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AMAG: Epidural fibrozis, spinal cerrahileri takiben gériilen yaygin ve istenmeyen bir sonugtur ve siklikla yasam kalitesini dnemli
olclide dusurebilen tekrarlayan lumbago ve radikilopatiye yol agar. Bu galisma, hormonal bir peptid olan tetrakosaktidin potansiyel
antifibrotik etkilerini bir rat laminektomi modelinde arastirmak lzere tasarlanmigtir.

GEREG ve YONTEMLER: Calismada ratlar (ic gruba aynimisti: kontrol, lokal tetrakosaktid ve sistemik tetrakosaktid (n=6, grup
basina). Kontrol grubuna basit bir laminektomi prosediri uygulandi. Lokal tetrakosaktid grubuna ilag dogrudan dura Uzerine
uygulanmistir. Sistemik tetrakosaktid grubuna cilt kapatildiktan sonra intraperitoneal tetrakosaktid uygulandi. Ameliyattan otuz gin
sonra epidural fibrozis makroskopik ve histopatolojik olarak degerlendirildi.

BULGULAR: Epidural fibrozisin makroskopik skorlari hem lokal hem de sistemik tetrakosaktid gruplarinda kontrol grubuna kiyasla
daha dlsUktl, ancak bu fark sadece sistemik grup icin istatistiksel olarak anlamliydi (sirasiyla p>0,05; p<0,05). Benzer bir egilim
mikroskobik olarak da goriimus, her iki tetrakosaktid grubu da kontrol grubuna kiyasla fibroz skorlarinda anlamli azalma gdstermistir
(her iki grup icin p<0,01). Ayrica, fibroblast hiicre yogunlugu siniflandirma skorlari ve fibroz kalinhigi da her iki tetrakosaktid grubunda
kontrol grubuna goére azalmistir, ancak sadece kalinliktaki farkliliklar istatistiksel olarak anlamlidir (her iki grup icin p<0,001).

SONUG: Bu galismanin sonuglari, tetrakosaktidin laminektomi sonrasi epidural fibrozisin dnlenmesi igin umut verici bir alternatif
tedavi sunabilecegini diisindirmektedir. Bu bulgularin dogrulanmasi ve altta yatan mekanizmalarin aydinlatiimasi i¢in daha fazla
arastirmaya ihtiyag vardir.

ANAHTAR SOZCUKLER: Epidural fibrozis, Laminektomi, Tetrakosaktid

ABSTRACT

AIM: Epidural fibrosis is a prevalent and undesirable outcome following spinal surgeries, often leading to recurrent lumbago and
radiculopathy that can significantly degrade the quality of life. The current study was designed to explore the potential antifibrotic
effects of tetracosactide, a hormonal peptide, within the context of a rat laminectomy model.
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MATERIAL and METHODS: The study involved allocating rats into three distinct groups: control, local tetracosactide, and
systemic tetracosactide (n = 6, per group). The control group underwent a simple laminectomy procedure. The local tetracosactide
group was administered the drug directly via the dura. The systemic tetracosactide group was administered intraperitoneal
tetracosactide following skin closure. Thirty days post-operation, evaluations of epidural fibrosis were performed macroscopically
and histopathologically.

RESULTS: The macroscopic scores of epidural fibrosis were lower in both the local and systemic tetracosactide groups compared
to the control group, although this difference was only statistically significant for the systemic group (p>0.05; p<0.05, respectively). A
similar trend was seen microscopically, with both tetracosactide groups displaying significant reduction in fibrosis scores compared
to controls (p<0.01, for both groups). Furthermore, fibroblast cell density classification scores and fibrosis thickness were also
reduced in both tetracosactide groups relative to the control group, although only the differences in thickness were statistically
significant (p<0.001, for both groups).

