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Diz Osteoartritinde Proloterapinin Etkinligi
The Effectiveness of Prolotherapy for Knee Osteoarthritis
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OZET
Amag: Bu calismanin amaci diz osteoartritinde uygulanan proloterapi tedavisinin etkinligini incelemektir.

Yontemler: Retrospektif ve kesitsel ylizylize gériismenin kombinasyonu olarak dizayn edilen bu ¢alismaya
grade 1-3 arasi diz osteoartriti olan hastalar dahil edildi. Hastalara 4 hafta ara ile 3 defa intraartikuler ve
periartikiiler proloterapi uygulandi. intraartikiiler uygulamada % 25 dekstroz, ekstraartikiiler uygulama icin
% 15 dekstroz kullanildi. Hastalarin tedavi dncesi ve en son enjeksiyondan 3 hafta sonra istirahat ve aktivite
VAS degerleri, Lysholm Il ve diz eklem hareket acikliklari degerlendirildi.

Bulgular: Calismaya 26’ st kadin 9'u erkek olmak tizere 35 hasta dahil edildi. Yas ortalamasi 54,14+13,32 idi.
Hastalarin tedavi dncesi ve sonrasi istirahat ve aktivite VAS degerlerinde anlamli azalma saglandi (p=0.02;
0.03). Tedavi sonrasi 3. haftada yapilan kontrolde diz fleksiyon acikhginda belirgin bir diizelme oldugu
gorildi (p=0.01). Hastanin fonksiyonel durumunu gosteren Lysholm Il 6lceginde de tedavi sonrasi anlamli
diizelme saglandi (p=0.03). Proloterapi uygulanan hicbir hastada tedaviyi birakacak bir yan etki gelismedi.

Sonuglar:Proloterapinin dizosteoartrititedavisinde etkin ve glivenilir bir tedaviolabilecegi disiiniimektedir.
Anahtar sozciikler: Proloterapi, dekstroz, osteoartrit

ABSTRACT
Objective: The aim of this study was to investigate the effectiveness of prolotherapy for knee osteoarthritis.

Methods: The patients as diagnosed grade 1-3 knee osteoarthritis were taken in this study which was
designed consisted of a combination of retrospective review and cross-sectional interview. A intraarticular
injection of 25 % dextrose and ekstraarticular injection of 15 % dextrose were performed three sessions
with four weeks interval. The rest and activity VAS for pain intensity, Lysholm Il and range of motion of knee
were evaluated pretreatment and after three weeks of last injection.

Results: A total of 35 patients (26 female and 9 male) were taken in this study. Patient’s mean age was
54,14+13,32. There were statistically significant improvement for pretreatment and posttreatment rest
and activity VAS scores (p=0.02; 0.03, respectively). It was determined significant increase for the flexion
in sagittal plane of knee after third weeks of last injection (p=0.01). It was achieved statistically significant
improvement for Lysholm Il which was demonstrating functional status of patient (p=0.03). There were no
adverse events.

Conclusion: Prolotherapy is thought as an effective and safe therapy in the treatment of knee osteoarthritis.
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Giris

Diz osteoartriti (OA) dejeneratif ve iyilesme
streclerinin birlikte oldugu, subkondral doku ve kemik
kartilajinda degisiklikler ile giden, ilerlemis yasin major
etkenlerin oldugu bir durumdur (1). 65 yasin Ustlindeki
populasyonun buylk bir kisminda radyolojik olarak
kanitlanmis, asemptomatik OA varken yaklasik % 10’
unda sempomatik OA bulunmaktadir (2,3,4). Adri,
tutukluk, azalmis diz eklem fonksiyonlari goriilen major
semptomlardir (5).

