/47 €S

ERCIYES UNUVERSITES!

TIP FAKULTES!
ORTOPED! VE TRAVMATOLOJ 1 ANABILIM DALI
YOz KIKIRDAK DEFEKTLERININ SERBEST
PER1!0OST VE FASYA GREFT!1 tLE TAMIR!

TEZ YONETIC1S]1

DOC.DR. AL! BAKTIR

w‘ G-
Yilksekogretim EBurulu
Dokiimantasyon Merkegi

DR. MAHMUT ARGUN
T
UZMANLIK TEZI

KAYSER1-1891



GIR1IS VE AMAC

GENEL B1LGILER

I CiINDEKILER

L T A N R A N N S

MATERYAL VE METOD .......c0v00n

BULGULAR .....

TARTISMA ......

SONUCLAR .,....
BZET .........
SUMMARY ......

KAYNAKLAR ....

L I I L R I I I S O R

e e 2 0 2 & 2 8 s s 08 4 e

oooooo

nnnnnn

.. »
nnnnnn
s e e 0 e e
DY . @
a s @

o« » LY
. .

70

71

72



TABLO-S$EKIL LiSTESI

Tablo I . Histolojik Skor Sistemi.

Tablo II. Yeni Olusan Dokunun ve Diz Ekleminin Mak-
roskopik Yzelliklerl.

TabloIII. Tamir Dokusundaki Makroskobik Bulgularain Kar-
silastirilmasa.

Tablo IV. Tamir Dokusunun Histolojik dzellikleri

Tablo V . Tamir Dokusundaki Mikroskobik Bulgularain Kar-
silastirilmasa.

Tablo VI. Tamir Dokularindaki Kollajen Deferlerin Xarsi-
lastairilmasz.

Tablo VII.Tamir Dokusundaki Kollajen Sentez Oranlarinain
Kargilastirilmasa.

Sekil I . Haftalara Gére TipII Kollajen Yiizdeleri

Resim 1 . Standart Cerrahi Teknigin Yandan Sematik
Goriniusi.

Resim 2 . Defekt Sahasindaki Periosteal Greftin
Transvers Kesiti.

Resim 3 . Eklem Yiiziinde Olusturulan Defektin Makroskobik
Goriniligd.

Resim 4 . Eklem Yiiziinde Olugsturulan Defektin Greft 1le
Kapatilmig Hali.

Resim 5 . Liyofilizatér Cihazinain Goértiniisi.

Resim 6 . Periost Grefti Nakledilen Bir Deney Hayvanin-—
da Defektin Uciincli Hafta Sonundaki Makroskopik Gdriinisii.
Resim 7 . Fasya Grefti Nakledilen Bir Deney Hayvaninda
Defektin U¢iincii Hafta Sonundaki Makroskopik Goriniisd.
Resim 8 . Periost Grefti Nakledilen Bir Deney Hayvaninda
Defektin Altinca Hafta Sonundaki Makroskopik Goriiniisi.
Resim 9 . Fasya Grefti Nakledilen Bir Deney Hayvaninda
Defektin Altinci Hafta Sonundaki Makroskopik Gériiniisi.
Resim 10 . Periost Grefti Nakledilen Bir Tavsanda
Defektin Dokuzuncu Hafta Sonundaki Makroskopik Gériiniisii.
Resim 11 . Fasya Grefti Nakledilen Bir Tavsanda
Defektin Dokuzuncu Hafta Sonundaki Makroskopik Gérinigii.
Resim 12 . Kontrol Grubundaki Bir Deney Hayvaninda
Defektin Dokuzuncu Hafta Sonundaki Makroskopik Gariiniisii.
Resim 13 . Periost Grefti Nakledilen Bir Tavsanin Ugiinci
Hafta Sonundaki Defektin Histolojik Goridnimii.

Resim 14 . Fasya Grefti Nakledilen Bir Deney Hayvaninnin
ttelincii Hafta Sonundaki Defektin Histolojik Gdrinimii.
Resim 15 . Periost Grefti Nakledilen Bir Tavsanin
Altinci Hafta Sonundaki Defektin Histolojik Goériniimi.
Resim 16 . Fasya Grefti Nakledilen Bir Deney Hayvaninin
Altainci Hafta Sonundakl Defektin Histolojik G8rinimi.
Resim 17 . Periost Greftl Nakledilen Bir Tavsanin
Dokuzuncu Hafta Sonundaki Defektin Histolojik G8riinimi.
Resim 18 . Fasya Grefti Nakledilen Bir Deney Hayvaninin
Dokuzuncu Hafta Sonundaki Defektin Histolojik Goriiniimi.
Resim 19 . Kontrol Grubundaki Bir Tavsanin Dokuzuncu
Hafta Sonunda Defektinin Histolojik Garidniimii.

Resim 20 . Standart Kollajen Tiplerin ve Numunelerin
SDS—-Polyacrylamide Jel Elektroforezindeki Bandlarinan
Goridnisi.

Resim 21 . Standart Kollajen Tiplerin ve Numunelsrin
SD3~Polyacrylamide Jel Elektroforezindeki Bandlarinin
Goridndsi.



Uzmanlaik efFitimim siiresince tez ¢alismalarimin biitiin
safhalarinda deferli katkilaraiyla bana ydn veren , her tirld
vardaim ve hog gdrisiinii esirgemeyen Hocam Sayin Prof.Dr.Eyilp
S.Karakas'a , t??,wE99§@«w§§ZiP __Bff;ff;flf_ffffifif;f tezin
biyokimyasal ¢alaismalaraini yapan Hocam Sayin Prof.Dr.Muzaffer
ttatdal'a , arkadasim Sayan Aras .Gérev.Dr ,Omer Akbeyaz'a,

Uzm.Dr.Ferit Gliirsu'ya ve patolojik calismalara yapan

Hocam Sayin Do¢.Dr.Turan Uktem's tesekkirii bir borg¢ bilirim.



GIRIS

Haresket veva harekstli

Bu hareksetliligi saglayvan
mevouttur. Dinamik wvapl
olarak ize baglari, kikirdag:
reElbiliriz. Ekleme harekastli olms

kikirdak dokusudur .

yatarsizliginde ek lam

Eikirdaginin dnamli bie

bozulm lartrit,v.s)

#ginin kisitla

Travmalar, hastaliklar

olaralk

Mikirdak
goire
Orelligli ds,
churuimanc &

olmasicdie

WE

VE AMAC

olmak havatin bir gercedidir.

Ve dinamik wvapilar

adeleler; statik vapilar

v sklem kapsdlind gdste-

Szelligi varsen yvapisindaki

clokiiss viok lugundsa vayva
vinid kolayvoa vapamaz.Eklem

harhangi  bir nedenls
onarilma ve yenilensbilme

(15,223,450,

diger nedenlerls vaglilarda

olusan ileri derscedeki artritlerin  tedavisinds protezler
bagpary  1lls wyglanabilmektedir. Fakat protezin gevzemesi,
asinmasi, makanik  wyumsuzlugu  ve cerrahi bteknik hatalari-

mim ik olmasi gibi komplikasyvonlarin ortava giktigl gz o-
niinds tutuimalidir. Ayvreica protezlerin goguklacda, adblesan—
larda we  geng grigkinlerdes bullany lmas tavesive edil-
manekbedir (28,28, Bu nedenle genis eklem bikirdak lez-

vy larinen  kondeojenik

bivolojik onarimi konusund

I

potansiyveli ol

ar dokuw makli voluvla

s50n yillarda birgok galigmalar
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yapllmig = halen de yapllmaktadir. Bu  amagla vag ,
adels , oilt , fasva , perikonderiun va periost dokalar:
greft olarak kullanilmigtir. Cilt, adele ve vag dokusu
bullanmilarak vapilan galismalarda, defektli sahada hiyvalin
kikardak dokuse olusmadiglr ve nakledilen dokularin fibrds

dokuya dinlstigil bildirilmistir (26,28~30,33-35 ,40,41).

Fasva dokusuyla vapilan greftleme galismalarinda tamamen

kBikirdak dokusu  yapisinda olmasa da, defekiin kismen tamir

olabilecegi ghsterilmis 3 klinikte vapilan artroplasti
calismalarinda  ise Y56 nin tdzerinde basariliy sonuglar

Bildirilmishir(1,33,46,44). Bu calismalar dogrultusunda ve
imen vintemlsrls serbest otojen fasva greftlscinin

i

kikardak dafektlerinin tamirindeki dnemi arastieilda.

Bax: calismalarda ogreft olarak perikondeium Bullanial-

mistir. Bu galigmalarda obbrler basarily sonuglar bildie-
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mislarses de tTamir dokusunun davanikliligy hakkinda
gndizsslerin  oldugunu  ve ogeg dibnemde delisnerasyon gelise-—
bilecedini aciklamigslardir (8,9,31,39). O'Driscoll  ve
arbadaglacy (28), Rubak ve arkadaslary (33-Z3) , Larnett ve
arkadaslar:  (44) galismalarinda periostu , kikirdak doka
defektlerinin  tamirinds kullanarak venid bir gi1§iv aginis-—
lardir. Fondrojenik potansiyeli olan perikondriumdan gelisen
perinst graftleri ile vapilan galigsmalardsa, defektli bdlgeve
varlaestirilen greftlerin hiyvalin kikirdak dokusuna dnistigil
vig olusan btamir  dokusunun tamemen  normal  kaikirdak  dokusu

Grelliginds oldudgu belivtilmistie (17"26“3 gy A .



Periostun kambium tabakasinin mekanik etkiler, hareket
ve diger c¢evre faktdrlerinin tesirinde kalarak kikardak
dokusuna doniistigi yapilan makroskopik, mikroskopik ve
biyokimyasal c¢alaismalarda gdsterilmistir. Béylece periost
dokusunun greft olarak kullanablilecek biyolojik meteryal

alabilecedi yaklasimi &n plana ¢ikmistir(28,30,33).

Eklem yﬁzﬁ kikirdak defektlerinin tamirinde kullanilan
biyolojik meteryallerin kondrojenik potansiyellerinin daha
iyi anlasilabilmesi i¢in defisik metotlar kullanilarak
aragstirma ve caligsmalar vyapilmaktadir (33-35). Rubak (33)
vaptigi calaismalarain bazilarinda postoperatif aktif hareket
yéntemi uygulamig, bazilarinda 1ise dnce belli Dbir siire
hareketi engellemis , daha sonra aktif hareket vererek
olusan tamir dokusunu incelemigtir. Birinci ydntemle daha
iyi sonuglar aldigini bildirmistir. O'Driscoll ve
arkadaslara (28), Salter ve arkadaslara: (37), Zarnett
ve arkadaslari (46) c¢alaismalarainda hareket imkani vermeme,
aralakla aktif hareket verme ve devamli pasif hafeket
vaptarma gibil yoéntemlari kullanmislardir. En iyl sonug¢lara
ise devamlai pasif hareket yaptarilan grublarda aldiklaraina
bildirmislerdir. Niedermann ve arkadaglari da (25) grefti
defektli sahaya yerlestirdikten sonra dikisle tutturmak
vyerine fibrin yapistiraica kullanmiglar ve basarili sonuc¢lar

aldaklarina a¢iklamislardar.



Defektli sahada olusan kikirdak dokusunun nereden kdken
aldigainy  anlamak igin vine otdrler tarafindan bir gok
galigsmalar yapilmistir, De Palma wve arkadaslar: (&), Mankin
(123, Zarnett wve arkadazlarr (440 thymidine ile histolojik
va obtoradiografik galismalar yapara& tamir dokusu kaynaginin,
verlestirilen geft materyali oldugunu gistermiglerdicrJBire
LA arastirmaci sinovial sivinin  kikirdak dokusunun
yenilambilma va gofgalabilmesi icin veterli besin kaynad:
olusturdugunu bildirmislerdie. Defektli‘ﬁahaya varlestirilen
graftin de sinovial sividan heslenerek kikirdak dobusuna

L e

dbnisebilecegini agsklamiglardir(21,28,33).

Bu calisma, sklem yizil defektlerinin serbest ctojen
peripst veya fasya grefti ile kaplanmasinin basarl duarumunan
daeneysal olarak gisterilmesi  ve b matodlarin klinikte

wygilanabilme imkanlarinin belirlesnmesi amacivia yapilmigstie.



GENEL BILGILER

Eklsm yizid kikirdak defektinin biyolojik dokua ile ftamieri
igin Sroeki galismalards daha gok diz sklemi kullanilmistir.
Anotomik vapisi: haresketli olmasi wve bivomskanik Orelligi

nedeniyle (WIH calismanin  da  tavsanlarin diz ekleminde

vapilmasi planlanmistier.Diz eklemi  kemik, kikirdak, baglar,

]

sinirler, kaslar ve danmarlacdan  ibarettir. Yapis: oldukga
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barigsibktir. Tibia ve fsmur arasinda olduwgu gibi, patella ve

femur arasinda da  esklemlesme wvardier. Diz ekleminin vapis:

mantess  ve  brokoid shlam bipinds alup .skstansivon ve
flaeksivon ile birlikte az da olsa rotasvon hareketleri

vapal i mektedir, Diz sklemi skstansivona gelirken kismen dis
rotasvona , fleksivon vaparksn ilse bremen  1g rotasyon
Rareketlerineg  de mardz kalmaktadir. Patella ise iki femur
kondili  srasindaki olukta bulunuwer ve kaldirag kola olarak,
Buadriseps mekanizmasinin fonksiyonunu arttierir (1,135, 14,26,

232, 44, 45)

w il vt s

Diz eklemi vicwubtbtaki en blvik eklem olup, stabilitesi
bapsidl, yvan ve capraz baglar ile saglanmistir. Kapsul eklemi

T

lemigtir. Ig yvan kisimda medial kollateral ve

i

LTamamsn geve

bapsilsr baglar, dis van kisminda is2 lateral kollateral ve



bapsidler baglar bulunmaktadir. Qapraz baglar ise on ve arka

apraz bajglar seklindse olup daha igte bulunuwrlar. On gapras

L

bad, anterioes olarak dizs menisklsidn  On yvapirsma yecinden,
tibial spina’ nin Hn biliminden baslar wvukariva arkaya va yana
dogru wzanarak femur dis kondilinin g ylzlUndn arka bdlimlneg
vaplsir. Arka gapraz bag tibial spina ve tibia platosunun
arka bdluminden baslae, dne ve igeriyve dodru dzanarak femure
i kondilinin dis  ylzlinldn dn bdlldmlne yvapigie. Un ve arka
capraz baglar gok sagilam ve kuvvetbtli olup, diz ekleminin ana
baglaridir. Tibia ve fsnurun birbirine gdre dne ve arkaya ysar
degistirmesinsg @rgel olurlar{44) . Diz eklemini olugturan
vaptlardan hivi de kaikirdaktir., Dalismamiz Ekikirdak

defektisrinin tamiri ile ilgili  oldugu icin  daha cok

Eikirdak yaprdan bahsedecegiz.

