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insan amniyon sivisinin pektus cerrahisinde kullanilan sternotominin
iyilesmesi Uzerindeki etkileri: Deneysel ¢calisma

Effects of human amniofic fluid on the healing of sternofomy used in pectus surgery:
experimental study
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Amag: Bu calismada insan amniyon sivisinin sternotomi
hattinin iyilesmesi tizerindeki etkileri arastirildi.

Caligma plani: Calismada 200-300 gr agirliginda 30 adet
Wistar albino cinsi erkek sican kullanildi. Sicanlar kontrol
grubu ve calisma grubu olmak uzere iki gruba ayrildi
Osteotomi her siganda ayn1 bolgeye uygulandi. Sicanlarin
her birinden biyokimyasal parametreler i¢in kan ornekleri
alind1 ve kemik grafileri ¢ekildi. Caligma grubunda osteo-
tomi hattina insan amniyon sivist uygulandi. Sicanlar 1, 2.
ve 4. haftalarda sakrifiye edildi. Doku ornekleri histopato-
lojik olarak incelendi.

Bulgular: Histopatolojik incelemede gruplar arasinda
anlamhi fark tespit edilemedi, fakat bazi biyokimyasal
parametreler agisindan mevcut olan farklar istatistiksel
olarak anlaml1 idi. Rontgen sonuglar1 arasinda da anlamli
fark bulunamadi.

Sonuc¢: Insan amniyon sivist temini ve uygulanabilirligi-
nin kolay olmasi nedeni ile kirik iyilesmesinde kullanilabi-
lecek alternatif ajanlar arasinda degerlendirilebilir.

Anahtar sozciikler: Amniyon s1visi; iyilesme; sternotomi.

Pektus cerrahisinde amacg, deforme olan gogus
on duvarmnin yeniden sekillendirilmesi ve hastanin
en erken donemde gunluk hayatina kavusturulmasi-
dir. Bu konuda son zamanlarda, pektus cerrahisinde
yeni yontemler gelistirilmekte ve uygulanan klasik
yontemler modifiye edilerek daha etkili yontem-
ler gelistirilmeye g¢alisilmaktadir.'! Bu caligmadaki
amacimiz, pektus deformite cerrahisinde sternuma
uygulanan osteotomi hattinin erken donemde iyiles-
mesinde insan amniyon sivist (IAS)’nin etkinligini
aragtirmaktir.

Background: In this article we studied the effects of
human amniotic fluid on the healing of sternotomy line.

Methods: Thirty male Wistar albino rats weighing
200-300 gr were used in this study. The rats were divided
into two groups as the control group and the study group.
Osteotomy was performed on same region in each rat.
Blood samples were obtained from each rat for biochemi-
cal studies and bone X-rays were taken. Human amniotic
fluid was applied on the osteotomy line in the study group.
The rats were sacrified at 1®, 2", and 4" weeks. Tissue
samples were examined histopathologically.

Results: No statistically significant differences were found
between the groups in the histopathologic examinations,
although the differences in some biochemical parameters
were statistically significant. There were also no signifi-
cant differences between the X-ray results.

Conclusion: The human amniotic fluid can be considered
as an alternative agent, which is easy to provide and apply
also can be used to improve fracture healing.

Key words: Amniotic fluid; healing; sternotomy.

GEREC VE YONTEMLER

Bu deneysel calisma, GATA Etik Kurulu'ndan onay
alindiktan sonra Wistar albino cinsi ortalama agirlik-
lar1 200-300 g olan 30 adet erkek sican kullanilarak
GATA Arastirma Merkezi Deneysel Cerrahi Aragtirma
Bolumir'nde yapildi. Denekler her bir grupta 15 adet
denek olacak sekilde rasgele iki gruba ayrildi.

Deney gruplari

Denek olarak sican se¢ilmesinin nedeni si¢anlarin,
laboratuvar ortaminda kolayca uretilebilen ve denek
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sayis1 yonunden sikinti ¢ekilmeyen hayvan olmalari,
anatomik olarak sternum ve kotlarinin mikrocerrahiye
gereksinim olmadan ortaya konulabilmesi ve cerrahi
islemin kolay olmasidir. Deneklerde alerjen olup olma-
digin1 anlamak i¢in ¢aligma oncesi bes adet denegin cilt
altina 0.1 cc IAS enjekte edildi. Hicbir denekte erken
donemde ve 24 saat sonraki kontrolde alerjik reaksiyon
gozlenmedi.

