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iii. SIMGELER VE KISALTMALAR

%: Yiizde

<: ‘ den kiigiiktiir

>: ¢ den biiyiiktiir

a: Alfa

ADA: American Dental Association (Amerikan Dis Hekimleri Birligi)
bar: Basing birimi (=105 Pascal)

- C = C -: Karbon ¢ift bagi

CH2=CHCOOH: Akrilik asit

CH2=CS5(CH3)COOH: Metakrilik asit

°C: Santigrad derece (1s1 birimi)

cm3: Santimetre kiip

dak: Dakika (= 1/60 saat, zaman birimi)

g: Gram (agirlik birimi)

HPLC: Yiiksek Performansli S1vi Kromatografisi

HUCG: Hizli iist cene genisletmesi

IL: Interldkin (sitokin grubu)

ISO: International Organization for Standardization (Uluslararas1 Standartlar
Organizasyonu

inch: Uzunluk 6l¢iisii birimi (=2,54 cm)

J: Joule (Enerji, 1s1, 1§ birimi)

kJ: Kilo joule (Enerji, Is1, Is birimi)

kPa: Kilo paskal (kuvvet birimi)

LC-MS/MS: S1v1 kromatografisi-kiitle-kiitle spektrometrisi
LC-MS: Sivi kromatografisi-kiitle spektrometrisi

ul: Mikrolitre (=107 litre, hacim birimi)

ng: Mikrogram (=10~ kilogram)

pm: Mikrometre (=10 m, uzunluk birimi)

mg: Kiitle birimi (10~ gram)

MHz: Megahertz (frekans birimi)

ml: Mililitre (=107 litre, hacim birimi)



mm: Milimetre (=103 m, uzunluk birimi)
mm2: Milimetrekare (alan birimi)

MMA: Metil metakrilat

MN: Mikroniikleus

mol: Avogadro sayisi (6,02x 10?°) kadar atom ya da molekiil igeren madde
MPa: Mega Pascal

n: Ornek sayisi

ng: Nanogram (=107 g, kiitle birimi)

nm: Nanometre (=10 m, uzunluk birimi)
Ort: Ortalama

p: Anlamlilik degeri

PAP: Papanicolaou boyasi

PMMA: Polimetil metakrilat

ppb: Milyarda bir

ppm: Milyonda bir

TPA: Transpalatal Ark

SS: Standart sapma

UV: Ultraviyole

UV-VIS: Ultraviyole spektroskopi



1. GIRIS

Dis hekimliginde kullanilan materyaller mine, dentin, pulpa, periodonsiyum,
oral mukoza gibi birgok dokuyla temas halindedir ve lokal doku reaksiyonlarina sebep
olabilirler. Bu dokulardaki lokal toksik etkileri klinik ¢alismalar ve kiiltiir testleri ile

tespit etmek miimkiindiir (Schmalz ve Arenholt-Bindslev 2009).

Biyolojik uyum, bir materyalin temas halindeki canli dokuda alerjik,
karsinojenik ve mutajenik reaksiyonlar ile sistemik ve lokal toksisiteye sebep
olmamasidir (Hanks ve ark 1996) ve bu durum; materyalin tipine, tatbik edildigi
bolgeye ve fonksiyonuna baglidir (Wataha 2001). Bir maddenin biyouyumlulugu
aciga cikan bilesenlerle belirlenir. Bu bilesenler hiicrelerde hasar olusturabilir ve
enflamasyona sebep olabilecek proteinlerin sentezlenmesini (IL-1, IL-6 gibi)
uyarabilirler. Proteinlerin yiizeyde birikmesi veya absorbe edilmesi, materyalin
fiziksel (1slatabilirlik ve ylizey enerjisi) ve kimyasal 6zellikleri, ekstraseliiler matriksle
etkilesimi biyouyumlulugu belirlemede 6nemlidir (Schmalz ve Arenholt-Bindslev

2009).

Bir materyalin biyolojik olarak kabul edilebilirligini degerlendirmede ¢esitli
testler kullanilmaktadir. Materyalin biyouyumlulugunu degerlendirilirken, hiicre
kiiltiirleri ile in vitro testler yapilarak degerlendirilmeye baslanir. Daha pahali ve
zaman alic1 hayvan testleri ile arastirmaya devam edilir ve istenilen sonuglar elde

edildiginde in vivo degerlendirmelere gecilir (Schmalz ve Arenholt-Bindslev 2009).

Cene yliz malformasyonlar1 ve malokliizyonlarinin tedavisinde tiim yas
gruplari igeren bireylere hareketli ve sabit apareylerden yararlanilarak ortodontik
tedaviler planlanir. Hareketli ve sabit apareylerin yapiminda gelisen teknolojinin
yardimiyla cesitli malzemeler kullanilmaktadir. Bu malzemelerin kullaniminda
biyouyumluluklar1 ve sitotoksisitelerini bilmek hastalara giivenli tedavileri saglamak
acisindan ¢ok onemlidir (Oztiirk ve ark 2011). Sitotoksisite, molekiiler olaylar sonucu
cesitli molekiillerin sentezlenmesinin engellenmesi ve buna bagli olarak
fonksiyonlarinda ve yapisinda belirgin hasarlar meydana gelmesidir (Murray ve ark

2007).



Ortodontik tedavilerde akrilik rezinler hareketli apareylerin yapiminda yaygin
olarak  kullanilmaktadir. Bu materyallerin biinyesinde bulunan o6zellikle
metilmetakrilat (MMA) ve metakrilik asit gibi maddeler ortodonti hastalarinda asir1
hassasiyet ve alerjik durumlara yol agabilirler. Ayrica akrilik rezinlerden salinan
maddeler oral mukoza, dis eti ve alveoler kemik gibi komsu dokularda enflamasyon

ve nekroza sebep olabilirler (Oztiirk ve ark 2011).

Bu bilgiler 1s181inda ¢alismamizin amaci, akrilik ortodontik apareylerle tedavi
edilen hastalarda apareyin, oral mukoza hiicrelerine sitotoksik etikisinin ve salinan

rezidiiel monomer miktartyla iligskisinin degerlendirilmesidir.

Calismamizin sifir hipotezi soyledir; akrilik ortodontik apareylerden tiikiiriige
MMA salinimi yoktur ve bu apareyler oral mukoza hiicrelerine sitotoksik etkili
degildir. Bu konuda yapilan in vivo arastirma sayisi oldukca azdir. Dolayisiyla
calismamizin sonuglari, hastalara tatbik edilen akrilik ortodontik apareylerin yapilip
kullanima gecirilmesi i¢in agiz igerisine salinan arttk monomer miktarini ve bu
apareylerin oral mukoza hiicrelerine etkilerini degerlendirmemize imkan taniyacaktir.
Artik monomer salinimi varsa, bu miktarlar1 azaltmak i¢in ¢esitli yontemler uygulama
yoluna gidilebilecek, boylece hastalara herhangi bir zarar vermeden tedavilerimizi

daha giivenli yapabilmemize imkan saglayacaktir.

1.1. Posterior Capraz Kapanis

Normal bir okliizyonda iist ¢cene dis kavsi, alt cene dis kavsini kutu kapagi gibi
sarmaktadir. Bu iliskinin palatinale dogru kaymasi ¢apraz kapanis olarak tanimlanir.
Posterior ¢apraz kapanista iist posterior grup dislerin vestibiiler tliberkiilleri, alt
posterior grup dislerin santral fossalari ile iliskidedir (Wood 1962, Ulgen 2001).
Posterior capraz kapanis; iskeletsel veya dental kaynakli olabilir, bir veya birden fazla
dis grubunu kapsayabilir ve tek veya cift tarafli olarak karsimiza ¢ikabilir (Bjork ve
ark 1964).



1.1.1.Etiyolojisi ve Insidansi

Dental, iskeletsel ve ndromuskiiler faktorler posterior capraz kapanisin
etiyolojisini olusturmakla birlikte, maksiller arkin yetersiz olmasi1 posterior ¢apraz
kapanisin en 6nemli sebeplerindendir. Maksiller arkin yetersiz olmasi; parmak emme,
ag1z solunumu (Melsen ve ark 1979, Thilander ve ark 1984, Linder ve Modéer 1989),
yanlis yutkunma (Melsen ve ark 1979) gibi kotli aligkanliklara, adenoid dokularda
hipertrofi goriilmesi ve alerjik durumlar sonucu iist solunum yollarinda goriilen
obstriiksiyonlara (Linder-Aronson 1970, Bresolin ve ark 1983, Hannuksela 1983,
Behfelt ve ark 1989), siit dislerinin erken kaybedilmesi veya persiste olarak kalmasina
ve genetik faktorlere baglanabilmektedir (Kutin ve Hawes 1969, Thilander ve Myrberg
1973, Behfelt ve ark 1989). Ayrica dudak damak yariklari, binder sendromu,
akondroplazi gibi sendromlar sonucunda da posterior c¢apraz kapanis

goriilebilmektedir (Bishara ve Staley 1987).

Sentrik iligkiden maksimum interdijitasyona gegerken prematiir kontaklar
sebebiyle, mandibulanin kaymas1 neticesinde fonksiyonel posterior ¢apraz kapanig
olugmaktadir. Bu durum, tek tarafli posterior ¢apraz kapanislarin %67-79’unu
olusturmaktadir ( Kutin ve Hawes 1969, Thilander ve Myrberg 1973, Myers ve ark
1980, Ben-Bassat ve ark 1993).

Fonksiyonel ¢apraz kapanista mandibulanin laterale kaymasinin ndromuskuler
rehberlige, yani santral sinir sisteminden dogan impluslara cevap olarak periodontal
membran ve alveoler kemikte bulunan mekanoseptorlerdeki feedback’e bagli olarak
olusabilecegi ileri siiriilmektedir. Bu yiizden mandibulanin kapanisa gegerken laterale
kaymas1 sadece prematiir kontaklar sebebiyle degil ayni zamanda ndéromuskuler

rehberlikten dolay1 da goriilebilmektedir (Troelstrup ve Mgller 1970).

Posterior ¢apraz kapanis ortodontik tedavi gdren hastalarda siit ve karigik
dislenme doneminde %8-22 oraninda, genel popiilasyonda ise %35-15 oraninda
goriilmektedir (Sonensen ve ark 1998, Melink ve ark 2010, de Sousa ve ark 2014).
Cesitli arastirmacilar degisik popiilasyonlar tizerinde yaptiklari incelemelerde bu orani

%?2,71le %18,2 arasinda bulmuslardir (Kutin ve Hawes 1969, Thilander ve ark 1984,
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Da Silva Filho ve ark 1991, Sandik¢ioglu ve Hazar 1997, Basciftci ve ark 2002,
Tausche ve ark 2004).

Sandikgioglu ve Hazar (1997) Izmir ili ve ¢evresini igeren calismalarinda %2,7
oraninda posterior ¢capraz kapanig goriilme sikligin1 bulmusken, Basgift¢i ve ark’lari

(2002) bu oranin Konya ili ve ¢evresinde %9,5 oldugunu tespit etmislerdir.

1.1.2. Tam ve Tedavisi

Detayli bir anamnez alinarak; hastanin parmak emme Oykiisii bulunup
bulunmadigi, eger varsa sikligi, siddeti ve siiresi degerlendirilmelidir. Kalict emme
aligkanliklarinda siklikla iist keserlerin proklinasyonu ve 6n agik kapanigla beraber,
dar bir iist cene ve bunu kompanse etmek i¢in alt gene bukkal segmentlerin linguale

devrilmesi durumu mevcuttur (Brook ve Shaw 1989, Proftit ve ark 1998).

Klinik muayenede damak derinligi ve sekline (V sekli), karanlik bukkal
koridorlarin varligina bakilmalidir, bunlar transeversal yonde iist ¢cene darliginin
belirte¢lerindendir (Proffit ve Fields 1993, Zachrisson 1998, McNamara ve Brudon
2002, Graber ve ark 2005). Ayrica fonksiyonel degerlendirme yapilmali, maksimum
agiz acikligindan kapanisa gegerken, alt cenenin ilk temasindan maksimum
interkiispidasyona gecis yolu degerlendirilmelidir. Alt ¢cenenin yana, 6ne veya arkaya
kaymasi1 ilk kontak sonrasi gozlenecektir. Fonksiyonel c¢apraz kapanisin
degerlendirmesinde, maksimum interkiispidasyonda alt cene dental orta hatta

kayiklikla beraber ayni tarafta capraz kapanis gézlenmektedir ( Brook ve Shaw 1989).

Posteroanterior (Ngan ve Fieds 1995) ve submentoverteks (Cohlmia ve ark
1996) grafilerinin degerlendirilmesi ile dislerin konumlarina ve apikal kaide
genisliklerine bakilmasi, anomalinin dental veya iskeletsel kaynakli oldugunun
bilgisini bize verir (Cohlmia ve ark 1996). Ayrica posteroanterior filmler iist cene ve
alt cenenin transversal boyutlarinin degerlendirilmesinde, iskeletsel ve digsel orta

hatlarin belirlenmesinde oldukga kullaniglidir (Cross ve McDonald 2000).
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Ortodontik modeller incelenerek dil ve yanaklar olmadan daha dogru bir tani
saglanir. Modeller iizerinde Wilson egrisinin kavsi ve posterior dislerin egimi
incelenir, kompanse edici dental ve alveoler degisiklikler degerlendirilir (Robert ve
Binder 2004). Ayrica apikal kaide yetersizliklerini tespit etmek i¢in Howes model
analizi de yapilabilir (Ulgen 1993, Uysal 2003).

Ust cenenin transversal ydnde vyetersizliginde, iskeletsel apikal kaide
uyumsuzlugunu kompanse etmek icin siklikla iist dentisyon bukkale, alt dentisyon
linguale devrilmistir (Sekil 1.1.). Bu durumda disler geleneksel ortodontik apareylerle
diklestirildiginde ¢apraz kapanis meydana gelecektir (Sekil 1.2.) (Robert ve Binder
2002).

S
o

Sekil 1.1.-1.2. Alt ve iist ¢ene apikal kaide uyusmazliklarin1 kompanse edici
dentoalveoler degisiklikler (1,2) (Robert ve Binder 2004).

Sekil 1.1. Iskeletsel kaide icinde {ist cene dislerinin bukkal tipingi, alt ¢ene dislerinin
lingual tipingi (1).
Sekil 1.2. Dislerin diklestirilmesi sonucu olusan ¢apraz kapanis (2).

Posterior capraz kapanisin siit ve karma dentisyonda etiyolojiye bagl olarak
cesitli tedavi yontemleri bulunmaktadir. Bu durumun %8-45 oraninda kendi kendine
diizelebildigini ifade eden c¢alismalar bulunmakla birlikte (Kutin ve Hawes 1969,
Thilander ve ark 1984, Kurol ve Berglund 1992, Marshall ve ark 2005), bunun
miimkiin olmadigin1 bildiren ¢aligmalar da bulunmaktadir (Da Silva Filho ve ark 1991,
Mc Donald ve Avery 1994, Dutra ve ark 2004). Capraz kapanis arkta yer kaybina veya
alt cenenin kaymasina sebep oluyorsa erken tedavi uygulanmalidir. Bu durumlar
hastada mevcut degilse ve ileride kapsamli bir tedavi ihtiyac1 dogacaksa, tedavi azi

dislerin siirmeleri beklenerek ertelenebilir (Marshall ve ark 2005). Biiyiik azi
12



dislerinde herhangi bir durum s6z konusu degilse kiigiik az1 dislerinin siirmesi

beklenebilir (Pinkham 1994).

Prematiir kontaklarin sebep oldugu fonksiyonel posterior ¢apraz kapanislarin
tedavisinde ise bu kontaklarin elimine edilmesi hafif vakalarda etkili bir tedavi

yontemidir (Fields 2000).

Posterior ¢apraz kapanisin digsel veya iskeletsel olmasi tedavi se¢imi agisindan
onemlidir. Eger apikal kemik kaidesi yeterli genislikteyse ve dislerin eksen
egimlerinden kaynakli bir darlik mevcutsa, tedavi dissel nitelik tagimalidir. Eger apikal
kemik kaidesi yetersiz ve dissel bir kompanzasyon mevcutsa, bu durumda tedavi
midpalatal suturun ayrilmasini igeren iskeletsel bir tedavi olmalidir (Haas 1961, Haas

1965, Wertz 1970,Wertz 1977, Bishara ve Staley 1987, Ulgen 2001, Proffit 2003).

Vidas1 5 giinde bir ¢evrilen hareketli apareyler, Quad-helix apareyi, minne
apareyi, magnetler iceren genisletme apareyleri, nikel titanyum genisletme apareyleri
yavag lst ¢ene genigletmesi i¢in kullanilan apareylerdendir (Halicioglu ve Yavuz
2011). Bu apareylerle yapilan tedavilerin sonucunda ortodontik etki miktar1 fazla,
ortopedik etki miktar1 azdir (Bishara ve Staley 1987, Lagravere ve ark 2005). Yavas
iist cene genisletmesi tedavisinin siit veya karisik dislenme déneminde yapilmasi
durumunda midpalatal suturda agilmadan da bahsedilmektedir (Hicks 1978). Posterior
capraz kapanis olgularinda sorun apikal kemik kaidesinin yetersiz olmasi ise bu tip

hastalara hizl1 {ist gene genisletmesi tedavisi uygulanmasi 6nerilmektedir.

1.2. Hizh Ust Cene Genisletmesi

Hizli ist ¢ene genisletmesi (HUCG); iist ¢cene darliginin tedavisi, anterior ve
posterior ¢apraz kapanis, iist gene protriizyonu ve ¢aprasikligin giderilmesinde siklikla
kullanilan bir tedavi yontemidir (Liu ve Zou 2015). Bu tedavi ile amaglanan,
dentoalveoler yapilara ortodontik dis hareketi limitlerini asan agir kuvvetler
uygulayarak (Timms 1980) ortopedik etki elde edilmesidir (Bishara ve Staley 1987,
Lamparski ve ark 2003). HUCG ile agir kuvetlerin (0,9-4,5kg) aralikli olarak
uygulanmas1 sonucu 1-3 hafta gibi kisa bir siirede medyan palatal suturda agilma
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goriilmektedir (Haas 1961, Haas 1965, Wertz 1970, Wertz 1977, Timms 1981, Bishara
ve Staley 1987). Bu agir kuvvetlerin etkisi ile medyan palatal suturda hafif bir doku
yaralanmasini takiben proliferetif tamir siireci baslar (Ten Cate 1977). HUCG apareyi
aktive edildiginde ilk olarak periodontal ligamentte baski meydana gelir, daha sonra
alveoller bukkale dogru egilir ve destek dislerde devrilme olusur. Medyan palatal
suturdaki ayrilma etkisi tiim bunlardan sonra meydana gelir (Haas 1961). Medyan
palatal suturda ilk olarak doku likitleri ve hemoraji mevcuttur, bu agsamada genisletme
islemi stabil degildir ve 3-4 ay retansiyon sorasi bu bolgede kemik apozisyonu

meydana gelir (Proffit ve Fields 1993).

HUCG tedavisi ile medyan palatal suturda anterior ve posteriorda paralel acilma,
vertikal yonde ise tepesi nazal kavitede tabani ise suturada olan piramit seklinde bir
acilma oldugunu belirten arastiricilar olmasina ragmen (Haas 1961, Haas 1970, Wertz
1970), Davidovitch ve ark (2005), tranvesral yonde acikligin anteriorda fazla

posteriorda az olan “V” seklinde meydana geldigini belirtmektedirler.

1.2.1. Tarihsel Gelisimi

Ilk kez Hipocrates tarafindan fark edilmis olan iist ¢cenenin transversal yon
darligma, 1860 yilinda C. Angell tarafindan ilk HUCG apareyi uygulanana kadar
(Haas 1961), Fauchard, Bourdet, Fox, Delabarre, Lefoulon, Shange, Robinson,
Tomes, Allen, White ve Wescott tarafindan yavas iist ¢cene genisletmesi uygulamalari
yapilmustir (Timms 1981). C. Angell 1860 yilinda, premolar disleri arasina vida
yerlestirilmis bir apareyle 14 yasinda bir kiz ¢ocugunda 2 haftada % inch genisletme
elde etmistir (Haas 1961). O donemlerde radyografi ¢ekilemedigi i¢in bu durumun
ispatlanmas1 miimkiin olmamustir. HUCG ile elde edilen medyan palatal suturdaki
acilmayr ilk kez Landsberg (1910) okluzal radyografilerle goriintiilemistir (Haas
1965).

Medyan palatal suturun acilmasinin anatomik olarak imkansiz oldugu veya
miimkiin olsa da ¢ok tehlikeli olacag1 goriisii McQuillen, Farrar, Cryer, Federspiel,
Kemple ve Stanton gibi arastiricilar tarafindan savunulmus ve bir miiddet bu yontemin

uygulanmasi birakilmistir (Haas 1961, 1965). Babcock, Schroeder-Bensler, Huet,
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Mesnard, Derichsweiler, Korkhaus, Krebs, Thorne ve diger bazi Avrupali

arastirmacilar HUCG uygulamasina devam etmislerdir (Haas 1965).

HUCG, Haas tarafindan 1950°li yillarda hayvan deneyleri ve klinik ¢alismalar
sonucu Amerika’da tekrar giindeme gelmeye baslamistir (Haas 1959). Debanne’nin
(1958) kediler iizerinde, Haas’in (1959) domuzlar iizerinde yaptig1r caligmalarda
medyan palatal suturun agildigi ispat edilmistir. Starnbach ve ark (1966) bu genisletme
yontemini maymunlarda uygulayarak, HUCG nin iist ¢cenenin tiim suturlari {izerinde
etkili oldugunu, bu tedavi ile agiz tavani ve burun tabaninda cesitli degisikliklerin

meydana geldigini ve damak kubbesinin diizlestigini bildirmislerdir.
1.2.2.HUCG Endikasyonlar1

Tek veya cift tarafli posterior capraz kapanisin diizeltilmesinde (Haas 1965,
1970, Wertz 1970) ve HUCG ile A noktasinin 1-2 mm o6ne tasindigini gdsteren
calismalar sonucu hafif miktardaki 6n ¢apraz kapanisin diizeltiminde HUCG tedavisi

uygulanmaktadir (Haas 1959, Wertz 1970, Dellinger 1973).

