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GM-CSF'nin kırık iyileşmesi uzerine etkisinin sıçan tibiaları 
üzerinde araştırılması 

M. Akif Ka)'l!usuz(' i , ""u,cd At~~lı(l). i,me! /'sd"idul"I, Süleyman Özenı'), ,",una! Elrn~lıll), 
Örno,' Şarlakl!) 

O"uog,n" il, ","wıopo,;: ammuJaki bilin"" iii;li nedeniyle J,dli,le miyelOiupr"i{ ka"s", wh]'..!: 1 
lıyg"lan,," ha,iai<ml~ w kemii' iliği irO",planl",yoilu ,OnuC" oll/şaıı nötroptni 1''''IYM"nU h . ..,lImak 
am",:ıyl~ ,,,Ilamlan. aplaSlik ",,,milml". r,lt iii",,' I'C yamlam,aa <njehiy()n teaa'.'i,ril1d, ku!!",:!m, 
amıımlan GM _ CSP" ni" (gmnii!o.,it makmfaj ."imulating l'lCIm) kmk iyil'ıme,i üm'iM ,ıki,.i ulup d
madıg, amştmü!!. Oniw,,,"itemi, /uI,wn laoomluacmJan dJe ,JiI", url~/amG 2~O gr ak,rI,~/IIda .10 
ad" S/(arı ",,/lamlamk h,1' IXı',nd, s.;t arka dhialal'mda kml: nl"şturulamk imramediiller te",İI ,"'
pıM. Sıçanlar iti gnı/ul av)'!lamk i .gmp ",,,ana 1 mikrogr':kg GM·CSF (LeHeomax) 10 giin 'ün,yl" 1',rildi 
konirol 8cuhu olan 2.8moo i.'o ilaç wı·ilmedi. Op,ra,yvn ,""m" ında birinu' gün radyolojik kuMrol ,,,Pj/
d" 4,< ~iiıı JOIll"li liin, ha}~'atllac sa"rlfi,,' edil,,~k mdynl~Jik ve hi,<f:olnjik 1ncd~""y< alrnd1. Radynl~jil 
l'e 'J,,,oloj,k de~~rle>ıdi"m~ rwxf4i.v< '".11" ", SandlJ1' kn"rlm'ne gör< yapıldr. D,n,,· "e hmırol gru
ound.ı kcmiklqm<, kaynama w rcmod<liw,'yo" blılr"I"'" raa',ol~ii/; ola,."k dep"l"lendirildif;iNk ",
mik!qm, "e fuyn~m"J~ Ma/m-ll'hil",", LI I""icle göre wnuçlac de",)' grubu I,h.il" anl"ml, 1,"1""du 
(p<0,0.\ I, lI<modeli;"'.'KI!1da bi,. fark gJ/'I,I",w'l (1'>0,051. H,,,olo~* dc~~rlcndimw;" .. I:ayna""" .'pOlJ! io, 
I:""'ik ol"şum" km td.' "fu,"n", l" k<mik !lit i ol",.",mu olm'al: Jön kriter vin, israti"ihd olm'ak de
rpi<ı,dirildiiinde h mik itiJi viu,ı'umu d,şındaki balgulur dm,.v ~rubu It hi"t ",daml, bu!ımmujn" 
(p<O.O.<1. 

,1nahtar kolimd,,: Kmk. iy'üş"'o, g"anillo'"İt iıwkroFıi "im"la/ing !~CiO," 

Th. <nect of Ih< GM_CSF on fract",.~ h,aliı!g in ral.' 

