


2 KLIiNiK CALISMA 1

DISK HERNISINDE MANYVETIK DIFUZYONEL YAMA ILE MEVCUT KLASIK
TEDAVILERE DESTEK SAGLAMA

KLINIK CALISMA MERKEZI BULGULAR
DISKAPI EGiTiM VE ARASTIRMA HASTANESI - b dilen tonlam 40 hastan todo

e alismaya dahil edilen toplam astanin tedaviye
KLINIK CALISMA SORUMLUSU baslamadan dnceki VAS skorlari ortalamasi 7.85 £
DOC. DR. MEHMET SORAR 1.39'dir. 24. saat sonunda 2.VAS 3.15+2.11 (P<0.001,

Anova) anlamli azalma, ve 48. saat sonunda 3.VAS
BT 1.86+1.65 (P<0.001 Anova) anlamli azalma ve 2. VAS

CALISMA BASINDA TOPLAM GONULL..U S..AY|.$| 80 ve 3 VAS arasindaki korelasyon P<0.01 anlamli azalma
CALISMA SIRASINDA UYGULANAN GONULLU SAYISI 40 olarak rapor edilmistir(Grafik 1). Azalma yas ve BMI ile
CALISMA SIRASINDA PLASEBO UYGULAMASI 40 korelasyon géstermemektedir (p>0.05, Pearson).

Calismaya katilan 40 hastanin yas ortalamasi 41.90+8.52,
VKIi 25.26+4.08, protriize disk hernisi hastaligi 15, ekstriide
disk hernisi hastaligi 25 idi. Hastalarin tamami ilag ve
istirahat tedavisi uygulanmis ardindan fizik tedavi gormius
hastalardi.
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KLINIK CALISMA MERKEZ GALISMA BASINDA TOPLAM GONULLU SAYISI 80
DISKAPI EGiTiM VE ARASTIRMA HASTANESI CALISMA SIRASINDA UYGULANAN GONULLU SAYISI 40
KLINK CALISMA SORUMLUSU CALISMAYILI 2012

DOC. DR. MEHMET SORAR
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Artcure Uygulama Uygulama Grafik 1. Disk Hernisi Hastalarinin VAS Agri skorlarinin 0,24 ve
uygulama Sonrasi 24. Sonrasi 48. 48. Saatteki degerleri
oncesi VAS Saatte VAS Saatte VAS
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Uygulama yapilan hastalarin; 4 hafta sonra yapilan MRI goriintiileme neticesinde, hernie olan bolgenin kiitlesel olarak
kiiguldiigi tespit edilmistir (Hasta1,2,3,4,5,6)

HASTA 1

ONCE SONRA ONCE SONRA

HASTA 2

ONCE
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HASTA 3

ONCE SONRA ONCE SONRA

HASTA 4

ONCE SONRA ONCE SONRA
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HASTA 5

ONCE SONRA ONCE SONRA

HASTA 6

ONCE SONRA

PLASEBO UYGULAMA

Yas araligi 45.40+5.20 (20-54) olan 40 saglikli kisiye olunmustur. Calisma oncesi ve 48 saat sonrasindaki
uygulanan ARTCURE® difiizyonel yama icin plasebo norolojik degerlendirmelerinde bir farklilik gozlenmemistir.

uygulamada onceki VAS skorlari 0, VAS 2 0, VAS 3 0 beyan
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KLIiNiK CALISMA 2

DIFUZYONEL PATCH UYGULAMASININ LOMBER DISK HERNISI HASTALIGI
OLAN HASTALARDA: AGRI VE FONKSIYONEL DURUM UZERINE KISA VE UZUN

DONEM ETKISININ BELIRLENMESI

KLINIK CALISMA MERKEZI

YILDIRIM BEYAZIT UNIVERSITESIi ANKARA
ATATURK EGIiTiM ARASTIRMA HASTANESI
KLINIK CALISMA SORUMLUSU

DOC. DR. ATIF AKSEKILI

Bu ¢alisma 25-30 Ekim 2016 tarihlerinde yapilan 26. TOTBID
kongresinde sunulmustur

Bu ¢alismamizdaki esas amacimiz hipoosmolar lipid
yapisinda bulunan ve 6 gesit bitkisel yag karisimindan
meydana gelen Artcure Diftizyonel Yakinin lumbar

disk hernisi olan hastalarin tedavisindeki etkinligini
gostermek ve bu tedavinin cerrahi tedaviye karsi avantaj ve
dezavantajlarini tartismak.

YONTEM

Bu ¢alismamiz klinik olarak lumbar disk prolapsusu

tanisi konulmus 120 hastanin 79 tanesini icermektedir.
Klinik olgimler hastalarin ¢ekilmis MRI goruntilerindeki
protriizyon ve ekstriizyon derecelerine gore ve agrilarinin
dermatomal dagilimlarina gore yapilmistir. Tedavi grubuna
Artcure Diffusional Patch(ADP) ve plasebo grubuna

ise Transdermal Diffusional Patch(TDP) uygulanmustir.
Hastalarin fonksiyon kapasiteleri Oswestry Disability
Index(ODI) skalast ile agri yogunlugu degdisimleri ise Visual
Analog Scale(VAS) skalasi ile 6l¢iilmustir. Ayrica bunlara
ikincil olarak harakette kisitlanma derecesi,Lasegue
testi,femoral germe testi ve paravertebral adele spazmi
gibi kriterler kullanilmistir. istatistik analizler Oswestry
Disability Index,Visual Analog Scale, hasta tatmini ve ise
dondus sirelerini icermektedir.
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BULGULAR

Tedaviden sonrakiilk 1 ay iginde tedavi grubunun
hissettikleri agri derecelerinde,Oswestry Disability Index
degerlerinde ve Visual Analog Skalalarinda ciddi anlamda
diizelme ve olumlu yonde gelisme gorilmiistiir. Basvurudan
3 glin sonraki yapilan degerlendirmelerde tedavi

grubunun fiziksel muayene bulgulari ve skorlamalarindaki
iyilesmenin kontrol grubuna gore istatiksel anlamda kat ve
kat fazla oldugu saptanmistir.
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CIKARIMLAR

Artcure Diflizyonel Patch tedavisi plasebo tedavi ile
karsilastirildiginda radikilopatisi olan lumbar disk hernisi
hastalarinda klinik skorlar,hasta tatmini,fiziksel muayene
bulgulari ve hastalarin ise donilisi agisindan ciddi anlamda
Ustlinlik saglamistir. Bu bulgulara gore Artcure Diflizyonel
Patch tedavisi radikiilopatisi olan lumbar disk hernisi olan
hastalarda konservatif tedavide iyi bir alternatif olabilir.



