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Kirik iyilesmesi, yeni kemik dokusu olusumu ile gerceklesen 6zel tipte bir yara iyilesmesi cevabidir. Birbirini takip
eden ve i¢ ice ge¢mis ti¢ asamadan olusur. Enflamatuar cevap asamasi kirtktan hemen sonra baslar ve kisa siire
sonra tamir asamasina gecer. Bu dénemde hasar gérerek yok olan hiicre ve matriks yapilart yeniden karstlandiktan
sonra uzun siiren remodeling asamast baglar. Bu devrelerin hepsinde hiicresel ve molekiler diizeyde oldukca
karmagsik mekanizmalar gérev almaktadir.

Anahtar kelimeler: Kemik, Kirtk, Tyilqme, Kallus
Fracture Healing

Fracture healing is an exceptional wound healing response in which the repair pro cess takes place with
production of new bone tissue. There are three consecutive and interconnected phases. Inflammatory response
begins immediately after the fracture and changes to repair phase shortly. In this phase, the cellular and matrix
structures which were destroyed in the initial trauma are replaced and the long -lasting remodeling phase initiates.
Complex cellular and molecular mechanisms are involved in all these stages of fracture healing.
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Kas-iskelet sistemi hastaliklarini, deformitelerini ve yaralanmalarini bilingli bir sekilde tedavi edebilmek i¢in kemigin
karmasik ve stirekli degisen dogasinin iyi anlastlmast gerekir. Bu karmastk yapinin bir parcast olarak kirik iyilesmesi de
Ozel bir tip yara iyilesmesi cevabidir. Yumusak doku iyilesmesi fibréz skar dokusu ile olurken, kemik dokusunda
iyilesme yeni kemik dokusunun olusumu ile gerceklesir. Kemik dokusunun rejenerasyonu ile iskelet yapinin
butinligi yeniden saglanir.

Klasik tanimlama ile, kirik iyil esmesi birbiri i¢ine gecmis ve ardigik tic asamadan olusmustur: enflamatuar cevap asamasi,
tamir agamasi Ve remodeling asamas:. Enflamasyon kiriktan hemen sonra baglar ve kisa stire sonra tamir asamasina geger.
Bu dénemde hasar gérerek yok olan hicre ve matr iks yapilart yeniden karsilandiktan sonra uzun siiren remodeling

agamasi ba§lar.l’2
Enflamatuar Cevap Asamasi

Bir kemikte kiriga yol acan bir travma sadece kemik hiicrelerini, matriksini ve kan damatlarint degil ayni zamanda
periost ve kaslar gibi ¢cevre yu musak dokular1 da hasara ugratir. Mediller kanal icinde, kirik uglart arasinda ve periost
altinda bir hematom birikir. Kan damarlarinin hasari ile kollaterallere kadar olan bélgedeki osteositlerin beslenmesi
bozulur ve sonucta kirik uglarinda nekrotik hiicr eler ortaya ¢ikar. Hasara ugrayan kemik iligi, periost ve diger
yumugak dokular da ortamdaki nekrotik materyale katkida bulunur.

Travmaya kargt hicresel ve vaskiler cevap anlamina gelen enflamasyon, mediyatorlerin salinmasini, plazma
ekstidasyonunu ve enflamatuar hiicrelerin migrasyonunu igerir. > Trombositlerden ve nekrotik htcrelerden salinan
serotonin, histamin ve tromboksan-A; gibi enflamasyon mediyatorleri, kan damarlarinin dilate olmasina ve plazma
ckstravazasyonuna neden olarak sonugta akut bir kirtkta gorilen 6demin ortaya c¢tkmasini saglar. Bu arada,

transforming growth factor (YGFE-B), fibroblast growth factor (FGF) ve platelet derived growth factor PDGF) gibi ¢ok sayida
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buyime faktorleri ve sitokinler salglanir ve hiicre
migrasyonu, proliferasyonu, diferensiyasyonu ve mat-
riks sentezi yonlendirilir. 3

Hasarli damarlardan kagan kan kirik bolgesini gegici
olarak dolduran bir hematom olusturur. Hematom
icinde fibrin olusur ve trombositler fibriler kollajene
tutunarak hemostaz olusmasint  saglar.* Tlkénce
polimorfontikleer 16kositler olmak tizere, makrofajlar
ve lenfositlerden olusan enflamatuar hicreler kirtk
bélgesine migre olurlar. Bu hiicreler de sitokinler ve
enzimler salgilarlar. Bu sayede nekrotik dokular or -
tamdan uzaklastirilir ve hasarli dokuya damar invaz-
yonu ile tamir islemini baglatan mezenkimal hucre -
lerin  migrasyonu ve proliferasyonu elde edilir.
Andiferansiye mezenkimal hiicreler, tim yasam bo -
yunca kemik iliginde, periostta ve periferik kan dola -
stminda bulunurlar ve 6zel bag dokusu hiicreleri ne

dénisme potansiyeline sahiptitler.

