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Massif kortikal otogrefte laserin etkisi

Deneysel arastirma

Erginer, R, Centel, T.", Alath, M.?, Savci, N., Agcaoglu, M.“.

Tavsanlar (izerinde yapilan arastirmada laserin osteoblastik aktiviteyi artirirak ve osteoklastik aktiviteyi ise geciktirerek, massif
kortikal otogreftin inkorporasyonuna yardimer oldugu ve-stabilite izerine olumlu yénde etkisinin bulundudu saptandi.

The effect of laser on massive cortical graphts

In this investigation applied on rabbits we concluded that laser has a benefit on the stabilization and incorporation of the massive
cortical autograft in stimulating osteoblastic activity and in délaying the osteoclastic activity.

Segmental kortikal kemik otogreftlerinden sonra, trans-
plant ile konak kemik arasinda % 14 gibi 6nemli bir oran-
da kaynamama durumu gbrilddda bildirilmektedir Bu
kaynama gerceklesse dahi, ilerde konan massif kortikal
greftte kink olusarak basarisizhya yolagmaktadir®7), Ya-
pilan ¢alismalar ve daha énceki deneysel arastirmalari-
miz, laserin kirik kaynamasi Gizerindeki olumlu etkisini
ortaya koymustur(3412)_ Biz bu galismada laserin, mas-
sif kortikal kemik otogreftlerinde ortaya ¢ikan kaynama-
ma durumu ve greftin dayankhg tizerine bir etkisinin olup
olmadiini arastirmak istedik.

Gere¢ ve yontem:

Bu calisma I.U.Deneysel Tip Arastirma ve Uygulama
Merkezi'nde (DETAM) 20 adet, 3.5-4 kg'lik, olgun, erkek
tavsan lizerinde gerceklestirilmistir. Bitiin tavsanlar ayn
kosullarda beslenmis ve herbiri tek bir tel kafese alinmistir
Tiim ekstremite tiraslanip Batticon ile silindikten sonra,
mutlak asepsi kosullarinda, her hayvarun ulna 1/3 prok-
simal kismina rastlayan, 5 cm'lik uzunlamasina, bir in-
sizyonla girilmis ve dis motoruna takilmis separe yardi-
miyla olekranonun bittigi yerden distale dogru yaklasik
6 mm'lik bir kemik kismi segmanter olarak ¢ikartilmistir
Osteotomi sirasinda, deneklerin yarisinda serum fizyo-
lojik ile sogutma uygulanmis, dijer yanisinda ise uygu-
lanmamistir. Aymi islem diger tarafa da yapildigindan,
ameliyat stiresince kanl serum fizyolojik icinde bekleti-

RESIM 1: piyesin réntgeni gorilmektedir.

len kemik segmentleri diger ulnaya, greft olarak konmak
tizere defektlere yerlestirilmis ve olekranondan gegcilen
1 mm'lik Kirschner teli yardimiyla intramediller olarak
tespit edilmistir. (Resim 1) Hayvanlarn yarasina ameli-
yattan sonra koruyucu antiseptik sprey sikilmis ve ilk 5
gin L.M. antibiotik (linkomisin) verilmistir. Hayvanlarin
anestezisinde 10 mg/kg rompun ve 40 mg/kg Ketalar kul-
lanilmustir. Sol taraf kontrol grubu olarak kabul edilmis
ve sag tarafa hergiin, tek bir seansda, 6 (Alt1) dakika la-
ser uygulanmustir. Laser cihazi olarak Laser LR. CEB Mid
‘Laser kullanilmistir. Laserin dalga boyu 904 nm, impuls
frekans: 200 Hz min, impuls genisligi 200 ns max., cild-
de penetrasyon derinligi 20-30 mm, cihazin tepe gicl
5 Wmin, ve emisyon agist 9°/15°dir. Bu islem sirasinda
sol taraf kalin bir plaka ile korunmustur. Laser tiipii ame-
liyat yarasina, konan greftin ortasina gelecek sekilde, de-
riye temas ettirilerek ve tiip 90° dik olacak sekilde uygu-
lanmustit. Denekler esit 5 gruba ayrilmis ve bu gruplar
1..2.,3.,4. ve 5. haftalarin sonunda sakrifiye edilmistir. De-
neklerden elde edilip yumusak dokulardan aynlan érnek-
ler, rontgenleri alindiktan sonra, % 8'lik formolde en az
15 giin siire ile bekletilmislerdir. Bundan sonra sodyum
sitratla tamponlanmus formik asitle dekalsifikasyon sonucu
hazirlanan parafin bloklar, 5-8 mikron kalinhinda kesi-
lerek hematoksilen + eosin ile boyanardk 1sik mikrosko-
bunda incelenmistir. Deney sirasinda ti¢c demek cesitli ne-
denlerle eks olmus, dort denekte ise derin infeksiyon ge-
lismistir. Bu denekler arastirma dist birakilmistir. Ug de-
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RESIM 2: H + E(x32) konak-transplant araliginda, resmin solunda Kirs:
chner telinin yeraldid bosluk gevresinde oldukga gevsek bir fibrin ag
goralmektedir. Yer yer granulasyon dokusu izienmektedir.

