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Otcuoglu, D. (2015). Clinical and Radiographical Evaluation of Hyaluronic acid
and Bovine Derived Xenograft Combination versus Bovine Derived Xenograft
Alone. Yeditepe University, Institue of Health Science, Department of
Periodontology, PhD thesis, istanbul.

The aim of the present study was to compare the clinical and radiographical effects of a
new biomaterial including hyaluronic acid (HA) and bovine derived xenograft (BDX)
combination versus BDX alone application in the treatment of periodontal intrabony
defects of advanced chronic periodontitis patients. Twenty advanced chronic
periodontitis patients who had intrabony component of >3 mm and radioghraphical
intrabony defects with an associated probing depth (PD) of >5 mm were included. A
total of 54 intrabony defects were surgically treated with HA+BDX combination (group
1) whereas 55 intrabony defects were treated with BDX alone (group 2). Plaque and
sulcus bleeding indices, PD, marginal recession, relative attachment and bone levels and
radiographic bone levels were recorded at baseline and 12 months after surgery. Healing
was uneventful in all cases. At 12 months postoperatively, intragroup comparisons
revealed statistically significant differences compared to baseline for all evaluated
clinical and radiographical parameters (p<0.05). Considering the deepest site of the
defects, group 1 and 2 showed a mean PD reduction of 3.38+1.29 mm and 2.99+0.75
mm, attachment gain of 2.56+1.26 mm and 2.334+0.57 mm, recession of 0.79+0.88 mm
and 0.66+0.56 mm, clinical bone gain of 2.39+1.45 mm and 2.094+0.65 mm and
radiographic bone gain of 2.28+1.34 mm and 1.934+0.95 mm, respectively. Intergroup
comparisons for all parameters were found to be insignificant (p>0.05). Within the
limits of this study, it can be concluded that both HA+BDX and BDX applications led
to significantly favourable clinical improvements in intrabony periodontal defects
compared to baseline. No statistically significant differences in any of the investigated

parameters were observed between the groups.

Key words: Hyaluronic Acid, Bovine Derived Xenograft, Intrabony Defect, Chronic

Periodontitis
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OZET

Ot¢uoglu, D. (2015). Periodontal Kemik I¢i Defektlerin Tedavisinde Hyaluronik
Asit ve Sigir Kaynakh Kemik Grefti Kombinasyonu ile Tek Basina Sigir Kaynakh
Kemik Grefti Uygulamalarimin Klinik ve Radyografik Olarak Karsilastirilmasi.
Yeditepe Universitesi Saghk Bilimleri Enstiitiisii Periodontoloji ABD., Doktora
Tezi. Istanbul.

Bu ¢aligmada, ileri kronik periodontitis teshisi konmus hastalarda bulunan periodontal
kemik ici defektlerin tedavisinde hyaluronik asit (HA) igeren yeni bir materyal ve sigir
kaynakli kemik grefti (SKKG) kombinasyonu ile tek bagina SKKG uygulamalarinin
klinik ve radyografik olarak karsilastirilmasi amaglandi. Calismaya, sondalama derinligi
(SD) >5 mm ve kemik i¢i defekt derinligi >3 mm olan 20 kronik periodontitis hastasina
ait 3+2+1, 342, 3+1, 3, 2+1 ve 2 duvarl toplam 109 kemik ici defekt dahil edildi.
Defektlerden 54 tanesi HA+SKKG kombinasyonu (1. grup) ile tedavi edilirken, 55
tanesi sadece SKKG (2. grup) ile tedavi edildi. Operasyondan dnce ve 12 ay sonra, plak
ve diseti olugu kanama indeksleri, rolatif diseti kenar1 seviyesi, SD, rolatif atagman ve
kemik seviyeleri ile radyografik kemik seviyesi Ol¢iimleri yapildi. Operasyondan
sonraki 12. ayda, her iki grupta da incelenen tiim klinik ve radyografik parametrelerde
baslangica gore istatistiksel olarak anlamli bir iyilesme saptandi (p<0.05). Defektin en
derin noktast gozoniine alindiginda, 1. ve 2. gruplarda sirasiyla, 3.38+1.29 mm ve
2.99+0.75 mm SD azalmasi, 2.56+1.26 mm ve 2.33+0.57 mm atasman kazanci,
0.79+0.88 mm ve 0.66+0.56 mm diseti ¢ekilmesi, 2.39+1.45 mm ve 2.09+0.65 mm
klinik ve 2.28+1.34 mm ve 1.93+0.95 mm radyografik kemik kazanci saptandi. Gruplar
arasinda incelenen tiim klinik ve radyografik parametreler yoniinden anlamli fark tespit
edilmedi (p>0.05). Bu c¢alismadan elde edilen bulgular, hem HA+SKKG
kombinasyonunun hem de tek basina SKKG uygulamasinin ileri kronik periodontitisli
hastalarda bulunan periodontal kemik i¢i defektlerde, 12. ayda anlamli klinik ve
radyografik 1iyilesme sagladigini, ancak gruplar arasinda anlamli bir farkin

bulunmadigini1 gostermektedir.

Anahtar kelimeler: Hyaluronik Asit, Sigir Kaynakli Kemik Grefti, Kemik I¢i Defekt,

Kronik Periodontitis
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1. GIRIS VE AMAC

Periodonsiyum, disin etrafin1 saran; periodontal membran, alveol kemigi,
sement ve disetini igeren dokularin biitiinlidiir. Disin etrafin1 ¢evreleyen bu dokularin
yikimiyla karakterize olan periodontal hastaliklar, patojen mikroorganizmalar ve konak
arasindaki iliskilere bagli olarak gelisen enfeksiyoz hastaliklardir (1). Periodontal
tedavinin amaci patojen mikroorganizmalarin sebep oldugu diseti iltithabinin ortadan
kaldirilmasi, kaybedilen dokularin  yeniden yapilandirilmast ve hastaligin
tekrarlamasinin  onlenmesidir (2, 3). Periodontal tedavi amaciyla yapilan rezektif
cerrahide, 1iyilesme uzun baglanti epiteliyle karakterize tamir seklinde
gerceklesmektedir (3). Periodontal rejenerasyon ise hastalik nedeniyle yikima ugramis
dokularin yeniden yapilandirilmasi, hastalik Oncesi yapisina benzer bir sekilde
olusumunun saglanmasi, sert ve yumusak dokular arasindaki yapisal ve fonksiyonel
uyumun olusturulmasidir (4-6). Gegmisten giiniimiize kadar ¢esitli kemik greftlerinin,
rezorbe olmayan veya olabilen membranlarin ve biyoaktif ajanlarin, tek baslarina veya
kombine uygulamalarla kullanimlarin1 kapsayan doku miihendisligi cergevesindeki
uygulamalar, rejeneratif tedavi modelleri olarak kullanilmistir (7).

Kemik i¢i defektlerde periodontal rejenerasyonu saglamak amactyla ilk olarak
kemik greftleri kullanilmistir. ‘altin standart” olarak kabul edilen otojen kemik
greftlerinin, biyolojik uyumlulugu, yiiksek osteoindiiktif 6zellikleri ve immiinolojik
reaksiyon olusturmamasi avantaj olarak sayilsa da (8) alinan bdlgenin morbiditesi, hizli
rezorbsiyon 6zelligi ve ikinci operasyon alanina ihtiya¢ duyulmasi, arastirmacilari farkl
greft materyallerini kullanmaya yoneltmistir (9). Ksenogreftler, allogreftler ve
alloplastik kemik materyalleri osteokondiiktif olmalari, kolay uygulanabilmeleri, ikinci
bir operasyon alani olusturmadan istenilen miktarda elde edilebilme ozelliklerinden
dolay1 otojen kemik greftlerine alternatif olarak tercih edilmektedir (8, 9).

Ksenogreftler, genellikle sigir kemigi ve dogal mercan olmak iizere iki farklh
tirden elde edilirler. Sigir kaynakli kemik greftleri (SKKG), sigir kemiginin organik
yapisinin tiimiiyle ¢ikarilarak dogal kemik mineralini agiga ¢ikaracak sekilde islenmesi
ile elde edilir. Geriye kalan inorganik boliim, pordz hidroksiapatit partikiilleridir ve
insan kanselloz kemigine kimyasal ve fiziksel olarak benzerlik gosterir (8, 10). Protein
yapimnin ¢ikarildigi bu greft tipi, osteokondiiktif ve kismen osteoindiiktif etkiye sahiptir

ve yeni kemik olusumu i¢in iskelet yap1 olarak gorev alir (9). Giiniimiize kadar yapilan



caligmalarda, SKKG’nin periodontal kemik i¢i defektlerin tedavisinde tek basina
ve/veya kombine kullanimi ile basarili sonuglarin alindigi belirtilmistir (11-22).
Glinlimiizde tam periodontal rejenerasyon hedefine ulagsmak iizere c¢esitli
biyolojik olarak alternatif materyaller gelistirilmeye ¢alisilmaktadir. Bu bakis agisiyla
gelistirilen hyaluronik asit (HA), periodontal rejeneratif tedavide alternatif bir yaklagim
olarak kullanilmaya baglanmistir (23-29). HA yiiksek molekiiler agirlikli, non-siilfat,
lineer bir glikozaminoglikandir. HA, ekstraselliiler matriksin pasif, yapisal bir elemant
olarak bilinse de, gilinlimiizde hiicre gogii ve farklilagsmasini igeren bazi biyolojik
olaylarda yer aldig1 bilinmektedir (30, 31). Aktif hiicre biiylime bolgelerinde bulunan
0zel reseptorlere baglanan HA, hiicre siklusuna dahil olarak, hiicre farklilasmasi, gocii
ve yapigmast lizerinde dnemli bir etkiye sahiptir (32, 28). HA ayni1 zamanda, viriislerin
ve bakterilerin penetrasyonunu geciktiren bir viskoziteye de sahiptir (33). Enflamasyon
olayinin baslangicinda HA, fibrin pihtisina yapisir, 16kosit ve makrofaj gibi enflamatuar
hiicreler aktive olur ve bu hiicreler yara bolgesine go¢ ederek patojenleri temizler. HA,
sitokinler, keratinositler, ameloblastlar, fibroblastlar ve osteoblastlar gibi enflamasyonu
diizenleyen hiicreleri de uyarir. Hyaluronidaz adi verilen bir enzimle parcalanan HA,
diisiik molekiil agirlikli HA’ya doniisiir ve bu da lokal anjiyogenezi diizenler (34, 35).
Son yillarda HAnin klinik etkinligi, periodontal kemik ici defektlerde (24-29),
diseti c¢ekilmelerinde (23) ve c¢ekim soketlerinin tedavisinde (27) degerlendirilmistir.
Yapilan caligmalarda, HA nin kullanim kolayligi sagladigi, bakteriostatik etkisinden
dolay1r enflamasyon riskini azaltti1i, ayrica atasman kazancini (AK) artirdigi ve
sondalama derinliginde (SD) azalma sagladigi belirtilmistir. Ancak anatomik olarak
destek duvar sayisi az olan defektlerde HA uygulamasinin ilave katki da saglamadigi
belirtilmistir (24-26, 29). Tiim bu sonuglar degerlendirildiginde, HA nin kemik greftleri
ile kombine kullaniminin, materyalin biyolojik 6zellikleri nedeniyle sinerjistik etki
yaratarak periodontal rejenerasyona katkida bulunacagi diisliniilmiis ve bu bakis agisiyla
calismamizda HA+SKKG ve tek basina SKKG uygulamalarinin klinik ve radyografik

sonuclarinin karsilagtirilmasi amaglanmistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Periodontal Tedavide Rejenerasyon

Diseti, alveol kemigi, periodontal ligament ve sementten olusan yapinin
biitiiniine periodonsiyum ad1 verilir (36, 37). Disin destek yapilart olan bu dokularin
yikimiyla karakterize olan periodontal hastaliklar, patojen mikroorganizmalar ve konak
arasindaki kompleks iligkilere bagli olarak gelisen enfeksiyoz hastaliklardir (2, 36, 37).
Periodontal hastaliklar tedavi edilmedigi takdirde dis kayiplarina sebep olabilmektedir
(38).

Patojen mikroorganizmalarin sebep oldugu diseti iltthabinin ortadan
kaldirilmasi, mevcut hastaliin  durdurulmasi, cep derinliklerinin  hastanin
temizleyebilecegi fizyolojik simirlara getirilmesi, hastalik esnasinda kaybedilen
dokularin hastalik Oncesi yapisina benzer sekilde rejenerasyonunun saglanmasi ve
mevcut durumun idamesi periodontal tedavinin temel amaglaridir (2, 3, 4, 39).

Bu amagclar dogrultusunda, ilk olarak periodontal hastalik sonucu bozulan alveol
kemigi morfolojisini diizeltmek ve disetiyle uyumlu hale getirebilmek icin rezektif
cerrahi teknikler kullanilmistir (40). Bu teknikler, cep eliminasyonu sonucu enfeksiyonu
kontrol altina alsa da, 6zellikle 6n bolgelerde estetik problemlerin dogmasina ve hasta
agiz hijyenini saglayamadigi takdirde, rezidiiel ceplerin ortaya g¢ikmasina sebep
olmustur (2, 4). Histolojik olarak incelendiginde ise, geleneksel yontemlerle yapilan bu
tedavilerde, epitel ve bag dokusu hiicrelerinin defekt bolgesine mezenkimal hiicrelerden
daha hizli go¢ ettigi ve boOylece periodontal ligament kaynakli hiicrelerin defekt
bolgesine gogiinti, farklilasmasini ve ¢ogalmasini dnledigi ve iyilesmenin uzun baglanti
epiteliyle gerceklestigi goriilmiistiir (41, 42).

Periodontal dokularin rejenerasyonunu saglamak i¢in, dogru hiicrelere ve bu
hiicreleri organize eden sinyallere ihtiya¢ vardir. Hiicrelerin sinyallerini diizenleyen
yap1 ise ekstraselliller matriksdir. Epitelyal atagmanin olugmasi, yeni bag dokusu
fibrillerinin kok yiizeyine yapismasi, kok yiizeyinde yeni sementin ve alveol kemiginin
yiiksekliginin yeniden olusmasi gercek bir rejenerasyon igin esasdir (43). Periodontal
rejenerasyon i¢in gerekli olan hiicreler sadece periodontal ligamentte bulunmaktadir
(44-46).

Periodontal rekonstriiksiyon i¢in, periyodonsiyumu olusturan 3 temel doku olan



periodontal ligament, alveol kemigi ve sementin rejenerasyonu gereklidir. Sadece bir
dokunun rejenerasyonu yeterli degildir. Son yillarda kullanilan materyallerin artmasi,
yeni tekniklerin gelistirilmesi ve periodontal rejenerasyonun biyolojik yoniiniin daha
fazla anlagilmasiyla doku miihendisligi yaklagimlar1 anlam kazanmistir. Doku
miithendisligi; harap olmus dokularin yerine bir takim teknikler kullanilarak yeni
dokularin olusturulmasini amaclayan ve hiicre biyolojisine, gelisimsel biyolojiye ve
biyomateryal kullanirmima dayanan, bilim ve arastirma dalidir. Uygun ekstraselliiler
matriks, yeterli sayida osteoprogenitor hiicreler, diizenli sinyaller ve kan destegi, bir
dokunun yeniden olusturulmasi i¢in gereklidir (47). Bu amaglar dogrultusunda, yillar
icinde bir¢ok rejeneratif tekniklere basvurulmustur. Bu teknikleri tarihsel gelisimlerine

gore asagidaki sekilde siralayabiliriz:

-Kemik ve kemik benzeri materyallerin (otogreftler, allogreftler, ksenogreftler,
alloplastikler) osteojenik, osteoindiiktif, osteokondiiktif etkilerinden yararlanilarak

kullanimi (45, 48-51),

-Hiicre gogiinii engelleyen bariyer membranlarin yonlendirilmis doku rejenerasyonu

(YDR) prensiplerine gore kullanimi (42, 52-55),

-Hiicre-hiicre iligkilerinin diizenlendigi biyolojik mediatdrlerin mine matriks proteinleri
(MMP), kemik morfogenetik proteinleri (KMP), polipeptit biiyiime faktorleri (PBF),
trombositten zengin plazma / fibrin (TZP / TZF) kullanimi (11, 56-65),

-Tiim bu materyallerin kombine olarak kullanimi1 (11, 58, 59, 66).

Rejenerasyonu saglamak amaciyla ilk olarak kullanilan teknik otogreftlerin,
allogreftlerin, ksenogreftlerin, alloplastik materyallerin tek basma kullanildig:
caligmalardir. Bu ¢alismalarin sonucunda sinirli miktarda AK ve az miktarda
radyografik kemik dolumu (Rad KD) g6zlenmis, histolojik ¢alismalarda ise iyilesmenin
uzun baglant1 epiteli ile oldugu rapor edilmistir (2, 41, 43, 51, 67, 68, 69). Kemik
greftleri kullanildigi zaman, %60-65 KD saglanmasma ragmen, iyilesmenin

rejenerasyondan ¢ok tamir seklinde oldugu ve rezidiiel defektlerin kaldig1 goriilmiistiir

4.



2.2. Periodontal Rejenerasyonda Kemik Greftleri ve Etki Mekanizmalar:

Periodontal rejenerasyonu saglamak amaciyla, ilk olarak kemik i¢i defektlere
kemik greftleri uygulanmistir. Kemik greftlerini, otogreft, allogreft, ksenogreft ve
alloplastik greft olarak inceleyebiliriz (3).

Bu kemik greftleri osteogenez, osteoindiiksiyon, osteokondiiksiyon olmak iizere,
iic temel kemik olusum mekanizmasi ile etkili olurlar (70).

Osteogenezde, kemik olusumu ve gelisimi osteoblastlar ve osteoprogenitor
hiicreler tarafindan saglanir. Osteojenik hiicreler, yumusak doku igerisinde kemik
olusumunu tesvik ederken, sert doku igerisinde de daha hizli kemik olusumunu aktive
ederler. En etkili formu yiiksek konsantrasyonda kemik hiicreleri tasiyan kanselloz
kemiktir (71, 72).

