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P2O5 Difosfor pentoksit 

PDGF  Trombosit türevi büyüme faktörü 

PE Polietilen 

PEEK Poliarileter eterketon  

PET Polietilen tereftalat  

PGA Poliglikolik asit 

PGE1  Prostaglandin E1 

PGE2 Prostaglandin E2 

PLA Polilaktik asit 

PLLA  Poli L-laktid 

PMMA  Polimetilmetakrilat 

Pt Platin 

PVD  Fiziksel buhar biriktirme 

RANK Nükleer kappa B faktörü reseptör aktivatörü 

RANKL Nükleer kappa B faktörü reseptör aktivatörü ligandı 

RG Radyografik Görüntüleme 
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Sn  Kalay 

SO2  Sülfat 

Ta Tantalyum 

TCP Trikalsiyum fosfat  

TGF-b1  Dönüştürücü büyüme faktörü-b1 

Ti Titanyum 

TiO2 Titanyum dioksit 

TNF Tümör Nekroz Faktörü 

TNF-α Tümör Nekroz Faktörü-α 

UHMWPE  Ultra yüksek moleküler ağırlıklı polietilen 

VEGF  Vasküler endoteliyal büyüme faktörü  

W  Tungsten 

ZrO2 Zirkonyum dioksit 

μm mikrometre 

σu Nihai dayanım 
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ÖZET 

 

 

Deneysel Femur Kırığı Oluşturulan Ratlarda Biyokompozit Kaplı 

İntramedullar Pinlerin Biyouyum ve Kırık İyileşmesi Üzerine Etkilerinin 

Araştırılması 
 

 

Bu çalışma ile; hidroksiapatit (HA), hegzagonal bor nitrür (h-BN), kitosan (Cs) ve tip 1 

kollajen (Ct1) içeriği ile yeni oluşturulan bir biyokompozitle kaplanan intramedullar pinlerin 

deneysel femur kırığı oluşturulan ratlarda biyouyumluluk ve kırık iyileşmesi üzerine etkilerinin 

araştırılması amaçlanmıştır.  

Çalışma kapsamında Wistar albino ırkı, 300-500 g aralığında ağırlığa sahip toplam 60 

adet erişkin erkek rat kullanıldı. Ratlar, A (kaplamasız) ve B (biyokompozit kaplamalı) implant 

uygulanmak üzere rastgele iki gruba ayrıldı. Femur’a lateral yaklaşım ile ulaşılarak diyafizer 

transvers kırık oluşturuldu. Paslanmaz çelik ve biyokompozit (HA/h-BN/Cs/Ct1) kaplamalı 

paslanmaz çelik implantlar intramedullar pin olarak retrograd yöntemle uygulandı. Bu gruplar 

da sakrifikasyon tarihlerine göre A1 ve B1 (15.gün),  A2 ve B2 (30.gün), A3 ve B3 (45.gün) alt 

gruplarına ayrıldı. Postoperatif ilk hafta pansuman ve antibiyotik uygulamaları yapıldı. Elde 

edilen klinik, radyografik, hematolojik, biyokimyasal ve histopatolojik bulgular karşılaştırmalı 

olarak değerlendirildi. 

Kaplamasız ve biyokompozit kaplamalı implant uygulamalarının bulguları alt gruplar 

arasında karşılaştırıldığında; klinik, radyografik, hematolojik ve histopatolojik veriler birbiri ile 

tutarlı ve benzer bulundu. Biyouyumluluğu bozan bir bulguya dair istatistiksel anlamlı fark 

bulunamadı. Histopatolojik incelemelerde kaplama biyomalzemesinin 15, 30 ve 45 günlük 

süreçlerde rezorbe olmadığı görüldü. Biyokimyasal incelemelerde özellikle kallus oluşumu 

dönemine işaret eden A2-B2 alt grupları karşılaştırıldığında; B2 alt grubunun ALP ve ALT 

değerlerinin istatistiksel olarak anlamlı derecede daha yüksek iken CK, LDH, Cr ve BUN 

değerlerinin ise daha düşük olması biyokompozit kaplamalı implantların olumlu etkilerinin en 

yoğun olarak bu dönemde ortaya çıktığını göstermiştir. Biyomalzeme içeriğinin biyouyumlu 

olduğu böylece ortaya konmuştur. Ancak, kaplama yüzeyinin sterilizasyon ve cerrahi işlemlere 

karşı fiziksel dayanıklılığının artırılmasının elzem olduğu sonucuna varıldı. Sonuç olarak; 

biyokompozit kaplamalı paslanmaz çelik implantların kemiğe intramedullar uygulamasında 

biyouyumluluk gösterdiği; klinik, radyografik, hematolojik, biyokimyasal ve histopatolojik 

bulguların yorumlanmasına dayanarak belirlendi. Kırık iyileşmesini olumsuz etkileyen veya 

biyouyumu bozan sistemik veya lokal bir reaksiyona yol açmadığı görüldü. Bununla birlikte 

kısa vadede kırık iyileşmesini önemli veya belirgin miktarda artıran veya hızlandıran bir etkiye 

sahip olmadığı sonucuna varıldı. 

 

Anahtar Kelimeler: Biyokompozit, Biyouyum, Bor nitrür, Kırık iyileşmesi, Biyomalzeme 
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ABSTRACT 

 

 

Investigation of Biocomposite Coated Intramedullary Rods Effects on 

Biocompatibility and Fracture Healing in Experimental Femur Fractured 

Rats 
 

 

In this study; it was aimed to investigate the effects of intramedullary pins coated with 

a newly formed biocomponent of hydroxyapatite (HA), hexagonal boron nitride (h-BN), 

chitosan (Cs) and type 1 collagen (Ct1) on biocompatibility and fracture healing in experimental 

femur fractured rats.  

A total of 60 adult male Wistar rats weighing 300-500 g were used in the study. The rats 

were randomly divided into two groups for implantation of A (uncoated) and B (biocomposite 

coated) implants. The diaphyseal transverse fracture was achieved by reaching the femur via 

lateral approach. Stainless steel and biocomposite (HA/h-BN/Cs/Ct1) coated stainless steel 

implants were used retrogradely as intramedullary pins. These groups were divided into 

subgroups A1 and B1 (15th day), A2 and B2 (30th day), A3 and B3 (45th day) according to the 

date of sacrification. In the first postoperative week, dressings and antibiotics were applied. 

Clinical, radiographic, hematological, biochemical and histopathological findings were 

evaluated comparatively. 

When the findings of uncoated and biocomposite coated implants were compared 

among subgroups; clinical, radiographic, hematological and histopathologic findings were 

consistent and similar. No statistically significant difference was found for a finding that 

disturbed biocompatibility. Histopathological examinations showed that coating biomaterials 

did not resorbe during 15, 30 and 45 days. Compared with A2-B2 subgroups, which especially 

point to the callus formation period in biochemical examinations, the B2 subgroup showed 

higher ALP and ALT values at a statistically significant level, while CK, LDH, Cr and BUN 

values were lower, indicating that positive effects of biocomposite coated implants occurred 

most intensively during this period. It is thus revealed that biomaterial's content is 

biocompatible. However, it has been concluded that it is necessary to increase the physical 

strength of the coating surface against sterilization and surgical procedures. As a result; based 

on interpretations of the clinical, radiographic, hematological, biochemical and 

histopathological findings, the biocomposite coated stainless steel implants were determined 

show biocompatibility in intramedullary application to the bones. It did not lead to a systemic 

or local reaction that adversely affected fracture healing or disturbed the biocompatibility. 

Nevertheless, it was concluded that it did not have an effect to increase or accelerate fracture 

healing in any important or significant amount. 

 

Keywords: Biocomposite, Biocompatibility, Boron nitride, Fracture healing, Biomaterial
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 GİRİŞ 

 

Kırık olguları; veteriner ve beşeri ortopedi alanlarında gerek karşılaşılma sıklıkları 

gerekse oluşturdukları doku ve organ fonksiyon bozuklukları dolayısıyla önemli yer 

tutmaktadır. Yüzyıllar boyunca kırık sağaltımına yönelik yöntemler, implantlar, 

biyomalzemeler, destekleyici uygulamalar ve birçok başlıkta araştırma ve geliştirme 

çalışmaları yapılagelmiştir ve devam etmektedir.  

Kırık sağaltımında kullanılan implant ve biyomalzemeler ortopedi alanında önemli bir 

yere sahiptir. Daha üstün özelliklere sahip ve istenmeyen yönleri daha az olan yeni seçenekler 

oluşturabilmek için çalışmalar dünya genelinde önemsenmekte ve ciddi yatırımlar 

yapılmaktadır. Bu çalışmalar içerisinde ortopedik implantların elde edilmesinde veya 

kaplanmasında kullanılabilecek biyomalzemelerin ve yöntemlerin geliştirilmesi de son derece 

önemli bulunmaktadır. Bu alanda dünya genelinde azımsanmayacak bütçeler ile 

projelendirilerek titiz ve planlı yatırımlar yapılmaktadır. 

 

 

Şekil 2.1.1. Dünya genelinde biyomedikal alanda yapılan çalışmaların yıllara göre artışı 

(Web of Science verilerine göre; www.webofknowledge.com erişim tarihi 14.07.2017) 
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Şekil 2.1.2. Biyomedikal alanda yapılan çalışmaların ülkelere göre dağılımı (Web of Science 

verilerine göre; www.webofknowledge.com erişim tarihi 14.07.2017) * Türkiye dışında %2.5 ve 

altında olan ülkeler grafiğe dahil edilmemiştir. 

 

Thomson Reuters Web of Science verilerine göre; dünya genelinde biyomedikal 

alanında yapılan çalışmaların yıllara göre artışı (Şekil 1.1.) ile verilen önemi ve ülkemizde 

yapılan çalışma hacminin diğer ülkelerle kıyaslanmasıyla (Şekil 1.2.) ülkemizde bu alanda daha 

fazla araştırma geliştirme çalışmalarına ihtiyaç olduğu açıkça ortaya çıkmaktadır. Güncel 

gelişmeler doğrultusunda Türkiye’de bu çalışmalara verilen önem ve yerli üretimin 

geliştirilmesi için teşvikler gün geçtikçe artmaktadır.  

Bu çalışmada; hipotezimizi teşkil eden biyokompozit kaplama materyalinde dört farklı 

bileşenin avantajlı özelliklerinin birleştirilmesi suretiyle implant yüzeyinin ve dolayısıyla 

implantın geliştirilmesini sağlayabilecek sonuçlara katkıda bulunulması amaçlanmıştır. Bu 

amaç doğrultusunda; Hidroksiapatit (HA) / Hegzagonal Bor Nitrür (h-BN) / Kitosan (Cs) / 

Kollajen Tip 1 (Ct1) kombinasyonundan oluşan bu biyokompozitin elektroforetik depolama 

(EPD) yöntemiyle implant kaplamalarında kullanıma uygunluğu, biyouyum ve kırık iyileşmesi 

üzerine etkilerininin in vivo deneysel uygulama ile incelenmesi hipotezi esas alınarak 

planlanmıştır.  
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 GENEL BİLGİLER 

 

 Kemik doku 

Vücuttaki en büyük organlardan biri olan iskelet sistemi kardiyak çıkışın yaklaşık %5-

10’luk kısmını kullanır. Biyomekanik destek, koruma ve hareket işlevlerinin yanı sıra 

hematopoezis işlevi ve depo (Ca, P homeostazı) görevi görür. Viskoelastik bir yapıya sahip 

olan kemik dokusu, %10 kemik hücreleri ve %90 kemik matriksinden oluşan karma bir 

biyomalzemedir (Little ve ark. 2011, König ve ark. 2014). Kemik doku kuru maddesinin 

yaklaşık 2/3’lük kısmı inorganik ve 1/3’lük kısmı organik maddelerden müteşekkildir (König 

ve ark. 2014). 

 

2.1.1. Kemiğin oluşumu 

Kemik dokusunun oluşumu; ana rahminde ilk trimesterin erken döneminde başlar, hayat 

boyu süren kemik rezorbsiyonu, yeni kemik oluşumu ve yeniden şekillenme (remodeling) 

olarak adlandırılan kompleks süreçler ile devam eder (Little ve ark. 2011, Reece ve ark. 2015). 

Kemik veya kırık iyileşmesi de kemik oluşumu ve yeniden şekillenme ile yakından ilişkili 

olmasından dolayı bu konuda temel bilgilere haiz olunması önemlidir (Little ve ark. 2011).  

 

 Endokondral kemikleşme 

Embriyonik uzun kemiklerde, immatür kemiklerin büyüme plaklarında (fizis) ve kırık 

iyileşmesinde endokondral kemikleşme gerçekleşir. Farklılaşmamış mezenkimal kök hücreleri 

kıkırdak benzeri bir matriks salgılar ve kondrositlere dönüşürler. Bunlar birincil (primer) 

kemikleşme merkezleri olarak anılır (König ve ark. 2014, Reece ve ark. 2015, Little ve ark. 

2011). Embriyoda oluşan bu ilk kemikler, perikondral ve endokondral kısımları olan hyalin 

kıkırdak yapısındadırlar ve ‘kıkırdak kemikler’ olarak adlandırılırlar (Little ve ark. 2011, König 

ve ark. 2014, Reece ve ark. 2015). Bu hyalin kıkırdaklar boyuna büyümeye temel oluşturur 

(König ve ark. 2014). Sonrasında matriks mineralize olur ve kondrositler apoptozise uğrarlar. 

Perikondriyum periosta dönüşür ve matriksin vasküler tomurcuklanması neticesinde bölgeye 

ve de özellikle kıkırdak zarının stratum kondrojenikum kısmına osteoprogenitör hücreler, 

OK’lar ve OB’lar taşınır. Kondroklastlar ve OK’lar kalsifiye matriksin rezorbsiyonu ve OB’lar 
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yeni kemik oluşumunu sağlar. Birincil kemikleşme merkezleri diyafizden başlayarak epifize 

doğru devam eder. Yeni oluşan damarlarla kemik iliğinin hematopoetik elemanı olurlar. 

Böylece kıkırdak matriks yerine kemik doku şekillenir (Little ve ark. 2011, König ve ark. 2014, 

Reece ve ark. 2015). Perikondriyal kemikleşme intramembranöz kemikleşmeye benzer (König 

ve ark. 2014). Doğumdan sonra epifiz bölgelerinde şekillenen ossifikasyon merkezlerine 

sekonder ossifikasyon merkezleri denir (Reece ve ark. 2015). İmmatür uzun kemiklerde 

horizontal (yatay) ve sferik (küresel) olmak üzere iki tür büyüme plağı (fizis) bulunur. Yatay 

plaklar uzunlamasına büyümeden ve küresel plaklar epifiz büyümesinden sorumludur (Little ve 

ark. 2011, König ve ark. 2014, Reece ve ark. 2015).  Kemiğin proksimal ve distalinde metafizler 

endokondral kemikleşmeyi sınırlar. Kıkırdak zarı kemik zarına dönüşür. Periost yakası kemiği 

metafizde sararak yaygın şekilde büyümesini sınırlar ve kondrositler mitoz bölünme ve 

hipertrofi ile uzunlamasına büyüme gösterir. Endokondral kemikleşme, kıkırdak veya dolaylı 

kemikleşme olarak da anılabilmektedir (König ve ark. 2014). 

 

 İntramembranöz kemikleşme 

Direk bağdoku üzerinde, yoğunlaştırılmış ilkel mezenkimal doku bölgelerinde 

kartilajinöz faz oluşmaksızın şekillenen intramembranöz kemikleşmede mezenkimal kök 

hücreleri önce OB öncülü hücrelere, sonra da gelişigüzel olarak osteoid matriks salgılayan 

OB’lara dönüşürler. Osteoid; mineral içermeyen organik bir matrikstir ve yaklaşık %95 

oranında tip 1 kollajen (Ct1), %5 oranında ise glikozaminoglikan (GAG), proteoglikanlar, 

kondroitin-4-sülfat, karatan sülfat, osteonektin, osteokalsin maddelerini içerir. Bu osteoid 

matriksin Ca, P, büyüme hormonları ve D vitamini gibi faktörlerin etkisiyle kalsifiye olmasıyla 

fibrillerin rastgele petek şeklinde örülerek oluşturduğu trabeküller ile örgü kemik (ilkel veya 

olgunlaşmamış kemik) şekillenir ve sonrasında yeniden şekillenme (remodeling) ile lamellar 

kemik halini alır. Köprücük kemiği, pelvis ve kafatası kemikleri intramembranöz 

kemikleşmeye örnektir (Little ve ark. 2011, König ve ark. 2014, Reece ve ark. 2015). Bu 

kemikleşme şeklinin diğer isimleri de zar içi, direkt veya doğrudan kemikleşme olarak 

geçmektedir. Bu şekilde gelişen kemikler de membran (zar) kemikler olarak adlandırılırlar 

(König ve ark. 2014). 
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2.1.2. Kemiğin yapısı 

Kemik; yapı ve işlev özellikleriyle olağanüstü denilebilecek bir dokudur. Organlara 

destek ve koruma sağlayan kemik doku kalsiyum deposu olarak en uygun şekilde tasarlanmıştır. 

Vücutta skar dokusu bırakmadan iyileşebilen tek doku tipidir (Little ve ark. 2011, König ve ark. 

2014, Limb 2015). Yapılarına göre kemikler; uzun, kısa, düz, hava boşluklu ve düzensiz 

kemikler olarak sınıflandırılmaktadır. Fötal gelişimde her kemik başlangıçta lifli ve 

olgunlaşmamış ilkel bir ‘örgü kemik’ dokusuna sahiptir. Doğumdan sonra lamellar kemiğe 

dönüşür. İstisnai olarak dış kulak yolu ve kemik-kas eklenti yerleri gibi bazı bölgelerde doğum 

sonrası da örgü kemik dokusu bulunmaktadır. Kollajen ipliklerden oluşan yaprak benzeri 

tabakaların tamamen paralel ve ko-sentrik olarak düzenlenmesiyle sıkı yapraklardan müteşekkil 

olan olgun kemik doku ‘lamellar (yapraklı) kemik’ olarak anılmaktadır. Lamellar kemiğin 

yapısal birimi ‘Havers sistemi’ veya diğer adıyla ‘osteon’lardır. Her osteon merkezi bir kanal 

(Havers kanalı), bu kanaldan geçen damar ve sinir dalları, kanalın etrafında halkalanan 

lamellalardan oluşur. Bu katmanlar matriks içinde helezonik ve her bir katmanın diğerine ters 

açılı olacağı şekilde dizilen kollajenlerden oluşur. Osteonlar aynı zamanda Volkman kanalları 

vasıtasıyla periost, endost ve medüllar boşluk ile bağlantılıdır (König ve ark. 2014). 

Uzun kemikler; kompakt kemik, spongiyöz kemik ve medüllar boşluk olmak üzere üç 

temel yapıdan oluşur. Bölgelere ayırıldığında ise epifiz, metafiz, diyafiz ve apofiz olarak taksim 

edilebilir. Kısaca; ekleme yakın spongiyöz kısımlar epifiz ve metafiz, orta kısımlar diyafiz, 

kemik üzerinde çıkıntı şeklinde yer alan bölgeler ise apofiz olarak tarif edilebilir (König ve ark. 

2014). Yetişkin kemiklerinde kemik iliği yoğun dış katman (korteks, kompakt kemik) 

tarafından çevrelenir (Reece ve ark. 2015). Korteks dokusu büyük oranda kemik matriksinden 

oluşmaktadır fakat nonkortikal kemikte matriks %20 veya altında olabilir. Kemik iliği plaklar 

ve trabeküler kolon içerisinde birçok tip kan hücresini üreten hemopoetik bileşen olarak yer alır 

(König ve ark. 2014, Limb 2015, Reece ve ark. 2015). Kalan kısımda ise adipositler ve 

multipotansitel kök hücrelerden oluşan stroma yer alır. Multipotansiyel kök hücrelerin tüm 

dokulara dönüşebildiği düşünülse de yetişkinlerde sadece osteoblast veya adipositlere 

dönüşeceğine inanılmaktadır (Limb 2015, Reece ve ark. 2015). 

Kortikal kemik periostal, Haversian ve subkortikal katmanlara ayırılabilir. Trabeküler 

kemik, kemik eksenine paralel ve dikey şekilli destek dokulardan oluşan ağ benzeri bir düzene 

ve yüksek kemik hücre aktivitesine sahiptir. Trabeküler ve kortikal kemiğin yapısı şematik 

olarak Şekil 2.1.2.1’de gösterilmiştir. Kortikal kemiğin dış kısmının yaklaşık %20’lik 

bölümünde periostun iç katmanı olan kambiyum veya yeni ismiyle osteojenik katman 
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bulunmaktadır (König ve ark. 2014, Limb 2015, Reece ve ark. 2015). Bu katman kırık 

iyileşmesinde önemli işlevlere sahiptir (König ve ark. 2014). Kemik yüzeyinde kemiğe paralel 

seyreden kollajen lamellerdeki bu katmanın neredeyse tamamı matriksten müteşekkildir. Bu 

katmanın altında da iç içe geçen ve tam olmayan silindirik yapıdaki Havers sistemleri yer alır. 

Havers sistemleri merkezde bir kan damarı içeren kanal ve çevresinde kollajen lamellerden 

oluşur. Havers sistemleri ile trabeküler kemik arasında da yüksek hücresel aktiviteye sahip 

subkortikal katman yer alır (König ve ark. 2014, Limb 2015, Reece ve ark. 2015). Periostun dış 

kısmını ise koruyucu görev yapan fibröz bir katman oluşturmaktadır. Bu fibröz tabakanın bir 

görevi de ‘sharpei iplikçileri’ ile kas, tendo, ligament gibi oluşumları kemiğe demirler tarzda 

bağlamasıdır. Eklem yüzeyleri, ligament, ve tendo üzerinde periost bulunmaz. Korteksin iç 

yüzeyinde bulunan endosteum osteojenik özellikli bir tabakadır. Kemik iliği ile spongiyöz doku 

arasında sınır teşkil eder (König ve ark. 2014). 

 

 

Şekil 2.1.2.1. Trabeküler ve kortikal kemik yapısı (Little ve ark., 2011) a: osteoklast b: osteoblast        

c: osteosit d: konsentrik lamella e: Havers kanalı içerisindeki kılcallar f: Volkman kanalı içerisindeki 

kılcallar g: interstisyel lamella 

 

Diğer dokularda olduğu gibi kemik doku da son derece iyi kan desteği ve venöz drenaja 

sahiptir. Kemiğe az sayıdaki foraminalardan (foramen nutritia) giren besleyici damarlar (aa. 

nutriciae) önce yükselen (assendens) ve inen (dessendens) kollara, sonra kemik iliği ve Havers 

sistemlerine katılan arteriollere ayrılırlar. Dikey yönlenen Havers sistemleri ve kanallarının 

yanı sıra yatay seyreden Volkman kanalları da bu beslenme ağında yer alır. Kan dolaşımı 

kortikal kemikten ziyade büyük oranda periost ve kemik iliğindeki nörovasküler demetlerle 

sağlanır. Korteksin kan dolaşımının yaklaşık (dış) 1/3’ü periost ağı tarafından, (iç) 2/3’ü ise 

kemik iliği tarafından sağlanır. Trabeküler yani spongiyöz kemikte ise damar bulunmaz ve 

beslenmesini direk kemik iliğinden sağlar. Kemik doku lenfatik damar barındırmaz fakat 

periost lenf damarları içerir. Kemikte ağrı iletimi de Havers kanalları içerisinde damarlarla 
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beraber seyreden sinir dalları vasıtasıyla olur (König ve ark. 2014, Limb 2015, Reece ve ark. 

2015). 

Kemik minerallerinin genel yapısı hidroksiapatit (HA) kristallerinden ve Ca, P, Mg, Na, 

K, Cl minerallerinden oluşmaktadır. Bunların yanı sıra florid, sitrat, hidroksil ve karbonat da 

yapıya katılmaktadır. Organik bileşen olarak  tip 1 kollajen (Ct1) veya diğer adıyla fibröz 

protein kollajen bulunmaktadır (Reece ve ark. 2015). Bunların çoğu osteoblastlarda ve az bir 

kısmı da osteositlerde sentezlenir (Reece ve ark. 2015). Özel bir aminoasit olan hidroksiprolin’e 

de sahiptir ve kemik rezorbsiyonu sırasında kollajen fibrillerinin sindirilmesi kandaki 

hidroksiprolin konsantrasyonunu artırır. Kollajen fibriller arasında yerleşen proteinlere 

proteoglikan denilmektedir (Reece ve ark. 2015). C vitamini osteoblastlarda hidroksilasyon 

reaksiyonları için gereklidir. Eksikliğinde kollajen matriksi zayıflar ve skorbit hastalığına neden 

olur (Reece ve ark. 2015). Osteokalsin de kemiğe özgü bir proteindir. Sentezi D vitaminine 

bağlıdır. HA oluşumunu ve mineralizasyonunu baskılar, kandaki lökosit ve osteoklastları çeker 

(Reece ve ark. 2015). Kemiğin bileşimi Çizelge 2.1.2.1.’de ve biyomekanik özellikleri Çizelge 

2.1.2.2.’de gösterilmiştir. 

Çizelge 2.1.2.1. Kemiğin bileşimi* (Murugan ve Ramakrishna, 2005) 

İnorganik kısım Ağırlık % Organik kısım Ağırlık % 

Hidroksiapatit 60 Kollajen 0 

Karbonat  Su  

Sitrat 0,9 

Nonkollajen proteinler (osteokalsin, 

osteonektin, osteopontin, 

trombospondin, morfogenetik 

proteinler, sialoprotein, serum 

proteinleri) 

 

Sodyum 0,7    

Magnezyum 0,5    

Diğer iz elemanlar: 

Cl-, F-, K+, Sr2+, 

Pb2+, Zn2+, Cu2+, 

Fe2+ 

 

-Diğer iz elemanlar: Polisakkaritler, 

lipidler, sitokinler  

-Primer kemik hücreleri: osteoblastlar, 

osteositler, osteoklastlar 

 

*Tür/kemik farklılığına göre değişebilmektedir. 
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Çizelge 2.1.2.2. Kemiğin biyomekanik özellikleri (Murugan ve Ramakrishna, 2005) 

Özellikler Kortikal kemik Kansellöz kemik  

Young modülü (GPa) 14-20 0.05-0.5  

Gerilme dayanımı (MPa) 50-150 10-20  

Basınç dayanımı (MPa) 170-193 7-10  

Kırılma tokluğu (MPa m1/2) 2-12 0.1  

Başarısızlık yükü 1-3 5-7  

Yoğunluk (g/cm3) 18-22 0.1-1  

Görünür yoğunluk (g/cm3) 1.8-2 0.1-1  

Yüzey/kemik hacmi (mm2/mm3) 2.5 20  

 

 

 

Toplam kemik hacmi (mm3) 1.4x106 0.35x107  

Toplam iç yüzey 3.5x106 7x107  

 

 

 

 

 

 Kemik matriksi 

Kemik matriksi toplam ağırlığının yaklaşık %20’si su, kalan kısmı ise genel olarak üç 

organik (%40) ve bir inorganik (%60) bileşenden müteşekkildir (Little ve ark. 2011,Limb 

2015). Organik bileşenlerin %90’dan fazlasını Ct1 oluşturur. Diğer organik bileşenler 

nonkollajen proteinler (osteopontin, osteonektin, osteokalsin) ve protein olmayan 

(metaloproteinazlar, büyüme faktörleri ve sitokinler) bileşenlerdir (Hoyland ve ark. 1990, Little 

ve ark. 2011, Limb 2015). İnorganik matriks baskın olarak kalsiyum hidroksiapatit 

kristallerinden oluşur. Aynı zamanda kalsiyum fosfat ta içeren inorganik kemik matriksi vücut 

kalsiyum ihtiyacının %99’unu karşılar ve kemiğin dayanıklılığını sağlar (Little ve ark. 2011). 

 

 Kemik hücreleri 

 

 Osteoblastlar (OB) 

Osteoblastların kök hücrelerinin tanımlanması zor olsa da periostta çok sayıda bulunan 

mezenkimal kök hücrelerinden türediği gösterilmiştir (Huang ve ark. 2007, Little ve ark. 2011, 

Reece ve ark. 2015). PTH, vitamin D3, glukokortikoidler, prostaglandinler ve östrojenlerin 

reseptörlerini taşırlar (Little ve ark. 2011).  Osteoblastların asli görevi organik matriks 

üretmektir (Little ve ark. 2011). Kemik matriksinin mineralizasyonu ile osteosit oluşumundan 
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da sorumludurlar (Little ve ark. 2011, Limb 2015, Reece ve ark. 2015). Kollajen ve nonkollajen 

proteinleri sentezleyerek ve düzenli bir şekilde yapılanmasını sağlayarak kemik üretimi 

yaparlar. Tam olarak bilinmese de alkalin fosfataz (ALP), Ct1, osteokalsin, osteonektin, 

osteopontin, sitokinler ve büyüme faktörlerinin sentezi için gereken genleri açığa çıkarırlar. 

Tipik osteoblastlar 20-30 μm boyutlarındadırlar ve mevcut bir mineralize yüzeyde uzanan kısa 

ömürlü bir grup osteoid dikişlerin bir kısmını oluşturur (Limb 2015, Reece ve ark. 2015). 

Dalgalı kollajen katmanlarıyla fibriller önceki lamele göre doğru açıda yönlenerek bu dikişleri 

oluşturur. Fibriller Havers sistemi (osteon) içerisindeki lakunaya bağlanır fakat komşu osteon 

sınırını ihlal etmezler. Eşiğe ulaştığında diğer laminaya dayanan yüzeyde kemik (ör: yeniden 

şekillenme / remodeling) veya kıkırdak (ör: büyüme plağında) mineralizasyonu başlar. Bu 

süreçte vitamin D / paratiroid hormon mekanizmasına etkisinden dolayı ekstraselüler sıvıdaki 

kalsiyum (Ca) ve fosfat (P) miktarı önemlidir (Sherman 2012, Limb 2015). Osteoblastların 

ürettikleri matriks tarafından çevrelendiği ve zarlı-sınırlı matriks vezikülleri ürettiği düşünülür. 

Bu veziküller sodyum (Na) ve sülfat bakımından zengindir ve vezikülden atıldığında hızlıca Ca 

ve P ile değişerek inorganik reaksiyonlar tarafından oluşturulan kristal kafese yoğunlaşma 

şekillenir. Osteoblastlardan osteositler ve dayanak yüzey hücreleri olmak üzere iki farklı hücre 

tipinin türediği düşünülmektedir. Osteoblastlar kültür içerisinde Povidon İyodin, Hidrojen 

Peroksit ve Basitrasin’e maruz kaldığında lizis şekillenmektedir. Bunlar açık kırık gibi 

durumlarda kullanılabilmektedir fakat klinik sonuçları tam olarak bilinmemektedir (Limb 

2015). Tiroid bezi C hücreleri tarafından üretilen kalsitonin PTH antagonisti etkiye sahiptir ve 

OB’ları aktive eder (König ve ark. 2014). 

 

 Osteositler (OS) ve dayanak yüzey hücreleri (DYH) 

Osteoid oluşumu sırasında osteoblastlar matriks ile örtülür ve matriks ile ayrılan ve ince 

çıkıntılarla birbirine bağlanan osteositler ve dayanak yüzey hücreleri şekillenir. Osteositler 

iskelet sisteminin yaklaşık %90’ını teşkil eder. Osteoblastlar kadar olmamakla beraber 

osteositler de matriks üretirler. Lakunalar içerisinde bulunurlar ve stoplazmik çıkıntılarla ince 

kanalcıklardan (kanalikuli) komşu hücrelere bağlanırlar. Matriks, ekstraselüler sıvı ve osteosit 

arasında aktif iyon değişimini sağlayan ince bir katman ile henüz tam anlaşılamayan kemik 

regülasyonu sağlanır (Little ve ark. 2011, König ve ark. 2014, Limb 2015, Reece ve ark. 2015). 

Osteositler ve bağlantılarının sinyalleme ve adaptasyonda önemli rol oynadığı; Wolff 

kanununda sözkonusu olan mekanik güçlerin etkisiyle oluşan piezoelektrik ve takiben 
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şekillenen sinyallerin düzenlediği olaylar dizisiyle kemiğin bu güçlere göre adapte olduğu 

düşünülmektedir (Limb 2015). 

Osteoblastların kemik yüzeyinde kaldırım döşemesi benzeri yassı hücrelere 

dönüşmesiyle DYH’lar şekillenmektedir. Havers sistemlerinden nonmineralize fibröz dokudan 

oluşan ince bir katman ile ayırılmış olan bu hücreler, mineralize kemiğe osteoklastların 

ulaşmasını engelleme görevi yapar. Homeostaz veya yapısal değişiklik sürecinde oluşan 

sinyallerle kollajenaz salınımı bu katmanı çözerek osteoklastların bu katmanı çözmesine izin 

verebilir (Limb 2015). PTH ve kalsitonin ile ekstraselüler Ca / P konsantrasyonlarının 

düzenlenmesinde OS’ler önemlidir (Little ve ark. 2011). 

 

 Osteoklastlar (OK) 

Çok çekirdekli (4-20 çekirdek) osteoklastlar monosit-makrofaj kökenlidir ve kemik 

iliğinden sağlanırlar. Apoptozis mekanizmasıyla inaktive edilip uzaklaştırılan kısa ömürlü 

hücrelerdir (Kurihara ve ark. 1990, Little ve ark. 2011, Limb 2015, Reece ve ark. 2015). 

Mineralize yüzeyleri aşındırma yetenekleri, tartrat dirençli asit fosfataz üretmesi ve kalsitonin 

reseptörleri ile tanımlanabilir (Horton ve ark. 1984, Limb 2015). Sayısız lizozoma sahiptirler 

ve hareket edebilirler. Bu özellikleriyle kemik makrofajları olarak ta ifade edilebilirler (Reece 

ve ark. 2015). OK gelişimi TNF üst ailesine ait bir zar proteini olan ve RANK reseptörleri ile 

etkileşen RANKL tarafından düzenlenir. Osteoblastlar da osteoklastogenezis için başlıca 

düzenleyicilerdendir. RANKL/RANK sinyalleri OB ve OK öncüleri arasındaki hücreden 

hücreye etkileşimlere bağlıdır. Vitamin D ve PTH, kemik yüzeyinde RANKL salınımını 

düzenler. Ayrıca kalsitonin, interleukin-10 ve östrojen osteoklastogenezisi baskılar (Simonet 

ve ark. 1997, Little ve ark. 2011, Reece ve ark. 2015). PTH kandaki Ca seviyesini artırır, renal 

Ca atılımını azaltır ve OK’ları aktive eder. PTH ve D3 vitamini barsaklarda Ca emilimini artırır. 

