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Boliim 1-OZET

KORTIKOSTEROID ENJEKSIiYONU ILE OLUSTURULAN RAT ASIL
TENDINOZISINDE TERAPOTIK ULTRASON KULLANIMININ ETKIiLERI

(Deneysel Calisma)

Dr.Ayse Sagol

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi
Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dali
Inciralt -IZMIR

Bu calismanin amaci kortikosteroid enjeksiyonu ile olusturulan rat Asil tendinozis
tedavisinde terapotik ultrasonun (kesikli, su i¢i, 0,5 W/cm 2, 1 ve 3 MHz, toplam 10 seans)
fonksiyonel diizey ve histopatolojik degisikliklere olan etkilerini arastirmak ve uygun
terapotik ultrason freakansini belirleyebilmektir.

Deney hayvani arastirmalar1 etik kurul onay1 alindiktan sonra Dokuz Eyliil
Universitesi Tip Fakiiltesi Multidisipliner Deney Hayvanlar1 Laboratuari’nda agirliklari 250-
300 gr. arasinda degisen normal aktiviteye sahip, 27 adet Wistar beyaz erkek ratin 27 adet asil
tendonu arastirmaya alindi. Hayvanlarin sag Asil tendonlart ¢aligmaya alinarak dort hafta
boyunca, ii¢ giin arayla 0,1 ml betametazon sodyum fosfat intratendinéz enjekte edildi.
Dordiincii hafta sonunda tiim hayvanlara terapétik ultrason uygulamasi Oncesi yiiriime testi
uygulandi. Daha sonra randomize olarak ii¢ gruba ayrilan ratlara Grup 1 (kontrol)’e sham
ultrason uygulandi. Grup 2’ye 0,5 W/cm?, 3 MHz, Grup 3’e ise 0,5 W/cm?, 1 MHz terapotik
ultrason su ic¢i, 4 dk/giin, hafta i¢i ardigtk 5 giin, toplam 10 seans uygulandi. Tedavi
bitiminden sonra fonksiyonel rat yiiriime testi tekrarlandi. Yiiriime testi Olctimleri
milimetrenin yiizde biri hassasligia sahip kumpas cihazi ile kaydedildi ve her ayak icin Asil
Fonksiyonel indeks’i (AFI) hesaplandi. Histopatolojik inceleme igin tiim ratlarin sag Asil
tendonlar eksize edildikten sonra yiiksek doz etere maruz birakilarak sakrifiye edildi.

Tiim ratlarin kortikosteroid enjeksiyonu uygulanmis sag ayaklar ve kontrolii olarak
sol ayaklar1 ultrason tedavisi uygulamasi oOncesi AFI acisindan Kkarsilastirildiginda
dejenerasyon olusturulan sag tarafta AFI degerlerinde istatiksel anlamh (p=0,017) olarak
biiyiime elde edilmistir. Tedavi sonrasi her grup icin sol ve sag ayak AFI farkina bakildiginda
tedavi oncesi tiim gruplarda anlaml artis saptanan sag ayak AFI nin terapotik ultrason

uygulamast sonrasi Grup 1 (kontrol) ve Grup 2’de anlamli olarak diizeldigi goriildii (p>0,05).



Grup 3’te ise artmis olan sag ayak AFi’sinde tedavi sonrasi sol ayaga oranla istatiksel anlamli
olarak diizelme goriilmedi (p=0,012).

Terapotik ultrason uygulamasi yapilan gruplarda histopatolojik parametrelerde
istatiksel anlamlilia ulasamamis olmasina ragmen Ozellikle tendona ait skorlar kontrol
grubuna oranla daha iyi olma egilimi gostermekteydi. Ayrica histopatolojik parametreler ayr
ayr incelendiginde ve tiim patolojik degerlerin toplamindan elde edilen patoloji toplam skoru
degerlendirildiginde gruplar arasinda istatiksel anlamli fark goriilmedi (p>0,05).

Sonug olarak kortikosteroid enjeksiyonu ile olusturulmus rat Asil tendinozisinde 1 ve
3 MHz de uygulanan terapotik ultrasonun fonksiyonel diizey ve histopatolojik diizelme

tizerine istatiksel olarak anlaml1 katkis1 olmadig1 goriilmiistiir.

Anabhtar kelimeler: Terapotik ultrason, rat, asil tendinozis



SUMMARY

THE EFFECTS OF THERAPEUTIC ULTRASOUND IN CORTICOSTEROID
INDUCED ACHILLES’ TENDINOSIS IN RATS

(Experimental Study)

Dr.Ayse Sagol

Dokuz Eylul University Medicine Faculty
Physical Medicine and Rehabilitation Department
Inciralt1 -iZMIR

The purpose of this study is to investigate the effects of therapeutic ultrasound on
functional level and histopathologic changes and to determine the appropriate therapeutic
ultrasound (pulsed 0,5 W/cm?, underwater, 1- 3 MHz, 10 sessions) frequency when applied on
experimentally corticosteroid induced Achilles’ tendinosis in rats.

After having the approval of experimental animal studies ethics comitee 27 Achilles’
tendons of 27 male Wistar white rats with normal activity were involved in the study. The rats
weighted 250-300 gr. 0,1 ml bethamethasone sodium phosphate was injected
intratendinosisly to the right Achilles’ tendon of each rat. Injections were repeated with three
day intervals during four weeks. Rat functional walking test was applied at the end of the four
weeks. Rats were randomised to three gruops. In Group 1 (control group) sham ultrasound
was applied. Rats in Group 2 were given 0,5 W/cm2, 3MHz and rats in Group 3 were given
0,5 W/cm?, 1 MHz underwater pulsed ultrasound 4 min/day, consecutive 5 days per week and
10 sessions in total. Rat functional walking test was repeated at the end of the treatment
period. Vernier caliper having the sensitivity of one percent of a milimeter was used for
measurements of functional walking test. Achilles’ Functional Index (AFI) was calculated for
each tendon. After excision of right Achilles’ tendons for histopathological studies the rats
were sacrifised by high dose ether exposion.

The AFI scores of corticosteroid injected right leg and control left leg were compared
before the treatment and statistically significant increase was found in the degenerated right
leg. The AFI scores for right and left leg in each group after the treatment were compared and
significant improvement was observed in the previosly increased AFI scores of right leg of

Group 1 and 2. In Group 3 no significant improvement was detected.



A total histopathologic score was calculated from individual histopathologic
parameters. No statistically significant difference was detected between the groups according
to total score and individual parameters however Group 2 and 3 had a tendency for
improvement.

In conclusion there is no statistically significant improvement in AFI and
histopathologic scores after 1 and 3 MHz therapeutic ultrasound application in corticosteroid

induced Achilles’ tendinosis in rats.

Keywords: Therapeutic ultrasound, rat, Achilles’ tendinosis



Boliim 2-GIRiS VE AMAC

Asil tendonu viicuttaki en biiyiik, en kuvvetli ve en sik patoloji saptanan tendonlardan
birisidir. Asil tendonuna patolojilerinden karsimiza en sik Asil tendinozisi c¢ikmaktadir.
Tendinozis tendonda histolojik veya klinik inflamatuar siirecin olaya katilmadigi ve
histopatolojik incelemelerde saptanabilen dejenerasyonun olustugu bir durumdur.

Tendinopatiler ¢cok genis bir klinik yelpaze i¢inde karsimiza ¢ikmaktadirlar ve hekim
icin lezyonlar arasinda klinik ayirim yapmak zorlayici olabilir. Muhtemeldir ki tendonlar
patolojik degisikliklere riiptiir 6ncesi sahiptirler ve bu degisiklikler daha sonraki iyilesme
periyodunu da etkiler. Bireyler cogu zaman semptom vermeyen bu patolojiden habersizdirler
ve minimal travmayla olusan asilodini veya tendon riiptiirleriyle karsimiza gelirler.

Asil tendinopatisinin tedavisi halen tartisilmakta olup arastirmalar devam etmektedir.
Konservatif ve cerrahi tedavi yontemleri uygulanan bu patolojide konservatif tedavi
yontemleri ilk sirada tercih edilmektedir. Asil tendinopatisi rehabilitasyonunda iyilesmeyi
hizlandirmak, tendon fonksiyon ve mekanik defisitlerin minimize edilmesi amaglanmaktadir.

Terapotik ultrason konservatif tedavinin en 6nemli modalitelerinden biri olup ampirik
olarak kliniklerde siklikla kullanilmaktadir. Asil tendinozisi tedavisinde terapotik ultrason
kullanimina ait net bir goriis birligi bulunmamaktadir. Ultrason iizerinde en fazla arastirma
yapilmis tedavi modalitelerinden birisi olmasina karsin uygulama bicimi, dozu, frekansi,
siiresi ve etkinligine dair net veriler bulunmamaktadir.

Tendinozis modelleri iizerinde bir¢cok calisma yapilmis olmasina ragmen tendon
dejenerasyonunu en iyi taklit ettigini diisiindiigimiiz kortikosteroid enjeksiyonu ile
olusturulan tendinozis modeli iizerinde konservatif tedavi etkinligini arastiran bir ¢aligma
bulunmamaktadir.

Calismamizda amacimiz kortikosteroid enjeksiyonu ile olusturulan deneysel
tendinozis modeli iizerinde terapétik ultrasonun ( kesikli, su i¢i, 0,5 W/cm?2, 1 ve 3 MHz,
toplam 10 seans) fonksiyonel diizey ve histopatolojik etkilerini arastirmak ve uygun kullanim

frekansini saptayabilmektir.



Boliim 3-GENEL BiLGILER

3.1. TENDON
3.1.1 TENDON YAPISI

Tendonlar tensil kuvvetlerini kastan kemige iletip eklem hareketlerini meydana
getirmekle gorevli olan yapilardir (1). Beklenmedik ani hareketlerde giicii absorbe ederek
azaltirlar. Mekanik olarak esnek, dayamikli, kayabilen, fakat uzatihp sikistirilamayan
ozelliklere sahiptirler (2, 3). Insan tendon toplam agirhiginin %30’unu kuru tendon agirlig:
olustururken %70 agirlik ise icerdigi su tarafindan meydana gelir (1).

Tendonlarin temel hiicresel biyolojisi tam olarak agiga kavugsmamistir. Saglikli tendon
parlak beyaz renkte ve fibroelastik bir yapiya sahiptir. Tendonlarin %90-95 hiicresel elemam
tenoblast ve tenositlerden meydana gelmektedir. Tenoblastlar immatiir tendon hiicreleridir.
Olgunlasma gergeklestikce tenosit haline doniisiirler. Kalan %5—10°luk hiicresel elemanlar ise
kemik yapigsma ve insersiyon bolgelerinde bulunan kondrositler, tendon kilifinda bulunan
sinovyal hiicreler, kapiller endotel hiicre ve arteriollerin diiz kas hiicrelerini olusturan vaskiiler
hiicrelerdir (1).

Tenositler aerobik Krebs siklusu, anaerobik glikoliz ve pentoz fosfat sant yollarim
kullanarak enerji gereksinimlerini karsilarlar ve kollajen ve ekstraselliiler matriksin diger tiim
komponentlerini sentezlerler. Tenositler ve tenoblastlar tendon uzun aksi boyunca kollajen
lifleri boyunca yerlesirler (1).

Kollajen basitten komplekse dogru giden hiyerarsik bir yapilanma gosterir. Ug adet
hidrofilik tropokollajen zinciri capraz baglarla bir araya gelerek hidrofobik kollajen
molekiiliinii, bunlar da Orgiitlenerek mikrofibril ve fibrilleri olusturur. Proteoglikanlar,
glikoproteinler ve su matriks iginde fibriller ile birleserek fasikiilleri olustururlar (1, 4-7).
Kollajen lif, mekanik olarak test edilebilen ve 151k mikroskobu altinda goriilebilen tendonun
en kiiciik tinitesidir. Kollajen lifleri longitudinal olarak yerlesmis olmalarina ragmen transvers
ve horizontal olarakta yerleserek spiraller olustururlar (1).

Kollajen ve tenositlerin etrafin1 saran ekstraselliiler matriks ortiisii proteoglikan,
glikozaminoglikan, glikoprotein ve diger birka¢ kiiciik molekiilden olusur. Proteoglikanlar

oldukga hidrofilik olup, suda ¢oziinen molekiillerin difiizyonunu ve hiicrelerin migrasyonunu



saglarlar. Fibronektin ve trombospondin gibi adeziv glikoproteinler tendonda tamir ve
rejenerasyon dongiisiinde gorev alirlar. Tenascin-C ise ekstraselliller matriksin diger énemli
bir komponenti olup tendon cisminde, osteotendinz ve myotendindz bileskede olduk¢a bol
miktarda bulunur. Tenascin-C salgilanma miktar1 mekanik gerilmeler ile diizenlenir ve
tendinopatide salinimi artar. Tenascin-C, kollajen dizilimi ve oryantasyonunda onemli role

sahiptir (1).

Her bir tendon lifi endotenon adi verilen gevsek bag dokusuyla cevrelendirilmistir.
Endotenon tendonu demetler halinde bolen yapilardir. Endotenonla ¢evrili fasikiillerin birbiri
tizerinden kayma hareketi vardir (6, 8). Endotenonlar birlesip tiim tendonu cevreleyen
epitenonu olustururlar. (Sekil 1) Epitenon, tendon cevresindeki ve tendona giren damar,
lenfatik ve sinirleri icerir. Epitenon kas tendon bileskesinden itibaren kas iizerinde epimisyum
olarak devam eder. En son tabaka da tendonu c¢evre dokulardan ayiran paratenondur (1, 5).
Paratenon, tendonun dis ylizeyini saran ince, beyaz, parlak, sinovya benzeri gevsek bag
dokusu kilifidir, genel olarak kollajen Tip I ve Tip III kollajen fibrillerini, baz1 elastik

fibrilleri ve sinovyal hiicrelerin yerlestigi i¢ diizeyi barindirir (1).

Tendon

TENDON YAPISI  Tersiyer lif
demeti

Sekonder lif demeti
(Fasikiil)

Primer lif demeti
(Subfasikiil)

Kollajen
lif
o Endotenon
ollajen
fibril

Sekil 1: Tendonun Histolojik Yapisimin Sematik Goriiniisii

(Histopathology of Common Tendinopathies, ClinicalSportsMedicine. com’dan alinmistir)



Paratenon birbiri iizerine uzanan ¢ok ince gevsek areolar bir konnektif doku kilifi ile
cevrelenmistir. Temel fonksiyonu her bir tendonun kendisine yakin yapilarla baglantisi
olmaksizin serbest olarak hareket etmesini saglamaktir. Bir¢cok tendonda epitenon ile
paratenon arasinda kan damarlar iceren mezotenon bulunur (6). Mezotenon, tendona gelen
damarlar1 tasir ve paratenonla siki bir iligki i¢indedir. Bununla beraber tendon kan
damarlarindan zengin degildir ve metabolik aktivitesi yavastir (3, 9, 10). Mezotenon tendon
hareketleriyle esneyip uzar ve kisalir. Baz1 bolgelerde tendonlar daha siki bir bag doku kilif

ile cevrelenir (11).

Artmis mekanik strese maruz kalan ve yeterli lubrikasyonun saglanmasi gereken el ve
ayaklar gibi bolgelerde tendonlarda sinovyal tendon kilifi bulunur. Sinovyal kilifin i¢ katmani
tendon cismini kusatir ve sinovyal sivi iiretmek amaci ile ultrafiltrasyon membran1 olarak
davranir (1). Kilif, sinovyal siv1 igeriyorsa tenosinovyum, igermiyorsa tenovajinum adini alir

(6).

Myotendindz bileske perimisyum, epimisyum ve endomisyumun tendon fibrilleri
arasinda kenetlenmis parmaklar seklinde i¢ ice gectigi ve kas dokusu igine girdigi bir
bolgedir. Kas liflerindeki intraselliller kontraktil proteinler tarafindan olusturulan gerim
kuvvetinin kollajen fibrillere aktarildigi yerdir. Bu kompleks mimari ile kas kontraksiyonu
siiresince tendon iizerinde ortaya ¢ikan gerim kuvvetini azaltilir. Kas tendon iinitesinin en
zayif bolgesi burasidir (1).

Osteotendindz bileske ise dort ayr tabaka igerir. Bunlar yogun tendon, fibrokartilaj,
mineralize fibrokartilaj ve kemikten olusan tabakalardir. Osteotendin6z bileskenin 6zellesmis
yapisi kollajenin ya da liflerin kivrilmasini, asinmasini, zayiflamasini ve riiptiiriinii 6nler (1).
Kemige yapisma yerinde "Sharpey lifleri" denilen tendonun santral fibrilleri korteksi delerek
kemik icinde kaybolurlar. Periferik fibriller ise periost fibrilleri ile birbirine karisirlar.
Kikirdak yapisma yerinde ise tendon fibrilleri perikondriuma giderek yaygin olarak dagilirlar

(3, 10).

3.1.2 TENDON MATRIKS PROTEINLERI

Diger konnektif dokularla kiyaslandiginda tendon, rolatif olarak daha az hiicre, daha

fazla ekstraselliiler matriksten olusur (2, 3). (Resim 1)

Kollajen: Bag dokusunun ana bileseni olan kollajen, insan viicudunda en ¢ok bulunan



proteindir. Viicut kuru agirliginin % 30'unu, tendon kuru agirliginin ise % 70 'ini olusturur.
Diger dokulara gore en yiiksek oranda tendonda bulunur (9, 12). Insan viicudunda 30 kadar

farkl1 polipeptid zincirinden meydana gelen 27 tip bilinen kollajen vardir (13).

Resim 1: Saglikli bir tendonun histolojik gortintiisii

(Chard, M.D. et al. Ann Rheum Dis 1994; 53: 30-34)

En yaygin, en 6nemli ve lizerinde en ¢ok caligilan tipleri ise Tip I, 1L, IIT ve I'V' tiir (12,
14). Tip XX- Tip XXVII kollajenlerin fonksiyonlar: net olarak anlasilmamus, son dénemlerde
tamimlanmis molekiillerdir (13).

Tip I kollajen kemik, tendon, deri ve dis dahil bag dokunun ¢ogunda bulunur (12, 14,
15). Tendon kuru agirhiginin % 65-80°1 tip I kollajenden meydana gelir (1). Tip II kollajen
kikirdak, vitr6z humor ve intervertebral diskte bulunur. Tip III kollajen, Tip I'in immatiir
formudur ve siklikla iyilesmekte olan dokularda yiiksek miktarda bulunur. Tip IV kollajen
bazal membranlarda bulunur, fibriller veya lifler olusturmaz (12, 14, 15). Tendonda bulunan
kollajenin % 90 kadar1 Tip I kollajen, % 10 kadar ise Tip III kollajendir (6, 16).

Biitiin kollajen tiplerinde {i¢lii sarmal yapi1 vardir. Tendonlarda bulunan Tip I

kollajenin her biri 1000 aminoasit (aa) iceren ii¢ polipeptid zincirinden olusmustur. Tip I



kollajende bu polipeptid zincirlerin ikisi birbirinin aym (al), digeri farkli (02) 'dir (9, 12).
Polipeptid zincirlerindeki her ii¢ pozisyondan birinde glisin bulunmaktadir. Zincir glisin-X-Y
olarak tekrarlar. X genellikle prolin, Y genellikle hidroksiprolin veya hidroksilizindir (10, 12,
14).

Kollajen diger bir¢ok proteinde bulunmayan hidroksiprolin ve hidroksilizin igerir.
Bunlar prolin ve lizinin, kofaktorleri askorbik asit, oksijen ve a-ketoglutarat olan, prolin ve
lizin hidroksilaz enzimleri ile hidroksilasyonu sonucu olusurlar (12). Hidroksiprolin diizeyi
kollajen metabolizmasinin gostergesi olarak kabul edildiginden, kollajen sentezinin artmasi
veya azalmasi kan, idrar ve dokulardaki hidroksiprolin diizeyleri ile takip edilebilir (10, 12,
14).

Kollajen molekiilii fibroblastlar tarafindan prokollajen olarak sentezlenir. Prokollajen
ekstraselliiler alana verilir, burada peptidaz enzimleri tarafindan parcalanir ve tropokollajen
molekiilii meydana gelir. Hidroksiprolin, polipeptid zincirleri arasinda hidrojen baglarini
meydana getirerek ticlii tropokollajen sarmalinin dayanikliligina yardimei olur. Tropokollajen
kiimelenerek kollajen fibrillerini olusturur. Fibriler yap1 tropokollajen molekiilleri arasindaki
capraz baglarin olusmasi ile giiclenir. Capraz baglar ise bag dokusunun gerilme kuvvetini
saglar. Kollajen molekiiliindeki capraz baglarin say1 ve kalitesinin artmasi tendonun gerilme
kuvvetinde artis ile sonuglanmir (12, 14).

Elastin: Sert ve esnemeye direncli kollajenin aksine elastin lastik benzeri 6zellikleri
olan bir bag dokusu proteinidir. Akcigerlerde, genis damarlarin duvarlarinda ve ligamentum
flavum, nuchae gibi elastik ligamanlarda bulunur. Elastin ekstremite tendonlarinda ¢ok az
bulunur. Elastin lifleri normal uzunluklarinin birka¢ katina kadar uzayabilirler ve germe
kuvveti ortadan kalkinca tekrar eski sekillerine donerler (12, 14). Tendon kuru agirliginin % 2
kadar1 elastindir (1).

Zemin maddesi: Zemin maddesi proteoglikanlar, glikozaminoglikanlar, yapisal
proteinler ve plazma proteinlerinden olusan kompleks bir karisimdir. Bu madde bag
dokusunun hiicre ve lifleri arasindaki bosluklar1 doldurur. Tendonlarda ¢ok kiigiik
konsantrasyonlarda (% 12’den daha az) bulunur, fakat tendonun yapisina ve kollajen dokunun
fonksiyonuna onemli katkilar saglayarak matriksin en énemli eleman1 konumundadir. Doku
zorlanmasi ve stres uygulanmasi sirasinda siirtiinmeyi azaltan viskoz bir jeldir (9, 10, 14, 15).
Ozellikle glikozaminoglikanlar negatif yiiklii olmalart sonucunda kollajen lifleri ve

proteoglikanlar ile etkileserek kollajen lif dizilimini, gerim sonrasi kollajen lif boyu



restorasyonunu ve lifler arasi mesafeyi etkileyerek aralarindaki capraz baglarin miktarim
belirlerler. Ayrica glikozaminoglikanlar kollajen lif capina da etki ederler (17). Tendonlarin
sikistirilan kesimlerinde kondroitin siilfat major glikozaminoglikandir, dermatan siilfat ise
esas olarak tensil yiik altinda olan tendon bolgelerinde yogunlagmistir.

Kollajen lif ¢ap1 regiilasyonunda, tek tek lifleri ayirmada ve hareket esnasinda
makaslama kuvvetlerini azaltmada tendon icgindeki proteoglikanlar 6nemli rol oynar.
Proteoglikanlardan en 6nemlileri dekorin, biglikan, lumikan ve fibromodulindir.

Fibronektin hiicre-matriks adezyonunda dnemlidir.

Elastik lifler tendonun sok absorbe edici kapasitesine etkir ve kollajen dizilim
paterninin saglanmasinda onemlidir. Dejeneratif tendonlarda tip III kollajen miktarinin artisi,
proteoglikan depolanmasinin artisi, azalmis oksidatif enzim aktivitesi ve artmis hidrolitik

enzim aktivite artis1 sonucu biyomekanik goriiliir (18).

3.1.3 ASIL TENDON ANATOMISI

Asil tendonu, Homer’in Iliad zamaninda, Agamemnon’un kahramam ve efsanevi
savascisi Achille sonrasinda ismini almistir (19, 20). insan viicudundaki en biiyiikk ve en
kuvvetli tendondur. Gastroknemius ve soleus kaslarinin tendinéz kisimlar1 birlesip Asil
tendonunu meydana getirirler. Bu iki sekilde olur. En sik olan tipinde, tendonun kalkaneusa
yapigsma yerinin 12 cm. proksimalinde iki kasin apondrozu birlesir ve tek tendon olarak
inerler. ikinci tipte ise, gastroknemusun apondrozu direkt olarak soleus kasinin icine karisir.
Genel olarak gastroknemius kokenli kismi 11-26 cm. ve soleus kokenli kisim ise 3—11 cm.
uzunlugundadir. Asil tendonu distal kisminin transvers kesiti yuvarlak olup kalkaneusa
yapigsma yerinden 4 cm. proksimalde incelmektedir. Asil tendonunun lifleri, distale dogru
uzanirken 90° agiyla bir rotasyon yapar. Proksimalde medialde olan lifler distalde posteriora
doner. Boylece ayak bilegi plantar fleksiyonu sirasinda kasin uzamasi artar ve daha az enerji
ile kas kontrakte olur (6, 7, 21).

Asil tendonu ayak bilegi etrafindaki diger tendonlardan farkli olarak sinovyal kilif
icermez. Bilindigi gibi tendonun en dis1 paratenonla sarilidir ve bu kilif iki katmandan olusur.
Derin tabakasi epitenonla baglantilidir ve iizerinde mezotenon bulunur. Paratenon bacagin
derin fasiasindan koken alir ve tendonun posterior yiizii, kruris fasiasi tarafindan oOrtiilmiis

olur (4, 21, 22).



3.1.4 ASiL TENDON BESLENMESI

Koliker ve Sappey'in calismalarina kadar tendonlar avaskiiler yapilar olarak kabul
edilmis ve beslenmelerinin sinovyal diffiizyon yoluyla oldugu diisiiniilmiistiir (23-25). Ancak
son ¢aligmalar tendon iyilesmesinde vaskiilarizasyonun 6nemini ortaya koymustur. Tendonlar
hem vaskiiler perfiizyon, hem de sinovyal difiizyon yoluyla beslenmektedirler. Halen
beslenmelerinin ne kadarinin perfiizyonla ne kadarinin diffiizyonla saglandigi bilinmemekle
birlikte, yapilan ¢alismalarda sinovyal diffiizyonun vaskiiler perfiizyondan daha etkili oldugu
sonucuna varilmustir (10, 23). Tendonlar temel olarak ii¢c yoldan beslenirler. intrinsik sistem
myotendindz ve osteotendindz bileskede bulunur, ekstrinsik sistem ise paratenon veya
sinovyal kilif tarafindan saglanir. Hangi sistemin baskin olarak dolasima katkida bulundugu
ise tendondan tendona degisir. Bileske bolgelerinde veya torsiyon, siirtiinme veya
kompresyona maruz kalan bolgelerde tendon kanlanmasi azalir. Asil tendonunda tendon
insersiyosunun 2-7 cm. proksimal bolgesinin hipovaskiiler oldugu anjiografik enjeksiyon
yontemleri ile gosterilmistir (1, 23-25). Aym sekilde intratendindz damarlarin da kalkaneusa
yapigma yerinin 4 cm. proksimalinde yogunlugunun azaldig1 saptanmistir (1, 4, 5, 21). Fakat
yakin zamanda zit olarak lazer doppler flowmetri yontemi ile sadece insersiyon bolgesinde
damarlanmanin azaldig1 ve kalan tiim tendon boyunca kanlanmanin esit oldugu gosterilmistir.

Genel olarak ilerleyen yas ve artan mekanik yiiklenme sonrasi kanlanma azalmaktadir (1).

3.1.5 ASIiL TENDON INNERVASYONU

Tendonlarin innervasyonu esas olarak kutan6z, muskuler ve peritendindz sinir
govdelerinden saglanir. Sinir sonlanmalarinin myelinli lifleri 6zellesmis mekanoreseptorler
olarak (Golgi tendon organi) fonksiyon goriirler ve basing ve gerime duyarhidirlar. Golgi
tendon organlari en fazla myotendindz bileskede bulunurlar. Myelinsiz sinir sonlanmalari ise
nosiseptorler olarak fonksiyon goriir ve agriyr algilama ve iletmekle gorevlilerdir.

Tendonlarda hem sempatik hem da parasempatik sinir lifleri mevcuttur (1, 26).

3.1.6 ASiL TENDON BiYOMEKANIGi

Tendonun mekanik 6zelligi intramolekiiler ve intermolekiiler baglarinin say1 ve tipleri



ile baglantilidir (1). Tenositlerde bulunan aktin ve miyozin kastan kemige yiik aktariminda
ideal bir mekanik yap1 olusturmuslardir. Tendon hem sert hem de esnektir. Erkekteki kesitsel
alan1 bayanlara oranla daha genistir ve kopmasi i¢in daha biiyiik kuvvet gerektirir. Genglerde
ise sertligi daha az esnekligi ise iist diizeydedir (21).

