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OZET

Calismamizda tiyol igerikli monomer ile plazma polimerizasyon yonteminin, implant
materyali olarak siklikla kullanilan tip 4 saf titanyum iizerine uygulanabilirligi ve ylizey

Ozelliklerinin degistirilmesiyle biyofilm ve bakteri tutulmasina etkisi incelenmistir.

Calismamizda tip 4 titanyum metali kullanilmistir. 6 mm ¢apinda, 2 mm kalinliginda
olmak Uzere 88 adet titanyum disk hazirlanmus, biitiin drneklere elmas solusyonu ile polisaj
islemleri uygulanmistir. Olusturulan gruplarin her birinde 22 adet titanyum disk bulunmaktadir.
Orneklerden 88 tanesi farkli kosullarda plazma polimerasyon ydntemiyle modifiye edilmistir.
Kontrol grubu 22 adet polisajli Ti disklerden olusmaktadir. Her gruptan rastgele 2 ornek
secilerek yapay salya icinde bekletilmistir. Orneklerin tiikiiriik 6ncesi ve sonrasi yiizey
analizleri XPS, AKM ve temas agis1 dl¢iimleri yapilmistir. Yizey puruzlulukleri ve olusan film
tabakasinin kalinligit AKM cihazi kullanilarak 6l¢iilmiistiir. Temas agis1 6lgtimleri igin OCA 20
temas agis1 0l¢lim sistemi kullanilarak damlacik profil fotograflart ¢ekilmistir. OCA temas agisi
programu ve bilgisayar kullanilarak fotograflarin incelemesi yapilmigtir. 20 6rnekten olusan her
grup 2 alt gruba ayrildi ve 6rnekler S. mutans ve S. sanguis grubu streptokok iceren stispansiyon
icerisinde 72 saat inkiibe edilmistir. YUzeyler Gzerinde nicel inceleme koloniforming unit

yontemi ile ylizeye yapisan canl bakteriler sayilarak yapilmustir.

Plazma polimerizasyon uygulanan 6rneklerde, cilali titanyum yiizeyinden daha diigiik
yilizey piriizlilik degeri goriilmiistiir. Temas agisi Olclimlerine dayanarak cilali titanyum
ylzeyine gore daha hidrofilik bir yizey meydana geldigi tespit edilmistir. Yiizey kaplamasi

uygulanan orneklerde bakteri tutulumundaki azalma istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

S. mutans ve S. sanguisin ylizeye baglanmasi degerlendirildiginde, yiizey kaplamasi
yapilan baz1 orneklerde beklenenin aksine plak olusumunda belirgin azalma goriilmiistiir.
Bakteri tutulumundaki bu beklenmeyen azalma, daha cok reaktif titanyum oksit ylizeyinin
maskelenmesi ile agiklanmus, ylizey enerjisi ile iliskilendirilememistir. Ayn1 zamanda Ti oksit
tabakanin ortiilii olmas1 ve stabil, ¢oziinmeyen bir yiizeyin olusturulmasi gibi etkenlerin ylizey

enerjisi faktoriinden daha etkili olabilecegi gdsterilmistir.

Anahtar Kelimeler: Titanyum, ylizey kaplama, yiizey topografisi, yiizey kimyasi,

bakteriyel tutulum



ABSTRACT

The aim of this in vitro study was to evaluate the applicability of the plasma
polymerization technique with monomer containing thiol functional group on frequently
used titanium implant biomaterial surfaces and the effect of the surface modification on
microorganism adhesion.

The study was performed using grade 4 commercial type (cp-Ti) pure
titanium. A houndred and ten samples in 6 mm diameter and 2 mm height were
prepared and each sample surfaces were metallographically polished with a diamond
paste. 88 of these samples were modified with the plasma polymerization technique
under different conditions. Control group was polished Ti surfaces consisted of 22
samples. In each group 2 samples selected randomly and immersed in artificial saliva.
Before and after immersion samples surface analyzed with XPS, AFM, and contact
angle measurements. Surface roughness and film thickness were determined by using
atomic force microscopy. Contact angle measurements were performed with the sessile
drop method using the OCA 20 contact angle system. Thereby, a video camera
equipped with an image analyser visualizes the shape of the drop and the contact angle.
The corresponding picture is saved in the computer and the contact angle is determined
by software. 20 samples of each group divided 2 subgroups and incubated 72 hours with
S. mutans and S. sanguis bacteria. Quantitative analysis of living bacteria adhered
surfaces was performed using a colonyforming unit counting(CFU/ml).

The study determined that plasma polymerized sample surfaces were smoother
than the uncoated sample surfaces. Also, improvements in the hydrophilic character on
modified titanium were determined by the contact angle measurements. The reduction
of microorganism adhesion was significant on coated surfaces.

In evaluation of adhesion of S. mutans and S. sanguis, contrary to expectations
significant reduction of biofilm formation was seen on some of the samples. The
unexpected reduction of bacterial adhesion was explained by covered reactive Ti oxide
surface, not related with surface energy. Also factors like covered Ti oxide surface and
formation of stable, insoluble surfaces were reported more effective than surface
energy.

Keywords: Titanium, surface coating, surface topography, surface chemistry,

bacterial adhesion



1. GIRIS

Erken donem implant basarisizliklarinda cerrahi travma, bakteriyel
kontaminasyon, mevcut kemigin kalitesi, yas, diabet, menapoz dénemi ve hormon
eksiklikleri sorumlu gosterilirken, ge¢ donem basarisizliklardan daha c¢ok implant
bolgesindeki mikrobiyolojik olusumlar ve konak cevabi arasindaki denge bozuklugu

sorumlu tutulmustur [1].

Yeni siiren bir diste bakteriler hizli bir sekilde kolonize olmaktadir ve oral
kavitedeki diger sert dokularin bakteriyel adezyon ve kolonizasyon i¢in ortam
olusturdugu kabul edilmektedir. Ancak implant yiizeyleri ve mikroorganizmalar
arasindaki etkilesim hakkinda yeterli bilgi mevcut degildir [2]. Yapilan ¢aligmalara gore
bakteriyel adezyon ve kolonizasyonu, mikroorganizmanin tipi, konsantrasyonu, biiyiime

faz1 ve materyalin yizey 0zellikleri etkilemektedir [3].

Bakterilerin implant yiizeylerine baglangic adezyonu ve kolonizasyonu
enfeksiyonlarin patogenezinde onemli rol oynamaktadir [4, 5]. Erken plak olusumunda
farkli implant materyallerinin bakterilerin segici gegirgenligini tetikleyici olabildigi
bildirilmistir. Agiz icine yerlestirilen farkli implant materyalleri ile yapilan bir in vivo
calismada baslangig olarak streptokoklarin kolonize oldugu rapor edilmis ve plak
olusturan bakteri sayisinin implant materyallerinin yuzey 6zelliklerine bagli oldugu
belirtilmistir [6]. Intraoral sert dokularda Actinomyces tiirlerinin ve streptokoklarin
erken donemde kolonize oldugu, daha sonraki bakteri kolonileri i¢in ortam hazirladig
bilinmektedir [7]. Fusobacterium, Capnocytophaga ve Provotella tirleri periodontal
enfeksiyonlarda rol oynamaktadir ve streptokoklara tutunmaktadirlar. Bu yilizden
baslangi¢c olarak tutunan bakteri sayisinin azaltilmasi ve bununla beraber plak
Olusumunun azaltilarak yumusak doku enfeksiyonlarinin azaltilmasi igin implant

yiizeylerinin gelistirilmesi gerekmektedir[8].

Grossner-Schreiber’in in vivo ¢alismalarinda TiN , ZrN ve saf Ti kaplama
yapilarak, Ornekler agiz iginde 60 saat bekletilmistir. Olusan biofilmler analiz
edildiginde Streptokoklarin baskin oldugu, Aktinomiges tiirlerine rastlanmadigi
goriilmiistiir. Titanyum materyallerine gore, seramik materyalinde ya da seramik
kaplamalarda bakteri tutulumunun daha diisiik oldugu tespit edilmistir. Ayn1 zamanda

titanyum sert kaplamalardaki farkli bakteri sayisina sebep olan fiziko-kimyasal nedenler



tam olarak bilinmese de implant kaplamalarmin peri-implant yumusak doku

inflamasyonlarini azalttig1 diisiiniilmektedir [8].

Baslangi¢ bakteriyel adezyon spesifik ve spesifik olmayan etkilesimlerin
sonucu olarak ortaya ¢ikmaktadir [9]. Bakterilerin kat1 yiizeylere tutunmasi serbest
yiizey enerjisi (SYE), hidrofobiklik, yiizey kimyasi, ylizey yiikii, piirtizliliigii ve protein
varlig1 gibi faktorlere baglidir. Materyalin serbest yiizey enerjisi ve plak tutma
kapasitesi arasinda belirgin bir korelasyon bulunmakla beraber, ylksek ylizey enerjisine
sahip materyallerin bakteriyel tutunmaya daha elverisli oldugu gosterilmistir [10].
Diisik SYE’ye sahip materyallerle etkilesen mikroorganizmalarin nispeten diisiik
SYE’ye sahip oldugu gosterilmistir [11]. Olusan pelikilin agiz igine agilan dental
restoratif materyallerin orijinal yiizey 6zelliklerini degistirdigi gosterilmis ve birgok
materyalin SYE’ndeki farkliliklar1 azalttigi goriilmiistiir [12]. Quirynen ve Bollen,
mikroorganizmalarin pelikil kapli madde (zerine tutulumunun materyalin SYE’den

etkilendigini gostermistir [13].

Implant materyallerinin yiizey karakteristiginin plak olusumunu in vitro olarak
etkiledigi gosterilmistir [14]. Ylzey enerjisi ve yiizey pirtizliligii gibi parametreler
plak olusumunda etkilidir. Yiizey piiriizliligi serbest ylizey enerjisinden daha
O6nemlidir [6]. Bu yizden ideal implant ylzeyinin bakteri kolonizasyonuna direng
saglayabilmesi ve plak birikimini engellemesi i¢in epitelyal tikamay1 olusturmaya izin

verecek kadar piriizsiiz olmalidir [15].

Oral kavitede implantlar etrafinda, biyofilm olusturan firsatgr bakteriler
kolonize olmaktadir. Biyofilmin sebep oldugu hastaliklar sadece oral kavitede
gortlmezler [8]. Potera, [16] insanlar1 etkileyen hastaliklarin % 65’inde biyofilm icinde
yasayan organizmalarin etkili oldugunu sdylemektedir. Enfekte olan implantlar sistemik

enfeksiyonlar icin rezervuar gorevi gorebilmektedir.

Dental implantlarda bakteri tutulumunu azaltmak amaciyla titanyum yiizeyine

uygulanan gesitli kaplama teknikleri bulunmaktadir [1, 15, 17].

Plazma polimerizasyon teknigi, plazmadaki organik bilesigin polimerize
oldugu ve bir madde {izerine ¢oktiigii kaplama yontemidir. Plazma, maddenin kati, sivi
ve gaz hallerinden oldukga fakli 6zelliklere sahip olmasi nedeniyle maddenin dordiincii

hali olarak tanimlanir. Plazma polimerizasyon yonteminin en énemli avantaji uniform



ve ince kaplamalar elde edilebilmesidir. Uygun plazma ylizey islemiyle; optik yansima,
adezyon, siirtiinme katsayisi, yiizey enerjisi, gecirgenlik, yilizey iletkenligi gibi yeni

ozellikler elde edilebilir [18].

Dental implantlarin transmukozal kisimlar1 {izerinde bakteriyel tutulumu
azaltmak amaciyla ylizeyde ince tabaka olusturulmasini inceleyen literatiirdeki
calismada modifikasyon yontemi olarak fiziksel buhar biriktirme yontemi uygulanarak
titanyum, TiN ve ZrN sert ve ince tabakalari ile kaplanmistir. Orneklerin yiizeyinde S.
sanguis ve S. mutans bakterilerinin kolonizasyonu incelenmis ve karsilastirilmisgtir.
Gruplar arasinda olusan belirgin farkta, ylizey enerjisi ve yiizey piiriizliiliigiiniin degil,
yiizeydeki titanyum dioksit tabakasinin etkisi oldugu, bu tabakanin biyopolimer
molekiiller ile iyonik ve hidrojen baglar1 kuran reaktif bir ylizey olarak davrandigi
belirtilerek bakteri kolonizasyonundaki azalma kaplamalarin bu reaktif yiizeyi

ortmesiyle iliskilendirilmistir [15].

TiO;, yiizeyinde hidroksil gruplart bulunmaktadir. Biyolojik ortamda ve
fizyolojik pH degerlerinde bu ylizeyin negatif yiliklendigi, bu durumun iyon ve
biyomolekiillerin daha kolay baglanmasina ve plak olusumuna neden olacagi
bildirilmistir [19]. Yapilan bir tez ¢alismasinda [20], tiyol icerikli monomer ile yapilan
yiizey kaplamasimin bakteri kolonizasyonunu azaltan kuvvetli etkisi, Groner’ in
caligmasinda belirtildigi gibi TiO; reaktif yiizeyin maskelenmesi sonucunda kararli bir

yuzey meydana gelmesi ile agiklanmustir.

Bu ¢alismada amag tiyol icerikli monomer ile plazma polimerizasyon yontemi
kullanilarak yiizey ozellikleri degistirilen tip 4 titanyumun ylizey kararliligindaki

degisimin gozlenmesi ve biyofilm ve bakteriyel tutuluma etkisinin arastirilmasidir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Dental implantlarin Tarihcesi ve Gelisimi

Protez terimleri sozliigline gore ‘Az i¢i implantlari; sabit veya hareketli
protezler i¢in mukoza ve/veya periost altina yerlestirilen, kemik icinden veya uzerinden
proteze destek ve retansiyon saglamak igin kullanilan protetik alloplastik materyal /
materyallerdir’. Bir baska deyisle osteointegre agiz i¢i implant sistemi ¢igneme ve
1sirma hareketleri sirasinda olusan Kuvvetleri ¢ene igerisinde dagitacak protezlerle

baglantiy1 saglayan vidalardan olusmustur (Sekil 1).

Sekil 1:Osteointegre implant

Dis hekimliginde implantlara ait ilk bulgu, ilk ¢ag doénemine ait bir Honduron
iskeletinde mandibular keser dis yerine kullanilmis tas implant (Sekil 2) olarak tarihe
gecmistir [21, 22] .



| AD ;‘600, Honduras

i

Sekil 2: Mandibulada Tas implant

Gergek anlamda dis hekimliginde ilk implant 18. Yiizyilin basinda, altindan
iretilmis kok formunda vidalardir. Daha sonraki zamanlarda, giimiis, platin, guta-perka,
lastik ve porselen gibi ¢ok cesitli materyallerden yapilmis implantlarin varlig
bildirilmistir. Bu implantlar ¢ekim yapildiktan sonra alveol soketine dogrudan
yerlestirilmislerdir. Bu yilizyilin sonunda lokal anesteziklerin ve tiirbinlerin kullanilmaya
baslanmasi ile implantoloji farkli bir boyut kazanmis ve ilk olarak implant yuvasi
hazirlanmistir. Bu dénem igerisinde ¢ogu yetersiz ya da basarisizlikla sonuclanan bircok
deneme yapilmistir. Bilimsel anlamda implantoloji konusunda ilk adim, agiz i¢i
radyografilerin kullanilmaya baglanmasiyla atilmis ve ¢ene kemigi igine yerlestirilen

implantin radyolojik olarak sonuglar1 gézler oniine serilmistir [23].

