T.C.
SELCUK f]NjVERSi:l‘ESi
DiS HEKIMLiGi FAKULTESI

SERBEST DIiSETI GREFTI CERRAHISI SONRASI DONOR
BOLGEDE YARA IYILESMESINE
TROMBOSITTEN ZENGIN FiBRIN’IN ETKISI:
KLINIK DEGERLENDIRME VE HASTA MEMNUNIYETI

Gozde KOSUN VURAL

UZMANLIK TEZi

PERIODONTOLOJi ANABILIM DALI

Damisman

Prof. Dr. Tamer ATAOGLU

KONYA-2019



T.C.
SELCUK UNIiVERSITESI
DiS HEKIMLIiGi FAKULTESI

SERBEST DIiSETI GREFTI CERRAHISI SONRASI DONOR
BOLGEDE YARA IYILESMESINE
TROMBOSITTEN ZENGIN FiBRIN’IN ETKISI:
KLINiK DEGERLENDIRME VE HASTA MEMNUNIYETI

Gozde KOSUN VURAL

UZMANLIK TEZi

PERIODONTOLOJI ANABILIM DALI

Danisman

Prof. Dr. Tamer ATAOGLU

Bu arastirma Selcuk Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Koordinatorliigii tarafindan

18102037 proje numarasi ile desteklenmistir.

KONYA-2019



Foo N Dok.Kodu KU.FR.57

Badin OB UZMANLIK TEZI JURI TUTANAGI Yiiriirlige Gir. Tar. Haziran 2015
A Revizyon No 00

D13 HEKIMLIG! PAKOLTES! —"'—”12:',,. on Terll o
Uzmanhk Ogrencisinin Adi Soyadi : Dt.Gozde KOSUN VURAL
Uzmanlik Dal : Periodontoloji Anabilim Dali
Tez Danigmani :Prof.Dr.Tamer ATAOGLU
Tezin Ad1 :Serbest Diseti Gretfti Cerrahisi Sonrasi Donér bolgede

Yara lylesmesine Trombositten Zengin Fibrin’in Etkisi: Klinik Degerlendirme ve Hasta

Memnuniyeti

Dt.Gozde KOSUN VURAL hazirlamug oldugu tezini 12/06/2019 tarihinde asagida

isimleri yazil olan jiiri huzurunda savunmustur.

SONUC: TEZ BASARILI QQ TEZ YETERSIZ ( )

Jiiri




i. ONSOZ

Periodontoloji  uzmanlik egitimimde ilk glinden tez ¢alismamin
tamamlanmasina kadar olan siire boyunca, engin mesleki bilgisi ve tecriibesine ve
essiz 0gretme azmine hayranlik duydugum, destegini benden esirgemeyen, mesleki

acidan kendisine borcumu asla 6deyemeyecegim ¢ok degerli hocam ve tez

danismanim Prof.Dr.Tamer ATAOGLU’na,

Periodontoloji alanindaki uzmanlik egitimim siiresince, hem pratik hem de
teorik olarak tecriibe ve deneyimlerini benimle paylasan, {izerimde biiyiik emekleri
olan, her =zaman saygi ve hayranlik duyacagim, c¢ok degerli hocalarim

Prof.Dr.Mihtikar Giirsel’e, Prof.Dr.ismail Marakoglu’na ve Prof.Dr.Sema Hakk1’ya,

Birlikte calistigim boliim arkadaslarima, ameliyathane hemsiremize ve

boliimiimiiz personellerine ayr1 ayri,

Istatistiksel yontem ve analizlerin belirlenmesinde degerli katkilarmdan

dolay1 Prof.Dr.Mehmet Emin Tekin’e,

Tim egitim hayatim boyunca bana her zaman maddi ve manevi destek olan,

sevgi ve duyduklari giiven ile benim bu giinlere gelmemi saglayan kiymetli annem
Tiirkan KOSUN’a ve babam Ekrem KOSUN’a ve canim abilerim Ali KOSUN’a ve
Cenk KOSUN’a,

Her zaman yanimda olan sevgili esim Ahmet VURAL’a

sonsuz tesekkiirlerimi sunarim...



ICINDEKILER

ELONSOZ......oi i
SIMGELER VE KISALTMALAR...........ccccocoiiiiiieiinieeeese e \Y%
Lo GIRIS ..ottt 1
1.1, DiSEti ANAOMIST ...vvivvieiieiiieetiesieeeiee sttt et st aeesieesbe e i 1
1.1.1. Serbest diSeti.....uiviiiieiiiiiiierree e 1
1.1.2. Interdental diseti (diseti PAPIli) ...ceveverererereeereereeeie e, 1
1.1.3. YaPISIK diSEH couvveeneieiieiiiie et 2

1.2. Digeti CeKIIMEST ...veeivviiiieiiiieiie et 2
1.2.1. Diseti ¢ekilmelerinin tanimi ve etyolojisi......cccovrvierieniienieeninnnne 2
1.2.2. Diseti ¢ekilmelerinin siniflandirilmast...........ccccoovveeeiiiine e, 3

1.3. Serbest Diseti GIefti ...oovviiviiieiiiiiiie e 4
1.3.1. Serbest diseti grefti operasyon teknigi..........ccocevvviirieniiiininennnn, 5
1.3.2. Yara 1yileSmeSi......ceeiueeiiieiie ettt 6
1.3.3. Serbest diseti grefti 1ylle$mesi .....ccovevvieiiiiiiiiiciii e 6
1.3.4. Verici bolge yara iyileSmeSi..........ccccuvierrieieniienineneseseeeeeee 7

1.4. Trombositten Zengin Fibrin (TZF) ..o 9
2. GEREC VE YONTEM ......cocoooiiiiiieiieeeeeeense ettt en s 19
2.1. CaliSma GrUDU........ccviiiieiecic e 19
2.1.1. Calismaya dahil edilme Kriterleri..........cccovvvriiiiinniiinienie e, 19
2.1.2. Calismadan ¢ikarilma Kriterleri.........ccovvieniriiiiiiniiieree e 19

2.2, Arastirma Plant........coooviiiiii i 21
2.3. Cerrahi Uygulama............c.cccoooiiiiiiie e 21
2.3.1. Alic1 bolge hazirlig@1 ..o, 21
2.3.2. Verici bolgenin hazirli@1 ........ccooooviviiiiiiiiec e 22
2.3.3. Verici bolgede yara alaninin kapatilmast..........cccooevvveiinneinennen, 22

2.4. Operasyon Sonrast Bakim ..........cccceiiiiiiiiiiiii, 26
2.5. Arastirmada Kullanilan OIGHMIET ..........ovvvevveeeiiericccecsceseees 26
2.5.1. Gorsel analog skala (VAS) ...oooiiiiiiiiieieeee e 26
2.5.2. Oral saglikla iliskili yasam kalitesi (OHRQOL)..........ccccccvvrvrennee. 27
2.5.3. Cerrahi sonras1 analjezik tablet kullanimi.............cccooveviiiiiiennne, 27
2.5.4. Yara iyilesmesinin fotografik degerlendirilmesi .............ccocveuee. 27



2.6, TStAtIStIKSEL ANALIZ vvovvevreeeereeeeeeee e e eeeeereereee e e e e eseereseeresreeeesenseseeses 28

3. BULGULAR .ottt e 29
3.1. Calisma Gruplar1 - Demografik OzelliKIer............cocovvvvvviveviveririrennnns 29
4. TARTISMA ...t 35
5. SONUC ve ONERILER ..........cccccocviiiiieiireeieeeseceese s, 42
B.KAYNAKLAR ...t 43
T EKLER ... 49
EK-A. Selcuk Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu Karari.......... 50
EK-C. Calismamizda Kullanilan Anket ..........ccocoeiiiiiininiiici e 55
8. OZGECMIS ......ooieieeeeeeeeeee ettt 56



SIMGELER VE KISALTMALAR

%: Yiizde

°: Derece

cTZP: Konsantre Trombositten Zengin Plazma
EGF: Epidermal growth factor

FGF: Fibroblast growth factor

HCI: Hidrokloriir

IGF: Insulin-like growth factor

Maks: Maksimum

Min: Minimum

mL: Mililitre

mm: Milimetre

MMP: Matriks metalloproteinaz

MSS: Mine sement sinir1

OHRQoL.: Oral Health Related Quality of Life
PDGF: Platelet-derived growth factor
Std hata: Standart hata

SDG: Serbest Diseti Grefti

TGF-B: Transforming growth factor beta
TZF: Trombositten Zengin Fibrin

TZP: Trombositten Zengin Plazma
VAS: Gorsel Analog Skala

VEGF: Vascular endothelial growth factor
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Bu caligmanin amaci, serbest diseti grefti cerrahisi (SDG) sonrast Trombositten Zengin

Fibrin’in (TZF) verici palatal bolgede yara iyilesmesi iizerine etkisini klinik olarak arastirmakti.

Calisma grubuna 20-60 yas arasi, sistemik olarak saglikli, sigara kullanmayan ve SDG
cerrahisi endikasyonu konmus toplam 30 goniillii dahil edildi. Test ve kontrol grubuna 15’er hasta
rastgele ayrildi. Her iki gruba da SDG cerrahisi uygulandiktan sonra, TZF grubunda verici bolgeye
TZF membran uygulandi, kontrol grubunda ise yara periodontal pat ile ortiildi. Post-operatif
1.haftanin sonunda, hastalar iyilesmenin ilk 7 giinii boyunca hissettikleri agr1 seviyesini (VAS:Gorsel
Analog Skala) isaretlediler, analjezik tablet tiikketim miktarin1 belirttiler ve yasam kalitesi anketlerini
(OHRQoL) doldurdular. Palatal mukozadaki yara iyilesmesi, yara alanina bitisik komsu dokudaki

renk ve kontur uyumuna gore elde edilen fotograflarla 1., 2. hafta ve 1. ayda degerlendirildi.

Bu ¢alismanin sonucu, TZF uygulanmasimin palatal verici bdlge yara iyilesmesinde,
hastalarca hissedilen agr, tiiketilen analjezik tablet miktari, post-operatif hasta yasam kalitesi, doku

renk ve kontur uyumu agisindan klinik ve istatistiksel olarak farklilik yaratmadig1 gozlendi(p>0,05).

Calismanin sinirlart dahilinde, SDG cerrahisi sonrasi palatal verici bélgeye TZF uygulanmasi
periodontal pat ile karsilagtirildiginda bir aylik yara iyilesmesi siirecine anlamli bir katki

saglamamigtir.

Anahtar Sézciikler: trombositten-zengin fibrin, yara iyilesmesi, hasta memnuniyeti, cerrahi

prosediir
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The aim of this study was to investigate clinically the effect of platelet rich fibrin (PRF) on

wound healing of palatal donor site following free gingival graft (FGG) surgery.

Thirty volunteers, systemically healthy, non-smoker, in whom for FGG surgery planned,
comprised the study group and their ages ranged between 20-60 years. Patients were randomly
allocated into test and control groups, 15 patients in each. While a PRF membrane was placed over the
palatal wound in test group, the wounds were packed with periodontal dressing in control group
patients. At post-operative 1st week, patients marked their pain levels they felt during the first 7 days
of healing on visual analog scale (VAS), record the number of analgesic tablet consumption and filled
patient satisfaction questionnaire (Oral Health Related Quality of Life:OHRQoL). Tissue color and
contour match with the adjacent palatal mucosa were evaluated on photographs obtained at 1, 2 weeks
and 1 month after surgery.

The results of present study revealed that palatal donor site wound healing was not clinically
and statistically different when packed with PRF membrane, in terms of self-reported pain, the
number of analgesic tablet consumed, postoperative patient satisfaction and tissue color and contour
match (p>0.05).

Within the limitations of present study, we concluded that PRF application in palatal donor
site following FGG surgery has no any additional benefit during one-month wound healing period

when compared with periodontal dressing coverage.

Key Words: platelet-rich fibrin, wound healing, patient satisfaction, surgical procedures
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1. GIRIS

1.1. Diseti Anatomisi

Klinik olarak diseti; ¢enelerin alveolar ¢ikintilarini 6rten ve dislerin boyun
kismini1 saran agiz mukozasinin ve periodonsiyumun bir pargasidir. Topografik
olarak serbest, yapisik ve interdental kisimlara ayrilir (Sekil 1.1.). Disin siirmesini
takiben diseti kenari, mine-sement sinirmin (MSS) 0,5-2 mm  kuronalinde

konumlanir.

Histolojik olarak epitel ve bag dokusundan olusmustur. Diseti anatomik ve

klinik 6zellikleri bakimindan ti¢ farkli bolgeden olusur (Lang ve Lindhe 2015).

e Serbest diseti
e interdental diseti

e Yapisik diseti

W § c“!’}
LineilEES
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e

Sekil 1.1 Diseti bolgeleri (Camargo ve ark 2001)

1.1.1. Serbest diseti

Sik1 bir yiizeye sahip olan serbest diseti, mercan pembesi rengindedir. Diseti
kenarindan MSS seviyesine karsilik gelen bir seviyede serbest diseti oluguna kadar
uzanir. Serbest diseti olugu, serbest diseti kenarindan 0.5-1.5 mm mesafede s1g “V”
sekilli bir oluk olarak tanimlanir (Orban 1948). Serbest diseti ile yapisik disetini
birbirinden serbest diseti olugu ayirir (Lang ve Lindhe 2015).

1.1.2. Interdental diseti (diseti papili)
Disler arasindaki temas iligkisi, temas noktasinin yiizeyinin genisligi

interdental diseti seklini belirleyen etkenlerdendir. Anterior bolgelerde piramit,



posterior bdlgelerde ise daha diiz bir sekle sahiptir. Molar ve premolar bolgelerinde
vestibiil ve agiz igine bakan yiizeylerinde bir i¢ biikeylik vardir ve ‘col’ olarak

isimlendirilir. Col bolgesi keratinize olmayan epitel ile ortiilidiir (Cohen 1959).

1.1.3. Yapsik diseti

Yapisik diseti, serbest digeti ile mukogingival birlesim arasindaki sik1 yapida
ve mercan pembesi renkte olan kisimdir. Yiizeyinde kiigiik ¢ukurcuklar vardir ve
“stippling” olarak adlandirilir. Bu g¢ukurcuklar portakal kabugu goriiniimii verir.
Yapisik diseti alveolar kemige ve semente bag dokusu lifleriyle sikica baglandigi igin
hareketsizdir. Genellikle kesici dis bolgesinde en genistir ve molar dis bolgelerine
dogru gidildik¢e genisligi azalmaktadir (Goldstein ve ark 1996, Camargo ve ark
2001)

Yapisik Diseti Neden Gereklidir?

Mukogingival sorunlar, yapisik disetinin yetersizligi sonucu meydana
gelmektedir (Wennstrom 1987). Cigneme sirasindaki travmalardan korunmak igin
kalin bir keratinize yapisik diseti gereklidir. Azalmis bir yapisik diseti varliginda
plak kontrolii zorlasir ve bolge enflamasyona yatkin hale gelir (Prato 1999, Camargo
ve ark 2001). Periodontal saglik i¢in 2-mm diseti gereklidir (Lang ve Lde 1972).
Yapisik diseti 2-mm'den az olan alanlarin, diseti ¢ekilmesi riskinin daha yiiksek
oldugu yaygin olarak kabul edilmektedir (Camargo ve ark 2001). Yapisik disetinin
bariyer olarak koruyucu gorevi, yapisik diseti eksikligi durumunda perioral kaslarin
etkisine maruz kalarak serbest diseti kenarinda bir hareketlenmeye neden olur (Lang
ve Loe 1972). Diseti kenarmin hareketlenmesi, enflamasyonun ilerlemesi ve diseti

¢ekilmesi i¢in risk olusturur (Camargo ve ark 2001).

