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ABSTRACT

One of the most important and indispensable factors in our daily lives is undoubtedly the widespread use of
technological devices. Especially in recent years, these devices (cell phones, base stations, local area networks etc.),
which have entered our lives in parallel with the incredibly rapid development of the communication age, have brought
some negativities while providing easier to our life. The fact that Flektromagnetic Fields (EMFs) take a long time to
have an effect and that their potential adverse effects are not well known to the public has gradually caused growing
concern.

The discovery of bioelectric potentials such as piezoelectric, pyroelectric, biofluorescense and ferroelectric in bone
raised the possibility that applied EMFs could modify the behavior of bone cells. In this direction, extremely low
frequency EMF’s could stimulate osteoblastic activity by inhibition of osteoclasts or by some hormonal changes on
bone. Almost, nowadays we are floating in artificial electromagnetic fields, researchers has reported that exposure to
uncontrolled EMFs cause adverse effects in cells and tissues such as signal transduction, cell membrane structure, ion
channels, molecular interactions and DNA damage. On the other hand, exposure to controlled electromagnetic fields
has been reported to speed up the repair of fractures/damages in bone and cartilage.

In this review, EMFs on bone tissue of humans and experimental animals are compiled and presented; bone mineral
density, bone endurance, bone marrow, bone cells, bone volume, bone formation and on bone fractures information
about the effects.
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OZET

Ginlik yasantimizda en 6nemli ve vazgecilmez unsurlarin baginda hi¢ stphesiz teknolojik cihazlarin yaygin kullanimi
gelmektedir. Ozellikle son yillarda iletisim ¢aginin inanilmaz bir hizla gelisimine paralel olarak yasamimiza giren bu
cihazlar (cep telefonlari, baz istasyonlari, yerel alan aglari vs.) bir taraftan yasantimiza kolayliklar saglarken diger taraftan
birtakim olumsuzluklart beraberinde getirmislerdir. Elektromanyetik alan’larin (EMA) etkisini uzun stire sonra
gOstermesi ve muhtemel olumsuz etkilerinin kamuoyu tarafindan yeteri kadar bilinmemesi giderek artan bir endiseye
neden olmustut.

Kemikte piezoelektrik, pyroelektrik, biyofloresans ve ferroelektrik gibi biyoelektrik potansiyellerin kesfi ile birlikte,
EMA’larin kemik hiicrelerinin davranslarint etkileyebilecegi iddia edilmistir. Bu dogrultuda, oldukc¢a distk frekansl
EMA’larin osteoklastik aktiviteyi baskilayarak veya bazi hormonal degisiklikler gerceklestirerek, osteoblastik aktiviteyi
artturdigina dair calismalar mevcuttur. Adeta yapay elektromanyetik alanlar icinde yiizer halde bulundugumuz
giniimizde, cesitli arastirmacilar tarafindan hemen tim ortamlarda bulunan ve kontrolsiiz EMA kaynaklarina maruz
kalma sonucu hiicre ve dokularda sinyal iletimi, hiicre zar yapisi, iyon kanallari, molekiler etkilesimler ve DNA hasart
gibi olumsuz etkilere neden olabilecegi rapor edilmistir. Diger yandan, kontrollii elektromanyetik alanlara maruz
kalmanin ise kemik ve kikirdaktaki kirik/hasarlatin onarimini hizlandirdigt bildirilmistir.

Bu detlemede, insan ve deney hayvanlarinin kemik dokularinda EMA’larin; kemik mineral yogunlugu, kemik
dayanikliligi, kemik hiicreleri, kemik hacmi, kemik formasyonu ve kemik kiriklart Gzerine ne tir etkileti olduguna dair
bilgiler derlenip sunulmustur.

Anahtar kelimeler: Radyofrekans, elektromanyetik alanlar, kemik dokusu.

Genel Bilgiler

Kemik, minerallesme ad: verilen bir islemle kalsiyum (Ca*?) ve fosfat (PO43) hidroksiapatit kristalleri
seklinde doygunlastirilmis viicuttaki en sert ve buikilmez destek bag dokusundan biridir. Hicreler ve
hiicreler arast maddeden olusur. Kemigin hiicreler arasi maddesinin igerisinde inorganik elemanlar ve
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kollajen lifler bulunur. Bu 6zelligiyle kemik iskelet sisteminin en 6nemli yapi tasint olusturur. Destek bag
dokusu olmasinin yant sira kemigin kan hiicrelerinin tretildigi kemik iligini icermesi, Ca*?mineralinin deposu
olmasi nedeniyle metabolizmada 6nemli islevlere sahip oldugu bilinmektedir!. Tnsan iskelet sisteminde
kemik, viicut magnezyumunun %50’sini, fosforunun %88’ini ve kalsiyumunun %99 unu icerdigi icin ¢ok
6nemli bir depo islevi tistlenmektedir. Ayrica hematopoetik kék hiicre kaynagi olarak da islev gérmest ile
kemik biyiime ve gelisimde en 6nemli dokudur

Kemigin dis ve i¢ ytizeyleri, bag dokusu ve kemik hiicreleri tabakalardan olusur. Dis tabakaya periosteum, i¢
tabakaya ise endosteum adi verilir (Sekil 1). Bunlarin temel islevleri, kemigin beslenebilmesi, onarilmast ve
buylyebilmesi i¢in gerek olan yeni osteoblastlari Giretmektir.
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Sekil 1. Kemik dokusunun mikroskobik yapis1 ve hiicreleri.

