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Tekrarlayan sempatik bloklarin kemik blylmesi lzerine etkisi

The effect of repeated sympathetic blocks on bone growth
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Amagc: Cocuklardaki uzun kemik kiriklarindan sonra ayni
ekstremitede normal tarafa oranla uzama bilinen bir komp-
likasyondur. Bunun, kirtk kaynamas: sirasinda artan kan
akimmin biiytime kikirdag: iizerindeki etkisinden kay-
naklandig1 diisiiniilmektedir. Bu c¢alismada, tekrarlayan
sempatik bloklar ile alt ekstremitede dolasimi artirmanin
uzama saglayip saglamayacagi arastirildi.

Gerec¢ ve yéntem: Ortalama agirlig1 50 gr olan, 21 giin-
liikk 20 adet Sprague-Dawley cinsi si¢an, deney ve kont-
rol grubu olmak iizere 10’arl iki gruba ayrildi. Deney
grubuna 24. giin ile 75. giinler arasinda her giin tek taraf-
It lomber sempatik blok yapildi. Ekstremite sicakligi her
hafta olciilerek alt ekstremitede dolagim artig1 dogrulan-
di. Kontrol grubuna herhangi bir islem uygulanmadi. De-
ney sonunda tiim hayvanlarin yagami sonlandirildi ve fe-
mur ve tibialari ¢ikarilarak boylari 6l¢iildii ve fizis plagi,
proliferatif alan ve endosteal kan damarlari histolojik ola-
rak incelendi.

Bulgular: iki grup arasinda calisma 6ncesi ve ¢alisma
bitimindeki agirliklar agisindan anlamli fark goriilmedi
(p>0.05). Enjeksiyon sonrasinda ilgili ekstremitede orta-
lama 0.4 °C (dagilim 0.3-0.6 °C) 1s1 artis1 saptandi. De-
ney grubunun kendi i¢inde ve kontrol grubuyla yapilan
kargilagtirmalarda, her iki femur ve tibia uzunluklar1 agi-
simndan fark bulunmad: (p>0.05). Histolojik ol¢timlerde
femur ve tibialarin fizis kalinliklari, proliferasyon bolge-
si kalinliklar1 ve endosteal kan damar1 sayimlar1 ben-
zerlik gosterdi (p>0.05).

Sonugc: Calismamizin sonuglari, alt ekstremitenin uzun
kemik kiriklart sonrasi goreceli uzamasinin kan akimin-
daki artisa bagli oldugu goriisiinii dogrulamamagtir.
Anahtar sozciikler: Otonom sinir blogu; hastalik modeli, hay-
van; kirik; biiylime plagi; bacak uzunlugu esitsizligi/etyoloji;
sigan; bolgesel kan akimi; sempatektomi.

Objectives: Relative overgrowth of the extremity follow-
ing fractures of the long bones is a well-known complica-
tion in children. It is thought to be induced by the stimu-
lating effect of fracture hyperemia on the growth plate.
This study sought to determine whether increased blood
flow in the lower extremity by repeated sympathetic
blocks would result in overgrowth.

Materials and methods: Twenty 21-day old Sprague-
Dawley rats with a mean weight of 50 g were divided into
two groups equal in size. The experimental group was
applied unilateral lumbar sympathetic blocks once daily
between the 24th and the 75th days. Increase in the blood
flow was confirmed by weekly temperature measurements
of the lower extremities. The control animals remained
untreated. At the end of the experiment, all animals were
sacrificed, and all tibias and femurs were excised to mea-
sure their lengths and to assess the growth plate, prolifera-
tive zone, and endosteal vasculature histologically.

Results: The two groups did not differ significantly with
respect to pre- and post-treatment weights (p>0.05). A
mean of 0.4 °C increase (range 0.3 to 0.6 °C) was docu-
mented in the affected extremities following injections.
The lengths of the femurs and tibias did not differ signif-
icantly compared to the contralateral and control coun-
terparts (p>0.05). Histologic measurements yielded sim-
ilar results with respect to thickness of the growth plate
and proliferative zone, and the number of endosteal ves-
sels (p>0.05).

