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OZET
SINUS TABANI GREFTLEMESINDE OTOJEN PERIOSTUN
MEMBRAN OLARAK UYGULANMASI

Amag: Yara iyilesmesine olumlu katkilar1 bulunan, kemik olusumunda etkili olan, doku
reddi riski bulunmayan ve maliyet problemi yaratmayan otojen periostun siniis tabani
greftlemesinde bariyer membran olarak kullaniminin basar1 diizeyini degerlendirmektir.
Materyal ve Metod: Bu ¢alismada 32 adet erkek Yeni Zelanda tavsani kullanilmis ve
her bir grupta 8 tavsan olacak sekilde rastgele 4 gruba ayrilmistir. Biitlin tavsanlara
bilateral olarak lateral pencere teknigi ile siniis tabani greftleme islemi uygulanmistir.
Birinci grupta yerlestirilen greftin iizeri acik birakilmistir. Ikinci grupta yerlestirilen
greftin iizerine, kaldirilmis olan kemik duvar geri konmustur. Ugiincii grupta greftin
tizeri sentetik membran ile kapatilmigtir. Dordiincii grupta greftin iizerine tavsanin
tibiasindan elde edilen otojen periost membran olarak uygulanmistir. Tiim gruplardaki
tavsanlar 6 hafta sonra sakrifiye edilerek, islem uygulanan bolgeler olusan yeni kemik,
bag dokusu ve osteoblastlar agisindan histolojik olarak incelenmis ve stereolojik
degerlendirmeler yapilmistir.

Bulgular: 6 haftalik iyilesme periyodu sonrasi, yeni kemik olusumu bakimindan en
yiiksek basari oranini sentetik membran gostermistir. Yeni kemik olusumunda ikinci
sirada bulunan otojen periost, osteoblast sayis1 bakimindan ilk sirada yer almistir.
Sonug: Otojen periostun, sentetik membranlara alternatif olabilecek potansiyele sahip
oldugu kabul edildi.

Anahtar Kelimeler: bariyer membran; otojen periost; siniis tabani greftleme; yeni

kemik olusumu

Mustafa KAYNAR, Doktora Tezi
Ondokuz Mayis Universitesi - Samsun, Eyliil-2014



ABSTRACT
APPLICATION OF AUTOGENOUS PERIOSTEUM
AS A MEMBRANE IN SINUS LIFTING

Aim: Evaluating the success level of autogenous periosteum in sinus lifting as a barrier
membrane which contributes positively to wound healing and effective in bone
formation without the risk of tissue rejection and cost problem.

Material and method: In this study, 32 male New Zealand rabbits were used and they
were divided into 4 groups in which 8 rabbits were located randomly. Sinus lifting with
lateral window technique was applied bilaterally to all rabbits. In the first group, upper
face of the graft materials applied were left open. In the second group, the removed
bone walls were placed back over the graft materials. In the third group, synthetic
membranes were placed over the graft materials. In the fourth group, the autogenous
periosteums obtained from tibias of the rabbits were placed over the graft materials.
After 6 weeks, the rabbits in all groups were sacrificed and the operated regions were
examined histologically and stereological assesments were conducted in terms of new
bone formation, connective tissue and osteoblasts.

Results: After 6-week recovery period, synthetic membrane showed the highest success
rate in terms of new bone formation. Autogenous periosteum, which achieved the
second highest success rate in terms of new bone formation, was the first in the number
of osteoblasts.

Conclusion: Autogenous periosteum was considered to have the potential to be
alternative to synthetic membranes.

Keywords: autogenous periosteum; barrier membrane; new bone formation; sinus

lifting

Mustafa KAYNAR, Ph.D. Thesis
Ondokuz Mayis University - Samsun, September-2014



SIMGELER VE KISALTMALAR

cc Santimetre kiip

cm?® Santimetre kiip

kg Kilogram

mg Miligram

mi Mililitre (1/2000 litre)
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1. GIRIS

Dis eksikliginin restorasyonunda tedavi segenegi olarak uzun yillardir kullanilan
konvansiyonel sabit (koprii) veya hareketli protezlerin yerine dis hekimligindeki
gelismelerle birlikte gliniimiizde Oncelikli tercihi implant destekli sabit protetik
restorasyonlar almaktadir. Bir¢ok vakada primer olarak tercih edilen bu ydntemin
uygulanmasi sirasinda kimi zaman bazi anatomik yetersizlikler tedavi islemini
giiclestirmekte ve tedavi basarisin1 disiirebilmektedir. Bu yetersizliklerin en sik
karsilasilanlarindan birisi, ¢ogunlukla iist ¢ene arka bolgede goriilen vertikal kemik
yiiksekligi yetersizligidir. Maksiller arka bolgedeki alveolar kretin yas ile birlikte
rezorbe olmasi ve maksiller siniisiin bu yone dogru biiylime gdstermesi, bu bolgede
yetersiz kalan dikey kemik yiiksekliginden dolay1 dental implant yerlestirme islemini
problemli hale getirmektedir. Onceleri bu gibi yetersizlikler nedeniyle implantin
kontrendike oldugu diisliniilen bircok hastaya, implant hazirlik cerrahisi olarak

adlandirilan girisimler sayesinde artik implant endikasyonu konulabilmektedir.

Implant basaris1 igin birincil kosul, implantin primer stabilitesini saglayabilecek
yeterli kemik desteginin saglanabilmesidir. Dis kaybinin ardindan alveolar kemikte hem
bukko-lingual, hem de apiko-koronal yonde atrofi gergeklesir (Lekovic ve ark., 1998;
Botticelli ve ark., 2004; Arau’jo ve Lindhe, 2005; Arau’jo ve ark., 2008). Dogal dislerin
kaybmi takiben ilk alt1 ay daha belirgin olmak iizere, hizla rezorbsiyon gelisir ve
sonugta implanti yerlestirmemize izin verecek kemik hacmi kalmayabilir.
Rezorbsiyonun maksillada mandibulaya gore alt1 kat daha hizli gelistigi bilinmektedir.
Rezorbe olan maksiller posterior bolgede yetersiz olan vertikal kemik yiiksekligini
artirmak ve bolgeye uygun sartlarda dentalimplant uygulamas: yapabilmek amaciyla
maksiller siniis tabaninin greftlenmesi suretiyle yiikseltilmesi islemine Maksiller Siniis
Yiikseltme Operasyonu (MSYO) denilir. Bu islem ilk kez 1960’lh yillarda Boyne

tarafindan gerceklestirilmistir.

Siniis greftleme operasyonlarinda hastanin kendi kemigi (otojen greft) ya da
kemige  doniligebilme  yetenefindeki  biyomateryaller  kullanilabilmektedir.
Osteokondiiktif ve osteoindiiktif potansiyele sahip olan otojen greft basarili klinik

sonuglart nedeniyle ilk tercih edilen materyaldir. Ancak tiiber maksilla, retromolar



bolge ve simfiz gibi intraoral bolgelerden alinan greftler hacimsel olarak bu islem igin
yetersizdir. Iliak krest gibi agiz dis1 bolgelerden greft almmasi ise genel anestezi
ithtiyaci, ikinci bir cerrahi girigsim gerektirmesi, donor alan morbiditesi, fonksiyon kaybi,
tyilesme periyodunun uzamasi ve tedavi maliyetinin artmasi gibi birgok dezavantaji da
beraberinde getirmektedir. Bu nedenle ¢ogu zaman otojen grefte alternatif olabilecek
greft materyallerinin bu amag i¢in kullanimi tercih edilmektedir. Greft olarak kullanilan
biyomateryaller, sentetik olarak {iretilen kalsiyum-fosfat bilesikleri (hidroksiapatit,
trikalsiyum fosfat), cam esasli olanlar, mercanlardan elde edilenler, hayvan (sigir-
domuz) veya insan kaynakli olanlar olmak iizere genis bir kaynak ¢esitliligi gosterirler.
Otojen greft ile sentetik greft karisgim1 da yaygin olarak kullanilmaktadir, ancak miktar

eldesi glicliigii sebebi ile sadece otojen greft kullanimi1 yaygin bir uygulama degildir.

Belirli bir doku tipinin daha iyi iyilesebilmesi i¢in, herhangi bir anatomik
bolgenin fiziksel olarak Ortiilmesi ve doku rejenerasyonunun mekanik engeller
tarafindan yonlendirilmesi, rekonstriiktif cerrahi ve sinir rejenerasyonu amaciyla
1950lerin ortalarindan beri kullanilmaktadir (Campbell ve Bassett, 1957). Konak
kemik hiicrelerini defekt bolgesine yonlendirme fikri de bu donemde ortaya ¢ikmustir.
1960’11 yillarin basinda bariyer membranlarin, hematomu non-osteojenik olusumlardan
korudugu ve boyutlarinit yonlendirdigi, alveol kemigi defektlerinin rejenere olmasini
sagladigr gosterilmistir (Melcher ve Dreyer, 1962). 1970te periodontal cerrahi
sonrasinda iyilesmenin ortama hakim olan hiicre tipi tarafindan yonlendirildigi ileri
stirilmustir (Melcher, 1970). Bu fikir daha sonralar1 periodontal cerrahide
periodonsiumun rekonstriiksiyonu i¢in teflon esasli membranlarin kullanimi ile belirli
doku tiplerine koruma ve yonlendirme saglayan, dolayis1 ile Yonlendirilmis Doku

Rejenerasyonu (YDR) ad1 verilen teknigin dogmasinda temel olusturmustur.

Implant uygulamalarinda tek bir doku tipinin rejenerasyonu amagclandig ve
periodontolojideki uygulamadan terminolojik olarak da ayirt etmek amaciyla membran
uygulamalarina Yonlendirilmis Kemik Rejenerasyonu (YKR) denmistir. Greftleme
isleminden sonra siniis penceresinin iizerinin bariyer membran ile ortiilmesine dayanan
bu islemin primer amaci, hizli biiyliyen yumusak doku hiicrelerini engelleyerek yavas
biiyiiyen kemik hiicrelerine zaman tanimak ve defektin remineralize doku ile dolmasini

saglamaktir. MSYO’nda bariyer olarak kullanilan sentetik ya da sigir kaynakli



membranlar glinlimiizde siklikla kullanilmakla birlikte, bu membranlarin alici
tarafindan reddedilme riski ve yiiksek maliyet olusturma gibi dezavantajlari

bulunmaktadir.

Periost (kemik zar1), kemigin enlemesine biiylimesini saglayan, fraktiir gelisimi
durumunda kemik tamirinde aktif rol oynayan ve kemigin besin ihtiyacini saglayan
Ozellesmis bir bag dokusudur (Bolander, 1992; Einhorn, 1998). Multipotent yapidaki
mezodermal hiicrelerden olusur ve c¢esitli tiirlerde bag dokularini olusturabilme
kapasitesine sahiptir (Nakahara ve ark., 1990; Malizos ve Papatheodorou, 2005).
Periostun biiyiime faktorlerini igeren i¢ yiizeydeki kambiyum tabakasinda osteojenik
kapasiteleri yiiksek hiicreler oldugu ve bu osteojenik hiicrelerin osteoblastlara
dontigebildigi bilinmektedir. Bu 6zelliklerinden yola ¢ikilarak, periostun serbest veya
vaskiilarize greft olarak degisik ortamlarda osteogenezis veya kondrogenezise olumlu
katkida bulundugu da yapilan deneysel c¢alismalarla gosterilmistir (Schantz ve ark.,
2002; Ueno ve ark., 2002; Wiesmann ve ark., 2003; Zhang ve ark., 2005; Sakata ve ark.,
2006). Periostun serbest greft olarak basariyla kullanildigi gesitli galismalarin ve
periodontolojide YDR islemlerinde bariyer membran olarak kullaniminin varligina
karsilik, siniis tabani kaldirma isleminde bariyer membran olarak kullanilmasina
herhangi bir calismada rastlanmamistir. Kemik olusumunda oldukga etkili olan bu
biyolojik materyalin, greft olarak kullanilmast ve YDR islemlerindeki bariyer membran
olarak kullanimi fikrindeki mantiga paralel olarak MSYO‘da bariyer membran olarak

(YKR) kullanim1 da arastirmaya deger bir yaklagim olacaktir.

Bu c¢alismanin amaci; doku reddi riski bulunmayan, maliyet problemi
yaratmayan, yara iyilesmesine olumlu katkilar1 olan ve aym zamanda kemik
olusumunda etkin oldugu bilinen otojen periostun MSYO sirasinda acgilan siniis
penceresi lizerinde bariyer membran olarak kullanilmasini test etmek, bdylelikle hem
ucuz hem de otojen olmasi nedeniyle ¢evre doku ile mikkemmel uyumlu olan bu
materyalin hazir fabrikasyon membranlara alternatif olarak kullaniminin basar1 diizeyini

degerlendirmektir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Kemigin Yapisi ve Ozellikleri

Kemikler, viicudu olusturan dokular arasinda en sert olanidirlar. Organizmada
gercek anlamda destek gorevi yapan bu dokular, ayrica kalsiyum, fosfor ve diger
mineraller bakimindan depo gorevi goriirler. Kalsiyum bakimindan doymus
olduklarindan otiirii sert yapidadirlar. Sert olmalarina ragmen kikirdak dokusundan
farklari, damar igermeleridir. Kan hiicrelerinin kemik iliginde iiretilip depolanmasi

gibi baska yasamsal fonksiyonlara da sahiptirler.

Kemik dokusunun yapisinda ¢esitli tipte hiicreler (osteoprogenitor, osteosit,
osteoblast, osteoklast) ve hiicreler arast madde (matriks) bulunmaktadir. Kemik
dokusunda hiicreler az yer kaplarken, yapiya hakim olan olusum aseliiler yapidaki
kemik matriksidir. Aseliiler matriks bileseni kemigin kompresif, tensil, torsiyonel
kuvvetlere karst dayanikliligindan sorumludur. Bir baska ifadeyle kemigin
biyomekanik ozelliklerini saglar (Miller, 1996). Kemigin aseliiler matriksini %40
oraninda organik ve %60 oraninda inorganik kaynakli maddeler olusturur. Organik
kissm  biiylikk oranda tip I kollagen, glikoproteinler, proteoglikanlar ve
sialoproteinlerden olusur (Salgado ve ark., 2004). Inorganik kismi olusturan baslica

yapilar ise; kalsiyum hidroksiapatit ve kalsiyum fosfattir (Turner, 2006).

Biitiin kemikler periost denilen ve osteojenik aktivitesi olan bag doku kaynakli
bir zar ile sarilidirlar. Periost, kemiklerin eklem ve kas baglanma bolgeleri hari¢ dis
yiizeyini saran yiiksek diizeyde vaskiiler yapili bag dokusu kilifidir (Provenza ve
Seibel, 1986). Periostun kemige destek saglanmasinda, kemigin beslenmesinde ve

onariminda biiyiik rolii vardir.

Periost iki tabakadan olusur; i¢ kisminda seliiler yapidaki kambiyum tabakasi
ve dis kisminda fibr6z tabaka bulunur (Finley ve ark., 1978). Kambiyum tabakasi ¢ok
sayida osteoblast ve osteoprogenitor hiicreleri igerirken, fibroz tabaka yogun kollagen
fibrillerden, fibroblastlardan ve fibroblastik progenitor hiicrelerden olusur (Orban ve
Bhaskar, 2002). Kambiyum tabakasindaki osteoprogenitor hiicrelerin osteoblastlara

ve



daha sonra osteositlere doniismesi seklindeki hiicresel doniisiim asamalari, periostun
yeni kemik olusumundaki etki mekanizmasini ifade etmektedir. Periostun

rejenerasyon potansiyeli ¢ok iyi diizeydedir.

Kambiyum biinyesinde bulunan zengin damarsal ag, saglam kemik
korteksinin dista kalan 1/3’{iniin kanlanmasini saglar. Bu sistemle ger¢eklesen kemik
kanlanmasina periosteal sistem denir. Kambiyum tabakasiyla kemik arasinda bulunan
mezensimal kok hiicreler osteoblastlara farklilasarak, kemigin enlemesine biiyiimesini
yeni kemik olusturmak  suretiyle saglarlar. Yine bu hiicreler sekonder kirik

tyilesmesinde goriilen yeni kemik (periosteal kallus) yapimindan sorumludurlar.

Periostun altinda yer alan ve kemigin i¢ bosluklarin1 Orten tabaka olan
endosteum ise kemik iligi boslugunu ve kortikal kemik iliginin kanal sistemlerini
cevreleyen ince retikiiler bag dokusudur. Bu tabakanin hem kemik doku hiicrelerini,

hem de hemopoetik hiicreleri yapabilme 6zelligi vardir.

Kortikal kemik tiim kemik kiitlesinin %80’ini olusturur. Spongidz kemige
gbre en biiyiik farki haversian sisteme (osteon) sahip olmasidir. Haversian sistemde
Havers ve Volkmann kanali ad1 verilen iki tiirlii kanal ve bu kanallarin i¢inde vaskiiler
yapilar, sinirler ve muhtemelen lenf damarlart bulunur. Havers kanallar1 kompakt
kemigin uzun eksenine paralel olacak sekilde ve araliklarla yerlesmislerdir. Volkmann
kanallar1 ise, komsu Havers kanallarini1 birbirine baglayan yan kollardir (Sekil 1).
Havers kanallar1 denilen bu ¢ok sayidaki ince kanalciklarin iginde kemik dokusunun
kilcal damar dolasimi (kapillerler) bulunur. Osteonlar, bir Havers kanaliyla onun
etrafindaki yaklasik 3-7 um ¢apa sahip es merkezli lamelleri i¢eren kemigin en temel
birimidir. Kortikal kemik spongiéz kemige gore daha sert ve rijittir, torsiyon ve
biikiilmeye kars1 daha dayaniklidir. Ayrica kanlanmasi1 daha azdir ve daha diisiik
kemik dongiisiine sahiptir (Miller, 1996). Kortikal kemik, femur gibi uzun kemiklerde
daha yiiksek oranda bulunur.

Spongidz kemikte siingerimsi bir goriinlim hakimdir. Yogunlugu diisiiktiir ve
elastik yapidadir. Daha fazla kanlanmasinin olmasi, daha hizli kemik dongiisiine sahip
olmasini saglar ve bunlara bagl olarak daha fazla remodeling kabiliyeti bulunur.

Toplam kemik kiitlesinin %20’sini olusturmasina karsin, hizli metabolizmasindan



Otiirii mineral degisiminin yaklasik %80’inin gerceklestigi kemik boliimiidiir (Miller,
1996).

Eg"n&erimsi

Sinir ’
damar; kanal Havers kanal

Sekil 1. Kemigin histolojik yapisi (http://www.bilgicik.com’dan, 2014)

2.1.1. Kemik Hiicreleri

Kemikte fonksiyonel acidan farkli dort temel hiicre grubu bulunur (Kalfas,
2001). Bu hiicre tiirleri sOyle siralanabilir:



Osteoprogenitor hiicreler: Dogrudan kemik yapiminda rol almayan bu
hiicreler aslinda mezensimal kok hiicrelerdir ve uygun medyatorlerin varliginda [bazi
interlokinler, trombosit kaynakli bliylime faktorii (PDGF) ve insiilin benzeri biiylime

faktorii (IGF)] aktive olarak osteoblastlara farklilasirlar.

Osteoblastlar: Bu hiicreler kemik yapimindan esas sorumlu hiicrelerdir.
Yogun sekresyon yapmalar1 nedeniyle sitoplazma-gekirdek orani artmistir. Cok sayida
mitokondri, graniillii endoplazmik retikulum ve golgi aygit1 igerirler. Yiiksek alkalen
fosfataz aktivitesine sahiptirler ve tip | kollagen sentezlerler. Tipik olarak kortikal
kemikte havers kanallarinin etrafinda ve lakiinalarda bulunurlar. Spongioz kemikte ise
lamellerin etrafinda bulunurlar. Kemik yapiminin kontroliinii saglamak {izere

parathormon, aktif vitamin D3, glukokortikoid ve &strojen reseptdrleri barindirirlar.

Osteositler: Olgun kemik dokusundaki hiicrelerin %90’m1 olustururlar.
Yogun kemik sentezi yapan osteoblastlar zamanla kendilerini lameller arasinda
hapsederek osteositlere doniisiirler. Osteositler minimal kemik matriksi sentezleyip
salgilarlar. Esas gorevleri matriksin kalsiyum ve fosfor dengesini diizenlemektir. Bu
dogrultuda kalsitonin tarafindan aktive olurken parathormon tarafindan inhibe

edilirler.

Osteoklastlar: Bu hiicreler esas olarak mononiikleer fagositik sistemin bir
parcasidir. Monosit ve makrofajlarin kemik dokusundaki karsiliklaridir. Temel
gorevleri kemik rezorbsiyonudur. Osteoblastlarla birlikte kemik yapim ve yikiminin
uyum i¢inde slirmesini saglarlar. Osteoklastlar kemik rezorbsiyonunun hormonal

regiilasyonuna imkan tanimak iizere kalsitonin reseptorleri bulundururlar.
2.1.2. Kemik Olusum Tiirleri

Kemik olusumu ii¢ farkli mekanizma sonucu meydana gelir (Miller, 1996;

Webb ve Tricker, 2000):

Enkondral kemiklesme: Kikirdak bir kalibin, osteoblastlar tarafindan 6nce
immatir kemige, daha sonra bu yapinin matiirasyonu ve mineralizasyonu ile matiir
kemige doniismesi seklinde meydana gelmektedir. Kirik sonrasi meydana gelen

sekonder iyilesme, endokondral osifikasyona ornektir.



Intramembranéz kemiklesme: Mezensimal hiicrelerden olusmus olan bir
yapinin osteoblastlara donligmesi sonucu meydana gelir. Yassi kemiklerin embriyonal

olusumu ile bazi kirik iyilesme tiplerinde goriilmektedir.

Apozisyonel kemiklesme: Kemigin ylizeyine dagilmis olan osteoblastlarin
olusturdugu kemiklesme stirecidir. Kemigin enine biiyiimesi ve kirik remodelizasyonu,
bu tip kemiklesmeye 6rnektir. Kemik iizerindeki mekanik yiliklenmeler, osteoblastlarin
ve osteoklastlarin uyarilmasina yol acarak kemikte yeniden sekillenmeye neden

olmaktadir (Miller, 1996).
2.1.3. Osteojenik Hiicre Kaynagi Olusumlar

Eskiden otojen greftleme yapildiginda, osteojenik hiicrelerin bu siireci canl
atlatamadiklarina inanilirdi. Birgok cerrah, greftin hiicresel yiikiiniin biiyiik kisminin
plantasyon sonrasi ilk bir ka¢ giin i¢inde dejenere oldugunu diisiliniirdii. Bu nedenle,
greftleme sonrasi yeni kemik yapimindan sorumlu osteojenik hiicrelerin tamamen
greft yataglr kaynakli oldugu diisiiniiliirdii. Yeni yapilan ¢aligmalar osteoprogenitor
hiicrelerin greft alim1 ve naklinden sonra olusan, goreceli hipoksik ortamda sag
kalabildiklerini gostermektedir (Ritsila ve ark., 1994; Reynders ve ark., 1999). Bu yeni
bilginin kabul gérmesini takiben, greftin kok hiicre popiilasyonunu arttirici ¢abalar
klinik olarak yer bulmaya baslamistir (Morrison, 1995). Ancak, bunu saglamak
giiniimiizde dahi zor olmaktadir. Bununla birlikte, 6zellikle greft yataginin optimal
olmadig1 durumlarda greftin osteojenik hiicrelerle zenginlestirilmesi sonuglar1 olumlu

etkileyebilmektedir.

Kemik iligi: Biiyiik kemiklerin iginde, merkezde yer alan dokudur. Igerisinde
yer alan hematopoetik kok hiicreler ile yeni kan hiicrelerinin periyodik olarak
uretilmesini saglarken, icerdigi mezensimal kok hiicreleriyle de yeni kemik
olusumunda etkilidir. Kemik iliginin mililitre bagina ne kadar osteoprogenitor hiicre
barimdirdig1 bilinmemektedir. Dolayisiyla bir kemik defektini onarmak i¢in ne kadar
kemik iligi aspire edilmesi gerektigi konusu net degildir. Bununla beraber, kemik iligi
aspirasyonu donor saha morbiditesi yaratmamasi ve kan kaybina yol agmamasi

nedeniyle hastalar tarafindan kolayca tolere edilebilmektedir.



Hiicre Kkiiltiirleri: Gilinlimiizde kemik iligi aspiratindaki osteoprogenitor
hiicre  konsantrasyonunu  arttirmak i¢in  hiicre  kiiltiirii  teknolojilerinden
yararlanilabilmektedir. (Bruder ve ark., 1994). Arastirmacilar osteoblast hiicrelerden
istedikleri miktarda iiretebilme sansina sahiptirler. Ancak, bu islemin in vitro ortamda
tamamlanabilmesi dort hafta kadar siirmektedir ve maliyeti de fazladir. Bu
nedenlerden oOtiirli, cerrahi islem esnasinda greftleme karart alindigi takdirde bu

yontemden faydalanmak miimkiin degildir.

Periost: Embriyonal gelisim sirasinda mezodermal hiicrelerden gelisen,
kemiklerin eklem ve kas baglanma bolgeleri hari¢ tiim dis yiizeyini saran yliksek
diizeyde vaskiiler yapili bag dokusu kilifidir (Provenza ve Seibel, 1986). Periost,
kemik yiizeyine Sharpey lifleri araciligiyla sikica bagli olan ince fakat oldukca
dayanikli bir membrandir. Multipotent yapidaki mezodermal hiicrelerden olusur ve

cesitli tiirlerde bag dokularini olusturabilme kapasitesine sahiptir.

2.2. Maksiller Siniisler

Maksiller siniis, maksiller kemigin igerisinde bilateral olarak yer alan piramit
seklinde ici hava dolu bosluklardir. Paranazal siniislerin en biiyiigii olan bu bosluklarin
solunan havanin 1sitilmasi, ses rezonansinin saglanmasi, kafa agirhiginin azaltilmasi
ve 1s1 yalitimi gibi c¢esitli gorevleri vardir. Maksiller siniisler antrum ya da ilk tarif

edicisinin adiyla Highmore boslugu olarak da adlandirilirlar.

