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Kobaylarda intraartiküler serbest periost 
otogreftlerinin kondrojenik potansiyeli 

Tanıl Esemenli(1), Osman Güven(1), Sevgi KüI!Ü(2) 

Bu çalışmada kobaylann diz eklemlerine , kambium tabaklan dışta kalacak şekilde kendi üStühe katlanmış serbest periost oto· 
greftleri yerleştirilerek bunlann aktif hareket altındaki kondrojenik potansiyelle ri incelendi. 6 hafta sonunda yapılan makroskopik 
ve histolojik inceleme sonucunda dellerlendirmeye alınan greftlerde kıkırdak dokunun geliştiıli görüldü. Sonuçlar tavşanlarda aynı 
teknikle, devanıu pasif hareket kullanılarak yapılan çalışmanın sonuçlan ile uyumlu bulundu. 

Bu bulgularla, daha önce tavşanlarda tarif edilen araştırma modelinin daha ileri çalışmalarda kobaylarda da uygulanabilece!li 
sonucuna vanldı. 

Chondrogenic poteııtial of free intraarticular aatografts of periosteam in Gainea pigs. 

The puıpose of this study was to determine the chondrogenic potential of free intraarticular autografts of periosteum under 
the in1luence of actille motion in guinea pigs. A graft of peri~teum was taken from the tibia and folded back on it self so that the 
cambium layer faced ouıwaıd on both sides. The folded graft was transplanted as a free body in to each corresponding knee j oint 
in adult male guinea pigs. The anima1s ..ere then alloıoed to their <Jailyactivities. 6 ıoeeks postoperatirely the gmflS had taken 
on the appearence of nonnal articular cartilage and had become contoured to the apposing remoral condyles with which they ""'Te 

articulating. Histological examination l"EM!Jl!ed neochondrogenesis, in all of the grafts. Cartilage was the predominant iissue in 77 
% of the grafts. This i.rıvestigation demonstrated the chondrogenic potential of free intraarticular periosteal autografts under the 
iniIuence of active motion in guinea pigs. 

Periost'un çevresel faktörlere bağlı olarak hem ke­
mik hem de kıkırdak dokusuna dönüşebileceği eskiden 
beri bilinmektedir.CI2) 

Bozulmuş eklem yüzlerinin biyolojik dokular ile ta­
miri konusunun gündeme gelmesi ile bu alanda son za· 
manlarda yoğun çalışmalar yapılmıştır.C3.s . lo.12) Rubak, 
1982'de tavşanlann diz el<lemlerinde oluşturduğu kıkır­
dak defektlerini tibiadan aldığı serbest periost greftleri 
ile tamir etmiş ve defektlerin 4 hafta sonra hiyalin kıkır­
dağa benzer bir doku ile dolduğunu bildirmiştir.(9) 

J~u çalışmadan sonra yapılan araştırmalarda, oluşan 
. yeni kıkırdak dokusunun kaynağı üzerinde durulmuş ve 
bu dokunun subkondral kemikten değil, periosttan ge­
liştiği gösterilmiştir.Cıo) , 

Zernett, yeni gelişen kıkırdak hücrelerinin kaynağı­
nın periostun kambium tabakasındaki progenitör hücre­
ler olduğunu bildirmiştir. (ı 2). Rubak'a göre periostun 
kıkırdak oluşturmasında en önemli çevresel faktör hare­
kettir. Hareketin önemi O'Driscoll ve Salter'in çalışma­
lannda da göşteri1miştir. (5.8) 

Bunlardan 1984 yılında yapılan bir araştırmada tav­
şanların diz eklemlerine yerleştirilen serbest periost greft­
lerinin kondrojenik potansiyelleri incelenmiş ve 
sonuçların devamlı pasif hareket uyguIananlarda, alçı için­
de hareketsiz bırakılanlara oranla daha iyi olduğu göste-

. rilmiştir.(S) Ancak bu çalışmada aktif hareketin etkileri 
araştırılmamıştır. Periostun kondrojenik potansiyelini 
araştırmak için yapılan bu çalışmaların hepsinin tavşan­

larda yürütüldüğü görülmektedir. Bu konuda değişik hay­
vanlarda yapılmış bir çalışmaya literatürde rastlarulma­
mıştır. 

