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OZET

Tavsan Tibiasinda Deneysel Olarak Olusturulan Periimplantal Kemik
Defektlerinin Rejenerasyonunda Titanyum Tiiplerde Hazirlanan Trombositten
Zengin Fibrinin etkinliginin Arastirilmasi

Turan Emre Kuzu
Doktora Tezi
Periodontoloji Anabilim Dali
Damisman: Yrd. Dog. Dr. Hakan OZDEMIR,2015,75 Sayfa

Amac:Bu ¢alismada Titanyum tiiplerde hazirlanan trombositten zengin fibrinin kemik
rejenerasyonuna, erken donem implant stabilitesi ve kemik implant kontagina etkisi
incelenecektir.

Materyal-method: Calismadal?2 adet erkek Yeni Zellanda tavsan1 kullanilmis olup her
bir tavsanin sag ve sol tibiasina trephan frez ile 7 mm genisliginde 4 mm derinliginde
defektler olusturulmustur. 3.3X8 mm lik implantlar (AL-Technology dental implants
sharkimplants Graefelfing/Germany)tibialara yerlestirilmis olup periimplantal defektler
sirasiyla otojen greft, TZF,sentetik greft (MIS 4BONE ) ile restore edilmistir kontrol
grubuna herhangi bir rejeneratif islem uygulanmamistir.implant stabilitesine Osstell
ISQ cihaziyla bakilmistir. Kemik implant kontag: ise gruplardan alinan kesitlerin
histomorfometrik incelenmesiyle belirlenmistir.

Bulgular:Ostell sonuglarina bakildigi zaman otojen greft ve T-TZF gruplar arasifark
istatistiksel olarak anlamli degil iken diger tim gruplar aras1 farkliliklar istatistiksel
olarak anlamlidir. Kemik implant kontagina bakildig: zaman tiim gruplar arasi
farkliliklar istatistiksel olarak anlamlidir.

Sonug¢:Bu ¢alismanin sinirlar: dahilinde periimplantal defektlerde T-TZF’nin
rejeneratif potansiyelinin otojen grefte yakin oldugu sonucuna varilmistir. Aragtirma

sonuglart T-TZF’nin gelecekte otojen matrix olarak kullanilabilecegini
gostermektedir.

Anahtar kelimeler :Titanyum tiiplerde hazirlanan Trombositten Zengin Fibrin

periimplantal defekt, Rezonans Frekans Analizi,Kemik implant Kontag:



ABSTRACT

To Investigate The Effect of Bone Regeneration Titanium Prepared Platelet
Rich Fibrin Treated Experimentally Induced Peri-Implant Osseous Defectsat
Rabit Tibia
Turan Emre KUZU
Doctora Thesis
Deparment of Periodontology
Supervisor: Assoc. Prof..Dr Hakan OZDEMIR

2015,75 Pages

Objective:In this study, we aimed to examine the efficiency and the effect of Titanium-
Platelet-Rich Fibrin (T-PRF), which which can be used in guided bone regeneration,
and its early period regeneration capacity on implant stability and the amount of bone
implant contact histomorphometrically evaluation

Material-Methods: Twelve male New Zealand white rabbits were used for this
study.each of the right and left tibias of rabbits using a trephine bur (diameter 7.0 mm),
monocortical defects were prepared (7 mm width,4 mm depth).Subsequently, dental
implants(AL-Technology dental implants Shark implants) were installed into the left
and right tibia (diameter 3.0 mm, length 8 mm). In the experimental groups, the peri-
implant defect was filled respectively 1-autogenous grafts, 2-T-PRF 3-synthetic grafts
(MIS 4BONE ). The control was left in an unfilled state. Implant stability was evaluated
with the resonance frequency analysis method (RFA). bone-to-implant contact amount
were obtained examining histomorphometrically the sections taken from study groups.
Results: According to the study results, Ostell 1SQ values, the difference between the 2
groups (autogenous graft and PRF group) was statistically not significant while all other
differences between groups are statistically significant.When analyzed bone-to-implant
contact amount difference between all groups was statistically significant (p<0,05)
Conclusion: Within the limits of this study, it was found that periimplantal defects in
the regeneration of T-PRF is effective almost the autogenous bone graft.We believed
that T-PRF can be used guided bone regenerationand guided tissue regeneration as
autogenic matrix in the future.

Key words:Titanium-prepared-Platelet-Rich-Fibrin,Periimplantal defect, Resonance

frequency analysis,Bbone-to-implant contact
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SIMGE VE KISALTMALAR DIiZiNi

Al:Aluminyum

ATM:Atmosfer

APP:Amerikan Periodontoloji Akademisi
BCP:Bifazik kalsiyum fosfat

BMP:Bone morhphogenic protein
Co:Kobalt

EGF:Epitelyal biliylime faktorii
EMD:Emdogain

e-PTFE:Poli tetra flor etilen
FGF:Fibroblast biiyiime faktorii
IGF:Insulin benzeri biiyiime faktorii
ISQ:Implant stabilte katsayisi
L-TZF:Lokositten zengin trombositten zengin fibrin
T-TZF:Titanyum tiipte hazirlanmis plateletten zengin fibrin.
KIK:Kemik implant kontag
Mm:Milimetre

MMP:Matriks metalloproteinaz
Ncm:Newton santimetre
PDGF,PDBF:Trombosit kaynakli biiytime faktorii
PGA:Propilen glikol aljinat
RFA:Rezonans frekans analizi
RPM:Dakikadaki santirfiij sayisi
TGF-L:Déniistiirticii Bliytime faktorii-L
TGF-M:Doniistiirticii Biiytime faktori-M
TGF-B:Doniistiiriicti Bliylime faktorii-f3
Ti:Titanyum

TiO2. Titanyumdioksit.

TZF:Trombositten Zengin Fibrin.
TZP:Trombositten Zengin Plazma
uM:Mikrometre

+:Hata Pay1



1.GIRIS

Trombosit iriinleri ilk olarak ciddi trombositopenili hastalarda hemorajiyi 6nlemek ve
tedavi etmek amaciyla kullanildi.Kandan elde edilen yarayr kapatmaya yarayan ve
iyilesmenin baslamasini uyaran bu fibrin yapistirici triinler ilk kez 40 yil once
uygulanmistir. TZP (Trombositten Zengin Plazma) yapilan ¢alismalarla yumusak doku
ve sert doku iyilesmesine ciddi anlamda pozitif yonde katkis1 oldugu belirlenen otolog
platelet metabolitidir. Trombositten Zengin Fibrin (TZF) ise ilk kez Choukroun ve ark.
tarafindan tanimlanmis olup diger TZP eldesine gore daha kolay elde edilebilen ikinci
jenerasyon platelet konsantresidir.[1] Santrifiij islemi sonrasi, dogal pihtilasma
mekanizmasinin yarattigi 16kositten ve trombositten zengin pihti, kanin herhangi bir
biyokimyasal modifikasyona gerek kalmadan elde edilmesi saglanir[2].

TZF hazirlama protokolii ise basamak basamak su sekildedir.

1-Hastanin kendisinden aliman vendz kan (10 ml) herhangi bir antikoagiilan
icermeyen cam kapli silikon ya da cam tiipe hemen yerlestirilir.

2- Antikoagiilan yoklugunda platelet aktivasyonu ve fibrin polimerizasyonu
hemen tetikleneceginden, vakit gegirilmeden vendz kan santrifiij cihazinda 2800 rpm’de
10 dk. santrifiij edilir.

Santrifiij isleminden sonra tiipiin alt kisminda toplanan kirmizi kan hiicreleri
katmanu, tlipiin iist kisminda trombositten fakir aselliiler plazma, tiipiin orta kisminda ise
trombositten zengin fibrin yani TZF pihtis1 olusur.

TZF kompleks bir {i¢ boyutlu yapidaki fibrin martiksi olusturur fibrin matrikste,
alinan kanin trombosit ve 16kositlerinin biiylik bir kism1 toplanmistir. Hastadan alinan
kan ile olusan TZF, dolasimdaki eritrosit/trombosit oranini tersine cevirerek, biiylime
faktorlerinin  konsantre halde cerrahi bolgesine uygulanmasini saglamak, yara
iyilesmesini ve rejenerasyonu hizlandirmaktadir[3, 4].

Yara iyilesmesi siireci, doku tamirini arttirmak i¢in uyum i¢inde hareket eden
cok sayida biiyiime faktoriinii igerir. Hayvanlardaki calismalarda trombosit kaynakli
bliylime faktorii (platelet derived growth factor-PDGF), epidermal biiyiime faktorii
(epidermal growth factor-EGF), transforme edici biiylime faktorii (transforming growth
factor-TGF) TGF-L ve TGF-M ve fibroblast biiyiime faktorii (fibroblast growth factor-
FGF) gibi polipeptid biiylime faktorlerinin  yumusak doku tamirini arttirdigt
gosterilmistir[5]



Lokosit ve plateletten zengin fibrin (L-TZF) basariyla yara iyilesmesi optimize etmek
icin kullanilan trombosit konsantresidir.Cesitli caligmalar, ayni zamanda kemik
olusumunu tesvik etmek yetenegine sahip olabilecegini gostermektedir.Dis
hekimliginde TZF’nin ve TZF membranin potansiyel kullanim alanlar1 yumusak doku
tyilesmesinin giiclendirilmesi, kemik greftleri ile birlikte YDR ve YKR (yonlendirilmis
doku ve kemik rejenerasyonlari) uygulamalarinda, siniis membran perforasyonlarinin
kapatilmasinda veya tek basina sinus lift uygulamalarinda osteokondiiktif greft
materyali olarak sayilabilir.[6]

Ayrica kazanilmis ya da olusturulmus kemik defektlerinin tamirinde
kullanilabilecegi gibi dental implantlarin ¢evresinde olusabilecek primer veya sekonder
kemik kayiplarinda da kullanim alanit bulmustur.Son ¢alismalarda TZF protokoliiniin
cam tiipler yerine titanyum tiiplerde santrifiij edilmesinin daha efektif sonuclar
olusturabilecegi ve bag doku, kemik doku formasyonunu artirabilecegini destekleyen
calismalar yapilmistir.[7]

2001 yilinda Choukroun tarafindan icerisinde 16kosit ve trombosit bulunduran
otojen bir materyal olarak gelistirilen Ve bir ¢ok klinik ¢calismada kullanilan TZF’nin
yapilan arastirmalarda bazi olumsuz 6zellikleri oldugu belirtilmistir.O’Connell silika ile
etkilesimin kaginilmaz oldugunu silika partikiillerinin az bir kisminin buff coat ya da
fibrin piht1 yada trombositten fakir plazma ile hastaya gegebilecegini bildirmislerdir.[8]

Titanyum tiiplerde hazirlanmig TZF (T-TZF) bu silika etkilesimini elimine
etmek i¢in gelistirilmistir. Bu yontemde geleneksel prosediirde 10 ml lik Grade IV
titanyum tiiplere hemen alinan vendz kanin 2800 rpm de 12 dk. Santrifiij ile elde
edilmektedir.Fibrin piht1 tipte kirmizi kan hiicreleri ile hiicresiz plazma arasinda
bulunmaktadir.[9]



2. GENEL BILGILER
2.1. Dental implantlarin Tanim ve Tarihgesi
Tip alaninda implant terimi genel anlamiyla “tedavi amaciyla suni bir materyalin viicut
igerisine yerlestirilmesi” olarak kullanilir.Dishekimligi pratiginde giiniimiizde genis bir
kullanim alanina sahip dental implantlar, lizerine yapilacak olan proteze dayanak olmasi
amaciyla ¢ene kemiginin igine, iizerine veya mukozaya yerlestirilerek dis kokii vazifesi
gormesi beklenen materyallere verilen isimdir.[10]

Dental implantlarin yiizyillar boyunca degiserek ve geliserek glinlimiiz
dishekimligi pratiginin vazgecilmez tedavi materyalleri arasinda yerini aldigini
goriiyoruz. Tarih boyunca ¢ekilmis disler, tahta pargalari, kurumus kemik gibi nesneler
implant materyali olarak kullanilmigtir[11].

Elimizdeki verilere gore; dental implantolojiye ait en eski buluntularin
iilkemizde, Izmir dolaylarinda yapilan arkeolojik calismalar sonucu bulundugu ve bu
kamitlarin M.O. 550 yillarina ait oldugu bilinmektedir[12].

1931 yilinda Honduras’ta yapilan kazilarda M.S. 600 yillarina ait Maya
uygarliginda yasamis 20'li yaslarda bir kadin mandibulasi1 bulunmus ve alt ¢enede eksik
diglerinin yerine, deniz canlilarinin dis kabuklarinin implante edildigi tespit
edilmistir.12. yiizyillda Abulcosisdi Zaero, gekilen bir disin yerine bir inek disinin
implanteedilebileceginden bahsetmistir.[11]

1953°te Sollier ve ark. kemik i¢i implantin dikey yonde kemigi boydan boya kat
etmesi ve kemigin Otesinden ¢ikan ucunun vidalarla sabitlestirilmesi yOntemini
kullanarak transosse6z implant kavramini ortaya atmiglardir [11]. 1968’de Linkow
blade implantlar1 kesfederek implantolojiye farkli bir perspektif kazandirmistir. Bu
zamana kadar alveol kemiginin derinlik ve yiizey olmak tizere sadece iki boyutu
diigiiniilityorken, Linkow alveol kemiginin genislik boyutunu da degerlendirerek blade
implantlart gelistirmistir[11].

Lecluse 1780 yilinda az1 dislerini ¢ekip i¢lerini kursunla doldurup diseri yeniden
alveol kemigine yerlestirmis ve bu islemin iizerinden sekiz giin gegtikten sonra
hastalarin agr1 sikayeti olmaksizin bu disleri kullanabildigini sdylemistir. Lecluse bu

yontemi basarili bir sekilde 300’lin lizerinde hasta grubuna uyguladigindan s6z etmistir
[13].



Dentalimplantlarin yiizyillar boyunca degiserek ve geliserek giiniimiiz dis hekimligi

pratiginin vazgecilmez tedavi materyalleri arasinda yerini aldigini goriiyoruz.

Modern anlamda giiniimiizde kullandigimiz kemik i¢i implantlarin gelisimine
yonelik ilk bilimsel calismalart 1960’1 yillarda Isveg’te Branemark ve ark.'min saf
titanyum implantlar ile yaptiklari denyesel arastirmalar olusturur . Bu g¢aligmalar
sirasinda ilk defa osseointegrasyon kavrami ortaya atilmigtir. Daha Once Linkows;
basarili bir implantasyon sonrasi iyilesme siirecinin ardindan implant yiizeyi ile canli
kemik doku arasinda periodontal ligamente benzer yapida fibroz doku olusmasinin
gerekli oldugunu iddia etmistir [11], Branemark ve ark. yaptiklari deneysel ¢alismalar
neticesinde Linkow’un tezini c¢lrlitmisler ve 1969°da kemik ile implant yiizeyi
arasindaki iligkiyi tarif eden osseointegrasyon kavramini; “yasayan kemik dokusu ile
titanyum implantarasinda, 15tk mikroskobu diizeyinde biiyiitme ile gozlenen direkt
temas” seklinde glinimiize kadar gegerliligini koruyan tanimimi yapmislardir.
Sonrasinda Schroeder ve ark. implant ile kemik arasindaki baglantiyr “fonksiyonel
ankiloz” olarak tanimlamistir.Basarili bir osseointegrasyon siirecinin ardindan implant-
kemik kontak boélgesinden alinan histolojik kesitler incelendiginde arada yumusak doku
olmaksizin implant yiizeyi ile kemik doku arasinda direkt temas oldugu

goriilmektedir.[14]

2.2. Osseointegrasyon

Implant ¢evresindeki dokularin iyilesmesi ve remodeling metabolizmas1 kompleks bir
dizi olaylar biitiinii olup bu olaylar biitiiniiniin temelindeki kavram
osseointegrasyondur.[15]

Osseointegrasyon latince bir kelime olup “’os’’(kemik) ve “’integrate’’
(birlesmek) kelimelerinin birlesmesiyle olusur klinik tanim olarak ise "canli kemik
dokusu ile implant arasinda fibroz bag dokusu olmaksizin olusan ve 151k mikroskobu
diizeyinde goriilen direkt baglant1" seklindedir.