CONCLUSION: The results of this study suggest that tetracosactide may offer a promising alternative treatment for the prevention
of epidural fibrosis following laminectomy. Further research is needed to confirm these findings and elucidate the underlying

mechanisms.
KEYWORDS: Epidural fibrosis, Laminectomy, Tetracosactide

B GIRIS

pidural fibrozis (EF), lomber bdlgeki cerrahi prosedirler-
Eden sonra siklikla ortaya ¢ikan dnemli bir patofizyolojik

yanit olmaya devam etmektedir. EF vicudun iyilesme
surecinin standart bir cevabi olsa da, asiri oldugu zaman ciddi
klinik sonuglara yol acgabilir ve basarisiz bel cerrahisi sendro-
mu olarak bilinen duruma katkida bulunabilir (20). Basarisiz bel
cerrahisi sendromu, kronik agri ve kalici cerrahi basarisizlik ile
karakterize karmasik bir durumdur. Birgok durumda, bu send-
roma hastanin hareketliliginde ve genel yasam kalitesinde bir
azalma eglik eder.

Ozellikle EF, lomber cerrahiyi takiben epidural alanda yogun
skar dokusu olugsmasidir. Bu skar dokusu komsu sinir kdklerini
sikistirarak kronik agriya ve diger ndrolojik semptomlara yol
acabilir (20). Cerrahi teknikler ve teknolojideki dnemli ilerleme-
lere ragmen, EF ameliyat sonrasi zorlu bir komplikasyon olma-
ya devam etmekte ve %8 ila %48 arasinda degisen oranlarla
basarisiz spinal cerrahilerin 6nemli bir kismina katkida bulun-
maktadir (10). Bu nedenle, EF insidansini dnlemeye veya en
azindan azaltmaya yonelik stratejiler kritik Snem tasimaktadir.

EF olusumunun altinda yatan sure¢ karmasik ve ¢ok faktorli-
dur; enflamasyon, fibroblast proliferasyonu ve hiicre digi mat-
ris bilesenlerinin asir birikimini icerir (12). Yillar boyunca, EF
olusumuna karsl koyma potansiyelleri agisindan sayisiz teknik
ve farmasotik ajan Uzerinde calisiimistir. Basaril terap6tik ma-
dahaleler sinirli kalsa da (3,4,7,10,16,19), umut verici bir te-
rap6tik aday, adrenokortikotropik hormonu (ACTH) ile ayni etki
spektrumuna sahip ACTH sentetik bir analogu olan tetrako-
saktiddir (ACTH1-24) (12). Tetrakosaktid, ACTH ile ayni sekilde
glukortikoid, mineralokortikoid ve daha az dlglide androjenik
aktivite gdsterir (17). Endojen muadili gibi, Tetrakosaktid de
adrenal bezden kortikosteroid salinimini indikler, bunlar gtcli
anti-inflamatuar ve immiin module edici etkileriyle iyi bilinmek-
tedir (12).

Bununla birlikte, Tetrakosaktid’in potansiyeli kortikosteroid
salgilatic etkilerinin &tesine gecmektedir. Onceki arastirma-
lar, Tetrakosaktid dahil olmak lUzere ACTH ve analoglarinin,

ACTH’nin enflamasyonu ve iligkili oksidatif stresi inhibe etme
potansiyelini gosterdigi cesitli deneysel modellerde goésteri-
len dogrudan anti-inflamatuar etkiler gosterebilecegini 6ne
strmustdr (1,14,15). ACTH’nin doénlstirict blylime faktori
(TGF)-B1’in gucla bir inhibitéri oldugu gésterilmistir (21,24).
Ayrica, omurilik iskemi-reperflizyon modelinde tek doz tetra-
kosaktidin ndroprotektif etkileri gdsterilmistir (12).

Antioksidan, anti-inflamatuar ve anti-apoptotik aktivitesi iyi
bilinen ACTH’nin TGF-B1’i baskiladigi da gosterilmistir. Bu
calisma, Tetrakosaktid’in lokal ve sistemik uygulamasinin la-
minektomi uygulanan bir rat modelinde EF gelisimi Gzerinde-
ki potansiyel etkilerini arastirmak lzere tasarlanmistir. Tedavi
ve kontrol gruplarn arasinda EF siddeti ve iligkili histopatolojik
ozellikleri karsilastirarak, Tetrakosaktid’in EF’nin  6nlenmesi
icin uygun bir terapdtik midahale olarak potansiyeline 1sik tut-
may! amagliyoruz.