Tum deneklerin sternumlar1 tizerinde 4. kot hiza-
sinda transvers osteotomi olusturulduktan sonra birin-
ci grupta yer alan deneklere hicbir islem uygulanmadi.
Bu grup IAS’nin kemik iyilesmesi uizerine etkisinin
degerlendirilerek karsilagtirmanin yapilacagi kont-
rol grubu olarak kabul edildi. Ikinci grupta yer alan
deneklerin osteotomi hattina 0.2 cc IAS verildi ve bu
grup deney grubu olarak kabul edildi. Her iki gruptan
dorder denek 1. haftanin sonunda, dorder denek 2. haf-
tanin sonunda ve yediser denek de 4. haftanin sonunda
sakrifiye edildi.

Cerrahi yontem

Tum denekler ayni deneysel sartlara tabi tutuldu
ve ameliyattan dort saat once a¢ birakildi. Induksiyon
anestezisi 90 mg/kg ketamin (Ketalar®, Eczacibasi®,
Istanbul, Turkiye) ve 10 mg/kg ksilazin intraperitoneal
uygulanarak saglandi. Deneklere supin pozisyon verile-
rek gogus on duvarlan tirag edildi ve %10’luk povidon
iyot solusyonu ile boyandi (Batticon; Adeka, Samsun,
Turkey). Midsternal cilt insizyonunu takiben cilt alt1
gecilerek pektoral kaslara ulasildi ve bu kas tabakasi
iki tarafli olarak dekole edilerek sternum ortaya kondu.
Sternuma, 4. kotlarin eklem yaptig1 seviyeden makas
yardimiyla transvers osteotomi uygulandi. Osteotomi
hatt1 denek gruplarina uygun olarak belirtilen sekilde
islemden gecirildikten sonra pektoral kaslar 3/0 polig-
laktin sutur ile yaklagtirildi ve cilt 2/0 poliprolen sutir
ile kapatildi.

Histopatolojik inceleme

Sternum Uzerinde olusturulan osteotomi hattinin
iyilesmesini degerlendirmek amaciyla tum denekler
1, 2. ve 4. haftanin sonunda servikal dislokasyon
yontemi ile sakrifiye edildi. Tum deneklerin sternu-
mu, osteotomi hatt1 i¢inde olacak sekilde cikarilarak
%10’luk tamponlu formaldehit solisyonuna konuldu.
Kirik hattim iceren orneklenmis kisimlar dekalsifi-
kasyon iglemi icin tamponlu formik asite alindi. Rutin
takip islemlerinden sonra parafine gomiilen dokular-
dan elde edilen 4 um’lik kesitler hematoksilin eosin
boyasi ile boyandi. Deneklere ne uygulandigini bilme-
yen tek bir patolog tarafindan 151k mikroskobu altinda
yapilan incelemede osteotomi hattindaki iyilesmenin
degerlendirilmesi sayisal histolojik skorlama sistemi
kullanilarak yapildi.
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Biyokimyasal inceleme

Calismaya alinan deneklerden ameliyat oncesinde
grup bagimsiz olacak sekilde rasgele 10 denekten int-
rakardiyak kanul girisimi ile kan ornekleri alinarak
parathormon (PTH), Mg, P, Ca ve hidroksiprolin (HP)
degerleri incelendi ve normal degerler elde edildi.
Sakrifikasyon sonrasi tum deneklerden intrakardiyak
kaniil girisimi ile kan ornekleri alindi. Kontrol grubu ve
denek grubundan alinan kan ornekleri santrifiij edildi ve
elde edilen serum ornekleri —80 °C’de saklandi. Deney
ve kontrol grubuna ait serum orneklerinin biyokimyasal
analizi ile elde edilen PTH, Mg, P, Ca ve hidroksiprolin
degerleri normal olarak kabul edilen degerler ile kargi-
lastirildi.

Radyolojik inceleme

Tum deneklere ameliyat sonrasi, sternum goriinecek
sekilde X-ray grafi cekildi. Osteotomi hattinda sternum
ust ve alt periost cizgileri ve kalsifikasyon olugumu
yonuinden radyolojik degerlendirmeden gecirildi.