1) [0 Cerrahpasa Tip Fak. Ort. ve Travm. A.B.D. Uzman.
(2) LU. Dis Hek. Fak. Patoloji A.B.D. Dogenti

(3) LU. Dis Hek. Fak. Patoloji A.B.D. Ars. Grv.

(4) LU. Cerrahpasa Top Fak. Ort. ve Travm. A.B.D. Ars. Grv.
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RESIM 3: H + E(x32) resmin st boliminde
belirgin kallus izlenmektedir.

RESIM 4: H +E(x32) konak-transplant arali-
Giri dolduran, kallus olugturamayan ilkel ona-
nm dokusu gorilmektedir. Kirschner telinin
bulundugu alanda, st bolimde, yogun ilti-
habi hicre infiltrasyonu goraimektedir.

RESIM 5 a: H + E(x32) Resmin sad yaninda
gorilen osteomyelit bulgulanna karsin gerek
kallus olugumu, gerekse fibroz koprd olusu-
mu, belirgin bigimde izZlenmektedir.

RESIM 5 b: H + E(xB0) Resmin solundan bas-
layan fibréz bant, alt bdlomdeki yodun itihap
odagini agarak alt sa§ kosedeki greft parga-
sina tutunmaktadir.

nekte Zr ve 3. haftalarda olmak tizere Kirschner telinde

kinlma' gérilmistir.

Deneklerden elde edilen histolojik kesitlerin incelen-

mesi sonucu su bulgular saptandu:
1. hafta kontrol grubu:

RESIM 6 a: H + E(xB0) Resmin sol dst ve sad
alt kisimlaninda, kemik dokusunun arasina
cok sayida kil girdigi goralmektedir. Resim 5.
haftadaki bir deneye ait olmasina kargin hig
onanm gorilmemektedir.

RESIM 6 b: H + E(x32) defektin igine giren giz-
gili kas dokusu, 4 haftalik denekde Iyilegme-
yi tamamen durdurmustur.

gu her evrede vardir (Resim 4).

2. hafta kontrol grubu:
1. haftanin laser grubuna uygunluk gosteren yapilar iz-
Jlenmektedir. Konak-transplant aralifinda, ya da medul-

ler bélgede onarimla.ilgili bulgu yoktur.
2. hafta laser grubu:

Olusan fibréz doku bantlan belirginlesmistir. Bu bant-

Dernieklerden osteomyelit’ olusmayanlarinda konak-
transplant araliinda granulasyon dokusu gérilmektedir.
Fibroz dokuda belirgin bir artis saptanmaktadir. Yer yer
kallus olusumu gortilmektedir. Kirschner teli gevresinde
gevsek bir fibrin afi vardir (Resim 2).