HIYALIN KIKIRDAK :

Orel yogun bir  bag dobkuswe olup, amort matriks iginde
yarlesnis kikirdak  hlcereslecindsn olusue. Hondrosit olarak
adlandir:lan  hicrelsr mabtriks iginds klcidk boslubklarda yver
alirlar. Diger destek ek gEsitlerinden  farkli olarak
kikardak  dokusa  sinier ve  kan damarlar: tasimaz.Matrikste
Bulumnan kolloidler bikuyrdak hlicrelerinin beslannesind,
dokunun direncini ve kendinid onarma glolnd saflar.akirdak
dokusu snbrivonda kemiklerin ilkel modellerini olugtururlar.,

Dogumndan sonra  puberteys  kadar  wzun kemikleein blylmasini

i
[N ]

Hi 1ﬁyam bEikirdak diokusu , eklem kikiedaklarinin sklem



7

sivisina bakan vzl disinda siki fibrdz bad dokusu ile

cavrilmigtir, Bu Dbag dokusu perikondrium olarak bilinir.

Eikirdalk dokusua amor matriksin niteligine, matrikste
varlesern kollajen wve elestik liflerin miktarina gdres

hivalin, slastik wve fibridz olmak Gzere G4 gruba ayrilie(l,

~r

1

-

s

R R S

H1YALIN KIKIRDAK :

ITrsan vilcudunda hivalin kikirdaga siklaikla rastlanir.En
cok  kemiklerin sklem yizlerinde goridlir. Hivalin kikirdalk,
esnek  ve slastik yvapida olup, mavimsi bevaz, sedefi renkte
bir girdnlims sahiptir.Embrivonda, ileride kikirdagse ddnlUsecedil
Bigimlarda mezensim hlicrsleri,hicre uzantilariny kavbeder ve
Bite arava toplanarak protokonderal doka veyva kikirdaklagma
markarini olustururlar. Hicors sinirlary bayvbolue ve hicreler
mabtakromatik  olan hivalin mateiksi salgilarliar.Tropokollajen

ogde Ay zamanda  olusur, fakat hivalin matriks

o
~
]

i

JFibeill

i

iginde girdldidklerinden ayr: olarak gizlenmezlser. Hicreler
arast macdds artackan hidcrelsr birbirinden avyri grublar
halindeg ftoplanirlar. Sonradan  bo hilcrelsr olgun kikiedak

Rlorelare (kondrosit) dénlstrlecs. Eaikirdagan  ileri gelisimi,

perikondriunda bulunan mazengin ESkenli hiocrslerin
Lo liinarek bikirdalk hidcrelerini ve salgrlarivia hivalin
matriksi olusturmasiyla tamamlanir. Ferikondriamnan bu

3

inan olmasa da, kikirdak onariminy garekitiren

i

fi

yelansgi har 2

YT AP S - G AR LKA wd ¥ @
durumlarida ortaya girkaer (44, 45) ,



KIKIRDAGIN BILESENLERY :

KONDROSI TLER :

Birbirinden ayra bir kag¢  hicrelik grublar halinde
bulunurlar. Yuvarlak veya oval gekirdekleri ve cekirdefe
yakin hiicre merkezinde bir ¢ift sentriol ve 1yl gelismis
golgi «cihazi bulunur. Cevre stoplazma ise hiicreden hiicreye
degisen sayida mitokondrium, lipid ve glikojen inklizyonlara
kapsar. Matriksin yapimi esnasinda kaikairdak hiicrenin
bazofilik niteligi artar. Bu durum, hiyalin matriksin
hiicredeki yapimina baglidir. KXondrositler ; kollajeni,
hiicreler arasi madde olan matriksi , proteoglikanlar:
sentezler. Enzim iliretimiyle de hayat boyunca bu dokunun
biiyimesini ve yeniden olusmasini kontrol eder.
Intrauterin ‘hayatln 6. haftasainda mezenkimal hiicreler
perikondrium kanallarinan geniglemis alanlarinda kikirdak
dnci hiicreleri seklinde gérilmeye baglar. Bunlar sonradan

olusacak eklem kikirdak dokusunun ilkel sekilleridir (44,45).

MATRIKS :

Proteoglikanlar ve sudan olusan jel'e benzer bir madde
ile 1icindeki kollajen f£fibril agindan meydana gelmigtir.
Kimyasal olarak kondromukoprotein yapadadir. ti¢ g¢esit
glikozaminglikan maddesi ihtiva eder. Bunlar Kondroitin
4 sidlfat , Kondroitin 6 silfat ve Keratan sidlfat'tar.
Olgunlagsmamig Lkikirdakta Xondroitin 4 siilfatin Kondroitin
6 stil fata orani birbirine egit olup , Keratan stilfat

gorilmez. Yaslanma 1ile Kondroitin 6 silfat lehine bu oran



¥'e de@isir. Orta 1yasta ise Keratan siilfat ve Kondroitin 6
siilfat oranlara denktir. Yapinain su muhtevasi nadiren
yiiksektir. Bu kikirdadin ¢abuk 1iyilesmesini ve yajlanmasina
temin eder. Eklem kikirda¥inin alastik 8zelligi blylk &lgilde
protoeglikan topluluunun varlifina baflidir. Proteoglikan-
larin varligini ve dafilimini metakromazi (PAS+) versan
boyalarla gdsterebiliriz. Matriksi olusturan kollajen lifler
ve kondromukoproteinler kondrositler tarafindan sentez

edilir.(37,44,45).

KOLLAJEN :

Eklem kikirdafdinin kuru aairlaifinin %50'sini olusturur.
Kollajen sentezi yedi asamada olup , kondrosit hiicresinin
stoplazmasinda baglar ve hiilcrenin diginda tamamlanair.
Kikirdak dokusunun protein bulunduran kisminin %90'ina
kollajen teskil eder. Eklem kaikirdafainain biyomateryal
nitelikleri, kollajen ve protecoglikanin hiicre disi matriksi
olugturmasina baglidir. Xollajen gerilme direnci saglar
ve eklem kikirdaina kuvvet uygulandiginda proteogiikan
akigsaina kargsa koyar. Eklem kikirdak kollajeni olduke¢a
dayanikli hayat boyu defismeden kalan ve yarilanma siiresi
50-300 giin olan bir yapiya sahiptir (45). Xollajen
bir proteindir ve kendisini olugturan amino asidler, ribo-
zomlar izerinde protokollajen bir molekil olugsturmak ig¢in
hiicre i¢inde birlesir. Bu protokollajen, nihai kollajen
fibrillerini olusturan temel ve en kigik molekill olup ¢ tipi

vardir ; «al, a2, a3. Eklem kikairdak kollajeni deri ve
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Eemilk  kollajeninden  daha fazla ssnek olmas: O=zelligl ile
ayrilir. Bu farklilik protokollaien malekil lerindan kay-
naklanir. U adst 20 protokollajesn molskilind  ihtiva eden

kolliajen, btip-Il kollajsni olup ol (tip-I1} dive adlandi-—

rrlair, axl  Lip-IT1 ) protokollajen molekild normal olgun
el lam kakrrdak kollajeninin AN SRy ) olusturur. Ealan

kismint  ise deri, kemik ve fibrdz dokuda bolunan «I (tip-I)
profokullajani teskil sder. ol (Lip—~I1} kollajeni ise iki
adet !l protokollajen molekild ile bie adét 22 protokollajen
molekdld  dhtiva eder.  Esbriyojenik  eklem kikicdaginda 1
{tip—13 vé xI (tip-II) kollajenleri bulunue (44,45). Sonug
olarak 5 matilr kikirdakta Qo adet «x1  protokollajen molekdld
igmeran ol (tip~I1y kollajeni, deeri, kemik ve fibrdszs dobkuda
ize  iki adet «l ve bir adet 2 protokollajen molekldld igeren

al (fip-1) kollajeni buluwnmaktadie (11,2?,44345).

Deijgnerse olan , artritli wve defektli esklem kikirdag:
kendi halinde  ilvilesmeye Dirakilirsa  yani olusan tamir
dobkusundsa «I (tip-1} kollajenin yvogQunlugu artmig olarak gi-
ridliie (4,53, &l (HIp-11) kollajeni ise az oranda gdrilier. Bu
fibirbe veya benzeri dokuyla onarilmig kikierdak defektlerinin

belirgin kollajsn vap: drelligidier (3,13,26,23,24,32,37).

KIKIRDAGIN GUREV! VE GERILEMES! :

Elleam ylzlerinde kikirdak, agirlik taginmasinda ve
brezemd b Lardn Dirbirines arsl ol an Marakatlerin dlizens

sokulmazinda rol  oynar. ELN kemiklerin epifizlerindeki
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Eikardaklar , kamik blyidme ve uramasing saglarlar. Frotein,
minaral ve vitamin sksiklikleri kikirdak dokusunda belirgin

vapisal borukluklara neden olur. Protein , A,0,D0 vitaminleri

vataergizliginds kikairdak hilcre gizilimi wve kemiklesme
chiizsn i bozulur. Bilviines VER tiroid hormonu kikirdak
hicrelerinin cogalmasinda Vi ara maddenin olusumunda

SGriemli rol oaynar. X o1sinlar:  wve  yviksek enerjili radyasyon-—
larin wvanlsira gesitli  hormon tedavileri  gdren hastalarda

Eikirdak harabiyetine si1klikla rastlanmaktadir(44).

KIKIRDAGIN TAMIR! (Rejenerasyon) :
Harhangi bBir nadenls harap olan kikirdak alaninda

nekrotik ve atroftik degisiklikler olur. Defekt perikondeium

2ya bidlgedeki fasyvalardan ilarleyean bag dobkusu ile

doladurulur. Sonra  granidlasyon dokusu olarak adlandirilan
bag dokusug hilcrelsrins doniisiirler. Ystiskin msaelilerds
tamir, gevsek bag dokusunun @ kikivdagas dinbsmesi ile tamam-—

lanier,  Dnlsmeyi uyaran dis  oekanik  stkenlacdicr. Basinca
ve siebiinneyve ufravan  bilgelerde bag dokusunda bu tlr degi-
siklikler gislenir. Eklem ylzlerindeki bkikiedak  dokusunun da
@klem haregketlecl sonuwcw olustuklacrina dnanalie. Cikiklarda
oldugu gibi eklem harsketlerinin ortadan kalktigr durumlarda
@k laem yilzey laeinid milusturan kikirdaklarda dsgigsiklikler

pibrdlir. Kikiedak hicrelsei harap olunca  kikirdagin rejena-

rasyorn gloll azalire Hicreler saglam kaldigr slrece ara madde

onarimi kolavie saglanir (1,3,13,16,25,37,44,45),
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c)

d)

e)

f)

amanla kikirdakta
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Infeksiybs veya septik artritler

T

harabivet vaparalk doku kaybina nedesn olurlar.
Fomatoid ve psdriatik artritler § kronik enflamasyon—
la seyvredsn hastalik grubundandir. Belli zamanlarda
galen ataklar sonucw kikaedak doku harabiyeti ve
kavbir olusbururlar.

Dajensgratif artritler 3§ subkondral kemik kalinlasmas:
va  yogunlugun  arbtmasindan  sonra kikiedak hasar:
olusur. Fikirdagin fiziko-kimyasal Drellikleri
degisir, dayvamnibklilig:r azalir ve srozyvonlar baslac.
Soructae kEikirdak doku tamamen kavbolur,

Metabolik hastaliklarla sevreden artritler ;3 sistemik
Mazstaliklara neden olan metabolik bozubkluklar, ayni
ramanda  artritlsre de nesden olarak , kibkirdak doku
kawvbi ve hasarina yol agarlar.

Travmalar 3 direkt veya indirekt travmalar sonuou
kikirdakia varilmalar ve aveilmalar olabilier.Direkt
olaralk da lkikirdak subkondral kemikten ayrilip harap

mlabilier.

Dutemokondritis dissskansg; subkondral kemikte beslenme
bozulur, Ozerindeki  kikirdakla besrabsr nekroze olan
kamik  eklam igerisine diser. 0 bilgedes kikirdak
defekti meydana gelir. Bu doaroan cocuk ve adole-
sanlarda 5, yeatiskinlerden gok daha farlsa goridlir.
Yebtiskinlerdse gdrdlen sublkonderal kemik harabiyveti ve

bakardak  doku kavbina ilse 3 spontan osteonekeroz
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denmektedir.
g) Daha ¢ok 1lokal olarak gdriilen aseptik nekrozlar,
kondromalaziler ve timdrler de kikirdak doku hasar ve

kaybaina neden olabilirler (44).

KIKIRDAK DEFEKTININ TEDAVISI :

Kikirdak dokuda meydana gelen harabiyet , bulundugu
eklemde hareket kisitlilidi ; fonksiyon bozuklufu ve kronik
afrilara sebep olur. Tedavideki amag¢, azalan veya kaybolan
eklem harsketinin yenlden kazanilmasi, gdrevini tekrar
yapabilir hale gelmesi ve 1ileri derecedeki agrilaran
ortadan kaldirilmasidir . Bu nedenle tedavide 1ilk yapila-
cak is eklemdeki harabiyetin veya hasaran sebebinin
aragtirilmasidir. Etken veya sebep bulunduktan sonra tedavi
y8ntemi planlanir. Seg¢ilebilecek voéntemler genellikle ;
fizik tedavi wuygulamasai, istirahatla beraber ila¢ tedavisi

ve defisik cerrahi tedavi usulleridir(44).

Enfeksiyonlar ; ekleme Dbinen yikiin azaltilmasi veya
tamamen ortadan kaldairilmasi ie¢in istirahat ettirilmelidir.
Kikairdak harabiyetini azaltmak icin eklem direne edilmelidir.
Daha sonra etkenin hassas oldudju antibiotik kullanilmaladar.
Bir ya da iki hafta sonra agirlik vermeden, ekleme hareket
vyaptirmak suretiyle sinirlida olsa, kikirdafin kendini tamir

etme imkani verilmelidir(44).

Dejeneratif artritlerde ; ©“nce konsevatif tedavi usulu
denenmelidir . Hastaya 1istirahat verilmeli , fizik tedavi

programlarai uygulanmali, gismanlari =zayiflatmak i¢in uygqun
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diyet programlari  verilmelil ve ilaveten wuygun 1ilaglar
kullanilarak agri, hareket kisitlilidi ve fonksiyon kayiplara
enaz seviyeye getirilmelidir. Bu yollarla faydali olunami-
yorsa, deformiteler ilerlemigse ve kisi giinlik aktivitelerini
yapamiyorsa; dizeltici osteotomiler, artrodszler, artroplas-
tiler ve biyolojik doku grefti nakli yapilarak tedavi yoluna

glidilmelidir(44).

Osteokondritis dissekans veya spontan osteonekrozlarda
hastaya kesin istirahat wverilir, ilgili ekstremite algiya
alinar. Eklem icine diismiis serbest cisimler wvarsa cer-
rahi olarak temizlenir. Klinik ve réntgen bulgulari gerile-
yince belli oranlarda yik verilerek harekete baslanir.
Ancak afirlik vermek ig¢in bazen aylar siiren bekleme donemleri
olabilir . Son =zamanlarda defektli kakirdak sahalarinda ,
subkondral kémige uzanan 1mm'lik delikler agilarak lez-
yonlarin tedavisine ¢aligilmaktadir. Dier bir tedavi ydntemi
ise ; eklem yizii kikirdak defektlerinin serbest otejen
periost, perikondrium ve fasya gibi biyolojik doku greft-
leriyle +tamiridir. Bu y&nde yapilan c¢alismalarda basaraila

sonug¢lar bildirilmistir(20,23,36-38,44).