Maksiller posterior bolgedeki kemik yapisal olarak spongidz yapidadir.
Anatomik olarak {ist ¢enedeki bazi dislerle komsulugu bulunan bu yap1 ile alveol kret
tepesi arasindaki kemik, iist ¢ene arka bolgedeki dislerin erken donemde cekimi
sonrasinda ve sinlis havalanmasinin artmasi ile birlikte rezorbe olabilmektedir.
Yetersiz kemik yiiksekligi olusumuna yol agan bu durum, bu bolgeye dental implant
yerlestirimini imkansiz hale getirmektedir. Alveol kretlerde implant yerlestirilmesine
izin verecek kemik hacminin bulunmadigi olgularda, implant hazirlik cerrahisi olarak
adlandirilan ve kemik hacmini artirmaya yonelik ogmentasyon yontemleri
tanimlanmistir. Temel teknikler igerisinde; inley veya onley tarzda otojenik, allojenik

ve ksenojenik kemik greftleme, yonlendirilmis kemik rejenerasyonu, alveolar



distraksiyon ve kret ayirma (ridge split) sayilabilir. Ust cenede implant uygulamasini
engelleyen vertikal kemik kisitlilig1 olmas1 durumunda genellikle siniis membraninin
yiikseltilip tabanina uygun greft materyalleri uygulanarak implant yerlestirilmesi icin
yeterli kemik yliksekligi ve hacminin olusturuldugu siniis tabani yiikseltme islemi

uygulanmaktadir.
2.2.1. Maksiller Siniislerin Gelisimi

Paranazal sintisler icerisinde ilk olusani olan maksiller siniisler, fetal hayatin
yaklagik 3. ayinda nazal duvarin ethmoid boliimiinde bir tomurcuk seklinde belirir.
Orta konkanin tabaninda gelisen ethmoidin uncinate prosesi mediale yonlenir.
Uncinate proses ile lateral nasal duvar arasinda bir yarik olusur. Bu yarik
infundibulum (Van Alyea,1951) veya uncibullose yarik (Libersa ve ark., 1981) olarak
adlandirilir. Bu olusumlar arasinda dar bir agiklik olusur. Buraya semilunar hiatus
denir. Gelisimi fetal yasamin 4. ayma kadar siirer. Siniis nazal kapsiil i¢inde ethmoidal
infundibulumun inferior lateral yiizeyinde si1g bir cep olarak kalir. Bu tomurcuk
bolgesi fetal hayat boyunca gergeklesir. Dogumda siniis maksillaris, orbitaya yakin bir
boliimde kiigiik ovoid bir oluktur. Hacmi yaklasik olarak 6-8 cc kadardir (Schaeffer,
1920).

Dogumdan sonra maksiller siniisler alveolar prosesin biiyiimesine bagh
olarak kafa tabanindan anterior ve inferior yonde genislemeye baslar. Bu genisleme
maksillanin biiyiime oran1 ve dislerin gelisimi ile sik1 bir etkilesim i¢indedir. Kafatasi
gelistikce goziin orbita tabani, kaslarin maksillaya yarattig1 baski ve dentisyona bagl
olarak maksiller siniistin {i¢ boyutlu yapis1 gelismeye devam eder (Blitzer ve

ark.,1985).

Siniisin ~ dogumdan sonraki donemde vertikal biliylimesi 2 mm,
anteroposterior yonde biiyiimesi 3 mm’dir. 4-5 aylik donemde infraorbital foramenin
medialinde trianguler bir alan olarak radyografide gozlenebilmektedir. Dogumdan
sonra maksiller siniisiin biiyiimesi 3 yasina kadar hizli sekilde siirer ve daha sonra bu
bliylime 7 yasina kadar yavaglayarak devam eder. Siniis biiyiimesinde 7 yas ile 12 yas
arasinda ikinci bir ivmelenme donemi goriiliir. Bundan sonra pndmatizasyon, lateral

yonde orbitanin lateraline dogru ve inferior yonde siniis taban1 seviyesinin nazal kavite
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taban1 seviyesi ile ayni olacagi noktaya dogru hizli bir genisleme gosterir. Ergenligin
ge¢ doneminde yetiskin boyutuna ulasana kadar genisleme yavasca devam eder
(Schaeffer, 1920; Maresh, 1940; Caffey, 1967). 12 yasindan sonra meydana gelen
gelismenin biiyilk bir kismi daimi dislenmenin tamamlanmasi sonrasi alveolar
prosesin invazyonu ile iligkilidir. 15 ve 18 yaslarindan sonra, siniiste sadece kiigiik
sekil degisiklikleri gozlenir. Maksiller siniis gelisimini tamamlandiginda, yetiskinlerde
maksiller siniis tabani nazal kavite tabaninin 4-5 mm daha asagisinda konumlanir (Van

Alyea, 1951)(Sekil 2).
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Sekil 2. Maksiller siniislerde yasla birlikte gézlenen embriyolojik gelisim (Cakir’dan, 1996)

2.2.2. Maksiller Siniis Anatomisi

Sekil olarak ti¢ ytizlii piramidal bir yapi1 sergileyen maksiller siniisiin tabanini
nazal kavitenin lateral duvari olustururken, tepesi zigomatik prosesin igerisindedir.
Maksiller siniisiin tavani (kraniyal duvar1) ayni zamanda orbita tabamidir ve
infraorbital kanali i¢erir. Maksiller siniisler medialde nazal kavite, lateralde ise zigoma
ile komsudur. On duvari fossa kanina ile iliskilidir ve arka duvar siniisii infratemporal

ve pterygomaksiller fossadan ayirir. Alt bolgede oral kavite ile komsu olan maksiller
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siniislerin alt duvari dislere yakin konumda olup, siniis tabaninin en derin kismi
genellikle birinci biiylik az1 bolgesinde yer alacak sekilde asagi dogru icbiikey rota
cizer. Eriskinlerde ikinci kii¢lik az1 veya birinci biiyiik az1 dislerin kokleri ile iliskili
olabilir. On bolgede maksiller siniisler normalde kanin ya da premolar bdlgesine

uzanmakla birlikte, ciddi farkliliklar da sergileyebilirler (Sekil 3).

Daimi disler siirmeden 6nce ciddi bir hacim kaplamayan siniis kavitesi,
yasam boyu hacmini artirarak genisler. Dogumda maksiller siniisiin boyutlart 7x7x4
mm ve hacmi 6-8 cm3‘tiir. Biiyime miktar1 vertikal olarak yilda 2 mm, 6n-arka
dogultuda ise 3 mm’dir (Amedee,1991). 18-20 yasa kadar siniisiin gelisimi devam
eder. Yetigkin bireylerde boyutlar1 31-32 x 18-20 x 19-20 mm’ ye ulasir ve ortalama
hacmi 15 ml olur (Miles, 1998). Ust ¢ene molar ve premolarlarm koklerini izler
sekilde, kavite icerisine uzanan konik ylikselmelere siklikla rastlanir. Siniis tabani ve

lateral duvardan kavite igerisine kemik duvarlar1 ve septumlar uzanabilir.
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Sekil 3. Maksiller siniis anatomisinin sematik goriiniimii (Netter’den, 2002)

Maksiller siniis ostiumu, orta meatusun infundibulumu iginde yer alir.
Antrum tabaninin ustiinde, siniis median duvariin 6n-iist kisminda lokalize olan ana
ostium yoluyla siniis orta meatustan burun bosluguna agilir. Ayrica insanlarin %10-
30’unda aksesuar ostium da bulunmaktadir (Van Alyea, 1951). Ostiumun ortalama

¢ap1 2-4 mm arasindadir (Cummings ve ark., 1993).

Tarihte ilk olarak 1660 yilinda Alman anatomist Conrad Victor Schneider, De
Catarrhis adli kitabinda siniislerin o zamana kadar inanildigi gibi beyin likitini
icermedigini, ig¢lerinin bos ve duvarlarinin bir membran ile ddseli oldugunu
saptamistir. Bu nedenle siniis membrani onun ismi ile Schneiderian membran1 olarak
anilir. Kalinlig1 0.45 ile 1.40 mm arasinda degisebilir. Solunum epiteli yapisindaki bu
membran, miikoz salgi yapan pseudostratifiye, siliali kolumnar epiteldir. Silia ve
mukus, siniis drenaji i¢in gereklidir. Siniis boslugunda olusan salg1 ve sekresyonlarin
disar1 atilmasinda epitel rol oynar. Siliar hareketleri ve mukus ile siniis i¢indeki
yabanci materyal ostiuma taginir ve buradan burun bosluguna iletilir. Kronik siniis
enflamasyonu gibi faktorler membran kalinligmmin artmasina yol acgarken, sigara

kullananlarda membran kalinlig1 azalma egilimindedir (Aimetti ve ark., 2008).
Kan Destegi

Maksiller siniislerin kanlanmasi1 maksiller arterin dallar1 ile saglanir.
Maksiller arter hem siniisiin etrafindaki kemik dokularini, hem de sinlis membranini
besler. Maksiller arterin dallari; infraorbital arter, biliylik palatin arter, posterosuperior
alveolar arter, anterosuperior alveolar arter ve sfenopalatin arterin lateral nazal
dallarindan olugmaktadir (Bergh Van Den ve ark., 2000) (Sekil 4).
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Sekil 4. Maksiller arterin dagilimi (http://www.aysunigneli.com’dan, 2014)

Maksiller siniislerin venéz drenaji anteriorda anterior fasiyal ven yoluyla
juguler vene olurken, posteriorda maksiller venin dallar1 yoluyla saglanir. Maksiller
ven superfisiyal temporal vene katildiktan sonra retromandibular veni meydana getirir
ve eksternal juguler vene dokiiliir. Infratemporal fossada maksiller ven, kafa
tabanindaki dural siniislerle anastomozu bulunan pterygoid ven pleksusu ile birlesir

(Sekil 5).
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Sekil 5. Maksillanin vendz drenaji (http://www.studyblue.com’dan, 2014)

Lenfatik Drenaji

Maksiller siniislerin lenfatik drenaji, retrofaringeal ve submandibuler lenf

bezlerine olmaktadir (Graney, 1993).

Innervasyonu

Maksiller siniis mukozasi maksiller sinirin biiyiik palatin, posterolateral nazal
ve infraorbital sinirin biitiin superior alveolar dallar1 tarafindan innerve edilir. Bu
Sinirlerin yanisira, siniis mukozasi igindeki miikdz bezlerin de efferent fonksiyonlari

vardir (Rodella ve ark., 2012)(Sekil 6).
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Sekil 6. Maksillanin innervasyonu (http://www.en.wikipedia.org’dan, 2014)

2.2.3. Dis Kayiplar: Sonucu Posterior Maksillada Goriilen Degisimler

Cenelerde dislerin mevcudiyeti, disleri ¢evreleyen alveolar kemigin
korunmasinda Onemli bir etkendir. Dislerin kaybiyla birlikte baglayan kemik
rezorbsiyonu sonucu mevcut alveolar kemik yiiksekligi ve alveolar kretin genisligi
azalmaya baglar. Maksiller arka bolgede kemik yiiksekligindeki azalma diger
bolgelere oranla daha hizli sekilde goriliir. Rezorbsiyon, alveolar kemigin
vaskiilarizasyonunun kaybedilmesi ve kas stimiilasyonlarinin azalmasina bagli olarak
daha hizli olmaktadir (Misch, 2005). Ayrica maksiller siniis bosluklarmin 6ne ve
asagiya dogru biiyiime goOstermesi de kemik yiiksekliginin azalmasinda etkilidir
(Misch ve ark., 2008). Ilerleyen yas ile birlikte cenelerde goriilen alveolar kemik
rezorbsiyonunun primer sebebinin, dis ¢ekimi sonrasi gelisen fizyolojik rezorbsiyon
oldugu kabul edilmektedir. Ayrica ilerleyen yas ile birlikte kemikte gerceklesen yapim
ve yikim olaylar1 arasindaki dengenin bozulmasi da olayin siddetini artirmaktadir

(Chanavaz, 1990). Maksiller arka bolgede uzun siireli digsizlik durumunda kemik
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yogunlugu diger bolgelere gore onemli dlgiide azalir (Misch, 2005). Kemigin zayif
yapist ve kortikal tabakanin ince olmasi nedeniyle implantlara gelen okliizal kuvvetler
primer stabilitenin olumsuz etkilenmesine yol agar. Labial kortikal tabaka ¢ogunlukla
incedir. Maksiller arka bolgede rezorbsiyon islemi, digsizligin siiresine bagli olarak
vertikal ve horizontal yonde gelismekle birlikte maksiller siniisiin pndmatizasyonunun
da katilimu ile ti¢ yonlii olarak gergeklesmektedir (Bolger ve ark., 1990;Soydan, 1990).
Sonug olarak, dis kayiplar1 sonrasinda maksiller siniisiin pnématizasyonu ve kretin
rezorbsiyonuna bagl olarak maksillada kemik yiiksekligi 6nemli oranda azalmaktadir

(Misch, 2005).
2.2.4. Maksiller Kemigin Simiflandirilmasi

Maksiller kemigin siniflamasini ilk olarak 1963 yilinda Atwood yapmustir.
Atwood, dis kayiplar1 sonrasinda maksiller 6n bolgede kemik hacminde gozlenen
degisimleri siniflamistir. 1986 yilinda ise Fallschussel, dis kayiplari sonrasinda
maksiller 6n bolgedeki degisimleri tanimlamistir; ancak bu tanimlama rezorbsiyon
prosesini icermemektedir (Misch, 2005). Giiniimiizde Cawood ve Howell’in 1988
yilinda Fallschiissel siniflamasin1 modifiye ederek gelistirdikleri maksiller arka
bolgenin kemik yapisinin siniflamasi yaygin olarak kullanilmaktadir. Bu siiflamaya

gore;

Simif 1: Disli alveolar kemik

Sinif 2: Cekim sonrasi yeni iyilesmis alveolar kemik

Simif 3: Yeterli genislik ve yiikseklikte, cekimden sonra sekillenmis kret

Simif 4: Bigak sirt1 seklinde, yiikseklik olarak yeterli ancak kalinlik olarak yetersiz kret
Sinif 5: Yassi1 kret formu, yetersiz kret yiliksekligi ve genisligi

Sinif 6: Bazal kemigin bile rezorbe oldugu asir1 rezorbe kret (Sekil 7)
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ANTERIOR MANDISBLE

D

Sekil 7. Cawood & Howell: Dissiz ¢enelerin siniflamasi (Cawood ve Howell’dan, 1988)

Lekholm ve Zarb tarafindan 1985 yilinda dissiz ¢enelerdeki kemigin yapist
ile ilgili olarak kemik kalitesi siniflamasi yapilmistir. Kemik yapisinin yogun ve
gozenekli kisimlarinin dagilimini ve bi¢imini belirleyen bu siniflamaya gore alveol

kemik dort tip olarak simiflandirilmistir.
D1: Homojen kompakt kemik

D2: Yogun kanselloz kemigi ¢evreleyen kalin kompakt kemik
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D3: Ince kompakt kemik igerisinde yogun kanselloz kemik

D4: Disiik yogunluklu kanselloz kemigi ¢evreleyen ince kompakt kemik
veya asirt ince kortikal kemik (Lekholm ve Zarb, 1985)(Sekil 8).

DI DIl D III DIV
Sekil 8. Lekholm & Zarb kemik siniflamasi (Lekholm ve Zarb’dan, 1985)

2.3. Maksiller Siniis Tabam Yiikseltilmesi

MSYO, maksiller arka bolgede dis eksikligi sebebiyle maksiller siniis
tabaninin agagiya sarkmasi sonucu dikey yonde kemik yiiksekligi azalmis hastalarda
sabit implant destekli protetik tedavi yapilabilmesi amaciyla maksiller siniis
boslugunun greftle doldurulmasi neticesinde ilgili bolgede kemik yiikseklik ve
genisliginin artirilmasi esasina dayanan cerrahi bir islemdir. Eger maksiller siniisleri
nedeniyle kemik hacminde azalma yasayan bir hastanin implant tedavisine ihtiyaci
varsa, tedavide oncelikle MSYO adi verilen bir cerrahi miidahale uygulanir. Bu islem
sayesinde kemigin i¢ine tam olarak yerlestirilmesi gereken implant icin yeterli kemik
hacmi olusturulur. MSYO, cerrahi bir miidahale ile siniislerin hacmini azaltip kemik
yapisinin genisletilmesi anlamima gelir. Yeterli kemik hacmi elde edildikten sonra

normal bir implant vakasinda uygulanan diger rutin asamalara gegcilir.

Gecmiste bu gibi yetersiz kemigi bulunan hastalarda maksiller siniis
topografisine bakilmaksizin gilinlimiizde kullanilan implantlardan daha kisa
boyutlardaki implantlar kullanilmistir. Yiizey alaninin azalmasiyla birlikte diisiik

kemik kalitesi zayif implant stabilitesine yol agmustir. Maksiller siniisiin posterior
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bolgesine, tiiber maksilla ve pterygoid tabakaya daha genis kemik i¢i implant
uygulanmas1 girisimleri ise implant basarisin1 tehlikeye sokmustur (Balshi ve
Wolfinger, 2003; Misch, 2005). Modern dis hekimliginin gelismesi ile birlikte MSYO
uygulanarak, bu gibi problemli vakalar basariyla ¢oziime kavusturulabilmektedir.
MSYO, literatiirde maksiller siniis taban1 greftlemesi, maksiller siniis ogmentasyonu,

siniis lift veya subantral ogmentasyon olarak da ifade edilmektedir.
2.3.1. Tarihgesi

Maksiller siniis tabaninin greft materyali ile ogmente edilmesi islemi ilk
olarak 1960°l1 yillarin basinda Boyne tarafindan geleneksel protezlerin
uygulanamadigi cenelerde protez Oncesi hazirlik islemi olarak gerceklestirilmistir.
Sinilis tabani yiikseltme islemleri o zamanlarda, daha sonra yapilmasi planlanan
maksiller posterior kret rediikksiyonu Oncesinde, g¢eneler arasi uygun mesafeyi
saglamak amaciyla kullanilmistir. Boyne, bu metod ile optimal kretler arasi mesafe

elde etmeyi amaclamistir.

Konvansiyonel protez yapilmasi planlanan bazi hastalarda asir1 kemik dokusu
iceren tiiber bolgesi ¢eneler aras1 mesafeyi kisaltarak protez yapilmasini imkansiz hale
getirmekte, mandibulada kemik rediiksiyonu yapilmasi uygun olmadigi i¢in maksiller
tilber bolgesinden kemik rediiksiyonu yapilmasi tek ¢6ziim yolu olarak ortaya
cikmaktaydi. Ancak, bu tip hastalarin bazilarinda genis, sarkmis siniisler uygun
ceneler arast mesafeyi saglamak i¢in tiiber maksilladan kemik ¢ikarilmasina engel
olusturuyordu. Bu gibi hastalarda fonksiyonel bir protez yapmak ¢ok zor veya
imkansizdi. Bu durumu diizeltip geneler arasi mesafeyi arttirmak igin kullanilmakta
olan siniis taban1 greftleme islemleri, daha sonralar1 dental implant uygulamalarinda

ogmentasyon amagl kullanilmaya baslanmistir.

Kok formundaki titanyum implantlarin gelistirilmesi ile birlikte, yetersiz
vertikal kemik yliksekligine sahip maksiller posterior bolgede implant yerlestirilmesi
icin kemik ogmentasyonu yapmak zorunlu hale gelmistir. Alveolar krette
ogmentasyon yapilmasi bu eksikligi gidermek icin kimi zaman yeterli olsa da, ¢ogu
zaman sinilis tabanina da greft yerlestirilmesi geregi ortaya ¢ikmigtir. Maksiller siniis

tabaninin bu amagla greft materyali ile ogmente edilmesi ilk olarak Tatum tarafindan

20



gerceklestirilmistir. Baglangicta krestal yaklagimi deneyen Tatum, 1974 yilinda
modifiye ettigi Caldwell-Luc prosediiriinii deneyerek maksiller siniisiin lateral
duvarim1 kirmis ve siniise ulasmistir. Bu lateral duvari maksiller siniis membranini
eleve etmek i¢in kullanmis ve otojen kemik grefti uygulamistir. Bdylece siniis
membraninin yiikseltildigi lateral pencere teknigini gelistirmistir (Tatum, 1977; 1986).
1980 yilinda Boyne ve James benzer bir klinik prosediir uygulamislar, maksiller siniis
tabanina otojen kemik iligi ve kanselloz kemik yerlestirerek kemik formasyonunu
saglamislardir. 1984 yilinda Misch, teknigi modifiye ederek siniis ogmentasyonu ve
blade-vent implant uygulamasini kombine kullanmistir (Misch, 1987). Siniis tabanina
ulasmak icin daha az invaziv olan bir metod arayan Summers, 1994 yilinda
transkrestal teknik ya da osteotomi teknigi olarak bilinen ve daha kolay cerrahi
prosediire sahip olan daha konservatif bir yontem gelistirmistir. Ilk baslarda bu yeni
teknigi, maksiller bolgede yerlestirilen implantlarin basar1 oranlarini yiikseltmek ve
implantlarin primer stabilitesini artirmak i¢in yumusak yapidaki maksiller kemigin
sikigtirllmas: amaciyla kullanan Summers, bu yontemi daha sonra siniis tabaninda
genisleme saglayarak daha uzun implantlar uygulamak amaciyla kullanmaya
baslamistir (Zitzmann, 1998). Ancak, bu yontemle saglanacak siniis tabani kaldirma

miktart sinirlt olmaktadir.

Hastalarin klinik ve radyolojik degerlendirilmeleri sonucu bu iki yontemden
uygun olanin klinisyence tespit edilip uygulandig: siniis yiikseltme islemleri, siniis
taban1 ile alveolar kemik arasinda implant uygulamasini bagarili sekilde
gerceklestirmek i¢in gerekli kemik hacmi bulunmadiginda giiniimiizde en sik tercih

edilen kemik ogmentasyon yontemlerinden biri olmaya devam etmektedir.
2.3.2. Endikasyon ve Kontrendikasyonlari

MSYO’nun gerekli olup olmadigina karar vermeden oOnce detayli bir
preoperatif degerlendirme gergeklestirilmelidir. Hastanin tibbi durumu gibi genel
faktorlerin yani sira, periodontal hastaliklar ve enfeksiyon gibi lokal faktorler de bu

karar1 etkileyebilir.

MSYO; implant uygulamas: planlanan maksiller arka bolgede kret

yiiksekliginin yetersiz olmasi veya ceneler arast mesafenin azalmis olmasi, oroantral
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fistlil tedavisi, alveolar yariklarin rekonstriiksiyonu, Le Fort I osteotomisi ile birlikte
interpozisyonel greftleme ve maksiller rekonstriiksiyon gereken durumlarda endikedir.
Radyolojik muayeneye ek olarak Kklinik muayenenin tam yapilmasi, dogru

endikasyonda belirleyici faktorlerdir.

MSYO’nun kontrendike oldugu durumlar, genel medikal kontrendikasyonlar
ve lokal kontrendikasyonlar olarak iki ana baslikta degerlendirilebilir. Genel medikal
kontrendikasyonlar; kontrol altinda olmayan sistemik hastaliklar, bag-boyun bolgesine
radyasyon uygulanmasi, sepsis, asirt alkol veya sigara kullanimi ve psikolojik
rahatsizliklar olarak siralanabilir. Maksiller siniis enfeksiyonlari, akut siniizit, ciddi
diizeydeki alerjik rinit, odontojenik enfeksiyonlar ve enflamatuar veya patolojik

lezyonlar ise lokal kontrendikasyonlar arasinda sayilabilir.
2.3.3. Cerrahi Tedavi Secenekleri

Kendine 0zgli avantaj ve dezavantajlara sahip iki farkli siniis tabani
yiikseltme yaklasimi sdz konusudur: Ilk kez 1977 yilinda Tatum tarafindan uygulanan
lateral pencere teknigi (agik teknik) ve 1994 yilinda Summers’in osteotom adli 6zel
aletleri kullanarak uyguladigi krestal teknik (kapali teknik). Operasyon uygulanacak
bolgede gerekli kosullar mevcutsa (primer implant stabilitesi saglanabilecek kadar
yeterli kemik miktari, kabul edilebilir arklar arasi iliski, uygun siniis anatomisi gibi)
transkrestal teknik tercih edilir. Ileri derecede kemik rezorbsiyonu gelismis (yetersiz
kemik hacmi) ya da kompleks yapili siniis anatomisi (siniiste septum varlig1) bulunan
vakalarda ise lateral pencere teknigi endike olur. Subantral kemik yiiksekligi ve siniis

tabani anatomisi goz onilinde bulundurularak en dogru segenek tespit edilmelidir.
Transkrestal Teknik (Kapah Teknik)

Smurlh kemik yiiksekligine ragmen primer implant stabilitesi saglanabilen
durumlarda transkrestal teknik endikedir (Summers, 1994). Lateral pencere teknigine
gore daha konservatif bir yontemdir (Alkan ve ark., 2008). Siniis tabaninin altinda

kemik yiiksekliginin 5 mm ve daha fazla oldugu durumlarda tercih edilir.

Transkrestal teknikte operasyon lokal anestezi altinda uygulanir. Bu teknikte

radyografik inceleme sonrasikrestal insizyon ile tam kalinlik mukoperiosteal flap

22



kaldirilir ve implant yuvasit mevcut kemik yliksekliginden 1-2 mm daha kisa olacak
sekilde hazirlanir. implant yuvasinin hazirlanmasimin ardindan, osteotom denilen ucu
kiint aletlere ¢ekicle hafifge vurarak siniis tabani kirilir. Osteotomun siniis kavitesine
girmesi membranin perfore olmasma sebep olabileceginden otiirii, dikkatli
olunmalidir. Gorlilmeyen bir bolgede indirekt olarak c¢alisildigi i¢in, siniis
membraninda perforasyon olussa bile perforasyon bdlgesini géremeyiz. Membranin
sinlis tabanin1 kirma islemi sirasinda perfore olup olmadigim1 kontrol etmek igin,
greftleme ve implant yerlesimi oncesinde hastaya Valsalva testi (burun sisirme testi)
yapilmas1 Onerilir. Olast bir perforasyon tespiti durumunda yontem degisikligine
gidilerek, islemin kalan kismi i¢in lateral pencere teknigi tercih edilmelidir (Jensen ve
Terheyden, 2009). Genellikle siniis tabanini kirmak i¢in konkav uglu aletler daha
uygunken, kemigi kondanse etmek i¢in konik uglu aletler endikedir. Siniis tabaninin
kirilmasinin  ardindan osteotomi bolgesine otojen ve/veya diger tiir greft
materyallerinden uygulanir ve osteotom ile implant yuvasi igerisine dikkatlice tepilir,
Kondensasyonun saglanmasi ile birlikte greft materyalinin basinci siniis membranini
yukar1 iterek ylikseltir. Yeterli yiikseklik saglandiktan sonra, secilen implant
hazirlanan yuvasi igerisine yerlestirilir. Bu teknikle, siniis tabani ortalama 3-5 mm

yiikseltilebilir (Sekil 9).