Tablo 1: The datas before and after application in the experiment group General Linear Model Repeated Anova (Wilks" Lambda)
Post Hoc Test: LSD - Cochrans's Q Test - Post Hoc Test: nonparametrik posthoc test (Miller(1966) Average Values+Ss(standard
deviation), Median Range(Maximum-Minimum) ve n(%]

Preoperative=I 3rd

Day=ll 1st Month=IIl P Value
N=40 N=40 N=40 -1l -1l -1 General
oDl 59,2+13,37 44,8+£15,6133,4+£10,13<0,001 <0,001 <0,001 <0,001
VAS 9(10-3)  7(10-2)  5(10-2) <0,001 0,042 0,016 <0,001
SLR Positive 32(80,0) 16(40,0) 4(10,0) 0,001 <0,001 <0,001
Negative 8(20,0) 24(60,0) 36(90,0) 0,016
K-SLR Positive 32(80,0) 16(40,0) 4(10,0) <0,001 0,001 <0,001
Negative 8(20,0) 24(60,0) 36(90,0)
Flexion Normal 15(37,5) 25(62,5) 33(82,5) 0,019 <0,001 0,085 <0,001
Disabled 25(62,5) 15(37,5) 7(17,5)
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Preoperative=I 3rd

Day=ll 1st Month=Ill P Value
N=40 N=40 N=40 -1 -1l -1l General
Extansion Normal  14(35,0) 25(62,5) 2(80,0) 0,006 <0,001 0,148 <0,001

Disabled 26(65,0) 15(37,5)  8(20,0)

Right Lateral Normal  17(42,5)  28(70,0)  32(80,0) 0,003 <0,001 0,704 <0,001
Flexion Disabled 23(57,5)  12(30,00  8(20,0)

Left Lateral Normal 17(42,5) 28(70,0)  32(80,0) 0,003 <0,001 0,704 <0,001
Flexion Disabled 23(57,5)  12(30,00  8(20,0)

Paravertebralpisabled 40(100,0) 12(30,0)  8(20,0) <0,001 <0,001 1 <0,001
muscle Yes 0(0,0) 28(70,0)  32(80,0)

spasm

Femoral Positive 31(77,5)  15(37,5)  6(15,0) <0,001 <0,001 0,082 <0,001
Streching Negative 9(22,5) 25(62,5)  34(85,0)

Test
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Tablo 2: The data before application and 3rd day after application in placebo group Independent T Test(Bootsrap) - Mann
Whitney U Test(Monte Carlo) - Fisher Exact Test (Exact]
Average Values+Ss(standard deviation], Median Range(Maximum-Minimum) ve n(%)

Placebo
Preop 3rd Day P Value
oDl 61,8+11,42 52,2+12,5 <0,001
VAS 8(10-3) 7 (10-2) <0,001
SLR Positive 29 (74,4) 25 (64,1) 0,219
Negative 10 (25,6) 14 (35,9)
K-SLR Positive 29 (74,4) 24 (61,5) 0,063
Negative 10 (25,6) 15 (38,5)
Flexion Normal 17 (43,6) 18 (46,2) 1
Disabled 22 (56,4) 21 (53,8)
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Tablo 2: The data before application and 3rd day after application in placebo group Independent T Test(Bootsrap) - Mann
Whitney U Test(Monte Carlo) - Fisher Exact Test (Exact]
Average Values+Ss(standard deviation], Median Range(Maximum-Minimum) ve n(%)

Placeho
Preop 3rd Day P Value
Extansion Normal 17 (43,6) 18 (46,2) 1
Disabled 22 (56,4) 21 (53,8)
Right L Flexion Normal 16 (41,0) 18 (46,2) 0,500
Disabled 23 (59,0) 21 (53,8)
Left L Flexion Normal 17 (43,6) 19 (48,7) 0,500
Disabled 22 (56,4) 20 (51,3)
Paravertebral Yes 30 (76,9) 21 (53,8) 0,004
muscle spasm No 9(23,1) 18 (46,2)
Femoral Strecthing Positive 27 (69,2) 20 (51,3) 0,016
Test Negative 12 (30,8) 19 (48,7)
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Tablo 3: The difference between groups before application and the third day after application .

General Linear Model Repeated Anova (Wilks' Lambda) - Independent T Test(Bootsrap) - Mann Whitney U Test(Monte
Carlo) - Fisher Exact Test (Exact)

Average Values+Ss(standard deviation), Median Range(Maximum-Minimum)ve n(%)

@ :0dds Ratio (95% Confidence interval for Odds Ratio)

Placebo Experiment P Value
Preoperative 61,8%11,42 60,9+13,15 0,724
oDl 3rd Day 61,8+11,42 46,0115,4
Difference(Pre 3rd Day) 8,2+7,7 14,2+12,9 0,010
Preoperative 8(10-3) 10(10-3) <0,001
VAS 3rd Day 7 (10-2) 7 (10-2)
Difference(Pre 3rd Day) 1 (4- -2) 2 (8--1) 0,003
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KLINIK CALISMA MERKEZI CALISMA BASLANGICINDA TOPLAM TARANAN GONULLU SAYISI 129

YILDIRIM BEYAZIT UNIVERSITESi ATATURK CALISMADA YAMA UYGULANAN GONULLU SAYISI 40
EGITiM ARASTIRMA HASTANESI ORTOPEDI, CALISMADA PLASEBO UYGULAMASI 40

BEYIiN VE SiNiR CERRAHISI, FiziK TEDAVi VE CALISMAYILI 2015

REHABILITASYON BOLUMLERI

KLINK CALISMA SORUMLUSU

DOC. DR. ATIF AKSEKILI

ARTCURE DP PLASEBO*
10 10
9 9
8 8
7 7 *Plasebo
grubunda
6 6 agri azalmasi
5 5 gézlenlemedigi
icin bu bireylerde
4 b baska tedaviye
3 3 gecilmis ve 1.Ay
degerlendirmesi
2 2
yapilmamistir.
1 1
0 0
VAS Artcure Uygulama Uygulama VAS Patch Uygulama
Uygulama Sonrasi 3.Gln sonrasi 1. Uygulama Sonrasi 3. Gun
Oncesi VAS Ay VAS - Oncesi VAS
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ARTCURE DP

oDl oDl
Artcure Uygulama
Uygulama Sonrasi 3.Giln
Oncesi

ODI
Uygulama
Sonrasi 1.Ay
PLASEBO*

70

PLASEBO*

*Plasebo
grubunda

agri azalmasi
gozlenmedigi
icin bu bireylerde
baska tedaviye
gecilmis ve 1. ay
degerlendirmesi
yapilmamistir.

0Dl 0oDI
Uygulama Uygulama
Oncesi Sonrasi 3. Giin
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KLIiNiK CALISMA 3

DIFUZYONEL YAMANIN LOMBER DISKOPATISI TEDAVISINDE AGRI VE
FONKSIYONEL DURUM UZERINE ETKISI

KLINIK CALISMA MERKEZI

EGE UNIVESITESI TIP FAKULTESI
NOROSIRURJI ANABILIM DALI
KLINIK CALISMA SORUMLUSU

PROF. DR. MEHMET SEDAT CAGLI

AMAC

Transdermal difiizyon yama (ArtcureDP), difiizyon yoluyla calisan,
ucucu yaglara dayanan, bitki kokenli yeni bir transdermal yamadir.
Bu prospektif, agik etiketli galismanin amaci lomber diskopati
tedavisinde ‘diflizyonal yamanin’ agri ve fonksiyonel durum
Uzerindeki etkisini incelemektir.

YONTEM

Bu ¢alisma, lomber disk hernisi olan 24-80 yas arasi 60 hastayi
icerecek sekilde tasarlanmistir. Artcure yamasi lomber bdlgeye
hipoalerjenik bir bant ile yapistirildi ve 24 saat yatak istirahati
onerildi. Hastalar 24 saat boyunca baska tedavi gormedi. Klinik
arastirmacilar ertesi glin yamayi ¢ikardilar. Tedavi 6ncesi norolojik
muayeneleri yapildi; Diiz bacak kaldirma testi, kas kuvveti, duyusal
durum, refleksler, fleksiyonda hareket agikligi, ekstansiyon, lateral
biikiilme ve rotasyon dahil tedaviden sonraki 24. saat, 48. saat ve
ilk ay. Paravertebral spazm da mevcutsa kaydedildi. Agrinin siddeti
bir gérsel analog skala (VAS) kullanilarak ve fonksiyonel durum
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Oswestry Disabilite indeksi (ODI) kullanilarak degerlendirildi.

