BUYUME PLAGINDA KIRIK SONRASI DNA SENTEZININ
OTORADYOGRAFIK INCELENMESI
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OZET

Biyime plaginda kirik sonrasi DNA sentezi trityumlu timidin oto-
radyografisi ile deneysel incelenmis ve hiicre kinetigi ile cocuk kirik-
larinda ekstremite uzunlugunun artmasnin fizyopatolojik nedenleri sap-
tanmistir.

Uzun kemiklerde kirk iyilesmesi, periostun kambiyum tabakasi
ile kirmizi kemik iligi bulunan bdlgelerdeki kemik ana hicrelerinin
proliferasyonu, osteoblasta ve sonucta osteositte farklilagmasi sa-
yesinde olmaktadir (2). Hicresel ve biokimyasal olaylarin yanisira
kink sahasindan uzak bdlgelerde gerek yaralanma gerekse iyilesme
uyarimlarindan etkilenmektedir. Bu olaylardan biri de cocuklarda ait
ekstremite kiriklarindan sonra bircok vakada uzama meydana gel-
mesidir, Bircok yazar linear blylimenin blylime plaginin hiperemi-
sinden ileri geldigini bildirmistir (1,4,6,7). Ancak klinik gézlemlere da-
yanan bu fikirleri acikhyacak deneysel calismalar yapilmamistir.

Bu yazida amac, bliyime plaginda kirik sonrasi meydana gelen
hiicresel degisiklikleri bildirmektir.

MATERYEL VE YONTEM:

Deneysel calismamiz Hacettepe Universitesi Cerrahi Arastirma
Unitesi laboratuvarlarinda 60 adet 3 aylik Swiss Albino tiri sican-
lar lizerinde yapildi. Sicanlarin sol tibia ve fibulalan digital kompres-
yon yontemi ile kirildi ve Radiochemical Center, Amersham - ingilte-
re’den getirttigimiz (6-°H) Timidin hayvanlara agirliklarinin beher gra-
mi icin 0.5 mikrocurie (0.5 uCi/gr X vicud agirligi) olarak periton ici
yol ile steril sartlarda hemen kirik yapildiktan sonra zerkedildi.

Her glin igcin 20 gun siire tic hayvan nembutal intoksikasyonu ile
oldirulip kink bdlgesinden biyopsi alindi. Biyopsi materyeli nétral

* Hacettepe Univ. Tip Fak. Ortopedi ve Travmatoloji Bilim Dali Univ. Dogenti.
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tamponlu formalinde 24 saat tespit edilip sonra 24 saat sure ile mus-
luk suyu ile yikandi 4 gin sire ile formik asidde dekalsifiye edilip
5 mikronluk kesitleri hazirlandi. Preparatlar Kodak AR-10 soyma oto-
radyografi filmine sarilarak 21 gun sure ile 4°C da 1sinlamaga bira-
kildi. Bu stiire sonunda develope edilen preparatlar dilue Erlich he-
motoksileni ile boyanip stk mikroskobunda incelendi.

'BULGULAR:

Birincj gunden itibaren yirminci gune kadar ginlik hazirlanan
otoradyografi filmlerinin incelenmesi-sonucu blyime plaginin hiper-
trofik- ve proliferatif bolgesindeki kikirdak hicrelerinde trityumlu ti-
midinin en fazla tutuldugu goéruldd. Trityumlu timidin ile meydana ge-
len bu: isaretlenme periostun kambiyum tabakasinda bile bu kadar
fazla degildi. Buna karsin blayime plagi kikirdak hucrelerinde c¢ok
asir bir igaretlenme oldugu halde bu hicrelerde mitotik faaliyet hi¢
gorilmedi (Resim: 1). Kirik iyilesmesinde yopllon takipte gunler iler-

TN

Resim: 1 — Dikey kesik cizgi-
ler buyime plaginda trityumlu
timidin ile isaretli hicreleri gos-
termektedir.

O : Metafizde igaretli osteoblasti
gostermektedir.

(H.E. x 450)

T i
ledikgce buyume plagind
isaretlenmesinde hi¢ bir azalma goérulmedi. Bu durum 6zel sayim ka-
fesi ile yapilan htcre kinetigi calismalari ile de saptandi. Butiin gun-
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lerde yapilan hiicre otoradyografik tanecik sayisinin 20 oldugu tespit
edildi.

Saglam ta ¢
rafta proliferatif ve hipertrofik tabakalarinin kalinlagtigr, bu kalin-
lasma sonucunda kirik tarafin saglam tarafa gére daha uzun oldugu

saptandi.
TARTISM

Timidin DNA (desoksiribonlikleik asidin) yegéne prekursoru-
dir (3). Bu sebeple yalniz mitotik faaliyete basliyan hiicrelerde
mozom duplikasyondan hemen evvel hiicreye giren trityumla isaretli
timidin bélinme sonucu esit sayida yavru hiicrelere gegcmekte ve bu
sayede hucrenin DNA sentezi ve mitotik indeksi konusunda_ hi¢ bir
yanilgiya meydan vermiyen sonugclar vermektedir.