Ilerleyen tarihlerde eksik disin yerine, yapay maddelerden bir dis koyarak
proteze destek saglama fikri gelistirilmis ve modern implantolojinin temel taslar
yerlestirilmistir. 1937 yilinda Miiller, 1941 yilinda Dahl total protez kullanamayan
digsiz hastalarina subperiostal implantlar uygulamislardir. Bu metod diger birgok
arastirmact tarafindan kabul gormiis ve modern diinyada yaklasik 20 yil kadar

kullanilmistir [23].

Branemark ve arkadaslarinin  1960’larda  baslattiklar1 ~ ¢alismalar
implantolojinin gergek temellerini olusturmaktadir. Branemark yara iyilesmesi ve kemik
ile yumusak dokularin reolojisine odaklanmis ilk mikroskobik ¢aligsmalar
osteointegrasyon kavraminin gelismesine yon vermistir [24]. Titanyum vidalarin dis
hekimligindeki restorasyonlar igin destek olarak kullanilmasi ilk olarak kopekler

iizerinde yapilan bir calismayla tanimlanmustir.
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Mikroskobik seviyede osteointegrasyonu, Branemark ve arkadaslar1 ‘Yasayan
saglikli kemik ile yiik tasiyan implant yiizeyi arasindaki direkt yapisal ve fonksiyonel
baglant1’ olarak tanimlamislardir[24]. Branemark’in 6zgiin ‘od modum’ kavrami dissiz
mandibulada, foraminal bolgeye, dort - alt 3,75mm’lik standart implant

yerlestirilmesini 6ngorr (25).

Agiz ici implantlar1 ¢ok kisa siirede biiyliik bir gelisme gostermis ve
osteointegrasyon kavrami deneysel kullanimdan rutin klinik kullanima gegmistir. Bilim
adamlar1 yapay bir materyali hi¢ bir patolojik semptom olusturmadan biyolojik bir
sistem igine yerlestirme ve fonksiyonel ylklenme durumunda da kemik iginde rijit

baglantiy1 saglama konusunda basarili olmuslardir [25].

Son donemlerde yapilan ¢alismalarla implant viicut kismia yapilan ylizey
kaplamalariyla osseoentegrasyonla ilgili problemlerinin ¢ogu ¢Oziilmiistiir. Ancak
yumusak doku bariyeri olusmast ve devamliliginin korunmasi i¢in implantin
transmukozal kisimlarinin mekanik ve fiziksel 6zelliklerinin gelistirilmesine yonelik

calismalar halen devam etmektedir [15, 26, 27].
2.2 Dental implantin Transmukozal Kisimlari

Yumusak doku bariyerinin devamlili1 i¢in implantin transmukozal pargalari

biiyiik 6nem tasir.
Transmukozal kisim:
1. Krest moduli
2. Boyun bolgesi
3. lyilesme baslig1 parcalarindan olusmaktadir.

Krest modiilii, 2 asamali sistemlerde implant gévdesinde protetik parcayi tutan
kisim olarak tasarlanmistir ve implant govdesinden transosteal alana gecis yapan
bolgedir. Dayanak, krest moduliinde yer alan platforma oturmaktadir. Rotasyona karsi
koyan elemanlar (eksternal hekzagon) bu platformda yer almakta veya implant

govdesine dogru uzanmaktadir (internal hekzagon, morse taper) [22].

Implant krest modiiliiniin iist kismi, boyun bolgesi ile devam eder ve stresin
ciddi boyutlarda oldugu kret tepesinde biyomekanik destek saglar. Metal boyun bolgesi,

bu kisma kadar kemigin fonksiyonel olarak yeniden sekillenmesine izin verir.



Iki asamali sistemlerde osseoentegrasyon tamamlandiktan sonra, implantin
lizerini agmak ve transmukozal kisma baglanmasini saglamak icin ikinci asama
cerrahisi yapilir. Bu transmukozal kisma permukozal uzanim denir ¢ilinkii bu kisim,
implantin yumusak doku lizerine uzanmasini ve implant cevresinde bir permukozal
tikamanimn olusumunu saglar. Ikinci asama cerrahisiyle yerlestirilen iyilesme bashigi,
yumusak dokunun ilk iyilesmesini saglar. Tek asamali sistemlerde iyilesme basligi
implant yerlestirirken takilir ve permukozal tikmanin supragingival olabilmesi igin

servikal boyun kismu1 yeterli yiikseklikte olan implant tasarimlari tercih edilir [22].

Son donemde piyasaya surilen kemik seviyesi implantlarla tim bu
transmukozal parcalarin protetik alt yapilara tasindigr goriilmektedir (Sekil 3). Bu
sistemlerde implant viicut kism1; implant stabilitesini artiracak sekilde tamamen piirtizlii
yuzeye sahiptir. Kemik igerisinde kalan kisim ise, mikrobiyal plak retansiyonunu
engellemek i¢in hazirlamistir. Mukozal atagmanin olustugu cilali yiizeylerin tamami

protetik parcalar tizerinde bulunmaktadir.

X @
Sekil 3: Kemik seviyesi implantlarin protetik parcalarindaki transmukozal

kisimlar. X: protetik alt yapr parcasi tzerinde bulunan transmukozal kissimlar
[28]

2.3 Dental implantlarda Kullamlan Materyaller

Dental implantlarin yapiminda seramikler, polimerler, metaller gibi ¢ok ¢esitli

maddeler kullanilmigtir [29].



Implant uygulamalarinda monokristal safir, aliiminyum oksit ve Ti6Al4V
alasgimlarin yani sira en ¢ok kullanilan materyal saf titanyum olmustur. Yiizey
Ozelliklerine gore ele alindiginda cilali saf titanyum, titanyum plazma sprey veya

hidroksiapatit kapli implantlar karsimiza ¢ikmaktadir.

Al203, paslanmaz c¢elik vb. bircok materyal ile baglangicta osseointegrasyonu
elde etmek miimkiindir [30]. Onemli olan yiiklenecek bu materyallerin fiziko-kimyasal
yapisal ozelliklerini devam ettirmeleridir. Ornegin paslanmaz celik viicut sivilar ile
temas halinde olmasi durumunda korozivdir. Albrektsson ve arkadaslari, ticari saf
titanyumun (Cp Ti) bir ka¢ yuz angstrom kalinliginda proteoglikan bir tabaka ile ¢evrili
oldugunu gostermistir. Titanyum oksit ylizeyi implant i¢in koruyucu bir tabakadir.
Tantalyum, niyobyum gibi metallerin de vicutta titanyum gibi kabul gordikleri
bilinmektedir ancak bu alanda uzun déneme ait bilimsel verileri olan ve en iyi

dokiimante edilmis metal, titanyumdur [31].
2.3.1 Titanyum

Dental implantlarin tiretiminde genellikle ticari saf titanyum ( Ti ) ve Ti6AI4V
alasimi kullanilir. Oksijen igerikleri farklilik gosteren dort tip saf titanyum bulunur [32].
(Tablo 1). En fazla oksijen igereni %0,4 ile CpTi tip 4 tiir. Igerikte bulunan nitrojen,
karbon, hidrojen ve demir oranlar1 titanyum tipleri arasi biiyiik farklar gdstermez. Minor
elementlerin oranlarindaki ufak degisiklikler alasimlarin mekanik ve korozyon

Ozelliklerini belirgin bi¢imde degistirebilir [33].

N C H Fe @) Al Vv Ti
CpTi, Tipl |0.03 |0.1 0.015 |0.02 |0.18 - - Denge
CpTi, Tip2 | 0.03 0.1 0.015 |0.03 0.25 - - Denge
CpTi, Tip3 | 0.05 0.1 0.15 0.03 0.35 - - Denge
CpTi, Tip4 | 0.05 0.1 0.15 0.05 0.40 - - Denge
Ti6Al4V 0.05 0.08 0.012 |0.25 0.13 5.5-6.5 | 3.5-4.5 | Denge

Tablo 1: CpTi ve Ti alasimlarimin % agirhik bilesenleri




Titanyum 4.54 gr/cm® yogunluga sahip nispeten hafif bir metaldir. Bu
yogunluk altiminyum (2.71gr/cm® ) ve demirin (7.87gr/cm® ) arasinda ortadadur.
Titanyum demirden (1536°C) daha yiiksek ergime sicakligina (1668°C) ve demir ve

aliminyum degerleri arasinda ortada bir elastisite modiiliine (16.8x160 ing) sahiptir.
2.4 Titanyumun Yiizey islemleri

Implant cevresindeki yumusak dokunun saghg: ve kalitesi bircok faktdrden
etkilenir. Bir¢ok implant sisteminde, implant ve protez birlesim yerindeki kiguk
mikrobosluklar yumusak doku sagligini bozabilir. Implantin transmukozal birlesiminde

kullanilan materyalin kemik ve yumusak doku reaksiyonlarini etkiledigi gosterilmistir
[34].

Transmukozal kismin implantin basarisinda etkili olabilmesi i¢in yeterli
epitelyal ve bag doku atagmanini saglamasi ve bakteriyal adezyonu azaltmasi gerekir.
Bu yiizden implantin bu bolgesinin yiizey karakteri ve kimyasal kompozisyonu ¢ok
onemlidir. Ozellikle, birgok calisma yiizey piiriizliiliigii ve bakteriyal adezyon arasinda
pozitif bir iliski oldugunu ve yiizey piirlizliliiginiin yumusak doku bariyerinin
devamlilgini oldukca etkiledigini gostermistir. Implantlarin  biyouyumlulugu ve
osteojenik kapasitesini artirmak i¢in gerekliligi kanitlanmig yiizey modifikasyonlarinin,
implant ¢evresi yumusak doku cevabini kontrol etmede rolii olup olmadigint gérmek

icin aragtirmalar yapilmaktadir [35].

Yoshinari et al, iyon implantasyonu, oksidasyon ve iyon kaplama gibi kuru
islemle yapilmis yiizey modifikasyonlarinin antibakteriyel aktivitede belirgin bir

Iyilesme meydana getirdigini bildirmistir [36].

Yiizey piiriizliiliigli disinda, Ti ylizeylerin antibakteriyel etkinliginin olmamasi
bakteriyel biiylime i¢in uygun ortam olusturur. Bu da yiizey modifikasyonlarina ihtiyag
duyulmasinin diger bir nedenidir. Bugiine kadar yapilan ¢alismalarda, TiN ve ZrN gibi
sert ylizey kaplamalariyla transmukozal kisim yiizeylerinin fiziksel ozellikleri ve

antibakteriyal etkinliklerinin gelistirilmeye ¢alisildig1 gosterilmistir[36].

Cokeliler’ in in vitro ¢alismasinda[37], titanyum Gzerinde ilk defa denenen, —
OH ve —SH gruplar igeren tiyol icerikli monomerin tip 2 saf titanyum iizerinde

basartyla polimerlestirilebildigi ve kararli bir yiizey olusturdugu goériilmiistiir.



Tiyol bilesiklerinin oda sicakliginda kati olmasi nedeniyle bu sistemlerden
ancak “yliksek akim yiik bosalim sistem”inde tiyol plazma ortaminin olusturulmasi
basarilmis ve tiim kimyasallar ile modifikasyon caligmalar1 bu sistemde

gergeklestirilmistir.

Kimyasal yap1 olarak 11 karbonlu zincirin u¢ gruplart olarak -COOH ve —SH
gruplarina sahiptir [38]. Literatiirdeki ¢aligmalarda, MUA altina olan ilgisi dolayisiyla
kendiliginden altin yiizeye baglanma 6zelliginden yararlanmak tizere secilen bir tiyol
bilesigidir. Bu ¢alismada ise farkli bir yaklagim olarak tiyol plazmasi ile titanyum yiizey
modifikasyonu hedeflenmistir. Titanyum ylizeylerde ince ve kararli yapilar elde etmek

amaciyla plazma polimerizasyonu kullanilmigtir.

Altin {izerinde yapilan —COOH ug¢lu SAM c¢alismalarinda, alkil zincir
uzunlugunun konformasyonda farkliliga yol agtig1, uzun zincirli MUA nin kisa zincirli
6-merkapto-haksanoik asit’e gore daha diizenli tekli katmanlar olusturdugu bildirilmis
olmasi nedeniyle MUA tercih edilmistir [38].

2.4.1 Plazma Polimerizasyon Ydntemi

Plazma maddenin dordiincii hali olarak tanimlanir. Plazma modifikasyonu ile
bozulma, asinma, oksidasyon ve ¢apraz baglanma gibi yiizeyin ¢ok ince bir tabakasinda
olusan yapisal degisimler sonucunda modifiye edilmemis ylizeylerden tamamen farkl

Ozelliklere sahip yeni yizeyler elde edilmektedir. [39].
2.4.2 Plazmanin yapisi

Plazma yiiksek sicakliklarda kuvvetli elektrik veya manyetik alanlarin etkisi
ile olusur. Giiclii bir elektriksel bosalim da plazma olusturabilir. Plazma ortaminda
enerji kazanan serbest elektronlar, ortamdaki diger atomlar ve molekiillere carparak
enerjilerini transfer ederler. Bunlarin da birbirleriyle reaksiyona girmeleri sonucu
ortamda ¢ok degisik tiir ve sayida yeni molekiiller, atomlar, radikaller, iyonlar olusur
[40, 41]. Sicak plazmada ortamda esas olarak ¢ok sayida iyon vardir. Soguk plazmada
ise diger elemanlardan da 6nemli bir miktarda bulunur. Plazma gaz sicakligina bagh

olarak yiiksek sicaklik plazmasi ve diisiik sicaklik plazmasi olarak 2’ye ayrilir.