Diz OA'da cesitli tedaviler 6nerilmistir. Bu tedavilerin
¢ogu semptomatik iyilesme saglamakla beraber hastalk
prognozu Uzerine olan etkileri azdir (5). Glinimuzde
onerilen tedaviler OA'y1 tetikleyen ve semptomlar
etkileyen ginlik ahlskanliklar degistirmek, klinigine
uygun olarakyapilan egzersizler, fizik tedavi uygulamalari,
basit analjezikler, non-steroidal antiinflamatuvar
ilaclar, intraartikiler enjeksiyonlar, cerrahi girisimler ve
artroplastileri icermektedir (6-10).

Proloterapi (PT); kronik kas-iskelet sistemi patolojileri
icin kullanilan, iyilesmeyi stimle ettigi ve agrnyi azalttigi
rapor edilen alternatif bir enjeksiyon yontemidir (4,11,12).
Enjeksiyon ajani olarak hiperozmolar sivilar kullanilmakta
olup hiperozmolar dekstroz ve morrhuate sodyum en sik
kullanilan ajanlardir (4). Az miktardaki irritan sivinin agrili
ligament veya tendon insersiyonlarina seanslar halinde
yapilmasi esasina dayanir (13). Calismalarda genel olarak
olumlu sonuclar alinmakla beraber veriler ve calisma
dizaynlari yetersizdir.

Biz bu calismada diz OA tanisi olan hastalarda PT
tedavisinin agn ve fonksiyonel duruma olan etkisini
arastirmayi amacladik.

Gereg¢ ve Yontem

Hastane bazli bu calisma retrospektif ve kesitsel
ylizylize goriismenin kombinasyonu olarak dizayn edildi.
Calisma Cukurova Universitesi Tip Fakdiltesi Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon Anabilim Dali’ nda yapildi. Bu ¢calisma icin
Cukurova Universitesi Yerel Etik Kurulu’ ndan onay alindi.

Calismaya Kellgren- Lawrence yéntemine gore grade
2-3olandizOA'li hastalar dahil edildi. Hastalarin uygulama
oncesi bilgileri hasta dosyalarindan elde edildi. Calismaya
18 yas Ustli, 3 ay oncesine kadar goriilen medikasyon
veya fizik tedavi programindan fayda gérmeyen hastalar
dahil edildi. Calismaya diz bolgesinden ameliyat olanlar,
grade 4 OA’ si olanlar, inflamatuvar hastalik o6ykisu
bulunanlar, tedavi baslangicindan 2 hafta 6ncesine kadar
kortikosteroid tedavisi alanlar, 1 ay 6ncesinde hyalironik
asit veya baska intraartikiler enjeksiyon uygulamasi
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yapilanlar, yetersiz diabet kontroll olanlar, antikoagtilan
tedavisialanlar, anstabil kalp rahatsizligi olanlar, psikolojik
tanisi olanlar, néropatik bulgulari olanlar ve 1 ay 6ncesine
kadar fizik tedavi programi alanlar dahil edilmedi.

Uygulama ve Degerlendirme

Tim hastalardan uygulama 6ncesi onam formu alindi.
Herhastaya4 haftaaraile 3 defa PT enjeksiyonu uygulandi.
PT enjeksiyonu intra- ve ekstraartikiler olarak uygulandi.
inntraartikiiler uygulamaicin % 25 dekstroz ve %1 lidokain
toplam doz 5 ml olacak sekilde kullanildi ve uygulama
dizin lateral kismindan yapildi. Ekstraartikller uygulama
ise; % 15 dekstroz steril sartlar altinda, diz cevresine en
fazla 15 noktaya, peppering teknigi ile, toplam doz 22 ml
yi ge¢cmeyecek sekilde uygulandi. Uygulama ligament-
kemik veya tendon-kemik birlesme yerlerine uygulandi.
Medial ve lateral kollateral ligamentler, patellar ligament,
vastus medialis ve iliotibial trakt ve pes anserinus diz
etrafinda enjeksiyon icin secilen hedef bdlgelerdi.
Bunlarin haricinde palpasyonla hassas noktalar tespit
edildi ve enjeksiyon bu noktalara da yapildi.