P"'po.,,: Tır,,·, ar" "nmc ,·da!inn.,hip h. ""i"I! nIteogoM.,'" an,1 h~<ıoowJX!i.,i,. GM -CSF i, a ha
emalvpoieti,' sm~1h faClvr iha! i,' ",ed ii! pWi,nU o;, my<IMup.uniS>·I"t c~"ca Ihtmn wiılı n,Ulro
pmia ""d ~pla,'1i,' ~MmiG un,; ,kin ulart. GM-CSi" I,," Slif/wlawry 'ffecıs OH "'IXcia/ly ~ranul~cy_ 
Us <ıııd ",acroph~~" ii"'" Smdy d,sigıı: r,,' thi" study ık, _ff'CI nf GM_r.~F on Fa"ı"," he
aling iıı ma \Va.' i"",.ı·ıigilud. Hirı-y m" willı ıibi~1 diaphped !mClur,,' wa< ,hidul i>ıto 1><'0 
groiip" !miC!l!gc/k~ldav GM-eSr (kuc~mw'i wGj ini<C1"d "c lo ,he Ii!''' gm,,;' fnr tm day" ''''''iio 
ıh< second ~mııp had no Inam,ol!, flaf.< ",cr~ ",cı'ifi_d at tl" ond nf tl" ,~'xth \Vook aml ovduaud mdi
oloıically and hi.ıopaıhologi,·,'/Iıy. Modified L",," w,d SWJJh" ail,'r", W<r" "sed lo CO"Jpa'~ tht I't
sulı> b'Mnn ,.ıud, and can/w! groııp", EıaMiio'al a"alysi' WliS perfo"",d ",iılı ,\{amı_lYhilHey L' " ," 
R""ı!s: Radio!o~ic ",aluaıia, : Iwww' tha! bem , f"I'l11fllinn and u!iio" wO"O ,'"p"io)' in rhe ,'ıudy 

~m"p Ip - O.W7? a",) p0()JJ14j'. '''FCli·.'dyi. Hi"IOJX!'/wloSic "COr"' Ior GM-CSi"' "',,, supaio! Lo 
ı/w," wi1lml group (1' -1) .038,1. p _O.(}Ij()S w,d p=0.iJ40rc'pwi,dy!, lıı ou!" opinion tMr GM-CSF 
'""'! J,. "dpi,,1 OH i~"·,, hC.""linR ımı """" cM'W,h"""," nnd lal'g < .<fudi" al" IJccdcd 

K<yımrd.ı: "merw·,. h~nli"r. gmn"h.')1 macroplıago ."'imulatini jiKJor 

1936d" y"yuılom.!l V"ugh,n'ın lök""riımhb,
til: onomi h.kbndaki m.hl « inden I:-eıi o<!oogo_ 
ne'", ve hcrn,lOp"'" ","~,ındıili ili,li bilirlnıekledir 
(1~:" Kemi~ y'pım1m <atby'" o<.tenhl:ıı;tlor prinıi. 

til' ırıcJ"..crılim,l hücrdcrdcıı hyugını alm>k!adır. 

KeLa o"eo~I""laryl lıyııa,i\ı le"ı lıüudcridir. Emt>-

riyoni~ h'yatt. lıematopoetile hücrolcr ille unce pri
mitif }'umUrL~ kc"",indc ~ö<iilürlcr d.ı", ""ıra fen.ı 
liI,"ci~~re ,e !rWb<n kemik iIi~ino "1,,'1'1,,, Fııdo_ 
kondrııl kemiklqmc emımr"ı. me:ıcnlim hiicre
leri roılunı"!aralc ~ılurdalc modelin d.ııa =. ko
milkj<l>e.lııde tol olırlıır, Bu kık"ct" modelin 

(I) "'ii"ii U'i,"""'" T"'f" """I T", H"(,,i O,·,,,,,", '" r, "'''''<>I''Gi' """biii" Tl",". Y"d, rı,>;. rJ, 
rl! i"""" Un','",'''.' ["CK" O,a! TV' Mu"" Uri_", " " .. , .. mat"'" ,tn""d:" DalL U"" ," Dc 
rJı {"'ni< (""i'· ... '·'", ""CK'" 6,a!"', Maki iç I/,,,.,o},,,,,., li,'''.''''oiv{i A""W"" J)o!" 1)", 1)c 
r_.' '''''''" ('""'m'"., TW'ı" ",a! "," Mu',,'; ~,7t"'oji I;';"·" im Uy,.,i 
(J) i"""" U.i",,·i". T.'j·"1 ",'''I T", Hcr('''' U,·,,,,.,}, " . r'""''''N''"ii A,,,biii,,, 0"1" ~"1: rı" 



