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Amaç: Lokal agresif tümörlerde küretaj sonras› kavite duvar›nda
kalan mikroskobik kontaminasyonun biyolojik inaktivasyonu için
alternatif bir termoinaktivasyon yöntemi gelifltirmek amac›yla, tur-
nikeli ve turnikesiz ortamda kemik kavitelerine uygulanan de¤iflik
s›cakl›klardaki suyun, kavite duvar›ndaki kemik bölgesinde olufl-
turdu¤u s›cakl›klar ve etkileri in vivo olarak araflt›r›ld›.
Çal›flma plan›: Dokuz adet difli eriflkin koyunun turnikeli veya
turnikesiz arka bacaklar›nda, kondiler bölgelerde 12 cm3 hacmin-
de aç›lan kavitelere her biri 12 dakika süreyle aral›kl› 60, 70, 75,
80 veya 100 °C s›cakl›kta serum fizyolojik uyguland›. Is›n›n kavi-
te duvar›na 1, 2, 3 ve 10 mm uzakl›klarda yaratt›¤› s›cakl›klar kay-
dedildi. Deneklerin yaflam› ifllem sonras› 2. gün, 3 ve 6. haftalarda
ve 3 ve 7. aylarda sonland›r›larak histolojik olarak incelendi.
Sonuçlar: Ameliyat öncesinde deneklerin vücut ›s›s› ortalama
38.1 °C, kemik içi ›s›s› ortalama 27.4 °C ölçüldü. Turnike uygula-
mas›, kemikte ortalama 1.5 °C (da¤›l›m 1-2 °C) s›cakl›k azalmas›-
na neden oldu. Seksen derecenin alt›ndaki ve 80 °C’deki uygula-
malarda kemik kavitesi içinde ölçülen en yüksek s›cakl›klar s›ra-
s›yla 55.5 °C ve 62.5 °C, kemikte ölçülen en yüksek s›cakl›klar
40.5 °C ve 42.5 °C idi. S›cakl›k 100 °C’ye ç›kar›ld›¤›nda yumuflak
doku, kas dokusu ve kemikte yeflil-kahverengi-siyah renk de¤iflik-
li¤i görüldü ve denek ameliyat sonras› ikinci günde kaybedildi. Di-
¤er s›cakl›klarda çevre kemik, kas, yumuflak dokular normal renk-
teydi ve bu deneklerde ameliyat sonras› erken komplikasyon gelifl-
medi. Histolojik incelemede, 60 °C uygulamalar›nda kavitede ke-
mik ili¤i ve kemikte nekroz görülmezken, 70 ve 75 °C’de kemik
ili¤i nekrozu görüldü; 80 °C’de ise kemik ili¤i nekrozuna ek ola-
rak, kemik nekrozu izlendi. Bu s›cakl›klarda deneklerin hiçbirinde
yumuflak doku nekrozu görülmedi.
Ç›kar›mlar: Bulgular›m›z, kemik kavitelerindeki s›cak serum
fizyolojik uygulamalar›nda, kavite duvar›ndaki 1-2 mm’lik ke-
mik bölgesinde kemik nekrozu oluflturabilecek en uygun s›cak-
l›¤›n 80 °C oldu¤unu göstermektedir.
Anahtar sözcükler: Kemik neoplazileri/tedavi; femur/cerrahi; ›s›; hi-
pertermi oluflturma/yöntem; nekroz; koyun; su/terapötik kullan›m.

Objectives: This study aimed to develop an alternative thermoin-
activation method for biological inactivation of microscopic conta-
mination on the cavity wall following curettage of local aggressive
tumors. Hot saline irrigation was applied at various temperatures to
bone cavity, with or without tourniquet on the extremity and tem-
perature changes and local effects were investigated in vivo.
Methods: Bone cavities 12 cm3 in size were created in the
condylar regions of the hind legs in nine female adult sheep. The
cavities were irrigated by hot saline solution at 60, 70, 75, 80, or
100 °C, with and without the presence of a tourniquet, and the
temperatures 1, 2, 3, and 10 mm distant to the cavity wall were
recorded. The animals were sacrificed postoperatively at 2 days,
3 and 6 weeks, and 3 and 7 months for histologic studies.
Results: The mean body temperature and temperature inside the
bone prior to surgery were measured as 38.1 °C and 27.34 °C,
respectively. Tourniquet application caused a mean decrease of
1.5 °C (range 1-2 °C) in bone temperature. The highest temper-
atures measured below 80 °C and at 80 °C were 55.5 °C and
62.5 °C in the cavity, and 40.5 °C and 42.5 °C in the bone,
respectively. At 100 °C application, the color of the bone togeth-
er with the surrounding soft tissue and muscle tissue turned to
yellow-brown-black, and the animal died on the second postop-
erative day. At temperatures ≤80 °C, the color of the bone and
surrounding tissues appeared normal and no early complications
were encountered. Histologic studies showed no bone marrow
or bone necrosis at 60 °C, only bone marrow necrosis at 70 °C
and 75 °C, and in addition to bone marrow necrosis, bone necro-
sis at 80 °C. At these temperatures no evidence for soft tissue
necrosis were observed.
Conclusion: Our results show that, in order to achieve bone
necrosis at 1-mm and 2-mm distances from the cavity wall, the
optimum temperature for hot saline irrigations applied to the
bone cavity is 80 °C. 
Key words: Bone neoplasms/therapy; femur/surgery; heat; hyperther-
mia, induced/methods; necrosis; sheep; water/therapeutic use.



