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ÖÖzzeett

Endüstriyel toplumlarda yafllanma geriye dönüflümsüz bir gerçektir.
Yaflam beklentisinin artmas›, sa¤l›k sistemindeki geliflmeler ve do¤um
oranlar›n›n düflmesi bu sonucun temel nedenleridir. Bel a¤r›s› ise gelifl-
mifl toplumlar›n majör sa¤l›k sorunlar› aras›nda yer al›r ve genelde disk
dejenerasyonu ile beraberdir. Lomber disk dejenerasyonu, birçok fak-
törün etkisi sonucu ortaya ç›kar ve çeflitli sonuçlar do¤urur. Vertebral
son plaktaki de¤ifliklikler diskin beslenmesini bozarak dejenerasyona
neden olur. Yafllanma, apoptoz, kollajen anormallikleri, vasküler yap›-
daki de¤ifliklikler, diskin afl›r› yüklenmesi ve anormal proteoglikan üre-
timi disk dejenerasyonuna katk›da bulunan di¤er faktörlerdir. Dejene-
rasyon sonucunda ise hareket segmentinin yükseklik kayb› ile beraber
radikülopati ve kronik diskojenik a¤r› tablosu ortaya ç›kar.
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SSuummmmaarryy

The aging of the population in industrialized countries appears to be a
non-reversible phenomenon. Increase in life expectancy, due in great
part to the improvement of healthcare, combined with a drastic decre-
ase in birth rates has led to this situation. Low back pain is a major pub-
lic health problem in industrialized societies and strongly associated
with degeneration of the intervertebral disc. Lumbar disc degeneration
occurs because of a variety of factors and results in a multitude of con-
ditions. Alterations in the vertebral endplate cause loss of disc nutriti-
on and disc degeneration. Aging, apoptosis, abnormalities in collagen,
vascular ingrowth, loads placed on the disc, and abnormal proteogly-
can all contribute to disc degeneration. Some forms of disc degenera-
tion lead to loss of height of the motion segment with concomitant
changes in biomechanics of the segment. Disc herniation with radicu-
lopathy and chronic discogenic pain are the result of this degenerative
process. Turk J Phys Med Rehab 2006;52(Suppl A):A26-A31
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Yaflam sürelerinin giderek artmas› ve yaflam kalitesi kavra-
m›n›n gündeme gelmesi, günümüzde geriatrik hastalar›n daha
dikkatli de¤erlendirilmesi ve bu yafl grubunun en önemli disabi-
lite nedeni olan omurga problemlerine daha fazla dikkat çekil-
mesine neden olmufltur. 

Endüstriyel toplumlarda yafllanma art›k geri dönüflümsüz
bir gerçektir. Sa¤l›k sistemindeki geliflmeler ve do¤um oranlar›-
n›n düflmesi, toplumun yafl ortalamalar›n› giderek artt›rmakta-
d›r. Avrupa'da 65 yafl üzeri kiflilerin toplumdaki oran› 1950'de
%10,8 iken bu oran›n 2050 y›l›nda %42,2'ye ulaflmas› beklen-
mektedir. Amerika Birleflik Devletleri'nde 1850 y›l›ndan itibaren
yap›lan takiplerde do¤umda beklenilen yaflam süresinin giderek
artt›¤› gözlenmifl ve 2050 y›l›nda toplumun %21,8'inin 65 yafl

üzeri bireylerden oluflaca¤› öngörüsünde bulunulmufltur (1,2).
Yafll› grubunun bu h›zl› art›fl›, sa¤l›k sisteminden al›nan pa-

y›n da giderek artmas›na neden olmaktad›r. Amerika Birleflik
Devletleri'nde 65 yafl üzeri kiflilerin %80'inin en az bir, %50'si-
nin ise iki kronik hastal›¤› mevcuttur ve %59'unda osteoartrit
oldu¤u ifade edilmektedir (3,4). 

Yafll›da önemli disabilite yapan kas iskelet sistemi hastal›kla-
r› bafll›ca, osteoartrit, bel a¤r›s›, osteoporoz, yumuflak doku pa-
tolojileri ve travmalar olarak s›n›flanabilir. Bu hastal›klar yetifl-
kinlerin %20'sinde saptan›rken yafll›larda en önemli k›s›tl›l›k ne-
denidir ve a¤r›, fonksiyon kayb›, aktivite k›s›tlanmas›, ba¤›ms›z-
l›¤›n› kaybetme korkusu, anksiyete/depresyon gibi yak›n›mlara
neden olur.