Istirahatte kollajen lifleri ve fibrilleri kivrik konfigiirasyondadir. Egrinin baslangic
konkav boliimiinde tendonun % 2’ lik kisminin gerilmesi ile kivrik konfigiirasyonda diizlesme
baslar. Bu noktadan sonra kollajenin intramolekiiler kaymas1 sonucu tendon ¢izgisel hale gelir
ve lifler daha paralel hale gelir. Eger gerim % 4 lizerinde kalmaya devam ederse tendon
elastik olarak davranir ve yiik kaldirildigi zaman tekrar eski haline doner. Mikroskopik
yetmezlik gerimin % 4 iizerinde olmasi ile gelisir. % 8—10 arasinda gerimde molekiiler kayma
ile intrafibril hasar meydana gelir ve makroskopik hasar gelisir. Bu seviyeden sonra ani olarak
komplet riiptiir gergeklesir ve lifler geri ¢ekilerek diigiimlenirler ve tomurcuk haline gelirler
(1). Bu anlatilanlart sematize eden “Stres-Strain egrisi” tendon davranigini net olarak ortaya

koyar (21). ( Sekil 2)
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Sekil 2: Stres- strain egrisi

Tendonlarin zedelenmeleri strain olarak adlandirilir. Akut veya kronik strainler,

tendonlarin iizerlerine binen yiikleri esneklik, giic ve dayamkliliklarindaki azalma nedeniyle



karsilayamadiklarinda olusur. Strainler iice ayrilir. Hafif strainde kas tendon iinitesinde
belirgin bozukluk yoktur, lokalize sislik ve hassasiyet vardir. Orta siddette strainde kas-
tendon tinitesinde belirgin bozukluk vardir. Siddetli strainde ise tam kopuklar s6z konusudur.
Defekt gozle goriilebilir veya palpe edilebilir. Zedelenen tendonlar viicudun diger dokulariyla
benzer sekilde enflamasyon, onarim ve remodelasyon donemlerinden gecerek iyilesirler (11,
27).

Tendonun mekanik yiik altindaki davranis1 yapisindaki kollajen miktarina, kalinligina,
icerigine, organizasyonuna, lif capmna ve birbirleri arasindaki stabil capraz baglarin
(piridinolin) yogunluguna baghdir. 1 cm?’lik bir tendon 500-1000 kg. tasiyabilir. Tendonlarin
kirilma noktalar ¢eliginkine yakindir. Ziplama ve yiik kaldirma gibi yorucu aktivitelerde ¢ok
fazla yiik tendon iizerine biner (1, 18). Tendon gerim kuvveti tip III kollajen yogunlugu ve
proteoglikan/kollajen orani ile ters orantilidir (18).

Biyomekanik yiiklenme analizleri ve implante elektrodlar ile yapilmis calismalarda
kosma esnasinda Asil tendon iizerinde 9 kN yani viicut agirhgmin 8-12 kat fazlasi
yiiklenmekte oldugu tespit edilmis ve bu degerin de Asil tendonunun tasiyabilecegi en biiyiik
yiikke ¢ok yakin oldugu bulunmustur (21, 28, 29). Bu yiiriime sirasinda 2,6 kN, bisiklet
kullanmada 1 kN civarindadir (21). Tendonlar gerimin hizli ve oblik uygulanmasi ile riiptiir
riski altindadirlar ve en yiiksek gii¢ eksantrik kas kontraksiyonu esnasinda goriiliir (1).

Tendon bahsedildigi gibi tendonun kendisi, myotendindz ve osteotendinéz bileske
olmak iizere iic kistmdan meydana gelir. Uc¢ tendon komponenti de akut travmatik

yaralanmalardan etkilenir. En sik goriileni de tendonun kendisine olan travmalardir (3).

3.1.7 ASIiL TENDON FONKSiYONU

Asil tendonu ayak bilek plantar fleksorlerinin sefi roliindedir. Lokomosyonda primer
itici-propulsif kuvveti saglayan tendondur. Gastroknemius kasi primer olarak ayak bilek
plantar fleksorii olarak goérev yapmaktayken, soleus kasinin ayrica postural rolii de mevcuttur
ve kisi ayakta iken viicudun 6ne diismesini onler. Ayrica bu kas kompleksi dizde fleksiyon ve
subtalar eklemde supinasyon da olusturur (20).

Gastroknemius ve soleus kas kompleksi yiiriiylisiin basma fazinin ikinci ve iiglincii
intervallerinde fonksiyon goriir. Ikinci interval yiiriimenin % 15-40 arasinda yer alir. Bu

esnada bu kas kompleksinin esas fonksiyonu tibianin plantar fleksiyona giden ayak iizerinden



one translasyonunu kontrol etmektir. Yiiriiyiisiin % 34’liikk kismina gelindiginde topuk kalkisi
bagslar. Yiiriimenin % 40-62’ lik boliimiinde ise ii¢iincii interval yer alir. Bu zaman diliminde
triseps surae kasinin konsantrik kasilmasi sonrasi ayak bileginde hizli plantar fleksiyon
meydana gelir (20). in vivo Asil tendon kuvvetinin ambulasyon esnasindaki_degerlendirmeleri
sonucunda topuk vurusundan hemen sonra Asil tendonunda sessiz bir donem oldugu ve daha
sonra itme fazina kadar kuvvetin hizlica artarak pik yaptig1 belirlenmistir (30). Bu pik kuvvet
miktar1 t¢lincli interval boyunca korunur. Yiiriiylisiin basma fazinin bitiminde Asil
tendonunda viicut agirliginin % 250’si kadar yiiklenme oldugu tespit edilmistir (20).

Asil tendonun 90° spiral olusturmasi bazi elastik 6zelliklerini aciklamaktadir.
Zipladiktan sonra yere diiserken, viicut daha yukarida olmasina ragmen triseps surae aktivitesi
ile ayak plantar fleksiyona gelmektedir. Yere degme aninda gerilme Asil tendonu tarafindan
absorbe edilerek geri ¢ekilme etkisi meydana gelir (20).

Asil tendonunun kalkaneal insersiyonu sebebi ile subtalar eklemdeki hareketlerde
sekonder yiike maruz kalmaktadir. Bu o6zellikle hiperpronasyon veya kavus ayakta ve
pronasyon yapan kosucularda 6nemlidir. Hiperpronasyon veya kavus ayakta Asil tendonunun
sok abzorbsiyon yetenegi kayboldugundan daha fazla riiptiir gelistigi diisiiniilmektedir (28).
Ayak orta basma fazinda pronasyona gider ve tibiada internal rotasyon kuvveti olusur. Dizin
ekstansiyonu ile tibiaya eksternal rotasyon kuvveti uygulanir. Orta basma fazinda ayakta
pronasyon ve dizde ekstansiyon ile Asil tendonunda ters yonde rotasyonel kuvvetler meydana
gelir ve bu vektorler Asil tendon insersiyosuna yonlendirilir (29, 31, 32). Gastroknemius
kasinin lateral basimin izole kasilmasi ile eversiyon momenti meydana gelebilecegi
gosterilmistir ancak biitiin olarak triseps surae kasinin kasilmasi sonucunda inversiyon
momenti meydana gelir (33). Orta basma fazinda ayak pronasyonda ve diz ekstansiyonda iken

bu inversiyon momenti de Asil tendonunda ek yiik olusturur (20).

3.1.8 ASIL TENDINOPATISI

Literatiirde Asil tendon patolojilerinin terminolojisi olduk¢a karisik olup bununla ilgili
diizeltmelere siklikla yer verilmektedir. “Tendinozis” terimi son otuz yildir kullanilmaya
baslanmis ve ekstraselliiler matriksteki patolojik degisikligi tanimlamak icin kullanilmastir.
Buna ragmen bir¢ok klinisyen hala “tendinitis” ya da “tendonitis” terimini kullanmaya devam

etmektedir. Klinik c¢aligmalarda ve giinlik hayatta genellikle “tendinit” sozcugi



kullanilmasina ragmen alinan biyopsi orneklerinde inflamatuar hiicreler ve prostaglandin E2
gibi inflamatuar mediatorlerin saptanmamasi, olayin bir inflamasyon siireci olmadigini
gostermektedir (1, 34, 35). Yakin zamanda intratendindz mikrodiyaliz yontemi ve biyopsi
materyallerinin gen teknolojisi ile analizi sonucu prostaglandin (PG) mediatorlii
inflamasyonun gelismedigi vurgulanmistir (47). Sonug¢ olarak, asir1 kullantma bagl olarak
tendon ve cevresinde olusan klinik problemin genel tanimlamasinda “tendinopati” teriminin
kullanilmasinin daha uygun oldugu “tendinozis” ya da “tendinitis” terimlerinin, yalnizca
histopatolojik incelemeden sonra kullanilmas1 gerektigi onerilmistir (1, 19, 20, 34—41).

Asil tendon asir1 kullanim patolojilerinin klasifikasyonu literatiirde olduk¢a karmasiktir.
Ayn1 patoloji i¢in birkag terim bulunmakla beraber eszamanli meydana gelen iki ayr1 patoloji
de (tendinozis ve paratenonitis gibi) tek terim altinda adlandirilarak ayirimi oldukga zorlagmis
durumdadir (20). Bu karmasaya yonelik Puddu ve ark. tarafindan modifiye edilen Asil asir1
kullanim patolojilerinin klasifikasyonu su sekildedir (41):

e Paratenonitis

e Tendinozis

o Parsiyel riiptiir
e Tendinozis ile birlikte paratenonitis
o Dejenerasyon
o Parsiyel yirtiklar
o Kalsifikasyon

* Insersiyonel tendinit

e Retrokalkaneal bursit

e Haglund deformitesi

o Tendo Asil bursiti

e Komplet riiptiir

o Akut

o Ihmal edilmis

Sik goriilen Asil patolojilerinin aciklamast ve klinik bulgulart ise tablo 1°de

gosterilmistir (42):



Tablo 1: Sik goriilen tendon patolojileri

Patoloji Aciklama Ornek Klinik bulgular
Paratenonitis Tendonu saran | Asil Agr, hassasiyet, diffiiz 6dem,
paratenonun hasari paratenonitis | krepitasyon, erken dénemde 1s1
artist

Tenosinovitis | Paratenon  kilif ve | De Quervain | Agri, hassasiyet, kilif iginde

(paratenonitis | i¢indeki sinovyal | tenosinoviti odem, krepitasyon, erken

formu) s1vinin hasari donemde 1s1 artis1

Tendinozis Intratendinoz Lateral Agri, noktasal agri, palpe
dejenerasyon epikondilit, edilebilen nodiil

rotator manson

tendinozis

Entezopati Tendonun kemige | Insersiyonel Hassasiyet, tendon

insersiyon noktasinda | Asil tendinozis | insersiyonunda 6dem

hasari

Yirtik Tendonun Rotator Agr1 (olmayabilir), giigsiizliik,
biitiinliigiiniin parsiyel | manson yirtig1 | palpe edilebilen veya
veya tam kat bozulmasi edilemeyen bosluk

Asil tendinopatisi, daha ¢ok atletlerde karsilasilan bir patolojidir. Nedeni kesin olarak
bilinmemekle birlikte, asir1 kullanma, tendonun koétii kanlanmasi, fleksibilite yetersizligi,
genetik yapi, cinsiyet, yas, boy ve agirlik, pes kavus deformitesi, lateral ayak bilegi
instabilitesi, ayak onii varusu, yiirlime sirasindaki lateral topuk vurusu ve asir1 kompanzatuar
pronasyon, ayak bilegi dorsifleksiyonunda azalma, alt ekstremite dizilim bozuklugu, eklem
instabilitesi, ila¢ kullanim1 (kortikosteroidler gibi), endokrin (Ostrojen gibi) ve metabolik
faktorler tizerinde durulmustur (1, 21, 43, 44).

Yakin zamanda kinolon grubu antibiyotik kullaniminin da neden olabilecegi
soylenmistir (21, 43). Fakat kuvvetli fizik aktivite sonrasi tendonun asir1 yiiklenmesi, kronik
asir1 yiikklenme ve kronik peritendinitin intrinsik tendon dejenerasyon (tendinozis) gelisiminde
esas patolojik uyarilar olarak kabul edilir (4, 18). Akut, rekiirren, subkronik ve kronik

peritendinit safthalarindan sonra tendon dejenerasyonu olustugu bildirilmektedir. Bu gelisimin




hiicresel mekanizmalan ise net olarak anlasilamamistir (18). Tavsanlarin kullanildigi bir
calismada kronik peritendinitin tendinozise yol actii gosterilmistir (45). Ancak en ¢ok kabul
goren gorlis hiicre matriksinin asin yiiklenmeye adaptasyonundaki yetmezlik sonucu
tendinozis gelistigidir (18). (Sekil 3) Yiiklenmenin tipi (gerim, kompresyon veya
makaslayici), yliklenmenin paterni (konsantrik veya eksantrik) ve yiikklenmenin biiyiikligi
tendonun tekrarlayan yiiklenmeye karsi cevabim etkiler. “Tendinozis” terimi histolojik veya
klinik inflamasyon bulgusunun eslik etmedigi tendon dejenerasyonunu tanimlar ve her zaman
semptomatik degildir (18).

Asirt kogsma, antreman yogunlugunda ani artis, kosu ylizeyindeki degisiklikler, spor
Oncesi yetersiz 1sitnma ve germe, kosu sirasinda agonist-antagonist kas gruplarinin senkronize
olmayan hareket vektorii ve uygun olmayan ayakkabi kullanimi da suglanan nedenler
arasindadir (43, 46). 342 kronik asil tendinozisli hastada yapilan bir ¢aligmada fiziksel
aktivitenin histopatoloji ile korele olmadig1 fakat lezyonu provake edip semptomlarin belirgin
hale gelmesinde fiziksel aktivitenin 6nemi iizerinde durulmustur (47). 35 yas iizerinde 1/3
kiside asemptomatik tendon dejenerasyonu dokiimente edilmistir (18). Daha sik goriildigi
spor dallar, orta ve uzun mesafe kosulari, tenis, badminton, voleybol ve futboldur (48).
Kosma ile iligkili spor yapanlarda tendonlarin asir1 kullanimi1 sonucu olusan yaralanmalarin
orant % 30, tennis oyuncularinda ise tenis¢i dirsegi gelisme oram1 % 40’a kadar
cikabilmektedir (1). Asil tendinopatisinin iyi derece kosucu atletler arasindaki insidans1 %7-9
arasindadir (49). Egzersiz sirasinda intratendindz sicakligin 43-45°°ye kadar yiikseldigi
raporlanmistir ki fibroblast oliimii 42,5° de gerceklesmektedir (44). Yapilan bir ¢caligmada
atletlerin % 60’1nda biyomekanik defisit saptanmis ve bunlarin biiyiik cogunlugunda ayak onii
varus deformitesi, kisith pasif subtalar eklem mobilitesi ve diz ekstansiyonda iken kisith ayak
bilek dorsifleksiyonu saptanmistir (38). Diger calismalarda tizerinde durulan énemli bir konu
da ayak bilek hareketlerinin kontroliinde tiim proksimal kas kinetik zincirin koordinasyonu
olarak belirtilmis ve 6zellikle de gluteus medius ve maksimusa dikkat ¢ekilmistir. Ciddi ayak
bilek spraini gecirmis olan Kkisilerde yapilan bir calismada kontrollere oranla kalca
ekstansiyonunda gluteus maksimusta belirgin yetmezlik saptamislardir. Proksimal kalga kas
kusagr ve ayak bilek hareketlerinin kontrol altina alinmasi ile ve ilgili biyomekanik
bozukluklarin diizeltilmesi sonucu Asil tendinopati gelisiminde azalma saglanacag
ongoriilmiistiir (19). Nedeni tam olarak belirlenememekle birlikte 0 kan grubuna sahip

kisilerde daha fazla goriilmektedir (44).



Artmis veya azalmis fonksiyonel ihtiyag

Persistan, degisen yiik/kullanim

!

Hiicre / Matriks stres cevabi

Doku hipoksisi

Azalmig beslenme

Hormonal degisiklikler Hiicre/Matriks hasar1
Adaptasyon Kronik inflamasyon

Yaslanma

l Immobilizasyon

Denervasyon
Hipertrofi [rreversibl
Hiperplazi
Metaplazi Atrofi Reversibl l
Protein/Lipid depolanmasi
? Displazi Hiicre oliimii
1 Proteoglikanlar Matriks denatiirasyonu

|

Tendinozis
siklusu

Stres uyarisinin azalmasi Mikroyirtiklar

l

Doku yetmezIligi

Hiicre / matriks iyilesmesi <

Sekil 3: Fonksiyonel yiiklenme degisikliklerine hiicre matriks cevabi

Tendon dejenerasyonu

(Leadbetter WB. Cell-matrix response in tendon injury. Clin Sports Med 1992; 11: 533-578)

Ayrica romatoid artrit, hiperiirisemi, psdriasis, hiperkolesterolemi gibi sistemik hastaliklar da

suclanmistir (5, 21, 43). Sistemik predispozan hastalik varliginda Asil tendon etkilenmesi



yaklasik % 2 olarak karsimiza ¢ikmaktadir (49).

Asil tendinopatileri, yapisma bolgesinde (insersiyonel) ya da bu bolgeden uzakta ( non
insersiyonel) olarak iki grupta incelenebilir. Buna gore, Asil tendonunda agriya yol acan ve
Asil tendinopatisi terimi adi altinda yer alan bir¢ok degisik histopatolojik sorun vardir. Non-
insersiyonel tendinopatiler icinde en sik goriileni, tendinozis olup intratendindz
inflamasyonun herhangi bir klinik ve histolojik belirti vermeden ortaya ¢ikmasiyla olusur (34,
43). Insersiyonel tendinopatiler ise, kemik-tendon bileskesinde olusan mikro yirtiklarin
zamanla asil tendonunun en distal kisminda ve kalkaneusa yapisma yerinde dejeneratif bir
siregle sonlanmasidir (37, 50). Tendon asir1 kullanima bagli yaralanmalar genellikle
multifaktoryel orjinlidir. Intrinsik ve ekstrinsik faktorler arasinda etkilesim patolojinin
olusmasinda yaygindir. Intrinsik faktorlerden ekstremite dizilim bozuklugu ve biyomekanik
yetmezlik, 6zellikle atletlerde vakalarin iicte ikisinden sorumludur. Ozellikle ayakta olan
hiperpronasyon Asil tendinopati riskini ¢ok artirir. Yogun fiziksel aktiviteye bagli asiri
yiiklenme dejenerasyon i¢in en énemli patolojik sinyali verir. Eger altta intrinsik bir patoloji
de varsa tendinopati riski ¢ok artar. Tendonun maruz kaldig1 tekrarlayan yiikler, fizyolojik
esigi gecerse, kilifta ya da cisimde dejenerasyon ortaya cikar. Farkli yiikler farkli cevaplar
ortaya c¢ikarir. Tendonda yorgunluk olmadik¢a olusan hasar ivedilikle tamir edilir. Fakat
tendon tekrarlayan travmalarla zayif diismiigse, tamir yeterince olamaz ve sonugta riiptiir olur.
Tamir mekanizmast muhtemelen tenositler tarafindan yonetilir ve ekstraselliiler matrikste
yapim ve yikim bir dengede tutulur. Mikrotravma tendonda diizensiz yiikler sonucu olusur ve
fibriller arasinda anormal yiik konsantrasyonuna ve siirtiinmeye yol acar. Sonugcta lif hasari
ortaya ¢ikar (1).

Tendinopatinin etyolojisi hala tam olarak acikliga kavusmus degildir ve hakkinda
bir¢ok teori ortaya atilmistir. Bunlardan biri maksimal gerim kuvveti altinda tendonda iskemi
olusur. Gevsemeyle birlikte reperfiizyon ve takiben serbest oksijen radikalleri meydana gelir.
Olusan bu radikaller, 6nce tendon hasar1 sonra da tendinopati olustururlar. Insan tenositlerinde
bulunan peroksiredoksin 5 enzimi, hiicreleri serbest oksijen radikallerine karsi koruyan bir
kalkan gibidir. Tendinopatide bu enzimin saliniminin artmasi, oksidatif stresin etyolojide rol
oynayabilecegini gosterir. Tek basina hipoksi de dejenerasyon yapabilir, ¢iinkii tendonda
hiicreler yasamak icin oksidatif enerjiden iiretilen ATP ye ihtiya¢ duyarlar. Asir1 egzersizler

boyunca tendonda iskemi olusup tenositlerde yikima neden olabilir (1).



Hareket esnasinda tendon enerji depolar ve bunun % 5-10’u da 1s1ya ¢evrilir. Hizl
kosu esnasinda, ekinus pozisyonunda parmak fleksor tendonlarinda 1s1 45°C ‘ye kadar ¢ikar
fakat cok kisa bir siire bu seviyede kaldigindan tenositlerde hasar yaratmaz. Ancak
tekrarlayan hipertermi, hiicre canliligin etkileyerek tendinozise sebep olabilir.

Asirt tenosit apoptosisi, fizyolojik bir olaydir ve programli hiicre 6limi olarak
adlandirihir. Ozellikle rotator kaf tendinopatisinde ©n plana cikar. Gerim kuvveti
uygulanmasiyla tenositler stres-aktive protein kinaz salinimini arttirirlar ve apoptosis
tetiklenmis olur (51). Oksidatif stresler de apoptosisi tetikleyebilir. Riiptiire olmus
supraspinatus tendonunda normal olan subskapularise gore cok fazla apoptotik hiicre
bulunmustur (52).

Hayvan calismalarinda, lokal olarak uygulanan sitokinler ve prostaglandinler
histolojik olarak tendinopatiye benzer bir durum ortaya cikarabilirler (53). Siklik gerim
kuvveti uygulamasi da patellar tenositlerden PG E2 salgilanmasina ve interlokin (IL) 6
sekresyonuna neden olurken, insan fleksor tenositlerinden de IL—1 B salinmasim artirir. 1IL—1
B ile tedavi edilmis insan fleksor tenositlerinde; siklooksjenaz—2, matriks metalloproteinaz—1
(MMP-1), MMP-2 ve PG E2 salimmminda gorevli mRNA sentezi artar. Tavsan Asil
tendonuna uygulanan mekanik germe ile salinan IL-1 B da MMP-3 (stromelysin—1)
salinimini  arttirir.  Sonugta uzamis mekanik stimulus, tendinopatinin mediatorleri olan
sitokinleri ve inflamatuar prostaglandinlerin salinimini artirir (1).

Kinolon grubu antibiyotiklerin tendinopatiyle olan iliskileri, siprofloksasinin IL—1f3
yolagiyla MMP-3 salinimin1 artirmasina baghdir. Florokinolonlar tenosit metabolizmasini
inhibe ederler, hiicre proliferasyonunu ve kollajen, matriks sentezini azaltarak tendinopatiye
neden olurlar (53, 54). Ozellikle 60 yas iizeri hastalarda bu etki daha belirgin bulunmustur
(37).

Matriksmetalloproteinaz proteolitik enzim ailesidir ve ekstraselliller matriks
komponentlerinin yikimini yaparak doku remodelasyonuna katkida bulunurlar (1). Yapilan
bir ¢calismada asil tendinopatisinde MMP-2 (jelatinaz) ve vaskiiler endotelial biiylime faktor
sentezinin arttigin saptamislardir (47, 55). Riiptiire supraspinatus tendonlarinda da MMP-3
ve MMP-2 sentezinin azalmasina ragmen MMP-1(kollajenaz—1) aktivitesi artmistir (1).

Tekrarlayan aginn yiiklere adaptasyondaki yetmezlik, tenositlerden cesitli sitokin

salinmmin1  artirarak hiicresel aktivite degisikliklerine sebep olur. Sitokin seviyesinin



yiiksekligi tekrarlayan mekanik gerim kuvvetine baghidir ve MMP salinmmini arttirarak
ekstraselliiler matrikste yikima sebep olur (1).

Asil tendonu diger tendonlara gore daha yiiksek in vivo streslerle karsilagmasindan
dolayi, insan viicudunda en sik travmaya ugrayan ve en sik riiptiire olan tendondur (56, 57).
Tendon yaralanmalar1 akut ya da kronik, intrinsik veya ekstrinsik sebeplerle, ya da bunlarin
kombinasyonu seklinde ortaya cikabilir. Asil tendon riiptiirleri 6zellikle tendona ani yiik
bindirip sonra birden yiikiin kalktig1 spor aktivitelerinde ¢ok sik olur. En sik mekanizma diz
ekstansiyonda iken ani olarak ayak Oniine yiik verilmesi ve ayagin dorsifleksiyona gitmesiyle
olur. Akut riiptiirlerin % 90’1 bu tip yaralanmalardir. Ayrica yiiksekten atlama sonrasinda
ayagin sert bir sekilde dorsifleksiyona zorlanmasi sonucunda da meydana gelir (1, 7, 57).
Muskulotendinéz bilegskede bulunan, koruyucu inhibitor yolakta olusan fonksiyon bozuklugu
da yaralanmadan sorumludur (1). Tendon riiptiirleri genellikle orta yaslarda (30-50) ve
erkeklerde daha sik olur (57, 58 ). Etiyolojisi tam olarak aydinlatilamamakla birlikte en sik
suclanan sebep dejeneratif tendinopatidir (4, 5, 21, 56, 57). Bunun yaninda riiptiirlerin, tendon
yapigma yerinin 2—-6 cm’ lik proksimalinde bulunan hipovaskiiler bolgede olmasi, daha ¢ok
yasa bagh tekrarlayan mikro travmalarla da olabilecegini gostermistir (50). Kadavra
tizerindeki ¢aligmalarda, kalkaneal yapisma yerinin 3—6 cm iizerindeki bolgede intravaskiiler
voliimiin azaldig1 bunun tendinopati ve spontan riiptiire yol agabilecegini gosterilmistir (43).
Ayrica yasla birlikte kollajen capraz baglarda olan degisiklikler ile tendonun sertligi artar ve
viskoelastik yapisi azalir (7).

Tendonlarin riiptiirlerinin en sik nedeni asirn eksantrik yiiklenmedir. Strainler en
siklikla, iki eklemi gecen kas tendon tinitelerinde, tip II hizli kas lifi {initelerinde ve antagonist
agonist gruplarin zayif olanlarinda meydana gelir. Yorgunluk tendonun eksantrik kasilmada
absorbe edecegi giicii azalttigindan zedelenmeye zemin hazirlar. Kas tendon iinitesinin
intrinsik gerginligi de zedelenmeyi kolaylastirir. Pasif germe pozisyonunda atellenen
tinitelerde risk azalmaktadir. Riski arttirdigi kesin olan 6nemli bir olumsuz etki de steroid
kullanimi veya direkt tendon bolgesine enjeksiyondur (59 ).

Yiiklenmenin tendon iizerindeki etkileri: Mekanik yiiklenmenin tendon iizerinde
pek cok biyokimyasal ve biyomekanik etkileri vardir. Hiicre sayisinda, DNA sentezinde,
kollajen sentezinde, proteoglikan kompozisyonunda ve kollajen kivrilma paterninde
degisiklik olur. Kollajen capraz baglarinda artis olabilir. Gerim yiiklenmesine bagh olarak

tendon liflerinin ii¢ boyutlu yapis1 daha organize hale gelir. Bu yapisal farkliliklar sertlikte ve



tendonun maksimum gerim giiciinde artigla yaralanmaya karsi tendon direncini arttirir (18).
Dogumda dijital fleksor ve ekstansor tendonlar ayn1 mekanik ozelliklere sahiptirler, buna
karsin biiylime ve yaslanma ile birlikte daha fazla yiik binen fleksor tendonlar ekstansorlere
kiyasla daha giiclii ve sert hale gelir. Yiikklenmeye kars1 yanit biiyiimekte olan hayvanlarda
eriskin hayvanlara gore daha biiyliktiir (60).

Uygulanan yiike kars1 adaptif degisiklikler de ayn1 zamanda gozlenir. Gerim kuvvetine
maruz kalan bolgelerde, tendonlar lineer yerlesimli yogun kollajen fibriller icerir, kollajen
sentezi artmistir ve proteoglikan icerigi azalmistir (baskin olarak dekorin gibi kiiciik
proteoglikanlar). Zit olarak primer olarak kompresyon ve siirtiinmeye maruz kalan tendon
bolgelerinde kiigiik ve biiyiikk proteoglikan oranlarinda artma ve daha az ¢apraz bag agi ile
organize daha ince kollajen fibrilleri bulunur. Bu degisikliklerin kompresif yiiklenmeye karsi
olustugu bilinmektedir (18).

Her ne kadar egzersize yanit net degilse de intermittan stres ve relaksasyonun direkt
olarak hiicresel yanit olusturdugu hipotezi vardir. Yakin zamanda protein fosforilasyonu ve
sitazolik Ca+? ve inozitol trifosfat konsantrasyonunda artisin tendon hiicrelerinde sinyal
transdiiksiyonu yarattigi gosterilmistir (61). Mekanik yiiklenme de ayn1 zamanda interstisyel
sivi akisina bagli elektriksel potansiyellere yol agar. Spesifik hiicre yiizey molekiillerinin
(integrinler) ve spesifik genlerin yiiklenmeye cevaben ekspresyonunun artmasi gosterilmistir.
Ek olarak tendon hiicrelerinin iletisimini saglayan gap junktionlar mekanik yiiklenmeye yanit
olarak artar. Asin mekanik yiiklenme inflamasyon ve lif hasarina, gecikmis ve azalmis
kollajen matiirasyonuna ve kollajen ¢apraz baglarinin inhibisyonuna yol agabilir. In vitro
calismalar yiiklenmenin tek basina mitogenez icin yetersiz bir stimulus oldugunu, ayni
zamanda trombosit kaynakli bityiime faktorii (PDGF) ya da insiilin benzeri biiyiime faktorii 1
(IGF1) gibi biiytime faktorlerinin de gerekli oldugunu o6ne stirmektedir. Bu Oneriye gore
yiiklenmeye yanit biiyiime faktorii salimimi aracilig ile gergeklesiyor olabilecegi sdylenmistir
(18).