d. ı ıabarnına perikoııdri~m <krı1 •. r..mhn.drium 
hllln ....... rır.,fHld.ı" ~oçil t'''' mr. )'. tıcrn.I<II',, 
",ii:. ,"-,M hCıudcri pr_i;,~~r (ı,n~) hli<,d'.r. gı.
,,«ıo!;ı . «iıro,i" bdo"ı \'e mOllosltı" \lhWm,h,
dır. KMti~ ilif indeki n~u"ldm .l kayn.~l ı , trcırnııl 
h!lcrclcr ""'cobWli\:. 'c Lorlilı\j irıl,j~ )Xll'.miyel "'ıu
ıııı ~~nç.o kruik iliJiııdt kan M<ıel.Ii vo ~i~ 
"". böt:w:r bııhım>.r ... ·i"" tOlld:ıki ",,,,,,,,iU,,, dı>
ku ın:>boJ.jlan muh h:md.lI t»\ı"'" U:wlAr "ynı .U
,,,,,W ylqnlı:r. o<ı""1ı.!aWar 'e "'OfIO,<ilkr ""mik 
)ıl.uılıs><lo dil<>' ı.:n~l~ L;:a>'IL1k!. hiicıe 
ler ile Imtırdi""li Ç'llı~ır Oı.tcopcıru"" ,.~') .• 
ı\lı~" , SdıIi~tıaı\ H:"I.ııI~ı (m<:mu;r "o..:mik ha,' 
,.ı,~,) , "" ~i ı .., ı ,,,.ı ... ;ü, myd,,,,,'I Q;,i •• C""i~, aı,",_ 
miıi ~jbi h . ".l ı l: l ard., ~, l md;li sibı homOCrna' 
10P""' hem d< o,tOO!"""J<: bo"" IJ ul ,·.nl ll". il· 
glnç o",,,,k ""cm« ~eınlk I~ı soı lıtmd. uHun 
kenüt ilifi u . " , ferin<len ""n" h01Un ""mplmnw 
d~'.eI", oI:.,edi. (I S). Nmm.ı cri>;lo- ın: ... de hem.toro
a h ,nik il~ , 'C doLıku olm*"> ~ he m""'J>l>07. 
V~ Olk<IıtOcz birbınnde« ""tım,,,. il, ")n ~ 
ol..-ak I"liımUtrdir SM yıll:ıı<la Odillo ilaçia
ruı lI!'daı Oıdufu OOlro~ninin tınl..,n>es""'" GM -
C~F Mın ol ırak kuU"'ılm.,ı",dlf . Bu , • .::doııle boL 
ç.ı'ımomurl.o. k~loo.i .tın,m" <>.ic .. bu. il"'", kırık 
lyil-eıı" .. i ü:ıem>< "" ıtı"" ı ı bu .... "i nın olup olm.' 
d, ~ın, 'f1~'"dı k. 

(;tI'eç ~e yimlf .n 

0:1" ",,", <dek '" wıi Sproıguc: DavıC)' 'ıç ... ı 
kuıı.",ldı Sıço.nw- ~IO--J 1U ı,",ll ı uuuıd.o ",nı'l
mk 240 ~, "lı.-Jıiuı<1.~ . 

Cf ır ,hi ,~kni\; : S'I'",ıb,. i.m kl",nuı ."""<-
7.;"; uyıulOl1<h. 