Osteoartritlerin aras›nda ise omurga osteoartriti s›k görülen
bir tablodur. Asl›nda osteoartrit dizde oldu¤unda daha fazla k›-
s›tl›l›¤a neden olmakla beraber radyolojik de¤erlendirmelerde
lomber bölgede dejenerasyonun ileri yafllarda hemen hemen
herkeste saptand›¤› bildirilmektedir.

Dejenerasyon omurgan›n tüm bölümlerini etkileyen sistemik
bir olayd›r. ‹ntervertebral disklerin, vertebra cisimlerinin, faset
eklemlerin ve ligamanlar›n progresif dejeneratif de¤ifliklikleri ile
karakterizedir. Birçok durumda semptomlar›n patolojik mi, yok-
sa yafll›l›¤a ba¤l› m› oldu¤unu ay›rt etmek mümkün de¤ildir.
Normal olarak yafllanan bir omurgada meydana gelen de¤iflik-
liklerin hangi noktadan sonra patolojik ve semptomatik oldu¤u-
na karar vermek güçtür. Bu nedenle normal yafllanma sürecinin
iyi bilinmesi gerekir. 

Dejeneratif disk hastal›¤›n›n (DDD) etiyoloji ve patofizyolojisi
hala tart›flmal›d›r ve biyolojik ve biyomekanik faktörlerin etkilefl-
mesi sonucu ortaya ç›kt›¤›na inan›lmaktad›r. Bafllat›c› faktörün ne
oldu¤u tam olarak bilinmemekle beraber nukleus pulpozusun ana
proteoglikan› olan agregandaki azalman›n hastal›¤›n erken evre-
sinin karakteristi¤i oldu¤u bilinmektedir (5). Biyokimyasal olarak
proteoglikan içeri¤inin azalmas› nukleus pulposus hücrelerindeki
normal anabolik ve katabolik fonksiyonlar›n dengesinin bozulma-
s›, sentezin azalmas› veya y›k›m›n artmas› anlam›na gelir. Prote-
oglikan içeri¤inin giderek azalmas› dehidratasyona yol açarak hid-
rostatik ve biyomekanik özelliklerin de bozulmas›na neden olur
(5). Bu süreci daha yak›ndan de¤erlendirebilmek için diskin ana-
tomi ve biyokimyas›n› k›saca hat›rlamak gerekmektedir. 

‹‹nntteerrvveerrtteebbrraall DDiisskkiinn AAnnaattoommiissii

‹ntervertebral disk (‹VD) vertebralar aras›nda yer alan ve
omurga yüksekli¤inin 1/3'ünü oluflturan bir yap›d›r. Temel göre-
vi yük tafl›mak, yük da¤›l›m› ve kas hareketine olanak sa¤lamak-
t›r. Lomber bölgede 7-8 mm kal›nl›¤›nda ve 4 cm (anteroposte-
rior) çap›ndad›r. Temel olarak üç de¤iflik elemandan oluflur. Mer-
kezinde primitif notokorddan köken alan hücreleri içeren nukle-
us pulposus (NP) mevcuttur. D›fl›n› ise anulus fibrozus (AF) sa-
rar. AF, konsantrik katlar halinde bandlardan oluflur. Bu anuler
bandlar›n iç k›s›mlar›nda yer alanlar k›k›rdak son pla¤a ba¤lan›r,
d›fl k›s›mlar›nda yer alanlar ise Sharpey lifleri ad› alt›nda verteb-
ra cismine yap›fl›r (fiekil 1). Üst ve alt›n› ise vertebra ile ba¤lan-
t›s›n› sa¤layan k›k›rdak son plak oluflturur (6,7).

