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1. OZET

Bu c¢aligmada kronik periodontitis teshisi konmus hastalarda bulunan periodontal kemik
i¢i defektlerin tedavisinde mine matriks proteinleri (enamel matrix derivative - EMD)
ve trombositten zengin plazma (TZP) uygulamalarinin klinik olarak karsilastirilmasi

amaclandi.

Calismaya, yas ortalamalari 42.25+9.79 olan, 20 kronik periodontitis hastasindaki
3+2+1, 3+2, 3+1, 3, 2+1 ve 2 duvarli toplam 99 kemik i¢i defekt dahil edildi. Baslangi¢
tedavisini takiben sondalama derinligi (SD) > 5 mm ve kemik i¢i defekt derinligi > 3
mm olan kemik i¢i defektler tedavi edildi. Flep operasyonu sirasinda defektlerden 51
tanesine EMD (1. grup), 48 tanesine TZP (2. grup) uygulandi. Operasyondan 6nce ve 12
ay sonra, plak ve diseti olugu kanama indeksleri, rolatif diseti kenar1 konum seviyesi,

SD, rolatif atagman ve kemik seviyeleri 6lgtimleri yapildi.

Tiim hastalarda iyilesme sorunsuz gerceklesti. Operasyondan sonraki 12. ayda her iki
grupta da klinik parametrelerde baslangi¢ seviyesine gore anlamli iyilesme tespit
edilirken (p<0.01), incelenen tiim bu parametreler agisindan gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamh farklilik gbzlenmedi (p>0.05). Defektin en derin noktast goz
Oniine alindiginda, 1. ve 2. grupta sirasiyla 3.17 £1.22 mm ve 3.18+£1.26 mm SD
azalmasi, 1.83£0.98 mm ve 1.84+1.26 mm atagman kazanci (AK), 1.35£0.98 mm ve
1.33+1.11 mm diseti ¢ekilmesi ile 1.53+0.89 mm ve 1.60+£1.32 mm klinik kemik

kazanci saptandi.

Bu ¢aligmadan elde edilen bulgular, hem EMD hem de TZP’nin kronik periodontitisli
hastalarda bulunan periodontal kemik i¢i defektlerde, uygulamadan 12 ay sonra anlaml
klinik iyilesme sagladigini, ancak gruplar arasinda anlamli bir farkin bulunmadigim

gostermektedir.

Bu aragtirmanin sonuglarina gore, uygulanan her iki biyoaktif ajan da ¢ok sayida kemik
ici defektlerin goriildiigii kronik periodontitisli hastalarin tedavisinde alternatif bir

rejeneratif tedavi modeli olarak diisiiniilebilir.



2. SUMMARY

Clinical Comparison of Enamel Matrix Derivative versus Platelet Rich Plasma in
the Treatment of Periodontal Intrabony Defects

The aim of the current study was to compare the clinical effectiveness of a procedure
based on the use of enamel matrix derivative (EMD) versus platelet rich plasma (PRP)
in the treatment of chronic periodontitis patients over a period of 12 months.

Twenty chronic periodontitis patients with the mean age of 42.25+9.79 who had
radiographical intrabony defects with an associated probing depth (PD) of > 5 mm and
an intrabony component of > 3 mm were included in the study. A total of 99 3+2+1,
3+2, 3+1, 3, 2+1 and 2 wall defects were treated. While 51 of these defects were
surgically treated with EMD, 48 of them were treated with PRP. At the baseline and 12
months after surgery, plaque and sulcus bleeding indices, PD, marginal recession,
relative attachment and probing bone level were recorded.

Healing was uneventful in all cases. At 12 months postoperatively, while both treatment
modalities showed improved clinical parameters as compared to their respective
baseline values (p<0.01), no statistically significant differences were found between the
two groups (p>0.05). Considering the deepest site of the defects, EMD and PRP groups
showed a mean PD reduction of 3.17 £1.22 mm and 3.18+1.26 mm, attachment gain of
1.83+0.98 mm and 1.84+1.26 mm, recession of 1.35+0.98 mm and 1.33+1.11 mm and

clinical bone gain of 1.53+0.89 mm and 1.6£1.32 mm, respectively.

Within the limits of this study both EMD and PRP groups lead 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 two groups. Both bioactive agents are effective treatment
modalities in the treatment of chronic periodontitis patients with multiple intrabony
defects.



3. GIRIS VE AMAC

Periodontal hastaliklar, periodontal cep olusumu, bag dokusu atagsmani ve kemik kaybi
ile karakterize iltihabi hastaliklardir. Periodontal hastaliklarin geleneksel rezektif tedavi
yontemleri ile tedavisi sonucu meydana gelen iyilesme uzun baglanti epiteli olusumu ile
karakterize tamir seklinde gerceklesmektedir. Periodontal rejenerasyon ise, periodontal
hastalik nedeniyle kaybedilen periodontal ligament, sement ve alveol kemiginden
olusan disin destek dokularinin yeniden olusturulmasi esasina dayanan, ¢esitli hiicresel
aktiviteleri kapsayan multifaktdryel bir mekanizmadir (1). Son yillarda periodontal
rejenerasyonun saglanabilmesi icin flep operasyonu ile beraber gesitli materyaller ve
teknikler tek baslarina veya kombine olarak kullanilmislardir. Bunlar arasinda, kemik
greftleri, yonlendirilmis doku rejenerasyonu (YDR) teknigi, mine matriks proteinleri
(enamel matrix derivative) (EMD) ve trombositten zengin plazma (TZP) gibi biyolojik
mediyatorler, kemik morfogenetik proteini (KMP) ve polipeptit biiyiime faktorii (PBF)
sayilabilir. Periodontal rejenerasyonun temel hiicresel mekanizmasinda periodontal
ligament hiicrelerinin go¢ii ve ¢ogalmasi, Onciil hiicrelerin sementoblast ve
osteoblastlara farklilasmasi ve ekstraselliiler matriksin sentezi yer alir (2, 3). Bu
olaylar KMP, PBF ve ekstrselliiler matriks proteinleri tarafindan kontrol edilirler. Bu
mediyatorler de monositler, trombositler, osteoblastlar, sementoblastlar, endotel
hiicreleri ve periodontal ligament hiicreleri tarafindan iretilirler (3). PBF’ler,
trombositlerin alfa graniillerinden salgilanan, lokal veya sistemik olarak hiicre go¢iinii,
cogalmasini ve farklilagmasini diizenleyen proteinlerdir. Bu proteinlerin esas kaynaklar
onciil megakaryositlerdir (4). Yapilan in vitro ¢alismalarda PBF’lerin hiicre biiytimesi
ve farklilagmasini, hayvan c¢alismalarinda da periodontal rejenerasyonu sagladiklar
gosterilmistir (5, 6). PBF’lerin insanlarda olusturdugu periodontal rejenerasyonu
inceleyen c¢alismalar ise sinirl sayidadir ve bu konu hala arastirilmaktadir (7, 8, 9, 10).
Trombosit kaynakli biiyiime faktorii (TKBF), transforme edici biiylime faktorii-beta
(TEBF-p), insiilin benzeri biiylime faktorii (IBF), epidermal biiyiime faktorii (EBF) ve
fibroblast benzeri biiyiime faktorii (FBF) gibi baslica PBF’ler, trombositlerin sayilarinin
artmasi ile yara bolgesinde goriilmeye baslar. Hastadan otolog olarak elde edilen TZP

ile tim bu PBF’lerin yara bodlgesine uygulanmasi miimkiin olabilmekte ve bu durum



periodontal rejenerasyonun gelisimini etkileyebilmektedir (11). Periodontal kemik igi
defektlerin tedavisinde TZP’nin gerek tek basina, gerekse kemik greftleri ve/ veya YDR
ile kombine kullanildig1 ¢calismalar bulunmakta ve bu ¢aligsmalarda farkli bagar1 oranlari
elde edildigi bildirilmektedir (7, 12, 13, 14, 15, 16, 17, 18, 19, 20, 21, 22, 23, 24, 25, 26,
27).

Periodontal rejenerasyonu saglamaya yonelik yaklasimlardan biri de kok ve periodontal
dokularin gelisimi sirasinda gelisen olaylarin taklit edilmesidir. Bu diisiinceden yola
cikilarak odontogenez sirasinda rol oynadigina inanilan spesifik faktorler gliniimiizde
periodontal tedavide kullanilmaktadir. Bu spesifik faktorlerden biri de EMD’dir. EMD
kok morfogenezi sirasinda sement ve destek dokularin olusumunda 6nemli rol oynarlar
(28, 29, 30). Hastaliktan etkilenmis kok yiizeylerine EMD’nin cerrahi olarak
uygulanmasiyla, ekstraselliller matriks olusturularak, gelisimsel etkilesimler ve olaylar
taklit edilmeye calisilmis, bdylece periodontal rejenerasyonda EMD kullanilmaya
baglanmistir. Bu biyolojik yaklasimin ilk temel ¢alismalar1 Slavkin ve ark. (31, 32, 33,
34) tarafindan yapilmig, dental organin apikal uzantisin1 yapan Hertwig epitel kilifinin
EMD salgilayarak hiicresiz sementin olusmasinda rol oynadigi ileri siiriilmiis ve séz
konusu proteinlerin amelogeninler oldugu gosterilmistir (28, 29, 30). EMD’nin
periodontal ligament hiicre proliferasyonunu, kollajen ve protein yapimini ve
mineralizasyonu uyardig: bildirilmistir (35, 36). Literatiir incelendiginde EMD’nin
periodontal kemik igi defektlerin tedavisinde tek basina veya kemik greftleri ve/veya
YDR ile kombine kullanildig1 goriilmektedir (37, 38, 39, 40, 41, 42, 43, 44, 45, 46, 47,
48, 49, 50, 51, 52, 53, 54, 55, 56, 57, 58, 59, 60, 61, 62, 63, 64, 65).

Periodontal kemik i¢i defektlerin rejeneratif tedavisinde EMD kullaniminin etkinligi
klinik, radyografik ve histolojik calismalarla kabul edilmis bir tedavi yontemi olmustur
(66). Literatirde TZP ile yapilan g¢aligmalarin sonuglari incelendiginde, EMD ile
yapilan caligsmalardaki sonuclara benzer sonuclar alindigi ancak EMD ve TZP’nin tek

basina kullaniminin karsilastirildigi bir ¢alisma olmadig tespit edilmistir.

Bu bakis agisiyla bu calismada, periodontal kemik i¢i defektlerin tedavisinde EMD ve

TZP kullaniminin klinik etkinliklerinin karsilastirilmas1 amaglanmustir.



4. GENEL BILGILER

Kronik periodontitis disin destek dokularinda goriilen enflamasyon, siddetli atasman
ve kemik kaybi ile karakterize enfeksiyoz bir hastaliktir (67). Kronik periodontitisin
tedavisindeki asil amag¢ mikrobiyal dental plak ve tiirlinlerinin neden oldugu diseti
iltihabin1 ortadan kaldirmak, periodontal cep igerisindeki mikroorganizma sayisini
azaltmak veya tamamen ortadan kaldirmak, cebi hastanin kendi basina temizligini
saglayabilecegi bir hale getirmek ve kaybedilen periodontal dokular1 yeniden
olusturmaktir. Konak ile mikroorganizmalar arasindaki dengenin bozulmasi sonucunda
goriilen periodontal hastaliklar siklikla periodontal cep olusumuna, alveol kemiginin
yogunluk ve yiiksekliginin azalmasina sebep olurlar (67). Kronik periodontitisli
hastalarda alveol kemiginde goriilen bu kemik kaybi zaman zaman agisal kemik
defektleri seklinde de karsimiza ¢ikabilir. Bu tip kemik i¢i defektlerinin tedavisinde
klasik periodontal flep operasyonunun yani sira kemik greftleri, YDR teknigi, EMD ve
TZP gibi biyolojik mediyatorler, KMP, PBF veya bunlarin kombinasyonlari

kullanilmaktadir.
4.1. Periodontal Tedavide Rejenerasyon

Son zamanlarda yapilan ¢alismalarla beraber, periodontal hastaliklar sonucunda destek
dokularda meydana gelen yikimin tedavisinde rejeneratif metodlar 6ne ¢ikmistir. Klasik
periodontal tedavi sonucu diseti epiteli ve bag dokusu hiicreleri, periodontal ligament
kaynakli hiicrelerden daha hizli ¢ogalirlar ve bunun sonucunda da iyilesme diseti bag
dokusu ve kok ylizeyi arasinda olusan uzun baglanti epiteli ile olur (68, 69). Ger¢ek
periodontal rejenerasyonun olusmasi icin ise farklilasmamis bag dokusu hiicrelerinin
osteoblastlara ve sementoblastlara doniismesi, yeni bag dokusu ve epitelyal atagmanin
olusmasi, kok yiizeyinde yeni sementin ve kemik dokusunun olusmasi gerekmektedir
(70, 71, 72). Periodontal dokularin basarili bir sekilde rekonstriiksiyonu igin tek bir
dokunun olusturulmasi yeterli olmazken sement, periodontal ligament ve kemik gibi 3
ana dokunun da yeniden olusturulmasi gereklidir (71). Bu amagla giiniimiize kadar

kemik greftleri, rezorbe olabilen veya olmayan membranlar ve doku miihendisligiyle



elde edilen c¢esitli biyolojik mediyatorler tek baslarma ya da kombine olarak
kullanilmustir. 1Ik olarak kemik greftleri kullanilarak, bu materyallerin osteoindiiktif,
osteokondiiktif ve osteojenik etkilerinden faydalanilmaya c¢alisilmistir (73, 74, 75, 76,
77). Kemik greftleri tek baslarina kullanildiklar1 zaman, klasik flep operasyonu ile
karsilagtirildiklarinda sondalama derinliginde (SD) azalma ve atagsman kazanci (AK)
gibi klinik parametrelerde daha iyi sonuglar elde edilmistir (78, 79). Ancak bu sekilde
elde edilen iyilesme uzun baglanti epiteli ile olmus ve %60-65 kemik dolumu
goriilmesine ragmen ¢ogu zaman rezidiiel kemik defetlerinin kaldig1 goriilmis (70, 79,
80, 81, 82, 83, 84). Operasyon sirasinda kaldirilan flep ile kok yiizeyi arasina membran
yerlestirilerek, iyilesme doneminde yara bolgesine epitel ve bag dokusu hiicrelerinin
gbcli ve o bolgede cogalmasi engellendigi zaman gercek rejenerasyona ulasilabilecegi
diisincesi YDR teknigini ortaya ¢ikarmistir (50, 75, 77, 85, 86). Bu teknigin onemli
faydalarmin bulunmasinin yanisira, operasyon sirasindaki uygulama zorluklari, flebin
primer olarak kapatilmasindaki gii¢liilk, membranin ekspoze olmasi ve bunu takip eden
enfeksiyon gibi teknige ait olumsuzluklarla beraber kok yiizeyinde olusan yeni sement
dokusunun genellikle hiicreli tip oldugu ve dentinden kolaylikla ayrilabildigi ifade
edilmistir (70, 72, 82, 85, 87, 88, 89). Zamanla mevcut sistemlerdeki dezavantajlarin
ortaya ¢ikmasi ve doku miihendisligi catis1 altinda ¢esitli biyoaktif ajanlarin ortaya
¢ikmasiyla arastirmacilar, periodontal rejenerasyonu saglamak amaciyla bu materyallere

yonelmisler ve periodontal tedaviye yeni ve farkli bir bakis acis1 getirmislerdir.
4.2. Doku Miihendisligi Yaklasimlar:

Son yillarda yara iyilesmesi ile beraber kronik periodontal hastaliklarin olusumu ve
gelisimi ile ilgili hiicresel olaylarin aydinlatilmasi ve biyolojik mediyatorlerin devreye
girmesi ile rejeneratif periodontal tedavi igin yeni teknikler one c¢ikarak doku
miithendisliginin 6nemi artmustir. Hastalik sonucu kaybedilen dokularin yeniden
olusturulmas1 ve gelistirilmesini amaglayan, hiicre biyolojisini ve gelisimsel biyolojiyi
temel alan, tip ve miihendisligin i¢i ige gectigi bilim dalina ‘doku miihendisligi’ adi
verilmistir. Periodontal rejeneratif tedavinin ana amaci restore edilecek olan alveol

kemigi, periodontal ligament ve sementin miktarimi arttirmak adina, periodontal yara



iyilesmesi sirasinda gerceklesen biyolojik mekanizmalarin optimize edilmesidir.
Rejenerasyonun sekli ve miktari, yara bolgesinde toplanan, yeni dokunun biiylimesi ve
farklilasmasindan sorumlu hiicrelere baghdir (90). Bu gergevede periodontal hiicrelerin
ve bunlarin farklilasmamis progenitor hiicrelerinin kemotaksis ve farklilasma gibi
aktiviteleri, ekstraselliiler matriks icerisinde bulunan biyolojik olarak aktif molekiiller
tarafindan yonetilirler (91). Son zamanlarda hiicresel ve molekiiler biyolojideki
ilerlemeler, biiyiime faktorlerinin fonksiyonlarin1 ve periodontal yara iyilesmesinin
degisik safhalarindaki etkilerini ortaya koymustur (91). En son yapilan insan (7, 8, 9,
10) ve hayvan calismalarina (5, 6) gore biiytime faktorleri, dokularin hiicresel gogiinti,
farklilagmasin1 ve ¢ogalmasini arttirarak rejenerasyon kapasitesini arttirabilirler. Yara
iyilesmesi sirasinda, biiyiime faktorlerinin 6zel hiicre reseptorlerine baglanarak ve
embriyonik donem sirasindaki fonksiyonlar: taklit ederek 6nemli hiicresel olaylari

diizenledikleri gosterilmistir (92, 93).

Dis olusumu sirasindaki basamaklarin aydinlatilmasi ve doku miihendisligindeki
ilerlemelerle beraber periodontal rejeneratif tedavide yeni yaklasimlar ortaya ¢ikmaya
baslamis ve odontogenezde rol oynadigina inanilan spesifik faktorlerden biri olan EMD
bu amagla kullanilmaya baglanmistir. Bu uygulama, EMD’nin cerrahi olarak hastaliktan
etkilenmis kok yiizeyine uygulanmasiyla, dokulari olusturan hiicrelerin ara maddesi
olan ekstraselliiler matriks olusturulmasi ve embriyonik donemdeki gelisimsel olaylarin

Klinik bir ortamda taklit edilmesi prensibine dayanir (79, 94, 95).
4.3. EMD ile Hedeflenen Periodontal Rejenerasyonun Biyolojik Temelleri

Periodontal dokularin rejenerasyonu sirasindaki olaylar ile periodontal dokularin
embriyolojik donemdeki olusumu sirasindaki olaylar arasinda biiyiik benzerlikler vardir.
Her iki durumda da gerekli olan hiicre gruplari o bdlgede toplanmalidirlar. Bu
hiicrelerden uygun bir matriks salgilanarak periodontal ligament fibroblastlari,
sementoblast veya osteoblast olma kapasitesi olan hiicrelerin farklilasmasi ve gogalmasi

i¢in uygun bir ortam yaratilmalidir (94).

Embriyolojik donemin ilk 3 haftasi igerisinde hizli bir hiicre gogii ve cogalmasi goriliir.



Bu siire¢ igerisinde 8. giinde hiicre farklilagsmasi olusarak ektoderm ve endoderm
kaynakl1 hiicre tipleri olusur. Yaklasik olarak 2 hafta sonra bu iki tabaka, mezoderm
olusumu ile birbirlerinden ayrilir. Bunu takip eden birka¢ hafta igerisinde ektoderm
kalinlasir ve periodontal ligament, alveol kemigi gibi destek dokulara ve dentin, sement
gibi dental yapilara kaynak veren noral tag hiicrelerini olusturur. Mine ise ektodermden

kaynaklanan hiicrelerden olusur (96).

Dis gelisimi 7. haftaya dogru dental laminanin olusumu ile baglar. Bu donemde agiz
epiteli, noral tagtan koken alan ektodermal hiicrelerini de kapsayan lamina propria’ya
dogru bir girinti yapar. Epitelyal girinti lamina propria’ya dogru inerken ikiye ayrilir ve
dis kisimda bulunan vestibiiler lamina vestibiili olustururken, i¢ kisimdaki dental

lamina da dis germlerinin kdkenini olusturur (96).

Dis germleri, dis tomurcugu ve ektomezenkim olmak {izere iki boliimden meydana
gelir. Bunlardan dis tomurcugu dental laminadan gelisir. Dis tomurcugu gelisimini
sadece yanlara dogru sapka biciminde gergeklestirir. Bu donem dis germinin
sekillenmesi olarak tanimlanir ve bu silireci ‘¢can donemi’ takip eder. Bu noktadan
itibaren mine organi, dis papillas1 ve dis folikiilii ayr1 ayr1 gelisimlerini siirdiiriirler.
Mine organinin konkav yiiziine komsu olan mezenkim ‘dis papilla’sin1 olusturur. Can
organi ile birlikte, yine bag dokusunun farklilagmasiyla ‘dis folikiilii’ meydana gelir ve
boylece disin sert ve yumusak dokularini olusturacak kisimlarin gelisimi tamamlanir
(96, 97).

Tag¢ donemine dogru mine organinin dig biikey olan dis yiizii ‘dis mine epiteli’ne, dis
papillasina bakan i¢ biikey yiiz de ‘i¢ mine epiteli’ne farklilagsmis bulunur. Mine
organinin bu farklilasmasindan sonra siiratle dentin ve mine olusumu baglar. Mine
organi disin kuron taslagini olusturur. Boyun halkada ise i¢ ve dig mine epitelleri iki
sirali bir epitel kilifi halinde biiyliyerek kok gelisimine doniik bir biiyiime alani
olusturur. Bu olusum ‘Hertwig epitel kilifi’ (HEK) olarak isimlendirilir. Bu kilif, disin
kok kisminin sekil ve boyutlarini belirler. Bu kilifin i¢ yiiziindeki epitel hiicreleri
karsisinda yeni odontoblastlarin farklilasmasiyla dentin olusumu devam eder ve dentin

tabakalar1 kok yiizeyinde ¢okelirken, epitel kilif giderek parcalanir ve agik kalan ¢iplak



dentin tizerine sementi yaparlar. Dentin olusumu ve bunu takiben sement ¢okelmesi kok
olusumunun sonuna kadar devam eder. Sement olusurken zamanla alveol kemigi ile
arasindaki bolge periodontal membrana doéniisiir ve buradaki periodontal fibrillerin de

olusumu ile beraber periodontal dokularin olusumu tamamlanmis olur (94, 96, 97, 98).

EMD, anne karninda bulunan domuzlarin gelismekte olan dis tomurcuklarindan elde
edilir ve domuz embriyosuna ait amelogeninleri igeren asidik ekstrenin saflastirilmis
seklidir (99). EMD’nin %90’m1 amelogenin, %]10’unu prolinden zengin non-
amelogenin, tuftelin, tuft protein, serum, ameloblastin, amelin ve tiikriik proteinleri

olusturur (29).

Yapilan in vitro ¢alismada EMD’nin periodontal ligament hiicre gogiinii ve gogalmasini
etkileyerek periodontal rejenerasyonu arttirabilecegi belirtilmistir (100). EMD’nin hiicre
kiiltiirlerine eklenmesi sonucunda periodontal ligament hiicrelerinde ¢ogalmanin oldugu
ve kollajen tretiminin arttigi bildirilmistir (35). Bu 6zellikleri sayesinde EMD’nin
rejenerasyon bolgelerindeki hiicreler igin matriks gérevi gorebilecegi belirtilmistir (35).
EMD’nin rejenerasyondaki biyolojik mekanizmasini daha iyi anlayabilmek igin
yapilmig olan in vitro ¢alismalarda, periodontal ligament fibroblastlarinin ve diseti
fibroblastlarinin EMD’ye olan reaksiyonlarinin farkli olduklari, iyilesmenin erken
donemlerinde periodontal ligament fibroblastlarinin, EMD’ye diger hiicrelere gore daha
hizli bir baglanma gergeklestirdigi gorilmistiir (36, 100). EMD’nin, periodontal
ligament hiicrelerinden salgilanan TEBF- miktarini arttirdigi belirtilmistir (36). TEBF-
f3 yara iyilesmesinde 6nemli rol oynayan bir bliylime faktoriidiir, ayrica rejenerasyonda
da katkilar1 olabilecegi bildirilmistir (36). Yapilan in vitro galismalarda EMD’nin,
periodontal ligament fibroblastlarinin metabolik aktivitesini arttirdig1 ve ekstraselliiler
matriks molekiillerinin biyosentezini sagladigi rapor edilmistir (35, 36, 101). EMD’nin
epitel hiicreleri lizerinde oldugu diisiiniilen baskilayici etkileri, bu hiicrelerin defekt
bolgesine go¢ etmelerini engelleyerek rejenerasyona olumlu katkida bulunmasini saglar
(99, 102, 103). EMD’nin, proteoglikan ve hyaluronan sentezini etkileyerek matriks
sentezini uyarabilecegi ve rejenerasyonun erken donemlerinde pozitif etkiler

yaratabilecegi disiiniilmektedir (104). Ayrica yapilan ¢alismalarda, EMD’nin



periodontal ligament hiicre kiiltiirlerinde TEBF-B1, TKBF-AB ve interlokin-6 (IL-6)
gibi faktorlerin otokrin olarak salinimina neden oldugu gosterilmistir (36, 101). Yapilan
bir arastirmada EMD’nin hiicresiz sement, alveol kemigi ve periodontal ligament gibi
periodontal dokularin rejenerasyonunu ayni dogal olusum siirecindeki gibi taklit ederek
sagladigi ortaya c¢ikmistir (102). Bu rejenerasyon siirecinin mekanizmasinda ise
gelismekte olan minede bulunan amelogenin ve periodontal ligament hiicreleri
arasindaki matriks-hiicre etkilesiminin yattig1 one siiriilmiistiir (102). EMD’nin ayrica
osteoblastik potansiyeli olan hiicreleri farklilagsmalar1 i¢in uyardigi ve osteoblastik

hiicreleri diizenledigi diisiiniilmektedir (105).

EMD, biyolojik olarak kullanilabilir ve ticari olarak elde edilebilir hale getirilerek
piyasaya Emdogain® adi altinda sunulmustur. Tasinmasi igin en uygun ajan olarak
propilen glikol aljinat (PGA) belirlenmistir (35). Asidik bir ortamda EMD’nin PGA
icerisinde ¢6ziildiigii ve oldukca kivamli bir hale geldigi goriilmiistiir (99). Notral pH’da
ve viicut sicakliginda ise viskozitesinin azaldigi ve PGA’nin ortamdan uzaklasarak
EMD’nin ortaya c¢iktigi belirtilmistir (102). Periodontal cerrahi sirasinda defekt
bolgesine EMD uygulanmadan 6nce kok yiizeyini detoksifiye etmek ve burada bulunan
kollajen liflerini agiga ¢ikarmak icin kok yiizeyi asit uygulamasi ile demineralize
edilmektedir (106, 107, 108, 109, 110, 111). Bu amag dogrultusunda sitrik asit, fosforik
asit, tetrasiklin ve etilendiamintetraasetik asit (EDTA) kullanilmistir. Materyal ile

birlikte ise %24’liik EDTA kullanima sunulmustur.
4.4. EMD’nin Kullanildigr Hayvan Calismalar:

Yapilan in vitro c¢alismalardan elde edilen sonuglar, arastirmacilari EMD’nin
periodontal dokulara ve periodontal rejenerasyona olan etkilerini incelemek amaciyla

hayvan ¢aligsmalar1 yapmaya yonlendirmistir.