Enjeksiyon sonrasi hastalara 10 dakika yilizeyel sicak
uygulandi ve evde glinde 2 defa 3 giin sire ile yiizeyel
sicak uygulamalari istendi. Hastalar ilk 1-2 gtin agrilarinin
artabilecegikonularinda uyarildivekesinlikle nonsteroidal
antiinflamatuvar ila¢ almamalan belirtildi. Agnlarinin
siddetlenmesi durumunda parasetamol almalari 6nerildi.
Hastalardan guinliik aktivitelerini yapmalari fakat zorlayici
hareketlerden uzak kalmalari istendi.

Hastalarin degerlendirilmesi retrospektif ve ylzylize
gorusmeler yapilarak elde edildi. Tedavi 6ncesi agr
yogunlugu (VAS skoru), diz eklem hareket acikliklar (diz
fleksiyon agisi) ve hastaya 6zel PT tedavi dosyalarinda
bulunan Lysholm Il 6lgegi testleri kaydedildi. Lysholm
Il 6lcegi, merdiven ¢ikma, sislik, agri, dizde bosluk hissi,
kilitlenme, aksama, yirimede destek kullanimi ve
¢omelmeyi sorgulayarak diz fonksiyonlarini degerlen-
diren 8 basliktan olusan bir dl¢ektir. 100 puan lizerinden
degerlendirilir ve 100 puan bir sorun olmadigini gdsterir.
Hastalar en son enjeksiyon uygulamasindan 3 hafta
sonra kontrol viziti icin ¢agrildi. Ayni degerlendirmeler,
hastalarla yuzylize gorusulerek tekrar yapildi. Hastalar
ayrica enjeksiyon sonrasi ortaya cikabilecek yan etkiler
(agr, kanama, enfeksiyon vb.) agisindan sorgulandilar.

istatistiksel Analiz

Verilerin degerlendirilmesinde SPSS for windows
15.0 istatistik paket programi kullanildi. Olciimle elde
edilen verilerin dagiliminin normal dagihma uygun olup
olmadigi Kolmogorov-Smirnov testi ile belirlendi. P<0,05
olarak bulundu ve verilerin dagilimi normal dagilima
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uygun olmadidi icin istatistiksel analizde non-parametrik
testler kullanildi.  Tanimlayici istatistikler  stirekli
degiskenler icin ortalama + standart sapma seklinde,
kategorik degiskenler ise gézlem sayisi ve (%) olarak
ifade edildi. PT tedavi sonuclarinin karsilastirilmasinda,
surekli degiskenler arasindaki farkin anlamliligini test
etmek icin Wilcoxon isaretli Siralar Testi kullanildi. P<0,05
olan sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Bu calismaya Kellgren- Lawrence yontemine gore
grade 1-3 diz OA’ll olan 9'u erkek (%25,7), 26's1 kadin
(%74,3) toplam 35 hasta dahil edildi. Hastalarin yas
ortalamasi 54,14+13,32 yil ve semptom siiresi ortalamasi
7,63+5,44 ay idi. Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri
Tablo 1'de gosterildi.

Hastalarin PT oncesi istirahat-VAS diz agrisi degerleri
60,40+10,60 mm; PT sonrasi kontrolde 30,31%+10,23
mm olarak saptandi. istirahat-VAS diz agr degiskeninin
zamansal degisiminin karsilastirlmasinda PT seanslari
oncesi ile 3 seans PT uygulama sonrasi 3. hafta arasinda
istatistiksel olarak anlamli azalma saptandi (p=0.02).
Hastalarin PT Oncesi aktivite-VAS diz agrisi degerleri
70,54+10,95 mm; PT sonrasi kontrolde 30,91+10,42
mm olarak saptandi. Aktivite-VAS diz agn degiskeninin

Tablo1. Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri.