Kemigi diger dokulardan ayiran en O6nemli 6zelliklerinden biri hticreler arast maddesinin mineralize
olabilmesidir. Kemik iki ana yapitast iceren bilesik bir materyaldir. Bunlar; mineral ve kollajen’dir. Mineral
icerik normal bir kemikte, giicii ve sertligi saglarken, kollajen icerik ise kemigin yumusakligint ve enetji
absorbe edebilme yetenegini saglar. Kemik dokusunun en 6énemli bileseni olan kollajen diistik ¢oziintrlikli,
her biri 1000 aminoasit ve 3 polipeptid zincirinden olusmus insan viicudunda en fazla miktarda bulunan bir
proteindir (yaklagik %30). Osteogenezis imperfekta’da gozlenen kemik kiriklarina egilim, kollajen
anomalilerin kemik gliciini ne 6l¢tide etkileyebilecegini gosteren bir durumdur. Ayrica, kemik sert bir doku
oldugundan, 6zel histolojik teknikler ile inceleme yapilmasi gerekmektedir?. Histolojik inceleme icin
dekalsifikasyon uygulandiginda ve inorganik tuzlarin ortadan kaldirilmasiyla kemik demineralize olarak
yumusar. Ancak kemigin sekli korunur ve mikroskobik yapisinda herhangi bir degisim gézlenmez>.

Kemik dokusundaki kollajen liflerinin doku icerisindeki dagilimina, organizasyonuna ve histolojik
Ozelliklerine gore insan kemik yapist incelendiginde, primer (trabekiiler kemik, olgunlagsmamis) ve sekonder
(kompakt kemik, olgunlasmis) olmak tizere iki tip kemik tanimlanmustir. Bu iki kemik tirtintin organizasyonu
farklt olmasina ragmen ayni histolojik elemanlara sahiptirler. Agirliklarinin %5-8’ini su, %70’ini inorganik
madde/mineraller, kalan kisimlarint da organik madde/ekstraselluler matriks olusturur. Kemik dokusu
baslica organik ve inorganik kisimlardan meydana gelir. Kemik organik kisminin %98’ini Tip-1 kollajen ile
non-kollajenoz proteinler, geriye kalan %2’sini kemik hiicreleri meydana getirir. Organik matriks kemigin
biyokimyasal ve biyomekanik Ozellikleri belirlert. Kemik inorganik kismimnimn %95%ini kalsiyum ve
hidroksiapatit kristalleri meydana getirir. Ayrica magnezyum, sitrat, fosfat gibi maddeler de bu kisimda yer
alir. Gelismis bir kemikte lifler, belirli araliklarla birbirlerine paralel porlar olacak sekilde yerlesmistir ve
aralarinda hidroksiapatit kristalleri bulunur. Hidroksiapatit kristallerinin kemik dokusunda islevi, kollajenlerle
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birlikte kemik sertligini ve glicini saglamasidir. Kemik agirhiginin yaklagik %050'sini, inorganik maddeler
olusturmaktadirlar5.

Kemigin yapist i¢ i¢e ge¢mis ve farkli parcalardan olusan olduk¢a karmasitk bir ag goriintistne
benzetilmektedir. Kemik yapisal olarak; Haversian kanallari, Volkmann kanallari ve kemik matrisi olarak ti¢
farkli bélimiin toplamu olarak basitlestirilebilir. Haversiyan kanallari kemigin uzunluguna paralel olarak
uzanan merkezsel kanallar olup ortalama 5 mm uzunlugunda ve yaklagik 50 mikron ¢apindadir. Bu kanallarin
cevresini konsantrik (esmerkezli) dairesel lameller sarmaktadir. Lamellerin tizerinde osteositlerin yerlesimi
icin genis bir alandan olusan ve lakuna ad: verilen bosluklar bulunur. Haversian kanallart icerisinde,
osteositlerin islevlerini siirdtrebilmesi icin gerekli olan kemik dis yiizeyinde ve kemik iliginde bulunan
damatlarla baglantili lenf damatlari, kan damatlart (osteonal arter) ve sinitler yer alir.

Volkmann kanallari, Haversian kanallarint birbirine baglayan enine kiiciik kanallar olup ortalama ¢apt 5 pm,
uzunlugu ise yaklasik 0,5 mm kadardir. Kemigin boyuna dik uzanan damarlar bu kanallarda bulunur. Kemik
icerisinde kanalikuli ad: verilen dallanmis ince kanalciklar yer alir. Bu kanalciklar agt araciligiyla osteositlerin
birbirleriyle baglantist gerceklestirilir. Osteositlerin hiicreler arast sivist kan damarlarindan kanalikuliler
igerisine yayilarak osteositler i¢in kritik rol ustlenirler®’. Haversian kanallari ve Volkmann kanallarinin her
ikisi de kemik matriksinden ¢ok daha iletken olan kan damarlari, sinir dokulari ve gevsek bag dokusu igerirler.