1.2. Diseti Cekilmesi
1.2.1. Diseti ¢ekilmelerinin tamim ve etyolojisi

Diseti c¢ekilmesi, diseti kenarinin MSS’den daha apikale dogru yer
degistirmesi sonucu kok yiizeyinin agiga ¢ikmasina denir (Sangnes ve Gjermo 1976).
Diseti ¢ekilmesi oral hijyeni kotii olan popiilasyonlarda goriilebildigi gibi (Sangnes
ve Gjermo 1976), oral hijyen standard: yiiksek olan popiilasyonlarda da goriilebilir
(Baelum ve ark 1986, Serino ve ark 1994).

Diseti ¢cekilmelerinin etyolojiside, birgok ¢esitli etken rol oynamaktadir. Bunlar;

e Hatali-travmatik dis fircalama



e Periodontal hastalik varligi

o Alveol kemik dehisensleri

e Ortodontik tedavi sonrasi

e Travmatik okliizyon

e Yiiksek frenulum atasmani

e Jatrojenik faktorler

e Periodontal biyotip

e Dis malpozisyonlar1

e Agiz hijyeninin yetersiz olmasi

e Plak ve dis tas1 (Goldstein ve ark 1996, Camargo ve ark 2001)
1.2.2. Diseti ¢cekilmelerinin simflandirilmasi

Diseti ¢ekilmelerinin miktarinin tanimlanabilmesi ve ona uygun tedavi plani
olusturabilmek igin birgok smiflandirma yapilmistir. Ariaudo (1966), diseti
cekilmelerini “dar-s18”, “genis-s1g”, “dar-derin”, “genis-derin” olmak {izere 4
gurupta smiflandirmigtir. Giiniimiizde klinikte en sik kullanilan siniflama ise
Miller’in yaptigi smiflamadir (Patel ve ark 2011). Miller’in smiflamasinda
(Sekil 1.2.) diseti ¢ekilmesinin mukogingival birlesime gore konumuna ve
interproksimal boledeki periodontal doku kaybina gore smniflandirtlmistic (Miller Jr
1985).
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Sekil 1.2. Miller siniflamasi (Pini-Prato 2011)
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Simif 1 : Diseti c¢ekilmesi mukogingival birlesime kadar uzanmamustir.

Interproksimal bdlgede periodontal doku kaybr yoktur.

Siuf II : Diseti g¢ekilmesi mukogingival birlesime kadar veya ilerisine

uzanmistir. interdental bélgede periodontal doku kayb1 yoktur

Smuf IIT : Diseti ¢ekilmesi mukogingival birlesime veya ilerisine uzanmustir.

interdental periodontal doku kayb1 vardr. ilgili diste malpozisyon olabilir.

Smif IV : Diseti ¢ekilmesi mukogingival birlesime veya ilerisine uzanmustir.
interdental periodontal doku kaybi ¢ok fazladir. Ilgili diste siddetli malpozisyon,

rotasyon goruliir.

1.3. Serbest Diseti Grefti

Serbest diseti grefti (SDG), tekniginin uygulanmasina ve detaylandirilmasina
iliskin ilk rapor 1963 yilinda Bjorn tarafindan tanimlanmisg, 1968’de ise Sullivan ve
Atkins tarafindan yayinlanmistir. Teknik, Sugarman (1969) ve Staffileno ve Levy
(1969) tarafindan daha da gelistirildi. Livingston (1975) tarafindan ise ¢oklu diseti
¢ekilmesi olan bolgelere uygulandi. SDG, yapisik diseti miktarini artirmak, lokalize
diseti cekilmelerinde agik kok yiizeylerini kapatmak, vestibuler derinligi artirmak,
frenulum ve kas atagmanlarini elimine etmek i¢in mukogingival cerrahide kullanilan
islemlerdendir (Ibbott ve ark 1985). Elde edilen doku keratinize yapisik disetidir
(Duarte ve de Castro 2011). SDG islemi sirasinda vestibuler derinlik artmaktadir
(Nabers 1966). Artan vestibuler derinlik sonrasi hasta fircalama islemini daha rahat
bir sekilde gerceklestirmektedir (Miller 1993). Diseti g¢ekilmesi olan ve yeterli
vestibuler derinligin olmadig1 dislerde subgingival marjinlerle restorasyon
yapilmadan once kok kapamasi i¢in ve yapisik diseti miktarini artirmak i¢in SDG en
1yi tedavi alternatifi olarak goziikmektedir. Uygun vaka se¢imi ile, tam kok kapamasi
elde edilebilir. Tiiber bolgesi, digsiz alveoler kret bolgesi ve ulasimin kolay olmasi
nedeniyle en sik damak bolgesi greft alinan bolgeler olarak tercih edilmektedir
(Pennel ve ark 1969).

SDG cerrahisinden sonra, meydana gelebilecek olan komplikasyonlar
genellikle verici bolge ile ilgilidir (Camargo ve ark 2001, Remya ve ark 2008). Post-
operatif kanama, rekiirrent herpetik lezyon, gecikmis iyilesme, parestezi, mukosel,
arteriovendz sant, post-operatif agri SDG cerrahisi sonrasinda bildirilen

komplikasyonlardir (Brasher ve ark 1975, Wang ve ark 2001, Keceli ve ark 2015).



Palatinal bdlgeden alinan greft daha keratinize ve agik renkli oldugundan, estetik
sorun olusturabilmesi en biiylik dezavantajidir (Wolf ve ark 2007). Palatal alandan
grefti alirken, alic1 bolgede iyilesirken estetigi bozabileceginden ruga bolgelerinden
kaginilmalidir (Camargo ve ark 2001, Remya ve ark 2008). Nadir olarak belirtilen bir
durum da, SDG isleminden sonra periostun altinda bir ekzostos ilgin¢ bir sekilde
meydana gelebilir. Cerrahi travmanin kemik ekzostoz yanitim uyardigi

diistiniilmektedir (Pack ve ark 1991, Otero-Cagide ve ark 1996).

SDG’nin endikasyonlart;

e Vestibuler derinligin arttirilmasi

e Yapisik diseti genisliginin arttiritlmasi

e Acik kok yiizeyinin kismen veya tamamen kapatilmasi

e Protetik tedavi Oncesi dissiz bolgelerdeki yapisik diseti miktarinin arttirilmast

e (Ceckim soketlerinin kapatilmasi amaglar1 yer almaktadir (Agudio ve ark
2008).

SDG tek asamali ya da greft yerlestirildikten sonra koronale kaydirilan flep ile
birlikte ¢ift asamali olarak kok yilizeyini kapamaya yonelik uygulanabilir (Sullivan ve
Atkins 1968). Tek asamali teknigin basar1 oran1 %100’¢ kadar degisik oranlarda
verilmistir (McGuire ve Scheyer 2010).

1.3.1. Serbest diseti grefti operasyon teknigi

SDG islemi, damaktan, tiiber bolgesinden veya disgsiz bir kretten alinan,
keratinize epitel igeren, diseti greftinin ¢ekilme olan bolgeye yerlestirilmesidir. Tek
yada c¢oklu diseti ¢ekilmelerinde endikedir. Alict yatak hazirlanir ve donor bélgeden
epitel ve bag dokusunu igeren 1.5-2.0-mm kalinliginda greft alinir. Alinan greft alict
bolgeye siiture edilir. Revaskiilarizasyonun desteklenmesi icin dikis prosediirii ile
greftin hareketsizligi ve ¢ok iyi adaptasyonu saglanmalidir (Holbrook ve Ochsenbein
1983, Goldstein ve ark 1996). Uygulama sonrasi olusan skar dokusu estetik basariy1
diistiriir. Sapli yumusak doku greftlerinden farkli olarak SDG, iyilesmenin erken
asamalarinda tabandaki vaskiiler yapidan beslenemez. SDG’nin beslenmesi ileriki
asamalarda alic1 bolgedeki vaskiiler yapiyla kurdugu baglantidan saglanir. Bu
baglantiy1 ve greftin beslenmesini engelleyen bir olumsuzluk basariyr olumsuz
etkiler (Camargo ve ark 2001). Birgok calismada tamamen kok kapanmasi %70-90
oraninda bulunmus (Tolmie ve ark 1991). SDG ile elde edilen kdk kapanmasinin bir

kismi “creeping attachment” ile desteklenmektedir (Matter ve Cimasoni 1976). SDG



isleminin bagar1 oraninin yiikksek olmasi mukogingival cerrahide kullanimim

artirmaktadir (Saglam ve Kdseoglu 2012).

1.3.2. Yara iyilesmesi

Intraoral yaralarda, yara iyilesme siireci genellikle derideki yara
iyilesmelerinden daha hizlidir ve daha az skar dokusu olusmaktadir (Okazaki ve ark
2002). Bu durumun, mukozal yaralarda proenflamatuar ve profibrotik sitokin
diizeylerinin daha diisiik seviyelerde olmasi nedeniyle gergeklestigi diisiiniilmektedir
(Szpaderska ve ark 2003). intraoral yara iyilesme siireci tiikriik ve ¢ok sayida bakteri
varligindan etkilenir (Adzick ve Longaker 1991). Tiikriik, epidermal biiyiime faktorii
(EGF) gibi bir¢ok bliylime faktorii igerir. Bu goriisler, palatal mukozadan farkli bir
morfolojiye sahip olan bukkal mukoza i¢in gegerlidir (Von den Hoff ve ark 2006).
SDG isleminde iki farkli yara yiizeyi, alic1 ve verici sahada olugmaktadir. Alic1 ve

verici sahanin yara iyilesme siireleri oldukga farklidir (Oliver ve ark 1968).

1.3.3. Serbest diseti grefti iyilesmesi
Serbest diseti greftlerinin baglangig, revaskiilerizasyon ve maturasyon olmak

tizere 3 sathada iyilestigi belirtilmistir (Oliver ve ark 1968).

Baslangi¢ Safhasi ( 0-3 giin)

Baslangi¢ fazi plazmik dolagim olarak da isimlendirilmektedir (Popova ve
Boyarova 2007). Kan dolasimi kesildigi i¢in diseti grefti baslangigta beyaz renktedir.
Greft ve yatak arasinda olan eksuda ve pihtidan olusan avaskiiler dolasim meydana
gelmektedir. Greft alic1 yataktan beslenmektedir. ilk iki giinde enflamasyon belirgin
olmasina ragmen greftte herhangi bir damarlanma gézlenmemektedir. Greft ile yatak
arasindaki kan pihtisi ince olmalidir ¢iinkii greft ile alic1 yatak arasindaki temas siki
olmalidir ve greftin hareketsiz olmasi bu safthada ¢cok dnemlidir. Eger arada kalin bir
eksuda ya da pihti tabakasi olusursa beslenmeyi bozarak greftin nekroz olmasina
neden olabilir. Greftin baslangigtaki beslenmesi alic1 yataktan, cevre diseti
dokusundan ve alveolar mukozadan diflizyon yoluyla olmaktadir ve kalin olan

greftlerin beslenmesi daha zor gergeklesmektedir (Oliver ve ark 1968).



Revaskiilerizasyon Safhasi ( 3-11.giin)

Bu safhada artik greft ile yatak arasinda damar anastomozlari baglamaktadir.
Greftteki kan dolasimi kapiller proliferasyonla saglanmaktadir. Greftin basarisi alici
yataktaki bag dokusuna ve periosta baghdir. Greft altindaki bag dokusu ile fibriler
baglant1 baglamistir (Oliver ve ark 1968).

Maturasyon Safhasi ( 11-42.giin )

Olgunlagma safhasi olarak da isimlendirilen son sathadir. Kan damarlarinin
sayis1 azaldigi i¢in greft bu safhada normal goriiniim kazanmistir. Epitelizasyon

tamamlanmis keratin tabakasi olgunlasmistir (Oliver ve ark 1968).
1.3.4. Verici bolge yara iyilesmesi

Verici bolgedeki yara, u¢ uca iyilesmeyen bir yara oldugu i¢in, ¢evredeki
epitelin bolgeye migrasyonu ile sekonder olarak gergeklesir (Camargo ve ark 2001).
Yara iyilesmesi derideki iyilesmeye benzer (Lepekhin ve ark 2002). Enflamatuvar
faz, doku formasyonu ve dokunun yeniden sekillenmesi asamalariyla gergeklesir.
A1z i¢i yaralar, derideki yaralara gore daha hizli iyilesme gosterir ve iyilesirken
daha az skar dokusu goriiliir. Agiz i¢i yaralarda pro-enflamatuvar ve pro-fibrotik
sitokinlerin daha az olmasi bu durumu agiklayabilir (Szpaderska ve ark 2003).
Intraoral yara iyilesme siirecinde tiikriik ve ¢ok sayida bakteri varligindan etkilenir
(Zelles ve ark 1995). Tiikriik, epidermal growth factor (EGF) gibi bir ¢ok biiyiime
faktorlinli icermektedir. Ek olarak da, deri ve mukoza fibroblastlarinin fenotipleri
birbirinden farklidir (Lepekhin ve ark 2002). Dermal fibroblastlara gére gingival
fibroblastlarin, biiylime ve migrasyon 6zellikleri daha fazladir (HAeKKINEN ve ark
2000).

Palatal mukoza ise, bukkal mukozadan farkli olarak, periost ile birlesip
sikica palatinal kemige tutunmaktadir. Palatinal mukoza, daha serttir, daha kalin
keratinize diseti dokusu ve daha az sayida elastin lif igerir (Bourke ve ark 2000).
Ayrica, palatal mukozanin epiteli genellikle bukkal mukozadan daha kalindir. Biitiin
bunlar, yara iyilesme siirecindeki farkliliklara neden olmaktadir (Von den Hoff ve
ark 2006).



Enflamatuvar faz

Damak bolgesinden greft alinirken yapilan kesi ile kan damarlarinin
biitlinliigii kesintiye ugrar ve kanama baglar. Saniyeler i¢inde, trombosit icerigi ¢ok
yiiksek, fibrinden zengin kan pihtis1 olusur ve koagiilasyon kaskadi baglar.
Trombositler, enflamatuar hiicreleri, 6zellikle notrofil ve makrofajlar1 yara bolgesine
¢eken sitokin ve transforming growth factor (TGF) ve platelet derived growth factor
(PDGF) gibi biiylime faktorleri i¢in rezervuar gorevi goriir. Kan pihtist hiicrelerin
gocii i¢in makriks gorevi goriir. Transmembran hiicre yiizey reseptdrlerinden
integrinler ile etkilesen fibronektin, fibrinojen ve vitronektin gibi proteinler, hiicre
yapigmasina ve migrasyonuna izin verirler. Notrofiller ve makrofajlar daha sonra
yara yatagi debrislerini ve bakterileri temizler. Hasar bolgesindeki kan hacmi, ¢evre
dokudaki kilcal damarlarin genislemesiyle artar ve ayrica damar gecirgenliklerinin
artmasi kizarikliga ve 6deme yol agar. Bu faz, enflamatuvar faz olarak adlandirilir ve

genellikle yaralanmadan birkag giin sonra azalir (Von den Hoff ve ark 2006).
Doku formasyonu

Bu fazda, yara kenarindaki keratinosit, fibroblast ve endotel hiicreler
cogalmaya baglar ve yara yatagina go¢ ederler ve yeni epiteli ve altindaki
graniilasyon dokusunu olusturmaya baslarlar. Bu faz, yaralanmadan birkag¢ giin sonra
baglar. Keratinositlerin, yara kenarlarinda hiicre-hiicre kontagmin kismi kaybi ve
epidermal growth factor (EGF) ve fibroblast growth factor (FGF) gibi lokal olarak
retilen biiytime faktorleri ile aktive oldugu goriinmektedir. Fibroblast, endotel
hiicresi ve daha fazla makrofaj yara alanma gog eder. Integrin, hiicreler arasi ve
hiicre dis1 matriks i¢in onemli bir rol oynar. Matriks proteinlerinin integrinlere
baglanmasi, baglanti ve go¢ i¢in gereklidir. Ayrica ek diizenleyici sinyallerin
hiicrelere  aktarilmasmni da saglar. Hiicre goc¢li bundan baska, matriks
metalloproteinazlarin  (MMP’lerin) aktivasyonunu saglar. Fibroblastlar, fazla
miktarda kollajen iiretmeye baslar, baskin olarak tip III kollajen iiretir. Elastin ise
sentezlenmez. Kapiller damar olusumu yeni olusan dokuda fazlaca goriiliir ve bu
siire¢ anjiyogenezis olarak adlandirilir. Yara yiizeyi graniilasyon dokusuyla

doldurulur doldurulmaz ve yeni epidermis olusur olusmaz kollajen iiretimi azalir.



