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Canl ı la r ın y a ş a m boyu d o k u l a r ı n d a h ü c r e y a p ı m ı v e yıkımı 
bir d e n g e içindedir . 

Bu d e n g e çeşitli f a k t ö r l e r i n k o n t r o l ü a l t ı n d a olup. a n c a k 
bir çok biyolojik e t k e n l e r s o n u c u n d a bu d e n g e d e değiş ikl ikler 
o lmaktadır . 

Özellikle ağız ve çene c e r r a h i s i n d e g e r e k k e m i k d o k u s u n d a , 
gerekse y u m u ş a k d o k u d a çeşitli d e r e c e d e t r a v m a y a p ı l m a k t a 
dır. 

B u n l a r a e k o l a r a k o r g a n i z m a y a u y g u l a n a b i l e c e k t r a v m a 
lar hücrese l d ü z e y e k a d a r u l a ş a r a k h ü c r e n i n k e n d i y a p ı s ı n d a 
değişiklikler o luş turab i lmekted i r . 

Bu değişikl iklerin b i r k ı smı morfolojik y ö n d e n h ü c r e s e l ço

ğa lma şekl inde o r t a y a ç ı k m a k t a d ı r . 

Gelişkin o r g a n i z m a d a h ü c r e çoğa lmas ı çok seyrekt i r , s in i r 
hücresi gibi. Özellikle h e m o p o e t i k ve lenfoid d o k u l a r sık o l a r a k 
bölünme yeteneği göster i r ler (5, 8, 22). 

Bizlerin y a p m ı ş o lduğu k e m i k t e k i ve y u m u ş a k d o k u d a k i 
cer rahi g ir i ş imler in ya ln ızca o bölgeye bağl ı ka lmıyacağ ı , vü
cut ta baz ı d o k u ve o r g a n l a r d a da b i r t a k ı m değiş ikl ikler oluş
turabileceği d ü ş ü n c e s i n d e n h a r e k e t ett ik. Kırmızı k e m i k iliği 
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ve özellikle da lağ ı k a p s a y a n b i r a r a ş t ı r m a n ı n y a p ı l m a m ı ş ol
m a s ı nedeniy le d a l a k t a d a hücrese l ak t ivasyon y ö n ü n d e n b i r ça
l ı şma y a p m a y ı u y g u n gördük. 

Hücrese l ç o ğ a l m a o l a r a k ele a lacağ ımız mitoz, profaz, me-
tafaz, a n a f a z ve telofaz o l a r a k bildiğimiz d ö r t fazda olagelmek
tedir. Ç a l ı ş m a m ı z d a k i mitot ik akt ivi teyi m e t a f a z d ö n e m i n d e 
gözliyeceğiz. 

Bilindiği gibi k ı rmızı k e m i k iliği k a n y a p ı m ı ile ilgili b i r do
k u d u r . Bu d o k u d a hücrese l çeşitli yönlerde fa rk l ı l a şma ve mitoz 
yoluyla ç o ğ a l m a y e t e n e ğ i n e sahipt ir . 

D a l a k dokusu, p a r a n k i m a s ı v e b a ğ d o k u s u n u n ara l ık la r ın ı 
d o l d u r a n serbest h ü c r e l e r d e n yapılmışt ır . Lenfositlerin bol bu
l u n d u ğ u beyaz p u l p a d a y e r y e r ovoid veya y u v a r l a k folliküler 
b u l u n u r k i , bu g e r m i n a l m e r k e z l e r i n d u r u m u yine bazı fizyolo
jik ve patolojik d u r u m l a r a ve y a ş a göre değiş im gösterebi l i r (4, 
5, 8, 22, 23). 

Mitot ik akt iv i te ilgili ç a l ı ş m a l a r son y ı l larda ö n e m kazan
mış özellikle bu ç a l ı ş m a l a r k e m i k iliği ve t i m u s ait o lmak ü z e r e 
değişik ve çok yönlü o l m u ş t u r . 

B u n a bağl ı o l a r a k A n d r e a s e n ve C h r i s t e n s e n 1949 yılında, 
yaş ın lenfoid o r g a n l a r d a m i t o z a o lan etkisi ü z e r i n d e d u r m u ş l a r 
d ı r (1). 

