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NANDROLONE P H E N Y L P R O P İ O N A T E ' I N K E M İ K 

D E F E K T İ N İ N İ Y İ L E Ş M E S İ Ü Z E R İ N E E T K İ S İ N İ N D E N E Y S E L 

OLARAK İ N C E L E N M E S İ 

Nadir GÜNGÖR* 

K e m i k t e çeşit l i nedenler le o luşan defekt ler in o n a r ı m ı has­

tayı fonksiyonel, psikolojik, estetik, z a m a n ve e k o n o m i k yönden 

etki l iyebi lmektedir . 

Bu nedenle ç e n e ve yüz k e m i k l e r i n d e o luşabi lecek k ı r ık ve 

defekt lerde i s tenen iy i leşmenin k ı sa z a m a n d a s a ğ l a n a b i l m e s i 

ö n e m s e n e n ve arzu edi len b i r durumdur. 

K e m i k dokusu k e n d i n e özgü m e t a b o l i z m a s ı ve re jenerasyo­

nu olan canl ı b i r dokudur. İy i leşme sürec inde osteoblast lar , os-

teoklas t lar ve osteosit leri g ö r m e k m ü m k ü n d ü r . Özell ikle osteob­

las t lar k e m i k m a t r i k s i n i n y a p ı m ı n a ve k a l s i f i k a s y o n u n a yar­

dımcı o lur lar ( 1 9 ) . 

Cruess ve D u m o n t (3) k e m i k iyi leşmesini, in f lamatuar , re-

paratif, ve remodel l ing (yeniden şeki l lenme) dönemi o l a r a k bir­

bir i iç inde devamlı l ığı o lan d ö n e m l e r ha l inde olduğunu bildir­

mişlerdir. 

K e m i k iy i leşmesindeki ç a l ı ş m a l a r Hippokrat z a m a n ı n a ka­

d a r iner. G a l e n ise, s e m e n t e b e n z e r b i r m a d d e ile k a y n a m a ol­

duğunu ileri s ü r m ü ş t ü r ( 1 4 ) . 

Bu ç a l ı ş m a l a r 30 yılı a ş k ı n b i r z a m a n içer is inde b i r ç o k ye­

nil iklerle değiş ikl iklere uğramışt ı r . M C . L e a n ve Ur i s t ( 1 2 ) , Prit-

c h a r ve R u z i c k a (15) iyi leşmede per ios tun p r i m e r o l a r a k rol oy­

nadığını göstermişlerdir . B u n u n y a n ı n d a da Teneff, W r a y ve 

Lyrch d a m a r l a ş m a n ı n önemini be l i r tmiş lerdi r ( 1 9 , 2 2 ) . 

(*) Gazi Üniv. Dişhek. Fak. Ağız-Diş-Çene Hast. ve Cer. Öğr. Üyesi. 
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K e m i k iy i leşmesine etki eden biyoloj ik fak tör le r a r a s ı n d a 

endokr in f a k t ö r l e r i n önemli l iği yeni ç a l ı ş m a l a r ı n gel i şmesine 

n e d e n olmuştur . 

A r m s t r o n g ve a r k a d a ş l a r ı ( 2 ) , ç a l ı ş m a l a r ı n d a anabol ik ste-

roidler in k e m i k iy i leşmesine o lan etk i ler in in değiş ik olduğunu 

bi ld i rmektedir ler . 

Y i n e H a r t e n b a c h ve Moffat a n a b o l i k h o r m o n l a r ı n olumlu 

etki ler ini ç a l ı ş m a l a r ı n d a aç ık lamış la rd ı r ( 5 , 1 3 ) . 

S h k a l a r ve a r k a d a ş l a r ı (17) , tes tos teronun b a ğ dokusu ak-

tivitesini ve per iodons iumun akt iv i tes ini hızlandırdığını, yine 

İ d e m ( 6 ) , a n a b o l i k s teroi t ler in k e m i k iy i leşmesindeki etkisini 

radyosül für (35) ile incelemiş lerdir . D a h a sonrak i yıl larda, 

Kowalewski, Nortes tos teron 'un k e m i k iyi leşmesinde anabol izan 

özellik gösterdiğini i leri s ü r m ü ş t ü r ( 9 ) . 

