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Kondropeni: Erken evre dejeneratif hastahik

Chondropenia: early-stage degenerative disease

Ahmet Turan AYDIN, Merter OZENCI, Semih GUR

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Ortopedi ve Travmatoloji Anabilim Dali

Kondropeni zamanla kikirdak dokusunun voliim kaybet-
mesini tammlamaktadir. Dejeneratif eklem hastaliginin
erken evresidir. Yaslanma, asirt kilo, yogun aktivite, me-
nopoz ve travma nedenleridir. Kondropeninin erken sap-
tanmasi, nedenlerinin anlagilmasi ve uygulanan tedavile-
rin etkinliklerinin degerlendirilmesi acisindan énem tagsi-
maktadir. Giiniimiizde klinik uygulamada kikirdagin go-
riintiilenmesi icin manyetik resonans goriintiileme yonte-
minden faydalanilmaktadir. Artroskopi ise kikirdak lezyo-
nun boyutu, yiizeyel ozellikleri, anatomik yerlesimi ve
komsu kikirdagin ozellikleri hakkinda bilgi verir. Diger
bir ilgi alani da kikirdagin in vivo sertliginin ve voliimii-
niin dlciilmesidir. Bu konudaki caligmalar, mekanoakustik
ve optik goriintiileme (optik kohorens tomografi, reflektan
spektroskopi) yontemlerinde yogunlasmistir. Bu konudaki
calismalar kikirdagin yapisal dzellikleri ile mekanik dzel-
likleri arasindaki iligkiye dayanmaktadir. Kikirdak yikim
tiriinlerinin (belirtegler) belirlenmesi de potansiyel bir
yontemdir.

Chondropenia is defined as loss of the articular cartilage
volume. It is the early stage of degenerative joint disease.
Risk factors include advanced age, obesity, overuse (activi-
ty-related injury), menopause, and trauma. Early detection
of chondropenia is important with regard to recognition of
its causes and assessment of the efficacy of treatment.
Magnetic resonance imaging is the most potential tool for
noninvasive assessment of articular cartilage. Arthroscopy
provides information about the size, surface features, and
anatomic localization of cartilage lesions, and the features
of the adjacent cartilage. By arthroscopy, tissue thickness
and in vivo volume of the cartilage can be measured.
Studies have given weight to mechano-acoustic diagnosis
and optical tools (optical coherence tomography,
reflectance spectroscopy). These studies are based on the
relationship between the structural and mechanical features
of the cartilage. Determination of breakdown products of
cartilage is another potentially important method for
assessment.

Eklem kikirdaginin dejeneratif hastalig1 (osteoart-
rit-OA), giinlimiizde sik goriilen, yasa bagiml ve ki-
kirdagin siirtiinme-aginma olayidir."* Kikirdak hipo-
selliiler, anoral, alenfatik ve sinirli yenilenme yetene-
giyle viicudumuzun ¢ok 6zel bir bag dokusudur. Te-
mel islevi eklem fonksiyonu sirasinda esit yiik dagi-
Iimin1 saglamak, eklemin kayma mekanizmalarini
korumaktir. Hiposelliiler yapida olmasina ragmen,
metabolik acidan oldukga aktif olan kondrositler ve
kollajen fibrilleri ile matriksin zonal karakterde orga-
nizasyonu, kikirdagin yaklasik 80 yil siireyle islevini
gormesini saglar. Kikirdaktaki dejeneratif degisiklik-