Lokal agresif tümörlerde (kondroblastom, kondro-
miksofibrom, osteoblastom, dezmoblastik fibrom, be-
nign fibröz histiositom, anevrizmal kemik kisti, dev
hücreli kemik tümörü, kordoma, enkondrom, düflük
dereceli kondrosarkom, schwannom, vb.) küretajla
tümör kontrolü yap›l›rken tümöral kavite duvarlar›n-
da kalan mikroskobik tümör kontaminasyonunun bi-
yolojik olarak inaktif hale getirilebilmesi için küretaj
ifllemine (yüksek h›zl› burr, likit nitrojen veya argon
helyum ile krioflirürji, hidrojen peroksit, fenol, etanol,
vb.) lokal adjuvanlar eklenmektedir.[1-10] Hipertermi,
literatürdeki çal›flmalarda tümör inaktivasyonunda
kullan›lan bir yöntem olmakla beraber, klinikte kemik
tümörlerinde uygulanmas› burr ve çimentonun cur-
ring’i s›ras›nda oluflan ›s› ile olmaktad›r.

Bu tedavi yöntemlerinde lokal ›s›n›n meydana
getirdi¤i s›cakl›k art›fl›n›n, normal kan dolafl›m›na
sahip veya turnike ile kan dolafl›m› geçici olarak
durdurulmufl vücut k›s›mlar›nda yay›l›m›, iletimi ve
uygulanan noktaya olan uzakl›¤a göre biyolojik etki-
leri kesin olarak bilinmemektedir.

Lokal agresif tümörlerin kürete edilen 200-300
mikronluk kavite duvar›na penetre olabildi¤i düflü-
nülürse, 2 mm’lik derinlikte doku ölümünü sa¤laya-
cak yeterli s›cakl›k derecesinin belirlenmesi ve tur-
nikeli veya turnikesiz bu s›cakl›¤›n sürdürülebilmesi
için ne kadar sürenin yeterli olaca¤›n›n ortaya konul-
mas› amac›yla bu çal›flma planland›.

Yöntem basit, ucuz, klinik uygulanabilirli¤i ola-
ca¤› düflünülen bir termoinaktivasyon yöntemidir.
Lokal agresif tümörlerin cerrahi tedavisinde pratikte
kullan›lmakla birlikte, bu konu ile ilgili literatür ve
bilgi yetersizdir. Özellikle, uygulanan s›cak serum
fizyoloji¤in s›cakl›¤›n›n derecesi hakk›nda bir bilgi
bulunmamaktad›r.

S›cak su, ilk kez taraf›m›zdan uygulanm›fl bir
yöntemdir ve bu amaçla gelifltirmeyi düflündü¤ümüz
aletin bir önçal›flmas› niteli¤indedir. Önceki bir ça-
l›flmam›zda 20 cm3 kemik kavitesine uygulanan 70
°C s›cak suyun kavite duvar›n› çimentodan daha faz-
la ›s›tt›¤›n› göstermifltik.[11] Bu nedenle, s›cak suyun
kavite duvar›nda kalan tümör kontaminasyonunun
inaktivasyonunda çimentodan daha etkin bir lokal
adjuvan olaca¤› düflüncesindeyiz.

Gereç ve yöntem

Hayvan çal›flmas› için etik kurul onay› al›nd›ktan
sonra, dokuz adet Ovis aries türüne ba¤l› Da¤l›ç ›rk›

difli koyunun arka tek baca¤›, ‹. Ü. Veterinerlik Fa-
kültesi Cerrahi Bilimler Anabilim Dal› ameliyatha-
nesinde genel anestezi alt›nda ameliyat edildi. Distal
femurlarda aç›lan 12 cm3’lük kemik kavitelerine uy-
gulanan 60, 70, 75, 80 veya 100 °C derecedeki s›cak
serum fizyoloji¤in, turnikeli ve turnikesiz ortamda
kavite içindeki suda, kavite duvar›na 1, 2, 3, mm ve
1 cm uzakl›ktaki kemik bölgelerinde ve kemi¤e
komflu eklem içinde meydana getirdi¤i s›cakl›k de-
¤ifliklikleri kaydedildi ve bunlar›n radyografik ve
histolojik etkileri araflt›r›ld›.

