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OZET

Cift Tarafli Kemik I¢i Defektlerin Tedavisinde Trombositten Zengin Fibrin ile
Mine Matriks Tiirevi Kombinasyonunun Klinik ve Radyografik Olarak

Degerlendirilmesi: 6 Ayhk Takip

Bu ¢alismada kemik i¢i defektlerin tedavisinde mine matriks tiirevi ile elde edilen
sonuglara trombositten zengin fibrinin katkisin1 degerlendirmek amaglanmistir.
Calismamizda split mouth dizayn kullanilarak 28 c¢ift kemik i¢i defekt randomize
olarak mine matriks tlirevi veya mine matriks tiirevi ile kombine trombositten zengin
fibrin ile tedavi edilmistir. Tedaviden hemen o6nce ve tedaviden sonra 6. ayda
sondalama cep derinligi, klinik atagman seviyesi, diseti ¢ekilmesi, defekt dolum
yiizdesi ve cizgisel kemik artist miktarini igeren klinik ve radyografik ol¢timler
degerlendirilmistir. Operasyon oncesinde yapilan klinik ve radyografik dl¢timler ve
cerrahi esnasinda yapilan Ol¢imler her iki grupta benzer bulunmustur. Cerrahi
sonrasi yapilan 6l¢iimlerde her iki grupta cep derinliginde 6nemli derecede azalma ve
klinik atagsman kazanci saglanmasina ragmen gruplar arasi fark tespit edilmemistir.
Mine matriks tiirevi ve mine matriks tiirevi - trombositten zengin fibrin gruplar
karsilastirlldiginda, defekt dolum yiizdesi ve ¢izgisel kemik artisi parametreleri de
istatistiksel olarak farkli ¢cikmamistir. Sonug olarak; her iki tedavi yontemi ile dnemli
bir klinik iyilesme ile saglanmistir. trombositten zengin fibrin eklenmesi klinik ve

radyografik sonuglar1 gelistirmemistir.
Anahtar Sozciikler

Cizgisel kemik artig1, defekt dolum yiizdesi, kemik i¢i defekt, mine matriks

tiirevi, trombositten zengin fibrin



SUMMARY

Clinical and Radiographic Evaluation Of The Effect Of Platelet Rich Fibrin in
Combination With Enamel Matrix Derivative In The Treatment Of Bilateral

Infrabony Defects: 6 Months Follow Up

Aimed to evaluate the possible contribution of platelet rich fibrin to the results
obtained with enamel matrix derivative in the treatment of infrabony defects in this
study. Using a split-mouth design, 28 paired infrabony defects were randomly treated
either with enamel matrix derivative or with enamel matrix derivative-platelet rich
fibrin combination. Clinical and radiographic measurements including probing depth,
clinical attachment level, gingival recession, defect fill percentage and linear bone
growth were recorded at baseline and at 6 months following therapy. Preoperative
pocket depths, attachment levels and transoperative bone measurements were similar
for the enamel matrix derivative and enamel matrix derivative-platelet rich fibrin
groups. Although postsurgical measurements revealed a significantly greater
reduction in pocket depth and clinical attachment gain in both groups, no intergroup
difference was detected. When compared between enamel matrix derivative and
enamel matrix derivative-platelet rich fibrin groups groups, defect fill percentage and
linear bone growth parameters were not also statistically different. As a result, both
therapies resulted in significant clinical improvement in the treatment of infrabony
periodontal defects. Addition of PRF did not develop the clinical and radiographic

outcomes.

Key words:

Linear bone growth, defect fill percentage, infrabony defect, enamel matrix

derivative, platelet rich fibrin



1 GIRIS

Periodontal hastaliklar, spesifik mikroorganizmalarin neden oldugu, 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 baglant: 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, cesitli hiicresel aktiviteleri kapsayan
multifaktoriyel bir mekanizmadir (Lindhe ve ark. 2009).

Periodontal rejenerasyonu saglayan biyolojik mekanizmalar incelendiginde
periodontal ligament hiicrelerinin gogii ve cogalmasi, dnciil hiicrelerin sementoblast
ve osteoblastlara farklilagsmasi ve ekstraselliller matriksin sentezi gibi olaylar
goriilmektedir (Bartold ve ark. 2000, Polimeni ve ark. 2006). Bu olaylar kemik
morfogenetik protein (KMP), polipeptid biiyiime faktorleri (PBF) ve ekstrselliiler
matriks proteinleri tarafindan modiile edilmektedir. Bu mediyatérler monositler,
trombositler, osteoblastlar, sementoblastlar, endotel hiicreleri ve periodontal ligament
hiicreleri tarafindan tiretilmektedir (Polimeni ve ark. 2006).

Trombosit kaynakli biiylime faktorii (TKBF), transforme edici biiylime
faktorii- B (TEBF-B), insiilin benzeri biiyiime faktdrii (IBF), epidermal biiyiime
faktorli ve fibroblast benzeri biiyiime faktorii (FBF) gibi baslica biiyiime faktorleri,
trombositlerin sayilarinin artmasi ile yara bdlgesinde goriilmeye baslar (Dohan ve
ark. 2006b, Nurden 2011). Trombositten zengin fibrin (TZF) hastadan otolog olarak
elde edilen ve adi gecen PBF’lerin yara bolgesine yogunlastirilmis bir bigimde
uygulanmasini saglayan periodontal rejenerasyona katkida bulunabilecek bir
materyaldir.

Yara iyilesmesi sirasinda damarlarda olusan kanama ile trombositlerden
tromboplastin agiga cikar ve aktif hale gelir. Tromboplastin, kalsiyum iyonlar1 ile

birlikte karacigerde firetilen protrombini trombine ¢evirir. Trombin kan



sitoplazmasinda bulunan fibrinojeni fibrin agina ¢evirir. Boylece ilk basamak tikag
olusur (Nurden 2011). Fibrin agi dolasimdan gelen kok hiicreleri yakalar ve yara
bolgesinde vaskiilarizasyonu aktive eder. Fibrin matriksin anjiogenezisi dogrudan
aktive ettigi saptanmistir (Choukroun ve ark. 2006a). Bu bilgiler 1s1ginda, trombosit
konsantrasyonunun uygulandigi bdlgede biiyiime faktorlerini ve fibrin ag1 sayisini
arttirdig1 diistiniilmektedir. Son yillarda periodontal rejenerasyonun saglanabilmesi
icin flep operasyonu ile beraber cesitli materyaller ve teknikler tek baslarina veya
kombine olarak kullanilmislardir.

Periodontal rejenerasyonu saglamaya yonelik yaklasimlardan biri 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 mine matriks tiirevleridir (MMT) (Brookes ve ark. 1995).

MMT’lerin sement olusumunda Onciiliik ettigi, periodontal ligament ve kemik
dokusunu olusturmak i¢in sinyaller génderdigi ifade edilmistir (Hammarstrom 1997,
Cochran ve Wozney 1999, Lanza ve ark. 2011). MMT’lerin uygulama felsefesi bu
materyallerin cerrahi olarak hiicre gogalmasi istenen bolgeye enjekte edilmesi ve
boylece dokular1 meydana getiren, karmasik yapi ve isleve sahip bir iskelet olan
ekstraseliiler matriksin olusturulmasiyla klinik bir ortamda embriyolojik donemdeki
olaylarin taklit edilmesine dayanir.

MMT ler, anne karnindaki domuzlarin gelismekte olan dis tomurcuklarindan
elde edilir ve domuz embriyosuna ait amelogeninleri igeren asidik ekstrenin
saflagtirillmis  seklidir (Hammarstrom 1997). MMT’lerin  %90’m1 amelogenin,
%10’unu prolinden zengin non-amelogenin, tuftelin, tuft protein, serum,
ameloblastin, amelin ve tiikriik proteinleri olusturur (Brookes ve ark. 1995).

Aragtirmalarda  MMT’lerin tiim periodontal dokularin rejenerasyonunu
uyardigl, sement, alveol kemigi ve periodontal ligament yapiminin aynen dogal
olusum siirecindeki gibi taklit edildigi, bu mekanizmanin arkasinda ise gelisim
esnasinda periodontal ligamentte hiicre- matriks iliskileri ¢ercevesinde ortaya ¢ikan
amelogenin birikiminin oldugu gorilmistir (Hammarstrom ve ark. 1997).
MMT lerin klinik basarisi; osteoblastik potansiyeli olan hiicreleri prolifere olmalari

icin uyarmasina osteoblastik hiicreleri diizenlemesine ve hiicreleri farklilagmalar1 i¢in



stimiile etmelerine bagli olabilecegi bildirilmistir (Schwartz ve ark. 2000).

Literatiir incelendiginde MMT’lerin periodontal kemik i¢i defektlerin
tedavisinde tek basina veya kemik greftleri ve/veya yonlendirilmis doku
rejenerasyonu (YDR) ile kombine kullanildigi goriilmektedir (Heden ve Wennstrom
2006, Trombelli ve ark. 2006, Cortellini ve Tonetti 2007, Crea ve ark. 2008 ve Fickl
ve ark. 2009). Literatiir incelediginde TZF kullaniminin iyilesmeyi hizlandirdigi
(Lynch ve ark. 1991, Rutherford ve ark. 1992, Nevins ve ark. 2005, Choukroun ve
ark. 2006a, Nurden 2011), MMT'nin 3, 3+2+1, 3+2 duvarli defektlerde cep
derinliginin azalmasi, atagsman kazanci ve kemik dolumu agisindan oldukga basarili
sonuglar ortaya koydugunu gérmekteyiz (Tonetti ve ark. 2002, Silvestri ve ark. 2003,
Yilmaz ve ark. 2003, Sculean ve ark. 2004). Ancak MMT lerin osteokondiiktif
Ozelliginin olmamasi1 periodontal rejenerasyon igin istenilen alanin ve pihtinin
stabilizasyonun saglanamamasina neden olmaktadir (Rosen ve Reynolds 2002,
Scheyer ve ark. 2002).

Literatirde MMT’lerin TZF ile kombine kullanildigi herhangi bir c¢aligma
bulunmamaktadir. Bu ¢alismada TZF’nin MMT nin rejeneratif potansiyelini artirip

artirmayacagi incelenecektir.

1.1 Kronik Periodontitis

Kronik periodontitis onceleri, disi destekleyen dokularda inflamasyon, progresif
atasman kayb1 ve kemik kaybiyla sonuglanan infeksiydz bir hastalik olarak
tanimlanmistir (Bower 1979). Bu tanmimla hastaligin major Klinik ve etyolojik
ozellikleri vurgulanmistir: mikrobiyal plak olusumu, periodotal infeksiyon, atagman

kaybi ve alveolar kemik kayba.

Periodontal cep olusumu genellikle hastalik siirecinin bir sekelidir. Atagman
kaybina diseti ¢ekilmesi (DC) eslik ediyorsa atagsman ve kemik kaybinin devam

etmesi durumunda bile cep derinlikleri s1g kalabilir.



1.1.1 Klinik Ozellikleri

Kronik periodontitis hastalarindaki klinik bulgular genellikle distasi olusumunun
eslik ettigi, supragingival ve subgingival plak akiimiilasyonu, gingival inflamasyon,
cep olusumu, periodontal atagsman kaybi1 ve soluk kirmizidan mora kadar degisen
renklerde olabilir. Gingival piirtiikliiliik kayb1 ve yiizey topografisindeki degisiklikler
gingival marjinlerin yuvarlaklasip kalinlagmasina ve papillerin diizlesmesine veya

krater tarzinda ¢okmesine neden olur.

Birg¢ok hastada, ¢ogunlukla gingival inflamasyonla iligkili olan renk, kontur ve
kivamdaki degisiklikler go6zle muayenede goriilmeyebilir; sadece periodontal
ceplerin periodontal sondla muayene edilmesine gingivanin cevap olarak
kanamasiyla belirlenebilir. Gingival kanama, ister spontan ister sondlamaya cevap
olarak olsun sik goriiliir. Periodontal cepte; inflamasyona bagli olarak diseti olugu
stvist eksudast ve siipiirasyon goriilebilir. Cep derinlikleri degiskendir, hem
horizontal hem vertikal kemik kaybi bulunabilir. Dig mobilitesi ¢ogunlukla belirgin

kemik kaybinin oldugu ileri vakalarda gortiliir.

Kronik periodontitis, klinik olarak marjinal disetindeki kronik inflamatuar
degisikliklerin belirlenmesi, periodontal ceplerin varligi, klinik atagman seviyesi
(KAS) ile teshis edilir. Radyografik olarak kemik kaybinin saptanmasiyla da tam
teshis konulabilir. Bu bulgular agresif periodontitis hastalarinda goriilen belirtilerle
benzer olabilir. Iki hastalik arasindaki ayirici tani; hastanin yasina, hastaligin zaman
icinde ilerleyis hizina, agresif hastaligin ailesel yatkinligima ve kronik
periodontitisteki plak ve distas1 varligiyla kiyaslandiginda agresif hastaliktaki lokal

faktorlerin goreceli olarak daha az veya hi¢ olmamasina dayanir.

1.1.2 Hastahgin Dagilim

Kronik periodontitis alan spesifik bir hastalik olarak diisiiniilmektedir. Kronik
periodontitisin inflamasyon, cep olusumu, atasman kaybi, kemik kayb1 gibi klinik

isaretlerinin subgingival plak akiimiilasyonunun direkt alan spesifik etkisine bagh



olarak ortaya c¢iktig1 diisiiniilmektedir. Bu lokal etkinin bir sonucu olarak cep
olusumu, atagsman ve kemik kaybi, disin diger yiizeylerinde normal atasman
seviyeleri korunuyorken sadece bir bdlgede goriilebilir. Ornegin bir disin kronik plak
akiimiilasyonu olan proksimal yiizeyinde atasman kayb1 goriiliirken plagin olmadig:
fasiyal yiizeyde hastalik goriilmeyebilir. Alan spesifik olmasinin yanisira sadece
birka¢ bolgede atasman ve kemik kaybi goriiliiyorsa lokalize, agzin bircok
bolgelerinde hastalik goriilityorsa generalize, olarak tarif edilir. Atasman ve kemik
kayb1 agizdaki bolgelerin %30 'undan azinda goriilityorsa lokalize periodontitis, %30
'undan fazlasinda goriiliiyorsa generalize periodontitis olarak isimlendirilir (Newman
ve ark. 2011b).

Kronik periododontitisteki kemik yikim paterni bir ylizeydeki atagsman ve
kemik kaybi komsu yilizeyden ¢oksa vertikal kayip veya disin tiim yiizeylerinde
atagsman ve kemik kaybi1 uniform bir hizla devam ediyorsa horizontal kayip olabilir.
Vertikal kemik kaybi1 genellikle acisal kemik defektleri ve kemik i¢i cep olusumuyla
iligkilidir. Horizontal kemik kaybiysa kemik {istii ceplerde goriiliir (Newman ve ark.
2011Db).

1.2 Kemik Defektlerinin Siiflandirilmasi

Periodontal hastalik kemik yiiksekligindeki azalmaya ek olarak kemigin morfolojik
ozelliklerini de degistirir. Bu degisiklilerin dogasinin ve patogenezinin anlasilmasi

etkili bir teshis ve tedavi i¢in 6nemlidir (Papapanou ve ark. 1988) (Sekil 1-1).
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Sekil 1-1 Kemik Defektlerinin Siniflandirilmasi

1.2.1 Horizontal Kemik Kaybi

Periodontal hastalikta kemik kaybinin en sik goriilen paternidir. Kemik yiiksekligi
azalir fakat kemik marjini dis ylizeyine dik olarak kalir. Disin her tarafinda aym
derecede olmamakla birlikte, fasial ve lingual kemik yiizeyler ile interdental septum

etkilenmistir, ayn1 disin etrafinda esit derecede goriilmesi gerekmez.



1.2.2 Vertikal Kemik Kaybi

Periodontal hastalik sonucu alveol kemiginde ¢esitli tip ve genislikte defektler ortaya
cikmaktadir. Iltihabi periodontal hastaliklarin neden oldugu alveol kemik defektleri
Goldman ve Cohen tarafindan 3 ana baslik altinda siiflandirilmistir (Goldman ve
Cohen 1958).

1-Kemik uistu defektler
2-Kemik alt1 defektler
3-Interradikiiler defektler

Kemik iistii defektler cep tabaninin alveoler kemik seviyesinin lizerinde oldugu
defektlerdir. Cep tabaninin kemik seviyesinin altinda oldugu defektler ise kemik alt1
defektlerdir. Kemik alt1 defektler ise ikiye ayrilirlar. Kemik ici defektler ve kraterler
(Grotendorst ve ark. 1985).

Furka defektleri ve kemik igi (agisal) defektler oblik yonde gelisir ve kok
yiizeyi boyunca cukur seklinde alanlar birakir. Defektin tabani g¢evre kemigin
apikalindedir. Bir¢ok cep altinda agisal defekt vardir.

Kemik i¢i defektler morfolojilerine gére su alt gruplara ayrilmaktadirlar:

(Grotendorst ve ark. 1985, Papapanou ve Tonetti 2000)
*Kalan kemik duvari sayisina gore: 1, 2, 3 duvarli ve kombine defektler,

*Defektin genisligine gore: S1g ve dar, s1g ve genis, derin ve dar, derin ve genis

defektler,

*Dis etrafindaki topografik yayilimlarina gore: Hemiseptum ve interdental

kraterler.

Ug duvarli kemik defektlerinde ise defektin bir duvarmni dis olustururken
defektin etrafi tamamen kemik ile ¢evrilidir (Sekil 1-2.A).



Ug duvarli defektler “infrabony defekt” olarak da bilinir. Siklikla 2. ve 3.
maksiller ve mandibular molarlarin mezyal yilizeyinde goriiliir. Tek duvarli defektler

ise “ hemiseptum” olarak adlandirilir.

Iki duvarli kemik defektleri, iki kemik duvar1 ve dis yiizeyi ile ¢evrelenir, yani
fasial ve palatal/lingual tarafta da defekti ¢evreleyen kemik duvart mevcuttur (Sekil
1-2.B). Bir duvarli defektler bir kemik duvari ve dis yiizeyi ile ¢evrelenirken, fasial
ve palatal/lingual tarafta defekti ¢evreleyen kemik duvari bulunmaz. Bir duvarl

defektlerin bazilari hemisepta olarak da adlandirilirlar (Sekil 1-2.C).

Defektin apikal kismindaki duvar sayisi okliizal kismindakinden daha fazla
olabilir. Boyle defektlere “kombine kemik defekti” denir (Sekil 1-2.D).

Sekil 1-2 Sag Lateral Disteki 1, 2, 3 ve Kombine Vertikal Kemik Defektleri.

A, ii¢ duvarli defekt: distal (1), lingual (2), fasial (3). B, iki duvarli defekt: distal (1), lingual
(2). C, bir duvarli defekt: distal (1). D, fasial duvar distal ve lingual duvarin yaris1 kadar
oldugu icin defektin apikal yarisi 3 duvarli, okliizal yaris1 2 duvarl defekttir (Newman ve
ark. 2011a).

Interdental bolgede olusan vertikal defektler bazen kalin kemik plaklarmin
onlar1 gizlemesine ragmen genelde radyografilerde goriiliir. Cerrahi olarak agmak,

vertikal defektin varligi ve konfigiirasyonunu belirlemede tek emin yoldur.

Vertikal defektler yasla birlikte artar (Bower 1979, Papapanou ve Tonetti
2000). Interdental agisal defekti olan kisilerin yaklasik %60°1 basit defekte sahiptir,
radyografik olarak goriilen defektlerin ¢cogu mezyal ve distal yiizdedir. (Bower 1979,
Papapanou ve Tonetti 2000) Bununla beraber ti¢ duvarli defektler siklikla alt ve tist

molarlarin mezyal yiizlerinde bulunur (Lind 1996).



Interdental kraterler, fasiyal ve lingual duvarlarla sinirli i¢ biikey kemik
yikimlaridir. Kraterler biitiin defektlerin 1/3’linii ve biitiin mandibular defektlerin

2/3’1inii olustururlar. Posterior segmentte goriilme siklig1 anteriora gore 2 kat fazladir

(Grageda 2004, Mathes 2006).

Kraterin fasiyal ve lingual kretlerinin yiiksekligi, vakalarin %85’inde esit
bulunmustur (Canalis 1980). Kalan %15’te ya fasiyal ya da lingual kemik ytiksektir.

Interdental kraterlerin fazla goriilme nedenleri: (Canalis 1980, Grageda 2004,
Mathes 2006)

-Interdental alanda plak birikir ve temizlenmesi zordur.

-Alt molarlarda interdental septumun normal diiz veya konkav fasiolingual

sekli krater formasyonunu destekleyebilir.

-Disetinden kretin merkezine olan vaskiiler patern inflamasyon igin yol

olusturabilir.

1.2.3 interradikiiler Defektler

Interradikiiler defektler (Furkasyon tutulumlar) ¢ok koklii dislerde periodontal
hastaligin bifurkasyon ve trifurkasyon yayilimi olarak tanimlanir. Prevelansin hangi
molarlarda fazla oldugu net degildir (Papapanou ve Tonetti 2000, Rosen 2000). Baz1
raporlarda en ¢ok alt 1. molarlarda, en az iist premolarlarda goriildiigii soylenirken
bazilarindaysa {ist molarlarda yiiksek prevelansta bulunmustur (Lynch ve ark. 1991).
Furkasyon tutulumlu dis sayis1 yasla birlikte artar (Howell ve ark. 1997, Nakamura
ve ark. 1998).

Etkilenen furkasyon klinik olarak agiktir veya cep duvariyla oOrtiiliidiir.
Tutulumun genisligi, goriisii kolaylastirmak i¢in 1lik hava piiskiirtiilerek kiint bir

sondla tespit edilir.



Furkasyon tutulumlari doku yikiminin derecesine gore sinif I, II, III ve IV

olarak adlandirilir:
Sinif I - yeni baglamis kemik kaybi vardir.
Sinif II -parsiyel kemik kayb1 (cul-de-sac) vardir.
Sinif 11T -furkasyon boydan boya acilimu ile total kemik kaybini ifade eder.

Siif IV —smif 3’benzer ancak diseti g¢ekilmesi furkasyonu klinik olarak

goriiniir hale getirmistir.

Periodontal kemik lezyonlarinin teshisinde atagsman seviyesinin 6l¢iimii ile elde
edilen klinik bilgilere ek olarak intraoral radyografilerden de yararlanilmaktadir
(Rashid ve ark. 1999). Teshiste radyografiden yararlanilirken ii¢ boyutlu bir ortamin
iki boyutlu goriintiisiinlin elde edildigi ayrica ilerlemis lezyonlarin {ist {iste ¢cakisan
yapilar tarafindan maskelenebilecegi bilinmektedir (Currie ve ark. 2001).
Radyografide kemik lezyonlarinin goriintiilenebilmesi icin bilhassa interdental

bolgede belirli miktarda doku yikimi olusmasi gerekmektedir (Ribatti ve ark. 2000).

KAS, radyografilerle desteklendiginde yliksek hassasiyette bir teshis araci
olarak kemik yapis1 hakkinda detayl bilgi verebilirken gercek morfoloji sadece flep
kaldirilmas1 sonucu goriilebilir (Leung ve ark. 1989). Bununla beraber flep
kaldirilmadan 6nce defektin seklinin miimkiin oldugu kadar belirlenmesi dogru

tedavi planinin yapilabilmesi bakimindan énemlidir.

1.3 Kemik Defektlerinin Tedavisi

Periodontal tedavinin en 6nemli boliimiinii; kisisel plak kontroliiniin yeterli derecede
yapilmasi, supragingival ve subgingival sert ve yumusak eklentilerin profesyonel
olarak uzaklastirilmasi olusturmaktadir. Oral hijyen uygulamalar1 ve supragingival
plak kontrolii s1g ceplere sahip gingivitis tedavisinde oldukga basarili iken, daha ileri

periodontal lezyonlar yalnizca bu uygulamalar yapildiginda tam bir basari
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saglamazlar. Subgingival eklentileri de olan derinlesmis cepler genellikle

profesyonel girisime ihtiya¢ duyarlar (Sanchez ve ark. 2005).

1.3.1 Kemik Defeketlerinin Tedavisinde Rezektif Yontemler

Periodontal hastaliklarin cerrahi tedavisinde Oncelikle rezektif cerrahi teknikler
gelistirilmis ve hastalikli periodontal dokularin tedavileri amaglanmistir. Teknigin
amaci saglikli digeti dokular ile uyumlu bir kemik dokusu olusturmak ve periodontal
cebi elimine etmektir. Bu amag¢ dogrultusunda, cebin kemik duvarlar1 ortadan
kaldirilmakta ve kemikte olusmus deformite ve degisiklikler fizyolojik bir sekle
dontistiiriilerek kemik yeniden sekillendirilmekteydi (Karring ve ark. 1985, Wang ve
ark. 2005).

Rezektif cerrahi yontemlerle yapilan tedaviler sonucu uzun baglant:1 epiteli ile

iyilesme goriilmektedir (Listgarten ve Rosenberg 1979, Nyman ve ark. 1982).

Bu cerrahi teknikler kemik i¢i defektlerin tedavisinde enfeksiyonun kontrol
altina alinmasinda ve cep derinliklerinin azaltilmasinda etkili olmus, ancak dokularin
rejenerasyonunun saglanmasinda istenilen basariyr saglayamamistir (Ellegaard ve
Loe 1971, Bowers ve ark. 1982, Lindhe ve ark. 1984, Lindhe ve Nyman 1984,
Bowers ve ark. 1985, Karring ve ark. 1985, Becker ve ark. 1986, Lai ve ark. 1986,
Wang ve ark. 2005).

Rezektif cerrahi tekniklerle tedavi edilen defektlerde meydana gelen
tyilesmenin histolojik olarak incelenmesi sonucu, uzun baglant1 epitelinin kok yiizeyi
ve alveol kemigi arasinda yer aldigi, bu durumun yeni bag dokusu atasmani
olusumunu engelledigi ve iyilesmenin rejenerasyon degil “tamir” seklinde oldugu

goriilmiistiir (Listgarten ve Rosenberg 1979, Wikesjo ve Nilveus 1990).
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1.3.2 Kemik Defeketlerinin Tedavisinde Rejeneratif Yontemler

Periodontal tedavinin amaci; spesifik patojen mikroorganizmalarin sebep oldugu
diseti iltthabinin ortadan kaldirilmasi, hastalik sonucunda kaybedilmis periodontal
dokularin hastalik 6ncesindeki konumunda yeniden olusturulmasi ve korunmasi, cep
derinliklerinin azaltilmasiyla agiz hijyeninin idamesinin kolaylastirilmasi ve hastanin
saglikli ve fonksiyonel olarak kendi dogal dislerinin agizda tutulmasinin
saglanmasidir (Wang ve MacNeil 1998, Wang ve ark. 2005, Newman ve ark.
2011a).

Rejeneratif periodontal tedavi sonucunda elde edilen iyilesme modelinde
istenilen, dogru hiicre popiilasyonu ve organizasyonuyla, periodontal atasmani
meydana getiren yeni sement, periodontal ligament ve alveol kemiginin
olusturulmasi ve yumusak ve sert dokular arasindaki uyumun yeniden saglanmasidir

(Froum ve ark. 2002, Wang ve ark. 2005).

Gergek periodontal rejenerasyon i¢in farklilagmamis mezenkimal hiicrelerinin
osteoblastlara ve sementoblastlara doniismesi, fonksiyonel epitelyal atasmanin
olugmasi, yeni bag dokusu fibrillerinin kok yiizeyine yapismasi, kok ylizeyinde
sementin olusmasit ve alveol kemigi yiiksekliginin yeniden yapilanmasi
gerekmektedir (Gottlow ve ark. 1984, Garrett 1996, Wikesjo ve Selvig 1999,
Bartold ve ark. 2000, Lindhe ve ark. 2009).

Rezektif tedaviye alternatif olan rejenratif tedavinin 6n plana ¢ikmasi ile doku
miihendisligi alaninda arastirmalara baslanilmistir. Doku miihendisligi hasara
ugramig dokularin yerine ¢esitli prosediirler kullanmilarak yeni dokularin
olusturulabilmesini amaglayan ve hiicre biyolojisine, gelisimsel biyolojiye ve

biyometaryal kullanimina dayanan bilim ve aragtirma alanidir (Slavkin ve Bartold
2006).

Doku miihendisliginde bagarinin 3 temel kriteri vardir. Bunlar sirasiyla; yeni
dokuyu olusturmasi planan hiicreler, hiicreleri birarada tutacak matriks biyomateryali

ve olusacak doku c¢esidini hiicrelere iletecek olan biyolojik sinyal molekiilleridir. Bu
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tic kriterin birbirleriyle olan iliskisi rejenere edilecek olan dokunun kalite ve

kantitesini etkilemektedir.

Glinimiizde bu amagla uygulanan rejenerasyon teknikleri, kemik greft
materyallerinin (otogreftler, allogreftler, ksenogreftler, alloplastikler) yonlendirilmis
doku rejenerasyonu amaciyla rezorbe olan ve olmayan membranlarin ve doku
miithendisligi ¢ercevesindeki biyolojik mediyatorlerin (MMT’ler, KMP’ler, biiyiime
faktorleri ile zenginlestirilmis trombosit konsantrasyonlar1) tek baglarina veya
kombine olarak kullanimlarimi1 kapsar (Pontoriero ve Lindhe 1995, Hammarstrom
1997, Hammarstrom ve ark. 1997, Heden ve ark. 1999, Pontoriero ve ark. 1999,
Boyan ve ark. 2000, Heard ve ark. 2000, Heden 2000, Lekovic ve ark. 2000,
Camargo ve ark. 2001, Kalpidis ve Ruben 2002, Velasquez-Plata ve ark. 2002,
Cochran ve ark. 2003b, Leung ve Jin 2003, Gurinsky ve ark. 2004, Dori ve ark.
2005, Kuru ve ark. 2006)

1.3.2.1 Kemik Greftleri

Periodontal cerrahide rejenerasyon amaciyla ilk olarak kemik i¢i defektlere kemik

greftleri

uygulanarak, rejenerasyon elde edilmeye ¢alisilmistir.
1-Otogreftler: Kisinin kendisinden elde edilen greftlerdir.
2-Allogreftler: Ayni tiiriin farkli bireylerinden elde edilen greftlerdir.
3-Ksenogreftler: Farkl: tiirler arasindan elde edilen greftlerdir.

4-Alloplastlar : Kemik olmayan, sentetik olarak elde edilen gretlerdir (Ding ve
ark. 1995).

Periodontal cerrahide kullanilan greft materyalleri osteojenik, osteindiiktif ve

osteokondiiktif 6zelliklerine gore degerlendirilirler.