Eklem yiizi kikirdak defektinin biyolojik doku ile tamiri
sirasinda degisik hareket sistemleri kullanilmaktadar

(10, 14, 26,33,35).

a) immobilizasyon : Bu tidr ¢alismalarda opere edilen

eklem belli bir siire algi ve benzeri cihazlarla hareket-—



2iz Dirakillaskts daha =zonra normal eklem hareketlerine

mlsaade sdilmekitedir (15,28, 30,35,4%) .,

b) Aralikli aktif hareket : (Opere edilerek greftlenen
eklemin  hareketi engsllenmekle birlikte, belli zamanlarda
kendi halinde aktif hareket stmesine izin wverilersk galisma

yvapillmaktadir (28, Za).

c) Devamli aktif hareket : Amzlivattan hamen sonra
eklam kendi haline birakilarak normal  giénlik aktivitelerini
vapmazina mldsaade edilmekitedir.Herhangi bie sekilde haresket

kisitlamast vaptlmamaktadie (14,33,

d)Devamli pasif hareket : Fikirdak defekti nedenivie
greft nakledilen sklem , devamly pasift hareket verebilecek

~lestirilnektedir.Bu sistem eklens otomatik olarak

i

belli AL araliklarinda 4ge—-116°  arasinda harsket

varilmektedir.Eklemin  kendi halinde hareket si;esine izin
varilmenskbedier. Bu e wygulamalar genellikle iki yva da doerd
Thaftta slre ile yvapilmaktadir.Daha sonra eklem  aktif normal

Mareketini vapabilmesi igin ssrbest birakilmaktadir (2670, 486),

PER!OST (Periosteum) :

FKemigin dig ylUzevini saran zacrdir. Yapi olarak psrikond-
riuma benzer. Fariost , wyapr ve fonksiyvon bakimindan
bBirbirinden ayri iki tabakadan mevdana gelmistir.Dig tabaka

saglam fiberdz bag dokusundan  yapilmigtir (stratum fibrdsam

ve  kemilk  uclarinda eklemleri  saran eklem kapsilin fibrdz

ile ofsvam sder. Yumusak badg dokusundan vapilmis
Ed t 4 ]
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damar ve sinirlerden zengin tabakaya ise kambium tabakasa
denir. Kemigin gelismesi sirasinda kambium tabakasinda
kemik dokusunu meydana getiren hiicreler (osteoblastlar)
bulunur. Kambium tabakasinda yassilasmig, 1 sekilde ¢ok
ydnli farklilagsabilen hiicreler kondroblastlara ve osteoblast-
lara dé&niisebilir ve bu yetenekleri hayat boyu devam eder.
Osteoblastlar kemiklesme tamamlandiktan sonra kaybolurlar.
Fakat kikirdaklardan, sonra yeni kemik dokusu yapilmasi
gerektifi zaman kambium tabakasainda tekrar osteoblastlar
ortaya ¢ikarlar. Bundan dolayz kemik rejenerasyonunda
periost ¢ok 8nemli rol oynamaktadir. Kambium tabakasinda
bulunan damarlar Volkmann kanallari aracilifa 1ile kemik
dokusuna sokulur ve Havers kanallari icerisinde bulunan

ince damarlara kan getirirler (16,44).

FASYA LATA :

Yapaisi siki bag dokusu karekterindedir. Hilcreden fakir,
fibrillerden zengin 6zelliktedir. Yapaisindaki dominant
hiicreler fibroblastlardir. Embiriyolojik olarak mezensimal
dokudan farklilasair. Bu &zelligi g&z Snilnde tutularak fasya
dokusunun kikirdak dokusu karekterine ddniisame potansiyelinin
olabilecedi ve kikirdak defektlerinin tamirinde kulanilabi-

lecedi digsinUlmiistiir (16.44).



MATERYAL VE METOD

Bu galisma E. 0. Tip Fakiltesi Dernevsel wve Klinik
Arastirma Birimi, Bivokimva Arastirma Laboratuvari,FPatoloji
fAna Bilim Dali ve Elazig Firat Universitesi Saglik EBilimleri

Enstitlisil Riyokimya Laboratuvari Imkanlari ile vapildi.

Daligmazida adairliklara §5@9~.uwm gram araszinda degisen
44 adet Yeni Zelanda tipi Albino erkek  tavsan  kwllantldr.
Dersvde kullanilan tavsanlar Ankara Yenimahalle Tavokouluk
Araztirma Merkszinden  temin edildi. Hayvanlar Ankara  Yenm
Canavi taczafindan harirlanan dzel pelet tavsan  yemi, faze
sabra  ve  su ile ad libitunm beslendi. Ceves degisikliginin
atkisini araltmak amaciyla amalivatbtan bir glin  dnce  73;og/lkg

Sefarol intra muskulsr verildi. Tavsanlar kontrol, psriost ve

grubu olmak dzere Uy ana ogruba ayrildi.  FEontrol
grubundaki  hayvanlarin  diz sk lami vibzinde olusturulan
defelktlar kapatilmadan oo gibi birakildr o FPeriost
gewbsndak i tavasanlarin diz  eklami yilzidndse  olusturulan
bikordak desfektleri periost graefti ile Oritdldd . Fasya

grubundals i hayvanlarin  diz  skleami witziinode olusturulan

!'h

kikirdak defektlaci iz fTasya labta grefti ile kapatilda.

Feriosh v grubumndaki ftavsanlar takip sdrelerineg gdra

s oall arubia rrlde. Bunlar Z,4 wve 9 hatfbtalih takibi yvapalan
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grublarinda & er tavsgan bulunuyordu.Bir tavsan ise standart
nununalearin temini igin kullanlldlu

Caligsma projesi iginda, bltin densy tavganlarlnln diz
zklem ylizi kikirdaginda tam tabaka defelkt olusturuldu.
FEontrol grubundaki hayvanlarin defektlerine greft nakli
vapilmadi. Diger hayvanlarin yarisinin defektlerine serbest
otojean periost grefti, kalan yarisinin defektlerine ise fasya
lata grefti nakli yapildi. Tamir vé rejeners olan lezyonluy
bolgeler dnoe makroskopik olarak degerlendicildi.Sonra ayni
bidlgeden alinan doku numaneleri histolojik ve bivokimyasal

vontemlarls incelendi.

CERRAH! TEKN1K:

cmzlivatlarda anestezi ybntemi olarak baslangigta indlk-
gion igin Somg/kg IM. Eetalar (Parke-Davis) wverildi. Tavsan-
larin saf dizleri operasyon igin tras edildi. Bilge Betadine
(FPovidone—iodine) ile femizlendi. Diz skleninde 7 cm’1lik
median parapatellar cilt insizyonu yapildi. Akabinde patella
laterale disloke e2dilip, eklemdse 3 cm’lik insizyvon yapi-
larak artrotomize edildi. Femur kondilleri agigs gikarildi.
Bistiiri ile femur madial kondili anteriorunda, agirlik
tagiyan bilgesinde 714 mm ' lik tam tabaka kikirdak defekti
olusturuldu(28, 46) (Resim 1,2,7). Periost grefti igin, tibia

proksimali  anteriomedial inde 1&xlé mm shadinda  tam kat
peariost , bistirid ile kesilip periost alevatird ile
kaldirildi. Kambium tabakasi eklem yilzlne bakacak sgekilde
periost grefti sahava yerlegtirildi . Fatlantilar findik

tampony ile dizeltildi. Greft &/¢ vicryl bkullanilarak dort
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Resim 1. Standart Cerrahi Teknidin Yandan Sematik Goriniisi :
(d) defekt, (p) nakledilen periost grefti, (3) dikis, (cl) kam-
bium tabakasai, (t) tibia.

Resim 2. Defekt Sahasindakl Periosteal Greftin Transvers Ke-
siti: (p) periost, (cl) kambium tabakasi, (f1) fibrdz tabakasi,
(c) klklrdak, (b) kemik.
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kenarindan sinovial membrana tutturuldu . Eklem hareket etti-
rilerek greftin oynayip oynamadifi kontrol edildi(Resim 4).
Eklem Rifocin‘li( serum fizyolojik 1ile yikanda. Fasya
lata'dan alinan serbest otojen fasya grefti defekt olusturu-
lan bélgeye verlestirildi. Yine katlantilar tamponla
dizeltildi. Greft 6/0 vicryl kullanilarak dért kenaridan
sinovial membrana tutturuldu. Ekleme hareket verildi ve
greftin kayip kaymadida kontrol edildi. Eklem Rifocin'li
serum fizyolojik ile iyice yikandi. KXontrol gurubu
hayvanlarda ise lezyon olusturulan sahaya greft uygulamas:
vapilmada. Bitiin bu islemlerden sonra artromize edilen eklem
kapsiili 5/0 vicryl ile siitire edildi. Disloke edilmig patella
redikte edilerek diz hareketleri kontrol edildi. Cilt alta
4/0 vicryl, cilt ise 3/0 atravmatik ipekle dikildi. Insizyon
sahasi tekrar Betadine ile temizlenerek gazli bez, pamuk ve
sargai beziyle sarilda. Tavsanlarain dizlerine bandaj
uygulanmadi. BAnestezinin etkisi ge¢ip uyanincaya kadar kiiglk
bir kafeste dinlendirildi. Daha sonra normal ginlik
aktivitelerini vyapacak sekilde serbest bairakaildi (14,33).
Tavsanlara postoperatif dénemde profilaksi amacaiyla ¢ giin
siire ile 75mg /kg i1M.Sefazol vyapailda. Takip slirecinde
tavsanlar olagan bakim odalarinda tutuldu. Bitin hayvanlarin
opere edilen dizlerini aktif olarak kullandifar gdzlendi. Ue¢
tavsanin dizinde sislik oldu. Bunlar ponksiyonla bosaltilaip,

Betadine ile pansuman yapilarak tedavi edildi.
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Deney sonunda psriost ve fasyvae grubundaki tavsanlar 3.
. ve %, haftalarda dekapitatize edildi. Kontrol gurabandaki
1@ tavsan ise %. haftada ayni yintemle 0Oldieridldid. Daha énde
opere edilen dizlers median parapsatellalar insizyvonla girilip
T @mus kondilleri agi1fa gikarildal. Famar distali sUDFa
kondilsr bilgeden gigli testeresi ile osteotomize edilerek
alindi. Bunlar makroskopik olarak incelsndi. Histolojik ve
bi?gkimyazal incelamse igin j kontrol grubu havvanlarda
gdafektli blgeden , deney gurubu hayvémlavda ise, serbast
otojen periost ve fasyva greftleri ile tamir sdilsn  bilgsden
dokw numuneleri  alindi. 0'Driscoll ve arkadaslacinin (2790
Eullandig:r  ydntemle +tip-1 kollajeni  igin standart doku
numunssi bavsanin asil tendonundan, tip-I1 kollajen  iginde,
standart doka numuenesi tavsanin normal sklesm kikirdagindan

bazinarak elde edildi(3,11,22,27).

H1STOLOJ 1K INCELEME: :

Histoloiik galisma igin alinan numunelsr dnoce L1607 luk
formolde bir hafta tesbit ve daha sonra X5°1ik nitrik asit
ilas o giin dekalsifive edildi. Dekalsifive edilen doku
nununelerinden kesitler alinip normal histolojik doko takibi-
me geniloi.Blitlin doku numunelerinin kesitleri haematoxylin
ensin ile bovanip 11k mikeoskobu altinda degerlendirildi.
i s doku nununelerinden alinan diger kesitler toluwidine-
blug ile bovanip mabtriksin mebakromazi verip vermedigin:
makildi., Elde edilen bulgular , 0'Driscoll ve arkadagzlarinin

3D kullandidge histolojik mlor mistemi bullana-
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Resim 3. Eklem Yiiziinde Olusturulan Defektin Makroskobik Gsriiniistii.

Resim 4. Eklem Yiiziinde Olusturulan Defektin Greftlenmis Sekli.

Resim 5. Liyofilizat¥r Cihazinin G8rintsd.
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larak deferlendirildi. Toplam +tam puan 20.0 olarak kabul
edildi her bir grubta olan toplam puanlar tam puana gére
yizde ile ifade edilerek histolojik basara durumu belirlendi

(26,28,30,Tablo I,1V).

BI YOKIMYASAL INCELEME :

Standart tip-I ve +tip-II kollajen i¢in alinan doku
numuneleri ile deney ve Lkontrol grubu hayvanlardan alainan
doku numuneleri deiyonize tipler i¢inde biyokimya labara-

tuarina goétirildi.

Standart +tip-I wve tip-II kollajen doku numunelerini
elektroforez vapabilmek 1ic¢cin asafidaki sekilde islemden
gecirildi. Yas doku odrneklerinden 10mg tartilarak deiyonize
deney tiiplerine konuldu. Afizlari sikica parafilmle kapa-
tildi. Numuneler %70 formik asit ile 60°C'de bir saat inkiibe
edildi. 50mg/ml final vollimde olacak sekilde cyanogen bromide
ilave edilip karigstairldi. 24 saat oda i1sisinda bekletilen
standart numuneler nitrogen gazi altinda tamamen kurutuldu.
Daha sonra numunelerle ayni prosidirles sodium dodecyl sulfate

(8DS)~-polyacrylamide jel elektroforezi yapalda.

Cyanogen Bromide Cleavage : Bu iglem igin deiyonize
tipler i¢inde biyokimya labaratuarina getirilen deney ve
kontrol grubu doku orneklerinden 10mg tartalarak deney
(deiyonize) tiiplerine konuldu. Afizlari sikica parafilmle
kapataldai. Analiz gliniine kadar -20°C de derin dondurucuda

saklandi. Tiim doku numuneleri %70'lik fomik asit ile 60°C'de
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bir saat inkiibe edildi. 50mg/ml final volimde olacak gekilde
cynogen bromide ilave ediierek karagstaralda. Bu solisyon 2
dakika siire 1ile nitrogen gazi altinda havadan arindiralda.
Tiplerin agzi siki bir gekilde kapatilip 24 saat siire ile oda

isaisanda tutuldu (7,13,27).

Numunelerin {izerine 9'ar ml distile su ilave edilerek
liyofilizasyon islemine geg¢ildi. Laboratuvaraimizda 1liyofili-
zatdér cihazi olmadigaindan bu islem Elazi§ Fairat tUniversitesi
Saglik Bilimleri Enstitiisi Biyokimya Labaratuvarinda sgotyle
vapildi(Resim 5). Numuneler -35°C'de Bosch marka deepfreeze-
de donduruldu, akabinde Chem~lab marka , SB5 model cihaza
konularak liyofilizasyona bagslandi. 1Islem sonunda liyofilize
olan numuneler ve standartlar Biyokimya labaratuvaraimiza

getirildi.

Bu sample buffers :

1- 0.063 M Tras—-Hcl (pHB.8),

2— %3.3 (w/v) sodium dodecyl sulfate, (8DS),
3- %10 (v/v) glycerol

4- %5 (v/v) 2-mercapto ethanol,

5- %0.001 (v/v) bromphenclblue ihtiva ediyordu.

SDS~ Pplyacrylamide jel elektrophoresis

Jel kalaiplarainin hazairlanmasa i¢in asagidaki tamponlar

yapilda.

1- Stacking jel buffer (0.5 M. Trais—HCL) (ph 8.8)).
2- Seperating jel buffer (1.5 M Trais—HCL (pH 8.8).