NP, rastgele yerleflimli kollajen lifler ve radial yerleflimli elas-
tinden oluflur. Bu liflerin aras›nda su tutma özelli¤i çok yüksek
olan agregan vard›r. Aralar ise düflük yo¤unlukta (yaklafl›k 5000
hücre/mm3) kondrosit benzeri hücreler ile dolmufltur. AF ise NP
d›fl›nda yer al›r ve 15-25 konsantrik halka fleklinde birbirine pa-
ralel yerleflmifl kollajen liflerden oluflur. Bu lifler vertikal aksla
600 aç› yapacak flekilde yerleflmifltir ve bir kat sa¤a, bir kat so-
la e¤imle durmaktad›r (8,9). Bu lameller yap› aras›nda ise elas-
tin lifler yerleflmifltir. Elastin lifler böylece öne e¤ilme sonras›n-
da do¤rulmak için diske yard›mc› olur. AF'nin hücreleri ise fib-
roblast benzeri hücrelerdir. K›k›rdak son plak (KSP) ise 1 mm ka-
l›nl›kta ve hyalin k›k›rdak yap›s›ndad›r. Vertebra cismine paralel
yerleflmifl kollajen liflerden oluflmaktad›r. 

Anterior ve posterior longitudinal ligamanlar, (ALL ve PLL)
disk aral›¤›n› güçlendiren yap›lar olarak rol al›rlar. ALL, anulus-
tan daha güçlü olarak vertebraya yap›fl›r ve ekstansiyon s›ras›n-
da hareketi s›n›rlayan bir rol oynar. PLL ise ALL'den daha zay›f-
t›r ve fleksiyonu s›n›rlar (6). 

Disk yetiflkinlerde çok az say›da damara sahiptir ve diffüz-
yon yolu ile beslenir, KSP ise avaskülerdir. Diffüzyon longitudi-
nal ligamanlardaki spinal arterlerden oluflur. Diskin sinirlenmesi
ise sinovertebral sinir (Spinal sinirlerin meningeal dal›) arac›l›¤›
iledir. Bu sinir dorsal kök gangliyonundan ç›karak foramenden
girerek büyük ç›kan ve küçük inen dallara ayr›l›r. ‹nsan ve hay-
van çal›flmalar›nda özellikle anulus fibrozusun d›fl liflerinin sinir-
den zengin oldu¤u, ALL'nin dorsal kök ganglionundan PLL'nin
ise büyük ç›kan daldan sinir ald›¤› gösterilmifltir. Disk dejenere
oldukça daha çok sinir ve damar yap›s›na sahip oldu¤u gözlen-
mektedir (6). 

DDeejjeenneerree ddiisskkttee iissee,,
Yafl ilerledikçe ve iskelet maturasyonu tamamland›kça NP

ve AF aras›ndaki ba¤lant›lar gevflemeye ve nukleus giderek fib-
rotik ve sert hale gelmeye bafllar. Zamanla anuler lameller dü-
zensiz hale gelir, parçalan›r, kollajen ve elastin ba¤lant›lar› bo-
zulur. Nukleus'a do¤ru uzanan y›rt›klar, nukleus içinde hücre kü-
melenmeleri ve nekrotik hücreler saptan›r. Yetiflkinlerin diskle-
rinde hücrelerin %50'sinin nekrotik oldu¤u bildirilmektedir (10).
Yap›lan araflt›rmalarda ilk dekattan itibaren bu de¤iflikliklerin
gözlendi¤i; saptanan konsantrik y›rt›klar›n, mukoz dejenerasyo-
nun, hücre ölümlerinin, granüler de¤iflikliklerin yafla ba¤l› de¤i-
fliklikler mi oldu¤u yoksa patolojik mi oldu¤unun söylenmesinin
ise zor oldu¤u ifade edilmektedir (10).