Cerrahi yöntem

Hayvanlar›n ortalama a¤›rl›¤› 33.7 kg (da¤›l›m
30.6-36 kg) idi. Femur distal epifiz plaklar›n›n üç
yafl ve üzerinde kapanmas›ndan dolay›, çal›flmada
dört yafl ve üzeri koyunlar tercih edildi. Hayvanlar
ameliyattan 24 saat önce aç ve susuz b›rak›ld›. Her
koyunun iflleme bafllanmadan önce vücut ›s›lar› ku-
lak bölgesinden ölçüldü. Her dene¤in ameliyat önce-
si arka tek bacak diz bölgesinin ön arka ve yan rad-
yografileri çekildi. Küçükbafl hayvan ameliyathane-
sinde genel anestezi alt›nda tüm koyunlar›n arka tek
baca¤› ameliyat edildi. Bacaktaki ifllemler befl de-
nekte turnike alt›nda, dört denekte turnikesiz yap›l-
d›. Ameliyathanenin ortalama s›cakl›¤› 21.45 °C
(da¤›l›m 18.4-24 °C) olarak kaydedildi. Ameliyat
öncesinde her hayvan›n ifllem yap›lacak diz bölgesi-
ne jilet ile depilasyon uyguland›. Genel anestezi in-
düksiyonu 0. dakikada 2 mg Rompun (ksilazin hid-
roklorid, %2’lik 50 ml flk, 1 ml 23, 32 mg etken
madde, imalat Mefar ‹laç, ruhsat sahibi Bayer, Tür-
kiye) intramusküler olarak yap›ld›, damar yolu aç›l-
d› ve 15. dakikada 5 mg ketamin HCl (Ketalar 10
ml, 50 mg/ml, Parke-Davis Eczac›bafl›, Türkiye) int-
ravenöz olarak uyguland›. Her hayvan 8 veya 8.5
nolu entübasyon tüpü ile entübe edildi ve tüpün ba-
lonu fliflirildi. ‹nhalasyon anestezisi izofluran 75 ml
(Forane 100 ml, Ohio, Abbott ‹laç, Türkiye) ile bafl-
lang›ç %4 MAK (minimal alveolar konsantrasyon),
idame doz %2.5 MAK olarak yar› aç›k yöntem ile
verildi.

Ameliyat öncesinde her hayvan›n sa¤ kula¤›
koter ile 1’den 9’a kadar numaraland›r›ld›. Antibi-
yotik olarak tüm deneklere ameliyat bafllang›c›nda
1 gr sefazolin (Sefazol 1 gr, ‹brahim Ethem Ula-
gay, Türkiye) intravenöz uyguland›. Anestezi iki
saat sürdü. Anesteziyi takiben tüm hayvanlar yan
yat›r›larak steril olarak örtüldü. Ameliyat bölgesi
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povidon (Betadin %7.5, Kansuk ‹laç, Türkiye) ile
y›kand›, ard›ndan %10 polivinilpolidon iyodin
(Betadin antiseptik s›v›, Kansuk ‹laç, Türkiye) ile
temizlendikten sonra, ameliyat sahas› aç›kta b›ra-
k›lacak flekilde steril yeflil örtü ile örtüldü. Ameli-
yat sahas› tekrar alkol (distile su ile seyreltilmifl
%70’lik alkol) ile silindi. Turnikeli uygulamalarda
uyluk üst bölgesine steril Esmarch bandaj› sar›la-
rak alt ekstremite dolafl›m› engellendi.

Lateral diz eklem aral›¤›ndan 1 cm yukarda, 1
cm’lik longitudinal düz insizyonla cilt-ciltalt› ve fas-
ya aç›ld›. Lateral femur kondiline 1 cm derinli¤inde
delik oluflturuldu. A1 probu aç›lan deli¤e sokularak
kemik içi s›cakl›k ortalama 27.4 °C (da¤›l›m 25.5-
29.6 °C) olarak ölçüldü. A1 probu ç›kar›ld› ve insiz-
yon 4 cm longitudinal düz insizyon olacak flekilde uy-
luk proksimaline do¤ru uzat›ld›. Cilt, ciltalt›, fasya
aç›ld›. Vastus lateralis ve biseps femoris kaslar› ara-
s›ndan lateral kondile ulafl›ld›. Periost s›yr›ld›. Arala-
r›nda 1’er cm aral›k olan iki altta, iki üste toplam dört
adet delik aç›ld›. Delikler birlefltirilerek korteksten
elipsoid fleklinde kapak kald›r›ld›. Küret ile femur la-
teral kondili metafizden subkondral kemi¤e kadar kü-
rete edildi. Küretaj ifllemi 12 cm3 hacme ulafl›lana dek
sürdürüldü. Enjektöre çekilmifl steril izotonik NaCl
s›v› ile hacim kontrol edildi. ‹stenilen hacme ulafl›l-
d›ktan sonra kavite duvar›na 1-2-3 mm ve 1 cm uzak-
l›ktaki bölgelere 1 cm derinli¤inde dört adet delik
aç›ld›. Kavite duvar›na 1 mm uzakl›ktaki deli¤e A1
probu, 2 mm uzakl›ktaki deli¤e A2 probu, 3 mm
uzakl›ktaki deli¤e A3 probu, 1 cm uzakl›ktaki deli¤e
A4 probu, eklem kapsülü delinerek A5 probu ekleme,
A6 probu kemik kavitesi içine yerlefltirildi. Kemik ve
eklem s›cakl›k de¤ifliklikleri ABB PR 106 kay›t ciha-