3— %30 acrylamide (%30 (w/v) acrylamide ve %0.8 (v/v)
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M=k methyvlsnebisacrylamide)

- i {w/vwr SDE,

5 W1e (v glyoerol(27).

R1oluk scrvlamide jel solusvyvonu buzlu su banvaosu iginde
agadidaki gibi hazirland:y g

1- 48.5 ml distile su

= 20 ml ssperating gel buffere,

e o4e ml VI acrylamids,

4- 1,2 ml Ala BDE,

81

~ 4@ mikero litre taze hazirlanmis anoniun persulfate.
Kol

Bunlarin hepsi 236 ml cam beherde karistirildi.Flexiglas
gergevell cam  kaliba dokildid. Ozerinde hava kabarciga

Falmamasina dikkat sdilersk ocam kapakla kapatiidi. Oda 1si1~
Hi1nda polimerizasyon tamamlaninoava badar bekletildi

{bakriben &£0-120 dakika) (27,

are

“E acrylamide gel sollsvomnd buzlu sy banvosunda

daki sskilde hazirlandi.

1- 246.153 ml distile su,

2 12.9 ml sepesrating gel buffer,
I .3 ml A8 acrvlamide,

d4- .5 ml 418 glycerol,

70 pl taze hazairlamnmis amonium perswulfate,

&H- 25 ul tetramsthylethyvlenediamine (TEMED).

Bunlar 280 ml lik cam besherde karistirildi. Polimsrizas-

voru  bamamlanan %19 acrylamide gel dzerindeki  cam kapak



dikkatlics kaldierildi. Bu gel icin kullanilan gergevenin

zerine ig ebatlari 22%172xe.2 cm olan ikinci bir gergeve

azzlin yvardimi ile yvapistirildi. Ozerins K5.7 acrylamide gel

<

solilsyvonu dgkildi. Daha Onoeden hazirlanmis @batlara
S27x18x0.2 om olan ve genis kenari boyunca wzanan gel dzerinde
BN 5.2 om’lik 15 adet kuywcuk agabilecek dzellikts
tarak verlestirilmis olan bir plexiglass kapak konuldu. Bu
Buvucuklar: agabilmalk igin yer19§tirﬂigimiz tarak (-3
butuptan 3 om uzaklikta idi. Bu kapag: yverlestirme sirasinda
hava kabarcigr kalmamasinas dlikkat edildi. Dda i1sisinda

polimsrizasyon igin 40-120 dakika bekletildi(27)

Bu polimerizasyon anainda ¢ liyofilize edilmisg numuneler
fdzarine 17er ml sample buffer ilave sdildi. Bu samble buffer

20y le hazirlandl.

1—- G.058% M Tris-HEOL (pH 38.8%,
2~ HELD DS
Fe W18 glwvosrol,

G WS mepproaptosithanol,

Hee U@L 0E1 bromphenolblos.

Sample buffer da gizilen livofilize numunaeler &8° 711k su
banvosunda bir  saat bekletildi. Deneyde kallanilan  biltdn
kimyasal maddeler analitik saflikta olup 5, Merck ve Sigma

S

firmalardan ftemin sdilmistir{27}).

Hinci  polimesrizasvon tamamlarminoca tarak ve kapak

dikbkatlice kaldirildi., Taragin jel lUzerinde actig: kuyucukla-
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ra 20 mikrolitre numuneler konuldu. Her jel ig¢in standart
olarak hazirlanan tip I ve tip II kollajen standartlari da

aplike edildi (27).

Sonra elektrot tamponu asafidaki sekilde hazirlanda.

1) 0.025 M Trais—HCL

i) 0.2 M glycine

3) 0.1 (w/v) SDS'den ligeren pH 8.8 olan bu tampon elekt
roforez cihazi tanklarina dolduruldu. Kdépriler ig¢in whattman-
3 filtre kafidi uygun biyikliikte kesilerek kullanilda. Jel'in

dzeri ince naylon filmle kapataldi (27).

Onbes mA akim siddeti ile elektroforeze +4°C'de
baglanildi. Elektroforez alti saat siirdii. Elektroforez siiresi
sonunda akaimin 25 mA'e ylikseldi§i gé&rildii. Daha sonra jel bir
saat silireyle Dboyamada kaldi. Bu boyama soliisyonu gbyle

hazirlanda.

%0.025 (w/v) coomasie brilliant blue R 250 boyasi ;
(5:1:10) oranlarinda metanol : asetik asit : su ig¢eren
karigimda ¢o6zildii. Boyamadan sonra i¢inde: (2:3:35) oran-
larinda metanol: asetik asit: su bulunan boya geri alica
solisyonda (destaining), oniki saatte bir defigstirilmek

suretiyle jel 5 giin dekolorize edildi(27).

Boya geri alma iglemi bitince +tim jel kaliplara
incelendi. Numunsleri deferlendirebilmek icin tip-I ve tip-II
standart kollajen doku érneklerinden dedigsik oranlarda

karisim yapilarak elektroforez vyapilip, bu bantlar numune-
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lerle kargsilastirilip tipleme (phenotyping) yapildi. Standart

lar asagidaki gibi hazairlanda.

1- Tip I standart kollajen icin doku Grne§i

2- Tip II standart kollajen ig¢in doku &drnedi

3—- 15 mikro 1litre +tip II doku Ornedi +5 mikro litre
tip I doku drnedi Lkarigsimai (%75:%25,tip II : tip I)

4— 10 mikro 1litre tip II doku drnedi +10 mikro litre
tip I doku &rnedi karisimi (%50: %50, tip II:tip I)

5- 5 mikrolitre tip II doku drnegi +15 mikrolitre tip I

doku drnedi karisaimi (%25:%75, tip II : tip I)(27).

Tim doku numunelerinin jel'deki bantlari , yukardaki
standart karigaim orneklerinin jel'deki bantlara ile
karsilastirailip degerlendirilmesi yapaldi(3,7,11-13,22,26-30,

37).

Istatistiki hesaplamalarda :
a) Khi-Kare testi,

b) Kruskall Wallis Varyans Analiz testi kullanaldi (42).
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Tablo I. Histolojik Skor Sistemi (28,30)
Puanlar
A -Yeni olusan dokunun &zelligi
1-Hilcre morfolojisi:
—Hiyalan benzeri kaikirdak.......cie0veieens 4
-Az diferansiye KikirdaKk....iovreveesnseens 2

_Fibraz dOku..........

2-Toluidine-blue ile boyanma:
-Normal veya normale yakain..
-Orta derecede boyanma.....

—BOYanmama ... cocoes0-

B —-Yapisal odzellikler
1-Yiizey dizginligi:
-Diizgiin ve piirdzsiz...
~Yizey plrizld........

* o 0 o

.

-Yiizeyde yaralma mevcut.....

-Ylizeyde ayrilma mevcut...

2-Yapida biitiinliik:

"NOrmal.....................

~Hafif dagilma........
-Siddetli dafalma.....

a2 8 e o

3-Tamir dokunun kalinlaiga:
—-Komsu kikirdakla ayni seviyede............
—Normalin %50~100'd kadar...

~Normalin %0-50'si kadar

s 2 0 0

s e @

...................

4—-Komgu kikirdak doku ile 1iliskisi:

—Tamamen birlesmis durumda......

—Kismen birlesmis durumda........
-Birlegsme veya iliski yok.o.oooon

C ~Tamir dokunun hiicresel 8zellikleri

1-Hiposellillerite:
—~Normal selliilerite...

* 8 % e 8 8 0 0 0 8 e

2

teeeras s .. 1
0

...... )
feeae R |
cie e a0

~Zayif hiposellilerite............. s eeer el

-Orta derecede hiposellilerite.............1

-Ileri derecede hiposelliilerite............ 0
D -Tamir dokuda kemik olusumu

“YoK. . it i i i e . . . e e e e .1

-Var...... . vt e . . “ o «..0



BULGULAR

Calismaya alinan 43 +tavgsandan biri sepsis, ikisi de
enterit nedeniyle &6ldi. Kalan 40 tavsanin diz eklemleri ve
defektli bédlgeleri makroskopik, histolojik ve biyokimyasal

metodlarla incelendi.

A) Makroskopik bulgular :

Takip edilen tim tavsanlarin eklemleri, deney siiresi
sonunda hareket, dizdeki sislik, sertlik, hassasiyet ve
yapasiklik a¢isindan deferlendirildi. Ayraca oldiiriildiikten
sonra da artrotomi vapilarak sinovia ve eklem ylizinin

goriniisli incelendi(28).

tt¢ haftalik serbest otojen periost grefti konulan deney
grubundaki tavsanlarain birinde hareket kisitlilida mevcuttu.
Ucgiinde lezyonun tam olarak eklem kikirdafindan daha acgik
renkte yumugak ve diizgin doku ile srtildigi, diger ikisinde
ise defekt sahasinin diizensiz ve plirizli doku ile kaplandiga
gorildi. Hassasiyet yoktu, sinovial hipertrofi, yapaisiklaik ve

erezyon gorilmedi.(Resim 6, Tablo II).

Y¢ haftalik serbest otojen fasya grefti konulun



31

tavganlarin birinde hareket kisitli11li1gr, bicrinde vyvapigsiklik
mavioubbu, Eklam vilzleri birinde =srods v prUazliydd. Gresft

defektli sahay: dédrdlinds kigmen doldurmus, birindes i1ss  hig

doldurmamiste. Hig birindes sinovial hipertrofi tespit
gdilmedi. Sadece bir =klem yizd tamamen dlzgin  olarak

7.

goridldii (Resi

]

Uo haftalik grublarda, tamicr dokusunun geos  gderdndsl
vioninden periost grafti ile fasya ve kontrol grubu arasinda,
periost grubu lehine fark anlamla bulundu (F2.05). Defektin

doldurulmas: agisindan iss bu fark periost grabu ile fasyva ve

Eontrol SEARETR] arasinda daha anlamli bulunduw (FUa. el
Diger paransterik dzelliklse bakimindan grrublar  arasinda
Bremli  fark tespit edilemedi (Pr0.605, Tablo III).

Slt: haftalik serbest otojsn periost gerefti konulan
grupta lss,bir tavsanda hacvsket kisi1tliligi, birinde sinovial
hipseteofi mevouttun., ki tavsanda defektli saha , pldedzld
ve cevee kikirdak dokuye gfre sevivesl dislk olarak gdeidlda.
Digar deney hayvanlarindakil  lszyvonlarinin ise kikirdaga

benzeven doku ile kaplanmis oldugu gizlendi. Bir tavganda ise

sinovial hipertrofi tespit edildi(Resim 8, Tablo II).

Gltr haftalik serbest otojen fasve grefti wyglulanan
deney  hayvanlarin birinde haceket kisitliligi, birinde ise
erozyon mevoubtbu. DErt deney hayvanin  eklem ylzd dizensiz ve
piridzliyvdil. Birinde sinovial hipsrirofi vardi. Bltdn deney
Maywvanlarin defektleri kismen tamipe ‘Edilmiﬁti, fakat henlz

+

famamsn  defsktlerin tamir oldugu gdzlenmivordo(Resim Fi.
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sim 6. Periost Grefti Nakledilen Resim 7. Fasya Grefti Nakledilen
Deney Hayvaninda Defektin ticlinci Bir Deney Hayvaninda Defektin tc¢iincil
a sonundaki Makroskopik Goriinisii. Hafta Sonundaki Makroskopik Goriniisi.

Resim 9. Fasya Grefti Nakledilen
Bir Deney Hayvaninda Defektin Altincai
Hafta Sonundaki Makroskopik Gorintsd.

e3im 8. Periost Grefti Nakledilen
Deney Hayvaninda Defektin Altanca
a Sonundaki Makroskopik G&riuniisd.
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Alta haftalik gruplardaki tamir dokusunun diizgiin
gériniisti bakimindan periost grefti ile fasya grefti ve
kontrol grubu arasaindaki fark anlamlaiydai(P < 0.05). Defektin
tamamen doldurulmasi a¢isindan da periost ile fasya ve
kontrol grublari arasinda periost lehine fark ©&tnemliydi
(P<0.01). Diger parametreler acgaisindan defJerlendirildifinde
grublar arasinda anlamli bir fark bulunamadi(P>0.05,Tablo

III).

Dokuz haftalaik serbest periost grubu deney hayvanlarinan
birinde hareket kasaitlilaga ve synovial hipertrofi mevcuttu.
Tiim deneklerde defektli saha beyaz kikirdafa benzeyen doku
ile drtiulmisti. Greftli sahanin komgu kikirdak dokusu 1ile
devamlilaiga iyiydi . Ancak sahalar biraz farkla renkte
gdriliyordu. Defektli sahalaran seviyesi komsu kakardak

dokusu ile ayni seviyedeydi(Resim 10,Tablo II).

Dokuz haftalik sebest otojen fasya grefti grubunda ise;
hareket kisitlaiga goriilmedi. Birinde sinovial hipertrofi
mevcuttu. tkisinde yilzey dizfdlin , dU¢'linde ise pilrizliiydil.
Defektli saha ikisinde +tamir doku ile kaplanmig, ii¢'inde
ise, saha kismen doldurulmustu. Bu gruptaki deney hayvanlari-
nin defektli sahasi ikisinde fibrokartilaj doku, iig¢'ilnde

ise fibrsz doku karekterinde goériiliyordu(Resim 11, Tablo II).

Dokuz haftalik grubta defekt sahasinda erozyonun
olmayisi agisindan periost grefti ile fasya grefti ve kontrol
grubu arasandaki fark anlamlaydi (P<0.05). Defektin dizgin

gérilmesi ve +tamirin +tam olmasa ydniinden periost grefti



ile fasva grefti ve kontrol grubu arasinda, peEriost  lehine,

gesbit =dildi (P<&.al, Tablo III). Ayni dzellik-

-4
i
-
+
1
=}
P
15}
=]
ot
-
&

lar arasinda fasva grubua ile kontrol grabu arasinda fark

fasyva lehine anlamli bulundu (FE28.633,

Fontrol grubundaki  deneklerin ikisinde hareket kisitli-
l:g:r  mevoubtu. Oclndes  yvapisikizk , besinde srozyon gdeldldi.
Tim hayvanlarin defekd sahalari plrdzldydd. Lezyon  yeri
sekiz denskite kRismsn dizensiz gri Pénkli‘yumugak fibridz doku
ile kaplanmisti. Defsktli saha komsu kikirdak dokudan daha
asafl seviveds gdzlendi. Fonsu kibkiedak doka ils devamliligs
hig yvaokiu. Ug deney havvaninin  ekleminde synovial hipertrofi

teshit edildi (Resim 12, Tablo II).

Fariost grefihi wygulanan  diz eklemlerindaki bulgular
fasva grubuna gies, dilzgin wve plridzside: olup, komsu kikierdak
dokusu ile devamlilig: vardi. Fonteol grubunda  ise defekltin
fibridr doku ile doldurulmasi diginda olumla bir boalgu yokitu.
Fasva grubue konterol grubuna  gies daha dizgln  ylzeyli,
defekili saha ise kisman dolduralonug o lmaEsina ragman

kakardak  dobusuna bsn zemes i acisindan bir anlam ifade

stmivordu(Tablo III:.

