T.C
HACETTEPE UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
ORTOPEDi VE TRAVMATOLOJI

ANABILIM DALI

METAL UZERI METAL KALCA ARTROPLASTILERINDE SERUM VE
IDRAR METAL iYON DUZEYLERININ DEGERLENDIRILMESI

Dr. Erkan ALKAN

UZMANLIK TEZi

Olarak Hazirlanmistir

ANKARA

2013






T.C
HACETTEPE UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
ORTOPEDi VE TRAVMATOLOJI

ANABILIM DALI

METAL UZERI METAL KALCA ARTROPLASTILERINDE SERUM VE
IDRAR METAL iYON DUZEYLERININ DEGERLENDIRILMESI

Dr. Erkan ALKAN

Tez Danismani

Prof.Dr. Biilent ATIiLLA

UZMANLIK TEZi

Olarak Hazirlanmistir

ANKARA

2013



il

TESEKKUR

Sistematik ve bilimsel diisiinme agisindan bize hep Ornek olan, tezin yapim
asamasindaki yonlendirmeleri ve yardimlari i¢in tez danigmanim Prof.Dr.Biilent Atilla’ya;

Asistanligim boyunca kendisinden hem ortopediye hem de hayata dair ¢ok sey
ogrendigim Prof.Dr.Cemalettin Aksoy’a;

Egitim silirecinde ustaliklarindan yararlandigim Prof.Dr.Miimtaz Alpaslan’a,
Prof.Dr.Mazhar =~ Tokgdzoglu’na, = Prof.Dr.Muharrem  Yazici’ya,  Prof.Dr.Giirsel
Leblebicioglu’na, Prof.Dr.Ahmet Atay’a;

Her zaman agabeyliklerini fazlasiyla yapan ve iizerimde biiyiik emekleri olan
ozellikle Yrd.Dog¢.Dr.Akin Uziimciigil ve Dog¢.Dr.Omiir Caglar olmak iizere Dog.Dr.Mehmet
Ayvaz’a, Yrd.Dog.Dr.Gokhan Demirkiran’a, Dog.Dr.Salih Marangoz’a;

Diger boliimlere gore daha kaliteli, Ozverili c¢alisgan ameliyathane, servis
teknisyenlerimiz ile servis, ameliyathane ve poliklinikteki degerli bashemsirelerimiz ve

hemsirelerimize ¢ok tesekkiir ederim.

Ayrica daha Onceki basasistanlarima, kidemlilerime, kidemdaslarima ve daha
kidemsiz asistan kardeslerime ortopedi ailesi olmamizi, kenetlenerek daha gii¢lii olmamizi
sagladiklari i¢in minnettarim.

Hayallerimizi ve fikirlerimizi paylastigimiz, hep yanimda olduklarmi hissettigim
arkadaslarima;

Hayatima girdikten sonra, hayatimi olumlu yonde degistiren, giizellestiren ve higbir
zaman destegini esirgemeyen ¢ok sevgili Selen Alim’e;

Bugiinlere gelebilmemin arkasindaki en biiylik paya sahip ve basarilarimdaki en
onemli itici giiciim degerli babam Unsal Alkan’a, annem Hamm Alkan’a ve agabeyim

Volkan Alkan’a;

Ve de egitimimizin sonsuza kadar devam edecegi bu zorlu yolda, yeni fikirleri ve
saglam durusuyla aydinlanmamizi saglayan ve bize yon veren Anabilim Dali Bagkanimiz

Prof.Dr.Mahmut Nedim Doral’a ¢ok tesekkiir ederim.

Bu tez yapim asamasinda, Hacettepe Universitesi Bilimsel Arastirmalar Birimi

tarafindan desteklenmistir.



v

OZET

Alkan E, Metal iizeri Metal Kalca Artroplastilerinde Serum ve idrar Metal
Iyon Diizeylerinin Degerlendirilmesi, Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi,
Ortopedi ve Travmatoloji Tezi, Ankara, 2013. Total kalca artroplastisinde
polietilen debrisinin neden oldugu osteoliz ve aseptik gevseme en 6nemli basarisizlik
nedenidir. Metal yiizeyli (MOM) kalca protez asmmasi sonrasi ortaya ¢ikan debris,
polietilen yiizeyli implantlardan daha azdir. Bu yiizden aktif kisilerde MOM protez
kullanim1 daha 6nceden popiilarite kazanmisti. Ancak kan ve idrarda metal iyon
diizeylerinin (kobalt, krom, molibden) zamanla arttig1 goriilmiistiir. Dogru tribolojik
dizayn asinma oranlarinda belirgin diisiis saglar. MOM protezlerde etkili sivi
lubrikasyonunu saglayabilmek i¢in femoral bas ¢apinin biiyiik, eklemlesme araliginin
diisiik ve ylizey yuvarlakliginin 1yi olmasi gereklidir. Kiigiik aralik mesafeli, biiyiik
capl baslar daha diisiik asinma miktar1 saglar. MOM implantlarmin asinmasi sonucu
ortaya ¢ikan metal debristen salinan metal iyonlar1 dokularda cesitli lokal ve sistemik
etkiler ortaya ¢ikarabilir. Gecikmis tip hipersensitivite, metallozis, ALVAL, osteoliz,
DNA toksisitesi, lenfopeni, karsinojenisite gibi durumlar dikkate deger konulardir.
Bu caligma ile amaglanan, hastalarin serum ve idrarlarindaki metal iyon diizeylerini
eklemlesme tipine ve implant ozelliklerine gore karsilastrmak; MOM protezlerin
toksisitesini saptamak ve sonraki arastwrmalara fikir vermektir. Ameliyat sonrasi
kontrollerine gelen 68 tane MOM kalga artroplastili hasta, ylizey replasman
artroplastisi, MOM total kalca artroplastisi, bilateral protezli olmak iizere 3 gruba
ayrilmistir. Ayrica 10 kisilik bir kontrol grubu olusturulmustur. Bu hastalari serum
ve idrarlarinda kobalt, krom ve molibden iyon diizeyleri ICP-MS analiz teknigi ile
Olciilmiistiir. Ayrica hastalarin lenfosit, kreatinin, Harris kalca skoru, revizyon
gerekliligi de degerlendirilmistir. Degerlendirmeler Shapiro Wilk testi, Kruskal
Wallis testi ve Mann Whitney U testi kullanilarak yapilmistir. Olgiim sonuglarinda,
serum diizeylerine gore YR hastalariin metal iyon seviyeleri (median sCr=1,99ppb,
sCo=1,50ppb, sMo=0,29ppb) TKA yapilmislardan (median sCr=1,73ppb,
sC0=0,95ppb, sMo=0,16ppb) daha yiiksek saptanmustir. Idrar numunelerinde ise
TKA’l1 hastalarin (median iCr=2,18ppb, 1C0o=6,22ppb, iM0=19,92ppb) metal iyon
diizeyleri YR’lilardan (median iCr=2,01ppb, iCo=4,74ppb, iMo=16,87ppb) daha
yiiksek saptanmistir. Ancak istatistiksel olarak protezler arasindaki cap farkina bagl
metal iyon seviyelerindeki degisimler anlamli degildir. Protezli hastalarda revizyon
etiyolojisine sahip olmak ile hastalarin serumlarindaki yiiksek metal iyon diizeyleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmistir (p degerleri sCr i¢cin 0,009;
sCo i¢in <0,001; sMo i¢in <0,001). Sonug olarak aseptik gevseme goriilen hastalarda
serum metal iyonlarinin diizeyleri istatistiksel olarak belirgin yiiksek ¢ikmasi, metal
iyon diizeylerinin bu sorunlar1 6ngdérmede prediktif olabilecegini gdstermektedir.
Erken tanmidaki degerini daha i1yi anlamak i¢in daha genis seriler iceren ¢aligmalara
ihtiya¢ vardur.

Anahtar kelimeler: metal ylizeyli, artroplasti, metal iyon, serum, idrar, diizey



ABSTRACT

Alkan E, Evaluation of Serum and Urine Metal Ion Levels in Metal-on-Metal
Hip Arthroplasty Patients, Hacettepe University Medical School, Thesis in
Orthopaedics and Traumatology, Ankara, 2013. In total hip arthroplasty (THA),
most important failure mechanism is the poliethylene debris leading to osteolysis and
aseptic loosening. With the use of metal-on-metal (MOM) prosthesis, emerging wear
debris is much lower than wear debris of conventional polyethylene-on-metal THA.
Eventually, MOM prosthesis gained popularity in active patients. However, in mid-
to long-term follow-ups, metal ion levels (cobalt, chromium, molybdenium) seem to
be elevated in serum and urine. Improved tribologic design provides significant
decrease in wear rates. In MOM arthroplasty, to provide effective fluid lubrication
mode, there must be larger head diameter, lower clearance and better sphericity.
Prosthesis with lower clearance and larger heads have lower volumetric wear. Metal
ions, released from metal wear debris, may lead to local and systemic effects in
tissues such as delayed type hypersensitivity, metallosis, ALVAL, osteolysis, DNA
toxicity, lymphopenia, carcinogenicity and these situations should be concerned.
Aims of this study were to compare metal ion levels in patients’ serum and urine
according to the articulation type and implant characteristics, to detect MOM implant
toxicity and to give an idea for the latter studies. In this study, 3 groups (total patient
count=68) are formed as patients with hip surface replacement, patients with MOM
THA and patients with bilateral MOM prosthesis. A control group was consisted of
age-matched healthy individuals (n=10). By using ICP-MS, analysis of the patients’
serum and urine metal ion levels were evaluated. Also evaluations of lymphocyte
count, creatinin, Harris Hip Score, etiologies of revisions were done. Statistical
analysis was done by using Shapiro Wilk test, Kruskal Wallis test and Mann
Whitney U test. Serum metal ion levels were higher in the surface replacement group
(median sCr=1,99ppb, sCo=1,50ppb, sMo=0,29ppb) than total hip arthroplasty group
(median sCr=1,73ppb, sCo=0,95ppb, sMo=0,16ppb). But urine metal ion levels were
detected higher in the total hip replacement group (median uCr=2,18ppb,
uCo=6,22ppb, uMo=19,92ppb) than the surface replacement group (median
uCr=2,01ppb, uCo=4,74ppb, uMo=16,87ppb). The correlation between larger
diameter and metal ion levels, was measured as statictically insignificant. But
increasing metal ion levels were correlated with revision, and this was statistically
significant. Higher values of metal ion levels could predict early implant failure and
indicate revisions before marked clinical deterioration. To better understand
diagnostic value of metal ion levels, there should be studies with large numbers of
patients.

Key words: metal-on-metal, metal surface, arthroplasty, metal ion level, serum,
urine
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1. GIRIS

Modern kalca artroplastisinin yapilmaya baslanmasi ile kalga protezleri
belirgin bir sekilde agriy1 giderip fonksiyonu iyilestirmistir '. Bu yararlar1 sayesinde
son yarim yiizyildir ortopedik ameliyatlarin i¢inde en basarililardan biridir. Basarilar,
daha gen¢ ve aktif hastalara umut kaynagi olmustur. Implant tasariminda,
materyalinde, cerrahi tekniginde ve anestezisindeki ilerlemeler artroplastinin
dayanikliligini ve dmriinii arttrmig, komplikasyon goriilme sikligin1 azaltmistir.

Uzun Omiirliliigli olumsuz etkileyen esas faktor osteoliz sonucu aseptik
gevseme gelismesidir. Bu siirecin eskiden kemik ¢imentosuna bagl gelistigine
inanilird1l. Fakat sonradan PE debrisinin esas neden oldugu bulunmustur. PE’nin
submikron diizeyindeki partikiillerinin, baskin olarak makrofajlarca yiiriitiilen
inflamatuar siireci baslattig1 ve devam ettirdigi goriilmiistiir. Bu siire¢ sonucunda
periprostetik kemikte osteoklastik rezorpsiyon gelisir. Boylece azalmis kemik stogu
ile beraber revizyon prosediirii gerektiren agrili gevsemis implant ortaya cikabilir ya
da sessiz asemptomatik gevseme ile beraber periprostetik kirik ortaya ¢ikabilir 2.

Calismalarda PE asinma hizinin, protezin kalgada bulundugu siire ile iliskili
olmadigi, onun yerine hastanin aktivite diizeyinden etkilendigi gdsterilmistir. Her
gecen 10 yilda hastanin aktivite diizeyi %10-15 azalir, dolayis1 ile asinma
bakimimdan geleneksel implantlarla TKA’nin miimkiin oldugunca daha ileri yaslarda
yapilmast daha uygundur. Geleneksel implantlar, genclere uygulandiginda iliskili
risklerle beraber ¢coklu revizyon cerrahisi ge¢irme sanssizligi artmaktadir.

Mekanik yetmezlik c¢ok faktorliidiir; materyale, tasarimina, yiizey
diizgiinliigiine, kemik kalitesine ve asmma debrisi sonucu gelisen biyolojik cevaba
baglhdir **.

POM eklemlesmesinden kaynaklanan PE debrisi en sik rastlanan doku
reaksiyonuna neden olmaktadir. Asmma debrisinin fagositozu inflamatuar bir
reaksiyon baglatir. Bu reaksiyonda sitokinler ve inflamatuar mediatorler
salinmaktadir. Fokal kemik rezorpsiyonu 6zellikle osteoklastlarca gerceklestirilir. Bir
kez osteoliz gelistikten sonra ilerleme egilimindedir ve implant basarisizligina yol
acabilmektedir °. Osteolitik asmma debrisi tiretimine en biiyiik direnci gdsterecek

eklemlesme yiizeylerinin (MOM ve COC gibi) kullanim1 uygun olacaktir ®. in vitro



testlerde ve ¢aligmalarda, ¢ikarilan implantlarda ve sinovyal sivida MOM yiizeylerin
POM protezlere gére daha minimal erken asnma ve daha diisiik periprostetik
osteoliz insidans1 sagladig1 gdsterilmistir ",

COC protez uygulanmis hastalarda normal iyon diizeylerinin varligi ile
immiinolojik degisikliklerin goriilmemesi iliskilidir. Diisiik asmma hiz1 olan, az
miktarda osteolizis yapan ve iyi klinik sonuglar1 olan modern seramik yiizeyli
protezler arastirmaya deger goriilmektedir *'°.

Seramik ve metal ylizeylerde iyon konsantrasyonlar: ile cinsiyetin arasinda
belirgin bir iligki saptanamamistir . Metal ylizeylerin kullanildig1 hastalarda kan
metal iyon diizeylerinin seramik ve PE kullanilan hastalara gore daha fazla oldugu
bulunmustur. Hastalarn yasi ve takip siireleri ile metal iyon konsantrasyonlari
arasinda hicbir korelasyon saptanamamustr ''.

Eklemlesme ylizeyi secimi, aktivite diizeyi, anatomi, yas, genel saglik

durumu ve hasta beklentileri gibi kisisel hasta faktdrleri géz 6niinde bulundurularak

yapilmalidir.



2. GENEL BIiLGIiLER

2.1 INSAN VOCUDUNDA METALLER

Metal yiizeyli implantlarda kullanilan alagimlarin temel elementleri kobalt ve
kromdur. Bunlar viicut icin eser ve temel elementlerdir, ¢esitli metabolik aktiviteler
icin gereklidirler. Molibden ise alasimda daha diisiik bir oranda olmasma ragmen
alasimin 6nemli bir komponentidir.

MOM implanthh hastalar, protezli yasamlar1 boyunca yiiksek metal
diizeylerine maruz kalacaktir. Olumsuz klinik etkilerin net olarak kanitlanamamasima

ragmen ¢esitli organ sistemlerini etkileyecegi endisesi devam etmektedir.
2.1.1 Kobalt

Kobalt, 1735 yilinda Georg Brandt tarafindan kesfedilmistir. Atom numarasi
27, simgesi Co olan elementtir.

Kobalt, vitamin Bi> olarak da bilinen kobalaminin mineral bilesenidir ve
sentezinde gereklidir. Kobaltin, eritrosit olusumunda ve sinir dokusunun devamini

saglamadaki gorevleri bilinmektedir '

. Ayrica tiroid bezinin biiylimesini de
uyarmaktadir. Kobalt yetersizliginde, tip I monodeiyodinaz aktivitesinde ve Tz
seviyesinde diisiis goriilebilir . Ayni zamanda kobalt fazlahginda guatr ve
kardiyomyopati gelisecegine inanilmaktadir ',

MOM protezler sonrasi goriilen T-hiicre lenfopenisinden esasen sorumlu
metal oldugu disiiniilmektedir. Tiim lenfosit alt tiplerindeki lenfosit sayilarini
etkileyebildigi gosterilmistir '>. Cok yiiksek kobalt diizeylerinde kronik bobrek
yetmezligi de gelisebilir .

Tietz Textbook of Clinical Chemistry‘den bakilan referans degerlere gore
kobalt kanda 0-2 pg/L, idrarda 0-2 pg/L diizeylerinde bulunmaktadir.

2.1.2 Krom

Metalik bir element olan kromun atom numarasi 24, simgesi Cr’dir. Krom
cok sert olmasi nedeniyle, metallere sertlik saglanmasi ve zirhli ara¢ yapimi icin
kullanilir. En O6nemli kullanim alant Ni ile beraber paslanmaz celiklerdedir.

Olusturdugu kromoksit tabakasi ¢elik ylizeyini film tabakasi gibi kaplar ve kimyasal



korozyona kars1 dayaniklilik saglar. Dogada +3 yiiklidiir, indirgenme reaksiyonuyla
+6 degerlik alir.

Krom, insiiline hiicresel cevabin gelismesine ve glukozun hiicre i¢ine alimina
yardim etmektedir. Ayrica hiicrenin tiim enerji fonksiyonlarinda rol almaktadir.
Krom iyon diizeylerini kontrol etmede idrar ile atilim etkin bir yoldur. Ancak idrarla
yeterli atillm olmadiginda artan krom dokularda ve oOzellikle eritrositlerde
artmaktadir '’

Tietz Textbook of Clinical Chemistry‘den bakilan referans degerlere gore
krom kanda 0,7-28 ug/L, idrarda 0-3 pg/L diizeylerinde bulunmaktadir.

2.1.3 Molibden

Molibden, periyodik cetvelde atom numarasi 42 ve simgesi Mo olan
elementtir. Isvegli kimyaci Peter Jacob Hjelm1782’de molibdeni, Yunanca "kursuna
benzer" anlamina gelen molybdos s6zcligiinden esinlenerek adlandirmistir.

Uretilen molibdenin iicte ikisinden fazlas1 alasimlarda kullanilir. Saglk
sektoriinde protez ve dental implant materyalleri i¢ginde Co-Cr-Mo alasimlar1 olarak
kullanilirlar. Bu alagimlardaki molibden, dayaniklilik ve korozyona direng saglar.

Molibdenin biyolojik fonksiyonlar1 genelde bakir metabolizmasi ile iliskilidir.
Bakir ile iligkili olmayan fonksiyonlarmin en 6nemlileri sunlardir: ksantin oksidaz,
aldehid oksidaz ve siilfid oksidaz enzimlerinin yapisina ayrica sitokrom C ile ksantin
oksidaz reaksiyonuna ve aldehid oksidaz ile sitokrom C'nin indirgenme reaksiyonuna
katildig1 kaydedilmektedir. Bunlardan bagka; biiylime, hiicresel solunum, piirin ve
demir metabolizmasina da katildig1 belirtilmektedir '®.

Molibdenin zehirleyici 6zelligi, laboratuvar verilerine gore, agir metallere
oranla daha diisiiktiir. Insanlarda molibdenin yaratacag: akut zehirlenme, gerekli doz
cok yiliksek oldugundan olast degildir. Maden, aritma ve kimya tesislerinde
molibdene maruz kalinmadan dolay1 zehirlenme potansiyeli varsa da bugiline dek
herhangi bir vakaya rastlanmamuistir.

Tietz Textbook of Clinical Chemistry‘den bakilan referans degerlere gore
molibden kanda 0-10 pg/L, idrarda 8-34 pg/L diizeylerinde bulunmaktadir.



2.2 METALLERIN ORGAN SIiISTEMLERINE ETKIiLERI
2.2.1 Sistemik Toksikoloji

Artroplasti hastalarinda metallerin  sistemik etkileri {izerine ¢ok az

kanitlanmis veri mevcuttur.
2.2.2 Kan

Hem aliiminyum hem de krom hiicresel demir kullanimimi bozabilme
yetenegi ile hemoglobin ve hematokrit diizeylerindeki degisimi indiikleyebilir.
Bobrek hastalarinda, bozulmus aliiminyum klirensi mikrositik anemi gelisimi ile

iligkilidir *°.
2.2.3 immiin Sistem

Ortopedik metallerin iyonlari ile iligkili etkiler, T-hiicre, B-hiicre ve makrofaj
fonksiyonunda degisim, sitokin salimiminda degisim immiinojenik bilesenlerin
olusumu ve direk immiinotoksisiteyi igerir. Ozellikle CD8+ T hiicreleri olmak iizere
dolasimdaki lenfositlerde belirgin diisis MOM eklem yiizeyli hastalarda
gozlenmistir, fakat bu diisiis ile serum metal konsantrasyonlar1 arasinda dogrusal bir

iliski saptanmamustir *°.

POM protezli hastalarda, krom konsantrasyonu ile
dolasimdaki CD4+ T hiicreleri ve CD20+ B hiicrelerinin sayist ters iligki
bildirilmistir, ayrica diizeylerden bagimsiz olarak myeloid hiicrelerde ve CD8+ T

hiicrelerde sabit bir diisiis gdzlenmistir 2,
2.2.4 Karaciger

Insanlarda yiiksek miktarda kromun (Cr VI) alimindan sonra, viicuttaki ¢ok
yiiksek metal diizeylerine cevaben de gelistigi gibi karacigerde genelde hepatoseliiler
nekroz gelisir. Deney hayvanlarinda patolojik degisikliklerin kanitlanamamis
olmasina ragmen, aliiminyuma maruziyet sonrasi portal inflamasyon ve oksidatif

stres gozlenmektedir *.



2.2.5 Bobrek

Deney hayvanlarinda ve insanlarda krom, proksimal renal tiibiillerin epitelyal
hiicrelerinde konsantre edilir ve renal fonksiyonu bozabilir, tiibiiller nekrozu
indiikleyebilir ve belirgin interstisyel degisiklikler yapabilir **. Mesleki bakimdan Cr
VI’ya maruz kalan kisilerde tiibiiler disfonksiyon saptanmustir **. Aliiminyum, nikel
ve kobalt bobrek tarafindan hizla atilir, bu yiizden toksisite gelisebilmesi i¢in ¢ok

yiiksek dozlar gerekmektedir.
2.2.6 Solunum Sistemi

Mesleki maruziyetin sikligi, astim ve inflamatuar durumlarin insidansinin
artmas1 nedeniyle, kobalt, nikel ve kroma maruziyetin solunum sistemi {iizerine
etkileri sik¢ca belgelenmistir > Bu etkiler, krom ve nikel iceren metal dumanlarina
defalarca maruz kalan paslanmaz celik kaynakeilarmda sikca gdzlenmistir .

Solunum sisteminin toksisitesi daha ¢ok solunum maruziyetiyle iliskilidir.
2.2.7 Sinir Sistemi

Insanlarda aliiminyum intoksikasyonuna atfedilen nérolojik klinik durumlar
hafiza kaybi, segirme, ataksi ve norofibriller dejenerasyon gibi patolojilerdir.
Amyotrofik lateral skleroz, parkinsonian demans, dializ ensefalopatisi ve Alzheimer
hastaligi gibi bazi1 néropatolojik durumlarin gelisiminde beyindeki aliiminyum
birikiminin iligkisi olabilir. Aliiminyum, siklikla sinir iletisini azaltan, ndronal
dejenerasyonu arttiran ve demir ile indiiklenen oksidatif hasari arttiran, f-amiloid
birikimini ve agregasyonunu arttiran degisikliklerle iligkilidir *’. in vitro olarak
kobaltin (Co II) B-amiloidsekresyonunu arttirdigi saptanmistir. Deney hayvanlarinin
beyinlerinde krom (Cr VI) maruziyeti sonras1 beyinde oksidatif hasar gelistigi

gdzlenmistir **.
2.2.8 Kardiyovaskiiler Sistem

Kobaltin myokardiumda birikimi kardiyomyopatiye yol agabilir. Bu durum,
kobaltin bir zamanlar birada kopilik stabilize edici ajan olarak kullanilmasiyla

1966°da saptanan “bira i¢icileri” kardiyomyopatisi ile kanitlanmistir **.



2.2.9 Kas iskelet Sistemi

Kemikte aliiminyum birikimi, osteomalazi, kemik agrisi, patolojik kiriklar,
proksimal myopati ve D vitamini tedavisine yanitsizlik gibi durumlara yol
acabilmektedir. Ortopedik metal partikiilleri ve ¢oziinebilir metal bilesikleri kemik

remodelizasyonunu etkileyecek sekilde osteoblast fonksiyonlarmni bozabilmektedir *°.
2.2.10 Endokrin Sistem

Aliminyum, krom, kobalt, nikel ve vanadyum hiicresel Ostrojen
reseptorlerine baglanabilir ve anormal Ostrojen sinyalizasyonuna neden olabilir.
Nikel, krom, kobalt ve aliiminyum {tireme hiicreleri iizerindeki direk etkiye bagh
olarak, deneysel modellerde seks hormonu iiretimi ve dolagimini degistirme
kapasitesine sahiptir *°. Ayrica kobalt, tirozin iyodinaz enziminin inhibisyonu ile

tiroksin hormonuna iyot katilimini inhibe eder, bu da hipotiroidizmi indiikleyebilir 3
2.2.11 Gorme ve Duyma Sistemleri

Deney hayvanlarinda yiiksek konsantrasyonlarda kobalt, nikel ve aliiminyum
ciddi retinal dejenerasyona neden olabilir *2. Kobalt-krom-molibdenden olusmus
femoral bas komponentinde asir1 asinma olan bir hastanin serum ve beyin-omurilik
stvisinda kobalt diizeyleri sirasi ile 398ug/L ve 3,2ug/L bulunmustur *°. Bu hastada

gorme kaybi, isitme azligi, ayakta uyusukluk ve dermatit gelistigi saptanmaistir.
2.2.12 Cilt

Metallerce indiiklenen cilt reaksiyonlar1 kontakt dermatit, iirtiker ve vaskiilit
gibi durumlar1 icerebilir. TKA’li hastalarda dermal reaksiyonlarin ve metallere
gelisen pozitif deri testlerinin insidansi stabil protezlerde %15 iken gevsek

protezlerde %50 olarak saptanmustir, bu da genel popiilasyondaki oranin iizerindedir
34



2.2.13 Ureme Sistemi

Deneysel hayvan modellerinde kronik krom maruziyetinin fertilite iizerine

olumsuz etkileri belirlenmistir *°

. Bu etkiler, azalmis sperm sayisi, epitelyal
dejenerasyon, sperm anomalileri, azalmis follikiill ve ova sayisi, gerilemis
follikiillerin sayisinda artis gibi olumsuz durumlar1 igerir. Paslanmaz ¢elik iscileri
iizerinde yapilan genis epidemiyolojik bir calismada, krom maruziyeti ile sperm
kalitesi arasinda belirgin bir nedensel iliski saptanmamistir, fakat krom siilfat tiretim
is¢ilerinde kan krom diizeyleri ile morfolojik olarak anormal sperm insidansinda
belirgin pozitif bir iligki saptanmistir 3 Protez kaynakli metallerin iireme sistemi
iizerine olas1 etkilerini arastiran ¢alismalar ¢ok azdir. Erkeklerde 6zellikle 6nemlidir

ve ortopedik metallerin fertilite {izerine etkilerini belirleyebilmek i¢in Oncelikle

sperm analizleri ile degerlendirilmelidir.
2.2.14 Gelisimsel Toksikoloji

Hayvan deney ¢aligmalarinda krom, kobalt, nikel, vanadyum ve aliiminyum
gibi birka¢ metalin gelisimsel toksisiteye yol acabilecegi belirtilir *”. Gebelik oncesi
ve sonrast kroma maruz birakilan farelerde, implantasyon sayisinin ve
konsepsiyondan sonra fetiis yasayabilirliginin etkilenebildigi goriilmiistiir *°. Bir¢ok
metal, krom, nikel, vanadyum gibi, teratojenik malformasyon gelisimini etkileyebilir
37

Biiyiik bir caligmada 8 erkek paslanmaz celik is¢ilerinin g¢ocuklarinda
konjenital malformasyon ve kanser insidansinda belirgin bir artis saptanmadigi
belirtilmisti. Fakat bu hastalarm yer aldig: takip calismasinda *°, erkek iscilerin
eslerinde spontan diisiik riskinin belirgin olarak arttig1 saptanmustir.