z› (ABB-PR-106 Kent Taylor Co., ‹ngiltere) ile kay-
dedilmeye baflland›. Deney düzene¤i fiekil 1’de gös-
terilmifltir. Alt› kanal› olan cihazda, biyolojik dokular-
da s›cakl›k de¤iflimleri 0-100 °C aras›nda hem say›sal
hem grafik olarak al›nabilmekte ve çok amaçl› ölçüm-
ler yap›labilmektedir (kay›t h›z› 1-1500 mm/sa, do¤-
ruluk oran› ±%0.1). 

Kavite içine, 60, 70, 75, 80 veya 100 °C s›cakl›k-
ta 12 cm3 hacimde serum fizyolojik aral›kl› 1 dk bek-
letilip aspire edilmek süretiyle toplam 12 dakika sü-
reyle uyguland›. S›cakl›k de¤iflimleri dene¤in vücut
›s›s›n›n alt›na düflene kadar kay›t ifllemi sürdürüldü.
Kay›t ifllemi sona erdikten sonra kavitede kalan s›v›
aspire edildi. ‹fllem bitiminde periost, fasya ve ciltal-
t›, cilt anatomisine uygun kapat›ld›. Foran inhalasyo-
nunun kesilmesini takiben 3-4 dakika sonra denek
ekstübe edildi. Diz bölgesinin ön-arka ve yan rad-
yografileri çekildikten sonra denek uyanma odas›na
al›nd›. Bir gün sonra, ameliyat edilen di¤er denekler
aras›na kat›ld›. Tüm deneklere ameliyat sonras›nda
intramusküler olarak sekiz saat ara ile sefazolin 1 gr
(Sefazol 1 gr flk) ve 12 saat ara ile gentamisin sülfat
80 mg (Genta 80 mg amp, ‹.E. Ulagay) dört gün bo-
yunca uyguland›.

Yap›lan radyografik takiplerden sonra deneklerin
yaflam› histolojik inceleme için ameliyat sonras›
ikinci gün ölen denek d›fl›nda, rastgele seçimle 3 ve
6. hafta, 3. ve 7. aylarda sonland›r›ld›. Deneklere
hangi s›cakl›kta salin s›v›s› uyguland›¤› ve yaflamla-
r›n›n ne zaman sonland›r›ld›¤› Tablo 1’de gösterildi.
Örnekler bir gece %10’luk tamponlu formolde bek-
letildikten sonra kemikler ikiye bölünerek, kavite
duvar›ndan al›nan çeper örnekleri formik asitte yu-
muflat›ld› ve rutin doku iflleme yöntemlerini takiben
parafin blo¤a gömüldü. Dört mikronluk kesitler al›-
n›p hematoksilen-eozin ile boyanarak ›fl›k mikrosko-
bunda incelendi.

Turnikeli ve turnikesiz olgular›n say›sal karfl›lafl-
t›rmas› Mann-Whitney U-testi ile yap›ld›. Suyun uy-
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fiekil 1. Deney düzene¤i.

Tablo 1. Çal›flma düzene¤i

Salin s›v›s› Denek ‹fllem sonras›
s›cakl›¤› say›s› yaflam süresi

60 °C 2 3 ve 6. hafta
70 °C 2 6. hafta ve 7. ay
75 °C 2 3 ve 6. hafta
80 °C 2 3. hafta ve 7. ay
100 °C 1 2. günde öldü



gulamadaki s›cakl›k dereceleri ve ölçüm mesafeleri
aras›ndaki iliflki Pearson korelasyon analizi ile belir-
lendi. Her bir uzakl›kta oluflan s›cakl›k de¤erlerinin
iliflkisi curve estimation testi ile gözlendi.

Sonuçlar

Vücut s›cakl›klar› ortalama 38.1 °C (da¤›l›m 38-
38.3 °C) olan deneklerin ameliyat bafllamadan ölçülen
kemik içi ›s›s› ortalama 27.4 °C (da¤›l›m 25.5-29.6 °C)
idi. Turnike uygulanmadan önce ölçülen kemik içi s›-
cakl›¤›nda, turnike uyguland›ktan sonra ortalama 1.5
°C (da¤›l›m 1-2 °C) azalma oldu¤u görüldü.