SONUC

Yama uygulamasindan sonra ortalama VAS skorlari istatistiksel
olarak anlamli derecede azaldi. Fleksiyondaki hareket agikligi
tedaviden sonra her li¢ degerlendirmede de istatistiksel olarak
anlamli sekilde artti. Diiz bacak kaldirma testi 26 hastada tedavi
oncesi pozitifti, tedavi sonrasi ilk ayda sadece 14 hasta diiz bacak
kaldirma testi pozitifti; bu degisiklik istatistiksel olarak anlamliydi.
Yama tedavisi paravertebral spazmi istatistiksel olarak onemli
Olglide ¢ozdl. Ayrica yama uygulamasi sonrasi ODI puanlarindaki
dists istatistiksel olarak anlamliydi. Kontrol MRG ilk ayda 10
hastada (%16.7) disk kiigiilmesi gosterdi ve gozlenen kiglilme
derecesi istatistiksel olarak anlamliydi.

CIKARIM

Bu calismanin sonuglari, transdermal diflizyonal yama (ArtcureDP)
uygulamasinin hastalarin agri skorlarinda ve klinik durumlarinda
istatistiksel olarak anlamli iyilesmeye neden oldugunu ortaya
koydu. Ayrica, bu tedavi diskin istatistiksel olarak anlamli
biliziilmesine neden oldu. Sonug olarak, hipo-ozmolar diflizyonel
transdermal yama (Artcure) protriide, ekstride ve fragmente disk
fitiklari olan hastalarin tedavisinde kullanilabilir.



Tablo 1: Klinik degerlendirmelerin sonuclart.

Variable Pretreatment 24th hour 48th hour Tst month p-value
VAS 8 (3-10la,b,c 6(1-9)a,d,e 3(0-9)b,d,f 1.5 (0-5)c,e,f <0.001%
ROM-Flexion 49 (81.7%)b,c 54 (90.0%) 58 (96.7%)b 58 (96.7%)c <0.001%
ROM-Extention 54 (90.0%) 58 (96.7%) 58 (96.7%) 56 (93.3%) 0.062%
ROM-Rotation 58 (96.7%) 58 (96.7%]) 58 (96.7%) 60 (100.0%) 0.112%
ROM-Lateral Bending 57 (95.0%) 57 (95.0%) 57 (95.0%]) 57 (95.0%) 1.000%

SLR - positivity 26 (43.3%)a,b,c  14(23.3%)a 10 (16.7%])b 14 (23.3%]c <0.001%
PVS - positivity 39 (65.0%)a,b,c  47(78.3%)a,e  47(78.3%)b,f  22(36.7%)c,e,f <0.001%

Muscle strength 5 (4-5) 5 (4-5) 5 (4-5) 5 (4-5) 0.074%
Sensorial evaluation 5 (8.3%) 2 (3.3%) 5(8.3%) 2(3.3%) 0.083%
oD 54 (32-74)a,b,c 50 (20-61)a,d,e 42(20-60)b,d,f 36(18-54)c,e,f <0.001t

t Friedman test, £ Cochran’s Q test, a: The change between pretreatment and 24th hour is statistically significant (p<0,0083],

b: The change between pretreatment and 48th hour is statistically significant, c: The change between pretreatment and 1st month is
statistically significant [p<0,0083),

d: The change between 24th hour and 48th hour is statistically significant (p<0,001),

e: The change between 24th hour and Tst month is statistically significant (p<0,001),

f: The change between 48th hour and 1st month is statistically significant (p<0,0071).

VAS: visual analogue scale, ROM: range of motion, SLR: straight leg raise, PVS: paravertebral spasm, ODI: Oswestry disability index.
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KLINIK CALISMA MERKEZI CALISMA BASLANGICINDA TOPLAM TARANAN GONULLU SAYISI 60

EGE UNIVESITESI TIP FAKULTESI CALISMADA YAMA UYGULANAN GONULLU SAYISI 60
NOROSIRURJI ANABILIM DALI CALISMA YILI 2015
KLINIK CALISMA SORUMLUSU

PROF. DR. MEHMET SEDAT CAGLI

ARTCURE DP ARTCURE DP
10 60
9
8 50
7 40
6
5 30
4
3 20
2 10
1
0 0
VAS VAS VAS Vas 0Dl 0Dl 0Dl 0Dl
Artcure Uygulamadan Uygulamadan  Uygulamadan Artcure Uygulamadan Uygulamadan Uygulamadan
Uygulama 24 SaatSonra 48 Saat Sonra 1 Ay Sonra Uygulama 24 SaatSonra 48 Saat Sonra 1 Ay Sonra
Oncesi Oncesi
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KLINiK CALISMA 4

KLINIK CALISMA 2018/5: DIFUZYONAL PATCH (ARTCURE) UYGULANAN
HASTALARIN RETROSPEKTIF OLARAK ANALIZI

KLINIK CALISMA MERKEZI

BURSA YUKSEK iHTiSAS EGITIM ARASTIRMA

HASTANESI
KLINiK CALISMA SORUMLUSU
OP. DR. ADNAN YALCIN DEMIiRCi

CALISMA DETAYLARI

250 Hasta Uzerinde;

VAS skoru;

-islem 6ncesi 8,41

-islem sonrasi 10. giin 3,77

-2 hastada uygulama bolgesinde alerji olustugu igin
uygulamaya son verildi

SONUC

Bu bulgular, radikiilopati ile birlikte var olan, cerrahi
gerektirmeyen protride veya extrude lomber disk
hernilerinde alternatif bir tedavi olabilecegini
disundirmektedir.Bu anlamda daha genis prospektif
randomize kontrollu ¢alismalara ihtiyag vardir.
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KLIiNiK CALISMA 5

DIGER DISK HERNISI TEDAVILERINE YANIT VERMEMIS, OPERE
EDILEMEYEN KAN GLIKOZ SEVIYESI REGULASYONU YAPILMIS TIP | VE
TIP Il DIYABET HASTALARINDA DIFUZYONEL YAMA UYGULAMASININ
SONUCLARININ DEGERLENDIRILMESI

KLINIK CALISMA MERKEZI

ANKARA BASKENT HASTANESI
KLINIK CALISMA SORUMLUSU

PROF. DR. NURI CETIN

AMAC

Lomber disk hernileri, genel popiilasyonda sik gorilen
kas-iskelet sistemi sorunlaridir. Bir¢ok tedavi yontemi
mevcuttur. Direngli olgularda girisimsel islemler veya
cerrahi distinilmelidir (1). Ancak diyabetik hastalarda
yara iyilesmesinin gecikmesi veya enfeksiyona yatkinlik
nedeniyle girisimsel islemlerden kaginilir. Artcure yama
diistik molekiiler agirtikli lipid olusumu igerir ve bu jel
benzeri maddenin deri yoluyla emilmesini takiben bel
fitiginin hacmini azaltmayi hedefleyen bir tedavi yontemidir
(2,3). Calismamizin amaci diyabetik hastalarda lomber disk
hernisi tedavisinde artcure diflizyonel yama uygulamasinin
etkinligini ortaya koymaktir.
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YONTEM

Calismaya 25-60 yaslari arasinda Tip 1 ve 2 diyabetli,
lomber disk hernisi protriide veya extriide disk hernisi olan
47 hasta dahil edildi. Hastalara 3'e 1 oraninda Artcure veya
plasebo verildi (34 hasta Artcure, 13 plasebo). Hastalar,
Oswestry Disabilite Index (ODI), Gorsel analog skala (VAS)
ve disk ¢api olglimlerindeki degisim oncesi ve 3. ay takibi ile
degerlendirildi.

SONUC

Hastalarin uygulama oncesi sosyodemografik ve

klinik ozellikleri arasinda anlamli farklilik yoktu.