Osteoindiiksiyon, kemik olusumunun uyarilmasidir. Doku igerisindeki
farklilasmamis mezenkimal hiicreler kemik yapici osteoblastlara doniistiiriilerek kemik
olusumunu saglarlar (73).

Osteokondiiksiyon, uygun iskeletsel yap1 veya fiziksel matriks olusturan kemik
greftinin, osteoblastlarin ve mezenkimal hiicrelerin greft bolgesine tutunabilmesine
yardimci olan fiziksel bir ozelliktir. Osteokondiiktif greftler, yeni kemik olusumuna
yardim ederler. Yumusak dokular igerisine yerlestirildiklerinde kemik olusumunu
uyarmazlar (70, 72, 73). Mezenkimal hiicreler, kemik biiylimesinin tesvik edilmesi i¢in
gereklidir (3, 73).

Kemik greftleri defekt bolgesine yerlestirildikten sonra, yeniden sekillenme ve
rezorbsiyon siireci baglar. Greft hacmini etkileyecek olan bu siireg, uygulanan greftin
genisligine, ¢evre kemigiyle olan fiksasyon derecesine, biyomekanik 6zelliklere ve alict
bolgenin kemik kalitesine baglidir (74).

Greft uygulanacak bolgedeki damarsal yap1 ve greftteki hiicrelerin yasama oran
greft iyilesmesinde biiyiik rol oynar. Kortikal kemik yapisi incelendiginde Havers ve
Volkman kanallar1 ¢evresindeki sirkiiler, paralel ve interstisyel kemik lamellalarinin
varlig1 gozlenir. Kanselloz kemik yapisi ise trabekiillerden olusur ve pordz yapidadir.
Trabekiillerin igerisinde kemik iligi bulunur. Bu bilgiler 1s18inda, kanselloz kemik
kortikal kemige gore daha genis bir yiizey alanina sahiptir, bdylece kansell6z kemige
hiicre ve damarlarin ulasimi daha kolay olur. Bu sebeple kemik tipine gore iyilesme

farklilik gosterir (75).



Periodontal kemik defektlerine uygulanacak ideal kemik grefti;

. Osteogenezi, sementogenezi, fonksiyonel periodontal ligament olusumunu uyarmali,
. Antijenik 6zellik tastmamali,

. Karsinojenik olmamali,

. Uygulanabilmesi kolay olmal1 ve istenilen forma kolayca getirilmeli,

. Ankiloza ve kok rezorbsiyonuna sebep olmamali,

. Kolay ve istenilen miktarda elde edilebilir olmali,

. Ortodontik hareketleri engellememeli, operasyon sonrast minimal sekel birakmali,

0 9 N U B LN

. Maliyeti ucuz olmalidir (71).

Otojen kemik greftleri, bireyin kendisinden elde edilirler (3). Dokuda herhangi
bir reaksiyona sebep olmamalar1 ve osteogenezi uyardiklari i¢in ‘altin standart’ olarak
kabul edilmektedirler. Osteogenez, osteoindiiksiyon ve osteokondiiksiyon asamalarini
tamamlayarak yeni kemige doniisiirler (73). Bu greftler dokunun kanlanmasini
saglayan, defekt bolgesini destekleyen primer tip 1 kollajen igeren iki komponentten
olusur. Bunlar kortikal kemik ve kanselloz kemik iligidir (3). Otojen kemik greftleri
agiz i¢inde digsiz bdlgelerden, c¢ekim soketinden, tiiber bdlgesinden, ramus ve
retromolar alanlardan, agiz disinda ise iliak kemikten, kafatasindan, tibiadan ve
kaburgalardan elde edilebilir (3, 8). Agiz disindan elde edilen kemik greftleri agiz
icinden alinan kemik greftlerine gore miktar olarak daha fazla olsa da, morbidite
riskinin fazla olmasi, kullanim sonrasi kok rezorbsiyonu olugmasi, genel anestezi
gerekliligi ve almman kemik greftinin korunma zorunlugu gibi dezavantajlar
bulunmaktadir. Bu sebeplerden dolay1r agiz iginden alinan kemik greftleri tercih
edilmektedir (45). Agi1z icinden kemik grefti alindiginda ise yeterli miktarda kemik elde
edilememesi, ikinci bir operasyon sahasina gereksinim duyulmasi ve post operatif
agrinin goriilmesi gibi sinirlamalar yeni kemik greft materyallerinin gelistirilmesine yol
acmustir (3, 45).

Allogreftler, ayni tiire ait genetik benzerligi olmayan farkli bireylerden alinan
dokulardir. Giiniimiizde kadavralardan elde edilen allogreftler, alkol ile yikanip,
dondurulup kurutulduktan sonra istenilen greft ¢esidine gore demineralize edilebilirler.
Ikinci operasyon bdlgesine gereksinim duymadan istenilen miktarda elde edilebilmesi
bu materyalin en dnemli avantajidir (3). Allogreftler, dondurulmus kemik allogreftleri
(DKA), dondurulmus-kurutulmus kemik allogreftleri (DKKA) ve demineralize
dondurulmus-kurutulmus kemik allogreftleri (DDKKA) olmak iizere {i¢ gruba ayrilir



(76). DKKA, osteokondiiktif olup mineralize formdadir. DKKA’ya demineralizasyon
uygulanarak elde edilen DDKKA, osteoindiiktif kapasiteyi artiran KMP’leri igerir ve
kemik olusumu uyarilir (73). Olusan kemik osteokondiiksiyon ve osteoindiiksiyon
asamalarindan gecer (3). Allogreftlerin farkli bireylerden alindiklari i¢in hastalik tagima
ve alicida immiin yanit olusturma riski vardir. Uygun sartlarda laboratuvar islemlerine
(1s1nlama teknigi ve solventle dehidratasyon) tabi tutulduklarinda hastalik gecis riskinin
azaldig1 bildirilmistir. Osteojenik 6zellikleri olmadig: icin de, otojen kemige kiyasla
kemik olusumu daha uzun siirer ve elde edilen kemik hacmi daha azdir (73).

Alloplastik greft materyalleri, inorganik yapida olup sentetik olarak elde edilirler
(3). Osteokondiiktif o6zellige sahiptirler, yeni kemik olusumu icin yapisal destek
olustururlar. Seramik ve seramik olmayan, absorbe olan ve olmayan olarak
smiflandirilirlar  (76). Rezorbe olabilen seramikler; B-trikalsiyum fosfat ve
hidroksiapatit, rezorbe olmayan seramikler; yogun hidroksiapatit ve pordz
hidroksiapatittir. Seramik olmayan ve rezorbe olabilen materyaller; paris algisi,
biyoaktif seramikler ve kalsiyum kapli polimerlerdir (45, 68). Hastalik tasima riskinin
bulunmamasi, ikinci operasyon bolgesine gereksinim duyulmamasi ve istenilen
miktarda elde edilebilmesi avantaj sayilsa da, 1996 yilinda American Academy of
Periodontology Diinya Calisma grubunda, sentetik greft materyallerinin dncelikli olarak
defekt doldurucu gorev yaptiklar,, rejenerasyon saglanmak isteniyorsa farkli
materyallerin kullanilmas1 gerektigi bildirilmistir (3).

Ksenogreftler, farkl: tiire ait canlidan elde edilen greft materyalleridir. At, sigir
veya mercan kaynakli olabilirler (77). Bu grupta SKKG, en sik kullanilan grefttir.
1960’larda popiiler hale gelen ksenogreftlerin, sigir kaynakli kemik transplantasyonu
sonrasi rapor edilen bazi otoimmiin hastaliklar nedeniyle kullanimlar1 azalmistir (78).
1990’larda ise kemik partikiillerinin deproteinize edilmesinin gerceklesmesiyle birlikte
antijenik ozellikleri azaltilmis ve tekrar kullanilmaya baglanmistir (78, 79). Ayrica son
yillarda ortaya ¢ikan Creutzfeldt-Jakob hastaliginin giindeme gelmesi nedeniyle, bu
greftlere solvent dehidratasyon ve gama i1ginlama teknikleri uygulanmaya baglanmistir
(80).

Ksenogreftler, organik yapilar1 tamamen c¢ikarilarak insan kansell6z kemigine
benzer hale getirilir ve geriye kalan inorganik kisim kalsiyum kaynagi olarak dogal bir
matriks olusturur (8, 10). Protein yapmin ¢ikarildigi bu greft tipi, osteokondiiktif ve

kismen osteoindiiktif etkiye sahiptir (9). Bu greftler kemik onariminda iskelet bir yap1



olusturduklart i¢in kemik defektlerinin yeniden yapilandirilmasinda, sinus ve rezorbe
olmus alveol kreti ogmentasyonunda kullanilirlar (73).

SKKG’nin rezorbsiyon siiregleriyle ilgili caligmalardan birinde Wheeler ve ark.
(81), bu greftlerin hizlica konak kemigi ile yer degistirdigini vurgulamistir. Bunun
yaninda ksenogreftlerin yavas rezorbe olduguna dair calismalar daha baskindir.
Schlegel ve Donath (82) yaptiklar1 klinik bir calismada, mandibuladaki kemik
defektlerine SKKG uyguladiktan 6 yil sonra dahi bolgede kemik greftinin varligini
gostermistir. Santorini ve ark. (83) yaptiklar1 10 yillik takibi olan bir caligmada,
ogmente edilen sinus tabaninda 10. y1l sonunda greftin rezorbsiyonunun devam ettigini
ve operasyon alaninda greft varligin tespit etmistir.

Sonis ve ark. (84) tarafindan kopekler iizerinde deneysel olarak olusturulan
kemik defektlerinin bir kismima SKKG uygulanmig, diger kismina ise SKKG
uygulanmamigtir. 12 ay sonra klinik sonuglar incelendiginde, SKKG uygulanan
defektlerde 1.22 mm, uygulanmayan defektlerde ise 0.81 mm SD azalmasi saptanmis,
histolojik kesitlerde ise 3. ay sonunda SKKG uygulanan grupta greft materyalinin
yerinde yeni kemik olustugu goézlenmistir.

Tudor ve ark. (80) domuzlar iizerinde olusturduklari deneysel kemik
defektlerinden 1. gruba otojen kemik grefti, 2. gruba mineralize allogreft ve 3. gruba
solventle dehidrate edilen SKKG uygulamislardir. Operasyondan sonra 12. haftada
yapilan histolojik incelemede, her iki test grubunun da tam kemik dolumu sagladigi
ancak kontrol grubuyla karsilastirildiginda mineralizasyon degerlerinin %5 ile %10
daha diisiik oldugu bildirilmistir. Arastirmacilar her iki biyomateryalin de benzer
rejenerasyon potansiyeline sahip oldugunu belirtmistir.

Yiiksek biyouyumluluga sahip ksenogreftlerin kullanildiklar1 deneysel hayvan
caligmalarinda ideal bir yap1 iskeleti olusturup periodontal rejenerasyonu pozitif yonde
etkiledigi gorilmiistiir (85). Bu da arastirmacilar1 ksenogreftlerle ilgili klinik
caligmalara yonlendirmistir.

Periodontal kemik i¢i defektlerin yeniden yapilandirmasinda tek bagina SKKG
uygulamast ile tek basina flep operasyonu uygulamasinin karsilagtirildigi bir ¢alismada,
Gupta ve ark. (86), 30 hastaya ait olan 40 kemik ici defekti tedavi etmistir.
Operasyondan 6 ay sonra, SKKG uygulanan grupta, SD azalmasi 4.05 mm, AK 4 mm,
Rad KD 3.27 mm ve KD 9%56.5 olarak hesaplanirken, flep operasyonu uygulanan
grupta bu degerler sirastyla 2.65 mm, 2.6 mm, 1.77 mm ve %28.6 olarak



hesaplanmistir. Calismanin sonuglar1 degerlendirildiginde, SKKG uygulanan grupta SD,
AK, ve Rad KD degerleri, flep operasyonu uygulanan gruba kiyasla istatistiksel olarak
anlamli derecede daha yiiksek bulunmustur. Arastirmacilar tek basmma SKKG
uygulamasinin kemik i¢i defektlerin tedavisinde kullanilabilecegini belirtmislerdir.

Ayni1 protokolle hazirlanmis, 24 kemik ici defektin tedavi edildigi Gokhale ve
ark. (87) tarafindan yapilan baska bir ¢aligmada, operasyondan 6 ay sonra alinan
sonuglara gore, SKKG ve flep operasyonu uygulanan gruplarda sirastyla 4.33 mm ve
2.92 mm SD azalmasi; 2.92 mm ve 0.58 mm AK saptanmistir. Ortalama KD miktarlari
ise SKKG uygulanan grupta %50.75 iken, flep operasyonu uygulanan grupta %>5.45
olarak  hesaplanmistir. Calismanin  smirlar1  dahilinde arastirmacilar SKKG
uygulamasinin, flep operasyonu uygulamasina kiyasla daha basarili klinik sonuglar
verdigini belirtmislerdir.

Slotte ve ark. (13) bir baska ¢aligmada, 32 hastadaki 32 kemik i¢i defekti SKKG
ve flep operasyonu ile tedavi etmistir. 12. ay sonunda yapilan klinik ve radyografik
degerlendirmede, SKKG ve flep operasyonu uygulanan gruplarda sirasiyla, 3.2 mm ve
4.0 mm SD azalmasi; 2.3 mm ve 2.8 mm AK; 3.4 mm ve 1.9 mm Rad KK saptanmuistir.
Sonuglar degerlendirildiginde arastirmacilar, SKKG uygulamasinin, flep operasyonuna
kiyasla daha basarili radyografik sonuglar verdigini, ancak klinik sonuglar1 ¢ok fazla
etkilemedigini ve daha ileri ¢aligmalara ihtiya¢ oldugunu vurgulamislardir.

Scabbia ve ark. (88) tarafindan kemik i¢i defektlerin tedavisinde sentetik
hidroksiapatit kullaniminin, SKKG kullanimi ile karsilastirildigi baska bir ¢caligmada,
24 defektin 13’1 sentetik hidroksiapatit, 11’1 ise SKKG ile tedavi edilmistir.
Operasyondan 12 ay sonra yapilan klinik ve radyografik degerlendirmelerde SKKG
uygulanan grupta 4.4 mm SD azalmasi, 4 mm AK ve 3.1 mm Rad KD saptanirken,
sentetik hidroksiapatit kullanilan grupta bu degerler sirasiyla 4.2 mm, 2.9 mm ve 2.5
mm olarak elde edilmistir. Arastirmanin sonucglarma gore, her iki grupta da SD
azalmasi, AK ve Rad KD istatistiksel olarak anlamli bulunmus, gruplar arasinda
herhangi bir fark bulunmamistir. Arastirmacilar her iki materyalin de rejeneratif
periodontal tedavide kullanilabilecegini belirtmislerdir.

Richardson ve ark. (51), SD >5 mm, kemik ici defekt derinligi (KIDD) >3 mm
olan, 22 kemik ici defekti dahil ettikleri bir gruba SKKG, diger gruba DDKKA
uygulamiglardir. 6 ay sonunda yaptiklar1 degerlendirmede, SKKG ve DDKKA

gruplarinda sirasiyla 3 mm ve 2 mm SD azalmasi, 3.60 mm ve 2.60 mm AK ile 3 mm



ve 2 mm KD bulmuslardir. Sonug¢ olarak SD azalmasi, AK ve KD miktarlar1 SKKG
grubunda daha yiliksek saptanmasina ragmen, gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark saptanmamuigstir. Baslangi¢ 6l¢iimlerine gore degerlendirildiginde her iki
materyal de AK ve SD acisindan istatistiksel olarak anlamli bulunmug ve periodontal
rejenerasyonda kullanilabilecekleri belirtilmistir.

1976 yilinda Melcher (89) epitel, bag dokusu, alveol kemigi ve periodontal
membrandan kaynaklanan hiicrelerin, yara iyilegsmesini takiben meydana gelecek
iyilesmenin karakterini belirledigini ileri stirmistiir. 1982 yilinda ise Nyman ve ark.
(90) periodontal dokularin rejenerasyonunun epitel ve bag dokusu hiicrelerinin yara
bolgesine girisini engelleyerek meydana gelecegini ifade etmistir. YDR tekniginde
bariyer membran, operasyon sirasinda kaldirilan flep ve kok ylizeyi arasina yerlestirilir
boylece epitel ve bag dokusu hiicrelerinin yara bolgesine gd¢ii onlenir. Bunu takiben
yara bdlgesinde rejenerasyon potansiyeline sahip kemik ve periodontal ligament
hiicrelerinin ¢ogalmast saglanir (3, 36). Membranlarin gerek tek basina gerekse
kombine kullanildig1 ¢alismalarda basarili klinik ve radyografik sonuclar elde edilmistir
(53, 55, 91, 92). Ancak teknigin uygulama zorlugu, flebin primer kapatilmasinin
giicliigli, yumusak doku yetersiz ise membranin ekspoze olmasi bunu takiben yara
bolgesinin enfekte olmasi, kdk yiizeyinde olusan sementin hiicreli sement olmasi ve

dentinden kolaylikla ayrilabilmesi gibi dezavantajlar1 bulunmaktadir (4, 41, 43, 93, 94).