Demografik ve Klinik Standart
Ortalama
Parametreler sapma
Yas 54,14 13,32
Semptom Sdresi (Ay) 7,63 5,44
Hasta sayisi (n) Oran (%)
Cinsiyet
Erkek 9 25,7
Kadin 26 74,3
Meslek
Emekli 6 17,1
Ev hanimi 19 54,3
Memur 3 8,6
Ogrenci 3 8,6
Esnaf 2 5,7
isci 2 57
Diz
Sag 9 25,7
Sol 1 2,9
Her iki diz 25 71,4
Kellgren- Lawrence OA
derecesi
Grade 1 2 57
Grade 2 18 51,4
Grade 3 15 42,9

zamansal degdisiminin karsilastirlmasinda PT seanslar
oncesi ile 3 seans PT uygulama sonrasi 3. hafta arasinda
istatistiksel olarak anlamli azalma saptandi ( p=0.03;Tablo
2).

Hastalarin PT 6ncesi diz fleksiyon agisi 125,57+17,81
derece; PT sonrasi kontrolde 145,29+13,35 derece olarak
saptandi. Diz fleksiyon acisi degiskeninin zamansal
degisiminin karsilastirlmasinda PT seanslari dncesi ile 3
seans PT uygulama sonrasi 3. hafta arasinda istatistiksel
olarak anlamli artma saptandi (p=0.01). Hastalarin PT
oncesi Lysholm-Il diz 6lcedi skorlan 55,20+15,17; PT
sonrasi kontrolde 81,63+9,93 olarak saptandi. Lysholm-
Il diz Olcegdi skorlari degiskeninin zamansal degisiminin
karsilastirlmasinda PT seanslari Oncesi ile 3 seans PT
uygulama sonrasi 3. hafta arasinda istatistiksel olarak
anlamh artma saptandi (p=0.03;Tablo 2). Enjeksiyon
sonrasi ortalama iki gin kadar stren agn disinda
hastalarda baska bir yan etki goriilmedi. Agri nedeniyle
hicbir hastanin tedaviyi birakmadigi gézlendi.

Tartisma

Proloterapi  viicudun iyilesme mekanizmalarini
tetikleyerek kronik tendon, bag, kas ve eklem
dejenerasyonlarinda uygulanan bir rejeneratif tedavi
yontemidir. Bu calismada diz OA'li hastalarda li¢ seans
uygulanan PT etkinligi arastinldi. Sonuclar tedavi ile diz
agrisi seviyesinde azalma, diz eklemi fonksiyonlarinda
ve eklem hareket acikliginda anlamli derecede iyilesme
saglandigini gostermistir.

Diz OA'da PT etkin kullanimi bazi calismalarda da
gOsterilmistir. Rabago ve ark. tarafindan, semptomatik
diz agrisi olan OA’li hastalara ihtiyaca gore 3ila 5 seans PT
uygulanan ve kontrol grubu olmadan yapilan calismada,
hastalarin diz agrisinda ve fonksiyonlarinda iyilesme
oldugu gosterilmistir (14). Ayni arastirmaci grubu
tarafindan, benzer klinik 6zelliklere sahip hasta grubunda
yapilan randomize kontrolli calismada ise, hiperozmolar
dekstroz  enjeksiyonu uygulanan grupta, salin

Tablo 2. Takip parametrelerinin proloterapi oncesi ve
sonrasi ortalama degisimleri.