Turnikeli ve turnikesiz s›cak serum fizyolojik uy-
gulamalar›nda kavite duvar›na 1, 2, 3, 10 mm uzak-
l›klarda, komflu eklemde ve kavite içinde kaydedilen
en yüksek s›cakl›k de¤erleri Tablo 2’de gösterildi.
Seksen derecenin alt›ndaki s›cak serum fizyolojik
uygulamalar›nda kemik kavitesi içinde ölçülen en
yüksek s›cakl›k 55.5 °C, kemikte ölçülen en yüksek
s›cakl›k 40.5 °C idi. Seksen derece serum fizyolojik
uygulamalar›nda kavite içinde ölçülen en yüksek s›-
cakl›k 62.5 °C, kemikte ölçülen en yüksek s›cakl›k
42.5 °C idi. Turnikesiz 100 °C s›cak serum fizyolo-
jik uygulamas› s›ras›nda deney bölgesinde, yumuflak
doku, kas dokusu ve kemikte yeflil-kahverengi-siyah
renk de¤iflikli¤i görüldü ve denek ameliyat sonras›
ikinci günde kaybedildi. Otopside çevre yumuflak
dokularda, kas dokusunda ve kemikte yayg›n nekroz
bulgular› saptand›.  Turnikeli ve turnikesiz 80 °C s›-
cak serum fizyolojik uygulamalar›nda çevre kemik,
kas, yumuflak dokular normal renkteydi ve bu de-
neklerde ameliyat sonras› erken komplikasyon gelifl-
medi. S›cak serum fizyolojik uygulamalar›n›n hiçbi-
rinde ekleme zarar verecek kadar s›cakl›k de¤iflimi
oluflmad›.

Deneklerin diz bölgelerindeki kemik ve yumuflak
dokular bütün olarak ‹. Ü. Cerrahpafla T›p Fakültesi

Patoloji Anabilim Dal›’nda makroskobik ve mikros-
kobik olarak incelendi. Deneklerin yaflam› sonland›-
r›ld›ktan sonra distal femur üzerindeki kaslar s›yr›l-
d› ve femur interkondiler bölgeden sagittal planda
ikiye ayr›ld›.

Makroskopik olarak, ilk hafta kavite içinde k›r-
m›z› kanamal›, kenarlar› hafifçe düzensiz doku de-
fekti; üçüncü hafta ortas›nda sar› yeflil litik fibronek-
rotik doku; üçüncü ve yedinci aylarda kavite içinde
beyaz parlak fibrotik doku görüldü. Kavite içi gra-
nülasyon dokusunun fibroblastik aktivite ile nedbe
dokusuna dönüflmesi sonucu bofllu¤un zamanla ke-
mik taraf›ndan dolduruldu¤u izlendi.

Altm›fl derece uygulamalar›nda kavitede kemik
ili¤i ve kemikte nekroz görülmedi. Yetmifl ve 75 de-
recede kemik ili¤i nekrozu görüldü (fiekil 2) ve 80
°C’de, kemik ili¤i nekrozuna ek olarak, hücresel os-
teon kayb›, düzenli lamellar yap›n›n bozulmas›yla
kemik nekrozu izlendi (fiekil 3). Bu deneklerin hiç-
birinde yumuflak doku nekrozu görülmedi.

Pearson korelasyon analizinde, uygulanan s›cak-
l›k artt›kça 1 mm (r=0.793, p=0.011) ve 2 mm’de
(r=0.856, p<0.003) okunan de¤erler ile iyi derece-
de, kavite içinde ise ileri derecede (r=0.878,
p<0.002) iliflki saptand›. Bir santimetre uzakl›kta
(r=-0.072, p=0.853) iliflki yoktu. Eklem içinde ise
hafif derecede iliflki saptand›. Kavite içi ölçülen s›-
cakl›k de¤erleri ile prob uzakl›klar›nda ölçülen de-
¤erler aras›nda 1 mm (r=0795), 2 mm (r=0.743)
uzakl›klarda iyi, 3 mm’de orta derecede iliflki sap-
tand›. S›cakl›k e¤rilerine bak›ld›¤›nda (curve esti-
mation testi), 1 mm ve 2 mm uzakl›kta okunan s›-
cakl›k de¤erleri, su s›cakl›¤› art›r›ld›kça do¤rusal
art›fl gösterdi, 3 mm uzakl›kta ise kübik iliflki bu-
lundu. Seksen derece s›cak su uygulamas›nda, 3
mm uzakl›kta ölçülen s›cakl›k de¤erleri ani art›fl
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Tablo 2. 60, 70, 75, 80 ve 100 °C salin s›v›s›n›n turnikeli ve turnikesiz ekstremitedeki kemik dokusunda
oluflturdu¤u s›cakl›klar