On ii¢ kadmn artroplasti hastasinin yer aldig1 bir ¢ahismada *, gebelik iliskili
komplikasyonlarin insidansinin genel popiilasyondan farkli olmadig: saptanmaistir.

Artroplasti hastalarinin, eslerinin ve yavrularmin yakin epidemiyolojik takibi
0li. dogumlardaki, spontan diistiklerdeki, dogum defektlerindeki ve ¢ocukluk cagi

kanserlerindeki herhangi bir artis1 gosterebilecektir.



2.2.15 Karsinojenez

Hem artroplasti hastalarinda hem de kaynak¢ilarin dolasimindaki lenfositlerin
kromozomlarinda anormalliklerin insidansinda artis oldugu belirlenmistir 4 Bu
bulgunun O6nemi ve kanser insidansinda artis ile iliskisinin olup olmadig:
bilinmemektedir, fakat metallerce indiiklenen DNA hasarinin karsinojeneze yol
acabilecegi gittikce kabul goren bir goriistiir. Krom gibi mesleki metal maruziyetinin
artan kanser riski ile iliskisi mevcuttur *. Norveg’te TKA hastalari iizerine yapilan
calismalarda **, hematopoietik, prostat, endometriyal kanser ve malign melanom
insidansinda kiiclik fakat anlamli artiglar saptanmistir. Kimyasallarin insanlarda
neden oldugu kanser gelisim riski iizerine bilgiler yaymlayan Uluslararas1 Kanser
Arastirma Ajansi (2004), krom (Cr VI) ve nikeli (Ni II) kanserojen, metalik nikeli ve
cOziinebilir kobalt1 olas1 kanserojen, metalik krom ve krom bilesenlerini smif dis1

olarak kategorilere ayirmustir.
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2.3 BIYOMEKANIK

Dogal kalganin kemik yapilar1 ve ligamentleri top-soket eklemin temelini
olustur. Bu yap1 kalcanin anterior/posterior, medial/lateral translasyonunu,
sublilksasyonunu ve dislokasyonunu kisitlar, fakat gilinliik normal aktivitelere
genelde 1zin verir. Serbestce yaptigi 3 rotasyon derecesi mevcuttur
(fleksiyon/ekstansiyon, abdiiksiyon/addiiksiyon, internal/eksternal rotasyon). Eklem
ylizeyleri, ¢ok diisiik siirtlinme katsayis1 olan hyalin kikirdaktan olusur. Kalga eklemi
hem statik hem de dinamik postiirde viicut agirhigmi destekler. Stabilitede,
translasyonu kisitlayan (kemiksel faktorler) yiiksek yiizey uyumu, rotasyonel
kontrolii saglayan kuvvetli baglar ve kaslar (yumusak doku faktdrleri) etkilidir. Bu
sayede insanlar bipedal postiir saglar **. Kalca eklem hareket agikligi, normalde

giinliik aktiviteler i¢in gerekenden fazladir.

Yapilabilen Yiiriime Ayakkabi baglama Merdiven
Fleksion/ekstansiyon 140/30° 30/15° 129° 40/0°
I¢/dis rotasyon 90/90° 4/9° 13° dis rot.
Abdiiksiyon/addiiksiyon 90/30° 7/5° 18° abd.

Tablo 2.1 Ginliik aktivitelerde gereken kalca eklem hareket agikliklar1

2.3.1 Kal¢ca Replasmam Sonrasi Biyomekanik

Kalga replasmaninda amag¢, yumusak dokular1 hastalik Oncesi gerimine,
pozisyonuna ve anatomisine restore etmektir. Bunu da kalganin orjinal anatomisini
ve implantlarin dogru yerlestirme prensiplerini anlayarak saglayabiliriz. Kalca
replasmani sirasinda komponentlerin dogru pozisyonu, modern total kalca
artroplastisi basaris1 i¢cin en onemli faktdrlerden biridir. Son 20 yildaki gelismeler,
veriler ve ¢aligmalarla daha 1iy1 hale getirilip bu sayede protezlerin aginma 6zellikleri
de gelistirilmistir. “Normale yakinlik” kavrami kal¢a rotasyon merkezi pozisyonu,
anteversiyon (femoral ve asetabular komponentlerin), ofset ve bacak uzunlugu

alanlarinda saglanmalidir.
2.3.1.1 Rotasyon Merkezi

Kalga rotasyon merkezi, femur basinin geometrik merkezidir. Dikkatli bir

bicimde cerrahi dncesi planlama, 6lgme, dlceklendirme ve implant se¢imi yapilarak
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TKA rotasyon merkezi hastalik Oncesi kalga rotasyon merkezi konumuna
yerlestirilmelidir. Modern modiiler kal¢ca protezleri, uygun boyun uzunlugu, boyun-
saft acis1 ve boyun ofseti segimine izin verir.

Gelisimsel kalga displazisi (GKD) varliginda, rotasyon merkezi farkli
miktarlarda proksimal yerlesimlidir. Artroplasti sirasinda kalga merkezinin gercek
asetabuluma restorasyonu hem anatomik hem de biyomekanik avanajlar saglar ve
genelde en 1yi kemik stogu da ger¢ek asetabulumda bulunur. Kemik stogunun iyi
olmasi asetabular kapin yeterli ortiinmesini ve medializasyonuna izin verir. Kapin
gercek asetabulumda yerlestirilmesi ayn1 zamanda abdiiktor kaslar i¢in olan kaldirag
kolunun artmasini saglar ve bdylece biyomekanik parametreler restore edilir. Yiiksek
kalca merkezi (high hip center) ve kap lateralizasyonunun erken basarisizlikla iliskisi

mevcuttur *°.
2.3.1.2 Anteversiyon

Anatomik (TAL gibi) belirte¢ler sayesinde asetabular kapmn ve femoral
stemin anteversiyonu, hastanin normal anatomisini yansitacak sekilde yerlestirilir ve
kombine edilir. Boylece sikisma olmadan yeterli eklem hareket agiklig1 da saglanmis
olur. Asetabular kapmn goreceli retroversiyonda yerlesimi dislokasyona meyil
olusturur. Ozellikle posterior yaklasim oldugunda meydana gelir, ciinkii cerrahi
sonras1 posterior yapilarda zayiflik goriilebilir ve bacak i¢ rotasyona geldiginde
anterior sikisma meydana gelisebilir. Femoral stemin anteversiyonu da hem eklem

hareket agiklig1 icin hem de ofseti azaltmasi bakimindan 6nemlidir.
2.3.1.3 Ofset

Kalga ekleminin normal fonksiyonunu olusturabilmek i¢in TKA’ndeki 6nemli
kriterlerden biri femoral ofsettir. Femoral ofset, kal¢a ekleminin rotasyon merkezi ile
femurun anatomik aksi (trokanter majoriin tipi ya da mediiller kanalin ortasi)
arasindaki mesafedir ¥’. Kap pozisyonu, femoral stem tercihi ve pozisyonu TKA
sonras1 ofseti etkiler.

Asetabular kapin medailizasyonu ya da lateralizasyonu femur basi merkezini

degistirerek ofsette degisiklige neden olur.
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Abdiiktor kaslarin moment kolu femoral ofsetin miktari ile dogru orantilidir.
Ofset mesafesi arttikga viicut agirligimi dengelemek i¢in gereken abdiiktor kas
kuvveti azalmaktadir. Boylece abdiiktor kaslarin etkinligi artmaktadir. Bu durumda
kalcada, daha az abdiiktor kas kuvvetinin kullanilmasi ve vertikal yonde eklemde
etkiyen kuvvetlerin toplaminin azalmasiyla eklem reaktif kuvveti de azalmaktadir.

Azalmis ofset, kaldira¢ kolunu azaltarak abdiiktor kas disfonksiyonuna neden
olur. Viicut agirhigint dengelemek igin daha fazla kas kuvveti gerekmektedir, bu da
daha fazla ERK’ne ve artmis asinmaya sebep olur. Boylece Trendelenburg aksamasi
ve laksiteye bagli dislokasyona meyil gelisir. Yiriime dongiisii sirasinda kenar
yiikklenmesi ve mikroseperasyona neden olarak asmmmada artigla da kendini
gosterebilir *.

Artan femoral ofset, daha uzun boynun saglanmasiyla daha biiyiik egilme
momentlerini olusturarak femoral komponente ve fiksasyonuna iletilen streslerin
artmasina neden olabilir. Ekleme binen yiikiin azaltilmasi da eklenirse, stres
dagilimmin genel etkisi daha karmasik sonuglara neden olabilir. Normalde olmasi1
gereken stresler azalip daha biiyiik egilme stresleri gelisebilir. Yumusak dokularin
asirt gergin olmasinin eklem lubrikasyonu ve asmmaya olumsuz etkileri olabilir.

Subjektif olarak gergin kalgasi olan hastalar eklem agris1 ve katiligindan yakimnirlar.

Viicut
Agirhg

Sekil 2.1 Ayakta dururken femoral ofset konseptini gdsteren basit sema

2.3.1.4 Bacak Uzunlugu

Kalga replasman cerrahisi sirasinda restore edilmesi gereken en Onemli

faktorlerden biri de bacak uzunlugudur. Hem de cerrahi sirasinda degerlendirilmesi



13

en zor olanlardandir. Implant tasarimi ve pozisyonlamasi ile ilgili tiim faktdrler

tarafindan etkilenir.

2.3.1.5 Eklemlesen Yiizeylerin Cap1

Dislokasyonun gelisebilmesi i¢in, femoral basin kap i¢inde hareket smnirmnin
sonundan itibaren bas ¢apimin yaris1 kadar mesafe deplase olmasi gerekmektedir.
Buna atlama mesafesi (jumping distance) denir ve daha biiylik capli eklemlerde
artarken kap inklinasyon acis1 arttiginda bu mesafe azalmaktadir. Daha biiyiik capli
baslar daha stabil olmaktadir. Kullanilan eklemlesmenin boyutunda smirlayict faktor

ylizeylerin tipi ve partikiil tiretim potansiyelidir.

2.3.1.6 Eklemlesme Tipi

Eklemlesme yiizeyleri genel olarak yumusak tizeri sert (POM ya da POC) ve
sert lizeri sert (COC, MOM, COM) olarak ayrilabilir. Yumusak iizeri sert ylizeyler,
sinir lubrikasyonla calisir. Bunun anlami asmma siiriiklenme mesafesi (sliding
distance) ile dogru orantilidir, daha biiylik eklemlesme c¢aplarinda bu mesafe
artmugtir. Sert Tlzeri sert yiizeyler karma lubrikasyon (smir ve sivi film
lubrikasyonlari) ile ¢aligir, bu da daha diisiik asinma saglar. Ayrica daha biiyiik capli
yiizeyler kullanmaya elverislidir, daha yiiksek siiriiklenme hizlar1 (sliding velocity)

ile lubrikasyon mekanizmas1 daha iyi hale gelir ».

Siriklenme mesafesi = rq, o= 2(15+30°) =/180

Suriklenme hizi = Siruklenme mesafesi/zaman "
Cap Mesafe Hiz .

15° Ekstansiyon 30° Fleksiyon

22 mm 17 mm 17 mm/s

50 mm 39 mm 39 mm/s

Sekil 2.2 Tek adimdaki siiriiklenme mesafesi ve yliriime sirasinda yiik alan yiizeyin
goreceli hiz1 (1 adim/sn)
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2.3.1.7 Asetabular Inklinasyon

Ozellikle YR’lar1 sonras1 yapilmis birka¢ ¢alisma mevcuttur. Kalca YR
caplar1 birgok TKA c¢aplarindan daha biiyiiktiir. Teorik olarak eger lubrikasyon
sartlar1 uygun degilse, salman metal iyon diizeyi artabilir °°. Asetabular komponentin
pozisyonu YR asinma miktarini etkileyecektir > Asetabular inklinasyonu asir1 dik
pozisyonda olan komponentlerin revizyonlar1 sirasinda biiylik miktarda metallozis
gdzlenmistir **. Yiiksek miktarda partikiil debrisine karsi gelisen yumusak doku
reaksiyonu, sivi ve kitle olusumunu takiben yumusak dokularin yikimina, implant
gevsemesine neden olan kemik rezorpsiyonuna ve femur boyun kiriklarina yol
acabilmektedir ***.

Aktivite diizeyi ve metal iyon konsantrasyonu Heiesel ve arkadaslari
tarafindan ¢alisilmistir ve aktivite diizeyindeki veya metal konsantrasyonundaki akut
degisiklerin arasinda hi¢bir iligki bulunamamistir >3,

Asetabular komponentin fazla dik olmasinin tanimi, inklinasyonun >55°
oldugu pozisyonlardir. Brodner ve arkadaslari, bu degerin {izerindeki
inklinasyonlarda metal iyon diizeylerinin daha yiiksek oldugunu bildirmislerdir >,
Komponent pozisyonu etkisinin, aktivite diizeyinden daha Onemli oldugu
gosterilmistir. Yiiksek metal iyon diizeyi nedenlerinden biri lokalize asimmay1
arttiran kenar yiiklenmesi ve artan metal iyon salmmm olabilir *°. Daha dik
inklinasyonda yerlesim kenar yiiklenme gelisme riskini arttirir. Implant tasarimi ve
komponent boyutlari da kenar yiiklenmesinin olusumunda 6nemli faktdrlerdendir 7.

Astebular anteversiyon ve inklinasyonun arttigi durumlarda etkin eklem
yiizey alaninda azalma olusmaktadir. Kiigiik capli YR protezlerinde (51mm ve daha
kiiciik boyutlar) anteversiyon agisinda 20 dereceden sonraki artiglarla beraber kan
metal iyon diizeylerinin de arttigi gosterilmistir. Tek basina yiiksek anteversiyon
acist YR’nda onemli sorunlara yol agabilmektedir. Azalmis bas-boyun orami ile
artmis anteversiyonda, ekstansiyon yaparken asetabular kenarin posteroinferior
kisminda sikigsma (impingement) gelisebilir. Tekrarli sikigma sonucu implantta

mikro-ayrigma, kenar hasar1 ve hatta subliiksasyon goriilebilir.
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Sekil 2.3 Asetabular inklinasyon ()

Langton ve arkadaslarmm yaptig1 bir ¢alismada *, asetabular komponentin
her iki plandaki pozisyonunun YR sonrasi metal iyon iiretiminde kritik oldugu
gosterilmigstir. Asetabular inklinasyonun 45 derece, anteversiyonun da 20 derecenin
iizerinde oldugu pozisyonlarin artan metal iyon diizeyleri ile iliskili oldugu
gosterilmistir. Daha biiylik asetabular komponentin, dizilim bozukluguna daha
direncli oldugu belirtilmektedir.

Kenar yiiklenmesi iligkili asinma daha ciddi sorunlara yol agabilir. MOM
cthazlardaki kenar yliklenmesi, sivi film lubrikasyon mekanizmasmi bozar, asinma

ve yetersiz lubrikasyona yol acar >°.
2.3.1.8 Ortiinme Arki (Arc of Cover)

Frontal planda femoral komponentin proksimal poliiniin, asteabular
komponentin lateral kenar: tarafindan ne kadar ortiindiigiinii gosterir. Ortiinme ark1
(a), kenar yiiklenmesi riskinin belirleyicilerindendir. Astebular komponent

pozisyonunun notral oldugu kabul edilirse a=r.y olarak formiilarize edilebilir. Burada
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66,9

“r” asetabular komponentin yaricapini ifade ederken, “y” asetabulum merkezinden
komponentin lateral kenarmni birlestiren ¢izginin vertikal aks ile yaptig1 aciy1
simgeler.

Bu parametre, komponent boyutu ve ark agisimnin etkilerini kombine ederek
degerlendirmede kullanilabilir. Ortiinme arki ile metal iyon diizeyleri arasinda

kuvvetli bir iliski vardir >’

Sekil 2.4 Ortiinme arki (a)

Ortiinme arki, implantin tasarimma, boyutuna ve asetabular kap
pozisyonunun abdiiksiyon agisma baglidir. Ortiinme arkmnin 10mm’den kiigiik
oldugu, abdiiksiyon agis1 55 dereceden biiyiik olan daha dik yerlestirilmis asetabular
komponent ve daha kiiciik boyutlu implantlarda kobalt ve kromun serumdaki
degerleri artar *°.

YR yapan cerrahlar, implant i¢cin olan “a” acgisim1 bilmeli ve yeterli 6rtiimeyi
saglayacak sekilde pozisyonlama ve boyut planlanmalidir. Asetabular komponentin

pozisyonu, MOM YR’da konvansiyonel TKA’da oldugundan daha 6nemlidir.
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2.4 METAL YUZEYLI KALCA PROTEZIi (MOM)
2.4.1 Tarihi Gelisim ve Giris

Total kalca artroplastisinin ilk 50 yilina bakildiginda ortaya ¢ikan tek ve en
giiclii diisiince, son donem insan hastaliklarinin tedavisindeki cerrahi prosediirlerin
en basarililarindan biri oldugudur. Zamanla gelisen ve ilerleyen teknolojik
gelismelerle fonksiyonel ve radyolojik sonuglar cok daha iy1 olmustur.

Birinci nesil MOM TKA denemelerinin ilk uygulamalar1 1938 yilinda Philip
Wiles ile baslamistir. Ik MOM TKA uygulamalar1 ise 1955-1965 déneminde
McKee-Farrar, Mueller-Huggler, Ring protezleri ile yapilmistir. Bu donemde 32mm
ve 41,5mm’lik femoral baglar kullanima girmistir. Bu protezlerde goriilen aseptik
gevseme, yiikksek revizyon oranlar1 ve Charnley’in metal iizeri polietilen kalca
artroplastisini tanitmasi ile MOM ilgisi giderek azalmistur.

Sir John Charnley, ilk kez teflon TKA denediginde sonuglar basarisiz
olmustur. Ancak Kasim 1962°de UHMWPE’in TKA’inde kullanimi ile kalga protezi
diinyas1 radikal olarak degisti. Teflona kiyasla erken asinma sonuglar1 ¢cok iyiydi ve
dayaniklilik ¢ok daha iyi hale gelmisti. Dolayisiyla arastirmalar sepsis, fiksasyon ve
fatal pulmoner emboli gibi daha farkli alanlarda yogunlastirildi.

Tim dikkatlerin bu tic komplikasyon iizerine yogunlastirildigi donemde,
TKA’nin uzun donem basarisint etkileyecek ¢ok iyt bilinmeyen bir tehlike
gelisiyordu, yani periprostetik osteoliz ®®*. Ge¢ gelismesi, klinik olarak sessiz ve
sinsi olmasi nedeniyle tanimlanmasi tam bir muamma idi. O donemin bilinen
patolojileri ile metastatik tlimorlere benzeyen masif kemik lizisi yapan neden
aciklanamamisti. Tanimlanamayan daha once goriilmemis, insan eliyle yeni bir
hastalik tiiretilmisti.

Bu yeni hastalikla ilgili yeni bilgiler ve ¢alismalar sorunun anlasilmasini
saglayinca alternatif ¢oziimlere yonelimi saglamistir. Alternatif yiizeyler ve alternatif
protez fiksasyonu fikirleri ortaya atilmistir. Galante, Rostoker ve c¢alisanlari
komponent fiksasyonunda yeni bir fikir gelistirerek 1970’te Kappa Delta Odiiliinii
kazanmistir: kemik i¢ine bliyime (ingrowth), diger bir deyisle komponent
fiksasyonunun biyolojik yontemi ®. Giiniimiizde TKA fiksasyonunun en ¢ok tercih

edilen formudur.
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Periprostetik kemik kaybi1 ve aseptik gevseme gibi polietilen iliskili
komplikasyonlar ve asmma, bazi birinci nesil MOM TKA’lerinin (McKee-Farrar
protezlerinin) Charnley’inkiler kadar dayanikli oldugu goriilmesi gibi nedenler
1980°’lerde MOM TKA’larin tekrar arastirilmaya baglanmasimi sagladi. Ikinci nesil
MOM protezler 1980’lerin sonuna dogru ortaya ¢ikmustir **. Bu dénemde 28 ve
32mm’lik baglar kullanilmistir. Metalurji, tasarim ve {retimdeki yenilikler,
protezlerin gelisimine katkida bulunmustur ve eklemlesme tercihlerinde seramik ve
metal yiizeyler gelistirilerek, polietilen ile goriilen asinma miktarlarma gére asinma
daha da azaltilmistir.

Birinci nesil YR artroplastisinin ge¢cmisi 1920'lerde Smith-Peterson ile
baslamig, 1970'lerde esas ikinci nesil metal-polietilen tasarimlarda Tharies, Wagner,
Freeman, Furuya, Paltrinieri, Amstutz, Townley gibi se¢enekler kullanilmistir 63,
Ancak, bu eski tip asetabulumu ¢imentolu metal-polietilen YR protezleri, polietilen
asinmas1 nedeniyle yiiksek oranda basarisiz sonuglar elde edilmeye baslaninca

1980'erde terk edilmistir *°

. Ancak, 1990'larda metal-metal arayliz avantajiyla
McMinn ile yeniden kullanilmaya baslanmustir. ikinci nesil MOM arayiizlii
protezlerde 60 kat daha az asinma ve debris iiretimi s6z konusudur ®’. Erken sonugclar
umut verici olmustur ve 1970-80'lerde sik goriilen implant gevsemesi ve femur
boyun kirig1 gibi komplikasyonlar ikinci nesilde nadirdir.

Halen pek ¢ok firmanin 1995 yili sonrasinda piyasaya sunulmus olan YR
kalga protezi secenekleri mevcuttur. En popiiler olanlar1 Birmingham YR
(Smith&Nephew), ASR (DePuy), DUROM (Zimmer) YR kalca protezleridir ®*. Bu
protezlerden ASR, fretici firma tarafindan yiiksek gevseme oranlari nedeni ile
cekilmistir. Implant markalar1 arasmda metalurji, yiizey geometrisi ve asetabular-
femoral komponentlerin tespit 6zellikleri agisindan 6nemli farklar vardir 66,

Bu siirecte eldeki polietilenin asinmaya direnci de gelistirilmeye ¢alisilmistir.
UHMWPE ile lizisin mekanizmasi anlasildik¢a, capraz baglanma (crosslinking)-

70 yeniliklere yol

eritme (melting) ® ile gapraz baglanma-antioksidan eklemede
acilmis, bu da capraz baglanmis polietilen lizeri metal eklemlesmeyi TKA’nde tercih
edilir bir noktaya getirmistir ''. Bdylece alternatif yiizeylerle komponent gevsemesi
azaltilmig, dayaniklilik artmis ve daha geng¢ hastalarin operasyonlar1 daha basarili

hale gelmistir.
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2.4.2 Protezler
2.4.2.1 MOM Total Kal¢ca Artroplastisi

MOM TKA implantlar,, yiiksek karbon igerikli kobalt-krom alagimindan
yapilmistir. Yiizey piirtizliliigi (Ra) <0,05pum, tam kiiresellikten deviasyon 3-10um,
radyal aralik mesafesi (clearance) 20-150um’dir. Protez fiksasyonunda daha c¢ok
biyolojik fiksasyon tercih edilmektedir, yani osse6z igine biiyiime (ingrowth) ile
kemigin proteze entegrasyonu istenmektedir. Cimentolu fiksasyon secenekleri de
mevceuttur.

Endikasyonlari; primer koksartroz, romatoid artrit, posttravmatik artrit,
avaskiiler nekroz, kaynamayan femur kiriklar1 sonucu kalca yapisindaki hasar ile
siddetli agr1 ve sakatlik gelismesi durumlarinda kullanilir. Ayrica konjenital kalga
displazilerinde, protriizyo asetabulide, femur basi epifiz kaymasinda ve Onceki
fiizyonlar sonras1 sikayetler gelistiginde kullanilabilir.

Kontrendikasyonlar1; aktif eklem enfeksiyonu varligi, yetersiz kemik stogu
varliginda, belirgin proksimal femoral deformite ya da yetmezlik durumlarinda,
stabiliteyi etkileyecek kas kiitlesi kayb1 ve néromuskiiler hastaliklarda, dogurganlik
cagindaki kadinlarda, bilinen metal hipersensitivitesi varligr gibi durumlarda
kullanimindan kag¢mailir.

MOM eklem ylizeylerinin geng, aktif hastalarda kullannmma ilgi, bu
yiizeylerin dayaniklili§1 nedeniyle artmistir. Ayrica bu tipteki protezlerde biiyiik bas
seceneklerinin varligi diger bir tercih sebebidir. Bu sayede dislokasyon oranlari
azalmistir ve eklem hareket agiklig1 kazanimi daha fazladir. Dislokasyon, ABD’deki

kalga protezi revizyonlarmmn 6nemli nedenlerinden biridir .

Komponentin
komponente c¢arpip sikisma (impingement) yapmasi ve dislokasyon gelismesi
28mm’lik MOM baslara gére 36mm’lik yiizeylerde daha az oranda goriiliir .
Asmma debris partikiillerinin neden oldugu osteoliz, artroplastinin uzun
donemdeki basarisint kisitlayan faktordiir ve MOM yilizeylerinin sanayisinde
gelismelerin ortaya ¢ikmasini saglamustir. ikinci nesil protezlerin asinma hizlar:

konvansiyonel POM protezlere gore cok diisiiktiir . Diisiik asinma, bu yiizeylere

olan ilginin baska bir nedenidir ”°. Kalca simulatérlerinde MOM yiizeylerin POM
g yuzey
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ylizeylerden daha az asinma hacmine sahip oldugu ve bas boyutu arttikga aginma
miktarmnmn azaldigini gostermistir 7°.

MOM vyiizeylerle ilgili problemler, prematiir asinma, implant basarisizlig: ile
gevsemeye neden olan ve giivenilir olmayan iiretim teknikleri ile ilgiliydi. Iyi ve
uygun sekilde iiretilen protezlerin basaris1 Charnley’in TKA ile karsilastirilabilir hale
gelmisti. McKee Farrar TKA nin 20 yillik sagkalimi %84 idi 7 ve geriye doniik
calismalarinda MOM protezlerin POM’lere gore daha az asinmaya neden oldugu
gosterilmistir. MOM yiizeyler tarafindan tiretilen partikiillerin sayis1 POM yiizeylere
gore daha fazladir (13.500 kat1 kadar), fakat daha az voliimetrik aginmaya neden
olur, cilinkii boyutlar1 oldukc¢a kiigiiktir (MOM <50nm, POM ~0,Imm). Kalga
simulator ¢alismalarinda POM vyiizeylere gore 200 kat daha az voliimetrik asmma
hiz1 saptanmistir. Fakat daha fazla sayida nanometre diizeyinde partikiil salinimi
yapar, bu da artan osteolize neden olabilir. Osteoliz, metal iyon salmimi ve MOM

implanta kars1 lokal doku reaksiyonlari iliskili klinik bildirimler artmaktadir "**°.

Sekil 2.5 MOM TKA yapilmis hasta (Kars1 kalgasina COC TKA
uygulanacak)
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Materyalin ¢esidi, bas c¢api, radial aralik mesafesi, yiizey topografisi ve
lubrikasyon MOM yiizeyin asinmasint POM’den daha ¢ok etkiler. Cogu MOM kalca
icin karma film lubrikasyonu ana mekanizmadir, fakat femoral bas capinin
arttirilmasi ile sivi film lubrikasyonu desteklenmis olur. Bas capimin arttirilmasi
sonucu kayma hiz1 artar, bu da daha fazla siviy1 eklem ylizeyine dogru ¢eker. Bas
boyutundaki artis ayn1 zamanda asmma hizini azaltmada ek yararlar1 vardir. MOM
TKA sonuglar1 diger yilizeylere gore daha memnun edici hale gelmistir (50 yas
altindaki hastalarda 10 yilda %100 *'). MOM vyiizeyler diisiik asinma karakteristikleri

ve aseptik gevseme yoniinden diisiik revizyon oranlar1 géstermektedir.