1. hafta laser grubu:

Kontrollara oranla fibréz doku ve kallus olusumu daha
fazladir (Resim 3). Bu yapilar konak-transplant arahidinin
dis bélimiinde gorilmektedir. Bu aralifli ise ¢evreden uza-
nan daha ilkel bir onarim dokusu doldurmaktadir. Bu bul-

lar araya iltihap, yabanci cisim, iskelet kasi vb. gibi en-
geller girmesine karsin (Resim 5-a) karsi bélgeye uzan-
maya devam etmektedir. Béyle bir durumda engelin iize-
rini asip, greft Gizerine en yakina yapisma egilimi géster-
mektedir (Resim 5-b).

3. hafta kontrol grubu:

Osteomyelit, yabanci cisim vb. gibi nedenlerle hi¢ ge-
lismeyen onanim dokusu disinda (Resim 6-a, 6-b), biitin
orneklerde 2. hafta laser bulgularina yaklasan bir ona-
rim izlenmektedir. Kirchner teli cevresindeki doku fibroz

RESIM 7 a: H + E(x32) Periferde kallusda ol-

RESIM 7 b: H + E(x80) Resmin st bolimun-

RESIM 7 c: Resim 7 b'nin blyOk blyGtmesi.

gun kemik yapim gérllmektedir. Kallusun Ost
béliminde fibroz koprl varigini  koru-
maktadir.

de medullayi da tutan osteomyelit bulgulan-
na kargin, alt sadj kogeden baglayan fibrdz
koprunon giderek olgun kemik yapimina do-
nismesi gortimektedir. Alt bélumde ¢izgili
kasdan prolifere olan hiicrelerin fibréz bant
yapimina katkilar izlenmektedir.
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karakter kazanmustir.

3. hafta laser grubu:

Engelleyici faktérlere karsin kallus en yiksek dazeyi-
ne gelmistir Bundan 6nceki haftalarda sakrifiye edilen
deneklerde de gorilen laser yoninde daha kalin kallus
olusmast, burada daha belirginlesmistir. Kallus perifer-
de daha belirgin olmak tizere, yer yer kemiklesmeye bas-
lamustir. Osteoid madde cevresinde osteoblastlann goril-
mesi olafanlasmstir. Fibroz bantlarnin ‘dikis’ yapma ca-
bas: belirgindir (Risim 7-a, 7-b). Onemli bir bulgu da is-
Relet kas: demetleri arasinda cogalan hicrelerin, bu kp-
rilerin yapimina katkida bulunmasidir (Resim 7-c).

4. hafta kontrol grubu:

Bu deneklerde, heniiz yumusak kallus evresinin gecil-
memis olmasi gbze carpmaktadir. Baska bir deyisle g6-
riiniim 1-2 hafta dnce sakrifive edilen laserlenmis denek-
leri amimsatmaktadir.

4. hafta laser grubu:

Kallusun yer yer timiyle kemiklesti§i izlenmektedir
(Resim 8).

5. hafta kontrol grubu:

Streklilik gosteren bir kemik iyilesmesi gorilmektedir,
ancak Kirschner teli cevresinde, engelleyici bir neden bu-
lundugunda, hi¢ bir onarim belirtisi gériilmemektedir.

5. hafta laser grubu:

4. hafta bulgularinin daha pekistigi izlenmektedir. Fib-
roz bantlar varliini korumakta, ancak daha differansiye
bir gériinim almaktadir. Engelleri asma artik cok belir-
gin bir bicimde izlenmektedir. Yine de konaktransplant
aralifinda kaynama yoktur (Resim 9). Bir denekte ise be-
lirgin iyilesme saptanmaktadir (Resim 10).

RESIM 8: H+E(x32) sol balumde gorien,
konak-transplant aralidinin her iki yanina siki
bir bigimde yapigan fibroz kopri yer yer ki-
kirdak dokusuna ve sag alt kosede goruldi-
Gl gibi yeni kemik yapimina dénigmekte,
ancak konak-transplant arahig@ina higbir sekil-
de yapigmamaktadir.

pismaktadir.