Sekil 9. Transkrestal teknik (http://www.amsjournal.com’dan, 2014)

Lateral Pencere Teknigi (Acik Teknik)

Maksiller siniis yan duvarinda kemik penceresi acilarak, ortaya cikarilan

siniis tabani1 altina greft materyali uygulanmasi neticesinde kemik yiiksekliginin
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artirtldigt siniis ytlikseltme teknigidir. Yapilan klinik ve radyolojik muayene sonrasi
osteotomi boyutlar1 planlanir. Bu teknikte, genis bir ¢aligma alani1 gerekmektedir.
Lokal anestezi sonrasi tam kalinlikta mukoperiosteal flap kaldirilarak siniis lateral
duvarma ulasilir.  Krestal insizyon anteroposterior ydnde  osteotominin
gerceklestirilecegi alandan daha uzun olmalidir. Goriis mesafesini artirmak amaciyla
vertikal serbestlestirici insizyon gerceklestirilir. Primer kapamanin kolay olmasi i¢in
insizyon hatti lateral pencerenin planlanan konumuna gelmeyecek sekilde
planlanmalidir. Kemik destegi olmayan yara kenarlari, kanlanma olmadiginda
yumusak dokuda biiyiik agikliklara ve biiziilmeye neden olur. Genellikle kret tepesinin
ortasindan gegen bir insizyon tercih edilir. Asir1 palatinalde yapilacak bir insizyon, kan
desteginde azalmaya yol acarak yumusak doku dehisensleri ile sonuglanabilir

(Kleinheinz ve ark., 2005).

Pencerenin boyutlart ve konumu anatomik kosullara gore belirlenir.
Pencerenin hazirlanmasinda genellikle doner aletler kullanilsa da, son dénemlerde
gelistirilen piezoelektrik ultrasonik cihazlar, membran perforasyonu gibi gelismesi
muhtemel komplikasyonlarin azaltilmasinda etkilidir (Wallace ve ark., 2007).
Osteotomi oval veya dikdortgen seklinde olmali ve kose bolgeleri sinlis membraninin
yirtilmamasi i¢in keskin olmamalidir. Cevre kemikten serbestlestirilen kemik duvar,
sinlis membrani ile baglantili olarak yukari siniisiin i¢ine dogru yonlendirilebilir veya

uzaklastirilip pargalanarak otojen greft olarak kullanilabilir (Sekil 10).

Sinlis membranini perfore etmeden kemik duvarinin kaldirilmasinin ardindan
kemik greftinin yerlestirilecegi bosluk olusturulur. Yerlestirilecek implantin hemen o
seansta uygulanabilmesi i¢in, primer stabilite i¢in gerekli olan en az 4 mm boyutunda
alveolar kemik ytiksekligi bulunmasi gerekmektedir (tek asamali teknik). Eger yeterli
kemik miktart ya da kalitesi mevcut degilse, implant yerlestirimi MSYO’dan 4-6 ay
kadar sonraki ikinci bir operasyona ertelenir (iki asamali teknik) (Misch, 1987;
Watzek, 1996; Woo ve Le, 2004).
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Sekil 10. Lateral pencere teknigi (http://www.1888implant.com’dan, 2014)

Maksiller siniis anatomisi ¢esitlilik gosterebilir. Bazen siniis igerisinde
gozlenen septum varligi, bu cerrahi operasyonu komplike duruma sokabilir (Kaufman,
2003). Septumlar geng eriskinlerde daha sik goriiliir. Siniis igerisindeki septumlarin
goriilme insidans1 % 16 ile % 58 arasinda degisir (Betts ve Miloro, 1994; Ulm ve ark.,
1995, Jensen ve ark. 1998). Septumlar siniisiin igini ¢ok sayida kompartmanlara
ayirirlar. Bu septumlar dislerin bulundugu donemde ¢igneme kuvvetlerini tasiyan
destek bolgeler gorevini istlenirken, dislerin kaybolmasi sonrasi yavasca yok olurlar
(Maestre-Ferrin ve ark., 2010). Septumun bulundugu vakalarda lateral pencere teknigi
uygulanirken, birden ¢ok pencere agilarak siniis yiikseltme islemi yapilmasi yoluna

gidilebilir.

Lateral pencere tekniginde en sik gorilen komplikasyonlar, siniis
membraninin perforasyonu ve hemorajidir (Kaufman, 2003). Membranda perforasyon
gelisme oran1 % 12 ile % 44 arasinda degismektedir (Becker ve ark., 2008). Membran
perforasyonuna neden olabilen etkenler; membranin ince olmasi, kemigin keskin
¢ikintili yapida olmasi, siniiste septum varligi, osteotomi veya membran elevasyonu
sirasinda yapilan uygulama hatalaridir (Merker ve ark., 2007). Perforasyonlar,
membran elevasyonundan daha ¢ok osteotomi sirasinda meydana gelir (Vlassis ve
Fugazzotto, 1999). Septuma bagli komplikasyonlari minimuma indirmek i¢in septum
boyutu 3 mm’den az ise, maksiller siniis duvarina uygulanacak osteotominin alt

kesisinin siniis tabaninin en az 3 mm iizerinden yapilmasi Onerilmistir. Septumun
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boyutu 3 mm’den fazla ise, siniis duvarina uygulanacak olan osteotominin septum
onlinde ve septum arkasinda olacak sekilde vertikal kesilerle iki ayr1 pencere olarak
yapilmasi1 gerektigi bildirilmistir. Operasyon oncesinde maksiller siniis anatomisinin
panoramik grafi ile beraber 6zellikle bilgisayarli tomografi (BT) ile incelenmesi, olasi

perforasyon riskini azaltir (Ozeg, 2008).

Membran tamirinde uygulanacak yontemler perforasyonun biiyiikliigline gore
degisir. Rezorbe olabilen membran, otojen kemik grefti, siitur ve fibrin yapistiric
uygulamalar1 tedavi secenegi olarak diisiiniilebilir (Choi ve ark., 2006). En sik
kullanilan yontem, rezorbe olabilen membran kullanimidir (Van Den Bergh, 2000).
Olusan perforasyonlar eger kiiclikse, membran1 kendi lizerine katlayarak, yirtilan
membrani rezorbe olabilen bir sutur materyali ile dikerek veya membranin perfore
kisminin altinda kollagen bir membran kullanilarak tamir saglanabilir (Van Den
Bergh, 2000). Biiyilik boyuttaki perforasyonlarin gerceklesmesi durumunda ise, siniis
icerisine kacabilecek partikiillii greft yerine blok halindeki greftler tercih edilebilir
(Kaufman, 2003). Operasyon sirasinda membrandaki perforasyon nedeniyle greft
materyali ile siniis boslugunun direkt temas1 sonucu enfeksiyon, kronik siniizit, greft

ve implant kayb1 meydana gelebilir (Katranji ve ark., 2008).

Operasyon sirasinda gelisen kanamanin kaynagi; mukoperiosteal flap, siniis
membrant veya kemik i¢inde bulunan damarlar olabilir (Kaufman, 2003). Maksiller
sinilisii besleyen arterler nispeten kiiciik olmakla birlikte, operasyon sirasinda hasar
gormeleri durumunda ciddi kanamalar gelisebilir. Lateral pencere tekniginde en sik
ortaya ¢ikabilen arterler posterosuperior alveolar arter ve infraorbital arterlerdir.
Operasyon sirasinda kanama gelismesi durumunda hastanin basinin dik konuma
getirilmesinin nazal mukoza kan akisini %38 oraninda azalttig1 bildirilmistir. Diger
Onlemler arasinda tampon ile basit uygulanmasi, vazokonstriiktorlii bir anestezik
uygulanmasi, elektrokoter kullanimi, siitur uygulamasi, jelatin veya okside edilmis
seliiloz uygulanmasi gosterilebilir (Kaufman, 2003; Jabbour, 2007; Merker ve ark.,
2007).

Kret kalmligimin ¢ok az oldugu vakalarda primer stabilizasyonun
saglanamamas1 sonucu implantlarin siniis igerisine itilmesi durumu gercgeklesebilir.

Boyle durumlarda, implantlar Caldwell Luc teknigi ile ya da endoskopik yaklasimla
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cikarilir. Endoskopik yaklagimin konfor acisindan daha avantajli oldugu bilinmektedir
(Kitamura, 2007; Katranji ve ark.,2008).

Siniis tabaninin 25-35 mm yukarisinda yer alan ve maksiller siniis ile nazal
kavite arasindaki yapi olan ostiumun agikligimin korunmasi, nazal kaviteye direnajin
saglanmasi agisindan gereklidir. Operasyon sirasinda siniis boslugunun greft materyali
ile fazlaca doldurulmasi ostiumu tikayarak siniizit olusmasina neden olabilmekte ve
fazla materyalin ¢ikarilmasi icin ikinci bir islem gerckebilmektedir. Islem sirasinda
cerrahi saha ya da greft materyalinin tiikriikk ile kontaminasyonu ve asepsiye dikkat
edilmemesi sonucu da enfeksiyon gelisebilir (Alkan ve ark., 2008; Katranji ve ark.,
2008).

Postoperatif olusan enfeksiyonlarin tedavisi, implantlarin basarist i¢in ¢ok
onemlidir. Tedavi edilmeyen maksiller sinilis enfeksiyonu diger siniis bosluklarina da
yayilarak durum daha da komplike hale gelebilir. Bdyle bir durumda greft
materyalinin ve implantlarin ¢ikarilarak siniis boslugunun temizlenmesi ve enfeksiyon
belirtileri tamamen kaybolmadan cerrahi islemin tekrar edilmemesi gerekir. Bu siirecin
6 ay oldugu bildirilmistir (Merker ve ark., 2007; Alkan ve ark., 2008; Katranji ve ark.,
2008).

Gortilebilecek diger komplikasyonlar arasinda operasyon bolgesinde agri,
kasmt1 veya allerjik reaksiyon gelisimi, doku veya sinir hasar1 olusmasi, hematom

goriilmesi, skar dokusu olusumu ve oro-antral baglanti olugmasi sayilabilir.
2.3.4. Maksiller Siniis Yiikseltme Operasyonunda Kullamlan Greftler

Greft uygulamasi, bir dokunun cerrahi yontemlerle herhangi baska bir alici
bolgeye taginmasi islemidir. Kemik greft materyalleri ise kemigin patolojik, travmatik
veya fizyolojik nedenlerle yok oldugu alanlarda yeni kemik olusumunu saglayan

materyallerdir.

Greft materyalleri, hasta viicudunun bagka bdlgesinden ya da disaridan elde
edilebilir. Kemik olusumu amaciyla kullanilan kemik greftleri, kaybedilen kemigin
yerine konmasi ve/veya yeni kemik olusumunun saglanmasi icin kullanilan

materyallerdir. Maksillofasiyal cerrahide ¢enelerin konjenital veya sonradan
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kazanilmis malformasyonlarinda, timoér cerrahisi sonrasi olusan defektlerin
onariminda, travma veya enfeksiyon sonrasi olusan kemik defektlerinde ve atrofiye

ugrayan ¢ene kemiklerinin rejenerasyonunda kullanilirlar (Hollinger ve ark., 1996).

Greft uygulamalarinda klinik basari, olusan kemigin yeniden sekillenme
sonucu ¢evre kemik dokusu ile yapisal olarak biitiinlesmesi (integrasyon) ve olusan
kemigin fonksiyon gormek icin yeterli mekanik dayanikliliga sahip olmasi ile

belirlenir (Simsek ve ark., 2004).

Greftler uygulandiklart bolgede ii¢ sekilde yeni kemik olusumuna dahil
olurlar. Bunlar osteogenez, osteindiiksiyon ve osteokondiiksiyon olarak siralanir.

Ideal bir greft materyali, bu ii¢ 6zelligin tiimiine sahip olmalidir (Archer, 1975).

Osteokondiiksiyon: Belirli bir bolgeye veya ylizeye kemik yapim
aktivitesinin yonlendirilmesini tanimlar. Alict kemikten vaskiiler ve perivaskiiler
yapilarin grefte ilerlemesi igin greftin ¢ati gdrevi gorerek yiizeyinde yeni kemik
olusumuna uygun ortam saglamasidir. Bu 6zellikleri saglayacak matriksin canli olmasi
gerekli degildir ancak biyouyumlu olmasi ve gercek kemigin pordzite 6zelliklerini
(mikroyap1) miimkiin olduk¢a sergilemesi gerekmektedir. Aksi takdirde, greft-alict
biitiinlesmesi riske girebilmektedir. Osteokondiiksiyon, ¢evreleyen kemigin apozisyon

kemik biiytimesi ile karakterizedir.

Osteoindiiksiyon: Greft icindeki biiylime faktorlerinin (baslica kemik
morfojenik proteinleri), alic1 dokudaki mezensimal kok hiicrelerini kemik veya
kikirdak sentezi yapacak sekilde farklilastirabilme yetenegidir. Kemik matriksinden
dogan primitif mezensimal hiicrelerden kokenli osteoprogenitor hiicreler tarafindan

olusan yeni kemik formasyonunu kapsar.

Osteogenezis: Greft materyali i¢indeki hiicresel elemanlarin, transplantasyon
sonras1 hayatta kalarak, nakledilen alanda yeni kemik olusturabilmesidir. Yeni kemik
dokusu ortaya cikabilmesi i¢in Oncelikle kemigi meydana getirebilecek yeterli sayida
osteojenik progenitor hiicre ortamda bulunmalidir (Bauer ve Muschler, 2000; Moore

ve ark., 2001).
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Kemik greftleri ile yeni kemik olusumu, osteogenezis prensibi ile yani greftle
birlikte bolgeye transplante edilen osteoblast ve preosteoblastlarin aktivitesiyle olur.
Bu olayin basarisi, kullanilan greftin ¢esidine gore degisir. Spongiéz kemik kortikal
kemige gore daha etkili vaskiilarizasyon saglar fakat kortikal kemigin yapisal destegi
daha fazladir. Osteogeneziste kemik greft materyalleri, direkt olarak osteoblast
hiicrelerinden kemik olusturma kapasitesine sahip organik materyalleri igerirler.
Dokuda farklilasmamis mezenkim hiicrelerinin olmadig1 ortamlarda bile bu tiir
organik maddeler osteogenez yetenegine sahiptirler (Tadjoedin ve ark., 2003).
Osteogenez yapan kemik greft materyalleri canli kemik hiicrelerinin bir birlesimidir.
Bu nedenle, osteogenez ozelligine sahip tek greft materyali, otojen kemiktir (Cardioli
ve ark., 2001; Tadjoedin ve ark., 2003; Consolo ve ark., 2007). Osteogeneziste yeni
kemik olusum prensibi, osteoblastlarin sentezi ve yerlestirilen kortikal kemigin
osteoklastlarca yikimi {izerine kuruludur. Bu iki olay, kemik greftlemesi ile

olusturulan yeni kemigin iki temel mekanizmasidir.

Yeni kemik olusumu, bazi hiicrelerin uyarilmasiyla da saglanabilir
(osteoindiiksiyon). Bu olay, defekt icerisindeki mezensimal hiicrelerin kemik yapici
hiicrelere doniismesi seklinde gergeklesir. Greft icindeki biiyiime faktorlerinin (BMP
gibi), alict dokudaki mezensimal kok hiicrelerini kemik veya kikirdak sentezleyecek
sekilde farklilagtirmas1 saglanir. Yani, osteoindiktif greft materyalleri, doku
icerisindeki farklilagmamis mezenkim hiicrelerini osteoblastlara ve kondroblastlara
dontistirme  Ozelligine sahip materyallerdir (Tadjoedin ve ark., 2003). Dental
implantolojide kullanilan osteoindiiktif materyaller, allogreftlerdir. Allogreftler, ayni

tiirden fakat genetik olarak aliciyla benzerligi olmayan canlilardan alinan dokulardir.

Kemik olusumunda daha sik  goriilen bir mekanizma olan
osteokondiiksiyonda ise defekte yerlestirilen materyal bir iskelet gérevi goriir ve
defekt etrafindan gelen osteoblast ve preosteoblastlarin defek ic¢ine gd¢ etmesini
saglar. Bu hiicrelerin iceriye dogru migrasyonu ile mevcut kemikten gelen hiicreler

yeni kemik olusumunu saglarlar (Davies, 2000).

Greftin basarisini ve devamliligini etkileyen ii¢ 6nemli faktdr vardir. Bunlar;

vaskiiler destek, stabilite ve biyouyumluluk olarak siralanabilir.
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Vaskiiler Destek: Iyi vaskiilarize bir kemik yatagi, uygulanan serbest bir
kemik grefti i¢in optimal revaskiilarizasyon kosullar1 saglar. Eger uygulanan greftin
kemige temas eden yiizeyi yetersizse yani dar bir greft genis bir kemik yatag: ile
kontakta ise, iyilesme siireci problemli olur. Vaskiilarize greftler, alici sahanin

vaskiilarizasyonundan etkilenmezler (Albrektsson ve ark., 1981).

Stabilite: Kemik olusumu i¢in kemik-kemik, kemik-greft veya kemik-
implant ara yiiz stabilitesi son derece 6nemlidir. Iyilesme sahasinda mikro hareketler
bulunmasi durumunda mezensimal hiicreler fibroblastlara veya kondroblastlara
dontisebilir. Greft, vida ya da tellerle fikse edilebilir. Ancak greftin kendi stabilitesi de
olduk¢a 6nemlidir (Albrektsson ve ark., 1981).

Biyouyumluluk: Uygulanan grefte karsi spesifik bir immiinolojik reaksiyon
seklinde bir doku cevabi gelisebilir. Spesifik reaksiyon, dondr ve alici arasindaki
major histouyumlu antijenlerin eslesmesine baglidir. B ve T lenfositlerinin
aktivasyonu sonucu antikorlar iiretilir. T lenfositleri ile yabanci hiicreler arasinda
direkt etkilesim sonucu greft alict tarafindan reddedilebilir. Spesifik olmayan
reaksiyon ise daha ¢ok implant yilizeyi ile ilgili olup, implant-kemik arasindaki
biyomolekiillerden ve hiicrelerden etkilenir (Albrektsson ve ark., 1981).

2.3.5. Kemik Greftlerinin Stmiflandirilmasi

Kemik ogmentasyonu amaciyla kullanilan greft materyalleri, temin edildikleri

kokenlerine gore dort ana kategoride incelenirler:
a.Otojen greftler
b.Allojenik Greftler
c.Ksenojenik Greftler (Heterojen Greftler)
d.Alloplastik greftler (Sentetik Greftler)
Otojen Greftler

Bir canlidan alinan doku parcgasinin yine ayni canlinin viicudunun baska bir

yerine yerlestirilmesi islemidir. Canli osteoblast ve osteoprogenitdr hiicreler iceren
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otojen greft, transplante kanselloz kemik hiicrelerinden direkt olarak kemik
tiretilmesini saglayan tek greft materyalidir. Ayrica bu greft materyali, greftin birlesme
faz1 sirasinda ¢evreye BMP’leri salarak kemik biiyiimesine katkida bulunur (Barboza
ve ark.,, 1999). Bunun yaninda, vaskiiler destege sahip olmayan serbest otojen
greftlerin 5 gilin icinde osteojenik oOzelliklerini kaybettiklerini, bu siirenin sonunda
osteoindiiktif ve osteokondiiktif 6zelliklerini devam ettirdiklerini belirten ¢aligmalar

mevcuttur (Probst ve Spiegel, 1997).

Greftin organik komponenti olan kollagen, grefte esneklik, dayaniklilik ve
stabilite kazandirirken; inorganik komponent olan hidroksiapatit (HA), greftin
rijiditesine katkida bulunur (Albrektsson, 1980). Taze otojen greftin osteojenik
hiicreler bulundurmasi ve immiinolojik reaksiyona sebep olmamasi, bu grubu en
avantajlt greft materyali olarak gostermektedir (Pejrone ve ark., 2002). Bu
nedenlerden dolayi, otojen kemik grefti siniis tabani greftlemesinde altin standart

olarak kabul edilir (Block ve Kent, 1997; Jensen ve ark., 1998; Misch, 1999).

Serbest otojen kemik grefti, yerlestirilmesini takiben ilk 2 haftalik siirede
osteojenik etki gosterir. Greftlemeden 2-6 hafta sonra osteoindiiktif etkisi baslar ve 6
ay kadar siirer. Son olarak osteokondiiktif etki ile apozisyonel kemik olusumu
gerceklesir. Ancak bu secenegin dondr sahada enfeksiyon ve morbidite riski ile
birlikte hastanin postoperatif donemdeki rahatsizligin arttiran ikinci bir ossedz defekte
sebep olmasi, intraoral dondr alanlardan sadece kisith greft materyali elde edilebilmesi
ve greft eldesi sirasinda dislerde kok veya cenelerde duyusal sinir yaralanmasi
geligmesi riski gibi dezavantajlara sahiptir. Oral cerrahi islemlerinde otojen kemik en
cok; iliak kemik, tiiber maksilla, retromolar bolge ve simfiz bolgelerinden elde edilir

(Pejrone ve ark., 2002; Tadjoedin ve ark., 2003).

Greft olarak secilen kemige gore kanselloz, kortikal veya kortikokanselloz;
vaskiiler kaynagmin korunarak nakledilisine gore vaskiilarize veya nonvaskiilarize

kemik grefti gibi alt gruplara ayrilabilir.

Kortikal greftler form saglayip dayanikli ve sert bir yapi olustururken,

osteogenezi artirict yetenekleri yoktur. Bu tip greftlerde transfer edilen ana hiicre tipi
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osteositlerdir. Kranium, kaburga, iliak kemik ve mandibular simfiz bolgesinden elde

edilebilirler.

Kanselloz greftler, icerisinde medullar kemik ve kemik iligi bulunduran
greftlerdir. Kansell6z kemik ve kemik iliginin primer avantaji, belirgin sekilde
osteogenezi artirma Ozelliklerinin olmasidir. Bu 6zellikleri, osteojeniteyi indiikleyen
kapasitelerinin yan1 sira, osteoblastlara da doniisebilen canli hiicrelere sahip olmalar1
ile iligkilidir. Bu greftlerin mekanik dayanikliliklarinin  yetersizligi  ise

dezavantajlaridir.

Kortikokanselloz greftler, Kkortikal kemik ile altinda bulunan kansell6z
kisimdan olusurlar. Bu greftler hem kortikal hem de kansell6z kemiklerin kuvvetli
ozelliklerini ayn1 derecede tasimamaktadirlar. Kortikokanselloz greftlerin avantaji,
kortikal greftler gibi mekanik saglamlik ve form kazandirmalarinin yani sira, bir
miktar da kemik olusumunda artis saglamalaridir. Genellikle kosta veya iliak kemik

kaynakli greftlerdir.

Otojen greftler her zaman igin ilk tercih edilen greft tipidir; ancak, her zaman
almacak uygun bolgenin bulunamamasi ve kontrol edilemeyen rezorbsiyon siiresi

nedeniyle tek basina kullanimlart sinirlidir (Aaboe ve ark., 1995, Haas ve ark., 1998).
Allojenik Greftler

Ayn1 tirden fakat genetik olarak farkli canlilardan alinan greft
materyalleridir. Diger adi homogrefttir. Genetik olarak ayni olan ikizlerden alinan
greftler ise izogreft adiyla bilinir. Allojenik greftlerde donorler, yasayan ilgili kisiler
veya kadavralar olabilir. Greftler tamamen steril sartlarda islenerek kemik
bankalarinda depolanirlar. Islenmis allogreftlerin igerisinde canli hiicreler bulunmadig
icin osteojenik yamit olusturmazlar. Allojen kemik greftleri immiinolojik
komplikasyonlar1 sebebiyle II. Diinya savasina kadar popiilarite kazanamamisg, ancak
savag sirasinda kemik bankalarinda saklanabilmeleri i¢in yeni metotlarin
gelistirilmesiyle daha sik kullanilmaya baslanmigtir. Allogreftlerin immiinolojik
komplikasyonlarin1 ve hastalik tagima potansiyellerini ortadan kaldirmak icin son
teknikler; dondurma, dondurup kurutma gibi kriyobiyolojik metotlar ya da radyasyona

tabi tutmadir. Bu greftlerin transferi ile vericiden aliciya AIDS ve hepatit gibi 6nemli
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hastaliklarin gegme riski bulunmaktadir. Diger taraftan, otogreftlere gére uygulama
kolaylig1 ve ikinci bir operasyon bdlgesine ihtiya¢ gostermemeleri gibi avantajlari

vardir. Ayrica otogreftlerdeki gibi miktar sinirlamasi da yoktur.
Esas olarak ii¢ tip allojenik greft s6z konusudur:
a.Dondurulmus kemik allogreftleri
b.Dondurulmus - kurutulmus kemik allogreftleri (DKKA)
c.Demineralize dondurulmus - kurutulmus kemik allogreftleri (DDKKA)

Derin dondurularak saklanacak dokularin -70°C’de saklanmasi durumunda 5
yil, -20°C’de saklanmasi durumunda ise 6 ay icerisinde kullanilmasi gereklidir.
Dondurulmus kemik greftlerinde hiicresel immiinolojik yanit gelisebilir. Dondurup
kurutularak saklanan doku ise oda 1sisinda 5 yil siire ile saklanabilir (Alparslan ve
Ozkan, 1999). Ayrica dondurarak kurutma islemi, taze dondurulmus kemikteki

antijenik etki ve hastalik transferi gibi riskleri onemli 6l¢iide ortadan kaldirir.