Dis cekiminin estetigi olumsuz etkileyecegi sinir olgularda ark boyutunun
artirilmasi amactyla HUCG uygulanir (Bishara ve Staley 1987, Adkins ve Nanda
1990). Premolarlar arasi genisligin 1mm artirildig1r durumlarda ark boyunda 0,7 mm

artis saglanmaktadir (Adkins ve Nanda 1990).

Skar dokusundan dolay1 iist ¢genenin ii¢ yonde de yetersiz kaldig1 dudak damak

yarikl1 hastalarda HUCG endikedir (Haas 1970).

Smif II malokliizyonlarin spontan diizeltiminde veya ¢apraz kapanist mevcut

olan Smif III bireylerin tedavi edilmesinde HUCG endikedir (Graber ve ark 2005).
Yiiz maskesi kullanilacak hastalarda, {ist ¢cene suturlarinin mobilizasyonu

amactyla HUCG tedavisi uygulanir, bdylece yiiz maskesinin etkinliginin artirildig

caligmalarda bildirilmektedir (McNamara ve Brudon 2002).
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Nazofaringeal hava yolunun artirilmasi ve nazal stenozlu hastalarda HUCG

tedavisi endikedir (Haas 1980, McNamara ve Brudon 2002).

Giilimsemenin giizellestirilmesi, karanlik bukkal koridorlarin giderilmesi

amaciyla HUCG tedavisi uygulanmaktadir (McNamara ve Brudon 2002).

Ortognatik cerrahiye hazirlik asamasinda hastanin HUCG ne ihtiyac1 varsa bu

tedavi endikedir (McNamara ve Brudon 2002).

Bishara ve Staley’e (1987) gore, alt ve iist ¢ene molar ve premolar disleri
arasinda transversal yonde 4 mm ve {lizerindeki uyumsuzluklarin giderilmesinde
HUCG uygulanmalidir. Capraz kapanistaki dis sayis1 ve molar ve premolarlarin
baslangigtaki angulasyonlar1 uygulayacagimiz yontem agisindan onemlidir. Ust
molarlar apikal kaide darligin1 kompanse etmek i¢in bukkale dogru devrilmis iseler,
konvansiyonel yontemlerle tedavilerinde disler bukkal kas yapisina dogru
devrileceklerdir. Eger alt molarlar da durumu kompanse edecek sekilde linguale devrik

iseler, diklestirildiklerinde tist ¢cene i¢in genisletme miktar: artacaktir.

1.2.3.HUCG Kontraendikasyonlar

HUCG tedavisinin bazi durumlarda uygulanmasi dogru degildir. Bu durumlar

sOyledir:
Kooperasyonu zayif olan hastalar,
Tek disi capraz kapanista olan hastalar,

On agik kapanisa sahip, asir1 vetikal biiyiime egiliminde olan konveks profile

sahip hastalar,

Maksiller veya mandibular asimetriye sahip hastalar,
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Asirt iskeletsel anomalisi olan ve tedavisinin ancak ortognatik cerrahi ile
miimkiin olabilecegi hastalara HUCG tedavisinin uygulanmasi uygun degildir (Wertz

1970, Bishara ve Staley 1987).
1.2.4.HUCG i¢in Kullanilan Apareyler

Haas Apareyi: Damagi kaplayan akrilik bir plak ve list 1. premolarlar ve 1.
molarlara yerlestirilen bantlara uzanan kalin tellerin lehimlenmesi ve plagin ortasina
bir vida yerlestirilmesi ile yapilan bu aparey (Sekil 1.3.), 1961 yilinda Haas tarafindan
tanitilmistir. Damakta bulunan akrilik plak sebebiyle kuvvetlerin daha ¢ok ortopedik
etkiye sahip olup, ortodontik etkisinin az oldugu (Haas 1961, Lima ve ark 2004), fakat
bu plagin agiz hijyenini bozdugu ve dokularda irritasyonlara sebep olabilecegi

arastiricilar tarafindan bildirilmektedir (Biederman 1973).

Sekil 1.3. Haas apareyi ( dis+doku destekli) (Garib ve ark 2005).

Cap Splint Apareyi: Ust santral disler disinda kalan tiim dislerin krom kobalt
dokiim plak ile kaplanmas1 ve damagin ortasina bir vida yerlestirilmesiyle hazirlanan
aparey, 1981 yilinda Timms tarafindan dizayn edilmistir (Timms 1981). Daha sonra
modifiye edilip akrilik kullanilarak yapilmistir.

Hyrax Apareyi: Ortodontistler tarafindan iist ¢cene genisletmesi i¢in en gok
tercih edilen apareydir (Schuster ve ark 2005). Biederman (1973) tarafindan
“Hygienic rapid expander” adiyla tanmitilmistir. Bu apareyde akrilik plak yoktur ve
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damagin orta hizasina yerlestirilen bir vida ve vidanin kollarinin premolar ve molar

dislere yerlestirilen bantlara lehimlenmesi ile hazirlanmaktadir (Sekil 1.4.).

Sekil 1.4. Hyrax apareyi (Dis destekli) (Kilig ve ark 2008).

Hyrax Modifikasyonlari: Hyrax apareyine ilaveten posterior dislerin
yiizeylerinin akrilik ile kaplanmasi seklinde Hyrax modifikasyonlar gelistirilmistir
(Sekil 1.5.) ve bu apareyin vertikal yon kontrolii gibi bir¢ok avantaja sahip oldugu
bildirilmektedir (Howe 1982, Basgiftci ve Karaman 2002).

Sekil 1.5. Hyrax apareyinin dislerin okluzallerine akril eklenmesiyle yapilan
modifikasyonu (de Rossi 2010).

Hafizali vidalar: 2004 yilinda tanitilan bu aparey hem vida hem de NiTi agik
coil springler icermektedir (Wichelhaus 2004). Bu vidalarla hizli, sabit ve diisiik
fizyolojik kuvvet uygulandigi ve fizyolojik kuvvetin etkisi ile nazomaksiller dokularin

ve medyan palatal suturun adaptasyonunun daha kolay oldugu ve retansiyon
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doneminde daha az relaps goriilece@i arastiricilar tarafindan bildirilmektedir (iseri ve

ark 1998, Iseri ve Ozsoy 2004).

Rijid Akrilik Bonded Ust Cene Genisletme Apareyi: Posterior dislerin biitiin
yiizeylerini, keser dislerin ise sadece palatal kismim1 ve damak bdlgesini kapsayan
akrilik destekten ve premolarlar arasinda orta hatta yerlestirilen bir vidadan olusan rijit
bir apareydir (Sekil 1.6.). Rijit yapisindan dolay1 etkisinin ortodontik olmasindan ¢ok
ortopedik oldugu klinisyenlerce bildirilmektedir (Memikoglu ve Iseri 1999, Iseri ve
Ozsoy 2004).

Sekil 1.6. Rijid akrilik bonded iist ¢ene genisletmesi apareyi (Kilig¢ ve ark
2008).

Haas, Hyrax, Cap Splint gibi apareylerle yapilan geleneksel iist ¢ene
genisletmesi ile iist posterior molar dislerin bukkale devrilmesi ve bunun neticesinde
alt cenenin posterior yonde rotasyonu, open bite, alveollerde bukkale egilme, vertikal
boyutlarda artis olacagi cesitli arastiricilar tarafindan bildirilmektedir (Haas 1961,
Wertz 1970, Bascitci ve Karaman 2002). Geleneksel HUCG apareylerinin bu
istenmeyen etkilerini engellemek icin, cesitli apareyler gelistirilmistir. Bu amaclarla
gelistirilen dislerin okluzal yiizeylerini igeren akrilik bonded HUCG apareyinin
vertikal boyut artislarinin  kontroliinde, st posterior grup dislerin bukkale
devrilmelerinin azaltilmasinda, maksiller kemikte saglanan ayrilmanin daha paralel
meydana gelmesinde konvasiyonel HUCG apareylerine gore basarili oldugu

calismalarda bildirilmektedir (Timms 1980, Howe 1982, Memikoglu ve ark 1995).
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HUCG apareyi, dudak damak yarikli bebeklerde kullanilan nazoalveoler
molding apareyi, fonksiyonel ortodontik tedavilerde kullanilan twin Blok, monoblok
gibi apareyler, ortodontik tedavi sonrasi pekistirme amacl kullanilan Hawley apareyi
gibi ortodontiyi ilgilendiren tedavilerin bir¢ogunda kullanilan apareyler, ham maddesi
polimetil metakrilat (PMMA) olan, akrilik malzemeler ile yapilmaktadir (Ica ve ark
2014). Bu materyallerin ise oral mukoza i¢in enflamasyon ve alerjik potansiyel
olusturdugu (Parvizi ve ark 2004), artik monomeri olan metil metakrilatin (MMA)
akrilik rezinlerin sitotoksisitesi ve biyouyumlulugu agisindan onemli oldugu

calismalarda bildirilmektedir (Bohnenkamp 1996, Lunder ve Rogl-Butina 2000).

1.3. AKkrilik Rezinler

Akrilik rezinler igerisinde vinil grubu (-C=C-) bulunan etilen tiirevi maddelerdir.
Dis hekimliginde katilma polimerizasyonu ile polimerize olan, akrilik asit
(CH,=CHCOOH) ve metakrilik asitten [CH>=Cs(CH3)COOH] tiiretilen akrilik
rezinlerden yararlanilmaktadir. Genellikle monomer olarak metakrilik asidin esteri
olan metilmetakrilat (MMA) kullanilmaktadir. Metakrilatin polimerizasyonu ile elde
edilen polimetilmetakrilat (PMMA) hidrofobiktir ve dogrusal yapida bir zincir
polimeridir (O’Brien 2002, Young 2010).

Toz (Polimer): Onceden polimerize olmus ve &giitiiliip parcalanmis PMMA
kiirecikleri seklindedir (O’Brien 2002). PMMA; seffaftir, 18-20 knoop sertlik
derecesine sahip sert bir rezindir, ¢cekme direnci 60 MPa ve elastiklik modiilii 2400
MPa’dir (Rawls 2003). Toz igerisine akrilik kopolimer, reaksiyon baslatict maddeler,
pigment ve boyalar, opaklik verici ve plastiklestirici maddeler, organik ve inorganik
lifler ilave edilmektedir. Baslatici olarak genelde benzoil peroksit igeririrler, bu madde
serbest radikal olusturarak reaksiyonun baslamasini saglar (Zaimoglu ve ark 1993,

O’Brien 2002).

Likit (Monomer): Monomerin temel yapisint saydam, diisiik viskoziteli,
hidrofobik, toksik, u¢ucu ve yanici bir madde olan MMA olusturmaktadir. Molekiil
kiitlesi 100 g/mol, yogunlugu 20 °C’de 0,945 g/cm’®, polimerlesme 1s1s1 52,9736

kj/mol’diir (Rawls 2003). Likit; saf MMA, polimerizasyona engel olmak i¢in %0,003-
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0,1 konstantrasyonda eklenen hidrokinon ve yiizey ¢atklaklarina ve ¢izilmelere karsi
dayanikliligr artirmak i¢in eklenen capraz baglanti ajani (en sik kullanilan %2-14

oraninda glikol dimetakrilat) igerir (Craig ve ark 2004).

1.3.1. Polimer ve Polimerizasyon

Polimer, ¢ok (poly) parcadan (mer) olusan yiiksek molekiil kiitleli, uzun zincir
seklinde organik molekiil demektir. Mer polimeri olusturan en basit kimyasal birimdir
ve polimere ismini vermektedir, 6rnegin; PMMA, MMA ’tan olusan bir polimerdir.
Diisilk molekiil kiitleli monomerlerin kovalent baglarla birbirilerine baglanarak
yiiksek molekiil kiitleli polimerler olusturmasina “polimerizasyon” denir (Canda ve

Roy 2006).

Ayni1 cins monomerlerin bir araya gelerek olusturduklari polimerlere
“homopolimer”, iki ayr1 tipte monomerin olusturdugu polimerlere ise
“kopolimer”denir. Kopolimer polimerizasyonunda fiziksel 6zellikler olumlu yonde
artar ve bu durum “kopolimerizasyon” olarak isimlendirilir. Eger polimer, {i¢ farkli tip
monomer Unitesinden olusuyorsa “terpolimer” denmektedir. PMMA bir

homopolimerdir ve biitiin merleri MMA’dir (Zaimoglu ve ark 1993, O’Brien, 2002).

Kondenzasyon (Basamakly) Polimerizasyonu

Iki veya daha fazla sayidaki basit molekiil arasinda tekrarlanan kimyasal
reaksiyonlar seklinde olusur. Ana molekiillerin reaksiyonlar1 sonucu amonyak, su gibi
yan iirlinler meydana gelir. Kondenzasyon polimerizasyonu ile polimer olugturulmasi
oldukca yavastir. Molekiiller dev boyutlara ulastiginda hareketlilik ve sayilarinin
azalmas1 nedeniyle polimerizasyon islemi yavas yavas sona erer. Bu tip
polimerizasyona ugrayan rezinler dis hekimligi alanlarinda pek kullanilmamaktadir

(Zaimoglu ve ark 1993).

Katilma (Zincir) Polimerizasyonu
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Bu tip polimerizasyon, ayni monomerin defalarca kez tekrarlanmasi sonucu
meydana gelir, yan lriinler olusmaz. Yeterli miktarda monomer saglandiginda,
monomerler bas basa eklenerek sonsuza dek biiyiiyerek polimerize olabilirler. Katilma
polimerizasyonu kolaydir, fakat kontrolii giictiir. Dis hekimliginde kullanilan

rezinlerin biiylik bir boliimii bu sekilde polimerize olur (Zaimoglu ve ark 1993).

1.3.2. Polimerizasyon Tipine Gore AKkrilik Rezinler

Istile Polimerize Olan Akrilik Rezinler

Is1 ile polimerizasyon yontemi, akrilik rezinlerin polimerizasyonunda siklikla
kullanilmaktadir. Polimerizasyon icin 1s1 65-70°C’ye ¢iktiginda benzoil peroksit
molekiilii pargalanarak iki serbest CO> molekiilii agiga cikar. Serbest kok, MMA
monomeri ile reaksiyona girerek MMA serbest kokii olusur. Bu kok komsu
monomerin de ¢ift bagini agarak tiim monomerlerin birbirine baglanmasini saglar

(Philips 1991, Kwon ve ark 2012).

Isitmali su banyosu, kuru hava firini, buhar (Wong ve ark 1999), infrared,
indiiksiyon ve dielektrik 1sitma gibi yontemlerin 1s1 kaynagi olarak kullaniminin

basarili oldugu ¢alismalarda bildirilmektedir (Craig 1997).

Is1 ile polimerize olan akrilik rezinler, genellikle toz-likit formunda
kullanilmaktadirlar. En ¢ok kullanilan rezin PMMA dir. Toz; polimer taneleri, %0,5-
1,5 benzoil peroksit (reaksiyon baslatici), pigment ve boyalar, opaklik verici maddeler,
plastiklestirici maddeler, organik ve inorganik liflerden olusur. Likit ise saf MMA,
%0,006 veya daha az oranda hidrokinon (koruyucu madde) ve glikol dimetakrilattan
(¢apraz baglant1 ajan1) olusmaktadir (Zaimoglu ve ark 1993).
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Isinla Polimerize Olan Akrilik Rezinler

Bu tip rezinler yapisinda iiretan dimetakrilat matriks, akrilik kopolimer, kii¢iik
silika doldurucular ve komforokinon igermektedirler. Goriiniir 11nla polimerize olan
akrilik rezinler olarak isimlendirilirler ve 1s1n kaynagi olarak yiiksek yogunlukta
kuartz, halojen lambalar1 veya prizmalite gibi kaynaklar kullanilmaktadir (Zaimoglu
ve ark 1993). Bu tip akrilik rezinler, MMA monomeri igermemesi ve bunun yerine
iiretandimetakrilat kopolimer ve silika dolduruculari ihtiva etmesi sebebiyle, akrilige

duyarl bireylerde tercih sebebidir (O’Brien 2002).

Mikrodalga Ile Polimerize Olan Akrilik Rezinler

Mikrodalga 1sinlarinin etkisiyle elektromanyetik alanda MMA molekiillerinin
donmesi ve olusan titresim neticesinde meydana gelen 1s1 enerjisi sonucunda
polimerizasyon saglanir. 2450 MHz frekansta bu molekiillerin hiz1 saniyede 5 kez
degisir, intermolekiiler siirtiinme ile bilikte 1s1 aci8a ¢ikar ve 1s1 ile polimerizasyon
meydana gelir (Lai ve ark 2004). Mikrodalga ile polimerizasyonun artitk monomer
miktarinin  azaltilmasi i¢in etkili olabilecegi ¢alismalarda bildirilmektedir

(Karaagagoglu ve Keskin 1996, Celebi ve ark 2008).
Kendi Kendine Polimerize Olan Akrilik Rezinler

Bu tip rezinler, benzoil pekositin (baslatici) aktive olmasi i¢in 1siya ihtiyag
duymazlar, icerdikleri kimyasal aktivatorler sayesinde benzoil peroksit aktive olur.
Oda sicakliginda polimerize olabilen rezinlerdir. “Soguk akril”, “kimyasal olarak
polimerize olan akrilik” veya “otopolimerizan akrilik” olarak da isimlendirilirler

(Zaimoglu ve ark 1993, Kwon ve ark 2012).
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Kendi kendine polimerize olan akrilik rezinlerde polimerizasyon hizla
gerceklesir, fakat tam olmadig1 i¢in %5 oraninda artik monomer meydana gelmektedir

(Kwon ve ark 2012).

Uzun yillar ortodontistler hareketli ortodontik apareylerin yapiminda 1s1 ile
polimerize olan akrilik rezinler kullanmiglardir. Daha sonra otopolimerize akriliklerin
gelistirilmesi ile aparey yapimimin daha hizli ve kolay olmasi iizerine ortodonti

alaninda bu tip akrilikler talep gormeye baslamistir (Stafford ve Brooks 1985).

1.4. Artik Monomer

Monomerin polimere doniigiimiiniin tam olmamasi sonucu akrilik rezinler
icerisinde serbest veya reaksiyona girmemis halde bulunan monomerlere artik
monomer denir. Bunlar oral mukozada irritasyon, enflamasyon ve alerjik
reaksiyonlara potansiyel teskil etmektedirler. Klinik olarak en sik oral mukozada ve

dilde eritem, erozyon ve yanma hissi goriilmektedir (Weaver ve Goebel 1980).

Artik monomerler, plastizer gibi davranmakta ve akrilik rezinlerin fiziksel ve
mekanik 6zelliklerini bozmaktadirlar (Urban ve ark 2007). Akrilik rezinlerden salinan
artik monomerlerin, oral mukoza i¢in sitotoksik etkilere sahip oldugu bildirilmektedir
(Dahl ve ark 1994, Vallittu ve Ekstrand 1999). Akrilik rezinlerin artik monomeri olan
MMA alerjendir; eritem, yanma, O6dem, fissiir, nekroz, agri ve bazi sistemik

reaksiyonlar olusturabilmektedir (Geurtsen 2009).

Artik monomer miktari; rezinlerin toz-likit orani, polimerizasyon yontemi ve
siiresi ile iligkilidir. Bu miktarin azaltilmasi i¢in toz-likit orani arttirilmali, diisiik
1silarda  polimerizasyon siiresini  kisa tutarak polimerizasyon yapilmasindan
kagimnilmali ve polimerizasyon derecesinin yiiksek olmasma dikkat edilmelidir

(Phillips 1984, Keskin 1993, Calikoglu 1998, Phoenix 2003).

Akrilik rezinlerden salinan arttk monomer miktarinin belirlenmesinde

kromatografi (gaz-likit kromatografi, yiliksek performansli sivi kromatografisi
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(HPLCQ)) ve ultraviyole spektroskopi ( UV-VIS) gibi farkli yontemler kullanilmaktadir
(Singh ve ark 2013).

1.5. Yiiksek Performansh Sivi Kromatografisi (HPLC)

Kromatografi, kimyasal bilesenlerin ayrilmasi, taninmasi ve saptanmasi i¢in
kullanilan yaygin bir yontemdir. Bu yontemde karigimlar karigmayan iki faz arasinda
dagilmaktadir. Bu fazlar; hareketli (mobil) ve sabit fazdir. Hareketli faz, gaz veya sivi
haldedir ve bu fazdaki bilesenler, sabit fazdan gecis hizlarina bagli olarak
ayrilmaktadirlar. Hareketli faz; gaz ise gaz kromatografisi, sivi ise s1vi kromatografisi

olarak isimlendirilir (Adamovics 1997).

HPLC; ilag, gida, ¢evre ve endiistriyel {iriin sektorlerinde, 6rnekler igerisinde
¢Oziinmiis organik ve inorganik maddeleri ayirmak ve tanimlamak igin
kullanilmaktadir. Yiiksek performans, yliksek ¢oziiniirliikli hizli ayrilmay: ifade eder
ve kiiclik ¢apl kolon dolgu maddelerinde dar pikler elde edilmesini saglar. Kiigiik
capli dolgu maddeleri kullanildiginda, yiiksek basing kolon boyunca hareketli fazin
ilerlemesini saglamak i¢in gerekmektedir. HPLC yontemi bu sebeple yiliksek basingli
stvi kromatografisi seklinde de isimlendirilmektedir (Huber ve Majors 2004).