Osteogenez: Greft i¢inde bulunan hiicreler tarafindan yeni kemik olusumu

veya gelisimi anlamina gelir. Bu hiicrelerin kemik yapimini1 gerceklestirebilmesi
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herhangi bir uyarandan veya ¢evre dokudaki olaylardan bagimsiz olarak
gerceklesebilmektedir. Osteojenik hiicreler, yumusak doku icerisinde kemik
olusumunu tesvik ederken, sert doku icerisinde de daha hizli kemik olusumunu
aktive ederler. En etkili formu yiiksek konsantrasyonda kemik hiicreleri tasiyan
kansell6z kemiktir. Yeni kemik rejenerasyonu, greft icerisinde tasimnan endosteal
osteoblastlar ve kemik iligi kok hiicreleri ile meydana gelir (Rosenberg ve Rose
1998, Misch 2007).

Osteoindiiksiyon: Greft yeni kemik olusumunu uyarir veya baglatir, greft
materyalleri doku icerisindeki farklilasmamis mezensim hiicrelerini osteoblast ve
kondroblastlara  doniistiirebilmektedir. Bu  0Ozellikteki en yaygin kullanilan
materyaller kemik allogreftleridir (Giiven ve Keskin 1996, Sandalli 2000, Miyamoto
ve ark. 2004, Saat ve Durmus 2009, Ulukaradag 2007).

Osteokondiiksyon: Fiziksel etki olusur. Greft materyali greft matriksi
disindaki hiicrelerin grefte penetre olmasi i¢in iskele gdrevi goriir ve yeni kemik
olusur. Kemik defektini cevreleyen yumusak dokularin defekt igine yliriimesini
engeller. Yumusak dokular igerisine yerlestirildiklerinde kemik olusumunu
uyarmazlar. Ayrica mikroskobik olarak bosluklar ve kanallar igeren yapilari defekt
bolgesinden gelecek olan damarlanmayr ve hiicre gelisimini kolaylastirir.
Osteokondiiktif greft ylizeyde kemik biiylimesini tesvik etmek i¢in kemik varligina
ve mezenkimal hiicrelere gereksinim duyar (Garg ve Garg 2004, Lindhe ve ark.
2009).

1.3.2.1.1 Otojen Kemik Greftleri

Bireyin kendi herhangi bir bolgesinden alinip baska bir bdlgesine yerlestirilen, canli
osteoblast ve osteoprogenitor hiicreleri iceren grefttir. Osteojenik kapasitesi en

yiiksek greft materyalidir (Palacci ve Ericsson 2001, Ulukaradag 2007).

Greft materyallerinin altin standardi olarak kabul edilmektedir. Otojen kemik
grefti (OKG) periodontal kemik i¢i defektlerin tedavisinde siklikla kullanilmaktadir
ve literatiirde ‘altin standart ~ olarak kabul edilmesinin nedenleri; osteogenezisi
saglayan hiicrelere sahip olmasi, immun reaksiyona sebep olmamasi, minimal iltihabi

yanit olusturmasi, greft partikiilleri etrafinda hizli bir damarlanma meydana getirmesi
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ve greft i¢inde bulunan biiyiime ve farklilagsma faktorlerinin salinimi olarak

belirtilmistir (Marx 1994).

OKG’lerde  kemik  iyilesmesi  osteogenez,  osteoindiiksiyon  ve
osteokondiiksiyon yoluyla olur, ancak otogreftler avantajli goriinmelerine ragmen
ikinci bir cerrahi uygulama gerektirmeleri, anestezi siiresinin uzamasi, operasyon
bolgesinde hematom, enfeksiyon, agri, parestezi goriilebilmesi, greft materyali alinan
kemikte dayanimin azalmasi sonucu kemik kiriklarinin olusmasi, alman greft
materyalinin yetersizligi gibi bir ¢ok dezavantajlart bulunmaktadir (Costantino ve
Friedman 1991, Green 1994, Yoshikawa ve ark. 1998, Durmus ve ark. 2001, Durmus
ve Unsald1 2004, Kneser ve ark. 2006, Durmus ve Erdksiiz 2008, Durmus ve ark.
2008, Lynch 2008).

OKG’ler agiz i¢i ve agiz dist olmak iizere iki yoldan elde edilir. Agiz disi
kaynakli kemik greftleri daha c¢ok maksillofasiyal defektlerin tedavisi ve ileri
derecede rezorbe olmus maksilla ve mandibulada uygulanacak implant tedavisi
oncesinde kullanilmaktadir. Siklikla tercih edilen agiz dis1 kemik kaynaklari iliak
kret, tibia ve kranyumdur. Daha az siklikla olmak iizere, kaburgalar ve fibula da
hekimler tarafindan tercih edilebilmektedir (Misch 2007).

1.3.2.1.2 Allogreftler

Allogreftler ayni tiir canlilar arasinda bir bireyden digerine aktarilan kemik
greftleridir. Immiinojen yapisinin engellenmesi igin yapilan isleme gore taze
dondurulmus ve dondurulmus-kurutulmus olarak iki ¢esiti vardir. Dondurulmus-
kurutulmus kemik allogrefti (DKKA) ve demineralize edilmis dondurulmus-
kurutulmus kemik allogreftinin de (DDKKA) aralarinda bulundugu ¢ok ¢esitli
allogreftler klinikte yaygin olarak kullanilmaktadir. Uygulama kolayliklarinin
olmasi, ikinci bir operasyon bolgesine ihtiyag duyulmamasi OKG’lere gore

avantajlaridir (Polson 1994, Rosenberg ve Rose 1998, Rosen ve ark. 2000).

Giiniimiizde en sik kullanilan allogreftler DKKA ve DDKKA'’lardir. Bu iki
kemik grefti sahip olduklar1 etki potansiyellerine bagli olarak periodontal
rejenerasyona farkli sekilde etki ederler. DKKA mineralize formdadir.

Osteokondiiktiftir; kemik gelisimini aktive etmez ancak yeni kemik olusumu icin
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iskelet gorevi goriir ve mezenkimal dokulara yerlestirildiklerinde rezorbe olarak yeni
kemik ile yer degistirirr DDKKA'da yeni kemik olusumu osteoindiiksiyon ve
osteokondiiksiyon agamalarindan gecerek meydana gelir. Damarlanmasi iyi olan bir
kemik bolgesine implante edildiginde mezenkimal hiicrelerin defektin oldugu
bolgeye gO¢ etmesini, baglanmasini saglarlar ve osteogenezi uyarirlar. Kemik
olusturmayan dokulara uygulandiginda greftlerin endokondral kemiklesmeyi
uyardigi gorilmiistiir. Demineralizasyon, mineral fazi ayirir, kortikal kemigin
osteojenik potansiyelini arttirarak kemik uyarici proteinlerin agiga ¢ikmasini saglar.
Kemik olusumunu uyaran bu proteinlerin genel adi KMP’leridir (Urist 1965,
Mellonig 1991, Committee on Research ve Therapy of the American Academy of
2001, Lindhe ve ark. 2009,).

Hastalik tasima ve reddedilme riskinin bulunmasi gibi dezavantajlar1 yaninda
greftin kalitesi alindigi donore baghdir (Costantino ve Friedman 1991, Green 1994,
Ulukaradag 2007, Lynch 2008, Newman ve ark. 2011a).

1.3.2.1.3 Ksenogreftler

Farkli tiirdeki canli dokularindan elde edilen greftlerdir. Kemige benzer yapida ve
biyolojik olarak uyumlu olduklar1 i¢in sigir kemigi ve dogal mercandan elde edilen

iki tip osteokondiiktif greft yaygin olarak kullanilmaktadir (Ataoglu ve Giirsel 1999).

Sigir kaynakli ksenogreftler, sigir kemiginin organik yapisinin tiimiiyle
cikarilarak dogal kemik mineralini agiga ¢ikaracak sekilde islenmesi ile elde edilir.
Geriye kalan inorganik boliim, pordz hidroksiapatit (HA) partikiilleridir ve insan
kansell6z kemigine kimyasal ve fiziksel olarak benzerlik gosterir. Ayrica bu
inorganik materyal uygulamay1 takiben remodelling siiresince fiziksel boyutlarini
korur (Misch ve Dietsh 1993, Yukna ve ark. 1998, Nasr ve ark. 1999). Protein
yapinin ¢ikarildigi bu greft tipi, osteokondiiktif ve kismen osteoindiiktif etkiye
sahiptir ve yeni kemik olusumu i¢in iskelet yap1 olarak gérev alir (Schwartz ve ark.
2000).

Ksenogreftler tek baslarina kullanildiklarinda defekt kenarlarindaki osteojenik
hiicrelerin rehberliginde kemik biiylimesi baslar ve greft bdlgesine dogru kemik

olusumu meydana gelir. Otojen kemik ile karistirildigr durumda kemik olusumu greft
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icerisinde otojen kemik partikiillerinin var oldugu herhangi bir yerden baslayabilir

(Tadjoedin ve ark. 2003).
1.3.2.1.4 Alloplastlar

Alloplastik greft materyalleri sentetik olarak elde edilen, inorganik ve biyouyumlu
materyallerdir. Osteokondiiktiftirler, kemik onarimi ve biiylimesi i¢in iskelet yapi
saglayarak kemik defektlerinin yeniden yapilandirilmasinda kullanilirlar (Garg ve
Garg 2004, Lindhe ve ark. 2009). Kimyasal yapilarina, fiziksel formuna ve yiizey
Ozelliklerine gore farkli rezorpsiyon oOzellikleri gosteren bu greftler, seramik ve
seramik olmayan, absorbe olan ve olmayan olarak siniflandirilir (Hoexter 2002).
Rezorbe olabilen seramikler; pB-trikalsiyum fosfat ve HA, rezorbe olmayan
seramikler; yogun HA ve pordz HA’dir. Seramik olmayan ve rezorbe olabilen
materyaller; paris algisi, seramik olmayan ve rezorbe olabilen materyaller ise
biyoaktif seramikler ve kalsiyum kapli polimerlerdir. Istenilen miktarda elde
edilebilmesi, hastalik tasima riskinin bulunmamasi ve ikinci operasyon bdlgesi
gerektirmemesi alloplastik greftlerin avantajlaridir ( Nevins ve ark. 2000, Froum ve
ark. 2002).

1.3.2.2 Yonlendirilmis Doku Rejenerasyonu

YDR bariyer membranin kok yiizeyi ile diseti bag dokusu arasina yerlestirilmesiyle,
rejenerasyon gelisimini engelleyen diseti epiteli ve bag dokusu hiicrelerinin defekt
bolgesine gd¢ etmesinin Onlenmesi ve uygun bosluk olusturularak rejenerasyon
kapasitesine sahip periodontal ligament ve alveol kemigi hiicrelerinin gé¢ etmesine

izin verilmesidir (Lindhe ve ark. 2009).

Periodontal rejenerasyonda kullanilacak ideal bir bariyer membranin tasarim

kriterleri Scantlebury tarafindan su sekilde belirlenmistir (Whitesides ve ark. 2006).
-Doku entegrasyonu

-Hiicre segciciligi
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-Klinik olarak uygulanabilirligi
-Hiicre gogii i¢in bosluk olusturmasi
-Doku uyumlulugu

Bu kriterlere gére membran, epitel gociinii onleyerek yara iyilesmesinde stabil
bir bolge olusturmali ve doku entegrasyonunu saglayabilmek i¢in mikropdrdz yapida
olmaldir. Istenen hiicre tiplerinin yara bélgesinde repopiilasyonunu saglamali,
istenmeyen hiicrelerin repopiilasyonunu engellemelidir. Manipiilasyonu; kesimi,
sekillendirilmesi, defekte uygun bir sekilde adaptasyonu, dikimi ve ¢ikarilmasi kolay
olmalidir. Altindaki dokularin gelisimine olanak taniyacak yeterli boslugu
olusturmali ve bu boslugu iyilesme siiresi tamamlanincaya kadar korumalidir.
Biyouyumlu olmali; toksik olmamali, biyolojik fonksiyonlara zarar vermemeli ve
minimal iltihabi cevap olusturmali veya hi¢ olusturmamalidir (Scantlebury 1993,
Quinones ve Caffesse 1995).

Gilintimiizde kullanilan bariyer membranlar, yukaridaki kriterlere uyumlu
rezorbe olmayan ve rezorbe olan membranlar olarak ikiye ayrilirlar.

YDR tekniginde rezorbe olmayan membranlar grubundaki expanded
polytetrafluoroethylene membran, hem membran tasarim kriterlerini tasimasi hem de
periodontal defektlerin tedavisinde giliniimiize kadar en sik incelenen, biyolojik
uyumlulugu kanitlanmis materyal olmasi sebebiyle, membranlarin “altin standard'
olarak kabul edilmektedir (Becker ve Becker 1993, Cortellini ve ark. 1993, Flores-
de-Jacoby ve ark. 1994, Cortellini ve ark. 1995, Mellado ve ark. 1995, Eickholz ve
ark. 1996, Gouldin ve ark. 1996, Trombelli ve ark. 1997, Silvestri ve ark. 2000).

Ancak rezorbe olmayan bariyer membranlarin operasyondan 4-6 hafta sonra
ikinci bir cerrahi islem ile bulunduklar1 yerden ¢ikarilmalar1 gerekmektedir. Bu islem
hastanin uygulamay1 kabuliinii gliclestirdigi gibi hem hasta hem de hekim i¢in zaman
kaybmma neden olmaktadir. Ayni zamanda bariyerin ¢ikarilmasi sirasinda olusan
travma, membran altinda olusan yeni dokunun hasar gdérmesine yol agmaktadir.
Membran ¢ikarildiktan sonraki birinci yila kadar yeni olusan dokunun ancak

%3 1'inin korunabildigi goriilmektedir (Flores-de-Jacoby ve ark. 1994).
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Yapilan arastirmalarda expanded polytetrafluoroethylene membranlarla basarili
sonuglar alinmasma ragmen, tiim bu problemlerin ortadan kaldirilmas: amaciyla
dokularla biyolojik olarak uyumlu rezorbe olan membranlar gelistirilmistir. Rezorbe
olan membranlarin en 6nemli 6zelligi ikinci bir cerrahi islem gerektirmemeleridir.
Bu 0Ozellik hem hasta acisindan avantajlidir, hem de yeniden olusmaya baslayan
periodontal dokularin membran ¢ikartilirken hasara ugramasmi engellemektedir

(Quinones ve Caffesse 1995).

Giliniimiizde periodontal tedavide rezorbe olan sentetik esasli membranlar ve
organik esasl kollagen membranlar kullanilmaktadir. Sentetik esasli membranlar
genellikle, polilaktik asit, poliglikolik asit veya bu materyallerin kombinasyonu olan
polilaktik asit/poliglikolik asit kopolimeri adi verilen 2 farkli polimerden
yapilmaktadir (Wang ve MacNeil 1998). Ancak bu membranlarin inert olmamasi
nedeniyle rezorpsiyonu sirasinda doku reaksiyonlart goriilebilmektedir. Bu sebepten

dolay1 son yillarda kollajen membranlarin kullanilmasi giindeme gelmistir.

Kollagen insan viicudunun ve periodonsiyumun yapi tasidir. Yiiksek gerilme
kuvveti gostermesinin yaninda kontrol edilebilir capraz baglanma ozelligine de
sahiptir (Pitaru ve ark. 1989, Hyder ve ark. 1992). Ayrica kollagenin hemostatik
ozelliginden dolay1 erken pitht1 olusumunu ve fibrin baglanmasin1 hizlandirarak yara
iyilesmesine yardimci olmas: (Pitaru ve ark. 1989), minimal immiin reaksiyon
gelistirmesi (Sculean ve ark. 2003), periodontal ligament ve diseti fibroblastlar1 igin
kemotaktik olmasi (Locci ve ark. 1997), manipiilasyon kolayligi ve doku kalinligini
arttirma kabiliyeti gibi avantajlari mevcuttur (Hyder ve ark. 1992).

Son yillarda tizerinde sik¢a ¢alisilan biyolojik mediyatdrlerden biri de TZF dir.
TZF igerisinde bulunan PBF’lerin mezenkimal hiicreler ve yara iyilesmesi tizerindeki
olumlu etkileri, bu materyalin periodontal rejenerasyonda kullanilabilecegi

diisiincesini 6ne ¢ikarmistir.
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1.3.2.3 Trombositler ve Biiyiime Faktorleri

Yara iyilesmesi sirasinda damarlarda olusan kanama ile trombositlerden
tromboplastin agiga ¢ikar ve aktif hale gelir. Tromboplastin, kalsiyum iyonlar ile
birlikte karacigerde {iretilen protrombini trombine ¢evirir. Trombin kan
sitoplazmasinda bulunan fibrinojeni fibrin agina ¢evirir. Boylece ilk basamak tikag
olusur (Nurden 2011). Fibrin ag1 dolasimdan gelen kok hiicreleri yakalar ve yara
bolgesinde vaskiilarizasyonu aktive eder. Fibrin matriksin anjiogenezisi dogrudan

aktive ettigi saptanmistir (Choukroun ve ark. 2006a).

Trombositler pihtiy1 sekillendirmenin yani sira yara iyilesmesini baglatan biiyiime
faktorlerini ve sitokinleri de ihtiva eder (Anitua ve ark. 2004). Trombositlerin a-
graniillerinde TEBF- 3, TKBF, epitelyal biiyiime faktorii, IBF-1, vaskiiler endotelyal
biiyiime faktori (VEGF), KMP gibi biiylime faktorleri vardir ve iyilesme
basamaklarinda 6nemli rol oynamaktadirlar. Trombositten zengin plazma (TZP) ve
TZF de tiim bu biiylime faktorleri konsantrasyonlar1 arttirilmis olarak yara bdlgesine

yerlestirilir (Dohan ve ark. 2006b, Nurden 2011).

1.3.2.3.1 Trombosit Kaynakh Biiyiime Faktorii

TKBF; trombositlerin a graniillerinde yogun sekilde bulundugu i¢in yara iyilesmesi

sirasinda ilk olarak ortaya ¢ikan polipeptid hormondur (Lynch ve ark. 1999).

Genellikle esit biiyiikliikte ve molekiiler agirlikta bulunan iki heterodimer
zincirin distlfit bagi ile birlesmesi sonucu olusur. Bu zincirler A ve B olarak
adlandirilmaktadir. A ve B zincirlerinin olusturdugu kombinasyonlara gore TKBF-
AA, TKBF-BB ve TKBF-AB formlarinda bulunabilir. Bu hormon basta trombositler
olmak iizere makrofajlar ve endotelyal hiicreler tarafindan da salgilanmaktadir.
TKBF’nin en 6nemli etkisi hiicre ¢ogalmasini ve protein sentezini arttirmasidir. Bu
hormon hiicreleri boliinmeye hazir hale getiren bir faktér olarak bilinir. Bundan
dolayr IBF-1 gibi diger biiyiime faktorleri ile birlikte ortamda bulunursa, her iki
bliylime faktorii sinerjistik bir etki ile hiicre boliinmesini ¢ok daha fazla

arttirmaktadir (Giannobile ve ark. 1996).
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TKBF, insan diseti fibroblastlarinin ¢ogalmasinda inhibitor gorev alan
lipopolisakkaritlerin etkilerini dnleme 6zelligine sahiptir (Rutherford ve ark. 1992)
Bu hormon periodontal ligament hiicrelerinin ve osteoblastlarin mitojenik
aktivitelerinin artmasini saglamaktadir (Lynch ve ark. 1999). TKBF’nin ayni
zamanda tek basma kullanildiginda bile osteoblastlar ve periodontal ligament
hiicreleri tizerindeki mitojenik etkisi yapilan birgok ¢alismada gosterilmistir (Canalis

ve ark. 1988, Graves ve ark. 1989, Centrella ve ark. 1991).
1.3.2.3.2 Transforme Edici Biiyiime Faktorii —

TEBF-B’nin 30’un iizerinde alt tipi vardir. Fakat bunlardan en cok {iretilen izoformu
TEBF-B1°dir. Doku 1iyilesmesi ve kemik rejenerasyonunda etkilidir. TKBF gibi
trombositler tarafindan sentez edilir, trombositlerin icerisinde bulunurlar. Ayrica
makrofajlar ve osteoblastlar igerisinde de depo edilirler (Mathes 2006). Osteoklastlar
da TEBF— sentez eder ve salgilarlar. TEBF-f1 ve TEBF—2’nin en Onemli
fonksiyonlart osteoblast Oncli  hiicrelerinin  kemotaksisi ve mitogenezini
saglamalaridir. Konnektif doku iyilesmesi ve kemik olusumunu saglar. Osteoklast
olusumu ve kemik rezorbsiyonunu inhibe eder. Boylece rezorbsiyonu onleyerek

kemik olusumunu saglar (Lind 1996).

TEBF-p ailesinin bir tiyesi olan KMP’ler bugiinlerde kemik iyilesmesinde en
popiiler arastirma konusudur ve smirl klinik kullanimlar1 da tariflenmistir. KMP
iskelet gelisimi i¢in 6nemli olan viicutta bulunan bir protein grubudur (Wozney
1998, Cochran ve Wozney 1999). Proteinlerin herbiri spesifik fonksiyonlara sahiptir,
KMP-2 giiglii bir kemik iiretme 6zelligine sahiptir. KMP-7 (osteogenic protein-1
veya OP-1) ve KMP-3 (osteogenin) de kemik formasyonunu uyarir. KMP'ler ilk
Marshall Urist tarafindan sigir kemiginden izole edilmistir (Urist ve Strates 1971).
Biiyiime faktorii olarak KMP’ler mezenkimal hiicreleri osteoblastlara farklilastirir.
Hiicre sayisini artiran ¢ogalma faktorlerinin aksine KMP’ler farklilagsma faktorleridir,
kemik dokusu olusturabilmek igin hiicreleri uyarir. KMP kollajene dakikalar i¢inde
baglanir ve 2-3 hafta icinde defekt icinde salinim yapar. Biiylime faktorlerinin
uzatilmig salinimi farklilasmamis mezenkimal hiicrelerin yara bolgesine gogiine izin

Verir.
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1.3.2.3.3 Insiilin Benzeri Biiyiime Faktorii

IBF, 1 ve 2 olmak iizere iki izoformu bulunan polipeptit yapida bir molekiildiir. iBF-
1, cogunlukla hayvan tiirlerinde bulunurken, IBF-2 daha ¢ok insanlarda bulunur.
Ancak IBF-1’in kemik hiicreleri iizerindeki etkisinin, IBF-2’ye gére yaklasik 3 kat
daha fazla oldugu bildirilmistir (Grageda 2004). IBF-1 ve IBF-2 birbirleri ile
homoloji gosterir ve plasenta, diiz kas, kemik ve karacigerden dokulara
sentezlenirler. Kemik hiicreleri, inaktif formdaki IBF’ler i¢in bir depo teskil eder.
IBF’nin her iki izoformu da in vitro olarak osteoblast hiicrelerinin proliferasyonu
tizerinde mindr bir etkiye sahiptir (Grageda 2004). Bunun yerine, tip | kollajen
sentezini arttirarak osteoblastlarin farklilagsmasin1 uyarir ve ayni oranda kemik
matriks apozisyonunu aktive ederek yeni kemik olusumunu arttirirlar (Canalis 1980,
Rosen 2000). Lynch ve ark. IBF ile TKBF’yi kombine kullandiklar1 ¢alismalarinda,
implant yiizeyinde kemik olusumu meydana geldigini ifade etmislerdir (Lynch ve
ark. 1991). Ayrica rekombinant TKBF-BB ve IBF-1 uygulanan kemik ici defektlerde

anlamli kemik dolumu elde edildigi gosterilmistir (Howell ve ark. 1997).
1.3.2.3.4 Fibroblast Biiyiime Faktorii

Fibroblastlar, endotel hiicreleri, osteoblastlar, kondrositler ve keratinositler tizerinde
mitozu arttirict etki gdsterir, anjiogenezis ve endotelyal hiicre gocilinde rol oynar,
TEBF-B’nin dagilimin arttiric etki yapar (Nakamura ve ark. 1998).

FBF yara iyilesmesinde oOzellikle keratinositlerin proliferasyon ve gociine
neden olur. Anjiogenezin baslamasi i¢in gerekli olan fibroblastlardan kollajenaz
iretimi ve kapiller endotel hiicrelerinin proliferasyonunu saglar (Ribatti ve ark. 2000,
Currie ve ark. 2001). Graniilasyon dokusu olusumunu baslatmaya da yardimci olur
(Grotendorst ve ark. 1985, Rashid ve ark. 1999).

1.3.2.3.5 Vaskiiler Endotelyal Biiyiime Faktorii

Endotelyal hiicreler iizerinde anjiojenik etkiye sahiptirler ve anjiogenezi uyarirlar
(Leung ve ark. 1989). Yara iyilesmesinde 6nemli rol oynayan fibroblast, iltihabi ve

endotelyal hiicrelerin proliferasyon ve gociiniin uyarilmasinda goérevlidir ve vaskiiler
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gecirgenligi arttirir ( Colville-Nash ve Willoughby 1997, Distler ve ark. 2002,
Becker ve ark. 2005).

Yapilan calismalarda PBF’lerin mezenkimal hiicreler ve yara iyilesmesi
tizerinde olumlu etkilerinin goriilmesiyle, yiiksek konsantrasyondaki biliyiime
faktorlerinin periodontal rejenerasyon amaciyla kullanilabilecegi diisiincesi ortaya

cikmustir.

Trombosit konsantrasyonlari icerikleri ve elde edilis yontemlerine gore TZP ve

TZF olarak iki sinifa ayrilir (Camargo ve ark. 2002).

1.3.2.4 Trombositten Zengin Plazma

TZP, yiiksek konsantrasyonlarda trombositler ve biiyiime faktorleri igeren otojen kan
plazmasidir. (Marx 1994).

TZP’nin olusturulmasinda temel prensip, trombosit sayisinin bdlgede
arttirtlmasi, dolayistyla trombosit kaynakli biiylime faktorlerinin  de yara
bolgesindeki lokal konsantrasyonunun arttirilmasidir (Jakse ve ark. 2003). Boylece
yara iyilesmesi ve kemik rejenerasyonunun baslangicini hizlandirmak ve sonugta
elde edilecek yeni kemigin kalite ve kantitesini artirmak hedeflenir (Marx ve ark.
1998).

TZP’nin i¢indeki baslica biiylime faktorleri:
1-Trombosit kaynakl1 biiylime faktorii
2-Transforme edici biiyiime faktori — 3
3-Insiilin benzeri biiyiime faktorii
4-Endotelyal biiytime faktorii
5-Fibroblast biiytime faktori

6-Vaskiiler endotelyal biiyiime faktoridir (Marx ve ark. 1998, Anitua 1999,
Landesberg ve ark. 2000, Martinez-Gonzalez ve ark. 2002, Weibrich ve ark. 2003).
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TZP’nin sahip oldugu yogun fibrin yapisi sayesinde yapiskan bir kivami vardir.
Bu kivam sayesinde greft materyalini ve kan pihtisin1 stabilize etmesinin yaninda
ayni zamanda kok ylizeyi lizerinde epitel ve bag dokusu hiicrelerine karsi bir bariyer
ve hiicre go¢ii i¢in uygun bir alan olusturur ( Wikesjo ve ark. 1992, Whitman ve ark.
1997). Ayrica TZP igerdigi biiyiime faktorleri ile yumusak ve sert doku iyilesmesi,
osteogenez ve anjiyogeneze yardimci olurken greft materyaliyle karistirilarak
greftlerin defekt bolgesine tespitine yardimci olmaktadirlar (Kim ve ark. 2002,
Durmus ve Unsaldi1 2004, Okuda ve ark. 2005, Cakir 2009).

2011 yilinda yayinlanan 29 arastirma makalesinin degerlendirilmeye alindigi
Del Fabbro ve ark. tarafindan yapilan sistematik derleme ve meta analizi iceren
calismada TZP’nin periodontal kemik i¢i defektlerin, furkasyon defektlerinin ve
diseti ¢cekilmelerinin tedavisine olasi etkisini degerlendirmislerdir. Sonugta, TZP’nin,
kemik ic¢i ve furkasyon defektlerinde greft materyaliyle kombine kullaniminda
iyilesmeye katkida bulunabilecegini, fakat YDR islemlerinde ve diseti ¢ekilmelerinin
tedavisinde iyilesmeye ilave katkilarinin olmadigini saptamislardir. TZP’nin kemik
rejenerasyonuna katkisinin - smirli  olmast nedeniyle ikinci nesil trombosit
konsantrasyonu olan ve trombin eklenmeden hazirlanan TZF gelistirilmistir (Del

Fabbro ve ark. 2011).

1.3.2.5 Trombositten Zengin Fibrin

Fransa’da Choukroun ve arkadaslari tarafindan gelistirilmistir oral ve maksillofasiyal
yumusak ve sert dokularda hemostaz ve yara iyilesmesinde etkili otojen bir greft
materyalidir. (Dohan ve ark. 2006a, Dohan ve ark. 2006b, Dohan ve ark. 2006c,
Dohan ve ark. 2006d, Kaya Yildiz 2006, Yilmaz 2009).

Trombosit konsantrasyonlarinin ikincisi olan TZF, trombositlerin ve
sitokinlerin fibrin ag1 igerisinde yogunlastirilmasiyla elde edilir (Terms 2005, Dohan
ve ark. 2006b, Dohan ve ark. 2006¢)
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1.3.25.1 TZF’nin Elde Edilisi

Bu teknik PC-02 santrifiij cihaz1 (Process, Nice, France) ve bir toplama kiti (Process,
Nice, France) gerektirir. TZF protokolii oldukg¢a basit ve ucuz bir yontemdir. Bu
sistemde igerisinde antikoagiilan madde igermeyen 10 ml lik cam tiiple 9 ml kan

alinir, alinan kan 2700 rpm de 12 dk santrifiij edilir.

Santrifiij sonrasi, fibrin pihtist tiipiin orta kisminda olusur. Tiipte en distte
hiicresiz plazma, en altta ise kirmizi kan hiicreleri yer alir. Bu teknigin basarisi, kanin
alinmasi1 ve ardindan santrifiije yerlestirilmesine ayrilan zamana baghdir. Ciinki
kandaki trombositler tiipiin duvari ile temas ettiginde, antikoagiilan olmadigindan,
trombosit aktivasyonu ve fibrin polimerizasyonu hizla baglar. Kanin alinmasi i¢in
gecen siire ve santrifiije aktarma stiresi uzar ise, fibrin daginik bir sekilde polimerize
olur ve kivami olmayan az miktarda kan pihtis1 olustugu gozlenir (Dohan ve ark.
2006b).

