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Dizde osteokondral lezyonlarin otolog kemik grefti ve kondrosit
implantasyonu ile tedavisi: Genel bakis ve sonuclarimiz

Treatment of osteochondral defects of the knee with autologous bone graft and
chondrocyte transplantation: an overview together with our results
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Amag: Dizde biiyiik osteokondral defektlerin cerrahi te-
davisinde otolog kemik greftiyle matriks-destekli otolog
kondrosit implantasyonu (MOKI) kombine edilebilir. Bu
ileriye doniik ¢alismada, bu tedavinin iki yillik klinik ve
manyetik rezonans goriintiileme (MRG) bulgulari deger-
lendirildi.

Calisma plani: Calismaya 24 ay takip siiresini dolduran
12 hasta alindi. Artroskopi ile MRG degerlendirmelerin-
de defektlerin hepsinde etyolojinin 3-4. derece osteokond-
ritis dissekans oldugu saptandi. Sklerotik subkondral ke-
mige birinci ameliyatta derin bir debridman uygulandik-
tan sonra defekt pres-fit otolog kemik greftiyle doldu-
ruldu. Ikinci ameliyatta iki kat MOKI fibrin yapigtiricisty-
la defektin icinde tespit edildi. Klinik takipler klinik skor-
larla gerceklestirildi.

Sonuglar: Klinik bulgular ameliyattan énce ve 24 ay
sonra su sekildeydi: Meyers skoru 10.2’den 18’e,
Lysholm-Gillquist skoru 56.6’dan 100’e, Tegner-
Lysholm skoru 1.8’den 4’ e artis gosterdi. On ikinci ay-
dan sonra bu skorlarda donemli bir degisiklik goriilme-
di. Manyetik rezonans goriintiilemede subkondral éde-
min ilk alti aya kadar kayboldugu izlendi. Bir yil icinde
MRG’de tamir dokusunun sinyal yogunlugu gittikce
cevre saghkli dokuya uyum sagladi. Alti ile 12 ayda
kikirdak tamir dokusunun kalinligi I mm’den 1.8 mm’ye
kadar artig gosterdi.

Cikarumlar: Kemik greftiyle kombine edilen MOKI dizde-
ki verici bélgeye zarar vermeyerek eklem yiizeyini yeni-
den gekillendirmede bagarili bir yontemdir. Ayni zamanda
subkondral patolojik degisimler de etkili bir sekilde teda-
vi edilebilir. Manyetik rezonans goriintiileme tamir siire-
cini giivenilir bir gekilde goriintiileyebilen bir tam ara-
cidir.

Objectives: lliac bone grafting and matrix-guided autolo-
gous chondrocyte implantation (MACI) can be combined to
treat large osteochondral defects of the knee. In this
prospective study, we evaluated clinical and magnetic res-
onance imaging (MRI) findings after one and two years of
this treatment method.

Methods: The study included 12 patients who completed a
follow-up period of two years. Preoperative arthroscopic
and MRI studies revealed grade 3 or 4 osteochondritis dis-
secans in all the cases. In the first operation, a deep
debridement of the sclerotic subchondral bone was per-
formed, followed by press-fit filling of the defect with can-
cellous bone. In the second operation, a double-layer
MACI was fixed within the defect with fibrin glue. The clin-
ical outcomes were evaluated using clinical scores.

Results: The clinical outcomes before and 24 months after
surgery were as follows: the mean Meyers score increased
from 10.2 to 18, Lysholm-Gillquist score increased from
56.6 to 100, and Tegner-Lysholm score increased from 1.8
to 4. These scores did not show notable changes after 12
months. On MRI images, subchondral edema within the
bone graft disappeared until the sixth month. Within a year,
MRI signal intensity of the cartilage repair tissue well
approximated to that of the healthy surrounding cartilage.
The thickness of the cartilage repair tissue increased from 1
mm to 1.8 mm within 6 to 12 months.