B GEREC VE YONTEMLER
Deney Hayvanlari

Bu arastirmada kullanilan deneysel protokoller titizlikle goz-
den gegirilmis ve Saglik Bilimleri Universitesi’nin yerel hayvan
arastirmalari etik kurulunun onayini almistir (20.11.2020, 06.09
tarihli onay). Hayvan bakimi ve deneylerinin tim y&nleri, bilim-
sel amaglarla kullanilan hayvanlarin korunmasina yénelik 22
Eylul 2010 tarihli Avrupa Birligi Konsey Direktifi (2010/63/EU)
ile tam uyum iginde yUruttlmustir (8).

Bu ¢alismaya toplam 18 disi Sprague Dawley rat dahil edilmis
olup her bir siganin agirh@i 150 ila 250 g arasindadir. Tim ratlar
12 saatlik aydinlik/karanlik déngUsl, uygun nem seviyeleri ve
22-25°C arasinda sabit sicakliklara sahip kontrolli bir ortam-
da tutulmustur. Hayvanlarin yiyecek ve suya ad libitum erigimi
vardi. Bu ratlar rastgele U¢ gruba ayriimistir:

Laminektomi Grubu (n=6)

Bu gruptaki ratlara asagida tarif edilen teknige uygun olarak
laminektomi uygulandi. Cerrahi bdélgenin yeterli hemostazini
takiben, deneklere herhangi bir topikal veya sistemik tedavi
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uygulanmadan prosedir sonlandiriimistir. Ameliyat sonrasi 30.
glnde, asagida belirtilen prosedirlere uygun olarak deneklere
6tenazi uygulanmigtir.

Lokal Tetrakosaktid Grubu (n=6)

Bu gruptaki ratlara laminektomi uygulanmistir. Optimal bdlge
hemostazi saglandiktan sonra, laminektomi bolgesindeki dura
Uzerine dogrudan 0,5 mg tetrakosaktid topikal olarak uygulan-
di. islem, uygulanan soliisyonun cerrahi alanda en az 5 dakika
kaldigi dogrulandiktan sonra tamamlanmis kabul edildi. Ameli-
yat sonrasi 30. giinde bu deneklere 6tenazi uygulandi.

Sistemik Tetrakosaktid Grubu (n=6)

Bu gruptaki ratlara da laminektomi prosedirt uygulandi. Ye-
terli saha hemostazini takiben, herhangi bir topikal tedavi uy-
gulanmadan prosedir sonlandiriimistir. Ameliyattan hemen
sonra, tek bir sistemik doz 0.5 mg/kg tetrakosaktid intraperi-
toneal olarak uygulandi. Cerrahi miudahaleden otuz glin sonra
bu deneklere 6tenazi uygulanmistir.

Cerrahi Prosediir

Cerrahi baglamadan 6nce, cerrahi alan enfeksiyonu riskini
azaltmak icin profilaktik dozda 20 mg/kg sefazolin sodyum
intramuskduler olarak uygulandi. Anestezi, 10 mg/kg ksilazin
(Rompun, Bayer, Turkiye) ve 50 mg/kg ketamin (Ketalar, Parke
Davis, Turkiye) intraperitoneal enjeksiyonlari ile indtklenmistir.
Hayvanlarin vicut sicakliklarini strekli olarak 37°C’de tutmak
ve izlemek icin rektal bir prob kullanilirken, hayvanlar bir isitma
pedinin Uzerine yerlestirilmistir.

Cerrahi slreg, ratlarin sirtlarinin tiras edilmesini ve cerrahi
bolgelerin povidon ile temizlenmesiyle basladi. Steril izolas-
yonun ardindan L1-L3 seviyeleri Uzerinden uzunlamasina bir
orta hat deri kesisi yapildi. Paravertebral kaslar subperiostal
olarak diseke edildi ve lumbosakral fasya L2 laminalarini or-
taya cikarmak igin kesildi. L2 seviyesindeki laminektomiyi ta-
kiben, ligamentum flavum ve epidural yag dokusu dura mater
ve epidural bosluklari ortaya c¢ikarmak icin cerrahi bélgeden
cikarildi. Lokal tedavi grubundaki deneklere topikal ilaclar ve-
rilmis, ardindan yaralar 4-0 prolen polipropilen stttrler kullani-
larak anatomik olarak kapatiimistir. Kontrol ve sistemik tedavi
gruplarinda herhangi bir topikal midahale kullaniimamigtir.
Tum cerrahi proseddrler, ndrolojik yapilari korumak igin cerrahi
mikroskop altinda, dura mater yirtiimalarini veya néral doku
hasarini énlemeye 6zel énem verilerek titizlikle gerceklestiril-
mistir. Her cerrahi islem ayni cerrahlar (BG, PKB) tarafindan
gerceklestirilmistir.

