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OZET

Bu c¢alismada, prenatal dénemin 15, 17,19, 20
ve posinatal donemin 1, 10, 20, 30, 40, 60. giinlerinde
olan ratlarda epifiz kikirdaginin gelisimi ve enzimatik
aktivitesi (alkalin fosfataz, asit fosfataz, ATP az ve
5'Niikleotidaz)
tirildi. Embriyonal dénemde, ilk ekslremit-ekondral

stk mikroskopu  diizeyinde aras-

modellerinin  15. giinden once olustugu, 15. giinden
itibaren epifiz kikirdaginda enzimatik aktivitenin, 17.
giinden itibaren de perikondral alanlarda os-
sifikasyonun olustugu belirlendi. Postnatal dénemde,
10. giinden itibaren sekonder ossifikasyon merkezinin
olustugu gozlendi. Alkalin fosfataz, ATP az ve 5'-
Niikleotidaz

masinda ve periosteum matriksinde ¢ok kuvvetli ak-

enzimleri,  osteoblastlarin  siloplaz-
tiviteye sahipti. Asit fosfataz ise kondroklast ve os-
teoklastlar icinde kuvvetli aktivite gosterdi. Calisilan
enzimlerin epifiz kikirdagindaki aktiviteleri, gelisme

yasima bagh olarak artis gésterdiler.

Anahtar Kelimeler: Enzimler, Epifiz kikirdag, Artikular
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SUMMARY

In this study, the development of epiphyseal car-
tilage and its some enzymatic activities (alkaline
phosphatase, acid phosphatase, ATPase,
5'Nucleotidase) were studied in the rats embnon
specimens ranging from day 15 post copulation (p.c)
until day 20 p.c and in the offsprings aged 1, 10, 20,
30, 40 and 60 days of postnatal period with light
microscope.

During embrionicperiod, it was determined that
cartilagenous models of opremities developed prior
to day 15 th p.c, the enzymatic activities in epiphyseal
cartilage begins after than this embrionic age and by
the day 17 p.c. the condral ossification occurred in
perikondral areas. It was observed that the secondary
ossification centers occurned by day 10 during the
postnatal period.

Alkaline ATPase and 5'-
Nucleotidase enzymes had very high activities in the

phosphatase,

cytoplasm of osteoblasts and in the periosteal matrix
but acid phosphatase showed a strong activity in
chondroclasts and osteoclasts.

Tlie activities of all enzymes showed in increas-
ing according to the developmental age.

KeyWords: Enzymes. Epiphyseal cartilage, Articular

cartilage, Ossification.
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Embriyonal hayatin belli evrelerinde olusmaya
baslayan kemik dokusunun gelisimi siirecinde
bircok metabolik olaylar zinciri vardir. Os-
sifikasyonun  gergeklesebilmesi igin  bir seri
hidrolitik ve katalizan enzim devreye girer
(11,14,16,26,34,38). Daha 6nce yapilan caligsmalar-
da, kemigin biiyliyen kisimlarinda, yeterli miktarda
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alkalin fosfataz, asit fosfataz, *ATPaz ve 5'-
Niikleotidaz enzimlerinin bulundugu ve bu enzim-
lerin yasla birlikte degisik aktivitcler gosterdigi bil-
dirilmistir  (13,16,24,30,32,35).

Epifiz kikirdaginda farkli yontemlerle sap-
tanabilen enzim tiirleri izerinde daha Once yapilmis
bircok arastirma vardir (15,20,36,37). Ancak, sozii
edilen  bu prenatal donemden
baslayarak erginlik evreye kadar olan donemlerde
ilk olarak hangi donemlerde ortaya c¢iktigi, epifiz
kikirdagi zonlarinin enzimatik aktiviteye gore ne gibi
degisiklikler gosterdigi kapsamli olarak acgikliga
kavusturulmamaistir.

Bu c¢alismanin amaci; prenatal donemin son
evrelerinden itibaren dogumdan sonra erginlik
cagina kadarki degisik yas gruplarinda olan ratlarin,
epifiz kikirdaginin histolojik gelisimi ve buna baglh
olarak enzimatik aktiviteyi zonlarina goére belir-

enzimlerin

lemeyi amag¢lamaktadir.