Conclusion: Matrix-guided autologous chondrocyte
implantation combined with bone grafting may be success-
fully used in remodeling the joint surface, without causing
donor site morbidity within the knee joint. In addition, sub-
chondral pathologic alterations may be effectively treated.
Magnetic resonance imaging is a reliable technique to
evaluate the repair process.
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Osteokondral lezyonlardaki cerrahi tedavi
kikirdak dokusuyla birlikte subkondral kemik doku-
sunun da rekonstriiksyonunu gerektirir. Izole kikir-
dak defektlerinin tamirinde stimiilasyon amacli Pri-
die drillemesi, abraziyon, ve mikrokirik'' gibi yon-
temlerde tamir dokusu olarak ancak fibrokartilaj el-
de edilebilir. Subkondral kemigi iceren defektlerde
stimiilasyon ile elde edilebilen osteogenez yetersiz
kalmaktadir. Osteokondral otogreft transferi® bu ol-
gularda ekonomik, uygulamast kolay ve ayni za-
manda emniyetli bir tedavi yontemidir. Ancak 3
cm”’nin istiinde olan defektlerde greftlerin ¢ikaril-
dig1 verici bolgeye oldukga biiyiik hacimli ve kalici
zarar verilmektedir. Ayn1 zamanda osteokondral si-
lindirleri parke tagslart gibi yan yana kirmadan yer-
lestirip konveks eklem yiizeyini piiriizsiiz bir sekil-
de tamir etmek titizlik gerektiren ve bu uygulamay1
zorlastiran bir yontemdir.

Tamir amach osteokondral otogreftin yaninda
otolog kondrosit implantasyonu (OKI) son on yil-
da oldukca yayginlagmistir.”! Bu yontemde Once
artroskopik ameliyatla 2 mm™liik bir biyopsiyle
alinan kikirdak dokusu, bunun icin uzmanlagmig
sirketlere (Orn: Genyzme, Verigen, Tetec, Codon
vs.) kargoyla gonderilir. Bu 6zel laboratuvarlarda
kondrositler enzimler yardimiyla izole edildikten
sonra hiicre kiiltiirli ortaminda cogaltilip ii¢ ila dort
hafta sonra ikinci bir ameliyat icin siispansiyon ha-
linde cerrahi girisimde kullanilmak iizere hastane-
ye geri yollanir. Artrotomi gerektiren ikinci ameli-
yatta defekti kapatmak ic¢in tibiadan bir periost
grefti cikarilir. Bu greft ince siitiirlerle (Vikril 6-0)
defektin iistiine sabitlestirilir, ayrica kondrositleri
gecirmeyecek sekilde fibrin yapistiricisiyla sivi ge-
cirmez duruma getirilir. Siispansiyon icinde olan
kondrositler periost ile defektten olusturulan biyo-
aktif bolmeye enjekte edildikten sonra bu 6zel or-
tamda matriks proteinlerini sentez ederek yeniden
ekstraseliiler bir matriks iiretebilir. Tamir dokusu-
nun olugsmast zaman aldi8 icin sekiz ila 12 hafta-
lik bir rehabilitasyon programinda hasta ameliyatli
bacagina ancak %10 agirlik vererek ayaga kaldiri-
labilir. Otolog kondrosit implantasyonu tamiri so-
nucunda mikroskopik yapisinda hiyalin kikirdak
olusturmasa bile, histolojik tanimlamasinda hiyalin
benzeri kikirdak olarak adlandirilan bir onarim do-
kusu saglayabilir. Otolog kondrosit implantasyo-
nunda ameliyat siiresinde dikkat edilecek iki 6zel-
lik sunlardir:

- Defekt hazirlanmasinin subkondral kemigi ya-
ralamadan ve kondrositlere toksik etki yapan kana-
may1 Onleyerek uygulanmasi gerekir.

- Hazirlama sonrasi defektin etrafinin saglikli ve
dik duvarl kikirdak dokusuyla cevrili olmasi, kond-
rositlerin disart tagsmamast kondrogenez acisindan
cok onemlidir.

Ameliyat teknigini kolaylastirmak amaciyla
kondrositler i¢in son yillarda cesitli tasiyict madde-
ler, bir bagka deyigle polimer aglar1 veya matriksler
gelistirildi. Doku miihendisligi i¢in gelistirilmis bu
aglar kolajen (tip I, III), hiyaluronik asit ya da glikoz
polimerlerden'*”' olusabilir.

Bu polimer aglarinda olmasi gereken 6zellikler'
su bicimde sayilabilir:

- Polimer agin hiicrelerin yapigsmasi ve cogalma-
st icin uygun olmasi.

- Polimerlerin kendisi ve metabolitlerinin toksik
olmamasi.

- Hiicreler ve hiicreler arasindaki iletisim icin en
az %90’lik gecirgenlik.

- Agin kondrogenez ve difiizyon icin yeterli dere-
cede oylum saglamasi.