Grup karsilastirmalari icinde, VAS, ODI ve disk ¢api
parametrelerindeki degisiklikler artcure grubunda
baslangica gore onemli dlglide diizeldi. ODI, VAS ve disk
¢apindaki degisim orani Artcure grubunda belirgin olarak
daha ylksekti.



CIKARIM

Artcure lomber disk hernisi olan diabetes mellitus
hastalarinda etkili ve glivenli goriinmektedir. Disabilite
azaldi ve agri skorlari diizeldi.

REFERANSLAR

1. Gadjradj PS, Smeele NVR, de Jong M, Depauw PRAM,
van Tulder MW, de Bekker-Grob EW, Harhangi BS. Patient
preferences for treatment of lumbar disc herniation: a
discrete choice experiment. J Neurosurg Spine. 2021:1-9.

2. Ugurlu M, Aksekili MAE, Alkan BM, Kara H, Caglar C.
Effects of Artcure Diffusional Patch application on pain
and functional status in lumbar disc herniation patients: a
prospective randomized controlled study. Turk J Med Sci.
2017 ;47(3):874-882.

3. Colak, H., Akturk, S., Buyukavci, R., & Ersoy, Y.
Investigating the effectiveness of artcure transdermal
diffusional patch in patients with cervical disc herniation: A
randomized placebo-controlled study. Medicine,2022;11(2),
502-6.
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KLIiNiK CALISMA 6

LOMBER DISKOPATLOLAN HASTALARDA ARTCURE DIFUZYONEL YAMA
UYGULAMASININ AGRI UZERINE KISA VE UZUN VADELI ETKILERI VE

FONKSIYONEL KONSTELLASYONU.

KLINiK CALISMA MERKEZ

HACETTEPE UNIVERSITESI TIP FAKULTESI,
FiZIKSEL TIP VE REHABILITASYON ANABILIM
DALI, ANKARA EGiTiM VE ARASTIRMA
HASTANESI, FiZIKSEL TIP VE REHABILITASYON
KLiNiGi, YILDIRIM BEYAZIT UNIiVERSITESI TIP
FAKULTESI, FiZIKSEL TIP VE REHABILITASYON
ANABILIM DALI, NUMUNE EGiTiM VE ARASTIRMA
HASTANESi, RADYOLOJi KLiNiGi, ANKARA /
TURKIYE

KLINiK CALISMA SORUMLUSU

PROF. DR. PINAR BORMAN

Lomber Disk Herniasyonuna Bagli Bel Agrisinin Tedavisinde
Transdermal Bitkisel Yamanin (Artcure®) Etkinligi:
Randomize Plasebo Kontrolli Klinik Ve Mr Goriintiileme
Esasli Bir Calisma

Prof. Dr. Pinar Borman', Dr. Secil Vural?, Dog. Dr. Burcu
Duyur Gakit?, Dog. Dr. Fatma Giilgin Ural Nazlikul3, Dr. Pelin
Kavak®, Dog. Dr. Baris Nacir?, Dr. Aynur Karagoz?

mt sagiik Urtinleri

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon Anabilim Dali,

2Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi, Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon Klinigi,

3Yildirim Beyazit Universitesi Tip Fakiiltesi, Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon Anabilim Dali,

4“Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi, Radyoloji Klinigi,
Ankara / Tirkiye

AMAC

Lomber disk herniasyonuna (LDH) bagli bel agrisi, rutin
pratigimizde yaygindir. Artcure ©, ¢ikintili fitiklasmis diske
ulastigi ve HNP hacmini azalttigi, sinir koku tahrisini
azalttigi ve agriyi hafiflettigi gosterilen 6 bitkisel yag
karisimindan olusan yeni gelistirilmis bir transdermal
yamadir (1). Artcure ® yamayi LDH alanina sardiktan

sonra, 24 saat boyunca mutlak bir yatak istirahati
gereklidir. Ardindan hasta yamayi ¢ikarir ve normal glinlik
aktivitelerine geri déner. Uriin piyasadadir ve LDH hastalari
arasinda birkac yildir kullanilmaktadir. Bu randomize,
plasebo kontrolli ¢alismanin amaci, Artcure ® yamasinin
LDH tedavisinde agri, fonksiyonel durum ve manyetik
rezonans goriintiileme (MRG) bulgulari izerindeki etkilerini
arastirmaktir.
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METODLAR

LDH'ye bagli bel agrisi olan hastalarda Artcure

yama uygulamasinin etkinligini degerlendirmek igin
rastgellenmis, plasebo kontrolli ¢ift kor bir calisma
gerceklestirdik. Tanilar klinik semptomlari (24) ve MRG
(25) ile tutarli goruntileri esas almaktadir. Hastalar
Agustos 2019-Mart 2020 tarihleri arasinda, Ankara Egitim
ve Arastirma Hastanesi Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon
polikliniklerinden ¢alismaya alindi. Tim katilimcilardan
yazili bilgilendirilmis onay alindi. Calisma Helsinki
Bildirgesi'ne uygun olarak gergeklestirildi ve Yildirim
Beyazit Universitesi yerel etik kurulu (2019-) tarafindan
onaylandi.

Dahil edilme kriterleri sunlardi; 20-60 yas arasi; LDH'ye
bagli bel agrisi ve radikdiler agri klinik olarak dogrulanmis
(lomber spinal kolumnanin sinirli hareket araligi, duyusal
ya da motor bozuklugu, L5-S1 disk herniasyonu igin - diiz
bacak kaldirma testinden pozitif sonuglar ya da L3-4
disk herniasyonu icin - femoral sinir germe testi) ve MRG
bulgulari (lomber diskin protriizyonu ya da ekstriizyonu);
BMI <30 kg / m?; diger komorbid patolojileri dislayan
(kirik, spondilolistez, malignite, ostoporoz, enfeksiyon);
bu ¢alismaya katilmak isteyenler ve bilgilendirilmis onayi
imzalayanlar. Ek olarak, bu, tekrarlayan bir atagin akut
veya subakut asamasinda ilk baslangici ya da sunumu

olmaliydi. Herhangi bir omurga ameliyati ge¢misi olan
kisiler; noropatik agri gibi baska agri sendromlari olan;
norolojik hastaliklara sahip olan; diabetes mellitus, astim,
kardiyovaskiler hastalik, kronik romatizmal durumlar;
hamile olan; bel bolgesinde cilt problemleri yasayanlar; acil
ameliyat i¢in endikasyonlara sahip olanlar (miyelopati ya da
kauda ekina sendromu); lomber kokler tarafindan innerve
edilen kaslarin kas glicline sahip olunlar <3; bel bolgesinde
siddetli kas spazmina sahip olanlar; 2'den fazla disk
seviyesinde disk herniasyonu varligi; lomber kanal darligi
ve bilateral semptomlari olanlar (medyan disk herniasyonu)
hari¢ tutulmustur.

Tim deneklerin ilk degerlendirmesi, hastalar dahil etme
ve tutma kriterlerine gore ¢calismaya ise alindiginda
tamamlandi. Demografik ve klinik ozellikler; yas, cinsiyet,
viicut kitle indeksi (VKI), agri siiresi, lomber hareket aralig
ve MRG bulgulari dahil olmak lizere belirlendi. Lomber/
radikiler agri gorsel analog skalasiyla (VAS), fonksiyonel
yetersizlik ise Oswestry Disability Index (ODI) Tirkge
versiyonu ile degerlendirildi (26). Agrinin siddetini 6lgmek
icin 10'un katlari ile kesisen dikey ¢izgiler iceren 100 mm’lik
bir VAS kullanilmistir. ODI hesaplama formiild, gergek
kimulatif skor/45x%100'dlr ve daha yiiksek yiizdelik
daha ciddi fonksiyonel disabiliteyi gostermektedir. Onceki
¢alismalar Tirk hastalarda iyi bir glivenilirlik ve gegerlilik
gostermistir (26).