Elde edilen TZF’nin serumu gaz tampona emdirilerek direnci yiiksek membran
formu elde edilir. Membran, kullanilacagi alana gore makasla kesilerek istenildigi
gibi sekillendirilebilir. Gerek duyulursa, birden fazla membran {ist iiste konarak

uygulanabilir ya da kiiciik parcalar halinde kesilerek greft formunda kullanilir.
1.3.2.5.2 TZF ile Hedeflenen Periodontal Rejenerasyonun Biyolojik Temelleri

TZP’de oldugu gibi TZF’de de temel amac biiylime faktorleri iceren
trombositlerden  yogunlugunun  arttirilmasidir.  Trombosit  yogunlugunun

arttirilmasiyla yaradaki iyilesme daha hizli ve daha kaliteli olmaktadir.
TZF’deki baslica bliyiime faktorleri :

1-Trombosit kaynakli biiyiime faktori

2-Insiilin benzeri biiyiime faktorii

3-Fibroblast biiytime faktori

4-Transforme edici biiylime faktorii B°dir (Dohan ve ark. 2006b).
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He ve ark. in vitro bir ¢alismada, rat osteoblastlarinin farklilasmasi ve
cogalmasinda TZF ve TZP’nin etkinligini karsilagtirmistir. Bu ¢alismanin sonuglari
TZF’nin daha uzun siire boyunca, asamali olarak otojen biiyiime faktorii salimina

sebep oldugunu gostermistir (He ve ark. 2009).

TZF igerisinde lokositler tarafindan salgilanip polimorfoniikleer 16kosit,
makrofaj gibi hiicreleri aktive eden ve inflamasyon kontroliinde gorev alan sitokinler
de tespit edilmistir. TZF’deki sitokinler hizli bir hiicresel cevapla savunma
mekanizmasi olustururlar. Calismalar sitokinlerin remodeling asamasinda yavas
salinarak uzun dénemde etkili olduklarini géstermistir (Dohan ve ark. 2006a, Dohan
ve ark. 2006¢, Yilmaz 2009). Interlokin-1B, Interlokin-6, Timoér Nekroze Edici

Faktor o, Interlokin 4, VEBF, 16kositler tarafindan salgilanan sitokinlerdir.

Trombosit sitokinleri aktivitesi TZF elde etmede anahtar rol oynadigi igin

olusum basamaklarini iyi tanimlamak gerekir.

Kan, plazma ve hiicrelerden olusmaktadir. Plazma; protein, seker, yag, vitamin,
hormon ihtiva eder. Kan hiicreleri ise eritrosit, lokosit ve trombositlerdir.
Trombositler kemik iligindeki megakaryositlerden olusur. Bir trombositin kan
dolagimindaki omrii 8-10 gilindiir. Renksiz, g¢ekirdeksiz disk seklindedirler ve
sitoplazmalarinda fibrinojen, biliylime faktorleri gibi bir¢cok graniil ihtiva ederler.
Saglikli bir bireyde kanda 150.000-450.000/mm? bulunurlar (Dohan ve ark. 2006b,
Dohan ve ark. 2006c).

TZF iyilesme ve yumusak doku maturasyonunun 3 6nemli basamaginda etkin
rol oynar; anjiyogenezis, immun kontrol ve epitelyal kapanma (Choukroun ve ark.
2006b).

Tim bu bilgiler 1s18inda, trombosit konsantrasyonunun uygulandigi bolgede

biiylime faktorlerini ve fibrin ag1 sayisin arttirmay1 hedefledigini sdyleyebiliriz.
1.3.2.5.3 Trombositten Zengin Fibrinin Avantajlari

- Otojen kaynakli oldugu i¢in immun reaksiyona sebep olmaz,
- Icerdigi biiyiime faktorleri ile vaskiilarizasyonu arttirir,

- Biyouyumludur, kolay ve hizli hazirlanabilir ve uygulanabilir,
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- Bagka canlidan alinmadig i¢in enfeksiyon riski yoktur,

- Adeziv etkisi sayesinde greft materyalini stabil halde tutabilir,

- Toksik degildir,

- Icerdigi I6kosit sitokinleri ile enflamasyon ve enfeksiyonu baskilar,

- Operasyon bolgesinde vaskiiler hemostaz ile kanamay1 azaltir,

- Yumusak ve sert doku iyilesmesini hizlandirir (Dohan ve ark. 2006a, Dohan
ve ark. 2006b, Dohan ve ark. 2006c, Dohan ve ark. 2006d, He ve ark. 2009, Yilmaz
2009, Kobayashi ve ark. 2012).

1.3.2.6 TZF ve TZP Fark

Yapilan ¢alismalarda TZP nin icerdigi biiylime faktorlerini ¢cok hizli salgiladigi igin

trombinin ¢evre dokularda toksik etki gosterebilecegi bildirilmektedir.

TZP ve TZF’nin igerdigi biiylime faktorii miktar1 benzer olmasina karsin TZF
icerdigi bliylime faktdrlerini ¢cevreye daha yavas salgilamaktadir. TZP 7 giin siire ile
biliylime faktorii salgilamasina karsilik TZF 14 giin siire ile aktif bir sekilde biiyiime
faktorii salgilayabilmektedir. TZF’nin etki siiresinin daha uzun olmasi TZF’nin

kemik rejenerasyonunda daha etkili oldugunu gdstermektedir.

Ayrica TZF nin TZP’ye oranla daha uzun stire bilylime faktorii salgiladigi bu
sebeple doku iyilesmesinde TZP’den daha etkili bir materyal oldugu bildirilmektedir.

TZF hazirlanirken tek asamali santriflij sonunda elde edilebilmesi, santrifiijde
sonra antikoagiilan ve trombin kullanilmamasi teknigin TZP’ye oranla daha basit ve

hizl1 uygulanabilmesini saglamaktadir.

Greft materyalinin lizerine TZF’nin membran olarak kullanilmasi da son
yillarda siklikla tercih edilmekte ve basit bir prosediir ile hazirlanan TZF sayesinde

operasyonun maliyeti ciddi oranda azalmaktadir (He ve ark. 2009).

TZF'de santrifiij islemi sirasinda yavas ve dogal bir polimerizasyon olusur ve

sigir trombini eklenmedigi i¢in toplanan otolog fibrinojen iizerindeki etkili trombin
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konsantrasyonlari ile istenilen fizyolojik membran yapinin elde edilmesi saglanmis

olur. Boylece fizyolojik iyilesme fazina destek olur.

TZP’nin aksine TZF’de olusan yavas ve dogal polimerizasyon sonucu 3
boyutlu homojen organize bir fibrin yapisi olusur. Bu yap1 dogal fibrin pthtidan daha
organizedir. Bu polimerizasyon modu ile dolasimdaki intrinsik sitokinlerin fibrin aga

tutunmasi artmaktadir. (Giannobile ve ark. 1996, Dohan ve ark. 2006b).

1.3.2.7 TZF’nin Kullanildigx in vitro Calismalar

Chang ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada TZF’nin osteoblastlarin proliferatif,
osteojenik, osteolitik belirleyiciler {izerine etkileri arastirilmistir. Bulgularda
TZF’nin  osteoblastlarin  ¢ogalmasini  zamana bagimli olarak  arttirdigy,
Osteoprotogerin salimimin TZF tarafindan uyarilarak osteoklastogenezisi baskiladigi

saptanmistir (Chang ve ark. 2010).

Bagka bir in vitro ¢alismada TZF bariyer membran olarak kullanilmistir. TZF
membranin kollagen membrana oranla periosteal hiicrelerin iiretilmesinde daha etkili

oldugu ve daha fazla biyouyumlu oldugu saptanmistir (Kuru ve ark. 2004).

Insan gingival fibroblastlari, dermal prekeratinositleri, predipositleri,
maksillofasiyal osteoblastlari, kemik mezensimal kok hiicreleri lizerine TZF’nin
etkisinin degerlendirildigi diger in vitro c¢alismalarda TZF’nin tiim bu hiicre
tiplerinin ¢ogalmasint belirgin ve devamli bir sekilde uyardigi, bu etkinin
osteoblastlar ve kemik meszensimal kok hiicreleri icin doza bagimli oldugu

saptanmugtir (Papapanou ve Tonetti 2000, Parashis ve ark. 2004).

TZF’nin kiiltiire edilen kemik iligi mezengimal kok hiicrelerinin ¢ogalmasi ve
farklilagmas: lizerine arastirma yapan Dohan ve ark. TZF’nin doza bagimli olarak bu
hiicrelerin ¢ogalma ve farklilasmasini uyardigi bulunmustur (Dohan Ehrenfest ve
ark. 2010), TZF ile ilgili bir diger c¢alisgmada ise TZF’nin osteoblast
proliferasyonunda etkili oldugu belirtilmistir (Chang ve ark. 2010). Tsai ve ark.

yaptig1 bir ¢calismada TZF’nin osteoblastlarin, digeti fibroblastlarinin ve periodontal
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ligament hiicrelerinin ¢ogalmasin1 arttirdigin1 saptarken secici olarak epitel

hiicrelerinin ¢ogalmasini baskiladigini belirtmislerdir (Tsai ve ark. 2009).

1.3.2.8 TZF’nin Kullamildig1 Hayvan Calismalari

2007 yilinda Lee ve ark. tarafindan yapilan hayvan caligmasinda siniis lifting
uygulamalarinda OKG ile TZF kombinasyonu uygulanmigtir. Histolojik kesit
alindiginda OKG-TZF kombinasyonunun yerlestirildigi siniis tarafinda daha fazla
kemik olustugu tespit edilmistir. Kemik olusumundaki daha fazla olmasinin sebebi
ise TZF’nin OKG’de bulunan protein yapiyr aktive etmesi ve uygulanan bdlgeye

osteoblastlar1 cagirmasi olarak belirtilmistir (Lee ve ark. 2007).

Tavsanlar iizerinde yapilan baska bir hayvan calismasinda, Tunali ve ark.
titanyum tiiplere alinan kandan elde edilen TZF’yi mukoperiostal flep altina
yerlestirmigler ve 3., 5., 10., 15., 30. Giinlerde bolgeden aldiklari doku 6rneklerini
hemotoksilen eozin boyasi ile incelemislerdir. Bulgularda 5. Giinde dokuda rezorbe
olmaya bagladig1, ancak yeni kemik yapiminin baslangici i¢in gerekli siire olan 10.

giine kadar tamamen rezorbe olmadigi belirtilmistir (Tunali ve ark. 2013).

Bagska bir hayvan calismasinda, tavsanlarin maksiller siniislerde olusturulan
yuvarlak defektlerin tedavisinde; bir grubu trikalsiyum fosfat ile doldurulurken,
diger gruplar trikalsiyum fosfat +TZF ya da trikalsiyum fosfat +rekombinant insan
KMP-2 (rhBMP-2) ile doldurulmustur. Kemik dolumu 4., 6. ve 8. aylarda
incelendiginde, KMP-2 ya da TZF eklenen gruplarda yeni kemik olusumunun
trikalsiyum fosfat grubuna goére daha fazla oldugu, TZF eklenen grupta kemik
iyilesmesinin diger gruplara gére daha yiiksek oldugu belirlenmistir (Kim ve ark.
2012).

Tavsanlarin tibiasinda defekt olusturduktan sonra implant yerlestirilmesini
igeren bir ¢aligmada; test grubundaki periimplant defektler TZF ile doldurulmus,
kontrol grubunu kendi halinde iyilesmeye birakmislardir. Yapilan histolojik

incelemede, TZF ile tedavi edilen peri-implant defektlerin 8. haftada tamamen
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iyilestigi goriilmis ve TZF’nin kemik rejenerasyonunda uygulanabilecegi

belirtilmistir (Lee ve ark. 2012).

Yakin bir zamanda tavsanlarda yapilmis bir diger ¢alismada ise kalvaryada
olusturulan defekler, tek bagina TZF, tek basma sigir HA, sigir HA+TZF ve kontrol
grubu olarak dort gruba ayrilmistir. 1., 5. ve 12. haftalarda yapilan histolojik ve
histomorfometrik incelemeler sonucu, kemik miktar1 ve kalitesi acisindan biitiin

bir katkist olmadigi belirtilmistir (Knapen ve ark. 2013).

1.3.2.9 TZF’nin Kullanildigx insan Cahsmalar:

TZF, tek basina veya greftlerle kombine sekilde siniis lifting operasyonlarinda da

kullanilmaktadir.

TZF’nin sert doku {iizerine etkilerinin arastirildigi bir ¢aligmada siniis lift
cerrahisi sirasinda kemik greftine ek olarak TZF kullanimi incelenmistir.
Arastirmanin sonuglarina gére TZF ile birlikte kemik grefti uygulanan bolgelerden
4. ayda elde edilen histopatolojik kesitler kontrol grubunun 8. ay kesitleriyle denk
bulunmustur. Sonug olarak TZF’nin yumusak ve sert doku iyilesmesini iki kat

hizlandirdig1 gosterilmistir (Choukroun ve ark. 2006a).

Choukroun ve ark.’nin 2001-2003 yillar1 arasinda gerceklestirdikleri TZF’li
veya TZF’siz uygulanan 9 siniis taban1 yiikseltmesi vaka serilerinde 3 vakada siniise
sadece DKKA, 6 vakada ise DKKA +TZF uygulanmistir. Bir vakada yirtilan siniis
membrant TZF membran ile kapatilmistir. 8. ay sonunda elde edilen kemik
miktarinin istatistiksel olarak TZF grubunda elde edilen kemikten farksiz oldugu
ancak TZF grubunda 4. ayda ulasilan sonuglara DKKA grubunda 8. ayda ulasildig:
bildirilmistir. TZF kullanilan grupta yar1 yartya daha hizli iyilesme elde edilmistir
(Choukroun ve ark. 2006b). Ayrica TZF ilavesinin daha az DKKA kullanildiginda
da yeterli kemik olusturdugu goriilmistiir. TZF’ nin membran olarak kullanildigi

vakalarda igslem alaninm1 dis etkenlerden koruyucu bir bariyer ve yara iyilesmesini
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hizlandirict bir matriks olarak islev gordiigii bildirilmistir. Greft materyali ile
kombine edildiginde fibrin piht1 greftin farkli elemanlar1 arasinda biyolojik bir
baglayict goérevi gorlir ve neo-anjiogenez, kok hiicrelerin tutulmasi ve greft
merkezine osteoprogenitor hiicrelerin go¢iinii saglayan bir matriks gérevi goriir. Bu
da TZF ile olusan kemigin daha ¢ok revaskiilarizasyonunu sagladigi ve kemik

hacmini arttirdig1 seklinde agiklanmistir.

Kemik grefti-TZF kombinasyonun yapildigi in vivo bir ¢alismada, simultane
implantlar yerlestirilirken siniis kavitesi icine DDKKA+TZF kombinasyonunu
uygulamiglar, yerlestirilen tim implantlarda basarili bir osteointegrasyon elde
edilmistir (Inchingolo ve ark. 2010).

TZF’nin in vivo olarak arastirildigi bir c¢alismada, Mazor ve ark. olgu
serilerinde, lateral yaklasimla gergeklestirilen 25 siniis yiikseltme operasyonu
sirasinda implantlar1 simultane olarak yerlestirirken greft materyali olarak sadece
TZF kullanmislardir. Alt1 ay sonra yapilan radyografik incelemede tiim implantlarin
klinik olarak stabil oldugu ve cevrelerinin kemikle c¢evrildigi, bolgeden alinan
biyopsi orneginde de iyi organize olmus vital kemik varligi gdzlenmistir. Siniis
tabani yiikseltmesi ve es zamanli implant yerlesiminde greft materyali olarak sadece
TZF kullanilmasinin Schneiderian membraninin korunmasi agisindan giivenli oldugu
ve kemik yenilenmesi agisindan basarili bir yontem olmaya aday oldugu One

stirilmiistiir (Mazor ve ark. 2009).

TZF’nin tek basinda uygulandig bir ¢aligmada siniis yiikseltme operasyonu
sirasinda implantlar yerlestirilmis ve siniis boslugu TZF ile doldurulmustur. Alt1 ay
sonunda bilgisayar programi ile kemik yogunlugu incelenmis ve arastirmacilar
kemik yogunlugunun arttigini, TZF’ nin tek basina kemik rejenerasyonunu olumlu

yonde etkiledigini belirtmislerdir (Tajima ve ark. 2013).

Yine in vivo bir ¢calismada Toffler ve ark.’1 TZF’ nin ostetom ile yapilan sinus
duvar1 yiikseltmelerinde tek basina basarili bir sekilde kullanilabilecegini
bildirmislerdir (Toffler ve ark. 2010).

‘Cekim soketinin korunmasi® ya da ‘alveoler kretin korunmasi® olarak
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adlandirilabilen islemler dis ¢ekimini takiben alveoler kretin anatomisinin korunmasi
ve bunun sonucunda doku ogmentasyonu islemine olan ihtiyacin azalmasi amaciyla
uygulanan islemlerdir (Darby ve ark. 2009). Bu amagla ¢ekim sonrasi soketin TZF
ile dolduruldugu bir vakada 6 hafta sonunda implant uygulamasinin yapilmasi
amactyla bolge cerrahi olarak agilmis ve kretin morfolojisini korudugu ve

rezorpsiyonun goriilmedigi bildirilmistir (Peck ve ark. 2011).

Olgu sunumlarmi igeren 2011 yilinda yaymnlanan bir ¢alismada, implant
yapimi Oncesi ¢ekim boslugunu korumak amaciyla, dis ¢ekimi sonrasi ¢ekim
bolgesine TZF uygulanmis, 6 hafta sonrasinda bolgede iyilesmenin
tamamlanmasinin ardindan implant uygulamasi yapilmistir. Calisma sonucunda
TZF’nin icerigindeki biiylime faktdrleri sayesinde yara iyilesmesini ve yeni kemik

olusumunu olumlu yonde etkiledigini bildirmislerdir (Peck ve ark. 2011).

2013 yilinda Hauser F ve ark. tarafindan yapilan randomize kontrollii bir
caligmada ise, ¢ekim bosluguna bir grupta TZF uygulanmis diger grupta ise bos
birakilmistir. Sekiz hafta sonra implant yerlestirilmeden 6nce alinan kemik biyopsisi
tomografide incelendiginde, TZF uygulamasinin alveol kemiginin korunmasina ve
yeni olusan kemigin kalitesine istatistiksel olarak anlamli oranda katki sagladigi

belirlenmistir (Hauser ve ark. 2013).

Cesitli klinik gozlemlerde TZF’nin ¢ekim soketinin daha hizli iyilesmesini
sagladigi, TZF kullanilan olgularda iyilesme esnasinda agri, alveolit, iltihabi
komplikasyonlarin gézlenmedigi bildirilmistir. Bunun sebebinin ‘dis ¢ekiminden
sonra soket icerisinin TZF ile doldurulmasinin norovaskiilarizasyonu ve
epitelizasyonu hizlandirmasi’ oldugu belirtilmistir (Choukroun ve ark. 2006a,
Choukroun ve ark. 2006b).

Cekim boslugunun bir grupta TZF ile dolduruldugu, diger grupta ise bos
birakildigi bir ¢alismada Ruga ve ark. gomiik 20 yas disi ¢ekimi sonrasi ¢ekim
bosluklarina TZF uygulamislar, sonug olarak ¢cekim boslugu bos birakilan gruba gore
TZF uygulanan grupta kemik dolumunun daha yiiksek oldugunu belirtmislerdir
(Ruga ve ark. 2011).
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Bir diger benzer ¢alismada; 20 yas disi ¢cekimi sonrasi bir grupta ¢ekim boslugu
bos birakmis, diger grubta TZF uygulanmis. TZF uygulanan grupta, kemikte
enfeksiyon gelisme sikligiin istatistiksel olarak anlamli oranda daha az oldugu ve
TZF’nin iceriginde bulundurdugu I6kositler ile enfeksiyon onleyici 6zellik gosterdigi

belirtilmistir (Hoaglin ve Lines 2013).

TZF’nin allogreftle kombine kullanildig1 ve sonuglarin bilgisayarli tomografi
ile degerlendirildigi bir ¢alismada implant uygulamalari dncesinde rezorbe olmus
maksillanin rehabilitasyonunun gerektigi vakalarda TZF+DKKA kombinasyonu
uygulanmis, greft materyalinin lizerine de TZF membran yara ylizeyinin korunmasi
amactyla yerlestirilmistir ve bilgisayarli tomografi sonuglarina bakildiginda 10 hafta
sonra greft kombinasyonu ve cevresindeki kemigin homojenitesinin ayni oldugu

bildirilmistir (Geurs ve ark. 2001, Raghoebar ve ark. 2001, Wallace ve Froum 2003).

TZF membraninin greft kombinasyonunun iizerine yerlestirilmesiyle de daha
hizli bir yumusak doku iyilesmesi ve implant ¢evresindeki yumusak dokular i¢in
final estetik sonuglarin daha iyi olmasi saglanmistir (Simonpieri ve ark. 2009). 3.
aymn sonunda implant yerlestirilmesi icin bolgeye ikinci bir cerrahi uygulama
yapildiginda greft materyalinin oldukca sert ve homojen oldugu bildirilmistir
(Simonpieri ve ark. 2009).

Kist entikleasyonundan sonra kistin bulundugu bosluk kan pihtis1 ile dolmakta
ve iyilesme basglamaktadir. Kist boslugu icerisine dolan kan pihtisinda belirli
miktarlarda biliylime faktorleri bulunmaktadir. Biiyiime faktoriiniin ¢ok daha yogun
oldugu TZF uygulamalarinda iyilesme sathasinin kisaldigi, olusan kemik ve
yumusak dokunun kalite ve kantite bakimindan daha yiiksek seviyede oldugu
belirtilmistir. Kan pihtisinin bulundugu kist boslugunun iyilesme siiresi ortalama 6-
12 ay arasinda gergeklesirken TZF nin uygulandig kist eniikleasyon bolgesinde bu
stire 2 ay civarinda oldugu arastirmalarda belirtilmektedir (Choukroun ve ark. 200643,
Choukroun ve ark. 2006b).

Yine TZF ile OKG’nin kombine kullanildig1 vaka c¢alismasinda 51 yasindaki
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bir erkek hastada endodontik-periodontal kombine kemik i¢i defektin tedavisinde
TZF membran ve OKG kullanilarak cerrahi periodontal tedavi uygulanmistir. Plak
indeksi, gingival indeks, sondlamada kanama, mobilite, sondalanan cep derinligi ve
KAS, tedavi baglangic1 ve ameliyat sonrasi 3. ayda kaydedilmistir. 3. ayda yapilan
klinik ve radyografik incelemede kemik dolumu ve 6 mm klinik atagsman kazanci
(KAK) bildirilmistir (Tunali ve ark. 2009).

TZF’nin tek basma kullanildigi olgu raporunda Rudagi ve ark. apeksi
kapanmamig bir disin kanal dolgusu yapilmadan 6nce digin apikali, membran haline
getirilmis TZF ile kapatilmig, sonrasinda kanal tedavisi uygulanmistir. Bir yil sonra
disin apikalinde kalsifik bir bariyer olustugu ve lezyonun geriledigi gozlenmistir
(Rudagi ve Rudagi 2012).

Aroca ve ark. ¢oklu diseti gekilmelerinin tedavisinde kuronale kaydirilan flep
ve membran halindeki TZF kombinasyonu ile tek basina kuronale kaydirilan flep
uygulamasimin klinik sonuglarini karsilastirmiglardir. Kuronale kaydirilan flebe ek
olarak TZF uygulamasinin, kok ylizeyi ortiilmesini daha olumlu yonde etkilemedigi,

ancak diseti kalinliginda artis sagladigi bildirilmistir (Aroca ve ark. 2010).

Jankovic ve ark. kuronale kaydirilan flep ve TZF’ nin kombine uygulamasi ile
kuronale kaydirilan flep ve mine matris proteininin kombine uygulamasinin klinik
etkinligini karsilastirmiglardir (Jankovic ve ark. 2010). Arastirmacilar diger
caligmalarinda ise, koronale kaydirilan flep ve TZF’nin kombine uygulamas: ile
kuronale kaydirilan flep ve subepitelyal bag dokusu greftinin kombine uygulamasini
karsilastirmislardir (Jankovic ve ark. 2012). Her iki aragtirmada da kok yiizeyi
ortiilme oranlart bakimindan karsilastirilan yontemler arasinda fark olmadig

bildirilmistir.

Smif 2 furkasyon defektlerinin tedavisinde TZF’ nin yumusak ve sert dokularin
iyilesme potansiyelleri tiizerine etkisi olabilecegi disiiniilmiis ve bu etkinin
arastirtlmasi amaglanarak bir ¢alisma dizayn edilmistir (Sharma ve Pradeep 2011b).
Siif 2 furkasyon problemi olan hastalarda kontrol grubunda sadece agik flep
operasyonu, test grubunda ise agik flep operasyonu ile birlikte TZF uygulanmis. 9

aylik klinik ve radyografik Ol¢limlerde baslangica gore test grubunda tiim klinik ve
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radyografik parametrelerde kontrol grubuna kiyasla istatistiksel anlamli kazang
kaydedilmistir. Bu sonuglardan yola ¢ikarak TZF uygulamasinin furkasyon
defektlerinin rejeneratif tedavisinde etkili bir tedavi yontemi olabilecegi sonucuna

varilmstir.

Kemik i¢i defektlerde TZF uygulayarak tedavi edilmesi planlanan iki
arastirmada, test grubunda TZF uygulanirken kontrol grubunda TZF+kemik grefti
uygulamasi yapilmistir. Calismanin sonuglarina gore, TZF+kemik grefti uygulanan
grupta, tek basina TZF uygulanan gruptan istatistiksel olarak anlamli oranda daha
fazla atagsman kazanci elde edildigi belirtilmistir (Lekovic ve ark. 2012, Bansal ve
Bharti 2013).

1.3.2.10 Mine Matriks Tiirevi

Hertwig epitel kinindan kaynaginmi alan mineyle iliskili proteinler kok gelisimi
sirasinda hiicresiz sement olusumunda rol almaktadirlar. Bu proteinler ayni1 zamanda
embriyogenez siiresince periodontal ligament ve alveol kemigi yapiminda da gorev
yapmaktadirlar (Oringer 2002). Dis olusumu sirasinda meydana gelen hiicresel
olaylarla ilgili mevcut bilgiler periodontal rejenerasyon i¢in yeni bir yaklagimin
dogmasini saglamis ve odontogenez sirasinda rol oynadigina inanilan spesifik
faktorlerin periodontal tedavide kullanimi giindeme gelmistir (Pitaru ve ark. 1994,

MacNeil ve Somerman 1999).

Periodontal dokularin embriyolojik donemdeki gelisimi ile periodontal
dokularin rejenerasyonu igin gerekli olan olaylar zinciri arasinda benzerlikler
bulunmaktadir (Pitaru ve ark. 1994, Narem ve Sambanis 1995, MacNeil ve
Somerman 1999). Her iki durumda da ortak olan, pek ¢ok hiicre grubunun, biiyiime
faktorlerinin, sistemik hormonlarin ve ekstraseliiler matriks proteinlerinin fonksiyon
gormesi, boylece dogru hiicrelerin dogru bolgeye yonlenip yerlesim gostermeleri ve
hiicresel ¢ogalma/farklilasma icin uygun ortami saglayacak dogru matriksi

salgilamalaridir (MacNeil ve Somerman 1999).
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MMT, anne karninda bulunan domuzlarin gelismekte olan dis
tomurcuklarindan elde edilir ve domuz embriyosuna ait amelogeninleri i¢eren asidik
ekstrenin saflastirilmis seklidir (Gestrelius ve ark. 1997b). MMT’nin %90’ 11
amelogenin, %10’unu prolinden zengin non-amelogenin, tuftelin, tuft protein, serum,

ameloblastin, amelin ve tiikriik proteinleri olusturur (Brookes ve ark. 1995).
1.3.2.10.1 MMT ile Hedeflenen Periodontal Rejenerasyonun Biyolojik Temelleri

MMT lerin, periodontal yara iyilesmesi sirasinda periodontal ligament hiicrelerinin
proliferasyonu ve gogl tlizerine etki ettikleri gorilmiistir (Hammarstrom 1997).
MMT’lerin defektin rejenerasyonu igin uygun ortami saglayan protein birikimlerini
olusturabilen hiicre-matriks Ozellikleri tasidigi gosterilmistir (Gestrelius ve ark.
1997a). Periodontal ligament fibroblastlariyla gingival fibroblastlarin mine matriks
proteinlerine karst reaksiyonlarinin farkli oldugu, iyilesmenin erken donemlerinde
periodontal ligament fibroblastlarin atagsmaninin kdk yiizeyinde ¢ok daha hizl arttig
ve bu segici 6zelligin periodontal rejenerasyon acisindan énemli oldugu belirtilmistir

(Gestrelius ve ark. 1997a, Van der Pauw ve ark. 2000).

MMT nin epitel hiicreleri lizerinde oldugu diisiiniilen baskilayict etkileri, bu
hiicrelerin defekt bolgesine goc¢ etmelerini engelleyerek rejenerasyona olumlu
katkida bulunmasini1 saglar (Gestrelius ve ark. 1997b, Hammarstrom ve ark. 1997,
Kawase ve ark. 2000). MMT nin, proteoglikan ve hyaluronan sentezini etkileyerek
matriks sentezini uyarabilecegi ve rejenerasyonun erken donemlerinde pozitif etkiler
yaratabilecegi diisiiniilmektedir (Haase ve Bartold 2001). Arastirmalarda MMT ’lerin
tim periodontal dokularin rejenerasyonunu uyardigi, sement, alveol kemigi ve
periodontal ligament yapiminin aynen dogal olusum siirecindeki gibi taklit edildigi,
bu mekanizmanin arkasinda ise gelisim esnasinda periodontal ligamentte matriks
hiicre iliskileri c¢ergevesinde ortaya c¢ikan amelogenin birikiminin oldugu

savunulmustur (Hammarstrom ve ark. 1997).

MMT’nin klinik basarisinin, osteoblastik potansiyeli olan hiicreleri prolifere
olmalar1 i¢in uyarmasi, osteoblastik hiicreleri diizenlemesi ve farklilagmalar1 icin
stimiile etmesine bagli olabilecegi bildirilmistir (Wada ve ark. 2008). MMT ’nin

epitel hiicreleri iizerindeki baskilayic1 etkisi agiz epiteline ait hiicrelerin yara
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bolgesine ulagmasini engeller (Heijl ve ark. 1997, Zeichner-David 2001). Boylece
MMT rejeneratif periodontal tedavide kullanimi ile dogal biiylime ve gelisim
siirecindeki olaylar taklit edilerek yeni sement, periodontal ligament ve kemik
olusumu ile rejenerasyon saglanmis olur (Hammarstrom ve ark. 1997, Hammarstrom
1997, Heijl 1997, Heijl ve ark. 1997, Zeichner-David 2001, Donos ve ark. 2003,
Sculean ve ark. 2004, Bosshardt 2008).

Yapilan bir¢cok hayvan ve insan histolojik ¢calismasinda da peridontal ligament,
kemik ve sement yapiminda MMT’nin olduk¢a Onemli bir yere sahip oldugu
gosterilmistir (Bosshardt 2008, Fong ve ark. 1996, Froum ve ark. 2001a, Haase ve
Bartold 2001, Hammarstrom 1997, Heijl 1997, Sculean ve ark. 2002b, Trombelli ve
ark. 2002, Wada ve ark. 2008).

Bu bilgiler 1s181inda, haricen iiretilen MMT’lerin de ayn1 gorevi yapabilecegi

diistiniilmektedir.