Yine B u r k e ve Harr i s , Nowell 1959 y ı l lar ında yaş la ilgili mi
totik akt iv i te ü z e r i n d e ça l ı şmış lard ı r (3,17). 

Mitotik akt iv i te ü z e r i n e h o r m o n l a r ı n etki ler ini bel i r t i r çalış
m a l a r d a Perris , "VVhitefield, Rixon, M a c m a n u s , VVeiss gibi a raş-
tırıcıları sayabil ir iz (15,19, 20, 21, 24). 

Özellikle ka l s iyum ve r a d y a s y o n u n mitot ik a k t i v a s y o n a olan 
etki leri ü z e r i n e o l d u k ç a fazla ve değiş ik ç a l ı ş m a l a r a girişilmiş
tir. Yine Perris , Whitefield, Rixon gibi araş t ı r ıc ı lar ı görmekte
yiz (19). 

1976 - 1979 yıl ları a r a s ı n d a H u l t h ve Johnel l k e m i k iliği ve 
t imus h ü c r e l e r i n d e mitot ik akt iv i te ile ilgili değişik çok say ıda 
ç a l ı ş m a l a r y a p m ı ş l a r d ı r (10,11,13,14). 
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A r a ş t ı r m a m ı z d a ku l landığ ımız colchicine a n t i m i t o t i k özelli
ğ inden dolayı b i rçok ç a l ı ş m a l a r d a mi tot ik h a r e k e t i m e t a f a z d a 
d u r d u r m a k a m a c ı ile kul lanı lmış olup mi tot ik akt iv i teye etkisi
nin olmadığı o r t a y a k o n m u ş t u r (2, 7,16). 

MATERYAL VE METOD 

A r a ş t ı r m a m ı z d a 6 aylık, dişi, 400 + 50 gr. ağ ı r l ı ğ ında 52 a d e t 
kobay kullanıldı. Aynı çevre ş a r t l a r ı ve a y n ı bes inle bes lenme
leri sağlandı. 

Ça l ı şmamızda 3 g r u p o luş turu ldu . 

1. g r u p : Kemikte defekt o l u ş t u r u l a n g r u p , 

2. g r u p : Y u m u ş a k d o k u d a ensizyon y a p ı l a n g r u p , 

3. g r u p : Kontrol g r u b u . 

Deney g r u p l a r ı k e n d i a r a l a r ı n d a 1, 2, 3, 4, 7, 10 g ü n l ü k ol
m a k üzere 6 alt g r u b a ayrı ldı. Bu g r u p l a r d a da 4 h a y v a n b u l u n 
maktadır . 

A r a ş t ı r m a m ı z deneysel, histopatolojik, istatistiksel, ayr ıca 
kalsiyum ve h e m a t o k r i t ö lçümleri için de b iyokimyasa l yöntem
leri k u l l a n a r a k gerçekleşt ir i lmişt ir . 

Deneysel ç a l ı ş m a m ı z d a s o d y u m n e m b u t a l ile anes tez i a l t ı n a 
a l ınan kobay lar ın sol y a n a k ve çene alt ı bölgeleri t r a ş edilip de
zenfekte edildi. 

1 . k e m i k d e n e y g r u b u n d a k i h a y v a n l a r ı n y a n a k bölges inde 
bazis m a n d i b u l a r e y e para le l o l a r a k cilde ve fas iyaya ensizyon 
yapıldı, k a s dekole edi lerek periost ensizyonla açıldı ve k e m i k 
belirlendi. Bu bölgede m a n d i b u l e r k e m i ğ i n a l t k e n a r ı n d a 0,5 cm 
çapında t u r ve frezlerle defekt o l u ş t u r u l d u ve c e r r a h i dis ipl inler 
a l t ında t e k r a r kapat ı ld ı . 

2 . y u m u ş a k d o k u g r u b u n d a k i d e n e y h a y v a n l a r ı da a y n ı cer
rahi disiplinler a l t ında, y u m u ş a k d o k u l a r ı içine a l a c a k şekilde 
kemiğe k a d a r ensizyon yapıl ıp s ü t ü r e edildi. 