S~ı ı.ık~ ';~i • .ı"" ü'erirulen g;r;k ,..k mini ke
mik mok." ,ı. ı i lıi.:ılan ort. kı.,mJıuı ~e.U\..,-d ıi
blal,ınruı. l:ıJık ohql ıuuWu.oaı.. ><>ıı .... ""jolı' ..... it
nı:>.i ile iı'ltaııYAliilJ..- fiba<yon Y"il'ldı, Fi~-o
nun ~'etlUifi en~ b;ıkıw.k ~" <.dıldl . CJI ipe" 
le "".uıo: odikh 0ı-=>-yurı "",ır.l>, ay.da" outJq 
. oo;.oM I mıcro~r14: Le...:oU'1X (G)1-ÇSF) ilk 
ıı;il<>ılı.1l iUb:ı.mı on gü " ..:ı",yle ~"." ... tte '.e ol,... 
rak ve"ldi. ı:ı.:v. mil t", kmık m~uule opllm. l 
uyorma Y'p",-,ü uu~ ul. r.l t fi~jU e.cIilM. Ko "t,.~ı 
ıı"ıbııı,,- .yrılı." d iger OIlL>ej I I, M' lı içhir il" "0-
ıihı-ıedi. BUtOn ""linW :;I",ıJa:\ .... nn yomi \'. SIL 
il. 1ıcıolcndi Ccmı.lri 8iriı~ndelı sorun tilm Iı")'_ 
... uaru. lllıiıılruıııın ronı~~n"'ti çekild,. ııay'-"" 
brlrtrl1>e~ ,ün . oru. ölıliiıiil ... "~ [ibial." .bize 
edi"", D.:n.., "" hıDLrUI pupw, "J·nı..r.ık /tullv"'
lı:n (Şekil J, 4, '" foıou,.Oarı ç.elııldl (Şekil l , l l. 
f>ahUMfa hi ... oInjil.: ~inrıe ı\IIlllCIyl.ı %.'! 
ı ... ,moldotııt ",1ıı>y<JIln"" 31~ıdc ""'lik nitri!.::uil 
ik d.~.h;(h-e ..ıile",k l"":ıii"londı,IO-ZO miho>
n""'t kııl ınlıJınu. ı.c .. i!c,ü l,o"ı~lcCsjje<ı ve "",in 
ik b.ıyıın<lı (Ş ckil 5, 6). 
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ıııım~. "P""8'IU Lanıl olUjUuıu. ı.. ..... et. "" ~" 
ırjk Ü!(:ı ayrı ayn dt.t<rlond;nJrlj . ~uçlaı j!1al..
[,k nl.n k ın.);, ..ılJrlj~indo kemık ihl; oIuıımıu 
d'Im<J";', ~c~"ıkr ,Iç"")' ~rub" ıcı,;,,. QI1 [ ı,~h bo
h;nmujlUı (p:{l,03 S4, p=O,ocm \'. r=(l,()4 1 (Tat lo 
5. G). TQI' I " '~ \-OI1 u,l or i<ı.tih.' a,,\~mda ~)" 
pubu lchiı>: .nlornlıdır (p--O.OI Z~) , 
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i [ .-<l.l!O" Do!,"'" LM7 1 2.~l 

'1 ....... 3: .~--j" by,.,,,,, ,.. kom.il:lttr .... , ;.ı,,"'i!.; 

_ı.." 

I\.:~.... Doo>ty Go.bu. 1:.......,. enı.. somo; 

Den'Y gnıbunua bir """"d. cnl'c~ p""udo. n . 
ro' ,örlllıııe,iıı. kar;ılı.i;, M"tı~J j(l'Ubuoo. L>;' >lo 

ç:ındn. enf..oı:te =dn>.ıtfO.Z ~ tısilldlı. 

Thrlı~ın:ı 

Il ilil'rlil!;i ~lıi ı",.k 1l~1"JI"~1 nn atıııu ~ sı... 
b~i(cylc yakıruhın ,liınhdir. Kııyn ,m'rl .. 'I!bmı 
~ luzl.nd,,,nad\!=nil ~llcn "" l<emık Iwthl:m· 
n ın nlu~ııırulm .sı ~ı;ıı<:eıcir (Lb). [WJ1l yıllnru. Lırı..l 

iyilc!nı:< indo )'"dımcı b~zı il~Jrıç y"ni fatlMo, 
• lde "<!ilmiıli, (~)_ Km\: ;y;~!mO!!;'u roL oynoyon 
h" bü~'~m. f.kıör1.,j ,,,,,lU"": BMP (Bone 
"""1'~""ıio protein). 

ror_IkI.(Tıan >fc'lJIını "... .. Ih hct~r b",) 
ıOf(lıısnIiı:ı like gı-oMh racı .... ). PDGF (J'IıELCI <l.~ 
n .ed;rowth lacıor). fCf (fibrobiası ı""'1b la.
(Or) .-eTIF(Tuınot ~ (:ıcı"..). 