Kollajen birikiminin artmasi sonucu da kollajen sentezi negatif feedback yoluyla
azalir (Von den Hoff ve ark 2006).

Dokunun yeniden sekillenmesi

Bu faz, yaralanmadan bir hafta sonra baslar ve skar dokusunun olusmasina
neden olur. Hiicre dis1 matriksin yeniden sekillenmesi esas olarak fibroblastlar
tarafindan gergeklestirilir. MMP’ler tarafindan Tip III kollajenin parcalanmasi ve
fibroblastlar tarafindan Tip I kollajenin eszamanli olarak yikimi gerceklesir.
Yaralanmadan iki hafta sonrasi, fibroblastlar proteoglikan iiretmeye baslar. Dokunun
mekanik oOzellikleri sadece kollajenler tarafindan degil, fazla miktarlarda su
baglayabildikleri i¢in biiyiik 6l¢lide proteoglikanlar tarafindan belirlenir. EK olarak,
birgok proteoglikanin, hiicre fonksiyonunu ya hiicre adezyonu ve proliferasyonun
dogrudan modiilasyonuyla veya biiyiime faktorlerinin baglanmasi veya salinimiyla
dolayl1 olarak diizenledigi gosterilmistir. Yeniden sekillenme fazinin baslangicinda,
graniilasyon dokusu igindeki fibroblastlarin bir kismi, kasilma 6zelligine sahip olan
myofibroblastlara  doniisiir. Bu  Ozellesmis  hiicreler, yara  bdlgesinin
kontraksiyonunda gii¢lii bir sekilde rol oynar. Kontraksiyon yaranin yiizey alaninin
hizli bir sekilde kiiclilmesine ve kollajen liflerin es zamanli olarak yeniden
diizenlenmesine neden olur. Bu siiregte yeni olusan epitel tamamen farklilasmis ¢cok
katli epitele dontisiir. Miyofibroblastlar, 1-2 hafta sonra, muhtemelen apoptosis
sonucu ortadan kalktig1 i¢in daha fazla kontraksiyon gergeklesmez. Apoptosisin nasil
basladigi tam olarak anlasilamamistir, ancak siireci yoneten baz1 genler
bilinmektedir. Sonraki birkag ay iginde fibroblastlarin ¢ogu, ama ayni zamanda
endotelyal hiicreler, apoptosis sonucu yok olurlar, bu da yavas yavas dokuyu daha az
vaskiilarize ve daha az hiicreli hale getirir. Kalan fibroblastlarca kollajen liflerinin
yavas olan yeniden sekillendirilmesi siireci, skar dokusuna gegisin bir pargas1 olarak,

uzun zaman alabilir (Von den Hoff ve ark 2006).
1.4. Trombositten Zengin Fibrin (TZF)

Serbest diseti grefti operasyonu, keratinize dokuyu artirmak icin sik olarak
kullanilmaktadir (Silva ve ark 2010). Palatal bdlgedeki dondr yara alanmi ise,
operasyon sonrasi iyilesme siirecinde hastaya daha fazla rahatsizlik ve agn
vermektedir. Bu nedenle, iyilesmeye yardimci olmak i¢in palatal bolgeye yonelik

cesitli maddeler uygulanmistir (Tomar ve ark 2016). SDG sonrasi palatal bolgeyi



ortmesi i¢in Trombositten Zengin Fibrin (TZF) kullanimi da 6nerilmistir (Tomar ve
ark 2016). TZF, bir kan 6rneginden elde edilen, iyilesme ve bagisiklik i¢in uygun
tim bilesenleri fibrin iginde toplayan immiin sistem hiicreleri ve trombosit
konsantresidir. Zengin bir biiyiime faktorii kaynagidir ve uygulandiginda doku
yanitin1 ve rejenerasyonunu baslatan etkili bir yol oldugu bildirilmistir. Caligmalar,
TZF’nin “anjiyogenez”, “bagisiklik” ve “epitelyal proliferasyon” olan ii¢ yara
tyilesme mekanizmasini destekledigini ve bdylece agik yaralari korumak ve
iyilesmeyi hizlandirmak ig¢in kullanimimi destekledigini géstermistir (Choukroun ve
ark 2006).

Trombositten Zengin Plazma (TZP)’nin bir modifikasyonu olan TZF oral ve
maksillofasiyal cerrahide kullanilmak tizere gelistirilmistir (Choukroun ve ark 2001).
TZF biyokimyasal islemelere gerek kalmadan basit islemlerle otolog kandan elde
edilen ikinci jenerasyon bir trombosit konsantresidir (Dohan ve ark 2006). Bununla
birlikte, uzun bir zaman zarfinda, fibrin yapistiricilari, kandan tiiretilen iriinler
olmalar1 nedeniyle elestirilmistir. Otolog fibrin yapistiricilarin liretimine 6zgii daha
basitlestirilmis araglar, ¢TZP (konsantre TZP) tipi trombosit konsantreleri gibi
benzer teknolojilerle birlikte gelistirilmistir (Dohan ve ark 2006).

TZF hazirlanmasi siirecinde yavas bir polimerizasyon gergeklesir ve dogal
olana ¢ok benzer bir fibrin ag1 olusur. Boylesi bir fibrin ag1 da, daha etkili bir hiicre
gbgline, cogalmasina ve dolayisiyla daha etkili bir iyilesmeye yol acar (Dohan ve ark
2006).

TZF’nin TZP’den Farklan (Cizelge 1.1.)

TZF, TZP’ya gore daha kisa siirede elde edilir, herhangi bir kimyasal madde
icermez, Uygulamasi kolay ve ucuzdur, tek asamali bir islemle elde edilir. TZF’ nin
tic boyutlu yapisi ve fiziksel stabilitesi TZP ve diger fibrin yapistiricilardan ayiran en
onemli 6zelligidir (Dohan ve ark 2006).
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Cizelge 1.1. TZF ve TZP’nin farklar1 (Giannini ve ark 2015)

KAN URUNLERI TZF TzZP
Protokol Kolay Kompleks
Santrifiij hiz1 Yavas Hizhi
Tekrarlanabilirligi Yok Miimkiin
Antikoagiilan kullanimi Yok Var
Elde edilen miktar1 Iyi Yeterli
Maliyeti Diisiik Orta
Elde edilen fibrin miktari Fazla Az
Fibrin formasyonunun hizi Fizyolojik Hizli
Fibrin morfolojisi Trimolekiiler Tetramolekiiler
Lokosit miktar: %65 %0-50
Immiinomodiilator 6zelligi Yiiksek Az
Neo-anjiyojenik potansiyeli +++++ +
Osteokondiiktif potansiyeli Fazla Zayif
Mekanik ozelligi Iyi Yeterli
Mezensimal kok hiicresi varlgi Evet Evet
TZF’nin Avantajlar:

Sert ve yumusak doku iyilesmesinin daha hizli olmasi, toksik olmamasi, biiyiime
faktorlerini igermesi, hemostatik ozelliginin olmasi, membran haline getirildikten
sonra  yonlendirilmis doku rejenerasyonunda kullanilmasi, kemik  greft
materyalleriyle karistirilarak kullanilabilmesi, alerjik reaksiyonlara neden olmamasi,
hazirlanma siiresinin kisa olmasi, ekonomik olmasi, enflamasyonu kontrol etmesi

TZF’nin avantajlarindandir (Choukroun ve ark 2006, Dohan ve ark 2006)
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Dis hekimliginde kullanildig: yerler

a) Coklu diseti ¢ekilmelerinde koronale pozisyone flep ile birlikte
(Aroca ve ark 2009)

b) Implant cerrahisinde, kemik iyilesmesini hizlandirmak igin (Mazor ve
ark 2009)

c) Donor bolgelerde yara iyilegsmesini hizlandirmak i¢in

d) Cekim soketinin korunmasinda

e) Kemik i¢i ceplerde

f) Kemik arttirma cerrahisinde

g) Sinis lifting cerrahisinde (Jain ve ark 2012).

TZEF’de Trombositler

Kanin en kiiclik hiicresel elemani olan trombositler, 2-4 pm c¢apindadir.
Trombositler, kemik iliginden koken alan megakaryosit dev hiicrelerin
parcalanmastyla olusur. Yasam siireleri 8 ile 10 giin arasindadir. Sitoplazmalari,
aktivasyon ile salgilanan bir¢ok graniil icerir (Dohan ve ark 2006). Yara iyilesmesi
stirecinde degraniilasyon, anjiyogenezin uyarilmasi, hiicre ¢ogalmasi ve matriks
remodelasyonunda etkin biiyiime faktorleri ve sitokinlerin kaynagmi olusturur
(Ehrenfest ve ark 2009). Alfa-graniiller bircok proteini, trombosite spesifik olanlari
(6rnegin, P-tromboglobulin) veya trombosite spesifik olmayanlar1 (fibronektin,
trombospondin, fibrinojen ve diger koagiilasyon faktorleri, biiyiime diizenleyicileri,
fibrinoliz inhibitorleri, immunoglobulinler, vb.) igerir. Yogun (dens) graniiller ise,
kalsiyum, serotonin vb. igerir. Ayrica, trombosit membrani, {iizerinde bir¢ok
molekiiliin reseptorlerinin oldugu (kollajen, trombin, vb.) ¢ift katli fosfolipid
tabakasindan olusur. Aktivasyon, hemostazin baslatilmasi ve desteklenmesi i¢in
gereklidir. Ciinkii, hasarli bolgedeki agregasyon ve koagiilasyon mekanizmalari
birbirinden etkilenir. Bununla birlikte, degraniilasyon ayrica, fibrin matriksi i¢inde
hiicre gogiinii ve proliferasyonu uyarabilen ve iyilesmenin ilk asamalarini baslatan
sitokinlerin salinmasi da anlamina gelir (Dohan ve ark 2006). Trombositlerin asil
gorevi, hemostazi saglamak amaciyla kesintiye ugramis, hasarli damar duvarina
yapigmaktir. Lokal kan ve lenf kaybini pihtiy1 sekillendirerek engeller (Marx ve Garg
, SEZGIN ve TANER 2012). Trombositlerin graniillerinden salgilanan, biiyiime

faktorleri ve sitokinlerle yara iyilesmesi sirasinda anjiyogenezis, hiicre
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proliferasyonu ve matriks remodelasyonununda 6nemli rol oynarlar (Marx ve Garg ,

Marx ve ark 1998, SEZGIN ve TANER 2012).
Fibrin nedir?

Fibrin, fibrinojen olarak adlandirilan bir plazmatik molekiiliin aktive edilmis
seklidir (Mosesson ve ark 2001). Bu ¢oziiniir fibril yapidaki molekiil, hem plazmada
hem de platelet a-graniillerinde biiyiikk Ol¢iide bulunur ve hemostaz boyunca
trombosit agregasyonunda belirleyici bir rol oynar. Baslangigta trombosit
kiimelenmesini birlestiren ve koagiilasyon sirasinda vaskiiler yarik boyunca
koruyucu bir duvar olusturan bir tiir biyolojik yapistiricitya doniisiir. Aslinda,
fibrinojen tiim pihtilasma reaksiyonlarinin son substratidir. Coziiniir bir protein olan
fibrinojen, trombin tarafindan ¢6ziinmez fibrine doniisiirken, polimerize fibrin jeli,
yaralanmis bolgenin ilk sikatrisyel matriksini olusturur (Collen ve ark 1998, Clark
2001, Van Hinsbergh ve ark 2001).

Trombosit kaynakh Biiyiime faktorleri

Transforming growth factor beta (TGF-p): Fibrozis ajanidir ve 30'dan fazla
liyeden olusan genis bir siiper familyadir. TGF- ’den bahsederken referans molekiil
aslinda TGF-B1 olacaktir. Sadece trombosit a-graniillerinde degil, ayn1 zamanda
genel olarak hiicre i¢i iletisim boyunca en ¢ok iiretilen izoformdur (Schliephake
2002). Osteoblastlarin  proliferasyonunu  uyarabildigi gibi aym1 zamanda
inhibisyonlarina da neden olabilmektedir (Giannobile ve ark 1996). Proliferasyon
etkileri oldukca degisik olmasina ragmen, tiim sitokinler arasinda en giiglii fibrozis
ajanidir (Border ve Noble 1994). Baska bir deyisle, osteoblastlar ya da fibroblastlar
tarafindan fazla miktarda tip-1 kollajen ve fibronektin gibi matriks molekiillerinin
sentezini baglatacaktir. Dolayisiyla, diizenleme mekanizmalar1 6zellikle karmagik
olmasma ragmen, TGFB-1, fibroz sikatrizasyonu indiikleme kapasitesiyle bir

enflamasyon diizenleyicisi olarak diistiniilebilir (Dohan ve ark 2006).

Platelet-derived growth factor (PDGF): Yara iyilesmesinde ¢ok 6nemli role
sahip biliylime faktoriidiir. Bag doku ve kemik iyilesme hiicrelerinin mitogenezini
uyarmak baglica fonksiyonlarindandir (Schmitz ve Hollinger 2001, Sanchez ve ark
2003). Mezenkimatéz farklilasma siire¢ uyaranidir. Mezenkimal hiicre neslinin
migrasyonu, proliferasyonu ve yasami igin gerekli diizenleyicilerdir (Rosenkranz ve

Kazlauskas 1999, Lucarelli ve ark 2003). Spesifik reseptorlerinin dagilimina gore, bu
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hiicrelerin gelisiminin inhibisyonu kadar stimiilasyonu uyarabilmektedirler (Heldin
1997). Embriyonik gelisim ve tiim doku remodelasyon mekanizmalarinda temel bir
rol oynar. Bu nedenle, PDGF'ler, fizyolojik sikatrizasyon mekanizmalarinda ve
ateroskleroz ve diger birgok fibroproliferatif hastaligin (6rn., neoplazi ve pulmoner
ve renal fibrozis) patogenezinde kritik bir rol oynarlar (Yu ve ark 2003).
Osteoblastlarin  kemotaksisini ve hiicre boliinmesini aktive eder (SEZGIN ve
TANER 2012). Ayn1 zamanda osteoklast sayisini artirarak kemik rezorbsiyonunu
uyarirlar. Bu sayede kemigin yeniden sekillenmesi hizlanir. Anjiyogenezis ile yeni
kapillerin olusmasini saglarlar (Sanchez ve ark 2003). PDGF, kapillerin etrafinda
perisitlerin toplanmasini ve damar biitiinliigliniin saglanmasinda olduk¢a 6nemli rol
oynamaktadir (Lindahl ve ark 1997, Sundberg ve ark 1997). Damar olusumundaki bu
etkisi FGF ve VEGF’¢ gore daha azdir (Uutela ve ark 2004). PDGF, reepitelizasyonu
trombospondin-1 ve IGF-1 sentezini artirarak saglamaktadir (Rabhi-Sabile ve ark
1996).