Anatomik olarak kemigin yapist incelendiginde, iskelet sistemi yassi kemikler (kranium, mandibula, ileum)
ile uzun kemiklerden (humerus, femur, tibia) olusur. Yasst kemiklerin olusumu; uzun kemiklerin
kalinlagsmast, kisa kemiklerin biiyimesi ve intramembranoz (bag dokusu kaynakli kemiklesme) ile gerceklesir.
Appendikuler iskelet veya uzun kemikler ise endokondral ossifikasyon (kikirdagin yerini kemik dokusu
almast) ile olusur®. Ossifikasyon (kemiklesme), osteoblastlar tarafindan kemigin sekillendirilmesi islemidir.

Kemik gelisimi canlilik boyunca ¢esitli fizyolojik stireclerden de etkilenmektedir. Yasam siiresince kemigin
biyomekanik kuvvetlere yanit olarak gdsterdigi tepki ile sekil degistirmesi islemine modellenme (modeling)
adt verilir. Fetal yasamdaki iskelet sisteminin olustugu dénem itibati ile baglayan ve tiim yetiskinlik boyunca
devam eden normal kemik yapinin korunmasi, mikro diizeyde hasar gérmiis kemiklerin uzaklastirilarak yeri-
ne yenisinin yapimi, kemik dokuda yapim ve yikim olaylarinin dengeli bir sekilde stirdiirtilmesi durumuna ise
yeniden sekillenme (remodeling) adi verilir. Kemigin viicuttaki gerekli tiim islevlerini eksiksiz olarak
gerceklestirebilmesi, doku matriksinin organik ve inorganik elemanlarla uyumlu bitlikteligine baglidir®.

Kemik Hicreleri

Kemik dokusunda baglica dért farkli tip hiicre bulunur. Bu hiicreler sirastyla; osteoprojenitér hiicre,
osteoblastlar, osteositler ve osteoklastlar’dir (Sekil 2).
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Sekil 2. Kemik hiicreleri.
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Kemik Yapiminda Rol Alan Diizenleyiciler

Kemik dokusunun regiilasyonunda bircok hiicre, enzim, protein, sitokin ve hormon iglev goriir'3. Kemik
dokusunda meydana gelebilecek herhangi bir defekt, aralarinda osteopeni, osteomalazi ve osteoporoz (OP)
gibi gesitli iskelet sistemi ile iliskili hastaliklarinin fizyopatolojik temelini olusturur!#. Kemik yapimi, onarimi
ve sekillenmesi gibi hiicresel islevlerin uyumlu yuritilebilmesi, cesitli diizenleyici faktorler araciligi ile
gerceklestirilir. Kemigin hiicresel islevlerinde etkili diizenleyiciler (Tablo 1)’ de 6zetlendirilmistir.

Osteoprogenitor Hiicreler

Kemik dokusu diger destek dokularda da oldugu gibi embriyonik mezensimden gelismeye baslar. Canlilarda
genel olarak postnatal donemde islev ve yapt bakimindan farklilasmamis hiicre topluluklarina
osteoprojenitor veya osteojenik hticreler adi verilir. Bu hticreler embriyonik bag dokusu hiicreleridir. Normal
kemik biyimesi esnasinda osteoprogenitor hiicreler aktif islev gosteritler. Kemikte olast herhangi bir
yaralanmada, kirik iyilesme bolgesinde veya kemigin i¢ kisminda yeniden diizenlenmesi sirasinda bu hticreler
aktive olarak mitozla bolintp c¢ogalirlar. Osteoprogenitor hiicreler kemik olusumundan sorumlu
osteoblastlara dénisme 6zelligine sahiptirler!®-11.

Osteoblastlar

Kemik olusumundan sorumlu hicreler olarak tamimlanirlar. Osteoblastlar, ossifikasyon bélgelerinde ve
gelisim gosteren kemiklerin periosteumunun kemige temast olan kisimlarinda bulunurlar. Sitoplazmalart
graniillit endoplazmik retikulum bakimindan oldukea zengindir. Iyi gelismis uzun mitokondrilere ve golgi
kompleksine sahiptitler. Bu hiicreler iyi metabolik aktivite ve yiksek seviyelerde alkalen fosfataz aktivitesi
gosterebilmektedirler. Kemik matriksinde Ca*2depolanma islevi osteoblastlar tarafindan diizenlenmektedir!.

Osteoblastlar kemik matriksinin ana yapist olan tip-1 kollajen ile beraber, kemik matriksinin kollajen
disindaki diger proteinlerin yaklastk %40-50’sini olusturan osteonektin ve osteokalsin gibi kemik kalitesinden
sorumlu proteinlerin Uretilmesini saglarlar. Ayrica, osteoindiiksiyon kapasitesine sahip kemik morfojenik
proteinleri (BMP) sentezinde de rol oynarlar. Osteoblastlar, epitel hiicrelere benzer olarak kemik
yuzeylerinde yan yana dizilim gosterirler. Matriks sentezini yapmaya basladiklart anda sekilleri kitbikten
prizmatige dénismektedir. Osteoblastlar sitoplazmik uzantilart sayesinde komsu osteoblastlar ile temaslart
gerceklesir!!.