Tartigsma:

Kortikal otogreftler, spongioz otogreftlerden revaskiila-
rizasyon hizi, ‘creeping substitution’ ile olan tamir meka-
nizmasi ve tamir olayinin tamamlanmasi agisindan fark-
liliklar gosterirt®®'), Spongioz olsun, kortikal olsun, trans-
fer edilen nekrotik kemik dokusunun tamir siirecindeki
ilk asama revaskiilarizasyondur"). Spongioz otogreftte
kan damarlan ve ‘creeping substition’ gelisimiyle hizli ve
tam bir inkorporasyon gériliir; yani konak doku ile trans-
plant arasinda civar dokulan da ilgilendiren ve nekrotik
ile canli dokulann kaynasip kansmasindan ibaret olan bir

‘end-to-end anastomoz’ gerceklesirt®, Greftin inkorporas-

yonunu etkileyen unsurlar; osteoprogenitor hiicrelerin pro-
liferatif aktivitesi, hiicrelerin differansiasyonu, kapilerle-
rin ve osteoprogenitor hiicrelerin kanaldan transplanta ge-
¢is olay: olan osteokondiiksiyon, kemik matriksi ile temasa
gelen mezenkimal hicrelerin differansiasyonu olan os-
teoindiiksiyon ve biomekanik o&zelliklerdir®®). Kortikal
greftte ise, eski Havers sistemine ait merkezi kanallar igin-

===

RESIM 9: H+E(x32) bitan alani dolduran
onanm dokusunun her iki bolumde kemikles-
ligi gériimektedir. Sol Ust bolimde, istenme-

den separeyle yapilan gentidin igini ayn doku
doldurmakta, proksimal bolime ise sikica ya-

de damarsal tomurcuklar gelisir ve beraberlerinde peri-
vaskiler primitif mezenkimal hacreleri de getirirler ki,
bunlar énce osteoklastlara dénisir("). Bu olay, anlasila-
ca lzere, periferden i¢c kisimlara dogru gelisir(*59),

Greft kondugunda tasinan osteojenik hiicreler dort kay-
naktan gelir; periostun kambium tabakasindaki hicreler,
intrakortikal elemanlar, endosteal hiicreler ve kemik iligi
elemanlan(!35), Periostun kambium tabakasi kemik kor-
teksine siki yapisiklik icindedir ve konan kortikal greft ile
birlikte alinmus olurt’). Bu hiicrelerin osteogenezis yapa-
bilmesi i¢in hastanin eriskin yasina gelmemis olmasi ge-
rektigi bildirilmektedir®®. Transplantasyondan bir kag sa-
at sonrasina kadar kiicik kanalciklardan difiizyon yoluy-
la beslenen bazi osteositler canh kalabilirt®). Osteogene-
zis icin esas kaynaklardan biri de endosteal hiicreler ve
kemik ili§i elemanlandir, ancak hangisinin osteogenezisde
daha énemli bir rol oynadi@ii bilinmemektedir(!?), Anla-
silacad Gizere revaskiilarizasyon kortikal greftlerde, spon-
gioz greftlere oranla ¢ok daha yavastir®'"), Kortikal greft-
te revaskilarizasyonun yavashi kemidin yapisal 6zellik-
lerine ve ‘end-to-end anastomoz'u saglayacak endosteal
hiicrelerin azhifina baghdir()),

Kortikal greftlerde, spongioz greflerde olmayan diger
bir 6zellik de tamir olay: sirasinda, osteoklastik aktivite-
nin osteoblastik aktiviteden énce baslamasidir. Spongi-
oz greftte canli kemik yapirm ve bunun nekrotik kemidi
cevrelemesi gorildrken, kortikal greftte siralama degis-
mistir. Havers kanallan rezorbsiyon sonucu genisler ve
rontgende kemigdin osteoporotik olarak gériinmesine yo-
lagar. Yeni yapilan kemik iste bu genis Havers kanallarim
doldurur®,

RESIM 10: H + E(xB0) her iki kemigin arasi-
nin gok iyi bir gekilde onanldid gorlimektedir.