Yas ile iliskili tendon degisiklikleri: Yasin tendon 6zelliklerine belirgin etkisi vardir.
Yaglanma insolubl kollajen miktarinda artis, kollajen ¢agraz bag matiirasyonunda artis,
kollajen fibril ¢apinda artis, kollajen dongiisiinde azalma, proteoglikan ve su igeriginde
azalma ve selliilarite ve vaskiilaritede azalma ile sonuglanir. Yasamin iiciincii dekadinda
olusabilecek bu yasa bagh degisiklikler daha sert, daha az komplian ve daha zayif tendona yol

acarak yaralanmaya hassasiyeti arttinr. Yaralanmaya kars1 hassasiyet 6zellikle kalsifikasyon,



mukoid dejenerasyon ya da hipoksik dejenerasyon gibi eslik eden patolojik degisiklikler
varh@inda artar (18, 60). ilerleyen yas ile aerobik metabolik yolaklar anaerobik enerji iiretimi
yolaklar ile yer degistirirler. Tendonlarin oksijen tutmalar iskelet kaslarina oranla 7,5 kere
daha azdir. Diisiik metabolik oran ve milkemmel derecede gelisen anaerobik enerji depolama
kapasiteleri tendonlarin yiik tagimalar1 ve uzun siire gerimlerini saglayabilmelerini saglar.
Ayrica iskemi ve nekrozdan korunmalar1 da bu sayede gergeklesir. Fakat diisiik metabolik
oran sonucu hasar sonrasi iyilesmeleri yavas gerceklesir (1). Yasa bagl degisikliklerin azalan
fiziksel aktivite nedeni ile oldugu hipotezi mevcuttur ve deneysel veriler egzersizin
yaslanmayla olusan tendon ozelliklerindeki bozulmay1 yavaslattigini ne siirmektedir (18).

Immobilizasyon ve remobilizasyonun tendon iizerindeki etkisi: Tendon
immobilizasyonu sonucu tendonun gerim giicii, sertligi ve toplam agirligi azalmaktadir.
Mikroskopik olarak selliilaritede, tiim kollajen organizasyonunda, kollajen fibril capinda ve
kollajen capraz baglarinda azalma vardir. Aym1 zamanda proteoglikan ve su icerigi de
degisebilir. Patellar tendonun in vivo calismalarinda stresten korunmus tendonda kuvvet
kaybinin yiik bindirilen tendona gore daha hizli oldugu goriilmiistiir. Bu etkinin hiicre aracil
olmadigi, daha ziyade kollajenaz tarafindan indiiklenen kollajenin proteolitik degradasyonu
nedeni ile olustugu 6ne siiriilmektedir.

Tendon remobilizasyonu normal biyokimyasal ve biyomekanik o6zelliklerin geri
kazanilmasi ile sonuglanir, fakat geri kazanim immobilizasyon siiresinden daha uzun siirer.
Tendon remobilizasyonu kollajen sentezi ve ¢apraz bag olusumunda artis ile sonuglanir.
Remobilizasyon islemi boyunca tendon kollajen fiberleri igerik, kalite ve oryantasyon
bakimindan hala defektlidir ve aktiviteleri boyunca tekrar yaralanma riski mevcuttur. Erken
tendon mobilizasyonu immobilizasyonun yan etkilerini azaltmak bakimindan 6nemlidir (44,

62).

3.1.9 TENDINOPATI HISTOPATOLOJiSi

Tendinopatinin histopatolojik goriintiisiine baktigimizda, inflamatuar hiicrelerin
olmadig1 diizensiz, gelisiglizel ve zayif iyilesme yanitinin yaninda, noninflamatuar
intratendin6éz kollajen dejenerasyonun, lif dezoryantasyonun, hiperselliilaritenin, diizensiz

vaskiilarite artisginin (neovaskiilarizasyon) ve fibriller arasinda glikozaminoglikanlarda



cogalmanin oldugu goriilmektedir. Inflamatuar lezyonlarin ve graniilasyon dokusunun
goriilmesi nadirdir ve siklikla tendon riiptiiriine sekonder olur (1, 35, 47). (Resim 2)
Tendonlarda farkli tiplerde dejenerasyonlar goriilebilir. Asil tendonunda en sik mukoid
ve lipoid dejenerasyon karsimiza c¢ikar. Isik mikroskobunda mukoid dejenerasyon, lifler
arasinda genis mukoid lekeleriyle taninabilir. Lipoid dejenerasyon ise, liflerde kollajen
yikimiyla birlikte, intratendinéz anormal lipid akiimiilasyonun oldugu bir patolojidir (1). Baz
durumlarda aselliiler bolgeler geliserek kistik tendinopati olustururken bazen de hiicre say1 ve
fonksiyonunda azalma ile birlikte hipoksik dejenerasyon gelisir (63). Patellar tendinopatide
esas olarak mukoid dejenerasyon olurken, nadir olarak hyalin dejenerasyon goriiliir. Rotator
kaf tendinopatisinde ise, kalsiyum depozisyonunun eslik ettigi fibrokartilajindz metaplaziyle
beraber mukoid dejenerasyon olur. Supraspinatusun dejeneratif yirtiginda ise, amiloid

depozitleri goriiliir (1).
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Resim 2: Asil Tendinopatisinin Histolojik GOriiniisii

(Chard, M.D. et al. Ann Rheum Dis 1994; 53: 30-34)

Tendinopati, matriks hiicrelerinin degisik streslere karst adaptasyon giiciiniin

kaybolmasi sonucu, matriks icindeki yapim ve yikim arasindaki dengenin yikim lehine



bozulmasidir. Makroskobik olarak, tendonun etkilenen bolgesindeki parlak beyaz rengi, gri
kahverengiye donmiis ve mat hal almistir. Tendonda nodiiler, diffiiz ya da igsi bir kalinlagma
ortaya cikar. Tendinopati klinik olarak sessizdir, cogu zaman ilk basvuru tendon riiptiiriiyle
olur. Bunun yaninda paratendinopati ile birliktelik olursa belirti verir. Semptomlar mukoid
dejenerasyon, fibrozis ve paratendinopatide mikroskobik incelemelerde sik goriilen vaskiiler
proliferasyona baghidir (36).

Asil tendinopatisinde vaskiilarite artmistir ve bazi1 yeni damarlarin kalin duvarl,
tortivz ve kiiciik liimenli olduklar1 raporlanmistir. Bu tendonu sarmalayan damarlarin
fonksiyonu ise tartismalidir ve iyilesmeye olan olumsuz etkileri iizerinde durulmaktadir.
Yiiksek miktarlardaki zemin maddesi, daha az kollajen, organizasyonun bozuklugu ve
gelisigiizel olmasi sonucu tendonun yiik alma kapasitesi azalir (63).

Tendinozis ve neovaskiilarizasyonun bulundugu bolgelerden alinan biyopsilerde sinir
yapilarinin damarlara yakin yerlestigi raporlanmistir (64). Substans P sinirleri ve norokinin—1
reseptorleri (substans P’ye yiiksek afinitesi vardir) damar duvarlarinda bulunmustur. Ayrica
kalsitonin gen ile ilgili peptid sinirleri de yine damar duvarlarina yakin izole edilmistir. Bu
bulgular 151¢1nda tendon inflamasyonundan halen bahsedilmesinin miimkiin oldugu fakat bu
inflamasyonun prostaglandin mediatorlii olan kimyasal inflamasyon degil 6zellikle substans P
ile meydana gelen norojenik inflamasyon oldugu belirtilmektedir (47).

Sonugta tendinopatide, iyilesmede yetmezlik ile birlikte inflamasyon genelde
goriilmez. Dejenerasyon ¢cogu zaman belirti vermez ancak tendon riiptiiriine zemin hazirlar ve

riiptiir sonrasi tanist konur (34, 36, 56).

3.1.10 TENDINOPATIDE AGRI MEKANIZMASI

Klasik olarak tendinopatide olusan agn inflamasyona atfedilmistir. Fakat kronik agrili
patellar ve Asil tendonunun inflamasyon bulgusu gostermedikleri ve ultrasonografi veya
magnetik rezonans goriinteleme ile belirlenen bir¢ok intratendindz hasarin agrisiz olduklart
saptanmistir. Agr1 mekanik ve biyokimyasal faktorlerin bir kombinasyonu olarak meydana
gelebilir. Kollajenin mekanik kirilmasi sonucu olusan tendon dejenerasyonundaki agri teorik
olarak aciklanabilir ancak klinik ve cerrahi gbzlemler bu bulgular ile ¢elismektedir. Kimyasal

irritanlar veya norotransmitterler tendinopatide agri olusturabilirler (1). Laktat, glutamat,



substans P, kondroitin siilfat ve bazi opioid sistemler agr olusumunda gorev aldiklarn
gosterilen bazi mediatorlerdir (1, 21, 34, 47, 65-67).

Yapilan bir caligmada hasta tendonlardaki laktat diizeyleri saglikli, agrisiz kontrol
tendonlara oranla daha yiiksek bulunmustur. Bu sonug tendinopatideki anaerobik olaylari
gosterebillir. Fakat iskeminin mi tendinopati sebebi oldugu yoksa tendinopatinin mi anaerobik
olaylar baslattig1 konusu netlik kazanmamistir (67).

Asil ve patellar tendinopatili hastalarda proinflamatuar PG E2 diizeyleri
yiikselmeksizin norotransmitter olan glutamat yiiksek konsantrasyonlarda bulunabilir (1, 34,
47). Santral sinir sisteminde miyelinli ve miyelinsiz duyu aksonlarinda bulunan eksitatuar,
olduk¢a potent ve dnemli bir agr1 modiilatorii olan glutamat bu ¢alismada ilk defa insan
tendonlarinda da bulundugu gosterilmistir (47).

Substans P norotransmitter ve ndromodiilatdr olarak fonksiyon goriir ve miyelinsiz
duyusal sinir liflerinde bulunur. Tendinopatilerdeki duyusal innervasyonda gorev alir.
Duyusal lifler nosiseptif bilgiyi spinal kolona tasirlar. Asil tendinopatisi, medial ve lateral
epikondilitte substans P saptanmistir. Substans P’nin artmis seviyesi ile agr seviyesi koreledir
(1, 47, 65).

Rat Asil tendonunda opioid bir sistem gosterilmistir. Normal kosullar altinda
nosiseptif ve anti-nosiseptif peptidler denge icinde bulunmaktadirlar ancak herhangi bir
patoloji s6z konusu oldugunda bu denge degisebilir (1, 47, 65).

Tendinopatide agr1 mekanizmasi halen tartisilmakta olan bir konu olup heniiz net bir

sonuca ulasilamamustir.

3.1.11 TENDON iYILESMESi

Tendon iyilesmesi hakkinda pek cok ¢alisma yapilmig olmasina ragmen mekanizmasi
halen tam olarak bilinmemektedir. Tendon iyilesmesinde ve yeni kollajen iiretiminde tenosit
ve endotenon gibi tendon igindeki hiicreler, epitenon gibi tendon disindaki hiicreler veya
fibroblastlar gibi c¢evre dokudaki hiicrelerden hangisinin ne oranda sorumlu olduklar
arastirilmaktadir (3, 9, 15).

Bazi yazarlara gore, tendonun kendi kendine iyilesme potansiyeli vardir. Intrinsik
iyilesme basit olarak tendonun kendi icindeki elemanlarla (endotenon ve epitenon hiicreleri)

iyilesmesini tanimlar. Tendon iyilesmesinde intrinsik yolun roliinii arastirmanin en ideal



yontemi kan elemanlar1 da dahil olmak iizere tiim ekstratendin6z hiicrelerden arindirilmis
hiicre kiiltiirii ortamlaridir. Ancak tam bir tendon iyilesme arastirmasi icin in vivo ¢aligmalara
hiicresel ve humoral faktorlerin etkilerinin birlikte degerlendirilmesi gerektigi bildirilmistir
(68). Tavuk tendonlarinda yapilan deneysel caligsmalarda, epitenon hiicrelerinin yarali kisma
goc ederek fagositoz ile tamir islemini baslattifi ve endotenon hiicreleri tarafindan kollajen
sentezlendigi gosterilmistir. Tenositlerin ise tamir olayina 2-3 hafta sonra katildiklar
gosterilmistir. Intrinsik iyilesmenin sinovyal difiizyon yoluyla saglandig savunulmaktadir ve
intrasinovyal tendonlarda goriildiigii (18) bildirilmistir. Iyilesme siirecinde adezyonlar énemli
degildir ve sonucta tendon hareketleri kisitlanmaz (9, 69). Intrinsik iyilesme kapasitesinin
epitenon ve endotenonda bulunan al prokollajen mRNA varligina bagli oldugu séylenmistir
(70).

Ekstrinsik iyilesme tendon ve cevre dokular arasindaki adezyon formasyonuna
baghdir. Bu adezyonlar kan destegi ve tendon iyilesmesi icin gerekli olan hiicreleri ve
ozellikle de fibroblastlart saglar. Fibroblast ve inflamatuar hiicre graniilasyonunun hasarl
bolgeye tendon disindan ilerlemesi olarak oOzetlenebilir (9). Ekstrasinovyal tendonlarda
goriildiigii soylenmistir (18). Erken donemlerde iyilesme bolgesinde daha fazla dayaniklilik
saglamakla birlikte olusan yapisikliklar nedeniyle fonksiyon kaybina neden olur. Bu goriisii
destekleyenlere gore intrinsik iyilesmenin tendonun iyilesme siirecinde aktif rolii yoktur (9).
Bu konudaki bir bagka goriis ise, tendon iyilesmesinde intrinsik ve ekstrinsik iyilesmenin
birlikte oldugudur. Insanlarda intrinsik ve ekstrinsik iyilesmenin hangisinin daha etkili oldugu
bilinmemektedir (9, 15).

Genel olarak aragtirmacilar iyilesme sirasinda adezyonlarin kaginilmaz olarak cesitli

derecelerde olusacagi konusunda ayni fikirdedirler.

3.1.12 TENDON iYILESME FAZLARI

Tendon iyilesmesi yara iyilesmesine benzer sekilde birbirini izleyen ii¢ fazdan olusur.

1. inflamasyon fazmn (1-4 giin): Hasarli bolgede artan kan akimi kemotaktik
faktorlerce aktive edilen eritrosit ve 16kositlerin bolgeye gociinii hizlandirir (1, 11, 27). 11k 24
saatte monosit ve makrofaj yogunlugu vardir ve nekrotik materyallerin fagositozu olur.
Vazoaktif ve kemotaktik faktorlerin salimmiyla vaskiiler gecirgenlik artar, anjiogenez baslar,

tenositler (fibroblastlar) proliferasyon yoniinde uyarilirlar ve daha fazla inflamatuar hiicreler



bolgeye goc ederler. Tenositler yara yerine gog¢ eder, tip III kollajen sentezine baglarlar ve
daha sonra onarim dokusunun yeniden sekillenmesini tendon eski yapi ve fonksiyonunu
kazanana kadar yonlendirir (1, 13, 71).

2. Kollajen sentez (proliferatif) fazi1 (5-21 giin): Tip III kollajen sentezi pik yapar ve
bu bir ka¢ hafta siirer. Bu siire icinde su ve glikozaminoglikan konsantrasyonlar1 olduk¢a
yiiksektir. ilk olusan matriksin belirgin bir kollejen fibril yonelimi ve olusturulan
tropokollajende capraz baglanmalar yoktur. Tropokollajen molekiiliindeki hidrojen baglarinin
yerini giiclii capraz baglarin almasi ile kollajen lifleri sekillenir ve gerilme kuvvetinde artig
goriiliir. Zedelenmeyi izleyen ilk {i¢ haftada fibroblast konsantrasyonu gittik¢e artar ve iiclincii
haftanin sonunda bolge belirgin bir graniilasyon dokusuyla cevrelenir. Tendonun onarim
safhasindaki dayanikliligi olusturulan kollajenin miktar1 ve yonelimine baghdir. Dordiincii
haftadan itibaren yeni kollajen tendon aksina paralel yonelim kazanmaya baglar. Tenositlerin
sayist bundan sonra giderek azalir (1, 13, 71).

3. Remodelasyon fazi: Selliilaritenin azalmas1 ile birlikte kollajen ve
glikozaminoglikan sentezi de azalir (1, 71). lyilesmenin ilk haftalarinda kollajen yapim
yikimdan fazladir. Remodelasyon fazinda kollajen sentez hizi azalmasina ragmen gerilme ve
kirilma kuvveti artmaya devam eder (9). Remodelasyon fazi konsolidasyon ve matiirasyon
olarak iki bolime ayrlabilir. Konsolidasyon 6. haftada baslar ve 10. haftaya kadar siirer.
Tamir dokusu selliiller bir halden fibr6z bir hale doner. Tenosit metabolizmasindaki artis
devam eder. Tenositler ve kollajen lifleri, yiik ekseni dogrultusunda dizilirler. Bu dénemde
yiiksek oranda tip I kollajen sentezi olur. Onuncu hafta sonunda matiirasyon baslar ve fibroz
doku, skar benzeri tendon dokusuna donmeye baslar (1, 71). Kollajen matiirasyonu sirasinda
kollajen molekiilleri arasindaki capraz baglarin sayis1 ve kalitesi artar (9). Bu donem yaklasik
bir yil siirer. Donemin ikinci yarisinda, tenosit metabolizmasi ve tendon vaskiilaritesi azalir

1, 71).

3.1.13 TENDON iYiLESMESINIiN BiYOMEKANIGi

Tendonun tam riiptiirii i¢in gerekli olan minimal kuvvete “tendon kirilma kuvveti”
denir. “Gerilme kuvveti” ise her birim kesit alaninin gosterdigi direnctir. Tendon kirilma
kuvveti kollajen sentezinin basladigr 5-21. giinlerde artmaya baslar ve kollajen sentezinin

siirdiigii 6-12 ay siiresince artmaya devam eder (10).



Gerilme kuvveti kollajen miktarindan c¢ok, kollajenin organizasyonu ve molekiiller
arasindaki ¢apraz baglarin varligi ile dogru orantili olarak artar. Yaraya uygulanan mekanik
stresler kollajen organizasyonunu saglayacagindan stres uygulanmasi gerilme kuvvetini de
arttirir. Kollajen fibrilleri ortalama 4. haftada longitudinal olarak yerlesirler ve 2-3 ay sonra
normal dokuya benzer sekilde reorganize olmaya baglarlar. Tendonun gerilme kuvveti,
eksiidasyon fazinda yaradaki odeme bagl olarak azalmistir (3, 9, 10). Tendon iyilesmesi
sirasinda tendon matriksinde kacinilmaz biyokimyasal ve biyomekanik degisiklikler
olmaktadir. Gereginden uzun immobilizasyon tendon matriks materyalinin % 20- 40 kaybina
neden olmaktadir. Erken kontrollii hareket yapisikliklari azaltir, kollajen sentezini artirir,
kollajen fibril sayr ve boyutunu olumlu etkiler ve metabolik enzim konsantrasyonlarini
arttirarak tendonun normal biyolojisine donmesini kolaylastirir. Ancak fazla yiiklenmenin
olusmus iyilesme dokusunu bozabilecegi ve iyilesmeyi kotii etkileyecegi unutulmamalidir
(72 ). Tendon ile cevre dokular arasinda olusan yapisikliklarin miktari, enflamasyon ve
onarim safhalarinin uzunluguna, yogunluguna ve tendonun immobilize edilip edilmemesine

bagh olarak degisir (1, 10, 13).

3.1.14 TENDON iYILESMESINi ETKILEYEN FAKTORLER

Tendon iyilesmesini etkileyen faktorler igcinde hastanin yasi, cinsiyeti, hormonal
durumu, sistemik hastalik varligi, kronik ila¢ 6zellikle kortikosteroid kullanimi, zedelenen
bolgenin biiyiikliigii, tendon ve c¢evre dokularm kanlanmasimi bozan oOzellikle ezilme
seklindeki zedelenmeler ve uygulanan tedavi yontemi sayilabilir.

Yas: Yas ile birlikte total kollajen miktar1 azalir. Ortalama kollajen fibril cap1 ve buna
bagl olarak tendon ¢ap1 azalir. Total hiicre sayis1 ve tenositlerde hiicresel metabolik aktivite
azalir. Ayrica aktivitenin azalmasi1 ve kotii kullanimin etkileri de yaslanmayla ortaya c¢ikan
degisikliklerde rol oynar (10, 15, 73). Yasla birlikte kollajen ¢apraz baglarda olan
degisiklikler ile tendonun sertligi artar ve viskoelastik yapisi azalir (4). Ilerleyen yas ile
aerobik metabolik yolaklar anaerobik enerji iiretimi yolaklar1 ile yer degistirirler. Diisiik
metabolik oran sonucu iyilesmeleri yavas gerceklesir (1).

Kontrollii pasif hareket ve egzersiz: Kontrollii pasif harekete baslanmasi adezyonu
azaltir, kayma fonksiyonunu arttirir, gerilme kuvvetini artirir ve iyilesmeyi hizlandirir.

Adezyon olusmasimi Onleyecek yeterli tendon mobilitesi ve tamir edilmis doku matriksinin



yeniden sekillenmesini stimiile eden yeterli yiiklenme, iyilesme icin optimal mekanik
cevredir. Immobilizasyon ise tendon gerilme kuvvetinde azalmaya, adezyona ve kollajen
dongiisiinde artmaya neden olur (1, 2, 26, 57-59, 74). Kontrollii olarak yapilan uzun siireli
egzersiz gerilme kuvvetini arttirir. Gerilme kuvvetindeki artmaya paralel olarak kollajen
miktarinda ve capraz baglarin sayisinda artma meydana gelir (26, 58, 74).

Kortikosteroidler (KS): Asil tendinopatisinde kortikosteriodlerin kullanimi halen
tartismalidir (4, 5, 10, 21, 23, 75). KS'ler inflamatuar cevabi, tenosit proliferasyonunu ve
kollajen sentezini baskilayarak iyilesmeyi olumsuz yonde etkilerler. lyilesen tendonun
gerilme kuvvetini azaltarak spontan riiptiirlere neden olabilirler (9). Baz1 ¢alismalarda,
KS’lerin tendon iyilesmesini geciktirdigi ve dejenerasyon olusturdugu (76-80) ve
biyomekanik 6zelliklerini bozdugu gosterilirken (67, 152, 159) tendon dokusunda hicbir yan
etkisi olmadigini (81) ve Asil tendon riiptiir oranini arttirmadigini (82) bildiren yayinlar da
mevcuttur. Yarar ve zararlari iizerine net bir goriis birligi bulunmamaktadir (80, 83, 84).

Nonsteroid antiinflamatuar ilaclar (NSAII): Indometazin tedavisi uygulanan
ratlarin kuyruk tendonunda yiiksek miktarda capraz baglarin olustugu, gerilme kuvvetinin ve
total kollajen miktarinin arttig1 gosterilmistir. Ayrica indometazin fibroblast hiicre kiiltiirlerine
ilave edildiginde proliferasyon oraninda artis tespit edilmistir (85, 86). Ancak son yillarda
yapilan caligmalarda Asil tendinopatisinin prostaglandin mediatorlii inflamatuar bir siireg

olmadig ortaya koyulmustur (1, 13, 47).

3.1.15 KLiNiK MUAYENE

Asil tendinopatisinin varliginda hastanin Oykiisiiniin ¢ogu zaman tipik olmasina
ragmen fizik muayene ile taninin konmasi her zaman olasi degildir.

Asil tendonu, sabah kisi ilk yataktan kalkarken tiim hareket genisligini ve hatta
gerilmeyi tolere etmesi gereken tek tendondur. Sabah agrisi Asil tendinopatisi lehine bir
bulgudur (19). Sabah katilig: ile tendinopati ciddiyeti arasinda korelasyon mevcuttur (21).
Direngli plantar fleksiyon ve pasif dorsifleksiyon ile agr siddetlenir ve kisi parmak ucunda
yiikselmekte veya merdiven cikmakta zorlanir (19). Baslangicta agri yalniz antrenman
baslangi¢ ve bitisinde hissedilirken patoloji ilerledikge tiim antreman siiresi boyunca hissedilir
hale gelebilir. Sonugta kisinin fonksiyonel mobilitesi etkilenir (19). Kisi daha az agn

hissetmek ve fonksiyonu saglamaya yonelik baz1 adaptasyonlarda bulunabilir. Bunlar arasinda



gastroknemius ve soleus kaslarinda zayiflama, azalmis ayak bilek dorsifleksiyonu, kisitlanmis
ayak ve ayak bilek hareketleri ve kal¢a ve dizlerde kompansatuar artmis fleksiyon gelisebilir
(19).

Asil tendinopatisine ait bulgular hemen tendonun kendisinde veya cok yakin
cevresinde hissedilir. Daha genis bir alana yayilan semptomlar ise eslik eden inflamatuar
spondilartritler dahil diger patolojileri akla getirmelidir (63).

Peritendinit varliginda siddetli palpasyon ile hassasiyet ve krepitasyon bulunur (63).
Krepitasyon tendon kilifinda fibréz eksuda birikimine baglhh olarak meydana gelir.
Paratenonda odem ve hiperemi klinik olarak saptanir (36). Odemin intratendindz Asil
tendinopatisindekinin aksine tendon hareketi ile yer degistirmemesi 6nemlidir. Intratendin6z
Asil tendinopatisinin aksine peritendinit kesinlikle inflamatuar natiirlidiir (63). Unilateral Asil
tendinopatisi olan hastalarin etkilenmemis diger tarafta da ayni semptomlarin ortaya ¢ikma
olasilign yiiksek risk olarak degerlendirilmistir. 8 yillik uzun donem takip sonuglarinin
yaymlandigi bir calismada izlenen hastalarin yarisimin kontrlateral tarafta semptom
gelistirdikleri bildirilmistir (87).

Palpasyon

Asil tendon palpasyonu tiim Asil tendonunun proksimalden distale, basparmak ile
isaret parmagi arasinda nazikge sikilarak uygulanir. Palpasyon esnasinda hassasiyet olup
olmadig1 sorgulanir (43, 46).

Ark isareti

Hastaya ayak bilegine dorsifleksiyon ve plantar fleksiyon yaptirmasi istenir. Tendonun
ana govdesindeki tendinopati varliginda, palpasyonla saptanan sis alan, ayak bilegi ile beraber
hareket eder. Paratendinitis varliginda ise bu sislik hareketsizdir (43, 46).

Royal London Hospital Testi

Ayak bilegi notralde veya hafif plantar fleksiyonda iken palpasyonla lokal duyarli bir

alan saptanirsa hastadan ayagmi dorsifleksiyon yaptirmasi istenir. Bu durumdayken ayni

alanda duyarlilik kaybolur (43, 46).

3.1.16 AYIRICI TANI

Posterior ayak bilek impingementi, medial tendon tendinopatisi, os trigonum

sendromu, peroneal tendon dislokasyonlari, aksesuar soleus kasi, Asil tendon tiimorleri



(xantoma), bursitler, sural sinir néromalari, yansiyan agrilar ayirict tanmda diisiiniilmelidir.
Agrinin tendon yiiklenmesi ile direk baglantili olmamasi, tendondan uzak bolgelerde de
hissedilmesi ve hasta yakinmalarinin nonspesifik olmasi ise sistemik inflamatuar hastaliklar

da19tghil bir¢ok hastaliktan siiphelenilmesi gerekir (47, 63).

3.1.17 GORUNTULEME YONTEMLERI

Asil tendinopatisi tanis1 dikkatli bir anamnez ve fizik muayene sonrasinda halen
netlige kavusmamis ise goriintiileme yontemlerine bagvurulmasi o©nerilir. Gériintiileme
yontemlerinin taniy1 konfirme etme niteligi tagimasi ve tam1 koyma amacl uygulanmamasi
Onerilmistir, ciinkii sonucta tedavi bi¢imini degistirmeyecegi sOylenmistir (19). Diiz
radyografiler tamida yardimci degildir, fakat insidental kemiksel anomalilerini saptamada
faydali olabilirler (19). Ayrica retrokalkaneal bursit, Haglund deformitesi, insersiyonel
tendinit patolojilerini saptamada faydalhidir. Bu patolojilerde sadece postero-superior
kalkaneus 6zelliklerini degil ayrica Asil tendon insersiyonunda ossifikasyon veya osteofitlerin
arastirilmasi gereklidir (20).

Ultrasonografi ve manyetik rezonans goriintilleme Asil tendon patolojilerini en iyi
demonstre eden goriintiilleme yontemleridir (19, 20).