Turnikesiz Turnikeli

60 ˚C 70 ˚C 75 ˚C 80 ˚C 100 ˚C 60 ˚C 70 ˚C 75 ˚C 80 ˚C

1 mm 39.0 35.0 40.0 42.5 44.5 36.0 40.5 40.0 42.5
2 mm 35.0 34.0 38.0 39.0 43.0 35.5 39.5 37.0 39.5
3 mm 36.0 34.0 37.0 33.0 41.0 33.0 34.0 35.0 33.7
1 cm 32.5 32.0 33.0 31.0 33.0 33.0 35.0 37.0 31.8
Eklem içi 30.0 38.0 34.5 31.0 35.0 30.0 30.0 31.0 31.5
Kavite merkezi 53.0 54.0 53.5 62.5 66.0 52.0 52.0 55.5 62.0



gösterdi. Eklem içi ve kavitede de do¤rusal iliflki
saptand›. Bir santimetre uzakl›kta ölçülen s›cakl›k-
larda iliflki bulunmad›. Turnike uygulanan ve uy-
gulanmayan denekler aras›nda Mann-Whitney U-
testine göre artan s›cakl›k de¤erleri aç›s›ndan an-
laml› fark yoktu (p<0.005).

Radyografik olarak incelendi¤inde, tüm kavitele-
rin bafllang›çta düzensiz olan s›n›rlar›n›n zamanla be-
lirginleflip, yuvarlak flekil ald›¤› görüldü (fiekil 4).

Sonuçta, kemik kavitelerine 12 dakika uygulanan
80 °C s›cak serum fizyolojik, kemikte 1 ve 2 mm
uzakl›klarda maksimum 42.5 °C s›cakl›k oluflturdu
ve geri dönüflümsüz kemik ve kemik ili¤i nekrozu
oluflturan en uygun s›cakl›k olarak belirlendi. S›cak
serum fizyolojik uygulamalar›n›n hiçbirinde ekleme
zarar verecek kadar s›cakl›k fark› oluflmad›.

229Aksu ve ark. Lokal agresif kemik tümörlerinde alternatif bir adjuvan tedavi olarak s›cak su uygulamas›

fiekil 2. 70 °C s›cak su uygulamas›ndan sonra yedinci ay-
da öldürülen denekten al›nan doku kesitinde yal-
n›z kemik ili¤i nekrozu görüldü. 1: Trabeküler ya-
p› içinde canl› osteositler. 2: Kemik ili¤i nekrozu,
zay›f osteoblastik aktivite görülüyor.

fiekil 3. 80 °C s›cak su uygulamas›ndan sonra üçüncü haf-
ta öldürülen denekten al›nan doku kesiti. 1: Trabe-
küler yap› ve osteonlar bozulmufl. Trabeküler yap›
içinde içi bofl osteosit lakünleri kemik nekrozunu
göstermektedir. 2: Kemik ili¤inde ya¤ nekrozu
mevcut, osteoblastik aktivite ise yok denecek ka-
dar azd›r. Bunlar geridönüflümsüz kemik ve kemik
ili¤i nekrozunu göstermektedir.

fiekil 4. Ameliyat sonras› (a) birinci günde çekilen yan grafide kavite kenarlar› keskin olarak
görülmekte; (b) üçüncü aydaki yan grafide bu keskinli¤in kayboldu¤u izleniyor.

(a) (b)



Tart›flma

Çal›flmam›zda canl› vücutta kemik dokusunun,
yumuflak dokulara k›yasla daha düflük s›cakl›¤a sa-
hip oldu¤unu gözledik. Kemi¤in termal iletkenli¤i
0.0009 kal/sn/cm2/°C/cm, yo¤unlu¤u 2.6 gr/ml, öz-
gül ›s›s› 0.162 kal/gr/°C; çimentonun termal iletken-
li¤i 0.0004 kal/sn/cm2/°C/cm, yo¤unlu¤u 1.19 gr/ml,
özgül ›s›s› 0.35 kal/gr/°C; suyun termal iletkenli¤i
0.0015 kal/sn/cm2/°C/cm, yo¤unlu¤u 1 gr/ml, özgül
›s›s› 1 kal/gr/°C’dir. Kemik, su ve çimento karfl›lafl-
t›r›ld›¤›nda, kemik, ›s›y› iletme katsay›s› en düflük,
yo¤unlu¤u en yüksek, özgül ›s›s› en düflük maddedir.
Sonuç olarak, kemik di¤er yumuflak dokulara göre
vaskülaritesi az, özgül ›s›s› düflük olan kötü bir ilet-
kendir.[12,13] Do¤al olarak, vücut yumuflak dokular›na
oranla s›cakl›¤› daha düflük olmaktad›r. Turnike uy-
gulanmadan önce ölçülen kemik içi s›cakl›¤›nda,
turnike uyguland›ktan sonra ölçülen ortalama 1.5 °C
(da¤›l›m 1-2 °C) azalma kanlanman›n azalmas›na
ba¤l› ›s› kayb›yla aç›klanabilir.