MATERYAL VE METOD

Bu c¢alismada prenatall donemde 15,17,19,20.
glinlerde 6'sar adet olmak ilizere 24 fetiis, postnatal
donemde 1, 10, 20, 30, 40 ve 60. giinlerde olmak
izere toplam 36 adet erkek yavru rat kullanildi.
Fetiislerin her biri ayr1 anagtan alindi.

Deney sirasinda kulllanilan hamile ve yavru rat-
lar dekapitasyonla oldurildiler. Deneklerin
ckstremitelerinden alinan epifiz Orneklerinin bir
kismi, fikse edilmeden dondurma mikrotomuyla
kesilmek 1iizere derin dondurucuya alinirken bir
kism1 da, parafin kesitleri i¢in aseton takibine alindi.
Prenatal ve postnatal donemin 1 giinlik gruplar
hari¢, diger gruplarin dokularina %14'lik nétral
EDTA (Ethylenediamine-tetra acetik acid)
soliisyonu ile dekalsifikasyon islemi uygulandi
(+4°C'de6giin).

10 mikrometre kalinliktaki dondurma ve
parafin  kesitlerine  asagidaki boya metodlari
uygulandi. Hematoksilen-Eozin, Alsiyan mavisi-
Hematoksilen, PAS-Alsiyan mavisi-Hematoksilen,
Alkalin fosfataz (Gomori'nin kalsiyum metodu,
1952), Asit fosfataz (Gomori'nin kursun metodu,
1950), ATPaz (Wachstcin ve Meisel'in kursun
metodu, 1960), 5'-Niikleotidaz (Wachstein ve
Meisel'in kursun metodu, 1957) (3,18,31).

Elde edilen kesitlerin
kontrolii; substrat igermeyen inkiibasyon soliisyon-
larinda aymi siire ile bekletilmis, aymi yas grubuna
ait epifiz kikirdagi kesitleri ile yapildi. Epifiz
kikirdaginda subgruplama degisik yazarlara gore
(4,7,19,23,27,34,39) Tablo 1'deki gibi yapildi.

enzim aktiviteli

Preparatlar optiphot tipi Nikon 151k mikros-
kopu ile degerlendirildi. Fotograflandirma
esnasinda biiylime katsayisi; objektif x okiiler x
agrandizor kombinasyonuna gore hasaplandi.

BULGULAR
Histolojik Bulgular

15 giinlik fetlislerde ekstremite modelini
olusturan embriyonal kikirdakta, en-pcrikondral
alanlarda, herhangi bir ossifikasyon belirtisine
rastlanilmadi  (Sekil 1). 17 giinlik fetiislerde
kikirdaktan olusmus wuzun kemik modellerinin
eklem bolgesi ve araligi belirginlesmisti. Bu grupta
perikondral ve enkondral ossifikasyonun olusmaya
basladigr alanlarda hiicre hipertrofisi  belirgin
olarak artmisti (Sekil 2). 19 giinliik fetiislerde
sekonder ossifikasyon merkezi hari¢ diger tiim
bolgeler belirgindi. Bu gebelik doneminden itibaren
peri-enkondral ossifikasyon alanlar1 ve bu yo6ndeki
farklilagma {riinii olan kemik trabekiilleri belirgin
olarak izleniyordu (Sekil 4). Dogum sonrasi 10.
giine kadar gozlenmeyen sekonder ossifikasyon
merkezin 10. giinden itibaren giderek artan bir alan
icinde gelistigi, biiyiime plagi kalinliginin yasla bir-
likte azaldig1 gozlendi (Sekil 5).

Enzimatik Aktivite

Biitiin deney gruplarinda enzim aktivitesi sid-
deti, kemigin bilyiime yoniine uygun olarak metafiz-
den epifize dogru giderek artiyordu. Calisilan enzim
¢esitlerine ait aktivitcler Tablo Pde goriidiigi gibi
belirlendi.