Bu çalışma kobayların diz eklemi içine serbest ola-

rak yerleştirilen periost greftlerinin aktif hareket altın­

da kondrojenik potansiyelini araştırmak ve yeni bir 
deneysel araş~a modeli oluşturmak amacı ile planlan· 
mıştır. 

Gereç ve yöntem_ 
Araştırma, İstanbul Üniversitesi Deneysel ve Tıbbi 

Araştırma Merkezi'nde (DETAM) gerçekleştirildi. Çalış­
mada ağırlıklan 550-680 gr. arasında değişen 15 adet 
erişkin albino erkek kobay kullarııldı. Kobaylar çalışma 
boyunca hazır yem, taze sebze ve musluk suyu ile bes· 
lendiler. 

Cerrahi yöntem 
Eter anestezisi altında gerekli saha temizliği yapıl' 

dıktan sonra sol diz ve proksimal tibia ortaya çıkacak şe· 

kilde cilt ve cilt altı medial kesi ile açıldı . Deri fasya kesilip 
ekarte edildi. Tiblanın üst kısmının medialinden, yakla­
şık 3-4x8-10 mm. boyutlarında dikdörtgen bir periost par· 
çasının her iki ucu, keskin diseksiyon ile altındaki 
kemikten kaldırıldı. Serbest uçlar 5-0 polypropylene di· 
kiş ile birbirine dikildi. (Resim 1,2). Parçanın ortadaki 
kısmı da kemikten ayrılarak kambium tabakası dışta ka­
lacak şekilde kendi üzerine katlanmış ve serbest uçlan 
birbirine dikildi. Parapatellar 1 cm. lik bir insizyon ile kap' 
sül açılarak diz eklemine girildi ve serbest greft eklem 
içine yedeştirildi. (Resirri 3) 

Diz eklemi 4-0 vicryl ve cilt, 5.Q ipek ile kapatılarak 
kobaylar serbestçe dolaşabilecekleri metal kafeslere 
konuldu. 

6 hafta süre ile takip edilen kobaylar 6. haftada öı· 

(1) Maımara Ünv. 1lp. Fak. Ortopedf-.-ve' 1l"av. Anabilim Dab Yrd. l)oçenti 
(2) Marmara iinv. TIP Fak. Patoloj i Anabilim Dalı Doçenti, 
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Resim ' ·2; proksimaı tibia ve diz e!<lemlerinin medialden görünümü. Tıbia 
medialinden kaldınıan periost greftinin hazırlanışı. 

Resim 3: Hazırlanan periast greftinin diz eklemi içine yerleştirilmesi. 

dürülerek diz eklemleri açıldı. Greftler makroskopik ola· 
rak incelendi. Daha sonra Hematoxylin-eozin, toluidin 
mavisi ve safranin-o kullanılarak ışık mikroskobu altın­
da histolojik incelemeye alındı. 

·' i . 

Bulgular 
2 kobay ölüm, 3 kobay diz septik artriti nedeni ile 

çalışma dışı bırakıldı. Kalan LO kobay değerlendinneye 
alındı. ./ 
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Resim 4·5: 6 hafta sonra greftin görünümü. Grefiin ekleme bakan 
yüzünün kandillere uygun olarak şekillendiOi ve eklem kıkırdaijı gibi 
parlak, beyaz bir görünüm aldıgı görülmektedir. 

Resim 6: Başka bir greftin eklem yüzünün 6 hafta sonraki görünümü. 

Makroskopik Bulgular: 
ı kobayd.a patella laterale disloke bulundu. Bunda 

femurun eklem yüzünde kıkırdakta matla.şma, yumusa­
ma olduğu, patellanın , kondilin lateralinde kendine yeni 
bir eklem yüzü oluşturduğu görüldü. Bu kobayda konu­
lan greft bulunamadı . 

