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I. GĐRĐ� 

Periferik sinir sistemi, merkezi sinir sistemine duyusal bilgi ta�ıyan periferik sinirler 

ve iskelet kaslarını innerve eden motor sinirlerden olu�an somatik sinir sistemi ile salgı 

bezlerini ve iç organların düz kaslarını kontrol eden otonom sinir sisteminden olu�maktadır.�

Periferik sinirler oldukça uzun olan seyirleri nedeniyle deği�ik bölgelerde travmaya maruz 

kalırlar. Periferik sinir yapısını olu�turan nöronların hücre gövdeleri, motor nöronlar için 

medulla spinaliste, duyusal nöronlar için arka kök ganglionunda ve sempatik nöronlar için 

sempatik ganglionda yer almaktadır. 

Periferik sinir yaralanmalarının ba�lıca nedenleri; künt ve kesici travmalar, ate�li 

silah yaralanmaları, vasküler travma ve bası ile olu�an iskemi, ısı, elektrik, enjeksiyon, 

enfeksiyon, inflamasyon ve iyonize radyasyondur. Yaralanmanın nedeninden bağımsız 

olarak sinir dokusunda iyile�menin tam olmaması veya sinirin anormal rejenerasyonu, 

sıklıkla fonksiyonel kayıp ve ağrı ile sonuçlanmaktadır. Bu nedenle tedavideki ana amaç, 

sinir bütünlüğünü tekrar sağlayarak, iletimin geri dönü�ünü ve kaybolan motor veya duyu 

fonksiyonlarını yeniden kazanmaktır. Periferik sinir yaralanmaları sonrasında sinir 

onarımının amacı, sütür hattında minimal sinir lifi kaybı ile rejenere olan lifleri ba�arılı bir 

�ekilde distal sinir ucuyla bulu�turmaktır.  Sinir onarımının sonuçları; yaralanmanın tipi, 

lokalizasyonu, derecesi, seviyesi, cerrahi teknik ve hastaya bağlı faktörler olmak üzere pek 

çok faktörden etkilenmektedir. 

Tedavisi planlanan sinir uçlarının gerginlik olmadan bir araya getirilebilmesi ve sinir 

uçları arasında defekt bulunmaması ‘primer’ onarıma olanak sağlamaktadır. Primer 

onarımın mümkün olduğu durumlarda bile, onarım bölgesinde geli�en fibrozis ve rejenere 
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aksonların epinöriyum dı�ına çıkmasıyla meydana gelen nöroma olu�umu, rejenerasyonu 

olumsuz yönde etkileyebilir ve fonksiyonların dönü�ü yeterli düzeyde olmayabilir. Cerrahi 

ba�arıyı artırmak için farklı diki� materyalleri tanımlanmı�, lazer, hiperbarik oksijen 

uygulaması, radyasyon veya manyetik alan gibi farklı onarım teknikleri denenmi�tir. Ayrıca 

sistemik olarak kullanılan birçok ilaç veya hormonun bu alandaki etkisi ara�tırılmı�tır. 

Onarım hattında kesik sinir uçlarının arter, ven, fasya, epinöral tüp, prezerve dura, 

pseudosinovya, laktat polimerleri, polietilen, kauçuk, tantalyum ve silikon gibi sentetik ve 

sentetik olmayan materyaller ile sarılması denenmi�, fakat rutin klinik uygulamaya 

geçememi�tir.   

Bunların yanında, üzerinde çalı�ılan bir diğer konu da, aynı amaçla anastomoz 

sonrası onarım hattına topikal olarak uygulanan tedaviler ile ilgilidir. Trombositten zengin 

plazma (PRP), tiroid hormonu, insan amnion sıvısı, hyalüronik asit, aprotinin, mitomisin-C, 

sinir büyüme faktörü (NGF) gibi nörotropik faktörler ve diğer birçok büyüme faktörü bu 

amaçla denenen maddelerden sadece birkaçıdır.  

Transekte olmu� periferik sinirin revaskülarizasyonu, siniri besleyen damarlardan ve 

çevre dokulardan ba�lamaktadır. Vaskülarizasyonun erken ba�laması akson 

rejenerasyonunu arttırmaktadır. Omentum, kısa laparotomi insizyonları ile elde 

edilebilen, nörotropik faktörlerden zengin, geni� vasküler kapasitesi olan otojen bir 

dokudur. Bu nedenle klinik olarak omentum pediküllü greft �eklinde beyin, kalp ve 

kemik revaskülarizasyonunda kullanılmı�tır. Omentumun endotelyal hücreleri özellikle 

“vasküler endotelyal growth faktörler” (VEGF) ba�ta olmak üzere çok sayıda büyüme 

faktörleri sentezlemektedirler. Ayrıca omentum greftlerinin sinir rejenerasyonunu arttırıcı 

özellikleri olduğu dü�ünülmektedir. 



 3 

Sinir defektlerinin onarımında bugüne kadar denenmi� stratejilerin içerisinde sinir 

olmayan materyaller tüp �eklinde kullanılarak aralığın kapanmasında kullanılmı�tır. 

Defektlerin köprü olu�turarak tamirinde kan damarları, iskelet kasları gibi biyolojik 

materyaller yanında polietilen tüpler, slikon tüpler, politetrafluroetilen tüpler,  

poliglikolik asit tüpleri gibi sentetik materyaller de kullanılmı�tır. Günümüzde pek çok 

tipte materyal dura tamirinde kullanılmasına rağmen henüz ideal bir dura tamir materyali 

bulunamamı�tır. Tissudura at tendonundan elde edilen, dura tamirinde kullanılmak üzere 

üretilen, kollajen biyomatrikstir.  

Sinir rejenerasyonu için önemi bilinen nörotropik faktörlerden zengin olan omentum 

dokusunun ve kollajen biyomatriks’in (Tissudura) periferik sinir rejenerasyonu üzerine 

etkileri çok fazla bilinmemektedir. Bu çalı�mada, deneysel bir model olu�turularak, yüksek 

oranda büyüme faktörleri içerdiği bilinen omentumun ve kollajen biyomatriks’in sinir 

iyile�mesi üzerine olan etkilerinin ara�tırılması ve kar�ıla�tırılması amaçlanmı�tır.  
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II. GENEL BĐLGĐLER 

PERĐFERĐK SĐNĐR ANATOMĐSĐ 

Periferik sinir sistemi, periferik hedef organlar ile santral sinir sistemi arasında çift 

yönlü uyarı iletimini sağlar. Motor, duyu ve otonom olmak üzere 3 tip periferik sinir 

bulunmaktadır. Bunlardan motor sinirlerin hücre gövdeleri medulla spinalis ön boynuzunda, 

duyu sinirlerinin hücre gövdeleri ise dorsal spinal arka kökler içerisinde yerle�mi�tir. 

Afferent uyarılar arka boynuzdan, efferent uyarılar ise ön boynuzdan iletilirler.  

Duyusal ve motor lifler içeren periferik sinirler, dorsal ve ventral spinal köklerin 

birle�mesinden olu�maktadır (�ekil 1). Otonom sinir sistemine ait nöronlar ise santral sinir 

sistemi içinde ve dı�ında bulunan nükleus ve ganglionlarda toplanmı�lardır.  

                                

�ekil 1:  Spinal sinir kökleri ve dallarının �ematik resmi  (Mumenthaler M, Stöhr M,  
Müler-Vahl H: Spinal Sinir Kök Lezyonlarında Klinik: Periferik Sinir Lezyonları 
ve Radiküler Sendromlar. 8. Baskı. Börü ÜT (Çeviri Editörü) Nobel Tıp 
Kitapevleri, Đstanbul 2005, S: 113) 
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Nöronların hücre gövdelerine ‘soma’ veya ‘perikaryon’ denir. Hücre gövdesi 

nöronun metabolik ve genetik merkezidir. Nöronun hücre gövdesi nükleus, nükleolus ve 

protein sentezinden sorumlu aparatus olan Nissle cisimcikleri’ni (ribozomlu endoplazmik 

retikulum) içerir (82). Sitoplazma içerisinde bulunan diğer önemli bir yapı da, dendrit ve 

aksonların sonlarına kadar uzanan, nörotübül ve nörofilamentlerden olu�an nörofibrillerdir. 

Bunlar metabolitlerin ta�ınmasında, hücre �eklinin korunması ve desteklenmesinde görev 

alan yapılardır.   

Nöronun bilgi alıcısı olan bölgeleri dendritler ve hücre gövdeleridir. Aksonlar ise tek 

ve daha uzun olan uzantılardır. Aksonların primer görevi sinirsel uyarıyı periferdeki kas 

dokusuna aksiyon potansiyeli olarak ta�ımaktır. Genellikle düzgün kontürlü ve uniform 

yapıda olan aksonların ortalama çapları 1-24 µm arasında deği�mekteyken, uzunlukları 50 

µm’den birkaç metreye kadar uzayabilmektedir. Nöronlar bu uzantılarının sayı, uzunluk ve 

�ekline göre unipolar, bipolar ve multipolar olmak üzere 3 gruba ayrılırlar. 

Nöronların çoğu tek bir aksona sahiptir. Akson, ‘aksolemma’ denilen membran ile 

çevrelenmi� silindirik tüp biçimli sitoplazmadan olu�mu�tur. Hücre sitoplazmasının akson 

içerisindeki e�değeri ise “aksoplazma” adını almı�tır. Nörofilamentler ile mikrotübülleri 

içeren hücre iskeleti (cytoskeleton) akson boyunca uzanır. Mikrotübüller, hızlı aksonal 

transport için bir iskelet olu�tururlar (82). Buna kar�ı hücre gövdesinde ve dendritlerde 

bulunan Nissle cisimcikleri aksonlarda bulunmaz.  

Aksonların çoğu miyelin ile sarılıdır. Myelin, merkezi sinir sisteminde 

oligodendrositler,  periferik sinir sisteminde ise Schwann hücreleri tarafından yapılır ve 

lipid bakımından zengin membranın olu�turduğu çok sayıda konsantrik tabakadan meydana 

gelir (�ekil 2).  
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�ekil 2:  Periferik sinirin miyelin yapısı (Waxman SG: Sinir Dokusu: Korrelatif 

Nöroanatomi. 24. Baskı. Yıldırım M (Çeviri Editörü) Nobel Tıp Kitapevleri, 

Đstanbul 2002, S: 13) 

Miyelinli liflerde her akson tek bir Schwann hücresi tarafından sarılırken, miyelinsiz 

liflerde bir Schwann hücresi birden fazla aksonu çevrelemektedir. Ayrıca Schwann hücreleri 

tarafından üretilen ve temel olarak ekstraselüler matriks proteinlerinden (kollajen tip IV ve 

laminin) olu�an bir bazal membran sinir lifini çevrelemektedir ve bunun laminer yapının 

rejenerasyonu için önemi büyüktür (22).  

Schwann hücreleri nöral krestten kaynaklanırlar. Fetal ya�amın 4. ayının ba�ında, 

birçok sinir lifi myelin birikimine bağlı olarak beyazımsı bir görünüme bürünmeye ba�lar 

(67). Miyelin, yapısı diğer plazma membranlarına benzemekle birlikte, içeriği nedeniyle 

diğerlerinden farklıdır. Biyokimyasal olarak % 75 lipit ve % 25 proteinden meydana 

gelmektedir. Miyelin içerisinde bulunan lipitlerin % 20-30’unu olu�turan kolesterol 

multilameller yapının stabilizasyonunu sağlamaktadır. Miyelin içeriğindeki diğer lipitler ise 

glikolipid yapısında olan galaktoserebrosid, sülfatid ve gangliosidlerdir. Benzer �ekilde 

periferik sinirlerin miyelin yapısı ile santral sinir sistemi miyelini arasında da farklar 
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bulunmaktadır. Periferik miyelin dokusunda santraldekine göre sfingomiyelin, kolin ve 

gliserofosfatid oranı daha fazla, galaktoserebrozid oranı ise daha azdır. Proteinler ise 

çoğunlukla glikoprotein yapıdadır. Po, PMP22, MAG, epitelyal kadherin ve periaksin 

baskın olarak bulunan glikoproteinlerdir (30).   

Bir sinirin miyelinli olması aksiyon potansiyelinin iletim hızını artırmaktadır. 

1µm’den küçük aksonlar genellikle miyelinsiz iken, büyük çaplı somatik sinir liflerinin 

hemen hepsi miyelinlidir. Memelilerde dorsal spinal köklerin ve kutanöz sinirlerin yakla�ık 

%75’i, kas liflerinin %50’si ve postganglionik otonomik liflerin tamamına yakını 

miyelinsizdir.  

Sinir lifleri iletim hızları ve çaplarına göre 3 gruba ayrılmı�lardır. Bunlar A grubu 

lifler, B grubu lifler ve C grubu liflerdir. A grubu lifler, miyelinli somatik afferent ve 

efferent liflerden olu�ur. B grubu lifler ise miyelinli pregangliyonik otonomik lifleri içerir. C 

grubu lifler, en ince çaplı ve en yava� iletim sağlayan liflerdir. Miyelinsiz somatik ve 

visseral afferent lifler ile postgangliyonik sempatik lifler bu gruptadır. 

Miyelin kılıfı, myelinin olmadığı ve Ranvier boğumları denen 1 µm uzunluğundaki 

küçük aralıklarla yakla�ık 1 mm uzunluğundaki segmentlere bölünür (�ekil 3). Her iki 

Ranvier düğümü arasında kalan ve aksonun tek bir Schwann hücresi ile temasta olduğu 

bölgeye ise “internod” adı verilir (46). Yalıtkan miyelin boyunca iletilen impulslar “Ranvier 

düğümü” adı verilen bu alanlarda bir sıçrama (Saltatorik Đletim) yaparak bir sonraki miyelin 

kılıfa geçerler. Bu saltatuar ileti �eklinin önemli sonuçları vardır. Birincisi myelin, uyarı 

iletisi için gereken enerjiyi dü�ürür ve ikincisi artmı� akım hızı olu�turur (46). 
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�ekil 3:  Normal periferik sinir anatomisi (Bayramiçli M: Sinirde Mikrocerrahi Çalı�ması: 

Deneysel Mikrocerrahi. 1. Baskı. Argos, Đstanbul 2005, S: 340).  

Sinir kesit alanının % 20–80 kadarını bağ dokusu olu�turmaktadır ve bu oran sinire 

ve yer aldığı bölgeye göre deği�mektedir. Periferik sinirler 3 ayrı destek bağ doku tabakası 

ile çevrelenmi�lerdir (�ekil 4). Sinirler, dı�tan sinir lifi demetlerinin arasını da dolduran 

fibröz bağ dokusundan olu�mu� ‘epinörium’ denilen fibröz bir kılıfla sarılmı�tır. Epinörium, 

kollajen tip I ve III, fibroblastlar ve deği�en oranlarda yağ dokusundan meydana gelmi�tir. 

Görevi, fasikülleri ekstremite hareketleri sırasındaki travmalardan korumaktır. Bu nedenle 

özellikle eklem bölgelerinde daha kalın bir yapıya sahiptir. Epinöriumun kalınlığı sinirin 

tipi, seviyesi ve bireylere göre farklılık göstermektedir. Toplam sinir kesit alanının %35-75’i 

arasında deği�en bu kalınlık distale gittikçe azalmaktadır. Fonksiyonel olarak iki tabakadan 

olu�an epinöriyumun dı�ta yer alan tabakası “eksternal (epifasiküler) epinörium” fasiküller 

üzerinden kolaylıkla ayrılabilen ve paranörium olarak da bilinen bağ dokusu yapısında bir 

kılıftır. “Internal (interfasiküler) epinörium” ise derin tabakasıdır ve bu tabaka fasiküllerin 

etrafını tek tek sararak fasikülleri gev�ekçe bir arada tutar (76). Her bir demet de epitel 

benzeri yassı hücrelerden olu�an perinörium ile çevrilidir. Perinörium dallarındaki bu 

hücreler kenar kısımlarından sıkı birle�melerle birle�ir ve perinöriumdan makromoleküllerin 
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geçi�ini engelleyen bir bariyer olu�turur. Perinöral kılıf içinde Schwann hücreleriyle sarılı 

aksonlar ve onları çevreleyen mezoderm kaynaklı ince bağ dokusu endonörium vardır. 

Endonörium, mukopolisakkarit temel madde içerisinde yer alan kollajen ve retiküler lifler, 

fibroblastlar, makrofajlar, mast hücreleri ve kapiller sistemden olu�an bir bağ dokudur. 

Buna kar�ın elastin içermemektedir (51,64). 

                         

�ekil 4: Sinir kılıfları 

Periferik sinirler fasiküler yapılarına göre üç ana gruba ayrılırlar. 

1.  Monofasiküler sinir: Birçok sinir lifi içeren tek bir fasikül bulunur. 

2.  Oligofasiküler sinir: Birkaç büyük fasikülden olu�an sinirdir. 
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3.  Polifasiküler sinir: Çok sayıda fasikülden olu�ur. Fasiküller, gruplar halinde veya 

grup olu�turmaksızın bir arada bulunabilirler.  

 

PERĐFERĐK SĐNĐR MĐKROVASKÜLER ANATOMĐSĐ 

Periferik sinirler, enerjiyi epinöriyum, perinöriyum ve endonöriyum tabakalarında 

bulunan ve birbirleriyle ileri derecede bağlantıları olan bir vasküler sistem sayesinde 

sağlarlar (35). Periferik sinirlerin vaskülarizasyonunda ekstrensek ve intrensek olmak üzere 

ba�lıca iki sistem görev almaktadır (�ekil 5A).  

Đntrensek sistem epinöriyum, perinöriyum ve endonöriyum içerisinde yer alan 

vasküler pleksuslardan meydana gelmektedir. Bu iki sistem arasındaki denge ve 

kompanzatuar mekanizmalar, siniri vasküler dola�ım problemlerine kar�ı korumaktadır (5). 

Mezonöriyum, kan damarlarını ve epinöriyumu çevreleyen ayrı, gev�ek bir kılıf olarak 

tanımlanmı� olmasına rağmen, ayrı bir yapı olmayıp bir diseksiyon artefaktı olabileceği de 

ileri sürülmü�tür (13). Mezonöriyum içerisinde longitudinal olarak uzanan damarlar, 

mezonöriyumu delerek intrensek sistem ile bağlantılar yaparlar. 

Ekstrensek sistem, sinirin dı� yüzeyindeki gev�ek adventisyal doku içerisinde 

bulunan damarlardan olu�maktadır. Vasa nervorum olarak adlandırılan bu damarlar, 

sinirlere yanda� olarak seyreden damarlardan gelen besleyici dalcıklardır ve mezonöriyum 

denilen gev�ek bir kılıf içerisinde seyretmektedirler.  
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�ekil 5:  Periferik sinirlerin mikrovasküler dola�ımı (Myers RR: Morphology of the 

peripheral nervous system and its relationship to neuropathic pain: Anesthesia: 

Biologic Foundations. Yaksh TL, Lynch III C, Zapol WM, Maze M, Biebuyck 

JF, Saidman LJ (Eds) Lippincott-Raven, Philadelphia 1998, S: 490-491). 

Epinöriyumun derin ve yüzeyel katları içerisinde uzanım gösteren epinöral damarlar, 

her fasikül veya fasikül demetine besleyici dallar gönderirken aynı zamanda deği�ik 

seviyelerde perinöral vasküler pleksus ile de anastomozlar yapmaktadır. Uzunlamasına 

seyreden perinöral damarlar birçok alanda oblik olarak perinöriyumun iç tabakasını delerek 

endonöral aralığa geçerler ve endonöral vasküler pleksusu olu�tururlar. Endonöral vasküler 

pleksustaki kapillerlerin çapı, kas lifleri içerisindeki 3–6 µm’lik kapillerler ile 

kıyaslandığında oldukça geni�tir. 6–10 µm çapındaki bu kapillerlerin sıkı endotelyal 

bağlantıları, kan-sinir bariyerinin korunmasında önem arz etmektedir. Endonöral vasküler 

yatak, fasiküller boyunca devamlı bir anastomotik ağ olu�turmaktadır ve bu sayede sabit bir 

fasiküler kan akımı sağlanmaktadır (48). Bu bölgedeki dola�ım, perinöriyumun daha dı� 

tabakalarında geçerli olan sempatik innervasyonun aksine lokal perfüzyon basıncı ile 

dengede tutulmaktadır (58). Periferik sinirler içerisinde longitidunal olarak uzanım gösteren 
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bu vasküler sistemler aynı zamanda sinüzoidal bir yapıya da sahiptirler (�ekil 5B). Bu 

sinuzoidal yapı, vasküler sistemin gerilme tarzı travmalarda hasar görmesini 

engellemektedir (58). 