Insan amniyon sivisinin toplanmasi

Insan amniyon sivisi, Fakilte buinyesinde bulunan
Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi’'nde prenatal tani
amagli olarak gebeligin 16-20. haftalarinda uygula-
nan amniyosentezlerden 2 cc olacak sekilde ve steril
kosullarda toplandi. Islem ©Oncesi tum hastalar sozel
olarak bilgilendirildi ve razi olduklarina dair onam
belgesi alind1. Insan amniyon stvist kullanilmadan once
—80 °C’de sakland1 ve kullanilacagi zaman oda havasin-
da kendiliginden ¢oztinmesi saglandi. Stvinin toplanma-
st ile topikal olarak kullanilmasi arasinda gecen siirenin
bir haftadan fazla olmamasina 6zen gosterildi.

Istatistiksel analiz

Istatistiksel analizlerde Windows i¢in SPSS (SPSS
Inc., Chicago, Illinois, USA) 16.0 versiyon paket
program kullanildi. Deney ve kontrol gruplarindaki
kirik hatt1 iyilesmesinin belirlenmesinde kullanilan
histopatolojik degerlendirme skorlama degerleri ara-
sinda anlamlilik olup olmadigini ortaya koymak igin
Pearson ki-kare testi, biyokimyasal verilerin kargi-
lagtirilmasinda ise Mann-Whitney U-testi kullanildi.
Istatistiksel olarak p<0.05 oldugunda aradaki fark
anlaml1 kabul edildi.

BULGULAR

Kontrol grubu ile calisma grubunun karsilastirilmasi
sonucu 1, 2. ve 4. hafta sonundaki p degerleri (p=0.572,
p=0.172 ve p=0.380) idi. Bulunan hi¢bir p degeri 0.05
degerinden kucik olmadigr icin istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi. Histopatolojik degerlendirme skor-
lama c¢izelgesi ve haftalara gore skorlama sonuclari
tablo 1 ve 2’de verilmistir.
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Tablo 1. Kirik hatti iyilesmesinde kullanilan histolojik  sinda gortinim olarak sternum ust ve alt periost ¢izgi-

sayisal skorlama degerlendirme sistemi leri ve kalsifikasyon olusumu arasinda farkliliklar tespit
Skor  Kirik hattindaki histopatolojik bulgu edilemedi (Sekil 1).
1 Tamamen fibroz doku var TARTISMA

2 Fibroz doku baskin ancak az miktarda kikirdak var o . . . o )
3 Fibroz doku ve kikirdak esit miktarda var Kirik iyilesmesi, temelde bir bag dokusu iyilesmesi
4

Kikirdak olusumu baskin ancak az miktarda fibroz seklindedir. Yumusak dokudan farkliligi, osteoblast

doku var ve osteoklastlarin aktiviteleri ile ozellesmis kalsifiye
5 Tamamen kikirdak var kemik dokusu olugumudur.”
6 dAglirhkh kakirdak ve az miktarda immatiir kemik Kirik iyilesmesi ii¢ evreye ayrilir: Bu evreler birbiri
7 E(;itu;l;ktar da kikirdak ve immatiir kemik dokusu ile iligkilidir ve gecici olarak birbiri ile i¢ i¢e girebilir.’#!
3 Agirliklt immatiir kemik ve az miktarda kikirdak Kirik olusumu ile birlikte o bolgede inflamasyon baslar
doku ve yaklagik olarak 2-3 hafta devam eder.”™ Kemigin
9 Immatiir kemik ile kirik iyilesmesi rejenerasyonunda, PTH, kalsitonin, vitamin D meta-

bolitleri ve alkalin fosfataz gibi bir¢ok faktor rol oynar
ve bunlarin kan plazmalarindaki seviyeleri artar. Kirik
hattinda hematom olugur. Hematomla birlikte kirik bol-
Birinci hafta sonunda gruplar arast biyokimyasal — gegine gelen fibroblastlar da kollajen salgilayarak, kirik