Ultrasnografi

Asil tendon goriintiilenmesinde ilk segenek olmalidir. Ucuz, ulasilabilir ve patolojiyi
tamamen agiklayabilen 6zellikleri vardir (63). Longitudinal ve transvers diizlemde yapilir.
Asil tendonu tendinopati varliginda kalin ve heterojen bir goriiniim alarak hipoekoik goriintii
verir (19, 43). On yiiz konkavligim kaybederek konvekslesir. Normal kosullarda Asil tendonu
diizeyinde s1vi gdzlenmez; bununla beraber tendonun hemen oniinde yer alan retrokalkaneal
bursada minimal sivi bulunabilir. Bu bulgu peritendinitis lehinedir. Ultrasonografik
goriintiilemenin dezavantaji ise yapan kisiye bagimli olmasidir (43). Klinik bulgular
olmaksizin intratendinéz hipoekoik goriintiiniin olmasi Asil tendinozisini kanitlamaz (19).
Manyetik Rezonans Goriintiilleme

Tendonun kalinligi, konkavitesi, homojenitesi ve devamhiligi degerlendirilir.
Tendonda diffiiz veya lineer diisik veya orta sinyal degisiklikleri olabilir. T2 agirlikl
sekanslarda tendon dejenerasyon alanlarinda hiperintens goriiniim izlenir. Inflamatuar

degisiklikler, miisin6z ve miksoid dejenerasyonla birlikte goriilebilir ve sinyal artimi izlenir.



Sagittal kesitlerde, genislemis tendona ait anterior konveks goriiniim ve retrokalkaneal alanda

s1v1 birikimi goriilebilir (43).

3.1.18 GUNUMUZDE ASiL TENDINOPATISI IYILESMESINDEKiI TEDAVI
YONTEMLERI

Tendon disfonksiyonlarinin tedavi yontemleri en =zor, net bilimsel verilere
dayanmayan ve hipotezler ve gozlemler sonucu yol alinmaya ¢alisilan alamidir (17). Kimi
yazarlar tarafindan tendinopati tedavisi bilimsel olmaktan ziyade sanat olarak
degerlendirilmektedir (21).

Asil tendinopatisinde semptomlarin ortaya c¢ikmasindan Once belirgin tendon
dejenerasyonunun oldugu ve bircok vakanin akut Asil tendon riiptiirii olarak karsimiza
ciktiklart bilinmektedir (19). Histopatolojik olarak da semptomsuz Asil tendon riiptiirlerinde
dejenerasyon gosterilmistir (49). Tedavide amag¢ agriy1 azaltmak ve doku fonksiyonunu
arttirmaktir. Tendinopatide agrinin kaynagi heniiz net olarak tanimlanamamistir. Konservatif
yaklagimin veya fizyoterapinin etkinlikleri net olarak gosterilememistir ve hipotetik temellere
dayanmaktadir (17, 63).

Tendon iyilestirmesini hizlandirmada yeni tedavi stratejileri arastirilmaktadir.
Sklerozan madde enjeksiyonu, sitokin ve biiyiime faktorleri, gen terapisi, mezensimal kok
hiicreler ile doku miihendisligi uygulamalari, hyaluronik asit, heparin, insan amniotik sivisi,
insan amniyotik membrani, nitrik oksit, wydase ve aprotinin bunlardan birkagidir (1, 18, 21,

47, 56, 74, 81, 88-102).

3.1.19 KONSERVATIF TEDAVi

Temel olarak Asil tendinopatisinin konservatif tedavisi iic maddede dzetlenebilir (17):

1) Etyolojik faktorlerin aydinlatilmasi ve diizeltilmesi

2) Spesifik yumusak doku mobilizasyon protokollerinin uygulanmast

3) Eksantrik kasilma kontrol protokolleri.

Dikkatli bir dykii ve fizik muayene, tendinopatinin agirt kullanimdan m1 yoksa mekanik
bir problemden mi kaynaklandigim1 anlamamiza yardimci olabilir (17). Neden asir1 kullanim
ise ve erken donemde yakalanabilmisse asir1 kullanimin 6nlenmesi (sporcularda antreman

diizeninin degistirilmesi) ve istirahat iyilesme icin yeterli olacaktir. Mekanik problemler



mevcutsa, iyilesme i¢in bunlarin saptanip diizeltilmesi gerekir (103). Klinisyen, alt ekstremite
dizilimini kontrol etmeli Asil tendonuna asirn stres yiikleyecek kisa bacak veya pelvik
rotasyon varligim arastirmalidir. Bir ayak pronasyonda karsi ayak rolatif supinasyonda
oldugunda, siklikla Asil tendonunda artmis ve esit olmayan stres mevcuttur (75). Kas
giicsiizliikleri ve azalmig fleksibilite de sorunun nedeni olabilir (48). Yine tendonun
kisalmasina neden olan hipomobil bir pes kavus varliginda ayak onii ekin pozisyonuna
gelerek orta basma fazinda anormal yiiksek tensil yiiklenmeye neden olur. Subtalar pronasyon
da, Asil tendonu iizerinde patolojik stres yaratan ve siklikla gbézden kacan bir patolojidir.
Fonksiyonel biyomekanik ortezler, ayagin normal fonksiyonu icin yardimci olabilir. Giyilen
ayakkabilar, ozellikle de semptomlar ortaya c¢ikmadan once kullanilan ayakkabi, kontrol
edilmelidir (75, 103). Ayakkabidaki hata, problemin nedeni olabilir. Cok yumusak topuk
fordlu, ayagin yan stabilitesini saglamayan veya yetersiz topuklu olup yumusak zeminlerde
ayagin notralden fazla dorsifleksiyona gelmesine neden olarak tendon iizerinde asin gerilme
yaratan ayakkabilar, sorunun nedeni olabilir. Ayrica ayakkabilarin topuklar yiprandik¢a
topuk vurusunda daha fazla kalkaneal addiiksiyona ve bu da topuk vurusundan tam basmaya
gecerken ayagi kontrol etmek icin gereken giiclerin artmasina neden olur. Eger medial topuk
fordu yeterince giiclii degilse ayakkabi yipranir ve ayagin asir1 pronasyona gitmesine izin
verir. Yipranmis ve uygun olmayan ayakkabilar, boylelikle her giin tendon iizerinde diisiik
dereceli tekrarlayan strese neden olarak dokularin iyilesmesi i¢in yeterli siirenin ge¢mesine
firsat vermez (75).

Iyilesme, ii¢ faza boliinebilir. Faz I inflamatuar evre, faz II proliferasyon veya fibroblastik
evre ve faz III de yeniden yapilanma (remodeling) veya maturasyon evresi olarak adlandirilir.
Tiim bu fazlarda dereceli egzersiz, degisik doku yanitlar1 yaratmak i¢in kullanilir (75). Frank
ve Curwin, egzersizin bir ligaman veya tendon iizerinde iyilesme i¢in giiclii bir uyar1 olarak
kullanilabilecegini bildirmislerdir (48). Erken donemdeki egzersizler dolasimi arttirir, yikim
irtinlerinin uzaklastirilmasint hizlandirir ve ¢evre dokuda olugabilecek kullanmama atrofisini
engeller, tendonda ileri hasar yaratmayacak miimkiin olan normal eklem hareket agikligini
korur ve fibroblastik aktiviteyi uyarir (63, 75).

Faz I'de geleneksel tedavi PRICE Protection (koruma), Rest (istirahat), Compression
(kompresyon), Elevation (elevasyon) uygulanabilir. Ama buradaki istirahat aktiftir. Boylece
iyilesen dokular miimkiin oldugunca dinlendirilir ve korunurken, akut alevlenmeye neden

olmayacak, miimkiin oldugunca fazla aktivite onerilir. ilerleme, semptomlara gore ayarlanir.



Bu donemde, kisinin kardiovaskiiler kondiisyonunun da miimkiin oldugunca korunmasi
hedeflenmelidir (76).

Faz I ve Il egzersizleri, ¢ok siddetli degildir ve agr toleransina gore yapilir. Egzersizlerin
elevasyonda yapilmasi, dolagimsal geri doniise yardimci olur (75). Hasarli dokularda erken
dereceli stres, fonksiyonel olarak kollajen lifi formasyonunu stimiile eder (63). Rehabilitasyon
egzersizlerine buz masaji, aktif dorsifleksiyon (elastik bant direngli), nazik baldir germe ve
eksantrik baldir egzersizleri ile baslanabilir (75). Uygun gecici topuk yiikseltmesi, giinliik
ayakkab1 ve spor ayakkabilar icine yerlestirilebilir (63, 75, 76). Yiikseklikler, agrisiz eklem
hareket acikligi arttikca azaltilabilir. NSAIl bu fazlarda kullanilabilir. Ancak Asil
tendinopatisi tedavisindeki rolleri acik degildir. Bircok yazar NSAI ilaclarin, klasik olarak
non-inflamatuar tendinozis varliginda faydali olmayacaginmi diisiinmektedir (1, 47, 48, 63).
Astrom ve Westlin de yaptiklart calismada Asil tendinopatisinin tedavisinde NSAII
kullaniminin etkisi olmadigini belirtmislerdir (19, 66). Randomize klinik bir ¢alismada, Asil
tendinopatisinde, sonuclar1 etkilemedigi gosterilmis olsa da (19), kullanimlart tendon
dokusunda zararli degildir ve erken donemde agr1 kontrolii i¢cin Onerilebilir ( 49, 103). Ayrica
rehabilitasyon siirecini de hizlandirabilirler (48). Agrn kontrol altina alindiginda, hasta
gastrosoleus kompleksi i¢in eksantrik giiclendirme programim tolere edebilecek konuma gelir
(19).

Faz II' de normal esneklik, giic ve néromuskiiler kontroliin saglanmasi hedeflenir (48,
75). Bu nedenle faz II'de egzersizler, erken faz II'deki nazik aktif eklem hareket acikligi
(EHA) ve germe egzersizlerinden, faz II' nin ge¢ donemlerinde kas gii¢lendirme, agresif
germe, endurans, kardiovaskiiler ve daha komplike noromuskuler kontrol programlarina
ilerler (75). Esneklik egitimine de bu evrede progresif olarak devam edilmelidir. Yiiriiyiis
sirasinda normal biyomekanik i¢in (diz diiz iken) 10° ayak bilegi dorsifleksiyonu
gerekmektedir (63). Ayak ve ayak bilegi eklem hareket acikligimi artirmak igin, subtalar ve
midtarsal mobilizasyon ve Asil tendonunun medial ve lateral germesini de iceren manuel
mobilizasyon kullanilir (19, 77). Tendon ve paratenona uygulanan yumusak doku
mobilizasyon teknikleri, tendonun normal kayganlhigini yeniden diizenler ve fibrin
yapisikliklar1 ve tendon kalinlagsmasinin azalmasina yardimci olur (19). Derin frksiyon
masajinin tedavide en onemli teknik oldugunu ileri siiriilmiistiir (104). Kronik tendinopati
tedavisinde ek olarak germenin doku elastisitesinin restorasyonu ve kas-tendon iinitesindeki

yiikiin azaltilmasi1 agisindan eklenmesi gerektigini de belirtmistir (105). Spesifik yumusak



doku mobilizasyonu kisaca fizyolojik eklem hareketi, aksesuar yumusak doku hareketi, bu
ikisinin konbinasyonu ve dinamik yumusak doku hareketi yontemlerini kullanarak yumusak
dokunun gerilmesini arttirmak igin uygulanir. Ozellikle hasarlanma sonrasinda akut fazda
iyilesme siirecine baslamis dokunun mekanik o6zelliklerini ve kollajen ve zemin maddesi
sentez fazina etki etmek amaci ile kullanilir. Fakat hastalarin bir¢cogu kronik remodelasyon
fazinda basvurmalarindan 6tiirii  pik  kollajen ve zemin maddesi sentez fazi
yakalanamamaktadir. Burada amac tendon ve baldir kas kompleksinin yiiklenmeye karsi
kompliyansinin saglanmasidir (17, 104). Kollejenaz ile deneysel tendinopati modeli
olusturulmus ratlarda mobilizasyon tedavisi sonrasi 1sitk mikroskobu ile fibroblast
cogalmasinda artis bulunmustur (21, 105).

Eklem mobilizasyonu, kapali kinetik ve acik kinetik zincir seklinde uygulanabilir; ancak
kapali kinetik zincir teknikleri, normal fonksiyonu daha iyi yansittig1 icin tercih edilir. Asil
tizerindeki gerilim giicliniin azaltilmasi icin talo-krural eklemde fonksiyonel dorsifleksiyonu
artirmak Onemlidir (43). Anterior kas gruplarimin, topuk vurusundan midstans fazina kadar
dorsifleksorlerin eksantrik aktivitesini ve ayagin kontroliinii artirmalar icin, dorsifleksiyon
hareketi hizli yapilir. Klinisyen, iyilesmenin bu fazinda progresyon icin tiim parametreleri
dikkatlice kontrol etmelidir. EHA kontrol edilmeli ve hasarli dokular rahatsiz etmeyecek
acilarda serbest direngli harekete izin verilmelidir. Giiclendirme yapilirken uygun EHA,
tekrar, set ve kontraksiyon tipi ve hareketin hiz1 akilda tutulmahdir. Yiiklenmeli egzersizler,
hareketin yonii, akselerasyon ve deselerasyon acisindan kontrol edilmelidir.

Proksimal kaslarin 6zellikle de gluteuslarin giiclendirilmesi ve gastroknemius ve soleus
kaslarinin multiplanar germe ve eksantrik giiclendirilmesi bu fazda ¢ok onemlidir (19, 66).
Cesitli calismalar gastroknemius-soleus kompleksinin eksantrik egitiminin agriy1 azaltma ve
fonksiyonu artirma acisindan konsantrik giiclendirmeye {iistiin oldugunu gostermistir (19, 38,
47, 63). Bugiine kadar kollajen dizilimini iyilestiren kanitlanmig tek tedavi secenegi eksantrik
egzersizdir (63). Eksantrik egzersiz ilk olarak 1984 yilinda Curwin ve Stanish tarafindan
raporlanmis ve tendinopati tedavisinde en uygun secenek olarak sunulmustur. Yaptiklari
caligmada egzersiz programimi progresif artan hiz ve yiik ile belirlemisler ve tiim
semptomlarin alt1 haftalik siire i¢cinde tamamen geriledigini belirtmislerdir (106). Alfredson ve
ark. ise agir yiik ile yapilan eksantrik egzersiz ile miikemmel sonuclar elde etmislerdir. Bu
calisgmanin Oncekinden farki ise hiz progresyonunun kullanilmamis olmasidir. Caligsmacilar

agrinin olmasini egzersiz i¢in kontrendikasyon olarak kabul etmemisler ve tedavinin eksantrik



egzersiz boliimiinii tek ayak {izerinde tamamlamislardir (47, 107). Bu sonuglarin ardindan
aym caligsmacilar tarafindan konsantrik ve eksantrik egzersiz etkinligi karsilagtirmak {iizere
randomize, prospektif, cok merkezli bir bagka ¢alisma planlandi. Eksantrik kasilma 6nerilen
grupta % 81 basar (hasar Oncesi aktivite diizeyine erigsmek) elde edilirken konsantrik grupta
bu oran % 38 olarak tespit edildi. Ayni calismanin uzun donem sonuglar1 da olduk¢a basarili
idi. Eksantrik egzersiz ile tedavi edilen grupta ultrasonografik olarak tendon kalinliginin
azaldig1 ve tendon yapisinin normal tendon yapisina ¢ok yakin oldugu belirtildi. Renkli
doppler ultrasonografi ile eksantrik kasilma esnasinda neovaskiilarizasyon bolgesinde ayak
bilek dorsifleksiyonu esnasinda kan akiminin tamamen kayboldugu ve bilek nétral pozisyona
dondiigiinde ise tekrar akimin goriildiigii raporland1 (47). Eksantrik egzersizler, tendindz
yapilara daha fazla gii¢ ileterek giic ve maturasyonlarini daha fazla artirirlar. Ayrica kontrollii
deselerasyon ile kaslart egiterek atletik aktiviteler sirasinda tendona iletilen gerilme
kuvvetlerini de azaltirlar. Diz, hem diiz hem de hafif fleksiyonda iken yapilmalar1 6nerilir
(63). Eksantrik egzersiz ile Asil tendon glutamat seviyelerinin arastirildigi bir caligmada,
hastalarin tedavi bitiminde agrisiz olmalarina ragmen doku glutamat diizeylerinin yiiksek
olarak kaldig1 raporlanmig ve bu yazarlar tarafindan glutamat reseptorlerinde azalmis
duyarliligin  gelismis olabilecegi olarak yorumlanmistir (47). Eksantrik kasilmanin
neovaskiilarizasyon iizerine nasil etki ettigi ise halen arastirma konusudur ve bu konu ile ilgili
yeni fikirler siirekli literatiire sunulmaktadir.

Non-insersiyonel Asil tendinopatisinin aksine insersiyonel Asil tendinopatisinde eksantrik
kasilma ile basarili sonuglar elde edilememistir (47).

Glinlimiizde bu tedavi secenegi Asil tendon rehabilitasyonunda altin standart olarak
goriilmektedir ve bircok atlette efektif olmaktadir.

Optimal iyilesme icin hem izotonik hem de izokinetik egzersizler Onerilir (63). Bu evrede
koruyucu cihazlar kullanilabilir (43, 63).

Faz III, kollajenin maturasyonunu (skar) icerir. Uygun alanlarda kollajenin stres ¢izgileri
boyunca olugmasi i¢in dokulara progresif stres uygulanabilir. Kollajen giiclenir ve immatiir
kollajendeki kollajen fibrillerini baglayan zayif kollajen baglari, matiir skardaki kollajen
fibrillerini baglayan giiclii baglara doniiserek remodele olur. Agr1 ve sislik gecinceye kadar
agresif germe ve aktif direncgli hareket ertelenmelidir. Enflamasyon geriledikten sonra,
egzersizden Once sicak uygulanabilir (75). Bu fazda, dayaniklilik, propriosepsiyon ve

maksimal performans restore edilir ve atletik aktiviteye doniise hazirlanilir (19, 48). Bu



fonksiyonel progresyon fazina, normal giic ve esneklik kazanilmadan ve agri tamamen
gecmeden baslanmamalidir (19, 63). Normal kontrol paternlerinin ve tiim alt ekstremitenin
kontrolil i¢in ¢oklu planda tek bacakla yapilan egzersizlere gecilir (19, 77). Spora 6zgii denge
ve proprioseptif calismalara baglanilir ve agresif germe programina devam edilir (19, 48).
Atletlerde, kosu programina dereceli olarak baslanir ve sadece egzersiz sirasinda veya
sonrasinda agr1 yoksa arttirtlir (19). One kosu programindan once daha az ayak bilegi
dorsifleksiyonu ve daha az zirve plantar fleksiyon torklar1 gerektiren geri kosu Onerilebilir.
Yine havuz kosusu, normal kosu aktivitesine doniise hazirlamak icin kullanilir. Kosu
programinin siiresi ve yogunlugunda dereceli artis yapilmali, baslangicta sert zeminlerde ve
yokus kosusundan kaginilmalidir. Yine bu donemde uygun ayakkabi, ortez ve antrenman i¢in
degerlendirme yapilmalidir. Taban destegi fazla, darbe etkisini kesen, saglam ve siki topuk
destekli bir ayakkabi topuk vurusu sirasinda sok emilimini arttiracak ve ayak arkasinin
stabilitesini saglayacaktir. Koruyucu bantlama veya elastik bandaj, agriy1 azaltmak ve

aktiviteye doniis sirasinda tekrar yaralanmalara kars1 koruyucu olabilir (63, 77).

3.1.20 FiZIK TEDAVI MODALITELERi

Bir¢ok fizik tedavi ajam tendinopati tedavisinde giiniimiize kadar kullanilagelmis
olmalarina ragmen etkinliklerine dair yapilmis ¢ok az kontrollii klinik caligma mevcuttur.
Halen bir¢ok delil pre-kliniktir ve bazen de sonuclar celigkili olabilmektedir (1). Agriy1
azaltmak ve doku iyilesmesini hizlandirmak i¢in kullanimlar yaygindir.

Ekstrakorporeal sok dalga tedavisi (ESDT) iizerine hayvanlarda yapilan caligmalarda
tendondaki bazi biiyiime faktorlerinin salimimim arttirarak, ozellikle TGF-B1 ve insiilin
benzeri biiyiime faktorii-1 (IGF-1), anjiogenezi ve tendon iyilesmesini arttirdig1 saptanmistir
(108, 109). Yine kollajenaz ile deneysel Asil tendinopatisi olusturulmus ratlarda ESDT ile
iyilesme hizlandirilmistir (109). Kronik nonkalsifik rotator mangon tendinopatisi olan
hastalarda ESDT’nin plasebo ile karsilastirilmasinda belirgin olarak agriyr azalttigi ve
fonksiyonel skoru arttirdigr bildirilmistir (110). ESDT kullanimi esnasinda doz bagimli
olarak tendon hasari, fibrinoid nekroz, fibrozis ve inflamasyon gelismesi yapilan bir tavsan
calismasinda bildirilmistir (111 ).

Pulse manyetik alan tedavisi ile ratlarda asil tendinopati modelinde daha iyi kollajen lif

dizilimi gosterilmistir (112).



Diisiik yogunluklu galvanik akim ile tenotomize rat asillerinde biyomekanik olarak anod-
stimiile grupta artmig tendon kirilma giicii elde edilmisitr (113).

Direkt akim uygulanan tavsan tendonlarinda tip I kollajen sentezinin ve adezyon
formasyonunun arttigi bulunmustur (114).

Lazer tedavisinin tendinopati iyilesmesindeki yeri de arastirilmistir. Lazer tedavisinin
biyokimyasal = reaksiyonlari,  fibrobast  aktivitesini, = kollajen =~ metabolizmasini,
neovaskiilarizasyonu, kaliteli skar olusumunu ve tendon iyilesmesini arttirdig1 gosterilmistir
(40, 115, 116). Tenotomize edildikten sonra primer tamir uygulanan tavsan Asil tendonlarinda
lazer fototerapisi sonrasinda kollajen sentezinin artis1 kaydedilmistir (115). Plasebo kontrollii,
cift kor, prospektif yapilan bir baska calismada fleksor tendon tamiri uygulanan hastalarda
lazer tedavisi sonrasinda kontrol grubuna oranla post-operatif 6demin azaldig1 fakat agrinin,
kavrama giiciiniin veya fonksiyonel sonuclarin fark etmedigi sdylenmistir (116). Travmatize
edilmis rat Asil tendonlarinda lazer tedavisi etkinligi aragtirilan baska bir caligmada tendon
kirilma kuvvetinin arttigi séylenmistir (117).

Bipolar radyofrekans mikrodebridman teknigi (koblasyon) volumetrik doku
uzaklastirllmast amaci ile kullamilan bipolar radyofrekans enerjisinin yeni uygulanan bir
seklidir. Bu yontemin normal tavsan asil tendonlarinda anjiogenik cevabi arttirdigi
gosterilmistir (118). Kontrolsiiz, prospektif, non-randomize, tek merkezli bir baska calismada
asil, patella veya ortak ekstansor tendinopatisi olan 20 hastaya postoperatif agriy1 azaltmak
tizere radyofrekans koblasyon tedavisi uygulanmis ve alt1 ay sonra yapilan manyetik rezonans
goriintiilemelerinde tam veya tama yakin rezoliisyon 10 hastada bildirilmistir (118).

Kriyoterapi tendonun metabolik hizini, yeni olusan damarlanmalardan protein ve kan
ekstravazasyonunu azaltir. Analjezik etkisi de mevcuttur (21).

Ayrica interferansiyel akimlar, iyontoforez ve sicak gibi fizik tedavi yontemleri
kullanilabilir (48, 63, 75, 77-79).

Terapotik ultrason tedavisinin tendon iyilesmesi {izerindeki olumlu etkileri arastirilmagtir.
Biyomekanik 6zelliklerde iyilesmenin hizlandirilmasi, kollajen konsantrasyonu, kollajen fibril
biiyiikliigii ve yogunlugunun ultrason tedavisi sonrasinda arttigi gosterilmistir (119-121).
Yumusak doku yaralanmalarinda ultrasonun etkileri her faz icin gosterilmistir. inflamatuar
fazda ultrasonun kendisi antiinflamatuar bir ajan olmamasina ragmen 6demi azaltarak doku
tamirininde hizlanma olusturur (122). Ayrica tenositlerde kollajen sentezini ve hizli hiicre

cogalma fazinda hiicre boliinmesini stimiile eder (21). Proliferatif fazda fibroblastlar



tarafindan kollajen sentezini hizlandirir. Remodeling fazinda ise skar dokusunda daha giiclii

ve elastik “normal” skar dokusu elde edilir (122).

Tablo 2: Asil tendinopatisinde tedavi algoritmasi

Tedavi algoritmasi

Akut faz (agri1 kontrolii ve lokal iyilesmenin hizlandirilmasi)

Rolatif istirahat

Buz

Agriya yonelik medikasyon
Terapotik ultrason

Asil tendon manuel mobilizasyonu
Topuk yiikseltme

Subtalar ve midtarsal eklemlerin mobilizasyonu
Gastroknemius-soleus kompleksinin eksantrik giiclendirilmesi
Giigsiiz proksimal kaslarin giiclendirilmesi (Gluteal kaslar gibi)

Fonksiyonel faz

Tiim diizlemlerde ileri egzersiz programlar ve tek ayak iizerinde durma

Ayakkabi degerlendirilmesi

Spora spesifik egitime gecgilmesi: egzersiz esnasinda veya sonrasinda agri hissedilmiyor ise
arttirlabilir

Ev egzersiz programi

Cerrahi

6 ay boyunca diizenli rehabilitasyon ve medikal tedaviye ragmen yanit vermeyen hastalarda

diisiin

3.1.21 CERRAHI TEDAVi

En az alt1 ay siireli uygun konservatif tedaviye yanit vermeyen olgularda, cerrahi
tedavi onerilebilir (19, 21, 123). llerleyen yas, semptomlarin siiresi ve tendinopatik
degisikliklerin ortaya cikis siiresi ile baglantili olarak cerrahi tedavi siklig1 artmaktadir (47).

Asil tendinopatisine yonelik uygulanan cerrahi yontemler (21, 39, 124):



Acik tenotomi, anormal dokunun ¢ikartilmasi (paratenon soyulmadan)
Acik tenotomi, anormal dokunun soyulmasi (paratenon soyularak)

Acik tenotomi ve longitiidinal tenotomi (paratenon soyularak veya soyulmadan)

L b o=

Perkiitan longitiidinal tenotomi.

Yapilan bir¢ok calismalarin 15181nda Asil tendinopatisinin tedavisine yonelik bir algoritma

hazirlanmustir (20). (Tablo 2)

3.2 ULTRASON

3.2.1 TANIMI VE TARIHSEL GELiSiMi

Ses, maddesel ortamda longitudinal yayilan mekanik dalgalardir. 16 00020 000 Hz
frekansh sesler insan kulagi tarafindan duyulabilir. Bu frekansin altindaki ses dalgalarina
"infrason”, iistiindekilere "ultrason" denir. Tedavi amaciyla kullanilan ultrason dalgalarinin
frekans1 0,5-3,5 MHz arasindadir (125-127). Yogunluk birimi watt’tir. Ancak baglik yiizeyi
g0z Oniine alinarak watt/cm? olarak belirtilir (127).

Ultrasonun biyolojik etkilerini ilk kez 1917°de akvaryumdaki kiiciik baliklarin
ultrason etkisi ile oldiigiinii goren Langevin fark etmistir. 1927°de R. Wood ve Loomis,
ultrasonun canlilar iizerindeki etkilerini arastirmiglardir. 1944'de Horvath bazi deri tiimorlerini
ultrason ile tedavi etmeyi denemistir. 1952'de ultrason bir fizik tedavi araci olarak kabul

edilmistir (125).

3.2.2 ELDE EDILIiSi

Bazi kristallerin ses enerjisini elektrik enerjisine ¢evirme 6zelligi vardir. Buna "piezo-
elektrik olay" denir. Bu olay tersine cevrilecek olursa yiiksek frekansli elektrik akimlarindan
yiiksek frekanslh ses dalgalar elde edilebilir. Baska bir deyisle elektrik enerjisinden mekanik
enerji saglanarak ultrason elde edilir (125, 127).

Bir ultrason cihazinin iki ana boliimi vardir (125, 127):
—Sehir akimini istenilen frekansa yiikselten bir tireteg

—Yiiksek frekansh akimin ses enerjisine doniistiiriildiigii baslik (transduser)



Baslik kisminda 1 veya 3 MHz frekans iiretebilen bir titresim kaynagi bulunur. Bu amagla
kuvartz, baryum titanat ve lityum siilfat kristalleri kullanilir. Kristalin titresim frekans1 maruz
kaldig1 frekansa esittir. Bu kristaller yiiksek frekansl elektrik enerjisine maruz kaldiklarinda
periyodik olarak sekil degisikligine ugrarlar (125, 127).