Yiiksek sicaklik plazmasinda gaz sicaklig 10°K’den fazladir. Giines

sisteminde meydana gelen patlamalar yiiksek sicaklik plazmasina 6rnek verilebilir.
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Diisiik sicaklik plazmasinda gaz sicaklgi 10° K’den daha diisiiktiir. (i) Sicak
plazma; gaz sicakligi 1000 K’den daha fazla olup 10* K civarindadir. Lamba 1s1mas,
elektrik arki sicak plazmaya Ornek verilebilir. (ii) Soguk plazma; gaz sicakligi 1000
K’den daha diisiiktiir. Normal sartlarda 300-400 K civarindadir. Elektron sicakligi 104-
105 K (1-10 eV) ulasirken, iyon sicakligr ise oda sicakligina yakindir. Bu nedenle bu
plazmalara soguk plazma denmektedir Diisiik basingta gergeklesen ylik bosalim

plazmalar1 soguk plazmaya 6rnektir [40, 42]. (K= eV x 11,604.5)

Plazma polimerizasyonunda, ozellikleri degistirilecek materyal yiizeyinde
olusan polimerin kimyasal yapisi, birikim miktar1 (kalinlig1) ve bunlarin homojenitesini
etkileyen bircok parametre vardir. Ayrica plazma polimerizasyonu tekniginde kullanilan
monomerlerin kolaylikla polimerize olabilen c¢ift baglar gibi reaktif fonksiyonel

gruplara sahip olmalar1 gerekir.[43].
2.4.3 Plazma polimerizasyonuna etki eden faktorler

Reaktdr geometrisi ylizeye biriken polimerin kimyasal yapisini ve kalinligini
ve dolayisiyla kaplamanin homojenitesini etkileyen onemli hususlardan biridir.
Reaktorln tubdler, dikdortgen kesitli veya diger sekilli olmasi monomerin reaktor

icinden akis dinamigini etkiler.

Monomer akis hizinin hem birikim miktarin1 hem de dolayli olarak biriken
polimer kimyasim1 degistirdigi bildirilmistir. Monomerin akis hizinin artmasiyla
genellikle birikim dogrusal olarak azalir. Diisiik monomer besleme hizlarinda, konvektif
akim terimlerinin etkisinin azalmasiyla diflizyonun baskin olacagi durumda reaktore

beslenen tim monomerin polimerize olarak yiizeyde birikmesi mimkdn olabilmektedir.

Genellikle bosalim giicli arttikca polimer birikim miktar1 artar. Elektriksel
bosalim reaktor i¢inde tamamen gergeklestikten sonra ilave edilen voltajin serbest
radikallerin iiretimini arttirmadigi, boyle durumlarda monomerin akis miktarinin

polimer birikimini belirleyen parametre olarak 6nem kazandig1 not edilmelidir.

Plazma polimerizasyonunda yatiskan duruma ulasildiktan sonra siirenin
artmasiyla yalnizca kaplama kalinliginin arttigi, polimerizasyon hizi ve yiizeyde biriken

yi1gin yapisinda dnemli bir degisiklik olmadigi séylenebilir.

Gerek organik gerekse organo-metalik bilesiklerin plazma ile polimerlesme

mekanizmalart  ve  polimerlesme  kriterleri  oldukg¢a  karigiktir.  Plazma
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polimerizasyonunda polimer bir seri karmasik reaksiyonlar sonucunda olusmaktadir. Bu
nedenle gerek polimer olusturma hizi gerekse olusan polimerin c¢esitli ozellikleri,
elektriksel bosalma ile ilgili gesitli kosullara baglidir. Bu durumda deney degiskenleri

arasinda;

1) uygulanan elektriksel bosalma ile ilgili bosalmanin giicli, frekansi,

monomer basinci, monomer akis hiz1 gibi degiskenler

2) elektriksel bosalmanin uygulandigr reaksiyon kabi (reaktor) ile ilgili
degiskenler

3) polimerin iizerine kapladig1 ortamin yeri, sekil yapist gibi bazi unsurlar rol

oynamaktadir [44].
2.5 Ylzey Karakterizasyon Yontemleri

Plazma ile yiizey modifikasyonu yapilan malzemelerin uygulamali olarak
denenmesi yaninda plazma sonrasi yiizey Ozelliklerinin analiz edilmesi de

gerekmektedir.
2.5.1 Atomik Kuvvet Mikroskopisi (AKM)

AKM taramal1 prob mikroskopisi grubunda yer alan en bilinen yiizey inceleme
teknigidir. Sistem temel olarak birkag atomdan olusan bir ignenin piezo elektrik kontrol
elemanlar1 araciligiyla yiizeye ¢ok yakin olarak incelenecek yuzey uzerinde 3 boyutlu
hareket ettirilmesine dayamir. Ignenin ucundaki bozulmalar bir lazer 15131 tarafindan
algilanarak biiyttiilir AKM yardimiyla yiizey topografisi nanometre seviyesinde

belirlenmis olur [45] .

Implant arastirmalarinda genellikle yiiksekligi tanimlayan parametreler
kullanilmaktadir. R, en ¢ok kullanilan yiizey piiriizliilik parametresidir. R,, ortalama
ylizey piriizliliigii veya incelenen kismin yiizeyine uyan bir diizleme olan tiim

noktalarin ortalama sapmasidir.[46].
2.5.2 Kimyasal analiz icin elektron spektoskopisi (XPS veya ESCA)

Atom ya da molekillerin X-1s1m1 bombardimani sirasinda atomdan ya da
molekiilden firlatilan elektronun kinetik enerjisinin Ol¢iilmesi esasina dayanir. XPS
genellikle kat1 orneklerin yiizey analizlerinde kullanilir. Yiizey ozellikleri ile i¢yapisi

ayni olan maddeler i¢cin maddenin nitel analizi yapilabilir. Ancak maddenin yizeyinin
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ve i¢yapisinin farkli oldugu durumda yiizey argon iyonlartyla bombardiman edilerek

asidirilir ve i¢ kesimleri agiga cikarilarak analizi yapilir. [47, 48].
2.5.3 Temas Acisi Ol¢iimii ve Yiizey Enerjilerinin Saptanmasi

Temas acis1 Olglimii yiizey yiikii, yiizey hidrofilitesi veya hidrofobitesi ve
ylzey enerjisi hakkinda fikir veren bir yontemdir. Temas agisi, bir katt malzeme yatay
ekseni ile bu malzemenin temas halinde oldugu sivi veya buhar ara yiiziiniin tist kismi

arasinda kalan ag¢idir. Temas agis1 i¢ a¢1 ve dis ac1 olarak ol¢iilebilmektedir.

Temas agis1, ylizey iizerine su damlatma islemi gerceklestirildikten sonra
meydana gelen agiin profil fotografi ¢ekilip, bu fotografin bilgisayar analizi yapilarak
Olciiliir. Temas agis1 Ol¢iimii i¢in gerekli profil fotografinda temas ekseni ve agilarin

hesaplanacagi kesimlerin net olmas1 énemlidir [49].

Malzeme yiizeyi ile lizerine damlatilan saf su damlasi arasindaki temas acisi
yiizeyin hidrofilik/hidrofobik 6zelligi hakkinda bilgi verir. Bir sivimin kati ylizey
tizerinde yayilmasina ve ylizeyi belli oranda kaplamasina 1slatma, kat1 yiizeyin herhangi
bir s1v1 tarafindan belli oranda kaplanmasina 1slanma, bu olayin ger¢eklesme derecesine
ise 1slatabilirlik veya 1slanabilirlik denir. Su temasina yatkinlig1 olan ve su ile yaptigi
temas acis1 90°'den kiigiik olan materyallere hidrofilik, su temasina yatkinligr olmayan
ve su ile yaptig1 temas agist 90°'den biiyiik olan materyallere ise hidrofobik materyal
denir [49].

2.5.4 Taramah Elektron Mikroskopisi (SEM)

Yiizey topografisi; morfolojisi ve ayrica bu ylizeylere ekilen hiicrelerin
morfolojilerini nicel olarak degerlendiren bir diger yontemdir. Elektronlarin nesneden
geemedigi bir elektron mikroskobu ¢esididir. Bu mikroskopta yuksek gerilimle
hizlandirilan elektronlar ince demetler halinde toplanarak nesne yiizeyine carpmaktadir.
Nesne tizerindeki bir noktanin ayirdigi primer ve sekonder kirilmis elektronlar dedektér
yardimiyla toplanmaktadir. Degisik noktalardan gelen bu sapmalar katot tiipiiniin ekrani

Uzerinde goriintiiyli olusturmaktadir [50].

2.6 Biyofilm

Donlan[51], biyofilmi irreversibl olarak bir substrata, ara ylize veya
birbirlerine tutunmus, kendi Urettikleri ekstraselliiler polimerik maddelerden olusan bir

matriks igerisinde gémiilii, biiylime hizlar1 ve gen transkripsiyonlar1 acisindan serbest
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dolasan tiirdesleri ile aralarinda farkliliklar bulunan mikrobiyal hicrelerden olusan

hareketsiz bir topluluk olarak tanimlamistir.

Biyofilmler inert veya canli yiizeylerde olusabilirler. Bu yiizeyler arasinda
canli dokular, medikal implantlar, endiistriyel veya igme suyu sistemlerinin borulari ve
dogal akuatik sistemler yer alir. Biyofilm olusumunda htcresel olmayan mineral
kristalleri, korozyon partikilleri, kil veya ¢amur parcalar1 ya da kan bilesenleri
bulunabilir [51]

Bir yiizeyde koloniler halinde tutunarak yasayan mikroorganizmalarin
olusturduklart her tabaka biyofilm yapisinin &zelliklerini tasimamaktadir. Gergek
biyofilm yapisinda olmayan topluluklar, bulunduklar1 yiizeylerde planktonik hiicre
davranigi sergilemeye devam etmektedirler. Bunlarda biyofilm igerisindeki bakterilerde
gosterilen rezistans ve irreversibl yapisma gibi 6zellikler bulunmamaktadir. Bununla
beraber, biyofilm igerisindeki bakterilerin de zamanla matriksten koparak ayrildiklari,
dolasima gegctikleri ve planktonik formda olmalarma ragmen, ayrildiklar: toplulugun

tim rezistans karakterlerini tasidigi bildirilmistir [52].

Ticerisinde yasayan organizmaya bagli olarak biyofilm matriksi farkl
Ozellikler tasiyabilmektedir. Gram negatif bakterilerin ndtral veya polianyonik
biyofilmler olusturdugu ve Gram pozitif bakterilerin katyonik matriksler olusturdugu
bilinmektedir [53].

2.6.1 Biyofilm olusum evreleri
Biyofilm olusumu bes evrede gerceklesmektedir
1. Tutunma

Biyofilm olusumu bakterilerin bir ylizeye tutunmalari ile baslayan dinamik bir
olaydir. Tutunma sonucu biyofilm fenotipinin ortaya ¢ikmasina neden olan bir dizi
genetik islem baslatilir. Bakterilerin bir yiizeye tutunabilmeleri icin, kendilerinin bu
yiizey ile ne zaman temas kurduklarini anlamalar1 gereklidir. Bakteriler bu cevresel
uyarilari fenotipik degisikliklere ¢cevirebilmek amaciyla, bir verici ve bir alicidan olusan
duzenleyici bir sisteme sahiptir. Tutunma isleminden sonra biyofilm olusturmak
yoniinde farklilasma isleminin baslamasi, ‘‘quorum sensing’’ sistemi denilen baska bir
haberlesme sisteminden gelen yanitlara baglidir. Bu sistem ile bakteriler gevrelerindeki

bakteriyel popiilasyonun yogunlugunu belirlerler. Bir yiizeye tutunan her bakteri,
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ortama mesaj veren bir molekiil salgilar. Yiizeye tutunan bakterilerin sayisi arttikca, bu
sinyalin ~ lokal  konsantrasyonlart  artmaktadir. Bu  sinyal = molekilinin
konsantrasyonundaki artis ile birlikte, biyofilm olusumuna yonelik bir dizi islem
baglatilmis olur. Biyofilm icerisindeki bakteriler interselliller, diisik molekil

agirliklarina sahip haberciler araciligiyla iletisim saglarlar.
2. Yapisma
Bakterilerin ylzeye yapisma veya kuvvetli bir sekilde tutunma islemidir.
3. Toplanma
Bakteriler mikrokoloniler haline doniistrler.
4. Olgun Biyofilm

Mikrokoloniler biiyiirler ve kompleks, mantar seklindeki yapilara veya

kulelere dontsurler.
5. Kopma veya Ayrilma Evresi

Bakteri veya bakteri kiimeleri biyofilm tabakasindan koparak ortama yayilir.
Ayrilma islemi dis kuvvetlerin etkisiyle olabilecegi gibi, biyofilm olusum surecinin bir
parcasi olarak tek bir hiicrenin veya multipl hiicrelerin emboli seklinde kopmasinin bir

sonucudur[54].
2.6.2 Dental implantlarda Biyofilm olusumu

Dental implantlardaki mikrobiyal kolonizasyon ve biyofilm olusumu
dislerdekine ¢ok benzerdir. Dental implantlar iizerinde kolonize olan tiirler saglikli
diseti ve gingivitis alanlarinda bulunan kolonilerle ayni tiirlerdir. Yapilan caligmalara
gore implantin yiizey ozellikleri erken bakteriyel adezyonu etkilerken bakteriyel flora
veya plak maturasyonunu etkilememektedir [55].

Osseointegrasyonu tamamlanan bir implantin transmukozal dayanak kismi
ag1z kavitesine agildiktan sonra a-amilaz ve serum albumin gibi makromolekilerin
selektif emilimi araciligtyla implant yiizeyinde edinsel bir pelikil olusmaktadir [56]. Bu
pelikil tiikUriik elemanlar1 disinda bakteriyel ve konak¢inin dokularini da igermekte ve
implantin oral kaviteye agilmasiyla birlikte 30 dk. i¢inde bakteriyel kolonizasyon igin

bir substrat gorevi gérmektedir [57]. Bazi1 yazarlara gore dogal dislere kiyasla dental
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implantlardaki edinsel pelikilin albumin adzorbsiyonun daha diisiik olmasi sebebiyle

dental implantlarda plak olusumu daha azdir [58].

Biofilm mikroorganizmalarin metabolik olarak birbirini etkiledigi organize bir
yapidir. Edinsel pelikil olustuktan sonra hiicreden-hlicreye adezyon ile baslangig
kolonileri ve sonrasinda sekonder kolonilerle implant yiizeyinde bakteriyel tutulum
olusmaktadir. Biyofilmler bir¢cok bakterinin, blylmeleri igin tercih ettikleri bir
metoddur.  Ciinkii  besin  aligverisi ve  bakteriyel toplulugun rekabetgi

mikroorganzimalardan korunmasi igin kolaylik saglar [58].
2.6.3 Dental implantlarin Yiizey Ozellikleri ve Bakteriyel Tutuluma Etkisi

Implantlarin yiizey 6zellikleri, piiriizliiliigii ve serbest yiizey enerjisi (SYE)
biyofilm olusumunda 6nemli rol oynamaktadir. Ciinkii implantlar bakterilerin hizli bir

sekilde tutunmasi ve gelismeleri igin temel olusturmaktadir [59].

S. sanguis, A. viscosus ve P. gingivalis’in Ti ylzeylerde bakteriyel tutulumu
SEM altinda incelendiginde, piiriizlii yiizeylerde daha fazla bakteriyel tutulum

gozlenirken diiz ylizeylerde daha az bakteriyel tutuluma rastlanmistir [14].