-Membran kullanimi ile SKKG’nin birlikte kullanildigi ve tek basimna SKKG ile
karsilastirildig: klinik caligsmalar:

Camelo ve ark. (12) tarafindan yapilan bir caligmada, ileri periodontitisli
hastalarda prognozu kétii 4 dise ait kemik ici defektlerden baslangic SD 9 mm ve 10
mm olan defektlere SKKG, 10 mm ve 11 mm olan defektlere ise SKKG ve kollajen
membran (KM) kombinasyonu uygulanmis, sonuclar klinik, radyografik ve histolojik
olarak degerlendirilmistir. Operasyondan 6 ve 9 ay sonra klinik ve radyografik dl¢iimler
tekrarlanmig, dis ve ¢evre kemik blok halinde ¢ikarilarak biyopsi yapilmistir. SD
azalmasi, SKKG kullanilan defektlerde, 6. ve 9. aylarda sirastyla 4 mm ve 6 mm;
SKKG ve KM’nin kombine kullanildigi defektlerde ise 8 mm ve 5 mm olarak
bulunmustur. SKKG kullanilan defektlerde, AK degerleri 6. ve 9. aylarda 4 mm ve 5
mm iken, SKKG ve KM’nin kombine kullanildig1 defektlerde 7 mm ve 4 mm olarak
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belirtilmistir. Histolojik degerlendirmede, her iki tedavi grubunda da yeni sement, yeni
periodontal ligament ve greft partikiillerinin ylizeyinde yeni kemigin olustugu; bu
rejeneratif etkinin ac¢iga c¢ikmis kok ylizeyi boyunca yeni sementi olusturdugu
bildirilmigtir. Buna gore, greft grubundaki 2 defektte yeni sement yiiksekligi 6. ve 9.
aylarda sirasiyla 5.1 mm ve 5.2 mm, yeni kemik yiiksekligi 4.2 mm ve 4.8 mm,
kombine gruptaki 2 defektte ise bu degerler sirasiyla 7 mm ve 7.6 mm, 4.5 mm ve 5.3
mm olarak bulunmustur. Calismanin sonucunda SKKG’nin tek basina kullaniminin yeni
kemik ve yeni sement olusturma kapasitesine sahip oldugu, kombine kullaniminin ise
bu kapasiteyi artirdig1 vurgulanmistir.

Nevins ve ark. (15) tarafindan ayn1 protokolle hazirlanmis bagka bir ¢aligmada
ise, operasyondan 9 ay sonra alinan sonuglara gore, KIDD 5 mm ve 7 mm, baslangig
SD 8 mm ve 7 mm olan ve SKKG kullanilan 2 defektte, SD azalmasi 5 mm ve 6 mm;
AK degerleri 5 mm ve 7 mm; baslangic SD 9 mm ve 10 mm olan SKKG ve KM’nin
kombine kullanildig1 2 defektte ise, SD azalmasi her iki defektte de 6 mm; AK degerleri
6 mm ve 3 mm olarak belirtilmistir. Greft grubundaki 2 defektte, yeni sement
yiiksekligi 3.4 mm ve 3.7 mm, yeni kemik yliksekligi 4.1 mm ve 3.1 mm, kombine
gruptaki 2 defektte ise bu degerler sirasiyla 2.2 mm ve 1.9 mm, 3 mm ve 3.1 mm olarak
bulunmugtur. Bu aragtirmanin sonucunda ise, SKKG’nin periodontal kemik ici
defektlerin tedavisinde periodontal rejenerasyonu uyardigi belirtilmistir.

Hartman ve ark. (16), 4 hastada 12 kemik ici defektin tedavisinde tek basina
SKKG kullanimimi, SKKG ve KM kombinasyonu ile karsilastirilmali olarak
degerlendirmis, sonuclar klinik ve histolojik olarak incelenmistir. Operasyondan 6 ay
sonraki klinik incelemelerde, greft grubunda ortalama 6.8 mm SD azalmasi ve 5.3 mm
AK; kombine grupta ise 4.3 mm SD azalmasi ve 2.3 mm AK degerleri bildirilmistir.
Histolojik incelemede ise uygulama hatalarina bagl olarak 4 defekt c¢alisma disinda
birakilmig, dahil edilen 8 defektten ikisinin periodontal rejenerasyon, ikisinin yeni
atasman olusumuyla ve dordiiniin ise uzun baglant1 epiteliyle iyilestigi belirtilmistir.
Periodontal rejenerasyonla iyilesmenin goriildiigii defektlerin her ikisi de greft grubuna
aittir, elde edilen kemik miktarlar1 ise 2.65 mm ve 2.02 mm olarak bulunmustur.
Calismanin sonunda, tek basina SKKG kullaniminin, SD azalmasi, AK ve rejenerasyon
olusumunda anlaml etki sagladig1 ve kombine kullanimin iyilesme {izerinde ilave bir
katkisinin olmadig1 vurgulanmastir.

Yapilan arastirmalar incelendiginde SKKG uygulamasimin periodontal
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rejenerasyonda basarili klinik ve radyografik sonuclar verdigi gézlenmistir (12, 15, 16,
51, 84, 86-88).

Teknolojinin gelismesiyle birlikte periodontal rejenerasyonun biyolojik yonii de
kesfedilmis, yeni teknikler gelistirilmis ve bircok biyolojik materyal piyasaya
stiriilmiisgtiir. Rejenerasyonu saglamak amaciyla dis olusumunun taklit edildigi teknikler
(MMP) (17-19) kullanilmis ve son yillarda biyolojik medyatorlerin = genel etki
mekanizmasina dayanan hiicreler arasi iliskilerin diizenlendigi (TZP / TZF) (20-22)
materyaller uygulanmaya baglanmstir.

SKKG’lerle birlikte uygulanan biyolojik mediyatorlerden biri olan MMP’ler kok
morfogenezi sirasinda sement ve destek dokularin olusumunda 6nemli rol oynarlar.
Hastaliktan etkilenmis kok ylizeylerine MMP’nin cerrahi olarak uygulanmasiyla,
ekstraselliiler matriks olusturularak, gelisimsel etkilesimler ve olaylar taklit edilmeye
calisilmig, boylece periodontal rejenerasyonda MMP kullanilmaya baglanmigtir (95,
96). MMP ile SKKG’nin birlikte kullanildig1 ve tek basina SKKG ile karsilastirildigt
caligmalar az sayidadir (17-19).

Scheyer ve ark. (17) yaptiklar1 bir ¢alismada, MMP+SKKG ve tek bagina SKKG
uygulamalarinin klinik sonuclarint arastirmiglardir. 17 hasta {lizerinde gergeklestirilen
calismada, 6. ayda yapilan klinik dl¢limlerde MMP +SKKG ve SKKG gruplarinda
strastyla 4.2 mm ve 3.9 mm SD azalmasi, 3.8 mm ve 3.7 mm AK, %63.3 ve %67 KD
tespit edilmistir. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulamayan
arastirmacilar, her 1iki tedavi seceneginin de periodontal rejenerasyonda
uygulanabilecegini belirtmislerdir.

Sculean ve ark. (18) MMP+SKKG kombinasyonu ile tek basina SKKG
uygulamasini karsilastirdiklar1 bir arastirmada, 12. ayin sonunda MMP+SKKG ile
SKKG uygulanan gruplarda sirasiyla 5.7 mm ve 6.5 mm SD azalmasi, 4.7 mm ve 4.9
mm AK saptamislardir. Aragtirmacilar klinik olarak gruplar arasinda anlamli fark
bulunmamasina karsin sonuglarin histolojik c¢alismalarla da desteklenmesi gerektigini
ifade etmislerdir.

Sculean ve ark. (19) tarafindan planlanan ve hem klinik hem de histolojik olarak
degerlendirilen bir diger ¢alismada, 3 hastada 3 ayr1 defekt secilmis ve defektlerin ikisi
MMP+SKKG kombinasyonu ile, diger defekt ise tek basina SKKG ile tedavi edilmistir.
MMP+SKKG uygulanan grupdaki 2 defektin SD degerleri 14 mm ve 10 mm, atagman

seviyeleri de 14 mm ve 11 mm olarak 6l¢iilmiistiir. SKKG uygulanan defektin SD ve
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atagsman seviyesi ise 13 mm olarak verilmistir. Alt1 ay sonra yapilan klinik dl¢iimlerde,
MMP+SKKG uygulanan gruptaki defektlerde sirasiyla 7 mm ve 6 mm SD azalmasi, her
iki defektte de 4 mm AK tespit edilmistir. SKKG uygulanan defektte ise 10 mm SD
azalmasi ve 4 mm AK bildirilmistir. Histolojik inceleme sonucunda her iki grupta da
yeni sement, yeni bag dokusu atagsmani ve yeni kemik elde edildigi goriilmiistiir. Ancak
arastirmacilar daha genis histolojik ¢aligmalara ihtiya¢ oldugunu vurgulamislardir.

SKKG ile kombine kullanilan diger bir biyolojik mediator ise TZP’dir. TZP,
belli hacimdeki plazma igerisinde yogun miktarlarda trombosit barindiran kan
komponenti olarak tanimlanmaktadir (97). Yara iyilesmesinde ve hemostazda onemli
rol oynayan trombositler, hem piht1 formasyonundaki rolleri hem de biiyiime
faktorlerini salgilama fonksiyonlar: ile yara iyilesmesinde oncelikli role sahip hiicre
grubudur (98, 99). TZP uygulamalarinda, normal kanda bulunan trombosit orani tersine
cevrilerek, trombositlerin graniillerinde bulunan PBF’lerin konsantre halde cerrahi
bolgesine tasinmasinin saglandigi, yara iyilesmesinin ve rejenerasyonun hizlandirildig
diisiiniilmektedir (98). SKKG’nin TZP ile kombine kullanildig1 ve tek basina SKKG ile
karsilasrildig1 az sayida calisma bulunmaktadir (20-22).

TZP’nin etkinliginin aragtirildig1 bir ¢alismada Hanna ve ark. (20) 26 kemik ici
defekti TZP+SKKG ve tek bagina SKKG ile tedavi etmislerdir. Operasyondan 6 ay
sonra yapilan degerlendirmede, SKKG ve TZP+SKKG gruplarinda sirasiyla SD
azalmasit 3.54 mm ve 2.53 mm, AK 3.15 mm ve 2.31 mm olarak saptanmis,
TZP+SKKG uygulanan grupta tek basina SKKG uygulanan gruba gore istatistiksel
olarak anlamli fark tespit edilmistir. Arastirmacilar bu caligmanin sonuglarina gore,
kemik i¢i periodontal defektlerin tedavisinde TZP’nin SKKG ile kombinasyonunun
SKKG’nin tek basina kullanimina gore daha basarili klinik sonuglar verdigini
belirtmislerdir.

Xiang-ying ve Jing (21), 10 hastada bulunan 17 kemik ici defekti TZP+SKKG
kombinasyonu ve tek basina SKKG ile tedavi etmislerdir. Arastirmacilar 12. ayin
sonunda TZP+SKKG uygulanan grupta 4.78 mm SD azalmasi, 4.52 mm AK, 4.56 mm
KD bulmus, SKKG uygulanan grupta ise bu degerleri sirasiyla 3.48 mm, 2.85 mm ve
2.88 mm olarak belirtmistir. Arastirmacilar, kemik i¢i defektlerin yeniden
yapilandirilmasinda TZP+SKKG kombinasyonunun, tek basina SKKG kullanimina
oranla daha basarili klinik sonuglar verdigini ancak hasta sayisinin arttirildig: daha ileri

caligmalara ihtiya¢ oldugunu vurgulamislardir.
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Dori ve ark. (22), ileri kronik periodontitis teshisi konmus 30 hastadaki 15
kemik i¢i defekti TZP+SKKG kombinasyonu, diger 15 defekti ise SKKG ile tedavi
etmiglerdir. Tedaviden 1 yil sonra yapilan klinik dl¢timlerde, TZP+SKKG ve SKKG
gruplarinda sirasiyla; 5.2 mm ve 5.3 mm SD azalmasi, 4.6 mm ve 4.7 mm AK elde
edilmigtir. TZP+SKKG ile tedavi edilen vakalarin %80’inde; tek basmma SKKG ile
tedavi edilen vakalarin ise %87 sinde, AK >3 mm olarak tespit edilmistir. Incelenen
tim klinik parametreler acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmamuistir. Bu aragtirmanin sinirlar1 dahilinde, kemik i¢i defektlerin tedavisinde her
iki tedavi yaklasiminin da anlamli SD azalmasi ve AK sagladigi, ancak TZP
kullanimmin tek basina SKKG uygulamasmin klinik etkinligini = arttirmadig:
belirtilmistir.

Yapilan arastirmalar incelendiginde SKKG ile kombine kullanilan baz1 biyolojik
mediyatorlerin klinik ve radyografik basarty1 etkiledigi, bazilarinin ise ilave bir katki

saglamadigin1 gérmekteyiz.

2.3. Hyaluronik Asit

Teknolojinin gelisimiyle birlikte tam periodontal rejenerasyon hedefine
ulagilmak iizere, periodontal rejeneratif tedavide alternatif bir yaklagim olarak HA
kullanilmaya baslanmistir (23-29).

Hyaluronat veya hyaluronan olarak da bilinen HA ilk olarak 1934 yilinda goz
mercegi arkasindaki bosluk icerisinde, Meyer ve Palmer tarafindan kesfedilmistir (100).
Adini iironik asit iceren glassy anlamina gelen Yunanca hyalos kelimesinden almistir
(30). Viicuttaki tiim dokularda var olmakla birlikte en ¢ok deri, eklem sivisi, gébek bagi
ile gbzde bulunmaktadir (101). En diisikk konsantrasyonu kan serumundadir. Eger
serum HA seviyesinde artis var ise siroz, romatoid artrit, skleroderma ve kanser gibi
hastaliklar diisiiniilebilir (102-104).

HA, non siilfat, lineer, yliksek molekiil agirlikli bir glikozaminoglikandir (30).
Sinoviyosit, fibroblast ve kondrosit hiicreleri tarafindan sentezlenmektedir. HA sentezi
hyallironan sentaz olarak adlandirilan ii¢ adet hiicre zar1 enzimleri tarafindan katalize
edilir ve hyaluronidaz enzimleri tarafindan yikilir (105). Diger glikozaminoglikanlar
golgi cisimciginde sentezlenirken, HA plazma membraninin sitoplazmasinda sentezlenir

(30).
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HA, onceleri hiicre dis1 matriks olarak biliniyorken, giiniimiizde bazi biyolojik
olaylarin igerisinde yer aldig1 diisiiniilmektedir (30, 31). HA, hiicreler arasinda yogun
halde bulunmakla birlikte, hiicre ¢ogalmasii tetikler ve hiicre ylizey reseptorlerine
baglanir (102). Bu reseptorlerin icinde en Onemlisi CD44’tiir. HA’nin hiicre
cogalmasma olan katkisinin, hiicre adezyon etkilesiminde gorev alan CD44’e
baglanmasiyla gerceklestigi ve HA’nin anjiyogenezi, hiicre ¢ogalmasmi ve gogiinii
uyardig1 diisiiniilmektedir (104, 106, 107).

Rejenerasyon ve iyilesme olaylar icin gerekli olan suya baglanma kabiliyeti
HA’da oldukga yiiksek seviyededir (108). Diger proteoglikanlarla karsilikli etkilesime
giren bu makromolekiil, fizyolojik sartlar altinda dokularin hiicre dig1 matriksine
stabilite ve elastikiyet kazandirir (32, 109). Makromolekiiller arasinda saglanan bu
iligki, maddelerin hareketini ve doku hidrasyonunu diizenler, boylece yara iyilesmesi
daha iyi organize olarak gerceklesir (32, 108).

HA, yara iyilesmesinde anahtar bir role sahiptir. Yara iyilesmesi, enflamasyon,
graniilasyon dokusu olusumu, reepitelizasyon ve remodeling asamalarindan gegerek
gerceklesir (35).

Yapilan ¢alismalarda HA nin enflamasyonda 6nemli rol oynadigi agiklanmustir.
HA’nin enflamasyondaki bu aktivitesinin dokudan dokuya farklilik gosteren molekiiler
agirhgiyla ilgili oldugu diistiniilmektedir. Diisiik molekiiler agirlikli HA nin c¢esitli
sitokinleri uyardigr bilinmektedir (110, 111). Ayrica HA, ekstraselliiler matriks
hiicrelerinin yara bolgesine gogilinii saglayarak ve HA-fibrin piht1 gegici iskeletini

olusturarak yara iyilesmesinin ilk basamagini organize etmektedir (34, 35, 104, 112).

HA, graniilasyon dokusu olusumunda ¢esitli hiicre fonksiyonlarina yardimci

olmaktadir.

-Graniilasyon dokusu olusumunda hiicre gocli esastir. HA, hem hiicre
reseptorlerine baglanarak hiicre hareket mekanizmalarini diizenler, hem de
fizikokimyasal 6zelliklerinden dolayi, hiicre go¢iinii saglar (104, 106, 107, 112).

-Graniilasyon dokusu olusumu i¢in gerekli olan hiicre proliferasyonunda da HA
onemli rol oynamaktadir (106, 107). HA seviyesinin artmasiyla birlikte fibroblastlarin
matriksten ayrildigi ve mitoz oldugu gosterilmistir. HA mitojenik aktivitede direkt

olarak rol oynamasa da, indirekt olarak hiicre ayrilmasini kolaylastirdig1 igin hiicre
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proliferasyonunu sagladig: diistiniilmektedir (32, 108, 112).

-Graniilasyon dokusu olusurken enzimlerin ve reaktif oksijen metabolitlerinin
varligindan dolay1r doku yikimi fazladir ve buna bagli olarak enflamasyon en yiiksek
seviyededir. Doku tamirinin gergeklesmesi i¢in enflamatuar yanitin hafifletilmesi
gerekmektedir. HA, serbest radikallerin hiicreye zarar vermesini engelleyerek
enflamatuar yanitin hafifletilmesinde rol oynamaktadir (35, 113).

HA’nin molekiiler agirligina ve dozuna bagli olarak osteoblastlar {izerinde
uyarict etki gosterdigi in vitro ¢alismalarda gosterilmistir (114). Boylece HA kemik
greft materyalleriyle kombine kullanildiginda, kemik greftlerinin osteojenik ve
osteoindiiktif ~ Ozelliklerini  gelistirebilecegi  diisliniilmektedir. ~ Ayrica  yapilan
caligmalarda HA nin sitotoksisiteyi onledigi ve greft materyaline karst gelisen immiin
yanit1 baskiladig1 gosterilmistir. Hiicrenin etrafini ¢evreleyen HA viriislere ve sitotoksik
hiicrelerin ataklarina kars1 bariyer olusturarak etki gdstermektedir (115).

HA’nin bakteriostatik ve bakterisid etkisi Pirnazar ve ark. (33) tarafindan
aragtirtlmistir. Bu calismaya gore HA’nin yogunluguna ve molekiiler agirligina bagl
olarak bakteriostatik etki gdsterdigi, bakterisid etkisinin ise olmadig1 gosterilmistir.