Basliktan cikan ses demeti bir siire silindir biciminde ilerler ve daha sonra belli bir a¢1
ile birbirinden uzaklasarak yayilir. Bu ac1 basligin ¢apina ve sesin frekansina baghidir. Baglik
ve sesin frekansi ne kadar biiyiikse ses demeti o kadar uzak bir bolgeye silindirik sekilde
ulagir. En ¢ok ses yogunlugunun olustugu bu bolgeye "yakin alan" denir. Buradan itibaren ses
demeti daha homojen fakat azalarak seyreder ve bu bolgeye de "uzak alan" denir. Tedavide
yakin alanin uzakligr dnemlidir. Pratikte ylizey alan1 4cm? ve 0,8—1 cm? olan iki ¢esit baslik

kullanilmaktadir (125, 127).

3.2.3 FiZIKSEL OZELLIKLERI

Ultrasonik dalgalar ses dalgalar1 gibi kati, sivi ve gaz ortamlarda yayilirlar. Bu
ortamlarda yayilirken ortamin ozelliklerine bagli olarak farkli hizlarda ilerlerler. Hizlar
havada 343 m/sn, yag dokusunda 1440 m/sn, kas dokusunda 1585 m/sn ve kemik dokusunda
3360 m/sn'dir (127). Ultrason enerjisi bir dalga hareketiyle yayildigi icin, biitiin dalga
hareketleri gibi, farkli ortamlarin ortak yiizeylerinde yansima ve kirilmaya ugrarlar. Kati, sivi
ve gaz ortamlarda yayilip, ortamin 6zelligine bagh olarak farkli hizda ilerleyip ortamdaki
partikiillerin basing dalgalar yoniinde titresimine neden olurlar. Yansiyan ve kirilarak diger
ortama gegen ultrason dalgalar1 arasindaki orana "akustik impedans" denir. Akustik impedans
kiiciik ise gecis bityiik olur, biiyiik ise gecis kiigiik olur (96).

Ultrasonik dalgalarin dokularda absorbsiyonu ve ara ylizeylerden yansimasi esnasinda
181 enerjisi agiga cikar. Bu olay terapotik 1siyr olusturur. Yansimanin goriintiilenmesi
ultrasonun tanisal kullaniminin da temelini olusturur. Yag dokusu, kas dokusu ve yumusak
dokularin yogunluklart arasindaki fark ¢ok azdir ve ¢ok az yansima olur. Ancak kas kemik
ortak yiizeyinde iki doku arasinda biiyiik fark olmasi nedeniyle en fazla (yaklasik % 26,8)
yansima burada meydana gelir. Bu da periostta yerel 1s1 olusumuna ve periost agrisina neden
olur (96, 125, 127).

Ultrasonik dalgalar doku icinde cesitli oranlarda absorbe olurlar. Boylece

baslangigtaki yogunluk giderek azalir. Yogunlugun yariya diistiigii derinlige "yar1 deger"



denir. Frekans arttikca yar1 deger derinligi azalir. Kollajen ve protein icerigi fazla olan
dokularda absorbsiyon daha yiiksektir (96, 125, 127). Absorbsiyon yag dokusunda azdir,
kemik dokusunda en fazladir. Bagliktan gelen dalgalarla yansiyan dalgalar girisim yaparak
belli noktalarda asir1 1sinmaya neden olabilir. Dokular arasinda kemikler selektif olarak en
yogun 1sinan organlar oldugu halde kemiklerin arka yiizlerini etkilemek miimkiin degildir.
Ciinkii kemiklere gelen ultrasonik enerji biiyiikk oranda yansir, kemige girenler de kemik
dokusu tarafindan absorbe edilir. Kas dokusunda da ultrason iyi absorbe edilir, ancak kaslarin
yiiksek oranda vaskiilarize olmalar1 nedeniyle 1s1 hizla kaybedilir. Daha az vaskiilarize olan
tendon, ligaman gibi yapilar 1s1iy1 daha uzun siire muhafaza ederler (126,128). Kortikal
kemikte en fazla (yaklasik 5-6°C), cilt alt1 yag dokusunda diisiik (1-2°C) sicaklik artis1 olur
(126).

Cerrahi implantlar doku ile ara yiizeylerinde yansima ve bu bdolgede artmis enerji
absorbsiyonuna neden olurlar. Daha onceleri bu bolgedeki 1s1 artisinin doku iginde yaniklara
neden olabilecegi diisiiniiliirken, yapilan arastirmalar sonucunda yansima ile cevrede
yogunlasan 1sinin, iletkenligi yiiksek olan metal tarafindan alindigi, diger bolgelere iletildigi,
cevre 1sisinin yikselmedigi ve yanik olusmadigi belirlenmistir. Metal implant varliginda

uygulanabilecek tek diatermi ajani ultrasondur (125, 127, 128).

3.2.4 FIZYOLOJiK ETKIiLERi

Ultrasonun dokularda termal ve termal olmayan etkileri vardir. Ultrasonun genel
etkisi, temelde termal etkisine baglidir, termal olmayan etkilerin rolii ise daha azdir (125-127,
129).

1. Termal etkiler: Ultrason enerjisinin dokular tarafindan absorbe edilmesi ile 1s1
enerjisi agiga cikar. Ortaya ¢ikan 1s1 miktar1 dokunun absorbsiyon o6zelligine, uygulama
siiresine, dozuna, uygulama sekline bagl olarak degisir. Ultrason kas, kemik gibi derin
dokularda ve ara yiizeylerinde daha ¢ok 1s1 meydana getiren bir diatermi yontemidir (127).

Tedavi dozunda ultrason uygulamasindan sonra periferal arteriel kan akimi artar. Hem
arter hem de vende genisleme ve gecirgenlikte artis olur. Hiicre zarinin gegirgenliginde ve
hiicre potansiyelinde artis meydana gelir. Ayrica doku metabolizmasi da artar (125, 127, 128).
Derin 1sitici modalitelerinin 3 cm veya daha derin dokularda sicakligl arttirdigi

disiiniilmektedir (130). Hafif 1s1 artisinda (1°-2°) her derece i¢in % 13 metabolik hizda artis



meydana gelirken, orta dereceli (2°-4°) 1s1 artiglarinda kas spazmi, agri, kronik inflamasyonda
azalma ve artan kan akimi meydana gelir. Yiiksek dereceli 1s1 artislarinda (> 4°) kollajen
dokunun viskoelastik 6zelliklerinde azalma gelisir (131, 132). Istenilen dokularda istenilen
1s1ya ulagmak iizere yogunluk, frekans, enerji transfer modu ve statik veya dinamik uygulama
gibi ultrason tedavi parametreleri kullamilir (130). Olii memeli dokularinda sadece frekans
degistirilip diger tiim tedavi parametrelerinin sabit tutularak yapilmis bir calismada istenilen
181 artiglart uygulamadan 3 dk. sonra yapilan dlgiimlerde goriillememis ve calismacilar termal
kondiiksiyon yolu ile 1sinin kaybedildigi sonucuna varmislardir. Dokudaki 1s1 artiginin sadece
ultrason yogunluk dagilimina degil ayrica ultrasonun gectigi dokunun da termal ve akustik
etkilerine bagl oldugunu soylemislerdir (130). Nonperfiize dokuda kan dolagiminin sogutucu
etkisinin olmamas1 nedeni ile c¢ok fazla 1s1 elde edilmesinin de goz Oniine alinmasi
Onerilmistir. Sonu¢ olarak 1s1 olusumunda ultrason frekansi kadar dokunun termal
kondiiksiyon, akustik 6zellikleri ve tedavi zaman1 da 6nemli rol almaktadir (130).

2. Termal olmayan etkiler: Terrnal olmayan etkilerin mekanizmasi tam olarak
aciklanamamistir. Ultrasonun termal olmayan etkileri kavitasyon, duran dalga olusumu ve
akustik akis etkiler olarak 6zetlenebilir (127, 129).

Kavitasyon: Ultrasonun en 6nemli mekanik etkisidir. icinde erimis gaz bulunan
sivilarda ses dalgalarinin gevseme fazinda ortam basinci diistiigii i¢in erimis gaz parcaciklar
baloncuklar olusturur. Sikigsma fazinda ise ya bu baloncuklar sivi ig¢inde dagilir ya da
birleserek biiyiirler. Bu olaya "kavitasyon" denir. Kavitasyon iki sekilde olur (96, 126, 127):
Dengeli kavitasyon birka¢ mikronluk kiiciik gaz taneciklerinin ultrasonik basin¢ dalgalarinin
etkisiyle ileri geri hareketidir ve ultrason tedavisi sirasinda ortaya ¢ikar. Bu esnada hiicre
zarinin gecirgenligi artar ve potansiyeli degisir. Dengesiz kavitasyon ise terapotik ultrason
dozlarindan daha yiiksek dozlarda ortaya c¢ikar ve hizla biiyiiyen baloncuklar geliserek hiicre
harabiyeti meydana getirir. Bunun sonucunda hemoliz, nekroz ve kanama goriiliir. Ozellikle
goz ve effiizyonlu eklem gibi siv1 igeren kapali bosluklar risk altindadir. Bu etkiden kaginmak
icin uygun dozlar kullanilmali ve siirekli aym noktaya tedavi uygulamamaya Ozen
gosterilmelidir (125, 126).

Duran dalga olusumu: Ultrason dalgalar1 yogunluklar1 farkli iki ortam arasindaki
yiizeyde kismen yansirken, kismen emilir veya iletilir. Bashgin sabit uygulanmasinda
yansiyan ve ortama geri donen dalgalarin {ist iiste binmesi duran dalga olusumuna neden olur.

Bundan ka¢inmak i¢in hareketli uygulama onerilir (129).



Akustik akis etkisi: Ultrason ile ortamdaki kabarciklar veya hiicreler gibi titresen
kiigiik cisimlerin etrafinda mikroskobik Olciilerde bir hareket goriilir. Bu durum, hiicre
membran gegirgenligini etkiler ve bu 6zelligi de terapotik amaglh kullanilabilir (129). Yapilan
calismalarda doku tamirinde ultrasonun nontermal etkileri icinde akustik akis etkisinin daha
etkili oldugu gosterilmistir. Akustik akis etkisi ile fibroblastlarda diffiizyon orani ve membran
permeabilitesinin degisebilecegi ve Ca+?‘un hiicreler tarafindan aliminin artabilecegi ve

sonucta hizlanmis kollajen sentezi olacagi sOylenmistir (120, 133).

3.2.5 UYGULAMA TEKNIiKLERi

Tedaviye baslamadan 6nce tedavi edilecek bolge kontrol edilmeli, duyu bozuklugu ve
cilt lezyonu arastirilmalidir. Ug tip uygulama teknigi vardir (59, 63, 85).

1. Dogrudan temas teknigi: Sabit veya sivazlama teknigi ile iki sekilde uygulanir.

Sabit direk temas tekniginde dokunun asir1 1sinma riski oldugundan tavsiye edilmez. Ancak
alan cok dar ve kiiciik ise uygulanir. Bu uygulamada yogunluk cok diisiik tutulmali, ara
madde yogun kullanilmali ve hasta yakindan gézlenmelidir (125, 129).
Sivazlama teknigi, en sik kullanilan tekniktir. Ultrasonik enerjinin herhangi bir noktada
konsantre olmasin1 6nlemek amaciyla baslik hi¢ kaldirilmadan ya dairesel ya da uzunluguna
hareket ettirilir. Bu sekilde daha yiiksek yogunlukta, daha biiyiikk alam tedavi etmek
mimkiindiir (125). Tedavi baghig cilde tam temas edilerek uygulanir. Hava kotii bir iletken
ortam oldugundan, baslik ile cilt arasinda hava boslugu kalmamas: i¢in vazelin, sivi parafin
veya jelatin igeren 6zel pomadlar ara madde olarak kullanilmalidir (126, 129).

2. Su ici uygulama teknigi: Asinn duyarh veya topuk, dirsek, el ve ayak parmaklarinin
yiizeyi gibi diizgiin olmayan bdolgelerin tedavisinde kullanilir (126). Baglik cilt yiizeyinden
1-2 cm uzaklikta ve yiizeye paralel tutularak longitudinal olarak yavas yavas hareket ettirilir.
Burada ses dalgalar1 su araciligiyla viicuda aktarilmaktadir (96, 126-129). Tedavi edilecek
dokunun yiizeyden uzakliginin yaris1 kadar mesafede ultrason baghiginin tutulmasi da
Onerilmistir (132).

3.Su yastig1 teknigi: Diizensiz kemik yiizeylerde gazi alinmis su ile dolu plastik
keseler kullanilabilir. Baslik-kese ve cilt-kese aralarina ara madde siiriilmesi ihmal
edilmemelidir. Baglik cilt iizerindeki gibi hareket ettirilmelidir (127).

Doz: Yogunluk secimi patolojiye, dokunun derinligine ve alanin biiyiikliigiine bagh



olarak degisir. Tedavi amaciyla kullanilan ultrason dozlan ii¢ grupta toplanir (125): diisiik
yogunluk (0,1-0,8 W/cm?), orta yogunluk (0,8-1,5 W/cm?), yiiksek yogunluk (1,5-3,0
W/ecm?). Ayrica diisiik yogunluklu ultrason 0,125 — 3 W/cm? ve yiiksek yogunluklu ultrason
ise >5 W/cm? olarak da siniflama yapilmistir (122). Ozellikle yiiksek protein igeren tendon ve
ligament gibi dokularda diisiik yogunluk, derin dokularda yiiksek yogunluk kullanilir. (126—
129). Diisiik yogunlukta ultrason tedavisinde hasara karsi normal fizyolojik cevaplarin
stimiilasyonu  veya ila¢c penetrasyonu gibi bazi uygulamalarin  hizlandirilmasi
amaclanmaktadir. Yiiksek yogunlukta ultrason ise secici olarak kontrollii doku yok edilmesi
veya geri doniisiimsiiz hasarlanmasi amaclanir (122). Ultrasonun terapétik kullantmindan

bagka farkli dozlarda diagnostik ve cerrahi kullanimi da mevcuttur (134). (Tablo 3)

Tablo 3: Ultrasonun kullamim siniflandirmasi ve yogunluklari
Kategori Cerrahi Terapotik Diagnostik
Yogunluk > 10 W/ecm? 0,5-3 W/cm? 0,0001-0,5 W/cm?

Siire: Tedavi edilecek alanin biiyiikliigiine gore 3—10 dakika arasinda degisir. Pratik
olarak her 10 cm? lik alan icin 1 dakika hesabi yapilabilir. 10 dakika siire asilmamalidir.
Ultrason tedavisi genellikle giinde bir kez uygulanir.

Frekans: Ultrason enerjisinin penetrasyonu azalan frekans ile artmaktadir. Bu
fenomen 1948 yilinda Hiiter tarafindan tanimlanmistir (130). Ultrason frekansi yiikseldikce
yiizeye yakin dokularda bu enerjinin absorbsiyonu meydana gelirken, daha diisiik frekanslarda
ise daha derin dokulara kadar enerji penetre olabilmekte ve absorbsiyon gerceklesmektedir.
Penetrasyon derinligi ve absorbe edilen enerji ve dolayisi ile 1s1 miktart birbiri ile iligkilidir
(135). Kiiciik penetrasyon derinligi kisith enerji transmisyonu ve fazla enerji absorbsiyonu
dolayist ile daha fazla 1sinma ile birliktelik gosterirken daha biiyilk penetrasyon
derinliklerinde enerji transmisyonu daha etkindir ve daha az absorbsiyon sonucu daha az 1s1
olusumu meydana gelir (130). Sonug olarak tedavi edilmek istenen dokunun derinligine gore
0,8-3 Mhz aras1 frekans se¢imi ile istenen termal ve termal olmayan etkiler ultrason
enerjisinin gectigi doku boyunca elde edilebilir (130, 136). 1MHz ultrasonun 2,5-5 cm
derinligindeki dokular i¢in uygulanmasi, 3MHz ultrasonun ise <2,5 cm derinligindeki dokular

icin kullanilmasi gerektigi 6nerilmistir (137).



1 MHz frekans ve 1W/cm? siddette ultrason uygulamasinin nonperfiize dokuda 0.86
derece/dk 1s1 artis1 sagladigi bulunmustur. Ancak perfiize dokularda bu kadar 1s1 artist
miimkiin degildir. 3 Mhz frekansinda uygulamanin doku 1sisin1 1 Mhz de daha hizh arttirdigi
goriilmiistiir (138).

Fonoforezis: Cesitli maddelerin cilt iizerine siiriilmesi ve ultrason uygulanarak
penetrasyonunun artirilmast  esasina dayanir. En ¢ok lokal anestezik, steroid ve
antiinflamatuar ilaglar kullanilir (125-129). Ayrica son yillarda kemoterapétik, trombolitik ve
gen transferlerinde de kullanimi1 mevcuttur (134).

Ultrasonun Uygulanmasi: Siirekli veya kesikli sekilde uygulanabilir. Kesikli ultrason
uygulamasi ile termal etki en aza indirilerek nontermal etkiler daha belirgin hale gelir. (125,
127-129). Kesikli uygulamada uyarilar arasinda bir zaman periyodu olmasi nedeniyle uyari
esnasinda ortaya ¢ikan az miktardaki 1s1 da dokular tarafindan elimine edileceginden termal
etkileri fazla goriilmez, etki daha ¢ok mekanik veya biyolojik degisikliklere baglidir. Atermik
diatermi olarak da adlandirilir. Kesikli uygulama sonucunda yiiksek frekansli akim alcak
frekansli akim haline gelir, yalmz pulslarin igeriginin yiiksek frekans karakterinde oldugu
unutulmamalidir (125). En sik kullamilan kesikli rejimler 2:2 ve 2:8 ‘dir (122). Kesikli
ultrason uygulamalarinda verilen yogunluk puls oram diizeyinde azalir (125).

Kesikli ultrasonun ¢esitli dokularda rejenerasyonu uyaric1 ve antiinflamatuar
etkilerinin oldugu bilinmektedir. Ayrica antiodem ve analjezik etkilerinin de oldugu ileri
siiriilmiistiir (138—143). Odemi azaltict etki siklik ve vibrasyonel etkilerin mikromasaj
ozelligine baglanmistir. Analjezik etki mekanizmasi tam olarak anlasilmamakla birlikte,
kesikli dalgalarin otonom sinir sistemi iizerindeki etkileriyle agiklanmistir (141). Bununla
birlikte analjezik etkinin iyilesmeyi hizlandirici ve rejenerasyonu uyarici etkiye sekonder
ortaya ¢ikabilecegi de beliritilmistir (141). Siirekli ultrasonun kan akimini, membran
permeabilitesini, bag doku esnekligini arttirici ve sinir iletimini degistirici etkileri vardir.
Ayrica fibroblast aktivasyonuyla protein sentezini stimiile ettigi ve tendon iyilesmesini
hizlandirdigini bildiren ¢alismalar da mevcuttur (130, 144—-146). Dokularda kesikli ultrasonun
da aym etkileri gosterdigi diisiiniilmektedir (140). Kesikli ultrason uygulamasinin kollajen
fibrillerinin sentezini ve agregasyonunu stimiile ettigini bildirir literariirler mevcuttur (146,
147).

Fizyolojik olarak kesikli ultrason ile kavitasyon ve mikrosteaming daha fazla

olusurken daha az 1s1 artis1 gerceklesir. Kesikli ultrason uygulanan fibroblastlarda daha ¢ok



total protein sentezi ve hiicre lizisi goriilmiis. Hiicre proliferasyonu gz oniine alindiginda
kesikli ve siirekli ultrason arasinda fark belirlenememis ve tendon hiicrelerinde ultrason
tedavisi ile tendon hiicre ¢ogalmasinit modiile eden PCNA (proliferating cell nuclear antigen)
nin hem translasyonel hem de transkripsiyonel diizeyde doz bagimli olarak ekspresyonunun
arttinlldigr  gosterilmistir. Molekiiler diizeyde ultrason uygulanmast sonrasi tendon
iyilesmesindeki hizlanmanin sebebinin PCNA yolagi iizerinden olabilecegi sdylenmistir
(148).

Rat Asil tendon hiicre kiiltiirii iizerine yapilmis bir bagka calismada terapotik ultrason
1 W/cm? yogunlugunda, 10 dk siiresince siirekli olarak uygulanmis. Ultrason hiicresel
diizeyde 1s1 artis1 ile metabolizma hizinda artis meydana getirirken, mekanik etkileri sonucu
hiicre biiylimesi ve differansiyasyonunu modiile eden genlerin ekspresyonunu arttiran
ekstraselliiler mesajc1 olarak gorev goriir (133,149). Bu mekanik basing hiicre membranindaki
“gerim reseptorii” olarak adlandirilan iyon kanali iizerinde aktivasyon olusturur (150). Bu
kanaldaki iyon akisinin ve protein transportunun oraninin degisimi sonucu gen
ekspresyonunda rol alan gen ekspresyonlar1 modifiye edilir. Ek olarak sitoskeleton iizerine
ultrason tarafindan uygulanan mekanik basin¢ da hiicre metabolizmas1 ve gen ekspresyonu

tizerine etkili olabilir (133, 151).

3.2.6 ULTRASONUN KULLANIM ALANLARI

Ultrasonun doku iyilesmesini arttirict etkisi pek cok calismada gosterilmistir. Aymi
zamanda inflamasyonun yatismasini hizlandirarak, proliferasyon fazina gecilme siirecini
hizlandrabilir (13, 17, 64, 67, 69, 103, 120, 145). Tendon iyilesmesi fazlar iizerinde
ultrasonun inflamatuar ve erken proliferatif donemde daha etkili oldugu belirtilmistir. Yapilan
calismalarda ultrason tedavisinin yara alaninda polimorfoniikleer 16kosit ve mast hiicre
sayisinda azalma, fibroblast sayisinda, kollajen yapiminda, yara kirilma kuvvetinde ve doku
hidroksiprolin seviyesinde artmaya neden oldugu gosterilmistir (133, 152—154). Ayrica hiicre
boliinmesini hizlandirarak kollajen sentezini aktif iyilesme fazinda arttinir (148, 152, 153).
Tendon hasarinin ilk 24 saatinde uygulanan ultrason tedavisi ile mast hiicre membraninin
Ca+? iyonlarina kars1 gecirgenliginin arttign ve Ca+? iyonlar1 gecisine bagli mast hiicre
degraniilasyonu ile serbestlesen kimyasal mediatorler sonucu iyilesmenin hizlandirildigi ve

kanama kontrolii saglandig1 bildirilmistir (4, 9, 51, 147, 155).



Ultrason tendon iyilesmesinde inflamatuar faz ic¢in anahtar hiicre gorevi goren
makrofajlar iizerinde Ca+? ve H+! iyonu gecirgenligini arttirarak makrofajlardan cesitli
biiyiime faktorlerinin salinimina yol acarlar, boylece fibroblast proliferasyonunu, kollajen
yapimini ve kollajen yogunlugunu arttirirlar (13, 51, 103, 152). Polimorfoniikleer l16kosit
say1sini azaltarak antiinflamatuar etki gosterir. (13, 51, 103). Proliferatif fazda ise mast hiicre
sayisin baskilayarak hipertrofik olmayan bir skar dokusu elde edilmesini saglar. Fibroblast
proliferasyonunu, kollajen yapimini, kollajen yogunlugunu ve kollajen molekiilleri arasindaki
capraz baglar1 arttirarak fonksiyonel kollajen liflerinin organizasyonunu diizenler ve
ekstraselliiler matriks iiretimini hizlandirarak yara gerilme kuvvetini artinir (4, 13, 17, 103).
Ayrica ultrasonun hem termal hem de termal olmayan etkileri nedeniyle tendon esnekligini ve
fibroblast hareketliligini arttirdigi soylenmistir (154). Siirekli ultrason uygulamasinin tendon
iyilesmesini hizlandirdigim bildiren ¢alismalar mevcuttur (130, 144-146). Ultrasonun yara
iyilesmesinin fazlan tizerine etkisi ile ilgili genel goriis inflamasyon ve erken proliferatif
fazda etkili oldugu, ge¢ proliferatif fazda ise etkili olmadigidir (103).

Ultrason tedavisi ile tendonlarin uzayabilirligi artar (78, 79, 127). Ultrasonun diisiik
yogunlukta uygulanmasi ile dokularin asir1 1sinma riski ve dengesiz kavitasyon olusumu
engellenmis olur. Yiiksek protein icerigi olan tendon ve ligaman gibi dokularda diisiik
yogunluk tercih edilir. Yapilan ¢alismalarda da diisiik yogunluklu ultrasonun yumusak doku
iyilesmesinde yiiksek yogunluga gore daha etkili oldugu gosterilmistir (137, 146, 148, 149).
Tendon hasan ve riiptiir modellerinde genellikle 0.125 W/cm? - 3 W/cm? dozlarinda terapotik
ultrason kullanmilmustir (122, 146). Gan ve ark. kesilmis ve primer tamir edilmis fleksor
tendonlara terapotik ultrason tedavisi uyguladiktan sonra hareket acikliginin ve skar
matiirasyonunun arttigini, inflamatuar hiicrelerin azaldigin1 géstermisler, bu etkinin 7. giinden
itibaren goriildiigiinii, 42. giinde azaldigin1 ve sonuc olarak terapotik ultrason tedavisinin
fleksor tendon yaralanmalarinin erken iyilesme siirecinde etkili oldugu sonucuna varmislardir
(155).

Ultrason 0dem, agr1 ve skar olusumunu azalttigr iddias1 ile yaygin bir sekilde
kullanilmaktadir (156). Ultrasonun interstisyel sivinin hareketini saglayan mikromasaj etkisi
O0demi azaltarak doku iyilesmesini kolaylastirir. Is1 etkisi ile birlikte gerilmeyi kolaylastiracak
sekilde skar dokular1 ve yapisikliklarin elastikiyetini etkiler (47, 59, 63, 65, 86).

Ultrason biiyiik protein molekiillerini iceren kollajenéz dokular1 daha fazla 1sitilabilir.

Bu dokular yiizeyel kortikal kemik, periost, meniskiis, sinovyum ve eklem kapsiilii, myofasial



noktalar, kas i¢i skarlar, fibrotik kas, tendon kiliflar1 ve major sinir kokleridir. Bu dokularin
1sitilmasi sonucunda tendon veya skar dokusu gibi kollajendz dokularin esnekliginin artmast,
eklem katiliginda azalma, agr1 azalmasi, kan akiminda degisim, kas spazminda azalma ve
yiiksek yogunluklarda ultrason uygulamalarinda doku ablasyonu gibi etkiler elde edilebilir
(122). Eklem kapsiili de tendonlar gibi bol miktarda kollajen icerdiginden eklem
kontraktiirlerinde hareket genisligini artirmak icin germe egzersizleri ile birlikte uygulanabilir
(125). Eklem kontraktiirii ultrason tedavisinin major endikasyonlarindan biridir. Kontrakte
kollajen dokular ultrason ile yeterli ve selektif olarak 1sitilabilir. Bu dokularda 1sinin artmasi,
ekstansibilitede artma olusturur ve egzersizlere biiyiik oranda yardimci olur (156). Dupuytren
kontraktiirii, fibrositis, skalen antikus sendromu ultrason ile basari ile tedavi edilir. Osteoartrit
ve ankilozan spondilitin akut donemleri disinda kullanilabilir. Ultrason agrili periferik sinir
hastaliklarinda analjezi olusturur. Raynaud fenomeni, kronik deri iilserleri, bast yaralari,
psoriazis, paget hastaligi, norofibromatozis, tortikolis gibi ¢ok cesitli kullanim alanlar vardir
(156). Ultrasonun sinir elektrik aktivitelerini degistirme ve analjezik etki mekanizmasi1 da
sinir ve kas hiicresinin membraninda Na iyon ge¢irgenliginin etkilenmesiyle agiklanabilir (59,
63, 65, 86). Sinir dokusu ultrason enerjisini kaslardan daha ¢ok emer ve sinir iletim hiz1 artar.
Yiiksek dozlarda ise sinir ve ganglionlar iizerine inhibitor etki eder ve gegici bloklar olusturur.
Ultrasona en duyarli olan sinir lifleri C lifleridir. Ultrason agr1 esigini yiikselterek agriy1
azaltir. Sempatik sinirler ve ganglionlar {izerine uygulandiginda damarlanma ve cilt 1sisinda
artma olur (125). Ultrasonun tedavi edici dozlarda biiyiiyen veya erigkin kemik {izerine zararlh
etkisinin olmadigi gosterilmistir. Kirik iyilesmesinde ultrason ile yapilan c¢alismalarin
cogunda osteogenezisi arttirdigi bildirilmektedir (126, 128). Yiiksek dozlarda patolojik
kiriklara yol agabilir (128).
Terapotik ultrason uygulamasinda zaman, mod ve dozaj sonuglar etkileyen en dnemli

parametrelerdir (157).

Cok cesitli bir derin 1sitic1 ajan olan ultrason uygulandiginda dokularda 1s1 artim1 sonucu
olusan reaksiyonlar sunlardir:

1. Periferik kan akimu artar.

2. Doku metabolizmas artar.

3. Odem, vaskiilaritede artma ve doku nekrozuyla karakterize inflamatuar yanit alinur.

4. Biyolojik membranlarin iyonlara ve diger substantlara karsi gecirgenligi artar. Bu

nontermal etkiye de baglanmaktadir.