Klasik bir lenfatik sistem bulunmasa da, perinöriyumun dı�ında ve endonöriyumun 

içinde lenfatiklere benzer ta�ıma görevi yapan kanalların varlığı bilinmektedir. Ancak 

bunların epinöral alandaki gerçek lenfatiklerle bağlantılı olmadığı dü�ünülmektedir. 

 

PERĐFERĐK SĐNĐR YARALANMALARI 

 Periferik sinir yaralanmasının �iddeti veya derecelendirmesi yaralanmaya sebep olan 

gücün büyüklüğü ve süresi ile ili�kilidir. Periferik sinir yaralanmalarında yapısal hasarın 

boyutunun değerlendirildiği, altta yatan travma mekanizmasının tanımlandığı, fonksiyonel 

sonucun önceden bilindiği ve uygun tedavi planının olu�turulduğu 2 tip sınıflama vardır 

(12):  

1. Seddon sınıflaması: Periferik sinir yaralanmalarına ait ilk sınıflandırma 1941 

yılında Cohen tarafından yapılmı�tır ve daha sonra bu sınıflandırma 1947 yılında Seddon 

tarafından popüler hale getirilmi�tir. Seddon sinir hasarını nöropraksi, aksonotmezis ve 

nörotmezis olarak 3 gruba ayırmı�tır (76). 

 Nöropraksi, aksonal bütünlük bozulmaksızın sinir segmentindeki iletimin azalması 

veya tam olarak kesilmesidir. Gerçek bir rejenerasyonun olmadığı en hafif dereceli sinir 

yaralanmasıdır. Wallerian dejenerasyon yoktur. Sinir iletimi lezyonun proksimal ve 

distalinde korunmu�tur ancak ileti lezyondan kar�ıya geçememektedir. Nöropraksi, direk 
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mekanik bası, vasküler olaya ikincil iskemi, metabolik yetersizlik ve sinirde 

demiyelinizasyona yol açan hastalıklar ve toksinlerden kaynaklanmaktadır. Metabolik 

yetersizlik düzeltilir ve remyelinizasyon olu�turulur ise iletim yeniden sağlanmı� 

olmaktadır. Nöropraksik yaralanmalar genellikle geri döner. Tam iyile�me günler ve 

haftalar içerisinde olu�maktadır. Bu yaralanmalarda motor, propriosepsiyon, dokunma, 

sıcaklık duyusu, ağrı duyusu ve sempatik fonksiyon sırasıyla travmadan etkilenir. Đyile�me 

genellikle bu sıralamanın tersi �eklinde olur.   

 Aksonotmezis, aksonal rejenerasyonu destekleyen çevre bağ dokusunun korunduğu, 

aksonların kesildiği, Wallerian dejenerasyonun olduğu, iyile�menin tam olduğu ve 

nöropraksiye göre daha �iddetli derecede periferik sinir yaralanmasıdır, Aksonlarda distal 

Wallerian dejenerasyon olu�tuktan sonra distaldeki sinirin direk olarak elektrikle uyarılması 

sinir ileti ve adale uyarımına yol açmayacaktır. Travma yerine distal sinir iletimi travma 

sonrası 24-72 saat içinde kaybolmakta ve motor, duyu ve sempatik fonksiyonların tamamını 

içermektedir. Konnektif doku ağının korunması sonucu geli�en aksonal rejenerasyon 

aracılığıyla iyile�me sağlanmaktadır. Schwann hücreleri çoğalmakta ve rejenere olan 

aksonlar boyunca longitidunal kanallar (Bungner bandları) olu�turmaktadır. Aksonotmetik 

yaralanmalarda iyile�me, genellikle ay ve/veya aylar içerisinde olu�maktadır. Đyile�menin 

zamanlaması ve derecesi, retrograd aksonal kaybın boyutu ve hedef adaleler ve/veya 

duyusal son organların yeniden innerve ve rejenere olma zamanı gibi birkaç faktöre bağlıdır. 

Rejenerasyonun ilerlemesi duyu lifleri boyunca Tinnel bulgusunun ortaya konulması ile 

anla�ılmaktadır.  

 Nörotmezis, sinirin akson, myelin ve konnektif dokusunun parçalanması ile 

karakterize en �iddetli periferik sinir yaralanmasıdır. Bu nedenle rejenerasyon aracılığıyla 
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iyile�me gerçekle�mez. Bu derece yaralanmalar sinirin eksternal bütünlüğünün korunduğu 

sinir içi fibrozisle aksonal rejenerasyonun engellendiği yaralanmaları ve devamlılığı tam 

olarak kaybolan yaralanmaları içermektedir. Aksonal rejenerasyonda sinirin devamlılığını 

yeniden sağlamak için skar dokusunun cerrahi olarak kaldırılması gereklidir (12). 

 2. Sunderland sınıflaması: Sunderland 1951 yılında periferik sinir yaralanmalarını 

5 derecede değerlendiren yeni bir sınıflandırma önermi�tir (�ekil 6). Bu sınıflandırmada 

birinci ve ikinci derece yaralanma, Seddon sınıflamasındaki nöropraksi ve aksonotmezise 

kar�ılık gelmektedir. 

1. derece yaralanma: Seddon sınıflamasındaki nöropraksiye e�değer olan bu tip 

hasarda, sinir dokusunun bütünlüğü devam etmektedir. Aksonlar ve sinir kılıf yapıları 

intaktır. Ancak travma alanındaki sinir segmentinde iletim kaybı söz konusudur. 

Elektrofizyolojik olarak tespit edilebilen bu iletim bloğu, sadece lezyon alanında sınırlıdır 

ve distalde iletim normaldir. Motor fonksiyonlarda daha fazla olmak üzere duyu ve motor 

kayıp gözlenir. Klinikte turnike kullanımı gibi lokal basınç yaratan durumlar ve kompresyon 

nöropatilerin erken dönemlerinde ortaya çıkan sinir hasarı bu grupta incelenmektedir. Altı, 

sekiz hafta içinde aksonal iletim tam olarak düzelir. 

2. derece yaralanma: Seddon’un sınıflamasındaki aksonotmezise e�değerdir. Sinir 

kılıf yapıları sağlam olmakla birlikte, akson bütünlüğü kesintiye uğramı�tır ve distal 

segmentte Wallerian dejenerasyon geli�ir. Schwann hücre kılıfı sağlam olduğundan 

prognozu iyidir. Ancak iyile�me 1. derece hasara oranla daha uzun süre alır. 

3. derece yaralanma: Endonöral tabaka ve Schwann hücrelerinin bazal laminası ve 

akson harabiyetini içermektedir. Perinörium sağlamdır ve bu nedenle sinirin fasiküler yapısı 
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korunmaktadır. Wallerian dejenerasyon vardır ancak retrograd dejenerasyon çok �iddetlidir. 

E�lik eden kanama, ödem ve iskemi sonucu geli�en interfasiküler fibrozis aksonal 

rejenerasyon için bir engel olu�turduğu için iyile�me tam değildir. Rejenere aksonlar kendi 

orijinal fasikülleri ile çevrili ancak kendi endonöral tabakaları içinde değildir. Yanlı� yönde 

tehlikeli bir iyile�meye yol açar. Tinnel bulgusu fonksiyonel iyile�menin takibinde güvenilir 

değildir. Üçüncü dererece yaralanma sonrası iyile�me belirgin olarak gecikmi�tir. 

4. derece yaralanma: Perinöriumdaki yaralanmayı ve böylece parçalanmı� 

fasikülleri tanımlamaktadır. Bu yaralanmada sinir gövdesinin bütünlüğü korunmu�tur ancak 

solid skar dokusu (nöroma) olu�umu giderek artan düzeylerdedir. Retrograd dejenerasyon 

üçüncü derece yaralanmadan daha �iddetlidir ve çok az sayıda rejenere akson bulunur. Çok 

az sayıda akson uygun sonlanma göstermektedir. Fonksiyonel iyile�me var ise oldukça 

sınırlıdır. Dördüncü derece yaralanmalar mevcut segmentin cerrahi olarak eksizyonunu ve 

uygun olarak sinir onarımını gerektirmektedir.  

5. derece yaralanma: Epinöral bütünlük ve devamlılık bozulmu�tur ve nörotmezise 

kar�ılık gelmektedir. Ayrılan sinir uçları ayrı kalabilecekleri gibi fibroblastlar, Schwann 

hücreleri ve rejenere aksonlardan olu�an skar köprüsü ile birle�ebilirler. Proksimal nöroma 

ve distal soğan olu�umuna yol açan skar, rejenerasyon için en büyük engeldir. Rezeksiyon 

ve sinir onarımı ile tam iyile�me, akson kaybı ve yanlı� yönelimli aksonlar nedeniyle 

yetersizdir. Olumlu yönde iyile�me �ansı belirgin olarak uygun cerrahi onarımla 

artmaktadır.  

6. derece yaralanma: Farklı derecede yaralanmaların kombinasyonunun temsil 

edildiği yaralanma tipi, Mackinnon ve Dellon tarafından ileri sürülmü�tür (12).  
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�ekil 6:  Periferik sinir yaralanmalarının sınıflandırılması (Brandt KE ve Mackinnon SE: 

Microsurgical repair of peripheral nerves and nerve grafts: Grabb and Smith’s 

Plastic Surgery. Aston SJ, Beasley RW, Thorne CHM (Eds) Lippincott-Raven, 

Philadelphia 1997, S:82 ve Mackinnon SE: New directions in peripheral nerve 

surgery. Ann Plast Surg 22: 257-264, 1989). 

 

 PERĐFERĐK SĐNĐR CERRAHĐSĐ 

TARĐHÇE 

 Pergamonlu Galen (MS 129-199), ilk kez sinir ile tendonu birbirinden farklı iki yapı 

olarak tanımlamı�tır. Anthonie van Leeuwenhoek ise 1674 yılında miyelinli sinir lifini 

ortaya koymu�tur. William Hunter’ın öğrencisi olan Cmikshank (1776), köpeklerde 
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vagotomi sonrasında sinirin rejenere olduğunu gözlemlemi�, ancak 1795 yılına dek bu 

gözlemlerini yayınlamamı�tır. Ebrenberg 1833 yılında sinir hücresini tanımlamı�tır. Robert 

Remak 1838 yılında “Observationes anatomicae et microscopicae de systematis nervosi 

structura” ba�lıklı tezinde miyelinli liflerin her birinin “fibra primitiva”yı içerdiğini ortaya 

koymu�tur. Bu yapılar daha sonra, Purkinje tarafından (1839) axis silindirleri olarak yeniden 

adlandırılmı�tır. Theodore Schwann (1839) sinir liflerinin Schwann hücresi adını verdiği tek 

bir ba�langıç hücresinden olu�tuğunu dü�ünmü�, ancak bu görü�ü Ramon ve Cajal’ın 1913 

yılında yayınlanan makalelerine dek diğer ara�tırmacılar tarafından benimsenmemi�tir. 

Valentin (1836) ve Purkinje (1839) sinir hücre cismini ve axis silindirlerini biti�ik ancak 

farklı yapılar olarak tanımlamı�lardır. Waldeyer-Hartz (1891) ise ilk kez “neuron” terimini 

kullanan ki�i olmu�tur (40).  

 Yirminci yüzyılın ba�larında sinir onarımlarındaki ba�arı oranı artmaya ba�lamı�, 

birinci ve ikinci dünya sava�ları nedeniyle büyük geli�meler kaydedilmi�tir. 1963 yılında 

operasyon mikroskoplarının kullanıma girmesi de sinir cerrahisi açısından önemli bir 

dönüm noktası olmu�tur (57). Mikrocerrahi tekniklerin geli�mesi ile birlikte sinir 

cerrahisinde gözlenen önemli ilerlemelerden birisi de, 1967 yılında Bora tarafından 

gerçekle�tirilen perinöral onarımın ke�fidir (11). 

 Bu önemli tanımlamalardan günümüze dek geçen zaman süresince, özellikle 

yaralanma sonrası geli�en fızyopatolojik deği�iklikler ve iyile�me süreci hakkında çok 

önemli bilgiler ortaya konmasına rağmen alınan yol çok tatmin edici değildir. Periferik sinir 

yaralanmalarında; olayın boyutunu kavramak, doğru tedavi seçeneğini belirlemek ve bunu 

en uygun zamanda uygulamak için ilk adım anatomik, fizyolojik ve fizyopatolojik 

özellikleri iyi öğrenmektir (40). 
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ONARIM TEKNĐKLERĐ 

Sinir onarımının amacı sütür hattında minimal sinir lif kaybı ile rejenere olan lifleri 

ba�arılı bir �ekilde distal sinir ucuyla bulu�turmaktır. Bir sinir onarımının ba�arısı; duysal, 

motor ve otonomik aksonların distal endorganlarıyla uygun konneksiyon yapmalarına 

bağlıdır. Sinir onarımının sonuçları, hasarlanmanın tipi, lokalizasyonu, derecesi, seviyesi, 

cerrahi teknik ve hastaya bağlı faktörler olmak üzere pek çok parametreden etkilenir. 

Kavramsal olarak sinir onarımı sağlıklı fasiküllerin, minimal tansiyon altında, iyi 

yaskülarize bir doku yatağı içinde uygun hizada ve açıyla kar�ı kar�ıya getirilmeleri ile 

sonuçlanmalıdır. Erken onarımda bu sayılanların bir ya da birkaçı yerine getirilemiyorsa 

gecikmi� onarım daha uygun olabilir. Periferik sinirler çok çe�itli �ekillerde hasarlanabilir. 

Sinir hasarlanmasından sonra fonksiyonel iyile�menin derecesi, sinir rejenerasyonunun 

miktarına ve hedef dokuların yeterli reinnervasyonuna bağlıdır. Periferik sinir cerrahisi, 

sinir devamlılığını restore etmek ve sinirin rejenerasyonu ve fonksiyonel düzelmeyi optimal 

düzeyde olu�turabilmek amacıyla yapılmalı ve planlanmalıdır. Çünkü rejenerasyonda iki 

anahtar faktör önemli rol oynar; devamlılık (rejenerasyonu te�vik etmek için bir rehber 

görevi görür) ve uygun dizili� (duyusal lifler uygun duyusal hedeflere, motor lifler uygun 

kaslara yönlendirilir). Sinir onarım metodları; direkt onarım (nörorafı) ve greft ile onarım 

tekniği olarak ikiye ayrılır. Direkt onarım ise; epinöral onarım, grup fasiküler onarım ve 

fasiküler onarım olarak ayrılır. Greft ile onarım, hastanın kendisinden alınan (otojen) 

duyusal sinir segmentleri ile yapılır (80). 

1. Epinöral Onarım: En sık kullanılan onarım metodudur. Epinöryumu uç uca 

sütürleyerek yapılan nörorafi �eklidir (�ekil 7). Sinir uçlarının kolayca yakınla�tırılabildiği 

hasarlanmalarda tercih edilir. Sinir uçları dikkatli ve nazik bir �ekilde mobilize edilirler ve 
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epinöryumun görünmesini engelleyebilecek yumu�ak doku parçacıklarından temizlenerek 

arındırılırlar. Uygun oryantasyon ve rotasyonel sapmadan kaçınmak için, epinöryumdaki 

longitudinal kan damarları gibi periferik sinirlerin eksternal i�aretlerine ve bunların kar�ı 

kar�ıya gelmelerine dikkat edilmelidir. Buna ek olarak internal nöral topografinin 

inspeksiyonu da fasikülleri uygun �ekilde kar�ı kar�ıya getirmede yardımcı olacaktır. Eğer 

üst ve alt eklem uzunluğunun % 15’inden fazla bir sinir defekti varsa primer uç uca 

birle�tirme olası ya da mantıklı değildir. Bu durumda da sinir grefti kullanmak gereklidir 

(3). 

     

�ekil 7:  Epinöral onarım (Vural M, Arslanta� A: Periferik Sinir Cerrahisi Teknikleri: 

Temel Nöro�irurji. 1. Baskı, 2. Cilt, Aksoy K (Editör) Türk Nöro�irurji Derneği 

Yayınları, Ankara 2005, S: 1266). 

 Sinir onarımına, magnifikasyon altında epinöryuma 180 derece aralıkla konan 8/0-

10/0 absorbe olmayan 2 naylon sütür yerle�tirilmesiyle ba�lanır. Bu sayede sinirin rotasyonu 

engellenmi� olur. Sütürün perinöryuma geçmemesine dikkat edilmelidir. Sinirde fibrozis 

geli�me �ansını minimale indirmek için mümkün olan en az sayıda sütür kullanılarak onarım 
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yapılmalıdır. Sütürlerin konmasından sonra sinir yüzleri kar�ı kar�ıya gelmeli ancak üst üste 

binmemelidir. Birçok polifasiküler sinir epinöral onarımla sütüre edilir. Eğer sinir 

mobilizasyonu ile ya da hafif eklem hareketleri ile sinir uçlarında tansiyon engellenemiyorsa 

bu durumda greft ile onarım gereklidir. Epinöral onarım; daha hızlı, kolay ve daha az 

manipülasyon gerektiren bir tekniktir. Ancak çok dikkatli cerrahi manipülasyonda bile 

fasiküllerin kar�ılıklı düzgün dizili�i sağlanamayabilir (80). 

2. Perinöral (Fasiküler) Onarım: Fasiküler onarım, optimal sinir oryantasyonu ve 

rejenerasyonunu sağlamak için uygulanır. Bu onarım �eklinde fasiküller tek tek ya da grup 

olarak sütüre edilirler (�ekil 8). Bu tür onarım, fasiküllerde motor ve kutanöz duysal 

dalların ayrılabildiği durumlarda kullanılabilir. Fasiküller arasında bol miktarda doku 

bulunan bir oligofasiküler sinirde fasikülleri ayırmak için internal nöroliz yapıldıktan sonra 

fasiküler onarım yapılır. Bu polifasiküler sinirde çok daha zordur çünkü bunlarda 

interfasiküler doku daha azdır ve fasiküllere zarar verme riski daha çoktur. 

 Eksternal epinöryumun onarımı cerrahi sırasında tansiyonu azaltmada faydalı 

olabilir. Đnternal epinöryuma gerekli olan en az sayıda (genellikle iki) sütür konur. Tek tek 

fasikül tamiri için fasiküllerin izolasyonu gereklidir. Fasikül, cerrahi olarak manipüle 

edilebilen, sinir dokusunun en küçük ünitesidir. Buradaki sinir tamiri de fasiküler grup 

onarımındaki cerrahi prosedür ile aynı özelliktedir. Fasiküler onarım perinöryuma konan 

10/0 naylon sütürler aracılığıyla gerçekle�tirilir. Fasiküler onarımın avantajı sağlam 

fasiküllere dokunulmadan, sadece hasarlanan fasiküllerin onarımına imkan verebilmesidir 

(selektif onarım). Ayrıca fasiküllerin kar�ılıklı sütürlenmesinde optimal oryantasyon sağlar. 

Bununla, beraber fasiküler onarımın dezavantajları da vardır. Đlki bu prosedürün oldukça 

uzun zaman gerektirmesidir. Bu tür onarımda daha fazla sütür kullanılır ve perinöryuma 
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konan bu sütürler rejenerasyonu kısıtlayan fibrozis olu�um riskini artırabilir. Đnterfasiküler 

liflere zarar verebilme �ansının daha fazla olması, besleyen damarları hasarlandırma 

oranının da daha fazla olması gibi dezavantajları vardır (80).  

   

�ekil 8:  Perinöral onarım (Vural M, Arslanta� A: Periferik Sinir Cerrahisi Teknikleri: 

Temel Nöro�irurji. 1. Baskı, 2. Cilt, Aksoy K (Editör) Türk Nöro�irurji Derneği 

Yayınları, Ankara 2005, S: 1266). 

Yapılan çalı�malar epinöral ve perinöral diki� tekniklerinin birbirlerine bariz bir 

üstünlüğünün olmadığını göstermi�tir (9, 50). “Grup fasiküler onarım” terimi ise fasiküllerin 

gruplar halinde kar�ılıklı olarak dikilmesi için kullanılan bir terimdir.  

3. Epiperinöral Onarım: Her iki yöntemin birle�imi olan bu teknik, 1964 yılında 

Edshage tarafından tanımlanmı�tır. Teknik olarak epinöral diki� tekniğine benzemekle 

beraber, diki�ler kar�ılıklı olarak perinöral tabakadan da geçilmektedir. Epinöral diki�lerin 

yeterli fasikül uyumu sağlayamadıkları, buna kar�ın perinöral diki�lerin ise hem a�ırı 
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intranöral diseksiyon, hem de içerdeki diki� materyalleri nedeniyle fazla skar olu�umuna yol 

açtıkları dü�üncesinden ortaya çıkmı�tır.  Buna rağmen intranöral travma riski yüksektir. 