Osseointegrasyon ile ilgili daha sonralar1 Albrektsson et al. 0sseointegrasyonu
“canli kemik ve yiik tasiyan bir implant yiizeyi arasinda direkt, fonksiyonel ve yapisal
baglant1” seklinde tanimlamistir Albrektsson giivenilir bir osseointegrasyonun
saglanmasi i¢in gerekli olan faktorleri soyle siralamistir.[15]
1)implant malzemesinin biyouyumlulugu.

2) Implant materyalinin dizayni.



3) Implantin yiizey dzellgi.
4) Hazirlanan implant yuvasinin durumu.
5) Kullanilan cerrahi teknik.
6) Protez asamasindaki yiikleme kosullar1,[15]
Zarb osseointegrasyonu kendince séyle tanimlamustir;“alloplastik bir materyalin
fonksiyonel yiiklemede , kemik doku ile asemptomatik rijit bir fiksasyon saglamasi ve

bu fiksasyonun siirdiiriilmesi”seklinde tanimlamistir.[16]

2.2.1. Osseointegrasyonda biyolojik siirec:

Implant yerlestirildikten sonra biyolojik bir siire¢ olan kemik iyilesmesi kompleks bir
olaylar biitlinii olup iki farkli kemik olusumu gézlemlenmektedir bunlar membrandz ve
endokondral kemiklesmelerdir.[17]

Endokondral kemiklesme:uzun kemiklerin epifizyal plaklarinda ve
mandibulanin kondil basinda gergeklesen kemiklesmelerdir.[17]

Membranoéz kemiklesme:Mezensimal hiicrelerin osteoid iireten osteoblastlara
donlisimii  seklinde olusan kemiklesmeye verilen isimdir.Kalvaryumda fasiyal
kemiklerin ¢ogunda ve mandibulada bu sekilde kemiklesme goriiliir.Bu kemiklesme
cesidine temel olarak primer kemik iyilesmeside denir ve implant etrafi kemik olusumu
bu sekilde kemiklesmeye 6rnektir.[17],

Implant kemige yerlestikten sonra gevre kemikte gerceklesen olaylar 3 asamada
gergeklesir.

1-Inflamatuar faz.

2-Proliferatif faz.

3-Maturasyon faz1.[17]

1.Inflamatuar faz

Implant yuvasini drilleme protokolii sonrasi olusan doku yaralanmasi erken
donemde trombositlerin implant yiizeyi ile temasiyla birlikte hiicre i¢i graniiller serbest
kalir ve devaminda piht1 olusur.Yara iyilesmesinin bu asamasinda hakim hiicre grubu
notrofiller olup bu hiicrelerin asil gorevleri debridman ve yaralanmis dokulari fagosite
etmektir.Dokularin sindirimi nétrofilllerin yapisinda bulunan elastaz, kollejenaz ,gibi
enzimler araciligryla gerceklesir.Besinci giin sonrasi tabloya hakim olan hiicre gruplari

makrofajlar olup bu siire¢ reperatif siire¢ sonuna kadar devam eder.[17]



2.Proliferatif faz
Bu safhada yara bolgesinde revaskiilarizasyon ve immatiir bag doku matriksi olusumu
goriiliir,Lokal inflamatuvar hiicreler yara i¢inde kollajen {iretimini baslatir , kollajen ve
zengin kapiller ag kombinasyonu graniilasyon dokusu olusumu ile sonuclanir.Daha
sonra sitokinlere ve hipoksiye cevaben mezengimal hiicreler
fibroblastlara,kondroblastlara ,osteoblastlara farklilasir. Baslangigtaki fibroz doku ve
matriks yap1 sonunda woven bone yani 6rgli kemik isimli yapiya doniisiir.Bu kemik
iyilesme sonrasi 4-6 haftalik siire zarfinda olaya hakim histolojik kemik ¢esididir.[17]
3.Maturasyon fazi

Bu fazda osteogenez siireci ,osteoblastik hiicrelerin toplanmasi,cogalmasi ve
farklilagsmasi seklinde devam eder.Farklilasmis osteoblastlar matriks mineralizasyonuna
katkida bulunur.[17]

Dental implantin yiiklenmesi 6rgii kemigin daha organize bir yap1 olan lameller
kemige doniisiimiinii stimiile eder.Daha sonra ise fonksiyon altindaki kemik dokuda

gelen kuvvetler ile kemigin remodeling baslar ki bu bir émiir siirer.[15]

® Protein Seker ® Llpd Mineral lyonlan Yizey modifikasyonu
Matriks Matriks
kalsifikasyonu modifikasyonu

Serum Mezengimal Hucresel baglantt  Osteoblast farkhilagmas Matriks Kemigin yeniden
tutunmas: hiicreler ve proliferasyon ve csteoid olusumu  kalsifikasyonu  gekillenmesi
o

.~. .

- .' e °

® q.

® °

Sekil 1: Titanyum-kemik arayiiziinde iyilesme.[18]

2.2.2. Osseointegrasyonu degerlendirmede kullanilan yontemler[19]
I.Radyolojik yontemler

II.Implant stabilite 6l¢iimleri



1.Perkiisyon testi
2.Periotest
3.Cikarma tork testi
4.Rezonans frekans analizi
I-Radyolojik Yontemler
Radyolojik muayene hem implant cerrahisi 6ncesi hem de sonrasi i¢in en yaygin
kullanilan yontemdir.panoramik  filmler, periapikal filmler ve daha ileri olarak
bilgisayarli tomografilerden faydalanilmaktadir.[19]

I1.implant stabilite dlgiimleri -

1.Perkiisyon testi

Dis hekimligi rutinindeki perkiisyon testinin implant tizerinde uygulanan halidir
sistem ayna ya da sondgibi bir aletin sap1 ile implantin {izerine vurma ve ¢ikan sesin
yorumlanmasi iizerine kurulmustur, c¢ikan ses 1iyi ve yiiksek frekansta ise
osseointegrasyonun olustugu anlamina gelir, disiik frekansta ve kotii bir ses ise
osseointegrasyonun olusmadigini gosterir.[20],

2-Periotest

Periotest ™ 1980 1i yillarda SIEMENS firmasi tarafindan gelistirilmis olup

giinimiizde Gulden Medizintechnick (Periotest ™ device, Medizintechnick
Gulden,BENNSHEIM  Germany) tarafindan iiretilmektedir.Gelistirilme  amac1
periodonsiyumdaki destek azalmasini sayilabilir verilerle 6lgmek ve mobilite agisindan
degerlendirmektir .

Osseointegrasyon seviyesinin implantlarin yiiklenmesi i¢in yeterli olup
olmadigininv belirlenmesinde kullanilan periotest oOl¢iim degerleri tablo 1°de

Ozetlenmektedir.[21]

Tablo 1: Periotest 6l¢iim degerlerinin klinik olarak karsiligi.[21]

Periotest 6l¢iim deger araligi Anlam1

-8 ile 0 arasi Yeterli osseointegrasyon,
implant yiiklenebilir

+1ile +9 arasi Klinik muayene gerekli, bir cok
vakada implantlar yiiklenmeye
heniiz hazir degildir

+10 ile +50 arasi Osseointegrasyon yetersiz,
implant yiiklenmemelidir
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Sekil 2:Periotest Cihazi1[17]

3.Cikarma tork testi

Bu yontemde osseointegrasyonu degerlendirmek i¢in implantlara 10 Ncm’den
20 Ncm’ye kadar tork uygulanir ki implantlar eger bu testen gecemez ise
osseointegrasyonun yetersiz oldugu diisiiniiliir. Béylece hem implant-kemik arasindaki
baglantinin makaslama kuvvetine olan olan direncini hemde implantin  ¢evre
dokulara baglanma kalitesi degerlendirilmis olur [22].

4. Rezonans Frekans Analizi

Rezonans Frekans Analizi (RFA) yontemi ilk kez 1996 yilinda Meredith
tarafindan  denenmistir.[23].Bu  yontem ile implantlarin primer stabilitesinin
Olgtilebilecegi, implant stabilitesinin uzun dénem zarfinda takibi ve osseointegrasyonun
sayisal 6l¢iim ile degerlendirilebilme imkani olabilecegi bildirilmistir [24].

RFA yonteminde sabit durumda ilerleyen frekans dalgasi ve uyarilabilen bir
transdiiktor kullanilir.Bu transdiiktér implant veya dayanak iizerine vidalanir ve
transdiiktore gonderilen rezonans frekansina alinan cevap ile ¢evre doku igindeki
implantin stabilitesi ol¢iiliir[25].

Rezonans frekans analizini yapan ilk ticari cthaz Osstell® adi altinda piyasaya
stiriilmiistiir (Osstell, Integration DiagnosticAB, Goteborg, Sweden).Daha sonraki
donemlerde ayni firma ait olan, implant veya abutmenta bir aliiminyum peg ile
vidalanan ve olgimlerin kablosuz yapmaya imkan veren OsstellMentor® cihazi ve
piyasaya stirtilmiistiir.(Mentor, Integration Diagnostic, Goteborg,
Sweden).OsstellMentor® cihazinda ‘Smart Peg’ implanta ya da abutmenta

vidalanabilen,dontistiiricii, pime verilen isimdir.OsstellMentor® cihazi bu pimin
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olusturdugu manyetik sahayi algiladiginda SmartPeg’i siiresi yaklasik 1 milisaniye olan
manyetik bir etki ile uyarir uyariyla beraber kiigiik vibrasyonlara baslayan SmartPeg
isimli pimin ucundaki miknatis, OsstellMentor® cihazinin ug¢ kismindaki elektrik akimi
olusturur. Bu akim rezonans frekans analizatorii tarafindan ¢oziiliir ve degerlendirme
sonucu, rezonans frekansmi algoritmast ISQ (Implant stabilite kotas1) olarak
verilir.[26]

Normalde frekans Hertz (Hz) ile ol¢iiliir ve 3500-8500 Hz araligindadir ama bu
Olcek degerlendirilebilir olmadigindan ISQ’a ¢evrilmistir. ISQ degeri 0-100 arasinda
degisir. ISQ degeri ne kadar yiiksek olursa implantin stabilitesi o kadar fazla
olur.[26],[23, 27]

Osstell 1SQ, son olarak tasarlanan cihaz olup kullanim kolaylig1 , boyutunun daha
da kiictiltiilmiis olmast Setinde bulunan kendine ait Smartpeg’i ya da her implant
firmasi, bu dogrultu da kendi implant dizaynlarina gore iirettigi smartpegler in varlig
gibi avantajlar1 bulunmaktadir.Data Manager yazilimi ile bilgisayarda hastaya dair
bilgilen ve &lgiim sonuglar1 saklanabilir. Olgiimler entegre aktarim {initesi sayesinde

bilgisayara aktarilabilmesi gibi bazi avantajlart vardir.[28]

oo

Sekil 3 :OSTELL ISQ cihazi ve  Smartpeg[28]



Aragtirmalar cihazin avantajlarini sdyle siralamaktadir:

1-Yiikleme zamanini bildirir: Osstell, hekim tarafindan yerlestirilen implantin
stabilitesini ve kemik kalitesini Ol¢iilmesini saglar ,aynca implantin ylikleme zaman

hakkinda bilgi verir.

2- Hatalardan kagimmmay1 saglar: Osstel dis hekiminin implant ¢evresindeki
tyilesmeyi ve degisiklikleri 6l¢mesini saglar.Bu sekilde giivenli bir restorasyon igin
uygun zaman belirlenebilir. Aynca olasi hatalar 6nceden belirlenip gerekli onlemler

aliabilir Bu 6zellik direkt olarak klinik basarisizliklarin sayisin1 da azaltir.

3- Implant performansini degerlendirir: Osstel Implantin klinik performansinin

Olciilmesini saglar ve bdylece implant sistemleri arasinda se¢im yapilabilir.

4- Hasta takibini kolaylastirir: Osstell dis hekiminin hasta kayitlar: ile beraber
tutabilecegi dl¢cimler elde etmesini saglar. Bu hasta takibinde ve yasal uygulamalarda

yararli olacaktir ,[28].

ISQ cihazmin deger araligi 0-100 arasinda olsada Genellikle dl¢timler 40-80
arasinda dagilim gosterir.Yapilan bazi klinik ¢aligmalar sonucunda implant

stabilitesinde kabul edilebilir deger araligi 55 -85 ISQ arasinda bulunmustur[23]
2.3.implant Uygulamalarinda Basar1 ve Basarisizhklar

2.3.1. implantlarin Basar Kriterleri
[mplant uygulamalarinda uzun dénem klinik bagari, implantin primerstabilitesi
ve yumusak doku biitiinliigliniin devaminabaglidir.Primer stabilite, osseoentegrasyon
miktarina bagli olup osseointegrasyonun sagladigi yapisal ve fonksiyonel temasin
bozulmasi implant tedavilerinde basarisizliklara neden olur.
[mplantin basarisinda  Alberktsson ve Zarb’m belirttigi  kriterler en ¢ok kabul
goren krtiterler olup , bunlar sirastyla soyledir.
1-Implantlarda klinikolarak mobilite olmamalidir.
2-Radyografid eperiimplantal bolgede radyolusensi olmamali
3-Birinci yildan sonra Implant etrafindaki dikey yondeki kemik kaybi max.0,2
mm.den fazla olmamalidir

4-Fonksiyondaki implantta agri, parestezi, noropati gibi bulgular olmamalidir.
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5-Implant iistii protezlerde sag kalim oranlar1 ilk 5 yilda minimum %85; 10 yil
sonunda ise %80 olmalidur.

Alberktsson ve ark.min implantta basari kriterleridaha sonra  American
Periodontoloji Akademisi (AAP)tarafindan 2000 yilinda modifiye edilmis olup basari
kriterleri sOyledir.

1) Agr1, enfeksiyon, néropati, parestezi gibi major semptomlar olmamali

2) implant mobilitesi olmamali

3) Radyografide ilerleyen bir radyoliisensi gézlemlenmemeli.

4) Implant yerlestirilmesini takip eden ilk y1l sonras1 yillik 0,2mm’den az kemik
kayb1 gézlemlenmeli.

5) Protetik restorasyonun hasta ve hekimi memnun etmelidir.[29]

2.3.2. implantlarda sag kahm kriterleri
ItalyaPisa’da Uluslararast Oral Implantologlar Kongresinde (2007) Implant Basar
Kalitesi siniflamasi olusturulmustur .

Smiflamaya gore Klinik tablo {i¢ baslikta degerlendirilmektedir: basarili, sag
kalan,basarisiz implantlar.Basarili implantlar sinifinda minimum 1 yil siireyle protetik
restorasyona dayanak olmus, sag kalan bashigi altinda optimum denemiyecek ancak
fonksiyonda olan implantlar ve basarisiz implant smiflamasi ise veya uzaklastirilmasi

gereken ya da kaybedilen implantlari tanimlamaktadir. [30]

2.3.3implant Uygulamalarinda Komplikasyonlar ve Basarisizhklar

Uluslararas1 Oral Implantologlar Kongresi Pisa Toplantisinda alinan kararlara gore
implantta basarisizlik kavrami kaybedilen yada agiz ortaminda uzaklastirilacak kadar
kotii durumdaki implantlar igin kullanilir. Implant komplikasyonu tanimi ise tedaviden
sonu¢ almamadigr ya da protez tesliminden sonra ek tedavi gerektiren durumlar
kapsar.[31]

2.3.4 Dental implant Komplikasyonlarinin Simiflandirilmasi

2.3.4.1.Cerrahi Komplikasyonlarin Siniflandirilmasi
2.3.4.1.1 Misch ve Wang
1-1.Tedavi planlamas1 kapsamindaki komplikasyonlar
1-2.Anatomik olusumlarla iligkili (Sinir hasari, kanama, ) komplikasyonlar
1-3.0Operasyon sirasindaki hatalar kaynakli (kemigin 1sinmasi, osteotominin asiri
preparasyonu),komplikasyonlar[32]
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1-4.Diger
2.3.4.1.2-Greenstein ve ark.[33]

1.Yumusak doku yaralanmalar1

2.Sert doku yaralanmalari

2.3.4.2-Protetik Kompikasyonlarin Simiflandirilmasi

Jung

Biyolojik komplikasyonlar:Periimplantal dokular1 etkileyen komplikasyonlar.
Estetik komplikasyonlar:Hekim veya hastay1 tatmin etmeyen estetik durum.