HPLC sisteminde (Sekil 1.7.), numune hareketli faz i¢ine enjektor girisinden
enjekte edilir, daha sonra numune hareketli fazla birlikte kolon i¢inde hareket eder. Bu
sirada numunenin bilesenleri etkilesime bagli olarak kolonda tutunurlar. Boylece
bilesenler sabit fazda farkli hizlarda ilerledikleri i¢in, farkli zamanlarda ayrilarak sabit
faz1 terk ederler. Sabit fazdan cikan bilesenlerin derisimleri Slgiiliir ve y ekseninde
hareketli fazin hacmine gore isaretlenerek kromatogram denilen grafikler olusturulur.
Zamana bagli y ekseninde olusan her bir pik maddenin ayr1 bir bilesenini gosterir. Bu
piklerin yiikseklik ve alanma gore kalitatif ve kantitatif degerlendirmeler

yapilmaktadir (Levi 1997, Lodder 2005).
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Sekil 1.7. HPLC sisteminin sematize edilmis hali
(http://www.lcresources.com/resources/getstart/generic%20HPLC.gif)

1.6. Biyouyumluluk ve Micronucleus Testi

1.6.1. Biyouyumluluk

Biyouyumluluk genel olarak materyalin uygulandigi bolgede 6nemli yan etkiler
olusturmamasi olarak tamimlansa da, materyalin ¢evresindeki biyolojik ortamla
uyumlu olacagi kimyasal yapida secilmesi ve iiretilmesi biyouyumlulugu daha dogru
bir sekilde agiklar (Edgerton ve Levine 1993, Wataha 2003). Biyouyumluluk terimi
sadece materyalin canli dokuda olusturdugu etkileri degil, bununla beraber canli
dokunun da materyal iizerinde olusturdugu etkileri tanimlar. Materyalin dokuya,
dokunun da materyale herhangi bir etkisinin olmamas1 materyalin “biyolojik inert”

olmasi anlamina gelmektedir (Edgerton ve Levine 1993).
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Biyolojik uyum, stabil degildir. Korozyon, yorulma ve ¢igneme kuvvetlerinin
etkisiyle olusan degisimler gibi materyalde olusan degisiklikler ve materyalin de
bulundugu canli dokuda meydana getirdigi degisiklikler neticesinde biyouyumluluk
dinamik olarak devam eden bir durum haline gelir. Yani baglangicta biyouyumlu olan

bir materyal zamanla uyumsuz hale gelebilmektedir (Wataha 2001).

Gliniimiizde materyallerin biyouyumlulugunu degerlendirmek icin yapilan
testler uluslararasi standartlarla belirlenmistir (Wataha 2001, Murray ve ark 2007).
Uluslararas1 Standardizasyon Organizasyonu (ISO) belirledigi ISO7405 (105) no’lu
standart dental materyallerin biyouyumlulugunu degerlendirmek amaciyla
kullanilmaktadir. Ayni zamanda ISO 10993 standardi da bu kapsamda dental
materyallere karsi olusacak biyolojik cevabi tespit etmek amaclh kullanilmaktadir

(Murray ve ark 2007).

Uluslararas1 Dis Hekimligi Birligi (FDI), Uluslararasi Standardizasyon
Organizasyonu (ISO) ve Amerikan Dis Hekimleri Birligi (ADA) biyouyumlulugun
degerlendirilmesi icin ADA’nin 41 nolu bildirisini uzlasarak yayinlamislardir. Bu
bildiri dahilinde, biyouyumlulugu degerlendirmek i¢in kullanilan testler 3 kategoride
toplanabilir. Bunlar; baglangi¢ testleri (in vitro testler), hayvan deneyleri ve kullanim

testleridir (in vivo testler) (Powers ve Sakaguchi 2006).

Materyallerin  biyouyumluluklarinin degerlendirilmesine genellikle hiicre
kiiltiirlerinin kullanildig1 in vitro testler ile baslanir, daha sonra daha pahali ve zaman
gerektiren hayvan testleriyle devam edilir. Elde edilen sonuclar basarili olursa

kullanim testlerine (in vivo testler) gecilir (Schmalz ve Arenholt-Bindslev 2009).

Sitotoksisite, canli  dokularda  molekiiler olaylar = sonucu  ¢esitli
makromolekiillerin sentezlenememesi, boylece fonksiyonlarinda ve yapilarinda hasar

meydana gelmesi olarak agiklanmaktadir (Aldridge 1993, Murray ve ark 2007).
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1.6.2. Mikroniikleus Testi

Mikroniikleus (MN), mitoz bolinme sirasinda asentrik veya tam
kromozomlardan koken almis olusumlar olarak tanimlanmaktadir (Vanparys ve ark
1990, Demirel ve Zamani 2002) ve klastojen ve anojenlerin etkisi ile mitoz boliinme
sirasinda genetik materyalini kaybetmis genomlar1 icermektedir (Belien ve ark 1995).
MN olusumu; hiicre siklusunu kontrol eden gen hatalarindan, mitotik i§de meydana
gelen hatalardan, kinetokord veya mitotik aygitin diger parcalarindan ve kromozomal
bozukluklardan dolayr meydana gelmektedir. Hiicrelerdeki sayisal ve yapisal
kromozom diizensizliklerinin indirekt gostergelerinden biri MN sayisindaki artistir.
Bu artigin belirlenmesi somatik hiicrelerdeki genomik kararsizliga isaret etmektedir

(Vanparys ve ark 1990, Demirel ve Zamani 2002).

MN testi, hiicrelerdeki kromozomal hasarlarin tespit edilmesinde in vivo ve in
vitro uygulanabilen genotoksik test yontemlerinden biridir (Stoper ve Miiler 1997).
Ayni zamanda kromozom analizine gore kolay uygulanabilmesi, istatistiksel olarak
daha anlamli sonuglar vermesi ve daha fazla sayida hiicre incelenmesine imkan
saglamas1 gibi sebeplerle sitogenetik hasarin tespitinde de yaygin olarak
kullanilmaktadir (Vanparys ve ark 1990, Widel ve ark 2001, Demirel ve Zamani
2002).

IIk olarak 1950’lerde bitki hiicrelerindeki kromozom hasarlarmin tespit
edilmesinde kullanilmaya baslanmis olan MN testi, 1970’lerde hayvan hiicrelerine ve
daha sonra da kiiltiire edilmis insan lenfositlerine uygulanmistir (Widel ve ark 2001,
Demirel ve Zamani 2002). Lenfosit kiiltiirlerindeki ¢alismalara dayanarak ilk defa
Stich ve arkadaslar1 (1982) eksfolyatif hiicrelere MN testini uygulamislardir. Boylece
agiz, burun, brons ve irotelyal hiicrelerde kimyasallarin veya enfeksiyonlarin
neticesinde olusan degisiklikler incelenebilmistir (Stich ve Rosin 1984, Rosin ve
Gilbert 1990). Bu dokularda epitel hiicreleri hizla cogalir ve yiizeyel tabakada olan
eksfoliyatif hiicreleri elde etmek ve bu hiicrelerde olusan hasari belirlemek kolaydir.
Incelenen eksfolyatif hiicreler ait olduklari dokulardaki morfoloji bozukluklari,
kromozom kiriklari, premalign ve malign degisiklikler hakkinda bilgi verdikleri i¢in

biyomarker olarak degerlendirilebilmektedirler (Stich ve Rosin 1984).
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Mikroskobik MN degerlendirmelerinde genellikle Heddle ve Countryman’in
kriterleri tercih edilmektedir (Countryman ve Heddle 1976). Bu kirterlere gore;

1. Hicreler belirgin sitoplazmali, yuvarlak veya oval goriiniimli ve ¢ift

cekirdege sahip olmalidir.

2. Nukleuslar belirgin zarla ¢evrili yuvarlak veya oval olmalidir.

3. MN capu, esas ¢ekirdegin ¢capindan 1/3 kii¢lik olmali,

4. MN’lar yuvarlak veya oval olmali, asil ¢ekirdege bagl veya bitisik olmamali,

sinirlar1 niikleer sinirlardan ayirt edilebilir olmalidir.

5. Boya alma yogunlugu esas ¢ekirdek ile ayn1 miktarda olmalidir.

6. Sitoplazmasi iyi gdzlenen hiicrelerde ve sitokinezi bloke edilmis ¢ift ¢cekirdekli

hiicrelerin ¢ekirdeklerinin sayilmasi esas olmalidir.

2.  BIREYLER VE YONTEM

2.1. Bireyler

Calismamiza Selguk Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Ortodonti Anabilim
Dali’na tedavi i¢in basvuran 29’u kiz ve 11’1 erkek olmak {izere 40 birey dahil
edilmistir. Calismamizin yiiriitiilebilmesi icin Selguk Universitesi Dis Hekimligi
Fakiiltesi Etik Kurul Baskanligi’nin 22.01.2015 tarih ve 2015/05 sayili karar1 uyarinca
gerekli izin (Ek-A) ve hasta ve hasta velilerinden bilgilendirilmis onam alinmistir. (Ek-
B)

Arastirmada yer alan 40 hasta randomize olarak iki gruba ayrilmustir. Ilk

gruptaki (Grup 1) hastalara (13 kiz, 7 erkek) Orthoplast (Vertex Dental, Zeist, The
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Netherlands) markal1 ortodontik akrilik, ikinci gruptaki (Grup 2) hastalara (16 kiz, 4
erkek) ise Forestacryl (Forestadent, Pforzheim, FrGermany) markali ortodontik
akrilikten yapilan Modifiye Akrilik Full Bonded HUCG apareyi uygulanmistir.

Daha sonra gruplar kendi i¢lerinde 1a, 1b ve 2a, 2b olmak iizere 2 alt gruba

ayrilmiglardir (10'ar hasta) (Cizelge 2.1).

Cizelge 2.1. Gruplara ait hastalarin say1 ve cinsiyet dagilimi

Grup la 5 Kiz, 5 Erkek
Grup 1 (Orthoplast) Gmﬁ 1b 8 Kiz, 2 Erkek
Grup 2a 8 Kiz, 2 Erkek
Grup 2 (Forestacryl) Gmﬁ 2b 8 Kiz, 2 Erkek

Arastirmamiza iligkin tanimlayici istatistikler Cizelge 2.2.’de verilmistir. Buna
gore, hastalarin yas ortalamasit 13,24+1,6 yildir, en geng hasta 11 yasinda ve en yash
hasta ise 15,90 yasindadir. 40 hastanin ortalama genisletme stiresi 25,97+8,17 giin,

apareyin toplam agizda kalma siiresi ortalamasi ise 67,52+8,68 giindiir.

Cizelge 2.2. Hastalara ait yas, genisletme siiresi ve apareyin toplam agizda kalma
siiresin ortalamalari

Ozellik n Ort£SS Min-Max
Yas (y1l) 40 13,24+1,6 11-15,90
Genigletme Siiresi (giin) 40 25,97+8,17 15-45
Toplam Agizda Kalma Siiresi (giin) 40 67,52+8,68 53-87

Calismamiza dahil edilen hastalarda aranan kriterler soyledir:
1. Hizli iist gene genisletmesi (HUCG) ihtiyaci olan, unilateral veya bilateral
maksiller darliga sahip,

11-16 yas araliginda,

Daha 6nce herhangi bir ortodontik tedavi gérmemis,

Herhangi bir oral veya sistemik hastalig1 olmayan,

2.
3
4. Az hijyeni iyi olan,
5
6. Devaml kullanigi ilag bulunmayan,
7

Sigara kullanmayan hastalar calismamiza dahil edilmistir.
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2.2. Yontem
2.2.1.Hizh Ust Cene Genisletmesi I¢in Kullanilan Aparey ve Ozellikleri

Hizli iist ¢ene genisletmesi i¢in “Modifiye Akrilik Full Bonded HUCG
apareyi” kullanilmigtir (Orhan 1999, Bascift¢i 2001, Basgiftei ve Karaman 2002)
(Sekil 2.1.). Bu aparey Hyrax vidasi ile tiim dislerin okluzalleri ve servikal 1/3
yiizeylerini ve damag igine alan akrilik kistmdan olusur. Dis ve doku destekli bir
apareydir. Hyrax vidasinin kollar1 premolar dislerin palatoservikal ylizeylerine temas
edecek sekilde biikiillmiis, vida damaga miimkiin oldugunca yakin ve paralel

yerlestirilmistir.

Sekil 2.1. Modifiye akrilik full bonded HUCG apareyi

2.2.2.Hizh Ust Cene Genisletmesi I¢in Kullanilan Apareyin Hazirlanisi

Calismamiz i¢in, dahil edilme kriterlerine uygun 40 hasta secilmis ve
randomize olarak her biri 20 hastadan olusan iki grup olusturulmustur. Her iki gruptaki
hastalar “Modifiye Akrilik Full Bonded HUCG apareyi” kullanilarak tedavi edilmistir
(Orhan 1999, Basgift¢ci 2001, Basciftci ve Karaman 2002). Grup 1'deki hastalara
Orthoplast (Vertex Dental, Zeist, The Netherlands) markali ortodontik akrilik, Grup
2'deki hastalara ise Forestacryl (Forestadent, Pforzheim, FrGermany) markali
ortodontik akrilik, full bonded hizli iist ¢ene genisletmesi apareyi yapiminda
kullanmilmistir (Cizelge 2.3.). Biitiin gruplardaki apareyler Ayse Menzek Yildirim
tarafindan tiretici firmanin talimatlarina uygun toz/likit oraninda (Orthoplast, Vertex
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karigtirma oram1 Toz: 2,14 g, 3ml/ Likit: 0,95 g, 1 ml; Forestacryl, Forastadent
Toz/Likit 2:1), model lizerine piiskiirtme teknigi ile uygulanmis ve yine iiretici
talimatlarina uygun basing ve sicaklikta polimerize edilmistir (Cizelge 2.3.). Tiim
apareylerin tesfiye islemi Ayse Menzek Yildinnm tarafindan benzer sekilde

tamamlanmaistir.

Cizelge 2.3. HUCG apareyinin yapiminda kullanilan akrilik rezinler ve dzellikleri

Materyal .. . Polimerizasyon
Ismi Materyal Tipi Uretici derecesi/ stiresi
Otopolimerizan .
o Vertex Dental, Zeist, o
Orthoplast Akrlhk The Netherlands 50 + 5°C/20 dk.
Rezin
Otopolimerizan .
Forastagisl Akrilik  Torestadent, Pforzheim, = 5500y 5 gy
Rezin FrGermany

Gruplar kendi i¢lerinde Grup 1a, 1b ve Grup 2a, 2b olmak iizere 2’ser alt gruba
ayrilmislardir (10'ar hasta). Aparey, Grup la ve 2a’daki hastalara gozlenebilir fazla
MMA monomerin ag¢iga ¢ikmasi i¢in, 30 dk kuru tezgah {izerinde bekletildikten sonra
direk tatbik edilmis, Grup 1b ve 2b’deki hastalara ise 24 saat 50 ml distile suda

bekletildikten sonra uygulanmaistir.

2.2.3.Hizh Ust Cene Genisletmesi icin Kullanilan Apareyin Uygulams1 ve

Cevirme Protokolii

Hizli iist cene genisletmesi apareyinin agiz i¢i kontrolleri yapilmis, okluzyonda
maksimum dis temas1 saglanmistir. Hastanin yapistirma seansina velisi ile gelmesi
istenmistir. Hastaya ve velisine Hyrax vidasimi nasil cevirecegi, agiz hijyeninin
kontrolii, agri1, basing hissinin olabilecegi, beslenme konusunda nelere dikat etmesi
gerektigi anlatildiktan sonra, HUCG apareyi geleneksel cam iyonomer siman (Ketac-

cem, Espe Dental AG, Seefeld, Germany) ile simante edilmistir.

Calismamiz dahilindeki tiim hastalara HUCG apareyi simantasyonu

yapildiktan sonra 7 giin boyunca viday1 giinde iki kez ¢eyrek tur (2x% tur= 0,5 mm)
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cevirmeleri sdylenmigtir. 1 haftalik ¢evirme sonrast okuzal radyografi alinarak
medyan palatal suturdaki acilma gozlenmis, daha sonraki giinler ¢evirme protokolii
giinde bir ¢eyrek tura (1x% tur= 0,25 mm) diisiiriilmiistiir. Posterior ¢capraz kapanisin
diizeltilmesine bagl olarak, genisletme miktar1 iist birinci molarlarin palatinal tiiberkiil
tepesi alt birinci molarlarinin bukkal tiiberkiil tepesine karsilik gelecek sekilde
oluncaya kadar genisletme islemine devam edilmistir. Hastalar 10 giin arayla kontrole
cagirilmistir. Genisletme isleminin bitiminde Hyrax vidasi ligatiir teliyle baglanmus,
aparey 6 hafta sabit retansiyonda tutulmustur. Sabit retansiyon sonras1 HUCG apareyi
sOkiilmiis, ayn1 giin hastalarin {ist I. molar dislerine molar bantlar1 tatbik edilmis ve 1
ay transpalatal ark (TPA) ile retansiyon islemi gergeklestirilmistir. Daha sonra da sabit

ortodontik tedavi asamasina gecilmistir.

HUCG apareyinin genisletme siireleri ve toplam agizda kalma siirelerinin
ortalamasi Cizelge 2.4.’de verilmistir. Buna gore gruplara ait ortalama genisletme
stiresi Grup 1 i¢in 27,25+6,91 giin, Grup 2 i¢in 24,704+9,27 giindiir. Oral mukozanin
akrilik apareyle temas siiresi ortalama Grup 1 i¢in 68,20+8,37giin, Grup 2 icin
66,85+9,14 giindiir.

Cizelge 2.4. Gruplara ait HUCG apareyi genisletme siireleri ve toplam agizda kalma
stirelerinin ortalamasi

Grup 1 Grup 2

- . Min- Min-

Ozellik n Ort£SS Max n Ort£SS Max
Genisletme

. 20 27,256,991 15-41 20 24,70+49,27  15-45
Stiresi (giin)

Toplam
Agizda Kalma 20 68,20+8,37 53-83 20 66,859,144 57-87

Siiresi (giin)
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2.2.4. Tiikiiriik ve Smear Orneklerinin Alinmasi

Hastalardan tiikiiriik ve smear ornekleri 5 farkli zaman diliminde alinmustir;

1. Tedaviye baslamadan 6nce (TO0),

2. HUCG apareyi uygulandiktan 24 saat sonra (T1),

3. HUCG apareyi uygulandiktan 1 hafta sonra (T2),

4. Genisletme islemi sonrasi, 6 hafta retansiyon i¢in beklendikten sonra aparey
cikartildiginda (T3),

5. Aparey ¢ikarildiktan 1 ay sonra (T4).

Hastalardan 30 saniyede bir olacak sekilde, 5 dakika boyunca dnceden tartilmig
kapakli cam tiiplere 2 ml kadar uyarilmamis tiikiirik alinmistir (Sekil 2.2.). Analiz

yapilana dek tiikiiriik 6rnekleri -20°C’de saklanmustir.

Sekil 2.2. Tiikiiriik 6rneklerinin saklanmasi i¢in kullanilan cam tiipler

Smear 6rnekleri ise, 6lii eksfoliye hiicreleri kaldirmak i¢in agi1z bir kag kez 1lik
distile su ile calkalandiktan sonra, smear fir¢asi kullanilarak bukkal mukozadan nazik
ve yumusak siiplirme hareketiyle alinmis (sekil 2.4.) ve lamele aktarilmistir (Sekil
2.3.), daha sonra %95’lik etil akolle fikse edilmistir. Smear 6rnekleri MN testi i¢in

Papanicolaou (PAP) methoduyla boyanmis, analiz yapilana dek saklanmistir.
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Sekil 2.3. Bukkal mukozadan smear almak icin kullanilan smear fir¢asi ve

lamel

Sekil 2.4. Bukkal mukozadan smear alinmasi

2.2.5.HPLC Analizinin Uygulanmasi

Kromotografik Yontem Sartlart
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Metil metakrilat (MMA) icin HPLC c¢alismasinda uygulanan kromatografik

yontem sartlar1 Cizelge 2.5.’de verilmistir.

Cizelge 2.5. MMA i¢in HPLC c¢alismasinda uygulanan kromatografik yontem sartlari

Etkin madde Biiyiime hormonu
Kolon Ace Cig kolon
(5 wm, 250 x 4,6 mm)

Mobil faz Asetonitril-Su (55:45, h/h)
Akis oran1 (ml dk™) 1.0
Dalga boyu (nm) 230
Dedektor uv
Alikonma zamani (dak) 4,9
Injeksiyon hacmi (pl) 10

Standart Cozeltilerin Hazirlanmasi

MMA mobil faz kompozisyonunda (Asetonitril-Su (55:45, h/h) icinde 100
pg/ml! (ppm) derisimde stok ¢dzeltileri hazirlanmistir. Bu stok ¢ozeltilerden belirli
hacimlerde alinip mobil faz ile seyreltilerek 0,06, 0,33, 1, 2,5, 5, 10, 20, 40, 60, 80 ve
100 ppm derisimlerde MMA standart c¢alisma cozeltileri hazirlanmis ve Cizelge
2.5.’deki kromatografik sartlarda analiz yapilmistir. MMA i¢in 10 dakikalik bir analiz

stiresi belirlenmistir. MMA bu sartlarda 4,9. dakikada pik vermistir. (Sekil 2.5.).
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Sekil 2.5. Standart MMA kromatogrami (20 ppm)

Calisma amacu tiikiiriik icindeki MMA ’y1 tayin etmek odugu i¢in, tiikiiriik i¢ine
bilinen derisimlerde MMA eklenmis ve herhangi bir ekstraksiyon islemine tabi
tutulmadan direkt HPLC cihazina enjekte edilmistir ve tiikiiriikk icinde de MMA
analizinin yapilabilecegi gosterilmistir. Ttikiiriikten gelen herhangi bir girisim maddesi

4,9’uncu dakikada olmadigindan MMA analizi yapilabilir denmektedir (Sekil 2.6).