Tiroid bezi C hücreleri kalsitonin üretir (König ve ark. 2014).  

OK’lar adeta bir deniz kabuklusunun kayaya yapıştığı gibi mineralize yüzeye yapışarak 

‘integrin’ isimli proteinler ve ürünler aracılığıyla oluşturduğu aktif zar pH’ı düşürerek, kemiği 

demineralize ederek ve matriksi sindirerek OK’nın altında bozulma ve elektromikroskopik 

olarak gözlenebilen dairesel çöküntü oluşturur. Asit üretimi ve protonların Howship 

lakunalarına taşınması ile asidik ortamda çalışabilen kollajenaz ve üretilen lizozomların bu 

yüzeye karışarak serbest bıraktığı içeriğin yine bu lakunalara gelmesiyle bu çöküntü 

oluşmaktadır. Birlikte çalışan OK’lar bir kemiği oyabilir ve tünel açabilir  (Parfitt 1993, Little 

ve ark. 2011, Limb 2015, Reece ve ark. 2015). Bu süreç OK’ların iki önemli görevi olan yeni 
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kemik oluşumu veya yeniden şekillenme (remodeling)  ve kemikten ekstraselüler sıvıya Ca 

salınımını sağlar (Limb 2015). OK hastalıkları durumunda vücudun normalde kemikleşmemesi 

gereken dokularda kemik oluşumu (progresif ossifiye fibroplazi) veya iskelet sisteminde 

anormal şekillenen, tam/kısmen şekillenemeyen kemikler bulunması (kleidokraniyal displazi) 

gibi sorunlar ortaya çıkar (Limb 2015). 

 

 Kırıklar 

Kemik doku bütünlüğünün travmatik veya patolojik, dış ve iç çeşitli sebeplerle 

bozulması kırık olarak adlandırılmaktadır (Poitout 2004, König ve ark. 2014). Tarih boyunca 

kırık olguları, beşeri ve veteriner tıp alanlarında en sık karşılaşılan ortopedik sorunların başında 

gelmiştir. Yaşam koşullarına önemli olumsuz etkileri, organ disfonksiyonu, hayati riskler 

(kanama vb.), iş gücü kaybı, ekonomik ve diğer kayıplar sebebiyle de en kısa zamanda ve en 

doğru sağaltımın uygulanması zorunlu olan önemli olgulardır. 

 

2.2.1. Kırıkların sınıflandırılması 

Geçmişten günümüze gerek meslektaşlar arası gerek hasta sahipleriyle, tedavi 

planlaması ve uygulaması sırasında kırık olgusunun doğru tanımlanması ve iletişimde doğru 

kavramların kullanılması amacıyla kırıklar; etiyoloji, deri bütünlüğü ve dış ortamla ilişki, 

lokalizasyon, morfoloji, şiddeti ve stabilizasyon durumu gibi bir çok başlık altında 

sınıflandırılmıştır (Newton ve David 1985, Johnson ve ark. 2005, Wraighte ve Scammell 2006). 

 

 Kırıkların etiyolojisine göre sınıflandırılması 

 

 Travmatik kırıklar 

Direkt veya indirekt fiziksel travma sonucu şekillenen kırıklardır (Newton ve David 

1985, Wraighte ve Scammell 2006). Küçük hayvanlarda şekillenen kırıkların çoğu travmatik 

kaynaklıdır (Newton ve David 1985, Slatter 2003). En sık karşılaşılan travmatik kırık sebepleri 

ise motorlu taşıt kazaları, yüksekten düşme ve ateşli silah yaralanmaları olmaktadır  (Newton 

ve David 1985, Slatter 2003). Kemiğe direkt veya indirekt etkiyen kesme, delme, yarma, 
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bükme, burma (torsiyon), sıkıştırma (kompresyon), aksial yük, germe gibi farklı fiziksel 

travmatik güçlerin niteliği, şiddeti ve etkime süresi kırığın oluşum şeklini belirler (Newton ve 

David 1985, Slatter 2003, Wraighte ve Scammell 2006, Fossum 2013). 

 

 Stres kırıkları 

Düşük yoğunluklu ve sürekli etkiyen yükler, özellikle de ekstremitelerin alt 

seviyelerinde, küçük ve mikro düzeyde fakat klinik olarak önemli olabilecek ‘stres kırıkları’ 

oluştururlar. Tekrarlayan küçük travmalardan dolayı bu mikrokırıklar tedavi edilemez. 

İnsanlarda en çok (‘Yürüyüş kırığı’) görülen bölgeler tibia ve ikinci metatarsal kemiğin boyun 

bölgesidir  (Wraighte ve Scammell 2006). 

 

 Patolojik kırıklar 

Nutrisyonel, endokrin veya metabolik hastalıklar (osteoporoz, osteomalazi, raşitizm), 

kemik dokuda primer veya metastazik neoplazi, kemik kisti, lokalize osteomyelit gibi çeşitli 

sebepler kemiğin yapısının bozulmasına ve dirençsiz hale gelmesine sebep olabilmektedir. Bu 

durumdaki kemiklerin; normal bir kemiğin fizyolojik tolerans aralığındaki bükme, torsiyon, 

kompresyon veya benzeri herhangi bir kuvvete maruz kalarak kırılmasıyla oluşan kırık türü 

‘patolojik kırık’ olarak adlandırılmaktadır (Newton ve David 1985, Wraighte ve Scammell 

2006) . 

 

 Kırıkların dış ortamla ilişkisine göre sınıflandırılması 

 

 Kapalı kırıklar 

Kırık bölgesindeki deri bütünlüğünün bozulmadığı ve kırık uçlarının dış ortamla 

ilişkisinin bulunmadığı olgular ‘kapalı kırık’ olarak adlandırılmaktadır. Kırık olguları 

çoğunlukla kapalı kırık olarak şekillenmektedir. (Newton ve David 1985, Johnson ve ark. 2005, 

Wraighte ve Scammell 2006, Fossum 2013) 
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 Açık kırıklar 

Kırık uçlarından en az birinin, çevre yumuşak doku ve deri bütünlüğü bozularak dış 

ortam ile ilişkili olduğu kırıklar ‘açık kırık’ olarak adlandırılmaktadır. Kapalı kırıklar ile 

kıyaslandığı zaman, gerek yumuşak doku hasarlarının ve yer değiştirme miktarının daha fazla 

olması gerek ise enfeksiyon etkenleri, hava ve diğer çevresel etkenlere maruz kalması 

dolayısıyla açık kırıkların sağaltımında zaman zaman daha zor ve özenli uygulamalar 

gerekebilir (Newton ve David 1985, Johnson ve ark. 2005, Wraighte ve Scammell 2006, 

Fossum 2013). Kırık alanından uzak noktada açık yara bulunması durumunda yara aynı 

ekstremite segmentinde ise açık kırık olarak değerlendirilir (Wraighte ve Scammell 2006). Açık 

kırıklar, genellikle yüksek şiddetli travmalar veya ateşli silah yaralanması gibi sebepler sonucu 

oluşan çok parçalı kırıklar şeklindedir. Açık kırıkların sınıflandırması, yumuşak doku hasarının 

şiddeti ve oluşum şekline göre üç tip olarak tanımlanmıştır (Johnson ve ark. 2005, Fossum 

2013). Yumuşak dokuların ezilmesi, soyulması ve devaskülarize olmasyla dış çevreden 

bakteriyel kontaminasyon şekillenmesinin yanı sıra; kas, damar, sinir, tendon gibi yumuşak 

dokuların hasarı veya kaybına bağlı olarak direkt fonksiyon kaybı ve gecikmiş kaynama gibi 

birçok farklı sonuç, açık kırıklarda muhtemeldir (Wraighte ve Scammell 2006). 

 Kırıkların lokalizasyonuna göre sınıflandırılması 

Kırık şekillenen kemik ismi ve kemikte kırık hattının bulunduğu bölgenin ifade 

edilmesiyle lokalizasyonuna göre sınıflandırma yapılmaktadır. Kemik ismine göre humerus 

kırığı, tibia kırığı gibi ifade edilebilmektedir. Uzun kemiklerde epifiz bölgesi kırıkları ve fizeal 

kırıklar, metafiz kırıkları ve şaft/diyafiz kırıkları, lokalizasyonuna göre yapılan sınıflandırmada 

kırık hattı seviyesini ifade eder. Epifiz bölgesi ve fizeal kırıklar çoğu kez birlikte seyreder. Bu 

kırıklar ‘Salter-Harris kırıkları’ olarak da ayrıca isimlendirilmektedir ve altı farklı tip olarak 

tanımlanmıştır. Salter-Harris kırıkları; tip I: tüm fizis boyunca şekillenen kırıklar, tip II: bir 

kısım metafizi kapsayan ve fizis boyunca devam eden kırıklar, tip III: fizis ve epifiz boyunca 

devam eden ve genellikle intraartiküler olan kırıklar, tip IV: metafizden epifize uzanan bir kırık 

hattıyla fizisten geçen eklem kırıkları, tip V: fizis hattı boyunca ezilme şeklinde olan kırıklar 

ve tip VI: fizisin kısmi olarak ezilme veya hasarı sonucu parsiyel fizeal kapanma şekillenen 

kırıklar olarak belirtilmektedir (Johnson ve ark. 1994, Piermattei ve Gretchen 1997, Johnson ve 

ark. 2005, Fossum 2013). Metafiz kırıkları proksimal veya distal metafiz kırıkları olarak ifade 

edilebilir. Şaft kırıkları veya diğer bir deyişle diyafizer kırıklar da proksimal, orta veya distal 

diyafiz kırıkları olarak nitelendirilebilmektedir.  
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 Kırıkların morfolojisine göre sınıflandırılması 

Kemikte kırık hattının morfolojisine ve bileşik kırıklarda redükte (stabilize) 

edilebilirliğine göre; transversal (enine), oblik (eğik), spiral (sarmal), kama veya kelebek, 

teleskopik (iç içe geçmiş), bileşik (çok parçalı) redükte edilebilir, bileşik redükte edilemez, 

avulsiyon kırığı gibi tanımlamalar yapılmıştır (Fossum 2013). 

 Kırıkların şiddetine göre sınıflandırılması  

Kemiğin iki korteksini içererek kemik bütünlüğünü bozan kırıklar tam kırıklardır. 

Kemikte çatlak, yarık, çökme, yaş ağaç kırığı gibi iki korteksi içermeyen kırıklar ise tam 

olmayan kırıklar olarak tanımlanmıştır (Newton ve David 1985). 

Kırık uçlarının uzaklaşarak temasın kesildiği veya kemiğin anatomik pozisyonunun 

kaybedildiği kırıklar deplase ya da disloke kırıklar olarak; temasın devam ettiği ve kemik 

anatomisinin bozulmadığı kırıklar ise deplase olmayan ya da disloke olmayan kırıklar olarak 

ifade edilmektedir (Wraighte ve Scammell 2006). 

Sadece bir hatta şekillenen kırıklar basit kırıklar olarak değerlendirilmekte, birden fazla 

kırık hattı veya kırık parçaları bulunan olgular ise çoklu (bileşik/multiple) kırıklar olarak 

adlandırılmaktadır (Wraighte ve Scammell 2006). 

 AO/ASIF ve AOVET alfanumerik sınıflandırma sistemi 

Arbeitsgemeinschaft für Osteosynthese and Assocation for Study of Internal Fixation 

(AO/ASIF) grubunun, appendüküler kemik kırıklarında; kırık lokalizasyon, morfoloji ve 

şiddetine göre geleneksel kavramları kullanarak oluşturduğu alfanumerik sınıflandırma sistemi 

de Avrupa ve Amerika Birleşik Devletleri başta olmak üzere dünyada yaygın olarak 

kullanılmaktadır. AO/ASIF tarafından insanlar için tasarlanmış olan bu sınıflandırma sistemi 

küçük hayvanların özel gereksinimlerini sağlayacak şekilde Arbeitsgemeinschaft für 

Osteosynthese Veterinary Foundation (AOVET)  tarafından veteriner kullanıma uyarlanmıştır. 

Bu sınıflandırma sisteminde her uzun kemik için bir numara belirlenmiş (1 = humerus; 2 = 

radius/ulna; 3 = femur; 4 = tibia/fibula) ve her kemik üç bölgeye ayırılarak bölgeler de (1 = 

proksimal; 2 = şaft; 3 = distal) numaralandırılmıştır (Şekil 2.2.1.6.1.). Buna ilave olarak kırık 

şiddeti de (A = tek parça; B = kama veya kelebek parçalı; C = Kompleks veya birden fazla 

parçalı) harflendirilmek suretiyle bu alfanumerik sınıflandırma sisteminin bilgisayara 

tanımlanarak kolay veri değerlendirmesi tasarlanmıştır (Johnson ve ark. 2005). Örneğin; 
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humerus kemiği şaftında (diyafiz bölgesinde) çok parçalı bir kırık bulunuyorsa, bu durum “12-

C” alfanumerik ifadesiyle adlandırılmaktadır. 

 

 

Şekil 2.2.1.6.1. Alfanumerik kodlama ile kırık tanı sistemi (Johnson ve ark., 2005) 

 

2.2.2. Kırık sağaltımı 

 Kırık sağaltımının amaçları 

Kırık sağaltımında; iyileşmeyi teşvik etmek ve desteklemek, kemik ve çevre dokuların 

işlevini yeniden kazandırmak ve kabul edilebilir bir anatomik bütünlük sağlamak amaçlanır. 

Tedavi planlanırken; cerrahi yöntem, fiksasyon teknikleri, implant uygulamaları ve gerekiyorsa 

greft gibi ek uygulamalar belirtilen bu amaçlar dikkate alınarak tercih edilir. Sağaltım 

planlamasında mekanik, biyolojik ve klinik faktörler değerlendirilerek en uygun seçenek 

planlanmaya çalışılır. Kırığın niteliği, travmanın şiddeti, kırığın bir veya birden fazla 

ekstremitede şekillenmiş olması ve hastanın ağırlığı gibi mekanik faktörler; yaş, yumuşak doku 

hasarı ve kırık şekillenen kemik doku tipi (kortikal veya kansellöz) gibi biyolojik faktörler; 

hasta sahibinin istekliliği ve hastanın aktivite durumu gibi klinik faktörler sağaltım 

planlamasında dikkate alınmaktadır (Fossum 2013).  
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 Kırık sağaltım uygulamaları 

 

 Kırığın redüksiyonu 

 

 Kapalı redüksiyon 

Ekstremitelerin distal kısımları (radius, ulna, tibia vb.) gibi manipülasyon imkanı daha 

fazla olan bölgelerdeki tam olmayan veya disloke olmayan kırıklarda koruyucu yöntemler veya 

eksternal fiksasyon uygulaması ile birlikte kapalı redüksiyon tercih edilebilir. Redükte 

edilemeyen kırıkların da eksternal fiksasyonla kapalı redüksiyonu tercih edilebilmektedir. 

Kapalı redüksiyonda amaç kemiğin normal hizalanmasını sağlamaktır. Ancak rotasyon ve 

açılanma deformasyonlarının önlenmesine dikkat edilmelidir (Fossum 2013). 

 

 Açık redüksiyon 

Kırık sağaltımında kemiğin anatomik biçimini yeniden sağlamak amacıyla açık cerrahi 

girişim ile kemiğe direkt olarak ulaşılmasıyla uygulanan yöntem açık redüksiyon olarak 

adlandırılır. Kırık uçlarının disloke ve redükte edilebilir nitelikte olduğu durumlarda açık 

redüksiyon gerekir. Açık redüksiyonda kaslar arası normal ayırımların takip edilmesi, kırık 

kemiğin yeterli düzeyde açığa çıkarılması, yumuşak dokulara nazikçe yaklaşılması, kırık 

çevresindeki büyük damar ve sinirler ile yumuşak dokuların korunması genel ilkeleri oldukça 

önemlidir (Fossum 2013). 

 

 Direkt redüksiyon 

Kas kontraksiyonundan dolayı üst üste binen kemiklerde internal fiksasyon amacıyla 

anatomik redüksiyonun sağlanması zor bir işlemdir. Redüksiyon amacıyla çeşitli cerrahi 

aletlerle (kemik forsepsi, levye vb.) kemiğe direkt olarak uygulanan çekme, itme, döndürme, 

bükme gibi manipülasyonlarla kemiğin anatomik pozisyonuna getirilmesi direkt redüksiyon 

olarak isimlendirilir. Direkt redüksiyon uygulamasında kemik incelenerek çatlakları, kemiğin 

zayıflayan kısımları veya kırılgan noktalar dikkate alınarak iatrojenik kırık parçaları 

oluşmamasına özen gösterilmelidir. Redükte edilebilir parçalı kırıklarda serbest parçalar 
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redüksiyon öncesinde serklaj ve lag vida gibi uygulamalarla desteklenmelidir. Bazı kırıklarda 

redüksiyonun sadece implant uygulanırken mümkün olabileceği de unutulmamalıdır (Fossum 

2013). 

 

 İndirekt redüksiyon 

Kemiğin büyük parçasının distraksiyonu ile kemiğin ve ekstremite hizalamasının 

yapılması işlemi indirekt redüksiyon olarak ifade edilmektedir. Redükte edilemeyen parçalı 

kırıklarda mekanik destek için en iyi seçenektir. Örneğin; intramedullar pin uygulaması 

normograd yönde yapıldığında sağladığı distraksiyonla indirekt redüksiyona imkan verir. 

İndirekt redüksiyon sonrası gereken (plak, vida, serklaj teli vb.) fiksasyon yöntemi uygulanarak 

redüksiyonun devamlılığı sağlanır. Başka bir örnek olarak; açık veya kapalı redüksiyon öncesi 

cerrahi örtü ile sarılıp bağlanan ekstremitenin, operasyon masasının geçici süre alçaltılmasıyla 

hastanın kendi vücut ağırlığı kullanılarak distraksiyon oluşturulması da indirekt redüksiyona 

imkan verir (Fossum 2013). 

 

 Kırık fiksasyon (tespit) uygulamaları 

 

 Koruyucu yöntemler 

Eksternal koruyucu yöntemlerle kırık parçalarının bir araya getirilmesi; cerrahi öncesi 

hasta refahını sağlamak ve yumuşak doku hasarını azaltmak, cerrahi sonrası internal 

fiksasyonun dış destek ile korunmasını sağlamak gibi geçici amaçlarla veya bazı durumlarda 

primer tedavi seçeneği olarak kullanılabilmektedir. Klasik veya sentetik alçı ile yapılan alçılı 

bandajlar; alüminyum ve plastik gibi farklı malzemelerden üretilen cebireli bandajlar beşeri ve 

veteriner sahada kullanım alanı bulmaktadır (Fossum 2013). 

 

 İnternal fiksasyon 

Kırık bulunan uzvun cerrahi yaklaşımla açığa çıkarılıp kemiğe uzuv içerisinden 

uygulanan fiksasyon yöntemleri internal (iç) fiksasyon uygulamaları olarak anılmaktadır. Bu 

amaçla intramedullar veya çapraz pin, kirschner teli, kilitli (interlocking) pin, ortopedik tel 
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(serklaj ve hemiserklaj), germe bandı, plak ve vida uygulamaları yaygın olarak kullanılmaktadır 

(Fossum 2013). 

 

 Eksternal fiksasyon 

Kırık fiksasyonunun uzuv dışından uygulanan implantlar ve yöntemlerle sağlanması 

eksternal (dış) fiksasyon uygulamaları olarak anılmaktadır. Bu amaçla tasarlanmış lineer 

(doğrusal), sirküler (dairesel) ve bunların bir arada kullanımı ile hibrid eksternal fiksatörler 

kullanım alanı bulmaktadır. Lineer eksternal fiksatörler unilateral tip 1a ve 1b, bilateral tip 2 ve 

3, akrilik ve intramedullar pin ile birlikte olmak üzere farklı tiplerde uygulanabilmektedir. 

Sirküler eksternal fiksatörler de semisirküler ve sirküler olmak üzere farklı tiplerde 

uygulanabilmektedir (Fossum 2013). 

Artrodez, redükte edilemeyen parçalı kırıklar, doku kayıplı ve yüksek şiddetli travma 

sonucu şekillenen kırıklar, açık kırıklar, kemik uzatma, kemik nakli, angüler bacak 

deformiteleri gibi olgularda eksternal fiksasyon yöntemleri daha uygun olabilmektedir (Fossum 

2013). 

 

 İyileşmeye yardımcı ek uygulamalar 

Doğal veya sentetik kemik greftleri ve kemik iyileşmesini artırıcı müstahzarlar, kemik 

iliği, kas kök hücreleri, hormonlar, büyüme faktörleri, gen terapisi, elektromanyetik 

stimulasyon ve düşük yoğunluklu ultrason uygulamaları gibi çeşitli seçeneklerle kırık 

iyileşmesini geliştirme amaçlı ek uygulamalar kullanılabilmektedir (Johnson ve ark. 2005, 

Einhorn ve ark. 2007, Fossum 2013, Harwood ve Ferguson 2015, Tatlı ve Belge 2016). 

Otojen kansellöz kemik greftleri özellikle kompleks kırıklarda hızlı kemikleşme için 

etkilidir. Düşük mekanik ve/veya biyolojik kırık değerlendirme skoru bulunan olgularda 

kansellöz greftler endikedir. Kemik greftleri içerisinde hala ‘altın standart’ olarak görülen ve 

en hızlı iyileşme artırıcı malzeme otojen kansellöz grefttir (Johnson ve ark. 2005, Einhorn ve 

Gerstenfeld 2015, Harwood ve Ferguson 2015, Tatlı ve Belge 2016). Bu greftler; 

osteoprogenitör hücrelere iskelet oluşturur, diğer malzemelerin aksine yaşayabilir hücreler 

sağlar, immun reaksiyon ve hastalık geçişine yol açmaz ve lokal büyüme faktörleri içerir. Aynı 

zamanda iyi bir Ca kaynağıdır (Nazirkar ve ark. 2014, Tatlı ve Belge 2016). Allojenik kemiğin 
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dondurulmuş kısımları, biyomekanik özellikleriyle büyük kemik defektlerinde yapısal greft 

kullanıma uygun tek osteoindüktif implantlardır (Johnson ve ark. 2005). 

Kortikal greft olarak veteriner ortopedide genellikle tümör eksizyonu sonrası bacak 

kurtarma prosedüründe segmental greftler kullanılmaktadır (La Rue ve ark. 1989, Fitch ve ark. 

1997). Gerek kansellöz gerekse kortikal otojen greftlerin istenmeyen dezavantajları ve 

komplikasyonları da bildirilmiştir (Young ve Chapman 1989, Damien ve Parsons 1991, Garg 

ve ark. 1993, Thompson Jr ve ark. 1993, Straw ve Withrow 1996, Johnson ve ark. 2005, 

Harwood ve Ferguson 2015, Tatlı ve Belge 2016). İstenmeyen durumların aşılması için yeni 

kemik greftlerinin geliştirilmesi son yıllarda büyük rağbet kazanmıştır.  

Osteokondüktif malzemeler; osteoprogenitör hücreler için bir iskelet gibidir ve kemik 

ürünleri, seramikler, biyoaktif camlar, kollajenler, polimerler ve kompozitler gibi pek çok ajanı 

içerirler. Her malzemenin özelliği ve klinik uygulaması; kompozisyonu, fiziksel yapısı, üretim 

yöntemi, granülometrisi ve interkonnektif porözitesi gibi faktörlere bağlıdır (Johnson ve ark. 

2005, Fossum 2013, Einhorn ve Gerstenfeld 2015). Hidroksiapatit, demineralize kemik 

matriksi, trikalsiyum fosfat (TCP), kalsiyum karbonat ve kalsiyum sülfat gibi sentetik kemik 

malzemeleri yalnız veya farklı kombinasyonlar olarak osteokondüktif boşluk doldurucu amaçla 

kullanılmaktadır (Behairy ve Jasty 1999, Tay ve ark. 1999, Johnson ve ark. 2005, Einhorn ve 

Gerstenfeld 2015, Harwood ve Ferguson 2015). Antibiyotik yüklenmiş enjektabl sement 

şeklinde kalsiyum sülfat peletleri hızlı emilim ve antibiyotik salınımı özelliğinden dolayı 

enfekte kırıklarda ve osteomyelitin lokal tedavisinde etkili kullanılmaktadır (Santschi ve 

McGarvey 2003, Johnson ve ark. 2005). 

Biyoaktif camlar (SiO2, N2O, CaO, P2O5) Avrupa’da nisbeten yeni kullanılan kemik 

grefti malzemelerindendir. Enfekte olmuş nonunion ve osteomyelit durumlarında kullanımı 

ruhsatlıdır. Bu seramikler antibakteriyel ve osteokondüktif özelliğiyle zamanla kemiğe 

birleşebilir. Biyocam tuzları çözünebilir özelliğiyle ortam pH ve ozmotik basıncını artırarak; 

Stafilokok, Psödomönas ve Asinetobakter türlerine karşı bakterisidal etki oluştururlar 

(Harwood ve Ferguson 2015). 

TGF-, FGF, PDGF ve BMP’ler gibi birçok büyüme faktörü kemik ve kıkırdak 

iyileşmesinde olumlu etkiler gösterir (Lind ve ark. 1993, Harwood ve Giannoudis 2005, Sfeir 

ve ark. 2005, Einhorn ve ark. 2007, Lissenberg-Thunnissen ve ark. 2011, Du ve ark. 2012, 

Harwood ve Ferguson 2015, Tatlı ve Belge 2016). Lokal uygulanan kemik iliğinin 

osteoblastlara dönüştüğü, mezenkimal kök hücre içerdiği ve osteojenik greft olarak 

kullanılabildiği bildirilmiştir (Garg ve ark. 1993). Perkutanöz enjeksiyon ile uygulanmasının da 

açık greft tekniklerinden daha avantajlı olabileceği düşünülmektedir (Tiedeman ve ark. 1991). 
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Kas kök hücrelerinin kas-iskelet sisteminde tedavi edici özelliği vardır. Kemik oluşumu ve 

iyileşmesinde BMP-2 ve BMP-4 sentezlenerek osteogenezis stimulasyonu ve VEGF 

sentezlenerek osteogenezis stimulasyonu oluşturduğu gösterilmiştir (Deasy ve ark. 2004).   

PTH’ın iskelet sistemine katabolik etkisi olduğu düşünülmektedir. Fakat aralıklı şekilde 

artan PTH’ın ratlarda kemik oluşumunu uyardığı, düşük dozlarda kullanıldığında 

osteoprogenitör hücrelerin farklılaşmasını ve erken proliferasyonu teşvik ettiği, kallusun 

yeniden şekillenmesi (remodeling) sırasında osteoklastik etkinliği artırarak kallus oluşumunu 

olumlu etkilediği bildirilmiştir (Andreassen ve ark. 1999, Nakajima ve ark. 2002). Sistemik 

büyüme hormonu uygulamasının ratlarda ilk üç haftada kallus oluşumunu ve kırık direncini 

artırdığı bildirilmiştir (Andreassen ve Oxlund 2003, Tatlı ve Belge 2016). 

Düşük yoğunluklu ultrason (LIPUS – Low Density Pulsed Ultrasound) uygulamaları 

nonunionlarda pozitif etkisinden bahsedilen komplikasyon riski düşük bir yöntemdir (Busse ve 

ark. 2009, Higgins ve ark. 2014, Harwood ve Ferguson 2015). Gen bazlı taşıma sistemleri kırık 

alanı içerisinde terapötük düzeyde ve sürekli olarak protein üretme yeteneğine sahiptir. Kırık 

boşluğu içerisine adenoviral vektörlerle uygulanan gen tedavisinin kırık iyileşmesini 

hızlandırabileceği düşünülmektedir (Baltzer ve ark. 1999, Tatlı ve Belge 2016).  

 

2.2.3. Kırık iyileşmesi 

 

 Kırık iyileşmesine güncel bakış 

Kırık iyileşmesi (Kİ)  veya diğer adıyla kemik iyileşmesi, elli yılı aşkın süredir yoğun 

araştırılan bir başlıktır. Makroskobik düzeyde incelemelerin yanı sıra moleküler düzeyde 

olayların anlaşılması, kırık iyileşmesini etkileyen olumlu ve olumsuz faktörlerin daha iyi 

anlaşılmasını ve dolayısıyla daha doğru tedavi uygulamalarının planlanmasını sağlamaktadır 

(Harwood ve Ferguson 2015).  

Kemik onarım mekanizmaları, embriyonik kemik formasyonuna benzeyen, sitokinlerin 

ve hücresel ulakların yönettiği gerçek bir rejeneratif süreçtir (Ferguson ve ark. 1999). Kİ; kırık 

oluştuğu andan itibaren başlar, düzenli kemik doku ile kırık uçları birleşinceye kadar devam 

eder (Kılıçoğlu 2002) ve birçok yönüyle temelde bir bağdoku iyileşmesi gibidir (Altunatmaz 

2004). Kemik büyük ölçüde eski haline gelirken yumuşak doku iyileşmesinden farklı olarak 

skar şekillenmez (Johnson ve ark. 2005, Sfeir ve ark. 2005, Wraighte ve Scammell 2006, 

Giannoudis ve ark. 2007, Tatlı ve Belge 2016). 
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Kırık iyileşmesi, primer (direkt, kortikal) ve sekonder (indirekt, spontan, doğal) kemik 

iyileşmesi olmak üzere iki şekilde gerçekleşebilir (Sfeir ve ark. 2005, Fossum 2013, Tatlı ve 

Belge 2016). Primer Kİ şekillenmesi için kırık uçlarının birbirine tam teması ve kırık kemiğin 

mutlak hareketsizliği şarttır (Newton ve David 1985). Kırık fragmentlerinde sağaltım 

uygulamasına rağmen hareket varlığı durumunda çoğunlukla sekonder iyileşme (Şekil 

2.2.3.1.1.) gerçekleşir (McKibbin 1978, Fossum 2013, Tatlı ve Belge 2016). 

 

 

Şekil 2.2.3.1.1. Femur kırık onarımı. Kırık iyileşmesinde önemli metabolik fazlar (mavi şeritler) ve 

biyolojik aşamalar (kahverengi şeritler) ile örtüşür. Kırık iyileşmesinde primer metabolik fazlar 

(anabolik ve katabolik) üç önemli biyolojik aşamayı (inflamatuar, endokondral ve birleşik yeniden 

şekillenme) kapsar. Zaman ölçeği intramedullar pin ile fikse edilen bir fare femurunda görülen kapalı 

kırık olgusuna göre belirtilmiştir. (Einhorn ve Gerstenfeld 2015) 

  

 Primer kırık iyileşmesi 

Primer kırık iyileşmesinde tam stabilite ve fonksiyonel yük halinde kırık yüzeyleri arası 

hareketsizlik sağlanması (Wraighte ve Scammell 2006), böylece kırık uçları arası açıklığın 1 

mm‘den az olması ve hareket veya bozulmanın %2’den az olması gerekir (Tobias ve Johnston 

2013, Tatlı ve Belge 2016). Bu şartlar altında fonksiyonel olarak gerek duyulmayacağından 

onarım sürecinde periosteal (eksternal) veya endosteal (internal) kallus oluşmaz (veya 

minimaldir) ve direk osteonal proliferasyon şekillenir (Johnson ve ark. 2005, Wraighte ve 

Scammell 2006, Tatlı ve Belge 2016).  

Primer Kİ; boşluklu (gap) iyileşme ve temaslı (kontakt) iyileşme olarak ikiye ayırılabilir 

(Newton ve David 1985, Johnson ve ark. 2005, Shapiro 2008, Tobias ve Johnston 2013, Tatlı 
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ve Belge 2016). Boşluklu (gap) iyileşmede 1 mm veya daha az olan kemik uçları arası boşluk 

içerisinde önce kemik uçlarına yakın noktada transversal paralel olarak lifli ve/veya lamellar 

kemik gelişimi ile boşluk daraltılır, sonra longitudinal Havers kanalları oluşarak iki aşamada 

kemik iyileşmesi gerçekleşmiş olur (Sfeir ve ark. 2005, Shapiro 2008, Tobias ve Johnston 2013, 

Tatlı ve Belge 2016). Kontakt veya temaslı iyileşmede ise kırık uçları arası boşluğun <0.01 mm 

olmasıyla kırık uçlar arasında temas oluşması sonucu ‘kesici koni’ veya ‘cutting cone’ olarak 

isimlendirilen osteoklastik tüneller oluşur (Mann ve Payne 1989, Kaderly 1991). Süreç kırık 

hattına en yakın osteonlarda şekillenen kesici koniler tarafından başlatılır (Hulse ve Hyman 

1993). Osteoklast hattı, kesici koninin mızrak ucu şeklindeki ön kısmında; osteoblastlar ise arka 

kısmındadır (Şekil 2.2.3.2.1.). Dolayısıyla kemik kaynaması ve Havers sisteminin yeniden 

şekillenmesi (remodeling) benzerdir (Kaderly 1991, Hulse ve Hyman 1993, Wraighte ve 

Scammell 2006). Osteoklastlar kırık alanı boyunca uzunlamasına boşluklar oluşturarak ilerler 

(Hulse ve Hyman 1993,Schenk 1994). Kesici konilerin kırık alanı boyunca 50-100 μm/gün 

oranında ilerlediği bildirilmiştir (Hulse ve Hyman 1993, Schenk 1994, Johnson ve ark. 2005). 

Osteoblastlara dönüşen ve osteoid üreten perivasküler osteoblastik öncüller, bu boşluklardaki 

kılcal dolaşıma eşlik eder (Mann ve Payne 1989, Johnson ve ark. 2005). Osteoblastlar da kemik 

matriksini takip ederek yerleşmek suretiyle Havers sistemleri arasındaki sürekliliği yeniden 

tesis ederler (Wraighte ve Scammell 2006). Bu süreçte kırık uçları arasında yeterli temas ve 

hareketsizlik sağlandığı için kırık hattı içerisinde revaskülarizasyon, kıkırdak veya bağ doku 

şekillenmez (Wraighte ve Scammell 2006). Köprü osteonları, osteonal lamellar kemik 

tarafından doldurularak olgunlaşır ve periosteal kallus oluşmaksızın iki parçayı birleştiren 

‘kaynama noktaları’ (spot welds) haline gelir (Johnson ve ark. 2005). Uygulamada kırık hattının 

hiçbir noktasında aralık bırakmadan redüksiyon sağlayan ve kemik uçlarının tam temasta 

olduğu bir fiksasyon mümkün olmadığı için primer Kİ’de boşluklu (gap) ve temaslı (kontakt) 

iyileşme bir arada görülür (Tobias ve Johnston 2013, Tatlı ve Belge 2016). 