10 Matur kemik ile kirik iyilesmesi

parametreler referans (.ie.“ge.rlt.:r goze almarak istatis- uclarini kollajen liflerle birbirine baglar.?*¢!
tiksel olarak degerlendirildiginde, PTH ve Ca deger- o o o
leri arasindaki fark her iki grup igin de istatistiksel Kirik iyilesmesinin iki ya da t¢uncu giniinde kirik

olarak anlamli bulundu (sirastyla; p=0.002, p=0.002,  bolgesinde periost ve endosttan koken alan osteoblast
p=0.002, p=0.024). Parathormon degerlerindeki anlam- Ve kondroblastlarda hizlt bir ¢ogalma gorulir.>"*

lilik disiikliik olarak, Ca degerlerindeki anlamlilik ise ~ Kirik iyilesmesinin ikinci agamasi yenilenme fazidur.
yitkselme olarak gozlendi (Tablo 4). Osteogenezis devam eder ve kirik bolgesinde koprii

vam o
Ikinci hafta sonundaki biyokimyasal degerler kar- ~ <allus olusumu sirer.

silagtirildiginda kontrol grubunda PTH ve HP degerle- Olusan kallus serttir ancak hala dayaniksiz-
rinde istatistiksel anlamlilik bulundu (p=0.024-0.008).  dir. Boylece kirik uglari arasindaki stabilite artar.
Parathormon degerlerinde dusukluk, HP degerlerinde  Stabilitenin artmasi ile fibrokartilajenoz kallusun olu-
yukseklik olarak tespit edildi (Tablo 5). sumunda primer rol oynayan kan damarlar1 medullada

Ikinci hafta sonunda PTH ve HP disindaki biyo-  yeniden sekillenmeye baglar. Ayni zamanda periost ve
kimyasal degerler ile 4. hafta sonundaki biyokimyasal  endost kokenli osteoblastlar kemik matriksi olan oste-
degerler karsilagtirildiginda aradaki farklar istatistiksel ~ oidin yapimina baglar. On kallusun yerini yavag yavag
olarak anlamli bulunmadi (Tablo 6). kemiksi kallus alir. Bu asamaya 4-6 haftada ulagilir.

Tiim gruplarda haftalara gore biyokimyasal paramet-  Artik kemik kaynamast olugmugtur.¢!

relerin karsilagtirilmalari sonucu elde edilen p degerleri Kirik, kallus ile koprillendigi zaman yeniden sekil-
tablo 7’de belirtilmistir. lenme agamasi baglar. Olugsan buyuk kirik kallusu nor-

Deneklere cekilen rontgenler degerlendirildiginde  mal kemik iligi boyutuna ulasincaya kadar osteoklastlar
ameliyat sonrasi erken donem, 1, 2. ve 4. haftalar ara- tarafindan yikilir. Bunun sonucunda, havers sistemi

Tablo 2. Haftalara gére histopatolojik sayisal skorlama degerleri

1. Hafta 2. Hafta 4. Hafta
Grup 1 Grup 2 Grup 1 Grup 2 Grup 1 Grup 2
Denek HSSD  Denek HSSD Denek HSSD Denek HSSD Denek HSSD Denek HSSD
1 4 1 3 1 4 1 2+PMNL 1 7 1 8
2 3 2 2+PMNL 2 6 2 6 2 7 2 6
3 1 3 3 3 8 3 6 3 7 3 6
4 3 4 1+PMNL+Apse 4 4+PMNL 4 6 4 6 4 7
5 6 5 6
6 8 6 9
7 5 7 9

PMNL: Polymorphonuclear leukocyte; HSSD: Histopatolojik sayisal skorlama degeri.
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Tablo 3. Ameliyat 6ncesi grup, bagimsiz biyokimyasal
parametre ornekleri (referans degerler)

Grup bagimsiz

Denek  PTH Mg P Ca HP
no (pg/ml) (mg/dl) (mg/dl) (mg/dl) (micromol/l)
1 6.08 2.04 4.96 10.68 0.149496
2 6.16 2.52 6.80 10.84 0.191703
3 7.49 2.24 4.60 9.64 0.424567
4 7.08 2.12 6.44 9.80 0.279027
5 5.96 2.08 5.36 10.64 0.385998
6 7.32 1.72 5.12 8.52 0.261562
7 7.24 2.40 6 10.84 0.296491
8 5.80 2.36 6.72 10.88 0.262289
9 7 2.52 7.48 10.32 0.089825
10 8.60 1.84 5.88 9.64 0.209895

PTH: Pratiroid hormon; Mg: Magnezyum; P: Fosfat; Ca: Kalsiyum; HP: Hid-
roksiprolin.