3. kontrol g r u b u n d a k i h a y v a n l a r a ise sadece anestezi uygu
landı. D a h a s o n r a b ü t ü n h a y v a n l a r t a k i b e a l ındı lar . 
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İzleme süre le r i do lan h a y v a n l a r ö l d ü r ü l m e d e n 6 s a a t önce 
0,2 mg/100 gr d o z u n d a ve b u n d a n 3 s a a t s o n r a yine aynı dozda 
i n t r a p e r i t o n a l Colchcine verildi. İki defa enjeks iyondan a m a ç , 
ilk b l o k t a n m e t a f a z s a f h a s ı n d a n h ü c r e l e r i n kaçış ını önlemek 
a m a c ı n a yöneliktir . T ü m h a y v a n l a r a aynı s a a t t e enjeksiyon ya
pılmıştır . İlk enjeksiyon s a b a h 8.00 - 8.30 saa t le r i a r a s ı n d a h ü c r e 
sayısı farkl ı l ığ ının o luşmas ın ı ö n l e m e k için p lan lanmış t ı r . 

Ö l d ü r m e süre ler i dolan h e r h a y v a n ı n , ö l d ü r ü l d ü k t e n s o n r a 

sağ f e m u r l a r ı ve d a l a k l a r ı ç ıkarı lmışt ır . 

D a h a s o n r a k e m i k i l iğ inden y a y m a p r e p a r a t h a z ı r l a n a r a k 
tespit edildi ve g i e m s a ile boyandı , p r e p a r a t l a r d a h a s o n r a nu
m a r a l a n d ı . Ayr ıca h a y v a n l a r ı n d a l a k l a r ı n d a n al ınanan kesit ler in 
HE ile b o y m a s ı yapıldı ve n u m a r a l a n d ı . 

H a z ı r l a n a n y a y m a p r e p a r a t l a r d a m e t a f a z d ö n e m i n d e bloke 
edilen h ü c r e l e r i n say ımlar ı yapılmışt ır . H e r p r e p a r a t t a 500, to-
tal 1000 h ü c r e sayımı yapılmışt ır . 

Kals iyum ve h e m a t o k r i t ö lçümleri için deney ve kontrol 
g r u p l a r ı n d a k i h a y v a n l a r d a n ö l d ü r ü l m e d e n önce k a l p l e r i n d e n 2 
cc. k a n al ındı ve h e m a t o k r i t için d e ğ e r l e n d i r m e l e r yapıldı. Da
ha s o n r a ka l s iyum için elde edilen s e r u m ö r n e k l e r i n d e n atomik-
absorbs ion spekt ro fo tometrede d e ğ e r l e n d i r m e l e r mg/100 ml ola
r a k bel ir lendi. 

BULGULAR 

İki ayr ı d e n e y g r u p l a r ı ve kontrol g r u p l a r ı n d a k e m i k iliğine 
a i t elde edilen ver i lerde o r t a l a m a l a r a ras ı fa rk ve önemlil ik du
r u m l a r ı tab lo 1, 2, 3'de gösteri lmişt ir . 

Yine b u l g u l a r ı m ı z a d a y a n a r a k , k e m i k grubu, y u m u ş a k do
ku g r u b u ve kontrol g r u b u n a m i t o z a ait o r t a l a m a yüzdeler inin 
düzeyler i şekil - l 'de grafiksel o l a r a k gösteri lmişt ir . 
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TABLO 1 — Kemik Grubu ile Kontrol Grubunun Ortalamaları Arası Farkı 
ve Önem Denetimi. 

TABLO 2 — Yumuşak Doku Grubunun Kontrol Grubu ile Ortalamaları 
Arası Farkı ve Önem Denetimi. 
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TABLO 3 — Kemik Grubu ile Yumuşak Doku Grubunun Ortalamaları Ara 
sı Farkı ve Önem Denetimi. 

Dalağa ait B u l g u l a r ı m ı z : 

Lenfositlerin y a p ı m yeri o l a n g e r m i n a l m e r k e z l e r hücrese l 
aktivite y ö n ü n d e n d e ğ e r l e n d i r m e y e tabi t u t u l m u ş l a r d ı r . 

1. g ü n d e n baş lay ıp 2. g ü n d e o l d u k ç a faz la laşan aktif germi
nal merkez ler ve bu m e r k e z l e r i n fazlalığı kontro l g r u b u n a oran
la deney g r u p l a r ı n d a be l i rg in o l a r a k iz lenmekte, özellikle k e m i k 
deney g r u b u n d a aktif g e r m i n a l m e r k e z l e r i n fazlalığı d ikkat imi
zi çekmektedi r (Resim 1,2, 3, 4, 5). 