Primer kemik iyileşmesinde söz konusu olan kortikal iyileşme yavaştır ve temel olarak 

doğal (sekonder) kemik iyileşmesinin geç dönem yeniden şekillenme (remodeling) sürecine 

benzer (Kaderly 1991, Hulse ve Hyman 1993, Johnson ve ark. 2005, Wraighte ve Scammell 

2006). Bu süreç tamamlanana kadar internal fiksasyon korunmalıdır (Wraighte ve Scammell 

2006). 
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Şekil 2.2.2.2.1. Primer kemik iyileşmesinde kırık hattından geçen kesici koni 

(Little ve ark., 2011). Kesici koninin temel çok hücreli biriminin (Basic 

Multicelluler Unit - BMU); öncüsü olarak aktifleşmiş osteoklastları, ardında 

kendisini takip eden bir kılcal ağı ve osteoblast hattı bulunur. 

 

 Sekonder kırık iyileşmesi 

Kırık alanında şekillenen olaylar büyük oranda mekanik etkilerin sonucudur. Neredeyse 

tüm kırıklarda az miktar da olsa hareket vardır. Bu hareket sekonder (doğal, indirekt, spontan) 

kırık iyileşmesi olarak adlandırılan doğal Kİ sürecine yol açar (Sfeir ve ark. 2005, Fossum 2013, 

Harwood ve Ferguson 2015, Tatlı ve Belge 2016). Cerrahi girişim olmaksızın sağaltım 

uygulanan veya cerrahi girişim yapılsa da çeşitli sebeplerle tam ve kesin stabilizasyonun 

sağlanamadığı kırıklarda sekonder kırık iyileşmesi sözkonusudur. İnternal fiksasyon ile tam 

stabilizasyon sağlanması hareketi ortadan kaldırarak sekonder kırık iyileşmesini önler 

(Harwood ve Ferguson 2015).   

Sekonder Kİ sürecindeki girift olaylar dizisi, literatürde farklı yazarlarca benzer 

başlıklarla aşamalandırılmıştır (Ham 1930, Cruess ve Dumont 1975, McKibbin 1978, Frost 

1989, Kılıçoğlu 2002, Johnson ve ark. 2005, Wraighte ve Scammell 2006, Harwood ve 

Ferguson 2015, Tatlı ve Belge 2016). Büyük oranda benzer olan bu aşamalar üç ana başlık 

altında değerlendirilebilir (Johnson ve ark. 2005, Tatlı ve Belge 2016). 
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 Yangı (İnflamasyon) 

Tüm doku travmalarında olduğu gibi kemik kırıklarında da ilk verilen yanıt ‘yangı’dır 

(Kılıçoğlu 2002). Yangı safhası kemik ve komşu yumuşak dokularda hasar şekillenmesiyle 

hemen başlar, 48 saat içinde pik seviyeye ulaşır (Tatlı ve Belge 2016), kıkırdak veya kemik 

kallus oluşumu başlayana kadar devam eder (Johnson ve ark. 2005). Kırık etiyolojisi ve 

niteliğine bağlı olarak bu süreç 3-4 gün veya daha fazla sürebilir (Kılıçoğlu 2002, Johnson ve 

ark. 2005). Yangı safhasının sonuna doğru ağrı ve şişkinliğin azaldığı klinik olarak gözlenebilir 

(Johnson ve ark. 2005, Tatlı ve Belge 2016). Yangı ile ortaya çıkan ağrı ve şişkinlik, hidrostatik 

basınç ile kırığın hareketinin azaltılmasında da etkilidir (Grundnes ve Reikerås 1993, Tatlı ve 

Belge 2016). 

Kırık şekillenmesiyle medullar damarların bütünlüğünün bozulması ve kanama sonucu 

kırık hematomu şekillenmesi kaçınılmazdır (Johnson ve ark. 2005, Wraighte ve Scammell 

2006). Her ne kadar kontraksiyon ve travmatize olan damarların trombozu kanamayı azaltsa 

da, lokal dolaşımın sekteye uğramasıyla kemik uçlarında iskemik nekroz başlar (McKibbin 

1978, Kılıçoğlu 2002, Johnson ve ark. 2005, König ve ark. 2014). Histolojik incelemede 

görülen boş lakunalar iskemik nekrozu gösterir (Kılıçoğlu 2002, Poitout 2004, Johnson ve ark. 

2005). Ölen kemik hücresi miktarı; kırık niteliği, periosteal soyulma ve medullar hasara göre 

değişir (Wraighte ve Scammell 2006).  

Kırık bölgesinde doğal kırık iyileşmesini başlatan fibrinden zengin bir pıhtılaşma olan 

kırık hematomu iyi tanımlanmış olsa da kırık iyileşmesine katkıları bazı noktalarda hala 

tartışmalıdır (Kılıçoğlu 2002, Johnson ve ark. 2005, Tatlı ve Belge 2016). Kırık bölgesine 

nötrofiller, lenfositler, monositler, makrofajlar, mast hücreleri ve trombositler gibi birçok yangı 

hücresinin göç etmesine yol açan kırık hematomunun (Grundnes ve Reikerås 1993, Grundnes 

ve Reikerås 1993, Lieberman ve Friedlaender 2005, Wraighte ve Scammell 2006, Tatlı ve Belge 

2016) Kİ’ye olumsuz etkileri olabildiği gibi (Morgan ve Leighton 1995); hücreler için destek 

bir iskele veya kallus oluşumu için gereken alanı uygun boyut ve şekilde hazırladığı da öne 

sürülmüştür (Hulse ve Hyman 1993, Kılıçoğlu 2002, Sumner-Smith ve Fackelman 2002, 

Johnson ve ark. 2005). Ayrıca açık kırıklarda hematomun dışarı bulaşmasının, gecikmiş 

kaynama veya kaynamama (nonunion) sebebi olduğu belirtilmektedir (Kılıçoğlu 2002). 

Hematomun; büyüme faktörlerinin salınımını, dolayısıyla anjiogenezis ve kemik oluşumunu 

uyararak onarım safhasını hazırladığı yönünde artan kanıtlar vardır (Kılıçoğlu 2002, Johnson 

ve ark. 2005, Gartner ve Hiatt 2006). Kırık hematomu transplantasyonunun ektopik alanlarda 

endokondral kemikleşmeyi uyardığına dair çalışmalar, içerisindeki osteoindüktif büyüme 
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faktörlerinin etkisini ortaya koymuştur (Mizuno ve ark. 1990, Street ve ark. 2000, Johnson ve 

ark. 2005).  

Travmaya uğrayan bölgede mitojenik faktörlerin ilk kaynağının trombositler olması 

muhtemeldir (Johnson ve ark. 2005). Yangı hücreleri ve trombositler; koagulasyon 

faktörlerinin yanı sıra kemik üretimini uyaran trombosit türevi büyüme faktörü (PDGF) ve 

dönüştürücü büyüme faktörü (TGF-1), fibroblast büyüme faktörü (FGF), büyüme ve 

farklılaşma faktörü (GDF), insülin benzeri büyüme faktörü (IGF), interleukin-1 (IL-1), 

interleukin-6 (IL-6) ve tümör nekrozu faktörü-α (TNF-α, tumor necrosis factor) gibi çeşitli 

sitokinlerin salınımını da yaparlar (Lieberman ve ark. 2002, Wraighte ve Scammell 2006, 

Harwood ve Ferguson 2015, Tatlı ve Belge 2016). Vasküler endoteliyal büyüme faktörü 

(VEGF) ile kırık hematomunun anjiogenik özelliği belirlenmiştir (Millis 1999, Johnson ve ark. 

2005). Kırık hattında ve gelişen kallusta vaskülarizasyon VEGF’nin yanı sıra FGF, angiopoietin 

1 ve 2 tarafından düzenlenir (Gerstenfeld ve ark. 2003, Tatlı ve Belge 2016). Hasarlı bölgede 

biriken eksudat içerisindeki lokal asidite ve sitokinler de bu etkiyi tamamlayıcıdır. PGE1 ve 

PGE2 gibi yangı mediatörleri de anjiogenezisi uyarabilir (Harada ve ark. 1994, Tatlı ve Belge 

2016), ayrıca erken dönem osteoklastik kemik rezorpsiyonunun ve osteoprogenitör hücrelerin 

proliferasyonunun uyarımından sorumlu olabilir (Millis 1999, Kılıçoğlu 2002, Johnson ve ark. 

2005). İçeriğinde vazoaktif maddelerin bulunduğu mast hücreleri de bu safhada bolca bulunur 

ve yeni damarların oluşmasına katkı sağlar (Heppenstall 1980, Marks ve ark. 1986, McLaughlin 

1991, Johnson ve ark. 2005, Wraighte ve Scammell 2006). Yangı mediatörleri vasküler 

geçirgenliği artırarak plazma eksudasyonu ve nekrotik materyalin fagositozuna yol açar 

(Kılıçoğlu 2002, Wraighte ve Scammell 2006). 

Hipoksik kırık alanını çevreleyen yumuşak dokulardan saatler içerisinde geçici 

ekstraossöz kan desteği oluşarak revaskülarizasyon başlar (Spector ve ark. 2001, Wilson 2002, 

Tatlı ve Belge 2016). Bu yeni damarlar ile gelen mononükleer fagositler nekrotik kemiğin 

uzaklaştırılmasına ve kallus şekillenmesine yardım eder (Johnson ve ark. 2005). Doğal kırık 

iyileşmesinde kırık uçları arası mesafe genişlediğinde kırık uçlarının rezorbsiyonu belirgindir. 

Böylece fragmentler arası zorlama ve lokal dokuların deformasyonu azalır (Sumner-Smith ve 

Fackelman 2002, Johnson ve ark. 2005). Makrofajların Kİ’de de kutanöz yara 

iyileşmesindekine benzer şekilde rol oynadığı düşünülmektedir (Johnson ve ark. 2005). 

Makrofajlar; FGF gibi birkaç büyüme faktörü içerir ve hem yumuşak dokularda hem kemik 

iyileşmesinde fibroplaziyi başlatır (Leibovich ve Ross 1975, McLaughlin 1991, Lieberman ve 

ark. 2002, Johnson ve ark. 2005). Proliferatif vasküler yanıt ve kemik rezorbsiyonu derecesi 

travmatik veya iatrojenik yumuşak doku hasarından etkilenebilir (Johnson ve ark. 2005). 
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Medullar kan akımı devam ettiği için bu ekstraossöz kan desteği azalır. Enfeksiyon, aşırı 

hareket veya çevreleyen yumuşak dokularda fazla nekroz şekillenmediği sürece hematom ilk 

haftanın sonuna doğru rezorbe olur (Johnson ve ark. 2005). Osteoblastlar %1 üstü gerilmeleri 

tolere edemezler ve işlevsiz kalırlar. Kırık şekillendikten hemen sonraki gerilim ise %100’den 

fazladır. Dolayısıyla bu hatta kemik oluşumu yerine ilk iyileşme hematomun dönüştüğü 

granülasyon dokusu aracılığıyla olur. Granülasyon dokusu daha yüksek gerilimleri tolere 

edebilir (Wraighte ve Scammell 2006). 

 

 Onarım 

Onarım safhası; intramembranöz ossifikasyon, kondrogenezis ve endokondral 

ossifikasyon aşamaları ile şekillenir (Tatlı ve Belge 2016). Birkaç gün içerisinde mononükleer 

hücreler ve fibroblastlarla birlikte kapiller gelişim hematomu granülasyon dokusuna 

dönüştürmeye başlar (Kılıçoğlu 2002, Johnson ve ark. 2005). Bu onarım safhasının 

başlangıcıdır ve granülasyon dokusu 0.1 Nm/mm2’ye kadar gerilme kuvvetine dayanabildiği 

için mekanik dayanıklılık biraz artar (Perren ve Boitzy 1978, Sumner-Smith ve Fackelman 

2002, Johnson ve ark. 2005). Granülasyon dokusu olgunlaşarak bağ dokuya dönüştüğü için 

kollajen iplikçikleri çokça bulunur. Bu iplikçikler 1-60 Nm/mm2 gerilme direncine sahiptir ve 

%17’ye kadar uzamaya dayanabilir (Johnson ve ark. 2005). Granülasyon dokusunun 

olgunlaşması ve boyutunun artması kırık alanındaki gerilim miktarını azaltır. Kıkırdak 

şekillenmesi için gerilimin %10’dan az olması gerektiğinden, granülasyon dokusunun bir işi de 

kıkırdak oluşumuna zemin hazırlamaktır (Wraighte ve Scammell 2006). 

Olgunlaşma sürecinde başlangıçta Tip I çoğunlukta olmak üzere Tip I, II ve III 

kollajenler birikir (Lane ve ark. 1979, Remedios 1999, Johnson ve ark. 2005). Bu fibröz doku, 

uzama kabiliyetini en uygun halde sağlayabilmek için diagonal şekilde organize olur (Sumner-

Smith ve Fackelman 2002). Kollajenlerin 18’den fazla izotipi bulunmaktadır. Tip I kemik ile, 

tip II kıkırdak ile, tip III ve IV granülasyon dokusu ile, tip IV ve VI endotelyal matriks ile, tip 

X hipertrofik kıkırdak ile ilişkilidir (Pan ve Einhorn 1992, Tatlı ve Belge 2016). Stabil kırıklar 

predominant olarak tip I kollajene ve yanı sıra tip II ve V kollajene sahiptir (Andrew ve Basset 

1971, Tatlı ve Belge 2016). Nonstabil kırıklarda başlangıçta tip III ve V kollajen üretimi 

fazladır. Fakat daha sonra tip II ve IX ile çok az miktarda tip I kollajen üretimi artışı olur (Frost 

1989, Tatlı ve Belge 2016).  Düşük oksijen gerilimi, zayıf vaskülarite, büyüme faktörleri ve 

interfragmenter gerginlik kıkırdak kallus oluşumunu etkiler. ‘Sert kallus’ öncesindeki bu evre 

‘yumuşak kallus’ olarak da adlandırılmaktadır (Schenk 1994, Carter ve ark. 1998, Remedios 
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1999, Johnson ve ark. 2005, Sfeir ve ark. 2005, Fossum 2013, Tobias ve Johnston 2013, Tatlı 

ve Belge 2016). 

Periostun kambiyum katmanı, endosteum, kemik iliği ve çevreleyen yumuşak dokularda 

bulunan mezenkimal kök hücreleri, yangı safhasında proliferasyonu başlatır ve onarım 

safhasında kemik, kıkırdak, tendon, kas, ligament ve kemik iliği stroması gibi mezenkimal 

dokuları şekillendiren hücrelere dönüşebilirler (Deans ve Moseley 2000). Bu kök hücrelerin 

kondrosit veya osteoblastlara kemotaksis, proliferasyon, koordinasyon ve diferansiyasyonu çok 

sayıda büyüme faktörü tarafından düzenlenmektedir (Johnson ve ark. 2005). Bunlar arasında 

TGF-β ve kemik morfojenik proteinleri (BMPs) önemli rol oynar (Deans ve Moseley 2000, 

Lieberman ve ark. 2002, Johnson ve ark. 2005). Bu indüksiyon kırık aralığındaki dokuların 

düzenli şekillenmesi ve olgunlaşması için önemlidir (Heppenstall 1980). Kondrojenik 

transformasyon öncesinde kırık bölgesindeki periost kalınlaşarak ekstraossöz damarlarla 

vaskülarize bir eksternal kallus oluşturur (Remedios 1999, Johnson ve ark. 2005, Wraighte ve 

Scammell 2006). Periost hasarı veya ortamdan uzaklaştırılması kırık iyileşmesini yavaşlatabilir. 

Endosteal hücre katmanından da kan desteğini medullar arteriollerden alan bir internal veya 

medullar kallus gelişir (Kılıçoğlu 2002, Johnson ve ark. 2005, Wraighte ve Scammell 2006). 

Medullar kanalda fibrokartilaj katman bulunması kırık hattı boyunca medullar kan akımını 

bozar. Eksternal ve internal kallus birlikte ‘köprüleme kallus’u oluşturur (Rhinelander ve 

Wilson 1982, Johnson ve ark. 2005). Bu ‘yumuşak kallus’ ilk üç haftada şekillenir fakat en 

yüksek gerilme direncinin 4–19 Nm/mm2 olması ve %10-12.8 uzamalarda kopması fibröz 

dokuya benzer özelliklerdir (Mann ve Payne 1989). İyi vaskülarize olan fakat stabil olmayan 

kırıklarda belirgin eksternal kallus üretimi (Şekil 2.2.3.3.2.1.) yaygın bir bulgudur. Kallusun 

boyutu kırık uçlarının hareket miktarıyla doğru orantılıdır (Kılıçoğlu 2002). Kırık bölgesindeki 

kesit çapının artması bükme kuvvetine direncini artırır (Johnson ve ark. 2005).  

Fibrokartilaj içerisinde artan proteoglikan konsantrasyonları interfragmenter aralığın 

sertleşmesine katkı sağlar (Schenk 1994, Johnson ve ark. 2005). Bu kalsifiye fibrokartilajinöz 

dokunun mekanik özellikleri bildirilmemiş olsa da, bu yapılar kırık aralığının dayanıklılığının 

ve sertleşmesinin yeniden tesis edilmesine büyük katkı sağlayarak kompakt kemik oluşumuna 

zemin hazırlar (Johnson ve ark. 2005). Yumuşak kallusun mineralizasyonu kırık uçlarından 

başlayarak kırık alanının ortasına doğru devam eder ve endokondral ossifikasyon ile örgü kemik 

niteliğindeki ‘sert kallus’u şekillendirir (Ford ve ark. 2003, Wraighte ve Scammell 2006). 

Mineralize kümeleri kondrositler başlatır ve kontrol eder (Schenk 1994). Onarım safhası 

ilerledikçe asidik olan pH kademeli olarak nötralize olur ve alkali hale gelir.  Bu alkalileşme, 

alkalin fosfataz (ALP) aktivitesi ve dolayısıyla kallus mineralizasyonu etkisine zemin hazırlar 
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(Tatlı ve Belge 2016). Kalsifikasyon mekanizması tam olarak anlaşılamamış olsa da kırık 

aralığındaki mitokondrilerin büyüme plağı gibi hareket ettiği düşünülmektedir (Ketenjian ve 

Arsenis 1975). Bunlar, anaerobik metabolizmanın oluşturduğu hipoksik çevreden salınan 

kalsiyum içeren granülleri toplarlar. İntramitokondriyal kalsiyum fosfat depoları ekstraselüler 

matriks içerisine salınır ve apatit mikrokristallerini büyüten tohumlar haline gelirler (Johnson 

ve ark. 2005). Kırık hattında periyodik mikro hareketler (optimum 1 mm) önce kıkırdak ve 

sonrasında da kemik gelişimini uyarır (Wraighte ve Scammell 2006). 

 

 

Şekil 2.2.3.3.2.1. Onarım aşamasında şekillenen kallus (Little ve ark., 2011) 

a: Ekzosteal köprü kallus b: Periosteal kallus c: Kırık uçları d: Endosteal 

kallus 

 

Kemik yeniden şekillenirken şekillenen diğer adımlar endokondral ossifikasyona 

oldukça benzer. Nonmineralize matriks kısımlarının makrofajlar tarafından azaltılmasıyla 

fibrokartilaj dokunun vasküler invazyonu azalır. Bu rezorbsiyonu takiben kan damarları ve 

osteoprogenitör hücreler yeni trabekülleri oluşturur. Burada mineralize kallus için sağlanan 

yeterli vaskülarite ve mekanik destek ile kırık aralığındaki fibröz doku intramembranöz (direk) 

kemik oluşumuna geçebilir (Schenk 1994, Johnson ve ark. 2005). Böylece kortikal süreklilik 

sonunda yeniden tesis edilmiş olur (Wraighte ve Scammell 2006). 

Onarım safhasının sonunda kemik kaynaması sağlanmıştır. Kompakt kemiğin en yüksek 

germe direnci 130 Nm/mm2’dir fakat elastikiyet modülü (bozulma direnci) yüksektir (10000 

Nm/mm2) ve uzama kabiliyeti %2 ile sınırlıdır (Johnson ve ark. 2005). Kemik bütünlüğünü ve 

basit fonksiyonlar için yeterli dayanıklılık ve sertliği kazanmıştır, fakat kırık alanının yapısı 

kemiğin anatomik görünümünden farklıdır (Frost 1989). Kaynamanın sağlanması için gereken 

süre kırığın lokasyonu ve şekli, yumuşak dokuların durumu ve hasta özellikleri (tür, yaş, sağlık 

durumu vb.)  gibi faktörlere göre değişmektedir (Frost 1989, Johnson ve ark. 2005). 
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 Yeniden şekillenme (Remodeling) 

Onarım safhasının ortasında, kallusun fazla kısımlarının rezorbsiyonu ve trabeküler 

kemiğin stres çizgileri boyunca uzamasıyla yeniden şekillenme (remodeling) safhası başlar 

(Kılıçoğlu 2002). Kırık iyileşmesinin son aşaması olan bu safha kemiğin işlev ve dayanıklılığını 

en iyi düzeye getiren morfolojik adaptasyon özelliğindedir. İnsanlarda bu süreç 6-9 yılda 

tamamlanacak kadar yavaştır ve toplamda Kİ süresinin %70’ini oluşturur (Wendeberg 1961, 

Remedios 1999, Johnson ve ark. 2005). Dengeli osteoklastik rezorbsiyon ve osteoblast birikimi 

‘Wolff kanunu’ çerçevesinde piezoelektirisite tarafından ayarlanır (Cruess ve ark. 1985, 

Remedios 1999, Johnson ve ark. 2005, Wraighte ve Scammell 2006) . Uzun kemiklere gelen 

aksiyal yükler, üzerinde osteoklastik aktivitenin çoğunlukta olduğu elektropozitif konveks bir 

yüzey oluşturur. Karşı taraftan konkav yüzeyde de osteoblastik aktivitenin daha yoğun olduğu 

elektronegatiflik söz konusudur  (Kılıçoğlu 2002, Johnson ve ark. 2005, König ve ark. 2014). 

Eksternal kallus fusiformal şekil alarak kademeli olarak kaybolur (Johnson ve ark. 2005, 

Wraighte ve Scammell 2006). Geç medullar kallus olarak da anılan ‘internal kallus’ daha yavaş 

kemikleşir (Wraighte ve Scammell 2006). İnternal kallusun yeniden düzenlenmesi de kemik 

diyafizinde medullar boşluğun yeniden tesis edilmesine izin verir (Johnson ve ark. 2005). 

Yeniden şekillenme süreci sonrası kemik dokunun anatomik görünümünü kazanma başarısı yaş 

ile ters orantılıdır (Wraighte ve Scammell 2006). 

 

 Kırık iyileşmesini etkileyen faktörler 

 

 Genel faktörler 

Gençlerde kırık iyileşmesi daha hızlı ve yeniden şekillenme (remodeling) kapasitesi 

daha yüksektir. İskelet gelişimi ilerledikçe Kİ hızı azalmaktadır (Wraighte ve Scammell 2006).  

Genel sağlık durumu, eş zamanlı olarak şekillenen hastalıklar ve beslenme; yumuşak 

doku ve kemik iyileşmesinde olumlu veya olumsuz değişiklikler yapabilen etkenlerdir 

(Wraighte ve Scammell 2006, Fossum 2013).  Metabolik kemik hastalığı veya kemiğin yapısını 

patolojik hale getiren herhangi bir sistemik hastalık bulunması kemiğin kaynamasını olumsuz 

etkileyecektir. Kullanılan bazı ilaçlar da kırık iyileşmesini olumlu ya da olumsuz etkileyebilir. 

Örneğin kortikosteroidler ve NSAİ ajanlar yangı safhasını bozarak Kİ’yi geciktirirler. A ve C 

vitaminleri direk ve dolaylı yoldan Kİ’yi olumlu etkiler (Kılıçoğlu 2002, Wraighte ve Scammell 
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2006). Biyokimyasal ortam Kİ’de olumlu veya olumsuz yönde etki oluşturabilir. Örneğin 

hormonlar Kİ hızı ve kalitesini etkiler (Wraighte ve Scammell 2006). 

 

 Lokal faktörler 

Yerel kan dolaşımı kırık iyileşmesinde çok önemlidir. Kırık hattındaki yangı ve onarım 

olaylarında damar iletimi büyük rol oynadığından, yerel kan dolaşımının bozulması halinde 

granülasyon dokusu ve eksternal kallus şekillenmesi olumsuz etkilenecektir. Kırık hattını 

çevreleyen yumuşak dokuların hasarı da gerek vaskülarizasyon desteği gerek ise fiziksel destek 

sağlaması açısından Kİ seyrinde önemli bir lokal faktördür. Dış ortamla ilişki ve 

kontaminasyonun engellenmesi açısından deri bütünlüğü de önemlidir. Enfeksiyon şekillenen 

kırık bölgesinde hücresel yanıt ve aktiviteler kırık iyileşmesi yerine enfeksiyonla mücadeleye 

yönleneceğinden yangı safhası uzar ve bu durum Kİ gecikmesi veya engellenmesi ile sonuçlanır 

(Wraighte ve Scammell 2006, Fossum 2013).  

Kırık kaynama sürecinde kemik dokunun tipi de önemlidir. Kansellöz kemik, daha geniş 

kemik temas alanına ve daha fazla aktif hücre sayısına sahip olmasından dolayı kortikal kemiğe 

göre daha hızlı kaynayabilmektedir. Aynı şartlarda farklı kemik dokularda kaynama hızı farklı 

olabilmektedir. Örneğin femur kemiği şaft kırıklarında tibia ile kıyaslandığında daha hızlı 

kaynayabilmektedir (Wraighte ve Scammell 2006, Fossum 2013). Kırığın tipi kaynama sürecini 

etkileyen önemli faktörlerden biridir. Örneğin transversal kırıklar periost deplasmanının daha 

fazla olmasından dolayı spiral kırıklara nazaran daha uzun sürede kaynamaktadır (Wraighte ve 

Scammell 2006). 

Kırık hattı hareketliliğinin fazla olması kırık hattında fazla gerilime ve erken köprüleme 

kallusunun bozulmasına ve endosteal kallus şekillenmesinin engellenmesine sebep olabilir 

(Wraighte ve Scammell 2006, Fossum 2013). Kemik uçlarının ayrılması durumunda gecikmiş 

kaynama veya kaynama yokluğu muhtemeldir. Kırık hattında kemik rezorbsiyonu ve kaybı gibi 

istenmeyen sonuçlar da şekillenmektedir. Biyomekanik ortam, Kİ’de stabilite ve mikro hareket 

dengesinin sağlanması halinde kallus şekillenmesini teşvik etmektedir. Periyodik olarak 1 mm 

gibi küçük hareketler bulunması Kİ hızını %25 oranında artırabilmektedir. Kırık kemikteki 

gerilimin ürettiği elektrik akımı ve manyetik alanlar gibi yerel akımlardan oluşan 

elektromanyetik ortamın da Kİ’yi olumlu etkilediği öne sürülmektedir. Ultrason titreşimleri 

düşük yoğunluklarda uygulandığında Kİ’yi hızlandırabilmekte ve kallus sertliği ile torkunu 

(itme kuvveti) artırarak mekanik dayanıklılığını artırabilmektedir (Wraighte ve Scammell 2006, 

Einhorn ve Gerstenfeld 2015). 
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 Kırık iyileşmesinin komplikasyonları 

 

 Genel komplikasyonlar 

Genel komplikasyonlar olarak hipovolemik şok, respiratuar distres sendromu, yağ 

embolisi, venöz ve pulmoner emboli sıralanabilir. Bu komplikasyonlar sistemik etkilere sahiptir 

ve en kısa zamanda gereken uygulamaların yapılmaması durumunda hastanın genel durumu 

kötüleşerek prognoz kötüleşebilir (Wraighte ve Scammell 2006). 

 

 

 Lokal komplikasyonlar 

Damar ve sinir hasarları, yumuşak doku hasarları, kompartman sendromu, ilişkili 

eklemin hasarı ve enfeksiyonlar başlıca erken lokal komplikasyonlardır. Kötü kaynama 

(malunion), gecikmiş kaynama, kaynamama (nonunion), kemiğin avasküler nekrozu, iskemik 

kontraktürler, eklem ankilozu, miyozitis ossifikans, fonksiyonel yetersizlik, refleks sempatik 

distrofi, gelişim bozukluğu, osteoartrit ve basınç yaraları geç dönemde şekillenen lokal 

komplikasyonlardandır (Wraighte ve Scammell 2006). 

 

 Yavaş kaynama 

Bazı kırıklar uygun sağaltım uygulamaları yapılmasına ve normal şartlarda bulunmasına 

rağmen daha yavaş kaynama seyri izleyebilir veya kaynama tam olarak şekillenmeyebilir. 

Kaynamanın klinik ve radyolojik normal tüm aşamaları şekillenmekte fakat daha yavaş 

seyretmektedir (Wraighte ve Scammell 2006). 

 

 Gecikmiş kaynama 

Gecikmiş kaynama ve kaynama yokluğu (nonunion) tanımlamalarında kesin bir görüş 

birliği sağlanamamıştır (Bhandari ve ark. 2002, Harwood ve Ferguson 2015). Klinik olarak 

beklenen sürede kırık hattının kaynamaması ve sonucun başarısının meçhul olduğu kaynama 

komplikasyonu olarak tanımlanabilir (Harwood ve Ferguson 2015, Wraighte ve Scammell 

2006). Kİ’yi etkileyen faktörler gecikmiş kaynama şekillenmesinde rol oynarlar. Kırık 
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fiksasyonu ve implant yeterliliği bozulmamış ise fizik tedavi uygulamaları kaynama için yeterli 

olmaktadır. İmplantın gevşemesi veya migrasyonu söz konusu ise implant uzaklaştırılarak 

uygun bir yöntemle yeniden fiksasyon sağlanması ile birlikte kansellöz kemik grefti uygulaması 

kaynamayı hızlandırabilmektedir (Fossum 2013). 

 

 Kaynama yokluğu (Nonunion) 

Kasların araya girmesi (interpozisyon), kemik doku kaybı, yetersiz kan dolaşımı 

ve/veya olumsuz biyomekanik etkenlerden dolayı kırık uçları arasında fazla ayrılma varsa 

kaynama yokluğu (nonunion) şekillenir (Wraighte ve Scammell 2006). Klinik olarak beklenen 

sürede kaynama şekillenmeyen ve müdahale olmaksızın kırık iyileşmesinin mümkün 

olmayacağı değerlendirilen durumlar kaynama yokluğu (nonunion) olarak tanımlanabilir 

(Fossum 2013, Harwood ve Ferguson 2015). Açık kırıklarda enfeksiyon gecikmiş kaynama ve 

nonunion sebebidir (Wraighte ve Scammell 2006, Fossum 2013).  

Radyografik olarak kaynama yokluğu ‘atrofik’ veya ’hipertrofik’ (vasküler) olarak 

tanımlanmıştır (Wraighte ve Scammell 2006, Fossum 2013, Harwood ve Ferguson 2015). Kırık 

uçları arasındaki boşluğun vaskülarizasyon azalması ve fazla instabilite sadece fibröz doku 

oluşmasına ve atrofik bir kaynama yokluğu (nonunion) komplikasyonu gelişmesine yol açar 

(Johnson ve ark. 2005, Fossum 2013). Atrofik nonunionda iyileşmenin devam etmediği, kemik 

uçlarının rezorbe olduğu ve yuvarlaklaştığı görülür (Wraighte ve Scammell 2006). Bu durumun 

düzeltilmesi için internal fiksasyonla beraber kemik grefti uygulanması gerekir (Wraighte ve 

Scammell 2006, Fossum 2013). Vaskülarizasyon iyi fakat kontrol edilemeyen bir kırık 

hareketliliği veya yetersiz instabilite olduğu zaman kartilajinöz kallus şekillenir ve 

stabilizasyon hala sağlanamadığından hipertrofik nonunion veya psödoartroz (yalancı eklem) 

gelişir (Johnson ve ark. 2005, Wraighte ve Scammell 2006, Fossum 2013). Psödoartroz klinik 

olarak ağrı bulunmayan ve müdahale olmaksızın kaynamanın mümkün olmadığı kırıklar olarak 

tanımlanabilir (Harwood ve Ferguson 2015). Bu komplikasyon,  eğer tedavisi için uygun bir 

immobilizasyon uygulanırsa, vaskülarizasyon iyi olduğundan hızlı bir şekilde kaynamayla 

sonuçlanabilir (Wraighte ve Scammell 2006).  
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 Osteomyelit 

Kemik ve medullar kanalın birlikte yangısıdır. Gecikmiş kaynama ve kaynama 

yokluğuna yol açan osteomyelit, instabilite ve implant yüzeyinden dolayı artan bakteriyel 

kontaminasyonun en yaygın sebebidir. Açık kırıklarda çevreyle ilişki, vasküler hasar ve iskemi 

gibi sebeplerle osteomyelit oluşması daha muhtemeldir. İmplant yüzeyinin kontamine 

olmasıyla implant ve ilişkili olduğu dokuların yüzeyinde ince bir biyofilm şekillenir. 

Osteomyelitin radyografik bulguları periosteal ve endosteal kemik oluşumları ve 

rezorbsiyonlarıdır. Radyografik ve klinik bulgulardan sonra bakteriyel kültürün pozitif 

sonuçlanması kesin tanıyı sağlar. Nekroze kemik uçları (sekester), implant gevşemesi veya 

kırılması da şekillenebilir. Tedavi için implant uzaklaştırılmalı, biyofilm temizlenmeli, 

stabilizasyon uygun bir yöntemle yeniden sağlanmalı ve en az dört hafta uygun antimikrobiyal 

tedaviye devam edilmelidir (Fossum 2013). 

 

 Hatalı kaynama (Malunion) 

Anatomik duruşunun tam sağlanamadığı veya devam ettirilemediği kırıkların 

iyileşmesiyle şekillenen komplikasyondur (Fossum 2013).  Kİ sürecinin başlangıcında çeşitli 

sebeplerle kırık uçlarının yerinin değişmesinin hatalı kaynama ile sonuçlanması muhtemeldir 

(Johnson ve ark. 2005). Varus, valgus ve antekurvatum gibi anguler deformitelere sebep 

olabilir. Bunlar da fonksiyon bozuklukları, eklem hastalıkları veya kemiğin kısa kalması gibi 

başka komplikasyonlara yol açabilir. Hastanın yürüyüşünü etkileyen durumlarda korrektif 

(düzeltici) osteotomiler tedavi için uygulanmalıdır (Fossum 2013). 