Agresif tümörlerde küretaj sonras› kavite duvarla-
r›nda kalan mikroskobik tümör kontaminasyonunu
inaktif hale getirecek çeflitli yöntemler önerilmifltir.[1-10]

Normal insan hücresi 41 °C üzerindeki s›cakl›klarda
ifllevini yitirmeye bafllar. Oysa, tümör dokusunda 41
°C’de kan ak›m›n›n artt›¤›, 43 °C’de kan ak›m›n›n
baflta art›p sonra azald›¤›, 45 °C’de ise kan ak›m›n›n
belirgin olarak azald›¤› saptanm›flt›r.[14] Kemik doku-
sunda s›cakl›¤›n antitümöral etkisi, histolojik ve rad-
yolojik olarak 42.5 °C’nin üzerindeki s›cakl›klarda
da bafllamaktad›r.[15] Normal insan hücrelerinin 41
°C’de ölmesine karfl›n, tümör hücreleri 43 °C’nin
üzerindeki s›cakl›klarda ölmektedir.[16]

Epifiz ve k›k›rdak, kemi¤in ›s›ya en dayan›kl› bö-
lümleridir. Elli befl derecede ›s›t›lan kemik epifizin-
de canl› hücre görülmektedir. Elli derece ve üzerin-
de ›s›t›lan kemiklerde hücre kültürlerinde hücre ge-
liflimi görülmemifltir. Yetmifl derece ve üzerindeki
s›cakl›klar kemik sertli¤ini azalt›rken, 90 °C ve üze-
ri s›cakl›klar kemik k›r›lma yükünde ve kemik uçla-
r›n›n ayr›lmas› için gereken yükte anlaml› azalmalar
meydana getirmektedir.[17]

Berman ve ark.[18] gelifltirdikleri kemik yüzeyin-
de s›cakl›¤› sabit tutacak bir s›v› iletim pompas› ve
aparat› ile tavflan proksimal tibias›nda, deperioste
kortikal kemik üzerine do¤rudan ›s›t›lm›fl izotonik
s›v› uygulam›fllard›r. Standart 1 dk boyunca 45 °C

ile 90 °C aras›nda s›cakl›k uygulamas› yap›lm›fl ve
ameliyat sonras› 1, 2 ve 3. haftalarda uygulama böl-
gesinden kemik dokusu biyopsileri al›narak canl› ke-
mik dokusunun termal yaralanma s›n›r› ve rejeneras-
yon potansiyeli incelenmifltir. Çal›flmada, cerrahi ifl-
lemin etkisini gözlemek amac›yla kontrol grubu da
oluflturulmufltur. Bu çal›flmada, ilk olarak 70 °C ›s›-
da bafllamak üzere, makroskobik olarak, kortikal ke-
mik üzerinde geridönüflümsüz kahverengi-mavi-si-
yah renk de¤iflimi tarz›nda kemik nekrozu gözlen-
mifltir. Histolojik kesitlerde de 70 °C üzerinde her
bir denekte kemik nekrozu görülmüfltür. Yetmifl de-
rece üzerindeki s›cakl›klarda ise çevre dokuda de¤i-
flik derecelerde koagülasyon nekrozu izlenmifl ve he-
men bol miktarda s›v› ile so¤utulmas›na ra¤men bu
nekroz önlenememifltir. Ancak, bu nekroz sonucun-
da hiçbir denek hayvan›nda yara iyileflmesinde her-
hangi bir sorun ve gecikme yaflanmam›flt›r. Kontrol
hayvanlar› ile 45-55 °C aras›nda s›cakl›k uygulanan
hayvanlarda, cerrahinin yaratt›¤› erken enflamatuvar
reaksiyon sonras› geliflen fibröz doku skar› d›fl›nda
kemik ya da kemik ili¤i nekrozu oluflmam›flt›r. Yet-
mifl dereceye kadar olan s›cakl›klarda ise kortikal
kemik nekrozu geliflmemifl; fakat, de¤iflen miktarlar-
da kemik ili¤i nekrozu gözlenmifltir. Termal kemik
nekrozunun histolojik bulgular› 70 °C’de görülmeye
bafllam›fl, hücresel osteon kayb› ve düzenli lamellar
yap›da bozulma saptanm›flt›r. Yetmifl dereceden da-
ha yüksek s›cakl›k uygulamalar›nda ise kemik nek-
rozu giderek artan derinliklerde sürekli görülmüfl ve
85 °C’de, uygulama bölgesinde 1.5 mm olan korti-
kal kemik kal›nl›¤›n›n tamam›n›n nekroze oldu¤u
görülmüfltür. Ancak, bu çal›flman›n sonuçlar›n›n ke-
mik nekrozu sonras› kemik rejenerasyonunu de¤er-
lendirmek için yeterli olmad›¤› belirtilmifltir.[18]