4. Diğer Yöntemler: Periferik sinir yaralanmalarının cerrahi onarımında kullanılan 

diki� materyalleri ve cerrahi manipülasyon sırasındaki travmaya ikincil geli�en fibrozis, 

diki� kullanılmadan yapılacak olan onarım yöntemleri üzerinde bir arayı�a neden olmu�tur.  

‘Lazer’ ile onarım bu yöntemlerden biridir. Burada kesik sinir uçları yakla�tırılarak 

iki tespit diki�i konulduktan sonra, lazer ı�ınları ile uçlar birbirine tespit edilir. Anastomoz 

sağlandıktan sonra tespit diki�leri alınabilir. Bu yöntemin, aksonların tüp dı�ına çıkmasını 

önlediği belirtilmektedir ancak ne ölçüde tensil kuvvet sağladığı tartı�malıdır (27).  

‘Fibrin yapı�tırıcı’ da sinir onarımında kullanılan bir biyomateryaldir. Bu konuda 

yapılan deneysel çalı�malar iki adet diki� konulduktan sonra fibrin yapı�tırıcı 

kullanılmasının daha uygun olduğunu göstermektedir (70). Ancak onarım bölgesinde 

inflamatuar reaksiyonu arttırması ve yeterli tensil kuvvet sağlayamaması gibi dezavantajları 

bulunmaktadır. Menovsky tarafından rat siyatik siniri üzerinde yapılan bir çalı�mada laser, 

fibrin yapı�tırıcı ve epinöral diki� teknikleri kar�ıla�tırılmı� ve fonksiyonel iyile�me 

açısından tekniklerin birbirlerinden üstün olmadıkları gösterilmi�tir (55). 

Sinir anastomozu için ‘siyanoakrilat’ kullanılmasının da diki�le yapılan onarıma 

nazaran bir üstünlüğünün olmadığı, hatta materyalin histotoksisitesinin ve uzun dönemde 

geli�en skar dokusunun önemli derecede dezavantaj yarattığı bildirilmi�tir.   
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SĐNĐR DEJENERASYONU VE REJENERASYONU 

Periferik sinirler yaralandığında hücre gövdesinin proksimali ile distalinde birtakım 

yapısal ve i�levsel deği�iklikler ortaya çıkar (�ekil 9).  

Kromatoliz aksonal yaralanma sonrasında sinir hücresinde meydana gelen 

deği�ikliktir. Bu süreçte hücre gövdesinde olu�an tipik yanıt, hücre hacminin artması, hücre 

çekirdeğinin perifere doğru yer deği�tirmesi ve sitoplazmadaki bazofilik materyalin ortadan 

kalkmasıdır. Hücre içerisinde protein sentezindeki artı� RNA konsantrasyonunun artmasına 

bağlıdır. Aynı zamanda nükleik asitlerin ve lipidlerin sentezi için gerekli olan glikoz-6-

fosfat dehidrojenaz enzim aktivitesinde artı� gözlenir. Protein sentezindeki artı�, iyile�me ve 

rejenerasyona hazırlık yönünde �ekillenmektedir. Nörofilaman ve mikrotübüler yapıdaki 

proteinlerin, aktin, tübülin ve peripherin’in sentezi artarken; transport fonksiyonu için 

gerekli proteinlerin sentezi azalmaktadır. Hücre gövdesine çok yakın yaralanmalarda, 

lezyon hücre ölümüne neden olabilmektedir. Hücrede meydana gelen reaksiyonun �iddeti, 

lezyonun tipine ve yerle�im yerine göre deği�kenlik göstermektedir.  

Yaralanma seviyesinin proksimaline bakıldığında, bu bölgedeki aksonlarda birkaç 

internodal segment boyunca ilerleyebilen bir retrograd dejenerasyon olu�tuğu görülür. Bu 

segmentte endonöriyum bo� bir tüp haline gelir. Yaralanmayı takip eden birkaç gün 

içerisinde, distale doğru ilerleyen terminal ve kollateral aksonal tomurcuklanmalar 

olu�maya ba�lar. Kollateral tomurcuklar aksonun sağlam olduğu bölgedeki Ranvier 

düğümlerinden köken alırken, terminal tomurcuklar ise zedelenen aksonun proksimal 

ucundan rejenerasyon konisi �eklinde geli�mektedir. Olu�an rejenerasyon üniteleri, çok 

sayıda miyelinsiz akson demetlerinden olu�maktadır. Proksimal güdükteki kesik akson 

uçları, mini fasiküller halinde gruplar olu�tururlar ve buna “kompartman fenomeni” denir 
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(48). Rejenere olan aksonal tomurcukların uç kısımlarına ise “büyüme konisi” adı verilir. 

Büyüme konisi büyüme ve geli�me için gerekli çok sayıda veziküller içerir (36). Schwann 

hücre bazal laminası ve Schwann hücre kolonları, iyile�menin etkin bir �ekilde 

gerçekle�mesi için uygun bir ortam sağlarlar.  

 

�ekil 9:  Sinir dejenerasyon ve rejenerasyonu a) Akson ve miyelin yıkımı, b) Schwann 

hücre proliferasyonu, c) Aksonal tomurcuklanma ve Büngner bantlarının olu�umu, 

d) Matürasyon (Mumenthaler M, Stöhr M,  Müler-Vahl H: Periferik Sinir 

Sisteminin Düzenlenme Đlkeleri ve Geli�imi: Periferik Sinir Lezyonları ve 

Radiküler Sendromlar. 8. Baskı. Börü ÜT (Çeviri Editörü) Nobel Tıp Kitapevleri, 

Đstanbul 2005, S: 15). 
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‘Wallerian dejenerasyon’ distal sinir segmentindeki aksonlarda ve miyelin kılıfta 

meydana gelen hücresel deği�ikliktir. 1850 yılında August Waller isimli ara�tırmacı 

tarafından tanımlanan bu süreç, distal sinir segmentinde hücre gövdesi ile olan bağlantının 

kaybolmasına bağlı olarak geli�en yapısal ve fonksiyonel bütünlük kaybı ile karakterizedir 

(40). Bu bölgede akson ve miyelin kılıf, makrofajlar ve Schwann hücreleri tarafından 

fagosite edilirler. Dejenerasyon sürecini ba�latan mekanizmanın aksonlar içerisinde artan 

kalsiyum konsantrasyonu olduğu dü�ünülmektedir. Normalde akson ile endonöral ortam 

arasındaki kalsiyum konsantrasyonu farkı, aktif kalsiyum pompası sayesinde dengede 

tutulmaktadır ve hücre içindeki dü�ük kalsiyum seviyesi korunmaktadır. Fakat aksonal hasar 

olu�tuğunda artan hücre içi kalsiyum, proteazların aktivasyonuna yol açarak akson 

içerisinde proteolizi ba�latmaktadır. Dejenerasyon sürecinde aksonun internodal bölgesinde 

segmental miyelin kaybı olur. Parçalanan miyelin daha sonra makrofajlar tarafından fagosite 

edilerek ortamdan uzakla�tırılmaktadır.  

Schwann hücreleri de sinir rejenerasyonunda önemli bir yer tutarlar. Aksonotomi 

sonrası Schwann hücresi sitoplazması nispeten daha saydam bir hal alır ve nükleusu daha 

yuvarlakla�arak belirgin bir görünüm kazanır. Đlk 24 saat içerisinde Schwann hücresi 

proliferasyonu ba�lar ve prolifere olan Schwann hücreleri “Büngner bantları” adı verilen 

longitidunal dizilimler gösterirler. Bu hücreler aksonal tomurcukları içine alarak, geli�en 

rejenere aksonların çevresinde bir miyelin kılıf meydana getirirler (49).  

Proksimal ve distal sinir güdükleri arasında gerçekle�en kimyasal ve fiziksel 

reaksiyonlar, sinir rejenerasyonunun kalitesi açısından çok önemlidir. Yaralanmanın erken 

fazında, bu mesafede eksudasyon, hücre proliferasyonu ve kollajen depolanması olmaktadır. 

Kan hücreleri ve makrofajları içeren eksuda, aralığı doldurarak fibrin pıhtı olu�umunu 
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sağlamaktadır. Birkaç gün içinde kapillerlerin ve epinöral kökenli fibroblastların bu aralığa 

göçü gözlenir ve burada rol alan fibroblastların prolifere olmaları oldukça uzun zaman alır. 

Kollajen depolanması prolifere olan Schwann hücreleri ve fibroblast tarafından 

gerçekle�tirilmektedir. Üretilen endonöral kollajen, olu�acak olan yeni miyelin kılıfın bazal 

membranını olu�turmak üzere �ekillenir.  

Tüm bu a�amalarda kemotaksis ve nörotropik faktörler önemli rol oynamaktadır. 

Distal sinir segmentindeki bazı maddelerin rejenere olan sinir liflerini kendilerine 

yönlendirmesine ‘nörotropizm’ denir. Bu olaydan sorumlu olan faktörler, prolifere olan 

Schwann hücreleri tarafından sentezlenen ve hücresel adezyon molekülleri (CAM) olarak 

adlandırılan bir takım molekülleridir. Bu moleküllerden bilinen en belli ba�lıcaları L1, N-

CAM (nöral hücre adezyon molekülü), N-caderin ve Po proteinidir. Bu moleküllerden N-

caderin dı�ında kalanlar, rejenere aksonlar ile Schwann hücre kolonları arasındaki temasın 

sağlanmasından sorumludur. N-caderin ise Schwann hücreleri üzerinde düzenleyici etki 

gösterir ve aksonlar ile Schwann hücreleri arasında temas kurulmasını sağlar. Ayrıca, N-

caderin’in sinir hücre kültürleri üzerindeki etkisini inceleyen deneysel çalı�malar, bu 

maddenin rejenere olan aksonlarda büyümeyi hızlandırıcı etkisi olduğunu da ortaya 

koymu�tur (10). Schwann hücreleri tarafından üretilen bazal membran ise, tip IV kollajen 

matriks içerisinde laminin gibi çok güçlü bir adezyon molekülü içermektedir. Tüm bu 

hücresel adezyon moleküllerinin sentezi, özellikle dejenerasyon sırasında olu�an 

demiyelinizasyon evresinde artmaktadır (53).  
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REJENERASYON ÜZERĐNE ETKĐLĐ BÜYÜME FAKTÖRLERĐ 

Yaralanma sonrasında aksonların canlılıklarını sürdürmesinde ve aksonal büyümede 

etkili olan endojen kaynaklı çok sayıda faktör tanımlamı�tır. Sinir büyüme faktörü (NGF), 

beyin kaynaklı büyüme faktörü (BDGF), nörotropin-3 ve nörotropin-4/5 gibi nörotropinler 

ile silier nörotropik faktör (CNTF), lökemi inhibitör faktör (LIF) ve interlökin-6 (IL-6) gibi 

nöropoetik sitokinler birlikte ‘nörotropik faktörler’ olarak anılmaktadırlar. Bunların yanı 

sıra fibroblast büyüme faktörü (FGF), insülin benzeri büyüme faktörleri (IGF I ve II), 

“transforming” büyüme faktörü (TGF) ve onunla ili�kili olan glia kaynaklı nörotropik faktör 

(GDNF), tümör nekroz faktörü (TNF), vasküler endotelyal büyüme faktörü (VEGF), 

epidermal büyüme faktörü (EGF) ve trombosit kaynaklı büyüme faktörü (PDGF) de sinir 

rejenerasyonunun deği�ik a�amalarında etkileri olan faktörlerdir (22,29,87). 

Bunlar içerisinde üzerinde en çok çalı�ılan madde NGF olmu�tur. NGF ilk 

tanımlanmı� olan nörotropik faktördür ve sinir sistemi üzerinde deği�ken etkileri vardır. 26 

kD ağırlığındaki bu polipeptid, yaralanma sonrasında Schwann hücreleri, makrofajlar ve 

fibroblastlar tarafından sentezlenerek ortama salınır. NGF’nin sinir rejenerasyonundaki rolü, 

Schwann hücrelerine etki ederek göç etmelerini ve aksonal çıkıntılara yapı�malarını 

sağlamaktır. Ayrıca ortamda yeterli düzeyde NGF bulunmadığında makrofajlar tarafından 

gerçekle�tirilen miyelin fagositozu da azalır ve rejenerasyon bu durumdan olumsuz yönde 

etkilenir. NGF büyüme faktörü olarak anılmasına rağmen, mitojenik özelliği olmayan bir 

faktördür. Sinir hücrelerinin ya�amlarını sürdürmelerini ve sinir liflerinin geli�mesini 

desteklemektedir.  

Etkileri üzerinde farklı görü�ler bildirilmi� olmasına rağmen, çok sayıda çalı�ma 

dı�arıdan uygulanan NGF’nin motor nöronlar üzerine etkisi olmadığını göstermektedir (29, 
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87,19,68). Duyusal arka kök ganglionlarının ya�ayabilirliliği üzerindeki etkisi kanıtlanmı� 

olan NGF’nin, ancak fibronektin ile birlikte kullanılması durumunda motor nöronlar 

üzerinde etkili olduğu bildirilmektedir (37,83). 

Bir diğer nörotropik faktör olan beyin kaynaklı büyüme faktörü (BDGF), NGF ile 

benzer bir moleküler yapıya sahiptir. Yaralanma sonrasında NGF’ye benzer �ekilde 

Schwann hücrelerindeki miktarı artar ve sinir hücreleri üzerinde büyümeyi düzenleyici etki 

gösterir. BDGF’nin siyatik sinir onarım alanına kollajen tüp içerisinde uygulanmasının 

fonksiyonel iyile�tirmeyi hızlandırdığı gösterilmi�tir (78). 

Nörotropin-3 ve nörotropin-4/5 de yapısal olarak BDGF’ ye benzeyen ve sinir 

hücreleri üzerinde apopitozu önleyici etkileri olan nörotropik faktörlerdir. Nörotropin-3’ ün 

spinal kord yaralanmalarında rejenerasyonu artırdığı, nörotropin-4/5’in invitro ortamda 

iskelet kası nörotizasyonu üzerinde olumlu etkileri olduğu saptanmı�tır (14,69). 

Silier nörotropik faktör (CNTF) sağlam Schwann hücrelerinde yüksek düzeylerde 

bulunan, yapısal özellikler ve reseptörü bakımından NGF’den farklı olan bir nörotropik 

proteindir. Yaralanma sonrasında ortamda artan CNTF’nin aksonal büyümeyi hızlandırdığı 

ve motor nöron ölümünü engellediği, yapılan çalı�malar sonucunda gösterilmi�tir. CNTF 

aynı zamanda nöron kaynaklı bir miyojenik faktör olarak da kabul edilmektedir. Tedavi 

amacıyla uygulanan CNTF, kaslarda denervasyona bağlı geli�en atrofiyi azaltmakta ve kas 

gücünün yeniden kazanılmasına yardımcı olmaktadır (29). 

Klasik nörotropik faktörler dı�ında kalan bazı büyüme faktörleri de sinir 

rejenerasyonu üzerine etkilidirler ve rejenerasyonu artırıcı etkilerinden faydalanmak 

amacıyla kullanılabilirler.  
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Fibroblast büyüme faktörü (FGF), santral ve periferik sinir sisteminde astrositler, 

nöronlar ve mikroglial hücreler tarafından sentezlenen potent mitojenik etkili bir proteindir. 

Asidik (aFGF veya FGF-I) ve bazik (bFGF veya FGF-II) olmak üzere ba�lıca iki tipi vardır. 

Asidik formunun, periferik sinir yaralanması sonrasında hücre gövdesinde sentezlendiği ve 

proksimal akson ucunda miktarının arttığı bilinmektedir. Dı�ardan uygulanan yüksek 

yoğunluktaki rekombinan FGF-I’in spinal kord ve periferik sinirlerde aksonal rejenerasyonu 

artırdığı gösterilmi�tir (45, 56). Laird ve ark., rat siyatik sinirinde olu�turdukları ezilme tarzı 

yaralanma için onarım alanına uygulanan tek doz FGF-I ile sistemik olarak düzenli 

uygulanan FGF-I’in etkilerini kar�ıla�tırmı�lar ve her iki durumda da motor ve duyusal sinir 

liflerinde gözlenen rejenerasyonun kontrol gruplarına oranla belirgin olarak fazla olduğunu 

saptamı�lardır (45). Davis ve ark. FGF-I’nin bu etkisini gösterebilmesi için ortama forskolin 

eklenmesi gerektiğini belirtmi�lerdir (24). Danielsenn ve arkada�ları ise FGF-II’nin sinir 

rejenerasyonu üzerindeki etkilerini ara�tırmı�lar ve bu faktörün Schwann hücreleri için 

mitojen etki göstererek sinir rejenerasyonunu artırdığını belirtmi�lerdir (23). Hansson’da 

PDGF ile birlikte uyguladığı FGF-I ve FGF-II’nin rejenerasyonu benzer �ekilde artırdığını 

saptamı�tır (35). 

Benzer �ekilde insülin benzeri büyüme faktörlerinin de (IGF I ve II) lokal 

uygulamaları sonrasında duyusal ve motor liflerde rejenerasyonu artırdıkları 

elektrofizyolojik testler ile gösterilmi�tir (59). Kanje ve arkada�ları rat siyatik sinir modeli 

üzerinde yaptıkları çalı�ma sonrasında, ozmotik pompa ile uyguladıkları IGF-I’in rejenere 

olan liflerden hücre içerisine alındığını, retrograd transport ile hücre gövdesine ta�ındığını 

ve burada rejenerasyon için gerekli proteinlerin sentezini artırdığını belirtmi�lerdir (41,42). 

Tiangco ve ark. da uç yan sinir anastomozunda deği�en oranlarda IGF-I kullanmı� ve 

rejenerasyonun kontrol grubuna göre artı� gösterdiğini ancak konsantrasyonun belli bir 
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yerden sonra arttırılmasının rejenerasyonu daha fazla arttıramadığını saptamı�lardır (77). 

Ishii ve ark. ise, IGF-II’nin sinir rejenerasyonu üzerindeki etkilerini ara�tırmı�lar ve 

çalı�maları sonucunda bu faktörün duyusal ve motor sinirlerin her ikisi üzerinde de olumlu 

etki gösterdiğini saptamı�lardır (39). Hansson, IGF-I ve IGF-II’yi, PDGF ile birlikte 

uygulamı� ve her ikisinin de rejenerasyon üzerinde pozitif etkileri olduğunu saptamı�tır. 

Aynı ara�tırmacı IGF-I ve PDGF bile�iminin IGF-II ve PDGF birle�imine oranla daha etkili 

olduğunu da belirtmi�tir (35). Oudega ve ark. ise rat spinal kordu üzerine uyguladıkları IGF-

I ve PDGF bile�iminin aksonal rejenerasyonu azalttığını, fakat miyelinizasyonu artırdığını 

tespit etmi�lerdir (60).  

TGF- α ve TNF- β ise Schwann hücreleri ve makrofajların her ikisinden de salınan 

faktörlerdir. Bu faktörler Wallerian dejenerasyonunu hızlandırırlarken, aynı zamanda 

differansiye olmamı� miyelinsiz Schwann hücrelerinin çoğalmasını da sağlayarak 

rejenerasyonun geli�mesine katkıda bulunurlar (31,65). Sinir iyile�mesinde Schwann 

hücreleri üzerinde etkili bir faktör olan TGF-β’nın dı�arıdan tedavi amacıyla kullanılması 

Sulaiman ve arkada�ları tarafından denenmi�tir. Ara�tırmacılar in-vitro ortamda TGF-β ile 

inkübe edilen Schwann hücrelerinin sinir onarım alanına uygulanmasının rejenere akson 

sayısını kontrol grubuna oranla 2 kat artırdığını bildirmi�lerdir (73). 

Lin ve arkada�ları VEGF’in pelvik ganglionlardan elde edilen sinir hücre kültürleri 

üzerinde nörotropik etkisinin olduğunu ve rejenerasyonu olumlu yönde etkilediğini 

bulmu�lardır (12). Sondell ve arkada�ları da servikal ganglionlardan elde ettikleri hücre 

kültürleri üzerinde benzer bir çalı�ma yapmı�lar ve VEGF’in aksonal büyümeyi indükleyen 

etkisi yanında, nöronlar ve Schwann hücreleri üzerinde mitojenik etkisinin de olduğunu 

belirtmi�lerdir (71).  
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Sinir iyile�mesi sırasında ortamda artan EGF miktarı, bu faktörün de sinir 

rejenerasyonunda rolü olduğuna i�aret etmektedir (53). Fakat tedavi amacıyla dı�arıdan EGF 

uygulamasının etkilerini ara�tıran Dubuisson ve arkada�ları, çalı�maları sonucunda, 

yarattıkları sinir defekti modelinde EGF’nin rejenerasyon üzerinde herhangi etkisinin 

olmadığını bildirmi�lerdir (28).  