Calismalcrimizda radycaktif timidin ilk 6nce buyime plaginin
proliferatif ve hipertrofik tabakalarinda tutuldugu goértldu. Bunun an-
lami, bu hiicrelerde asin DNA sentezi yapildigidir. DNA sentez eden
bir hiicre ise bélinmege hazirlanmaktadir. Ancak bizim calismalari-
miz slresince bu hiicrelerde asiri DNA sentezi gorildigu halde mi-
totik faaliyete hi¢ rastlanilmadi. Asin DNA sentezine ragmen boliin-
menin gérilmemesi, mitotik uyarimin olmamasindan ileri gelmektedir.

Pratikte, 6zellikle cocuklarda femur kiriklarindan sonra o taraf
baca@:n bazi hallerde normal bacaktan daha uzun oldugu bilinmek-
tedir. Bu durum fazla distraksiyon veya uzunlamasina biylimenin
uyariimasina baghyanlar vardir (1,4,6,7).

Kemiklerin uzunlamasina buyumesi, buyime plaginin prolife-
ratif tabasindaki hicrelerin- cogalmasi sonucu olmaktadir (8). Kirik-
tan sonra biiyime plaginda dolagimin arttigi saptanmistir {(10). Nor-
mal beslenmesi degisen buylime plaginda interselliler matriks yapi-
mi da hizlanmaktadir (5,9).

Radyoaktif timidinin biyime plagi hucrelerinde tutulup DNA sen-
tezinin artmasi énce kisa sireli iskemi, sonra dolasim hemodinami-
ginin degismesi sonucu olmaktadir. Bu asin metabolik faaliyet sonu-
cu hicrelerde kompensatris hipertrofi meydana gelmektedir. Bu du-
rum da kink taraf ekstremitenin uzamasina sebep olmaktadir. Kirik
sonrasi gorilen ekstremite uzamasi kompensatris hipertrofi yerine
mitotik faaliyet sonucu uzunlamasina buylimeden ileri gelse idi za-
manla iki ekstremite e$it uzunluga sahip olamazd: (2).
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SUMMARY
Autoradiographical study of post-fracture DNA synthesis in the growth-plate

In this experimental study the cellular kinetics of epiphyseal, growth plate
is investigated by utilizing triated thymidine autoradiography.

It is demonstrated that the proliferatif and hypertrofic layers of the epiphypeal
synthetizes DNA in abundant quantitigs. But, despite of this phenomenon no mitotic
activity is observed. Therefore, it is conciuded that the epiphvseal plate undergoes
some intracellular changes due to vascular dynamics.

LITERATUR

1 — AITKEN, A. P.: Overgrowth of the femoral shaft following fracture in chiidren.
J. Bone Jaint Surg. 19:147, 1940.

2 — ALPAR, E. K.: Kirk iyilesmesinde hiicre orijini ve diferansiyasyonunun trit-
yumlu timidin otorodyogrofisi ile deneyse! olarak incelenmesi. Docentlik
Tezi, 1975.

3 — BURWELL, R. G.: The rate of bone growth. Recent advances in orthopaedics.
Edited by A. G. Apley. S. 115-207. London J-A. Churchill Ltd. 1969.

4 — GREVILLE, N. R., IVINS, J. C. : Fractures of the femur in children; an analysis
of their effect on the subsequent length of both bones in the lower libm.
Amer. J. Surg., 93:376. 1957.

5 — KENZORA, J. E., GLIMCHER, M. J.: The cytokinetics of normal epiphyseal
plate cartilage division ond Cytodefferentiation. The Jour. Bone and Jt. Sura..
56-A:854, 1974

6 — STAHELI, L. T.: Femorol and tibial growth following femoral shaft fractures
in childhood. Clin. Orthop., 55:159, 1967.

7 — TACIIDJIAN, O. M.: Pediatric orthopedics Vo. 2. Saunders, Philadelphia -
London - Toronto, 1972.

8 — TRUETA, J., MORGAN, J. D.: The vascular contribution to osteogenesis.
|. Studies by the iniection method. The Jour. Bone and Joint Surg., 42-B:
97-108, 1960.

9 — TRUETA, J., AMATO, V. P.: The vascular contribution to osteogenesis.
[I1. Changes in the growth cartilage caused by experimentally induced
ischemioc The Jour. Bone and Jt. Surg., 42-B:571-587, 1960.

10 — YABSLEY, R. H., HARRIS, W. R.: The effect of shaft fractures and periosteal
stripping on the vascular supply to epiphyseal plates. The Jour. Bone and
Jt. Surg., 47-A:551-566, 1965.

80