- Polimerin yabanci cisim reaksiyonu ya da tok-
sik reaksiyon yapmadan tamamen ¢oziilmesi.

- Polimerin kontrol edilebilir ¢dziilme hizinda ol-
masl.

Su anda en yaygin olan yontemlerden biri mat-
riks destekli otolog kondrosit implantasyonudur
(MOKI). Behrens ve ark. tarafindan 1999°da klinik
uygulama haline sokulan bu yontem daha sonra ge-
listirilen gesitli matriks destekli uygulamalar i¢in or-
nek olugturmustur.™ Matriks destekli otolog kond-
rosit implantasyonda kondrositler cogaltildiktan
sonra bir agin iizerine serpilir. Bu kullanilan ag ko-
lajen tip I/III’ten olusup bir yiizii kondrositlerin gir-
mesine izin verirken, obiir yiizii daha sik oriilmiig ol-
dugundan, hiicreler icin gecilmez bir tabaka olustu-
rur (Sekil 1). In-vitro deneylerde® hiicreler ¢ogalti-
lirken dediferansiyasyondan gecen kondrositlerin {ic-
boyutlu ag ortaminda kondrositlerin fenotipik 6zellik-
lerine yeniden sahip oldugu gosterilmistir. Matriks
destekli otolog kondrosit implantasyonda hiicre tasiyi-
cis1 olarak ig goren matriks, kondrosit implantasyonu-
nu oldukga kolaylastirir. Matriks siitiirle degil, sadece
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Sekil 1. Ugboyutlu kolajen adi (matriks). Bir tarafi siki
6riilmus ve hucre gecirmiyor, diger tarafi hiicrele-
ri gecirecek hacimli bogluklardan oluguyor.

fibrin yapistiricisi ile defektin icine tespit edilir. Kond-
rositler matriks icinde sabit olduklarindan disart sizma
tehlikesiyle karsi karsiya gelmez. Rehabilitasyon
progranu OK1’den farksizdir.

Otolog kondrosit implantasyonu ve MOK1yi kar-
silagtiran klinik aragtirmalar ve klinik bulgular olma-
sa bile matriks destekli yontemlerin avantajlari vardir:

- Matriks kondrositleri rediferansiyasyon sagla-
yan ticboyutlu ortam olusturur.

- Kondrositleri sabit olarak bir tagtyicinin {istiin-
de yapisip disar1 sizamiyor.

- Periost grefti ve siitiirler gerekmediginden MO-
Ki’de giris kiiciik, ameliyat da daha kolay ve siiresi
daha kisadir.

- Matriks destekli yontemlerde OKI’de oldugu
gibi periost hipertrofisinden kaynaklanan diz i¢i so-
runlart goriilmez. Periost flebi subkondral dokuda
kemiksel zeminin sertlesmesini tesvik edebilir."”

Osteokondral defektlerde kondrosit implantasyo-
nunun kemik greftiyle kombine olmas: gerekir. Pe-
terson, OKI uygulamasini derin osteokondral de-
fektlerde ‘Sandwich-Technique’ olarak adlandirmis-
tir.""'? Subkondral kemige derin bir debridman yap-
tiktan sonra legen kemiginden kemik grefti alinarak
pres-fit sekilde defektin icine sikistirilir. Kondrosit
siispansiyonunun kan ile karismasini 6nlemek icin
iki tabaka periost grefti yerlestirilir. Birinci periost
tabakas: kemik greftinin iizerine ortiildiikten sonra
ikinci periost grefti defekti kapatmak iizere kondral
defektin iizerine uygulanir.