Yasam Boyu Saglik igin...
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Tidm bireylere, calismanin oncesinde ve 2 ay sonrasinda
bel omurgalarinin MRG ile degerlendirilmesi yapildi.
Her iki grup icin ayni MRG teknigi ve ayni 1.5 Tesla MRG
tarayici (Magnetom Avanto, Siemens Healthineers,
ABD) kullanilmistir. Denekler, bir omurga matris bobini
kullanilarak sirtiisti pozisyonda taranmistir.

Disk pargasinin intervertebral boslugun otesine fokal

yer degistirmesi olarak MRG goriintileri belirlendi (25).
Disk herniasyonlari, T2 agirlikli sagital MRG kullanilarak
protriizyon ve ekstriizyon olarak siniflandirilmaktadir.
Herniye kitlenin boyutu, T2 agirlikli eksenel MRG
taramalarinda spinal kanalin 6n-arka ¢apinin (C-degeri)
herniye diskin maksimum 6n-arka ¢apina (H-degeri)
oranindan belirlenmistir (27, 28). Tim MRG (MRG)
¢alismalari tecriibeli bir radyolog tarafindan kor bir sekilde
degerlendirilmistir.

Hastalar, bilgisayarda olusturulan sayilar kullanilarak
2: 1 oraninda Artcure Diflizyonel Yama grubuna (Grup 1)
ve plasebo yama grubuna (Grup 2) rastgele bir bigimde
atanmistir. Randomize tedavi atamalari, opak zarflara
kapatildi ve ¢alismaya katilmayi kabul eden her bir
hasta icin ayri ayri acildi. Tedavi edici ve plasebo bantlar
treticiden (Metuas Medikal, Turkiye) temin edilmistir.

mt sagiik Urtinleri

Grup 1'deki hastalar Artcure yamasi uyguladilar ve Grup
2'deki denekler plasebo bantlarini uyguladilar. Artcure
Diflizyon Yamasi, ¢ozlici madde olarak sivi parafinin
kullanildigi dekstrin palmitat ile jel formunda bir araya
getirilen farkl bitkisel yaglarin bir karisimidir. Uriin bir
oleojel bigiminde formiile edilmistir. Hidrofobik bazik
materyallerin fiziko-kimyasal yapilarda herhangi bir
bozulma olmaksizin etkilenen bolgeye aktarilmasi igin
oleojel formu segilmistir (22,23). Bu yama cilde niifuz
ederek uygulama alani altindaki hedef herniye niikleus
pulpozus bolgesine dogru dagilmaktadir, difiizyon ve hacim
etkileriyle etki etmektedir (23). Jel, renk katkilari ya da
koruyucu urdnler icermemektedir. Ana bilesenler oleum
thymi (CAS No: 8007-46-3), oleum chamomillae (CAS No:
8015-92-7), oleum Rosmarini (CAS No: 8000-25-7), oleum
corek otu (CAS No : 8014-13-9), oleum lauris nobilis (CAS
No: 8002-41-3) ve limon yagidir (CAS No: 8008-56-8).

Formiilasyonun gelistirme asamalarinda 11 tek
formilasyon olusturulmustur. Bu formilasyonlar
uyumsuzluk, fizikokimyasal ve mikrobiyolojik dzellikler,
yogunluk, 37 derecede cilt tarafindan absorpsiyon,
ozmolarite ve viskozite degerleri agisindan incelenmistir.
Bu formuile edilmis jeldeki yaglarin orani Tablo 1'de
gosterilmistir. Yamanin bu yag bilesenlerinin anulus
fibrozunun membran gegirgenligini arttirdigi, intraosmotik
basinci azalttigi ve diflizyon yoluyla su kaybina neden



oldugu ileri surilmektedir. Bu sayede ve Artcure yamasinin
bilesenlerinin iltihap onleyici ve 6dem onleyici etkileri
sayesinde fitiklasmis disk bolgesindeki niikleus pulposus
kitlesi azalir (22,23).

Plasebo yamasi renk, sertlik ve koku bakimindan Artcure
Patch ile ayniydi, ancak aktif 6 bitkisel yagdan yoksundu.
Ayni Uretim yontemine gore Daphne-30161, nane-0701544
ve eucaliptus-0701603 esanslari, dekstrin palmitat ve sivi
parafin ile ayni koku ve renk formile edilmistir. Aktif jel
yerine flastere “farkli bitkisel yaglarin karisimi” olmayan
ancak ¢ok benzer bitkisel kokuya sahip bir jel yerlestirildi
ve flaster ayni Gretim yontemiyle kapatildi. Hastalar
ylzustu yatarken iliak krest Ust siniri palpe edildi ve L4

— 5 seviyesi belirlendi. Dermal kalemle bir ¢izgi ¢izilerek
disk patolojisinin seviyesi belirlendi. Yamanin merkezi
imzali alana yerlestirildi. Bitkisel yaglarin en orta bolgeye
yerlestirildigi yamalar, lomber etkilenen bolgeye kutuda
verilen flaster ile sabitlendi (Sekil 2-5). Artcure® yamasi fitik
niikleus pulposus badlgesine sarildiktan sonra, hastanede
yatan hastalara yemek yeme ve tuvalet gibi zorunlu giinlik
aktiviteler disinda 24 saat sirtlisti pozisyonda yatak
istirahati verildi. 24 saat sonra cikarildi ve hastalar rutin
glinlik aktivitelerine geri dondi.

Tim denekler disk hastaligi hakkinda bilgi aldi ve glinlik
yasam aktiviteleri hakkinda talimat aldi. Hepsine ev

egzersiz programina dayali izometrik bel egzersizleri
verildi. Calisma sirasinda herhangi bir agri kesici ilag
almalarinaizin verilmedi.

Birincil sonug dlgutleri; baslangigta, midahalelerden hemen
sonra (24-48 saat sonra) ve 2 ay sonra belirlenen ODl ile
degerlendirilen bel/radikiler agri ve fonksiyonel diabilite
yogunlugu; ve baslangigta ve iki ayin sonunda belirlenen
aksiyal MR gorintdleri ile degerlendirilen herniye niikleus
pulposusun boyutundaki degisiklikler. ikincil sonug dlgiitii
lomber ROM'daki iyilesmeydi. Tim anketler, her takipte
gozleri kapatilmis bir ¢alisma koordinatord tarafindan
uygulandi. Tim hastalar, klinisyenler, radyolog, islem
sonrasi degerlendirici, yamalarin dagilimindan sorumlu
kisiler ve rastgele kodu hazirlayan biyoistatistisyen harig,
veritabani kilitlenene kadar tedavilere kor kald!.

Yasam Boyu Saglik igin...
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SONUC

Agustos 2019 ile Mart 2020 arasinda LDH'ye bagli bel agrisi
olan toplam 258 hasta ¢alismaya alinmistir. Dahil etme ve
hari¢ tutma kriterlerine gore 178 hasta reddedilmis ve 14
hasta bilgilendirilmis onam vermemistir. Bu sebeple 66
hasta, terapotik yama ve plasebo yama grubuna 2:1 oranina
gore rasgele atanmistir.

Artcure Diflizyon Yamasi'nda 4 terke etme ve izin
verilmeyen ilaglara ya da 2 aylik bir takip siliresinin kaybina
bagli olarak, plasebo gruplarinda 2 terk etme olmustur.
Sekil 1, akis semasini gostermektedir.

