tiretilen matiir kemik hiicreleridir. Bu
hiicreler baz1 enzimler salgilayarak ve kemik mineral igerigini kontrol ederek kemik
dokusunun canliliginin devam etmesini saglamaktadirlar. Bunlar ayn1 zamanda kemik
dokusundan kana kalsiyum salinimini kontrol etmektedirler. Osteoklastlar kemik
dokusunu yikimlayan biiyiik hiicrelerdir. Kemik gelisiminde, iyilesmesinde ve
remodelizasyonda biiyiik 6nem tagimaktadirlar. En son hiicre tipi ise bone-lining
hiicrelerdir. Bu hiicrelerin gdrevlerinin, kemikten iceri ve digsar1 Ca ve P alis verisini
saglamak oldugu diigiiniilmektedir (63, 66-68). Organik boliimdeki proteinlerin biiyiik
cogunlugunu olusturan Tip I kollagen, osteoidin de ana maddesidir. Kemikte; osteokalsin,
osteopontin ve osteonektin gibi maddeler de bulunur. Kemik matriksinin en 6énemli non-
kollajen komponenti osteokalsin’ dir. Osteokalsinin serum diizeyi, osteoblastik-
osteoklastik aktivitenin derecesini yansitir. Osteokalsin ve kemik sialo proteini(BSP),
osteoblastik farklilasmanin ge¢ donemlerinin karakteristik gostergeleri olarak kabul edilir.
BSP, matriksin bir proteinidir. Mineralizasyon i¢in temel olarak kabul edilir ve
osteogenezisin ge¢ sathalarinda saptanmistir. Her ikisi de embriyonik stem hiicre
kiiltiiriinde 4. haftada identifiye edilmisler ve kiiltlirtin bu doneminde identifiye edilen bu
hiicreler “matiir” osteoblastlar1 simgelemislerdir. En ¢ok bulunan non kollajen protein
osteonektin’dir. Gelismekte olan kemiklerde, odontoblastlarda, testis interstisyel
hiicrelerinde ve adrenal bezde bulunur. Fosforlu bir glikoproteindir ve kalsiyum iyonlarina
baglanma affinitesi ¢ok yiiksektir. Osteojenik gelismenin erken doneminde osteoblastlar
fosforlu bir glukoprotein olan osteopontin salgilarlar. Osteopontin, tiim viicuttaki bir ¢ok
doku hiicresinde bulunmaktadir. Plazma, idrar, safra ve siit gibi bir¢ok viicut sivisinda
bulundugu gibi mineralize dokuya daha yatkindir. Buna gore de kemik olusumu ve
remodelizasyonu ile iliskilidir. In vitro ¢alismalarin bir cogunda rat osteopontini,
hidroksiapatit’e baglanmis ve kalsiyum iyonlarina affinitesi oldugu saptanmistir (28, 55,
69).

Kemiklerin genetik olarak kodlanmis olan bi¢imlerini alma siirecine modelizasyon,
eriskinlik boyunca goriilen ve birbirini izleyen yapim/yikim siirecine de remodelizasyon

adi verilir. Normalde, viicuttaki tiim kemikler siirekli bir yapim yikim durumundadirlar.



Temel ¢ok hiicreli birim tarafindan yonlendirilen bu siireg; sistemik hormonal etkilerin
yani sira, yerel olarak iiretilen maddelerin kontroliindedir. Osteoblastik aktivite
resorpsiyonu, resorpsiyon da osteoblastik aktiviteyi uyarir. Kemik dokusu kemik
mineralizasyonu adi verilen fizyolojik bir mekanizma ile kalsifiye olabilen 6zellesmis bir
konnektif dokudur. Kemik metabolizmasindaki en 6nemli hiicre tipleri, osteoblastlar ve
hematopoetik osteoklastlardir. Her iki hiicre tipi de kemik remodelizasyonu ile iliskilidir.
Yapim yikim siireci, normal kortikal kemikte ortalama 100 giin, trabekiiler kemikte 200
giin siirer. Ekstraselliiler matriks proteinlerinin en sonuncusu, Vitamin K’ye bagimli
karboksiglutamik asit’tir ve osteokalsin igerir. Bu proteinlerin fonksiyonu, osteoklastlarin
devreye girmesini saglamaktir. Matriks mineralizasyonun membrana bagimli glikoproteini
olan ALP salinimu ile baslatildig1 diisiiniilmektedir. ALP, osteoblastlar i¢inde fazla
miktarda bulunmaktadir. ALP’nin osteogenezisin erken safhalarinda rol aldig1 varsayilsa
bile, bu enzimin kemik gelisimi tizerine etkisi kesinlik kazanmamistir. Doku
tyilesmesinde, diisiik radyasyon dozlarinda 1s1k enerjisinin intraselliiler kromoforlar yani
porfirinler ve sitokromlar tarafindan absorbe edildigi ve respiratuvar zinciri de kapsayan
metabolik enerjiye ¢evrildigi saptanmistir. Bu enerji mitokondriden Ca salinimi ve ATP
tiretimi gibi hiicre aktivitesini diizenleyen ve arttiran metabolik proseslere etkir (55, 66, 67,

70).

Kirik lyilesmesi:

Distan veya icten etki eden kuvvetlerle, kemik dokusunda olusan ayrilmaya veya bu
nedenlerle kemigin anatomik biitiinliigiiniin ve devamliliginin bozulmasina “Kirik™ denir.
Kemikteki kirilma, etki eden kuvvetlerin derecesine ve kemigin soku absorbe edebilme
ozelligine gore ufak bir catlaktan bir veya bir cok kemigin kirilmasina; hatta komsu
eklemlerde ¢ikigin eslik etmesine kadar degisiklik gosterebilir. Kirigi olusturan kuvvet
sadece kemigi kirmayip, beraberinde kemigin etrafindaki kaslar, tendonlar, ligamentler,
damarlar, sinirler, komsulugundaki diger organlari ve deriyi de yaralayabilir (63, 66, 71).

Fizyolojik reaksiyonlar, bozulan kemik biitiinliigiiniin yeniden saglanmasina yoneliktir.
Kemik, skar dokusu olusturmaz, yeniden yapilanmayla iyilesir. Kirik iyilesmesi, kirik
olustugu andan itibaren baglar, diizenli kemik doku ile kirik uglar1 birlesinceye kadar
devam eder. Cruess ve Dumont’a gore ikincil kirik iyilesmesinin 3 evresi vardir. Bunlar:
Yangi (Enflamasyon) evresi, onarim (Reperasyon) evresi, yeniden sekillenme
(Remodelizasyon) evresidir (Sekil 1). Bu ii¢c donem, biri bitmeden digeri baslayarak

devam eder ve en uzun siireni remodelizasyon donemidir. Histolojik olarak iyilesme



stiresindeki evreler birbirinden zaman olarak kesin sinirlarla ayrilamaz ve her evre daima
kendinden bir dnceki veya bir sonraki evre i¢inde bulunur. Histolojik goriiniime gore
yapilan siniflamalarda ufak farkliliklar harig, genel olarak ayni bulgular kabul edilip benzer

stiralamalar yapilmigtir (67, 71).

INFLAMATUVAR TAMIR REMODELIZASYON
DONEM DONEMI DONEMI

FAZIN

GELISIMI

=10%—~ 10%

40%
ZAMAN

Sekil-1: Cruess ve Dumont’a gore ikincil kirik iyilesmesi (67)

1-Yangi (Enflamasyon) Evresi (1-4 giin):

Bir kemik kirildig1 zaman matriks’te yikima, hiicrelerde 6liime, periosteum ile
endosteumda yirtiklara ve kirik kemik uglarinda yer degisimine neden olur. Tiim doku
travmalarinda, dolayisiyla kiriklarda, ilk verilen yanit “enflamasyon” yani “yangi”dur.
Travmanin siddetine bagli olarak, kirik uglar1 komgulugundaki periost, ¢gevre yumusak
dokular ve damarlar hasar goriir. Kirik uglarini karsilikli ¢aprazlayan kan ve lenf
damarlarinin hasar gérmesiyle, bu uglar arasindaki kemik iliginde ve etrafinda, kan ve lenf
stvist toplanir. Kanamanin pihtilagmast ile kirik uglart arasinda, periost altinda ve periost
yirtilmigsa bunun etrafinda hematom olusur. Hematom saglam yumusak dokular
tarafindan sarilir. Kirik hematomu, onarim hiicrelerinin giiclinii kolaylastiracak fibrinden
bir yap1 iskeleti saglamaktadir. Ayrica kirik hematomunda bulunan trombositler ve diger
hiicrelerden, biiyiime faktorleri ve baz1 proteinler salinir. Bunlar, kirik onariminda yeri
olan hiicre gogiinde, periostal hiicre cogalmasinda ve onarim dokusu matriksinin
sentezinde aracidirlar (71).

Vazodilatasyon ve plazma eksudasyonuna bagli olarak, kirik bolgesinde ilk 24 saat
icinde 6dem olusur. Polimorf ¢ekirdekli 16kositler, monosit ve lenfositleri igeren akut

yangi hiicreleri 6demli bolgeye dogru gog eder (67, 71).
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Hasarli dokular ve plateletler; vazoaktif mediatorleri, growth faktorlerini ve diger
sitokinleri serbest birakirlar. Bu sitokinler hiicre migrasyonunu, proliferasyonunu,
farklilagmasini ve matriks sentezini etkilerler. Biiyiime faktorleri; fibroblastlari,

mezengimal hiicreleri ve osteoprogenitor hiicreleri kirik sahasina toplamaktadirlar (72).

Kemik Iyilesmesindeki Onemli Sitokinler (Kemik Uyaric1 Faktorler):
Farklilasmamis mezensimal hiicrelerin mitozunu destekler ve yeni kemik hiicrelerinin

olusumuna yol agarlar (67, 71, 72).

Bone Morphogenetic Protein (BMP):

Osteoinduktif bir sitokindir. Mezengimal hiicrelerin osteoblastlara metaplazisini
saglar. BMP i¢in hedef hiicreler farklilasmamis perivaskiiler mezensimal hiicrelerdir.
Mezensgimal hiicrelerin kikirdak ve kemik hiicrelerine farklilasmasina, ektopik kemik

uyariminin artmasina neden oldugu ileri siiriilmiistiir (55, 67).

Transforming Growth Factor beta (TGF-B):

Doniistiiriicti bliylime faktoriidiir. Enflamasyon ve doku onarimindan sorumludur.
Ayrica osteoblastlarin kollajen iiretimini saglar. En 6nemli kaynagi kemigin hiicre dis1
matriksi ve trombositlerdir. Onarim zincirinde rol almak iizere trombositlerden de salinir.

Graniilasyon dokusu olusumuna etki eder (37, 55, 67).

Platelet Derived Growth Factor (PDGF):

Trombosit kaynakli bliylime faktoriidiir. Fibroblast ve kemik hiicreleri i¢in
mitojeniktir. Kirik sahasinda yerel olarak bulunabildigi gibi, kan dolasiminda da
bulunmaktadir. Bag dokusunda kollajen sentezini artirir. Fibroblast ¢ogalmasini,
mezensimal hiicre mitozunu, monosit ve makrofajlarin kirik bolgesine goc¢iinti arttirir (37,
67).

Fibroblast Growth Factor (FGF):

Fibroblast proliferasyonunu stimiile eder. Kikirdak ve fibroblastlar i¢in mitojeniktir.
Kikirdak olusumu asamasinda kallusu genisletir. Yiiksek dozda, kemik gerilimini arttirir

(37).
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Interleukinler:

Makrofaj ve monosit kdkenlidirler. IL-1 fibroblast cogalmasi, kollajenaz ve
prostoglandin E 2 (PGE2) iiretimiyle ilgilidir. Ayrica osteoklastlar iizerine etkisiyle,
kemik geri emilimini de etkiler.

Plazma Fibronektini, Somatomedin C, EGF, CDGF, MDGF, ECGF, ECDGF ise kirik
tyilesmesi ile iliskili bilinen diger sitokinlerdir (37, 67, 72).

2-Onarim (Reperasyon) Evresi :

Onarim evresi (2-40 giin) kirik iyilesmesinde en 6nemli kisimdir. Yangi hiicreleri
nekrotik dokulari resorbe ederken fibroblastlar bolgeye gelerek onarim donemini
baslatirlar (63, 66-68). ilk basamag1, hematomun organize olmasidir. Lokal aracili
mekanizmalarla hassaslagan oncii hiicreler; yeni damar, fibroblast, hiicreler aras1 madde,
destek hiicreleri ve diger hiicreleri olusturmak tizere farklilagmaya ve diizenlenmeye
baslarlar. Kirik hattindaki hiicresel aktivitenin baslamasi i¢in gerekli uyarim karmasiktir.
Kimyasal, elektriksel ve mekanik faktorler s6z konusudur. Onarim i¢in gerekli hiicre
cogalmasinin olusumu, muhtemelen travma bolgesindeki elektriksel akimla baglamaktadir.
Bu akim kirik alaninda en yiiksek degerdedir ve daha sonraki 2-3 hafta icinde yavas yavas
azalir. Onarim evresi, kirik olusumundan sonraki saatlerde baslasa da, yapisal olarak tipik
hale gelmesi 7-12 giin siirer. Onarim déneminde ilk 48 saat i¢inde periost, endost ve kiriga
yakin yerlerdeki havers kanallarinin tabakalarindan hiicre proliferasyonu baglar; kirik hatti
boyunca resorbsiyon devam eder. Hiicre proliferasyonu sonucu kirik uglardaki bosluklar
hiicrelerle dolar. Onarim mekanizmasinda rol oynayan hiicreler mezensimal kokenli ¢ok
yonlii gelisim giicline sahip hiicrelerdir. Cogunlukla kirik bolgesindeki graniilasyon
dokusunun i¢inden, ayrica periosteumun osteojenik tabakasi ve daha az olarak da,
endosteumdan koken alirlar. Bu hiicreler farklilasmaya bagladiginda, ilk degisiklige
ugrayan hiicreler, kilcal damarlarla hematom i¢ine giren “fibroblastlar” dir. 3. giinde, kirik
uclarinda mezensimal hiicreler artig gosterir (30, 67, 73). Bu hiicreler kirik parcalari
arasinda yumusak bir graniilasyon dokusu olusturur. Bu graniilasyon dokusu, periostal ve
endostal osteojenik hiicrelerle, fibrin matriksteki fibroblastlarin ¢ogalip farklilagmast
sonucu olusur. Fibroblastlar kollajen sentezlerken, kondroblastlar, kollajen ve
glikozaminoglikan, osteoblastlar ise osteoid sentezlerler. Iyilesen kemigin gerilmeye kars1
dayaniklilig1, icerdigi kollajen orani ile yakin iligkilidir. Kallusun boyutu kirigin hareket

derecesiyle dogru orantilidir. Ileri yaslarda bu hiicrelerin farklilasma kapasiteleri azalir.
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Periosteumun hasar gérmesi veya ortamdan uzaklastirilmasi, kirik iyilesmesini yavaslatir
(67, 68,71, 72).

Kirik bolgesinde mezengimal hiicre ¢ogalmasi ilk 16 saatte saptanmigtir. Bu ¢ogalma,
kirik sonrasi 32. saatte en iist diizeye ¢ikar. Olusmaya baslayan kan damarlari 2-3 giinde
151k mikroskobik diizeyde goriiniir hale gelirler ve 1. haftada belirginlesirler. Kirik
tyilesmesinin ilk dénemlerinde, periostal damarlar; ge¢c donemde ise, besleyici damarlar,
kilcal damar olusumuna yardimei1 olur. Fakat kilcal damar gelisimi osteojenik hiicre
cogalmasi kadar hizli olmadigindan, beslenmenin daha iyi oldugu kemige yakin seviyedeki
hiicreler, osteoblastlara dontigiirler. Kemige yakin olmayan hiicreler dolagim yoniinden
fakirdir. Bu bolgedeki kilcal damarlarin gelisim hizi, hiicre ¢ogalmasinin hizina uyum
gosteremediginden, hiicreler, kondroblast ve kondrosit’e farklilasarak kikirdak dokuyu
olustururlar. Osteoblast haline gelen, kanlanmanin yeterli oldugu bolgelerdeki hiicreler
ise, trabekdilleri olusturur. Boylece en dis tabakada kikirdak dokunun iistiinii 6rten
periostun derin tabakasindan ¢ogalan osteojenik hiicreler, orta tabakada kikirdak doku,
daha derinde ise kemik trabekiilleri bulunur (67, 71).

Zamanla her iki kirik pargasinin ucunda olusan yakalik tarzindaki kitle birleserek,
kiriga bitiinliik saglayan dig kallusu olusturur. Dis kallusun devam eden gelisimi, esas
olarak kemik hiicrelerinin ¢ogalmasina ve kikirdak dokudaki intersitisyel biiylimeye
baglhdir. Ayni sekilde medullar boslukta da ayn1 olaylar birbirini takip eder. Endosteum
ve medullanin osteojenik hiicresinden gelisen trabekiillerle, medullanin kdpriilenmesi
olusur ve i¢ kallus meydana gelir. Ilk 7-12 giiniin sonrasinda yumusak kallus kitlesi, fibroz
doku ile kikirdaktan olusur ve kikirdak sahasini ¢evreler. Onarim evresinin ilk
zamanlarinda, kikirdak olusumu belirginlesir (65, 67, 68, 71).

Hiicre diizeyinde yapilan caligmalara gore; damar endoteli, sialik aside bagli olarak,
kikirdak doku da proteoglikanlardan zengin oldugu i¢in negatif yiikliidiir. Yeni
damarlasma ile kikirdak doku arasindaki bu itme kuvveti nedeniyle, damarlagsma
engellenmektedir. Ca, bu negatif yiikii pozitife ¢cevirerek, yeni damarlarin kikirdak dokuya
yonelimini saglamaktadir. Dolayisiyla sert kallus dokusu gelisimi i¢in damarlagsma, bunun
saglanabilmesi i¢inse osteoidin mineralizasyonu gereklidir. Mineralizasyon
(kalsifikasyon), osteoid’teki “matriks vezikiilleri” varligina dayanir. Bu vezikiiller, ytliksek
konsantrasyonda Ca ve PO, iyonlar, CAMP, ATP, Adenozin Trifosfataz (ATPaz), ALP,
pirofosfataz, Ca baglayan protein ve fosfoserin icerirler. Matriks vezikiil membrani, Ca
iyonlarini vezikiile tagiyan ¢ok sayida Ca pompasina sahiptir. Vezikiil igindeki iyon

konsantrasyonu arttiginda, kristalizasyon olusur ve biiyiiyen kalsiyum hidroksiapatit kristal
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parcalari, membrani delip, matriks vezikiiliinii patlatarak igerigini salarlar. Pirofosfataz
enzimi, kalsifikasyonu 6nleyen pirofosfatlari pargalar. ALP ise fosfat esterlerinden fosfat
iyonunu serbestlestirerek kalsiyumun ¢okmesini saglar. Kristalizasyonun gevresindeki
iyonlarin yiiksek konsantrasyonu, kalsifikasyon faktdrlerinin varligi ve kalsiyum baglayan
proteinler, matriks kalsifikasyonunu tesvik ederler (67).