Otenazi ve Doku Toplama

Sicanlara ameliyattan sonraki 30 giin boyunca yiyecek ve ice-
ceklere sinirsiz erisim izni verilmistir. Otenazi islemi, ameliyat-
tan 30 giin sonra derin anestezi altinda, cerrahi prosedirde
kullanilan ayni anestezik kombinasyon kullanilarak dikkatlice
uygulandi. Birinci ila t¢lnct omurlardan lamina, dural keseler,
sinir kokleri ve kaslar ve deri dahil olmak Uzere paravertebral
dokular c¢ikarild.

106 | Tiirk Nérosir Derg 35(3):104-110, 2025

Epidural Fibrozisin Makroskopik Degerlendirmesi

Makroskopik degerlendirme igin cerrahi alan titizlikle yeniden
aclldiktan sonra, epidural fibrozisin siddeti, dura mater ile skar
dokusu arasindaki yapisma seviyesini asagidaki gibi derece-
lendiren Rydell siniflandirma sistemi kullanilarak degerlendiril-
di:

Derece 0: Skar dokusu yok

Derece 1: Bir miktar skar dokusu var ancak dura matere ya-
pisma yok

Derece 2: Yapisik skar dokusu ancak dura materden kolayca
ayrilabilir

Derece 3: Dura matere guclu bir sekilde yapismis ve diseke
edilemeyen skar dokusu (23).

Histopatolojik Degerlendirme

Laminektomi alanini histopatolojik analiz icin izole etmek ama-
clyla, omurganin Ust L1 ila alt L3 seviyeleri aksiyel olarak kesil-
mistir. Ornekler histolojik inceleme icin %10 tamponlu formalin
solsyonuna daldinidi. Ornekler 2-3 mm kalinhiginda aksiyel
dilimler halinde kesildikten sonra 48 saat boyunca formalin
icinde fikse edildi. Her bir doku 6rnegi 72 saat boyunca dekal-
sifikasyon sollisyonunda dekalsifiye edilmistir (BiocalC, Kod:
RRDC3/G, Ozellikler: EDTA %1, Pot.Sod.Tartate %1, Sodium
Tartate %1, Hydrocloric acid %1, Biostain -U.K.). Formalinle
fikse edilmis, parafine gémulmis dokulardan 4 pm kalinligin-
da seri dilimler kesilmis ve parafine gdbmulu blok olarak hazir-
landiktan sonra Masson trikrom (Bio-Optica 6zel boyama Kkiti,
Milano, italya) ve hematoksilen ve eozin (H&E, Shandon Harris
Hematoksilen-Eozin Y -UK) ile boyanmistir.

Deri, deri alti doku, paravertebral kaslar, kemik ve dura ma-
ter-sinir dokusu formalinle fikse edilmis parafinize doku kesit-
lerinde tanimlanan katmanlardi. Skar dokusu artisi ve enfla-
matuar degisiklikler cogunlukla epidural bdlgelerdeydi, ancak
zaman zaman subkutan dokulari da etkilemisti. Olympus CX41
RF (Japonya) trinokiler 1sik mikroskobunda, tedavi gruplarina
kér bir patolog histopatolojik inceleme yapmis ve modifiye
edilmis bir dijital kamera (Olympus EP 50) kullanilarak mikro-
fotograflar elde edilmistir. Enflamasyonun derecesi, skar do-
kusu gelisimi, fibrozis ve diger histolojik degisiklikler belirlen-
mistir. Bozkurt ve ark. (4) EF’nin mikroskobik degerlendirmesi
icin parametre yayinlamistir. Fibroblast hiicre yogunlugu icin
siniflandirma sistemine asagidaki derecelendirme yapilmistir:
derece 1, alan x 400 blyitme basina 150’nin altinda fibroblast
hicre sayisi (+); derece 2, alan x 400 blyUtme basina 150-250
arasinda fibroblast hiicre sayisi (++); derece 3, alan x 400 ba-
sina 250’nin Uzerinde fibroblast hilicre sayisi (+++).

istatistiksel Analiz

Veri analizi GraphPad Prism 8.0 (GraphPad Software Inc., La
Jolla, CA, ABD) ile gergeklestirilmistir. Normallik dagiimi Sha-
piro-Wilk normallik testi ile degerlendirildi. Gruplar arasindaki
farklar tek yonli varyans analizi ve ardindan Tukey posthoc
testi ile karsilastinlmistir. istatistiksel anlamlilik p degeri <0,05
olarak tanimlanmistir.



