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OZET

ISLENMIS DENTININ KEMIiK FORMASYONU UZERINE ETKISININ
DEGERLENDIRILMESI

Amag: Bu calismanin amaci kemik greft materyali olarak kullanilan dentinin
elde edilmesinde standard bir yontem ortaya koyularak dentinin allogreft ve
ksenogreft olarak kemik formasyonu iizerine etkisininin islenmis sigir kemigi ve
kontrol grubuyla karsilastirilarak, degerlendirilmesidir.
Materyal ve Metod: Calismada Yeni Zelanda (n-16) tavsam kullanildi.
Tavsanlarin her iki parietal bolgesine birer adet olmak tizere toplam her bir tavsan
icin 2 adet standart kemik defekti olusturuldu. 16 tavsanda olusturulan 32 defekt ile
n:8 olan 4 grup olusturuldu; Al grubu: islenmis insan dentininden elde edilen greft
materyali; A2 grubu: islenmis tavsan dentininden elde edilen greft materyali; B1
grubu: islenmis sigir kemigi (BIO-Oss); B2 grubu: kontrol grubu. 4. ve 12. haftada
DEXA ile KMY degerlendirildi ve 12. haftada patolojik inceleme yapildi.
Bulgular: 4. ve 12. haftada DEXA ile elde edilen sonuglara gore KMY Al, A2, Bl
gruplarinda kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bulundu. 4. haftadaki
KMY degerleri agasindan A1, A2 ve B1 gruplar arasinda istatistiksel agidan her
hangi bir fark bulunmadi fakat; 12. haftadaki KMY degerleri agisindan B1’in diger
gruplarla arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu. 12. haftadaki patolojik
degerlendirme sonuglarina gore Al ve A2 gruplan arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmazken, B1 in A1 ve A2 gruplarma gore istatistiksel olarak
farkl oldugu goriildii.
Sonu¢: Calismada greft materyali olarak kullanilan Bio-Oss, yeni kemik
olusumunda kullanilan diger dentin greft materyallerine ve kontrol grubuna gére
daha basarili bulundu. 4. haftadaki DEXA degerlerine gore kemik mineral
yogunlugunda; Bio- Oss’ un, insan dentin grefti ve tavsan dentin grefti ile benzer
sonuglar verdigi fakat 12. haftada daha iyi oldugu belirlendi.
Anahtar kelimeler: Dentin, Kemik Grefti, Allogreft, Ksenogreft, DEXA,
Kemik Mineral Yogunlugu,
Dt. Ugur MERCAN (Doktora)
Ondokuz Mayis Universitesi — Samsun, Aralik - 2012



ABSTRACT

EVALUATION OF PROCESSED DENTIN EFFECT ON BONE
FORMATION

Aim: The aim of this study is to determine a standard method to obtain dentin as
a bone graft material and evaluate effect of dentin as allograft and xenogreft on

bone formation by comparing Bio-Oss and control group.

Material and Method: In study adult male New Zealand (n-16) rabbits were
used. For each rabbit's calvarium,a total two parietal bone defect was created. In
this way, 32 defects in16 rabbits, n=8, the 4 groups were created. Groups: Al;
processed dentin from human teeth, A2; processed dentin from rabbit teeth; B1,
processed bovine bone (Bio-Oss), B2; control group. 4 and 12 weeks bone
mineral density (BMD) were evaulated by DEXA and end of the 12 weeks

pathological examination were performed.

Results: According to the 4 and 12 weeks DEXA results, about BMD, group
Al, group A2 and group B1 were statistically significant from control group. At
the 4 weeks BMD values were not statistically different between group Al,
group A2 and group B1 but at the 12 weeks BMD values for group B1 were
statistically singnificant from group Al and group A2. At the end of 12 weeks,
according to the evaluation of pathological there was no statistically difference
between group Al and group A2, but group B1 was found statistically different
from group Al and group A2

Conclusion: In this study Bio-Oss graft material was more satisfactory than
other graft materials used to create new bone. According to the 4 weeks DEXA
BMD values; Bio-Oss, human dentin graft and rabbit dentin graft were found
similar results but at the end of 12 weeks Bio-Oss group BMD values were

higher than others.