Sculean ve ark. (112) calismalarinda, maymunlarda bulunan kemik igi defektlerin
tedavisinde EMD, sentetik rezorbe olabilen membran ve EMD-+sentetik rezorbe
olabilen membranin etkisini histolojik olarak incelemislerdir. U¢ adet maymunun

agzinda bulunan toplam 8 disin distal kisimlarinda, cerrahi bir islem ile kemik igi

10



defektler olusturulmustur. Alt1 hafta sonra tam kalinlik flep kaldirilarak bu defektler
EMD, sentetik rezorbe olabilen membran, EMD+sentetik rezorbe olabilen membran
kombinasyonlariyla ve kontrol grubu olarak da kuronale kaydirilan flep ile tedavi
edilmistir. Bes ay sonunda hayvanlar histolojik ¢alisma amaciyla sakrifiye edilmistir.
Kuronale kaydirilan flep ile tedavisi yapilan kontrol grubundaki defektler uzun baglanti
epiteli ile iyilesirken sinirli bir periodontal rejenerasyon saglandigi belirtilmistir. EMD
ile tedavi edilen defektlerin apikal kisimlarinda hiicresiz tipte sement olustugu, kuronale
dogru gidildik¢e hiicreli ve hiicresiz tipteki sementin karisik olarak var oldugu
goriilmiistiir. Sentetik rezorbe olabilen membran ile tedavi edilen defektlerde membran
ekspozisyonu olmadigi takdirde peridontal rejenerasyonun elde edildigi
gozlemlenmistir. EMD+sentetik rezorbe olabilen membran kombinasyonunun ise,
tedavinin sonuglarinda herhangi bir artis meydana getirmedigi gériilmistiir. Calismanin
sonuglar1 incelendiginde her 3 tedavi tekniginin de periodontal rejenerasyonu

saglayabildigi tespit edilmistir.

Hammarstrom ve ark. (102) yaptiklari ¢alismada, lokal olarak uygulanan EMD ve mine
matriksinde bulunan degisik protein tiplerinin, maymunlarda olusturulan bukkal
dehisens defektlerinde periodontal rejenerasyonun gelisimine olan etkilerini
incelemislerdir. Mine matriksi, 6 aylik domuzlardaki heniiz siirmemis, gelismekte olan
disler kazinarak elde edilmistir. Bu matriksten; (a) homojenize edilmis mine matriksi,
(b) homojenize edilmis EDTA ile tamponlanmis hali, (¢) mine matriksinin hidrofobik,
diisiik molekiil agirlikli proteinler, amelogeninler igeren asidik ekstresi ve (d) bu
ekstrenin saflastirilmis sekli olan mine matriks tiirevi hazirlanmistir. Cerrahi bir iglemle,
maymunlarin iist ¢enelerinde her iki tarafta da, kanin diginden 1. biiyiik az1 digine kadar
uzanan mukoperiostal flepler kaldirilmis; 1. kiiciik azi, 2. kiiclik az1 ve 1. biiylik az1
dislerin meziyal koklerinin bukkal tarafinda alveol kemigi ile birlikte, periodontal
ligament ve sement kaldirilarak dehisens tipi defektler olusturulmus ve hazirlanan
materyaller defektlere uygulanmistir. Sekiz hafta sonra hayvanlar sakrifiye edilmis ve
defekt bolgeleri 151tk mikroskopuyla incelenmistir. EDTA ile tamponlanmig
preparasyonun uygulandigi yiizeylerin disinda kalan uygulamalarda kok yiizeylerinde,

dentine yapigsmis hiicresiz sement, periodontal ligament ve alveol kemiginin olustugu
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gozlenmistir. Olusan yeni sement dokusuyla kemik arasinda da kollajen lifleri
goriilmiistiir. Ug mine matriksi preparasyonunda da %60 - 80 oraninda periodontal
rejenerasyon oldugu tespit edilmistir. Arastirmacilar elde edilen rejenerasyonun mine

matriksinin i¢erisinde bulunan amelogenin igerigi ile iliskili oldugunu bildirmislerdir.

Hammarstrom (113) diger bir ¢alismasinda, kok gelisimi sirasinda sement yapimini
yonlendiren amelogenin varligini immiinohistokimyasal teknikle gdstermistir. Bu
caligmada ayrica, maymunlarin kesici disleri ¢ekilerek kok yilizeylerinde deneysel
kaviteler olusturulmustur. Bu kavitelere daha sonra domuz mine matriksi uygulanmistir.
Yapilan histolojik incelemelerde, dentine sikica yapismis hiicresiz sement olustugu
goriilmiistiir. Boylece eksojen kaynakli mine matriksinin, endojen kaynakli olan mine
matriksi ile ayni doku cevabini oOlusturabildigi bildirilmistir. Calismanin sonunda,
EMD’nin hiicresiz sement rejenerasyonunu saglayabilme potansiyelinin oldugu

belirtilmistir.

Pimentel ve ark. (114) yaptiklar1 histomorfometrik ¢alismada, nikotin etkisi altindaki
kopeklerde yaratilan dehisens defektlerinde EMD ve sentetik rezorbe olabilen
membranin etkilerini incelemislerdir. Sekiz kopek tizerinde yapilan ¢alismada, ilk once
bir operasyon ile hayvanlarin mandibular 3. ve 4. premolar dislerindeki meziyal
koklerin bukkal kisminda dehisens tipi defektler yaratilmig ve 3 ay boyunca bu
defektlerin plaga maruz kalmasi saglanmistir. 3 ay sonra defektler rastgele olarak 3
gruba ayrilmistir. Gruplar EMD, rezorbe olabilen sentetik membran veya sadece flep
operasyonu ile tedavi edilmistir. Dort aylik bir zaman siiresince hayvanlara subkiitan
nikotin verilmistir. Bu periyodun sonunda hayvanlar histolojik inceleme yapilmasi
amaciyla sakrifiye edilmistir. Histolojik kesitler incelendiginde sadece flep operasyonu
ile tedavi edilen grupta uzun baglant1 epiteli ile olusan bir iyilesme goriilmiistiir. Her 3
grupta da kuronale dogru ilerleyen yeni sement olusumu saptanmigtir. EMD kullanilan
grupta hem hiicreli hem de hiicresiz tipte sement tespit edilmistir. Histomorfometrik
Ol¢timler incelendiginde EMD grubunda olusan yeni kemik ve sement miktarinin daha
yiiksek oldugu gézlenmistir. EMD ve sadece flep operasyonu ile tedavi edilen gruplarda

sirastyla 5.32 mm ve 3.60 mm yeni sement olustugu goriiliirken, rezorbe olabilen
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sentetik membran grubunda bu deger 4.05 mm olarak 6l¢iilmistiir. Arastirmacilarin bu
bilgilere dayanarak yaptiklar1 degerlendirmeye gore nikotin varliginda bile EMD’nin
sadece flep operasyonuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazla sement
olusturdugu belirtilmistir. Ayrica rezorbe olabilen sentetik membran ve flep operasyonu
ile tedavi edilen gruplar arasinda olusan yeni sement miktarinda anlamli bir farkin

olmadig1 goriilmiistiir.

Cochran ve ark. (115) galismalarinda, EMD ile tedavi edilen kemik igi defektlerde
olusan periodontal rejenerasyonu incelemislerdir. Calisma 5 tane disi maymun
mandibulasinda olusturulan ¢ift tarafli 3 disteki, genislikleri 1-6 mm arasinda degisen
defektler ftizerinde yapilmistir. Defektler 2 ay boyunca plak birikimine maruz
birakildiktan sonra sadece flep veya flep operasyonuna ek olarak EMD ile tedavi
edilmiglerdir. Bes ay sonra hayvanlar sakrifiye edilmis ve histolojik incelemeler
yaptlmistir.  Yapilan incelemelere gore her genislikteki defektte periodontal
rejenerasyon goriiliirken, EMD kullanilan grupta olusan yeni doku miktarinin daha fazla
oldugu belirtilmistir. Bir mm ve 2 mm genisligindeki dar defektlerde olusan yeni
sement miktarinin, 4 mm ve 6 mm genisligindeki genis defektlere gore %45, yeni
olusan kemik miktarinin ise %31 daha fazla oldugu belirtilmistir. Arastirmacilar bu
verilerin 1s18inda EMD’nin degisik genisliklerdeki defektlerde yeni sement, Sharpey
fibrilleri, periodontal ligament ve kemik dokusu olusturarak periodontal rejenerasyonu

saglayabilecegini belirtmislerdir.

Nemcovsky ve ark. (116) 10 adet Wistar sicaninda, EMD ile tedavi edilen kemik {istii
ve kemik ici ceplerdeki iyilesmeyi histomorfometrik olarak incelemislerdir. Kemik
defektleri maksiller 1. molar dislerin meziyalinde olusturulduktan sonra test grubundaki
defektlerde, kok yiizeylerine 2 dk. boyunca %?24’liik EDTA soliisyonu uygulamasini
takiben EMD uygulanmistir. Kontrol grubundaki defektlere ise sadece EMD’nin tasiyict
maddesi PGA uygulanmigtir. Operasyondan 12 ay sonra sicanlar sakrifiye edilmis ve
histomorfometrik analizler yapilmistir. Yeni sementin sadece EMD kullanilan test
grubunda ve genellikle de defektlerin apikal kisimlarinda olustugu goriilmiistiir. Test

grubunda olusan suprakrestal bag dokusunun daha organize oldugu belirtilmistir. Yeni
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olusan kemik miktarlar1 karsilastirildiginda aradaki farkin istatistiksel olarak anlamli
olmadig1 goriilmiistiir. Defektlerdeki baglanti epiteli incelendigi zaman test grubundaki
epitelin kontrol grubundakine goére hemen hemen 2 kat daha kisa oldugu goriilmiistiir.
Bu sonuglara gore arastirmacilar, EMD’nin yeni sement olusumuna katkida bulunarak
ve kok yiizeyinde olusan baglant1 epitelini azaltarak periodontal rejenerasyonu

arttirdigin1 bildirmislerdir.

Yamamoto ve ark. (117) yaptiklar1 histolojik ¢alismada, EMD+s18ir kaynakli kemik
grefti (SKKG) kombinasyonunun kemik i¢i defektlerdeki etkisini incelemislerdir.
Yirmidort adet kdpegin her birinde 2 duvarli kemik i¢i defektler olusturulmus ve 12
hafta sonra defektler rastgele 3 gruba ayrilmigtir. Test gruplari tek basina SKKG ve
EMD+SKKG ile tedavi edilirken kontrol grubunda herhangi bir materyal
kullanilmamistir. Her gruptan 2’ser hayvan 1., 2., 4. ve 8. haftalarda sakrifiye edilerek
histolojik incelemeler yapilmistir. Sekizinci haftadaki histomorfometrik sonuglar
incelendiginde SKKG ve EMD+SKKG gruplarinda sirasiyla %45 ve %89 yeni sement
olusumu goriiliirken, kemik olusum miktarlar1 yine sirasiyla %31 ve %52 olarak
Olclilmiis ve aradaki farklarin istatistiksel olarak anlamli oldugu bildirilmistir.
Arastirmacilar  bu  bilgilerin  1518inda  yaptiklart  yorumda ~EMD+SKKG
kombinasyonunun yeni kemik ve sement olusumunu arttirdigini ve kemik ici defektlerin

tedavisinde etkili bir metod oldugunu belirtmislerdir.

Hayvan calismalarina ait literatiir incelendiginde, EMD’nin periodontal rejenerasyon
tizerine basarili etkileri oldugu goriilmiistiir. EMD’nin rejenerasyona olumlu katkisin
destekleyen hayvan ¢alismalarinin olmasi aragtirmacilart EMD’nin klinik kullanimu ile

ilgili calismalara yonlendirmistir.

4.5. EMD’nin Kullamildig: Klinik Calismalar

EMD’nin periodontal rejeneratif tedavideki etkinliginin incelendigi bir¢ok calisma
yapilmistir. Bu c¢aligmalarda EMD’nin tek basina ve YDR ile kombinasyonlarinin
degerlendirildigi, 8 yila kadar uzanan klinik ¢aligmalarin yanisira yapilmis olan ¢esitli

histolojik ¢aligmalar da bulunmaktadir.
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Heijl ve ark. (48) split mouth olarak yaptiklar1 g¢alismalarinda, 33 ileri kronik
periodontitis hastasinda bulunan ¢ift tarafli 34 defekti modifiye Widman flep
operasyonu+EMD (test grubu) ve sadece modifiye Widman flep operasyonu (kontrol
grubu) ile tedavi etmislerdir. Her iki tedavi grubunda da operasyon sirasinda kok
yiizeylerine %37’lik orto-fosforik asit 15 saniye siireyle uygulanmis ve takiben test
grubuna EMD, kontrol grubuna ise EMD’nin tasiyict soliisyonu olan PGA
uygulanmistir. Radyografik ve klinik ol¢timler 8. , 16. ve 36. aylarda yapilmustir. Test
ve kontrol gruplarinda sirasiyla; 8. ayda SD azalmasi 3.3 mm ve 2.6 mm, 16. ayda 3.3
mm ve 2.6 mm, 36. ayda ise 3.1 mm ve 2.3 mm olurken, AK 8. ayda 2.1 mm ve 1.5
mm, 16. ayda 2.3 mm ve 1.7 mm, 36. ayda ise 2.2 mm ve 1.7 mm olarak Ol¢tilmiistiir.
Radyografik kemik kazanci (Rad KK) ise test grubunda 8. , 16. ve 36. aylarda sirasiyla
0.9 mm, 2.2 mm ve 2.6 mm olarak belirlenirken, kontrol grubunda belirtilen 6l¢iim
zamanlarinda herhangi bir kazang tespit edilmemistir. Aragtirmacilar kronik
periodontitisli hastalarda bulunan kemik i¢i defektlerin tedavisinde EMD kullaniminin
daha fazla SD azalmasi, AK ve kemik kazanci (KK) sagladigini bildirmislerdir. Ayrica
peridontal cerrahi sirasinda EMD kullaniminin herhangi bir yan etkisinin olmadigi da

belirtilmistir.

Zetterstrom ve ark. (63) 138 hasta iizerinde yaptiklari ¢alismada, EMD kullaniminin
klinik etkinligini aragtirmiglardir. Calismaya tek kokli 2 disinde radyografik olarak
tespit edilen kemik ici defektlere sahip hastalar dahil edilmistir. Test grubunu olusturan
105 hastaya modifiye Widman flep operasyonu ile beraber EMD uygulanmistir. Kok
yiizeyleri temizlendikten sonra 20 saniye boyunca %37’lik fosforik asit uygulamasinm
takiben serumla yikanmig ve EMD uygulamasi yapilmistir. Kontrol grubunda bulunan
33 hastaya ise modifiye Widman flep operasyonu uygulanip, kok yiizeylerine sadece
asit uygulamasi yapilmistir. EMD uygulanan grupta operasyonlardan 8 ay sonra, 4.3
mm SD azalmasi, 3.1 mm AK ve 1.2 mm Rad KK, 3 yil sonra 3.8 mm SD azalmasi, 2.9
mm AK ve 2.5 mm Rad KK bildirilmistir. Kontrol grubunda ise 8. ayda, 3.7 mm SD
azalmasi, 2.6 mm AK ve 0.3 mm Rad KK, 3. yilda 3.2 mm SD azalmasi, 2.2 mm AK ve
2.5 mm Rad KK gozlenmistir. Arastirmacilar gruplar arasinda EMD uygulamasinin

lehine, 8. ayda SD azalmasi ve AK yoniinden, 3 yil sonra ise Rad KK agisindan
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istatistiksel olarak anlamli farklar oldugunu bildirmislerdir. Bu sonuglarin ise

rejenerasyon saglandiginin kanit1 olabilecegini ifade etmisglerdir.

Froum ve ark. (118) yaptiklar1 ¢alismada, 23 hastadaki test grubu olarak belirlenen 53
defekti EMD ile tedavi ederken, kontrol grubu olarak belirlenen 31 defekti sadece flep
operasyonu ile tedavi etmislerdir. Operasyondan 1 yil sonra klinik 6l¢iimler yapilmis,
ardindan re-entry islemi uygulanmistir. Tiim parametreler incelendiginde EMD
uygulanan grupta, diger gruba gore kazancin daha fazla oldugu gériilmiistiir. SD’de
azalma, test grubunda kontrol grubuna gore 2.7 mm daha fazla olarak dl¢iiliirken, AK
1.5 mm, ortalama kemik dolum (KD) miktar1 ise 2.4 mm daha fazla bulunmustur. KD
% degerleri incelendiginde, EMD grubu (%74), kontrol grubuna (%23) oranla ii¢ kat
daha fazla KD gostermistir. Arastirmacilar bu ¢alismanin sonunda, klasik flep
operasyonuna ek olarak kullanilan EMD’nin klinik olarak anlamli sonuglar verdigini ve
tek basina klasik flep operasyonu ile yapilan tedavilere gore daha etkili bir tedavi

yontemi oldugunu belirtmistir.

Wachtel ve ark. (62), periodontal kemik i¢i defektlerin tedavisinde EMD’nin etkinligini
degerlendirdikleri ¢aligsmalarinda, 11 hastada bulunan ¢ift tarafli defektleri EMD (test
grubu) ve klasik flep operasyonu (kontrol grubu) ile tedavi etmislerdir. Papil
koruyuculu ensizyonlarla flep kaldirilmig ve loop kullanilarak mikrocerrahi yontemi
kullanilmigtir. Operasyon sonrasi 6. ayda EMD grubunda 3.3 mm SD azalmasi ve 2.8
mm AK bulunmus, flep operasyonu uygulanan kontrol grubunda ise bu degerler sirasyla
2.2 mm ve 2 mm olarak saptanmistir. 12. ayda ise EMD grubunda 3.9 mm SD azalmasi
ve 3.6 mm AK bulunurken, diger grupta bu degerler 2.1 mm ve 1.7 mm olarak
olgiilmiistiir. Iki grup arasindaki AK farki hem 6. hem de 12. ayda yapilan lgiimlerde
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Her iki tedavi grubunda da yiiksek oranda
primer flep adaptasyonu ve doku korunmasi saglanmis ancak SD azalmasi ve AK

yoniinden, EMD uygulamasinin iistiin sonuglar verdigi belirtilmistir.

Tonetti ve ark. (60) ¢ok merkezli ¢alismalarinda, 172 hastay1 2 gruba ayirarak tedavi
etmislerdir. Seksenalt1 hastanin dahil oldugu test grubuna papil koruyuculu ensizyonla

beraber EMD uygulanmig, kontrol grubuna ise sadece papil koruyuculu ensizyonla
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beraber flep operasyonu yapilmistir. Klinik 6l¢iimler baglangigta ve operasyon sonrasi
12. ayda yapilmistir. SD azalmasi test ve kontrol gruplarinda sirastyla 3.9 mm ve 3.3
mm olarak oOl¢iiliirken, AK sirasiyla 3.1 mm ve 2.5 mm olarak belirlenmistir. Bu
calismanin sonunda EMD, papil koruyuculu ensizyon teknigi ile beraber kullanildiginda

daha basarili klinik sonuclar elde edilebilecegi vurgulanmistir.

Francetti ve ark. (44) yaptiklar1 klinik ¢alismada, EMD’nin kemik i¢i defektlerdeki
Klinik etkinligini degerlendirmislerdir. Calismaya katilan 24 hastada bulunan 24 defekt
2 gruba ayrilmig, gruplardan birinde papil koruyuculu ensizyon teknigini takiben EDTA
ve EMD uygulanmis (test grubu); diger gruba ise sadece papil koruyuculu ensizyon
teknigi ile flep operasyonu uygulanmistir (kontrol grubu). Bir yil sonunda c¢alismanin
bulgular incelendiginde SD azalmasi test ve kontrol gruplarinda sirasiyla 4.7 mm ve
2.5 mm, AK sirasiyla 4.1 mm ve 2.2 mm, Rad KK ise 2.9 mm ve 1.4 mm olarak
bulunmustur. iki yil sonundaki degerlendirmelerde ise SD azalmasi test ve kontrol
gruplarinda sirasiyla 4.8 mm ve 3.0 mm, AK 4.3 mm ve 2.7 mm ve Rad KK 3.4 mm ve
1.8 mm olarak saptanmistir. Her iki grupta da baslangi¢ degerleriyle karsilastirildiginda
Klinik olarak iyilesme saptanmis ancak EMD uygulanan grupta daha basarili sonuglar
elde edilmistir.

Rosing ve ark. (52) EMD’nin klinik etkinligini degerlendirdikleri ¢aligmada, 16 hastayt,
2 gruba ayirarak tedavi etmislerdir. Her 2 grupta da flep operasyonu sirasinda kok
yiizeylerine EDTA uygulamasin1 takiben test grubuna EMD, kontrol grubuna ise
plasebo soliisyon uygulanmistir. Oniki ay sonra yapilan klinik degerlendirmelerde test
ve kontrol gruplarinda sirasiyla 4.1 mm ve 4.3 mm SD azalmas tespit edilirken, yine
sirastyla 2.0 mm ve 2.1 mm AK bulunmustur. Bu ¢aligmanin sonunda arastirmacilar
EMD’nin, plasebo kullanilan kontrol grubuna gore klinik ve radiografik iistiinliigliniin

olmadigini bildirmislerdir.

Sculean ve Reich (119), 15 hastada bulunan 20 kemik i¢i defektte EMD’ nin klinik ve
radyografik etkinligini incelemislerdir. Operasyon sonrasi 6. ayda SD azalmasi 4.2 mm
ve AK 2.8 mm olarak dl¢iilmiistiir. Radyografik degerlendirmede 20 hastanin 15’inde

Rad KK saptanmistir. Arastirmacilar bu sonuglarin i1siginda EMD’nin kemik igi
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periodontal defektlerin tedavisinde etkili bir tedavi yontemi olabilecegini ancak bu
tedavi seklinin konvansiyonel tedavi sekilleri ve diger rejeneratif yontemlerle, daha

uzun donemli ¢alismalar yapilarak karsilastirilmasi gerektigini belirtmislerdir.

Heden ve ark. (46), EMD’nin kemik igi defektlerin tedavisindeki etkinligini
degerlendirdikleri caligsmalarinda, 108 hastada bulunan toplam 145 agisal defekti tedavi
etmislerdir. Operasyon sirasinda kok yiizeylerine % 24’liik EDTA uygulamasini takiben
EMD uygulanmistir. Onikinci ayda yapilan klinik 6lgtimlerde 5.2 mm SD azalmasi, 4.6
mm AK ve 2.9 mm Rad KK gozlenmis ve % 69 KD saptanmistir. Arasgtirmacilar bu
klinik ve radyografik sonuglarin YDR ile alinan sonuglara benzer oldugunu

belirtmislerdir.

Sculean ve ark. (57) yaptiklar1 ¢alismada, 28 hastadaki 32 defekti EMD ile tedavi
etmislerdir. Operasyonda kok yiizeylerine %37°lik fosforik asit uygulanmasini takiben
EMD uygulanmistir. Sekiz ay sonra yapilan 6lgiimlerde SD azalmasi ve AK sirasiyla
4.4 mm ve 3.0 mm olarak Ol¢iilmiistiir. Arastirmacilar EMD’nin kemik i¢i periodontal

defektlerde kullaniminin olumlu etkilerinin oldugunu belirtmislerdir.

Parodi ve ark. (49), EMD’nin derin ve genis defektlerdeki etkinligini arastirdiklari
calismalarinda 23 hastada bulunan, radyografik kemik i¢i defekt derinligi (KiDD) >3
mm olan ve 2 mm genislige sahip 1 ve 2 duvarli kemik i¢i defektleri klinik ve
radyografik olarak incelemislerdir. Bu defektlerin i¢ginde SD <9 mm olan defektleri
derin, >9 mm olan defektleri ise ¢ok derin olarak gruplamislardir. Operasyon sirasinda
defektlere EMD uygulanmistir. Birinci ve 3. yilda yapilan Klinik incelemeler sonucunda
sirastyla SD azalmast 4.7 mm ve 4.9 mm, AK ise 3.1 mm ve 4.2 mm olarak
bulunmustur. Radyografik incelemede mm olarak deger verilmemis sadece defekt
rezoliisyonu goriildiigii belirtilmis ve 3. yildaki radyografik incelemelerde kemigin 12.
aya gore daha iyi mineralize oldugu goriilmiistiir. Arastirmacilar bu ¢aligmanin sonunda
EMD’nin derin ve genis defektlerde basarili klinik sonuglar verdigini ve bu sonuglarin 3

yil boyunca korunabildigini belirtmislerdir.
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Cortellini ve Tonetti (39), 13 hastadaki 13 kemik i¢i defekti minimal invaziv cerrahi
teknik ile EMD kullanarak tedavi etmislerdir. Birinci yil sonunda yapilan dlgimlerde
4.8 mm SD azalmasi ve 4.8 mm AK o6l¢iilmiistiir. Defektler incelendiginde, 7 defektin
tamamen doldugu, diger defektlerde ise %88.7 oraninda dolum oldugu bildirilmistir.
Arastirmacilar bu ¢alismanin sonucunda EMD’nin minimal invaziv teknikle
kullanildiginda ¢ok basarili klinik sonuglar verdigini ve bu ¢alismanin sonuglarmin daha

genis kapsamli ¢alismalar i¢in cesaret verdigini belirtmislerdir.

Cortellini ve ark. (120) yaptiklar1 bir baska ¢alismada, 20 hastada bulunan 44 adet
kemik i¢i defekti minimal invaziv cerrahi teknikle beraber EMD kullanarak tedavi
etmislerdir. Papil koruyuculu ensizyonu takiben defektlere EMD uygulanmistir. Klinik
Olclimler baslangicta ve 1. yilin sonunda yapilmistir. Yapilan bu olgiimlere gére SD
azalmasi 4.6 mm olurken, AK 4.4 mm olarak belirlenmistir. Arastirmacilar bu sonuglara
gore minimal invaziv teknikle beraber EMD kullaniminin, kemik i¢i defektlerin

tedavisinde etkili bir tedavi yontemi oldugunu bildirmislerdir.

Fickl ve ark. (43) kontrollii klinik ¢aligmalarinda, kemik i¢i periodontal defektlerin
mikrocerrahi ile tedavisinde EMD’nin etkinligini arastirmislardir. Bu ¢alismada 19
hastada bulunan 70 kemik i¢i defekt rastgele 2 gruba ayrilmistir. Bu gruplar EMD (test)
kullanilarak ve sadece flep operasyonu (kontrol) ile tedavi edilmistir. Klinik ve
radyografik degerlendirmeler baslangicta, 6. ve 12. aylarda yapilmistir. Altinct ve 12.
ayda yapilan olgiimlere gére SD azalmasi sirasiyla test grubunda 3.5 mm ve 4.2 mm
olurken, bu degerler kontrol grubunda yine sirasiyla 2.1 mm ve 2.4 mm olarak
Ol¢iilmiistiir. AK degerleri test grubunda 6. ve 12. aylarda sirasiyla 2.7 mm ve 3.7 mm
bulunmus, kontrol grubunda ise bu degerler 1.6 mm ve 1.7 mm olarak saptanmustir.
Ayrica test grubunda 6. ayda 1.4 mm ve 12. ayda 2.5 mm KK goriiliirken, bu degerler
kontrol grubunda sirasiyla 0.7 mm ve 1.1 mm olarak dl¢iilmiistlir. Tim parametrelerde
2 grup arasindaki farklarin istatistiksel olarak anlamli oldugu belirtilmistir.
Arastirmacilar bu degerleri géz onilinde bulundurarak yaptiklari yorumda, kemik ici

defektlerin tedavisinde mikrocerrahi teknigi ile beraber kullanilan EMD’nin, tek basina
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flap operasyonundan daha basarili klinik ve radyografik sonuglar verdigini

belirtmislerdir.