Hastalar ve yontem

Arastirmamiz etik kurulumuzun izniyle, ileriye
doniik olarak iki yillik klinik ve MR bulgular1 topla-
mak amaciyla yapildi. Arastirmaya katilan hastalara
uygulanacak islem ve takiplerin 6zellikleri anlatil-
diktan sonra kendileri ayrica ayrintili bir metinle bil-
gilendirilip imzal1 onaylar1 alindi. 1999 yilindan be-
ri gergeklestirilen 90’ iizerinde MOKI olgusu ara-
sinda osteokondral defektler bu calisma icin ayr1 bir
grup olarak degerlendirildi (Tablo 1). Yirmi dort ay
takip siiresini dolduran hasta sayis1 12’dir. Defektle-
rin artroskopi ile MR ’daki goriintiileri degerlendiril-
diginde etyolojilerin tiimii 3. ya da 4. derece oste-
okondritis dissekans olarak tanimlanabildi. Bu oste-
okondral defektler kendilerini cogunlukla kronik be-
lirtilerle gosterse dahi aralarinda ii¢ olguda spor sira-
sinda akut beliren defektler de vardi. Defektlerin tii-
mii femoral kondilde olmakla birlikte medial femur
kondilindeki lokasyonlar (n=9) laterale gore (n=3)
cogunluktaydi. Yiizeyi en az 4 cm’ (aritmetik ortala-
ma 6.5 cm’) olan olgular aragtirmaya dahil edildi.
Arastirmaya katilan hastalarin yas (32), agirlik (78
kg) ve boy (175 cm) ortalamalar: standartlarin i¢in-
de yer ald1.

Tablo 1. Klinik ve manyetik rezonans goriintiileme (MRG) ile 3, 6, 12 ve 24. aylardaki hasta takipleri

Viziteler
1. 2. 3. 4. 5. 6. 7.
Uygulamalar Hastanin aragtirmaya Artroskopi MOKI Takip Takip Takip Takip
katilmast Biyopsi (2. ameliyat) 3. ay 6. ay 12. ay 24. ay
Mini-artrotomi
Debridman
Kemik grefti MRG MRG MRG MRG MRG

(1. ameliyat)

MOKI: Matriks-destekli otolog kondrosit implantasyonu.
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rin bir debridman uygulandiktan sonra, saghkh
subkondral kemige kanli bélgelerle temas kur-
mak amaciyla ¢esitli kanallar agilir.

2 katl MOKI

Sekil 3. Sabitlesmis kemik greftinin Ustu ikinci ameliyatta
iki kat kolajen agi ile érttluyor. Aglarin kondrosit
kapl yizin subkondral kemige dogru bakmasi
zorunludur.

Klinik bulgular ile siire¢ 3, 6, 12, 24 aylik devre-
lerle Meyers, Tegner-Lysholm ve Lysholm-Gillquist
skorlariyla belirlendi. Meyers skoruyla diz eklemi-
nin agrisi, islevi ile hareket acikligi (range of moti-
on) kaydedilmektedir. Tegner-Lysholm bir aktivite
skoru olarak hastanin giinliik hayatta ve spordaki et-

Sekil 4. Birinci ameliyatta pres-fit kemik greftiyle doldurulduktan sonra defekt fibrin yapistiriciyla értilayor.

Sekil 2. Osteokodral defektte sklerozlu tabakay! agan de-

kinliklere gore bir puanlama sistemidir. Lysholm-
Gillquist skoru ise daha ¢ok yonlii olan ve agri, islev,
stabilite, ddem, kas atrofisi gibi bulgular1 betimleyen
bir skordur.

Ameliyat sonrast MR kontrolleri bir hafta, 3, 6, 12
ve 24 ay sonra yapildi. Manyetik rezonansla, greftin
olasi kalkmasi, greftle tamir dokusunun kalinligi, ayri-
ca greft sinyalinin cevresine gore olan degisimleri go-
rlintiilenebildi. Biitiin MR’lar 1.5 Tesla’lik (Gyroscan
Intera, Phillips, Eindhoven) cihazda diz makarasinda
(coil), T, ve T, agirhikli TSE sekans 512’°lik matrikste
ve yag supresyonlu (baskilama) 3D flash sekansta, ko-
roner ile sagittal (planda) eksende uygulandi.

Birinci ameliyat

Matriks destekli otolog kondrosit implantasyo-
nuyla olan deneyimlerimize gore bu agli yontemi os-
teokondral defektler i¢in modifiye etmememiz ge-
rekti (Sekil 2, 3). Saglam kemiksel bir zemin sagla-
mak ve kanamay1 asgariye indirmek amaciyla kemik
greftiyle MOKI ayr1 zaman noktalarinda gergeklesti-
rilmelidir. Bunun i¢in iki ayr1 ameliyatla mini artro-
tomi uygulanmasi gerekir. Bu nedenle iki zamanli ve
iki fazli otolog kemik ve kondrosit grefti uygulama-
ya baglandi. Kondrosit ¢ogaltilmasi i¢in gereken art-
roskopik biyopsi sirasinda mini artrotomi yapilip on-
ce kemik grefti gerceklestirilir. Ostekondral defektin
oldugu bolgede ameliyat oncesi MR goriintiilerinden
de yararlanilarak patolojik subkondral dokuda derin
bir debridman uyguladiktan sonra stimiilasyon ama-
ctyla mikrokirik keskisiyle subkondral kemigin icine
cesitli yonlerde kanallar acilir. Kemik grefti ayni ta-
raftaki krista iliyakadan 2-3 cm’lik ensizyon hatti
acilarak cikartilir ve kiiclik parcalar halinde kemik
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Sekil 5. Matriksin uygulama i¢in hcrelerle donatiimig
olarak steril ambalajdan g¢ikarilmasi.