5. Periferik sinirlerin iletim hiz1 degisebilir ve gecici blok olusur. Kronaksi ve reobaz
degerleri artar. Periferik sinirlere veya serbest sinir uglarina ultrason uygulandiginda
agr1 esigi artar.

6. Kas spazm artar.

7. Kollajen dokunun ekstansibiletisini arttirir. 1955’te Gerstan tedavi siiresince tendonda
sicaklik  artmasmma bagli  olarak ultrason tedavisinden sonra tendon
ekstansibilitesindeki artmay1 bulmustur.

8. Yiiksek doz ultrason uygulamalar patolojik kiriklarla sonuglanan kemik nekrozlarina
neden olur.

Biyolojik olaylarin biiyiik bir kism1 1s1 yiikselmesine baglidir. Biyolojik membranlarin

gecirgenliginin sadece ultrasonun termal etkisi ile degil ayn1 zamanda nontermal etki ile

degistigi bulunmustur. Bu nontermal etki iyonlarin membranda difiizyon hizin1 artirir

(156).

3.2.7 TERAPOTIK ULTRASON ENDIKASYONLARI

e  Yumusak doku romatizmalari; myofasial agr1 sendromu, tendinit, bursit, epikondilit,
e Tendon yaralanmalari

e Kirk iyilesmesi

e Travma ve hareketsizlige bagli yumusak doku sertlikleri, eklem kontraktiirleri

e Dejeneratif eklem hastaliklar

® Ankilozan spondilit, romatoid artrit gibi inflamatuar hastaliklarin inaktif donemleri
e Radikiilitler, postherpetik nevralji, meniere hastalig

® Yara, yanik, greft ve dekiibit iilserlerinin tedavisi

e Kompleks bolgesel agr sendromu (38, 47, 63-67, 74, 85, 86, 122).

3.2.8 KESIKLi ULTRASON KULLANIM ALANLARI

¢  Yumusak doku travmalar1 (6demi gidermek amacli)
e Skar dokusu (fibroblastlarda kollajen sentez ve sekresyonunun kolaylastidigi
bildirilmistir)

e Basi yaralan ve varikoz iilserler



e Kirklar (kirik iyilesmesini hizlandirdigi ve kemik formasyonunun stimiile ettigi

bildirilmistir)

3.2.9 ULTRASONUN KONTRENDIKASYONLARI

1. Goz s1visinda kavitasyon yaparak irreversibl hasara yol acar.

2. Amnion sivisinda kavitasyon, fetusta 1siya bagli malformasyon yapabileceginden gebe
uterus lizerine uygulanmamalidir.

3. Direk uygulanirsa omurilik sivisinda kavitasyon yapabilir, santral sinir sistemi hiicrelerinde
hasara yol acgabilir. Bu nedenle spina bifida, laminektomi gibi durumlarda lezyon {iizerine
uygulanmamalidir.

4. Duyusu azalmis veya kaybolmusg bolgelere 6zel 6nlemler alinarak uygulanabilir.

5. Polietilen ve diger plastik materyalin kullamldig: artroplastilerde daha fazla ultrason emme
ozellikleri oldugu i¢in erime ve gevseme olabilir.

6. Kalbin aksiyon potansiyelini ve kasilabilirligini degistirdigi i¢in kalbe dogrudan
uygulanmamalidir.

7. Kardiak pace-maker kullananlara uygulanmamalidir.

8. Neoplazmlar iizerine uygulandiginda doza bagli olarak tiimor hasari, tiimor biiyiimesinde
artmaya neden olabilir.

9. X- 1sm1, radyum veya radyoaktif izotop uygulamalart sirasinda ve sonrasinda
kullanilmamalidir. Yakin zamanda radyoterapi yapilmis bolgelere uygulanmamalidir.

10. Anestezik bolgeleri olan kisilerde ultrason uygulamasi kontrendikedir.

11. Arteriyel ve vendz doniisiim bozuklugu bulunan bolgelere uygulanmamalidir. Ciinkii bu
durumda, dokulardaki metabolik artis ve artmis kan ihtiyaci kargilanamayabilir ve nekroz
olusabilir.

12. Tromboflebit gibi durumlarda ultrason uygulanmasi embolinin riiptiiriine neden olabilir.
13. Akut enfeksiyonlarda uygulanmamalidir.

14. Hemofili, hemartroz, biiyiikk hematomlarda, hemorajik diyatezi olan kisilerde kanamay1
provoke edebilir.

15. Gonadlar ve epifiz plaklan iizerine uygulamadan kaginilmalidir (59, 65, 74, 86).



Boliim 4- GEREC VE YONTEM

Calismamiz Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Deney Hayvam Arastirmalari Etik
Kurulu Baskanligi’ndan onay alinarak Dokuz Eyliil Universitesi T1p Fakiiltesi Multidisipliner

Deney Hayvanlar Laboratuar’inda gerceklestirilmistir.

4.1 Denekler ve Anestezi:

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Multidisipliner Deney Hayvanlari
Laboratuar’nda agirliklar1 250- 300 gr. arasinda degisen normal aktiviteye sahip, 27 adet
Wistar beyaz, erkek ratin 27 adet asil tendonu arastirmaya alindi. Denekler, ortama aligsmalar
icin calismaya baslamadan once, bir hafta boyunca standart laboratuar kosullarinda (12 saat
giindiiz - 12 saat gece olacak sekilde 1siklandirma, 20-22 derece oda 1sis1, % 50-60 nem)
tutularak ortama alismalar1 saglandi ve ihtiyaglar1 kadar su ve yiyecek verildi. Hayvanlarin
sag Asil tendonlar1 ¢aligmaya alinarak dort hafta boyunca, ii¢ giin arayla 0,1 ml betametazon
sodyum fosfat (Diprospan ampiil, Eczacibasi ilac San. Ve Tic. A.S, Liileburgaz, Tiirkiye)
lokal olarak batikon ile temizlenmis bolgeye intratendindz enjekte (26Gx0,5inch igne ucu)
edilerek Tatari ve ark. tarafindan Onerilen ve literatirde kabul gormiis deneysel Asil

tendinozis modeli olusturuldu (158). (Resim 3, 4, 5)

=
1gne ucu

Resim 3



Resim 4 Resim 5

Yirmisekiz giin sonunda tiim hayvanlara terapotik ultrason uygulamasi oncesi yiiriime
testi uygulandi. Daha sonra tiim ratlar randomize olarak ii¢ gruba ayrildi. (Tablo 4)

Tablo 4: Tedavi gruplarimmin dagihim

Grupl

(kontrol) Su alt1 sham ultrason uygulamasi

Grup 2 3 Mhz frekansh, 0,5 watt/cm? yogunlugunda, 4 dk/giin, hafta igi
ardisik 5 giin, toplam 10 giin siiresince su alt1 ultrason tedavisi

Grup 3 1 Mhz frekansli, 0,5 watt/cm? yogunlugunda, 4 dk/giin, hafta ici
ardisik 5 giin, toplam 10 giin siiresince su alt1 ultrason tedavisi

Resim 6: Ultrason cihazi ve ultrason basligi

Yiizey alan1 0.8cm? olan IMHZ ve 3MHz ‘lik ultrason basliklar1 kullanildi. (Resim 6, 7)



Resim 7: Ultrason cihazinin baghgi

Resim 8: Su ici terapotik ultrason uygulamasi



Tiim ratlarin sag Asil tendonlarina su i¢i ultrason tedavisi uygulanmaya baslandi.
(Resim 8) Tedavi uygulanmasi 6ncesinde sag alt ekstremitenin sabitlenebilmesi amaci ile her
hayvan dietil eter ile sedatize edildi. Tiim hayvanlara ultrason tedavisi su alt1 uygulama ile
yapildi. Sham ultrason uygulamasi i¢in kontrol grubundaki hayvanlar ayni prosediirden
gecirildi ancak ultrason cihazi agilmadi.

Ultrason tedavisi bes ardistk giin (hafta ici) uygulandiktan sonra rutin klinik
uygalamaya uygun olmast amaciyla iki giin (hafta sonu) ara verildi. Ardindan tekrar bes
ardisik giin tedavi uygulandiktan sonra tedavi bitiminden sonra birinci giinde yiiriime testi
tekrar uygulandi. Tiim hayvanlar tendinozis olusturma ve tedavi uygulama siireci boyunca
kafesleri i¢inde serbest olarak hareket etti. Calisma boyunca hi¢bir hayvanda enfeksiyona
veya enfeksiyonu diisiindiirecek lokal akintiya rastlanmadi. Grup II ve Grup III’te bulunan
birer rat ultrason tedavisi uygulamasi siiresinde 6ldii.(Grup II’de sekizinci giin, Grup III’te
besinci giin). Yapilan otopsileri sonucunda 6liime neden olabilecek herhangi bir patoloji

saptanmadi.

4.2 Fonksiyonel Yiiriime Testi:

Ratlar 10 cm X 60 cm ebatlarinda olusturdugumuz yiiriime parkuru zemininde arka

ayaklan siyah miirekkebe batirilarak zemine serilmis beyaz kagidin iizerinde yiiriitiildiiler.

Yiiriime esnasinda meydana gelen ayak izleri bulunan kagitlar rat tendon numaralan ile

kodland1 ve daha sonra kor olarak degerlendirildi.

Resim 9
Degerlendirmeye birbirini takip eden (sol ve sag ayak) ve kagit orta bolimiinde
bulunan ayak izleri alindi. (Resim 9) Olciimler milimetrenin yiizde biri hassashigina sahip
kumpas cihaz1 ile yapilarak kaydedildi. Sonuglar Murrel ve ark. tarafindan olusturulan
formiilde yerine yerlestirilerek her ayak igin tek bir degere (Asil Fonksiyonel Indeks) ulasildi
(44). (Sekil 4)



Sekil 4: Fonksiyonel rat yiiriime testi ol¢iim parametreleri

AFI (Asil fonksiyonel indeks) = 74 (PLF) + 161 (TSF) + 48 (ITF) - 5

PLF (Print length foot): Topuk ucu ile tigiincii parmak ucu aras1 en uzun ayak uzunlugu
TSF (Toe spreading factor): Birinci ve besinci parmaklar aras1 mesafe

ITF (Intermediary toe-spread factor): Ikinci ve dordiincii parmaklar aras1 mesafe

Asil fonksiyonel testi ilk olarak 1992 yilinda Murrel ve ark. tarafindan siyatik sinir
fonksiyon bozukluklar1 i¢in tanimlanan fonksiyonel siyatik indeksinin modifiye edilerek
tanimlanmis bir yontemdir (44, 159). Bu testin giivenilir, tekrar edilebilir, noninvaziv,
objektif, ucuz, uygulanmasi kolay, iyilesme zamanina sensitivitesi yiiksek ve yiiklenmeye
kars1 basarisizlign gosteren Ozellikleri ile biyomekanik testlerle mitkemmel derecede korele
oldugu gosterilmistir (160). Calismacilar tarafindan Asil tendon fonksiyonunu gostermede
PLF, TSF ve ITF nin sensitif ve giivenilir oldugu sdylenmistir (44). PLF degerinin saglikli
ratlarda kisa oldugu fakat hasarli Asil tendonu olan ratlarin tiim ayak tabani ile yere basarak
daha biiyiik ve uzun ayak izi biraktiklar1 belirtilmistir (44). Tam taban temasinin ayagin
dinlenmeye alinmasini, TSF ve ITF degerlerindeki azalma ise o ekstremitenin daha az yiik
alabildigini belirtir (161). ITF/TSF oran1 viicut agirligini tasiyamayan hayvam ve yiirlimenin

itme fazinda etkilenmis ekstremitenin kisith hareketini gosterir (44).

4.3 Asil Tendon Eksizyonu ve Sakrifikasyon:

Fonksiyonel yiiriime testi uygulanmasi sonrasi ratlara dietil eter ile anestezi

uygulanarak sag Asil tendonun insersiyosunun hizasindan 2 cm proksimaline kadar cilt ciltaltt



gecildi ve paratenon agilarak tendon agiga cikarildi. (Resim 10) Asil tendonunun biitiiniiyle
cikarildigindan emin olmak icin kalkaneustan kesilen 3 mm. kemik parcasi ile birlikte triseps
surae kasindan da bir miktar adale pargasi ile birlikte tiim Asil tendonu eksize edildi. En son

olarak ratlar yiiksek doz etere maruz birakilarak sakrifiye edildi.

Resim 10

4.4 Histopatolojik degerlendirme:

Her bir denekten alinan sag Asil tendonu Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi
Patoloji Anabilim Dali Laboratuari’'nda % 10’luk nétral formolin soliisyonu icinde 48 saat
saklandi, daha sonra ornekler dekalsifikasyona ugratildi. Bu islemlerden sonra tendonlar
longitudinal olarak kesilerek parafin icine gomiildii. Bu rutin islemler sonrasinda bes
mikrometrelik kalinlikta kesitler hazirlanarak Hematoksilen-Eosin boyasiyla boyandi ve
tendonun deneysel olarak olusturulan dejenerasyon sonrasi terapotik ultrason tedavisi ile

iyilesme durumu 151k mikroskobunda degerlendirildi.



Histopatolojik degerlendirme x 100 biiyiitme ile degerlendirildi. Boyanma afinitesi,
niikkleer goriiniim, fibriler goriiniim, fibrozis, kapiller degisiklikler ve inflamasyon
degerlendirilen parametrelerdi ve Backman ve ark. tarafindan gelistirilen semikuantitatif

skorlama sistemi kullanilarak puanlandi (45): (Tablo 5)

Tablo 5: Semikuantitatif skorlama

Belirgin degisiklik 3
Ilmh degisiklik 2
Hafif degisiklik 1

Degisiklik yok 0

Patolojik incelemeler goz oniine alindiginda boyanma afinitesi, niikleer goriiniim ve
fibriler goriintii tendona ait dejeneratif degisiklikleri belirtirken, fibrozis, kapiller gelisimi ve
inflamasyon da paratenona ait inflamatuar degisiklikleri gosteriyordu (158). Tiim patolojik
degisiklikler toplanarak her tendon icin ayr1 toplam patolojik skor elde edildi. Ayrica her
hayvan i¢in tendona ait ve paratenona ait patolojik skorlar elde edildi. Tendon ve paratenona
ait skorlar 0-9 arasinda idi. Skorun yiikselmesi bize dejenerasyonun ve inflamasyonun tiim
elemanlan ile olustugunu gosteriyordu. En son olarak tiim parametreler toplanarak toplam
histopatolojik dejenerasyon skoruna ulasildi. Toplam histopatolojik skor ise 0—18 arasinda idi.
(Tablo 6)

Tablo 6: Tendon ve paratenona ait parametreler ve total skorlari

Boyanma afinitesi

Niikleer goriiniim Tendon

Fibriler goriiniim

Fibrozis
Kgplllerlzasyon Paratenon
Inflamasyon
Tendon toplami 0-9
Paratenon toplami 0-9

Total patoloji skoru 0-18




4.5 istatistiksel Analiz Yontemi:

Calismaya alman her bir 6rnekten elde edilen histopatolojik puanlar, istatistiksel
olarak nonparametrik testlerden Mann-Whitney U, Kruskal-Wallis ve Ki-kare testi
kullanilarak analiz edildi ve uygulanan her bir tedavinin etkisi ve birbirine gore istatistiksel
farkliliklar1 belirlendi. Fonksiyonel yiiriime testi tedavi oncesi ve tedavi sonrasi AFI, PLF,
TSF ve ITF degerleri Wilcoxon testi kullanilarak analiz edildi. Data analizleri, bilgisayarda
SPSS (version 11,0 for Windows, Chicago, IL, USA) programi yardimiyla yapildi.

P degeri 0,05 veya daha diisiik olan sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Kortikosteroid enjeksiyonu uygulanip dejenerasyon olusturulan sag Asillerin tedavi
oncesi ve tedavi sonrast degerleri zaman iginde ratlarin kilo almasi nedeni ile ayaklarinda
meydana gelen olasi biiyiime g6z Oniine alinarak karsilagtirllmadi. Her ratin kendi sol Asili
kontrolii olarak kabul edilerek tedavi oncesi ve tedavi sonrasi AFI degerleri ayr ayr

degerlendirildi.



Boliim S-SONUCLAR

Tiim ratlarin kortikosteroid enjeksiyonu uygulanmis sag ayaklar1 ve kontrolii olarak
sol ayaklar1 ultrason tedavisi uygulamasi oncesi AFI degerlerine gore karsilastirildiginda

dejenerasyon olusturulan sag tarafta AFI degerlerinde istatiksel olarak anlamli biiyiime elde

edilmistir (p=0,017). (Tablo 7)

Tablo 7: Kortikosteroid enjeksiyonu sonrasi, tedavi uygulamasi éncesi enjeksiyon

uygulanan sag taraf ile kontrol sol taraf AFI ortalamas:

AFI
(n:27) p
Ortalama | St. Sapma
Tedavi 'bnces1 sag 5834.44 +319,78
(dejenere)
0,017*
Tedavi Oncesi sol| 5685,05 +271,64

Tedavi 6ncesi ve sonras1 AFI degerleri Tablo 8’de verilmistir. Tedavi sonrast her grup
icin sol ve sag ayak AFI farkina bakildiginda Grup 1 (kontrol) ve Grup 2 (3MHz, 0,5
W/cm?)’de tedavi oncesi AFI de anlamli artis olan sag ayak ile terapotik ultrason uygulamasi
sonrasi sol ayak arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi ve her iki ayak boyutu
esitlenmisti (siras1 ile p=0,678, p=0,208). Grup 3’te (1Mhz, 0,5 W/cm?) ise artmis olan sag

ayak AFI’si tedavi sonrasi sol ayaga oranla halen istatiksel olarak anlamli daha biiyiik idi

(p=0,012).




Tablo 8: Terapotik ultrason uygulamasi sonrasi dejenerasyon olusturulan sag taraf ile

kontrol sol taraf ortalama AFI degerleri

AFI
GRUP Say1 P
(n)
Ortalama | Standart Sapma
Tedavi sonrasi sag
Grupl I — 9 6129,38 +323,69
(kontrol) 0,678
Tedavi sonrasi sol | 9 6061,73 +491,06
Tedavi sonrast sag
Grup2 I — 8 6371,20 +427.30
(3MHz) ] 0,208
Tedavi sonrasi sol | & 6192,58 +507,18
Tedavi sonrasisag | ¢ | 105 g +439,14
Grup3 (dejenere)
(1MHz) 0,012*
Tedavi sonrasi sol | 8 5884,27 +380,71




AFI degerlerini olusturan PLF, TSF ve ITF degerleri sol ve sag ayak karsilastirilarak
tek tek bakildiginda tedavi oncesinde kortikosteroid enjeksiyonu ile PLF ve ITF‘deki
degisimler istatiksel olarak anlamli bulundu (PLF igin p=0,001, ITF i¢in p=0,013). Bu
sonuglar ile kortikosteroid enjeksiyonu ile olusturulan dejenerasyonunn PLF ve ITF

degerlerini etkiledigi saptandi. TSF’de ise anlamli degisiklik bulunmadi. (Tablo 9)

Tablo 9: Kortikosteroid enjeksiyonu sonrasi tedavi uygulamasi 6ncesi sag (dejenere) ve

sol (kontrol) PLF, TSF ve iTF ortalama degerleri

Ortalama | Standart

(n:27) | Deviasyon p
Tedavi oncesi sag PLF 28,92 +1,83
Tedavi oncesi sol PLF 27,31 +2.,19 0,001*
Tedavi oncesi sag TSF 19,23 +3.34
Tedavi oncesi sol TSF 20,32 +2.09 0,866
Tedavi oncesi sag ITF 10,30 +3.27
Tedavi 6ncesi sol ITF 9,01 +1,07 0,013*

Tiim tendonlarin Backman ve ark. tarafindan tanimlanan semikuantitatif histopatolojik

degerlendirmeleri Tablo 10°da verilmektedir.



Tablo 10: Her tendona ait histopatolojik semikuantatif degerlendirme, toplam tendon,

paratenon ve total patolojik skorlama

Tendon | Boyanma | Niikleer | Fibriler | Fibrozis | Kapilleri | Inflamas | Tendon | Paratenon | Patoloji
o affinitesi | goriiniim | goriiniim zasyon yon Total Total Total
Skoru Skoru Skoru

1 2 2 3 0 0 0 7 0 7

2 0 0 1 0 1 0 1 1 2

3 G| 2 2 2 0 2 0 6 2 8

4 R|0 0 1 0 1 0 1 1 2

5 U1 1 0 0 3 0 2 3 5

6 |Plo 0 0 0 0 0 0 0 0

7 12 2 2 2 2 2 6 6 12
8 1 1 0 0 0 0 2 0 2

9 2 2 2 0 2 1 6 3 9
10 1 1 2 1 3 3 4 7 11
11 0 0 1 0 2 1 1 3 4
12 g 0 0 0 0 0 0 0 0 0
13 |Ul0 0 0 1 2 1 0 4 4
14 12’ 0 0 0 I I 0 0 2 2
15 2 2 2 0 2 1 6 3 9
16 0 0 1 1 1 0 1 2 3
17 1 1 0 1 1 0 2 2 4
18 2 2 2 1 2 2 6 5 11
19| 50 0 i 0 i 0 i 1 2
20 (U1 1 0 0 0 0 2 0 2
21 13’ 1 I I 0 I 0 3 1 4
22 1 1 1 1 1 1 3 3 6
23 0 0 0 0 0 0 0 0 0
24 0 0 0 0 1 0 0 1 1
25 0 0 0 0 1 0 0 1 1

Normal tendon histolojik goriintiisii x20 biilylitmede Resim 11’de goriilmektedir.

Resim 12’de ise tendon hiicre ¢ekirdeklerinde artmig boyanma afinitesi ve niikleer goriiniimde

artis x20 biiyiitmede goriilmektedir. Dejenerasyon lehine bulgu olan fibrilasyon Resim 13’te




x20 biiyiitmede goriilmektedir. Resim 14’te tendon i¢i ve c¢evresinde artmis fibrozis ve
kapiller artis1 goriilmektedir. Resim 15°te yine tendon ¢evresi artmis inflamasyon ve kapiller

artis1 goriilmektedir. Resim 16’da kapiller artis1 goriilmektedir.

Resim 11:Normal tendon histopatolojik goriintiisii x20 biiyiitme ile

Resim 12:Boyanma afinitesi ve niikleer goriiniimde artis x20 biiyiitme ile



Resim 13:Fibrilasyon x20 biiyiitme ile

Resim 14: Fibrozis ve kapillerizasyon x20 biiyiitme ile



Resim 15: Tendon ¢evresi inflamasyon ve damarlanmada artis x20 biiyiitme ile

Resim 16: Kapillerizasyon x20 biiyiitme ile

Ayr ayr incelenen alti parametrenin grup dagilimina gore skorlar, kac tendona
karsilik geldigi ve toplam i¢inde yiizdeleri Tablo 11°de belirtilmistir.
Parametreler ayr1 ayn incelendiginde gruplar arasinda istatiksel anlamli fark

goriilmedi (p>0,05).



Tablo 11: Tiim histopatolojik parametrelerin gruplara gore semikuantitatif skalaya

gore degerlendirildikleri skor ve bu skor basina diisen tendon sayisi ve yiizdesi

S
Patolojik | K Grup 1 Grup 2 Grup 3
Parametre | O (Sham US) (3MHz) (IMHz) P
R | Say1 | % Say1 | % Say1r | %
0 3 33 5 62,5 4 50
Boyanma 1 2 | 222 2 25 3 37,5
Afinitesi 2 4 | 444 1 12,5 1 12,5 | 0,463
3 0 0 0 0 0 0
0 3 33,3 5 62,5 4 50
Niikleer 1 2 222 2 25 3 37,5
Goriinim 2 4 36,0 1 12,5 1 12,5 | 0,463
3 0 0 0 0 0 0
0 3 33,3 4 50 4 50
Fibriler 1 2 222 2 25 3 37,5
Goriiniim 2 3 33,3 2 25 1 12,5 | 0,770
3 1 11,1 0 0 0 0
0 8 89,9 3 37,5 6 75
1 0 0 5 62,5 2 25
Fibrozis 2 1 11,1 0 0 0 0 0,051
3 0 0 0 0 0 0
0 3 33,3 1 12,5 2 25
Kapiller 1 2 | 222 3 37,5 5 62,5
Gelisimi 2 3 33,3 3 37,5 1 12,5 | 0,610
3 1 11,1 1 12,5 0 0
0 7 77,8 4 50 6 75
1 1 11,1 3 37,5 1 12,5
Inflamasyon | 2 1 11,1 ] o 0 1 12,5 | 0,488
3 0 0 1 12,5 0 0




Toplam histopatolojik skor, tendon skoru ve paratenon skorlar1 Tablo 12’de
goriilmektedir.

Tiim patolojik degerlerin toplamindan elde edilen total patoloji skoru
degerlendirildiginde gruplar arasinda anlamli fark bulunmadi (p>0,05). Tendon toplam skoru
ve paratenon toplam skoru da ayr1 ayn degerlendirildiginde istatiksel anlaml1 fark saptanmadi

(p>0,05).

Tablo 12: Histopatolojik, tendon ve paratenona ait toplam skorlarin gruplara gore

dagilimm
Toplam Gruplar | Ortalama | Standart | Medyan (ql-q3) Kruskal-Wallis
skorlar Deviasyon Testi P degeri
Grup 1 5 +4.02 2-8,5
Patoloji (n:9)
Toplam Grup2 4 +3.62 2,25-7,75
Skoru (n:8) 0,746
Grup3 2 +3.62 1-5,5
(n:8)
Grupl 2 +2.74 1-6
Tendon (n:9)
Skor Grup2 1 +2.18 0-3,5
Toplami (n:8) 0,289
Grup3 1,5 +2.10 0-3
(n:8)
Grup 1 1 +1,98 0-3
Paratenon (n:9)
Toplam Grup 2 2,5 +2.03 2-3,75
Skoru (n:8) 0,243
Grup3 1 +1,69 0,25-2,5
(n:8)




Boliim 6-TARTISMA

Asil tendonu viicutta en sik patoloji saptanan tendonlardan birisidir (162). Asil
tendonuna yonelik bircok patoloji tamimlanmakla birlikte karsimiza en sik Asil tendinozisi
cikmaktadir. Tendinozis, genel bilgiler boliimiinde ayrintili bi¢cimde tanimlandigi iizere
tendonda belirgin bir inflamatuar siirecin olaya katilmadigi ve histopatolojik incelemelerde
saptanabilen dejenerasyonun olustugu bir durumdur (34). Asil tendon riiptiirleri de cogunlukla
orta yas, vaskiiler ve dejeneratif degisikliklerin gelismis olabilecegi kisilerde ortaya cikar
(24).

Asil tendinozisinin tedavisi halen tartisiimakta olan bir konu olup arastirmalar devam
etmektedir. Konservatif ve cerrahi tedavi yontemleri uygulanan bu patolojide konservatif
tedavi yontemleri ilk sirada tercih edilmektedir. Terapdtik ultrason konservatif tedavinin en
onemli modalitelerinden biri olup ampirik olarak kliniklerde siklikla kullamilmaktadir.
Konservatif tedavi secenekleri iginde iizerinde en fazla arastirma yapilmis tedavi
modalitelerinden birisi olmasina kargin uygulama bi¢imi, dozu, frekansi, siiresi ve etkinligine
dair net veriler bulunmamaktadir. Asil tendinozis tedavisinde de terapotik ultrason
kullanimina ait net bir goriis birligi bulunmamaktadir.

Tendon iyilesmesini iizerine ultrasonun olumlu etkilerini arastiran bircok ¢alismada
hem yiiksek hem de diisiik dozlarda benzer etkiler elde edildigi goriilmiistiir. Ancak
diisiik/yiiksek doz ultrason etkinliginin karsilastirildig: ii¢ calismada da diisiik doz ultrason
yiiksek doz ultrasona gore daha etkin bulunmustur (117, 146, 162). Benzer sekilde ultrasonun
siirekli veya kesikli uygulamasia yonelik olarak da farkli goriisler bulunmaktadir. Ancak
literatiirde oOzellikle kesikli ultrasonun protein sentezini, kollajen fibrillerinin sentezini ve
agregasyonunu stimiile ederek tendon iyilesmesini hizlandirdig: bildirilmektedir (130, 144-
146, 164). Da Cunha ve ark. rat Asil tendon tamirinde siirekli uygulama ile iyilesmenin
geciktigini, kesikli uygulamanin ise iyilesmeyi hizlandirici etkisinin oldugunu ve daha iyi
kollajen lif organizasyonunun gelistigini belirtmislerdir (164). Frekans a¢isinda da tendon
iyilesmesi {izerine yapilmis caligsma literatiirde bulunmamaktadir.

Bu literatiir bilgilerinin 1s18inda amacimiz deneysel olarak kortikosteroid ile
olusturdugumuz Asil tendinozisinde 0,5 W/cm? diisiik yogunluklu, kesikli terapotik ultrason
kullanarak asil tendinozisinde 1 MHz ve 3MHz frekanslarinin etkinligini karsilagtirmaktir.