A n a b o l i k s teroi t ler in k e m i k iyi leşmesi ile ilgili deneysel ça­

l ı ş m a l a r ı n d a elde edilen ver i ler değiş ik o l a r a k k a r ş ı m ı z a çık­

m a k t a d ı r . 

K e m i k defekt inin iyi leşmesinde, k e m i ğ i n ya kendi osteoje-

n i k akt ivi tes inden, k e m i k gref t ler inden ya da res torasyon mad­

deler inden fayda lan ı lmaktad ı r . Bu nedenle k e m i ğ i n kendi osteo-

j e n i k akt iv i tes inden f a y d a l a n m a k iç in anabol ik s teroit grubu 

o l a n Nandro lone P h e n y l Propionate (Durabol in) k u l l a n a r a k ke­

m i k iy i leşmesini hız landırmayı, bu nedenle k e m i k t e e r k e n iyi­

le şmeyi a m a ç l a d ı k . 

M A T E R Y A L V E M E T O D 

A r a ş t ı r m a m ı z d a , b o y a l a r üzer inde yapı lan deneysel çalış­

m a l a r d a 6 aylık, erkek, 5 5 0 ± 7 5 gr ağ ı r l ık la r ında 32 adet hayvan 

kulanı ldı . 

D e n e y g r u b u n d a kul lan ı lan Nandro lone Phenyl Propionate 

(Durabol in) a n a b o l i k s teroid grubundan, tes tos teronun sentet ik 

b i r derivesidir ( 4 ) . 

Hacet tepe Ünivers i tes i Bi l imsel A r a ş t ı r m a B ö l ü m ü Labora-

t u v a r l a r ı n d a yapı lan ça l ı şmamızda, d e n e y ve kontrol grupları, 

bu g r u p l a r d a 7, 14, 21, 28 günlük dört a l t g r u b a ayrıldı. Bu alt 

g r u p l a r d a dörder adet o l m a k üzere 32 adet k o b a y kullanıldı. 
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A r a ş t ı r m a m ı z , deneysel, makroskopik, histopatolojik, rad-

yoloj ik-Radyodensitometrik ve b iyok imyasa l ç a l ı ş m a l a r l a ger­

çekleştiri ldi. 

K o b a y l a r ı n sol ç e n e a l t ı n a anesteziy i t a k i b e n k e m i ğ e k a d a r 

inhisızyon yapı larak, b e l i r l e n e n k e m i k üzer inde frez yard ımı ile 

0,5 cm ç a p ı n d a defekt oluşturuldu. D a h a s o n r a y a r a kapat ı la­

r a k h a y v a n l a r n u m a r a l a n d ı . D e n e y g r u b u n d a k i h a y v a n l a r a er­

tesi günde b a ş l a m a k üzere gün aş ır ı 5 mg N a n d r o l o n e Phenyl 

Propionate i.m. o l a r a k verildi. İz leme süreler i do luncaya k a d a r 

gözlendiler. 

Makroskopik Gözlem: 

Öldürülen h a y v a n l a r ı n sol m a n d i b u l a l a r ı n d a k i defekt böl­

geler inde kal lus d o k u s u n u n defekti ne derecede doldurduğu mak­

roskopik o l a r a k gözlenmişt ir . Defekt i dolduran kal lus dokusu­

n u n konsa l idasyonunda K o s k i n e n ' i n (8) bildirdiği 0, 1, 2, 3 de­

ğer ler i (o - çok zayı f kal lus, 1 - az derecede, 2 - o r t a derecede, 3 -

kafi derecede kal lus) d ikkate alındı. 

Histopatoloj ik ç a l ı ş m a d a ise defekt in bu lunduğu ç e n e kemikle­

r i i ş lemlerden s o n r a hematoks i len-eos in b o y a m a s ı yapılıp, ışık 

mikroskopu ile incelendi . 

K o b a y l a r ı n defekt açı lmış m a n d i b u l a l a r m d a n h e m radyolo­

j ik h e m de radyodens i tometr ik anal iz için çek i len r ö n t g e n film­

lerinde s t a n d a r d i z a s y o n a d ikkat edildi. 

Y i n e Alka len fosfataz tayini iç in 5 cc k a n a l ı n a r a k Bessey-

Lowry m e t o d u n a göre değer ler saptandı . 