defektine kat kat havan ve cekic ile hafif vuruslarla
sikistirilir. Pres-fit kemik grefti uygulandiktan sonra
sinovyal siviyla temasi ve greft parcalarinin disariya
dokiilmesini 6nlemek icin defektin iizeri sanayi fibrin
yapistiricisiyla (Tissucol® Baxter) kapatilir (Sekil 4).
Biyopsiyle saglikli bir bolgeden kikirdak dokusu
alindiktan sonra, ayrica laboratuvardaki hiicre kiiltii-
rii i¢in hastadan 100 ml kan alinir. Kemik greftin sa-
bitlesip subkondral kemikle biitiinlesmesi i¢in ayaga
ikinci ameliyata kadar (3 ila 4 hafta) %10 kismi agir-
lik ile kas calistiricr fizik tedavi uygulanir.

In-vitro siireci

Kikirdak, biyopsi dokusu ve hastanin kan1 Verigen
AG’nin (Leverkusen, Almanya) laboratuvarlarina
yollanir. Kikirdak mekanik yontemlerle PBS
(Phosphat Buffered Saline) soliisyonunda pargalan-
diktan sonra ekstraseliiler kikirdak matriksini ¢oziip
kondrositleri izole etmek amaciyla enzimli bir or-
tamda (Kollagenase, Dispase) bekletilir. Hiicre kiil-
tiirii hastanin otolog serumu ve biiyiime faktorlerinin
destegi ile, sayilari en az 10 milyon oluncaya kadar,
3 ile 4 hafta arasinda gerceklestirilir. ikinci ameliya-
ta 3-4 giin kala kondrositler kolajen aginin gecirgen
yiiziine 6zel yontemle simetrik olarak ekilir. Hedef,
dagilimin 1 cm”lik ag alaninda bir milyon kondrosi-
tin olmasidir. Matriks destekli otolog kondrosit imp-
lantasyonunun kullanima serbest birakilmas: siireci,

Tablo 2. Klinik skorlarda 12. aydan sonra degisimler

Skorlama sistemleri -lay 12ay 24ay
Lysholm-Gillquist (p=0.049) 56.6 95.2 100
Meyers (p=0.024) 10.2 17.0 18.0
Tegner-Lysholm (p=0.064) 1.8 39 4.0

canlilik testi (en az %85) ve mikrobiyolojik kontrol-
lerle sona erer.

Ikinci ameliyat

Ikinci ameliyatta artrotomi tekrarlanmp hiicreli
matriks (Sekil 5) ylizeysel bir yumusak doku debrid-
manindan sonra en az iki kat olarak sabitlesmis ke-
mik greftin iizerine fibrin yapistiricisi ile tespit edi-
lir. Gerekirse biiyiik yiizeyli defektlerde koselerden
birer siitiir ile sabitlestirilebilir.

Ameliyat sonrasi uygulamalar

Ameliyat sonrasi protokoliimiizde diz eklemi 48 sa-
atlik bir siire i¢in al¢i1 ile sabitlestirilir. Daha sonra has-
ta, hareketi 60 dereceye sinirlayan bir atel ile hareket
ettirilir. Izometrik uygulamalar ve CPM (continuous
passive motion) yaninda elektronik kas stimiilasyonu
sekiz hafta devam eder. Fleksiyon, iiciincii haftadan
sonra 90 dereceye ¢ikartilip altinci haftadan sonra ser-
best birakilir. Sekizinci haftadan sonra %50 agirliga ¢i-
karilip bir ya da iki hafta icerisinde bacagin tam agir-
likla basmasina izin verilir. Bacagina tam agirlik ver-
medigi bu 8-9 hafta boyunca, derin ven trombozundan
korunma amacryla, hastaya subkutan diisiik molekiiler
heparin enjeksiyonlar1 (Mono-Embolex 1/d) uygulanir.