leri baglatan temel neden anormal streslerdir. Eklemi
bir fonksiyonel iinite olarak kabul edecek olursak,
eklem dengelesiminde hedef ‘eklem kikirdaginin bi-
yolojik ve fonksiyonel’ devamliligini siirdiirmektir.
Kondropeni kikirdak voliimiiniin zamanla azalmasini
ifade eden bir tammmlamadir ve eklem kikirdagi deje-
nerasyonunun erken evresini isaret eder. Kondropeni
ve eklem dengelesimi birbirlerini tamamlayan kav-
ramlardir. Eklem dengelesiminin bozulmasi sonugta
kikirdakta dejenerasyonun baglamasina ve kondrope-
niye neden olacaktir. Kondropeninin nedenlerinin an-
lasilmas1 ve kikirdaktaki yapisal degisikliklerin er-
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ken ortaya konulmasi, kikirdak kaybinin erken 6n-
lenmesi olanagimi saglayacaktir. Bu yazinin amaci
kondropeni kavramini tanimlamak, nedenlerini orta-
ya koymak ve kikirdaktaki yapisal degisiklikleri er-
ken saptayabilecek olan yontemleri tartigmaktir.

Eklem dengelesimi

Eklem dengelesiminin temel amaci eklem kikir-
dagmin dengeli yiiklenmesini saglamak, beslenmesi-
ni devam ettirmek, kayganligini korumaktir. Yani
Ozetle yasam boyu eklem kikirdaginin yapisal ve
fonksiyonel o6zeliklerini korumaktir. Kikirdak doku-
su dogal olarak yasglanma ve sistemik nedenlerden
(genetik hastaliklar, metabolik hastaliklar, hormonal
degisimler, dolasim-beslenme gibi) etkilenecektir.
Ancak eklem stabilitesi (statik, dinamik-fonksiyonel)
eklem dengelesimi agisindan en onemli unsurdur.
Eklem stabilitesinin kaybi kikirdakta kondropeniyi
baglatir. Statik stabiliteyi eklemin anatomisi, bag-
kapsiil, meniskal yapilar; dinamik- fonksiyonel stabi-
liteyi de kaslar ve propriyoseptif (kas, eklem) duyu
saglar. Eklem kikirdaginin belenmesi ise sinoviyal si-
vi araciligiyla ve diffiizyonla olmaktadir. Bu nedenle
eklem dengelesimi acisindan sinoviyal yap1 ve fonk-
siyonunun biitiinliigii de onem tagimaktadir (Sekil 1).

Kondropenin erken saptanmasi/erken
goruntiilenmesi

Fokal kikirdak hasari ve kikirdakta dejeneratif
degisiklikler; akut yaralanmalar (kemik, kikirdak),
instabiliteler, eklem uyumsuzlugu, tekrarlayan stres-
ler (atletik aktiviteler), sismanlik, kas zayifligr ve
yaslanma gibi nedenlerle olabilir veya baglayabilir.

Kikirdakta erken dejenerasyonun gosterilmesi ve
uygulanan tedavilerin etkinliginin kikirdak goriintii-
lenmesiyle veya fizik 6zelliklerinin degerlendirilme-
siyle saptanmasi giiniimiizde temel bilimlerin en
onemli ilgi alanlarindan biridir. Bu yontemleri, mor-
folojik inceleme, goriintiileme, kikirdagin fizik 6zel-
liklerini ve kikirdagin metabolik aktivitesini ortaya
koyan yontemler olarak siniflandirabiliriz (Tablo 1).

Direkt radyografi

Tiim eklemlerin erken degerlendirilmesinde bas-
langic yontemidir. Ozellikle diz ekleminde ekstansi-
yon (anteroposterior)”” veya fleksiyonda (postero-
anterior)"” yiiklenmede cekilen radyogramlar eklem
aralig1 daralmasinin ve eklem kikirdagi kaybinin de-
gerlendirilmesinde yontem olarak kullanilmaktadir.