Kalsifikasyon kemigin fibrilleri lizerine kalsiyum fosfat biriktigi zaman baslar. Bu
olaym, proteoglikanlar ve Ca baglayan glikoprotein olan osteonektinle uyarildig:
bilinmektedir (55). Onarimin bu doneminde kirik uglar1 arasinda kemik miktar1 artarak
fusiform bir kallus kitlesi ile kirik aralig: ortiiliir. Kikirdak dokuda, kondrositler,
hipertrofiye kondrositlere doniistiigiinde ALP salgilanir. Kondrositlerden, kikirdak matriks
vezikiilleri de atilmaya baglar. Kikirdak matriks kalsifiye olur. Kalsifiye doku i¢inde
kalan kondrositler, difizyonla beslendiginden 6liir ve bulunduklar: yerde lakunalar
meydana gelir. Bu siire¢ devam ederken, lakunar bosluklara kilcal damarlar ve kemik
hiicreleri girmeye baglar. Zira kalsifikasyon olmaksizin damarlasma ilerleyemez.
Parcalanan kalsifiye kikirdagin yerini almak i¢cin damarli doku ve osteoblastlar gerekli
mekanik uyarilarla kemik yapimina baslarlar. En sonunda olusan trabekiiler kemik
icindeki trabekiiller arasinda, kalsifiye kikirdak artiklar1 goriilebilir. Kikirdak dokusundan
kemik gelisiminde, FGF’nin de rolii oldugu bildirilmektedir (65, 67, 68).

Nekrotik kirik uglar1 dolasimdan yoksundur ve ortadan kaldirilmasi gerekmektedir.
Kirik bolgesinde 6nemli miktarda tespit edilen PG’lerin; yeni osteoklast olusumuyla,
mevcut osteoklast aktivitesinde artiga neden oldugu diisiiniilmektedir. Osteoklastlarla
meydana gelen resorpsiyon bosluklarini, osteoblastlar sararak, canli kemik gelismesini
saglarlar. Sonug olarak nekrotik bolgenin tiimii canli kemikle yer degistirir. Kirik kemik
uclari, i¢ ve dis kallus gelisimiyle ¢ok saglam bir yapiya kavusur. Kallus olusumu,
yetiskinlerde geng¢lerden daha yavas ve yine kompakt kemikte, trabekiiler kemige gore
daha yavas olarak meydana gelir. Yaralanmadan sonra kallus olugmasi ve
mineralizasyonu, 4-16 hafta arasinda zaman gerektirir. Kallus olusumuyla kaynamanin
olustugu sdylenebilir. Bununla beraber, kaynama heniiz son noktasina ulasmis degildir.
Onarim evresinin ortasinda, kallusun gereksiz ve etkisiz kisimlarinin geri emilimi ve
trabekiiler kemigin stres ¢izgileri boyunca uzanmasi ile yeniden sekillenme evresi baslar

(65, 67, 68).
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3- Kemigin Yeniden Sekillenme (Remodelizasyon) Evresi:

Kemigin sekillenmesi en uzun evre olup, aylar yillar siirebilir. Bu evre gii¢lii ama
diizensiz sert kallusun, normal veya normale yakin giicteki, daha diizenli lameller kemige
doniistimiidiir (60, 63, 68). Onarim evresinin ortasinda baslayip, normalde insanlarda 4-16
hafta siirer. Yeniden sekillenme evresinde 4 olay gergeklesir:

- Once kalsifiye kikirdak, osteoid dokuyla degiserek bir gesit birincil trabekiiler doku
olusur.

- Ardindan lameller kemik bu dokunun yerini alir.

- Bunu takiben kompakt kemik uglarindaki kallus, lameller kemikten yapilmis ikincil
osteonlara degisir. Lameller kemik, kas kuvveti ve mekanik streslere paralel olarak
diizenlenmis osteonlardan olusur.

- Son olarak da medullar kanal dereceli olarak yeniden sekillenir. Kanal i¢cindeki

kallus, osteoklastlar tarafindan geri emilir ve bosluklar yeniden diizenlenir (67).

Kirik Tyilesmesini Olumsuz Etkileyen Faktorler:

Yiiksek enerjili travmalar ve genis yumusak doku hasari bulunmasi, kirik uglarinin
birbirinden ayrilmasi, araya yumusak dokularin girmesi, besleyici damarlarin hasar
gormesi, cerrahi rediiksiyon yapilmissa asir1 disseksiyon ve yumusak doku hasar1 olugsmasi,
kirigin transversal, pargali veya segmenter olmast, acik kirik olmasi, rediiksiyonun
basarisizligy, iyi stabilizasyon yapilmamasi, yeterli siirede immobilizasyon saglanmamasi,
kirik yerinde infeksiyon olmasi, hastanin yasl olmasi, eklem i¢i kirik olmasi, spongioza
ihtiva etmeyen veya kortikal kemik igerigi yiiksek kirik olmasi, beslenme ve saglikli
metabolizmayi etkileyen diyabet, maligniteler, sistemik enfeksiyonlar, anemiler gibi
sistemik hastaliklar, kemoterapi, radyoterapi ve kortikosteroidler kirik iyilesmesini

olumsuz etkiler (3, 66, 68, 71, 72).

Kirik Iyilesmesini Olumlu Etkileyen Faktorler:

Olumsuz etkileyen faktorlerin tam tersi durumlarin olumlu etkilemesinin yani sira;
elektrik akimlari, manyetik alan, ultrason, hiperbarik oksijen uygulamalari, diisiik enerjili
lazer uygulamasi, anabolik steroidler, D vitamini, kalsitonin, parathormon,
prostoglandinler, BMP, biiyiime hormonu, biiyiime faktorleri, kemik grefti uygulamalar1 ve
gen sagaltimi kirik iyilesmesini olumlu etkileyen faktorlerdir (3, 43, 44, 72, 74-77).

Kirik iyilesmesi hormonlar, vitaminler, mineraller, lokal damarlagma, protein diyeti,

viicut agirligi, ultrason ve elektriksel uyarim gibi bir ¢ok faktorler tarafindan
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etkilenebilmektedir. Son zamanlarda dikkatler bir bagka potansiyel stimiile edici faktor
olan LLLT {izerine ¢ekilmistir (9, 25, 36, 41-44, 78).

Lazer ile hiicre biyo-uyarim mekanizmasi hala bir¢ok ¢aligmanin konusunu
olusturmaktadir. Ornegin, RNA sentezini artirmast ile birlikte, respiratuvar zincirin
komponentlerinin veya ekstraselliiler komponentlerin olas1 aktivasyonu, biyo-uyarimin
nedenleri olarak tartisilmaktadir. Bu sekilde lazer sagaltimini takiben ekstraselliiler
komponent aktivasyonu nedeninin, serbest bir radikal olan singlet oksijen olabilecegi
diisiiniilmektedir. Porfirinler ve sitokromlar hiicre i¢inde yerlesmis dogal foto
akseptorlerdir. Bunlar, lazer 1s1gmin hiicre i¢ine absorbsiyonunu saglamakta ve bu da
singlet oksijen iiretimi ile sonu¢lanmaktadir. Singlet oksijen, mitokondrideki redoks
aktivitesini, DNA ve RNA {iiretimini ve sitoplazma i¢ine Ca girisini stimule ederek, mitozis
ve hiicre proliferasyonunu saglamaktadir (24, 34, 36).

Genellikle kemigin iyilesme prosesi yumusak dokulardan daha yavas olmaktadir (7).
Oysa diisiik enerjili lazer sagaltiminin deneysel olarak kirik iyilesmesi lizerine pozitif
etkilerinin oldugu, kemik rejenerasyonunun diisiik enerjili lazer sagaltimi ile hizlandirildig:

saptanmustir (1, 6, 12, 13, 26, 30-32, 38, 41, 42, 46-49, 53, 54, 61, 63, 70, 78).

Tarihce:

Lazerle ilgili ilk teoriler 19. yiizy1l baslarinda olugmaya baslamistir. Dalga teorisi
aciklamas1 Maxwell tarafindan 1864 yilinda, Quantum teorisi Planck tarafindan 1905
yilinda ve atomik yap1 Bohr tarafindan 1913 yilinda ortaya konularak, lazer teknolojisinin
temel taslar1 olusturulmustur (2, 8).

Lazerin ger¢ek babasi 1917 yilinda radyasyonun stimule edilmis emisyon teorisini
gelistiren Einstein olarak kabul edilmektedir. Onun teorileri 1955 yilinda Gordon
tarafindan “Microwave Amplification of the Stimulated Emission of Radiation
(MASER)”lerin gelismesine onciiliikk etmistir (2, 9). Nihayet 1960’larin baslarinda Light
Amplification by Stimulated Emission of Radiation kelimelerinin ilk harflerinin bir araya
getirilmesiyle tarif edilen LASER 1s1n1m1 tireten ilk Yakut lazer cihaz1 Amerikali fizik¢i.Dr.
Theodore Maiman tarafindan yapilmistir. Bunu takiben 1961 yilinda He-Ne ve Nd:Yag
lazerler, 1962 yilinda argon lazerler ve 1964°te CO; lazerler ortaya konmustur (2, 9, 79,
80).

Gortilebilir kirmizi 15181 giiciiniin Dr. Maiman tarafindan kesfedildigi ve bu kesfin
cerrahi prosediirlerde skalpelin, endiistriyel alanda da metali kesici pek ¢ok aletin yerine

alacak olan yiiksek yogunluklu lazer (High Intensity Laser) oldugu bildirilmistir (3, 79).
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Yine lazer ile iliskili yakin tarih incelendiginde, medikal alanda diisiik enerjili lazer
kullanilarak ilk deneysel ¢aligmay1 1968 yilinda Macaristan’da Endre Mester
gerceklestirmis, kronik iilserin sagaltiminda, Yakut ve Argon lazerin kullanimindan
bahsettigi bildirilmistir. 1973 yilinda Dr. Plogg, LLLT nin akupunktur i¢in
kullanilabilecegini ortaya koymustur. 1974 yilinda Kanada’dan Heinrich Plogg ignesiz
akupunktur adli calismasini yayinlamistir. LLLT nin medikal teknolojide kullanimi i¢in
asil onciiliik eden ve International Laser Therapy Association’1 (ILTA), 1980 Haziran’inda
kuran Japon Dr. Toshio Ohshiro olmustur. Kendisi ayni1 yil iginde The International
Journal of Low Level Laser Therapy and Photobioactivation’in basimina onciiliik etmistir.
Ga-Al-As lazerin ilk klinik kullanimi ise 1981 yilinda kaynaklara gegmistir. 1991 yilinda
Kemmotsu ve arkadaslar diisiik enerjili lazerin agrinin giderilmesi ve 1994 yilinda
Eckerdal yara iyilesmesi {izerine etkilerini ortaya koymuslardir. 1995 yilinda ILTA
International Society for Low Power Laser Applications in Medicine and Surgery ile
birleserek WALT 1n dogmasina sebep olmustur (3, 81). LLLT nin sinir hasar onarimi gibi
bir¢ok farkli etkisinin oldugu kanitlanmistir (40, 82). Kirik iyilesmesi lizerine diisiik
enerjili lazerin etkilerinin arastirildig ilk ¢aligmalarin 1986 yilinda Tang, 1987 de Trelles,
yine 1987 de Hernandez Ros tarafindan yapildigi kaydedilmistir (10). Takiben 1991 de
Yamada (29), 1995 de Barushka (46), 1996 da Yaakobi (32), LLLT'nin kemik onarimini

hizlandirici etkisinin oldugunu kanitlayan ¢alismalar yapmuslardir.

Lazer Isigiin Ozellikleri:

Lazer, Ingilizce "Light Amplification by Stimulated Emission of Radiation"
tanimlamasinin, yani "uyartilmis salma ile 15181n giiclendirilmesi" tanimlamasinin kisaltilmis
halidir (1-5).

LLLT nin, kirik iyilesmesini nasil etkilediginin agikliga kavugmasi ile ilgili teoriler,
lazerin ¢alisma prensiplerinin tam olarak ortaya konmasindan sonra olusmustur. Bunun
icin Oncelikle lazer cihazinin yaydigi, goriinen ve goriinmeyen ‘renk’, ‘1s1k’, ‘dalga boyu’
gibi terimlerin anlagilmas1 gerekmektedir.

Renk, basit bir tanimlama ile farkli dalga boylar1 ve frekanslara sahip 1giktir. Isik
fotonlardan meydana gelen enerjinin bir formudur. Gozle gorebildigimiz spektrum
gokkusagi renkleridir. Retinalarimiz “cone”(kon) formunda 3 tip renk reseptdriine sahiptir.
Bu renklerden sadece kirmizi, mavi ve yesil goriiliir. Goriilen tiim renkler bu ii¢ rengin
karisimindan ortaya ¢ikmaktadir. Isigin dalga boyuna ve renk frekansina bagli olarak
goriilen renk de degismektedir (8).
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Isik, elektromanyetik radyasyonun ¢ok kiiciik bir parcasidir. Elektromanyetik
radyasyonun diger tipleri; radyo dalgalari, infrared radyasyon (1s1), ultraviole radyasyon, X
1s1nlar1 ve gamma 1sinlaridir. Radyasyonun her tipi birbirinden dalga boylar1 ve frekanslar
ile ayirt edilirler. Isik bir ¢ok frekanstan olugsmaktadir. Renk ise bu frekanslarin kii¢iik bir
parcasidir (83, 84).

Dalga boyu nanometre (nm) olarak 6l¢iilmektedir. Her bir renk, saniyedeki dalga veya
halka {initeleri olarak ol¢iiliir. Bir dalga boyu ayn1 konumdaki komsu dalgalar arasindaki
mesafedir. Rengin frekansi arttik¢a enerjinin dalgalari da birbirine yaklagmaktadir.
Yiiksek frekansl renkler, mor, indigo, mavi,. diisiik frekasli renkler ise sari, turuncu ve
kirmizi’dir.

En yiiksek dalga boyunda algilayabildigimiz 151k kirmizi, en diisiik dalga boyunda
algilayabildigimiz 151k ise mor’dur. Insan gdziiniin algilayabildigi dalga boylar1 sinirlart
icerisindeki 1s18a goriilebilir 151k denmektedir. Gortilebilir 151k alani igindeki en uzun dalga
boyundan daha uzun dalga boyuna sahip 1518a infrared, en kisa dalga boyundan daha kisa
dalga boyuna sahip 1513a ise ultraviolet 151k denmektedir. Insan gozii her ikisini de
gorememektedir (83).

Lazer; elektromanyetik tiirtinde ve fotonik cinsinden bir 1s1ldamadir. Yani bir 1s1ktir.
Bir atom ile elektromanyetik bir 1is1ma arasindaki enerji degis tokuslari ile elde edilir. Bu
enerji degis tokuslar1 fotonlar bi¢ciminde gergeklesir (3, 4, 6, 7). Temel bir kurala gore bir
atomun enerjisi devamli olarak degisemez. Ancak kendine 6zgii degisik enerji
diizeylerine, sadece birbirlerini izleyen asamalarla ulasir. Boylece bir atom, E( diizeyinden
E; diizeyine: E(x) = E;-E, formiilii ile belirtilen bir enerjiyle gegebilir. Bu kuralin disinda
hicbir degis tokusun gergeklesmesi olasi degildir. Dolayistyla “bir halden baska bir hale
geeme mekanizmalar1” diye nitelendirilen bu enerji degis tokuslari ti¢ farkli tiirde
gergeklesir:

1- Sogurma, yani bir nesnenin baska bir nesnece emilmesi.

2- Enerjinin emisyonu, yani uyarilmis bir atom kendi dogal durumuna belli bir enerji
degerini geri vererek donmesi.

3. Uyarilmis enerji veya lazer etkisidir (7).

Lazer 15181 dogal 1s1ktan bir ¢cok acidan farklidir. Bunun nedeni bir ¢ok pozitif
fotobiyolojik etkiye sahip olmasidir. Tiim lazerlerin en bilinen 6zellikleri; monokromatik,
ahenkli ve giiclii bir 151k {iretiyor olmalanidir (2, 7, 17-19, 85).

Lazer 15181 monokromatik’tir. Bunun anlami tiim enerjinin tek bir dalga boyu ve renkte

olmasidir. Yani lazerden ¢ikan tiim fotonlarin ayni1 dalga boyunda olmasidir. Biyostimiile
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edici etki i¢in en uygun dalga boyu, kirmizidan infrared’e yaklasan 151k arasinda 630
nm’den 850 nm’ye kadar olanidir (8, 83, 85).

Lazer 15181 ahenklidir, senkronizedir ve diizenli bir siradadir. Yani lazerden ¢ikan tim
fotonlar minimal sapmalarla ayn1 yonde hareket ederler. Lazer 15181nin ahenkli olmasinin ana
nedeni, ¢ogunlukla monokromatik olmasindan kaynaklanir (83, 85). Bir el feneri ve bir
"laserpointer" ile bir duvar aydinlatilip sonra yavas yavas arkaya dogru gidildiginde, lazer
1s1ninin normal 1s1ktan farki kolayca secilebilir. El fenerinin duvarda biraktigi 11k lekesi,
duvardan uzaklastik¢a biiyiirken, lazerin aydinlattigi nokta ise hep ayn biiyiikliikte kalir.

Lazer 15131 dagilmadig icin ¢ok hassas islemlerde rahatlikla kullanilabilir. Ornegin beyin
ameliyatlarinda lazer kullanilarak ¢ok kii¢iik hiicreler dokulardan ayrilabilmektedir (19, 85).

Lazer 15181 giigliidiir. Bunun anlami 15181n konsantre ve yiiksek yogunluga sahip
olmasidir. Normal bir 151k uzakliklarla parlakligini ¢cabucak kaybedebilirken; lazer 15181,
¢ok uzak mesafelerden bile rahatga goriilebilmektedir. Normal bir 151k 7 renk veya daha
fazla renkten ve farkli dalga boylarindan olugsmaktadir. Bu ylizden de ahenkli ve
senkronize degildir. Lazer 1s181n1in monokromatik yani tek renk, tek dalga boyu,
senkronize ve ahenkli olmasi hiicreler lizerindeki fotobiyolojik stimulasyonunu
aciklamaktadir (7, 83, 85).

Lazerin saf olan 1s1klar1 hiicrelerde fotokimyasal reaksiyonlara neden olurlar. Lazer
15101, fotonlart hiicre i¢inde bulunan antennata pigmentlerince emilir. Bdylece hiicresel
enerji Uiretimi artar. Takiben hiicre fonksiyonu normal seyrinde devam eder. Agri kayb1 ve
tyilesme olur (85, 86).

Fotonlar, deri yiizeyine temas ettiklerinde deri ve altindaki dokular tarafindan emilir.
Boylece viicutta bir takim degisiklikler olusmaya baglar. Foton enerjisi DNA tarafindan
emilir ve onu aktive eder. Hiicrenin DNA’s1, bu yeni enerjiyi protein ve kalsiyum transferi
yardimut ile hiicre duvarlarina iletir. Hiicre duvarlari, daha sonra kendilerini saglikli
sekillere dontistiirerek hiicrenin tam kapasite ile fonksiyon yapmasini saglarlar. Isiga
maruz kalan dokularda kan akimi artar ve bdylece besinler ve vitaminler en ¢ok gerekli
olduklar1 yer olan kirik bolgesine, ¢cevre dokulara zarar vermeden tasinirlar. Artan kan
akimi sonucunda toksinler ve diger metabolik atiklar dokulardan uzaklastirilir (2, 3, 8).