IInntteerrvveerrtteebbrraall DDiisskkiinn BBiiyyookkiimmyyaass››

Sa¤l›kl› bir diskte diskin mekanik fonksiyonlar›n› ekstraselü-
ler matriks yapar. Bu fonksiyonlar iki temel makromoleküler k›-
s›m taraf›ndan yerine getirilir. Bunlar›n birincisi kollajen a¤d›r,
diskin gerilim kuvvetlerine dayanmas›na, kemi¤e yap›flmas›na
yard›mc› olur ve a¤›rl›kl› olarak tip I ve tip II kollajenden oluflur.
Kollajen yap› AF'nin kuru a¤›rl›¤›n›n %70'ini, NP'nin kuru a¤›rl›-
¤›n›n ise %20'sini oluflturur. Agregan ise kondroitin ve keratan
sülfat zincirlerinden oluflur ve diskin majör proteoglikan› olarak
su tutma özelli¤i ile diskin ozmotik bas›nc›ndan sorumludur.
NP'nin su ve proteoglikan içeri¤i AF'den daha fazlad›r. Ayr›ca
diskte baz› minör yap›lar da vard›r; bunlar tip III, V, VI, IX, X, XI,
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XII ve XIV gibi minör kollajenler, lumikan, biglikan, dekorin ve
fibromodulin gibi küçük proteoglikanlar ve fibronektin, amiloid
gibi di¤er glikoproteinlerdir. Ço¤unun görevleri tam olarak bilin-
memekle beraber kollajen tip IX'un kollajen lifler aras›ndaki çap-
razlar› oluflturarak a¤›n bütünlü¤ünün korunmas›nda önemli rol
oynad›¤› düflünülmektedir (7,11). Bu yap› matriks metalloprotez-
ler (MMP) ve agreganaz gibi proteazlar arac›l›¤› ile devaml› ya-
p›l›p y›k›lmaktad›r ve sa¤l›kl› bir disk için bu yap›m ve y›k›m›n
dengede olmas› gerekir.

DDeejjeenneerree ddiisskkttee iissee,,
En önemli biyokimyasal de¤ifliklik proteoglikanlar›n kayb›d›r.

Agreganlar giderek parçalan›r ve küçük parçalar haline gelir. Bu
sonuç glikozaminoglikanlar›n kayb›na, ozmotik bas›nçta azal-
maya ve hidrasyonun kayb›na yol açar. Ancak dejenere diskte
bile disk hücrelerinin hyalüronan ba¤lanma bölgeleri güçlü, bü-
yük agregan molekülleri üretme yetene¤i sa¤lam kalabilir. Çal›fl-
malarda ayr›ca dekorin ve biglikan gibi küçük moleküllerin disk-
teki oranlar›n›n artt›¤› da gösterilmifltir (12). 

Dejeneratif diskte kollajen yap›s›nda da de¤ifliklikler gözlen-
mektedir. Kollajenin toplam miktar›nda önemli bir de¤ifliklik ol-
mamakla beraber tip da¤›l›m›nda de¤ifliklikler olabilmektedir.
Ayr›ca tip II gibi fibriler yap›daki kollajenler enzimatik aktivite ile
denature olurlar ve kollajenin üçlü heliks yap›s› bozulur. Yap›lan
araflt›rmalarda özellikle dejenerasyonun erken evrelerinde bu
patolojiyi düzeltmek için sa¤lam kollajen üretiminin devam etti-
¤i gösterilmifltir (13).

Diskin minör yap›lar›nda da de¤ifliklikler saptanmaktad›r. Ör-
ne¤in dejenerasyon ile beraber fibronektin düzeyi artar ve daha
fragmente olmaya bafllar. Artm›fl fibronektin düzeyi de¤iflen
mikroortama uyum sonucundad›r, ancak fibronektinin artmas›
MMP'lerin düzeyini artt›rarak agregan y›k›m›n› h›zland›r›r (7).

DDiisskk ddeejjeenneerraassyyoonnuunnuunn eettiiyyoolloojjiissii::
Disk dejenerasyonu, insanlarla hayvanlar aras›nda belirgin

farklara sahip oldu¤u için bu konudaki bilgilerimiz insan çal›fl-
malar›ndan elde edilmifltir. Etiyolojide de¤iflik modeller öne sü-
rülmektedir.

NNuuttrriissyyoonneell pprroobblleemmlleerr::
Disk dejenerasyonunun en temel nedenlerinden birisinin disk

hücrelerinin nütrisyonel deste¤inin yetersizli¤i oldu¤u düflünül-
mektedir. Tüm hücreler gibi disk hücreleri de oksijen ve glikoza
ihtiyaç göstermektedir. Beslenme için gereken maddeler, diske
konsantrasyon gradyantine göre diffüzyonla al›n›rlar (14). Diskin
oksijen konsantrasyonu ise diskin de¤iflik bölgelerinde birbirin-
den farkl›d›r. Anulusun periferinde, son pla¤a yak›n bölgede en
yüksek, nukleusda ise en düflüktür. Bunun nedeni sadece oksijen
difüzyonunun bu bölgede daha iyi olmas› de¤il, ayn› zamanda
hücre say›s›n›n daha fazla olmas›ndand›r. Nukleustaki bu düflük

oksijen konsantrasyonu ise anaerobik enerji üretimine neden
olur, böylece metabolik at›k olarak laktik asit, nukleusta en fazla-
d›r. Buradaki laktat konsantrasyonu plazmadan 5-18 kat yüksek-
ken, anulustaki oran yaklafl›k olarak plazma kadard›r. Yüksek lak-
tat oran› pH'› düflürür, bu nedenle nukleusun pH'› 5,6'd›r (14). ‹n
vitro çal›flmalarda asidik pH ve düflük oksijen konsantrasyonun-
da hücrelerin h›zla öldü¤ü gösterilmifltir (5,7,15,16).