Conclusion: Our results do not corroborate the notion that
relative extremity overgrowth following fractures of the
long bones is induced by an increase in the blood flow.
Key words: Autonomic nerve block; disease models, animal;
fractures; growth plate; leg length inequality/etiology; rats;
regional blood flow; sympathectomy.
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Cocuklardaki femur ve tibia diyafiz kiriklarin-
dan sonra ayni ekstremitede normal tarafa oranla
uzama bilinen bir komplikasyondur. Olgularin
%32-46'sinda uzama goriildiigi bildirilmistir."”
Bir meta-analiz calismasinda, cocuklardaki tiim fe-
mur kiriklarinin %25’inde 2 cm ve daha fazla uza-
ma oldugu goriilmiis” ve uzama nedeni olarak, ki-
rik kaynamasi sirasinda artan kan akiminin biiyi-
me kikirdag: tizerindeki etkisi ongoriilmiistiir.””

Lomber sempatik blok, alt ekstremite dolasimi-
nin artirilmasi igin sik kullanilan bir yontemdir.
Sempatik sinir sisteminin devreden ¢ikmasiyla, ay-
n1 taraf alt ekstremite arterleri tizerindeki vazo-
konstriktor tonus ortadan kalkmakta ve gegici bir
dolagim artig1 saglanabilmektedir.”

Bu calismada tekrarlayan sempatik bloklar ile
devam ettirilen alt ekstremite dolasim artiginin,
biiyiime kikirdag: tizerine etki yoluyla diger ekst-
remiteye oranla uzama saglayip saglamayacagi
arastirild.

GEREC VE YONTEM

Deney, kurum etik kurul izni ile, ortalama agr-
11g1 50 gr (dagilim 45-54 gr) olan, 21 giinliik 20 adet
Sprague-Dawley cinsi sican tizerinde yiiriitiildi.
Sicanlar deney ve kontrol grubu olmak iizere
10arl1 iki gruba ayrild1. Tki grup ayri birer kafeste,
12 saat 151k, 12 saat karanlik dongtisiinde, 23 dere-
ce sicaklikta laboratuvar ortaminda yasatildi. Hay-
vanlarin siirekli yiyecek ve suya ulasimi saglanda.
Denekler 21. gilinde siitten kesilerek kafeslerine
yerlestirildi. Ug giin ortama uyum saglamalari igin
beklendi ve deney grubundaki tiim hayvanlarin
sol tarafina 24. giin ile 75. giin arasinda her giin
sempatik blok yapildi. Sempatik blok, sirtta L, ; hi-
zasinda, spindz progeslerin 1 cm lateralinde, igne
ucunu 45 derece kaudale ve 15-20 derece mediale
dogrultarak yapildi. Blok igin toplam 1 ml hacim
icinde 25 mg/kg bupivakain HCI enjekte edildi.
Agirlik 6l¢iimii haftada bir kez tekrarlanarak dozaj
ayarlandi. Haftada bir kez, enjeksiyon oncesi ve
sonrasinda, sempatik blogun dogrulanmasi ama-
cayla iki ekstremite arasindaki plantar sicaklik far-
ki 6lciildii. Olgiimler plantar cilt iizerinden hassas
termometre (Omega Microprocessor Thermometer
HH21 ve Type J-K-T Thermocouple, Connecticut,
ABD) ile gerceklestirildi. Kontrol grubu ise enjeksi-
yonlar sirasinda diger hayvanlarla beraber labora-
tuvar ortamina ¢ikarildy; ancak, herhangi bir islem
yapilmaksizin diger grupla birlikte yasam yerleri-
ne tasindi. Yetmis altinci giinde tiim deneklerde or-
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talama agirhik 185 gr (174-207 gr) idi. Ayn1 giin
yiiksek doz anestetik madde verilerek tim hay-
vanlarin yasami sonlandirildi ve her iki tibia ve fe-
murlar1 ¢ikarildi. Femur boyu igin, basin en tist
noktasi ile lateral kondilin en distal noktas: arasin-
daki mesafe 0.5 mm aralikli kompas yardimiyla 61-
ctldii. Tibialarda 6l¢im eminensia ile medial mal-
leol arasindan yapildi.