MOM yiizeylerin POM’a gore avantajlari:

e Daha diislik voliimetrik aginma hizi

e Kolay tiretilebilirlik

e Yiiksek kirilma sertligi

e Daha biiyiik femoral bas kullanilabilirligi

e (Cerrahi sonrasi instabilite riskini azaltmasi

Dezavantajlari ise:
e Lokal ve sistemik metal iyon diizeylerinde artis (kobalt ve krom)

e Metallerin orta ve uzun donem potansiyel biyolojik etkileri
2.4.2.2 Yiizey Replasman Artroplastisi (YR)

YR implantlari, yliksek karbon icerikli kobalt-krom alagimindan yapilmistir.
Yiizey piirtizliligi (Ra) <0,05um, tam kiiresellikten deviasyon <10um, radyal aralik
mesafesi (clearance) 50-150um’dir. Giliniimiizde daha ¢ok hibrid fiksasyon tercih
edilmektedir, yani ¢imentolu femoral komponent ile ¢imentosuz poroz oOrtiisii olan
asetabular komponentten olugsmaktadir. Asetabular komponentin, tam bir yarim kiire
olan ve olmayan tasarimlar1 mevcuttur. Yarim kiirenin daha az1 olmasi daha s1g bir
ortlinme alan1 saglarken asetabular kemik stogunun da korunmasini saglar. Tam
yarim kiire olmas1 ise daha fazla yilizey alani sagladigindan sivi1 film lubrikasyonunu
daha iyi olusturacag: diistiniiliir *®.

Komponentler ortak 6zellik olarak yiiksek karbon icerikli CoCr alagimi olup,

bazi markalar daha i1yi osteointegrasyon icin dis1 titanyum, i¢i CoCr olacak sekilde
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sandvi¢ teknigiyle imal edilmislerdir. Bu asetabular komponentlerle, hibrid sistem
kullanmildiginda, 3 yillik takiplerde 90-0,3 oraninda asetabular yetmezlik
bildirilmektedir *. Bir yenilik olarak CoCr alasimmim 10um krom nitrit ile
kaplanmas1 da miimkiindiir. Bu kaplama, seramigin sertligi, piiriizsiizliigii ve asinma
karakteristiklerine sahiptir. Hidroksiapatit kapl asetabular ve femoral komponentler
iyi klinik ve radyolojik sonu¢ vermektedirler. Tiim tasarimlarda, ¢imentosuz olan
asetabulumun metal yiizeyinin arkasina vida yerlestirmekteki zorluk nedeniyle,
"press-fit" tespit tercih edilmektedir. Bu tespiti daha giivenli yapabilmek amaciyla
cikintilar, periferal ekspansiyon 6zelligi veya periferal vida delikleri kullanilmaktadir
66

MOM YR artroplastisinin kullanimi, osteoartrit ve osteonekroz tedavisinde
son 15 yildir 6zellikle geng ve aktif hastalarda popiilarite kazandi. Bu protezlerle
yapilan tedavilerde, son yillardaki olumsuz gelismeler goz ardi edilirse, 5 yilda
%98’¢ varan basarili sonuglar bildiren caligmalar meveuttur %,

Cogu artroplasti cerrahi, TKA sonras1 hastalarma yiiksek performans
gerektiren aktiviteleri ve kosmay1 kisitlamarini Onerirken, YR sonrasi yiiksek
performans gerektiren aktivitelere katilima izin vermektedir *°. Fakat bu aktivitelerin
etkileri ¢calisilmadigindan sonuglar1 bilinmemektedir.

Konvansiyonel TKA’ne gére YR nim birkag teorik avantaji vardir ***:
e Kemik stogunun korunmasi
e Daha az stres kalkani etkisi (stress shielding)

e Daha az uyluk agrisi

e Daha az dislokasyon

e Osteolizde azalma

e Gelistirilmis biyomekanik

e Propriosepsiyonun korunmasi

e Revizyonun daha kolay olmasi

Klinik dezavantajlar1 ***°;

e Femur boyun kirig1 riski
e Cerrahi kompleksite ve Ogrenme egrisine bagli komponent

malpozisyonu
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e Femoral komponent gevsemesi
e Impingement (azalmis bas-boyun offseti)

e Metal iyon iiretimi

Sekil 2.6 Femoral komponent steminin ¢evresinde aseptik gevseme

YR’l1 kalga basarisizliga ugradiginda TKA ile revizyon sonrasi, erken donem
klinik ve radyolojik sonuglarin primer TKA’leri ile benzer oldugu Onceki bir
calismada bildirilmistir °'. Bu nedenle TKA 6ncesi zaman kazandiric bir prosediir
olarak da goriilebilir. Bu da geng hastalarda tercih edilmesinin sebeplerinden biridir.

Iyilestirilmis tasarim ve iretim o&zellikleri, daha iyi materyal yapisi,
gelistirilmis implant fiksasyonu, konvansiyonel TKA’ne teorik istiinliikleri, FDA
onay1 nedeniyle MOM YR’na ilgi tekrar artmisti. Kisa ve orta donem (1-10 yil)
calismalarda diisiik komplikasyon oranlari ile memnun edici sonuglar elde edilmisti,

uzun donem sonuglari ise bilinmemektedir.
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Sekil 2.7 YR artroplastisi yapilmis femur boyun kirikli hasta, travma hikayesi
olmadan siddetli kalca agris1 ile degerlendirildi.

2.4.3 Metal Iyon Diizeyleri

TKA yapilmis hastalarin kaninda ve idrarinda saptanabilecek diizeyde metal
konsantrasyonlarmnmn varhg ilk kez 1973 yilinda tanimlanmugtir **.

Hem ICP-MS hem de GF-AAS ile metal iyonlarinin anlik dogru ol¢timleri
yapilabilmektedir. Ornekleme sirasinda kontaminasyon potansiyeli veya Kkisiler
arasindaki genis varyasyonlar nedeni ile farkli laboratuvarlardan yapilan 6lgtimler
arasinda degiskenlik goriilmektedir.

Krom diizeylerinin, tam kan ile serum karsilastirildiginda degiskenlik
gosterebildigi ve serum yerine tam kanin alinip degerlendirilmesi gerektigini belirten
yazarlar meveuttur . Ek olarak krom, eritrositlerde birikme egilimde oldugu ve
serum diizeylerinin kandaki toplam maruziyeti gostermeyecegini belirten yazarlar da

mevcuttur. Krom i¢in, hiicrelerin i¢indeki iyonlarin hiicre dig1 krom ile dinamik
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dengede olmadig1 bilinmektedir ve hiicre ic¢i ile dis1 krom oranlarinda biiyiik
degiskenlik saptanmistir. Bu nedenle tam kandan yapilan analizlerin serumdan
yapilanlara gore sistemik metal iyon maruziyetini daha 1yl yansitacagi
belirtilmektedir **.

Bu goriise zit olarak, MacDonald ve arkadaglarinin 6nerisi serum ile analiz
yapilmasidir. Tam kan analizinde, matriks sindirim protokollerinin kullanimi
gereklidir, fakat bu da kontaminasyona neden olabilmektedir. Ayrica eritrositlerin
biiylik miktarda demir icermesi diger bir karigiklik yaratan nedendir. Tam kan
analizinde, karmasa yaratan diger bir faktor ise eritrositlerde normalde depolanan
kromdur. Bu dezavantajlar MacDonald ve arkadaslarma gore, analizlerde serumun
kullanilmas ile nlenebilir *>°.

Metal aginmasi ve korozyonu, ¢éziinemeyen metal partikiilleri ve ¢éziinebilir
metal iyonlar1 iiretir. Metal iyonlar1 daha sonra sistemik dolasima katilir. Kan
diizeyleri metal iyon salinimui ile renal temizlik arasindaki dengeyi yansitmaktadir. in
vitro ve in vivo ¢alismalarda, diisiik karbon icerikli ve 1s1 ile muamele edilmis kobalt
krom alagimlarda asmmanin ve metal iyon salmiminin daha fazla oldugu
gosterilmistir °7®°. Eger tim faktorler esitlenirse, dokiim (cast) komponentler ile
déviilmiis (wrought) komponentlerin asinma Szellikleri arasinda fark yoktur '*°.

Metal iyonlarmin sistemik konsantrasyonlari, komponentin aginma hizi ile
dogrudan iliskilidir. Tribolojik ¢alismalarda asinma hizlarindaki diisiis, aralik
mesafesinde ve yiizey piirlizliiliiglinde azalma, kiireselligin ve komponentteki karbon
miktarmin arttirilmasi ile saglanabilir '°''. Deneysel bir calismada daha biiyiik
komponentlerle eklem yiizleri arasinda daha kalm film tabakasi saglandigmi
gdstermistir '**. Ayrica daha biiyiik baslar sayesinde mevcut temas streslerinin daha
uygun sekilde dagilimi saglanmistir 105 Metal iyonlarmin sistemik dolasima salinim
islemi karmasik bir siirectir; hasta, cerrahi teknik ve implanta 6zgli degiskenlerle
belirlendigi diistiniilmektedir. Kenar temas: (rim contact), sikisma (impingement),
asetabular komponent deformasyonu, noktasal yiiklenme (point loading), siiriiklenme
mesafesi (sliding distance) ve lubrikant sivi tabakanmn kalinlig1 gibi faktorlerin hepsi
metal iyon iiretimini belli derecelerde etkileyebilmektedir *°.

Bir ¢alismada, cerrahi Oncesi iyon diizeyleri, komponent boyutu, kadin

cinsiyet ve asetabular komponent inklinasyonu cerrahi sonras1 bir yildaki kandaki
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kobalt ve krom diizeyleri ile ters iliskili oldugu belirtilmektedir '*°. Yas ve aktivite
diizeyi gibi diger faktorlerin metal iyon diizeyleri ile iligkisi saptanmamustir.
Komponent boyutunun etkisi, birinci yilin sonunda, 6zellikle krom iyonlar1 i¢in
belirgin olup, kobalt i¢in belirgin olmamistir. Kadin cinsiyet de artan kobalt
diizeyleri ile belirgin sekilde iliskili bulunmusken, krom i¢in belirgin olmamustir.
Asetabular inklinasyonun da benzer sekilde kobalt iyonlar: ile belirgin bir iligkisi
oldugu gosterilmistir.

MOM TKA’li hastalarda metal iyonlarmin giivenli seviyelerini tanimlamak

1
zordur '

. EKA (Exposition dquivalente fiir Krebserzeugende Arbeitsstoffe)
degerleri olarak tamimlanan, mesleki maruziyeti olan isgilerde giivenlik igin
belirlenmis, biyolojik sivilarda maddelerin izin verilen konsantrasyon degerleri
mevcuttur. EKA degerleri kobalt i¢cin kanda Spug/L, idrarda 60ug/L; krom ig¢in ise
kanda 17pug/L, idrarda 20pg/L dir '’

Daniel ve arkadaslarmimn yaptigi 6 yillik sonuglarm verildigi prospektif bir

caligmada '*®

, erken donemde metal iyonlarmin kandaki ve idrardaki degerleri
progresif olarak artarken sonradan diisme trendine girmektedir. Bu diisiis 6 yil
boyunca devam etmis ve hastalar iyi calisan artroplastileri ile aktif yasamlarina
devam etmislerdir.

Baska bir calismada ' ise MOM TKA implantasyonu sonrasi serum krom
diizeyleri 3 yil boyunca kademeli artmis ve sonraki 4 yilda yaklasik 1,6pg/L
seviyesinde seyrettigi belirtilmistir. ICP-MS kullanilarak o6lciilmiis saglikli kisi
orneklerindeki serum krom diizeyi baska bir c¢aligmada <0,26pg/L olarak
bulunmustur ''’. Bu degerlere gore ilk calismadaki serum metal iyon diizeyleri
sagliklr kisilere gore 5-6 kat artmustir. Yedi yil sonunda hastalarin dortte birinde
serum krom diizeyleri <lug/l olarak saptanmistir, ayrica tiim hastalarda metal iyon
diizeyleri normalin {istiinde kalmis ve %16,3’linde de hi¢ diisiis olmayip yedi yil
sonuna kadar kademeli olarak artmustir. Siirekli yiikselis goriilen hasta grubu metal
toksisitesi gelisimi acindan dikkatle takip edilmelidir '%°.

Kobalt ve krom esas olarak bobreklerden atilmaktadir, kiigiik bir kisim ise ter
ve diskt ile atilmaktadir. Bobrek fonksiyon bozuklugunda serum metal iyon

111

diizeylerinde hizli artiglar goriilebilmektedir MOM yiizeylerin asinmasi

radyografik olarak belirlenememektedir. Normal bobrek fonksiyonu ve su dengesi
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olan bir hastada serum iyon diizeylerindeki artis, renal atilimda degisiklik, korozyon,
diger yiizeylerin sikisma kaynakli asinmasi, asmmmaya bagli komponent
pozisyonunda degisim, lubrikasyon modelinde degisim, ii¢lincii cisimlere bagl
olarak asinma mekanizmasinda degisiklik ve sonucunda primer eklem yiizeyinde
artan asinma hizi gibi bir problemin sistemde oldugunu gosterebilir.

Homeostatik  mekanizmalar  viicuttaki  kobalt ve krom diizeyini
ayarlamaktadir. Kobalt 24-48 saatte idrar ile tamamen atilirken, krom idrar ile
tamamen atilamaz, dokularin hiicre duvarinda ve eritrositlerde birikir 12,113

Yapilan bir caligmada 14 idrar krom atilimi idrar hacmi ile biiylik oranda
iligkili iken, hasta aktivitesinden ve serum iyon konsantrasyonlarindan bagimsizdir.
Bu da renal atilimin serum metal iyon diizeylerinin ana belirleyicisi oldugunu
gostermektedir. Bu bulgu, renal fonksiyonlari kaybi ya da azalmasi ile birlikte metal

5 yeterli

iyon diizeylerinde belirgin artiglar bildiren ¢aligmalar ile uyumludur
rehidrasyon ve idrar {iretimi ile serum iyon diizeyleri azalmaktadir .
MOM implantlarm kotii fonksiyona sahip yilizeyleri, bulundugu eklem
swvisinda yliksek diizeylerde metal asinma debrisine yol agma potansiyeline sahiptir.
Bu yiiksek diizeylerin osteoliz, yumusak doku kitlesi olusumu ve metallozis gibi
olumsuz etkilerin ortaya ¢ikmasindan sorumlu oldugu diisiinilmektedir >*''¢!7.
Kanda olciilen metal 1iyon diizeylerinin, eklem sivisindaki metal 1yon

konsantrasyonlarinin géstergesi olup olmadigi net degildir.

2.4.3.1 Yiizey Cap1 ve Metal Iyon Diizeyi Iliskisi (YR Literatiirii)

MOM TKA’nin28mm’lik baslar1 ile MOM YR’n1 karsilastiran birkag
calismada yiizeylerin c¢apmin tiim kan metal iyon diizeyini etkilemedigini
gdstermistir **''%'"°. Bagka yazarlar da MOM YR olan hastalarm ilk 2 yilindaki
serum krom (p <0,0001 *° ve p < 0,001 '*°) ve kobalt (p=0,021 >° ve p < 0,002 '*)
diizeylerindeki artisin MOM TKA 28mm’lik baslardaki artistan belirgin olarak daha
fazla bulmustur. Ek olarak, MOM YR literatiirii ylizey ¢apmin ve komponent
diziliminin (kap inklinasyonu ve anteversiyonu), iyi femur basi ortiinmesi saglamada
ve siv1 film lubrikasyonunu iyilestirmede 6nemini gostermistir **'2'.

Antonoiu ve arkadaglarinin yaptigi cok sayida hastadan olusan alt gruplar

iceren calismasmnda ''*, YR artroplastisi ile 28mm’lik ve 36mm’lik baglara sahip
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MOM TKA’lerini kandaki metal iyon diizeyleri agisindan karsilastirmistir. Altr aylik
sonuclarda 36mm’lik bas kullanilan TKA’li hastalarin kaninda diger iki gruba gore
daha az kobalt ve krom diizeyi saptanmisken, 12 aylik sonuglarda {i¢ grup arasinda
fark bulunamamistir. Ayrica kadinlar ve erkekler arasinda metal iyon diizeyleri

acisindan anlamli farklilik saptanmamustir.
2.4.3.2 Yiizey Capi ve Metal fyon Diizeyi iliskisi (MOM TKA Literatiirii)

Implantasyondan kisa siire sonra yatak olusturma fazinda daha yiiksek metal
iyon diizeyleri saptanmaktadir ve uzun dénemde de bu degerlerin yiiksek seyrettigi

2. bu yiiksekligin orta dénem takiplerde azaldigmni

hastalar goriilebilmektedir
belirten yayinlar da meveuttur '**. Bazi eklemlesmelerin sag kalimu ile ilgili, metal
iyon diizeyi ve revizyon riski arasindaki iliskinin kanit1 olmadigidan belirsizlik
devam etmektedir ®*. Metal iyon diizeylerinin yas, fonksiyonel sonuglar, protez
¢evresinde osteoliz ile iligkili olmadigmi belirten yaymlar mevcuttur '>. MOM TKA
yapilmis hastalarin lokal dokularinda, kaninda ve de idrarinda yiikselmis metal iyon
seviyeleri goriilmektedir *°. Yiikselen bu kobalt ve krom diizeylerinin kisadan uzun
doneme yayilan bir yelpazede lokal ve sistemik etkileri nedeniyle hastalara olumsuz
etkileri olabilir *°.

In vitro galismalarda da yiik tasiyan yiizey capmin asinma iizerine etkisi iki
fazdan olusan bir etkisi oldugu gériilmiistiir **. Kiigiik ¢apli yiizeylerde (22 mm gibi)
sinir lubrikasyon modeli ile ¢alisan yiizeyden beklendigi lizere daha yiiksek asmma
hizlar1 mevcutken, daha biiylik caph yiizeylerde ¢apin artmasiyla birlikte asinma
hizlar1 diismektedir. Bu durumda da karma lubrikasyon ve sivi film lubrikasyon
modelleri isin i¢ine girmektedir. Bu konularda bazen in vivo ve in vitro ¢aligmalar
catigmaya girmektedir, dnemli olan tabii ki de in vivo durumdur.

Kalga simiilator testleri ile MOM TKA’da femur basi cap1 arttikga simir
lubrikasyondan karma lubrikasyona gecis gosterilmektedir. Elli dort mm’lik basa
kadar, cap arttikca asmmma oranlarinda belirgin diisiis goriilmektedir. Bunun nedeni
karma lubrikasyon modelindeki sivi film lubrikasyon komponentinin katkisinin

104 . ..
% Femoral ve asetabular komponentler arasindaki aralik mesafesinin

artmasidir
azalmas1 da asinma debrisi miktarim azaltir. Aralik mesafesi azaldiginda, biiyiik

capl baglarla iligkili asinma debrisinde belirgin diisiis goriilmektedir, 254-307um
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aralik mesafesi i¢in hacimsel asmma hizi 3,28 mm® iken 83-129um aralk
mesafesinde 0,76 mm?® bulunmustur °. Orta ¢aph (36mm) komponentlerde, aralik
mesafesindeki orta derecedeki diigiis (143—>105um) hacimsel asinma hizinda

belirgin diisiise (3,51>2,32 mm?) neden olur.
2.4.4 Lokal ve Sistemik Etkiler

Metal nanopartikiillerinin hiicreler tarafindan alimi 6zellikle spesifik olmayan
reseptdr aracili endositoz ve pinositoz gibi endositotik siire¢lerce saglanir '**. Daha
biiylik partikiiller (>150 nm) makrofajlar gibi 6zellesmis hiicrelerin fagositozunu
uyarabilir '*°. Bir kez igeri alminca metal partikiilleri sitotoksisiteyi, kromozomal
hasar1 ve oksidatif stresi indiikleyebilir '**'?’. Partikiil toksisitesi, pasifizasyona ve
partikiil boyutuna gore degisir '**. Bu iki faktor, yiizeyden metalin ¢oziinmesini
etkiler ve sonrasinda biyolojik aktiviteyi degistirir. Hiicre hasarmin kaniti olan
diizensiz hiicre zarlar1 ve genislemis mitokondriler gibi durumlar, partikiillerin
fiziksel 6zellikleri tarafindan indiikleniyor olabilir '%.

MOM asinma partikiillerinin sistemik etkileri iizerine ¢cok az kanitlanmis bilgi
mevcuttur, fakat viicuttaki her organin potansiyel toksik cevabi vardir: B hiicreleri, T
hiicreleri ve makrofajlarin uyarilmasi, hepatoseliiller nekroz, bozulmus renal
fonksiyon, artmis astim, hafiza kaybi, ataksi, kardiyomiyopati ve patolojik kirik

insidanst ile iliskili olabilir "*°.
2.4.4.1 Metal Hipersensitivitesi

Metal hipersensitivitesi MOM ylizeylerin sik olmayan bir komplikasyonudur.
Fakat kobalt, krom ve molibden alagimlarin artan kullanimu ile tekrar dikkat ¢cekmeye

baslamistr '’

. MOM implant1 yerlestirilen hastalar daha gen¢ ve daha aktif olma
egilimleri dolayisiyla yasam boyu metal iyonlarina maruziyetleri artmustir. in vivo
ortamda, metal implant degradasyon {iriinleri metal iyonlarinin salinimma neden
olur. Metal iyonlari, proteinlerle immiin kompleksler olusturarak (lokal Tip 4)
gecikmis tipte hiicresel hipersensitivite cevabini baslatabilir *%. Ayrica gecikmis tip
hipersensitivite, T-lenfositlerinden salinan sitokinlerle ve artmis makrofaj

95,133

aktivasyonu ile gelisebilir Birgok metalin hipersensitiviteyi baglatma

potansiyeli vardir ve buna en ¢cok neden olan metaller nikel, kobalt ve kromdur *°.
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Sekil 2.8 MOM protezli bir hastamizin ense sacli derisindeki metal
hipersensitivitesine bagl dermatiti

Bu hastalik seyrinde, bazi ¢aligmalarda metal hipersensitivitesinin sadece
yumusak doku tutulumu yaptigi ve kemik-implant integrasyonunu etkilemedigi
gdsterilmesine karsimn aseptik gevseme sik goriilen bir durumdur '**,

Caligmalarda, modiiler bag-boyun bileskesindeki korozyonun metal debrisin

ana kaynagi olabilecegi gosterilmistir '’

ve artmisg asetabular kap (cup)
inklinasyonunun (frontal planda >50°) yiiksek serum kobalt ve krom diizeylerine
neden olabilecegi bildirilmistir (ara yiizdeki asir1 asinma) >°.

Perivaskiiler veya diffiiz T ve B hiicre infiltrasyonu, sekonder lenfoid follikiil
varlig1 hipersensitivite reaksiyonu varligini gostermektedir. Lenfositik infiltrasyonun
metal yikim triinlerine cevaben gelistigine inanilir '*°. MOM yiizeyli protezlerin
komgsulugundaki yumusak dokularda gelisen hipersensitivite reaksiyonlarinin

116

prevalanst bilinmemektedir " °, ancak hipersensitivite ve osteoliz arasinda neden

sonug iliskisi oldugu diisiiniilmektedir .
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Salinan ¢oziinebilir metaller proteinler ile kompleksler olusturarak bagisiklik
sistemini aktive edebilirler, bu kompleksler antijen veya alerjen adayidir. PE aginma
debrisi ise alerjik tipte immiin yanit kaynagi olmamaktadir, ¢linkii in vivo ortamda
kimyasal olarak kolayca yikilamamaktadir 34137 Metaller duyarhlig1 arttirici olarak
bilinirler, bunu hapten olusumu saglayarak yaparlar. Berilyum, nikel, kobalt ve krom
gibi metallerin bu 6zelligi vardir. insanlarda en sik duyarhiliga neden olan metal
nikeldir, sonra kobalt ve krom gelmektedir.

Gelisen hipersensitive reaksiyonu tip 4 gecikmis tipte hipersensitivitedir.
Metal antijenleri tarafindan duyarlanmis T hiicreleri ¢esitli sitokinlerin salinimina yol
acarak bolgede makrofaj birikimine ve aktivasyonuna neden olur. Daha sonra
bolgeye monosit, nétrofil ve diger inflamatuar hiicreler akin eder. Aktive olmus
makrofajlar sunduklart MHC kompleksi II molekiillerini ve IL-2 salinimini arttirarak
daha fazla T hiicresinin aktivasyonunu tetikleyebilir, bu da daha sonra daha fazla
makrofaj aktivasyonuna yol agarak bir dongiiye girer. Hipersensitivite cevabi ileri
doku hasar1 ortaya ¢ikarabilir. Gecikmis tipte hipersensitivite ile osteoliz gibi
inflamatuar kemik kaybu siireglerini etkileyen sitokinler arasinda drtiisme vardir '°.

Hipersensitivite gelisimini ameliyat Oncesi donemde belirleyebilecek
giivenilir bir kan testi henliz bulunmamakla birlikte, kullanilacak implantin metal

alasimma kars1 lenfosit reaktivite testi tizerine ¢alismalar yapilmaktadir .

2.4.4.2 Lokal Doku Reaksiyonu

POM eklemlesmeye alternatif olarak MOM yiizeylerin kullanimima ragmen,
implant basarisizliginda aseptik gevseme ve osteoliz hala major nedenlerdir. POM’lu
hastalarda aseptik gevsemenin, asmnma debrisi partikiillerine makrofajlarin cevabi
sonucu gelistigi diisliniiliir. MOM ylizeylerden agiga ¢ikan partikiillerin makrofajlar1
uyarma potansiyeli kisithdir ve bu partikiiller hipersensitivitenin katildigi bazi
immiinolojik cevaplarin neden oldugu osteolize yol agabilir **"**. Gevsek MOM
eklemlesmelerinde periprostetik dokularda goriilen inflamasyon paterni POM
eklemlesmelerde goriilenlerden belirgin olarak farklhidir ve perivaskiiler lenfosit
infiltrasyonu ile plazma hiicresi birikimi ile karakterizedir '*°.

MOM eklemlesmeler, komponent dizilimindeki bozukluklarin ve metallozisin

katkistyla lokal olarak debris partikiilleri saldigi ve bunun da asinma kaynakli
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osteolize neden oldugu daha once bildirilmistir '**'*'. implant basarisizliginm bu
modu daha dnceden birinci nesil MOM implantlarda gosterilmistir '**'*. ikinci nesil
MOM vyiizeylerde de bu tipte basarisizligin gelisebilecegini destekleyen bulgular
bildirilmistir. Patomekanizmasinda gecikmis tip hipersensitivitenin baskin oldugu

immiinolojik olaylar rol almaktadir ''¢21-14,

Sekil 2.9 Hiicresel diizeyde asinma ve osteoliz iligkisi

Partikiil yiikli histiositlerin sayisi konvansiyonel POM eklemlesmelere gore
belirgin olarak azalmistir. Ciinkii MOM vyiizeyler ile daha diisiik asinma hizlar1 ve
daha diisiik hacimde asinma partikiilleri tiretilmektedir '**'*°.