Crea ve ark. (40), 40 hastada bulunan 39 defektin tedavisinde EMD ve YDR’nin
etkinligini karsilastirmiglardir. Bu defektlerden 19°u EMD ile, geriye kalan 20’si ise
rezorbe olmayan expanded politetrafloroetilen (ePTFE) membran kullanilarak YDR
teknigi ile tedavi edilmistir. Klinik 6l¢iimler baglangicta, 12. ay ve 36. ayda yapilmistir.
Onikinci ayda yapilan 6l¢timler degerlendirildiginde EMD kullanilan grupta 3.5 mm SD
azalmasi ve 2.9 mm AK, 36. ayda yapilan 6l¢iimlerde ise 3.1 mm SD azalmasi ve 2.4
mm AK bulunmustur. YDR ile tedavi edilen grupta 12. ayda 3.5 mm SD azalmasi, 2.5
mm AK Olgiiliirken, bu degerler 36. ayda sirasiyla 3.2 mm ve 2.0 mm olarak
bulunmustur. Her iki grupta da 36. aylarda yapilan Olgiimlerde 12. aya gore atagsman
kayb1 oldugu belirlenmistir. Gruplar arasindaki SD azalmasi ve AK degerlerindeki
farklarin istatistiksel olarak anlamli oldugu belirtilmistir. Arastirmacilar her iki tedavi
yonteminin de kemik i¢i defektlerin tedavisinde basarili oldugunu, ancak EMD
kullanilan grupta az da olsa daha iyi sonuclar elde edildigini ve daha fazla hastanin

dahil edildigi ¢alismalarin yapilmasi gerektigini vurgulamislardir.

Silvestri ve ark. (59) 30 hasta {izerinde yaptiklari ¢alismada, 10’ar defekt bulunan 3 ayri
grup olusturmus ve bu gruplart EMD, ePTFE membran ve modifiye Widman flep
operasyonu ile tedavi etmislerdir. Onikinci ay sonunda EMD grubunda 4.8 mm SD
azalmasi ve 4.5 mm AK saptanmistir. ePTFE membran grubunda yapilan 6l¢iimlerde
5.9 mm SD azalmasi ve 4.8 mm AK saptanirken bu degerler modifiye Widman flep
operasyonu uygulanan grupta sirasiyla 1.4 mm ve 1.2 mm olarak bulunmustur.
Arastirmacilar bu g¢alismanin sonuglar1 dogrultusunda, derin kemik i¢i defektlerin
tedavisinde EMD ve ePTFE membran uygulamalar: arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark olmadigin1 ve bu tedavi yontemlerinin modifiye Widman flep operasyonuna gore

daha basarili klinik sonuclar verdigini belirtmislerdir.

Silvestri ve ark. (121) ¢ok merkezli ¢aligmalarinda, 96 hastada bulunan defektlerin
yarisint EMD ile, diger yarisini ise ePTFE membran kullanarak YDR yontemiyle tedavi

etmiglerdir. Operasyon sonrasi 12. ayda EMD grubunda 5.3 mm SD azalmasi, 4.1 mm
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AK bulunmus, YDR grubunda ise 5.6 mm SD azalmasi ve 4.6 mm AK saptanmustir.
Ortalama AK degerlerine bakildiginda EMD grubunda %41, YDR grubunda ise %48
AK bulunmustur. Degerlendirilen tiim parametreler arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir fark bulunamamistir. AK ve tiim agiz sondalamada kanama degerleri ile AK ve
defekt morfolojisi/derinligi arasinda giiglii bir baglanti bulunmustur. Sondalamada
kanama degerleri diisiik olan agizlarda ve ii¢ duvarli defektlerde AK degerlerinin arttig1

belirtilmistir.

Zucchelli ve ark. (65) yaptiklar1 klinik ¢alismada, 90 hastada bulunan 90 kemik igi
defekti ii¢ gruba ayirmustir. Birinci grubu papil koruyuculu flep ve EMD ile, 2. grubu
yine papil koruyuculu flep ve titanyumla giiglendirilmis ePTFE membran ile ve 3. grubu
sadece flep operasyonu ile tedavi etmislerdir. Operasyondan 1 yil sonra yapilan klinik
Olgtimlerde, EMD grubunda 5.1 mm SD azalmasi ve 4.2 mm AK goriilirken, membran
grubunda 6.5 mm SD azalmasi ve 4.9 mm AK goriilmiis; sadece flep operasyonu
yapilan grupta ise bu degerler sirastyla 4.5 mm ve 2.6 mm olarak bulunmustur. EMD ve
membran gruplarinda 6lgiilen AK degerlerinin sadece flep operasyonu ile tedavi edilen
grupla Kkarsilastirildiginda  istatistiksel olarak anlamli oranda yiiksek oldugu
belirtilmistir. Ayrica membran kullanilan gruptaki AK degeri, EMD kullanilan grupla
karsilastirildiginda, membran kullanilan grubun lehine bu degerin istatistiksel olarak
anlamli oldugu bildirilmistir. Arastirmacilar hem EMD’nin hem de rezorbe olmayan
membranlarin kemik i¢i defektlerin tedavisinde basarili yontemler oldugunu, membran
kullanimiyla SD’de daha fazla azalma elde edilebilecegini ancak EMD’nin kolay
kullanim1 ve estetik bolgelerdeki etkinligiyle oOnemli bir alternatif olacagim

belirtmiglerdir.

Sanz ve ark. (53) yaptiklar1 ¢ok merkezli kontrollii klinik ¢alismalarinda, EMD ile
rezorbe olabilen sentetik membran kullanilarak gergeklestirilen YDR tekniginin klinik
etkinligini karsilastirmistir. Calismaya katilan 67 hastanin 35’1 EMD ile tedavi
edilirken, diger 32 hasta YDR ile tedavi edilmistir. Bir yilin sonunda yapilan
Olctimlerde EMD ve YDR gruplarinda sirasiyla 3.8 mm ve 3.3 mm SD azalmasi ve

sirastyla 3.1 mm ve 2.5 mm AK bulunmustur. Gruplar arasinda istatistiksel olarak
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anlamli farkin olmadig belirtilmistir. Aragtirmacilar bu ¢alismanin sonuglar
dogrultusunda, her iki uygulamanin da SD azalmasi ve AK yoniinden basarili sonuglar

verdigini ancak birbirlerine bir iistiinliiklerinin bulunmadigini bildirmistir.

Sculean ve ark. (54) sentetik rezorbe olabilen membranin etkinligini EMD ile
karsilastirdiklar1 ¢aligmalarinda, 16 hastada bulunan 32 defekti 2 gruba ayirmislardir.
Birinci gruba kok yiizeyine %24’lik EDTA uygulamasini takiben EMD uygulanmustir.
Diger gruba ise sadece rezorbe olabilen sentetik membran uygulanmistir. Operasyondan
8 ay sonra yapilan dlglimlerde EMD grubunda 3.8 mm SD azalmasi ve 3.1 mm AK;
rezorbe olabilen sentetik membran grubunda ise 4.0 mm SD azalmasi ve 3.0 mm AK
saptanmigtir. Tiim bu degerler incelendiginde, gruplar arasinda anlamli bir farkin

olmadig1 ve her iki uygulamanin da klinik olarak basarili sonuglar verdigi belirtilmistir.

Pontoriero ve ark. (50) yaptiklar1 ¢aligmalarinda, 40 hastay:1 rastgele 10’ar hastadan
olusan 4 gruba ayirmislardir. Her hastada bulunan cift tarafli defektler rezorbe olan
sentetik ve olmayan 3 farkli membran (Guidor®, Resolut® ve e-PTFE) veya EMD ile
tedavi edilmistir. Operasyon sonrasi 12. ayda yapilan klinik 6lgtimlerde EMD grubunda
4.4 mm SD azalmasi ve 2.9 mm AK gézlenmis, membran uygulanan gruplarda ise
sirastyla Guidor® grubunda 4.8 mm SD azalmasi, 3.4 mm AK, Resolut® grubunda 4.1
mm SD azalmasi, 3 mm AK, e-PTFE grubunda ise 4.7 mm SD azalmasi1 ve 2.9 mm AK
tespit edilmistir. Membran uygulanan gruplarda ortalama 4.5 mm SD azalmas1 ve 3.1
mm AK saptanmistir. Gruplar arasindaki farklarin istatistiksel olarak anlamli olmadigi
belirtilmistir. Arastirmacilar kullanilan 4 rejeneratif yontemin de basarili sonuglar
verdigini ve klasik flep operasyonundan daha basarili olduklarini bildirmislerdir.
Aragtirmacilar ayrica, uygulanan tiim tedavi tekniklerinin, derin defektlerde sig

defektlere gore daha 1yi sonuglar verdigini belirtmiglerdir.

Heden ve Wennstrom (47) 5 yil takip ettikleri vaka serilerinde, EMD ile tedavi ettikleri
kemik i¢i defektlerin uzun donem stabilitesini incelemislerdir. Sekseniki hastada
bulunan 102 defekt EMD uygulanarak tedavi edilmis ve elde edilen klinik sonuclar 1.
ve 5. yillarda incelenmistir. Birinci yilin sonunda yapilan 6lgiimlere bakildiginda 4.9

mm SD azalmasi ve 4.3 mm AK bulunmustur. Besinci y1l sonunda yapilan dl¢timlerde
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1. yilda ¢ikan degerlere ek olarak 0.3 mm SD azalmasi ve 1.1 mm AK gorilmistiir.
Radyografiler 1. yil sonunda degerlendirildiginde 2.9 mm, 5. yil sonunda da 3.3 mm
Rad KK goriilmiistiir. Yapilan incelemelerde 1 ve 5 yillik radyografilerde anlamli bir
degisiklige rastlanmamistir. Bu g¢alismanin sonunda arastirmacilar, EMD ile yapilan

tedavi sonucu elde edilen kazanglarin 5 y1l sonunda da korunabildigini bildirmislerdir.

Bir baska uzun donem ¢alismada Sculean ve ark. (55), 42 hastada bulunan defektleri 4
gruba ayirarak tedavi etmislerdir. Bu gruplara EMD, YDR, EMD+YDR ve klasik flep
operasyonu uygulanmistir. ' YDR yontemi rezorbe olabilen sentetik membran
kullanilarak uygulanmistir. Klinik parametreler baglangicta, 1. yil ve 5. yil sonunda
degerlendirilmistir. Operasyon sonrasi 1. ve 5. yillarda SD azalmas1 EMD grubunda 4.6
mm ve 4.3 mm, YDR grubunda 4.4 mm ve 3.9 mm, EMD+YDR grubunda 4.4 mm ve
4.0 mm ve klasik flep operasyonu grubunda 3.3 mm ve 2.7 mm olarak tespit edilmistir.
Bir ve 5 yillik AK degerlerine bakildiginda sirasiyla EMD grubunda 3.4 mm ve 2.9 mm,
YDR grubunda 3.2 mm ve 2.7 mm, EMD+YDR grubunda 3 mm ve 2.6 mm ve klasik
flep operasyonu grubunda ise 1.6 mm ve 1.3 mm degerler elde edildigi goriilmiistiir. Bir
y1l sonunda, SD azalmasi ve AK degerleri yoniinden sadece EMD ve klasik flep
operasyonu uygulanan gruplar arasinda anlamli fark oldugu goriilmistiir. Tedavinin 1
ve 5 yillik sonuglari incelendiginde ise her 4 grup igin de istatistiksel olarak anlaml bir
farkin olmadigr ve tiim tedavi uygulamalari ile kisa donemde elde edilen basarili
sonuglarin uzun dénemde de kalici oldugu saptanmistir. Arastirmacilar bu ¢alismanin
sonuglarina dayanarak, EMD’nin YDR ile kombine kullanilmasimin ilave bir katki

saglamadigini bildirmislerdir.

Harrel ve ark. (122) yaptiklar1 vaka serilerinde, kemik i¢i defektleri minimal invaziv
cerrahi teknikle beraber EMD kullanarak tedavi etmis ve bu calismanin 6 yillik
sonuglarini degerlendirmislerdir. Onii¢ hastadaki 142 defekt minimal invaziv cerrahi
teknik ve EMD uygulamasi ile tedavi edilmistir. Klinik 6lgiimler baslangigta, 11. ayda
ve 6. yilda yapilmistir. Onbirinci ayda yapilan klinik 6lgtimlerde SD azalmasi 3.49 mm,
AK 3.33 mm olarak bulunmustur. Altinc1 yilda yapilan klinik 6l¢iimlerde ise SD

azalmasi yine 3.49 mm olarak bulunurken, AK 3.36 mm olarak tespit edilmistir. Bu
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calismanin sonunda arastirmacilar, kemik i¢i periodontal defektlerin tedavisinde
minimal invaziv cerrahi teknikle beraber EMD kullaniminin etkili bir tedavi yontemi

oldugunu ve 11. ayda alinan sonuglarin 6. yilda da korunabildigini belirtmislerdir.

Sculean ve ark. (123) 8 yillik uzun donem g¢alismalarinda, EMD ve YDR ile tedavi
edilen kemik i¢i defektleri degerlendirmislerdir. On hastada bulunan ¢ift tarafli defektler
rastgele 2 gruba ayrilarak EMD ve rezorbe olabilen sentetik membran kullanilarak YDR
teknigi ile tedavi edilmistir. EMD grubunda 1. ve 8. yillarda SD azalmasi 4.1 mm ve 3.4
mm, YDR grubunda 4.6 mm ve 3.7 mm olarak tespit edilmistir. Bir ve 8 yillik AK
degerlerine bakildiginda EMD grubunda 3.2 mm ve 2.8 mm, YDR grubunda ise 3.0 mm
ve 2.9 mm degerleri bulunmustur. Arastirmacilar tim bu parametrelerde, gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigimi ve iki grupta kullanilan

yontemlerin de uzun donemde stabilizasyonlarini koruyabildiklerini belirtmislerdir.

Sculean ve ark. (124) yaptiklar1 bir diger ¢alismada, EMD ve rezorbe olabilen sentetik
membranin klinik ve histolojik sonuglarini arastirmiglardir. Bu g¢alisma 14 hastada
bulunan, ¢ekimi planlanan ve en az bir yiizinde derin kemik i¢i defekt bulunan toplam
14 dis lizerinde yapilmistir. Operasyon sonrasi 6. ayda yapilan klinik dlglimlerde EMD
ve rezorbe olabilen sentetik membran gruplarinda sirasiyla 5.7 mm ve 5.8 mm SD
azalmasi, 3.2 mm ve 3.2 mm AK tespit edilmis ve gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmamistir. Histolojik incelemede ise EMD ve rezorbe olabilen
sentetik membran gruplarinda sirasiyla 2.6 mm ve 2.4 mm yeni atagsman, 0.9 mm ve 2.1
mm yeni kemik olusumu goriilmiistiir. Iki grupta da yeni hiicreli sement olustugu
bildirilmis ve uygulanan her iki tedavi yonteminin de yeni bag dokusu atasmani

olusturmada basarili oldugu bildirilmistir.

Mellonig (125) yaptig1 klinik ve histolojik ¢alismada, 2 vakayr EMD ile tedavi etmistir.
Birinci vakada, 8 mm SD bulunan iist ¢ene 1. premolar disin meziyaline EMD
uygulanmistir. Alt1 ay sonra yapilan klinik 6lglimlerde 5 mm SD azalmasi ve 4 mm AK
bildirilmistir. Ikinci vakada 8 mm SD bulunan alt ¢ene kanin disin meziyaline EMD
uygulanmis ve disin ¢ekilmesini takiben histolojik inceleme yapilmistir. Bu incelemede

eski sement tabakasi lizerinde ince bir hiicresiz sement tabakasi, lameller yapida kemik
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ve kok ylizeyine paralel periodontal lifler goriilmiistiir. Arastirmaci histolojik
incelemenin sonunda olusan yeni dokularin periodontal rejenerasyonu gosterdigini

bildirmistir.

Windisch ve ark. (126) ¢alismalarinda, ¢ekim endikasyonu konulan 14 disin etrafindaki
kemik i¢i defektleri, EMD ve rezorbe olabilen sentetik membran ile tedavi etmis ve elde
edilen klinik, radyografik ve histomorfometrik 6lgtimleri karsilastirmistir. Defektlerden
8’1 rezorbe olabilen sentetik membran kullanilarak YDR teknigi ile tedavi edilirken,
geriye kalan 6 defekt EMD ile tedavi edilmistir. Radyografik ve klinik Olgtimler
baslangigta ve 6. ayda yapilirken, histomorfometrik olgtimler 6. ayin sonunda disler
cekildikten sonra yapilmistir. YDR ve EMD gruplarinda SD azalmasi sirasiyla 5.6 mm
ve 5.0 mm olarak olgilirken, AK 3.8 mm ve 2.6 mm olarak belirlenmistir. YDR
grubunda 0.4 mm alveol kret rezorbsiyonu ve defekt tabaninda 0.4 mm KD goériiliirken,
EMD grubunda 0.3 mm rezorbsiyon ve 1.0 mm KD bildirilmistir. Tim bu
parametrelerde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamustir.
Histomorfometrik bulgular incelendiginde YDR grubunda 2.2 mm, EMD grubunda ise
1.8 mm yeni bag dokusu atasmani Sl¢iilmiis ve bu farkin anlamli oldugu bildirilmistir.
Kemik rejenerasyonu incelendiginde ise degerler, 1.9 mm’ye karsilik 0.7 mm olarak,
YDR grubu lehine bulunmustur. Aradaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmadig
bildirilmistir. Calismanin sonunda iki tedavi yontemiyle de klinik, radyografik ve
histomorfometrik olarak anlamli kazang saglandigi goriilmiis ancak uygulamalarin

birbirlerine kars1 herhangi bir tistiinliigiiniin olmadig1 belirtilmistir.

Bir bagka histolojik calisma Yukna ve Mellonig (127) tarafindan yapilmistir. Calismada
8 hastada bulunan 10 adet kemik ici defekt degerlendirilmistir. Cekimi planlanan dislere
operasyon sirasinda EMD uygulanmistir. Altinci ayda yapilan histolojik incelemede 3
defektte yeni sement, yeni kemik ve yeni periodontal ligament olugumu ile rejenerasyon
goriiliirken, 3 defektte yeni bag dokusu atagsmani ve 4 defektte de uzun baglanti epiteli
olusumu goriilmiistiir. Orneklerin higbirinde kok rezorpsiyonu, ankiloz veya iltihap
belirtileri goriilmemistir. Arastirmacilar bu incelemelerin sonucunda, EMD’nin

periodontal problemli dislerde rejenerasyon saglayabilecegini belirtmiglerdir.
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Gorildigi gibi literatiirde EMD’nin periodontal kemik i¢i defektlerdeki etkinligi bir¢ok
klinik, radyografik ve histolojik ¢alismada gosterilmistir (39, 40, 43, 44, 46, 47, 48, 49,
50, 52, 53, 54, 55, 57, 59, 60, 62, 63, 65, 118, 119, 120, 121, 122, 123, 124, 125, 126,
127). En son olusturulan konsensusa gére, EMD’nin periodontal kemik igi defektlerin

tedavisinde rejenerasyon sagladigi ortaya konmustur (66).

Son yillarda iizerinde sikga calisilan biyolojik mediyatdrlerden biri de TZP’dir. TZP
icerisinde bulunan PBF’lerin, mezenkimal hiicreler ve yara iyilesmesi tlizerindeki
olumlu etkileri, bu materyalin periodontal rejenerasyonda kullanilabilecegi diislincesini

one ¢ikarmistir.
4.6. Trombositler ve Biiyiime Faktorleri

Trombositler 6nciil megakaryositlerin fragmantasyonundan olusan, boyutlar1 2-4 pm,
total kan degerleri 150000-400000/pl ve omiirleri 7-10 giin olan, ¢ekirdeksiz, kiigiik ve
diizensiz sekilli hiicrelerdir (128). Trombositler trombin, kalsiyum klorit, kollajen veya
adenozin 5c-difosfat ile aktive olarak komsu dokulara ve yara bdlgesine alfa
graniillerinde barindirdiklar1 PBF’leri salgilar (129). PBF’ler yara bdlgesine ayrica
kemik ve sement tarafindan da salinarak etkilerini otokrin, parakrin veya endokrin yolla
gosterebilirler (4). Yara iyilesmesi sirasinda PBF’ler, bir ¢ok degisik hiicre ve protein
ile belirli bir diizen icerisinde iliskiye girer. Bu siirecte hiicre gogii, yapismasi,
farklilasmasi ve ¢ogalmasiyla beraber ekstraselliiler matriks sentezi de gergeklesir (130,
131). Temel olarak giiniimiize kadar incelenmis biiytime faktorleri; TKBF, TEBF-B,
IBF, trombosit kaynakli anjiojenik faktér (TKAF) ve vaskiiler endotelyal biiyiime
faktorti (VEBF) diir.

4.6.1. Trombosit Kaynakh Biiyiime Faktorii (TKBF)

Asil kaynaklari trombositlerin alfa graniilleridir. Ayrica kemik matriksi, endotel
hiicreleri, makrofaj, monosit ve fibroblastlardan da izole edilmislerdir (132, 133). A ve
B olmak iizere iki polipeptid zincir igerir ve hem homodimer (AA, BB) hem de

heterodimer (AB) olabilir. Bu iki zincir %60 oraninda birbirine benzer. A zincirinde
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121 aminoasit bulunurken, B zincirinde 125 aminoasit bulunmaktadir (134, 135).
TKBF; TKBF-I ve TKBF-II olmak iizere iki farkli yapidadir ve bu iki farkli yapinin
aminoasit bilesenleri birbirlerine benzer, karbonhidrat bilesenleri ise farkli yapidadir
(135). TKBF mezenkimal hiicreler iizerinde mitojenik, endotelyal hiicreler iizerinde
anjiojenik etki gosterir ve bu etki plazmada diger bliyiime faktorlerinin bulunmasina
bagli olup interferon-y sayesinde daha da artar (136). TKBF yara bolgesine ulasan ilk
PBF olmakla beraber hedef hiicredeki membran reseptoriinii aktive eder ve bag dokusu
iyilesmesini, kemik tamirini ve rejenerasyonu baslatir (137). TKBF-BB, IBF veya
TEBF-B1 ile birlikte sinerjik bir etki olusturarak osteoblastik aktiviteyi ve hiicre
cogalmasini arttirir (138). Ayrica periodontal ligament fibroblastlar i¢cin kemotaktik
olan TKBF, kemik dokularindaki DNA ve protein sentezini de uyarir (92). insanlarda
rekombinant TKBF ile yapilan az sayida ¢alisma vardir. Yapilan klinik ve histolojik
calismalarda, TKBF uygulanan periodontal kemik i¢i defektlerde anlamli AK ve KD
bildirilmistir (9, 10).

4.6.2. Insiilin Benzeri Biiyiime Faktorii (IBF)

IBF-1 ve IBF-2 olarak iki farkli formu bulunan, polipeptid yapida, insiilin ile
biokimyasal ve fonksiyonel olarak benzerlikleri bulunan bir PBF’dir. Plasenta, diiz kas,
kemik ve karaciger hiicrelerinde sentezlenir. Lokal veya bolgesel olarak etki gdsteren
diger PBF’lerden farkli olarak, IBF’lerin bir ¢ok hiicre ve dokuda hem metabolik
aktiviteyi hem de bliylimeyi etkiledigi gosterilmistir (139). Fibroblast sistemi lizerinde
mitojen etkileri vardir (71). Tip 1 kollajen sentezini arttirarak preosteoblastlarin
cogalmasini ve osteoblastlara farklilagmalarini uyarir (140). Boylece IBF, hem kemigi
sentezleyen hiicrelerin sayisint hem de her hiicre tarafindan depolanan ekstraselliiler
matriks miktarin1 arttirir (71). IBF-1’in osteoblastlar tarafindan yiiksek miktarda
tiretildigi ve salgilandigi, bu sekilde kemik olusumunu otokrin olarak diizenledigi de
diigiiniilmektedir (141). Ayrica IBF-1, periodontal ligament hiicreleri igin kemotaktik
olurken, kemik sentezini de etkiler (92). Yapilan c¢alismlara gore IBF hiicresel
aktiviteleri tek basina 6nemli olgiide etkilemez ve etkilerini daha ¢cok TKBF ile birlikte
kullanildiginda gosterir (142, 143).
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4.6.3. Transforme Edici Biiyiime Faktorii (TEBF)

Ilk olarak sarkomlar gibi transforme olmus dokulardan izole edildigi igin bu ismi
almistir (144). TEBF-a ve B olmak iizere iki tipi vardir ve TEBF-a tek zincirli bir
polipeptit iken, B disiilfid bagl iki aminoasit zincirine sahip, dimerik bir polipeptittir
(145, 146). TEBF-B’nin ana kaynagi kemik ve trombositler olmasina ragmen pek ¢ok
doku tarafindan sentezlenebilir. Trombosit degraniilasyonuyla veya makrofajlardan
aktif olarak ortama salindiklar1 zaman genelde fibroblastlara, kemik iligi mezenkim
hiicrelerine ve preosteoblastlara etki ederek parakrin etki gosterirler (137). Bu PBF’ler,
kok hiicre proliferasyonunu arttirarak kemik olusumuna katkida bulunduklari gibi,
osteoklast olusumunu inhibe ederek kemik rezorpsiyonunu da azaltirlar (147, 148, 149).
TEBF-B, onciil osteoblast hiicreleri lizerindeki kemotaksis ve mitojen etkilerinin
yanisira, kemikteki kollajen matriksinde osteoblastlarin birikimini uyarir ve yara
iyilesmesi iizerinde olumlu etkileri vardir (150). Yapilan in vitro ¢alismalarda TEBF-
B’nin epitel hiicreleri tizerinde baskilayic1 etkisi ve periodontal ligament hiicreleri
tizerinde olumlu etkileri oldugu gosterilmistir (151, 152, 153). Yapilan hayvan (154,
155) ve insan ¢aligmalarinda (156) TEBF-p’nin kemik olusumunu arttirarak

rejenerasyonu sagladigi belirtilmistir.

TKAF ve VEBF hakkinda yapilan ¢aligsmalar, diger PBF’ler hakkinda yapilanlara gore
daha az sayidadir. Bu galismalarda, endotelyal hiicreler {izerinde anjiojenik etkiye sahip
olduklari ve anjiogenezi uyardiklar1 6grenilmistir (157). Hayvanlar {izerinde yapilan bir
calismada iyilesme ve yikim asamalarindaki VEBF miktar1 incelenmis ve iyilesme
sirasinda sayica ve ¢ap olarak daha fazla kan damari ve VEBF firetimi gorildigi

bildirilmistir (158).

Yapilan ¢alismalarda PBF’lerin mezenkimal hiicreler ve yara iyilesmesi lizerinde
olumlu etkilerinin goriilmesiyle, yiiksek konsantrasyondaki biiylime faktorlerinin

periodontal rejenerasyon amaciyla kullanilabilecegi diislincesi ortaya ¢cikmistir.
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4.7. TZP Elde Edilmesinde Kullanilan Sistemler

TZP elde etmek i¢in degisik sistemler mevcuttur. Onceki yillarda kullanilan sistemlerde
hastadan alinan kan miktarinin ¢ok fazla olmasi nedeniyle bu sistemin kullanilmasinda
bazi kisitlamalar vardi. Fakat son yillarda daha az miktarda kan alinmasina imkan veren
sistemlerle beraber TZP daha sik ve etkili olarak kullanilmaya baslandi. Literatiir
incelendiginde yapilan ¢alismalarda 4 sistemin kullanildig1 goriilmiistiir. Bu sistemlerin
her birinde farkli aktifleyici ajanlar kullanilmakla beraber elde edilen trombosit miktar1
da birbirlerinden farkli olmaktadir. Bu sistemlerden biri olan Tissel sistemi* ile allojenik
bir materyal kullanilarak TFP ve fibrin jeli dretilebilir ancak kullanilan allojenik
materyal nedeniyle hastalik gecis riski bulunmaktadir. Arastirmalarda kullanilan bir
diger sistem Curasan TZP Kittir?. Bu kit kullanilarak TZP ve TFP elde edilirken,
fibrinin jel haline gelebilmesi i¢in sigir trombini kullanilmakta ve bu nedenle yine
hastalik gegisi soz konusu olmaktadir (159). Bir diger sistem olan Platelet
Concentration Collection System (PCCS)?® ile yine sigir trombini kullanilmakla beraber
sadece TZP elde edilebilmektedir. Yapilan bir ¢alismada Curasan ve PCCS
karsilastirildiginda, PCCS sisteminde daha fazla TEBF— ve IBF-1 elde edildigi
bildirilmigtir (159). Literatlirde kullanilan 4. sistem olan Smart PreP sistemi® ile TZP,
TFP ve otolog trombin elde edilebilmektedir. Ayn1 zamanda bizim ¢alismamizda da
kullanmis oldugumuz bu kitte, trombositlerden PBF salinimini aktive eden trombin,
sigir trombini kullanilan diger kitlerden farkli olarak hastanin kendi kanindan elde
edildiginden hastalik gecis riski bulunmamaktadir. Ayrica bu sistemde yapilacak isleme
gore farklt miktarlarda kan alinarak gerektigi kadar TZP elde edilmesi miimkiindiir
(160). Food and Drug Administration (FDA) kurulu bu sistemler arasindan sadece
benzer protokoller kullanan ve yiiksek konsantrasyonda TZP ve PBF (TKBF, TEBF ve
IBF) elde edilen PCCS ve Smart PreP sistemlerini onaylamaktadir (159, 160, 161).