Alkalin  fosfataz giinliik
fetiisllerde belirgin olarak gdzlendi. Perikondral
alanlarda c¢ok kuvvetli pozitif, kikirdak modelin ilk
hipertrofik hiicreleri igeren orta kisimlarinda zayif
pozitifti (Sekil 6). 17 giinliik fetiislerde perikondral
ossifikasyon bolgelerinde ¢ok kuvvetli pozitif,
enkondral hipertrofik hiicreler icerisinde zayif ile
kuvvetli pozitif arasinda degisen aklivitelerde belir-
lendi. 19 ve 20 giinliik fetiisler ile postnatal donemin
tim gruplarinda artikular kikirdagin tangentiyal,
transisyonal, radiyal zonlar1 ile epifiz plagi ¢ogalma
zonu ve hiicre kolonlar1 proksimal hiicrelerinde ¢ok
az aktifti (Tablo 1). Hiicre kolonlarinin merkez
hiicrelerinde pozitif ile kuvvetli pozitif arasinda, ar-
tikular kikirdagin epifizyal zonunda, sekonder os-
sifikasyon merkezinde, epifiz plaginin hiicre kolon-
lar1 zonunun distal hiicrelerinde, hipertrofik zon
hiicrelerinde, kalsifikasyon zonu hiicreleri ile
kondrolizis zonunda zayif pozitif ile c¢ok kuvvetli

aktivitesi, 15

T Klin Arastirma 1991, 9
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Tablo 1. Alkalin Fosfata/, Asit Fosfataz, ATPaz ve 5'-Niikleotidaz Enzim Aktivitclcri
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pozitif arasinda degisen aktivitelerdeydi (Tablo 1).
Ayrica biiliin gruplarda v.pifizyal zon, hipcrlrofik vc

kalsifikasyon /onlar1 maliikslerinde
alanlarda da pozitif aklivilelerde

ve pcrikondral
gozlendi. Os-

Sekil 1.  Ossifikasyon baslamamis kikirdak modeli (KM) Si-kil 2. Eklem bdlgesi ve arahigi (tek oklarla) belirginlesmis
ve ¢evre cmbriyonal doku ile olan ilisksi uzun kemik modeli ve ¢evresindeki perikondrat ossifikasyon

goriiilnektedir. 15 giinliik feliis. Alsiyan mavisi + Ilcniiilok-
silen, x160.

Tiirk J Resc Med Sci 1991, 9

baslangic1 (¢ift okla) gozleniyor. 17 giinliik fetiis. Hematoksilen
+ Eozin. x160.
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Sekil 3:  Perikondral ve enkondral ossifikasyon alanlarinda
(¢ift oklarla) alkalin fosfataz aktivitesi goriilmektedir. 17 giinliik
fetiis, alkalin fosfataz, dondurma Kkesiti, x400.

,.f}?’t‘. 3
1&'3&1 s‘h‘

Epifiz kikirdaginda sekondcr ossifikasyon merkezi

sekil 4:
hari¢ diger tiim bolgelerin goriiniimii. 19 giinliik fetiis. PAS +
Alsiyan mavisi + Hematoksilcn. x160. HK-Hiicre kolonlari,
ITh = Hipertrofik hiicreler, Ka = Kalsifiye hiicreler,
Ki = Kondrolizis sonu, EA = Eklem arahigi

Sekil 5:  Epifiz kikirdaginda sekondcr ossifikasyon (SO)
merkezinin olusumu goériilmektedir. 10 giinliik avru, PAS + Al-

siyan mavisi + Hematoksilcn, x160.

icoblasllar vc pcriostcum iginde alkalin fosfataz ak-
tivitesi ¢ok fazlaydi (Sekil 3,7). 15 giinlik prenatal
donemden posnatal donemin 20. giininde olan
dencklerde, alkalin fosfataz aktivitesi giderek bir
artig gosterdi. Genelde ossifikasyon bolgelerinde bu
enzim ¢okyogundu.

Asit fosfataz, 15 giinliik fetiislerde bu enzimin
aktivitesi fetiislerde
kondrositler icerisinde zayif pozitif, ayni zonun
matriksinde ve periostcumda kuvvetli pozitifti,
Diger tiim gruplarda asil fosfataz aktivitesi tangen-
tiyal zon, transisyonal zon, epifizyal zon hiicreleri ve
kalsifikasyon zonu hiicrelerinde zayif pozitif ile kuv-
vetli pozitif arasinda aktivileye sahipli. 20 giinliik
fetiisler ile postnatal donemin tim gruplarinin
radiyal zon hiicrelerinde pozitiften ¢ok kuvvetli
pozitif aktiviteyc kadar degisiyordu (Tablo 1).