B BULGULAR
Ameliyat Sonrasi incelemeler ve Komplikasyonlar

Lokal tetrakosaktid tedavisi uygulanan grupta dért talihsiz
6lim saptanmistir. Enfeksiyon, hematom olusumu, eritem
veya beyin omurilik sivisi sizintisi gibi cerrahi bélgeyle iligkili
herhangi bir komplikasyon gérilmemistir. Hayatta kalan tim
hayvanlar nihai olarak normal motor iglev sergilemistir.

Epidural Fibrozisin Makroskopik Degerlendirmesi

Laminektomi grubunda epidural yapisikiiklarin siddeti daha
ylksek olup, dort olgu Rydell Siniflandirmasi’nda 3. derece, iki
olgu ise 2. dereceydi. Lokal tetrakosaktid grubunda, derece 1
olarak siniflandirilan sadece iki hafif epidural yapisiklik olgusu
izlendi. Sistemik tetrakosaktid grubunda, her biri 1. ve 2. dere-
ceye giren Uger olgu ile hafif ila orta siddette epidural yapigik-
Iiklar géruldi. Ozellikle, skorla dlglilen epidural fibrozis siddeti,
laminektomi grubuna kiyasla sistemik tetrakosaktid grubunda
onemli 6lglide azalmistir (p<0,05). Ancak, laminektomi ve lokal
tetrakosaktid gruplarinin karsilastirlmasi anlamh bir fark gés-
termemistir (Sekil 1).
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Histopatolojik Degerlendirme

Histopatolojik inceleme anlamli bulgular ortaya koymustur.
Mikroskobik epidural fibrozise karsilik gelen skorlar hem lokal
hem de sistemik tetrakosaktid gruplarinda laminektomi gru-
buna goére anlamli derecede dusukta (her ikisi icin de p<0,01).
Ayrica, sistemik tetrakosaktid grubundaki fibroblast hicre
yogunlugu siniflandirma skorlari laminektomi grubuna kiyasla
onemli dlglide azdi (p<0,05). Ancak bu anlamli fark lokal tet-
rakosaktid ve laminektomi gruplan karsilastirildiginda gérul-
medi. Ayrica, fibrozis kalinlidi ile iligkili ortalama skorlar her iki
tetrakosaktid grubunda da laminektomi grubuna kiyasla belir-
gin sekilde daha dusukti (her iki karsilastirma igin p<0,001).
Bununla birlikte, sistemik tetrakosaktid grubundan sirasiyla iki
ratta bazi kikirdak ve bir ratta da kemik yikimi gézlenmistir.
Gruplar yabanci cisim ve hafif kronik enflamasyon yaniti aci-
sindan anlamli bir farkliik géstermemistir (p>0,05) (Sekil 2).

B TARTISMA

Epidural fibrozis, laminektomi sonrasi gortilebilen istenmeyen
bir durumdur. Bu yapiskan skar dokusunun olusumu, sinir k6-
kunin sikismasi nedeniyle tekrarlayan radiktler agn gibi ciddi
komplikasyonlara yol acabilir (22). Laminektomiler genellikle

Makroskopik Degerlendirme
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Sekil 1: Calisma gruplarnnin epidural fibrozis skorunun makroskobik degerlendirmesi. Veriler ortalama + SD olarak sunulmustur.
Laminektomi sonrasi laminektomi grubunda ciddi epidural yapisikliklar gozlendi. A) Sistemik tetrakosaktid grubunda makroskopik
epidural fibrozis skoru laminektomi grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede azaldi (*: p<0,05). B) Lokal ve sistemik tetrakosaktid
grubunun mikroskobik EF skorlari laminektomi grubuna gore anlamli derecede azaldi (**: p<0,01). C) Grup basina fibroblast hiicre
yogunlugu, sistemik tetrakosaktid grubunda anlaml azalma goésterdi (*: p<0,05). D) Tetrakosaktid tedavi gruplarinda fibrozis kalinhg
anlamli derecede azaldi (***: p<0,001). L: Lokal, Lam: Laminektomi, S: Sistemik, TET: Tetrakosaktid.