Osteositler

Kemik matriksi icerisinde Ca*?2 tuzlarinin birikmesiyle kireclesmis olan osteoblastlara osteosit adi verilir.
Osteositler, lakiinler icerisinde bulunan osteoblast kaynaklt olgun kemik hiicreleridir. Saglikli 1mm? kemikte
yaklagik 20-30 bin osteosit bulunur. Kemik dokusu igerisinde % 95 oranla en fazla miktarda bulunan hticre
tipidir. Osteoblasttan osteosite gecislerde hticrelerin boyutu kiiciilerek yasst elips sekline dontsitler.
Osteositler zamana baglt olarak veya yaslandikca, hiicre ve organellerinin boyutlart kiigiilir. Osteositlerin
cekirdekleri kiigiik, mitokondrileri az sayida, sitoplazmalari bazofilik ve seyrek, endoplazmik retikulum ve
golgileri oldukga kiictktir. Ancak, cekirdek kromatinleri yogunlugu osteoblastlara oranla daha fazladir.
Kemik matriksinin devamhiligs ile aktifliginde bu hiicreler ¢ok énemli isleve sahiptirler. Osteositler diger tip
kemik hiicrelerine déntsebilme 6zelligine sahiptitrler. Bu hiicrelerin dliimi ile birlikte kemik matriksinde
rezorbsiyon meydana gelir!2,

Osteoklastlar

Osteoklastlar, ¢cok ¢ekirdekli hticreler olarak kemigin yeniden sekillenme siiresince ¢oziinerek etrafindaki
dokular tarafindan emilmesinden sorumludurlar. Monositlerin birlesmesiyle olusarak islev ve koéken
bakimindan makrofajlarla benzerlik gosterirler. Osteoklastlar, viicut stvilarinda Ca*2 derisiminin homeostatik
dizenlemesinde ve Ca*?nin kemik dokusundan kana salinmasinda 6nemli rol Gstlenitler. Osteoklastlar, bir
taraftan kemik matriksine saldiran kollajenaz, asit, diger proteolitik enzimleri salgilanmasini destekleyerek
kalsifiye olmus temel maddeleri serbest hale getirirken, diger taraftan kemik rezorbsiyonu esnasinda olusan
arttk maddelerin ortadan kaldirilmasinda etkin olarak rol tstlenirler!!.
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[ Kemigin Hiicresel islevierinde Etkili Diizenleyiciler
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Tablo 1. Kemik yapimi, yikimi, motfojenezi ve onariminda rol alan lokal ve sistemik diizenleyiciler.

Kemiklerin gelisiminde, onariminda ve yeniden sekillenmesinde cesitli hiicresel aktivitelere aracihk eden
elektrik potansiyeller, kemige uygulanan yiiklere veya deformasyona ve gerilimlere bagl olusan temel
sinyallerdir. Genellikle 1 mV/cm'den 100 mV/cm'ye kadar buytiklikte Radyofrekans-Elektromanyetik alan
(RF-EMA) kaynaklart viicutta dogal olarak tiretilen diisiik elektrik akimlarini ve bircok metabolik aktiviteyi
kontrol eden elektriksel yukleri indiklemektedir. Bu kaynaklar kemik hucrelerini mekanik stresle aynt
dogrultuda indiklemekte ve kemikte yeniden sekillenme, gelisim ve blylme Uzerine pozitif katki
saglamaktadir.

Kemik Biiytimesi

Fetal dénemde ¢ogu kemik kikirdak olarak sekillenirken daha sonra ossifikasyonla gévde kisimlardan
baslanarak normal kemik olusumu baslar. Mezenkimal hiicreler, mandibula ve kafatasindaki bazt kemikler
dogrudan kemik olusturdugu icin bunlardan ayrt tutulurlar. Farkhi sekilde gelisme gdsteren kemigin
biytimesi; endokondral ve intramembranéz kemiklesme olarak iki farkls sekilde actklanir!s.
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Endokondral Kemiklesme

Bu kemiklesme modelini, kemiklesmenin ilk basladigt alanlarda kemigin seklini andiran kiiciik bir hiyalin
kikirdak olusturmaktadir. Bu modelde, kemiklerin cogu fetal gelisim déneminde kikirdak olarak sekillenirken
daha sonra ossifikasyonla gbvde kisimda kemiklesme olusmaya baslanir. Endokondral kemiklesme baslica,
omurga kemikleri, ekstremite kemikleri, pelvis kemikleri gibi kisa ve uzun kemiklerden olugsmaktadir. Eriskin
kemiklerin olgunlagmasi (sekonder kemik) icin ilk olusan kemik dokusunun (primer kemik) yikilarak lamelli
kemik dokusuna déntismesi gereklidir!>10.

Intramembranéz Kemiklegsme

Bu kemiklesme modelinde, mezenkim dokusu yogunlagmasi icerisinde kemiklesme goriiliir. Bu modelde,
bag dokusu kikirdaga déntsmeden direkt olarak kemik dokusuna déntsir. Bu kemiklesme modelinin
cogunu yasst kemikler olusturur. Ayrica, kafatasinin occipital, frontal, parietal ve temporal kemikleri ile
maxilla ve mandibula kemiklerinin bazt kistmlari bu kemiklesme ile olusur. Diger taraftan bu kemiklesme,
kisa kemiklerin biiylimesine ve kalinlasmasina katk: saglar's.