gbzlenmedi. 17  giinlik

Epifiz kikirdagi ¢ogalma zonu hiicrelerinde
genelde ¢ok zayif aktivilc vardi. Hiicre kolonlari
zonu biitiin hiicrelerinde, postnalal doénemin 10.
giiniine kadar ¢ok zayif aktivite olmasina kargin 20.
giinden itibaren kuvvetli pozitif ile ¢ok kuvvetli
pozitif arasinda aktiviteyc sahipti. Hipertrofik
zonda, yasla birlikte aktivitenin arttigi ve 60
glinliiklerde doruk noktasina wulastigi gozlendi.
Tablo 1'de goriildiigii lizere asit fosfataz enziminin
daha ¢ok artikular kikirdag:r radiyal zonu, hiicre
kolonlar1 zonunun tiim hiicreleri, kondrolizis zonu
ve sekonder ossifikasyon merkezinde yogun oldugu
g6zlendi. Hipertrofik zonda ise kismen pozitifti
(Sekil 8,9).

ATPaz, 15 giinlik fetiislerde kikirdak dokusu
icerisinde enkondral ossifikasyonun gergeklesecegi
alanlarda hiicreler arasi ¢ok zayif, perikondral alan-
larda ise kuvvetli pozitifti. 17 gilinlik fetiislerde
perikondrium, hipertrofik hiicreler vc interter-
ritoriyal alanlarda kuvvetli pozitif, diger alanlarda
negatifti. 19 giinlik fetiislerde hiicre kolonlari
zonunda proksimalden distale dogru yaklastikca
negatiften kuvvetli pozitife dogru bir artis gézlendi.
Kondrolizis zonunda zayif pozitif, hipertrofik zonda
ise kuvvetli pozitif aktivite vardi. Prenatal donemde
20 giinliik fetiis, postnatal dénemde 1,10,20,30,40 ve
60 giinliik yavru ratlarda tangcntiyal zon, sekondcr
ossifikasyon kolonlart  distal
hiicreleri ve hipertrofik zon hiicrelerinde aktivite
pozitiften ¢ok kuvvetli pozitife dogru artis gdsterdi.
Radiyal zon ve c¢ogalma zonunda ise negatif ile
pozitif arasinda degisen aktivite vardi. Transisyonal
zonda ise aktivite diigiiktii. Ayn1 yaslarda ATPaz ak-
epifizyal zonda kuvvetli pozitif, kondrolizis

merkezi, hiicre

tivitesi,

T Klin Arastirma 1991, 9
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Sekil 6:  Perikondral (I'k) alanda ¢ok kuvvetli alkalin fosfala/
aklivitesi. 15 giinliik fetiis. Alkalin fosfata? + Alsiyan mavisi.
x160.

Sekil 8:  Artikular kikirdagin radiyal zonu (R) hiicrelerimle ve
sekunder ossifikasyon merkezindeki (OS) c¢ok yogun asil fos
fataz aklivitesi. 60 giinliik yavru, Asit fosfataz + Bozin, dondur-
ma Kesiti, xIfiO.

zonunda ise zayif pozitif ile kuvvetli pozitif arasinda
goriliiyordu. Hiicre kolonlar1 proksimal vc merkez
hiicrelerinde negatif ile kuvvetli pozitif arasinda
degisiyordu. Sozii  edilen gruplarda ATPaz,
hipertrofik zon vc kalsifikasyon zonu malriksinde ve
mctafiz ostcoblastlan icinde kuvvetli pozitifti.
Genel olarak bu enzimin aktivitesindc de yasla bir-
likte bir artis goriildii (Tablo 1).

5'-NiiklIeotidaz

15 giinliikk fetiislerde bu enzimin  aklivitesi
gozlenemedi. 17 giinlilk geliislerde, kondrositlerde
ve periosteum icinde silipheli pozitif ile kuvvetli
pozitif arasindaydi. Bazi kesitlerde kikirdak modeli
cevresinde  vc  ossifikasyon  baslangici  olan
perikondral alanlarda intcrsellular olarak pozitif
reaksiyon vardi (Sekil 10). Diger tiim gruplarda lan-

genliyal zonda, pozitiften ¢ok kuvvetliye dogru yasla

Turk ] Resc Med Sei 1991, 9

Sekil 72 Lpiliz plagi (1:1") hipertrofik hiicre zonu (I ih) matrik-
sinde ve Kalsifikasyon zonunda (Ka) cok kuvvelli alkalin fos-
fataz aklivitesi gozleniyor. 20 giinliik yavru, dondurma Kesiti.
Alkalin fosfata/. \IMI.