Tirk Nérosir Derg 35(3):104-110, 2025 | 107



Hazneci J. ve ark: Tetrakosaktidin ve Epidural Fibrozis

Sekil 2: Galisma gruplarinin epidural fibrozis analizinin temsili fotomikrografi. A, B) Kontrol grubunda ciddi epidural fibrozis g&zleniyor
(Fibrozis skoru:3). L: Lamina, F: Fibrozis, SC: Omurilik, Ok: Dura Mater (A) hematoksilen ve eozin: H&E, x40. B) MT: Masson trik-
rom, x40. C, D: Lokal tetrakosaktid grubunda hafif epidural fibrozis goézleniyor (Fibrozis skoru:1). L: Lamina, F: Fibrozis, SC: Omuirilik,
Ok: Dura Mater. G) H&E, x40, H) MT, x40. E, F: Sistemik tetrakosaktid grubunda ince bir fibrozis bandi tabakasi halinde hafif epidural

fibrozis gdzlenir (Fibrozis skoru:1).

hastalarin %8 ila 48’i arasinda deg@isen 6nemli bir oraninda
tatmin edici bir hafifleme olmamasi veya semptomlarin tekrar-
lamasiyla sonuglanmistir (10). Ayrica, 6zellikle EF’yi hedef alan
ameliyatlar yliksek komplikasyon oranlar ve oldukg¢a disik
basari oranlari ile iligkilendirilmistir (6,9). Bu durum, arastirma-
larin odagini kiiratif tedaviden ziyade 6nleyici tedbirlere yonelt-
mis ve c¢esitli teknikler ve ilaglar arastinimistir (3,4,7,10,16,19).
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Bu énleyici stratejilerin birincil amaci, fibrozis gelisimine yol
acan bir dizi stireci engellemektir.

EF’nin etiyopatogenezi cok faktorlidir. iki kritik unsur arasin-
da doku hticreselliginde azalma ve kollajen, dermatan siilfat
ve fibronektin gibi hiicre digi matriks bilesenlerinin asiri Ureti-
mi yer alir (13). Ayrica EF’nin etiyolojisi onarici inflamasyonu,
alisilmadik derecede asir sikatrizasyonu ve fibrotik slregten



Tablo I: Deney Gruplarinin Mikroskobik Degerlendirme Sonuglari
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Kontrol L-TET S-TET

Epidural fibrozis derecesi Derece 3 n=4 Derece 1: n=2 Derece 2 n=3

Derece 2: n=2 Derece 1: n=3
Ortalama fibroblast hiicre yogunlugu derecesi Bg:zg: :23 ::i Bz:zg: ? ::1 Bz::g: ? ::i
Ortalama fibrozis kalinligi (mm) 2,6 £0,42 0,56 + 0,44 0,77 + 0,44
Kikirdak hasari - - n=2
Kemik hasar - - n=1
Yabanci cisim reaksiyonu n=3 n=0 n=2
Hafif kronik inflamasyon n=2 n=0 n=0

kaynaklanan adezyon olusumunu kapsar (2,5,11,18). TGF -1
Uretimi EF’i baglatan anahtar mekanizmalardan biridir (25,26).

ACTH ile benzerlikleri olan bir hormonal peptid olan tetrako-
saktidin genis bir steroidojenik etki spektrumuna sahip oldu-
gu bilinmektedir. Bu etkiler agirlikli olarak glukokortikoidler ve
mineralokortikoidler Uzerindedir ancak ayni zamanda andro-
jenleri de orta derecede etkiler (12). Tetrakosaktidin benzersiz
anti-inflamatuar 6zellikleri 6nceki birgcok calisma tarafindan
vurgulanmistir (1,14,15).