Nutrisyonel destek çeflitli nedenlerle bozulabilir; ateroskle-
roz, anemi, uzun süreli egzersiz veya egzersiz yapmamak, skol-
yoz nedeniyle k›k›rdak son plak kalsifikasyonu bu nedenlerin
bafll›calar›d›r (7). 

MMeekkaanniikk yyüükklleennmmee vvee ttrraavvmmaallaarr::
Uzun y›llar afl›r› veya anormal mekanik yüklenmenin diski

bozan temel neden oldu¤u düflünülmüfltür. Bu konudaki bilgile-
rimiz özellikle füzyon yap›lan segmentler üzerindeki disklerin
bozulmas› ile de desteklenmektedir. Sigara, obezite, kamyon flo-
förlü¤ü, a¤›r kald›rman›n diskleri bozdu¤unu gösteren çeflitli ça-
l›flmalar mevcuttur. Bu çal›flmalara dayanarak de¤iflik ergono-
mik düzenlemeler yap›lm›flt›r. Ancak bu düzenlemelere ra¤men
dejenerasyon oranlar› y›llar içinde giderek artmaktad›r (17,18). 

Omurga dejenerasyonunu aç›klamaya çal›flan modeller ara-
s›nda en temel olan Kirkaldy-Willis'in 1970'de aç›klad›¤› biyome-
kanik modeldir. Bu modelde dejenerasyon, disfonksiyon faz›,
instabil faz ve stabilizasyon faz› olmak üzere üç fazdan geçer
(Tablo 1) (19-22).

Yaflam›n ilk iki dekat›nda omurgada morfolojik de¤ifliklikle-
rin pek gözlenmedi¤i düflünülmekle beraber dejenerasyonun ilk
bulgular›n›n 11-16 yafl grubunda görüldü¤ü ve bu yafl grubunun
%20'sinde hafif dejenerasyon bulgular›n›n oldu¤u bildirilmekte-
dir (23,24).

3. ve 4. dekatlarda dejeneratif de¤ifliklikler bafllar. Yafllan-
man›n ilk belirtileri disklerde görülür, bunu kemik ve artiküler
yap›lardaki de¤ifliklikler izler. ‹lk olarak tekrarlayan travmalar ile
disk anulusunda sirkumferensiyal y›rt›klar ortaya ç›kar. Bu y›r-
t›klar zaman içinde radial y›rt›klara yol açarak nukleusun a¤r›ya
duyarl› d›fl anulus lifleri ile ba¤lant›s›na neden olur. Dejeneras-
yon devam ettikçe disk tamamen bozularak y›rt›klar bir uçtan
di¤erine ulafl›r hale gelir. Diffüz bombeleflme veya fokal ekstrüz-
yon ile disk aral›¤› daral›r. Bu durum, vertebra cisimlerinin bir-
birlerine yaklaflmalar›na ve osteofit geliflimi ve faset eklemlerde
hipertofik de¤iflikliklere, daha sonra da nöral elemanlar›n fora-
men veya spinal kanalda komprese olmalar›na neden olur. Faset
eklem kapsülünün ve ligamentum flavumun hipertrofileri de
tabloya eklenir. 