B) Histolojik Bulgular:

O haftalik periost grubw  preparatlarin incelenmesindes
eklam bogluguna bakan kisminda fibroblastik proliferasyon,
altinda ise mezenkimal hlcre gotalmasi ve yer ver kondrosit

yvindnde difaransive olan hilocrelee gbelldid. Tim  preparatlacda
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Resim 11. Fasya Greftl Nakledil
Bir Tavsanda Defektin Dokuzuncu Haf
Sonunda Makroskopik Gorindsi.

Regim 10. Periost grefti nakledilen
3ir Tavsanda Defektin Dokuzuncu Hafta Sonundaki
fakroskopik Goriintligsd.

Resim 12. Kontrol Grubundaki
3ir Deney Hayvaninda Defektin
Yokuzuncu Hafta Sonundaki Makros-
topik Gériinisi.

Resim 13. Periost Grefti Nakledile
Bir Tavsanan tcilncli Hafta Sonundaki Defekti
Histolojik Goriintimii (HEX125).
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Tablo II. Yeni Olusan Dokunun ve Diz Ekleminin
Makroskoplk Uzellikleri.

P3(n=5) P6(n=5) P9(n=5) F3(n=5) F6(n=5) F9(n=5) K9\n=10)

Kontraktiir 1 (%20)

oy

(%20) 1 (%20) 1 (%20) 1 (%20) O (%0) 2 (%20)
Yapagsaiklaik O (%0) O (%0) 0 (%0) 1 (%20) 0 (%0) 0 (%0) 3 (%30)
Erezyon 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0) 1 (%20) 1 (%20) O (%0) 5 (%50)
Defektli Sahanin

Gorinlisii:

Diizgiin 3 (%60) 3 (%60) 5(%100) 1 (%20) 1 (%20) 2 (%40) 0 (%0)
Pliriizli 2 (%40) 2 (%40) O (%0) 4 (%80) 4 (%80) 3 (%60) 10(%100)
Defektli Sahanan

Tamir Durumu:

Komplet 3 (%60)

w

(%60) 5(%100) O (%0) O (%0) 2 (%40) 0 (%0)
Parsiyel 3 (%40) 2 (%40) O (%0) 4 (%80) 5(%100) 3 (%60) 8 (%80)
Yetersiz QO (%0) 0 (%0) 0(%0) 1 (%20) 0(%0) 0 (%0) 2 (%20)

Sino.hip. O (%0) 1 (%20) 1 (%20) O (%0) 1 (%20) 1 (%20) 3 (%30)

* Yizdeler grublardaki toplam sayiya gore alinmaistar.

P3: ¢ haftalik periost grubu

P6: Alta haftalik periost grubu

P9: Dokuz haftalik periost grubu

F3: tt¢ haftalik fasya grefti grubu
F6: Alti haftalaik fasya grefti grubu
F9: Dokuz haftalik fasya grefti grubu
K9: Dokuz haftalik kontrol grubu
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az diferansiye doku hakimiyeti varda. Hi¢ biri toluidin-blue
ile boyanmadi. ticiinde ylizey dizginligid, ikisinde yiizeyde
plriizler mevcuttu. Yapada Dbiitinlik ¢ vakada normal, iki
vakada hafif ayrailma tarzaindaydai. Yeni sentezlenen dokunun
bir wvakada normal, iU¢ vakada komgsu kikirdak dokusunun yari
kalanliginda , birisinde ise yari kalanlaifindan daha az idi.
Bir vakada komsu kikirdakla Dbiitiinlesme +tama yakindi. Dért
tavsanda ise bu Dbiitiinlegme kismendi. Yeni olugsan tamir
dokusunun hiicresel o&zellikleri ise , bir vakada normosel
liilerite, tg¢linde =zayif hiposellilerite , birinde ise orta
derecede hiposellilerite gtzlendi. Tamir dokusunda yeni kemik

olusumu gézlenmedi (Resim 13, Tablo IV).

ti¢ haftalik fasya grubu ; defekt alanlara tamamen
fibroblastik prolifrasyon gbtsteren doku ile kaplanmista.
Toluidine-blue ile boyanma yoktu. Bilr vakada ylizey dizgiin,
lgiinde piriizli, birinde ise yarilma mevcuttu. Doért vakada
hafif ayrilma olup , yapida biitiinliik yoktu. Tamir dokunun
kalainliga iki vakada komsu kikirdafan yaraisindan yukarida, ie¢
vakada komsu kikirdak dokusunun yarisinda daha alt seviyede
bulunuyordu. Komgsu kikirdak doku ile biitiinlesme, bir vakada
kismen olup , dért vakada ise hig¢ yoktu. Hiicresel 6zellik
olarak da iki vakada orta derecede hiposellilerite, li¢ vakada
da ileri derecede hiposelliilerite mevcuttu. Kemik doku

vapimi gszlenmedi(Resim 14, Tablo IV).

Altr haftalak periost grubu ; greftle kapatilan defekt

alana kondrosit yéniinde diferansiye olan mezenkimal
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Tablo III. Tamir Dokusundaki Makroskopik Bulgularain
Kargilastarilmasa
var yok var yok var yok X2 P
P3 (n=5) F3 (n=5) K9 (n=10)
Kontraktir I 4 I 4 2 8 0.000 >0.05
Yapaisiklaik 0 5 I 4 3 7 1.875 >0.05
Erozyon 0 5 I 4 5 5 4.255 >0.05
Pliirdzli gor. 2 3 I 4 10 0 7.500 <0.05
Komplet tam. 3 2 0 5 0 10 10.588 <0.01
Sinovial hip.oO 5 0 5 3 7 3.529 >0.05
P6 (n=5) F6 (n=5) X9 (n=10)
Kontraktir I 4 I 4 2 8 0.000 >0.05
Yapisiklik 0 5 0 5 3 7 3.529 >0.05
Erozyon 0 5 I 4 5 5 4,255 >0.05
Purizli gdr. 2 3 4 I 10 0 7.500 <0.05
Komp. tamir 3 2 0 5 0 10 10.588 <0.01
Sino.hipert. I 4 I 4 3 7 0.250 >0.05
P9 (n=5) F9 (n=5) K9 (n=10)
Kontraktir I 4 0 5 2 8 1.176 >0.05
Yapasaiklak 0 5 0 5 3 7 3.529 >0.05
Erozyon o 5 0 5 5 5 6.667 <0.05
Plrizldi gdr. 0 S 3 2 10 0 14.726 <0.01
Komplet tam. 5 0 2 3 0 10 14.726 <0.01
Sino.hipert. 1 4 I 4 3 7 0.250 >0.05

P3: U¢ haftalik periost grefti grubu
P6: Alti haftalaik periost grefti grubu
P9: Dokuz haftalik perlost grefti grubu
F3: U¢ haftalik fasya grefti grubu

F6: Alti haftalik fasya grefti grubu
F9: Dokuz haftalik fasya grefti grubu
K9: Dokuz haftalik kontrol grubu
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hiicrelerle doldurulmustu. Kikirdak ara maddesi bir &nceki
gruba gtre daha artmigti. fki vakada hiyalin kikirdak
benzeri , ¢ vakada az diferensiye doku gérinimii varda.
Toluidine-blue ile boyanma timiinde 'yetersizdi. Ug vakada
ylizey dizginligi wvarda. Iki vakada ylizey plrizliydii. Dért
vakada yapida biitiinliik normal, birinde ise hafif ayrilma
mevcuttu. itki olguda defektll saha , komsu kikirdakla ayna
seviyede, ikisinde yarisindan daha az seviyede , birinde ise
yarisindan daha yukarda bir seviyedeydi. tki tavsanda komsu
kakairdakla Dbiitiinlesme tama yakan, {igiinde ise kismendi.Hiicre
yapisi 1ise , i¢ vakada normal selliileritede, ikisinde zayif
hiposelliileritede idi. Yeni sentez edilen dokuda kemik yapimai

gérilmedi(Resim 15, Tablo IV).

Alt: haftalik fasya dgrubu ; lezyon alani yer yer
kondrosit yiniinde diferansiye olan mezenkimal hiicrelerle dolu
gérililyordu. Defektli saha fibrtz doku ile kaplanmista.
Toluidine-blue ile boyanma yoktu. Bir tavsanda ylizey diizgin,
dért vakada yizey piirlizlliydi. Bes vakada da tamir dokusu
dizensiz gdriliyordu. ti¢ vakada yeni sentez edilen dokunun
kalinlaigdir komsu kikirdak dokusunun yarisindan {Ust seviyeds,
iki wvakada ise vyaraidan daha alt seviyede gdzlendi. Komsu
doku ile blitiinlesme, iki wvakada kismendi , dlclinde ise hig
yoktu. Hiicresel yapi,ii¢ hayvanda orta derecede hiposelliileri,
te , ikisinde ise ileri derescedes hiposellilerite
6zelligindeydi. Kemik dokusu olugsumu tespit edilemedi

(Resim 16, Tablo 1IV).



Resim 15. Periost
refti Nakledilen Bir
avsanan Altainci Haf.
onundaki Defektin
istolojik Goriindmil
HEX125).

Resim 14.Fasya Grefti
Nakledilen Bir Deney
Hayvaninin tigiinci Hafta

Sonundaki Defektin
Histolojik G8rindmit
(HEX125).

& swve s aciai kil

Resim 16. Fasya Greftl Nakledilen Bir Deney Hayvaninan
Altinci Hafta Sonundaki Defektin Histolojik Gordniimi.
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Dokuz haftalik periost grubu, lezyon alaninda lakiinler
igine vyerlesmisi ve vyer yer grublar olusturmus, kondrosit
hiicrelerinden olusan kikirdak dokusu gorinimil mevcuttu.
Kaikardak ara maddesi artmis , yer yer metakromazi veren
alanlar mevcuttu. Bilitin vakalarda yilizey , dizglin , yapaida
biitiinlik tamda. Dért olguda tamir dokusunun kalainlidi komsu
kikirdak dokusu ile ayniydi. Bir olguda ise kalinlik komsu
kikirdak dokusu kaliligaina yakindi. D6rt wvakada komsu
kikirdak ile Dbirlesme ve bilitinlesme tam , birinde 1ise
kismendi. Hicresel yapi dbért vakada normosellileritede,
birinde 1ise zayaif hiposelliileritede bulundu. Tamir dokuda

kemik olusumu yoktu(Resim 17 ,Tablo IV).

Dokuz haftalik fasya grubu, defekt alaninda immatir
kaikairdak hiicrelerine benzer hilicre goériildi. Yizeyde fibroz
doku g8rinimi vardi. ti¢ vakada az diferansiye mezenkim, iki
olgu fibrsz doku karekterinde idi. Toluidine-blue ile boyanma
yoktu. Iki olguda ylizey dizgiinligd , ¢ vakada ylzey
pirizliiligdi mevcuttu. fki wvakada yapada bitiinlik, iic vakada
yapada hafif ayrilma vardi. Tamir dokusunun yapaisa, dért
vakada komsu kikirdak dokusunun yarisaina yakin , bir vakada
ise yarisaindan daha az kalainliktaydi. Greftin komsu doku ile
biitinlesmesj li¢c vakada kismen, iki vakada hi¢ yoktu. Hiicresel
vapi bir olguda zayaif hiposelliilerite, dort wvakada ise orta
derecede hiposellilerite 6zelligi tasiyordu. Kemik dokusu

yapami tespit edilemedi(Resim 18, Tablo IV).



Resim 18. Fasya
srefti Nakledilen Bir
Deney Hayvaninin Doku-
zuncu Hafta Sonundaki
refektin Histolojik
36rintimii (HEX125) .

Resim 17. Periost
Grefti Nakledilen Bir
Tavganin Dokuzuncu Haf.
Sonundaki Defektin

Histolojik Gdrinimi
(HEX125).

Resim 19. Xontrol Grubundaki Bir Tavgsanin Dokuzuncu Hafta
Sonunda Defektinin Histolojik Goriniml (HEX125).
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Tablo V. Tamir Dokusundaki Mikroskopik Bulgularan
Karsilagtairilmasa
DE3ISKENLER: Gr.med.min-max Gr.med.min-max Gr.med.min-max KW P
Doku yapisi P3 (2 2-2) F3 (0 0-0) K9 (0 0-0) 10.788 <0.01
P6 (2 2-4) F6 (0 0-2) K9 (0 0-0) 10.259 <0.01
P9 (2 2-4) F9 (2 0-2) K9 (0 0-0) 12.719 <0.01
Boyanma P3 (1 1-1) F3 (1 1-1) K9 (1 1-1) 0.630 >0.05
P6 (2 1-2) F6 (1 1-1) K9 (1 1-1) 1.782 >0.05
P9 (3 2-3) F9 (I 1I-I) K9 (1 1-1) 10.788 <0.01
Ydi.Dizglinliik P3 (3 2-3) F3 (2 1-3) K9 (1 0-2) 4.422 >0.,05
P6 (2 2-3) F6 (2 2-3) K9 (1 0-2) 4,856 >0.05
P9 (3 3-3) F9 (2 2-3) K9 (1 0-2) 10.408 <0.01
Yap.biitiinlik P3 (2 1-2) F3 (0 0-1) K9 (0 0-1) 5.022 >0.05
P6 (2 1-2) F6 (1 1-1) K9 (0 0-1) 7.639 <0.05
P9 (2 2-2) F9 (1 1-2) K9 (0 0-1) 10.408 <0.01
Dok.kalanligi P3 (1 0-2) F3 (0 0-1) K9 (0 0-1) 1.933 >0.05
P6 (2 0-2) F6 (1 0-1) X9 (0 0-1) 1.843 >0.05
P9 (2 1-2) F9 (1 0-1) K9 (0 0-1) 5.328 >0.05
Kom.kikirdak P3 (1 1-2) F3 (0 0-1) K9 (0 0-1) 7.630 <0.05
ile birlesme P6 (1 1-2) F6 (0 0-1) K9 (0 0-1) 7.739 <K0.05
P9 (2 1-2) F9 (1 0-1) K9 (0 0-1) 6.314 <0.05
Hic.degdisik—- P3 (2 1-3) F3 (1 0-1) K9 (1 0-1) 8.886 <0.05
likler P6 (3 2-3) F6 (1 0-1) X9 (1 0-1) 10.788 <0.01
P9 (3 2-3) F9 (1 1-2) K9 (1 o0-1) 12.032 <0.01
Kemik doku P3 (1 1-1) F3 (1 1-1) K9 (1 1-1) 0.630 >0.05
olugsumu P6 (1 1-1) F6 (1 1-1) X9 (1 1-1) 0.630 >0.05
P9 (1 1-1) F9 (1 1-1) K9 (1 1-1) 0.630 >0.05
* 1 (P3=P6=P9=F3=F6=F9=n=5) , (K9=n=10)
P3 : Y¢ haftalik periost grubu Gr : Gruplar
P6 : Alti haftalik periost grubu Med: Median
P9 : Dokuz haftalik periost grubu Min: Minimum
F3 : t¢ haftalik fasya grubu Max: Maximum
F6 : Alti haftalik fasya grubu KW : Kruskal W. degeri
F9 : Dokuz haftalik fasya grubu
K9 : Dokuz haftalik kontrol grubu
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Dokuz haftalaik kontrol grubunda, lezyon sahalari fibréz
doku ile doldurulmustu. Kikirdak hiicresi yoéniinden mezenkimal
hicre diferansiyasyonu gérulmedi. Bazai sahalarda (grani-
lasyon) doku vyatersiz, subkondral kemik dokusu gériliyordu.
Tim preparatlar fibréz doku dzellifjindeydi. Toluidine-blue
ile boyanma yoktu. Sekiz wvakada yiizey plirdzld , birinde
yarilma, birinde ise giddetli yarailma ve dagilma vardi. Sekiz
deney hayvaninda yapida hafif, ikisinde ise siddetli dailma
vardi. Tamir dokusu yedi kontrol wvakasinda komsu kikirdak
dokusunun yarisa kalinlikta , ¢ vakada yvaraisindan az
kalainlaiktaydi. Defektli sahadaki rejenerasyon dokusu iki
vakada devamlilak , sekizinde ise hie¢ devamlilaik
géstermiyordu. Hicresel vyapi , alti vakada orta derecede
hiposellilarite , dért denekte ise ileri derecede
hiposellilarite $zelligindeydi. Tamir dokusunda kemik

yapama gdzlenmedi (Resim 19, Tablo IV).