Keywords: Dentin, Bone Graft, Allograft, Xenogreft, DEXA, BMD
Dt. Ugur MERCAN (Ph.D. Thesis)

Ondokuz Mayis University — Samsun, December - 2012



SIMGELER VE KISALTMALAR

BD: Bag Dokusu

BMP: Bone Morphogenetic Protein

DEXA: Dual Enerji X-Ray Absorbsiyometri
DPA: Dual Foton Absorbsiyometri

FDO: Fibr6z Doku Olusumu

FGF: Fibroblast Biiylime Faktorii

HA: Hidroksi Apatit

HE: Hematoksilen Eozin

IGF: Insiilin Benzeri Biiyiime Faktorii

IM: Intra Musculer

INF: Inflamasyon

KBD: Kritik Boyut Defekti

KD: Kemik Doku

KDO: Kemik Doku Olusumu

KGR: Kemik Greft Partikiillerinin Rezorpsiyonu
KI: Kemik Iligi

KMY: Kemik Mineral Yogunlugu

PAS: Periodic Acid Shift

PDGF: Platelet Kaynakli Biiylime Faktorii
SPA: Single Foton Absorbsiyometri

SXA: Single Enerji X-Ray Absorbsiyometri
TGF: Transforme Edici Biiyiime Faktorii

B (TGF- B): Doniistiiriicii Biiylime Faktorii

v: Gamma
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1. GIRIS

Kemik defektleri; dogum defektleri, hastaliklar, travma, malignansiler, atrofi
ya da cerrahi eksizyonlar gibi pek ¢ok nedenle meydana gelebilmektedir. Gliniimiizde
tip ve dis hekimliginde bu defektlerin tedavisi amaciyla kemik greftleri siklikla
kullanilmaktadir.

Kemik ici defektlerin tedavisi i¢in kullanilan kemik greftlerinde altin standardi
otojen kemik greftleri olusturmaktadir. Bunun baslica nedenleri; osteojenik ozellikte
olmalari, minimal antikor cevabi, kisa siirede milkemmel damarlanma vb. dir. Ancak
otojen kemik greftlerinin kullaniminda g6z 6niinde bulundurulmasi gereken bir takim
dezavantajlar da mevcuttur. Bunlar; greftte olusacak rezorbsiyonun énceden tahmin
edilememesi, alinan greft materyalinin yetersiz kalabilmesi, ikinci bir operasyon sahasi
acilmasi, verici sahada komplikasyonlar gelisebilmesi, hastanin yatarak tedavi
edilmesinin gerekebilmesi, genel anesteziye ihtiya¢ duyulabilmesi, grefti almak icin
baz1 durumlarda ikinci bir cerraha ihtiya¢ duyulabilmesi olarak sayilabilir.

Sayisiz avantajlarina ragmen; otojen kemik greftlerinin elde edilmesi sirasinda
ve sonrasinda olusabilen dezavantajlar nedeniyle arastirmacilar, otojen kemik
greftlerinin yerini alabilecek ideal bir kemik greft materyali arayisina yonelmislerdir.
Ideal bir kemik greft materyali; toksik olmamali, antijenik olmamali, irritan olmamali,
karsinojenik olmamali, minimal enflamatuar reaksiyona sebep olmali, biyomekanik
olarak dokularin fiziksel 6zelliklerine uyum gosterebilmeli, ¢cevre dokular ile uyumlari
iyi olmali, biyoadeziv olmali, biyokorozyona karst direngli olmali, kolay
uygulanabilmeli ve sekillendirilebilmeli, uygulandiklar1 bdlgede osteojenik ozellik
gostermeli, kolay elde edilebilmeli veya iiretilebilmeli, ucuz olmali, fonksiyonel
kuvvetlere kars1 koyabilecek gii¢c ve esneklikte olmali, ¢abuk iyilesmeli ve enfeksiyona
direngli olmalidir. Bu sayilan 6zelliklerin hepsine sahip bir materyal olmamakla birlikte
farkli kemik greft materyallerinin kullanimi, gelistirilmesi, etkinliklerinin arttirilmasi ve
karsilastirilmalart ile ilgili son yillarda pek ¢ok ¢aligsma yapilmaktadir.