Modifiye Ti ylzeylerin 1slanabilirlik, purzIulik ve sterilizasyonunun primer
bakteriyel kolonizasyona etkisine bakildiginda, piiriizlii ya da hidrofobik olan
yiizeylerde kolonizasyonun fazla oldugu goriilmiistiir. Kuru sterilizasyonun yiizeyde
diizensizliklere sebep olmasi nedeniyle yilizeyin hidrofobik hale geldigi ve boylece

bakteri tutulumunu arttirdig1 sonucuna varilmstir [2].

Ti implant yiizeyleri termal oksidasyon ve lazer radyasyonu kullanilarak TiN
ve ZrN ile modifiye edildikten sonra yiizeydeki bakteriyel tutulumu inceleyen in vitro
caligmada, saf Ti yiizeylere kiyasla modifiye yiizeylerdeki bakteri tutulumunun daha az
oldugu belirtilmistir. Baska bir calismada kaplanmis ve kaplanmamis Ti ylizeyler
kiyaslandiginda kaplama yapilan ylizeyde bakteriyel tutulumun azaldigi dogrulanmistir.
Sonugta TiN ve ZrN gibi sert kaplamalarin baglangicta tutunan bakteri sayisini azalttigi
anlasilmigtir [55].

Biyofilm olusumu sadece yiizey pirizliligi ve karakteristiginden
etkilenmemektedir. Ayrica implant materyalinin yiizey kimyas1 ve SYE’si de bakteriyel
adezyonda biiyliik rol oynamaktadir. Serbest ylzey enerjisinin supragingival ve

subgingival plak mikrobiyolojisine etkisini inceleyen bir in vivo g¢alismada titanyum
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dayanak ve floroetilen-propilen (FEP) kaplama yapilan dayanaklar iizerinde tutunan
bakteriler sayilmis, titanyum dayanak {izerinde tutunan koloni miktari, FEP kaplama
yapilan dayanak Uzerinde tutunan koloni miktarindan 5 kat fazla bulunmustur. Bu
caligmaya gore implant ve dayanak materyalinin SYE’si bakteri tipi ve kolonizasyon
hizini etkilemektedir. Substratin SYE’sinin yaninda tutunan bakterinin fiziko-kimyasal
yuzey oOzellikleri de dayanak ve implant ylzeylerinde mikrobial kolonizasyon ve
biyofilm maturasyonunu etkileyebilir [55, 60].

Bir in vitro ¢alismada 8 farkl tiiklriik kapl protetik ve implant materyali ve
mine yiizeyi iizerinde substratin SYE’sinin ve bakteriyel ylizey karakteristigi gibi
substratin polar ve nonpolar elemanlarinin etkisi incelenmistir. Sonuglara gore en diisiik
kolonizasyonun mine o6rnekleri tizerinde oldugu tespit edilmistir. Farkli substratlar
lizerinde tutunan en diigsiik bakteri sayisinin hidrofilik bakteri tiirlerinde oldugu
gorilmistiir. Tutunan bakteri sayisi, bakterinin yiizey 6zellikleri ve substrat arasindaki
iligkinin analizine gore bakteriyel tutunma, substratin SYE’sinin nonpolar komponenti
ve ¢ozlcunin adezyonu arasinda korelasyon oldugu goriilmiistiir. Substratin niteligiyle
beraber bakteriyel tiirlerin niteligi, bakteriyel adezyon miktarini etkileyebilmektedir.
Bdylece implant materyalinin SYE’si ve kolonize olan bakterilerin asidik-bazik yiizey
Ozelliklerinin implant yilizeyinde biyofilm olusumunu etkiledigi anlagilmigtir. [55].
Tukuruk proteinlerinin varliginda implant materyaline tutunan bakteri tirlerinin fiziko-
kimyasal yiizey 6zelliklerinin bakteriyel tutulumdaki roliinii degerlendiren Mabboux et
al da [61] bu bulgular1 dogrulamaktadir. Ayn yiizey piiriizliliigiine sahip tukiriuk kapl
2 farkli implant materyalinde (grade 2 saf Ti ve Ti alasim) 2 farkli bakteri tiirliniin
(hidrofilik ve hidrofobik) adezyonu incelenmis ve bakterinin yiizey 6zelliklerinin yani
sira materyalin SYE’sinin de bakteriyel adezyonu ve implant materyaline retansiyonu

etkiledigi goriilmiistiir [61].

2.6.4 Bakteriyel adezyonu ve biyofilm olusumunu azaltmak igin titanyum

yiizey modifikasyonlari

Ozellikle titanyum, nikel, demir, vanadium gibi saf metaller bakteriostatik
etkiye sahip olmalar1 nedeniyle bakteri buyumesini inhibe etme 6zelligine sahiptirler. 7
metalin antibakteriyel 6zelliklerinin incelendigi bir ¢alismada antibakteriyel etkinligin
siralamasi altin>titanyum>kobalt>vanadyum>aluminyum>krom>demir olarak

belirtilmistir [62]. Baska c¢alismalarda da titanyumun belirgin olarak bakteriostatik
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etkisinin olmadigi belirtilmistir [63, 64]. Co-Cr splintlere yerlestirilen titanyum,
hidroksiapatit ve amalgam pargalariyla yapilan in vivo ¢alismada bakteriyel
kolonizasyonun kalitatif ve kantitatif farkliliklar1 degerlendirilmis ve titanyumun erken

kolonizasyonda in vivo olarak belirgin bir fark yaratmadigi sonucuna varilmistir [63].

Cinko oksit ve titanyum oksit 6rneklerin stafilokoklar ve osteoblastlar icin
adeziv ve antimikrobiyal 6zellikleri karsilastirilmigtir. Cinko oksitin se¢ilmesinin sebebi
malzemenin antimikrobiyal 6zellikte olmasidir. Titanyum oksitin se¢ilmesinin sebebi
ise titanyum implantlarda in vivo olarak olusan bir tabaka olmasidir. Sonug olarak nano
seviyedeki ¢inko oksit ve titanyum oksitin stafilokokal hiicrelerin adezyonunu azalttig
ve osteoblast adezyonunu arttirdigi goriilmiistiir. Titanyum implantlar {izerinde nano
seviyede cinko oksit gibi kaplamalar biyofilm olusumunun azaltilmasinda 6nemli rol
oynamaktadir. Fotokatalitik bakterisidal nano seviye titanyum oksit tabaka ultraviyole
radyasyon ile aydmlatildiginda OH, HO, ve H,O, gibi antibakteriyel aktif-oksijen
tirleri salindig1 goriilmiistiir[65, 66]. Titanyum dental implantlar Gzerinde titanyum
oksit gibi nano kaplamalarin erken bakteriyel kolonizasyonu azaltabilecegi

distintilmustiir [55].
2.7 Streptococcus mutans

S. mutans 1924°te Clarke tarafindan ¢iiriik lezyonlarindan izole edilmistir [67].
Bu streptokok grubu karakteristik olarak, hareketsiz, katalaz negatif, kisa ve orta
uzunlukta zincirler olusturan gram pozitif koklar seklinde tanimlanmistir. Mitis
Salivarius Agar (MSA) Uzerinde konveks koloniler olusturmaktadir. Bu koloniler opak
olup, yiizeyleri buzlu cami andirir. Ancak kiiltiir ortamina bagli olarak koloni
morfolojileri ¢ok degiskenlik gostermektedir. S. mutans pH 5 de metabolik agidan
aktive olur. Bu pH pek ¢ok bakterinin yasayamayacagi kadar asidik bir pH’dir [68]. S.
mutans ylksek yizey enerjisine sahip (hidrofilik) bir bakteridir [69].

S. mutansin hiicre yapisi ve metobolizmasina bakildiginda hiicre duvar1 kalin
olup metilen mavisiyle boyanabilir ve peptoglikan ve teikoik asit icerir. Polisakkarit
yapida kapsiilii vardir. S. mutans dis yiizeylerine yapisarak biyofilm olusturabilir [70].
Dis yiizeyindeki pelikila hiicre yiizeyindeki proteinleri sayesinde yapisir. Mine ylizeyine
dekstan kapsulli sayesinde tutunur ve 300-500 kadar hiicre igeren biyofilm olusturur.

Bakteriyal biiylime icin gerekli olan enerjiyi frilktozu fermante ederek saglar.

18



Olusturdugu biyofilm i¢inde laktik asit lireterek mine yilizeyini dekalsifiye eder ve ¢uruk

olusumuna neden olur [71].
2.8 Streptococcus sanguis

White ve Niven tarafindan endokarditli hastalarin kanindan izole edilen a-
hemolitik streptokoklardir. S. sanguisin ger¢ek yasam alani oral flora olup ozellikle
dental plaktir [72]. S. sanguis yuzey Ozellikleri acisindan degerlendirildiginde
hidrofobik bir bakteridir[61].

S. sanguis’in hiicre yapist ve metabolizmasina bakildiginda Gram (+) olup
peptoglikan yapida hiicre duvarina sahiptir ve teikoik asit igerir. Bu bakteri biyosentez,
glikogenezis ve sekerin ve karbonhidratlarin fermantasyonu i¢in birgok enzime sahiptir.
Bu enzimler glikogeneziste kullanilarak, bakterinin amino asitleri friikktoz-6-fosfat’a
dontistiirmesini saglar ve bakteri tarafindan hiicre duvarindaki peptoglikan yapiy1

olusturulur [73].

S. sanguis direkt olarak dis yiizeyine baglanarak diger bakterilerin kolonize
olmasmi saglar. Boylece dental plak olusur ve periodontal problemler ve ¢iiriik
olusumuna katkida bulunur [73]. S. sanguis kan dolagimina katilarak kalp kapak¢iginda
hasar meydana getirir ve enfektif endokardite sebep olur [74].

Hiicre yogunlugu, besin varlig1 ve ph gibi ¢evresel faktorler S. mutans ve S.
sanguis arasindaki etkilesimi etkiler. S. sanguis tarafindan iiretilen hidrojen peroksit
arttiginda S. mutans lremesi azalir. Besinden zengin bir ortamda hidrojen peroksit
tiretimi S. sanguis tarafindan durdurulur ve hiicre biiyiimesi i¢in gerekli olan enerji
tiretimi baglatilir. Eger ortamda yeterince besin yoksa veya ortamin ph’1 diigmiis ise
hidrojen peroksit liretimi baslatilir ve S. mutans’a karsi yasam miicadelesi devam
ettirilir. Boyle bir ortam S. sanguis ve S. mutansin birbirleriyle yasamasini kontrol
altinda tutmaktadir [75].

2.9 Peri-implant mukositis ve periimplantitis mikrobiyolojisi

Cirtkler ve periodontal hastaliklar gibi periimplant mukositis ve
periimplantitis de plak kaynakli hastaliklardir [76]. Dokularla uygunlugu nedeniyle
implant materyali olarak kullanilan Ti, bakteriyel adezyon i¢in uygun ortam

olusturabilmektedir [77]. Bugiine kadar Ti yiizeylere yapisan bakterilerin olusturdugu
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dental plagi 151k ve elektron mikroskoplariyla ve bakteri kiiltiirleriyle inceleyen birgok
In Vivo Ve in vitro ¢alisma mevcuttur [10, 61, 63, 64, 66, 78].

Dental plak, oral kavitede sert dokular Gzerine biriken, 500 Uzerinde bakteri
tiirli igeren karmasik mikrobiyal biyofilm tabakasidir. 1950’lerin sonlarina kadar plak
olusumunun tek bir sekilde oldugu kabul edilirken, daha sonra yapilan bir¢ok caligma
dental plagin uniform bir yap1 olmadigini, disten dise, bolgeden bolgeye degistigini
gostermistir [79]. Ancak tlrler lokal gevresel faktorlere gore degisse de, kolonizasyon
paterninin her zaman ayni oldugu goriilmistiir [80]. Bakteriler biyofilm tabakasi
icerisinde farkli 6zellikler gosterebilirler. Genellikle agiz igerisindeki patojenlerin etkili
olabilmesi ic¢in fiziksel, metabolik veya fizyolojik etkilesimlerle meydana gelen
degisiklikler olmasi1 gerekir. Tiirler arasindaki fiziksel, metabolik ve fizyolojik
etkilesimler sirasinda bazi organizmalarin metabolik iriinleri diger bazi bakterilerin
daha fazla biiylimesini saglarken, bazilarinin yasamasini engeller. Bakteriyel
kolonizasyon ve biiylime siklikla tek yonliidiir ve baz1 bakteriler kolonize olabilmek igin
diger mikroorganizmalarin hazirladigi ortama ihtiyag duyarlar [76]. Periodontal
arastirmalar, biiyiik kismmi gram negatif anaerobik bakterilerin olusturdugu
olgunlasmis mikrobiyal plagin, ilk koloniler olan fakiiltatif bakterilerin olusturdugu
cevresel faktorlere bagli oldugunu gostermistir[77].

VanLoosdrecht et al [81], dental plak olusumunda mikrobiyal adezyonun 2
asamada meydana geldigini gostermistir. Burada ilk asama olan, mikroorganizmalarin
ylizeye yapistigr geri doniisiimlii emilimi; mikroorganizmalarin yiizeye sikica
yapismasini saglayan geri doniisiimsiiz emilim izler. Daha sonra ayni yazarlar 1990
yilinda yaymladiklart derlemede nemli ortamda mikrobiyal adezyonun 4 asamali
oldugunu belirtmislerdir. ilk asamada bakteriler dis yiizeyine tasinirken, ikinci asamada
ilk geri doniisiimlii adezyon meydana gelir. Ikinci asama yiizeylerin mikroskobik,
fizikokimyasal 6zelliklerine ve yapisan mikroorganizmalara baglhidir. Geri doniistimlii
adezyon kuvvetlerinin (stesinden gelinirse bu mikrobiyal yiizeyler siki atagmanin
olusmasinda belirleyici hale gelir ve bu da ii¢lincii asamay1 olusturur. Bu siki atagmani
dordiinci asama olan dental plagin en {ist seviyesi olan ylizey kolonizasyonu ve
biyofilm olusumu takip eder. Dis yiizeyine mikrobiyal adezyon, plak olusumunun
baslangicinda genel bir Onceliktir. Ancak dental plagin biiyiimesinde dominant rolii

mikrobiyal ¢ogalma olusturur.
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Oral streptokoklar hareketsiz yapilara yapigabilen bir grup mikroorganizmadir
[69, 82, 83]. Zincir veya ciftler halinde diizenlenmis, katalaz negatif 6zellik gosteren
kiresel pozitif koklardir. Plak olgunlastikca kokal kompozisyondan filamentoz
kompozisyona gecis gosterirler [84]. Kimyasal yilzey kompozisyonu hicre yizeyi
hidrofilligi ve yiikleriyle agiklanabilir [85-88]. Fizikokimyasal etkilesim kuvvetleriyle
kontrol edilen streptokoklarin bu ilk adezyonu, olgun biyofilm gelisiminde yalnizca bir
basamaktir [81]. ilk kolonilerin adezyonu ve olgunlastirici film komponentlerinin
adzorbsiyonundan sonraki bircok devam eden olayla son mikrobiyal kompozisyon ve
olgunlasmis biyofilm yapist olusur [4, 89, 90]. Bu olaylar; tiirler arasi baglanma,
biyosiirfaktan salinimi, organizmalar arasinda metabolik avantajlarin olugmasi gibi
olaylar1 igerir [89, 91]. Daha sonraki asamalar daha genis zamanda meydana geldigi i¢in
biyofilm olusumundaki ilk bakterilerin adezyonunun 6nemi siklikla géz ardi edilir [92].
Oysa streptokoklar aktinomigeslerin optimal biytmesi icin anaerobik mikro ortami
olusturur [93]. Bakteriler arasindaki bu baglanma genellikle elektostatik ve asit-baz
dengesine bagli olarak meydana gelir [94]. Ritz et al. [95], ¢alismalarinda plak
olusumunda dominant ©ncu tdrlerin streptokoklar oldugunu sonrasinda bunlara
aktinomigeslerin eklendigini ve plagin yiiksek miktarlardaki Gram negatif anaerob
filamentoz organizmalarin da adezyonuyla daha olgun bir yap1 haline donistigiinii
gostermistir. In vivo c¢alismalarda S.sanguisin biyofilm olusumunda gergek Oncii
organizma, S. mutansin ise dental ¢iiriiklerin major etyolojik ajani oldugu gosterilmistir.
Ayrica c¢alismalar sonucunda S.sanguis’in S.mutans’a gore daha iyl yapistig

goriilmiistir [96].