Diğer kobaylarda ise greftlerin sinovyal zara yapışık 
olduğu, femur kandillerine bakan yüzünün ekleın kıkır­
dağı gibi parlak ve beyaz bir görünüm aldığı ve kandilIe­
re uygUn olarak şekillendiği tesbit edildi. (Resim 4,5,6). 



Resim 7: MezenkimaJ hCıcrelerin ve kıkmlak dokusunun görünümü. 
Sahanın sol tarafında yer alan mezenkimal hücrelerin kondrosit!ere 
farklılaşması görülmektedir. (H .E .xı (0) 

Resim 8: Yeni oluşan kıkırdak dokusunun görünümü. Geçiş alanında 
kondroid hücrelerin giderek büyük, şişkin ve oval bir hal alarak kon­
drositleri oIuşturdullu görülmektedir. (H.E.xl00) 

Resim 9: Grefiin sinoviyal dokudan damarlandıllı görülmektedir. 
(H.E.xl00) 

Mikroskopik Bulgular:' 
Greftlerin hepsinde mezenkimal hücrelerden oluşan 

doku alanlan kıkmlak dokusu ile devamlılık göstermek­
te idi. (Resim 7). Kıkırdağın gref!lerln büyük bir ~mın..', 

da sahaya hakim olan doku olduğu dikkat çekmekte idi . . 
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Resim 10: Yeni gelişen kıkırdak dokusundaki kondrositlerin kolonlar 
ha/inde dizildikteri ve bu bölgedeki endokondrat ossifikasyon 
görülmektedir. (H .E.x40) 

Bu geçiş alanında başlangıçta matriks içinde daha 
seyrek dizilmiş kondroid seri hücreleri yer alıyordu . (Re­
sim 8). Geçiş alanının diğer tarafında bu hücrelerin gi­
derek daha büyük, şişkin ve oval bir hal aldığı ve yoğun 
bir dizilim gösterdikleri görülmekte idi. (Resim 8). Mat­
riks bu bölgede safranin ve toluidin mavisi ile koyu bo­
yanıyordu. 

Greftleriil çevresindeki sinoviya! dokuda kan damar­
larının arttılP dikkat çekmekte idi. (Resim 9). Bazı kesit­
lerde kıkırdak hücrelerinin büyüme plağını andıran 
. şekilde dizildiği ve bu bölgelerde küçük adacıklar halin­
de kemik yapımı olduğu saptandı. (Resim ıo). 

Bir greltin kesitlerinde kıkırdak dokusunda geniş nek­
roz a!an1an görüldü. 

' Çalışmada tespit edilen histolojik bulgular Tablo i 'de 
özetlenmiştir. 

Greft sayısı % 

Greftin damarlarıması 9 100 
Kemik oluşumu 7 77 
Kıkırdak oluşumu 9 100 
Doku nekrozu 1 II 
Sahaya hakim olan 
doku cinsi 
Kemik O O 
Kıkırdak 6 66 
Fibroz-Mezenkimal 3 33 

Tablo 1: Histolojik bulgular 

Tartışma ve sonuç 
Kıkırdak dokusunun rejenerasyon ve tamir potansi­

yelinin zayıf olduğu bilinmektedir. (2.4) Bu nedenle bozul­
muş ekIem yüzleri çeşitli dokular ile tamir edilmeye 
ça1ışıInuştır.<'.9,ll) Ancak bunların içinde normal eklem 
kıkırdağına, histolojik ve kimyasal yapısı ile en çok ben­
zeyen dokuyu periostun oluşturduğu ve bu özelliğini uzun 
süreler koruyabildıği bildiriltniştir. (7.B) 

Periostun kıkırdağa dönüşmesindeki en önemli çev­
resel faktörün hareket olduğu bilinmektedir.(9). O'Dris­
coll'un 1984'de yaptığı bir çalışmada devamlı pasif 
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hareketin, periostdan yeni kıkırdak yapuru yönünden, ha­
reketsizli1je üstün oldu1ju mükemmel bir model üzerin­
de gösteıilmiştir. (5) Ancak bu çalışmada aktif hareket 
gurubunun olmadl1j1 dikkat çekmektedir. 