Uu JÜ)'Ümc fUtıOtIai 'niL""' ....... \'~ ;nfhm:ıtı,ı· 
if nI", .~'.n 1,(Oc,d,,, ı~mli!'Kl,,,, .. !ınm.kt:tdu. 

K\f1 ~ i}'i le~l1\e.<jnin b.ıJ~ıı~j' bund. ""y(ü,,,,, 
f/ll<.llJrleri ve <itot:inl., n"I",;ıf.ıj l n' ""IJJıd:ın ",lu}
",Ü,.djL Keza o"<obumR'. ~cmik m.tri", i "c 
n"mh<><idu tıınlilld.., d;ı bıı ıı.:.:ldolor ((",hlm,:k· 
."di,. Kmk "'-')'. doku y ..... ı"""'." """"Ol bazı 
aI:\Jf modiaıöder onoyo çı1"ıli. 

Bu mrou.törler hln kMlo:ıtral:,aqW. anjio,,," 
n .. i~ rr,addelrr ".. bü)·üıı..: rllk,u:ıı!.::ndir (II). 

Mr."ı,it '" Ol.i:tofıljlaı heın he'Mtum i<,~nd:: 
bulunu'ı.. bem de yauı",,,,,,. <ahı;'o g"" o&~ 
l:ıOyiin" loktörleri"i" ü' .... ının"" rC'! .lırl .. (~). Yi"" 
"",hofojb .. fıbroplazi Ol" l' ı Utu,,,, htlı". bol",,,,r· 
lor (~) , Kcn tro~ılx>.ıitl. ı· birçok Wyum< 'a'tiid.· 

,~~.;"~. ~"~"E' ==,-;;;;,;,~;;;;.,,, KM"'" I"".,.' --~ 
~~.ı""" 
<!&iot)" l' .ll IUl 

,.l«> ~ i ı.... .. .,;i). ..ı.ı-.. k •• k ~'tI .,:.""",.'"' \1.1, .. ,,,," --" ~,t j •• cdı.:rl::r. bunlor POOF itıl_ 1et .ı.med 
gnı .. ı b raro.r,. ~I' (qııdcrınal V",.,h r .. 1<>f). T_ 
(iF _ Boıa (traıı.sfurm ing ~Q"'lb. fıct<ır-Oera) ~e di-
~ılııdir (8 ). Bii~ fihı'\, Leri ~ nhpef'llT"'dic. 

Su" ~,ıı .. ",la trri.! "c ..xadoıloıının ç<:>i< ... yıd. 
•• 111Ima ynP'll' BMP (Don. ın"'plu:ogeılCl;" p'O lein) 
iıu tı(!yU",e f,kıö<lerinden blri.e TOp· )Jet" il • 
St'" lilW:.;ı>:Ji, 18, 15). 

Rııey V~ Utisfe g~re llMj>·2 (»I"<>bl.",~ lurn:r 
hılCl'~.rin ol,qunlUm, h"ı.ruı"",.ın..ı. . (IS). 

ç..ı'ııımla ~·"JJ"'d,!Jımı. OM -<:SF hılindi!i 
g.ibi ı-. ıııaıopJiı:ı.i~ bir bii)ÜJJ1c ı ..ı. .ı.ikliir 

Vı,!,'h", ,n viıro çah1!1lalaıd.1 {j. 6. ' l CM.cs1" 
n,n n.tc<ıkı"ıbr ü,o,ind.el:i ed:oı;'><io" \ı3.hoedil
m<kı.~;r, Du"'- göre G\I·CSF o.=kl .. ı ~luıu _ 
mun~ a ve i1kti"it .. iOOc orul" ~(oj ""'",.kı..,),, (2, 3, 
5, G. 7. 9) , 

ll", tlijcr bul~u GM-CSF cllt,i.ıyk: bMı ,,,tcoi:· 
1~I1I...,n kemik ,eLorpsi)''''''' cl1il.,i ",bıl>; edil
m.to.ıIi, (7~ Bir bojh bıı)~. ılın! M-CSF 'ı'n, 
l~a O$'~obWtİl; bii"",)., LoU<\C'u~",' d. mctil
",~hW ... 