Hücre dı�ı matriks proteinleri rejenerasyon a�amasında hücreler arasındaki ili�kinin 

sağlanması için gerekli olan glikoproteinlerdir. Fibronektin ve laminin gibi matriks 

proteinleri Schwann hücrelerinin bazal membran yapısında bulunan ve nörit olu�umunda 

önemli görevleri olan glikoproteinlerdir. Bu glikoproteinlerin de lokal uygulanmaları 

sonrasında aksonal büyümeyi destekledikleri bilinmektedir (62,61). 

Sinir iyile�mesi üzerine etkili büyüme faktörleri ile ilgili çalı�malar yalnızca bu 

moleküllerin rekombinan formlarını kullanarak gerçekle�tirilmemi�tir. Đnsan amnion 

sıvısının anastomoz sonrası sinir onarım hattına lokal olarak uygulanmasının sinir 

rejenerasyonunu arttırdığını saptayan Özgenel ve arkada�ları, bu etkiyi insan amnion sıvısı 

içerisinde bulunan NGF, IGF ve FGF gibi büyüme faktörleri ile fibronektin ve laminin gibi 

ekstraselüler makromoleküllere bağlamı�lardır (63). Aynı ara�tırmacılar tek doz uygulanan 

hyalüronik asit solüsyonunun da farklı mekanizmalar ile benzer etkileri gösterdiğini 

belirtmi�lerdir (61). 
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OMENTUMUN GENEL YAPISI ve ĐÇERĐKLERĐ 

 Omentumun Tarihçesi 

 Omentum majus ilk defa Yunanlılar tarafından “mideye asılan derinin bir parçası “ 

olarak tanımlanmı�tır. Karaciğere besin sağladığını dü�ünmü�lerdir. Hippocrat döneminde, 

omentum “epiloon” olarak adlandırılmı�, mideye asılı olan bir önlük olduğu ve hiçbir 

fonksiyonunun olmadığı dü�ünülmü�tür. Bu periyotta epiloona doğal anticonceptive olarak 

bakılmı�, obes kadınların uteruslarına konulmaya çalı�ılmı�tır. Aristotle de omentumun 

memelere kadar yükseldiğini ve süt salgılanmasına yardımcı olduğunu dü�ünmü�tür. Đkinci 

yüzyılda Galen pek çok hayvan disseksiyonu yapmı� ve omentumu mideye asılan bir parça 

yağ dokusu olarak tanımlamı� ve vücudu ısı dü�melerinden koruyor olduğunu bildirmi�tir. 

1620’de Riolan omentumu abdomenin hakimi olarak tanımlamı� ve infeksiyon veya 

herhengi bir infektif odağı tespit ederek saldırıda bulunduğunu bildirmi�tir. 1600’ların 

sonunda, içindeki yağ kanallarından yağların geçtiği gibi ek fonksiyonlar omentuma 

atfedilmi�tir. 17. yüzyıl sonundan erken 1900’lu yıllara kadar omentumun fizyolojisi 

hakkındaki genel görü�ler hızlı bir �ekilde deği�mi�tir. Daha önceki yanlı� inançlar hızla 

azalmı�tır. Abdomendeki immüniteyi sağlayıcı rolü olduğu, peritoneal kavitede yapıların 

hareketine izin verdiği, abdominal visserada neovaskülarizasyonu arttırdığı ve travmada 

koruyucu olduğu dü�üncesi ağırlık kazanmı�tır (1). 

 Omentumun Anatomisi 

 Omentum mide arkasındaki mezenterlerin overgrowth’u sonucunda geli�en 4 kö�eli 

bir dokudur. Geli�imi sırasında omentum majus kısmen tranvers kolonun mesenteriyle, 

duodenumla, abdomenin dorsal kısmının büyük çoğunluğuyla, diyaframla ve dalakla 
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birle�ir. Đnsanlarda birbiri üzerine katlanarak peritonun 2 tabakasını olu�turur. Omental 

bursanın inferior recess’i fetal periyot sırasında kapanır. Bu nedenle omentum abdomende 4 

tabakalı bir yapı halini alır. Omentum önlük benzeri bir yapı ile barsakların tüm ön yüzünü 

kaplamaktadır. Bireylerdeki beslenme durumuna göre deği�ik �ekil ve boylarda 

olabilmektedir. Abdomendeki apandisit ve diğer özel durumlar omentumun infeksiyona 

veya inflamasyona doğru geli�mesine yol açarlar. Bu durumlarda omentum abdomenin 

polisi olarak adlandırılır. Çünkü omentum abdominal kavitedeki hastalığın kontrolünü 

sağlamak için  ara�tırılan gerekli maddelerin göç etmesini sağlar ve lokal 

neovaskülarizasyonu arttıran özel maddeleri salgılar.  

 Omentumun insanlarda olan ölçüleri boy, cinsiyet ve fiziki durumlarına göre 

deği�mektedir. Omentum insanlarda ortalama 35 cm boyda ve 25 cm enindedir. Omentum 2 

tabakadan olu�maktadır. Öndeki tabakası midenin büyük kurvaturuna ve arkadaki ise 

transvers mezokolona yapı�mı�tır. Eri�kinde bu iki tabaka genellikle birle�mi�tir ve kolonun 

üzerinde serbest olarak asılıdır. Transvers kolona olan bağlantısı avaskülerdir. Gerektiğinde 

organın kolaylıkla yerinden ayrılmasını sağlar. “Sustentaculum lienis” ya da dalak bağı 

omentum ve parçalarına katılarak omentum majusun dalağa yapı�masını sağlar. 

 Omentumun vaskülarizasyonu sağ gastroepiploik arter ile gastoduodenal arterden 

ayrılır. Pilorun inferior sınırına yapı�ıktır ve midenin büyük kurvaturundan 2 cm uzaklıkta 

20 tane küçük dala ayrılır. 5 veya 6 dalı gastroepiploik arterden alır. Medial arter oldukça 

geni�tir ve bazen “Alday’ın median arteri” olarak adlandırılır. Sol gastro epiploik arter 

splenik arterden, onun inferior hilar dalından ve midenin büyük kurvaturunun en üst 

bölümündeki kısa gastrik dallardan orijin alır. Epiplonun inen dalları uzundur ve yüksek 

kalibrasyonlu dalı sol epiploik dal alarak adlandırılır. Omentumun venleri arterlerle aynı 
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adla adlandırılır ve arterlere e�lik etmektedir. Lenfatik damarlar omentumun bütün yüzeyine 

dağılmı�tır ve çölyak pleksusun dallarıdırlar. Sol taraf boyunca sağ gastroepiploik sistem 

baskındır. Bu sistem tüm omentumun kanlanmasından sorumludur ve antropilorik bölgede 

midenin alt bölümünün kanlanmasını sağlar. 

Sağ ve sol gastro epiploik damarlar arasında 3 farklı anastomoz vardır: 

Tip1: Büyük kurvatur boyunca bu iki sistem tamamen bağlantı halindedir (% 10,3). 

Tip2: Đki sistem arasındaki ileti�im intraparyetal gastrik pleksus tarafından midenin 

transvers koroner arterlerinin corporeal dalları ile sağlanır (%78,4). 

Tip3: Anastomozlar epiploik arterlerin inen dalları tarafından olu�turulan Barkov’un 

infrakolik kenarında gerçekle�ir. Bu kenar sağ ve sol gastroepiploik arterler arasındaki 

anastomozda önemli bir role sahip değildir (%11,3). Birçok durumda sağ ve sol 

gastroepiploik arter arasındaki ili�ki tartı�malara yol açmı�tır ve halen tam olarak 

anla�ılamamı�tır (1). 

 Omentumun histolojisi  

 Temelde 4 tip hücreden olu�maktadır. 

1) Endotelyal hücreler, kan damarlarını dö�er ve omentumda çokça bulunur.  

2) Đnsan omentumuna gross anatomide beyaz görünümünü veren immünolojik 

hücreler immatür ve matür makrofajlar ve bazen beyaz noktalar olarak 

adlandırılan lenfositler tarafından olu�turulmaktadır (Rodentlerde bu hücreler 

kan damarları çevresinde diffüz olarak dağılmı�tır.). 
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3) Adipoz hücreler omentum majustaki hücrelerin büyük oranını olu�turur. 

4) Mezenkimal hücreler omentumda büyüme faktörleri ve transmitterleri içeren 

deği�ik spesifik maddelerin üretiminden sorumludur. Mezen�imal hücreler 

abdomendeki omentumun polis aktivitesinden sorumludur. Spesifik antijenleri 

tanır ve hasar, infeksiyon veya inflamasyona yeterli yanıtı verir (1). 

  

OMENTUMDA BULUNAN BÜYÜME FAKTÖRLERĐ 

 Omentum transpozisyonunun hayvan ve insanlarda olu�turduğu kan akımında 

artmanın, ağrıda azalmanın ve yaralarda iyile�menin fizyolojisi 30 yılı a�kındır 

ara�tırılmaktadır. Ara�tırmalarda omentumun kan akımını arttırması yanında salgılamı� 

olduğu pek çok ürün tespit edilmi�tir.  

Fibroblast büyüme faktörü (FGF): FGF’nin dokuların neovaskülarizasyonuna, 

fibroblast proliferasyonuna, kollojen liflerin artmı� üretimine ve ağrının azalması üzerine 

olan etkileri ve fibroblastlar üzerindeki mitojenik etkisi gösterilmi�tir (1). Đlk yayınlarda 

FGF, omentum tarafından salgılanmı� olan en önemli vasojenik faktör olarak bildirilmi�tir. 

Brakial pleksusun radyasyon yaralanmasının omentum ile tedavisinde FGF’nin 

vaskülarizasyonu arttırma yanında spinal korda ağrı üzerine etkisi olduğu tespit edilmi�tir. 

Asidik fibroblast büyüme faktörünün (aFGF  veya FGF-1) spinal korda ağrı düzenlemesi 

üzerine etkilerini in vivo ağrıyı kontrol eden büyüme faktörleriyle etkile�erek yaptığı 

saptanmı�tır. Bazik fibroblast büyüme faktörü (bFGF veya FGF-2) heparine bağlanan 

büyüme faktörleri grubundandır. Bazik fibroblast büyüme faktörü temel olarak endotelyal 

hücreler, fibroblastlar, düz kas hücreleri, kondrositler, mast hücreleri ve omentum tarafından 
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sentez edilerek salınır. bFGF’nin hücre tipleri üzerindeki etkiside deği�kendir. Yara 

iyile�mesi sürecinde özellikli olarak keratinositlerin migrasyon ve proliferasyonunu 

artırmaktadır. Aynı zamanda fibroblastlardan kollajenaz enziminin salınımını ve kapiller 

endotelyal hücrelerin proliferasyonunu stimüle ederek, anjiogenezis için ortam yaratır (72).  

Vasküler endotelyal büyüme faktörü (VEGF): Tümör anjiogenezi üzerindeki 

etkileri nedeniyle 1983 yılında tanımlanmı� olan bir büyüme faktörüdür. Tümör hücreleri 

tarafından salınan VEGF’in, vasküler endotelyal hücrelerin geçirgenliğini artırdığı, bu 

nedenle hücreler arası mesafede ve vücut bo�luklarında sıvı birikimine neden olduğu 

saptanmı�tır. Bu nedenle ilk olarak ‘vasküler permeabilite faktörü’ olarak tanımlanmı�tır. 

Daha sonraları bunu takip eden çok sayıda çalı�ma, bu gruba ait izoformların ve spesifik 

reseptörlerin tanımlanmasını sağlamı�tır. Vasküler endotelyal büyüme faktörünün �u an için 

bilinen farklı büyüklüklerde be� adet izoformu mevcuttur. Benzer biyolojik etkilere sahip 

121, 145, 165, 189 ve 206 formlarından baskın olarak bulunanları VEGF121 ve VEGF165 

formlarıdır. VEGF hücreler arası mesafede kollagenaz ve geletinaz aktivasyonu ile vasküler 

bazal membranın yıkımını tetikler, böylelikle anjiogenezin erken basamaklarını hızlandırır. 

Anjiogenez için gerekli α-integrinlerin ekspresyonunu sağlar. Vazodilatasyon, vasküler 

geçirgenlikte artı�, endotelyal hücre proliferasyonu ve monosit migrasyonu, VEGF 

varlığında hızlanan diğer biyolojik süreçlerdir. Đlk olarak tümör hücreleri tarafından sentez 

edildiği bulunmasına rağmen, nötrofiller, trombositler, keratinositler, astrositler gibi birçok 

farklı hücre tipi tarafından salgılanabildiği gibi omentum tarafından da doku hipoksisine ve 

dü�ük glukoz değerlerine cevap olarak salınır. Klinikte, iskemik yaralar üzerine topikal 

olarak uygulanan VEGF’in yara iyile�mesini geli�tirdiği ve ekstremiteye olan kan akımını 

artırdığı tespit edilmi�tir (21).  
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5-HT (Seratonin) ve diger nörotransmitterler: 5-HT insan vücudundaki pek çok 

durumlarda damarlarda özel reseptörleri etkileyerek kan akımında artı�a yol açmaktadır. 

Spinal kord üzerinde ve supra segmenter sistemde ağrı düzenlemesiyle ili�kisi, migren ve 

algı bozukluklarının patofizyolojisindeki yeri bilinmektedir. Sıçanların omentumlarında 

yapılan immünohistokimyasal boyamada omentumda yoğun derecede 5-HT boyaması 

saptanmı� ve bu nörotransmitterin yoğun derecede salgılandığı ispatlanmı�tır. Seratonin 

salgılanmasının lokal kan akımını arttırdığı bilinmektedir. Seratonin santral sinir sisteminde 

ağrıyı kontrol eden mekanizmalarda rol oynadığı bilinmektedir. Spinal kordaki Periferik 

reseptörlerle olan etkile�imi ve beyinin duyusal alanındaki etkileri çok iyi anla�ılmı�tır. Bu 

etkilerinden dolayı omentum majusun beyin veya perifere transpozisyonunun iyile�meye 

neden olduğu dü�ünülmektedir.  

GABA, norepinefrin ve diğer monoaminlerin omentumdaki varlığı gösterilmi�tir. 

Bunlar epilepsi, depresyon ve diğer nöropsikiyatrik hastalıklarda rol oynamaktadırlar (1). 

Nörotropinler 

Nörotropinler santral sinir sistemi ve Periferik sinir sisteminde iskemi sonrası 

neovaskülarizasyonu arttıran en önemli maddelerdir. Serebrovasküler hastalıklarda ve 

ekstremite iskemisinde nöral büyüme faktörlerinin neovaskülarizasyonu arttırdığı invivo ve 

in vitro deneylerde gösterilmi�tir (1). Günümüzde bilinen nörotropinler sinir büyüme 

faktörü (NGF), beyin kaynaklı nörotrofik faktör (BDNF), Nörotropin 3,4 ve 6’dır. Manuel 

Dujovny omentum majustan BDNF, NT3 ve NT4/5 nörotropinlerinin salgılandığını 

immünoflorasan çalı�mayla göstermi�tir (5). 



 38 

Inflamatuvar Ajanlar 

Yüzyılın sonunda omentumun abdominal yapıları hastalıklardan, infeksiyöz ve 

inflamatuvar durumlardan koruduğu gözlendi. Antiinflamatuvar ajanları salgılıyor olması bu 

özelliğini açıklamaktadır. Bu durumlarda IL-2, TNF-alfa veya diğer maddelerin 

salgılanması hücrelerin göçüne, ilgili hücrelerin proliferasyonunu arttırıcı uyarıların 

verilmesine yol açar. IL-2 T lenfositlerin proliferasyonunu stimüle eder. Ayrıca lokal ve 

spinal kordda ağrı olu�umundan da sorumludur. Omentumdaki inflamatuvar ajanların 

salgısını kontrol etme mekanizmaları tam olarak anla�ılamamı�tır (1).  

 

 KULLANIM ALANLARI 

 Serebrovasküler Hastalık 

Omentum nöro�irurjide 1970’lerin ba�ından beri yoğun olarak kullanılmaktadır. 

Kardiak iskemide myokardium’a omentum transplantının ba�arılı sonuçlarının bildirilmesi 

sonrası Goldsmith omentum majus’un beyin veya spinal korda transpozisyonu ve 

transplantasyonunu uygulamaya ba�lamı�tır. Ba�langıç sonuçları ana dokuda damarlarda 

proliferasyon olduğunu, organ perfüzyonunda diffüz bir artı� olduğunu ve hastanın klinik 

fonksiyonlarında iyile�me olduğunu desteklemi�tir. Sonraları 1974’te Ya�argil omentum 

majus’un hayvan beyinlerine transplantıyla ilgili bir model tanımlamı�tır. 1980’de Cucca 

omentumun cerrahi sonrası beyinde revaskülarizasyonu ve protein sentizini arttırdığını 

bildirmi�, 1982’de Pau tav�anda deneysel beyin iskemisinde omentum transplantının 5-HT, 

5-hydroxyindolacetic acid, dopamine, norepinephrine salgılarını arttırdığını göstermi�tir ve 
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bununda infarkt etrafındaki penumbranın iyile�mesini kan akımını arttırarak sağladığını ileri 

sürmü�tür. 1983’te Azzena köpek beyin iskemisi deneysel modelinde iskemik 

semptomlarda iyile�me olduğunu bildirmi�tir. 16 yıl sonra Yoshioka insanlarda kan 

akımında artı�a yol açan omentumun transplantasyonunun iskemik hastalıklarda kullanımını 

tanımlamı�tır (1). 

Ağrı 

 Omentum plastik cerrahide 1960’ların sonlarından beri kullanılmaktadır. Plastik 

cerrahideki ana kullanım alanları meme rekonstrüksiyonu, torax duvarı rekonstrüksiyonu, 

fasial rekonstrüksiyon ve kafa tabanı cerrahisi sonrası kranial rekonstrüksiyondur. 

 Omentum ayrıca ekstremitenin iskemik pek çok hastalığında da kullanılmaktadır. 

Bunlara Buerger hastalığı ve periferal vaskülopatiler gibi sıklıkla �iddetli ve stabil ağrı 

yapan hastalıklar örnek verilebilir. Bu durumların pek çoğunda omentopeksi hastaların 

ağrılarında önemli bir derecede azalamaya yol açtığı saptanmı�tır. Omentumdaki 

neovaskülarizasyonu stimüle eden angiogenik faktörlerin hastaların ağrılarının azalmasıyla 

ili�kili oldukları saptanmı�tır. 

 Omentumun radyonekrozda kullanımı 1960’ların son yarısından itibaren ba�lamı�tır. 

1973’ te Cort ve Collis omentum majusun toraks duvarı radyonekrozunda kullanımını 

tanımlamı�lardır. Bunun hemen sonrasında literatürde toraks duvarının nekrotik 

lezyonlarında ve brakial pleksus yaralanmalarında omentum kullanımıyla ilgili pek çok 

yayın bildirilmi�tir. 1990’da Killer ve Hess boyun radyoterapisi sırasında brakial plexit 

olu�an bir hastada omentum transplantının ağrıyı azalttığını bildirmi�tir. Bu yazarlar 

omentopeksi bölgesinde literatürde daha önce bildirilmeyen beta-endorfin ile aFGF’nin bu 
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iyile�me sürecine katkıda bulunduğunu saptamı�lardır. Agner ise sıçanlarda epidural 

bölgeye ve intratekal bölgeye pediküllü omentum transplantının ağrıda belirgin derecede 

azalmaya yol açtığını saptamı�tır. Met-enkephain’in omentumda saptanması ağrıyı azaltıcı 

etkisinin nedenini açıklamı�tır (1).   

 Demans 

 Omentum majusun son zamanlarda nör�irurjide kullanım alanı ise demans’tır. Torre 

Alzheimer demansının özellikle beyinin kan akımının azalması sonucu olu�tuğunu 

dü�ünmü� ve omentumun bu hastalıkta kullanımını önermi�tir. Omentum beyinin 

transplante edilen bölgelerinde önemli derecede neovaskülarizasyon gerçekle�tirmi� ve 

bunun yanında beyine kotekolaminler sağlamı�tır. 