DKKA, 1950 yilindan itibaren kraniofasiyal iskeletin onariminda basariyla
uygulanmaktadir. Greft donmanin etkisiyle geri doniisiimsiiz doku hasarina ugrar ve
osteojenik etkisi kaybolur ancak bu uygulamada grefti oda sicakligina déndiirebilme,
kolay nakletme ve depolama olanag: saglayabilme gibi avantajlar da vardir (Tuskan ve
Yaltirik, 2002). Kemik -76°C’ de dondurulur, sonra cesitli kurutma islemlerinden
gegirilir ve yavas yavas 1s1 artirilir. Bu da, tutulmus suyun disar1 ¢ikmasini saglar.
Mikrobiyolojik 6rnekler dondurma islemi dncesinde ve sonrasinda alinir ve depolama
steril ortamda yapilir. Yerlestirilen kemigin revaskiilarizasyonu yavastir ve otojen
greftlerden daha fazla rezorptif aktivitesi vardir. Revaskiilarizasyon mekanizmasi akut

enflamasyon yanit1 ile baslar ve uzun siirer, sonra kronik enflamasyon gozlenir.

DKKA, indiiktif proteinler icermelerine ragmen osteokondiiktif etki
gosterirler. Osteokondiiksiyon siirecinde greft maddesi kemik olusumunu aktive
etmez. Bunun yerine, alict bolge kemiginin iizerine ve icine dogru gelisecegi yap1
iskelesi (matriks) gorevi goriir. Zamanla DKKA rezorbe olur ve yeni kemikle yer
degistirir. DKKA pek cok ¢ene defektinde basarili olarak kullanilabilir ve hastalik
bulagtirma riski enderdir (Tuskan ve Yaltirik, 2002). Diger taraftan, deneysel
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caligmalar ile DKKA’nin otogreftlerle karistirilarak kullanilmasinin daha iyi sonug

verdigi gosterilmistir (Mellonig ve ark., 1982).

DDKKA’nin iyilesmesi konusu tartigmalidir. Bazi yazarlar bu greftlerin
osteoindiiksiyon ile iyilestigini ileri siirerler (Urist ve ark., 1975). Greft materyalinin
dondurulmasi veya dondurularak kurutulmus olmasinin greftin hiicresel aktivitesini
bozmadig1 gosterilmis olmasina ragmen, bazi yazarlar osteoindiiksiyonun meydana

geldigine inanmamaktadirlar.

DDKKA elde edilmesinin kolayligi, giivenilirligi ve oldugu disiiniilen
osteoindiiktif 6zellikleri nedeniyle en ¢ok kullanilan allogreft ¢esididir. Kortikal kemik
allogreftlerinin antijenik 6zelliklerinin kansell6z kemik allogreftlerine oranla ¢ok daha
az olmasi, ayrica kanselloz kemikten daha yliksek konsantrasyonda BMP icermesi
nedeniyle, DDKKA arasindan kortikal kemikten elde edilenlerinin tercih edilmesi
onerilmektedir. Diger taraftan, DDKKA nin siniis taban1 greftlemesinde kullanimi ile
ilgili yapilan deneysel ve klinik calismalarda basarisiz sonuglar rapor edilmistir
(Smiler ve ark., 1992; Wetzel ve ark., 1995). 1996 yilinda diizenlenen Siniis Greftleri
Konsensus Konferansi’'nda DDKKA’nin siniis ogmentasyonunda yeni kemik
olusturma konusunda tek basina basarisiz oldugu bildirilmistir (Jensen ve ark., 1998).
Ayrica, iyilesme periyodunun 12-16 aya kadar uzamasi ve seyrek bir kemik
olusumunun meydana gelmesi, allojenik greftlerin siniis taban1 grefti olarak tek bagina
kullanimin1 kontrendike hale getirmektedir (Stein ve Greenberg, 2002). Bununla
birlikte, otojen greft veya HA ile karistirilarak kullanildiginda ise %90 oraninda bir
basari rapor edilmistir (Moy ve ark., 1993; Wheeler, 1997).

1960’1 yillarda Urist, allogreftlerin igerdikleri kemik morfogenetik proteini
(BMP) ad1 verilen osteoindiiktif proteinle kemik olusumu sagladigin ileri stirmiistiir.
Hem DKKA hem de DDKKA BMP icermektedir, fakat klinik olarak miktari
genellikle yeterli degildir. Demineralizasyonun mineral fazi ortadan kaldirdigi ve
ozellikle BMP’lerin temelindeki kemik kollagenlerini ve biiyiime faktorlerini agiga
cikardigi iddia edilmektedir. Her ne kadar demineralizasyon biiylime faktorlerini agiga
cikarsa da, ayn1 zamanda DKKA igerisindeki biliylime faktorlerinin yaklasik olarak
yarisini da yok etmektedir.
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Ksenojenik Greftler (Heterojen Greftler)

Ksenogreftler, farkl bir tiirde canlidan (hayvanlardan) elde edilen greftlerdir.
Sigir kaynakli hidroksiapatitler ve mercan kaynakli kalsiyum karbonatlar olmak iizere

giinlimiizde kullanilmakta olan iki ¢esit ksenogreft vardir.

Kanselloz sigir kemiginden kaynaklanan ksenogreftler, kemik doku i¢indeki
dogal hidroksiapatitler ile benzer 6zellikler tagiyan osteokondiiktif iskelet gérevi géren
materyallerdir. Kimyasal veya disiik 1s1 ile organik komponentlerinin
uzaklastirilmasinin ardindan HA iskeleti kalir ve bu yiiksek por6z yapisi kanselloz
kemige benzer bir yap1 haline gelir (Nevins ark., 2011). Sigir kaynakli HA,
osteokondiiktif 6zellikleri ile giivenli ve biyouyumlu bir greft materyalidir (Berglundh
ve Lindhe, 1997; Peetz, 1997).

Insanlarda heterojen kemik grefti uygulamalari 17. yiizyilldan beri
uygulanmasina ragmen, maksillofasiyal bolgedeki kullanimlari yenidir. Bu greft
materyalinin mineral yapisi, dogal kemik ile kimyasal ve fiziksel olarak benzerlik
gosterir. Ayrica, elastisite modiilii de dogal kemige benzerdir (Kirsch ve ark., 1999).
Dogal yapisi, makropor ve mikroporlarin baglantisi ve kiiclik kristal olusumu ile
sentetik HA’ya kiyasla daha genis bir ylizey alan1 sunar (Peetz, 1997). Yiiksek
biyouyumluluga sahip olup , komsu yumusak ve sert dokulara siki bir sekilde baglanir.
Iyilesme sonrasi ¢igneme kuvvetlerini karsilayabilecek duruma gelir (Misch ve Dietsh,

1993).

Ksenojenik greftler ¢cenelerdeki kiigiik defektleri doldurmak i¢in 6nerilmis ve
bu greftlerin herhangi bir osteojenik potansiyel saglamadiklari, bunun yerine kemik
olusumu i¢in matriks olusturduklart belirtilmistir. Baz1 organik ¢oziiciiler ile
hazirlanan ve bu sirada immiinojenitesinin ¢ogunu kaybeden sigir kemigi en genel
ksenogreft kaynagidir. Bu kemik, etilen diamin i¢inde 24 saat bekletilip organik
komponentlerinden ayrildiktan sonra kalsiyum matriksinin steril edilmesiyle greft
kullanimina hazir hale getirilir. Bu sekilde hazirlanan greft, alicida herhangi bir

immiin reaksiyona sebep olmaz.

Sigir HA’inin diger kemik greftlerine gore yeni kemik olusumunu daha hizli

sagladig bildirilmistir (Khoury ve ark., 2007). Anorganik sigir kemigi ile yapilan
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calismalarda, greftin osteotomi alanlarinda basarili sonuglar verdigi ancak
postravmatik deformite ve hipoplastik alan rekonstriiksiyonunda yetersiz kaldigi
gorilmistiir (Tuskan ve Yaltirik, 2002). Materyale iliskin rapor edilen dezavantajlar
arasinda, pordz yapinin artmasina bagli olarak dayanikliligin azalmasi sayilabilir.
Ayrica, materyal stres altinda yer degistirebilir. Bu materyaller enfeksiyon varliginda
kullanilmamalidir (Tatum, 1996). Konak immiin cevabi riski, kirilganlik, kolay
migrasyon, otojen greft ile kombine kullaniminin Onerilmesi, rezorbe olabilen veya
olmayan membranlar ile kullanilmasinin gerekmesi gibi diger baz1 dezavantajlar1 da

bulunmaktadir (Isaksson ve ark., 1993; Misch ve Dietsh, 1993; Lane, 1995).

Mercanlarin kalsiyum karbonat yapisinda olan dig tabakasi aragonit adi
verilen kiregli bir madde salgilar. Fiziksel yapist porludur ve porlar birbiriyle
baglantilidir. Bu yap1 hem damarlanma hem de hiicre gocii i¢in dnemli bir 6zelliktir.
Porlu yapisi ylizey alanini1 genisletir ve yapisal olarak kansell6z kemige benzerler. Bu
tir greft maddeleri, mitkkemmel bir doku uyumuna sahiptirler. Osteokondiiktif etki
gosterirler ve iyilesme siireci icinde tiimiiyle rezorbe olurlar. Iyi derecede hemostatik
Ozellige sahiptirler ve ilgili alandan kolay uzaklagmazlar. Diger yandan, bu greftler
hassas yapidadir ve iyilesme periyodunda stres altinda migrasyona ugrayabilirler

(Ashammakhi ve Ferretti, 2003).
Alloplastik Greftler (Sentetik Greftler)

Kemik dokusunun inorganik komponentine benzeyen kristal yapida
biyomateryallerdir. Yap1 iskelesi gorevi gorerek, osteokondiiksiyon ile yeni kemik
olusumunu saglarlar. Rezorbe olan ya da olmayan, mikroporéz, makropordz veya
pordz olmayan cesitleri bulunur. Alloplastik greftlerin avantajlari, immiin reaksiyona
yol ag¢mamalar1 ve hastalik bulagtirma riskinin olmamasidir. Bu greftlerin
rezorbsiyonu poroziteleriyle iliskilidir. Mikroporlarin varlig1 temas ylizeyini artirir ve

greftin daha hizli rezorbe olmasini saglar.

HA gibi alloplastik materyaller kemik ile ayni inorganik komponentlere
(kalsiyum ve fosfat) sahip olmalarina ragmen, biiylime faktorii gibi otojen kemigin
fizikokimyasal 6zelliklerine sahip degildirler (Wheeler, 1997). Bundan dolay1, 1980°1i

yillarda bu greft materyallerinin ancak otojen greft ile karistirilarak kullanilabilecegi
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fakat onlarm yerini alamayacagina inanilmistir. Ayrica, bu greftlerin en &nemli
dezavantaji, mekanik olarak yetersiz olmalaridir; mekanik  olarak son  derece
kirilgan, disik direng ve diisik gerilim kuvveti ile karakterizedirler. Diger
taraftan,sert doku biyomateryalleri i¢indeki en ¢ok bilinen doku uyumlu

materyaldirler.

Siniis taban1 greftlemesinde kullanilan alloplastik materyaller; por6z HA, beta

trikalsiyum fosfat ( B-TCP) ve biyoaktif camlardir.
Poroz HA

HA, kemigin mineral komponenti olarak bulunduktan sonra dental,
maksillofasiyal ve ortopedik cerrahide kemik greft materyali olarak gelistirilmeye
baglanmistir. Kemik grefti olarak klinik ve deneysel ¢alismalarda en ¢ok kullanilan
materyal olan hidroksiapatitin blok, graniil, non-poréz, pordz, rezorbe olabilen ve
rezorbe olmayan tipleri vardir (Tiirker ve Kokden, 1999). Bu greft materyalini, tek

basina veya diger greft materyalleri ile kombine olarak kullanmak miimkiindjir.
Beta Trikalsiyum Fosfat (B-TCP)

Lokal veya sistemik toksisitesi, inflamatuar veya yabanci cisim reaksiyonu
olmayan ve direkt olarak kemik iizerine fikse edildiginde kemik ile implant arasinda
fibroz dokunun olugsmadig1 materyallerdir. Gozenekli veya kat1 formda olabildigi gibi,
graniillii veya blok seklinde de bulunabilirler. Bu materyalin siniis tabani
greftlemesinde kullanildig1 durumlarda tamamen rezorbe olmasi yaklasik 12 ay kadar

sirmektedir (Wiltfang ve ark., 2003).

Yapilan bir klinik ¢alismada, 10 hastada bilateral veya unilateral siniis taban1
greftlemesinde B-TCP ve simfizden alinan otojen greftin basaris1 karsilastirilmugtir.
Altr aylik iyilesme doneminin ardindan, klinik sonuglara gore B-TCP’nin siniis tabani
greftlemesinde giivenli bir sekilde kullanilabilecegi sonucuna varilmistir (Zijderveld
ve ark., 2005). Saf B-TCP seramiginin otojen kansell6z kemik ile kullanimi histolojik
ve radyolojik olarak incelendiginde, B-TCP seramiginin biyouyumlu, osteokondiiktif,
tamamen rezorbe olabilen bir materyal olarak kist kavitelerinin doldurulmasinda,

periodontal cerrahi ve implantolojide kullaniminin basarili sonuglar verecegi
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bildirilmistir (Tirker ve Kokden, 1999). Ancak, B-TCP kullaniminda yeni kemik

olusumunun ge¢ olmasi, bu greft materyalinin en 6nemli dezavantajidir.
Biyoaktif Camlar

Biyoaktif camlar; silikon dioksit (%45), kalsiyum oksit (%24,5), sodyum
oksit(%24,5) ve pirofosfat (%6)’tan olusur. Bu materyaller uygulandiginda kollagen,
bliylime faktorleri ve fibrine baglanarak osteojenik hiicrelerin ilerlemesini saglayan
pordz matriks olustururlar (Finkemeier, 2002). Tadjoedin ve ark. (2000) yaptiklar
klinik bir ¢aligmada, biyoaktif camin 1:1 oraninda iliak otojen greft ile karistirilmasi
ile yapilan siniis taban1 greftlemesi isleminde yeterli miktarda yeni kemik olustugunu
rapor etmislerdir. Furusawa ve Mizunuma (1997) ise, biyoaktif cami siniis tabani

greftlemesinde tek basina kullanarak bagarili sonuglar elde etmislerdir.
2.3.6. Greft Kullanmadan Yapilan Siniis Yiikseltme Islemleri

Sinlis taban1 yiikseltme islemlerinin  herhangi bir greft materyali
kullanmaksizin gerceklestirilebilecegini bildiren ¢alismalar literatiirde her gegen giin
artmaktadir. Bu yeni teknikte siniis tabaninin yiikseltilmesi i¢in herhangi bir greft
materyaline ihtiya¢c duyulmamakta, kemik olusumunda kilit rolii Schneiderian
membraninin dogal yapisinda bulunan osteojenik potansiyel oynamaktadir. Bu
spesifik kemik olusumunun mekanizmasi heniiz tam olarak agiklanamamis olsa da,
sinlis tabaninda uygun aygitlar ile etkili bir bosluk korunumunun yonetilmesi, ilgili
bolgede kemik kazancindaki artist miimkiin kilmaktadir (Johansson ve ark., 2010;

Kaneko ve ark., 2012).

Bu metodla yeni kemik olusumunun ilk histolojik kanitlar1 Palma ve ark.
(2006) tarafindan primatlar iizerinde yapilan calisma ile gosterilmistir. Calismanin
sonucuna gore, otojen greft uygulanan ve higbir sey uygulanmayan iki grup arasinda
yeni kemik olusumu, implant stabilitesi ve kemik-implant kontagi arasinda herhangi

bir farklilik gézlenmemistir.

Kalvaryum ve periost arasinda olusturulan bosluklarda piht1 formasyonunun
ardindan yeni kemik olusumunun gosterilmesi, Schneiderian membraninin

yiikseltilmesi sonucu siniis tabaninda da yeni kemik olusumunun gerceklesebilecegini
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diisiindiirmiistiir (Linde ve ark. 1993). Kan pihtisinin igerisinde birgok biiylime faktorii
yer alir. Ayrica osteogenez i¢in gerekli olan aktif osteoblastlar, kemik iligi stromasi ve
periostun igerisinde bulunmaktadir. Maksiller siniis tabaninda yaratilan ve sabit kilinan
boslugun i¢inde gelisen pihti olusumunu, siniis periostundan ya da periferal kanselloz
kemik iliginden koken alan kemik hiicrelerinin yeni kemik olusumuna katilmasi takip
eder. Boylelikle, ilgili boslugun greft disinda bir yontemle saglanmasi ve pihtinin
korunmasi neticesinde, yeni bir sinlis yiikseltme islemi prosediirii olarak
degerlendirilebilecek bu yeni metoddaki yeni kemik olusum mekanizmasinin daha net

anlasilabilmesi i¢in yeni ¢alismalara gerek duyulmaktadir.
2.3.7. Mabksiller Siniis Yiikseltiimesinde Kullamlan Biiyiime Faktorleri

Biiyiime faktorleri, farklilagmamis mezensimal hiicrelerin yeni kemik
hiicrelerine doniismesini indiikleyerek kemigin formasyonu ve mineralizasyonunu
artiran biyolojik mediatorlerdir. Hiicresel biiyiime, ¢cogalma ve farklilasmada uyarict
yetenege sahip dogal maddelerdir. Biiylime faktorleri c¢esitli hiicresel siireclerin
diizenlenmesinde onemlidirler. Biiytime faktorleri genellikle hiicreler arasi sinyal
molekiilleri olarak hareket ederler. Ornegin, sitokinler ve hormonlar hedef hiicrelerin
yiizeyindeki spesifik reseptorlere baglanarak aktive olurlar. Genellikle hiicre
farklilasmasi ve olgunlagmasini desteklerlerken, bu 6zellikleri farkli biiylime faktorleri
arasinda degismektedir. Ornegin, kemik morfogenetik proteinleri kemik hiicre
farklilasmasin1 tesvik ederken, fibroblast biiylime faktorii ve vaskiiler endotelyal
bliylime faktérii kan damar farklilagsmasmi uyarir (anjiyogenez). Kemikteki bu
biiyiime faktorlerinden baslicalari; kemik morfogenetik proteini (BMP), doniistiiriicii
biliylime faktorii-p (TGF-p), trombosit kdkenli bliylime faktorii (PDGF), interldkinler,
temel fibroblast biiyiime faktorii (bFGF) ve insiilin benzeri biiyiime faktori ( IGF)
seklindedir.

2.3.8. Siniis Yiikseltme Islemlerinde Bariyer Membran Kullanimi

Yonlendirilmis kemik rejenerasyonu (YKR) islemlerinde bariyer membran
kullaniminin amaci, yeni kemik dokusu rejenerasyonu igin gerekli uygun ortami
saglamaktir. MSYO’unda bariyer membran kullanimi ile de, kan pihtisin1 ve greftlerle

doldurulan boslugu korumak i¢in yumusak doku hiicrelerinin proliferasyonunu disarda
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tutmak amagclanir (Boyne, 1969; Linde ve ark., 1993). Bariyer membran, bag
dokusunun olusturulan boslugun igine biiylimesini engellerken, sadece kemik
hiicrelerinin ve ilgili diger biyolojik yapilarin gogiine izin verir. Bariyer membran
kullannmi ile kemik kavitesinin daha 1yi iyilestigi, olusan kemigin kalite ve

kantitesinin membran kullanilmayanlara gore daha iistiin oldugu gosterilmistir (Sezer

ve ark., 2003).

Bariyer membranlar rezorbe olabilen ve olmayan bariyer membranlar olarak
ikiye ayrilmaktadir.  Rezorbe olmayan bariyer membranlar; politetrafloroetilen
(PTFE), mikrotitanyum mes ve titanyum folyo membranlardir. Rezorbe olabilen
membranlar ise; poliglikolik asit (PGA), polilaktik asit (PLA), poliortoester,
poliiiretan, polihidroksibiitirat, kalsiyum stilfat, kollagen, dondurulmus-kurutulmus
fasya lata ve dondurulmus-kurutulmus dura mater membranlardir (Hammarle ve Jung,
2003). Rezorbe olabilen veya olmayan membran se¢iminde defektin boyut ve yeri,
membranin ne kadar siire bariyer olarak kalmasi gerektigi ve ne kadar kemik

rejenerasyonu istendigi gibi durumlar g6z oniinde tutulmalidir.
Rezorbe Olmayan Membranlar

YKR i¢in kullanilan rezorbe olmayan materyaller arasinda en ¢ok bilimsel
aragtirma genisletilmis politetrafloroetilen (e-PTFE) ile yapilmistir. e-PTFE, teflon
esasli pordz bir bariyerdir. ilk kez 1969 yilinda gelistirilmis ve 1990’11 yillarin basma
kadar kemik rejenerasyonunda standart tedavi segenegi olmustur. Kimyasal olarak
stabil, biyolojik olarak inert bir materyaldir ve yabanci doku reaksiyonu olusturmaz
(Becmeur ve ark., 1990). Mikroporozite o6zelligi vardir ve doku sivilart ile
makromolekiillere kars1 gecirgendir. Boylece istenmeyen hiicreler disarida tutulurken,
besinlerin gegisine izin verilir (Cafesse ve Nasjleti, 1994). Oral kaviteye ekspoz

olmasi durumunda bile intakt halde kalmaya devam eder (Miller ve ark., 1996).

Bu tip membranlar ilk zamanlarda  periodontal  defektlerin
rekonstriikksiyonunda belirli doku tiplerine Oncelik veren  yonlendirilmis doku
rejenerasyonu (YDR) teknigi ile kullanilmiglardir (Ponteriero ve ark., 1987; Becker ve
ark., 1988). Sonrasinda ise dis implantlarinin ¢evresindeki yetersiz kemik hacminin

artirlmas1 amaciyla da kullanilmaya baslanan bu membran ¢esidi, YDR ve YKR
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islemleri igin altin standart olarak kabul edilmektedir (Scantlebury, 1993; Urban ve
ark., 2009).

e-PTFE membranlarin YKR teknigi ile kullanimindaki histolojik bulgular
Dahlin ve ark., (1988) tarafindan yapilan bir hayvan deneyi ile ortaya konmustur. Bu
deneyde 30 ratin alt ¢gene ramus bdlgesinde cift tarafli olarak yaratilan delik seklindeki
defektler, deney grubunda her iki yiizden de membranlar ile oOrtiilmiis, kontrol
grubunda ise herhangi bir islem yapilmamistir. Histolojik bulgulara gore test grubunda
kemiklesme gerceklesirken, kontrol defektlerinde ise fibréz doku olusumu

gbzlenmistir.

e-PTFE’nin  yiiksek  ylizey  pirlizliliigii,  bakteri  adezyonunu
kolaylastirmaktadir. Bu yiizden, bu membranlarin agiz bosluguna ekspoze olmasini
Oonlemek amaciyla membranin {izerinden primer kapama saglanmalidir. Zira,

gelisebilecek bir enflamasyon sonucunda tedavinin sonuglari bozulabilir.

Bazi durumlarda e-PTFE membranlar titanyumla igten gili¢lendirilir ve iki
tabaka PTFE arasina titanyum yerlestirilmesi sonucu elde edilirler. Titanyumla
giiclendirme sayesinde rejenerasyon olusmasi istenen bolgenin idamesinin saglanmasi,
yumusak dokunun c¢okmesinin engellenmesi, greft materyali iizerine kuvvet
gelmesinin ve bunun sonucunda da rezorbsiyon olusmasinin engellenmesi saglanir.
Yiizey yapist ve porlari, bakteri gegisini ve yilizeyde tutunmasini onleyecek sekilde
tasarlanmistir. Yumusak dokunun defekt bolgesine migrasyonunu azaltarak bolgede
kemik olusumu ve neovaskiilarizasyona elverisli ortam saglar. Biikiilmeyecek kadar
sik1, yumusak dokuyu perfore etmeyecek kadar da esnek yapidadirlar. e-PTFE ve
rezorbe olan membranlarin karsilagtirildigi bazi c¢alismalarda, eger herhangi bir
ekspozisyon olugmamigsa, e-PTFE membrani ile olusan kemik rejenerasyonunun
rezorbe olan materyal kullanilanlardan daha fazla oldugu bildirilmistir (Aukhil ve ark.,
1986).

e-PTFE’ nin ikinci bir cerrahi islem ile ¢ikarilma gerekliligi, bu membranin
hasta tarafindan kabuliinii zorlastirir, zaman kaybina yol acar ve maliyeti artirir.
Ayrica, bariyerin ¢ikarilmasi sirasinda iyilesme dokusu zarar gorebilir. Bu sorunlardan

otiirti, primer kapamaya gerek duyulmayan yiiksek yogunluklu politetrafloroetilen
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(dPTFE) membran, soket greftlemesi i¢in 6zel olarak tasarlanmistir (Bartee ve Carr,
1995). Bu membranin kullaniminda, rahatlatici insizyonlara veya flep i¢in ek
serbestlestiricilere gerek yoktur. Bodylece cerrahi prosediir kolaylagmakta ve
mukogingival baglantinin degistirilmemesi sonucu estetik sonu¢ artmaktadir. Ayrica,
nispeten daha diiz olan yiizeyleri sayesinde, dPTFE membranlar genellikle ek bir
cerrahi prosediire gerek kalmadan ¢ikarilabilmektedirler (Hoffmann ve ark., 2008).
dPTFE’nin 6nemli bir diger avantaji da, yiizey oOzelliklerinden otiirii bakterilerin

yerlesemeyecegi bir yapiya sahip olmasidir (Hoffmann ve ark., 2008).

1980’lerden itibaren YDR ve YKR islemlerinde kullanilmak {izere rezorbe
olabilen materyaller arastirilmaya baglanmistir. Bu amacla doku kaynakli homolog
veya ksenogreft membranlarin yani sira sentetik kollagen esasli malzemeler

denenmistir.
Rezorbe Olabilen Membranlar

Rezorbe olabilen  membranlar  rezorbe olmayan  membranlarla
karsilastirildiginda genel olarak daha iyi bir klinik performans sergilerler ve
kullanimlarinin miimkiin oldugu vakalarda tercih edilen secenektirler (Haim ve ark.,
2012). En oOnemli avantajlari, ikinci bir cerrahi islemle ¢ikarilmalarina gerek
kalmadan, kendiliginden yikilmalaridir. Temel dezavantajlart ise, kemik olusumunu
dogrudan etkileyen membranin tahmin edilemeyen rezorbsiyon siiresi ve yikilma
derecesidir. Bu yikilma siiresi, lokal pH durumuna ve materyalin kompozisyonuna
baglidir. Ideal bir membranin yikilma siiresi, ger¢eklesen kemik olusumu ile ayn1 hizla

gerceklesmelidir.