Distal femoral ve proksimal tibial fizis plaklar1
histolojik olarak incelendi. Her fizis i¢in 100 adet
Olcim alinarak ortalama hesaplandigindan histo-
lojik karsilastirma sadece kars1 ekstremiteyle yapil-
d1. Dokular %10’luk formalinde tespit edilerek ru-
tin doku takibine alindi. Her kemik i¢in 100 mikro-
metre araliklarla alinan 10’ar koronal kesit toluidin
mavisiyle boyandi. Her kesitte fizis plag: tizerin-
den okiiler mikrometreyle esit aralikli 10 6l¢tim ya-
pildi. Bu sayede tiim fizis plaginda 10x10’luk bir
alan tarand1 ve 6l¢tim ortalamalar1 hesaplandi (Se-
kil 1). Fizis plaginda, proliferasyon bolgesinin ka-
Iinlig1 ayn1 yontem kullanilarak ayrica degerlendi-
rildi. Histolojik inceleme sirasinda fizis plagi kom-
sulugunda yer alan endosteal damarlarin sayisini
belirleyebilmek igin, fizis plagimi takibeden 1.5
mm’lik bolgedeki endosteumda damarlar sayild.

BULGULAR

Deney grubu ile kontrol grubu arasinda ¢alisma
oncesi ve calisma bitimindeki agirliklar agisindan
anlamli fark goriilmedi (Student t-testi, p=0.6).
Tekrarlanan plantar sicaklik farki olgtimlerinde,
enjeksiyon oncesi her iki ekstremitede Olgiilen s1-
cakliklar ayni iken, enjeksiyon sonrasinda ilgili
ekstremitede ortalama 0.4 °C (dagilim 0.3-0.6 °C)
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Sekil 1. Bir tibia bliyume plagi. Siyah cizgiler élgimlerin

yapilis seklini gsteriyor (H-E x 100).
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TABLO |

Calisma sonunda yapilan 6élgimlerin ortalamalari

Uzunluk  Dagilim Fizis Dagilim Proliferatif ~Dagilim Endosteal Dagihm
(mm) kalinligi boélge damar
(mm) kalinigi (mm) sayisl
Deney grubu
Sol femur 30.6 30.0-31.5 0.32  0.27-0.37 0.18 0.15-0.21 6 5-7
Sag femur 30.8 30.5-32.0 0.32 0.29-0.39 0.19 0.14-0.22 7 4-7
Sol tibia 34.4 33.5-35.0 0.32  0.24-0.41 0.20 0.16-0.25 5 4-6
Sag tibia 34.1 33.0-34.5 0.35 0.25-0.47 0.20 0.18-0.26 6 5-8
Kontrol grubu
Sol femur 30.1 29.5-31.5 - - -
Sag femur 30.5 30.0-31.0 - - -
Sol tibia 34.5 33.5-35.5 - - -
Sag tibia 34.4 33.5-35.0 - - -

1s1 artis1 saptandi. Deney sonrasinda yapilan 6l-
¢limlerin ortalamalar1 Tablo I'de verildi. Sonuglar
ANOVA ve post hoc Tukey testleriyle karsilastirild1.
Deney grubunun kendi i¢inde ve kontrol grubuyla
yapilan karsilastirmalarda, her iki femur ve tibia
uzunluklar1 acisindan fark bulunmadi (femurlar
i¢in p=0.85, tibialar icin p=0.55). Histolojik 6l¢iim-
lerde femur ve tibialarin fizis kalinliklar1 da anlam-
I1 degisiklik gostermedi (femurlar icin p=0.89, tibi-
alar icin p=0.18). Proliferasyon bolgesi kalinlik 6l-
¢iimlerinde ve endosteal kan damari sayimlarinda
da benzer sonuglar elde edildi (p>0.05).

