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irrigasyog Soliisyonlarinin Eklem
Kartilaji1 Uzerine Etkileri Kobaylarda
In-Vivo Deneysel Calisma
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OZET

GIRIS: Artroskopi esnasinda kullanilan ve islem siiresince
sinoviyal swt ile yer degigtiren cegitli soliisyonlarin ve ayrica
betadin soliisyonunun eklem kartilaj dokusu iizerine olan
etkilerini aragtirmak igin in-vivo deneysel bir hayvan modeli
olugturulmugtur.

GEREC VE YONTEM: Bu arastirma igin 30 kobay (Guinea
pig) in 60 dizi kullanidmugtir. Dizler 5 gruba ayrilmugtir. Tiim
gruplara sinoviyal st aspirasyonu sonrast agagidaki iglem-
ler yapimugtir: Grup 1: Sadece sinoviyal swi aspirasyonu
yaptlmigtir ve kontrol grubu olarak kullarilmigtir Grup 2:
%0,9 izotonik NaCl verilmigtir. Grup 3: Ringer laktat veril-
migtir. Grup 4: %5 gliikoz ringer verilmigtir. Grup 5: Betadin
verilmistir. Islemden 6 hafta sonra hayvanlar sakrifiye edile-
rek diz eklem kartilaji makroskopik ve mikroskopik olarak
degerlendirilmigtir.

SONUC: Makroskopik olarak sadece Grup 5 te hasar tespit
edilmigtir. Mikroskopik olarak kikirdakta incelme, iilseras-
yon — erozyon, fibrilasyon, fissiirlesme, kist olugumu, osteofit
olugumu, proteoglikan kaybi, kondrositlerde klonlagma, kon-
drosit kaybi, subkondral kemigin agiga gtkmast ve sinovit ile
sinoviyal proliferasyon degerlendirilmigtir. Grup 1 de belir-
gin kikirdak incelmesi, proteoglikan kaybi, kondrosit kayb
ve onemli oranda subkondral kemigin agiga ctkmast tespit
edilmigtir. Rejenerasyon bulgusu olan kondrosit klonlagmas:
yiiksek oranda tespit edilmigtir. Grup 2, 3 ve 4 te harabiyet
bulgular: bazt farkliliklar gosterse de genelde birbirine yakin
oranlardadir (2>3>4). Grup 5 te ise yiiksek oranda hasar
tespit edilmig olup sinovit ve sinoviyal proliferasyonun yiik-
sek oranda olmas: dikkati gekmigtir.

TARTISMA: Sonug olarak olugturdugumuz hayvan mode-
linde ponksiyon ile eklem sinoviyal sivisinin uzaklagtiriimasi
eklemde ciddi harabiyetlere neden olmaktadir. Artroskopi de
kullantlan 9%0,9 izotonik NaCl, ringer laktat ve %5 gliikoz
ringer solusyonlar: orta derecede harabiyete neden olmak-
tadir. Ancak bunlarin i¢inde en az hasar %5 gliikoz ringer
soliisyonu ile olmaktadir. Betadin ise oldukg¢a ciddi kartilaj
hasart yapmakta olup sinovit ve sinoviyal proliferasyona
neden olmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Artroskopi, Irrigasyon soliisyonlart,
kartilaj hasar

SUMMARY

Irrigating Solutions Impacts on Joint Cartilage. An
Experimental In-vivo Study With Guinea Pigs
INTRODUCTION: The establishment of this in vivo ani-
mal model, aims at studying the impacts on joint cartilage
tissue caused by; betadine, and several solutions replacing
the synovial fluid during arthroscopy.

MATERIAL AND METHOD: 60 knees of 30 Guinea
pigs, were used for this research. Knees were divided into
5 groups. All groups were prone to below mentioned opera-
tions followed by synovial fluid aspiration. Group 1 was
used as the control group and only synovial fluid aspira-
tion was applied. 0.9% isotonic NaCl was injected to mem-
bers of group 2, ringer lactate to 3, 5% glucose ringer to 4,
and betadine to 5. Animals were sacrified at the postop-
erational 6th week.