! Tissel® Baxter Health Corp., Illinois, Amerika Birlesik Devletleri.

2 Curasan®Pharma Gmbh AG., Kleinostheim, Almanya.

3Platelet Concentration Collection System® 3i Implant Innovations, Florida, Amerika Birlesik
Devletleri.

* Smart PreP® Harvest Technologies Corp., Plymouth, Massachusetts, Amerika Birlesik Devletleri.
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Degisik sistemlerle elde edilen TZP ve PBF miktarlarinin farkli olmasi, yapilan

calismalardaki rejeneratif tedavilerin sonuglarini da etkilemistir (13, 16, 17, 18).
4.8. TZP ile Hedeflenen Periodontal Rejenerasyonun Biyolojik Temelleri

Normal kan pihtisinda ortalama olarak %95 oraninda kirmizi kan hiicreleri, %4-5
oraninda trombositler ve >%]1 oraninda beyaz kan hiicreleri bulunmaktadir. TZP
sayesinde trombositlerin kan pihtisindaki oran1 %95’e ¢ikar. Bu sekilde trombositlerin
graniillerinde bulunan PBF’lerin oranlart da artmis olur (11). PBF’ler lokal veya
sistemik olarak hiicrelerin biiyiimelerini kontrol edebilen, bir doku tipinin olugsmasi i¢in
gerekli olan hiicre sayisini arttirabilen ve bu hiicrelerin fonksiyonlariyla beraber
metabolizmalarini da diizenleyebilen molekiillerdir (71). TZP kullanilarak elde edilen
PBF’lerin rejenerasyonda Onemli rol oynadigi distiniilmektedir (137, 153). Yapilan
hayvan ve insan calismalarinda, TZP’nin &zellikle periodontal ligament ve alveol
kemigi hiicreleri tizerindeki mitojenik, kemotaktik ve anjiojenik etkileri sayesinde
kemik, ligament ve sementin rejenere olmasina yardimci oldugu belirtilmistir (9, 10,
153, 162). TZP’nin sahip oldugu yogun fibrin yapisi sayesinde yapiskan bir kivami
vardir. Bu kivam sayesinde greft materyalini ve kan pihtisint stabilize etmesinin
yaninda ayni1 zamanda kok ylizeyi lizerinde epitel ve bag dokusu hiicrelerine kars1 bir

bariyer ve hiicre go¢ii icin uygun bir alan olusturur (163, 164).

Trombositlerin bir yara igerisindeki Omiirleri 7-10 giindiir, trombositlerden yara
bolgesine salinan PBF’lerin direk etkisi ise 5 giinden daha az bir siire devam eder.
Kemik rejenerasyonu, trombositlerden TKBF ve TEBF-B salinmasiyla baglar ve 3.
giinden itibaren bu PBF’ler sayesinde rejenerasyon i¢in gerekli olan kapiller damarlar
olusur. Yeni olusacak kemik i¢in gerekli hiicre popiilasyonunu olusturmak amaciyla
mezenkimal hiicrelerde ve osteoblast hiicrelerinde mitoz gergeklesir ve hiicre
sayillarinda bir artis goriilir. TKBF’ler etkilerini kaybetmeye bagladiklari sirada
makrofaj kaynakli biiylime faktorleri ve anjiyojenik faktorler yara bolgesine gelirler
(137). Ugiincii giinden sonra makrofajlar yara bolgesinde bulunan trombositlerin
yerlerini alir ve PBF’lerin primer kaynagi haline gelirler (150, 165). Makrofaj kaynakli
biiyiime faktorleri ve anjiojenik faktorler, kaynaklarindaki farklilik disinda trombosit
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kaynaklt PBF’lerden yap1 olarak farkli degildirler. Bu sirada kemik iligi hiicreleri de,
otokrin bir etki ile kendi kendilerini uyarir ve TEBF-B salgilamaya devam ederler.
Dordiincti haftayla beraber damarlanan greft makrofaj aktivitesi i¢in gerekli oksijen
degisimine son verir ve makrofajlar bolgeyi terk ederler. Bu asamada artik
olgunlasmamis osteoid doku olusmustur. Greftin olgunlasmamis osteoid dokudan,
Haversian sistemli, olgun lamellar kemik haline gelmesi i¢in TZP igerisinde
bulunmayan, farkli bir biiyiime faktorii olan KMP’ler devreye girer. KMP’ler
mezenkimal hiicrelere etki ederek, onlarin sayilarinin artmasini ve kemik matriksini

olusturan aktif osteoblastlara donlismelerini saglar (137).

TZP igerisindeki PBF’lerin yara iyilesmesi sirasindaki etkileri g6z Oniinde
bulundurularak bir ¢ok in vitro ¢alisma yapilmistir. Kawase ve ark. (152) yaptiklari
calismada, TZP’nin periodontal ligament ve osteoblast hiicre kiiltiirlerinde sentezlenen
kollajene olan etkisini in vitro olarak incelemislerdir. Goniillii hastalardan alinan kandan
elde edilen TZP, kullanim asamasina kadar -20'C’de muhafaza edilmistir. TZP ile
tedavi edilen hiicreler tip-1 kollajen ve fibrin i¢gin immunositokimyasal olarak boyanmis
ve gorsel olarak incelenmislerdir. Bu incelemeler sonucunda, TZP’nin kollajen sentezini
arttirict ve diizenleyici bir fibrin pihtist oldugu goriilmiistir. Ayrica fibrinojen ile
biliylime faktorlerinin etkilesime girerek fibrine doniisme durumundan dolayi, TZP’nin

periodontal dokulardaki yara iyilesmesini arttirabilecegi belirtilmistir.

Kawase ve ark. (151) TZP’nin etki mekanizmasini daha net bir sekilde anlamak i¢in
yaptiklar1 calismada TZP, TEBF-B ve TKBF-AB’nin alkalen fosfataz aktivitesi, hiicre
cogalmasi ve kollajen sentezine olan etkisini, periodontal ligament hiicre kiiltirlerinde
in vitro olarak incelemislerdir. Calismanin sonuglari incelendiginde, TZP, TEBF-p ve
TKBF-AB’nin hiicre proliferasyonunda etkili olduklari, ancak TZP’nin mitojenik
etkisinin sadece kollajen bulunan kiiltiirlerde saglanabildigi bildirilmistir. TZP nin pihti
olusumunu arttirict etkisi bulundugu, bunu takiben kollajen sentezi ve hiicre
cogalmasini uyardig1r ve bu etkilerin de ozellikle kollajen kapli kiiltiirlerde anlamli
sekilde artmis oldugu belirtilmistir. Ayrica alkalen fosfataz aktivitesindeki artigin da

sadece TZP uygulanan bdlgelerde oldugu goriilmiistiir. Arastirmacilar bu bilgilerin
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1s18inda, TZP’de bulunan, heniiz ifade edilememis olan bir veya birka¢ komponentin,
periodontal ligament hiicrelerine etki ettigini ve alkalen fosfataz seviyelerini arttirdigini

ifade etmislerdir.

Annunziata ve ark. (166), TZP’nin periodontal rejenerasyonda rol oynayan hiicrelere
olan etkilerini incelemek igin yaptiklart in vitro ¢alismalarinda, TZP’nin periodontal
ligament hiicreleri, diseti fibroblastlar1 ve Keratinositlerle olan iligkileriyle birlikte
periodontal ligament hiicrelerindeki alkalen fosfataz ve tip-1 kollajen seviyelerini
incelemislerdir. Arastirmacilar TZP’ nin etkilerinin her doku grubunda farkli oldugunu
belirterek, periodontal ligament hiicre sayisini anlamli derecede arttirdigini, diseti
fibroblast sayisinda kisith derecede artis yarattigini, keratinosit miktarin1 azalttigini,
alkalen fosfataz ve tip-1 kollajen seviyelerini de arttirdigini belirtmiglerdir. Sonug
olarak, TZP’nin rejenerasyon igin gerekli olan epitel gociiniin engellenmesini
saglayabilecegini ve periodontal ligament hiicreleri ile osteoblastlarin segici olarak
olusumunu saglayacak bir koordinasyonu saglayabilme ihtimalinin bulundugu

bildirilmistir.

Ferreira ve ark. (167), degisik TZP konsantrasyonlarinin osteoblast hiicreleri {izerindeki
etkilerini incelemislerdir. Saglikl1 bir bireyden alinan kan sonrasinda 2 ayr1 deney grubu
olusturulmustur. Gruplardan birinde %50, %25, %12.5 ve %6.125’1lik seyreltilmis
TZP’ye %10’luk si@ir serumu ilave edilirken, diger gruba sigir serumu ilavesi
yapilmamistir.  Sonuglar degerlendirildiginde osteoblast proliferasyonu en yiiksek
oranda %50’lik TZP’de bulunmustur. Sigir serumunun TZP’ye ilave edilmesinde
osteoblast proliferasyonu acisindan bir fark bulunmamistir. Bu sonuclarin 1s18inda

arastirmacilar, TZP nin osteoblast proliferasyonunu arttirdigini ifade etmislerdir.

Okuda ve ark. (153) yaptiklart in vitro ¢alismada, TEBF—3 ve TKBF’nin TZP’deki
konsantrasyonlarini ve biiylime faktorlerinin hiicresel ve molekiiler diizeyde biyolojik
etkilerini incelemislerdir. Yirmi goniillii hastadan elde edilen TZP igerisindeki biiyiime
faktorlerinin miktarlart ELISA yontemiyle belirlenirken, TZP nin osteoblastlar, epitel
hiicreleri, fibroblastlar ve periodontal ligament hiicreleri iizerine biyolojik etkileri

degerlendirilmistir. Periodontal ligament hiicreleri ilizerindeki mitojenik aktivitenin
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degerlendirilmesinde ise hiicre sayimi veya 5-bromodeoksiiirinin  olusumu
kullanilmistir. Ayrica alkalen fosfataz salinim1 immunokimyasal olarak tespit edilmistir.
TZP’deki trombosit sayisi, normal plazmadan %238, icerigindeki TEBF— ve TKBF
degerleri ise %346 ve %440 daha yiiksek olarak bulunmustur. Trombosit sayis1 ve
bliylime faktorleri seviyesi arasinda anlamli bir baglanti oldugu belirtilmistir. TZP,
osteoblastik DNA sentezini ve hiicre boliinmesini uyarmis, alkalen fosfataz degerlerini
diisiirmiis ve epitel hiicrelerinin boliinmesini baskilamis, ayrica diseti fibroblastlar1 ve
periodontal ligament hiicrelerinin DNA sentezini uyarmistir. Arastirmacilar bu
sonuglara dayanarak TZP’de yiliksek oranda TEBF— ve TKBF oldugunu ve hiicreler
tizerindeki olumlu etkileri sayesinde TZP’nin periodontal rejenerasyonda yararli

olabilecegini ifade etmislerdir.

Cenni ve ark. (168) yaptiklart in vitro c¢alismada, sigir trombini ile aktive edilmis
TZP’nin insan digeti fibroblastlar1 ve trabekiiler kemikten elde edilen osteoblastlar
izerine olan etkisini incelemislerdir. Aktive edilmis TZP konsantrasyonlari, hiicrelerin
bulundugu kiiltiire eklendikten sonra 72 saat inkiibasyona birakilmistir. Bu siirenin
sonunda osteoblastlarin alkalen fosfataz aktivitesi incelenmis ve 21 giin gectikten sonra
osteoblast kiiltlirlerinde alizarin boyasi kullanilarak mineral nodiillerinin olusumu
degerlendirilmistir. Aktive edilmis trombosit konsantrasyonunun etkileri, trombositten
fakir plazmayla (TFP) karsilastirilmistir. Calismanin sonuglari incelendiginde, trombosit
konsantrasyonundaki mineralizasyon miktarinda ve fibroblast sayisindaki artisin daha
fazla oldugu, ancak aradaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmadigi goriilmiistiir.
Ayrica aktive edilmis trombosit konsantrasyonunda bulunan osteoblast proliferasyonu
ve alkalen fosfataz aktivitesinin, TFP’de bulunandan herhangi bir farki olmadig:
bildirilmistir. Arastirmacilar sonug¢ olarak, fibroblast proliferasyonunun da, osteoblast
fonksiyonlarinin da, sigir trombini ile aktive edilmis trombosit konsantrasyonundan

etkilenmedigini belirtmislerdir.

El-Sharkawy ve ark. (169) yaptiklar1 ¢calismada, TZP igerisinde bulunan PBF’lerin ve
TZP’nin, monosit kaynakli sitokinlere ve lipoksin-As’e olan etkisini incelemiglerdir.

TZP saglikli bireylerden alinan kandan elde edilmis ve icerisinde bulunan TKBF-AB,
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TKBF-BB, TEBF-B1, IBF-I, VEBF, IL-12 ve salinan T-hiicre seviyesi enzyme linked
immunosorbent assay yontemiyle tespit edilirken, periferal kanda bulunan monositler
ise kiiltiire edilerek tespit edilmistir. Calismada ayrica sitokin, kemokin, lipoksin-A, ve
monositlerin  kemotaktik etkileri de arastirilmistir.  Arastirmanin  sonuglari
incelendiginde, TZP igerisindeki PBF miktarinin, hem TFP, hem de vendz kana gore
daha fazla oldugu goriilmiistiir. TZP igerisinde kemotaktik proteinin baskilandigi ve
vendz kanla karsilastirildiginda lipoksin-A, seviyesinde artis, monosit kiiltiirlerinde de
T- hiicre saliminda yilikselme goriilmiistiir. Ayrica, TZP’nin doza bagli olarak monosit
kemotaksisini uyardig1 tespit edilmistir. Aragtirmacilar TZP nin zengin bir PBF kaynagi
oldugunu, lipoksin-A; seviyesindeki artisa bagli olarak sitokin salmimimi ve
enflamasyonu baskiladigin1 ve boylece de hiicre rejenerasyonuna katkida bulundugunu

bildirmislerdir.

Uggeri ve ark. (170) in vitro ¢alismalarinda, 14 giin boyunca, %100, %33 ve %11’lik
degisik trombosit konsantrasyonlarinin, proliferasyon, alkalen fosfataz, kollajen sentezi
ve kalsiyum depozisyonu gibi farkli fonksiyonel osteoblast parametreleri {izerine
etkisini incelemislerdir. Calismanin sonuglart incelendiginde, %100 ve %33 liik
trombosit konsantrasyonlarindaki hiicre proliferasyonunun %10’luk dana serumuna
gore daha fazla oldugu tespit edilmistir. Ayrica mineralizasyonun tiim
konsantrasyonlarda meydana geldigi belirtilmistir. Onbirinci giinde degerlendirilen
kollajen sentezi ve ilk 7 gilindeki alkalen fosfataz aktivitesinin %33 ve %11°lik
trombosit konsantrasyonlarinda en yiiksek seviyede oldugu, ayrica 7. giinden sonra da
deksametazon ve [-gliserofosfat tarafindan alkalen fosfataz aktivitesinin arttirildigi
ifade edilmistir. Sonug¢ olarak arastirmacilar osteoblast proliferasyonunun trombosit
konsantrasyonuna bagli oldugunu belirtmislerdir. Konsantrasyonu %33 ve %11 olan
orneklerde en yiiksek alkalen fosfataz ve kollajen sentezinin goriildiigli, ayrica
deksametazon ve [-gliserofosfat varliginda trombosit konsantrasyonlarmin hiicre

maturasyonunu uyardig bildirilmistir.

Yapilan in vitro galismalar sonucunda, TZP igerisinde yiiksek konsantrasyonlarda

PBF’lerin bulundugu goriilmiistir. Bu PBF’lerin in vitro calismalarda, periodontal
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ligament ve osteoblast hiicreleri Tlizerine yaptiklart olumlu etkiler sonrasinda
aragtirmacilar bu konu ile ilgili olarak 6nce hayvan galismalarina ve daha sonra da insan

caligmalarina yonelmislerdir.

4.9. TZP’nin Kullanildig1 Hayvan Calismalari

Aragtirmacilar TZP i¢indeki PBF miktarlarini, bunlarin periodontal dokulara etkilerini
ve rejenerasyona katkilarini arastirmak icin TZP’nin uygulandigi hayvan ¢alismalarina

yonelmislerdir.

Fuerst ve ark. (171) kemik i¢i defektlerde TZP ve kollajenin etkinligini inceledikleri
calismalarinda, 8 yetiskin domuzun mandibulasinin fasiyal duvarinda, ekstra-oral olarak
trefin frez ile defektler agmis ve bu defektleri kollajen+TZP veya sadece kollajen ile
doldurmuslardir. Kontrol grubundaki defektler ise bos birakilmistir. Hayvanlar: 4. ve 8.
haftalarda sakrifiye etmisler ve histolojik Ornekler i¢in alinan kesitler Levai-Laczko
boyast ile boyanmistir. Histomorfometrik sonuglara bakildiginda, 8. haftada
kollajen+TZP ve sadece kollajen kullanilan gruplar arasinda yeni olusan kemik yiizdesi
degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir fark gériilmistiir. Kollajen+TZP ve kontrol
grubu arasinda ise istatistiksel olarak anlamli bir fark goriilmemistir. Tek basina
kollajen kullanilan grup ile kontrol grubu karsilastirildiginda ise istatistiksel olarak
anlamli bir farkin oldugu bulunmustur. Calismanin sonuglart incelendiginde gruplar
arasindaki en yliksek KD degerleri sadece kollajen uygulanan grupta bulunurken, en
diisiik degerler ise kontrol grubunda bulunmustur. Yapilan bu pilot calismaya gore
kollajen uygulamasinin, kortikal kemigin erken iyilesme sathalarinda faydali olabilecegi

ve TZP uygulamasinin bu safhada herhangi bir fayda saglamayacagi belirtilmistir.

Aghaloo ve ark. (172), TZP’nin 15 tavsanda olusturulan kranial defektlerdeki kemik
iyilesmesine etkisini radyografik ve histolojik olarak incelemislerdir. Tavsanlarin her
birinden genel anestezi sonrasi TZP hazirlanmasi i¢in 10 ml kan alinmistir. Her
tavsanda 8 mm ¢apinda 4 adet defekt trefin frezlerle hazirlanmig ve bu defektler
dondurulmus kurutulmus kemik allogrefti (DKKA), DKKA+TZP, demineralize
dondurulmus kurutulmus kemik allogrefti (DDKKA) ve DDKKA+TZP ile

35



doldurulmustur. Tavsanlar 5’erli gruplar halinde 1., 2. ve 4. aylarda sakrifiye edilmis ve
hemotoksilen ve eozin boyama metodu ile histolojik kesitler elde edilmistir.
Radyografik ve histomorfometrik olarak yapilan bu ¢alismanin sonuglarina bakildiginda
TZP, greft materyalleri ile kombine kullanildiginda, yeni olusan kemik alaninin ve
yogunlugunun, greftlerin tek baslarina kullanildigi zamana gore daha fazla oldugu
goriilmiis, ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Sonug olarak
arastirmacilar TZP’nin kemik greftleriyle kombine kullanimimin greftler {izerinde

olumlu etkileri oldugunu bildirmislerdir.

Pryor ve ark. (173) calismalarinda 30 adet sican kullanarak TZP’nin osteokondiiktif
etkilerini aragtirmiglardir. Her hayvanin genel anestezi altinda kafataslarinda 2’ser adet
defekt olusturularak bu defektler TZP+absorbe olan kollajen siinger veya sadece
kollajen siinger ile doldurulmus ve kemik dolumu incelenmistir. Calismanin
protokoliine gore 4. ve 8. haftalarda hayvanlardan biyopsi ve radyografiler alinarak,
hayvanlar sakrifiye edilmistir. Bu siirecin sonunda elde edilen sonuglar incelendiginde
TZP uygulanan grupta KD’nin diger gruba gore daha fazla oldugu bildirilmis ancak
aradaki farkin istatistiksel olarak anlamli bulunmadig1 ve bundan yola ¢ikilarak da TZP

kullaniminin osteogenez iizerinde anlamli bir etkisinin olmadig1 belirtilmistir.

Goto ve ark. (174), farelerden elde ettikleri TZP ve TFP’yi osteoblastik hiicrelerle
kombine ederek, olusturduklar1 kemik defektlerinde kullanmis ve bu kombinasyonun
transplantasyon  sonrasi  etkilerini  degerlendirmislerdir. TZP’nin TFP ile
karsilastirildiginda kemik siyaloprotein mRNA saliimini arttirdign  goriilmiistiir.
TZP’nin alkalen fosfataz aktivitesini yiikselttigi ve mineralize nodiillerin olusumunu da
arttirdigr belirtilmistir. Transplantasyon sonrasi osteoblastik hiicrelere bakildiginda
mineralize doku olusumu, osteokalsin ve tip-1 Kollajen salinimi gorilmistiir.
Arastirmacilar  TZP/osteoblastik  hiicre  kombinasyonun  kemik  defektlerine

uygulanmasinin osteoblastik farklilagma agisindan faydalari olacagini belirtmislerdir.

Tamura ve ark. (175) 8 tavsanin kafatasinda olusturduklar1 defektleri beta-trikalsiyum
fosfat (B-TKF) blok+TZP (test grubu) ve B-TKF+venoz kan (kontrol grubu) ile
doldurarak TZP’nin B-TKF blok greftin porlarinin igerisindeki kemik olusumuna
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herhangi bir etkisi olup olmadigim arastirmislardir. Ug aym sonunda hayvanlar sakrifiye
edilmis ve klinik, radyografik ve histolojik degerlendirmeler yapilmistir. Sonuglara gore
her iki grupta da bloklarin etrafinda iltihabi infiltrasyon goriilmemis, yeni kemik
olusumu saptanmis ancak gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmamistir. Aragtirmacilar f-TKF blogun umut verici bir materyal oldugunu, ancak

TZP uygulamasinin herhangi bir olumlu etkisinin goriilmedigini belirtmislerdir.

Sanchez ve ark. (176) 9 kopek iizerinde yaptiklari ¢alismada, TZP’nin DDKKA ile
kombinasyonun  peri-implant  defektlerdeki etkisini  histomorfometrik  olarak
incelemisglerdir. Her kdpegin mandibulasina ¢ift tarafli 5’er adet kemik i¢i implant
uygulanmis ve sonrasinda implantlarin ¢evresine 3 duvarli kemik i¢i defektler
hazirlanmistir.  Olusturulan defektlere rastgele olarak DDKKA+TZP, DDKKA
uygulanmis veya defektler tedavi edilmeden birakilmistir. Hayvanlar rastgele olarak 1.,
2. ve 3. aylarda sakrifiye edilmis ve alinan Ornekler histomorfometrik olarak
incelenmistir. Histomorfometrik degerlendirmede implant yivlerinin ¢evresinde olusan
kemik alan1 ve implant-kemik kontak miktar: yiizde orani ile hesaplanmustir. Ug grup da
iyilesme zamanlar1 olarak birbirlerine gore herhangi bir farklilik gdstermemistir.
DDKKA+TZP grubunda %33.8, DDKKA grubunda %28.5, tedavi edilmeden birakilan
grupta ise %27.9 oraninda kemik-implant kontakt miktarlar1 tespit edilmistir. Ayrica
implant yivlerinin g¢evresinde olusan kemik alanlarima bakildiginda DDKKA+TZP
grubu ile tedavi edilmeden birakilan grup arasinda ortalama %8.3 oraninda fark tespit
edilmistir. Sonu¢ olarak bu hayvan c¢alismasinda TZP’nin DDKKA’ya eklenmesinin,

olusan yeni kemik miktarinda 6nemli farkliliklar gdstermedigi bildirilmistir.

Lee ve ark. (177), 15 adet tavsanin sirtinda dermal yaralar olusturmuslar ve TZP’nin bu
yaralardaki iyilesme ilizerine etkilerini incelemislerdir. Her tavsanda hazirlanmis 3 adet
yara bolgesine 0.3, 0.6, 0.9 ml TZP uygulanmis ve kontrol grubu olarak hazirlanan 4.
bolgeye ise herhangi bir uygulama yapilmamistir. Hayvanlar 1. ve 2. haftalarda
sakrifiye edilmis ve alinan deri 6rnekleri hemotoksilen ve eozin ile boyanarak histolojik
incelemeler yapilmistir. Epitelizasyon, iyilesme ve kontraksiyon oranlari ile doku

dolumu histomorfometrik analizler sonucu belirlenmistir. Sadece 0.6 ve 0.9 ml TZP
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uygulanan gruplarda anlamli olarak azalmis kontraksiyon oranlar1 goriilse de TZP’nin
epitel gdclinii hizlandirarak, kontraksiyonu azaltarak ve anjiojenik cevabi arttirarak yara

tyilesmesinde faydali olabilecegi belirtilmistir.

Hayvan calismalarinda elde edilen TZP’nin yara iyilesmesi ve rejenerasyondaki olumlu

etkileri, arastirmacilar1 konu ile ilgili klinik ¢aligmalara yonlendirmistir.
4.10. TZP’nin Kullanildig1 Klinik Cahismalar

Giliniimiize kadar yapilan klinik caligmalarda TZP’nin klinik etkinligi siniis/kret
ogmentasyonlarinda, mandibula defektlerinde, furkasyon defektlerinde ve kemik igi
defektlerde arastirlmistir (13, 17, 20, 22, 24, 26, 27, 42, 137, 178, 179, 180) . Bu
calismalarda TZP tek basina ve/veya kemik greftleri, YDR ve EMD ile kombine olarak

kullanilmis ve etkinligi degerlendirilmistir.

Marx ve ark. (137) ¢alismalarinda, mandibulada tiimor rezeksiyonu sonucunda olusan
defektlerin tedavisinde TZP’nin kemik olusum miktarina olan etkisini incelemislerdir.
Defektleri sadece iliak kemikten alinan otojen greftlerle veya bu greftleri TZP ile
kombine ederek tedavi etmisler ve uygulamadan 6 ay sonra olusan kemikten alinan
biyopsilerle iyilesme histolojik olarak incelenmistir. Yapilan histomorfometrik
degerlendirmeler sonuncunda tek basina otojen greft kullanilan defektlerdeki kemik
olusum yiizdesi %55.1, TZP+otojen greft kombinasyonu ile tedavi edilen defektlerdeki
kemik olusum yiizdesi ise %74 bulunmus ve aradaki farkin istatistiksel olarak anlamli
oldugu belirtilmistir. Calismanin sonunda arastirmacilar, TZP’nin otojen greftle

kombine kullaniminda kemik olusumunu arttirici bir etkisi oldugunu ifade etmislerdir.

Kassolis ve ark. (178) 15 hasta iizerinde yaptiklari ¢alismada, siniis ve/veya kret
ogmentasyonu  operasyonlarinda  TZP+DKKA  kombinasyonunun  etkinligini
incelemiglerdir. Toplamda 14 sinlis ogmentasyonu ve 3 {ist ¢ene kret ogmentasyonunu
takiben 17 farkli bolgede 36 implant yerlestirilmistir. Operasyondan ortalama 5 ay sonra
klinik, radyografik ve histolojik sonuglar incelenmis ve yapilan 36 implantin 32’si

basarili bulunmustur. Implantta mobilite olmamasi, implant yiizeyinin iyilesme vidasina
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kadar kemikle kaplanmasi, implant etrafinda kemik erimesi ve radyoliisent gorintii
olmamasi klinik ve radyografik basar1 olarak tanimlanmistir. Re-entry yapilan
vakalardan alinan biopsilerin histolojik incelemelerine gore ise greft materyali etrafinda
osteoid doku ve yeni kemik olusumu gbézlenmistir. Arastirmanin bulgulari
dogrultusunda, TZP+DKKA kombinasyonunun siniis ve kret ogmentasyonlarda

basartyla kullanilabilecegi belirtilmistir.