Rezorbe olabilen membranlar, dogal membranlar ve sentetik membranlar
olmak tiizere iki ana kategoride incelenirler. Dogal membranlar kollagen veya kitosan
maddesinden olusurken, sentetik membranlar laktik asit ve glikolik asidin

polimerlerinden olusurlar.
Dogal Membranlar

Dogal materyellerden elde edilen membranlar tipik olarak insan derisinden,

sigir asil tendonundan ve domuz derisinden elde edilirler. Ayrica kardiak cerrahi
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islemlerde sik¢a kullanilan sigir perikardiyumunun da yapilan deneyler sonucunda
kollagen membran olarak lokalize alveolar defektlerin ogmentasyonunda kullanilmasi
basarili bulunmustur (Rothamel ve ark., 2004; Schwarz ve ark., 2006; Steigmann,
2006). Bu materyaller miikemmel hiicre afinitesi ve biyouyumluluk gosterirken, sahip
olduklar1 temel sakincalar arasinda; fizyolojik sartlarda alan koruma becerisinde
gevseme, yiiksek maliyet ve hayvandan elde edilen kollagen kullaniminda insanlara

hastalik tasinmasi riski gibi unsurlar sayilabilir (Dori ve ark., 2007).

Kollagen membranlar, temel bag dokusu komponenti olan kollagen
yapisindan dolay: iistiin 6zelliklere sahiptirler. Sigir veya domuzlarin tip I veya tip II
kollageninden hazirlanirlar. Capraz bagli yapidadirlar ve hazirlanma sekillerine gére
4-40 hafta arasinda rezorbsiyon siireleri vardir. Kolay sekillendirilirler ve doku
tarafindan iyi tolere edilirler. Yiiksek gerilme direnci, yara iyilesme ve pihtilasma
tizerinde uygun etkileri olan bir membran cesididir. Deformasyona karsi giiclii ve
direnglidirler. Yiiksek oranda kalsiyum baglama 6zelligine sahiptirler. Olusan pihtinin

stabilizasyonunu ve matiirasyonunu artirarak iyilesme ve rejenerasyonu hizlandirirlar.

YKR islemi siirecinde membranin ekspoze olmasi, kemik olusumunu belirgin
sekilde azaltmaktadir (Machei, 2001). Rezorbe olmayan membranlar kemik olusumu
stirecinde ekspoze olurlarsa, enfekte olduklar1 icin bolgeden uzaklastirilmalar1 gerekir
(Nowzari ve Slots, 1995). Kollagen membranlarin kullaniminda ise, gelisen bir agilma,
normalde kemik enfeksiyonuna yol agmaz. Ancak, ekspoze olan bolgedeki bakteriyel
kollagenazlar kollagen yapisimnin erken bozulmasma yol agarak, azalan bariyer
fonksiyonu ve neticesinde de daha az kemik olusumu gerceklesir (Zitzmann ve ark.,
1997). Kollagen membranlarin bozulmasi, ¢apraz baglanma ile yapisal 6zelliklerinin

gelistirilmesi sonucu azaltilabilir (Friedman ve ark., 2001).
Sentetik Membranlar

Laktik asit ve glikolik asidin polimerleri seklinde bulunurlar. Polilaktik asit
(PLA), serbest laktitlerden sentezlenen ve peptit bagi olmadigi icin immiin yanit
olusturmayan bir materyaldir. Graniiler ve siingerimsi formlar1 vardir. Simetrik
olmayan zar yapisi, gdzenekli bir i¢ ylizeyden ve gozeneksiz dig kabuktan meydana

gelir. PLA membranm klinik kullanimi ve manipiilasyonu degerlendirildiginde,
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defektin morfolojisine uygun olarak sekillendirilebilen periodontal ligament ve kemik
hiicrelerini yonlendirebilen bariyer olarak hizmet gorebilecek bir membrandir. Cerrahi
olarak olusturulan defektlerde bu membrana baglanabilecek herhangi bir olumsuz

doku reaksiyonu veya anatomik bozukluk goriilmemistir.

Poliglikolik asit (PGA) ise, hidroksi asetik asidin bir polimeridir. Bir zincir
seklinde reaksiyon veren yiliksek molekiil agirlikli, saf glikolit monomerden olusmus
bir polimerdir. Hidroliz yoluyla rezorbe olur, doku tarafindan iyi tolere edilir ve

enfeksiyon olusturmaz.

YKR uygulamalarinda kullanilan tim membranlarin sahip olmasi gerektigi

diistiniilen temel Ozellikler sunlardir:
Kullanim kolayhgi: Manipiilasyonu klinik uygulama i¢in uygun olmalidir.

Doku dostlugu: Membran viicut dokulari ile uyumlu, yabanci cisim

reaksiyonu gostermeyen bir maddeden tiretilmelidir.

Ortiiciiliik: Yumusak dokularin gdgiine engel olacak sekilde yara bdlgesini
ortmeli ve kenar sizintilarina izin vermemelidir. Ayrica, ilgili bolge agiz ortamina agik

hale gelirse, bakterilere kars1 bir engel teskil etmelidir.

Yer tutuculuk: Membran altinda kalan hacmi koruyarak bu bdlgenin
kemiklesmesine izin vermeli, yukaridan gelen baskilar ile defekt bdlgesine dogru

biliziismemelidir.

Kaynasma: Bulundugu bolgedeki dokularla (iist kisimda bag dokusu,

kenarlarda kemik) kaynasarak iyi bir yalitim saglamalidir.

Bu calismanin amaci; doku reddi riski bulunmayan, maliyet problemi
yaratmayan, yara iyilesmesinde olumlu katkilar1 olan ve ayni1 zamanda yeni kemik
olusumunda etkin oldugu bilinen otojen periostun MSYO sirasinda acilan siniis
penceresi tlizerinde bariyer membran olarak kullanilmasini test etmek, bdylelikle hem
ucuz hem de otojen olmasi nedeniyle ¢evre doku ile mitkemmel uyumlu olan bu
materyalin hazir fabrikasyon membranlara alternatif olarak kullanimmin basari

diizeyini degerlendirmektir.
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3. MATERYAL VE METOD

Calismamiz Ondokuz Mayis Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu
tarafindan 26.03.2012 tarihi ve 2012/27 numarast ile onaylanmistir. Laboratuvar
caligmalarinda hayvanlarin kullannomi ve bakiminda uluslararast etik kurallarina

uyulmustur.
3.1. HAYVANLAR

Calismamizda yaslar ortalama 3 ay olan, 1,5-2 kg agirhigindaki 32 adet erkek
Yeni Zelanda tavsani kullanildi. Tavsanlar 22° C sicaklik ve %50 nem oraninda, 12 saat
aydinlik 12 saat karanlik bir ortamda bakilarak standart tavsan yemi ile beslendi. Biitiin
tavsanlarin bakimi Ondokuz Mayis Universitesi Deney Hayvanlari Arastirma ve

Yetistirme Merkezi'nde yapildi.
3.2. DENEY GRUPLARI

Calismamizda kullanilan 32 adet deney hayvani her bir grupta 8 tavsan olmak
lizere rastgele 4 gruba ayrildi (Sekil 11). Biitiin tavsanlara bilateral olarak lateral

pencere teknigi ile MSYO uygulanda.

1. grup: Siniis bolgesinde olusturulan kemik penceresi greft uygulanimindan
sonra acik birakilan, kaldirilan kemigin geri konmadigi ve herhangi bir bariyer

membran ile kapatilmayan grup

2. grup: Siniis bolgesinde olusturulan kemik penceresi greft uygulanimindan
sonra kaldirilan kemigin geri konmasiyla kapatilan ancak herhangi bir bariyer membran

uygulanmayan grup

3. grup: Siniis bolgesinde olusturulan kemik penceresi greft uygulanimindan

sonra sentetik bariyer membran ile kapatilan grup

4. grup: Siniis bolgesinde olusturulan kemik penceresi greft uygulanimindan

sonra otojen periostun membran olarak kullanimu ile kapatilan grup



32 Deney Hayvani

Kaldirlan kemigin Sentetik membran

LAl geri kondugu grup grubu

0 30357 UEV (T 8 deney hayvani 8 deney hayvani

Otojen periost
grubu

8 deney hayvani

Sekil 11. Deney hayvanlarinin gruplardaki dagilimi

3.3. GREFT MATERYALLERI

Calismamizda MSYO’da hayvanlarin sag siniisiindeolusturulan bosluk igin

sentetik, sol siniisiinde olusturulan bosluk icin ise hayvan kaynakli greft kullanildi.

Sentetik greft olarak Kasios TCP (ZI La Croix, Launaguet, Fransa) sentetik kemik grefti

(Sekil12), hayvan kaynakl greft olarak ise Integros BonePlus (Integros Sag.Uriin. ar-ge

1td sti, Adana, Tiirkiye) sigir kaynakli greft tercih edildi(Sekil 13).

High Porosity

Sy —
Haute Porosité a5
a-rce R

Sekil 12. Kasios TCP (ZI La Croix, Launaguet, Fransa) sentetik kemik grefti
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Sekil 13. Integros BonePlus (integros Sag. Uriin. Itd sti, Adana, Tiirkiye) sigir kaynakli greft

3.4. ANESTEZi VE MEDIKASYON

Biitiin tavsanlar 50 mg/kg ketamin hidrokloriir (Xylazinbio, Bioveta, Cek
Cumhuriyeti) ve 10 mg/kg ksilazin (Ketasol, Richter Pharma ag, Avusturya)
kombinasyonu kullanilarak intramiiskiiler (IM) yol ile genel anestezi altina alindi. Buna
ek olarak, biitlin tavsanlarda nazal kemik dorsumuna orta hat boyunca lokal anestezik
olarak 1/100,000 adrenalin igeren 1 ml artikain (Ultracain D-S Forte, Aventis, Tiirkiye)
soliisyonu enjekte edildi. Biitiin hayvanlara operasyon sonrast 3 gilin boyunca
enfeksiyon  olusumunu Onleme amachh IM olarak siilfadimidin  sodyum
(Sulphamezathine, Nobelfarma, Tiirkiye) ve operasyon bolgesine topikal antibiyotik
olarak oksitetrasiklin HC1 (Neocaf sprey, intervet, Tiirkiye) uygulandi. Agriy1 énlemek
icin ise 3 gilin boyunca IM yol ile analjezik metamizol sodyum (Difaljin, Ceva, Tiirkiye)
uygulandi.

3.5. CERRAHI UYGULAMA

Tavsanlarin operasyon bdlgesi tiraglanarak %10 Povidon-iyot soliisyonu
(Batticon, Adeka, Tiirkiye) ile dezenfekte edildi ( Sekil 14). Tavsanlar ameliyat
masasina sabitlendikten sonra steril yesil Ortii ile operasyon bolgesi izole edildi.
Ekstraoral olarak nazal kemik iizerinde vertikal orta hat insizyonu yapildiktan sonra
bilateral olarak nazal kemik ve nazoinsizal birlesme hatt1 agiga ¢ikarilacak sekilde deri

ve periost kaldirildi (Sekil 15).
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Sekil 14. Tavsanlarin operasyon bolgesinin tiraglanarak dezenfekte edilmesi

Sekil 15. Vertikal orta hat insizyonu ve periostun kaldiriimasi

5 mm c¢apinda bir trefin frez ile kemik {izerinde bir iz olusturarak rehber ¢izgi

saglandi. Bu ¢izgi orta boy bir elmas rond frez ile takip edilerek kemigin bu hat
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boyunca yeterince inceltilmesi saglandi (Sekil 16). Boylece, her iki nazal kemik
tizerinde nazofrontal birlesme hattinin yaklasik 20 mm onilinde ve orta hattin 5 mm

lateralinde, 5 mm ¢apinda siniis membranina zarar vermeden iki pencere olusturulmus

oldu. Pencerelerin lizerindeki hareketlenmis kemik duvarlar1 kaldirildi (Sekil 17).

Sekil 17. Kemik duvarlarinin kaldirilmasi
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Siniis membrani, perforasyonu engellemek amaciyla ucu kiint bir aletle dikkatli
bir sekilde eleve edilerek siniis tabani ve lateral duvarlardan kaldirildi. Siniis yiikseltme
islemi sirasinda membran perforasyonu gergeklesen hayvanlarda rezorbe olabilen
kollagen membran kullanilarak perforasyon bdlgesi onarildi. Olusturulan her bosluga
0,1 cc greft, sag tarafta sentetik, sol tarafta ise hayvan kaynakli greftolacak sekilde
uygulandi.1.gruptaki tavsanlarda greftlerin iizerine baska bir madde uygulanmazken

(Sekil 18), 2.grupta greftlerin tizeri, kaldirilan kemik duvari ile ortiildii (Sekil 19).

Sekil 19. Yerlestirilen greftlerin {izerinin kemik duvarlar ile ortlilmesi
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Uciincii  gruptaki tavsanlarda olusturulan pencerenin 6n duvarma, greft

materyali ile doldurulan bosluga yumusak doku hiicrelerinin gogiinii engellemek

amactyla 10x30 mm boyutlarinda sentetik membran (Cytoflex Resorb, Unicare
Biomedical, ABD) yerlestirildi (Sekil 20).

Sekil 20. Yerlestirilen greftlerin {izerinin sentetik membran ile ortiilmesi

Dordiincli gruptaki tavsanlarda ise sentetik membran ile ayn1 amagla tavsanin
tibiasindan elde edilen otojen periostun bariyer membran olarak kullanilmasi igin
tavsanin sol tibiasindan periost alma islemi planlandi. Bu islem i¢in tavsanlarin sol arka
bacaginin medial kismi tirag edildikten sonra %10 Povidon-iyot soliisyonu (Batticon,
Adeka, Tiirkiye) ile temizlendi. Daha sonra tavsanin arka bacagiin medial kismindan
uzunlamasina kesi ile girilerek cilt ve cilt altt dokular ile kaslar ge¢ildi, periostu
zedelemeden tibiaya ulasildi. Periostu agiga ¢ikarilan tibia {izerinde bistiiri ile 1 x 4 cm
boyutlarinda dortgen seklinde bir insizyon saglanarak periost dokusu kemik iizerinden

styrildi (Sekil 21).
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Sekil 21. Tibia iizerinde agiga ¢ikarilan periostun kemikten siyrilmast

Cikarilan periost dokusu % 0,9’luk NaCl soliisyonuna aktarildi. Daha sonra
yara yikanip cilt alti dokusu 4/0 rezorbe olan sutur (PGLA Rapid, Ces, Tiirkiye) ile, deri
ise 3/0 ipek sutur (Ipek, Ces, Tiirkiye) ile dikilerek steril kapatildi. Tibiadan elde edilip
NaCl soliisyonuna koyulan periost dokusu ise, greftle doldurulan kemik penceresinin
lizerine bariyer membran olarak mini pinlerle (Dentium, Seul, G. Kore) fikse edildi
(Sekil 22). Siniis bolgesindeki cilt dokusu 3/0 ipek sutur ile dikilerek kapatildi.
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Sekil 22. Kemik penceresinin iizerinin bariyer membran olarak periost ile drtiilmesi

Operasyonlar1 takiben tavsanlara 3 giin siireyle IM yol ile antibiyotik olarak
stilfadimidin sodyum (Sulphamezathine, Nobelfarma, Tiirkiye) (50 mg/kg) ve analjezik
olarak da metamizol sodyum (Difaljin, Ceva, Tiirkiye) verildi. Islem sonras: tavsanlarda
enfeksiyon veya baska bir nedenle 6liim gerceklesmezken, tiim tavsanlar sorunsuz

olarak iyilesti.

Alt1 hafta sonra tavsanlarin hepsi sakrifiye edildi. Siniis tabani greftleme iglemi
sonrast yeni kemik olusumunun degerlendirilebilmesi i¢in maksiller siniisler,
cevresindeki kemik doku ile birlikte kesilerek kraniumdan ayrildi ve formaldehit

sollisyonunda muhafaza edildi.

3.6. HISTOLOJiK DEGERLENDIRME
3.6.1. Dokularin Hazirlanmasi

Samsun Arastirma Hastanesi Pataloji Bolimii’'nde elde edilen kesitlerin
stereolojik degerlendirmesi Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Histoloji ve
Embriyoloji Boliimii'nde gerceklestirildi. Gruplardan elde edilen maksiller siniis

ornekleri %10’luk formolde (10 ml %40 formaldehit, 90 ml distile su) 1 hafta siiresince
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fikse edildikten sonra dokular % 5’lik formik asit soliisyonu igerisinde, oda sicakliginda
21 giin stiresince dekalsifiye edildi. Dekalsifikasyon islemi esnasinda dokularin sertlik
durumu ii¢ giinliik araliklarla kontrol edilerek soliisyonlar1 yenilendi. Dekalsifikasyon
isleminin ardindan distile su ile yikanan dokular dehidratasyon amaci ile dereceli alkol
serilerinden gecirildi ve ksilen serileri ile seffaflastirma islemine tabi tutuldu.
Seffaflandirilan doku ornekleri taze parafin igerisinde bloklandi. Histolojik takip

islemleri Tablo 1.” de gosterilmistir.

Tablo 1. Histolojik doku takibi protokolii

ISLEM KULLANILAN MADDE SURE
Tespit % 10 Formol 7 giin
Dekalsifikasyon % 5 Formik Asit 21 giin
Dehidratasyon %70 Alkol 1 saat
Dehidratasyon %80 Alkol 1 gece
Dehidratasyon %96 Alkol 1 saat
Dehidratasyon %96 Alkol 1 saat
Dehidratasyon %100 Alkol 1 saat
Dehidratasyon %100 Alkol 1 saat
Seffaflandirma Ksilen Y5 saat
Seffaflandirma Ksilen "> saat
Infiltrasyon Ksilen — Parafin 1 saat
Infiltrasyon Parafin 1 saat
Infiltrasyon Parafin 1 saat
Gomme Parafin

3.6.2. Kesitlerin Alinmasi

Parafin doku igerisinde bloklanan dokulardan, 1/50 oOrnekleme ile 5 pm

kalinliginda koronal olarak seri kesitler alinarak lamlar {izerinde boyama i¢in hazirlandi.
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3.6.3. Kesitlerin Boyanmasi

Histolojik yapinin degerlendirilmesi i¢in 5 pm kalinligindaki koronal kesitler
bir gece boyunca 60°C sicakliktaki etiivde ve ksilende deparafinize edildikten sonra

rehidratasyon islemi uygulanarak hematoksilen — eozin ile boyandi (Tablo 2).

Tablo 2. Kesitlerin boyanmasi

ISLEM KULLANILAN MADDE SURE
Deparafinizasyon 60°C Etiiv 1 gece
Deparafinizasyon Ksilen 5 dakika
Deparafinizasyon Ksilen 5 dakika
Deparafinizasyon Ksilen 5 dakika

Rehidratasyon %100 Alkol 5 dakika
Rehidratasyon %96 Alkol 5 dakika
Rehidratasyon %80 Alkol 5 dakika
Rehidratasyon %70 Alkol 5 dakika

Yikama Akarsu 5 dakika

Boyama Hematoksilen 10 dakika

Yikama Akarsu 5 dakika

Diferansiasyon Asit-Alkol 1 saniye

Yikama Akarsu 5 dakika

Boyama Eozin 2 dakika

Yikama Akarsu 5 dakika

Dehidratasyon %80 Alkol 1 saniye

Dehidratasyon %96 Alkol 1 saniye

Dehidratasyon %96 Alkol 1 saniye

Seffaflandirma Ksilen 1 saat
Kapama Entellan
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3.6.4. Mikroskobik inceleme

Boyanmasi tamamlanan tiim kesitler kanada balsami ile kapatilarak 1 giin
kurumaya birakildi. Preparatlar 151k mikroskobunda (Olympus BX50, Tokyo, Japonya)
4’1k (x4) ve 20’lik (x20) biiylitmelerde incelendi. Sistemden dijital kamera ile alinan

gorintiilerin stereolojik analizleri noktali alan 6l¢iim cetveli kullanilarak hesaplandi.
3.6.5. Stereolojik Yontem

Sistematik rastgele 6rnekleme kuralina gore ilgilenilen doku alanini ve hacmini
hesaplamak i¢in koronal olarak alinan, esit uzaklikta (1/50) paralel ve seri kesitler
kullanilds. ilgili bdlgeden gegen tiim seri kesit goriintiileri 151k mikroskobu altinda x4 ve
x20 biiylitmelerde elde edildi. x4 biiylitmede elde edilen goriintiiler lizerinde greftlenen
alanda olusan yeni kemik hacmi ve bag dokusu hacmi Olgiiliirken, x20 biiylitmede
alman goriintiiler iizerinde ise yeni olusan kemik alanlar1 igerisindeki osteoblast
hiicrelerinin sayilar1 hesaplandi. Hacim degerlendirme islemlerinde, esit aralikli ve
paralel dilimlere ayrilmis bir yapinin hacmini hesaplama yontemi olan Cavalieri

prensibi kullanildi.

Cavalieri prensibinin uygulanmasi esnasinda kullanilan noktali alan Ol¢im
cetvelinin nokta aralig1 4’liik biiyiitmede elde edilen kesit goriintiileri i¢cin 5 mm (5000
um), 20’lik biiyiitmede elde edilen kesit goriintiileri i¢in 1 mm (1000 pum) olarak
diizenlendi. Kesit goriintiisii iizerine rastgele bicimde yerlestirilen ilgili noktali alan

Olctim cetvelinin noktalardan, ilgilenilen alanin goriintiileri tizerine diisenler sayildi.

Tiim hesaplamalarin ardindan bag dokusu hacmi, yeni kemik hacmi ve yeni
kemik hacmi igerisindeki osteoblastlarin hacimleri hesaplanip degerlendirildi. Kesit
goriintiistiniin hacmi (V), diisen toplam nokta sayist (3 p), bir noktanin temsil ettigi
alanin [a(p)] ve kesit kalinhgnin (t) carpimi ile asagidaki formiil kullanilarak

hesaplandi.

V=2px[a(p)] xt
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3.7. ISTATISTIKSEL ANALIiZ

Tiim istatistiksel degerlendirmeler SPSS programi (SPSS version 21,0; SPSS
Inc. Chicago, IL, USA) kullanilarak yapildi. Gruplarin yeni kemik hacmi, osteoblast
sayis1 ve bag doku hacmi bakimindan birbiriyle karsilastirilmasinda One Way ANOVA,
Tukey testi kullanildi. Gruplar arasinda yapilan istatistiksel degerlendirmelerde
gbzlenen p<0,05 fark degeri anlamli olarak kabul edildi. Ayrica p<0,01 degerleri ise

ileri derecede anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Bu calismada MSYO’da kullanilan sentetik membranlara alternatif olarak otojen
membran kullaniminin yeni kemik yapimui {izerine etkisi aragtirildi. Bu amagla 4 gruba
ayrilan 32 tavsanda sag ve sol olmak {izere bilateral MSYO uygulandi. Her tavsanin sag
sinlis boslugu sentetik greftle doldurulurken, sol siniis bosluguna ise hayvan kaynakli
greft yerlestirildi. Biitiin tavsanlar iyilesme donemini sorunsuz olarak gecirdi. 6 haftalik
stirecin sonunda tiim gruplardaki tavsanlar sakrifiye edildi. Sakrifikasyon sonrasinda
histolojik takip prosediirii gerceklestirildi ve kesitlerin alinmasini takiben histolojik ve

stereolojik degerlendirmeler yapildi.
4.1. Histolojik Bulgular

Biitiin gruplarda 6 hafta sonrasinda uygulanan greft materyalleri ¢evresindeki
yeni kemik olusumu x4 ve x20 biiyiitmelerle elde edilen histolojik goriintiilerde

degerlendirildi.
4.1.1. Greft Uzerinin A¢ik Birakildigi Grup (Grup 1)

Alt1 hafta sonra alinan histolojik kesitlerde, ¢evre kemik dokusu ile greft
materyalleri arasinda olusan yeni kemik ve bag dokusu gelisimi gézlenmektedir. x20
bliylitme ile elde edilen goriintiiler incelendiginde, vaskiiler olusumlar ve yer yer yag
dokulart saptanmigtir. Kemik-greft inkorporasyonu incelendiginde, greft igerisine
ilerleyen yeni kemik dokusu dikkat ¢ekmektedir. Yeni kemik olusumunun gozlendigi
alanlarda bag dokusunun greft materyali ile sagladigi devamlilik ve bag dokusunda
olusan infiltrasyon alanlar1 dikkat ¢cekmektedir. Greft materyali ¢evresinde yeni kemik
olusumu gozlenmeyen alanlarda, bag dokusu devamlilik géstermektedir. Ayrica, olusan
yeni kemik dokusunun kenar hatti boyunca uzanan osteoblast hiicreleri goze

carpmaktadir (Sekil 23 ve Sekil 24).



Sekil 23. Grup 1°de 6 hafta sonraki histolojik goriintii (x4). Olusan yeni kemik dokusu YK, bag dokusu
BD, greft materyali ise G ile gosterilmistir.Kare i¢ine alinmis bdlgede yeni kemik etrafinda

gobzlenen infiltrasyon alanlar1 gbze garpmaktadir.

Sekil 24. Grup 1’de 6 hafta sonraki histolojik goriintii (x20). Olusan yeni kemik dokusu YK, bag dokusu
BD, greft materyali ise G ile gosterilmistir.
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4.1.2. Kaldirilan Kemik Duvarmin Geri Kondugu Grup (Grup 2)

Alt1 hafta sonra alinan histolojik kesitler incelendiginde, greft materyalinin bag
doku ile devamlilik gosterdigi alanlar géze carpmaktadir (Sekil 25). Greft materyalinin
cevresinde olugsmaya baglamis olan yeni kemik dokular1 ve yeni kemik cevresindeki

osteoblastlar gozlenmistir (kare i¢indeki alanlar) (Sekil 26).