PDGF, enflamasyon sirasinda yara bolgesine notrofillerin, makrofajlarin ve
fibroblastlarin proliferasyonunu uyarmaktadir. Bununla birlikte, makrofajlarin TGF-
B sentezlemesini ve salgilamasini da uyarmaktadir. TGF-f ve PDGF, graniilasyon
dokusunun proliferasyonunu benzer olarak saglamaktadir (Heldin ve Westermark
1999).

Insulin-like growth factor (IGF): Hiicre koruyucu ajandir. Insiilin bilyiime
faktorii I ve 11, cogu hiicre tipi i¢in proliferasyonu ve farklilasmayi, malesef timor
hiicreleri de dahil olmak tizere (IGF sistemini hayatta kalma potansiyellerin arttirmak
icin kullanirlar) olumlu etkilerler (Winkler ve ark 2000). Bu sitokinler, hiicre
¢ogaltma mediatorleri olmakla birlikte, birgok apoptik uyarandan hiicreleri koruyan
hayatta kalma sinyallerini indiikleyerek, temelde programlanmis hiicre oliimi
(apoptoz), regiilasyonunun ana eksenini olustururlar (Butt ve ark 1999). Ayrica,
trombosit degraniilasyonu sirasinda ortama IGF'ler salinsa da, Oncesinde kan
dolasiminda fazla miktarda bulunmaktadir (Dohan ve ark 2006). Yara iyilesmesinde
IGF’ler, keratinositlerin ¢cogalmasini saglarken, trombospondin ise proteolitik yikimi
geciktirir bOylece  proliferatif cevap olusur (Krishnaswami ve ark 2002).
Fibroblastlara etki ederek tip-I kollajen sentezini artirir ve pre-osteoblastlarin

osteositlere farklilasmasini saglar (Baylink ve ark 1993). Vaskiilerizasyona ise
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herhangi bir etkileri yoktur (Cochran ve Wozney 1999). TGFB-1 ile birlikte
kullanildiginda daha etkili oldugu gosterilmis (Dereka ve ark 2006).

Trombositlerdeki bu 3 ana sitokin, hiicre go¢ii ve proliferasyonunu uyarma
(6zellikle PDGF'ler) ve fibrin matriksin yeniden sekillenmesinin yani sira sikatrisyel
kollajen matriksinin sekresyonunu (6zellikle TGF-B) indiikleme Kkapasiteleri
sayesinde baslangi¢ iyilesme mekanizmalarinda temel bir rol oynar (Dohan ve ark
2006).

Vascular endothelial growth factor (VEGF): Yara iyilesmesinde,
enflamasyonda ayni zamanda tiimdr olusumunda anjiyogenezi desteklemektedir.
VEGEF sinyalleri diger hiicrelere tirozin kinaz reseptorleriyle (VEGF-1,2,3) iletilir.
VEGF’in ana reseptorii olan VEGFR-2 anjiyojenik ve vaskiilojenik etkilidir ve
bircok hiicrede bulunmaktadir. VEGF anjiyogenezis i¢in ¢ok dnemlidir ve etkisini
endotelyal hiicre tizerinde gosterir (Ferrara 2004). Enflamasyonda da etkili oldugu
bildirilmistir. VEGF, hiicre proliferasyonunu, migrasyonunu artirir ve mikrovaskiiler
gecirgenligi artirir. Giiglii bir vazodilatordir (Ferrara ve ark 2003, Bao ve ark 2009).
En biiyiikk uyarani ise yara bolgesindeki hipoksi durumudur. Bunun sonucunda,
anjiyogenezi hizlanir ve doku perfiizyonunu yeniden saglamis olur. (Ribatti ve ark
2000). Trombosit, 16kosit, makrofaj, epitelyal hiicreler ve damar diiz kas hiicreleri

tarafindan da sentezlenir ve salgilanir (Werner ve Grose 2003, Bao ve ark 2009).

Fibroblast growth factor (FGF): Mast hiicresi, endotelyal hiicre, kondrosit
ve fibroblastlar tarafindan iretilir. Endotelyal hiicrede gii¢lii bir mitojenik etkiye
sahiptir (Li ve ark 2003). Asidik-bazik FGF gibi 20’den fazla biiyiime faktoriinii
iceren bir aileden olugmaktadir. Yara iyilesmesinde 10-14. giinde artar ve yeni
damar olusumunda, kan hiicrelerinin farklilasmasinda ve yeni kemik iligi stromasi
olusumunda (hematopoez), iskelet ve kardiak kaslarin gelisiminde ve akciger

matiirasyonunda etkilidir (Rifkin ve Moscatelli 1989, Okada-Ban ve ark 2000).

Epidermal growth factor (EGF): Periodontal tamir ve rejenerasyon
gerceklesirken proliferasyonu diizenledigi diisiiniilmektedir. Ancak, etkisi deri ve
miik6z membranlarin bazal hiicreleri ile sinirli kalmaktadir. Bazal hiicrelerin

replikasyonunu ve migrasyonunu uyarmaktadir (Fujita ve ark 2004).
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Trombositten Zengin Fibrinin elde edilmesi

TZF protokolii ¢ok basittir; antikoagiilan icermeyen 10 mL'lik tiiplere kan
alimir ve hemen 10 dakika boyunca 3000 rpm'de santrifiij edilir. Bu teknik, ne
antikoagiilan, ne de sigir trombini (veya baska bir jellestirici madde) gerektirmez.
Herhangi bir ilave olmadan sadece santrifiij edilir. Bu teknik bir masa santrifiij cihazi
ve kan toplama kiti gerektirmektedir. Antikoagiilanin olmamasi, tiip duvarlar ile
temas halinde olan kandaki bir¢ok trombositin, birka¢ dakikada aktivasyonu ve
pihtilasma siirecinin baslamasi anlamina gelir. Dolasimdaki trombin fibrinojeni
fibrine doniistiirmeden 6nce baglangigta tiipiin {ist kismlarinda yer alir. Fibrin piht1
tiiplin orta kismindan elde edilir, altta kirmizi kan hiicreleri, Gistte ise hiicresiz plazma
yer alir. Bu teknigin basaris1 ise, tamamen kan alma ve santrifiije aktarim hizina
baglidir. Antikoagiilan olmadigi i¢in, kan, tiip cami ile temas ettiginde hemen
pihtilasmaya baslar. Kan alma ve santrifiijlemeyi baslatmak i¢in gereken siire uzarsa,
basarisiz olunur ve tiipte diffiiz bir sekilde fibrin polimerize olur ve kivami olmayan
sadece kiiciik bir kan pihtis1 elde edilir. Sonu¢ olarak, TZF protokolii serum ve
trombositler ile yiikli bir fibrin piht1 toplanmasint miimkiin kilmaktadir. Fibrin
matriksinde sikisan sivilar uzaklastirildiginda, ¢ok direngli otolog bir fibrin membran
elde edilecektir (Dohan ve ark 2006).

Kirmizi Trombus

Fibrin P1hti

Buffy Coat

Sekil 1.3. TZF elde edilmesi (Dohan ve ark 2006)

Elde edilen TZF pihtiya ¢iplak gozle bakildiginda (Sekil 1.3.), sart fibrin

kisim esas govdeyi olusturmaktadir ve sarimsi pihtinin altinda yer alan kirmizi bolge
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ve iki tabaka arasinda bulunan, ‘buffy coat’ olarak adlandirilan kisimdan
olusmaktadir (Dohan ve ark 2006). TZF igerisindeki trombosit ve lokositlerin
dagilimlar1 homojen degildir. Oncii hematolojik c¢alismalar, trombositten fakir
plazmada veya kirmizi kan hiicre kiimesi tabaninda trombositlerin bulunmadigini
gostermistir. Kirmizi kan hiicreleri ve “buffy coat” olarak adlandirilan bdolgede,
trombosit ve lokositler en yiliksek konsantrasyonda bulunmaktadir. Bu nedenle,
cerrahi uygulama sirasinda, membran elde edilirken bir miktar kirmizi tabakanin da
tizerinde birakilmasi 6nerilmistir (Dohan ve ark 2006, Dohan Ehrenfest ve ark 2010).
Ayrica TZF matriksinin, kan ve trombosit kaynakli glikozaminoglikanlar1 (heparin,
hyaluronik asit) icermesi olduk¢a o6nemlidir. Glikozaminoglikanlar, dolasimdaki
peptitler (trombosit sitokinleri gibi) i¢in gii¢lii bir afiniteye, hiicre migrasyonu ve

iyilesme stirecini de olumlu destekleme kapasitesine sahiptirler (Clark 2001).

Santrifiijleme islemi ile TZF iretimi siirecinde, trombositler aktive olur ve
degraniilasyon sonrast 6nemli miktarda sitokin salmmimi gerceklesir. TZF islemi
sirasinda yavas fibrin polimerizasyonunun, fibrin aglarinda trombosit sitokinlerinin
ve glikanik zincirlerin birlesmesine yol agtigr goriilmiistiir. Diger trombosit
konsantrelerinden farkli olarak, fibrin matriksin remodelasyonu siirecinde, TZF
sitokinleri asamali olarak serbest birakir ve bu mekanizma TZF’nin klinik iyilesmeye
katkisin1 agiklayabilir. TZF’ deki trombosit sitokin miktari, enflamasyon ve iyilesme
mediatorlerinin anahtaridir (Dohan ve ark 2006). TZF’nin 3 boyutlu fibrin ag yapisi
icindeki sitokinler 7-21 giin boyunca kontrollii bir sekilde ortama yayilir, bu 6zelligi
de TZF’nin etkinlik siiresinin uzamasini ve anjiyogenezi saglar (Van Hinsbergh ve
ark 2001, Dohan ve ark 2006). TZF, yapisinda tasidig glikozaminoglikanlar (heparin
ve hyaliironik asit) aracilifiyla iyilesme siirecinde hiicre migrasyonunu ve
adezyonunu saglar (Dohan ve ark 2006). Biiyiime faktorlerinin ve matriks
glikoproteinlerinin yavas salinimi da 7 giin boyunca siirmektedir (Dohan Ehrenfest
ve ark 2010).

TZF’nin Uc Boyutlu Yapisi ve Hiicresel Birlesimi

Yavas bir polimerizasyon sonucu olusan TZF’nin membran haline
getirilmesi, iyilesme siirecini destekleyici fiziksel yapt olma 6zelligi de kazandirir
(Dohan ve ark 2006). TZF membran igerisinde yer alan ldkositlerin yaklagik

%50’sinin, trombositlerin ise yaklasik %97’sinin hasar gormeden kalabildigi
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goriilmiistiir (Dohan Ehrenfest ve ark 2010). TZF’deki 10kosit igeriginde en g¢ok
lenfositler bulunmaktadir. Lenfositler, enflamatuvar reaksiyonlarin diizenlenmesinde,
enflamatuvar yanitta etkilidir (Gamal ve ark 2016). Trombosit konsantrelerinde
kemotaksis, proliferasyon ve farklilasma, anjiogenez, ekstraselliiler matriks birikimi,
immiin modiilasyon, antimikrobiyal aktiviteyi ve remodelasyon gibi doku tamir
mekanizmalarinda etkili, yaklasik 60 farkli biyolojik olarak aktif madde bulundugu
bildirilmistir (Jain ve ark 2012). Arastirmalar, TZF’nin, “anjiyogenez”, “bagisiklik”
ve “epitelyal proliferasyon” gibi tli¢ temel yara iyilesme mekanizmasini
destekledigini ve bu nedenle agik yaralari korumak ve iyilesmeyi hizlandirmak igin

kullanilmasi gerekliligini ortaya koymaktadir (Choukroun ve ark 2006).

Yiiksek biiylitmede incelendiginde, TZF nin normal kan pihtisindan ya da
TZP’den daha kalin ve yogun, paralel seritler halinde organize fibrin yap1 oldugu
goriilmektedir. Bu yapisinin rezorpiyon siiresini uzattigi ve iyilesmeye olan katkisini

olumlu yonde etkileyebilecegi diistiniilmektedir (Choukroun ve ark 2006).
TZF’nin biyolojisiyle ilgili halen bilinmeyenler

Bu yontemin temel ozelligi antikoagiilan yoklugundan kaynaklanmaktadir.
Toplanan fazla miktarda trombositin aktivasyonu ve igerdikleri bir¢ok sitokinin
salinimi gergeklesecektir. Gelecekteki makalelerin amact TZF ile iliskili biyolojik
mekanizmalar, bu mekanizmalarin Klinik verilerle iliskilendirilmesi ve bu umut
verici biyomateryalin kullanim1 i¢in yeni beklentileri 6ngdrmek olacaktir

(Simonpieri ve ark 2004, Dohan ve ark 2006).

Bu calismanin amaci; serbest diseti grefti cerrahisi sonrasi verici bolgeye
uygulanan TZF membranin klinik yara iyilesmesine ve post-operatif hasta konforuna
etkisinin incelenip karsilagtirilmasidir. Arastirmada sifir hipotezi(HO): “Serbest diseti
grefti cerrahisinde verici bolgeye uygulanan TZF membranin klinik yara
lyilesmesine ve post-operatif hasta konforuna ek bir katkist yoktur” seklinde

kurulmustur.
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2. GEREC VE YONTEM
2.1. Cahisma Grubu

Calismada yer alan bireyler Selcuk Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi
Periodontoloji Anabilim Dali Klinigi’'ne 2018-2019 yillarinda bagvuran 20-60 yas
arasinda olan hastalar arasindan se¢ildi.

2.1.1. Calismaya dahil edilme Kriterleri
1. Sistemik agidan saglikli olmasi,
2. Herhangi bir ilag kullanmiyor olmasi,
3. Daha 6nce damak bolgesinde cerrahi islem yapilmamis, greft alinmamis
olmasi,
4. Sigara kullanmiyor olmasi,
5. Oral hijyenin iyi olmast,
6. Yapisik diseti yetersizligi nedeniyle SDG cerrahisi endikasyonunun
bulunmasi olarak belirlenmistir.
2.1.2. Cahsmadan c¢ikarilma Kriterleri
1. Calisma siirecinde agiz hijyeninde goriilen kotiilesme
2. Calisma siiregine uyum gosteremeyen, kontrol randevularina gelmeyen
hastalar ¢alisma dis1 birakilmistir.