Bu çalışma intraartikiller serbest periost otogreftle- . 
ıinin aktif hareketlerinin aktif hareket altındaki kondro­
jenik potansiyellerini incelemek amacı ile yapılmıştir_ Bu 
potansiyelin tavşandan başka hayvanlarda da olup olma­
dı!jıru göstermek için çalışmada kobay tercih edilmiştir. 
O'Driscoll tarafından tavşanlar için tarif edilen cerrahi 
yöntem diz eklemleri küçük olmakla birlikte bütün ko­
bay1arda özel bir alete gereksinim duyulmaksızın gerçek-
leştirilmiştir. . 

Bu araştırmada 1 kobayda patella dislokasyonu tes­
pit edilmiştir. Bu, tavşanlarda da diz artrotomisi sonrasi 
sıklıkla rastlarulan bir komplikasyondur.(1) Bu dizde göz­
lenen makroskopik bulgular O'Driscoll'ün bulguları ile 
uyumludur. Burada dize yerleştirilen greftlerin buluna­
mamış olması kıkırdak oluşumunda hareketin ve sinovi­
yal sıvınının önemini göstermesi açısından önemli bir 
bulgudur. Bu araştırma kobaylarda eklem içine yerleşti-

. rilen sebest periost otogreftlerinin aktif hareket altında 
yeni kıkırdak dokusuna dönüşebildi1jini göstermiştir_ Ke­
sitlerde mezerıkimal hücrelerin ve korıdrositlerin bir geçiş 
bölgesi ile birbirlerini takip edecek şekilde dizilmiş ol­
maları, kondrositlerin peıiostun kambium tabakasında­
ki progenitör hücrelerden geliştiğini bil<;\iren çalışmalan 
desteklemektedirp·ıı) Kesiılerin tamamında kıkırdak 
oluşumu görülmekle birlikte % 33 'ünde alana fıbröz do­
kunun hakim oldu1ju saptandı. Bunda periostun kambi­
um tabakasının kemikten tam aynlmarnış olması gibi 
teknik nedenler roloynamış olabilir_ 

Sinoviya! dokunun bütün greftlerde yapışıldık göster­
miş olması greftin damarlanmast ve dolayısı ile daha ön­
ce gösterildi1ji gibi ossifıkasyona neden olabilmesi 
açısından önem taşımaktadır_(S) Bu nedenle % 77 vaka­
da endokondrat ossifıkasyona benzer bir tablonun oı:ta­
ya çıkması literatür ile uyumlu bir bulgu olarak görül­
mektedir. 

Greftlerin büyük bir kısmında saptanmasına k~ın 
hiç bir vakada ossifıkasyonun alana hakim oldu1jugÔiüI­
merniştir. oysa O'DıiscoU'ün çalışmasında, paSif hare­
.ket uygulanan tavşanlarda greftlerin % l6.S'inde kemik 
dokusunun ön planda oldu1ju bildirilmiştir. (5) Çalışmada 

bir greftte görülen kıkırdak nekrozu daha önceki çalış­
malarda görüIrrleyen bir bulgu olarak dikkat çekmekte­
dir. Bundan, hızlı büyümeye ba1jlı olarak kıkırdak 
dokusunun beslenmesinin yetersiz kalması sorumlu ola­
bilir. Bu bulgularla kobaylardan eklem içine yerleştirilen 
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serbest peıiost otogrefılerinde kıkırdak yapımıru aktif ha­
reketin olumlu yönde etklledilJi ve devamlı pasif hareketle 
tavşanlarda bildirilenlerle uyumlu sonuçlar verdi1ji ileri 
sürülebilir. 

Sonuç olarak bu çalışmada; 
1- Kobaylarda intraartikiller serbest periost otogreft­

lerinin aktif hareket altında kıkırdak dokusuna dönüse­
bildi1ji ve, 

2- Daha önce tavşanlarda tarif edilen araştırma mo­
delinin teknik olarak kobaylarda da uygulanabildi1ji gös· 
terilmiştir. 
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