Tablo 2, her iki gruptaki deneklerin demografik ve klinik
ozelliklerini gostermektedir. Referans deger demografik ve
klinik 0zellikleri bakimindan gruplar arasinda istatistiksel
fark gozlenmemistir. Deneklerin ¢ogu kadindi. Hasta ve
plasebo gruplarinda semptomatik sinirlerin lokasyonlari
¢ogunlukla L4-L5 ve L5-S1 sinir koklerindeydi. En sik
gorilen anatomik herniasyon profili her iki grupta da
protriizyondu. Sonug olglimleri igin ortalama degerler,
zaman noktalarinda tedavi ve plasebo gruplariigin Tablo
3'te rapor edilmistir. VAS ve ODlI ile degerlendirilen agri
ve fonksiyonel disabilite bakimindan miidahalelerden
hemen sonra (24-48 saat) tedavilerle her iki grup da
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iyilesme gostermistir. 2 aylik takipte, referans deger

ile karsilastirildiginda, agri ve disabilite skorlarindaki
iyilesmeler, yalnizca Artcure Diflizyonel Yama grubunda
anlamli kalirken, plasebo grubunda degildi.

Buna bagli olarak da herniye kitlenin (C/H) boyutundaki
degisiklik sadece terapotik grupta istatistiksel olarak
anlamliydi (Tablo 3). Ortalama rezorpsiyon oranlari yama
ve plasebo gruplarinda sirasiyla 12.53 ve 2.86 idi. Sekil

6 ve 7, Artcure diflizyonel yama tedavisinin oncesinde ve
sonrasinda 2 hastanin MRG gorintilerini gostermektedir.
Ek olarak lomber omurganin ortalama uzama ve donme
araliklari, 2 ayin sonunda plasebo grubunda degil, Artcure
Patch grubunda iyilestirilmisti.

Agri ve disabilitede klinik olarak nemli gelismeler daha
once VAS’ta 3 puanlik azalma ve ODI'de 10 puanlik azalma
olarak tanimlanmisti (29,30). Ayrica, alt grup analizlerini
gerceklestirdik. Miidahalelerden hemen sonra agri ve
disabilite bakimindan iyilesen hasta sayisi gruplar arasinda
benzerdi (p> 0.05, veriler gosterilmemistir). Terapotik
gruptaki 18 (%52.9) hasta ve plasebo grubundaki 3 hasta
(%17.6), baslangigtan 2 aylik takibe kadar agri skorlarinda
(degisim skoru> 2) iyilesme gosterdi ve gruplar arasindaki
fark istatistiksel bakimdan anlamliydi (p = 0,016).

Grup 1'de 28 hasta (%82,4) ve grup 2'de 9 (%53) hasta,
ikinci ay takibinde ODI ile degerlendirilen fiziksel
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disabilitede daha iyi sonuglar rapor etti (baslangica gore>%
30 degisiklik) ve gruplar istatistiksel olarak anlamliydi (p
<0.05).

Olumsuz olaylar: Artcure’'deki 2 hasta ve plasebo
grubundaki 1 hasta, miudahale sirasinda hafif kasinti

ve tahris yasadi. Kaldirilmasindan sonra, herhangi bir
lokal kizariklik, kabarcik ya da ciltte kizariklik belirtisi
gozlenmedi. Ne terapotik yama ne de plasebo grubunda
baska hi¢bir yan etki ile karsilasilmadi. Calisma slresi
boyunca higbir hastada norolojik bozulma gelismemistir.

CIKARIM

Bu randomize kontrollii calismanin sonuglari, Artcure
Diflizyonel bitkisel yama tarafindan saglanan tedavi
etkilerinin LDH'li hastalarda 2 aylik takipteki sonug
olglimlerinde ve MRG goriintiilemesinde gosterildigi tizere,
plasebo olmayan etkiler oldugu fikrini desteklemektedir.
Bu sebeple, bu alternatif miidahale, dikkatli bir bigcimde
secilmis olan bu hastalar icin non-invaziv, basit, zaman
kazandiran ve giivenli bir segenek olarak sunmaktadir.
Artcure’un olumlu etkisi, maliyeti ve insan kaynaklarina
ihtiya¢ duyan, kapsamli ya da zaman alici konservatif ya da
minimal invaziv girisimsel yaklasimlara olan gereksinimi
geciktirebilmekte ya da onleyebilmektedir. Agrinin glici

ve daha uzun siire rahatlamasi ve sadece bir glinlik

yatak istirahati gerekliligi, onu LDH'den muzdarip olan
secilmis hastalarda pratik bir alternatif segenek durumuna
getirebilmektedir. Artcure transdermal yamanin daha uzun
vadeli faydalarinin belirlenmesinde blyiik bir 6rnek ile
daha uzun bir takip siiresi yararli olabilir.

Yasam Boyu Saglik igin...
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Tablo 2: Her iki gruptaki hastalarin demografik ve klinik 6zelliklert

Grup 1 Grup2
n=40 n=20
Ortalama SD Ortalama SD P
Yas (Yil) 45.6 10,05 43.7 10,06 0,283
BMI (kg/m?2) 28,52 4,22 28.86 3,47 0,827
Agrinin Siiresi (Hafta) 22,67 25,88 18,29 24,9 0,313
Cinsiyet (Erkek/Kadin) 18/22 - 8/12 - 0,512
MRI patoloji n (%)
L3-4 Protriizyon 33(8,8) 21(5,9)(10
L4-5 Protriizyon 12- (30) 5-(25)
L5-S1 Protriizyon 2610(29,4)(65 153(17,6)(75
L5-S1 Ekstriizyon 2-(5,9) 2-(10)
25(73,5) 13(76,47)
2(5,9) 1(5,9)

mt sagiik Urtinleri
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Tablo 3: Artcure ve plasebo yama gruplarinin tedavilerden onceki ve sonraki sonug olctleri

Grup 1 Grup2
n=40 n=20

Sonug Olgiimii Ortalama SD Ortalama SD P
VAS-Agri

Referans Degeri 6,15 1,5 5,88 1,76 0,806

Terapi Sonrasi 4,73 1,5 4,47 2,29 0,976

2y 3,35 1.8 5,23 2,43 0,003
ODI Skoru

Referans Degeri 51,1 15,42 55,17 14,45 0,362

Terapi Sonrasl 44,11 14,24 49,41 14,97 0,269

2N 33,68 15,36 48,23 13,39 0,002
MRI-C/H (%)

Referans Degeri 39,94 1,83 38,74 1,87 0,145

2 Ay 34,89 1,91 37,63 1,95 0,001"
Lombar Flexiyon (°)

Referans Degeri 54,41 9,75 55,88 9,87 0,674

2 Ay 59,88 5,81 60,88 7,12 0,641
Lombar Extansiyon (°)

Referans Degeri 8,08 7,58 7,94 5,32 0,749

2 ly 14,23 5,84 10,29 4,49 0,023
Lombar Rotasyon [°]

Referans Degeri 23,55 8,56 31,52 7,81 0,004

2 Ay 30,73 4,7 35,05 6,62 0,007°
Lombar Lateral Fleksiyon[°]

Referans Degeri 29,55 7,42 31,94 7,18 0,368

2 ly 35,2 5,15 34,47 7,81 0,758

VAS: visual analog scale, ODI: Vizuel Analog Skala, ODI: Oswestry Disabilite Indeksi, MRG: Manyetik Rezonas Gériintiileme Yasam BO\/U Sagllk |C|n

®Mann Whitney U Test
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Tablo 4: Artcure ve plasebo yama gruplari arasindaki sonuc olciimlerindeki iyilesmenin karsilastirilmasi