Bu calismanin amaci; islenmis dentinin kemik greft materyali olarak
kullaniminin degerlendirilmesi, farkli materyaller ile karsilagtirilmasi ve elde edilen

sonuclar 151g1nda ideal kemik grefti materyallerinin olusturulmasina katki saglamaktir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Kemik

Insan iskelet sisteminin temel eleman: olan kemik, mineralize organik matriks

ile karakterize yliksek oranda 6zellesmis konnektif doku formudur.

Kemigin organik matriksi; kollajen, kollajen olmayan proteinler ve
proteoglikanlardan olusur. Kollajen protein lif agindan ve bu aga ¢okelmis durumda
bulunan kalsiyum fosfat (% 85), kalsiyum karbonat (%10), kalsiyum florid ve
magnezyum florid (% 5) gibi mineral tuzlarindan olusur. Kemik mineralleri genellikle
hidroksi apatit (Ca;o(PO4)s(OH),) formundadirlar. Hidroksi apatit kristallerinin kollajen
liflerle olan birlesmeleri kemik dokusunun (Branemark ve ark., 1969) yiiksek direng
gostermesini, duyarli organlarin dis kuvvetlerden korunmasini ve viicut hemostazinin
devamliligini saglayan minerallerin katilmasini saglar. Matriks icerisinde gomiilii olarak
bulunan, kollajen yapida olmayan proteinler igerisinde en énemlisi ’Kemik Morfojenik
Proteinler:’(Bone Morphogenetic Proteins — BMP) adi verilen ve kemik

metabolizmasinda ¢ok dnemli rol oynayan protein ailesidir.

Temel olarak biitiin kemikler periosteum denilen bag doku kaynakli bir zar ile
sarilidirlar (Bloom ve Fawcett, 1986; Miller, 1996). Bu zar iki katmandan olusur. Dista
kalan fibroz tabaka zayif bir damarsal ag igerir, osteogenetik hiicre barindirmaz ve
eklem kapsiililyle devamlilik gosterir. Periostun i¢ kisimda kalan katmanina kambiyum

denir ve kambiyumun biinyesinde bulunan zengin damarsal ag bulunur (Miller,1996).
2.1.1. Kemik Hiicreleri

* Osteoprogenitor hiicreler,
« Osteositler,
e Osteoblastlar,

» Osteoklastlar,



Osteoprogenitor hiicreler:

Bu hiicreler mitozla g¢ogalabilen, mezensimden kaynaklanan, kemik yapici
oncil hiicreler olup, osteoblastlara veya diisiik oksijen konsantrasyonunda kondrojenik
hiicrelere farklilagabilirler. Kemik biliyiimesinde ve kirik tamirinde aktif hale gelerek
boliinlip, osteoblast hiicrelerine doniisiirler. Genellikle soluk boyanan niikleuslu,
asidofilik sitoplazmali hiicreler olup, periostun derin tabakasinda, Havers kanallarinda

ve endosteumda bulunurlar (Kierszenbaum, 2002).
Osteositler:

Kalsiyum tuzlarinin  birikmesiyle sertlesen kemik matriksi igerisinde
hapsolmus osteoblastlara osteosit denir. Diger bir deyisle; osteositler olgunlagmis
kemikteki esas hiicrelerdir. Sekil olarak iginde hapsolduklar1 lakiin adi verilen
bosluklara uyan osteositler sitoplazmik uzantilara sahiptirler ve kanalikuli adi verilen
kiiciik kanalciklar sayesinde diger osteositlerle ve kan damarlariyla iliskidedirler. Bu
durum, kemigin kalsifiye olmus matriksi i¢erisinde gdmiilii kalmis olan bu hiicrelerin
kan yoluyla gelen hormonlarla nasil uyarilabildigini ve bunlara hiicrelerin nasil yanit

verdigini agiklamaktadir (Kalfas, 2001 ;Junqueira ve Carneiro 2007).

Bu hiicreler hiicre dist kalsiyum ve fosfor seviyelerinin kontroliine katkida
bulunduklar1 gibi; hiicreler arasi etkilesim sayesinde lokal uyarilara yanit olarak gelisen

adaptif yeniden sekillendirme (remodeling) olayinda da rol oynarlar (Kalfas, 2001).
Osteoblastlar:

Olgun, metabolik olarak aktif, kemik olusturan hiicrelerdir. Kemige gii¢c ve
dayanikliligim1 kazandiran “osteoit” adli organik matriksi salgilarlar. Kalsifikasyonla
ilgileri oldugu diistiniilmektedir. Sentez durumunda olup olmamalarina gére morfolojik
goriiniimleri  degisir. Kemiklesme bolgelerinde ve gelismekte olan kemiklerin

periostunun kemige temas eden derin bolgelerinde bulunurlar (Kierszenbaum, 2002).

Yiiksek seviyede alkalen fosfataz aktivitesi gostermeleri nedeniyle kemik
matriksinde kalsiyum depolanmasini osteoblastlarin diizenledigi diisliniilmektedir. PAS
(Periodic Acid Shift) pozitif graniiller bakimindan zengindirler. Bu graniiller kemik

yapiminda kemik matriksinin Onciileri olarak kabul edilir. Osteoblastlar kemik



matriksinin  organik kismin1 salgilarlar.  Kollajen fibrilleri, proteoglikanlar,
glikozaminoglikanlar1 ve glikoproteinleri iceren bu organik maddeye osteoit ad1 verilir.
Osteoblastlar salgiladiklar1 bu osteoit igerisinde gomiilii kalirlar. Yeni aktif kemik
olusumu durdugunda osteoblastlarin aktiviteleri dnce yavaslar, sonra durur. Fosfataz
tepkimesi hizli bigimde diisen hiicreler, sonunda osteosit haline gegerler (Borovecki ve

ark., 2007; Junqueira ve Carneiro, 2007 ).
Osteoklastlar:

Hormonal ve hiicresel mekanizmalar tarafindan kontrol edilen, kemik rezorbe
edici, ¢cok cekirdekli dev hiicrelerdir. Bu hiicreler, ciplak kemik yiizeyine yapisarak
salgiladiklar1 hidrolitik enzimler ile kemigin inorganik ve organik matriksini ve
kalsifiye kikirdagi eriten “kesici koniler” adli gruplart olusturarak fonksiyon goriirler.
Bu islem sonucunda kemik yiizeyinde “Howship lakiinalari” adi verilen sig, eroziv

cukurlar olusur (Kalfas, 2001).

Osteoklastlar, osteoblastlarla birlikte kemigin yeniden bigimlenme siirecinde
sert dokularin ¢6ziiniip g¢evre dokularca emilmesinden sorumludurlar. Kalsiyumun
kemik dokusundan kana salinmasinda aktif rol oynayarak, kalsiyum derisiminin

homeostatik diizenlemesine yardimci olurlar (Junqueira ve Carneiro 2007). (Sekil 1.)
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2.1.2. Kemigin Makroskobik Yapis1
Kompakt Kemik:

Kompakt veya lameller kemik olarak da adlandirilir. Nonlameller kemikten
yeniden yapilanma sonucu olusur. Yassi kemiklerin i¢ ve dis tabakalarini, uzun
kemiklerin dis yiiziinli olusturur. Kortikal kemigin ana yapis1 “Havers sistemi” olarak
da adlandirilan osteondur. Osteon uzunlamasina dizili vaskiiler kanallar1 (Havers
kanallar1) saran silindirik sekilli vaskiiler kemikten olusur. Horizontal dizilimli kanallar
(Volkman kanallar1) komsu osteonlar1 birlestirir. Volkman kanallar1 sayesinde, Havers
kanallar1 kemik iligi ve periosteumla baglanti kurar. Sert bir matrikse sahip olan kemik
dokusunda diffiizyon olanagi olmadigindan kanal ve kanalikiillerle kemigin disindan
icine kadar iliski kurulur ve bu sekilde metabolizma i¢in gerekli maddeler damar ve
kanalikiillerle hiicrelere kadar ulasir. Kortikal kemigin mekanik giicli osteonlarin siki
dizilimine baghdir (Banoth ve Alex, 2002; Kierszenbaum, 2002; Junqueira ve Carneiro,
2007)



Spongiyoz Kemik:

Kortikal kemik yiizleri arasinda, balpetegi gorlinimlii, bosluklarinda
hematopoetik elemanlar iceren, 1 mm kalinliginda trabekiillerden olusur. Kortikal
kemige gore daha gevsek yapida olmasma ragmen, oOzellikle femur basinda ve
vertebralarda trabekiillerin kortekse dik yerlesimli dizilimi sayesinde dis yiiklenmeye
yapisal karsi koyma giicii olusur. Kanselloz kemik i¢ endostal yiizeyde siirekli yeniden
yapilanma olusturur. (Banoth ve Alex, 2002; Kierszenbaum, 2002; Junqueira ve
Carneiro, 2007)

Periost ve Endosteum:

Periost; gelisme doneminde iki katlidir. Dis tabaka fibroblast igeren kalsifiye
olmayan diizensiz siki bag dokusu yapisindadir, ayni zamanda kollajen lifler
bakimindan da zengindir. i¢ tabakay: ise osteoprogenitdr hiicreler olusturmaktadir.
Kemik yapimi ve onarimi sirasinda i¢ kat ¢ok aktiftir. Olgunlasan kemiklerde ise ¢ok
incelir, fakat yine de bir miktar osteoprogenitor hiicre yedek olarak saklanir. Periost
damardan zengindir. Bunlardan bir kismi foramen nutrisyumdan kemik dokusuna
girerek kemigi besler. Periost olgun kemiklerde kemik dokusuna siki bir sekilde
yapigmistir. Dis kattan ayrilan kollagen lifler (Sharpey lifleri) kemik dokusuna girerek
dis sirkumferansiyel lamellerle yiizeye yakin ara lamellerin derinlerine kadar iner ve

boylece periostu kemige baglar (Miiftiioglu, 2009).

Endost; kemigin igindeki biitiin bosluklar1 orter ve tek kathi yassi
osteoprogenitdr hiicreler ile ¢ok az miktarda bag dokusundan olusur. Kompakt
kemiklerin i¢ yiizleri ile spongiyoz kemikleri olusturan trabekiillerin dis yiizleri endost
ile ortiiliidiir. Kemik iligi dokusunun devami olan retikiiler bag dokusundan yapilmistir.
Kemik dokusuna doniik kisminda tek sira halinde osteoprogenitor hiicreler bulunur.
Endost icinde osteoblastlar ve zaman zaman aralarinda osteoklastlar da bulunur. Periost
ve endostun temel islevi; kemik dokusunun beslenebilmesi, biiyliyebilmesi ve onarimi
icin gerekli olan yeni osteoblastlar1 araliksiz olarak saglamasidir (Miiftiioglu, 2009).