Bu ¢alisma dizayni, tek merkezli, prospektif, randomize kontrollii, klinik bir
arastirma olarak planlanmistir. Protokol, Selcuk Universitesi Klinik Arastirmalar
Etik Kurulunda 28.06.2018 tarihli 2018/27 sayil1 karar ile uygun bulunmus, ancak
Ilag ve Biyolojik Uriinlerin Klinik Arastirmalar1 Hakkinda Yonetmelik kapsaminda
yer alan arastirmalar/calismalar igin Tiirkiye Ila¢c ve Tibbi Cihaz Kurumu’ndan da
izin almmasi belirtilmistir. T.C. Saghk Bakanligi Tiirkiye ilag ve Tibbi Cihaz
Kurumu tarafindan da degerlendirilme sonrasi, 02.07.2018 tarihli E.187216 sayil
karar1 ile onaylanmistir (Proje no: 18102037). Calismaya dahil edilen biitiin hastalara
calismayr ve yapilacak olan islemleri aciklayan “bilgilendirilmis goniillii onay:

formu” okutularak, biitiin hastalardan yazili onamlar1 alinmistir.
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Cizelge 2.1. TZF ve kontrol grubuna uygulanan protokoller

Zaman

TZF grubu

KONTROL grubu

Operasyon dncesi

Cerrahi plak hazirhgi

Ag1z ici fotograflarin

alinmasi

e Klinik kayitlarin

alinmasi

e  Cerrahi plak hazirhg

e Agizici fotograflarin

cekimi

e  Klinik kayitlarin

alinmasi

Operasyon glnu

e SDG cerrahisi

yapilmasi

Damak bolgesinin

fotografinin gekilmesi

Damak bolgesine TZF
dikilip, palatal patile

kapatilmasi

e SDG cerrahisinin

yapilmasi

e Damak bolgesinin

fotografinin cekilmesi

e Damak bolgesinin
periodontal pat ve
palatal plak ile

kapatilmasi

Operasyon sonrasi

7.gin

Damak bolgesinden
palatal plak gikariimasi

ve dikisin alinmasi

Damak bolgesinin
fotograflarinin

cekilmesi

e Damak bolgesinden
palatal plak ve
periodontal patin

¢ikartiimasi

e  Damak bolgesinin
fotograflarinin

cekilmesi

Operasyon sonrasl

14.gln

Damak boélgesinin
fotograflarinin

cekilmesi

e  Damak bolgesinin
fotograflarinin

cekilmesi

Operasyon sonrasi

l.ay

Damak boélgesinin
fotograflarinin

cekilmesi

e  Damak bolgesinin
fotograflarinin

cekilmesi
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2.2. Arastirma Plam

Calisma i¢in 15’er kisilik 2 grup olusturuldu (TZF ve Kontol grubu).
Hastalarin gruplara dagilimi rastgele olarak, grup isimleri yazilmis ve katlanmis
kagitlar torba i¢inden ¢ekilerek, kura ile belirlendi. Verici bolge olarak palatinal
mukoza secildi. Her 2 gruptaki hastlarin {ist ¢ene Olgiileri alind1 ve cerrahi sonrasi
verici bolgeyi korumak ve kastanin konforunu artirmak igin palatal plak hazirlandi.
TZF grubunda, SDG cerrahisi islemi yapildi ve damak bdlgesine elde edilen TZF
dikilerek tizeri palatal plak ile kapatildi. Kontrol grubunda ise, yine SDG cerrahisi
islemi yapildi ve palatal plagin yara bolgesine gelecek yiizeyine periodontal pat
stiriilerek damak bolgesi kapatildi. Her iki grupta da palatal plak 1 hafta siire ile
kullandirildi. TZF grubunda, palatal plakla birlikte damak bdlgesine atilan dikisler de

alindi.

2.3. Cerrahi Uygulama

Calisma Oncesi hastalara baslangic periodontal tedavi uygulandi ve oral
hijyen egitimi ve motivasyonu verildi. Hastalara yapilan tiim cerrahi uygulamalar ise,
%4 artikain Hidrokloriir (HCI) ve %0,001 epinefrin HCI igeren lokal anestezik

soliisyon” kullamlarak lokal anestezi altinda yapildi.

2.3.1. Alic1 bolge hazirh@:

Diseti c¢ekilmesinin oldugu, serbest diseti grefti planlanan bolgeye, dudag:
asagi ve ileri ¢ekerek, mukogingival birlesim hattindan 15 numarali bistiiri ile mezial
ve distal yonde periosta zarar vermemek igin kemik yiizeyine paralel tutularak
derinlestirme islemi gerceklestirildi. Greft yatagi hazirlandiktan sonra diseti
¢ekilmesi olan disin kok yiizeyinde Gracey kiiretle' kok yiizeyi diizlestirmesi islemi
yapild1 ve sonrasinda steril serum fizyolojik ile yikandi. Alict bélgeye uygulanacak
greft sablonu steril aliminyum folyo kullanarak olusturuldu. Miller (1983)’in
Onerileri dogrultusunda agik kok yiizeyine komsu olan biitiin yonlerde en az 3
mm’lik alani igerecek biiyiikliikte bir greft alinmasi tasarlandi. Hazirlanan alana greft

elde edilmesi esnasinda nemli gaz tampon yerlestirildi.

" Ultracain® D-S Forte, Sanofi-Aventis, Tiirkiye
" Hu-Friedy®, Chicago, Illinois, ABD
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2.3.2. Verici bolgenin hazirhg:

Calismada karsilagtirmanin objektif olabilmesi, palatal bolgeden alinan
greftin standart olmasi1 adina, dokunun minumum 10x5mm boyutlarinda ve 1.5 mm
kalinlikta, maksimum 15x10mm boyut ve 2mm kalinlikta olmas1 dngdriilmiistiir.
Daha biiyiik veya kiiglik greft ihtiyaci olan hastalar ¢alisma dig1 birakilmigtir. Greft
alinacak alan, iist ¢enede kanin disin distali ile 1.molar disin distaline kadar olan
mesafede, ruga igermeyen palatal bolge olarak belirlenmistir. Verici bolgenin
infiltratif anestezisi yapildiktan sonra sablon, greft alinmasi planlanan bolgeye
yerlestirildi. Sablonun kenarlarinin etrafindan bistiiri ucu ile siirlar ¢izildi. Epitelle
birlikte ince bir tabaka da bag dokusu igceren homojen kalinlikta, gerekli boyut ve
kalinlikta greft alindiktan sonra, damakta acikta kalan yaraya nemli bir gazli bez ile

tampon yapildi ve kanama kontrol altina alindu.

Alict bolgedeki nemli gazli bez ¢ikarildi ve tekrar steril fizyolojik serum ile
yikandi. Greft alici sahaya 5/0 rezorbe olmayan, sentetik, monofilament* dikis
materyali ile siiture edildi ve yaklasik 5 dakika nemli gaz tampon ile basing
uygulandi. Periodontal patin siiturlara yapismamasi igin greft {iizerine steril

aliminyum folyo yerlestirildi ve periodontal pat ile alic1 bolge ortiildii.

2.3.3. Verici bolgede yara alaninin kapatilmasi

TZF grubunda, damak bolgesinden greft alinmadan Once steril tek
kullammhk® 21 gauge’luk steril enjektor ile vendz kan alindi. Antikoagiilan
icermeyen 2 cam tiip  icine elde edilen 10 mI’lik kan 6rnegi konuldu ve hemen 3000

rpm 10 dk siire boyunca tezgah iistii santrifiij cihazinda’™ (Sekil 2.1.) santrifiij edildi.

* Propilen®,Dogsan, Trabzon, Tiirkiye
¥ 10 ml 21Gx1 %” (0,80x38mm) steril enjektdr, Beybi®,istanbul, Tiirkiye
Vacusera 10ml, Z serum, Piht1 aktivatorii, DISERA A.S. Izmir, Tiirkiye

™ M 815 P Bench Top Centrifuge, Dijital Sanrifiij, Elektro-Mag
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Sekil 2.1. Santrifiij cihazi

Sekil 2.2. Kanin santrifiij edilmesiyle TZF elde edilmesi

Santrifiij islemi sonrasi tiipiin alt kisminda kirmizi kan hiicreleri, orta
boliimde TZF, tist kisminda ise trombositten fakir, hiicresiz plazma olmak tiizere 3

tabaka olustu. TZF, preselle tutularak alindi (Sekil 2.3.). Kirmiz1 piht1 kismindan
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makasla kesilerek (Sekil 2.4.) steril nemli bez {izerine koyuldu ve basing uygulayarak
membran (Sekil 2.6.) haline getirildi. Membran greft alinirken kullanilan sablona
gore kesildi. Palatal bolgeye, 5/0 rezorbe olmayan, sentetik, monofilament dikis
materyali ile aski siiturlar gevsek olarak atildiktan sonra TZF membran, siiturlarin
altindan gecirildi ve sonrasinda siitur iyice sikilarak kilitlendi (Sekil 2.7.). Palatal

plak, periodontal pat kullanilmadan hasta agzina yerlestirildi.

Sekil 2.3. TZF nin preselle tutulmasi

Sekil 2.4. Kirmizi pihtt kisminin TZF’den makasla kesilerek ayrilmasi
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Sekil 2.5. TZF’nin mebran haline getirmeden 6nceki goriiniimi

Sekil 2.7. TZF membranin damak bdlgesine siiture edilmesi
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Kontrol grubunda ise, damak bdlgesindeki yara bdlgesini korumak igin
ameliyat Oncesinde hazirlanmig olan kisiye Ozel palatal plak, yaranin gelecegi

bolgeye periodontal patii stiriilerek yerlestirildi.

2.4. Operasyon Sonrasi Bakim

Her iki grupta da palatal plak hastalara 7 giin siireyle kullandirildi. Operasyon
sonras1 hastalarin plaklarimi ¢ikarmadan yumusak ve 1lik gidalarla beslenmeleri,
baharatli, asitli yiyecek ve igeceklerden kaginmalar1 ve operasyon bolgeleri harig
diger bolgeleri giinde 2 kez firgalamalar1 6nerildi. Firgalamadan yarim saat sonra da

%0,12lik klorheksidin glukonat igeren gargara®®

ile 14 giin boyunca giinde 3 kere
30sn siire ile gargara yapmalar1 ve tiiklirdiikten sonra su dahil bir sey yiyip
icmemeleri tavsiye edildi. Hastalara, sadece agri hissettiklerinde analjezik olarak

parasetamol” kullanmalar1 Snerildi.

Tim hastalardan 7.giinde alic1 bolgeden periodontal pat, verici bolgeden ise
palatal plak ¢ikarildi. TZF grubunda ise ayrica damak bolgesindeki dikisler de alindi.
Yara yiizeyindeki eklentiler, %0,12’lik klorheksidin glukonat igeren antiseptik
gargara ile yikanarak uzaklastirildi. Tiim hastalarin damak bdolgesindeki yaranin

ameliyat aninda, 7.glinde, 14.giinde ve 1.aydaki fotograflari ¢ekildi.

2.5. Arastirmada Kullamlan Olgiimler
2.5.1. Gorsel analog skala (VAS)

VAS, klinikte agr1 siddetinin 6l¢iilmesinde ve degerlendirilmesinde giivenilir
basit bir yontemdir. Uzerinde sadece “0” ve “10” skorlar1 yazan, arasinda birimlerin
yazili olmadigi, 10 cm’lik cetvelde, hastalarin cerrahi sonrasi 7 giin boyunca

hissettikleri ortalama agr1 siddetini isaretlemeleri istendi.

Cizelge 2.2. VAS 6l¢timii i¢in kullanilan gizelge

* COE-PAK periodontal dressing, GC, Illinois, ABD
% Andorex 200 ml gargara, Pharmactive ilag San. Ve Tic. A.S., Bagcilar, Istanbul
Parol 500 mg 20 tablet, Atabay Ila¢ Fabrikast A.S.,Kadikdy,Istanbul
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2.5.2. Oral saghkla iliskili yasam kalitesi (OHRQoL)

Bu caligmada kullanilan, cerrahi sonrasi hasta memnuniyeti anketi, 13
sorudan (S1-S13) olusmaktadir; (S1-S6) fiziksel rahatsizliga, (S7-S11) sosyal
rahatsizliga, (S12,S13) psikolojik rahatsizliklara yonelik sorulardir. Her bir soru 5
puanlt Likert Olgegi ile skorlandi. Cerrahi sonrasit 7.giinde hastalarin bu anketi

doldurmalari istendi.

Cizelge 2.3. Cerrahi sonras1 7.glinde doldurmalari i¢in verilen hasta memnuniyeti anketi

Damak Bolgenizdeki Yara ......cc.cceeeeeuennene Olumsuz Etkiledi mi?
ETKILEMEDI COK AZ ETKILEDI AZ ETKILEDI ETKILEDI COK ETKILEDI
RAHATLIGINIZI
NEFES KOKUNUZU

BESLENMENIZi
GORUNUSUNUZU
GENEL SAGLIGINIZI
KONUSMANIZI
GULUSUNUZU
EKONOMIiK DURUMUNUZU
DAVRANISLARINIZI

SOSYAL YASAMINIZI

ESINiZ/ARKADASINIZLA OZEL
HAYATINIZI

iS/GUNLUK YASANTINIZI

UYUMANIZI

2.5.3. Cerrahi sonrasi analjezik tablet kullanim
Cerrahi sonrasi hastalara sadece agri hissettiklerinde analjezik olarak
parasetamol tablet kullanmalari 6nerildi ve hastalardan kullandiklari tablet sayisini 7

giin boyunca not etmeleri istendi.

2.5.4. Yara iyilesmesinin fotografik degerlendirilmesi
SDG cerrahisi sirasinda palatal bolgenin hemostazi saglandiktan hemen sonra
ve cerrahi sonrasi ise 7.giinde, 14.giinde ve 1l.ayda bolgenin fotografi c¢ekilmistir.

Palatal bolgenin fotograf ¢ekimleri, standardizasyonu saglamak amagli, hastanin kafa
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pozisyonu ayni konumda ve ayni aci ile olacak sekilde aynmi hekim tarafindan
yapilmistir. Damak bolgesindeki iyilesme renk ve kontur degisikleri agisindan,
Selcuk Universitesi Periodontoloji Anabilim Dali’'nda uzmanlk egitiminde 3 yilin1
tamamlamis, ¢alismadan habersiz, fotograflarin hangi gruba ait oldugunu bilmeyen
iki kisi tarafindan degerlendirildi. Cerrahi dncesi ve cerrahi sonrasi 7, 14.giinlerde ve
l.ayda ¢ekilen fotograflarda, onerilen bir skala (Modified Scar Scale) rehberliginde
(Beausang ve ark 1998), iyilesmenin skorlanmasi istendi. Yara iyilesme kriterleri,
bitisik dokuya kiyasla renk uyumu derecesine ve cerrahi alanin doku konturuna
dayaniyordu. Degerlendiriciler, fotograflar1 ikiser kez, farkli iki zamanda, asagida
verilen Likert 6lgegi kriterleri ile puanladi. Sonrasinda skorlarin agirlikli ortalamast
hesaplandi:

Doku renk uyumu analizi

1. Ameliyat 6ncesi fotografa tam olarak benzer

2. Ameliyat 6ncesi fotograftan biraz daha kirmizi

3. Cok kirmiz1 ve enflamasyonlu doku

4. Son derece kotii renk uyumsuzlugu

Doku kontur uyumu analizi

1. Ameliyat 6ncesi fotografa tam olarak benzer

2. Hafif doku diizensizlikleri

3. Cerrahi bolge bitisik dokudan daha ¢okiik goriiniim

4. Siddetli ¢okiik goriinlim

2.6. Istatistiksel Analiz

Calisma sonunda elde edilen verilerin istatistiksel analizinde IBM SPSS
Statistics V21.0 programi kullanildi. Verilerin dagilimi Kolmogorov Smirnov testi
ile kontrol edildi. Normal dagilim gosteren Oral Saglkla iliskili Yasam Kalitesi
(OHRQoL) skorlar1 ve cerrahi sonrasi analjezik tablet kullanim1 verilerinin gruplar
arast karsilagtirmalarinda “bagimsiz 6rneklem t testi” kullanildi. Normal dagilim
gostermeyen diger verilerin gruplar arasi karsilastimalart Mann Whitney U testi ile

gerceklestirildi.
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3. BULGULAR
3.1. Cahsma Gruplari - Demografik Ozellikler

Calismamiza dahil edilen 30 birey 20-60 yas araligindayd: ve hepsi 1.ay

kontrolleri ile ¢alismay1 tamamladi. TZF grubu 13 kadin 2 erkek, kontrol grubu ise,

11 kadin, 4 erkek bireyden olusmaktaydi. TZF grubunda yas ortalamasi 35,33 (yas

aralig1 20- 60), kontrol grubunda yas ortalamasi ise 36 (yas araligi 20-53) olarak

belirlendi.

