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Etilen oksit gazı ile sterilize osteomyelitli kemiğin 
oto-greft olarak kullanılması 
(Sıçanlar üzerinde deneysel çalışma) 

N. Serdar Necmioğlu(lJ, Ahmet Kapukaya(l), Halil Bekler(l), Atiye Temiz(2), Ay ten Gezici(3) 

Osteomyelit tedavisi için, enfekte kemiği çıkartıp, etilen oksit gazı ile sterilize ederek tekrar yerine implan
te edip, kemikteki gelişimi deneysel olarak takip etmek istedik. Dicle Üniversitesi Tıp Fakültesi araştırma labo
ratuvarmda yapılan bu çalışmada 20 adet sıçanm sağ tibia metafizleri saflaştlrllmış stafilokokus aureus pato
jen bakterileri ile enfekte edildi. Deneysel olarak osteomyelit geliştirilen sıçanlann enfekte bölgeleri segmenter 
olarak çıkartıldı, bazllan kontrol grubu olarak aynıdı. Sekiz adedi etilen oksit gaz sterilizasyonu tabi tutuldular. 
Bir, üç, altıncı haftada radyolojik incelemeye almdllar. Altmcı haftamn sonunda histopatolojik değerlendirmesi 
yapıldı. Sterilize edilen greftinde enfeksiyon bulgulan yokken yeterli kaynama kapasitesi oluşturmadığı tespit 
edildi. 

Anahtar kelime/er: Etilen oksit, osteomyelit 

Using of the infected bone sterilizing with ethy/ene oxide, as an autograft 

For treatment of osteomyelitis: The infected bone was taken out and sterilized with ethylene oxide. We 
implanted it back its place to use an autograft. In this study, metaphysies of right of 20 rats were infected with 
refined staphylococcus aureus, in the research laboratory of Medical Faculty of Dicle University. Contamina
ted regions of rats experimentally created osteomyelitis were taken out regional. After the control group was 
sepasıçaned, remainders (8 rats) were sterilized with ethylene oxide. Those were radiologically examined at 
1 st, 3rd and 6th weeks and histopatologically investigated in the end of the 6th week. We observed that, in
fection sign was absent while the union capacity did not occured completely. 
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Osteomyeli!'in tarihçesi çok eskilere kadar gider, 
eski Mısır mumyalarında bile rastlanılan bu hastalık 
son zamanlardaki cerrahi ve kemoterapötik gelişme
lerle daha az korkulacak bir hal almasına rağmen, 
Gilmour'a (1962) göre yıllardır değişmeden kalan az 
sayıda hastalıktan biridir (10). 

. 

Enfeksiyon tedavisinde, kemoterapi ve cerrahinin 
faydasız olduğu durumlarda, enfekte dokunun vücut
tan uzaklaştırılması temel prensiptir. Ancak enfekte 
kemiklerin, appendiks veya tonsiller gibi vücuttan Çı
kartılması söz konusu olamıyacağından tedavisi, so
runları da beraberinde getirmektedir. Bu yüzden oste
omyelitte enfekte kemiğin patojen organizmalardan 
tam olarak kurtarma yolları aranmakta ve kemiği steril 
etrne isteği oluşmaktadır. Yaklaşık 100 yıl önce See n 
(1889) antiseptik solüsyonlar kullanarak osteomyelit 
tedavisinde dekalsifiye olmuş kemiği tekrar implant 
olarak kullanmıştır (14). 

Bizde bu görüşle yola çıkarak sıçanlarda deney
sel olarak meydana getirilen osteomyelitli kemikleri 
etilen-oksid gazı ile steril ederek tekrar yerine implan
te edip gelişimini takip ettik. Sterilizasyon için bakteri
sid etkili olması ve steril edilmesi istenen maddelerin 
her tarafına nüfuz edebilmesi nedeniyle emniyetli ol
duğunu bildiğimiz Etilen-oksit gaz yöntemini tercih et
tik. 

Gereç ve yöntem 

Çalışmamızda Dicle Üniversitesi Tıp Fakültesi 
Araştırma Laboratuvarında üretilen ortalama 250 gr 
olan Spraque-Davley cinsi 20 adet sıçan kullanıldı. 
Bu sıçanların tümünün sağ tibia metafizleri drilize edi
lerek, medullarına saflaştırılmış Stafilokokus aureus 
solusyonu inoküle edildi. 10 günden sonra sıçanlarda 
osteomyelit oluşumu ilk 15 gün içinde sintigrafik ve 
radyolojik olarak takip edildi (Şekil 1, 2). 