B0

fat=)

mAL

palal

4 ) ]
Zaman (dk)

&

Sekil 2.6. Bos tiikiiriik kromatogrami

Tiikiirtik i¢cinde bulunan MMA analizinin basarili bir sekilde yapilabilecegi
Sekil 2.7°de gosterilmistir.
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Sekil 2.7. Tiikriige eklenen MMA kromatogrami (10 ppm)

Ayrica tiikiiriik icinde bulunan MMA i¢in derisime kars1 piklerin yiikseklikleri
grafige gecirilmis ve regresyon denklemi ile korelasyon katsayisi elde edilmistir.

Korelasyonun iyi oldugu Sekil 2.8’de goriilmektedir.

12000 -

y=101,12x- 15,045
R*=0,9997

10000 -

3000 -

Yilkseldil

G000 -

4000 -

2000 -

o 20 40 &0 80 100

Derisim {ppm)

Sekil 2.8. MMA i¢in derisime karst HPLC pik yiiksekliklerini gosteren grafik
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Tiikiirik orneklerinin incelenmesinde programlanabilir UV/Vis dedetdr ve
Total Chrom Kromatografi veri sistemi yazilimi ile donatilmis bir Perkin Elmer serisi
200 HPLC sistemi kullanilmistir (Perkin Elmer Life and Science, Shelton, CT, USA),
(Sekil 2.9.). Ornekler herhangi bir islem uygulanmadan 2’ser mililitrelik numune
kaplarina (vial) konulmus, bunun 10 mikro litresi (0,01 ml) cihaza verilmistir ve
belirtilen ydntemle Atatiirk Universitesi, Eczacilik Fakiiltesi, Analitik Kimya
Anabilim Dali’nda (Erzurum/Tiirkiye) HPLC analizi yapilmistir.
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Sekil 2.9. Perkin Elmer 200 HPLC sistemi.

2.2.6.1n Vitro ortamda Iki Farkh Akrilik Apareyin Degerlendirilmesi

Orthoplast (Vertex Dental, Zeist, The Netherlands) ve Forestacryl
(Forestadent, Pforzheim, FrGermany) markali ortodontik akrilikler kullanilarak
calismamizdaki bireylere uygulandig1 sekilde iki adet HUCG apareyi yapilmistir. Her
iki aparey 50 ml distile suya konulmus, 6 saat arayla 2 ml su 6rnekleri alinmistir.
Alinan 6rnekler i¢in her seferinde 2 ml distile su konularak, su miktar1 her zaman sabit
tutulmustur. Alinan 6rnekler HPLC cihaziyla analiz edilmis, akriliklerin in vitro

ortama MMA salimlar1 belirlenmistir.
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2.2.7.Smear Orneklerinin MN Testi ile Analiz Edilmesi

Smear O©rnekleri 151k mikroskobu (Zeiss Axio Imager.Al, Carl Zeiss
Microlmaging, Gottingen, Germany) yardimiyla, 40x10 biiyiitmede, ayni uzman
tarafindan Selguk Universitesi, Tip Fakultesi, Patoloji Anabilim Dali’nda
(Konya/Tiirkiye) incelenmistir. Her bir 6rnekteki mikroniikleus varligini belirlemek
icin en az 1000 hiicre degerlendirilmistir. Mikroskobik degerlendirmede Heddle ve
Countryman’in kriterleri dikkate alinmistir (Countryman ve Heddle 1976).

Smear Orneklerinin boyanmasi i¢in kullanilan PAP metodunda niikleer

materyaller mavi, sitoplazma pembe goriinmektedir (Sekil 2.10-11.).

Sekil 2.10. Bukkal mukozadan alinan smearlerin 151k mikroskobunda 100x10
biiylitmede goriintiileri (multiple mikroniikleuslar ok ile gosterilmektedir)

Sekil 2.11. Bukkal mukozadan alinan smearlerin 151k mikroskobunda 40x10
biiylitmede goriintiileri ( mikroniikleuslar ok ile gosterilmektedir)
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2.3. Istatistiksel analiz

Calismamiz i¢in gerekli hasta sayisinin belirlenmesi gii¢ analizi; G*Power
(Ver. 3.1.2, Franz Faul Universitat, Kiel, Almanya) programi kullanilarak yapilmistir.
Buna gore 0,30 etki alaninda ve o= 0,05 anlamlilik diizeyinde, 4 grup ve tekrarlayan 5

Olciimde, ornek sayis1 40 hasta oldugunda %90 giice sahip oldugu belirlenmistir.

Karsilagtirma yapilacak gruplara ait tlikiiriik 6rneklerinde artik monomer
miktar1 tespit edilemediginden calismanin bu asamasinda herhangi bir istatistiksel
analiz uygulanamamis, mikroniikleus sayilarinin normalligi Shapiro Wilks normallik
testi ile test edilmistir. Verilerin normal dagilima uygunluk gostermedigi belirlenerek
(bunun yant sira 6rnek hacminin azlig1 da parametrik olmayan yontemlere yonelmeyi
gerekli kilmistir), karsilastirmalarda parametrik olmayan istatistiksel testlerden

yararlanilmistir.

Materyallerde 6lgiilen mikroniikleus sayilarinin ayni giin ve 24 saat sonrasi
gruplarda, zamana bagli degisimlerini belirlemek i¢in parametrik olmayan 2’den ¢ok
bagimli 6rneklem testlerinden Friedman testi kullanilmistir. Friedman testi sonucunda
farklilik tespit edilen gruplar1 belirlemek i¢in Bonferroni Diizeltmeli Wilcoxon ikili

karsilastirmalar1 yapilmistir.

Materyal ve alt gruplarin kendi aralarinda karsilastirilmasinda ise parametrik
olmayan bagimsiz iki Orneklem testlerinden Mann Whitney-U testinden
yararlanilmigtir. Materyal ve alt gruplardan elde edilen mikroniikleus sayilarinin
zamana bagli degisimini gostermek i¢in Bar Grafikleri verilmistir. Gruplarin yas

ortalamalarinin degerlendirilmesinde student-t testi kullanilmistir.

Verilere iliskin istatistikler Ortalama+Standart Sapma ve Medyan (Min-Max)
seklinde tablolarda sunulmustur. Istatistiksel anlamliik igin p<0,05 degeri

kullanilmustir. Istatistiksel analizlerde SPSS 13.0 paket programindan yararlanilmistir.
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3. BULGULAR

3.1. Yas ve Cinsiyet Dagilimi ve Genisletme Siirelerinin Degerlendirilmesi

Grup 1’de yer alan 13 kiz 7 erkek bireyin (n=20) yaslarinin ortalamasi
13,67£1,68 yil (min: 11, max:15,60), Grup 2’de yer alan 16 kiz, 4 erkek bireyin (n=20)
yaslarinin ortalamasi ise 12,81+1,62 yil (min:11, max:15,90) olarak saptanmistir.
Arastirmaya katilan 40 bireyden 29°u kiz (%72,5), 11°1 (%27,5) ise erkektir. Yas ve
cinsiyetin karsilastirilmasi i¢in yapilan student-t testi sonucunda kiz (ort. 13,30+1,66
yil) ve erkek (ort. 13.09+1.83 yil) bireylerin yaslar1 arasinda anlamli bir fark tespit
edilmemistir (p>0,05). Ayrica gruplara gore yas ortalamalarinin karsilastirilmasi igin
yapilan student-t testi sonucunda, Grup 1 (ort. 13,67+1,68 yil) ve Grup 2 (ort.
12,81£1,62 yi1l)’deki bireylerin yaslar1 arasinda anlamli bir farklilik tespit edilmemistir

(Cizelge 3.1.).

Cizelge 3.1. Yas ve cinsiyet arasindaki iligskinin belirlenmesi i¢in yapilan student-t testi
sonuglari

n Ort+SS (yil) Min-Max (y1l) p
Cinsiyet Kiz 29 13,30£1,66 11-15,90 0.732
Erkek 11 13,09+1,83 11-15,50 ’
Grup Grup 1 20 13,67+1,68 11-15,60 0.108
Grup 2 20 12,81+1,62 11-15,90 ’

Ort£SS: OrtalamaxStandart Sapma, p: student-t testinden elde edilen anlamhilik
degeri, istatistiksel anlamlilik i¢in p<0,05 degeri kullanildi.

Gruplara ait HUCG apareyi genisletme siireleri ve apareyin toplam agizda
kalma siirelerinin karsilastirilmasi i¢in yapilan student-t testi sonucunda gruplarin
genisletme siireleri ve toplam agizda kalma siireleri arasindaki farklilik anlaml
bulunmamaistir (p>0,05). Genisletme siiresi Grup 1 i¢in 27,25+6,91 giin, Grup 2 i¢in
24,70+9,27 giindiir. Oral mukozanin akrilik apareyle temas siiresi ortalama Grup 1 i¢in

68,20+8,37¢gilin, Grup 2 i¢in 66,85+9,14 giindiir.
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3.2. HPLC Analizi Degerlendirme Bulgular:

Tikiirik numuneleri HPLC cihazi ile analiz edilmistir. Ancak toplanan 200
numunede de MMA tayin edilememistir. Cihaz 0,060 ppm (0.06 pg/ml, 60 ng/ml, yada
60 ppb) miktar1 dogru bir sekilde tayin edebilmektedir. Tiikiiriik numunelerde MMA

salinmamis olabilir veya HPLC yonteminin duyarlilik limiti altinda kalmis olabilir.

Alinan numunelerde MMA bulunamamasi iizerine Orthoplast (Vertex Dental,
Zeist, The Netherlands) ve Forestacryl (Forestadent, Pforzheim, FrGermany) markali
ortodontik akrilikler kullamilarak iki adet HUCG apareyi yapilmustir. Her iki aparey 50
ml distile suya konulmus, 6 saat arayla 2 ml su 6rnekleri alinmistir. Alinan 6rnekler
icin her seferinde 2 ml distile su konularak, su miktar1 her zaman sabit tutulmustur.
Alman bu 6rnekler HPLC cihaziyla analiz edilmis, akriliklerin in vitro ortama MMA
salimlar1 Sekil 3.1., 3.2., 3.3. ve 3.4.’de gosterildigi sekilde belirlenmistir.

&0
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MJ\
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Zaman (dk)
Sekil 3.1. Orthoplast markali ortodontik akrilik kullanilarak yapilan apareyin

bekletildigi suda kromatogram salim Ornegi (MMA’in 42. saatte maksimum

konsantrasyona ulastig1 goriilmektedir.)
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Sekil 3.2. Orthoplast markali ortodontik akrilik kullanilarak yapilan apareyin

zamana karsilik su i¢indeki salim ¢aligmasi
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Sekil 3.3. Forastacryl markali ortodontik akrilik kullanilarak yapilan apareyin
apareyin bekletildigi suda kromatogram salim 6rnegi (MMA’1n 30. saatte maksimum

konsantrasyona ulastig1 goriilmektedir.)
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Sekil 3.4. Forastacryl markali ortodontik akrilik kullanilarak yapilan apareyin

zamana karsilik su i¢indeki salim ¢aligmasi

Yapilan analizler sonucunda Orthoplast ve Forastacryl markali akrilikler i¢in
suda 24. saate kadar MMA tayin edilememis, 24. ile 48. saatler arasinda MMA tayini
yapilabilmistir ve zamana karsilik derisim miktarlart Sekil 3.2 ve 3.4’de
gosterilmektedir. In vitro ortamda distile su igine Orthoplast markali akriligin
kullanildig1 apareyden maksimum MMA salinimi1 42. saatte (22,98 ppm) , Forestacryl
markali akriligin kullanildig1 apareyden ise 30. saatte (21,35 ppm) gozlenmistir. (Sekil
3.1.ve3.3))

3.3. MN Testinin Degerlendirilmesi
3.3.1. Grup i¢i Degerlendirmeler

Grup la’da MN sayilarinin zamana bagli degisimlerinin karsilagtirilmasina
iligkin sonuglar Cizelge 3.2.’de verilmistir. Cizelge 3.2.’de yer alan sonuglara gore,

MN sayilarinda zamana bagl degisim anlamli bulunmamistir (p>0,05).

Cizelge 3.2. Grup la’daki bireylerin ortalama mikroniikleus sayilarinin zamana baglh
olarak karsilagtirilimasi

OIZ(;iHIiigri n Ort£SS Medyan Min-Max p
TO 10 27421,10 30 10-80
T1 10 45+21,73 40 20-80
T2 10 21£17,91 20 0-60 0,199
T3 10 45+50,60 30 0-150
T4 10 41+39,00 30 0-130

Ort£SS: Ortalama+Standart Sapma, p: Friedman testinden elde edilen anlamlilik
degeri, istatistiksel anlamlilik i¢in p<0,05 degeri kullanildi.

Grup 1b’deki bireylerin ortalama MN sayilarinin zamana bagh degisimlerinin
karsilastirilmasina iliskin sonuclar Cizelge 3.3.’de verilmistir. Bu ¢izelge de yer alan
sonuglara gore, MN sayilarinda zamana bagli degisim anlamli bulunmamigtir

(p>0,05).
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Cizelge 3.3. Grup Ib’deki mikroniikleus sayilarinin zamana bagli olarak

karsilastirilimasi

Oi;immalr;ri n Ort£SS Medyan Min-Max p
TO 10 37+42,17 20 0-140
T1 10 53+65,83 20 0-200
T2 10 53+43,98 45 0-130 0,573
T3 10 37,5+46,50 20 5-160
T4 10 64,4+47,40 50 20-150

Ort£SS: Ortalama=xStandart Sapma, p: Friedman testinden elde edilen anlamlilik
degeri, istatistiksel anlamlilik i¢in p<0,05 degeri kullanild:.

Grup 2a’daki bireylerin ortalama MN sayilarinin zamana bagli degisimlerinin
karsilastirilmasina iliskin sonuglar Cizelge 3.4.’de verilmistir. Buna gore, 6l¢iim
zamanlarinda elde edilen mikroniikleus sayilar1 arasindaki farklilik anlamhidir
(p=0,004). TO anindaki miikroniikleus say1 ortalamasi1 29, T1 aninda 39, T2 aninda 52,
T3 aninda 119 ve T4 aninda 98,8 olarak tespit edilmistir. Bu zaman dilimlerinde elde
edilen mikroniikleus sayilar1 arasindaki farkliligin hangi zaman dilimlerinde oldugunu
belirlemek i¢in yapilan ikili karsilastirma analizi sonucunda, TO 6l¢im zamani ile T3
Olclim zamanlarinda ve T1 ile T3 Ol¢lim zamanlarinda elde edilen mikroniikleus
sayilar1 arasindaki farkin anlamli oldugu belirlenmistir. TO 6l¢limiinde mikrontikleus
ortalamast 29, T1 aninda 39 iken, T3 aninda 119 olarak tespit edilmistir. T3 anina
kadar mikroniikleus sayilarinda ylikselme mevcuttur. Diger dl¢lim zamanlarindaki

MN sayilar1 arasinda anlamli bir farklilik tespit edilmemistir.

Cizelge 3.4. Grup 2a’daki MN sayilarinin zamana bagli olarak karsilastiriimasi

Zaman

Olciimleri n Ort£SS Medyan Min-Max p
(a) TO 10 29+21,31 20 10-70
(a) T1 10 39+38,13 20 0-120
(ab) T2 10 52+43,15 40 10-140 0,004*
(b) T3 10 119+81,57 100 20-280
(ab) T4 10 98,8+72,02 89 10-250

Ort£SS: OrtalamaxStandart Sapma, p: Friedman testinden elde edilen anlamlilik
degeri, istatistiksel anlamlilik i¢in p<0,05 degeri kullamildi, *: istatistiksel olarak
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anlamli  farkliigi gostermektediv, Coklu Karsilastirma Sonuglari: Bonferreoni
diizeltmeli Wilcoxon testinden elde edilen sonuglardw, (a),(b):: gruplarin
karsilagtirma sonuclarini temsil eden harflerdir.

Grup 2b’deki bireylerin ortalama mikroniikleus sayilarinin zamana bagh
degisimlerinin karsilastirilmasina iliskin sonuglar Cizelge 3.5.’de verilmistir. Bu
cizelgede yer alan sonuglara gore, 6l¢iim zamanlarinda elde edilen mikroniikleus
sayilar1 arasindaki farklilik anlamhidir (p=0,009). TO anindaki miikroniikleus say1
ortalamas1 42, T1 aninda 57, T2 aninda 104,4, T3 aninda 65 ve T4 aninda 67 olarak
tespit edilmistir. Bu zaman dilimlerinde elde edilen mikroniikleus sayilar1 arasindaki
farkliligin hangi zaman dilimlerinde oldugunu belirlemek igin yapilan ikili
karsilastirma analizi sonucunda, TO ve T1 zamani 6lgtimlerindeki MN sayilarinin T2
zamani Ol¢iimiinde elde edilen MN sayi1 ortalamasina gore anlamli bir sekilde arttigi
belirlenmistir. Daha sonraki 6l¢lim zamanlarinda MN sayisinda diisiis meydana

gelmistir, fakat bu diisiis anlamli degildir (p>0,05).

Cizelge 3.5. Grup 2b’de MN sayilarinin zamana bagli olarak karsilastirilimasi

O%(;?E?lr;ri Ort£SS Medyan Min-Max p
(a) TO 10 42+41,84 20 0-120
(a) T1 10 57+51,01 35 0-150
(b) T2 10 104,4+68,81 95 20-250 0,009*
(ab) T3 10 65+49,72 55 20-150
(ab) T4 10 67+62,72 40 20-180

Ort£SS: Ortalama=Standart Sapma, p: Friedman testinden elde edilen anlamlilik
degeri, istatistiksel anlamlilik icin p<0,05 degeri kullamildi, *: istatistiksel olarak
anlamli  farklilig1 gostermektedir, Coklu Karsilastirma Sonuglari: Bonferreoni
diizeltmeli Wilcoxon testinden elde edilen sonuglardir, (a),(b): gruplarin karsilagtirma
sonuglarini temsil eden harflerdir.

3.3.2. Alt Gruplarin Karsilastirilmasi

Grup la ve Grup 1b’de tiim Ol¢lim zamanlarina gére MN sayilarinin
karsilastirilmasinda, higbir 6l¢iim zamaninda MN sayilar1 agisindan gruplar arasinda
istatistiksel bir farklilik tespit edilmemistir (p>0,05) (Cizelge 3.6.). Grup la ve Grup

1b’nin zamanlara gére MN sayilarini gosteren bar grafigi Sekil 3.5.”de sunulmustur.
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Cizelge 3.6. Grup la ve Grup lb’nin zamanlara gore mikroniikleus sayilarinin
karsilastirilmasi i¢in yapilan Mann Whitney-U testi sonuglari

Grup la (n=10) Grup 1b (n=10)
Medyan (Min- Medyan (Min-

Zamanlar  Ort=SS Max) Ort+SS Mazx)
TO 27+21,10 30 (10-80) 37+42,17 20 (0-140) 0,971
T1 45+21,73 40 (20-80) 53+65,83 20 (0-200) 0,353
T2 21+17,91 20 (0-60) 53+43,98 45 (0-130) 0,089
T3 45+50,60 30 (0-150) 37,5+46,50 20 (5-160) 0,853
T4 41+39,00 30 (0-130) 64,4+47,40 50 (20-150) 0,123

p: Mann Whitney-U testinden elde edilen anlamlilik degeri, istatistiksel anlamlilik
icin p<0,05 degeri kullanild.
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Sekil 3.5. Grup 1a ve Grup 1b’nin zamanlara gore mikroniikleus sayilarini gésteren
bar grafigi

T1 T2 T3 T4

Grup 2a ve Grup 2b’nin zamanlara gore mikroniikleus sayilarinin
karsilastirilmast Cizelge 3.7.” de verilmistir. Bu ¢izelgedeki bulgulara gore, T2 6l¢tiim
zamanimda yani HUCG apareyi uygulandiktan 1 hafta sonra gruplarin MN sayilari
arasinda anlamh farklilik tespit edilirken (p=0,043), diger 6l¢iim zamanlarinda MN
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sayilar1 arasinda anlamli bir farklilik tespit edilmemistir (p>0,05). ki grubun T2
Ol¢iim zamanlar1 incelendiginde, Grup 2b’nin ortalamas1 104,4 iken Grup 2a’nin
ortalamasi1 52 olarak hesaplanmistir. Bu durumda, Grup 2b’de MN sayisinin Grup
2a’ya gore T2 Ol¢lim zamaninda anlamli bir sekilde fazla oldugu gozlemlenmistir.
Grup 2a ve Grup 2b’nin zamanlara gére MN sayilarin1 gosteren bar grafigi Sekil

3.6.’da sunulmustur.

Cizelge 3.7. Grup 2a ve Grup 2b’nin zamanlara gore mikroniikleus sayilarinin
karsilastirilmasi i¢in yapilan Mann Whitney-U testi sonuglari

Grup 2a (n=10) Grup 2b (n=10)
Medyan (Min- Medyan (Min-

Zamanlar Ort£SS Max) Ort£SS Masx)
TO 29+21,31 20 (10-70) 42+41,84 20 (0-120) 0,684
T1 39+38,13 20 (0-120) 57+51,01 35 (0-150) 0,436
T2 52+43,15 40 (10-140) 104,4£68,81 95 (20-250)  0,043*
T3 119+81,57 100 (20-280) 65+49,72 55 (20-150) 0,105
T4 98,8+72,02 89 (10-250) 67+62,72 40 (20-180) 0,190

p: Mann Whitney-U testinden elde edilen anlamlilik degeri, istatistiksel anlamlilik i¢in
p<0,05 degeri kullanildi, *: istatistiksel olarak anlamli farkliligi gostermektedir.
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Sekil 3.6. Grup 2a ve Grup 2b’nin Zamanlara Goére Mikroniikleus Sayilarini
Gosteren Bar Grafigi
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49



3.3.3.Gruplar Arasi Degerlendirmeler

Grup la ve Grup 2a gruplarindan elde edilen MN sayilarinin zamanlara gore
karsilastirilmasi Cizelge 3.8.’de verilmistir. Buna gore gruplarin MN sayilar1 arasinda
T3 (p=0,009) ve T4 (p=0,029) 6l¢iim zamaninda anlamli bir farklilik tespit edilirken,
diger 6l¢lim zamanlarinda anlaml farklilik tespit edilmemistir (p>0,05). T3 ve T4
6l¢iim zamanlarinda Grup 2a’nin MN sayis1 Grup la’ya gore daha fazladir. T2 6l¢iim
zamaninda Grup 2a’nin MN sayis1 Grup 1a’ya gore klinik olarak daha fazladir, fakat
bu fazlalik istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05). Grup la ve Grup

2a’nin zamanlara gére MN sayilarini gosteren bar grafigi Sekil 3.7.’de sunulmustur.