Literattirde plazma polimerizasyon yontemiyle yuzey 6zellikleri degistirilen Ti
yuzeylerde S. Sanguis ve S. Mutans adezyonunun ve bakteri ylzey enerjisinin adezyona
etkisini inceleyen herhangi bir ¢alisma bulunmamaktadir. Bu ¢alismada amag tiyol
icerikli monomer ile plazma polimerizasyon yontemi kullanilarak yiizey ozellikleri
degistirilen tip 4 titanyumun yiizey kararliligindaki degisimin gozlenmesi ve biyofilm

ve bakteriyel tutuluma etkisinin arastirilmasidir.
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3. GEREC VE YONTEM

Bu ¢aligsma iki boliimden olugmaktadir. Birinci boliim plazma polimerizasyonu
ile ylizey modifikasyonu islemini ve yiizeyde olusan kaplamanin karakterizasyonunu
icermektedir. Calismanin ikinci boliimiinde kaplama yapilan 6rneklerin mikrobiyolojik
incelemeleri yapilmigtir. Deney gruplarini olusturmak i¢in ayni ebatlarda ve bakteri
tutulumu i¢in esik deger olan Ry = 0,2 um yizey piirtizliiliik degerinin altinda 88 adet
titanyum disk hazirlandi ve her grupta 22 tane olacak sekilde 4 gruba ayrildi. Her grup
farkli akim(gii¢) polimerizasyon parametresi ile karakterize edildi. Kontrol grubu igin
Ra = 0,2 um ylizey piiriizliilik degerinin altinda 22 adet polisajli Ti disk hazirlandi.
Gruplarin her birinden rastgele 2 6rnek se¢ildi ve bu drnekler yiizey topografisi,
kimyasi, piirtizliligii ve temas agist Ol¢iimleri i¢in kullanildi. Bu &lgimler yapay
tukdrikte bekletilmeden o©nce ve bekletildikten sonra tekrarlanarak ylzeydeki
kaplamanin kalitesi kiyaslanmistir. Yapay tiikiiriikk kullanilmasimin sebebi plazma
polimerizasyon teknigi ile yiizey karakterizasyonu sonucu olusan ince film tabakasinin
agiz ici sartlardaki davranigini analiz etmektir. Her bir grupta kalan 20 6rnegin 10 tanesi
S. mutans, diger 10 tanesi S. sanguis ile uygun besiyerlerinde inkiibe edilerek 6rnek

yiizeylerinde biyofilm olusturuldu ve iireyen canli koloniler CFU/ml cinsinden sayildi.
3.1. YUzeylerin Hazirlanmasi

Calisma kapsaminda, Bilkent Ulusal Nanoteknoloji Arastirma Merkezi

(UNAM ) laboratuarinda, 6 mm c¢apinda ve 2 mm kalinliginda toplam 110 adet Tip 4
saf titanyumdan disk seklinde 6rnekler kesilerek hazirlandi (Sekil 3).

Sekil 4: Kesme cihazi1 ( Accutom-50, Struers Ltd, Lanarkshire, ingiltere )
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Ornekler zimparalama ve parlatma islemleri sirasinda kolay tutabilmek ve her
ornege standart uygulama yapabilmek amaciyla akrilik rezinden elde edilen silindir

kaliplarin i¢erisine gomiildii.
3.1.1. Zimparalama ve Parlatma islemleri

Toplam 110 adet 6rnegin zimparalama ve parlatma islemleri, parlatma cihazi
(LaboPol-5, Struers Ltd, Lanarkshire, Ingiltere ) iireticisinin titanyum metali icin

onerileri dogrultusunda Bilkent Unam laboratuvarinda gerceklestirildi.

Kaba zimparalama islemi, silisyum karbit asindirict kagit ( 320 grid ) ile
yapilmis, ince zzimparalama islemi 6rneklere esit kuvvet uygulayan numune tutucu ucu
bulunan cihazda 9um’ lik asindirici elmas soliisyonu kullanilarak 150 N kuvvet altinda

5 dakikada gergeklestirildi.

Zimparalanan 6rnekler SiO; solusyonu ( OP-S, 0.04um ) ile 5 dakika sureyle
parlatildi (Sekil 4).

Sekil 5:Parlatma cihazi

3.2 Plazma polimerizasyon yontemiyle ylzey modifikasyonu

Ornekler kaplama isleminden Once akrilik rezin igerisinden ¢ikarildi ve
ultrasonik banyoda aseton igerisinde 20 dk siireyle yikanarak asindirici pargacik

artiklarindan arindirilda.

Baskent Universitesi Biyomedikal Miihendisligi laboratuvarinda tiyol-
hidroksil grup iceren 11-merkaptoundekanoik asit monomeri, yiiksek akim kesikli 1s1ma
teknigiyle farkli kosullarda plazma polimerizasyonu uygulanarak ornek yuzeyleri

Uzerinde polimerlestirildi.
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Daha Onceki deneylerden ve hava ile temastan kaynaklanan kirliligi ortadan
kaldirmak amaciyla plazma polimerizasyonuna baslamadan 6nce gaz girisinden sisteme
argon gazi verilerek vakumlandi. Kaplama siirecine ge¢cmek i¢in argon gazi sisteme
tekrar verilip, vakum etkisi yaratildi. Toz halindeki monomer hollow katod igerisinde
yerlestirilerek argon plazmasinda buharlastirilmas: saglandi. Buhar fazina gecen
monomer plazma ile etkilestirilerek, yiiksek voltaj altinda plazmasi olusturuldu [97].
Plazma halini almis monomer partikiilleri, kararsiz yapilarim1 kararl hale getirebilmek
igin reaktor icerisindeki kararli malzeme iizerine yiik bosalimi gergeklestirerek denge
durumuna ulagmasi saglandi. Bu sayede malzeme yiizeyinde kaplama olusturuldu.

Islemin sonunda yeni olusan gruplarin stabilizasyonu icin, drnekler 10 dk. vakumda
bekletildi.

Yizey modifikasyonu igin kullanilan akim degerleri degistirilerek 4 farkli

parametre elde edildi.
1. deney grubu icin depozisyon kosullari:
Sure: 10 dakika
DC: 1.5kV
Darbeli: 19 kV
Basing: 0.4 mbar
Frekans: 5 Hz
2. deney grubu i¢in depozisyon kosullari:
Sure: 10 dakika
DC: 2 kV
Darbeli: 19 kV
Basing: 0.4 mbar
Frekans: 5 Hz
3. deney grubu i¢in depozisyon kosullari:
Sure: 10 dakika

DC: 2.5 kV
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Darbeli: 19 kV
Basing: 0.4 mbar
Frekans: 5 Hz

4. deney grubu icin yiuizey karakterizasyonundan once Ti diskler 100°C’ye
kadar 1sitildiktan sonra kaplama islemi gerceklestirildi. Isitma iglemi sonrasi depozisyon

kosullart:
4. deney grubu i¢in depozisyon kosullari:
Sure: 10 dakika
DC: 25 kV
Darbeli: 19 kV
Basing: 0.4 mbar

Frekans: 5 Hz

| 4
—_

o W R

Sekil 6:Plazma depozisyon cihazi Sekil 7: Depozisyon sonrasi érnekler

3.3 Ylizey Karakterizasyonu

Plazma polimerizasyon yOntemiyle hazirlanan 88 adet titanyum disk, her
grupta 22 tane olacak sekilde 4 gruba ayrildi. Her grup farkli akim(gii¢) polimerizasyon
parametresi ile modifiye edildi. Kontrol grubundan ve deney gruplariin her birinden
rastgele 2 6rnek secildi ve bu 6rnekler yiizey topografisi, kimyasi, piiriizliiliigii ve temas
acis1 Olgtimleri i¢in kullanild1. Bu dlglimler yapay tiikiiriikte [98] bekletilmeden 6nce ve
bekletildikten sonra (3 sa 37°C’de) tekrarlanarak yiizeyde olusan kaplama kalitesi

kiyaslanmistir. Yapay tiikiiriik kullanilmasinin sebebi plazma polimerizasyon teknigi ile
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yuzey Karakterizasyonu sonucu olusan ince film tabakasinin agiz i¢i sartlardaki

davranigini analiz etmektir.

KIMYASAL MIKTAR/LITRE
NaCl 1.2800 g
MgCl, (6H,0) 0.125¢g
KCI 0.095g
CH;COOK 1.508 g
CaCl, 0.167 g
K3PQO4 (3H20) 0.386 g
H3PO, 0.05ml
NaF 0429-429g-21g¢

Tablo 2: Kullanilan yapay tiikiiriik formiilii

Bu calisma kapsaminda yiizey analizleri gerceklestirilirken sirasiyla AKM,
XPS, temas acis1 Ol¢iimii kullanilarak islem gérmiis deney oOrneklerinin yiizeyleri

tanimlanmaistir.
3.3.1 AKM ile ylizey topografisinin incelenmesi

Titanyum ince filmlerin yilzey topografik incelemeleri atomik kuvvet
mikroskobu altinda ODTU Merkezi laboratuvarinda gergeklestirildi. (Vecoo MultiMode
V ) Ortalama ylizey piriizliiliik degerlerini belirlemek icin, inceleme icin her gruptan
secilen 2 ornek tizerinde 20 um’ luk alanin Ra degerleri kaydedildi.
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Sekil 8:AKM cihaz1

Deney gruplarindan ayri olarak hazirlanmis ve her kaplama parametresiyle
elde edilmis birer 6rnek tizerinde kaplama kalinliklar1 belirlenmistir. Titanyum referans
yiizey lzerinde kimyasal maske ( seluloz asetat ) kullanilarak kaplanmamis ve kapl
olarak iki yiizey hazirlanarak iki yiizey arasindaki yiikseklik farki tespit edilerek kalinlik

6l¢imi yapilmistir.
3.3.2 XPS (ESCA) ile yiizey kimyasinin incelenmesi

Ti 6rneklerin en dis yiizeyinde olusan filmlerin kimyasal analizi Bilkent Ulusal
Nanoteknoloji Arastirma Merkezi (UNAM) laboratuarindaki XPS cihazi (Thermo, K-
Alpha - Monochromated high-performance XPS spectrometer) ile yapilmistir.

Sekil 9: XPS cihazi (Thermo, K-Alpha - Monochromated high-performance
XPS spectrometer)
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3.3.3 Temas Aqs1 Olciimleri

Temas agist dl¢limleri i¢in, yiizey ilizerinde yayilan 0,05 ml su damlaciginin
profil fotograflar1 cekilerek bilgisayarda ¢oziimlendi. ( SCA 20 Software for OCA,
Dataphysics, Germany )

Sekil 10: Temas acis1 dl¢iim cihazi ( OCA 20 contact angle system, Dataphysics,
Germany)

kamera

Sekil 11: Temas ag¢is1 6l¢iim diizenegi
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3.4 Mikrobiyolijik incelemeler

3.4.1 Besiyerlerinin Hazirlanmasi

Triptik Soy Buyyon (TSB)

Bacto Tyriptic Soy Buyyon (DIFCO) 30g.
Distile su 1000ml

Manyetik karigtirict ile karistirilarak otoklavda 121 °C’de 15 dakika steril

edildi.

% 5 sakkarozlu TSB

Bacto Tyriptic Soy Broth (DIFCO) 30g.

Sakkaroz (MERCK) 50g.

Distile su 1000ml.

Manyetik karistirict ile karistirilarak otoklavda 121 °C’de 15 dakika steril
edildi.

3.4.2 Arastirmada Kullanilan Bakteriler

Calismada bakteri 6rnegi olarak Refik Saydam Hifzissthha Merkezi
koleksiyonundan temin edilen *Streptococcus mutans’ ATCC 25175 ve “Streptococcus
sanguis’ ATCC 29667 kullanildi.

3.4.3 Bakterilerin hazirlanmasi

Standart suslar Triptik Soy Buyyon (TSB) icinde % 10 CO; li ortamda (mum
sondiirme kavanozunda) 37°C’de 24 saat bekletilerek Kkiiltiirleri hazirlandi. Standart
suslart sakkaroza alistirmak igin, 24 saatlik kilturlerinden % 5 sakkarozlu TSB’ye % 10
CO2’li ortamda 37°C’lik etiivde 1 hafta siireyle her giin taze besiyerine aktarilarak pasaj

yapildi.
3.4.4 Biyofilm olusturulmasi

Baskent Universitesi mikrobiyoloji laboratuvarimda 0.5-1 ml. triptik soy broth
( TSB) iginde siispanse edilen susun % 5 koyun kanli TSB’ a yogun ekimleri yapildi ve

37°C’ de mikroaerofilik ortamda 72 saat inkiibe edildi.
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Sekil 12: Besiyerinin hazirlanmasi

3.4.5 Deneyde Kullanilacak Bakteri Siispansiyonlarinin Hazirlanmasi

Sakkaroza aligtirillmig bakteri kilttrlerinden 100 ml % 5 sakkarozlu TSB igine
aktarilarak 0.5 MacFarland bulaniklik tiipline gore bir bakteri siispansiyonu hazirlandi.
Bu bakteri siispansiyonundan 10 katli sulandirimlar yapildi. Uygun sulandirimlardan
(107, 102, 10 ve 10™) 0.01’er ml alinarak Triptic soy agar’a ekim yapildi (Sekil 12)
ve 37°C’de 48 saat inkibe edildi. Bu sure sonunda besiyeri ylzeyinde olusan koloniler
sayilarak koloni sayis1 (cfu/ml)= ( koloni sayisi/sulandirma orani x inokulum miktar1)

olarak hesaplandi.