Onbeşinci gün osteomyelit bulgusu veren 16 sı
çan'ın preoperatif hazırlığı tamamlandıktan sonra 1.5 
mg dozunda ketamin anestezi si ile uyutuldu. sıçanlar 
için hazırlanmış operasyon odasında enfekte tibia 
metafizleri segmenter olarak çıkarıldı. Sekiz tanesi 
kontrol grubu olarak ayrıldı. Diğer 8 fragman numara
landırılarak hastanemizde bulunan etilen oksit ciha
zıyla (Amsco-Portegas marka pre-vac sistem A. m-
23) gaz sterilizasyonuna tabii tutuldu. Set ekspojure 
süresi üç saat olan bu cihazia steril edildikten sonra 
aynı kemik boşluğuna Kirschner teli ile implante edil
diler (Şekil 3). 

Kontrol grubu olarak ayrılan sıçanlarda aynı aşa
malara tabi tutuldular. Segmenter olarak aynı insiz
yonla çıkarılan segmenter tibia parçaları steril tam
ponlar içinde eşit süre de bekletildikten sonra kendi 
yerlerine kirschnerle tespit edilip, cilt kapatıldı. Sıçan-

it) Dicle Üniversitesi Tıp Fakültesi Ortopedi ve Travmatoloji Anabifim Dalı, Yard. Doç. Dr. 
(2) Dicle Üniversitesi Tıp Fakültesi Patoloji Anabifim Da", Yard. Doç. Or. 
(3) Dicle Üniversitesi Tıp Fakültesi Nükleer Tıp Anabifim Dalı. Yard. Doç. Or. 



• 

74 N. S. Necmioğlu ve ark. 

Şekil 1: Sağ tibia metafizleri enfekte 
edilmiş sıçanların 15 günde 
sinligrafik görünümleri. 
üsteomyelit aktivasyonu 
gösteren up-ıake tutulumunda 
artış 

Şekil 2: Sağ tibia metafizleri enfekte 
edilmi, sıçanların 15 günde 
radyolojik görünümleri 

Şekil 3: Sleril edilen enfekte kemiği n yerine 
implante edilmiş durumu 

ların hiçbirine post-operatif antibiyotik uygulaması ya
pılmadı. Yara pansumanları her iki grup içinde sade
ce betadinle silme şeklindeydi. Sıçanların, birinci, 
üçüncü ve altıncı haftalarda grafileri çekildi. Altıncı 
haftanın sonunda sıçanlar sakrifiye edilerek patolojik 
incelemeye alındı. 

Sonuçlar 

Enfekte edilen 20 sıçanın 4'ünde osteomyelit bul
gusu alınamadığından çalışma dışında tutuldu. Ayrı
ca 2 sıçan'da internal materyalinin stabilizasyonun er
ken bozulması sonucu çalışma 14 sıçan ile tama
mamlandı. Bunların B'i etilen oksit gazı ile sterilizas
yona tabi tutuldular. 

Radyolojik tanı sonuçları 

Sıçanlarda osteomyelitin geliştiği 15. günde 1. 
radyografi 3. ve 6'lncl haftada ikinci ve üçüncü rad
yografik kontrolleri yapıldı. 

i. grafilerde postoperatif sterilize edilen ve kontrol 
grubunun segmenter parçalarının tibialara tesbiti ile 
osteosentez materyalinin durumu incelendi. Bu rad
yografilerde osteomyelite bağlı kabul edilen lokal os
teoporoz ve dekalsifikasyon bulguları mevcuttu (Şekil 
3).Postoperatif 3. haftada kallus dokusu minimaidi. 
Sterilize edilen fragmanın adaptasyonu sekestr şek
lindeydi ve rezorbsiyon başlamıştı. 

6. haftada sterilize edilmiş segmenter parçalarda 
sekestrizasyon belirgin hal almış, rezorbsiyonda ise 
artma vardı. Stabilite ve kaynama bulguları yeterli de
ğildi (Şekil 4). 6. haftada sterilize edilmemiş segmen
ter parçalarda ise kemik enfeksiyonuna bağlı kabul 
edilen, nekroz ve kemik kalitesinde skierozia beraber 
yer yer yumuşama ile rezorbsiyon mevcuttu (Şekil 5) 

Makroskopik görünüm: Klinik olarak sağ tibiasın
da osteomyelit gelişen sıçanlar ekstremitelerinin üze
rine yük veremediler ve üç sıçanda fislÜl gözlendi. 