21 



DALAK VE KEMİK İLİĞİ DOKUSUNDA HÜCRESEL AKTİVİTE 

Resim 1 : 1. gün kemik grubunda sayıca fazla, aktif germinal merkezler. 
H-E x 100. 

Resim 2 : 1. gün yumuşak doku grubunda aktif germinal merkezler. H-E 
xl00. 

22 
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Resim 5 : Kontrol grubunda hücresel aktivitenin zayıf olduğu inaktif ger
minal merkezler. H-E x 100. 

3. g ü n d e kontro l g r u b u n a o r a n l a deney g r u p l a r ı n d a aktif sa
yı lacak ve say ıca fazla g e r m i n a l m e r k e z l e r görü lmektedi r . 

4 . g ü n d e de k e m i k ve y u m u ş a k doku g r u b u n d a k i g e r m i n a l 
m e r k e z l e r i n a z a l m a k t a o lduğu a n c a k kontrol g r u b u n a göre kı
yas lanabi l i r az b i r f a r k ı n o lduğu tesbit edi lmektedir . 
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Resim 6 : 3. gün kemik grubunda kontrol grubuna göre aktif germinal 
merkez. H-E x 100. 

Resim 7 : 3. gün yumuşak doku grubunda, kontrol grubuna oranla aktif 
germinal merkez. H-E x 100. 

25 
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7. ve 10. g ü n d e ise önceki g ü n l e r e o r a n l a faz laca aktif mer

k e z l e r i n görülmediği, h ü c r e y o ğ u n l u ğ u b a k ı m ı n d a n zayıf oldu

ğu, kontrol g r u b u ile k ı y a s l a n a m ı y a c a k d u r u m d a olduğu izlen

mektedir. 

Resim 10 : 7. günde kemik grubunda hücre yoğunluğunun azalması ile 
birlikte boşalmış ve aktif olmıyan merkezler. H-E x 100. 

Resim 11 : 7. gün yumuşak doku grubunda lümeni genişlemiş ve zayıf 
merkezler. H-E x 100. 
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H e m a t o k r i t ö lçümü, k a n kaybı ile mitot ik akt iv i tede ar t ı ş ola
bileceğini göz ö n ü n d e t u t a r a k s o n u ç l a r a etkisi a ç ı s ı n d a n değer
lendirildi. Deney g r u p l a r ı ile kontro l g r u b u ver i ler in in b i rb i r ine 
yakın değer ler içinde o l m a s ı n d a n dolayı mitot ik akt iv i teye her
hangi b i r e tk in in o l m a y a c a ğ ı k a n ı s ı n a v a r d ı k (Tablo 4) . 

S e r u m ka l s iyum ölçümü, ile elde edilen d e ğ e r l e r i n mi tot ik 
aktiviteye etki edebileceği göz ö n ü n d e t u t u l a r a k d e n e y g r u b u 
ile kontro l g r u b u a r a s ı n d a k i ver i ler in b i rb i r ine y a k ı n d e ğ e r d e 
olması ile mitot ik akt iv i te ü z e r i n e eksik h e r h a n g i b i r etki gös
termeyeceği be l i r lenmiş t i r (Tablo 5). 
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TARTIŞMA 

Özellikle ağız ve çene c e r r a h i s i n d e , k e m i k d o k u s u n d a çe
şitli c e r r a h i gir iş imlerle defekt o luş turabi lmekteyiz . 

Hücrese l prol i ferasyon ile ilgili ça l ı şmalar ın pek çoğu ke
mik iliği ve t i m u s t a yapı lmışt ır . 

Kals iyum ile ilgili v e y a k a n kaybı ile o luşan mitot ik aktivi-
t e n i n p a r a t i r o i d bezi t a r a f ı n d a n idare edildiği Perr i s ve a rka
d a ş l a r ı (21) t a r a f ı n d a n bi ldir i lmesine r a ğ m e n y u m u ş a k doku ve 
k e m i k d o k u s u n d a k i t r a v m a n ı n k e m i k iliğinde ve t i m u s t a mito
tik akt iv i tenin a r t m a s ı n a nas ı l yol açt ığı kesin o l a r a k belirti lme
mektedi r . 