Isik sagaltim1 aym zamanda fototerapi olarak da adlandirilir. Ornegin gériilebilir
kirmiz1 151k, canli dokular {lizerinde hiicresel seviyede pozitif degisikliklere neden
olmaktadir. Deri katmanlar1 yiiksek kan ve su igerdiklerinden dolay1 kirmizi 15181 ¢ok iyi

bicimde absorbe etmektedirler (2, 3, 8, 85).
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Tipta 6zellesmemis 151k foto-akseptor molekiiller ile 151k absopsiyonu sikg¢a
kullanilmaktadir. Absorbe edici molekiiler enerjiyi, diger bir molekiile transfer eder ve bu
aktive edilmis molekiil, ¢evre dokularda kimyasal reaksiyonlara neden olur (87).

Aragtirmacilar (79, 88), lazer 1g1nin1 sadece istenilen dalga boyunda iiretmekle
kalmamaislar, ayn1 zamanda ultra kisa atimlara (puls) da doniistiirebilmislerdir. Bu yolla
cok biiyiik enerji ag1ga cikartilmistir. Atimli (pulslu) lazer 1sinlar1, kromkolkuirit (Chrom-
Colquiriit) kristali, neodmiyum-YAG (neodiyum i¢ine yitrium aliiminyum garnet yani
Y AG katkilanmistir) veya bir titan-safir kristali icinde olusurlar. Bu maddelerin en 6nemli
ozelligi, iclerinde bulunan kiigiiciik bosluklarda 15181n ¢ok hizli yansimasi ve biitiin farkli
frekanslarin kisacik bir an i¢in senkronize olmasidir. 1960'li yillardan bu yana, ultra kisa
atimli lazerler hizli bir gelisim gostermislerdir. Giiniimiizde, atimlar iyice kisalmis ve yeni
kusak cok yonlii kompakt ultra kisa atimli lazerler ortaya ¢ikmistir. Oda biiyiikliiglinde,
giivenli olmayan ve enerjiye doymak bilmeyen orjinalleriyle karsilagtirildigi zaman,
kompakt ultra kisa atimli lazerler gercek bir devrim olarak kabul edilmektedirler.

Enerji bu kadar yliksek diizeyde demetlenebildigi i¢in, ultra kisa atimli lazerler cerrahi
alaninda da 6nemli bir yer edinmiglerdir. Ultra kisa atimli lazerler kullanilarak tikanmig
damarlar agilabilmekte, en ince damarlar hi¢ bozulmadan kesilebilmektedirler. Biitiin bu
islemleri gerceklestirirken, ¢evredeki dokular kesinlikle zedelenmemektedir. Bu 6zelligi
lazeri, géz alaninda da "bir numarali" sagaltim ydntemi haline getirmistir. Ornegin; retina
yirtiklarinin onariminda ve miyoplugun sagaltiminda kullanimlar1 oldukg¢a giincel hale
gelmistir (89).

Bugiin uygulamada Yiiksek Enerjili Lazer (High Power Laser, Hot Laser) ve Diisiik
Enerjili Lazer (Low Power Laser, Cold Laser) olmak tizere iki tip lazer kullanilmaktadir.
Yiiksek enerjili lazerler; kesmek, koagule etmek ve dokulart yapistirmak i¢in kullanilirlar.
Genelde bunlar cerrahi lazerlerdir ve skalpelin yerini tutarlar. Yiiksek enerjili lazerler
termal 151 degisimlerine neden olmakta ve dokulara zarar vermektedirler (84, 90, 91).

Diistik enerjili lazerler hiicre fonksiyonunun stimiilasyonu i¢in kullanilirlar. Bunlara
biyo-uyarici lazer de denilmektedir. Fotobiyolojik mekanizmalar1 kapsamaktadirlar.
Diisiik enerjili lazerler dokularda termal degisiklige neden olmamaktadirlar, yani biyolojik
etki termal degildir. Bu 6zelliginden dolay1 diisiik enerjili lazerler, hiicresel ve molekiiler
biyolojinin arastirilmasinda kullanilmaya baslanmistir (2, 24, 86).

Bir lazer cihazinin sicak veya soguk oldugunun belirleyicisi cihazdan saglanan enerjiye
baghdir. Yiiksek enerjili lazerin operatif bir arag olarak tipta kullanimi esnasinda bir

ayrint1 goze carpmistir. Lazer kullanilarak gergeklestirilen operasyonlarda digerlerine
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nazaran daha az agr1 ve enflamasyon olusmustur. Bu gelismenin lazerin Gaussian 151k
modunda kullanildiginda olustugu dikkat ¢cekmistir. Bu modda 1s1n, ¢can seklinde diismekte
ve lazerin giicii 151n1n orta bolgesinde en yiiksek olurken, periferdeki hasarsiz dokulara
denk gelen 1g1nin giicii ise en az olmaktadir. Bu fenomene “alpha fenomeni” denmistir.
Boylece yangi ve agrinin azalmasindan da, perifere dagilan “diisiik gii¢”, “low power”
sorumlu tutularak diisiik enerjili lazerle ilgili ilk soru isaretleri olugsmaya baslamistir. Bu
etkiyi bu alanda calisan isciler fark etmislerdir ve bdylece cihazlara enerji yogunlugunu
ayarlayabilen aparatlar eklemislerdir. Enerji yogunlugu diistintildiiglinde foto-termal etki
goriilmezken; foto-ozmotik, foto-iyonik ve foto-enzimatik etkilerin mevcut oldugu

saptanmistir. Boylece “soguk lazer” veya yumusak lazer adiyla diisiik yogunluklu lazer,

medikal alanda kullanilmaya baglanmistir (3, 11).

Tibbi uygulamalarda kullanilan lazerler farkli 6zelliklerine gore arastirmacilar

tarafindan asagidaki sekilde siiflandirilmistir:

a. Elde Edildigi Etkin Maddelere Gore:
Bu smiflandirma maddelerin kati, sivi ve gaz hallerine gore olup dort tiir lazer

tanimlanmstir (7, 84).

al. Kat1 Haldeki Maddelerle Elde Edilen Lazerler: Yakut, Neodium ve YAG
(ytrium-aluminium-garnet) gibi yar1 iletkenlerle elde edilirler.

Yakut lazer: 694.3 nm dalga boyunda olup, en eski lazer sistemidir. Yavas ve
hantal bir sistemdir. Dermatolojide kullanilmaktadir.

Nd: YAG lazer: 1064 nm dalgaboyunda olup, tracheobronchial, gastrointestinal
cerrahide, {iroloji alaninda ayrica koagulasyon amagli kullanilmaktadir.

Ho: YAG 2 130 nm dalga boyunda olup, dis hekimligi alaninda ve cerrahi
operasyonlarda koagulasyon amagli kullanilmaktadir.

Er: YAG 2 940 nm dalga boyunda olup, dis hekimligi alaninda ve cerrahi

operasyonlarda koagulasyon amagli kullanilmaktadir (92).

a2. Gaz Haldeki Maddelerle Elde Edilen Lazerler: Helyum-Neon, Argon, CO,
gibi maddelerden elde edilen lazerlerdir.

He-Ne: 633 nm dalga boyunda olup biyo-uyarim amacl kullanilmaktadir.
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Argon: 350-514 nm dalga boyunda olup dermatoloji, damar cerrahisi ve goz
alanlarinda kullanilmaktadir.

CO,: 10 6009 nm dalga boyunda olup otorinolaringoloji, maksillo-fasial ve plastik
cerrahi, iiroloji, jinekoloji alanlarinda kullanilmaktadir.

Excimer: 193, 248, 308 nm dalga boyunda olup goz wvaskiiler cerrahisinde
kullanilmaktadir (5, 7, 84, 91).

a3. Sivi Haldeki Maddelerle Elde Edilen Lazerler: Cumarin ve rhodamine gibi
organik boya maddelerinin soliisyon veya siispansiyonlarinin birlikte kullanimindan elde
edilirler.

Dye Laser: Bobrek taslarinda kullanilmaktadir.

Rhodamine: 560-650 nm dalga boyunda olup dermatolojide kullanilmaktadir (84).

a4. Semikondiiktor Lazerler: Ga-As gibi semikondiiktor materyallerin iki tabaka
halinde kullanilmasiyla elde edilirler.

Ga-As: 904 nm dalga boyunda olup biyo-uyarim amagh kullanilmaktadir.

Ga-Al-As: 780-904 nm dalga boyunda olup biyo-uyarim ve cerrahi amach
kullanilmaktadir (84).

b. Giiclerine Gore:

Bu nitelendirilme onlarin milliwatt (mW) veya watt (W) giiclerine gore yapilir. Bu
ozellikteki lazerler; yiiksek enerjili lazerler ve diisiik enerjili lazerler olarak adlandirilirlar.

Yiiksek enerjili lazerlerin giici 80 mW’tan yiiksek olup termal 1siklidir. Delme, elmas
kesme ve cerrahide kullanilirlar. Diisiik enerjili lazerlerin giicii en ¢ok 50-80 mW’a
kadardir. Termal olmayan bir 151k salarlar. Bunlar dokularda yikimlanma olusturmadiklari

i¢in tibbi alanda en sik yara sagaltiminda ve fizik tedavisinde kullanilmaktadirlar (7).

c. Lazer Isinmimin Dalga Boyuna Gore:

Dalga boyu infrarujdan, ultraviyole’ye kadar degisir. Bu 6zellikteki lazerler; Red
lazerler (kirmiziya 1s1ldayan, goriilen 1s1kl1) ve Infrared lazerler olarak adlandirilirlar.
Tibbi uygulamalarda en sik kullanilan diisiik enerjili Red lazer tiirti He-Ne lazerdir. Isin
dalga boyu 633 nm’dir. Infrared lazer tiirii ise Ga-Al-As lazerdir. Isin dalga boyu 904
nm’dir (7, 84).
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Medikal Lazerler:

Medikal alanda kullanilmakta olan farkli lazer tipleri vardir. Heyum Neon (He-Ne),
Galyum Arsenit (Ga-As), Galyum Aliiminyum Arsenit (Ga-Al-As), CO, ve Excimer
lazerler bunlardan en giincel olanlaridir. Bunlar ayr1 ayr1 cihazlar halinde olabildikleri
gibi, ayni cihaz iizerinde de bulunabilirler (1, 5, 7, 84, 91).

Ga-As kokenli lazerler etkin gereci kat1 bir maddeden olusan yari iletken bir lazer
tiriidiir. Uygulamada, aliiminyum ile etkisi arttirilan Gallium-Aliminium-Arsenide alagimi
kullanilir ve “Ga-Al-As” adi1 da bu alasimdan kaynaklanmaktadir. Bu alagim kesik kesik
bicimde yayilan bir 1s1ldama saglar. Bu lazer tiiriiniin 15181 su ve hemoglobin tarafindan
emilmez (84). “He-Ne” kokenli lazerlerin etkin gereci bir gaz karisimi olan Helyum (%
85) ve Neon (% 15) dur. Lazer 1511 etkisi, Helyum ile Neon arasindaki atomik uyarinin
bir yerden baska bir yere tasinmasi ile elde edilir. “He-Ne” kokenli bir lazer 1s1n1 devamli
modda 151k yaymaktadir. Yaydigi 1s1k su ve hemoglobin tarafindan emilmez (8, 84).

Yayilan enerjili “CO; “ veya “CO,— He-Ne “kokenli lazerler ise etkin gereci bir gaz
karisimi olan lazer 1sinlaridir. CO; kokenli lazer 1s1n1, su tarafindan tam olarak emilmesine
karsin hemoglobin tarafindan ¢ok az emilir. Hiicreler arasi su buharlasacagindan dokular
bu 1s1nla ¢abuk kesilirler (7).

Lazerin medikal uygulama alanlari, lazerin biyolojik etkileriyle dogrudan ilgilidir.
Medikal lazerin uygulama alanlar1 enerji kapasitelerine gore belirtilmektedir (84, 91).

Yiiksek enerjili termik lazerlerin en sik; goz hastaliklar1, dermatoloji ve cerrahide
kullanildigy, etkilerinin ise; koagiilasyon, karbonizasyon ve vaporizasyon oldugu
bildirilmektedir (5, 85, 89).

Foto-kimyasal etkili lazer 1sinlar1 6zellikle onkolojide kullanilirlar. Bu tiir lazer 1ginlart
cok selektiftir ve kesinlikle hiicre i¢cinde temsil edilen bir elemente veya daha 6nceden
enjekte edilen kimyasal, fotosensitiv maddeye ilgi duyar ve ona etki eder (7).

Diisiik enerjili lazer 1510 tiirlerinin insan hekimliginde oldugu gibi veteriner
hekimliginde de benzer olgularda sagaltim amaciyla uygulandigi anlasilmaktadir. Diisiik
enerjili lazer tiirleri bu giine kadar veteriner hekimligi alaninda da; yara sagaltiminda (4, 7,
75), agr1 sagaltiminda (91), serdz, purulent ve romatoid artritis sagaltiminda, ilser, fistiil
ve deri yaniklarinin sagaltiminda, eksizyon artroplastisi operasyonundan sonra, bazi
hastaliklarda fizik tedavi amaciyla (7), kirik iyilesmesini hizlandirmak amaciyla (1, 6, 12,
13, 26, 30-32, 38, 41, 42, 46-49, 53, 54, 61, 63, 70, 78), sinir dokusu lezyonlarinda doku

rejenerasyonunun saglanmasinda (40, 93), fibroblast ve kondral proliferasyonu ve kollajen
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sentezinin arastirilmasi amaciyla uygulanmustir (16, 17, 24, 28, 29, 35, 50, 73). Ayrica He-
Ne lazer, 30 yili askin zamandir, dis hekimliginde kullanilmaktadir (13, 94).

Aragtirmacilar (7, 88, 95), degisik tiir lazer 1sinlarinin biyolojik etkilerini, yani canlt
dokular tizerindeki “lazer etkisinin” varligini dogrulamak amactyla birgok deneysel
caligmalar yapmuslardir. Bu etki “isinla nesnenin arasindaki etki”nin ger¢eklesmesi, yani
dokusal (hiicresel veya molekiiler) hedefe lazer 1sinlarinin tasinmasi seklinde oldugu, bu
durumun sadece lazer 1s1n1 ile hedefin onu emme diizeyi arasindaki degerlerin birbirleriyle
tam olarak uyusmalar1 kosuluyla gerceklestigi bildirilmektedir. Bu olay fizikgiler
tarafindan, “is1nin interaksiyonu” olarak tanimlanmaktadir.

Kiiltiirdeki ve dokudaki hiicrelerin belli baz1 dozlardan etkilendigi, ¢ok diisiik bir doz
hicbir etki gostermezken cok yiiksek bir dozun ise daha az efektif oldugu, dozun daha da
yiikselmesi sonucunda ise inhibitdr etkinin olustugu saptanmistir (24).

Lazer irradyasyonu lenfositleri aktive etmekte ve fibroblastlar1 kemotaksise,
haptotaksise, semogenesise ve agglomerasyona tesvik etmektedir. Ayni zamanda
uygulandig1 dokuda 16kositlerin fagositozu artmaktadir. Diisiik enerjili lazerin dokulara
direkt ulagsmasi, sagaltilan bolgedeki mast hiicrelerinde azalmaya, buna bagl olarak da
histamin ve prostaglandin salinimina neden olmaktadir. Diisiik enerjili lazer intraselliiler
mitokondride kendi antennata pigmentleri ile (sitokrom, flavinler) direkt stimulasyonu
olusturmaktadir. Bu da hiicrelerde elektrokimyasal potansiyelde artmaya, ATP sentezinde
artmaya ve buna bagl yliksek ATPase aktivitesi ile, hiicre membranindan hiicreye Ca
giriginin artmasini saglamaktadir (96).

He-Ne, Ga-Al-As ve Ar lazerlerin kemik rejenerasyonunu hizlandirict etkilerinin
oldugu, CO, lazerin ise kemik rejenerasyonunu hizlandirici etkisinin olmadig:
saptanmistir. Excimer lazer ise kemik onarimini negatif etkilemistir. Bu sonuglara gore
lazerlerin kemik rejenerasyonu lizerine pozitif etkilerinin tamamen diigiik enerjinin biyo
uyarimindan kaynaklandig1 distiniilmektedir. Kemik lezyonlarinin iyilesmesinde lazerin
stimiilatif etkisinin en 6nemli histolojik bulgular1 aktif osteogenesis meydana gelmesi ve
osteoklastlarin sinirlandirilmasi olmustur (78, 97).

LLLT’nin kemik dokusunu stimule ettigi saptanilmis ve bunun nedeni LLLT nin
mitokondrial ATP iiretimi ve hiicresel lipid bi-layer’daki diizenlenme 6zelligi gibi genel
etkilerine baglanmistir. Bunlara ek hipotezler ise irradiye olmus hiicrelerin iyon alig-veris
oranlarinin diizenlenme kapasitesi ve boylece spesifik enzim ve substratlarin katalitik

ozelliklerine etki ediyor olmasidir (10).
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Kemik onarimi {izerine yapilmis arastirmalarda (1, 3, 10), LLLT nin lenfatik
sirkiilasyona etki eden 6zellikleri oldugu ve yine yara iyilesmesinde de etkili oldugu
saptanmistir. Bu iki teoriden yola ¢ikilarak LLLT nin kemik stimiilasyonu tizerine pozitif
etkisi oldugu digiiniilmektedir. Aslinda diisiik enerjili lazer sagaltiminin kemik iizerindeki
olumlu etkisinin, onun lenfatik sirkiilasyon iizerindeki etkisinden kaynaklandigi kabul
edilmektedir. LLLT nin lenfatik sistem iizerindeki etkilerinin kabul edilmesi ile birlikte
kemikteki s1v1 transportunun bir biitiin olarak kabul edilmesi LLLT nin kemik
stimulasyonu iizerine pozitif etkilerini daha da netlestirmistir.

LLLT’nin bilinen genel etkileri ve lenfatik sistem {izerine olan spesifik etkisi
mitokondrial ATP’yi stimiile etmekte, boylece hiicresel ve sirkiiler motilite ve buna bagh
olarak lenfatik akis direkt olarak artmaktadir. LLLT ayni1 zamanda intersitisyel doku ve
yiizeysel katmanlarda permeabilite artisin1 gelistirmektedir. Bdylece durgunluk ve blokaj
azalmaktadir. Tiim bunlar lenfatik akimda ve sonugta etkilenmis kemik i¢i sirkiilasyonda
da artmaya neden olmaktadir. Diisiik enerjili lazer uygulamasi ile ilgili teorilerden biri de
lenfatik sirkiilasyonu lenfatik damar ¢aplarinda artisa yol agarak hizlandirdig: varsayimidir.
Captaki bu artma normal kemik sirkiilasyonunda bulunan ve vaskiiler sirkiilasyona
katilmayan biiylik capli protein hiicrelerinin varligini da agiklamaktadir. Ayni zamanda
travmatize alanlardan gecen debris ve daha biiyiik proteinlerinin atilim prosesinin
kolaylastirilmasinda, LLLT stimulasyonunun etkisi oldugu diisiiniilmektedir (10).