MOM yiizeyli TKA’leri ¢evresinden elde edilen dokulardaki inflamasyon tipi
ve paterni POM yilizeyli TKA’lerinden elde edilenlerden ¢ok farklidir. Basarisiz
olmus MOM yiizeylerle iliskili belirgin 0zellik perivaskiiler lenfositik
infiltrasyondur. Bunun klinik 6nemi halen tam olarak anlasilamamistir '**'°,

Agiklanamayan agrisi olan YR implantinda basarisizlik gelisen hastalarin
implant c¢evresi dokular1 incelendiginde metalsensitivitesiimmiin cevabini gdsteren
ileri lenfositik infiltrasyon saptanmustir °°. Bu metal sensitivitesi benzeri histolojik
gortiniim aseptik lenfositik vaskiilit iligkili lezyon (ALVAL) olarak tanimlanir ve

benzer sonuglar bildiren calismalar mevcuttur %2,
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B

Sekil 2.10 Periprostetik dokuda lenfositik agregasyon alanlar1

Bu lokal doku reaksiyonu (ALVAL) ilk kez Willert tarafindan tanimlanmaistir.
Tanimlamasinda T ve B lenfositler ile plazma hiicrelerinin perivaskiiler diffiiz
infiltrasyonu, yiiksek endotelyal veniiller, masif fibrin eksudasyonu, makrofaj
birikimi, eozinofilik graniilositler ve nekroz vardir. Yiiksek endotelyal veniiller,
inflamatuar cevapla iliskili reaktif endotelli vaskiiler ya da lenfatik damarlardir.
Perivaskiiler lenfositik infiltrasyon ve komsu dokudaki iilserasyon arasi iliski iyi
anlagilamamistir. Willert ve ark. MOM implanth kalgalardan elde edilen sinovyal
stvinin kiiltiire edilen insan fibroblastlarina toksik oldugunu belirtmistir '*2.

MOM protezin primer implantasyonu sonrasi derin protez enfeksiyon siiphesi
yokken, hasta preoperatif donemdeki agrisinin gegmedigini ya da yeniden basladigini
belirtiyorsa, belirgin eklem efflizyonu gelistiyse ya da osteoliz gelistiyse, Willert bu
tipte bir lokal doku reaksiyonunun ortaya ¢ikmig olabilecegini belirtir. Baska bir
calismada *°, bu hipersensitivite reaksiyonunun enfeksiyonu taklit edebilecegini
belirtir. Bu c¢alismadaki hastada inflamatuar belirte¢lerin yiiksek oldugu ve

revizyonda derin enfeksiyon saptanmadigi belirtilmistir.
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Sekil 2.11 Revizyon hastalarimizdan birinin intraoperatif goriintiisii, ALVAL.

Diger bir vaka raporunda MOM TKA’li bir hastadaki implant basarisizlig1 ve
iliskili metal hipersensitivitesi degerlendirilmistir. Bu rapordaki hasta, masif alt
ekstremite O0demi ile basvurmus ve sonrasinda kalgada gelismis psddotiimor
dokusunun femoral vene ekstrinsik basisi saptanmistir. Revizyon cerrahisi 6ncesinde,
hastada derin periprostetik siiper enfeksiyon gelismistir '*.

Bir ¢alismada '’

yapilan 945 kalca protezinin 3 tanesinde MOM yiizeyin
neden oldugu diisiiniilen lokal doku reaksiyonu goriilmiistiir (%0,3). Ug yillik sag
kalim analizi sonucu MOM ylizeye reaksiyon gelismesi sonucu yapilan revizyon
orant %1 bulunmustur. Bu ii¢ hastanm ilk ikisinde ESR ve CRP degerleri yiiksekti.
Cerrahi sirasinda piiriilan sivi ile karsilasilmistir. Enfeksiyon kabul edilip 2 asamali
revizyon cerrahisine karar verilmis ve ardindan kiiltiirler negatif gelmistir. Revizyon
sonrast histolojik degerlendirmesinde, muhtemelen MOM yiizey iliskili yogun
lenfoplazmositik infiltrasyonla karakterize lokal doku reaksiyonu saptanmistir.
Ucgiincii hasta trokanterik bursit, kalca agris1 ile cerrahiden 7 ay sonra bagvurmustur.
Kalcada sislik, ESR ve CRP degerleri yilikselmesi iizerine kalcaya ponksiyon

yapilmis ve sonucu negatif gelmistir. Bunun {izerine hipersensitiviteden stiphelenilip

kalca MRG’si ¢ekilmis ve “abdiiktor kaslarda dehisans yaparak ilerlemis, masif
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olarak genislemis psddokapsiil, diisiik sinyal intensitesinde ¢ok miktarda debris
iceren biiyiik sivi koleksiyonu olusturmustur, ileri partikiil hastaligi ile uyumludur”
olarak rapor edilmistir. Revizyon cerrahisi sirasinda piiriilan karakterde sivi
kalinlagmis kapsiil boyunca goriilmiis ve ayrica kalga abdiiktorlerinde doku nekrozu

saptanmistir.

Sekil 2.12 ikinci vakadan alman kapsiiler dokunun fotomikrografisi '*’. Yogun
miktarda lenfosit infiltrasyonu mevcut (Boya, hematoksilen ve eozin;
biiyiitme 40x)

Tim basarisiz olmus MOM yiizeylerde metal reaksiyonu olasi tanisi
konulabilir. ESR, CRP, kalca ponksiyonu, kiiltlir tetkikleri preoperatif olarak
yapilmali. ESR ve CRP normal ise enfeksiyon ile metal reaksiyonu tanilar1 daha
diisiik ihtimallidir. ESR ve CRP degerleri yiiksekse enfeksiyon ve metal reaksiyonu
tanilar1 birbirinden ponksiyon ve kiiltlir sonuglari ile ayirt edilebilir. Kiiltlir sonuglari
negatif gelirse, revizyon sirasinda piiriilan goriinimlii sivi ve kalinlagsmis kapsiil
goriilse dahi, MOM olmayan implant ile yiizeyin degisimi yapilabilir. Ileri tetkik

olarak bu tiir hastalarin kan ve eklem sivisinda metal iyon diizeyi 6lglimleri, metal
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alerjisi icin deri testi, kan lenfosit proliferasyon analizi, BT ve MRG gibi

gortintiileme tetkikleri yapilabilir.

2.4.4.3 Gevseme

Isik mikroskobunda kiigiik metal asinma partikiillerinin agregasyon yaparak
daha biiyiik biyoaktif partikiillere doniistiigli ve osteoliz ve aseptik gevsemeye neden
oldugu gosterilmistir 148199 1n vitro caligmalarda da Co-Cr partikiillerinin varliginda
kiiltiire edilen hiicrelerin kemik rezorpsiyonuna neden olan TNF-o ve IL-1
sitokinlerini tirettigi gosterilmistir '*°.

Femoral stabilite gevsemis, fibroz stabil veya kemiksel stabil (¢imentosuz
implantlarin i¢ine kemik biiyiimesi sonucu) olarak ayri ayri tanimlanabilir "'
Asetabular komponentler stabil ya da gevsemistir. Gevsemis asetabular komponent,
seri radyografilerde 3mm veya daha fazla migrasyon veya inklinasyon acisinda
degisimi 5°°den daha fazla olan komponentleri tanimlar. Bu iki parametre de iki

gbzyas1 goriintlistinii birlestiren ¢izgi temel alinarak olgiiliir.

Sekil 2.13 Aseptik gevseme (A) Ameliyat sonrasi erken donem grafisi (digerleri ile
karsilastirmak i¢in) (B) Ayni1 hastanin 5 yil sonraki takip grafisi, bliytik
trokanterde osteoliz, cografik patern ve iyi tanimlanmig sinirlar mevcut
(C)Ayn1 osteolitik lezyonun lateralgoriintiisii. Radyografik olarak simnirlari
belirgin osteoliz varlifinda MOM asinmasina gelisen reaksiyon tanisi da
akilda tutulmalidir.

2.4.4.4 Osteoliz

Osteoliz, aseptik gevsemenin 6nemli bir nedeni ve revizyon cerrahilerinin en

biiyiik gerekcesidir. Kemik rezorpsiyonuna bagli gelisir ve asetabulumda femurdan
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daha sik goriiliir. Asinma, korozif debris olusumu ve osteoliz arasinda bir iliski
vardir. Osteoliz, implantlar1 asmnmis hastalarda daha c¢ok goriiliir. Diiz grafilerde
goriindiigiinden daha fazla miktardadir ve implant ¢evresinde lusent bir alan olarak
goriiliir.

Primer hiicresel mediatorii makrofajlardir. Makrofajlar, debris varliginda
birkac sitokin ve inflamatuar mediator (IL-1, IL-6, IL-10, TNF-a, prostoglandinler)
salgilar. Bunlar da osteoklastik aktivitede ve diferansiyasyonda artisa neden olup,
osteoblastik kemik olusumunda olumsuz etkiye neden olurlar. Osteolitik alanda diger
hiicrelerden de bulunur, fibroblastlar ve lenfositler gibi. Bu hiicreler de osteoklastik
aktiviteye ve periprostetik kemik rezorpsiyonuna katkida bulunur.

Asmma partikiillerinin ~ boyutunun, sayilar1 kadar Onemli oldugu
kanitlanmistir. Nanometre boyutundaki asinma debrisi partikiillerinin osteoblastlari
belirgin olarak etkilemedigi, diisiik asinma hizi ile iliskili oldugu gosterilmistir.
Dolayistyla bu partikiillerin varliginda daha uzun implant Smrii dngériilebilir 2,

Charnley, teflon kullanim1 basarisiz olunca, 1962°de POM TKA kullanmaya
basladi. Ilk ¢imentolama tekniklerine ragmen bu implantlarin 20 yillik sagkalimi ¢ok
etkileyici idi (Charnley i¢in %84). Alt grup olarak daha geng hastalara bakildiginda
40 yasindan daha gencken yerlestirilen TKA’larm sagkalimi %67, yetmis yas
tizerindekilerde de %92 olarak saptanmustir 2. Norve¢ kalca kayit sisteminden
yapilan bir ¢alisgmada 1987-2000 yillar1 arasinda yapilan TKA’nin %85’1 metal-PE
eklemlesmesi iken bu oran 2001-2006 yillar1 arasinda %65’°e diismiistiir. Altmis yas
alt1 hastalarda 1987-2000 yillar1 arasinda bu oran %51 iken, 2001-2006 yillar
arasinda %38’e digmiistiir. Bu yas grubunda son yillarda daha ¢ok MOM, COC,
POC yiizeyler kullanilmaya baglamistir.

2.4.4.5 Hiicresel, Mutajen& Kanserojen Etkiler

Kromun hiicre i¢ine alimi, kromat (Cr VI) yapisinda anyonik kanallar
aracilig1 ile olur, indirgendikten sonra krom (Cr III olarak) plazma zarinda
birikmektedir '**. Krom daha sonra Cr V ve Cr IV formlarma gegici olarak doniisiir,
peptid ve protein ligandlara baglanarak hiicre icerisinde dagilir **. Baz1 dokularda
mevcut olan divalent metal transportérii (DMT-1) ve fagozomal membranlarda

bulunan natiirel direng iliskili makrofaj proteini (NRAMP-1) kobalt (Co II) ve nikel
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(Ni II) alimin1 kolaylastiriyor olabilir '*°. Transferin bagli demir (Fe III), aliiminyum
(Al IIT), krom (Cr III) ve vanadyum (V III) hiicre ylizeyindeki transferin reseptorleri

tarafindan iceri almabilir "*'.

Ortopedik implanttan salman metal iyonlar:
apoptozisi indiikler ve bazi hiicrelerde nekroza yol agar, bunlarin i¢inde en toksik
olanlar1 Co II ve V III’dir **'*°, Kobalt oksit, krom oksit ve krom fosfat gibi
korozyon iiriinleri orta derecede sitotoksik etki gosterir '®. Hiicre ¢ekirdeginde Cr III
DNA’da addiikler ve capraz baglar olusturarak mutajen etki gdsterebilir '°'. Krom,
kobalt, nikel ve titanyum redoks metalleridir ve hidrojen peroksit ile Fenton
reaksiyonuna girerek siiperoksit radikali ve hidroksil radikali gibi reaktif oksijen

molekiilleri iiretebilir '¢?

. Reaktif oksijen tiirleri DNA, protein ve lipidlerde oksidatif
hasari indiikleyebilir '®"%. DNA tamirinin inhibisyonu, sinyal transdiiksiyonunda ve
gen ekspresyonunda degisim 6zellikle Ni II, Cr VI ve Co II gibi ortopedik metallere
cevap olarak gelisebilir '°*'¢7,

Metal asinma debrisi, partikiillerinin araciligiyla ya da metal iyonlarmin

1

aracilifiyla kimyasal DNA hasarmma neden olabilir 68 Kobalt-krom partikiilleri

parcacik etkisiyle DNA hasarina neden olabilir, bunu yaparken de metalik olmayan
partikiillerin aktivitesine benzer sekilde serbest radikal olusumunu uyarir 169,
Partikiillerden salinan kobalt ve krom iyonlar1 kimyasal etki olusturabilir. Bu
kimyasal etki kiiltiir ortaminda da gelisebilir, fagositoz sonrasi hiicre iginde de '’
gelisebilir. Cr** iyonlarinin 7' Cr¢*’dan daha az toksik oldugu bildirilmistir, kismen
hiicre i¢cine girmekteki zorluklardan veya hiicre i¢ine fagositoz sonrasi giren Cr**’iin
¢ikmamasina bagli olabilir. Cr** ve Cr®*, DNA-sarmalinda kiriklara yol acar '"2. Co?*
da DNA-sarmal kiriklarina neden olur, ayrica DNA tamirini inhibe eder, boylelikle
kromun yol a¢tig1 hasarlarin da artmasma neden olur .

Metal iyonlar1 ve asmma debrisi iyonize radyasyonun yaptigina benzer
sekilde genomik instabiliteye yol agabilir '"*'”, bu da DNA hasar1 veya mutasyon
olasiligin1 arttirabilir. MOM TKA sonrast periferal kandaki kromozomal
degisikliklerin gelisimini ve artan metal iyonlariyla iliskisini arastiran prospektif
calismalarda artroplasti sonras1 kandaki kobalt ve krom degerlerinin 6-7 kat artmus
oldugu gosterilmistir. Bu artis ile beraber kromozomal translokasyonlarda 1,5 kat

artts, andploidide 2-4 kat artis saptanmustir *'. Fakat kromozomal degisikliklerle
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periferal kandaki krom ve kobalt diizeyleri arasinda direk bir iliski saptanamamaistir
41168

MOM eklemlesmede, asmnma sonucu ortaya ¢ikan metal iyonlarmin
karsinojenik potansiyeli lizerine endigeler mevcuttur. Hem in vivo hem de in vitro
calismalarda artan kobalt ve krom diizeylerinde kromozomal anomalilerin
gelisebilecegi gosterilmistir #7177,

Kobalt-krom protezler, periferal dolasimdaki lenfositlerin kromozomlarinda
andploidiye ve translokasyonlara neden olabilir *""''*!'"’. Revizyon cerrahisi sirasinda
TKA komsulugundaki dokularin hiicrelerinde, ayni hastalarin iliak krestlerinden
alman kemik iligi hiicrelerine kiyasla kromozomal anomaliler belirgin olarak
goriilmiistir '’®. Benzer bulgular konvansiyonel TKA’lerinde de saptanmustir '’
Laboratuvar calismalarinda '”’, hem POM hem de MOM protezli hastalarda DNA
hasar1 varlig1 gosterilmistir. Viicutta metal etkisiyle gelisen DNA hasarmi belirleyen
ve onaran mekanizmalar, ayrica etkilerinden koruyan sistemler mevcuttur '*°.

Visuri ve arkadaslar1 Iskandinav kayit sistemi verilerini kullanarak MOM
McKee-Farrar protezli hastalarda kotii huylu tiimor gelisme riskini saptamaya
¢alismistir *. Viicuttaki herhangi bir bolgedeki kanser insidansinda 28 yillik takip
sonunda artis olmadig1 gosterilmistir. Bununla birlikte bazi kohortlarda farkli takip
donemlerinde hematopoietik kanserlerin insidansinda gecici artiglar saptanmistir.
Visuri ve arkadaslarinmn yaptig1 diger bir calismada '®', POM TKA hastalarina gore
MOM TKA hastalarinda hematopoietik kanser orami 3,77 kat daha fazla
bulunmustur, fakat bu noktada belirgin bir fark saptanmamistir. MOM protezin POM
protezlerle birlikte degerlendirildigi bazi c¢alismalarda da artmis kanser riski

gosterilmistir '*

. Varolan bilgi birikiminin yetersizligi nedeniyle karsinojenik
potansiyel hakkinda net bir sey sdylenemez.

Epidemiyolojik ¢alismalarin  yazarlarinin, MOM implantlarla iliskili
karsinojenisiteyi degerlendirmek icin tasarladiklar1 ¢alismalar cerrahinin sonuglarini
sadece kisa bir siire icin takip etmislerdir. Kisa siireli takip, metal partikiilleri
tarafindan tetiklenen uzun latent periyoda sahip kanserleri belirlemede yetersiz
kalabilecegi gz Oniinde tutulmalidir.

Daha oOnce literatiirde benzer konular tartisilmig ancak TKA ile lokal

malignant doku iligkisi gdsterilememistir. TKA sonras1 malign hastalik insidansiyla
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ilgili kafa karistiric1 sonuglar mevcuttur. Bir ¢alismada 83 TKA’nin tiim tipleri
sonrast 10 yillik siirecte lenfatik ve hematopoietik tiimdrlerde belirgin artis

saptannusken, Isve¢’ten yapilmis baska bir ¢alismada 184

, TKA sonrasi 16semi ve
lenfoma insidansinda artis saptanmamustir. isve¢ Kanser Kayit Sistemi’nden elde
edilen verilerden yapilan bir ¢ahsmada da ', TKA’li hastalarda goriilen kanser
tiplerinin  goriilme oranlar1 genel popililasyonun oranlarma benzer oldugu

gOrilmiistiir.
2.4.4.6 T Hiicre Lenfopenisi

MOM YR yapilmis hastalarla yapilan ¢aligmalardan elde edilen yeni kanatlar,
dolasimda artan krom ve kobalt iyonlarmin T-hiicre lenfopenisi ile iliskili oldugunu
gdstermistir °>2°. Ayrica metal asmma debrisi olusturmamis TKA’si olan kontrol
hastalarina gore lenfosit sayilar1 degismektedir. Bu etkiler sadece CD8+ T-
lenfositleri igin belirgin olarak bulunmustur .

Artan kobalt ve krom diizeylerine maruz kalan hastalarin dolasimindaki T

lenfositlerinin sayisinin belirgin olarak distiigi bildirilmistir 20

. Bu diisiisiin
sonucunda gelisen klinik sekel gosterilememistir. Fakat dogurganlik cagindaki
kadinlarda kobaltin plasentayr gegebildigi gosterildigi icin  kullanimindan

kagimnilmalidir '*°.

2.4.4.7 Metal Debris

Debris, mekanik asmma, yiizey korozyonu veya ikisinin kombinasyonu
yoluyla tiretilir. Hem partikiil hem de ¢6ziinebilir formlardan olusmaktadir '*’. MOM
eklemlesmeler yillik yaklasik 6,7-250 x 10'? partikiil {iretir, bu da konvansiyonel
protezlerde iiretilen partikiillerin yaklasik 13.500 katidir '**. Fakat voliimetrik asinma
miktar1 metal partikiillerinin boyutu (metal partikiilleri genelde <50nm) nanometre
boyutunda oldugundan polietilene (PE partikiilleri nadiren <0,lpm) gore daha
diisiiktiir "*'*. Korozyon tiim metal yiizeylerde gelismektedir, ya koruyucu pasif bir
tabaka olusumuna yol acar "*° ya da metal alasimin kiitlesinde ¢dziinmeye yol agar
1 Korozyon iiriinleri sinovyal ortamda baskin olarak metal oksitlerden (krom oksit,
kobalt oksit, titanyum oksit, aliiminyum oksit) ya da hidroksitlerden (krom hidroksit,

192

kobalt hidroksit) olusur ~. Kalsiyum fosfat ve metal fosfatlarm birikimi sinovyal
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olmayan ortamlarda gelisir '*>. Bu da etkin eklem boslugu disinda serbest metal
partikiillerinin biyolojik ve kimyasal 6zelliklerini degistirmektedir.
Protez kaynakli metal asmnma irilinleri artroplasti hastalarinin sinovyal

194

sivisinda ve periprostetik dokularinda yaygin olarak bulunmaktadir "™, Post-mortem

otopsi c¢alismalarinda bdlgesel lenf nodlarinda, karacigerde ve dalakta daha ileri

birikim de saptanmustir '

. Metal partikiilleri ¢ok kiiciik (nano diizeylerde)
oldugundan yayilimin gercek miktar: hala bilinmemektedir. Serbest ya da fagosite
edilmis asinma partikiilleri lenfatik sistem igerisinde tasinmaktadir '°°. Metalik debris

ek olarak vaskiiler sistem i¢inde partikiil ya da iyon olarak dagilabilmektedir '’
2.4.4.8 Metallozis

Metallozis, ileri sinovit, biiyiik miktarda renksiz siv1 igeren genislemis bursa,
femur boynunda daralma veya osteoliz gibi kemik degisikliklerin oldugu klinik bir
tablodur. Revizyon swrasinda ileri debridman gerekir ve bu da revizyon sonrasi
dislokasyon gibi komplikasyonlarin goriilmesine neden olabilir >2 Serum krom iyon
diizeyi >17pug/L ve kobalt iyon diizeyi >19ug/L olmasi daha ¢cok metallozis ile iligkili
oldugunu gosterir "%,

Metallozis basarisizligin bir nedeni olarak goriilmemistir, fakat revizyon

cerrahisinin uzamasina ve kemik kaybinin ileri olmasina neden olabilmektedir.
2.4.4.9 Psodotiimor

MOM YR iliskili psodotumérlerde bildirilmistir '*°; fakat gercek insidansi
bilinmemektedir. Periprostetik dokularda makrofajlar tarafindan yutulan metal
nanopartikiillerinin yiliksek diizeylerde olmasi psddotiimore yol agan bir dizi

sitotoksik olaylara neden olur *%.

Hart ve arkadaslari, periprostetik Kkitle
saptanmasma ve MOM YR boélgesinde agriyla gelen hastalarda en uygun tedavi
yaklagimmin saptanmasina yardimci olmak i¢in kan metal iyon analizinin, metal
artefaktin1 azaltan goriintiileme sekanslar1 igeren MRG’nin, komponent pozisyon

Slgtimlerinin prediktif roliinii gostermistir .
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2.4.4.10 Hamilelikte EtKisi

Plasentanin diizenleyici etkisi, farkli metallere degisken sekilde olmaktadir.
Rossipal ve arkadaslar1 *°', plasentanin degisik metallerin transferinde aktive etme,
inhibe etme veya konsantre etme gibi etkilerinin oldugunu gdstermistir. Daha diisiik
maternal diizeylerde metal gecis hizi, daha yiiksek maternal diizeyli hastalardaki
gecis hizindan daha fazla olabilmektedir.

MOM implant kullanim:1 hamile kalma ihtimali olan gen¢ kadinlarda ve
bobrek fonksiyon bozuklugu olan kisilerde kullanimma dikkat edilmelidir. Bu
hastalarin doguracagi ¢ocuklarda teratojenik ya da mutajenik etkilerin olusabilecegi
kaygisi her zaman mevcuttur. Calismalardaki protokollerin, yontemlerin ve metal
iyon analizlerinin degiskenligi nedeniyle bu durumlardaki net etkisi ortaya
konulamamistir. Transplasental metal iyon gecisi (kobalt ve krom) ile ilgili bir
makalede plasentanin bu gecisi engelledigi bildirilirken, diger bir makalede
transplasental gecisin oldugu ancak plasentanin bu gecisi diizenleyici bir etkisinin

186202 jIk calismadaki 6lciim teknigi ikinci ¢alismadakine gore

oldugu belirtilmistir
daha disiik diizeyleri 6lcememektedir, saptama limitinin altinda kalan degerleri
belirleyemedigi i¢in ilk c¢alismada metal iyonu belirlenememis olmasi1 daha
muhtemeldir. 1k calismada GF-AAS kullanilmistir ve ii¢ hastada calisilmustir 202

ikinci calismada '®°

yikksek ¢oziiniirliklii ICP-MS kullanilmistir. Bu
calismada anne kanindaki ortalama kobalt diizeyi 1,39ug/L ve krom diizeyi 1,28ug/L
iken umbilikal kordan alinan kanlardaki diizeyler daha diisiik bulunmustur, ortalama
kobalt diizeyi 0,839ug/L ve krom diizeyi 0,378ug/L olarak saptanmistir. Krom
diizeyindeki fark kobalta gore daha belirgindir. Gebe kontrol hastalarinda ortalama
kan kobalt ve krom diizeyleri sirasiyla 0,341ug/L ve 0,199ug/L bulunmus ve kontrol
umbilikal kord kanindaki kobalt ve krom diizeyleri sirasiyla 0,336pg/L ve 0,194ug/L
olarak ol¢iilmiistiir. Kontrol hastalarindaki maternal ve umbilikal kord kan diizeyleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir. Calisma hastalarinin kord
kanindaki kobalt diizeyi kontrol hastalarma gore belirgin olarak daha fazla
bulunmusken, krom i¢in diizeyler caligma hastalarinin kord kaninda daha fazla
olmasina ragmen istatistiksel anlamli fark saptanamamistir. Bu ¢alismada

transplasental gecis orani kontrol hastalar1 i¢in her iki metalde %95, calisma

hastalarinda kobalt i¢in %60 ve krom i¢in %29 bulunmustur.
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Calisma hastalarinin maternal ve umbilikal kord kanindaki metal iyon
diizeyleri, plasentanin metal iyon transferinde diizenleyici bir roliiniin oldugunu
gostermektedir. Ayrica kontrol hastalarindaki maternal ve umbilikal kord kanlar1
arasinda metal iyon diizeyi agisindan belirgin fark olmamasi, normal saglikli kisilerin
plasentasmin metal iyonlarinin neredeyse tama yakminin gecisine izin verdigini
gostermektedir. Gelisen fetusun hiicresel ve metabolik fonksiyonlar1 i¢in bu iki
elementin gerekli oldugu goz Oniinde tutulursa, plasentanin tam bir bariyer gorevi
istlenmemesi daha anlasilabilirdir.

Bu bulgular temel alinirsa ve metal iyonlarmin fetusun gelisimi iizerine olan
potansiyel etkilerini bildiren bilginin olmayis1 g6z 6niinde bulundurulursa, MOM

TKA dogurganlik ¢agindaki kadmlarda kullanilmamalidir.
2.4.4.11 Diger Etkiler

In vivo c¢alismalarda periprostetik dokularda perivaskiiler lenfositik

infiltrasyon saptanmistir. Metal debris iceren makrofaj ve plazma hiicre birikimi de

8 In vitro cahismalarda kobalt-krom metal

203

cevre dokularda tanimlanmistir
debrisinin osteoblastik aktiviteyi diisiirmekte oldugu belirtilmektedir . Ayrica
kobaltin tip I kollajen iiretimini inhibe ettigi, osteokalsin ve alkalen fosfataz
aktivitesini azalttig1 goriilmiistiir; artan krom diizeylerinin de alkalen fosfataz
aktivitesini inhibe ettigi belirtilmistir. Deneysel bir ¢alismada ***, kobaltin kiiltiire

edilmis insan fibroblastlarina toksik etkisinin oldugu goriilmiistiir.
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2.5 TRIBOLOJIi
2.5.1 Tarihi Gelisim

Triboloji ismi 1967 yilinda tiiretildi. Yunanca “siirtme” ve “slirtiinme”
manasma gelen “Tribos” ve inceleme ya da bilimsel inceleme manasina gelen
“Logos” kelimelerinden tiiremistir. Triboloji de siirtlinme, asinma ve lubrikasyonla
ilgilenir, goreceli hareket halinde etkilesen yiizeylerin mekanigini ve tasarimini
inceleyen bilim dalidir. Igeriginde temel miihendislik konularmi, kati ve sivi
mekanigi, lubrikan kimyasi, materyal bilimi ve 1s1 transferi vb. konular1 barindirir.
Triboloji 1lk kez 1966’da Jost Raporu’nda tanimlanmistir (Lubrikasyon Arastirma ve
Egitim Merkezi, HMSO, 1966).

Ik mekanizmay:1 iirettiginden beri insan, cabasini snirlandirmak igin
asmmay1 yenmeye ve siirtiinmeyi azaltmaya ¢aligmaktadir.