B U L G U L A R 

1 — Makroskopik Bulgular: 

7 ve 14 günlük kontrol ve deney g rup lar ında ö n e m s e n e c e k 

bir fark yoktu. 21 günde deney g r u b u n d a defekt in k a p a n m a du­

r u m u n d a olumlu farklı l ık, 28. günde ise d e n e y g r u b u n d a defek­

tin kafi derecede kal lus ile dolması kontrol g r u b u n a göre kıyas-

lanabi lmekte ve farkl ı l ık gözlenmektedir . 
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2 — Histopatolojik Bulgular .-

7. gün kontrol grubu: Kavite tabanında fibroblastlardan 

zengin organizasyon dokusu, yer yer ince sipiküller halinde az 

m i k t a r d a osteid dokusunun granülasyon dokusu yanında yer al­

dığı görülmektedir. 

7. gün deney grubu: Yeni kemik dokusunun ağımsı görü­

nümde, geniş bölgelere yayı lan belirgin osteoblastik aktivitesi, 

kıkırdak dokusu ile birlikte gözlenmektedir (Resim 1, 2 ) . 

14. gün kontrol grubu : Kavite tabanında yeni oluşan kemik 
dokusunu geniş bir kıkırdak ve fibröz doku izlemektedir. 

14. gün deney grubu: Kavite tabanında oldukça geniş bir 

alanı kaplıyan yeni kemik dokusu, komşu bölgelerde belirgin 

osteoblastik aktivite vardır. Kavite dışına doğru ağımsı görü-

nüşde kalın kemik spikülleri izlenmektedir (Resim 3, 4 ) . 

21. gün kontrol grubu: Kavite taban ında kompakt kemik 

manzaras ın ı gösteren kemik dokusu bulunmakta, a n c a k dışa 

doğru osteoblastik aktivitenin yanında granülasyon dokusu dik­

kati çekmektedir. 

21. gün deney grubu : Kavite hemen hemen kompakt kemik 
dokusu ile dolmuş olup dışa doğru gevşek görünüm aldığı, ge­
niş spiküllerin bulunduğu gözlenmektedir (Resim 5, 6 ) . 

28. gün kontrol grubu: Bu grupta fibröz dokuya ras lanma-

m a k l a beraber, Kaviteyi dolduran kompak kemik yanında, kı­

kırdak doku aracıl ığı belirlenmekte ve minimal derecede oste­

oblastik aktivite görülmektedir. 

28. gün deney grubu.- Kavitedeki kemik dokusu oldukça sık 

havers kanallarını içeren doku haline gelmiştir. Aradaki küçük 

boşluklarda osteoblastik aktivitenin olduğu saptanmışt ır (Resim 

7, 8 ) . 

3 — Radyolojik ve Radyodensitometrik Bulgular .-

Deney ve kontrol grubundaki hayvan lardan al ınan röntgen 

filmlerinde 7, 14, 21, 28. günlerde a r t a n radyoopasitenin olduğu, 

a n c a k deney gruplar ında bu opasitenin d a h a belirgin o larak iz­

lendiği görülmektedir (Resim 9, 1 0 ) . 
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Resim 1 : 7. gün kontrol grubu. Geniş fibrozis. 

Resim 2 : 7. gün deney grubu. Geniş sahalar kapsayan kıkırdak ve kemik 
dokusu, ayrıca osteoblastik aktivite. 
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Resim 5 : 21. gün kontrol grubu. Kavitenin dış kısmında fibröz doku, 
onun hemen altında osteoblastik aktivite ve yeni kemik dokusu. 

Resim 6 : 21. gün deney grubu. Üst kısımda görülen kavite tabanına yer­
leşmiş yeni kemik dokusu. 
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Resim 7 : 28. gün kontrol grubu. Kavite tabanında yeni teşekkül eden ke­
mik dokusu ve orta bölgede kıkırdak dokusu. 

Resim 8 : 28. gün deney grubu. Kavite tabanında oldukça kompakt bir 

manzara gösteren yeni kemik dokusu. 
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TABLO 1 

DENSİMETRİK ÖLÇÜM DEĞERLERİ 

154 

Densitometri aleti ile röntgen filmlerinden sayısal densite 

değerleri ölçüldü. İlk haf ta deney ve kontrol grupları aras ında 

bir fark belirlenmedi. F a k a t diğer haftalardaki ölçümlerde de­

ney ve kontrol grupları aras ında belirgin bir fark izlendi. Bu da 

bizim için anlamlı idi ( P < 0 , 0 0 1 ) (Tablo 1, 2 ) . 