Mikroskopi: 6. haftada sakrifiye edilen sıçanlarda 
elde edilen oto-greftlerin histopatolojik incelenmesi n
de etilen oksit gazı ile steril edilmiş grupta; aseptik 
nekroza uğramış lakünalar arasında boşaimış kemik 
dokusu, bunlara bitişik yeni oluşan kıkırdak dokusu, 
yer yer osteoblastlar izlenmekteyken, iltihabi hücrele
re rastlanılmadı (Şekil 6). Greft olarak kullanılmış 
grupta sekestrize kemik spikülleri arasında yoğun ilti
habi hücre infiltrasyonu, fibroblastik aktivite ve damar 
kesitleri görüldü (Şekil 7) 

Tartışma 

Enfeksiyon veya başka nedenlerle oluşan kemik 
defektieri yerine rejenerasyon kapasitesi olan kemik 
grefti, kullanılma düşüncesi Hipokrat'a kadar uzan
maktadır (14). 

Şekil 4: Altıncı haftada, sterilize edilmiş 
segmenter parçanın görünümü 

Şekil 5: Kontrol grubunda 6. haftanın 
sonunda görünüm 

Şekil 6: Sterilize edilmiş segrT1enter parçanın 
mikroskopik görünüm.ü (H. E.-82) 
Aseplik nekroza uğrayan lakünalar, 
buna bitişik yeni oluşmuş kıkırdak 
dokusu görünümü 



Şekil 7: Kanlrol grubunun mikroskopik görünümü (H. E. -41) 
Sekestirize kemik spikülleri arasında yoğun iltihabi hücre 
infiltrasyonu 

Kemik grefti değişik .• maçlarla yıllar içinde geniş 
bir kullanım alanı bulmuştur. Osteomyelitli kemiğe ek
size ederek yerine otojen greft kullanımı mümkün 
olabilse de özellikle çocuklarda geniş miktarda otog
reft temini güçtür. Bunun yanında morbiditeyi (ağrı, 
yara problemi, kozmetik görünüm ve enfeksiyon) ar
tırması ve defektif bölgenin optimal şekilde doldurul
ması çok kısıtlıdır (2, 6). 

Otogreft yerine allogreft düşünüldüğünde; bulun
masındaki güçlük yanında diğer doku transplantas
yonlarında olduğu gibi immunolojik komplikasyonların 
mevcudiyeti kıymetini azaltmaktadır (3, 6, 7, 15). 

Canlı dokudan ayrılan tüm kemik greftleri canlılı
ğını yitirmektedirler. Ancak kemiğin tekrar rejeneras
yonuna büyük katkıları vardır. Bunları ostegenezis, 
osteoindüksiyon ve osteokondüksiyon temel meka
nizmaları ile yapmaktadır (1, 3, 6, 11, 14). 

Tüm sterilizasyon yapan madde ve cihazlarda ol
duğu gibi etilen-oksit gazı ile sterilizasyonda da oste
genezis tamamen bozulmaktadır (9). Osteoinduktivite 
ise, ki bu olay konnektif doku hücrelerinin kemik oluş
turan hücreler haline dönüşmesidir. Bu olayda indük
tivite stümülatörleri ve lokal büyüme faktörleri identifi
ye edilmişlerdir (transforming growth factors (T. G. F). 
bone-derived growth factor, cartilage-derived growth 
factor) (6, 9, 13, 14). Kemiklerin etilen-oksit gazı ile 
sterilizasyonu esnasında TGF'nin inaktive olmasına 
rağmen total şekilde azalma olmamıştır. Yine osteo
indüktivite de rol alan morfogenetik proteinin, etilen 
oksit gazı ile sterilizasyonda azaldığı görülmüştür (6). 
Bu yöndeki diğer çalışmalarda ise biyomekanik ola
rak etilen oksit gazı ile steril edilen kemiklerde kemi
ğin kompresyon gücünde zayıflama bulunmuştur (2, 
12). Etilen oksit gazı ile sterilizasyonda ısınma anın
da, kemikte'hücresel düzeyde viskozitenin azalması •.. , 

ve membran filtrasyonda bozulma meydana gelmek
tedir. Buna rağmen bazı araştırmacılar kemik oluşu
munda etilen oksid gazı ile steril edilmiş greflerin kul
lanılabileceği söylemişlerdir (8, 9). 
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Etilen oksit gazı ile sterilizasyonun avantajları; 
dokunun tamamen steril olmasının (HIV dahil) yanın
da, sterilize edilen bu dokuların kullanılmasının vü
cutta toksik etki yaratmamasıdır (4, 5, 16). 

Çalışmamızda osteomyelitli kemiği steril edip 
greft olarak kullandığımızda, greftin osteogenezis ve 
osteoindüktivite kapasitesini, ancak osteokonduktivite' 
yönünden; yani osteojenik hücreler ve indüktivite sti
mulasyonu olmadan kemik oluşturan komponentlere 
yatak oluşturması ve hücre göçü ile revaskülarizas
yon sağlayarak yeni oluşacak kallus dokusu için iyi 
bir zemin oluşturduğunu gözledik. 
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