Bircok klinik calismada, diz ekleminde dejeneratif
artriti olan ve 50 yasin iizerindeki hastalarda, eklem
aralifinda radyolojik daralma ile klinik bulgular ara-
sinda belirgin bir iligkinin oldugu gosterilmigtir.”
Eklem aralif1 degerlendirilmesi 6zellikle diz ekle-
minde osteoartritin ve yakinmalarin takibi acisindan
iyi bir yontemdir (Sekil 2).M""

Artroskopi

Eklem kikirdaginda yiizey degisiklikleri (morfo-
lojik) ancak gozle degerlendirilebilir. Artroskopi bir
yontem olarak kikirdagin morfolojik (yiizey 6zellik-
leri, lezyonun biiyiikliigii ve derinligi, lezyona kom-
su kikirdagin durumu) ve topografik (eklem yiiziin-
deki anatomik dagilim ve boyut) incelemesine ola-
nak saglar. Biyopsi almabilir ve kikirdak tamirine
doniik isler yapilabilir. Second-look artroskopi ile
yapilan iglemlerin sonuclari da degerlendirilebilir.
Klinikte kikirdak hasarini tanimlamak ve derecesini
belirlemek icin siklikla Outerbridge'" ve
International Cartilage Repair Society (ICRS)" si-
niflamalar1 kullanilmaktadir. Ancak artroskopi, sag-
lam kikirdak ile I. derece (Outerbridge ve ICRS) lez-
yonlarin ayirt edilmesinde yetersiz kalmaktadir
(Sekil 3).

Manyetik rezonans goruntilleme (MRG)

Eklem kikirdaginin goriintiilenmesi amaglandigin-
da en uygun yontem MRG’dir. Manyetik rezonans go-
rlintiileme ile dogrudan eklem kikirdagi goriintiilene-
bilir ve artritlerin degerlendirilmesinde de ¢ok duyarl
bir yontemdir."*"¥ Levy ve ark." rutin MRG teknikle-
rinin kikirdak hasarini gostermesi acisindan diisiik bir
duyarliliga sahip oldugunu ve inceledikleri olgularin
%21 inde kikirdak hasarini dogru olarak ortaya koya-
bildigini gostermislerdir. Ancak eklem kikirdaginin
kalinlik ve voliimiiniin degerlendirilmesinde yag bas-
kili gradient eko T, agirlikli sekans, fokal kikirdak lez-

Stabilite
a. Statik b. Dinamik

Y
Propriosepsiyon - Eklem Fizyolojik stresler
eklem, kas “7|  homeostazisi mekanoregtilasyon

T

Sinovyal fonksiyon

Sekil 1. Eklem dengelesimini (homeostazisi) belirleyen
faktorler.



Aydin ve ark. Kondropeni: Erken evre dejeneratif hastalik

21

Tablo 1. Erken kikirdak dejenerasyonunun (kondropeni)
saptanmasinda kullanilan yontemler

1. Goriintiileme yontemleri (voliim, i¢ yap1 analizi)
a. X-ray
b. MRG yontemleri

2. Morfolojik inceleme (yiizey degisikliklerin, kikirdak
hasarmin derecesi ve biiytikliigii, anatomik
yerlesimi, komsu kikirdak)

a. Artroskopi

3. Kikirdagin fizik 6zeliklerinin in-vivo analizi
(indentasyon veya 1s1k absorbsiyon ve yansimast ile
degerlendirme)

a. Mekanik indentatorle sertlik ol¢timii

b. Mekano-akustik indentatorle sertlik ol¢timii
c. Optik kohorens tomografi

d. Reflektan spektroskopi

4. Kikirdak katabolizmasi ve yangi belirtegleri (tip II
kollajen yikim iiriinleri, KOMP, CRP)

MRG: Manyetik rezonans goriintiileme; KOMP: Kikirdak oligometri
matriks protein; CRP: C-reaktif protein.

yonlarinin degerlendirilmesinde de proton agirlikli
fast spin echo (FSE) (yag baskili, baskisiz)'” (Sekil 4
a, b) genel kabul goérmiis standart MRG yontemleridir.
Gliniimiizde MRG yonteminde gelistirilen yeni se-

Sekil 2. Diz ekleminin ylklenmede anterior-pos-
terior grafisi, medial eklem araliginda
daralma.

kanslar, kikirdagin yiizeyel 6zelliklerinin, voliim ve
ekstraseliiler matriksin (yapisal karakter) degerlendi-
rilmesine olanak saglamaktadir. Noninvaziv olmala-
riyla biiyiik avantaj saglamalarma ragmen pahali ol-
malart ve uzun inceleme zamanlariyla heniiz ekono-
mik olmadiklari i¢in rutinde kullanilmamaktadir.