Sekil /> lipifiz plagi hiicre kolonlar1 zonu (I1K) ve
kondrolizis zonundaki (K1) yogun asit fosfataz aklivitesi gozlen-
mektedir. 20 giinliik yavru. Asit fosfaiaz + Eozin, dodurma
Kesiti. x400.

birlikle bir artis gosterdi. Transisyonal zonda da
yogun aktivite olmasina ragmen iangcntiyal zona
gbre biraz diis «kti. Dogumdan sonra 10. giinden
baslayarak degerlendirmeye alinan sekonder os-
sifikasyon merkezinde, hiicre kolonlar1 zonu distal
hiicreleri vc hipertrofik zonda, biitiin gruplarda
yasla birlikte, aktivite de artti. 19 giinliikk fetiislerde
ve poslnatal donemin 10, giiniinde radiyal zonda
zayif pozitif, 20 giinliik feliiste ve postnatal donemin
1. giiniinde negatif, postnatal doénemin diger
gruplarinda pozitif ve kuvvelli pozitif arasinda
degisen aktivite vardi. Epifizyal zonda ise aktivite
pozitif ile ¢ok kuvvetli pozitif arasinda degisen ak-
livite idi (Tablo 1). Prcnatal 20. giin, postnatal
dénemin 1, 10, 40 ve 60. giinlerinde ¢ogalma zonun-
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Sekil 10: Enkondral ve pcerikondral doku alanlarinda 5'-
Niiklcotidaz aktivitesi (tek oklarla) goriilmektedir. 17 giinliik
fetiis, 5'-Niikleotidaz + Alsiyan mavisi. x160.

da az aktivite gozlenmesine karsin 20 ve 30.
giinlerinde daha fazla enzimatik reaksiyon vardi.

Hiicre kolonlart zonu proksimal hiicrelerinde
postnatal donemin 20 vc 30. giinleri harig, diger
gruplarda aktivite ¢ok azdi. Hiicre kolonlar1 zonu
merkez hiicrelerinden hipertrofik zona dogru olan
bir aktivite artis1 belirlendi. Kalsifikasyon zonunda
ise ¢ok azaktivitedeydi (Tablo 1).

TARTISMA

Pre vc postnatal donemde biiyiimenin odak
noktas1 olarak kabul edilen uzun kemik epifiz
kikirdagr bolgesindeki enzim igerigi ¢aligsmalari
olduk¢a  eskidir (5,8,33) ve Dbu c¢alismalar
giiniimiizde de detayli olarak devam etmektedir
(1,10,21,25). Yapilan arastirmalarla bu enzimlerin
enerji metabolizmasi, mineralizasyon, fosfor-kal-
siyum metabolizmas1 ve ossifikasyon ile ilgili olduk-
lar1 belirlenmistir (2,5,12,14,16,26,35,38).

Elimizdeki kaynaklara gére cn ¢ok calisilan vc
tartigilan enzimler fosfatazlar grubudur. Bunlardan
alkalin fosfatazin genellikle hiicre i¢i sindirimi vc
sekresyonda, intestinal ve bdbrekte oldugu gibi plaz-
ma mcmbrani transporlunda etken oldugu (29),
enerji saglama ve mineralizasyonda dolayisiyla os-
sifikasyonda rol aldigini belirten arastirmalar vardir
(2,11,13,16,17,38). Bazi yazarlar (24), alkalin fos-
fataz aklivitesi ile diger biyokimyasal degisiklikler
arasinda bir iliskinin oldugunu, gelismeye paralel
olarak alkalin fosfataz aktivitesinde bir diismenin
gorildigini Alkalin
daha Onceki verilere gore degisik zon hiicrelerinde
aktivitelerde

belirtmektedirler. fosfataz

ve matriks vezikiillerindc
(16,35).

degisik

bulunmaktadir Ozellikle hiicrelerin

membranlarinda yerlesiktir. Ayrica gece saat-
lerinde aktivitesinde %20'lik bir artis olmaktadir
(36).