Cizelge 3.1. Demografik Ozellikler

TZF (n:15) KONTROL (n=15)
K 13 11
Cinsiyet
E 2 4
Yas Ortalamasi (yil) 35,33 36
Cizelge 3.2. Istatistiksel veriler
TZF KONTROL
(n=15) (n=15)
Median Median
(Min-Maks) (Min-Maks) P
Post-op agri 20,0 16,0
454
(VAS, mm) (0-50) (0-80) 0,45
Manchester Skar Skalasi
.. 4 4
Renk 7.glin (3,5-4) (4-4) >0,05
.. 3,0 2,5
Renk 14.glin (2-3) (2-3) 0,253
1,5 1,0
Renk 1.ay (1-2) (1-2,5) 0,677
.. 3,5 3,5
Kontur 7.gun (3-4) (3,5-4) 0,876
.. 2,5 2,0
Kontur 14.gin (1,5-3) (2-3,5) 0,928
1,5 1,0
Kontur 1l.ay (1-2) (1-2) 0,454
Ortalama#Std hata OrtalamazStd hata
OHRQol skoru 4,0040,69 4,93+1,17 0,754
Analjezik kullanimi 2 440,41 3,9:0,80 0,102

(Tablet adeti)
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SDG cerrahisi sonrasi verici bolgedeki post-operatif 7 giin boyunca agri
skalas1 (VAS) sonuglari, gruplar arasinda istatistiksel olarak benzerdi (p=0,454).

Palatal bolgedeki yara alani bitisik doku ile renk ve kontur agisindan 7.giin,
14.glin ve l.ayda gekilen fotograflarla degerlendirilmistir. TZF ve Kontrol grubu

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunamamastir (p>0.05).

Operasyon sonrasi hasta konforlart OHRQoL anketi ile degerlendirildiginde

TZF uygulanan grupta sonuglar daha 1yi bulunsa da, istatistiksel olarak ek bir katki
saglamadi (p=0,754).

Post-operatif 7 giin boyunca analjezik tablet kullanim miktar1 kontrol

grubunda daha fazla bulunmus olsa da istatistiksel olarak 6énemli degildi (p=0,102).
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Cizelge 3.3. OHRQoL anketi sorularina gore sonuglari

TZF
(n=15) . . Cok Az Az N Cok
konTroL Etkilemedi - Fuiiedi | Etkiledi | EKEA Erpledi
(n=15)
) TZF 7 8 - - -
RAHATLIGINIZI
K 7 4 4 ) )
10 3 2 - -
NEFES KOKUNUZU
5 5 5 - -
o 5 10 - - -
BESLENMENIZi
3 9 3 - -
. . . . . . 12 3 - - -
GORUNUSUNUZU
13 2 - - -
o 14 1 - - -
GENEL SAGLIGINIZI
12 3 - - -
6 7 2 ; -
KONUSMANIZI
6 7 2 ; -
o . . . . 7 7 1 - -
GULUSUNUZU
9 5 1 - -
EKONOMIK 14 1 - - -
DURUMUNUZU 5 ) ) ) )
14 1 - - -
DAVRANISLARINIZI
14 1 ; ) )
1 4 ; ) )
SOSYAL YASAMINIZI
12 3 - - -
ESINIZ/ARKADASINIZLA 14 1 - - -
OZEL HAYATINIZI - X ) ) )
iS/GUNLUK 12 2 - - -
YASANTINIZI ” 1 . ) )
13 2 ; ; -
UYUMANIZI
14 ; 1 ) )
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Cizelge 3.4. OHRQoL anketi sonuglart toplami

TZF KONTROL

RAHATLIGINIZI 8 12

NEFES KOKUNUZU 7 15

BESLENMENIZI 10 15
GORUNUSUNUZU 3 2
GENEL SAGLIGINIZI 1 3

KONUSMANIZI 11 11
GULUSUNUZU 9 7
EKONOMIK DURUMUNUZU 1 0
DAVRANISLARINIZI 1 1
SOSYAL YASAMINIZI 4 3
ESINiZ/ARKADASINIZLA OZEL 1 2

HAYATINIZI

IS/GUNLUK YASANTINIZI 2 1
UYUMANIZI 2 2

Bu caligmada kullanilan, cerrahi sonrasi hasta memnuniyeti anketi, 13
sorudan (S1-S13) olusmaktadir; (S1-S6) fiziksel rahatsizliga, (S7-S11) sosyal
rahatsizliga, (S12,S13) psikolojik rahatsizliklara yonelik sorulardir. Her bir soru 5

puanl Likert 6lgegi ile skorlanmistir.

Hastalarin ‘Damak bolgesindeki yara “rahatliginiz1” nasil etkiledi? sorusuna
verdikleri cevaplar degerlendirildiginde TZF grubu ortalama puani 8, kontrol grubu

ortalama puani 12 olarak hesaplanmistir.

Hastalarin ‘Damak bolgesindeki yara “nefes kokunuzu” nasil etkiledi?’
sorusuna verdikleri cevaplar degerlendirildiginde TZF grubu ortalama puani 7,

kontrol grubu ortalama puani 15 olarak bulunmustur.
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Hastalarin ‘Damak bolgesindeki yara “beslenmenizi” nasil etkiledi?’ sorusuna
verdikleri cevaplar degerlendirildiginde TZF grubu ortalama puani 10, kontrol grubu

ortalama puani 15 olarak belirtilmistir.

Hastalarin  ‘Damak bolgesindeki yara “goriinlisiiniizii” nasil etkiledi?’
sorusuna verdikleri cevaplar degerlendirildiginde TZF grubu ortalama puani 3,

kontrol grubu ortalama puani 2 olarak dl¢tilmiistiir.

Hastalarin ‘Damak bolgesindeki yara “genel sagliginizi” nasil etkiledi?’
sorusuna verdikleri cevaplar degerlendirildiginde TZF grubu ortalama puani 1,

kontrol grubu ortalama puani 3 olarak hesaplanmustir.

Hastalarin ‘Damak bolgesindeki yara “konusmanizi” nasil etkiledi?” sorusuna
verdikleri cevaplar degerlendirildiginde TZF grubu ortalama puani1 11, kontrol grubu

ortalama puani 11 olarak bulunmustur.

Hastalarin ‘Damak bolgesindeki yara “giillislinlizii” nasil etkiledi?’ sorusuna
verdikleri cevaplar degerlendirildiginde TZF grubu ortalama puani 9, kontrol grubu

ortalama puani 7 olarak belirtilmistir.

Hastalarin ‘Damak bdolgesindeki yara ‘“ekonomik durumunuzu” nasil
etkiledi?’ sorusuna verdikleri cevaplar degerlendirildiginde TZF grubu ortalama

puani 1, kontrol grubu ortalama puani 0 olarak 6lgiilmiistiir.

Hastalarin ‘Damak bolgesindeki yara “davraniglarinizi” nasil etkiledi?’
sorusuna verdikleri cevaplar degerlendirildiginde TZF grubu ortalama puani 1,

kontrol grubu ortalama puani 1 olarak hesaplanmaistir.

Hastalarin ‘Damak bolgesindeki yara “sosyal yasaminizi” nasil etkiledi?’
sorusuna verdikleri cevaplar degerlendirildiginde TZF grubu ortalama puani 4,

kontrol grubu ortalama puani 3 olarak bulunmustur.

Hastalarin ‘Damak bolgesindeki yara “esiniz/arkadasinizla 6zel hayatinizi”
nasil etkiledi?” sorusuna verdikleri cevaplar degerlendirildiginde TZF grubu ortalama

puani 1, kontrol grubu ortalama puani 2 olarak belirtilmistir.

Hastalarin ‘Damak bolgesindeki yara “ig/giinliik yasantiniz1” nasil etkiledi?’
sorusuna verdikleri cevaplar degerlendirildiginde TZF grubu ortalama puani 2,

kontrol grubu ortalama puani 1 olarak l¢tilmiistiir.
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Hastalarin ‘Damak bolgesindeki yara “uyumanizi” nasil etkiledi?’ sorusuna
verdikleri cevaplar degerlendirildiginde TZF grubu ortalama puan1 2, kontrol grubu

ortalama puani 2 olarak hesaplanmustir.
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4. TARTISMA

SDG yapisik diseti miktarini artirmak, lokalize diseti ¢ekilmelerinde agik kok
yiizeylerini kapatmak, vestibuler derinligi artirmak, frenulum ve kas atagmanlarini
elimine etmek i¢in mukogingival cerrahide en sik kullanilan islemlerdendir (Ibbott
ve ark 1985). Vestibul derinligin artmasiyla hasta dis firgasin1 daha rahat
yerlestirebilecegi i¢in firgalama islemi kolaylasmaktadir (MILLER JR 1993). Diseti
grefti elde etmek igin de, tiiber bolgesi, dissiz alveoler kret bolgesi ve ulasimin kolay

olmasi nedeniyle en sik damak bolgesi tercih edilmektedir (Pennel ve ark 1969).

SDG cerrahisi (75 olgu) ve SBDG cerrahisi (256 olgu) sonras1 post-operatif
komplikasyonlar degerlendirildiginde, SDG cerrahisinin agr1 ve kanamaya 3 kat daha
fazla neden oldugu rapor edilmistir. Diseti grefti yerine aseliiler dermal matriks greft
(ADM) kullanildiginda ise, post-operatif kanamanin olmadig: belirtilmis ve sisligin
ise ¢ok azaldigi goriilmistiir. SDG cerrahisi sonrasi olusan post-operatif kanamanin
siklikla donér bolge ile ilgili oldugu, iyilesmenin erken doneminde yeni damar
olusumunun basladigi, damarlarin frajil oldugu, hatta 3. ve 7. giinlerde en ufak bir
travmayla bile kanamaya basladigi belirtilmistir (Griffin ve ark 2006). Bir baska
calismada ise, SDG, BDG ve ADM gruplarindaki post-operatif agri
degerlendirildiginde, SDG grubunda agrinin diger iki gruptan daha belirgin oldugu,
bu gruptaki hastalarin daha uzun siire ve daha ¢ok analjezik tablet kullandig1 rapor
edilmigtir (Harris 2001). SDG cerrahisinden sonra, meydana gelebilecek olasi
komplikasyonlar genellikle verici bolge ile ilgilidir (Camargo ve ark 2001, Remya ve
ark 2008). Siklikla bildirilen komplikasyonlar ise, post-operatif kanama, rekiirrent
herpetik lezyon, gecikmis iyilesme, parestezi, mukosel, arteriovendz sant olusumu,
post-operatif agridir (Brasher ve ark 1975, Wang ve ark 2001, Keceli ve ark 2015).
Palatal bolge sekonder iyilesmeye birakildigi i¢in bakteriyel kontaminasyon riski de
fazla olabilmektedir (Brasher ve ark 1975, Del Pizzo ve ark 2002). Sekonder olarak
lyilesen yara varliginda hastalar post-operatif kanama ve gecikmis Yyara
iyilesmesinden rahatsiz olduklarindan, asidik veya baharatli yiyeceklerden uzak
durulmasi, dis fircalarken ya da yemek yerken yara bdlgesinde olusabilecek
travmadan kagmilmasi ve dikkatli olmalari onerilmektedir (Farnoush 1978). Donor
bolgeyi korumak ve komplikasyonlar1 azaltmak i¢in, alinan greftin boyutlar

kiigiiltiilmiis, yara alani siiture edilmis, travma ve mekanik irritasyondan korumak
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icin palatal plaklar hazirlanmig veya ortiicli bir materyalle kapatilmaya c¢aligilmistir

(Farnoush 1978, Del Pizzo ve ark 2002).

Subepitelyal bag dokusu grefti (SBDG) prosediirii, serbest diseti greftlerine
gore daha iyi bir yara iyilesmesi gostermesine ragmen, kimi zaman donor bolgede
primer kapatma her zaman miimkiin olmamaktadir. Tek insizyon, “trap door” ve
serbest digeti greft tekniginde oldugu gibi de-epitelize edilerek bag dokusu grefti elde
edilmesi gibi farkli tekniklerin uygulanmasi sonrasi palatal verici bolge iyilesmesi
karsilastirilmis, iyilesmenin tek insizyon grubunda daha hizli oldugu goriilmiistir.
Post-operatif rahatsizlik ve kanama sikayeti SDG cerrahisi yapilan grupta diger
gruplardan daha fazla bulunmustur (Del Pizzo ve ark 2002). Diger ¢aligmalarda da
post-operatif ilk iki haftada hasta rahatsizlig1 siklikla SDG cerrahisi sonrasi verici
bolgede rapor edilmistir (Jahnke ve ark 1993). Calismalar, daha fazla agri ve
morbiditenin, palatal verici bolgede yaranin sekonder iyilestigi SDG teknigi ile
iliskili oldugunu bildirmistir (Del Pizzo ve ark 2002, Griffin ve ark 2006, Cortellini
ve Pini Prato 2012). Harris (2001), ti¢ cerrahi prosediiriin (SDG, bag dokusu grefti ve
aselliller dermal matriks) keratinize diseti genisligini arttirma yetenegini
karsilagirmistir. Post-operatif agri ise, en ¢ok SDG prosediiriinde bulunmus ve
hastalar daha ¢ok ve daha uzun siire agri kesici ilag kullanmiglar. Giinliik

yasamlarindaki sikintilar da en ¢ok SDG grubunda goriilmiistir (Harris 2001).

TZF hastanin kendisinden elde edilen kan 6rnegindeki iyilesme ve bagigikliga
elverisli tim bilesenleri tek bir fibrin membrani iizerinde toplayan trombosit
konsantratidir. Zengin bir biiylime faktorii kaynagina sahiptir ve uygulanmasi sonrasi
doku yanitin1 ve rejenerasyonu indiikleyen etkili bir yol oldugu bildirilmistir.
Caligmalar, trombosit agisindan zengin fibrinin “anjiyogenez”, “bagigiklik” ve
“epitelyal proliferasyon” gibi Onemli {i¢ yara iyilesme mekanizmasini olumlu
etkiledigini ve boylece agik yaralart korumak ve iyilesmeyi hizlandirmak amagh
kullanimin1 destekler sonuglar ortaya koymustur (Jain ve ark 2012). Cerrahi yaray1
ortmesi i¢in TZF membranin kullanilmasi, kan pihtisindan daha rijit olan stabil fibrin
ag olusturarak ve ortama siirekli biiylime faktorii salarak yara iyilesme siirecini
hizlandirabilmektedir (Choukroun ve ark 2006, Dohan Ehrenfest ve ark 2009).
TZF'de bulunan fibrinin, FGF, PDGF, VEGF ve anjiyopoietin gibi gesitli bliyliime

faktorlerine baglanmasiyla modiile edilen baslangi¢c anjiyogenezine rehberlik ettigi
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belirtilmistir (Choukroun ve ark 2006). Bu ozelliklerin yani sira, ¢alismalarda
gozlenen mitkemmel iyilesme cevabi, TZF'nin sadece icerdigi biiylime faktorleri ile
degil, ayn1 zamanda olusturdugu stabil bir fibrin iskelesi ve kanamayi durdurma
yetenegi ile de iyilesmeye katki sagladig: fikrini desteklemektedir (Kulkarni ve ark
2014). TZF’nin en 6nemli avantajlarindan biri ise, dig irritanlara kars1 yara bolgesini
korumasidir. Birgok calismada, TZF’nin kalin fibrin igeriginin, biiylime faktdrlerini
ve sitokinleri proteolitik bozulmadan korudugunu ve aktivitelerini daha uzun siire
stirdiirmelerini sagladig bildirilmistir (Chang ve Zhao 2011, Naik ve ark 2013).
TZF; yiiksek miktarda, TGF-f, PDGF ve VEGF gibi ii¢ temel biliylime faktoriinii ve
onemli bir pithtilasma glikoproteini olan trombospondin-1’1 (TSP-1) ortama 7 giin
slire ile salmaktadir. Kandakinin yedi kat1 konsantrasyonda trombosit i¢erdigine de
inanilmaktadir. Ayrica EGF, FGF, ve ii¢ 6nemli proenflamatuvar sitokin IL-1p3, IL-6
ve TNF-a icermekte ve ortama birakilmasina neden olmaktadir. Mekanik 6zellikleri,
anjiyogenezi hizlandirma kabiliyeti ve daha direngli bag dokusunda fibrinin kolay
remodelasyonunu saglamasi nedeniyle, TZF membranlar her tiirlii kiitandz ve
mukozal iyilesmede canli, kullanigli materyallerdir (Del Corso ve ark 2012). TZF’nin
yara iyilesmesini hizlandirmasi, post-operatif kanamayi, agriyr azaltmasi ve hasta
konforuna pozitif olan etkileri nedeniyle SDG cerrahisi sonrasi verici bolgede yara
iyilesmesine olas1 katkist 1 ay boyunca karsilastirmali olarak bu c¢aligmada
incelenmistir. Her iki gruba da cerrahi sonrasi ilk 7 giin boyunca yara bolgesini
irritasyon ve travmadan korumak amaciyla literatiir ile uyumlu palatal plak
kullandirilmistir (Rossmann ve Rees 1999). Klinik gozlem ve fotograflarda, TZF
uygulamasindan hemen sonra hemostazin daha hizli saglandig1 ve hastalarin post-
operatif kanamadan daha az sikayetci oldugu goriildii. Hastalarin 7.giin kontroliinde
palatal plak c¢ikarildiginda cogu hastada TZF membranin bir kismmin Yyara
bolgesinde halen durdugu gortldii.