bulunan lameller kemik yapisi olugur. Bu sure¢ yillar
boyunca devam edebilir.?-57810

Gogus on duvart stabilizasyonu temel olarak iki
faktore baghdir. Birincisi; deforme olan ve cikarilan
kostal kartilajlarin rejenerasyonu, ikincisi; rezeke edilen
sternumun psodoartroz olmadan kaynamasidir. Kostal
kartilaj rejenerasyonu en erken olarak 21 guinde baslar,
sternumun kaynamasi ti¢ aylik zaman gerektirir. Bundan
dolay1 gogiis duvari stabilizasyonu icin gereken siire en
az ¢ aydir. Uzun bir siire olmasi ve hareket kisithiligi
gerektirmesinden dolay1, hastalar tarafindan tolere edile-
meyebilir ve sonugta rekiirens gelismesine neden olabilir.
Bir basgka sorun da deforme olan ve rezeke edilen kikir-
dak kot yataklarinda fibroz doku gelismesi ve toraks
duvar esnekliginin bozulmasidir. Gogus duvari hare-
ketli ve esnek bir yapidir, bu esnek yapinin bozulmasi
akciger ekspansiyonuna engel durum tegkil edebilir. Bu
nedenden dolay1 bir¢ok aragtirmaci kostal kartilajlarin
tamamen degil, parsiyel rezeke edilmesini ve kikirdak
bitytime hatt1 olan kostokondral bilegkede kikirdak yapi-
sinin korunmasi gerektigini vurgulamiglardir.

Gunumiuzde pektus cerrahisi icin bir¢ok teknik kulla-
nilmaktadir. Bircok teknikte, deforme kikirdaklar ¢ika-
rilir ve sternuma uygun yerlerine wedge veya osteotomi
seklinde rezeksiyon uygulanir. Sternum stabilizasyo-

Tablo 4. Biyokimyasal veri sonugclari birinci hafta

nunda teknikler arasinda farkliliklar vardir. Burada esas
olan sternumun stabilizasyonunun ¢ok iyi yapilmasidir.

Calismamizda insanlardan alinan IAS kullanild.
Tavsana ait amniyon sivist yerine insan amniyon
swvist kullanmamizin nedenleri; IAS igerisinde buyi-
me faktorleri, ekstraseluler matriks proteinlerine
ait prekursorler, hyaluronik asit (HA) ve hyaluronik
asit-stimuilan aktivatoriin (HASA) varlig1 ve miktari-
nin daha onceki ¢aligmalar ile gosterilmig olmast,!!
prenatal tani iglemleri arasinda yer alan amniyosentez
isleminin kadin hastaliklar1 ve dogum klinigi'nde
yaygin olarak yapilan bir iglem olmasindan dolay:
IAS elde etmenin kolay olmasi, buna benzer tavsan
kullanilarak yapilan deneysel calisma modellerinde
IAS’ye karsi herhangi bir hiicresel immiin yani-
tin geligmediginin gosterilmis olmasi""'¥ ve tavsan
amniyosentezinin zor elde edilmesi ve alinan mikta-
rin yeterli olamamasidir.

Insan amniyon sivist sterildir. Ikinci trimesterde
IAS’de IgG seviyesi en ust diizeydedir, bundan dolay1
viriis, bakteri, mikoplazma, mantar veya klamidya gibi
mikroorganizmalar tireyecek ortam bulamazlar.'14

Yapilan calismalar neticesinde, bir¢ok bityiime fak-
toriiniin ve ekstraseliiler matriks proteinlerinin osteo-
sitlerin butyiime ve farklilagmasi tizerine olumlu etkisi
oldugu bulunmustur. Insan amniyon sivisi 0zellikle ikinci
trimesterde bu proteinleri yogun olarak icermektedir.
Ekstraseluler matriks bilesenleri kemik veya yumusak
doku zedelenmesinin iyilesmesinde ©®nemli rol oynar.
Ozellikle kondroitin suilfat osteoinduktif aktivite goster-
meksizin osteojenik etki gosterir. Insan amniyon sivisi
icerdigi bilesenlerden dolay1 kemik iyilesmesini subperi-
kondriyal uygulama sonrasi artirici etki gosterir ve icinde
yogun sekilde HA, HASA ve diger ekstraseliiler matriks
bilesenlerini bulundurur."*" Yapilan bir¢ok deneysel
calismada IAS’nin ozellikle kikirdak ve kemik rejeneras-
yonunda pozitif etkili oldugu vurgulanmigtir.!>-171