Kayma islemi smrasinda iiretilmis olan 1s1 ve artik pargalarini calisma
ortamindan uzaklastirmak, kayma yiizeylerindeki siirtiinme ve asinmayi azaltmak
icin, iki kat1 kayma ylizeyi arasinda sivi, kat1 veya gaz lubrikasyon maddelerinin
ilavesiyle yapilan isleme lubrikasyon adi verilmektedir. Lubrikasyon siiregleri;
cisimlerin temas geometrisi, kayma yiizeylerinin hizi, g¢evre sartlari, kullanilan
lubrikannin fiziksel ve kimyasal Ozellikleri, malzemenin yapisi, yiizeye yakin
tabakanin 6zelligi gibi bir¢ok faktdre bagh olabilmektedir.

Insanlar tarafindan iiretilen ilk mekanizma Mezopotamya’da M.O. 2500’de
bulunan kapi menteseleridir: yani bir tahta parcasi veya tastaki bir oyugun icinde
donen tahta milden olusan eksenel bir yatak. Jerica’da M.O. 2000 tarihli katran ya da
hayvani yag ile yaglanmis tastan bir pivot bulunmustur.

Stirtiinme ve asinma olaylar1 ¢ok eski tarihlerden itibaren gozlemlenmistir ve
azaltmak i¢in almacak tedbirlerin arastirilmasi insanlik tarihinde 6nemli bir yere
sahiptir. Bu arastirmalar ilk defa kizaklarla baslamis, daha sonra tekerlegin icadiyla
devam etmistir. Stimerlere ait oldugu tespit edilen bir mezardan ¢ikarilan tekerler,
carklar1 ve bunun iizerinde eser miktarda don yagi kalmtilar1 M.O. 2500 yillarinda
lubrikasyon islemine biiyiilk 6nem verildigini gostermektedir. Gelismeler ihtiyaclarla
birlikte artmistir. Bes bin y1l 6nce Misirhilar biiytik tas kiitlelerinin kaydirilmasi ve

araba tekerleklerinin yaglanmasinda hayvansal yaglardan faydalanmislardir.
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Romalilar, bilyali yataklarla ilgili prensipleri uygulamiglardir. Fatih Sultan
Mehmet ise Istanbul’un fethinde gemilerin Halig¢’e indirilmesinde kullanilan
kizaklarda lubrikan olarak zeytinyagi kullanmistir. Siirtlinme {izerine ilk sistematik
arastirmayl miithendis ve sanat¢i Leonardo da Vinci (1452-1519) yapmistir. G.
Amontons 1699 yilinda siirtlinme kuvveti ile ilgili bir ¢alisma yayimlamistir. 1785
yilinda C.A. Coulomb muhtemelen Amontons’un yayinindan habersiz olarak benzer
bir yaymm yapmistir. Kaymali yatak iizerine ilk sistematik arastirma sonuglarini
bildiren yaym 1882 yilinda A.Morin tarafindan yapilmig, bunu R.H. Thurston’un
mevcut lubrikanlar tizerindeki arastirmasi takip etmistir.

Lubrikasyon ile ilgili akiskan hareketlerinin incelenmesinde en 6nemli adim
1687°de Newton tarafindan atilmigtir. Newton bagmtis1 lubrikasyon teorisinin
temelini olusturmaktadr. 1883 yilinda N.Pettrof bir lubrikannin en Onemli
ozelliginin viskozitesi oldugunu ag¢iklamistir. Ayni1 yil Ingiliz miihendis. B. Tower bir
bilimsel dergide, kaymali yataklarda hareket bagli olarak tasiyici bir film olustugunu
ifade etmistir.

Lubrikasyon, iki yiizey arasinda kaygan bir film olusturarak siirtiinmeyi
azaltan ve yiizeylerden birinin digeri iizerinde veya her ikisinin de birbiri tizerinde
kolaylikla hareketini saglayan lubrikan tabaka varligina denilmektedir.

Iki malzeme, birbiri iizerinde kaydigi veya hareket ettiginde, ¢aligmalar:
boyunca yiizeyleri arasinda az veya ¢ok temas vardir. Calisma basladiginda, diisiik
hizlardaki devirlerde veya yiiksek yiiklii kosullarda siirtiinme en yiiksek seviyededir.
Bu swrada ylizeylerdeki piiriizler, birbirleriyle temas sonucu asinma tanecikleri
seklinde kopar. Asinma tanecikleri yiizeyleri tekrar agindirir, yapisir ve malzemelerin
bozulmasina neden olur.

Stirtiinme dogrudan dogruya yiikle orantilidir, yiizey alanina bagh degildir.
Siirtiinmenin verecegi hasar1 yok etmek veya en aza indirmek i¢in kosullara uygun

lubrikasyonun olmasi gerekir.
2.5.2 Biyotriboloji

Biyotriboloji terimi de ilk kez 1973’te biyolojik sistemlerle ilgili triboloji

bilimini tanimlamak i¢in Dowson ve Wright tarafindan tanimlanmistir. Konunun en
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iyi bilinen oOrnekleri dogal sinovyal eklem lubrikasyonu ile total eklem

replasmanlarinin tasarim, iiretimi ve performansi ile iliskili cok sayida caligmalardir.

Metal komponentler tiim eklem replasman tiplerinde, hem femoral stemde,

hem de asetabular komponent ve arkaliklarda kullanilmaktadir. Konvansiyonel

replasmanlarda eklemlesmeye katilmayan kisimlarin da metal iyon salinimi yaptigi

ancak diizeylerinin MOM implantlarla saptananlardan daha diisiik oldugu
5

gosterilmistir '
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P. Schaaff and U. Holzwarth, “Characterization of loading and damage modes of fretting

and the role of fretting damage in medical implants,” A Literature report, EUR 20555 EN,
European Commission, Joint Research Centre, 2003

Sekil 2.14 Cesitli tipteki protezlerin metal iyon salinimina neden olan komponent
bileskeleri

Yiizeylerin tribolojik calismalari, asmma debrisi biyolojisi ile birlikte ele
almmalidir. Ciinkii debris, yapay eklem replasmanlarinda 6nemli bir konudur.
Asinma partikiili kaynaklt olumsuz doku reaksiyonlar1 ve osteoliz, uzun dénem
kalca protezi basarisini etkileyen en 6nemli faktor olan gevsemeyi ortaya ¢ikarir *%°.
Bununla birlikte asinmay1 minimalize etmek ya da miimkiinse ortadan kaldirmak ¢ok

onemlidir. Burada ortaya ¢ikan biyolojik reaksiyonlar, asinma partikiillerinin sayis1
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ile boyutuna, asmma hacmine ve dagilimina baghdir. MOM yiizeyli kalca
implantlarinda, POM yiizeylilere gore asmnma hacmi daha disiiktiir. Kiiclik asinma
hacmine ragmen, metal asinma partikiillerinin sayis1 nanometre boyutunda
oldugundan c¢ok daha fazladir. Bu yilizden partikiillerde ylizey alani/hacim orani
yiiksektir ve yiizeyden metal iyon salinim gerceklesebilir '*®. Asinma partikiiliine ek
olarak yiizeylerin korozyonu sonucu da metal iyon salmimi gerceklesebilir. implant
capmin artmasi ile ylizeyi de artmaktadir, bu da gelisecek korozyon miktarini
arttiracaktir. Ancak capin artmasi ile sivi film lubrikasyon etkinligi artacagindan
metal iyon saliniminda bir dengeden s6z edilebilir. Moroni ve arkadaslarmin yaptigi
bir calismada "9 YR ve 28mm MOM TKA yapilmis hastalar karsilastirilmis ve metal
iyon diizeylerinde farklilik saptanmamastir.

Modern MOM implantlarin lineer aginma hizlar1 yilda 1-Sum’dir. Bu kadar
diisiik asinma hizlar1 MOM implantlar i¢in tipiktir, fakat tribolojinin bir kurali ihlal
edilmistir, yiiksek biikiilebilirlik 6zelligi olan yilizeylerin asla kombine edilmemesi
gerektigidir. Aksi takdirde adezyon beklenmektedir. MOM asmma debrisi ¢ok
kiigiiktiir ve 40-50nm boyutundadir. Daha kii¢iik partikiil boyutu belli bir hacimde
daha ¢ok sayida partikiil varligina neden olmaktadir. Yillik asinma hizt 2pum
oldugunda, 10" partikiill periprostetik alana salinmaktadir. Metal partikiilleri,
polietilen partikiillerinden daha az biyoaktiftir '*°.

MOM TKA’nde implant asinmasi1 2 farkli fazdan olusur, yiiksek asinma
goriilen yatak olusturma fazi (running-in) ve kararlilik fazi (steady-state). Yatak
olusturma fazinda yiizey piriizliligi azaldigi icin asmma miktar1 da gittikge
azalmaktadir. Metal yiizeyler bu fazi kabaca ilk bir milyon dongiide tamamlar. Adim
aktivite caliymalarinda, gen¢ hastalarin kalgalarmin yilda iki milyon dongiiliik
kullanima maruz kaldig1 goriilmiistir **°. Yatak olusturma faz1 0,5-2 x 10¢ dongiide
tamamlanir. Bu donemdeki asinma miktar1 <50 pm/yil’dir (8mm?/y1l). Kararlhilik
fazinda ise aginma diisiik miktardadir ve aginma hizi sabittir. Bu donemdeki asinma
miktar1 1-5 pm/y1il’dir (<Imm?®/yi1l). Asmnmadaki bu azalmanm, MOM yiizeylerin
kendilerini parlatma etkisine (self-polishing) sekonder gelistigi gdsterilmistir 2.
Yatak olusturma sirasinda eklemlesen ylizeylerin temas halindeki bolgelerinin yiizey
girinti ve ¢ikimtilar1 uzaklastirilir ve torpiilenir. Bu donemdeki voliimetrik asinma

hizi, kararlilik donemindekinden yaklasik 5 kat daha biiyiiktiir. Yiizey parlakliginin
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daha 1iyi hale gelmesi ile lubrikan sivi film daha etkin hale gelir ve asinmada belirgin
diisiis gortliir. Simiilator testlerinde MOM TKA’nin uzun déonem asinma hizlarmin
cok diisiik oldugu gosterilmistir: 36mm ve 28mm’lik baslarda sirasiyla 0,36 ve 0,45
mm?3/10% dongiidir. Bu degerler ayni simiilatorde, UHMWPE {izerine zirkonya
yiizeyle elde edilen (6,3 mm?3/10° dongii) asmma hizindan ¢ok daha diisiik
degerlerdir *"’.

Yiizey parlakligmin (surface finish) kalitesi, komponent sferisitesi, radyal
aralik mesafesi, tiretim stireci (dokiim ve islenmis metal), metal karbon icerigi gibi
degisik faktorler MOM yiizeylerin asinmasmi etkileyebilmektedir. Ayni aralik
mesafesine sahip yiizeylerin tribolojisi, daha biiylik capli komponentlerin femur basi
ve asetabular komponent vyiizeyleri arasinda daha kalnm sivi film tabakasi
olusturdugunu gostermistir. Daha kalin siv1 film tabakasi ile daha az temas saglanip
daha diisiik asinma elde edilebilir. Fakat bunlar daha ¢ok in vitro caligmalarda
gosterilmis sonuclardir. Birka¢ calismada 28mm MOM TKA’ya gore YR’larinda
daha yiiksek kobalt ve krom diizeyleri saptanmustir '.

Yiiksek karbon igerikli (>%0,20 karbon) kobalt-krom-molibden alagimi minimum
asinma i¢in materyal se¢imi acisindan 1yi bir noktadadrr. Yiiksek karbon
konsantrasyonlu alasimlar diisiik karbonlulardan daha diisiik asinma hizina sahiptir.
Yiiksek karbonlu alasimlarda karbon orani %0,20-0,25 arasinda tutulmalidir 207,
Pfister ve arkadaslar1 (2002, Procs 7th Congress del'Union des Societes
Chirurgicales Suisses), yiksek rezoliisyonlu ICP-MS kullandiklar1 bir ¢aligmada
diisiik karbon icerikli cihazlarin kullanimi sonrasi hastalarin kaninda ytiksek karbon
icerikli cihazlara gore belirgin olarak daha yiiksek metal iyon diizeyi miktar1

saptamustir.

Uretim siirecinde, 1s1l islem uygulamasi karbidlerin tiikenmesine ve in vitro
olarak daha yiliksek asmmma hizlarma ve in vivo daha yiiksek osteoliz kaynakl

94 208

basarisizlik insidansmma yol ac¢maktadir Fisher ve arkadaslar1

yuzey
mithendisligi oOrtililerinin, asmma hacminde, metal debris konsantrasyonunda ve
salman metal iyonlarinda azalmayi saglama potansiyellerini arastirmistir. Standart
MOM ceklemlesme ciftlerine kiyasla, kalm (8-12um) krom nitrit (CrN) ve krom-
karbon nitrit (CrCN) ortiiler 22 kat daha diisiik asinma hizlar1 saglamistir. Ayrica

CrN asmma partikiillerinin, standart MOM yiizeylerin partikiillerinden makrofaj ve
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fibroblast hiicre kiiltiirlerinde daha az sitotoksik oldugu gosterilmistir **. Bu yiizey
miihendisligi ortiilerinin sagladig1 daha diisiik metal iyon diizeyleri, daha az asinma
hacmi ve daha az sitotoksisite bu teknolojinin potansiyel klinik kullanimma dikkat

cekmektedir 2'°. Fakat bu 6rtiilerin dayanikliligina yonelik endiseler mevcuttur *'

2.5.2.1 Yiizey piiriizliiligii

Tim yiizeyler mikroskopik diizeyde piiriizliiddiir. En diizgiin yiizey mikada
saglanabilmistir, bunda da diizensizlikler 20A kadardir. Kuartz kristalindeki
diizensizlikler 100A civarindadir. Yapay eklemlerdeki en diizgiin yiizey genelde
seramiklerde bulunur, diizensizlikler yaklasik 0,005um diizeyindedir; metalik

eklemlesme yiizeylerinde ise 0,01 pum diizeyindedir.

Uretim iglemi R, (um)
Kum (Sand) dokiim 12,5-25
Bigme (Sawing) 3,2-25
Metal dovme (Forging) 3,2-12,5
Drilleme 1,6-6,3
Cevirme (Turning) 0,4-6,3
Pres dokiim (Diecasting) 0,8-1,6
Ogiitme-kaba (Grinding) 0,4-1,6
Ogiitme-ince 0,1-0,4
Parlatma (Polishing) 0,05-0,4
Stiper-parlatma 0,025-0,2
Stiper-cilalama (Finishing) 0,005-0,01

Tablo 2.2 Ortopedik implantlarda kullanilan ¢esitli iiretim tekniklerinden saglanan
yiizeylerin R, degerleri

Yiizey piirtizliliigiinii tanimlamak icin en ¢ok kullanilan parametre, “R.”

olarak simgelenen aritmetik ortalama deviasyonudur.
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Komponentler Ra (um)
Vites kutularinda donen yiizeyler 0,05-0,3
Motorlardaki vitesler 0,25-1
Eklem kikirdagi 1-6
Endoprotezler (metal) 0,005-0,025
Endoprotezler (plastik) 0,1-2,5

Tablo 2.3 Miihendislik ve biyomiihendislik uygulamalarindaki yiizeylerin R,
degerlerinin karsilastirmasi

Kalca eklem protezlerinde kullanilan farkl ylizeylerin R, degerleri asagidaki

tabloda gdsterilmistir. Kompozit yiizeylerde piiriizliiliik R,= V(R._Head)>+(R._Cup)?

formiiliiyle ifade edilir.

Yiizeyler Femoral bas Ra(um) Asetabular kap  Ry(um) Kompozit Ry(um)
POM Kobalt krom 0,01-0,025 UHMWPE  0,1-2,5 0,1-2,5

MOM  Kobalt krom 0,005-0,025 Kobalt krom 0,005-0,025 0,0071-0,035
cocC Alimina  0,005-0,01 Aliimina 0,005-0,01  0,0071-0,014

Tablo 2.4 Kalca artroplastisinde farkl: yiizey se¢eneklerinin R, degerleri ile
kompozit R, degerleri

2.5.2.2 Siirtiinme

Siirtiinme, basitce harekete karsi gelisen direng olarak tanimlanabilir.
Siirtiinme iki yiizey ya da ortam birbiri ile temas halindeyken ortaya ¢ikar. Ilk kez
Leonardo da Vinci tarafindan g¢alisilmistir. Kuru yiizeyde siirtiinmenin 3 kurali
vardir:

1. Siirtiinme kuvveti (F) uygulanan yiik (W) ile dogru orantilidir
2. Sirtiinme kuvveti temas eden alan miktarindan bagimsizdir

3. Siirtlinmenin kinetik kuvveti kayma hizindan (V) bagimsizdir

Ik iki kanun Amontons’a atfedilir; kendisi 1699°da siirtiinmeye, bir yiizeyin
puriizliiliigiini diger yiizeyin piriizliligl lizerinde hareket ettirirken veya diger
ylizeyi deforme ederken ya da asindirirken yapilan is tanimlamasmi getirmistir.
Stirtinmenin i1lk kanunundan yola c¢ikarak siirtinme katsayis1 kavrami (p)

tanimlanmistir. Buna gore,
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F
n=w or F =uW.

Kuvvet, ylizeye uygulanan yiikk ve siirtlinme katsayisi ile orantilidir ancak
stirtiinen ytiizey alani ile iliskili degildir.

Stirtiinmenin Uciincli kurali genelde Coulomb’a (1785) atfedilir. Yiizey
hizlandirildigindaki siirtiinme katsayisi, sabit hareket sirasindaki katsayisina ya esittir
ya da daha distiktiir. Yani iki tipte siirtlinme katsayis1 vardir; statik ve dinamik.
Kayma hareketini baslatmak (statik), hareketi devam ettirmekten (dinamik) daha
fazla kuvvet gerektirir. Dinamik ile statikte uygulananin %70’1 kadar bir kuvvet
uygulanir. Hiz pateni yapanlar belirli bir hiza ulasana kadar bir efor harcarlar,

sonrasinda ulastiklar1 hiz1 korumada bundan daha az bir efor harcarlar.

Mod 1
Normal asinma Mod 2
Mikroseperasyon asinmasi

E ]?ebris
Uretim
Modlar:

. Mod 3
Ugiincii cisim abrazif asinma

. Mod 4A Mod B
Impingement asinmasi Arka-yiiz asmmasi

Sekil 2.15 Temas bolgelerinde asinma debrisi liretim tipleri

Temas eden alan siirtiinme kuvvetini belirler. Cogu yiizeyler icin gergek
temas alani goriinen alandan daha kiiciiktiir, yaklasik %]1’idir. Bunun nedeni
mikroskopik diizeydeki ylizey diizensizlikleridir, sadece ylizeydeki kiigiik ¢ikintilar
birbirleri ile temas eder. Bu da temas noktalarindaki kuvveti belirgin olarak arttirir ve

iki yiizeyin baglanmasina neden olur. Kayma hareketini baslatmak i¢cin 6ncelikle bu
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baglarin kirilmasi gerekmektedir, hareketi baslatmanin hareketi devam ettirmeye

gore daha fazla kuvvet gerektirmesinin nedeni olabilir.

Materyal kombinasyonu Stirtiinme katsayisi
Celik tizeri ¢elik 0,6-0,8
Celik iizeri polietilen 0,3
Polietilen iizeri polietilen 0,2-0.4
Teflon tizeri teflon 0,04-0,2
Celik tizeri teflon 0,04-0,2

Tablo 2.5 Kuru temasta materyallerin siirtiinme katsayilar1 [7- 18]

Stirtiinme  katsayisi, Ozellikle biyolojik lubrikanlarin varliginda, belirgin
olarak eklemlesen ylizeyin dogasina baglidir. Sir John Charnley tarafindan tasarlanan
ilk kalga protezlerinde uygun siirtiinme 6zellikleri olan materyaller kullanilmigtir.
Bunlardan biri de diisiik siirtiinme katsayis1 olan teflondu. Bu yiizey, asinmaya baglh
olarak ¢ok cabuk basarisizlik gdstermistir. {lk kullanilan MOM yiizeyli implantlarin
biliylik cogunlugu da, ekvatoryal temas ve sonucunda gelisen asir1 siirtiinme ve
sirtlinmeye bagli tork nedeniyle basarisizliga ugramistir. Sirtiinme, yiiklerin
eklemlesen yiizeylerden sabit ara yiizlere transferine neden olur. Fiksasyon ara
yiiziine iletilen stresleri en aza indirebilmek i¢in eklemlesen yilizeyler arasinda diisiik

strtiinme olmasi tercih edilir.

Sekil 2.16 Kalgca implantiin sematik ¢izimi. Femur bas1 yarigap1 (R;) ve kapin dig
kenarmnim yaricap1 (Ry)

Kuvvet/moment dengesinden, asetabular kapin dis1 ile ¢imento ya da kemik

(cimentosuz) aras1 siirtiinme kuvveti (S) formiilii su sekildedir;
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_ uWR4

S R

Bu formiilde R; femur basinin yaricapi iken R, ise asetabular kapin dis
kenarinin yaricapidir. Ara yilizde basarisizlik riskini azaltmak i¢in bu bdlgeye ulasan
stresleri azaltmak Onemlidir. Bunu basarmak i¢in ylizeyler arasinda siirtiinme
katsayisinin azaltilmasinin yaninda femur basi yarigapmin da azaltilmasi gerekir. Bu
ozellikler Sir John Charnley’in belirttigi “diisiik siirtlinme artroplastisi” temel
prensipleridir.

Stirtiinme torku (T), birimsiz bir parametre olan siirtlinme faktoriini (f)

hesaplamak i¢in kullanilir,

.
f=R1W

Stirtiinme faktorii sayesinde materyal kombinasyonu, implant boyut ve
tasarimi, lubrikan, yiikk ve hareket profilleri gibi farkli degiskenlerin etkileri
karsilagtirilabilir. Bu parametrelerin bazilar1 Sommerfield sayisma (z) kolayca

kombine edilebilir;

}]UR 1
w

Buradaki #, lubrikanin vizkozitesidir ve u da siirtiinen ylizeylerin stiriiklenme
hiz1 olarak tanimlanabilir. Degisik lubrikasyon modelleri ile iliskili tipik siirtiinme

faktorleri tabloda goriilmektedir.

Yiizeyler Stirtiinme faktort
POM 0,06-0,08
POC 0,06-0,08
MOM 0,22-0,27
COC 0,002-0,07
COM 0,002-0,07

Tablo 2.6 Kalca protezinde farkli eklem yiizeylerinin siirtiinme faktorleri (sigir
serumu varliginda)
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Lubrikasyon modelleri Stirtlinme faktort
Smir (Boundary) lubrikasyon 0,1-0,7
Karma lubrikasyon 0,01-0,1
Sivi-film lubrikasyon 0,001-0,01

Tablo 2.7 Kalca protezlerinde bovin (sig1r) serumu varliginda farklh yiizeylerin
stirtiinme faktorleri

Stirtiinme  faktoriinlin - Sommerfield sayisma gore degiskenligi sekilde

goriildigi gibi lubrikasyon modelini belirler.

0.1 Sinir lubrikasyon

Karma lubrikasyon

—> Sivi film lubrikasyonu

Surtiinme faktoru

0.01

\4

¥ 4

Sekil 2.17 Siirtiinme faktorleri ve iligkili lubrikasyon rejimleri

Grafikteki bu ¢izgiye Stribeck egrisi denir, ayni isimli Alman miihendisin
(1920ler) ad1 verilmistir. Artan Sommerfeld sayisina karsin sabit siirtiinme faktorii
sinir lubrikasyonu gosterir. Artan Sommerfeld sayisi ile beraber azalan siirtiinme
faktorii karma lubrikasyonu belirtir. Siirtiinme faktorii ile Somerfeld sayis1 beraber

artryorsa ortamda siv1 film lubrikasyonu mevcuttur.
2.5.2.3 Lubrikasyon

Lubrikasyon (yaglama), siirtlinme ve asimnmay1 kontrol altina alabilmek i¢in
yiik tastyan yiizeyler arasina lubrikan madde konulmasi ile saglanir. Insan viicudunda

ve yapay eklemlerde iki yiizey, lubrikasyon olmadan asla eklemlesmez. Lubrikasyon
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sayesinde eklem yiizeyleri arasinda siirtinmeden kaynaklanan tork belirgin 6lclide

azalir. Miihendislikte, 4 temel tip lubrikasyon modeli vardir:
2.5.2.3.1 Siv1 (Hidrodinamik) Lubrikasyon

Birbiri iizerinde hareket eden iki ylizey, lubrikan film tabakasiyla
birbirlerinden ayrilmis haldedirler. Bu rejimde lubrikan film herbir yiizeyle tam
temastadir ve ylizeylerin hareketiyle ayn1 yonde ve ayni hizla hareket eder.

Lubrikanin viskozitesi ve aktarma basinci ile malzemenin donme hizi ve
agirhigr hidrodinamik lubrikasyonu etkileyen faktorlerdir. Hizin veya viskozitenin
artmasi siv1 film kalmligmin artmasma, yiikiin artmasi da sivi filminin incelmesine

neden olur.

yizeyler arasi
basing

lubrikan akigkan

a\\/‘

Sekil 2.18 Hidrodinamik lubrikasyon

Iki yiizey arasinda temasla beraber aralarinda baglanma gergeklesiyorsa
sirtiinme olusur. Sivi film lubrikasyonu yiizeyleri birbirinden ayirir ve siirtiinmeyi
azaltir. Yani asmmmay1 en aza indirmek i¢in ideal model siv1 film lubrikasyonudur.
Fakat siv1 film lubrikasyonu olsa dahi ara ara bu tabakadaki kirilmalar nedeniyle
asinma tamamen yok edilemez. Genelde bu durum harekete baslarken ve dururken
ortaya ¢ikar. Erozyon ve yorgunluk gibi faktorlere bagli olarak, direk ylizey temaslar1
olmadan da asinma olusabilir. Bazi Judet ve McKee-Farrar protezlerinde lubrikasyon

eksikligine bagh yiiksek siirtiinme ve duyulabilir ses ortaya ¢ikmistir.
2.5.2.3.2 Simir Lubrikasyon

Yikiin ve hizin fazlaligi, veya lubrikan akiskanin 6zelliklerindeki herhangi

bir degisiklik iki tabaka arasindaki filmin ¢ok incelmesine sebep olur ve film bazi
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noktalardan koparak vyiizeyler iizerindeki c¢ok kiiciik, mikroskobik c¢ikintilar
birbirleriyle temas ederler. Boyle kosullarda siirtiinmeyi azaltmak ve aginmaya kars1
koruyuculuk siv1 filmi tarafindan saglanamaz.

Smir lubrikasyonu, sivi tabakanin birkag molekiil kalinliginda oldugu ve
yiizey ¢ikmtilarmnin birbiri ile temasta oldugu durumlarda ortaya ¢ikar. ideal degildir
ve piirlizlii eklem yiizeylerinde ortaya ¢ikar veya {icilincii cisim olusumu ya da protein
depolanmas1 sonucu olusabilir. Eklem yiizleri arasinda iiretim toleranslar1 daha iyi
hale getirilebilmistir. Protezin uzun siire viicutta bulunmasi ile sinir lubrikasyon
gelisebilir.

yUzeyler birbiri Uzerinde kayarken
yuksek hiz, yUksek yUk

_l

lubrikan
film

birbirleriyle temas halindeki
mikroskopik puruzier

Sekil 2.19 Sinir lubrikasyon
2.5.2.3.3 Karma Lubrikasyon

Sivi (hidrodinamik) ve smir lubrikasyon bir arada bulunmasi karigik film
lubrikasyonudur. Bu tip lubrikasyonda yiizeyler arasinda piiriizlerin temas1 yoktur
veya ¢ok nadirdir.

MOM TKA implantlary, ylikiin bir kismmin elastohidrodinamik filmlerle
tasindig1 karma lubrikasyon modelinde ¢alisabilmektedir. Dogru tribolojik tasarim ile
cok distik kararlilik fazi asinma oranlar1 saglanabilmektedir. En etkin
elastohidrodinamik film olusumunu saglamak i¢in en genis olas1 bas caplar1 ve en
diisiik aralik mesafesi gerekmektedir. Bu gerekler iyi ylizey parlakligi, yuvarlakligi,
polar temas ve kapm yapisal minimal elastik deformasyonu ile iliskilidir. Simdiki
dretim teknikleri ile 5-15nm’lik ylizey pirizliligii saglanabilmektedir. Bunun

sonucunda yuvarlaklik ve ylizey parlakligi gelistirilmistir. Ciziklerden ziyade
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girintilerin veya deliklerin (keskin yerine diiz kenarlarin bulunmasi) bulunmasi

lubrikasyon ve 1slanabilirlik 6zelliklerini olumlu etkiler *°".