Sekil 13 :(A): Bakteri siispansiyonlarmin 10 kath sulandirilmasi. (B):10
kat sulandirilan bakteri siispansiyonunun TSA’a ekilmesi
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3.5 istatistiksel Analiz

Elde edilmis olan veriler "IBM SPSS Statistic 19" ve “Statistica 8,0 istatistik

paket programlarina aktarilmis ve bu programlar aracilifiyla degerlendirilmistir.

Oncelikle elde edilen verilerin tanimlayici istatistikleri ortaya konulmustur.
Daha sonra kontrol grubu ile deney gruplart arasindaki ikili karsilastirmalar
gerceklestirilmistir. Bu karsilastirmalarda, veriler normal dagilim gostermediginden,

Mann Whitney U Testi kullanilmistir.

Ayrica deney gruplarmin  kendi icindeki ¢oklu  karsilastirmalar
gerceklestirilmistir. Bu karsilagtirmalarda da, veriler normal dagilim gostermediginden,
Kruskal Wallis Testi uygulanmistir. Kruskal Wallis Testi sonucunda fark ¢ikan gruplari

belirlemek amaciyla Tukey coklu karsilastirma testinden faydalanilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Yiizey Piiriizliiliigii ve Kaplama Kahnhg Ol¢iim Sonuclar

Titanyum Ornekler zimparalama ve cilalama islemleri sonrasinda 4 gruba
ayrilarak, her gruba plazma polimerizasyon yontemi ile yilzey kaplama islemi
uygulandi. Daha oOnceden belirlenen 2 ornekten birinde kaplama kalinliginin
belirlenmesi i¢in yiizeyine ‘seliiloz asetat’ damlatilarak altinin kaplanmamasi saglandi.
Boylece kaplanan ve kaplanmayan alan arasindaki kaplama kalinlik farki AKM ile
tespit edildi. Orneklerin tiikiirikte bekletilmeden 6nce ve bekletildikten sonra yiizey
topografik incelemeleri AKM ile rastgele 20 um’luk ii¢ noktadan gergeklestirildi ve

yiizey puriizliiliikk degeri bu 3 noktanin ortalamasi olarak belirlendi.

Ornekler 3 saat 37° C’lik etiivde tiikiirik icinde bekletildikten sonra tekrar
yiizey piriizliiliikk ve kaplama kalinliklar1t AKM’de belirlendi. Tukirik dncesi ve sonrasi
kaplama yiizeyinde piiriizliiliik artis1 ve kalinlik azalmasi kaplama materyalinde kayip
olarak kabul edildi. 2. grupta yapilan kaplama yapay tlkdirlkte bekletildikten sonra

gozle goriilen yiizey kaybi oldugu i¢in kalinlik 6l¢limii yapilamamustir.

Tukrikten dnce Tukrikten sonra
20 x 20 um Ra Kalinlik Ra Kalinlik
(Lm) (nm) (um) (nm)
Kaplanmamus 0.083 - 0.087 -
1. grup 0.085 66 0.098 50
2. grup 0.066 39 0.069 -
3. grup 0.042 114 0.047 97
4. grup 0.057 97 0.066 50

Tablo 3:Yapay tikiiriik ile etkilesim oncesi ve sonrasi piiriizliiliik ve film
kalinhgi sonuclari
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4.1.1 Orneklerin Tukrikte Bekletilmeden Onceki AKM Gorintileri

Sekil 14:1. deney grubu Ra=0.085 pm. Kalinlhik= 66 nm  Sekil 15: 2. deney grubu Ra=0.066 pm. Kalinlik=39 nm

Sekil 16: 3. deney grubu Ra=0.042 um. Kalinhik=114 nm  Sekil 17: 4. deney grubu Ra:0.057 um. Kalinlik=97 nm
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4.1.2 Orneklerin Tukurikte Bekletildikten Sonraki AKM Gorintileri

Sekil 18: 1. deney grubu Ra=0.098 um kalinhk=50 nm  Sekil 19: 2. deney grubu Ra=0.074 um. Kalinhik=25 nm

nm

Sekil 20: 3. deney gubu Ra=0.047 pm. Kahinhk=97 nm  Sekil 21: 4. deney grubu Ra=0.066 pm. Kalinlik=50 nm
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4.2 Temas acis1 Olgiimlerinin Sonuclar

Temas acist Olclimleri ylizeye distile su ile damlatma teknigi ile

gergeklestirilmistir.

Tukurukten Tukurukten
once (°) sonra (°)

1. grup 12.1 55.9

2. grup 16.5 37.5

3. grup 49.7 69.7

4. grup 66 58.9

Kaplanmams | 18.6 24.8

titanyum

Tablo 4: Temas agis1 analizleri

4.2.1 Orneklerin Tikirikte Bekletiimeden Onceki Temas acisi 6lciimleri

Sekil 22:1. deney grubu temas ag¢is1 6l¢ciimii=12.1

Sekil 23: 2. deney grubu temas agis1 6l¢iimii=16.5
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-

Sekil 24: 3. deney grubu temas 6lgcimi=49.7

Sekil 25: 4. deney grubu temas agis1 6l¢iimii=66

4.2.2 Orneklerin tikirikte bekletildikten sonra temas agis1 élciimleri

Sekil 26: 1. deney grubu temas acis1 él¢iimii= 55.9
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Sekil 27: 2. deney grubu temas acis1 6l¢iimii=37.5

Sekil 28: 3. deney grubu temas acis1 6l¢iimii=69.7

Sekil 29: 4. deney grubu temas agis1 6l¢ciimleri=58.9

4.3 XPS analizleri (Yiizeylerin kimyasal degisimleri)

Her gruptan 2 6rnegin fiziksel degisimlerinin yani sira yiizeylerinin kimyasal
yapist da incelenmistir. Yiizeyde bulunan N, C, O, S atomlarnin yiizdeleri agagidaki

tabloda verilmistir.
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Atomik Tukrukten 6nce Tukrukten sonra

ylzdeler (%) (%)
Ti C O S Ti C O S
1. 6rnek 0.24 8437 1347 192 025 8298 158 0.97
2. Ornek 2.03 77.38 18.28 231 - - - -
3. ornek 0.37 83.13 14.72 178 043 80.89 17.64 1.04
4. 6rnek 041 83.77 1384 198 053 8261 16.2 0.66
Kaplanmamig 5.91 58.32 35.77 - 5.16 68.63 26.21 -
Ti

Tablo 5: Orneklerin yapay tikiiriik ile etkilesim dncesi ve sonras1 % element bilesimi

4.4 Istatistiksel Degerlendirme

Elde edilmis olan veriler "IBM SPSS Statistic 19" ve “Statistica 8,0 istatistik

paket programlarina aktarilmis ve bu programlar aracilifiyla degerlendirilmistir.

Kontrol grubu ve deney gruplarinin kiyaslanmasinda Mann Whitney U testi,

deney gruplarinin birbiriyle kiyaslanmasinda Ki-Kare testi kullanilmistir.

Bakteri

Turi Grup X Std. Sapma  Min. Maks. Aralhk

Kontrol(n=10) 2,32 x10* 0,199 x10* 2,1x10* 2,6x10*  0,5x10"
Deney 1(n=10)  1,25x10* 0,085x10* 1,2x10*  1,4x10* 0,2 x10*
S.Mutans Deney 2(n=10)  2,35x10* 0,222 x10* 2,1x10* 2,7x10* 0,6 x10*
Deney 3(n=10) 0,79 x10* 0,137 x10* 0,6x10*  1,0x10* 0,4 x10*
Deney 4(n=10) 1,17 x10* 0,106 x10* 1,0x10*  1,3x10* 0,3 x10*

Kontrol(n=10) 2,86 x10* 0,127 x10* 2,7x10*  3,0x10* 0,3 x10*
Deney 1(n=10)  2,23x10* 0,231 x10* 1,9x10* 26x10* 0,7 x10*
S.Sanguis Deney 2(n=10) 2,49 x10° 0,166 x10* 2,3x10*  2,8x10* 0,5 x10*
Deney 3(n=10) 1,30 x10* 0,116 x10* 1,1x10*  1,4x10* 0,3 x10*
Deney 4(n=10) 1,58 x10* 0,132 x10* 1,4x10* 1,7x10*  0,3x10*

Tablo 6: Kontrol Grubu ve Deney Gruplari icin S. Mutans ve S.Sanguis Bakterileri
Tammlayic Istatistikleri.
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Grafik 1: Kontrol Grubu ve Deney Gruplari icin Ortalama S. Mutans ve S.Sanguis
Bakterileri Sayilari.

Mann
Bakteri N Ortalama Std. ~ Ortalama Toplam Whitney P
Sapma  Sira Sira U

S. Mutans 10 2,32 0,199 5,50 55,00
0,000 0,000***
S. Sanguis 10 2,86 0,127 1550 155,00

*: p<0,05, **: p<0,01, ***: p<0,001

Tablo 7: Kontrol Gruplari igin S. Mutans ve S. Sanguis Bakterileri Arasindaki Farkliligin
Incelenmesi

2,86

2,5 -

1,5 1

0,5 -

T
S. Mutans Kontrol Grubu S. Sanguis Kontrol Grubu

Grafik 2: Kontrol Gruplari Igin S. Mutans ile S. Sanguis Bakteri Sayilari

Kontrol gruplart i¢in S. Mutans ile S. Sanguis bakterisi lireme miktarlari
arasinda farklilik olup olmadigini incelemek i¢in uygulanan Mann Whitney U testi
sonucunda; anlamli farklilik bulundugu sonucuna ulasilmistir (U:0,000, p<0,001). Buna
gore; S. Mutans kontrol grubunda iireyen bakteri sayis1 S. Sanguis kontrol grubundan

anlamli derecede daha diistiktir.
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Mann
Whitney P
U

Std. Ortalama Toplam

Grup N Ortalama Sapma Sira Sira

Kontrol 10 2,32 0,199 15,50 155,00
0,000 0,000***
Deney 1 (1,5kwW) 10 1,25 0,085 5,50 55,00

Kontrol 10 2,32 0,199 10,15 101,50
46,5 0,787
Deney 2 (2 kw) 10 2,35 0,222 10,85 108,50

Kontrol 10 2,32 0,199 15,50 155,00
0,000 0,000***
Deney 3 (2,5 kW) 10 0,79 0,137 5,50 55,00

Kontrol 10 2,32 0,199 15,50 155,00
0,000 0,000***
Deney 4

(2,5 kW+isitma) 10 1,17 0,106 5,90 55,00

*: p<0,05, **: p<0,01, ***: p<0,001
Tablo 8: S. Mutans Bakterileri i¢in Kontrol Grubu ile Deney Gruplar1 Arasindaki Farkliliklarin
Incelenmesi

S. Mutans bakterisi Ureme miktarlar1 arasinda kontrol grubu ve deney gruplari
arasinda farklilik olup olmadigini incelemek i¢in uygulanan Mann Whitney U testi
sonucunda; 1. deney grubunda; anlamli farklilik bulundugu sonucuna ulasilmistir
(U:0,000, p<0,001). Buna gore; 1,5 kV akimin verildigi deney grubunda iireyen bakteri
sayist kontrol grubundan anlamli derecede daha diisiiktiir. 2. deney grubunda anlamli
farklilik bulunmadig sonucuna ulasilmistir (U:46,5, p>0,05). 3. deney grubunda
anlamli farklilik bulundugu sonucuna ulasilmistir (U:0,000, p<0,001). Buna gore; 2,5
KV akimin verildigi deney grubunda iireyen bakteri sayisi kontrol grubundan anlamli
derecede daha diisiiktiir. 4. deney grubunda anlamli farklilik bulundugu sonucuna
ulagilmistir (U:0,000, p<0,001). Buna gore; 2,5 kV akimin ve 1smin verildigi deney

grubunda iireyen bakteri sayis1 kontrol grubundan anlamli derecede daha diisiiktiir.
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Std. Ortalama Kruskal

Grup N Ortalama Wallis P Fark
Sapma Sira .
Ki-Kare
Deney 1 (1,5kw) 10 1,25 0,085 22,55
Deney 2 (2 kW) 10 2,35 0,222 35,50
3-1,2,4

33,938 0,000*** 014
Deney 3 (2,5 kW) 10 0,79 0,137 5,55 ’

Deney 4

(2,5 kW-+is1tma) 10 117 0,106 18,40

Tablo 9: S. Mutans Bakterileri i¢in Deney Gruplar1 Arasindaki Farkliligin Incelenmesi

Deney gruplari arasinda S. Mutans bakterisi tireme miktarlar1 arasinda farklilik
olup olmadigini incelemek i¢in uygulanan Kruskal Wallis Testi sonucunda; anlamli
farklilik bulundugu sonucuna ulasilmistir (Ki-Kare:33,938, p<0,001). Buna gore; 2,5
kV akimin verildigi 3. Deney grubunda iireyen bakteri sayist diger deney gruplarindan
anlamli derecede daha diisiik iken 1,5 kV akimin verildigi 2. Deney grubunda iireyen

bakteri sayis1 diger deney gruplarindan anlamli derecede daha yiiksektir.

Mann
Grup N Ortalama Std. ~ Ortalama Toplam Whitney P
Sapma  Smira Sira U

Kontrol 10 2,86 0,127 1550 155,00
0,000 0,000%***

Deney 1 (1,5 kw) 10 2,23 0,231 5,50 55,00

Kontrol 10 2,86 0,127 15,00 150,00
5,000 0,001**

Deney 2 (2 kw) 10 2,49 0,166 6,00 60,00

Kontrol 10 2,86 0,127 1550 155,00
0,000 0,000%***

Deney 3 (2,5 kw) 10 1,30 0,116 5,50 55,00

Kontrol 10 2,86 0,127 15,50 155,00
Deney 4 0,000 0,000%***

(2,5 kW+isitma) 1,58 0,132 5,50 55,00

*: p<0,05, **: p<0,01, ***: p<0,001

Tablo 10: S. Sanguis Bakterileri i¢in Kontrol Grubu ile Deney Gruplari Arasindaki Farkliliklarin
Incelenmesi
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S. Sanguis bakterisi tireme miktarlari arasinda kontrol grubu ve deney gruplari
arasinda farklilik olup olmadigini incelemek i¢in uygulanan Mann Whitney U testi
sonucunda; 1. deney grubu icin anlamli farklilik bulundugu sonucuna ulasilmisgtir
(U:0,000, p<0,001). Buna gore; 1,5 kV akimin verildigi deney grubunda tireyen bakteri
sayis1 kontrol grubundan anlamli derecede daha diisiiktiir. 2. deney grubu i¢in ; anlamli
farklilik bulundugu sonucuna ulasilmistir (U:5,000, p<0,01). Buna gore; 2 kV akimin
verildigi deney grubunda iireyen bakteri sayisi kontrol grubundan anlamli derecede
daha diistikttir. 3. deney grubu icin anlamli farklilik bulundugu sonucuna ulasilmistir
(U:0,000, p<0,001). Buna gore; 2,5 kV akimin verildigi deney grubunda iireyen bakteri
sayis1 kontrol grubundan anlamli derecede daha diisiiktiir. 4. deney grubu igin anlaml
farklilik bulundugu sonucuna ulagilmistir (U:0,000, p<0,001). Buna gore; 2,5 kV akimin
ve 1smin verildigi deney grubunda iireyen bakteri sayisi kontrol grubundan anlamli

derecede daha diisiiktiir.