Bizim calismamizda histopatolojik degerlendirme
skorlamasi sonucu elde edilen degerlerde istatistik-
sel olarak hicbir grupta anlamli sonu¢ bulunamadi.
Ancak gruplarda elde edilen histopatolojik degerler
incelendiginde istatistiksel olarak anlamli olmasa da

Grup 1 Grup 2
Denek PTH Mg P Ca HP Denek PTH Mg P Ca HP
no (pg/ml) (mg/dl) (mg/dl) (mg/dl) (micromol/l) no (pg/ml) (mg/dl) (mg/dl) (mg/dl) (micromol/l)
1 1.2 2.42 6.74 11.16 0.234637 1 1.37 2.16 5.05 10.64 0.244097
2 1.2 2.44 5.95 11.39 0.116022 2 1.20 3.95 8.95 11.79 0.259379
3 1.2 2.35 571 10.91 0.335787 3 1.20 2.39 6.65 11.25 0.196796
4 1.2 2.33 5.62 11.73 0.110200 4 1.39 2.24 592 11.2 0.284120

PTH: Pratiroid hormon; Mg: Magnezyum; P: Fosfat; Ca: Kalsiyum; HP: Hidroksiprolin.
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Tablo 5. Biyokimyasal veri sonuclari ikinci hafta

Grup 1 Grup 2
Denek  PTH Mg P Ca HP Denek PTH Mg P Ca HP
no (pg/ml) (mg/dl) (mg/dl) (mg/dl) (micromol/1) no (pg/ml) (mg/dl) (mg/dl) (mg/dl) (micromol/l)
1 1.20 2.27 5.14 10.77 0.314684 1 5.78 2.28 5.56 10.48 0.240458
2 1.20 2.22 6.27 10.76 0.642149 2 5 2.52 6.44 10.4 0.145130
3 1.20 2.01 393 11.22 0.508252 3 7.42 2.40 5.40 11 0.126937
4 6.85 2.24 4.44 9.92 0.810248 4 59 2.52 5 11.12 0.111656
PTH: Pratiroid hormon; Mg: Magnezyum; P: Fosfat; Ca: Kalsiyum; HP: Hidroksiprolin.
Tablo 6. Biyokimyasal veri sonuclari dérdiincu hafta
Grup 1 Grup 2
Denek PTH Mg P Ca HP Denek PTH Mg P Ca HP
no (pg/ml) (mg/dl) (mg/dl) (mg/dl) (micromol/l) no (pg/ml) (mg/dl) (mg/dl) (mg/dl) (micromol/l)
1 6.72 2.04 5.32 10.80 0.158228 1 7.55 272 5.08 10.76 0.516984
2 8.34 2.28 8,08 10.08 0.222266 2 4.98 1.92 5.32 10.44 0.172782
3 5.55 1.84 4.84 10.76 0.233909 3 8.63 2.12 4.48 10.24 0.141491
4 5.80 4.44 11.60 12.64 0.263017 4 5.83 3.80 9.44 12.68 0.158956
5 7.06 2.36 5.68 11.40 0.321233 5 6.59 2.44 5.36 10.96 0.146585
6 7.37 2.24 4,92 10,76 0.607947 6 - - - - -
7 - - - - - 7 - - - - -

PTH: Pratiroid hormon; Mg: Magnezyum; P: Fosfat; Ca: Kalsiyum; HP: Hidroksiprolin.

deger bazinda kemik iyilesmesi Uizerine pozitif etkili
oldugu sdylenebilir.

Kemik iyilesmesi i¢in giiniimiizde greftler veya degi-
sik materyaller kullanilmaktadir. Bu maddelerin kemik
iyilesmesi uzerine etkileri osteogenezis, osteoinduksi-
yon veya osteokonstritksiyon seklinde olur.