Ga-Al-As lazerin kemik onarimi iizerine etkilerinin hiicresel olarak incelendigi bir
caligsmada (6), statik kemik olusumu i¢in osteoid hacmi, osteoid yiizeyi, osteblast yiizeyi ve
osteoid kalinlig1 analiz edilmistir. Lazer uygulanan grupta operasyondan 5 giin sonra
kemik hacminde dnemli artig saptanmustir. 15. giinde osteblast ylizeyi lazer grubunda
onemli derecede yliksek bulunmustur. Yine 25. giinde osteoid hacmi kontrol
grubundakilere gore daha yiiksek bulunmustur. LLLT uygulanan grupta 5. giinde
osteoklast ylizeyi onemli dlgiide yiiksek bulunmustur. Sonugta bulgulara iliskin 2
mekanizma diistinlilmiistiir. Birincisi lazer dalga boyunun direkt olarak osteoklastlar
tizerine etkimis olmasi, ikinci mekanizma ise, osteoklastlarin osteoblast aktivitesine etki
ediyor olmasidir. Bu ¢alismanin sonucunda Ga-Al-As lazerin hasar bolgesi ve ¢evresindeki
kemik hiicrelerini; 6zellikle de osteklast aktivitesini arttirdigi ve LLLT nin, kemik onarim
prosesinin yangisal periyodunda kullanildiginda, normal hiicre aktivitesini arttirdigi
kanisina varilmistir.

Diistik enerjili lazer sagaltiminda olumlu sonuglarin biiylimenin erken periyodu

boyunca saglanabildigi saptanirken, daha ge¢ donemde uygulandig taktirde kemik
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rejenerasyonu iizerine etkisinin olmadigi diisiiniilmektedir. Lazer irradyasyonunun hiicre
proliferasyonunu sadece gelisme fazinda yani hiicreler daha farklilagsmamis
osteoprogenitor hiicreler olarak kabul ediliyorken, hizlandirabildigi saptanmistir (14, 28,
47, 90).

Yamada (29), LLLT nin, kolonal osteoblastik hiicrelerin proliferasyon,
differansiyasyon ve kalsifikasyonuna pozitif etki ettigini gdstermistir. Trelles ve Mayayo
(45), fare tibialarinda LLLT uygulamislar ve optik mikroskop kullanarak,
vaskularizasyonda artig ve kemiksel doku olusumunda hizlanma gézlemlemislerdir.
Barushka ve arkadaglar (46), rat tibialarinda olusturulmus oyuk hasarlarinda He-Ne lazer
uygulamasindan sonra osteoblast ve osteoklast populasyonunda artisa neden oldugunu,
bunlarin da ALP ve Tartrate-Rezistant Asid Fosfataz degisimleri ile ortaya kondugunu
belirtmislerdir. Ayni arastirmacilar LLLT nin, rat tibialarinda olusturulmus oyuk
hasarlarindaki kemik onarim hizinda iki kat artisa neden oldugunu saptamislar, bunu
histomorfometrik olarak da kanitlamislardir.

Osteoblast proliferasyonu kemigin rejenerasyonu i¢in klinik olarak olduk¢a 6nem
tagimaktadir. Sert doku ile ilgili bir cok aragtirma yapilmais, hatta farelerdeki kemik
kiriklarinda 3 hafta boyunca her giin He-Ne lazer irradyasyonu uygulanmis ve daha siki ag
yapisina sahip trabekiil olusumu gosteren kemik dokusunun daha hizli olustugu
saptanmigtir. Lazer ayni zamanda tavsanlarin alt ¢cenelerine uygulanan hidroksiapatit
implantlarinin etrafinda, yeni olusan kemik, yani sert dokuda artisa neden olmustur (24,
98-100).

Glinkowski ve arkadaglar1 (101), farelerde deneysel olusturduklari tibia kiriklarina,
diisiik enerjili diode lazer uygulayarak kirik bolgesinde yeni olusan kemik dokusunu
radyolojik yonden incelemisler ve lazer dansitometresi kullanilarak kemigin dansitesini
Olemiislerdir. Lazer uygulanmis grupta kontrol grubuna oranla daha yiiksek optikal dansite
olustugunu saptamiglardir.

He-Ne lazer ve semikondiiktor lazer 1sinlarinin deriye penetrasyonu deneysel olarak
incelenmis ve graniiler dokulardan lazer 1sininin gegisinin normal deridekinden 2.5 kat
daha yiiksek oldugu, 2 cm kalinliginda bir deri 6rneginden yaklasik % 0.3’liik He-Ne lazer
1sininin ve % 2.1°1lik semikondiiktor lazer 1sininin penetre oldugu belirtilmistir. Sonug
olarak derinin optik parametrelerinin bilinmesinin tiim fototerapi tipleri i¢in 6nemli oldugu
ve 151n dozunun se¢iminde en dnemli faktdr oldugu vurgulanmistir (34, 38, 102,).

LLLT, hiicresel biyo-uyarim etkisi sonucunda kemikteki her tiirlii defektte, erken

donemde uygulandigi taktirde, 6zellikle osteoblastlar olmak iizere hiicresel proliferasyonu

26



ve Alkalen Fosfataz aktivitesini stimule etmektedir. Farklilasmis osteoblastik hiicrelerin
kisa zamanda sayica artmasi, yani defektli bolgede osteoblastik aktivitenin artmasi, kemik
formasyonunda bir artigla sonuglanmaktadir. ALP aktivitesi, kalsifikasyon ile olan
korrelasyonundan dolay1 kemik formasyonun ¢ok 6nemli bir belirteci olarak kabul
edilmektedir. ALP aktivitesinde irradyasyondan sonraki 12 ve 15. gilinlerde 6nemli artiglar
saptanmistir (25, 32, 34, 46-48, 103).

LLLT nin kollajen iiretimini aktive etme ve artirma etkisinin, kemik onariminda daha
iyi bir kemik matriks iiretimine neden olabilecegi diisiincesiyle, lazer biyo-uyariminin
kartilaj dokunun onarimi iizerine etkileri diisiik enerjili Ga-Al-As diode lazer kullanimi ile
in vitro olarak arastirilmig (38, 50, 51) ve sagaltim sonunda irradiye edilmis kondrosit
canliligi 6nemli 6lgiide yiiksek bulunmustur. irradiye edilmis sujelerde biiyiik miktarda
kollajen fibrillerin bulunmasi lazer gruplarindaki en 6nemli bulgu olarak kabul
edilmektedir ve bu bulgu LLLT'nin kemik onarimi {izerindeki erken etkilerini
gostermektedir. Farkli bazi caligmalar (38, 50, 51, 54, 102), LLLT'"yi takiben kollajen
tiretiminde artis saptamislardir. Biiylik miktardaki kollajen fibrilleri matriks
mineralizasyonunun ardindan yeni kemik olusumu artisin1 gostermektedir. Bu
calismalarda hem kemik hem de yumusak dokularda pozitif etkilerinin oldugu saptanan 1-
5 J/em?® dozlar kullanilmistir. Biyomodiiler etkilerin doza bagimli oldugu kanitlanmustir.

Lazerin kemik rejenerasyonu iizerine etki mekanizmasi BMP kullanim ile de
aragtirtlmistir. Kollajen kokenli BMP pelet, farenin sirt bolgesine subkutan olarak
implante edilmistir. Bir gruba lazer uygulanmis, diger grup da kontrol grubu olarak
birakilmistir. Lazer grubunda kemik formasyonu kontrol grubu ile karsilastirildiginda,
kemigin mineral igerigi ve niceligi bakiminda kontrol grubuna gore daha iistiin oldugu
saptanmistir. Bu ¢aligmanin sonucunda lazerin BMP kemik artma sistemini aktive ettigi
buna bagli olarak da kemik rejenerasyonunu hizlandirdigi kanisina varilmistir (53).

Lazerin kemik iizerinde olusturdugu etkiden sorumlu ana hiicrelerin belirlenmesi ve
kemikteki rejenerasyon siiresince lazerin bu hiicreler {izerinde ne gibi etkilerinin
oldugunun arastirilmasi igin ¢esitli hiicre kiiltiirlerinin hiicresel proliferasyon, ALP
aktivitesi ve osteokalsin gen ekspresyonu, rat kafatasi hiicreleri kullanilarak incelenmistir.
Kiiltiiriin erken donemindeki lazer uygulamasi hiicresel proliferasyonu, ALP aktivitesini ve
osteokalsin gen ekspirasyonunu kayda deger derecede stimiile ettigi saptanmstir (25).

Diistik enerjili lazerin, tibia’nin kortikal kismindaki kemik iyilesmesi tizerine etkisi
biyokimyasal ve radyoaktif isaretleme metotlariyla incelenmistir. Bu amagla tibia

diyafizinin lateral yiiziinde halka seklinde oyuk olusturulmus ve bu defekte,
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olusturulmasindan sonraki 5. ve 6. giinlerde, He-Ne lazer uygulanmistir. Defekt
bolgesinde osteoblastik aktivitenin artist ALP artisi ile paralellik gdstermistir (32).

He-Ne lazerin rat tibialarinda olusturulmus ¢ukur defekti sonrasi defekt bolgesindeki
osteoblast ve osteoklast aktivitesinin iizerine etkilerinin incelendigi bir arastirmada, ratlara
operasyondan sonraki 6 giin boyunca defektli bolgeye direkt He-Ne lazer uygulanmistir.
Sonuglar kontrol grubu ile karsilastirildiginda, osteoblast ve osteoklast hiicre
populasyonlarinda degisme olugmustur. Bununla birlikte ALP enzim aktivitesinde
postoperatif 6. glinde hizl1 bir yiikselis, 12. giinde ise az ve yavas bir yiikselme
gozlenmigtir. Kalsiyum ise, 12. giine kadar biiylik miktarlarda artarak ve daha sonra azalan
miktarlarda bir artigla defekt bolgesinde progresif olarak toplanmistir. Histolojik
incelemeler ise, defektli bolgedeki intrameduller kanalin operasyondan 6 giin sonra adeta
kemik hiicreleri ile oriildiigiinti gdstermistir (46).

Diisiik enerjili lazer sagaltiminin ALP enzim aktivitesi ve kirik kallus maturasyonu
tizerine etkisi farelerdeki femur kiriklarinda incelenmistir. Enzim aktivitesi miktari
Olciildiiglinde; kirik sonrasi 3. hafta 6zellikle lazer uygulanmis grupta aktivitenin en yiiksek
oldugu, 4. ve 5. haftalarda ise aktivitenin azaldig1 gézlenmistir. Kirik olusturulmasindan 3
hafta sonra lazer uygulanmis grupta uygulanmamis olanlara gore kallus olusumunda 10 kat
art1s saptanmistir. Histolojide lazer sagaltimindan sonra artmis bir remodelizasyon ile
birlikte aktif intrakartilajindz ve intramembrandz ossifikasyon saptanmistir. Bu ¢alisma ile
lazer sagaltiminin, kirik onarim siiresini kisaltmada etkisinin oldugu, fakat kirik
olusumundan sonraki 3., 4. ve 5. haftalar ALP aktivitesi i¢in ge¢ donem olarak kabul
edildiginden ALP cevabinda 6nemli bir degisiklik olmadig1 vurgulanmistir (49).

In vitro olarak 6 rat iizerinde yapilan bir calismada 12 femurun distal epifizinde
standart bir alanda kemik defektleri olusturulmus, 6 defekt her giin olmak {izere 10 giin
boyunca Ga-Al-As (780nm) lazere tabi tutulmustur. Geri kalanlar kontrol grubu olarak
birakilmistir. 21 giin sonra lazer grubunda, ALP ve Ca oranlarinda 6nemli artiglar
gbzlenmis ve defektli alanin iyilesme orani kontrol grubuna gore daha yiiksek bulunmustur
(104).

Nippon ve arkadaslarinin ¢alismasinda (29), He-Ne lazer irradiasyonun osteoblastik
hiicreler iizerine etkileri incelendiginde, uzun siireli kiiltiirlerde diisiik enerjili lazer
irradyasyonu sonunda, Ca akiimiilasyonu saptanmistir. Bunun aksine ALP aktivitesinde
artis gdzlenmemistir. Bu ¢alisma sonucunda lazer irradyasyonun osteoblastik hiicreleri
fotoaktive ettigi, osteoblastik hiicre gelisimini ve kalsifikasyonu hizlandirdig1 ve buna

bagl olarak da kemik rejenerasyonunu destekledigi diisiiniilmektedir.
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Khadra ve arkadaglar1 (1), Ga-Al-As lazerin osteoblastlar ve kalsifikasyon iizerine
etkilerinin arastirildig1 bir ¢calismada, Energy- Dispersive X-ray Microanalyzer (EDAX)
kullanilarak bolgedeki Ca ve P miktarlar l¢iilmiistiir. Lazer uygulanmis kemiklerde Ca
ve P da 6nemli miktarda artig gézlenmistir. Bu minerallerdeki artis sebebi ise LLLT
sonucunda osteoblast farklilasmasindaki artis olarak kabul edilmis ve LLL
irradyasyonunun, kalsifikasyona pozitif etkisi oldugu sonucuna varilmstir.

ALP kemigin normal gelisme ve tamiri siirecinde kikirdak ve kemigin kalsifikasyonu
icin 6nemli bir enzim olarak kabul edildiginden, Dickson ve arkadaslar1 (105), Ga-Al-As
lazerin ALP enzim aktivitesi lizerine etkilerini incelemisler ve bu amagla murine
femurlarindan alinmis doku drneklerine 10 J/em? dozda lazer uygulamislardir. Kontrol
grubu ile karsilagtirildiginda ALP enzim aktivitesi lazer grubundaki kemik 6rneklerinde
daha yiiksek bulunmustur.

Buna benzer olarak Turk (106), diisiik frekansli manyetik alanin kirik onarimi iizerine
etkisini kallus yogunlugu ve ALP enzim aktivitesi ile 6l¢mek istemis ve sonucta da kallus
yogunluguna baktiginda hizli bir kirik iyilesmesi saptarken, postoperatif ALP degerlerinin
preoperatif degerlere gore daha diisiik oldugunu belirlemistir.

He-Ne lazerin ratlarda kiriklar iizerine etkisi; radyolojik, biyomekanik ve histolojik
olarak incelenmistir. 62 adet ratin tibiasinda bilateral osteotomi gerceklestirilerek
intrameduller pin ile internal fiksasyon uygulanmistir. Sag ekstremitelere 2-6 hafta
boyunca 4 J lazer irradyasyonu uygulanirken, sol ekstremiteler kontrol grubu olarak
birakilmistir. Sonugta He-Ne’un kemik iyilegsme prosesine higbir arttirici etkisinin olmadigi
radyolojik ve histolojik teknikler ile saptanmistir (30).

LLLT, biiyiime faktorleri ile sitokinlerin dolagim sistemine salinimini stimiile etmekte
ve boylece deneysel sujenin sagaltim uygulanmamis bdlgesinin de etkilenmesini
saglamaktadir. Bu da internal kontrol grubu kullanan ¢alismalarda LLLT nin faydali
etkilerinin net saptanamamasinin bir nedeni olarak kabul edilmektedir (34, 37, 102, 107)

Ozellikle ortodontolojide, dis ile birlikte alveoler kemik ve cene kemikleri ile
ugrasildigindan, hizli bir kemik onarimi ortodontistler i¢in de cok énemli bir fenomendir.
Ortodontik sagaltimda dis hareketi, uygulanan ortodontik giiclere baglanmaktadir. Bu
giicler periodontal dokularin 6zellikle de alveolar kemigin remodelizasyonunu
saglamaktadir. Klasik uygulamalar ile yapilan 2-3 yillik sagaltim siireleri bazi hastalar i¢im
sikint1 verici olmakta ve bu yiizden de alveolar kemik iyilesmesinin hizlandirilmas1 gerekli
olan zamanin kazanilmasi acgisindan oldukca 6nem tagimaktadir. Eger “lazer sagaltimi

kemik remodelizasyonunda hizlanmaya neden oluyorsa ortodontik sagaltim periyodu da
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buna bagli olarak kisalacaktir” varsayimi ile kemik remodelizasyonu iizerine etkisinin
arastirildig birgok calisma yapilmistir (79, 94, 108). Bakilan parametreler; dis hareketinin
derecesi, kemik formasyonun durumu, prolifere olmus hiicre-niiklear antijen (PCNA)
miktar1, kompresyon bolgesindeki osteoklastlarin sayist olmustur. Sonug olarak, diisiik
enerjili Ga-Al-As diode lazer irradyasyonunun alveoler kemik remodelizasyonun hizi ile
baglantili olan dis hareketini; osteoklast sayilari, periodontal ligament hiicrelerinin
proliferasyonu ve mineralize olmus kemik artislari ile gdstermek suretiyle stimiile ettigi
saptanmuigtir.

Garavello-Freitas ve arkadaglar1 (109), farelerin tibialarinda deneysel olarak
olusturulan defekt lezyonlarina 7 giin boyunca He-Ne lazer sagaltimi uygulamislardir.
Calismada lazer irradyasyonunun kemik gelisimine stimiilator etkileri ilk hafta artarken,
ikinci haftada inhibitor etki izlenmistir. Rejenere olan defektindeki trabekiiler kemigin
hacmi, ALP aktivitesi ve kalsiyum igerigi, He-Ne lazer grubu tibialarinda kontrol grubu ile
karsilastirildiginda 6zellikle ikinci haftadan itibaren ¢ok daha hizli azalma gostermistir.
Lazer grubundaki osteoblastlar ve osteositlerde artis saptamislardir. Bu bulgular1 doku
metabolizmasindaki artigin bir gostergesi olarak vurgulamiglardir.