Teknik komplikasyonlar:implant ya da iist yapi ile ilgili mekanik hasarlar.[34]

2.4.Implantta Basarisizhk Faktorleri
Implantlarin basarisizig1 ile ilgili risk faktdrleri ana baslik olarak hekim, implant ve

konakla iligkili faktorler olarak 3 e ayrilabilir

2.4.1 Hekim Kaynakh Risk Faktorleri

Implant yerlestirilmeden &nce klinik ve radyolojik incelemeler rutinde kullanilan
tetkiklerdir. Radyografiler implantin uygulanacagi bolgedeki kemigin yogunlugunu,
kalitesini ve miktarin1 incelemede ve kemigin mandibular kanal ve maksiller siniis gibi
komsu anatomik yapilar ile iliskisini incelemede kullanilmaktadir [35].

Radyolojik teknikler periapikal radyografiler, panoromik radyografiler,
bilgisayarlitomografi ve manyetik rezonansgériintiilemedir. Intraoral radyografilerin
yaklagik % 14’liik biiyiitme (magnifikasyon) gosterdigi Panoramik radyografilerin ise
bu biiyiitme orani yaklasik % 25 civarinda oldugu rapor edilmistir her iki radyografik
yontemdede kesin 6l¢iimler igin bazi hazirliklar gerekmektedir [36].

Panoramik ya da agiz i¢i filmlerin yukarida bahsedilen problemlerinden otiirii
gerekli goriildiigii takdirde bilgisayarli tomografi ya da dental voliimetrik tomografi gibi
yontemlerinden yararlanilabilir.

Implant tedavisi multidisipliner bir tedavi olup tedavinin basaris1 iyi bir iletisim

ve igbirliginden ge¢mektedir.[37]

2.4.1.1.Cerrahi asama
Bu asamada karsimiza ¢ikan 6nemli sorunlardan biri iyi bir irrigasyonda yapilmayan
frezleme islemi sonucunda agiga ¢ikan 1sinin kemikte hasar olusturmasidir,Kemigin 1

dakika boyunca 47°C sicakliga maruz kalirsa kemik dokuda nekroz baslar.[38]
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2.4.1.2.Protetik asama

Protez ileiliskili planlama hatalar1 implant basarisin1 etkilemektedir. Krongenisligi,
okluzal diizlemin uyumu gelen okliizal kuvvetlerin kontrolliidagilimini saglar. Artmis
okluzal yiikler implantlarda mekanik hasarlara ve peri-implant kemikte mikro catlaklar
gibi biyolojik hasara ve komplikasyon kotrol altina alinmazsa osseointegrasyonun
kaybma yol acar. Iyi planlanms bir protezde okluzal kuvvetler implantin uzun aksina
paralel gelmelidir.Lateral ve oblik kuvvetler yikict kuvvetler olup bu kuvvetlerin protez

dizayninda minimuma indirilmesi gereklidir.[38].

2.4.2. implant Materyali ile Tlgili Risk Faktorleri:

2.4.2.1.Dental implant materyalinin karakteri:ideal dental implant materyalinde
aranan Ozellikler soyledir

1)Biyouyumlu olmali,

2) Protetik fonksiyon i¢in dayanikli olmali,

3) Implant gevresindeki diseti ve kemige adapte olabilmeli,

4) Okliizal kuvvetleri implant ¢evresindeki kemige uygun olarak iletebilmeli,

5) Cesitli peri-implant mikrobiyal birikimlere direngli olmalidir.[39]

Gergekte hicbir dental implant sistemi tiim kriterleri karsilayamaz. Bu
faktorlerin arasinda en 6nemlisi implantin Biyouyumlu olmasi yani implantin uygun
konak cevabi gostermesidir ki biyouyum goéstermeyen implant materyalininkullanimi
uygunsuz konak cevabini baslatarak implant basarisizligma sebep olur.Implant
biyouyumlulugunu gelistirmek i¢in  bir¢okkaplama teknikleri gelistirilmistir.Bu
kaplamalar; titanyumoksit (TiO2), seramik kaplama, elmas kaplama seklinde
siniflandirilabilir.Giinimiizde uygulanan bir¢ok dental implant materyali insan
dokularina biyouyumludur.Bu dental implantlar  genellikle titanyum, titanyum-
aliminyumvanadyum(Ti-6Al-4V),krom-kobalt-molipten karisimiolabilmektedir.

Kullanimlart kanita dayali ve yiiksek basari oranlarina sahiptir[36].

2.4.2.2.Yiizey Ozellikleri

Implant yiizeyi boyun ve gdévde kisminda farkli 6zeliklerde olup Boyun kisminda
bakteriyel birikimi  onlemek amaciyla parlak yiizeyler olusturulurken ,Goévde
boliimiinde osteoblast adezyonu ve ossointegrasyonu artirmak igin piiriizlii yiizeyler
tercih edilir.[40]
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Govde kismindaki  piiriizlilligiin yaninda daha iyi osseointegrasyon degerleri
icin implant yiizeyinin ¢esitli tekniklerle Gzelikleri gelistirilmistir. Titanyum plazma
sprey veya hidroksiapatit kaplamalar en fazla ylizey modifikasyon yontemleridir.[41]

2.4.3Konak ile iligkili risk faktorleri:

2.4.3.1.Lokal Risk Faktorleri
2.4.3.1.1.Biyomekanik Okluzal Yiikleme
Optimal satlarda yapilan bir implant ve iist yap1 olsa bile peri-implant kemik kayiplari
kaginilmazdir.Bu durum periimplantal ve periodontal dokularin karsilastirilmasiyla
aciklanabilir.Dislerde periodontal ligament varlig1 okluzal kuvvetlere kars1 periodontal
dokular1 korurken ayni durum dental implant ve kemik arayiiziindeki asir1 yiiklerin
karsilanmasinda gegerli degildir[42].

Sonug olarak asirt okluzal yiikler peri-implantal kemik dokuda gerilmeye neden
olmaktadir. Alveoler kemikte olusan asir1 yiikleme ile kemikte mikro fraktiirler

olusur.[43]

2.4.3.1.2-Peri-implant dokularin bakteriyel enfeksiyonu
Periimplantal dokular hiicresel,vaskiiler ~bakimdan periodontal dokularla
kiyaslanildiginda daha zayiftir.Bu zayiflikta peri-implant dokularda olusan bir hastaligin
periodontal dokulara gore daha hizli ilerlemesine neden olabilir.[44]
2.4.3.1.2.1 Periimplant mukozitis
Periimplantal mukozal dokularla sinirli geri doniisiimlii bir inflamatuar lezyonlara
verilen isimdir.
2.4.3.1.2.2 Periimplantitis
Peri-implant mukozitisin ilerlemesi sonunda, implantta boyun bélgesindeki kemikte
kayip ile baslayip, daha sonra, radyografide belirgin kemik kaybina kadar ilerleyen
lezyondur.[45]

Peri-implant mukozitis tablosunda bakteriyel dental plak en 6nemli etiyolojik
faktordiir ve bu tablo klinik olarak gingivitise benzer.[46]

Mombelli ve ark. peri-implantitisin klinik gostergelerini sdyle dzetlemistir.

1) Radyografide goriilen vertikal kemik kayb1

2) periimplantal cep formasyonu

3) Sondlama kanama

4) Mukozada hiperemi ve 6dem
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5) Hastalarda agr1 yoniinde bir semptom bulunmamasi[47]

Peri-implantitis ve periodontitisteki dental plak , hem igerik hem de miktar agisindan
benzer oldugu i¢in klinik olarak birbirine yakin tablolardir.[48].

Periodontal ve peri-implant dokulardaki inflamasyon dokularin farkli anatomik
ozellikleri kaynakli farkli yonde ilerleme gosterir.implant cevresi dokularda plak
kaynakli lezyonlarin sinirlanmasi periodontal dokulara gére daha zordur.[49].

Ericsson ve ark. 3 aylik plak birikimine karsi periodontal ve periimplantal
dokularin cevabini degerlendirmislerdir. Her iki dokudaki inflamasyonun birgok ortak
Ozelligi olmasiyla beraber peri-implant dokulardaki enflamasyonun apikale uzantisi,
periodontal dokulara gore ¢ok daha belirgindir.[50].

Periodontal ve peri-implant yumusak dokularin bir¢ok ortak 6zelligi olmasiyla
beraber periimplantal dokularda kollajen fibrillerin yerlesimi ,daha fazla kollajen
icerigi olmas1 ve daha az sayida fibroblast varligi gibi farkliliklar vardir ayrica Peri-

implant mukoza, plak enfeksiyonuna karsi skar dokusu olusturma egilimindedir.[51]
2.4.4 Periimplantal doku yikimina neden c¢evresel ve sistemik faktorler

2.4.4.1 Sigara, tiitiin kullanimi.

Nikotin hiicre ¢ogalmalarini durdurur ve hiicre bazinda sitotoksik bir maddedir. Nikotin
ayni zamanda osteoblastlara farklilagmayr engeller ve alveolar kemigin kalitesini
diistiriir.Sigaranin implant basarisina etkisi ile ilgili yapilan retrospektif bir ¢alismada
implant kaybi ile sigarakullanimi arasindaki iliski degerlendirilmistir. Toplam 540
hastada 6 yilim1 tamamlamis 2194 implant calismaya dahil edilmistir.Sigara icen
hastalara toplam 1804 implant, sigara igmeyenlere ise 390 implant yerlestirilmistir. 6
yillik siirecin ardindan sigara kullanan hastalara yerlestirilen 390 implantin, 44’Q
kaybedilmis (%11.28), sigara kullanmayan hastalara yerlestirilen 1804 implantin ise
86’s1 basarisiz olmustur (%4.76).Her iki grupta kullanilan implant sayilar1 arasinda fark
bulunsa da ¢alisma sonuglar1 sigara igenlerde implant basarisinin anlamli olarak

azaldigin1 géstermektedir .[52]

2.4.4.2 Parafonksiyonel alisgkanhklar, bruksizm
Implant destekli restorasyon planlamasinda bruksizm gibi parafonksiyonel aliskanliklart
olan hastalarda dikkatli olunmalidir,yapilan ¢alismalarda implantlarinda kirik goriilen

hastalarin %77’sinden fazlas1 hikayesinde bruksizm olan hastalardir .[44]
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2.4.4.3 Sistemik hastaliklar

Implant basarisizhig: ile ilgili sistemik faktorleri asagidaki gibi siraliyabiliriz.
-Diabet

-Romatolojik Hastaliklar,

-Metabolik Kemik Hastaliklari,

-Norolojik Hastaliklar

-Bobrek Hastaliklar

-Kortikosteroid Tedavisi

-Kemoterapi ve Radyoterapi [37].

2.4.4.3.1 Diabetes mellitus

Diabet periodontal hastalik i¢in bir risk faktoriidiir. Hastaligin patogenezinde dokularda,
kollajen sentezini baskilanir ve MMP {iretimini artar, artan MMP miktar1 ise dokularda
kollajen yikimini artirir.Diabet tablosu kontrol altina alinmis hastalarda dental implant

uygulamalari bir kontrendikasyon olusturmaz.[53].

2.4.4.3.2 Osteoporoz
Osteoporoz Avrupa, Japonya ve Amerika’da 75 milyon insani etkileyen yaygin bir
hastaliktir. Amerika’da yilda 2 milyon kiside osteoporoze bagli kemik kiriklar
gorildigi saptanmistir[36]. Osteoporozda , diisiik kemik kitlesi, kemik ¢atlaklarina
sebep olan mikromimari bozukluklar ve artmis kirik riski gibi klinik patolojiler
gozlenmekte olup.Genetik predispozisyon,sistemik ve lokal hormonlarin diizeylerindeki
degisimler ve bunlarin ¢evre faktorleriyle etkilesimi osteoporoziin patojenik faktorlerini
olusturur.Hem maksilla hem mandibula osteoporozden etkilenebilir. [54]

Bu durumun periodontal hastaliklar ve implant basarisizliklarinda risk faktorii
olusturdugu diisiiniilmektedir. Implantin uygulanacag1 bodlgedeki lokal kemik kalitesi
osteoporoz hastalarindaki genel periferal kemiklerdekine gore daha hassas bir

prognostik faktor olusturmaktadir[55].

2.4.4.3.3 Kemoterapi ve Radyoterapi

Kemoterapide kullanilan Glikokortikosteroidler artan kemik rezorpsiyonu ve
osteoklast olusumunu stimule ederek iatrojenik osteoporoza sebep olur.Kemik iizerinde
yan etkilere sahip diger ilaglar doksorubisin ve metotreksat gibiosteoblastlari inhibe

eden, kemik formasyonunu azaltan kemoterdpatik ajanlardir. [56]
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Yapilan bir ¢alismada; radyoterapinin implant basari oranini kisa donemde
etkilemedigi rapor edilmistir.Diger baska bir ¢alismada ise implant basar1 oraninin
radyoterapi sonrasinda daha diisiik oldugu gozlemlenmistir [57].

Bazi risk faktorleri birbirlerine etki ederek implant ¢evresindeki yikim
olaymabagimsiz veya ortaklasa tesir edebilmektedir (Sekil 4). Implant ¢evresindeki
dokununyikiminin esas patolojik sebebi uygunsuz konak cevabi sonucunda periimplant

destek dokuda olusan ilerleyici kayiptir[36]

Sekil 4:Perimplantal doku yikimui ile ilgili faktorler ve etkilesimleri

Konakla iligkili \

/ 4 v S faktorler

Cerrahi travma 1 3 B
Yanlis implant secimi Kemik miktari : Slgz%ra, LgLL
Uygun olmayan Kemik kalitesi 1 laglar Biyouyumluluk
implant boyutu Uygulanan bolge : Ostopdroz Kot oral hijyen implant yiizeyi
Uygun olmayan Okluzal yiik ! Diabetes Mellitus Metal yorgunlugu Korozyon
implant pozisyonu Parafonksiyonel ' Bakteriyel patojenler Implant kinlmas: Tasanm
Uygun olmayan aliskanliklar ' Agiri okluzal yiikleme
restorasyon Bruksizm "
Asini okluzal yiik .

i

Hekimle iligkili /
faktorler

Patolojik
Konak

doku
cevabi

yikimi

Peri-implant kemik

Arayiiz

2.5 TEDAVI SECENEKLERI

Peri-implantitis tedavisinde kiiretaj uygulamasindan flep cerrahisine gerektigi

durumlarda antimikrobiyal ila¢ kullanimindan yiizey dekontaminasyonuna kadar cesitli

yontemler kullanilmaktadir.Periimplantitis tablosunda gerekli durumlarda  kemik

rejenerasyonunu arttirmak amaciyla rejeneratif materyallerde kullanilabilir.[58]
Peri-implantitisin cerrahi olmayan tedavi protokolleri ile ilgili daha o6nceki

calismalarda bu protokollerin 6 ay yada 1 yillik bir siire ile sinirli oldugunu ve uzun
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donem etkisinin yetersiz oldugu gosterilmistir. Cerrahi olmayan tedavilerin uzun dénem
kendini koruyamayisinin sebebi titanyum implant ylizeyindeki bakteriyel birikimin
tam elimine edilememesine baglanmistir ve bu Yyetersiz eliminasyon yeni kemik—
implant kontagi olusumunu engellemektedir[59].