TZF elde edilirken literatiirde farkli yontemler tarif edilmistir. Onerilen
yontemlerden birinde, antikoagiilan icermeyen cam tiiplere alinan kan 3000rpm’de
10dk siire boyunca santrifiij edilmektedir. Diger yontemde ise, 2700rpm’de 12dk
santrifiij edilmesi Onerilmektedir. Baz1 ¢alismalarda, bu iki yontem arasinda klinik
sonuglar agisindan bildirilmis herhangi bir fark olmadigi rapor edilmistir (Dohan
Ehrenfest ve ark 2009). TZF eldesinde kullanilan cam tiiplere alternatif olarak

Onerilen titanyum tiiplerin trombosit aktivasyonunda daha etkili oldugu hayvan
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calismasinda tanimlanmis olup, camin igindeki silikanin kan ile aktive olmasi
sonucu, silika partikiillerinin zararli etkilerinin de ortadan kaldirildig1 ve bu nedenle
daha tercih edilebilir oldugu soylenmistir (O'connell 2007, Tunali ve ark 2013,
Tunali ve ark 2014). Titanyum tiiplerde elde edilen TZF’nin, cam tiip kullanilarak
elde edilene gore daha kalin ve daha siki bir ag yapida oldugu, dokudaki rezorpsiyon
stiresinin ise uzadigi belirtilmistir (Tunali ve ark 2013, Tunali ve ark 2014). Ancak
bu ¢alismada, titanyum tiipler yerine cam tiipler kullanilmistir. TZF elde etmek i¢in

ise, 3000rpm’de 10dk siire ile santrifiij edilmistir.

SDG cerrahisinde damak bélgesine TZF membran siiture edilmis, sonra
izerine periodontal pat yerlestirilmis ve yara bolgesine sadece periodontal pat
yerlestirilen diger grup ile karsilastirilmistir. TZF uygulanan grupta, post-operatif
daha az rahatsizlik oldugu, 7.giindeki iyilesmenin daha hizli oldugu ve kanama
kontroliiniin daha iyi oldugu rapor edilmistir (Kulkarni ve ark 2014). TZF kullanilan
hastalarin  %92’sinde damak bdlgesinin tamamen epitelizasyonu post-operatif
15.giinde gorilmistir (Silva ve ark 2010). Baska ¢alismalarda ise, TZF
uygulandiginda tamamen epitelizasyonun 3.hafta tamamlandig bildirilmistir
(Aravindaksha ve ark 2014, Femminella ve ark 2016). Bu sonuglarin farkli
bulundugu bir ¢alismada da %50 epitelizasyonun 3.haftada oldugu rapor edilmistir
(Rossmann ve Rees 1999, Del Pizzo ve ark 2002). Bu farkliliklar iyilesmeyi
degerlendirme yontemleri arasindaki fark ile agiklanmistir (Femminella ve ark 2016).
Yaranin primer kapatildigi subepitelyel bag dokusu grefti alindiktan sonra da, damak
bolgesinin histolojik olarak tamamen yeniden sekillenmesi i¢in en az 9 hafta gerekli
oldugu belirtilmistir (Soileau ve Brannon 2006). Diger yandan, trombosit konsantresi
verici bolgeye jel olarak uygulandiginda, klinik ve histolojik incelemeler, yumusak
doku iyilegsmesini ve palatal dokunun eski kalinligina ulagsmasin1 6 haftaya kadar
kisaltabilecegini gostermistir (Yen ve ark 2007). Benzer sonuglar sunan ¢alismalarda
da, TZF membranin palatal Ortiicii olarak kullanildiginda yara iyilesmesini

hizlandirdig1 rapor edilmistir (Aravindaksha ve ark 2014, Shakir ve ark 2015).

Femminella ve ark (2016), “gelatin sponge” ve TZF nin palatal verici bolgede
sekonder yara iyilesmesine ve hastanin konforuna etkilerini karsilastirmistir.
Iyilesmenin 2.haftas1 sonunda, TZF uygulanan grupta %35, diger grupta %10

oldugu, 3.haftasi sonunda ise, TZF grubunda epitelizasyonun tamamlandig1 diger
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grupta ise %25 oraninda kaldigi goriilmiistiir. Ayrica TZF grubundaki hastalarin
post-operatif rahatsizliginin daha az oldugu ve daha az agri kesici tablet kullandiklari
saptanmistir (Femminella ve ark 2016). TZF butil-siyanoakrilat adeziv ile
uygulandiginda, adezivin tek basma uygulanmasmna kiyasla, kanama, agri,
epitelizasyon, yeme aliskanliklar1 ve hassasiyet agisindan sonuglarin daha iyi oldugu,
SDG sonrasi yara iyilesmesinde ve post-operatif hasta konforunda TZF’nin yarar
sagladig1 rapor edilmistir (Ozcan ve ark 2017). Bir baska c¢alismada da hyaluronik
asit verici bolgeye uygulanmis ve yara iyilesmesi takip edildiginde iyilesmenin daha
hizli oldugu, ayrica hyaluronik asit uygulanan grupta hastalarin daha az agn
hissettigi belirtilmistir (Yildirnrm ve ark 2018). Agriya kars1 verilen cevap kisiden
kigsiye gore degismektedir. Subjektif bulgu olan agri siddetini objektif olarak
degerlendirmek de oldukga zordur. Agri siddetinin 6lgiilmesinde kullanilan “Gorsel
Analog Skala” (Visual Analogue Scale, VAS) tekrarlanabilmesi ve hassasiyetinin
kabul edilebilir olmasi nedeniyle uygun bir degerlendirme yontemi olarak yapilan
birgok ¢alismada kullanilmis ve basarili kabul edilmistir (Wewers ve Lowe 1990,
Giizeldemir 1995, Griffin ve ark 2006). Hastalarin isaretleme yaptiklari andaki
fizyolojik ve psikolojik durumunun VAS skorunu etkilemesi ve kimi hastalarin
rastgele  isaretleme  yapabilmesi  diger  Olglim  yOntemlerine  gore
dezavantajlarindandir. Diseti grefti icin donor bolgelerde iyilesmenin uzun siirdiigii
ve post-operatif ilk iki haftada hastalarin daha fazla rahatsizlik hissettigi bildirilmistir
(Del Pizzo ve ark 2002). Bu sorunu ¢6zmek {izere kimi ¢alismalarda, verici bolgeye
TZF membran uygulanmis ve iyilesmenin ilk haftasinda VAS agri skorlarinin daha
diisiik oldugu bulunmustur (Kulkarni ve ark 2014, Shakir ve ark 2015, Femminella
ve ark 2016, Ozcan ve ark 2017, Bahammam 2018). Bahammam (2018) verici
bolgeye TZF uygulandiginda, agri seviyelerinin 3.giinde, uygulanmadiginda ise
7.glinde normale dondiigiinii rapor etmistir. Ayrica post-operatif agri1 ve analjezik
tablet kullanimi da daha az bulunmustur (Femminella ve ark 2016). Ayrica alinan
greft sonrasi palatal kemigin lizerinde kalan yumusak doku kalinliginin hastalarda
post-operatif agriy1r azaltmada onemli bir rol oynadigi ve 2mm’den daha fazla
yumusak doku birakilmasi gerektigi Onerilmistir (Zucchelli ve ark 2010). Bu
calismada da VAS kullanilarak post-operatif 7.giinde hissedilen agr1 siddeti
degerlendirildi, ancak TZF uygulamasinin palatal verici bolgede agriy1 azaltmadigi,
bulgularin TZF’nin uygulanmadigi bireylerden farkli olmadigi saptandi. Ayrica

gruplar arasinda analjezik tablet kullanim1 agisindan da fark gériilmedi. Subjektif bir
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bulgu olmasinin yani sira bireye gore agri esiginin degisken bir veri olmasi da goz
Oniinde tutularak, bu ¢alismanin sinirlart i¢cinde, TZF nin post-operatif agriy1 azaltma

konusunda etkisiz oldugu goriildii.

Agiz saghiginin yasam kalitesi iizerine olan etkisini degerlendirmek iizere bir
takim indeksler gelistirilmisgtir (Slade 1997). “Oral Health on Quality of Life
(OHQoL)” skalast da bu olgiitlerden birisidir. Bir ¢aligmada da, diyod lazer veya
bistiiri ile de-epitelize edilerek alinan bag dokusu greftinin verici bolgede yara
iyilesmesi siirecinin post-operatif hasta konforuna olan etkisini OHQoL skalasi ile
incelemiglerdir (Ozcelik ve ark 2016). Bu c¢alismada da hastalarin konforlar
modifiye edilmis OHRQoL skalas1 (McGrath ve Bedi 2003) ile cerrahi sonrasi
7.glinde degerlendirildi. Ancak hastalarin cevaplarindan elde edilen skorlara gore her
iki grup arasinda anlamli bir farklilik bulunamadi, ya da TZF uygulamasi post-
operatif donemde hasta konforuna ek bir katki saglamadi. Cerrahi sonrasi ilk hafta
stiresince, verici bolgede yaray1 korumak amagli kullanilan palatal plagin da TZF nin

olas1 olumlu etkisini maskelemis olabilecegi diisiincesindeyiz.

Verici bolgede yara iyilesmesini klinik olarak degerlendirmek itizere H,O,
testi, klinik kontrollerde gekilen fotograflar gibi ¢esitli yontemler kullanilmistir.
Omegin epitelizasyonu test etmek igin %3’liik H,O, yara bolgesine uygulanmis ve
kopiirmesine bakilmis, kdpiirme olmadigi zaman epitelizasyonun tamamlanmasinin
pozitif oldugu belirtilmistir (Aravindaksha ve ark 2014, Femminella ve ark 2016,
Ozcan ve ark 2017). Operasyon oncesinde ve sonrasi klinik kontrollerde elde edilen
fotograflar iizerinde, verici bolgede yara iyilesmesi, ¢alismadan habersiz
periodontologlarca degerlendirilmistir. Calismada “Likert skalas1” (Jamieson 2004)
kullanilmis, yaraya bitisik doyuya kiyasla renk uyumu, doku yiizey yapis1 ve konturu
incelenmistir (Bahammam 2018). Bu calismada da, aymi skala kullanilarak yara
yiizeyi klinik olarak renk ve kontur agisindan degerlendirildi. Klinik fotograflar
7.giin, 14.giin ve l.aylarda yapilan kontrollerde ¢ekildi. Yara yiizeyi renk ve kontur
acisindan, iki periodontolog tarafindan, iki kez ve iki farkli zamanda skorlandi. Her
iki grupta da yara iyilesmesi c¢aligma siiresince komplikasyonsuz bir sekilde
gerceklesti ve iyilesmenin her iki grupta da 4.haftanin sonunda tamamlandig
goriildii. Elde edilen skorlar degerlendirildiginde, TZF uygulamasi sonrasi yara

iyilesmesinin kontrol grubu deneklerden farkli olmadigi goriildii. Yara bolgesinden
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lyilesme siirecinde biyopsi alinarak histopatolojik inceleme gibi invaziv bir yontem
yerine bu c¢aligmada klinik degerlendirme tercih edildi. Dolayisiyla TZF
uygulamasinin olas1 olumlu histolojik etkilerinin olabileceginin gézardi edilmemesi

gerektigini diisiinliyoruz.

Bu ¢alisgmada TZF’nin herhangi bir ek olumlu etkisi saptanmasa da, kayit
edilip degerlendirilen bir kriter olmamakla birlikte, TZF uygulanan hastalarda
kanamay1 kontrol etmek, gerek operasyon aninda, gerekse operasyon sonrasi siiregte,
daha kolay oldugu gozlendi. Giiniimiize degin yapilan ¢alismalarda, verici bolge yara
iyilesmesi tizerine TZF’nin olumlu etkileri oldugu yoniinde delillerin varligindan
yola ¢ikarak, hasta sayisinin daha fazla oldugu, TZF elde edilirken cam tiipler yerine
titanyum tiiplerin kullanildigi ve Klinik degerlendirmenin yani sira daha ileri ve

detayl tekniklerin kullanildig1 caligmalara ihtiya¢ oldugu goriisiindeyiz.
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5. SONUC ve ONERILER

Bu calismanin sinirlar igerisinde Serbest Diseti Grefti operasyonunda greftin

elde edildigi palatal bolgede TZF uygulamast;

1- Arastirmaya katilan hastalar tarafindan iyi tolore edildi ve herhangi bir
komplikasyon yaganmadi.

2- Post-operatif agr1 agisindan etkisiz bulundu.

3- Post-operatif analjezik tablet kullanimini azaltmadi.

4- Post-operatif donemde operasyona bagl hastalarin yasam kalitesindeki
degisiklige olumlu katki saglamadi.

5- Palatal mukozanin yara iyilesmesinde komsu doku ile renk ve kontur
uyumu agisindan olumlu katkida bulunmadi.

6- Herhangi bir kayit ve degerlendirme yapmamakla beraber, cerrahi
esnasinda palatal bolgede yara alaninda kanama kontrolii agisindan daha
etkili oldugu gozlendi ve hastalarca post-operatif kanama sikayeti de
alinmadi.