Luger ve arkadaslar1 (42) He-Ne lazerin tibial kemik kiriklarinin iyilesmesi iizerindeki
etkilerini arastirmislardir. Biyomekanik gii¢ ve kallusun mukavemeti, kemik kiriklarinin
fonksiyonel onariminda en son gosterge olarak bilindiginden bu ¢alismada LLLT nin kirik
iyilesmesi ilizerine etkisi farelerde mekanik parametrelerin sonuglarini test ederek
gergeklestirilmistir. Agirliklart 400+£20 gr olan 50 adet, 4 aylik, erkek Wistar rati
kullanilmigtir. 1.0 mm ¢apl1 bir kirschner pini medullar bosluga sirasi ile deriden ve
patellar ligamentten gecerek tibianin distal ucuna kadar inmistir. Ardindan tibiada deri
tizerinden 0.5 cm longitudinal ensizyon yapilarak kemige ulasilmis ve dental driller
kullanilarak tibia'nin orta diafizinde 3 delik agilmistir. Takiben tibia nazik bir hareketle
kirilmistir. Grup 1°de operasyonu takiben bolgeye 632.8 nm dalga boyunda He-Ne lazer
irradyasyonu 20 cm uzakliktan toplam 30 dk, 14 ardisik giin boyunca uygulanmistir. Grup
2’ye ise ayn1 operasyon uygulanmis fakat lazer tutulmamustir. 4 hafta sonra tibialar
alimmus ve kalluslarin distraksiyona direnci 4. haftada kontrol edilmistir. Kalluslar
neredeyse tam kirik iyilesmesi gibi direng gostermistir. Dayanimin tiikendigi noktadaki
maksimum gii¢ irradiye edilmis grupta, non irradiye gruplara oranla 6nemli derecede
yiiksek bulunmustur. Diger taraftan maksimum kallsus alan irradiye edilmis grupta daha
diisiikk bulunmustur. Her iki grubun kallus 6zellikleri arasindaki fark karsilastirildiginda;

lazer uygulanmamis gruptaki kallus, hacim olarak daha biiyiik fakat gii¢ olarak daha zay1f

30



bulunmustur. Bu farkin lazer uygulanmamis gruptaki kallusun daha fibrokartilajin6z ve
daha az ossifiye olmasindan kaynaklandig1 diisiiniilmektedir.

Son yillarda, diisiik enerjili lazerin, gerek kemik implant bolgelerinde, gerekse
defektlerindeki osteositler ve kemik resorbsiyonu iizerine etkileri arastirilmistir. Implant
yerlestirilmesini takiben lazer uygulanan olgularda osteosit canliliginin kontrol grubuna
oranla 6nemli derecede yiiksek oldugu saptanmistir (26, 34, 98).

Tavsanlarin genu ekleminde deneysel olusturulan osteokondral lezyonlarin operatif
sagaltimini takiben lazerin etkisi arastirilmis, sol genu eklemindeki tiim lezyonlara Ga-Al-
As lazer operasyonu takiben uygulanmis, sag genu eklemi ise kontrol grubu olarak
birakilmistir. Lazer uygulanmis kondiluslarin iyi hiicre morfolojisi ve onarim olmus

diizgiin osteokartilajin6z doku yapis1 gosterdigi saptanmustir (17).
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GEREC VE YONTEM

Bu ¢aligmada yaglar1 ortalama 8-9 aylik, canli agirliklar1 2 kg olan, erkek, beyaz Yeni
Zellenda tavsani kullanildi. Calisma i¢in tavsanlarin se¢ilmesinin nedeni, iskelet
boyutlarindaki hizli artis ve normal bir kemik iyilesmesini izleyebilmek i¢in 1yi bir model
olusturuyor olmasidir. Tiim tavsanlar kafeslerine ayr1 ayr yerlestirildikten sonra
operasyon gliniine kadar 7 giin ¢evreye uyumlari i¢in bekletildi. Tiim tavsanlar standart
pelet tavsan yemi ile ve ila¢ katilmamis sade su ile beslendi. Hepsi i¢in standart yagam
sartlar1 olusturulmaya ¢alisildi. Bulunduklar1 bolgenin sicakligi ve nemi, oda sicakligi ve

neminde tutulmaya ¢alisildi (Sekil-2).

Sekil-2: Tavsanlarm bulundurulduklari kafes

Caligsma siiresi 5 hafta olarak planlandi. Calisma prosediiriinii ger¢eklestirmeden 6nce
Uludag Universitesi Deney Hayvanlar1 Unitesinden etik kurul oluru alind1 (5.11.2002/1).
Caligsma siiresince tavsanlara gereksiz stres ve rahatsizlik olusturulmaktan kacinildi.
LLLT nin sistemik etkilerinden kaginmak i¢in ayr1 kontrol grubu olusturuldu.

Tavsanlarin tibia’larinda operatif donemde defekt olusturmak i¢in 2 mm, 5 mm ¢apl
dril (Sekil-3A), kirik olusturmak i¢in Gigly Testeresi, kirigin internal fiksasyonu ve
stabilizasyonu i¢in 4 mm capinda full disli vida (Sekil-4B,H) ve rutin operasyon seti
kullanildi.

Lazer uygulamasi i¢in Anabilim Dalimizda bulunan HI-TECH 300 Therapeutic laser
cihazi kullanildi (Sekil-5). HI-TECH 300 Therapeutic lazer cihazi, canon ve scaning
sistemli bir bagliga sahiptir. Canon sistemi; 632.8 nm dalga boyunda sadece He-Ne 151n
cikislidir. He-Ne lazer; stirekli, gozle goriilen kirmizi bir 1518a sahiptir. Maksimum giicii

20 mV, nominal giicii 10 mV’tur. Scaning sistemi ise infrared, 904 nm dalga boyunda,
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Ga-Al-As 1s1n ¢ikighidir. Maksimum giicii 50-80 mV’dir. Cihazin frekansi 1-9999 Hz=1
MHz ayarlanabilir. Scaning sistemde yatay, dikey, kafes ve nokta 151n verebilme 6zelligi,
bu 1sinlart genisletme ve hareketlerini sabitlestirme, tarama sistemini ekrandan kontrol
etme, dozimetrik sistemde direkt joul (1 dakikalik stire=0.90 J’luk enerji yogunlugu) olarak
uygulamaya girme 6zellikleri vardir. Ayrica cihaz asagiya ve yukariya dogru otomatik
olarak ayarlanabilir. Biitiin bilgiler dokunmatik olarak ekrana girilir ve geri sayma
gosterme Ozelligine sahiptir. Cihaz bir IR akupunktur probuna ve bir de Red el probuna
sahiptir.

Sekil-3 C. Defektin son goriiniimii Sekil-3 D: Postoperatif goriintii
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Sekil-4 B: Gigly testeresi ile kirik olusturulmasi

Sekil-4 C: Tibia’da olusturulan kirik

Sekil-4 E : Medullar kanala vidanin yerlestirilmesi Sekil-4 F: Vidanin yerlestirilmis hali

Sekil-4 G: Postoperatif goriintiisii Sekil-4 H: Kullanilan full disli vidalar
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Sekil-5: HI-TECH 300 Therapeutic laser cihazi

Bu ¢alisma iki boliim halinde gerceklestirildi. Birinci boliimde tibia’da defekt, ikinci
boliimde de deneysel kirik olusturuldu. Her iki boliimde de ¢alisma materyalini 30’ar adet
tavsan olusturdu. iki boliimde de tavsanlar 10’arli {i¢ grup halinde: “Kontrol grubu, He-Ne
Lazer uygulama grubu, Ga-Al-As Lazer uygulama grubu” olarak ayrildi. Operasyonlar
genel anestezi altinda yapildi. 3-5 mg/kg Alfazin® (Ege Vet)’in i.m. uygulanmasi ile
saglanan sedasyonu takiben7,5-15mg/kg miktarinda Propofol® (Abbott) i.v. verilerek
genel anestezi gerceklestirildi. Birinci boliimde ¢alismanin materyalini olusturan 30 adet
tavsanin tibia’larmin tist 1/3’1 medial yiizlerinde 0.5 cm x 2 cm ebadinda bir “defekt”
olusturuldu (Sekil-3 B, C, D). Ikinci bliimiin materyalini olusturan 30 adet tavsanin
tibia’larinda diyafizer kirik olusturuldu. Kirik, tibia diyafizinin tist 1/3’{iniin distal ucu
diizeyinde Gigly testeresi ile transversal olarak olusturuldu. Kirigin stabilizasyon ve
immobilizasyonu 4 mm ¢apli full disli vidanin anterograd intramedullar uygulanmasi ile

gerceklestirildi (Sekil-4 A, B,C, D, E, F, G, H).
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Her iki boliimiin materyalini olusturan 60 adet tavsanda asagidaki islemler gerceklestirildi:

1. Operasyondan bir giin 6nce ve operasyonu takip eden 7., 14., 21. ve 28. giinlerde
tavsanlarin tibia’larinin A-P ve M-L pozisyonlarda radyografileri alindi. Postoperatif
radyografiler kirik ve defektli bolgelerdeki kallus formasyonu agisindan degerlendirildi.

2. Operasyondan bir giin 6nce ve operasyonu takip eden 7., 14., 21. giinlerde Ca, P ve
ALP 6l¢iimleri i¢in kan alind1 (Sekil-6 A, B). Glyoxal-bis ve modifiye Youngburg
metodlari ile Ca ve P dlgiimleri U.U. Veteriner Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dali
Laboratuarinda yapildi. ALP 6l¢iimii ise U.U. Tip Fakiiltesi Klinik Laboratuarinda
‘Synchron LX" Systems’ cihazi ile gerceklestirildi.

Py >,
Sekil-6 A: Kulak venasindan kan alinmasi Sekil-6 B: Kan 6rnekleri

3. Lazer uygulamasina operasyonu takiben baslandi. He-Ne LAZER UYGULAMA
GRUBUNDA, operasyon bdlgesine He-Ne lazer (632.8 nm) canon sistemi kullanilarak
giin asir1, 1000 Hz dozunda (9J) ve 15 dakika siire ile toplam 12 seans uygulandi. Ga-Al-
As LAZER UYGULAMA GRUBUNDA, operasyon bolgesine Ga-Al-As diode lazer (904
nm) scaning sistemi kullanilarak giin asir1, 1000 Hz dozunda (13.5 J) ve 15 dakika siire ile
toplam 12 seans uygulandi.

4. Operasyondan sonraki 14. glinde operasyon bolgesinden histopatolojik inceleme
i¢in kemik doku 6rnegi alindi. Histopatolojik inceleme U.U. Veteriner Fakiiltesi Patoloji
Anabilim Dalinda yapildi. Bu amagla dokular dereceli alkol ve ksilolden gegirildikten
sonra parafine gomiildii. Parafin bloklardan 5 mikronluk kesitler alinarak Hematoksilen-
Eozin ile boyand1 ve Entellan ile lameller doku iizerine yapistirilip incelemeler

gergeklestirildi.
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5. Tim olgulara 35. giinde 6tenazi yapildi. Her olgunun operasyon bolgesinden iki
ayr1 doku &rnegi alindi. Bir 6rnek, U.U. Veteriner Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dalina
histopatolojik inceleme i¢in gdnderildi. Yeni kemik olusumu hiicresel diizeyde
degerlendirildi. ikinci doku 6rnegi, U.U. Veteriner Fakiiltesi Hayvan Besleme ve
Beslenme Hastaliklar1t Anabilim Dalina gonderildi. Burada yeni olusan kemik dokusunda
kemik kiiliinden spektrofotometrik yontem ile, Ca, P ve ham kiil 6l¢iildii ve mineral
yogunlugu degerlendirildi.

6. Istatistiki Yontem: Kandan &lgiimleri yapilan Ca, P ve ALP, kemik kiiliinden
dlgiimleri yapilan Ca, P ve ham kiil bulgularmin istatistiki degerlendirmeleri U.U.T1p
Fakiiltesi Biyoistatistik Anabilim Dalinda yapildi. Istatistiki degerlendirmede veri
sayisinin az olmasi nedeni ile Non-Paramatrik yontem tercih edildi. Istatistiksel analizin
gerceklestirilmesi igin SPSS 13,0 istatistiki analiz paket programi kullanildi (110-112).
He-Ne, Ga-Al-As ve Kontrol gruplarinin karsilagtirilmasinda Kruskal-Wallis—h testi (111),
gruplar i¢i; kandaki ALP, Ca, P degerleri ve kemikteki Ca, P ve ham kiil degerlerinin
karsilastirilmasinda Wilcoxon Signed Ranks Testi kullanildi (112).
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BULGULAR

Calismada 60 adet tavsan kullanildi. Operasyonlar genel anestezi altinda yapildi.
Anesteziden uyanmalarinda herhangi bir sorunla karsilagiimadi. Operasyon bolgelerinde
enfeksiyon olmaksizin iyilesme gerceklesti. Tiim tavsanlarin postoperatif donemde kilo
kazanimlar1 normal diizeyde oldu. Kirik olusturulan grupta ekstremitelere uygulanan
bandaj 14. glinde uzaklastirildi. Takiben bir sorun ile karsilasilmadi. Olgularin klinik

iyilesmelerinin iyi oldugu goézlendi.

A. Radyolojik Bulgular

Bu calismada, radyolojik inceleme direkt radyografi ile gerceklestirildi. Tim
olgulardan operasyondan sonraki 7., 14., 21.ve 28. giinlerde A-P ve M-L pozisyonlarda
alinan radyografiler, kirik ve defektli bolgelerdeki kallus formasyonu ve kemik iyilesmesi
acisindan degerlendirildi. Kallus olusumu ve kemik iyilesmesi bakimindan ¢alisma
gruplart ile kontrol gruplarinin radyografileri incelendiginde, defektlerde 7. giinlerde
defekt sinirlarinin belirgin oldugu, 14. ve 21. giinlerde her ii¢ grupta da defektin kallusla
dolmaya basladig1 ve alanlarinin kii¢iildig, 28. giinlerde ise, sadece Ga-Al-As lazer
uygulanan grupta defektin kallus ile tamamen doldugu, sinirlarinin kayboldugu, kemiksel
iyilesmenin iyi oldugu saptandi. Kontrol ve He-Ne gruplarinda ise, 6zellikle He-Ne
grubunda defekt siirlarinin daha belirgin oldugu goriildii (Sekil-7). Deneysel kirik
olusturulan ikinci boliimdeki kontrol ve ¢alisma gruplarinin 7., 14. ve 21. giinlerde
osteotomi hattindaki kirik ¢izgisinin belirgin oldugu saptandi. Tibia fragmentleri
cevresindeki eksternal kallus gelismesi radyografik olarak saptanamadi. Ga-Al-As lazer
uygulanan grubun 28. giinlerdeki radyografilerinde, az da olsa kallusun gelismeye ve kirik
¢izgisinin silinmeye basladig1, yani kemiksel birlesmenin olusmaya basladig1 saptandi.
Kontrol grubundaki osteotomi bolgesinde ise kirik ¢izgisinin He-Ne grubuna gorebiraz
daha belirgin oldugu goriildii (Sekil-8 ). Makroskopik inceleme olanagi buldugumuz Ga-
Al-As grubuna ait ve li¢ haftasin1 tamamladiktan sonra ex olan iki olguda kirik
fragmentlerinin ¢evresini bir ceket kolu gibi saran yogun kemiksel olusumlarin gelismis
oldugu goriildii (Sekil-9). Bu calismada, radyografiler incelenirken, tibialarla eszamanli
kirilan fibulalarin kirik bolgelerinde, giinlere gére giderek artan miktarlarda bir kallus
olustugu dikkatimizi ¢ekmistir. Burada da, kallus yogunlugunun He-Ne grubunda artmus,
ancak kirik ¢izgisinin belirgin oldugu, Ga-Al-As grubunda ise gelismelerin iyi ama biraz

daha az oldugu, Kontrol grubunda ise en az oldugu saptanmustir.
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Sekil-7 A-B-C: A- Defekt kontrol grubu, B- Defekt He-Ne grubu, C- Defekt Ga-Al-As
grubu
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Sekil-8 A-B-C: A- Kirik kontrol grubu, B- Kirik He-Ne grubu, C- Kiritk Ga-Al-As grubu
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Sekil-9: Ga-Al-As lazer uygulanan ve 3. haftada ex olan iki olgunun makroskopik

goruntimdl.

B. Kanda Ca, P ve ALP Bulgulari (Defekt Grubu)

Operasyondan bir giin 6nce ve operasyonu takip eden 7., 14., 21. giinlerde Ca, P ve
ALP 6lgiimleri i¢in kan alindi. Ca ve P dlgiimleri U.U. Veteriner Fakiiltesi Biyokimya
Anabilim Dal1 Laboratuvarinda yapildi. ALP &l¢iimii ise U.U. Tip Fakiiltesi Klinik
Laboratuarinda yapildi.

B1. Grup ici Degerlendirme

He-Ne Grubunun Grup i¢i Degerlendirilmesinde;

Bu gruptaki Ca degerinin, 14. giinde baslangi¢c degerine gore arttig1 saptandi ve bu artig
istatistiki agidan p<0.05 diizeyinde anlaml1 kabul edildi.

ALP degerinin 7. glinde baslangi¢ degerine gore arttig1 saptandi ve bu artig istatistiki
acidan p<0.05 diizeyinde anlaml1 kabul edildi.
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Ga-Al-As grubunun grup ici degerlendirmesinde;

Ca, P ve ALP degerleri bakimindan istatistiki anlam saptanamadi.

Kontrol grubunun degerlendirilmesinde;

Bu gruptaki Ca degerinin 7. giinde baglangi¢ degerine gore azaldigi saptandi ve bu
azalma istatistiki acidan p<0.01 diizeyinde anlamli kabul edildi.

P degerinin 7. giinde baslangi¢ degerine gore azaldig1 saptandi ve bu azalma istatistiki
acidan p<0.05 diizeyinde anlamli1 kabul edildi.

ALP degerinin 7. giinde baslangi¢ degerine gore azaldig1 saptandi ve bu azalma

istatistiki agidan p<0.01 diizeyinde anlamli kabul edildi.

B2. Yiizde Deger Bulgulari

He-Ne, Ga-Al-As ve Kontrol gruplari arasinda 7. giin Ca degeri, baglangi¢ degerine
gore p>0.05 diizeyinde anlaml1 bulundu.

He-Ne, Ga-Al-As ve Kontrol gruplari arasinda 7. giin P degeri, baglangi¢ degerine gore
p>0.05 diizeyinde anlamli bulundu.

He-Ne, Ga-Al-As ve Kontrol gruplari arasinda 7. gin ALP degeri, baslangi¢ degerine

gore p>0.01 diizeyinde anlaml1 bulundu.

B3. Gruplar Arasi Degerlendirme (Kontrol, He-Ne, Ga-Al-As)

He-Ne ve Ga-Al-As gruplarinin gruplar arasi degerlendirmesinde istatistiki anlam
saptanmamistir.

Kontrol ve He-Ne gruplarinin Ca degerleri bakimindan karsilastirmasi yapildiginda,
baslangi¢ degerine gore 7. giindeki Ca degeri, He-Ne grubunda daha yiiksek bulundu
(p<0,05).

P degerleri bakimindan yapilan karsilastirmada, baslangi¢ degerine gore 7. giindeki P
degeri, He-Ne grubunda daha yiiksek bulundu (p<0,05).

Kontrol ve Ga-Al-As gruplariin gruplar arasi karsilagtirmasinda sadece P degeri
anlamli bulundu. Bu degerin 7. giinde Ga-Al-As grubunda baslangi¢ degerine gore p<0,05
diizeyinde daha yiiksek oldugu saptandi (Tablo 1).
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C. Kanda Ca, P ve ALP Bulgulari (Osteosentez Grubu)

C1. Grup ici Degerlendirme

He-Ne Grubunun Grup I¢i Degerlendirilmesinde;

P degerinin 7.ve 14. giinlerde baglangi¢ degerine gore kademeli olarak arttig1 saptandi,
bu artis p<0.05 diizeyinde anlamli olarak kabul edildi.

Ayni gruptaki ALP degerinde 7. giinde baslangi¢ degerine gore p<0.01 diizeyinde

anlamli kabul edilen artig saptandi.