Shanaman ve ark. (180) 3 hasta iizerinde yaptiklar1 ¢alismada, vertikal ve horizontal
alveolar kret ogmentasyonlarinda YDR+TZP+allogreft kombinasyonun etkinligini
incelemiglerdir. Kret ogmentasyonu operasyonunu takip eden 6. ayda implant
uygulamasi i¢in bolgeler tekrar agilmis ve biyopsi alinarak histolojik analiz yapilmisgtir.
Ayrica yapilan klinik ve radyografik degerlendirmelerde alveol kretinde vertikal
(ortalama 2-3 mm) ve horizontal yonde kazang elde edildigi goriilmiistiir. Histolojik
degerlendirmelere incelendiginde YDR+TZP+allogreft kombinasyonun yeni kemik
olusumunu destekledigi ancak TZP’nin olusan kemigin kalitesini arttirmaya yonelik bir

etkisinin olmadig1 belirtilmistir. TZP’nin ayrica greftin stabilitesini arttirdigi ve

uygulamada kolaylik sagladig belirtilmistir.

Galindo-Moreno ve ark. (181) 70 hastaya TZP+SKKG+otojen greft kombinasyonu
kullanarak siniis ogmentasyonu operasyonu uygulamiglardir. Sinlis ogmentasyonunu
takiben immediyat veya gecikmis olarak 263 implant uygulanmistir. Protetik yiikleme
sonrasi 24. ayda operasyon boélgeleri klinik ve radyografik olarak degerlendirilerek
gecikmis olarak uygulanan 16 implant bolgesinden biyopsi alinmis ve histolojik
incelemeler yapilmistir. Yapilan incelemelerde %34 canli kemik, %49.6 bag dokusu ve
%16.4 oraninda SKKG partikiilii tespit edilmistir. Calismanin sonunda arastirmacilar
TZP+SKKG+otojen greft kombinasyonunun siniis ogmentasyonu operasyonlarinda

basaril1 bir sekilde kullanilabilecegini belirtmislerdir.

Bu calismalardan alinan umut verici sonuglar, TZP’nin kemik i¢i periodontal

defektlerde de etkili olabilecegi fikrini yaratmustir.
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Papli ve Chen (22) yaptiklari vaka serisinde, TZP ve rezorbe olabilen sentetik membran
uygulamasinin  periodontal kemik i¢i defektlerin tedavisindeki etkinligini
karsilastirmislardir. 5 hastada bulunan 10 adet ¢ift tarafli kombine kemik i¢i defekt iki
gruba ayrilarak tedavi edilmistir. Radyografik ve klinik degerlendirmeler baglangigta, 8.
, 26. haftalarda ve 1. senede yapilmistir. Birinci senenin sonunda yapilan 6l¢iimlerde,
TZP ve membran gruplarinda sirastyla 3 mm ve 3.6 mm SD azalmasi, 2.2 mm ve 3 mm
AK ve 3.2 mm ve 2.7 mm Rad KK tespit edilmis, aradaki farkin istatistiksel olarak
anlamli olmadig1 belirtilmistir. Birinci senedeki klinik iyilesme degerlendirildiginde
TZP ile tedavi edilen bolgelerde papillerin daha iyi korundugu goériilmistiir. Ayrica TZP
ile tedavi edilen bolgelerde yara iyilesmesinin membran uygulanan bolgelere gore bir
hafta daha kisa siirede gergeklestigi bildirilmistir. Arastirmacilar TZP nin manipiilasyon
ve uygulanabilirlikteki kolayligimnin bir avantaj oldugunu ve membran ile tedavi edilen
bolgelerdeki klinik degerlere yakin degerler elde edildigini ancak etkinliginin daha iyi
degerlendirilebilmesi i¢in hasta sayisinin arttirildigi kontrollii klinik ¢aligmalara ihtiyag

oldugunu vurgulamustirlar.

fligenli ve ark. (17) TZP+DDKKA kombinasyonu ile TZP’nin periodontal kemik igi
defektlerdeki etkinligini karsilastirdiklar ¢alismalarinda, 22 hastada bulunan 28 kemik
ici defektin 16’sim1 TZP+DDKKA ile, 12 defekti ise TZP ile tedavi etmistir. Klinik ve
radyografik degerlendirmeler operasyondan oOnce ve operasyon sonrast 18. ayda
yapilmistir. Calismada ayrica defekt agisinin klinik ve radyografik sonuglara olan
etkisini incelemek amaciyla paralel teknikle cekilmis periapikal rontgenler dijitalize
edilmis ve boylece bilgisayarda geometrik standardizasyon saglanmistir. Onsekizinci
ayda yapilan klinik dlgtimlerde TZP+DDKKA grubu ve TZP gruplarinda sirasiyla 4.6
mm ve 2.1 mm SD azalmasi, 4.6 mm ve 1.6 mm AK, 3.8 mm ve 0.6 mm Rad KK
bulunmustur. Sonuclar degerlendirildiginde aradaki farkin istatistiksel olarak anlamli
oldugu belirtilmistir. TZP+DDKKA kombinasyonunun kullanildig1 grupta radyografik
olarak dar ve derin defektlerde SD azalmasinin ve AK’nin daha fazla oldugu, TZP
kullanilan grupta baslangigtaki defekt agisimin klinik degerlere istatistiksel olarak

anlamli etkisinin bulunmadig tespit edilmistir. Arastirmacilar, TZP’nin matriks arttirici
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etkisinin ve greftin osteokondiiktif yapisinin sinerjistik bir etki olusturarak klinik

sonuglari arttirdigini belirtmislerdir.

Pradeep ve ark. (24) yaptiklart calismada, 14 hastadaki 28 kemik igi defekti
TZP+SKKG+Peptit-15 (test grubu) ve TZP (kontrol grubu) ile tedavi ederek bu iki
rejeneratif teknigin Klinik ve radyografik etkinligini karsilagtirmiglardir. Operasyondan
9 ay sonra yapilan degerlendirmelerde, test ve kontrol gruplarinda sirasiyla 4.5 mm ve
3.5 mm SD azalmasi, 4.0 mm ve 3.2 mm AK, 2.6 mm ve 1.9 mm KK ve 2.8 ve 1.9 mm
Rad KK tespit edilmistir. Tiim parametrelerde aradaki farkin istatistiksel olarak anlaml
oldugu saptanmistir. Arastirmacilar bu sonuca gore her iki tedavi metodunun da basarili
oldugunu ancak TZP+SKKG+Peptit-15 kombinasyonunun tek basina TZP kullanimina
gore daha iyi klinik ve radyografik sonuglar verdigini belirtmislerdir. Ayrica bu
calismanin sonuglarinin hasta sayisinin daha fazla oldugu yeni c¢alismalarla

desteklenmesi gerektigi ifade edilmistir.

Markou ve ark. (20) 24 ileri kronik periodontitis hastasinda bulunan 24 kemik igi
periodontal defekti 2 gruba ayirip TZP veya TZP+DDKKA ile tedavi ederek,
DDKKA’nin TZP’ye eklenmesinin klinik ve radyografik herhangi bir katkisi olup
olmadigini aragtirmiglardir. 6. ayda yapilan degerlendirmelerde TZP ve TZP+DDKKA
gruplarinda sirasiyla 3.9 mm ve 3.7 mm SD azalmasi, 3.0 mm ve 3.0 mm AK
saptanmistir. Ortalama KD miktarlar1t % olarak incelendiginde TZP kullanilan grupta
%41.29, TZP+DDKKA kullanilan grupta ise %45.42 KD gozlenmistir. Arastirmacilar
bu ¢aligmanin sonunda her iki teknigin de klinik ve radyografik olarak baglangica gore
olumlu sonuglar verdigini ancak DDKKA’nin TZP’ye eklenmesinin istatistiksel olarak

anlamli bir fark olusturmadigini belirtmislerdir.

Literatiirdeki c¢alismalar incelendiginde TZP’nin kemik i¢i periodontal defektlerin
rejeneratif tedavisinde tek basma kullanildigi ¢ok fazla sayida ¢alisma olmamakla
beraber bu caligmalarda da konu ile ilgili farkli basar1 oranlar1 ve tartismaya agik

sonuclar elde edildigi goriilmiistiir.
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Bu nedenle bu c¢alismada, TZP’nin, ileri kronik periodontitisli hastalarda bulunan
periodontal kemik i¢i defektlerin rejeneratif tedavisinde basaris1 kanitlanmisg olan EMD
ile klinik olarak karsilastirilmasi ve rejenerasyondaki etkinliginin daha iyi anlasilmasi,

boylece de literatiirdeki eksikligin bir miktar giderilmesi planlanmustir.
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5. GEREC VE YONTEM

5.1. Hasta ve Defekt Se¢imi

Aragtirma kapsamina alinan hastalar, dislerinde sallanma, yer degistirme ve disetlerinde
kanama nedeniyle Yeditepe Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Periodontoloji
Anabilim Dali Klinigi’ne basvuran ve yapilan muayeneler sonucunda ileri kronik
periodontitis teshisi konulan hastalar arasindan se¢ilmistir (182). Calismada yer alacak

bireylerin ve bolgelerin se¢imi asagidaki kriterlere gore yapilmistir:

1. Sistemik olarak saglikli olmalari,

2. Daha dnce herhangi bir periodontal tedavi gérmemis olmamalari,

3. Son 6 ayda periodonsiyumu ve/veya kan hiicrelerini etkileyecek bir ilag
kullanmamis olmalart,

Ilag allerjilerinin olmamast,

Sigara igmemeleri veya giinde 10 adetten az igmeleri,

Normal kan degerlerine sahip olmalari,

N o a &

Baslangi¢ periodontal tedaviyi takiben saptanan plak indeksi (Pi) degerlerinin < 1

olmasi

©o

Baslangi¢ periodontal tedaviyi takiben arastirma bolgesinde >5 mm SD bulunmast,
9. Arastirma bolgesindeki disin fasiyal yliziinde >2 mm keratinize diseti olmasi,

10. Cerrahi islem sirasinda >3 mm (alveol kret tepesi ve defekt tabani arasi)
derinliginde 3+2+1, 3+2, 3+1, 3, 2+1 ve 2 duvarli kemik i¢i defektleri olan ve

furkasyon problemi olmayan dislerin tespit edilmesi.

5.2. Baslangi¢ Periodontal Tedavi

Se¢im kriterlerine uyan hastalara tedavilerine baslanmadan ©nce, periodontal
hastaliklar, periodontal hastaligin nedeni olan mikrobiyal dental plak, mikrobiyal dental
plaktan korunma yontemleri, agiz hijyeni egitimi, yapilacak olan periodontal tedaviler

ve periodontal cerrahi islemler sirasinda kullanilacak materyaller hakkinda detayli
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bilgiler verildi ve onaylari alindi. Hastalara once modellerde, daha sonra da kendi
agizlarinda modifiye Bass fircalama yontemi, dis ipi ve/veya arayiiz fir¢ast kullanimi
ogretildi (183). Giinde iki kez, sabah ve aksam dislerini bu teknige gore fircalamalar1 ve

fircalamay1 takiben arayliz temizligi yapmalar1 6giitlendi.

Tiim hastalara dig/kok ylizeyi temizligi ve kok yiizeyi diizlestirme iglemlerini iceren
baslangi¢c periodontal tedavisi (184) uygulandi. Bu islemler ultrasonik cihazlarla
®ve Gracey kiiretlerle® gergeklestirildi. Tur ucuna takilan kil firca ve temizleme patlari
ile disler cilalandi. Bu donem igerisinde hastalarin 6gretilen mikrobiyal dental plagi
uzaklastirma yontemlerini dogru uygulayip uygulamadiklar1 kontrol edildi ve gerektigi

zamanlarda diizeltmeler yapildi.

Baslangic tedavisi devam ederken, okliizal travmaya neden olacak erken temas noktalari
belirlenip, ortadan kaldirildi. Calisma bolgesinde var olan ¢iiriik dislerin ve endodontik
konsiiltasyon sonrasinda tespit edilen devital dislerin tedavileri gergeklestirildi.
Baslangic tedavisinden yaklasik 3 ay sonra, genel klinik kriter uygunluklari

degerlendirilerek, uygun goriilen hastalarda cerrahi asamaya geg¢ildi.

5.3. Hasta Grubu ve Arastirma Plam

Arastirmamiz 2 grupta planlandi. Research rondamizer” bilgisayar programi kullanarak
toplamdaki 20 hastanin bir ¢enesi EMD ile diger genesi de TZP ile 2 ayri seansta tedavi
edildi. Arastirmanin uygulama plani Sekil 1’de goriillmektedir (Sekil 1). Bu plana gore
baglangic periodontal tedaviyi takip eden 3. ayda yeniden degerlendirme yapildi ve
aragtirmanin Kriterlerine uygunluk gésteren hastalara akrilik okliizal stentler hazirlandi.
Operasyon Oncesi standart periapikal radyografiler, klinik indeks ve olglim kayitlart
alinarak, agiz i¢i fotograflar ¢ekildi. Operasyon sirasinda kemik i¢i defekt l¢timleri ile
beraber agiz i¢i fotograflar alindi. Operasyon sonrast 1. haftada, hastalar kontrol ve

profesyonel temizlik-cila islemleri uygulamasi igin ¢agrildi. Dikisler operasyonu takip

5 Piezon® OEM built-in kit, EMSD, isvigre.

6 Gracey , SG %, °ls ls, "1, *ls, Minifive, SAS %, Hu-Friedy, Chicago, IL, Amerika Birlesik
Devletleri.

" Research randomizer, Version 3.0, Urbaniak, G. C. ,& Plous, S, 2011.
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eden 2. haftada alindi. Oniki aylik takip siiresi boyunca hastalar belirli araliklarla
klinige ¢agirilarak profesyonel dis yiizeyi temizligi ve cila islemleri uygulandi. Onikinci
ayda standart periapikal radyografiler ve agiz i¢i fotograflar ile beraber klinik indeks ve

Olctim kayitlari tekrarlandi.
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-3. ay

0. gtin

2. hafta

12. ay

- | Baslangic Periodontal Tedavi

Klinik Kriterlere Uygunlugun
Degerlendirilmesi

*Stentlerin Hazirlanmasi
*Radyografilerin Alinmasi

Sekil 1. Arastirma plani.
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5.4. Arastirmada Kullamlan Klinik indeks ve Olgiimler

Aragtirmada kullanilan 6l¢lim ve indeksler 6zel hazirlanmis veri kayit formlarina,
operasyondan hemen Once, operasyon sirasinda ve 12 ay sonra kaydedildi (Sekil 2a, 2b,
2¢). Bu islemler sirasinda, muayene sondu ve 0.4 mm ¢apinda 15 mm’lik periodontal
sonda® kullanildi. Periodontal sondamin dogru yerlestirilebilmesi ve tim &lgiim
donemlerinde hatalarin en aza indirgenmesi amaciyla sabit rehber noktasi olarak akrilik
okluzal stentler kullanildi. Bu stentler, iist ve alt ¢enedeki tedavi edilecek disler ile bu
dislerin meziyal ve distalinde yer alan en az birer komsu disin okliizal ylizeylerini ve
kuronal 1/3’lerini igine alacak sekilde bukkal ve linguale uzatilarak yapildi. Operasyon
Oncesinde, operasyon sirasinda ve 12. ayda yapilan Ol¢iimlerin ayni agilanma ve
pozisyonda olmasini saglamak amaciyla stentler iizerinde her bir dis i¢in 6 oluk agild1.

Arastirmada kullanilan indeksler ve 6l¢timler su sekilde 6zetlenebilir:
5.4.1. Plak indeksi

Digler pamuk tamponlarla izole edilip hava ile kurutuldu, iizerlerindeki mikrobiyal
dental plak boyanmadan gézle 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 (185) (Sekil 2a).

5.4.2. Diseti Olugu Kanama indeksi

Diseti olugu kanama indeksi (DOKI) her disin hem bukkal hem de oral tarafindan
meziyal ve distal papil bolgesi ve orta noktalarindan olmak iizere toplam 6 noktadan
tespit edildi. Periodontal sonda disin uzun eksenine paralel olarak meziyal ve distal kose
acisindan interdental col bolgesine dogru yoneltilerek cep igerisinde hafif ve dikkatli
olarak hareket ettirildi. Disetlerinin klinik goriinlimiine ve sonda ile muayeneden sonra

meydana gelen kanama varligia gore 0-5 arasinda GI degerleri verildi (186) (Sekil 2a).

8 PCP 15 UNC, Hu-Friedy, Chicago, IL, Amerika Birlesik Devletleri.
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5.4.3. Rolatif Diseti Kenar1 Konum Seviyesi

Her disin hem bukkal hem de oral tarafinda meziyal ve distal kse agilarindan ve orta
noktalarindan olmak tizere akrilik stent tlizerindeki oluklar yardimi ile, stent apikal
kenar1 ve diseti kenar1 arasindaki mesafeler periodontal sonda ile olgiildii ve rolatif

diseti kenar1 konum degisikligi (RDKS) degeri olarak kaydedildi (Sekil 3).

5.4.4. Sondalama Derinligi

Akrilik okliizal stentler ve iizerinde agilan oluklar rehberliginde, periodontal sonda cep
icerisine yerlestirildi. Cep tabami ile diseti kenar1 arasindaki mesafe ol¢iildii ve SD
degeri olarak kaydedildi. Ol¢iimler her disin hem bukkal hem de oral tarafindan meziyal

ve distal kose acilar1 ve orta noktalar olmak {izere toplam 6 noktadan yapildi (Sekil 3).

5.4.5. Rolatif Atasman Seviyesi

Okliizal stentler tizerinde SD Ol¢iimlerinin yapildig1 noktalarda stent apikal kenar1 sabit
rehber noktasi alinarak, cep tabani ile stent kenar1 arasindaki mesafe belirlendi ve rolatif
atagsman seviyesi (RAS) degeri olarak kaydedildi. Her disin hem bukkal hem de oral
tarafindan meziyal ve distal kose agilart ve orta noktalar olmak tizere toplam 6 noktadan

olgtim yapild: (Sekil 3).

5.4.6. Rolatif Kemik Seviyesi

Lokal anestezi altinda, SD ve RAS o6lglimlerinin yapildigi noktalardan, stent
rehberligindeki periodontal sonda alveol kemigi ile temasa geginceye kadar ilerletildi ve

stentin apikal kenart ile alveol kemigi arasindaki mesafe 6lgiilerek rolatif kemik seviyesi

(RKS) degeri olarak kaydedildi (Sekil 3).
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Y.U. Dishekimligi Fakiiltesi
Periodontoloji Anabilim Dah

Doktora Kayit Formu
Hasta Ad: Tarih:
Grup: Olgiim Dénemi:
Yas: Cinsiyet:
Plak indeksi (Silness & Loe)
7 -i 1!_ 3 2 1 1 2 3 4 5 6 7
K S - x . N K "\,".j -I '\ /,] Xn { (,,} - ,,’ )\] \\' /,,] [\A} |'-..\’:,,,..
X [X } | XIXIXIX] XXX X XXX
N \ , N/ Z1 I\ /] /1 I\, 71 I\
X JH |IXIXIIXI X DX f IXIIX] | XJH
5 4 3 2 1 1 3 4 7
Dlscu Olugu Kanama Indeksi (Miihlemann & Son)
7 6 5 4 3 2 1 1 2 3 Rl 5 6 7
Vv \'}
P P
L L
7 b 5 4 3 2 1 1 2 3 4 5 6 7
Rolatif Diseti Kenan Konum Seviyesi (Stente Gore)
7z 6 5 4 3 2 1 1 2 3 Rl 5 6 7
\'} Vv
P P
L L
7 6 5 B 3 2 1 1 2 3 E 5 6 7
Sondalama Derinligi
7 6 5 4 3 2 1 1 2 3 4 5 6 7
\'4 Vv
P P
L L
7 6 5 4 3 2 1 1 2 3 4 5 6 7

Sekil 2a. Arastirmada kullanilan klinik indeks ve 6l¢timler.
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Y.U. Dishekimligi Fakiiltesi
Periodontoloji Anabilim Dah
Doktora Kayit Formu

Rilatif atagman seviyesi (stente gore)

7 6 5 4 3 2 1 1 2 3 4
Vv
P
L
T & 8 & 8 2 3 I Z 8 4

Rilatif kemik seviyesi (stente gore)

7 6 5 4 3 2 1 1 2 3 1
v
p
L

& 6 5 4 3 z 1 1 P 3 4

Aqik Kemik Sevivesi Ol¢iimii (stent kenari - defektin en derin noktasi)

7 6 5 4 3 %= 1 2 3 4
Vv
P
L

7 6 5 4 3 2 1 1 2 3 4

Aqik Kemik Seviyesi ()I(;iimﬁ (stent kenari - defektin tepe noktasi)

7 6 5 4 3 2 1 1 2 3 4
'}
P
L

7 6 5 4 3 2 1 1 2 3 4

Sekil 2b. Arastirmada kullanilan klinik indeks ve 6l¢timler.



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

Acik kemik seviyesi dlgiimii (defektin tepe noktasi - defektin en derin noktasi)

7 6 5 4 3 2 1 i 2 3 4 5 b
¥ |
FUREEERENEE & :
| SRAE |
v %
7 6 5 4 3 2 1 1 2 3 4 5 6

Defekt Duvar Sayist:

Sekil 2c. Arastirmada kullanilan klinik indeks ve 6l¢timler.

A\

RDKS

SD

A RIS T

[ i

RDKS :
RAS
RKS
SD

Rolatif digeti kenar1 konum seviyesi

: Rolatif atagman seviyesi
: Rolatif kemik seviyesi
: Sondalama derinligi

Sekil 3. Periodontal sonda ile dlgiilen degerler.
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5.5. Operasyon Sirasinda Yapilan Degerlendirmeler

Operasyon sirasinda, mukoperiostal fleplerin kaldirilmasini ve graniilasyon dokularinin

temizlenmesini takiben KIDD asagida ifade edildigi sekilde hesaplandi (187):

1. Stentin apikal kenar1 ile defekt taban1 arasindaki mesafe (A);
2. Stentin apikal kenar1 ile defektin tepe noktas1 arasindaki mesafe (B),

3. A-B=C (KIDD) (Sekil 4).

KIDD’nin hesaplanmasini takiben kemik ici defekt tipi ve derinligi kayit formuna
aktarildi.

A: Stent kenan - defektin tabani

3

B:  Stent kenar1 - defektin tepe noktasi —b
. % a,’ -0‘,'
C:  A-B=C (KiDD) S o ‘s
3° g
b &: s}".{
X y
(o> %

Sekil 4. Operasyon sirasindaki 6l¢iimler.
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Sekil 5. Kemik i¢i defekt bolgesinde klinik 6l¢tim noktalari
(Arayiiz = (at+b) / 2, DEDN = a veya b)

5.6. Test Materyalleri

Calismada kullanilan biyomateryallerden biri hastanin kendi kanindan elde edilen TZP
(Resim 1), digeri ise embriyonik domuz minesinden elde edilen hidrofobik EMD? jeldir
(Resim 2). EMD kullanilan grupta c¢aligma kapsamina alman bdolgelerde, uygulama
yapilacak kok yiizeylerine, smear tabakasini uzaklastirmak i¢in karboksimetil seliiloz

icerisinde %24°liik EDTA iceren jel*® (Resim 3) uyguland:.

5.6.1. TZP’nin Hazirlanmasi

Periodontal cerrahi sirasinda kullanilacak TZP’nin hazirlanmasi amaciyla, hastanin
antekiibital veninden 20 ml vendéz kan alindi. Alinan kan 2 ml antikoagiilan sitrat
dekstroz soliisyonu ile karistirildi ve santrifiij edilerek TZP eldesi i¢in iiretici firmanin
onerileri dogrultusunda bir dizi islemden gecirildi. Santrifiij islemi sonrasinda, santrifiij
kabinin bir kisminda kirmizi ve beyaz kan hiicreleri, diger kisminda ise trombositler ve

plazma ayrilmis halde elde edildi. Ilk &nce ucunda stopper olan 6zel bir enjektdr

® Emdogain® Gel Straumann, Basel, isvigre.
19 prefGel™ Straumann, Basel, Isvicre.
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yardimi ile bu kaptaki plazma ve sonrasinda ayr1 bir enjektor kullanilarak plazmanin
altindaki yaklasitk 3 ml’lik trombosit konsantrasyonu alindi. Elde edilen TZP,
uygulamadan hemen Once, trombositlerden PBF salinimimin aktivasyonu amaciyla

otolog trombin ile 6zel bir uygulama tabancasi kullanilarak karistirildu.

Otolog trombin hazirlanmasi amaciyla, operasyondan yaklasik 1 saat once, hastanin
antekiibital veninden 10 ml kan alindi. Alinan kan 1 ml antikoagiilan soliisyonu ile
karistirilarak, bir dizi islem sonrasinda oda sicakliginda 45 dk inkiibasyona birakildi.
Inkiibasyonu takiben yapilan santrifiij isleminden sonra 1 ml otolog trombin elde edildi.
TZP igeren 3 ml’lik enjektor ile otolog trombin iceren 1 ml’lik enjektor, tabanca
seklindeki 0zel bir alete adapte edilerek, enjeksiyon sirasinda TZP ve trombinin

karistirilmasi ile olusan pihti seklindeki materyalin defekt bolgesine uygulanmasi

saglandi.

Resim 1. TZP ve otolog trombin hazirlanmasinda kullanilan Smart PreP® sistemi.
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Resim 2. Emdogain® jel.

Resim 3. Prefgel .

5.7. Operasyon Yontemi

Operasyon bolgesinin vestibiil ve palatinaline uygulanan lokal infiltratif anesteziyi'*
takiben, disetini korumaya yonelik oluk i¢i ensizyonla cerrahi islemlere baslandi.
Interproksimal bélgelerde papillerin korunmasma dikkat edildi. Dikey ve rahatlatici
ensizyonlar kullanilmadi. Vestibiil ve palatinaldeki flepler mukoperiostal olarak
kaldirildiktan sonra kok yiizeyleri ile defektlerdeki tiim graniilasyon dokulari temizlendi
ve kok ylizeyleri el aletleriyle diizlestirildi. Kemik cerrahisi iglemleri uygulanmadi.
Kanama kontrolii saglandiktan sonra operasyon bdlgesi serum ile yikandi. EMD
kullanilan grupta, kok ylizeylerinin kurutularak bdlgenin tiikiiriik ve/veya kanla
kontaminasyonunun engellenmesini takiben smear tabakasini uzaklastirmak {izere

Prefgel™ 2 dk siire ile uygulandi ve operasyon bolgesi tekrar serumla yikandi. Defekt

11 Ultracain®D-S forte, Hoechst Marion Roussel San. ve TIC.A.S., Tirkiye.
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bolgesi iyice kurutulduktan sonra EMD, ilk olarak kok yiizeylerine, daha sonra da tim
defekt igerisine uygulandi. Bu islemlerin sonunda flep 3-0 ipek dikis*? ile primer olarak
kapatildi.

TZP kullanilan grupta ise defekt bolgesi serum ile yikanip kurutulduktan sonra tiikiiriik
ve/veya kanla kontaminasyonu engellendi ve operasyon Oncesinde hazirlanan pihti
seklindeki TZP defektlerin i¢ine ve tizerlerine uygulandi. Son olarak flep 3-0 ipek dikis

ile primer olarak kapatildi.