(Sekil 2.)
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Sekil 2. Uzun kemiklerdeki diafiz duvarinin sematik gériintiisii (Junqueira ve Carneiro, 2007 ’den
uyarlanmugtir.)

2.1.3. Kemigin Molekiiler Yapis1

Kemigin aseliiler matriksini %40 organik ve %60 oraninda inorganik kaynakli
maddeler olusturur. Aseliiler matriks bileseni kemigin kompresif, tensil, torsiyonel

kuvvetlere kars1 dayanikliligindan sorumludur.
Inorganik Matriksi:

Kalsiyum Hidroksiapatit [Ca;o(PO4)s(OH)2]: Kemigin inorganik matriksinin
ana bilesenidir. Kemigin tistlendigi kompresif dayanikliligin temel kaynagidir (Turner,
2006). Esas olarak kollajen helikal yapist istiinde bulunan mikroporlardan girerek

kollajenin i¢inde yer alir.

Kalsiyum fosfat: Kemigin inorganik matriksinin geriye kalan kismini
olusturur. (Miller, 1996; Webb ve Tricker, 2000)



Organik Matriksi:

Kollajen: Organik matriksin %90’1n1 olusturur. Temel olarak tip I kollajen
kemikte bulunan esas kollajen formudur. Kollajen kemigin tensil kuvvetinden
sorumludur. Kollajenin tglii heliks yapisinda bulunan mikroporlardan igeri sizan

kalsiyum bilesikleri kemigin mineralizasyonunu saglar (Turner, 2006).

Proteoglikanlar: Glikozaminoglikan-protein komplekslerinden olusur ve

kemigin kompresif kuvvetine katkida bulunur.

Kollajen dis1 matriks proteinleri: Bu grupta bulunan proteinlerin baslicalar
osteokalsin, osteonektin ve osteopontindir. Osteoblastlar tarafindan salgilanan
osteokalsin, osteoklastlar1 aktive eder ve kemik yogunlugunun kontroliinden baglica
sorumlu maddelerdendir. Kollajenden sonra matrikste en ¢ok bulunan proteindir (%10-
20). Osteonektin trombositler ve osteoblastlar tarafindan salgilanan bir baska proteindir
ve gorevinin kalsiyum regiilasyonu ve matriks mineralizasyonunun organizasyonu
oldugu one siiriilmektedir. Osteopontin ise hiicrelerin birbirlerine tutunmasini saglayan

integrin benzeri bir proteindir (Turner, 2006).

Biiyiime Faktorleri ve Sitokinler: Kemikte az miktarda bulunan bu
maddeler hiicre farklilagmasindan ve aktivasyonundan, biliylimeden ve kemik
dongiisiinden sorumludurlar. Kemikte bulunan bu maddelerin baslicalari; doniistiiriicli
bliylime faktorii- B (TGF- B), insiilin benzeri biiyiime faktorii (IGF), interlokinler ve
kemik morfogenetik proteinleri (BMP) olarak siralanabilir (Turner, 2006).

2.1.4. Kemik Olusumu

Kemikte gelisim ve biiyiime embriyonik donemde baslayip, geng¢ eriskin
doneme kadar devam eder. Intramembrandz ve enkondral olmak iizere 2 tiir
kemiklesme vardir. Bunlardan intramembrandz kemiklesme bag dokusu, enkondral

kemiklesme ise kikirdak dokunun katilimiyla olugsmaktadir.