Nadir GÜNGÖR 

4 — Biyokimyasal Bulgular : 

Aalka len fosfataz ö lçümler i Bessey-Lowry m e t o d u n a göre 

değerlendiri lmişt ir . D e n e y g r u b u ile kontrol g ruplar ın ın ver i ler i 

karşı laşt ır ı ldığında, deney g r u b u değer ler inde ar t ı ş olduğu gö­

rülmektedir (Tablo 3, 4 ) . 
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TARTIŞMA 

Kayıp kemik dokusu ya kendi osteojenik aktivitesi ile yeni­

lenir, y a d a restorasyon maddelerinin ve greftlerin uygulanması 

ile doldurulur. Defek bölgesine konulacak greftler için ikinci bir 
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a m e l i y a t ı n uygulanması , a y r ı c a re s torasyon maddeler in in ve 

gref t ler in o r g a n i z m a t a r a f ı n d a n reddedi lmesi gibi durumlar ı göz 

önünde bulundurmal ıy ız . B i l h a s s a greft lerdeki al ler j ik faktör­

lerin, doku uyuşmazl ığ ının, immünolo j ik e t k e n l e r ve g r e f t in an-

ti jenitesi göz önünde b u l u n d u r m a k g e r e k i r (1, 7 ) . 

K e m i k onar ımı, h ü c r e l e r i n metabol ik fonks iyonlar ına etki 

eden çok çeşit l i endojen ve ekso jen faktör ler in etkisi alt ındadır. 

B u f a k t ö r l e r d e n baz ı la r ı k e m i k iyi leşmesini gecikt ir i r . B i r kısmı­

da hız landır ır . 

B u g ü n b ü y ü m e h o r m o n l a r ı n ı n ve a n o b o l i z a n l a r m da bu hız­

landır ıc ı f ak tör le re kat ı ldığını bel irtebi l ir iz. 

K e m i k defekt inin az olduğu defektlerde, kemiğ in kendi os-

teo jenik akt iv i tes ini h ı z l a n d ı r m a k i lk düşünülecek konu olmak­

tadır. 

A r a ş t ı r m a m ı z d a a n a b o l i k s teroid k u l l a n m a m ı z a neden, an-

dro jenik etk is inin olmayış ı ve osteojenik akt iv i tedeki hızlanma­

yı iz leyebi lmekti . 

Kowalewski, a n a b o l i k s teroid o l a n Metyl tes tos teron 'un uy­

g u l a n m a s ı ile k e m i ğ i n histoloj ik g ö r ü n ü m ü n d e pek az b i r etkisi 

o lduğunu bi ld i rmişt i r ( 1 0 ) . 

S o n r a k i y ı l larda tes tosteron der ive ler inin kol le jen teşekkü­

lüne olumlu yönde b i r etkis i o lacağ ı ileri sürü lmüştür (11) . 

K o s k i n e n a n d r o j e n v e r e r e k f a r e l e r i n t i b i a kemik ler inde oluş­

t u r u l a n k ı r ık sonucu, deney g r u b u n d a bel i rg in k e m i k iyileşme­

sini b e l i r t i r k e n ç a l ı ş m a l a r ı n ı histopatoloj ik ve m a k r o s k o p i k ola­

r a k yapmış t ı r ( 8 ) . 

Ç a l ı ş m a m ı z d a ise ç o k yönlü o l a r a k elde ett iğimiz bulguları­

mız yanında, a r a ş t ı r ı c ı n ı n hızlı b i r k e m i k iyi leşmesini gösteren 

ver i le r in in yeterl i olmayışı, k ı y a s l a m a y ö n ü n d e n bize kes in bir 

bilgi v e r m e m e k t e d i r . 

T e n n e n b a u m ve S h k l a r ( 2 0 ) , s ı ç a n l a r d a ç e k i m y a r a s ı üze­

r ine a n a b o l i k s teroidler in etkis ini 21. g ü n e k a d a r izlemişler, his­

topatoloj ik ve radyoloj ik ç a l ı ş m a l a r yapmış lar . 