Kruskal
Grup N Ortalama Std. ~ Ortalama Wallis P Fark
Sapma Sira

Ki-Kare
Deney 1 (1,5kW) 10 2,23 0,231 27,40
Deney 2 (2 kW) 10 2,49 0,166 33,60 3-1,2.4
33,902 0,000*** 2-14
Deney 3 (2,5 kW) 10 1,30 0,116 6,10 1-4

Deney 4

(2.5 kW-asitma) 10 198 0132 1490

*: p<0,05, **: p<0,01, ***: p<0,001 ‘
Tablo 11: S. Sanguis Bakterileri i¢in Deney Gruplar1 Arasindaki Farkliligin Incelenmesi

Deney gruplart arasinda S. Sanguis bakterisi lireme miktarlar1 arasinda
farklilik olup olmadigini incelemek icin uygulanan Kruskal Wallis Testi sonucunda;
anlamli farklilik bulundugu sonucuna ulagilmistir (Ki-Kare:33,902, p<0,001). Buna
gore; 2,5 kV akimin verildigi 3. Deney grubunda iireyen bakteri sayist diger deney
gruplarindan anlamli derecede daha diisiik iken 1,5 kV akimin verildigi 2. Deney
grubunda iireyen bakteri sayisi diger deney gruplarindan anlamli derecede daha
yuksektir. Ayrica 2,5 kV akimin ve 1sinin verildigi 4. Deney grubunda iireyen bakteri
sayist 1,5 kV akimin verildigi 1. Deney grubundan anlamli derecede daha diistiktiir. 3.
deney grubu ve 4. deney grubu kiyaslandiginda aralarmma anlamli bir farklilik

bulunmamastir.
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5. TARTISMA

Dis eksikliklerinin giderilmesinde geleneksel protetik uygulamalarin yani sira
implant uygulamalarinin giderek gilinlimiizde gecerlilik kazanmaya basladig
bilinmektedir. Implant kaliciligmin en &nemli faktdrlerinden biri bélgede biyofilm
birikiminin engellenmesidir. Ik olarak 1965 yilinda Loe ve arkadaslariin deneysel
arastirmalart sonucu gingivitis ve periodontitisin ana nedeninin biyofilm oldugu
gosterilmistir [99]. Periodontitis ile periimplantitis arasindaki benzerlik ise klinik,
histolojik ve mikrobiyolojik degisikliklerin degerlendirildigi bir¢cok c¢aligsmayla ortaya
koyulmustur [100-102]

Implant ¢evresinde kollajen baglantis1 gerceklesebilen bir sement tabakasi
olmayis1 nedeniyle yikim sonucu apikale dogru ilerleyen epitelyal gbciin dogal disten
daha hizli oldugu gosterilmistir [103]. Bu sebeple implant dayanagmin mikrobiyal
akiimiilasyon ve kolonizasyona izin verip vermemesi, implantin uzun dénem basarisi

icin ¢cok dnemlidir.

Yumusak doku atagmaninin uzun donem korunmasi implant transmukozal
kisimlariin yilizey ozelliklerine ve bu bdlgelere yapisan bakteri miktarina baghdir.
Calismamizin ilk kisminda in vitro ortamda, implant transmukozal kisimlarinda
kullanilabilecek ylizey kaplamalarinin S.mutans ve S.sanguis birikimine olan etkisi
incelenmistir. Daha once yapilmis ¢alismalar, farkli ylizey kaplama materyalleri lizerine
yapisan bakteri sayisinin azaltilmasinda asil belirleyicilerin, ylizey piiriizliligi ve
serbest yiizey enerjisi gibi 6zellikler oldugunu kanitlamistir [61, 104, 105]. Yoshinari et
al. [36] iyon implantasyonu, oksidasyon ve iyon kaplama gibi kuru islemle yapilmis
ylizey modifikasyonlarinin, antibakteriyel aktiviteyi belirgin sekilde artirdigini
bildirmistir.

Calismamizda test materyali olarak tip 4 titanyum tercih edilmistir. implant
Ureticileri tarafindan kullanilan titanyum genel olarak saf titanyum ve titanyum
alagimlar1 olmak tizere 2 kategoride bulunmaktadir. Saf titanyumun mekanik ve fiziksel
Ozellikleri birbirinden farklilik gdsteren 4 c¢esidi ( grade 1-4 ) bulunmaktadir. Tip 1
titanyumun elastisite modulusu 102 Gpa iken, 4. tip titanyumda bu oran %2 artarak 104
Gpa ya yiikselmistir, egilme dayanimi ise 170 Mpa dan 483 Mpa ya yiikselmistir.
Fiziksel oOzelliklerdeki bu degisim, yapisinda, digerlerine goére daha fazla bulunan

oksijenin, kristal yapiya titanyum iyonlarini sikistirarak katilmasi ve gerilim olugturmasi
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ile aciklanmistir. Tip 4 Ozellikle dayamiklilifi daha fazla oldugu ig¢in tercih
edilmektedir[106].

Orneklerin yiizey topografik degerlendirmesi ve piiriizliiliik 6l¢iimleri AKM
kullanilarak yapilmistir. Yiizey kimyasinin 6l¢iimii i¢in XPS (ESCA) kullanilarak
yapilmustir. Titanyum ylizey piiriizliiliigliniin 6l¢imiinde SEM, profilometre ve AKM
yontemleri kullanilmaktadir. Titanyum yiizeylerinin AKM ile aydinlatilarak
incelenmesi, daha biiylik bir ¢6ziinme ve ii¢ boyutlu bir goriintii elde edilmesini saglar.
AKM, profilometre ve SEM degerlendirmelerine kiyasla daha fazla detay verir. AKM
cihaziyla yapilan ¢alismalarda SEM’in aksine yiizey 6nceden kaplanmadan direk olarak
inceleme yapilabilir. AKM, 3 boyutlu, topografik bir yiizey goriintiisii elde etmekle
birlikte yiizey piirtizliiliigli parametrelerini rakamsal olarak da verebilir. Ancak tarama
yapilan 20x20 pm’luk saha olmasi ve diger yontemlere gore daha kiiciik bir alan olmasi
nedeniyle, tekrarlanan Ol¢limlerde ayni sahayr yeniden bulmak zor olabilir [43]. Bu
yiizden ¢alismanin bu kisminda AKM ile yapilan her 6l¢tim (tiikiiriik 6ncesi ve sonrast)

3 farkli alandan yapilarak ortalamalar1 alinmistir.

Calismada kaplama sonras1 6rneklerin yiizeyinde olusan yeni film kalinliginin
Ol¢iimiinde AKM kullanilmistir. AKM kullanildiginda, titanyum referans ylizey
tizerinde kimyasal maske ( seliiloz asetat ) kullanilarak kaplanmamis ve kapl olarak iki
yizey hazirlanarak yiizeyler arasindaki yiikseklik farki kaplama kalinliginin

belirlenmesini saglamistir.

Yeni siiren bir diste oral bakteriler ¢ok hizli kolonize olmaktadir. 8 farkl
protetik materyalde ve mine yuzeyin tlkirukle kaplanmasindan sonra streptokokal
tutunmaya etkisini ve substratin SYE’sinin, bakteriyel yiizey karakteristigi gibi polar ve
non-polar elemanlarinin bakteriyel tutunmaya etkisini inceleyen bir ¢alismada
orneklerin tlikiiriikle kaplanma kosullar1 1 sa 37°C olarak belirlenmis ve ornekler
tikiiriikte bekletildikten sonra distile suyla yikanmistir [60]. Rosentrit et al, ¢esitli
dental seramikleri 2 sa 37°C’de pelikil olusturmak amaciyla yapay tiikiiriikle
kapladiktan sonra oral streptokoklarin adezyonu degerlendirilmistir [107].
Calismamizda kaplama yapilan Orneklerin tiikiliriik Oncesi ve sonrasi analizleri
yapilmistir. Uygulanan kaplama materyalinin ylizey stabilizasyonunu belirlemek i¢in

ornekler 3 sa 37°C’lik etiiv ortaminda yapay tiikiiriik i¢inde bekletildikten sonra distile
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suyla 3 kez yikama yapilmis ve AKM, XPS ve temas acist dlglimleri tekrarlanarak
yiizeydeki kaplamanin kalitesi ve/veya kayb1 degerlendirilmistir.

Implant cevresinde mikrobiyal plak akiimiilasyonu konusuna deginen bilimsel
caligmalarda, biyofilm yapisinin bu bolgelerde de olustugu ve kaliciligi halinde implant
basarisizliklarina sebep oldugu belirtilmistir. Kolonizasyon onciil mikroorganizmalarin
cogalmasi ve az da olsa yeni mikroorganizmalarin adezyonu ile devam etmektedir [1].
Pelikil, implant komponent yiizeyleri ile oncelikle S. mutans, S. mitis, S. sanguis, S.
oralis gibi erken donem mikroorganizmalar arasindaki baglantiyr kurar. Bu
mikroorganizmalar, A. actinomycetemcomitans, P. gingivalis, P. intermedia,
Treponema denticola gibi periimplantitise yol acabilecek periodontal patojenlerin

bolgeye adezyonu igin gerekli kosullar1 saglarlar [108].

Osseointegrasyonu tamamlanan bir implantin transmukozal dayanak kismi
ag1z kavitesine agildiktan sonra -amilaz ve serum albumin gibi makromolekiillerin
selektif emilimi araciligiyla implant yiizeyinde edinsel bir pelikil olugmaktadir [38]. Bu
pelikil tiikiiriik elemanlar1 disinda bakteriyel ve konak¢inin dokularini da icermekte ve
implantin oral kaviteye acilmasiyla birlikte 30 dk. i¢inde bakteriyel kolonizasyon ig¢in
bir substrat gorevi gormektedir [39]. Calismamizda S. mutans ve S. sanguis’e ait
biyofilm olusturmak igin Ti Ornekler 72 saat besiyerinde bekletilmistir ve titanyum
tizerinde yeni olusturulan yiizeyin, erken donem mikroorganizmalarin baslangic
baglantisina etkisi incelenmistir. Bu amagcla dislerde ve protetik restorasyonlarda plak
olusumunda en fazla bulunan bakteri olan S. mutans kullanilmistir [109]. Streptecoccus
mutans agizdaki tiim kati yiizeylere, dis dokusuna, restoratif materyaller iizerine yliksek
yapisma kapasitesine sahiptir. Ayrica S. mutanslar asidojenik ve asidurik
ozelliklerinden dolayr virulan bakteriler arasinda yer alirlar [110]. Ozellikle
streptokoklarin  pelikil icinde bulunmalari, enfeksiyona sebep olabilecek diger

kolonilerin de bu bolgeye go¢ ederek yerlesmesini saglar [108].

Ritz et al.[95] calismalarinda plak olusumunda dominant Oncii tiirlerin
streptokaklar oldugunu sonrasinda bunlara aktinomigeslerin eklendigini ve plagin
yiiksek miktarlardaki Gram negatif anaerob filamentoz organizmalarin da adezyonuyla
daha olgun bir yap1 haline doniistiigiinii géstermistir. In vivo ¢alismalarda S.sanguisin

gercek Oncii organizmalar, S. mutansin dental ciirliklerin major etyolojik ajani oldugu
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gosterilmistir. Ayrica c¢aligsmalar sonucunda S.sanguis’in S.mutans’a gore daha iyi

yapistig1 gorilmistiir [96].

Mikrobiyolojik caligmalarda yiizeyde olusan biyofilm tabakasini incelemek
icin SEM, floresan mikroskobu, 1s1k mikroskobu ve nicel inceleme igin yine bu
goriintiileme yontemleriyle mm? alana diisen koloni sayisi sayilabilir. Diger bir yontem
ise sert ylizeylerde olusan biyofilmin ylizeyden sdokiilerek koloni sayimi yapilmasi

yontemidir.

Kramer, zirkonyum oksit, aluminyum oksit, oksitleyici sivi ile anodize
edilmis titanyum ve cilali titanyum yiizeylerinin agiz iginde plak olusumunu
degerlendirdigi calismasinda en fazla plak tutulumunun cilali titanyum ylizeyinde

oldugunu belirtmistir [111].

Buharlagtirma, sagilma teknikleri ile fiziksel buhar biriktirme uygulanan diger
kaplama yoOntemlerinde islem bircok basamakta ve uzun silirede (24 saat gibi)
gerceklestirilmektedir. Oysa plazma polimerizasyon yonteminde prepolimer sentezi,
kaplama solusyonunun hazirlanmasi, kaplama, kurutma gibi islemler tek basamakta

gerceklestirilebildiginden, 1 saatten daha kisa siirede sonug alinmaktadir [112].

Diisiik sicaklik plazma polimerizasyonu yonteminin en 6nemli avantajlarindan
biri de malzemenin sadece en dista bulunan tabakalarimin modifikasyondan
etkilenmesidir. Boylece, modifiye edilen maddelerin y18in 6zellikleri degismeden yiizey

Ozellikleri kontrollu bir sekilde degistirilebilmektedir [113].

Morra et al,[114] calismalarinda, titanyum yizeyinde etilen plazma yoluyla
hidrokarbon tabakasi olusturarak, yilizeyin homojenligi, retansiyonu ve plak olusumu

uzerinde olumlu sonuglar elde etmislerdir.

Vargas et al [115], dental implantlar Gzerinde monomer kullanmadan yuk
bosalim teknigi uygulamiglardir. Bu g¢alismada argon gazinin plazma haline gelip
yiizeydeki organik kirlilikleri temizledigi, yiizey enerjisini arttirarak 1slanabilirligi ve

dolayisiyla doku adezyon kabiliyetini gliglendirdigi gozlenmistir.