Grup 1 Grup2
n=40 n=20

Sonug Olgimi Ortalama SD Ortalama SD P
VAS-Agri

Referans Degeri 6,15 1,5 5,88 1,76 0,806

Terapi Sonras! -1,41 0,89 -1,41 1,12 0,966

2y -2,79 1,66 -0,64 1,45 0,000
ODI Skoru

Referans Degeri 51,11 15,42 55,17 14,45 0,362

Terapi Sonrasl -7,0 4,29 -5,76 6,36 0,441

2 Ay -17,23 10,86 -6,94 11,53 0,006
MRI-C/H (%)

Referans Degeri 39,94 1,23 38,74 1,87 0,959

2y -12.53 0,8 -2,86 0,4 0,001°
Lombar Fleksiyon [(°]

Referans Degeri 54,41 9,75 55,88 9,87 0,674

2 Ay 5,47 7.7 5,0 10,15 0,408
Lombar Ekstensiyon (°)

Referans Degeri 8,08 7,58 7,94 5,32 0,749

2 Ay 6,14 5,49 2,35 5,33 0,032°
Lombar Rotasyon [°]

Referans Degeri 23,55 8,56 31,52 7,81 0,004

2y 7,17 6,9 3,52 5,91 0,094
Lombar Lateral Fleksiyon (°)

Referans Degeri 29,55 7,42 31,94 7,18 0,368

2 by 5,64 6,94 2,52 8,05 0,162

H%H T VAS: Vizuel Analog Skala, ODI: Oswestry Disabilite Indeksi, MRG: Manyetik Rezonas Gortintlileme
MESAQK Urlinleri Yoo roe o O Do et o R
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PROF.DR. PINAR BORMAN

ARTCURE DP PLACEBO
10 10
9 9
8 8
7 7
6 6
5 5
4 4
3 3
2 2
1 1
0 0
VAS VAS VAS VAS VAS VAS
Artcure Uygulama Uygulama Artcure Uygulama Uygulama
Uygulama sonrasi 48. Sonrasi 2. Ay Uygulama Sonrasi 48. Sonrasi 2. Ay
Oncesi Saat Oncesi Saat
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ARTCURE DP PLACEBO

60 60
50
40
30
20
10
0
oDl oDl oDl ODI 0Dl 0Dl
Artcure Uygulama Uygulama Artcure Uygulama Uygulama
Uygulama Sonrasi Sonrasi Uygulama Sonrasi Sonrasi
Oncesi 48. Saat 2. Ay Oncesi 48. Saat 2. Ay
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TIPTA UZMANLIK TEZI /2020: SERVIKAL DISK HERNILI HASTALARDA
ARTCURE TRANSDERMAL DIFUZYONEL YAMA UYGULAMASININ AGRI VE
FONKSIYONEL DURUM UZERINE ETKINLIGININ ARASTIRILMASI

KLINIK CALISMA MERKEZI

INONU UNIVERSITESI TIP FAKULTESI
FiZIKSEL TIP VE REHABILITASYON ANABILIM
DALI

KLINIK CALISMA SORUMLUSU

DR. HUSEYIN COLAK

GEREC/ YONTEM

Calismamiza 21-59 yas araliginda servikal disk hernisi
tanili 48 hasta dabhil edildi. Bireyler randomize olarak
difizyonel yama grubu ve plasebo yama grubu olarak

iki gruba ayrildi. Tim bireylerin demografik bilgileri
alindiktan sonra agrinin degerlendirilmesinde Visual
Analog Scale (VAS), néropatik agrinin degerlendirilmesinde
Leeds Assessment of Neuropathic Symptoms and Signs
Scales (LANSS) fonksiyonel diizeyin belirlenmeside

Boyun Oziirliiliik Anketi (BOS) kullanildi. Tiim bireylerin
baslangicta, 4. hafta ve 12. hafta degerlendirmeleri elde
edildi. Diffizyonel transdermal yama ve plasebo yama
onerildigi sekliyle 24 saat kalacak sekilde her iki hasta
grubuna birer kez uygulandi.

Yasam Boyu Saglik igin...
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BULGULAR

Calismaya yas ortalamasi 48.33+8.99 yil olan 33 kadin

ve 15 erkek olmak lizere toplam 48 hasta dahil edildi.
Diflizyonel transdermal yama uygulanan grupta baslangig
parametreleri ile kiyaslandiginda agrinin azaldigi, noropatik
semptomlarin geriledigi ve fonksiyonel seviyenin iyilestigi
belirlendi. Gruplar kendi arasinda karsilastirildiginda agri,
noropatik semptomlar ve fonksiyonel durum agisindan 4. ve
12. haftalarda gruplar arasinda anlamli farkin oldugu ve bu
farkin transdermal difiizyonel yama grubunda daha belirgin
oldugu belirlendi (p<0.05).

mt sagiik Urtinleri

SONUC

Calismaya yaslari 20-60 arasinda degisen 48 hasta (her
grupta 24 hasta) dahil edildi. Calismaya katilan tim
hastalarin yas ortalamasi 48,33+8,99 yil olup, %68,75'i
(n=33) kadin, %31,25'i (n=15) erkekti (Tablo 1).

Radyolojik olarak, katilimci hastalarin %81,25'inde (n=39)
protride disk hernisi, %18,75'inde (n=15) ekstriide disk
hernisi mevcuttu (Tablo 1). Belirgin servikal spondiloz veya
spinal stenozlu hasta gruplari tedaviye dahil edilmedi.
Hastalarin %47,9'u (n=23) bir disk fitigi, %37,5'i (n=18) iki
disk fitigi, %12,5'i (n=6) ¢l ve %2,08'i (n=1) dort disk fitig:
icin tedavi edildi. Radyolojik olarak servikal disk hernisi
olan katilimci hastalarin %27.08'inde (n=13) santral disk
hernisi, %72.91’'inde (n=35) posterolateral disk hernisi
vardi. Her iki grup yas, cinsiyet, servikal disk hernisi tipi ve
lokalizasyon agisindan benzerdi (P>0.05) (Tablo 1).
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Tablo 1: Demographic data and baseline values of outcomes

Artcure Placeho P
n=24(50) n=24(50)
Age 46.75+8.09 49.91+£9.72 0.7942
Gender Female 15(62.5) 18(75) 0.350P
Male 9(37.5) 6(25)
Type of Herniation Protrusion 18(75) 21(87.5) 0.267"
Extrusion 6(25) 3(12.5)
Herniation Central 8(33.3) 5(20.8) 0.330°
Localization Posterolateral 16(66.6) 19(79.16)
Single 13(54.16) 10(41.66) 0.055°
Number of Multiple 11(45.83) 14(58.33)
Herniation

a:Independent t test

b:Pearson Chi-Square test
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Tedavi oncesi, tedavi sonrasi 4. ve 12. haftalar i¢in grup

ici ve gruplar arasi ortalama VAS degerleri Tablo 2'de
verilmistir. Artcure hastalari grubu, 2. grup plasebo
hastalari ile karsilastirildiginda (p<0.05). Plasebo grubunda
4. ve 12. haftalardaki VAS degerleri benzerdi (p>0.05).