5.8. Operasyon Sonrasi1 Enfeksiyon Kontrolii

Operasyon  sonrasi  hastalara, enfeksiyon  kontrolii  amaciyla  sistemik
amoksisilin+klavulanik asit** (1000 mg, 2x1) 7 giin sire ile ve klorheksidin

diglukonat™ (% 0.2, 2x1) igeren agiz gargarasi 4 hafta siire ile verildi.

5.9. Operasyon Sonrasi Bakim

Dikisler operasyon sonrasi 2. haftada alindi. Hastalarin, cerrahi uygulanan bolgelerde 2
hafta siireyle dis ipi ve/veya arayiiz fir¢as1 kullanmamalar1 6giitlendi. Operasyondan 1
hafta sonra hastalar kontrole cagrildi ve ultrasonik aletler kullanilarak operasyon
bolgesinde serbest diseti kenarindan uzak durmak kaydiyla profesyonel dis ylizeyi
temizligi ve cila iglemleri uygulandi. Bu 2 haftalik siire¢ icerisinde hastalardan,
operasyon bolgesindeki dis yiizeylerini hafifce fircalamalari, diseti yiizeyini ise serumla
1slatilmig tamponla temizlemeleri istendi. Operasyondan 2 hafta sonra hastalara, cerrahi
islem gormiis bolgelerde arayliz temizligine baslayabilecekleri belirtildi. Takip eden 2.
aya kadar haftada bir, 3. aya kadar 15 giinde bir ve takip siiresi sonuna kadar da ayda
bir olmak iizere profesyonel dis yiizeyi temizligi ve cila islemleri uygulandi (188). 12
aylik takip siiresi boyunca hastalara sondalama islemi ve/veya subgingival temizlik

yapilmada.

12.3.0 Atravmatik ipek Dogsan A.S., Trabzon, Tirkiye.
13 Augmentin BID 1000 mg Fako llaglar1 A.S., Tiirkiye.
14 Klorhex %0.2 Drog-San [laclar1 San. ve Tic. A.S., Ankara, Turkiye.
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5.10. Verilerin Degerlendirilmesi

Baslangi¢ (operasyon Oncesi) ve 12 aylik (operasyon sonrasi) degerler plak birikimi,
diseti kanamasi, SD azalmasi, diseti ¢ekilmesi, AK ve KK agisindan degerlendirildi.
Her hastadaki defektlerin olgiimlere ait degerlerinin ortalamasi alinarak hasta bazina

indirgendi.

Pi, tiim ag1z (4 nokta) ve ara yiiz 6l¢iimleri olarak degerlendirildi. Tiim agza ait 4 nokta
degerleri; vestibiilde, meziyal, orta ve distal, oral tarafta orta noktadan yapilan
Olclimlerin, arayliz degerleri ise; vestibiilde, meziyal ve distal noktalardan (2 nokta)

yapilan dl¢iimlerin ortalamasi alinarak hesaplandi.

DOKI, tiim agiz (6 nokta) ve ara yiiz dl¢iimleri olarak degerlendirildi. Tiim agza ait 6
nokta degerleri; vestibiil ve oral meziyal kose agisi, orta nokta ve distal kdse acisindan
yapilan dl¢iimlerin, ara yiiz degerleri ise; vestibiil ve oral meziyal ve distal kdse acisi

noktalarindan yapilan 6lgtimlerin (4 nokta) ortalamasi alinarak hesaplandi.

RDKS, 2 nokta ve defektin en derin noktas1 (DEDN) 6lgtimleri olarak degerlendirildi. 2
nokta degerleri; defektin bulundugu disin vestibiilde ve oralde meziyal veya distal kose
acilarindan yapilan Ol¢limlerin ortalamasi alinarak hesaplandi. DEDN degeri ise
defektin bulundugu interproksimal yiizeydeki en derin vestibiil veya oral dl¢iim (1

nokta) olarak belirlendi (Sekil 5).

SD, RAS ve RKS ise, RDKS’ye benzer sekilde 2 nokta ve DEDN olgiimleri olarak
degerlendirildi (Sekil 5).

5.11. Istatistiksel Analiz
Bu calismada istatistiksel analizler NCSS 2007 paket programi ile yapildi. Veriler hasta
bazinda degerlendirildi. Verilerin degerlendirilmesinde tanimlayic istatistiksel metotlar

kullanild1 (ortalama, standart sapma). Normal dagilim gostermeyen PI ve DOKI

parametrelerinde tedavi Oncesi ve sonrasi karsilastirmalarda Wilcoxon sign test
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uygulandi. Diger parametreler i¢in, arastirmada normal dagilim gosteren veriler
bulunmasi nedeniyle, ikili gruplarin karsilastirmasinda bagimsiz t testi, tedavi dncesi ve
sonrasi karsilastirmalarda ise eslestirilmis t testi kullanildi. Sonuglar, anlamlilik p<0.05

diizeyinde degerlendirildi.
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6. BULGULAR

6.1. Demografik Bulgular/Defekt Tipleri ve Dagilimlar:

Calismamizda yas ortalamasi 42.25+9.79 olan 10 kadin ve 10 erkek toplam 20 ileri
kronik periodontitisli hasta tedavi edildi. Bu hastalarda, EMD uygulanan 1. grupta,
ortalama KIDD 3.68+0.73 mm olan 51 kemik ici defekt degerlendirilirken; TZP
ugulanan 2. grupta, ortalama KiDD 3.89+0.90 mm olan 48 kemik i¢i defekt
degerlendirildi. Baslangi¢ periodontal tedavisinden sonra yapilan klinik dl¢timlerde,
arastirma kriterlerine uymayan veya operasyon sirasinda yapilan tespitlerde >3 mm
KIDD bulunmayan kemik ici defektler degerlendirmeye almmadi. Arastirmamizda,
3+2+1 duvarli 2, 3+2 duvarli 18, 3+1 duvarli 2, 3 duvarli 1, 2+1 duvarli1 9 ve 2 duvarl
67 defekt degerlendirildi (Tablo 1a). Bu defektlerin dis tipine gore dagilimina
bakildiginda, 24 kesici/kanin, 21 kiiclik az1 ve 54 biiyiik az1 disin etkilendigi g6zlendi
(Tablo 1b). Bu defektlerin hastalara gore dagilimi1 Tablo 1¢’de goriilmektedir.

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

Kemik Duvar Sayisi
3+2+1 3+2 3+1 3 2+1 2
EMD
Duvarh | Duvarh Duvarh Duvarh Duvarh Duvarh
Dis Sayisi 1 7 0 0 7 36
3+2+1 3+2 3+1 3 2+1 2
TZP
Duvarh Duvarh Duvarh Duvarh Duvarh Duvarh
Dis Sayisi 1 11 2 1 2 31
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Tablo 1b. Kemik i¢i defektlerin lokalizasyonlarina gore dagilimu.

Defekt Lokalizasyonu

EMD Kesici / Kanin Kiiciik / Az1 Biiyiik / Az1
Dis Sayisi 15 11 25
TZP Kesici / Kanin Kiiciik / Az Biiyiik / Az
Dis Sayisi 9 10 29
Tablo 1c. Kemik i¢i defektlerin hastalara gore dagilimi.
Defekt Sayisi 3 4 5 7 9 10 11
Hasta Sayisi 3 5 3 1 1 2 1
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6.2. Klinik Bulgular

Operasyon sonrasi iyilesme siiresi boyunca higbir hastada pii veya abse olusumu
seklinde herhangi bir enfeksiyon gelisimine rastlanmadi. Materyale kars1 olumsuz bir
reaksiyon gozlenmedi. Hastalarda sistemik antibiyotik kullanimina bagli yan etki
gelisimi saptanmadi. Lokal antibakteriyel agiz gargarasi klorheksidine bagli olarak
dislerde ve dilde renklenmelerin gelistigi gozlendi. Her 2 calisma grubuna ait birer

vakanin klinik ve radyografik goriintiileri Resim 4a-i ve 5a-i’de sunulmustur.

6.2.1. Plak indeksi

Pi degerleri incelendiginde her iki tedavi grubunda da tedavi sonrasinda tiim ag1z ve ara
yiizlerde elde edilen degerlerde tedavi oncesine gore istatistiksel olarak ileri derecede
anlamli bir azalma bulundu (p<0.01). PI’ye ait tedavi dncesi ve sonrasi ortalama
degerler, standart sapmalar ve farklarin grup i¢i karsilagtirmalar1 Tablo 2’de

goriilmektedir.

61



Tablo 2. Tedavi dncesi ve sonrast PI ortalama ve standart sapma degerleri ile fark

ortalamalari.

Tedavi Oncesi 0.55+0.16

Pi Tedavi Sonrasi 0.40+0.13

Tiim Agiz Fark 0.15+0.14
PY degeri 0.001

Tedavi Oncesi 0.73+0.16

Pi Tedavi Sonrasi 0.57+0.13

Ara Yuz Fark 0.16+0.13
PY degeri 0.001

9. Wilcoxon Sign test; p<0.05, istatistiksel olarak anlamlu.

6.2.2. Diseti Olugu Kanama Indeksi

DOKI degerleri incelendiginde her iki tedavi grubunda da tedavi sonrasinda tiim agiz ve
ara yiizlerden elde edilen degerlerin tedavi Oncesine gore istatistiksel olarak ileri
derecede anlamli bir azalma gdsterdigi tespit edildi (p<0.01). DOKI’ye ait tedavi &ncesi
ve sonrasi ortalama degerler, standart sapmalar ve farklarin grup ici karsilastirmalari

Tablo 3’de goriilmektedir.
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Tablo 3. Tedavi 6ncesi ve sonrast DOKI ortalama ve standart sapma degerleri ile fark

ortalamalari.

Tedavi Oncesi 0.50+0.15
DOKIi Tedavi Sonrasi 0.36+0.15
Tiim Agiz Fark 0.14+0.14

PY degeri 0.001
Tedavi Oncesi 0.61+0.17
DOKIi Tedavi Sonrasi 0.50+0.16
Ara Yiiz Fark 0.11£0.10

PY degeri 0.001

9. Wilcoxon Sign test; p<0.05, istatistiksel olarak anlamli.

6.2.3. Rolatif Diseti Kenar1 Konum Seviyesi

Tedavi sonras1 degerlendirilen tiim ylizeylerde her iki tedavi grubunda da diseti kenar1
seviyesinde apikal yonlii bir degisim ile diseti ¢cekilmesi gozlendi ve bu fark istatistiksel
olarak ileri derecede anlamli bulundu (p<0.01). Tim degerlendirme bdlgelerinde
gruplar arasinda anlamli fark yoktu (p>0.05). RDKS’ye ait tedavi Oncesi ve sonrasi
ortalama rolatif degerler, standart sapmalar ve farklarin grup i¢i ve gruplar arasi
karsilastirmalar1 Tablo 4’de goriilmektedir. Diseti ¢ekilmesi olarak ifade edilen RDKS
degisimi Grafik 1’de sunulmustur.
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Tablo 4. Tedavi dncesi ve sonrast RDKS ortalama ve standart sapma degerleri ile fark

ortalamalari.
EMD TZP P” degeri
Tedavi Oncesi 4.33+1.63 4.55+1.38 0.474
RDKS Tedavi Sonrasi 5.68+1.61 5.88+1.64
DEDN Fark -1.35+0.98 1.331.11 0.771
P* degeri 0.001 0.001
Tedavi Oncesi 4.40+1.34 4.59+1.23 0.463
RDKS Tedavi Sonrasi 5.67+1.48 5.94+1.40
2 Nokta Fark -1.290.93 11.35+0.94 0.849
P* degeri 0.001 0.001

*, Student t test; ¥ Paired sample t test; p<0.05, istatistiksel olarak anlaml.

6.2.4. Sondalama Derinligi

Tedavi sonrasit degerlendirilen tiim ylizeylerde her iki tedavi grubunda da tedavi

oncesine gore istatistiksel olarak ileri derecede anlamli SD azalmasi bulundu (p<0.01).

Tim degerlendirme bolgelerinde gruplar arasinda anlamli fark bulunmadi (p>0.05).

SD’ye ait tedavi dncesi ve sonrasi ortalama degerler, standart sapmalar ve farklarin grup

i¢i ve gruplar arasi karsilagtirmalar1 Tablo 5°de goriilmektedir. SD’deki azalmay: ifade

eden SD degisimi Grafik 1’de sunulmustur.
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Tablo 5. Tedavi dncesi ve sonrasi SD ortalama ve standart sapma degerleri ile fark

ortalamalari.
EMD TZP P” degeri
Tedavi Oncesi 6.15+1.01 6.36+1.30 0.591
SD Tedavi Sonrasi 2.98+0.92 3.18+1.31
DEDN Fark 3.17£1.22 3.18+1.26 0.980
P* degeri 0.001 0.001
Tedavi Oncesi 5.50+1.04 5.69+1.32 0.446
SD Tedavi Sonrasi 2.91+0.75 3.02+1.00
2 Nokta Fark 2.59+1.18 2.65+1.20 0.880
P* degeri 0.001 0.001

*, Student t test; ¥ Paired sample t test; p<0.05, istatistiksel olarak anlaml.

6.2.5. Rolatif Atasman Seviyesi

Tedavi sonrasit degerlendirilen tiim ylizeylerde her iki tedavi grubunda da tedavi

oncesine gore istatistiksel olarak ileri derecede anlamli AK goézlendi (p<0.01). Tim

degerlendirme bdlgelerinde gruplar arasindaki farklar anlamli bulunmadi (p>0.05).

RAS’a ait tedavi Oncesi ve sonrasi ortalama degerler, standart sapmalar ve farklarin

grup i¢i ve gruplar arasi karsilastirmalar1 Tablo 6’da goriilmektedir. AK olarak ifade

edilen RAS degisimi Grafik 1’de sunulmustur.

65



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

ortalamalari.
EMD TZP P” degeri
Tedavi Oncesi 10.50+1.87 10.91+1.73 0.254
RAS Tedavi Sonrasi 8.67+1.76 9.07+1.61
DEDN Fark 1.83+0.98 1.84+1.26 0.921
P* degeri 0.001 0.001
Tedavi Oncesi 9.90+1.52 10.27+1.73 0.256
RAS Tedavi Sonrasi 8.61+1.41 8.98+1.54
2 Nokta Fark 1.29:0.82 1.29+0.90 0.949
P* degeri 0.001 0.001

*, Student t test; ¥ Paired sample t test; p<0.05, istatistiksel olarak anlaml.

6.2.6. Rolatif Kemik Seviyesi

Tedavi sonrasit degerlendirilen tiim ylizeylerde her iki tedavi grubunda da tedavi
Oncesine gore istatistiksel olarak ileri derecede anlamli KK goézlendi (p<0.01). Tiim
degerlendirme bolgelerinde gruplar arasinda anlamli fark bulunmadi (p>0.05). RKS’ye
ait tedavi Oncesi ve sonrasi ortalama rolatif degerler, standart sapmalar ve farklarin grup
i¢i ve gruplar arasi karsilastirmalar1 Tablo 7°de goriilmektedir. KK olarak ifade edilen
RKS degisimi Grafik 1°’de sunulmustur.
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Tablo 7. Tedavi oncesi ve sonrast RKS ortalama ve standart sapma degerleri ile fark

ortalamalari.
EMD TZP P” degeri
Tedavi Oncesi 11.12+1.70 11.43+1.74 0.373
RKS Tedavi Sonrasi 9.59+1.47 9.82+1.55
DEDN Fark 1.53+0.89 1.60+1.32 0.958
P* degeri 0.001 0.001
Tedavi Oncesi 10.80+1.39 11.14+1.61 0.261
RKS Tedavi Sonrasi 9.84+1.39 10.11+1.60
2 Nokta Fark 0.96+0.68 1.00+0.84 0.818
P* degeri 0.001 0.001

*, Student t test; ¥ Paired sample t test; p<0.05, istatistiksel olarak anlaml.
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Grafik 1. Tedavi oncesi ve sonrast DEDN o6l¢iimlerinde SD, RDKS, RAS ve RKS fark

ortalamalari.
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Resim 4.a

Operasyon Oncesi TZP uygulanan bélgenin klinik goriintiisii

Resim 4.b Operasyon Oncesi bolgenin radyografik goriintiisii

Resim 4.c Operasyon Oncesi yapilan klinik dlgtimler

Resim 4.d Operasyon sirasinda yapilan KIDD l¢iimleri

Resim 4.e TZP’nin defektlere uygulanmasi

Resim 4.f Flebin primer kapatilarak dikilmesi

Resim 4.9 Operasyon sonrasi 12. ayda bolgenin klinik goriintiisii
Resim 4.h Operasyon sonras1 12. ayda yapilan klinik 6l¢iimler

Resim 4.i Operasyon sonrasi 12. ayda bolgenin radyografik goriintiisii
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Resimb5.a

Resim5.b

Resim5.c

Resim5.d

Resimb5.e
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Resim 5.a

Operasyon oncesi EMD uygulanan bélgenin klinik goriintiisti

Resim 5.b Operasyon Oncesi bolgenin radyografik goriintiisii

Resim 5.c Operasyon oncesi yapilan klinik dl¢timler

Resim 5.d Operasyon sirasinda yapilan KIDD &l¢iimleri

Resim 5.e EMD’nin defektlere uygulanmasi

Resim 5.f Flebin primer kapatilarak dikilmesi

Resim 5.9 Operasyon sonrasi 12. ayda bolgenin klinik goriintiisii
Resim 5.h Operasyon sonrasi 12. ayda yapilan klinik dl¢iimler

Resim 5.i Operasyon sonrasi 12. ayda bolgenin radyografik goriintiisii
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7. TARTISMA VE SONUC

Periodontal hastaliklar, degisik seviyede atasman kaybi ve kemik yikimi ile karakterize
iltihabi hastaliklardir (75, 187, 189). Mikrobiyal dental plagin ortadan kaldirilmasi,
patojen mikroorganizmalarin kontrol altina alinmasi ve hastalik nedeniyle yikima
ugramis periodontal destek dokularin morfolojik ve fonksiyonel olarak yeniden
olusturulmasi periodontal tedavinin temel amaglar1 olarak sayilabilir (94, 99, 187, 190).
Bu dogrultuda hedeflenen gergek periodontal rejenerasyon, periodontal ligamente ait
kollajen fibrillerin, hastalikli kok yiizeyi iizerinde olusan aselliiler sement ve alveol
kemigi icerisine fonksiyonel olarak uzanmasi seklinde tarif edilebilir (100, 102, 113).
Gliniimiize kadar ideal rejenerasyonu saglamak amaciyla gesitli rejeneratif teknikler
kullanilmis olsa da (189, 191, 192, 193), rejenerasyonun saglanmasinda rol alan
hiicrelerin karmasik yapisindan dolayr bu amaca cogunlukla ulasilamamistir. Son
yillarda molekiiler ve gelisimsel biyolojideki gelismelerle birlikte progenitér hiicrelerin
ve sinyal molekiillerinin periodontal rejenerasyondaki énemi 6n plana ¢ikmis ve gesitli
biyolojik ajanlarin kullanimi giindeme gelmistir (70). Bu biyolojik ajanlardan en
Oonemlisi anne karnindaki domuz embriyosunda bulunan gelismekteki dis
tomurcuklarindan elde edilen ve embriyodaki amelogeninleri de igeren asidik ekstrenin
saflastirilmis hali olan EMD (48, 62, 63) olurken, son zamanlarda 6n plana ¢ikan bir
digeri ise yeni dokularin olugsmasi i¢in gerekli olan sinyal molekiilleri olarak PBF’leri

iceren ve kisinin kendi kanindan otolog olarak elde edilen TZP’dir (137, 160, 194).

EMD ile elde edilen periodontal rejenerasyon, dis kokii olusurken meydana gelen
olaylarmn taklit edilmesi prensibine dayanmaktadir. Yapilan in vitro ¢aligmalarda, dis
olusumu sirasinda, dentin birikimini takiben gergeklesen kok embriogeneziyle beraber
HEK’in parcalandigi ve i¢ katmanlarindan EMD’nin ortama salindig1 goriilmiistiir (34).
Bu proteinler dis folikiilinden kaynaklanan mezenkimal hiicrelerin sementoblastlara
farklilasmasini ve sementoblastlarin da hiicresiz sementi olusturmasini saglar (34, 113).
EMD hiicresel atagsmanin olusumuyla beraber periodontal ligament hiicrelerinin
cogalmasini ve gogiinii etkileyerek rejenerasyon igin gerekli olan matriks gorevini goriir
(35, 100, 102). Ayrica yara iyilesmesi ve rejenerasyon sirasinda dnemli rolii olan TEBF-

B’nin salgilanmasinda artisa neden olur (36). EMD’nin bir diger énemli rolii de epitel
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hiicreleri tizerindeki baskilayici etkisiyle, agiz epiteline ait hiicrelerin yara bolgesine goc¢
etmesini engellemesi ve bdylece rejenerasyon igin gerekli olan hiicrelerin yara
bolgesine yerlesmelerine olanak tanimasidir (99, 101, 102, 103). Bu bilgilerden yola
¢ikarak EMD’nin kemik i¢i defektlerde kullanimina yonelik bir ¢ok histolojik (124,
125, 126, 127) ve klinik (40, 48, 52, 57, 63, 118, 120) c¢alisma yapilmis ve
rejenerasyonda etkinligi kabul edilen bir materyal haline gelmistir (66).

Son yillardaki TZP uygulamalarinin hastanin kendi kanindaki eritrosit/trombosit
oranlarini tersine ¢evirerek, yara bolgesinde ortama salinan PBF’lerin miktarin
arttirdigt  ve iyilesmeyle beraber doku rejenerasyonunu da hizlandirdigi
diistinilmektedir (180, 194). TZP igerisindeki trombositler yara bdlgesinde pthtilagmayi
saglayarak iyilesme ve rejenerasyonun ilk basamagini baslatmis olurlar (194). Ayrica
TZP ile elde edilen jel kivamindaki materyalin, rejenerasyon igin gerekli hiicrelerin
yapisabilecegi bir biyolojik ortam olusturdugu ve defekt bolgesini izole eden bir
membran gorevi gordigi belirtilmistir (195). TZP’nin bu etkilerinden yola ¢ikarak,
periodontal kemik i¢i defektlerde kullanimina yonelik bir ¢ok Klinik ¢alisma yapilmistir.
Bu calismalarda TZP tek basma (17, 20, 22, 24) velveya allojenik, ksenojenik ve
alloplastik kemik greftleri ile kombine edilerek kullanilmistir (16, 17, 21, 27, 197).
Literatiir incelendiginde, TZP’nin rejenerasyona olumlu etkilerini destekleyen
calismalarin yan1 sira (7, 12, 13, 16, 17, 18, 21, 22, 24, 197), TZP’nin ilave kullaniminin
herhangi bir katkisinin olmadigini belirten ¢alismalar da mevcuttur (14, 20, 42, 137,
198, 199). TZP’nin tek basina kullanildigi ¢alismalarin literatiirde olduk¢a az sayida
olmasindan ve EMD’nin periodontal rejeneratif tedavide kendini kanitlamis bir
biyolojik ajan olmasindan yola ¢ikarak (66, 79) yaptigimiz bu c¢alismada, EMD
uygulamasi ile TZP uygulamasinin ¢ok sayida periodontal kemik i¢i defekti bulunan
ileri kronik periodontitisli hastalarin tedavisinde klinik olarak karsilagtirilmasi

amaglandi.

Periodontal tedavilerin etkinliginin degerlendirildigi caligmalarda, hastalara ait kisisel
ozellikler calismanin sonuglarin1 6nemli sekilde etkileyebilir. Bu arastirmalarda,
hastalik tipinden ve 6zelliklerinden kaynaklanan farkliliklar ve sistemik problemler

tedavi sonuglarina etki edebilirler (200, 201). Doku cevabini ve enfeksiyon riskini
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arttiran hastaliklarin, gerceklesecek olan rejenerasyonun miktarmi ve seklini olumsuz
sekilde etkileyebilecegi belirtilmistir (202). Bu nedenle c¢alismamizda, klinik ve
radyografik olarak ileri kronik periodontitis teshisi konmus ve sistemik olarak herhangi
bir hastaligi bulunmayan hastalar secilerek miimkiin olan en homojen ¢alisma grubu

olusturulmustur.

Periodontal rejeneratif tedavinin basarisimi etkileyen faktorler arasinda kemik defektini
cevreleyen duvar sayisi, defektin agisi, rejenerasyonu amaglanan bolgede yaratilan
boslugun hacmi, saglikli periodonsiyumun miktar1 ve rejenerasyonu istenen hiicrelerin
goc edecegi kok yiizeyi mesafesi sayilabilir (17, 190, 203, 204). Defekt tipiyle ilgili
yapilan arastirmalarda, derin ve dar defektlerde daha fazla KK oldugu bildirilmistir (17,
50). Ayrica 3 duvarli defektlerde rejenerasyon kapasitesinin, 1 ve 2 duvarl defektlere
gore daha yiiksek oldugu belirtilmistir (19, 49, 203). Ote yandan defekt tipinin elde
edilecek rejenerasyon miktariyla bir ilgisi olmadigimi savunan ¢alismalar da
bulunmaktadir (46, 65). Bu bilgilerden yola ¢ikarak ¢alismamiza 3+2+1, 342, 3+1, 3,
2+1 ve 2 duvarli olan ve KiDD >3 mm olan defektler dahil edilmistir. Rejenerasyon

kapasitesi sinirli olan 1 duvarli defektler ise ¢aligmaya dahil edilmemistir.

Rejeneratif operasyonlarda, kok yiizeyinin agilmasini engellemek ve yapisik diseti
dikey boyutunu korumak amaciyla periodontal cebi elimine ederken miimkiin
oldugunca yumusak dokuyu korumak gerekir (124, 201). Materyalin uygulanmasini
takiben defektin yumusak dokuyla primer olarak kapatilmasi, bolgenin ve materyalin
kontamine olmasini engelledigi gibi, elde edilen kemik kazancinin da en yiiksek
seviyede olmasini saglar (201). Literatiir incelendiginde, TZP uygulamasinda en ¢ok
kullanilan ensizyon tipinin, serbest diseti kenarini takip ederek oluk iginden yapilan
ensizyon oldugu goriilmektedir (17, 20, 22, 24). Bu ensizyon tipiyle yumusak doku
miimkiin oldugunca korunur ve damarlanmayr bozmamak amaciyla flep igerisinden
herhangi bir inceltme yapilmaz (125). TZP uygulamasmin kullanildigi caligmalar
igerisinde iki ¢alismada papil koruyuculu ensizyon yontemi kullanilmistir (20, 22). Bu
caligmalarin sonuglart incelendiginde arastirmacilar kullandiklari ensizyon tipinin oluk
ici ensizyona karsi herhangi bir avantajini bildirmemislerdir. EMD ile yapilan

caligmalar incelendiginde ise oluk i¢i ensizyon kullanilan bir¢ok calisma oldugu gibi
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(48, 50, 52, 54, 57, 63, 118, 119), papil koruyuculu ensizyonun kullanildig1 ¢alismalara
da rastlanabilmektedir (39, 44, 60, 62, 65, 120). Papil koruyuculu ensizyonun
kullanildig1 ¢aligmalarda, bu teknigin EMD ile beraber kullaniminin basarili sonuglar
verdigi ancak bu tekniklerin oluk i¢i ensizyon teknigiyle karsilastirmalarinin
yaptlmadigi, dolayisiyla  birbirlerine  karst  Ustlinliikkleri  olup  olmadiginin
sOylenemeyecegi belirtilmistir (39, 44, 60, 62, 65, 120). Bizim g¢alismamizda da
literatiirlin biiyiik ¢ogunlugunda uygulandig1 gibi oluk i¢i ensizyon kullanilmistir. Bu
sayede tedavi etkinliginin degerlendirilmesi sirasinda degisik ensizyon tiplerinden

kaynaklanabilecek farkliliklarin engellenmesi amaglanmustir.