Disk ve faset eklemlerdeki bu bozulma segmentin hareketi-
ni de azalt›r. Bu arada diskin stabilizasyondaki yetersizlik ve fa-
set eklemlerin subluksasyonu vertebran›n di¤eri üzerinde öne
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EEvvrree FFaasseett eekklleemmlleerr DDiisskk PPaattoolloojjiikk ssoonnuuçç

DDiissffoonnkkssiiyyoonn Sinovit Sirkumferensiyel y›rt›klar Disfonksiyon

Hipermobilite Radiyal y›rt›klar Herniasyon

Dejenerasyon

‹‹nnssttaabbiilliittee Kapsüler laksite ‹nternal y›rt›lma ‹nstabilite

Subluksasyon Disk rezorpsiyonu Lateral sinir kökü bas›s›

SSttaabbiilliizzaassyyoonn Artiküler proseslerde genifllemeler Osteofitler Tek seviyeli stenoz

Multipl seviyeli spondiloz ve stenoz

TTaabblloo 11:: DDeejjeenneerraassyyoonn ssüürreeccii iiççiinnddee ffaasseett eekklleemm vvee ddiisskklleerrddeekkii ddee¤¤iiflfliikklliikklleerr vvee ssoonnuuççllaarr››



veya arkaya do¤ru kaymas›na neden olur. Bu kayma fleksiyon-
ekstansiyon grafilerinde nadiren hareketli olarak gösterilebilir.
Traksiyon osteofiti ad› da verilen anterior osteofitler, genellikle
spinal segmentteki anormal hareketin bir göstergesidir.

Yafllanma ile birlikte bu sürece postüral de¤ifliklikler de ek-
lenmektedir. Dejenere olan faset eklemlerdeki yüklenmeyi
azaltmak amac›yla fleksiyon postürü geliflir ve lomber lordoz

azal›r. Fleksiyon postürü ayr›ca spinal kanal›n bir miktar genifl-
lemesini sa¤lar.

GGeenneettiikk ee¤¤iilliimm::
Disk dejenerasyonunda en önemli etiyolojik faktörün gene-

tik e¤ilim olabilece¤i düflünülmektedir. ‹kizlerle yap›lan iki farkl›
çal›flmada e¤ilimin %60'a kadar ulaflt›¤› bildirilmektedir
(25,26). Bir baflka çal›flmada ise matriks makromoleküllerindeki
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polimorfizm ile disk dejenerasyonu aras›ndaki iliflki araflt›r›lm›fl-
t›r. COL9A2 ve COL9A3 genlerindeki mutasyon ile dejenerasyon
aras›nda güçlü iliflki bulunmufltur. COL9A2 polimorfizmi Fin top-
lumunda az olmas›na ra¤men olan bu alele sahip tüm bireylerin
disk dejenerasyonu olmas› bu mutasyonun etiyolojide dominant
oldu¤unu düflündürmüfltür (27). Japon toplumunda ise agregan
genindeki polimorfizmin erken dejenerasyona yol açt›¤› bildiril-
mektedir. Bu nutasyon agregana daha az kondroitin sülfat ba¤-
lanmas›na neden olarak patolojiyi bafllatmaktad›r. MMP-3 poli-
morfizmi ise y›k›m› artt›rarak süreci bafllat›r. Bir di¤er çal›flma-
da ise vitamin D reseptör genindeki mutasyon, dejenerasyonu
oluflturmufltur (28,29).

Bu faktörlerin tamam›n› içeren bir çal›flma Nerlich ve arka-
dafllar›n›n çal›flmas›d›r ve dejenerasyonun etiyolojisi k›saca flu
flekilde özetlenmifltir. 

‹ntervertebral diskte yafla ba¤l› de¤iflikliklerden bir di¤eri
oksidatif streslerin birikimine ba¤l› proteinlerin modifikasyonu-
dur. Serbest oksijen radikallerinin etkisi ile geri dönüflümsüz ve
stabil yap›daki N-karboksimetil lizin (KML) oluflur. Bu de¤iflim
sadece intrasellüler kompartmanda de¤il, ayn› zamanda ekstra-
sellüler kompartmanda da oluflur ve KML varl›¤› oksidatif stres-
ler için belirleyici olarak kullan›l›r. Nerlich ve ark, 1997 Volvo
ödülünü kazand›klar› çal›flmalar›nda 229 disk materyalinde
diskte yafllanmaya ba¤l› oluflan de¤ifliklikleri belirleyerek ve ola-
s› bir flema ortaya koymufllard›r (fiekil 2). Bu çal›flman›n sonuç-
lar› k›saca flu flekilde özetlenebilir (11);

• Disklerde yafllanmaya ba¤l› de¤ifliklikler bireysel farkl›l›k-
lar göstermekle beraber ikinci dekatta bafllamaktad›r.