Sonuglar
Klinik bulgular

Tedaviden 6nce ve iki y1l sonra goriilen puanlarda;
Meyers skorunda 10.2°den 18’e yiikselis, Lysholm-
Gillquist skorunda 56.6’dan 100’e ve Tegner-
Lysholm skorunda 1.8’den 4’e kadar artig goriildii
(Tablo 2). Biitiin skorlarda zenit 12. ayda goriildii. 12.
aydan sonra az da olsa esas olan bir artis veya inis go-
riilmedi (Sekil 6).

100 1
90
80 1
70 +
60
50
40 4
30 1
20 A
10
0

Yizde

-1 3 ay 6 ay 12 ay 18 ay 24 ay
Sekil 6. Lysholm-Gillquist skorunun zirve noktasina 12
ayda ulasip bu durumun daha sonra degismedigi
goriluyor.
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Ameliyat sonrasi

12 ay sonra

Sekil 7. Kanallar, kemik grefti ve matriks-destekli otolog kondrosit implantasyonu uygulandiktan, 6 ve 12 ay
sonra subkondral tamir dokusu ¢evreyle uyumlu bir gértintu veriyor. Matriks-destekli otolog kondro-
sit implantasyonundaki tamir dokusu etrafindaki kikirdaga benzeyen sinyal 6zellikleri gésteriyor.

Manyetik rezonans bulgulari

Subkondral kemik greftlerin hi¢bir olguda parca-
lanip defektten disar1 diigmesi goriilmedi. Alt1 ay
icinde subkondral greftteki 6dem kayboldu. Ancak
bazi olgularda ilk alt1 ay i¢inde kemik greftin yiizii-
niin hafif bir seviye kaybina ugradigi goriildii. On iki
ay sonra MR’daki sinyal yogunlugu, kemikte ve ki-
kirdakta perifere uyum saglandigini gosterdi. En
fazla 12 ay sonra MOKi’den gelisen kondral tamir
dokusunun 1-1.8 milimetrelik maksimum kalinligi-
na vardigr goriintiilendi. Defekti doldurma orani
(Defect Filling Rate) ortalama maksimum %85’e va-
rabildi. Defektin onarim dokusuyla maksimum dol-
ma orant en fazla 12 ay siirdii (Sekil 7, 8).

Tartisma

Kikirdak lezyonlarinda yiiksek giderli ve invaziv
OKI’nin sonuglar1 artroskopik mikrokirik ile karsi-
lastirildiginda giiniimiizdeki literatiire gore tartisma-
lidir. Knutsen’in bulgularina gore 4 cm’ altinda olan
defektlerde OKI’nin mikrokiriga gore bir iistiinliigii
olmadig1 belirtilmektedir."”’ Buna karsin bizim bas-
ka bir klinik aragtirmamizdaki sonuglar MOKI’nin
mikrokiriktan bir ila iki yillik takiplerde daha {istiin
oldugunu gostermistir."*"”! Bu iki aragtirmanin farkli
sonuglarini  yorumlayabilmek ig¢in MOKI ile
OKI’nin birbirinden farkli invaziv yontemler olduk-
larini belirtmek gerekir. Yine kendi deneyimlerimize
gore mikrokirigin 2 ila 3 cm”’ye kadar ilk asama mii-
dahalesi olarak basarili olabildigini gorebiliyoruz.
Ancak, mikrokiriktan sonra niiks eden veya 4
cm? den biiyiik lezyonlarda MOKI ilk tercihimizdir.