Nispeten sinirli sayida denekle tamamlanan bu klinik arastirmadan ¢ikarilan
yukaridaki sonuglarini géz Oniinde tutarak; denek sayisinin daha fazla oldugu,
deneklerin demografik 6zelliklerinin daha standart oldugu, daha invaziv ancak daha
detayli verilerin (6rnegin histopatolojik inceleme gibi) elde edilebilecegi, ve TZF
eldesinde kullanilan cam tiiplerin yerine daha kalin ve daha siki fibrin ag yapisi
olusturdugu belirtilen titanyum tiiplerin kullanildigi  gelecekte planlanacak
calismalarin TZF’nin yara iyilesmesine olumlu etkilerini ortaya c¢ikaracagini

diisiiniiyoruz.
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EK-A. Selguk Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu Karar1.
EK-B. T.C. Saglik Bakanlig1 Tiirkiye Ila¢ ve Tibbi Cihaz Kurumu
EK-C. Calismamizda kullanilan Anketler.
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EK-A. Selcuk Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu Karari

KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU KARAR FORMU

Serbest Diseti Grefti Cerrahisi Sonrasi Dondr Bolgede Yara
ARASTIRMANIN AGIK ADI lyilesmesine  Trombositten Zengin Fibrin’in  Etkisi:  Klinik
Degerlendirme ve Hasta Memnuniyeti
VARSA ARASTIRMANIN PROTOKOL KODU j
z Belge Adi Tarihi Versiyon Dili
& Numarasi
.g § ARASTIRMA PROTOKOLU 08.06.2018 3 Turkee ] Ingilizce ] Diger [
=2 BILGILENDWILMIS GONULLU OLUR
B FORMU 08.06.2018 3 Tirkge [X] ingilizee [] Diger []
E 2 [ OLGURAPOR FORMU 08.06.2018 3 Turkge X ingilizce ] Diger []
=] 5
& ARASTIRMA BROSURU Turkee [] Ingilizee [] Diger []
Belge Adi Agiklama
ﬁ SIGORTA X 30.05.2018 Teklif n0:000001
g ARASTIRMA BUTQESI X 08.06.2018 V: 3
z BIYOLOJIK MATERYEL TRANSFER O
= FORMU
g ILAN
E YILLIK BILDIRIM [
&% [SONUCRAPORU O
22 [GOVENLILIK BILDIRIVLERT
g 8 Duzeltme ve ilavelerle ilgili agiklama raporu, Akis semasi (08.06.2018
22 DIGER: X V:3), Agiklama (palatal plak ve periodontal pat), sigorta taahhot
dilekgesi
Karar No: 27 Tarih: 28.06.2018
2 Saglik Bakanhigi, Torkiye Ilag ve Tibbi Cihaz Kurumunun 13.04.2018 tarih ve E.70294 sayili yazisi ile bildirilen eksikliklerin giderildigine dair
3] sunulan belgeler aragtirmanin/galismanin gerekge, amag, yaklagim ve yontemleri dikkate alinarak incel is ve uygun bul s olup d:
§ =) etik ve bilimsel sakinca bulunmadigina oy birligi ile karar verilmistir.
§ S Ancak; Tibbi Cihaz Klinik Arastirmalars Yonetmeliginin Tanimlar baslikli 4. maddesinin T, s ve z bentlerine gore calismanin tibbi cihaz calismasi
= olarak degerlendirilemeyecegi kanaatine varilmus olup, bu sebeple galisma ilag disi klinik arastirma olarak onaylanmustir.
llag ve Biyolojik Urtinlerin Klinik Aragtirmalari Hakkinda Yonetmelik k da yer alan aragtir igin Tirkiye llag ve Tibbi
Cihaz Kurumu’ndan izin alinmas: gerekmektedir.
KLINIK ARASTIRMALAR ETiK KURULU
ETiK KURULUN CALISMA ESASI E?]g; :Ez?llyolwlk Uriinlerin Klinik Aragtirmalari Hakkinda Y Snetmelik, Iyi Klinik Uygulamalar:
BASKANIN UNVANI/ ADI/ SOYADI: | Prof. Dr. Hasibe ARTAC

Unvan/Adi/Soyad: Uzmanlik Alam Kurumu Cinsiyet Arasi;;;za lle Katihm *
. Cocuk Sag. Ve Hast. | Selguk Universitesi =
Prof.Dr. Hasibe ARTAC Baskan Tip Fakaltes] EO |K EQ |HR |[ER |HO (
e
i Tibbi Mikrobiyoloji | Selguk Uni si - e P
Dog.Dr. Hatice TURK DAGI Bagskan Yardimcisi Tip Fakultesi EQ < EQ HE |ER | ®O Lk”'
Anestezi ve Reanim. A 4
Prof.Dr. Jale Bengi CELIK Bilgilendirmenin ?"‘;;:kgl':"’?"““' E0 (KR |0 |HR |eO |u Katilmads
Yet. Oldugu ilye P =l
tet. Oldugu llye L
P ol i )
Prof.Dr.Hulagu BARISKANER | Tibbi Farmakoloji iff;:k%‘:‘e:‘i"“““’ ER (kO [E0O |HR |ER |uO | .4
. . a Selguk Universitesi <
Prof.Dr.Nilsel OKUDAN Fizyoloji Tip Fakiltesi E0 (KR |EO |HR |E HO M_—
¢ Selguk Universitesi
Prof.Dr.Gtl TOSUN Pedodonti Dis Hekimligi Fakiltesi EO |KR |EO |HR |E XK |HO 1 .
Dog.Dr. Inci KARA Anestezi ve Reanim, | Selguk Universitesi E0 |kR |EO |HR |ER |uQO |
Tip Fakultesi
Etik Kurul Bagkam
Unvani/Adi/Soyads: Prof. Dr. Hasibe ARTAC
Imza: W
Not: Etik kurul baskan, imza
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KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU KARAR FORMU

ARASTIRMANIN ACIK ADI

Zengin  Fibrin’in

Serbest Diseti Grefti Cerrahisi Sonrasi Dondr Bolgede Yara
Iyilesmesine  Trombositten
Degerlendirme ve Hasta Memnuniyeti

Etkisi: Klinik

VARSA ARASTIRMANIN PROTOKOL KODU

Cocuk ve Ergen Ruh

Selguk Universitesi

Dog.Dr.Serhat TURKOGLU Saghg Tip Fakultesi EX KO |EO |H EQ |HR Kaul;nadx

Dr.Ogr.Uyesi Ayhan ULUDAG g’:ﬂ';: Onetimi gﬁfx‘;‘:’;ﬁg;’: Useglk | e kg |EQ | w ER |H Dc(;@k -
.

g;.SClgEUyesi Kemal Macit —— _?_Ie:?;:kg;ie\;iersimi ER kO |0 |4R |E® |nO &“\M

. . .  §

gr[ﬁ%fﬁ'esn Mehmet Akif ﬁ;l::;-lﬁ:;maogaz ¥;c;1:ét;;£rbakan U. Meram ER kO |EO [HR |EQ | & 8 | Katimadr

Dr.Ogr.Uyesi Alper UYYUMAZ | Ozel Hukuk gﬂﬁ:‘; fﬂ‘}:‘él‘{:s‘:“‘ E kO [EO |HR |E HO Q//(/

flhan ALDORA Emekli Aragtirmaci Emekli ER (KO |EO |HR |E X (HO %

*:Toplantida Bulunma

Etik Kurul Bagkan

Unvani/Adi/Soyadi: Prof.Dr. Hasibe ARTAC

Imza:

Not: Etik kurul bagkan, i) apaims
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EK-B. T.C. Saglik Bakanhig Tiirkiye Ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu

\ EC,
J SAGLIK BAKANLIGI
/ Tiirkiye Ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu
o~ gy NORMAL
Sayr : 93189304-514.11.01-E.123045 04.07.2018

Konu : Klinik Arastirma [18-AKD-39]

Sayin Prof. Dr. Tamer ATAOGLU
Selguk Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi
Periodontoloji Anabilim Dali
KONYA

flgi  : Kurum evrak kayit 02.07.2018 tarihli ve E.187216 sayili yaziniz.

Asagida bilgileri verilen klinik arastirma basvurunuz ilgili mevzuat geregince
incelenmis olup;

Serbest digeti grefti cerrahisi sonrasi dondr bolgede

Arastirmanin Ad: yara iyilesmesine trombositten zengin fibrin'in etkisi:
klinik degerlendirme ve hasta memnuniyeti
Sorumlu Aragtirmaci Prof. Dr. Tamer ATAOGLU

Selcuk Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi
Periodontoloji Anabilim Dali KONYA

Onay Veren Etik Kurulun Adi: Selguk Universitesi KAEK

Aragtirma Merkezi

Arastirmanin giincel Helsinki Bildirgesi’ne, iyi klinik uygulamalar ilkelerine ve ilgili
mevzuata uygun olarak yiiritiilmesi,

Aragtirma ekibinde yer alan sorumlu aragtirmacilarin ilgili mevzuat hiikiimleri
geregince arastirma siiresince tam zamanl olarak arastirma merkezinde bulunmasi,

Arastirma sirasinda  kullamilan arastirma iriinlerinden, arastirmada uygulanan
islemlerden ya da rutin tedavilerinde klinik aragtirma geregince uygulanacak kisitlamalardan
dolay1 arastirmaya katilan goniillillerde olusabilecek zararlar ile arastirmada protokol
dahilinde kullanilacak tiim iiriinlerin ve tetkiklerin destekleyici, destekleyici yoksa arastirmaci .
tarafindan karsilanmasi,

Giivenlilik bildirimlerinin ilgili mevzuat geregi belirtilen siirelerde Kurumumuz
"Klinik Arastirmalar Dairesi Bagkanh@ ve "Farmakovijilans ve Kontrole Tabi Maddeler
Dairesi Baskanligi"na ve ilgili etik kurula bildirilmesi,

Arastirmada kullanilan triinlere ait Tiirkge etiket Grneginin hazirlanmasi ve aragtirma
iriinlerinin {iretiminin Iyi imalat Uygulamalar1 Kilavuzuna uygun olarak yapilmasi,

Goniilliillerden almacak numuneler lilke disina ¢ikarilacaksa, biyolojik materyal
transfer formunda belirtilenlerin yerine getirilmesi,

Kisisel verilerin gizliligine riayet edilmek kaydiyla, izin verilen bu aragtirmamn
kamuya agik bir veri tabanina kaydedilmesi,

Sogiitozii Mahallesi, 2176.Sokak No:S 06520 Cankaya/ANKARA
%,‘. Tel: (0 312) 218 30 00~ Fax : (0 312) 218 34 60 v titek cov !
Bu belge 5070 sayih Elektronik imza Kanunu uyarinca clektronik olarak imzalanmstir. Dokiiman http:/cbs.titck.gov.tr/Basvuru/Elmza/Kontrol
adresinden kontrol edilebilir. Giivenli elektronik imza ash ile aymdir. Dokiimanm dogrulama kodu : Q3NRak 1UZ1AXZW56ak 1 UZWS6ZWS56
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* TC:
SAGLIK BAKANLIGI
/ Tiirkiye Ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu

Aragtirma triini ithal edilecek ise Kurumumuza ilgili bagvuru formu ve ekleri ile
miiracaat edilmesi,

Aragtirma sonunda artan arastirma Grini olmasi halinde arastirma irlinii imha
islemlerinin ilgili mevzuata gore yapilmasi,

Aragtirmanin  baglamamasi, iptali, durdurulmasi veya sonlandirilmasi halinde
Kurumumuza ve ilgili etik kurula bildirilmesi ilgili mevzuata uygun sekilde ve belirtilen
stireler dahilinde bilgi verilmesi,

flag ve Biyolojik Uriinlerin Klinik Arastirmalari Hakkinda Yénetmelik Md. 21 ile ilgili
olarak; Danigtay 15. Dairesi’nin 13/12/2017 tarihli ve E.2014/9560- K.2017/7507 sayil1 karari
ile 25.06.2014 tarih ve 29041 sayili Resmi Gazete 'de yayimlanan Klinik Arastirmalar
Hakkinda Yénetmelikte Degisiklik Yapilmasina Dair Yonetmeligin 13 iincii maddesine
yonelik olarak iptal karar verilmistir. Buna gore arastirma ile ilgili kayitlarin tamaminin
aragtirmanin biitiin merkezlerde tamamlanmasindan sonra en az 14 yil siire ile saklanmasi,

Arastirma konusu ile ilgili 6demelerin, arastirma boyunca yapilacak olan es zamanh
tedavi ve kurtarma tedavilerinin goniilli ve Sosyal Giivenlik Kurumuna o6detilmeyecegi
hususuna dikkat edilmesi gerekmektedir.

Uygun bulunan dokiimanlarin listesi asagidaki tabloda verilmistir. Bu dokiimanlarin
herhangi birinde degisiklik oldugu takdirde ilgili mevzuat hiikiimleri dogrultusunca basvuru
yapilmasi gerckmektedir.

Dokiimanin Adi Tarih Versiyon No
Protokol 08.06.2018 3
Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu 08.06.2018 3
Olgu Rapor Formu 08.06.2018 3
Biitge 08.06.2018 -
Etik Kurul Karari 28.06.2018 27

flgi yazi ekindeki bagvuru formunda belirtilen merkezde arastirmanin baslamas,
sigorta poligesinin 1slak imzali ashnin ilgili etik kurul kararn ile birlikte tarafimiza
gonderilmesi ve Tiirkiye ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu'ndan onay almasi kosulu ile uygun
bulunmustur. Caligmanin BAP tarafindan desteklenmesi durumunda BAP onay yazisinin
tarafimiza gonderilmesi gerekmektedir.

Aragtirma siirecinde yukarida belirtilen hususlarin yerine getirilmesi gerekmektedir.

flgili arastirma onayi, sunulan klinik arastirma tasariminin giincel Klinik Arastirma
mevzuatina ve etik ilkelere uygun oldugunu belirtmekte olup, ruhsata esas teskil edecek
verilerin elde edilmesi i¢in yeterli ve uygun tasarimda planlandigi anlamini tasimamaktadir.

Sogiitozii Mahallesi, 2176.Sokak No:5 06520 Cankaya/ANKARA
N Tel: (0312) 218 30 00— Fax : (0 312) 218 34 60 www ek covi
<

Bu belge 5070 sayih Elcktronik imza Kanunu uyarinca clektronik olarak imzalanmistir. Dokiiman http:/cbs.titck.gov.tr/Basvuru/Elmza/Kontrol
adresinden kontrol edilebilir. Giivenli elektronik imza ash ile aymdir. Dokiimanmin dogrulama kodu : Q3NRak 1UZ1AxZW56ak1UZW56ZWS56
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SAGLIK BAKANLIGI
Tiirkiye Tlag ve Tibbi Cihaz Kurumu

Tiirkiye ila¢ ve Tibbi Cihaz Kurumu'ndan yukarida bahsi gecen kosulun yerine
getirildigine dair onay yazisi alinmadan ¢ahsma baslatilamaz.

Yazimizin bir 6rneginin ilgili etik kurula iletilmesi hususunda bilginizi ve geregini rica
ederim.

Dr. Ecz. Nihan BURUL BOZKURT
Kurum Bagkani a.
Daire Baskam

Sogiitozii Mahallesi, 2176.Sokak No:5 06520 Cankaya/ANKARA
%, Tel: (0312) 218 30 00- Fax : (0 312) 218 34 60 www titck zovit
N

Bu belge 5070 sayih Elektronik Imza Kanunu uyarinca clektronik olarak imzalanmistir. Dokiiman http:/ebs.titck.gov.tr/Basvuru/Elmza/Kontrol
adresinden kontrol edilebilir. Giivenli elektronik imza ash ile aymdir. Dokiimanin dogrulama kodu : Q3NRak IUZ1AXZWS6ak1UZW56ZWS6
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EK-C. Calismamizda Kullanilan Anket

RAHATLIGINIZI

BESLENMENIZi

GENEL SAGLIGINIZI

GULUSUNUZU

DAVRANISLARINIZI

ESINiZ/ARKADASINIZLA OZEL
HAYATINIZI

UYUMANIZI

Damak Bolgenizdeki Yara .................

Olumsuz Etkiledi mi?
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8. 0ZGECMIS

Konya’da 1991 yilinda diinyaya geldi. Ilk dgrenimini Manisa’da, orta
ogremini ise TED Karadeniz Eregli Koleji’nde (Zonguldak) tamamladi. Karadeniz
Eregli Anadolu lisesinden 2009 yilinda mezun oldu. Biilent Ecevit Universitesi Dis
Hekimligi Fakiiltesi’nde lisans egitimine 2009 yilinda bagladi, lisans egitimini 2014
yilinda tamamladi. Dis Hekimligi Uzmanlik smavi (2015 yili) sonucunda, Selguk
Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Periodontoloji Anabilim Dali’nda arastirma

gorevlisi olarak goreve basladi. Halen ayni1 boliimde arastirma gorevlisi.

Bilimsel kuruluslara tiyelikleri;

1) ITI ( International Team for Implantology)’ya 2015°den beri halen {iye
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