RESULTS: The knee joint cartilage was macroscopically
and microscopically evaluated. Microscopically detected
damages are cartilage thinning, ulceration — erosion, fib-
rillation, fissuring, cyst formation, osteophytic formation,
proteoglycan loss, chondrocyt loss, chondrocyt cloning,
subchondral bone uncovering and synovit and synovial
proliferation. Significant cartilage thinning, proteoglycan
loss, chondrocyt loss and subchondral bone uncovering
were observed in group 1. Cloning in chondrocyts was
observed at substantial rates, which is a regeneration
symptom. In spite of some differences, damage is in simi-
lar rates for group II, III and IV (IISITT>1V).Substantial
damage and high rate of synovitis and synovial prolifera-
tion were observed in group V.

CONCLUTION: As a consequence, joint fluid removal
through punction, results in serious damage in joint. 0.9%
isotonic saline solution, ringer lactate and 5% glucose
ringer which are used in arthroscopy result in medium
damage. Among these solutions, least damage is caused by
5% glucose ringer. Use of betadine ends up with very seri-
ous damage and synovitis and synovial proliferation.
Key Words: Arthroscopy, Irrigating solutions, cartilage
damage
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GIRIS

Artroskopi ve diger agik veya kapah yontemle
yapillan girigimler esnasinda Dbir¢ok soliisyon
kullanilmaktadir. Sinoviyal sivi normalde eklemin
fizyolojik ortamim saglamakta olup kondrositler bu
sividan beslenmektedir (1). Artroskopi esnasinda bu
sivi, kullanilan irrigasyon soliisyonlar1 ile yer
degistirmektedir ve tekrar olusumuna kadar gececek
olan surede kartilaj metabolizmasi, 6zellikle proteog-
likan sentezinin olumsuz yonde etkilenmesi beklenir.

Bu calismada artroskopi esnasinda kullanilan
cesitli solisyonlarin ve ayrica betadin soliisyonunun
anatomik olarak intakt kartilaj iizerine olan etkileri-
ni aragtirmak uzere deneysel bir hayvan modeli
olugturulmas: amaglanmigtir.

GEREC ve YONTEM

Hayvan modelinde ortalama 1 yasinda ve
agirhklar 545 gr - 830 gr (ortalama 676 gr) arasinda
olan 30 erkek kobay (Guinea pig) 1 60 dizi
kullanilmigtir.

Grup 1 (n=12): Kobaylarin diz eklemine ponksiyon
yapilarak sinoviyal sivi aspire edilmigtir. Bu grup
kontrol grubu olarak kullamlmistr.

Grup 2 (n=12): Diz eklemine yapilan ponksiyon
sonras1 %0,9 izotonik NaCl soliisyonu eklem igine ver-
ilmigtir.

Grup 3 (n=12): Diz eklemine yapilan ponksiyon
sonrasit ringer laktat solisyonu eklem igine
verilmigtir.

Grup 4 (n=12): Diz eklemine yapilan ponksiyon
sonras1 %5 glitkkoz ringer soliisyonu eklem igine veril-
mistir.

Grup 5 (n=12): Diz eklemine yapilan ponksiyon
sonrasi betadin soliisyonu eklem i¢ine verilmistir.

Butun solisyonlar aspire edilen sinoviyal sivimin
miktarinda ve bir kez eklem i¢ine verilmigtir.
Kullanilan solusyonlarin ézellikleri Tablo 1 de veril-
mistir.

%0,9 izotonik | Ringer Laktat | %5 gliikoz Betadin

NaCI Ringer Povidone-Iodine
solusyonu
NaCI9gr. NaCI 6 gr. NaCI 8,6 gr. Polyvinyl

Na Laktat 3,22 gr| KCI 300 mgr | pyrrolidone
KCI 400 mgr. CaCI, 330 mgr. | iodine kompleksi
CaCl, 270 mgr. | Gliikoz 500 gr. | 100 mgr/ml

308 mOsm/I |308 mOsm/1 309 mOsn/I | 309 mOsm/I

Tablo 1: Cahismada kullanilan soliisyonlarn ozellikleri
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Hayvanlar 6 hafta sonra yiiksek doz ketalar son-
ras1 yapilan intrakardiyak potasyum ile sakrifiye
edildiler. Diz eklemleri femur ve tibiadan yapilan
osteotomiler ile enblok olarak cevre kas dokusu ile
beraber rezeke edildi. Her spesimen kartilaj hasan
yoninden makroskopik ve mikroskopik olarak
degerlendirildi. Mikroskopik inceleme i¢in diz eklem-
lerine sagital planda kondiller seviyesinden gegen
multipl kesiler yapilarak hematoksilen eozin ve tolu-
idin mavisi ile boyama sonrasi femoral kondil, tibial
artikiiler yuz ve patellar artikuler yiiz incelendi.