Enflamatuar cevap geriledikce, nekrotik dokular ve
eksuda rezorbe olur ve fibroblastlar ortaya ¢ikarak ye -
ni bir matriks olusturmaya baslarlat.

Tamir Agamast

Nekrotik ve hasarli kemik dokusunun yerini yeni hiic -
relerin ve matriks’in aldigt tamir islemleri, enflamas -
yon asamasinda kirtk bélgesine ulasan andiferansiye
mezenkimal hiicrelerin faaliyeti ile ortaya cikar. Bu
hiicreler kirik bolgesine gelir gelmez ¢ogalip kollajen
orant yiksek, yeni bir matriks sentezl emeye baglar.
Daha sonra biyolojik ve mekanik kosullara bagl
olarak degisime ugrarlar. Kirtk dokusundaki biytime
fak-torlerinin, hormonlarin ve besleyici maddelerin
konsantrasyonu, pH, oksijen basinci, elektriksel ve
mekanik ortam kosullart gibi sinyaller prolife rasyonu,
mat-riks sentezini ve diferansiyasyonu etkiler.

Sonugta kiriga 6zel ifadeyle, ortaya ¢ikacak olan tamir
dokusunun miktart ve olusum hizi; kirigin epifiz, me -
tafiz ve vertebra cisimleri gibi spongioz kemikte veya
uzun tibiler kemik cisimlerindeki kortikal kemikte o-
lup olmadigl, c¢evre yumusak dokulardaki yara-
lanmanin ¢oklugu gibi etkenlere bagl olur. Kirik
bolgesinin  mekanik dayanikliligi da  6nemli  bir
faktordir. Klinik olarak degerlendirildiginde, ¢ok
parcalt kiriklar yaygin yumusak doku hasari yiiziinden
yetersiz  vaskilarizas-yon ve kaynama sorunlarina
adaydir. Gunimuzde, bu kirtklarda kompresyon
plaklar1 ile stabil fiksasyonun aksine eksternal
fiksasyon, oymaksizin intramediller ¢ivileme ve
koprilesen plak gibi daha az stabil ama ayn1 zamanda

daha az invazif teknikler popiilarite ka -zanmaktadir.’
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Kirik bélgesinde olusan hematomun organize olmaya
baslamast kirtk tamirindeki ik adimdir. Hematom
icindeki fibrin organizasyonu, tamir hicrelerinin
tzerine yerlesebilecegi bir iskelet olugturur. Kirik
hematomunun iyilesme tzerindeki olumlu etkilerini
gosteren  deneysel calismalar  mevcuttur. 467 Son
yillarda, actk reditksiyon ve plak-vida ile internal
fiksasyon esnasindaki cerrahi travmanin yol actig
enflamatuar  ortamin  periosteal cevabi artirdigt
gosterilmis ve bu ylizden ortaya ¢ikan enflamasyon
mediyatorlerinin kirik iyilesmesini geciktirmedigi iddia
edilmistir.® Yine de, actk kirtklarda ve agik rediksiyon
uygulanan kiriklarda iyilesmenin yavasladigi bilinen bir
gercektir.”

Kirik uglarindaki kemik nekro zu ve rezorpsiyonu rad-
yografilerde ilk birka¢ haftada kemik ucunda bosluk
gap gérunimi verebilir. Bu isten sorumlu olan osteo -
klast hicreleri dolasimdaki monositlerden ve kemik
iligindeki prekirsér hiicrelerden kaynaklanir. 2 Oysa,
osteoblastlar kitik bolge sine migre olan andiferansiye
mezenkimal hiicrelerden ortaya ctkma ktadir. Kemik
rezorpsiyonunu uyaran etkenler hentiz tam olarak be -
liflenmemekle Dbirlikte, deney hayvanlarinin  kirtk
bélgelerinde  6nemli oranlarda  prostaglandinlerin
saptanmast  bu maddenin osteoklast aktivitesini
artirdigin1 disindirmektedir. !0

Mezenkim hiicreleri degiserek kirtk bolgesindeki fib -
r6z doku, kikirdak ve kemik dokusunu olusturur. Bu
htcrelerin bir kismit hasarli dokulardan kaynakl anirken
bazilart da kan damarlari ile kirtk bolg esine migre olan
hiicrelerdir. Tlk kemik dokusunu, periostun kambium
bélgesindeki hiicreler olustururlar. Cocu klarda periost
daha kalin ve selliler yapida oldugu icin, kiriklarinin
iyilesmesinde periost daha buyiik bir 6neme sahiptir.'?
Dabha ileri yaslarda periost incelir ve kirtk kayn amasina
olan katkist azalir. Kemigin endosteal yiiz eyindeki os-
teoblastlar da yeni kemik olusumuna katilir ancak ilk
travma esnasinda saglam kalmis olan mattr kemik
hiicreleri bu yoénde bir aktivite gdstermez.?