MMT piyasaya Emdogain® adi altinda sunulmustur. Taginmasi i¢in gerekli
ajan olarak propilen glikol aljinat (PGA) kullanilmigtir (Gestrelius ve ark. 1997a).
Asidik ortamda MMT ’lerin PGA i¢inde ¢oziinerek, oldukg¢a kivamli bir hal aldigi,
ndtral bir ortamda ve viicut sicakliginda ise bu kivamin azaldigt ve PGA’nin
ortamdan uzaklasarak, MMT lerin agiga ¢iktig1 belirtilmistir (Register 1973, Proye
ve Polson 1982, Polson 1986, Schallhorn ve McClain 1988).

PGA, aljinik asidin propilen glikol esteri olup, kimya ve gida endiistrisinde
kivam artiric1 olarak yaygin olarak kullanilmaktadir. PGA, diistiik pH degerlerinde ve
diisiik 1sida visk6z kivamdadir ancak 1s1 ylikseldiginde ya da asiditesi ¢esitli doku
stvilart gibi etkenlerin varligindan etkilendiginde hemen nétralize olmakta ve
MMT nin uygulanacagi alana yapismasina olanak tanimaktadir (Gestrelius ve ark.
2000, Froum ve ark. 2001a ). Bu o6zelligi sayesinde MMT, kok yiizeyi tarafindan
emilebilmekte ve cerrahi alanda ¢okelerek islev gorebilmektedir (Gestrelius ve ark.
1997b, Gestrelius ve ark. 2000, Froum ve ark. 2001a, Kawase ve ark. 2001).

MMT uygulanmadan Once, kullanilacagi kok yiizeyi asitle demineralize

edilmekte ve sonrasinda serum ile yikanmaktadir (Heijl 1997, Gestrelius ve ark.
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2000, Minsk 2000, Maycock ve ark. 2002, Wang ve ark. 2005). Asit uygulamasi,
smear tabakasinin uzaklastirilmasini, kok yiizeyi detoksifikasyonunu ve ylizey
demineralizasyonu ile kollagen liflerin agiga ¢ikarilmasini amaglamaktadir (Garrett

1996, Heijl 1997).

Bu ama¢ dogrultusunda sitrik asit, fosforik asit, tetrasiklin = ve
etilendiamintetraasetik asit (EDTA) kullanilmistir. Materyal ile birlikte ise %24’ lik

EDTA kullanima sunulmustur.

EDTA ile asitleme yapildiktan sonra dentin veya sement ylizeyinde
kollagenlerin uzaklastirildigi ve bdylece biyouyumlulugu daha iyi olan bir yiizey
olusturdugu belirtilmektedir (Blomlof ve Lindskog 1995, Blomlof 1996, Blomlof ve
ark. 1996). Asit uygulamasi sonrasinda dentin tubiillerinin genisledigi ve buna bagl
olarak sementogenezin hizlandigi ve dolayisiyla sement olusumunun ve bag

dokusunun daha iyi organize oldugu bildirilmektedir (Yuan ve ark. 2006).

Sculean ve ark.t MMT ile EDTA’nin birlikte kullanildiginda meydana gelen
etkiyi inceledikleri ¢alismalarinda EDTA kullanilan ve kullanilmayan gruplarda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulamamuslardir (Sculean ve ark. 2006a). Bloml6f
ve ark.l ise g¢alismalarinda EDTA uygulamasi sonrasinda periodontal ligament
fibroblastlarinin, kontrol grubuyla karsilagtirildiginda, kok yiizeyine daha fazla
tutundugunu savunmaktadirlar (Blomlof ve ark. 1996). Tiim ¢alismalarin sonucunda
bu konuda daha detayli aragtirmalarin yapilmasi gerektigine dair ortak kaniya

varilmistir (Blomlof ve ark. 1996, Sculean ve ark. 2006a).

MMT ayrica dental plak olusumunu inhibe ederek periodontal rejenerasyonu
uyarmaktadir.  Olusturulan ex vivo dental plak modellerinde MMT’nin plak
gelisiminde inhibitor etki gosterdigi bulunmustur (Sculean ve ark. 2001a). MMT’nin
periodontal patojenlerin ¢ogalmasi iizerinde etkisi olup olmadigi in vitro
calismalarda arastirilmistir (Spahr ve ark. 2002). Yeni hazirlanmis MMT ve tasiyici
maddesi tek basina siipheli periodontal patojenlerin bulundugu kiiltiirlere eklenmis
ve MMT’nin Gr (-) periodontal patajonlerin ¢ogalmasini engelledigi, Gr (+)

bakterileri ise etkilemedigi izlenmistir. Elde edilen bu sonuca gére MMT nin cerrahi
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islem sonrasi yara iyilesmesini geciktirecek ve rejenerasyonu engeleyebilecek

periodontopatojenlerin ¢ogalmasini engelledigi diisiiniilebilir.

Yapilan ¢alismalarda MMT’lerin in vivo ve in vitro olarak anjiojenik etkiye
sahip oldugu bildirilirken hizli iyilesmenin etkisinin sadece anjiogenezin
indiiklenmesiyle olmadigi ve MMT ’lerin iki 6nemli mekanizmaya sahip olduklari
bildirilmistir. Bunlardan birincisi; MMT’lerle muamele edildiginde periodontal
ligament hiicreleri ortama TEBF, TKBF, IL-6 gibi biliylime faktorleri salmakta ve
yara iyilesme hiz1 artmaktadir (Lyngstadaas ve ark. 2001). ikincisi; periodontal yara
lyilesmesi sirasinda MMT lerin periopatojen mikroorganizmalarin
(A.actinomycetemcomitans, P.gingivalis, P.intermedia) gelisimini inhibe etmekte ve
normal flora lizerine ise olumsuz bir etkileri bulunmamaktadir (Sculean ve ark.

2001a).

Nokhbehsaim ve ark. inflamasyonla modiile edilen MMT varliginda
periodontal ligament hiicrelerinin rejeneratif kapasitesini arastirmiglar. Calisma
sonucunda enflamatuar bir ortamda periodontal ligament hiicrelerine MMT’nin
etkisinin 6nemli derecede azaldigi goriilmistiir. Sonug olarak MMT uygulamadan
once etkili bir antienflamatuar periodontal tedavi yapilmast Onerilmistir

(Nokhbehsaim ve ark. 2011).

1.3.2.10.2 MMT’nin Kullanildig1 Hayvan Calismalari

Yapilan in vitro c¢aligmalardan elde edilen sonuclar, arastirmacilart MMT nin
periodontal dokulara ve periodontal rejenerasyona olan etkilerini incelemek amaciyla

hayvan caligsmalar1 yapmaya yonlendirmistir.

Hammarstrom ve ark. MMT nin kemik ve medullar rejenerasyon lizerindeki
etkisini arastirmak i¢in yaptiklart morfolojik c¢alismada, rat femurlarinda dirillerle
yara bolgeleri olusturulmus ve lokal olarak MMT uygulanmistir (Hammarstrom
ve ark. 1997). Yapilan bagka bir ¢calismadan elde edilen sonuglara gére MMT’ nin
uzun kemiklerin yara iyilesmesi sirasinda, kemik ve medullar rejenerasyonda

osteojenik etkisinin oldugu soylenmistir (Kawana ve ark. 2001).
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Cochran ve ark. ¢aligmalarinda, MMT ile tedavi edilen kemik i¢i defektlerde
olusan periodontal rejenerasyonu incelemislerdir. MMT nin degisik genisliklerdeki
defektlerde yeni sement, sharpey fibrilleri, periodontal ligament ve kemik dokusu

olusturarak periodontal rejenerasyonu saglayabilecegini belirtmislerdir (Cochran ve

ark. 2003a).

Hammarstrom bir caligmasinda, kok gelisimi sirasinda sement yapimini
yonlendiren amelogenin varligini immiinohistokimyasal teknikle gostermistir. Bu
calismada ayrica, maymunlarin kesici disleri ¢ekilerek kok ylizeylerinde deneysel
kaviteler olusturulmustur. Bu kavitelere daha sonra domuz mine matriksi
uygulanmistir. Yapilan histolojik incelemelerde, dentine sikica yapismis hiicresiz
sement olustugu goriilmiistiir. Béylece eksojen kaynakli mine matriksinin, endojen
kaynakli olan mine matriksi ile ayn1 doku cevabini olusturabildigi bildirilmistir.
Calismanin sonunda, MMT’nin hiicresiz sement rejenerasyonunu saglayabilme
potansiyelinin oldugu belirtilmistir. MMT’nin hiicresiz ekstirinstik sement
rejenerasyonu olusturabilme yetenegine sahip oldugu ilk olarak maymunlarda

gosterilmistir (Hammarstrom 1997).

Nemcovsky ve ark. 10 adet Wistar sicaninda, MMT ile tedavi edilen kemik
istli ve kemik ici ceplerdeki iyilesmeyi histomorfometrik olarak incelemislerdir.
Yeni sementin sadece MMT kullanilan test grubunda ve genellikle de defektlerin
apikal kisimlarinda olustugu goriilmiistiir. Test grubunda olusan suprakrestal bag
dokusunun daha organize oldugu belirtilmistir. Yeni olusan kemik miktarlari
karsilagtirildiginda aradaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmadigr goriilmiistiir.
Defektlerdeki baglanti epiteli incelendigi zaman test grubundaki epitelin kontrol
grubundakine gére hemen hemen 2 kat daha kisa oldugu goriilmiistiir. Bu sonuglara
gore arastirmacilar, MMT’ nin yeni sement olusumuna katkida bulunarak ve kok
yiizeyinde olusan baglant1 epitelini azaltarak periodontal rejenerasyonu arttirdigini

bildirmislerdir (Nemcovsky ve ark. 2006).

Kopeklerde smif 3 furkasyon defektlerinin tedavisinde MMT ile YDR
karsilastirildiginda, MMT’nin Ustlinliigli histolojik olarak higbir calismada
gosterilememistir. Ancak kombine tedavilerde furkasyon defektlerinin tabanlarindan

elde edilen hiicresiz sement, koronalde bulunan sementten farkli bir yapiya
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sahiptir. Ayrica tek basina yoOnledirilmis doku rejenerasyonu ile elde edilen
sement selliiler yapidadir ve yine farklidir. Bu olusan hiicresiz sement yapisi

MMT ’nin etkisi olarak diistiniilmektedir (Araujo ve Lindhe 1998).

Yamamoto ve ark. yaptiklart histolojik ¢alismada, MMT+s1gir kaynakli kemik
grefti (SKKG) kombinasyonunun kemik igi defektlerdeki etkisini incelemislerdir.
Sonug¢ olarak MMT+SKKG kombinasyonunun yeni kemik ve sement olusumunu
arttirdigini ve kemik i¢i defektlerin tedavisinde etkili bir metod oldugunu

belirtmislerdir (Yamamoto ve ark. 2007).

Pimentel ve ark. yaptiklar1 histomorfometrik ¢aligmada, nikotin etkisi altindaki
kopeklerde olusturulan dehisens defektlerinde MMT ve sentetik rezorbe olabilen
membranin etkilerini incelemislerdir. Arastirmacilarin yaptiklar1 degerlendirmeye
gore nikotin varliginda bile MMT 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 anlaml bir farkin olmadig1 goriilmiistiir (Pimentel ve

ark. 2006).

Sculean ve ark. galismalarinda, maymunlarda bulunan kemik i¢i defektlerin
tedavisinde MMT, sentetik rezorbe olabilen membran ve MMT+sentetik rezorbe
olabilen membranin etkisini histolojik olarak incelemislerdir. MMT ile tedavi edilen
defektlerin apikal kisimlarinda hiicresiz tipte sement olustugu, kuronale dogru
gidildikge hiicreli ve hiicresiz tipteki sementin karigik olarak var oldugu goriilmistiir.
Sentetik rezorbe olabilen membran ile tedavi edilen defektlerde membran ekspozu
olmadigr takdirde peridontal rejenerasyonun elde edildigi gozlemlenmistir.
MMT+sentetik rezorbe olabilen membran kombinasyonunun ise, tedavinin
sonuglarinda herhangi bir artis meydana getirmedigi goriilmiistiir. Calismanin
sonuglart incelendiginde her 3 tedavi tekniginin de periodontal rejenerasyonu

saglayabildigi tespit edilmistir (Sculean ve ark. 2001c).

Son zamanlarda histolojik ve radyografik inceleme yapan bir ¢aligmada rat
femurunda olusturulan defektlerde dogal kemik minerali ve mine matriks proteini

kombinasyonunun kemik rejenerasyonuna etkisini incelemislerdir. Mikro CT ve
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histolojik ¢aisma sonuglarina gore dogal kemik minerali ve mine matriks proteini
kombinasyonunun kemik formasyonunun hizini artirdigi goriilmistiir (Miron ve ark.
2014).

Sahng G. Kim ve Steven |. Ryu.’nun yaptigi meta analizde hayvan
modellerinde replante dislerin periodontal iyilesmesinde MMT’ nin etkisini
degerlendirmisler. Calisma sonucunda periodontal ligament varliginda MMT
kullaninminin daha 1iyi periodontal iyilesme, daha yilizeysel kok rezorbsiyonu
sagladigi, periodontal ligament olmadig1 zaman, MMT nin periodontal iyilesmeye ve

kok rezorbsiyonuna etkisi kesinlesmemistir (Kim ve Ryu 2013).

Hayvan calismalarina ait literatiir incelendiginde, MMT’ nin periodontal
rejenerasyon iizerine basarili etkileri oldugu goriilmiistiir. MMT nin rejenerasyona
olumlu katkisini destekleyen hayvan ¢alismalarinin olmasi arastirmacilart MMT nin

klinik kullanimu ile ilgili calismalara yonlendirmistir.

1.3.2.10.3 MMT’nin Kullanildigx insan Cahsmalar:

Arweiler ve ark. MMT’nin supragingival plak tizerindeki etkisini incelemek
amactyla in vivo kosullar altinda yaptiklar1 ¢aligmalarinda periodontal olarak saglikli
agizlara sahip 14 6grenciyi arastirmaya dahil etmislerdir. Kontrol soliisyonlar1 olarak
sodyum kloriir soliisyonu ve % 0,2 lik klorheksidin; test soliisyonlari olarak ise PGA
iceren MMT, PGA ve % 24 lik EDTA kullanilmistir. Tiim agiz bakimlar1 yapilan
hastalara 2 giin boyunca agiz hijyenine dikkat etmemeleri sOylenmistir. 48 saat
sonunda olugan plak {izerine test soliisyonlar1 farkli az1 dislerinin bukkal yiizeylerine
2 dakika boyunca uygulanmistir. Hastalardan 2 saat boyunca herhangi bir sey yiyip
igmemeleri istenmistir. Sonrasinda plak toplanarak boyanmis ve incelenmistir. Sonug
olarak MMT grubunda biofilm canliliginin digerlerine oranla daha az oldugu

saptanmugtir (Arweiler ve ark. 2002).

Sculean ve ark. MMT’ nin ex vivo dental plak iizerindeki etkilerini % 0,2 lik
klorheksidinle karsilastirmayi amaglamiglardir. Sonug olarak MMT’ nin opere edilen
sahalarin erken iyilesmesi i¢in iyi bir materyal oldugu bildirilmistir (Sculean ve ark.
2001a).
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Spahr ve ark.’1 periodontal rejenerasyon igin kullanillan MMT’nin
Actinobacillus actinomycetemcomitans, Porphyromonas gingivalis ve Prevotella
intermedia gibi periodontal patojenler iizerindeki etkisini incelemislerdir.
Calismadan clde edilen sonuglara gore MMT*‘nin gram negatif bakterileri inhibe
ettigi bildirilmistir. A. actinomycetemcomitans belirgin bir diisiis gosterirken, P.
gingivalis ve P. intermedia ayn1 oranda diisiis gostermislerdir. 24 saatin sonunda
kiltlirlerde bakteri varliginin olmadigi buna karsilik gram pozitif bakterilerde bu
sekilde bir inhibasyonun olmadigi belirtilmistir. Bu sonuglara gore periodontal yara
iyilesmesinde MMT’nin bakteri kolonilerini engelledigi ve boyle bir ortamin
saglanmis olmasinin iyilesme siirecine yardimci olabilecegi bildirilmistir (Spahr ve

ark. 2002).

Myhre ve ark.’s MMT’nin antienflamatuar etkisi olup olmadigini hastalardan
alman kan oOrneklerinde incelemislerdir. Sonug¢ olarak MMT’nin enflamasyona
neden olan sitokinlerin salgilanmasim1 sinirladigt ve buna bagh olarak

antienflamatuar 6zellik gésterdigi vurgulanmaktadir (Myhre ve ark. 2006).

Sculean ve ark.‘t MMT uygulamasi sonrasinda antibiyotik kullaniminin
gerekliligini arastirdiklart ¢aligmalarinda bir gruba MMT+penisilin grubu bir
antibiyotik diger gruba ise sadece MMT uygulanmistir. Yapilan klinik
degerlendirmede 1 y1l sonunda her iki grup arasinda istatistiksel olarak bir anlamlilik
olmadigi ve bu sonuglar 1s18inda MMT’ nin antibakteriyel 6zelliginin operasyon
sahasinin bakteriler tarafindan istilasina izin vermeyecek diizeyde oldugu ve MMT
uygulamasi sonrasinda antibiyotik kullanimina gerek olmadig: belirtilmistir (Sculean

ve ark. 2001b).

Boyan ve ark. 2000 yilinda, periodontal dokularin rejenerasyonunda kullanilan
MMT lerin osteoindiiktif etki mi, yoksa osteokondiiktif etki mi gostereceklerini
arastirdiklar1 ¢alismada, MMT lerin osteoindiiktif olmadigini, osteokondiiktif etkiler

gosterdigini soylemislerdir (Boyan ve ark. 2000).

Berlucci ve ark.1 kok yiizeyi kapatma ile ilgili ¢alismalarinda bir grupta MMT,
diger grupta MMT ve bag dokusu greftini birlikte kullanmiglardir. 6 ay sonunda kok

yiizeyi kapanmasi agisindan her iki grup arasinda anlamli bir fark olmadig
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saptanmistir. Bununla birlikte MMT kullanilan tiim gruplarda kok yilizeyinin ideal
sekilde kapandigi ve bu durumun olugmasinda greftten daha ¢ok MMT’nin etkili
olabilecegi belirtilmistir (Berlucchi ve ark. 2002).

Wennstrom ve ark. kok yilizeyi diizlestirme islemi sirasinda olusturulan
yumusak doku hasarinin MMT ile iyilestirilmesini amaglayan ¢alismalarinda deney
grubuna dahil edilen dislerde kok ylizeyi diizlestirme islemleri tamamlandiktan sonra
flap kapatilmadan once disetinin kok ylizeyine bakan kismindaki epitel siyrilarak
serumla yikanmig ve 2 dakika siire ile %24 lik EDTA uygulandiktan sonra serum ile
uzaklastirilmigtir. MMT test bolgesine uygulanirken, kontrol bolgesine sadece PGA
uygulanmustir. ilk hafta yapilan degerlendirmede MMT uygulanan gruptaki
hastalarin operasyon sonrasi sikayetlerinin kontrol grubuna nazaran %20 daha az
oldugu saptanmistir. Sonu¢ olarak MMT’nin ylizeysel olarak deney alanlarina
uygulandiginda periodontal yumusak doku yaralarinda erken donemde iyilesmeyi

artirici rol oynadigi belirtilmektedir (Wennstrom ve Lindhe 2002).

Modica ve ark.’1, kdk yiizeyinin kapanma miktarint 6lgtiikleri ¢aligmalarinda,
kok yiizeyi diizlestirildikten sonra bdlge % 24 liik EDTA ile 2 dakika yikanarak
MMT uygulanmistir. Sonug¢ olarak test grubunda daha fazla yeni doku olusumu
gozlenmesine ragmen gruplar arasinda istatistiksel olarak herhangi bir fark olmadig:

bildirilmistir (Modica ve ark. 2000).

Kronik periodontitis hastalarinda modifiye Widman flep operasyonu+tMMT
(test grubu) ve sadece modifiye Widman flep operasyonu (kontrol grubu) uygulanan
calismalarda kemik i¢i defektlerin tedavisinde MMT kullaniminin daha fazla
sondalamada cep derinligi (SCD) azalmasi, atasman kazanci ve kemik kazanci
sagladigin1 bildirmislerdir. Ayrica peridontal cerrahi sirasinda MMT kullaniminin
herhangi bir yan etkisinin olmadigi da belirtilmistir (Heijl ve ark. 1997, Zetterstrom
ve ark. 1997).

Arastirmacilar klasik flep operasyonuna ek olarak kullanilan MMT nin klinik
olarak anlamli sonuglar verdigini ve tek basina klasik flep operasyonu ile yapilan
tedavilere gore daha etkili bir tedavi yontemi oldugunu belirtmislerdir (Froum ve
ark. 2001b, Rosing ve ark. 2005).
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MMT nin papil koruyuculu ensizyon teknigi ile beraber kullanildiginda daha
basarili klinik sonuglar elde edilebilecegi vurgulanmistir (Tonetti ve ark. 2002,
Wachtel ve ark. 2003, Francetti ve ark. 2004, Di Tullio ve ark. 2013,).

Arastirmacilar minimal invaziv teknikle beraber MMT kullaniminin, kemik igi
defektlerin tedavisinde etkili bir tedavi yontemi oldugunu bildirmislerdir (Parodi ve
ark. 2004, Cortellini ve Tonetti 2007, Cortellini ve ark. 2008, Fickl ve ark. 2009).
MMT kullaniminin oldukg¢a derin defektlere sahip vakalarda da basarili sonuglar
verdigini ve bu sonuglarin 3 yil boyunca korunabildigini gostermislerdir (Parodi ve
ark. 2004).

MMT ve YDR’nin etkinliginin karsilastirildigi calismalarda hem MMT nin
hem de rezorbe olmayan membranlarin kemik i¢i defektlerin tedavisinde basarili
yontemler oldugunu, membran kullanimiyla SCD’de daha fazla azalma elde
edilebilecegini ancak MMT nin kolay kullanim1 ve estetik bolgelerdeki etkinligiyle
Oonemli bir alternatif olacagini belirtmislerdir (Silvestri ve ark. 2000, Zucchelli ve
ark. 2002, Silvestri ve ark. 2003, Crea ve ark. 2008).

Rezorbe olabilen membranin etkinliginin MMT ile Kkarsilastirildigi
calismalarda her iki uygulamanin da SCD azalmasi ve atagsman kazanci yOniinden
basarili sonuglar verdigini ancak birbirlerine bir {stiinliiklerinin bulunmadigini

bildirmislerdir (Pontoriero ve ark. 1999, Sculean ve ark. 1999b, Sanz ve ark. 2004).

Heden ve Wennstrom 5 yil takip ettikleri vaka serilerinde, MMT ile tedavi
ettikleri kemik i¢i defektlerin uzun donem stabilitesini incelemislerdir. Klinik ve
radyografik olarak MMT ile yapilan tedavi sonucu elde edilen kazanglarin 5 yil

sonunda da korunabildigini bildirmislerdir (Heden ve Wennstrom 2006).

Sculean ve ark.’1 yaptiklar1 bir ¢alismada, MMT ve rezorbe olabilen sentetik
membranin klinik ve histolojik sonuglarii arastirmiglar. Iki grupta da yeni hiicreli
sement olustugu bildirilmis ve uygulanan her iki tedavi yonteminin de yeni bag

dokusu atagmani olusturmada basarili oldugu bildirilmistir (Sculean ve ark. 1999c).
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Mellonig, yaptigi klinik ve histolojik caligmada, 2 vakayt MMT ile tedavi
etmistir. Birinci vakada, 8 mm SCD bulunan st ¢ene 1. premolar disin meziyaline
MMT uygulanmistir. 6 ay sonra yapilan klinik 6l¢iimlerde 5 mm SCD azalmasi ve
4 mm atasman kazanci bildirilmistir. Ikinci vakada 8 mm SCD bulunan alt ¢cene
kanin disin meziyaline MMT uygulanmis ve disin ¢ekilmesini takiben histolojik
inceleme yapilmistir. Bu incelemede eski sement tabakasi {izerinde ince bir hiicresiz
sement tabakasi, lameller yapida kemik ve kok yiizeyine paralel periodontal lifler
gorilmistlir. Arastirmaci histolojik incelemenin sonunda olusan yeni dokularin

periodontal rejenerasyonu gosterdigini bildirmistir (Mellonig 1999).

Yukna ve Mellonig yaptiklari histolojik ¢aligmada 8 hastada bulunan 10 adet
kemik ici defekt degerlendirmislerdir. Cekimi planlanan dislere operasyon sirasinda
MMT uygulanmistir. Altinct ayda yapilan histolojik incelemede 3 defektte yeni
sement, yeni kemik ve yeni periodontal ligament olusumu ile rejenerasyon
goriiliirken, 3 defektte yeni bag dokusu atasmani ve 4 defektte de uzun baglanti
epiteli olusumu goriilmiistiir. Orneklerin higbirinde kék rezorpsiyonu, ankiloz veya
iltihap belirtileri goriilmemistir. Arastirmacilar bu incelemelerin sonucunda,
MMT’nin  periodontal problemli dislerde rejenerasyon saglayabilecegini

belirtmislerdir (Yukna ve Mellonig 2000).

Windisch ve ark. MMT ve rezorbe olabilen membran kullanarak kemik igi
defektleri klinik, radyografik ve histometrik olarak karsilastirmislardir. Incelenen
parametrelerde iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklar bulunmamuistir.
Histometrik bulgular incelendiginde, iki grupta da anlaml yeni bag dokusu atagmani
goriilmiistiir. Iki tedavi yaklasiminda da klinik, radyografik ve histometrik olarak
anlamli  kazanglar belirlenmis ancak iki wuygulamanin birbirine {stiinligi

gosterilmemistir (Windisch ve ark. 2002).

Jentsch H ve ark. kemik iistii defektlerde agik flep tedavisine ek olarak MMT
uygulamasinin sonuclar gelistirip gelistirmeycegini degerlendirmisler. Sonug olarak
MMT uygulamasinin 6zellikle de derin periodontal cep varliginda istatistiksel

anlaml1 bir gelisme sagladigi goriilmiistiir (Jentsch ve Purschwitz 2008).
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Sculean ve ark. 10 yillik uzun dénem g¢alismalarinda, MMT ve YDR ile tedavi
edilen kemik i¢i defektleri klinik ve radyografik olarak degerlendirmislerdir.
Aragtirmacilar gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigim ve iki
grupta kullanilan yéntemlerin de uzun donemde stabilizasyonlarini koruyabildiklerini

belirtmislerdir (Sculean ve ark. 2008).

Fickl S ve ark. periodontal kemik i¢i defektlerde mikrocerrahi yaklasim ile
MMT kullanarak ve kullanmayarak yaptiklar1 ¢calismayi klinik ve radyografik olarak
incelemislerdir. Sonug¢ olarak mikrocerrahi ile birlikte MMT uygulanan grupta cep
derinliginde azalma, KAK ve kemik dolumu yalnizca mikrocerrahi uygulanan

gruptan ¢ok daha iyi sonuglar elde edilmistir (Fickl ve ark. 2009).

Wyganowska ve ark. kronik periodontitis hastalarinin cerrahi olmayan
periodontitis tedavisinde Porphyromonas gingivalis ve Provetalla intermedia
varhiginda MMT ’nin klinik etkilerini incelemislerdir. Calisma sonucunda MMT’nin
kok yiizeyi diizlestirmesiyle karsilastirildiginda istatistiksel olarak klinik sonuglarin
degismedigi gorilmiistir. Ayn1 zamanda MMT nin Porphyromonas gingivalis ve
Provetalla intermedia gibi periodontopatojenlerin gelisimini engelledigi goriilmiistiir

(Wyganowska-Swiatkowska ve ark. 2013).

Peter Eickholz ve ark. MMT kullanilan kemik i¢i defektlerin rejeneratif
tedavisinde cerrahi sonrasi sistemik doksisiklin kullaniminin  sonuglarini
karsilastirmislar. Arastirmacilar ¢calisma sonucunda rejeneratif tedavi sonrasi 7 giin
boyunca giin de 1 adet 200 mg doksisiklin kullanimimin tedavi sonuglarini

gelistirmedigini belirtmislerdir (Eickholz ve ark. 2014).

Goriildiigii gibi literatirde MMT’nin periodontal kemik i¢i defektlerdeki
etkinligi bir¢ok klinik, radyografik ve histolojik ¢alismada gosterilmistir .(Heijl ve
ark. 1997, Zetterstrom ve ark. 1997, Heden ve ark. 1999, Mellonig 1999, Pontoriero
ve ark. 1999, Sculean ve ark. 1999a, Sculean ve ark. 1999b, Sculean ve ark. 1999c,
Silvestri ve ark. 2000, Yukna ve Mellonig 2000, Froum ve ark. 2001b, Tonetti ve
ark. 2002, Windisch ve ark. 2002, Zucchelli ve ark. 2002, Silvestri ve ark. 2003,
Wachtel ve ark. 2003, Francetti ve ark. 2004,Parodi ve ark. 2004, Sanz ve ark. 2004,
Sculean ve ark. 2004, Rosing ve ark. 2005, Heden ve Wennstrom 2006, Sculean ve
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ark. 2006b, Cortellini ve Tonetti 2007, Cortellini ve ark. 2008, Crea ve ark. 2008,
Palmer ve ark. 2008, Fickl ve ark. 2009, Harrel ve ark. 2010, Di Tullio ve ark. 2013).

En son olusturulan konsensusa gore, MMT nin periodontal kemik ici

defektlerin tedavisinde rejenerasyon sagladigi ortaya konmustur.