r~.: ~LcObI.l>ti~ ve ... 1,:"klII>.l oi: akl"...., kemik 
i}'ileI'IlCU wC "'ınoo,;ln)'",,,,,1<Io. biıbınci """""'. 
layan dnlıe""ı Sııreçlenhr, 1Jj1~1~~!<ibi (jM.c5F 
"ın orlibwcriyd. an!itiim!!<al orki,,: y ... iyi!"!_ 
,,~ii U'c,i"" ulumlu duleri t>uııınmütodlf (o. ii). 
Ancnk ~ırjk i"il,,,,"'i (ı,,'o,i,," ili",kl cL\:.i>i konu-



,,,,,,do. h rnü, y~terli iıwilm ve inviv(l .0Iışı"",I"ı 
y'pılUUUILljLIl , B ıuwnl. birlil.lc GM - CSF hcma_ 
tc?Oietil: bir b(iyiime laktörUdUr. llem"'~",z ile 
o",oogellO' arosınd. ise bir iliıki oldn~" (3, 7, 9, 
17) öne >lir:ihnd:lcuir, Bunlard"" yola " hrak GM_ 
eSPnin km k iyil<jlllO,i üu rind e olumlu bir eLli 
y' p. hi leooti düıÜnÜl e,.e~ ç. :ıjmamız şekillendiril

miıtir _ G!.I-CSFyi 1 uıiI::rogr/kg/I!"lin ular:ık ongLin 
lullmdık. Çünkü kenıi~ ili !:i tl,,,,indeki stimul.n 
etki.,i hu d07.d, on giiıı içi nde m.hinıru düzeyde 
olmaktadır (l). ç.lııılan >!,anların lınrik yapıl:ın. 
nıl) hiçlik oin,"" ve d eneyuniıde bnll..-da Jdcl:J 
olu!t\lım.dı~ ,m1Z için radyolojik degerle" dirmedc 
i<uı.J;c llil:.i iyilc!= oc~crl<ndiri lmi~tir. 

Eııl,kıe ve p,w:10ıınw< dım ulgulın de~rl~ . 

dirm"y~ diliil ettik, , ir" GM _ C~ ı-"nuı enf • .ı::' iyoll 
ıeda-.,.i lirıJc kulliırunu kmıu<uıı . d , donoy gnı

bıınd"ki ,nlebi)'041 a<lığının humla bulun"c,~ 
düşündük. H;,topoıoloji k abrıık kemik illği olu
I'ımıınla <lcncy ve kontrol grubu ,,,,,ırıo::!. onlanılı 

hir [",I:. ulm_m .. " lunk '.'pitinin iııtramedülkr 
)','pılımj olm."y]. ilişkili olabilit.Rcuıod:l"'yonda 
hir fu' olmaınasmill deney ' ilr.sinin kısa oltt!uyla 
abloh ol du~unu diijiilıiiyon:7 , Toplıı OL"'"~ ,oını;:

lar de~erkııılirildigin<k GM·CSF'nin kın. iyil e ,ı _ 
m" ,i uz",;"" olnınl" etki,inin ulabileceğini du;.ün
mekte~-;, . 

Sunuç 

ç.lıım""""ın .,oouçl.,-ı= go.-. ıun1,rı ,'0'l eyebi
lirl, 

I, GM-CSF' nin ~ırık iyile,meoi ([zerine olunilu 
OOr .tki , i (llahi l<=~ni y,ptı~ınuz ça~şm" destetle
Il",LLt:<Jir 

2, Deney ı;nıb\lna göre koılITul i!'ILbı.ın<la ın
lü'" p,Mo.ıtmmıı ct.h , f,,'ı, eMiim" , enf"~"i
)'00 ı", l .yUnde GM-CSF 'nin kullanımı b.-ıu-,unda 

c<"'-'i vericidir, 

G.\\_CSr km k üzeri"" "ki~ 2()'1 
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