Giliniimiizde, iyilesmeye olan etkisinden dolayr eksojen HA uygulamalar
yayginlagmaya baslamis ve bu sebeple HA igerikli materyaller gelistirilmeye

baslanmustir.

Tip alaninda HA;

- Dermatolojide dermal doldurucu olarak ve yanik tedavisinde,

- Oftalmolojide katarakt cerrahisinde,

- Ortopedide osteoartrit tedavisinde ve eklem cerrahisinde,

- Romatolojide romatoid artrit tedavisinde,

- Timpanik membran perforasyonlarinin kapatilmasinda kullanilmaktadir (116).
Dis hekimliginde;

-Ulseratif lezyonlarm tedavisinde,

-Temporamandibular eklem osteoartrit tedavisinde
Periodontolojide ise;

-Baslangi¢ periodontal tedavide,

-Rejeneratif cerrahi tedavide,

-Mukogingival cerrahide kullanilmaktadir (23-29).
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2.4. Periodontolojide HA ile ilgili Klinik Caliymalar

Literatiirde, HA  kullanimimin  periodontal  tedavideki  etkinliginin
degerlendirildigi ¢ok az sayida ¢aligma bulunmaktadir.

Engstrom ve ark. (28), HA’nin periodontal rejenerasyona ve immiin yanita olan
etkisini cerrahi olmayan ve cerrahi periodontal tedavide aragtirmislardir. Cerrahi
olmayan periodontal tedaviye dahil edilen hastalarin bir grubuna tek basina kok yiizey
temizligi (kontrol), diger grubuna ise kok yiizey temizligi+tHA (test) uygulanmistir.
Cerrahi tedaviye dahil edilen hastalarin bir grubuna tek basina rezorbe olabilen
membran (test), diger grubuna ise HA+rezorbe olabilen membran (kontrol)
uygulanmistir. 12 ay sonra yapilan degerlendirmede, cerrahi olmayan tedavide, kontrol
grubunda ve test grubunda kemik yiiksekligi sirastyla 0.75 mm ve 0.25 mm azalmistir.
Cerrahi uygulanan grupta ise kemik yiiksekligi kontrol grubunda 0.4 mm azalirken, test
grubunda 0.5 mm artig gostermistir. Arastirmacilar cerrahi uygulanan grupta test
grubundaki kemik seviyesindeki artisin 1 mm’den az olarak saptandigini, bunun sadece
radyografide farkedilebildigini ve test ve kontrol grubu arasinda istatistiksel bir farkin
olmadigint vurgulamiglardir. Ayrica hem cerrahi olan hem de cerrahi olmayan tedavide
HA’nin kemik ve yumusak doku ile temasinda immiin yanit olusturmadigini
belirtmislerdir.

Pini Prato ve ark. (23) 6 hastay1 dahil ettikleri bir vaka serisinde, diseti ¢ekilmesi
olan 7 bolgeye HA ile kiiltiire edilmis diseti uygulamislardir. Keratinize doku miktari,
diseti ¢ekilmesi olan her disin meziyal, orta ve distal bdlgelerinden Olglilmiis, her
hastadan epitel ve bag dokusunu igeren 2x1x1 mm biiyiikliiglinde diseti pargas1 alinarak
laboratuvara gonderilmistir. Laboratuvara gonderilen bu pargalar keratinositler ve
fibroblastlar olarak ayristirilmis ve sadece fibroblastlar HA’da kiiltiire edilerek, diseti
cekilmesi olan bolgelere uygulanmistir. Tedaviden 3 ay sonra yapilan klinik
incelemelerde diseti miktarinda artig, histolojik incelemelerde ise tedavi edilen
bolgelerde keratinize doku goézlenmistir. Arastirmacilar bu teknigin mukogingival
cerrahide kullanilabilecegini, ancak kontrolli klinik ¢aligmalara ihtiya¢ duyuldugunu
vurgulamiglardir.

Ballini ve ark. (24) tarafindan yapilan diger bir vaka serisinde, periodontal
kemik i¢i defektlerin tedavisinde otojen kemik grefti ve HA kombinasyonunun klinik

olarak degerlendirilmesi amac¢lanmistir. Arastirmaya 9 hastadaki 9 adet kemik i¢i defekt
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dahil edilmistir. 24 ay sonunda yapilan degerlendirmede, SD’nin 6.18 mm’den, 3.17
mm’ye diistiigiinii, ortalama 2.6 mm AK saglandigin1 belirtmislerdir. Arastirmacilar
otojen kemik grefti ve HA kombinasyonu uygulamasinin kemik ici defektlerde, kemik
olusumunu hizlandirici etkisinin olabilecegini vurgulamiglardir.

Bogaerde (26) tarafindan yayimlanan bir vaka raporunda, 19 kemik i¢i
periodontal defekte tek basina HA uygulanmistir. Operasyondan 12 ay sonra yapilan
Olciimlerde, 5.8 mm SD azalmasi, 3.8 mm AK ve 2 mm diseti ¢ekilmesi saptanmistir.
Arastirmacilar HAnin, kemik i¢i defektlerin rejenerasyonunda gelecek vaad eden bir
materyal oldugunu, ancak histolojik ¢aligsmalar yapilarak sonuglarin desteklenmesi
gerektigini vurgulamislardir.

Baldini ve ark. (27) c¢ekim soketlerinin tedavisinde, klinik ve histolojik olarak
HA’nin etkinligini arastirmiglardir. Arastirmaya 10 hastadaki, 20 ¢ekim soketi dahil
edilmis ve soketler HA-+otogreft ile tedavi edilmistir. Klinik agidan
degerlendirildiginde, HA’nin otogreft ve hastanin kendi kani ile karistirildiginda
uygulama kolaylig1 sagladigi, histolojik olarak degerlendirildiginde ise bolgede erosiv
aktivitenin izlendigi, kanlanmanin hizlandig1 ve kisa zamanda kemikte yeniden
yapilanma gozlendigi belirtilmistir.

El-Sayed ve ark. (29) tarafindan kemik i¢i defektlerin rejenerasyonu amaciyla
yapilan bir ¢caligmada, bir gruba flep operasyonu ve plasebo jel, diger gruba ise flep
operasyonu ve HA uygulamasi yapilmistir. Operasyondan 6 ay sonra yapilan
degerlendirmede, HA ve plasebo gruplarinda sirasiyla 3 mm ve 2 mm SD azalmasi, 3.5
mm ve 2.5 mm AK saptanmigtir. Arastirmacilar, HA’nin periodontal cerrahide
uygulanmasinin klinik sonuglar1 gelistirdigini vurgulamislardir.

Periodontal kemik i¢i defektlerin yeniden yapilandirmasinda tek basina HA
kullaniminin, tek basina flep operasyonu ile karsilastirildig bir ¢alismada, Briguglio ve
ark. (25), 90 hastaya ait olan 40 kemik ici defekti tedavi etmistir. Operasyondan 24 ay
sonra, HA uygulanan grupta, 1.6 mm SD azalmasi, 1.9 mm AK, flep operasyonu
uygulanan grupta ise bu degerler sirastyla 0.8 mm, 1.1 mm olarak hesaplanmistir.
Calismanin sonuglart degerlendirildiginde, 24. ay sonunda HA uygulanan grupta tek
basina flep operasyonu uygulanan gruba gore degerler istatistiksel olarak daha anlaml
bulunmustur. Arastirmacilar HA kullaniminin yara iyilesmesine yardimci oldugunu ve
anatomik olarak farkli morfolojiye sahip bolgelere adaptasyonunun kolay oldugunu,

ancak destek duvar sayist az olan defektlerde basarisizlifa sebep olabilecegini
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vurgulamiglardir.

Tim bu sonuglar bir biitiin olarak degerlendirildiginde, HA’nin
rejenerasyondaki olasi etkileri géz oniinde bulundurularak bu aragtirmada, HA+SKKG
kombinasyonu ile tek basmma SKKG uygulamalarinin, ileri kronik periodontitisli
hastalarda bulunan kemik i¢i defektlerin tedavisinde klinik ve radyografik olarak
karsilastirilmas1 amacglanmis ve HA kullanimimin kemik greftleri iizerine ilave etkisi

aydinlatilmaya calisilmistir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Hasta ve Defekt Secimi

Aragtirmada yer alan 20 hasta, Yeditepe Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi
Periodontoloji Anabilim Dal1 Klinigi’ne, disetlerinde kanama ve kasint1 hissi, diglerinde
sallanma ve yer degistirme sikayetleri nedeniyle bagvuran, yapilan klinik ve radyografik
muayeneler sonucunda ileri kronik periodontitis teshisi konan hastalar arasindan secildi
(117). Hastalarin ve aragtirma bolgesinin seciminde agsagidaki kriterlere uygunluk
arand:

1. Kisilerin sistemik olarak saglikli olmasi,

2. Daha once herhangi bir periodontal tedavi gérmemis olmasi,

3. Son 6 ayda periodonsiyumu etkileyecek bir ilag kullanmamig olmasi,

4. Sosyo-ekonomik diizeylerinin uygun olmasi,

5. Sigara igmemesi veya giinde 10 adetten az igmesi,

6. Baslangi¢ periodontal tedaviyi takiben saptanan plak indeksi (Pi) degerlerinin <1
olmasi,

7. Her iki ¢enede de baslangi¢ periodontal tedavisini takiben >5 mm SD ve

radyografik olarak >3 mm derinlige sahip en az 1 adet defektin bulunmasi,

8. Defekt bolgesindeki disin fasiyal yiiziinde >2 mm keratinize diseti olmasi,

9. Cerrahi islem sirasinda KIDD > 3 mm olan 3+2+1, 3+2, 3+1, 3, 2+1, 2 duvarli kemik

ici defektleri olmasi ve furkasyon problemi olmayan dislerin tespit edilmesi.

3.2. Baslangi¢ Periodontal Tedavi

Calismaya dahil olan her hastaya, tedavi Oncesinde periodontal hastaliklar,
periodontal hastaligin sebebi olan biyofilm tabakasi, biyofilm tabakasini1 uzaklastirma
yontemleri, agiz hijyen egitimi, uygulanacak olan periodontal tedaviler ve periodontal
cerrahiler sirasinda kemik defektlerinin tedavisi amaciyla kullanilacak materyaller
hakkinda detayli bilgiler verilerek sozlii ve yazili onamlari alindi. Hastalara once
modeller iizerinde daha sonra da kendi agizlarinda uygulamali olarak modifiye Bass
firgalama teknigi, dis ipi veya arayiiz fircasi kullanimi 6gretildi (118). Sabah ve aksam

olmak tizere gilinde iki kez dislerini bu teknige gore fir¢alamalar1 ve firgaladiktan sonra
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arayiiz temizligi yapmalarinin 6nemi vurgulandi.

Agiz hijyen egitimini takiben her hastanin ultrasonik alet' ve Gracey kiiretler’
kullanilarak distaslar1 uzaklastirildi ve kok yiizey temizligi saglandi. Daha sonra
mikromotor ucuna takilan kil fir¢a ile temizleme pat1 kullanilarak disler cilalandi.
Baslangi¢ periodontal tedavi uygulanan her seansta hastanin motivasyonu yeniden
sagland1 ve Ogretilen yontemleri dogru uygulayip uygulamadiklar1 kontrol edilerek,
gereken diizeltmeler yapildi. Okluzal travmaya neden olabilecek erken temas noktalari,
hem sentrik okluzyonda hem de lateral ve protriiziv hareketlerde saptanarak mollendi.
Endodonti boéliimiiyle konsultasyon yapilarak devital ve / veya eksik kanal tedavisi
yapilmis disler tedavi edildi. Bunu takiben ciiriikk disler, tagkin ve kenar uyumu
bozulmus dolgular tedavi edildi. Baslangi¢ tedavisini tamamlayan hastalar 3 ay sonra

yeniden degerlendirildi ve ¢alisma kriterlerine uyan hastalar cerrahi asamaya alindi.

3.3. Arastirma Plani1 ve Hasta Grubu

Randomize, paralel dizaynda gergeklestirilen bu g¢alismada 20 ileri kronik
periodontitisli hastadaki toplam 109 kemik i¢i defekt arastirmaya dahil edildi. Birinci
grubu olusturan 10 hasta SKKG+HA kombinasyonu ile tedavi edilirken 2. grubu
olusturan 10 hasta tek bagina SKKG uygulamasi ile tedavi edildi. Tedavi gruplarinin
randomizasyonunda yazi tura yonteminden yararlanildi. Aragtirmanin uygulama plani
Sekil 1°de goriilmektedir. Baglangi¢ tedavisi uygulandiktan sonra se¢im kriterlerine
uygun olan hastalardan alinan olgiilerle okluzal stentler hazirlandi. Operasyondan 6nce
agiz ici fotograflar alindi, klinik Ol¢iimler yapildi ve standart radyografiler alindi.
Operasyon sirasinda ise hem kemik i¢i Ol¢limler yapildi hem de fotograf ¢ekimleri
gerceklestirildi. Operasyondan bir hafta sonra, hastalar kontrol ve profesyonel temizlik-
cila islemleri i¢in ¢agirildi. Hastalarin dikisleri operasyondan 2 hafta sonra alindi.
Hastalarin kontrolleri 12 aylik takip siiresince ilk iki ay haftada bir 3. aya kadar 2
haftada bir ve calismanin geri kalan kisminda 4 haftada bir yapildi. Onikinci ayda
standart radyografi, agiz i¢i fotograflar ve klinik Ol¢iimlerin dahil oldugu islemler

tekrarlandi.

'Piezon® OEM built-in-kit, EMSD, Isvicre.
2 Gracey, G 3/4, 5/6, 7/8, 11/12, 13/14, Minifive, SAS 3/4, Hu-Friedy, Chicago, IL, Amerika Birlesik Devletleri.

21



3. 2y )
0.giin )
2.hafta ‘
2. ay 2
3.2y )

12. ay ‘

Sekil 1. Arastirma Plam

Baslangi¢ Periodontal Tedavi

Klinik Kriterlere Uygunlugun Degerlendirilmesi

* Stentlerin Hazirlanmas1
« Standart Periapikal Radyografilerin Alinmasi

* A1z I¢i Fotograflarin Cekilmesi
« Klinik indeks ve Ol¢iim Kayitlarinin Alinmast
* Periodontal Cerrahi
» operasyon sirasinda a¢ik kemik i¢i 6lglim
kayitlarinin alinmasi
» operasyon bolgesinde agiz i¢i fotograflarin
cekilmesi
» defektlere HA+SKKG veya SKKG

uygulanmasi

Dikiglerin Alinmast

Haftada Bir Profesyonel Temizlik ve Cila Uygulamasi

2 Haftada Bir Profesyonel Temizlik ve Cila
Uygulamasi

4 Haftada Bir Profesyonel Temizlik ve Cila
Uygulamasi

« Standart Periapikal Radyografilerin Alinmasi
» Ag1z I¢i Fotograflarin Cekilmesi
» Klinik indeks ve Ol¢iim Kayitlarinin Alinmasi
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3.4. Arastirmada Kullamlan Klinik indeks ve Ol¢iimler

Klinik indeks ve ol¢iimler belli bir sistem igerisinde yapildi ve bu sisteme gore
0zel olarak hazirlanmig kayit formlarina operasyondan hemen dnce, operasyon sirasinda
ve 12 ay sonunda kayit edildi (Sekil 2, 3, 4). Kayitlar alinirken muayene sondu ve 0.4
mm capinda 15 mm’lik periodontal sonda’ kullamildi. Kayitlar sirasinda hata payimi
azaltmak i¢in hastalardan alinan aljinat 6l¢iilerden elde edilen modeller {izerinde akrilik
stentler hazirlandi. Bu stentler, alt ve iist ¢enede tedavi edilecek disler ile bu dislerin
meziyal ve distalinde yer alan en az birer komsu disin okliizal yiizeylerini ve kuronal
1/3’lerini icine alacak sekilde bukkal ve linguale uzatilarak yapildi. Periodontal
sondanin tedavi Oncesinde ve tedavi sonrasinda ayni agilanma ve pozisyonda
yerlestirilebilmesi icin stentlere her digin hem wvestibiil hem de oral yiizeylerinde
meziyalden, orta noktadan ve distalden olmak iizere 6 adet oluk acildi. Caligmada

kullanilan indeks ve dl¢iimler su sekilde 6zetlenebilir.

3.4.1. Plak indeksi (PT)

Disler ve yanak arasina pamuk tamponlar yerlestirdikten sonra disler hava ile
kurutuldu. Alt ¢enede dil bolgesine de pamuk tampon yerlestirildi. Daha sonra biyofilm
tabakas1 boyanmadan gozle ve muayene sondu ile degerlendirildi ve meziyo-bukkal,
bukkal orta nokta, disto-bukkal ve oral orta nokta olmak iizere 4 yiizde 0-3 arasinda PI

degerleri verildi (119) (Sekil 2).

3.4.2. Diseti Olugu Kanama indeksi (DOKI)

Bukkal ve oral ylizden meziyal, distal papil bolgesi ve orta nokta olmak iizere
toplam 6 noktadan saptandi. Periodontal sonda disin uzun eksenine paralel olarak
meziyal ve distal kose agisindan interdental col/ bolgesine dogru yoneltilerek cep
icerisinde hafif ve dikkatli olarak hareket ettirildi. Disetlerinin klinik goriiniimiine ve
sonda ile muayeneden sonra meydana gelen kanama varligina gore 0-5 arasinda indeks

degerleri verildi (120) (Sekil 2).

SPCP 15 UNC, Hu-Friedy, Chicago, IL, Amerika Birlesik Devletleri.
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3.4.3. Rolatif Diseti Kenar1 Seviyesi (RDKS)

Akrilik stent tizerindeki oluklar yardimi ile her disin bukkal ve oral tarafinda
meziyal ve distal kdse agisindan ve orta noktalarindan olmak iizere, stent apikal kenari
ile diseti kenar1 arasindaki mesafeler periodontal sonda ile dl¢iildii ve RDKS degeri

olarak kaydedildi (Sekil 2, 5).