Artcure grubunda tedavi oncesi ile tedavi sonrasi 4. ve 12.
haftalar arasinda NPDS degerleri agisindan anlamli fark
olmasina ragmen, plasebo grubundaki hastalarda tedavi
oncesi ve tedavi sonrasi 4. ve 12. haftalardaki degerlerde
anlamli bir degisiklik olmadi (p>0.05) (Tablo 3).

mt sagiik Urtinleri

Tedavi oncesi, 4. ve tedavi sonrasi 12. haftalar icin LANSS
degerlerinin grup igi ve gruplar arasi ortalamalari Tablo
4'te verilmistir. Gruplar arasinda tedavi sonrasi 4. ve 12.
haftalardaki VAS degerleri degerlendirildiginde, Artcure
grubu lehine anlamli bir fark oldugu belirlendi (p<0.05).
Ancak plasebo grubunda tedavi dncesi ve tedavi sonrasi
degerler arasinda anlamli bir degisiklik olmadigi belirlendi
(p>0.05) (Tablo 4).
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Tablo 3: Comparison of intra and inter-group NPDS parameters

Artcure (n=24) Placebo (n=24) P
Pretreatment 31.45+9.72 28.41+0,83 0.37°
4t week 17.08+1.93 29.16+1.01 <0.0012
12t week 21.20+1.84 29.91+0,97 0,006
NPDS P1:<0.001¢ P1:0.09¢
P P2:<0.001¢ P2:0.1¢
P3:<0.001¢ P3:0.68¢
NPDS: Neck Pain and Disebility Scale a:Independent T test b: Mann-Whitney Utest ¢z Wilcoxon signed rank test  d: Paired Sample T test

P1: Comparison of pretreatment and 4" week ~ P2: Comparison of pretreatment 12" week  P3: Comparison of 4" week and 12" week

Tablo 4: Comparison of intra and inter-group LANSS parameters

Artcure (n=24) Placebo (n=24) P
Pretreatment 16,54+0,66 14,58+0,75 0.113°
4 week 8,54+0,97 15,37+0,83 <0.0012
12" week 11,081.05 15,41:0,82 <0.001°
LANSS P1:<0.001¢ P1:0.114¢
P P2:<0.001¢ P2:<0.084¢
P3:<0.001¢ P3:0.739¢

LANSS: Leeds Assesment of Neuropathic Symptoms and Signs Pain Scale a:Independent T test

b: Mann-Whitney U test

c: Wilcoxon signed rank test

d: Paired Sample Ttest ~ P1: Comparison of pretreatment and 4" week ~ P2: Comparison of pretreatment 12" week P3: Comparison of 4" week and 12" week
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IN VITRO STUDIES

PROVIDING HYPO-OSMOLAR CONDITION WITH DIFFUSIONAL TRANSDERMAL
PATCH SUPPRESS DEGENERATED INTERVERTEBRAL DISC-INDUCED PAIN
POSSIBLY VIA TRANSIENT RECEPTOR POTENTIAL VANILLOID IN RABBITS

Orhan Altay', Hidenori Suzuki?, Hayri Kertmen', Evrim
Onder?, Bora Gurer', John H Zhang*

'Departments of Neurosurgery Ankara Diskapi Yildirim
Beyazit Training and Research Hospital, Ankara, Turkey
2Departments of Pathology, Ankara Diskapi Yildirim Beyazit
Training and Research Hospital, Ankara, Turkey
3Department of Neurosurgery, Mie University Graduate
School of Medicine, Tsu, Japan

‘Departments of Physiology and Neurosurgery, Loma Linda
University School of Medicine, Loma Linda, USA

AIM

The aim of this study was to evaluate effects of a hypoosmolar
diffusional transdermal patch containing natural

essential oils as a transdermal penetration enhancer against
IVD degeneration-induced pain in rabbits.

Materials-Methods: Rabbits underwent IVD degeneration

with an annular stab surgical technique and were randomly
assigned to sham (n=25), sham +transdermal patch (n=20),
IVD degeneration (n=25), IVD degeneration +transdermal patch
(n=27), and IVD degeneration +transdermal patch +ruthenium
red, a transient receptor potential vanilloid (TRPV) antagonist

(n=20), groups. The patch was taped on the animal's back for
24 hours at 4 weeks post-surgery. Ruthenium red was injected
intraperitoneally at 1 hour before the patch was applied. Pain
was assessed by the grimace scale, and IVDs were harvested
at 5 weeks post-surgery, being analyzed by the measurements
of density and viscosity and immunohistochemical staining.
Results: Pain score was significantly worse in the IVD
degeneration group, and was significantly improved by the
patch, which significantly decreased density, viscosity and
cellularity associated with proapoptotic cleaved-caspase-3
activation in the degenerated IVD. Ruthenium red abolished the
patch’s effects.

CONCLUSION

Providing hypo-osmolar condition with diffusional transdermal
patch may be a new non-surgical treatment against IVD
degeneration-induced pain by decreasing viscosity, density
and increasing proapoptotic effect possibly via TRPV.

KEYWORDS

Intervertebral disc, Pain, Rabbit, Transdermal patch

This study was presented Fifth Medical Rehabilitation
Congress.(3-6 November 2016)
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INTRODUCTION

Upper extremity lymphedema is a concerning complication
after treatment for breast cancer. If left untreated,
functional disability, psychosocial problems, and impaired
quality-of-life (QoL) can be seen in patients with breast-
cancer-related-lymphedema (BCRL).

AIM

The aim of this study was to evaluate the effects of
complex-decongestive-therapy(CDT) in patients with BCRL,
in regard to volume reduction, functional status and QoL
and to investigate the effect of obesity on recovery.

METHOD

Eighty one patients with unilateral BCRL were included.

All patients received combined phase1 CDT including skin
care, manual lymphatic drainage, multilayer bandaging and
supervised exercises five times a week for three weeks,

as a total of 15 sessions. Patients were assessed by limb
volumes and excess volumes according to geometric
approximation derived from serial circumference-
measurements of the limb, prior to treatment and at the
end of third week. The functional disability was evaluated
by quick disability of arm, shoulder and hand questionnaire
(Q-DASH). QoL was assessed by the European Organization
for Research and Treatment of Cancer Core Cancer Quality
of Life Questionnaire (EORTC-QLQ-C30), its breast cancer
module (EORTC-QLQ-BR23) and Lymphedema Quality-of-
Life Questionnaire-Arm (LYMQOL-Arm).

mt sagiik Urtinleri

RESULTS

This retrospective study included a total of 81 BCRL patients
(81 females; mean age 53.64+10.43 years; range, 28 to 87
years). Half of the patients were obese and the mean BMI
was 30.32 kg/m?2 The median duration of lymphedema was
12 months. There were 28 patients in stage1, 52 in stage2
and one patient in stage3. The mean baseline limb and
excess volumes were significantly decreased at the end of
therapies (3183+681cm?vs 2912+599cm? and 30.1% vs
19.3%, p=0.000,respectively).

Q-DASH, physical functioning, pain, global health status
scores in EORTC-QLQ-C30 instrument, arm symptoms

in BR23, as well as all subscores of LYMQOL-Arm
guestionnaires were significantly improved after 3 weeks-
CDT therapy (p<0.05). When the patients with a body mass
index below and above 25 were compared, the improvement
in function, appearance, symptom and emotion scores of
LYMQOLARM was significantly different between the two
groups. We determined a significant negative correlation
between the improvement of function and appearance
subscores of LYMQOL-Arm and body mass index (p=0.005,
r=-0.486 and p=0.042, r=-0.361 ), as well as a significant
negative relationship between the improvement of excess
volumes and stemmer sign positivity (p=0.012, r=-0.279).
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CONCLUSIONS

In conclusion, phase 1 CDT performed daily for 3 weeks,
greatly reduces the volumes and obesity affects the

improvement in quality of life obtained as a result of CDT.
included in the study. Patients will be given placebo and
real artcure in a 3 to 1 ratio (30 patients for real artcure, 10
patients for placebo application). Patients will be evaluated
by the same physician 2 times before the application and
at 3rd month after the application with Visual Analog Scale,
Oswestry and Neck Disability Index and the volume of
herniated nucleus pulposus of the patients.

RESULTS

The duration of the study was determined as 6 months. The
findings will be reported 6 months after the initiation of the
study.

REFERENCES
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