Hayvan caligsmalan igin literatiire bakildiginda en c¢ok tavsan, tavuk, horoz ve ratlarin



kullanmldigim gordiik (155, 157, 158, 160-164, 172, 175, 179, 180, 182). Deney hayvani
olarak rati segmemizin nedeni dis ortama ¢abuk uyum gosterebilmesi, kolay elde edilmesi,
dejenerasyon olusturulmasinin  ve degisik tedavi yontemlerinin belirli kosullarda
uygulanmasinin nispeten kolay olmasidir. lyilesme potansiyeli yasla birlikte giderek azalacag
(145) icin geng ratlan tercih ettik. Terapotik ultrasonun tendon iyilesmesi iizerine olan etkileri
lokal mekanizmalar ile oldugu icin, diger alt ekstremitenin etkilenmeyecegi diisiiniilerek
ratlarin sag Asil tendonlar1 deney, sol Asil tendonlar ise kontrol grubu olarak kullanildi.
Boylece yas, beslenme ve fiziksel 6zellikler gibi dis faktorlerin farkliligi ortadan kaldirilmis
oldu. Aym yas ve agirlikta rat secimine ve ayni sartlar altinda bakim ve beslenmelerine dikkat
edilerek iyilesme potaniyeli tiim tendonlar igin aym seviyeye getirildi. Insana gore rat
metabolizmasinin ve iyilesme hizinin hizli ve yasam siiresinin ¢ok kisa olmasi ayrica deney
hayvani olarak sec¢ilmelerinde onemlidir, iyilesme zamani ve tekrar fonksiyon kazanmalari
icin gereken siirenin kisa olmasi ile deneysel testlerde tercih edilirler.

Calismamiz1 planlarken tendinozis modelini olusturmak iizere literatiire baktigimizda
hayvan c¢alismalarinda tendon dejenerasyonu olusturmanin birden fazla yonteminini tespit
ettik. Bir calismada deneklerin ekstremiteleri 6zel cihazlara tespit edilerek kontrollii pasif
harekete maruz birakilirken (165) diger bir ¢calismada Backman ve ark. anestezi uygulanmig
tavsanlarda elektrik stimiilasyonu ile triseps surae kasinda uzamis (6 saat/giin, haftada 3 giin,
6 hafta boyunca) aktif kontraksiyon sonucunda tendonun kendisinde dejeneratif
degisikliklerin  gelistigi ve kapiller sayisinin artarak paratendinopati  olustugunu
gostermiglerdir (161). Diger bir ¢alismada farelerde direkt travma ile ezilme tarzinda veya
tenotomi uygulanarak akut tendinopati olusturulmustur (112). Yine literatiirde tendon icine
uygulanan Prostoglandin E1 (53) ve bakteriyel kaynakli kollajenazlar (109) ile tendon
dejenerasyon modelleri olusturuldugunu saptadik. Tatari ve ark. larinin modelinde ise bir ay
siiresince ii¢ giin ara ile intratendindz kortikosteroid enjeksiyonu ile tendinozis modeli
olusturulmustur (158). Bu yontemler arasinda hem klinigimiz sartlart hem de maliyet ve
kaynak saglanmasi gdz Oniine alindiginda en uygun yontemin intratendindz kortikosteroid
enjeksiyonu ile tendinozis olusturmak olduguna karar verdik.

Kortikosteroidler antiinflamatuar etkilerinin yaninda kollajen sentezini de inhibe
etmektedirler ve sonucta kuru agirligimin biiyilk kismi kollajenden olusan tendonlarda
iyilesme safhasi engellenmis olmaktadir (166, 167). Kortikosteroidlerin antiinflamatuar

etkisiyle tendonda var olan semptomlar azaltirken, yaptigi yikim ile tendonu spontan



riiptiirlere acik hale getirebilecegi bildirilmistir (168). Lokal kortikosteroid enjeksiyonunun
tendon iyilesmesi tizerindeki geciktirici etkileri bircok hayvan ¢alismasinda ¢alisilmistir. Bu
gecikmenin tendon hiicrelerindeki proliferasyon inhibisyonuna, azalmis kollajen sentezine
veya steroid enjeksiyonu sonrasi kollajen yikilmasina baglanmistir. Alpha smooth muscle
(a-SM) aktin geni ile iliskilendirilmis tendon migrasyonununda, deksametazon uygulamasi
sonrasinda bu genin ekspresyonunun hem mRNA hem de protein seviyesinde azaldigi ve
sonucunda tendon hiicrelerinin hasar bolgesine migrasyonunun etkilendigi gosterilmistir. Bu
sonug ile kortikosteroidin bu yan etkisine molekiiler diizeyde agiklama getirilmistir (168).
Yapilmis olan bircok calismada parsiyel/komplet riiptiir ve sonrasinda tamir modeli siklikla
kullanilmistir. Ancak bu modelde lezyonun saglam tendon zemininde, diizgiin kesi kenarli ve
kesinin uc-uca getirilerek tamir edilmesinin insanda gelisen Asil tendinozisini ve akabinde
dejenerasyona bagh gelisebilecek riiptiir sonrasi olacak iyilesmeyi tam olarak taklit
edemedigini diisiinmekteyiz. Kortikosteroid enjeksiyonu ile tendinozis gelistirme modelini
tercih etmemizin bir diger nedeni de literatiirde insan tendon dejenerasyonunu en iyi taklit
ettigini diisiindiigiimiiz kortikosteroid ile olusturulan tendinozis modeli iizerine terapotik
ultrason tedavi etkinligini aragtiran bir ¢alismanin bulunmamasi idi.

Bizim i¢in diger bir tartisma konusu da kortikosteroidin intratendin6z mii yoksa
paratenon altina mi uygulayacagimiz oldu. Bununla iligkili olarak literatiire baktigimizda
degisik uygulamalara ait birgok yayin saptadik. Ozellikle yapilan bircok deneysel calismada,
steroidin intratendinéz uygulanmasimin belirgin miktarda kollajen nekrozu yaparak tendonun
giiclinde azalmaya yol actigi bulunmustur (45, 158, 169). Kortikosteroidlerin 6zellikle
intratendin6z uygulandiklarinda hipoksik dejeneratif degisikliklere yol agarak haftalar sonra
bile riiptir riski (101) ve dejenerasyon (170) olusturduklari deneysel c¢alismalarda
gosterilmistir. Sadece paratenon igine olan uygulamalar ise tartismalidir (101, 171, 4, 172,
169, 167, 173). Kortikosteroidler adezyon, graniilasyon ve destekleyici doku gelisimini onler,
tendon kiitlesini azaltir ve tendon riiptiirii Oncesi tasinabilecek maksimum yiik miktarin
tendonun biyomekanik ozelliklerini etkileyerek azaltir (175). Insan tendonlarinda
kortikosteroid enjeksiyonu sonrasi riiptiirler bildirilmistir (176, 177).

Inflamasyonu baskilayan kortikosteroid dozu ile kollajen sentezini etkileyen doz
farklidir (166, 167). Peritendin6z veya intrabursal enjeksiyonlar riiptiir oranini arttirmaz ve
agriy1 azaltirken, intratendindz kortikostreoid enjeksiyonlari tendon dejenerasyonuna ve

riiptiire yol agmaktadir (80).



0.1 ml enjeksiyon dozu normal insan dozajina estir (158). Kortikosteroid enjeksiyonu
deneysel tendon dejenerasyonu modeli olusturmak iizere saglikli tendonlara uygulanabilirligi
kanmitlanmistir. 0,1 mg/kg normal insan dozu hayvan calismalarinda da kullanilmistir (158).
Bu dozun ii¢ giin araliklar ile tekrarlanmasi dejenerasyonun gelismesi igin yeterli miktarda
kortikosteroid dozunu olusturmaktadir (82, 158). Biz de bu literatiir bilgileri 1s18inda
calismamizda ayn dozu kullanmay1 uygun gordiik.

Sonug olarak literatiirdeki calismalara da (45, 178) uygun olarak deneklere bir ay
boyunca intratendindz betametazon enjeksiyonu yaptik. Calismanin bu kisminda
enjeksiyonun intratendindz yapildigina emin olmak agisindan ratin sag ayag hafif
dorsifleksiyona getirilerek tendon sabitlendi ve kortikosteroid i¢ine zerk edildi.

Asil tendinozis iyilesmesinde biyomekanik 6zelliklerin énemli olmasi kadar kisinin
fonksiyonel performansi ve tedavide basari/basarisizlik kararinin bu klinik 6l¢iime
dayandirilmasi1 onemlidir. Klinik caligmalarda Asil tendon fonksiyonu statik agirlik ve
dinamometre yardimi ile Olgiilebilmektedir. Rat viicut agirhig artisi ile tendon kopma
kuvvetinin dogru orantili oldugu bildirilmistir (160). Ek olarak yapilan biyomekanik
calismalarinda iyilesmekte olan tendonun fonksiyonel iyilesmesi ile mekanik iyilesmesinin
benzer oldugu gosterilmistir (44). Biz de calismamizi planlarken bu faktorleri goz Oniine
alarak rat yiiriime testi ile fonksiyonel degerlendirme yapmay1 uygun gordiik.

Fonksiyonel yiiriime testi sonrasi tiim ratlarin kortikosteroid enjekte edilen sag
ayaklarinda kontrolleri olan sol tarafa gore AFI’de istatiksel anlaml1 biiyiime elde edilmistir.
Bu sonu¢ modelimizi basar ile olusturmus oldugumuzu gostermektedir. Terapotik ultrason
uygulamasi sonrasi tekrar yapilan olgiimlerde kontrol grubunda ve grup 2’de sol-sag AFI
degerlerinde istatiksel anlaml farkin kalmamis oldugunu gordiik. Kontrol grubunda spontan
iyilesmenin meydana geldigi ve grup 2’de kullanilan 3 MHz frekansh terapétik ultrason
uygulamast ile benzer iyilesme elde edildigi sdylenebilir. Insana gore rat yasam siiresinin ¢ok
kisa, metabolizmasi ve iyilesmenin ¢ok daha hizli olmasi nedeniyle 12 giin ultrason
uygulamasi icinde muhtemelen spontan iyilesme gerceklesmis ve biz ultrasonun tedavi edici
etkinligini gosteremememis olduk. Ratlardaki bu hizli metabolizma, iyilesme siiresi goz
Oniine alinarak yapilacak fonksiyonel yiiriime testlerinin uzun zaman dilimlerine yayilmadan
yapilmasi Onerilmistir (44). Biz de bunu g6z Oniine alarak kortikosteroid uygulamasi
sonrasinda baslangi¢ yiirtime testini hemen uyguladik, ancak ultrasonu kliniktekine benzer bir

sekilde 12 giin (10 seans) uygulandigimiz ve kontrol yiiriime testini 13. giinde tekrarladigimiz



icin bu siirede muhtemel spontan iyilesme gerceklesmis oldu ve biz ultrasonun terapotik
etkisini spontan iyilesmeden ayiramadik.

Grup 3’te ise AFI degerleri tedavi sonrasi halen sol tarafa gore biiyiik olarak
saptanmistir. Benzer iyilesme yanmitinin bu grupta elde edilememesinin nedeninin 1 MHz
uygulama ile iyilesmenin sekteye ugratilmasi oldugu diisiiniilebilir.

Diisiik frekansh akimlar daha derine penetre olurken yiiksek frekanslar daha yiizeyde
absorbe edilirler. Celigkili sonuglar bulunmakla birlikte calismamiza benzer sekilde 1 MHz
uygulama ile tendon iyilesmesinde ultrason etkinligini gésteremeyen yayinlar bulunmaktadir
(144, 157, 179). 1 MHz uygulama ile olumlu etki saptayamamis olmamiz belki de
insandakine benzer sekilde ultrasonu 10 seans uygulamis olmamiz ve ratlar icin bu siirenin
uzun olmasi ile de agiklanabilir. Literatiirde de ultrason tedavisi parametreleri iizerine
olusmus bir fikir birligi bulunmamaktadir (163).

3 MHz frekansinda diisiik yogunlukta tendon iyilesmesini arastiran az sayida c¢alisma
literatiirde bulunmaktadir (157, 180) ve bu calismalarda terapétik ultrasonun faydali etkileri
gosterilememistir. Stevenson ve ark. kesilmis ve tamir edilerek immobilize edilmis tavuk
ayak parmak derin fleksor tendonuna 4 haftalik immobilizasyon sonrasi 0,75 W/cm?, 3 MHz,
siirekli, su alti, giinde 5 dakika, 20 giin siireyle terapotik ultrason uygulamasi sonucunda
ultrasonun tendon kirilma kuvveti iizerine etkili olmadigi sonucuna varmiglar (180).

Turner ve ark. tenotomize edilip tamir edilmis ve immobilize edilmis horoz tendonuna
1W/cm? yogunlugunda, 3MHz frekansta, kesikli, giinde 4 dk, haftada 3 giin, toplam 5 hafta
siire ile terapotik ultrason uygulamislar. Tedaviye postoperatif 7. giinde baslanmis. Al ile
immobilize edilen tendon 3 haftanin sonunda ¢ikarilmis ve 6 hafta sonunda tendon kirilma
kuvvetinde degisiklik tespit edilememis. Bu sonucu al¢ginin ge¢ c¢ikarilmasina baglayarak
alcinin daha erken ¢ikarilmasinin mobilizasyonu arttirarak dayamikliligi daha da arttiracagi
sonucuna varmislardir (157). Her iki caismada da tedaviye ge¢ donemde baslanmasi ve erken
proliferatif donemin yakalanamamasi olumsuz sonuglara neden olmus olabilir.

Asil tendinozisi etyolojisi halen tartisilmakta ise de patolojinin inflamatuar ve
dejeneratif Ozelliklerini aydinlatmak iizere bir¢cok calisma yapilmistir.  Kronik tendon
lezyonlarinda altta yatan patoloji dejeneratif olmasina ragmen akut patolojilerde
inflamasyonun da yeri olabilir (181). Biz de calismamizi planlarken terapotik ultrason
uygulamasi sonrasi tendon dejenerasyonunu ve inflamatuar degisiklikleri g6z Oniine alan

semikuantitatif histopatolojik inceleme yaptik.



Calisma sonucunda histopatolojik olarak degerlendirilen tendon kesitlerinde
intratendin6éz dejenerasyonu gosteren parametreler; boyanma afinitesi, niikleer goriiniimde
artig ve fibrilasyon idi. Boyanma afinitesi icin semikuantitatif degerlendirmede +2 olarak
skorlanan ve dejenerasyon lehine 1ilimhi degisiklik goriillen bu bulgu kontrol grubunda 4
tendon (%44,4) iken bu degerler grup 2 ve grup 3 ‘te sadece 1 tendon (%12,5) i¢in gecerli idi.
+3 skorlama ile degerlendirilen belirgin degisiklik hicbir tendon icin yapilmamisti. Boyanma
afinitesi hi¢ gostermeyen ve normal tendon boyanma afinitesine sahip olan O skorunda ise
kontrol grubunda 3 tendon (%33) bulunurken bu grup 2 ve grup 3 ‘te siras1 ile 5 tendon
(%62,5) ve 4 tendon (%50) idi. Boyanma afinitesi i¢in ultrason gruplarinda kontrol grubuna
gore normale yakin tendon goriiniimiiniin belirgin olarak daha fazla olmasina karsin ve fark
istatistiksel anlamliliga ulasmadi. Niikleer goriiniim i¢in de benzer sekilde dejenrasyon lehine
degisiklik goriilmeyen O skoruna sahip tendon sayist kontrol grubunda sadece 3 (%33) olarak
bulunurken grup 2 ve 3’te sirasi ile 5 (%62,5) ve 4 tendon (%50) bulunmaktaydi. Yine bu
parametrede dejenerasyon lehine 1limli degisiklik olarak +2 ile skorlanan tendon sayisi
kontrol grubunda 4 (%36,0) iken grup 2 ve grup 3’te bu say1 sadece 1 tendon (%12,5) idi.
Ancak yine bu fark da istatiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,463). Benzer olarak
fibrilasyon yine intratendindz dejenerasyonu gosteren bir parametre idi. Bu degerlendirmede
normal tendona benzer olarak fibrilasyonun goriilmedigi ve 0 olarak skorlanan tendon sayisi
kontrol grubunda 3 (%33,3) iken grup 2 ve grup 3’te 4 (%50) idi. Belirgin fibrilasyonun
goriildiigii ve +3 olarak skorlanan tek tendon (%11,1) kontrol grubunda bulunmakta idi.
Fibriller goriiniim icin gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli fark goriilmedi (p=0,770).

Her ne kadar boyanma afinitesi, niikleer goriiniim ve fibrilasyon i¢in gruplar arasinda
istatiksel olarak anlaml fark saptanamasa da bunu istatiksel anlamlilik i¢in yetersiz olgu
sayimiza ve dort evreli degerlendirme sistemimize bagladik.

Peritendindz yapiya ait dejeneratif ve inflamatuar degisiklikleri gosteren fibrozis,
kapillerizasyon artis1 ve inflamatuar hiicrelerin bolgeye gocii ile sayica artislar1 gdz Oniine
alindiginda yine gruplar arasinda istatiksel anlamliliga ulasiimadi. Bu parametreler tendonu
cevreleyen bag dokusunda goriilmektedirler. Enjeksiyonlarin intratendindz yapilmasi ve gevre
bag dokuda yeterli inflamatuar yanitin olusmamis olmasi da sonug¢larimizi etkilemis olabilir.
Yine olgu sayisinin azhigi ve histopatolojik degerlendirme skalasi da istatiksel anlamli

sonuclara ulasamamaza neden olmus olabilir.



Tendona ait patolojik parametrelerin toplam skorlarina bakildiginda gruplar arasinda
anlamli bir fark saptanmadi.

Sonug olarak denek sayisinin yetersiz olmasi sonucu tendon dejenerasyonunu ve gevre
bag dokunun enflamasyonunu gosteren parametrelerde istatiksel anlamli sonuclara
ulagamamig olmamiza ragmen diisiik doz (0,5 W/cm?), kesikli, haftaici ardisik 5 giin olmak
tizere toplam 10 giin uygulanan terapotik ultrason tedavisi ile tendona ait patolojik bulgularda
gerileme oldugu sdylenebilir.

Literatiirde Asil tendon iyilesmesi iizerine ultrasonnun etkilerinin arastirildgir diger
calismalara bakildiginda degisik tendon hasarlanma modellerinde ultrasonun olumlu etkileri
gosterilmistir. Uygun dozu arasgtirdiklart ¢calismalarinda Enwemeka ve ark. tenotomize edilip
tamir edilmis ve sonrasinda immobilize edilmis tavsan Asil tendonuna postoperatif birinci
giinden baglayarak yogunlugu 0,5 ve 1,5 W/cm?, frekanst 1 Mhz, siirekli, su alt1, giinde 5
dakika, toplam 9 giin siireyle terapotik ultrason tedavisi uygulamislar ve sonucunda 0,5
W/ecm? yogunlukta uygulamanin 1,5 W/cm? ye gore gerilme kuvvetini daha fazla arttirdigim
ve iyilesmenin hizlandirildigini (162) ayrica diisiik yogunlukta terapétik ultrason ile tendonun
hem giiciinde hem de enerji absorbsiyon kapasitesinde artis kaydedildigini belirtmislerdir
(146). Benzer sekilde Demir ve ark. riiptiire rat Asil tendonlarinda diisiikk doz (0,5 W/cm?),
siirekli, 1 Mhz, 5 dk/giin olmak iizere toplam 9 giin boyunca terapotik ultrason tedavisi
uygulamislar. Biyokimyasal ve biyomekanik olarak tedavi grubunda kontrol grubuna gore
digik doz ultrason wuygulanmasi ile anlamli olarak iyilesmede belirgin hizlanma
saptamiglardir (117). Benzer sekilde ultrason tedavisinin olumlu etkilerini gosterememis
olmamiz degisik degerlendirme parametreleri ve farkli tendon hasarlanma modellerini
kullanmamizdan kaynaklanmis olabilir. Ultrason tenotomi sonrasi tamir edilmis asil
tendonlariin iyilesmesini daha belirgin arttirirken dejenere tendondaki etkisi daha az olabilir.
Riiptiir ve tamir modellerinde de terapétik ultrason ile Asil tendon iyilesmesinin etkinligi
izerine celigkili sonuglar bulunmaktadir. Tedavi sonucu doku hidroksiprolin diizeyinde,
tendon kirillma kuvvetinde ve gerim kuvvetinde artis belirten yaymlarin (145, 163) yam sira
infamasyonda gerileme ve tendon giiclerinde artis goriilmeyen yaymlar (144, 157, 179) da
bulunmaktadir. Bu birbirleriyle celisen sonuglarin degisik hayvanlarin terapétik ultrason
uygulamasina farkli cevap vermeleri ve tedavi etkinliginin terapotik ultrason parametrelerine

sensitif oldugunun soylenebilecegi belirtilmistir (182).



Histopatolojik olarak semikuantitaif degerlendirme skalasinin kullanilmis olmasi ve
sonuclarin objektif olmayip degerlendiren kisiye baglh olmasi sonuglarin net olmamasi lehine
diisiiniilebilir.

Asil tendinopatisi tedavisinde terapotik ultrason kullanimi halen tartismali bir konu
olma 0Ozelligini siirdiirmektedir. Caligmalarin biiyiik bir kisminin hayvan deneyleri olmasi,
insan tedavi edici dozlarin bu hayvanlar {izerinde arastirilmasi ve her hayvanin tedaviye farkli
cevap vermesi konunun karmagiklifini percinlemektedir. Benzer sekilde terapotik ultrasonun
uygulama bi¢imi, dozu, frekansi, siiresi ve toplam tedavi siiresinin de heniiz netlige
kavugsmamis olmasi ¢alismacilarin net bir fikire sahip olmalarini zorlagtirmaktadir.

Calismamizda istatiksel anlamliliga ulasilmamis olmasmna ragmen tendona ait
histopatolojik parametrelerde iyilesme goriilmiistiir. Ayn1 dejenerasyon modeli iizerinde daha
fazla olgu sayis1 ve farkli degerlendirme metodlan ile daha saglikli sonuglara ulasilacagini

diisiinmekteyiz.

Béliim 7-SONUC VE ONERILER

® Agsil tendinopatisi tedavisinde terapotik ultrason kullanimi halen tartismalidir.

e Tendon iyilesmesi iizerine terapotik ultrasonun uygulama bi¢imi, dozu, frekansi,
siiresi ve toplam tedavi siiresi tizerinde fikir biriligi bulunmamaktadir.

e Calismamizda istatiksel anlamliliga ulasilmamis olmasma ragmen tendona ait
histopatolojik parametrelerde iyilesme goriilmiistiir.

e Aym dejenerasyon modeli tizerinde daha fazla olgu sayis1 ve farkli degerlendirme

metodlari ile yeni caligmalara ihtiyag¢ vardir.



Boliim 8-KAYNAKILAR

1.

Sharma P, Maffulli N. Tendon injury and Tendinopathy: healing and repair. J Bone
Joint Surg Am. 2005 Jan;87(1):187-202. Review.

Johnson DL, Ticker JB. Soft tissue physiology and repair. In: Beaty JH (ed),
Ortopaedic Knowledge Update Home Study Syllabus. American Academy of
Orthopaedic Surgeons 1999, 13-15

Buckwalter JA, Einhorn TA, Bolander ME, et al. Healing of the musculoskeletal
tissues. In: Rockwood CA, Gren DP, Bucholz RW, et al (eds), Rockwood and Green’s
Fractures in Adults (4th ed). Lippincott-Raven Publishers, Philadelphia 1996, 284-286
Arangio GA. Tendon Problems, Current Opinion in Orthopaedics 2001,12:112-119

5. Maffulli N, Kader D. Tendinopathy of tendo achillis. J Bone Joint Surg Br. 2002

10.

11.

12.

13.

14.

Jan;84(1):1-8. Review

Buckwalter J.A. Healing of the musculoskeletal tissues, In: Fractures in adults. Vol
1.3rd ed. CA Rockwood Jr editor, J B Lippincott Co, New York 1991; 203-232
Frederick M. Azar, Traumatic Disorders, In Campbell’s Operative Orthopaedics 9.
edition, Vol 2; 1413-1428

. Liu SH, Yang RS, AL Shaikh R, Lane JM: Collegen in tendon, ligament and bone

healing. J Orthop Res 1995; 318. 266-27

Chiu DT, Edgerton BW: Repair and grafting of tendon. In: McCarthy JG (ed), Plastic
Surgery. WB Saunders, Philadelphia 1990, 527-532

Carlstedt CA. Mechanical and chemical factors in tendon healing. Effects of
indomethacin and surgery in the rabbit. Acta Orthop Scand Suppl 1987; 224:1-75
Abrahammson SO: Tendon healing: Cellular turnover and matrix metabolism, In:
Tendon and nevre surgery in the hand. 1st Ed. Hunter JM, editor. Mosby, st Louis,
1997:297-320

Dikmen N, Ozgiinen T (geviri). Harper’in biyokimyas1 (24. baski). Baris Kitapevi,
Istanbul 1996,709-722

Riley GP. Gene expression and matrix turnover in overused and damaged tendons.
Scand J Med Sci Sports 2005; 15: 241-251

Aytekin Y (geviri). Temel Histoloji. Barig Kitapevi, Istanbul 1998, 88—119



15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

Johnson DL, Ticker JB. Soft tissue physiology and repair. In: Beaty JH(ed),
Orthopaedic Knowledge Update Home Study Syllabus. American Academy of
Orthopaedic Surgeons 1999,13-15

Reynolds JL, Urbancheck MS, Asato H, Kuzon WM Jr: Delection of individual
muscles alters rat walking-track parameters. J Reconstr Microsurg; 1996; 12 (7): 461—
466

Hunter G. The conservative management of Achilles tendinopathy. Phys Ther in Sport
2000; 1(1): 6-14

Hyman J, Rodeo SA. Injury and repair of tendons and ligaments. Phys Med Rehab
Clin North Am 2000; 11(2): 267-288

Sorosky B, Pree J, Plastaras C, Rittenberg J. The practical management of Achilles
Tendinopathy. Clin J Sports Med. 2004; 14: 40—44

Schepsis A, Jones H, Haas AL. Achilles tendon disorders in athletes. Am J Sports
Med. 2002; 30 (2): 287-305

Kader D, Saxena A, Movin T, Maffulli N. Achilles tendinopathy: some aspects of
basic science and clinical management. Br J Sports Med. 2002 Aug;36(4):239-249.
Review

Kvist H, Kvist M. The operative treatment of chronic calcaneal paratenonitis. J Bone
Joint Surg Br. 1980 Aug;62(3):353-357.

Kvist M, Hurme T, Kannus P, Jarvinen T, Maunu VM, Jozsa L, Jarvinen M. Vascular
density at the myotendinous junction of the rat gastrocnemius muscle after
immobilization and remobilization. Am J Sport Med. 1995; 23: 359-364

Carr AJ, Norris SH. The blood supply of the calcaneal tendon. J Bone Joint Surg Br.
1989 Jan;71(1):100-1.

Kvist M, Jozsa L, Jarvinen M. Vascular changes in the ruptured Achilles tendon and
paratenon. Int Orthop. 1992; 16: 377-82

Lephart SM, Pincivero DM, Giraldo JL, FU FH. The role of proprioception in the
management and rehabilitation of athletic injuries. Am J Sports Med. 1997; 25: 130-7
Straus G H. Sports Physiology, In Guyton’s Textbook of Physiology, 7th Ed. Arthur C
Guyton editor. M. B. Saunders Co, Philedelphia; 1009-1023,1986

Allenmark C. Partial Achilles tendon tears. Clin Sports Med. 1992; 11: 759-769



29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.
39.

40.

41.

42.
43.

44.

Clain MR, Baxter DE. Achilles tendinitis (Foot fellow’s review). Foot Ankle 1992;
13: 482487

Komi PV, Fukashiro S, Jarvinen M. Biomechanical loading of Achilles tendon during
normal locomotion. Clin Sports Med 1992; 11: 521-531

Myerson MS, McGarvey W. Disorders of the Achilles tendon insertion and Achilles
tendinitis. J Bone J Surg. 1998; 80A: 1814-1824

Saltzman CL, Tearse DS. Achilles tendon injuries. J Am Acad Orthop 1998; 6: 316—
325

Armdt A, Briiggermann GP, Koebke J, et al. Asymmetrical loading of the human
triceps surae: II. Differences in calcaneal moments. Foot Ankle Int. 1999; 20: 450-455
Alfredson H, Thorsen K, Lorentzon R. In situ microdialysis in tendon tissue: high
levels of glutamate, but not prostaglandin E2 in chronic Achilles tendon pain. Knee
Surg Sports Traumatol Arthrosc. 1999;7(6):378—81

Astrom M, Rausing A. Chronic Achilles tendinopathy. A survey of surgical and
histopathologic findings. Clin Orthop Relat Res. 195 Jul;(316):151-64

Maffulli N, Khan KM, Puddu G. Overuse tendon conditions: time to change a
confusing terminology. Arthroscopy. 1998 Nov-Dec;14(8):840—843

Chiara Vulpiani M, Guzzini M, Ferretti A. Operative treatment of chronic Achilles
tendinopathy. Int Orthop. 2003;27(5):307-310. Epub 2003 Jun 12.