Kirik iyilesmesi sirasinda, osteogenesisten sorumlu o -
lan hicrelerin ¢ogunlugu hematomun yerini alan gra -
nulasyon dokusu ile birlikte ortaya ¢ikar. Kirk
bélgesindeki mezenkimal hicreler, fibréz doku,
kikirdak ve 6rgiili kemik dokusundan olusan “kirik
kallusunu”  dretitler. Bu doku kirtk  bolgesini
cevreleyerek doldurur. Kallusun periferinde intra-
membranéz ke-miklesme ile ilk ortaya c¢ikan doku i¢
kistmlara goére daha serttir. Icteki, kikirdak yapils,
nispeten yumusak kallus dokusu da endokondral
ossifikasyon ile kemiklesir ve zamanla kirik ugclarim
birbirine baglayarak hareket etmelerine engel olur.
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Kirtk uglarinin kompresyonu fibréz doku olusumunu
onler. Aralikli olarak uygulanan makaslama kuvvetleri
ise yeni olusmus fibréz kikirdagin kalsifikasyonunu
hizlandirirken statik stresler kalsifikasyonu 6nler. 13 Bir
kirik bolgesinde belli sinurlar i¢inde hareketlilik oldugu
zaman kallus dokusu ortaya cikarak kemik uclarimnt
stabilize eder, ve bu kallusun remodelingi ile lameller
yapidaki kemik olusur. Bununla birlikte, kirk
uclarinin hi¢c hareket olmaksizin bir arada tutuldugu
durumlarda kallus dokusu olusmaksizin da kirk
iyilesmesi gerceklesebilir. 417 Trombositlerden salgila-
nan biylime faktorleri ve lokal oksijen basinct kirik
iyilesmesinin bu agamasinda da etkilidir. Ozellikle
doku oksijen konsantrasyonu, kemik veya kikirdak
olusmasini belitleyicidir. Yeterli oksijeni ve gerekli
mekanik uyarilart alan hiicreler kalsifiye olutlar. 13.18-20

Kirik uglart tamamen hareketsiz hale geldiginde artik
klinik olarak kaynama elde edilmistir. Radyografik
kaynama, daha ge¢ belitlenir ve direk grafilerde
trabekiller ve kortikal kemigin devamlihgini kazan -
mast seklinde gorilir.

Remodeling Asamasi

Kirik iyilesmesinin son safhalarinda, 6rgila kemik
dokusunu yerini lameller kemigin almast ve gereksiz
kallusun rezorpsiyonu ile arttk tamir dokusunun
yeniden  sekillenmesi-remodelingi  baslar.  Kirik
bélgesinde remodeling, radyolojik ve klinik kaynama
tamamlandiktan sonra uzun bir sire daha devam
eder.

Kirik tamir dokusunun remodelingi, tim 6rgili ke-
mik dokusu ortadan kalktiktan sonra fazlalik trabe -
killerin rezorpsiyonu ve yik tagima gizgileri b oyunca
yeni kemik situnlarinin olusmast ile gerce klesir.
Osteoklast, kemik rezorpsiyonundan sorumlu olan
hiicredir. Osteoblastlar tarafindan yeni kemik olus-
turulmast ile stk bir isbirligi icinde gerceklesen
rezorpsiyon, biiyiime, remodeling ve kemik onarimi
icin gerekli bir islemdir. Osteoklast kemik ylizeyine
tutunan ve migre olan son derece hareketli bir
hiicredir.?! Sentezledigi proteolitik enzimler ve hiicre
disina proton pompalayarak disirdigti ortam pH’st
kemik mat-riksindeki mineral ve organik unsurlarin
eritilmesine yol acar. Kemik belli bir derinlige kadar
rezotbe olduktan sonra, osteoklast olusan bu
lakuna’dan ayrilir ve yiizey boyunca yer degistirerek
baska bir rezorpsiyon lakuna’st olusturacagi bélgeye
tutunur.??> Rezorpsiyonu takip eden yeni kemik
olusumu osteoblastik serideki hiticrelerin  normal
gelisimde oldugu gibi bir dizi matirasyon
asamasindan gecmesi ile gercekle smektedir.
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Iyilesmekte olan kirigin remodelingi asamasinda iyon
transport sistemleri ile elektrik alanlart etkili olur. Bir
kemik strese maruz kaldiginda, elektrik yitka konveks
yiizeyde poritif, konkav ylizeyde negatiftir. Buna bagl
olarak elektropozitivite bolgelerinde osteo klastik akti-
vite, elektronegativite bélgelerinde osteoblastik akti -
vite oldugu gésterilmistir. 2

Kemik yapisinin ve seklinin, mekanik ytiklenmelere
adapte olmast seklinde ifade edilen Wolff kanunu,
elektrik alan degisiklikleri ve bunun hiicre faaliyetleri
uzerindeki etkisi olarak izah edilebilir. Sonucta, kemik
kirtk  O6ncesi  gekline tamamen dénmese Dbile
kendisinden beklenen fonksiyonu gorebilecek hale
gelir.
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