Peri-implantitisle ilgili yapilan hayvan deneylerinde cerrahi tedavilerin implant
etrafindaki inflamatuar infiltratu daha iyi elimine ettigi bu eliminasyonun ise yeni
kemik dolumu ve kemik-implant kontaginin tekrar saglamada ciddi katki saglayacagi

gosterilmistir.[60].
2.5.1.Tedavi Seceneklerinde Kullanilan Rejeneratif Materyaller

2.5.1.1 Kemik greftleri

Kemik greftleri 4 gruba ayrilir[61]
Otojen greftler

Allogreftler

Ksenogreftler

Alloplastik greftler

2.5.1.1.1-Otojen Greftler

Hem dondr hem de alicinin ayni kisi oldugu greft tipine verilen isimdir.Otogreftler en
stk olarak kalvariumdan, iliak kemikten ve kostalardan;agiz i¢inden ise simfizden,
ramustan, tuber bolgesinden,ekzostozlardan,iyilesme durumundaki dis cekim
soketinden ve interseptal alveol kemiginden elde edilir.[62]

Otojen kemik grefti kullaniminin yabanci cisim reaksiyonlar, kemik gelisimi icin
sahip olduklar1 potansiyel ve rekonstrukte ettiklerialani taklit edebilme 6zelligi veya
enfeksiyon ya da hastalik riski komplikasyonlarini ortadan kaldirma gibi avantajlari
vardir.Otojen kemikler hem kortikal hem spongiyoz kemik igerir greftin kortikal kism1
form saglayip, dayanikli  bir yap1 olustururarak grefte bir iskelet vazifesi
goriiriiken,osteogenezisi stimiile edici etkisi yoktur. Kanselloz kemik mekanik olarak
zayif olsada yapisinda, osteojeniteyi artiracak molekiillerin olmas1 ve osteoblastlara

dontisen hiicreleri barindirmasi sayesinde osteogeneze belirgin yonde katki saglar. [62]

18



2.5.1.1.2.Allogreftler

Allogreftler, alict ile ayni tlirden olan, ancak genetik olarak farkli bireylerden elde
edilen kemik grefti tiiriidiir. Taze dondurulmus kemik,dondurulmus kurutulmus kemik
ve demineralize edilmis kemik matriksi olaraksiniflandirilabilirler [62]

Allogreftlerin immunolojik komplikasyonlar ve dondrden AIDS ya da hepatit
gibi hastaliklarin greft uygulanan hastaya gegmesi gibi komplikasyonlarin 6niine
gegmek i¢in allogreftler dondurma, dondurup kurutma gibi bir dizi isleme tabi
tutulur.[62].

Demineralize edilmis kemik matriksi, kemikte mevcut olan mineralyapinin
ortadan kaldirilmasiyla elde edilir. Bu islem sirasinda kemigin mekanikozellikleri
azalmasi bir dezavantaj olsada kemik matriksinde mevcut olan BMP gibi proteinler

ac1Za cikar Ve bu tip greftler osteoindiiktif etkilidirler.[63].

2.5.1.1.3 Ksenogreftler

Bu tiir kemik greftlerinde alict ile vericinin tiirleri birbirlerinden farklidir.Genellikle
memeli hayvanlarin kemiklerinden ya da mercan kaynaklilardr. Bu kemikler etilen
diamin gibi organik ¢oziiciilerde bekletilerek organik bilesenlerinden arindirilirlar ve bu
islem immiin yanit meydana gelisini 6nler. Daha sonra geridekalan inorganik matriks
sterilize edilerek kullanima hazirlanir. Inorganik ve proteinsizolan bu yap: doymamis

kalsiyum apatit kristallerinden olusur.[62, 63]

2.5.1.1.4 Alloplastik greftler

Otogreftlerin sinirli miktarda elde edilmesi, allogreft ve ksenogreftlerin hastalik transfer
riski gibi istenmeyen Ozellikler aragtirmacilari sentetik greft materyali arayigina
sokmustur.Bu nedenle de birgok sentetik materyal kemik defektlerinde kullanilmak
tizere dretilmistir.Alloplastlar, son yillarda maksillofasiyal iskeletin onariminda
kullanilan gerekli bir materyal haline gelmistir [64].

Otojen kemik greftleriyle karsilastirildiginda, alloplastik greftlerin , dondr
sahaya ihtiya¢ duyulmamasi, Ek bir operasyon alami ve ilave anestezi siiresi
olusturmamasi, Ayrica istenilen miktarda ve biiyliklikte elde edilebilmesi gibi
avantajlariyla beraber Bazen yabanci cisim reaksiyonuna neden olabilmesi, ve greftin
rezorbe olmasi ihtimalleri vardir.[65]

Iskelet sistemi primer olarak kalsiyum, yumusak dokularda da hidrokarbondan

olusur. Genelde alloplastlar bu iki yapmin temel tas1 olan karbon ve kalsiyumdan elde
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edilmiglerdir ve alloplast materyallerin elemental ozellikleri kalsiyum ve karbona

yaklastikca, uzun donem basarisini artirmaktadir .[65]
2.5.1.2. Membranlar

2.5.1.2.1.Rezorbable Membranlar

Membranlar rezorbe olan ve olmayan olarak ikiye ayrilir.Yeni gelistirilmis rezorbe
olabilen membranlar, glikolid ve laktid polimerlerinden derive tirtinlerdir ve viicutta bu
membranlarin rezorbsiyonu 6. haftada minimal diizeyde baslasada tam rezorpsiyon
siiresi 8 aydir.Rejeneratif materyal olarak kullanilabilecek rezorbe olabilen bu
membranlar  hidroliz ile parcalanir. Erken donemde gozlemlenen  membran
rezorbsiyonu hafif diizeyde enflamatuar reaksiyona sebep olsada iyilesmeyi
engellemez.[66]

Absorbe olabilen membranlarin kullanildigi ¢alismalarda, kemik iyilesmesine
etkisinin e-PTFE'e denk oldugu bulunmustur.Bu membran kullaniminda kemik
dokudaki rejenerasyona olan pozitif etkinin membranin lokal stimiilasyon etkisi ya da
olusan hafif diizeydeki enflamasyon kaynakli oldugu belirtilmistir.[66]

Rezorbe olabilen membranlarin en 6nemli avantaji tek asamali cerrahi islemdir.
Dezavantaji ise herhangi bir komplikasyon goriilip membranin uygulandigi yerden
uzaklastirilmast  durumunda  biitiinliiglinin -~ bozulmasi ve kullanimaz hale

gelmesidir.[66]

2.5.1.2.2 Non-rezorbable Membranlar
e-PTFE dis hekimliginde uzun yillardir membran olarak kendine genis bir kullanim aln1
bulmustur.e-PTFE Biyolojik olarak inert olusu,yabanct doku reaksiyonu olusturmayisi
gibi artilar1 bu materyali tibbi amaglara uygun bir hale getirir. [66]
Dishekimliginde Kullanim Alanlar1:

1- implant yerlestirilirken olusan defektlerin tedavisinde,

2-Implant 6ncesindekemikte yapilacak islemlerde

3-Cekim sonrasi uygulanan immediyat implantasyonda

4-Maksiler yariklarin tedavisinde

5-YDR operasyonlarinda kullanilmaktadir.

2.5.1.3-Kemik Morfojenik Protein
Kemik morfojenik protein ilk kez 1965 yilinda Marshal Urist isimli bir arastirmacinin

dekalsifiye kemik matriksinin iskelet dis1 bolgelerdede kemik formasyonunu stimiile
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ettigini  gozlemlemesiyle belirlenmistir.Sonraki yillarda aym1 arastirmact bu
stimiilasyonu saglayan proteinleri izole etmeyi basar ve bu proteinlerin demineralize
kemikle kiyasla morfogenetik aktivitesinin ¢ok daha yiiksek oldugunu gézlemlemis ve
bu proteinleri Bone Morphogenetic Protein(BMP)adiyla tanimlamistir.[67]

BMP osteositler ve osteoblastlar ve tarafindan sentezi yapilan ve en gok kemik
ve dentinde bulunan bir proteindir. BMP’nin rekombinant olarak eldesi 1988 yilinda
Wozney isimli bir arastirici tarafindan gelistirilmis olup bu yontem ile hem istenilen
miktarda BMP elde edilmis olur hemde dokudan piiriifiiye edilerek elde edilmesi

yonteminden daha giivenli bir yontemdir.[68].

BMP’ler (TGF-B) ailesinin bir {iyesi olup  Gilinimiizde 15 adet BMP
tanimlanmistir.  bu  proteinler yapilarinda bulunan Aminoasitlerin  dizilis
benzerliklerine gore kendi iglerinde farkli gruplara ayrilmislardir. BMP-2, BMP-
4,BMP-7 bu ailenin osteoindiiktif 6zellikleriyle one c¢ikan siiyeleri olup Bu

proteinler arasinda BMP-2 bu ailenin en yiiksek osteoindiiktif 6zellik tasiyan

tyesidir.[69]

2.5.1.4-Mine Matriks Tiirevleri

Bir mine matriks tiirevi olan Emdogain (EMD) embriyolojik dénemde domuz
germlerinden elde edilen amelogeninleri iceren saflastirilmig  asidik  bir
biyomateryaldir.[70]

EMD marjinal periododontitis nedeniyle kaybedilen periodonsiyumun
rejenerasyonunu tesvik etmek, ¢ok fazla atasman kaybi olan hastalarda fonksiyonel
olarak periodontal ligament, sement ve alveolar kemigin geri kazanimini saglamak
amactyla kullanilan bir tiriindiir. EMD’nin klinik olarak peridontal ligament hiicrelerinin
proliferasyonu ve yara bolgesine migrasyonunu ydnlendirerek periodontal yara
rejenerasyonunu saglamaktadir. EMD, uygulandigi bolgede,peridontal ligament
hiicrelerinin gelisimini ve metabolizmasini,ortama biliylime faktorlerini salgilayarak
giiclendirmektedir.[71]

Materyalin  giliniimiizde enjektdr icinde visk6z kivamda jel seklinde
bulunmaktadir,en ideal tasiyici soliisyon olarak propilen glikol aljinat (PGA)
kullanilmistir. PGA, asidik pH’da ve diisiik 1sida visk6z halde bulunmaktadir. Viicut
ortaminda doku sivilartyla temas ettiginde sicaklik artmasma bagli olarak viskosite
azalmakta ve EMD ortama serbestlenmektedir. Tastyict PGA’nin 2 giin i¢inde ortamdan

uzaklastig i EMD’nin ise en az 2 hafta ortamda kaldig1 belirtilmistir[72].Yara yilizeyine
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uygulanan EMD jel, bolgede yaklasik bir haftadan fazla ¢éziinmeyerek bir protein
matriksi seklinde kalmaktadir.[73]

EMD’nin fonksiyonel periodontal ligament formasyonuna izin veren aselliiler
sement formasyonunu stimiile ettigi ayn1 zamanda mekanik olarak ekspoze olmus veya
asitle ptrizlendirilmis dentin yiizeyinde aselliller sement formasyonundaki

kondiiktifmekanizmayida tetiklemektedir.[71]
2.6. Rejenerasyonda Trombosit Konsantreleri

2.6.1 Platelet konsanrelerinin gelisimi

Platelet konsantrelerinin tipta ilk kez trombopeniye baglithemorajilerin tedavi ve
onlenmesinde kullanilmistir. Kandan elde edilen iirlinlerin yara ortiimii ve iyilesmeyi
stimiile edici etkileri i¢in kullanimi,iseyaklagik 40 yil 6nce konsantre fibrinojen iceren
fibrin yapistiricilarinin kullanim ile baglamistir.Fibrin kullanimlar1 hastalik tasima riski,
karmasik ve maliyetli iiretim protokolleri sebebiyle kisitlanmistir.[74]

TZP ilk kez 90’1 yillarin basinda plazmaferez ve TZP sekestrasyon olarak
tammmlanmustir [75]. TZP insan plateletlerininotologkonsantresidirve bu konsantrede
trombositler yiiksek oranda bulunurlar .TZP kan pihtis1 %4 kirmizi kan hiicresi, %95
platelet ve %1 beyaz kan hiicresi igerir(normalde bu oran %95 eritrosit %4 trombosit %
1 de 16kosit seklindedir.[76]

Yukaridaki sOylenenlere ek olarak ,TZPplateletler tarafindan aktif olarak
salgilanan polipeptit yapida biiyiime faktorii igerir.Yapisindaki bu molekiiller
sayesinde TZP hem kandaki diger proteinlerle birlikte yara iyilesmesini baglatmak igin
adezyon molekiilleri olarak etki gosterirler, hem de bag dokusu olusumu, epitelyal gog
ve kemik olusumu i¢in matriks islevi goriirler.Bu 6zellikleri ile, TZP giivenilir, ucuz
maliyetli ve kolay hazirlanabilen otolog bir triindiir. TZP antibakteriyel 6zelligi ile
hastalik bulagsmasi ve immiin reaksiyon gelisim riskini elimine eder [75].

Elde edilen TZP antikoagiile durumda, 8 saat stabil ve steril kalir. Bu 6zelligi
uzun cerrahi islemlerde avantaj saglar .Ancak, sigir trombinine karsi nadir de olsa
goriilen reaksiyonlar, geleneksel TZP’nin yetersiz mekanik 6zellikleri kaynakli klinik
kullaniminm1 zorlastirilmasi ve spesifik bolgelerde sabitlenmesini zorunlulugu TZP’nin
dezavantajlart  olup  kullanilan trombin dozunun azaltilmasina ve daha hassas
saflastirma islemlerinin uygulanmasina ve sebep olmustur[75].

TZP ile ilgili diger bir dezavantaj ise , ¢evre dokudan hiicre go¢ii olmadan evvel

biiylime faktorlerini hizli sekilde salgilamasi yapisindaki biiyiime faktorlerinin %95 ini
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1 saat icinde salgilamakta ve kemik rejenerasyonunda kisith stimiilasyon
olusturmaktadir.[77].

TZP kullaniminin iyilestirmeyi dnerdigi literatiir cogunluktaysada son donemde
yapilan caligmalarTZP'nin doku iyilesmesinde ek bir hizlanma olusturmadigi ve

dokunun kalitesini artirmadigi yoniindedir.[78]

2.7.2.Trombositten zengin fibrin (plateleth rich fibrin)

TZF Fransa’da.2001 yilinda Choukroun ve ark.tarafidan gelistirilen, yumusak ve
sert doku iyilesmesini hizlandirmada kullanilan ikinci jenerasyon platelet
konsantresidir.Otolog 16kosit ve plateletten zengin fibrin biyomateryal olarak
tanimlanir. TZP’yegére ~ daha kolay hazirlanmasi1 ve uygulanmasi, , biyokimyasal
modifikasyona ihtiyag¢ duyulmamasi(sigirtrombini veya antikoagiilan kullanimi
gerektirmemesi) ve diislik maliyetli bir malzeme olusu TZF’nin avantajlari olarak
sayilabilir. TZF ile fibrin pithti olusmakta ve bu pihtida bir¢ok iyilesme ve immiinite
saglayan ajan ve cesitli sitokinler bulunmaktadir. Direkt olarak piht1 seklinde ya da

sikistirilarak membran seklinde de kullanilabilir[76].