I Kt yizeyler Sinir film tabakasi

Sinir lubrikasyon:belirgin piiriiz
temasi; belirgin aginma ve

| | ‘ | . ' strtiinme; sinir filmlerce korunur

Karma lubrikasyon: sinir ve sivi film
lubrikasyon modellerinin
karakteristiklerinin karmasi

Svi film lubrikasyonu: iki ylizey
arasinda tam ayrigma; lubrikan
vizkositesi onemli; minimum aginma
ve duguk surtinme

JIC VY VS

Sekil 2.20 Lubrikasyon modelleri ve 6zellikleri

2.5.2.3.4 Elastohidrodinamik Lubrikasyon

Lubrikan tizerindeki yiikk veya basmcin sivi filme, ilizerinde bulundugu
ylizeydekinden daha fazla kayma gerilimi uygulamasi durumunda sivi filmi kopar ve
yiizeyler birbiriyle temas ederek deforme olurlar.

Elastohidrodinamik (EHD) lubrikasyon; temas noktalarinda olusan yiiksek
basinglar sebebiyle, elastik deformasyon ve sivi film tabakasi viskozitesinde dnemli
artiglarin meydana geldigi, bir sivi film lubrikasyonudur. Kaneta (1992)’ nin, global
yaklagim tarzinda verdigi sonuglardan su paragraf dikkate degerdir: "Film kalinlig1
iizerinde daha hizli hareket eden yilizeyin etkisi hakimdir. Yani, daha hizli hareket
eden yiizey diger yiizeye gore ¢ok daha piiriizlii ise nominal film kalinhiginda bir

azalma, eger daha az piiriizlii ise film kalinliginda bir artis s6z konusudur".
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lubrikan akigkan

ylUzeyler arasi
\ L basing

deformasyon
bdigesi

Sekil 2.21 Elastohidrodinamik lubrikasyon

Dogal eklemler uyumludur (conforming), dolayisiyla hidrodinamik
lubrikasyon gelisir. Yapay eklemlerde elastik deformasyon da gelistiginden
elastohidrodinamik lubrikasyon goriiliir.

Lubrikasyon sivisiin kalinligmi belirlemede birkag faktor 6nemlidir;

e Vizkozite
e Kayma hiz1 (sivinin araliklara/bogluklara ilerledigi hizi)
e Uygulanan stres
Sommerfield sayis1 (z) olarak belirtilir ve degeri ne kadar yiiksek olursa,

lubrikasyon sivi tabakasi o kadar kalin olur.

Sivi viskositesi x striiklenme hizi

Sommerfield sayis1 o
Uygulanmig stres

Materyallerin 1slanabilirliginin (wettability) de sivi lubrikasyonunda rolii
vardir. Bu durum implantin hidrofobik ya da hidrofilikligini tanimlar. Simdiki
ylizeylerde en 1slanabilir olan1 seramiklerdir.

Yiik tasiyan eklemlerde yiirlime sirasinda iki ¢esit daha lubrikasyon olusur,
sizma (weeping) ve sikistirma (squeeze film). Ilkinde hyalin kikirdaktaki sivi yiik
verme sirasinda eklem araligindaki sivi tabakaya katilir ve bu da yilizeylerin ayr1
durmasina yardim eder. Ikincisinde yiiriimenin salimim fazinda bacak kaldirildiginda
ekleme binen yiik azalir ve s1v1 eklem yiizeyleri arasindaki bosluga geri emilir, sonra
da s1v1 hyalin kikirdaga geri doner.

Eklemlesen yiizeylerde siirtiinmeyi ve aginmay1 minimalize etmek i¢in yapay

eklemlerdeki lubrikasyon mekanizmasini belirlemek ve anlamak dnemlidir. Deneysel
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ve teorik olarak lubrikasyon modelleri belirlenebilir. Deneysel olarak siirtiinme
Olgtimleri Stribeck egrisi olusturularak degerlendirilebilir ya da eklemlesen iki yiizey
arasindaki ayrigmay1 6lgen basit bir rezistans teknigi ile degerlendirilebilir. Ikinci
teknik dzellikle iletken MOM yiizeyler igin kullanishdir. Iletken olmayan UHMWPE
ve seramik eklemlesen ylizeyler i¢in iletken bir 6rtii gerekmektedir. Teorik dngoriide,

degerlendirme A orani temel alinarak yapilir. Bu oran su sekilde hesaplanir ,

hmin . hmin

B B [(Ra_Head)2 . 3 (Ra_Cup)Z] e

Ra

Film kalmhigmnm ylizey piriizliliigline orani olarak da bilinen lambda ()
orani, asmmanmn Onemli bir prediktdriidiir. In vitro ¢ahismalarda A oram >3
oldugunda siv1 film lubrikasyonu hakimken, oran <1 oldugunda smnir lubrikasyonu
hakimdir. A oranmin prediktif onemi MOM TKA’nin asinma davranisini
degerlendirmede raporlanmistir. Affatato ve arkadaslarmin yaptigi in vitro bir
calismada *'2, 36mm capli femoral baslar karma lubrikasyon modeli ile ¢alisirken
(2> 1), 28mm ¢apli baslar sinir lubrikasyonu modeli ile ¢alisma (A<I) egilimindedir,
bu egilim asinmaya bagli daha biiylik hacim kaybina neden olur. Ayrica 32mm’lik
baslarla A oranit 1 degeri civarinda degismektedir (0,95 <A< 1,16), bu da karma
lubrikasyon modelinin bu baslarda goriilebilme ihtimalini gdsterir.

Siv1 film lubrikasyon potansiyelinin teorik degerlendirmesinde en onemli
noktalar ylizey priizliliigiiniin (R.) tam 6l¢limii ve eklemlesme araligindaki film

kalinligmm (hmin) dogru bir sekilde tahmin edilmesidir.

hmin —2 8(&) 065/ W —0.21
R “\E'R E'R?

Denklemdeki ekivelan yaricap (R), femur basi ¢apma (d) ve femur basi ile

kap arasindaki yarigap aralik mesafesine (clearance, cd) baghdir. Asagidaki denklem

ile hesaplanir,

_dd+cq) df, d
R—z—cd-i(”a)
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Stiriiklenme hiz1 (1) da femur basinin agisal hiz1 (o) kullanilarak hesaplanir,

B wd
4

Dowson ve arkadaslari ’°

, Avrupa ve Kuzey Amerika’dan 5 farkh
laboratuvardan aginma sonuglarini analiz etti. MOM TKA’da bas boyutu arttik¢a ve
aralik mesafesi daraldik¢a karma lubrikasyon performansinin daha iyi olduguna dair
kuvvetli kanitlar bulmustur. En kiiclik uygulanabilir aralik mesafesiyle biiyiik ¢capl
baslar daha az yatak olusturma ve kararhlik faz1 aginmasi saglamistur.

Ekivelan elastik moduliisiin (E’) hesaplandigi denklem de su sekildedir

(elastik moduliis (E) ve Poisson orani (v) kullanilir),

F =2 1— Uiziead + = U%UP
EHead E Cup ’

Kobalt-krom alagimindan yapilan femur basinin elastik moduliisii 210GPa ve
Poisson orani 0,3’tiir. Konvansiyonel UHMWPE nin elastik moduliisii 1400MPa ve
Poisson orani 0,3’tiir. Tipik femur basmin ¢ap1 (d) 28mm, ¢ap aralik mesafesi de (cd)
0,2mm olarak kabul edildiginde ve kalganin fleksiyon/ekstansiyon arkinda vertikal
yiiklenme 2500N ve acgisal hiz1 1,5rad/sn, periprostetik sinovyal sivinin vizkozitesi
0,0025Pas kabul edilirse, denklemler yoluyla ekivelan radius 1,974m, siiriiklenme
hiz1 0,0105m/sn ve ekivelan elastik moduliis 3309MPa olarak 6l¢iiliir. Minimum film
kalinlig1 da bu degerler kullanilarak denklemden hmin=0,062 pm olarak saptanir.
Kompozit yiizey piiriizliliigi POM kombinasyonu i¢in 0,1-2,5um’dir. Buradan da A
orant <1 (0,025-0,62) olarak hesaplanir. Bu deger, smir lubrikasyonun mevcut
oldugunu gosterir. Lubrikasyon modelini anlamak asmmay1 degerlendirmede
onemlidir.

Onceki drnekteki gibi protez yiizeylerinin lubrikasyon modelleri denklemler
kullanilarak hesaplanabilir. Kullanilan tipik kalca implantlarinin lambda oranlar1

asagidaki tablolarda hesaplanistir.
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Femur bas ¢ap1

Cap aralik mesafesi
Elastik moduliis (Co—Cr)
Poisson orani (Co—Cr)
Yik

Acisal hiz

Vizkozite

Kompozit R,

Hesaplama

Ekivelan yaricap
Stiriiklenme hiz1
Ekivelan elastik moduliis
Minimum film kalinlig1
A orani

Lubrikasyon modeli

28mm
0,06mm
210GPa
0,3

2,5kN

1,5 rad/sn
0,0025Pas
0,014mm

6,55M
0,0105m/sn
230GPa
0,024pm
1,7

Karma lubrikasyon

Tablo 2.8 MOM kalca protezinde A orani ve lubrikasyon modeli belirlenmesi

Giris parametreleri

Femur bas ¢ap1

Cap aralik mesafesi

Elastik moduliis (Aliimina)

Poisson orani (Aliimina)
Yik

Acisal hiz

Vizkozite

Kompozit R,

Hesaplama
Ekivelan yaricap

Siriklenme hizi

28mm
0,08mm
380GPa
0,3

2,5kN

1,5 rad/sn
0,0025Pas
0,007mm

4,914M
0,0105m/sn
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Ekivelan elastik moduliis 418GPa

Minimum film kalinlig1 0,015um

A orani 2,12

Lubrikasyon modeli Karma lubrikasyon

Tablo 2.9 COC kalga protezinde A orani ve lubrikasyon modeli belirlenmesi

Yukaridaki tablolardan goriildiigii gibi COC protez ile eklemlesen yiizey daha
diizglin oldugundan daha uygun lubrikasyon elde edilir. Yeni liretim teknikleri ile
iiretilen metal eklemlesme yiizeyleri ile benzer standart elde edilebilmektedir.

Femur bas1 ¢ap1 (d) ve cap aralik mesafesi (cd) gibi tasarim parametreleri
ozellikle MOM yiizeylerde Onemlidir. Stvi film lubrikasyonunu daha iy1 hale
getirmek i¢cin femur basi capi arttrmak ve cap aralik mesafesini (clearance)
disiirmek gerekir, boylelikle ekivelan yarigap (R) artar. Femur basi ¢apindaki artis
ayni zamanda siiriiklenme hizin1 arttirir. MOM YR protezlerinde biiyiikk basm bu
konudaki 6nemi gosterilmistir. Tahmini lubrikan film kalinligi 28mm’lik total kalca

implant1 ve 50mm’lik YR implant1 i¢in asagidaki tabloda karsilastirilmistir.

Parametreler Total kalca protezi YR protezi
Cap (mm) 28 50

Cap aralik mesafesi (um) 60 100

Yik (N) 2500 2500
Acisal hiz (rad/sn) 1,5 1,5
Vizkosite (Pas) 0,0025 0,0025
Ekivelan ¢ap (m) 13,1 25,1 (%100 t)
Stiriiklenme hizi (mm/sn) 10,5 18,75 (%801)
Film kalinlig1 (um) 0,024 0,058 (%142 t)

Tablo 2.10 Total kalga protezi ile YR protezi film kalinliklarinin karsilastirmasi
(benzer MOM yiizeyler)
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bas<kap kap>bas
P(.).la"r temas Midpolar temas Ekvatoryal temas
Diisiik konfor Yiiksek konfor Sivi kilitlemeli

Sekil 2.22 Aralik mesafesine gore temas ¢esitleri. En uygun asinma karakteristikleri
mid-polar temasta goriiliir.

Biiyiik ¢apli bas1 olan MOM YR protezlerinde ¢ap aralik mesafesinin 6nemli
bir rolii vardir. Cap aralik mesafesinde artis ekivelan yarigapta azalmaya ve tahmini
lubrikan film kalinliginda azalmaya yol acabilir, bu durum o6zellikle biiylik bash
ylizeylerde onemlidir. Film kalinliginda azalma olursa lubrikasyon modeli sinir
lubrikasyona degisir; bu yiizden biiylik capli femur basi ile iligkili artan kayma

mesafesinin olumsuz etkileri de g6z 6niinde bulundurulmalidir. Bununla iligkili tablo

asagidadir.

Parametreler YR protezi YR protezi
Cap (mm) 50 50

Cap aralik mesafesi (um) 100 300

Yik (N) 2500 2500
Acisal hiz (rad/sn) 1,5 1,5
Vizkozite (Pas) 0,0025 0,0025
Ekivelan ¢ap (m) 25,1 8,38 (70% 4)
Stirtiklenme hiz1 (mm/sn) 18,75 18,75 (0%)
Film kalinlig1 (pm) 0,058 0,025 (57%}4)

Tablo 2.11 MOM YR protezlerinde aralik mesafesinin lubrikan film kalinlig1 iizerine
etkisi
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2.5.2.4 Asinma

Asinma, temas halindeki iki ylizey arasindaki hareket sonucu olusan, ana
parcanin yiizeyinden progresif madde kaybma denir. POM protezlerde oldugu gibi
iki materyalden daha yumusak olan1 daha ¢abuk asmir ve debris partikiilleri agiga
cikar. Asmmanin 6nemi sadece azalmis fonksiyon ve komponent revizyonunun
maliyeti degildir, aynt zamanda asinma Triinlerinin yan etkileri de 6nemlidir.
Ornegin asmnma partikiillerinin olumsuz doku reaksiyonlari, osteoliz ve gevsemeye
yol agtig1 bilinmektedir. Asmma c¢alismalar1 hem hacme hem de partikiillere
odaklanmalidir.

MOM yiizeylerin asmnma performans: elastohidrodinamik lubrikasyona
baghdiwr. Elastohidrodinamik lubrikasyon teorisi, yiizeylerin lubrikasyonunu makro
ve mikrogeometri, siiriiklenme hizi, yiizey materyal 6zellikleri, lubrikanm 6zellikleri
ve yuklenme durumlarmin birlikte isleyisine baglar. Bu 6zelliklerin analizi sonucu
onceki caligmalarda daha biiyiik ¢aplarin ve daha kiigiik aralik mesafesinin uygun
lubrikasyon ile sonuglanacagi belirlenmistir. Yiizey geometrisindeki degisikliklerin
yatak olusturma siireci i¢in kritik oldugu ve diisiik kararlilik fazi asimmasi

sagladigma inanilmaktadir 2>

. Asmma olustuk¢a, asmma skarinda yiizeylerin
uyumunun arttigr bir alan gelismektedir, bu da temas basinglarin1 azaltmakta ve
lubrikasyonu daha iyi hale getirmektedir. Uyumun arttig1 bu alanin, diisiik kararlilik

faz1 aginmasi saglamada 6nemli olduguna inanilir.

Asinma 6 tipte tanimlanmistir:

1. Abrazif: Daha sert ylizeydeki cikintilarin ve piiriizlerin, daha yumusak
ylizeye zarar vermesi sonucu olusur. Debris varliginda daha da hizlanir.
Modern tekniklerle bu siire¢ azaltilabilir.

2. Adezif: Hareket baglatabilmek igin ylizeyler arasindaki baglarm kirilmasi
gerekmektedir. Eger baglar en zayif nokta ise kirilirlar. Bazen materyalin bir
boliimii baglardan daha zayif olur, dolayisiyla materyalden fragman kirilir.
Goreceli hareket sirasinda bir yiizeyden digerine bu fragmanmn transferi (kati-
faz kaynagi) gelisir. Sonrasinda bag daha kuvvetli olduk¢a fragmanlar

ayrilmaya devam eder. Buna iiciincii cisim aginmas1 da denir.
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. Yorgunluk (fatigue): Materyalde dongiisel stres degiskenlerinin ve tekrarl
yiiklenmeler sonucu olarak gelisir. Belirgin temasm oldugu bdlgelerin
komsulugunda catlaklar goriiliir. Daha da ilerler ise delaminasyon gelisir.
Ayni materyalde komsu alanlar arasinda yiliklenme farkina neden olarak
yorgunluk yetmezligi ortaya ¢ikar.

. Erozif: Kat1 partikiilleri iceren sivinin goreceli hareket sirasindaki temasi
sonucu kati ylizeyden materyal kaybi1 olarak tanimlanwr. Sikisma
(impingement) ve abrazif erozyon olarak ikiye ayrilabilir. Kat1 partikiil yoksa
bile erozyon olusabilir (yagmur erozyonu ve kavitasyon gibi).

Siirtme (fretting): Ara yiizlerde kiiciik hareketler sonucu gelisen yiiksek
yiiklenmelere bagl geligir. Daha ¢ok modiiler baglantilarda goriliir. Kiiclik
miktarda debris olusur, fakat hareketler kiiclik oldugu icin debris ortamdan
uzaklagmaz, birikir ve asmmayi arttirir.

. Korozif: Baskin cevre ile gelisen kimyasal ve elektrokimyasal reaksiyonlarin
oldugu siire¢ (oksidatif asmma gibi). Mekanik asinma mekanizmalar1 ile
sinerji i¢inde gelisir. Yiizeylerin oksidasyonu, ylizeyleri daha kirilgan hale
getirir, bu da mekanik aginmanin ilerlemesini saglar. Asinma derinlestikce

daha i¢ kistmdaki bolgeler de okside olur.

AHE /i/MrA

Sekil 2.23 Yorgunluk aginmasi

YORGUNLUK ASINMASI
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ADEZIF ASINMA
Sekil 2.24 Adezif asinma

Ik bes asinma sekli mekanik iken, altinci asmmma modu kimyasaldir. Bu
asmma tipleri sirayla ya da ayni anda gelisebilir. Adezif asmnma sirasinda ortaya
cikan agmnma partikiilleri, liclincii cisim olarak davranabilir ve abrazif asinmaya
neden olabilir. Polimerik eklemlesme yiizeylerinde adezif, abrazif ve yorgunluk
asinmalarinin hepsi birden genel asinmaya neden olabilir. Yapay eklemler icin

tanimlanan diger bazi asinma terimleri de yukaridaki mekanizmalarla iligki olabilir.

Kayarak abrazyon
(sliding) Yuvarlanma (rolling)
. abrazyonu
Cizilme (iglincii cisim)

Sekil 2.25 Abrazif asinma tipleri

Cukurlagsma (pitting), ¢izilme (scratching), basamaklanma (burnishing) ve
delaminasyonun hepsi total kondiler diz protezlerinde tanimlanmistir. Cukurlagsma
(pitting) ve delaminasyon da yorgunluk asmmasmin 06zglin formlarindandir.
Basamaklanma ve c¢izilme de abrazif asinmanin farkli derecelerindendir. Asinma
mekanizmasinin anlasilmasi, asinmay1 azaltacak uygun stratejilerin olusturulmada
onemlidir. Abrazif asmmma, seramik gibi sert ve diizgiin yiizeyler sayesinde
azaltilabilir.

Cerrahi srrasinda etkin temizligin ve protezin eklemi olusturan kemiklere 1y1

oturtulmas1 sert partikiillerin eklem ylizeylerine kacismi smirlar. Yorgunluk
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asmmmasl, esasen protez tasarimma ve kullanilan materyale baghdir. Kontakt
streslerini en aza indirmek, kisa donemde yorgunluk yetmezligini Onlemede
onemlidir.

Adezif asinmay1 en aza indirmede, hem sinir hem de sivi film tabakasi
lubrikasyonu ya da diger bir deyisle etkin lubrikasyon anahtar role sahiptir. Korozif
asmnma genelde materyal secimine baglhdir, bu ylizden MOM yiizeylerin kullanildig1
implantlarda genelde benzer metalik materyaller kullanilir.

Asmmanin 3 kurali vardir:

1. Asmma hacmi (¥), normal yiikiin (W) artmasiyla artar

2. Kayma (sliding) mesafesi (x) arttikga aginma artar (V)

3. Kayan komponentlerden daha yumusak olanin sertligi (/) arttik¢a aginma (V)
azalir

Matematiksel olarak su sekilde ifade edilebilir;

Wx
Vox—-
H
Asmma faktoriinlin ortak birimi mm?/(Nm)’dir. Asmmayr ve kalga
protezlerinde asinma mekanizmalarini ¢alismak i¢in genis bir yelpazede laboratuvar
cihazi, test yontemleri ve dlgiim sistemleri mevcuttur. Ug tip cihaz mevcuttur;
a. Disk lizeri pin makinesi

b. Plak iizeri pin makinesi

c. Eklem simulatorleri

Materyal kombinasyonu Voliimetrik asinma(mm?/milyon dongii)
Metal iizert UHMWPE 40

Seramik tizeri UHMWPE 25

Metal iizeri capraz bagh PE 5-10

Metal tizeri metal 1,0

Seramik tlizeri seramik 0,1

Tablo 2.12 Simiilatorlerde test edilen kalca protezlerinin voliimetrik aginma
hizlar1



68

Yapay eklemlerde asinmayi en aza indirmek i¢in eklemlesen yiizeylerin
tasarimini, gerek aralik mesafesi gerek basin ¢ap1 gibi 6zelliklerini daha uygun hale
getirmede karmasik tribolojik mekanizmalari, siirtinmeyi, asinmay1 ve lubrikasyonu
anlamak ¢ok onemlidir.

Metal tlizeri PE kombinasyonunda, lubrikasyon modeli baskin olarak simir
lubrikasyonudur. Bu kombinasyonda, daha piiriizlii polimerik eklem yiiziine bagh
olarak aralik mesafesindeki ve bas ¢apindaki degisimler lubrikasyonu daha 1yi hale
getirmez. Bununla birlikte kayma mesafesini azaltmak i¢in kiigiik capli bas
kullanilmalidir. Bu yiizeyde 28mm’lik bas asinma 6zellikleri bakimindan daha uygun
goriinmektedir. Daha 6dnceden kullanilan 22mm’lik baglara gore siirtiinme torku daha
azdwr, subliikksasyon ve dislokasyon riski, atlama mesafesinin daha fazla olmasi
sebebi ile daha diistiktiir.

MOM vyiizeylerde ise karma lubrikasyon modeli hakimdir. Bu model smir ya
da sivi film lubrikasyon modellerinden birine daha yakin o6zellikler sergileyebilir.
Femur basi ¢apindaki artis (6zellikle >28mm) kayma hizin1 ve etkin yarigapi
arttirarak lubrikasyon modeli 6zelliklerini sivi film lubrikasyonuna yaklastirabilir.
Boylece asinma belirgin olarak azaltilabilir. Bu azalma, biiyiik capli bas1i olan MOM
YR protezlerinde bazi c¢alismalarla gosterilmistir. Biiyilk ¢apli bas kullaniminin
avantaji, bas ile asetabular kap arasindaki aralik mesafesi farki artarsa tersine
donebilir; bu durumda baskmn lubrikasyon modeli sinir lubrikasyonuna kayar ve
kayma mesafesinin artmasma bagli olumsuz etkiler baskin hale gelir. Diger yandan
cok diistik aralik mesafesi de ekvatoryal temasa neden olabilir.

Kalga protezlerinin eklem yiizeyleriyle ilgili tribolojik ¢alismalarin, aginma
partikiilii tiretimini en aza indirmede ve implant Omriiniin uzatilmasinda énemli rolii
vardwr. Siirtlinme asmma ve lubrikasyon calismalari, yapay eklemlerdeki kompleks
tribolojik mekanizmalarin daha iyi anlasilmasini saglar. Fakat tiim bu 6zellikler en

onemli faktoriin etkisindedirler, yani cerrahim.
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3. MATERYAL VE METOD

Hacettepe Universitesi Dekanligi’na yapilan Etik Kurulu Basvurusu
sonrasinda Etik Kurul izni (HEK 11/90-24 nolu karar ile) almarak calismaya
baslanildi. Ekim 2005°ten Subat 2011°e kadar Hacettepe Universitesi Ortopedi ve
Travmatoloji Anabilim Dali’nda metal yiizeyli kalca protezi yapilan hastalar
artroplasti kayit defterinden bulunarak dosya numaralarma ulasildi. Dosya
numaralar1 kullanilarak bilgisayar sistemi ve hastane arsivindeki dosyalardan hasta
bilgilerine ulasildi. Bilgilerdeki bazi hatalar ve hasta telefonlarmin degismesi
nedeniyle bir kisim hastaya ulasilamadi. Metal iyon diizeylerini etkileyebilecek veya
cok sayida ek implant1 olan hastalar ¢alismaya dahil edilmedi. Kontrollerine gelen
hastalar degerlendirildiginde ¢alismaya uygun olarak katilim saglayan hasta sayis1 68
kisi oldu. Bu hastalara ¢aligma hakkinda bilgi verilip aydinlatilmis onamlar1 alind1.

Calismaya katilan hasta sayilar1 g6z oniine alindigimmda MOM TKA grubu
(28 ve 36mm’lik baslar), YR artroplastisi grubu ve bilateral artroplastili (en az bir
kalcada MOM protezi olanlar) grup olmak iizere 3 hasta grubu olusturulup
karsilagtirilmistir. YR artroplastisindeki protezlerin hepsinin bas boyutlar1t MOM
TKA grubundan biiyiiktiir. Tek tarafli gruptaki hastalarin protez markalar1 aynidir.

Poliklinikte ¢alisma hastalarimiz, fonksiyonel diizeyleri 1ile aktivite
hikayeleri sorgulanarak ve fizik muayene yapilarak degerlendirildi. Fonksiyonel
diizeyler degerlendirilerek her bir hastanin Harris kalca skorlar1 belirlendi. Hastalar1
radyolojik acidan degerlendirmek iizere pelvis ve kalca yan grafilerileri ¢ekildi.
Grafilerde periprostetik alandaki anormallikler degerlendirildi, aseptik gevseme,
lusen alanlar, osteoliz, periprostetik kirik ve femoral centiklenme gibi revizyon
nedenleri arastirildi, asetabular inklinasyon acilar1 (tek tarafli hastalarin) 6l¢iildii.

Her hastadan kan ve idrar numuneleri alindi. Kanlar, i¢cinde metal igne olan
dis1 plastikten yapilmis intraket ile vendz yoldan alindi. Damara girildikten sonra
metal kisim ¢ikarilip, alinan kanlarm ilk Scc’si metal kontaminasyonunu 6nlemek
icin aymrild1 ve ayrilan kanlardan biyokimya (kreatinin, BUN-kan iire azotu) ve tam
kan sayim tetkikleri gonderildi. Metal iyon analizi i¢in plastik intraketten 10cc daha
kan alind1 ve her numune santrifiij (4000rpm 6 dakika, soguk) edilerek analize uygun

serumlar hazirland1. Idrar drnekleri steril plastik idrar kaplarina alind.
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Tam kan saymmindan hastalarin lenfosit sayilar1 belirlendi. Biyokimyasal
testlerde de bobrek fonksiyonlari (kreatinin, BUN) degerlendirildi.