Bu yontemler;"”*

1. Yag baskili 3D-T-weighted gradient echo tek-
nigi,
2. T, relaksasyon zaman haritalama (kollajen ya-

pmin degerlendirilmesi),

3. Kikirdak proteoglikanlarinin dGEMRIC (Ga-
dolinium-Enhanced MRI) goriintiilenmesi,

4. Kantitatif MRG caligsmalar1 (kikirdagin meka-
nik ozelliklerinin degerlendirilmesi);

a. Superficial T, relaxation time (kollajen duyarli)

b. dGEMRIC T,-goriintiileme (proteoglikan du-
yarli)

Eklem kikirdaginin in-vivo ve/veya
eks-vivo fizik yontemlerle
degerlendirilmesi

Eklem kikirdaginin disaridan konulan bir prob
araciligryla mekanik 6zelliklerinin (kalinlik ve sert-
lik) belirlenmesi temel bilimlerin en énemli arastir-
ma alanlarindan biridir. Bu konudaki calismalarin
hipotezi, kikirdagin yapisal 6zellikleri ile mekanik
ozellikleri arasindaki yakin bagint1®*" ve erken de-

Sekil 3. Kikirdak dejenerasyonunun farkl evrelerinin art-
roskopik gorintisa.
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Sekil 4. (a) Aksiyel planda 3D SPGR (yag baskilamali) sekansta patella posterior kikirdagi lateral ve medial
fasette sinyalsiz kemik iligi ve korteks ile karsilastirildiginda belirgin oranda ylksek sinyal intensite-
sinde olup, kikirdagin kalinhgi uniform &zelliktedir ve kikirdak konturu diizglin olarak izlenmektedir.
(b) FSE PD (yag baskilamali) aksiyel gériintide medial fasette patella posterior kikirdaginda evre
3 kikirdak defekti (ok) ve subkondral kemikte hiperintens dzellikte 6dem izlenmektedir (Dr. Remide
Arkun’un izniyle).

jenerasyonun artroskopi ve MRG ile gosterilememe-
sidir. Cogunlukla minimal invaziv bir yontem (art-
roskopi) ve prob araciligiyla kikirdagin mekanik
ozelliklerinin degerlendirilmesi amaclanmaktadir.
Bu amagla mekanik veya yiiksek frekans ultrason in-
dentasyonu,”' optik goriintiileme yontemleri®**”
kullanilmaktadir. Eklem kikirdaginin kalinliginin
artroskopi sirasinda 6l¢iilmesi miimkiin degildir. Ya-
kin bir zamanda yiiksek frekansli ultrason ve inden-
tasyonun birlestirilmesiyle in-vivo kikirdagin defor-
masyon ve kalinliginin degerlendirilebilecegi ortaya
konulmustur.” Mekanik ve yiiksek frekansli ultra-
son probunu birlestiren bir sistem (Artscan 200
GEHAG Elektronik AG, Almanya) ticari amagcla pi-
yasaya verilmistir. Optik sistemler ise mekano-akus-
tik indentasyon yontemlerinden farklidir. Burada
belli dalga boyundaki 151k demeti kikirdak yiizeye
yansitilmakta ve yansiyan veya polarize olan 1s1k
hiizmesinin spektroskop ile degerlendirilmesine da-
yanmaktadir. Isik aracilifiyla kesit analizi yapilabil-
mektedir. Bu yontemler kikirdak yiizeyi ve derinligi-
nin incelenmesi olanagini saglamaktadir. Optik sis-
tem olarak; optik uyum (chorence) tomografisi
(OUT),”™ yansima (reflectane) spektroskopisi (YS)
(Sekil 5)*" ile ¢alismalar yapilmistir. Hentiz bu yon-
temlerin duyarliliklart net olarak ortaya konulmamis
ve bu yontemleri kullanan ticari alet de gelistirilme-
mistir. Klinigimizde yansiyan 1s1k spektroskopisi ve

ODTU ile ortak mekanik indentasyon probu gelistir-
meye yonelik ¢alismalarimiz bulunmakta ve siirdii-
riilmektedir.