Yapilmis olan ¢ok sayidaki klinik calisma kemik ic¢i defektlerine uygulanan
MMT ile periodontal parametrelerde olumlu degisimler oldugunu ortaya koymustur
(Heijl 1997, Heijl ve ark. 1997, Zetterstrom ve ark. 1997, Heden ve ark. 1999,
Mellonig 1999, Pontoriero ve ark. 1999, Rasperini ve ark. 1999, Sculean ve ark.
1999a, Sculean ve ark. 1999b, Sculean ve ark. 1999c, Wilson 1999, Heard ve ark.
2000, Heden 2000, Parashis ve Tsiklakis 2000, Sculean ve ark. 2000, Silvestri ve ark.
2000, Yukna ve Mellonig 2000, Froum ve ark. 2001b, Cardaropoli ve Leonhardt
2002, Tonetti ve ark. 2002, Windisch ve ark. 2002, Silvestri ve ark. 2003, Wachtel ve
ark. 2003, Yilmaz ve ark. 2003, Francetti ve ark. 2004, Parodi ve ark. 2004, Sculean
ve ark. 2004). Diger rezorbe olan veya olmayan membranlarla yapilan YDR
teknikleriyle ise benzer sonuglar veren bir rejeneratif teknik olarak ifade edilmistir
(Sculean ve ark. 1999b, Pontoriero ve ark. 1999, Sculean ve ark. 1999c, Silvestri ve
ark. 2000, Windisch ve ark. 2002, Silvestri ve ark. 2003, Sculean ve ark. 2004).
Ancak arastirmacilar bu rejeneratif teknigin genis kemik ici defektlerde uygulanmasi
sirasinda  yumusak dokunun desteklenmesinde problem ¢ikabilecegini ifade
etmislerdir (Rosen ve Reynolds 2002, Scheyer ve ark. 2002, Velasquez-Plata ve ark.
2002). Boylelikle rejenerasyon igin gerekli olan bosluk korunamamakta, MMT nin
bolgedeki biitiinliigli bozularak istenilen siirelerde tutunmasi zorlagmaktadir.
Rejenerasyonu beklenen defekt bolgesindeki bosluk desteklenmedigi taktirde, post
operatif flep ¢okliintiisii meydana gelecek, DC miktar1 artacak ve pihtinin korunmasi
da giicleseceginden istenilen sonuca ulasilamayacaktir (Mellonig 1999, Rosen ve
Reynolds 2002, Scheyer ve ark. 2002, Velasquez-Plata ve ark. 2002, Cochran ve ark.
2003b). Yara iyilesmesi sirasindaki hiicresel ve molekiiler olaylar periodontal
tedavinin basarisinda belirleyici rol oynar (MacNeil ve Somerman 1999, Hagenaars
ve ark. 2004).
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Periodontal rejenerasyon ancak periodonsiyumu olusturan periodontal
ligament, alveol kemigi ve sementin yeniden olusturulmasiyla miimkiin olabilir. Bu
Ozellesmis dokularin yeniden olusturulabilmesi i¢in bu dokular1 sentezleme
yetenegine sahip hiicrelerin periodontal defekt i¢inde yer almasi gerekmektedir (
Garrett 1996, Becker ve Becker 1999). Rejenerasyonu beklenen bolgede yeterli
boslugun saglanip korunmasi periodontal rejenerasyonun olusabilmesi igin gerekli
dokularin bolgeye gociinii saglayacaktir (Garrett 1996, Tonetti ve ark. 1996). Bu
nedenle genis periodontal kemik i¢i defektlerde yeterli boslugun korunmasi ve
defekt icerisine flebin ¢okmesinin engellenmesi 6nemlidir. Yukarida ifade edilen
goriisler dogrultusunda, MMT nin kemik greftleriyle kombinasyonu giindeme gelmis
ve bu amagla SKKG, DKKG, DDKKG, biyoaktif cam esash greft materyalleri,
trikalsiyum fosfat esasli greft materyalleri ve OKG’ler kullanilmistir (Boyan ve ark.
2000, Lekovic ve ark. 2000, Rosen ve Reynolds 2002, Scheyer ve ark. 2002, Sculean
ve ark. 2002b, Velasquez-Plata ve ark. 2002, Zucchelli ve ark. 2002, Cochran ve ark.
2003b, Sculean ve ark. 2005). Kombine teknik uygulamasi ile arastirmacilar
materyaller arasindaki sinerjik etkilesimle kemik defekti icerisinde iki farkl
iyilesmenin olusabilecegini ifade etmislerdir. Greft materyali, osteoindiiktif ve/veya
osteokondiiktif etkiyi, yeterli boslugu ve stabilizasyonu saglayarak flep ¢okiintiistinii
onleyecek, MMT ise kok seviyesinde etki gostererek yeni sement ve atagman
olusumunu indiikleyecektir (Sculean ve ark. 2002a, Sculean ve ark. 2002b, Trombelli
ve ark. 2006). Arastirmacilar bu hedeflere ulagsmak {izere bir ¢ok greft materyalini

MMT ile kombine etmislerdir.
1.3.2.10.4 MMT ’nin Kullamildig1 Kombine Uygulamalar

Arastirmacilar MMT ile kemik greftlerinin kombine kullanimindan dogacak
sinerjistik  etkilesimden yararlanabilmek i¢in  gesitli greft materyalleri

kullanmislardir.

Brunsvold ve ark. yaptiklari c¢alismalarda demineralizasyon, dondurma ve
kurutma islemlerinin kortikal kemigin osteojenik potansiyelini arttirdigini belirtmis,
demineralizasyon i¢in kullanilan hidroklorik asitin kemik matriksinde yer alan kemik

indiiksiyonu potansiyeline sahip proteinleri agiga ¢ikmasina neden oldugunu ifade
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etmiglerdir (Brunsvold ve Mellonig 1993). Bu proteinler KMP’lerdir. Bu proteinler
mezenkimal hiicrelerin migrasyonunda, baglantisinda ve yeni kemik olusumunda
onemli rol oynarlar (Goldberg ve Stevenson 1987, Boyan ve ark. 2000, Rosen ve
Reynolds 2002, Gurinsky ve ark. 2004). ifade edilen bu sebeplerden dolay1
DDKKG nin DKKG"ye gore osteoindiiktif etkisi daha fazladir.

MMT’nin DDKKG ile kombine edildigi ilk calisma Boyan ve ark. tarafindan 4
erkek fare iizerinde yaptiklari aragtirmadir. Bu calismada farelerin bacak kasina
bilateral sekildle MMT ve DDKKG yerlestirmislerdir. Materyallerin sirasiyla
implantasyon sekilleri su sekilde belirtilmistir: 2 mg MMT, 4 mg MMT, inaktif insan
DDKKG, inaktif insan DDKKG + 2 mg MMT, inaktif insan DDKKG + 4 mg MMT,
aktif insan DDKKG, aktif insan DDKKG + 2 mg MMT ve aktif insan DDKKG + 4
mg MMT. Kemik iligi ¢cevresinde bir veya daha fazla kemik benzeri doku gosteren
preparatlar aktif olarak siniflanirken, kemik benzeri doku yerine bag dokusu olusumu
gdsterenler inaktif olarak belirtilmistir. Implantlar 56. giin sonunda cikarilmis ve yeni
kemik, kortikal kemik, kemik iligi ve kalan DDKKG agisindan histolojik olarak
incelenmistir. 2 mg MMT, 4 mg MMT, inaktif insan DDKKG, inaktif insan DDKKG
+ 2 mg MMT, inaktif insan DDKKG + 4 mg MMT yeni kemik olusumunu
indiiklemezken, aktif insan DDKKG ve aktif insan DDKKG + 2mg MMT benzer
oranlarda yeni kemik olusumunu indiiklemiglerdir. Aktif DDKKG ve 4 mg MMT
uygulanan grupta ise kemik indiiksiyonu, yeni kemik alanlar1 ve kortikal kemik
olusumu goriilmiistiir. Kalan DDKKG miktar1 da bu grupta daha fazla bulunmustur.
Calismanin  bulgular1  degerlendirildiginde, MMT’nin osteokondiiktif degil
osteogenezi uyarict bir etkiye sahip oldugu ve belli esik konsantrasyonlarinda
osteoindiiktif etki gosterdigi belirtilmistir. MMT’nin oOsteogenezi uyarici etkisi
nedeniyle, DDKKG’lere eklendiginde greft materyalinin osteoindiiktif etkisini
arttirdi@ bildirilmistir (Boyan ve ark. 2000).

Boyan ve ark. ¢alismasini dikkate alarak, Rosen ve ark., 1, 2 ve 1-2 duvarli
kemik i¢i defekte sahip baslangic ortalama SCD degerleri 8.65 mm olan 22 kronik
periodontitis hastasini iki gruba ayirmis ve gruplardan birine MMT ve DDKKG
uygularken diger gruptaki defektlere MMT ve DKKG uygulamislardir. DDKKG +
MMT uygulanan grupta, tedavi 6ncesi SCD ortalama 8.4 mm, KAS 9.2 mm olarak
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bildirilmigtir. DKKG + MMT grubunda ise bu degerler ortalama 8.9 mm ve 9.1
mm’dir. Tedavi sonrasi degerlere bakildiginda 6. ay sonunda yapilan Slgiimlerde ilk
grupta SCD 5.4 mm azalirken, diger grupta bu azalma 5.8 mm olarak bulunmustur.

KAS oélgiimlerinde ise sirasiyla 4.5 mm ve 5.3 mm atagsman kazanci tespit edilmistir

(Rosen ve Reynolds 2002).

Arastirmacilar MMT nin DDKKG ve DKKG ile kombine edilmesinin klinik
fayda sagladigin1 belirtmisler ve MMT+DKKG grubundaki KAK’a dikkat
cekmislerdir.

Gurinsky ve ark. MMT’nin tek basina ve DDKKG kombinasyonu ile
kullaniminin klinik ve radyografik etkinligini incelemislerdir. Yaslar1 19 ila 76
arasinda degisen 40 hastada, SCD > 5 mm, defekt derinligi > 3 mm olan 67 kemik
ici defekte tek basina MMT ve MMT+DDKKG uygulanmistir. Tedavi 6ncesi SCD,
atagsman seviyesi ve kemik i¢i defekt derinligi MMT ve MMT+DDKKG grubu i¢in
sirastyla 7.5 mm ve 7.6 mm, 8.1 mm ve 82 mm, 4.9 mm ve 5.2 mm olarak
Olgiilmiistiir. Arastirmacilar MMT ve MMT+DDKKG uygulanan gruplarda SCD
azalmasini, atagman kazancini ve kemik dolumunu sirasiyla 4.0mm ve 3.2mm,
3.2mm ve 3.0mm, 2.6mm (%55.3) ve 3.7mm (%74.9) bulmuslardir. Iki tedavi grubu
arasinda incelenen klinik parametreler acisindan, kemik dolumu harig istatistiksel
olarak anlamli bir fark bulunmamistir. MMT+DDKKG kombinasyonunun tek basina
MMT grubuna gére daha fazla kemik dolumu ile sonuglandig1 ifade edilmistir. iki
grup arasinda yumusak doku parametreleri arasinda anlamli bir fark olmadig:

sonucuna varilmistir (Gurinsky ve ark. 2004).

Cochran ve ark. MMT nin otojen kemik greftiyle birlikte kullaniminin etkisini
klinik ve histolojik olarak degerlendirdikleri calismalarinda, 5 adet disi baboon’un alt
cenesinde 1, 2, 4 ve 6 mm genisliginde 1 duvarli defektler olusturmuslardir.
Defektler ligatiir teli kullanilarak meydana getirilmistir. 2 ay sonunda ligatiirler
cikarilmis, dis ve kok ylizeyi temizligi uygulanmis ve defekt tabanlarinin kuronalinde
centik olusturulmustur. Cenenin bir tarafina EDTA ve MMT uygulamasini takiben
ayni taraftan elde edilen OKG defektlerin igerisine yerlestirilmistir. Kontrol

grubunda ise sadece EDTA uygulanmis ve dis ve kok yiizeyi temizligi islemleri
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yapilmistir. 5 ay sonunda sakrifiye edilen hayvanlara, bu siire boyunca oral hijyen
islemleri uygulanmamistir. Alt ¢eneden elde edilen interproksimal Kkesitler
incelendiginde, yeni sement, sharpey fibrilleri iceren periodontal ligament ve yeni
kemik olustugu goriilmiistiir. 5 aylik iyilesme donemi sonunda OKG pargalarinin
defekt bolgelerinde segilebilir oldugu belirtilmistir. MMT ile OKG uygulanan grupta
kontrol grubuna goére daha fazla doku olusumu gozlenmistir. Yatay kemik dolumu
en fazla 4-6 mm arasi genislige sahip olan defektlerde belirlenmistir. 1-2 mm
genislige sahip defektler degerlendirildiginde, yeni sement yliksekligi test grubunda
3.8 mm iken , kontrol grubunda 2.0 mm olup istatistiksel olarak anlamlidir. 4-6 mm
genislikte defektlerde ise bu degisim 2.7 mm’ye kiyasla 2.5 mm’dir ve istatistiksel
olarak anlamli degildir. Centik seviyesinde kiigiikk defektlerde olusan sement
kalinlig1, genis defektlere gore iki kat daha fazladir. Yeni olusan kemik yiiksekligi 1-
2 mm genislige sahip defektlerde test grubunda 4.0 mm, kontrol grubunda ise 2.2
mm olup istatistiksel olarak anlamlidir. 4-6 mm genislikteki defektlerde ise bu fark
3.2 mm’ye 2.7 mm’dir ve anlaml degildir. Calismanin sonuglar1 yorumlandiginda,
MMT ile OKG’nin kombine uygulamasiyla 1-2 mm genislige sahip ince defektlerde
herhangi bir ekzojen biiyiime faktorii veya bariyer membran olmaksizin klinik ve
histolojik olarak ¢ok basarili rejeneratif sonuglar elde edilebildigi, 4-6 mm genislige
sahip genis defektlerde bu kombinasyonun tedaviye olumlu etkileri oldugu

belirtilmistir (Cochran ve ark. 2003Db).

Froum ve ark. sistemik olarak saglikli 46 yasinda, sigara kullanmayan bir
hastanin kemik i¢i defektlerinin tedavisinde MMT ve otojen kemik grefti
kombinasyonunu kullanmislardir. Baslangic SCD sirasiyla kanin ve lateral dis i¢in
10 mm ve 8 mm olarak kaydedilmistir. Operasyon sirasinda o6l¢iilen kemik i¢i defekt
derinligi ise 6 mm ve 5 mm olarak Olcililmiistiir. Hastaya 1 yil sonra re-entry islemi
yapilmistir. Kanin ve lateral dis icin sirasiyla 5 mm ve 4 mm kemik kazanci
bulunmus ve bu klinik bulgu radyografik bulgularla da desteklenmistir.
Arastirmacilar kombine kullanimin defekt dolumunu olumlu yonde etkiledigini

belirtmislerdir (Froum ve ark. 2001a).

Trombelli ve ark.’t bir dizi hastada kemik igi periodontal defektlerin

tedavisinde MMT ve OKG kombinasyonu uyguladiklart suprakrestal yumusak doku
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koruma tekniginin klinik ve radyografik etkinligini degerlendirmislerdir. Yaslar1 30
ile 65 arasinda degisen, baslangic SCD > 6 mm, kemik i¢i defekt derinligi > 4 mm
olan, toplam 13 hastada 15 adet 1 ve 2 duvarli defekti caligmalarina dahil etmislerdir.
Klinik ve radyografik degerlendirmeler operasyondan dnce ve 6 ay sonra yapilmistir.
Baslangic SCD 9.4 mm iken operasyon sonrasi bu derinlik 4.7 mm olarak
Olciilmiistiir. Elde edilen KAK ise 4.3 mm’dir. Calisma baslangica gore istatistiksel
olarak anlamli klinik ve radyografik iyilesme ile sonuglanmistir. Arastirmacilar elde
edilen sonuglarin MMT ile birlikte otojen kemik grefti kullanimin1 destekledigini
ifade etmislerdir. Ancak otojen kemik greftlerinin rezorbe olma oranlarmin yiiksek
olmasi nedeniyle uzun donem basarisini inceleyen calismalara ihtiya¢ oldugunu

belirtmislerdir (Trombelli ve ark. 2006).

Yukarida da belirtildigi tizere OKG’ler altin standart olarak kabul edilseler
bile, ikinci bir operasyon bolgesi gereksinimine neden olmalari, verici bdlgelerin
kisith olmasi nedeniyle, fazla miktarda greft materyaline ihtiya¢ duyulan durumlarda
problem olusturmasi, vakalarda ankiloz ve kok rezorbsiyonu gozlenmesi yaygin
kullanimini kisitlamaktadir ( Schallhorn ve Hiatt 1972, Glossary of periodontal terms
2001).

Sculean ve ark. kronik periodontitisli 28 birey iizerinde yaptiklar1 ¢alismada,
bireylerdeki 1-2, 2 ve 3 duvarli derin kemik i¢i defektleri rastgele olarak biyoaktif
cam veya MMT ve biyoaktif cam kombinasyonuyla tedavi edilmistir. Baslangic SCD
> 6 mm, kemik i¢i defekt derinligi (KIDD) > 3 mm olarak belirlenmistir. Yumusak
doku oOl¢limlerinin baslangi¢ ve operasyon sonrasi 1. yilda yapildigr ¢alismada her
iki grubunda tedaviye olumlu klinik cevaplar verdigi goriilmiistiir. MMT ve biyoaktif
cam kombinasyonuyla tedavi edilen grupta SCD o6l¢timleri baslangigta ortalama 8.0
mm iken, tedavi sonunda 4.1 mm azalmistir. Tedavi oncesi KAS ortalama 9.6 mm
iken, tedavi sonunda 3.2 mm atagman kazanci belirlenmistir. Diger grubun
sonuclarina bakildiginda tedavi 6ncesi SCD ortalama 8.0 mm iken tedavi sonunda
4.2 mm azalmistir. Tedavi dncesi KAS ortalama 9.7 mm iken, tedavi sonrasinda 3.0
mm atagman kazanci belirlenmistir. Calismanin sinirlar1 dahilinde bir degerlendirme
yapildiginda her iki materyalin de, degerlendirilen klinik parametreler {izerinde

anlamli degisimler yaptig1 goriilmektedir (Sculean ve ark. 2002b).
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Sculean ve ark. diger bir calismada 1-2, 2 ve 3 duvarli derin kemik igi
defektlerin tedavisinde MMT ve biyoaktif cam kombinasyonu ile MMT’nin tek
basina kullanimini karsilastirmislardir. Kronik periodontitisli 30 hasta (16 kadin — 14
erkek) ¢ok merkezli bu ¢alismaya dahil edilmistir. SCD> 6 mm, kemik i¢i defekt
derinligi > 3 mm olan vakalar ¢aligmaya dahil edilmistir. Hastalarin her birinde
kemik ici defektlerden bir tanesi rastgele olarak kombine (test) veya yalnizca MMT
(kontrol) ile tedavi edilmistir. Klinik 6lgiimlerin baglangigta ve 1 yillik takipte
kaydedildigi calismada arastirilan parametrelerin higbirinde 2 grup arasinda fark
goriilmemistir. Tim hastalarda iyilesme problemsiz gergeklesmistir. Tedaviden 1
sene sonra, ortalama SCD’deki azalma miktarini, MMT grubunda 4.5 mm, kombine
grupta ise 4.2 mm olarak kaydetmislerdir. Atasman seviyeleri degerlendirildiginde,
MMT grubunda 3.9 mm, kombine grupta ise 3.2 mm lik kazang¢ elde edildigini
bildirmislerdir. SCD’de azalma ve atagsman kazanci agisindan test ve kontrol gruplari
arasinda istatistiksel olarak belirgin bir fark ortaya ¢ikmamistir. Arastirmacilar bu
calismanin simirlar1 dahilinde, cerrahi sonrasi 1. senede, her iki tedavinin de SCD
degisiminde ve KAK’da benzer degisimler sagladigini belirtmiglerdir (Sculean ve
ark. 2005).

Arastirmacilar materyalin kullanimi1 sonrasinda olusan rejenerasyonun gercek
bir periodontal rejenerasyon olup olmadiginin sorgulanmasi igin histolojik

caligmalara ihtiya¢ duyuldugunu ifade etmislerdir.

Bu noktadan yola ¢ikarak Sculean ve ark. (Sculean ve ark. 2002b), tek basina
biyoaktif cam ve MMT+biyoaktif cam kombinasyonunu rastgele olarak cekimi
planlanan 1-2 ve 3 duvarlhi SCD > 6 mm, kemik i¢i komponenti > 4 mm
derinligindeki  defektlere = uygulayarak  klintk  ve  histolojik  olarak
degerlendirmislerdir. 6. ayda yapilan klinik degerlendirmelerde MMT+biyoaktif cam
grubunda 3.6 mm, biyoaktif cam grubunda ise 3.0 mm KAK saglandigi saptanmistir.
Histolojik iyilesmede ise farkliliklar bulunmustur. MMT+biyoaktif cam grubundaki
tyilesme cogunlukla periodontal rejenerasyonda istenilen yeni sement, kollajen lifler
ve periodontal ligament olusumu ile sonuglanirken, tek basina biyoaktif cam
grubundaki iyilesme greft materyalinin cevresine epitel ve bag dokusu gocii ile

sonu¢lanmistir. Tek basina biyoaktif cam kullanimimin defekt i¢ine epitel gogiinii
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engellemedigi, kok ylizeyinde yeni sement olusumuna etki etmedigi ve bu nedenlerle
periodontal  rejenerasyonda yetersiz kaldigi, buna karsililk MMT ile birlikte

kullanildiginda periodontal rejenerasyon elde edildigi ifade edilmistir.

Bu konu ile ilgili en giincel ¢alisma Kuru ve ark.’t tarafindan MMT ve
MMT+biyoaktif cam kullaniminin klinik ve radyografik etkinligini incelemek
amaciyla yapilmistir. Calismaya SCD > 6 mm ve kemik i¢i defekt derinligi > 4 mm
olan kemik i¢i defektlere sahip 23 kronik periodontitis hastas1 dahil edilmistir. 8.
ayda yapilan klinik ve radyografik degerlendirmelerde, MMT ve MMT+biyoaktif
cam gruplarinda sirasiyla, 5.03 mm ve 5.73 mm SCD azalmasi, 4.06 mm ve 5.17
mm atasman kazanci, 0.97 mm ve 0.56 mm DC ve 2.15 mm ve 2.76 mm radyografik
kemik kazanci saptanmistir. Arastirmacilar her iki tedavi grubunun da klinik ve
radyografik olarak bagarili iyilesme ile sonuglandigini ancak MMT+biyoaktif cam
kombinasyonunun iyilesmenin etkisini arttirdigini belirtmislerdir (Kuru ve ark.

2006).

SKKG’ler giivenilirligi kanitlanmig ve MMT ile kombine olarak kullanilan bir
diger greft materyalidir. Bu kemik greftleri sigir kemiginin dogal yapist korunarak
proteininin ¢ikarilmasi ile elde edilmektedir. Ticari olarak Bio-Oss ve Ossident ad1
altinda bulunan greftin dogal yapisi, fiziksel ve kimyasal olarak insan kemiginin
mineralize matriks kismina benzemektedir. Kristallerin boyutlar1 yaklasik 400x100
A°dur ve kortikal graniil ve bloklardan olugsur. SKKG materyali organik kismindan
ayristirilabilmesi i¢in, diisiik 1s1 (300°C) kimyasal ayristirma islemlerine tabi tutulur.
SKKG materyali ¢ok iyi osteokondiiktif ozelliklere sahip oldugu gibi kemik ile
baglantisi da giigliidiir (Berglundh ve Lindhe 1997, Camelo ve ark. 1998, Mellonig
2000). Osteoklastik aktive ile rezorbe edilir.

Rejeneratif periodontal tedavide gerek tek basina gerekse membranlarla
kombine edildiginde basarili klinik, radyografik ve histolojik sonuglar elde
edilmistir. (Camelo ve ark. 1998, Hutchens 1999, Sculean ve ark. 2002a, Velasquez-
Plata ve ark. 2002)

Camargo ve ark.’1 kemik i¢i SCD > 6 mm olan 48 agisal kemik i¢i defekti split-

mouth bir arastirma dizaynmi ile tedavi etmistir. Test grubunu MMT ve SKKG
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kombinasyonu olustururken kontrol grubunu klasik flep operasyonu olusturmustur.
Calismada, 2 duvarli 17, 3 duvarli 7 agisal kemik i¢i defekt MMT ve SKKG
kombinasyonuyla, 2 duvarli 18, 3 duvarli 6 agisal kemik i¢i defekti ise klasik flep
operasyonuyla tedavi etmislerdir. 6 ay sonra yapilan klinik ve radyolojik
incelemelerde, MMT+SKKG grubunda ve klasik flep grubunda SCD azalmasi,
KAK ve kemik dolumu sirastyla 3.82—-3.99 mm ve 1.54-1.64 mm, 3.41-3.48 mm ve
1.42-1.44 mm, 3.71-3.93 mm ve 1.04-1.08 mm arasinda oldugunu bildirmislerdir
(Camargo ve ark. 2001). Arastirma sonuglarinin kemik i¢i defektlerin tedavisinde

MMT ile SKKG kombinasyonunun kullanimini destekledigini bildirmiglerdir.

Lekovic ve ark.’1 SCD > 6 mm olan 2 ve 3 duvarli kemik i¢i defektlerin
tedavisinde tek bagina MMT ile MMT ve SKKG kombinasyonunun klinik etkinligini
degerlendirmislerdir. Sistemik olarak saglikli 21 kronik periodontitisli hasta {izerinde
split-mouth olarak diizenlenen ¢alismada, 2 duvarli 15 ve 3 duvarli 6 defekte tek
basina MMT uygulanirken, 2 duvarli 14 ve 3 duvarli 7 defekte MMT ile kombine
SKKG uygulanmistir. Alti ay sonra alinan klinik Ol¢iimlerde kombine tedavi
grubunda SCD azalmasi veatagsman kazanci sirasiyla 3.43 mm ve 3.13 mm
bulunurken, bu deger tek basina MMT uygulanan grupta 1.91 mm ve 1.72 mm olarak
Olclilmiistiir. Arastirmacilar, SKKG'nin MMT ile beraber kullaniminin daha fazla
SCD azalmasi, atagsman ve kemik kazanci sagladigini bildirmislerdir. Elde edilen
sonuclarbize MMT nin bir greft materyali ile kombine edilmesinin rejeneratif

kabiliyetini arttirdigin1 gostermektedir (Lekovic ve ark. 2000).

Velasquez-Plata ve ark.’1 SCD >5 mm den biiyiik 2-3 veya 3 duvarli en az iki
kemik i¢i defekte sahip 16 yetiskin hastada yaptiklar1  split-mouth ¢alismada
defektlerin bir kismma yalnizca MMT, diger kismmna ise MMT ile SKKG
uygulamiglardir. Operasyon bolgelerine 6-8 ay sonrasinda  re-entry islemi
yapilmistir. MMT grubunda ortalama 3.1 mm kemik dolumu goriiliirken, MMT ile
SKKG grubunda bu miktar 4.0 mm olarak bulunmustur. DC ilk grupta ortalama 0.8
mm iken diger grupta 0.3 mm dir. Incelen parametreler agisindan her iki grupta da
klinik olarak anlamli bir iyilesme oldugu belirtilmis, her iki grup kiyaslandiginda DC
miktar1 ve re-entry esnasinda Olglilen kemik dolumu agisindan MMT ile SKKG

uygulanan grubun daha iyi sonuglar verdigi ifade edilmistir. MMT uygulanan grupta
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gorillen DC miktarindaki artisin MMT’in akici yapisindan dolayr gerekli boslugu
saglayamamasi nedeniyle olabilecegi, kemik dolumu o&l¢iimlerinde ise, re-entry
sirasinda hala ortamda gozlenebilen kati greft partikiillerinin  sondanin

penetrasyonuna engel olabilecegi belirtilmistir (Velasquez-Plata ve ark. 2002).

Diger bir ¢aligmada Zucchelli ve ark.’1 atagsman kayb1 >6 mm ve radyografide
>3 mm kemik i¢i komponenti bulunan 60 agisal kemik ici defekti ¢calismalarina dahil
etmiglerdir. Test grubunu olusturan 30 defekt bolgesinde, papil koruyuculu
ensizyonu takiben, defektler igerisine MMT ile SKKG uygulanirken, kontrol
grubunda ayni ensizyonu takiben yalnizca MMT uygulanmistir. Hastalara diizenli
olarak enfeksiyon kontrol programi uygulanarak, klinik ve radyografik yeniden
degerlendirme 1. yil sonunda yapilmistir. Degerlendirmelere bakildiginda her iki
grupta da istatistiksel olarak anlamli bir klinik iyilesme goriilmiistiir. Test grubunda
KAK ortalama 5.8 mm, kemik kazanci 5.3 mm olup diseti ¢ekilme miktar1 ortalama
0.4 mm olarak belirlenmistir. Bu degerler sadece MMT uygulanan grupta sirasiyla
4.9 mm, 4.3 mm ve 0.9 mm dir. Bulgulardan da anlagilacag: tizere, MMT ile SKKG
uygulanan gruptaki iyilesmenin daha anlamli oldugu ve periodontal kemik igi
defektlerde  MMT’nin baska bir greft materyaliyle kombinasyonunun klinik
iyilesmeyi arttirdig1 belirtilmistir (Zucchelli ve ark. 2002).

Scheyer ve ark.’1 17 hastada yaptiklar1 kontrollii, kor, split-mouth ¢aligmada, 2-
3 ve 3 duvarli, SCD > 5 mm ve kemik i¢i derinligi > 3mm olan defektlerin bir
kismina MMT ile SKKG uygularken diger kismina sadece SKKG uygulamislardir. 6.
ay sonunda defektin en derin noktasindan yapilan olgiimlerde SCD’deki azalma
miktart MMT ile SKKG kombinasyonu ve sadece SKKG i¢in sirasiyla ortalama 4.2
mm ve 3.9 mm olarak bildirilmigtir. KAK ise ortalama 3.8 mm ve 3.7 mm olup
defektlere re-entry uygulandiginda kemik dolumunun ilk grupta 3.2 mm diger grupta
3.0 mm ve kazancin %63.3 ve %67 oldugu belirlenmistir. Calismay1 detayl
inceledigimizde sadece SKKG kullanilan grubun kombine gruba gére daha az kemik
dolumu saglamasina ragmen % dolumunda kombine gruptan daha fazla dolum
sagladig1 goriilmektedir. Bu sadece SKKG kullanilan grubun baslangic ortalama
defekt derinliginin 4.4 mm, kombine grubun ortalama baslangi¢ defekt derinliginin

ise 5.0 mm olmasindan kaynaklanmaktadir. Dolayisi ile sadece SKKG kullanan grup
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daha az kemik dolumu saglamasina ragmen kombine gruptan daha si1g defektlere
sahip oldugu i¢cin % dolumunda avantajli olmaktadir. Arastirmacilar her iki tedavi
seceneginin de kemik i¢i periodontal defektlerin tedavisinde klinik olarak etkili
oldugu ve seceneklerin istatistiksel olarak birbirine {stiinliigli olmadigim

belirtmislerdir (Scheyer ve ark. 2002).