Sekil 25. Grup 2°de 6 hafta sonraki histolojik goriintii (x4). Olusan yeni kemik dokusu YK, bag dokusu
BD, greft materyali ise G ile gosterilmistir.
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Sekil 26. Grup 2’de 6 hafta sonraki histolojik gériintii (x20). Olusan yeni kemik dokusu YK, bag dokusu
BD, greft materyali ise G ile gosterilmistir. Kare i¢indeki alanlarda greft materyaline penetre

olmus yeni kemik alanlar1 goriillmektedir.

4.1.3. Sentetik Membran Grubu (Grup 3)

Alt1 hafta sonra alinan histolojik kesitlerde, ¢evre kemik dokusu ile greft
materyalleri arasinda sik olarak goriilen yeni kemik alanlar1 goriilmektedir. Greft
materyallerinin ¢ogunun ¢evresinde yeni kemik olusumu ger¢eklesmesi dikkat
cekmistir. Geri kalan bolgelerin bag doku ile kaplandigi, yer yer de yag dokusunun ve
kan damarlarinin seyrettigi gozlenmistir (Sekil 27 ve Sekil 28).
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Sekil 27. Grup 3’de 6 hafta sonraki histolojik goriintii (x4). Olusan yeni kemik dokusu YK, bag dokusu

BD, greft materyali ise G ile gosterilmistir.

Sekil 28. Grup 3’de 6 hafta sonraki histolojik gériintii (x20). Olusan yeni kemik dokusu YK, bag dokusu
BD, greft materyali ise G ile gosterilmistir.
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4.1.4. Otojen Periost Grubu (Grup 4)

Alt1 hafta sonra alinan histolojik kesitlerde, olusan yeni kemik dokularinin ve
greftlerin arasini bag dokusu doldururken, diger gruplara gore daha yiiksek seviyede
damarlanma goriilmesi dikkat ¢ekmistir. Olusan yeni kemigin perifer bolgelerinde
yogun osteoblast dizilerinin uzandig saptanmustir (Sekil 29 ve Sekil 30).

Sekil 29. Grup 4°de 6 hafta sonraki histolojik goriintii (x4). Olusan yeni kemik dokusu YK, bag dokusu
BD, greft materyali ise G ile gosterilmistir.
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Sekil 30. Grup 4°de 6 hafta sonraki histolojik goriintii (x20). Olusan yeni kemik dokusu YK, bag dokusu
BD, greft materyali ise G ile gosterilmistir.

4.2. Stereolojik Bulgular
4.2.1. Yeni Olusan Kemik Hacmi

MSYO sonras1 6.haftada olusan yeni kemik hacimleri her bir grup icin

degerlendirilmistir (Tablo 3).

Tablo 3. Biitiin gruplarda olugan yeni kemik hacmi degerleri

Ortalama Yeni En Kiiciik En Biiyiik Standart

Kemik Hacmi (mm?®) Deger Deger Sapma
Grup 1 7,45 6,72 8,01 0,34
Grup 2 7,56 6,78 8,73 0,42
Grup 3 8,19 7,69 8,85 0,39
Grup 4 7,89 6,37 9,17 0,46
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Tim gruplar yeni kemik hacimleri agisindan incelenip karsilastirildiginda; sag
maksiller siniiste olusan yeni kemik hacmi bakimindan grup 1 ile grup 2 ve grup 3 ile
grup 4 arasinda anlamli bir farklilik gériillmezken (p > 0,05), grup 4’te olusan yeni
kemik hacminin grup 1 ve grup 2’ye kiyasla daha fazla oldugu (p< 0,05), bunun yani
sira grup 3’de olusan yeni kemik hacminin grup 1 ve grup 2’ye kiyasla daha fazla
oldugu saptandi (Sekil 31). Gruplardan elde edilen sag ve sol siniisteki yeni kemik
hacmi verileri grup 2, grup 3 ve grup 4’te siniisler arasinda anlamli farklilik
gostermezken (p > 0,05), grupl’de sol siniiste olusan yeni kemik hacminin grup 2’ye

oranla daha fazla oldugu goriildii (p< 0,05) (Sekil 32).

Yeni Kemik Hacmi

8,6 %* %
8,4
2 [ *
8
- [
E 78
g _.
7.6
E _
< 7.4
-
7.2
68 °

Grupl Grup2 Grup3 Grup4

Sekil 31. Yeni kemik hacmi bakimindan gruplarin karsilasgtirilmas: (**: ileri diizeyde anlamli fark

goriildii, *: anlamh derecede fark goriildii)
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Yeni Kemik Hacmi

5
4,5 *
4 I
= 3,5
E 3
= 25
E 5
& 2
P 1,5
1
0,5
O .
GRUP1 GRUP2 GRUP3 GRUP4
W33 sinds 3.412 3,834 4,232 4,004
@ sol siniis 4,042 3,724 3,96 3,882

Sekil 32. Gruplara ait sag ve sol maksiller siniisteki yeni kemik hacimlerinin karsilagtirilmasi (*: anlamli

derecede fark goriildii)

4.2.2. Bag Doku Hacmi

MSYO sonrasi 6. haftada gozlenen yeni kemik hacimleri her bir grup i¢in
degerlendirilmistir (Tablo 4).

Tablo 4. Biitiin gruplarda goriilen bag doku hacmi degerleri

Ortalama Bag Doku En Kiiciik En Biiyiik Standart

Hacmi (mm°) Deger Deger Sapma
Grup 1 20,70 18,45 24,05 1,56
Grup 2 19,08 17,65 21,80 1,16
Grup 3 17,99 17,05 19,05 0,87
Grup 4 18,26 17,35 19,65 0,79

Tim gruplar bag doku hacmi bakimindan karsilastirildiginda Grup 1’deki bag
doku hacmi diger gruplara kiyasla ileri diizeyde anlamli olarak daha fazla izlenirken (p<
0,01); grup2, grup 3 ve grup 4 arasinda bag doku hacmi agisindan anlamli bir fark
goriilmedi (p > 0,05) ( Sekil 33). Bununla birlikte, gruplara ait sag ve sol siniisteki bag
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doku hacimleri ayr1 ayri incelendiginde grup 1, grup 2 ve grup 3’te siniisler arasi
anlaml bir farklilik goriilmezken, grup 4’te sag siniisteki bag doku hacmi ile sol siniis

arasinda anlamli bir fark oldugu goriildi (p< 0,01) (Sekil 34).

Bag Doku Hacmi
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Sekil 33. Bag doku hacmi bakimindan gruplarin karsilastirilmasi1 (**: ileri diizeyde anlamli fark

goriildii)
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Sekil 34. Gruplara ait sag ve sol maksiller siniislerdeki bag doku hacimlerinin karsilastirilmasi

(*: anlaml1 derecede fark goriildii)
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4.2.3. Osteoblast Sayisi

MSYO sonrast 6. haftada goézlenen osteoblast sayilar

degerlendirilmistir (Tablo 5).

Tablo 5. Biitiin gruplarda goriilen osteoblast sayilari

her grup igin

Ortalama En Kiiciik En Biiyiik Standart

Osteoblast Sayis1 Deger Deger Sapma
Grup1 1575475 1376000 1894400 1,03
Grup 2 1630720 1376000 1945600 1,19
Grup 3 2086912 1536000 2464000 1,85
Grup 4 2095360 1728000 2476800 1,58

Tim gruplar osteoblast sayilar1 bakimindan karsilastirildiginda, osteoblastik

aktivitenin grup 3 ve 4’de grup 1 ve 2’ye kiyasla ileri derecede anlamli olarak daha

fazla oldugu gozlendi (p < 0,01). Grup 1 ile grup 2 arasinda ve grup 3 ile grup 4

arasinda anlaml bir farklilik belirlenemedi (p > 0,05) (Sekil 35). Gruplara ait sag ve sol

maksiller siniisteki osteoblast sayilar1 degerlendirildiginde, grup 1 ve grup 2’de sag

siniiste sol siniise kiyasla daha az sayida osteoblasta rastlandi (p < 0,01). Grup 3’de sag

ve sol siniisteki osteoblast sayilar1 agisindan anlamli bir fark gézlenmezken (p > 0,05),

grup 4’de sol siniisteki osteoblast sayisinin sag siniisten anlamli derecede daha fazla

oldugu goriildii (p < 0,05) (Sekil 36).
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Sekil 35. Gruplara ait osteoblast sayilarinin karsilastirilmas: (**, ##: ileri diizeyde anlamli fark gortldii)

Osteoblast Sayisi
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Sekil 36. Gruplara ait sag ve sol maksiller siniisteki osteoblast sayilarinin kargilastirilmasi (*:anlamli

derecede fark goriildii, **: ileri diizeyde anlaml fark goriildii)
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5. TARTISMA

Diglerin ¢enelerdeki mevcudiyetinin fonksiyon, fonasyon ve estetik gibi temel
gorevlerinin yani sira, ¢evre kemik dokusunun rezorbsiyondan korunmasinda etkin
olmak gibi fizyolojik fonksiyonlar1 da vardir. Dislerin herhangi bir nedenle
kaybedilmesinin ardindan kalan alveolar kemik dokusunda remodelasyon islemleri
baslar ve ¢ekim islemi sonrasi geleneksel tipte protezler uygulandiginda veya herhangi
bir tedavi segenegi uygulanmadiginda, zaman igerisinde gergeklesen rezorbsiyon
nedeniyle alveolar kemikte yiikseklik ve genislik kayb1 meydana gelir (Watzek ve ark.,
1999). Ayrica, maksiller arka bolgelerde maksiller siniis tabani seviyesinde asagiya
dogru sarkma gerceklesir. Bu fizyolojik degisimler, dissiz ¢enelerin rehabilitasyonunda
yiikksek hasta memnuniyeti nedeniyle tercih edilen dental implant tedavisinin

uygulanmas1 agamasinda alveolar kemik hacmi yetersizligine yol agmaktadir.

Kok formundaki titanyum implantlarin gelistirilmesi ile birlikte, yetersiz vertikal
kemik yiiksekligine sahip maksiller arka bolgede implant yerlestirilmesi i¢in kemik
ogmentasyonu yapilmasit zorunlu hale gelmistir. BOyle vakalarda, alveolar krette
uygulanan ogmentasyonlarin yani sira, ¢ogu zaman siniis tabanina greft yerlestirilmesi
operasyonlari tercih edilmistir. Maksiller siniis tabaninin bu amagcla greft materyali ile
ogmente edilmesi ilk olarak 1974 yilinda Tatum tarafindan gerceklestirilmistir. 1980
yilinda Boyne ve James benzer bir klinik prosediir uygulamiglar, maksiller siniis
tabanina otojen kemik iligi ve kanselloz kemik yerlestirerek kemik formasyonunu
saglamislardir. 1984 yilinda Misch teknigi modifiye ederek siniis ogmentasyonu ve
blade-vent implant uygulamasini beraber kullanmistir (Misch, 1987). Summers ise 1994

yilinda daha konservatif bir yontem olan osteotomi teknigini gelistirmistir.

Siniis yiikseltme operasyonu ile ilgili bilimsel ¢aligmalarda genellikle deney
hayvani olarak tavsan, koyun ve minyatiir domuz gibi kii¢lik hayvanlar kullanilmaktadir
(Allegrini ve ark., 2003; Furst ve ark., 2003; Xu ve ark., 2003). Daha kolay temin
edilmesi, bakiminin kolay olmast ve maliyetinin disiikligli sebebiyle, bizim
calismamizda da tavsan kullanimi tercih edilmistir. Tavsan maksiller siniisii anatomik
ve histolojik ozellikleri agisindan insandan farkli olmasina karsin, deney kosullarinin
standardizasyonu, tekrarlanabilirligi ve yiiksek kemik turnoverma sahip olmasi gibi

avantajlariyla deneysel ¢alismalar i¢in uygun bir secenektir (Koybasioglu ve ark., 1997,



Cacchioli ve ark., 2006). Daha once yapilan calismalar incelendiginde, tavsanlarda
iyilesme siireci olarak ¢ogunlukla 1 hafta ile 8 hafta arasinda bir siire beklendigi
gorildiiglinden, bizim c¢alismamizda siniis ylikseltme islemlerinden 6 hafta sonra tiim

gruplarda sakrifikasyon islemi gergeklestirilerek histomorfometrik inceleme yapilmstir.

Greft materyali kullanilmadan gergeklestirilen bazi yeni ¢alismalarin olmasina
ragmen, siniis yiikseltme islemleri ¢cogunlukla siniis tabani altina yerlestirilen uygun
greftlerin yardimiyla gergeklestirilmektedir. Bu islemlerde kullanilan greft materyalleri
de diger alanlarda kullanilan greftler gibi yiiksek oranda yeni kemik olusturabilme
potansiyeline sahip olmali, rezorbsiyon siiresi uzun olmamalidir (Hieu ve ark., 2010).
Mekanik 6zellikleri dogal kemikten 6nemli derecede farkli olan ve uzun siire kalmasi
cevresindeki dokunun fonksiyonunu tehlikeye atacak olan materyallerde, greft
materyalinin rezorbe olabilmesi bir avantajdir. Bununla birlikte, rezorbsiyonun kemik
ile greft materyali birlesmesinin gerceklesmesinden 6nce olmasi istenmemektedir
(Spector, 1994). Bu nedenle, kemik greft materyallerinin yavas rezorbe olmasi kemik
matiirasyonu i¢in gerekli zamani saglamasi agisindan olumlu bir 6zellik olarak kabul
edilmektedir (Zitzmann ve Scharer, 1998). Ayrica, greft materyali kolay elde edilip
kolay uygulanabilmeli, biyouyumlu olmali, toksisite veya hastalik bulastirma riski
bulunmamalidir. Calismamizda kullandigimiz greft materyallerinin 6 haftalik iyilesme
periyodu sonrasinda heniiz rezorbe olmamis olduklart histolojik goriintiilerde
gozlenmistir. Kullandigimiz bu greft materyallerinden kaynaklanan herhangi bir

enfeksiyon, toksisite veya hastalik gelisimi saptanmamustir.

Bugiin dis hekimliginde uygulanan preprotetik cerrahi islemler arasinda en
yayginlarindan biri olan MSYO’da bir¢cok greft materyalinin basarisi denenmis olup,
otojen kemik hala bu greftleme islemlerinde altin standart olarak kabul edilmektedir.
Greftler icerisinde insanin kendi dokusunun osteojenik, osteoindiiktif, osteokondiiktif ve
biiylime faktorlerinden zengin hiicre icermesi nedeniyle en basarili sonug veren segenek

oldugunu s6ylemek miimkiindiir.

Otojen kemik transplantasyonu yapildigt zaman, kemik morfogenetik
proteinleri (BMP) ve osteojenik hiicreler gibi osteoindiiktif molekiiller greftlenen
bolgeye gelirler. Bu yiizden, otojen disindaki greft seceneklerinin tek baslarina

kullanildig1 olgularla karsilastirildiginda, otojen greftteki kemik olusumu belirgin

71



derecede daha hizlidir (Buser ve ark., 1998). Dolayisiyla, yiiksek otojen igerikli greft
materyalleri kullanarak iyilesme siiresi kisaltilabilir. Diger taraftan, artik ¢ok az sayida
klinisyen bu ogmentasyonda rutin olarak otojen kemik kullanimina devam etmektedir.
Bunun temel sebepleri arasinda; otojen greft i¢in gereken ek cerrahi prosediirler sonucu
gelisen dondr alan morbiditesi, komplikasyon riski, elde edilebilecek smirli kemik
miktar1, gerekli ek siire ve ek masraflar sayilabilir (Nevins ve ark., 1996). ikinci bir
cerrahi hasar olusturma zorunlulugu olmayan ¢ok sayida iistiin nitelikli alternatif greft
materyalinin gelistirilmis olmas1 ve bu greftlerin otojen greft ile ¢ok benzer sonuglar
saglamasi, diger onemli etmenlerdir. Ayrica, otojen greftlerin rontgen goriintiilerinde
net olarak gdziikmemesi nedeniyle siniis ogmentasyon basarisi degerlendirmeleri ve
sonraki tedavi basamaklarinin planlanmasi zor olmaktadir (Babbush, 2000). Otojen
greftlerin diger bir olumsuz yonii olan rezorbsiyon yatkinlig: ise, otojen olmayan greft
materyalleri ile kombine edilmeleri sonucu azaltilabilir veya tamamen ortadan

kaldirilabilir (Adeyemo ve ark., 2008).

Otojen greftlerin sahip oldugu dezavantajlarin yani sira, allojenik greftlerin
kullaniminda da immiinolojik problemler, enfeksiyon riski ve yiiksek maliyet gibi bazi
sikintilar yasanabilmektedir (Hieu ve ark., 2010). Giinliimiizde uygulanan siniis
yiikseltme operasyonlarinda greft kullanimi agisindan genel yaklasim, hastanin
viicudunun bagka bir bolgesinden kemik alma veya insan kaynakli greftlerin kullanimi
yerine, hayvan kaynakli deproteinize-mineral greft kullanma yoniindedir. Tek basina
sentetik greft veya otojen kemik ile sentetik greft karigimi da yaygin olarak
kullanilmaktadir. Bizim ¢aligmamizda ise, siniis tabanimini yiikseltme amaciyla herbir
tavsanin sag sinilis bosluguna sentetik B-TCP (Kasios TCP - ZI La Croix, Launaguet,
Fransa) grefti kullanilirken, sol siniis bosluguna ise hayvan (sigir) kaynakli greft
materyali (Integros BonePlus - Integros Sag. Uriin. Itd sti, Adana, Tiirkiye)

uygulanmigtir.

Wheeler (1997), siniis ogmentasyonunda alloplastik materyallerinin tek basina
kullanimin1 literatiirde incelemis; sadece alloplastik greft kullanilarak ogmente edilen
sinlislerdeki basart oraninin, otojen greftlerle yapilan siniis ogmentasyonlarindaki

basariya esit veya daha yiiksek oldugu sonucuna varmistir.
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Fugazzotto ve Vlassis (1998), 222 siniis ogmentasyonu vakasinda ksenogreft
ve TCP greftlerini karsilagtirmiglar ve kullanilan materyallerin basarisi agisindan

anlaml bir fark bulamamuslardir.

Somanathan ve Simunek (2006), hayvan kaynakli ve sentetik greftlerin
karsilastirildigr derleme makalelerinde, B-TCP’nin siniis ogmentasyonunda effektif
olarak kullanilabilecegini ve hayvan kaynakli greftlere gore daha kisa siiren bir iyilesme
periyoduna ihtiya¢ duyup, daha hizli bir rezorbsiyon oranina sahip oldugunu

bildirmiglerdir.

Stuart ve ark. (2008)’nin sentetik (BCP) ve hayvan kaynakli (Bio-Oss) greftleri
bilateral siniis greftleme isleminde kullanarak yaptiklar1 calismada, vital kemik
olusumunun sentetik greft uygulanan siniislerde (%28,35) hayvan kaynakli greft
uygulanan siniislere gore (%22,27) biraz daha yiiksek oranda gergeklestigi ancak

anlamli bir fark belirlenemedigi bildirilmistir.

Athanasiou ve ark. (2010)’nin otogreft, allogreft, ksenogreft ve sentetik
greftleri  kemik defektleri {izerindeki etkinlikleri agisindan histolojik olarak
karsilastirdiklar1 bir ¢alismada, sigir kaynakli greftin otojen greftten sonra ikinci en
basarili greft cesidi oldugu, diger greftlerin ise benzer etkinlige sahip oldugu
bildirilirken; Santos ve ark. (2010)’nin hayvan kaynakli ve sentetik greftleri
karsilastirdiklar1 c¢alismalarinda, bu greftlerin rejeneratif kapasiteleri agisindan esit

olduklar1 sonucuna varilmaistir.

Bizim yaptigimiz ¢alismada da elde edilen bulgular yeni olusan kemik hacmi
acisindan degerlendirildiginde, hayvan kaynakli greft uygulanan bdlgede olusan yeni
kemik hacmi (15,608) ile sentetik greft uygulanan bolgede olusan yeni kemik hacmi
(15,482) arasinda anlamli bir fark saptanamamustir. Elde ettigimiz bu sonug, literatiirde
hayvan kaynakli ve sentetik greft materyallerinin karsilastirildigi ¢alismalarin ¢oguyla

uyumluluk gdstermektedir.

Siniis ylikseltme operasyonlarinda siniis membraninin hareketi nedeniyle
partikiilli greft materyallerinin uygulama bdlgesinden dagilmasi ve agiz igine
migrasyonlari, operasyonun basarisint  olumsuz yonde etkileyebilmektedir. Bu

komplikasyonlarin en aza indirilebilmesi i¢in bariyer membranin lateral pencere duvari
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tizerine fikse edilerek yerlestirilmesi ve bu sekilde greft materyalini altinda muhafaza
etmesi gerekmektedir. Bu bilgi dogrultusunda, ¢alismamizda membran olarak
kullandigimiz ve yerlestirildigi bolgede hareket etme olasiligi bulunan otojen periost,

lateral pencere lizerine mini pinlerle fikse edilerek sabitlenmeye calisilmistir.

Greftin entegrasyonu asamasinda yumusak doku ve kemik dokusunun birlikte
aksiyonu so6z konusudur. Bu mantikla bakildiginda, kansell6z greftler gibi pordz
greftlerde de kortikal greftlere gore daha fazla yumusak doku gocii beklenir
(Albrektsson ve ark., 2002). Teorik olarak kortikokanselloz greftin daha iyi bir
entegrasyon sagladigl soylenebilir. Ciinkii kanselloz kisim defekte uyum saglarken,

kortikal tabaka bariyer gibi davranir.

Bir dokunun daha iyi iyilesebilmesi i¢in herhangi bir anatomik bdlgenin
fiziksel olarak Ortiilmesi ve doku rejenerasyonunun mekanik bariyerlerle
yonlendirilmesi yontemi 1950’lerin ortalarindan beri kullanilmaktadir (Cambell ve
Bassett, 1956). Kemik rejenerasyonunu yonlendirme amagli bariyer membran kullanimi
ise 1959 yilinda ortopedik bir ¢alisma kapsaminda tanitilmistir. Bu tarihte Hurley ve
ark. mikroporlu selilloz asetat filtrelerini sinir ve tendon rejenerasyonu igin
kullanmiglardir. 1960’11 yillarda, bariyer membranlarin hematomu osteojenik olmayan
olusumlardan korudugu ve boyutlarin1 yonlendirdigi; bdylece alveol kemigi
defektlerinin rejenere olmasini sagladigi gosterilmistir (Linghorne, 1960; Boyne, 1969).
1970’1 yillara gelindiginde, mekanik bariyer prensibinin rekonstriiktif kemik
cerrahisinde uygulanabilir oldugu gosterilmistir (Nyman ve ark., 1982). 1976 yilinda
Melcher, periodontal cerrahi sonrasinda iyilesmenin ortama hakim olan hiicre tipi
tarafindan yonlendirildigi fikrini ileri siirerek ve iyilesme bolgesinde istenilen dokularin
gelisebilmesi i¢in istenmeyen hiicrelerin ortamdan izole edilmesinin gerekliliginden
bahsederek, yonlendirilmis doku rejenerasyonu (YDR) tekniginin teorik prensiplerinin
dogmasini saglamigtir (Ponteriero ve ark., 1987; Becker ve ark., 1988). YDR teknigi;
rejeneratif potansiyele sahip hiicrelerin go¢ ederek cogalmalarina izin verecek bir
boslugun yara bolgesi igerisinde olusturularak, periodontal hastalik nedeniyle

kaybedilmis olan dokularin rejenerasyonunun baslatilmasi prensibine dayanmaktadir.

Bariyer membranlarin agiz icindeki ilk kullanimi, 1982 yilinda cep

derinliklerinin azaltilmasinda rezektif cerrahi prosediirlere alternatif olarak YDR’nin
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periodontal dokularin rejenerasyonunda kullanilmasiyla gerceklesmistir (Wang ve
Boyapati, 2006). Bu bariyer membranlarla, epitel ve bag dokusunun ayri tutulmasi
amaclanmistir. Bu ydntem sayesinde, nispeten daha hizli rejenere olan epitel
dokusunun, daha yavas rejenere olan ve olusumu istenen dokularin bulundugu ortamda
cogalmasi Onlenmistir. 1980’li yillarda periodontal dokulardaki pozitif rejeneratif
sonuglarin elde edilmesinin ardindan, arastirmalar bu kez alveolar kemik defektlerinin

rejenerasyonuna odaklanmaistir.

Kemik rejenerasyonunun saglanmasinda bariyer membran kullanimi; greft
uygulanan bolgelerde istenmeyen yapilarin gelisiminin onlenmesi, istenilen kemik
hiicrelerinin popiilasyonunun artmasina izin verilmesi ve bu olusum ic¢in yer
olusturulmasi amaciyla tercih edilir (Melcher, 1976). Bariyer membran kullanilan ve
kullanilmayan vakalardaki kemik iyilesmesinin karsilastirildigi klinik caligmalarda,
membran kullanimui ile kemik greftlerinin entegrasyonunun arttigi (Carpio ve ark., 2000;
Hammerle ve ark., 2002), kemik olusumunun hizlandigr (Malmquist, 1999) ve kemik
kalitesinin yiikseldigi (Tarnow ve ark., 2000) gosterilmistir. Yapilan diger bazi
calismalarda ise, lateral pencerenin rezorbe olabilen bir membran ile ortiilmesi sonucu
daha iyi bir kemik olusumunun saglanmasi sayesinde daha az implant kaybinin

gerceklestigi vurgulanmistir (Tawil ve Mawla, 2001; Pjetursson ve ark., 2008).

Basarili bir kemik iyilesmesi veya yeni kemik olusumu siirecinin oniindeki en
onemli engel, kemik dokudan daha hizli biiyilyen yumusak dokulardir. Implant
uygulamalarinda sadece tek bir doku tipinin rejenerasyonunun amaglaniyor olmasi ve
uygulanan islemin periodontolojideki uygulamalardan terminolojik olarak ayirt edilmesi
amaciyla, YDR vyerine YKR (yonlendirilmis kemik rejenerasyonu) ifadesi
kullanilmistir. Yeni remineralize doku kazanimina yonelik bu yontem Buser ve ark.
(1993) tarafindan tanimlanmistir. YKR’de asil amag; defekt bolgesinde uygun bir
bosluk elde ederek, kemik defekti ile ¢cevresindeki yumusak dokular arasina uygulanan
bir bariyer membran yardimiyla fibroblastlar1 defektten uzak tutmak, osteoblastlarin
defekt icindeki kemik iyilesmesini organize etmesine olanak tanimak ve yeni kemik
elde edilmesini saglamaktir (Nyman ve ark., 1982). Bu sebeple, elde edilmis olan

boslugun korunmasi O6nemlidir. Tedavinin basart orani, bu boslugun muhafaza
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edilebilirligi ile dogrudan iligkilidir. Kullanilan membranin 6nemi de bu noktada ortaya
cikmaktadir.