Cizelge 3.8. Grup la ve Grup 2a’daki mikroniikleus sayilarinin 6l¢iim zamanlarina
gore karsilastirilmast
Grup la (n=10) Grup 2a (n=10)
Medyan (Min- Medyan (Min-

Zamanlar  Ort=SS 1Y Ort£SS Maz)
TO 27+21,10 30 (10-80) 29+21,31 20 (10-70) 0,912
T1 45+21,73 40 (20-80) 39+38,13 20 (0-120) 0,280
T2 21+17,91 20 (0-60) 52+43,15 40 (10-140) 0,052
T3 45+50,60 30 (0-150) 119+81,57 100 (20-280)  0,009*
T4 41£39,00 30 (0-130) 98,8+72,02 89 (10-250) 0,029*

p: Mann Whitney-U testinden elde edilen anlamlilik degeri, istatistiksel anlamlilik
icin p<0,05 degeri kullanild.
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Sekil 3.7. Grup 1a ve Grup 2a’nin zamanlara gore mikroniikleus sayilarini
gosteren bar grafigi

Grup 1b ve Grup 2b’nin mikroniikleus sayilari agisindan zamanlara gore
karsilastirilmas1  Cizelge 3.9.°da  verilmistir. MN sayilar1 agisindan gruplar
degerlendirildiginde T2 6l¢iim zamaninda Grup 2b’nin MN sayis1 Grup 1b’ye gore
klinik olarak fazla bulunmustur. Fakat higbir 6l¢iim zamaninda gruplar arasinda MN
sayilar1 agisindan istatistiksel bir farklilik tespit edilmemistir (p>0,05). Grup 1b ve
Grup 2b’nin zamanlara gore mikroniikleus sayilarini gosteren bar grafigi Sekil 3.8.’de

sunulmustur.

Cizelge 3.9. Grup 1b ve Grup 2b’nin mikroniikleus sayilar1 agisindan zamanlara gore
karsilastirilmasi Karsilastirilmasi

Grup 1b (n=10) Grup 2b (n=10)
Medyan (Min- Medyan (Min-

Zamanlar Ort£SS Max) Ort£SS Max)
TO 37+42.17 20 (0-140) 42+41,84 20 (0-120) 0,684
T1 53+65,83 20 (0-200) 57+51,01 35 (0-150) 0,631
T2 53+43,98 45 (0-130) 104,4+68,81 95 (20-250) 0,052
T3 37,5+46,50 20 (5-160) 65+49,72 55 (20-150) 0,075
T4 64,4+47,40 50 (20-150) 67+62,72 40 (20-180) 0,739

p: Mann Whitney-U testinden elde edilen anlamlilik degeri, istatistiksel anlamlilik i¢in
p<0,05 degeri kullanildi, *: istatistiksel olarak anlaml farklilig1 géstermektedir.
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Sekil 3.8. Grup 1b ve Grup 2b’nin Zamanlara Gore Mikroniikleus Sayilarini
Gosteren Bar Grafigi
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4. TARTISMA

PMMA dis hekimliginde 20. yiizyilin ortalarindan beri kullanilmaktadir.
Ortodontide hareketli apareyler, yardimc1 sabit apareyler ve ayrica retansiyon igin
kullanilan apareylerin yapiminda PMMA siklikla kullanilmaktadir. Ayrica erken
donemde dudak damak yarikli hastalarda ve ortognatik cerrahi hastalarinda kullanilan
apareyler de PMMA esashidir (Ica ve ark 2014). Bu apareylerin bazilar1 aylarca oral
mukoza ile temas halinde bulunabilecegi i¢in klinisyenler MMA ’1n biyolojik etkilerini

g6z 6niinde bulundurmalidir (Baker ve ark 1988, Oztiirk ve ark 2011, Ica ve ark 2014).

Akrilik rezinlerden agiga ¢ikan artik monomer komsu oldugu alveoler kemik,

oral mukoza ve dis etinde nekroz, enflamasyon gibi durumlara yol agabilir (Iga ve ark
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2014). Artik monomer tiikiiriik i¢cinde serbestlestiginde dnce agiz mukozasiyla iliski
halindedir ve yutulmas: halinde gastro-intestinal sisteme taginir. Akrilik ortodontik
aparey kullanan hastalarda bu bilinmeyen miktarlardaki artik monomer yutularak,
genel saghigr etkileyebilecek gesitli durumlara sebep olabilir (Baker ve ark 1988).
Ayrica tim bunlarin disinda bu apareyleri uygulayan klinisyen ve yapiminda gorevli
ekip agi8a c¢ikan artik monomere kronik olarak maruz kalmaktadir. Bu bakimdan hem
hastaya zarar verilmemesi, hem de uygulayici tizerindeki risk tespit edilmeli, kar zarar

oranina gore bu materyaller kullanilmalidir (Iga ve ark 2014).

Literatirde PMMA’m biyouyumlulugu ile ilgili birgok in vitro c¢alisma
mevcuttur, ancak bu konuda yapilmis in vivo ¢alisma sayisi oldukca azdir. Agiz i¢i
ortam stabil degildir, tiikiiriik karakteristigi, ¢igneme kuvvetleri, sicaklik degisikligi
ve diyetin farkli olmas1 gibi faktdrler bu materyalin biyolojik o6zelliklerini
degistirebilmektedir. insan tiikiirigii kullanilarak yapilan ¢alismalar hizli, ayrintili ve
koordineli incelemeler gerektirir (Gautam ve ark 2012). Tiim bu bilgilere dayanarak
bu tez calismasi, akrilik ortodontik apareylerden agiz ortamina salinan MMA
miktarinin ve bu apareylerin biyouyumlulugunun in vivo arastirilmasi amaciyla

planlanmustir.

4.1. Bireyler ve Yontemin Tartisilmasi

Calismamiza Selguk Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Ortodonti Anabilim
Dali’na ortodontik tedavi amaciyla bagvurmus 29 kiz ve 11 erkek birey dahil

edilmistir.

Unilateral veya bilateral {ist cene darligina sahip, hizli iist ¢ene genisletmesi
ithtiyaci olan, 11-16 yas araliginda, daha dnce herhangi bir ortodontik tedavi gérmemis,
agi1z hijyeni iyi olan, herhangi bir oral ya da sistemik hastalig1 ve devamli kullandig1

ila¢ bulunmayan, sigara kullanmayan bireyler ¢alismamiz i¢in tercih edilmistir.

Calismamizi olusturan 40 bireyden; Grup 1°deki 13 kiz, 7 erkek bireyin
yaslarinin ortalamasi 13,67 +1,68 yildir. Grup 2’deki 16 kiz, 4 erkek bireyin yaslarinin
ortalamast ise 12,81+1,62 yildir. iki grubun yas ortalamalarinin karsilastirilmas igin
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yapilan student-t testi sonucunda, bireylerin yaslar1 arasinda istatistiksel bir farklilik
tespit edilmemistir. Ayrica cinsiyete gore yas ortalamalarinin karsilastirilmasi igin
yapilan student-t testi sonucunda da bireylerin yaslar1 arasinda anlamli bir fark

saptanmamustir (Cizelge 3.1.).

Calismamiz hastalarmin timii iist ¢ene darhigina sahip, hizli {ist g¢ene
genisletmesi ihtiyact olan hastalardir. Bu tedavide yas Onemli bir kriteri
olusturmaktadir. Hizli {ist ¢gene genisletme tedavisinde yas faktorii ¢esitli arastiricilar

arasinda farklilik géstermektedir.

Wertz (1970), 13-15 yaglar1 Oncesi yapilan hizli {ist ¢ene genisletmesinin
optimal oldugunu, daha ge¢ yaslarda iskeletsel rijiditenin artmasi sonucu genisletme

isleminin ortopedik etkisinin ve stabilitesinin azalacagini bildirmistir.

McNamara ve Brudon (2002), gen¢ hastalarda suturun yapisit dolayisiyla
genisletme isleminin daha kolay meydana geldigini ve sonuglarinin tahmin edilebilir

oldugunu savunmustur.

Cogu arastirmaci genisletme isleminin prepubertal veya pubertal donemde
yapilmasi gerektigini, bu donemlerde yapilan genisletme ile iskeletsel degisikliklerin
daha kolay elde edilebilecegini ve relapsin daha nadir olacagini bildirmislerdir (Wertz
1970, Biederman ve Chem 1973, Harberson ve Myers 1978 Haas 1980, Bishara ve
Staley 1987).

Da Silva Filho ve ark (1991), yasla birlikte {ist cenenin diger yiiz kemikleriyle
olan iliskisinin rijit bir hale geldigini, erken dénemde HUCG isleminin daha kolay
saglanabildigini ve hastalarin agr1 gibi sikayetlerinin azaldigin1 belirterek, siit
dislenme donemi de dahil olabildigince erken donemde iist ¢ene genisletmesi

yapilmasi gerektigini bildirmislerdir.

Sar1 ve ark (2003) siit, karma dislenme ve daimi dislenme donemindeki

hastalarda HUCG nin etkilerini karsilastirdiklar1 calismalarinda, tedavi etkisi ile erken
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yaslarda meydana gelen iskeletsel etkinin beklenilenden diisiik oldugunu ve tedavinin

erken karma dentisyonda daha etkin sonuglar doguracagini bildirmislerdir.

Person ve Thilander (1977), ise 25 yasina kadar % 5 ihtimalle midpalatal
suturun kapanmadan kalabilecegini, bu yasa kadar HUCG isleminin denenebilecegini

belirtmislerdir.

Bu bilgiler dikkate alinarak ¢alismamiza dahil edilen bireylerin yas araligi 11-
16 arasinda tutulmustur. 16 yasinda bir bayan hastamizda apareyde siyrilma meydana
gelmis, apareyin agizda kalma siliresi uzamistir. Fakat cerrahi destege ihtiyag
duyulmadan maksiller genisletme saglanmistir. Cinsiyet farkinin ilerleyen yas ve
olgunlasmayla beraber HUCG’ni etkiledigi, yiiz kemiklerinde direng meydana
getirdigi ¢aligmalarda bildirilmektedir (Isaacson ve Zimring 1965, Bell 1982). Ayrica
calismamizda kullandigimiz MN testini etkilemesi bakimindan Grupl ve Grup 2’deki
hastalarin yag ortalamalar1 birbirine yakin tutulmustur. Bu konuda Xu ve ark (1999)

yasla birlikte mikroniikleus sayisinda artig olabilecegini bildirmislerdir.

Mikronukleus testleri hiicrelerdeki genomik kararsizligi yansitabilir (Neri ve
ark 2003). Genomik hasar ise genotoksinlere ¢evresel maruziyet, tibbi prosediirler
(6rn; radyasyon ve kimyasallar), mikrobesin eksikligi (6rn; folikasit), yasam tarzi (6rn:
stres), kotii aliskanliklar (6rn; alkol, sigara, uyusturucu) ve genetik faktorler (6rn;
kalitmsal DNA metabolizmas: ve/veya onarim kusurlar1) sonucu meydana
gelebilmektedir (Bukvic ve ark 1998, Pastor ve ark 2001). Arastirmalarin sonuglar
dikkate alinarak, bu tez calismasina sigara ve alkol aliskanligi bulunmayan, agiz
hijyeni iy1 olan, herhangi bir oral ya da sistemik hastaligi olmayan ve devaml

kullandig1 ila¢ bulunmayan bireyler dahil edilmistir.

Calismamizda maksiller darlig1r ¢6zmek i¢in klinigimizde siklikla kullanilan
“Modifiye Akrilik Full Bonded HUCG apareyi” tercih edilmistir (Orhan 1999,
Basgiftei 2001, Basciftci ve Karaman 2002). Bu aparey Hyrax vidasi ile tiim dislerin
okluzal ve servikal 1/3 ylizeylerini ve ilaveten damag i¢ine alan akrilik kisimlardan

olusan, dis ve doku destekli bir apareydir.
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Hizli st cene genisletmesi ile iist ¢ene darliginin giderilmesi, anterior ve
posterior capraz kapanisin diizeltilmesi ve borderline vakalarda ¢aprasikligin
giderilmesi amaglamir (Liu ve Zou 2015). Sonu¢ olarak HUCG tedavisi ile
dentoalveoler yapilara ortodontik dis hareket limitlerini asan agir kuvvetler
uygulanarak (Timms 1980) ortopedik etki elde edilmeye ¢alisilir (Bishara ve Staley
1987, Lamparski ve ark 2003).

Ust ¢ene darligini ¢dzmek icin banded ve bonded apareyler kullanilmaktadir.
Banded apareyler birinci molar ve premolar dislere bir band ve lehim vasitasiyla ve
bantlara baglanmis, damakta yerlesimli bir vidadan olusmaktadir. Hijyenik olmalari
avantaj saglamakla beraber, molarlarda bukkale devrilme ve bununla birlikte
overbite’da azalmaya sebep olmalar1 dezavantajlaridir. Bonded apareyler ise dis ve
doku desteklidir, bu apareylerle iist cenede meydana gelen genisletmenin daha ¢ok
iskeletsel oldugu bildirilmistir (Asanza ve ark 1997). Ayrica bonded apareylerde
bulunan okluzal 1sirma blogu ile molar dislerin ve kemik kaidelerinin bukkale
devrilmesinin azaltilmasi ve boylelikle alt c¢enenin postero-inferior yonde
rotasyonunun engellemesi sebebiyle, vertikal yonde kontrollii bir hareket saglandigi

calismalarda bildirilmektedir (Asanza ve ark 1997, Memikoglu ve Iseri 1997).

Biitiin bu bilgiler 15181nda ¢alismamizda, {ist ¢ene darligina sahip hastalarin
tedavisi i¢in, bonded apareylerin vertikal planda daha kontrollii olmasi ve {ist cenede
daha ¢ok govdesel hareket saglamasi gibi avantajlarindan yararlanilmak istenerek

“Modifiye Akrilik Full Bonded HUCG apareyi” kullanilmustir.

Literatiirde vida ¢evirme protokolleri ile ilgili degisik goriisler mevcuttur. Bir
cok arastirmaci gilinde iki kez Y4 tur 6nermektedirler (Biederman 1973, Lamparski ve

ark 2003, Iseri ve Ozsoy 2004).

Zimring ve Isaacson (1965), vidanin gen¢ hastalarda midpalatal sutur
acilincaya kadar giinde iki kez 4 tur, sutur acildiktan sonra giinde bir kez 4 tur
cevrilmesi  gerektigini  belirtmistir. Yast ilerlemis hastalarada ise aparey
aktivasyonunun ilk iki giin giinde iki kez % tur, daha sonra sutur acilincaya kadar ve

sonrasinda giinde 1 kez % tur seklinde yapilmasi gerektigini bildirmistir.
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Haas (1961), vidayi ilk giin beser dakika araliklarla, ilk onbes dakikada dort
kez Y4 tur aktive etmis, sonraki giinlerde ise ¢evirme sayisini giinde iki kez %4 tura

distirmustir.

Biederman (1973), calismasinda genisletme vidasinin ilk giin bes veya on

dakika araliklarla ii¢ kez Y4 tur, sonrasinda giinde iki kez %4 tur ¢evirmistir.

Bazi arastiricilar ise midpalatal sutur agilincaya kadar giinde ii¢ kez Y tur,
takiben de giinde iki kez Y4 tur olacak sekilde vida ¢evirme protokolii uygulamislardir

(Ceylan ve ark 1996, Taspinar ve ark 2003).

Calismamizda ise vida ¢evirme protokolii soyle uygulanmistir; vida ilk bir
hafta giinde iki kez Y4 tur ¢evirilmis, okluzal radyografi ile suturda agilmanin oldugu
belirlendikten sonra, ¢evirme sayisi giinde bir kez 4 tura diistirilmiistiir (Basciftci
2001). Capraz kapanis diizeltilerek, {ist birinci molarlarin palatinal tiiberkiil tepesi alt
birinci molarlarinin bukkal tiiberkiil tepesine karsilik gelecek sekilde bir over
ekspansiyon oluncaya kadar genisletme islemine devam edilmistir. Calismamizda
gruplarin genigletme siireleri birbirine yakin olup, ortalama 25,97+8,17 giindiir.
Retansiyon i¢in ayn1 aparey 6 hafta agizda sabit tutulmustur. Akrilik apareyin toplam
agizda kalma siiresi ortalama 67,52+8,68 giindiir. Gruplara ait genisletme siireleri ve
toplam agizda kalma siirelerinin karsilastirilmasi i¢in yapilan student-t testi sonucunda
gruplar arasinda anlamli farklilik tespit edilmemistir (p>0,05). Aparey sokiildiikten
sonra hastalarin iist I. molar dislerine band uygulanmis ve Goshgarian tipi transpalatal

ark tatbik edilerek 1 ay retansiyona devam edilmistir.

Retansiyon donemi hizli iist cene genisletmesi tedavisi i¢in ¢okca tartisilan bir
konudur. Bu donemde midpalatal sutur reorganize olur ve kalsifikasyon baslar (Sarver
ve Johnston 1989). Retansiyon doneminde kullanilan aparey ve siiresi relapsi etkileyen
faktorler arasinda sayilmaktadir (Bishara ve ark 1994, McNamara 2000, McNamara
2002). Bu dénemde sabit veya hareketli olarak HUCG apareyinin kendisi, pasif
hawley plag1 tarzi1 bir plak veya transpalatal arklar kullanabilecegi bazi1 arastiricilar
tarafindan bildirilmistir (Biederman 1968, Biederman 1973, Hicks 1978, Asanza ve

ark 1997). Retansiyon siiresi i¢in ise genellikle yazarlar 3-6 aylik bir siireyi
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onermislerdir (Timms 1981, Bishara ve Staley 1987, Asanza ve ark 1997, Bacetti ve
ark 2001). Ayrica Hicks (1978), 8 haftalik sabit retansiyon isleminin relapsi
engellemek ic¢in yeterli olacagini, genisletme sonrasit hemen hareketli retansiyon

yapilmasinin relaps i¢in daha az etkili oldugunu bildirmistir.

Tim bu literatiir bilgileri 1s181inda, ¢aligmamizda aktif genisletme donemi
bittikten sonra, ayn1 HUCG apareyi 6 hafta siireyle sabit bir sekilde agizda tutalarak
retansiyon i¢in bekletilmistir. Daha sonra aparey agizdan ¢ikarilip, ayni glin hastalarin
molar dislerine bant uygulanarak 1 ay siireyle transpalatal ark ile retansiyon islemine
devam edilmistir. Bu 1 aylik siirenin sonunda son numuneler alinarak, iist dislerine
bonding islemi yapilmistir. HUCG apareyinin sabit retansiyonunun hastalarin agiz
hijyenini ve konforunu bozmast ve hareketli retansiyon isleminin hasta
kooperasyonuna bagimli olmasi1 sebebiyle, 6 haftalik sabit retansiyon islemi ve
sonrasinda transpalatal ark ile HUCG tedavisinin stabilitesi korunmaya ¢alisilmustir.
Ayrica tedavi boyunca transpalatal ark agizda tutulmus ve sabit tedavi esnasinda genis
arklarla tedaviye devam edilmistir. Transpalatal arklar kullanilarak retansiyon
isleminin yapilabilecegi arastiricilar tarafindan bildirildigi i¢in (Biederman 1968,
Biederman 1973, Hicks 1978, Asanza ve ark 1997), bu protokoliin stabilite acisindan

yeterli olacag diisiiniilm{istiir.

Giliniimiizde PMMA’lar dis hekimliginde ortodontik ve protetik tedavilerde
siklikla kullanilmaktadir. Ayrica sadece dis hekimligi alan1 degil, giinliik yasamda
akrilik camlarda ve kemik ¢imentosu gibi medikal malzemelerde, ¢esitli boyalara baz
olarak, yapay tirnak ve tirnak cilasi gibi bircok malzemenin yapiminda
kullanilmaktadir (Koran 2002). Dis hekimliginde PMMA; uygulama ve tamir
kolayligi, diisiik maliyeti, hastalarin ¢ogunlugu tarafindan kabul gdrmesi, oral
kavitedeki stabilitesi ve estetik Ozellikleri gibi bircok avantaja sahiptir (Jagger ve
Harrison 1999). Fakat bu materyallerin polimerizasyonlart esnasinda tiim
monomerlerin polimere donilisiimii meydana gelmez ve ¢esitli miktarlarda serbest ve
reaksiyona girmemis monomer kalir (Urban ve ark 2006). Akrilik rezinlerin artik
monomerlerinden biri olan MMA, bu materyallerin sitotoksik etkisinden ve

biyouyumsuzlugundan sorumlu tutulmakta ve hipersensitif kisilerde alerjik
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reaksiyonlara sebep olmaktadir (Tun¢demir ve ark 2012). Ayrica ¢alismalarda bu
materyallerin dokular i¢in potansiyel olarak toksik, karsinojenik, mutajenik ve

Ostrojenik oldugu bildirilmektedir (Graber ve ark 2005).