Elektromanyetik Alanlarin Kemik Dokusuyla Etkilesimi

Elektrik alan (EA), uzayda belli bir noktada sabit noktasal bir ytike baska bir noktasal yiik tarafindan
uygulanan itme/¢ekme kuvvet etkisi ya da birim yiik basina uygulanan kuvvet olarak tanimlanir. Elektrik
alan, vektorel bir nicelik olup “E” harfi ile temsil edilir ve Uluslararast birim (SI) olarak “Newton/Coulomb”
veya “Volt/metre” (V/m) kullanilir. Elektrik alanini elektrik yiklerinin varligi meydana getirir. Her elektrik
yuki bir elektrik alant olusturur. Elektrik yiki, elektromanyetik etkilesimlerini belitleyen atom altt
parcactklardir. Bir madde elektriksel olarak yiklendiginde, elektromanyetik alanlara etkir ya da onlardan
etkilenir.

Manyetik Alan (MA), hareketli ve elektrik yUkli parcaciklarin kuvvet etkisi ile bir iletken tizerinde yer
degistirmesi sonucu olusturduklari alan olarak tanmimlanir. Manyetik alan dogrudan gozle gérilebilen veya
kolayca hissedilebilen bir olgu olmayip cesitli faktorlere bagh olarak etkileri zamanla ortaya ¢itkmaktadir.
Manyetik alan, vektorel bir nicelik olup “B” harfi ile temsil edilir ve birimi “Amper/metre” (A/m) olarak
Olgiliir.  SI birimler sisteminde manyetik alanin birimi olarak Nikola Tesla’nin (Sirp bilim insani) adi
kullanilmaktadir. Bu birim giinliik olaylarda ¢ok biytik bir birim oldugu icin pratikte Tesla (T) yerine Gauss
(G) kullanimi tercih edilir (1Tesla =10* Gauss). Yasadigimiz ¢evrede manyetik alanlarla hemen her yerde
karsilagiriz. Akim geciren her sey, manyetik alant meydana getirir. Diinyanin manyetik alanini ise akiskan
olan i¢ kesimleri olusturmaktadit.

Elektromanyetik Alan (EMA), elektrik yiikli ve hareketli parcaciklardaki elektronlarin (katyon ve anyon),
kendi eksenleri etraflarinda ve ¢ekirdek dénmeleri sonucu olusturduklart alan olarak tanimlanir. Diger bir
degisle, elektrik ve manyetik alan birlesimiyle olusan, belitli bir frekansta ve birbitleriyle belirli bir mesafe
uzakta bir dizi dalga biciminde salinan alanlardir. EMA, tasidigi elektromanyetik eneriji ile bir dogru boyunca
uzayda 151k hiz1 ile yaythm gosterir. Elektromanyetik dalgalar (EMD), frekanslarina ve dalga boylarina bagh
olarak 6zel isimlerle anilan gruplara ayrilirlar. EMD’lerin her tiplerinin farkli dalga boyu ve frekanst vardir.
Dalga boyu ve frekanslara gore diizenlenen bu sisteme elektromanyetik spektrum adi verilir (Sekil 3).
Elektromanyetik spektrum’daki gruplar igerisinde frekans araliklart kesin olarak belirlenebilmis degildir. Ayni
zamanda bu gruplarin dalga boylar1 da degisiklik gésterebilmektedir.
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| Sekil 3. Elektromanyetik spektrum. |

Kemigin Biyoelektriksel Ozellikleri

Kemiklerin piezoelektrik 6zelligi ilk kez Fukada ve Yasuda’ nin 1957 yilinda yaptiklart calismayla ortaya
ctkardmistr®*. Bir kemikte biyoelektriksel Ozellik, kemigin stres olusumuna cevap olarak elektriksel
potansiyelin tretilmesidir. Kemik uyarimi genel olarak elektriksel kaynakli olup kemik mekanik enetjiyi
clektrik sinyallerine doénustiirerek fonksiyonel aktiviteyi ve mitozisi kontrol eder. Kemigin mekanik
direncinin saglanmasi, kemikte yapim ve yikim olaylarinin dengede olmasina bagldir. Uyaranlar sonucunda
kemikte yapim ve ytkim olaylarinin gerceklestirildigi Wolff un calismasinda, dis kuvvetler dogrultusunda ince
bir kemik laminalarinin gelistigini gézlemlemesine dayandirilmaktadir3s.

Wolff yasast; kemiklerin tizerine uygulanan fiziksel stres, darbe, yitk veya kuvvetlere kargilik olarak kemik
yeniden sekillenerek yogunluk kazandigs ve daha direngli hale geldigini ifade eder. Wolff yasasina gore; kemik
dokusunun yapimi ve yikimi fonksiyonel kuvvetlerin yontne, kitlelerin azalmasi/artmasi ise fonksiyonel
kuvvetlerin miktarina bagl olarak degismektedir3.

Insan viicudunun ana iskeletini olusturan kemik piezoelektrik Ozellik sergiler, yani kemife stres
uygulandiginda, kemigin kendi icinde bir akim olusur. Piezoelektrik, mekanik gerilmelere yanit olarak
dokularda elektriksel degisimler meydana getirir. Kemigin piezoelektrik 6zelligi kollajen lifler araciligiyla
gerceklesir. Kollajen matriks diizeyi arttiginda gerilme azalir ve bu alanlara daha fazla osteoblast gegisi ile
kemiklesme hizlanir. Mezenkimal hiicreler kemik hiicrelerine déntsiimi esnasinda uygun biyomekanik
ortama ihtiya¢ duyatlar. Bir kemik kiriginin konkav kismi, negatif elektrik yiktyle yiklidir ve ilk olarak
kallus dokusu burada meydana gelir. Konveks kismi1 da, negatif yiiklii olup, bu tarafta ise osteoliz meydana
gelmektedir. Elektriksel indiklenme, kemik matrikste kalsifikasyonu, proteoglikan sentezini ve osteoblast
sentezini hizlandirir3.