Kvist M. Achilles tendon injuries in athletes. Ann Chir Gynaecol. 1991; 80: 188-201
Rolf C, Movin T: Etiology, histopathology and outcome of surgery in achillodynia.
Foot ankle Int 1997; 18 (9): 565-569

Enwemeka CS, Rodriguez O, Gall NG, Walsh NE. Morphometric of collegen fibril
populations in HeNe laser photostimulated tendons. J Clin Laser Med Surg. 1990; 8:
151-156

Puddu G, Ippolito E, Postacchini F. A classification of Achilles tendon disease. Am J
Sports Med 1976; 4: 145-150

Speed CA. Corticosteroid injections in tendon leisons. BMJ 2001; 323: 382-386
Tatari H, Giilbahar S, Manisali M. Asil Tendinopatisi, Tiirk Ortopedi ve Travmatoloji
Birligi Dernegi Dergisi. 2005. Cilt:4, Say1:3-4, 77-86

Murrel GAC, Lilly EG, Davies H, et al. The Achilles functional index. J Orthop Res
1992; 10: 398-404



45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

Backman C, Boquist L, Friden J, Lorentzon R, Toolanen G. Chronic achilles
paratenonitis with tendinosis: an experimental model in the rabbit. J Orthop Res.
1990;8(4):541-547

Maffulli N, Kenward MG, Testa V, Capasso G, Regine R, King JB. Clinical diagnosis
of Achilles tendinopathy with tendinosis. Clin J Sport Med. 2003 Jan;13(1):11-15
Alfredson H. The chronic painful Achilles and patellar tendon: research on basic
biology and treatment. Scand J Med Sci Sports. 2005; 15: 252-259

Paavola M, Kannus P, Jarvinen TA, Khan K, Jozsa L, Jarvinen M. Achilles
tendinopathy. J Bone Joint Surg Am. 2002 Nov;84-A(11):2062-76. Review.

Jarvinen TA, Kannus P, Paavola M, JarvinenTL, Jozsa L, Jarvinen M. Achilles tendon
injuries. Curr Opin Rheumatol 2001; 13: 150-155

Leitze Z, Sella EJ, Aversa JM. Endoscopic decompression of the retrocalcaneal space.
J Bone Joint Surg Am. 2003 Aug;85-A(8):1488-1496

Arnoczky SP, Tian T, Lavagnino M, Gardner K, Schuler P, Morse P. Activation of
stress-activated protein kinases (SAPK) in tendon cells following cyclic strain: the
effects of strain frequency, strain magnitude, and cytosolic calcium. J Orthop Res.
2002 Sep; 20 (5):947-952

Yuan J, Murrell GA, Wei AQ, Wang MX. Apoptosis in rotator cuff tendonopathy. J
Orthop Res. 2002 Nov;20 (6): 1372-1379

Sullo A, Maffulli N, Capasso G, Testa V. The effects of prolonged peritendinous
administration of PG E1 to the rat Achilles tendon: a possible animal model of chronic
Achilles tendinopathy. J Orthop Sci. 2001;6 (4): 349-357

Tsuzaki M, Guyton G, Garrett W, Archambault JM, Herzog W, Almekinders L,
Bynum D, Yang X, Banes AJ. IL-1 beta induces COX2, MMP-1, -3 and -13,
ADAMTS—4, IL-1 beta and IL-6 in human tendon cells. J Orthop Res. 2003
Mar;21(2):256-264

Alfredson H, Lorentzon M, Backman S, Backman A, Lerner UH. cDNA-arrays and
real-time quantitative PCR techniques in the investigation of chronic Achilles
tendinosis. J Orthop Res. 2003 Nov; 21 (6): 970-975

Kannus P, Jozsa L. Histopathological changes preceding spontaneous rupture of a
tendon. A controlled study of 891 patients. J Bone Joint Surg Am. 1991 Dec; 73 (10):
1507-1525



57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

Khan RJ, Fick D, Keogh A, Crawford J, Brammar T, Parker M. Treatment of acute
achilles tendon ruptures. A meta-analysis of randomized, controlled trials. J Bone
Joint Surg Am. 2005 Oct; 87 (10): 2202-2210

Andrej Cretnik, Leon Zlajpah, Vladimir Smrkolj, Mios Kosanovic. The strenght of
percuteneous methods of repair of the Achilles tendon: a biomechanical study,
Medicine& Science in Sports & Exercise, 2000, 16-20

Duffy FJ. Growth factors and canine flexor tendon healing initial studies in uninjured
and repair models. J] Hand Surg; 1995; 20(A): 645

Shadwick RE. Elastic energy storage in tendons: Mechanical differences related to
function and age. J Appl Physiol 1990; 68: 1033-1040

Kenamond C, Boitano S, Francke E, et al. Cyclic strain activates tendon cells and
primes them for a second mechano-stimulus to increase intracellular calcium.
Transactions of the Orthopaedic Research Society 1998; 23 (sec 1): 92—-16

Woo SL, Gomez MA, Sites TJ, et al. The biomechanical and morphological changes
in the medial collateral ligament of the rabbit after immobilization and remobilization.
J Bone Joint Surg Am 1987; 69: 1200-1211

Cook JL, Khan KM, Pudram C. Achilles tendinopathy. Manuel Therapy. 2002; 7(3),
121-130

Bjur D, Alfredson H, Forsgreen S. The innervation pattern of the human Achilles
tendon studies on the normlal and tendinosis tendon using markers for generally,
sensory and sympathetic innervations. Cell Tiss Res 2005; 320: 201-206

Chenu C, Sere CM, Raynal C, Burt-Pichat B, Delmas PD. Glutamate receptors are
expressed by bone cells anda reinvolved in bone resorption. Bone 1998; 22: 295-299
Astrom M, Westlin N. No effect of piroxicam on Achilles tendinopathy. A
randomized study of 70 patients. Acta Orthop Scand 1992; 63: 631-634

Alfredson H, Bjur D, Thorsen K, Lorentzon R. High intratendinous lactate levels in
painful chronic Achilles tendinosis. An investigation using microdialysis technique. J
Orthop Res 2002; 20: 934-938

Almekinders LC, Gilbert JA. Healing of experimental muscle strains and the effects

of nonsteroidal antiinflammatory medication. Am J Sports Med. 1998; 14(4):303-344
Gelberman RH, Manske PR. Factors influencing flexor tendon adhesions. Hand Clin

1985;1: 3543



70.

71.

72.

73.

74.

75.

76.

77.

78.

79.

80.

81.

Amiel D, Harwood FL, Gelberman RH, et al. Autogenous intrasynovial and
extrasynovial tendon grafts: An experimental study of pro alpa 1 collegen mRNA
expression in dogs. J Ortho Res 1995; 13: 459463

Halici M, Karaoglu S, Canoz O, Kabak S, Baktir A. Sodium hyaluronate regulating
angiogenesis during Achilles tendon healing. Knee Surg Sports Traumatol Arthrosc.
2004 Nov; 12 (6): 562-567 Epub 2004 Jul 27

Liu S H: Morphology and matrix composition during early tendon to bone healing.
Clin Orthop Rel Res. 1999; 339: 253

Almekinders LC, Deol G. The effects of aging antiinflammatory drugs and ultrasound
on the in vitro response of tendon tissue. Am J Sports Med 1999; 27(4): 417-421

Cetti R, Junge J, Vyberg M. Spontaneous rupture of the Achilles tendon is preceded
by widespread and bilateral tendon damage and ipsilateral inflammation: a clinical and
histopathologic study of 60 patients. Acta Orthop Scand. 2003 Feb; 74 (1): 78-84
Taunton J, Smith C,Magee DJ. Leg foot and ankle injuries In: Athletic injuries and
rehabilitation, Zachazewski JE, Magee DJ, Quillen WS (eds), Mosby, Philedelphia,
Pensylvania, 2003, 729-755

Duane A, Hoke BR. Techniques in Achilles tendon rehabilitation. Tech in Foot &
Ankle Surg 2003; 2 (3): 208-219

Mascaro TB, Swanson L. Rehabilitation of the foot and ankle. Orthop Clin North Am
1994; 25 (1): 147-160

Curwin S: Tendon injuries: Pathophisiology and Treatment. In: Athletic injuries and
Rehabilitation, Zachazewski JE, Magee DJ, Quillen WS (eds), WB Saunders Co,
Philedelphia, Pennsylvania, 1996, 27-53

Neeter C, Thornee R, Silbernagel KG, Thornee P, Karlsson J. Iontophoresis with or
without dexamethazone in the treatment of acute Achilles tendon pain. Scand J Med
Sci Sports 2003; 13(6): 376382

Read MT, Motto SG. Tendo Achilles pain: steroids and outcome. Br J Sports Med
1992; 26: 15-21

Iwata H. Pharmacologic and clinical aspects of intraarticular injection of hyaluronate.

Clin Orthop Relat Res. 1993 Apr; (289):285-291



82.

83.

84.

85.

86.

87.

88.

89.

90.

91.

92.
93.

Tsai WC, Tang FT, Wong MK, Pang JH. Inhibition of tendon cell migration by
dexamethasone is correlated with reduced alpha-smooth muscle actin gene expression:
a potential mechanism of delayed tendon healing. J Orthop Res. 2003; 21(2): 265-271
Shrier I, Matheson GO, Kohl HW 3rd. Achilles tendonitis: are corticosteroid
injections useful or harmful? Clin J Sport Med. 1996; 6 (4): 245-250

Da Cruz DJ, Geeson M, Allen MN, et al. Achilles paratendonitis an evaluation of
streoid injection. Br J Sports Med 1988; 22: 64—65

Carlsted CA, Madsen K, Wredmark T. The influencu of indomethazin on collegen
synthesis during tendon healing in the rabbit. Prostaglandins 1986; 32(3): 335-358
Carlsted CA, Madsen K,Wredmark T. The influence of indomethazin on tendon
healing. A biomechanical and biochemical study. Arch Orthop Trauma Surg 1986;
105(6): 332-336

Paavola M, Kannus P, Paakkala T, Pasanen M, et al. Long-term prognosis of patients
with Achilles tendinopathy: an observational 8-year follow-up study. Am J Sports
Med 2000; 28: 77-82

Ghahary A, Shen YJ, Scott PG, Gong Y, Tredget EE. Enhanced expression of mRNA
for transforming growth factor beta, type I and III procollegen in human post-burn
hypertrophic scar tissues. J Lab Clin Med. 1993; 122: 465-473

Chang J, Most D, Steinicki E, Siebert JW, Longaker MT, Hui K, Lineaweaver WC.
Gene expression of transforming growth factor beta 1 in rabbit zone II flexor tendon
wound healing: evidence for dual mechanisms of repair. Plast Reconstr Surg. 1997;
100: 937-944

Kurtz CA, Loebig TG, Anderson DD, et al. Insulin-like growth factor I accelerates
functional recovery from Achilles tendon injury in a rat model. Am J Sports Med
1999; 27: 363-369

Young RG, Butler DL, Weber W, Caplan Al, Gordon SL, Fink DJ. Use of
mesenchymal stem cells in a collegen matrix for Achilles tendon repair. J Orthop Res.
1998; 16: 406413

Caplan Al. The mesengenic process. Clin Plast Surg. 1994; 21: 429-435

Goa KL, Benfield P. Hyaluronic acid. A review of its pharmacology and use as a
surgical aid in ophthalmology, and its therapeutic potential in joint disease and wound

healing. Drugs. 1994 Mar;47(3):536-566



94. Marshall KW: The current status of hylan therapy for treatment of osteoarthritis.
Today’s Therapeutic Trends 15 (2) :99-108, 1997

95. Ozgenel GY, Filiz G: Effects of human amniotic fluid on peripheral nerve scarring
and regeneration in rats. J] Neurosurg. 2003 Feb; 98 (2):371-377

96. Fiiziin S (geviri). Clayton’un Elektroterapi kitab1 (9.baski). Giiven Kitabevi, Izmir
1990; 197-201, 211-229

97. Rais O. Heparin treatment of peritenomyosis (peritendinitis) crepitans acuta. A clinical
and experimental study including the morphological changes in peritenon and muscle.
Acta Chir Scand 1961; Suppl 268: 1-88

98. Larsen Al, Egfjord M, Jelsdorff HM. Low dose heparin in the treatment of calcaneal
peritendinitis. Scand J Rheumatol 1987; 16 (1): 47-51

99. Coban I: Ratlarda Tendinozis Zemininde Asil Tendon Riiptiiriiniin Tedavisinde, Insan
Amniyotik Sivist ile insan Amniyotik Sivis1 ve Amniyotik Membraninin Birlikte
Kullaniminin Etkileri. Uzmanlik tezi, Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Ortopedi
ve Travmatoloji anabilim Dali, [ZMIR, 2006.

100. Tatari H, Skiak E, Destan H, Ulukus C, Ozer E, Satoglu S. Effect of hylan G-F 20 in
Achilles' tendonitis: an experimental study in rats. Arch Phys Med Rehabil. 2004 Sep;
85 (9): 1470-1474

101. Ozgenel GY, Samli B, Ozcan M: Effects of human amniotic fluid on peritendinous
adhesion formation and tendon healing after flexor tendon surgery in rabbits. J Hand
Surg [Am]. 2001 Mar;26(2):332-339

102. Murrel GA, Szabo C, Hannafin JA, et al. Modulation of tendon healing by nitric
oxide. Inflamm Res 1997; 46: 19-27

103. Stephenson K, Saltzman CL, Brotzman BS: Foot and ankle injuries. In: Clinical
Orthopaedic Rehabilitation, Brotzman BS, Wilk KE (eds), Mosby, Philedelphia,
Pennsylvania, 2003; 729-755

104. Hunter G. Specific soft tissue mobilization in the management of soft tissue lesions.
Physiotherapy 1998; 80 (1): 15-21

105. Davidson CJ, Ganion LR, Gehlsen GM, et al. Rat tendon morphologic and
functional changes resulting from soft tissue mobilization. Med Sci Sports Exerc

1997; 29: 313-319



106. Stanish DW, Rubinovich RM, Curwin S. Eccentric exercise in chronic tendinitis.
Clinical orthopedics and related research 1986; 208 (july): 65-68

107. Fahlstrom M, Jonsson P, Lorentzon R, Alfredson H. Chronic Achilles tendon pain
treated with eccentric calf-muscle training. Knee Surg Sports Traumatol Arthrosc
2003; 11: 327-333

108. Wang CJ, Wang FS, Yang KD, Weng LH, Hsu CC, Huang CS, Yang LC. Shock
wave therapy induces neovascularization at the tendon-bone joint junction. A study in
rabbits. J Orthop Res. 2003; 21: 984-989

109. Chen YJ, Wang CJ, Yang KD, Kuo YR, Huang HC, Huang YT, Sun YC, Wang FS.
Extracorporeal shock waves promote healing of collegenase-induced Achilles
tendinitis and increae TGF-B 1 and IGF-1 expression. J Orthop Res. 2004; 22: 854—
861

110. Speed CA, Richards C, Nichols D, Burnet S, Wies JT, Humphreys H, Hazleman BL.
Extracorporeal shock-wave therapy for tendonitis of the rotator cuff. A double-blind,
randomised, controlled trial. J Bone J Surg Br. 2002; 84: 509-512

111. Rompe JD, Kirkpatrick CJ, Kullmer K, Schwitalle M, Krischek O. Dose- related
effects of shock waves on rabbit tendo Achilles. A sonographic and histological study.
J Bone J Surg Br. 1998; 80: 546-552

112. Lee EW, Maffuli N, Li CK, Chan KM. Pulsed magnetic and electromagnetic fields
in experimental achilles tendonitis in the rat: a prospective randomised study. Arch
Phys Med Rehabil. 1997; 78: 399—-404

113. Owoeye I, Spielholz NI, Fetto J, Nelson AJ. Low intensity pulsed galvanic current
and the healing of tenotomised rat Achilles tendonitis in the rat: a prospective
randomised study. Arch Phys Med Rehabil. 1987; 68: 415-418

114. Fujita M, Hukuda S, Doida Y. The effect of constant direct electrical current on
intrinsic healing in the flexor tendon in vitro. An ultrastructural study of differing
attitudes in epitenon cells and tenocytes. J Hand Surg Br. 1992; 17: 94-98

115. Reddy GK, Stehno-Bittel L, Enwemeka CS. Laser photostimulation of collegen
production in healing rabbit Achille tendons. Lasers Surg Med. 1998; 22: 281-287

116. Ozkan N, Altan L, Bingdl U, Akin S, Yurtkiran M. investigation of the
supplementary effect of GaAs laser therapy on the rehabilitation of human digital
flexor tendons. J Clin Laser Med Surg. 2004; 22: 105-110



117. Demir H, Menku P, Kirmap M, Calis M, Ikizceli I. Comparison of the effects of
laser, ultrasound, and combined laser + ultrasound treatments in experimental tendon
healing. Lasers Surg Med. 2004; 35(1):84-89

118. Tasto JP, Cumming J, Medlock V, Harwood F, Hardesty R, Amiel D. The tendon
treatment center: new horizons in the treatment of tendinosis. Arthroscopy. 2003; 19
Suppl 1: 213-223

119. Ng CO, Ng GY, See EK, Leung MC. Therapeutic ultrasound improves strength of
Achilles tendon repair in rats. Ultrasound Med Biol 2003; 29 (10): 1501-1506

120. Freider S, Weisberg J, Fleming B, Stanek A. A pilot study: The therapeutic effect of
ultrasound following partial rupture of Achilles tendons in male rats. J Orthop Sports
Phys Ther 1988; 10: 39-46

121. McWhorter JW, Francis RS, Heckmann RA. Influence of local steroid injections on
traumatized tendon properties. A biomechanical and histological study. Am J Sports
Med. 1991;19(5):435-439

122. ter Haar G. Therapeutic ultrasound. Euro J Ultarsound 1999; 9: 3-9

123. Angermann P, hovgaard D. Chronic Achilles tendinopathy in athletic individuals:
results of nonurgical treatment. Foot Ankle Int 1999; 20 (5): 304-306

124. Sandmeier R, Renstrém PAFH. Diagnosis and treatment of chronic tendon disorders
in sports. Scand j Med Sci Sports 1997; 7: 96-105

125. Kalyon TA. Ultrason Tedavisi. Tuna N (edit6r), Tibbi Rehabilitasyon. Nobel Tip
Kitapevi, Istanbul 1995; 190-194

126. Basford JR. Physical Agents. In: DeLlisa JA, Gans Bm (eds), Rehabilitation
Medicine Principles and Practice (3rd ed). Lippincott- Raven Publishers, Philadelphia
1998; 488-499

127. Tuncer T. Elektroterapi. Beyazova M, Gokce Kutsal Y (editorler), Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon. Giines Kitapevi, Ankara 2000, 785-788

128. Byl N, Cameron M, Kloth LC, et al. Treatment and prevention: goals and objectives.
In: Myers RS (ed), Saunders Manuel of Physsical therapy Practice. WB Saunders,
Philadelphia 1995; 630-635

129. Weber DC, Brown AW. Physical agent modalities. In: Braddom RL (ed), Physical
Medicine and Rehabilitationn (2nd ed). WB Saunders, Philadelphia, 2000, 445-448



130. Demmink JH, Helders PJ, Hobzk H, Enwemeka C. The variation of heating depth
with therapeutic ultrasound frequency in physiotherapy. Ultrasoun in Med & Biol,
2003; 29 (1): 113-118

131. Castel JC. Therapeutic Ultrasound. Rehab Ther Products Rev 1993; jan/feb 22-32

132. Draper DO, Castel JC, Castel D. Rate of temparature increase in human muscle
during 1 MHZ and 3 MHZ continuous ultrasound. J Orthop Sports Phys Ther 1995;
22: 145-150

133. Mortimer A, Dyson M. The effect of ultrasound on calcium uptake in fibroblasts.
Ultrasound Med Biol 1988; 14: 499-506

134. Ng K, Liu Y. Therapeutic Ultrasound: Its application in drug delivery. Med Res
Reviews 2002; 22 (2): 204-223

135. Ward AR, Robertson VJ. Comparison of heating of noninvolving soft tissue
produced by 45 kHz and 1Mhz frequency ultrasound machines. J Orthop Sports Phys
Ther 1996; 23: 258-266

136. McDiarmid T, Ziskin MC, Michlovitz SL. Therapeutic ultrasound. In: Michlivitz
SL, ed. Thermal agents in rehabilitation. 3rd ed. Philadelphia, PA: F. A. Davis
Company, 1996; 168-212

137. Gann N. Ultrasound. Current concepts. Clin Manage 1991; 11: 64-69

138. Johns LD. Nonthermal effects of therapeutic ultrasound: the frequency resonance
hypothesis; Journal of athletic training 2002; 37(3):293-299

139. Clarke GR, Stenner L. Use of therapeutic ultrasound. Physiotherapy. 1976; 62(6):
185-190

140. Binder A, Hodge G, Greenwood AM, Hazleman BL et al. Is therapeutic ultrasound
effective in treating soft tissue leisons? British Medical Journal 1985; 290: 512-514

141. Patrick MK. Application of therapeutic pulsed ultrasound. Phisiotherapy 1978; 64
(3): 103-105

142. Middlemast SJ, Chotterjee DS. Comparison of ultrasound and thermotherapy for
soft tissue injuries. Physiotherapy 1978; 64 (11): 331-332

143. Griifn JE, Echternach JL, Bowmaker KL. Results of frequency differences in
ultrasound therapy. Phys Ther 1970; 50 (4): 481-486

144. Goddard DH, Revell PA, Cason J, Gallager S, Currey HLF. Ultrasound has no anti-
inflammatory effect. Ann Rheum Dis 1983; 42: 582584



145. Jackson BA, Schwane JA, Stracher BC. Effect of ultrasound therapy on the repair of
Achilles tendon injuries in rats. Med Sci Sports Exerc 1991; 23: 171-176

146. Enwemeka CS, Rodriguez O, Mendosa S. The biomechanical effects of low-
intensity ultrasound on healing tendons. Ultrasound in Med Biol 1990; 16: 801-807

147. Fyfe MC, Chahl LA. Mast cell degranulation and increased vascular permeability
induced bu therapeutic ultrasound in the rat ankle joint. Br J Exp Path 1984; 65: 671-
676

148. Tsai W, Hsu C, Tang F, Chou S, Chen Y, Pang J. Ultrasound stimulation of tendon
cell proliferation and upregulation of proliferating cell nuclear antigen. J Orthop Res
2005; 23 (4): 970-976

149. Yang KH, Parvizi J, Wang SJ, et al. Exposure to low intensity ultrasound increases
aggrecan gene expression in a rat model. J Orthop Res 1996; 14: 802-809

150. Sachs F. Mechanical transduction by membrane ion channels: a mini review. Mol
Cell Biochem 1991; 104: 57-60

151. Parvizi J, Parpura V, Greenleaf JF, Bolander. Calcium signaling is required for
ultrasound-stimulated aggrecan synthesis by rat chondrocytes. J Orthop Res 2002; 20:
51-57

152. Ramirez A, Schwane JA, McFarland C, Starcher B. The effect of ultrasound on
collagen synthesis and fibrobalst proliferation in vitro. Med Sci Sports Exerc 1997;
29: 326-332

153. Young SR, Dyson D. Effect of therapeutic ultrasound on the healing of full-
thickness excised skin lesions. Ultrasonics 1990; 28: 175-180

154. Baker KG, Robertson VJ, Duck FA. A review of therapeutic ultrasound: Biophysical
effects. Phys Ther 2001; 81: 1351-1358

155. Gan BS, Huys S, Sherebrin MH, et al. The effects of ultrasound therapy on flexor
tendon healing in chicken limbs. J Hand Surg 1995; 20 (6): 809-814

156. Lehman FJ. Therapeutic heat and cold. 3rd ed. London 1982; p 404-406, 486-543

157. Turner SM, Powell ES, Ng SS. The effect of ultrasound on the healing of repaired
cockerel tendons: Is collagen cross linkage a factor? J Hand Surg 1989; 14B: 428-433

158. Tatari H, Kosay C, Baran O, Ozcan O, Ozer E. Deleterious effects of local
corticosteroid injections on the Achilles tendon of rats. Arch Orthop trauma Surg

2001; 121: 333-337



159. Michna H. Organisation of collogen fibrils in tendon: changes induced by an
anabolic steroid. I. Functional and ultrastructural studies. Virchows s Archiv 1986; 52:
75-86

160. Best TM, Collins A, Lilly EG, et al. Achilles tendon healing: A correlation between
functional and mechanical performance in the rat. J Ortho Res 1993; 11: 897-906

161. Messner K, Wei Y, Andersson B, Gillquist J, Rasanen T. Rat model of Achilles
tendon disorder. A pilot study. Cells Tissues Organs. 1999; 165(1): 30-39

162. Enwemeka CS. The effects of therapeutic ultrasound on tendon healing. A
biomechanical study. Am J Phys Med Rehab 1989; 68: 283-287

163. Ng GYF, Ng COY, See EKN. Comparison of therapeutic ultrasound and exercises
for augmenting tendon healing in rats. Ultrasound in Med & Biol 2004; 30 (11): 1539-
1543

164. Cunha D, Parizotto NA, Campos- Vidal B. The effect of therapeutic ultrasound on
repair of the Achilles tendon (tendo calcaneus) of the rat. Ultrasound Med Biol 2001;
27:1691-1696

165. Wren TAL, Yerby SA, Beaupre GS, Carter DR. Mechanical properties of human
Achilles tendon. Clin Biomech 2001; 16: 245-251

166. Maffulli N. Rupture of the Achilles Tendon, J Bone Joint Surg Am. 1999; 81(7):
1019-1036

167. Read MT. Safe relief of rest pain that eases with activity in achillodynia by
intrabursal or peritendinous steroid injection: the rupture rate was not increased by
these steroid injections. Br J Sports Med 1999; 33: 134-135

168. Wiggins ME, Fadale PD, Ehrlich MG, Walsh WR. Effects of local injection of
corticosteroids on the healing of ligaments. A follow-up report. J Bone Joint Surg Am.
1995;77(11):1682-1691

169. Cantin D, Marks R. Corticosteroid injections and the treatment of achilles
Tendonitis: A Narrative Review Research in Sports Medicine 11: 2003, 79-97

170. Dahlgren LA, van der Meulen MC, Bertram JE, Starrak GS, Nixon AJ. Insulin-like
growth factor-I improves cellular and molecular aspects of healing in a collagenase-

induced model of flexor tendinitis. J Orthop Res. 2002; 20(5): 910-919



171. Fujisato T, Sajiki T, Liu Q, Ikada Y. Effect of basic fibroblast growth factor on
cartilage regeneration in chondrocyte-seeded collagen sponge scaffold. Biomaterials.
1996; 17(2): 155-162

172. Hugate R, Pennypacker J, Saunders M, Juliano P. The effects of intratendinous and
retrocalcaneal intrabursal injections of corticosteroid on the biomechanical properties
of rabbit Achilles tendons. J Bone Joint Surg Am. 2004; 86-A(4): 794-801

173. Gill SS, Gelbke MK, Mattson SL, Anderson MW, Hurwitz SR. Fluoroscopically
guided low-volume peritendinous corticosteroid injection for Achilles tendinopathy. A
safety study. J Bone Joint Surg Am. 2004; 86-A(4): 802-806.

174. Pajala A, Kangas J, Ohtonen P, Leppilahti J. Rerupture and deep infection following
treatment of total Achilles tendon rupture. J Bone Joint Surg Am. 2002; 84: 2016—
2021

175. BalasubramaniamP, Parthap K. The effect of injection of hydrocortisone into rabbit
calcaneal tendons. J Bone Join Surg Br. 1972; 54: 729-734

176. Kapatenos G. The effect of the local corticosteroids on the healing and
biomechanical properties of the partially injured tendon. Clin Ortop 1982; 163: 170-
179

177. Unverfirth LJ, Olix ML. The effect of local steroid injections on tendons. J Bone
Joint Surg (Am) 1973; 55: 13-15

178. Kleinman M, Gross AE. Achilles tendon rupture following steroid injection. Report
of three cases. J Bone Joint Surg Am. 1983;65(9):1345-1347

179. Roberts M, Rutherford JH, Haris D. The effect of ultrasound on flexor tendon
repairs in the rabbit. Hand 1982; 14: 17-20

180. Stevenson JH, Pang CY, Lindsay WK, et al. Functional, mechanical and
biomechanical assessment of ultrasound therapy on the tendon healing in the chicken
toe. Plast Reconstr Surg 1986; 77: 965-970

181. Wiggins ME, Fadale PD, Barrach H, Ehrlich MG, Walsh WR. Healing
characteristics of a type I collagenous structure treated with corticosteroids. Am J
Sports Med 1994; 22: 279-288

182. Gelberman RH, Manske PR, VanderBerg JS, Lesker PA, Akerson WH. Flexor
tendon repair in vitro: A comparative study of the rabbit, chicken, dog and monkey.

J Orthop Res 1984; 2: 3948