Akrilik rezinlerden saliman arttk monomer miktarlarinin tespiti i¢in gaz
kromatografi, HPLC, ultraviyole spektroskopi gibi bir¢cok analitik teknik mevcuttur
(Singh ve ark 2013). Literatiirde HPLC kullanilarak akrilik rezinlerdeki artitk monomer
miktar1 i¢eriginin incelendigi birgok calismaya rastlanmistir (Vallittu ve ark 1995,
Keskin ve Karaagacglioglu 1996, Shim ve Watts 1999, Urban ve ark 2006, Urban ve
ark 2007).

HPLC yontemi diger yontemler arasinda; hassas olmasi, sicakliga hassas olan
maddelere bile uygulanabilmesi, dogruluk derecesi ve keskin sonuglar verebilmesi
sebebiyle en ¢ok kullanilan yontemdir (Giindiiz 2002). Ayn1 zamanda HPLC ydntemi
basittir, yiiksek ¢oziiniirliiklii ve hizli sonuglar vermektedir (Urban ve ark 2006). Biitiin
bu bilgilere dayanarak bu tez ¢alismasinda, tiikiirikte MMA monomeri tayini HPLC

yontemi kullanilarak yapilmistir.

HPLC analizinde kolon apolar, hareketli faz polardir. Cis, Cg, C4 gibi kolonlar
kullanilmaktadir. Yaygin olarak C4 ve Cis kolonlar1 kullanmilmaktadir. C4 kolonu
genellike proteinler i¢in kullanilmakta, Cis kolonu dental monomerler gibi kiiciik
molekiiller i¢in tercih edilmektedirler (Yildiz ve Geng 1993, Hamid ve Hume 1997,
Guzzetta 2001). Bu tez c¢alismasinda MMA miktarinin tespiti i¢in Cig kolonu

kullanilmistir.

Akrilik materyallerden salinan MMA monomer miktarin1 HPLC analizini
kullanarak degerlendiren ¢alismalarda, ekstraksiyon islemi i¢in distile su, tiikiiriik,
etilalkol, metanol gibi ¢oziiciiler kullanilabilir (Spahl ve ark 1998). Singh ve ark
(2013), MMA salinimin1 in vivo inceledikleri calismalarinda aldiklar1 tiikiiriik
orneklerini higbir ekstraksiyon islemi uygulamadan HPLC cihazi ile incelemislerdir.
Bu ¢aligsma referans alinarak yapilan bu tez ¢alismasinda, hastalardan 5 farkli zamanda
alian tiikiiriik 6rneklerine hi¢bir islem uygulanmadan ve higbir ¢oziicii kullanmadan

HPLC analizi uygulanmistir.
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Rose ve ark (2000), 2 adet otopolimerizan ortodontik akrilik (Orthocryl
(Dentaurum), Forestacryl (Forestadent)), 4 adet ortodontik fotokiir akrilik ve 2 adet
protetik otopolimerizan akrilik kullanarak, in vitro ortamda akriliklerden salinan
MMA miktarlarint HPLC cihazi ile analiz etmis, sonuglar1 degerlendirdiginde en fazla

MMA salinimi yapan akriligin Forestacryl oldugunu tespit etmislerdir.

Ica ve ark (2014), caligmalarinda ortodontik apareylerin yapiminda kullanilan
4 farkl akrilik materyalini (Orthoplast, (Vertex), Orthocryl Neon Blue (Dentaurum),
Orthocryl EQ (Dentaurum), 0-80 (Imicryl)) incelemislerdir. In vitro ortamda,
hamurlastirma ve piiskiirtme tekniklerinin akriliklerden salinan MMA miktarina
etkisini, HPLC cihazi ile degerlendirmislerdir. Calisma sonucunda, Orthoplast markali
akrilikten sallnan MMA miktarin1 diger akriliklere gore hem hamurlagtirma hem

puskiirtme tekniginde daha fazla bulmuslardir.

Bu arastirmalari referans alarak biz de ¢alismamizda Forestacryl ve Orthoplast
markal1 akrilikleri kullandik. Orthoplast markali ortodontik akrilik, ayn1 zamanda

klinigimizde ortodontik aparey yapiminda rutin olarak kullanilan akriliktir.

Literatiir incelendiginde bir¢ok arastirmaci, akrilik apareylerden salinan artik
monomer miktarini diisiirmek i¢in, apareylerin polimerizasyonlarindan sonra, en az
24 saat suda bekletilmelerini ve daha sonra hastalara uygulanmalarini onermislerdir
(Vallittu ve ark 1995, Baker ve ark 1988, Urban ve ark 2007). Calismamizda gruplar
bu bilgi dikkate alinarak belirlenmistir. Arastirmamiza katilan Grup 1 ve Grup 2’deki
bireylere iki farkli akrilik kullanilarak HUCG apareyi hazirlanmis, bu iki gruptaki
hastalar da iki alt gruba ayrilmistir (Grup la, 1b; Grup 2a, 2b). Aparey a gruplarindaki
bireylere polimerizasyon sonrasi 30 dk kuru tezgah {izerinde fazla MMA salinim1 i¢in
bekletildikten sonra hemen uygulanmistir. B gruplarindaki bireylere ise 24 saat suda

bekletildikten sonra tatbik edilmistir.

Polimer/monomer orani akrilik rezinlerden salinan artitk monomer miktarini
etkileyen en onemli faktorlerden biridir. Akrilik rezinlerin polimerizasyonu i¢in, ne
kadar fazla monomer kullanilirsa o kadar ¢ok artik monomer agiga ¢iktigi Kedjarune

ve ark (1999) tarafindan bildirilmistir. Lamb ve arkadaslarina gore (1983) ise
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otopolimerize rezinlerde artik monomer miktarini diisiirmek i¢in polimer/monomer
oranmin artirilmas1 gerekmektedir. Bu tez ¢alismasinda HUCG apareylerinin
yapiminda iretici talimatlarina uygun polimer/monomer orami kullanilmistir.
(Orthoplast, Vertex karistirma oran1 Toz: 2,14 g, 3 ml/ Likit: 0,95 g, 1 ml; Forestacryl,
Forastadent Toz/Likit 2:1)

Polimerizasyon metodu, zamani ve sicaklig1 artik monomer miktar1 {izerinde
etkilidir. Polimerizasyonlarina gore akrilik rezinler; 1s1 ile, 151nla, mikrodalga enerjisi
ile ve kendi kendine (otopolimerize) polimerize olan akrilik rezinler olarak
siiflandirilabilirler. Dis hekimliginde otopolimerize akrilik rezinler ortodontik aparey
yapiminda ve protez tamirinde kullanilmaktadir. Boyle polimerize olan akrilik
rezinler, yapilarindaki kimyasal aktivator sayesinde, benzoil peroksit aktivasyonu i¢in
1s1 veya mikrodalga gibi baska herhangi bir baslaticiya ihtiyag¢ duymadan, oda
sicakliginda polimerize olmaktadirlar. Otopolimerize akrilik rezinler hizli polimerize
olurlar ve polimerizasyonlar1 sonrast %5 artik monomer salinimi gergeklesmektedir
(Tsuchiya ve ark 1993, Vallittu 1996). Stafford ve Brooks (1985) ¢alismalarinda
otopolimerize akrilik rezinlerin artik monomer igerigini %1,5-4,5, 1s1 ile polimerize
olan akrilik rezinlerin ise %0,3 bulmuslardir. Is1 ve 1ginla polimerize olan akrilik
rezinlerle karsilastirildiginda, polimerizasyon sonrast salinan arttk monomer
miktariin otopolimerize akrilik rezinlerde en yiliksek degerlere sahip oldugu
bildirilmigtir (Vallittu ve ark 1995, Kedjarune ve ark 1999, Lee ve ark 2002).
Otopolimerize akrilik rezinler ortodontide yaygin olarak kullanildig: i¢in (Stafford ve
Brooks 1985) bu calismada 2 farkli otopolimerize ortodontik akrilik materyal

kullanilmistir.

Singh ve ark (2013), 30 birey iizerinde 1s1 ile polimerize olan akrilik rezin
(Trevalon, Dentsply) kullanarak in vivo yaptiklari caligmalarinda, tiikiiriik 6rneklerini
-20°C’de analiz yapana dek saklamiglardir. Bu ¢alisma metodu referans alinarak bu

tez calismasinda tiikiiriik 6rnekleri HPLC analizi yapilana dek -20 °C’de saklanmistir.

Ayni arastiriclar, MMA salinimint HPLC cihazi ile in vivo degerlendirdikleri
calismalarinda 1. saat, 1. ve 3. giin tiikiiriik 0rneklerini almis ve incelemislerdir.

Gongalves ve ark (2008), farkli manipiilasyon tekniklerini ve polisaj tekniklerini in
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vivo degerlendirdikleri aragtirmalarinda, otopolimerize ortodontik bir akrilikten (Jet,
Clasico) salman MMA miktarin1 gas kromatografi cihazi ile belirlemek igin
numuneleri baslangicta ve 24 saat sonra almistir. Rose ve ark (2000), akrilik
materyallerden salinan MMA miktarlarin1 1, 2, 4, 8, 16, 32 ve 64. giinlerde
incelemislerdir. I¢a ve ark (2014), MMA salinimlarini 2. saat, 6. saat, 24. saat, 1 hafta

ve 3 ay sonra HPLC cihazi ile in vitro degerlendirmislerdir.

Bu calismada tiikiiriik ve smear ornekleri 5 farkli zamanda alinmistir. TO:
HUCG apareyi uygulanmadan 6nce, T1: aparey uygulandiktan 24 saat sonra, T2:
aparey uygulandiktan 1 hafta sonra, T3: genisletme islemi tamamlanip, 6 hafta sabit
retansiyondan sonra aparey sokiildiiginde (aparey tatbik edildikten ortalama

67,52+8,68 giin sora), T4: aparey sokiildiikten 1 ay sonra.

Literatiir incelendiginde akrilik rezinlerin artik monomerlerinin en fazla ilk 24
saatte salindigi ve en fazla seyrelmenin de ilk 24 saatte oldugu caligmalarda
bildirilmektedir (Lamb ve ark 1982, Baker ve ark 1988, Braun ve ark 2003, Nunes de
Mello ve ark 2003). Bunu g6z 6niinde bulundurarak, bu tez calismasinda T1 6l¢iim
zamani aparey hasta agzina uygulandiktan 24 saat sonra alinmistir. Bu o6l¢iim

zamanlar secilirken ayn1 zamanda mikroniikleus testi de dikkate alinmistir.

Natarajan ve ark, 2011 yilinda sabit ortodontik apareylerin oral mukoza
hiicrelerine etkisini incelemek i¢in yaptiklari c¢alismalarinda, epitel hiicrelerinin
yenilenme hizinin 7-21 giin oldugunu bildirmis, buna goére smear Orneklerini
debonding asamasinda ve 1 ay sonra almiglardir. Tun¢cdemir ve ark (2012) protetik
hastalarda akrilik rezinlerin sitotoksisitelerini belirlemek i¢in, bukkal mukozalarindan
smear Orneklerini tedavi Oncesi, tedaviden 1 hafta ve 1 ay sonra almislardir. Bu
calismada da epitel hiicrelerinin yenilenme hiz1 dikkate alinarak bu ¢alismalara benzer

Ol¢lim zamanlar1 kullanilmistir.

Mikroniikleus testi; goreceli olarak kolay skorlama, sinirli maliyeti, klinisyen
icin az zaman alic1 olmasi1 ve biiylik sayilardaki hiicreleri hassas skorlamasi gibi

avantajlara sahiptir. Bu test mutajenik ajanlarin hiicrelerdeki sitogenetik hasarlarini
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tespit etmek i¢in kullanilmaktadir (Belien ve ark 1995). Mikroniikleus testi insanlarda

exfoliye oral mukoza hiicrelerinde uygulanabilir (Stich ve Rosin 1984).

Tungdemir ve ark (2012), akrilik protezlerin enjeksiyonla kaliplama ve
konvansiyonel basingla kaliplama tekniklerinin sitotoksisitelerini karsilastirdiklar1 in
vivo caligmalarinda mikroniikleus testinden yararlanmislardir. Bu arastirmanin
metodu referans alinarak, bu tez ¢alismasinda akrilik ortodontik apareylerin oral
mukoza hiicrelerine olan sitotoksik etkilerini incelemek i¢in mikroniikleus testi
kullanilmistir. Hastalarin bukkal mukozalarindan alinan smear Orneklerinin
incelenmesi ve MN sayilarinin tespit edilmesi i¢cin PAP boyas1 kullanilmistir. PAP
iceriginde bulunan fiksatif sayesinde bakterileri elimine etmektedir ve bu boyama
yontemi ile hiicre sinirlart belirgin goriilmekte ve seffaf sitoplazma icerigindeki
mikroniikleuslar kolaylikla tespit edilmektedir. PAP boyasi1 kullanilarak mikroniikleus
tespit edilmesinin hizli, uygulanmasi ve taginmasinin kolay oldugu, bu yiizden oral
epitel hiicrelerinde mikroniikleuslarin belirlenmesi i¢in kullanildig1 bildirilmistir

(Ayyad ve ark 20006).

Natarajan ve ark (2011), bukkal mukoza hiicrelerini inceledikleri
calismalarinda mikroniikleus tespiti i¢in PAP boyasini kullanmig ve en az 1000 hiicre

incelemislerdir, bu tez ¢calismasinda da ayni protokol uygulanmistir.

4.2. HPLC Analizine Ait Bulgularin Tartisilmasi

Literatiir incelendiginde protetik akriliklerle yapilan artik monomer
caligmalarina nazaran ortodontik akriliklerle yapilan calisma sayisinin oldukca az
oldugu goriilmektedir (Ica ve ark 2014). Ayrica basta MMA olmak {izere, artik
monomer salinmina iligkin in vitro ¢aligmalar1 igeren genis bir literatiir mevcutken, bu
konuda bir kag in vivo ¢alisma bildirilmistir (Gautam ve ark 2012). Buna dayanarak
bu tez caligmasinda klinigimizde siklikla kullanilan modifiye full bonded akrilik
HUCG apareyinden salman artitk monomer miktart HPLC cihaz1 kullanilarak in vivo

incelenmistir.
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Ortodonti pratiginde kolay uygulanabilir olmalar1 ve ucuz olmalar1 nedeniyle
tercih edilen otopolimerizan akrilikler, metil metakrilat ve metil asid monomerinin
akril igerisindeki kimyasal kompozisyonu nedeniyle agiz icinde enflamasyon,
irritasyon ve alerjik reaksiyonlara neden olabilmektedir. Ayrica akrilik rezinlerin
potansiyel olarak toksik, mutajenik, karsinojenik ve dstrojenik olabilecegi Oztiirk ve
ark tarafindan (2011) bildirilmistir. Stafford ve Brooks (1985), otopolimerize akrilik
rezinlerin arttk monomer igerigini %]1,5-4,5, 1s1 ile polimerize olan akrilik
rezinlerinkini ise %0,3 olarak bildirmistir. Vallittu (1996) arttk monomer miktarin
%4,8-6,9 oraninda oldugunu bildirmis, Kadjarune ve ark (1999) (%1,88-4,32), Davy
ve Braden (1991) (%0,04-0,28) daha diisiikk oranlarda MMA salinimi oranlarini
bildirmislerdir. Yilmaz ve ark (2003), calismalarinda ISO 1597 uluslararasi
paternlerini referans alarak artik monomer salinimini incelemislerdir. Bu referans, 1s1
ile polimerize olan akrilik rezinlerde artitk monomer miktarin1 %2,2, otopolimerize

akrilik rezinlerde ise %4,5 olarak sinirlamistir.

Ica ve ark (2014), 4 farkli ortodontik akriligi kullanarak hamurlastirma metodu
ve piiskiirtme metodunun artitk monomer miktarina etkilerini in vitro karsilagtirdiklar1
caligmalarinda, hamurlagtirma teknigi kullanilarak yapilan apareylerden salinan MMA
miktarini piiskiirtme teknigine gore daha fazla bulmuslardir. Orthoplast (Vertex)
markali ortodontik akrilikten salinan MMA miktar1 hamurlastirma ve piiskiirtme
metotlarinin ikisi i¢in de en yiliksek degerde bulunmustur. 24. saatte yapilan
Olcimlerde tespit edilen MMA miktarm1 1. hafta ve 3. aydan daha yiiksek

bulmusglardir.

Rose ve ark 2000 yilinda yayinladiklar1 ¢aligmalarinda, 2 adet otopolimerizan
ortodontik akrilik (Orthocryl (Dentaurum,), Forestacryl (Forestadent)), 4 adet
ortodontik foto-cure ortodontik akrilik ve 2 adet protetik cold-cure akrilik
kullanmiglardir. Bu 8 farkli akrilik materyal iizerinde hiicre kiiltiir testleri uygulamis
ve akriliklerden salman MMA miktarlarmi HPLC yontemi ile in vitro
degerlendirmislerdir. Artik monomer Sl¢iimlerini 1, 2, 4, 8, 16, 32 ve 64. glinlerde

yapmuslardir. Caligmalarinin sonucu olarak, 1. giinden 64. giine kadar artik monomer
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salimmminin devam ettigi, 64. giiniin sonunda da en fazla MMA saliniminin

Forestacryl’de (1034,9+ 72,4 pg/cm3) oldugu bulunmustur.

Klinik olarak akrilik rezinlerden monomer saliimini degerlendiren ¢ok az
calisma vardir (Bettencourt ve ark 2010). MMA salinimi ile ilgili yapilan ilk in vivo
calisma Baker ve arkadaslarn tarafindan 1988 yilinda yapilmistir. Bu calismada
aragtiricilar, otopolimerize ortodontik akrilik aparey kullanarak kan, tiikiiriik ve iirine
gecen artik monomer miktarin1 gaz likit kromatografi ile in vivo tespit etmislerdir.
Tikiiriik i¢erisine salinan MMA miktarinin tiim tiikiiriik i¢inde en fazla 45 pg/ml veya
akrilikle baglantil tikiiriik film tabakasinda 180 pg/ml oldugunu bildirmisler ve kan

ve iirin lizerinde yaptiklari incelemede artik monomer bulamamislardir.

Gongavales ve ark (2008), farkli manipiilasyon ve polisaj tekniklerinin artik
monomer {izerine etkilerini arastirdiklar1 in vivo c¢aligmalarini gaz kromatografi
yontemini kullanarak yapmislardir. Artik monomer dl¢limleri baslangigta ve 24 saat
sonra geklindedir. Biitiin metotlarda yliksek miktarda artik monomer salinimi tespit

edilmis ve 24 saat sonra artitk monomer yiizdesinin azaldig: bildirilmistir.

Singh ve ark (2013), Hindistan’da 30 birey iizerinde 1s1 ile polimerize olan
akrilik rezin (Trevalon, Dentsply) kullanarak yaptiklar1 calismalarinda, tiikiiriik
ornekleri protezler hastalara uygulandiktan 1 saat, 1 giin ve 3 giin sonra alinmaistir.
Tiikiiriik 6rnekleri 230 nm dalga boyuna sahip UV dedektorii ve Nucleosil Cis kolonu
kullanarak HPLC cihazi ile analiz edilmistir. En fazla MMA saliniminin 24 saat sonra
oldugunu (ort. 0,31 pg/ml max. 0,40 pg/ml), 1. saat (0,04 ug/ml) ve 3. giinde (0,05
pg/ml) bu miktarin diistiiglinii tespit etmislerdir. Bu ¢alisma ile benzer sekilde bu tez
calismasinda da 230 nm dalga boyu olan UV dedektér ve Ace Cig kolonu
kullanilanarak HPLC analizi yontemi gelistirilmistir. Yapilan geri alim testlerinde
tiikiiriikte MMA’1n 0,060 ppm’e (0,06 ug/ml) kadar geri alimi1 oldugu tespit edilmistir,
fakat hastalarin tiikiiriik numunelerinde MMA bulunamamaistir. Buna sebep olarak da
orneklerin alindig1 zamanlarda apareylerden agiz ortamina salinan MMA miktarinin
0,060 ppm’den diisiik olabilecegi veya tiikiiriikkte bulunan herhangi bir enzimin agiz
ortamina salinan MMA miktarin1 Olciilebilen miktarin altina diisiirmiis olabilecegi

diisiiniilmektedir. Bu konuda Baker ve ark (1988), agiz icinde kalmis olan akrilik
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protezlerin siirekli degisen bir tiikiiriik akimma maruz kaldiklarini, edinilen tiikiiriik
pelikiiliiniin difiizyon i¢in bir engel olusturabildigini bildirmektedirler. Tikiirtikte
bulunan miyeloperoksidaz gibi oksidatif enzimlerin tiikiiriik icinde PMMA’1n suda
oldugundan daha hizli par¢alanmasina sebep olabilecegini, yahut serbest monomerin
tiikiiriikte hidrolize olabilecegini bildirmislerdir. Ayn1 zamanda Bettencourt ve ark
(2010) akrilik rezinlerin bozunmasin1 degerlendirdikleri derleme ¢alismalarinda,
dental materyallerin polimerik yapilarinin sulu ¢ozeltilerde (tiikiliriik gibi)
bozulmasinin hidroliz ve enzim gibi iki mekanizma ile olabilecegini bildirmektedirler.
Bu calismada tiikiiriikteki enzimlerin yan zincirleri etkileyerek polimer miktarini
diisiirebilecegi veya polimer zincir Ozelliklerini bozarak yan iirlinler iiretilmesini
saglayabilecegi, tiikiiriik icerisinde metakrilatlarin esterlesmesini tesvik edebilen
esterazlarin mevcut oldugu bildirilmektedir. Bahsedilen arastirmalarda bildirilen
veriler, bu tez ¢aligmasi sonucunda tiikiiriikte MM A miktarinin tespit edilememesinin,
tikiiriik icerisinde gergeklesen metabolik olaylar neticesinde olabilecegi hipotezini
desteklemektedir. Ayn1 zamanda ortodonti pratiginde HUCG amaciyla bonded
apareylerin yapiminda kullanilan akrilik rezinler literatiirdeki calismalardan farkli
olarak hasta agzina cam iyonomer siman (CIS) ile yapistirilmaktadir. CIS igerisindeki
bilesenler de MMA ile reaksiyona giriyor olabilir. Bu konuda yapilacak ileriki

calismalara ihtiya¢ vardir.