EMA uygulamasinin kemigi nasil etkilediginin agtklanmasinda piezoelektrik etki, Wolff kanunu ve akinti
potansiyelleri kullanilir. Kemikte elektrik akimint inditklemek icin mekanik gii¢ uygulanir. Aktive olan kemik
hticreleri araciligiyla kemik dokusunda yapim ve yikim olaylari baslatilir. Kemigin icerisinde piezoelektrik
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Ozellikte, sert mineral kristallerine mekanik stress uygulandiginda elektrik akimi olusmaya baslar (Sekil 4).
Benzer olarak, piezoelektrik 6zellikte olan plazma membranina da mekanik glic uygulandiginda plazma
membraninin gecirgenliginde degisimler sonucu membran elektriksel iletkenlik meydana gelit.

Sekil 4. Elektrik yiiklerinin kemiklerdeki dagilimi¥’. A) Mekanik gii¢ uygulanarak biikiilmiis kemik. B) A
ve D agirlik bindirilmemis kemik; B basing/kuvvet uygulanmig kemik; C gerdirilmis kemikte elektrik yiik
dagilimi ve potansiyel degisimleri.

Mekanik yiik uygulanmayan kemiklerde bir taraftan osteojenik aktivite azalirken diger taraftan osteoporotik
belirtiler artmaktadir. Mekaniksel yik ve EMA uygulamalart ile elektriksel uyaranlarin, kemik dokusundaki
aktivitelerinin kontrol edilmesi tizerine calismalar ylrttilmektedir3s..

Kemikte diger elektriksel 6zellik olarak, deforme olmus bir kemigin icerisindeki ekstraselliiler sivinin, sikisan
bélgeden gerilme olan bolgeye dogru akmast olarak belirtilen akim potansiyellerini olusturmasidir. Olusan
bu akim esnasinda, iyonik yiklerin transferi sonucu sivi igerisinde hafif siddetli elektriksel akim meydana
gelmektedir. Kemige tamamen stress yitklemesi sonucu, osteoblastik ve osteoklastik aktivasyon ile ylzeysel
yuk dagilimi degiserek kemikte yapim ve yikim olaylari baglatiir. Yitkstiz bir durumda ise, kemik dokusunda
atrofi olusabilmektedir. Dolayistyla kemikte piezoelektrik ve akim potansiyelleri, kemik dokusunda iyilesme
stirecini denetleyen 6nemli mekanizmalar olarak kabul edilmektedir®.