Bu ¢alismanin sonuglar1 alkalin fosfatazin 6zel-
likle hiicre kolonlar1 zonu distal bdlgesi, hipertrofik
ve kalsifikasyon zonlar1 hiicreleri vc matriksleri,
melaliz bolgesinde pcrikondral ossifikasyon alanlari
icerisinde ¢ok yogun oldugunu gosterdi. Buna
karsilik artikular kikirdagi igerisinde, cpifizyal zon
hari¢, ¢ok az aktifti. 15 giinlilk prenatal devreden
postnatal devrenin 20. giiniine kadar alkalin fosfataz
enzimi aktivitesindc giderek bir artis gozlendi. 20.
giinden sonra 30 vc 40. giinlerde enzim aktivitesindc
diisme goriillmekle beraber 60 giinliik hayvanlarda
¢ok fazla aktivitedeydi. Ossifikasyon bolgelerinde
alkalin fosfatazin yogun oldugunu belirleyen bu
sonuglarimiz, bu enzimin ossifikasyonda rol aldigi
goriigiini (12,16,17,35) desteklemektedir.

Lizozomlarda yerlesik ve malriksin yikimini
saglayarak ossifikasyona ortam hazirladigi belirtilen
asil fosfataz enzimi (16,24), epifiz kikirdaginda
degisik aktivitelerde goézlenmistir (5,6,35). Asit fos-
fatazin osteoklastlarda ve kemik iligi retikulum
hiicrelerinde bol bulundugu, aktivilenin yasa bagh
olarak arttigi, kemik rezorbsiyonunun ileri oldugu
laktasyonda ve parathormon tarafindan indiiklenen
patolojik kemik rezorbsyion vakalarinda, osteok-
lastlarin  sayisina paralel olarak aktivitesinin de
arttig1 degisik kaynaklarda bildirilmistir (8,9,17,24).
Akisaka (2), asit fosfatazin epifiz. kikirdag: fosfat me-
tabolizmasinda anahtar rol oynadigi ve ozellikle
matrikste lokalize oldugunu vurguladi.

Bu calismanin verileri, asit fosfataz enziminin
daha ¢ok artikular kikirdagi radiyal zonunda, hiicre
kolonlar1 zonu merkez ve distal hiicrelerinde vc
kondrolizis zonunda lokalize oldugunu gdstermistir.
Gelisme pcriyodlarina paralel olarak kondrolizis
zonu matriksinde dzellikle yogun oldugu, hiicre dif-
ferensiyasyonuna paralel olarak degisiklikler goster-
digi ve matriksin yikiminda gorev aldigi sonucuna
varilabilir.

Mitokondri, hiicre membraninda bulunan ve
enerji degisimlerinde gorev aldigi belirtilen ATPaz.
enzimi, kemik formasyonunda ¢ok biiyiik rol oynar
ve kemikle niikleotidlerin par¢alanmasindan sorum-
lu enzim mekanizmalarini olusturur (14,16,35).

ATPaz'in farkli dokularda, degisik aktivitede
gozlenmesi dogal bir bulgu olarak belirtildikten
sonra bu enzimin, epifiz kikirdaginin hipertrofik
zonunda (13), eklem kikirdaginda (9), a¢ilma zonun-
da (5) aktifoldugu bildirilmigtir.

T Klin Arastirma 1991, 9
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Gossner  ve  Schwabe (17) ATPaz'in  os-
tcoblastlarda Silbermann ve Frommer (35) epifiz
kikirdaginin proliferatif, hipertrofik zonlar: ile diger
zonlarda dagilmis kondrosillerin i¢inde ¢ok aktif
oldugunu gézlemlediler. Fischer (16), dogum son-
ras1 gelisme devresindeki ratlarda yaptigi calismada
ATPaz enziminin kikirdak hiicre kolonlarinin dis-
taline dogru aktivitesinin arttigini, hipertrofik
hiicreler ve gec¢is zonu hiicrelerinde en yiiksek
ativitede oldugunu belirtti. Kincaid (22) vc Akisaka
(2) yapmis olduklar1 ¢alismalarda, bu enzimin ar-
tikular kikirdagin tangentiyal zonunda vc kikirdak
matriksinde lokalize oldugunu belirttiler.