Genis kemik defektlerinin tamamen kemikle dolmamasindaki temel etken,
yumusak dokunun kavite i¢ine dogru biiylimesi veya kollabe olmasidir. Biiyiik ¢apli
defektlerdeki kemik iyilesmeleri, YKR teknigi ile daha verimli hale getirilebilir.
Herman ve Buser (1996),YKR’de istenilen basarili sonuglarin elde edilebilmesi i¢in bes
faktoriin saglanmasi gerektigini ileri slirmiislerdir. Bunlar sirasi ile; uygun membran
kullanimi, primer yumusak doku iyilesmesinin saglanmasi, membranin korumasi altinda
olan boslugun olusturulmasi ve bu boslugunsiirdiiriilmesi, membranin c¢evre kemige
adaptasyonu ile stabilizasyonu ve uzun bir iyilesme periyodudur. Bu 0&zellikler
sayesinde, osteojenik hiicrelerin go¢ edip muhtemelen lokal biiylime faktorlerinin ve
kemik olusumunu artirict maddelerin yerlesmesi i¢in olusturulan bir alanin
korunmasinin yanisira, kan pihtisin1 ¢evredeki yumusak dokularin invazyonundan

koruma gibi 6nemli fonksiyonlar da gerceklestirilir.

Murray ve ark. (1957), yeni kemik gelisimi i¢in ii¢ sartin gerekli oldugunu
belirtmislerdir. Bunlar; kan Ortilistinlin varligi, korunmus osteoblast hiicreleri ve canli
doku ile temastir. Bu mantik dogrultusunda olusturduklar1 delikli plastik bir kafes ile

kemik defekti iginde olusan pihtiy1 koruyarak kemiklesmesini saglamislardir.

Melcher ve Dreyer (1962), ratlarin femurlarinda olusturduklari kemik
defektlerini plastik ve organik membranlar ile orttiiklerinde meydana gelen iyilesmeyi
incelemisler ve yara {izerindeki kan Ortiisiinii korumanin nemini saptamislardir. Bu
calismada, membranin ¢ift yonlii etkisinin oldugu One siiriilmiistiir. Birinci etkisi
hematomun osteojenik olmayan olusumlardan korunmasinin saglanmasi iken, iKinci

etkisi ise hematomun boyutlarini yonlendirmesi ve ¢okmenin engellenmesidir.

Bizim calismamizda kullanmis oldugumuz sentetik membranlar yukarida
sayillan Ozelliklere biiylik oranda sahip olup, olusturulan boslugun yeni kemik
olusumuna uygun bir alan olarak korunmasini saglayabilecek kapasitededirler. Diger bir
grupta bariyer membran olarak kullandigimiz otojen periost ise, korudugu boslugun
tizerine ¢okmesini onleyebilecek yeterli rijiditeye sahip degildir. Otojen periostun sahip

oldugu bilinen osteojenik potansiyele karsin, yeni kemik olusumunun otojen periost
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grubunda sentetik membran grubundan daha diisiik seviyede gergeklesmis olmasinin, bu

yetersiz rijidite sorunu ile iliskili olabilecegini diisiinmekteyiz.

Yonlendirilmis kemik rejenerasyonunun klinik uygulamalarina ait ¢aligmalar
incelendiginde bu teknigin olumlu etkisini savunan arastirmalarin yani sira (Chen ve
ark., 1995; Mellado ve ark., 1995; Mellonig, 1996; Dimitriou ve ark., 2012; Zhang ve
ark., 2013), osteogenezise faydasinin olmadigini ileri siiren ¢alismalar da bulunmaktadir
(De Souza Nunes ve ark., 2011). Bu alanda elde edilmis olan bulgular genellikle
preklinik ¢alismalardan elde edilen sonuglar olup, bu konu tizerine yapilan arastirmalar
siirmektedir. Baslangi¢c asamasindaki insan ¢alismalarinda umut verici sonuglar elde
edilmis olmakla birlikte; klinik olarak membran uygulamasinin 6nerilmesinden dnce,
yapilacak arastirmalarda ‘ideal’ bariyer membranin belirlenmesi ve iiretilmesi

amaclanmalidir (Dimitriou ve ark., 2012).

Froum ve ark. (1998)’'nin 113 vaka fizerinde siniis yiikseltme islemi
gerceklestirerek membranin etkinlik diizeyini arastirdiklar1 bir ¢alismada, membran
uygulanan boélgelerde ortalama vital kemik orani %?27.6 olarak bulunurken, bu oran

membran uygulanmayan bdlgelerde %16 olarak belirlenmistir.

Tarnow ve ark. (2000) nin yiriittiigi randomize kontrollii bir deneyde, bilateral
olarak siniis yiikseltme islemleri uygulanmis ve bir tarafta lateral pencerenin iizeri
bariyer membran ile Ortiilirken, diger tarafa bariyer membran uygulanmamistir.
Membran uygulanan tarafta vital kemik olusumu %25.5 oraninda olurken,
uygulanmayan taraftaki bu oran %11.9°da kalmistir. 6 vakada membran uygulanan taraf
lehine belirgin bir yeni kemik olusumu gozlenirken, 5 vakada kemik olusum oranlari
yakin ama gene membran uygulanan taraf lehine olmustur. Sadece 1 vakada yeni kemik

olusumu agisindan membran uygulanmayan taraf lehine kiiciik bir fark tespit edilmistir.

Tawil ve Mawla (2001) tarafindan gerceklestirilen bir kontrollii deneyin
sonucunda, membran uygulanan grupta uygulanmayan gruba gore daha yiiksek implant
sagkalim oranlar elde edilirken, De Souza Nunes ve ark. (2011) tarafindan tavsanlar
izerinde membranin etkinliginin kontrol edildigi arastirmanin sonuglarina gore ise,
gruplar arasinda yeni kemik olusumu bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir fark

bulunamamustir.
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Bizim calismamizda bariyer membran uygulanmis olan grup 3 (sentetik
membran) ve grup 4 (otojen periost)’te yeni kemik olusumu, membran uygulanmayan
grup 1 ve grup 2’ye gore anlamli derecede yiiksek seviyede gergeklesmistir. Greft
tizerinin agik birakildig1 grup 1, yeni kemik olusumu ag¢isindan en basarisiz grup olarak
dikkat c¢ekmistir. Elde ettigimiz bu sonugclar, siniis yilikseltme islemlerinde bariyer

membran kullaniminin yeni kemik olusumunda etkili oldugunu destekler niteliktedir.

Klinikte ilk uygulanan membranlar rezorbe olmayan tip membranlardir. Bu
membran ¢esidinin stabil olan tasarimi, yapisal biitlinligii, solid yapili olmasi sayesinde
calisma kolaylig1 saglamasi, minimal doku reaksiyonu gostermesi, islem sonrasi fazla
komplikasyon gelismemesi ve mekanik sertligi sayesinde defekt icin bir kafes
olusturmasi gibi avantajlarina karsin; c¢ikartilmasi i¢in ikinci bir cerrahi islem
gerektirmesi ve bakteriyal enfeksiyon riski gibi 6nemli dezavantajlari1 da bulunmaktadir
(Murphy, 1995). Ikinci cerrahi islem, hastalara iyilesmenin ge¢ oldugu izlenimini
vermektedir. Rezorbe olabilen membranlarda operasyon sonrasi bu tiir sikayetlerin daha
az oldugu ve hastalarin bu dénemi daha rahat gegirdikleri goriilmiistiir. Calismamizda
rezorbe olabilen membran kullandigimiz grupta ikinci bir operasyona ihtiya¢ kalmamis
olup, béylece hem uygulama kolaylig1 ve toplam operasyon siiresinin kisalig1 sebebiyle
ameliyat asamasi daha rahat ve komplikasyonsuz ge¢mis, hem de uygulanacak yeni

anestezi dozlar1 nedeniyle gelisebilecek hayvan kayiplart dnlenmistir.

Kahnberg (1979), teflon tabakalarmin tavsanlarda fibr6z nedbe dokusunu
engelleyerek kemik olusumuna izin verdigini gézlemistir. Nyman ve ark. (1982) ise,
maymun ve insanlarda milipor filtreler ile ilk kez bariyer membran kullanimini
gerceklestirmislerdir. Milipor filtrelerin ana maddesi olan teflon daha sonralar
gelistirilerek, genisletilmis (expanded) politetrafloroetilen (e-PTFE) bariyer membranlar
ortaya ¢ikarilmis ve bariyer membranlar i¢in altin standart olarak degerlendirilmislerdir.
Bu membran ¢esidinin dis implantlar1 ile birlikte kullanimindan 6nce, periodontal
defektlerin rekonstriiksiyonunda belirli doku tiplerine oncelik veren YDR teknigi ile
kullanim1 gergeklestirilmistir  (Karring ve ark., 1985; Becker ve ark., 1988). Daha
sonralart ayni teknik dis implantlarinin etrafindaki yetersiz kemik hacminin arttirilmasi

amacina yonelik olarak da kullanilmaya baslanmaistir.
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Rezorbe olmayan membranlarin ikinci bir cerrahi operasyonla ¢ikarilma
gerekliligi ve ekspoze olmalari durumunda gelisen enfeksiyon riski gibi sebepler,
rezorbe olabilen membranlarin gelistirilmesine yol agmistir. Giinlimiizde siklikla tercih
edilen rezorbe olabilen membranlar, kollagen ve sentetik membranlar olmak tizere iki

ana kategoride incelenebilirler.

Sigir veya domuzdan elde edilen ve tip I ya da tip II kollagen yapisinda olan
rezorbe olabilme 6zelligine sahip kollagen membranlar, zayif immiinojenite gosterirler
ve trombosit kiimelenmesini uyarmalar1 sayesinde yara stabilizasyonunu
gerceklestirerek hemostaz saglarlar (Gottlow ve ark., 1984; Juodzbalys ve ark., 2007).
Ayrica, fibroblastlar lizerinde kemotaksiye neden olmalar1 sayesinde (Juodzbalys ve
ark., 2007), Tlzerlerinin agilip ekspoze olmalart durumunda bile primer Yyara
kapanmasini1 kolaylastirabilirler (Bunyaratavej ve Wang, 2001). Kollagen esash
membranlarin 6zellikle genis defektlerde istenmeyen hiicrelerin invazyonunu etkili bir

sekilde onledigi bildirilmektedir (Mundell ve ark., 1993).

Sentetik olarak iiretilen rezorbe olabilen 6zellikteki membranlar ise,
cogunlukla laktik asit ve glikolik asit (PLA/PGA) polimerlerinden meydana gelirler.
PLA membranlar, immiin yanit olusturma riskinin minimal olmasi nedeniyle siklikla
tercih edilen bir sentetik membran ¢esididir. Dayanikliligini uzun siire muhafaza eden,
direngli, antibakteriyel ve doku tarafindan iyi tolere edilebilen bu membranlar,
kollagenden daha rijit yapidadirlar ve bu 6zellikleri, rejenerasyon icin optimum alan

olusturmalarini saglamaktadir.

Yapilan ¢esitli ¢calismalarda, rezorbe olabilen ve olmayan bariyerler arasinda
klinik olarak elde edilen sonuglar agisindan anlamli bir fark olmadigini séyleyen
yazarlarin (Caffesse ve ark., 1994; Eickholz ve ark., 1998; Wallace ve ark., 2005) yanm
sira, iki membran c¢esidi arasinda anlamli fark oldugunu bildiren yazarlar (Da Silva

Pereira ve ark., 2000; Yoshikawa ve ark.,2002) da bulunmaktadir.

Sandberg ve ark. (1993) yaptiklar1 calisma sonucu, rezorbe olabilen
membranlarin altinda gergeklesen kemik rejenerasyonunun e-PTFE altinda gergeklesen
kemik rejenerasyonuna gore daha kisa siirdiigiinii bildirmiglerdir. Bu durumun sebebi

olarak, rezorbe olabilen membranlarin osteogenez lizerine olan dogrudan stimiile edici

79



etkileri veya bu membranlarla baglantili olarak goriilen enflamatuar hiicrelerin
salgiladiklar1 blyiime faktorleri gosterilebilir. Diger taraftan, rezorbe olmayan
membranlar, 6zellikle de titanyum destekli e-PTFE bariyerler, iyilesme dokusu igin
bosluk olusturmada diger membran c¢esitlerinden tstiinken, bu is rezorbe olabilen

bariyerlerde daha zor gergeklesmektedir.

Caffesse ve ark. (1994)’nin kopekler iizerinde yiiriittiikleri bir ¢alismada,
rezorbe olabilen sentetik kopolimer bilesikler ile e-PTFE membranlarin uygulandigi
gruplar karsilastirilmis ve iki membran yapisinin benzer etkinlikte olduklari sonucuna

varilmstir.

Eickholz ve ark. (1998) tarafindan 23 hasta lizerinde gerceklestirilen bir
calismada, YDR operasyonunda kullanilan rezorbe olabilen (Polyglactin 910) ve
rezorbe olmayan (e-PTFE) membranlarin etkinlikleri degerlendirilmis ve aralarinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamustir.

Ito ve ark. (1998)’nin tavsanlar lizerinde gergeklestirdikleri bir ¢aligmada YKR
isemleri uygulanmis ve rezorbe olabilen ve olmayan membranlar karsilastirilmistir.
Elde edilen bulgulara gore, rezorbe olmayan membranlarin sahip olduklari direng ve
dayanikliligin tistiinliigli sebebiyle daha fazla yeni kemik hacmi olusumunu sagladiklari

sonucuna varilmistir.

Da Silva Pereira ve ark. (2000)’nin kdpekler iizerinde rezorbe olabilen (PLA)
ve rezorbe olmayan (e-PTFE) membranlarin etkinliklerini karsilastirdiklari ¢alismada,

rezorbe olabilen membran uygulanan grupta daha ¢ok kemik alani bolgesi saptanmuigtir.

Yoshikawa ve ark.(2002), kopekler lizerinde sentetik (PLGA), kollagen ve
rezorbe olmayan (e-PTFE) membranlar1 Kkarsilastirdiklar1 calismalarinda, rezorbe
olmayan e-PTFE membraninin rezorbe olan diger membranlardan daha etkili oldugu

sonucuna vardiklarini bildirmislerdir.

Wallace ve ark.(2005) tarafindan yiiriitiilen, rezorbe olabilen ve olmayan
membranlarin vital kemik olusumu {izerindeki etkinliklerinin karsilastirildig1 diger bir
calismada, rezorbe olmayan Ozellikteki e-PTFE (Gore-Tex) membran ve rezorbe

olabilen  ozellikteki  kollagen  (Bio-Gide) = membran  uygulanan  gruplar

80



karsilagtirildiginda; rezorbe olabilen ve olmayan membranlarin uygulandigi gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik g6zlenmezken, her iki grup da membran
uygulanmayan kontrol grubundan vital kemik gelisimi ve implant sagkalim oranlari

acgisindan daha basarili bulunmuslardir.

Rezorbe olabilen membranlarin kendi aralarinda karsilastirildiklar: ¢alismalarin
sonuglarina gore, sentetik PGA/PLA bariyer membranlar ile kollagen membranlar
genellikle benzer etkinlikte klinik sonuglar vermektedirler (Stavropoulos ve ark., 2004;
Vouras ve ark.,2004). Ancak, rezorbe olabilen membranlar tizerinde yapilan ¢aligmalar
incelendiginde, c¢ogu c¢alismanin uygun bilimsel kontrolleri kullanmadig1 veya
kullanilan spesifik membran ¢esidini tanimlamadigi; dolayisiyla basar1 ve basarisizlik

oranlarini karsilastirmanin zor oldugu goriilmektedir(Chiapasco ve ark., 2006).

Bizim yaptigimiz ¢alismada,gruplardan birinde PLA/PGA kopolimeri sentetik
membran (Cytoflex Resorb, Unicare Biomedical, ABD) agilan lateral pencere iizerinde
bariyer membran olarak kullanilmis olup; otojen periostun membran olarak kullanildigi,
kaldirilan kemik duvarmin geri kondugu ve greft {izerinin agik birakildig: diger gruplara

gore bu grupta daha yiiksek seviyede yeni kemik olusumunun saglandigi saptanmustir.

Rezorbe olabilen membranlarin en 6nemli avantaji, ¢ikarilmalari i¢in ikinci bir
cerrahi isleme gerek duyulmamasidir. Bu tip membranlardan biri olan kollagen
membranlar cogunlukla ¢apraz bagli yap: sergilerler ve zamanla ¢evre bag dokusunun
icine girerek bag doku elemanlar1 tarafindan 6-40 hafta icerisinde rezorbe edilirler
(Blumenthal, 1988; Mundell ve ark., 1993). Sentetik membranlarin rezorbsiyonlar ise
4-6 hafta arasinda baslar ve ¢ogunlukla 30-60 gilinde rezorbsiyon islemi tamamlanir.
Bizim c¢alismamizda, 6 haftalik iyilesme doneminin ardindan alinan kesitlerde yapilan
histolojik incelemelerde, sentetik membrana ya da otojen periosta ait bir goriintiiye

rastlanmamis ve rezorbe olduklari diistiniilmiistiir.

Rezorbe olabilen membranlarin oral kaviteye ekspoze olmalari durumunda,
membranlar 3-4 hafta sonra tamamen rezorbe olmaktadirlar. Simion ve ark. (1996), bu
karakteristtk davranist rezorbe olmayan membranlara gore avantaj olarak

degerlendirmisler; bu durumun dokunun spontan iyilesmesini ve kapanmasini
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saglayabilecegini diisiinmiislerdir. Erken membran rezorbsiyonuna bagli olarak minimal

enflamatuar reaksiyonlar goriilebilir, fakat bu durum iyilesmeyi engellememektedir.

Cesitli kaynaklardan {iretilen ve Kkendi kendine rezorbe olabilen bu
membranlarin yikilma yollar farklilik gostermektedir. Tatakis’in bu konuda yaptig1 bir
caligmaya gore, kollagen membranlarin biiyiik bir ¢ogunlugu makrofaj ve lokositlerin
sagladig1 enzimatik aktivite ile normal doku dongiisline benzer bir katabolik siirecle
rezorbe edilirken, sentetik polimerlerin yikimi monomerlere yikimin ardindan krebs
dongiisii yolu ile olmaktadir (Tatakis ve ark., 1999). Bu ise, asidik ¢evrenin olusmasi

sebebiyle enflamasyona yol agabilir.

Otojen periostun genel tibbi tedavide kullanimi giiniimiizde yayginlasmakta ve
umut verici sonuglar vermektedir (Finley ve ark., 1978; Reynders ve ark., 1999). Bu
durumun aksine, dis hekimliginde periostun rejeneratif potansiyelinden faydalanilmasi
amaciyla kullanimi hep smirli olmustur ve rejenerasyondaki etkinligi olduk¢a goz ardi

edilmistir.

Periostun osteojenik potansiyelini ilk kez 1742 yilinda Fransiz arastirmaci
Duhamel gdstermistir (Hutmacher ve Sittinger, 2003). 1867 yilina gelindiginde, diger
bir Fransiz arastirmact Ollier, transplante edilen periostun yeni kemik olusumunu
indiikleyebildigini kesfetmis ve serbest periosteal greftlerin kemik olusturma yetenegini
deneysel olarak ilk gdsteren kisi olmustur. Daha sonra yapilan ¢alismalar da bu bulguyu
desteklemis ve periostun hem hayvan c¢aligmalarinda hem de klinik olarak etkinligi
degerlendirilmistir (Hidalgo ve ark., 1989; O’Driscoll, 1999; Reynders ve ark., 1999;
Ueno ve ark., 2003).

1900 yilinda Alman cerrah ve anatomist Axhaussen, periostun immiinolojik
roliinii ortaya koymustur. 1930 yilinda Ham, periostun kambiyum tabakasi hiicrelerinin
sinovyal ortamda hem osteojenik, hem de kondrojenik hatlarin her ikisi boyunca
farklilasma yetenegi oldugunu gdstermistir. Periostun osteojenik potansiyelini
gostermek amaciyla yapilan ilk ¢aligmalardan biri, Urist ve McLean (1952) tarafindan
ratlarin goézlerinin 6n bdlmesine periostun yerlestirilmesi sonucu kemik olugumunun
gosterildigi calismadir. Daha sonra Skoog (1965) yaptigi ¢alisma ile insanlarda

maksiller yarik defektlerinin kapatilmasi i¢in periosteal flep kullanimini tanitmis ve
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ameliyattan 3-6 ay kadar sonra yarik defektlerinin igerisinde yeni kemik olusumunu
bildirmistir. ~ Ritsala ve ark. (1972) ise tibial periost greftlerini primer damak
onariminda bagari ile kullanmislar ve yeni kemik dokusunun olustugunu bildirmislerdir.
Daha sonra yapilan ¢alismalarda cerrahlar, maksiller periosteal fleplerin yani sira tibia
veya kaburgadan elde edilen periosteal greftlerin de basarili sonuglar verdigini
bildirmislerdir (O’Brien, 1970; Rintala ve Ranta, 1989). Bu konuda daha sonradan
yayinlanan bir dizi ¢alisma ile periostun osteojenik/kondrojenik kapasitesi ve iliskili
mekanizmalar dogrulanmis ve arka plandaki biyolojik siirecler daha iyi anlasilmistir
(Ueno ve ark., 2002; Seeman, 2003; Wiesmann ve ark., 2003; Emans ve ark., 2005;
Zhang ve ark., 2005; Eyckmans ve Luyten, 2006; Sakata ve ark., 2006). Son 40 yilda
yapilan ¢ok sayidaki deneysel ve klinik calismalarin sonucunda elde edilen bilgiler
1s18¢inda, uygun in vivo ve in vitro kosullar altinda periostun osteojenik kapasitesinin
oldugu bugiin siipheye yer birakmayacak sekilde soylenebilir (Nakahara ve ark., 1991;
Angermann ve ark., 1994; Ritsila ve ark., 1994; Uusitalo ve ark., 2001).

Periost, kemik yiizeyine Sharpey lifleri aracilifiyla sikica bagli olan ince fakat
oldukca dayanikli bir membrandir. Histolojik olarak incelendiginde iki farkli tabakadan
olustugu goriiliir (Chyun ve ark., 1984; Bianco ve ark., 2001; Allen ve ark., 2004).
Distaki fibroz tabaka elastikiyet ve esneklik saglarken, icteki kambiyum tabakasi
osteojenik tabakadir (Squier ve ark., 1990; Chanavaz, 1995; Buckwalter ve ark., 1996).
Fibroz tabaka fibroblastlar, kollagen ve elastin fibrillerinin yani sira (Taylor, 1992),
kendine &zgii bir sinir ve mikrovaskiiler aga sahiptir (Hohmann ve ark., 1986). I¢
kisimda yer alan ve kemik yiizeyi ile dogrudan kontakt kuran kambiyum tabakasi ise
kondroprogenitor ve osteoprogenitor hiicrelerden olusan, yiiksek diizeyde seliiler yapida
bir olusumdur (Ritsila ve ark., 1972; Rubak, 1983; Augustin ve ark., 2007). Kambiyum
tabakasi, farklilagmamis multipotent mezenkimal hiicrelerin bir rezervuari olarak hizmet
goriir ve buradaki hiicreler kondrojenik ve osteoblastik kokenli soylara doniisebilir.
Ayrica, kortikal kemigin dis ylizeyinde iyilesme ve remodeling islemlerinde biiyiime
faktorlerinin kaynagi olarak énemli bir rol oynar (Sandberg ve ark., 1989; Nakahara ve

ark., 1990; Ito ve ark., 2001; Li ve ark., 2004).

Periostun yapisal ve fonksiyonel 6zellikleri yas ile birlikte degisir. Periost,

bebek ve ¢ocuklarda yetiskinlerdekine gore daha kalin, daha vaskiiler, aktif yapida ve
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kemik yiizeyine gevsekge yapisik iken; yetiskinlerde daha ince, daha dehidrate, daha az
aktif yapida ve kemik yiizeyine sikica yapisik durumdadir (Fan ve ark., 2008). Azalmis
periosteal fibroblast sayisi, fibroz tabaka kalinligi, osteoblast sayisi, kollagen olusumu,
osteoid bolgeleri ve periost boyunca goriilen damar yogunlugu gibi bazi yasla iliskili
degisiklikler bildirilmistir (Tonna, 1978; Squier ve ark., 1990; De bari ve ark., 2001;
O’Driscoll ve ark., 2001). Kambiyum tabakasindaki osteoblastlar, olgunlagsmamis
kemikte daha uzamis bir yap1 kazanarak kiiboidal bir sekil alirlar (Ellender ve ark.,
1988) ve olgunlasma ile birlikte sayica azalirlar (Tonna ve Cronkite, 1963). Osteoblast
sayisindaki bu azalma, yasla birlikte goriilen kambiyum tabakasindaki belirgin atrofi ve
incelmeye katkida bulunuyor olabilir (O’Driscoll ve ark., 2001). Periost boyunca yer
alan damar yogunlugu da yas ile birlikte azalma gdsterir ama mekanik bir ylikleme veya
kirikk onarimi gibi bir etkenle uyarildiginda tekrar artis gosterebilecek kapasiteyi
korurlar (Ellender ve ark., 1988). Bu yasa bagli degisiklikler, neden daha yash
deneklerden elde edilen periosteal hiicrelerin kiiltiir ortaminda mineralize nodiiller
olusturmada basarisiz oldugunu ve neden kemik olusturma oraninda (Epker ve Frost,
1966), hormonlara ve sitokinlere karsi reaktivitede (Pfeilschifter ve ark., 1993) yasla

birlikte azalma goriildiigiinii agiklamaya yardimci olabilir (Nakahara ve ark., 1991).

