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Ö ZE T 

Osteoblaslların sekresyon fonksiyonu trityumlu glisin kullanarak 

otoradyografik olarak incelenmiştir. Kollogen sentezinin kemik ono 

hücrelerinin proliferosyonu ile başladığı ve osteoblastların lokuno içine 

girmesinden sonra do devam ettiği saptanmıştır. Öte yandan kollogen 

sentezinı" periodik olarak oluştuğu do izlenmiştir. 

Mineralize kemik dokusunun hücre dışı komponentleri kalsiyum 
fosfat inorganik kristalleri ve organik matriksin kollage lifleri tarafın
dan meydana getirilir. Kemik dokunun ağırlığının % 70 ini mineral 
faz ve % 30 unu organik matriks meydana getirir. Organik matrik
sin esas elemanı kollagendir ve matriksin % 90 ını meydana getirir. 
Diğer komponentleri ise iki tip korbonhidrattır. Bunlarda glikoprote
in ve glikozaminoglikandır (1,4,6,8,10). 

Kırık iyileşmesinde de en önemli iki olay 1) Hücre proliferasyo
nu ve 2) Kollagen sentezidir. Kollagen sentezini incelemek için trit
yumla işaretli amino asitler kullanılmıştır. 

Bu çalışmada trityumlu gilisin ile prolifore olan hücreler işaret
lenerek kırık iyiieşmesi sürecinde osteoblastların kollagen sekresyo
nunu incelemek amaç edinilmiştir. 
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da üretilen % 99 homojen Swiss Albino �ürü 30 sıçan kullanıldı. Sı
çanların hepsi dişi, yaşları 2-3 ay ve ağırlıkları 170-200 gr arasında 
idi. Deney hayvanlarının sağ arka bacağının tibia ve fibulası digital 
kompresyon yöntemi ile kırıldı. Bunu takiben Radiochemical Center
Amersham Ingiltere'den getirttiğimiz (2-3 H) Glisini steril fizyolojik 
serum ile 1:4 oranında sulandırıp, hayvanların ağırlıklarının beher 
gramı için 0.5 mikrocurie radyoaktif madde periton içine steril şart
larda zerk edildi. Deney hayvanları 100 mgr Nembutal zerki ile öl
dürülüp, sağ arka bacaktan biyopsi alındı. Biyopsi materyali nötral 
tamponlu formalin solüsyonunda 24 saat tesbit edildi. Tesbit işlemi
ni takiben biyopSi materyali 24 saat normal ısısında akan musluk 
suyu ile yıkandı ve % 10 formik asit solüsyonu içine konulup yedi 
gün dekalsifikasyon için beklendi. Beş mikron kalınlığında kesilen 
bloklar subbil1g solüsyonuna batırılmış lam üzerine monte edildi. 
Preparatlar A.R. 10 stripping otoradyografi filmine sarıldı ve 30 gün 
süre ile buzdolabında 4°C da soyma filmini ışınlamağa bırakıldı. Bu 
süre sonunda preparatlar Kodak 0-19 yüksek kontrast negatif de
velopman ile develope edildi ve sonra Metafix solusyonunda tesbit 
edildi. Preparatlar 1/3 oranında dilüe Ehrlich hematoksileni ve % 25 
Eosin ile boyanıp ışık mikroskopisi ile incelendi. Kırık yapılmayan ti
biado kontrol olarak kullanıldı. 

BULGULAR: 

Otoradyografik preparatların incelenmesi sonucu aşağıdaki bul
gular tesbit edildi: 

1. gün: Periostta hücrelerde aşırı prolife,rasyon olmamasına karşı 
özellikle kortekse yakın hücrelerde aşırı kollagen yapımı göze çar
pıyordu. işaretli glisin, hücre içi ve dışında bol miktarda tesbit edildi. 
Hücreler uzun, ince, iğ şeklinde olan hlicrelerdi (Resim: 1) . Spongioz 
kemik ve kırmızı kemik iliği hücreleri çevrelerinde de aşırı kollajen 
salınması görüldü. Kırmızı kemik iliği morfolojik olarak çok karışık 
olduğundan kollajen sentezi yapan hücre veya hücrelerin hangi ol
duğu kesinlikle saptanamıyordu (Resim: 2) . 