SONUCLAR

Makroskopik degerlendirme: Tim diz eklemleri
makroskopik olarak femoral kondil, tibial eklem yuizu
ve patellar eklem yuziindeki kartilaj yonunden
degerlendirildi. Sadece betadin soliisyonu verilen
grup 5 teki dizlerde makroskopik olarak kartilaj
yumusamasi ve hasan tespit edildi.

Mikroskopik degerlendirme: Tum preparatlar
hematoksilen eozin ve toluidin mavisi ile boyanarak
151k mikroskopunda degerlendirildiler.

Degerlendirme kriterleri (3):

Kikirdakta incelme: Her iki boyama tekniginde
kikirdak tabakasindaki bolgesel incelemeler
degerlendirilir. (Resim 1).

- RN

Resim 1: Kartilajda incelme ve proteoglikan kayb: (4
x 10, toluidin mavisi)

Ulserasyon - Erozyon: Kikirdak tabakada kismi
doku kaybidir. Lezyonun tabaninda halen kikirdak
hiicresi olmasi gerekir.

Fibrilasyon: Kikirdak tabakanin bolgesel olarak
bir kisminin yerinden kalkmas: ve bu kalkan kismin
alttaki tabakaya fibriler yapilar ile bagh olmasidir.
(Resim 5)

Fissurlesme: Kartilaj yuzeyinde derin yariklar
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Resim 2: Kartilajda fissurlesme, kondrosit kayb: ve
kondrositlerde klonlagma (10 x 10, hematoksilen
eo0zin)

olusumudur. Fissurlerin hemen kenarindaki kikirdak
genellikle intakttir. (Resim 2)

Kist olusumu: Subkondral kemik i¢ine kadar
uzanan ve genellikle bir kanal ile eklemle baglantili
olan kistlerdir. Osteoartritin bir bulgusudur. (Resim 4)

Resim 3: Proteoglikan kaybi, subkondral kemigin
ag1ga gikmasi, kartilajda ondiilasyon (10 x 10, hema-
toksilen eosin)

Osteofit olusumu: Osteoartrozun bulgusu olan ve
eklem i¢indeki normal dig1 kemik olusumlaridir.

Proteoglikan kaybi: Toluidin mavisi ile maviye
boyanan proteoglikandaki miktar azalmasidir.
Normal deger epifiz plag: ile es renkte boyanmasidir.
Proteoglikan kayb1 bdlgesel veya yaygin sekilde ola-
bilmektedir. (Resim 1 ve 3)

Kondrositlerde klonlagma: Kikirdak hiicrelerinin
eklem yuzeyine dik, 4’er veya 5’erli diziler halinde
gruplasmasidir. Kartilaj hasari sonrasi1 rejeneras-
yonun ilk bulgularindandir. (Resim 2)

Resim 4: Subkondral kist (10 x 10, hematoksilen
eosin)

Subkondral kemigin agiga ¢ikmasi: Agir kartilaj
hasan sonrasi bolgesel olarak kikirdak tabakanin tam
kaybidir. Hasarli bolgenin tabanm subkondral kemige
kadar uzanir. (Resim 3)

Resim 5: Kartilajda fibrilasyon, harabiyet (10 x 10,
hematoksilen eosin)



Sinovit ve sinoviyal proliferasyon: Eklem igi irri-
tan bir maddeye bagh olarak sinoviyal tabakanin
inflamasyonu ve sinoviyal kalinlagmadir.

Tespit edilen tiim hasarlar +1, +2, +3 olarak
yorumlandi ve her grubun yizde hasar bulundu. +1
Minimal hasari, +3 maksimal hasar, +2 ise bu iki
deger arasinda kalan hasar temsil etmektedir.

Grup 1 (n=12): Bu grup kontrol grubu olup sadece
sinoviyal sivi aspire edilmistir. Toluidin mavisi ile
boyamada hemen hemen tiim spesimenler de kikirdak
incelmesi, kondrosit sayisinda azalma, proteoglikan
kayb1 tespit edildi. Onemli bir oranda subkondral
kemigin a¢iga ¢ikmasi mevcuttur. Rejenerasyonun
baslangic1 olan kondrositlerde klonlagma orta dere-
cede mevcuttur.

Grup 2 (n=12): Bu gruba aspirasyon sonras: diz
eklemine %0,9 izotonik NaCl solusyonu verilmistir.
En belirgin bulgular kikirdakta incelme ve proteog-
likan kaybidir. Kondrositlerde klonlagsma ortalama
%33 oraninda tespit edildi.