Histolojik skorlama sonunda biitin grublardaki bulgular
degerlendirildi. Maksimum puan 20.0 olarak diistinildiglinde,
grublaran aldif§i ortalama puanlar séyleydi. tU¢ haftalak
periost grefti grubu 12.4, 6 haftalik periost grefti grubu
14.8,9 haftalik periost grefti grubu 19.0, 3 haftalik fasya
grefti grybu 5.8 , 6 haftalak fasya grefti grubu 6.8, 9
haftalaik fasya grefti grubu 9.6 ve kontrol grubu puani ise
6.0 idi. Sonu¢ olarak periost greftinin defekt alaninda
kikardak dokusuna doniisme potansiyelinin yiksek, fasya
greftinin ise bu potansiyelin orta derecede oldufu tesbit

edildi.
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tt¢ haftalik grublarda tamir dokusunun mikroskobik yapisa
kikirdak dokusuna doéniisme acisindan , periost ile fasya ve
konrol grubu arasindaki fark anlamlayda (P<0.01). Kikirdak
dokusuna doéniligsme Szellifgi itibariyle altai ve dokuz haftalak
gruplarda periost lehine fark anlamli bulundu (P<0.01). Dokuz
haftalik fasya grefti grubu ile kontrol grubu arasaindaki

farkta anlamli bulundu(P<0.01).

Yeni olusan dokunun toluidine-blue ile boyanmasi
bakimindan sadece , dokuz haftalik periost grefti ile fasya
grefti wve kontrol grubu arasainda anlamla fark bulundu

(P<0.01). Diger grublarda ©onemli fark Dbulunamadi (P>0.05).

Tamir dokusunda yiizey diizgiinligdi acisindan ; dokuz
haftalik periost grefti uygulanan grubla , fasya ve kontrol
grubu arasindaki fark anlamli bulundu (P<0.01l). ¢ ve alta
haftalik grublarda 1ise ©onemli bir fark bulunamadi (P>0.05,

Tablo V).

Yapaida Dbiitinliik bakimindan ¢ haftalaik grubda periost
ile fasya ve kontrol grubu arasinda anlamli fark bulunamada
(P>0.05). Alti haftalik grubda ise periost grefti lehine
6nemli fark‘bulundu (P<0.05). Dokuz haftalik grubda periost
grefti ile fasya grefti ve kontrol grubu arasindaki fark

anlamla bulundu (P<0.01l1).

Rejenere dokunun kalanlifga komgsu kikairdakla karsilastai-

rilarak alinan sonug¢larda; grublar arasinda onemli bir fark
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bulunamadi (P>0.05).

Konulan greftin komsu doku ile bitigmesi ydniinden iig,
alta ve dokuz haftalik grublarda periost grubu ile fasya ve
kontrol grubu arasinda , periost lehine tnemli fark bulundu

(P<0.05).

Hicresel defjismeler yoniinden incelendifinde ii¢ haftalik
periost grubu ile fasya ve kontrol grublari arasinda anlamla
fark mevcuttu (P<0.05). Alti ve dokuzuncu haftalik grublarda
periost grefti ile fasya grefti ve kontrol grubu arasindaki
fark periost lehine anlamli bulundu (P<0.0l1). Dokuz haftalik
fasya grefti grubuyla kontrol grubu arasindaki fark

anlamlayda (P<0.01).

Tamir dokusunda kemik olusumu ag¢isaindan tim grublar

arasainda dnemli bir fark bulunamadi (P>0.05, Tablo V).
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C) Biyokimyasal Bulgular:

ti¢ haftalik ©periost grubunda deferlendirilmeye alinan
bes numunenin jel {iizerindeki bandlaraindan t¢i %75—25, tip-I:
tip—1I, standart kollajen bandina benziyordu. 1kisi ise
%50:50, tip~I:tip—I1 standart kollajen bandina benziyordu. Bu
grubtaki tamir dokusunda tip-II kollajen sentezi yeterli
bulunmada. Tamir dokusunda %35 oraninda tip—-II kollajen

sentezi tespit edildi (Resim 20,21).

" Alti haftalik grupda deferlendirmeye alinan numunelerin
jeldeki bandlarainda n ikisi %50:50, +tip-II: tip-I standart
kollajen bandina benziyordu. Ueli ise %75:25, +tip-II:tip I
standart kollajen bandina benziyordu. Bu grubda +tip-II
kollajen sentezi vyapimi Dbelirgin olarak bulundu. Tamir

dokudaki tip-II kollajen orani %65 olarak tespit edildi.

Dokuz haftalik periost grubunda deferlendirmeye alinan
bes numunenin jel iizerindeki bandlardan t{l¢ihi %75:25, tip-II:
tip—-1 standart kollajen bandi gibiydi. tkisi ise standart
tip—-II kollajen bandina benziyordu. Bu grubda yeterli tip-II
kollajen sentezinin yapildifa tespit edildi. Tamir dokudaki
kollajen tip~-II sentezi orani %85 olarak bulundu (Resim

20,21, Sekil 1).

tt¢ haftalaik fasya grubunda deferlendirmeye alainan bes
numunenin jel tUzerindeki bandlarindan d¢d %25:75, tip-II:
tip-1I standart kollajen bandina benziyordu. 1tkisi ise,
standart tip~I: kollajen bandi gibiydi. Yeterli <ip-II

kollajen sentezi +tesbit edilemedi. Tamir dokusundaki tip~II



Resim 20 . Standart Kollajen Tiplerin ve Numunelerin
SDS-Polyacrylamide Jel Elektroforezindeki Bandlarinan Gérinisii.

Resim 21 . Standart Kollajen Tiplerin ve Numunelerin
SDS-Polyacrylamide Jel Elektroforezindeki Bandlarinin Gorinusd.
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kollajen sentezi orani %15 olarak bulundu(Resim 20,21,8ekil

1).

Alta: haftalik fasya grubunda incelemeye alainan bes
numunenin jel izerindeki bandlaraindan dérdid %25:75, tip-II1:
£ip-I standart kollajen bandina benziyordu. Birisi 1ise
%50:50,tip~-II:tip-I standart kollajen bandina benziyordu. Bu
grubda olusan tamir dokuda yeterlil +tip~II kollajen sentezi
belirlenemdi. Tamir dokudaki +tip-II kollajen sentezi orana

%30 olarak tespit edildi, (Resim 20,21, Sekil 1).

Dokuz haftalik fasya grubunda deferlendirmeye alinan bes
numunenin jeldeki bandlari %50:50, tip-II: tip—-I standart
kollajen bandina benziyordu. Bu grubda rejenere olan dokuda
tip—-II kollajen sentezi oldufu, ancak periost grubundaki
kadar artmis olmadidis Dbulundu. Tamir dokusundaki tip-II
kollajen sentezi oranai %50 olarak tespit edildi (Resim 20,21,

Tablo VI, Sekil 1).

Dokuz haftalik kontrol grubunda dederlendirmeye alinan
oen numunenin jel izerindeki bandlardan altisai tip-1I standart
kollajen bandi gibiydi. Dordi ise %25:75, tip-II: tip-I stan-
dart kollajen bandina benziyordu. Bu grupta tip-I kollajen
sentezinin %rtmls olarak yapaldifis tespit edildi. Tamir
dokudaki tip-II kollajen sentezi orani %10, tip-I kollajen
sentezi ve ylizde orani ise %90 olarak bulundu (Resim 20,21,

Sekil 1).

Kollajen sentezi oranina bakildiganda , ¢ haftalak
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Tablo VI. Tamir Dokularindakil Kollajen DeJerleri.
Grublar Tip-I, %25  tip-II, %50 +tip-II, %75 +tip-II, Tip-II
P3 (n:5) - 3 2 -— -
P6 (n:5) - - 2 3 -
P9 (n:5) e —— S 3 2
F3 (n:53) 2 3 - - -
F6 (n:5) — 4 1 — -
F9 (n:5) —— - 5 ——- —_—
K9 (n:10) 6 4 — - —

Tablo VII. Tamir Dokusundaki Kollajen Sentez Oranlarinin

Kargsilagtirilmasa.

Gr: med.min.max. Gr.med.min.max. Gr.med.min.max. Kw P
P3 (25 25-50) F3 (25 0-25) X9 (0 0-25) 5.929 > 0.05
P6 (75 50-75) F6 (25 25-50) K9 (o0 0-25) 12.901 < 0.01
P9 (75 75-100) F9 (50 50-50) K9 (o0 0-25) 12.576 < 0.01

P3 : t4¢ haftalik periost grubu Gr : Gruplar

P6 : Alti haftalik perisot grubu Med: Median

P9 : Dokuz haftalik periost grubu Min : Minimum

F3 : tt¢ haftalik fasya grubu Max : Maximum

F6 : Alti haftalaik fasya grubu KW Kruskal W. degeri

F9 : Dokuz haftalik fasya grubu

K9 Dokuz haftalik kontrol grubu
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grublarda periost grefti ile fasya grefti ve kontrol grubu
arasainda anlamla fark bulunamada (P>0.05). Alta ve dokuz
haftalik grublarda periost grefti ile fasya grefti ve kontrol
grubu arasindaki fark anlamla bulundu (P<0.0l1). Alta ve dokuz
haftalaik fasya grefti grubu ile kontrol grubu arasindaki fark

da anlamlaiyda (P<0.01,Tablo VII).
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Sekil 1. Haftalara G8re Tip 2 Kollajen Ylizdeleri

100
80
60
&&&
&&&
40
&&&
&&&
&&&
&&& &&&
&&& &&&
&&& &&&
20 & & &
&&& &&&
&&& &&& &&&
&&& | #4HH &&& | #3¥ &&& | #HHH#
&&& | ik &&& | 3k &&& | i
&&& | ikt &&& | ik &&& | 3
&&& | ik &&& | #ikdk &&& | #H4#
0

3. HAFTA 6. HAFTA 9. HAFTA

Periost Grefti Grubu

&&&& Fasya Grefti Grubu

FH## Kontrol Grubu



TARTISMA

Bivoloiik doku grefti kullanilarak, eklem yizldl kikirdak
dokusunda meydana gelen defektlerin tamir edilebilmesi i1gin

dedgisil otdrler tarafindan gerek deneysel, gerekse klinik

calismalar yvapilmigtir. Doka gsrfti olarak daha gok Tasya,
perikondrium ve periost grefttleri kullanilmigticr. Bu galisma-

larda farkl: graftlems ve grefti tesbit =ftme metodlari  wygu-

lanmigtir (1,8,9,14,17,25,28,36,33,39,40). GlUlman ve arkadag—

lary (14) gcalismalarinda grafti dikis il tesbit etmemis~

&

- +

legrdir. O Driscoll (2B), Rubak (33), Saltesr (373, Skoog (39

Zarnet ve arkadaslari (44 grefti lezyon blgesins yerlestir—
dikten sonra sutlirls cevrs dokuya tutturmeslardir., Nis-
dermann  we  arkadsslar: (25 ise calismalarinda grafii
defekitli sahaya Tibrin vapigstirioc (Tissesl} ile
sabitlestirmislerdir. Calismamizda graft gevers dobkulara

dikisles tespit edilmistir.

Fariost greftinin defektli bdlgeyvs nasil]l verlegticri-
lecasgi otdrlsr arasinda tarbtisma konusoy  olmustur.  Rubak  ve

arkadaslary (32F  periogst greftini Fibeds: tabakas:y shklems

bakacak sskilde yverlestirersek olusmlu sonwglar  aldiklaring

7
i
fmd
b
s
.
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Hoikka wve arkadaslar: (17  Niedasrmenn ve arkadaslar:
{253, Faussa ve arkadaslar: (34), Ritsila ve arkadaslari (35)
awrl vintemi bkullanarak bagsar:il: sonug lar aldiklarin:
agiklamiglardir. Kon (2B) , O0'Driscoll wve arkadaslari: (3)
periocstun kambium  tabakasi eklem vizlne bakacak sekilds,

grafti defektli sahayva verlestirmisler ve daha basaril:

gonug lar @lde ettiklerini bildirmiglerdir. FEulick =
arkadaglar: (2873 ims  galismalarinda perinst greftinin,
kambium  tabakasi eklesos veya sabkondral kemidge bakacak

sakilde verlestirmenin, kikirdak defeki tamirinde Snemli bie

faktdr olmadifin: agiklamislardir., Biz de caligmamizda
O Driscoll Wi arkadaslarinin (3283 Eullandiga matodu

kullanarak , peiost greftinin kambium tabakasi eklem vlzine
bakacalk sekilde defektli sabaya yerlestirdik ve basaril:
zonuglar alde ettik. Caligsmamizda kullanilan fasva greftinin
defekt sahasina yerlesbtirilmesi hususunda literatirds veterli
bilogilve rastlanamadaigr  idgin, fasva greftinin  adaleve bakan
vilzid  ehlea  yizine bakacak sekilde verlsstirilsrek kulla-
miimigtir.

Giger bir tartizma konusu ise, greftlems islemi vapilan
gklems amaliyvatban sonra harskst verasnin veva veaemsnening,

(........ - g

lezyon onariming nasil  tesicr ebttigidier. Rubak (I3-I5) Bnece
aktif harseket yintemini kullanarak calismis, daha sonra ise
aynl  galigma iginde drnce opere edilen eklemi algir ile
immobilize esbteis, akabinds s2klame devamly aktif harsket

wyoulamistier. Akbif Mareket wygulayarak takip etbigl deney

hayvvanlarinda daha bagarily sonuglar  aldiginy bildirmistir.
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O Drizcoll ve arkadaglari(38), Salter ve arkadaglari (37
Zarnatt wve arkadaglari(44) galismalarinda farkli: Up degisik
yOntem uygulamiglardir. Bir gruba hig hareket vermemisler,
ikinoi gruba aralikly aktif hareket uygulamiglar ve lgilnci
gruba ise, devamli pasif hareket yvaptirmigslardir. En basaril:
sonucun vae 2n fazla $ip-I1 kollajen sentezinin devamli: pasif
harekset yaptirilan grupta oldugunu  tespit etmislerdir.