 

 Ortopedik implantlar 

Medikal implantlar en çok ortopedik cerrahide kullanım alanı bulmaktadır. Birçok bölge 

ve hastalığa göre farklı boyut, nitelik, amaç, özellik ve şekillerde implantlar tanımlanmıştır. 

Metal implantlar ortopedide birçok farklı plaka, vida, çivi sistemleri ve pediküllü vida sistemleri 

ile kemik ve omurga fiksasyonlarında kullanım alanı bulabilmektedir. 

Polimer ortopedik implantlar çoğunlukla biyoçözünür vida, kemik grefti gibi amaçlarla 

kullanılmaktadır. Total eklem protezlerinde metal ve polimerlerin birlikte farklı kısımlarda 

kullanılması gibi bazı implantlarda biyomalzemeler kombine olarak kullanılabilmektedir. 

Genel olarak ortopedide kullanılan implantlar; travmatik (kırık fiksasyonu) ve rekonstruktif 
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(hastalık sonucu kayıp şekillenen vücut kısımları) amaçlı olarak iki gruba ayırılabilir. 

Travmatik amaçlı kullanım daha sık olsa da günümüzde rekonstruktif uygulamalar da artarak 

devam etmektedir (Mahyudin ve Hermawan 2016). 

 

2.3.1. İntramedüller çiviler ve Kirschner telleri 

İntramedüller çiviler (pinler) adından da anlaşılacağı üzere şaft kırıklarında kemiğin 

medullar boşluğuna uygulanan internal fiksasyon araçlarıdır. Çoğunlukla Steinmann pinler 

olarak 2 mm ve üstü çaplarda, 150 - 310 mm uzunluğunda kullanılmaktadır. Kirschner teli (K-

teli) olarak adlandırılan pinler genellikle 0,8 ile 2 mm arası çaplarda olan ince pinlerdir. Ayrıca 

Rush pin (kısmen eğik), kilitli Kuncher pin (interlocking), kilitli Huckstep pin (pin boyunca 

delikler) ve Shanz pin (yivli) gibi farklı şekillerde pinler mevcuttur. Uçları bakımından üç yüzlü 

trokar, süngü veya elmas gibi farklı tiplerde olan pinler, çoğunlukla paslanmaz çelik 

malzemeden üretilmektedir (Johnson ve ark. 2005, Altuğ ve İşler 2012).  

Kemik medullar boşluk çapının %70’ini dolduran intramedullar çiviler en uygun ebat 

olarak düşünülmektedir. Böylece bükme/eğilme güçlerine karşı yeterli dolgunluk ve direnç 

sağlanır. Fakat intramedullar pinler rotasyonel hareket veya kollapsı önleyemez. Bu sebeple 

çoğunlukla ek fiksasyon uygulamaları gerekir.  Birden fazla pinin demet pin olarak 

uygulanması da bükme kuvvetlerine direnci azaltsa da rotasyonel hareketi önleyemez. 

İntramedüller pinler ve K-telleri eksternal fiksatör veya plak uygulamalarında destek amaçlı 

veya fizeal ve suprakondiler kırıklarda çapraz pin olarak ta kullanılabilmektedir (Johnson ve 

ark. 2005).  

 

2.3.2. Vidalar 

Ortopedik implant olarak vidalar direk kemiğe uygulandığında interfragmenter 

kompresyon sağlayarak veya plaka (plak) fiksasyonunda kullanılarak kırık onarımında çok 

etkili implantlardır. Amaç minimal boyutta kullanılan implant ile olabildiğince fazla temas 

alanı ve yeterli stabiliazyonu sağlamaktır. Kullanım amacına göre kortikal (korteks), kansellöz, 

şaft,  kanüllü, kilitli, başsız ve çekme (lag) vidaları gibi birçok farklı türde ve şekilde vidalar 

ortopedik implant olarak üretilmektedir. Bu vidaların çapı, uzunluğu, başı, ucu, yiv derinliği, 

yiv aralığı ve yiv uzunluğu gibi özellikleri işlevini belirleyen noktalardır. 
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Kullanılan vida çapının kemik çapının %40’ını aşmaması önerilir. Vida boyutu ne kadar 

büyük olursa kemik dayanıklılığı da o nisbette azalacaktır. Rutinde kullanılan 2, 2,7, 3,5, 4,5, 

5,5 ve 6,5 mm çaplı farklı uzunluklarda vidaların yanı sıra 2 mm’nin altında küçük çaplı mini 

vidalar mevcuttur. Kortikal vidalar sık ve sığ yivlerden oluşan tasarımıyla lamellar kemikte 

daha iyi tutunabilecek özelliktedir.  Kansellöz vidalar daha büyük çaplı ve daha derin yivlidir. 

Yiv aralıkları da kortikal vidalara göre daha geniştir. Bu yapı sayesinde metafiz veya epifiz 

bölgelerinde kullanıma daha uygun olarak tasarlanmıştır. Şaft ve çekme (lag) vidaları kısmen 

yivli olarak tasarlanmıştır. Bu sayede uygulama sırasında kemik fragmentini çekerek 

redüksiyon ve stabilizasyonu sıkılaştırma özelliğine sahiptirler. Şaft vidaları diafiz bölgesinde, 

çekme veya diğer adıyla lag vidaları ise metafiz ve epifiz bölgelerinde kullanıma uygun yivlere 

sahiptir. Kanüllü vidalar içerisinden ince Kirschner teli (K-teli) gibi bir kılavuzun geçebileceği 

şekilde tünele sahip olan vidalardır. Kilitli vidaların vida başı da yivlidir ve vidayı kilitleme 

özelliği sağlar. Bunlar gibi birçok farklı özel amaçlı vidalar da bulunmaktadır (Johnson ve ark. 

2005). 

 

2.3.3. Plakalar 

İnternal fiksasyonda en önemli araçlardan olan plakalar, vida deliklerine sahip ve kemik 

yüzeyine vidalar ile sabitlenerek uygulanabilecek çeşitli şekillerde tasarlanmış implantlardır. 

Lineer, tubuler, semitubuler ve özel şekilli plakalar, dinamik kompresyon plakları (DCP), sınırlı 

temaslı dinamik kompresyon plakları (LC-DCP), kilitli kompresyon plakları (LCP), 

rekonstrüksiyon plakları gibi farklı şekillerde tasarlanan çok sayıda plaka çeşidi vardır. Bunlara 

ilaveten kemiğin anatomik şekline uyumlu olabilmesi için cerrahlar ameliyat sırasında plaka 

bükücü aletlerle plakaları eğme, bükme ve açılandırma gibi düzeltmeler yaparak veya plakanın 

bir kısmını gerekirse keserek son şeklini verebilir. Plak eğme ve bükme işlemleri deliklerin 

arasından yapılmalı ve tekrarlayan eğme, bükme gibi hareketler plak dayanıklılığını 

azaltabileceğinden dikkatli olunmalıdır (Johnson ve ark. 2005).  

Plakalar uygulama amacına göre; dinamik kompresyon, destek, nötralizasyon ve 

köprüleme plakaları olarak kullanılabilmektedir. Aksiyal kompresyon oluşturacak şekilde 

vidaların uygulanması veya kırık hattı hizasında plakaya kemikten 2 mm kadar aralık kalacak 

şekilde eğim vererek uygulanması kompresyon (sıkıştırma) oluşturarak dinamik kompresyon 

plaka uygulaması yapılmış olur. Diyafizer kırıklarda kullanılan vida kombinasyonunda lag 

vidaların da bulunması durumunda nötralizasyon plaka uygulaması yapılmış olur. Metafiz 

kırıklarında lag vidasının yeterli olmayacağı düşünülen durumlarda destek plaka uygulaması, 
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çok parçalı veya kemik uzunluğunun korunmak istendiği kırıklarda köprüleme plaka 

uygulaması kullanılmaktadır (Johnson ve ark. 2005). 

 

2.3.4. Ortopedik teller 

Genellikle redüksiyonun korunmasında fiksasyon yöntemlerine geçici veya kalıcı 

destek amaçlı olarak, nadiren de primer fiksatör olarak kullanılabilen ortopedik teller, 316L 

paslanmaz çeliğin yumuşak formu olarak üretilmektedir. Genellikle 0.5 mm – 1.5 mm çaplı 

teller kullanılmaktadır. Ortopedik tellerle serklaj, hemiserklaj, interfragmenter tel, germe bandı 

gibi yöntemler ile çeşitli uygulamalar yapılabilmektedir (Johnson ve ark. 2005). 

 

2.3.5. Eksternal fiksatörler 

Artrodez, redükte edilemeyen parçalı kırıklar, doku kayıplı ve yüksek şiddetli travma 

sonucu şekillenen kırıklar, açık kırıklar, kemik uzatma, kemik nakli, angüler bacak 

deformiteleri gibi durumlarda kullanımı endikasyon bulan eksternal fiksatörler; fiksasyon 

pinleri, kavrama kelepçeleri (klempler), bağlantı çubukları ve halkaları gibi kısımlardan oluşan 

ve kemiğin redüksiyonundan sonra eksternal destekle stabil kalmasını sağlayan dış 

implantlardır. Bazı uygulamalarda bağlantı çubukları yerine akrilik veya epoksi macunu 

bileşikleri gibi çubukları sabit tutabilecek malzemeler de kullanılabilmektedir. Eksternal 

fiksatörlerin önemli avantajı kapalı yöntemle uygulanabilmesidir. Böylece yumuşak dokular ve 

kırık hematomu korunmuş olmaktadır (Johnson ve ark. 2005, Fossum 2013). 

Fiksasyon pinleri düz veya yivli; yivli pinler de negatif veya pozitif profilli, ucu yivli 

veya merkezi yivli olabilir. Kullanılacak bölge ve kemik dokunun durumuna göre özelliği tercih 

edilir. Kavrama kelepçeleri pin ve bağlantı çubuklarını birbirine sabitleyerek stabilizasyona 

katılan parçalardır ve birçok farklı tasarımda ve boyutta üretilmektedir. Bağlantı çubukları 

uygulanan pinlerin kavrama kelepçeleri ile sabitlenmesiyle stabil tutulmasını sağlayan iskeleyi 

oluşturur (Johnson ve ark. 2005). Olgu niteliğine göre lineer (doğrusal), sirküler (dairesel) ve 

bunların bir arada kullanımı ile hibrid eksternal fiksatörler kullanım alanı bulmaktadır. Lineer 

eksternal fiksatörler unilateral tip 1a ve 1b, bilateral tip 2 ve 3, akrilik ve intramedullar pin ile 

birlikte olmak üzere farklı tiplerde uygulanabilmektedir. Sirküler eksternal fiksatörler de 

semisirküler ve sirküler olmak üzere farklı tiplerde uygulanabilmektedir (Fossum 2013). 
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2.3.6. Diğer ortopedik implantlar 

Yukarıda söz edilen temel implantlardan başka doku ve organa özel tasarlanan çok 

çeşitli implant türleri tasarlanmıştır. Bütün implantlar geliştirilerek güncellenmekte ve başka 

yeni implantlar da çalışmalar doğrultusunda tasarlanmaya devam etmektedir. Protezler gibi bir 

çok parçanın birleşiminden oluşan implantlar, üç boyutlu tasarımla organa veya bölgeye özel 

tasarlanan protezler, omurga veya bazı kemiklere özel tasarlanan implantlar, kafesler gibi 

implantların yanı sıra pullar (rondela), somunlar, Schuli somunu, kelepçeler (klempler) gibi 

implant fiksasyonuna yardımcı malzemeler kullanılmaktadır (Poitout 2004). 

 

 Ortopedik cerrahide kullanılan biyomalzemeler 

Ortopedide biyomalzeme kavramı çoğunlukla medikal implant, protez veya vücuda 

uygulanabilecek diğer medikal cihazları ifade eder (Poitout 2004). Biyomalzemelerin gelişimi 

biyoloji, fizik, kimya, malzeme mühendisliği ve tıp bilimleri gibi farklı bilim dallarının kesiştiği 

ve multidisipliner çalışmaların gerektiği geniş bir konudur. Günümüzde çoğunlukla malzeme 

bilimi ve mühendislik alanlarında biyomalzeme ar-ge çalışmaları yapılmaktadır. İdeal 

biyomalzeme eldesi için metaller ve alaşımları, polimerler, seramikler ve karma (kompozit) 

malzemelere yönelik çok sayıda çalışmalar yapılmıştır (Ratner ve ark. 2013, Mahyudin ve 

Hermawan 2016). Biyomalzemelerin gelişimi asıl kullanan saha olarak tıp bilimleri tarafından 

yönlendirilmektedir. Hangi cihazların, ne gibi amaç ve fiziksel, kimyasal, biyolojik ve mekanik 

özelliklerle geliştirilmesine ihtiyaç duyulduğuna dair bilgiler tıp bilimlerinden gelmektedir. 

Biyomalzemelerin ham maddeden hastaya kadar gelişinde özel gerekliliklerin 

hesaplanması, malzeme işlemleri, ürün tasarımı ve üretimi, klinik denemeler ile FDA (Food 

and Drug Administration) ve CE (Conformity of Europe) gibi kurumların onayından geçmesi 

gibi çok ciddi, uzun ve titiz bir süreç söz konusudur (Vallet-Regí 2010, Mahyudin ve Hermawan 

2016). Önerilen biyomalzemeler daha önce yapılmış bir malzemeye büyük ölçüde benziyorsa 

Önpazarlama Onayı (Premarket Approval - PMA) alması veya bir dizi rehberli biyouyumluluk 

değerlendirmesinden geçmesi gerekir (Mahyudin ve Hermawan 2016).  

Biyomalzemelerin ilk geliştiği dönemlerde daha basit amaç ve özelliklerle tasarlanan 

ürünlerden faydalanılmaktayken, günümüzde biyomalzemeler çok farklı nitelik ve tasarımlarla 

çok geniş amaç yelpazesinde yer bulmaktadır. Tıp bilimlerinin ilerlemesi ve daha üstün 

özelliklere sahip implant taleplerinin artmasıyla kan uyumu ve kemik kondüktivitesi gibi 
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biyoaktivite ve biyoişlevsellik özellikleri de talep edilir hale gelmiştir (Mahyudin ve Hermawan 

2016). 

Ortopedik uygulamaların başarılı bir şekilde amacına ulaşabilmesi için biyomalzemeler 

bazı özellikleri taşımalıdır. İdeal bir biyomalzeme; vücuda biyolojik olarak uyumlu 

(biyouyum), vücutta lokal veya sistemik olarak herhangi bir tolere edilemeyen yanıt 

oluşturmadan in vivo işlevini yapabilmelidir. Vücuttaki karşıt ortama dayanıklı, korozyona 

(aşınma / paslanma) ve degradasyona (bozulma) dirençli ve implant kullanımı süresince 

performansı olumsuz etkilenmeyecek özelliklere sahip olmalıdır. Özellikle yük verilen iskelet 

sistemi yapılarına uygulanacak ortopedik biyomalzemelerde yeterli mekanik özellik sağlanması 

önemlidir. Yüksek kalite standartlarında üretilebilen ve aynı zamanda makul fiyatlarda olması 

da istenir (Poitout 2004). 

Ortopedik çok sayıda biyomalzemeler kullanımda olmakla beraber en çok kullanılanlar 

ana hatlarıyla metaller (ve alaşımları), polimerler, seramikler ve karma malzemeler 

(kompozitler) olarak gruplandırılabilir. Biyomalzemelerin sağlık alanında kullanımı 19. 

Yüzyılda başlayarak hızla gelişmeye devam etmiştir. Anestezinin ilerlemesi ve X ışınlarının 

geliştirilmesiyle 19. yüzyıl ortalarında iskelet sistemi sorunlarının ve tedavilerinin daha iyi 

anlaşılması mümkün olmuştur. Cerrahi yöntemlerin takip eden yıllarda ilerlemesi ve malzeme 

bilimlerinde önemli gelişmelerin sağlanması ile yapay malzemelerin ortopedi uygulamalarında 

kullanımı yaygınlaşmaya başlamıştır (Poitout 2004). 

Önemli noktaları kısaca özetlemek gerekirse kobalt-krom (Co-Cr) ve paslanmaz 

çelikten üretilen implantlar 1930’larda; polimer, kimya ve plastik sektörünün gelişmesiyle ultra 

yüksek moleküler ağırlıklı polietilen (UHMWPE) gibi yüksek kalite polimerik ürünlerin 

ekonomik üretimi 1950’lerin sonlarında gerçekleşmiştir. 1970 ve 1980’lerdeki yeni 

gelişmelerle polilaktik asit (PLA) ve poliglikolik asit (PGA) gibi emilebilir polimerler 

üretilmeye başlanmıştır. 1980’lerden sonra birçok biyomalzemenin geliştirilmesiyle 

günümüzde metallerden, polimerlerden, seramiklerden veya kombine malzemelerden elde 

edilen ortopedik implantlar yaygın olarak kullanılmakta ve geliştirilmeye devam etmektedir 

(Poitout 2004).  
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Çizelge 2.4.1. Malzemelerin sınıflarına göre özelliklerinin kıyaslanması (Ong ve ark., 2014) 

Özellik En yüksek Orta En düşük 

Gerilme modülü 

(Y) 

Seramikler Metaller Polimerler 

Nihai dayanım (σu) Seramiklera Metaller Polimerler 

Başarısızlık 

yükü(εu) 

Polimerler Metaller Seramikler 

Dayanıklılık Metaller Seramikler Polimerler 

Sertlikb Seramikler Metaller Polimerler 

In vivo hamle 

direnci 

Seramikler Polimerler Metaller 

Lokal yanıt (kütle) Metaller Polimerler Seramikler 

aPratikte metaller sınıf olarak daha üstündür. bİşleme bağlı olarak değişebilmektedir. 

 

 

Şekil 2.4.1. Kemik implant çeşitlerinde tipik gerilme-şekil bozulması ilişkisi (Murugan ve 

Ramakrishna, 2005) 
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2.4.1. Metaller ve alaşımları 

Üstün mekanik özelliklerinden dolayı biyouyum ve diğer özellikleri nisbetinde bazı 

metallerden biyomalzeme olarak faydalanılmaktadır. Gereken mekanik dayanıklılık ve 

korozyon direncini sağlayan birçok farklı şekildeki implant geniş bir alanda 

kullanılabilmektedir. Metal implantlar en fazla ortopedi alanında (diz ve kalça protezleri, 

plakalar, vidalar, pinler, teller vb.) kullanılmaktadır. Ayrıca kardiyovasküler cerrahi başta 

olmak üzere birçok alanda da kullanılabilmektedir (Niinomi ve ark. 2012, Mahyudin ve 

Hermawan 2016). Metaller saf olarak kullanılabildiği gibi alaşımlar da dayanıklılık, sertlik, 

korozyon direnci gibi özelliklerin geliştirilmesini sağlayabilmektedir. Biyomedikal 

uygulamalarda metaller ve alaşımlarının tercih edilmesindeki temel kıstaslar; biyouyumluluk, 

dayanıklılık, korozyon direnci, mekanik özellikler ve maliyettir (Dee ve ark. 2003, Mahyudin 

ve Hermawan 2016). 

Çizelge 2.4.1.1. Bazı başlıca biyometallerin mekanik özellikleri (Murugan ve Ramakrishna, 2005) 

Biyometaller 

Young 

Modülü 

(GPa) 

Gerilme 

Direnci 

(MPa) 

Basınç 

Dayanımı 

(MPa) 

Sertlik                  

(Vickers, 

kg/mm) 

Yorulma 

Direnci  

(MPa) 

Titanyum 110 300-740 550 120-200 240 

Ti-6A1-4V 120 860-1140 860 310 280-600 

Paslanmaz çelik 190 500-950 600 130-180 260-280 

Co-Cr 210 665-1277 655 300-400 200-300 

 

 

 Paslanmaz çelikler 

Östenitik paslanmaz çelikler implant üretiminde ilk olarak 1936’da kırık fiksasyonu ve 

eklem protezleri için kullanılmıştır (Jaimes ve ark. 2010, Niinomi ve ark. 2012). Çelikler 

değerlendirildiğinde, alaşımlar oksidasyon (paslanma / oksitlenme)  açısından olağanüstü 

denilebilecek gelişmeler sağlamıştır. Paslanmaya bağlı çürümeden dolayı oluşan korozyona 

karşı oluşan dirençte Mo, Cr, Ni, C gibi elementlerin ilavesi önemli rol oynar (Poitout 2004). 

Çelik ve alaşım teknolojisindeki ilerlemelerle elde edilen 316L olarak bilinen paslanmaz çelik 

alaşımı (genellikle 316L ve 317L) bir atölye endüstrisi ürünüdür ve cerrahi implant olarak da 

oldukça başarılıdır (Poitout 2004, Mahyudin ve Hermawan 2016). Yeterli fiziksel ve mekanik 

özelliklere sahip ve birçok biçim ve ebatta elde edilebilen bu alaşım uzun yıllar implant 

uygulamalarında en çok tavsiye edilen ürün olarak kullanıldı (Smethurst 1981, Mahyudin ve 
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Hermawan 2016). Dökme paslanmaz çelik ise tanecik boyutlarının büyük olması ve direncinin 

düşük olması nedeniyle ortopedik kullanıma uygun değildir. Paslanmaz çelik ve Co-Cr 

implantlar yüzeylerindeki seramik benzeri kaplama sayesinde korozyona dirençli olduğundan 

uygulama sırasında çizikler oluşmamasına dikkat edilmelidir (Poitout 2004).  

316L alaşımının biyouyumluluk özelliklerini geliştirmek için bazı çalışmalar 

yapılmıştır. Elektrokimyasal incelemelerde, Fe-Cr-Ni alaşımlarının vücut içerisinde implant 

yüzeyinde şekillenen pasif katmanının kompozisyon ve yapısında bazı değişikliklere yol açtığı 

gözlenmiştir (Jaimes ve ark. 2010). Bu değişikliklerin, pasif katmanı lokal korozyon ve stres 

korozyon çatlaklarına hassas hale getirdiği bildirilmiştir (Talha ve ark. 2013). Mo, pasif film 

tabakanın stabilizasyonuna katkı sağlar ve klorid solüsyon içerisinde korozyon direncini 

geliştirir. Pasif katman bir şekilde bozulursa Ni ve Cr gibi metal iyonlar serbest kalır. Ni iyonları 

insan vücudu için toksik ve alerjik etkiye yol açabildiğinden kullanımı uzmanlarca 

sınırlandırılmıştır (Niinomi ve ark. 2012). Yeni bir çelik olan ASTM F1586 (ISO5832-9) 

ortopedik implant malzemesi olarak 1992’de kullanıma girdi. Ni içermeyen bu alaşımda yüksek 

nitrojen (N) ve manganez (Mn) kullanılarak paslanmaz çeliğin östenitik yapısı stabilize edilmiş, 

mekanik özellikler, korozyon direnci ve biyouyumluluk özellikleri geliştirilmiştir (Talha ve ark. 

2013). 

 

 Titanyum (Ti) ve alaşımları 

İlk olarak uçak yapı malzemesi olarak geliştirilen titanyum (Ti) ve alaşımları, yapılan 

araştırmalar ve geliştirmelerle biyomedikal uygulamalarda da biyolojik özellikleri geliştirmesi 

ve elastik modülü azaltmasıyla önemli hale gelmiştir (Calin ve ark. 2014). Ti ve alaşımları 

mükemmel korozyon direnci ve yüksek yük dayanımı ile paslanmaz çelik ve Co-Cr alaşımlarına 

kıyasla üstündür. Ti yüzeyinde oluşan kararlı ince Ti oksit (TiO2) katmanı korozyona direnç 

sağlar (Poitout 2004, Mahyudin ve Hermawan 2016). 

Titanyum alaşımlarının başında en çok bilinen Ti alaşımı olan ve %6 aluminyum, %4 

vanadyum ve %90 titanyum içeriğine sahip Ti-6Al-4V tipi alaşım bulunmaktadır. Üstün 

dayanıklılık özelliğine sahip olmasına rağmen sertliği nisbeten az olan bu alaşım, düşük elastik 

modül sebebiyle oluşabilecek implant kemik uyumsuzluğunu azaltır. Mükemmel 

biyouyumluluk, yüksek kırılma yükü ve kırılma yüküne yakın elastik sınıra sahiptir. Çukurlu 

korozyona ve diğer tür korozyonlara dirençlidir. Mükemmel gerilme dayanımı ve mekanik 

özelliklere sahiptir. Bu özelliklerinden dolayı da titanyum alaşımı implantların popülaritesi ve 

kullanımı gittikçe artagelmiştir (Smithells 1992, Poitout 2004, Mahyudin ve Hermawan 2016). 
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Titanyum kendiliğinden ince bir koruyucu tabaka oluşturan titanyum oksit ile örtülür ve bu, 

pasivasyon fenomeni olarak adlandırılır. Bu katman titanyumun korozyon direncini önemli 

ölçüde sağlar (Poitout 2004). Ti diğer yandan hafif oluşu (4.5 g/cm3) ile de paslanmaz çelik (7.9 

g/cm3) ve Co-Cr-Mo (8.3 g/cm3) alaşımlarıyla kıyaslandığında öne çıkmaktadır (Smithells 

1992).  

Medikal uygulamalar için üretilen Ti ve alaşımları ASTM F67, F136 ve F2063 

standartları ile belirlenmiştir. Ayrıca bunlar elastik modül farklarına göre de α, α+β (110-120 

GPa) ve β (60-85 GPa) olmak üzere üç gruptur (Niinomi ve ark. 2012). Diğer metallere göre Ti 

elastik modülü daha düşük olsa da insan kemiğine (10–30 GPa) göre yine de oldukça yüksektir 

(Calin ve ark. 2014). Bu fark implant-kemik arasındaki yük geçişini engeller. Buna güç kalkanı 

etkisi (stress-shielding effect) denilmektedir. Bu etki, implant çevresindeki kemiğin zayıf 

gelişmesinden dolayı implant gevşemesine yol açabilir (Rack ve Qazi 2006). Güç kalkanı 

etkisinden dolayı yeni Ti alaşımlarında daha düşük elastik modül sağlamak amacıyla Ta, Zr, 

Ag, Pt, Al, Sn, Cu, ve B  gibi bir çok düşük elastik modüle sahip element ile oksijen (O) veya 

N eklenerek Ni içermeyen Ti alaşımlarına benzer geliştirilmiş alaşımlar elde edilmeye 

çalışılmıştır (Niinomi ve ark. 2012) Sonraları indiyum (In) katılan Ti-Nb alaşımlarında elastik 

modül önemli miktarda azaltılmıştır (Calin ve ark. 2014). Tek kristal yapılı TNTZ (Ti–Nb–Ta–

Zr) alaşımı 35 GPa elastik modülüne sahiptir (Niinomi ve ark. 2012). 

Günümüzde metal ortopedik implantlar arasında titanyum implantlar daha iyi 

özelliklerle açıkça önde olsa da gelecekte ZrO2, Ta, Nb ve diğer iyi biyouyum gösteren 

metallerin de geliştirilerek ortopedik implantlarda daha da fazla kullanılması muhtemeldir 

(Poitout 2004). 

 

 Kobalt-krom (Co-Cr) alaşımları 

Kobalt-krom (Co-Cr) alaşımları ilk geliştirilen (1938) korozyona dirençli alaşımdır ve 

cerrahi implant olarak etkilidir (Poitout 2004). Yüksek korozyon ve aşınma direnci 

özellikleriyle bilinen (Yan ve ark. 2007) Co-Cr alaşımları kalça ve diz eklem protezlerinde ve 

diş uygulamalarında yaygın olarak kullanılmıştır (Patel ve Gohil 2012). Co-Cr alaşımının %35 

nikel içerecek modifikasyonu 1972’de üretilmiştir ve MP 35N olarak bilinmektedir. Bu alaşım 

paslanmaz çelikten ve Co-Cr alaşımından üstün dayanıklılığa sahiptir (Poitout 2004). Co-Cr 

tabanlı alaşımlar mikrofüzyon veya döküm ile şekil verilerek elde edilir. Mekanik özellikleri 

azdır ve Mo, W, Ni gibi kayda değer derecede ilave edilen malzemelerden dolayı dövülebilir 

alaşımlar nadiren elde edilir. Bu malzemelerin korozyon ve kırılma yükü direnci paslanmaz 
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çelikten daha iyi olmasına rağmen elastik modülü oldukça yüksek ve yorulmaya karşı dirençleri 

ise düşüktür (Poitout 2004).  

En çok kullanılan ve ticari olarak ulaşılabilir olan alaşımlar Co-28Cr-6Mo (ASTMF75), 

ASTM F90, ASTM F562, ASTM F799 ve ASTM F1537 olarak söz edilebilir. Aşınma ve 

korozyon dirençleri ısı ile muamele ve yüzey kaplama yöntemleriyle geliştirilebilir (Walker ve 

ark. 2013). Son yıllarda gelişen teknolojilerle bu alaşımların gerilim ve yorulma dayanımı gibi 

mekanik özelliklerinin güvenilirliği artırılmıştır. Ortopedik uygulamaların gelişmesi, yaşlıların 

yanı sıra gençler ve sporcularda da çeşitli sebeplerle protez ve diğer implantların 

uygulamalarının artmasından dolayı mekanik özelliklerin güvenilirliği daha da önemli hale 

gelmiştir (Mitsunobu ve ark. 2014). Metal iyon salınımı ve debris şekillenmesiyle teşvik edilen 

doku inflamasyonu, kemik kaybı ve implant gevşemesi gibi istenmeyen sonuçların meydana 

gelmesi ortopedik implantlarınn uzun ömürlü olmasında önemli bir etkendir. İmplant 

malzemesinin kaybı, aşınma ve korozyonun kombine etkisiyle %20-30 oranına ulaşabilir. Buna 

tribokorozyon denilmektedir (Doni ve ark. 2013). Bu mekanik-elektrokimyasal süreç, metal 

implantların klinik kullanımı açısından önemli bir mesele teşkil etmektedir. Son dönemde 

yapılan in vivo çalışmalarda Co-Cr-Mo implantlarda sürtünme sonucu metal iyon ve 

parçacıklarının ayrıldığı ve yumuşak dokuda da hasarlar oluştuğu gösterilmiştir (Walker ve ark. 

2013). 

 

 Diğer metaller ve alaşımları 

Altın (Au), gümüş (Ag) ve platin (Pt) gibi değerli metaller ve alaşımları; iyi 

dökümlenebilen, yumuşak yapılı ve korozyona dirençli özelliklerinden dolayı daha çok diş 

alanında kullanımı ile bilinmektedir. Au-Ag-Cu sistemi, Zn ilaveli Au-Ag-Cu, Au–Pt-Pd sistem 

gibi alaşımlar ve kalay (Sn) diş onarımında porselen kaynaştırılmış metaller olarak kullanılırlar 

ve diş lehimi olarak ta bilinirler (Wataha 2000, Mahyudin ve Hermawan 2016). Ta ve diğer 

metallerle olan şekilsiz (amorf) alaşımları implant üretiminde kullanılmıştır. X-ışınında 

görünürlüğünün iyi olması ve düşük manyetik duyarlılık özelliklerinden dolayı stentlerde X-

ışını işaretleyicisi olarak sıklıkla tercih edilmesine sebep olmuştur. Poröz yapılı Ta implantların 

daha iyi doku kabul özelliğinden dolayı ortopedik implantlarda tercih sebebi olduğu da 

belirtilmiştir (Balla ve ark. 2010, Mahyudin ve Hermawan 2016).  
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2.4.2. Seramikler ve seramik-metal bileşikleri 

Seramikler; çoğunlukla metalik ve nonmetalik elementlerin iyonik ve kovalent 

bağlanmalarıyla oluşan, metal olmayan, sentetik inorganik, katı ve kristal yapılı malzemeler 

olarak tanımlanmıştır (Poitout 2004, Mahyudin ve Hermawan 2016). Biyomalzeme olarak 

kemik ve diş defektlerinin onarım ve ikamesinde, metal biyomalzemelerin kaplanmasında ve 

kompozit malzemelerin desteklenmesinde, kemik greftlerinin veya protezlerin kemiğe 

sabitlenmesinde ve kırık fiksasyonu gibi amaçlarla kullanılabilmektedirler. Sıklıkla ortopedik 

implantlarda, kemik greftlerinde ve osteokondüktif kaplamalarda tercih edilmektedir (Poitout 

2004, Park ve Lakes 2007, Mahyudin ve Hermawan 2016). Biyomalzeme olarak kullanılan 

seramikler biyoseramikler olarak adlandırılmaktadır (Mahyudin ve Hermawan 2016, Poitout 

2004). Biyoseramiklerin bir özelliği de kemik minerallerine kimyasal benzerliğiyle 

osteokondüktif etkiye sahip olmasıdır. Özellikle de kalsiyum fosfat (CaP) ve HA kemik 

implantlarında bu yönüyle kaplama malzemesi olarak kullanılabilmektedir (Poitout 2004, Park 

ve Lakes 2007, Mahyudin ve Hermawan 2016). 

Biyouyumluğu oldukça iyi, olağanüstü aşınma direncine sahip, genel olarak mekanik 

özellikleri iyi fakat diğer biyomalzemelere göre daha sıkı ve kırılgan özelliktedirler (Poitout 

2004, Mahyudin ve Hermawan 2016). Son zamanlarda seramikler ortopedik uygulamalarda 

oldukça farklı iki açıdan ayrıcalık kazanmıştır. Birincisi total eklem protezlerinde kullanılan 

alüminyum (Al2O3) ve zirkonyum (polikristalin ZrO2) gibi inertlik ve aşınma direnci açısından 

metal alaşımlardan üstün olan tam yoğunluklu seramiklerdir. İkincisi de daha az yoğunluklu, 

hatta gözenekli (poröz) yapısıyla yüzeyin kemiğe yapışmasını sağlayan osteokondüktif 

özellikteki hidroksiapatit (HA) ve biyocamlar (Na2O-CaO-P2O5-SiO2) gibi kemik grefti 

olarak veya metalik implant kaplamalarında kullanılan seramiklerdir (Poitout 2004). 

İdeal biyoseramikler; yüksek biyouyumluluk, biyofonksiyonel ve antitrombojenik 

özelliklere sahip olmalı; toksik, alerjen, inflamatuar, teratojen veya karsinojen olmamalıdır. 

Doku ile etkileşimlerine göre üç grup olarak sınıflandırılabilir; (1) biyoinert, (2) biyoaktif ve 

(3) biyobozunur seramikler (Park ve Bronzino 2002, Poitout 2004, Mahyudin ve Hermawan 

2016). 