Spongioz ile kortikal greftler arasindaki diger bir fark-
hilik da greftin rezorbsiyon stirecidir. Spongioz greftler, yeni
yapilan osteoid ve ‘creeping substitution’ asamalan sonucu
pasif bir gati olusturarak tamamen rezorbe olurken, kor-
tikal greftlerde yalnizca Havers sisteminin biytik bir kis-
mi rezorbe olur, ancak interstitial lamellar kemigin bi-
yiik bir kism oldudu sekilde kalirt®!1), Massif kortikal ke-
mik grefti koymanin amaci da zaten bu 6zellikten yarar-
lanmaktir.

Biz bu calismamizda, massif kortikal otogreftlerdeki
yiiksek kaynamama oranindan hareketle, laserin gerek
revaskiilarizasyon, gerekse daha sonraki rezorbsiyon asa-
masinda bir etkisinin olup olmadifiru arastirmak istedik.
Massif greft uygulanurken hayvan tizerinde calisildigindan
intramediiller tespit koymak zorunda kalindi. Bu tespit,
inkorporasyon icin gerekli olan biomekanik 6zellikleri sagd-
liyordu, ancak ‘end-to-end anastomoz’ icin sart olan siki
temas olayiu gerektigi kadar yerine getirdigi séylenemez
(Resim 1). Intramediiller tespit nedeniyle osteogenezisi
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RESIM 11: H+E(x80) Konak-transplant araligini yuzik bigiminde saran
kalin kemik yapisi goriimektedir.

saglayacak kemik iligi elemanlar ve endosteal hiicreler
biiylik oranda tahrip olmaktadir. Bu istemedigimiz, an-
cak tavsan gibi bir denekde ¢alismak zorunda kaldigimiz-
dan dogan bir sorundu.

Transplantasyon sirasinda randomize olarak serum fiz-
yolojik ile sofutularak kesilen kemikler ile, bu énlem alin-
mayanlar arasinda konak-transplant araliindaki prolife-
rasyon acisindan bir fark saptanamadi. Ancak sojutma
isleminin yapildig: bir denekte separenin kagmasi sonu-
cu istenmeden olusan kiguk bir gentik iginde fibroz kal-
lusun, hemen yanibasinda siki bir bicimde kemige tutun-
masina karsin, buraya yapismamasi bize gene de 1sinin
etkisini disindirdi (Resim 9). Sofutma faktériinin se-
rum fizyolojik uygulanmasina karsin yetersiz kaldifj ka-
msma vardik.

Deneyimizde osteogenezise katilacak greft elemanlan
arasinda geriye bir tek periostun kambium tabakasinda-
ki indifferansiye mezenkimal hiicreler kalmaktadir. Ha-
vers sisteminden perivaskiiler mezenkimal hiicrelerin os-
teoklastlara dontismesiyle gergeklesen revaskiilarizasyon
olay: ise laserin bildijimiz, mezenkimal hiicrelere inhi-
be edici etkisiyle osteoklastlarin ortaya ¢ikisini geciktirir
ozelliginden, engellenmis olmaktadir*). Bu olumsuz et-
kiye ramen periferde gok daha énemli bir olay olmakta-
dir ki, o da periosttaki osteojenik hiicrelerin laser etki-
siyle uyanlarak tamir olayina katilmalar: ve konak kemik
ile transplant arasindaki bélgede, meduller bélgeye dog-
ru uzanan yidinlar yapmalaridir. Kontrol grubunda bu olay
daha yavas ve az olarak gergeklesmektedir. Intramedul-
ler civileme yapilmanus olsaydi sanuniz bu yodun prolifera-
tif bolge greft medullasi boyunca yayilacakti. Deneklerin
hepsinin olgun yasta olmasina karsin laser sonucu peri-
osttaki yogun proliferasyonun gerceklesmesi ilgingtir.