2.6.2.TZF elde edilmesi

Bu sistemde hastadan alinan 9 ml'lik venéz kan 10 ml lik antikoagiilansiz cam tiipe
alinip 10 dakika siireyle 3000 rpm'de santrifiij edilir.Santrifiij isleminden sonra kan ,en
altta kirmiz1 kan hiicrelerinin ortada TZF'nin ve en iistte Trombositten Fakir Plazmanin
oldugu 3 fraksiyona ayrilir. Daha sonra orta tabaka keskin olmayan bir alet ile diger iki
tabakadan ayrilir ve TZF elde edilmis olur.[79]

Sekil 5:TZFelde etmek i¢in kullanila santrifiij cihazi kan alma kiti ve tiipii.[75]
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Tiip icerisinde antikoagulan olmayisi teknigin tek asamali olmasi1 daha kolay ve
cabuk uygulanmasini saglamaktadir,kanin tiip duvariyla temasa gecer gegmez igindeki
trombositler ¢ok kisa zaman zarfinda aktive olup ve pihtilasma kaskadinin basglamasina
sebep olur,ancak kanin alimi ile santrifiij islemine baglanilmasi arasindaki siire uzarsa
fibrin sekilde tiip igerisinde hizli bir bi¢imde polimerize olacagindan kii¢iik miktarlarda
bir kan tabakas1 elde edilecektir.Fibrinojen fibrine doniistimii Oncesi tiipde {ist bolgede
yer alirken , Santrifiij islemi ardindan bu fibrin tabaka kirmizi kan hiicrelerinin
olusturdugu tabaka ile Trombisitten fakir plazma arasindaki kisimda yer alir.
Trombositlerin ise fibrin ag1 i¢inde bulundugu diistiniilmektedir.[80]

TZF‘den, yapisindaki sivilarin uzaklastirilip, otolog Membran eldesi igin
Choukroun 2007 senesinde "PRF BOX" (Process.Nice.France )isimli bir kutu dizayn
etmistir.Bu tasarim yukarida bahsedildigi gibi TZF'nin yapisindaki siviy1 uzaklastirip
direngli membranlar eldesine yarar, birden fazla TZF'den ayni anda membran eldesine
izin veren kullanilmasma izin veren tasarimi aynt zamanda TZF kaynakli eksuda

toplamamiza yardimci olur ve kutuda bunlara ilave ¢ekim soketlerine TZF'nin tikag

olarak kullanimi i¢in TZF'yi silindir blok haline getrien bolmelerde bulunmaktadir.[80]

Sekil 6: Santrifiij isleminden soma TZF nin kullanilabilir hale gelmesi.

24



2.6.3. Trombosit konsantrelerinin farkli polimerizasyonlari ve farkli molekiil
yapilari

Polimerizasyon safhasi elde edilen fibrin matriksin mekanik ve biyolojik 6zelliklerini
anlamli  olarak etkileyecektir.Jellesme safhasinda fibrin  igcikleri  trombin
konsantrasyonuna goére iki farkli biyokimyasal yapida olusabilir;kondanse
tetramolekiiler/bilateral baglantilar ve baglantili trimolekiiler/eskenar baglantilar. TZP
ve fibrin yapistiricilarda ilave sigir trombini kullanildigi igin yiiksek trombin
konsantrasyonuna bagli olarak siddetli polimerizasyon safhasi gergeklesir ve bilateral
baglantilar olsur bu baglanti seklinde fibrin matriksile sitokinler yakin temasa gegip
arada olusacak etkilesime izin vermez ,bu yiizden salinan sitokinler jellesme safhasinda
fibrin ag1 ve kolloidal siispansiyon arasinda sikisir(extrenseksitokinler) ve fizyolojik
eliminasyonlar1 hizli bir sekilde gergeklesir ve sitokin/fibrin sinerjisinin biiyiik kismi
kaybedilir, fibrin polimerlerini kalinlastirip sitokin salinimi  ve hiicre gogiini
zorlastirirlar Aksine, diisiik trombin konsantrasyonlari anlamli oranda eskenar baglanti
kurulmasini saglar. Bu birbiri ile iliskili baglantilarin sitokin salimina ve hiicre go¢iinii
kolaylastiran ince, esnek fibrin ag1 olusumunu saglar. Bu {i¢ boyutlu organizasyon ayni
zamanda fibrin matrikse elastisite kazanir[77].

TZF eldesinde olusan ilerleyici polimerizasyonmodunda ise fibrin agla baglanti
kuran sitokin miktarinda anlamli artis saglanir (intrenseksitokinler).Bu baglant1 seklinde
sitokinlerin etki siireleri uzar.Bu siirenin uzamasinda altta yatan mekanizma ise bu
sitokinlerin  baslangic  sikatrisiyal matriks remodelasyon doneminde salinip
kullanilirlar(uzun dénem etki). Boylece sitokinler uygun ortamda muhafaza edilerek,
hiicreler sikatrisiye Imatriks remodelasyon fazina gectiginde stimiilasyon etkilerini
gosterirler ve yarali alanin rekonstriikksiyonunu baslatirlar. TZF  kompozisyonunun
biyokimyasal analizi, sitokinlerin glikanik zincirlerinin ve yapisal glikoproteinlerin
(fibronektin) yavas polimerize olan fibrin ag icerisinde yakin sekilde bag kurduklarini
gostermistir,bu biyokimyasal bilesenlerin iyilesme siirecindeki sinerjistik bir sekilde
birbirini etkilemektedir.[77]
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Sekil 8 :TZF’nin sematik goriintiisii:

a-Intrenseksitokinler ve glikanik zincirlerle birlesmis fibrin fibrilleri.
b-Glikanik zincirlerle iliskili fibrin.
c-Dolasimdakiglikoproteinler(fibronektin)

d-Fibrin fibriller igine ve arasina tutunmus sitokinler.

e-Soliisyon i¢indeki plateletsitokinleri [81].
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2.6.4. TZF’nin Hiicresel Birlesimi

Choukroun ve ark.tarafindan belirtilen protokolle elde edilen TZF’nin hiicresel
kompozisyonunda %97 oranindatrombositler ,I0kositler ki 16kositlerin agirlikl kismint
lenfositler olusturur ve farklilasmamis mezensimal hiicreler bulunur[82].

TZF yiiksek oranda biiyiitmede incelendiginde normal piht1 ya da TZP' ye gore
fibrin yapinin daha organize ve yogun oldugu goriilmektedir ve bu daha organize yap1
TZF ye daha uzun rezorpsiyon siiresi ve iyilesmeye daha fazla katkisi olmasi gibi
avantajlar sunar.TZF'nin yapisindaki trombosit ve l16kositler ¢ok biiylik oranda kirmizi
kan hiicreleri ve TZF arasindakalan ‘buffycoat’ denilen bdlgede bulunmaktadir.Bu
sebeple membran eldesinde TZF’nin iizerinde bir miktar kirmizi tabaka bulunmasi
onemlidir.[82].

2.6.5. TZF icindekibiiyiime faktorleri dagilim

2.6.5.1-Transforme edici biiyiime faktorii -1 (TGF -1)

TGF-B1, TGF-1’in esas olarak {iretilen izoformudur. Tiim sitokinler arasinda bilinen en
giiclii fibrozis ajanidir .Hiicrelerden kollajen ve fibronektin {iretimini stimiile etmenin
yant sira ayn1 zamanda fibroblast kemotaksisini de artirir. Kollajen yikimini proteazlari
azaltip proteaz inhibitdrlerini arttirarak baskilar, fibrogenezi artirir TGFB-1 osteoblast
prekiirsorlerinin  kemotaksis ve mitogenezisini saglarken, ayni zamanda osteoblast
birikimini de stimiileeder. Ek olarak, osteoklast olusumunu ve kemik yikimini inhibe

ederek kemik olusumunu artirir [82].

2.6.5.2-Platelet kaynakl (tiirevi) bityiime faktorleri (PDGF)

PDGF’nin yara sahasinda bulunan ilk biiyiime faktorii oldugu ve bag doku iyilesmesini,
kemik rejenerasyon ve tamir siirecini baslattigi belirtilmektedir.PDGF’ler mezensimal
hiicre dizilerinin migrasyon, proliferasyon ve canliligiin saglanmasinda onemli bir
role sahiptir.PDGF’nin o6nemli aktiviteleri arasinda mitogenez(iyilesmekte olan
hiicrelerin sayisinda artig.) anjiogenezis (endotelyal mitozla fonksiyonel kapillere
doniisim) ve makrofaj aktivasyonu(yara sahasinin debridmanitamir ve kemik
rejenerasyonunun devami i¢in ikincil bliylime faktorii kaynagi)bulunmaktadir. Tek bir
platelette 1200 PDGF molekiilii bulunur.Bu yiizden, TZF’de goriilen yiiksek platelet
konsantrasyonuna bagli olarak, yara iyilesmesi ve kemik rejenerasyonunda belirgin artis
beklenmektedir [5].
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2.6.5.3-Insiilin benzeri bilyiime faktorii (IGF)
IGF-1 ve 2 birgok hiicre tiirli i¢in (tiimor hiicreleri de dahil) ¢ogalma ve farklilasmada

pozitif diizenleyici olarak rol oynarlar ve hiicreleri apopitozisten korurlar [82].

2.6.5.4.Vaskiiler Endotelyal Biiyiime Faktorii (VEGF)

VEGF’ninanjiogenezle iliskili siiregte ana diizenleyici molekiil oldugu diisiiniilmekte
olup proliferasyon, migrasyon,ozellesme veya sadece hayatta kalma gibi endotelyal
hiicre davraniglar1 {izerinde direkt rolii oldugu bilinmektedir.IGF-1 ve IL1-B gibi
faktorler VEGF’nin ekspresyonunu artirarak anjiogenezin diizenlenmesinde rol

oynarlar.[5]

2.6.5.5.Epidermal Biiyiime Faktorii

Deri ve miikdz  membranlarin bazal hiicreleriyle iliskili olup, bu hiicrelerin
migrasyonunu,replikasyonunu ve uyarilamasini  indiikleyerek  bazal membranin
olusturulmasina yardimci olurlar.Periodontal rejenerasyon ve tamir sirasinda
proliferasyonda rol aldiklar1 diisiiniilmektedir.Bu biiytime faktorlerinin TZF’de 7.giline
kadar yavas salinim gergeklestirildikleri bildirilmistir.Fibrin matriks i¢cinde hapsolmus
l6kositler birtakim enflamatuvar ve iyilesme sitokinleri salgilarlar.[83]

Enflamasyonda rol alan en 6nemli sitokinler IL-1f ,IL-6 ve TNF -a‘dir.Bunlar
enflamasyonda kilit role, Kemik yikimini ,enflamatuvar hiicrelerin fagositoz ve
sitotoksitite kapasitesini artirici,antikor salinimini uyarict etkilere sahiptirler.[84]

Iyilesme saitokinlerinden IL-4,fibroblastlardan kollajen sentezini artirir ve IL-
1B tarafindan MMP-1 MMP-3’lin  sekresyonunu engeller.Fibrin matriks igerisinde
hapsolmus ve yavas salinan bu sitokinler ,bagisikligin diizenlenmesinde énemli bir rol
oynarlar ve kendi miktarlarin1 kontrol etme Ozelliklerinede sahiptir..Yapilan bir
calismada ayni miktarda serum TZF ve trombositten fakir plazmada IL-1p ,IL-4,1L-6,
TNF —a veVEGF arastirlmistir. VEGF disinda tiim parametrelerin TZF igerisinde en
yiiksek miktarda bulundugu gosterilmistir.[85]

Yumusak doku maturasyonu ve iyilesmeyi;anjiogenezis,immune
kontrol,dolagimdaki kok hiicrelerin kullanilmasi ve yara bolgesinin epitelyal olarak
kapanmas1 gergeklestirilir.Fibrin matriks yapinin anjiogenezis iizerindeki etkisi, ii¢
boyutlu fibrin jel yapisiyla ve igeriginde bulunan sitokinlerin ayni zamanda aktive
olmasiyla aciklanabilir.Asil anjiogenezisi,fibrin jel igerisindeki:FGF,VEGF,PDGF gibi
coziilebilir faktorler meydana getirmektedir.[86]
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2.6.6 Titanyum ile Hazirlanan Trombositten Zengin Fibrin

2001 yilinda Fransa’da Choulroun tarafindan gelistirilen igerisinde lokosit ve
trombosit bulunduran,otojen bir materyal olarak gelistirilen ve bir ¢ok klinik ¢alismada
kullanilan TZF’nin baz1 hekimlerce olumsuz Ozellikleri olabilecegi belirtilmistir.Bu
durum cam tiip igerisine alinan kanm silka ile aktive olmasi sonucu sagliga zararl
olabilecegi yoniinde kaygilar igermektedir.O’Connell silika ile etkilesimin kaginilmaz
bir durum oldugunu ,silika partikiillerinin biiyiik miktarinin santrifiij sirasinda kirmizi
kan hiicreleriyle sedimante olmasina ragmen ,az bir miktarin buffy coat,fibrin ve
trombositten fakir plazmada asili kalabildigini ve tedavi sirasinda da bu partikiillerin

hastaya ge¢me ihtimalinin bulundugunu belirtmistir.[8]

Kisa ya da uzun donemde cam tlip veya cam kapli plastik tiiplerde silika
etkisiyle olusabilecek yan etkilerin elimnasyonu i¢in T-TZF gelistirilmistir

Bu yontemdeki fibrin ,geleneksel TZF prosediirii seklinde ,herhangi bir
antikoagiilan icermeyen 10 ml. Grade IV titanium tiiplere hemen alinan ven6z kanin
2800 rpm de 12 dk siireyle santrifiij edilmesiyle elde edilmektedir.Fibrin piht1 titanyum

tlip igerisinde kirmizi kan hiicreleri ile hiicresiz plazma arasinda bulunmaktadir.[9]
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3. GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma Cumhuriyet Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu 50/77
karar numarali onay1 ile yapildi. Calismanin deneysel kismi bu proje i¢in gerekli her
tiirlii alt yapiya sahip Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi'ne bagl olarak hizmet
veren Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi Deney Hayvanlari Arastirma
Laboratuvarinda yapildi.Calisma igin gerekli olan makine techizat ve sarf malzemenin
bliyiik bir kismi Cumbhuriyet iiniversitesi Dis hekimligi Fakiiltesi Periodontoloji
AB.D.ndan  karsilanmistir.Orneklerin ~ Histomorfometrik  degerlendirme  icin
hazirlanmasi1 ve degerlendirilmesi Erciyes Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi sert

doku arastirma laboratuvarinda yapildu.

3.1.Calisma Dizaym ve olusturulan ¢alisma gruplarinin tanimi

Calismada veteriner kontroli ile saglikli oldugu belirlenen, tavsanlarin arasinda
ortalama 5 ay ve agirhigi 2.5 kg olan, 12 adet erkek, beyaz Yeni Zelanda tavsani
calismaya alinmustir. Deney siiresi boyunca tavsanlar standart deney kafesleri igerisine
konulmus ve hayvan odasinda (22-24 °C de, % 55-70 nem, 1 atm, 12 saat
aydinlik/karanlik oda) standart laboratuar diyeti uygulanmistir.Tavsanlarin laboratuvar
ortamina uyum saglayabilmeleri i¢in, deneyden iki hafta once kafeslerine yerlestirilip,
sagliklart yoniinden gozlemlenmistir.Daha sonra her tavsanin arka ayagina trephan frez
araciligi ile tibia kemigine 4 mm derinliginde 7 mm genisliginde defektler

olusturulmustur.

Sekil 9:Olusturulan defektlerin ve uygulanan tedavi protokoliiniin gematik
gosterimi.
Tavsanlar 4 gruba ayrilmistir.

1-Otojen kemik grefti uygulanan grup
2-TZF grubu

3- Sentetik kemik grefti uygulanan grup
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4-Kontrol grubu

1-Otojen kemik grefti uygulanan grup:3 adet tavsanin yukarida anlatildigi gibi arka
ayaklarma tibial defektler olusturulduktan sonra her bir ayaga 1 er tane olmak iizere
toplam 6 adet 3.3x8 mm lik (AL-Technology dental implants sharkimplants
Graefelfing/Germany) implantlar yerlestirilmis ve defekt olustururken elde edilen otojen
kemikler greft materyali olarak defekte yerlestirilmis ve {izeri rezorbe olabilen
membranla(OsteoBiol by Tecnoss) kapatilmustir.