3.4.4. Sondalama Derinligi (SD)

Akrilik okluzal stentler ve iizerinde agilan oluklar rehberliginde, periodontal
sonda cep igerisine yerlestirildi. Cep tabani ile diseti kenar1 arasindaki mesafe ol¢iildii.
Her disin hem bukkal hem de oral tarafindan meziyal ve distal kdse agilar1 ve orta
noktalar olmak tizere toplam 6 noktadan 6l¢iim yapildi ve SD olarak kaydedildi (Sekil
2,5).

3.4.5. Rolatif Atasman Seviyesi (RAS)

Okliizal stentler iizerinde SD olgiimlerinin yapildigr noktalarda, stent apikal
kenar1 sabit rehber noktasi alinarak cep tabani ile stent kenar1 arasindaki mesafe
kaydedildi. Her disin hem bukkal hem de oral tarafindan meziyal ve distal kdse agilari
ve orta noktalar olmak {izere toplam 6 noktadan Ol¢iim yapildi ve RAS olarak

kaydedildi (Sekil 3, 5).
3.4.6.Rolatif Kemik Seviyesi (RKS) (Sounding)

Lokal anestezi altinda, SD ve RAS o6l¢iimlerinin yapildig1 noktalardan, stent
rehberligindeki periodontal sonda alveol kemigi ile temasa gecinceye kadar ilerletildi ve

stentin apikal kenar1 ile alveol kemigi arasindaki mesafe olgiildii ve RKS olarak

kaydedildi (Sekil 3, 5).
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Y.U. Dishekimligi Fakiiltesi
Periodontoloji Anabilim Dali
Doktora Kayit Formu

Hasta Adi: Tarih:
Grup: Olglim Donemi:
Yas: Cinsiyet:

Fla]r. indeksi (Silness & Lm.-]

(3] 5 4 1 3 4 5 [
XIXXKNNXNX HXXXEE
I. 1. R VAN /;\\ b _- A ] LA
s ’ A1 i
XXX ] l/*‘,'/‘*’ XTI IX X DX L

7 3 1 2 3 4 5 L
Diseti Dlugu Kﬁnaum Indeksi {Muhlcmann SL Son)
7 b 5 4 3 2 1 1 2 3 1 5 [
v
P
L
7 ] 5 4 3 2 1 1 2 3 4 5 6
Rilaif Diseti Kenan Konum Seviyesi (Stente Gore)
F ] 5 4 3 2 1 1 2 3 4 5 2]
v
P
L
7 f 5 4 3 2 1 1 2 3 4 5 &
Sondalama Derinligi
7 ] 5 4 3 2 1 1 2 3 4 5 2]
v
P
L
7 (] 5 4 3 2 1 1 2 3 4 5 B 7

Sekil 2. Arastirmada kullanilan klinik indeks ve 6lgiimler
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Y.U. Dishekimligi Fakiiltesi
Periodontoloji Anabilim Daly
Doktora Kayit Formu

Rilatif atasman seviyesi (stente gire)

7 6 5 4 3 2 1 1 2 3 4
v
P
L
G N S i T voror itk S y

Riilatif kemik sevivesi (stente gore)

7 b 5 4 3 2 1 1 2 3 4
V
P
L

i b > 4 a3 £ 1 1 - k) 4

Ak Kemik Sevivesi Olciimii (stent kenar - defektin en derin noktasi)

i & 5 4 3 2 1 1 2 3 4
v
P
L

7 ] 5 4 3 2 1 1 2 3 4

Ak Kemik Sevivesi Oleiimii (stent kenar - defektin tepe noktasi)

7 b 5 4 3 2 1 1 2 3 4
v
P
L

7 (] 5 4 3 2 1 1 2 3 4

Sekil 3. Arastirmada kullanilan klinik indeks ve 6lgiimler



Y.U. Dishekimligi Fakiiltesi
Periodontoloji Anabilim Dali
Doktora Kayit Formu

Agik kemik seviyesi 6l¢tiimii (defektin tepe noktasi - defektin en derin noktasi)

7 6 5 4 3 2 1 1 2 3 4 5 6 7
VT T v
ERIN SR IERE L
Pl P
L SEARNRRANER ., L
v P Ly
7 6 5 4 3 2 1 1 2 3 4 5 6 7
Defekt Duvar Sayisi:
3+2+1 342 3 3+1 2+1 2
duvarh duvarh duvarh duvarh duvarh  duvarh

Sekil 4. Arastirmada kullanilan klinik indeks ve 6lgiimler

A\

RDKS RIS T

i; 1 | RKS
SD l

RDKS
RAS
RKS

: Rolatif diseti kenan konum seviyesi
: Rolatif atasman sevivesi

: Rolatif kemik seviyesi

: Sondalama derinligi

Sekil 5. Arastirmada kullanilan 6lgiimler

27



3.5. Operasyon Sirasinda Yapilan Degerlendirmeler

Operasyon sirasinda, mukoperiostal fleplerin kaldirilmasin1 ve graniilasyon
dokularinin temizlenmesini takiben KiDD asagida ifade edildigi sekilde hesapland:
(60).

1. Stentin apikal kenar ile defekt tabani arasindaki mesafe (A);
2. Stentin apikal kenart ile defektin tepe noktasi arasindaki mesafe (B);

3. A-B=C (KiDD) (Sekil 6).

Defekt derinliginin hesaplanmasini takiben kemik ici defekt tipi ve derinligi kayit
formuna aktarildi (Sekil 3, 4).

< ) »

A : Stent Kenari - Defektin Tabani
B : Stent Kenari - Defektin Tepe Noktasi
C:A-B=C (KiDD)

Sekil 6. Arastirmada kullanilan kemik i¢i 6l¢timler
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Sekil 7. Kemik i¢i defekt bolgesinde klinik 6l¢iim noktalari
(Defektin en derin noktasi (DEDN) = a veya b)

3.6. Radyografik Yontem ve Radyografik Kemik Seviyesi (Rad KS) Ol¢iimii

Calismaya dahil edilen hastalardan cerrahi islemden o6nce ve 12 ay sonra
standart periapikal radyografiler c¢ekildi. Calisma kapsaminda tiim defektlerde ayni
1sinlama siiresi ve ayni cins film* kullamldi. Periapikal radyografi filmlerinin iizerine
yapistirilan tek kullammhk grid’ler’ ile milimetrik 6lgiim yapma olanagi saglandu.
Radyografik degerlendirmede, disin en apikalinden DEDN’e olan mesafe milimetrik
karelerle sayildi ve operasyon dncesi ve operasyondan 12 ay sonraki degerler arasindaki

fark Rad KS olarak hesaplandi (121).

4Kodak, Ultra Speed, Readymatic, X-Omet, Fransa.

*X-ray Grid, Meyer Haake, GmbH, Adenauerallee 21 D-61440 Oberursel, Almanya.
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3.7. Test Materyali
3.7.1. SKKG
Calismamizda kullanilan kemik greft materyali SKKG®, 1-2 mm biiyiikliigiinde

graniil yapisina sahip Bio-Oss® adi altinda piyasada bulunan bir greft materyalidir

(Resim 1).

Geistlich

Bio-Oss

Resim 1. SKKG (Bio-Oss").

3.7.2. HA

Aragtirmamizda kullanilan yeni bir materyal olan HA, Hyaloss® matrix” ad
altinda piyasada bulunmaktadir. Her kutu 4 adet steril blister ambalajda 2 lif demeti

icermektedir.

Resim 2. HA (Hyaloss® matrix)

Bio-Oss® Geistlich Pharma AG, Division Biomaterials Bahnhofstrasse 40 CH-611 Wolhusen, Isvigre.

"Hyaloss® Matrix Meta G.C.M Reggio Emilia, italya.
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Calismamizda kullanilan materyallerden olan HA’ya ait iki adet steril lif demeti

0.5 cc SKKG ile karistirildiktan sonra kan veya salin ile 1slatilarak hazirlandi.

Resim 3. Hyaloss® Matrix’in hazirlanist

3.8. Operasyon Yontemi

Opere edilecek bolgelere vestibiil ve palatinalden infiltratif anestezi® uygulandi.
Keratinize diseti ve cep derinligi degerlendirilerek, miimkiin oldugunca en az diseti
kayb1 prensibiyle oluk i¢i ensizyonlar yapildi. Ayrica yumusak doku morfolojisini de
diizeltmek amaciyla, ensizyon serbest diseti kenarini takip edecek ve i¢ kenar epitelini
icine alacak sekilde yapildi. Rahatlatict dikey ensizyonlar kullanilmadi. Vestibiil ve
palatinalde mukoperiostal fleplerin kaldirilmasini takiben, flep i¢ yiiziinde kalan epitel
artiklar1 temizlendi, kemik i¢ yiizeyine yapisik olan graniilasyon dokular1 uzaklastirildi,
ultrasonik alet ve kiiretlerle kok ylizeyleri diizlestirildi. Kemikte herhangi bir diizeltme
yapilmadi, operasyon bolgesi serumla yikandi. Tiikriik ve kan kontaminasyonu
engellenen bolge iyice kurutuldu ve kemik i¢i defekt bolgelerine steril gode igerisinde
hazirlanan HA+SKKG kombinasyonu 1. gruba (Resim 4, Resim 6a-6h), serum
fizyolojik veya hastanin kani ile karigtirtlan SKKG 2. gruba (Resim 5, Resim 7a-7h)
uygulands. Flepler 5-0 propilen dikisle” primer olarak kapatildi.

® Ultracain® D-S forte, Hoechst Marion Roussel San. ve Tic. A.S., Tiirkiye.

® 5.0 Propilen, Dogsan A.S., Trabzon, Tiirkiye.
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Resim 4. HA+SKKG Resim 5. SKKG

3.9. Operasyon Sonrasi Enfeksiyon Kontrolu

Operasyon sonrast hastalara, enfeksiyon kontrolii amaciyla sistemik
amoksisilin+klavulanik asit'® (1000 mg, 2x1) 7 giin siire ile, olas1 agr1 sikayetlerini ve
6demi gidermek igin naproksen sodyum'' (550 mg, 2x1) 3 giin siire ile ve klorheksidin

diglukonat'? (%0.2, 2x1) igeren agiz gargarasi 2 hafta siire ile recete edildi.
3.10. Operasyon Sonras1 Bakim

Operasyonu takiben bir hafta sonra hastalar kontrole cagirildi, operasyon
bolgelerinde serbest digeti kenarindan uzak durularak profesyonel dis yiizeyi temizligi
ve cila yapildi. Operasyon sonrasi 2. haftada ise dikisler alindi. Bu 2 haftalik siirede
hastalara dis yiizeyindeki plagi uzaklastirmalari i¢in operasyon sonrasi i¢in Ozel
tasarlanan yumusak dis fircasi recete edilerek, dis ylizeylerini hafifce firgalamalari
digetini ise serumla islatilmis tamponla temizlemeleri ayrica operasyon uygulanmis
bolgelerde ara yiliz firgasi kullanmamalar1 6nerildi. Operasyondan 2 hafta sonra ise,
cerrahi islem gormiis bolgelerde ara yiliz temizligine baslayabilecekleri belirtildi.
Operasyondan sonraki 2. haftadan 2. aya kadar olan donemde hastalara haftada bir, 2.
ay ile 3. ay arasinda 2 haftada bir, 3.ayin bitiminden takip siiresi olan 12. ayin sonuna
kadar ise 4 haftada bir olmak tizere profesyonel dis yiizeyi temizligi ve cila islemleri
uygulandi, agiz hijyeninin bozuldugu durumlarda ise agiz hijyeni egitimleri tekrarlandi

(122).

1"Augmentin BID 1000 mg, GlaxoSmithKline A.S., Middlesex, ingiltere.
* Apranax Fort 550 mg, Abdi ibrahim ilag A.S., istanbul, Tiirkiye.
2 Klorhex %0.2, Drog-san ilaglari San. ve Tic. A.S., Ankara, Tiirkiye.
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12 aylik takip siireci boyunca hastalara sondalama islemi ve / veya subgingival temizlik

yapilmadi.

3.11. Verilerin Degerlendirilmesi

Baslangic (operasyon oncesi) ve 12 aylik (operasyon sonrasi) degerler plak
birikimi, diseti kanamasi, SD azalmasi, diseti ¢ekilmesi, AK, klinik ve radyografik KK
acisindan degerlendirildi. Her hastadaki defektlerin oOlgiimlere ait degerlerinin
ortalamasi alinarak hasta bazinda inceleme yapildu.

Pi, tiim ag1z (4 nokta) ve ara yiiz dlgiimleri olarak degerlendirildi. Tiim agza ait
4 nokta degerleri; vestibiilde, meziyal, orta ve distal, oral tarafta orta noktadan yapilan
Olciimlerin, ara yliz degerleri ise; vestibiilde, meziyal ve distal noktalardan (2 nokta)
yapilan Sl¢iimlerin ortalamasi alinarak hesaplandi. DOKI, tiim agiz (6 nokta) ve ara yiiz
Olgtimleri olarak degerlendirildi. Tiim agza ait 6 nokta degerleri; vestibiil ve oral
meziyal kose agisi, orta nokta ve distal kose agisindan yapilan Slgiimlerin, ara yiiz
degerleri ise; vestibiil ve oral meziyal ve distal kose acist noktalarindan yapilan
Olciimlerin (4 nokta) ortalamasi alinarak hesaplandi.

RDKS, SD, RAS, RKS o6l¢iimleri DEDN’den gerceklestirildi. DEDN degeri,
defektin bulundugu interproksimal yiizeydeki en derin vestibiil veya oral Slgiim (1

nokta) olarak belirlendi (Sekil 7).

3.12. istatistiksel Analiz

Caligmamizda elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler i¢in
IBMM SPSS 22 (Statistical Package for Social Sciences)'* programi kullanildi. Calisma
verileri degerlendirilirken parametrelerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-
Smirnov testi ile degerlendirildi. Niceliksel verilerin karsilastirilmasinda, normal
dagilim gosteren parametrelerin grup ici karsilagtirmalarinda paired sample t-testi
kullanildi. Normal dagilim gosteren parametrelerin gruplar arasi karsilastirmalarinda
Student t testi, normal dagilim gostermeyen parametrelerin gruplar arasi
karsilastirmalarinda Mann Whitney U testi kullanildi. Anlamlilik p<0.05 diizeyinde
degerlendirildi.

14SPSS for Windows, version 22, SPSS Inc., Chicago, IL, Amerika Birlesik Devletleri
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4.1. Demografik Bulgular / Defekt Tipleri ve Dagilimlar:

4. BULGULAR

Caligmamizda yas ortalamalar1 45.4+9.6 olan 14 kadin ve 6 erkek, toplam 20

ileri kronik periodontitisli hasta tedavi edildi. Bu hastalarda, tek basina SKKG

uygulanan 1. grupta, ortalama KIDD 4.08+0.84 mm olan 55 kemik ici defekt

degerlendirilirken; HA+SKKG uygulanan 2. grupta ortalama KiDD 4.10+1.29 mm olan

54 kemik i¢i defekt degerlendirildi. Aragtirmamizda, 3+2+1 duvarli 2, 3+2 duvarli 10,
3+1 duvarh 8, 3- duvarli 5, 2+1 duvarli 8 ve 2- duvarli 76 defekt tedavi edildi. Bu

defektlerin dis tiplerine gére dagilimina bakildiginda, 26 kesici/kanin, 20 kii¢iik az1 ve

63 biiyiik az1 disin etkilendigi gozlendi. Bu defektlerin, morfoloji, lokalizasyon ve

hastalara gore dagilimlar1 Tablo 1a, 1b ve 1¢’ de goriilmektedir.

Tablo 1a. Kemik i¢i defektlerin morfolojilerine gore dagilimi.

Kemik Duvar Sayisi

3+2+1 3+2 3+1 3 2+1 2
SKKG Duvarh Duvarh Duvarh Duvarh Duvarhh | Duvarh
Dis sayisi 1 8 4 2 3 37
HA+SKKG 3+2+1 3+2 3+1 3 2+1 2
Duvarh Duvarh Duvarh Duvarh Duvarhh | Duvarh
Dis sayisi 1 2 4 3 5 39
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Tablo 1b. Kemik i¢i defektlerin lokalizasyonlarina gore dagilim.

Defekt Lokalizasyonu

SKKG Kesici / Kanin Kiigiik Az1 Biiyiik Az1
Dis Sayisi 8 10 37

HA + SKKG Kesici / Kanin Kiigiik Az1 Biiyiik Az1
Dis Sayisi 18 10 26
Tablo 1c. Kemik ici defektlerin hastalara gére dagilimi.
Hasta
sayis1 4 3 2 4 3 1
Defekt
sayis1 2 4 6 7 8 12
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4.2. Klinik Bulgular

Operasyon sonrasinda hastalarda herhangi bir enfeksiyon olusumu goézlenmedi.
Kullanilan dikis materyalinden dolay1 bazi hastalarin dikis bdlgelerinde aft olusumu
saptandi. Operasyonda kullanilan materyallere karsi reaksiyon gelisimine rastlanmadi.
Regete edilen antibiyotik ve analjezik kullanima bagli yan etki gelismedi. 2 hafta
boyunca kullanilan klorheksidine bagli olarak dilde ve dislerde kahverengi lekeler
gozlendi.

Tedavi gruplarinda kullanilan klinik indeks ve Ol¢iimlerin tedavi Oncesi ve
sonras1 ortalama degerleri, fark ortalamalar1 ile standart sapma degerleri Tablo 2-9

arasinda goriilmektedir.

4.2.1. Pi

Pi degerleri incelendiginde, her iki tedavi grubunda da tedavi sonrasinda tiim
agiz ve ara yiizlerden elde edilen degerlerde tedavi Oncesine gore istatistiksel olarak
anlamli bir azalma bulundu (p<0.01). Tim degerlendirme bdlgelerinde gruplar
arasindaki farklar anlamli bulunmadi (p>0.05). Pi’ye ait tedavi 6ncesi ve sonrasi

ortalama degerler, farklar ve standart sapma degerleri Tablo 2’de goriilmektedir.

Tablo 2. Tedavi dncesi ve sonrasi Pl ortalama ve standart sapma degerleri ile fark ortalamalari.