Bu giglu antiinflamatuar etki, ACTH’nin cesitli deneysel mo-
dellerde kapsamli olarak arastirilan bilinen etkilerini yansitmak-
tadir. ACTH’nin artrit, miyokardiyal iskemi ve beyin iltihabi gibi
durumlarda iltihabi azaltma potansiyeli gdsterilmistir (1,14,15).
Bu, inflamasyonun énemli bir patolojik bilesen oldugu durum-
larda tetrakosaktidin potansiyel faydasini vurgulamaktadir. Ek
olarak, ACTH’nin koruyucu rolinin énemli bir yéna, 6zellikle
reaktif oksijen tirlerinin asir Gretimini kontrol etme 6zelliginde
yatmaktadir. Cesitli calismalarla agiklandigi gibi, bu fonksiyon
tetrakosaktid ve ACTH’nin oksidatif stres ve inflamasyon ile
karakterize edilen durumlarin yénetilmesinde terapétik potan-
siyelini gdstermektedir (1,20). Bu nedenle tetrakosaktidin EF
Uzerindeki etkisinin arastiriimasini amacladik.

Mevcut galismamizla, topikal veya sistemik olarak uygulanan
tetrakosaktidin EF Gzerinde 6nemli bir iyilestirici etkiye sahip
olabilecegini gosterdik. Ayrinti makroskopik ve mikroskobik
degerlendirmeler sayesinde, sistemik tetrakosaktid ile tedavi
edilen grupta EF azalmasinin 6zellikle 6nemli oldugunu go6z-
lemledik. Ayrica, her iki tetrakosaktid ile tedavi edilen grupta
fibrozis kalinlik skorlarinda dikkate deger bir disis oldugunu
gosterdik. Bu bulgular, tetrakosaktidin EF ydnetiminde potan-
siyel terapétik roll olabilecegine isaret eder. Bu tur yaklasimlar,
laminektomi geciren hastalarin klinik yénetimini énemli dlglide
degistirebilir, potansiyel olarak uzun vadeli komplikasyon riski-
ni azaltabilir ve ameliyat sonrasi yasam kalitesini iyilestirebilir.

Calismamizin sonuglari umut verici olsa da deney tasarimimiz-
da sinirhliklar vardir. Spesifik olarak, her gruptaki, 6zellikle de
lokal tetrakosaktid grubundaki deneklerin sayisi azdi ve bu,

istatistiksel yorumumuzun giicinu etkiledi. Ayrica, bu calis-
manin bir pargasi olarak herhangi bir biyokimyasal inceleme
yapmadik; bu, sonuglarimizin kapsamini sinirlayabilecek bir
durumdur. Biyokimyasal analizler, tetrakosaktidin anti-fibrotik
etki mekanizmalarinin daha ayrintili bir sekilde anlasiimasini
saglayabilir. Bu nedenle, mevcut bulgularimiz tetrakosaktidin
EF’yi hafifletmedeki potansiyeline i1sik tutarken, gelecekteki
arastirmalar daha buyuk bir drneklem boyutunu ile yapilmali
ve tetrakosaktidin EF’nin dnlenmesindeki rolinin daha kap-
samli bir sekilde anlagilmasini saglamak igin biyokimyasal in-
celemeleri igermelidir.

B SONUC

Guclu antioksidan ve anti-inflamatuar etkileriyle bilinen tetra-
kosaktid, EF olusumunu hem makroskobik hem de mikrosko-
bik diizeyde 6nemli dlclide 6nleyici etki gostermistir. Calisma-
mizin sonuglari, laminektomiyi takiben EF’ye karsi koruyucu
bir 6nlem olarak tetrakosaktidin potansiyelini destekleyen ilk
deneysel kaniti sunmaktadir. Bu bulgularin kapsamini ve so-
nuclarini tam olarak anlamak ve EF’nin dnlenmesinde tetrako-
saktid kullanmanin en etkili yollarini arastirmak icin daha fazla
inceleme yapilmasi gerekmektedir.

Arastirma Destegi: Bu arastirma igin herhangi bir maddi destek alin-
mamistir.

Veri Giivenligi ve Verilerin Sorgulanmasi: Veri giivenligi ihlali yasan-
mamistir. Mevcut calisma sirasinda olusturulan ve/veya analiz edilen
veri setleri, makul talep Utzerine sorumlu yazardan temin edilebilir.

Cikar Catismasi: Yazarlarin gikar catismasi yoktur.
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