Periost, sahip oldugu zengin vaskiiler pleksustan 6tiirii kemigin gobek bagi
olarak kabul edilir (Chanavaz, 1995). Yiiksek wvaskiilaritesinden dolay1 periost,
endotelyal perisitler bakimindan olduk¢a zengindir (Diaz-Flores ve ark., 1992).
Perisitler, kapiller endotelyal hiicreleri ile fiziksel kontaktta olan ve uygun kiiltiir
kosullar1 altinda osteoblast gibi bir¢ok hiicre tipine doniisme yeteneginde olan
hiicrelerdir (Reilly ve ark., 1998; Bianco ve ark., 2001). Bu hiicreler osteoprogenitor

hiicrelerin tamamlayicisi olarak hizmet gorebilirler (Diaz-Flores ve ark., 1992).

Periostun kemige kan teminindeki 6nemli rolii deneysel ve klinik ¢alismalarda
vurgulanmigtir. Bourke ve ark.(2003)’nin yiriittiigii bir ¢aligmada, yara iyilesmesi
sirasinda periosteal hiicrelerin revaskiilarizasyonu tesvik eden vaskiiler endotelyal

bliylime faktorii salgiladiklart bildirilmistir.

Segmenter kemik bosluklarinda tamir i¢in kullanilan kemik greftleri saglam
periost dokusuyla ortiilebildigi takdirde, periost dokusundan kaynaklanan iyilesmenin

de kaynamaya onemli katkisi olmaktadir. Hazirlanmasi ve temin edilmesi zor olan,
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ayrica maliyeti oldukga yiiksek diger maddelere gore (demineralize kemik matriksi,
bliyiime faktorleri gibi) periost dokusunun kullanilmasi daha pratik ve dogaldir.
Sonug olarak, bu tiir cerrahi islemler sirasinda alic1 yatagindaki periost dokusunun

olabildigince korunmasi gerekmektedir.

Periost; travma, tiimor ve lenfosit mitojenler etkisiyle ¢ogalma igin uyarilma
yetenegine sahip osteoprogenitdr hiicre iceren bir kemik ortiisii olarak da tanimlanabilir
(Tran Van ve ark., 1982). Yetiskinlerde periostun kemik olusturma potansiyeli travma,
enfeksiyon ve bazi durumlarda gelisen tiimoérlerle yeniden aktive olur (Malizos ve
Papatheodorou, 2005). Bir¢ok calismada periostun progenitdr hiicreleri sayesinde
kikirdak (Stevens ve ark., 2004; Emans ve ark., 2005) ve kemik (Hutmacher, 2003)
rejenerasyonunu gergeklestirdigi gosterilmistir. Periost uygun sekilde uyarildiginda,
birka¢ glin boyunca progenitor hiicre popiilasyonunda ciddi bir artig1 destekleyen bir
biyoreaktor olarak hizmet etme potansiyeline sahiptir. Dahasi, periosttaki hiicreler
cikarilir ¢ikarilmaz kemik iligi, kortikal kemik veya trabekiiler kemik kaynakli
progenitdr hiicrelerden ¢ok daha yiiksek oranda c¢ogalma potansiyeline sahiptirler

(Arnsdorf ve ark., 2009).

Kirllan kemigin cevresindeki periostun reaksiyonu net olarak belgelenirken
(Bolander, 1992; Bostrom ve ark., 1995; Einhorn, 1998), az sayida ¢alisma cerrahi
olarak uyarilmis periosttaki histolojik degisimlere odaklanmistir. Simon ve ark. (2003),
rat tibias1t modelinde cerrahi olarak serbestlestirilen ve hemen tekrar yerine yerlestirilen
periostun osteojenik aktivitesinde artis gozlendigini bildirmislerdir. Fujii ve ark. (2003),
rat tibiasi periostu iizerinde yaptiklar1 benzer bir c¢alismada yaptiklar1 histolojik
gbozlemde tekrar yerine yerlestirilen periosteal hiicrelerin 14 giin sonra hizli sekilde
kondrositlere ve osteoblastlara doniistiiklerini gostermislerdir. Ayrica, cerrahi olarak
uyarilan yara iyilesmesinde, mezenkimal kok hiicreler uyarilarak lokal enflamatuar
sitokinlerin {retimi saglanmakta ve daha hizli yara iyilesmesi gerceklesmektedir
(Hayward ve ark., 1991). Periosteal hiicrelerden kemik olusumunun hizi ve miktarinin
artirllmast i¢in en etkili yontem, periostun igindeki osteojenik hiicre sayisinin
artirilmasidir (Kanou ve ark., 2005). Bu bilgiler 1s1ginda, igerisindeki osteojenik
hiicrelerin proliferasyonu cerrahi olarak uyarilan greftlenmis periostun kemik

defektlerinin tamirinde kullanilmasinin basit ve etkili bir teknik oldugu sdylenebilir.

85



Periost, hem dogal bir yap1 iskelesi gorevi gorebilen, hem de hiicrelerin ve
biyoaktif faktorlerin kaynagi olabilen transplante edilebilir bir 6gedir. Genis yiizeyli
kemiklerin iizerinden vaskiilarize periosteal flebin kaldirilmasiyla, ototransplantasyon
amagcli gelismis iyilesme potansiyeline sahip kullanigli bir canli yap1 iskelesi saglanmis
olur (Malizos ve Papatheodorou, 2005). Vaskiilarize periosteal greftler giiglii osteojenik
potansiyelleri, alici bolgenin sekline adapte olabilme &zellikleri ve ihmal edilebilir
donor bolge morbiditelerinden dolay: iskeletsel defekt rekonstriiksiyonu igin ideal bir
greft materyali olarak kullanilabilirler. Bu dogrultuda yapilan ¢alismalarda otojen ve
allojen periostun transplantasyonu, ¢esitli boyutlardaki kemik ve kikirdak defektlerinin,
ozellikle de genis kemik defektlerinin tamirinde basariyla uygulanmistir (Emans ve ark.,

2005; Knothe ve Springfield, 2005; Vogelin ve ark., 2005).

Periostun osteojenitesi tizerine Poussa ve ark. (1979)’nin yanisira Rubak
(1983)’1n yaptigi hayvan deneyleri serbest periosteal greftlemenin olasi avantajlarini
ortaya koymaktadir. Bu c¢alismalar, serbest periostun vaskiilaritesini kaybetmesine
ragmen canliligini ve bunun Otesinde osteojenitesini siirdiirdiigiinii dolayli olarak

gosteren Orneklerdir.

Kurashina ve ark. (1995)’nin tavsanlar lizerinde yaptig1 ¢alismada, bir grupta
serbest kalvarial periostla sarili hidroksiapatit ¢ubuklari, diger grupta ise sadece
hidroksiapatit ¢ubuklari hayvanlarin sirtina intramuskiiler olarak transfer edilmis ve
ektopik osteojeniteleri arastirilmistir. Ugiincii ve altinci aylarda cikarilan greftlerin
incelenmesi sonucu, periostla kombine edilen grupta ektopik kemik olusumunun
saglandig1, diger grupta ise kemiklesmenin gdzlenmedigi gosterilmistir. Ote taraftan,
Kurashina ve arkadaglarinin yapmis oldugu bu g¢alismada, greftler kemik dis1 bir
bolgeye yerlestirilmis ve ektopik kemik olusumu arastirilmistir. Bu baglamda, bu

caligma periostun osteojenitesinin ne kadar kuvvetli oldugunu vurgulamaktadir.

Taguchi ve ark. (1995), tavsan tibiasinda segmenter kemik defektine otoklavize
edilmis otogreftle birlikte damarli otojen greft uygulamislardir. Calisma dort grupla
gerceklestirilmistir. Kemikteki eksik bolge ilk grupta sadece otoklavize greft, ikinci
grupta otoklavize greft ve damarli greft, liglincli grupta otoklavize greft ve kemik iligi,
dordiincii grupta ise otoklavize greft, damarli greft ve kemik iligi bilesimiyle

doldurulmustur. On alt1 haftanin sonunda histolojik ve biyomekanik degerlendirme
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yapilmis ve en iyi sonucun dordiincii grupta elde edildigi, radyolojik olarak da

kaynamanin yine en erken (8. haftada) dordiincii grupta belirdigi bildirilmistir.

Reynders ve ark. (1999), serbest periost greftinin asir1 periosteal siyrilma veya
kayba sahip kiriklarda iyilesmeye etkisini arastirmiglardir. Bu amagcla tavsan tibialarinda
olusturulan cerrahi transvers kiriklarin hem proksimal, hem de distal taraflarindan 0,5
cm’e kadar ¢epecevre periost eksize edilmistir. Bolgenin revaskiilarizasyonunu dnlemek
icin kirik hattinin {istli antero-medial kisim hari¢ silikon bir tabakayla g¢evrilmistir.
Antero-medialde birakilan kisim kontrol grubunda bos birakilmis, deney grubunda ise
kars1 ekstremiteden alinan serbest periosteal greft ile greftlenmistir. Sonug¢ olarak
periostun boyle bir ortamda daha erken koprii kallus dokusu olusmasina yardimci

olabilecegi gosterilmistir.

Karaoglu ve ark. (2002)’nin tavsan ulna kemiginin proksimal kisminda
olusturduklar1 osteoperiosteal segmental defekt modeli ile yaptiklari bir deneyde, birinci
grupta defekt taze spongioz otogreftle, ikinci grupta sadece demineralize kemik
matriksiyle, ti¢iincii grupta ise demineralize kemik matriksiyle doldurulduktan sonra
gevresi otojen non-vaskiilerize periost ile g¢evrilmistir. Dokuzuncu haftada sakrifiye
edilen deneklerde kaynama ve yeni kemik olusumu dikkate alinmis ve periost kullanilan
grubun otojen spongidz kemikle greftlenen grupla benzer sekilde basarili kaynama
ozellikleri sergiledigi, ote taraftan sadece demineralize kemik matriksi ile greftlenen

grupta kemik olusumunun ve kalitesinin diger iki gruba gore zayif kaldigi gosterilmistir.

Tiyapatanaputi ve ark. (2004), ratlarda 4 mm’lik femur segmentini cansiz
allogreft, canli izogreft, cansiz izogreft ve periostsuz izogreft ile doldurarak
periost dokusunun greft iyilesmesindeki 6nemini histolojik olarak gostermislerdir. Bu
calismalar ve benzerlerinden elde edilen bulgular, periostun kemik iyilesmesini
kolaylagtirmak amaciyla kullanilabilecek dondr saha morbiditesi az olan bir greft

oldugunu ortaya koymaktadir (Malizos ve Papatheodorou, 2005).

Yiiksek osteojenik potansiyeli nedeniyle kemik defektlerinde serbest greft
olarak kullanimi g¢esitli c¢alismalarda gosterilen otojen periostun YDR ve YKR
operasyonlarinda alternatif bir bariyer membran olarak kullanilmasi fikri bir¢ok

calismada onerilmistir (Kwan ve ark., 1998; Lekovic ve ark., 1998; Weng ve ark., 2000;
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Gamal ve Mailhot, 2008; Heberer ve ark., 2009; Verma ve ark., 2011; Verdugo ve ark.,
2012; Singhal ve ark., 2013; Saimbi ve ark., 2014). Ancak diizenli ve etkin sekilde
bariyer membran olarak kullaniminin gosterilebilmesi i¢in hala uzun donem sonuglari

beklenmektedir.

Heberer ve ark. (2009)’nin atrofik kret yapisina sahip 19 hasta iizerinde
yaptiklart bir ¢alismada, maksilla iizerine uygulanan monokortikal iliak kemik greftinin
tizeri rezorbe olabilen membran ya da periost ile sarilarak bolge 3 aylik iyilesme
stirecine birakilmistir. Elde edilen bulgulara gore, avaskiiler iliak greftleme isleminden
3 ay sonra her iki gruptaki greftlerde gerceklesen revaskiilarizasyon miktar1 yeterli
seviyede bulunmus ve olusan yeni kemik miktar1 acisindan anlamli bir fark

goriilmemistir.

Verma ve ark. (2011)’nin 12 hastada smif II furkasyon defektlerinin
tedavisinde (YDR) periostun bariyer membran olarak kullanildigi ¢alismalarinda,
periostun bu tedavi yonteminde bariyer membran olarak etkinliginin basarili bulundugu

bildirilmistir.

Verdugo ve ark. (2012) 10 hasta {izerinde yiiriittiikleri YKR operasyonlarinda,
genis kemik defektlerine uygulanan otojen partikiiler ve blok greftlerin lizerine hazir
bariyer membran kullanimi1 yerine hastanin kendi periostu korunarak otogreftlerin
lizerine cepegevre Ortiilmiis ve bariyer membran olarak kullanimi saglanmistir. Elde
edilen bulgular neticesinde; iyi bir primer kapama saglandig1 takdirde, uygulanan
partikiiler veya blok greftlerin bariyer membran ile korunmasi hususunda, bariyer
membran kullanimi yerine sadece periostun korunmasiin yeterli oldugu sonucuna

varilmistir.

Singhal ve ark. (2013)’nin iki duvarli kemik i¢i defektlerde uygulanan YDR
islemlerinde marjinal pedikiilli periostun bariyer membran olarak kullaniminin
arastirildigr ¢alismalarinda periostun bariyer etkinliginin basarili bulundugu; periostun
altinda alloplastik greft materyali kullanildiginda, kullanilmayan gruba gore defekt

tamirinde artis saptandigi bildirilmistir.

Saimbi ve ark. (2014)’nin bilateral kemik i¢i defekte sahip 10 hasta iizerinde
uyguladiklar1 YDR operasyonlarinda, hastalarin bir bélgedeki kemik defektleri {izerine
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periosteal bariyer membran uygulanirken, diger taraftaki defekt i¢in ise geleneksel agik
flap debridmam prosediiri uygulanmistir. ki grup arasindaki  sonuglar
degerlendirildiginde, istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigr goriilmiis ve
periosteal bariyer membranlarin kemik i¢i defektlerde kullanilan bariyer membranlara

alternatif olabilecegi sonucuna varilmistir.

Otojen periostun siniis yiikseltme operasyonlarinda bariyer membran olarak
kullanimi  konusunda yapilmig bir ¢alisma ise, yaptigimiz arastirma sonucu
bulunamamistir. Kemik rejenerasyonundaki etkinligi giiniimiizde artik tartigmasiz olan
bu dogal materyalin bariyer membran olarak kullaniminin siniis yiikseltme

islemlerindeki basarisi, tez ¢alismamizin temel arastirma konusunu olusturmaktadir.

Dis hekimleri i¢in periostun eldesi kemik iliginin eldesine gore daha kolaydir,
¢linkii rutin oral cerrahi islemler sirasinda ¢ene periostuna ulasabilmektedirler (Agata ve
ark., 2007). Ozellikle lateral pencerenin kiiciik olarak agildig1 vakalarda, operasyon
bolgesine komsu bolgelerden temin edilecek periostun kullaniminin tercih edilmesi
ikinci bir cerrahi islem problemini Onleyerek islem kolayligi saglar, daha diisiik
komplikasyon ve morbidite riski yaratir ve yapisal olarak son derece uyumlu olacak
olan bu dokunun daha uzak bolgelerden elde edilecek periosta gore daha basarili
olabilecegi diisiiniilebilir. Dolayisiyla, periost eldesinde primer 6nceligimiz operasyon
bolgesi cevresinden bu yapiyr temin etmeye calismak olmalidir. Daha 6nce yapilan
benzer caligmalarda otojen periostun agiz i¢indeki komsu boélgelerden eldesinde
cogunlukla damaktaki periost kullanilmistir. Komsu bolgelerden periostun eldesinin
miimkiin olmadig1 ya da gergeklestirilecek operasyonun biiyiikliigii nedeniyle alinacak
periost dokusunun yeterli olmayacagi durumlarda, ekstraoral bolgelerden de periost
temin edilebilir. Oral bélge disinda periost, 6zellikle proksimal tibiadan kolaylikla elde
edilmektedir. Bizim yaptigimiz ¢alismada da periost eldesi i¢in, daha elverisli ve kolay
bir secenek oldugundan dolay1, tavsanlarin tibiasi tercih edilmis olup, bu transferden
kaynaklanan herhangi bir komplikasyon ile karsilagilmamistir. Tibianin haricinde donér
bolge olarak kullanilabilecek ekstraoral anatomik bolgeler ise; iliak kret, distal femur,
fibula, onuncu kaburga, kiirek kemigi, distal kol kemigi, 6nkol kemigi ve dirsek kemigi
olarak siralanabilir (Crock ve Morrison, 1992; Doi ve Sakai, 1994; Dailiana ve ark.,
2001).

89



Periostun eldesi i¢in olas1 bir ikinci operasyon uygulama ve yara bdlgesi
olusturma probleminden otiirli, periostun yerine gececek materyallerin fabrikasyonu
islemleri ilgi uyandirmaktadir (Zhang ve ark., 2008). Rejeneratif tiptaki son gelismeler
de, doku miihendisligine yapay periost olusturmada umut verici bir strateji haline gelme
imkani vermistir (Xie ve ark., 2007; Zhang ve ark., 2008; Schonmeyr ve ark., 2009; Fan
ve ark., 2010). Baz1 aragtirmacilar, bir membran {izerine progenitdr hiicreler ekmek
suretiyle yapay periost dokusu elde etme girisiminde bulunmuslar ve in vivo kemik
defekti tamirinde pozitif sonuglar elde etmislerdir (Neel, 2003; Hattori ve ark., 2005).
Ancak, doku miihendisligiyle elde edilecek periostun oniinde, aktif kemik olusumu
asamasin1 temsil edebilecek dogal periosttakine benzer sekilde hiicresel yapilar
olusturabilmek gibi 6nemli bir zorluk durmaktadir. Tek tip hiicre yapisi iizerine kurulu
olan mevcut yapay periost; siiphe uyandiran hiicre canliligi, stabilitesi ve uzun donem
fonksiyonu nedeniyle hala klinik uygulama asamasindan uzak konumdadir. Ayrica,
sadece birka¢c merkezde ve yiliksek bir maliyet ile gergeklestirilebilen doku

miihendisligi, giiniimiizde yaygin kullanim i¢in kullanigh bir alternatif degildir.

Bir yapmin veya organin hacim, yiizey alan1 gibi degerlerinin hesaplanmasi,
yapt icerisinde bulunan farkli bilesenlerin birbirlerine gére hacim, uzunluk, alan gibi
yogunluklarinin bulunmasi, bir yapidaki toplam tanecik sayisinin ortaya ¢ikarilmasi gibi
calismalar, morfometrinin 6nemli konularini olusturur (Gunderson, 1986). Herhangi bir
niceligi hesaplar veya olcerken, yapidan miimkiin oldugunca tarafsiz sonuclarin elde
edilmesini saglayabilecek bir yontem tercih edilmelidir. Ilgilenilen yapinin sistematik-
tekdiize-rastgele olarak elde edilmis Ornekleri iizerinde Slglimler yaparak, o yapidaki
s0z konusu sayisal niceligin belli ve istatistiksel olarak kabul edilebilir bir hata pay1
dahilinde hesaplanmasina dayanan stereolojik yontemler, pratik uygulamalari ile yaygin
bicimde tercih edilmektedir (Canan ve ark., 2004). Bu sebeple, calismamizda
yaptigimiz incelemelerin sonucunda tarafsiz verilerin elde edilebilmesi icin stereoloji

yontemi kullanilmastir.

Stereolojide kullanilan hacim hesaplama yontemlerinin bir¢ogunun temelini
olusturan Cavalieri prensibi, olduk¢a basit ve ucuz yontemlerle mikroskobik ve
makroskobik tim yapilarin hacim ve onunla iligkili Olgiimlerinde rahatlikla

kullanilabilmesi nedeniyle siklikla tercih edilmektedir (Canan ve ark., 2002). Otojen
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periostun siniis tabani yiikseltme islemlerinde membran olarak uygulanmasinin
degerlendirildigi c¢alismamizda yeni kemik hacmi, bag dokusu hacmi ve osteoblast

sayis1, Cavalieri prensibi kullanilarak histomorfometrik olarak degerlendirilmistir.

Alt1 haftalik deney siiresinin ardindan elde edilen histolojik ve stereolojik
verilerin 1s18inda, ¢alismamizda bulunan gruplar olusan yeni kemik hacimleri
bakimindan degerlendirildiginde en yiiksek deger sentetik membran (Cytoflex Resorb,
Unicare Biomedical, ABD) uygulanan grup 3’te gozlenirken, en diisiik deger herhangi
bir membran uygulanmayip yerlestirilen greftin {izerinin agik birakildigi grup 1’de
saptanmustir. Otojen periostun membran olarak uygulandigi grup 4 yeni kemik hacmi
bakimindan ikinci sirada yer alirken, kaldirilan kemik duvarin geri kondugu grup 2 onu
takip etmistir. Boylece, siniis tabani ylikseltme islemlerinde sentetik membranin yeni
kemik olusumu iizerine olan etkinliginin, otojen periosta gore daha yiiksek oldugu

yapilan stereolojik incelemelerle ortaya konmustur.

Calismamizda yer alan deney gruplari bag dokusu hacimleri bakimindan
karsilastirildiginda ise, greftin iizerinin agik birakildig:r grup 1°deki bag doku hacminde
diger gruplara kiyasla anlamli bir fark goriilmiistiir. Diger gruplar arasinda anlamli bir
fark goriilmezken, siralama grup 2, grup 4 ve grup 3 seklinde devam etmistir.
Boylelikle, yeni kemik olusumunda en basarili grup olan sentetik membran grubunda

bag dokusu seviyesi en diislik seviyede gozlenmistir.

Calismamizda yeni kemik olusumunun bir gdstergesi olan osteoblastik aktivite
de degerlendirilmistir. Yeni kemik alanlarinin kenar bdélgelerinde konumlanmis olan
osteoblast hiicrelerinin sayilar1 degerlendirildiginde en yiiksek deger grup 4’te tespit
edilirken, grup 3 ile grup 4 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark gériilmemistir.
Grup 1 ve grup 2’deki osteoblast sayilar1 grup 3 ve 4’lin gerisinde kalirken, birbirine
yakin degerlere sahip olduklar1 saptanmigtir. Otojen periost uygulanan grupta osteoblast
sayisinin en yiksek degerde c¢ikmasi, periostun osteojenik etkinliginin bir gostergesi

olarak kabul edilebilir.

Ozetle; otojen periostun siniis yiikseltme operasyonlarindaki yeni kemik hacmi
izerine etkisi sentetik membran ile karsilastirildiginda, sentetik membran uygulanan

grup daha basarili bulunmustur. Osteoblast sayis1 bakimindan degerlendirildiginde ise,
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otojen periost uygulanan grup sentetik membran uygulanan gruptan daha basarilidir.
Ayrica, herhangi bir bariyer membran uygulanmayip greftin {izerinin agik birakildigi
kontrol grubunda, bag doku seviyesinin diger gruplara gore en yiiksek seviyede oldugu
saptanmustir. Sonug olarak, greftin {izerinin agik birakildigi grup ile kaldirtlan kemik
duvarin geri kondugu gruba gore yeni kemik hacmi ve osteoblast sayisi bakimindan
istatistiksel olarak anlamli bir artig saglayan otojen periostun, dogal ve otojen olmasi
sebebiyle sahip oldugu cesitli avantajlarla birlikte sentetik membranlara alternatif
olabilecek osteojenik potansiyelde bir biyomateryal oldugu goriilmiistiir. Diger taraftan,
korudugu boslugun iizerine ¢okmesine karsi direnebilecek rijiditeye sahip olmamasini,
otojen periostun bariyer membran olarak kullanimindaki en 6nemli dezavantaj olarak
degerlendirmekteyiz. Bu bakis agisiyla, siniis yiikseltme islemlerinde yeni kemik
olusumu bakimimdan optimum sonucun saglanabilmesi i¢in, otojen periostun sentetik
veya kollagen membranlar ile birlikte kombine olarak kullanimi disiiniilebilir. Otojen
periostun membran olarak etkinliginin ispati ve bu alandaki kullaniminda yaganabilecek

sorunlarin ¢éziilebilmesi i¢in, daha ileri ¢calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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6. SONUC VE ONERILER
Calismamiz dahilinde elde edilen sonuglar ve yapilan oneriler su sekildedir;

1. Otojen periostun siniis yiikseltme operasyonlarinda yeni kemik hacmi {izerine
etkinligi sentetik membran ile karsilastirildiginda, sentetik membranin etkinliginin daha

yiiksek oldugu tespit edilmistir.

2. Osteoblast sayis1 bakimindan yapilan degerlendirmede, otojen periostun sentetik

membrandan daha basarili oldugu gorilmiistiir.

3. Herhangi bir bariyer membran uygulanmayip greftin {lizerinin agik birakildig:

grupta, bag doku seviyesinin en yliksek degerde oldugu saptanmustir.

4. Greftin lizerinin agik birakildig1 ve kaldirilan kemik duvarin geri kondugu gruplara
gore yeni kemik hacmi ve osteoblast sayis1 bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir artig
saglayan otojen periostun, dogal ve otojen olmas1 sebebiyle sahip oldugu ¢esitli avantajlarla
birlikte sentetik membranlara alternatif olabilecek osteojenik potansiyelde bir biyomateryal

oldugu goriilmiistiir.

5. Korudugu boslugun iizerine g¢Okmesine karsi direnebilecek rijiditeye sahip
olmamasi, otojen periostun bariyer membran olarak kullanimindaki en 6nemli dezavantaj

olarak degerlendirilmistir.

6. Otojen periostun sentetik veya kollagen membranlar ile birlikte kombine olarak

kullaniminin, yeni kemik olusumunda optimum sonucu verebilecegi kanisina varilmistir.

7. Operasyon bolgesine komsu bdlgelerden temin edilecek periostun kullaniminin
tercih edilmesinin ikinci bir cerrahi islem problemini 6nleyerek islem kolayligi saglayacagi,
daha diisiik komplikasyon ve morbidite riski yaratacagi ve yapisal olarak son derece uyumlu
olacak olan bu dokunun daha uzak boélgelerden elde edilecek periosta gore daha basarili

olabilecegi diislintilmektedir.

8. Otojen periostun membran olarak etkinliginin ispat1 ve bu alandaki kullaniminda

yasanabilecek sorunlarin ¢oziilebilmesi i¢in, daha ileri ¢aligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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