Hastalardan alinan serum ve idrar 6rneklerinde kobalt, krom ve molibden
iyon diizeyleri ICP-MS (Inductively Coupled Plasma — Mass Spectrometer) denilen,
kat1 ve sivi Orneklerde ¢ok sayida elementin hizli, hassas bigimde, niteliksel,
niceliksel ya da yar1 niceliksel olarak oOlclilmesine olanak saglayan ileri teknoloji
{iriinii bir analiz teknigi ile olciilmiistiir. Olglimlerimizi 6zel bir laboratuarda
gerceklestirdik. Serum ve idrar numuneleri buzdolabinda -20°C’de dondurulup
gecici olarak saklanmistir. Bir siire sonra belli numune sayilarina ulasinca
laboratuarlarda analize gonderilmistir. Laboratuvara gelen numuneler 1iyice
calkalanarak homojenize edildi. Yaklasik 1 gr numune (serum ya da idrar) tartilarak
iizerine 5 ml HNOs, 0,5 ml HCI ve 5 ml deiyonize su ilave edildi ve mikrodalgaya
verildi. Mikrodalgadan alman numune 25 ml’ye deiyonize su ile tamamlandi.
Soguduktan sonra, analiz i¢in ICP-MS cihazina yerlestirildi. Bu cihazda,
elektromanyetik indiiksiyonla 10,000°K sicakliga ulastirilan argon plazmasi
tarafindan rnekler iyonize edildi. Iyonize elementler kiitle spektrometresi tarafindan
ayristirildi ve element derisimleri elektron ¢oklayict bir dedektor tarafindan 6l¢iildii.
Saptama limiti ¢ok diisiik oldugundan bazi metal iyon diizeyleri <0,01ppb olarak
bulunmustur. Bu 06l¢iim sonuclar1 ile istatistiksel analiz yapabilmek icin diisiik
diizeyler 0,01ppb olarak kabul edilmistir.

Analiz tekniginde, MacDonald ve arkadaslarinin Onerisi ile serum analizi
tercih edilmistir °°. Tam kan analizinde, matriks sindirim protokollerinin kullanimi
gereklidir, fakat bu da kontaminasyona neden olabilmektedir *°. Ayrica eritrositlerin
biiylik miktarda demir icermesi diger bir karisiklik yaratan nedendir. Tam kan
analizinde, karmasa yaratan diger bir faktor ise eritrositlerde normalde depolanan
kromdur. Bu dezavantajlar, analizlerde serumun kullanilmasi ile 6nlenebilir.

Calismadaki hastalarimizin cerrahi sonras1 numune alinma tarihleri hepsinde
bir yili gegmistir. Bu sayede, yatak olusturma fazi sirasindaki yiiksek diizeydeki
asinmanin sonugclar1 etkileme riski en aza indirilmistir.

Normal kisilerde kan kobalt diizeyi 0,05-0,19ug/L ve idrada ise 0,04-2pg/L;
kan krom diizeyi 0,05-0,15ug/L ve idrarda 0,04-1,8ug/L; kan molibden diizeyi 0,02-
0,13 pg/L ve idrarda 0,05-2,1ug/Ldir. Total kalga replasmanli hastalarda giivenli
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metal iyon diizeyi araligi saptamak zordur. EKA (Exposition aquivalente fiir
Krebserzeugende Arbeitsstoffe) degerleri, mesleki maruziyete karsit korunmada,
biyolojik sivilardaki madde konsantrasyonlarmin kabul edilebilir diizeylerini belirler
. EKA degerleri kobalt i¢in kanda 5 mg/L, idrarda 60 mg/L ; krom i¢in kanda 17
mg/L, idrarda 20 mg/L dir.

Caligmalardaki ve yayinlardaki normal kisilerdeki iyon diizeylerinin ya da
diizey araliklarmin farkli olmasi 6l¢iim tekniklerindeki farkliliga bagli olabilir.
Cinsiyetler arasinda iyon diizeyi farkliliklar1, yagsiz viicut kitlesi, hiicre i¢i ve dis1
depolar veya renal atilim gibi metal iyon metabolizmasindaki farklara bagl
gortilebilir. Bu yiizden kendi 6l¢lim teknigimize uygun araliklar1 belirlemek iizere
calismamizda saglikli bireylerden kontrol grubu olusturuldu. Saglikli, ek hastalig
olmayan, protez yapilmamis ve aktif c¢esitli yaslardan kisiler bulunarak 10 kisilik
kontrol grubu olusturuldu. Kontrol grubundan da serum ve idrar numuneleri
hazirland1.

Olgiim sonuglarmna ait verilerin normal dagilim gosterip gostermedigine
bakmak icin Shapiro Wilk testi uygulandi. Normal dagilim olmadig1 goriildiigiinden
tanimlayict istatistikler median degerler lizerinden yapildi. Metal iyonlarina ait bu
median degerler kontrol ve protezli hasta gruplar1 arasinda karsilastirildi. TKA ile
YR artroplastisi karsilastirmasi bas boyutu ile iliskilidir, YR ile daha biiyiik femoral
baglar kullanilmaktadir. Bilateral grubu ile tek tarafli protez kiyaslamasi ile
bilateralitenin etkisi degerlendirilmistir. Ayrica protez varligmin etkisinin
degerlendirilmesi icin hastalarla kontrol grubunun degerleri karsilastirilmistir.
Kargilagtrmalar parametrik olmayan test olan Kruskal Wallis testi ile
degerlendirilerek farklarin istatistiksel olarak belirgin oldugu sonuglar arastirildi.
Calismada p-degeri <0,05 olan sonuglarda istatistiksel olarak belirgin fark oldugu
kabul edildi.

Ayrica hastalardaki yiiksek metal iyon diizeylerinin bobrek fonksiyonlar: ve
lenfopeni ile iliskisi, anormalligi olan hasta sayilarnin yetersiz olmasi nedeniyle
degerlendirilememistir. Cok yiiksek asetabular inklinasyon agisina sahip (>55°) hasta
olmadigindan, bu parametrenin yiiksek metal iyon diizeyleri ile iligkisi
degerlendirilememistir. Ancak metal iyon seviyelerindeki yiikselmelerin Harris kalca

skorlar1 ve revizyon yapilmasi ile iligkileri parametrik olmayan bir test olan Mann
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Whitney U testi kullanilarak degerlendirildi ve p-degeri <0,05 olan sonuglarda
istatistiksel olarak belirgin fark oldugu kabul edildi.

Istatistiksel degerlendirmelerde SPSS versiyon 18.0 kullanilmustir.

Metal iyon diizeylerindeki yiikselmelerin, klinik ve radyografik sorunlar ile
iliskilendirilmesi yapilmistir; metal iyon diizeylerindeki degisikliklerin bu sorunlar1

(gevseme, mekanik komplikasyonlar vs.) belirlemedeki rolii arastirilmastir.
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4. BULGULAR

Ekim 2005’ten Subat 2011’e kadar Hacettepe Universitesi Ortopedi ve
Travmatoloji Anabilim Dali’'nda MOM protez yapilan hastalar artroplasti kayit
defterinden bulunarak bilgilerine ulasildi. Bilgilerdeki bazi hatalar ve hasta
telefonlarmnin degismesine bagli olarak bir kisim hastaya ulasilamadi. Ulagilabilen ve
kontrole gelen hastalar degerlendirildiginde calismaya uygun olarak katilim saglayan
hasta sayis1 68 idi. Saglikli, ek hastaligi olmayan, protez yapilmamis ve aktif ¢esitli
yaslardan kisiler bulunarak 10 kisilik kontrol grubu olusturuldu.

Calisma gruplar Say1 Oran %
MOM YR 16 20,5
MOM TKA 34 43,6
Bilateral (TKA+YR) 18 23,1
Kontrol 10 12,8
Toplam 78 100,0

Tablo 4.1 Calisma gruplarinin sayisal dagilimi

Calisma gruplarindan en ¢ok hasta MOM TKA grubuna aittir (%43,6). En
diisiik say1 ise 10 kisi ile kontrol grubuna aittir (%12,8).

Hasta Yas Takip Protez Hasta Yas Takip Protez

(yD) siiresi(ay) Tipi (yD) siiresi(ay) Tipi

m 72 54 YR s.d. 61 30 YR

$.

n.k. 64 52 YR t.m. 58 27 YR
at. 39 53 YR 1.0. 50 30 YR
i.k. 71 42 YR e.a. 26 55 YR
h.t. 62 48 YR t.t. 57 40 YR
y.0. 26 30 YR e.e. 39 66 YR
g.0. 57 44 YR e.t. 35 32 YR
m.g. 48 70 YR a.a. 34 60 YR

Tablo 4.2 YR protezi yapilmis hastalar
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Hasta Yas Takip Protez Hasta Yas Takip Protez
(yil) siiresi (ay) tipi (yil) siiresi (ay) Tipi
gt 76 33 TKA ia. 67 40 TKA
k.t. 52 39 TKA 6.k 75 48 TKA
s.b. 86 35 TKA b.a. 75 46 TKA
I.G. 66 32 TKA ia. 49 46 TKA
h.b. 40 34 TKA g.0. 63 26 TKA
1. 69 30 TKA C.S. 68 41 TKA
z.k. 62 29 TKA gt 53 45 TKA
s.d. 67 37 TKA y.a. 53 16 TKA
n.f. 76 15 TKA fa. 59 28 TKA
a.m. 54 65 TKA h.a. 57 46 TKA
s.k. 38 41 TKA d.y. 39 60 TKA
n.a 50 63 TKA k.. 35 82 TKA
g.a. 69 47 TKA fa. 51 76 TKA
i.s. 67 27 TKA o.t. 47 41 TKA
m.g. 42 51 TKA a.0. 56 49 TKA
a.l. 34 47 TKA a.a. 60 56 TKA
n.b. 45 49 TKA s.0. 63 20 TKA
Tablo 4.3 MOM TKA yapilmis hastalar
Hasta Yas Takip Protez Hasta Yas Takip Protez
(yD) siiresi (ay) tipi (y1D) siiresi (ay) Tipi

ty. 52 58 YR-com a.m. 63 36 mom-mom
S.C. 64 31 mom-pom n.k. 62 22 mom-mom
m.d. 72 37 mom-pom h.k. 62 32 mom-mom
s.a. 49 81 mom-pom t.c. 78 21 mom-pom

k.o. 30 74 YR-YR h.t. 62 47 YR-YR
a.h. 72 49 YR-YR o.a. 50 73 mom-mom
e.b. 74 55 YR-YR a.a. 47 69 mom-mom
m.o. 81 31 mom-mom 0.¢. 41 77 mom-mom
k.e. 70 36 YR-mom a.t. 57 72 mom-mom

Tablo 4.4 Bilateral kalga protezli hastalar




Bilateral

Kontrol

75

Hastalarm ve kontrol grubunun degerleri, Shapiro-Wilk testi ile
degerlendirilerek normal dagilip dagilmadigi test edildi. Degerlendirme sonucu
normal dagilim olmadig1 goriildiigiinden parametrik olmayan testlerin ve median
(minimum-maksimum) degerlerin kullanilmas1 uygun goériildii. Hastalarin ve kontrol

grubunun tanimlayici istatistigi asagidaki tablolarda goriilmektedir.

Gruplar YAS Takip Siiresi sCr sCo sMo iCr iCo
(yn) (ay) (ppb) | (ppb) | (ppb) | (ppb) | (ppb)
Median 53,5 46 1,99 1,50 0,29 2,01 4,74
min-maks 26-72 27-70 1,04-4,15 0,36-29,26 0,01-9,79 0,71-5,73 0,01-397,20
Median 58 41 1,73 0,95 0,16 2,18 6,22
min-maks 34-86 15-82 0,05-3,44 0,01-27,23 0,01-0,81 1,35-4,35 0,78-256,90
Median 62 48 2,08 3,13 0,19 2,32 10,74
min-maks 30-81 21-81 0,06-3,14 0,01-6,67 0,01-14,57 1,35-5,28 0,65-320,70
Median 29 2,77 0,06 0,08 2,17 0,01
min-maks 24-63 1,44-4,27 0,01-0,21 0,01-0,31 0,89-2,57 0,01-0,16

Tablo 4.5 Calisma gruplarmin yas, takip siiresi, serum ve idrar metal iyon
diizeylerinin median degerleri

MOM YR grubunda median yas 53,5 iken MOM TKA (58 yas) ve bilateral
MOM grubunda (62 yas) daha yiliksektir. Numune alinma tarihleri ya da takip siiresi
her ii¢ grupta da birbirine yakindir (YR 46 ay, TKA 41 ay, bilateral 48 ay). MOM
YR, MOM TKA, bilateral MOM ve kontrol gruplar1 i¢in sirasiyla median serum
krom degerleri 1,99-1,73-2,08-2,77ppb; median serum kobalt degerleri 1,50-0,95-
3,13-0,06ppb; median serum molibden degerleri 0,29-0,16-0,19-0,08ppb; median
idrar krom degerleri 2,01-2,18-2,32-2,17ppb; median idrar kobalt degerleri 4,74-
6,22-10,74-0,01ppb ve median idrar molibden degerleri 16,87-19,92-25,28-13,75ppb

olarak bulunmustur.

Gruplar Kreatinin | BUN | Lenfosit Harris Kal¢a Skoru
YR Median 0,7 15,1 1850 91

min-maks 0,5-1,3 9,0-28,3 1200-2800 61-97
MOM Median 0,7 13,6 1700 91

min-maks 0,4-1,3 5,7-38,6 900-3100 71-97
Bilateral Median 0,85 14,8 1650 90

min-maks 0,4-3,3 8,4-43,1 1200-3400 74-96
Kontrol Median 0,65 12,5 2000 100

min-maks 0,4-0,8 9,0-16,0 1700-2300 100

Tablo 4.6 Calisma gruplarmin median kreatinin, BUN (kan {ire nitrojeni), lenfosit ve
Harris kalca skoru degerleri

iMo
(ppb)
16,87
2,84-80,26
19,92
3,70-70,46
25,28
7,64-66,64

13,75

5,95-35,92
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Protez yapilmis hastalarin ¢cogunun bobrek fonksiyonlar: normalken sadece 5
hastanin bobrek fonksiyon testlerinde anormallik saptanmistir. Bunlardan dort
tanesinin degerleri sinirda yiiksek iken sadece 1 hastanin degerleri yiiksektir, bu
hasta da cerrahi 6ncesi kronik bobrek yetmezlikli ve oligiirik bir hastadir. Bu
hastadan alinan numunelerin analizinde sCr=1,94ppb sCo=3,28ppb sMo=7,16ppb
1Cr=1,98ppb iCo=1,26ppb iMo=11,81ppb seviyeleri saptanmistir. Bobrek fonksiyon
bozuklugu olan hasta sayisi az oldugundan metal iyon yiiksekligi ile
iligkilendirebilecek istatistiksel yontem kullanilamamustir.

Protezli hastalarin sadece 4 tanesinin lenfosit sayis1 mm?*’te 1000 ve altinda
bir degerdedir. Median Harris kalca skorlart MOM YR, MOM TKA, bilateral MOM

gruplarinda sirastyla 91-91-90 olarak bulunmustur.
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Sekil 4.1 Serum krom diizeylerinin ¢caligma gruplarinda dagilimini gésteren
kutu-cizgi (box-plot) grafigi
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Sekil 4.2 Serum kobalt diizeylerinin ¢aligma gruplarinda dagilimimni gosteren
kutu-cizgi (box-plot) grafigi
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Sekil 4.3 Serum molibden diizeylerinin ¢alisma gruplarinda dagilimini
gosteren kutu-cizgi (box-plot) grafigi
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Sekil 4.5 Idrar kobalt diizeylerinin ¢alisma gruplarinda dagilimimi gdsteren

kutu-cizgi (box-plot) grafigi
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Sekil 4.6 idrar molibden diizeylerinin ¢alisma gruplarinda dagilimmi gdsteren
kutu-¢izgi (box-plot) grafigi

Olgiilen YR TKA Bilateral Kontrol p-degeri

iyon

sCr 1,99 (1.04-4,15) 1,73 (0.05-3,44) 2,08 (0.06-3,14) 2,77 (.44-427) 0,026
sCo 1,50 (036-29.26) 0,95 (0.01-27,23) 3,13 ©.01-667) 0,06 ©.01-0.21) <0,001
sMo 0,29 (0.01-9.79 0,16 ©.01-081) 0,19 ©01-1457) 0,08 (©.01-031) 0,037
iCr 2,01 ©.71-573) 2,18 (1.35-4.35) 2,32 (1.35-5.28) 2,17 ©.89-2,57) 0,444
iCo 4,74 (0,01-397,20) 6,22 (0.78-256,90) 10,74 (0.65-320,70) 0,01 (©.01-0,16) <0,001
iMo 16,87 (2.84-80.26) 19,92 .70-70.46) 25,28 (7,64-66.64) 13,75 (5.953592) 0,052

Tablo 4.7 Serum ve idrarda 6l¢giilen metal iyon diizeylerinin gruplar arasinda
karsilastirilmasi ve p-degerleri

Yukaridaki tabloda, hastalardan ve kontrol grubundan alman serum ve idrar
numunelerinde Olgiilen metal iyon diizeyleri gruplar arasinda karsilastirilmistir. Bu
karsilastirmada (parametrik olmayan) Kruskal-Wallis testi kullanilmistir ve p-
degerleri belirlenmistir. Buna gore sCr, sCo, sMo ve iCo degerlerinde gruplar

arasinda anlamli farklilik saptanmstir.
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Serum krom diizeyleri karsilastirildiginda anlaml farklilik sadece kontrol
grubu ile MOM TKA grubu arasinda bulunmustur ve kontrol grubunda diizeyler
anlamli bir sekilde daha yiiksek saptanmustir. Kontrol grubunun diizeyleri diger iki
grubunkinden (YR ve bilateral) fazla olmasma ragmen, bu yiikseklik istatistiksel
olarak anlamli degildir. Protez gruplarmin kendi arasinda da sCr diizeyleri agisindan
belirgin bir fark saptanmamustir.

Serum kobalt diizeyleri karsilastirildiginda anlamli farkliliklar YR-kontrol,
TKA-kontrol, bilateral-kontrol gruplar1 kiyaslamalarinda olmustur. Kontrol
grubundaki hastalarin serum kobalt diizeyleri protezi olan hastalara gore istatistiksel
olarak anlamli bir sekilde diisiikk saptanmustir. Protez gruplar1 kendi iginde
karsilastirildiginda sCo diizeyleri gruplarda bilateral>YR>TKA olmasina ragmen, bu
farklar istatistiksel olarak anlamli bulunmamaistir.

Serum molibden diizeyleri karsilastirildiginda anlamh farklhiliklar YR-TKA,
YR-kontrol ve bilateral-kontrol gruplar1 arasinda saptanmustir. Istatistiksel olarak
sMo diizeyleri; TKA grubunda YR grubuna gore daha diisiik, kontrol grubunda YR
ve bilateral gruplarina gore daha diisiik olarak saptanmustir. Diger gruplar arasindaki
karsilagtirmalar istatistiksel olarak anlamli degildir.

Idrar kobalt diizeylerinde istatistiksel olarak anlamli farkliliklar YR-bilateral,
YR-kontrol, TKA-kontrol, bilateral-kontrol karsilastirmalarinda goriilmiistiir. Bu
karsilastirmalarda 1Co diizeyleri YR grubunda bilateral grubuna gére anlamli bir
sekilde daha diisiik iken, kontrol grubunda protezli gruplara gore anlamli bir sekilde
daha diisiik saptanmistir.

Idrar krom diizeyleri tiim gruplarda birbirine yakm bulunmustur, farklar
anlaml degildir. Idrar molibden diizeyleri gruplar arasinda
bilateral>TKA>YR>kontrol seklinde iken bu farklar istatistiksel olarak anlamli

bulunmamastir.
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Hastalar sCr (ppb) sCo (ppb) sMo (ppb) iCr (ppb) iCo (ppb) iMo (ppb)
R1 2,24 2,17 6,21 5,44 357,20 73,68
R2 2,43 4,24 9,79 2,67 7,24 21,71
R3 4,15 29,26 1,50 5,73 397,20 80,26
R4 3,00 14,44 0,52 1,23 0,75 2,84
RS 1,31 4,39 0,17 1,54 0,78 3,70
R6 3,44 21,84 0,64 2,14 7,24 14,68
R7 2,89 27,23 0,81 2,23 4,92 28,62
RS 3,14 2,99 13,37 1,59 4,50 26,65

Tablo 4.8 Revizyon etiyolojisine sahip protezli hastalarin serum ve idrar metal iyon
diizeyleri

Kontrollerine gelen ve calismaya katilan bazi hastalarin radyografik
calismalarinda aseptik gevseme, femur boyun kirigi, lokal doku reaksiyonu
saptanmistir. Bu hastalara revizyon cerrahisi uygulanmis olup, sayica YR grubunda
4, TKA grubunda 3 ve bilateral protezli grupta 1 hastadir. Lokal doku reaksiyonlar1
olarak cerrahileri swrasmmda da metallozis ve ALVAL gibi patolojilerle de
karsilagilmistir. Revizyon yapilmis hastalarin yiiksek metal iyon diizeyleri ile
revizyona yol acan patolojiler arasinda iliskiyi gostermek icin Mann Whitney U testi
uygulanmustir. Oncelikle gruplar kendi icinde degerlendirilmeye calisilmis, ancak
hastalarin sayica yetersiz kalmasi nedeniyle gruplara ayrilmadan toplam protezli

hasta sayisi lizerinden de degerlendirilmistir.

Gruplar sCr (ppb) | sCo (ppb) | sMo (ppb) | uCr (ppb) |uCo (ppb) | uMo (ppb)
YR p-degeri 0,029 0,008 0,015 0,146 0,146 0,225
TKA p-degeri 0,316 0,007 0,055 0,412 0,236 0,288
Bilateral |p-degeri 0,101 0,923 0,147 0,148 0,500 0,923

Tablo 4.9 Gruplara gore revizyon nedenleri ile metal iyon seviyesi korelasyonunu
gosteren p-degerleri
Yukaridaki tabloya gore YR grubunda yiiksek sCr, sCo, sMo degerleri,
revizyon nedeni olabilecek patolojiler ile istatistiksel olarak anlamli iligki
icerisindedir. Revizyon yapilmis hastalarin verilerine bakildiginda ilgili metal
diizeyleri belirgin olarak yiiksek bulunmustur. TKA grubunda, sadece sCo degerinde

istatistiksel anlamli iligki saptanmustir, sMo diizeyi iliskisi ise yontemin p-degerinden
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biraz yiiksektir, bu da zayif bir iliski olabilecegini gostermektedir. Bilateral MOM
grubunda ise metal iyonlarinin bu yonde korelasyonu saptanmamistir. Ancak grup
bazinda ele alindiginda hasta sayilar1 disik kaldigindan saglikli bir analiz

yapilamamaktadir.

sCr (ppb) |sCo (ppb) [sMo (ppb) (uCr (ppb) uCo (ppb) ([uMo (ppb)
Protezli hastalar p-degeri| 0,009 <0,001 <0,001 0,962 0,894 0,834

Tablo 4.10 Protezli hastalarin artan metal iyon diizeylerinin revizyon nedenleri ile
iliskisi

Yukaridaki tabloda ise artan metal iyonlar1 diizeylerinden sCr, sCo, sMo’nin
revizyon nedenleri ile istatistiksel olarak belirgin bir sekilde iliskili oldugunu
gostermektedir. Tiim protezli hastalar i¢indeki toplam sayiy1 kullanmak (gruplardaki
revizyon etiyolojisine sahip hastalarin sayilar1 toplandiginda) istatistiksel olarak daha
karsilastirilabilir olmay1 saglamistir.

Asetabular inklinasyon (Al) agilar1 ile metal iyon seviyeleri iliskisi
istatistiksel olarak bakilamamistir, ¢iinkii Al acist yiiksek (>55°) olan protezli hasta
sayis1 karsilastirma ve degerlendirme yapmak i¢in yeterli degildir. Benzer sekilde
lenfosit sayisi az olan hasta sayisi da yetersiz oldugundan istatistiksel olarak
iliskilendirme yapilamamaistir.

Harris kal¢a skoru
sCr (ppb) |sCo (ppb) |sMo (ppb) |uCr (ppb) |uCo (ppb) luMo (ppb)

580 Median 2,59 4,62 6,21 2,39 4,9200 26,65
min-maks 1,52-4,15 1,23-29,26 0,11-14,57 1,23-5,73 0,75-397,20 2,84-80,26
80 Median 1,94 0,89 0,17 2,14 5,44 19,05
min-maks 0,05-4,27 0,01-21,84 0,01-8,88 0,71-5,28 0,01-320,70 3,70-70,46

Tablo 4.11 Harris kalca skoruna gore 2 gruba ayrilmig hasta gruplarinin metal iyon
diizeyi dagilimmin tanimlayici istatistigi

Haris kalga skoru degerlendirilen hastalar bu sisteme gore 4 gruba ayrilirlar,
<70 kotii, 70-79 orta, 80-89 1yi, 90-100 ¢ok iyi. Calisma gruplarindaki hastalari, 1yi
ve c¢ok 1yi olanlar1 bir gruba, orta ve kotii olanlar1 diger gruba aktararak 2 grup
olusturup, metal 1yon diizeyleri ile iligkisi Mann Whitney U testi ile degerlendirildi.
Asagidaki tabloda bu iliskilere ait p-degerleri bulunmaktadir.



83

sCr (ppb) sCo (ppb) sMo (ppb) uCr (ppb) uCo (ppb) uMo (ppb)
p-degeri 0,081 <0,001 <0,001 0,280 0,696 0,244

Tablo 4.12 Metal iyon diizeyi yiiksekligi ile Harris kalca skoru 80 puanin altinda
oldugu hastalarin iligkisini gésteren p-degeri tablosu.

Bu tabloya gore Harris kalga skoru orta veya kotii olan hastalarin, fonsiyonel
olarak skorlarmm daha diisiik olmas1 sCo ve sMo degerlerindeki yiikseklik ile
istatistiksel olarak anlamli bir bigimde iliskilidir. Ayrica fonksiyonel diisiik skorlar,
sCr diizeyleri ile daha zayif bir sekilde iliskilidir.

Gruplar sCr (ppb) | sCo (ppb) | sMo (ppb) | uCr (ppb) | uCo (ppb) | uMo (ppb)

Tek tarafn | Viedian 1,80 1,03 0,19 2,12 5,54 19,17
min-maks 0.05-4,15 0,01-29.26 0,01-9.79 0.71-5.73 0,01-397.20 2.84-80.26

Bilateral ~ Median | 208 3,13 0,19 2,32 10,74 25,28
min-maks 063,14 0,01-6,67 0,01-14,57 1,35-5,28 0,65-320,70 7,64-66,64

Tablo 4.13 Tek tarafa protez yapilan hastalar ile ¢ift tarafli protezi olan hastalarin
metal iyon diizeyi dagilimlariin tanimlayici istatistigi

Bilateralitenin metal iyon diizeylerine etkisini degerlendirmek i¢in tek tarafa
protez yapilan hastalar (YR ve TKA gruplari) ile bilateral protezli hastalarin metal
iyon diizeyleri Mann Whitney U testi ile degerlendirilmistir. Asagida bilateralitenin

etkisini gdsteren p-degerleri tablosu gosterilmistir.

sCr (ppb) | sCo(ppb) | sMo (ppb) | uCr (ppb) | uCo(ppb) | uMo (ppb)

p-degeri 0,130 0,148 0,504 0,180 0,098 0,080
Tablo 4.14 Metal iyon diizeyleri ile bilateralitenin etkisi karsilastirmasmin p-
degerleri

Bilateral protezi olan hastalarda olgiilen her bir gruptaki median metal iyon
diizeyleri tek tarafli MOM protezi olan hastalara gore daha yiiksektir. Ancak bu
yiikseklik hi¢bir grupta istatistiksel olarak belirgin bir bigimde anlamli olmamastir.
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5. TARTISMA

TKA, osteoartrit tedavisinde devrim niteligindedir ve hastalarin yasam
kalitesini belirgin olarak arttrmistir. Yapilan cerrahinin hastaya faydalari
degerlendirilmeli, bunun sonucunda karsilasacag: riskler, implant basarisizlig1 g6z
oniinde bulundurulmalidir. Protez kaynakli metallerin risk degerlendirmesinde
hastanin maruziyeti belirlenebilmelidir, bu da protez tipi, potansiyel maruziyet
siiresi, hasta aktivitesi, implant gevsemesi sonucu artan metal salinimi, eklemlesme
tipi ve komponentte kullanilan alagim gibi bazi faktorlere baghdir.