Rejeneratif periodontal tedavi ile elde edilen yumusak ve sert doku parametrelerindeki
degisikliklerin anlamli bir sekilde degerlendirilebilmeleri i¢in belirli bir zaman diliminin
gecmis olmasi gereklidir (187). Literatirde EMD’nin klinik ve radyografik
etkinliklerinin incelendigi ¢aligmalarda degerlendirme siirelerinin 6. , 8. , 12. , 16.
aylarda ve 3., 5., 6. ve 8. yillarda oldugu gortilmektedir ( 39, 40, 43, 44, 46, 47, 48, 49,
50, 52, 53, 54, 55, 57, 59, 60, 62, 63, 65, 118, 119, 120, 121, 122, 123, 124, 125, 126,
127). Bu aragtirmalardan birinde Wachtel ve ark. (62), 11 hastada bulunan 22 defekti
EMD ve klasik flep operasyonu ile tedavi etmis, operasyondan once ve operasyondan
sonraki 6. ve 12. aylarda klinik ve radyografik &lgiimleri yapmislardir. Incelenen klinik
ve radyografik ol¢iimler agisindan 6. ve 12. aylardaki degerler karsilastirildiginda her
iki grupta da istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamustir. Bir baska ¢alismada
Sculean ve ark. (123) EMD ile elde edilen degerlerin uzun donem stabilitesini
degerlendirmislerdir. On hastada bulunan 20 adet defekt 2 gruba ayrilarak EMD ve
rezorbe olabilen sentetik membran kullanilarak YDR yontemiyle tedavi edilmistir. Bu
calismada klinik ve radyografik degerlendirmeler 1. ve 8. senelerde yapilmistir. Tiim
parametreler karsilastirildiginda, gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmadigi ve her iki grupta da kullanilan yontemlerle elde edilen kazanglari uzun
donemde koruyabildikleri belirtilmistir. EMD ile yapilan histolojik ¢aligmalarda ilk 6 ay
icerisinde yeni dokularin olugmaya basladigi goriilmistiir (124, 125, 126, 127). Bu
diistinceden yola ¢ikarak EMD ile yapilan bir¢ok arastirmada degerlendirmeler 6. ve 12.
aylarda yapilmistir (46, 62, 65, 119, 121). Ayrica 3. , 5., 6. ve 8. yillarda yapilan

degerlendirmelerle uzun dénem etkinliginin incelendigi ¢alismalar da vardir (47, 49, 55,
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122, 123). TZP ile yapilan rejeneratif ¢alismalar incelendigindeyse degerlendirmelerin
8. ve 26. haftalarla beraber, 6. , 9., 12. ve 18. aylarda yapildig1 goriilmektedir (17, 20,
22, 24). Papli ve Chen (22) ¢alismalarinda, 5 hastada bulunan 10 adet ¢ift tarafli defekti
2 gruba ayirarak TZP ve rezorbe olabilen sentetik membran ile tedavi etmisler, klinik ve
radyografik 6l¢iimleri baslangigta, 8. , 26. haftalarda ve 1. yilin sonunda yapmiglardir.
Yapilan klinik ve radyografik degerlendirmelerde her iki grupta da, 8. haftada elde
edilen kazanglarin 1. yilin sonunda da korundugu bildirilmistir. Yapilan in vitro
caligmalarda (151, 169) TZP’nin yara iyilesmesinde hizlandirict bir etkisinin oldugu
anlasilmistir. Bu nedenle literatiirde TZP’nin 8 hafta ve 6 ay arasindaki takip siiresinde
incelendigi c¢alismalar oldugu gibi (20, 22), daha uzun donem etkinliginin
degerlendirilmesi amaciyla arastirma siiresinin 18 aya kadar uzatildigir c¢alismalar da
bulunmaktadir (17). Hem EMD hem de TZP’nin klinik etkinliginin daha uzun bir
siiregte incelenmesi amaciyla, caligmamizda tiim klinik parametreler 12. ayda

degerlendirilmistir.

Uzun yillar boyunca yapilan ¢aligmalar sonucunda, sigara kullanimi ve periodontal
hastalik arasindaki iliski ortaya konmustur (205, 206). Giiniimiizde sigaranin konak
yanitina ait pek cok mekanizmay1 etkiledigi kabul edilmistir (207). Ayrica sigaranin
periodontal tedavilere karst doku cevabini azalttifi, yara iyilesmesini ve rejeneratif
islemlerden elde edilecek klinik sonuclari negatif etkiledigi yapilan ¢aligmalarla ortaya
konmustur (208, 209). Stavropoulos ve ark. (210) 1 yillik takibi yapilan ¢alismalarinda,
sigaranin kemik i¢i defektlerin tedavisinde rezorbe olabilen sentetik membran
kullanimina olan etkisini incelemislerdir. Calismanin sonunda yapilan klinik 6lgtimlerde
sigara icen grupta SD azalmasi ve AK sirasiyla 4.5 mm ve 3.2 mm olarak bulunurken,
sigara igmeyen grupta 5.5 mm ve 4.3 mm olarak tespit edilmis ve iki grup arasindaki
farkin istatistiksel olarak anlamli bulundugu belirtilmistir. Calismanin sonunda
arastirmacilar, sigaranin YDR ile yapilan rejeneratif tedavilerin sonuglarini etkileyen bir
risk faktorii oldugunu belirtmislerdir. Bazi arastirmacilar sigara ve EMD kullanimiyla
elde edilen AK arasinda dogrudan bir baglanti olmadigin1 savunsalar da (211, 212),
sigaranin zararl etkilerinin tedaviyi olumsuz yonde etkileyecegi goriisii daha baskindir
(213). Heden (214) galismasinda, sigara icen ve igmeyen hastalarda bulunan 72 kemik
ici defekti 2 gruba ayirarak EMD ile tedavi etmistir. Sigara igen grupta SD azalmasi ve
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AK sirasiyla 4.1 mm ve 3.8 mm olurken, sigara igmeyen grupta bu degerler sirastyla 5.0
mm ve 4.1 mm olarak belirlenmis ve bu farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu
belirtilmistir. Literatiirde sigaranin periodontal kemik ici defektlerde tek basina TZP
kullanimina olan etkisinin incelendigi herhangi bir ¢alisma bulunmamaktadir. EMD ile
yapilmis olan ¢alismalar incelendiginde hastalarin %11 ile %66 arasinda sigara igicileri
oldugu goriiliirken (213), TZP ile yapilan ¢alismalara ise sigara igmeyen (22, 24) veya
<10 adet sigara igen (17, 20) bireylerin dahil edildigi belirlenmistir. Bu bilgilerden yola
cikarak, sigaranin olumsuz etkilerinin tedavi sonuglarini etkileme ihtimalinden dolay1

calismamiza sigara igmeyen veya <10 adet sigara i¢en bireyler dahil edilmistir.

Literatiir incelendiginde, TZP elde etmek icin degisik sistemlerin kullanildig:
goriilmektedir (137, 146, 159, 215). TZP ilk olarak plastik cerrahi alaninda
kullanilmaya baslanmistir. Bu amagla tiretilen ilk kitlerde hastadan alinan kanin miktari
olduk¢a fazlaydi. Zamanla TZP’nin periodontal rejeneratif tedavide kullanilmaya
baslanmasiyla beraber ¢ok daha az miktarda kan alinmasina gerek duyulan ve kullanimi
daha kolay olan Kitler piyasaya siiriilmiistiir. Piyasadaki degisik TZP kitleri arasindaki
temel farkliliklar elde edilen trombosit ve PBF miktarlariyla beraber son asamada
trombositleri aktiflemek amaciyla kullanilan ajanlardir. Marx ve ark. (137, 194)
yaptiklar1 ¢alismalarda, TZP’nin yara iyilesmesini arttirici etki gosterebilmesi igin
trombosit sayisinin baglangi¢ degerinin yaklagik 4-5 katina ¢ikmasi veya 1.000.000/pl
degerini ge¢cmesi gerektigini belirtmislerdir. Weibrich ve ark. (159) kullandiklart iki
farkli TZP sistemiyle elde edilen PBF seviyelerini karsilastirmiglardir. PCCS Kitiyle
elde ettikleri TZP igerisinde IBF ve TEBF—f’nin daha fazla oldugu goriiliirken, diger kit
olan Curasan ile elde edilen TZP igerisinde ise TKBF-AB’nin daha dominant olarak
bulundugu belirtilmistir. Christgau ve ark.’nin (8) yaptiklari ¢alismada ise TZP ve PBF
seviyelerinin rejeneratif tedavinin sonuglariyla olan iliskisi incelenmistir. Calismanin
sonunda yiiksek miktardaki TZP ve PBF’nin klinik ve radyografik sonuglarla iligkisinin
zaylf oldugu belirtilmistir. TZP kitleri arasindaki bir diger farkliligi da son asamada
kullanilan trombosit aktifleyici ajanlar yaratir. Bazi arastirmacilar (137, 216) trombosit
aktifleyici ajan olarak sigir trombinini veya kalsiyum kloriti Onerirlerken, bazi
aragtirmacilar (178, 196) da hastanin kendi kanindan elde edilen otolog trombini

onermiglerdir. Su ve ark. (217) calismalarinda insan ve sigir trombiniyle elde edilen
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TZP’ler igerisindeki PBF seviyelerini karsilastirmislar ve insan trombini kullanildiginda
daha fazla TEBF-B ve TKBF elde edildigini ifade etmislerdir. Calismamizda, istenen
seviyede trombosit ve PBF saglayabilen, aktifleyici ajan olarak da hastanin kendi
kanindan elde edilen otolog trombinin kullanildigi, FDA tarafindan onayli olan Smart
PreP® kiti kullamlmustir. Calismamizdaki tiim hastalarda, TZP’nin hazirlanmasi ve
uygulanmas1 asamasinda, trombositlerin aktive olarak PBF salgilanmasina yol ac¢tiginin

belirtisi olan jel olusumu gézlenmistir.

Literatirde EMD ile yapilan g¢alismalar incelendiginde, tiim hastalara operasyona
hazirlanirken ve operasyon sirasinda, dis ve kok ylizeylerine mekanik temizlik islemi
uygulanmistir. Bizim c¢alismamizda da literatiire uyumlu olarak baslangic tedavisi ve
periodontal operasyon sirasinda EMD uygulanacak dislere kok yiizeyi diizlestirmesi
islemi yapilmistir. Mekanik olarak yapilan islemlerin yanisira, kok yiizeyi
biyomodifikasyonu, smear tabakasinin uzaklastirilmasi ve EMD’nin organik artiklardan
uzaklastirilmis bir yiizeye uygulanmasi tiretici firmanin 6nerdigi bir islemdir. Bu amagla
arastirmacilar ¢alismalarinda kok yiizeylerine orto-fosforik asit (57, 218, 219), sitrik asit
(118, 220) ve EDTA ( 46, 52, 54, 124) uygulamiglar ve kullanilan malzemelerin
hepsiyle de basarili klinik sonuglar elde ettiklerini belirtmislerdir. Bu maddeler arasinda
en sik kullanilan1 olan EDTA’nin, kok ylizeyine mekanik olarak yapilan kazima ve
diizlestirme islemlerinden sonra olusan smear tabakasmi etkili bir sekilde ortadan
kaldirdig1 gozlenmistir. Ayrica sement ve dentin yilizeyindeki mineral igerigi ortadan
kaldirarak kollajen matriksi ortaya ¢ikardigi yapilan ¢alismalarla ortaya konmustur.
Yine ayni ¢alismalarda orto-fosforik asit ve sitrik asit kullanildiginda mineral igerikle
beraber kollajen matriksin de ortadan kaldirildigi bildirilmistir (221, 222, 223, 224).
Ayrica diisiik pH’a sahip ajanlarin, vital periodontal dokularin iizerinde ani bir
nekrotizasyon etkisi gosterdigi, bu olaymmn EDTA kullanilan kok ylizeylerinde
goriilmedigi ifade edilmistir (222, 223, 225). Ancak insanlarda yapilan ¢alismalardaki
sonuglar incelendiginde kok yilizeyi biyomodifikasyonunun rejenerasyona beklenildigi
kadar katki saglamadigi goriilmiistiir (187, 226). Sculean ve ark (226) konuyla ilgili
yaptiklart ¢aligmalarinda, hastalar1 2 gruba ayirip, bir gruba EMD+EDTA uygularken
diger gruba sadece EMD uygulamislardir. Bir yi1l sonunda yaptiklari degerlendirmelerde
EMD+EDTA uygulanan grupta SD azalmas1 ve AK degerleri sirasiyla 5.3 mm ve 3.7
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mm olarak bulunurken, diger grupta bu degerler 5.1 mm ve 3.7 mm olarak bulunmus ve
2 tedavi grubu arasindaki farklarin istatistiksel olarak anlamli olmadigi belirtilmistir. Bu
bilgilerden de anlasilacag: iizere, kok yiizeyi biyomodifikasyonunun EMD tedavisindeki
yeri arastirmaya agik bir konudur. Bizim c¢alismamizda {iretici firmanin Onerileri
dogrultusunda kok yiizeyine 2 dakika siireyle %24’lik EDTA iceren Prefgelm
uygulanarak kok yilizeyi biyomodifikasyonu yapilmistir.

EMD’nin klinkte yaygin olarak kullanimina baslanmadan once antijenik 6zellikleriyle
ilgili ¢esitli ¢alismalar yapilmistir (29, 63, 220). EMD domuz embriyosundan elde
edildiginden ‘ksenogreft’ olarak kabul edilir. EMD igerisinde bulunan proteinler bir¢ok
memeli tiriinde benzer yapida oldugundan herhangi bir antijenik reaksiyon
olusturmamaktadir (29). Yapilan temel deri testlerinde EMD’nin etkisi negatif olarak
gosterilmis ve IgG, IgE, IgA ve IgM antikor seviyeleri cerrahi 6ncesi ve sonrasinda
degerlendirildiginde arada bir fark bulunamamistir (63). EMD kullanimi1 sonrasinda
herhangi bir allerjik reaksiyon veya ciddi bir postoperatif rahatsizlik bildirilmemistir
(63). Birgok arastirmact EMD kullanilan operasyonlardan sonra yara iyilesmesinin
olduk¢a hizli ve sorunsuz oldugunu belirtmistir (38, 125, 219, 227, 228). Yapilan
caligmalarda EMD’nin supragingival plak biyofilmine kars1 klorheksidinden daha etkili
antimikrobiyal etkileri oldugu bildirilmistir (229). Yapilan bir bagka in vitro ¢alismada
klinik olarak kullanilan konsantrasyona yakin oranlarda kullanilan EMD’nin, gram-
negatif periodontal patojenlerin ¢ogalmasini engelledigi ortaya konmustur (230). Ayrica
EMD’nin tastyict maddesi olan PGA’nin da periodontal patojenler {izerinde
antimikrobiyal etkisi oldugu belirtilmistir (220). Bizim ¢alismamizda da bu bilgilerle

uyumlu olarak, EMD kullanimin1 takiben herhangi bir allerjik reaksiyon gelismemistir.

Mikrobiyal dental plagin periodontal hastaliklarin etyolojisinde primer rol oynayan
faktorlerden biri olmasinin yani sira rejeneratif tedavilerin sonuglarimi da olumsuz
etkiledigi bilinmektedir (231, 232, 233). Rejeneratif tedavide diisiik P degerlerine
sahip hastalarda daha basarili klinik sonuglar elde edildigi bilinen bir durumdur (234).
Cerrahi islemler 6ncesinde agiz i¢erisinde bulunan periodontal patojenler kontrol altina
alinmali ve hastanin bu durumu devam ettirerek operasyon sonrasinda olusabilecek

olumsuz etkilerin minimuma indirilmesi gerekmektedir (190). Bu nedenle
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arastirmamiza dahil edilen tiim hastalara tedavi Oncesi baslangic periodontal tedavi
uygulanmis ve yogun bir agiz hijyen egitimi verilmistir. Bu islemlerden sonra
operasyona kadar 3 ay beklenmis ve saglanan agiz hijyen seviyelerini korumakta yeterli
hassasiyeti gostermeyen hastalar arastirma disinda birakilmistir. Boylece agiz
hijyenindeki eksiklik nedeniyle ortaya ¢ikabilecek klinik farkliliklarin ¢aligmamizin

tedavi sonuglarina yansimasinin oniine gegilmistir.

Operasyon sonrasinda, iyilesme donemi boyunca yaranin stabilizasyonu ve enfeksiyon
kontrolii rejeneratif periodontal tedavinin basarisini etkileyen onemli bir faktordiir.
Calismamizda yara stabilizasyonunun bozulmamas: ve uygulanan materyallerin kdk
yiizeyine tutunmalarinin saglanabilmesi i¢in hastalara TZP kullanilan ¢enede 2 hafta
boyunca, EMD kullanilan ¢enede ise 4 hafta boyunca operasyon bolgesinde ara yiiz
temizligi yapmamalar1 gerektigi sOylendi. Bu siire boyunca giinde 2 kez kullanilmak
tizere %0.2’lik klorheksidin icerikli agiz gargarast verilmis ve haftada bir profesyonel
dis ylizeyi temizligi yapilmistir. Kontrol seanslar1 1 aydan sonra 3. aya kadar 2 haftada
bir ve takip eden zamanda da ayda bir kez olarak diizenlenmistir. Bu seanslarda

profesyonel temizlik yapilip agiz hijyen motivasyonlar1 da tekrar edilmistir.

Calismamizda, agiz igerisindeki mikrobiyal dental plak miktarini ve agiz hijyen
seviyesini belirlemek icin Sillness ve Loe (185) PI kullanilmustir. Her iki tedavi
grubunda da 12. ayda yapilan dl¢iimlerde tiim a1z ve ara yiiz Pl ortalamalar1 baslangica
gore istatistiksel olarak ileri derecede anlamli bir azalma gdosterdi (p<<0.01) (Tablo 2).
Tim degerlendirme bélgelerinde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
tespit edilmedi (p>0.05) (Tablo 2). Bu degerler 1s18inda arastirmaya dahil olan tiim
hastalarin ideal agiz hijyeni seviyesini korudugunu ve bdylece agiz hijyenindeki
eksikliklere bagli olarak gelisebilecek olumsuz etkilerin tedavi sonuglaria

yansimasinin 6niine gegildigini sdyleyebiliriz (234).

Calismamizda tedavinin ilk basamagi olarak hastalarimiza dig/kok yiizeyi temizligi ve
kok yiizeyi diizlestirmesini iceren baglangi¢ tedavisi uygulanmis, boylece mevcut diseti
iltthabt minimuma indirilerek tedavi sonuclarini negatif yonde etkileme ihtimalinin

oniine gecilmeye calisilmistir. Arastirmanizda diseti iltihabmin klinik durumu DOKI
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ile belirlenmistir. DOKI ile oluk i¢ yiizeyindeki iltihabi gdsteren kanama durumuyla
beraber, disetinin kivam, goriintii ve rengindeki farkliliklar da kaydedilir. Operasyonu
takiben 12. ayda yapilan degerlendirmelerde, tiim agiz ve ara yiiz DOKI ortalamalar
baslangica gore her 2 hasta grubunda da istatistiksel olarak anlamli bir azalma gosterdi
(p<0.01) (Tablo 3). Tiim degerlendirme bolgelerinde gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark tespit edilmedi (p>0.05) (Tablo 3). Elde edilen bu bulgular bize
caligmamizdaki her iki tedavi yonteminin de diseti iltthabini1 ortadan kaldirdigini ve

iltihaba ait klinik belirtilerin tedavi sonug¢larini etkilemedigini gostermektedir.

Periodontal rejeneratif tedavinin sonuglarini degerlendirmek amaciyla kullanilan
yontemler periodontal sondalama, iltihap derecesinin tespiti, radyografik inceleme, re-
entry ve histolojik incelemedir (235). Diseti iltihabinin ortadan kaldirilmasi, SD
azalmasi, AK ve KK parametrelerindeki olumlu degisiklikler tedavinin basarisini ortaya
koyar (236). Histolojik inceleme disindaki diger inceleme yontemleri tek baslarina
rejeneratif tedavinin sonuglarmi degerlendirmede yetersiz kaldiklarindan, dogru bir

degerlendirme icin tiim bu dl¢limlerin beraber kullanilmas1 gerekmektedir.

Periodontal rejeneratif tedavi sonucunda elde edilen sonuglart degerlendirmek igin
yumusak ve sert doku Ol¢timleri kullanilir. Calismamizda bu 6l¢timleri yapabilmek igin
diger bir¢ok c¢alismada da giivenilirligi ortaya konmus olan bireye 6zel akrilik stentler
kullanilmigtir (19, 179). Bu stentler iizerinde periodontal sonda kalinliginda oluklar
acilmis ve her hastadaki her defektte yapilan dl¢limlerin ayni noktalardan ve ayni agiyla
yapilmasi saglanmistir. Buna ragmen sondalama sirasinda uygulanan fazla kuvveti
takiben sonda epitelyal ve/veya bag dokusu atasmanina girebilir ve bu nedenle yapilan
Olciimlerde hata olusabilir (237). Calismada hata oraninini minimum seviyede
tutabilmek icin tiim Ol¢limler daha onceden kalibre olan ayni klinisyen tarafindan

yapilmistir.

Calismamizda kullanmis oldugumuz yumusak doku olgiimlerinden biri olan RDKS,
operasyon sonrast disetinin apikale dogru yer degistirmesiyle meydana gelen diseti
cekilmesi miktarinin tespit edilmesine olanak saglamaktadir. Diseti ¢ekilmesi baslangic

tedavisini takiben disetinde bulunan iltihabin ve ddemin ortadan kalkmasi sonucu
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olabilecegi gibi, cep eliminasyonunu amaglayan cerrahi tekniklere bagli olarak da
meydana gelebilir. Diseti ¢ekilmesiyle beraber periodontal ligament hiicrelerinin gog
edecegi mesafenin azaldigi ve buna bagli olarak da rejenerasyon Kkabiliyetinin
kisitlandigr bildirilmistir  (200). Diseti ¢ekilmesi sonucunda yasanacak estetik
sikintilarin yanisira dislerin kok ylizeylerinin agiga c¢ikmasiyla beraber hassasiyet
problemleri de yasanmaya baglanacaktir. Bu nedenle aragtirmamizda diseti ¢ekilmesinin
en az seviyede olmasini amaglayarak oluk i¢i ensizyonlar yapilmistir. Caligmamizda 12.
ayda DEDN’de, baslangic degerleriyle kiyaslandiginda EMD kullanilan grupta
1.35+£0.98 mm, TZP kullanilan grupta ise 1.33+1.11 mm diseti ¢ekilmesi tespit edildi
(p<0.01) (Tablo 4). Gruplar arasinda ise diseti ¢ekilmesi yoniinden anlamli bir fark
bulunmadi (p>0.05) (Tablo 4). Literatiir degerlendirildiginde, kemik i¢i periodontal
defektlerin tedavisinde EMD kullanimini inceleyen c¢aligmalarda diseti c¢ekilme
miktarinin 0.1 mm ile 1.7 mm arasinda oldugu goriilmektedir (40, 43, 46, 49, 50, 53, 54,
57, 59, 62, 65, 118, 119, 122, 123). Calismamizda EMD kullanilan grupta bulmus
oldugumuz 1.35+0.98 mm degeri EMD kullanilan diger ¢alisma bulgularinin sinirlari
dahilindedir. Literatiirde tek basma TZP kullanilan galismalar incelendiginde diseti
cekilme miktarlar1 0.29 mm ile 0.83 mm arasinda tespit edilmistir (17, 20, 22, 24).
Bizim aragtirmamizda bu deger 1.33+1.11 mm olarak bulunurken, TZP kullanilan diger
calisma bulgularmin sinirlar1 dahilinde olmadigi goriilmektedir. Arastirmalarda elde
edilen diseti cekilme miktarlarindaki farkliliklar, defekt tipleri, flep kalinligi1 ve

beslenmesi, uygulanan cerrahi teknik ve ensizyon tipi ile agiklanabilir (17, 20, 22, 24).

Periodontal hastalik sonucu olusan periodontal cepler hastaligin ilerlemesiyle beraber
derinlesir ve hastalik teshisinde kullanilan Onemli bir kriter haline gelirler. Tedavi
oncesi ve sonrasinda SD ol¢limii yapilarak tedavinin etkinligi degerlendirilebilir. SD,
diseti kenar1 ile cep tabani arasindaki mesafeyi ifade eder. Tedavi sonrasinda tespit
edilen SD degerinin, AK ve diseti ¢ekilmesi degerleri ile beraber incelenmesi
gerekmektedir. Tedavi bittikten sonra elde edilen fizyolojik smirlar igerisindeki SD,
hastanin plak kontroliinii etkin olarak saglayabilmesine ve periodontal sagligin uzun
donem boyunca korunabilmesine olanak saglar. Calismamizda, EMD’nin uygulandigi
grupta ve TZP’nin uygulandig1 grupta baslangigc SD degerlerinin, DEDN’de sirasiyla;

6.15+1.01 mm ile 6.36£1.30 mm oldugu, SD azalmasinin ise yine ayni sirayla,
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3.17£1.22 mm ile 3.18+1.26 mm oldugu goriilmektedir. Calismamizda 12. ayin sonunda
yapilan 6l¢iimlerde, her iki tedavi grubu da baslangica gore ileri derecede anlamli SD
azalmasi gosterirken (p<0.01) (Tablo 5); 2 grup arasinda SD azalmasi yoniinden
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamustir (p>0.05) (Tablo 5). Calismamizda her
iki grupta da tedaviler sona erdiginde tim defekt bdlgelerinde fizyolojik sinirlar

dahilinde ve hastanin agiz hijyenini saglayabilecegi derinlikte SD elde edilmistir.

Periodontal rejeneratif tedavi sonucunda elde edilen AK ve diseti ¢ekilmesi
miktarlarinin toplami SD azalmasini verdiginden, bu ii¢ parametreyi bir biitiin olarak
degerlendirmek gerekmektedir (238). SD miktarindaki azalmanin igerisindeki AK
miktar1 bize rejeneratif tedavinin etkinligiyle ilgili bilgi verir (239). Atagsman seviyesi
klinik veya rolatif olarak 6l¢iilebilir. Klinik atasman seviyesi belirlenirken, mine-sement
birlesiminden cep tabanina kadar olan mesafe olgiiliir (22, 228). Fakat mine-sement
birlesiminin her zaman net bir sekilde tespit edilememesinden dolayr atasman seviyesi
kisiye Ozel olarak hazirlanmis akrilik okliizal stentler yardimiyla rolatif olarak da
belirlenebilir. Calismamizda atasman seviyesi periodontal sondun cep igerisinde
direngle karsilastig1 noktaya kadar sokulmasiyla, akrilik okliizal stentlerin rehberliginde,
rolatif olarak oOl¢iilmistlir. Stent kenari, mine-sement birlesiminin gorecegi gorevi
goriip, sabit bir referans noktasi olarak alinmig ve bu noktadan cep tabanina kadar olan
mesafe belirlenmistir. Tedavi bitiminde RAS’daki degisimler, AK veya atagman kaybi
olarak degerlendirilmistir. Calismamizda RAS degerleri incelendiginde, her iki tedavi
grubunda da tedavi dncesine gore ileri derecede anlamli AK gozlendi (p<0.01) (Tablo
6). Onikinci ayda yapilan degerlendirmelerde AK, DEDN’de EMD grubunda 1.83+0.98
mm, TZP grubunda 1.84+1.26 mm olarak tespit edildi. Calismamizda 2 grup arasinda
AK yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (p>0.05) (Tablo 6).