Metabolik belirtecler

Kikirdak metabolizmasinin sinoviyal sivi, kan
ve idrarla atilan metabolik iiriinlerle takibi, tani,
hastaligin seyrinin izlenmesi ve uygulanan tedavi-
lerin etkinliginin degerlendirilmesi agisindan
onemlidir.” Osteoartrit bagintili 10 biyobelirteg
bulunmustur.”” Bunlardan uCTX-II (kikirdak yiki-
m1), kikirdak oligometri matriks protein (KOMP),
hiyaluronan (sinovit) ve C-reaktif protein (CRP)
(sistemik inflamasyon) onemli potansiyel belirteg-
lerdir. Bu parametrelerde eklem agrisi ile uCTX-II
ve CRP, eklem inflamasyonuyla KOMP ve eklem
aralifinda radyolojik daralmayla uCTX-II arasinda
iligki oldugu gosterilmistir.

Sonug olarak, kondropeni zamanla (yaslanma) ki-
kirdak kalinliginda azalmay: ifade etmektedir. Erken
dejeneratif degisiklikleri isaret eder. Kondropenin ne-
denlerinin ortaya konulmasi (fokal kikirdak lezyonla-
11, menopoz, sismanlik ve agir1 eksersiz gibi), modii-
le eden faktorlerin belirlenmesi (beslenme, aktivite,
glukosamine ve kondroitin sulfat bilesimi, hiyaluro-
nan gibi) kikirdak patolojilerinin anlasilmasi ve teda-
visinde ¢ok ©nem tagimaktadir. Goriintiileme yon-
temleri (X-Ray, MRG) ve artroskopi normal kikirdak
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Sekil 5. Diz protezinden elde edilen inferior femoral kesi ylizeyinde subkondral kemik, normal
kikirdak ve incelmig kikirdak ylzeylerden yansiyan i1sik spekiroskopi yontemi ile de-
gerlendirilmesi. Kemik yiizey 15181 timiyle yansitmakta ve higbir absorbsiyon gordil-
memektedir (Murat Canbolat’'in izniyle).

ile erken evre dejenerasyon (I. derece lezyon) arasin-
daki donemde kikirdaktaki degisiklikleri ortaya koya-
mamaktadir. Bu nedenle dejenerasyonun erken evre-
de saptanmasi veya bu evredeki kikirdak degisimleri-
nin kantitatif olarak (kalinlik, sertlik) gosterilebilme-
si 6nem kazanmaktadir. Son yillarda yiiksek rezoliis-
yonlu US (mekano-akustik yontem) ile yapilan calig-
malar; kikirdagin yapisal ve biyomekanik ozellikleri
arasindaki iligkiyi net olarak ortaya koymustur. Bu
sonuglar erken evre degisikliklerin fizik yontemlerle
(mekanik/US indentasyon) ortaya konulabilecegini
gostermistir. Yapilan calismalar optik yontemlerin de
bu konuda potansiyeli oldugu ve 6nemli agilimlar ge-
tirecegi dogrultudadir. Kondropeninin degerlendiril-
mesinde diger potansiyel bir yontem de kikirdak me-
tabolizmasmin belirteglerinin saptanmasidir. Kemik
mineral 6l¢iimii yontemlerinde oldugu gibi erken ev-
re dejeneratif degisikli§i gosterecek, kanit degeri
yiiksek ve ucuz bir yontem kikirdak patolojilerinin
degerlendirilmesi ve tedavisinde ¢igir acacaktir.
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