TARTISMA

Femur cisim kiriklarindan sonra aymn ekstremi-
tede karsi tarafa oranla uzama bilinen bir kompli-
kasyondur.” Femur kiriklarindan sonra, ilgili ekst-
remitede uzamaya hastalarin %38’inde, femur ve
tibia kiriklar1 birlikte degerlendirildiginde ise has-
talarin %46’sinda rastlanmaktadir."” Uzama mik-
tar1 ortalama 0.5 cm ile 1.5 cm arasinda degismek-
tedir."” Femur cisim kirikli olgularin %3’tinde 2
cm’den fazla uzama goriilmektedir.” Lorenzi ve
ark.” bu komplikasyonun 5-9 yas arasi cocuklarda
daha sik oldugunu ve 6zellikle femur ve tibia diya-
fiz orta 1/3 kiriklarinda ortaya giktigini belirtmis-
lerdir. Di Leo ve ark.” ise daha ¢ok 3-8 yaglar ara-
sinda ve tibia tist 1/3 kiriklarinda rastlandigini bil-
dirmislerdir. Kiriklarin cerrahi olarak tedavi edil-
meleri uzama miktarini artirmaktadir.”

Kirik sonrasinda ortaya ¢ikan bu goreceli uza-
manin, fizis plag1 yakinindaki uzun stireli dolasim
artis1 ve buna bagh fiziel aktivitede artistan kay-

naklandig1 ileri siirtilmiistiir.” Bu diistinceden yo-

la gikarak, alt ekstremite dolasiminda uzun stireli
artisla kemikte kontrollii uzama saglayabilecegi-
mizi digtindiik. Lomber sempatik bloklarin alt
ekstremite dolagimini artirdigi bilinmektedir. On-
ceki calismalarda sempatektomi sonrasi dolasimin
arttig1; ancak, etkisinin stirekli azalarak altinci haf-
tada diger ekstremite ile ayni seviyeye geldigi gos-
terilmistir” Sempatektomi sonrasi femoral kan
akiminda %24-41, tibial kan akiminda ise %37-
59'luk bir artis saglanabilmektedir.” Cerrahi sem-
patektomi alt ekstremite kan akiminda belirgin,
ancak gecici artis saglamaktadir.” Buna karsim, ki-
rik iyilesmesi sirasindaki hiperemi uzun siirer.”
Calismamizda uzun stireli bir dolasim artis1 yara-
tabilmek amaciyla tekrarlayan sempatik bloklar
uyguladik. Enjeksiyonlar sonrasinda ekstremitede
sicaklik artisini Olgerek ve karsi taraf ile kiyaslaya-
rak sempatik bloklarin dolasimda artisa neden ol-
dugunu dogruladik. Sicanlar 21. giinde siitten ke-
silebilmekte ve 50-72. giinler arasinda puberteye
girerek yetiskin duruma ulasmaktadir. Bu nedenle,
bu donem iginde her giin blogu tekrarladik. An-
cak, sicanlarmn tiim biiyiime donemi boyunca tek
tarafl alt ekstremite dolasimini artirdigimiz halde,
ne kemik uzunlugunda ne de histolojik olarak bi-
ylime plag1 veya endosteal kan damarlarinda bir
fark gelismedi. Tekrarlayan bloklar ile sempatik si-
nir sisteminin kemik remodelasyonu tizerindeki
olasi etkisinin degistigi diisiintilebilir. Sempatekto-
mi mandibula ve maksillada osteoklast artis1 ve
uyarilmasina, dolayisiyla kemik rezorpsiyonuna
neden olmaktadir” Ancak, sempatektomi sonra-
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sinda benzer etkiye tibia ve radiusta rastlanmamus-
tir. Bu, sempatik sistemin intramembranéz kemik
remodelasyonunu etkiledigi; ancak, endokondral
remodelasyonla iligkisi olmadig seklinde yorum-
lanmaktadir. "

Sonug olarak, alt ekstremitenin uzun kemik ki-
riklar1 sonrasi goreceli fazla uzamasi kan akimin-
daki artisla iliskilendirilmesine karsin, ¢alismami-
zin sonuglar1 bu etkinin sadece kan akimindaki ar-
tisa bagli olmadigini diigtindiirmektedir. Kirik
kaynamasi sirasinda biiytime plaginin aktivitesini
artiran ek mekanizmalarin saptanmasi icin ileri
arastirmalarin gerektigi inancindayiz.
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