Bitiin asepsi kosullarma tam uyulmasina karsin, tav-
sanlarin dogas: geregi infeksiyonlara yatkinlhiklar sonu-
cu, Kirschner teli nedeniyle olusan ytiksek oranda oste-
omyelit bulgularina rastladik. Ozellikle tel cevresinde gé-
riilen bu durum ve kil gibi yabanci bir cismin varh@ da-
ha once belirtildigi gibi® laser uygulanmis deneklerde
kallusu engellemiyordu (Resim 2,4,5-a, 7-b). Oysa kont-
rol grubunda infeksiyon veya yabanci cisim varhiginda olay
basladifj yerde duruyor, ne kadar siire gegerse gegsin bir
ilerleme olmuyordu (Resim 6-a, 6-b).

Laser kortikal greftlerde tamir olayindaki siralamay: ters-
yiz etmektedir; yani osteoklastlarin ortaya cikisi engel-
lenirken osteoblastik aktivite artmaktadir. Bu sekilde, ko-
nan kortikal greftin dayarmklhih@ rezorbsiyon baslayama-
did1 icin etkilenmezken, artan osteoblastik aktivite greft
uygulanan bélgeye ayn bir stabilite saglamaktadir. Nite-
kim laserlenmis deneklerde oldukga net bir sekilde gé-

ritlen yogun subperiosteal proliferasyon kalin fibréz kép-
riiler olusturuyor ve bu fibréz képriiler sanki bir ‘dikis’
yaparcasina grefte uzamyor, yoluna gelen her engelin tize-
rinden asiyordu (Resim 5-a, 5-b, 7-b, 7-c, 8,9,10). Bu ya-
pilanin kokenlerini yalnizca periosttan almayip ¢evredeki
iskelet kasindan destek gérmeleri de bir baska ilging bul-
guydu (Resim 7-c). burada prolifere olan hiicreler laser-
le tendon iyilesme siirecinde(® olusan hiicrelere gok
benziyordu. Laser uygulanan deneklerde ¢evrede olusup
kemiklesen kallusun konak-greft cevresini adeta bir bile-
zik gibi sararak stabiliteyi saglayabilecegini disindiik (Re-
sim 11). Kirschner teli cevresindeki reaksiyonlar kontrol
ve laser grubunda farksizdi. Oysa laserin yansima 6zelli-
§i nedeniyle tel cevresinde daha yogun bir onarim ve/ve-
ya demarkasyon dokusu beklemek akla yakin gelmektey-
di. Biz bu olay: yansima nedeniyle aktiviteleri yavaslayan
histiositlerin olaya gerektigi kadar katlamamasina bag-
ladik. Kirschner teli gevresinde yeterli bir organizasyon
olmasa bile kanimizca olusan yeni kemik dokusu kemi-
gin fonksiyon gérmesine yeterli destegi verebilecek nite-
liktedir. Laser uygulamakla hem osteoklastik aktivite fren-
lenerek greftir rezorbe olmasi bir siire 6nlenmekte, hem
de osteoblastik aktivite kamgilanarak ek bir stabilite sag§-
lanmaktadir. Daha 6nceki hayvan deneylerimizin 1s18jin-
da bu laser uygulamasi uzun sureli (en az 9 dakika) ol-
mali ve'end-to-end anastomoz’un basladiji safhaya kadar
stirmelidir.

Kaynaklarda® 1 hafta ile siirlanan iyilesme farkinin
bu deneyde artmasini, dedisik oranlarda olusan osteom-
yelit yb. bulgularina bagladik.

Sonug:

Tavsanlar tizerinde yaptdimiz bu ¢calhismada, insanla-
ra massif kortikal otogreft uygulandiginda laser kullamil-
masinin konak ile transplant arasindaki kaynamama ora-
nini diistirecedi ve ilerde goértilen kirk olasiligini azalta-
cadt kamisina varnldi.
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