Insan Uzerine Yapilan EMA Kemik Etkilesimi

Kemik kiriklarinin tedavisinde EMA etkisi uygulanan frekansa bagl oldugu belirlenmistir4!. Belirli akim
yogunlugu, frekans ve uygulanan sinyal tipi kemik hticrelerinde ve kiriklarinin iyilesmesinde optimal etki
gostermektedir®2. Bu dogrultuda EMA tedavisinin kemik tizerinde etkinligini arastirmak amaciyla hastalara
1.5 mT siddetinde ve 10-15 Hz EMA 9 ay boyunca 12-15 saat/giin uygulanmistir. Calisma sonunda
hastalarin timiinde %100 bagari saglanmustir. Arastirmacilar verilerine gére Szellikle 5 aydan fazla siireyle
kemikte kaynamanin gérilemedigi kirik olgularinda EMA tedavisi uygulamasinin cerrahi tedaviyle birlikte
oldukga basartlt sonuglara katki sagladigini bildirmislerdir*3. Konuyla ilgili Lynch ve ark. tarafindan, 26 hasta
tzerinde yapilan bir klinik calismada, bir veya daha fazla cerrahi olarak tedavi edilmis fakat bagarisiz olunmus
kiriklarda ilave bir tedavi yontemi olarak EMA’nin etkinligi arastirdmistir. Femur, radius, ulna ve tibia gibi
uzun kemik kiriklarin arastirildigs calismada, ortalama 21 hafta 10 saat/gin EMA maruziyeti sonrasinda 26
hastanin 23"tUnde radyolojik olarak incelenen kemiklerin kirtk hatlarinda tam iyilesme oldugu tespit
edilmistir. Basarisiz olunan durumlarin nedeninin enfeksiyon kaynakli oldugu 6ne sturtlmistir. Baska bir
calismada, diger tedavi yontemleriyle birlikte PEMA uygulamast kullaniddiginda basart oraninda artiglar
oldugu saptanmistir. Oyle ki, PEMA nin insan osteoblastlar tizerindeki pozitif etkisi ile osteoklast olusumu
inhibe edildigi ve osteoporozlu bireylerde kemik kitlesinin korunmasinda etkili oldugu bildirilmigtir4s.
Sharrard ve ark. tarafindan, iyilesmeyen ve birlesmemis kemik kiriklarina EMA uygulamasinin iyilesmeye
olan katkist arastirilmistir. Hastalara portatif bir cihazla, 12-16 saat/gin, 15 Hz'lik EMA uygulamasi
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gerceklestirilmistir. Calisma sonunda 53 hastanin 38’inde 3-16 ayda iyilesme oldugu gézlemlenmistir.
Calismada elde ettikleri verilerine gére Gzellikle immobilizasyonun uygulandi§t cerrahi tedaviyle birlikte
vakalara ek bir yontem olarak EMA uygulamasinin tedavilerde basart ylizde oranlarini artiracagt
belirtilmistir. Fassina ve ark. tarafindan, in vitro kiltirlenmesinde elektromanyetik bir biyoreaktor
(manyetik alan yogunlugu, 2 mT; frekans, 75 Hz) ve hidrofobik ¢apraz baglanmis poliliretan kullanarak
osteoblast proliferasyonu ve kalsifiye matriks Uretimi tzerindeki etkileri arastirlmistir. Elektromanyetik
stimulasyonu osteoblast hiicre proliferasyonunu iki kat ve kalsiyumu bes arttirdigi gézlemlenmistir. Ayrica
elektromanyetik stimulasyon olmadan statik durumlara gbre dekorin, osteokalsin, osteopontin, tip 1 kollajen
ve tip III kollajen ekspresyonlarinda artislar oldugu saptanmustir. Arastirma verilerine gore klinik olarak
kemik onarimi tedavilerinde bu biyomateryalin 6nemli bir osteoindiiktif implant olarak kullanilabilecegi
bildirilmistir#’. Mohajerani ve ark. tarafindan PEMA’nin (1 mT yogunlukta ve 40 Hz frekansta) farklt maruz
kalma protokolii kullanilarak mandibula kiriginin iyilesmesi Uzerine etkisi arastirtlmustir. 16 hastaya farklt
zaman dilimlerinde 4 hafta boyunca, PEMA uygulanmast gerceklestirilmistir. Maruziyet sonrasinda hi¢bir
islem uygulanmamis kontrol grubuna gore ameliyat sonrast 14 giinliik hastalar ile 28 glinliik hastalarin kemik
yogunluk yiizdelerini 6nemli 6lgiide etkiledigi gézlemlenmistir. Ameliyat sonrasi vakalarda PEMA
tedavisinin kemik yogunlugunu artirdigi, kemik kiriklarini daha hizl iyilestirdigi, yeni kemik olusumunu
destekledigi, insan agizinin daha iyi agilmasini sagladigr ve agriy1 azalttigy bildirilmistirs.

Deney Hayvanlari Uzerine Yapilan EMA Kemik Etkilegimi

Son yillarda kemik iyilesmesi tizerine standardize edilmis uygulamalar sonucu bagarilt sonuglar alinmasi,
kemik ve kikirdak dokular1 tzerine cerrahi islemler uygulanarak etkili tedavi yontemlerinin gelistirilmesi
acisindan  biyofiziksel stimiilasyonun roli yeniden glindeme getirilmistir®. 1980’lerde Basset ve
arkadaglarinin baslattiklart arastirmalar sonucunda ¢ok disiik frekanslt ve yogunluklu PEMA’larin yararh
etkilerinin oldugu ortaya konulmustur. EMA kaynaklarinin yararh etkileri sayesinde iyilesmeyen kemik
kiriklarinda, sinir rejenerasyonunun saglanmasinda, deri dlsetlerinin iyilestirilmesinde, epilepsi ve migren
tedavisinde, bircok kas ve iskelet sistemi hastaliklarinda ve cesitli inflamatuar hastaliklarin tedavisinde bu
kaynaklardan faydanidmaktadir®. Yapilan klinik uygulamalar sonucunda 6zellikle rotator cuff tendinitleri,
ayak bilegi burkulmalart ve ligament yaralanmalarinin tedavisinde elektroterapinin 6énemli etkileri ortaya
konulmugtur5!-33, Gunimiize kadar RF-EMA’larin kemik dokusu tzerinde ¢esitli etkilere sebep oldugunu
bildiren ¢ok sayida calisma bulunmaktadir. Bu dogrultuda gerceklestirilen bir ¢calismada, RF-EMA’ nin fare
fetiis tizerindeki teratojenik etkileri aragtirlmustir. Disi fareler gebelik stiresince glinliik 15 dk araliklarla 45
dakika boyunca RF sinyallerine (2.0 W/kg SAR) aynt anda maruz birakilmistir. Maruziyet gruplarindaki 18
gunlik prenatal fetlislerde iskelet kusurlari, biylime geriligi, kafa buytkligindeki degisiklikler meydana
geldigi ancak diger morfolojik anormallikler (i¢/dis organ) acisindan herhangi bir olumsuz etkiye yol
acmadigi Lee ve ark. tarafindan rapor edilmistir>. Bir bagka calismada gebe fareler embriyonik gelisimin
gerceklestigi prenatal donemde 5 glin boyunca 6 dk/giin siireyle yayilan 900 MHz (0,6-0,94 W/kg SAR)
RFR’ye maruz birakilmistir. Maruz kalan gruplardaki gebe farelerin fetiislerinin fetal gelisiminde ve kemik
olusumu (kraniyal kemikleri ossifikasyonu, gbgis kafesi kaburgalart ossifikasyonu ve Meckel kikirdagi)
tizerinde ilgili kontrollere gére varyasyonlarin oldugu ortaya c¢ikanlmistir®>. Konuyla ilgili Akdag ve ark.
tarafindan yapilan bir calismada da 30 adet erkek sican tizerinde maruz kalmayan sham ve maruz kalan deney
gruplarinda uzun sureli (10 ay, 2 saat/gln) agirt dugik frekanslt manyetik alan (100 pT ve 500 pT) etkisi
arastirlmistir. Kemik dokusunda 6zellikle kemik glicintiin biyokimyasal &zelliklerinin ve kortikal kemik
kalitesinin etkilenebilecegi belirtilmistir. Ek olarak, agir1 distik MA’nin kemik mineralizasyonu tzerinde
etkisinin olabileceg, fakat MA'nin kemik yapisinin i¢sel 6zelliklerini etkilemedigi rapor edilmistir56. Alchalabi
ve ark. tarafindan gerceklestirilen bir ¢alismada 60 adet disi sicanlarda gebelik sirasimnda embriyonik iskelet
tzerine 1800 MHz elektromanyetik radyasyon etkisi arastirilmistir. Maruziyet gruplarindaki fetiislerde
kemiklesme derecesinde degisim oldugu, minerallesme ve iskelet gelisiminin daha az oldugu tespit
edilmistir®”. Tsal ve ark. tarafindan (yogunluk: 13 mT, frekans: 7.5 Hz) PEMA’ nin kemik doku
yapilanmasindaki osteoblast proliferasyon ve farklilasmasina etkisi arastirdmistur. PEMA stimulasyonun
osteoblastlarda farklilasma ve proliferasyon tzerinde diizenleyici role sahip oldugu ileri sirilmistiars. Li ve
ark. tarafindan farkli ozelliklerdeki PEMA’larin ratlarda sAC/cAMP/PKA/CREB sinyal yolaklarina etki
ederek, kemik agr1 siddetlerini daha azalttigini, ayrica yeni kemik olusumunun hizlandigt ve kemik kaybinin
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kismende olsa Onledigi tespit edilmistir®®. Bunlara ek olarak, farkli frekansli RF-EMA’larin prenatal
maruziyetine bagl kemik gelisimi tizerine etkilerinin incelendigi birkac calismada ossifikasyonda gerilik,
kemik mineral dokusunda minimal degisimler, iskelet bozukluklart ve femur uzunlugunda artis meydana
geldigi bildirilmistir60-62,