Is› iletiminde, ortam s›cakl›¤›, ›s› iletiminin oldu-
¤u maddelerin ›s› iletim katsay›lar›, iki madde ara-
s›ndaki temas yüzeyi ve baflka yollarla oluflan ›s› ka-
y›plar›, vb., birçok faktör etkilidir. Kemi¤in vücutta-
ki di¤er yumuflak dokulara oranla s›cakl›¤› ve ›s›y›
iletme katsay›s› düflüktür. Bu nedenle 100 °C s›cak
serum fizyolojik uygulamas›nda dahi kemik kavitesi
içindeki suda ölçülen s›cakl›k 66 °C’yi, kemik böl-
gesinde ölçülen s›cakl›k ise 44.5 °C yi geçmemekte-
dir. Fakat, bu s›cakl›klar kemikte ve çevre yumuflak
dokuda makroskobik olarak yayg›n nekroz belirtisi
olan yeflil, siyah renk oluflumuna neden olmufl ve de-
ne¤in ameliyat sonras› ikinci gün kaybedilmesinden
sonra yap›lan otopside, bu bacakta kemik dokusu,
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çevre kas ve yumuflak dokularda mikroskobik olarak
yayg›n nekroz görülmüfltür.

Kemik tümörlerinde ›s›n›n antitümöral etkisin-
den burr ve çimentonun curring ›s›s› olarak yararla-
n›l›r. Fakat, çimentonun curring ›s›s›n›n kemik nek-
rozu yapabilmesi için kitlesinin büyük miktarlarda
olmas› gerekti¤i gösterilmifltir.[11,14] Ayr›ca, çimento-
nun çevre kemikte oluflturdu¤u nekroz, yaln›z s›cak-
l›k etkisinden kaynaklanmaz. Çimentonun curring’i
s›ras›nda sal›nan monomerin toksik etkisi, çimento-
nun yabanc› cisim reaksiyonu, çimento çevresindeki
kemikte nekroz oluflumunda daha önemli rol oy-
nar.[11,19-24]

S›cak serum fizyolojik uygulamalar›nda, kavite-
nin poröz yüzeyinde çimento gibi kat› bir maddeye
oranla, suyun daha genifl bir temas yüzeyi olufltura-
ca¤› aç›kt›r. ‹deal olarak, etkili bir hipertermi uygu-
lamas› için, kemik dokusu derinli¤i boyunca iflleye-
cek sabit bir s›cakl›¤›n belirli bir sürede uygulanma-
s› gerekir. Ancak, gerçekte kemik yüzeyinden kemik
içine transfer edilen enerji zamana ba¤l› olarak yay›-
laca¤›ndan bunu kontrol etmek zordur. Yüzeydeki
s›cakl›k bilinebilir ve sabit olursa, kondüktif ›s›
transferi prensiplerine ve kortikal kemik dokusunun
bilinen karakteristik termal de¤erlerine göre kemik
yüzeyinde s›cakl›k da¤›l›m› tahmin edilebilir.

S›cak su sistemlerinin dezavantaj› ise ›s›tman›n
tamamen kondüktif ›s› transferine ba¤l› olmas›d›r ve
bu da kan ak›fl›n›n h›z›na duyarl›d›r.[16-18] Hipertermi
tedavisinin etkinli¤inde bölgesel kan ak›m› da
önemli bir de¤iflkendir. Normal dokular ile tümör
dokusu aras›ndaki perfüzyon farklar›ndan dolay› bu
dokularda farkl› s›cakl›klar›n oluflaca¤› düflünülmüfl-
tür. Ek olarak, normal dokunun ve tümör dokusunun
hipertermiye verdi¤i yan›t ile tümörün mikrovaskü-
ler yap›s›nda geliflecek hasar nedeniyle hipertermiye
daha az dayan›kl› olaca¤› düflünülmektedir.

Turnikeli ve turnikesiz s›cak serum fizyolojik uy-
gulamalar›nda nekroz belirtisi 80 °C s›cak serum fiz-
yolojik uygulamas›nda, kemik kavitesi içinde göz-
lenmifltir. Çevre kemik, kas, yumuflak dokular nor-
mal renktedir ve bu deneklerde ameliyat sonras› er-
ken komplikasyon geliflmemifltir. Uygulamalar›n
hiçbirinde de ekleme zarar verecek kadar s›cakl›k
fark› oluflmam›flt›r. Bu nedenle, kemik kavitelerinde
küretaj s›n›rlar›n› ilerletmek amac›yla baflvurulan su
için en uygun flartlar 12 dakika süreyle 80 °C’de s›-
cak su uygulamas›d›r.
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