2- T-TZF grubu:3 adet tavsanin yukarida anlatildigi gibi arka ayaklarna tibial
defektler olusturulduktan sonra her bir ayaga 1 er tane olmak iizere toplam 6 adet 3.3x8
mm lik (AL-Technology dental implants sharkimplantsGraefelfing/Germany) implantlar
yerlestirilmis ve daha sonra tavsandan alinan vendz kandan elde edilen T-TZF’ler
defekt etrafina yerlestirilmis ve en son defektin {izeri rezorbe olabilen
membranla(OsteoBiol by Tecnoss) kapatilmistir.

3-.Sentetik kemik grefti uygulanan grup:3 adet tavsanin yukarida anlatildig: gibi arka
ayaklarina tibial defektler olusturulduktan sonra her bir ayaga 1 er tane olmak iizere
toplam 6 adet 3.3x8 mm lik (AL-Technology dental implants sharkimplants
Graefelfing/Germany) implantlar yerlestirilmis ve defekt sentetik greft ile doldurulmus
(MIS4BONE ) ve daha sonra iizeri rezorbe olabilen membranla(OsteoBiol by Tecnoss)
kapatilmistir.

4-Kontrol grubu : 3 adet tavsanin yukarida anlatildigi gibi arka ayaklarina tibial
defektler olusturulduktan sonra her bir ayaga 1 er tane olmak tizere toplam 6 adet 3.3x8
mm’lik  (AL-Technology dental implants sharkimplants,Graefelfing/Germany)
implantlar yerlestirilmis ve daha sonar defektin tizeri rezorbe olabilen membranla
(OsteoBiol by Tecnoss) kapatilmustir.

Tiim gruplar Tavsanlar 8.hafta sonunda yiiksek dozda (200 mg/kg i.v.)Sodyum
Pentotal enjeksiyonu (Petothal) ile sakrifiye edilmistir.Otenazi sonrasinda, tavsanlarin
tibialar1 ¢ikarilmadan once implantin osseointegrasyon (tutuculugu) orani “Rezonans
Frekans Analizi” yontemi ile degerlendirilecek sonrasinda kemik ve implant bloklari

kesilerek formaldehit dolu biyopsi kaplarinda muhafaza edilecektir.

3.2.Cerrahi islem ve TZF eldesi
Tiim cerrahi iglemler steril cerrahi kosullar altinda asepsi, antisepsi ve sterilizasyon

kurallarina dikkat edilerek gerceklestirilecektir.Genel anesteziyi saglamak i¢in deney
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hayvanlarinin hepsine Xylazine (10 mg/kg) ve Ketamin Hidrokloriir (Ketasol %10 50
mg/kg) enjeksiyonu intramiiskiiler yolla yapilacaktir.Anestezi sonrasi, tavsanlarin tibia
kemikleri tliylerinden arindirilacak ve povidin iyot ile dezenfekte edilecektir. Tam
kalinlik flep kaldirilarak daha sonra kemige sag ve sol tibialarina trephan frez yardimi
ile 1 er adet 7 mm genisliginde 4 mm derinliginde defektler olusturulmustur. Daha
sonra implan yuvalari uygun frezlerle agilip 3x8 mm lik implantlar her denege 2’ser
adet olmak tizere yerlestirilmistir.Kontrol grubunda defekt bolgesi sadece rezorbe
olabilen membran ile kapatilmis, TZF grubunda tavsanin kanindan elde edilen TZF ve
lizerine rezorbe olabilen membran yerlestirilmis, Otojen kemik grefti grubunda defekt
olusturulurken elde edilen otojen kemikler kiigiik parcalara boliinerek defekt bolgesine
yerlestirildikten sonra tizerine rezorbe olabilen membranla kapatilmistir. Sentetik kemik
grefti grubunda ise defekt sentetik kemik grefti ile doldurulduktan sonra iizeri rezorbe
olabilen membran ile ortiilmiistiir. Periost miimkiin oldugunca yaklastirilip, cilt ve cilt
altt dokular 3/0 poliglaktin (Vicryl, Ethicon, ABD) ile siitiire edilmistir. Cerrahi islem
sonrasi analjezi saglamak i¢in Carprofen 4 mg/kg (Rimadyl) subkiitan yolla 24 saatte bir

3 giin boyunca verilmistir.

Sekil 10: Tibiada deneysel olarak olusturulan ¢evresel defekt.
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Sekil 11: Otojen greft grubunda defektin otojen greft ile restorasyonu

Sekil 12:Kontrol grubunda defektin spontan iyilesmeye birakilmis hali.
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Sekil 13: Sentetik greft grubunda defektin restore edilmis hali.

Sekil 14: Tibiaya yerlestirilen implanttan Ostell ile 6l¢iim yapilirken
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TZF preparasyonu:

Daha oOnceki literatlir calismalarina uygun bir sekilde genel anestezi sonrasi1 kulaktaki
santral arterden 3-5 ml kan alinmis ve Ve titanyum tiiplerine transfer edilen kan
santrifiijcihazinda (EBA 20, Andreas Hettich GmbH & Co. KG, Tuttlingen Germany)15
dakika 3500 rpm devirde santrifiij edilmis ve 3 fraksiyona ayrilan kanin orta kismindaki
fibrin pitht1 T-TZF olarak kullanilmistir.

3.3.Histomorfometrik Degerlendirme I¢in Kesitlerin Hazirlanmasi

Implantlar veya kemik dokusu cevresindeki kemik-greft dokusu ile birlikte blok
halinde ¢ikarilip %4 liik nétral tamponlanmig formalin iginde laboratuara getirilen
onekler en az 24 saatlik fiksasyon siiresinin ardindan blok halinde gelen kemik-greft
dokusundan 2-3 mm kalinliginda kesitler alimustir.Ornekler %60, %80, %96, ,%100
oranlarinda etanol igeren alkol havuzlarinda birer giin siireyle dehitrate edildi

Dehitrate edilen ornekler sirasiyla, %30 metil metakrilat rezin (Tecnovit 7200)
ve %70 alkol karisiminda daha sonra %50 alkol %50 tecnovit 7200 , %70 Tecnovit
7200- %30 alkol ve en sonunda da %100 lik Tecnovit 7200 de bir giin vakum altinda
infiltre edildi.

Daha sonra, Ornekler metil metakrilat igeren kaliplara vakumlanarak
gomiildii.Bu kaliplar 40°C’de, 450 nm dalga boyuna sahip 1sikta 8 saat siire zarfinda
polimerizasyona tabi tutulur.Sertlesen bloklar, kutularindan ¢ikarildi.Bloklar Diiz alt
ylizeylerinden bir pleksiglas lam iizerine Technovit 7210 VLC (Kulzer & CO. GmbH,
Friedricksdorf, Almanya) vasitasiyla vakum altinda yapistirildi.

Orneklerden hassas kesme cihazindaki elmas testere (Exakt 300 CL, Exakt
Apparatbau, Norderstad, Almanya) yardimiyla300-350 um kalinhginda kesitler elde
edildi.Daha sonra bu kesitler, mikro asindirma sistemine (Exakt 400 CS, Exakt
Apparatbau, Norderstad, Almanya) bagli zimparalar yardimiyla 40 pm kalinhigina
kadar inceltildi.Istege bagl olarak segilen boyama ydntemi ile boyandiktan sonra, metil

metakrilat kullanilarak tizerleri lamel ile kapatildi.
®
Tiim kesitler histomorfometrik degerlendirme i¢in Isik mikroskobu (Olympus

CX41, Tokyo, Japan) ve bu mikroskoba bagli bir dijital kamera (Olympus® DP 25,
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Tokyo, Japan) yardimiyla kesitlerin goriintiileri Olympus analysis LS research

programi yardimui ile dijital goriintiileri alindi.

Sekil 16:Dehidrate edilen 6rneklerin infiltre edilmesinde kullanilan teknovit

sollisyonlar1
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Sekil 17:Ornekleri iceren metil metakrilat rezin bloklarm lam iizerine vakum altinda

yapistirilmasi
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Sekil 18:Orneklerden kesit almak icin kullanilan Exact sert doku kesme cihazi

Sekil 19:Asindirma cihazinda 40 um kalinliga kadar zimparalanmis 6rnek
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3.4.Kesitlerin Histomorfometrik Degerlendirilmesi
®
Tim kesitler histomorfometrik degerlendirme i¢in 151k mikroskobuna (Olympus CX41,

Tokyo, Japan) bagli dijital kamera (Olympus® DP 25, Tokyo, Japan) yardimi ile
incelendi. 4X magnifikasyonda elde eilen dijtal goriintiiler {izerinde bilgisayar programi
ile histomorfometrik analiz gerceklestirildi. (AnalySIS LS Research, Versiyon 5.0,
Olympus Soft Imaging Solutions)

Tiim gruplarda, Implant-yeni kemik kontag1 mesafesi; implantin en bazal kismin
st tarafinda olusan yeni kemikteki kemik -implant kontakt alanlarmin toplam
uzunlugunu Olgerek ,implanta komsu kemik sinirlar1 takip edilerek bilgisayar
programindaki c¢oklu c¢izgisel isaretleme sekmesi kullanilarakmikrometre (pum)

biriminde otomatik olarak hesaplandi.

Sekil 20: Kesitlerin histolojik goriintiisit  A:Otojen greft B:T-TZF, C:Sentetik
greft,D:Kontrol ,(biiyiitme 4X) toluidin mavisi boyama
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3.5. istatistiksel Analiz

Calismamizdan elde edilen veriler SPSS 14.0 programina yiiklenerek
degerlendirildi ,verilerin degerlendirilmesinde parametrik test varsayimlari yerine
getirildiginde  Varyans analizi ,tukey testi ,esler arasi farklilik Onemlilik testi

uygulanmis olup yanilma diizeyi 0.05 olarak hesaplanmistir
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4-SONUCLAR
Calismanin deney asamasi ve laboratuar caligmalar1 sorunsuz gecti.Ameliyatlarda
herhangi bir problem yasanmadi, postoperatif iyilesme donemi komplikasyon olmadan
tamamlandi.Yara yerinde herhangi bir agilma yada enflamasyon gézlemlenmedi.

Hayvanlarin sakrifiye edilmesi ve blok kemiklerin ¢ikartilmasi sirasinda
implantlarin klinik olarak osseointegre oldugu goriildii.

Calismanin deneysel asamasinin sonunda klinik olarak osseointegrasyon
saglandi. Aragtirmanin sonunda yapilan histomorfometrik Sl¢iimler ve deneysel agsamada
yapilan osstell Olgiimleri degerlendirildiginde tiim implantlarin  osseointegrasyon
seviyesinin iyi oldugu gozlendi.

Calismamizdan elde edilen veriler SPSS 14.0 programina yiiklenerek
degerlendirildi. Verilerin degerlendirilmesinde parametrik test varsayimlari  yerine
getirildiginde Varyans analizi ,tukey testi ,esler arasi farklilik 6nemlilik testi uygulanmis

olup yanilma diizeyi 0.05 olarak hesaplanmastir.

4.1-Histomorfometrik Bulgular

Tim gruplarda olusan yeni kemik dokudaki implant-yeni kemik kontagi mesafesi;
implantin en bazal kismimin st tarafinda olusan yeni kemikteki kemik -implant kontakt
alanlarmin ~ toplam uzunlugunu ,implanta komsu kemik smirlar1 takip edilerek
bilgisayar programindaki ¢oklu ¢izgisel isaretleme sekmesi kullanilip, mikrometre (um)

biriminde otomatik olarak hesaplanmasiyla elde edildi.

Tablo 2: Kemik Implant Kontagi uzunlugu (um)

GRUP-1 GRUP-2 GRUP-3 GRUP-4
1 5027 2453 3574 2154
2 5445 2645 3742 1658
3 5079 2905 3864 1987
4 5153 3052 4109 1785
5 5282 3254 4355 2358
6 5620 3178 3951 1609
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Tablo3 :KIK ve Ostell degerleri ile ilgili istatistiksel dagilim tablosu

GRUPLAR KiK Ostell Baslangic Ostell Son
X+£S X+£S X+£S

GRUP lotojen 5267,50+228.,95 26,16+4,79 76,00+3,89

GRUP 2prf 3932,50+275,50 27,16£4,35 75,00+3,84

GRUP 3sentetik | 2914,50+312,82 27,00+5,83 67,00£5,72

GRUP 4kontrol | 1925,16+294,79 25,33+3,66 56,33+5,12

SONUC F=156,72 F=0,19 F=22,34
P=0,001* p=0,901 P=0,001*
P<0,05 P>0,05 P<0,05

p<0,05 =istatistiksel olarak 6nemli *

Tablo 4 : Kemik implant kontag1 miktarlarinin grafiksel anlatimi

Kemik implant kontag1 yoniinden bakildiginda gruplar arasi farkliliklar nemli
bulunmustur (p <0.05).gruplara ait degerler 2 serli karsilastirildiginda tiim gruplar

aras1 farklililar istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.05).

4.2-Ostell Ol¢iim Sonuclari :Her bir denekte baslangi¢ ve sonug déneminde 6lgiilen

ostell degerleri tablo 5 te gosterildgi sekildedi

42



Tablo 5:0sstell baslangi¢ ve 8. Hf degerlerinin tablo olarak anlatimi

GRUPLAR | OSTELL OSTELL
BASLANGIC | SON

(15Q) (15Q)
1 23 77
(Otojen) 25 70
28 81
35 75
22 77
26 79
2 22 72
(prf) 31 69
33 78
23 75
28 77
26 70
3 33 75
(sentetik) | 21 63
33 60
23 72
28 68
26 64
4 30 55
(kontrol) 20 50
23 59
27 62
24 61
28 51

Tablo 6 : Implantlar ilk yerlestirildiklerinde elde edilen Osstell 6l¢iim degerleri
istatistiksel olarak karsilastiriimasi (ISQ).

Ostell Ostell Son | SONUC
baslangi¢ X+S (ISQ)
(15Q)
X+S
Grup-1 (otojen) | 26,16+4,79 76,00+3,89 t=19,35
p=0,001*
Grup -2(TZF) | 27,16+4,35 75,00+3,84 t=21.05
p=0,001*
Grup3(sentetik) | 27,00+5,83 67,0045,72 t=29,81
p=0,001*
Grup- 25,33+3,66 56,33+5,12 t=12,72
4(kontrol) p=0,001*

p<0.05= Istatistiksel acidan énemli *
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Tablo 7: Osstell ilk ve osstell son 6l¢iimlerinin grafiksel anlatimi

Ostell baslangi¢ yoniinden gruplar arasi farklilik onemsiz bulunmustur.Ostell son
yoniinden gruplar karsilastirildigi zaman ikili eslesmelerde istatistiksel olarak gruplar
aras1 farklilik Onemli iken yalnizca grup-1 ve grup 2 arasi farklilik Onemsiz
bulunmustur.

Tiim gruplarda ostell baglangic ve ostell son degerleri arsindaki fark istatistiksel

olarak anlamli bulmustur
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5. TARTISMA

Son yillarda dental implantlarin dis tedavilerinde rutine girmesine paralel  implant
uygulamalarinda iligkili komplikasyonlar da artmistir. Yapilan ¢alismalar da implant
basarisizlik oranlarinin %5-11 arasi oldugu belirtilmistir.[87]

Periimplantitis sonucu olusan kemik kayiplar1 Schwarz ve ark tarafindan
smiflandirilmis olup hem deney hayvanlarinda hem de insanlarda en fazla periimplantal
kaybin c¢evresel defekt seklinde oldugu gozlemlenmistir.Biz de bu calismamizda

periimplantal defekt sekli,olarak ¢evresel defektleri sectik [59, 88]

Tablo 7: Schwarz ve ark.peri-implant defektleri siniflandirmasi[88]

Kullanilacak olan  hayvan modelinin  se¢imi  periimplantal ~ kemik
rejenerasyonunda kritik boyutta defekt olusturmaya olanak saglamasi noktalarinda
onceden arastirilmalidir ,ekstra oral yaklasim plak birikimini 6nlenmesi gibi intraoral
faktorlerin eliminasyonunu  saglandigi  i¢in  ekstraoral yaklasim tercih
edilmistir.Secilecek hayvan modelinde ise immiinite olarak insanla benzerlik gosterdigi
bakim beslenme kolaylig1 gibi avantajlart oldugu i¢in tavsan se¢ilmistir.