Literatiirde kemik i¢i defektlerin tedavisinde tek basina EMD’nin kullanildig: klinik
calismalarda SD azalma miktar1 2.5 - 5.3 mm, AK ise 1.8 - 4.8 mm arasinda
degismektedir (39, 40, 43, 44, 46, 47, 48, 49, 50, 52, 53, 54, 55, 57, 59, 60, 62, 63, 65,
118, 119, 120, 121, 123, 240, 241). Calismamizda EMD grubunda elde edilen
3.17£1.22 mm SD azalmasi ile 1.83+0.98 mm AK degerleri, bu c¢alismalarin sinirlart

dahilindedir. Sanz ve ark. (53) yaptiklar ¢aligmada, test grubuna dahil edilen kemik igi
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defektlere EMD uygulamiglardir. Baslangic SD degeri 7.9 mm olan defektlerde SD
azalmasi 3.8 mm, AK 3.1 mm, diseti ¢ekilmesi ise 0.6 mm olarak tespit edilmistir. Bu
calismada baslangi¢ SD degeri bizim ¢alismamizda EMD kullanilan gruptaki baglangic
SD degerinden daha yiiksek oldugundan, hem SD azalmasi hem de AK degerlerinin
daha yiiksek bulunmasi beklenen bir durumdur. Ayrica bu ¢alismada kullanilmis olan
papil koruyuculu ensizyon yonteminin de belirtilen parametrelerdeki kazanglarin daha
yiiksek olmasia katki saglayabilecegi diisiiniilebilir. Rosing ve ark. (52) tarafindan
yapilan ¢alismada EMD kullanilan test grubunda, baslangic SD 7.5 mm, SD azalma
miktar1 4.1 mm ve AK 2.0 mm olarak bildirilmistir. Calismada diseti ¢ekilme miktari
bildirilmemistir. Bu ¢alismada kullanilan papil koruyuculu ensizyon teknigin bizim
calismamizda kullanmis oldugumuz teknikten farkli olmasi elde edilen degerlerin farkli
olmasmin nedeni olarak disiiniilebilir. Froum ve ark. (118) test grubunda EMD ve
calismamiza benzer cerrahi teknik kullandiklari ¢alismalarinda, baslangic SD degerini
7.9 mm, SD azalmasi, AK ve diseti ¢ekilmesi degerlerini ise sirasiyla 4.9 mm, 4.2 mm
ve 1.2 mm olarak tespit etmislerdir. Bir diger ¢calismada (54) ise baslangig SD degeri 8.1
mm olan defektler EMD ile tedavi edilip, 8. ayin sonunda tekrar degerlendirilmislerdir.
Yapilan klinik 6l¢timlerde SD azalmasi 3.8 mm, AK 3.1 mm ve diseti ¢ekilmesi 2.1 mm
olarak tespit edilmistir. Bu ¢alismada baslangi¢ SD degerinin ¢alismamizdaki EMD
grubundan daha yiiksek olmasi, ¢alismamizdaki SD azalma ve AK degerlerinin daha
diisiik olmasmi aciklayabilir. Diseti ¢ekilmesi miktarinin ise bizim calismamizdaki
degerden yiiksek oldugu goriilmektedir. Cortellini ve ark. (120) kemik igi defektlerin
tedavisinde EMD kullandiklar ¢aligmalarinda, baslangic SD’yi 7.1 mm, SD azalmasim
4.6 mm, AK’yi 4.4 mm ve diseti ¢ekilmesini 1.6 mm bulmuslardir. Bu caligmada
kullanilmis olan minimal invaziv cerrahi teknik, elde edilen SD azalmasi ve AK
degerlerinin daha yiiksek olmasinin nedeni olarak gosterilebilir. Tedavi gruplarindan
birinde tek bagina EMD kullanilan ve baslangic SD degeri 9.2 mm olan bir bagka
calismada, tedaviden 12 ay sonra yapilan klinik 6l¢timlerde, SD azalmast 5.1 mm, AK
4.2 mm ve diseti ¢ekilmesi 0.9 mm olarak bulunmustur (40). Calismalarda elde edilen
farkli sonugclar, baslangic SD degerleri arasindaki belirgin farkliliklara (39, 40, 43, 44,
46, 47, 48, 49, 50, 52, 53, 54, 55, 57, 59, 60, 62, 63, 65, 118, 119, 120, 121, 123, 240,
241), degerlendirme siirelerinin 6 ay (119, 240, 241), 8 ay (54, 57, 63), 12 ay (39, 43,
44, 46, 50, 52, 53, 59, 60, 62, 65, 118, 120, 121), 3 yil (40, 48, 49), 5 yil (47, 55), 6 yil
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(122) ve 8 yil (123) gibi degisik zaman dilimlerinde olmasina ve papil koruyuculu
ensizyon teknigi gibi farkli cerrahi teknikler kullanilmasina baglanabilir (39, 40, 43, 44,
52, 53, 59, 60, 62, 65, 120, 121, 122, 240, 241).

Literatiirde kemik i¢i defektlerin tedavisinde tek basina TZP’nin kullanildigr klinik
caligmalar incelendiginde, SD azalma miktar1 2.1 - 3.9 mm, AK ise 1.5 - 3.2 mm
arasinda bulunmustur (17, 20, 22, 24). Calismamizda TZP grubunda elde edilen
3.18+£1.26 mm SD azalmasi ve 1.84+1.26 mm AK degerleri, yukarida belirtilen
calismalarin sinirlar1 dahilinde bulunmaktadir. Papli ve Chen (22) yaptiklari ¢alismada,
5 hastada bulunan baslangig SD 8 mm olan defektleri TZP ile tedavi etmislerdir. Oniki
ay sonra yapilan klinik degerlendirmelerde 3.0 mm SD azalmas: ve 2.2 mm AK
bulunmustur. Bu calismada baslangic SD degeri bizim c¢alismamizda TZP kullanilan
gruptaki baslangi¢ SD degerinden yiiksek olmasina ragmen, ¢alismanin sonunda elde
edilen SD azalma miktar1 bizim ¢aligmamizdaki degerden diisiik, AK ise beklenildigi
gibi daha yiiksektir. Bu calismadaki hasta sayisinin olduk¢a az olmasi ¢alismamizin
sonuclar ile karsilastirma yapilirken g6z oniinde bulundurulmalidir; ayrica ¢alismada
kullanilan papil koruyuculu ensizyon tekniginin sonuglar iizerinde etkili olabilecegi
distintilebilir. Pradeep ve ark. (24) yaptiklar klinik ¢alismada, test grubundaki kemik
ici defektleri TZP ile tedavi etmislerdir. Bu defektlerin baslangic SD degeri 8.3 mm
olarak belirlenirken, 9 ay sonra yapilan klinik dlgiimlerde SD azalmasi ve AK sirasiyla
3.5 mm ve 3.2 mm olarak tespit edilmistir. Kontrol grubunda TZP’nin kullanildig1 bir
baska ¢alismada, baslangic SD degeri 7.4 mm olan defektlerde operasyon sonrasi 6.
ayda yapilan dlgiimlerde SD azalmasi 3.9 mm ve AK 3.0 mm olarak tespit edilmistir
(20). Bu iki ¢alismadaki (20, 24) baslangic SD degerlerinin bizim c¢aligmamizdaki
baglangic SD degerinden daha yiiksek olmasindan dolayi, elde edilen AK ve SD
azalmasi degerlerinin bizim calismamizdan yiiksek olmasi normal karsilanacak bir
durumdur. Ayrica papil koruyuculu ensizyon tekniginin kullanilmasi (20, 22) ve TZP
sistemindeki farkliliklar (20, 22) da elde edilen degerlerdeki farkliliklarin nedenleri
olarak diisiiniilebilir. Tlgenli ve ark. (17) yaptiklar1 ¢alismada, baslangic SD degeri 7.5
mm olan defektleri TZP ile tedavi etmislerdir. Operasyon sonrasi1 18. ayda yapilan
degerlendirmelerde SD azalmasi 2.1 mm, AK ise 1.5 mm olarak tespit edilmistir.

Baslangi¢ SD degeri, bizim ¢alismamizda TZP kullanilan grupta tespit edilen baslangic
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SD degerinden yiiksek olmasina ragmen, elde edilen SD azalmasi ve AK miktarlar
bizim ¢aligmamizdaki degerlerden diisiiktiir. Bu durum, ¢aligmalarda kullanilan cerrahi
tekniklerin ve degerlendirmeye alinan defektlerin morfolojilerinin farkli olmasi ile
aciklanabilir. Ayrica bu ¢alismada takip siiresinin bizim ¢alismamizdan farkli olarak 18
ay olmasi da ortaya ¢ikan farkliligin nedenlerinden biri olabilir. Calismada TZP
eldesinde kullanilan sistemin hangi marka oldugu belirtilmedigi icin kitlerin degisik
olmasindan dolayr olusabilecek farkliliklar hakkinda herhangi bir yorum

yapilamamaktadir.

Literatiirde kemik ici defektlerin tedavisinde EMD’nin ¢esitli kemik greftleri (otojen
greft, allogreft ve alloplastik kemik greftleri) ile kombine kullanildigi klinik
calismalarda SD azalma miktar1 1.9 — 6.2 mm, AK ise 1.3 — 5.8 mm arasinda tespit
edilmistir (37, 38, 41, 42, 45, 51, 56, 58, 61, 64, 228, 240, 241, 242, 243, 244, 245,
246). Calismamizda EMD grubunda elde edilen 3.17+1.22 mm SD azalmasi ve
1.83+0.98 mm AK degeri, bu calismalarin sinirlar1 dahilindedir. Literatiirde kemik i¢i
defektlerin tedavisinde TZP’nin c¢esitli kemik greftleri (otojen greft, allogreft ve
alloplastik kemik greftleri) ile kombine kullanildig1 klinik ¢alismalarda ise SD azalma
miktar1 2.9 - 5.2 mm, AK ise 2.5 - 4.6 mm arasinda tespit edilmistir (7, 12, 13, 16, 17,
18, 19, 21, 24, 26, 27, 197). Calismamizda TZP grubunda bulmus oldugumuz 3.18+1.26
mm SD azalmasi, bu ¢alismalarin sinirlar1 dahilinde bulunurken, 1.84+1.26 mm AK
degerinin literatiirdeki ¢aligmalarda elde edilen degerlerden diisiik oldugu
goriilmektedir. Bu ¢aligmalarda kullanilmis olan materyal kombinasyonlar: ile bizim
calismamizda kullanmis oldugumuz materyalin ayn1 olmamasi nedeniyle, ¢aligmalarin
sonuglarinin dogrudan karsilastirmast miimkiin olmamakla beraber aradaki farkin,
aragtirma dizayni, TZP elde edilmesinde kullanilan sistemler, defekt duvar sayisi ve
KIDD gibi defekt karakteristifi ve baslangigc SD ile atasman seviyelerindeki
farkliliklarin yan1 sira TZP’nin akici kivama sahip olmasi ve defekt bolgesinde tek
basina stabilizasyonunu yeterli siire koruyamamasi (17, 20, 22, 24), buna karsilik kemik
greftlerinin  osteoindiiktif ve osteokondiiktif etkileri ile boslugu koruyabilme

ozelliginden kaynaklanabilecegini diisiinmekteyiz (84).
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Literatiirde kemik i¢i defektlerin tedavisinde EMD+YDR+kemik grefti uygulamalarinin
degerlendirildigi calismalar incelendiginde, Lekovic ve ark. (247) test grubundaki
kemik ici defektlerin tedavisinde EMD-+rezorbe olabilen kollajen membran+SKKG
kombinasyonunu kullanarak 4.9 mm SD azalmasi ve 2.8 mm AK elde etmislerdir.
Harris ve ark.’nin (248) kemik ici defektlerin tedavisinde EMD-+rezorbe olabilen
kollajen membran+DDKKA kullandiklar1 ¢alismalarinda ise, SD azalma miktar1 5.7
mm, AK ise 5.0 mm olarak bulunmustur. Calismamizda EMD grubunda elde edilen
3.17£1.22 mm SD azalmasi ve 1.83+0.98 mm AK degerlerinin, bu calismalarda
bulunan degerlerden daha diisiik oldugu goriilmektedir. Literatiirde kemik ici
defektlerin tedavisinde TZP+YDR (18), TZP+YDR+kemik grefti (7, 12, 14, 15, 19, 89,
199) ve TZP+EMD-+kemik grefti (42) kombinasyonlarinin kullanildigi galismalar
incelendiginde, SD azalma miktar1 3.4 - 6.3 mm, AK 2.5 - 5.0 mm arasinda tespit
edilmistir. Calismamizdaki 3.18+1.26 mm SD azalma miktar1 ve 1.84+1.26 mm AK
miktarinin bu ¢alismalarda elde edilen degerlerden daha diisiik oldugu goriilmektedir.
Gortildiigii gibi her iki tedavi grubunda elde edilen SD azalmasi ve AK degerleri
literatiirde yer alan caligmalara gore daha diisiiktiir. Bahsedilen calismalarla bizim
calismamizda farkli materyal kombinasyonlart kullanildigindan dogrudan bir
kargilagtirma yapmak miimkiin olmamakla beraber gorillen SD azalma ve AK
miktarlarindaki farkli sonucglar calismalarin degisik metodolojilere sahip olmasina,
caligmaya katilan hastalarin sigara kullanim oranlarina, kullanilan farkli cerrahi
tekniklere, defekt duvar sayisi ve baslangig KIDD gibi defekt karakteristigine, baslangig
SD miktarina, doku cevabina, farkli degerlendirme zamanlarina, operasyon sonrasi
idame programlarindaki farkliliklara, kombine olarak kullanilan materyallerin
etkilerinin birbirini maskelemesine ve TZP kullanilan ¢alismalarda farkli TZP kitlerinin
kullanilmasiyla beraber hem EMD hem de TZP’nin jel kivaminda mateyaller olup tek
baglarina kullanildiklarinda flep altindaki boslugu korumada sikinti yasiyor
olabilmelerine baglanabilir. Calismalar arasindaki bu farkliliklar, arastirmamizda
kullanilan EMD ve TZP’nin etkinliklerinin degerlendirilmesi acisindan diger

arastirmalarla birebir karsilastirilmasini zorlastirmaktadir.

Rejeneratif periodontal tedavinin sonuclarin1  degerlendirirken yumusak doku

parametrelerinin klinik olarak tespitlerinin yani sira, defektin rejenerasyonuyla olusmasi
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beklenen yeni kemik dokusunun klinik olarak tespiti tedavinin basarisin1 belirgin
sekilde ortaya koyacagindan olduk¢a onem tasimaktadir. Kemik dolumunun klinik
olarak belirlenebilmesi igin kullanilan en etkili yontemler; cerrahi olarak o bolgenin
tekrar acilmasiyla kemik seviyesi ve defekt igerisindeki hacimsel degisikliklerin
belirlenebildigi re-entry islemi, sounding yontemi (transgingival sondalama) ve
standard radyografilerdir. Re-entry islemi i¢in hastaya ikinci defa cerrahi uygulamasi
gerekir, kok yiizeyinde olusan atasman tipini gostermez ve etik olarak uygulamasi
zordur. Ancak yeni kemik olusumunu kesin olarak ortaya koyan bir yontemdir.
Sounding islemi sirasinda ise periodontal sonda alveol kemigiyle temas haline
gecinceye kadar periodontal cep igerisinde ilerletilir. Sounding ile Olgiilen kemik
seviyesi Ol¢iimleri ile re-entry islemi sirasinda belirlenen yeni kemik seviyesi 6l¢iimleri
arasinda paralellik oldugu goériilmektedir (249, 250). Calismamizda rejenerasyon sonucu
olusan yeni kemigin miktarmi 6lgmek i¢in ikinci bir cerrahi gerektiren re-entry islemi
yerine dokuyu daha az travmatize eden sounding yonteminden yararlanilmistir. Lokal
anesteziyi takiben her hastaya 6zel olarak hazirlanan akrilik stentler tizerinde RDKS,
SD ve RAS o&lglimlerinin yapildigi noktalardan, operasyondan hemen once ve 12 ay
sonra kemik dokusu seviyesindeki degisimleri incelemek i¢in Ol¢iimler yapilmistir.
Olgiimler sonucunda rolatif olarak bulunan bu degerler, RKS &lciimleri olarak
nitelendirilmislerdir. Aragtirmamizin RKS bulgular1 degerlendirildiginde her iki tedavi
grubunda da tedavi sonras1t RKS ortalamalari tedavi dncesine gore istatistiksel olarak
ileri derecede anlamli bir azalma gostermis ve her iki tedavi grubunda da 12. ayin
sonunda anlamli KK elde edilmistir (p<0.01) (Tablo 7). Gruplar arasinda KK ydniinden
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamustir (p>0.05) (Tablo 7). EMD ve TZP
kullanilan gruplarda DEDN’de sirasiyla 1.53+0.89 mm ve 1.60+1.32 mm KK tespit

edilmistir.

Literatiirde periodontal kemik i¢i defektlerin tedavisinde tek basina EMD kullanilan
caligmalar incelendiginde Froum ve ark. (118) 12. ayin sonunda re-entry yontemiyle 3.8
mm bulmuslardir. Elde edilen degeri, farkli bir yontem kullanilarak ulagildigi i¢in
calisgmamizin degeriyle karsilagtirmak miimkiin degildir. Jepsen ve ark. (240) tarafindan
yapilan bir ¢alismada tek bagina EMD kullanilan grupta 6. aym sonunda sounding ile

belirlenen KK degeri 2.0 mm olarak belirlenmistir. Bu calismada elde edilen KK
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degerinin bizim ¢alismamizda EMD kullanilan grupta elde edilen degerden daha yiiksek
olmasi, calismadaki baslangic SD ve KIDD degerlerinin daha yiiksek olmasina,
degerlendirme siirelerinin farkli olmasina ve mikrocerrahi ile papil koruyuculu ensizyon

yontemi gibi farkli cerrahi tekniklerin kullanilmasina baglanabilir.

Literatiirde tek basma TZP’nin kullanildigi ve KK degerini bildiren sadece bir
calismada tek basmma TZP uygulanan grupta 1.9 mm KK tespit edilmistir (24).
Calismada 4.6 mm olarak bildirilen baslangic KIDD ve 7.7 mm olarak bildirilen
baslangic SD degerleri, calismamizda TZP uygulanan gruptaki 3.89+0.9 mm KiDD ve
6.36+£1.30 mm baglangic SD degerlerinden daha yiiksektir. Bu nedenle ¢aligmamizda

elde edilen KK miktarinin daha diisiik bulunmasi beklenen bir durumdur.

EMD’nin ¢esitli kemik greftleriyle (otojen greft, allogreft, ksenogreft, alloplastik kemik
greftleri) kombine kullanildigi ¢alismalarda 2.0 - 4.3 mm arasinda KK tespit edilmistir
(38, 45, 141, 228, 240, 241, 243, 244). Calismamizda elde ettigimiz KK miktar1
literatiirdeki diger caligmalarin sinirlarindan asagidadir. Bunun nedeni olarak EMD’ nin
jel kivaminda bir materyal olmasi ve bu 6zelliginden dolay1 flep altinda, rejenerasyon
icin ¢ok Onemli bir basamak olan, boslugu koruma 0&zelliginin bulunmamasini
diisinebiliriz. Kemik greftlerinin osteoindiiktif ve osteokondiiktif etkileri ile boslugu
koruyabilme o6zelligi de diger ¢alismalarda daha yiiksek KK degerlerinin elde
edilmesinin nedenleri olarak gosterilebilir (84). TZP’nin ¢esitli kemik greftleriyle
(otojen greft, allogreft, ksenogreft, alloplastik kemik greftleri) kombine kullanildig:
calismalarda ise 1.2 — 4.8 mm arasinda KK tespit edilmistir (19, 23, 24, 25, 196, 197).
Calismamizda TZP kullanilan grupta elde edilen KK miktari diger ¢alismalarin sinirlar
dahilindedir.

Literatiirde kemik i¢i defektlerin tedavisinde EMD+YDR+kemik grefti uygulamalarinin
degerlendirildigi caligmalar incelediginde, Lekovic ve ark (247) EMD+rezorbe olabilen
kollajen membran+SKKG kombinasyonunu kullanarak, 4.7 mm KD bildirmislerdir. Bu
calismada elde edilen degerin bu kadar yiiksek olmasi, baglangi¢ SD degerinin daha
yiiksek olmasina, belirtilen degerin re-entry islemi ile 6l¢lilmiis olmasina, caligmaya

sadece 2 ve 3 duvarli kemik i¢i defektlerin dahil edilmis olmasina ve SKKG gibi geg
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rezorbe olabilen bir materyal kullanilmis olmasina ragmen degerlendirme siiresinin 6 ay

gibi erken bir zamanda olmasina baglanabilir.

Literatiirde TZP+YDR-+kemik greftleri kombinasyonu kullanilan ¢alismalarda 1.9 - 5.1
mm arasinda KK tespit edilmistir (7, 12, 19). Calismamizda bulmus oldugumuz
1.60+£1.32 mm KK degeri bu degerlerden daha diigiiktiir. Kullanilan materyal
kombinasyonlarmin farkli olmasindan dolayr bizim ¢alismamizda elde ettigimiz
degerleri bu arastirmalardan elde edilen degerlerle dogrudan karsilastirmamiz miimkiin
olmamaktadir. Ancak bu arastirmalarda elde edilen KK miktarinin bizim ¢alismamizda
elde ettigimiz degerden yliksek olmasinin nedeni olarak kullanilmis olan kemik greftleri
ve YDR teknigi diistiniilebilir. Ayrica TZP eldesinde farkli sistemlerin kullaniliyor
olmast (Smart-Prep ve Curasan) arastirmalarin sonuglar1 arasinda farkliliklar
olusturabilir. Kemik i¢i defektlerin TZP+YDR+SKKG kombinasyonu kullanilarak
tedavi edildigi bir ¢alismada (19), operasyon oncesi SD 8.1 mm, AK 4.5 mm ve KK 5.1
mm olarak bildirilmis, KIDD degeri ise belirtilmemistir. Operasyon dncesi calismaya
ait SD, AK ve KK degerleri, ¢alismamizin TZP grubuna ait degerlerden yiiksektir.
Calismada kullanilan greft ve YDR tekniginin poztif etkilerinin olabilecegi
diisiincesinin yani1 sira ¢aligmaya katilan defektlerin sadece 2 ve 3 duvarli olmasi, buna
karsin bizim ¢alismamiza ise 3+2+1, 3+2, 3+1, 3, 2+1 ve 2 duvarli defektlerin katilmasi,
degerler arasinda olusan farki acgiklayabilir. Ancak calismanin sonucunda AK degeri

KK degerinden diisiik ¢ikmistir, bu beklenmeyen bir durumdur.

Literatiir incelendiginde, EMD ile rezorbe olan (40, 50, 59, 65, 121) ve olmayan (50,
53, 54, 55, 123, 124, 126) membranlar kullanilarak yapilan YDR tekniginin
karsilastirildig1 bircok ¢alisma goriilmektedir. EMD’nin rezorbe olmayan membranlarla
karsilastirildigr ¢alismalarda, YDR grubunda SD azalmasi 3.2 - 5.9 mm, AK ise 2.0 -
4.9 mm arasinda bulunurken, EMD’nin rezorbe olabilen membranlarla karsilastirildig
caligmalarda, YDR grubunda bu degerlerin sirasiyla 3.2 - 5.8 mm ve 2.5 - 3.9 mm
arasinda oldugu goriilmektedir. Crea ve ark. (40) calismalarinda, 39 adet 3 duvarh
kemik i¢i defekti EMD ve rezorbe olmayan ePTFE membran kullanarak YDR
yontemiyle tedavi etmislerdir. Ug¢ sene sonra yapilan klinik ve radyografik

degerlendirmelerde her iki tedavi yonteminin de bu tip defektlerin tedavisinde basarili
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oldugu, EMD ile tedavi edilen grupta daha iyi sonuglar alindigi ancak aradaki farkin
istatistiksel olarak anlamli bulunmadigi bildirilmistir. Pontoriero ve ark. (50) ise
caligmalarinda, 40 adet kemik ici defekti 4 gruba ayirarak tedavi etmislerdir. Gruplardan
biri EMD ile, bir bagka grup rezorbe olmayan ePTFE membran ile ve geri kalan 2 grup
da rezorbe olabilen sentetik membranlar ile tedavi edilmis ve operasyon sonrasi 12.
ayda yapilan klinik ve radyografik degerlendirmelerde tiim tedavi gruplarinda esit
derecede klinik basar1 saglandigi bildirilmistir. YDR teknigi, operasyon sirasinda
uygulama zorlugu ve dokunun iyilesmesiyle ilgili cesitli problemleri de beraberinde
getirmektedir. Membranin sekillendirilmesi ile dokunun primer olarak kapatilmasinda
yasanan zorluklar ve 6zellikle posterior bdlgelerde membranin adaptasyonunun zor
olmasi bu yontemin dezavantajlar1 arasinda sayilabilir. Ayrica iyilesme doneminde
membranin ekspoze olmasiyla meydana gelebilecek olan bakteri kolonizasyonu ve
enfeksiyon da bu teknikte yasanilan 6nemli sikintilardandir (70, 72, 82, 85, 87, 88, 89).
Literatirde YDR yontemiyle EMD’nin kemik i¢i defektlerdeki etkinliginin
karsilastirildigr klinik ¢alismalarda (40, 50, 53, 54, 55, 59, 65, 121, 123, 124, 126), her
iki tedavi yontemiyle de SD azalmasi, AK ve KK gibi klinik parametrelerde benzer
sonuclar elde edildiginin ortaya konmasinin yanisira, EMD kullaniminin YDR
yontemine gore uygulama kolayligi, yara iyilesmesindeki hizlandirict etkileri ve birden
cok kemik i¢i periodontal defektin tedavisinde rahatlikla uygulanabilimesi gibi ¢esitli
avantajlart oldugu da belirtilmistir. Tiim bu bilgilerin 15183iInda EMD  kemik igi
defektlerin tedavisinde siklikla kullanilan ve klinik basarisi kanitlanmis bir materyal
haline gelmistir (66, 79). Son yillarda ortaya ¢ikan bir bagka biyoaktif ajan olan TZP ise
literatiirde genellikle kemik greftleriyle kombine edilerek kullanilmus (7, 12, 13, 16, 17,
18, 19, 21, 24, 26, 27, 197) ve tek basina TZP’nin kullanildigi ¢alismalarin sayisinin
sinirli olmast nedeniyle, bu materyalin rejenerasyondaki etkinligi ve rolii tam olarak
ortaya konamamistir. Literatiir incelendiginde EMD ile TZP’nin klinik etkinliklerinin
karsilastirildigi bir calismaya rastlanmamaktadir. Literatiire katki saglamak amaciyla,
ileri kronik periodontitis teshisi konmus hastalarda bulunan kemik i¢i periodontal
defektlerin tedavisinde EMD ile TZP’nin uygulandig1 12 aylik takip siiresinin sonunda
elde edilen klinik bulgular1 karsilastirdigimizda, her 2 tedavi grubunda da SD azalmasi,
AK ve KK degerlerinde baslangica gore istatistiksel olarak anlamli degisimler tespit

edilmis ancak 2 grup arasinda incelenen tiim parametreler agisindan anlamli bir fark
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bulunamamistir. Bu arastirmanin sonuglarina gore, uygulanan her iki biyoaktif ajan da
cok sayida kemik i¢i defektlerin goriildiigii kronik periodontitisli hastalarin tedavisinde
alternatif bir rejeneratif tedavi modeli olarak diisiiniilebilir. Ancak bu calismanin
sinirlar1 dahilinde TZP’nin rejeneratif kapasitesiyle ilgili kesin bir sonuca ulasmak
mimkiin degildir. Bu konuda kesin bir karara varabilmek igin TZP’nin rejeneratif
tedavideki klinik etkinligiyle beraber trombosit sayisi ve PBF konsantrasyonu ile olan
iliskinin katildig1 caligmalarin yani1 sira yeni periodontal ligament, sement ve kemik

olusumlarinin histolojik olarak da gosterildigi daha ileri ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.

Tiim bunlardan yola ¢ikarak, arastirmamizin TZP nin kemik ici periodontal defektlerin
tedavisinde klinik ve histolojik olarak etkinligi kanitlanmis olan EMD ile
karsilastirmasini inceleyen ilk calisma olmasiyla, TZP’nin rejeneratif etkinligini ortaya
cikarmak i¢in bir 151k tuttugunu ancak bu konuda kesin bir sonuca varabilmek i¢in daha

fazla sayida klinik ve histolojik ¢aligmaya ihtiya¢ oldugu diisiiniilmektedir.
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