Lezyonlar subkondral kemigi de icerdigi zaman iki
ayr1 bolge ve cesitli dokularn onarmmi gerekir. Iki
cm”’ye kadar olan kiiciik osteokondral defektlerin ona-
riminda osteokondral otogreft transferiyle kolayca iyi
sonuglar almak miimkiindiir."” Ancak biiyiik oste-
okondral defektlerin tedavisi yiiksek hacimli bir sub-
kondral kemik degisimi gerektirir. Greft verici bolge-
sinde zarardan sakinmak amaciyla otolog kondrosit
destekli yontemler kemik otogreftleri ile birlestirildi-
ginde iki fazli ve zamanl bir otolog greft olusur. Oto-
log kondrosit implantasyonunda bu amaca kemik otog-
refti ve iki kat periost greft kullanarak ulasilabilir. Peri-
ostlu uygulamada sakincalar bulunmaktadir. Kondro-
sitlerin sabit olmamalari, ameliyati zorlastirip, uzatan
stittirler ve periostun subkondral kemige yapabilecegi
olumsuz etkiler bunlardan birkacidir. Periost kullani-
minin sakincalarini ortadan kaldirmak, kolajen agdan
tichoyutlu bir hiicre tastyicis1 sayesinde (MOKI), ol-
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Sekil 8. Manyetik rezonansta yeni olusan kikirdak dokusu
hacmindeki degisimler. Defekt en fazla 12 ayda
yeni dokuyla maksimum dolma gdésterdi.
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dukca kolaylagsmistir. Ancak burada agm kendisinin
otolog olmadig1 hatirlatiilmalidir ve bugiin uygulama-
ya giren matriksler arasindaki se¢cimde biyokompatibi-
litenin (biyolojik uyumlulugu) 6nemini vurgulamak
gerekir. Doku miihendisligi ¢ercevesindeki gelismeler
matrikste kullanilabilecek maddeler ve ag yapisindaki
onemli adimlar biiyiik bir potansiyel olusturuyor. iki
fazli, biyokompatibilitesi daha yiiksek, biiyiime fak-
torleriyle donatilmis matriksler artik klinik uygulama-
lara girmistir. Homolog endiistriyel fibrin yapistirici-
sindaki fibronektinlerin kondrositlere olabilecek
olumsuz etkisi yakinda katkisiz otolog fibrin yapistiri-
cilar'™'™ sayesinde yok olacaktir.

Barlett, MOKI ve kemik grefti ile sekiz olguda 6-
12 ayda basarili sonuglar gostermistir.""” Arastirma-
miz bu sonuglar1 24 aylik siirecte giiclendiriyor. Bu-
na gore otolog kemik greftiyle birlestirilen MOKI,
uygulanmasi kolay, emniyetli ve 24 aylik bir takip
siiresince klinik ve MR bulgularda etkin olan bir
yontem olarak tanimlanabilir. Arastirmamizda biitiin
skorlar klinik takiplerde esas olan diizelmeler gos-
termistir. Tamir dokusunun morfolojik 6zelliklerinin
takibinde tanisal artroskopi ilk sirada yer alir. An-
cak, burada tamir alaninin sadece ekleme bakan yii-
zeyi goriintiilenerek bir prob veya indentor ile yu-
musaklig1 hissedilebilir. Subkondral dokunun duru-
mu hakkinda bir bilgi alinamadig1 gibi, artroskopi
invaziv oldugundan belli araliklarla takip amaciyla
kullanilamaz. Literatiirde OKI’lerden sonra rastgele
artroskopilerde yapilan biyopsiler tamir dokusunun
histolojik 6zelliklerini gérmeye izin vermektedir,
ancak etik nedenlerden, periyodik olarak uygulana-
cak bir izleme araci sayillamaz. Buna karsi, arastir-
mamizda osteokondral tamirden sonra uygulanan
MR takipleri invaziv olmayan, morfolojik 6zellikle-
ri ve gelisimleri tanimlamak i¢in bagarili bir yontem
olusturmaktadir. Manyetik rezonans cihazlarinin git-
tikge artan c¢oziiniirliigii ve bazi biyokimyasal meta-
bolik degisikler hakkinda da bilgi vermesi, kondral
onarim takiplerinde gelecekte bu yontemin 6nemini
artiracaktir.”” Sonucta, biiyiik osteokondral defekt-
lerde otolog kemik grefti ve MOKI’den olusan iki
zamanli yontem, iki yillik takip siiresince MR’da ve
klinik skorlarda diizelme saglamigtir.

Kaynaklar

1. Steadman JR, Rodkey WG, Briggs KK, Rodrigo JJ. The
microfracture technic in the management of complete carti-
lage defects in the knee joint. [Article in German] Orthopade
1999;28:26-32.

2. Hangody L, Karpati Z. New possibilities in the management
of severe circumscribed cartilage damage in the knee.
[Article in Hungarian] Traumatol Ortop Kezseb Plasztikai
Seb 1994;37:237-43.

3. Brittberg M, Lindahl A, Nilsson A, Ohlsson C, Isaksson O,
Peterson L.Treatment of deep cartilage defects in the knee
with autologous chondrocyte transplantation. N Engl J Med
1994;331:889-95.