SKKG HA + SKKG p

Tedavi Oncesi 0.56+0.18 0.59+0.16 0.609

pi Tedavi Sonrasi 0.42+0.16 0.39+0.16 0.611

Tiim A1z * Fark 0.14+0.13 0.2+0.12 *0.227
p degeri 0.001%* 0.001**

Tedavi Oncesi 0.67+0.15 0.6020.16 0.207

pi Tedavi Sonrasi 0.5420.13 0.4420.15 0.067

) “Fark 0.13+0.11 0.16+0.08 #0.360

Ara Yiiz -

p degeri 0.001** 0.001**

"Mann Whitney U test, *Student t test, ** Paired Sample t test, **p<0.01
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4.2.2. DOKi

DOKI degerleri incelendiginde, her iki tedavi grubunda da tedavi sonrasi tiim
agiz ve ara yiizlerden elde edilen degerlerde tedavi Oncesine gore istatistiksel olarak
anlamli bir azalma bulundu (p<0.01). Tim degerlendirme bdlgelerinde gruplar
arasindaki farklar anlamli bulunmad: (p>0.05). DOKI’ye ait tedavi dncesi ve sonrasi

degerler, farklar ve standart sapma degerleri Tablo 3’te goriilmektedir.

Tablo 3. Tedavi dncesi ve sonrast DOKI ortalama ve standart sapma degerleri ile fark ortalamalari.

SKKG | HA + SKKG P
Tedavi Oncesi 0.47+0.14 0.5+0.1 0.447
DOKI  Fyedavi Sonrast | 0.33+0.10 0.36+0.08 0.419
Tim Agiz
sFark 0.13+0.10 0.14+0.1 =0.913
"'p degeri 0.001%** 0.001%**
Tedavi Oncesi 0.54+0.13 0.57+0.12 0.526
. Tedavi Sonrasi 0.39+0.1 0.44+0.06 0.860
DOKI
d 150, 17+0.1 =().354
Ara Yiiz Fark 0.15+0.07 0.17+0 0.35
"'p degeri 0.001%** 0.001%**

"Mann Whitney U test, *Student t test, ** Paired Sample t test, **p<0.01
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4.2.3. RDKS

Tedavi sonrasit 12. ayda DEDN’de her iki tedavi grubunda da diseti kenari

seviyesinde apikal yonli bir degisim ile diseti ¢ekilmesi gozlendi (p<0.01). Gruplar

arasi farklar degerlendirildiginde, DEDN’de diseti ¢ekilmesi acisindan fark saptanmadi

(p>0.05). RDKS’ye ait tedavi Oncesi ve sonrasit ortalama rolatif degerler, standart

sapmalar ve farklarmin grup ici ve gruplar arasi karsilagtirilmalart Tablo 4’te

goriilmektedir.

Tablo 4. Tedavi 6ncesi ve sonrast RDKS ortalama ve standart sapma degerleri ile fark ortalamalari.

SKKG HA + SKKG p
Tedavi Oncesi | 5.14+1.33 5.07+1.52
RDKS Tedavi Sonras1 | 5.81+1.32 5.86+1.42
(DEDN) “Fark 0.66+0.56 0.79+0.88 0.912
++p 0.001** 0.001**

® Mann Whitney U test,

" Paired Sample t test, **p<0.01
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4.2.4. SD

Tedavi sonrast 12. ayda, her iki ¢alisma grubunda da DEDN’de tedavi dncesine
gore anlamli SD azalmasi bulundu (p<0.01). Gruplar arasinda, SD azalmasi agisindan
fark saptanmadi ( p>0.05). SD’ye ait tedavi dncesi ve sonrasi ortalama degerler, farklar

ve standart sapma degerleri Tablo 5’de goriilmektedir.

Tablo 5. Tedavi 6ncesi ve sonrast SD ortalama ve standart sapma degerleri ile fark ortalamalar.

SKKG HA + SKKG p
Tedavi Oncesi | 5.93+0.73 6.11£1.29 0.562
SD Tedavi Sonras1 | 2.93+0.65 2.73+0.81 0,331
(DEDN) =Fark 2.99+0.75 3.38+1.29 0.263
++p 0.001** 0.001**

" Mann Whitney U test, "Student t-test, ' Paired Sample t test **p<0.01
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4.2.5. RAS

Tedavi sonrast 12. ayda DEDN’de, her iki tedavi grubunda da tedavi dncesine
gore istatistiksel olarak anlamli AK saptandi (p<0.01). Gruplar arasinda, AK agisindan
fark saptanmadi (p>0.05). RAS’a ait tedavi Oncesi ve sonrasi ortalama rolatif degerler,

farklar ve standart sapma degerleri, Tablo 6’da goriilmektedir.

Tablo 6. Tedavi 6ncesi ve sonrast RAS ortalama ve standart sapma degerleri ile fark ortalamalari.

SKKG HA + SKKG p
Tedavi Oncesi | 11.07+1.62 11.16+1.75
RAS Tedavi Sonras1 | 8.74+1.65 8.59+1.52
(DEDN) *Fark 2.33+£0.57 2.56£1.26 0.272
++p 0.001** 0.001**

" Mann Whitney U test, ' Paired Sample t test,**p<0.01
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4.2.6. RKS

Tedavi sonrast 12. ayda DEDN’de, her iki tedavi grubunda da tedavi dncesine
gore anlamli KD tespit edildi (p<0.01). Gruplar arasinda DEDN’de KD acisindan fark
saptanmadi (p>0.05). RKS’ye ait tedavi dncesi ve sonrasi ortalama degerler, farklar ve

standart sapma degerleri Tablo 7°de goriilmektedir.

Tablo 7. Tedavi 6ncesi ve sonrast RKS ortalama ve standart sapma degerleri ile fark ortalamalari.

SKKG HA + SKKG P
Tedavi Oncesi 12.24+1.49 12.68+1.78
RKS Tedavi Sonrasi 10.15+1.73 10.29+1.38
(DEDN) =Fark 2.09+0.65 2.39+1.45 0.612
++p 0.001%** 0.001%*

“ Mann Whitney U test, ™ Paired Sample t test, **p<0.01
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4.2.7. Rad KS

Tedavi sonrast 12. ayda DEDN’de, her iki tedavi grubunda da tedavi dncesine
gore anlamli Rad KK saptandi (p<0.01). Gruplar arasinda DEDN’de Rad KK agisindan
fark saptanmadi (p>0.05). Rad KD’ye ait tedavi oncesi ve sonrasi ortalama degerler,

farklar ve standart sapma degerleri Tablo 8’de goriilmektedir.

Tablo 8. Tedavi 6ncesi ve sonrast Rad KS ortalama ve standart sapma degerleri ile fark ortalamalari.

SKKG HA + SKKG +p
Tedavi Oncesi | 8.54+2.68 8.6£2.26 0.926
Rad KS Tedavi Sonras1 | 10.47+2.64 10.88+1.9 0.281
(DEDN) *Fark 1.93+0.95 2.28+1.34 0.380
++p 0.001** 0.001**

" Mann Whitney U test, "Student t-test, ' Paired Sample t test **p<0.01
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Tablo 9. Tedavi sonrasi 12. ayda klinik fark ortalamalari.

o | —
i B SKKG
Diseti Cekilmesi -




Resim 6.a Resim 6.b Resim 6.c

Resim 6.d Resim 6.e Resim 6.f

Resim 6.g Resim 6.h
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Resim 7.a

Resim 7.b

Resim 7.c

Resim 7.d

Resim 7.f

Resim 7.g

Resim 7.h
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Resim 6.a, b

Operasyon oncesi klinik ve radyografik goriintii

Resim 6.c Operasyon oncesi yapilan klinik 6l¢iim

Resim 6.d Operasyon sirasinda yapilan kemik ici defekt derinligi 6l¢iimii
Resim 6.e HA+SKKG’nin defektlere uygulanmasi

Resim 6.1, g Operasyon sonrasi 12. aydaki klinik ve radyografik goriintii
Resim 6.h Operasyon sonrasi 12. ayda yapilan klinik 6l¢iim

Resim 7.a, b Operasyon oncesi klinik ve radyografik goriintii

Resim 7.c Operasyon oncesi yapilan klinik 6l¢iim

Resim 7.d Operasyon sirasinda yapilan kemik ici defekt derinligi 6l¢iimii
Resim 7.e SKKG’nin defektlere uygulanmasi

Resim 7.1, g Operasyon sonrasi 12. aydaki klinik ve radyografik goriintii
Resim 7.h Operasyon sonrasi 12. ayda yapilan klinik 6l¢iim
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5. TARTISMA VE SONUC

Periodontal hastaliklar, patojen mikroorganizmalar ve konak arasindaki iliskilere
bagli olarak gelisen, disin destek dokulariin kaybedilmesine sebep olan hastaliklardir.
Periodontal hastaliklarin tedavi edilmemesi, disin destek dokularin1 olusturan
periodontal ligament ve alveol kemiginden olusan sistemin kaybolmasina yol agar (2).
Periodontal tedavinin esas amaglari ise hastalifin teshis edilip tekrarinin 6nlenmesi ve
hastalik nedeniyle yikima ugramis dokularin fonksiyonel ve morfolojik olarak yeniden
yapilandirilmasidir (4, 5). Istenilen periodontal rejenerasyon, periodontal ligamente ait
kollajen fibrillerin, hastalikli kok yilizeyinde olusan yeni sement ve alveol kemigi
icerisine fonksiyonel olarak uzanmasi seklinde tanimlanir (2). Ne yazik ki, periodontal
ligamentin destekledigi yeni alveol kemigi ve yeni sement olusumu her periodontal
tedavi sonrasi gerceklesen bir sonuc¢ degildir. Ideal bir periodontal rejenerasyon,
biyolojik olaylar, faktorler ve rejenerasyonda rol oynayan hiicrelerin karmagsik
yapilarindan dolayr olusturulamamis olsa da, giiniimiize kadar c¢esitli teknikler
kullanilarak kismi olarak rejenerasyon saglanmistir (123). Periodontal rejenerasyonu
saglamak amaciyla ilk kullanilan teknik olan kemik greftleri; otogreftler, allogreftler,
ksenogreftler ve alloplastik materyaller olarak siniflandirilirlar.  Osteoindiiktif,
osteokondiiktif karaktere sahip olmalar1 ve osteojenik hiicreleri igermeleri nedeniyle
‘altin standart’ olarak kabul edilen otojen kemik greftleri, istenilen miktarda elde
edilememeleri, dondr bolge morbiditesi ve ikinci cerrahi bolge gerektirmeleri nedeniyle
aragtirmacilar1 farkli greft materyallerini aragtirmaya yoneltmistir (8). Otogreftlerin
alternatifi olarak kullanilabilen ksenogreftler, genellikle mercan veya sigir gibi farkli
tiirlerden, organik yapilar ¢ikarilarak elde edilen, insan kanselloz kemigine benzer hale
getirilmis trabekiiler hidroksiapatit materyallerdir (10). Osteokondiiksiyon, kismen
osteoindiiksiyon ve uzun silirede rezorbe olma 0zelliklerinden dolayr periodontal
rejenerasyon igin gerekli olan epitel gogiinii engelleyerek, uzun siire defekt boslugunda
yer tutucu Ozelligini koruyabilmektedir (51). Giinlimiizde rejenerasyon amaciyla
SKKG’lerin tek basina kullanildig1 ve basarili sonuglar alindigin1 gosteren ¢aligmalar
bulunmaktadir (11- 22).

Gecmisten gilinlimiize, periodontal rejenerasyonu saglamak amaciyla kemik
greftlerinden yararlanilmasindan sonra YDR prensipleri uygulanmis, daha sonralari ise
biyolojik mediyatorlerin genel etki mekanizmalarina dayanan hiicre-hiicre iliskilerinin

diizenlendigi tekniklerin uygulanmasina bagslanmistir. Son doénemde teknolojinin
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gelisimiyle birlikte yeni bir materyal olarak gelistirilen HA periodontal rejeneratif
tedavide alternatif bir yaklasim olarak kullanilmaya baslanmistir. Yapilan
aragtirmalarda HA nin bakteriostatik, osteokondiiktif ve tasiyici 6zelliklerinin yani sira
enflamatuar cevabr yonlendirdigi, hiicre goclinii ve anjiyogenezi uyardigi, bunlarin
sonucunda ise AK, SD azalmas1 ve KD sagladig1 gosterilmistir. Bu bilgilerin 1s1ginda
HA, periodontolojide tek basina veya kemik greftleriyle kullanilmaya baglanmistir (23-
29).

Literatiir incelendiginde, HA nin rejenerasyonda kullanimiyla ilgili olarak sinirlt
sayida caligmaya rastlanmig ve periodontal rejenerasyon amaci ile SKKG ve HA
kombinasyonunun, tek basma SKKG ile karsilastirildigi herhangi bir caligmaya
rastlanmamistir. HA kullanimmin periodontal rejenerasyonundaki etkinligi hakkinda
literatiire katki saglamak icin c¢alismamizda ileri kronik periodontitisli hastalarda
bulunan kemik i¢i defektlerin rejeneratif tedavisinde SKKG+HA ve tek basina SKKG
uygulamalarinin klinik ve radyografik sonug¢larinin karsilastirilmas: amaglanmaistir.

Tedavide kullanilan materyallerin yani1 sira, periodontal rejenerasyonun
basarisini, defekt karakteristigini olusturan defekt agis1 ve derinligi, defekt duvar sayist,
rejenerasyon istenen bolgede olusturulan bosluk hacmi, ligament ve kok yiizeyi
mesafesi ve saglikli periyodonsiyum miktar: etkiler (60, 124, 125). AK ve KD, derin ve
dar defektlerde, s1g ve genis defektlere gore daha fazla miktarda elde edilmektedir (91,
126, 127). Defekti ¢evreleyen duvar sayis1 azaldik¢a kemik kaynakli hiicrelerin azaldigi
ve periodontal ligament hiicrelerinin defekt i¢ine go¢ edemedigi bildirilmistir (128).
Ayrica Brigliglio ve ark. (25) HA’nin periodontal rejenerasyondaki etkinligini
arastirdiklar: bir caligmada, anatomik olarak destek duvar sayisi az olan defektlere HA
uygulandiginda basarisizliga sebep olabilecegini belirtmislerdir. Yapilan c¢aligmalarda,
kemik duvar sayisinin rejeneratif potansiyel ile iligkili oldugu ve 3 duvarli defektlerin
en iyi rejeneratif potansiyele sahip olan defektler oldugu; 1 ve 2 duvarl defektlerin ise
rejenerasyon potansiyelinin diisiik oldugu bildirilmistir (11, 20). Bu ¢aligmalara karsit
olarak defekt morfolojisinin AK’y1 etkilemedigini belirten ¢aligmalar da vardir (129,
130). Bu bilgiler 1s1ginda ¢alismamiza 3+2+1, 3+2, 3+1, 3, 2+1 ve 2 duvarli olan ve >3
mm derinlige sahip kemik i¢i defektler dahil edilmistir.

Hastayla ilgili  kisisel faktorler, periodontal tedavilerin etkinligini
degerlendirirken biiylik Onem tasimaktadir. Tedavi etkinliginin degerlendirildigi

caligmalarda, hastaligin ozelliklerine ait etkilerin ve sistemik problemlerin tedavi
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sonucunu etkileyebilecegi bildirilmistir (3, 131). Bu bakis a¢isiyla aragtirmamiza, klinik
ve radyografik olarak ileri kronik periodontitis tanis1 konmus sistemik olarak saglikli
bireyler dahil edilmistir. Boylece sistemik etkiler elimine edilmis ve farkli hastalik
tipleri arasinda konak cevabini etkileyen immiinolojik, mikrobiyolojik, genetik ve klinik
farkliliklarin sonuglari etkilemesi 6nlenmeye ¢alisilmistir

Rejeneratif periodontal cerrahi sirasinda bagar1 kriterlerinden biri de, cep
eliminasyonu saglarken yapisik diseti dikey boyutunu koruyabilmek, dolayisiyla kok
ylizeyi agilmasini 6nlemektir (124, 132). Defekt alanina materyalin uygulanmasi sonrasi
yeterli yumusak dokuyla defektin primer olarak kapatilabilmesi, defektin kontamine
olmasin1 engellerken elde edilen KD’yi olumlu yonde etkilemektedir. Literatiirde
SKKG uygulamasi sirasinda en sik kullanilan ensizyon tipi, serbest diseti kenari
boyunca oluk i¢inden yapilan ensizyondur (12, 15, 16, 51, 80, 86-88). Bu ensizyon,
klasik ensizyondaki gibi cep epiteli ile birlikte graniilasyon dokusunu kaldiran, diseti
kenarina 1.5-2 mm’lik mesafeden yapilan ve alveol kretine uzanan bir ensizyon
degildir. Ensizyon miimkiin oldugu kadar yumusak dokunun korunmasi amaciyla
yapilmakta ve damarlanmay1r bozmamak i¢in herhangi bir inceltme islemi
yaptlmamaktadir (133). Bu ensizyon, doku korunmasi, yara bdlgesinin primer
kapatilmasi ve beslenmenin arttirilmasi1 amaciyla rejeneratif yaklasimlarin uygulandig:
tedavilerde kullanilmaktadir (5). Briguglio ve ark. (25) tarafindan kemik i¢i defektlerin
tedavisinde HA kullaniminin, tek basina flep operasyonu ile karsilastirildign bir
caligmada, defekt bolgelerinde Cortellini’nin (134) tanimladig: papil koruyucu ensizyon
yontemi kullanilmistir. Bu ¢aligmada arastirmacilar uyguladiklart ensizyon tipinin oluk
ici ensizyona gore herhangi bir ustiinliigiinii belirtmemislerdir. Calismamizda defektin
primer kapatilmasia 6zen gosterilerek, oluk i¢i enzisyon tipi tercih edilmis, boylece
tedavi etkinliginin degerlendirilmesi esnasinda, ensizyon tipinden kaynaklanabilecek
farkliliklarin 6niine gecilmeye calisilmistir.