H u l t ve Johnel l (10) t i m u s ve k e m i k i l iğinde y e n i hücre ler in 

o l u ş m a s ı n d a t r a v m a y a k a r ş ı v ü c u d u n cevabı olabileceğini bil

dirmiş lerdir . 
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TABLO 5 — Serum Kalsiyum Değerleri (mg/100 ml) 
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Özellikle mitot ik akt iv i teye etkisi olabileceği b i l inen yaş, 
ağırlık, aynı çevre ve bes in o r t a m ı n ı n bizim ç a l ı ş m a m ı z d a da 
s t a n d a r t b i r düzeyde k a l m a s ı n a d i k k a t edildi. B u d a B u r k e ve 
Harr is (3), Perr i s ve a r k a d a ş l a r ı n ı n (18,20) ça l ı şmalar ı ile aynı 
düşüncede idi. 

Çal ı şmamızda, h e m a t o k r i t v e s e r u m ka l s iyum değer le r in in 
kontrol ve d e n e y g r u p l a r ı n d a n o r m a l d e ğ e r l e r d e b u l u n d u ğ u , do
layısıyla mitot ik akt iv i teye b i r tesiri o lmadığını saptadık . Bu de
ğer lendirmeler imiz Perris, M a c M a n u s , Whitefield, Weiss (21), 
Hulth ve Johnel l ' in (9,10) ç a l ı ş m a l a r ı n d a bi ldirdiği s o n u ç l a r l a 
d a h a anlaml ı o l m a k t a d ı r . 

H u l t h ve Johnel l (9, 10,11) k e m i k iliği a sp i rasyonu, yumu
şak doku t r a v m a l a r ı , ant i jenik m a d d e veri lmesi, f e m u r d a frak-
tür gibi k e m i k iliği ve t i m u s l a ilgili ç a l ı ş m a l a r ı n d a k i mitot ik ak-
tivite yüzdeler inin bizim değer ler imizle aynı para le l l ik te ve bir
birini destekleyici ni te l iktedir . Ayr ıca ç a l ı ş m a m ı z d a 10. g ü n gru
bu eklenmiş olup bas i t f r a k t ü r e n a z a r a n t u r ve frez y a r d ı m ı ile 
kemikte o l u ş t u r u l a n t r a v m a n ı n etkis inin pek az y ü k s e k o lduğu 
görülmüştür . 

Hücresel akt iv i te ü z e r i n d e ö n c e d e n bel i r t t iğ imiz gibi çalış
malar t imus ve k e m i k i l iğinde toplanmış t ı r . Yine lenfoid organ
l a r d a n olan d a l a ğ a ait yeterl i a r a ş t ı r m a n ı n b u l u n m a y ı ş ı nede
niyle k e m i k iliğinin bu hücrese l cevabı y a n ı n d a d a l a ğ ı n nas ı l 
bir cevapla k a r ş ı m ı z a ç ıkacağı d ü ş ü n c e s i n d e n h a r e k e t e d e r e k 
kemik iliği ile b ir l ikte bu çal ı şmayı y ü r ü r t t ü k . 

D a l a k t a lenfosit lerin yapıldığı ve çoğaldığı g e r m i n a l mer
kezlerin d u r u m ve sayı lar ı fizyolojik ve patolojik ş a r t l a r a ve 
b u n l a r a ek o l a r a k y a ş a göre değiş ir (1,6) . B u n l a r ı n yaş ın iler
lemesi ile gitt ikçe azaldığı ve d e n e y g r u p l a r ı n d a kontro l g r u b u 
na göre say ı lar ın ın fazla o lduğu s a p t a n m ı ş t ı r . Ayr ıca lenfosit
lerin g e r m i n a l m e r k e z ve çevres inde o l d u k ç a y o ğ u n o lmas ın ın 
u y g u l a n a n t r a v m a y a bağl ı o l a r a k o r t a y a çıktığı s a p t a n m ı ş t ı r . 