Ga-Al-As Grubunun Grup I¢i Degerlendirmesinde;

Ca degerinin 21. giinde baslangic degerine gore azaldig1 saptandi ve bu artis istatistiki
acidan p<0.05 diizeyinde anlamli kabul edildi.

ALP degerinin 7. giinde bir artis gosterdigi ve ardindan 14. giinde baslangi¢ degerine
gore hizl bir diisiis gosterdigi saptandi. 14.giinde tespit edilen bu diisiis p<0.05 diizeyinde
anlamli kabul edildi.

Kontrol Grubunun Degerlendirilmesinde;

Kontrol grubu Ca degeri baslangic degerine gore 7. giinde biraz diistiigli, 14. glinde
baslangi¢ degerinin iizerine ¢iktig1 ve 21. glinde baslangi¢c degerine gore yine dnemli
miktarda azaldig1 saptandi. Bu azalma p<0.01 diizeyinde anlamli kabul edildi.

P degeri ise baglangic degeri olan 5,19 + 0,5’¢ gore diismeye devam ederek 21. giinde
4,56 £ 0,5’e ulasti. Baslangi¢ degerine gore 21. giindeki bu diisiis p<0.05 diizeyinde
anlamli kabul edildi.

Kontrol grubunda ALP degeri baslangi¢c degeri 100,3 + 31,2 olarak bulunurken bu
degerin 7. giinde 105,9 + 26,0 degerine yiikseldigi, 14. glinde dliismeye basladigi ve 21.
giinde 82,2 + 23,2’ye diistiigii tespit edildi. 0.ve 21. giinler arasindaki farklilik istatistiki
acidan p<0.05 diizeyinde anlamli kabul edildi.

C2. Yiizde Deger Bulgulan

He-Ne, Ga-Al-As ve Kontrol gruplari arasinda 7. giin Ca degeri baslangic degerine

gbre p>0.05 diizeyinde anlamli bulundu.
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He-Ne, Ga-Al-As ve kontrol gruplar1 arasinda 21. giin Ca degeri baslangic degerine

gbre p>0.05 diizeyinde anlamli bulundu.

C3. Gruplar Arasi Degerlendirme (Kontrol, He-Ne, Ga-Al-As)

He-Ne ve Ga-Al-As gruplar1 Ca degerleri bakimindan karsilastirildiginda, 14. ve 21.
giinlerde Ga-Al-As grubu degerlerinin, He-Ne grubuna gore daha yiiksek oldugu saptandi
(p<0,05).

He-Ne ve Kontrol gruplar1 Ca degerleri bakimindan karsilastirildiginda, 7. ve 21.
giinde He-Ne grubunun, kontrol grubuna gore daha diisiik oldugu saptandi (p<0,05).

Ga-Al-As ve Kontrol gruplarinin gruplar aras1 karsilagtirmasinda istatistiki agidan

anlam saptanamadi (Tablo 2).

D. Kanda Ca, P ve ALP Bulgular (20’ser Denek)

D1. Grup ici Degerlendirme

He-Ne Grubunun Grup I¢i Degerlendirilmesi:

Ca degeri, 0. giinde 10,39 + 2,03 iken, bu deger 14. giinde 12,06 £ 1,4’e yiikseldi. Ca
degeri bakimindan 0. ve 14. giinler arasindaki farklilik istatistiki agidan p<0.01 diizeyinde
anlamli kabul edildi.

He-Ne grubunda P degeri 0. giinde 5,72 + 0,7 iken, bu deger 7. giinde 6,1 + 0,56’ya
yiikseldi. P degeri bakimindan 0. ve 7. giinler arasindaki farklilik istatistiki agidan anlamli
kabul edildi (p<0,05). Yine P degeri 14. giinde 0. giline gore tedrici bir artig gostererek
6,16 = 0,4’¢ yiikseldi. He-Ne grubunda P degeri bakimindan 0. ve 14. giinler arasindaki
farklilik istatistiki agidan anlamli kabul edildi (p<0,05). Bu grupta P degeri 21. glinde de
0. giine gore bir diisiis gostererek ve 5,18 £ 0,9 oldu. P degeri bakimindan 0. ve 21. giinler
arasindaki farklilik istatistiki agidan anlamli kabul edildi (p<0,05).

He-Ne grubunda ALP degeri 0. giinde 111,9 + 31,5 olarak saptanirken, bu degerin 7.
giinde 136,8 + 39,7 ye yiikseldigi saptandi. ALP degeri bakimindan 0. ve 7. giinler
arasindaki farklilik istatistiki agidan p<0.01 diizeyinde anlamli kabul edildi. 14. giin ise bu
degerin 100,5 + 32,38’e diistiigii belirlendi. ALP degeri bakimindan 0. ve 14. giinler
arasindaki farklilik istatistiki agidan anlamli kabul edildi (p<0,05). 21. giinde ALP degeri
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tedrici olarak diismeye devam ederek ve 93,5 + 42,17 oldu. 0. ve 21. giinler arasindaki bu

farklilik istatistiki agidan anlamli kabul edildi (p<0,05).

Ga-Al-As Grubunun Grup ici Degerlendirmesi

Ca degeri, 0. giinde 11,68 + 2,12 saptanmis iken, bu degerin 21. giinde 9,3 +£2,7’¢
diistiigii tespit edildi. Ca degeri bakimindan 0. ve 21. giinler arasindaki bu farklilik
istatistiki agidan p<0.01 diizeyinde anlaml1 kabul edildi.

Yine Ga-Al-As grubunda ALP degeri, 0. giinde 100,5 + 24,4 olarak tespit edildi ve bu
degerin 7. ve 14. glinlerde azalmaya devam ederek 21. giinde 88,2 + 25,34’¢ ulastig1
belirlendi. Bu grupta ALP degeri bakimindan 0. ve 21. giinler arasindaki farklilik
istatistiki agidan anlamli kabul edildi (p<0,05).

Kontrol Grubunun Grup I¢i Degerlendirilmesi

Ca degeri, 0. giinde 12,08 + 2,06 olarak tespit edildi. 21. giine bakildiginda ise degerin
10,3 + 1,8 oldugu saptandi. Kontrol grubunda Ca degerleri bakimindan 0. ve 21. giinler
arasindaki farklilik istatistiki agidan p<0.01 diizeyinde anlaml1 kabul edildi.
Yine kontrol grubunda P degeri 0. giinde 5,6 + 0,9 olarak saptanmis iken, bu degerin 7. ve
14. giinlerde kademeli olarak diistiigii ve 21. giinde 4,9 + 0,8’¢ ulastig1 tespit edildi. P
degeri bakimindan 0. ve 21. giinler arasindaki bu farklilik istatistiki agidan p<0.01
diizeyinde anlamli kabul edildi.

Ayni gruptaki ALP degerine bakildiginda 0. giin bu deger 94,05 + 29,4 olarak saptandi.
7. glinde 85,6 + 32,67 ve 14. giinde ise 82,1 £ 26,8’¢ diistligii belirlendi. 21. giinde 73,4 +
27,2 olarak saptandi. Kontrol grubunda ALP degerleri bakimindan 0. ve 21. giinler
arasindaki farklilik istatistiki agidan p<0.01 diizeyinde anlaml1 kabul edildi.

D2. Gruplar Arasi Degerlendirme - Yiizde Deger

Kontrol, He-Ne, Ga-Al-As gruplar1 arasinda 7. giin Ca degeri baglangi¢ degerine gore
istatistiki olarak anlamli bulundu (p<0.01).

Kontrol, He-Ne, Ga-Al-As gruplari arasinda 21. giin Ca degeri baglangic degerine gore
istatistiki olarak anlamlilik belirlendi (p<0,05).

Kontrol, He-Ne, Ga-Al-As gruplar1 arasinda 7. giin P degeri baglangi¢ degerine gore
istatistiki olarak anlamlilik saptandi (p<0,05).

Kontrol, He-Ne, Ga-Al-As gruplari arasinda 7. giin ALP degeri baglangi¢ degerine

gore istatistiki olarak anlamli bulundu (p<0.01).
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D3. Gruplar Arasi Degerlendirme (Kontrol, He-Ne, Ga-Al-As)

Kontrol ve He-Ne gruplarinin gruplar arasi P degerleri bakimindan karsilagtirmasi
yapildiginda He-Ne grubunun 7. giin P degeri, kontrol grubuna gore yiiksek bulundu ve bu
fark istatistiki olarak anlamli kabul edildi (p<0,01).

ALP degerleri karsilastirildiginda, He-Ne grubunun 7. giinde kontrol grubuna oranla
daha yiiksek oldugu saptandi ve gruplar arasindaki p<0,001 diizeyindeki bu farklilik
anlamli olarak kabul edildi.

Ca degerleri karsilastirildiginda, 7. glindeki Ca degeri, kontrol grubunda He-Ne
grubuna gore daha yliksek bulundu (p<0,01). Ayn1 degerin 21. giinde de kontrol grubunda
daha yiiksek oldugu saptandi (p<0,05).

Kontrol ve Ga-Al-As gruplariin gruplar arasi1 Ca degerleri bakimindan karsilastirmasi
yapildiginda 7. glinde Ga-Al-As grubu Ca degerinin kontrol grubuna gore daha yiiksek
oldugu saptandi (p<0,05).

Bu gruplar ALP degerleri bakimindan karsilastirildiginda ise, yine 7. giinde Ga-Al-As
grubunun kontrol grubuna gore p<0,05 diizeyinde daha yiiksek oldugu saptandi.

He-Ne ve Ga-Al-As gruplar1 Ca degerleri bakimindan karsilastirildiginda 21. giinde
He-Ne grubu Ca degerinin daha yiiksek oldugu tespit edildi (p<0,05).

Yine bu iki grubun ALP degerleri bakimindan karsilastirmasi yapildiginda 7. giin ALP
degerinin He-Ne grubunda daha yiiksek oldugu saptandi (p<0,05). (Tablo 3)
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Tablo-1 : Defekt grubunun kan; ALP, Ca ve P bulgulari

0. GUN 7. GUN 14. GUN 21. GUN
He-Ne 1175+35,1° 136,8 + 39,7 " 116,6 + 32,1 % 102,6 + 54,2 2"
ALP Ga-Al-As 95,9 + 27,3 100,4 + 21,4 94,1 + 16,1 88,0 + 27,6
Kontrol 87,8+27,7° 65,3+ 25,7 " 69,7 +22,6 64,6 + 29,1 %"
He-Ne 10,24 +2,8° 9,89+ 1,6 12,89 +1,4° 9,97+27%
Ca Ga-Al-As 10,82+2,3 10,29+ 1,8 "® 12,83+2,1 7,92+28
Kontrol 11,73+1,52 9,84+20°% 11,52+20% 10,05 +2,0*"
He-Ne 6,02 +0,7 6,08+0,6" 6,20 + 0,3 5,54 + 0,9
P Ga-Al-As 543+0,8 5,95+0,7 ¢ 5,70+ 0,4 5,49+ 1,0
Kontrol 6,05+1,1° 5,20+0,6 ™ 557 +0,6 % 525+0,9%
* p<0.05 % n<0,01
a,b : Aym satirdaki farkh harf tasiyan degerler arasindaki fark anlamh bulunmustur.

A, B, C : Aymsiitundaki farkh harf tasiyan degerler arasindaki fark anlamh bulunmustur.
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Tablo-2 : Osteosentez grubunun kan; ALP, Ca ve P bulgulari.

0. GON 7. GUN 14. GUN 21. GUON
He-Ne 106,2 + 283 ® 120,1 + 35,8 ° 8444245 84,5 + 25,2 @
ALP Ga-Al-As 105,1 £21,6° 108,8 22,1 % 84,7+173" 88,5 +24,3
Kontrol 100,3 +£31,2 2 105,9 +26,0 94,5+259 % 82.2+232°%
He-Ne 10,55+ 0,9 11,19+ 1,24 1124+1,0% 10,52+ 1,14
Ca Ga-Al-As 12,55+ 1,6 ° 12,44 + 2,5 **AB 11,91 £2,3 %8 10,86 + 1,6 °5°
Kontrol 12,24 +232 11,59 £ 2,3 B 13,25+ 5,2 @AB 10,78 + 1,7 YBC™
He-Ne 544+0,6° 6,15+0,6° 6,12+0,5" 4,84 +0,8
P Ga-Al-As 495+0,7 477 +0,7 4,95+ 0,9 4,60 + 0,6
Kontrol 519+0,5° 5,00+ 0,5 % 5,10+ 0,6 4,56+0,5"
* p<0.05 #% np<0.01

a,b, ¢ : Aym satirdaki farkh harf tasiyan degerler arasindaki fark anlamh bulunmustur.
A, B, C : Aym siitundaki farklh harf tasiyan degerler arasindaki fark anlamh bulunmustur.
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Tablo-3 : Osteosentez ve Defekt grubunun (Toplam 60 tavsan) kan; ALP, Ca ve P bulgulari

0. GON 7. GON 14. GON 21. GUN
He-Ne 111,9+£21,5° 136,8 + 39,7 *A™ 100,5 + 32,38 * 93,5 + 42,17 >4
ALP Ga-Al-As 100,5 + 24,4 ° 100,4 + 21,3 %" 89,4 + 16,98 *° 88,2 +25,34 %"
Kontrol 94,05 +29,4* 85,6 + 32,67 € 82,1 +26,87 73,4272
He-Ne 10,39 £2,03 ° 10,50 + 1,5 ®A™ 12,06 +1,4° 10,24 + 2,00 A7
Ga-Al-As 11,68 £2,12° 11,36 £ 2,3 AP 123+£2,1% 9,30 + 2,7 °BC
a
Kontrol 12,08 £ 2,067 * 10,50 =+ 2,4 B¢ 12,8 £3,7% 10,3+1,8°°C
He-Ne 572+07° 6,10+ 0,56 ° A" 6,16+ 0,4 5,10 + 0,9 >
P Ga-Al-As 5,18+0,75° 536+0,9*8 530+0,8° 504+09°
Kontrol 560+£09° 5,10+ 0,5 B 530+0,6% 4,90+ 0,8 °
* p<0.05 ** p<0.01 **% p<0.001

a,b,c,d :Aym satirdaki farkh harf tasiyan degerler arasindaki fark anlamh bulunmustur.
A, B, C, D : Ayni siitundaki farkl harf tasiyan degerler arasindaki fark anlamh bulunmustur.
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E. Histopatolojik Inceleme Bulgularinin (14. ve 35. giinlerde) Degerlendirmesi:

Kontrol (Defekt) Grubu:

14. giinde aktif halde osteoblast olusumlari, trabekiiler kemik doku olusumu, osteoid
doku olusumu (Kollajen iplikleri, bag doku hiicreleri ve kapillar damarlardan olugmus
fibroz kallus dokusuna ait yapilar), yer yer hyalin kikirdak olusumu saptand1 (Sekil-10).
35. giin trabekiiler kemik olusumlari osteoid doku, kapillar damar (kan-lenf damart)

olusumlari, aktif halde osteoblast olusumlar1 ve megakaryositler saptandi (Sekil-11).

He-Ne (Defekt) Grubu:

14. giinde osteoblastlarda belirgin artis, aktivite artis1 saptandi. Yeni trabekiiler kemige
ait yapilar ile agirlikli olarak geng¢ kemik dokunun ve kapillar damarlarin daha iyi olustugu
genis osteoid doku olusumu saptandi (Sekil-12).

35. giinde trabekiiler kemigin, kompakt kemik halini aldig1 saptandi. Osteositlerin tam
olarak yassilasmamis oldugu gozlendi. Trabekiiler kemik dokunun kenar kisimlarinda
aktif halde ¢ok sayida osteoblast goriildii. Kemik iligine ait myeloid hiicreler saptandi ve

kemik iliginin yer yer olustugu goézlendi.

Ga-Al-As (Defekt) Grubu:

14. giinde ¢ok sayida aktif osteoblast, bol miktarda osteoid doku, trabekiiler kemik
olusumlar1 ve kemiklesmeye baslamis hiyalin kikirdak olusumlari ve yer yer kan damari
olusumlar1 goriildii. Trabekiiller arasinda aktif halde osteoblastlar ve kemik
trabekiillerinde osteositler goriildii (Sekil-13).

35. glinde fibroz doku olusumlarinin, osteoblastik aktivitenin oldukga fazla oldugu
goriildii. Kollajen lifleri ile birlikte yer yer diizenli kemiklesmelerin basladigi saptandi.
Kan ve lenf damar1 olusumlar1 goriildii. Bazi olgularda osteositler, tam anlamu ile
morfolojilerine donmedigi i¢in olusan kemik dokunun geng¢ kemik dokusu oldugu
diisiiniilityor. Olgularin ¢gogunda ise kemiklesmenin oldukga iyi oldugu goriildii.
Osteoklastik aktivitenin daha az oldugu gozlendi. Trabekiiler kemik parcalarina ve kemik
iligine ait myeloid hiicrelere rastlandi (Sekil-14).

Kontrol (Osteosentez) Grubu:

14. giinde aktif osteoblastlar gozlendi. Trabekiiler kemik, kemik iligi ve myeloid
hiicreler saptandi.

35. glinde olgun kemik dokusu, kemik iligi ve myeloid hiicreler gozlendi.
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He- Ne (Osteosentez) grubu:

14. giinde osteoblastik aktivitenin oldukg¢a fazla oldugu goriildii. Yer yer olgun kemik
doku olugsumlarina rastlandi. Az miktarda osteoid doku gozlendi.

35. glinde agirlikli olarak olgun kemik doku olusumu, az miktarda osteoid doku, kemik

iligi ve kemik iligine ait myeloid hiicreler saptandi.

Ga-Al-As (Osteosentez) Grubu:

14. giin osteoblastik hiicrelerde artis oldugu goriildii. Olgun kemik doku olusumlarina
rastlandi. Az miktarda osteoid doku gozlendi. Kemik iligi ve myeloid hiicreler saptandi
(Sekil-15).