 Son zamanlarda omentumun Alzheimer hastalığının tedavisindeki yararıyla ilgili 

yayınlar opere edilen hastaların sonuçları bildirilerek yapılmı�tır. Yazarlar Alzheimer 

hastalarında pre ve post operatif beyin biyopsileriyle beyinde artmı� kan akımı nedeniyle 

olan iyile�meyi ve plakların olu�masındaki azalmayı göstermi�lerdir (1). 

 Hidrosefali 

 Omentum majusun periton içindeki sıvıların absorbsiyonu ile ilgili olduğu uzun 

zamandır bilinmektedir. Bu gerçeklere rağmen hidrosefalide ventriküloperitoneal �antın 

kullanımı uzun süre almı�tır.  1974’te Ya�argil köpeklerde deneysel hidrosefali tedavisinde 

deneysel omentum kullanımını tanımlamı�tır. Omentumun deri altındaki tünelden 

geçirilmesi ve gastro-epiploik arterlerin intrakranial damarlarla anastomozları beyin 

omurilik sıvısının (BOS) artan oranda absorbsiyonunun gözlenmesini sağlamı�tır. 1978’de 
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Lavender köpeklerde omentumun lumbal subaraknoid mesafeye çevrilmesinin artmı� BOS 

drenajına yol açarak BOS basıncında 0-500 mmHg deği�ikliğe yol açtığını saptamı�tır. 

Omentumun BOS absorbsiyonu üzerine olan etkilerinden dolayı tedaviye dirençli 

hidrosefali vakalarında omentum kullanımı dü�ünülmü�. 1988’de Gonzales Darder 

hidrosefali tedavisinde intravenriküler alana serbest omentum implantasyonunun etkilerini 

ara�tırmı� ve omentumun kafa içi basıncı azalttığını ve surveyi arttırdığını bulmu�tur. 

1999’da Morwood deneysel hidrosefalide tav�an omentum majuslarından absorbe edilen 

radyoaktif albumin miktarını ölçerek omentumun absorbatif özelliklerini tanımlamı�tır (1).  

 Spinal kord yaralanması 

 Omentumum spinal kord yaralanmalarındaki kullanımı yoğun olarak 

ara�tırılmaktadır. 1989’da Zhan ve arkada�ları deneysel spinal kord iskemisinde omentum 

transpozisyonunun paraplejik hayvanlarda iyile�meye yol açtığını saptamı�tır. 1991’de 

McMillan laminektomi bölgesinde omental transplant sonrası mikrosirkülasyonda artma ve 

bu bölgede membran olu�umunu tanımlamı�lardır. 1992’de Torre ve Goldsmith köpeklerde 

zedelenmi� spinal korda omentum transplantı sonrası omentumun neovaskülarizasyonu 

arttırarak spinal kord kan akımında artı�a yol açtığını gözlemlemi�tir. Spinal kord 

hastalıklarında omentumun kullanımı literatürde artan sayıda bildirilmektedir (1). 

 Diğer kullanım alanları 

 1937’de O’Schaughnessy hayvanlarda omentumun gastroepiploik arterini kalbin 

koroner arterlerine anastomoz etmi� ve bu grubun surveyinin kontrol grubundan fazla 

olduğunu saptamı�tır. 1957’de Knock ilk defa insan gastroepiploik arterini kalbin koroner 
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arterlerine anastomoz etmi�tir. 1960 sonlarında ve 1970 ba�larında Vineberg hastaların 

kalbine serbest omental greft çevrimi sonucu surviyi artan birkaç vaka bildirmi�tir.  

 1993’ te Chamorro rat siyatik sinirine omentum majusu sarmı� ve hayvanlarda 

kontrol grubuna göre daha az fibrozis ve daha iyi rejenerasyon oranı saptamı�lardır.2002’de 

Francisco zedelenmi� ratlarda omentum transpozisyonunun sinir rejenerasyonunu 

arttırdığını ve daha az fibrozise yol açtığını bildirmi�tir (1). 

 

 KOLLOJEN BĐYOMATRĐKS 

Periferik sinir cerrahisinde yıllardır uygulanan en popüler yakla�ım uç uca 

anastomozdur. Yalnız bu tür onarımda 2 sinir ucunun belirgin bir gerginlik altında 

onarılması zayıf klinik sonuçlarla kendini göstermektedir (64). Sinir defektlerinde ise 

uygulanan yöntem defekt aralığının otojen sinir greftiyle onarılması olmu�tur. Sinir greftiyle 

onarımlarında kendine has pek çok dezavantajları vardır (8). Sinir defektlerinin onarımında 

bu güne kadar denenmi� stratejilerin içerisinde sinir olmayan materyaller tüp �eklinde 

kullanılarak aralığın kapanmasında kullanılmı�tır. Bunlarla ilgili deği�ik deneysel ve klinik 

uygulamalar mevcuttur.  

Biyolojik tüpler periferal sinir defektlerinin köprü olu�turarak tamirinde kan 

damarları ve iskelet kasları ara�tırmacılar tarafından en çok uygulanan yöntemler olmu�tur. 

1891’de Büngner küçük arter segmentini tübülüze ederek sinir tamirinde kullanmı� ve 

ba�arılı bir rejenerasyon olduğunu saptamı�tır. Fakat sonraları tübülüzasyon için arter 

segmentlerinin uygulanması birçok vakada sinire uygun çapta arter elde edilemediğinden 
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kısıtlı kalmı�tır. Daha sonraları çalı�malar ven tüpleri üzerine yoğunla�mı�tır. Đlk defe 

1909’da Wrede bir hastada venlerin sinir defektlerinde tüp olarak uygulanmasını 

bildirmi�tir. Bu otör ortalama 45 mm uzunluğundaki ven tüpleri ile median sinir tamirinde 

ba�arılı sonuçlar bildirmi�tir. Đlk defa 1940’larda iskelet kaslarının sinir tamirinde otogreft 

olarak kullanılması bildirilmesine rağmen bunların yaygın olarak kullanımı 1980’lerde 

ba�lamaktadır.  

Sentetik tüpler her ne kadar ilk çalı�malar periferik sinir tamirinde biyolojik 

materyalleri ön görmü� olsa da, bu otojen greftlerin vücuttan elde edilmesi limitli olduğu 

için non-biyolojik materyaller üzerine ara�tırmalar yoğunla�mı�tır. Bunların arasında inert 

metaller, geçirgen selüloz esterler, jelatin tüpler, lastik ve plastikler… deneysel olarak 

kullanılmı�tır. 1955’te Garrity polietilen, polivinil ve lastik tüplerin uzun sinir defektlerinde 

(> 7 cm) kullanımında ba�arısız sonuçlar elde etmi�tir. Dahlin ve Lundborg slikon tüplerin 

5mm den küçük defektlerde ba�arılı olduğunu bildirmi�tir. Stanec ise politetrafluroetilen 

tüplerin üst ekstremite sinir defektleri tamirinde ba�arılı, buna rağmen inferior aurikular ve 

lingual sinir defektlerinde Gore-Tex tüplerin ba�arısız klinik sonuçlarını bildirmi�tir.  

Tüm bu çalı�malara rağmen non-absorbable sentetik materyallerin insanlarda ciddi 

komplikasyon oranları vardır. Bunların çoğuna implante edilen materyal tarafından 

tetiklenen lokal fibrozis neden olur. Non-absorbable tüplere alternatif olarak biyo-

absorbable tüpler hem deneysel hem de klinik uygulamada denenmi�tir. Özellikle sinir 

defektlerinin tamirinde kullanılan poliglikolik asit tüplerinin efektif olduğu gösterilmi�tir. 

Dellon 1988’de Maymunlarda PGA (solid tube and mesh tube), Mackinnon 1990’da 

maymunlarda Glicolide trimetilen karbonat tüpü, kollajen tüpü, Kiyotani 1996’da kedilerde 

PGA–kollajen tüpünü, Brown 1996’da tav�anlarda Schwann hücreli jelatinle kaplı PGA 
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tübünü ve Suzuki 1999’da kedilerde içi dondurulmu�-kurutulmu� aljinat jeli kaplı PGA’yı 

kullanmı�tır. Sonraları da tüp içine konularak rejenerasyonu arttırdığı dü�ünülen maddelerin 

ara�tırılmasına ağırlık verilmi�tir. Bu maddelere örnek olarak fibrin matrix, laminin içeren 

jeller, kollajen ve hiyoluranik asit verilebilir. 1999’da bu tip bir sentetik tüp (Neurotube) 

insanlarda kullanılmak üzere FDA tarafından onay almı�tır (8). 

 Günümüzde pek çok tipte materyal dura tamirinde kullanılmaktadır. Ancak henüz 

ideal bir dura tamir materyali bulunamamı�tır. Son yıllarda insan kadavrasından elde edilen 

dura materyallerinin Creutzfelt-Jacobs Hastalığı gibi hastalıkların iatrojenik olarak 

yayılmasına neden olduğu bildirilmi�tir. Bu nedenle sentetik dura materyallerinin 

ara�tırılma ihtiyacı geli�mi� ve bu nedenle yoğun ara�tırmalar yapılmı�tır. PTFE (Gore-Tex 

cerrahi membran), biyosentetik selüloz, sentetik polimerler ve polyester üratran 

(Neuropatch) bunlara örnek verilebilir. Kollajen bazlı non-bovine orijinli ürünler 

üretildikten sonra hızlıca popüler olmu�lardır. Yüksek konnektif dokuya sahip olan 

perikardiyum ve dermis gibi dokular kimyasal i�lemlerden geçirilerek aselüler, antijensiz 

kollajen yapı elde edilir. Ürünler bütünüyle kollajen fibrillerinden olu�abildikleri gibi 

kollajenle kaplı sentetik materyaller de olabilirler. Tissudura at tendonundan elde edilen 

dura tamirinde kullanılmak üzere üretilen kollajen biomatrikstir (44). 

Kollajen pek çok cerrahi protezde ve sinir tamirinde kullanılan ekstraselüler 

matriksin en önemli komponentidir. Düz mikrogeometrik yapısı ve transmural geçirgen 

olması kollajen matrikste difüzyona olmasını sağlar. Kollajenin diğer hücre tiplerine 

yapı�maması uzun süre yapılarını korumalarına ve anjiogenez proliferasyonuna yardımcı 

olmalarını sağlar. Kollajen hücreler tarafından parçalanabilir. Yapısal stabilitesi ve 

rezorpsiyon hızı nedeniyle tedavide yaygın olarak kullanılmaktadır (2). 
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III. GEREÇ VE YÖNTEM 

Çalı�mada, ağırlıkları 200±20 gram arasında deği�en 35 adet Wistar tipi di�i sıçan 

kullanıldı. Cerrahi i�lemler 60–100 mg/kg Ketamine-HCl (Alfamine®-im) ve 5 mg/kg 

Ksilazin HCl (Rompun®-im) karı�ımı ile sağlanan anestezi altında gerçekle�tirildi. Tüm 

cerrahi i�lemler aynı cerrah tarafından ve standart mikrocerrahi teknikler uygulanarak 

gerçekle�tirildi.  

Cerrahi giri�im sağlamak amacı ile hayvanlar özel tespit tahtaları üzerinde tespit 

edildiler. Uygun pozisyonlar verilerek i�lemler operasyon mikroskobu (OPMI 9FC, Zeiss, 

Almanya) ile gerçekle�tirildi. Tüm gruplarda sağ arka ekstremite çalı�ma için kullanıldı, 

ameliyat yapılmayan sol arka ekstremite ise kontrol olarak korundu.  

Hayvanlar postoperatif dönemde standart laboratuar �artlarında, uzman veteriner 

kontrolünde, tek tek kafeslere yerle�tirilerek izlendi, yem ve su ihtiyaçları düzenli olarak 

kar�ılandı. Günlük bakımları sırasında insizyon bölgesi povidone iyot ile pansuman yapıldı. 

Sıçanlar izlem sırasında ototomiyi engellemek amacıyla “rat jacket” giydirilerek takip 

edildiler. 

Cerrahi i�lemler siyatik sinir üzerinde gerçekle�tirildi. 
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SĐYATĐK SĐNĐR ANATOMĐSĐ 

Siyatik sinir L4, L5, L6 ve S1’den gelen spinal sinirlerin olu�turduğu lumbo-sakral 

trunkustan çıkar. Siyatik sinir sıçanlardaki en kalın periferik sinirdir. Pelvis içerisinde 

siyatik sinir adını alarak, iskiyumun dorsal kenarı ile kuyruk sokumu arasındaki derin olukta 

ilerler.  Siyatik çentikten çıktıktan sonra da piriform kasın ventralinde seyreder.  

Sırt derisinin yarıya yakın kısmını ve arka bacak kaslarının çoğunu innerve eder. 

Siyatik sinirin ana gövdesi piriform kas seviyesinin 1–2 mm a�ağısında kuadratus femoris 

kasının üzerinden geçerek abduktor femoris fasyasının üzerinde oblik olarak bacağa doğru 

iner. Piriformis seviyesinde siyatiğin ana gövdesiyle birlikte çıkan dallar ventrale doğru 

kuadratus femoris altından geçerek biseps femoris, semitendinöz ve semimembranöz 

kaslarının motor innervasyonunu sağlar (�ekil 10).  

 

�ekil 10:  Sıçan siyatik sinir anatomisi. Siyatik sinirin fleksör kas grubuna verdiği motor 

dal ile terminal dallanma noktası arasındaki mesafe yakla�ık 2 cm 

uzunluğundadır (Sarıgüney Y: Periferik Sinir Yaralanmalarının Onarımında 

Trombositten Zengin Plazma’nın Sinir Rejenerasyonu Üzerine Etkisi. Uzmanlık 

Tezi, Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi, Ankara, S: 42 2006). 
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Siyatik sinirin, diz eklemi seviyesinin yakla�ık yarım santimetre üzerinde ventrale 

doğru seyreden kalın dalı tibial sinir ve dorsale doğru seyreden ince dalı peroneal (fibular) 

siniri olu�turur (�ekil 11). Peroneal sinir daha a�ağıya doğru gastroknemiusun lateral 

karnını ve derin parmak fleksörlerini çaprazlayıp önce daha ince olan peroneus longus dalını 

verir ve daha sonra yüzeyel ve derin peroneal sinirlere ayrılarak sonlanır. Yüzeyel dal 

peroneus longus ve brevis kaslarını ve parmak ekstansörlerini innerve edip, ayak sırtı ve 

parmaklarının bir bölümünün duyusunu sağlar. Derin dal ise tibialis anterior ve uzun 

parmak ekstansörlerini inerve ederek ikinci parmak arası bölgeye ula�ır. Ventrale doğru 

uzanan tibial sinir ise, ilk dalı olan sural siniri, ayrım noktasının 1–2 mm proksimalinde 

popliteaya girmeden hemen önce gastroknemiusun iki ba�ı arasında verir ve plantaris, 

soleus, gastroknemiuslar, fleksör hallusis longus, fleksör digitorum longus ve tibialis 

posteriorları innerve eder. Bu dallardan hemen sonra ayak bileğinin üzerinde lateral ve 

medial plantar sinirlere ayrılarak sonlanır.  

 

�ekil 11:  Sıçan arka bacağının kas, sinir ve damar yapıları (Popesko P, Rajtova R, Horak 

J: Rat, mouse, hamster: A colour atlas of small labaratory animals. Volume 2. 

Wolfe 1988, S:306-440). 
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 ÇALI�MA GRUPLARI 

 Cerrahi i�lemler 35 adet sıçanda 4 ayrı grup olu�turularak gerçekle�tirildi (�ekil 12).  

Grup 1:  Kontrol grubu (n=5): Eksternal sirkumferensiyel nöroliz. 

Grup 2:  Deney grubu (n=10): Dört adet epinöral diki� ile onarım.  

Grup 3:  Deney grubu (n=10): Dört adet epinöral diki� ile onarım + Kollojen 

biyomatriks ile sarma. 

Grup 4:  Deney grubu (n=10): Dört adet epinöral diki� ile onarım + Omental greft 

ile sarma 

 Đlk üç grup hayvanlarına standardizasyonu sağlamak için periferik sinir cerrahisi 

sırasında laparotomi uygulanmı�tır. 
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�ekil 12: Çalı�ma gruplarının �ematik gösterimi. 

  

OMENTAL FLEP HAZIRLANMASI 

 Sıçan karın bölgesi tra� edildikten ve temizlendikten sonra sırt üstü yatırıldı ve 

ekstremiteler gev�ek olarak tespit edildi. Ksifoid-pubis arası orta hat kesisi kosta kavsini 

izleyerek her iki tarafa açıldı. Bu �ekilde batın üst kadranı ortaya konulmu� oldu. Karaciğer 

ile dalak arasında, mide ön yüzünü örten omentum görüldü. Sonra omentum pankreastan 

künt disseksiyonla sıyrıldı ve hayvanların omentumlarının 30 mm lik kısmı eksize edildi. 

“Omentum grefti” elde edilmi� oldu (�ekil 13). Eksize edilen alanda bipolar kullanılarak 



 50 

koagulasyon sağlandıktan sonra sıçanın abdomen bölgesi anatomik tabakalara uyularak 

primer sütüre edilerek kapatıldı. Sonra denek siyatik sinirine cerrahi i�lemler uygulanmak 

üzere yüz üstü yatırıldı. 

                             

                             

�ekil 13:  Omentum greftinin hazırlanı�ı a) Cilt insizyonunun planlanması; b) Batının 

orta hat kesisi kosta kavsini izleyerek her iki tarafa açılması; c) Omentumun 

ortaya çıkarılması; d) Eksize edilmi� omentum grefti. 

  

KOLLOJEN BĐYOMATRĐKS (TĐSSUDURA) 

 Tissudura at tendonundan elde edilen dura tamirinde kullanılmak üzere üretilen 

kollajen biomatrikstir. Dura defektlerinin rekonstrüksiyonunda dura rejenerasyonunu 

arttırmak için kullanılmaktadır. 1 cm2 kollojen biyomatriks 5,6 mg doğal kollojen fibrilleri 



 51 

içermektedir. Baxter firmasından “B2246000999999” katalog numaralı 2,5X2,5 cm’lik 

Tissudura ticari olarak elde edilerek deneyde kullanılmı�tır.   

 

 CERRAHĐ TEKNĐK 

Deneklere 60-100 mg/kg Ketamine-HCl (Alfamine®-im) ve 5 mg/kg Ksilazin HCl 

(Rompun®-im) karı�ımı ile anestezi uygulandı. Gluteal ve uyluk bölgeleri tra� edildikten 

sonra, prone pozisyonda ayakları tespit edildi ve povidon iodine ile cerrahi alan temizliği 

yapıldı. Sağ alt ekstremitede kalça eklemi katlantısını izleyecek �ekilde oblik gluteal 

insizyon yapıldı ve cilt kenarları ekarte edilerek biseps femoris kasına ula�ıldı (�ekil 14a). 

Biseps femoris kası, femur ve diz eklemi posterior sınırı boyunca künt diseksiyonla açıldı ve 

kenarları ekarte edilerek siyatik sinir ortaya çıkarıldı (�ekil 14b).  

     

�ekil 18:  Siyatik sinir diseksiyonu a) Cilt insizyonunun planlanması; b) Biseps femoris 

kasının künt diseksiyon ile açılması sonucu sinirin ortaya konması. 

Daha sonra sinir ince uçlu bir diseksiyon makası yardımıyla, siyatik çentikten 

popliteal alandaki dallanma bölgesine kadar çevre dokulardan serbestle�tirildi (�ekil 15). Bu 

a�amada popliteal dallanma noktasının yakla�ık 2 cm proksimalinde siyatik sinirden ayrılan 

ve biseps femoris, semitendinöz ve semimembranöz kasların innervasyonunu sağlayan ince 

motor dal  korundu. 



 52 

                                        

�ekil 15: Siyatik sinir diseksiyonu. 

 

Siyatik sinirin çevre dokulardan serbestle�tirilmesinden sonraki basamaklar gruplara 

göre planlandı (�ekil 16). 

Grup 1: Kontrol grubu (n=5): Bu grupta siyatik sinire yönelik ek bir cerrahi i�lem 

uygulanmadı. 

Grup 2: Deney grubu (n=10): Siyatik sinir, koaptasyon seviyesi olarak belirlenen 

tibial ve peroneal sinirlerin ayrım noktasının 1 cm proksimalinden keskin bir mikromakas 

yardımıyla tam kat kesildi. Serbest sinir uçları 10/0 Ethilon diki� (W2870) kullanılarak 90 

derece açılarla geçilen dört adet epinöral diki� ile onarıldı. 