Bu a raş t ı r ıc ı l a r ın bu lgu lar ı ile b iz im bulgular ımız ın birbir­

leri ile uyumlu olduğu göz lenmekte isede, ça l ı şmamızda kendi 
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bulgular ımızı radyodens i tometr ik ve b iyok imyasa l değerlendir­

m e l e r ile m u k a y e s e l i o l a r a k d a h a d a kuvvet lendirdik. 

T a n a b e ve W i l c o x ( 1 8 ) , tes tos teron propionate ' ın civcivler­

de u y g u l a n a n b i r deneyde ver i lmes i ile enz im seviyeler inde b i r 

değiş ikl ik görülmediğini b i ld i rmektedir ler . B u d a b iz im bulgula­

r ı m ı z a u y u m gös te rmemekted i r . 

R o n n i n g ve A r k a d a ş l a r ı (16) , s ı ç a n l a r d a tes tos teron propio­

n a t e ' ı n ve n a n d r o l o n e phenyl p r o i o n a t e ' m ver i lmes i i le s e r u m 

a l k a l e n fosfataz seviyeler inde a r t m a n ı n olduğu şekl indeki veri­

leri b iz im veri ler imizle aynı parale l l iktedir . 

R ö n t g e n f i lmler inde defekt in g ö r ü n ü m l e r i n d e elde et t iğ imiz 

değerler, T e n n e n b a u m v e S h k l a r ( 2 0 ) ' m ç e k i m y a r a l a r ı n d a n el­

de ettiği b u l g u l a r l a g ö r ü n ü m b a k ı m ı n d a n benzer l ik gös termek­

teydi. 

M a k r o s k o p i k bu lgu lar ımızda elde et t iğ imiz değerler, özel­

l ikle 28. günde ü ç ü n c ü dereceye v a r m ı ş olup, K o s k i n e n (8) ' in bul­

gular ı ile aynı doğrultudadır. 

S o n olarak, elde et t iğ imiz radyodens i tometr ik ver i ler imizi 

değerlendir irsek, T u r g u t ve K a n s u ( 2 l ) ' n u n densi te değerler in-

deki a z a l m a n ı n k e m i k teşekkülünü, değer lerdeki sayısal yüksel­

m e n i n ise k e m i k kaybın ı bi ldir i r ç a l ı ş m a l a r ı n d a k i ver i ler i b iz im 

veri ler imizi doğru lar n i te l ikte o lduğunu görmektey iz . 

Araş t ı rmamızda, histopatolojik, makroskopik, radyolojik, 

radyodens i tometr ik ve b iyok imyasa l ç a l ı ş m a l a r l a ç o k yönlü b i r 

ince leme yapılmış, a n a b o l i k s teroid o lan N a n d r o l o n e P h e n y l 

Propionate ' ın os teo jenik akt ivi teyi ar t t ı rdığ ı k a n ı s ı n a var ı lmış­

tır. 

Ö Z E T 

Araş t ı rmamızda, deney ve kontro l g r u b u n d a k i h a y v a n l a r ı n 

sol ç e n e l e r i n e defekt uygulanarak, deney g r u b u n a a n a b o l i k ste­

roid o lan Nandrolone Phenyl Propionate verildi. 7, 14, 21, 28 gün­

lük g r u p l a r oluşturuldu. 

Çal ı şmamız, makroskopik, histopatoloj ik, radyolojik, radyo­

densi tometr ik ve b iyokimyasa l bu lgu lar ımız la değerlendiri ldi . 
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S U M M A R Y 

«Exper imenta l Inves t igat ion of the Effect of N a n d r o l o n e Phenyl 

Propionate on Heal ing of B o n e Defect.» 

In this study t h e holes were nıade in left mandib les of the 

a n i m a l s in e x p e r i m e n t a l a n d contro l groups. Nandro lone Phenyl 

Propionate was admini s tered to the e x p e r i m e n t a l groups. Groups 

were divided a c c o r d i n g to the days as 7th, 14th, 21st and 28th. 

day groups. T h e study was eva luated with macroscopica l , histo-

pathological , radiographica l , radiodens i tometr ica l a n d bioche-

m i c a l f indings. 
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