35. glinde agirlikli olarak olgun kemik doku olusumu, az miktarda osteoid doku, kemik

iligi ve kemik iligine ait myeloid hiicreler saptandi.
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ey o

Sekll 10: Defekt koﬁtfbl grubuna ait olgunun 14 gilin hlStOpatOIO_]lk gorunumu
T: trabekiiler kemik, o: osteoid doku, —: aktif osteoblastlar

Sekll 11: Defekt kontrol grubuna ait olgunun 35. giin hlStOptOlO_] ik goriintimii

S: sinuzoidler, T: trabekiiler kemik, — . megakaryosit
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kt He-Ne grubuna ait olgunun 14. giin histopatolojik gériintimii

Sekil-12: Defe
o: osteoid doku, T: trabekiiler kemik, k: kapillar damar, —: kemik iligi

Sekil-13: Defekt Ga-Al-As grubuna ait olgunun 14. giin histopatolojik goriinimii

o: osteoid doku, K: kikirdak hiicreleri, b: kemiklesmis kikirdak hiicreleri, —: kan damarlari
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Sekil-14: Defekt Ga-Al-As grubuna ait olgunun 35. giin histopatolojik goriinimii
k: kikirdak hiicreleri, o: osteoid doku, b: kompakt kemik doku, —: bag doku hiicreleri ve kollajen doku

Sekil-15: Osteosentez Ga-Al-As grubuna ait olgunun 14. giin histopatolojik goriiniimii
O: osteoid doku, k: kapillar damarlar, c: kollajen iplikler, —: bag doku hiicreleri



F. Kallus Dokusunda Ca, P ve Ham Kiil Bulgularinin Degerlendirilmesi:
Tavsanlarin 35. giinde sakrifiye edilmesinin ardindan kemikten alinmis 6rneklerde
kemik kiiliinde Ca, P ve ham kiil miktar1 incelenmistir (Tablo-4, 5, 6). Bunlarin
degerlendirmesi sonucunda He-Ne, Ga-Al-As ve kontrol gruplari arasinda degerlendirme
yapildiginda, gruplar arasinda Ca ve P agisindan istatistiki bir anlamlilik saptanmazken;
He-Ne ve Kontrol gruplar1 arasinda ham kiil degisken ortalamasi bakimindan p<0,05

diizeyinde istatistiki farklilik tespit edilmistir (Tablo-6).
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Tablo-4: Kemik kiilii defekt grubu
KEMIiK DEGERLERIi
DEFEKT
35.GUN
He-Ne 17,9+ 1,98
Ca Ga-Al-As 18,6 £2,74
Kontrol 17,2+ 1,38
He-Ne 10,9 +£ 0,53
P Ga-Al-As 10,8 £ 0,51
Kontrol 11,2+ 1,44
He-Ne 66,6 + 3,65
Ham
Ga-Al-As 65,3 +3,23
Kiil
Kontrol 63,2 +4,52
* p<0.05

Tablo-5 : Kemik kiilii osteosentez grubu

Tablo-6 : Kemik kiilii 60 tavsan

KEMIK DEGERLERI
OSTEOSENTEZ
35. giin
He-Ne 18,8 £2,82
Ca Ga-Al-As | 17,0+ 0,67
Kontrol 17,5+ 1,66
He-Ne 11,3+ 0,66
P Ga-Al-As | 11,2+0,54
Kontrol 12,3 +2,17
He-Ne 67,8 + 1,86
Ham Kiil | Ga-Al-As | 67,5+1,76
Kontrol 64,6 + 4,50

KEMIiK DEGERLERI
60 TAVSAN
35. giin

He-Ne 18,4+24

Ca Ga-Al-As 17,8 +£2,09

Kontrol 17,4+ 1,5

He-Ne 11,1+0,6

P Ga-Al-As 11,0+ 0,5

Kontrol 11,7+ 1,8
He-Ne | 672+29%
Ham Kiil | Ga-Al-As | 66,4 +2,7 "
Kontrol 639+44 B

A, B : Ayni siitundaki farkh harf tagiyan degerler arasindaki fark anlamli bulunmustur.
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TARTISMA VE SONUC

Calismada 60 adet tavsan kullanildi. Operasyonlar genel anestezi altinda yapildi.
Anesteziden uyanmalarinda herhangi bir sorunla karsilasiimadi. Operasyon bolgelerinde
enfeksiyon olmaksizin iyilesme gerceklesti. Tiim tavsanlarda postoperatif donemde kilo
kazanimlar1 normal diizeyde oldu. Kirik olusturulan grupta ekstremitelere uygulanan
bandaj 14. glinde uzaklastirildi. Takiben bir sorun ile karsilasilmadi. Olgularin klinik
iyilesmeleri iyi oldugu gozlendi.

Inceleme olanag: buldugumuz kaynaklardan, kirik bolgesinde yeni olusan kemik
dokusunu radyolojik yonden kapsamli olarak Glinkowski ve arkadaslar1 (101), tarafindan
incelendigi anlasilmaktadir. Farelerde deneysel olusturduklar tibia kiriklarina diisiik
enerjili diode lazer (830 nm, 904 nm) uygulayarak kirik bolgesinde yeni olugan kemik
dokusunu radyolojik yonden incelemisler ve lazer dansitometresi kullanilarak kemigin
dansitesini dlgmiislerdir. Lazer uygulanmis grupta kontrol grubuna oranla daha yiiksek
optikal dansite olustugunu, lazer irradyasyonuna bagli olarak kallus mineralizasyonunda
hizlanma oldugunu saptamislar ve kirik iyilesmesi iizerine diigiik enerjili lazer etkisinin
lazerin tipine bagli oldugunu bildirmislerdir.

David ve arkadaslar1 (30), He-Ne irradyasyonunun rat modelindeki kirik iyilesmesi
tizerine radyolojik, biyo-mekanik ve histolojik etkilerini incelemisler ve osteotomi
alanlarinda kemik iyilesme prosesi adina higbir stimiile edici veya hizlandirici etkinin
olugmadigini saptamiglardir.

Bu ¢alismada, radyolojik inceleme direkt radyografi ile gerceklestirildi. Radyografiler,
tiim olgularda operasyondan sonraki 7., 14., 21., ve 28. giinlerde alindi. Kallus olusumu ve
kemik iyilesmesi bakimindan radyografilerin degerlendirilmesinde, He-Ne, Ga-Al-As lazer
sagaltimi uygulanan ¢aligma gruplari ile kontrol gruplari karsilastirildiginda; defekt
grubunda Ga-Al-As lazer uygulanan olgularda iyilesmenin digerlerine gore daha iyi
oldugu, bunu kontrol grubunun izledigi, He-Ne gruplarinda ise gelismelerin biraz yetersiz
kaldig1 kanisina varilmistir. Yine az da olsa, kirik ¢izgisinin silinmeye basladig1 yani
kemiksel birlesmenin olusmaya bagladigi iyilesmeler Ga-Al-As lazer uygulanan gruplarda
gozlenmistir. Defekt gruplarinda oldugu gibi bunu kontrol ve He-Ne gruplari izlemistir.
Osteosentez grubunda ¢ogu olgularda osteotomi hattindaki kirik ¢izgisi 28. giinde de
belirgin olarak saptanmigtir. Osteosentez grubunda ¢ogu olgularda osteotomi hattindaki
kirik ¢izgisi belirgin olarak gortildii. Buna, “kemigin testere ile kesilmesinin ve bu nedenle

temas ylizlerinin diiz olmasinin” neden olabilecegi kanisindayiz. Bu bulgu “kemik
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tyilesme prosesi adina higbir stimule edici veya hizlandirici etkinin olusmadigin
vurgulayan arastirmacilarin (30) bulgularina bir paralellik gdsterse de, bu durum sadece
osteotomi hattinda benzerdir. Ancak bu ¢alismada, fragmentlerin ¢evresini bir ceket kolu
gibi saran kemiksel olusumlarin varlig1 makroskopik olarak saptanmistir. Ga-Al-As lazer
uygulanan olgularda kirik 1yilesmesi ve kallus yogunlugunun daha iyi olmasi nedeniyle
bulgularimiz, lazer irradyasyonuna bagli olarak kallus mineralizasyonunda hizlanma
oldugunu ve kirik iyilesmesi iizerine diisiik enerjili lazer etkisinin lazerin tipine bagl
oldugunu savunan arastiricilarin (101) goriisleri ile ortiismektedir.

Kalsifikasyon ile olan korelasyonundan dolayr ALP aktivitesi kemik formasyonun ¢ok
onemli bir belirteci olarak kabul edilmektedir (15, 37, 55, 105). Ueda ve Shimizu (48),
Barushka ve arkadaslar1 (46)’nin ¢alismalar1 sonucunda da ALP aktivitesinde
irradyasyondan sonraki 12. ve 15. gilinlerde 6nemli artiglar saptanmistir . Diisiik enerjili
lazer sagaltiminin ALP enzim aktivitesi ve kirik kallus maturasyonu iizerine etkisinin
arastirildig1 bagka bir calismada (49) lazer sagaltim uygulamasinin kirik onarim siiresini
kisaltmada etkili oldugu, ALP aktivitesindeki artisin ilk haftalarda oldugu ortaya
konmustur. Kirik olusumundan sonraki 3., 4. ve 5. haftalarda ALP aktivitesi i¢in geg
donem olarak yorumlanmistir. Yaakobi ve arkadaslar1 (32), He-Ne lazerin, kemik
tyilesmesi tizerine etkisinin biyokimyasal ve radyoaktif isaretleme metotlariyla incelenmesi
amaci ile tibia diyafizinin lateral yiiziinde halka seklinde oyuk olusturmus ve bu defekte,
olusturulmasindan sonraki 5. ve 6. giinlerde, He-Ne lazer uygulamislardir. Sonugta defekt
bolgesinde osteoblastik aktivitenin artiginin, kanda ALP artisi ile paralellik gosterdigi
vurgulanmustir.

Yine ratlarla yapilan ve diisiik enerjili He-Ne lazer uygulamasi ile kemik
defektlerindeki osteoblast ve osteoklast aktivitesinin incelendigi bir ¢calismada (46), ratlara
operasyondan sonraki 6 giin boyunca defektli bolgeye direkt He-Ne lazer uygulanmis,
sonugta kontrol grubu ile karsilastirildiginda osteoblast ve osteoklast hiicre
populasyonlarindaki degismeyle birlikte, ALP enzim aktivitesinde de dnemli 6l¢iide artis
saptanmuigtir.

Bu calismada defekt ve osteosentez grubunu olusturan toplam 60 adet tavsan, ALP
enzim aktivitesi yoniinden degerlendirildiginde, hem He-Ne (p<0,001) hem de Ga-Al-As
(p<0,05) lazer gruplarinda kontrol grubuna gére ALP enzim aktivitesinde artis oldugu
saptand1. Ayrica He-Ne lazer grubundaki 7. giin ALP miktarinin, Ga-Al-As lazer grubuna
gore daha yiiksek (p<0,05) oldugu saptandi. Gruplar kendi i¢inde degerlendirildiginde ise

sadece He-Ne lazer grubunda ilk haftada baslangi¢ degerine gore artis anlamli bulundu
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(p<0,05). Yine ayn1 grupta, kemik iyilesmesi iizerine pozitif etkilerinin oldugunun bir
gostergesi olacak sekilde 2. ve 3. haftalarda ALP miktarinda baslangi¢c degerine gore diisiis
saptand1 (p<0,05). Ga-Al-As lazer grubunda ise ii¢iincii haftaya kadar siirekli bir diisiis
saptand1 (p<0,05).

Osteosentez grubu degerlendirildiginde, He-Ne ve Ga-Al-As lazer gruplarindaki ALP
artiglari, kontrol grubuna gore anlamli bulunmamistir. He-Ne grubu ALP degerinin 7.
giinde 6nemli dlciide yiikseldigi (p<0.01) ve takiben diismeye basladig1 saptanmistir. Ga-
Al-As lazer grubundaki degerin 14.giin diismeye baglamasi anlamli kabul edilmistir
(p<0.05).

Defekt grubu degerlendirildiginde ise, He-Ne lazer grubunda ALP enzim degerinin 7.
giinde 6nemli derecede yiikseldigi (p<0.05), 14. ve 21. giinlerde bu degerin azaldig1
saptanmistir. Enzim aktivitesindeki erken yiikselme ve takiben meydana gelen diisiisii,
He-Ne lazerin kemik onarimi iizerine pozitif etki ettiginin bir gostergesi olarak
vurgulayabiliriz.

Bu calismanin bulgulari, He-Ne lazer sagaltiminin ALP enzim aktivitesini ilk
haftalarda arttirdig1 ve kirik onarim siiresini kisaltmada etkilerinin oldugunu savunan
arastirmacilarin bulgularina paralellik gosterdigi icin arastirmacilarin (46, 48, 49)
goriislerine katiliyoruz.

Yamada (29), He-Ne lazerin osteoblastik hiicreler tizerine etkilerini incelemis, uzun
stireli kiiltiirlerde diigiik enerjili lazer irradyasyonu sonunda ALP aktivitesinde artis
saptayamamigtir.

Bu ¢alisma, elde edilen bulgular 1s181inda, Yamada’nin ¢alismasi ile paralellik
gostermemistir. Arastiricinin ALP aktivitesinde artis saptayamamasinin nedeninin, enzimi
ge¢ donemde incelemis olmasindan kaynaklandig: diistintilmektedir.

Ga-Al-As lazerin, hiicresel biyo-uyarim etkisi sonucunda kemikteki her tiirlii defektte,
erken donemde uygulandigi taktirde, 6zellikle osteoblastlar olmak iizere hiicresel
proliferasyonu ve ALP aktivitesini stimiile ettigi vurgulanmistir (47).

Calismanin sonucunda, Ga-Al-As lazer grubunda ALP enzim aktivitesinin 7. giinde
kontrol grubuna gore artmis oldugu saptandi (p<0,05 ). Arastiricilarin (47), Ga-Al-As
lazerin erken donemde uygulandiginda ALP enzim aktivitesini arttiracagi ve kirik onarimi
tizerine etkili olabilecegi goriislerine katiliyoruz.

Ga-Al-As lazerin kirik iyilesmesi {izerine etkilerinin incelendigi bir ¢aligmada, rat
femurlarinin distal epifizinde kemik defektleri olusturularak defektlere 10 giin boyunca

Ga-Al-As lazer uygulanmustir. 7., 14. ve 21. glinlerde ALP enzim aktivitesi 6l¢iilmiis, 21.
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giinde lazer grubundaki ALP enzim aktivitesinde 6nemli artiglar gézlenmis ve defektli
alanin iyilesme orani kontrol grubuna gore daha yliksek bulunmustur (104).

Bu ¢aligmada da 7., 14. ve 21. glinlerde ALP 6l¢limleri yapilmig ancak Ga-Al-As lazer
grubunda ALP enzim aktivitesinde, 21. glinde baglangi¢ degerine gore diisiis oldugu
saptanmistir (p<0,05). Bu ¢calismanin bulgular1 arastiricilarin (104) bulgularina paralellik
gostermemektedir.

ALP degerleri bakimindan yapilan karsilasgtirmada He-Ne ve Ga-Al-As lazer
gruplarinin 7. giinde ki degerlerinin, kontrol grubuna gore yiiksek oldugu saptandi
(p<0,05). He-Ne ve Ga-Al-As lazer gruplarinin karsilagtirilmasinda ise 7. giinde He-Ne
lazer grubunda ALP degerinin Ga-Al-As’e gore anlamli derecede artmis (p<0,05) oldugu
saptandi. Bu bulgulara goére He-Ne lazerin ALP aktivitesi lizerine 6zellikle erken donemde
daha etkili oldugu kanisina varilmustir.

Anjiogenezis, kollajen sentezi ve osteogenezis, erken kemik iyilesmesi boyunca en
onemli proseslerdir. Ga-Al-As lazerin vaskiilarizasyon artigina bagli olarak kemik matriks
tiretimini arttirdig1 ve kemik iyilesmesini erken donemde hizlandirdig: saptanmstir (1, 15,
41, 47).

Kahadro M. ve arkadaslar1 (34), Ga-Al-As lazerin kemik defekt iyilesmesi lizerine
etkisini incelemislerdir. Histolojik inceleme sonucunda anjiogenezis ve kemik gelisimi,
irradiye edilen grupta kontrol grubuna oranla daha yiiksek bulunmustur. Boylece histolojik
bulgularin, LLLT nin erken kemik iyilesmesi periyodunda metabolizma ve
mineralizasyonu hizlandirdigini vurgulamiglardir.

Bu ¢alismada, Ga-Al-As lazer uygulanmis olan defekt ve osteosentez gruplarinin
histopatolojik incelenmelerinde 14. giinde ve 6zellikle de 35. glinde kan ve lenf
damarlarini igceren kapillar damar olusumlarinin, kontrol grubundakilere oranla biraz daha
artmis oldugu saptandi. Bu nedenle bulgularin, arastirmacilarin (1, 15, 34, 41, 47)
bulgular ile ortiisebildigini, Ga-Al-As lazerin kemik onariminin erken déneminde
vaskularizasyonu hizlandirdigin1 vurgulayabiliriz.

Farkl1 bazi1 ¢calismalarda aragtiricilar (5, 17, 38, 50, 54, 102), LLLT'yi takiben kollajen
iiretiminde art1s saptamuslardir. Irradiye edilmis kemiklerde biiyiik miktarda kollajen
fibrillerin bulunmas1 matriks mineralizasyonunu takiben yeni kemik olusumu artigini
gostermektedir. Bu bulgu Ga-Al-As lazerin kemik onarimi iizerindeki erken etkilerinin bir
gostergesidir. Lazer uygulanmig gruptaki onarim prosesi hem kemik formasyonu artisi,

hem de erken donemde artmis kollajen fibril miktari ile karakterize olmustur.
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Khadra ve arkadaslar1 (1), kemik implant interaksiyonu {izerine yapmis olduklar1 bir
calismada Ga-Al-As uygulamasi sonucunda lazer grubunda kollajen liflerinde artis
saptamislardir. Ga-Al-As lazerin, kollajen iiretimini aktive etme ve arttirma etkisinin
kemik iyilesmesinde daha iyi bir kemik matriks tiretimine neden olabilecegini
vurgulamiglardir.

Bu ¢alismada, kemik onarimindaki gelismeyle uyumlu olarak, Ga-Al-As lazer,
gruplardaki kollajen fibril organizasyonunu arttirdig1 saptanmistir. Bunun sonucunda da
arastiricilarin LLLT nin kemik iyilesme prosesini olumlu yonde etkiledigi goriislerine
katilmaktay1z.

Ga-Al-As lazerin, hiicresel biyo-uyarim etkisi sonucunda kemikteki her tiirlii defektte,
erken donemde uygulandig taktirde, 6zellikle osteoblastlar olmak {izere hiicresel
proliferasyonunu stimule etmektedir (1, 12, 25, 32, 53,78, 99, 103, 108).

Merli ve arkadaslarinin (26), yaptigi ¢aligmada Ga-Al-As diode lazerin kemik onarimi
tizerine etkileri incelenmis ve lazer grubunda kemik olusum miktarinin ve defekt
bolgesindeki osteklast sayisinin kontrol grubu ile karsilastirildiginda 6nemli derecede
artmis oldugu bildirilmektedir.

Kawasaki ve arkadaslari (13), calismalarinda Ga-Al-As lazerin alveoler kemikteki
remodelizasyon iizerine stimiilator etkisini incelemislerdir. Sonug olarak diisiik enerjili
Ga-Al-As lazer irradyasyonun alveoler kemik remodelizasyon hizini; osteoklast sayilari,
periodontal ligament hiicrelerinin proliferasyonu ve mineralize olmus kemik artislari ile
gostermek suretiyle stimiile ettigini saptamislardir.

Ga-Al-As lazerin kemik onarimi tizerine etkilerinin hiicresel olarak incelendigi bir
calismada (6), Ga-Al-As lazerin hasarli bolgedeki ve ¢evresindeki kemik hiicrelerini,
ozellikle de osteoklast aktivitesini arttirdig1 saptanmis ve LLLT nin, normal hiicre
aktivitesini, kemik onarim prosesinin yangisal periyodunda kullanildiginda artirdig:
sonucuna varilmistir.