Kemik defektlerinin cerrahi olarak tedavisinde tatmin edici sonuglarinin elde
edilmesine  yonelik yapilan caligmalarda TZF son yillarda popilerlik
kazanmistir.Burada altta yatan mekanizma yara bolgesinde TZF araciligi ile yiliksek
konsantrasyonda biiylime faktoriinii bolgeye tasimak ve burada olasi iyilesme ve

rejenerasyonu artirmaktir.[89]
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TZF'ninyapisindaki mediyatorlerle ilgili yapilan ¢alismalarda biiyiime
faktorlerinden &zellikle PDGF, TGF-B ve IGF miktarlari iizerine odaklanilmistir. Bu
calismalarin 1s1¢inda incelenen trombositkaynakli biiylime faktorlerinin TZF' nin fibrin
aglar1 arasinda bulundugu  oldugu sonucu belirtilmistir. TZF'nin  biyokimyasal
analizinde bu biiylime faktdrlerinin aynu zamanda yapisal glikoprotein tasidigi ve bu
yapisal farkliligin TZF'ye yeni nesil trombosit jeli olmasinin 6tesinde Dbir iyilesme
ekstresi olarak da degerlendirilebilecegini bildirmektedir[82].

TZF‘nin icerigi hakkinda yapilan bir bagka ¢alismada TZF'nin yapisinda l6kosit
kaynakli IL- 1P, IL-4,IL-6, VEGF, TNF-a sitokinlerinin miktarina bakilmistir ve
calismanin sonuglar1 16kosit kaynakli bu sitokinlerin hepsinin yiiksek miktarlarda
salindigr gozlemlenmis olup fibrin ag arasinda kalan Idkositlerden salinan bu
sitokinlerin yavas bir sekilde salinim gosterdigi goriilmiistiir.Bu salinim ise TZF' ye
ayni zamanda defans mekanizmasini uyarici ve immiin modiilatér bir 6zellik
kazandirmaktadir. TZF' nin bu yoniiyle kullanildig1 zaman post operatif enfeksiyonlari
azalttig1 a¢iklanmaktadir.[90]

TZF membrandan cesitli zaman periyotlarinda in vitro olarak salinan bazi
onemli biiylime faktorlerinin miktart ve salimm profillerini belirlemek i¢in yapilan
calismada TGF-B1,PDGF-AB,VEGF,Trombospontin 1 (TSP-1)salinim miktarlar
tizerinde c¢alisilmis ve bu calismanin sonuglari bize TZF igerisindeki  biiylime
faktorlerinin en az 1 hafta siireyle yavas bir salimm profiline sahip olduklarini
gostermigtir. TGF-B1 ve VEGF'nin salinan miktarlarinin deneyin sonunda baglangicta
salinan miktara kiyasla daha yiiksek bulunmasi fibrin matriks igerisinde 16kositlerin bu
bliylime faktorlerinin iiretimine devam etmesiyle iligkilendirilecegi bildirilmistir.
Burada incelen TSP-1 koagiilasyon prosesinde major role sahip bir molekiildiir bu
moliikiiliinde tipki diger biiylime faktorleri gibi yiiksek derisimde bulunmasi TZF' nin
iyilesmeyi artiran bir materyal olmasmin yaninda uygulandigi bolgede kanamayi
durdurucu etkisininde olabilecegi sonucuna varilmistir.[91]

TZF’nin kollajen membranla karsilastirildigi bir ¢alismada periosteal hiicre
farklilasmasi yoniinden kollajen membrana gore daha iyi oldugu gosterilmistir.[91]

TZF'nin ¢esitli hiicreler tlizerindeki in-vitro etkisinin arastirildigi ¢aligmalar
fibroblastlari,osteoblastlar,mezensimal ~ kok  hiicrelerinin  {izerindeki  tizerinde
osteoblastlar ve mezensimal kok hiicreleri i¢in doz bagimli fibroblastlarda ise dozdan

bagimsiz bir bigimde hiicre proliferasyonunu stimiile ettigi saptanmustir.[7]
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TZF'nin  osteoblastlarin  proliferasyonu ve kemik metabolizmasindaki
osteojenik, osteolitik belirleyiciler ilizerine etkisinin incelendigi bir diger c¢aligmada
osteoblast proliferasyonunu zaman bagimli olarak stimiile ettigi, OPG saliniminin TZF
aracili indiiklendigi ve bunun da osteoklastogenezi inhibe ettigi belirtilmistir.[92]

Simonpieri ve ark.'a gore kemik grefti uygulamalarinda TZF kullanimi dort
onemli kazanim saglar: 1-TZF piht1 ve kemik grefti arasinda birlestirici rol oynar.2-
TZF'nin yapisindaki biliylime faktorlerinin yavas ve kontrollii salinimi diizenli bir
iyilesme prosesi olusturur. TZF bolgede neoanjiyogenez,vaskiilarizasyon ve endotelyal
hiicrelerin migrasyonunu stimiile eder.4-TZF'nin yapisindaki 16kosit ve inflamatuar
sitokinler sayesinde greft i¢indeki enfeksiydz ve inflamatuar olaylarin regiilasyonuna
katkida bulunur.[93]

TZF'nin rezorpsiyon siiresi insanlarda in vivo ¢alismalarda 7-11, giin olarak
belirtilmistir,bu stirenin yumusak doku iyilesmesinde basariy1 artiracagi belirlensede
,kemik iyilesmesinde yonlendirilmis kemik rejenerasyonu (GBR) ve yonlendirilmis
doku rejenerasyonu (GTR) tekniklerindeki basar1 belirsizligini korumaktadir [94]

Daha once yapilan ¢alismada , titanyum tiiplerde elde edilen T-TZF 'nin cam
tiipte elde edilen ile klinik olarak kiyaslanilabilir oldugu gézlenmistir. Ayrica titanyum
tiplerde olusan T-TZF'de fibrin yapinin daha siki oldugu ve bununda daha uzun bir
rezorpsiyon siiresi olusturacagi ve kemik iyilesmesi i¢in bir scaffold olarak
kullanilabilecegi iddia edilmistir [9, 95]

Tunali ve ark. yapmis oldugu calismada tavsanlarda deneysel olarak olusturulan
kalvaryal defektlerde T-TZF'nin tek basina kullanimimin kemik grefti (bioss) ile
kombine kullanildig1 ya da sadece kemik grefti(bioss) kullanilan gruba gore daha fazla
yeni kemik olusumu ve daha yiiksek miktarda yeni kemik alani olusumu sagladig:
belirlenmistir.[96]

TZF’nin rejeneratif etkisiyle ilgili yapilan bir hayvan calismasinda, tavsan
tibiasina implant yerlestirildikten sonra etrafinda defekt olusturulmus ve rejenerasyon
icin defektte TZF kullanilmistir. Yapilan histomorfometrik analiz sonucunda TZF
kullanilan grupta yeni kemik olusumu ortalama % 29,30; kontrol grubunda ise ortalama
% 11,06 olaraktespit edilmistir. TZF kullanilan grupta kemik implant temas ylizeyi %
39,43; kontrol grubundaise % 17,11 olarak tespit edilmistir. Bu ¢alismanin sonucunda
da TZF kullanimimin yeni kemikolusumunu ve implant kemik temas yiizeyini anlamli

derecede arttig1 gozlenmistir [97]
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Yapilan bir bagka calismada ise TZF materyali siniis yiikseltme isleminden sonra
tek bagina greft olarak kullanilmigtir.Calismanin sonucunda TZF’nin tek basma greft
materyali olarak kullanildigi grupta 4 hafta sonunda olusan yeni kemik dokusu miktari
ortalama % 49,84 olarak tespit edilmistir. Ayn1 donemde sadece B-TCP kullanilan
kontrol grubunda ise yeni kemik olusum miktar1 ortalama % 24,17 olarak tespit
edilmistir.Calismaya gore tek basma TZF kullanimi kemiklesme miktarini erken
donemde istatistiksel agidan anlamli derecede arttirmistir. Aym1 ¢alismada 12.haftada
yapilan histomorfometrik degerlendirmede TZFgrubunda olusan yeni kemik dokusu
miktar1 ortalama % 30,80; B-TCP kullanilan grupta ise % 33,52 olarak tespit edilmistir.
Yapilan istatistiksel analizde TZF’nin kemiklesmeyi ge¢ donemde istatistiksel agidan
arttirmamasina ragmen histolojik degerlendirmede greft malzemesine benzer oranda
yeni kemik olusumunu sagladigi tespit edilmistir.Elde edilen busonuglara gore 3
boyutlu fibrin matriks yapisina sahip olan TZF nin, tek basina greft malzemesi olarak
kullanilabilmesinin ~ miimkiin =~ olacagi  diislinilmektedir. ~ Yapilan histolojik
degerlendirmede erken dénemde kontrol grubuna oranla yeni kemik olusumunun fazla
oldugu,ge¢c donemde ise yeni kemik olusumunun kontrol grubundan istatistiksel agidan
anlaml1 derecede fark olmadigi tespit edilmistir.[98]

Lee ve arkadaglart TZF’ye ipek fibroin kombinasyonunu etkisini arastirmak igin
yaptiklar1 ¢aligmada tavsanlar lizerinde kafatasinda 9 mm c¢apindaiki adet defekt
olusturulmustur.Olusturulan defektlerden bir tanesi ipek fibrin tozu ve TZF kombine
edilerek doldurulmustur.ikinci defekt ise bos birakilmistir. Operasyondan 6 hafta sonra
yapilan histomorfometrik analiz sonucunda, ortalama yeni kemik olusumunun kontrol
grubunda % 39,59, deney grubunda ise % 44,38 oldugu tespit edilmistir. Alt1 hafta
sonunda yapilan analiz sonucunda TZF’nin kemik iyilesmesini arttirdigi ancak aradaki
farkin istatistiksel agidan anlamli olmadig: tespit edilmistir. Onikinci haftada alinan
orneklerde ise konrol grubunda yeni kemik olusumu ortalama % 49,86; deney grubunda
ise % 59,83 olarak tespit edilmistir. Bu sonuca gére TZF’nin ge¢ donemde kemik
iyilesmesini istatistiksel agidan anlamli derecede artidig1 bildirilmektedir. [99]

TZF+ipek fibroin kombinasyonu ayni zamanda tavsanlarda deneysel olarak
olusturulan periimplant defektlerin tedavisindede incelenmistir. Yapilan bir tavsan
caligmasinda tavsanlarin tibialarina deneysel periimplantal defektler olusturulup bu
defektlere implantlar yerlestirilmistir.Kontrol grubunda implantin etrafi bos birakilirken
deney grubunda periimpantal bolgeye TZF - ipek fibroin kombinasyonu uygulanmaistir.

8.hf sonunda hayvanlar sakrifiye edilmis ve Implantlarmn hem tork degerlerine hemde
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histomorfometrik analize bakilmistir.Deney sonuglarina goére TZF-ipek fibrin
kombinasyonu histomorfometrik parametrelerde  kontrol grubuna gore istatistiksel
olarak anlamli diizeyde yiiksek ¢ikmistir.[100]

TZF nin tek basma oldugu gibi greft materyalleriyle de kombine kullanimi ile
ilgilide calismalar vardir.

Maksiler siniis ogmentasyonunda TZF'nin ksenogreft ile kombine kullaniminm
kemik rejenerasyonuna etkisinin degerlendirildigi  bir¢alismada kontrol grubunda
maksiller siniis sadece ksenogreft ile test grubunda ise TZF +ksenogreft kombinasyonu
ile restore edilmistir.6. ayin sonunda yapilan analiz sonucu TZF uygualanan grupta daha
fazla yeni kemik olustugu ancak bu fazlaligin istatistiksel bir anlami olmadigi
bildirilmistir.[101]

TZF’nin nin sert doku iizerine etkisi ile ilgili Choukroun ve ark.nin yapmis
oldugu calismada siniis lift islemi sirasinda TZF ye ek olarak kemik grefti kullanilmis
olup caligmanin sonuglarina gore kemik grefti ve TZF’nin kombine kullanildig:
calismada kontrol grubunun 8. ay bulgularina denk bulunmustur.[102]

Siniis duvarinin yiikseltilmesinde ~TZF'nin greft olarak kullanildigi  diger
calismada, herimplant i¢in minimum 3 TZF membrani kullanilmistir. Protez asamasina
implantlar yerlestirildikten 12 hafta sonra baslanmistir.Radyografik analiz igin alinan
filmler i¢in zaman periyotlar1 cerrahi 6ncesi, implant uygulamasindan hemen sonra ve
islem sonrasi 1. yil olarak belirlenmistir.Calismanin sonuglarinda TZF' nin tek basina
greft materyali olarak kullaniminin siniis duvarinda ortalama 3,2 mm lik bir kemik
kazanimi olusturdugu belirtilmistir.[103]

Siniis lifting isleminde greft materyali kapsaminda sadece TZF’nin incelendigi
bir calisgmada. 20adet hasta ve toplamda 25 siniis lifting islemi yapilmis olup 6. ayin
sonunda hem panoramik radyografiler hemde dental voliimetrik tomografi ile siniis
altindaki kemigin yiiksekligi Ol¢lilmiistiir. Hastalarin bir kisminda ise direkt kemik
biyopsisi yapilmistir. Calisma sonucunda TZF’nin siniis lifting isleminde kullaniminin
dogal kemik olusumunu stimiile ettigi bildirilmistir. Histolojik sonuglara gore biyopsi
olarak aliman kemigin tam olarak rejenere oldugu bildirilmistir.[104]

Toffler ve ark. TZF' nin osteotomla yapilan siniis lift isleminde giivenle
kullanilabilecek bir materyal oldugunu belirtmist [105].

Yapilan ¢alismalardaki klinik ve radyografik sonuglar referans alinarak Siniis
lift islemlerinde TZF' nin tek basina rejeneratif materyal  olarak kullanimin

rejenerasyonu artiran giivenilir bir tedavi yontemi olabilecegi bildirilmistir[93]
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Bizim c¢alismamizda TZF grubunun yeni kemik-implant kontagi ve Osstell
degerlerine bakildig1 zaman otojen grefte yakin degerler ¢ikmasi TZF'nin tek basina
kullaniminin rejenerasyonu artirdigi gorilmistiir.

TZF tek basina greft materyali olarak da kullanilabildigi gibi greft materyalleri
ile kombine olarak da kullanilabilir. TZF’nin tek basina kullanidiginda rejenerasyon
olarak sentetik greftten daha iyi buldugumuz tez ¢alismasina paralel sonuglar bulundugu
gibi kombine bir kullanimin olas1 aditif etkinin belirtilmedigi ¢alismalarda yapilmustir.