2. gün : Periostta proliferasyonun arttığı ve ince, uzun kemik 
ana hücrelerinin osteoblasta farklılaştıkları ve bol miktarda koli 0-

jen salgıladıkları tesbit edildi. Kırık kemik uçları arasında işaretli 
glisin ihtiva eden bol miktarda kollajen mevcut idi (Resim: 3) . 

3. gün : Periostta proliferasyonun arttığı, buna karşın kollajen 
sentezinin azaldığı görüldü. 
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Resim: 1 

4. gün : Periostta proliferasyonun aşırı arttığı ve hücrelerin bü
yük bir c' oğunluğunun osteoblastik yapıya kavuştukları ve cevreleri
ne ileri derecede işaretli kollajen salgıladıkları tesbit edildi (Resim: 4). 

5. gün : Kollajen sentezinin azaldığı, kortekse yakın osteoblast
ların cevresinde halkalar teşkil ettiği izlendi. 

6. gün: Kollajen sente·zinde yine artma vardı. jc kallus tama
men osteoid niteliğini kazanmıştı. 
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Resim: 3 

Resim: 4 

7. gün: Osteoblastlar salgıladıkları kollajen ile çevrelerine laku
na yapmışlardı. Kollajen sentezi azaımıştı. Kallusun en dış tabakasını 
ise kıkırdak hücreleri teşkil ediyordu. 

8. gün : Korteks kenarında yell1i trabeküller gelişmişti. Osteo
blastların demetler şeklinde kollajen salgıladıkları görüldü. 

9-10. gün : Kallusta kollajen sentezi ileri derecede azaımıştı. 
Kallus hücrelerinin çoğunluğunu osteoblastlar teşkil ediyordu. 

TARTIŞMA: 

Kırık iyileşmesinde kollajen salgılayan hücrelerin osteoblast 
kondroblast. fibroblast ve kan hücreleri ol·duğu ilerj sürülmüştür. 
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(3,5,9). Ancak kırık iyileşmesi sırasında, bu hücrelerin hangisinin kol
lajen salgıladığı kesinlikle anlaşılmamıştır. 

Kırık iyileşmesinde hücresel ve biyokimyasal olaylar yanyana 
oluşmaktadir. Periostta, spongioz kemikte ve büyük bir olasılıkla 
kırmızı kemik iliğinde bulunan kemik ana hücreleri prolifere olup, ön
ce osteoblasta sonuçta osteosite farklılaşır. Bu farklılaşma olayı de
vam ederken kollajen ve mukopolisakkarit salgılanır. Organik mat
riksin kalsifiye .olması ile de kırık iyileşmesi tamamlanır (5,6). 

Kırık hadisesinin başlangıç safhasında, mukopalisakkarit sek
resyonu fazladır. Geç fazda ise kollajen sekresyonu fazla olur (10). 

Mukopolisakkaritlerin, kollajen teşekkülündeki rolü tam olarak an
laşılamamıştır, fakat kollajen teşkili 'artt,ıkça mukopolisakkarit mik
tarı azalır. iyileşen kemiğin gerginliğe dayanıklılığı kollajen miktarı 
ile ilgilidir. Kollajen sentezi kesinlikle osteoblastlar tarafından yapıl
maktadır. Bu durum çalışmalarımızi a kanıtlanmıştır. 

Osteoblastlar lakuna içine girdiklen zaman, başlangıçta kolla
jen salgılamaktadır. Salgılama faaliyeti bir süre sonra durmaktadır. 
Bu sırada, osteoblastların, osteosite farklılaşmasını morfolojik gö
rünüm yerine, hücrenin göreVine göre sınırlamanın daha yararlı ola
cağı görüşündeyiz. 

Periosteumda bulunan fibroblastlarda. da belirli bir işaretlenme 
tesbit edilmedi. Esasında, fibroblastlarında kollajen sentezindeki ro
lü üzerinde çeşitli yazarlar, kemik dışı dokuların iyileşmesinde fikir 
birliğinde olduğu bilinmektedir (2,6,9). Bu kadar az hücre işaretlen
mesi ve kollajen salınımı, periostun fibroz tabakasında meydana ge
len hafif bir yaralanmanın tamirine kafi gelecektir. 