Calismada, Ga-Al-As lazer uygulanan osteosentez ve defekt gruplarinda, 14. giinde
yapilan incelemelerde ¢ok sayida aktif osteoblast, bol miktarda osteoid doku, trabekiiler
kemik olusumlar1 saptanmistir. Ayrica trabekiiller arasinda aktif halde osteoblastlar ve
kemik trabekiillerinde osteositler goriildii. 35. giinlerde ise, trabekiiler kemik doku
olusumu ve osteoblastlarda belirgin aktivite artis1 saptandi. Trabekiiler kemigin kompakt
kemik halini aldig1 ve olgularin ¢ogunda ise kemiklesmenin oldukea iyi oldugu goriildii.
Bolgedeki osteoblastik hiicrelerin kisa zamanda sayica artmasi kemik formasyonunda da

bir artisa neden olmustur. Bulgularin arastiricilarin (6, 13, 26) bulgular ile paralellik
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gosterdigi kanisindayiz. Bu etkinin, artan metabolik hiz ve buna bagli olusan hizli
iyilesme prosesi oldugunu savunan aragtiricilarin (34, 45), goriisleri ile ortlistigii
kanisindayiz.

LLLT’nin yeni kan ve lenf damar olusumuna neden oldugu ve kemik tizerindeki pozitif
etkilerinin, onun lenfatik sirkiilasyon iizerine oynadigi rolden de kaynaklandig1 kabul
edilmektedir. Diisiik enerjili lazer uygulamasinin lenfatik sirkiilasyonu, lenfatik damar
caplarinda artisa yol acarak hizlandirdigi saptanmistir (3, 10, 15, 19, 35).

Trelles ve Mayayo (45), fare tibialarinda deneysel olusturduklari kiriklara He-Ne lazer
uygulamislar, optik mikroskop kullanarak vaskiilarizasyonda onemli artis saptamislardir.

Garavello-Freitas ve arkadaslar1 (109), 36 wistar ratinin tibiasinda deneysel
olusturduklar1 defekt lezyonlar1 lizerinde, 833 nm He-Ne lazerin etkisini incelemigler ve 7
giinliik irradyasyon grubunun tibialarinda bir¢ok kan damar1 olusumu saptamislardir.
Sonugta da He-Ne lazer irradyasyonunun bolgede kan damar1 olusumunu erken déonemde
etkiyebildigi kanisina varmiglardir.

Bu calismada He-Ne lazer uygulanan olgularda 14. giinde kontrol grubu ile
karsilagtirildiginda kan ve lenf damarlarini igceren kapillar damarlarin daha iyi olustugu
fakat bunlarin geng kapillarlar oldugu, 35 giinde ise damarlagmanin daha fazla ve damar
caplarinin da daha genis oldugu gézlendi. Bu bulgulara bagh olarak He-Ne lazerin gerek
anjiogenezis olusumunu erken donemde aktive ederek, gerekse gec donemde damar
caplarinda biiyiimeye neden olarak yeni kemik dokusunun metabolizmasinit hizlandirdigi
sonucunu vurgulayan arastirmacilarin (3, 10, 15, 19, 35, 45, 109) goriislerine katiliyoruz.

Osteoklastogenezis ve osteoklastik aktivite, osteoblastik hiicrelerce regiile edilmekte ve
yeni kemik olusumu kemik resorpsiyonu ile degerlendirilmektedir. He-Ne lazer
irradyasyonun osteoblastik hiicreler iizerine etkilerinin incelendigi ¢calismalar (13, 14, 29,
32,53, 70, 100) sonucunda, lazerin osteoblastik hiicreleri aktive ettigi, osteoblastik hiicre
gelisimini ve kalsifikasyonu hizlandirdig1 ve buna bagli olarak da kemik rejenerasyonunu
destekledigi sonucuna varilmstir.

Trelles ve Mayayo (45), fare tibialarinda deneysel olusturduklari kiriklara He-Ne lazer
uygulamiglar ve yogun bir trabekiiler aga sahip osse6z dokuda 6nemli artig saptamiglardir.

Dortbudak ve arkadaslari (24), soft lazer irradyasyonun osteblastlar iizerine etkisini in
vitro arastirmislardir. Bu ¢alisma sonucunda He-Ne lazerin kemik matriks {iretimi {izerine
onemli pozitif biyostimiile edici etkisinin oldugu saptanmistir.

Yine ratlarda yapilan ve diisiik enerjili He-Ne lazer ile kemik defektlerindeki osteoblast

ve osteoklast aktivitesinin incelendigi bir arastirmada ratlara operasyondan sonraki 6 giin
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boyunca defektli bolgeye direkt He-Ne lazer uygulanmis, sonuglar kontrol grubu ile
karsilastirildiginda osteoblast ve osteoklast hiicre populasyonlarindaki degismeyle birlikte
yeni olusan kompakt kemik oraninda da 6nemli Slgiide artig saglanmistir (46).

Defekt lezyonlari iizerinde 833nm He-Ne lazerin etkisinin incelendigi bir ¢alismada
(109), osteoblastlar, osteoklastlar ve osteositlerde artis saptanmustir. Aktif osteoblastlarin
ve yer yer de osteoklastlarin lazer uygulanmis tibialarda hasar olusturulmasini takiben ki 8.
ve 15. giinlerde bir hat olusturacak tarzda kemik trabekiilii periferinde toplandiklari
histolojik inceleme ile saptanmig ve sonucta da He-Ne lazer irradyasyonunun, kemik
resorbsiyonunu ve remodelizasyonunu desteklemek icin osteoklast aktivitesini stimule
ettigine karar verilmistir.

Bu calismada, He-Ne lazer uygulanan grupta 14. giin yapilan incelemede osteoblastik
aktivitenin olduke¢a fazla oldugu goriildii. Yer yer olgun kemik doku olusumlarina yeni
trabekiiler kemige ait yapilar ile agirlikli olarak da gen¢ kemik doku olusumlarina
rastland1. 35. giinde ise trabekiiler kemik dokunun periferinde aktif halde ¢ok sayida
osteoblast ve osteoklast goriildii ve trabekiiler kemigin kompakt kemik halini aldig1
saptand1. Agirlikli olarak olgun kemik dokunun ve yer yer kemik iliginin olustugu
gbzlendi. Osteoklastlar trabekiiler yapinin en fazla oldugu donemde ortaya ¢ikmaya
baslamis, bu da, osteoblastik aktivitenin pik yaptig1 donem ile ayn1 zamanda meydana
gelmistir. Boylece, lazerin osteoblastik hiicreleri aktive ettigi, osteoblastik hiicre
gelisimini ve kalsifikasyonu hizlandirdig1 ve buna bagl olarak da kemik rejenerasyonunu
destekledigi sonucunu vurgulayan arastiricilarin (13, 14, 24, 29, 32, 45, 46, 53, 70, 100,
109) goriislerine katiliyoruz.

Garavello-Freitas ve arkadaglar1 (109), rat tibialarinda deneysel olusturduklari
defektlerde He-Ne lazerin kemik matriks organizasyonu iizerine etkilerini incelemislerdir.
Ayn1 zamanda matriks kollajen fibrilleri picrosirius polarizasyon teknigi ile saptanmustir.
Lazerin, kemik onarimindaki gelismeyle uyumlu olarak, irradiye edilmis gruplardaki
kollajen fibril organizasyonunu arttirdig1 saptanmistir.

Bu ¢aligmada He-Ne lazer grubunda 14 ve 35. giinlerde yapilan histopatolojik
incelemelerde osteoblastik aktivite ve anjiogenezis ile uyumlu olarak kollajen fibrillerinde
art1s oldugu goriilmiistiir. Lazer uygulanmis kemiklerdeki ¢ok miktardaki kollajen
fibrillerin varlig1 lazerin kemik onarimindaki erken etkisini gostermektedir. Kollajen,
kemik ekstraselliiler matriksinin 6nemli bir komponeneti oldugu i¢in, bu ¢alismada artan
kollajen miktar1 da, He-Ne lazerin kemik iizerine olumlu etkisini savunan arastirmacilarin

(109) bulgular1 ile uyum gostermektedir.
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Yamada’nin (29) ¢alismasinda, He-Ne lazer irradyasyonun osteoblastik hiicreler
tizerine etkileri incelendiginde, uzun siireli kiiltiirlerde diisiik enerjili lazer irradyasyonu
sonunda Ca birikiminin olustugu saptanmigtir. Sonugcta lazer irradyasyonun osteoblastik
hiicreleri fotoaktive ettigi, osteoblastik hiicre gelisimini ve kalsifikasyonu hizlandirdig1 ve
buna bagli olarak da kemik rejenerasyonunu destekledigi diisiiniilmektedir.

Khadra ve arkadaslarinin (1), Ga-Al-As lazerin osteoblastlar ve kalsifikasyon iizerine
etkilerini arastirdiklar1 bir ¢alismada, Energy- Dispersive X-ray Microanalyzer (EDAX)
kullanilarak bolgedeki Ca ve P miktarlarini ol¢ililmiistiir. Lazer uygulanmis kemiklerde Ca
ve P da 6nemli miktarda artig gézlenmistir. Bu minerallerdeki artis sebebi Ga-Al-As lazer
uygulamasi sonucunda osteoblast farklilasmasindaki artig olarak kabul edilmistir. Ga-Al-
As lazer irradyasyonunun kalsifikasyona pozitif etkisinin oldugu sonucuna varilmstir.

He-Ne lazerin rat tibialarinda olusturulmus ¢ukur defekti sonrasi defekt bolgesindeki
osteoblast ve osteoklast aktivitesinin iizerine etkilerinin incelendigi bir aragtirmada (46),
ratlara operasyondan sonraki 6 giin boyunca defektli bolgeye direkt He-Ne lazer
uygulanmistir. Defekt bolgesinin 12. giinde yapilan histomorfometrik incelenmesinde
Ca’un yiiksek oranda artmis oldugu ve defekt bolgesinde yeni kemik olusumunun
hizland1g1 saptanmustir.

In vitro olarak 6 rat {izerinde yapilan bir ¢alismada (104), femurun distal epifizinde
standart bir alanda kemik defektleri olusturulmustur. Calisma grubunda defekt bolgesine
10 giin boyunca Ga-Al-As (780nm) lazer uygulanmistir. 21 giin sonra lazer grubunda,
Ca’da Onemli artislar gozlenmis ve defektli alanin iyilesme orani kontrol grubuna gore
daha yiiksek bulunmustur.

Diistik enerjili lazerin, kemik iyilesmesi iizerine etkisi biyokimyasal ve radyoaktif
isaretleme metotlariyla incelenmistir. Bu amagla tibia diyafizinin lateral yiiziinde halka
seklinde oyuk olusturulmus ve bu defekte He-Ne lazer uygulanmistir. Defekt bolgesindeki
Ca birikimi radyoaktif Ca ile 6l¢iilmiistiir. Lazer grubunda bolgedeki Ca orani kontrol
grubuna gore daha yliksek bulunmustur (32).

Bu calismada osteosentez grubunda yeni olusan kallus dokusundan ve defekt grubunda
bolgede biriken yeni kemik dokusundan 6rnekler, 35. giinlerde tavsanlarin sakrifiye
edilmesini takiben alinmis ve kemik kiiliinden spektrofotometrik yontem kullanilarak Ca,
P ve ham kiil oranlar1 saptanmistir. Ham kiil, kemigin yakildiktan sonra buharlasici, eriyici
ve yanici yapilarinin uzaklagsmasindan sonra geriye kalan kismidir. Bu kisim biiyiik oranda
mineral maddeleri igermektedir. Bulgularin degerlendirilmesi sonucunda He-Ne lazer

grubundaki ham kiil degisken ortalamasi kontrol grubuna gore p<0,05 diizeyinde yiiksek
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olarak bulunmustur. Kemik kiiliindeki Ca ve P degerleri osteosentez ve defekt gruplarinda,
ozellikle Ca oranlar1, He-Ne lazer uygulanan olgularda kontrol grubu olgularina gore biraz
daha yiiksek bulunmustur (p>0,05) (Tablo-1, 2). Histopatolojik incelemeler sonucunda da
14.glinlerde osteoblastik aktivitede artis ve 35. giinlerde ise trabekiiler kemik yapinin olgun
kemik dokuya doniistiigli saptanmistir. Ham kiiliin i¢cerdigi mineral maddelerdeki artisin
nedeninin, osteoblastik aktivitedeki artisa bagl olabilecegi bunun da kalsifikasyonu pozitif
etkileyecegi kanisindayiz. Bu goriisii savunan arastirmacilarin (1, 29, 32, 46, 104)
goriislerine katilmaktay1z.

Bu calismada, Ca ve P oranlarinin saptanmasi kan serumundan ve kemik kiiliinden elde
edilen materyallerden gerceklestirilmistir. Inceleme olanag: buldugumuz kaynaklarda He-
Ne ve Ga-Al-As lazer sagaltimina iliskin yapilan ¢alismalarda kan serumundan Ca ve P
oranlarinin belirlendigi bir kaynaga rastlanilmadi. Gruplar istatistiki bakimdan total olarak
degerlendirildiginde kan serumundaki Ca oraninin 7. giinde Ga-Al-As lazer grubunda
kontrol grubuna gore daha yiiksek (p<0,05) oldugu, He-Ne ve Ga-Al-As lazer sagaltim
gruplar1 serum Ca oranlar1 bakimindan karsilastirildiginda ise, 21. giinde He-Ne grubunda
serum Ca oraninin daha yiiksek (p<0,05) oldugu saptandi. Diger giinlerdeki serum Ca
oranlarindaki yiikselme ve azalmalarin istatistiki bakimdan anlamli olmadig1 saptandi.
Tablo 1, 2 ve 3 incelendiginde ¢alisma siireleri icindeki serum Ca oranlarinda ytikselme ve
azalma yonlerinde bir dalgalanmanin oldugu anlasilmaktadir. Calisma bulgulari
degerlendirildiginde, aragtirmacilarin (59), “tavsanlardaki Ca metabolizmasinin diger
memelilerden ¢ok daha farkli oldugu, diger memelilerdeki hormonel regiilasyondan farkli
olarak aldiklar1 diyetteki Ca miktarina gore kan serumu Ca oraninda ani dalgalanmalarin
olabildigi, metabolizmalarinin bu dalgalanmaya uyum gostererek iyonize kalsiyum
konsantrasyonlarini hipo ve hiper kalsemiye kars1 PTH sekresyonunda hizli degisiklikler
olusturarak sagladiklar1” goriislerine uygun olabilecegi kanisindayiz. Tavsanlardaki Ca
metabolizmasinin farkli olmas1 ve hipo ve hiper kalsemiye karsi PTH sekresyonunda hizli
degisiklikler olusturarak Ca konsantrasyonunu regiile etmesi nedeniyle, He-Ne ve Ga-Al-
As lazerlerin kan serumu Ca oranlar1 lizerine anlamli bir yiikseltici veya azaltici etkilerinin
oldugunu sdyleyemeyiz. Ancak, bu konunun aydinlik kazanmasi i¢in kapsamli
caligmalarin yapilmasinin gerekli oldugu kanisindayiz.

Gruplar istatistiki bakimdan total olarak degerlendirildiginde kan serumundaki P
oraninin kontrol grubunda 21. giinde baglangi¢ degerine gore p<0.01 diizeyinde azaldigi,
He-Ne lazer grubunun baslangi¢ degerine gore de 7. ve 14. giinlerde arttig1 (p<0,05), 21.

giinde ise baslangi¢ degerine gore azaldig (p<0,05) saptanmistir. Gruplar arasi yapilan
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degerlendirmede 7. glinde He-Ne lazer grubu P degerinin kontrol grubuna gore daha
yiiksek (p<0,01) oldugu saptanmistir. Ga-Al-As lazer grubunda saptanan serum P
oranlari, Kontrol ve He-Ne lazer grubu ile karsilastirildiginda anlamli bulunmamaistir
(p>0.05). Tablo 3 incelendiginde tiim gruplarda 21. giinde serum P oranlarinda azalma
oldugu saptanmistir. Bu bulgunun tavsanlarin metabolizmasi ile iliskili olabilecegi
kanisinday1z.

Tavsanlardaki Ca metabolizmasinin farkli olmasi1 nedeniyle He-Ne ve Ga-Al-As
lazerlerin kan Ca oranlar1 lizerine anlamli yiikseltici veya azaltici etkileri saptanmadi.
Histopatolojik inceleme sonucunda He-Ne ve Ga-Al-As lazerin osteoblastik hiicre
gelisimini tetikledigi ve buna bagl olarak da kemik rejenerasyonunu destekledigi saptandi.
Ham kiiliin icerdigi mineral maddelerdeki artisin nedeninin, osteoblastik aktivitedeki artisa
bagli olabilecegi bunun da kalsifikasyonu pozitif etkileyecegi kanisina varildi. Radyolojik
incelemede Ga-Al-As lazer uygulanan olgularda kirik iyilesmesi ve kallus yogunlugunun
daha iyi oldugu, kandan yapilan ALP incemesinde ise He-Ne lazerin ALP aktivitesi
tizerine 6zellikle erken donemde daha etkili oldugu saptandi.

Bu ¢aligma sonucunda, direkt radyografi bulgular ile hematolojik bulgularin
istatistiki degerlendirilmeleri fazla anlamli bulunamadiysa da, histopatolojik incelemeler
sonucunda lazer gruplarinda 14. giinde kontrol grubuna oranla 6nemli derecede yiiksek
bulunan hiicresel artiglarin, 7.vel4. giinlerdeki ALP artislarinin He-Ne ve Ga-Al-As
lazerlerin foto biyolojik uyarim ile, biiyiik olasilikla hasarlt dokunun onarimindaki temel
mekanizmaya yani basta osteoblastik hiicreler iizerine etki ederek hiicre gelisimini ve
kalsifikasyonu hizlandirmasindan kaynaklanmis olabilecegini diisiinmekteyiz. He-Ne ve
Ga-Al-As lazerlerin hasarli kemik dokusu onarimini aktive ederek kemik rejenerasyonunu
artirdig1 goriislerini destekleyebilecek bulgularimiz olsa da, gercekleri saptamak igin,
ozellikle klinik olgular {izerinde ¢ok aragtirmalarin yapilmasinin gerekli oldugu
goriisiindeyiz. Bu ¢alismada, implantlarin erken uzaklastirilmasini ve hastaya erken
hareket verilmesini destekleyici kallus formasyonunun ve mineral yogunlugunun (Ca, P)
ozellikle tibianin kortikal kisiminda yeterli olmadig1 kanisindayiz. Ciinkii, her ii¢ grupta da
kemik iyilesmesi, normal kemik iyilesmesi boyunca beklenen bulgulardan ¢ok 6nemli
derecelerde farkli olmadi. Eger bir kirik olgusu fizyolojik sagaltim kriterlerine gore
sagaltiliyorsa, lazer uygulanmasinin ekonomik avantaj saglamayacagini da
vurgulayabiliriz. Bununla birlikte, yukarida da belirtigimiz bulgular 15131nda He-Ne ve
Ga-Al-As lazerlerin kirik onarimi iizerine pozitif klinik yararlarinin olabilecegi

kanisindayiz.
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Sekil-35 : Defekt Grubu Kemik Kiilii P Degerleri Karsilastirmalar: (%).
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