Sculean ve ark.’1 24 kronik periodontitisli hastada yaptiklar1 kontrollii, paralel
calismada, SCD > 6 mm ve kemik i¢i defekt derinligi > 4 mm olan 1, 2 ve 3 duvarh
defektlerin tedavisinde tek basina SKKG ile MMT ve SKKG kombinasyonunun
klinik ve radyografik etkinligini degerlendirmislerdir. Bir y1l sonra yapilan klinik ve
radyografik degerlendirmede; MMT ve SKKG kombinasyonunda SCD azalmasi ve
KAK sirasiyla 5.7 mm ve 4.7 mm 0lgiiliirken, sadece SKKG kullanilan diger grupta
sirastyla 6.5 mm ve 4.9 mm olarak elde edilmistir. Arastirmanin sonucunda her iki
grupta da baslangica gore istatistiksel olarak anlamli degisimler saptanmig olmasina
ragmen gruplar arasinda istatistiksel anlamlilik tespit edilmedigini bildirmislerdir. Bu
sonuclarin histolojik calismalarla da desteklenmesi gerektigini ifade etmislerdir. Bu
amagla Sculean ve ark. ayn1 materyalleri kemik i¢i defektlerin tedavisinde kullanarak
histolojik potansiyellerini arastirmiglardir. 3 hastada 3 ayri defekt lizerinde yapilan
calismada defektlerden ikisine MMT ile SKKG kombinasyonu digerine ise sadece
SKKG uygulamiglardir. Defektlerin tamami 1 ve 2 duvarlidir. MMT ile SKKG
kombinasyonu grubundaki 2 defektin SCD degerleri 14 vel0 mm, atasman seviyeleri
de 14 ve 11 mm olglilmiistiir. Sadece SKKG uygulanan defektin SCD ve atagsman
seviyesi ise 13 mm olarak verilmistir. 6 ay sonra yapilan klinik 6l¢timlerde kombine
gruptaki defektlerde sirasiyla 7 ve 6 mm SCD azalmasi, her iki defektte de 4 mm
atagman kazanci tespit edilmistir. Sadece SKKG uygulanan defektte ise 10 mm SCD

azalmas1 ve 4 mm atagman kazanci oldugunu bildirmislerdir.

Histolojik inceleme sonucunda her iki grupta da yeni sement, yeni bag dokusu
atagmani ve yeni kemik elde edildigi goriilmiistiir. Ancak arastirmacilar daha genis

histolojik ¢aligsmalara ihtiya¢ oldugunu vurgulamiglardir (Sculean ve ark. 2002b).

SKKG'nin yavas rezorbe olmasi ve materyalin defekt icinde ne kadar siire

kaldiginin bilinememesi nedeniyle kisa siirede rezorbe olabilen B trikalsiyum fosfat
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ile MMT nin kombine edilmesi fikri ortaya ¢ikmistir. Dori ve ark.’1 24 siddetli
periodontitise sahip hastada SCD > 6 mm ve radyografik kemik i¢i defekt derinligi >
4 mm olan kemik i¢i defektlerin tedavisinde MMT ve SKKG kombinasyonu ile
MMT ve B trikalsiyum fosfat kombinasyonunu karsilagtirmislardir. Bir yil sonunda
yapilan klinik degerlendirmelerde, MMT ve SKKG grubu ile MMT ve B trikalsiyum
fosfat gruplarinda sirasiyla 4.8 mm ve 4.6 mm SCD azalmasi, 4.3 mm ve 4.1 mm
atagman kazanci tespit edilmistir. Farklar baslangica gore istatistiksel olarak
anlamhdir, ancak gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit
edilmemistir. Arastirmacilar, histolojik calismalara ihtiya¢ oldugunu belirtmislerdir

(Déori ve ark. 2005).

Benzer bir ¢alismada Bokan ve ark’1 56 derin kemik ici defekte sahip hastada
SCD > 7 mm ve kemik i¢i defekt derinligi > 3 mm olan bdlgelerdeMMT ve [
trikalsiyum fosfat kombinasyonu, tek basima MMT ve Modifiye Widman flep
tekniklerini uygulamiglardir. Kombine grubun baglangic SCD degeri 8.6 mm, KAS
9.8 mm ve diseti seviyesi 1.3 mm olarak verilmistir. Ayn1 verilerde 1 yil sonra
sirastyla 4.1 mm SCD’de azalma, 4.0 mm atagsman kazanct ve 0.7 mm DC
bildirmislerdir. MMT grubunda baslangi¢ degerleri sirasiyla 8.6 mm SCD, 10.3 mm
atasman seviyesi ve 2.4 mm DC Ol¢iilmiistiir. Bu veriler 1 yil sonra incelendiginde
3.9 mm SCD’de azalma, 3.7 mm atagsman kazanci ve 0.7 mm DC oldugu
gorilmistiir. Modifiye Widman flep grubunda ise baslangic SCD degeri 9.8 mm,
KAS 10.2 mm, diseti seviyesi 1.1 mm iken bu verilerde 1 yil sonunda SCD’de 3.8
mm azalma, KASnde 2.1 mm kazang, DC’de ise 1.5 mm’lik bir artis tespit
edilmistir. Gruplarin her biri baslangica gore anlamli gelisme gosterirken kombine
grubun ve MMT grubunun Modifiye Widman flep uygulanan gruba goére daha
basarili sonuclar gosterdigi belirtilmistir. Diger yandan Olgiilen parametreler
acisindan kombine grupla MMT grubu arasinda farklilik gézlenmemis olup benzer
sonuglar elde edilmistir. Elde edilen bulgular MMT ve [ trikalsiyum fosfat
kombinasyonu uygulamasi ile ilgili net bir sonuca varilamayacagini ve konunun

aragtirmaya ag¢ik oldugunu gostermektedir (Bokan ve ark. 2006).

Dori ve ark.’t MMT+dogal kemik minerali ve MMT+ TZP+ dogal kemik

minerali kombinasyonlar1 ile tedavi ettikleri kemik i¢i defekt tedavilerini klinik
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olarak karsilastirmiglar. TZP’nin klinik sonuglara ek bir fayda saglayip saglamadigi
incelenmigtir. 1 yillik rejeneatif tedavi sonuglarinda her iki grupta da Onemli
derecede cep derinliginde azalma ve KAK goriilmiis fakat MMT+ dogal kemik
minerali kombinasyonuna TZP eklenmesinin klinik olarak ek bir fayda saglanmadigi

goriilmiistiir (Dori ve ark. 2008).

Jepsen S ve ark.’in yaptiklar1 ¢calismada minimal invaziv cerrahi uygulayarak
MMT ve MMT+sentetik kemik grefti ile tedavi ettikleri hastalarin klinik sonuglarini
incelenmistir. Her iki tedavi modelinde de benzer sonuglar elde edilmistir (Jepsen ve
ark. 2008).

Yilmaz S ve ark.’1 MMT ve MMT+OKG ile tedavi ettikleri kemik ici
defektlerin ~ klinik sonuglarini karsilastirmiglar. 1 yillik rejeneratif sonuglar
incelendiginde MMT+OKG kombinasyonunun sert ve yumusak doku gelisiminde

daha iyi sonuglar verdigini belirtmislerdir (Yilmaz ve ark. 2010).

Tu Y-K ve ark.’t randomize kontrollii ¢alismalarin meta analizini yaptiklari
calismada 3 mm den derin genis kemik i¢i defektlerde diger rejeneratif malzemelerle
birlikte MMT kullaniminin tedavi sonuglar1 gelistirip gelistirmedigini incelemisler.
MMT’ye ek olarak kullanilan greft materyalleri ve membranlarin tedavi sonuglarina

¢ok az ek fayda sagladigini belirtmislerdir (Tu ve ark. 2010).

Dario De Leonardis ve Michele Paolantonio, 1-2 duvarli kemik i¢i defektlerin
tedavisinde yalnizca MMT veya MMT+HA/B-trikalsiyum fosfat kullanmiglar ve
tadavi sonuclarii karsilastirmislardir. Arastirmacilar tedavisi daha zor olan 1 ve 2
duvarl kemik i¢i defektlerde MMT ye ek olarak kullanilan HA/B- trikalsiyum fosfat
kullaniminin  klinik ve radyografik sonuglari gelistirdigini belirtmislerdir (De

Leonardis ve Paolantonio 2013).

Ferenc Dori ve ark.’1 10 yillik uzun déonem sonuglarinda MMT+dogal kemik
minerali ve MMT + trikalsiyum fosfat kombinasyonu ile tedavi edilen kemik ici
defektleri klinik olarak degerlendirmislerdir. Arastirmacilar gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigini ve her iki grupta kullanilan
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yontemlerin de uzun donem stabilizasyonlarini koruyabildiklerini belirtmislerdir

(Dori ve ark. 2013).
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14 Amag

Literatlir incelediginde TZF ve MMT kullaniminin kemik i¢i defektlerde cep
derinliginin azalmasi, atasman kazanci ve kemik dolumu ag¢isindan oldukga basarili
sonuglar ortaya koydugunu gormekteyiz (Jepsen ve ark. 2008, Tu ve ark. 2010,
Yilmaz ve ark. 2010, Sharma ve Pradeep 2011b, Thorat ve ark. 2011, Lekovic ve
ark. 2012, Pradeep ve ark. 2012a, Pradeep ve ark. 2012b, Rosamma Joseph ve ark.
2012, De Leonardis ve Paolantonio 2013, Dori ve ark. 2013, Goyal 2014).

Ancak MMT’lerin  osteokondiiktif —&zelliginin  olmamast  periodontal
rejenerasyon i¢in istenilen alanin ve pihtinin stabilizasyonun saglanamamasina neden

olmaktadir (Rosen ve Reynolds 2002, Scheyer ve ark. 2002).

Yapilan ¢alismalarda TZF ile elde edilen fibrinin normal kan pihtisindan ya da
TZP*‘dekinden ¢ok daha kalin ve yogun goriiniimde paralel seritler halinde organize
oldugu goriilmektedir. Bu yogun fibrin aginin TZF‘nin rezorpsiyon siiresi ve
iyilesme ozelliklerine olumlu yonde etkide bulunabilecegi ve. MMT ler ile sinerjistik

etki olusturacag diistintilmektedir.

Literatirde MMT ile TZF kombinasyonunun kullanildigi herhangi bir calisma
bulunmamaktadir. Bu ¢alismada TZF’nin MMT ’nin rejeneratif potansiyelini artirip

artirmayacag incelenecektir.
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2 GEREC VE YONTEM

2.1 Hasta ve Bolge Secimi

Arastirmada yer alan hastalar, Kirikkale Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi
Periodontoloji Anabilim Dali klinigine basvuran, yapilan klinik ve radyografik
muayeneler sonucunda kronik periodontitis teshisi konan, ve ¢alisma protokoliinii

kabul eden hastalar arasindan segilmistir.
Asagida belirtilen kriterlere sahip olan bireyler ¢aligmaya dahil edilmistir:
1. Bireylerin sistemik olarak saglikli olmalari,

2. Daha once herhangi bir periodontal tedavi gormemis ve son 6 ayda

periodonsiyumu etkileyecek herhangi bir ilag kullanmamig olmalari,

3. Uygulanan birinci faz periodontal tedavi sonrasi istenen agiz hijyeni

sartlarin1 saglayabiliyor olmalari

4. Calisma sonuglarini, yara iyilesmesini ve pihtilasma mekanizmasini

etkileyebilecek ila¢ kullanmamalari
5. Sigara veya alkol kullanmiyor olmalari
Calismaya dahil edilen dislerin sahip olmalar1 istenen kriterler ise soyledir:

1. Arastirma bolgesindeki dislerde herhangi bir protetik restorasyon,

endodontik tedavi ve mobilite bulunmamasi.

2. Aragtirma bolgesinde radyografik olarak tespit edilen vertikal kemik

kayiplarinin bulunmasi,
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3. Arastirma bolgesinde baslangi¢ periodontal tedaviyi takiben >5 mm SCD

bulunmasi,

Calismanin standart hatasim1 azaltmak amaci ile bilateral benzer defektli

olgularin ¢alismaya dahil edilmesi amaglandi.

Bu kriterler dogrultusunda yaslar1 24 ila 59 arasinda degisen (38.53 £+ 9.240)
14’0 bayan 14’1 erkek toplam 28 hastadaki 56 kemik ici defekt arastirmaya dahil
edildi. Tim bireylere ¢alisma 6ncesinde hastaliklarinin durumu, ¢alismanin 6nemi ve
tedavi yontemi ile yapilacak uygulama hakkinda bilgi verilerek hastalarin onayi

alindi.

Ayrica galisma protokolii olusturulduktan sonra 28.01.2014 tarihli, 03/05 karar
no’lu Kirikkale Universitesi Klinik Aragtirmalar Etik Kurul onay: ile arastirmaya

baslandi.

2.2 Baslangi¢ Periodontal Tedavi

Tiim hastalara Faz 1 periodontal tedavi dahilinde haftada bir olmak iizere en az 4
seans ultrasonik ve el aletleriyle supra ve subgingival plak ve distas1 temizligi ile
lokal anestezi altinda kok yiizeyi diizlestirmesi yapildi. Ayrica mikromotor
kullanilarak diglere pomza yardimiyla polisaj uygulandi. Her seans hastalarin agiz
bakimlar1 kontrol edilerek agiz bakimi etkinlikleri degerlendirilip gerekli uyarilarda

bulunuldu.

Baslangi¢ tedavisi kapsaminda okliizal travmaya sebebiyet verebilecek erken
temas noktalar1 ortadan kaldirildi ve konservatif tedavi gereksinimleri saptanip ilgili
bolimlerde tedavileri gerceklestirildi. Baslangi¢ tedavisinin bitiminden yaklasik 4
hafta sonra klinik Olclimlerle yeniden degerlendirmeler yapilarak bireylerin

calismaya uygunlugu saptandi.
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2.3 Hasta Grubu ve Arastirma Plam

Arastirma planina gore baslangi¢ tedavilerinden sonra klinik kriterlere uygunluklar
degerlendirilen hastalarla cerrahi tedaviye gegildi. Hastalarin operasyondan 6nce
radyografileri, agiz i¢i fotograflar1 alindi ve klinik oOl¢limleri yapildi. Alinan

radyografilerde bilateral kemik i¢i defekti bulunan hastalar ¢alismaya dahil edildi.

Arastirmamiz 2 grupta planlandi. Calismaya dahil edilen 28 hastanin bir ¢enesi
MMT ile diger g¢enesi ise MMT+TZF ile aym seansta tedavi edildi. Arastirmanin
uygulama plan1 Sekil 2-1‘de goriilmektedir. Bu plana gore baslangic periodontal
tedaviyi takip eden 4. haftada yeniden degerlendirme yapilip ve arastirmanin
kriterlerine uygunluk gosteren hastalara akrilik okliizal stentler hazirlandi (Sekil 2-
2).
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-4, hafta

0. hafta

2. hafta

1. ay
2. ay
3. ay
4. ay

5.ay

6. ay

Baslangic¢ tedavisi
Klinik kriterlere uygunlugun degerlendirilmesi
Stentlerin hazirlanmasi

Standart radyografilerin alinmasi

Klinik indeks ve 6l¢iim kayitlarinin alinmasi
Cerrahi iglem
Operasyon bolgesinden fotograf ¢cekimi

Acik kemik i¢i dl¢limlerin yapilmasi

Dikislerin alinmasi

Profesyonel temizlik ve polisaj uygulamasi
Profesyonel temizlik ve polisaj uygulamasi

Profesyonel temizlik ve polisaj uygulamasi
Profesyonel temizlik ve polisaj uygulamasi
Profesyonel temizlik ve polisaj uygulamasi
Profesyonel temizlik ve polisaj uygulamasi
Profesyonel temizlik ve polisaj uygulamasi
Standart radyografilerin alinmasi

Klinik indeks ve 6l¢iim kayitlarinin alinmasi

Sekil 2-1 Arastirma Akis Semasi
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Sekil 2-2 Hastaya Ozel Hazirlanan Akrilik OKkliizal Stentler

2.4 Arastirmada Kullamlan Indeks Ve Ol¢iimler

Arastirmada kullanilan Ol¢iim ve indekslerin, birbirlerini olumsuz yonde
etkilememesi i¢in, Ol¢iimler belirli bir sira ile yapildi ve bu siraya gore ozel
hazirlanmis veri kayit formlarina, operasyondan hemen 6nce, operasyon sirasinda ve

6 ay sonra kaydedildi.

Operasyon Oncesi standart periapikal radyografiler, klinik indeks ve dl¢iim
kayitlart alindi. Operasyon sirasinda kemik i¢i defekt Olc¢timleri ile beraber agiz ici
fotograflar alindi. Operasyon sonrasi 2. haftada, hastalar dikislerin alinmasi ve

profesyonel temizlik-cila (polisaj) islemleri uygulamasi igin ¢agrildi.

6 aylik takip siiresince belirli araliklarla profesyonel temizlik ve cila islemleri
yapildi, 6. ayda standart radyografiler, agiz i¢i fotograflar ve klinik ol¢iimler
tekrarland.

2.4.1 Klinik Indeks ve Olciimler

Aragtirmada kullanilan 6l¢lim ve indekslerin, birbirlerini olumsuz yonde
etkilemelerini 6nlemek igin, dlgtimler belirli bir diizen i¢inde yapilip ve bu diizene

gore Ozel hazirlanmis veri kayit formlarina, operasyondan hemen 6nce, operasyon
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sirasinda ve operasyondan 6 ay sonra kaydedildi. Bu islemler sirasinda, muayene

sondu ve 0.4 mm ¢apmda 15 mm’lik periodontal sonda kullanildi.

Periodontal sondanin dogru yerlestirilebilmesi ve tiim 6l¢iim ddnemlerinde
hatalarin en aza indirgenmesi amaciyla sabit rehber noktasi olusturmak amaciyla
hastalardan alinan Olgiilerden elde edilen modeller tizerinde akrilik okliizal stentler
hazirlandi. Okliizal stentlerin tedavi edilecek disi ve bu dise komsu olan meziyal ve
distaldeki en az bir disi kapsamasina dikkat edildi. Okliizal stentlerin yilizeyinde
periodontal sondanin oturacagi oluklar agilip ve Olgiimlerin her seferinde ayni
noktalardan ve ayni egimle yapilmasi saglandi. Caligmada kullanilan indeksler ve

Olciimler su sekilde 6zetlenebilir:

2.4.1.1 Plak Indeksi

Plak indeksi (P1), ilgili disteki plak miktarin1 degerlendiren indekstir. 0-3 skorlarryla
degerlendirilir (Silness ve Loe 1964).

0-Dis yiizeyinin diseti kenar1 bolgesinde hi¢ plak yok.

1-Serbest diseti kenarina ve komsu dis ylizeyine tutunmus film seklinde ve

sond yardimiyla gozlenebilen plak varligi

2-Diseti kenarina komsu dis yiizeyinde ve diseti cebi igerisinde ¢iplak gozle
izlenebilen orta derecede yumusak eklenti varligi, interdental bolge tam olarak

dolmamustir.

3-Diseti kenarina komsu dis yiizeyinde ve diseti cebi igerisinde yogun yumusak

eklenti varligi, interdental bolge tiimiiyle dolmustur.

Disler iizerindeki mikrobiyal dental plak boyanmadan gozle ve muayene
sondu ile degerlendirildi. Disin meziyal, distal, bukkal orta nokta ve oral orta nokta

olmak tizere 4 yiiziinde 0-3 arasinda indeks degerleri verildi.
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2.4.1.2 Gingival indeks

Gingival indeks (GI), ilgili disteki diseti iltihabiin durumu degerlendiren indekstir.
0-3 skorlariyla degerlendirilir (Loe ve Silness 1963).

0-Saglikh diseti

1-Hafif iltihap, renk degisikligi ve 6dem varligi, ancak sondlamada kanama

yok.
2-Orta derecede iltihap, kirmizilik, 6dem ve sondlamada kanama varligi.
3-Siddetli iltihap, belirgin kirmizilik, 6dem ve sondlamada kanama varligi.

Disetlerinin klinik durumu, her disin hem bukkal hem de oral tarafindan
meziyal ve distal papil bolgesi olmak tizere toplam 4 noktadan tespit edildi. Sonda ile
muayeneden sonra meydana gelen kanama varligina gore 0-3 arasinda indeks

degerleri verildi.

2.4.1.3 Sondalama Cep Derinligi

Periodontal cebin tabanindan diseti kenarina kadar olan mesafedir. Periodontal sond
ile olgiilerek kaydedilir. Akrilik okliizal stentler ve tizerinde frezle agilan oluklar
rehberliginde, periodontal sonda cep igerisine yerlestirildi. Cep tabani ile diseti
kenar1 arasindaki mesafe Ol¢iilmiistiir. Her disin hem bukkal hem de oral tarafindan
meziyal ve distal kose acilar1 ve orta nokta olmak {izere toplam 6 noktadan Slgiim

yapildi.

2.4.1.4 Klinik Atasman Seviyesi

Periodontal cebin tabanindan mine sement sinirina kadar olan mesafedir. Akrilik

okliizal stentler ve iizerinde frezle acilan oluklar rehberliginde, periodontal sonda cep
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icerisine yerlestirildi. Cep tabani ile mine sement birlesimi mesafe 6l¢iildii. Her disin
hem bukkal hem de oral tarafindan meziyal ve distal kdse agilar1 ve orta nokta olmak

tizere toplam 6 noktadan 6l¢iim yapildi.

2.4.1.5 Diseti Cekilmesi

Mine sement sinirindan diseti kenarina kadar olan mesafedir. Akrilik okliizal stentler
ve lizerinde frezle acilan oluklar rehberliginde, periodontal sonda ile mine sement
birlesimi-serbest diseti kenar1 aras1 mesafe 6l¢iildii. Her disin hem bukkal hem de
oral tarafindan meziyal ve distal kose acilar1 ve orta nokta olmak iizere toplam 6

noktadan 6l¢tim yapildi.

2.5 Operasyon Esnasinda Ahnan Ol¢iimler

Operasyon sirasinda, mukoperiostal fleplerin kaldirilmasini  ve graniilasyon
dokularinin temizlenmesini takiben defekt derinligi, kemik i¢i defekt genisligi

asagida ifade edildigi sekilde hesaplandi.

1. MSS- defekt tabani aras1 mesafe (X)
2. MSS- bukkal kemik kreti aras1t mesafe (Y)
3. X-Y=Z (cerrahi defekt derinligi)

Kemik i¢i defekt derinliginin hesaplanmasini takiben kemik i¢i defekt duvar

sayis1 ve defekt derinligi kayit formuna aktarildi.

Defekt derinligi: Mine sement sinir1 defekt tabani arasi mesafeden mine

sement sinir1 bukkal kemik kreti aras1 mesafe farki hesaplandi.

Defekt genisligi: Mine sement sinir1 hizasindan defektin horizontal genisligi

hesaplanda.
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Duvar sayisi: Kalan kemik duvar sayisi bir, iki, {i¢ duvarli veya kombine
kemik defektleri olarak siniflandirilir. Defekti ¢evreleyen duvar sayisina gore

siiflandirildi.

2.6 Radyografik Degerlendirme Parametreleri

Tiim radyografik Ol¢iimler *Cliniview Software radyografi programi kullanilarak
yapildi. Calisma kapsamina alinan hastalardan cerrahi islem Oncesi ve cerrahi

islemden 6 ay sonra ayni1 agiyla agiz ici standart radyografileri ¢ekildi.

2.6.1 Anatomik Sinirlar

Mine sement sinir1 (MSS), Defekt tabani (DT), periodontal ligament araliginin
devamlilik gosterdigi bolgenin en koronal noktasi olarak tespit edildi. Periodontal
ligament araliginin secilemedigi durumlarda, DT; alveol kretinin kok ylizeyi ile
temas sagladigi nokta sinir olarak belirlendi. Defekte her iki yap1 da segilebiliyorsa,
periodontal ligamentin belirttigi nokta DT, alveol kreti gdlgesinin kok yiizeyi ile
kesistigi nokta da alveol kreti (AK) olarak belirlendi. Birden fazla kemik konturu
segilebiliyorsa kok ile kesisen en apikal siir DT, en koronali ise AK olarak alind1.
Kemik i¢i defekt bolgesinde klinik 6l¢lim noktalar1 ve anatomik sinirlar Sekil 2-3’de

sematik olarak goriilmektedir (Eickholz ve ark. 2004).

Defekt derinligi hesaplanirken digin uzun eksenine paralel yardimei bir ¢izgi
(AUX1) cizilerek olgiildii. Alveaol kreti noktasindan baslayarak birinci yardimeci
cizgiye dik olacak sekilde ikinci bir yardimer ¢izgi (AUX2) ¢izildi.
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AUX2

o & 0o

ATX1

Sekil 2-3 Kemik i¢i Defekt Bolgesinde Klinik Ol¢iim Noktalar1 ve Anatomik Siirlar

(MSS: mine sement siniri, AK: alveol kreti, DT: Defekt tabani, 3: AUX2-kok birlesimi)

2.6.2 Total defekt derinligi

Mine sement sinir1 defekt tabani arasi mesafe Ol¢giilerek hesaplandi (MSS-DT). (
Sekil 2-4a)

2.6.3 Kemik I¢ci Defekt Derinligi

Mine sement sinir1 defekt tabani arasi mesafe ile mine sement sinir1 alveol kreti arasi

mesafe farki alinarak hesaplandi (INFRA). ( Sekil 2-4b)

2.6.4 Defekt Genisligi

Alveol kreti noktasi ile AUX2 nin kok ile kesistigi noktalar arasi mesafe Olgiilerek
hesaplandi. ( Sekil 2-4c)
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2.6.5 Defekt Acis1

Mine sement sinir1 ile defekt tabanini birlestiren dogru ile defekt tabani ve defektin

lateral marjinini birlestiren ¢izgi arasindaki a¢1 dlgiilerek hesaplandi. ( Sekil 2-4d)

2.6.6 Cizgisel kemik artis1

Cizgisel kemik artis1 (CKA) 6.aydaki MSS-DT aras1 mesafe ile baslangigtaki MSS-DT
arast mesafe farki dl¢iilerek hesaplandi (Jayakumar ve ark. 2011).

2.6.7 Defekt Dolum Yiizdesi

Defekt dolum yiizdesi (DDY), CKA, defekt derinligine boliinerek hesaplandi
(Jayakumar ve ark. 2011).
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Sekil 2-4 Radyografik Degerlendirme Parametreleri

a: MSS-DT, b: INFRA, c: Defekt Genisligi, d: Defekt Agis1

2.7 Test materyalleri

Calismada kullanilan biyomateryallerden biri hastanin kendi kanindan elde edilen
TZF (Sekil 3.2), digeri ise embriyonik domuz minesinden elde edilen MMT jeldir
(Emdogain®Gel Straumann, Basel, Isvicre.) (Sekil 3.3 ) Calisma kapsamina alinan
bolgelerde, uygulama yapilacak kok ylizeyine smear tabakasini uzaklagtirmak
amaciyla ireticinin Onerdigi %24 lik EDTA iceren jel (Prefgel™8) (Sekil 3.4)
uygulanmaktadir. Biyomateryalin 4-8°C de saklanmasi gereklidir. Normal oda
sicakliginda kalma siiresi en fazla 72 saattir. TZF’ nin ise operasyondan hemen once

hastadan alinip operasyon esnasinda kullanilmasi gereklidir.
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Sekil 2-5 Trombositten Zengin Fibrin

Sekil 2-7 Prefgel™8 (EDTA)”

2.8 TZF’nin Hazirlanmasi

Hastalardan 9 ml kan igerisinde antikoagiilan madde bulunmayan 10 ml lik cam tiipe

alindi. Alinan kan 2700 rpm de 12 dk santrifiij edildi.
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Santrifiij sonrasi, tlipiin orta kisminda fibrin pihti elde edildi. Presel yardimiyla fibrin
piht1 tiipten ¢ikarilip, steril gaz tampona transfer edilip ve fibrinin alt kismina tutunan
kirmizi kan hiicreleri bistiiri veya makas yardimiyla uzaklastirildi. Elde edilen
TZF’nin serumu gaz tampona emdirilerek direnci yiiksek membran formu haline
getirildi. Membran, kullanilacagi alana gore makasla kesilerek istenildigi gibi

sekillendirilerek uyguland1 (Sekil 2-8).

Sekil 2-8 TZF’nin Hazirlanmasi

2.9 Operasyon Yontemi

Calisma kapsamindaki her aragtirma bolgesine vestibiil ve palatinalde lokal infiltratif
anestezi uygulandi. Vestibiil ve palatinalde vertikal kemik i¢i defekte sahip bolgenin
distalinden baslayarak defektin diger tarafinda sonlanan, miimkiin oldugunca en az
diseti kaybi prensibiyle serbest diseti kenarini takip eden sulkiiler ensizyonlar
yapildi. Ensizyonlar, distalde ve meziyalde birer dis uzatilarak ¢alisma ve goris
kolaylig1 saglandi. Dikey ve rahatlatici ensizyonlar kullanilmadi. Vestibiil ve
palatinalde mukoperiostal flep kaldirildi. Flep i¢ yiiziindeki cep epiteli artiklari ve
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kemige yapisik granulasyon dokulari temizlenmis, kok yiizeyi el aletleri kullanilarak
diizlestirildi. Kemik cerrahisi islemleri uygulanmadi. Kanamanin kontrol altina
alinmasin1 takiben operasyon bolgesi serumla yikandi. Dislerin kok yiizeyleri
kurulandiktan sonra, uygulama yapilacak kok yiizeyine smear tabakasini
uzaklagtirmak amaciyla 2 dakika siire ile %24 lik EDTA (pH 6.7) igeren Prefgel
uygulandi ve operasyon bolgesi tekrar serumla yikandi. Kemik i¢i defekt iyice
kurutularak kontrol grubuna yalnizca MMT Jel kok yilizeyine daha sonra da tiim
defekt igerisine herhangi bir kontaminasyon olmadan uygulandi. Bu islemlerin

sonunda flep 4-0 ipek dikis ile primer olarak kapatildi ( Sekil 2-9 ).

TZF ve MMT’nin kombine kullanildig1 test grubunda ise kontrol grubundaki
gibi MMT uygulandiktan sonra {izerine Operasyon oncesinde hazirlanan membran
seklindeki TZF uygulanip, son olarak flep 4-0 ipek dikis ile primer olarak kapatildi
(Sekil 2-10).