Grup 3 (n=12): Bu gruba aspirasyon sonrasi ringer
laktat soliisyonu verilmigtir. Kikirdakta incelme, fis-
surlesme, kondrosit kaybi, subkondral kemigin agiga
¢ikmas: en belirgin ozellikler olarak bulundu.
Sinoviyal proliferasyon en ¢ok bu grupta tespit edildi.
Kondrosit klonlagmas1 %33 oraninda tespit edildi.

Grup 4 (n=12): Bu gruba aspirasyon sonras1 %5
glikoz ringer soliisyonu verilmigtir. Kikirdakta
incelme, proteoglikan kayb1 ve kondrosit kaybi orta
derecede olup, kist olugsumu, subkondral kemigin
aciga gikmasi ve sinoviyal proliferasyon hafif derecede
tespit edildi. Kondrosit klonlagmas: %8 ile hafif dere-
cede mevcuttur.

Grup 5 (n=12): Aspirasyon sonrasi betadin soliis-
yonu verilmigtir. Kondrosit kaybi, proteoglikan kayba,
sinoviyal proliferasyon ve kikirdak incelmesi olduk¢a
onemli oranlarda tespit edildi. Kist olugumu ve fibri-
lasyon hafif oranlarda tespit edildi. Kondrositlerde
klonlagma % 25 olarak tespit edildi.

TARTISMA

Ideal irrigasyon sivilan eklem sivisi ile yakin
degerde osmotik 6zellik, PH, iyon ve tagima kapasite-
sine sahip olmalidirlar. Suyun kikirdak metaboliz-
masl izerine negatif etkisi bilinmektedir (2). %0,9 izo-
tonik NaCl soliisyonunun iyonik konsantrasyonu
serum ve diger viicut sivilarina benzemesine ragmen
bu sivilara gore biraz daha asidiktir (PH 6,3) ve bu
nedenle hucrelerin iyonik dengesini bozmaktadir.
Kondrositler enerjilerini temel olarak anaerobik
glikolizden saglarlar (3). Sinoviyal s1vinin
uzaklagtirilmas:1 veya bagka soliisyonlar ile yer
degigtirmesi ile kondrositin fonksiyonu olan enerji
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gerektiren sentez siiregleri baskilanir. Bunlarin
arasinda proteoglikanlarin sentezinin baskilanmasi
da yer alir. Bunun sonucunda kikirdak dokusunda
osteoartritin basamaklan olan kikirdakta incelme,
ilserasyon, fibrilasyon, fissiirlesme, kist olusumu,
osteofit olusumu, proteoglikan kaybi, kondrosit kayb,
subkondral kemigin agiga c¢ikmasi, sinovit ve
sinoviyal proliferasyon olugur (3).

St | |
Grup3 | Grup4
Kikardakia Incelme 58 42 42 33 33
Ulserasyon - Erozyon - - - - -
Fibrulasyon 17 8 8 - 17
Fissurlegme - 8 25 8 -
Kist Olugumu 8 - 33 17 17
Osteofit Olugumu - - 8 8 -
Proteoghikan Kayh 67 50 33 33 50
Kondrositlerde Klonlagma 42 33 33 8 25
Kondrosit Kayb 67 42 50 42 58
Subkondral kemigin agiga kmas | 33 25 33 17 8
Sinovit ve smoviyal proliferasyon 17 8 50 17 25