Proloterapi Sonrasi
Baslangi¢ 3. hafta P

Istirahat-VAS diz | ¢ 15.10,60 303141023 | 0.02
agrisi (mm)
Aktivite-VAS diz | 24 5411005 309141042 | 0.03
agrisi (mm)
Diz fleksiyon agisi

125,57417,81| 1452941335 |0.01
(derece)
Lysholm-Il diz 55,20+15,17 81,63+9,93 0.03
oOlcegi skoru
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enjeksiyonu yapilan veya yalnizca ev egzersiz programi
verilen gruplara gére Western Ontario and McMaster
Universitesi artrit indeksi (WOMAC) skorlarinda anlamli
artls ve semptomatik diz agrilarinda anlamli azalma
bulunmustur (13). Bu iki ¢alismada da uyguladigimiz
protokole benzer sekilde eklem stabilitesinden sorumlu
diz cevresi ligament ve tendonlara yonelik enjeksiyona
ek olarak eklem icine hiperozmolar dekstroz sollisyonu
uygulanmistir. Bu konuda yakin zamanda yapilmis
bir baska calismada ise, diz OA’li hastalarda yalnizca
eklem igine %20 dekstroz soliisyonu enjeksiyonu ile
hastalarin eklem agrisi, WOMAC skorlari ve eklem hareket
acikhklarinda anlamli diizelme saglandigi bildirilmistir
(5). Yaptigimiz calismada OA ile iliskili diz agrisinda PT ile
elde edilen pozitif bulgularin, literatiirde rapor edilmis
sonuclar ile benzerlik gosterdigi gortilmektedir.

Proloterapinin kas iskelet sistemi hastaliklarinda
gosterdigi etki mekanizmasi kesin olarak heniiz ortaya
konmamistir. Hem eklem icindeki yapilarda hem de eklem
disi stabiliteden sorumlu yumusak dokularda kronik
hasari iyilestirmek Uzere inflamatuvar sirecleri stimile
ettigi varsayllmaktadir (15). Hayvan calismalarinda PT
enjeksiyonu sonrasi ligamentte 6dem ve inflamatuvar
belirteclerde artis meydana geldigi gosterilmistir
(16). Ayrica inflamatuvar tamir mekanizmalarinin
stimllasyonu  slrecinde,  blyime  faktorlerinin
salinnminda artis olmasinin etki mekanizmasinda
rolii  oldugunu dustindirmektedir (17). Proliferant
maddenin etkilerine ek olarak, solisyonun volim etkisi
ve ignelemenin yarattigi lokal travmanin inflamatuvar
stirecin stimiilasyonuna katki sagladigi varsayilmaktadir.
Gelecekte yapilacak laboratuvar ve hayvan calismalari ile
PT etki mekanizmasinin daha net ortaya konmasi klinik
pratik acisindan da faydali olacaktir.

Literatlir gozden gecirildiginde diz OA'da PT icin
henliz standart bir klinik uygulama protokoliiniin
gelismedigi gorilmektedir. Bu belirsizliklerden bazilari;
kac seans uygulama gerektigi, uygulanan proliferant
madde farkliliklari (dekstroz, sodyum morruhate vb.),
enjeksiyonun hangi bdlgelere yapilacagi ve uygulama
sonrasi program konusundaki degisik yaklasimlardir. PT
tedavisinde standardizasyonun saglanmasi icin farkh
protokollerin  karsilastirildigr arastirmalarin  yapilmasi
gerekmektedir.

Calismadaki  onemli  limitasyonlardan  bazilar
retrospektif dizayn ve kontrol grubunun olmayisidir.
Calismadaki takip stiresinin de nispeten kisa oldugundan
bahsedilebilir. PT'nin OA’ya bagl diz agrisinda tedavideki
roliinlin daha iyi belirlenebilmesiicin, gelecekte yapilacak
randomize kontrolli ve uzun takip slrelerine sahip
prospektif dizayn edilmis klinik ¢alismalara ihtiyag vardir.
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Sonug olarak, bu calismada PT'nin diz OA tedavisinde
agn, diz eklemi fonksiyonlari ve eklem hareket acikligi
Uzerine olumlu etkileri gosterilmistir. PT'nin, gelecek
vaat eden yeni bir tedavi metodu olarak, diz OA tedavi
algoritmasinda yerini alabilmesi icin daha fazla sayida
preklinik ve klinik calisma yapilmasina ihtiyag vardir.
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