2.10 Operasyon Sonras1 Enfeksiyon Kontrolii ve Bakim

Amoksisilin+Klavulanat® giinde iki kere 625 mg olmak iizere bir hafta siireyle,
%0.2'lik klorheksidin diglukonat igeren agiz gargarasi giinde 2 kez olmak iizere 3
hafta siire ile enfeksiyon kontroliinii saglamak igin hastalara verildi. Operasyon
uygulanmayan bolgelerde agiz hijyen islemlerine devam etmeleri fakat operasyon
bolgelerinde bir ay siireyle dis ipi ve/veya arayiiz fir¢asi kullanmamalar1 sadece
diglerin ylizeylerini hafifce firgalamalar1 sdylendi. Operasyondan iki hafta sonra
hastalar kontrole ¢agirildi. Hastalarin dikisleri alind1 ve serbest diseti kenarindan
uzak durularak ultrasonik aletlerle profesyonel dis yilizeyi temizligi yapildi.
Operasyondan sonra 3. aya kadar 2 haftada bir, 6. aya kadar ise ayda bir olmak tizere
profesyonel dis ylizeyi temizligi ve cila islemleri uygulandi. 6 aylik takip siiresi

boyunca hastalara sondalama islemi ve/veya subgingival temizlik yapilmadi.
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2.11 Iistatistiksel Degerlendirmeler

Verilerin degerlendirilmesinde tanimlayici istatistiklerden ortalama + standart sapma
ve ortanca, minimum ve maksimum degerler verildi. Verilerin normal dagilima
uygunlugu Shapiro Wilks testi ile test edilip ve 6l¢iilen degerlerin normal dagilima
uymadigr goriildii. Bu nedenden gruplarin kendi igerisindeki (zaman igerisindeki)
karsilagtirilmasinda, bagimli gruplarin kendi aralarinda karsilastirilmasinda ve delta
(degisim degerlerinin) gruplar arasinda karsilastirilmasinda Wilcoxon eslestirilmis
orneklem testi uygulandi. Istatistiksel dnemlilik igin p<0.05 ise anlaml1 kabul edilip
ve istatistiksel analizlerin tiimiinde SPSS 21.0 for Windows paket programi
kullanildi.
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Sekil 2-9 Kontrol Grubuna Ait Klinik Goriintiiler

a: Flep kaldirilmasi, b:EDTA uygulamasi, c: MMT uygulmasi, d: Flep kapatilmasi

Sekil 2-10 Test Grubuna Ait Klinik Goriintiiler

a : Flep kaldirilmasi, b : EDTA uygulamasi, ¢c: MMT uygulmasi, d: TZF membran uygulamasi, e: Flep
kapatilmasi
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Calismamiza yas ortalamasi 38.53 £9.24 olan 14 kadin ve 14 erkek toplam 28
hastadaki 56 kemik igi defekt bolgesi dahil edildi. Arastirmamizda, 3+2 duvarh 6, 3
duvarl 13, 2+1 duvarli 3, 2 duvarli 32 ve 1 duvarli 2 defekt degerlendirildi (Cizelge
3-1). Bu defektlerin dis tipine gore dagilimina bakildiginda, 9 kesici/kanin, 10 kiigiik
az1 ve 37 biiyiik az1 disin etkilendigi gozlendi (Cizelge 3-1).

Cizelge 3.1 Kemik i¢i Defektlerin Morfolojilerine ve Lokalizasyonlarina Gore Dagilimi.

Defekt kategorisi

1 duvarli
2 duvarli
3 duvarli
Kombine 1-/2-duvar

Kombine 2-/3-duvar

Kesici
Kiglkazi

Buyukazi

Bu hastalarda, EMD uygulanan kontrol grubunda, ortalama cerrahi defekt derinligi
3.39£1.95 mm, cerrahi defekt genisligi 3.32+1.09 olan 28 kemik i¢i defekt
degerlendirilirken; TZF ile birlikte EMD ugulanan kontrol grubunda, ortalama
cerrahi defekt derinligi 3.32+1.56 mm, cerrahi defekt genisligi 3.39+1.03 mm olan

3

MMT+TZF

1
17
6

17

BULGULAR

MMT

1
15
7

20

28 kemik i¢i defekt degerlendirildi (Cizelge 3-2)
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2

32

13

3

6

56 defekt

10
37
56 dig



Cizelge 3.2 Cerrahi Defekt Olciimleri (Ort:ss)

Cerrahi defekt 3.3211.56 3.39+1.95 0.921
derinligi
Cerrahi defekt 3.39+1.03 3.32+1.09 0.738
genisligi
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 gézlendi.
Plak Indeksi

Pi degerleri incelendiginde her iki tedavi grubunda da tedavi sonrasinda tiim agizdan
elde edilen degerlerde tedavi dncesine gore istatistiksel olarak ileri derecede anlaml
bir azalma bulundu (p<0.01). PI” ye ait tedavi dncesi ve sonrasi ortalama degerler,
standart sapmalar ve farklarin grup i¢i ve gruplararasi karsilastirmalar1 Cizelge 3-

3’de goriilmektedir.
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Cizelge 3.3 Tedavi Oncesi ve Sonrasi Plak Indeksi (Ortss)

Baslangi¢ 6.Ay Degisim (A) p degeri
MMT+TZF 1.40£0.75 0,41+0.48* 1.02+0.80 0.000*
MMT 1.58+0,79 0,47+0,48* 1.14+0.72 0.000*
p degeri 0.20 0.19 0.46

* : Baslangica gore istatistiksel olarak anlaml1 fark
Gingival indeks

GI degerleri incelendiginde her iki tedavi grubunda da tedavi sonrasinda tiim agizdan
elde edilen degerlerde tedavi dncesine gore istatistiksel olarak ileri derecede anlamli
bir azalma bulundu (p<0.01). GI’ ye ait tedavi 6ncesi ve sonrasi ortalama degerler,
standart sapmalar ve farklarin grup i¢i ve gruplararasi karsilagtirmalar1 Cizelge 3-

4’de goriilmektedir.

Cizelge 3.4 Tedavi Oncesi ve Sonrasi Gingival indeks (Ortzss)

Baslangi¢ 6.Ay Degisim (A) p degeri
MMT+TZF 1.85+0.46 0.26+0.53* 1.6310.62 0.000*
MMT 1.8610.34 0.33+0.46* 1.55+0.48 0.000*
p degeri 0.89 0.57 0.53

* : Baglangica gore istatistiksel olarak anlamli fark
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Sondalama Cep Derinligi

Tedavi sonrasi degerlendirilen tiim yiizeylerde her iki tedavi grubunda da tedavi
Oncesine gore istatistiksel olarak ileri derecede anlamli SCD azalmasi bulundu
(p<0.05). Tim degerlendirme bolgelerinde gruplar arasinda anlamli fark bulunmadi
(p>0.05). SCD’ye ait tedavi Oncesi ve sonrasi ortalama degerler, standart sapmalar ve

farklarin grup i¢i ve gruplar arasi karsilastirmalar1 Cizelge 3-5’de goriilmektedir.

Cizelge 3.5 Tedavi Oncesi ve Sonrasi Sondalama Cep Derinligi (Ortss)

Cep derinligi

Cep derinligi Baslangi¢ 6.Ay Degisim (A) p degeri
MMT+TZF 6.60+1.39 2.50+0.50* 4.00+1.44 0.000*
MMT 6.64+1.52 2.69+0.73* 3.85+1.28 0.000*

p degeri 0.97 0.25 0.56

* : Baslangica gore istatistiksel olarak anlamli fark
Klinik Atasman Seviyesi

Tedavi sonrast degerlendirilen tiim ylizeylerde her iki tedavi grubunda da tedavi
oncesine gore istatistiksel olarak ileri derecede anlamli KAS azalmasi bulundu
(p<0.05). Tim degerlendirme bdlgelerinde gruplar arasindaki farklar anlamli
bulunmadi (p>0.05). KAS’a ait tedavi 6ncesi ve sonrasi ortalama degerler, standart
sapmalar ve farklarin grup i¢i ve gruplar arasi karsilastirmalar Cizelge 3-6’da

goriilmektedir.
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Cizelge 3.6 Tedavi Oncesi ve Sonrasi Klinik Atasman Seviyesi (Ortss)

Baslangi¢ 6.Ay Degisim (A) p degeri
MMT+TZF 8.03+1.52 4.61+£1.09* 3.35£1.26 0.000*
MMT 8.21+ 1.81 4.88+1.45* 3.23+1.27 0.000*
p degeri 0.58 0.32 0.69

* : Baglangica gore istatistiksel olarak anlamli fark

Diseti Cekilmesi

Tedavi sonrasi degerlendirilen tiim yiizeylerde her iki tedavi grubunda da DC

gozlenmis ve bu fark istatistiksel olarak ileri derecede anlamli bulundu (p<0.05).

Tiim degerlendirme bolgelerinde gruplar arasinda anlamli fark bulunamadi (p>0.05).

DC’ ye ait tedavi Oncesi ve sonrasit ortalama degerler, standart sapmalar ve farklarin

grup i¢i ve gruplararasi karsilagtirmalar1 Cizelge 3-7’de goriilmektedir.

Cizelge 3.7 Tedavi Oncesi ve Sonrasi Diseti Cekilmesi (Ortzss)

Baslangi¢ 6.Ay Degisim (A) p degeri
MMT+TZF 1.42+1.16 2.11+1.14* 0.77+0.95 0.007*
MMT 1.531£1.34 2.23+1.36* 0.69+1.01 0.001*
p degeri 0.48 0.45 0.58

* : Baglangica gore istatistiksel olarak anlamli1 fark
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Radyografik Bulgular
Cerrahi Oncesi ve Cerrahi Sonras1 Radyografik Parametreler

MMT+TZF ve MMT gruplarinin cerrahi Oncesi ve cerrahi sonrasi radyografik
parametrelerinin ortalama degerleri Cizelge 3-8’de izlenmektedir. Gruplarin cerrahi
oncesi defekt derinligi, defekt agis1 ve defekt genisligi benzer bulundu (p>0,05).
Cerrahi oOncesi kemik i¢i defekt bolgelerindeki alveoler kret seviyesi
degerlendirildiginde, iki grup ta benzer bulundu. (p>0,05). MMT+TZF ve MMT

gruplarinin birbirleri ile benzer oldugu saptanmistir (p>0,05).

Defekt bolgelerinin cerrahi sonrasi total defekt derinligi degisimleri (MSS-DT

degisimleri)

MMT+TZF ve MMT gruplarinda 6. ayda cerrahi 6ncesine gore MSS-DT’deki
degisim istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05). Gruplar arasinda 6. Ayda
MSS-DT’deki degisimler istatistiksel olarak benzer bulundu (p>0,05) (Cizelge 3-8).

Defekt bolgelerinin cerrahi sonrasi alveoler kret seviyesindeki degisimleri

(MSS-AK)

Grup i¢i ve gruplar arasinda, baslangic ve 6. ayda alveoler kret seviyesindeki

degisimleri bakimindan fark bulunamadi (p>0,05) (Cizelge 3-8).

Defekt bolgelerinin cerrahi sonrasi kemik ici defekt derinligindeki degisimler
(MSS-BD)-(MSS-AK’) (INFRA)

MMT+TZF ve MMT gruplarinda 6. ayda cerrahi dncesine gore INFRA’daki degisim
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05). Gruplar arasinda, 6. ayda kemik igi
defekt derinligindeki degisimler bakimindan fark bulunamadi (p>0,05), (Cizelge 3-
8).
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Cizelge 3.8 Radyografik Parametreler (Ort+ss)

Baslangig : Degisim (A) p degeri
MSS-DT
MMT+TZF 6.38+2.11 5.22+2.04 1.17+0.86* 0.000*
MMT 6.36+2.29 5.15+£1.95 1.19+£1.25* 0.000*
p degeri 0.88 0.80 1.00
MSS-AK
MMT+TZF 3.19+1.83 3.261£2.19 0.05+0.96 0.685
MMT 3.67+2.33 3.32+1.87 -0.31+1.34 0,277
p degeri 0.10 0.79 0.27
INFRA
MMT+TZF 3,08+£1.39 1,97+0,85 1.09£1.30 0.001*
MMT 2,70£1,05 1.7911.04 0.92+1.00 0.000*
p degeri 0,12 0,33 0,71

* : Baslangica gore istatistiksel olarak anlamli fark
Kemik ici defektlerin cerrahi sonrasi defekt genisligi degisimleri

MMT+TZF ve MMT gruplarinda 6. ayda cerrahi dncesine gore defekt genisligindeki
azalma goriilmistiir fakat bu azalma istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0,05)

(Cizelge 3-9).

Kemik ici defektlerin cerrahi sonrasi aci1 degisimleri

MMT+TZF ve MMT gruplarinda 6. ayda cerrahi dncesine gore defekt acisinda artis
saptanmig ve bu degisim sadece MMT grubunda istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p<0,05). Gruplarda, 6. ayda defekt agisindaki degisimler istatistiksel olarak benzer
bulundu (p>0,05) (Cizelge 3-9).
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Cizelge 3.9 Tedavi Oncesi ve Sonrasi Defekt Genisligi ve Defekt Acis1 (Ortzss)

Baslangic 6.Ay Degisim (A) p degeri
Def. gen
MMT+TZF 2.63+0,56 2.38+0.90 0.20+0.85 0.224
MMT 2.59+ 0.91 2.4040.86 0.14+1.05 0.733
p degeri 0.87 0.93 0.76
Def. acisi
MMT+TZF 38,92+15.31 45.27+16.22 -5.70+18.54 0,194
MMT 40.23+13.14 50.56+15.11 -9.32+16.37 0,011*
p degeri 0,83 0,31 0.45

* : Baglangica gore istatistiksel olarak anlamli1 fark

Defekt Bolgelerindeki Cizgisel Kemik Artisi ve Defekt dolumYiizdesi (Sekil 3-1
ve Sekil 3-2)

MMT uygulanan kontrol grubunda, ortalama ¢izgisel kemik artis1 (CKA) 1.20+1.24
mm, TZF ile birlikte EMD ugulanan test grubunda ise 1.12+0.82 mm artig

goriilmedi. Istatistiksel olarak gruplar arasi anlamli fark bulunamadi (p>0,05).

MMT uygulanan kontrol grubunda, ortalama DDY 17.31+16.25 mm, TZF ile
birlikte EMD ugulanan test grubunda ise 18.13+£12.25 mm kemik dolumu

goriilmiistiir. Istatistiksel olarak gruplar aras1 anlamli fark bulunamamustir (p>0,05).

Bir hastaya ait basalangi¢ ve radyografik goriintiiler Sekil 3-3 ve Sekil 3-4

gosterilmektedir.
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Sekil 3-3 Test Grubuna Ait Baslangi¢ ve 6. Ay Goriintiileri

Sekil 3-4 Kontrol Grubuna Ait Baslangic ve 6. Ay Goriintiileri

Sonuglar

1-Pi ve Gi degerleri incelendiginde her iki tedavi grubunda da tedavi sonrasinda tiim
agizdan elde edilen degerlerde tedavi Oncesine gore istatistiksel olarak ileri derecede

anlaml1 bir azalma bulundu (p<0.05). Gruplar arasi fark bulunamadi (p>0.05).

2-SCD ve KAS degerleri incelendiginde her iki tedavi grubunda da tedavi sonrasinda
defekt bolgelerinden elde edilen degerlerde tedavi dncesine gore istatistiksel olarak
ileri derecede anlamli bir azalma bulundu (p<0.05). Gruplar arasi fark bulunamadi
(p>0.05) .
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3-DC degerleri incelendiginde her iki tedavi grubunda da tedavi sonrasinda defekt
bolgelerinden elde edilen degerlerde tedavi dncesine gore istatistiksel olarak anlamli

bir artma bulunmadi (p<0.05). Gruplar aras1 fark bulunamadi (p>0.05).

4-MSS-DT aras1 mesafe ve INFRA degerleri incelendiginde her iki tedavi grubunda
da tedavi sonrasinda defekt bolgelerinden elde edilen degerlerde tedavi 6ncesine gore
istatistiksel olarak anlamli bir azalma bulundu (p<0.05). Gruplar aras1 fark

bulunamad: (p>0.05).

5-MSS-AK degerleri incelendiginde her iki tedavi grubunda da tedavi sonrasinda
defekt bolgelerinden elde edilen degerlerde tedavi dncesine gore istatistiksel olarak
anlamli bir degisiklik goriilmedi ( p>0.05). Gruplar arasi da fark bulunamadi
(p>0.05).

6-Defekt genisligi degerleri incelendiginde her iki tedavi grubunda da tedavi
sonrasinda defekt bolgelerinden elde edilen degerlerde tedavi Oncesine gore
istatistiksel olarak anlamli bir degisiklik goriilmedi ( p>0.05). Gruplar arasi da fark
bulunamad: (p>0.05).

7-Defekt acist degerlendirildiginde sadece MMT grubunda da tedavi sonrasinda
defekt bolgelerinden elde edilen degerlerde tedavi oncesine gore istatistiksel olarak

anlaml bir degisiklik goriillmedi (p<0.05). Gruplar aras1 fark bulunamadi (p>0.05).

8-Defekt bolgelerindeki ¢izgisel kemik artis1 ve DDY degerlendirildiginde gruplar

arast anlamli fark bulunamadi (p>0,05).
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4 TARTISMA VE SONUC

Bu calismada kemik i¢i defektlerin tedavisinde MMT ile elde edilen sonuglara

TZF’nin katkisin1 degerlendirmek amacglanmustir.

Calismamiz tek basina MMT ve MMT+TZF kombinasyonunun klinik ve
radyografik olarak karsilastirildigr ilk ¢alismadir.

Hastaya ait lokal (kron koprii protez, dolgulu dis gibi MSS’nin tesbit
edilemeyecegi durumlar), davranigsal (sigara...) ve sistemik faktorlerin uygulanan
rejeneratif tedavinin sonuglarini etkileyebilecegi bilinmektedir (Cortellini ve ark.
1995). Bu yiizden c¢alismamizi etkileyecek bu tiir Ozellikleri olan hastalar

arastirmaya dahil edilmemistir.

Periodontal rejeneratif tedavi sonucunda elde edilen sonuglar1 degerlendirmek
icin yumusak ve sert doku Olglimleri kullanilir. Calismamizda bu o6l¢iimleri
yapabilmek icin diger bircok calismada da giivenilirligi ortaya konmus olan bireye
Ozel akrilik stentler kullanilmistir (Lekovic ve ark. 2002, Lekovic ve ark. 2003). Bu
stentler tizerinde periodontal sonda kalinliginda oluklar agilmis ve her hastadaki her
defektte yapilan dlgiimlerin ayni noktalardan ve ayni agiyla yapilmasi saglanmustir.
Buna ragmen sondalama sirasinda uygulanan fazla kuvveti takiben sonda epitelyal
ve/veya bag dokusu atagmanina girebilir ve bu nedenle yapilan olgiimlerde hata
olusabilir (Hardwick ve ark. 1995). Calismada hata oraninini minimum seviyede
tutabilmek i¢in tiim Olgtimler daha dnceden kalibre olan aym klinisyen tarafindan

yapilmistir.

Hastalardan kaynaklanan farkliliklar1 (beslenme, hijyen gibi) engellemek i¢in
split mouth ¢alisma dizayni1 kullanilmistir. Bu dizayndan dolay1 tedavi gruplarinda

yas ve cinsiyetden dolay1 olusabilecek farkliliklarin 6niine gegilmistir.
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Iyilesme sirasinda olusabilecek olumsuzluklarin elimine edilebilmesi ve
gruplar arasi fark olusmamasi igin her iki tedavi grubuna da ayni anda cerrahi islem

uygulanmustir.

Uzun yillar boyunca yapilan c¢aligmalar sonucunda, sigara kullanimi ve
periodontal hastalik arasindaki iligki ortaya konmustur (Bergstrom 1989, Haffajee ve
Socransky 2001). Giinlimiizde sigaranin konak yanitina ait pek ¢ok mekanizmay1
etkiledigi kabul edilmistir (Kinane ve Chestnutt 2000). Ayrica sigaranin periodontal
tedavilere kars1 doku cevabini azalttig1, yara iyilesmesini ve rejeneratif islemlerden
elde edilecek klinik sonucglart negatif etkiledigi yapilan caligmalarla ortaya
konmustur (Tonetti ve ark. 1995, Rosen ve ark. 1996). Sigaranin olumsuz etkilerinin
tedavi sonuclarini etkileme ihtimalinden dolay1 ¢alismamiza sigara icmeyen bireyler
dahil edilmistir. Konak cevabini degistiren sistemik faktorlerin rejeneratif
prosediirler sonrast olusan iyilesmeyi degistirebilecegi bir¢ok ¢alismada
gosterilmistir (Wilton ve ark. 1988, Tolo ve Jorkjend 1990, Thorstensson ve
Hugoson 1993).

Doku cevabini ve enfeksiyon riskini arttiran hastaliklarin, gergeklesecek olan
rejenerasyonun miktari ve seklini olumsuz sekilde etkileyebilecegi belirtilmistir
(Kornman ve Robertson 2000). Bu nedenle c¢alismamizda, klinik ve radyografik
olarak kronik periodontitis teshisi konmus ve sistemik olarak herhangi bir hastalig

bulunmayan bireyler dahil edilmistir.

Literatlir taramasi dahilinde dislerin endodontik durumu ile rejeneratif
potansiyeli arasindaki iligkiye dair c¢eliskili kanitlar bulunmaktadir. Bazi
arastirmacilar endodontik olarak tedavi edilen dislerin rejeneratif tedaviler i¢in uygun
olmadigini ileri siirerken (Morris 1957, Morris 1960), bazi arastirmacilar pulpanin
mevcut durumu ile rejenerasyon arasinda herhangi bir iliski olmadigini ileri
stirmislerdir (Bjorn ve ark. 1965, Hellden 1972). Primatlarda yapilan ¢alismalarda
pulpanin durumunun yeni bag doku atasmanini etkilemedigi gosterilmistir (Diem ve
ark. 1974, Perlmutter ve ark. 1987). Bununla birlikte insanlarda DKKA ve otogreftler
ile greftlenen ve endodontik olarak tedavi edilen disler etrafinda endodontik olarak

tedavi edilmeyenlere kiyasla daha az kemik dolumu oldugu bildirilmistir (Sanders ve
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ark. 1983). Tedavi sonuglarini etkileme ihtimalinden dolayi ¢aligmamiza endodontik

tedavi yapilmis disler dahil edilmemistir.

Bilindigi gibi, periodontal hastaliklarin olusmasinda ve ilerlemesinde esas
etken mikrobiyal dental plaktir. Periodontal tedavilerin basarisinda agiz hijyeninin
saglanmast en Onemli faktorlerden biridir. Kazanilan periodontal sagligin
stirdiiriilebilmesi igin iyi bir plak kontrolii zorunludur (Levine ve Shanaman 1995).
Oral hijyen uygulamalar1 ve destekleyici periodontal tedaviye uyan hastalarin
cogunda periodontal sagligin sirdirildigli gosterilmistir (Johansson ve ark.
1984Cortellini ve ark. 1994).

Rejeneratif tedavide diisiik PI degerlerine sahip hastalarda daha basarili klinik
sonuglar elde edildigi bilinen bir durumdur (Cortellini ve ark. 1994). Cerrahi islemler
oncesinde agiz igerisinde bulunan periodontal patojenler kontrol altina alinmali ve
hastanin bu durumu devam ettirerek operasyon sonrasinda olusabilecek olumsuz
etkilerin minimuma indirilmesi gerekmektedir (Becker ve Becker 1999). Bu nedenle
aragtirmamiza dahil edilen tiim hastalara tedavi Oncesi baglangi¢ periodontal tedavi
uygulanmis ve yogun bir agiz hijyen egitimi verilmistir. Bu islemlerden sonra
operasyona kadar 1 ay beklenmis ve saglanan agiz hijyen seviyelerini korumakta
yeterli hassasiyeti gostermeyen hastalar aragtirma disinda birakilmistir. Boylece agiz
hijyenindeki eksiklik nedeniyle ortaya ¢ikabilecek klinik farkliliklarin ¢alismamizin

tedavi sonuglarina yansimasinin oniine geg¢ilmistir.

Tedavi siiresi goz Oniine alindiginda hasta kooperasyonunun zaman iginde
zorlastig1 ve hastalarin agiz bakimina operasyon oncesi gosterdikleri 6zeni operasyon
sonrast takip doneminde siirdiiremedikleri dikkate alinarak, plak kontroliindeki
degisikliklerin  tedavi  sonuglarimi1  etkilememesi hedeflenmistir.  Literatiir
incelendiginde uygulanan rejeneratif tedaviler sonrast plak kontrolii amaciyla belli
bir program uygulanarak kullanilan rejeneratif yontemde mikrobiyal dental plagin
basariy1 etkilememesine 6zen gosterildigi goriilmektedir (Yukna ve ark. 1998, Yukna
ve ark. 2000, Yukna ve ark. 2002). Bu amagla ¢alismamizda bireyler operasyon
sonrasi 1. ve 2. ayda 2 haftada 1 olmak iizere 4 kez, daha sonra ayda bir olmak iizere

4 kez cagirilarak profesyonel dis temizligi uygulanarak 6 ay boyunca takip edilmistir.
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Sonug olarak calisgmamizin baglangici ile bitimi arasindaki tiim 6l¢iim donemlerinde
plak kontrolii agisindan grup icinde ve gruplar arasinda herhangi bir farklilik

meydana gelmemistir.

Rejeneratif periodontal tedavi ile elde edilen yumusak ve sert doku
parametrelerindeki degisikliklerin anlamli bir sekilde degerlendirilebilmeleri igin
belirli bir zaman diliminin ge¢mis olmasi gereklidir (Garrett 1996). Literatiirde
MMT’nin klinik ve radyografik etkinliklerinin incelendigi ¢alismalarda
degerlendirme siirelerinin 6. , 8., 12., 16. aylarda ve 3., 5., 6.ve 8.ve 10 yillarda
oldugu goriilmektedir (Heijl ve ark. 1997, Zetterstrom ve ark. 1997, Heden ve ark.
1999, Mellonig 1999, Pontoriero ve ark. 1999, Sculean ve ark. 1999a, Sculean ve
ark. 1999b, Yukna ve Mellonig 2000, Silvestri ve ark. 2000, Froum ve ark. 2001b,
Tonetti ve ark. 2002, Windisch ve ark. 2002, Zucchelli ve ark. 2002, Silvestri ve ark.
2003, Wachtel ve ark. 2003, Francetti ve ark. 2004, Parodi ve ark. 2004, Sanz ve ark.
2004, Rosing ve ark. 2005, Sculean ve ark. 2004, Sculean ve ark. 2005, Heden ve
Wennstrom 2006, Sculean ve ark. 2006b, Trombelli ve ark. 2006, Cortellini ve
Tonetti 2007, Cortellini ve ark. 2008, Crea ve ark. 2008, Jepsen ve ark. 2008, Fickl
ve ark. 2009, Harrel ve ark. 2010, Tu ve ark. 2010, Yilmaz ve ark. 2010, De
Leonardis ve Paolantonio 2013, Dori ve ark. 2013). MMT ile yapilan histolojik
calismalarda ilk 6 ay igerisinde yeni dokularin olusmaya basladig goriilmiistiir
(Mellonig 1999, Sculean ve ark. 1999b, Yukna ve Mellonig 2000, Windisch ve ark.
2002). Bu diisiinceden yola ¢ikarak MMT ile yapilan birgok arastirmada
degerlendirmeler 6. ve 12. aylarda yapilmistir (Heden ve ark. 1999, Sculean ve ark.
1999a, Zucchelli ve ark. 2002, Silvestri ve ark. 2003, Wachtel ve ark. 2003, Dori ve
ark. 2008, Jepsen ve ark. 2008, Fickl ve ark. 2009, Yilmaz ve ark. 2010, Cortellini ve
Tonetti 2011).

TZF ile yapilan rejeneratif ¢caligmalar incelendigindeyse degerlendirmelerin, 6.,
9. Ve 12. aylarda yapildig1 goriilmektedir (Sharma ve Pradeep 2011b, Thorat ve ark.
2011, Lekovic ve ark. 2012, Pradeep ve ark. 2012b, Rosamma Joseph ve ark. 2012).
Hem MMT hem de TZF’nin klinik etkinliginin incelenmesi amaciyla, ¢alismamizda

tiim klinik parametreler 6. ayda degerlendirilmistir.
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Rejeneratif operasyonlarda, kok yilizeyinin agilmasini engellemek ve yapisik
diseti dikey boyutunu korumak amaciyla periodontal cebi elimine ederken miimkiin
oldugunca yumusak dokuyu korumak gerekir (Caton 1997, Sculean ve ark. 1999c).
Materyalin uygulanmasim1 takiben defektin yumusak dokuyla primer olarak
kapatilmasi, bolgenin ve materyalin kontamine olmasin1 engelledigi gibi, elde edilen

kemik kazancininda en yiiksek seviyede olmasini saglar (Caton 1997).

Literatiir incelendiginde, TZF uygulamasinda en c¢ok kullanilan ensizyon
tipinin, serbest diseti kenarini takip ederek sulkus i¢inden yapilan sulkiiler ensizyon
oldugu goriilmektedir (Sharma ve Pradeep 2011b, Thorat ve ark. 2011, Lekovic ve
ark. 2012, Pradeep ve ark. 2012b). Bu ensizyon tipiyle interproksimal yumusak

doku miimkiin oldugunca korunur.

MMT ile yapilan c¢alismalar incelendiginde ise sulkiiler ensizyon kullanilan
birgok ¢alisma oldugu gibi (Heijl ve ark. 1997, Zetterstrom ve ark. 1997, Pontoriero
ve ark. 1999, Sculean ve ark. 1999a, Sculean ve ark. 1999b, Froum ve ark. 2001b,
Rosing ve ark. 2005), papil koruyuculu ensizyonun kullanildigi ¢aligmalara da
rastlanabilmektedir (Tonetti ve ark. 2002, Zucchelli ve ark. 2002, Zucchelli ve ark.
2002, Wachtel ve ark. 2003, Francetti ve ark. 2004, Cortellini ve Tonetti 2007,
Cortellini ve ark. 2008). Papil koruyuculu ensizyonun kullanildig1 ¢alismalarda, bu
teknigin MMT ile beraber kullaniminin basarili sonuglar verdigi ancak bu
tekniklerin sulkiiler ensizyon teknigiyle karsilastirmalarinin  yapilmadigi,
dolayisiyla  birbirlerine kars1 {Ustiinliikleri olup olmadiginin sdylenemeyecegi
belirtilmistir (Tonetti ve ark. 2002, Zucchelli ve ark. 2002, Wachtel ve ark. 2003,
Francetti ve ark. 2004, Cortellini ve Tonetti 2007, Cortellini ve ark. 2008). Bizim
calismamizda da literatiiriin biiyiik cogunlugunda uygulandig: gibi sulkiiler ensizyon
kullanmilmistir. Bu sayede tedavi etkinliginin degerlendirilmesi sirasinda degisik

ensizyon tiplerinden kaynaklanabilecek farkliliklarin engellenmesi amaglanmustir.