Grup 3: Deney grubu (n=10): Siyatik sinir, koaptasyon seviyesi olarak belirlenen 

tibial ve peroneal sinirlerin ayrım noktasının 1 cm proksimalinden keskin bir mikromakas 

yardımıyla tam kat kesildi. Serbest sinir uçları 10/0 Ethilon diki� (W2870) kullanılarak 90 
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derece açılarla geçilen dört adet epinöral diki� ile onarıldı. Sonra sütüre edilmi� sinir 

etrafına kollojen biyomatriks ile tüp olu�turacak �ekilde sarıldı. 

Grup 4: Deney grubu (n=10): Siyatik sinir, koaptasyon seviyesi olarak belirlenen 

tibial ve peroneal sinirlerin ayrım noktasının 1 cm proksimalinden keskin bir mikromakas 

yardımıyla tam kat kesildi. Serbest sinir uçları 10/0 Ethilon diki� (W2870) kullanılarak 90 

derece açılarla geçilen dört adet epinöral diki� ile onarıldı. Daha sonra abdomene laporatomi 

uygulanarak elde edilen omentum grefti sütüre edilmi� sinir etrafına tüp olu�turacak �ekilde 

sarıldı. 

Tüm deneklerde, sinirler ile ilgili cerrahi i�lemlerin tamamlanmasının ardından, 

kaslar 5/0 vicryl, cilt ise 5/0 ipek diki� kullanılarak devamlı diki� tekniği ile onarıldı (�ekil 

20). Đnsizyon alanına povidone iyot ile pansuman yapılan hayvanların vücut ısıları 

korunarak anesteziden uyanmaları beklenildi.  
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�ekil 16:  Deney ve kontrol gruplarında uygulanan cerrahi i�lem a) Kesilmi� olan sinir 

uçları; b) 90 derece açılar ile geçilen dört adet epinöral diki� ile onarım; c) 90 

derece açılar ile geçilen dört adet epinöral diki� ile onarım + kollojen 

biyomatriks ile sarılım d) 90 derece açılar ile geçilen dört adet epinöral diki� ile 

onarım + omentum ile sarılım. 

  

DEĞERLENDĐRME YÖNTEMLERĐ 

Üç aylık takip süresi içerisinde primer sütür grubundan 2 ve kollojen biyomatriks 

grubundan ise 1 adet hayvan ölüm veya ototomi nedeniyle çalı�ma dı�ı kaldı. Bu nedenle 

çalı�maya 3. ayın sonunda sağlıklı olan 32 hayvanın değerlendirmesi ile devam edildi.  
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 A. GENEL DEĞERLENDĐRME 

Değerlendirmeye alınan hayvanlarda çalı�ma sürecinde gözlenen genel deği�iklikler 

belirlendi. 

 B. FONKSĐYONEL DEĞERLENDĐRME 

Grupların fonksiyonel değerlendirilmesinde yürüme analizi (“walking-track” analiz) 

ve elektronöromiyografi (ENMG) kullanıldı. Yürüme analizi ile deneklerin 30. , 60. ve 90. 

günlerde siyatik fonksiyon indeksleri hesaplandı. Ayrıca postoperatif 90. günde ameliyat 

yapılan ve yapılmayan bacaklarda gastroknemius kasları tartılarak ağırlıkları kar�ıla�tırıldı.  

 B.1 -Yürüme Analizi ve Siyatik Fonksiyon Đndeksi  

Sıçanların yürüme analizi ve siyatik fonksiyon indexini elde etmek amacı ile 8,2 cm 

eninde, 42 cm boyunda, kenarları 12 cm yüksekliğinde bir kulvarı olan ve karanlık oda 

�eklinde sonlanan bir düzenek kullanıldı (15). Yürüme kulvarının içine 8,2 x 42 cm 

boyutlarında A3 fotokopi kâğıtlarından kesilen beyaz kâğıt �eritler yerle�tirildi. Sıçanların 

her iki arka ayakları siyah mürekkep emdirilmi� ıstampaya bastırıldı ve hazırlanan kulvarda 

yürütülerek arka ayak izleri kaydedildi (44) (�ekil 17a). Kağıt �eritteki en belirgin ve uygun 

ayak izleri kullanılarak ayak izlerinde, topuk ile parmak ucu arasındaki mesafe [print length 

(PL)], birinci ve be�inci parmaklar arasındaki mesafe [toe spread (TS)], ikinci ve dördüncü 

parmaklar arasındaki mesafe [intermediate toe spread (IT)] milimetrik cetvel aracılığıyla 

ölçüldü (�ekil 17b).  



 56 

                 

�ekil 17:  Siyatik fonksiyon indeksinin hesaplanması a) kullanılan yürüme kulvarı; b) PL 

(“print length”), TS (“toe spread”) ve IT’ nin (“intermediate toe spread”) 

deneysel (E) ve kontrol (N) ekstremiteler için ölçüm �ekli. 

Ölçümler sonucu elde edilen değerler siyatik fonksiyonel indeks skalasına uyarlandı 

(7). Bain, Mackinnon ve Hunter tarafından geli�tirilen bu multiple lineer regresyon formülü 

yardımıyla Siyatik Fonksiyon Đndeksleri (SFĐ) hesaplandı (�ekil 18). Elde edilen SFĐ 

değerleri açısından gruplar arasında istatistiksel farklılık olup olmadığı ara�tırıldı. 

 

�ekil 18: Siyatik fonksiyon indeksinin hesaplanması için kullanılan formül. 
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B.2 – Elektronöromiyografik Değerlendirme 

Postoperatif 3. ayda, yürüme analizlerinin tamamlanmasından sonra tüm sıçanlar 

elektrofizyolojik değerlendirmeye alındılar. Elektrofizyolojik değerlendirme için Nihon-

Kohden marka, 8 kanallı elektronöromyografi (ENMG) cihazı kullanıldı (�ekil 19). Kayıt 

yüzeysel disk elektrotlarla (NE-132B, 2-pin plug,DIN type) yapıldı. Elektrotlar klasik olarak 

göbek-tendon kuralı gereği aktif elektrod deneklerin gastroknemius kasına referans elektrod 

ise a�il tendonunun üzerine gelecek �ekilde yerle�tirildi. Elektrotların sabitlenmesinde 

standart bant kullanıldı. 

                       

�ekil 19: Elektronöromiyografi i�lemi için kullanılan ENMG cihazı. 

 

 Değerlendirmeye alınan hayvanlarda anestezi, kas içi enjeksiyonların sonuçları 

etkileyebileceği göz önüne alınarak intraperitoneal yoldan verilen 50 mg/kg Ketamine-HCl 

(Alfamine®) ile sağlandı. Đlk cerrahi i�leme benzer �ekilde siyatik sinir çevre dokulardan 

serbestle�tirildi ve koaptasyon hattı bulundu. Sinir gövdesi eksposure yapılan cerrahi alandan 
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monopolar Teflon elektrodlarla direkt olarak uyarıldı. Uyarım sırasında aktif ve referans 

uyarı elektrodlarının arası 10mm olarak standardize edildi. Uyarım noktaları olarak sinirin 

onarım hattı ortada kalacak �ekilde mümkün olan en distal ve proksimal noktalar seçildi. 

Proksimal ve distal uyarım noktaları arasındaki mesafe kaliper ile ölçüldü.  Uyarım için 0.1 

msn süreli supramaksimal kare akım kullanıldı. ENMG cihazının filtre ayarları 20Hz ile 2000 

Hz, süpürme hızı 1msn ve kazanç oranı 10 µV olarak ayarlandı. Uyarımdan sonra izoelektrik 

çizgiden ilk sapmanın ba�ladığı nokta ba�langıç latansı [milisaniye (msn)], aksiyon 

potansiyelinin tepe noktası tepe latansı [milisaniye (msn)], pozitif ve negatif en yüksek 

tepeler arası ise amplitüd [mikrovolt (µV)] olarak i�aretlendi (�ekil 20). Test öncesinde 

yüzeyel kayıt noktalarının sıcaklığı infrared Thermaderm cihazı ile ölçüldü. 31C° den daha 

soğuk bulunan ekstremiteler lamba ile ısıtıldı. 

ENMG ölçümlerini yapan ki�iler deneklerin hangi gruba ait olduklarını 

bilmiyorlardı. Önce distalden daha sonra proksimalden uyarılıp kayıtlanan birle�ik kas 

aksiyon potansiyelleri üst üste çakı�tırılarak proksimal ve distal noktalar arasında aksiyon 

potansiyelinin iletim hızı, birle�ik kas aksiyon potansiyelinde olan tepe-tepe amplitüd ve 

alan deği�iklikleri hesaplandı. Deney uygulanan sağ ve sağlam olan kontrol sol bacaklardaki 

değerler deneysel bacak/kontrol bacak oranları hesaplanarak istatistiksel olarak 

kar�ıla�tırıldı.  
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�ekil 20: Elektronöromiyografi kaydında değerlendirilen parametreler. 

 

 C. KASLARIN HĐSTOMORFOMETRĐK DEĞERLENDĐRĐLMESĐ 

Fonksiyonel analizleri tamamlanan deneklerde her iki bacaktaki gastroknemius 

kasları anestezinin devam ettiği süre içerisinde eksize edildi. Kasların makroskopik 

incelemeleri renk -görünüm açısından ve ıslak ağırlıkları ölçülerek yapıldı.  

 C.1 - Makroskopi 

Gastroknemius kaslarında denervasyona bağlı olarak geli�en atrofik deği�iklikler 

makroskopik olarak değerlendirildi. 

 C.2 - Kas Ağırlık Ölçümü 

Siyatik sinirin bir dalı olan tibial sinir ile inerve edilen gastroknemius kası her iki 

arka ekstremitede eksize edilerek ıslak kas ağırlığı hassas dijital terazi (Precisa XB 220A, 
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Đsviçre) ile ölçüldü. Her hayvanda, deney yapılan sağ bacak gastroknemius kas ağırlığı, 

opere edilmeyen sol bacaktaki gastroknemius kas ağırlığına bölünerek iyile�me oranı 

hesaplandı (�ekil 21). Gruplar arasında iyile�me oranları açısından istatistiksel farklılık 

arandı.  

 

�ekil 21: Kas ağırlıkları yardımıyla kas iyile�me oranının hesaplanması. 

  

D. SĐNĐRLERĐN HĐSTOMORFOMETRĐK DEĞERLENDĐRĐLMESĐ 

 D.1 - Makroskopi 

Siyatik sinirlerde görülen makroskopik deği�iklikler tespit edildi. Sinirlerin 

serbestle�tirilmeleri sırasında çevre dokulara yapı�ıklık gösterip göstermedikleri ve 

koaptasyon hattında makroskopik olarak görülebilen bir skar olup olmadığı değerlendirildi. 

 D.2 - Mikroskopi  

Sinir rejenerasyonunun değerlendirilmesi için, normal ekstremitelerden siyatik 

sinirlerin koaptasyon alanına uyan bölgeden 1 cm’lik sinir segmenti ve opere edilen 

ekstremitelerdeki siyatik sinirlerin koaptasyon alanını içeren 1 cm’lik sinir segmenti eksize 

edildi. Kontrol grubunada aynı prosedür uygulandı. Örnekler % 2’lik gluteraldehit 

solüsyonu içerisinde 48 saat fikse edildi. Sonra doku örnekleri %50’dan %100’e kadar artan 

konsantrasyonlardaki etanol solüsyonlarından geçirilerek dehidrate edildikten sonra 30 
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dakika propilenoksitte bekletildi. Daha sonrada Araldite CY212 + Dodecenyl Succinic 

Anhydride (DDSA)+ Benzyldimethylamine (BDMA) + Dibutyl Phthalate karı�ımı ile 

propilen oksitin karı�ımı ile infiltrasyon alı�tırması bir gece oda sıcaklığında bekletilerek 

yapıldı. Araldite CY212 + DDSA + BDMA + Dibutyl Phthalate karı�ımı içine gömülen 

doku örnekleri, önce 48 saat boyunca 60 °C sıcaklıkta etüv içinde tutularak bloklandı. 

Sonrada Araldite (plastik blok) gömülen bu sinir dokularından Lecia Ultramicrotome ile 

transvers planda, koaptasyon alanının 0,5 cm proksimal ve distalinden 2 µ m kalınlığında 

yarı ince kesitler alındı ve metilen mavisi ile boyandı. 

 D.3 - Kantitatif Histomorfometri 

Proksimal ve distal alanlardan hazırlanan her bir transvers sinir kesitinin x100 

büyütme altında incelenen 5 farklı alanından kaydedilen dijital görüntüler bilgisayar 

ortamında görüntü analiz sistemi kullanılarak değerlendirildi. Sinir kesitlerinin 

değerlendirilmesinde Leica DMR ı�ık mikroskobu (Leica Microsystems, Almanya) ve Leica 

DFC490 LCD kamera ile digital olarak elde edilen görüntülerden ölçüm yapmak için 

“BABSOFT BS200Pro imaging system” kullanıldı. Ölçümü yapan ki�iler görüntülerin 

hangi gruplara ait olduğunu bilmiyorlardı.  

Sayıma, alanın içine tam olarak giren miyelinli aksonlar dâhil edildi. Her bir sinir 

örneği kesitinin 5 farklı alanında miyelinli sinir sayıları belirlendi ve ölçülen toplam sinir 

kesit alanı yardımıyla toplam miyelinli akson sayısı hesaplandı (�ekil 22). Ayrıca inceleme 

alanına tam olarak giren sinir liflerinin ve aksonların en büyük ve en küçük çapları ölçülerek 

ortalama sinir lifi çapları, ortalama akson çapları ve ortalama g-oranları (akson çapı/ sinir 

lifi çapı) hesaplandı. 
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�ekil 22: Sinir kesitlerinden toplam miyelinli akson sayısının hesaplanması. 

 

 E. ĐSTATĐSTĐKSEL DEĞERLENDĐRME 

Değerlendirilen tüm parametrelerden elde edilen veriler istatistiksel değerlendirme 

için SPSS for Windows 11.00 programına (Statistical Package for the Social Sciences, 

Chicago, IL) aktarıldı. Grupların parametreler açısından genel olarak değerlendirilmesinde 

ve her parametre açısından ayrı ayrı değerlendirilmesinde non-parametrik bir test olan 

Mann-Whitney U testi kullanıldı. Değerlendirmelerde p<0.05 istatistiksel olarak anlamlı 

kabul edildi.  
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IV. BULGULAR 

 A. GENEL DEĞERLENDĐRME BULGULARI 

Üç aylık takip süresi sonunda 3 hayvan ölüm veya otomutilasyon nedeniyle çalı�ma 

dı�ı kaldı ve değerlendirmeye sağlıklı olan 32 hayvan dâhil edildi. Kollojen biyomatriks 

grubundan 1, primer sütür grubundan 2 hayvan değerlendirmeden çıkarıldı. Kontrol grubu 

dı�ındaki diğer tüm gruplarda cerrahi sonrasında opere edilen sağ alt ekstremitede tam 

motor paralizi geli�ti. Üçüncü ay sonunda tüm gruplarda paralizilerde kısmi düzelme olduğu 

ve minimal kas atrofilerinin geli�tiği gözlendi. Kollojen biyomatriks grubunda 4, primer 

sütür grubunda 4, omentum grubunda 5 hayvanda sağ alt ekstremitede kontraktür geli�tiği 

ve hareketlerinde kısıtlanma olduğu gözlendi. 

 B. FONKSĐYONEL DEĞERLENDĐRME BULGULARI 

 B.1 -Yürüme Analizi ve Siyatik Fonksiyon Đndeksi Bulguları 

Tüm gruplarda 30. , 60. ve 90. günlerde yürüme analizi yapıldı ve siyatik fonksiyon 

indeksi değerleri (SFĐ) saptandı. Siyatik fonksiyon indeksi açısından kontrol grubu ve 

deneysel gruplar değerlendirildiğinde, kontrol grubu ile deney grupları arasında istatistiksel 

olarak belirgin bir fark olduğu saptandı (p<0,05). Bu nedenle deneysel gruplar kendi 

içerisinde değerlendirilerek verileri elde edildi. Deneysel gruplar arasında 30. , 60. ve 90. 

günlerde SFĐ değerleri açısından istatistiki olarak anlamlı bir fark olmadığı 

(p>0,05)gözlemlendi (�ekil 23). Deneysel gruplar 30., 60. ve 90. günlerde 

değerlendirildiğinde SFĐ değerlerindeki iyile�mede paralellik olduğu gözlemlendi (�ekil 

24). 
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�ekil 23: Gruplar arasında ortalama SFĐ değerlerinin 30., 60. ve 90. günlerde kar�ıla�tırılması: 

 

� 30.günde deneysel gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark yoktu(p>0,05). 

� 60. günde deneysel gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark yoktu(p>0,05). 

� 90. günde deneysel gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark yoktu(p>0,05). 

 

                  

�ekil 24: Deneysel grupların 30. , 60. ve 90. günlerdeki değerleri. 
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B.2 - Elektromiyografik Değerlendirme Bulguları  

Üçüncü ay sonunda deneklerin her 2 bacağına elektromiyografi yapılmasına rağmen, 

i�lem sırasında kontrol grubundan 1 deneğin sol bacağından, primer sütür grubundan 3 

deneğin sol bacağından ve kollojen biyomatriks grubundan 1 deneğin sağ bacağından 

suboptimal veriler elde edildiği için çalı�maya dahil edilmedi. Siyatik sinirden uyarılar 

verilerek operatif ve kontrol bacak gastroknemius kaslarının bile�ik kas aksiyon 

potansiyellerinin amplitüd, amplitüd alanları ve sinir akım hızları ölçüldü. Değerlendirme 

sağ bacaktan elde edilen değerler sol bacağa oranlanarak amplitüd oranı, amplitüd alanı 

oranı ve sinir akım hızı oranları üzerinden yapıldı (Tablo 1). 

Tablo 1:  Kontrol ve deneysel gruplardan elde edilen amplitud oranı, amplitud alanı oranı 

ve sinir akım hızı değerleri. 

 Kollojen Biyomatriks Primer Sütür Omentum Kontrol 

Amplitüd Oranı 85,88±19,99 84,42±17,90 71,47±33,72 104,24±8,95 

Amplitüd Alanı Oranı 102,68±42,06 105,62±49,39 79,18±41,01 102,28±10,89 

Sinir Đletim Hızı (cm/sn) 42,84±10,48 39,95±9,25 32,94±13,03 63,26±4,47 

 

 Tüm deneysel gruplarda ve kontrol grubunda amplitüd oranlarının ve amplitüd alan 

oranlarının değerleri non parametrik test olan Kruskal Wallis Testi ile değerlendirildiğinde 

istatistiki olarak anlamlı bir fark elde edilememi�tir (p>0,05). Gruplar arasında 

standardizasyon elde edilemediğinden dolayı kar�ıla�tırma yapılamamı�tır. Sağ bacak akım 

hızı kontrol grubunda 63,26±4,47 cm/sn, kollojen biyomatriks grubunda 42,84±10,48 

cm/sn, primer sütür grubunda 39,95±9,25 cm/sn, omentum grubunda 32,94±13,03 cm/sn 



 66 

olarak bulunmu�tur. Bu sonuçlara göre kontrol grubu akım hızı açısından deneysel gruplarla 

kar�ıla�tırıldığında aralarında istatistiki olarak anlamlı fark bulunmu� (p<0,05) olup bu 

nedenlede deneysel grupların kendileri arasındaki farkları test edilmi�tir. Primer sütür 

grubunun akım hızının omentun grubundan, kollajen biyomatriks grubunun akım hızının da 

pimer sütür grubundan yüksek olduğu saptanmı�tır. Gruplar kendi aralarında 

değerlendirildiğinde istatistiki olarak anlamlı bir fark bulunmu�tur (p<0,05).  

 

 C. KASLARIN HĐSTOMORFOMETRĐK DEĞERLENDĐRME BULGULARI 

 C.1 - Makroskopi 

Tüm gruplarda kontrol sol bacak gastroknemius kaslarının makroskopik görünümü 

normaldi ve gruplar arasında belirgin fark yoktu. Sağ bacak gastroknemius kaslarında ise 

tüm deneysel gruplarda kollojen biyomatriks grubunda daha belirgin olmak üzere minimal 

atrofik görünüm mevcut idi (�ekil 25).  

 

�ekil 34:  Kontrol sol bacak ve deneysel sağ bacak gastroknemius kaslarının makroskopik 

görünümü.  
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 C.2 - Islak Kas Ağırlıkları 

Tüm gruplarda deney uygulanan sağ bacak gastroknemius kası ıslak ağırlığı, kontrol 

sol bacak gastroknemius kası ıslak ağırlığına oranlanarak kas iyile�me oranları hesaplandı. 

Kas iyile�me oranları kontrol grubunda ortalama 0,92 ± 0,17, kollojen biyomatriks 

grubunda ortalama 0,65 ± 0,14, primer sütür grubunda ortalama 0,58 ± 0,12 ve omentum 

grubunda ortalama 0,50 ± 0,06 bulundu (Tablo 2).   