Biyoinert seramikler in vivo ortamda yüksek kimyasal stabilite ve yüksek mekanik 

dayanıklılığa sahiptirler (Poitout 2004). Vücutta minimal yanıt oluştururlar ve vücut içerisinde 

fiziksel ve kimyasal yapılarında değişiklik şekillenmez (Sáenz ve ark. 1999). Tipik olarak 

yüksek kompresyon dayanımı ve direncine sahiptirler. Canlı kemiğe implante edildiklerinde 

kemik dokuyla ‘temaslı osteojenez’ ile birleşirler. Aynı zamanda osteokondüksiyon ve canlı 
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kemik dokuya kimyasal yapışma yeteneğindedirler. Karbon, alüminyum ve zirkonyum gibi 

seramikler biyoinert özelliktedir (Poitout 2004). 

Malzeme ve kemik doku arasında özel bir biyolojik yanıt oluşturarak yapışma sağlayan 

camlar, cam seramikler ve seramikler biyoaktif seramikler olarak ifade edilmektedirler (Poitout 

2004). Biyoaktif seramikler canlı doku ile tepkimeye girebilen özelliktedirler. Tipik olarak 

osteokondüktif özellikleri iyidir fakat mekanik dayanıklılıkları biyoinert seramiklere göre 

düşüktür (Mahyudin ve Hermawan 2016). Kemik-cam yapışmasına dair ilk kanıt 1970’te elde 

edilmiştir. Diğer camlar, cam seramikler ve seramiklerin kemik yapışma yeteneği de sonraki 

yıllarda kanıtlanmış, yumuşak doku yapışması ise gözlenmemiştir. Biyoaktif seramiklerin 

mekanik dayanıklılıkları genelde biyoinert seramiklerden düşüktür. Biyocam, sentetik HA, 

apatit ve vollastonit içeren cam seramikler (AW-GC: apatite and wollastonite containing glass-

ceramics) klinik uygulamalarda kullanım alanı bulan biyoaktif seramiklere örnek olarak 

verilebilir (Poitout 2004). 

Çizelge 2.4.2.1. Bazı temel biyoseramiklerin mekanik özellikleri (Murugan ve Ramakrishna, 2005) 

Biyoseramikler 

Young 

Modülü 

(GPa) 

Gerilme 

Direnci 

(MPa) 

Basınç 

Dayanımı 

(MPa) 

Kırılma 

Tokluğu 

(Mpa 

m1/2) 

Bükülme 

Direnci  

(MPa) 

Yoğunluk 

(g/cm3) 

Bağlanma 

gücü (GPa) 

Alumin 390 0.31 3.9 5.2 390 3.9 300-400 

Zirkon 205 0.42 3 12 1300 6 200-500 

Hidroksiapatit 80-110 0.05 0.4-0.9 0.7-1.2 37 3.16 120 

 

Biyobozunur seramikler in vivo ortamda dereceli olarak emilerek yerini kemik doku 

alır. Bu süreç ‘temaslı osteojenez’e benzemesine rağmen biyobozunur seramikler ile kemik 

arasındaki yüzey biyoinert seramiklerdeki kadar stabil değildir fakat iyi osteokondüktivite 

gösterirler (Poitout 2004, Loo ve ark. 2006, Mahyudin ve Hermawan 2016). β-trikalsiyum 

fosfat, HA, karbonat, kalsiyum karbonat gibi malzemeler biyobozunur seramiklerden 

bazılarıdır (Hench ve Wilson 1993, Poitout 2004, Mahyudin ve Hermawan 2016). 

Çizelge 2.4.2.2. Biyoseramiklerin doku etkileşimine göre sınıflandırılması (Dubok, 2000) 

Biyoseramik tipi Doku ile etkileşimi Örnekleri 

Biyoinert Mekanik bağ Al, Zr, Ti oksitler 
Biyoaktif Kimyasal bağ HA, Biyoaktif cam, Cam 

seramikler 
Biyobozunur Yer değiştirir TCP 
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2.4.3. Polimerler  

Polimerler, çok sayıda molekülün düzenli bir şekilde kimyasal bağlarla bağlanarak 

oluşturdukları yüksek molekül ağırlığına sahip makromoleküllerden oluşan bileşiklerdir 

(Poitout 2004, Mahyudin ve Hermawan 2016). XX. ve XXI. Yüzyılda yapılan çalışmalar ve 

ilerlemeler sonrasında polistren gibi sentetik plastiklerden DNA ve proteinler gibi doğal 

polimerlere kadar sayısız denilebilecek çeşitlilikte polimer, çeşitli amaçlarla geniş bir uygulama 

alanında kullanılır duruma gelmiştir (Mahyudin ve Hermawan 2016). Doğada yıkımlanabilen 

özelliğiyle ‘biyopolimerler’ olarak adlandırılan polimerlerin medikal alandaki kullanımlarında 

önemli gelişmeler sağlanmıştır (Sutherland 1996). Çok sayıda polimer arasında poliakrilikler, 

silikonlar, doymuş polyesterler ve polyolefinler öne çıkan gruplar olarak söz edilebilir (Poitout 

2004).  

Polimerik biyomalzemeler metal ve seramiklere göre birçok farklı biçimde kolay 

üretilebilmeleri gibi bazı yönleriyle önemli avantajlara sahiptirler. Temel olarak inert ve 

emilebilir olmak üzere iki gruba ayırılabilirler. Polimetilmetakrilat (PMMA), poliamid ve 

naylon inert polimerler; poliglikolik asit (PGA) ve polilaktik asit (PLA) emilebilir polimerler 

olarak zikredilebilir. Kütle olarak kullanımlarının yanı sıra metal yüzeylere kaplama olarak da 

kullanılabilmektedirler. Son gelişmelerle birlikte emilebilir polimerlerin belirli ilaçların 

yüklenerek kaplama şeklinde uygulanması ile ilaç taşıyıcı olarak faydalanılmaktadır (Jenkins 

2007). 

Büyük molekül kütlesi nedeniyle; tokluk, viskoelastisite ve kristaller yerine amorf 

yapılar oluşturma eğilimi gibi ender fiziksel özelliklere sahiptirler. Bu özellikler sayesinde 

polimerler çok geniş bir alanda metaller yerine de kullanılabilmektedir (Del Prever ve ark. 

2009, Mahyudin ve Hermawan 2016). 

Biyomalzemelerdeki değişimlerle biyostabilden biyoaktife geçiş, biyoçözünür 

polimerlerin geliştirilmesiyle devam etmiştir. Böylece polimerler vücutta onarım ve 

rejenerasyon olaylarına çözünerek katkı sağlayabilmektedir. Doku mühendisliği, rejeneratif tıp, 

gen terapi, kontrollü ilaç iletimi ve nanoteknoloji gibi alanlarda biyomedikal uygulamalarda 

geniş bir platformda yer bulmuştur (Middleton ve Tipton 2000).  

Biyoçözünür polimerler arasında en sık kullanılanlardan biri polilaktidlerdir. L-laktid 

(PLLA) ve D-laktid olmak üzere iki aktif şekli vardır (Maurus ve Kaeding 2004). PLLA; iyi 

gerilme dayanımı, düşük uzama ve yüksek elastik modüle sahip olmasıyla ortopedik fiksasyon 

implantları gibi yük verilen uygulamalarda ideal bir biyomalzeme profili çizmektedir 

(Leinonen ve ark. 2002). Yüksek molekül ağırlıklı PLLA’nın biyoçözünürlük hızı ve in vivo 
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ortamda tam emilimi, polimer kristalinizasyon derecesine ve matriks porözitesine bağlı olarak 

2 – 6 yıl arasında değişmektedir. Kitlesel olarak uzun süre belirgin değişiklik olmasa da 

hidrolizasyondan altı ay sonra gücünü kaybettiği bilinmektedir (Miller ve ark. 1977). Bu 

sebeple sıklıkla glikolidler veya D-laktidler yardımcı polimerler (kopolimer) eklenerek 

özellikleri geliştirilmeye çalışılmıştır. 

Çizelge 2.4.3.1. Başlıca polimerlerin mekanik özellikleri (Murugan ve Ramakrishna, 2005) 

Polimerler Young Modülü (GPa) Gerilme Direnci 

(MPa) 

Biyobozunur   

Poli(L-laktik asit) 2.7 50 

Poli(D,L-laktik asit) 1.9 29 

Poli(kaprolakton) 0.4 16 

Poli(-hidroksibütrat) 2.5 36 

Biyobozunmaz   

Poli(etilen) 0.88 35 

Poli(üretan) 0.02 35 

Poli(tetrafloroetilen) 0.5 27.5 

Poli(metil metakrilat) 2.55 59 

Poli(etilen tereftalat) 2.85 61 

 

Poliakrilikler ve daha spesifik olarak polimetakrilat ortopedide fiksasyon amaçlı 

çimento olarak kullanılırlar. Çimentonun sertleşme süresi kullanılan tip ve ekzotermik 

polimerizasyon reaksiyonuna bağlıdır. Polimerizasyon sırasında sıcaklık dışarıya verilemezse 

çimento kitlesi 70°C’nin üzerinde bir ısıya ulaşabilir. İn vitro sıcaklığın 40-50°C’nin üzerine 

çıkması, proteinlerin ve kemikteki kollajenin koagulasyona uğramaması için istenmez. 

Günümüzde; çimento kemik aralıklarına daha etkin penetre olur ve daha sıvı veya daha az 

vizköz ise daha güvenli destek sağlar. Çimentonun mekanik özelliğinde önemli bir etken de 

porözitedir. Porların boyutları maksimum sıcaklığa bağlı olmayıp karıştırma ve kullanma 

şartlarına bağlıdır. Birim hacimdeki kabarcık sayısı maksimum polimerizasyon sıcaklığına 

bağlıdır. Sonuç olarak tüm akrilik çimentolar başlangıç, karıştırma ve sertleşme aşamalarında 

farklı hacimlerdedir. Çimento mekanik özellikleri bakımından normal kemiğin yaklaşık çeyreği 

kadar traksiyon ve kompresyon dayanımına sahiptir. Dolayısıyla çimentonun hazırlanmasında 

hareket sıklığı ve eklemelerin rolü önemlidir. Toz eklemek mekanik özelliği hafif derecede 

değiştirebilir. Antibiyotik gibi bir sıvı eklenmesi ise bazı noktalarda mekanik zayıflamalara yol 

açarak kırık oluşmasına zemin hazırlayabilir. İrradyasyon çimento mekanik özelliğinde kayda 

değer bir değişim göstermez (Poitout 2004). 
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Lucite olarak ta bilinen polimetil metakrilat (PMMA) çok yaygın bir akrilik plastiktir. 

Ortopedide çoğunlukla kemik çimentosu olarak 1970’lerden beri kullanılmaktadır. Çoğu zaman 

radyografik görüntüleme ve cerrahi sonrası enfeksiyon profilaksisi amacıyla baryum ve 

antibiyotik ilaveli kullanımı tercih edilmektedir. Mekanik özelliği insan kemiğine benzerdir ve 

baryum veya antibiyotik ilaveleri bunu olumsuz etkilemez (Poitout 2004). PMMA çimentoları 

sıvı bir monomer ve toz halindeki polimer malzemenin karışımı ile ekzotermik reaksiyon 

şekillenerek (48 - 56°C in vivo) oluşturulmaktadır. Karışımda kullanılan monomer sıvılar 

genellikle çok az farklılık gösterir fakat toz polimer malzeme içeriğinde farklı molekül 

ağırlıklarında kopolimerler, polimerler, öncü, radyo-opaklaştırıcı, hızlandırıcı, antibiyotik ve 

boya gibi birçok farklı malzeme bulunur (Webb ve Spencer 2007,Duffy ve Shafritz 2011). 

Antibiyotik ve baryum, enfeksiyon olasılığını azaltmak ve kontrast maddeli radyografik 

görüntüleme amacıyla kullanılırlar. PMMA, yüksek veya düşük vizkozitede hazırlanabilir. Her 

iki form da kemik veya metale yapışmaz, kemik trabekülleri arasında harç görevi görerek temas 

yüzeyini artırmak suretiyle daha iyi kenetlenmesini sağlar. Elastik modülü (1–4 GPa) kansellöz 

(10–2,000 MPa) ve kortikal (10–20 GPa) kemiğe yakındır. PMMA viskoelastik özelliktedir. 

Bu özelliğinden dolayı yüksek yük binmesi durumunda sıkılaşır ve gevşer. En yüksek gücüne 

sıkıştırma anında ulaşır  (Einhorn ve ark. 2007). 

Silikonlar; kimyasal olarak inert, iyi biyotolerans ve yüksek hidrofobik kapasiteye 

sahiptir. Plastik cerrahide ve ortopedide (ör: parmak eklem protezinde elastomer kauçuk) 

kullanılırlar (Poitout 2004). 

Temel olarak polietilen tereftalat (PET) şeklinde bulunan doymuş polyesterler 

yoğunlaştırma polimerleridir. Bu polimerler kimyasal ajanlara karşı iyi direnç sahibidirler. Katı 

formu iyi tölerans ve mekanik özelliklere sahiptir fakat nemli ortamlarda zayıftır. Ortopedide 

protez ligament yapımında örgülü iplikler şeklinde (ör: Dacron, Rodergon) kullanılmıştır. Zayıf 

elastik uzama özelliğinden dolayı fizyolojik uzama özelliği fazla olan diz ön çapraz bağları gibi 

yerlerde kullanımı endişe vericidir (Poitout 2004). 

Polyolefinler, medikal amaçlı kullanılabilen diğer önemli bir grup polimerdir. Mekanik 

özelliklerinden dolayı kalça, diz ve dirsek protezlerinde sürtünme bileşeni oluşturmak için 

kullanılan Ultra yüksek molekül ağırlıklı polietilen (UHMWPE) bu gruptadır (Poitout 2004,Del 

Prever ve ark. 2009,Mahyudin ve Hermawan 2016). UHMWPE çok basit bir kimyasal yapıya 

sahiptir. Denenen birçok polimer arasında UHMWPE nisbeten düşük aşınma özelliğiyle hala 

üst sıradadır (Poitout 2004). 

Özelliklerini geliştirmek için büyük araştırmalar yapılmaktadır. Karbon fiberlerin 

katılması gibi kayma direncini artırmaya yönelik çalışmalar bunlardan biridir (Poitout 2004). 
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Düşük sürtünme katsayısı, iyi kimyasal direnç, stres çatlakları direnci, yüksek çentikli darbe 

direnci ve yüksek stres oranlarında yüksek enerji absorbsiyonu özelliklerinden dolayı tercih 

edilmektedir. Aşınma; UHMWPE’nin diz protezlerinde ömrünü azaltan ve debris üretimiyle 

osteolizden sorumlu önemli bir sorundur (Del Prever ve ark. 2009). Politetrafloroetilen 

greftleme ile iyonize radyasyon uygulanarak şekillenen polietilen ağı da aşınma ve kayma 

direncini geliştirebilir. Polipropilen (PP) ligament için kullanılabilecek bir malzemedir fakat 

uzama elastikiyetinden dolayı kopma veya implanttan ayrılma riski söz konusudur. Karbon 

kompozitlerle ilgili mevcut deneyimler hala yetersizdir ve bu yeni malzemenin beklenen 

avantajlarıyla beraber muhtemel fiber parçalanmalarına bağlı önemli dezavantajları olup 

olmadığını ancak titizlikle yapılan kontrollü deneyler ortaya koyabilir (Poitout 2004).  

Poliarileter eterketon (PEEK); aromatik moleküler zincir ile bağlanan keton ve eter 

grupları içeren bir yarı-kristal termoplastiktir. Ortopedik uygulamalarda yüzey kaplamaları, 

kırık fiksasyon plakaları, protez parçaları ve spinal implantlarda kullanılmasının yanı sıra geniş 

bir alanda implant bileşeni / parçası olarak kullanılabilmektedir. Radyolusent özelliğinden 

dolayı RG, MRG ve BT görüntülemelerde cerrahi alanın değerlendirilmesine engel teşkil etmez 

(Li ve ark. 2015). Yüksek kalitesi ve bozulmaya karşı geçirmezlik özellikleriyle mekanik 

uygulamalarda geniş yelpazede kullanılabilmektedir. Karbon gibi maddeler veya HA gibi 

biyoaktif malzemeler eklenerek dolgu maddesi olarak da kullanılabilmektedirler. 

Doldurulmamuş PEEK 4 GPa elastik modülü ile esnek yapıdadır. Kompoziti (doldurulmuş 

PEEK) ise Ti alaşımlarından (110 GPa) daha yüksek elastik modüle sahiptir. Ağırlığının %30’u 

karbon fiber doldurulan bir PEEK kompoziti 20 GPa modülüne ulaşabilir, %68’i doldurulan ise 

135 GPa’ya kadar ulaşabilir (Schwitalla ve Müller 2013, Abdullah ve ark. 2015). 

Poliüretanlar kan temaslı medikal cihazlarda en sık kullanılan polimerlerden biridir. 

Üstün biyouyumluluk ve kan ile uyumlu özelliklerinden dolayı özelikle katater, kalp 

kapakçıkları, tam kalp protezleri ve yapay damarların üretiminde kullanılmaktadırler. Üstün 

dayanıklılık, esneklik, yorulma direnci ve uyum özelliklerine sahiptirler (Zdrahala ve Zdrahala 

1999).  

 

2.4.4. Karma (kompozit) malzemeler 

İki veya daha fazla farklı tür malzemenin, aralarında herhangi bir tepkime 

oluşturmaksızın birleştirilmesiyle elde edilen yeni malzemelere karma malzeme veya 

kompozitler denilmektedir (Poitout 2004, Mahyudin ve Hermawan 2016). Kompozitlerin yapı 

ve özellikleri, kompoziti oluşturan malzemelerin yapısına ve birleşimine bağlıdır. Kompozitler 
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daha gelişmiş mekanik özellikler veya işlevsel ve yapısal olarak istenen özelliklerde yeni 

malzemelerin oluşturulması için tasarlanırlar. Örneğin polimer-seramik kompozitlerinde 

polimer matriks olarak, seramik ise doldurucu (destek) olarak yer alır. Bu kompozitler kendi 

yapısında değişiklik olmaksızın eğilebilir ama sert özelliktedirler (Chawla 2012).  

Kompozitler; değiştirilebilir özelliklerle iyi biyouyumluluk, güvenilir mekanik 

özellikler, biyolojik bozunabilirlik ve kemiğe yapışma kabiliyetine sahip olabildikleri için 

ortopedik uygulamalarda oldukça cazip malzemeler olmuşlardır (Loo ve ark. 2006, Mahyudin 

ve Hermawan 2016). İkincil destek fazı (fiberler ve seramik parçacıkları gibi) kortikal kemik 

kadar sert bir yapı elde etmek ve kemik yapışma etkisini geliştirmek için ilave edilebilir. 

Polimer ve ilaç bileşimlerinin kombinasyonu polimer fiberlerin iyileşmeyi destekleyen ilaçlar 

ile doldurulması suretiyle yumuşak doku tedavilerinde yara örtüsü olarak uygulanmıştır. 

Bunlarda polimer iplikleri yapısal matriksi, ilaçlar ise işlevsel malzemeyi teşkil etmektedir 

(Park ve Lakes 2007, Mahyudin ve Hermawan 2016).  

Metal matriks kompozitlerde metaller matriks olarak, seramikler ise doldurucu olarak 

kullanılırlar. Biyoçözünür metallerin kemik fiksasyonunda uygulanmasında Fe veya Mg ile 

kombine edilen CaP partikülleri doldurucu olarak kullanılır. CaP burada yeni kemik 

hücrelerinin gelişimini teşvik eden işlevsel malzeme olarak görev alırken metal ise kemik 

fiksasyonunu sağlayan yapısal malzeme olarak görev alır (Ulum ve ark. 2014, Mahyudin ve 

Hermawan 2016). Diğer bir örnek olarak manyetit (Fe2O3), hidroksiapatit (HA) ve 

hidroksipropilmetilselüloz (HPMC) içeren karışımlar verilebilir. Bu karışım ile elde edilen 

kompozitler osteoporoz ve kanser tedavisine yönelik tasarlanmıştır. Manyetit elektromanyetik 

alanda ışınlandığında ısınan yapısından dolayı kanser hücrelerini hipertermi ile öldürücü etki 

oluşturması düşünülmüştür (Iwasaki ve ark. 2013). Bu karışım kemiğe enjekte edildiğinde HA 

ve HPMC jel benzeri yapı oluşturarak manyetit için matriks teşkil eder (Sakka ve ark. 2012, 

Mahyudin ve Hermawan 2016). 

 

 Ortopedik implant kaplamaları 

 

2.5.1. Kaplamada kullanılan malzemeler 

Ortopedik implant kaplamalarında kullanılacak olan biyomalzemelerin, implantın 

kullanım amacına ve niteliğine göre implantı desteklemesi gereken özellikleri belirlenerek 



  51  

 

seçilmesi, hatta bu özelliklere dayanarak çeşitli karma malzemeler oluşturulması ideal 

ortopedik implantın geliştirilmesinde önemli bir etkendir. Bu bağlamda implantların 

osteokondüksiyon, biyouyumluluk, sertlik, dayanıklılık, sürtünmeyi azaltma, osteointegrasyon, 

ilaç taşıyıcı, korozyon ve aşınma direnci gibi özelliklerini artırmaya yönelik tek veya karma 

(kompozit) olarak birçok seramik, polimer ve karma malzemeler farklı yüzey işlemleri ile 

kaplanarak uygulanabilmektedir (Gray ve Luan 2002, Hornberger ve ark. 2012). Bunlara örnek 

olarak; biyocamlar (Hench ve ark. 1971), titanyum oksit (TiO2) (Chung ve ark. 2008), nitritler, 

TiN (Coll ve Jacquot 1988, Harman ve ark. 1997, Geetha ve ark. 2009), gümüş (Knetsch ve 

Koole 2011), elmas benzeri karbonlar (DLC: Diamond Like Carbon) (Roy ve Lee 2007, Geetha 

ve ark. 2009), HA (Habibovic ve ark. 2002, Kokubo 2008, Mucalo 2015), polietilen tereftalat 

(PET) (Lahann ve ark. 1999), albümin (Uchida ve ark. 2005), poli-L,D-laktik asit (Harris ve 

ark. 2006, Kalicke ve ark. 2006), PMMA (Oshida ve ark. 2010), poliüretan (PU), 

polivinilpirolidan (PVP), politerefat (PTF) (Harris ve ark. 2006), insan çürüme hızlandırıcı 

faktör (hDAF) (Watkins ve ark. 1997), kitosan (Bumgardner ve ark. 2003, Bumgardner ve ark. 

2003, Rabea ve ark. 2003), fosforilkolin (Susin ve ark. 2008), CaP’lar (kalsiyum fosfat dihidrat, 

anhidröz kalsiyum fosfat, trikalsiyum fosfat, oktakalsiyum fosfat, HA) (Ramaswamy ve ark. 

2009, Shadanbaz ve Dias 2012), kollajenler (Ramaswamy ve ark. 2009), polilaktik koglikolik 

asit (PGLA), poliarileter eterketon (PEEK) gibi daha birçok madde zikredilebilir (Poitout 2004, 

Mahyudin ve Hermawan 2016). Çeşitli amaçlarla tasarlanan karma (kompozit) kaplama 

malzemelerine örnek olarak Ca/Si tabanlı seramik kaplamalar vallostonit ve psödovallostonit 

(De Aza ve ark. 1994), Zr/CaSiO3  (Liu ve Ding 2002, Liu ve Ding 2003), dikalsiyum 

silikat/Zr/Ti (Xie ve ark. 2005, Xie ve ark. 2005), diopsid (CaMgSi2O6) (Xue ve ark. 2004), 

sfen (CaTiSiO5) (Wu ve ark. 2008), HA/maleat kopolimer (Negroiu ve ark. 2008), Florin katkılı 

elmas benzeri karbon (F-DLC) (Hasebe ve ark. 2013), HA/Cs (Redepenning ve ark. 2003), 

HA/polivinil asetat (Hu ve ark. 2002), silikon destekli HA/poli Ɛ kaprolakton (Si/HA/PCL) 

(Xiao ve ark. 2008), CaP/kollajen proteini-büyüme faktörleri (Liu ve ark. 2003) anılabilir ve bu 

örnekler çoğaltılabilir. 

Bazı kaplamalara çeşitli ansiteptik ve antibiyotiklerin ilave edilerek ilaç taşıyıcı olarak 

kullanılması da söz konusudur. Bu amaçla minosiklin ve rifampisin gibi antibiyotiklerin 

(Darouiche ve ark. 2007) veya klorheksidin-kloroksilenol gibi antiseptiklerin (Darouiche ve 

ark. 1998) kullanımı örnek olarak verilebilir. Özellikle polimer kaplamalar biyouyum ve ilaç 

taşıma özellikleriyle etkili ve popülerdir (Dayyoub ve ark. 2013). İlaç yüklü polimerler arasında 

polilaktik asit (PLA), polilaktik-ko-glikolik asit (PLGA) (Finkelstein ve ark. 2003, Jackson ve 

ark. 2004, Westedt ve ark. 2007, Ravelingien ve ark. 2010, Xi ve ark. 2010); kitosan ve 
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karışımları (Noel ve ark. 2008, Nunthanid ve ark. 2009, Rodrigues ve ark. 2009, Bhattarai ve 

ark. 2010, Smith ve ark. 2010) gibi örnekler mevcuttur. 

 

 Hidroksiapatit (HA) 

Hidroksiapatit (HA); apatit ailesinin üyesi, bir kalsiyum ortofosfattır (CaP). Genel 

formülü Ca5(PO4)3OH, birim hücre formülü Ca10(PO4)6(OH)2 olarak geçmektedir (Haider ve 

ark. 2017). Kalsiyum fosfatlar ve türevleri biyoloji, tıp, kimya, jeoloji vb. birçok alanda büyük 

ilgi görmektedir. CaP’lar arasında HA, yapısal ve kimyasal özellikleriyle kemik fosfatlarına 

benzerliğiyle son derece önemlidir. Kemiklerde doğal olarak var olan apatit (fosfat mineral 

grubu) benzeri kimyasal bileşime ve kristal yapıya sahiptir (Güven 2010, Çayır ve ark. 2016, 

Haider ve ark. 2017, Okumuş 2017). Bu benzerlik sayesinde çok iyi biyouyumluluğa ve 

osteokondüktif özelliğe sahiptir (Haider ve ark. 2017, Tobin 2017, Topuz ve ark. 2017). Floro 

hidroksiapatitten sonra en az çözünen ve en kararlı kalsiyum ortofosfattır (Zhang 2013, Haider 

ve ark. 2017). Aynı zamanda biyoaktif, osteogenezisi artıran ve toksik olmayan bir maddedir 

(Murugan ve Ramakrishna 2005, Bogdanoviciene ve ark. 2006, Haider ve ark. 2017, Okumuş 

2017). Mekanik özellikleri (Çayır ve ark. 2016, Topuz ve ark. 2017), özellikle de yorulma 

direnci düşüktür (Güven 2010). 

Çizelge 2.5.1.1.1.  Hidroksiapatit’in fizikokimyasal, mekanik ve 

biyolojik özellikleri (Murugan ve Ramakrishna, 2005) 

Özellikler Deneysel veriler 

Kimyasal kompozisyon Ca10(PO4)6(OH)2 

Ca/P molar 1.67 

Kristal sistemi Hekzagonal 

Young modülü (GPa) 80-110 

Elastik modülü (GPa) 114 

Basınç dayanımı (MPa) 400-900 

Bükme direnci (MPa) 115-200 

Yoğunluk (g/cm3) 3.16 

Kırılma tokluğu (MPa m1/2) 0.7-1.2 

Sertlik (HV) 600 

Biyouyum Yüksek 

Biyoaktivite Yüksek 

Biyobozunurluk Düşük 

Hücresel uyum Yüksek 

Osteoindüksiyon Yok 

Osteokondüksiyon Yüksek 

 



  53  

 

 Kitosan (Cs) 

Doğal ve bol bulunabilen bir polisakkarit olan kitosan (Cs) aslında bir kitin ürünüdür 

(Kean ve Thanou 2010). Kitinin alkali ortamda deasetilasyonu sonucu elde edilen ve 

glikozamine (kemik ekstraselüler matriksinin önemli bileşeni) benzer yapıya sahip bir 

biyopolimerdir (Duman ve Şenel 2004, Mina ve ark. 2016, Farrokhi-Rad ve ark. 2017). Stabil 

kristal yapısından dolayı 7 ve üstü pH derecesine sahip ortamlarda çözünmez. Yüksek molekül 

ağırlığı ve düz yapısı ile asidik ortamlarda vizkozite artırıcı özelliği çok iyidir (Duman ve Şenel 

2004). Genellikle deniz kabukluları, böcek ve mantarların dış iskeletinde (ekzoskeleton) 

bulunmaktadır (Kean ve Thanou 2010, Mina ve ark. 2016). Yüksek pozitif yüklü ve asidik 

ortamda çözülebilir özelliklerine ilave olarak non-toksik, biyouyumlu ve biyobozunur 

özellikleri kanıtlanmıştır (Kean ve Thanou 2010, Farrokhi-Rad ve ark. 2017).  Bozunurluk hızı, 

derecesi (%60-100) ve molekül ağırlığı (kDA) elde edildiği kaynak ve hazırlanışına göre 

değişebilmektedir (Liu ve ark. 2011, Croisier ve Jérôme 2013, Atak ve ark. 2017, Zou ve ark. 

2017). Biyobozunum ürünleri nontoksik, nonimmunojenik ve nonkarsinojeniktir (Di Martino 

ve ark. 2005, Zou ve ark. 2017). Bağ doku oluşumunu uyarır (Kumar 2000) ve yara iyileşmesine 

katkı sağlar (Shi ve ark. 2006). Aynı zamanda antibakteriyel ve antiviral (Lahiji ve ark. 2000, 

Helander ve ark. 2001, He ve ark. 2014), osteokondüktif stimülan (Sebti ve ark. 2005) 

özelliktedir. Diğer temel özellikleri ele alındığında homeostatik (Kunio ve ark. 2013, He ve ark. 

2014), antikolesterolojenik (Rizzo ve ark. 2014), antiinflamatuar (Friedman ve ark. 2013, Amin 

ve Abdel-Raheem 2014, Paramasivan ve ark. 2014), şelasyon artırıcı (Zhang ve ark. 2013, 

Wright ve ark. 2014, Dang ve ark. 2015) özellikleri de tanımlanmıştır. 

Son dönemde kitosan ve türevleri bu önemli özelliklerinden dolayı bilimsel 

çalışmalarda ilgi çekmiştir ve gıda (Luo ve ark. 2013, Noppakundilograt ve ark. 2015), 

biyomedikal (Di Martino ve ark. 2005, Thein-Han ve ark. 2008, Jayakumar ve ark. 2011, 

Przekora ve Ginalska 2014) ve farmakoloji (van der Lubben ve ark. 2001, Hejazi ve Amiji 

2003, Bhattarai ve ark. 2010, Zhang ve ark. 2014) alanlarında çok sayıda çalışma yapılmıştır.  

 

 Kollajen tip 1 (Ct1) 

Kollajenler birçok organda yumuşak ve sert dokuların temel yapı malzemesi olarak 

önemli göreve sahip katı ve sert proteinlerdir. Gerek dayanma gücü gerek ise temel destek yapı 

görevinden dolayı binalarda yük taşıyıcı olarak kullanılan çeliğe benzetilmiştir (Fung 2013). 

Sıçanlarda vücut kuru ağırlığının %20’si kollajen iken insanlarda bu oran %30’a kadar ulaşır. 
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Günümüzde yaklaşık 20 çeşit kollajen bilinmektedir fakat keşfedilmeye ve sayıları artmaya 

devam etmektedir. İnsan ve sıçanlarda tip 1 olarak adlandırılan kollajenler bulunur. Diğerleri 

ise tip 2, 3, 4… şeklinde isimlendirilir. Aminoasit dizilimindeki küçük değişikler kollajenlerin 

değişmesine sebep olur (Meyers ve ark. 2008).  Kollajenlerin oluşturduğu fibriller birbirleri 

üstüne tuğladan evler gibi yerleşerek mikron boyutlu kollajen fiberlerini oluştururlar. 

Kollajenlerin dayanım gücünü sağlayan asıl etken budur (Fung 2013). Kollajen tip 1, kemik 

dokusunun organik matrisinin yaklaşık %85-95'ini oluşturan ve çeşitli osteoblastik aktivitelere 

aracılık eden özellikleriyle en umut verici proteinlerden biridir (Sartori ve ark. 2015, Shoham 

ve ark. 2016, Costa ve ark. 2017). Osteoblast hücre hatlarının bağlanma, işlev ve büyüme 

aktivitelerine katkı sağlar (Lynch ve ark. 1995, Mushahary ve ark. 2014). Ct1 ile yüzey 

modifikasyonu, osteojenik hücrelere doğrudan etki ederek daha belirgin şekilde yeni kemik 

oluşumunu teşvik eder (Morra ve ark. 2015). Ayrıca Ct1'in osteokondüktif özelliklerini in vivo 

çalışmalar da göstermiştir (Lindsey ve ark. 1996, Mushahary ve ark. 2014, Villa ve ark. 2014, 

Sartori ve ark. 2015). 

Kollajenlerin elastik modülleri 1-1,5 GPa civarındadır ve maksimum zorlanmaları %10-

20 aralığındadır. Maksimum mukavemetleri ise 70-150 MPa aralığındadır. Zamanla çapraz 

bağlanmaları artar ve mukavemetleri düşer, yaşlanma olarak adlandırılan olay temel olarak 

budur.  Kollajenlerin mekanik davranışları canlılar ve biyomekanik bilimi için oldukça 

önemlidir. Bu açıdan kollajen moleküllerinin fibrillere, kollajen fibrillerinin fiberlere, bu 

fiberlerinse doku ve organları oluşturmak için nasıl organize olduğunu anlamak oldukça 

önemlidir (Fung 2013). 

 

 Hegzagonal bor nitrür (h-BN) 

Beyaz grafit olarak da bilinen bor nitrür sentetik bir seramiktir ve refraktör (yüksek 

sıcaklık direnci) özellik gösterir (Mosuang ve Lowther 2002,Shi ve ark. 2008). Fiziksel ve 

kimyasal üstün özellikleri nedeniyle ilgi çekmiştir (Furthmüller ve ark. 1994, Albe 1997, Lyalin 

ve ark. 2013, Elkady ve ark. 2015, Parucker ve ark. 2015, Podgornik ve ark. 2015). Bor nitrürün 

üç çeşit polimorfu: hegzagonal bor nitrür (h-BN) grafite, kübik bor nitrür (c-BN) elmasa, vürtzit 

bor nitrür (w-N) ise karbona benzemektedir (Shi ve ark. 2008).  