Dalakla ilgili b e n z e r ç a l ı ş m a l a r ı n o l m a m a s ı nedeniy le diyo
ruz ki, d a l a ğ a a i t elde ett iğimiz bulgular ımız, k e m i k d o k u s u n d a 
ve y u m u ş a k d o k u d a o l u ş t u r u l a n t r a v m a y a bağl ı be l i rg in b i r h ü c 
resel aktivite gös termektedi r . Bu da y u k a r ı d a a raş t ı r ıc ı la r ın ça
lışmaları ile aynı parale l l iktedir . 
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Sonuç olarak, ağız c e r r a h i s i n d e uyguladığ ımız y u m u ş a k do
k u y a a i t kesi ler v e y a k e m i k t e o l u ş t u r d u ğ u m u z defekt sonrası, 
o r g a n i z m a d a k i c e v a b ı n yerel k a l m a y a c a ğ ı , b u bölgeden u z a k t a 
k e m i k iliği ve d a l a k d o k u s u n d a da u y a r ı m o luş turacağ ı ve be
l irgin b i r şekilde hücrese l ak t iv i ten in de gözlenebileceği o r t a y a 
k o n m u ş t u r . 

ÖZET 

Birçok biyolojik u y a r ı l a r ve t r a v m a l a r hücrese l düzeye ka
d a r i n e r e k hücrese l ç o ğ a l m a şekl inde b i r cevap oluşturabi l i r ler . 

A r a ş t ı r m a m ı z d a d e n e y ve kontro l g r u p l a r ı n d a top lam 52 
a d e t k o b a y kul lanı ldı . Deney g r u p l a r ı sol a l t çene kemiğ ine de
fekt y a p ı l a n v e y a n a k d o k u s u n a kesi u y g u l a n a n g r u p l a r o la rak 
ikiye ayrı ldı. 1, 2, 3, 4, 7, ve 10.'uncu g ü n l e r i içeren g r u p l a r d a k i 
h a y v a n l a r ö l d ü r ü l m e d e n 6 ve 3 s a a t önce colchicine (0,2 mg/100 
gr) a ldı lar . Mitot ik akt iv i te m e t a f a z d a d u r d u r u l d u . Kemik ili
ğ inde 1000 h ü c r e d e m e t a f a z d a k i mitoz yüzdesi, d a l a k t a da hüc
resel akt iv i te değer lendir i ld i . 

Ç a l ı ş m a m ı z histopatolojik, b iyokimyasa l ve istatistiksel yön

l e r d e n ele al ındı . 

Bulgular ımız s o n u c u n d a yapt ığ ımız t r a v m a y a bağl ı o la rak 
o r g a n i z m a n ı n verdiğ i c e v a b ı n yalnızca o bölge ile sınırlı ka lma
yıp, d a l a k ve k e m i k iliği d o k u s u n d a da hücrese l y ö n d e n bir ak
t iv i tenin g ö r ü l d ü ğ ü s a p t a n m ı ş t ı r . 

SUMMARY 

A v a r i e t y of biological s t imuli a n d t r a u m a m a y b r i n g a b o u t 

a response as ce l lu lar prol i ferat ion by descending in cel lular 

level. 

In o u r study, 52 guinea-pigs w e r e used totally in exper imen-
tal a n d control g r o u p s . E x p e r i m e n t a l g r o u p s w e r e divided into 
two g r o u p s w h i c h w e r e m a d e holes in t h e i r left m a n d i b l e s a n d 
those w h i c h w e r e m a d e a n incision i n the i r cheeks . The a n i m a l s 
in g r o u p s of l s t., 2nd., 3rd., 4"1., 7th. a n d 10,h. d a y s w e r e a d m i n i s t e r e d 
Colchicine (0,2 mg/100 g) 6 a n d 3 h o u r s before t h e y w e r e killed. 
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Thus mitot ic act ivi ty was s topped a t m e t a p h a s e . The mitot ic per-

c e n t a g e at m e t a p h a s e of 1000 cells in b o n e m a r r o w a n d also t h e 

cel lular activity in spleen w e r e eva luated. 

O u r s tudy was r e g a r d e d from histological, b iochemical a n d 

statist ical aspects . 

O u r f indings s h o w e d t h a t the r e s p o n s e of body occured by 

the t r a u m a was not re s t r ic ted only t o t h a t a r e a b u t p r o d u c e d 

an activity in the cells of spleen a n d b o n e marravv. 
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