Nacuopulaos ve ark yapmis oldugu bir ¢alismada tavsanlarda femural kondillere
defektler olusturulup defektler TZF ve TZF+Sentetik greft ile tedavi edilmistir elde
edilen sonuglara gore histolojik ve radyolojik paramereler kemik iyilesmesinin ve
kemik dansitesinin daha TZF ve sentetik greft kullanilan grupta daha fazla oldugu
yolundadir [106]

Greft materyalleri ile TZF’nin kombinasyonu ile ilgili yapilan bir baska
calismada 6 adet koyunun her iki tibiasina 5 er mm lik defektler olusturulup defektler
sirasiyla kontrol, TZF ,BCP, TZF+BCP seklinde 4 gruba ayrilmistir  40.glinde
hayvanlar sakrifiye edilip sonuglar histolojik ve histomorfometrik olarak analiz
edilmistir. Elde edilen sonuglara gore 40 giinde TZF+BCP grubundaki yeni kemik
olusumu diger gruplara gore anlamhi diizeyde yiiksek ¢ikmis iken diger 3 grupta
birbirine yakin sonuglar ¢ikmigtir[107].

Prisana Pripatnanont ve ark yapmis oldugu calismada 20 adet Yeni Zellanda
tavsanina 10’una TZF uygulanmis diger 10’una ise uygulanmamistir ayrica gruplar
kendi iclerinde greft uygulanmayan kontrol gruplari ve otojen ve xenogreft (sigir
kaynakli) kullanilan kombine greft kullanilan olarak 4 alt gruba ayrilmistir ve kesitler
optik dansite ve histomorfometrik analiz yontemleriyle incelenmistir.Sonug olarak bos
defeketlerde ve otojen greft gruplarinda TZF’nin ilavesi pozitif bir etki gosteririken bu
etkilesim xenogreft ve TZF ve kombinasyonunda gézlemlenmemistir[108].

Implant stabilitesine TZF nin etkisi {izerine yapilan bir ¢aligmada ayn1 hastada
acilan implant yuvalarinin birine direkt implant yerlestirilmekte iken digerinde agilan
implant yuvasina TZF konulup daha sonra implant yerlestirilmistir. Bu ¢alismada
implant stabilitesi ostell ile dl¢iilmekte olup bu Slgiimler 1. ve 4. hafta yapilmaktadir
TZF grubundaki implantlarin Osstell degerleri kontrol grubuna gore anlamli miktarda
yiiksek ¢ikmigtir. [109]

TZF'nin sert doku rejenerasyonu ile ilgili stimiile edici ¢aligmalarinin yaninda

dis hekimliginde yumusak doku membrani ve dis eti ¢ekilmelerinin tedavisi Kkret
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rehabilitasyonu ve g¢ekim soketinin korunmasi gibi klinik durumlarda kullanilmasiyla
ilgili ¢alismalar mevcuttur.

TZF'nin membran olarak kullanimi hem otolog bir {iriin oldugu igin yabanci
cisim reaksiyonunu onler hem de fibrin bir doku ile greftin ortiilmesi greftin ekspoze
olmasini 6nler.[110]

Digeti ¢ekilmelerinin tedavisinde TZF'nin etkisinin degerlendirildigi bir vaka
raporunda laterale pozisyone flep uygulamasi ile TZF membran kullanimi kombine
edilmistir. vaka raporunun sonuglarina gore 6. ayin sonunda miikemmel birlikte % 100
kok yiizeyi kapanmasi ve ideal doku konturu saglandig: bildirilmistir.[111]

Yapilan bir Dbagka c¢alismada c¢oklu ¢ekilmelerde TZF koronale
pozisyonlandirilmig flep ile kombine uygulanilmis olup bu ¢aligmanin 6. ay bulgularina
gore TZF uygulamasi diseti kalinligin1 artirsada kok kapanmasina ilave bir fayda
saglamadig bildirilmistir.[2]

Koronale pozisyonlandinlmig flebin, TZF mine matriks proteinleri ile
kombinasyonunun karsilastirmali olarak degerlendirdirildigi bir baska calismada 12
aylik takip sonucunda Koronale pozisyonlandinlmis flep ve mine matriks proteini
kombinasyonunun TZF kombinasyonuna istiinliik saglamadigi bildirilmistir.[112]

TZF'nin hem dis eti hemde kemik dokudaki iyilesme potansiyellerini ne diizeyde
etkilediginin arastirildigi bir calismada sinif 2 furkasyon defekti olan hastalar ¢aligmaya
dahil edilmis olup kontrol grubuna sadece flep uygulamasi yapilirken deney grubunda
flap operasyonu ve bolgeye TZF uygulanmistir.9. ayin sonunda Klinik
parametreler,radyografik degerlendirme sonuglarina gore ¢alisma grubunda tiim klinik
ve radyografik parametreler kontrol grubuyla karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamli diizeyde yliksek ¢ikmistir.Bu ¢alismanin sonuglarina gére TZF'nin furkasyon
defektlerinin tedavisinde etkin bir yontem olabilecegi belirtilmistir.[112]

Implant uygulamalar1 éncesinde kret rehabilitasyonu gerektiren durumlarda TZF
ve greft kombinasyonunun etkisinin degerlendirildigi bir ¢alismada rezorbe olmus
maksilla ya allogreft uygulammis ve membran olarakta TZF kullanilmistir.Islem sonrasi
10.Hafta bilgisayarli tomografi sonuglarina gére TZF-greft kombinasyonu c¢evresindeki
kemik ile ayn1 diizey homojenite sagladigi belirtilmistir. [113]

Dis ¢ekimini takiben alveoler kretin hacmini korumasi amagli ¢ekim soketine
TZF uygulandig1 bir vaka raporunda 6. hafta sounda agilan ¢ekim bolgesinde kretin

morfolojisini korudugu ve rezorpsiyon goézlenmedigi belirtilmistir.[114]
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Son donemlerde Tunali ve ark. yapmis oldugu calismada T-TZF ilk olarak
hayvan modeli iizerinde bag doku iyilesmesinin {izerindeki etkinligi lizerinde arastirma
yapilmistir. Tavsanlara uygulanan T-TZF nin 10. Giinde mevcut oldugu 15. Giinde
rezorbe oldugu kemik kalluslari1 ve yeni bag dokusu formasyonu olustugu yani ¢ok iyi
rejeneratif potansiyel igerdigi gosterilmistir.[9]

Tunali ve ark. 2014 yilinda yayinladiklari ¢alismalarinda insanlardan elde edilen
18 ml vendz kan 9 ml.lik Grade IV titayum tiipe ve cam tiipe oda sicakliginda
aktarilarak santrifiij edilmistir.Elde edilen T-TZF ve TZF’ler histolojik olarak
incelendiginde T-TZF’nin belirgin,daha iyi organize olmus ,siki dokunmus, daha kii¢iik
araliklara sahip  bir  fibrin aga ve  hiicresel yapiya sahip oldugu
gosterilmistir. Histomorfometrik analizde ise, T-TZF’nin birim alana diisen fibrin
miktarinin,cam tiipte hazirlanan TZF’ye gore istatistiksel olarak daha fazla oldugu
rapor edilmistir.[91]

Tunali ve ark. 2015 yilinda T-TZF ‘nin yeni kemik olusumu ile ilgili yaptiklar
hayvan c¢alismasinda ,standart tavsan kalvaryalarinda olusturulan defektler,yeni kemik
olusumu agisindan kontrol grubu dahil;T-TZF,Bio-0ss,T-TZF ve Bio-0ss olmak iizere
toplam 4 grupta karsilastirildi.Calismanin sonucunda 1. Ayda T-TZF’nin tamamen
rezorbe olmadig1 ,sadece T-TZF uygulanan grupta diger gruplara gore en fazla yeni
kemik olusumu goézlendigi 1. ve 3. aylarda olusan kemik maturasyon hizinin bu grupta
istatistiksel olarak en yiiksek oldugu rapor edilmistir.[115]

Dental implantlarda siirdiirtilebilir bir osseointegrasyon implant sag kalimi igin
hayati Onem tasir osseointegrasyonun Onemli bir klinik gostergesi olan  implant
stabilitesinin klinik olarak dl¢iilmeside bu yonden 6nemlidir.[28] Rezonans frekans
analizi (RFA)implant stabilitesinin klinik olarak 6l¢iilmesi yontemlerinden biri olup bu
yontem ile implant stabilitesinin belirlenmesi ilk kez Meredith ve ark tarafindan
denenmistir.[116]

Rezonans frekans analizi 6l¢iim sonuglarinin, implantlarda yerlestirme torkunu
Olgen caligmalar ya da kemik-implant baglantisin1 degerlendiren histomorfometrik
caligmalarla kiyaslandiginda sonuglarin birbiri ile paralel oldugu bildirilmistir. [117,
118]

Huang ve ark., yaptigi ¢alismalarda RFA degerlerinin, implant stabilitesini
degerlendirmede giivenilir oldugu  ve  Osstell cihazinin dental implantlarin
stabilitelerini  degisik donemlerde degerlendirmek amaciyla kullanilabilecegi

belirtilmistir.[119, 120]
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Nedir ve ark.'nin, Osstell cihazinin tan1 koymadaki etkinligini belirlemek i¢in
yaptiklart calismada, RFA Ol¢iimiiniin  mobil implantlarin belirlenebilmesi kapsaminda
bir tan1 koyma araci olamayacagi,ayrica implant stabiltesi i¢in giivenilir olan 1SQ taban
degerinin 47 oldugu , implantlar yerlestirildigi anda 6¢liilen ISQ degeri 49 dan az olan
implantlarda yiikleme igin en az 3 ay beklenilmesi gerektigi ancak bu degerin 54 den
daha  biiyik olmast  durumunda immediyat ylikleme  yapilabilecegini
bildirmislerdir.[121]

Literaturdeki konu ile ilgili galismalarda yapilan 6lgiim sonuglar1 incelendiginde
ISQ degerlerinin 52-90 aras1 genis bir aralikta ¢iktig1 ve 62-70 aras1 ortalama degerler
oldugu  belirlenmistir.Bu c¢alismalarin sonuglarma goére implantlarin  yiikleme
yapilabilecek diizeyde stabiliteye sahip olmasi i¢in ISQ degeri >50  gerektigi
bildirilmistir.[122, 123]

Ayn1 hastada TZF'nin' implant stabiltesine etkisinin RFA ydntemiyle
degerlendirebilecegi bir bagka calismada ayni hastada ayni bolgeye 2 adet implant
uygulamasi yapilmis olup implant yuvalar1 hazirladiktan sonra bir implant yuvaya
normal olarak yerlestirilmis diger implant ise yerlestirilmeden 6nce implant yuvasina
TZF uygulanmis ve implanta ise TZF nin serum kismi yiizeyine degdirilmeden enjekte
edilmistir ¢alisma sonunda deney grubunda ISQ degerleri implantasyondan hemen
sonra 59,4 iken 4. haftanin sonrasinda 77,2 olarak belirenmisken kontrol grubunda bu
degerler sirasiyla 62,7 ve 70,5 olarak belirlenmistir.[18]

Friberg ve ark., baslangi¢c ISQ degeri > 70 ise implantlann gegici bir siire igin
daha diisik degerler verseler bile daha soma mutlak stabil hale geldiklerini
belirtmislerdir. Ayn1 ¢calismada, baslangi¢ ISQ degeri 60-65 araliginda olan implantlann
sik1 bir takibe gerek olmaksizin stabil kalabildikleri ya da hafif diisiis gosterebildikleri;
ISQ degeri <60 olan implantlann ise zamanla artis gosterebilecekleri vurgulanmistir
[124].

Glauser ve ark. 60 ve istii ISQ degeri veren implantlann immediat yiikleme i¢in
uygun oldugunu belirtmislerdir. Ayn1 sekilde Balshi ve ark. 60 ve tistii ISQ 1 degeri
veren biitiin implantlann immediat yiikleme altinda basanli oldugunu: 60 ve alt1 ISQ i
degeri veren implantlann ise % 97 oraninda osseointegiasyon kazandiklarim
bildirmislerdir.[125]

Sennerby ve Meredith, priiner stabilitesi 60-65 arast1 ISQ i degeri veren
implantlarm iinmediat yiikleme i¢in uygun oldugunu, 40 ve altindaki ISQ degerlerinde

ise basarisizlik ihtimalinin yiiksek oldugunu belirtmislerdir [126]
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Nedir ve ark. ,tip IV kemige sahip hastalar1 dahil etmedikleri ¢aligmalarda
immediyat ve ge¢ yiikleme yaptiklar1 vakalar1 karsilastirmis ve baslangictan itibaren 3
ay boyunca RFA oOl¢limleri yapilmistir.Calismada her iki gruptan birer implant
kaybedilmis ve tim ISQ Ol¢limleri 42-72 aras1 ¢ikmis olup arastirma sonucunda
basaril1 bir osseointegrasyon i¢in immediyat yiiklemede 54 ge¢ yiiklemede 49’un sinir
deger oldugunu kabul etmistir.[121]

RFA yonteminin implant stabilitesini degerlendirmede giivenilir ve diger
yontemlere gore hassas bir yontem oldugu ve ve tork degerleri paralel sonuglar
gosterdigi belirtilmesiyle birlikte bu yontemin implant stabilitesini degerlendirmede
uygun ve yeterli olmadig yukarida belirtildidgi gibi RFA degerleri ile tork degerlerinin
birbiri ile korelasyon gostermedigini belirten caligmalarda bulunmaktadir.[127-129]

Implant stabilitesinin RFA ydntemi ile periyodik olarak belirlendigi baz1
caligmalarda implantlarin yerlestirilmesinin ardinda ISQ degerlerinde gozle goriiliir bir
diisiis oldugu belirtilmistir.[130]

Ersanli ve ark. tarafindan yapilan ¢alismalarda bu diigtisiin 3-6. haftalar arasinda
oldugunu goézlemlemisken Huwiler ve ark. 2-4. haftalik donemde bu azalmanin
oldugunu belirtmislerdir.Monov ve ark.ise bu azalamnin operasyon sonrast 4. giinde
meydana geldigini bildirmistir.[130] ,[131]

Ilgili calismalarda Arastirmacilar stabilite degerlerindeki bu azalmayi ve takiben
olusan artig1 kemigin iyilesmesi sirasinda olusan kallustan sonra matur kemige giden
degisimin neden oldugunu belirtmislerdir yani kemikteki bu remodeling prosesinin
Klinik olarak mekanik stabilitede azalma seklinde yansidigini belirmislerdir.[130, 131]

Bizim ¢alismamizda 8 hf lik iyilesme periyodu sonrasi dlgiilen 1SQ degerleri
kontrol grubunda 56 ¢ikmis iken calisma gruplarinda 67-76 arasi sonuglar ¢ikmistir her
ne kadar gruplar arasi istatistiksel farklilik ¢ikmis olsada yukaridaki ¢aligmalara paralel
olarak rejeneratif prosediirlerin sonrasinda implantlarin stabilitesinin yeterli olacagi

gozlenilmistir.
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6.SONUCLAR VE ONERILER
*T-TZF uygulanan grupta olusam yeni kemik —implant kontagi miktar1 sentetik greft
kullanilan gruba gore anlamli miktarda yiiksek bulunmustur.
*Tiim gruplarda Osstell degerlerinde artis gozlemlensede otojen greft ve T-TZF
grubunda ki artis diger gruplara gore anlamli miktarda yiiksek ¢ikmustir.
*Ostell degerlerindeki istatistiksel degerlendirmede otojen greft ve T-TZF arasi1 fark
istatistiksel olarak anlamli bulunamamustir.
*Calismanin sinirlart dahilinde periimplantal defektlerde T-TZF grubunun sonuglar
her iki parametredede otojen greft grubu ile yakin degerler gostermistir.
*Calismanin  sonuglarma gore  periimplantal defektlerde T-TZF kemik grefti
materyallerine alternatif olarak kullanilabilir.
*Caligmanin sonuglar ilerleyen dénemlerde T-TZF’nin tek basina otojen matrix olarak
kullanilabilecegini  gostermis olup yeterli miktarda literatiir destegi olmadigindan
,¢alisma grubunda ki 6remkelrin nitel ve nicelik yoniinden eksiklikleri nedeniyle kesin

bir yargiya varmak i¢in ileri ve daha genis ¢caph ¢alismalara ihtiyag vardir.
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