Hegzagonal bor nitrür (h-BN) üstün katı yağlayıcılık özelliği kazandıran katmanlı bir 

yapıya sahiptir (Lee ve ark. 2010). Özellikleri incelendiğinde; kimyasal olarak inert, katı 

yağlayıcı, elektriksel olarak yalıtkan, termal iletken, düşük termal genleşmeye sahip ve en hafif 
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seramik malzeme (öz kütlesi 2,25 g/cm3) olması (Engler ve ark. 2007, Çelik 2010) göze 

çarpmaktadır. 

 

2.5.2. Kaplama yöntemleri 

Malzeme mühendisliği ve biyomedikal mühendisliği ile birlikte konuya ilişkili farklı 

disiplinlerin katkılarıyla geliştirilen birçok kaplama yöntemi mevcuttur. Plazma püskürtme 

(Herman 1988, Ong ve Chan 2000, Geetha ve ark. 2009, Junker ve ark. 2009, Ramaswamy ve 

ark. 2009), termal püskürtme (Ramaswamy ve ark. 2009, Mohseni ve ark. 2014), buhar 

depolama (Ramaswamy ve ark. 2009), sıcak izostatik baskılama (HIP) (Mohseni ve ark. 2014), 

sol-gel (Junker ve ark. 2009, Ramaswamy ve ark. 2009, Shadanbaz ve Dias 2012, Mohseni ve 

ark. 2014), biyomimetik çökeltme (Junker ve ark. 2009, Shadanbaz ve Dias 2012), sıçratma-

püskürtümlü (Junker ve ark. 2009, Mohseni ve ark. 2014), elektroforetik depolama (EPD) 

(Junker ve ark. 2009, Mohseni ve ark. 2014), darbeli lazer depolama (PLD) (Junker ve ark. 

2009, Mohseni ve ark. 2014), daldırma (Mohseni ve ark. 2014), matriks destekli darbeli lazer 

buharlaştırma (MAPLE) (Negroiu ve ark. 2008), anodik oksidasyon (Ramaswamy ve ark. 

2009), iyon demeti destekli depolama (IBAD) (Junker ve ark. 2009), nitritleme, karbonlama ve 

borlama (Geetha ve ark. 2009) gibi birçok yöntem bunlar arasında başlıcaları olarak 

zikredilebilir. 

 

 

Şekil 2.5.2.1. Malzeme yüzey özelliklerinin yüzey enerjisine etkisi ve yüzey enerjisinin 

osseointegrasyona etkisi (Geetha ve ark., 2009b) 
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Çizelge 2.5.2.1. Biyomalzemelerin yüzeylerinin geliştirilmesinde kullanılan fiziksel ve kimyasal yöntemler 

(Ungan, 2014). 

Yüzey 

Modifikasyonu 
Modifiye Katman 

Kompozisyonu ve 

Topografisi 
Amaç 

A. Fiziksel Yöntemler 

Plazma İşlemi 

10 nm'lik 

modifiye edilmiş 

film veya m'lik 

ince film kaplama 

  

Yüzey 

kompozisyonunu 

değiştirerek 

korozyon, aşınma ve 

biyouyum 

özelliklerinin 

geliştirilmesi 

İyon implantasyonu 

-TiN ya da TiNx, Ca 

ve/veya P katkılı TiO2 

-Topografyada 

belirgin bir değişiklik 

yoktur 

Plazma püskürtme 
-Kalsiyum fosfat 

kaplamalar 

-Gözenekli yüzeyler Plazma sıçratma 

Fiziksel buhar 

biriktirme (PVD) 
~1 m'lik TiN, 

TiC, TiCN, elmas 

ve elmas benzeri 

karbon kaplama 

TiAlN ve WC/C 

Aşınma, korozyon ve 

kan uyumluluk 

özelliklerinin 

geliştirilmesi 
Buharlaştırma, İyon 

kaplama, püskürtme 

B. Kimyasal Yöntemler 

Alkali işlemi ~1 m'lik katman 

Düzensiz ve gözenekli 

sodyum dititanat ve 

TiO2 

Biyouyum, 

biyoaktivite, ve 

kemik yalıtkanlığının 

geliştirilmesi 

Anodik oksidasyon 

~10 nm - 40 

m'lik 

elektrolitten gelen 

iyonla birlikte 

oluşturulmuş TiO2 

katmanı 

-S, P, veya Ca/P 

katkılı TiO2 

-Düzgün ya da pürüzlü 

yüzeyler 

Özel yüzey 

topografisi üreterek 

korozon, biyouyum, 

biyoaktivite ve 

kemik yalıtkanlığının 

geliştirilmesi 

Kimyasal buhar 

biriktirme (CVD) 

~1 nm'lik TiN, 

TiC, TiCN, elmas 

ve elmas benzeri 

karbon kaplama  

TiC ve TiN ince film 

kaplamalar 

Aşınma, korozyon ve 

kan uyumluluk 

özelliklerinin 

geliştirilmesi 

 

 

2.5.3. Elektroforetik depolama yöntemi 

Elektroforetik depolama (EPD), kararlı bir süspansiyon içerisindeki yüklenmiş 

parçacıkların, zıt yükle yüklenmiş bir altlık malzeme yüzeyine doğru düzgün elektriksel gerilim 

altında sürüklenerek depolanması işlemidir. Elektroforetik depolama yöntemindeki temel 

özellik; çözücü içerisinde partiküllerin bir kolloidinin oluşturulup depolamanın bu kolloidden 

gerçekleşmesidir.  

EPD temelde iki aşamalı bir süreçtir. İlk aşamada sıvı içerisine dağılmış yüklü 

parçacıklar elektrik alanın etkisi altında katoda doğru sürüklenir (electrophoresis). İkinci 
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aşamada ise parçacıklar katotta nispeten kompakt ve homojen bir film oluştururlar. EPD 30 

µm’den küçük tanecikli katı veya kollaidal süspansiyona uygulanabilir (Boccaccini ve 

Zhitomirsky 2002). EPD’nin seramiklere (Xiong ve ark. 2014, Lyapunova ve ark. 2015),  

metallere (Yatskiv ve ark. 2014), metal-seramiklere (Hayashi ve ark. 2012) ve polimerlere 

(Altmann ve ark. 2013) kolaylıkla uygulanabilirliğine dair birçok örnek vardır.  Şekil 

2.5.3.1.’da Ling ve ark.’ın (2013) çalışmasında ürettiği HA/Ct1 kompozitlerin 

elektrodepolanmasına ait şema görülmektedir. İyonlaşmayan partiküllerin 

elektrodepolanmasında (hem ELD, hem EPD için) en önemli faktör katot civarında oluşan pH 

yükselmesine bağlı pH gradyentidir. Depolama çözeltine H2O2 ekleyerek bu pH gradyenti daha 

da büyütülebilir (H2O2 +2e- ↔ 2OH-).  Biyomedikal uygulamalar için HA’in 

elektrodepolamayla üretilmesine olan ilgi kompleks şekilli birçok altlık malzeme için yüksek 

saflıkta ve düzgün (uniform) kaplamalar elde etmeye imkan vermesinden kaynaklanmaktadır. 

Ayrıca bu teknik kalınlık morfoloji, kristalinite ve iyi stokiyometri sağlar (Van Der Biest ve 

Vandeperre 1999, Moreno ve Ferrari 2000, Boccaccini ve Zhitomirsky 2002).  EPD yöntemini 

birçok kaplama yöntemine göre avantajlı kılan yönleri; kolay uygulanabilirliği, ekonomik 

olması, yüksek hızlarda gerçekleştirilebilmesi, film kalınlığı ve depolama hızının kontrol 

edilebilirliğidir.  

Elektroforetik depolamayı (EPD) etkileyen faktörler; süspansiyona bağlı ölçekler ve 

prosese bağlı ölçekler olmak üzere ikiye ayırılabilir. Süspansiyona bağlı ölçekler; parçacık 

boyutu, sıvının dielektrik (elektriksel yalıtkanlık) sabiti, süspansiyonun iletkenliği, 

süspansiyonun viskozitesi, zeta potansiyeli ve süspansiyonun kararlılığıdır. Prosese bağlı 

ölçekler;  depolama süresi, uygulama voltajı, süspansiyondaki katı konsantrasyonu ve altlık 

elektrot malzemesinin iletkenliğidir. 

Yapılan bu çalışma; kırık iyileşmesinde kullanılan implantların, biyouyumluluğunun, 

osteointegrasyonunun, korozyon ve aşınma dirençlerinin artırılması; toksik madde salınımının 

azaltılması, implant gevşemelerinin ve implant-kemik arayüzey çözün-melerinin azaltılması 

amacıyla oluşturulan biyokompozit ile kaplanan implantların in vivo bi-youyum özelliklerinin 

ve kırık iyileşmesine etkilerinin karşılaştırmalı incelenmesini kapsamaktadır. Dolayısıyla bu 

çalışma ile; üstün özellikleri ispatlanmış hidroksiapatit (HA) biyoseramiği, üstün katı yağlayıcı 

özelliklere sahip bir bor seramiği olan hegzagonal bor nitrür (h-BN), jelleşme özelliği olan 

kitosan (Cs) ve üstün biyouyumluluk özelliklerine sahip Tip I kollajen (Ct1) bileşenlerinden 

oluşan bu biyokompozitin elektrolitik ve elektroforetik depolama yöntemi kombinasyonu ile 

literatürde ilk kez HA/h-BN/Cs/Ct1 biyokompozit oluşturulup implant kaplama biyomalzemesi 

olarak yeni avantajlar ve dezavantajlar araştırılması amaçlanmıştır.  
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 GEREÇ VE YÖNTEM 

 

 Biyokompozit üretimi 

Biyokompozit malzemeyi oluşturan biyopolimerler ve seramik parçacıklarını içeren iki 

farklı süspansiyon hazırlandı. Birinci süspansiyon (Biyopolimer süspansiyonu) hazırlanması 

amacıyla 0,9 ml asetik asit 20 ml su içerisinde seyreltildi. 0,13 g Cs ve 0,0135 g Ct1 bu çözelti 

içerisinde tamamen çözüldü. Oluşturulan bu süspansiyon 5 dk süreyle ultrasonik olarak 

karıştırıldı. İkinci süspansiyon (Seramik süspansiyonu) için 30 ml etanol içerisine 0,4955 g HA 

ve 0,375 g Hegzagonal Bor Nitrür (h-BN) nano tozu karıştırıldı biyopolimer süspansiyonu gibi 

5 dk süreyle ultrasonik karıştırmaya bırakıldı. Hazırlanan bu iki farklı süspansiyon 

(biyopolimer ve seramikleri içeren) birbiri içerisine katılarak 30 dk süreyle ultrasonik olarak 

karıştırıldı. Sonrasında ise 24 saat süreyle manyetik karıştırmaya bırakıldı (Tozar 2017). Bu 

işlem kitosanın polimer zincirlerinin tamamen çözülerek kararlı bir süspansiyon elde edilmesi 

için hayati önem arz etmektedir. 

 

 İmplantların kaplanması 

Paslanmaz çelik Kirschner teli implantların kaplanması için; hidroksiapatit 9,91 g/L, 

hegzagonal bor nitrür 7,5 g/L, kitosan 2,6 g/L ve tip 1 kollajen 0,27 g/L konsantrasyonlarında 

kullanılarak oluşturulan süspansiyon hazırlandı. 24 saat süreyle yaşlandırılan nihai kararlı 

süspansiyondan elektroforetik depolama işlemleri gerçekleştirildi. Elektroforetik depolama 

potansiyeli 16,10 volt ve elektroforetik depolama sıcaklığı 34°C olmak üzere 250 devir/dakika 

elektroforetik depolama karıştırma hızında kaplama işlemleri gerçekleştirildi. Elektroforetik 

depolama işlemi için parametreler Çizelge 3.2.1.’de topluca görülmektedir. 

Çizelge 3.2.1. Elektroforetik depolama parametreleri. 

Parametre Değer 

Hidroksiapatit (HA) Konsantrasyonu (g/L) 9,91 
Hegzagonal Bor Nitrür (h-BN) konsantrasyonu (g/L)  7,5 

Kitosan Konsantrasyonu (g/L) 2,6 

Kollajen konsantrasyonu (g/L) 0,27 

EPD potansiyeli (volt) 16,10 

EPD zamanı (dakika) 5 

EPD karıştırma hızı (devir/dakika) 250 

EPD sıcaklığı (°C) 34 
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 Deney hayvanları 

Çalışma değerlendirilerek T.C. Hatay Mustafa Kemal Üniversitesi Hayvan Deneyleri 

Yerel Etik Kurulu’nun 05.07.2015 tarih ve 2015/6-12 sayılı Kurul Kararı ile onaylanmıştır. 

Tüm uygulamalar kurulun standartları doğrultusunda yapılmıştır. 

Araştırma için Hatay Mustafa Kemal Üniversitesi Deneysel Araştırmalar Araştırma ve 

Uygulama Merkezi’nden (Hatay MKÜ-DAM) tedarik edilen 60 adet erişkin ve 300-500 g canlı 

ağırlığında, Wistar (albino) ırkı erkek rat kullanıldı. Çalışma başlangıcından bir hafta önce 

hayvanlar çalışma yerine alınarak rutin sağlık kontrollerinden geçirildi ve ortam adaptasyonları 

sağlandı. 

Deney hayvanları eşit olarak; Grup A (kaplamasız implant uygulanacak kontrol grubu) 

ve Grup B (kaplamalı implant uygulanacak biyokompozit grubu) olmak üzere 2 gruba ayırıldı. 

Ayrıca her grup sakrifikasyon işleminin uygulanacağı tarihlere göre 10’ar adet bireyden oluşan 

A1, A2, A3 ve B1, B2, B3 olmak üzere 3’er ayrı alt gruba ayırıldı. Böylece A1 ve B1 alt grupları 

postoperatif 15. günde, A2 ve B2 alt grupları postoperatif 30. günde, A3 ve B3 alt grupları ise 

postoperatif 45. günlerde sakrifiye edilmek üzere planlanarak toplam altı adet alt grup 

oluşturuldu.  

Deney hayvanları; ameliyat öncesi ve ameliyat sonrası dönemde, standartlara uygun, 

tavanı metal telli kafesten kapaklı olan şeffaf mika kutularda barındırıldı. Her kutuda 2-5 birey 

bulunduruldu. Ad libitum yem ve su alımı sağlandı. Hatay MKÜ-DAM bünyesindeki ortamda, 

standart olarak %48-50 nem oranı, 23-24°C ortam sıcaklığı, 12/12 saat aydınlık/karanlık döngü 

ritmi, yeterli havalandırma sistemi şartlarında günlük gözlem ve bakım ile deney hayvanlarının 

doğru koşullarda yaşamını devam ettirmesi sağlandı. Ameliyat öncesi, anestezi uygulaması, 

ameliyat sırası ve sonrası gibi işlemlerin tamamında ve son olarak sakrifikasyon işleminde etik 

kurallara uyulması konusunda titiz davranıldı. 

 

 Premedikasyon ve genel anestezi uygulaması 

Deney hayvanlarına, cerrahi işlem uygulanmayacak olan sol femur’un kaudal 

bölgesinden m. Semitendinozus ve m. Semimembranozus kasları arasından premedikasyon 

amacıyla 5 mg/kg ksilazin hidroklorid (Alfazyne® %2 Egevet, Türkiye) ve genel anestezi 

amacıyla 50 mg/kg ketamin hidroklorid (Alfamine® %10 Egevet, Türkiye) kas içi (IM) yolla 

yapılarak şirurjikal anestezi sağlandı. Deney hayvanının korneal-palpebral refleks ve motor 

davranışların ortadan kalkması şirurjikal anestezinin göstergesi kabul edildi. İdeal anestezi 
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planı adipoz plantar pedi sıkıştırılarak doğrulandıktan sonra işlemlere başlandı (De Luca ve ark. 

1996, Costa ve ark. 2011).  

 

 Preoperatif hazırlık 

Hatay MKÜ-DAM içerisinde ameliyat ortamı ve malzemeler hazırlandı. Sterilize edilen 

implantlar ve cerrahi aletler ile uygun ortam oluşturuldu (Şekil 3.5.1., Şekil 3.5.2., Şekil 3.5.3 

ve Şekil 3.5.4.). 

 

 

Şekil 3.5.1. Etilen oksit sterilizasyonu sonrası paketlenmiş implantlar. 

  

 

 

Şekil 3.5.2. Biyokompozit kaplamalı K teli implantlar. 
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Şekil 3.5.3. Biyokompozit kaplama uygulanmış 

paslanmaz çelik K teli 

 

Şekil 3.5.4. Biyokompozit kaplama 

uygulanmış paslanmaz çelik K teli 

(yakın çekim). 

 

Ameliyat masası steril tek kullanımlık örtülerle örtüldü. Her deney hayvanı, cerrahi 

işlem için sağ arka bacak traş makinesi ile traşlandıktan sonra asepsi ve antisepsi kuralları 

çerçevesinde ameliyata hazırlandı. Sol lateral yatış pozisyonu verildi. Bacağa uygun ebatta 

delikli olarak kesilerek hazırlanan tek kullanımlık steril örtü yerleştirildi ve klempler ile 

sabitlenerek işleme hazır hale getirildi (Şekil 3.5.5. ve Şekil 3.5.6.).  

 

 

Şekil 3.5.5. Femur bölgesinin ameliyata hazırlanması 
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Şekil 3.5.6. Ameliyat masası, aletler ve deney hayvanının ameliyata hazır durumu 

 

 

 Cerrahi yöntem 

Cerrahi işlem için femur kemiğine lateral yaklaşım planlandı. Bu amaçla trohanter 

major hizası üst sınır, femorotibiopatellar eklem hizası alt sınır olarak değerlendirildi ve bu hat 

boyunca femur kemiğine paralel deri ensizyonu yapıldı (Şekil 3.6.1.).  

Derinin altında beyaz bir hat şeklinde bulunan, muskulus biseps femoris ve muskulus 

gluteus superfisiyalis’i ayıran intermuskuler septum (Hunt 1924, Rowett 1957, Hebel ve 

Stromberg 1976, Costa ve ark. 2011) belirlendi (Şekil 3.6.2.). Buradan bistüri ile küçük bir 

ensizyon yapıldıktan sonra diseksiyon makası ile kas doku bütünlüğü dikkate alınarak küt 

diseksiyon ile kaslar ayırıldı. Böylece femur kemiği boyunca anteriolateral yüzey görüldükten 

sonra çevre kas dokular da osteotom yardımıyla ayırılarak yeterli ulaşım sağlandı (Şekil 3.6.3.). 

Cetvelli bistüri sapı yardımıyla femur kemiği boyu ölçülerek kemiğin orta seviyesi ve deneysel 

diyafizer transversal kırık oluşturulacak seviye belirlendi (Şekil 3.6.4.).  
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Şekil 3.6.1. Femur kemiğine paralel deri 

ensizyonu 
  

 

 

 

 

 

Şekil 3.6.2. İntermuskuler septum (siyah 

çizgiler arası) 

 

Şekil 3.6.3. Femur kemiğine ulaşım 

 

Şekil 3.6.4. Femur kırığı oluşturulacak seviyenin tespiti 

 

Belirlenen hizada, kemik makası ile yavaş ve titiz kesme hareketleriyle deneysel femur 

kırığı oluşturuldu (Şekil 3.6.5.). Kırık oluşturulmasında çok parçalı, longitudinal, spiral, oblik 

ve benzeri istenmeyen şekilde kırık oluşmaması için küçük kemik keskisi ile manipülasyonlar 

titizlikle uygulanarak transversal diyafizer kırık oluşturuldu. Kemik distal ve proksimal 

fragmentlerinin tutularak ayırılması ve tekrar redüksiyonu için iki adet küçük Halstead-

Mosquito hemostatik forsepsi kullanıldı. Osteosentez uygulamasında retrograd intramedullar 

pin uygulama yöntemi için proksimal fragmente yerleştirilen 1mm çaplı paslanmaz çelik 
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Kirschner teli (K teli), şarjlı matkap yardımıyla proksimal yönde ilerletilerek trohanter major’un 

kaudolateral yönünden dışarı çıkarıldı (Şekil 3.6.6.). K teli, redüksiyonu sağlamak için dışarı 

çıkan uçtan yine matkap ile çekilerek, proksimal kırık fragmentinin distal ucu ile K telinin distal 

ucu aynı seviyeye getirildi (Şekil 3.6.7.). İki adet küçük Halstead-Mosquito hemostatik forsepsi 

yardımıyla kırık redüksiyonu sağlandıktan sonra K teli matkap ile distal kırık fragmente 

intramedullar kanaldan femur distaline kadar ilerletilerek fiksasyon sağlandı (Şekil 3.6.8. ve 

Şekil 3.6.9.). Son olarak proksimaldeki fazla kalan implant kısmı kesildi. Kaplamalı ve 

kaplamasız iki implant grubu aynı fiksasyon yöntemi ile uygulandı. 

 

 
 

Şekil 3.6.5. Kemik makası ile kırık oluşturulması 

 

Şekil 3.6.6. Retrograd intramedullar pin uygulaması 

 

Dokuların kapatılması için sırasıyla; interseptal aralıktan ayırılan muskulus gluteus 

superfisiyalis ve muskulus biseps femoris kaslarının fasya/serozasından basit sürekli dikiş, 

derialtı bağdokusu dikişi ve deri ensizyonu basit ayrı dikişlerle kapatıldı. Kapatma işleminde 

kas bölgesinde yuvarlak (atravmatik), derialtı bağdoku ve deri bölgesi keskin (travmatik) ve ½ 

açıda iğneli, 2-0 kalınlıklı, kaplı örgülü sentetik emilebilir Poliglikolik asit (poligkikolid-ko-

laktid, PGLA) malzemeli dikiş ipliği (Pegelak® Doğsan) kullanıldı. 
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Şekil 3.6.7. Kırık redüksiyonu için pinin matkapla 

dorsale çekilmesi 

 

Şekil 3.6.8. Kırık redüksiyonu ve fiksasyonu 

 

 

Şekil 3.6.9. Biyokompozit kaplamalı implant uygulaması 

 

 

 Postoperatif işlemler 

Ameliyat bitiminde kapatılan ensizyon hattı %10 Povidon iyodin (Poviiodeks, KİMPA) 

antiseptik solüsyonu uygulandıktan sonra hayvanlar anesteziden uyanma süresince beklenildi. 
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Anesteziden çıkışın tamamlanması, bütün reflekslerin başladığı ve yaşamsal fonksiyonların 

rahatlıkla devam ettiği gözlendikten sonra bakım bölümüne aktarıldı. Ameliyat sonrası 

dönemde günlük olarak ensizyon hattının temizliği ve pansumanı, dikişlerin kontrolü, 

ampisilin-sulbaktam kombinasyonu antibiyotik uygulaması (250 mg/kg IM Sulcid® 1g IM/IV 

enjektabl toz) ve klinik muayeneleri yapıldı. Ensizyon hattı, ameliyat bölgesi ve basış 

durumlarındaki bulgular kaydedildi. 

 

 Klinik inceleme 

Çalışma süresince deney hayvanlarının genel ve lokal klinik bulguları incelenerek takip 

edildi. Ameliyat günü ve 7. gün kontrollerinde genel değerlendirme amacıyla canlı ağırlık 

ölçümleri yapıldı. Habitus, genel hareketler, iştah durumu, yem ve su tüketimi gibi genel 

bulgular post-operatif bir hafta süreyle günlük olarak takip edildi. Bir haftalık süreçten sonra 

ise haftalık olarak takip edildi. Aynı şekilde şişkinlik, akıntı, apse oluşumu ve duyarlılık gibi 

lokal bulgular da dikkatle takip edilerek kaydedildi. Basış durumları ve varsa topallık takip 

edildi. 

 

 Radyografik inceleme 

A ve B grupları alt gruplara ayrılarak 15., 30. ve 45. günlerde sakrifiye edildikten sonra 

femur kırık modeli oluşturulan bacakları artikulasyo koksa seviyesinden ampute edilerek 

mediolateral ve anteroposterior pozisyonlarda, 50 kV ile 1 mAs değerlerinde radyografileri 

alındı. (Intermedical, Basic 100-30®, İtalya) 

Radyografik incelemede kallus oluşumu ve kırık hattı, değerlendirildi. Bu amaçla 

öncelikle anterior, posterior, medial ve lateral kortekslerde kallus formasyonu ve kırık hattının 

varlığı Tibia Radyografik Kaynama Skalası-TRKS (Radiographic Union Scale for Tibia-

RUST) üzerine yapılan bir çalışmadan (Whelan ve ark. 2010) uyarlanarak puanlandı. Kırık hattı 

var fakat kallus şekillenmemiş ise 1, kırık hattı var ve kallus şekillenmiş ise 2, kırık hattı 

kaybolmuş fakat kallus devam ediyor ise 3 puan olacak şekilde her korteks puanlandı. Böylece 

dört korteks toplamı 4-12 puan aralığında değerlendirildi.  
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 Hematolojik inceleme 

Sakrifikasyon sırasında intrakardiyak aspirasyon ile EDTA’lı tüpler içerisine alınan kan 

örneklerinden tam kan sayımı yapılarak WBC, Lenfosit, Monosit, Granulosit, RBC, HGB, 

HCT, MCV, MCH, MCHC, RDW, PLT, MPV, PDW, PCT değerleri bireysel ve grup olarak 

incelendi. Karşılaştırmalı olarak değerlendirmeler yapıldı. 

 

 Biyokimyasal inceleme 

Sakrifikasyon sırasında intrakardiyak aspirasyon ile alınan kan örneklerinin santrifuj 

işlemi yapılarak serum biyokimya ALP, AST, ALT, CK, LDH, TP, Cr, Total Ca ve P değerleri 

bireysel ve grup olarak incelendi. Karşılaştırmalı olarak değerlendirmeler yapıldı. 

 

 Histopatolojik inceleme 

Genel anestezi altında ötanazi edilen hayvanların nekropsileri yapılarak femurları 

çıkarıldı. Kemikler %3’lük nitrik asit ile kalsifiye edildi. Kalsifiye edilen kemiklerden alınan 

parçalar % 10’luk tamponlu formaldehit solüsyonunda tespit edildi. Rutin olarak çeşme 

suyunda yıkanan, dereceli alkoller ve ksilol serilerinden geçirilen dokular, parafinizasyona tabi 

tutuldu. Daha sonra dokular parafine gömülerek parafin blokları elde edildi. Hazırlanan parafin 

bloklardan mikrotomda (Leica RM2235®, Almanya) 5 µm kalınlığında alınan kesitler etüvde 

kurutulduktan sonra tümü Hematoksilen-Eozin (HE) ile boyamaları yapılarak (Luna 1968), 

binoküler başlıklı ışık mikroskobunda (Olympus BX50-F4, Tokyo, Japonya) incelendi. Önemli 

görülen olgulardan mikroskobik fotoğraflar çekilerek dijital ortama aktarıldı (Olympus DP12-

BSW, microscopic digital camera systems, Tokyo, Japonya).  

Hematoksilen-Eozin (HE) ile boyalı kesitlerin histopatolojik incelemelerinde gözlenen 

değişiklikler; Allen ve ark. (1980), Estai ve ark. (2011) ve Naddaf ve ark. (2014)  tarafından 

yapılan çalışmalardaki gibi skorlandı. Ancak incelemelerde kırık iyileşmesi, fibröz doku, 

kollajen birikimi, yangı hücreleri, kıkırdak oluşumu, yumuşak ve sert kallus gibi lezyonlar 

şiddetlerine göre değerlendirildi. Her bir kesitte yangısal reaksiyon, kıkırdak oluşumu, bağ 

doku artışı ve kemik iyileşme derecelerinin yoğunluğu skorlanarak hesaplandı. Her bir 

kemikteki yangısal reaksiyon bağ dokuda bulunan yangı hücrelerine göre skorlandı. Yangı 

hücrelerinin olmaması sıfır (0), az sayıda yangı hücre infiltrasyonu bir (1), orta sayıda yangı 

hücre infiltrasyonu iki (2) ve yoğun yangı hücrelerinin infiltrasyonu üç (3) olarak 
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değerlendirildi. Ayrıca, kıkırdağın ve fibröz doku oluşumunun derecelendirmesi, kallusun 

genel boyutuna göre hesaplanmıştır. Bu şekilde, yumuşak ve sert kallus toplam alanı, kıkırdak 

ve fibröz doku artışı %10 ise 1, %10-25 arasında ise 2, %25-40 veya daha fazla ise 3 olarak 

hesaplandı. Kemik iyileşmesi ise Allen’nin kırık iyileşmesi skorlama sistemine göre belirlendi 

(Allen ve ark. 1980). Buna göre derecelendirmede fibröz doku 0, fibröz doku ile birlikte tam 

olmayan kıkırdak oluşumu 1, kıkırdak oluşumu 2, biraz trabaküler kemik oluşumu ile birlikte 

büyük çoğunlukla kıkırdak oluşması 3, eşit miktardaki kıkırdak ve trabeküler kemik oluşması 

4, biraz kıkırdak ile birlikte büyük çoğunluğu trabeküler kemik ise 5 ve tam bir kemikleşme 

varsa 6 olarak değerlendirildi. Yangısal reaksiyonun değerlendirilmesinde incelenebilen 

kaynaklarda subjektif değerlendirmeler dışında belirgin kriterlerle yapılmış ve çalışmaya model 

olabilecek bir skorlamaya rastlanamadı. Buna göre değişikliklerin şiddeti genel olarak 

değerlendirildiğinde;  

0: Lezyon yok/ hücrenin bulunmaması 

1: Hafif şiddette lezyonu /az sayıda hücreyi, 

2: Orta şiddette lezyonu /orta sayıda hücreyi, 

3: Şiddetli lezyonu /çok sayıda hücreyi göstermektedir. 

 

 İstatistik analizi 

Çalışmanın istatistik analizleri R 3.4.2. paket programında yapılmıştır. Değişkenlere ait 

tanımlayıcı istatistikler medyan, minimum ve maksimum değerleriyle verilmiştir. Sürekli 

değişkenlerin normal dağılıma uygunluğu Shapiro-Wilk testi ile incelenmiştir. Bağımsız 2 grup 

karşılaştırmalarında Mann Whitney U testi, 3 grup karşılaştırmalarında Kruskal Wallis testi 

kullanılmıştır. Anlamlı çıkan değişkenler için 2’li alt grup karşılaştırmalarında Bonferonni 

düzeltmeli Mann Whitney U testi kullanılmıştır. Çalışmadaki tüm istatistiksel 

karşılaştırmalarda p değeri 0,05’in altındaki karşılaştırmalar istatistiksel olarak anlamlı kabul 

edilmiştir.  
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 BULGULAR 

 

 Klinik bulgular 

Ameliyat sonrasında bütün deney hayvanları, anesteziden uyanma dönemi 

gözlemlenerek tüm yaşamsal fonksiyonlarının yerine geldiğinden emin olunduktan sonra 

kutulara yerleştirildi. Bu süreçte hiçbir ölüm vakası görülmedi. İlk hafta günlük incelemede; 

hayvanların genel durum, habitus, iştah, yem ve su tüketimi kontrollerinde anormal bir durum 

gözlenmedi. Sonraki süreçte sakrifikasyon zamanına kadar günlük gözlem ve haftalık 

muayenelerle deney hayvanlarının klinik durumları takip edildiğinde genel durumu etkileyen 

bir komplikasyonla karşılaşılmadı. Postoperatif ilk hafta içerisinde günlük yapılan klinik 

muayenelerde; basış, yürüyüş ve topallık gibi lokal bulgular incelendi. Belirlenen klinik 

muayene lokal bulguları Çizelge 4.1.1.’de bir arada toplu olarak sunulmuştur. 

Çizelge 4.1.1. A ve B gruplarında kaydedilen lokal klinik bulgular 

Alt Grup Lokal klinik bulgular 

A1  Bir bireyde dorsal yönde pin migrasyonu (DPM) 

B1  İki bireyde DPM 

A2 

 Bir bireyde kas içi enjeksiyon kaynaklı olduğu düşünülen geçici topallık 
 Bir bireyde deri dikiş açılması ve deri altında granülasyon dokusu 

 Bir bireyde deri dikiş açılması, DPM ve deri altında granülasyon dokusu 

 Bir bireyde DPM ve deri altında granülasyon dokusu 

B2 
 Bir bireyde deri dikiş açılması 
 Bireylerden biri 7. gün klinik muayene işlemleri sırasında aşırı 

hareketlilik sonucu masadan yere düşmesiyle topallık 

A3 
 Bir bireyde hafif topallık 
 İki bireyde hafif dorsal basış görünümü 

 İki bireyde distal yönde pin migrasyonu ve deri altı granülasyon dokusu 

B3 
 Bir bireyde geçici topallık ve hafif dorsal basış görünümü 
 Bir bireyde geçici topallık 

 İki bireyde deri dikiş açılması 

 

Aynı kutuda barınan deney hayvanlarından bazılarının diğer bireylerin deri dikişlerini 

kemirmesi sonucu ortaya çıkan yukarıda belirtilen deri dikiş açılması komplikasyonları bir-iki 

basit ayrı dikiş miktarı ile sınırlı olup yeni dikiş uygulanması ve pansuman ile giderildi. A2 alt 

grubundaki üç bireyde görülen granülasyon dokusunun ikinci haftada şekillendiği, üçüncü 

haftaya kadar biraz daha büyüdüğü, sonra ise büyümeden kaldığı; B2 ve A3 gruplarında görülen 
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deri altı granülasyon dokularının ikinci haftadan sonra ve sınırlı olarak şekillendiği ve 

büyümeye devam etmediği gözlendi. Belirtilen topallıkların haricinde deri dikiş açılması, pin 

migrasyonu veya deri altı granülasyon dokusu oluşumu gibi komplikasyonların yürümeye engel 

olmadığı ve topallık oluşturmadığı görüldü. 

 

 Radyografik bulgular 

Radyografik bulgular; anterior, posterior, medial ve lateral kortekslerde kallus 

formasyonu ve kırık hattının varlığı gereç ve yöntem bölümünde belirtilen şekilde puanlandı ve 

istatistik analizleri Mann Whitney U testi yöntemi ile yapıldı. Alt gruplara göre radyografik 

puanların median, minimum, maksimum ve p değerleri Çizelge 4.2.1.’de toplu olarak 

sunulmuştur. Radyografik puanlar değerlendirildiğinde alt gruplar arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir farklılık görülmedi. B grubu bireylerde biyouyumu bozan veya kırık iyileşmesini 

olumsuz etkileyen belirgin bir istenmeyen etki görülmedi. Klinik bulgular ile tutarlı olarak pin 

migrasyonu komplikasyonu şekillenen bireylerin tespiti radyografiler ile teyid edildi. 