Devamli pasif harekst verscek skipman temin edilemediginden,

galiszsmamizda slrekli  aktif hareket verme ssklindeki metod
Bullantimisbir o Calismamizdabki bulgular , O'Driscoll va

Salterin (Ze) galigmalaraiyla karsgilastirildr. Devamli: pasiof

Jrarsbkst varilersk vapilan calismalardaki  sonwuclardan daha az
B Iy W £y

bazaril: dedildi.
Greft nakledilen doincl hattadaki gruplarin makroskobik
degerlendicrilmesinde 3 Gllman Vg Karagiz {143 VADMLS

oldugu galigmalards, diz hareketlerinin normale vakin oldu-

gunu,  kismen  beyaz, yumusak ve dildzglin doku  iles  drtdl-

ditginid bildirmiglerdir. O0'Driscoll wve arkadaslar:y (28,36,
T T

Rubal ve arkadaslar: 2A-33) ise galismalarinda,hayvvanliarin

diz eklam hareketlerinde kismen (16 krsitlaik oldugunu,

0

defekiin tama vakin beyvaz yumsak kikirdak dokusuna benzee

doku  ile ot ldigiind belirtmiglerdir. Calismamizda diz
harebkastlaerinds  XIZ20 harsksat BasiElalage buluwimas, lez-
YOrLarin yaritdan £ AL kismen didlzgln, beyaz yumsak
Eilkyrdak dokusuna banzar dioku ile  kaplandig: tespit
edilmistir. Fasva graethi uygulanan Maywvanlarin diz

hareketlarindse Bnamli dereceds kisitlalik gOridlmamis,



4]
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lezyvonlarin 1se k1 smen fibedz doku ile tamir edildigi

girdlmiistir,

Fariost greftl ile vapilan galigmalarda mikroskobik
olarak:; GBllman ve Haragdz (14),0'Driscoll ve arkadaslari (38},
Fubak ve arkadaslari(Z3} , Balter ve arkadaslari(I?7), Zarnet
v  arkadaslar: (44) defekitli sahanin mezenkimal dokadan
farklilazan, kikirdak hlicrelecine banzaﬁ hiicreleri  ihtiva
aden geng (olgunlasmamis) kikirdak dobkusu ile doldueralduguno
bhildirmiglerdir.Calismamizdaki bulgular ise, lezyon sahasinin
olgunlasmants Eikirdak  yapir  karsekbterinde bir doku ile
Brtildlgl geklindeydi. Fasva grefti nakledilan defektlerin
fibroblastik cogalma  oisteren  fibroz: dokuyla kaplandig:
ooraldid.Literatirde ayn: gereg ve yontemls vapilmis galigmaya

~sestlananadigl igin defgerlendirms sade bu  galisma dograltu-

-

gunda yvapirlmigtie.

EBivokimyassl olarak pariost grafti ile yapilan
calismalarda 3 Chaung v arkadaslar: (2,3 ,0'Driscoll ve
arkadaglary (26307 , Salter W artadaslar: (Z7)  tamir
dobusunda tabkip slresing ve sklems uygulanan hareket

bigiming gdre degigen , %15 ile %59 arasindaki oranlarda

i
L)

tip~IT kollajen ssenitezinin olduwgunu tesbit stmislerdir. Bu

3

aligmada buluman oranlar  ise 218 ile %35 erasinda olup Ug

71

ag

haftalik grupta %35 dir.Fasyva grefti uygulanan grupta  tip-I1
=} f k| "

I

kollajen senter orant daha disll  bulunouws  olup 41353 °die. Bu

e

bulgular literatierdeki  verilerle wyamlodur (1,33, 405,
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Al raftalib gruplarin makroskopik degerlendiciloesi

pariost grafti  ils vapillan galismalarda , Oldlman 2=
Faragdz (14), O0'Driscoll ve sarkadaslary (28-38), Rubak ve
arkadaslary (Z3-335), Zarnsatt ve arkadaslac: (46), hayvanlarin
diz sklemnlerinde kayda degar bir hareket kisitlailig:
cglmadiging yvapilsiklik wE SO E YOMUN hafif derecade

gEOraldidginid ve defektli bidlgenin beyar yumusak, daha dlzenli
Ve plirlizelds Eitirdaga benzar doku.  ile doldurolduagung

belirtmislerdir. Calismamizda bir deney hayvanimizda hareket

Bisitliligy vardi. Yapisiklik ve srozyvon gdridlmedi. Defektli
gahanin kismen dlizglin, pldridssilz ve kikirdaga benzer doka ile
Faplandigy oidrdlmlstiisr. Tamir dokusu, Rubak ve arkadaslarinin
(T T

(ZI-Z5y  belirttigl gibi  bkomsu  kibkirdal dobusuna gidre daha

dilwengizdi.

Fazva grefti nakledilern grupta, diz hareketlsrinde hafid
clesrresimaohe kisitlilak vardi. Defektli pDiologe dilzensis ve

piiriizlid olup 5, kissen  fibedr wve Ffibridkartilad dokusuyla

Srbdlmisti.Bu bulgular konw ile ilgili litersticds bildirilen

i

galismalarin sonuglariyla wyumla olarak vorumlanabilie (31, 230

Mitraskopik olarak seerbest otojen periost grefti ile
vapllan calismalacds 3 O0'Driscoll ve arkadaglari (28,300,
Rubalk wve arkadaslar:y (F3-Z5) , Salter ve arkadaslary (3&-383,

Zarnett ve arkadaslacy (4&),defekitli sahanin hicreden zengin,

komsu Eikirdal dokava girs didzsensiz  vapilda olan ve geng
Kikardak dokw  karekterinde bl doku ile kaplandigain:

bildirmiglerdir. Bizimn galigmanizda, greftle kapatilan lezyon
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sahasi, kondrosit yinidnde farklilasan amegzenkimal hlicrelerla
doldurulimustu. Hiorelse arasi maddse olan matriks kismen

mavoutbu. Bu durum literatirdeki safranin 0 ve toluidine-blue

bovalary ile vapilan galigmalarda da gisterilmigtice (37,46,

Fasyva grefti wavgulanan gruptaki defektlsr yver var
Eondrosit vinlnde degisen hicrslerle dolduralsmoagtoe. Lezyonun
ylzey Eisminda fibroblastlara igeran fibeds dokusu
gridlivyordu. Defektli bilge gevers kikivrdak dokuya gbre daha
alt seviveds bulunuyordud. Bu bulgular daha dnce yapilan
caligmalardaki  sonuglarla uyumlu olarak degerlendirilebilie
(1,351,048,

Bivokimyassal incelemnade 1 periost grefti ile vapilan
calismalarda , Chaung wve arkadaslarc: (2,3, D' Driscoll ve
arkadaslar: (28-30), SBalter ve arkadaslari 37} takip slUresi
ve sklsme uygulanan harekst bigimi farkli olmasina ragmen LIZ
ile  ¥B7 arasindaki oranlarda degisen tip-I11 kollajen sentszi
tashit sttiklerini bildirmiglerdic. Calismamizda bu oran 7A463

olarak  bulunmustur. Fasva grefti kullanilan gruptaki tip-II

kollajesn sentezinin %238 oraninda bulunmus olmasi, yetersiz de
olaa  kikairodak dokusuna  farklilasmanin  oldugunu ve tip-I1

kollajen sentezinin yvapuldiginy gistermssi bakimindan dnemli

Dulunmasiue.

Dokuz Mattalik grublarin degeclendicrilmesiy Engkvist (82

kidpek lerds VARmLs opldugu calismada , makroskopik olarak
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defektli saharnin bevaz, parlak elastik dobku gdridnlimli, normal

Eikirdaga benzer doka ile derbtdlddgini bildirmistir. Ohlsen
ve Widenfalk (31 tavsanlarin diz sklemlerinde raligsma

vapmizlar , greftle  tamir =dilen lezyon  sahasinin didzgln,
plridssiliz, parlak ve yeni kikirdak dokusu dzelliginde doku ile
dinlduruldugune gdstermizslardir.  Nisdesemann ve arkadaslar:
(25 klinik calismalarinda artroskopilk meavenslerinde periost
grafti ile kapatilan defektli bilgenin, ince, grimsi , parlak
Eikirdalk dokusuna benzer dobku ile dolduruldugunue gdstecmis—
lerdire O0'Diriscoll vea arkadaglar: (28, 3 diz sklem

ketlerinds ar miktarda kisitliligin oldugund  vapisibklik

x
i
3
i

v  aprgzvonun olmadiging , defskiin  dilzglin , tamamen noramal
Eikirdak dokusune andiran dobu ile Srbdldiging bildiermisler-
dir. Rubak ve arkadaslar: IT-E5)y ime diz sklsm  haraketle—
rinds Bremli bier kisitliligin olmacdigini, defektin tamamen
v  dilzgin  bigimde besyazr parlak Bikirdaga bhenzer dokd
tabakas: ile kapland:igin: agiklamislardir. Bizim galigmals—
rimizda, diz harsketlerinde minimal (U126 kisitlilik gordl-
milg, yapisiklik ve erozyon  girdlmeaistic. Periost grefti ile
tamir esdilen defektin beyvaz parlak, dizgldn komples normal

kikirdags benzer doku ile kaplandigy goerldlmistie.

Fasva pgrefti nakledilerek tamir edilen, dizlerinin eklem

harebatlerinds Oneeli kisitlailaik wvolkitu., Yapigiklik ve erozyon
da ghslenmedi. Defektin kismen dizgin ve kismends tama  yakin
Grimsid fibridkartilal by n ancl i ran vapilyla Ortlldigl

glirdlndstir. Bu bulgular daha Ynoe fasva grefti kullanilarak

vapilan calizmalardaki sonuglar ve dirsek ekleminde fasyal
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artroplasti véntemi ile vapilan uygulamardaki bildirilen ag-
"1sir, hareskebli ve stabil sklem olusununa ait sonuglarla ki-
aslandiginda, =2klem vizindeki defsktlerin fasva grefti ile

tamirinin olabilecesi fikerini glglesndirmigtier (1,31,463. Hn-

~h

cak periocst grefti  ile vapilan galismalarin  sonuglarina

i 1::

gbre basari durwenuanun daha yvetersiz oldudu kanaatine varil-
misbir.

Fonrol grubundakl defekilerin makﬁmﬂkmpik degerlendi-
rilmesiy Dlandruccio ve GBilmer (4), Engkvist (B}, Frukowa ve

<3

s Mitechell we arkadaslar: (2%, MNelson wve

arkadazlary (133
arkladaslar: (24}, O'Driscoll wve arkadaglar: (Z28-268), Rubak
W arbadaslar: TI-TEY ,  Salter ve arkadaslar:  (2&-I8)
calismalarinda diz sklemi harsketlerinds dnemli  dersceds
kisitlailaik olmadidgini, yvapisiklaik we erozyonun %48 ile XIO

arasinda dedgistigini, defektli sahanin kismen plrdzld ve

fibrdz doku  ile dolduruldugunu gidstermislerdir. Biz

calismamizds %20 oraninde hareket kisiblilaige, LI oraninda
isme vapisiklik ve erozvon bulduk. Lezyon olusturulan bolgenin
oy renkli yumgak  ve dizensis fibridz dokuyla kaplanmis
oldugurue tespit ettik. Kikirdak vapiy:r andiran  tamir dokusa

gordilmedi.

Erigkvist (8), periost grefti ils vaptigir mikroskobilk
calismaday defsktin kondeosit hlcesleri  yonldnden  zenging,
matriksi safranin 0 ile bovanan  ince yvapida vyenl olusous
Eikirdak dokusu ile kaplandigini gistermislerdir. 0'Driscoll

gt .

v arlkadaslary (28,29, Rubak wve arkadaglar: (ZIZ-I32 Lamir



&d

dobkusunun  hlcrelerdsn zengin, yizevinin dlzgin, komsu ki-
kirdak dokuasu il aynil sevivede, dejensrasyon gdstermeyen ve
defekti  tamamen doldurulmugs olaralk  gdedldidginil bildirmis-—
lerdicr. Zarnet ve arkadaslari (44) tritistet thymidine ils
caligmalarinda, otoradyograftik fteshir yintemivle periost
graftinin  zamanla olgunlagmamis hivalin benzeri kikirdak
dokusuna  dinlstigini gdstermislerdir. Histolojik olarak ise
tesekkill aden venl dokunun safranin 0 bovasi: ile bovandigini
ve  hivalin bernzeri kikirdak dokusw kargkterinde oldugunu

ayrica defaktin  tabaninda ossifikasyvon olustugunu  tespit

st
L
ot
i
o
Tt
=
m
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il

calismamilzda lezyvon alaninda grublasr
olusturan  komderosit hidceslerei, tolaidine-blus il boyanan
matrilks, vizeyi dizgln, wvapida bltldnlik gidstsren ve konsu
Eikirdal dobkusw ile devamlilik saglavan tamir dokusa  tesbit

attik. Bu  somuglar yukaridaki obdelsein bulgalsriyvla ben-—

zerlik  gistersasktedie.

Fasva greftl uygulanarak yvapilan galismada defekt alani-

nin wiizey  tabakasinda, fibroblast hicreleri ihtiva esden

fibirdz doku ve az grands  Taklilasan mezenkimal doka gdrlniond
mevoubtu., Alinin derin tabakasinda ise immatur Likirdak

Micralering benzer hlUcrelsr  bolundoran dokua yvapirsi:  tespit

2ttik. Daha dnos yapilan deneysel galismalarda, fasva grefti

[ix]

kullararak sklem yilzi kikiedak defektleri tamir sdilosyve

caligilmis, lszyon alanminin fibridz veya fibro-kartila) benze-

of

el odoke ile tamice edildigl bildieilmistie (1,31,44,44) .Fasya

o



dokusu 1ls klinikts dirssk artroplasti tedavisi lUzerinde ca-

- 8r o -

ligilarak 450 ile Y467 arasinda degisen aqulﬂrda hasarily so-—

5

nurlar bildirilmistier (403 .

Diolouz hattalik kontral gruba incelenssiy Convery
v arkadazlar: (53, Engkvi%t (8, Mitchell ve arkadaslar:
(273, MNelson ve arkadaslari (24), D'Driscoll ve arkadaslar:
(28~-Ze)  Redfeern (32), FRubak wve arkadaslar: FI-ZE)Y ga-
ligmalarinda, defektli bilgenin kondrosit hlcresi  kapsa-
mayan, kikirdak dokusu ve Lkemik forossyonu ibitiva etmeyen,
fibroblast hicrelerinden zengin fibrds: dobkusw  ile dertdl-
diiging  bildiremislerdir. Tamir dokusunun  didzensiz, padrdazld
var ver dagirlmalar gbstersn ve komsu kikiedak dokusa ile
biitinlilk gistermeysen  Szellikte oldugu belirtilmisticr. Bizds
malismamizda iss,defekt alaninin dizernsiz, pldrisld kondrosit
hioresl LSrmeysn v komﬁﬁ Eikierdak dokuse ils birlesme

fibrdes dobku farafindan dolduraldagume ftesbit

Bivokimyasal vintemlerle, psriost grefti nakledileresk

calismalarday Cheung ve arkadaslar: Zy sekizinci

sonra tamir  dokusundaki  tip~-I1I1 kollajen oraninin

tip=I kollajen oranindan dahsa fazla oldugunu  tesbit etmig-
lerdir. Mitchell wa  ark. (23 sekizinci haftadsan itibaren

tamir sshasinda sadecs Tip-~II kEollajsn sentezinin yapirldiging
ghsteralislerdir. 0 Driscoll ve arkadaglara (2&-38,  Salter
vie arkadaslary (356-328) galismalarinda serbest otojen pariost
oesthd kEwllanarak, hareketsiz fimmobilize) grupta HE2,

aralikly aktif harsket verdilen grubda %47, iki hafta devaml:
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pasif hareket yaptairilan grubda %46 ve dort hafta devaml:
pasif hareket verilen grubda ise %93 oraninda tip—-II kollajen
sentezinin yapildi¥ina Dbildirmislerdir. Ayni otdrler bir
baska calismalarrinda bir yail takipten sonra, d8rt hafta
immoblize edilen grubda %76 (bu grup 48 hafta aralaikl:
hareket verilerek takip edilmis) aktif hareket yaptairalan

grubda %87 (bu grup elliiki hafta aynai hareket uygulanarak
takip edilmig) ve iki hafta devamli pasif hareket wverilen
grupta ise %84 (bu grup 1ise elli hafta aktif hareket
vaptirailarak takip edilmis) oraninda tip-11 kollajen
sentezinin vapildifini tesbit etmislerdir (30). Periost
grefti kullanilarak yapilan bizim galismamizda, devamli aktif
hareket yaptirma yéntemi kullanilmis ve %85 oraninda tip-I1I

kollajen sentezi bulunmustur.