Tablo 2: Elde edilen histopatolojik bulgularin gru-
plara gore dagilimi

Tablo 2 incelendiginde kontrol grubu olarak kul-
lanillan Grup 1 de sadece sinoviyal aspirasyon
yapilmasina ragmen oldukg¢a ciddi hasarlar oldugu
goriilecektir. Bu sonuglar kontrol grubu se¢imini ve bu
gruba yapilan iglemin yargillanmasim gerektirmekte-
dir. Bir ¢aligmada kontrol grubunun amac yapilacak
olan farkl yontemler uygulanmadan énceki en buyuik
ortak payda da elde edilen sonucu gormektir. Bu
caligmadaki farkli yontemler eklem igine verilen
farklh solusyonlardir. Bunun oncesindeki farkh
basamaklar ise ekleme ponksiyon ignesi ile girilmesi,
ponksiyon ile sinoviyal sivinin bogaltilmasi ve
ponksiyon ignesinin ¢ikartilmasidir. Eklem igine veri-
len solisyonlarin eklem kartilajina verecegi hasar
kimyasal hasar oldugundan, fizyolojik bir sivi olan
sinoviyal sivi ile bu solisyonlar karsilagtirihirken
unutulmamasi gereken nokta bu solusyonlarin
varliginin ve sinoviyal sivimin ise yoklugunun hasar
yaratacagidir. Bu nedenle sinoviyal siv1 aspirasyonu
yapilmayan, sadece ponksiyon ignesi ile girilip ¢ikilan
diz grubu sadece mekanik hasarin degerlendirilecegi
bir ¢alisma igin kontrol grubu olabilir. Ayrica kontrol
grubumuzda elde ettigimiz sonuglar sinoviyal sivinin
degerini bir kez daha vurgulamamizi gerektirmekte-
dir.
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Caligmamizda sadece ponksiyon yapilan Grup 1’e
ait dizlerde 6zellikle kikirdak incelmesi, proteoglikan
kayb1 ve kondrosit kaybi tespit edilmesi, kikirdak
hiicrelerinin sinoviyal sividan beslenmesi nedeniyle
olmaktadir. Rejenerasyon bulgusu olan kondrosit
klonlagmasinin, cegitli soliisyonlar verilen diger
dizlere gore en yiiksek oranda olmasi ise kikirdak
hicrelerinin PH farkhiligi, osmotik farkhilik ve iyon
dengesizligine maruz kalmamasina baglanmastir.
Yani ponksiyon kikirdak hiicrelerinin glikolizden elde
edecegi enerjiyi azaltmakta, ancak canli kalabilen
hucrelerin fonksiyonlarini bozmamaktadar.

Grup 2, 3 ve 4 te (artroskopide kullanilan soliis-
yonlar) ise kikirdak incelmesi, proteoglikan kaybi,
kondrosit kayb, fissiirlesme, kist olusumu ve subkon-
dral kemigin aqiga gkmasi bazi farkhiliklar gosterse
de genelde birbirine yakin oranlardadir (2 > 3 > 4).
Grup 2'de grup 3’e gire daha fazla oranda kikirdak
harabiyeti olusu iyon dengesinin %0,9 izotonik NaCl
de ringer laktat a gore daha kotu olusuna
baglanmistir. Grup 4 teki kikirdak harabiyetinin grup
2 ve grup 3’e gore daha az olugu ise bu soliisyondaki
ek gliikozun, anaerobik glikolize kaynak tegkil etme-
sine baglanmigtir. Ancak kondrosit klonlagmasinin
%8 ile en az oranda grup 4 te olusunun mantikh bir
izam bulunamamstir. Sinovit ve sinoviyal prolife-
rasyon en yiiksek oranda (%50) grup 3 te tespit edil-
migtir. Bu oranin grup 4 te %17 olmas1 anlamh dere-
cede diigiiktiir. En diusgiik oran ise %8 ile grup 2 de
tespit edilmigtir.

Artroskopi solusyonu olmamasina ragmen, baz
ameliyatlarda betadinin eklem kikirdag ile temas:
olabildiginden betadinde bu c¢aligmaya katilmigtir
(grup 5). Grup 5 te kikirdak incelmesi, proteoglikan
kayb1, kondrosit kaybi, kist olugumu gibi kriterler
diger soliisyonlara goére daha yiiksek oranda
olmalarina ragmen sadece ponksiyon yapilan grup 1
ile karsilagtinldiginda bu degerler esit veya daha
diigik bulunmustur. Ancak dikkati ¢eken bir bulgu
grup 5 te sinovit ve sinoviyal proliferasyonun %25
oraninda oldugudur.

Literatirde bu veya benzeri solisyonlar
kullanilarak yapilmig cesitli ¢ahigmalar mevcuttur
(1,3,4,5,6,7). Bulstra 1994, Arciero 1986, Reagan
1983, v.s. de otorler kikirdak metabolizmasini invitro
ortamda 35504 uptake ini olcerek degerlen-
dirmiglerdir (1, 4, 5). Bulstra bu solisyonlarin
kikirdak metabolizmasin1 olumsuz etkiledigini,
Reagan ve Arciero ise etkilemedigini yayinlams-
lardir. Biz ¢galigmamizda bu soliisyonlarin eklem kar-
tilaj1 iizerindeki histopatolojik degigikliklerini goster-
dik ve soliisyonlar arasindaki farkhliklan inceledik.
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