Yine Kedjarune ve ark (1999), 1s1 ile polimerize olan akrilik rezinler ve
otopolimerize rezinleri farkli toz/likit oranlari ile polimerize etmislerdir. Daha sonra
gaz kromatografi cihazi kullanarak hem in vitro tiikiiriik igerisinde hem de
metiletilketon  ile  ekstraksiyon  yaparak  arttk monomer  miktarlarini
degerlendirmislerdir. Artitk monomer analizleri sonucunda yiiksek miktarda MMA
salmimi tespit ettikleri akrilik rezinlerin tiikiirige salinimlarinin her zaman yiiksek
oranda olmayacagini bildirmislerdir. Bu arastirma sonuglar1 da tiikiiriikte MMA
salinimint  engelleyen bazi reaksiyonlarin olabilecegi diisiincemizi destekler
niteliktedir. Ayrica akrilik rezinler agiz i¢inde ¢igneme, tiikiiriik akisina maruz kalma,
diyetin kimyasal 6zellikleri gibi bir¢ok durumla kars1 karsiya kalmaktadir (Bettencourt
2010). Tim bu faktorler akrilik rezinlerden MMA salinimini etkilemektedir.
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Bu tez ¢alismasinin bir pargasi olarak Orthoplast ve Forestacryl materyallerini
in vitro olarak da degerlendirilmistir. Bunun i¢in hastalarda kullanilan miktarlarda
akrilikten, ayni toz/likit oraninda iki apareyi yapilmis ve 50 ml distile su igerisinde 48
saat bekletilmistir. Alt1 saat arayla 2 ml su 6rnekleri alinipp HPLC analizi incelenmistir.
HPLC analizi sonuglarinda, alinan 6rneklerde 24. saate kadar MMA tespit edilmemis,
maksimum MMA olgiimleri de Orthoplast’ da 42. saat, Forestacryl’ de 30. saatte
bulunmustur (Sekil 3.2. ve Sekil 3.4). Yani akrilik apareylerden su igerisine MMA
salinimi1 olmus, fakat tiikiiriik 6rneklerinde MMA ’a rastlanmamuistir. Calismamizin bu
boyutu da tiikiiriik icerisindeki enzim veya herhangi bir bilesenin MMA miktarini
Olciilemeyen sinirlara indirdigi goriisiimiizii desteklemektedir. Literatiirde tiikiiriikteki
enzimler, miisin ve bakterilerin akrilik rezinlerde meydana gelen biyolojik
bozulmalara etkilerini inceleyen bir ¢alismaya rastlanmamistir. Calisma sonuglarina
dayanarak bu tez calismasmin, tiikiiriik icerisindeki bilesenlerin veya enzimlerin

MMA ’la olan etkilesimini degerlendiren ileriki caligmalara 151k tutacagi sdylenenbilir.

Ayn1 zamanda HUCG apareyi yapiminda kullanilan Orthoplast ve Foresctacryl
markal1 akriliklerin in vitro ortamda suya MMA salim miktarlar1 degerlendirildiginde,
Orthoplast markali akriligin maksimum MMA salinimi 42. saatte 22,98 ppm,
Forestacryl markali akriligin ise 30. saatte 21,35 ppm bulunmustur. Iki akrilik
karsilagtirildiginda maksimum MMA salinimi Orthoplast’da daha fazla miktarda
Olclilmiistiir. Bu tez calismasinin sinirlar1  dahilinde, sonuglar gz Oniinde
bulundurularak ortodontik tedavilerde siklikla kullanilan akrilik rezinlerin
polimerizasyon sonrasi 24 satten daha fazla suda bekletildikten sonra bireylere tatbik
edilmesinin, daha giivenli tedaviler saglamak agisindan faydali olacag:

diistiniilmektedir.

Literatirde HPLC kullanilarak akrilik rezinlerdeki arttk monomer miktari
igeriginin incelendigi bircok ¢alisma mevcuttur (Vallittu ve ark 1995, Keskin ve
Karaagaclioglu 1996, Shim ve Watts 1999, Urban ve ark 2006, Urban ve ark 2007).
Fakat hastalardan alinan tiikiiriik 6rneklerinin HPLC ile analiz edildigi ¢ok az in vivo
calisma vardir. Bu tez ¢alismasinda kullanilan HPLC yontemi dogru ve tekrarlanabilir

bir yontemdir. Bu calismada HPLC analiziyle tiikiiriikte 6l¢iimlenen en diisiik deger
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0,060 ppm’dir. Materyallerin arttk monomer miktarlarinin daha  diisiik
konsantrasyonlarda incelenebilmesi i¢cin LC-MS, LC-MS/MS gibi yontemlerle
yapilacak incelemelerin arastirmamiz biit¢esinin ¢ok iistiinde maliyetlerinin olmasi ve
literatiirde yaygin olarak HPLC cihazi ile artik monomer 6l¢timlerinin yapilmasindan
dolay1 bu tez calismasinda HPLC cihaz1 kullanilmistir. Bu dogrultuda ¢alismamiz
gelistirilerek, akrilik rezinlerden agiz ortamina salinan MMA monomeri i¢in HPLC

cihazindan daha duyarl cihazlar kullanilarak yeni ¢calismalar yapilabilir.

4.3. MN Testine Ait Bulgularin Tartisiimasi

Oral mukozaya salinan artik monomer tiikiiriikle kontamine oldugu zaman
sadece lokal etki gdstermez, ayni zamanda sistemik reaksiyonlara da sebep olur
(Lunder ve Rogl-Butina 2000). MMA "1n akut oral medyan letal dozu ratlarda agirlik¢a
8,4 g/kg veya 9 g/kg olarak bildirilmistir. Hastalar ancak oral mukozaya artik monomer
salinmasiyla MMA’ a maruz kalirken, dental personel ve laboratuvar teknisyenleri
MMA buharina da maruz kalmaktadir. Almanyada kapali ortam havasinda MMA ig¢in
izin verilen maksimum konsantrasyon degerleri 50 ppm veya 210 mg/m*’tiir. Gautam
ve ark (2012), dis hekimligi pratiginde MMA buharina maruz kalmanin bireylerde
vertigoya neden olabilecegini ve PMMA igeriklerini solumanin gozlerde, deride ve
solunum sisteminde ciddi etkiler olusturabilecegini bildirmektedir. Akrilik rezinlerin
arttk monomerlerinden biri olan MMA, bu materyallerin sitotoksik etkisinden ve
biyouyumsuzlugundan sorumlu tutulmakta ve hipersensitif kisilerde alerjik

reaksiyonlara sebep olmaktadir (Tun¢demir ve ark 2012).

Literatiirde otopomerize akrilik rezinlerin biyouyumlulugunu inceleyen ve bu
materyalin sitotoksik oldugunu bildiren bir¢ok calisma vardir (Tsuchiya ve ark 1994,

Kedjarune ve ark 1999, Rose ve ark 2000, Huang ve ark 2001, Lai ve ark 2004).

Huang ve ark (2001), akrilik rezinlerin sitotoksisitelerini insan oral
fibroblastlar1 ve epitelyal hiicreleri iizerinde inceledikleri kiiltiir ¢aligmalarinda,
otopolimerize akrilik rezinlerin iki tip hiicrede de yiiksek sitotoksisitesi oldugunu
bildirmislerdir. Lai ve ark (2004), otopolimerize akrilik rezinlerin likitlerinden salinan

serbest monomer miktarlarint HPLC cihazi ile degerlendirmislerdir. Ayni zamanda bu
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materyallerin gingival fibroblastlar ve periodontal hiicreler iizerindeki sitotoksik
etkilerini hiicre kiiltiir ¢alismalariyla degerlendirmislerdir. Sonug¢ olarak, serbest
monomer igeriklerinden bagimsiz bir sekilde, biitiin test materyallerinin ve igerdikleri
major monomerlerin hiicreler {izerinde kesin olarak sitotoksik etkileri oldugu

sonucuna varmislardir.

Hensten-Pettersen ve Wictorin (1981), otopolimerize ve 1sikla polimerize olan
iki adet ortodontik akriligin, fibroblastlar ve keratinositler iizerindeki toksik etiklerini
hiicre kiltliriinde degerlendirmis ve otopolimerize akrilik rezinlerin sitotoksik

etkilerinin daha fazla oldugunu bildirmislerdir.

Sheridan ve ark (1997), 1s1 ile, kendi kendine ve mikrodalga ile polimerize olan
akrilik rezinlerin sitotoksik etkilerini gingival fibroblastlar {izerinde in vitro ortamda
karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda, diger rezinlere oranla otopolimerize akrilik rezinlerin

sitotoksik etkilerinin daha fazla oldugunu bulmuslardir.

Ishikawa ve ark (2006) MMA’m glutatyon gibi antioksidan enzimler
tizerindeki etkilerini fare fibroblastlar1 {izerinde gen ekspresyon analizleri ile
degerlendirmislerdir. MMA’in L929 hiicrelerinde hiicre biiylimesini durdugunu ve
detoksifikasyondan sorumlu genleri indiikledigini, o6zellikle detoksifikasyondan

sorumlu glutatyon S-transferaz, alfa 1 genlerini yiikselttigini bulmuslardir.

Kedjarune ve ark (1999), arttk monomer salinimini degerlendirdikleri
caligmalarinda ilaveten insan gingival dokularindan alinan fibroblastlar iizerinde in
vitro hiicre kiltlir testleri de yapmislardir ve sonug olarak incelenen bazi akrilik
rezinlerin bazit MMA konsantrasyonlarinin insan oral fibroblastlar tizerinde sitotoksik

etkili olabilecegini bildirmislerdir.

Rose ve ark (2000), bizim de calismamizda kullandigimiz Forestacryl’e
ilaveten Orthocryl markali otopolimerize ortodontik akrilik, 4 farkli foto-cure
ortodontik akrilik ve 2 farkli protetik akriligi hiicre kiiltiir testleri kullanarak
karsilastirdiklar1 calismalarinda; ortodontik akrilikleri “biraz sitotoksik™, protetik
akrilikleri “non sitotoksik™ olarak bulmuslardir. Forestacryl markali akriligi 3 giin suda
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beklettikten sonra sitotoksik etkisinin azaldigin1 ve takip eden incelemelerde

hiicrelerde daha fazla biiyiime inhibisyonunun goriilmedigini bildirmislerdir.

Tim bu calismalarda akrilik rezinlerin sitotoksisitesinin incelenmesi hiicre
kiltlir testleri kullanilarak in vitro yapilmistir. Literatiir incelendiginde ortodontik
akrilik rezinlerin oral mukoza hiicrelerine sitotoksik etkilerini in vivo MN testi ile

inceleyen ¢alismaya rastlanmamustir.

Son on yilda bir¢ok yazar, MN testini ¢esitli klinik kosullarda materyallerin
biyouyumlululgunu noninvaziv incelemek i¢in kullanmislardir. Ornegin; oksidatif
stressin tespiti (Borthakur ve ark 2008), kanser ile MN insidansinin korelasyonu
(Iarmarcovai ve ark 2008) ve Alzheimer hastaliginin incelenmesi (Thomas ve ark
2007) gibi bir¢ok arastirmada MN testi kullanilmistir. Ayrica sigara (Pursiainen 2004),
alkol ( Reis ve ark 2006), pesidit ( Bortoli ve ark 2009) ve formaldehit (Speit ve
Schmid 2006) gibi genetoksik etkili ajanlarin toksisitesinin degerlendirilmesinde yine

bu test kullanilmistir.

Ayrica Thomas ve ark (1985) MN testine benzer sekilde hayvan deneyleri
yapmiglardir. Hamster yanaklarina 1s1 ile polimerize olan akrilik rezinden bir disk
sabitlemis ve yanak dokularint hemotoksilen eozin ile boyaylp mikroskopta
incelemislerdir. Sonug olarak bu dokularda enflamatuvar bulgulara rastlamislar ve

bunu akriliklerden salinan artik monomerlere baglamislardir.

Tungdemir ve ark 2012 yilinda yayinladiklar1 arastirmalarinda, 45-60 yas
araliginda 20 bireye, konvansiyonel kaliplama yontemi ve enjeksiyonla kaliplama
yontemi ile 1s1 ile polimerize olan akrilik rezinden yapilan protezler uygulamiglardir.
Bireylerin bukkal mukozalarindan; protezler bireylere uygulanmadan Once,
uygulandiktan 1 hafta ve 1 ay sonra smear almislar ve mikroniikleus insidansini
belirlemiglerdir. 1 hafta sonra alinan 6rneklerde mikrontiikleus sayisi her iki yontemde
de fazla bulunmus, 1 ay sonra bu miktarlar azalmakla birlikte yine de tedavi
oncesinden yiiksek bulunmugstur. Fakat tiim bu bulgular istatistiksel olarak anlamli

bulunmamuistir. Arastiricilar bu degismeyi yeni kullanilmaya baslanilan bir protezin
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dokularda iritasyona sebep olabileceginden dolay1 dokularin MMA monomerine daha

duyarli hale gelmis olabilecegine baglamislardir.

Bu tez ¢alismasiin bulgular soyledir: Orthoplast markali akrilik kullanilan
her iki alt grupta, aparey aymi glin veya 24 saat suda bekletildikten sonra
uygulandiginda (Grup 1a, Grup 1b) mikroniikleus sayilarinin zamana bagli degisimleri
anlamli bulunmamistir. Alt gruplar kendi aralarinda karsilastirildiginda, apareylerin
ayni giin ve 24 saat suda bekletilmesi sonucu tiim 6l¢iim zamanlarinda MN sayilari
acisindan bir farklilik tespit edilmemistir. Buna gore Orthoplast markali ortodontik
akriligin polimerizasyon sonrasi ayni giin tatbik edilmesi veya 24 saat suda
bekletilmesinin ardindan uygulanmasiin sitotoksisite agisindan farki yoktur.
Orthoplast markali akriligin kullanildig1 bireylerin tiim 6l¢iim zamanlarindaki MN
sayilar1 aparey uygulanmadan 6nce (TO) Slciilen MN sayisi ile karsilastirildiginda
sonuglar arasinda istatistiksel olarak bir farklilik bulunmadigindan, bu akriligin bukkal

mukoza hiicreleri i¢in sitotoksik olmadig1 soylenebilir.

Forestacryl markali akrilik kullanilan grupta ise apareyin ayni giin uygulandigi
grupta (Grup 2a), HUCG apareyi agizdan cikarildiginda alinan orneklerdeki
mikroniikleus sayis1 (T3, aparey agiza tatbik edildikten ort. 67,52+8,68 giin sonra),
aparey uygulanmadan 6nce (TO) ve uygulandiktan 1 giin sonra (T1) alinan 6rneklere
gore anlamli bir artis gostermistir. Ayn1 sekilde apareyin 24 saat suda bekletildikten
sonra uygulandig1 grupta (Grup 2b) da, aparey uygulandiktan 1 hafta sonra alinan
orneklerdeki mikroniikleus sayis1 (T2) aparey uygulanmadan once (TO) ve
uygulandiktan 1 giin sonra (T1) alinan 6rneklere gore anlamli bir sekilde artmistir. Bu
sonuglar goz Oniinde buludurularak, her iki alt grupta da baslangica gore MN
sayilarinda anlamli bir degisme oldugu goriilmektedir. Buna gore Forestacryl markali
akriligin oral mukoza hiicreleri lizerinde sitotoksik etkileri oldugu sdylenebilir. Aparey
24 saat suda bekletildikten sonra uygulandiginda, ayni giin tatbik edilmesine gore
mikrontikleus sayisindaki artig daha ge¢ goriilmiistiir (Grup 1a i¢in 1 hafta sonra, Grup
2bi¢in ort. 67,52+8,68 giin sonra). Buna sebep olarak da apareyin sitotoksik etkilerinin
suda bekletildiginde daha ge¢ ortaya ¢ikabilecegi diisiiniilebilir.
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Forestacryl icin, HUCG apareyinin aym giin (Grup 2a) ve 24 saat suda
bekletildikten sonra uygulandigi (Grup 2b) gruplarin karsilagtirilmasinda, MN
sayisinin 1 hafta sonraki 6l¢iimlerde Grup 2a’ya gore anlamli derecede fazla oldugu
tespit edilmistir. Iki grubun baslangic MN sayilar1 (TO) arasinda anlamli bir farklilik
yoktur. Angelieri ve arkadaglart 2011 yilinda yayinladiklar1 arastirmalarinda
kromozomal anomalilerin sikliginin viriisler, bagisiklik sistemindeki degisiklikler,
DNA onarim sistemindeki degisiklikler gibi bireysel farkliliklarla iligkili oldugunu
bildirmistir. Bu tez ¢alismasinda Gruplarin TO’daki MN sayilar1 dikkate alinarak, bu
durumun bireysel faktorler sebebiyle gergeklesmis olabilecegi diisiiniilebilir. Ayni
zamanda Rose ve ark (2000), Foresacryl apareyinin sitotoksik etkilerinin 3 giin suda
bekletildikten sonra azaldigini ifade etmektedirler. Bu tez ¢alismasinin bulgularina
gbre apareyleri 1 gilin suda bekletmek sitotoksik etkilerini azaltmak i¢in yeterli

olmayabilir. Bu konuda yapilacak daha fazla klinik ¢calismaya ihtiya¢ vardir.

Gruplar arast degerlendirme sonuglarina gore; iki farkli akrilik grubundaki
apareyler polimerizasyon sonrasi ayni giin uygulandiklarinda (Grupla, 2a), gruplarin
baslangic MN oOlclimleri benzer olmasina ragmen apareyler sokiildiigiinde (T3) ve
sonraki 1. ayda (T4) alinan smear 6rneklerindeki MN sayis1 Forestacryl’in kullanildigi
grupta Orthoplast kullanilan gruba gore anlamli derecede fazla bulunmustur. iki akrilik
24 saat suda bekletildikten sonra bireylere uygulandiginda ise tiim Ol¢lim
zamanlarinda iki grubun ortalama MN sayilar1 arasinda anlamli bir farklilik tespit
edilmemistir. Buna gore; apareyler polimerizasryon sonrast ayni giin uygulandiginda
Forestacryl’in Orthoplast’a gore daha sitotoksik oldugu diisiiniilmektedir. Fakat,
apareyler suda bekletildiginde sitotoksisiteleri agisindan iki grup arasinda bir fark
yoktur. Buna gore akrilik apareylerin suda bekletilmelerinin sitotoksisitelerini

azaltabilecegi diistiniilebilir.

MN olusumuna yol acan hasarlar, hiicrelerin bazal tabakasinda meydana gelir
ve epitelyal hiicrelerdeki yenilenme sebebiyle ile bu hiicreler exfoliye olur yani
dokiiliir (Angelieri ve ark 2011). Natarajan ve ark (2011) epitel hiicrelerinin yenilenme
hizinin 7-21 giin oldugunu bildirmislerdir. Speit ve Schmid (2006) ise bu siireyi 7-16

giin olarak belirtmis ve en fazla mikroniikleus olusumunun tedavinin 8-21. giinleri
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arasinda goriildigiini bildirmistir. Bu konuda yapilan yeterince biyopsi ¢aligmasi
bulunmamasina ragmen, bazal tabakada bulunan MN sayisinin yiizeydeki hiicrelerden
daha fazla oldugu bildirilmektedir (Fenech ve ark 1999). Bu bilgilere dayanarak iki
grupta ve alt gruplarinda da TO ve T1 6l¢lim zamanlarinda belirlenen mikroniikleus
sayilar arasinda fark olmamasinin sebebinin epitel hiicrelerinin yenilenme hizina bagh

olarak meydana geldigi diisiiniilebilir.

Bu tez ¢alismasinin bulgular1 Tungdemir ve ark’nin (2012) arastirmasindan
farkli bulunmustur. Fakat arastiricilar 1s1 ile polimerize olan akrilik kullanarak smear
orneklerini 3 farkli zaman diliminde almiglardir. Bu c¢alismada iki farkhi
otopolimerizan akriligi 5 farkli zaman diliminde degerlendirilmis ve iki alt grup
seklinde uygulanmistir. Ilaveten bu tez ¢alismasinin yas aralign Tuncdemir ve
arkadaslarinin ¢alismalarina kiyasla oldukea diisiiktiir. Ayrica bu ¢aligmada kullanilan
full bonded akrilik HUCG apareyi agiza simante edilmektedir. Tiim bu faktdrlere bagh

olarak ¢alisma sonuglari arasinda farkliliklar meydana gelmis olabilir.

Literatiir incelendiginde MN testi kullanilarak akrilik HUCG apareylerinin oral
mukozaya sitotoksik etkilerini inceleyen herhangi bir arastirmaya rastlanmamustir.
Literatiirdeki benzer caligmalar protetik hastalarda yapilmistir (Tungdemir ve ark
2012) ya da sitotoksisite arastirmalar1 in vitro yapilmistir (Hensten-Pettersen ve
Wictorin 1981, Sheridan ve ark 1997, Kedjarune ve ark 1999, Rose ve ark 2000, Huang
ve ark 2001, Lai ve ark 2004, Ishikawa ve ark 2006). Fakat bu tez ¢alismasi full bonded
akrilik HUCG apareyi kullanilarak yapilan in vivo bir calismadir. Bu apareyler hyrax

vidasi igerirler ve agiza simante edilerek kullanilirlar.