Parcal1 veya defektli kemik kiriklarinda giiniimiizde
bir¢ok greft materyali kullanilmaktadir. Kullanilan bu
greftlerin avantajlar1 ve dezavantajlar1 bulunmakta-
dir. Avantajlar1 ve dezavantajlar1 degerlendirildigin-
de, greft materyallerinin kullanim oranlar1 azalmigtir.
Otogreftlerin yerine kullanilabilecek ¢ok sayida allo-
jenik ve ksenojenik kemik greft materyalinin degi-
sik yontemler kullanilarak hazirlanmasiyla da, siddetli
imminolojik yanit gosteren ksenogreftler disinda, dogal
greft materyallerinin pek cok ¢esidi kullanim alan1 bul-

mustur. Ayrica, gesitli yontemlerle elde edilen otolog ve
allojenik kemik greft materyallerinin kullanilmas: ve
uygun kosullarda saklanmasi amaciyla doku bankalari
da kurulmustur. Ancak, doku bankalar1 kurulmasit zor
ve pahali kurumlar olmakla birlikte, donor secimi, elde
edilen dokunun hazirlanmasi, sterilizasyonu ve allog-
reftlerin uygun kosullarda saklanmas: gibi konularda da
halen kullanilmakta olan kesin bir protokol bulunma-
maktadir. Bu gelismelerin yan sira, son yillarda allog-
reftlerin de baz1 dezavantajlarinin gozlenmesi, ¢aligma-
larin yapay greft materyalleri ve osteojenik materyaller
tizerinde yogunlagmasina neden olmugtur.!'82!

Hidroksiapatit en ¢ok denenen ve farkli goruiglerin
ortaya atildig1 malzemedir.*-24

Hidroksiapatit, dogal kemik yapisinda da bulunan
kalsiyum ve fosfat iyonlarindan olugsmaktadir. Yapisinin

Tablo 7. Mann-Whitney U-testi sonucuna gére gruplar arasi
biyokimyasal parametlerin p degerleri

PTH Mg P Ca HP
1. Hafta grup 1 (p) 0.002 0.304 0.945 0.002 0.454
1. Hafta grup 2 (p) 0.002 0.304 0.635 0.024 0.839
2. Hafta grup 1 (p) 0.024 0.839 0.142 0.304 0.008
2. Hafta grup 2 (p) 0.142 0.106 0.635 0.188 0.076
4. Hafta grup 1 (p) 0.713 0.875 0.958 0.118 0.713
4. Hafta grup 2 (p) 0.953 0.254 0.440 0.206 0.310

PTH: Pratiroid hormon; Mg: Magnezyum; P: Fosfat; Ca: Kalsiyum; HP: Hidroksiprolin.
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kemige benzerlik gostermesi bu materyalin klinik baga-
risinda etkin bir faktordur. Hidroksiapatit tizerinde
yapilan caligsmalarda, yeni kemigin implant yuzeyinde
degil, kemikten ve osteogenezis 0zelligi olan periferal
mezenkimal huicrelerden partikiiller arasina dogru olus-
tugu belirtilmistir.?>?¥ Hidroksiapatitin osteoinduktif
ozelligi olmamasina karsin, kemik gelisimini yonlendi-
rici Ozellikler gosterdigi one surtilmektedir. Gelismekte
olan kemigi partikiller arasi bosluga dogru yonlendire-
rek bu islevi gormektedir. Bu 6zelligi bir¢ok arastirmaci
tarafindan osteokonduktif veya osteofilik olarak ifade
edilmistir."%-4

Bunlarin diginda cyclooxygenase-2 inhibitor, etha-
nol, kalsitonin, diklofenak-sodyum gibi materyaller
deneysel calismalarda kullanilmig ve sonug olarak farkli
gorugler ortaya ¢ikmigtir.26-30

Sican kaninda bulunan PTH, Mg, Ca, P ve HP
duzeyleri hakkinda bilgi olmadigi i¢in, referans deger
elde edebilmek i¢in ¢aligma Oncesi gruplardan bagimsiz
rasgele secilen 10 denekten kan Ornekleri alindi. Elde
edilen biyokimyasal degerler, gruplar aras1 karsilagtir-
mada referans deger olarak kullanildi.

Parathormon paratiroid bezleri tarafindan ureti-
len, polipeptid yapisindaki hormondur. Vucutta kalsi-
yum metabolizmasini ayarlayan en dnemli hormondur.