Bu calismanin bulgulari, ATPaz'in biitiin yas
gruplarinda artikular kikirdagin tangentiyal zonun-
da, hiicre kolonlar1 distal hiicrelerinde vc
hipertrofik zon hiicrelerinde degisen derecelerde
pozitif oldugunu géstermistir. Sonug¢larimiz bu
konuda daha 6nce yayimlanmis sonuglan destek-
lemektedir. Bu veriler ATPaz enziminin ilgili zon-
larinda enerji degisimlerinde rol aldigi gorlisini

dogrularniteliktedir.
5'-Niikleotidaz enzimi, nlkleotid metabo-
lizmasint ve plazma membraninda mik-

rosirkiilasyonu regiile eden (28,29), hiicre metabo-
lizmasinin enerji degisimlerinde rol oynayan (16) bir
enzim olarak tarif edildi. Yine daha 6nce yapilmis
caligmalarda bu enzimin artikuler kikirdak tangen-
tiyal zonunda (30), epifiz. plag: kikirdak siitunlarinda
(5,6) kalsifikasyon zonunda (14) vc ostcoblastlarda
yogun oldugu belirtilmistir. Fischer (16) ratlarda
yaptig1 calismada; bu enzimin hiicre kolonlari
hipertrofik hiicreler ve ac¢ilma zonunda yogun
oldugunu bildirmistir.

Bulgularimiz, 5'-Niikleotidaz enziminin ar-
tikular kikirdagi tangentiyal zonunda yasla birlikte,
pozitiften kuvvetli pozitife dogru, degisen bir ak-
tivite gosterdigi ve bu konuda onceki bulgulart (30)
teyit ettigini gdsterdi. Epifiz kikirdag: hiicre kolon-
lar1 distal hiicrelerinde, hipertrofik zonda ve
pcrikondral alanda yogun aktivitenin varligini belir-
leyen gozlemlerimiz Fischer'in  (16) bulgularini
dogrulamaktadir. Kalsifikasyon zonunda c¢ok az ak-
tivitenin gozlenmesi de Gossncr ve Schwabc'nin
(17) sonuglariile ters dismektedir.

SONUCLAR

a. Hyalin kikirdaktan olugsmus ilk ekstremite
modellerinin prenatal donemin 15. giininden Once
olustugu ve eklem bolgelerinin belirgin olarak 15.
giinden itibaren ortaya c¢iktigi,
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b. Kikirdak modelde primer enkondral ve

pcrikondral  ossifikasyon  baslangiglarinin 17.
giinden itibaren belirdigi,

c. Sekonder ossifikasyon merkezinin postna-
tal donemde 10. giinden itibaren ortaya ¢iktigi,

d. Biiyime plaginin 60 giin siireyle varligini
korudugu ancak postnatal donemde giderek incel-
digi,

e. Alkalin fosfataz ve ATP az enzimlerinin 15
giinliik fetlislerde gozlenmesine karsilik, asit fos-

fataz vc 5'-Niikleotidaz enzimlerinin heniiz gozlen-

medigi,
f. Enzim aktivitesi siddetinin  kemigin
biiylime yoniine uygun olarak genellikle os-

sifikasyon bolgelerinde yogun oldugu,

g..Alkalin fosfataz enziminin tiim gruplarda,
artikular kikirdagin epifizyal zonu harig¢, tiim zon-
larinda ¢ok az yogunlukta oldugu, buna karsilik os-
sifikasyonla direkt ilgili epifiz plaginin hiicre kolon-
lar1 zonu distal hiicreleri ve hipertrofik zonda g¢ok
daha fazla yogunlukta oldugu,

h. Asil fosfataz enzimi yogunlugunun gelisim
yasina paralel olarak giderek arttigi vc 60 giinliik
deneklerde cn yiiksek akliviteye ulastigi, artikular
kikirdak radiyal zonu hiicreleri, sekonder os-
sifikasyon merkezi, epifiz plagi hiicre kolonlar:
zonunun tiim hiicrelerinde vc kondrolizis zonu
matriksinde yogun aktivitede oldugu,

1. ATPaz. enziminin postnatal donemde, 40
ve 60 giinlik gruplarda, artikular kikirdak tangen-
tiyal zonunda c¢ok kuvvetli aktivitede oldugu, ayrica
sekonder ossifikasyon merkezi, hiicre kolonlart dis-
tal hiicreleri vc hipertrofik zon hiicrelerinde yogun
aktivitegoslerdigi,

j- 5'-Niileolidaz enziminin artikular kikirdag:
tangentiyal zonunda, diger enzimlere gore daha
aktif oldugu, yine diger enzimler gibi bu enzimin de
sekonder ossifikasyon merkezi, hiicre kolonlar: dis-
tali ve hipertrofik zonda c¢ok kuvvetli reaksiyon
verdigi bu ¢aligmanin verileriyle belirlenmistir.
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