• ‹nterstisyel kollajen tiplerinin kalitesi ve say›s› kadar bir-
birlerine oran›nda da de¤ifliklikler mevcuttur. 

• Kollajen tip IV ve X'un görülmesi, nükleer kondrositlerde
fenotipik de¤ifliklikleri gösterir. Tip IV'ün genç bireylerde görül-
mesi dejenerasyonun minör erken bulgular›ndand›r. Hücreler
etraf›nda kollajen tip X'un görülmesi ise, disk dejenerasyonunun
terminal dönemine iflaret eder. 

• KML modifiye proteinlerin birikimi, disk matriksinin yafla-
m›n erken dönemlerinde oksidatif streslere maruz kald›¤›n› gös-
terir. 

• Yaflla ve/veya dejenerasyonla disk matriksinde olan de¤i-
flikliklerin en iyi göstergesi KML formasyonudur.

YYeennii TTeeddaavviilleerr

Günümüzde disk dejenerasyonu ile ilgili tedavi yöntemleri
a¤r› kontrolu sa¤lamak ve yaflam kalitesini artt›rmak üzerine
odaklanm›flt›r. Bu amaçla yatak istirahatinden analjezik ve anti-
inflamatuar medikal tedavilere, fizik tedavi yöntemlerinden
akupunktura kadar de¤iflik konservatif tedavi yöntemleri, algo-
lojik blokaj yöntemleri ve cerrahi tedavi yöntemleri (dekompres-
yon, stabilizasyon, disk protezleri gibi) uygulanmaktad›r. Ancak
bu tedavilerin hiçbirinde baflar› oranlar› çok yüksek ve kal›c› de-
¤ildir.

Bu nedenle son y›llarda dejenerasyonu durdurmaya yönelik
hücre nakillerini de içeren biyolojik tedavi yöntemleri giderek
daha fazla araflt›r›lmaya bafllanm›flt›r. Bu çal›flmalarda dejene-
rasyonun evresine göre farkl› tedavi yöntemlerinin uygulanma-
s› önerilmektedir (30). 

EErrkkeenn eevvrree:: Bu evrede henüz hücrelerin ço¤unlu¤u ölmedi-
¤i için büyüme faktörlerinin uyar›m› ile diskin onar›m olas›l›¤›
vard›r. Büyüme faktörleri matriks sentezini befl kat artt›rmakta-

d›r (31). Sitokinler ise matriks y›k›m›n› artt›r›r. Bu nedenle büyü-
me faktörü veya sitokin inhibitörü verilmesi matriksi uyar›r. Bu
faktörlerin direkt injeksiyonu disk içi ömürleri k›sa oldu¤u için
çok baflar›l› de¤ildir. Ancak genetik çal›flmalar hücre içi ömürle-
rini uzatarak baflar› oran›n› artt›rabilir (7). 

OOrrttaa eevvrree:: Daha uzun süreli büyüme faktörlerinin uyar›m›
gerekmektedir. Bu amaçla büyüme faktörü spesifik geni tafl›yan
hücreler kullan›l›r. Transgen ekspresyonunun üç hafta diskte ka-
larak hücre metabolizmas›n› olumlu etkiledi¤i gösterilmifltir.

‹‹lleerrii eevvrree:: Gen tedavisi uygulansa bile sonuç disk hücreleri-
nin metabolizmas›na ba¤l›d›r. Hücrelerin metabolik fonksiyonla-
r›n›n ileri derecede bozuldu¤u durumlarda biyolojik uyar› da ye-
terli olmayabilir. Bu durumda sa¤l›kl› hücrelerin diske yerlefltiril-
mesi gerekir. Klini¤imizde yap›lan bir çal›flmada dejenere edil-
mifl tavflan diskine ciltten al›narak enjekte edilen fibroblastlar›n
bir ay sonra yaflayarak anuler hücreler haline döndü¤ü ve anu-
lusu onard›¤› gösterilmifltir (32).

K›saca özetlenecek olursa; giderek büyüyen bir sa¤l›k prob-
lemi olan omurga dejenerasyonlar›nda tedavi hücresel düzeyde
yap›lan çal›flmalarla semptoma de¤il etiyolojiye yönelik olmaya
bafllam›flt›r. Henüz deneysel düzeyde olan çal›flmalar›n h›zla art-
t›¤›n› ve gelecek için ümit vermeye bafllad›¤›n› görmekteyiz.
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