Rejeneratif periodontal tedavinin sonuglarinin degerlendirilmesinde 6nemli bir
faktor de tedavi sonrasi gegen zaman dilimine bagl degisikliklerin incelenip
kaydedilmesidir (4, 123). Yeni atasman ve kemik olusumunun saglanabilmesi igin
gecmesi gereken siire 6 ile 12 ay olarak belirlenmistir (117). Literatiir incelendiginde,
tek bagina SKKG kullaniminin diger kemik greftleriyle karsilastirildigi ¢alismalarda
klinik ve radyografik degerlendirmelerin 6., 9., ve 12. aylarda yapildig1 goriilmektedir
(12, 15, 16, 51, 86, 87, 88). Richardson ve ark. (51) 17 hastadaki 22 periodontal kemik

49



ici defektin yarisin1t SKKG ile diger yarisin1 ise DDKKA ile tedavi etmis, operasyondan
once ve operasyondan sonraki 6. ayda klinik ve radyografik Ol¢limler yapilmistir.
Incelenen klinik ve radyografik dlciimler agisindan bu déneme ait parametreler arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamustir. Iyilesme sonuglarmin operasyondan
sonraki 12. ayda klinik ve radyografik olarak degerlendirildigi bir baska g¢alismada
Scabbia ve Trombelli (88), 24 hastaya ait 24 kemik i¢i defektin bir kismin1 SKKG,
diger kismin1 ise sentetik hidroksiapatit ile tedavi etmistir. Operasyondan 12 ay sonra
klinik ve radyografik Olciimler yapilmistir. Yapilan istatistiksel analizde gruplar
arasinda anlamli bir fark bulunmamistir. SKKG’nin geg¢ rezorbe olan bir greft materyali
olmas1 nedeniyle ¢aligmamizdaki klinik ve radyografik dl¢limler operasyon sonrast 12.
ayda gerceklestirilmistir.

Sigara, rejeneratif iglemlerin klinik sonuglarini, yara iyilesmesini geciktirerek,
konak cevabini degistirerek ve mikroflora iizerine olumsuz etkiler yaratarak atasman ve
kemik kaybina neden olan bir risk faktorii olarak kabul edilmektedir (54, 135, 136).
Sigaranin rejeneratif periodontal tedavilere etkisi tam olarak anlagilmasa da in vitro
caligmalarda periodontal ligament hiicrelerinin kok ylizeyine adezyonunun
engellenmesinin ve agiz florasinda meydana getirdigi degisikliklerin rejenerasyonu
olumsuz yonde etkiledigi diisiiniilmektedir (137, 138). Nikotinin kan damarlarinda
vazokonstriiksiyona sebep oldugu, nétrofil fonksiyonunu engelledigi, fibroblastlara
baglanarak kollajen sentezi ve protein sekresyonu icin gerekli olan hiicre
metabolizmasint olumsuz yonde etkiledigi, antikor iiretimini azaltti§1 ve ayn1 zamanda
yiiksek karbonmonoksit miktarmin oksijen taginmasini etkileyerek yara iyilesmesini
geciktirdigi saptanmistir (139). Diseti hastaliginin en O6nemli belirtilerinden olan
kanamanin maskelenmesi; sigaranin keratinizasyonu arttirmasi ve ylizeyel damarlar
biizerek azalmasina neden olmasindan kaynaklanir (140). Alveol kemigi kaybina neden
olan faktorlerin degerlendirildigi ve 10 yillik takibin yapildigi bir ¢aligmanin
sonucunda, sigara kullanimi ile alveol kemigi kaybi arasinda pozitif bir iligki
bildirilmigtir (141). Sigaranin kemik i¢i defektlerin tedavisinde membran kullanimina
olan etkisinin incelendigi bir arastirmada, sigara icen ve igmeyen toplam 32 kronik
periodontitisli hastanin kemik i¢i defektlerine polilaktik asit ve sitrik asit ester
kopolimeri yapida absorbe olan membranlar uygulanmistir (54). Operasyon sonrast 12.
ayda sigara igen grupta SD azalmasi ve AK sirastyla 4.5+0.7 mm ve 3.24+1.4 mm olarak

bulunurken, sigara igmeyen grupta 5.5£0.7 mm ve 4.3+1.3 mm olarak tespit edilmistir.
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Arastirmacilar, sigaranin YDR ile yapilan rejeneratif tedavilerin sonuglarini etkileyen
bir risk faktorii oldugunu belirtmiglerdir. Yilmaz ve ark. (142) tarafindan yapilan baska
bir c¢alismada, kemik 1i¢i defektlerin tedavisinde TZP+SKKG kombinasyonu
kullanilarak, sigaranin iyilesme iizerine olan etkisi incelenmistir. 12. aym sonunda
sigara icen grupta SD azalmasi, AK ve KD sirasiyla 3.97 mm, 3.26 mm ve 2.83 mm
olarak bulunurken, sigara icmeyen grupta 4.63 mm, 4.06 mm ve 3.63 mm olarak tespit
edilmigtir. Arastirmacilar, sigaranin TZP+SKKG ile yapilan rejeneratif tedavi
sonuclarint olumsuz yonde etkiledigini bildirmislerdir. Sigaranin tim bu olumsuz
etkileri g6z Online alinarak caligmamiza giinde <10 adet sigara igen bireyler veya hig
sigara igmeyen bireyler dahil edilmisgtir.

Biyofilm tabakasi icerigindeki mikroorganizmalar ve {riinleri dolayisiyla
periodontal hastaliklarin etyolojisinde primer etkili faktordiir (143- 145). Periodontal
tedavide basarili olmak icin periodontal patojenlerin agizdan elimine edilmesi
gerekmektedir. Operasyon oncesi saglanan plak kontroliiniin, operasyon sonrasi da
optimal seviyede devam ettirilmesi gerekmektedir (2, 146). Bu nedenle arastirmamiza
dahil edilen tiim hastalara tedavi dncesi baslangi¢ periodontal tedavi uygulanmis ve agiz
hijyen egitimi verilmistir. Boylece agiz hijyenindeki eksiklik nedeniyle ortaya
cikabilecek klinik farkliliklarin ¢alismamizin tedavi sonuglarina yansimasinin Oniine
gecilmisgtir.

Rejeneratif periodontal tedavi sonuglarinin degerlendirilmesinde yumusak ve
sert doku oOlglimleri kullanilmaktadir. Aragtirmamizda yapilan yumusak ve sert doku
Olciimlerinde, diger rejeneratif yontemlerde de uygulanmis ve giivenilirligi belirlenmis
olan kisiye 6zel akrilik stentler kullanilmistir (61, 147). Operasyon Oncesi ve sonrasinda
yapilan Ol¢limlerde, periodontal sondanin ayni noktadan ve agidan uygulanmasina 6zen
gosterilerek, sondanin uygulama agisindan kaynaklanabilecek istenmeyen sonuglar en
aza indirgenmeye c¢alisilmistir. Buna ragmen sondalama sirasinda uygulanan yanlis
kuvvete ve 6zellikle dokunun iltihabi durumundan dolay1 sondanin epitelyal ve / veya
bag dokusu atagsmanina girebilmesine bagli olarak hata pay1 olabilmektedir (148). Bu
caligmada hata oranini minimum seviyede tutabilmek icin tiim Ol¢timler daha 6nceden
kalibre olan ayni klinisyen tarafindan yapilmistir.

Periodontal rejenerasyona yonelik yapilan arastirmalarda biyofilm tabakasinin
iyilesmeyi etkilememesi i¢in belirli siirelerde kontroller diizenlenmektedir (149).

Calismamizda operasyon sonrasi dikigler alinmadan onceki ilk 2 hafta operasyon
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bolgesinde dis fircasi ve ara yiiz temizligi aracglar1 kullandirilmamistir. Bu zaman
zarfinda hastalara giinde 2 kez 9%0.2’lik klorheksidin igerikli agiz gargarasi regete
edilmis ve haftada bir profesyonel dis ylizeyi temizligi yapilmistir. Greenstein (149)
tarafindan rejeneratif periodontal tedavinin etkinliginin incelendigi bir calismada,
operasyon sonrast donemde belirli bir diizen i¢inde kontrol seanslarinin
uygulanmastyla, biyofilm tabakasinin iyilesme iizerindeki olumsuz etkisinin 6nlendigi
belirtilmistir. ik ay icinde haftada bir olan kontrol seanslari, 2. ay ile 3. ay arasinda 2
haftada bir, sonrasinda ayda bir kez olarak diizenlenmis ve bu seanslarda profesyonel
dis yiizeyi temizligi ve cila islemleri uygulanmis, gerekli goriildiigii durumlarda agiz
hijyeni egitimi tekrarlanmistir.

Caligmaya dahil edilen hastalarin biyofilm miktarmin ve agiz hijyeni
seviyelerinin tepiti icin Silness-Lde (119) PI kullanilmistir. Bu indekste diseti kenari ile
temasta olan supragingival dental plak miktar1 6l¢iilmektedir. Supragingival plak daha
fazla patojen bakteri iceren subgingival plagin gelisiminde rol oynadigindan, klinik
olarak tespit edilmesi 6nem tasimaktadir. Calismamizda her iki tedavi grubunda da
tedavi sonrasi tiim agiz ve ara yiiz PI ortalamalari tedavi dncesine gére istatistiksel
olarak anlamli bir azalma gostermistir (p<<0.01) (Tablo 2). Tim degerlendirme
bolgelerinde gruplar arasinda anlamli bir fark tespit edilmemistir (p>0.05) (Tablo 2). Bu
bulgular, arastirmamiza dahil edilen tiim hastalarin, aragtirma siiresi boyunca ideal agiz
hijyeni seviyesini saglayabildiklerini ve agiz hijyeni eksikligine bagl olumsuzluklarin
tedavinin sonuglarini etkilemedigini gostermektedir (150).

Klinik c¢aligmalarda yeni bir materyal veya teknigin tedavi etkinligini
degerlendirebilmek i¢in Oncelikle iltihabin ve lokal faktdrlerin ortadan kaldirilmasi
gerekmektedir (5). Calismamizda, operasyon Oncesinde tiim hastalarda dis / kok yiizeyi
temizligi ve kok ylizeyi diizlestirmesini igeren baslangic tedavisi islemleri
tamamlanmis, diseti iltihab1 en az diizeye indirilmeye calisilmis, iltihaba ait klinik
belirtiler ve bunlarin tedavi sonuglarni etkileme olasiligi azaltilmaya g¢alisilmistir.
Ayrica erken okliizal temaslar, tagskin dolgular gibi lokal etyolojik faktorler gerekli
goriildiigiinde ilgili ana bilim dallartyla da konsiiltasyon yapilarak tedavi edilip
diizeltilmis ve operasyon oncesinde tiim faktorler ortadan kaldirilmistir.

Periodontal tedavinin basarisini etkileyen faktorlerden olan diseti iltihabinin
klinik  belirtilerinden bazilar1  disetinin  kivamindaki, yapisindaki, rengindeki

degisiklikler, diseti kanamasi ve diseti oluk sivist miktarindaki artistir. Kanama ayni1
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zamanda iltihabin siddetinin belirlenmesinde de 6nemli bir kriterdir. Diseti renginin,
formunun ve yapisinin klinik olarak degerlendirilmesi subjektif bir diagnostik belirti
iken digeti kanamasinin degerlendirilmesi objektif bir belirtidir. Diseti olugunun hafif
sondalama sonucunda kanamasi, diger degisiklikler goriiniir hale gelmeden olusabilir.
Calismamizda diseti iltihabinin klinik durumunu incelemek amaciyla, disetinin sadece
renk, kivam ve seklini degerlendiren gingival indeks yerine DOKI kullanilmistir. DOKI
ile oluk i¢ ylizeyindeki iltihab1 gosteren kanamanin durumu, disetinin goriintiisti, kivami
ve rengindeki degisiklikler kaydedilir. Kanama bag dokusundaki iltihab1 yansitan bir
belirtidir. Operasyondan 12 ay sonra yapilan degerlendirmelerde tiim agiz ve ara yiiz
degerlerinde DOKI’de anlamli bir azalma bulunmustur (p<0.01) (Tablo 3). Bu sonuglar
Pi degerlerindeki azalma ile paralellik gdstermektedir ve biyofilm tabakasinin
eliminasyonunun diseti iltthabinin azalmasinda etkili oldugunu bildiren ¢alismalarla
uyum i¢indedir (151).

Periodontal tedavi sonuclarmin degerlendirilmesinde kullanilan ydntemler,
iltihap derecesinin tespiti, periodontal sondalama, radyografik inceleme, re-entry ve
histolojik incelemedir (152). Tedavinin basarisi digeti iltihabinin ortadan kaldirilmasi,
SD azalmasi, AK ve yeni kemik olusumundaki olumlu degisimler ile ispat edilebilir
(146). Ancak histolojik incelemenin diginda tiim bu inceleme yontemleri rejeneratif
periodontal tedavide, tek bagslarina yeterli olmadiklarindan dolayr gercek bir
degerlendirme i¢in tiim bu 6l¢limlerin birlikte kullanilmas1 gerekmektedir.

Yumusak doku o6l¢iimlerinden biri olan RDKS, periodontal tedavi sonrasinda
diseti kenarinda apikale dogru yer degistirme seklinde olusan diseti ¢ekilme miktarinin
tespit edilmesini saglamaktadir. Diseti ¢ekilmesi, baslangi¢ tedavisi sonrasi dokudaki
iltihabin ortadan kalkmasina veya cep eliminasyonunu hedefleyen rezektif cerrahi
tekniklere bagli olarak olusan bir durumdur. Diseti ¢ekilme miktarinin artmasi bir
yandan periodontal tedavinin amaglarindan biri olan SD azalmasini arttirmakta, diger
yandan AK’y1 olumsuz yonde etkileyerek rejenerasyon kapasitesini kisitlamaktadir
(131). Ayrica kok yiizeylerinin agia ¢ikmasina bagl olarak hassasiyet ve estetik gibi
yasam kalitesini diisiiren problemler de karsimiza ¢ikmaktadir. Calismamizda mevcut
digetini korumak amaciyla oluk i¢i ensizyonlar tercih edilmis ve 12. ayn sonunda,
DEDN’de elde edilen diseti ¢ekilmesinin HA+SKKG kullanilan grupta 0.79+0.88 mm,
tek basina SKKG kullanilan grupta 0.66+£0.56 mm oldugu tespit edilmistir (p<0,001)

(Tablo 4). Ancak gruplar arasinda diseti ¢ekilmesi yoniinden anlamli bir fark
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bulunmamistir (p>0.05). Literatirde tek basina SKKG kullanilan c¢alismalar
incelendiginde digeti ¢ekilme miktarlarinin 0 mm ile 2.33 mm arasinda oldugu tespit
edilmistir (12, 15, 16, 20, 21, 22, 80, 87, 88). Baz1 ¢alismalarda ise diseti ¢ekilme
miktarlar1 hakkinda bilgi verilmemistir (51, 86). Calismamizda SKKG grubunda elde
edilen 0.66+0.56 mm’lik diseti ¢ekilmesi degeri, tek basina SKKG kullanilan diger
caligmalarin sinirlar1 dahilindedir.

Periodontal hastalik sonucu, destek dokularda meydana gelen yikima bagl
olarak peridontal cep olugmakta ve hastaligin ilerlemesiyle SD’de de artis olmaktadir.
Bu sebeple SD, hastaligin teshisinde ve tedavi etkinliginin degerlendirilmesinde dnemli
bir kriterdir. SD, diseti kenart ile cep tabani arasindaki mesafeyi ifade eder. Periodontal
tedavi sonrast SD’de meydana gelen degisimler, diseti ¢ekilmesi ve AK degerleriyle
beraber degerlendirilmelidir. Tedaviyi takiben fizyolojik sinirlar dahilinde SD elde
edilmesi, hastanin etkin biyofilm kontrolii saglayabilmesine ve elde edilen saglikli
dokunun daha uzun donem stabil kalabilmesine olanak saglar. Calismamizda,
HA+SKKG kombinasyonunun uygulandigi 1. grup ve tek basina SKKG’nin
uygulandig1 2. grup baslangi¢c SD degerlerinin, DEDN’de sirasiyla; 6.11£1.29 mm ile
5.93+0.73 mm oldugu, SD azalmasinin ise yine ayni sirayla, 2.73+0.81 mm ile
2.93+0.65 mm oldugu goriilmektedir. Calismamizda 12. ayin sonunda, her 2 tedavi
grubu da baglangica gore anlamli SD azalmasi gosterirken (p<0.01); 2 grup arasinda SD
azalmasi yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir (p>0.05). Tedavi
sonrasi kalan SD miktarlar1 incelendiginde, bu degerlerin DEDN’de 1. grupta 3.38+1.29
mm, 2. grupta 2.99+0.75 mm oldugu tespit edilmistir. Calisgmamizin sonucunda, tedavi
sonras1 12. ayda her 2 grupta da fizyolojik siirlar dahilinde SD elde edildigi, hastalarin
agiz hijyeninin saglanmasinda ve idame ettirilmesinde ideal ortamin saglandigi
goriilmektedir.

Elde edilen rejenerasyon, SD degisim miktarma AK’nin katkisiyla
degerlendirilir. Bu nedenle atagman seviyesi Ol¢limleri, rejenerasyon ¢aligmalarinda ¢ok
onemlidir (153). Tedavi sonrasi atagman seviyesinde meydana gelen degisim, genellikle
klinik veya rolatif degerlerle Olclilmektedir (45). Klinik atagman seviyesinin ol¢limii
mine-sement sinir1 ile cep tabani arasindaki mesafeyi temsil eder (117, 154). Fakat
mine-sement siniriin rehber alindigi atagsman seviyesi Olglimlerinin tekrarlanabilirligi
ve giivenilirligi, bu smirin ¢ogunlukla subgingival alanda olmasi ve bazi dislerin

anatomik yapisina bagli olarak peridontal sondanin dikey konumlandirilamamasi
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yliziinden etkilenir (154). Bu nedenle c¢alismamizda atagsman seviyesinin
belirlenmesinde okluzal stentler kullanilarak, stent kenar1 sabit referans noktasi1 olarak
kabul edilmis ve bu nokta ile cep taban1 arasindaki mesafe Olciilerek, tedavi bitimindeki
RAS degisimleri, AK veya kayb1 olarak nitelendirilmistir. Caligmamizda RAS degerleri
incelendiginde, her iki tedavi grubunda da baslangica gore anlamli AK goézlenmistir
(p<0.01) (Tablo 6). 12. ayda yapilan degerlendirmelerde AK, DEDN’de HA+SKKG
grubunda 2.56+1.26 mm, SKKG grubunda ise 2.33+0.57 mm olarak bulunmustur.
Calismamizda 2 grup arasinda AK yoniinden istatistiksel olarak anlaml bir fark tespit
edilmemistir (p>0.05) (Tablo 6).