Simantasyon isleminde kullanilan simanlar sitotoksisiteyi etkileyebilmektedir.
Yapilan in vivo ve in vitro ¢alismalar sonucu CIS’larin DNA kirilmalari iizerindeki
etkileri arastirmacilar tarafindan tartismali bulunmustur (Stea ve ark 1998, Muller ve
ark 2003). Oztiirk ve ark (2012) bant simantasyonunda kullanilan 5 farkli simanin
sitotoksisitesini MN testi kullanarak karsilastirdiklar1 in vivo ¢alismalarinda, diger
simanlar igerisinde konvansiyonel CiS’larmn sitotoksisitesinin en diisiik oldugunu
bildirmistir. Calismamizda HUCG apareyinin simantasyonunda kullanilan CIS

sitotoksisteyi etkileyebilecegi gibi aym zamanda CIS icerisindeki bilesenler de
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tikiirtige saliman MMA ile reaksiyona giriyor olabilir. Bu ylizden tiikiiriige salinan
MMA tayin edilememis olabilir. Bu konuda yiiriitiilecek yeni ¢alismalara ihtiyag

vardir.

HUCG protokolii tedavinin stabilitesi acisindan pekistirmeyi de esas alir. Bu
tez caligmasinda pekistirme amacli, akrilik aparey sokiildiigii glin hastalarin st L
molar diglerine bant ve TPA uygulanmistir. Aparey i¢inde mevcut olan hyrax vidasi
ve tedavinin pekistirme asamasinda kullanilan bantlar ve TPA paslanmaz celikten
iiretilmistir ve bu materyallerden oral kaviteye salinan korozyon iiriinlerinin lokal ve
sistemik etkilere sebep olabilecegi ¢alismalarda bildirilmektedir (Gongalves ve ark
2014). Akrilige ilaveten kullanilan HUCG tedavisi protokolii icerisinde olan
simantasyon islemi, apareylerin hyrax vidasi igermesi, retansiyon i¢in bantlama islemi
yapilmasi gibi durumlarin, ayn1 zamanda apareyin oral mukozada sebep olabilecegi
irritasyonlarin sitotoksisiteyi etkileyebilecek olmast aragtirmamizin
limitasyonlarindandir. Bireylere uygulanacak olan HUCG apareyinin kenarlari

yuvarlatilmis olmali ve miimkiin oldugunca ince bir sekilde tesviye edilmelidir.

Calismamiz genisletilerek konu ile ilgili daha ¢ok sayida 6rnek ve daha uzun

zamanda, ileri ¢alismalarin yapilmasinin faydali olacagi diistiniilmektedir.
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5. SONUCLAR

Bu tez calismasinin smirlart  dahilinde Orthoplast ve Forestacryl
materyallerinden yapilan HUCG apareyi ile genisletme tedavisi sirasinda ve
sonrasinda bireylerden alinan tiikiiriik ve smear 6rneklerinin analiz edilmesi ile elde

edilen sonuclar su sekildedir:

Hastalardan 5 farkli zaman dilminde alinan tiikirik orneklerinin HPLC ile

analiz edilmesi sonucu tiikiirlikte MMA monomeri tespit edilememistir.

Hastalara uygulanan materyallerden ayni oranda ve ayni yontemlerle yapilan
iki akrilik HUCG apareyi 48 saat distile suda bekletildiginde, 6 saatte bir alinan su
orneklerinde ilk 24 saatte MMA monomeri tespit edilememistir. Orthoplast markali
akrilikte 42. saatte 22,98 ppm, Forestacryl markali akrilikte ise 30. saatte 21,35 ppm
MMA salinimt tespit edilmistir.

Akrilik apareyler uygulandiktan sonra tiim bireylerin MN sayilarinda
degisimler meydana gelmistir. Orhoplast markali akrilik aparey polimerizasyon
sonrasi ayni giin ve 24 saat suda bekletildikten sonra uygulandiginda, baslangica gore

bireylerin MN sayilarindaki degisimler istatistiksel olarak anlamli degildir.
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Forestacryl markal1 akrilik aparey polimerizasyon sonrasi ayni giin ve 24 saat
suda bekletildikten sonra uygulandiginda, alinan smear drneklerindeki MN sayilari

baslangica gore farkli zamanlarda istatistiksel olarak anlamli degisimler gostermistir.

Iki akrilik karsilastirildiginda, polimerizasyon sonrasi akrilik apareyler ayni
giin uygulandiginda Forestacryl markali akrilik grubunda 1 hafta sonraki MN sayilari
Orthoplast grubuna gore anlamli olarak fazla bulunmustur. Apareyler 24 saat suda

bekletildikten sonra uygulandiginda iki grup arasinda anlamli bir fark saptanmamustir.

Orthoplast markali akrilik oral mukoza hiicreleri i¢in sitotoksik degildir. Fakat

Forestacryl markal1 akrilik oral mukoza hiicreleri i¢in sitotoksik bulunmustur.

Apareyler suda bekletilmeden, polimerizasyon sonrasi ayni giin
uygulandiginda Forestacryl markali akrilik Orthoplast’a goére daha sitotoksik

bulunmustur. Apareylerin suda bekletilmeleri sitotoksisitelerini azaltmaktadir.

Apareylerin suda bekletilmelerinden bagimsiz olarak, mikroniikleus sayilari

tizerinde bireysel faktorlerin etkili olabilecegi diisiiniilmektedir.

Akrilik apareylerin sitotoksisitesi ve bu apareylerden tiikiiriik icerisine salinan

MMA miktarinin korelasyonu test edilememistir.

Sifir hipotezi reddedilmistir.
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6. OZET

T.C.
SELCUK UNIVERSITESI
DIS HEKIMLIGI FAKULTESI DEKANLIGI

AKRILIK ORTODONTIK APAREYLERIN ORAL MUKOZA
HUCRELERI UZERINE SITOTOKSIK ETKISININ VE REZIDUEL
MONOMER SALINIMI iLE ILiSKIiSININ IN VivO
DEGERLENDIRILMESI

“Ayse MENZEK YILDIRIM”
Ortodonti Anabilim Dal
UZMANLIK TEZi / KONYA-2016

Bu c¢aligmanin amact akrilik ortodontik apareylerle tedavi edilen hastalarda, apareyin oral
mukoza hiicrelerine sitotoksik etikisinin ve salinan rezidiiel monomer miktariyla iligkisinin
degerlendirilmesidir.

Calismamiza 40 birey dahil edilmis olup, bireyler randomize olarak 2 gruba ayrilmistir ve iki
farkli otopolimerizan ortodontik akrilik (Orthoplast (Vertex Dental, Zeist, The Netherlands)),
(Forestacryl (Forestadent, Pforzheim, FrGermany)) kullanilarak yapilan hizli {ist ¢ene genisletmesi
apareyi ile tedavi edilmistir. Herbir gruptaki hastalarin yarisina hizli {ist gene genisletmesi apareyi direk
uygulanmis, diger yarsina da ilgili aperey 24 saat suda bekletildikten sonra uygulanmistir (10’ar hasta).
Tiim hastalardan 5 farkli zamanda tiikiiriik ve bukkal mukozadan smear drnekleri alinmigtir: tedaviye
baslanmadan 6nce (T0), aparey simante edildikten 24 saat sonra (T1), aparey simante edildikten 1 hafta
sonra (T2), genisletme islemi bitip, 6 hafta retansiyon i¢in beklendikten sonra aparey ¢ikartildiginda
(T3) ve aparey cikartildiktan 1 ay sonra olmak iizere (T4). Tiikriik 6rneklerinde, Yiiksek Performansh
Likit Kromatografi (HPLC) ile rezidiiel metilmetakrilat (MMA) miktart Ol¢lilmiistiir. Bukkal
mukozadan alinan smear drneklerinde ise 151k mikroskobu altinda mikroniikleus sayis1 tespit edilmistir.
Calismamizda yas ve cinsiyet kiyaslamasi igin student-t testinden yararlanilmistir. Karsilagtirma
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yapilacak gruplarin rezidiiel monomer miktarlar: tespit edilemediginden, ¢alismanin bu asamasinda
herhangi bir istatistiksel analiz uygulanamamistir. Mikroniikleus sayilarinin  istatistiksel
degerlendirilmesinde Shapiro Wilks normallik testi, Friedman testi, Wilcoxon testi, Mann Whitney-U
testi kullanilmustir.

Calismamiz sonucunda, incelenen tiikiiriik drneklerinde MMA saptanmamistir. Mikroniikleus
testi bulgular1 ise soyledir: Orthoplast markali akrilik kullanilan grupta, apareyin ayni giin ve 24 saat
suda bekletilmesi sonucu zamana bagli mikroniikleus sayisinda anlamli bir farklilik bulunamamastir.
Forestacryl kullanilan grupta, aparey ayni giin tatbik edildiginde TO ve T1’ e gore T3 ’de mikroniikleus
say1st istatistiksel olarak artmistir. Aparey 24 saat suda bekletildikten sonra tatbik edildiginde, TO ve
T1’e gore T2 de mikroniikleus sayis1 anlamli bir sekilde artmistir. Iki akrilik grubu karsilastrildiginda,
aparey ayni giin tatbik edildiginde, Forestacryl grubunda mikroniikleus sayilar1 Orthoplast’a gore T3 ve
T4’de anlamli bir sekilde fazladir. Aparey 24 saat suda bekletildiginde ise iki akrilik grubunun
mikroniikleus sayilari arasinda anlamli bir farklilik yoktur.

Sonug olarak apareyler polimerizasyon sonrasi ayni giin uygulandiginda Forastacryl markali
ortodontik akrilik, Orthoplast’a gore daha sitotoksik bulunmustur. Apareylerin suda bekletilmelerinden
bagimsiz olarak, mikroniikleus sayilari {izerinde bireysel faktorlerin etkili olabilecegi diisiilmektedir.

Anahtar Sézciikler: Epitelyal hiicreler, Metilmetakrilat, Mikroniikleus, Ortodontik apareyler,
Yiiksek performansh sivi kromatografisi

7. SUMMARY

REPUBLIC of TURKEY
SELCUK UNIVERSITY
FACULTY of DENTISTRY

EVALUATION OF THE CYTOTOXIC EFFECT OF
ORTHODONTHIC ACRYLIC APPLIANCES ON ORAL MUCOSAL CELLS
AND THE RELATIONSHIP WiTH RESIDUAL MONOMER RELEASED:
AN IN VIVO STUDY

“Ayse MENZEK YILDIRIM”
Department of Orthodontics
THE SPECIALIZATION THESIS/ KONYA-2016

The aim of our study is to evaluate cytotoxic effects of acrylic orthodontic appliances on oral
mucosal cells and the relation of these appliances with residual monomer release, in patients treated
with these acrylic orthodontic appliances.

40 patients were included to our study and they were randomly divided into 2 groups. Patients
in both groups were treated with full bonded rapid maxillary expansion appliance made from two kind
of autopolymerizing orthodontic acrylic resins (Orthoplast (Vertex Dental, Zeist, The Netherlands)),
(Forestacryl (Forestadent, Pforzheim, FrGermany)). Half of the patients used RME directly , half of the
patients used RME after the appliances had been soaked in water for 24 hours (as ten patients). Saliva
samples and smear samples were taken at 5 different times: before starting treatment (T0), 24 hours
after the cementing of the appliance (T1), 1 week after the cementing of the appliance (T2), after 6
weeks of retention of RME (T3), 1 month after the appliance removal (T4). In saliva samples, the
amount of residual methyl methacrylate was measured with high-performance liquid chromatography
(HPLC). Smear samples that were received from the buccal mucosa were analyzed under a light
microscope to assess the incidance of micronucleus. In our study, student-t test was used in order to
compare age and gender of the patients. In the group comparison, no statistical analysis was performed
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because the amount of residual monomer couldn’t be measured. In the statistical evaluation of the
number of micronuclei, Shapiro Wilks normality test, Friedman test, Wilcoxon test, Mann-Whitney U
test were used.

In our study results, MMA was not observed in examined saliva samples. Micronucleus test
findings were as follows: In the group who used Orthoplast branded acrylic, there was no significantly
difference in time dependent micronuclei number between the apparatus which were applied the same
day and which were applied after 24 hours of soaking. In the group who used Forestacryl branded
acrylic, when the appliance was applied the same day, the number of micronuclei significantly increased
in T3 comparing to TO and T1. Again in the same group, when the appliance was carried out after 24
hours soaking, the number of micronuclei significantly increased in T2 comparing to TO and T1. When
two acrylic groups were compared in direct appliance groups, the number of micronuclei increased
significantly in T3 and T4 in Forestacryl group compared to Orthoplast group. However, when these
two trademarks were compared in soaking groups there was no significantly difference between the
number of micronuclei.

As a result, when the appliances are applied at the same day after polymerization, Forastacryl
branded orthodontic acrylic was found more cytotoxic than Orthoplast. It was thought that individual

factors may be effective on micronucleus numbers independent from soaking of appliances in water.

Key Words: Epithelial cells, High pressure liquid chromatography, Micronucleus,
Methylmethacrylate, Orthodontic appliances.
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EK-A. Selcuk Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Etik Kurulu Karar

\ SELCUK
UNIVERSITESI

SELCUK UNIiVERSITESI
DISHEKIMLIGI FAKULTESI DEKANLIGI
GIRISIMSEL OLMAYAN KLIiNiK ARASTIRMALAR
DEGERLENDIRME KOMISYONU

Say1: 05 28.01.2015
Konu: 2015/05 sayili komisyon kararlart

Saym; Yrd.Dog.Dr.Zehra ILERI

Girisimsel Olmayan Klinik Aragtirmalar Degerlendirme Komisyonu'nun 22.01.2015
tarihinde yapilan 2015/05 sayili toplantisinda yiiriitiictisii oldugunuz “Akrilik Ortodontik
Apareylerin Oral Mukoza Hiicreleri Uzerine Sitotoksik Etkisinin ve Rezidiiel Monomer
Salinimi ile iligkisinin in vivo degerlendirilmesi ” konu baghikli projenin, bilimsel etik
acisindan uygun olduguna oy birligi ile karar verildi.

Geregini bilgilerinize saygilarimla rica ederim.

Prof:

Komisyon Bagkan1 V.
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SELCUK UNIVERSITESI
DiS HEKIMLIGi FAKULTESI
GIRISIMSEL OLMAYAN KLIiNIK ARASTIRMALAR
DEGERLENDIRME KOMISYONU

[ Toplanti Sayisi : 2015/05 | Toplanti Tarihi : 22.01.2015 \

Selguk Universitesi Dishekimligi Fakiiltesi Ortodonti Anabilim dalimdan Yrd.Dog.Dr.Zehra ILERI ve ayni
Anabilim Dalindan Dt.Ayse MENZEK tarafindan sunulan “Akrilik Ortodontik Apareylerin Oral Mukoza
Hiicreleri Uzerine Sitotoksik Etkisinin ve Rezidiiel Monomer Salimmi ile iligkisinin in vivo
degerlendirilmesi ” aragtirma projesi 10 tiyenin katilimi ile degerlendirildi.

g Degerlendirme sonucunda, Projenin, Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Degerlendirme Y&nergesi
IIkelerine uygun oldugundan “kabuliine” oybirligi ile karar verildi.

Prof.Dr.Duygy F1

L)

Prof.Dy.Far

Yrd.Dog.Dr.Zehra ILERI Yrd.Dog.Dr.Hiisamettin VATANSEV

Katilmad: Katilmad
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EK-B. Etik Kurul Onayh Bilgilendirilmis Goniillii Onay1 Formu
KLINIK VEYA DENEYSEL CALISMAYA KATILMAK iCiN
BILGILENDIRILMIiS GONULLU ONAYI FORMU

"Akrilik Ortodontik Apareylerin Oral Mukoza Hiicreleri Uzerine
Sitotoksik Etkisinin ve Rezidiiel Monomer Sahmmm ile iliskisinin in vivo

degerlendirilmesi”

Siz veya cocugunuzun Selguk Universitesi Dishekimligi Fakiiltesi
tarafindan yiiriitiilen bu ¢aligmaya katilmasini arzu ediyoruz. Asagida bu c¢alisma ile
ilgili baz1 bilgiler bulacaksiniz. Bu bilgiler size veya ¢ocugunuza calismaya katilimda
kolaylik saglanmasi ve konunun 6neminin agikca anlasilabilmesi i¢in diizenlenmistir.
Biitiin islemler sadece deneysel amagclar i¢in yapilacak, tiim klinik muayene islemleri

ticretsiz olarak gergeklestirilecek ve bulgular size iletilecektir.

Bu arastirmanin amaci, akrilik ortodontik apareylerin oral mukoza
hiicrelerine etkisini ve apareylerden salinan rezidiiel monomer miktarlarini
Ol¢iimlemek ve zararli dozlarda olup olmadigini arastirmaktir. Calismanin yiiriitiiciisii
Yard. Dog. Dr. Zehra Ileri’dir ve yardimer yiiriitiicii Dt. Ayse Menzek Yildirim’dir.
Ilgili kisilere 05553098892 ve 05065840353 numarali telefon ile ulasabilirsiniz.
Caligmaya katilacak bireylerin ¢alisma kapsaminda kalacagi siire 6 ay’dir. Bu
arastirmada hizli {ist ¢cene genisletmesi islemleri uygulanacaktir. Arastirma siiresince
bas ve boyun bolgelerinden seri, periapikal, panaromik ve sefalometrik radyografiler,
klinik fotograflar1 alinacaktir. Ortalama 2 ml (1 cay kasigi) tiikiiriik 6rnegi hizl {ist
cene genisletmesi apareyi uygulanmadan hemen 6nce, 1 giin sonra,1 hafta sonra,
gerekli genisletme saglanip 6 hafta retansiyon i¢in bekletilip aparey ¢ikartildiktan
sonra, aparey c¢ikartildiktan 1 ay sonra alinacak ve ayni araliklarla yanak igerisinden
siiriintii drnegi alinacaktir. Ornekler Atatiirk Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Analitik

Kimya Anabilim dali'nda ve Selguk Universitesi Tipfakiiltesi Patoloji
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Laboratuvarinda degerlendirilecektir. Tedavi 5 seans siirecek ve her bir seans 15- 30
dakika alacaktir. Bu c¢alismanin olasi yararlari ortodontide kullanilan akrilik
apareylerin olasi zararlarmi arastirmaktir. Tedavinin olasi riskleri hizli st g¢ene
genisletmesi apareyinin agizdan siyrilmasidir. Olas1 riskleri azaltmak i¢in hastanin
yumusak gidalarla beslenmesi istenecek ve randevularina diizenli gelmesi seklinde
tedbirler alinacaktir. Hastaliginiz i¢in alternatif olarak sabit ortodontik tedavi, cerrahi
destekli hizli iist ¢ene genisletmesi tedavileri uygulanabilir. Arastirma kapsamindaki
bireylerin 6zel hayatin1 korumak amaciyla kod, gilivenlik numarasi vb. yontemler
uygulanacaktir. Biitiin kayitlarin toplanma siiresi en az bes yildir. Degerlendirme
yapilan bireylerin kendi istegi dogrultusunda ¢aligsma kapsami diginda kalabilme hakki
vardir. Boyle bir karar Dishekimligi Fakiiltesinin tedavi hizmetlerinden
yararlanmanizi etkilemeyecektir. Caligmadan ayrildiginiz takdirde ortodontik
tedavinin ideal sekilde yiiriitilememesi riskleri olusabilir. Ozellikle hizl1 {ist ¢ene
genigletmesi apareyinin siyrilmast gibi durumlarda arastirma kapsami diginda
kalabilirsiniz. Calisma disinda olundugu takdirde tedaviler rutin tetkiklere devam

seklinde siirdiiriilecektir.

Calismaya dahil olan bireylerin ¢alisma ile ilgili sorulart en kisa siirede
yanitlanacaktir. Sorular dogrudan arastirma yiiriitiiciisiine ve/veya yardimci
arastiricilara sorulabilir. Bu konuda gerekirse 0 332 223 12 10 numarali telefonu

kullanabilirsiniz. Etik kurul e-mail adresi “sudhfetik@yahoogroups.com’’dur.

Yukaridaki metni okudum. Bunlar hakkinda bana yazili ve sozlii agiklamalar
yapildi. Tedavinin bagarili olacagi veya tatminkar sonu¢ elde edilecegi konusunda
hi¢bir garanti, teminat veya séz verilmedi. Bu kosullar altinda “Akrilik Ortodontik
Apareylerin Oral Mukoza Hiicreleri Uzerine Sitotoksik Etkisinin ve Rezidiiel
Monomer Salinimu ile iliskisinin In vivo degerlendirilmesi > isimli klinik arastirmaya

kendi rizamla, higcbir baski ve zorlama olmaksizin katilmay1 kabul ediyorum.

Bu formun imzal1 bir kopyas1 bana verilecektir.
Katilimci
Adi1 soyadi:

Adres-tel:
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Imza:

Velayet veya vesayet altinda bulunanlar i¢in veli veya vasinin
Ad1 Soyadi:
Tel:

Imza:

Agiklamalar1 yapan arastiricinin
Adi1 Soyadi: Dt. Ayse Menzek Yildirim
Tel: 0506 584 03 53

imza:

Riza alma isleminde basindan sonuna kadar taniklik eden kurulus gorevlisinin
Adi1 Soyadu:
Gorevi:

imza:
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10. OZGECMIS

1989 yilinda Erzurum’da diinyaya geldi. ilk ve orta 6grenimini Erzurum’da
tamamladiktan sonra, 2007 yilinda Ege Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi’nde
lisans egitimine basladi. 2012 yilinda Ege Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi’nde
dis hekimi unvani aldi. 2013 yilinda Selguk Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi
Ortodonti Anabilim Dali’nda uzmanlik egitimine bagladi. Halen ayni béliimde

uzmanlik dgrencisi olarak gorev yapmaktadir. Evlidir. Yabanci dili Ingilizcedir.
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