Inorganik yiizeyler iizerinde, plazma kullanarak polimerik film olusturulan
Johnson ve arkadaslarinin ¢alismasinda [116], hiicre adezyonu bakimindan olumlu

sonuclar bildirilmistir.
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Cokeliler’ in in vitro ¢aligmasinda[37], titanyum Gzerinde ilk defa denenen, —
OH ve —SH gruplari iceren tiyol igerikli monomerin tip 2 saf titanyum iizerinde
basariyla polimerlestirilebildigi ve kararli bir yiizey olusturdugu goriilmiistiir. Yiizeyi
modifiye edilen 0Orneklerde, ortopedik implantlarda enfeksiyon riski olusturan

Staphylococcus epidermis’ in yiizeye baglanmasinin azaldigi bildirilmistir.

Calismamizda ylizey modifikasyon yontemi olarak yiik bosalimi ile diisiik
sicaklikta plazma polimerizasyon yontemi tercih edilmistir. Bu yoOntemle, inorganik
titanyum yiizeyi tizerinde organik ince bir film olusturulmaktadir. Literatiirde, bu
calismada kullanilan plazma polimerizasyon ylizey kaplama yonteminin dental
malzemeler iizerinde uygulanabilirliginin ve sonuglarinin incelendigi bir ¢alisma
bulunmamaktadir. Bu ¢alismada plazma polimerizasyon yontemiyle elde edilen
yiizeyin, dental implantlarda transmukozal bolgede erken donem mikroorganizmalarin

baglanmasi iizerine etkisinin incelenmesi amaglanmistir.

Calismada kullanilan yontemin en dnemli avantaji uniform ve ince kaplamalar
elde edilebilmesidir. Bu nedenle bu yontem, hassas olarak iiretilmis implant-dayanak
baglantis1 bozulmadan dayanagin diseti ile komsu olan yiizeyine uygulanabilir. Plazma
ortaminda polimerlestirilmis tabakalar bosluksuz ve capraz baglidirlar. Bu sebeple
¢coziinmez, termal dengeli, kararli ve mekanik dayanimi yiiksek yapilar meydana gelir

[117].

Bu calismada ince bir tabaka olusturmak i¢in Cokeliler’ in c¢alismasindaki
siireler goz Oniline alimmistir. Calismalarinda 15 dk depozisyon uygulamasimin
sonucunda ortalama 66 nm film kalinligi olusturulmustur [37]. Genellikle plazma
depozisyon bosalim giicii arttikga polimer birikim miktar1 artmaktadir[118]. Bu
caligmada farkli kalinliklar ve ylizey piiriizliiliigt degerleri elde etmek amaciyla 4 farkl
akim parametresi kullanilmigtir. Optimum bosalim giicii parametresine, hazirlanan
filmin yapay tlkurikte bekletilmesinden sonra film kalinligindaki degisimi, yilizey
topografisi degisimi, kimyasal yiizey degisimi sonuglarina gore karar verilebilir. Ayrica
film topografisi, ylizey kimyasi1 ve film kalinlik etmenlerinin mikrobiyolojik sonuglara
etkisinin degerlendirilmesi saglanmistir. Buna g6re en az bakteri Gremesi goriilen 3.
grupta belirlenen film kalinlig1 ve piiriizliiliik degerlerine gére optimum bosalim giicii

2.5kV olarak belirlenebilir.
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Ti ylizeylerin bakteri yapismasina uygun oldugu bilinmektedir. Ti ylizeyinde
olusan oksit tabaka tiikiiriik ile reaksiyona girerek, bakterilerin yapisabildigi pelikil
olusumuna neden olur. Bu yiizden, oksit tabakanin sert kaplama materyalleriyle

maskelenmesi, Ti yuzeylere bakteri birikimini azaltmak icin iyi bir secenektir [15].

Kokli'nin yaptigi tez calismasinda S. mutans’in  yiizeye baglanmasi
degerlendirildiginde, yiizey kaplamasi yapilan tiim 6rneklerde plak olusumunda belirgin
azalma goriilmistiir. Bakteri tutulumundaki azalma yiizey piriizliligi ve daha ¢ok

reaktif titanyum oksit yuzeyinin maskelenmesi ile agiklanmistir [20].

Calismamizda ylizey kaplamasi yapilan 6rneklerde kontrol grubuna gore daha

az sayida bakteri tutulumu oldugu goriilmiistiir.

Yiizey piirtizliiligl azaldikca bakteri tutulumunun azalacagi bir¢ok ¢alismayla
kanitlanmistir. Bizim ¢alismamizda da en piiriizlii yiizeye sahip olan kontrol grubunda
en fazla bakteri liremesi goriilmiistiir. Yapilan ¢aligmalarda Ra:0,2’nin altindaki yiizey
plrtizlilligiiniin bakteri tutulumunda fark yaratmayacagi ortaya koyulmasina ragmen
bizim caligmamizda bakteri kolonizasyonu acgisindan fark olusmustur. Ancak tim
orneklerde yiizey piuriizliligi degerlerinin  Ra<0,2um olmasi nedeniyle bakteri
tiremesindeki bu farkliligin yalnizca yiizey piiriizliiliiglinden kaynaklanmadig1 ve ylizey

enerjisi, kimyasi, stabilitesi gibi faktorlerin de etken olabilecegi diisiiniilmektedir.

Calismada kullanilan tiyol igerikli monomer kaplamalar, implant ylizeyinin
kimyasal kompozisyonu degistirerek daha stabil bir tabaka olusturabilir ve bu tabaka

antibakteriyal 6zellik gosterebilir [15].

S. mutans igin bakteri tutulumuna bakildiginda 3. grupta iiremenin diger
gruplara gére daha az oldugu goriilmiistiir. 3. grubun temas acis1 49,7° dir. 1. ve 2.
grubun temas acilar1 sirastyla 12.1° ve 16.5%tur. Deney gruplar arasinda yiizey
enerjilerinin farkli olmasimin sebebi monomerde bulunan —S ve —OH uglariin substrat
tizerindeki konumuna bagli olabilir. =S ucu hidrofobik olup —OH ucu hidrofilik
Ozelliktedir. Buna gore hidrofilik 6zellik gosteren 1. ve 2. gruplarda en dis tabakada —
OH agik uglarinin bulunabilecegi ve —S uglarinin titanyum ile baglanti yaptigi sonucuna
vartlmistir. Ayrica temas agisi Olgimleri akim parametresinin degistirilmesinin
monomerin polimerlesirken capraz bag yerlesimini etkileyebilecegini gostermistir.

Bakteri adezyonu ve yiizey enerjisi iliskilendirildiginde 1 ve 2. grupta bakteri tremesi 3.
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gruba gore daha fazladir ve 1. ve 2. grup oldukga hidrofilik yiizeye sahiptir. Boylece 1-
2. grupta mutansin daha fazla liremesinin sebebi bakterinin ve ylizeyin hidrofilik

olmasina baglanabilir.

Bakterilerin tlrlerine gore degisen kendi yiizey enerjilerinin, kati yiizeye
tutunmalarina etkisinin incelendigi Uyen ve arkadaslarinin ¢alismasinda [69], diisiik
yiizey serbest enerjisine sahip bakterilerin ( 6rn: S. mitis ) diisiik enerjili katilara,
yuksek yiizey serbest enerjisine sahip bakterilerin ( 6rn: s. mutans ) ylksek serbest

enerjili yiizeylere daha fazla baglanma egiliminde oldugu gosterilmistir.

Hidrofobik olan S. sanguis, kontrol grubuna gdére daha hidrofobik yizeye
sahip olan 3. grupta S. mutansa gore daha fazla iiremistir. S. sanguisin S. mutansa gore
daha fazla Gremesi yine hidrofobik yiizeye yapisma yeteneginin daha fazla olmasina
baglanabilir [96]. Ote yandan S. mutans ve S. sanguis kiyaslandiginda ise kontrol
grubunda S. sanguis, S. mutans grubuna gore yiizey enerjisi ile agiklanamayacak sekilde
daha fazla liremistir yani S. sanguisin hidrofobik bir bakteri oldugu g6z 6niine alinirsa
hidrofilik yiizeye sahip olan kontrol grubunda S. sanguisin koloni sayis1 S. mutansa
gore daha fazladir. Yine hidrofilik yiizeye sahip olan S. mutansin, S. sanguise gore,
hidrofilik ytizeye sahip olan 1. grupta daha fazla tremesi beklenirken tam tersi olacak
sekilde daha az iiremistir. Bu durumun yiizey kimyasindan kaynaklanabilecegi
diistiniilmektedir. XPS analizlerine bakildiginda tiim gruplarda siilfiir atomlarinin
olmast Ornekler iizerinde kaplama monomerinin polimer haline geldigi ve ylizeyde
kaplama materyalinin oldugunu kanitlamaktadir. Polimerizasyon asamasinda gii¢
(akim) parametresinin farkli olmasi tiim gruplarda kalinlik, temas agis1 ve piiriizliilik
degerlerini farkli kilmaktadir. Akimin 2.5kV oldugu 3. grupta yiizey 6zelliklerinin daha
kararli oldugu, ayrica tiikiiriik sonras1 kaybinin diger gruplara gére minimum oldugu
diisiiniiliirse bakteri besiyeri ve biyofilm tabakasindan daha az etkilenmis olmasi, yiizey
kaybinin minimum olmasi ve Ti oksit tabakayr hala Ortiiyor olmasi bakteri
adezyonundaki azalmanin sebebi olabilir. Sonug olarak Ti yiizeyde olusturulan stabil,
coziinmeyen ve Ti oksit tabakanin Ortiilii olmasi gibi etkenlerin yiizey enerjisi

faktoriinden daha etkili olabilecegi goriilmektedir.

AKM cihaziyla kalinlik ve piirtizliiliik degerlendirildiginde her grupta tiikiiriik
sonras1 purilizliligiin arttigi ve kalinligin azaldigr goriilmektedir. Kalinlik azalmasi

%14.9 kayip ile en az 3. grupta goriilmiistiir. Buna gore ylizey stabilizasyonunun en iyi
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oldugu grup 3. gruptur. 3. gruptaki ornekler iizerinde yapilan koloni sayimlarinda en az
tiremenin oldugu tespit edilmistir. Bu durum yiizeydeki bakteri kolonizasyonun
olusturdugu biyofilm tabakasinin, kaplama film tabakasina minimum zarar vermesi ile
iliskilendirilebilir. Akimin 2kV oldugu 2. 6rnek grubunda ylizey piiriizliiliigii agisindan
kontrol grubuna gore azalma olmussa da yapay tiikiiriik sonrast kalinlik degisiminde
gozle goriilecek kadar kayip yasanmistir. Bu durum %100 kayip olarak kabul edilmistir.
Ayrica 2. 6rnek grubu kararlilik acisindan degerlendirildiginde yiizeyde element kaybi
olmasi, en az kararliga sahip oldugunu gostermektedir, nitekim tiim deney gruplari
arasinda bu kaplama parametresine sahip Orneklerde en fazla bakteri adezyonu
goriilmistiir yine de kontrol grubuna goére adezyonun az goriilmesi tiikiiriikle islem

sonrasinda kaplamanin tiimiiyle ortadan kalkmamasina baglanmistir

3. ve 4. gruplar 6n 1sitma parametresi agisindan farklilik gostermektedir. 3.
grupta sadece 2.5kV akimla kaplama yapilmis, 4. grupta ise On isitma sonrasi ayni
akimla kaplama yapilmigtir. Her 2 grubun bakteri kolonizasyonuna bakildiginda ise
koloni sayisinda anlamli bir farklihk gériilmemistir. 100°C’lik &n 1sitma isleminin
plazma polimerizasyonunda bir katalizor gorevi gormedigi anlagilmistir. Ancak
1sitmanin yetersiz olmasi ya da 1sitma yapildiktan sonra reaktdre transfer sirasinda

soguma s0z konusu olabilir.
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6. SONUC VE ONERILER

Bu in vitro ¢alismada, tiyol igerikli monomer ile plazma polimerizasyon
yonteminin, implant materyali olarak siklikla kullanilan tip 4 saf titanyum {izerine
uygulanabilirligi ve yiizey 6zelliklerinin degistirilmesiyle bakteri tutulmasina etkisinin
incelenmesi amaglanmistir. Kaplanan yiizeyin fiziksel Ozellikleri AKM, XPS, temas
acgisi testi ile biyofilm olusumu tizerine etkisi ise olusan canli S. Mutans ve S. sanguis
kolonileri sayilarak incelenmistir. Calismanin deneysel kosullar1 ¢er¢evesinde asagidaki

sonugclar elde edilmistir.

Plazma polimerizasyon yontemiyle tiyol i¢erikli monomerin polimerlestirildigi
yiizeyler ve cilali Ti disklerin yiizey topografileri AKM ile karsilastirildiginda polimer

kapl yiizeyin diger 6rneklere gore belirgin derecede piiriizsiiz oldugu goriilmektedir.

Diisiik yilizey piiriizliligiine bagli olarak yiizey kaplamasi yapilan diskler
lizerine yapisan S.mutans ve S.sanguis miktarinda istatistiksel olarak anlamli bir azalma
oldugu goriilmektedir. Bakteri iiremesindeki bu farkliligin yalmizca ylizey
puriizliligiinden kaynaklanmadigi ve ylizey enerjisi, kimyasi, stabilitesi gibi faktorlerin

de etken olabilecegi gosterilmistir.

S. mutans ve S. sanguisin yiizeye baglanmasi degerlendirildiginde, yiizey
kaplamasi yapilan bazi 6rneklerde beklenenin aksine plak olusumunda belirgin azalma
goriilmiistiir. Bakteri tutulumundaki bu beklenmeyen azalma, daha ¢ok reaktif titanyum
oksit ylizeyinin maskelenmesi ile agiklanmis, yiizey enerjisi ile iligkilendirilememistir.
Ayn1 zamanda Ti yiizeyde olusturulan stabil, ¢éziinmeyen ve Ti oksit tabakanin Ortiilii

olmasi gibi etkenlerin ylizey enerjisi faktoriinden daha etkili olabilecegi gosterilmistir.

Farkli akim parametreleriyle kaplanan Ti disklerden 2.5 kV akimla kaplanan 3.
deney grubunda 3 sa, 37%lik tiikiiriik ortamindan sonra daha kararli bir yiizeyin
olustugu goriilmiistiir. Ancak tiikiiriik icinde bekletilen kaplanmis yiizeylerin kararlilik
tayininde bu siirenin yetersiz olabilecegi ve ileri ¢alismalarla agiz ici sartlar1 daha iyi

taklit edilmesi gerektigi belirtilmelidir.

Plazma polimerizasyon yonteminde On isitmanin prosediir i¢in bir katalizor
gorevi gorecegi diisiiniilmesine ragmen uygulanan 1simnin yiizeyde daha kaliteli film

tabaka elde edilmesinde herhangi bir etkisinin goriilmedigi anlasilmistir.
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Bu caligmanin sinirlamalar1 dahilinde plazma polimerizasyon kaplama
yontemiyle kararli antibakteriyel yiizeyler olusturulabilecegi ve implant sagkalim
oranmin arttirilabilecegi sonucuna varilmistir, ancak mekanik deneylere ve in vivo

caligmalara ihtiyag vardir.
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