Yaptigimiz metal yiizeyli kalca protezlerinde yiliksek diizeyde hasta
memnuniyeti, klinik ve radyolojik iyilik halleri mevcuttur. Hastalarin 6nemli bir
kismi caliymaya katilmadigindan klinigimize ait MOM protezlerin sag kalim,
revizyon, ¢ikik ve osteoliz gibi durumlarinin gergek oranlar1 belirlenememistir.

Genel olarak kontrollerine gelen hastalarda yiliksek diizeyde memnuniyet
oldugu goriilmiistiir. Protezde biiyiik femoral baslarin kullanilabilmesi, kemik ve
protez arasinda biyolojik fiksasyon saglanmasi ve polietilen debrisi olusmamas1 gibi
ozellikler, 1yi sonuglarin ve hasta memnuniyetinin kaynagidir.

MOM TKA’nn POM TKA ile karsilastirildigt 5 randomize kontrollii
calismanin sonuglarmma gore sag kalim, klinik veya hasta bazli degerlendirmeler
neticesinde belirgin bir fark bulunamamustir *'°2'*. MOM artroplastileri sonrasinda
gevseme riski POM artroplastilere gore daha az olmasina ragmen belirgin bir fark
saptanamamustir *2°,

Sag kalim analizlerinde, MOM implantlarina ait 5-12 yillik sag kalimlar
belirgin olarak yiiksek oranda saptanmustir *°’. Sag kalim analizlerinin sonuclarini
bildiren ¢alismalardan sadece Zijlstra ve arkadaslarinin yaptigi ¢alisma randomize
kontrolliidiir ve sadece orta donem sonug (5 yillik) bildirmislerdir; bu sonuglarda
MOM ve POM implantlar arasinda higbir fark bulunamamistir '°.

MOM protezlerin yapildig1 alasimlarin esas elementleri olan kobalt ve krom
icme sularinda ya da yiyeceklerde bulunmaktadir. Implant1 olmayan kisilerin kan ve
idrarlarinda da bu elementlerin diizeyleri gliniimiiz analiz teknikleri sayesinde
saptanmaktadir 2.

MOM protezleri ile iliskili metal iyon 6l¢timiinii konu alan ilk ¢alisma 30 y1l1

gecen bir siire once Coleman ve arkadaglar1 tarafindan yazilmistir %2 Bu calismada
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McKee Farrar implanti kullanilmis bir grup hastanin kanindaki kobalt ve krom
diizeylerindeki ylikselmeler POM implanth hastalarla karsilastirilarak bildirilmistir.
Yeni nesil MOM TKA’larin piyasaya siiriilmesi ile metal yikim {riinlerinin sistemik
dagilimina olan ilgi yeniden canlanmustir.

Metal iyon transportunda ve atiliminin mekanizmalar1 iizerine yapilan
calismalarda yiiksek iyon diizeyleriyle bas edebilecek etkin bir renal temizlik

2 jdrarda metal iyon atilmmm &lgiimii, yiizey

mekanizmas1 oldugu saptanmistir
asinmasinin ve viicuttaki toplam metal iyon ylikiiniin iyi bir gostergesi oldugu,
kandaki metal iyon diizeylerinin de metallere sistemik maruziyeti ortaya koyacagi

6nceki bazi yaynlarda belirtilmistir ',

5.1 KAN DUZEYLERI

Femoral bas boyutunun serum metal iyonlarina etkisi bircok ¢alismaya konu
olmustur ve kafa karistirict sonuglar mevcuttur. MOM TKA’lar degerlendirilirken
bas boyutlarmn ayr1 olarak degerlendirmek gereklidir. Ciinkii biyomekanik 6zellikler
ve lubrikasyon modelleri degismektedir. Ideal film kalinhigi-yiizey piiriizliiliigii
oranini olusturma, eklemlesen yiizeyler arasinda diisiik siirtiinme kuvvetlerini devam
ettirmek ve sivi film lubrikasyonunu saglamak icin 6nemlidir. Lambda oran1 olarak
da bilinen bu deger, femoral cap ve aralik mesafesi ile orantilidir. Sivi film
lubriaksyonu, femur basini daha biiyilkk ve aralik mesafesini daha az yaparak
(mekanigin izin verdigi Olglide) saglanabilir. Fakat daha kiiclik aralik mesafesi
varliginda, eger asetabular komponent implantasyon sirasinda zarar goérmiisse
asinmada artig goriilir. Daha biiyiik asetabular komponentler deformasyona daha
direngli olabileceginden, yeterli aralik mesafesini ve diisiik asinma karakteristiklerini
devam ettiriyor olabilir *.

Calismamizdaki gruplarin, kendi aralarinda metal iyon diizeyleri agisindan
karsilagtirilmistir. Median sCr degerleri karsilastirildiginda
kontrol>bilateral>YR>TKA; median  sCo degerleri karsilastirildiginda
bilateral>YR>TKA>kontrol; median  sMo degerler1  karsilastirildiginda
YR>bilateral>TKA>kontrol olarak bulunmustur. Burada sCr diizeyleri yoniinden
kontrol grubunun degerlerinin yiiksek ¢ikmasi beklenmeyen bir durumdur. Daha

onceki ¢aligsmalarda boyle bir sonu¢ bulunamamistir. Caligmamizda saptadigimiz bu
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anormal sonucun nedeni, viicutta dogal olarak bulunan kromdan daha farkl
ozelliklerde kromun protezlerden salinmasiyla numune hazirlanirken kullanilan
cozeltilerin farkli kromla selasyon olusturup ¢oktiirmesi ve analizde saptanamamasi
ya da eksik Ol¢iilmesi olabilir.

Hem serum krom hem de serum kobalt diizeylerinde bilateralitenin daha
yiiksek diizeylere neden oldugu goriilmiistiir. Ayrica serumda her ii¢ metal iyon
diizeylerinin de YR protezinde TKA’dan daha fazla oldugu goriilmiistir. Bu
bulgular, YR protezlerinin daha biiyiik baslara (>45mm) sahip olmasi sonucu daha
biiylik yiizeylere sahip olmasi ile daha fazla metal iyon salinimi yaptigi fikrini
desteklemektedir. Daha kiiclik baglara sahip TKA’da (28 ve 36mm) diizeylerin daha
diisiik goriilmesi, karma lubrikasyondaki sivi film lubrikasyonu katkisinin belli bir
boyuttan sonra (daha biiyiik baslarla) artmadig: fikrini desteklemektedir.

Metal iyonlar1 sadece mekanik asmma sonrasi ortaya ¢ikmaz. in vivo olarak
korozyonun da etkisi vardir. Korozyon, komponentin yiizey alani ile orantilidir.
Ancak daha onceki ¢aligmalarda daha biiylik komponentlerle daha diisiik metal iyon
konsantrasyonlar1 saptanmasi, metal iyon {iretimi siirecinde mekanik asmmanin
baskin aginma tipi oldugunu gostermektedir.

Calisgmamizdaki protez gruplarmin kendi arasinda sCr diizeyleri agisindan
istatistiksel olarak belirgin bir fark saptanmamustir. Serum kobalt diizeyleri
karsilastirildiginda anlamli  farkliliklar kontrol grubundaki diizeylerin protezli
gruplardaki diizeylerden daha diisiik olmasinda goriilmiistiir, bu 6nceki ¢alismalar
dogrultusunda beklenen bir sonuctur. Ancak protezli gruplarin kendi aralarindaki
kiyaslamalarinda istatistiksel olarak anlamli farklar saptanmamustir.

Calismamizdaki serum molibden diizeyleri karsilastirildiginda istatistiksel
olarak anlamli farkliliklar YR-TKA, YR-kontrol ve bilateral-kontrol gruplari
kiyaslamalarnda saptanmustir. Istatistiksel olarak sMo diizeylerindeki anlamli
farkliliklar; TKA grubunda YR grubuna gore daha diisiik, kontrol grubunda YR ve
bilateral gruplarina gore daha diisiik oldugu bulgularda saptanmistir. Burada yine
daha biiyiik bas boyutu ile (YR>TKA) daha fazla molibden salinimi oldugu fikrinin
desteklendigi goriilmektedir. Molibden ile ilgili diizeylerin karsilastirilmasi daha

onceki caligmalarda cok az sayidadir. Alasimdaki bu elementin sistemik dolagimdaki,
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atilimdaki ve hiicresel tasimadaki karakteristikleri diger elementlere gore daha az
bilinmektedir.

Witzleb ve arkadaslarmmn 2006°da yaptig bir ¢alismada '*°, YR ve 28mm’lik
bas kullanilmis MOM TKA’l1 hastalar ile kontrol hastalarinin kanlarinda kobalt,
krom ve molibden degerlendirilmistir. Bu ¢alismada analizler atomik abzorpsiyon
spektrofotometresi ile yapilmistir. Kontrol hastalarinin serum krom diizeyi
<0,25pg/L, kobalt dizeyi 0,25pg/L ve molibden diizeyi 2,11pg/L  olarak
saptanmistir. Bu calismada protez yerlestirilen hastalarin kanlarinda kobalt ve krom
diizeyler kontrol grubuna gore artmisken, molibden i¢in gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklihk saptanmamistir. Molibden diizeylerinin implanttan
etkilenmemesinin nedeni, alasimda kandaki diizeyleri degistiremeyecek kadar diisiik
oranda bulunmasi olabilir. Bu c¢alismada implantin bas boyutu, asetabular kap
abdiiksiyon agisi, hastalarin yas ve viicut kitle indeksleri ile kobalt, krom ve
molibdenin kandaki diizeyleri arasinda iliski saptanamamastir.

Biiyiik bas (50-54mm) YR ve 28mm’lik MOM TKA yapilmis hastalarin
karsilastirildig1 bir calismada **, hastalarin kan ve idrarlarindaki kisa ve orta donem
krom-kobalt diizeyleri karsilastirilmis, gruplar arasinda belirlenen zaman dilimleri
icinde dilizeylerin ayni aralikta oldugu saptanmis ve belirgin farklilik bulunamamastir.
Her iki yiiksek karbon igerikli cihazda da yillar gectikce metal iyon liretiminde sabit
bir artiy saptanmamustir. Bu calismaya gore yiizeylerin capindaki degisim kandaki
metal iyon diizeyini etkilememektedir.

Bir ¢alismada da *®, femoral komponent boyutu ile kobalt ve krom diizeyleri
arasinda ters orant1 oldugunu bildiren bulgular mevcuttur. Baska bir ¢alismada
YR’nda biiyiik bas boyutu olarak 53mm ve iizerindeki bas caplar1 referans
almdiginda biliyiilk bas caplarinda daha diisik kan kobalt ve krom diizeyleri
saptanmustir.

Diger bir calismada YR sonras1 28mm MOM TKA’ya gore aktivite diizeyi,
agirlik ve cerrahi sonrasi siire karsilastirildiginda daha yiiksek kobalt ve krom
diizeyleri saptanmustir °. Metalurji, aralik mesafesi, sferisite, yiizey parlakligi,
lubrikasyon rejimi ve korrozyon gibi faktorler bu iki grup arasindaki farkliliklara
neden olabilir. Ayrica miihendislik kisminda biyolojik sistemlerin degiskenligi,

iclincii cisim asmma potansiyeli ve yiizeylerin mikroseperasyon konsepti de goz
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oniinde bulundurulmalidir. 28mm’lik yiizeyler normal yiiriime dongiisii sirasinda

mikroseperasyona daha direnglidir.
5.2 IDRAR DUZEYLERI

Median iCr degerleri karsilastirildiginda degerler bilateral>TK A>kontrol>YR
olarak bulunmustur. Ancak gruplardaki median idrar krom diizeyleri birbirlerine ¢ok
yakin oldugundan gruplar farklilik olmadigini séylemek daha dogrudur. Median iCo
degerleri karsilastirildiginda bilateral>TKA>YR>kontrol ve median iMo degerleri
karsilastirildiginda bilateral>TKA>YR>kontrol olarak bulunmustur. Bu bulgular,
bilateral protezlerde daha yiiksek serum degerleri sonucu daha fazla renal atilim
olacag fikrini desteklemektedir.

Kobalt diizeylerinin istatistiksel analizi, protez varlig1 sonucu kana salinan
kobalt iyonlarinin renal temizlik sirasinda idrara gegtigi ve idrar diizeylerinde kontrol
grubuna gore anlamli yiikselis yaptign goriilmiistiir. idrar molibden diizeylerinde
gruplar arasi istatistiksel olarak anlamli farklar bulunmamistir. Protez bas ¢apinin
idrar metal iyon diizeylerine etkisi, bu sonuclara gore saglikli bir bicimde ortaya
konulamamaktadir. Bobregin temizlik fonksiyonunun krom i¢in stabil bir diizeyde
seyrettigi, kobalt ve molibden i¢cin ¢ok yiiksek kan seviyelerinde bile etkin oldugu
cikarimi yapilabilir.

Calismamizdaki kronik bobrek yetmezlikli ve oligiirikk hastanin  kan
diizeylerinde belirgin ylikseklik olmamasinin nedeni kan alinmadan once yakin
zamanda diyaliz yapilmasi olabilir. Idrardaki diizeylerinin yiiksek olmamasmin
nedeni diyaliz isleminin etkin olarak yapilmasi ya da renal temizlik kapasitesinin
diisiik olmasi olabilir. Bobrek fonksiyon bozuklugu olan hasta sayist ¢ok az
oldugundan metal iyon yiiksekliginin nefrotoksik etkisi oldugu diisiincesi bu
calismada destek gormemektedir.

Bir calismada **, metal iyonlarnmn idrar diizeyleri asmma indeksi olarak
kullanilabilinecegi belirtilmektedir. Bu ¢aligmaya gore, metal iyonlarmin idrarda
glinliik atilimi1 ve kan diizeyleri, metal asinmasinin ve sistemik maruziyetin
gostergesi olarak kullanilabilir.

06

Yapilan bir calismada *°°, idrar ile metal atiliminda erken dénemde artis

saptanmisken, tepe degerlerine kobalt ile operasyon sonrasi altinct ayda, krom ile bir
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yilda ulasilmistir. Kobalt i¢in sonraki ii¢ yilda sabit bir diisiis gézlenmistir. Cerrahi
oncesine gore bir yil sonrasinda kandaki kobalt ve krom diizeyleri belirgin olarak
artmigken, cerrahiden 4 yil sonraki degerler birinci yila gore daha disiik
bulunmustur. Bu ge¢ diislis krom icin istatistiksel olarak anlamli iken kobalt i¢in

anlaml1 bulunmamastir.

5.3 ASETABULAR iNKLINASYON

Caligmamizda, asetabular inklinasyon (Al) acilar1 ile metal iyon seviyeleri
iligkisi, ¢ogu protezlerin pozisyonlarmin istenilen pozisyonda yerlestirilmesi ve
yiiksek inklinasyon agilarmin goriilmemesi (>55°) nedeniyle degerlendirilememistir.

Yiiksek kap inklinasyon agilarinda femur basi ve asetabular kap arasindaki
ortlinme arki (arc of cover) azaldig1 saptanmis ve daha diisiik Ortiinme arklarmda
daha yiiksek aginma miktar1 saptanmistir >'. Kap inklinasyonu artistyla meydana
gelen kenar yiiklenmesi ile salinan metal iyonlar1 artmaktadir. Baska bir ¢aliymada
22 YR eksplantlarinda kenar yiiklenmesi olanlarda, kenar yiiklenmesi olmayanlara
gore 21-27 kat daha fazla asinma hizi saptanmistir. Bir simiilatér calismasinda,
ozellikle 28mm bas1 olan MOM TKA ve birkag 39mm basi olan YR implantlarinda
kap inklinasyon acgis1 45°°den 55°’ye yiikseltildiginde 5 kat daha fazla asmma
gorilmistir 2.

Bizim c¢alismamizda kullandigimiz YR protezi ile aynt marka kullanilmig
genis klinik kohort ¢alismada kanda ortalama metal iyon diizeyi kobalt i¢in 1,99ug/L
ve krom i¢in 3,42ug/L bulunmus, ayrica ortalama kap inklinasyonu 48,5° ve
anteversiyon 19,8 olarak saptanmustir °*. Yiiksek kan iyon diizeylerinin temelde ii¢
faktor ile iliskili oldugu saptanmistir: asetabular kap inklinasyonu >45°, asetabular
kap anteversiyonu >20° ve eklemlesen komponent yiizeylerinin ¢ap1 <51,5mm.

Bir calismada °°, asetabular inklinasyonun arttig1 durumlarda kan kobalt ve
krom diizeyleri de artmakta, ancak bu artis biiylik implant1 olan hastalarda krom
diizeyleri agisindan belirgin yiikseklikte olmamistir. Bu da biiyiik ve kiigliik ¢aph
implantlar arasinda davranis farkliligi olabilecegini gostermektedir.

Kiigiik femoral komponent (<51mm) kullanilmis hastalarin kanindaki metal

iyon diizeyleri daha biiyiik femoral komponent (>53mm) yerlestirilen hastalardan

daha yiiksek bulunmustur™®. Bu ¢alismada, ilk gruptaki hastalarm iyon diizeyleri ile
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asetabular komponentin inklinasyonu ve anteversiyonu arasinda belirgin bir iligki
saptanmistir. Bu iliski daha biiylik boyutlu implantl hastalarda da saptanmamistir.
YR artroplastisi sonras1 kandaki metal iyon diizeylerini diisiirmek icin cerrahi

sirasinda asetabular komponentin en uygun sekilde yerlestirilmesi gereklidir.
5.4 LENFOPENI

Lenfopenisi olan hasta sayis1 yetersiz oldugundan istatistiksel olarak metal
iyon yiiksekligi ile lenfopeni iligkilendirmesi yapilamamastir.

YR yapilmig bir ¢aligmada 2% hastalarin kamindaki lenfosit sayilar1 ile metal
iyon diizeylerinin iliskisi arastirilmis, total lenfosit sayisinda, CD3+ T lenfosit ve
CD8+ T lenfosit sayisinda belirgin diislis saptanmistir. Ancak bu diisiislerin hastada
neden oldugu herhangi bir klinik sekel saptanmamistir. Calismanm 6nemli bir
ozelligi T hiicrelerinin karsilastirildigi kontrol grup hastalarimm (POM TKA
yapilmig) yas ortalamasi 63,5 iken protez hastalarinin yas ortalamasi 54’tiir, yasla
beraber T-hiicre sayisinda belirgin diisiis beklendiginden gruplar arasindaki hiicre
sayist farki diisiiniilenden daha fazladir. Ayrica CD4+ T hiicrelerinin (T-yardimci),
B-hiicrelerinin (CD19+) ve dogal oldiiriici (natural killer) hiicrelerin (CD16+)
sayilarmin azalmadigi goriilmiistiir. Bu ylizden bu hastalarda kemik iliginde genel bir

etkilenimden s6z edilemez.
5.5 HARRIS KALCA SKORU VE FONKSIiYON

Calismamizda, median Harris kalga skorlart MOM YR, MOM TKA, bilateral
MOM gruplarinda ¢ok iyi ve birbirine benzer olarak bulunmustur. Harris kalga skoru
orta veya kotii olan hastalarin, sCo ve sMo degerleri istatistiksel olarak anlamli bir
bicimde daha yiiksek saptanmistir. Ayrica sCr diizeyleri yiiksekligi diisiik Harris
kalca skorlar1 daha zayif bir sekilde iligkilidir.

Bir ¢alismaya gore >, bazal hasta aktivite diizeyi ile serum kobalt1 ve kromu
arasinda iliski saptanmamistir. Aktivite diizeyindeki degisikliklerle beraber serum
iyon diizeylerinde hi¢bir etkin degisiklik goriilmemistir. Hatta yas, cinsiyet, takip
siiresi, boy, kilo, viicut kiitle indeksi, komponent bas boyutu ile serum kobalt ve

krom diizeyleri arasinda iliski de saptanmamaistir.
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Iyi ve kotii fonksiyona sahip implanti olan hastalarda deri testleri ile
belirlenmis metal sensitivite insidans1 %25, kabaca genel niifusun iki kat1 olarak
bulunmustur. Implant basarisizlign olan hastalarda metal sensitivitesinin ortalama
insidanst %50-60 civarindadir. Metal sensitivite insidansi ile implant kalis siiresi,
enfeksiyon, ¢ikarilis nedeni ve agr1 arasinda agik bir iliski saptanamamustir. Bu
noktada metal sensitivitesinin mi implant gevsemesine yol actigi, yoksa implant
gevsemesinin mi metal sensitivitesine yol actig1 net degildir.

Schmalzried ve arkadaslar1 POM yiizeyli TKA yapilmis hastalarda erkek
cinsiyetin, boyun, kilonun ve aktivitenin asinmada artis i¢in risk faktorii oldugunu

2% Ancak diger bir ¢alismada **° yazarlar, MOM TKA yapilmis

tanimlamistir
hastalarda serum kobalt konsantrasyonu ile erkek cinsiyet, viicut kiitle indeksi ve
aktivite diizeyi arasinda herhangi bir iliski saptamamustir. Ayrica kap
inklinasyonunun, Harris kalca skorunun ve serum kreatinin degerlerinin (kronik
bobrek yetmezligi olmayan durumlarda) serum kobalt diizeylerini etkilemedigini
belirtmektedirler. Fakat serum kobalt diizeyi ile artan hasta yasi arasinda zayif bir
iliski oldugunu bulmuslardir '°.

Bir ¢alismada, Haris kalga skoru ile metal iyon diizeyleri arasinda ters iliski
saptanmistir "9 Benzer iliski bizim ¢alismamizda da saptanmistir. Yiiksek Harris

kalca skorlu hastalarin protezlerinin fonksiyonu ve mekanigi iyi oldugundan daha az

metal iyon salinimina yol actigini diisiinmekteyiz.
5.6 BILATERALITE

Bilateralitenin metal iyon diizeylerine etkisini degerlendirmek i¢in tek tarafa
protez yapilan hastalar (YR ve TKA gruplari) ile bilateral protezli hastalarin metal
iyon diizeyleri karsilastirilmistir. Bilateral protezi olan hastalarda oOlglilen her bir
gruptaki median metal iyon diizeyleri tek tarafli MOM protezi olan hastalara gore
beklendigi lizere daha yiiksektir. Ancak bu yiikseklik hi¢bir grupta istatistiksel olarak

belirgin bir bigimde anlamli olmamustir.
5.7 REVIZYON

Kontrollerine gelen ve calismaya katilan hastalarn 8 tanesinde revizyon

yapilmasma neden olan durumlar goriilmiistiir. Bu durumlar igerisinde aseptik
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gevseme, femur boyun kirigi, periprostetik kirik, metallozis, lokal doku reaksiyonu
(ALVAL) mevcuttur. Sayica YR grubunda 4, TKA grubunda 3 ve bilateral protezli
grupta 1 hastadir. Revizyon yapilmis hastalarn yiiksek metal iyon diizeyleri ile
revizyona yol agan patolojiler arasinda iliski arastirildiginda, gruplardaki hasta
sayllarinin azlig1 nedeni ile gruplar arasi degerlendirme yerine protezi olan tiim
hastalar tek grup olarak degerlendirilmistir. Tim protezli hastalar i¢indeki toplam
say1y1 kullanmak istatistiksel olarak daha karsilastirilabilir olmay1 saglamistir. Artan
sCr, sCo, sMo diizeylerinin revizyon ile istatistiksel olarak belirgin bir sekilde iligkili
oldugu goriilmiistiir. Revizyon yapilmis ya da yapilacak hastalarin serumdaki metal
iyon diizeylerindeki yiikselmelerin bu iliskisi tan1 ve tedavi stratejilerini gelistirmede
yardimci1 olabilir.

]98, metallozisli hastalarin

De Smet ve arkadaslarmin yaptigi bir calismada
ortalama serum kobalt ve krom diizeyleri metallozis olmayanlara goére 10 kat daha
fazla bulunmustur. Femoral komponentte asinma metallozis olanlarda, metallozis
olmayanlara gore 5 kat daha fazladir. Yazarlar bu tip hastalarda, metal iyonlarinin
Olciimii ile erken tanisal tarama yapilabilecegini belirtmektedirler. Serum ve eklem
sivisinda hem kobalt hem de krom diizeylerinin arasinda yiiksek bir korelasyon
saptanmistir. Bu ¢alismadan ¢ikan klinik mesaj, metal iyon 6l¢iimiiniin tan1 ve hasta
takibinde degerli bir yardimci ara¢ oldugudur. Yazarlar, hasta takibinde metal iyon
Olciimiiniin rutin yapilmasi gerektigini ve beklenmeyen artiglarda hastalarin dikkatle
degerlendirilip izlenmeleri gerektigini belirtmektedirler. Ciinkii bu artiglar implantla
veya hasta ile ilgili problemlerin olabilecegini gostermektedir.

Metal iyon diizeylerindeki ylikselmelerin, diisiik Harris kalca skorlar1 ve
revizyon yapilmasi ile iliskisi, bu diizeylerin 6l¢iilmesi ile bu sorunlar1 katastrofik bir
hale gelmeden tanimlanabilecegine dair yol gostermektedir. Yontemlerin standart
hale getirilmesi ve 1iyon diizeylerindeki smirlarin belirlenmesi ile revizyon
nedenlerinin erken tanisinda fikir edinilebilecektir. Erken tani sayesinde protezde
ileri gevseme ve kemik kayb1 olmadan sorunlu implantlar saptanabilecek; bu sayede
daha ileri tetkik yapilmadan, daha fazla ve pahali malzeme kullanilmadan hastalarin

sorunlar1 saptanip giderilebilecektir.
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6. SONUC

Serum diizeylerine gore YR hastalarinin metal iyon seviyeleri (median
sCr=1,99ppb, sCo=1,50ppb, sMo=0,29ppb) TKA yapilmislardan (median
sCr=1,73ppb, sCo0=0,95ppb, sMo=0,16ppb) daha vyiiksek saptanmustir. Idrar
numunelerinde ise TKA’ll hastalarin  (median 1Cr=2,18ppb, 1Co0=6,22ppb,
iMo0=19,92ppb) metal 1yon diizeyleri YR’lilardan (median iCr=2,01ppb,
1Co=4,74ppb, iM0=16,87ppb) daha yliksek saptanmistir. Ancak istatistiksel olarak
protezler arasindaki cap farkina bagli metal iyon seviyelerindeki degisimler belirgin
degildir.

Protezli hastalarda revizyon etiyolojisine sahip olmak ile hastalarin
serumlarindaki yiiksek metal iyon diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski
saptanmistir (p degerleri sCr i¢in 0,009; sCo i¢in <0,001; sMo i¢in <0,001). Sonug
olarak aseptik gevseme goriilen hastalarda serum metal iyonlarmin diizeyleri
istatistiksel olarak belirgin yliksek ¢ikmasi, metal iyon diizeylerinin bu sorunlari
ongormede prediktif olabilecegini gdstermektedir.

Belli periyotlarda metal iyon diizeyi taramasi yapilarak ani artiglarda
siiphelenilip klinik ve radyolografik bulgular ile desteklenip daha ileri tetkiksel
girisim gerekliligi ortaya konulabilir.

Diger bir agidan eger klinik ya da radyografik degerlendirmeler sonucu tanida
siiphede kaliniyorsa, bu degerlendirmeleri tamamlayict yontem olarak serumda metal
iyon diizeyleri bakilabilir. Bu sayede bazi revizyon nedenlerinin, mekanik ya da
histolojik problemlerin erken tanisi gerceklestirilebilir, risk altindaki hastalar daha
yakin izlenerek yine sorunlarin erken saptanmasi saglanabilir, ya da ileri tani-tedavi
stratejileri ve algoritmalar gelistirilebilir. Bunun saglanabilmesi i¢in metal iyon
diizeyi Olgiimlerinin gerek metodolojik gerekse zamanlama acgisindan standardize
edilmesi, kritik metal iyon diizeylerinin genel ve bireysel sinirlarinin belirlenmesi,
hasta kayitlarinin ¢ok iyi tutulmasi gerekmektedir.

Metodolojinin ve degerlendirmelerin dogrulugunu ve tekrar edilebilirligini
arttrmak i¢in caliymalarin genis hasta serileriyle yapilmasi dnemlidir. Bu ilerlemeyi
yakalayabilmek i¢cin ¢ok merkezli bir ulusal veri ag1 ve artroplasti kayit sistemi

gelistirmek gereklidir.
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