Tablo 2: Kontrol ve deneysel gruplardan elde edilen kas ağırlığı değerleri. 

 Kollojen Biyomatriks Primer Sütür Omentum Kontrol 

Kas Đyile�me Oranı 0,65±0,14 0,59±0,13 0,50±0,06 0,92±0,17 

 

Deneysel bacak/kontrol bacak kas ağırlık oranı açısından kontrol grubu deneysel 

gruplardan farkı istatistiki olarak anlamlı bulundu (p<0,05). Deneysel gruplar kendi 

aralarında değerlendirildiğinde kollojen biyomatriks grubunun diğer deney gruplarından 

belirgin derecede farklı olduğu, diğer deney grupları arasında ise primer sütür grubunun 

omentum grubundan daha iyi sonuçları olduğu saptandı (p<0,05) (�ekil 35). 

 

 D. SĐNĐRLERĐN HĐSTOMORFOMETRĐK DEĞERLENDĐRĐLMESĐ 

 D.1 - Makroskopi 

Kontrol kontrol grubunda siyatik sinir trasesi boyunca herhangi bir deği�iklik yoktu. 

Cerrahi uygulanan gruplarda ise koaptasyon seviyelerinde diki�ler görülebiliyordu ve bir 
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dolgunluk mevcuttu. Hiç bir anastomoz hattında ayrılma veya nöroma olu�umu saptanmadı. 

Sinirlerin renk ve konturları normaldi. Koaptasyon uygulanan gruplarda anastomoz hattında 

sinirin çevre dokulara gösterdiği yapı�ıklık açısından omentum grubu etraf dokuya diğer 

gruplardan daha fazla oranda yapı�ıktı (�ekil 26).  

                    

                              

�ekil 26: Cerrahi uygulanan siyatik sinirlerde koaptasyon hattının makroskopik görünümü.  

  

D.2 - Sinir rejenerasyonunun mikroskopik değerlendirilmesi 

Kontrol grubu ile deney gruplarında siyatik sinir kesisinin proksimal ve distal bölümleri ayrı 

ayrı 10’luk büyütmede incelendi ve alanları ölçüldü. Kontrol ve sol bacak proksimal ve 

distal siyatik siyatik sinir alanları açısından değerlendirildiğinde aralarında istatistiksel 
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olarak anlamlı bir fark tespit edilemedi (p>0,05). Kontrol grubu ile deneysel gruplar 

proksimal siyatik sinir alanı açısından değerlendirildiğinde aralarında istatistiksel olarak 

anlamlı fark tespit edildi (p<0,05). Deneysel gruplar kendi aralarında değerlendirildiğine ise 

istatistiki olarak anlamlı bir fark tespit edilemedi (p>0,05). Distal siyatik sinir alanı 

açısından kontrol grubu ile deneysel gruplar değerlendirildiğinde aralarında istatistiksel 

olarak anlamlı fark saptandı (p<0,05). Deneysel gruplar kendi aralarında 

değerlendirildiğinde de istatistiki olarak anlamlı bir fark tespit edildi (p<0,05). Deneysel 

gruplarda kesinin distalinde, kontrol grubuna göre sinir çapının daha ince olduğu dikkati 

çekti.  

Tablo 3:  Kontrol ve deneysel grupların histomorfometrik değerlendirilmesi sonucu elde 

edilen siyatik sinir alanları değerleri. 

 

Kontrol ve deneysel gruplar daha büyük büyütmelerde ı�ık mikroskobunda 

incelendiğinde ve morfolojik özellikleri kar�ıla�tırıldığında, sinirin proksimal kesitlerinde 

deneysel grupların benzer özellik göstermesi nedeniyle sadece distal kesitler incelendi. 

Kontrol grubunda fasikülü çevreleyen bağ dokusu kısımları perinöriyum ve akson 

çevresindeki endonöriyum normal olarak değerlendirildi.  Fasikül içinde miyelinli 

aksonların hem akson çapları hem de miyelin kılıf kalınlığının birbirine yakın olduğu 

 Kollojen 

Biyomatriks 

Primer Sütür Omentum Kontrol Sol bacak 

Proksimal 

Sinir Alanı 

196360,1± 

15520,1 µm2 

190788,3± 

38791,9 µm2 

170322,7± 

36776,8 µm2 

216254± 

21595,5 µm2 

204158,8± 

18814,6 µm2 

Distal Sinir 

Alanı 

118817,1± 

35731,5 µm2 

90854,7± 

25902,6 µm2 

73140,2± 

13497,4 µm2 

118448,2± 

10150,1 µm2 

111295,9± 

19130,3 µm2 
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simetrik yerle�im gösterdiği belirlendi. Bu normal miyelinli aksonların arasında az sayıda 

küçük çaplı ince miyelin kılıf içeren aksonların bulunduğu gözlendi (�ekil 27).  

                    

�ekil 27: Kontrol grubundan hazırlanan sinir kesitinin mikroskopik görüntüsü. 

Primer sütür grubunda da fasiküller olu�umun tüm deneklerde tamamlandığı 

gözlendi. 10 hayvandan birinde rejenerasyona ait herhangi bir bulguya rastlanmadı. 

Rejenerasyon izlenen gruplarda olu�an fasiküller kontrol grubundan daha küçüktü. 

Endonöriyum ve perinöriyum net olarak ayırt edilebilmesine rağmen perinöriyum kontrol 

bacaktakinden daha ince ve az geli�mi�ti. Miyelinli aksonlar etrafında geni�, düzensiz bağ 

dokusu ve bağ dokusu içinde iyi organize olmu� çok sayıda damarın varlığı yapı gözlendi. 

Đnceleme alanlarında içi cerrahi materyal ve dejenere miyelin kalıntıları ile dolu olan çok 

sayıda dev hücre saptandı. Mast hücre artı�ı dikkat çekiciydi. Đnflamatuvar hücrelere; 

lenfosit ve plazma hücre artı�ı dikkati çekmedi. Rejenere olan aksonların hem çapı hem de 

miyelin kalınlığı daha azdı. Miyelinli akson boyutları kontrol bacaktakinden daha küçük, 



 71 

daha fazla sayıda, pleomorfik yapıda ve düzensiz olarak yayılmı� görünümdeydi. Normal 

olarak değerlendirilen miyelinli aksonların arasında çok sayıda anormal �ekilli, kalın, 

ayrılmı� miyelin kılıfa sahip aksonların varlığı dikkati çekti (�ekil 28).    

                    

�ekil 28: Primer sütür grubundan hazırlanan sinir kesitinin mikroskopik görüntüsü. 

Omentum grubunda fasiküller olu�umun 2 denekte tamamlanmamı� olduğu 

gözlendi. Bu iki denekte miyelinli akson yapısı izlenemediğinden sayım programına ve 

istatistiksel değerlendirmeye alınamadı. Fasiküller olu�umu tamamlananlarda fasiküller 

kontrol bacaktakilerden daha küçüktü. Fasiküller olu�umu tamamlananların endonöriyum ve 

perinöriyumları net olarak ayırt edilemiyordu. Miyelinli aksonlar etrafında düzensiz bağ 

dokusunda artı� belirgindi. Bağ dokusu içinde damarlanmada artı� belirgin olarak izlendi. 

Dejenere ve rejenere miyelinli aksonların arasında deği�en büyüklükte yağ damlacıklarının 

varlığı saptandı. Đnceleme alanlarında çok sayıda dev hücre yanında mast hücreleri, 

inflamatuvar hücreler izlendi. Bu grubun akson yapısı incelendiğinde miyelinli akson 
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dağılımının düzensiz, asimetrik olduğu izlendi. Az sayıda düzenli miyelin kılıf yapısı 

gösteren aksonların etrafında çok sayıda dejenere miyelinli akson bulunması dikkati çekti. 

Rejenere olan ince miyelin kılıf içeren küçük çaplı aksonlar az sayıdaydı. Miyelinli 

aksonların çapları kontrol bacaktakinden daha küçüktü. Miyelinli aksonlar arasında yer yer 

anormal �ekilli, çapı büyük olan ve geni� ama düzensiz miyelin kılıfa sahip olanlar da vardı 

(�ekil 29).  

                    

�ekil 29: Omentum grubundan hazırlanan sinir kesitinin mikroskopik görüntüsü. 

Kollojen biyomatriks grubunda fasiküller olu�umun tüm deneklerde tamamlandığı 

gözlendi. Ancak olu�an fasiküller kontrol bacaktakilerden daha küçüktü. Endonöriyum ve 

perinöriyum net olarak ayırt edilebilmesine rağmen perinöriyum kontrol bacaktakinden daha 

ince ve az geli�mi�ti. Miyelinli aksonlar etrafında olu�an düzensiz bağ dokusunun primer 

sütur grubuna göre daha az olduğu ve bağ dokusunun daha iyi organize olduğu dikkat, çekti. 

Damarlanmada artı� belirgin değildi. Đnceleme alanlarında 10 hayvandan 6 sında dev 
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hücrelere, mast hücresine inflamatuvar hücrelere; lenfosit ve plazma hücresine 

rastlanılmadı. Kesit alandaki miyelinli aksonların çapları ve miyelin kalınlıkları deği�kenlik 

gösteriyordu. Miyelinli aksonların çoğunluğunda, akson çapları ve miyelin kalınlıkları 

kontrol grubundan daha küçüktü. Rejenere,  ince miyelinli ve küçük çaplı aksonlar az 

sayıda, pleomorfik yapıda ve düzensiz yayılmı� görünümdeydi. Đnce ya da normal kalınlıkta 

olan miyelin kılıfların yapısı düzgün ve normale yakın olarak belirlendi. Miyelinli aksonlar 

arasında yer yer anormal �ekilli, çapı büyük olan ve geni�, dağınık görünümde miyelin kılıfa 

sahip olanlar da vardı (�ekil 30).  

                    

�ekil 30: Kollojen biyomatriks grubundan hazırlanan sinir kesitinin mikroskopik görüntüsü. 
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D.3 - Sinir rejenerasyonunun kantitatif değerlendirilmesi 

Kontrol bacak ile cerrahi uygulanan sinirlerin sütür hattının 0,5 cm distallerinden 

hazırlanan sinir kesitlerinde, toplam miyelinli akson sayısı, miyelinli sinir liflerin ortalama 

çapları, ortalama akson çapları, g-oranı değerleri ve ortalama miyelin kalınlıkları hesaplandı 

(Tablo 4). Yoğun dejenerasyon ve rejenerasyonun yeterli olmaması nedeniyle sinir lifi 

kalınlığı 1,05 µm altında olan görüntüler BABSOFT BS200Pro imaging system’in özelliği 

gereğince çalı�maya dahil edilmedi. Omentum grubundaki deneklerin 3 tanesinde 1,05 µm 

kalınlığını a�an miyelinli akson bulunmadığından bu 3 hayvan çalı�ma dı�ı bırakıldı. Primer 

sütür grubundaki deneklerin 2 tanesinde 1,05 µm kalınlığını a�an miyelinli akson 

bulunmadığından bu 2 hayvan çalı�ma dı�ı bırakıldı. Kollojen biyomatriks grubundaki 

deneklerin 1 tanesinde 1,05 µm kalınlığını a�an miyelinli akson bulunmadığından bu hayvan 

çalı�ma dı�ı bırakıldı. 

Tablo 4:  Kontrol ve deneysel grupların histomorfometrik değerlendirilmesi sonucu elde 

edilen sinir lifi kalınlığı, d-miyelin, d-akson, g-ratio, miyelinli akson sayısı 

değerleri. 

 

 

 Kollojen Biyomatriks Primer Sütür Omentum Kontrol Sol bacak 

Sinir Lifi Kalınlığı 3,42±0,99 µm 3,19±1,35 µm 2,78±0,85 µm 7,14±2,75 µm 6,42±3,61 µm 

D-Miyelin 1,20±0,21 µm 0,88±0,16 µm 0,65±0,19 µm 3,04±1,28 µm 2,85±1,55 µm 

D-Akson  2,22±0,78 µm 2,31±1,19 µm 2,13±0,66 µm 4,09±1,64 µm 3,56±2,06 µm 

G-Ratio 0.72±0.09 0,65±0,10 0,57±0,08 0,59±0,04 0,62±0,07 

Miyelinli Akson Sayısı 11812±1179 12378±955 12097±1381 8486±342 7934±974 
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Kontrol ve sol bacak değerleri sinir lifi kalınlığı, d-miyelin, d-akson, g-ratio ve 

miyelinli akson sayısı açısından değerlendirildiğinde aralarında istatistiksel olarak anlamlı 

bir fark tespit edilememi�tir (p>0,05). Bu nedenle değerlendirmelerde sol bacak 

kullanılmamı�tır. 

Toplam miyelinli akson sayısı kontrol grubu için ortalama 8486±342, sol bacak için 

7934±974, kollojen biyomatriks grubu için ortalama 11812±1179, primer sütür grubu için 

ortalama 12378±955, omentum grubu için ortalama 12097±1381 olarak hesaplandı. Toplam 

miyelinli akson sayısı açısından kontrol grubu ile deneysel gruplar arasında istatistiksel 

olarak anlamlı fark olmasına rağmen (p<0,05) deneysel gruplar arasında istatistiki olarak 

anlamlı bir fark tespit edilemedi (p>0,05). 

Ortalama miyelinli sinir lifi çapı kontrol grubunda 7,14±2,75 µm, sol bacakta 

6,42±3,61 µm, kollojen biyomatriks grubunda 3,42±0,99 µm, primer sütür grubunda 

3,19±1,35 µm, omentum grubunda 2,78±0,85 µm idi. Gruplar kar�ıla�tırıldığında kontrol ile 

deneysel gruplar arasında ve deneysel grupların kendi aralarında istatistiki olarak anlamlı bir 

fark tespit edildi (p<0,05). 

Ortalama akson çapı kontrol grubunda 4,09±1,64 µm, sol bacakta 3,56±2,06 µm, 

kollojen biyomatriks grubunda 2,22±0,78 µm, primer sütür grubunda 2,31±1,19 µm, 

omentum grubunda 2,13±0,66 µm idi. Gruplar kar�ıla�tırıldığında kontrol ile deneysel 

gruplar arasında istatistiki olarak anlamlı fark tespit edilmesine rağmen (p<0,05), deneysel 

grupların kendi aralarında istatistiki olarak anlamlı bir fark tespit edilemedi (p>0,05). 

Ortalama miyelin kalınlığı kontrol grubunda 3,04±1,28 µm, sol bacakta 2,85±1,55 

µm, kollojen biyomatriks grubunda 1,20±0,21 µm, primer sütür grubunda 0,88±0,16 µm, 
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omentum grubunda 0,65±0.19 µm idi. Gruplar kar�ıla�tırıldığında kontrol ile deneysel 

gruplar arasında ve deneysel grupların kendi aralarında istatistiki olarak anlamlı bir fark 

tespit edildi (p<0,05). 

 Ortalama g-oranı değerleri kollojen biyomatriks grubunda 0.72±0.09, primer sütür 

grubunda 0,65±0,10, omentum grubunda 0,57±0,08 idi. Gruplar kar�ıla�tırıldığında 

deneysel gruplar aralarında istatistiki olarak anlamlı bir fark tespit edildi (p<0,05). 
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V. TARTI�MA ve SONUÇ 

Periferik sinir yaralanmalarının tedavi yönelimine, yaralanma sırasında olu�an 

histolojik, anatomik ve patolojik olayların mekanizmalarının anla�ılması, moleküler 

düzeyde olan deği�ikliklerin tespiti ve nöro�irurjikal yöntemlerdeki geli�melerin önemli 

katkısı olmu�tur. Halen periferik sinir yaralanmalarının tedavi protokolü üzerinde uzla�ma 

sağlanamamakta deği�ik kliniklerde deği�ik tedavi protokolleri uygulanmaktadır. Çe�itli 

nedenlerle olu�an periferik sinir yaralanmalarının tedavisinde ana amaç sinir bütünlüğünün 

tekrar sağlanması ve iletimin geri döndürülmesidir. Bunun sonucunda sinirin bağlantılı 

olduğu kas ve duyu cisimcikleri gibi son organ fonksiyonlarında kayıp en az orana 

indirilebilmektedir. 

Sinir onarımının amacı sütür hattında minimal sinir lif kaybı ile rejenere olan lifleri 

ba�arılı bir �ekilde distal sinir ucuyla bulu�turmaktır. Primer sinir onarımı sinir defektlerinde 

uygulanan karma�ık prosedürle kıyaslandığında daha kolaydır. Bazen primer sinir 

onarımlarında, gerekli tüm �artlar sağlansa da beklenen fonksiyonel iyile�me tam olarak 

kazanılmayabilir. Yaralanma sonrası geli�en sinir hücresi ölümü, uygun olmayan doğrultuda 

yetersiz büyüyen aksonlar, cerrahi uygulanan bölgede geli�ecek epinöral skar dokusu ve 

süreçte geli�ecek olan kas atrofisi cerrahide ba�arısızlığa sebep olabilmektedir.  

Periferik sinir lezyonlarının tamirinde farklı teknikler ve diki� materyalleri 

denenmi�tir (67,80,17,16,18,43). Diki� materyali cinsi ve sayısının iyile�me üzerine 

etkilerini ara�tırmak amacıyla sinir uçlarının doku yapı�tırıcıları ya da lazer ile anastomozu 

ara�tırılmı�tır (55,54,85). Onarım alanına radyasyon (33), manyetik alan (20) veya 
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hiperbarik oksijen uygulaması (34) ile yöntemlerin rejenerasyon üzerindeki etkileri de 

ara�tırılmı�tır.  

Cerrahi uygulanan sinir uçlarının poliglaktin ve polietilen gibi çok sayıda sentetik 

membranlar ile sarılması yanında kan damarı (47,84), epinöral tüp (40,4,6,26,86), fasya 

(82), pseudosinovia (52) ve kollajen film (74) gibi biyolojik materyallerle de sarılmasının 

sinir rejenerasyonu üzerine etkileri ara�tırılmı�tır. 1 cm’den uzun defektlerde tübüler 

materyallerin kullanılması önerilmemektedir (8). Arter, ven ve fasya gibi otojen greftlerin 

alınacağı bölgeye ek cerrahi uygulanması gerekliliği ve materyallerin kısıtlı miktarda 

olmaları nedeniyle yerlerini alacak otojen olmayan sentetik materyaller ara�tırılmaya 

ba�lanmı�tır. Non-rezorbable bir materyal implante edildiği zaman sinir ve fonksiyonları 

iyile�tikten sonra materyalin çıkarılması gerekmektedir. Bu problemleri çözmek için sinir 

onarımlarında kollajenin de içinde bulunduğu hayvanlardan elde edilmi� biyorezorbable 

materyaller kullanılmaktadır. Bu extraselüler matriks sadece aksonal uzamayı sağlayan bir 

çatı olmakla kalmaz aynı zamanda sinir aralığının skar dokusuyla dolmasını sağlayan 

fibroblast proliferasyonunu tetikler (65). Ama geni� sinir aralıklarında skar dokusu aksonal 

uzamayı engelleyici fiziksel bir bariyer olacağından geni� defektlerde kullanılması sakıncalı 

olabilir. Diğer bir dezavantajı da hayvanlardan elde edilen bu materyallerin prion gibi 

patojeni çok belli olmayan enfeksiyonlar için potansiyel risk olu�turmasıdır. Bununla 

birlikte glikoprotein yapısındaki çok sayıda faktörün kullanımlarının birçok çalı�mada 

rejenerasyon üzerindeki etkilerinin olumlu sonuçlar verdiği tespit edilmi�tir (61,63). Sinir 

rejenerasyonunu hızlandırmak için tiroid hormonu (79), insan amnion sıvısı (62), hyalüronik 

asit (61,81), aprotinin (32), mitomisin-C (38), kollajenaz (66) ve sinir büyüme faktörü 

(nörotrofik faktörler) (29) gibi pek çok madde cerrahiye ek olarak sistemik ya da lokal 

olarak denenmi�tir. Yaygın olarak kullanıma giren herhangi bir madde yoktur.   
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 Sinir rejenerasyonu için önemi bilinen nörotrofik faktörlerden zengin olan omentum 

dokusunun ve kollajen biyomatriksin periferik sinir rejenerasyonu üzerine etkileri çok fazla 

bilinmemektedir. Literatürde omentumun Periferik sinir rejenerasyonu üzerine etkisiyle 

ilgili 2 çalı�ma tespit edilebilmi�tir. Yaptığımız bu çalı�mada, içerisinde yüksek oranda 

büyüme faktörleri içerdiği bilinen omentumun ve kollajen biyomatriks’in sinir iyile�mesi 

üzerine olan etkilerinin kar�ıla�tırılması amaçlanmı�tır. Omentum transpozisyonu ile 

sağlanan lokal kan akımı artı�ı, ağrı azalması, yara iyile�mesi gibi etkiler 30 yılı a�kın 

süredir ara�tırılmaktadır. Ara�tırmalarda omentumun kan akımını arttırması yanında 

salgılamı� olduğu pek çok ürün tespit edilmi�tir (Tablo 5).  