Literatirde MMT ile yapilan c¢alismalar incelendiginde, tiim hastalara
operasyona hazirlanirken ve operasyon sirasinda, dis ve kok yilizeylerine mekanik
temizlik igslemi uygulanmistir. Bizim c¢aligmamizda da literatiire uyumlu olarak

baslangi¢ tedavisi ve periodontal operasyon sirasinda MMT uygulanacak dislere kok
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yiizeyi diizlestirmesi iglemi yapilmistir. Mekanik olarak yapilan islemlerin yani sira,
kok yiizeyi biyomodifikasyonu, smear tabakasinin uzaklagtirilmasi ve MMT nin
organik artiklardan uzaklastirilmis bir ylizeye uygulanmasi iiretici firmanin 6nerdigi
bir islemdir. Bu amagla arastirmacilar ¢alismalarinda kok yiizeylerine orto-fosforik
asit (Heijl 1997, Sculean ve ark. 1999a, Yilmaz ve ark. 2003), sitrik asit (Heard ve
ark. 2000, Froum ve ark. 2001b) ve EDTA (Heden ve ark. 1999, Sculean ve ark.
1999b, Sculean ve ark. 1999c, Rosing ve ark. 2005) uygulamislar ve kullanilan
malzemelerin hepsiyle de basarili klinik sonuglar elde ettiklerini belirtmislerdir. Bu
maddeler arasinda en sik kullanilan EDTA’nin, kok yiizeyine mekanik olarak yapilan
diizlestirme islemlerinden sonra olusan smear tabakasini etkili bir sekilde ortamdan
kaldirdig1 gbzlenmistir. Ayrica sement ve dentin yiizeyindeki mineral icerigi ortadan
kaldirarak kollajen matriksi ortaya ¢ikardigi yapilan calismalarla ortaya konmustur
(Blomlof ve Lindskog 1995, Blomlof 1996, Blomlof ve ark. 1997a, Blomlof ve ark.
1997b). Diistik pH’a sahip ajanlarin, vital periodontal dokularin {izerinde ani bir
nekrotizasyon etkisi gosterdigi, bu olaym EDTA kullanilan kok yiizeylerinde
goriilmedigi ifade edilmistir (Blomlof ve Lindskog 1995, Blomlof ve ark. 1995,
Blomlof 1996). Bizim galismamizda iretici firmanin Onerileri dogrultusunda kok
yiizeyine 2 dakika siireyle %24’lik EDTA iceren Prefgel™ uygulanarak kok yiizeyi
biyomodifikasyonu yapilmistir.

Operasyon sonrasinda, iyilesme dénemi boyunca yaranin stabilizasyonu ve
enfeksiyon kontrolii rejeneratif periodontal tedavinin basarisini etkileyen énemli bir
faktordiir. Caligmamizda yara stabilizasyonunun bozulmamasi ve uygulanan
materyallerin kok ylizeyine tutunmalarinin saglanabilmesi i¢in hastalara 4 hafta
boyunca operasyon bolgesinde ara yliz temizligi yapmamalar1 gerektigi sdylenmistir.
Bu siire boyunca giinde 2 kez kullanilmak {izere %0.2°lik klorheksidin igerikli agiz
gargaras1 verilmis ve 2 haftada bir profesyonel dis yilizeyi temizligi yapilmistir.
Kontrol seanslar1 2. 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 split mouth dizayn kullanilarak test ve kontrol grubu olmak

tizere 2 grup bulunmaktadir MMT+TZF ve MMT grubu). Farkli hasta gruplarinda
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yas ve cinsiyet uyumu, daha fazla hasta sayisi ve takip esnasinda olusacak
zorluklardan dolay1r farkli bir ¢alisma dizayni (bu iki gruba ilaveten sadece flep

yapilan ve sadece TZF uygulanan grup) diistiniilmemistir.

Periodontal rejeneratif tedavinin basarisini etkileyen faktorler arasinda kemik
defektini ¢evreleyen duvar sayisi, defektin agisi, rejenerasyonu amaglanan bolgede
yaratilan boslugun hacmi, saglikli periodonsiyumun miktar1 ve rejenerasyonu istenen
hiicrelerin gog edecegi kok yiizeyi mesafesi sayilabilir (Gottlow ve ark. 1984, Becker
ve Becker 1999, Wikesjo ve Selvig 1999, ligenli ve ark. 2007).

Defekti c¢evreleyen duvar sayisinin fazla olmasi iki bakimdan Onemlidir.
Bunlardan birincisi, duvar sayis1 fazla oldugunda defekte dogru hareket eden ve
iyilesmeyi saglayan hiicre sayisinin fazla olmasidir. ikincisi ise sadece membran
kullanilarak tedavi edilen defektlerde, duvar sayisinin fazla olmasi, membranin

¢okmesini Onleyerek gerekli boslugu saglar ve hiicre gogiine izin vermesidir

(Blumenthal ve ark. 2003).

Defekt tipiyle ilgili yapilan arastirmalarda, derin ve dar defektlerde daha fazla
kemik kazanci oldugu bildirilmistir (Pontoriero ve ark. 1999, llgenli ve ark. 2007).
Ayrica 3 duvarli defektlerde rejenerasyon kapasitesinin, 1 ve 2 duvarli defektlere
gore daha yiiksek oldugu belirtilmistir (Gottlow ve ark. 1984, Lekovic ve ark. 2002,
Parodi ve ark. 2004). Ote yandan defekt tipinin elde edilecek rejenerasyon
miktariyla bir ilgisi olmadigini savunan ¢aligmalar da bulunmaktadir (Heden ve ark.
1999, Zucchelli ve ark. 2002).

Calismamizda rejeneratif kapasitesi diisiik olan iki duvarli defekt sayisinin
fazla olmasi caliymamizdaki kemik rejerasyonunun literatiire gore daha az

ctkmasinin sebebi olabilir.

Literatlir incelendiginde MMT’lerin osteokondiiktif 6zelliginin olmamasi
periodontal rejenerasyon icin istenilen alanin ve pihtinin stabilizasyonun
saglanamamasia neden olmaktadir (Rosen ve Reynolds 2002, Scheyer ve ark.
2002).
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Calismamizdaki klinik periodontal parametrelerde grup igindeki anlamli
farkliliklarin olmasi, gruplar arasinda ise fark olmamasi beklenen bir sonugtur ve bu

sonuglar literatiirdeki ¢alismalarla benzerlik gostermektedir.

Periodontal rejeneratif tedavinin sonuglarimi  degerlendirmek amaciyla
kullanilan yontemler periodontal sondalama, iltihap derecesinin tespiti, radyografik
inceleme, re-entry ve histolojik incelemedir (Newman ve McGuire 1995). Diseti
iltihabinin ortadan kaldirilmasi, SCD azalmasi, KAK ve DDY parametrelerindeki
olumlu degisiklikler tedavinin basarisin1 ortaya koyar (Cortellini ve ark. 1993).
Histolojik inceleme disindaki diger inceleme yontemleri tek baglarna rejeneratif
tedavinin  sonuglarin1  degerlendirmede yetersiz  kaldiklarindan, dogru bir

degerlendirme icin tiim bu dl¢limlerin beraber kullanilmas1 gerekmektedir.

Calismamizda, ag1z icerisindeki mikrobiyal dental plak miktarini ve agiz hijyen
seviyesini belirlemek igin Sillness ve Lde (Silness ve Loe 1964) Pi kullanilmustir.
Her iki tedavi grubunda da 6. ayda yapilan olciimlerde tiim agiz Pi ortalamalari
baslangica gore istatistiksel olarak ileri derecede anlamli bir azalma gostermistir
(p<0.05). Tim degerlendirme bolgelerinde gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark tespit edilmemistir (p>0.05). Bu degerler 1s181nda arastirmaya dahil
olan tiim hastalarin ideal agiz hijyeni seviyesini korudugunu ve bdylece agiz
hijyenindeki eksikliklere bagli olarak gelisebilecek olumsuz etkilerin tedavi

sonuglarina yansimasinin oniine gecildigini sdyleyebiliriz (Cortellini ve ark. 1994).

Caligmamizda tedavinin ilk basamagi olarak hastalarimiza dis/kok yilizeyi
temizligi ve kok ylizeyi diizlestirmesini iceren baslangic tedavisi uygulanmus,
bdylece mevcut diseti iltihabi minimuma indirilerek tedavi sonuglarini negatif yonde
etkileme ihtimalinin Oniine gecilmeye calisilmistir. Arastirmamizda diseti iltihabinin
klinik durumu GI ile belirlenmistir. Gi ile sulkusun i¢ yiizeyindeki iltihabi gdsteren
kanama durumuyla beraber, disetinin kivam, goriintii ve rengindeki farkliliklar da
kaydedilmistir. Operasyonu takiben 6.ayda yapilan degerlendirmelerde, tiim agiz GI
ortalamalar1 baslangica gore her 2 hasta grubunda da istatistiksel olarak anlamli bir
azalma gostermistir (p<0.05). Tim degerlendirme bolgelerinde gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmemistir (p>0.05). Elde edilen bu
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bulgular bize ¢alismamizdaki her iki tedavi yonteminin de diseti iltihabini ortadan
kaldirdigin1 ve iltihaba ait klinik belirtilerin tedavi sonuglarni etkilemedigini

gostermektedir.

Periodontal hastalik sonucu olusan periodontal cepler hastaligin ilerlemesiyle
beraber derinlesir ve hastalik teshisinde kullanilan 6nemli bir kriter haline gelirler.
Tedavi Oncesi ve sonrasinda SCD oOl¢limii  yapilarak tedavinin etkinligi
degerlendirilebilir. SCD, diseti kenar1 ile cep tabani arasindaki mesafeyi ifade eder.
Tedavi sonrasinda tespit edilen SCD degerinin, KAK ve DC degerleri ile beraber
incelenmesi gerekmektedir. Tedavi bittikten sonra elde edilen fizyolojik sinirlar
igerisindeki SCD, hastanin plak kontroliinii etkin olarak saglayabilmesine ve
periodontal sagligin uzun doénem boyunca korunabilmesine olanak saglar.
Calismamizda, MMT nin uygulandig1 grupta ve MMT+TZF’nin uygulandigi grupta
baslangi¢c SCD degerlerinin, defektin en derin noktasinda sirasiyla; 6.64+1.52 mm
ile 6.60+1.39 mm oldugu, SCD azalmasinin ise yine ayni sirayla, 3.85+1.28 mm ile
4.00£1.44 mm oldugu goriilmektedir. Calismamizda 6. aymn sonunda yapilan
Olctimlerde, her iki tedavi grubu da baslangica gore ileri derecede anlamli SCD
azalmasi gosterirken (p<0.05), 2 grup arasinda SCD azalmasi yoniinden istatistiksel
olarak anlamli bir fark bulunmamistir (p>0.05). Calismamizda her iki grupta da
tedaviler sona erdiginde tiim defekt bolgelerinde fizyolojik sinirlar dahilinde ve

hastanin agiz hijyenini saglayabilecegi derinlikte SCD elde edilmistir.

DC sonucunda yasanacak estetik sikintilarin yanisira dislerin kok yiizeylerinin
aciga ¢ikmasiyla beraber hassasiyet problemleri de yasanmaya baslanacaktir. Bu
nedenle arastirmamizda DC’nin en az seviyede olmasini amagclayarak sulkiiler
ensizyonlar yapilmistir. Calismamizda 6. ayinda defektin en derin noktasinda,
baslangic degerleriyle kiyaslandiginda MMT kullanilan grupta 0.69+1.01 mm,
MMT+TZF kullanilan grupta ise 0.77£0.95 mm DC tespit edilmistir (p<0.05).

Gruplar arasinda ise DC yoniinden anlamli bir fark bulunmamustir (p>0.05).

Literatlir degerlendirildiginde, kemik i¢i periodontal defektlerin tedavisinde
MMT kullanimini inceleyen c¢alismalarda diseti ¢ekilme miktarinin 0.1 mm ile 1.7

mm arasinda oldugu goriilmektedir (Heden ve ark. 1999, Pontoriero ve ark. 1999,
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Sculean ve ark. 1999a, Sculean ve ark. 1999b, Silvestri ve ark. 2000, Froum ve ark.
2001b, Zucchelli ve ark. 2002, Wachtel ve ark. 2003, Parodi ve ark. 2004, Sculean ve
ark. 2006b, Crea ve ark. 2008, Fickl ve ark. 2009, Harrel ve ark. 2010).
Calismamizda MMT kullanilan grupta bulmus oldugumuz 0.69+1.01 mm degeri
MMT kullanilan diger ¢aligma bulgularinin sinirlart dahilindedir. Literatiirde tek
basina TZF kullanilan ¢alismalar incelendiginde diseti ¢ekilme miktarlar1 0.07 mm
ile 0.65 mm arasinda tespit edilmistir (Thorat ve ark. 2011, Lekovic ve ark. 2012,
Pradeep ve ark. 2012b, Rosamma Joseph ve ark. 2012). Bizim arastirmamizda TZF+
MMT kullanilnan grupta bu deger 0.77+£0,95 mm olarak bulunurken, diger ¢alisma
bulgularinin smirlarindan biraz daha fazla oldugu goriilmektedir. Arastirmalarda
elde edilen diseti ¢ekilme miktarlarindaki farkliliklar, defekt tipleri, flep kalinlig1 ve
beslenmesi, uygulanan cerrahi teknik ve ensizyon tipi ile agiklanabilir (Ilgenli ve ark.

2007, Papli ve Chen 2007, Markou ve ark. 2009, Pradeep ve ark. 2009).

Periodontal rejeneratif tedavi sonucunda elde edilen KAK ve DC miktarlarinin
toplam1  SCD azalmasint verdiginden, bu ii¢ parametreyi bir biitiin olarak
degerlendirmek gerekmektedir (Froum ve ark. 1982). SCD miktarindaki azalmanin
icerisindeki KAK miktar1 bize rejeneratif tedavinin etkinligiyle ilgili bilgi verir
(Gottlow ve ark. 1984). Calismamizda KAS degerleri incelendiginde, her iki tedavi
grubunda da tedavi dncesine gore ileri derecede anlamli KAK gozlendi (p<0.05). 6.
ayda yapilan degerlendirmelerde KAK, defektin en derin noktasinda MMT grubunda
3.23£1.27 mm, MMT+TZF grubunda 3.35£1.26 mm olarak tespit edilmistir.
Calisgmamizda 2 grup arasinda KAK yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark

tespit edilmemistir (p>0.05).

Literatiirde kemik i¢i defektlerin tedavisinde tek basina MMT nin kullanildigi
klinik ¢aligmalarda SCD azalma miktart 1997-2003 yillar1 arasinda yapilan
calismalarda 4.22 mm, 2004-2010 yillar1 arasinda yapilan ¢alismalarda ise 3.84 mm,
KAK ise 1997-2003 yillar1 arasinda yapilan ¢aligmalarda 3.15 mm 2004-2010 yillart
arasinda yapilan ¢alismalarda ise 2.42 mm olarak tespit edilmistir (Mueller ve ark.
2013).
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Literatiire baktigimizda 2010 ve sonrasinda yapilan c¢alismalarda ise MMT
uygulanan gruplarda cep derinligindeki degisiklikler yaklasik 2.4-4.7 mm, KAK
seviyesindeki degisiklikler 2.4-4.6 mm arasinda degismektedir. Calismamizdaki
sonuglar literatiirle benzerlik gostermektedir. Calismamizda MMT grubunda elde
edilen 3.85 mm SCD azalmasi ile 3.23 mm KAK degerleri, bu ¢alismalarin sinirlari
dahilindedir (Yilmaz ve ark. 2010, De Leonardis ve Paolantonio 2013, Dori ve ark.
2013).

Literatirde periodontal kemik ig¢i defektlerin tedavisinde TZF kullanilan
caligmalar incelendiginde cep derinligindeki degisiklikler yaklasik 3.35 mm-4.56
mm, KAK seviyesindeki degisiklikler 2.24-3.69 mm arasinda degismektedir.
Calismamizdaki sonuglar literatiirle benzerlik gostermektedir (Lekovic ve ark. 2012,
Pradeep ve ark. 2012b, Sharma ve Pradeep 2011b, Thorat ve ark. 2011).
Calismamizda TZF grubunda elde edilen 3.18+1.26 mm SD azalmasi ve 1.84+£1.26
mm KAK degerleri, yukarida belirtilen calismalarin smirlar1  dahilinde

bulunmaktadir.

Rejeneratif  periodontal tedavinin  sonuglarint  degerlendirirken  klinik
parametrelerinin yani sira, defektin rejenerasyonuyla olusmasi beklenen yeni kemik
dokusunun klinik olarak tespiti tedavinin basarisin1 belirgin sekilde ortaya
koyacagindan olduk¢a Onem tasimaktadir. Kemik dolumunun klinik olarak
belirlenebilmesi i¢in kullanilan en etkili yontemler; cerrahi olarak o bolgenin tekrar
acilmasiyla kemik seviyesi ve defekt igerisindeki hacimsel degisikliklerin
belirlenebildigi re-entry islemi, sounding ydntemi (transgingival sondalama) ve
standard radyografilerdir. Re-entry islemi., hastaya ikinci defa cerrahi uygulamasi
gerektirir, kok ylizeyinde olusan atagsman tipini gostermez ve etik olarak uygulamasi

zordur.

Periodontal rejeneratif tedaviler sonrasi olusan yeni kemik miktarini belirlemek
amactyla kullanilan yontemlerden biri de standard radyografilerdir. En sik kullanilan
radyografik teknik uzun kon teknigidir. Fitzgerald ve ark.’1 uzun kon teknigi ile
alman periapikal radyografilerde, aciortay teknigine gore daha az goriintii

distorsiyonu oldugunu bildirmis, ayrica Prichard periodontal defektlerin derinligini
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ve miktarini paralel teknigin daha dogru gosterdigini saptamistir (Fitzgerald 1947,
Prichard 1961). Larheim ve ark.’1, ¢ekilmesi planlanan 50 dis lizerinde yaptiklar
caligmalarinda, paralel teknikle elde edilen radyografilerde yapilan Olgiimlerle
dislerin ¢ekiminden sonra yapilan gercek Olclimleri kiyaslamislar ve radyografik
Olciimlerin gergcek Olgiimlerden biraz daha kiiglik oldugunu ancak bu farkliligin
istatistiksel olarak anlamli olmadigini bildirmislerdir (Larheim ve Eggen 1979).
Bilindigi gibi agiortay teknigi ile alinan radyograflarda kron/kok orani degismekte,
yani kron kisa, kok uzun gibi goriinmektedir. Bu durum acgiortay tekniginin
periodontal rejeneratif tedavilerin etkinligini degerlendiren calismalarda baslica
dezavantajlardan  biri  olarak  bilinmektedir. Literatirde  radyografik
degerlendirmelerde radyograflarin standart alinabilmesi amaciyla, film tutucuyla
kombine olarak bireysel 1sirma bloklarinin kullaniommin pek ¢ok arastirmaci
tarafindan tercih edildigi goriilmektedir (Aimetti ve ark. 2005, Scabbia ve Trombelli
2004).

Son yillarda, bilgisayarli tomografiler ve bilgisayar destekli densitometrik
gorilintli analizleri gibi, 3 boyutlu hassas goriintiilleme sistemleri 6n plana ¢ikmis
olsalar da, yliksek maliyetlerinden dolayi, bu sistemlerin periodontoloji kliniklerinde
kullanimlarinin olduk¢a smirli oldugu goriilmektedir. Bu bilgiler dogrultusunda
calismamizda da, tiim radyografiler direkt dijital radyografi yontemi ile uzun kon

teknigi ve film tutucu kullanilarak elde edilmistir.

Aragtirmamizda, kemik ici defekt bdlgesindeki total defekt derinligi, KIDD,
alveol kret seviyesindeki degisiklikler defekt genisligi, defekt agisi, CKA ve DDY
degisimlerindeki degerlendirmeye yonelik yapilan ¢izgisel 6lgiimler igin CliniView

radyografi programi kullanilmustir.

MMT+TZF ve MMT gruplarinda 6. ayda cerrahi 6ncesine gore MSS-DT deki
degisimler degerlendirildiginde, 6. ayda MMT+TZF grubunda 1.17 mm, MMT
grubunda 1.19 mm, kemik kazanci elde edilmistir. Baglangica gore her iki grupta da
istatistiksel olarak anlamli fark olusmustur. Gruplar arasinda 6. Ayda MSS-DT’deki
degisimler istatistiksel olarak benzer bulunmustur (p>0,05) Literatiir incelendiginde

yapilan bir ¢alismada MMT kullanilan grupta MSS-DT degisimi 12. a yda 1.09 mm
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(Eickholz ve ark. 2014), yapilan bagka bir ¢alismada ise 4.5 mm (Cortellini ve
Tonetti 2011) bulunmustur. Calismamizdaki  deger ilk calisma ile benzerlik
gostermekte fakat ikinci ¢alisma sonucundan daha diisiik sonu¢ vermektedir. Bunun

nedeni ikinci ¢alismada minimal invaziv cerrahi teknik kullanilmasi olabilir.

Grup i¢i ve gruplar arasinda, baslangi¢ ve 6. ayda alveoler kret seviyesindeki
degisimleri bakimindan fark bulunamamistir (p>0,05). Literatiir incelendiginde
MMT’nin kullanildig1 ¢alismalarda bu patrametre kullanilarak radyografik
degerlendirme yapilan ¢alismalar mevcut fakat bu parametredeki degisimi gdsteren
calisma goriilmemektedir. Fakat caligma sonucumuzda fark bulunamasinin sebebi
her iki grupta da herhangi bir alveol rezorbsiyonu ve horizontal kemik kazanci

olmamasindan kaynaklanmis olabilir.

MMT+TZF ve MMT gruplarinda 6. ayda cerrahi Oncesine gore INFRA’daki
degisimler degerlendirildiginde 6. ayda MMT+TZF grubunda 1.09 mm, MMT
grubunda 0.92 mm, defekt derinliginde istatistiksel olarak anlamli azalma
bulunmustur (p<0,05). Gruplar arasinda, 6. ayda kemik i¢i defekt derinligindeki
degisimler bakimindan fark bulunamamistir (p>0,05) Literatiir incelendiginde
yapilan bir ¢alisgmada minimal invaziv cerrahi ile birlikte MMT kullanilan grupta
INFRA da 1 yilin sonunda 0,6 mm azalma goriilmiistiir (Cortellini ve Tonetti 2011).
Tek basina TZF kullanilan ¢alismalarda ise 1.93 mm-3.5 mm azalma goriilmiistiir
(Sharma ve Pradeep 2011a, Thorat ve ark. 2011, Rosamma Joseph ve ark. 2012). Bu
calismada elde edilen INFRA degerindeki degisimin bizim calismamizda TZF
kullanilan grupta elde edilen degerden daha yiiksek olmasi, ¢alismadaki baslangic
SCD ve INFRA degerlerinin daha yiiksek olmasina, degerlendirme siirelerinin farkli

olmasina baglanabilir.

MMT+TZF ve MMT gruplarinda 6. ayda cerrahi 6ncesine gore defekt genisliginde
azalma gorlilmiistiir fakat bu azalma istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0,05).
Literatiir incelendiginde MMT’nin kullanildigr ¢alismalarda bu patrametre
kullanilarak radyografik degerlendirme yapilan bir tane ¢alisma mevcuttur fakat bu
parametredeki degisimi gosteren ¢alisma goriilmemektedir (Jepsen ve ark. 2008). Bu

yiizden diger calismalarla karsilastirma yapamadik. Calisma sonucumuzda grup ici
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ve gruplar arasi fark bulunamasinin sebebi: defektin lateral duvarlarinda yeni kemik

olusumu veya kemik rezorbsiyonu olmamasi olabilir.

Tsitoura ve ark. calismalarinda 22°’den kiigiik agiya sahip defektleri dar,
36°’den biiyiik aciya sahip defektleri ise genis olarak tanimlamislar ve defekt
iyilesmesinin dar defektlerde genis defektlere oranla 2,5 kat daha fazla goriildiigiinii
bildirmislerdir (Tsitoura ve ark. 2004). Cortellini ve Tonetti ise 25° < defektleri dar,
> 37° defektleri genis olarak degerlendirmisler ve dar defektlerin genis defektlere
oranla 1,5 mm daha fazla defekt iyilesmesi sagladigini belirtmislerdir (Cortellini ve
Tonetti 1999). Bu bilgilerden yola ¢ikarak dar acili defektlerde genis agili
defektlerden daha iyi kemik dolumu oldugu sdylenebilir.

Calismamizda MMT+TZF ve MMT gruplarinda baslangic defekt agilar
sirastyla 39° ve 40° olarak bulunmustur. 6. ayda cerrahi Oncesine gore defekt
acisinda artig saptanmis ve bu degisim sadece MMT grubunda istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur (p<0,05). 6. aymn sonunda defekt agilarmin artmasi defekt
tabaninda kemik dolumu oldugunu gosterir. Fakat calismamizda elde ettigimiz
bulgular diger ¢alismalardan daha diisiik bulunmustur. Bunun sebeplerinden birisi
kullandigimiz defekt agilarinin her iki ¢alismada da tanimlanan genis a¢1 degerlerine

yakin olmasi olabilir.

Aragtirmamizin CKA bulgular1 degerlendirildiginde her iki tedavi grubunda da
tedavi sonrasinda kemik artis1 gozlenmis fakat tedavi Oncesine gore istatistiksel
olarak anlamli bir fark bulunmamaistir (p>0.05). Gruplar arasinda da CKA yo6niinden
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir (p>0.05). MMT ve MMT+TZF
kullanilan gruplarda defektin en derin noktasinda sirasiyla 1.20+1.24 mm ve
1.124+0.82 mm CKA tespit edilmistir.

Literatiirde kemik i¢i defektlerin tedavisinde tek basina MMT nin kullanildig
klinik ¢alismalarda CKA miktar1 1997-2003 yillar1 arasinda yapilan ¢alismalarda
2.19 mm, 2004-2010 yillar1 arasinda yapilan ¢aligsmalarda ise 2.49 mm, DDY ise
1997-2003 yillar1 arasinda yapilan ¢aligsmalarda % 36.21 2004-2010 yillar1 arasinda
yapilan ¢alismalarda ise % 59.29 olarak tespit edilmistir (Mueller ve ark. 2013).
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De Leonardis ve Paolantonio, 1-2 duvarli kemik i¢i defektlerin tedavisinde
yalnizca MMT, MMT+HA/B-trikalsiyum fosfat ve yalmizca flep cerrahisi
uygulamiglar, yalnizca MMT uygulanan grupta 12. ve 24 aydaki CKA miktarini
sirasiyla 2.32 +£0.40 mm ve 2.61 +0.49 mm olarak belirtmislerdir (De Leonardis ve
Paolantonio 2013). Bu calismada elde edilen CKA degerinin bizim ¢alismamizda
MMT kullanilan grupta elde edilen degerden daha yiiksek olmasi, ¢alismadaki
baslangic SCD ve INFRA degerlerinin daha yiiksek olmasma, degerlendirme
stirelerinin farkli olmasina ve papil koruyuculu ensizyon yontemi gibi farkli cerrahi

tekniklerin kullanilmasina baglanabilir.

Literatiirde split mouth dizayn kullanilarak kemik igi defekt tedavisinde TZF
ve TZF+SKKG kullanmiglar. 6. ayin sonunda re-entry yontemiyle 2.244+0.73 mm
CKA elde etmislerdir. Elde edilen deger, farkli bir yontem kullanilarak ulasildigi i¢in
calismamizin degeriyle karsilastirmak miimkiin degildir (Lekovic ve ark. 2012).

CKA baslangig defekt derinligine boliinerek DDY elde edilmektedir.
Calismamizda elde edilen DDY’ler, MMT grubu igin altinc1 ayda % 17.31£16.25,
MMT+TZF grubu iginse altinct ayda % 18.13£12.25 bulunmustur. Gruplar arasinda

da DDY yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir

(p>0.05)(Grafik 2).

Literatiirde periodontal kemik i¢i defektlerin tedavisinde TZF kullanilan
caligmalar incelendiginde Throat ve ark., Sharma ve ark. ve Pradeep ve ark.
tarafindan yapilan ¢aligmalarda tek basina TZF kulllanilan gruplarda 9. ayin sonunda
sirasiyla DDY yiizdeleri  %46.92, %48,26, %55.41 bulunmustur (Thorat ve ark.
2011, Sharma ve Pradeep 2011b, Pradeep ve ark. 2012b).

Calismamizda DDY ve CKA’da gruplar arasi fark bulunamamasimin nedeni

TZF’nin kollajen membrana gore erken rezorbe olmasina baglanabilir (yaklasik 14

giin).

Goriildiigii gibi her iki tedavi grubunda elde edilen CKA ve DDY degerleri
literatiirde yer alan ¢alismalara gore daha diisiiktiir. Bahsedilen ¢alismalardaki farkli

sonuclar ¢alismalarin degisik metodolojilere sahip olmasina, kullanilan farkli cerrahi
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tekniklere, defekt duvar sayist ve baslangic kemik ici defekt derinligi gibi defekt
karakteristigine, baslangic SCD miktarina, doku cevabina, farkli degerlendirme
zamanlarina, operasyon sonrasi idame programlarindaki farkliliklara, kombine
olarak kullanilan materyallerin etkilerinin birbirini maskelemesine ve hem MMT
hem de TZF’nin fiziksel yapilarindan dolay: flep altindaki boslugu korumada sikinti
yastyor olabilmelerine, arastiricilar arasindaki kisisel farkliliklara baglanabilir.
Calismalar arasindaki bu farkliliklar, arastirmamizda kullanilan MMT ve TZF’nin
etkinliklerinin ~ degerlendirilmesi  agisindan  diger  arastirmalarla  birebir

karsilastirilmasini zorlastirmaktadir.
Sonug olarak:

Tiim bu bilgilerin 15183iInda MMT kemik i¢i defektlerin tedavisinde siklikla
kullanilan ve klinik basaris1 kanitlanmig bir materyal haline gelmistir (Cortellini ve
Tonetti 2007, Cortellini ve ark. 2008, Jentsch ve Purschwitz 2008, Fickl ve ark.
2009, Yilmaz ve ark. 2010, De Leonardis ve Paolantonio 2013, Di Tullio ve ark.
2013)

Son yillarda ortaya cikan bir bagka biyoaktif ajan olan TZF ise literatiirde
genellikle tek basina veya kemik greftleriyle kombine edilerek kullanilmis (Sharma
ve Pradeep 2011b, Thorat ve ark. 2011, Lekovic ve ark. 2012, Pradeep ve ark.
2012b) fakat TZF ile MMT’nin kombine kullanildigi herhangi bir ¢alisma

bulunmamaktadir.

Literatiire katki saglamak amaciyla, kronik periodontitis teshisi konmus
hastalarda bulunan kemik i¢i periodontal defektlerin tedavisinde MMT ile TZF nin
uygulandig1 6 aylik takip siiresinin sonunda her iki tedavi yontemi ile énemli bir

klinik iyilesme saglanmustir.

Iki materyalin biyolojik 6zelliklerinden dolay1 olusmasi beklenen sinerjistik bir

etki goriillmemistir.
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TZF diger biyolojik materyallerden (TZP ve MMT ) daha yogun ve siki bir
ajan olmasi gercegine ragmen hala periodontal defektlerin rejenerasyonu icin gerekli

boslugun korunmasi 6zelligini tasiyabilecek derecede rijid (kat1) degildir.
MMT’ye TZF eklenmesi klinik ve radyografik sonuglari gelistirmemistir

Tim bunlardan yola ¢ikarak, arastirmamizin MMT+TZF nin kemik igi
periodontal defektlerin tedavisinde klinik ve radyografik olarak etkinligini inceleyen
ilk ¢alismadir ancak bu konuda kesin bir sonuca varabilmek i¢in daha fazla sayida

klinik ve histolojik ¢alismaya ihtiya¢ oldugu diisiiniilmektedir.

TZF’nin MMT f{izerine etkisini daha iyi yorumlayabilmek i¢in daha uzun

takipli kontrollii klinik ¢alismalara ihtiyag vardir.
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