Kemik korteksinde, ilk günlerde periostun aksine, yüzeyel kısım
da osteoblastlarda otoradyografik tanecik tesbi t edildi. Orta kısım
da osteositlerde işaretlenme yoktu. Korteksde yer yer ölü osteosit
lere rastlandı. Korteksde aşırı bir proliferasyona rastlanmadı. 4 cü 
günden sonra, bu artmağa başladı, hücrelerin osteoblastlara farklı
laştığı müşahade edildi. Trabaküler yapının meydana geldiği ve 
trityumlu glycine ile işaretli kolajen dokunun osteoblastlar tarafın
da halka teşkil ettiği, osteoblastların lakuna içine gömüldükleri dik" 
kati çekiyordu. 

Hücrelerin korteksde çOk az olmasına karşın, spongiozda çok 
miktarda hücre tesbit edildi. Spongiozada kemik ana hücresi, osteob
lasta dönüşür. Sonra yeterli salgılama yapılır ve meydana gelen 10-
mellar kenarında osteosite farklılaşır. 

Spongioz kemiğin, kemik hücrelerinden bu derecede zengin ol
ması, otojen kemik greflerinin en iyi gref olduğunu kanıtlamaktadır. 
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Kollajen teşekkülüne ait bir klasik teori, kollajen fibriller. halin
de hücre içinde meydana gelir, sonra hücre dışına salınırlar şeklin
�edir (7). Bulunan sonuçlar işar.etli materyelin hücre içinde olduğunu 
göstermek_tedir. . 

. Kırık uçlarında hareketlilik kaybolduğunçla, hücrelerin büyük ço
ğunluğunun lameller kemik çevresinde. dizili osteobl.astlar, olduğu 
görüldü. Osteosite farklılaşması tamamlanmamış osteoblastların 
çok fazla olması, kırık uçlarının birbiriyle birleşm�sinde organik ke
mik matriksini.n önemli rolü olduğunu göstermektedir. Vücudun de
rin tabakalarının tamiri, doku ne olursa olsun daima kollajen ile olur 
(2,9) .. Bu bakımdan osteoblastların kollajen salgılamaları arttırılabilir
se, kırık uçlarının kaynama hızı muhtemelen hızlandırılabilinir. 

SO NUÇLAR: 

1. Trityumlu gilisin ile' işaretlenen hücrelerin takibi sOnucu, kırık 
iyileşmesinde, kollajen salgılanmasının osteablastlarca meydana gel

. diği saptanmıştır. 

Osteoblastların yanı Sıra, kondroblastların da az da olsa kolla
jen salgılanmasına katkıda bulundukları tespit edilmiştir. 

Bu hücrel�rjn, kırık iyileşmesinden kollajen salg ılamaları literotür
de iddia edildiği gibi saptanmıştır. Deneylerimiz sırasında oSteoklast
larda ve fibroblastlarda herhangi bir işaretlenme tesbit edilmemiştir. 

2. Fibroblastların, endomisyum hücrelerinin kırık iyileşmesinde 
literotürde iddia edildiğinin aksine, kırık iyileşmesine fazla katkıları 
olmadığı anlaşılmıştır. 

3. Kollajen salgılanması en bol alorak, peirostun kambiyum ta
bakasında kemik iliği ve spongioz kemikte olmaktadır. Korteksde is'3 
çOk az miktarda kollajen salgılanması.olmaktadır. 

4: Osteoblastlar kollajen salgılamaya, kemik ana hücresi duru
munda iken başlamakta v� bu fonksiyonları osteosite farklılaştıktan 
az bir süre s.onra sona ermektedir. 

5 . . Kırık uçlarının birbiriyle birleşmesinde kollajen salgılanması
nın önemli bir rolü olduğu saptanmıştır. 

6. Kırık iyileşmesi tamamlandıkca, hücrelerin kollajen salgılamo 
görevlerinin azaldı�ı tesbit edilmiştir. 

SUMMARV 

The collagen secretion ol the osteoblasts is investigated b
'
y radioautograph'i'. 

Throughout the Iraclure healing the maior source ol collagen secretion wos 

lound to be the osteoblasts which were located in periosteal and .spongiosa zone. 
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