Tablo 5:  Omentumda üretilen maddeler ve bu maddelerin etkileri (Agner C, Yeomans D, 

Dujovny M: The neurochemical basis for the applications of the greater 

omentum in neurosurgery. Neurol Res 23(1): 7-15, 2001). 

Maddeler Ağrı Đnflamasyon Neovaskülarizasyon Fibrogenez Omentum 

AFGF +  + + + 

bFGF +   + + 

VEGF  +  +  + 

CGRP +    + 

GABA +    + 

5-HT  +  +  + 

Norepinephrin +    + 
Beta-

endorphin +    + 

IL-2  + +   + 

IL-6 + +   + 

IL-8 + +   + 

IL-1  + +   + 
Met-

enkephalin +    + 

VIP + +   +  
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Fibroblast growth faktör (FGF)’ün dokuların neovaskülarizasyonuna, fibroblast 

proliferasyonuna, kollojen liflerin artmı� üretimine ve ağrının azalması üzerine olan etkileri 

ve fibroblastlar üzerindeki mitojenik etkisi gösterilmi�tir. Đlk yayınlarda FGF, omentum 

tarafından salgılanmı� olan en önemli vasojenik faktör olarak bildirilmi�tir (72). Brakial 

pleksusun radyasyon yaralanmasının omentum ile tedavisinde FGF’nin vaskülarizasyonu 

arttırma yanında spinal korda ağrı üzerine etkisi olduğu tespit edilmi�tir (1). Vasküler 

endotelyal büyüme faktörü (VEGF) hücreler arası mesafede kollagenaz ve jelatinaz 

aktivasyonu ile vasküler bazal membranın yıkımını tetikler, anjiogenezin erken 

basamaklarını hızlandırıcı ve anjiogenez için gerekli α-integrinlerin ekspresyonunu sağlar. 

Vazodilatasyon, vasküler geçirgenlikte artı�, endotelyal hücre proliferasyonu ve monosit 

migrasyonu, VEGF varlığında hızlanan diğer biyolojik süreçlerdir (21). 

Nörotropinler santral sinir sistemi ve periferik sinir sisteminde iskemi sonrası 

neovaskülarizasyonu arttıran en önemli maddelerdir. Serebrovasküler hastalıklarda ve 

ekstremite iskemisinde nöral büyüme faktörlerinin neovaskülarizasyonu arttırdığı in vivo ve 

in vitro deneylerde gösterilmi�tir (1). Günümüzde bilinen nörotropinler sinir büyüme 

faktörü (NGF), beyin kaynaklı nörotrofik faktör (BDNF), Nörotropin 3,4 ve 6’dır. Manuel 

Dujovny omentum majustan BDNF, NT3 ve NT4/5 nörotropinlerinin salgılandığını 

immünoflorasan çalı�mayla göstermi�tir (5).  

Primer sinir anastomozu, periferik sinir yaralanmalarının tedavisinde �artların uygun 

olması durumunda öncelikle tercih edilecek yöntemdir. Bu nedenle de çalı�mamızda primer 

sinir anastomoz modeli kar�ıla�tırılmanın yapılabilmesi için kullanılmı�tır.  

 Periferik sinir rejenerasyonunun değerlendirilmesinde elektrofizyolojik, morfolojik 

ve histolojik çalı�malar yapılmı�tır. Fakat bu çalı�malarda elde edilen sonuçlar sinir 
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iyile�mesinin fonksiyonel açıdan değerlendirilmesinde yeterli olmamı�tır (75). 1982 yılında 

Medinacelli tarafından tanımlanan “siyatik fonksiyonel indeksi” fonksiyonel sinir 

iyile�mesini değerlendirmede kullanılan doğru, güvenilir ve tekrarlanabilir bir yöntem 

olarak geni� kabul görmü�tür (75). Daha sonradan da Bain, Mackinnon ve Hunter tarafından 

deği�tirilen yürüme analizi popülerliğini hiç kaybetmeyen bir yöntemdir (7,25). Bunun 

yanında ototomi, ratların desensitize olan ekstremitelerini ısırmaları sonucu geli�ir ki bu da 

değerlendirme a�amasında güçlük yaratmaktadır. Çalı�mamızda da fonksiyonel iyile�menin 

değerlendirilmesi amacıyla yürüme analizleri yapılmı�tır. SFĐ’nin değerlendirilmesi 

mümkün olmayacak düzeyde ototomi geli�en hayvanlar çalı�ma dı�ı bırakılmı�tır. Kontrol 

grubuna ait SFĐ değerleri, diğer deney gruplarından belirgin derecede yüksek olduğu 

saptanmı�tır. Bu fark istatistiki olarak anlamlı çıkmı� (p<0,05) fakat sinir koaptasyonu 

uygulanan diğer deneysel gruplar kendi aralarında kar�ıla�tırıldığında ise deneysel gruplar 

arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanamamı�tır (p>0,05). 

Periferik sinir rejenerasyonun elektronöromiyografi ile değerlendirilmesi sinirin 

fonksiyonları hakkında çok önemli veriler elde edebildiğimiz bir yöntemdir. Sinir liflerinden 

geçen aksiyon potansiyelinin olu�turduğu elektrik sinyallerinin incelenmesi esasına dayanan 

bu yöntem pek çok hastalığın tanısında kullanılmaktadır. Elde edilen değerler bile�ik kas 

aksiyon potansiyelinin amplitüdü, amplitüd alanı ve sinir iletim hızı değerleridir. Birle�ik 

kas aksiyon potansiyelinin amplitüdü, aktif kas liflerinin elektroda ula�abilen 

depolarizasyon dalgalarının toplamının değeridir. Bu nedenle amplitüd değeri doğrudan 

aktif nöron sayısı ile ili�kilidir. Bile�ik kas aksiyon potansiyelinin süresi ve amplitüdün 

çarpımı da, alan ölçümü olarak değerlendirilen bir diğer parametredir ve alan ölçümü geni� 

bir bölgede yayılmı� olan liflerin aktivitesi hakkında bilgi verdiğinden değerlidir. Sinir 

iletim hızı değeri ise, uyarıyı verdiğimiz iki elektrot arasındaki uyarının geçme hızı olup 
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sinir lifleri yanında Schwann hücrelerinin durumu hakkında bize bilgi veren bir 

parametredir. Çalı�mamızın sonuçlarında cerrahi deney grupları arasında amplitüd oranı ve 

amplitüd alanı oranları ölçümleri istatistiksel olarak anlamlı olmadığından (p>0,05) 

değerlendirme sinir akım hızı ile yapılmı�tır (p<0,05). Sinir akım hızları kar�ıla�tırıldığında 

kontrol grubu normale en yakın değerde bulunmu�tur. Primer sütür grubunun sinir akım 

hızının omentum grubundan, kollojen biyomatriks grubunun akım hızının da primer sütür 

grubundan daha yüksek olduğu bulunmu�tur. Bu bulgular, kollojen biyomatriks ile sinir 

sarılmasının miyelinizasyonu artırdığı �eklinde yorumlanabilir. Sinirlerin histomorfometrik 

incelenmesi ile ölçülen miyelin kalınlığı değerleri de elektronöromiyografik inceleme 

sonucu elde edilen bu verileri desteklemektedir. Ölçülen ortalama miyelin kalınlıkları 

kar�ıla�tırılması sonucunda, kollojen biyomatriks grubunun değerlerinin primer sütür ve 

omentum grubundan daha yüksek olduğu bulunmu� (p<0,05) fakat ortalama akson çapları 

arasında fark saptanamamı�tır (p>0,05). 

Sinir hasarı sonrasında kas dokusunda meydana gelen yapısal deği�ikliklerin 

incelenmesi, periferik sinir rejenerasyonun değerlendirilmesinde kullanılan diğer bir 

yöntemdir. Çalı�mada siyatik sinir ile innerve olan gastroknemius kasında gözlenen 

deği�iklikler makroskopik olarak değerlendirilmi�tir. Kas dokusunda meydana gelen yapısal 

deği�iklikleri açısından deneysel grupların kontrol grubundan farkı, deneysel grupların 

kendi aralarında farkları istatistiksel olarak anlamlı bulunmu�tur (p<0,05). Kas ağırlıkları ve 

makroskopik değerlendirmeler sonucunda tüm deneysel gruplarda sağ gastrokinemiusta sola 

nazaran atrofi saptanmı�tır. Primer sütür grubununun kas ağırlığı omentum grubundan, 

kollojen biyomatriks grubunun kas ağırlığı da primer sütür grubundan daha fazla olduğu 

bulunmu�tur. 
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Histolojik incelemeler sonucunda anastomoz distalinden yapılan sinir sayımları ile 

elde edilen ortalama sinir lifi çapı, ortalama miyelin kalınlığı, ortalama akson çapı ve 

ortalama g-oran değerleri ölçülmü�tür. Deneysel gruplar arasında ortalama myelin kalınlığı, 

ortalama miyelinli sinir lifi çapı ve ortalama g-oranı değerleri açısından istatistiksel olarak 

anlamlı bir fark bulunmu�tur (p<0,05). G-oranı akson çapının sinir lifi çapına oranlanması 

ile elde edilen ve rejenere olan sinir liflerinin matürasyonunu gösteren önemli bir 

parametredir. Sonuçlarda deneysel gruplar arasında ortalama myelin kalınlığı ve ortalama 

sinir lifi çapları primer sütür grubunda omentum grubundan, kollojen biyomatriks grubunda 

da primer sütür grubundan yüksek olarak bulunmu�tur. Ortalama akson çapları değerleri 

açısından deneysel gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark olmadığı için 

(p>0,05) değerlendirilmemi�tir. G-ratio akson kalınlığıyla tüm sinir kalınlığı arasındaki oran 

olduğu için primer sütür grubunda omentum grubundan, kollojen biyomatriks grubunda da 

primer sütür grubundan yüksek olarak bulunmu�tur (p<0,05). Bu sonuçlar da kollojen 

biyomatriks ile sinir sarılmasının myelinizasyonu arttırdığıyla ile ilgili sonucu 

desteklemektedir. 

Schwann hücreleri rejenere olan aksonlar arasında köprüler olu�turmaktadır. Yeni 

hücrelerin olu�masını sağlamak için kan damarlarının ve diğer hücre tiplerinin öncelikle bir 

araya geldiği tübüler protezlerde, schwann hücre proliferasyonunun artması için düzenli 

ekstrasellüler matriks’in olu�turulması gerekmektedir. Schwann hücreleri bir çok nörotropik 

faktör, adezyon molekülü ve aksonun büyümesi ile ili�kili diğer faktörlere sahip olması 

nedeniyle akson rejenerasyonunu sağlayan  mükemmel büyüme ba�latıcılarıdır. Schwann 

hücreleri sağlıklı aksonal büyümeyi sağlayan ekstraselüler matriksi içeren bazal membranı 

üretmeleri ve aksonal rejenerasyonda çok değerli olan endonöral tüpleri olu�turduğu için 

periferik sinir yapısının organizasyonunda büyük öneme sahiplerdir. Bu nedenle sinir 
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rejenerasyonunda hız sınırlayıcı olan en önemli basamak sinir uçları arasındaki schwann 

hücre proliferasyonu ve migrasyonudur. Ekstraselüler matriks olu�umunu arttırıcı pek çok 

sentetik ya da biyolojik materyaller uzun süredir ara�tırılmaktadır. Ahmet ve ark. 2004 

yılında kollajen bazlı materyallerin rejenere olan sinirlerin orientasyonu ve stabilizasyonunu 

ekstraselüler matriks olu�umuna katkıda bulunarak en iyi �ekilde sağladığını bildirmi�lerdir 

(65). Periferik sinir tamirinde köprü materyali olarak kullanılan kollajenin dü�ük miktarda 

antijenitesi vardır ve vücutta kolay rezorbe olur. Çe�itli çarpraz bağ olu�turan ajanların 

dayanıklılık ve uyumluluğuna bakıldığında kollajen diğer biyomoleküllerden daha 

avantajlıdır. Kollajen bazlı biyomateryallerin üretiminde formaldehit, gluteraldehit, epoksi 

bile�enleri, ultraviole ve radyasyon gibi çapraz bağlayıcı ajanlar kullanılmaktadır. 

Bizim sonuçlarımızda kollojen biyomatriks grubundan elde edilen rejenerasyon 

sonuçları diğer gruplara göre daha iyi olarak gösterilmi�tir. Bunu kollajen biyomatriks’in 

çevre dokuların adezyonunu azaltarak, fibroblastik aktiviteyi arttırarak Wallerian 

dejenerasyonu tetiklemesi, çevre dokulardan besin ve büyüme faktörlerinin geçi�ine imkân 

vermesi suretiyle sağladığı dü�ünülmektedir. Omentun grubunun diğer gruplardan sinir 

rejenerasyonu açısından daha olumsuz sonuç vermesi literatür ile uyu�mamaktadır. Bu 

durumun sinir etrafına sarılan serbest omentum dokusunun atrofiye uğraması nedeniyle ve 

sadece adipoz dokunun kalması sonucu olu�tuğu dü�ünülmektedir. Adipoz dokunun da 

sinirin etraf dokulardan difüzyonla beslenmesini kısıtlayarak ve fibrozisi arttırarak sinirin 

rejenerasyonu üzerine olumsuz etkisi olduğunu dü�ünmekteyiz. 

Sonuç olarak günümüzde sinir rejenerasyonu üzerinde etkileri olduğu bilinen birçok 

büyüme faktörü, çok sayıda sentetik ve biyolojik materyal kullanıla gelmekte ve 

ara�tırılmaktadır. Omentumun farklı alanlarda etkisi gösterilmi� olmasına rağmen, 



 85 

pedikülsüz omentum transpozisyonunda periferik sinir rejenerasyonu üzerinde diğer 

guruplara göre ba�arısız ve literatür ile uyu�mayan sonuçlar elde edilmi�tir. Biyorezorbable 

materyal olarak uyguladığımız kollajen biyomatriks’in (Tissudura) periferik sinir 

rejenerasyonu üzerine etkisini gösteren ilk deneysel çalı�madır. Kollajen biyomatriks’in 

periferik sinir rejenerasyonunu arttırıcı materyal olarak kullanılabileceği dü�ünülmü�tür. Öte 

yandan kollajen biyomatriks’in periferik sinir rejenerasyonu ile ilgili deneysel hayvan 

modellerinde sinir rejenerasyonu üzerine olan etkilerinin klinik uygulamalara 

uyarlanabilmesi için ek çalı�malara ihtiyaç duyulmaktadır.   
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VI. ÖZET 

Periferik sinir yaralanmaları ve sinir rejenerasyonunu inceleyip geli�tirilmesini 

amaçlayan yeni yöntemler saptamayı amaçlayan çok sayıda deneysel çalı�ma olmasına 

rağmen, sinir yaralanmaları önemli bir sorun olmaya devam etmektedir. Bu çalı�mada, sinir 

rejenerasyonu için önemli nörotropik faktörlerden zengin olan omentum dokusu ve kollajen 

biyomatriks’in (Tissudura) periferik sinir rejenerasyonu üzerine etkilerini kar�ıla�tırmak 

amaçlanmı�tır. 

Cerrahi i�lemler için 35 adet Wistar tipi erkek sıçan kullanıldı. Hayvanlar 4 gruba 

ayrıldı ve sağ siyatik sinirlerinde çalı�ıldı. 1. grupta eksternal sirkumferensiyel nöroliz, 2. 

grupta dört adet epinöral diki� ile onarım, 3. grupta epinöral onarım ve kollojen biyomatriks 

ile sarma, 4. grupta ise epinöral onarım ve omentum grefti ile sarma i�lemleri uygulandı. 

Postoperatif 30. , 60. ve 90. günlerde deneklere yürüme analizi ve 90. günde 

elektronöromiyografi yapıldı. Denekler sakrifiye edilerek ıslak kas ağırlığı, sinir 

histomorfometrik analizleri yapıldı. Veriler Mann Whitney-U yöntemi kullanılarak 

istatistiksel olarak değerlendirildi.  

Primer sütür grubunun kas ağılığının omentum grubundan, kollojen biyomatriks 

grubunun kas ağırlığının da primer sütür grubundan fazla olduğu bulundu (p<0,05). 

Deneysel gruplar arasında, siyatik fonksiyon indeksi sonuçları istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmadı (p>0,05). Elektronöromiyografik değerlendirmede amplitüd oranı ve amplitüd 

alanı oranları ölçümleri istatistiksel olarak anlamlı olmadığından (p>0,05) değerlendirme 

sinir iletim hızı ile yapıldı. Primer sütür grubunun sinir akım hızının omentum grubundan, 

kollojen biyomatriks grubunun sinir akım hızının da primer sütür grubundan fazla olduğu 

bulundu (p<0,05). Histolojik incelemeler sonucunda ortalama myelin kalınlığı, ortalama 

miyelinli sinir lifi çapı ve ortalama g-oranı değerleri primer sütür grubunda omentum 

grubundan, kollojen biyomatriks grubunda da primer sütür grubundan yüksek olarak 

bulundu (p<0,05).  

Sonuç olarak, pedikülsüz omentum transpozisyonunda periferik sinir rejenerasyonu 

üzerinde diğer guruplara göre ba�arısız ve literatür ile uyu�mayan sonuçlar elde edilmi�tir. 

Kollajen biyomatriks’in periferik sinir rejenerasyonunu arttırıcı materyal olarak 

kullanılabileceği dü�ünülmü�tür. Kollajen biomatriks’in periferik sinir rejenerasyonu ile 

ilgili deneysel hayvan modellerinde sinir rejenerasyonu üzerine olan etkilerinin klinik 

uygulamalara uyarlanabilmesi için ek çalı�malara ihtiyaç duyulmaktadır.   
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VII. SUMMARY 

Remarkable amount of experimental work regarding basic behavior of the neuron 

after injury and have been described. However, nerve injuries still represent a major 

problem. We aimed to study the effect of tissudura (Baxter, Vienna, Austria) and omentum 

graft, which has concentrated growth factors in peripheral nerve healing.  

Thirty-five male Wistar rats, weighing between 180 to 220 g, were used. The sciatic 

nerves of the right limbs of the rats were used for the surgeries and the left-limb sciatic 

nerves served as the unoperated control. The animals were separated into four groups: 

Group 1 was the control group; group 2 was the primary epineural repair group; group 3 

was the test group in which the collagen biomatrix was placed and sutured around the 

suturing nerve; group 4 was the test group in which the omentum graft was placed and 

sutured around the suturing nerve. Walking track analysis was performed on 30th, 60th and 

90th days. Besides, on 90th day electromyographic study was performed. The animals were 

sacrificed to analyze muscle and nerve tissue histomorphometry. Mann Whitney-U test was 

used for the statistical analysis. 

There was significant difference in muscle weight ratios between the experimental 

and control groups. The results indicated that the group of primary sutures, muscle weight is 

bigger than the group of omentum grafts, and the group of collagen biomatrix’s muscle 

weight is bigger than the group of primary sutures. When the mean sciatic function index 

values in the collagen biomatrix, omentum graft and the primary epineural repair groups 

were evaluated, no statistically significant differences were detected among the 

experimental groups. Due to resemblance in the amplitude and the normalized CMAP area 

values, the mean nerve velocity values were evaluated. The results indicated that the group 

of primary sutures, the mean nerve velocity values is higher than the group of omentum 

grafts, and the group of collagen biomatrix’s the mean nerve velocity values is higher than 

the group of primary sutures. Subsequently, the experimental and control groups were 

compared for the average number of myelinated fibers, diameter of myelin, diameter of 

axons, diameter of nerves, and for g ratios. The comparisons of the diameter of myelin, 

diameter of nerves and G ratios revealed a significant difference between the experimental 

and control groups.  

 The present data clearly show that better recovery was obtained in the collagen 

biomatrix group both functionally and morphologically. To date, no collagen biomatrix and 

peripheral nerve regeneration has been reported. Our results were contrary to the literature 

findings about omentum. The results presented were generated in animal experiments and 

may not be fully applicable to the clinical situation. Further study will help to clarify the 

relative advantages of collagen biomatrix on peripheral nerve regeneration. 
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