4. Nehrer S, Breinan HA, Ramappa A, Shortkroff S, Young G,
Minas T, et al. Canine chondrocytes seeded in type I and
type II collagen implants investigated in vitro. J Biomed
Mater Res 1997;38:95-104.

5. Chu CR, Coutts RD, Yoshioka M, Harwood FL, Monosov
AZ, Amiel D. Articular cartilage repair using allogeneic
perichondrocyte-seeded biodegradable porous polylactic
acid (PLA): a tissue-engineering study. J Biomed Mater Res
1995;29:1147-54.

6. Hunziker EB. Biologic repair of articular cartilage. Defect
models in experimental animals and matrix requirements.
Clin Orthop Relat Res 1999;(367 Suppl):135-46.

7. Behrens P, Ehlers EM, Kochermann KU, Rohwedel J,
Russlies M, Plotz W. New therapy procedure for localized
cartilage defects. Encouraging results with autologous chon-
drocyte implantation. [Article in German] MMW Fortschr
Med 1999;141:49-51.

8. Behrens P, Bitter T, Kurz B, Russlies M. Matrix-associated
autologous  chondrocyte transplantation/implantation
(MACT/MACI)-5-year follow-up. Knee 2006;13:194-202.

9. Fuss M, Ehlers EM, Russlies M, Rohwedel J, Behrens P.
Characteristics of human chondrocytes, osteoblasts and
fibroblasts seeded onto a type I/III collagen sponge under
different culture conditions. A light, scanning and transmis-
sion electron microscopy study. Ann Anat 2000;182:303-10.

10. Russlies M, Behrens P, Ehlers EM, Brohl C, Vindigni C,
Spector M, et al. Periosteum stimulates subchondral bone
densification in autologous chondrocyte transplantation in a
sheep model. Cell Tissue Res 2005;319:133-42.

11. Peterson L, Brittberg M, Kiviranta I, Akerlund EL, Lindahl
A. Autologous chondrocyte transplantation. Biomechanics
and long-term durability. Am J Sports Med 2002;30:2-12.

12. Petersen L, Brittberg M, Lindahl A. Autologous chondrocyte
transplantation of the ankle. Foot Ankle Clin 2003;8:291-303.

13.Knutsen G, Engebretsen L, Ludvigsen TC, Drogset JO,
Grontvedt T, Solheim E, et al. Autologous chondrocyte
implantation compared with microfracture in the knee. A ran-
domized trial. J Bone Joint Surg [Am] 2004;86-A:455-64.

14. Basad E, Stiirz H, Steinmeyer J: Die Behandlung chondraler
Defekte mit MACI oder Microfracture - Erste Ergebnisse
einer vergleichenden klinischen Studie. Orthopédische
Praxis 2004;40:6-10.

15. Basad E , Bachmann G, Stiirz H, Steinmeyer J. Treatment of
isolated knee cartilage lesions with MACI versus microfrac-
ture. In: American Academy Of Orthopaedic Surgeons 2004
Annual Meeting; March 10-14, 2004; San Francisco, USA.

16. Bentley G, Biant LC, Carrington RW, Akmal M, Goldberg
A, Williams AM, et al. A prospective, randomised compari-
son of autologous chondrocyte implantation versus mosaic-
plasty for osteochondral defects in the knee. J Bone Joint
Surg [Br] 2003;85:223-30.

17. Homminga GN, Buma P, Koot HW, van der Kraan PM, van
den Berg WB. Chondrocyte behavior in fibrin glue in vitro.
Acta Orthop Scand 1993;64:441-5.

18.Basad E, Kuhn D, Hempelmann G, Stiirz H. Die
Verwendung von autologem Fibrinkleber bei Knie-



86

Acta Orthop Traumatol Turc

Endoprothesenoperationen zur Reduktion des postoperativ-
en Blutverlustes-Ergebnisse einer kontrollierten Studie.
Orthopédische Praxis 2004;12:680-2.

19. Bartlett W, Gooding CR, Carrington RW, Skinner JA,
Briggs TW, Bentley G. Autologous chondrocyte implanta-
tion at the knee using a bilayer collagen membrane with

bone graft. A preliminary report. J Bone Joint Surg Br 2005;
87:330-2.

20. Bachmann G, Basad E, Lommel D, Steinmeyer J. MRI in the
follow-up of matrix-supported autologous chondrocyte
transplantation (MACI) and microfracture. [Article in
German] Radiologe 2004;44:773-82.