Çizelge 4.2.1. Bütün gruplara göre radyografik puanların median, minimum, maksimum ve p değerleri 

 A1 B1 A2 B2 A3 B3 

Puan 9 (8-10) 8,5 (8-10) 8 (4-11) 8,5 (8-10) 9 (8-12) 10,5 (8-12) 

p değeri 0,853 0,247 0,280 

 

A grubundaki her bir alt gruptan bir bireye ait AP ve ML pozisyonlarda çekilen 

radyografik görüntüler Şekil 4.1.1., Şekil 4.1.2. ve Şekil 4.1.3.’te  görülmektedir.  
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Şekil 4.2.1. A1 alt grubundan bir bireyin AP ve ML radyografileri. Fiksasyonun devam 

ettiği ve eksternal kallus başlangıcı görülmektedir. 

 

 

Şekil 4.2.2. A2 alt grubundan bir bireyin AP ve ML radyografileri. Fiksasyonun devam 

ettiği ve kallus formasyonu görülmektedir. 
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Şekil 4.2.3. A3 alt grubundan bir bireyin AP ve ML radyografileri. Fiksasyonun 

devam ettiği, kallus formasyonunun ilerlediği ve remodeling aşamasına geçiş 

görülmektedir. 

 

B grubundaki her bir alt gruptan bir bireye ait AP ve ML pozisyonlarda çekilen 

radyografik görüntüler Şekil 4.1.4., Şekil 4.1.5. ve Şekil 4.1.6.’da  görülmektedir.  

 

 

Şekil 4.2.4. B1 alt grubundan bir bireyin AP ve ML radyografileri. Fiksasyonun devam 

ettiği ve eksternal kallus başlangıcı görülmektedir. 
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Şekil 4.2.5. B2 alt grubundan bir bireyin AP ve ML radyografileri. Fiksasyonun devam 

ettiği ve kallus formasyonu görülmektedir. 

  

 

Şekil 4.2.6. B3 alt grubundan bir bireyin AP ve ML radyografileri. Fiksasyonun devam 

ettiği, kallus formasyonunun ilerlediği ve remodeling aşamasına geçiş görülmektedir. 

 

Klinik bulgular ile tutarlı olarak pin migrasyonu şekillenen olgular radyografik bulgular 

ile teyid edilmiştir. Dorsale pin migrasyonu şekillenen bir olgunun radrografileri Şekil 4.2.7.’de 

görülmektedir. 
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Şekil 4.2.7. A2 alt grubundan DPM komplikasyonu şekillenen bir bireyin AP ve ML 

radyografileri. İmplantın dorsale doğru migrasyonu sonucu kemiğin distal ucuna saplandığı 

yerden ayrıldığı görülmektedir. Stabilizasyonun bozulmasıyla da kemik uçlarının iç içe 

geçmesi şekillendiği görülmektedir.  

 

 

 Hematolojik bulgular 

A1 ve B1 alt grupları arasında; Lenfosit bakımından istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

vardır (p=0,043). Lenfosit değerleri A1 alt grubunda anlamlı derecede yüksek bulunmuştur. 

WBC (p=0,075), Monosit (p=0,105), Granülosit (p=0,579), Lenfosit % (p=0,247), Monosit % 

(p=0,796), Granülosit % (p=0,218), RBC (p=0,165), HGB (p=0,165), HCT (p=0,165), MCV 

(p=0,912), MCH (p=0,739), MCHC (p=0,247), RDW (p=0,853), PLT (p=0,739) ve MPV 

(p=0,579) değerleri bakımından istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık yoktur. Bu alt gruplara 

ait hemogram sonuçlarının istatistiksel değerleri Çizelge 4.3.1.’de sunulmuştur. 

A2 ve B2 alt grupları arasında; WBC (p=0,353), Lenfosit (p=0,579), Monosit (p=0,529), 

Granülosit (p=0,218), Lenfosit % (p=0,052), Monosit % (p=0,684), Granülosit % (p=0,052), 

RBC (p=0,052), HGB (p=0,353), HCT (p=0,315), MCHC (p=0,631), RDW (p=0,912), PLT 

(p=0,089) ve MPV (p=0,105) bakımından istatistiksel olarak anlamlı farklılık yoktur. MCV 

(p=0,003) ve MCH (p<0,001) bakımından istatistiksel olarak anlamlı farklılık vardır. MCV ve 

MCH değerleri B2 alt grubunda anlamlı derecede yüksek bulunmuştur (Çizelge 4.3.2). 
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Çizelge 4.3.1. A1 ve B1 alt gruplarında hemogram sonuçlarının median (minimum-maksimum) değerleri 

 A1 B1 p 

WBC 10,2 (7,7-34,1) 8,15 (4,2-15,6) 0,075 

Lenfosit 7,3 (4,4-30,2) 5,45 (2,8-10,5) 0,043 

Monosit 0,2 (0,2-0,7) 0,15 (0,1-0,5) 0,105 

Granülosit 3,15 (2-5,6) 2,5 (1,2-4,7) 0,579 

Lenfosit % 68,95 (56,8-88,6) 66 (58,9-76,6) 0,247 

Monosit % 2,55 (1,9-4) 2,6 (1,7-3,2) 0,796 

Granülosit % 28,8 (9,4-40,1) 31,25 (21,5-38) 0,218 

RBC 8,31 (4,13-8,72) 7,8 (7,1-9,07) 0,165 

HGB 13,35 (6,5-14,7) 12,55 (11,8-15,5) 0,165 

HCT 44,75 (22,7-49,4) 41,8 (39,7-50,2) 0,165 

MCV 52,90 (51-59,3) 53,05 (50,8-58,6) 0,912 

MCH 15,85 (15,3-17,6) 16,1 (15-17,6) 0,739 

MCHC 29,75 (28,6-30,9) 30 (29,7-30,8) 0,247 

RDW 15,70 (13,2-16,7) 15,55 (14,6-16,7) 0,853 

PLT 1127,5 (981-1363) 1104,5 (805-1498) 0,739 

MPV 5,85 (5,2-6,5) 5,65 (5,2-6,3) 0,579 

 

Çizelge 4.3.2. A2 ve B2 alt gruplarında hemogram sonuçlarının median (minimum-maksimum) değerleri 

 A2 B2 p 

WBC 7,2 (4,3-11,6) 8,45 (2,9-36) 0,353 

Lenfosit 4,8 (3,2-6,9) 5,15 (1,7-22,1) 0,579 

Monosit 0,15 (0,1-0,6) 0,2 (0-1,2) 0,529 

Granülosit 2,1 (1-4,1) 2,9 (1,1-12,7) 0,218 

Lenfosit % 65,95 (57,3-74,6) 62 (55,6-70,2) 0,052 

Monosit % 2,55 (1,9-5,3) 2,65 (1,9-5,0) 0,684 

Granülosit % 31,7 (22,8-39,8) 35 (26,7-41,3) 0,052 

RBC 8,67 (4,81-9,59) 7,79 (4,56-8,61) 0,052 

HGB 13,7 (7,3-15,2) 13,6 (8,4-14,4) 0,353 

HCT 44,75 (24,5-49,1) 43,2 (27,3-46,3) 0,315 

MCV 52,2 (50-57,1) 55,9 (52,3-63,1) 0,003 

MCH 16 (15,1-17) 17,3 (16,1-18,4) ˂0,001 

MCHC 30,85 (29,7-31,2) 30,85 (29,2-32,1) 0,631 

RDW 15,45 (14,2-17) 15,4 (14,1-20,3) 0,912 

PLT 1130,5 (210-1406) 897 (132-1391) 0,089 

MPV 5,45 (5,3-6,3) 5,7 (5,4-6,1) 0,105 

 

A3 ve B3 alt grupları arasında; WBC (p=0,190), Lenfosit (p=0,190), Monosit (p=0,529), 

Granülosit (p=0,105), Lenfosit % (p=0,436), Monosit % (p=0,796), Granülosit % (p=0,393), 

RBC (p=0,075), HGB (p=0,165), HCT (p=0,190), MCV (p=0,353), MCH (p=0,105), MCHC 

(p=0,143), PLT (p=0,315) ve MPV (p=0,971) bakımından istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

yoktur. RDW bakımından istatistiksel olarak anlamlı farklılık vardır (p=0,002). RDW değerleri 



   76  

 

B3 alt grubunda anlamlı derecede yüksek bulunmuştur. A3 ve B3 alt gruplarına ait hemogram 

sonuçlarının median, minimum ve maksimum değerleri Çizelge 4.3.3.’te sunulmuştur. 

Çizelge 4.3.3. A3 ve B3 alt gruplarında hemogram sonuçlarının median (minimum-maksimum) değerleri 

 A3 B3 p 

WBC 10,3 (4,7-43,9) 7,55 (4,4-11,2) 0,190 

Lenfosit 6,6 (3,1-44,9) 5,15 (2,7-8,1) 0,190 

Monosit 0,2 (0,1-2,5) 0,2 (0,1-0,4) 0,529 

Granülosit 3,1 (1,5-11,2) 2,3 (1,5-3,4) 0,105 

Lenfosit % 65,25 (36,7-89,9) 66,55 (60,2-72,5) 0,436 

Monosit % 2,5 (1,6-11,4) 2,45 (2-3,8) 0,796 

Granülosit % 31,9 (8,5-51,9) 30,35 (23,7-37,1) 0,393 

RBC 8,96 (8,23-9,5) 8,43 (7,71-10,06) 0,075 

HGB 15,15 (13,9-16,1) 13,95 (12,5-17,2) 0,165 

HCT 48,8 (44-52,1) 44,9 (39,9-55,1) 0,190 

MCV 53,2 (51,3-58) 54,85 (51,8-58) 0,353 

MCH 16,5 (16-17,8) 16,95 (16,2-17,9) 0,105 

MCHC 30,75 (29,9-31,8) 31 (30,6-31,7) 0,143 

RDW 12,95 (12,1-14,7) 15,2 (13-16,7) 0,002 

PLT 1124,5 (93-1269) 946 (797-1368) 0,315 

MPV 5,5 (5,1-6,2) 5,55 (5,2-5,9) 0,971 

 

 

 Biyokimyasal bulgular 

A1 ve B1 alt grupları arasında; ALP (p=0,089), AST (p=0,631), ALT (p=0,796), CK 

(p=0,393), LDH (p=0,631), TP (p=0,143), Total Ca (p=0,280), P (p=1,000) ve BUN (p=0,631) 

bakımından istatistiksel olarak anlamlı bir fark yoktur. Cr bakımından istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık vardır (p=0,003). A1 grubunda Cr değeri B1 grubuna kıyasla istatistiksel 

olarak anlamlı derecede yüksek bulunmuştur. A1 ve B1 alt gruplarına ait serum biyokimyası 

sonuçlarının istatistiksel değerleri Çizelge 4.4.1.’te sunulmuştur. 

A2 ve B2 alt grupları arasında; ALP (p<0,001), CK (p=0,007), LDH (p=0,002), Cr 

(p=0,019) ve BUN (p<0,001) bakımından istatistiksel olarak anlamlı farklılık vardır. A2 

grubunda ALP değeri B2 grubuna kıyasla istatiksel olarak anlamlı derecede daha düşük 

bulunmuşken; yine A2 grubundaki CK, LDH, Cr ve BUN değerleri B2 grubuna kıyasla 

istatiksel olarak anlamlı derecede daha yüksek bulunmuştur. AST (p=0,190). TP bakımından 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık yoktur (p=0,853). Total Ca (p=0,280) ve P (p=0,529) 

bakımından ise istatistiksel olarak anlamlı farklılıklar gözlenmemiştir. A2 ve B2 alt gruplarına 
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ait serum biyokimyası sonuçlarının median, minimum ve maksimum değerleri ile p değerleri 

Çizelge 4.4.2.’te topluca sunulmuştur. 

Çizelge 4.4.1. A1 ve B1 alt gruplarında serum biyokimyası median (minimum-maksimum) değerleri 

 

 

 

 

Çizelge 4.4.2. A2 ve B2 alt gruplarında serum biyokimyası median (minimum-maksimum) değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

A3 ve B3 alt grupları arasında; ALP (p=0,353), AST (p=0,123), ALT (p=1,000), CK 

(p=0,315), LDH (p=0,143), TP (p=0,481), Cr (p=0,579), Total Ca (p=280), P (p=0,315) ve 

BUN (p=0,218) bakımından istatistiksel olarak hiçbirinde anlamlı farklılık yoktur. A3 ve B3 

alt gruplarına ait serum biyokimyası sonuçlarının median, minimum ve maksimum değerleri ile 

p değerleri Çizelge 4.4.3.’te topluca sunulmuştur. 

 

 

 

 A1 B1 p 

ALP 128,5 (107-166) 149 (114-235) 0,089 

AST 162,5 (110-284) 162 (141-180) 0,631 

ALT 42,5 (39-83) 46 (35-69) 0,796 

CK 1176,5 (399-1405) 1172 (752-1950) 0,393 

LDH 2235,5 (764-2602) 1693 (992-2468) 0,631 

TP 6 (5,70-6,50) 5,75 (5,40-6,30) 0,143 

Cr 0,46 (0,42-0,61) 0,42 (0,39-0,47) 0,003 

Total Ca 9,74 (3,70-11,85) 9,45 (8,41-11,97) 0,280 

P 8,41 (7,02-14,29) 8,20 (7,01-9,85) 1,000 

BUN 20 (17-25) 20 (18-22) 0,631 

 A2 B2 p 

ALP 121,5 (101-199) 236,5 (124-227) <0,001 

AST 175,5 (117-190) 155 (120-182) 0,190 

ALT 46 (38-53) 63,5 (53-85) <0,001 

CK 1143 (382-1702) 586,5 (353-1139) 0,007 

LDH 1473,5 (664-2400) 779 (485-1452) 0,002 

TP 6,15 (5,80-6,50) 6,10 (5,80-6,60) 0,853 

Cr 0,51 (0,46-0,53) 0,45 (0,40-0,54) 0,019 

Total Ca 9,70 (9,30-10,20) 9,89 (9,38-11,06) 0,280 

P 7,67 (6,63-9,70) 8,22 (6,97-9,98) 0,529 

BUN 22,5 (20-26) 19 (17-21) <0,001 
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Çizelge 4.4.3. A3 ve B3 alt gruplarında serum biyokimyası median (minimum-maksimum) değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Histopatolojik bulgular 

Araştırmada, toplam 60 rata ait implantı çıkarılmış femur kemikleri mikroskopik olarak 

incelendi.  Elde edilen histopatolojik bulgular; yangısal reaksiyon, bağdoku proliferasyonu, 

kıkırdak oluşumu, yumuşak ve sert kallus,  kemik iyileşme derecelerine göre skorlandı ve 

istatistiksel olarak değerlendirildi. Kemikler gereç ve yöntem bölümünde belirtildiği şekilde 

histopatolojik olarak incelendi ve elde edilen veriler Mann-Withney U ve Kruskal Wallis 

testleri kullanılarak değerlendirildi. P<0.05 istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. 

Çizelge 4.5.1. Mikroskobik bulgular sonucunda alt grupların kırık iyileşmesi derecelerinin ortalamaları 

Alt 

Grup 

Kemik 

İyileşmesi 

Yangısal 

Reaksiyon 

Bağ Doku 

Proliferasyonu 

Kıkırdak 

Oluşumu 

Yumuşak 

Kallus 
Sert Kallus 

A1 0,50 (0 - 1) 1 (1 - 2) 3 (1 - 3) 1,5 (1 - 3) 2,5 (1 - 3) 1 (0 - 2) 

B1 1 (0 - 3) 1 (1 - 3) 3 (2 - 3) 1 (0 - 3) 3 (1 - 3) 1 (0 - 2) 

p 0,481 0,393 0,971 0,631 0,631 0,796 

A2 2 (0 - 4) 2 (1 - 3) 3 (1 - 3) 2,5 (1 - 3) 2 (1 - 3) 1,5 (1 - 3) 

B2 2 (0 - 4) 2 (1 - 3) 3 (1 - 3) 2 (1 - 3) 2,5 (2 - 3) 1,5 (1 - 2) 

p 0,684 0,579 0,912 0,853 0,579 0,853 

A3 5 (3 - 5) 1 (0 - 2) 1 (1 - 3) 2,5 (1 - 3) 1 (1 - 3) 3 (2 - 3) 

B3 5 (3 - 5) 1 (0 - 2) 2 (1 - 3) 2,5 (1 - 3) 2 (1 - 3) 2,5 (1 - 3) 

p 1,000 0,315 0,579 0,853 0,143 0,739 

 

A1-B1, A2-B2 ve A3-B3 gruplarından alınan kemik dokularının mikroskopik 

değerlendirilmesi sonucunda histopatolojik puanları birbirleri ile kıyaslandığında; kemik 

 A3 B3 p 

ALP 156,5 (124-227) 192,5 (135-316) 0,353 

AST 167,5 (140-231) 148 (115-211) 0,123 

ALT 59 (51-78) 59,5 (52-72) 1,000 

CK 1220 (618-1850) 980 (531-1380) 0,315 

LDH 1910 (620-2416) 1622 (785-2100) 0,143 

TP 6 (5,50-6,90) 6,2 (5,50-7,00) 0,481 

Cr 0,49 (0,46-0,60) 0,49 (0,40-0,61) 0,579 

Total Ca 9,80 (9,01-12,20) 10,15 (8,80-12,50) 0,280 

P 8,87 (7,32-14,97) 9,30 (7,90-14,60) 0,315 

BUN 20 (17-24) 21 (19-24) 0,218 
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iyileşmesi, yangısal reaksiyon, bağ doku proliferasyonu, kıkırdak oluşumu, yumuşak kallus ve 

sert kallus yönlerinden masız paslanmaz çelik implantlar ve biyokompozit kaplamalı paslanmaz 

çelik implantlar uygulanan kemikler arasında anlamlı bir fark bulunamamıştır. Aynı zaman 

dilimini kapsayan A1-B1, A2-B2 ve A3-B3 alt gruplarının karşılaştırma sonuçları grafiklerle 

de yorumlanmıştır (Şekil 4.5.1., Şekil 4.5.2. ve Şekil 4.5.3.). 

A1-B1 alt gruplarına ait histopatolojik sonuçların karşılaştırıldığı Şekil 4.5.1.’de; kemik 

iyileşmesi puanlarında değer aralığı ve medyan değeri B1’de daha büyük, yangısal reaksiyon 

puanlarında değer aralığı B1’de daha büyük ve A1-B1 medyan değerleri aynı, bağ doku 

proliferasyonu puanlarında A1-B1 değer aralıkları ve medyan değerleri aynı, kıkırdak oluşumu 

puanlarında değer aralığı B1’de daha büyük iken medyan değeri A1’de daha büyük, yumuşak 

kallus oluşumu puanlarında A1-B1 değer aralıkları aynı iken medyan değeri A1’de daha büyük, 

sert kallus oluşumu puanlarında ise A1-B1 değer aralıkları ve medyan değerleri aynı olarak 

görülmektedir (Şekil 4.5.1.). Daha büyük bulunan değerlerde istatistiksel açıdan anlamlı bir 

farklılık bulunamamıştır. 

 

 

Şekil 4.5.1. A1 ve B1 alt gruplarının histopatolojik puan karşılaştırmaları 

 

A2-B2 alt gruplarına ait histopatolojik sonuçların karşılaştırıldığı Şekil 4.5.2.’de; kemik 

iyileşmesi puanlarında değer aralığı A2’de daha büyük olup A2-B2 medyan değerleri aynı, 

yangısal reaksiyon puanlarında A2-B2 değer aralıkları aynı iken medyan değeri B2’de daha 

büyük, bağ doku proliferasyonu puanlarında A2-B2 değer aralıkları ve medyan değerleri aynı, 

kıkırdak oluşumu puanlarında A2-B2 değer aralıkları aynı iken medyan değeri A2’de daha 

büyük, yumuşak kallus oluşumu puanlarında A2-B2 değer aralıkları aynı iken medyan değeri 
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B2’de daha büyük, sert kallus oluşumu puanlarında ise değer aralığı A2’de daha büyük iken 

A2-B2 medyan değerleri aynı olarak görülmektedir (Şekil 4.5.2.). Daha büyük bulunan 

değerlerde istatistiksel açıdan anlamlı bir farklılık bulunamamıştır. 

 

 

Şekil 4.5.2. A2 ve B2 alt gruplarının histopatolojik puan karşılaştırmaları 

 

A3-B3 alt gruplarına ait histopatolojik sonuçların karşılaştırıldığı Şekil 4.5.3.’de; kemik 

iyileşmesi puanlarında A3-B3 değer aralıkları ve medyan değerleri aynı, yangısal reaksiyon 

puanlarında A3 değer aralığı daha büyük iken A3-B3 medyan değerleri aynı, bağ doku 

proliferasyonu puanlarında A3-B3 değer aralıkları aynı iken B3 medyan değeri daha büyük, 

kıkırdak oluşumu puanlarında A3-B3 değer aralıkları ve medyan değerleri aynı, yumuşak kallus 

oluşumu puanlarında A3-B3 değer aralıkları ve medyan değerleri aynı, sert kallus oluşumu 

puanlarında ise A3-B3 değer aralıkları aynı iken B3 medyan değeri daha büyük olarak 

görülmektedir (Şekil 4.5.3.). Daha büyük bulunan değerlerde istatistiksel açıdan anlamlı bir 

farklılık bulunamamıştır. 

A1, B1, A2, B2, A3 ve B3 alt gruplarının histopatolojik incelenmesinde kemik 

kırıklarının yan taraflarında mononükleer hücre infiltrasyonu, fibroblastik proliferasyon ve 

kollajen birikimiyle karışık yeni granulasyon dokusu oluşumu A ve B grubunda hemen hemen 

eşit oranda görüldü (Şekil 4.5.4.)  
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Şekil 4.5.3. A3 ve B3 alt gruplarının histopatolojik puan karşılaştırmaları 

 

 

 

Şekil 4.5.4. B3 alt grubuna ait bir kesitte; fibroblastik proliferasyon (yıldız), 

yeni oluşan aktif kan damarları (oklar), kondrosit (K) ve lamellar kemik 

oluşumları (L). 

 

Tüm alt gruplarda yara kenarlarında, kırık uçlarında, kas ve periostun hemen altında bağ 

doku aralarında dağılmış az sayıda eritrositler görüldü (Şekil 4.5.5.). 
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Şekil 4.5.5. B2 alt grubuna ait bir kesitte; kemik uçları arasında kollajen 

birikimi, eritrosit birikimleri (kalın ok), yeni oluşan granulasyon dokusu 

içerisinde damarlar çevresinde ve bağ doku arasında siyahımsı renkte pigment 

birikimleri (ince oklar). 

 

B1, B2 ve B3 alt gruplarında özellikle medullar kanal başta (Şekil 4.5.6.) olmak üzere 

yeni oluşan granulasyon dokusu içerisinde, kemik uçları arasında, damarlar çevresinde, 

makrofajlar içerisinde ve osteoid dokuda (Şekil 4.5.7.) koyu kahverengimsi-siyah renkte 

pigment birikimleri dikkati çekti. 

 

 

Şekil 4.5.6. B1 alt grubuna ait bir kesitte; medullar kanal, kemik uçları arasında 

ve granulasyon dokusu içerisinde pigment birikimleri (mavi oklar). 
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Şekil 4.5.7. B3 alt grubuna ait bir kesitte osteoid dokuda kahverengimsi-siyah 

renkte pigment birikimleri (oklar) ve trabeküler kemik oluşumları. 

 

Endokondriyal kemikleşmenin erken safhasını gösteren ve az miktarda osteoid birikimi 

bulunan, bol miktarda hiyalin kıkırdak oluşumları (Şekil 4.5.8.) hem A hem de B gruplarında 

benzer olmasına rağmen B grubu kemiklerinde yumuşak kallus oluşumu (Şekil 4.5.9.) daha 

fazla görüldü. A ve B gruplarında kemik uçları arasında hipertrofik kondrositler ve hiyalin 

kıkırdak oluşumları belirgin ve yoğun olarak tespit edildi (Şekil 4.5.10.). Yumuşak kallus 

değerlendirildiğinde alt gruplar arasında istatisksel açıdan önemli bir farklılık bulunamadı. 

 

 

Şekil 4.5.8. A1 alt grubuna ait bir kesitte yumuşak kallus. Fibroblast (ince 

oklar), hiyalin kıkırdak, kondrositler (ok başı) 
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Şekil 4.5.9. A1 alt grubuna ait bir kesitte yumuşak kallus. 

 

 

Şekil 4.5.10. A2 alt grubuna ait bir kesitte kemik ucu. Hiyalin kıkırdak ve hipertrofik 

kondrositler (HK). 

 

Kemik iyileşmesinin geç safhasında yumuşak kallusun yerini osteoid mineralizasyonu, 

trabeküler ve lamellar kemik dokusu oluşumu, endokondriyal ossifikasyon gösteren osteoid 

mineralizasyon dokusu içerisinde dağınık halde hipertrofik kondrositlerin görüldüğü yeni 

kemik dokusu oluşumları (sert kallus) bakımından (Şekil 4.5.11.) A ve B grubu kemikleri 

arasında belirgin bir farklılığın olmadığı istatistik analizi ile tespit edildi. Yeni kemik dokusu 
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oluşumunda hipertrofik kondrositler ile birlikte lamellar kemik oluşumları hem A hem de B 

gruplarında belirgin şekilde görüldü (Şekil 4.5.12.). 

 

 

Şekil 4.5.11. B3 alt grubuna ait bir kesitte sert kallus. Osteoid mineralizasyonu (yıldız), 

hiyalin kıkırdak (HK) ve lamellar kemik (L), yeni oluşan kemik formları (ok). 

 

 

Şekil 4.5.12. A3 alt grubuna ait bir kesitte; hipertofik kondrositler (HK), lamellar kemik 

formları (L). 

 

Yapılan istatistiksel çalışmada, A1, B1, A2, B2, A3 ve B3 alt grupları 

karşılaştırıldığında; yangısal reaksiyon, fibroblastik proliferasyon, kıkırdak oluşumu, yumuşak 
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ve sert kallus ve kemik iyileşme derecelerinde istatistiki açıdan anlamlı bir fark bulunmamıştır. 

Ancak A1, A2 ve A3 alt grupları kendi arasında değerlendirildiğinde kemik iyileşmesi, bağ 

doku proliferasyonu, yumuşak ve sert kallus arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark 

olduğu;  B1, B2 ve B3 alt grupları kendi arasında değerlendirildiğinde kemik iyileşmesi, 

yangısal reaksiyon, bağ doku proliferasyonu ve sert kallus oluşumunda istatistiksel olarak 

anlamlı bir fark olduğu gözlendi. A ve B gruplarında pin migrasyonu komplikasyonu şekillenen 

bazı bireylerin kemik uçlarının birbirinden uzak veya iç içe geçmiş olmasından dolayı karşılıklı 

bir arada olmadığı histopatolojik olarak gözlendi (Şekil 4.5.13.). 

 

 

Şekil 4.5.13. A1 alt grubuna ait bir kesitte; iç içe geçmiş kemik uçları (çift başlı 

ok), yumuşak kallus (YK) ve granulasyon dokusu içerisinde yeni oluşan kan 

damarları (ince oklar). 
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 TARTIŞMA 

 

 

Beşeri ve veteriner ortopedide en çok karşılaşılan patolojilerden olan kırıkların 

tedavisinde uygulanan yöntemlere ilişkin ihtiyaçların başında gelen ortopedik implantların 

biyouyum ve kırık iyileşmesi üzerine etkileri kilit rollere sahiptir. İmplant yerleştirildikten 

sonra canlı doku ve implant yüzeylerinde veya arasında kan-implant yüzey etkileşimi, 

yangısal süreç, ilkel kemik oluşumu (modeling) gibi bir dizi olay şekillenir (Lemons 2004, 

Junker ve ark. 2009). Geçmişten günümüze, geçici veya kalıcı olarak uygulanan ortopedik 

implantların özelliklerinin geliştirilmesi, istenmeyen özelliklerin veya sonuçların aşılması 

amacıyla implantların tam veya kısmi olarak kaplanmasında, özellikle de metal implantların 

kaplanmasında birçok biyomalzeme kullanımı gerçekleştirilmiştir (Darouiche ve ark. 1998, 

Yang ve ark. 2005, Darouiche ve ark. 2007, Roy ve Lee 2007, Negroiu ve ark. 2008, Junker 

ve ark. 2009, Hornberger ve ark. 2012, Shadanbaz ve Dias 2012, Zhang ve ark. 2014, 

Campelo ve ark. 2017, Costa ve ark. 2017, Goncu ve ark. 2017). Bunların bir kısmı başarılı, 

bir kısmı başarısız olarak değerlendirildiği gibi birçoğu da çeşitli yönleriyle tartışılmaya ve 

araştırılmaya devam edilmektedir. Bu minvalde yenilerinin geliştirilmesine yönelik olarak 

dünya genelinde çalışmalar devam etmektedir. İmplant yüzey özellikleri; kimyasal 

kompozisyon, biyouyum, pürüzlülük (makro/mikro/nano) gibi yönlerden incelenerek daha 

ideal implantların geliştirilmesinde kaplama tasarlama çalışmaları yapılmaktadır (Buser ve 

ark. 2004, Zhao ve ark. 2005, Rupp ve ark. 2006, Le Guehennec ve ark. 2008, Junker ve ark. 

2009). İmplant kaplamalarda uzun dönem sonuçları ortaya koyan bilimsel çalışmalar da 

yeterli görülmemektedir. Bu alanda deneysel ve klinik çalışmalar ile yeni ürünlerin 

geliştirilmesi de devam edecektir (Junker ve ark. 2009).  

Bu bağlamda; çalışma hipotezimizi oluşturan biyokompozitin özgün HA/h-

BN/Cs/Ct1 içeriğiyle yeni bir tasarım olarak üretilmesi (Tozar 2017), ortopedik implant 

kaplama biyomalzemesi olarak kullanımına dair mevcut bilimsel bir in vivo çalışma 

olmaması, yapılan birçok farklı biyokompozit çalışmasının dahi çoğunlukla in vitro olup 

biyokompozit çalışmalarında in vivo sonuçların oldukça kısıtlı olması ve hipotez konusu 

olan biyokompozitin biyouyum ve kırık iyileşmesi üzerine etkilerinin in vivo sonuçlarının 

elde edilmesinin yeni çalışmalara destek olacak bilgiler verebilecek olması sebepleri ile 

çalışmanın özgün değeri ortaya çıkmaktadır.
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Tozar (2017) tarafından uygulanan HA/h-BN/Cs/Ct1 biyokompozit kaplamanın, ilk 

kez in vivo çalışma yapılacak olması nedeniyle rotasyonel hareketleri tam olarak 

engellemese de en uygulanabilir şekle sahip olduğu düşünülerek paslanmaz çelik K tellerinin 

altlık olarak kullanılması ve kırık fiksasyonunda intramedullar yöntemin tercih edilmesi 

uygun bulunmuştur. Bu gibi avantajları sebebiyle kırık iyileşmesine dair birçok araştırmada 

da intramedullar pin yönteminin kullanıldığı bilinmektedir (Schmidmaier ve ark. 2003, Skott 

ve ark. 2006, Estai ve ark. 2011). 

Deneysel araştırmalarda etik kurallar gereği az sayıda deney hayvanı kullanılması 

önemli olduğu gibi, örnek büyüklüğünün fazla olmasının sonuçların güvenilirliğini arttırdığı 

da belirtilmektedir (Armutak ve Yiğit 2014). Bu çalışmada da 10’ar bireyden oluşan alt 

gruplar oluşturularak hem etik kurallara uygunluk, hem de sonuçların istatistiksel 

değerlendirme güvenilirliğini sağlamak amaçlanmıştır.  

Ortopedi ve travmatoloji araştırmalarında amaç ve yönteme göre değişmekle beraber 

deney hayvanı olarak çoğunlukla kobay, fare, rat, tavşan, köpek, koyun ve maymun türleri 

kullanılmaktadır (Öztuna 2007). Kırık iyileşmesi modellerinde ise en çok rat, tavşan ve 

köpekler deney hayvanı olarak tercih edilmektedir (Öztuna 2007). Tez çalışmamızın 

deneysel kırık modelini oluşturmak üzere; boyut, cerrahi uygulamalara uygunluk, 

adaptasyon yeteneği, bakım kolaylığı, femur kemiğinin morfolojik olarak insan ile 

benzerliği ve maliyet açısından önemli avantajlara sahip olması (Jäger ve ark. 2005, Öztuna 

2007, Armutak ve Yiğit 2014) nedenleriyle çalışmamızda Wistar albino ırkı ratların 

kullanılması uygun görülmüştür. Ortopedi deneysel araştırmalarında kullanılacak olan 

deney hayvanlarının kas-iskelet sisteminin yeterli olgunlukta olması için erişkin olması 

gerekir. Bu sebeple çalışmamızda kullanılan ratların erişkin ve ağırlıklarının 300-500 g 

aralığında olması uygun bulunmuştur. Dişi hayvanların hormonel değişimlerinin kemik ve 

kırık iyileşmesini etkileyebileceği dikkate alınarak tamamı erkek bireylerden 

oluşturulmuştur. 

Kırık modelinin oluşturulmasına; cerrahi tedavi ve implant uygulamalarında tercih 

edilen bir yöntem olan, daha kontrollü ve transversal kırık elde edilmesine imkân veren “açık 

(cerrahi) model” tercih edilmiştir. Kırık modelinin; morfolojik olarak insana benzerliği, 

yürüyüş sırasındaki yük döngüsü ile deneysel ortopedi ve travmatoloji araştırmaları için 

uygunluğu (Jäger ve ark. 2005) ve deney hayvanlarının postoperatif süreçte en az olumsuz 

etkilere maruz kalması düşünülerek femur kemiğinde oluşturulması uygun bulunmuştur. 
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Cerrahi yaklaşım için deney hayvanında en az yumuşak doku hasarı ve postoperatif stres 

oluşturması düşünülerek rat femurunda tanımlanan lateral yaklaşım (Costa ve ark. 2011) 

tercih edilmiştir. Kırık iyileşme sürecinin radyografik ve histopatolojik değerlendirmelerinin 

daha doğru yapılabilmesi amacıyla kemiğin diğer anatomik bölgelerine göre istenen bir 

örnek transversal kırık modelinin oluşturulmasına imkân veren diyafiz bölgesinde kırık 

modeli oluşturuldu. Cerrahi işlemler süresince asepsi ve antisepsi kurallarına titizlikle 

uyuldu. Postoperatif dönemde ilk 7 gün parenteral yolla antibiyoterapi ve lokal pansuman 

günlük olarak uygulandı. Sakrifikasyon tarihleri ve dolayısıyla elde edilecek bulguların 

şekilleneceği tarihler, kırık iyileşme patofizyolojisi dikkate alınarak kallus oluşumu öncesi 

ve sonrasını kapsamak üzere A ve B gruplarının alt grupları 15., 30. ve 45. günler olarak 

planlandı (Wraighte ve Scammell 2006). 