Literatiir incelendiginde, SKKG’nin tek basina uygulandigi ¢alismalarda SD
azalma miktar1 2.53 mm ile 6.80 mm ve AK 0.58 mm ile 7.00 mm arasinda saptanmistir
(12, 15-22, 51, 80, 86-88). Camelo ve ark. (12) tarafindan yapilan bir vaka serisinde
gruplardan birine tek basina SKKG uygulanmistir. Baglangic SD degeri 9 mm ve 10
mm olan iki defektte 9. ayin sonunda SD azalmas: sirasiyla 4 mm ve 6 mm, AK 4 mm
ve 5 mm, diseti ¢ekilmesi 0 mm ve 1mm olarak saptanmistir.Bu vaka serisinde elde
edilen SD azalmasi ve AK degerleri ¢alismamizdan yiiksek olmasina karsin diseti
cekilmesi calismamizin sinirlari dahilindedir. Ancak arastirmaya sadece iki defektin
dahil edilmesi sonuglarin karsilastirilmasini zorlastirmaktadir.

Ayni1 protokolle Nevins ve ark. (15) tarafindan yapilan baska bir ¢alismada,
aragtirmaya baglangi¢ SD degerleri 8 mm ve 7 mm olan iki defekt dahil edilmistir. Tek
basina SKKG kullanilan bu defektlerde SD azalmasi sirasiyla 5 mm ve 6 mm, AK
stirastyla 5 mm ve 7 mm olarak saptanmistir. Bu ¢alismayada sinirh sayida defekt dahil
edilmesi, calismamizla karsilastirmay1 zorlastirmaktadir.

Richardson ve ark. (51) tarafindan kemik i¢i defektlerin tedavisinde SKKG
uygulamasinin, DDKKA uygulamasi ile karsilastirildigi bir ¢calismada 6 ay sonra SKKG
uygulanan grupta 3 mm SD azalmasi ve 3.6 mm AK tespit edilmistir. Calismadaki
baslangi¢ SD derinligi ortalamasi (8.9 mm) calismamizdan yiiksek olmasina karsin
SKKG uygulanan gruptaki SD azalmasi ¢aligmamizin siirlar1 dahilindedir. AK ise
calisgmamizdan yiiksek bulunmustur. Bu farklilik, SKKG gibi ge¢ rezorbe olan bir
materyalin, 6 ay gibi kisa bir siirede degerlendirilmesine ve ¢aligmaya sadece 2- ve 3-
duvarli defektlerin dahil edilmesine baglanabilir.

Hartman ve ark. (16) kontrol grubuna SKKG uyguladiklar bir arastirmada, 6 ay

sonra yaptiklart degerlendirmede 6.8 mm SD azalmasi ve 5.3 mm AK tespit etmislerdir.
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SD ve AK degerlerinin ¢alismamizdan yiiksek bulundugu bu c¢aligmada, baslangic SD
degerlerinin ¢aligmamizdan yiiksek olmasinin, ¢alismay1 degerlendirme siiresi ve defekt
miktarinin azliginin bu farkli sonucu agiklayabilecegi diigiiniilmektedir.

Scabbia ve Trombelli (88) tarafindan kontrol grubuna SKKG uygulanan bir
calismada, hastalar 12 aylik siire sonunda degerlendirilmistir. Calisma sonucunda,
kontrol grubunda, 4.4 mm SD azalmasi ve 4 mm AK saptanmistir. Arastirmanin
sonuclarinin degerlendirilmesi i¢in beklenen siire bakimindan ¢alismamizla benzerlik
gosteren bu calismada, baslangic SD degerlerinin ¢alismamizdan yiiksek olmasi ve
defekt miktarinin az olmasi, calismamizdaki SD azalma miktar1 ve AK degerinin daha
diistik olmasini agiklayabilir.

Xiang-ying ve Jing (21) yaptiklar1 arastirmada 8 kemik ici defekte tek basina
SKKG uygulamiglardir. Calismanin sonuglar1 12 ay sonra degerlendirildiginde, 3.48
mm SD azalmasi, 2.85 mm AK tespit etmislerdir. Calismamizla benzer sonuclar
bulunmasina ragmen, ¢alismadaki defekt miktarinin azlig1 ve baslangi¢ SD degerlerinin
yiiksek olmasi, sonuglar arasindaki farklilig1 agiklayabilir.

Calismalarda elde edilen farkli sonuglar, baslangic SD degerleri arasindaki
belirgin farkliliklara (12, 15, 16, 20, 21, 22, 51, 80, 87, 88), SKKG gibi ge¢ rezorbe olan
bir materyalin sonuglarinin 6 ay gibi kisa bir slirede degerlendirilmesine (12, 20, 51,
86), caligmaya dahil edilen defektlerin az sayida ve sadece 2- ve 3- duvarli defektlerden
olusmasma (12, 17, 18, 19, 20, 21, 51, 86) ve calismaya katilan hasta sayilarinin az
olmasina baglanabilir (12, 15, 16, 18, 20, 21).

Literatiir incelendiginde HA ve SKKG’nin kombine kullanildig1 herhangi bir
caligmaya rastlanmamistir. HA nin periodontal kemik i¢i defektlerde tek basina (25, 26,
29), otojen kemik greftiyle (24) veya membran (28) ile kullanildigi calismalar
mevcuttur.

Ballini ve ark. (24) tarafindan yapilan bir vaka serisinde 9 periodontal kemik i¢i
defekt HA+otogreft kombinasyonu ile tedavi edilmistir. 24 ay sonunda yapilan
degerlendirmede, 3.01 mm SD azalmasi, 2.6 mm AK tespit edilmistir. Bulunan degerler
HA+SKKG grubumuzun sinirlari dahilindedir. Bu sonug her iki ¢alismadaki baslangig
SD’nin benzer olmasina ve her iki c¢alismanin da sonuglarinin uzun donemde
kaydedilmesine baglanabilir.

Bogaerde ve ark. (26) tarafindan yapilan bir vaka serisinde, baslangi¢ SD
degerleri 9.84 mm olan 19 kemik i¢i periodontal defekt tek basina HA uygulanarak
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tedavi edilmistir. Operasyondan 12 ay sonra yapilan dl¢iimlerde, 5.8 mm SD azalmasi,
3.8 mm AK ve 2 mm diseti ¢ekilmesi saptanmistir. Caligmamizla benzer takip siiresi
olan c¢aligmada tiim degerlerin ¢calismamizdan yiiksek ¢ikmasi, baslangic SD degerinin
calisgmamizdan fazla olmasina ve caligsmaya dahil edilen defekt sayisina baglanabilir.

El-Sayed ve ark. (29) kemik i¢i defektlerin rejenerasyonunu amacladiklar1 bir
caligmada, tek bagina HA uyguladiklar1 grupta 6 ay sonra yapilan degerlendirmede, 3
mm SD azalmasi, 3.5 mm AK saptamistir. SD azalmasi arastirmamizla benzer olmasina
ragmen AK’nin arastirmamizdan daha yiliksek degerde bulunmasi, ¢alismada kullanilan
materyalin farkli formda HA (Gengigel®) icermesine, arastirma sonuglarinmn 6 ay gibi
kisa bir siirede degerlendirilmesine ve calismamizda HA’nin SKKG ile kombine
kullanilmasina baglanabilir.

Briguglio ve ark. (71), periodontal kemik i¢i defektlerin tedavisinde test grubuna
tek basma HA uyguladiklar bir ¢aligmada, operasyondan 24 ay sonra 1.6 mm SD
azalmasi ve 1.9 mm AK saptamislardir. Uzun donem sonuglarin degerlendirildigi ve
uygulanan HA materyalinin ¢alismamizla tamamen ayni oldugu bu ¢alismada SD ve
AK degerlerinin ¢alismamizdan diisiik ¢ikmasi, ¢alismamizda HA’nin, SKKG ile
kombine kullanimina baglanabilir.

Calismalardan elde edilen farkli sonuglar, HA+SKKG kullanimin1 degerlendiren
bir ¢caligma bulunmamasina, piyasada bulunan HA preparatlarinin farkli igerige sahip
olmalarina, c¢aligmalarin hem baglangic SD degerlerinin farkliligina hem de
degerlendirilme siirelerindeki farkliliklara, ¢alismalara dahil edilen defekt karakterlerine
ve sayilaria baglanabilir.

Rejeneratif periodontal tedavi sonuclar1 degerlendirilirken, sert doku kazancini
gosteren parametrelerden biri, defektin rejenerasyonu sonucunda olusmasi beklenen KD
miktaridir. KD’nin klinik olarak belirlenebilmesi i¢in en etkili yontem re-entry islemi
ile cerrahi olarak o bdlgenin agilip, kemik seviyesi ve hacimsel boyut degisimlerinin
belirlenmesidir. Re-entry ikinci bir cerrahi islem gerektirdigi icin etik olmamakla
birlikte yeni kemik olusumunu kesin olarak ortaya koyan bir yontemdir. Kemik seviyesi
Olgtimleri bakimindan re-entry islemi ile paralellik gosteren diger bir yontem ise
sounding yontemidir (155). Bu yontem KD’yi, periodontal sondanin alveol kemigiyle
temasa gecinceye kadar periodontal cep igerisinde ilerletilmesi ile belirler.
Calismamizda yeni kemik olusumunu incelemek i¢in re-entry yerine dokuyu daha az

travmatize eden sounding yonteminden faydalanilmis ve elde edilen 6l¢iimler periapikal
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radyografilerle desteklenmistir. Lokal anestezi altinda alinan Ol¢timler, akrilik stentler
rehber almarak RDKS, SD ve RAS dl¢limlerinin yapildig1 noktalardan operasyondan
hemen Once ve 12 ay sonra gerceklestirilmistir. Arastirmamizda rolatif olarak elde
edilen bu degerler, RKS o6l¢iimleri olarak nitelendirilmis ve elde edilen fark kemik
kazanci (KK) olarak saptanmistir. Her iki tedavi grubunda da 12. ayin sonunda anlamli
KK elde edilmistir (p<0.01) (Tablo 7). HA+SKKG ve SKKG gruplarinda DEDN’de
strastyla 2.39+1.45 mm ve 2.094+0.65 mm KK tespit edilmistir. Caligmamizda gruplar
arasinda KK yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir (p>0.05)
(Tablo 7).

Literatiir incelendiginde, calismamizi karsilastirabilecegimiz, re-entry ile KD
miktarmi belirten bir ¢alisma (51), sounding yontemiyle KK miktarint belirten iki
caligsma bulunmaktadir (13, 21).

Richardson ve ark. (51), tek bagina SKKG uyguladiklar1 grupta, 6 ay sonra
yaptiklar1 re-entry sonucunda KK miktarin1 3 mm bulmuslardir. Calismamizda tek
basmma SKKG uygulanan gruptaki KK miktarinin bu ¢alismadan diisiik ¢ikmasinin
sebebi, baslangic SD ve KIDD degerlerinin farkliligma ve diger ¢alismada re-entry ile
Ol¢iim yapilmis olmasina dayandirilabilir.

Xiang-ying ve Jing (21), tarafindan yapilan bir ¢alismada tek basina SKKG
kullanilan kontrol grubund, 12. ayin sonunda sounding ile belirlenen KK degeri 2.88
mm olarak hesaplanmistir. Bu calismaya sadece 2- ve 3- duvarli defektler dahil
edilmigtir. Dolayisiyla arastirmamizdaki KK degerinin bu ¢alismadaki KK degerinden
daha diisiik ¢ikmasi, bu ¢aligmadaki defekt cesitliliginin caligmamiza dahil ettigimiz
defekt cesitliliginden az olmastyla agiklanabilir.

Slotte ve ark. (13), tarafindan yapilan bir diger ¢alismada ise, tek basina SKKG
kullanilan test grubunda, 12. ayin sonunda sounding ile dlc¢lilen KK degeri 2.7 mm
olarak hesaplanmustir. iki ¢alisma arasindaki fark baslangic SD ve KiDD degerlerinin
farkliligina dayandirilabilir.

Rejeneratif periodontal tedavi sonuglart degerlendirilirken sert doku
degisimlerinin klinik olarak 6l¢iilmesinin yan1 sira radyografik olarak da belirlenmesi
onemlidir. Kemik yogunlugu ve seviyesi tedavi Oncesinde ve sonrasinda alinan
radyografilerle belirlenebilmektedir. Bu yontem daha Once bahsedilen re-entry ve
sounding yontemlerine gore ¢ok daha basit ve daha az travmatiktir. Radyografilerden

elde edilen degerlendirmeler incelendiginde, bu degerlerin RKS degerleri ile ayni
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dogrultuda olduklar1 ve birbirlerini destekledikleri goriilmektedir (156). Caligmamizda
radyografiler, uzun kon paralel teknik kullanilarak alinmistir. Literatiirde, calismamiza
benzer bir sekilde uzun kon paralel teknigi kullanan ¢alismalar bulunmaktadir (88, 21).
Calismamizda radyografik Ol¢iimler tedavi Oncesi ve sonrasinda grid’li radyografiler
tizerindeki milimetrik karelerin disin en apikalinden defektin en derin noktasina olan
mesafe ile hesaplanmigtir. Rad KK, HA+SKKG uygulanan grupta ortalama 2.28+1.34
mm, tek basina SKKG uygulanan grupta ortalama 1.93+0.95 mm olarak bulunmustur.
Her iki tedavi grubunda da operasyon sonrasi 12. ayda istatistiksel olarak anlamli1 Rad
KK elde edilmistir (p<0.01) (Tablo 8). Bu bulgu, klinik olarak sounding yontemi ile
DEDN’de 1. ve 2. grupta sirastyla; 2.39+1.45 mm ve 2.09+0.65 mm olarak elde edilen
KK degerleriyle paralellik gostermektedir. Ancak her iki grup arasinda Rad KK
yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamastir (p>0.05) (Tablo 8).

llgili literatiir degerlendirildiginde, arastirmamiza ait Rad KK sonuglarin
karsilastirabilecegimiz benzer hasta grubunda tek bagina SKKG kullanan 3 adet ¢alisma
vardir (13, 54, 88). HA+SKKG kullaniminda RAD KK’nin incelendigi herhangi bir
caligmaya rastlanmamistir. Engstrom ve ark. (28) tarafindan yapilan bir caligmada,
HA-+membran uygulanan test grubunda Rad KK 0.5 mm olarak saptanmistir. Bu
calisma, HA ile kombine kullanilan materyal ve uygulanan radyografi teknigi agisindan
farklilik gosterdigi i¢in ¢alismamizla dogrudan kiyaslanamamaktadir.

Scabbia ve Trombelli (57), tedavi sonrast 12. ayda tek bagina SKKG uygulanan
grupta baslangi¢ SD 7.5 mm olan kemik i¢i defektlerde, 4.4 mm SD azalmasi, 4 mm
AK ve 3.1 mm Rad KK elde etmiglerdir. Calismanin bulgular1 degerlendirildiginde,
belirtilen tiim klinik ve radyografik parametrelerin, calismamizdaki SKKG grubuna
gore daha yiiksek oldugu goriilmektedir. Bu fark ¢alismadaki KIDD >4 mm olmasiyla
aciklanabilir.

KIDD degeri ¢alismamizla ayni olan ve test grubunda tek basina SKKG’nin
uygulandig1 Gupta ve ark. (86) tarafindan yapilan bir bagka ¢alismada ise Rad KK 6.
ayda 3.27 mm olarak hesaplanmistir. Calismada elde edilen bulgunun
calisgmamizdakinden yiiksek olmasinin sebebi, SKKG gibi ge¢ rezorbe olan kemik greft
materyalinin sonuglarinin 6. ayda alinmasi ve ¢aligmaya dahil edilen defektlerin sadece
2- ve 3- duvarl defektleri kapsamasi olabilir.

Slotte ve ark. (59), KIDD >4 mm olan 32 kemik ici defekti tek basina SKKG ile
tedavi etmiglerdir. Baslangic SD degeri 7.9 mm olan bu ¢aligmada 12 aylik tedavi
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sonunda 3.2 mm SD azalmasi, 2.3 mm AK ve 3.4 mm Rad KK hesaplanmistir.
Baslangi¢ SD degerinin ve tedavi sonrasi elde edilen AK degerinin yiiksek olmasindan
dolay1 Rad KK’nin yiiksek bulunmasi beklenilen bir durumdur. Ayrica ¢alismaya KiDD
>4 mm olan defektlerin dahil edilmesi de iki ¢alisma arasindaki farki agiklayabilir.
Gilinlimiize kadar HA tip alaninda yaygin olarak kullanilsa da (116), periodontal
rejenerasyonda kullanimina dair siirli sayida ¢alisma bulunmaktadir. Arastirmamizin
sinirlart dahilinde elde edilen sonuglara gére, HA’nin SKKG ile birlikte kullaniminin,
greft lizerinde ilave bir katki saglamadigi, ancak greft partikiillerini bir arada tutarak
maniiplasyonunu  kolaylastirdigi  saptanmistir. Hiicresel olaylarda rol almasi,
anjiyogenezi diizenlemesi (35) ve bakteriostatik (33) oOzellige sahip olmasi ayni
zamanda ekonomik smirlar dahilinde istenilen miktarda elde edilebilmesi nedeniyle
periodontal rejeneratif tedavide alternatif olabilecegi diisiiniilmektedir. Bu ¢alismanin
sonucu SKKG’nin hem tek basina hem de HA ile birlikte kullaniminin kemik igci
defektlerin tedavisinde klinik iyilesme sagladigini gostermektedir. Ancak bu
iyilesmenin gercek rejenerasyon olup olmadiginin anlasilabilmesi igin yeni olusan

dokunun histolojik olarak incelendigi ¢alismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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