Sonug

Kemik iyilesmesi, bireysel oldugu kadar sosyoekonomik sonuglart bakimindan da énemli bir stirectir. Kemik
uyarimt ve kirik iyilesmesini etkileyen faktorler ile ilgili arastirmalar halen daha devam etmektedir. Darbeli
ve oldukea dusiik frekanslit EMA’in kirik iyilesmesi tizerine olumlu etkiler saglamast nedeniyle klinik olarak
tedavide kullanilmaktadir. Kemik uyarimi ve iyilesmesinde en uygun EMA’nin dalga sekli ve frekansinin
tespiti zor ugraslar gerektirmektedir. Ciinki EMA’larin kemik iizerine etkileri halen tam anlamiyla
aydmlatilmis degildir. EMA 'larin kemik tizerine olumlu etki edecek dalga frekans: ve etki mekanizmast iki
farkli hipotezle agiklanmaya ¢alisilmistir. Birinci hipoteze gore, kemik tizerine olumlu etki saglayan frekans
araligi, kemikte normal fonksiyonel aktivite sirasinda olusan frekans seviyesine en yakin olandir (yaklasik 120
Hz). Diger hipoteze gore ise EMA larin diizenleyici kapasitesi hiicre membrant ylizeyindeki iyon emilimine
etkisine baghdir. Bir baska ifadeyle EMA'larin hiicre membranlarindaki proteinleri etkileyerek yapisal
degisikliklere neden olmasiyla metabolik etkiler ortaya ¢ikmaktadir. Bu degisikliklere neden olabilecek
frekans araliklari, iskelet sisteminde normal fonksiyonel aktiviteler sonucu olusan frekans araliklarinin
disinda kalan, 1 KHz den 1 MHz e kadar degisiklik g6sterebilmektedir. Dolayisiyla bu dogrultuda EMA’larin
frekans spektrumuyla kemigin remodelling aktivitesi arasindaki iliskisinin organizmadaki sonuglarinda
farklilik olmast muhtemeldir. EMA kaynaklarina maruziyetle bircok doku ve hiicrelerde sinyal iletimi, hiicre
membran yapist, iyon kanallari, kemik dokusu ile ilgili bazt hormonlar ve molekiiler etkilesimler tizerine
olumlu/olumsuz etkilere neden olabildigi bir¢cok ¢alismada rapor edilmistir. Ancak, bu sonuglar tartismalidir.
Bununla birlikte, EMA’larin kemik dokusu tzerine etkileri ve etkilesim mekanizmalarinin ortaya konulacagt
daha ileri diizeylerde radyolojik, histopatolojik, biyoelektrik, biyokimyasal ve biyomekanik ¢alismalara ihtiya¢
duyulmaktadir.
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