Kullanılan biyokompozit kaplamalı implantların intramedullar uygulama sırasında 

kemik iliği, kan ve kemik gibi dokulara temas ederken vücut sıvılarıyla ıslanması ve 

retrograd uygulama sırasında kemiğin perforasyon yüzeylerinde şekillenen implant-kemik 

sürtünmesinin etkisiyle kaplamanın dayanıklılığını kaybetmeye müsait olduğu belirlendi. Bu 

sebeple; her ne kadar biyokompozitin biyouyumlu olduğu düşünülse de kaplama yöntemi 

üzerinde çalışılması gerektiği sonucuna varıldı. Aynı şekilde cerrahi öncesi sterilizasyon için 

etilen oksit uygun görüldü fakat ısı ile yapılan sterilizasyon yöntemlerinin kaplama 

malzemesinin soyulmasına veya karbonize olmasına yol açtığı belirlendi. Bu açıdan da daha 

uygun bir kaplama yöntemi için çalışılmasının elzem olduğu görüldü. Kaplama yönteminin 

geliştirilmesiyle birlikte, komplikasyonları en aza indirgemek ve kırık iyileşmesine etkilerin 

değerlendirilmesine odaklanmak amacıyla plak, vida ve benzeri implantların kaplanarak 

rotasyonel hareketlerin en aza indirgendiği fiksasyon yöntemleri ile yapılacak yeni in vivo 

deneysel veya klinik araştırmaların planlanabileceği akla gelmektedir. Ayrıca; deney 

hayvanları ve özellikle de fareler gibi küçük türlerde kullanılan mini MR görüntüleme 

cihazları ile in vivo araştırmaların kırık iyileşmesi olaylarının daha detaylı izlenmesi güncel 

çalışmalarda tercih edilebilmektedir (Haffner-Luntzer ve ark. 2017).

Klinik bulgular karşılaştırıldığında genel klinik bulguların her iki grup için de benzer 

olduğu görüldü. İmplant biyomalzemeleri kaynaklı oluşabilecek olan enfeksiyon, septisemi, 

toksisite, alerjik veya hipersensivite reaksiyonları ve benzeri sistemik komplikasyonların 

klinik belirtisi olarak hipertermi, solunum ve nabız artışı, iştahsızlık, kaşeksi, dehidrasyon 

ve genel durumun bozulması gibi sistemik klinik bozukluklar görülmesi muhtemeldir (Tilley 
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ve Smith 2011). Bu gibi genel komplikasyonların şekillenmemiş olmasına dayanarak söz 

konusu biyokompozit kaplama kullanımının klinik açıdan biyouyumlu olduğu ve 

kaplamasız implantlara göre bir fark oluşturmadığı öne sürülebilir. Lokal klinik bulgular 

değerlendirildiğinde A gurubunda daha fazla pin migrasyonu komplikasyonu şekillendiği 

fakat istatistiksel anlamda belirgin bir farklılık değeri olmadığı belirlendi.  

A ve B gruplarının radyografik bulguları birbirleriyle (kendi içerisinde) 

karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı bir fark göstermemesi ile söz konusu 

biyokompozit kaplamanın kırık iyileşmesine olumsuz ve biyouyumluluğu bozan bir etkiye 

yol açmadığı kanaatine varıldı. Kırık iyileşmesi skor toplamları yönünden 30. ve 45. 

günlerde sakrifiye edilen hayvanlarda B alt grupları A alt gruplarından daha yüksek olsa da 

istatistiksel olarak anlamlı bir sonuç vermemesi sebebiyle kırık iyileşmesini artıran anlamlı 

bir etki oluşturmadığı sonucuna varıldı. Kaplamada kullanılan biyomalzeme konsantrasyon 

ve/veya miktarlarında veya kaplama yönteminde değişiklik yapılması halinde kırık 

iyilerşmesini artıran sonuçlara ulaşılabileceği, vida veya protez gibi farklı implantların 

kaplanmasıyla da osteointegrasyonu artırmanın amaçlanabileceği akla gelmektedir. 

Hematolojik bulgular; A ve B gruplarının alt grupları karşılaştırılarak tespit edilen 

istatistiksel anlamlılıklar, diğer parametreler ve genel klinik bulgular dikkate alınarak 

değerlendirildi.  A1-B1 alt gruplarına ait WBC değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık olmaksızın A1 alt grubunda B1 alt grubuna göre lenfosit miktarının istatistiksel 

olarak anlamlı derecede daha fazla olmasının klinik olarak anlamlı olmadığı düşünüldü. A2-

B2 alt gruplarına ait hematokrit, hemoglobin ve RBC değerleri arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir farklılık olmaksızın B2 alt grubunda MCV ve MCH değerlerinin istatistiksel 

olarak anlamlı derecede daha fazla olmasının klinik olarak anlamlı olmadığı düşünüldü. 

Yine benzer şekilde A3-B3 alt gruplarına ait hematokrit, hemoglobin ve RBC değerleri 

arasında istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık olmaksızın RDW değerinin B3 alt grubunda 

istatistiksel olarak anlamlı derecede daha fazla olmasının klinik olarak anlamlı olmadığı 

düşünülmüştür. Yukarıda belirtilen bazı hematolojik farklılıklar istatistiksel olarak anlamlı 

olsa da, ilişkili diğer hematolojik paremetrelerle birlikte değerlendirildiğinde klinik olarak 

anlamlı bir gösterge teşkil etmediği, dolayısıyla kullanılan biyokompozit kaplamalı 

implantların kan değerlerine olumsuz bir etkisi olmadığı ve biyouyumu bozan bir 

istenmeyen etkiye yol açmadığı görülmüştür (Turgut 2000). 



   91  

 

Biyokimyasal bulgular A ve B gruplarının alt grupları karşılaştırılarak 

incelendiğinde; A1 alt grubunda Cr değerinin B1 grubuna kıyasla istatiksel olarak anlamlı 

derecede daha yüksek olması, B1 grubunda postoperatif kas doku iyileşmesinin daha iyi 

seyrettiğini gösteren bir bulgu olduğu söylenebilir. Çünkü Cr düzeyi, her ne kadar aslen 

böbrek fonksiyonlarını ortaya koyan bir parametre olsa da, kas doku katabolik olayları için 

de bir göstergedir (Carlotti ve ark. 2008). B2 alt grubunda ALP ve ALT değerlerinin A2 alt 

grubundan daha yüksek olması ise kallus dokusunun şekillendiği dönemi kapsayan süreçte 

B2 alt grubunda mineralizasyon ve kalsifikasyon olaylarının artmış olabileceğini 

göstermektedir. Zira ALP ve ALT enzimlerinin mineralizasyon ve kalsifikasyon olaylarının 

arttığı durumlarda yüksek seyrettiği belirtilmektedir (Nathwani ve ark. 2005, Golub ve 

Boesze-Battaglia 2007). B2 alt grubunda CK, LDH, Cr ve BUN değerlerinin A2 alt grubuna 

kıyasla istatiksel olarak anlamlı derecede daha düşük olması da kas doku iyileşmesinin B2 

alt grubunda daha iyi olduğunu veya akut veya kronik hücresel hasarların B2 alt grubunda 

daha az şekillendiğini gösterebilir (Nathwani ve ark. 2005, Carlotti ve ark. 2008). En uzun 

süre sonunda örnek alınan A3 ve B3 alt gruplarına ait biyokimyasal bulgular arasında 

istatistiksel olarak anlamlı farklılıklar bulunmaması ise kallus dokusunun şekillenmesinden 

sonraki süreçte belirgin bir kırık iyileşmesi artışı olmadığı gibi biyokompozit kaplamanın 

biyouyumluluğu bozan bir etkiye yol açmadığını düşündürmektedir. Biyokimyasal bulgular 

tüm alt gruplar değerlendirildiğinde, biyokompozit kaplamalı implantların özellikle kallus 

dokusunun şekillendiği dönemde en olumlu etkiye sahip olduğuna ve tüm dönemlerde 

biyouyumu bozan bir etkiye yol açmadığına kanaat getirilmiştir. 

Histopatolojik incelemeler sonucu elde edilen puanlar karşılaştırıldığında; B1 alt 

grubunda kırık iyileşmesi ve yumuşak kallus oluşumu açısından sınırlı miktarda daha yüksek 

puan değeri gözlense de istatistiksel olarak anlamlı bir fark oluşmadığı belirlendi. Yangısal 

reaksiyonlar, bağdoku proliferasyonu, kıkırdak ve sert kallus oluşumu puanları da belirgin 

bir farklılık göstermedi. Dolayısıyla kırık iyileşmesi sürecinde kallus oluşumu öncesi 

dönemde biyokompozit kaplamalı implantlar biyouyumlu bir süreç göstermiştir. Ancak, 

histopatolojik düzeyde kırık iyileşmesini anlamlı düzeyde artırdığı veya hızlandırdığı 

söylenemez. A2 ve B2 alt grupları arasında da istatistiksel olarak belirgin bir fark 

göstermemesi sebebiyle kallus oluşumunun şekillendiği bu dönem için de aynı sonuç 

geçerlidir. Kallus oluşumunu takip eden dönemdeki örnekleri içeren B3 alt grubunda 

bağdoku proliferasyonu ve yumuşak kallus oluşumu A3 alt grubuna göre sınırlı miktarda 
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daha fazla olsa da istatistiksel olarak belirgin bir farklılık göstermemiştir. Ayrıca, bazı 

kemiklerde kırık uçlarının iç içe geçmesi veya pin migrasyonu gibi kırık redüksiyonunu 

bozabilen komplikasyonların intramedullar pin uygulamasının önemli bir dezavantajı olan 

rotasyonel hareketleri engelleyememesinden kaynaklandığı düşünülmüştür (Johnson ve ark. 

2005). Bu verilere dayanarak özellikle son dönem olan A3 ve B3 alt gruplarında 

histopatolojik skorların yüksek olduğu, her üç dönemde de biyouyum yönünden istenilen 

sonuçlara ulaşıldığı, fakat kırık iyileşmesini artırmak gibi bir ilave üstünlüğe sahip olmadığı 

belirlenmiştir. B1, B2 ve B3 alt gruplarında özellikle medullar kanal başta olmak üzere yeni 

oluşan granulasyon dokusu içerisinde, kemik uçları arasında, damarlar çevresinde, 

makrofajlar içerisinde ve osteoid dokuda dikkati çeken koyu kahverengimsi-siyah renkte 

pigment birikimlerinin kaplama biyomalzemesinin 15, 30 ve 45 günlük süreçlerde rezorbe 

olmadığının göstergesi olduğu düşünüldü. 

Aynı gruptaki A1-A2-A3 alt grupları ve B1-B2-B3 alt grupları kendi aralarında 

karşılaştırıldığında; klinik, radyografik, hematolojik, biyokimyasal ve histopatolojik 

bulgular tutarlı olarak kırık iyileşmesi seyrinin zaman ile doğru orantılı olarak olması 

gereken normal düzeylerde ilerlediğini göstermektedir. 

Kırık iyileşmesi ve biyomalzemelerde biyouyumluluk üzerine yapılan araştırmalarda 

sonuçlar değerlendirilirken; klinik, radyografik, hematolojik, biyokimyasal ve histopatolojik 

incelemelerin birlikte değerlendirilmesinin daha nitelikli ve doğru kanaatler oluşturacağı 

düşünüldü. Bunların haricinde immunohistokimyasal veya biyomarkerler gibi ek 

incelemelerin de değerlendirme niteliğini yükselteceği belirtilmiştir (Naddaf ve ark. 2014). 

Çalışmamızda da bu bağlamda; klinik, radyografik, hematolojik, biyokimyasal ve 

histopatolojik bulgular ile karşılaştırmaları birlikte bütüncül bir bakışla incelendiğinde, 

HA/h-BN/Cs/Ct1 içerikli yeni biyokompozit kaplamalı implantların in vivo sonuçlarının 

biyouyumluluk hipotezini desteklediği kanaatine varıldı. Klinik, radyografik, hematolojik 

ve histopatolojik incelemelerde biyouyumluluğu bozan bir etki görülmemesine ek olarak; 

biyokimyasal bulgularda biyokompozit kaplamalı implantların bazı parametrelerde anlamlı 

derecede farklılık göstermesi dikkate değer bulundu. Gerek cerrahi kaynaklı yumuşak doku 

iyileşmesine dair olumlu etkileri, gerekse kallus oluşumu dönemindeki olumlu etkileri 

ortaya koyması açısından bir gösterge olarak düşünüldü. Özellikle de biyokompozit 

kaplamanın bu olumlu biyokimyasal sonuçlarının kırık iyileşmesi sürecinde kritik dönem 
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olan kallus oluşumu aşamasında belirgin olması, en olumlu etkisinin bu dönemde 

şekillenmiş olabileceğini göstermektedir. 

HA; yüksek biyouyum özelliğinden dolayı on yıllardır ortopedi ve diş 

uygulamalarında geniş bir alanda kullanılmaktadır (Hench 1998, Xue ve ark. 2004, 

Sarsılmaz ve ark. 2007, Mucalo 2015, Okumuş 2017). Zayıf mekanik özelliklerinden dolayı 

yüke dayanım gerektiren uygulamalarda tek başına bir biyomalzeme olarak kullanıma uygun 

olmadığından genellikle metal implant yüzeylerine kaplanarak kullanılmaktadır (Hoepfner 

ve Case 1999, Wang ve ark. 2008, Çayır ve ark. 2016, Okumuş 2017, Topuz ve ark. 2017). 

Kemik dokuya benzerliği ve osteokondüktif özelliği nedeniyle paslanmaz çelik, Ti ve 

alaşımı gibi metal implantların biyouyum ve biyoaktivite özelliklerini artırmak amacıyla 

kaplama malzemesi olarak yaygın kullanım alanına sahiptir (Koch ve ark. 2007, Lee ve ark. 

2009, Güven 2010, Haider ve ark. 2017, Okumuş 2017, Topuz ve ark. 2017). Başlangıçta 

tüm implantın HA ile kaplanmasının güçlü kemik fiksasyonunu sağlayacağı düşünülmüş 

fakat sonra en iyi kullanım alanının omuz ve kalça protezleri gibi güçlü birleşmenin önemli 

olduğu uygulamalarda bölgesel kemik fiksasyonu olacağı kanaatine varılmıştır (Mucalo 

2015).  

Bazı metalik vidaların HA kaplanması sonucu vidaların zamanla gevşeme riskleri 

azaltılmakta ve kemiğe daha iyi bağlanma özelliklerine sahip olmaları sağlanmaktadır (Akın 

2012, Okumuş 2017). Granüler veya katı formda kemik ikame malzemesi olarak kemik 

rejenerasyonunda kullanılabilmektedir (Haider ve ark. 2017, Topuz ve ark. 2017). Bunların 

dışında, plastik cerrahide, yanak, alt ve üst çene, burun, alın gibi yüz bölgesine ait kısımların 

şekillendirilmesinde kullanılmaktadır (Akın 2012, Okumuş 2017). Hedef bölgeye ilaç 

taşıma aracı (özellikle proteinleri) veya yavaş ve sürekli ilaç salınımı sağlama aracı olarak 

kullanıma da uygunluğu bildirilmiştir (Koutsopoulos 2002, Haider ve ark. 2014, Haider ve 

ark. 2017). HA ile yüzey kaplama amacıyla metal alaşımı protezlere ve ortopedik implant 

malzemelere uygulanan bütün yöntemler optimize şartlar altında yeni kemik gelişimini 

uyarmaktadır. Bununla birlikte HA kaplamaların farklı anatomik bölgelerde gerekliliği ve 

etkinliğini kısıtlayan durumlar da söz konusudur. Fizyolojik yüklerde HA kaplamaların 

parçalanmaya dayanımının yeterli olmaması ve HA parçacıkları sebebiyle üçüncü cisim 

aşınmasına bağlı olaylar uygulamaları kısıtlar (Goodman ve ark. 2013, Haider ve ark. 2017).  

Malzeme bilimi ve nanoteknolojideki ilerlemelerle beraber HA ve CaP’ların farklı 

stratejilerle kombine edildiği kemik benzeri özelliklere sahip malzemelere yoğunlaşan 
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yeterli mekanik özelliklere haiz yeni malzemeler üretme çalışmaları devam etmektedir 

(Tozar 2017). Bilim insanlarının diğer bir amacı da enfeksiyonu engelleyecek önlemler 

almak yönünde olmaktadır. Bu amaçla yapılacak yeni çalışmalar da bu soruları yanıtlamaya 

ve HA kullanılan implantların mekanik ve biyolojik yönlerini geliştirerek güvenlik ve 

etkinliğini istenen düzeye çıkarabilecektir (Haider ve ark. 2017). Osteoblastik hücrelerin HA 

kaplanan yüzeylerle kolayca etkileşime girdiği tespit edilmiştir (LeGeros 2002, Haider ve 

ark. 2017, Tobin 2017). HA kaplamalar bu özellikler sayesinde arada bir fibröz katman 

olmadan kemiğe direk olarak yapışabilir (Hench ve Wilson 1993, Xue ve ark. 2004). Yüzeyi 

pürüzlüdür ve biyomedikal uygulamalarda bu pürüzler de mineralizasyon sürecinde 

proteinlerin yapışmasına katkı sağlar (Kirkham ve ark. 2002, Haider ve ark. 2017). 

Cs; özellikle dikiş malzemeleri, diş-kemik implantları ve suni deri uygulamalarında 

geçmişte çok çalışılmıştır ve çalışılmaya da devam etmektedir (Rinaudo 2006, Croisier ve 

Jérôme 2013). Düşük konsantrasyonlarda Cs, osteoblastlar (NOS-1 hücreleri) ve 

mezenkimal türevli diş pulpası kök hücreleri gibi farklı hücre tiplerinin çeşitli doku 

mühendisliği uygulamalarında yaygın olarak uygulanmaktadır (Ravindran ve ark. 2009, 

Mina ve ark. 2016). Cs gibi biyomalzemelerin adsorpsiyonu protezler, ortopedik cihazlar ve 

diş yuvalarının biyolojik arayüzey özelliklerini geliştirmek için gereklidir (Dimitriou ve ark. 

2011, Mina ve ark. 2016). Kitosan kaplanan metal ve alaşımları implantlarda biyoaktif 

bileşiklerin adsorpsiyonu sonucu kemik fiksasyonu gelişmekte ve kemik gelişimi 

hızlanmaktadır (Sun ve ark. 2009, Mina ve ark. 2016). Özellikle de yara pansuman 

malzemesi olarak kullanımı A.B.D. Gıda ve İlaç İdaresi (FDA) tarafından onaylanmıştır 

(Wedmore ve ark. 2006, Croisier ve Jérôme 2013). Biyomalzemelere dair tanımlanan 

yaklaşımlar arasında kitosan çok yönlü ve kilit etken rolüyle son derece umut vadeden bir 

seçenektir (Nogueira ve ark. 2010, Gallyamov ve ark. 2014, Campelo ve ark. 2017). 

Ct1 ile doku mühendisliği alanında; doku iskelesi (Grolik ve ark. 2015, Zhang ve ark. 

2015), kemik grefti üretimi (Bain ve ark. 2014, Kang 2014) ve yara iyileşmesini geliştirme 

(Lee ve ark. 2015) gibi birçok çalışma yapılmıştır (Chen ve ark. 2014, Ramshaw ve ark. 

2014, Wlodarczyk-Biegun ve ark. 2014). Yapışma, proliferasyon ve farklılaşma gibi 

hücresel aktiviteleri arttırmak için biyomalzeme yüzeylerinde sıklıkla kullanılır (Cen ve ark. 

2008, Yu ve ark. 2013). Yeni kemik oluşumunun uyarılmasında potansiyel olarak yararlı 

olmasına rağmen, Ct1 kaplamanın etkisi hakkında yeterli bilgi birikimi yoktur (Mushahary 

ve ark. 2014). 



   95  

 

Hegzagonal bor nitrürün biyomedikal ürünlerde kullanımına dair bilimsel çalışmalar 

yeni ilerlemektedir. Anti kanser ilaçların kapsüllenmesi üzerine yapılan teorik bir çalışma 

(Mahdavifar ve Moridzadeh 2014) ve kompozit üretimi üzerine yapılan bir in vitro 

çalışmada (Del Turco ve ark. 2013) toksik etki oluşturmadığı belirtilmiştir. Kas (Ciofani ve 

ark. 2010) ve nöroblastom (Ciofani ve ark. 2008) hücreleriyle yapılan çalışmalarda da 

hücresel uygunluk gösterdiği belirtilmiştir.  Embriyo böbrek hücreleriyle yapılan bir başka 

çalışmada (Chen ve ark. 2009) ise non-toksik ve biyouyumlu olduğu kesin bir şekilde ifade 

edilmiştir. Lahiri ve ark. (2011) çalışmalarında, HA'nın mekanik özelliklerini geliştirmek 

amacıyla eklenen bor nitrür nanotüpler tek başına HA ile kıyaslandığında elastisitesinde 

%120'ye, sertlikte %129'a ve kırılma tokluğunda %86'ya kadar artış gözlendiği; ayrıca 

aşınma direncinin de %75 arttığı, osteoblast hücrelerinin canlılığı ve çoğalması üzerine 

herhangi bir olumsuz etkisi olmadığını bildirmişlerdir. Sanayiden kozmetiğe kadar birçok 

kullanım alanında yer edinmiştir fakat çok yönlü malzeme özellikleri taşıması dolayısıyla 

korozyon, oksitlenme ve kimyasal reaksiyonları önleyici özellikleriyle de (Engler ve ark. 

2007, Çelik 2010) medikal uygulamalarda ileriye yönelik umut vadetmektedir. 

Biyomalzemelerin mekanik özelliklerini geliştirmek ve biyouyumluluklarını 

artırmak amacıyla h-BN, biyokompozit bileşeni olarak birçok çalışmada kullanılmıştır 

(Chen ve ark. 2005, Lahiri ve ark. 2011, Raddaha ve ark. 2014, Chan ve ark. 2015, Atila ve 

ark. 2016, Emanet ve ark. 2016, Muthukumar ve ark. 2016, Al-Saadi ve ark. 2017, Göncü 

ve ark. 2017, Nagarajan ve ark. 2017). Bir çalışmada bu amaçla HA/h-BN/PP üçlü 

biyokompozitinin h-BN/PP ikili biyokompozitine nazaran elastik modülünün arttığı ve her 

iki biyokompozitin de osteoblastik hücrelerin bağlanma ve çoğalmasına imkân verdiği 

belirtilmiştir (Chan ve ark. 2015). Yakın zamanda yapılan bir çalışmada, h-BN emdirilmiş 

silan ile Mg alaşımı implantlar kaplanarak korozyon direncini artırmak amaçlanmış ve 

olumlu sonuç da alınmıştır (Al-Saadi ve ark. 2017). Bir başka çalışmada Cs/h-BN ve Cs/h-

BN/TiO2 biyokompozit kaplamalar paslanmaz çelik (316L) implantlara EPD ile uygulanmış 

ve antibakteriyel özellik kazandırmak amacıyla kullanılabileceği fakat biyoaktif olmadığı 

sonucuna varılmıştır (Raddaha ve ark. 2014). Bir başka çalışmada da HA'nın mekanik 

özelliklerini geliştirmek amacıyla eklenen bor nitrür nanotüplerin tek başına kullanılan HA 

ile kıyaslandığında elastisitesinde %120'ye kadar, sertlikte %129'a kadar ve kırılma 

tokluğunda %86'ya kadar artış gözlendiği; ayrıca aşınma direncinin de %75 arttığı, 

osteoblast hücrelerinin canlılığı ve çoğalması üzerine herhangi bir olumsuz etkisi olmadığı 
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bildirilmiştir (Lahiri ve ark. 2011). Bir başka çalışmada da h-BN’lerden oluşan bor nitrür 

nanotüplerinin (BNNT) düşük toksisite, yüksek mekanik dayanıklılık ve kimyasal stabilite 

özelliklerinden dolayı polimerler, kompozitler ve doku iskelelerinin özelliklerini geliştirme 

çalışmalarında iyi bir aday olduğu belirtilmiştir (Emanet ve ark. 2016).  

Göncü ve ark. (2017) tarafından yapılan çalışmada, ürettikleri h-BN/HA kaplamayı 

Ti implantlara başarıyla uyguladıkları, bu kaplamalı implantların hücre çoğalmasını 

desteklemesi ve biyoaktivitesi yüksek olmasının beklendiği rapor edilmiştir. Atila ve ark. 

(2016) tarafından yapılan bir başka çalışmada ise deneysel femur defekti oluşturulduktan 

sonra bu defekte HA/h-BN uygulanmış ve serum bor düzeylerinde artış olmadığını, 

dolayısıyla ümit verici madde olduğunu belirtmiştir. Muthukumar ve ark. (2016) tarafından 

poröz yapılı kollajen ve kitosan kombinasyonu ile ginseng K bileşiği birleştirilerek kompozit 

bir iskele oluşturulmuştur. Chen ve ark. (2005) ise bir çalışmada Ct1, Cs ve hyaluronik asit 

kompleksini tavşan korneasında kullanarak biyouyumlu olduğunu ifade etmişlerdir. 

Kollajenin denatüre formu olan jelatin ile bor nitrürün birlikte kullanıldığı bir çalışmada yine 

biyouyumlu olduğu bildirilmiştir (Nagarajan ve ark. 2017). 

HA, Cs, Ct1 ve h-BN bileşenlerinin, ikili veya üçlü olarak farklı biyokompozitler 

içerisinde kullanıldığı çok sayıda çalışma mevcuttur. Üstün özellikleri sayesinde HA/Cs 

kompozitlerinin ortopedik cerrahide kemik yenilenmesinde ve tamirinde kullanılmaya 

uygun olduğu birçok araştırmacı tarafından düşünülmektedir (Grandfield ve Zhitomirsky 

2008, Gopi ve ark. 2014, Przekora ve Ginalska 2014). Örneğin bir çalışmada Cs hidrojellerin 

mekanik özelliklerini ve kemik uyumluluğu özelliklerini arttırmak için içerisine nano HA 

parçacıkları dağıtılarak hibrid bir jel üretilmiş ve enjekte edilebilir kemik iskelesi olarak 

kullanım potansiyeli olduğu belirtilmiştir (Chang ve ark. 2013). Doku mühendisliği ve 

ortopedik kullanım için benzeri HA/Cs hibrid veya kompozit malzemelerin üretimine 

yönelik birçok makaleye literatürde rastlanılabilir (Madhumathi ve ark. 2009, Madhumathi 

ve ark. 2009, Sudheesh Kumar ve ark. 2011). Bir çalışmada HA/Ct1/poli(l-laktik asit) 

kompozitleri spin kaplama yoluyla AZ31 magnezyum alaşımına kaplanmış ve HA/Ct1 

makromolekülleri arasındaki bağların tıpkı doğal kemiğe benzediği ileri sürülmüştür (Wang 

ve ark. 2013). Bir başka çalışmada HA/Ct1 kompozit kaplamaların biyobozunur 

malzemelerde kullanılmaya oldukça uygun olduğu sonucuna varılmıştır (Bodhak ve ark. 

2013). Diğer bir çalışmada ise HA/Ct1 kompozitleri ortopedik implantlar (Ti) üzerine 

plazma sprey yöntemiyle kaplayarak Ct1 infiltre edilen poröz HA kaplamaların hücre 
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tutunmasına, çoğalmasına ve dönüşmesine olanak sağlayan çok üstün malzemeler olduğu ve 

ayrıca kolajenin in vivo BMP için etkili bir taşıyıcı olarak kullanılabileceği öne sürülmüştür 

(He ve ark. 2012). Buna dayanarak, HA kaplamanın kollajen ile modifikasyonunun, kemik-

implant arayüzünün osteointegrasyon ve erken fiksasyonunu arttırmak için basit ama etkili 

bir biyomimetik yaklaşım olduğu kanaatine varılmıştır (He ve ark., 2012). Bir çalışmada 

kalın nano porlu yapıda HA/Ct1 nano-kompozitleri ilk kez elektrodepolamayla elde ettiğini 

iddia eden bir ekip, depoladıkları filmlerin amorf yapıda olduğunu göstermiş ve osteoblast 

kültürü deneyleriyle de biyouyumluluklarının yüksek olduğu sonucunu elde etmişlerdir (Ou 

ve ark. 2010).  Başka bir grup araştırmacı; kemik yedeği ve kemik yenileme iskelesi olarak 

kullanılabilecek Ct1, HA ve biyo SiC (silicon karbür) ile ürettikleri kaplamaların oldukça 

uygun olduğunu belirtmişlerdir (Lelli ve ark. 2010). Ti altlıklar üzerine Ct1 ve Cs ile birlikte 

HA’nın elektrokimyasal mineralizasyonunu incelenmiş (Ling ve ark. 2013) ve saf HA 

kaplamalara göre daha sıkı yapıda mineralize olduğu, böylece biyouyumluluk ve hücre 

çoğalmasının daha etkili olduğu görülmüştür. Ayrıca, çoğu polimerik kompozitte HA, 

kompozit malzemeye mekanik mukavemet ve biyoaktivite sağlamak için bir uygulayıcı 

olarak kullanılmıştır (Rimola ve ark. 2008, Haider ve ark. 2014, Haider ve ark. 2017). HA 

kompozitlerinin uygulanması üzerine yapılan araştırmalar yavaş ilerliyor olsa da son yıllarda 

sürekli artmakta olduğu yayınların sayısından anlaşılmaktadır (Haider ve ark. 2017).  

Biyomalzeme içeriğinin biyouyumlu olduğu bu çalışmayla ortaya konmuştur. 

Ancak, kaplanmış implantlar üzerindeki kaplama yüzeyinin gerek sterilizasyon işlemlerine, 

gerek ise cerrahi uygulama sırasında kan gibi vücut sıvıları ve kemik gibi sert dokulara güç 

ile uygulandığında fiziksel dayanıklılığının istenen düzeyde olmadığı görüldü. Dolayısıyla 

kaplama yönteminin değiştirilmesi veya geliştirilmesinin elzem olduğu sonucuna varıldı. 

Zira çalışmamızın amaçlarından biri de mekanik ve fiziksel dayanıklılık özellikleri zayıf 

olan HA biyomalzemesinin bu dezavantajının giderilmesi iken bunun aşılamamış olması 

beklentiyi karşılamayan bir sonuç olarak değerlendirildi. Eğer dezavantajlar giderilirse; vida 

ve plak gibi farklı implantların da geliştirilen kaplama yöntemiyle kaplanarak yeni 

araştırmalarla osteointegrasyon ve biyoaktivite özelliklerinin incelenebileceği düşünülebilir. 

Çok sayıda araştırmacı tarafından ortaya konulan bu bilgiler ve veriler ışığında; 

çalışmamızda kullanılan yeni biyokompozit kaplama içeriğindeki HA/h-BN/Cs/Ct1 

bileşenlerinin birlikte kullanımı ile biyouyumlu ve nontoksik olduğuna dair ulaşılan sonuçlar 

geçmişte yapılan araştırmalar ile tutarlı bulunmuştur. Bununla birlikte kaplama yönteminden 
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kaynaklanan dezavantajların kırık iyileşmesini artıran belirgin bir etki oluşmasını 

engellediği kanaatine varılmıştır. Mevcut literatür bütüncül bir bakışla değerlendirildiğinde 

çoğu çalışmanın sadece in vitro etkilerin araştırılmasıyla sınırlı kaldığı görülmektedir. 

Ayrıca; Ct1/h-BN, HA/Cs/h-BN, Cs/Ct1/h-BN ve HA/h-BN/Cs/Ct1 bileşenlerinden oluşan 

biyokompozit kullanımının in vitro veya in vivo sonuçlarına dair çalışmaların bulunmadığı 

görülmektedir. Bu açıdan yapılan in vivo çalışma sonuçlarının bilimsel katkı sağlayacağı ve 

yeni çalışmalara temel veriler oluşturması umulmaktadır.  
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 SONUÇ 

 

 

Bu araştırma ile, yeni oluşturulan HA/h-BN/Cs/Ct1 içerikli biyokompozit kaplama 

malzemesinin biyouyum ve kırık iyileşmesi üzerine etkileri değerlendirildi. 

Klinik, radyografik, hematolojik ve histopatolojik veriler biyokompozit kaplamalı ve 

kaplamasız tüm alt gruplarda; birbiri ile tutarlı ve benzer bulundu. Biyouyumluluğu bozan 

bir bulguya dair istatistiksel anlamlı fark bulunamadı. Dolayısıyla, biyouyumluluk özelliğine 

sahip olduğu fakat kırık iyileşmesini kısa dönemde anlamlı olarak artıran veya hızlandıran 

bir ilave avantaja da sahip olmadığı görüldü. 

Ancak biyokimya değerlerinde özellikle kallus oluşumu dönemine işaret eden alt 

gruplarda istatistiksel olarak anlamlı bulunan sonuçlar kayda değer görüldü ve biyokompozit 

kaplamalı implantların olumlu etkilerinin en yoğun olarak bu dönemde (30. gün) ortaya 

çıktığı gözlendi. 

Histopatolojik incelemelerde biyokompozit kaplamalı implant uygulanan alt 

gruplara ait örneklerde dikkati çeken koyu kahverengimsi-siyah renkli pigment 

birikimlerinin görülmesiyle kaplama biyomalzemesinin 15, 30 ve 45 günlük süreçlerde 

rezorbe olmadığı anlaşıldı. 

Yine bu gibi araştırmalar; söz konusu biyomalzemenin immunohistokimyasal veya 

toksikolojik incelemeler ile ve kırık iyileşmesini daha detaylı üç boyutlu incelemeye olanak 

sağlayan BT veya MRG teknolojileri ile güçlendirilmeli ve geliştirilmelidir. 

Sonuç olarak, biyokompozit kaplamalı paslanmaz çelik K teli implantlar kemiğe 

intramedullar olarak uygulandığında; biyouyumluluk gösterdiği, kırık iyileşmesini olumsuz 

etkileyen veya biyouyumu bozan sistemik veya lokal bir reaksiyona yol açmadığı, bununla 

birlikte kısa dönemde kırık iyileşmesini belirgin miktarda artıran veya hızlandıran bir etkiye 

sahip olmadığı görüldü.  
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