Bizim caligmamizda fasya grefti nakledilen deney grubun-—
daki +tip-II kollajen sentezi oranini %50 olarak bulduk.
Fasyal artroplasti ile tedavi edilen hastalardaki sonug¢laran
bagari durumu, otdrlere gdre %50 ile %63 arasinda degismek-
tedir. Béylece fasya grefti kullanilarak, ¢ok iyi olmasa da
eklem ylizi kikirdak defektlerinin kismen tamir edilebile-

cegdini dislnebiliriz.

Kontrol grubu deney hayvanlarinin tamir dokusunda;Cheung
ve arkadagslara (3), Furukowa ve arkadaslari (13), O'Driscoll
ve arkadaslara (28), Salter ve arkadaslara (37), %5 ile %25
arasainda dedisen oranlarda tip-II kollajen sentezinin

olduunu bildirmislerdir. Bizim calismamizda, dokuz haftalak



65

takipten sonra %10 oraninda tip-II kollajen sentezinin
vyapildifan: +tesbit ettik. Biuylk eklem yuz#i kikairdak defekt-
lerinin kendi haline iyilesmeye birakilmasi durumunda, fibrsz
doku karekterinde ve daha ¢ok +tip-I kollajen ihtiva eden
tamir dokusu ile onarildida bildirilmistir (28,30,33,37).
Bizim calismamizda elde ettifimiz sonug¢larda bu dofrul-
tudadir. Salter ve arkadaglari (37) greft kullanmadan Imm'lik
kikirdak defektleri olusturulan ekleme pasif hareket vererek,
defektlerin daha basarili olarak tamir edilebilecedini bil-
dirmigslerdir. Toluidine-blue kullanarak yaptiklari c¢alismada,
matriksin metakromazi verip vermemesine bakarak, hiyalin
kikirdak tayini yapmislar ve bu metodla %52 oraninda tamir
dokusunda hiyalin kikairdak yapildiini tespit etmislerdir. Bu
calisma, eklem yiizii kikirdak defektelrinin tamirinde, devamia
pasif hareketi dnemlil bir faktsér oldudunu géstermesi a¢ai—
sindan nemlidir. Devamli aktif hareket yaptiriimak suretiy-
le, daha dnceki calaismalarda oldugu gibi; bizim c¢alismamizda
da basarili ve olumlu sonu¢lar alinmis ve tamir dokuda %85
oraninda tip—-II kollajen sentezi tespit edilmigtir. B&&lece
bizim kullandidimiz yéntemle de basarili sonug¢larin alinabi-

lece§i gdsterilmistir.

Engkvist (8), Kernek ve Way (18), O'Driscoll ve arkadas-
lara (28,30), Stevenson ve arkadaslari (41), Zarnett ve
arkadaslara (46) defektli bdlgedeki tamir dokuda dejeneras-
yon, kalsifikasyon ve ossifikasyon (kemiklesme) goriildigini

bildirmislerdir. Bizim ¢alismamizda bitin preparatlar taran-



miz ancak benzer  bulpguwlara rastlanmamizticr. Biz burada daha

4

gok periost grefti ile yvapilan galigsmalarin sonuglariny tar-
tigtik.Clnkd vapilmis ve vapilrlmakta olan calismalar periost
grefti dzerinde yagunlasmaktadir.Eklea vizild kikirdak defeki-
lerinin tamirinde periost geetfti kullanilmasi, caligmalards
alinan basarili ve olumluy sonuwslara baglidir.Fasyva grafti ile

~akd ve bizim calismanizdaki sonuglar her
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vapllan oalism
ne kadar orta derecsds olumlu ise ds, welsrinoce yiz guldari-
ol veyvs basariliy bulurmamisztir.Bu nedenles eklem kikirdak de-

fakti tamirinds  tercih edilen pivimer bivolojik materyal pe-
ricst dokusu olmaktadier.Fasva dokasy iss, gerek dovalorsa bol-

signiilmelidic.

@ ikincil bir matseryval olarak di

sonucunds btam olarak agiklids kavusturalmamis

graftls olusturulan yenil kikirdak

P

perioshas

grian davaniklilak  slresidiec. Otdrler tarafindan ortava
komar pulgular, tam ftabaka dafelkitler de olusan  famie

dokusunun noraal  girey vapan  sklemde & ile 9 ay sonra deje-

vz bir vila kadar ostesoartritle sondglana-

bilecesi yvonldndedier (3@3). Bu tlr problemlerin agikligs kavus-
burulmasy igin daha wsun  slrs takibi yapolabilen deneysel ve
Elinik galismalarin vaplloas: gerektidl inancindayiz.

Farkli galismalardasserbest otojsn periost grefti ile a-

st dokusunun kondero-

Yiman sonucise karsilastarrldiginda, peric

m
-
i
ft

it hilcresine farklilaszmas: ceanlidan canliva dedismekt

cicst orefti Lle ebklem ylzd kikirdak defekilerinin tami-

Frinds alinan olumlu sonuglar, klinikts de bu yintemls kikirdak

i el dddie.

larvaniaranin  bodavi edilsbilecegind
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A) Eklem kikirdak defektinin tamirinde kullanilan
periostun , kondrojenik potansiyele sahip oldufu, kikairdak
defektlerine nakledildigi zaman makroskobik, histolojik ve
biyokimyasal olarak normal eklem kikirdajina benzer hiyalin

kikirdak dokusuna ddniigtiigli gdzlendi.

B) Eklem yiiziinde olusturulan tam kat lezyonlarin serbest
otojen periost greftleriyle tamirinde , iigiinci haftada
kondrosit ydniinde farklilasmanin basladidi, defekt bdlgesinde
dizgin wve ac¢ik beyaz renkte dokKunun vyapildigai, ancak
biyokimyasal olarak vyeterli +tip-II kollajen sentezinin

vapilmadi&i tesbit edildi.

C) Altainci haftada greftli sahanin g¢evre kikirdak dokuya
gore hiicreden daha yodun oldudu , kondrosit ydniinde
farklilasan hicrelerin defektli tamamen kapladiga, yiizeyin
diizgin ve kikirdaga benzer gédriiniimde oldugu, %65 oranda

tip—-II kollajen sentezinin yapildidi belirlendi.

D) Dokuzuncu haftada ise , defektin dizgin ve beyaz

gérindigit, mikroskopik olarak hiicre dansitesinde azalma ile
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birlikte, normoselliilerite ve zayxf hiposellilerite
karekterindeki dokunun hakim oldudu, biyokimyasal olarak da
tamir dokusunda %85 oraninda tip-II kollajen yapiminin

olduju tespit edildi.

E) Aktif hareket verilmesinin, periost greftinden yeni
kikirdak doku gelisimini olumsuz yoénde etkilemedi&i,
sonu¢laramizin devamli pasif hareket verilerek‘ yapilan
galigmalardaki sonuclardan farklay olmadiga goriildi. Her

iki yéntemle elde edilen sonug¢lar birbirine yakin bulundu.

F) Defektleri fasya grefti ile onaraildidi vakalarda yeni
sentez edilen tamir dokusunun fibrdz ve fibrokartilaj
tzellikte oldugu, yizeyin piliriizli wve diizensiz olarak
onarildigr, defektin tamamen doldurulmadigi, fibroblastlaran
hakim cldugju ve tip—-I1 kollajen sentezinin %50 oranainda
yvyapildigda tespit edildi. ¢ wve alti haftalik fasya grub-—
larainda 1lezyonlu sahalarin fibroblast hiicreleriyle doldu-
ruldugju, ylizeyin pliriizld sekilde Srtildiigi ve +tip-I1I
kollajen sentezinin %15-30 oraninda yvyapildags tespit
edildi.

G) Kontrol grubundaki vakalarda; ylizey piuridzlid, dizensiz
ve koyu renkli gdriniiyordu. Yapida ayrilma ve dagilma vardai.
Hicresel degisiklik olarak da %60 orta derecede, %40 ise
ileri derecede hiposelliileritenin oldudu belirlendi. Biyokim-—-
yasal olarak 1ise %10 +tip-II kollajen, %90 +tip-I kollajen
bulunmasi, tamir dokusunun fibréz doku karekterinde oldugu

sonucuna varildi. Eklem yliziinde olusturulan tam kat kikairdak
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1 bamird sonunda olusan venl  dokunun fibrdz doku

zzlliginde oldugu makroskopik, mikroskobik ve bivokimyasal

o
H

alarak vapilan galismalardan anlasildl.

H} Bonuglar dagerlendirildiginde § peariost gratiti
bullanilarak defekti tamir edilen deney hayvvanlarin eklem
yvilzlaerinin didzgin olduguw, hivalen bkikirdaga benzer  dokunan
gelistigi wve tip-II kollajen sentezinin artmig oldugu tesbit
adildi.Fasya grafti naklsdilen tevsanlarin =klesm yizlerinin
vaterince didzgin olmadig:, fibedbs: doka ile birlikte inmatir
bikierdak  dokusuna  benzsr  dokunon gelistigi ve L5 oraninda
Yip=11 kollajen sasnbteszinin yvapildigyr goeldldil.  Fontrol grubu
gk lan vlziindski defektlsrinin kaba ve plrdzlio oldugu, fibedz
doku ile Sedtlldiogl wve tip I kollajen ssnbtszinin oldugu ftespit

wodiladi.

Iy Yapilam istatistikssl karszilastirosda Z. hattadan
sonraki thm grublarda, pesriost grafti yapilan  tavsanlardaki
Fip=11 kollajsn ssntszinin, fasva lata naklsdilen ve kont-
rol olarak  kabul  edilen hayvanlara gdrs anlamli dereceds
arttigr tesbit edildi. Fasyva lata grefti uyvgulanan vakalarla
kontral gruboe arasindaki facrk da fasyva  grobo lshine anlamla

B lunmat.

e

calismalar  ve  bulgular 1sifginda skleémn kikardak

{
L-xg

grvonlarinin 3 ssrbest otojsn perdiost grefil 1le biyvolojik

alarak famirinin wygun olacag, fasya dokuousunun ise , ikinci

derecads teroih i lebilecek hivoloiik grefdt materyalil

Fanaatins varildr.

J I
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0ZET

AN

calismada ToTw densy , 1870w da kontrol olmak Uzere 40
] Buallanildi. Diz sklemi Eikirdainda olusturalan 731
mm sbadindaki tam tabalka defektlesrin ssrbest otojsn perios

ottt ile  tamiri wyapildi. Defekitlsr ftavsanlaecin
L Ljﬁdl}lnzr B ylzinde agrerlik  tasiyvan bolgede
s loha. 195 a ‘Fibianmnin st dg  On bolgssindan
sk : sgkd e sbirilip &.8 viocrwyl  ile synovial
nembeans dikildi. 15  tavsanda ise defektler fasva
alainan  fa: grefti iles drtldlip 6.8 vicryl ile
mEinb rana :uturw sdildi. Fontrol grabunda bulunan 10
Laws iwme defekt olusturalduktan sonra hee bangl bic grefld
koas Lin Tavsanlar postopsraltif iki sast ilomobilize sdilip,
daklha  sonra gplim Lilk aktivitelsring 1 E 4 varidldi. Deney
grubundalk i tavsanlar 2. 4. wve . haftalarda , kEontrol
grubundabiler dlssy 9. hafttads Sldinenldids Tim tﬁvydﬂl arin Temur
diztali cikarilarak makroskopik ve histololjik incslesmeye
alindi. Bivm¥1My~.a? clarak da kollajen tip tayini (phenoaty-
ilcdis

i

Zinowi

nuglar degerlendirildiginds; periost grefti kullanacak
tamir edilen btavsanlarin sklesn yislserinin didzgin

ploudu, hivalin sklam kikirdaginag bemnzer  dokunun gelisitidil
wig tip-I1 mllajen senbtezinin %8BS oraninda oldudu tespit

Mdi’ﬂiu

a grefti nakledilen tavsanlarin eklem yvlzlerinin

digy, fiberdz dokw ils birlikte immatlier kilkirdak
fo i i TERTTZE dokumuan gelistigl ve X509 oraninda tip-I11
ol s s st berinin yapildlgl gtrdldd.  Fonterol grubu
slem  yvizlecinin  kaba pdelzld oldugu, fibrdz doku
v bip-1 kollajen szentezinin yapildigr  fespit

ar 1miginda eklem kikairdak lezvonlarinin
pariost greafti ile bivolodiik olarak  tamirinin
aulanabilecedl kanaatineg varilda.




SUMMARY

In this study 48 rabits were wused.49 rabbits among which

e oof  them were wssd for sypseimnsnt and 18 for control
Were inclwuded to this study.7-14 mmn  fwull laver defects pro-
duced on knee Joint cartilags ware  repaired  with fras
auttogenous periosteal and 7mnc1m1 gratts. The desfects wers
made on the weight beacing arsss of the medial condyles of
Lhes fmmuvs of rabbits. The whole layver periosteal graft
XL ~oin B uppee part of the antewimﬁ tibi& of 15 rabbits
«v locatad , so that the cambiom ver have Tacsd with

Jmint, and have subuwrsd to swyhovial mwmbr; B owWith 6.8 viceyl.

The o -ts of  the obther rabbits were coveresd with Tascial
graths  obtained from fascia lata  and  wers  subured  to

syvroyial membrans with &8 vicryl. MNMa grafiing J made on
bhe oconbtrol  geoup after producing defects.  The rabbits
ware immobilized for twoe  hours  post-opesratively, and  fthen
allowsd to be active. The rabbidvs wers kBilled on the thied,
sinth and ninth  wesk respectively , and the rabhits of the
control grous on the ninth wsek o The distal femuwrs of 40
rabbites wers  reooved and examinsd  both macroscopically and
i i o The type of oollagsn {phenoltypingl) wers
ioall % a

ments ware mades, it is noticsd  that the
e rabbits  which wars repairsed with
gratting were smooth, & bissue ressmbling hyalins
ilagse were developsd, and the synbthesis of collagsn
TT wers BEY per cent. On the other hand  the  Joint
of hhe rabbits wers repairsd with  fascial grafts wers
ar dmmatuees Cﬂrkllﬁqm WS P B devaelopad with Tibrous
and the syrthesi oolla of ftvpe 1 wers 58 pear
deimt of control geroup were ooarss, oovered
Limsoes and Lhe avnthesis of collagen

the biologi-
wan ba carried oub
coeafully.
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