Ameliyat sonras1 1. giin

Ameliyat sonrasi 2. hafta \
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Parathormonun, osteoklast sayisini artirici, kemigin
yeniden sekillenmesini uyarici ve osteositleri uyararak
osteolizi hizlandiric1 etkileri vardir. Insiilin ve bityiime
hormonu gibi anabolizan hormonlar kirik iyilesmesini
hizlandirmaktadir. Biyiime hormonu ve diger anaboli-
zan hormonlar, proteine bagh kalsiyum artigini etkileye-
rek kirik iyilesmesine yardime olur. Bilyiime hormonu,
kallus hacminde artiga neden olur.>?

Hidroksiprolin, prolin turevidir, bitki hiicre duvari
proteinlerinde ve bag dokusunun fibroz proteini olan
kollajende bulunur. Kemik kollajeninin yapisindaki
onemli bir maddedir. Biyokimyasal deger olarak onemi;
vicutta kemik kollajen dongiisiini gosterir. Kemik
rezorbsiyonu i¢in iyi bir gostergedir.>?

Kemik iyilesmesi sirasinda normalde birka¢ giin
icinde inflamasyon ve osteoklastik aktivite artigina
bagl olarak, belirtilen parametrelerde fazla degisiklik
beklenmez. Ancak bizim calismamizda birinci hafta
sonunda bakilan drneklerde her iki grupta da PTH dege-
rinde dusme gozlendi. Kalsiyum degerlerinde 1. hafta
sonunda osteoklastik aktivasyona paralel olarak yuk-
selme gozlendi. Birinci hafta sonunda meydana gelen
biyokimyasal parametre degisiklikleri normal kemik
iyilesmesi sirasinda beklenen degisikliklerle paralellik
gostermedi.

Ameliyat sonrasi 1. hafta

Ameliyat sonrasi 4. hafta

Sekil 1. Ameliyat sonrasi 1. giin, 1., 2. ve 4. haftada rontgen goruntusi.
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Kirik iyilesmesinin tamir donemine tekabiil eden ikin-
ci haftada PTH, Ca ve HP degerlerinde fazla olmamakla
birlikte yukseklik, P degerinde goreceli dusuklik olmasi
beklenir. Bizim calismamizda ise bu siirede biyokimyasal
parametrelerin degerlendirilmesi incelendiginde, ilging
olarak kontrol grubunda PTH degerinde, calisma grubun-
da ise HP degerlerinde anlamhi dusukliuk gozlendi.

Kallus olugsma donemi genellikle kirik olan kemi-
gin yapisal Ozelliklerine bagl olarak degismekle bir-
likte kabaca 4. haftadan sonra baglar. Bu donemde
biyokimyasal parametrelerde PTH, HP, Ca degerlerin-
de artig, P degerinde disme Mg degerinde ise farkli
degisiklikler olmasi beklenir. Bizim caligmamizda
hicbir parametrede istatistiksel olarak anlamli degi-
siklik gozlenmedi, ancak parametrelerin degerlerine
bakildiginda goreceli de olsa literatiir bilgilerine para-
lel degisiklikler gozlendi.

X-ray incelemeler genellikle kal olusum evresi olan
3-4 hafta sonra anlamlidir. Bizim ¢alismamizda denek-
lere c¢ekilen X-ray incelemelerde; osteotomi hattinda
sternum ust ve alt periost cizgileri ve kalsifikasyon olu-
sumu yonuinden gruplar arasinda radyografik goruntuler
acisindan farklilik tespit edilmedi.

Sonug olarak, yaptigimiz ¢alisma ile IAS’nin kemik
iyilesmesinde pozitif etki gosterdigi, bazi biyokimyasal
parametrelerde osteotomi hattinin iyilestigini belir-
leyen anlamlilik tespit edildi. Diger parametrelerde
istatistiksel anlamlilik olmasa da iyilesme uzerinde
olumlu katki saglayabilecegi dustincesi ile bu konuda
daha genis katilimli ¢aligmalara gereksinim vardir. Bu
veriler dogrultusunda, elde ettigimiz histopatolojik ve
biyokimyasal degerler incelendiginde; insan amniyon
s1vist temini ve uygulanabilirliginin kolay olmasi nedeni
ile kirik iyilesmesinde kullanilabilecek alternatif ajanlar
arasinda degerlendirilebilir. Ancak bu konuyu daha
net olarak ortaya koyabilecek daha detayli caligmalara
gerek oldugu kanisindayiz.
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