Intramembranéz Kemiklesme:

Mezensimal bag dokusundan direkt olarak kemik sekillenmesidir. Insanda

kafatasi, sternum, pelvis gibi yasst kemiklerde, yiiz kemiklerinde, mandibulanin



processus coronoideus ve simfisis digindaki bolgelerinde, kisa ve uzun kemiklerin
kompakt kisimlarinda goriilmektedir. Mezensim hiicreleri Once bdliintirler ve
osteoprogenitdr hiicreye farklilasirlar, daha sonra da osteoblastlara dontiserek kemik
matriksini sekillendirirler. Bu dokuda bulunan kilcal damarlar osteoid dokuya kalsiyum
ve fosfor iyonlarini tasirlar; bu iyonlar, osteoblastlarin salgiladigir alkalen fosfataz
aracilifiyla kalsiyum fosfat molekiillerine doniiserek kalsifikasyonu saglarlar ve olusan
bu dokuya kemik trabekiilleri denir. Trabekiiller i¢inde kalan osteoblastlar aktivitesi
azalmis osteositlere doniisiir. Sekillenen trabekiillerin ylizeyine osteoprogenitor
hiicrelerden farklilasan osteoblastlar tek sira halinde dizilirler ve kemik lamelleri
yaparlar. Bu olayin tekrarlanmasi sonucu birincil kemik trabekiillerinin yiizeylerinde ve
kenarlarinda lamelli ikincil kemik yapisinda katmanlar meydana gelir ve trabekiiller
kalinlagip uzarlar. Bu siire¢ igerisinde osteoklastlar kemikleri i¢ yiizlerinden rezorbe
ederken, osteoblastlar da bir taraftan yeni kemik lamelleri olustururlar. Boylece birincil
kemik dokusu iceren trabekiiller tamamen ortadan kalkar, geriye sadece ikincil kemik
yapisindaki trabekiiller kalir. Bir birine yakin trabekiiller kaynasarak spongiyoz kemigi
sekillendirirler. Bu kemiklerin i¢ ve dig ylizlerine yine intramembrandz yolla bir miktar
kompakt kemik eklenir ve kemiklesme sona erer. Trabekiillerin aralarinda kalan
mezensim dokusundan da kemik iligi sekillenir. (Bancroft ve Stevens, 1996; Cotran ve
ark., 1999; Gartner ve James, 2000; Kierszenbaum, 2002; Junqueira ve Carneiro, 2007)
(Sekil 3.)



Mezenkim Kemik blastemas:  Ostecoblast Birincil kemik
dokusu

Sekil 3. Intramembrandz kemiklesmenin sematik goriintiisii (Junqueria ve Carneiro, 2007’ den
uyarlanmustir.)

Endokondral Kemiklesme:

Daha uzun ve kisa kemiklerde goriiliir. Kemiklesme hiyalin kikirdaktan ufak
bir modelle baslayip, kemik dokusu olusumuyla sonlanir. Modelin diyafiz kikirdagini
orten perikondriyumun i¢ katinda bulunan mezenkim hiicreleri osteoprogenitor
hiicrelere, onlar da osteoblastlara doniisiir. Osteoblastlar iist iiste yerlesen kemik
lamellerini yapar. Boylece yeni kemigin periosteumu ile kikirdak dokusu arasinda
silindir bigimde bir kemik manset ortaya ¢ikar. Kemik manset, kondrositlerin
beslenmesine engel olur. Olusan iskemi, kondrositlerde once hipertrofiye, ardindan
diyafizin orta kismindan baslayarak tahrip olup, 6lmelerine neden olur. Kikirdak
modelin ortasinda birbiriyle devamli bos kaviteler olusur (kemik 1iligi kavitesi).
Periosteumdaki osteoklastlar kemik mangseti bazi bolgelerde delerek foramen
nutrisyumlar1 acarlar. Periosteumdaki kan damarlart bu deliklerden girerek,
osteoprogenitdr ve hematopoetik hiicreleri tagirlar. Damarlarla gelen kalsiyum ve fosfor
iyonlar1, alkalen fosfataz araciliiyla birleserek kikirdak matrikse ¢oker ve bdylece

diyafizde bir kemiklesme merkezi ortaya ¢ikar. Diyafizde sekillenen bosluklara kan
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damarlar ile gelen mezensim hiicrelerinden farklilasan osteoblastlar, kalsifiye kikirdak
matriksi tizerine tek sira dizilerek kemik dokusu yapmaya baglarlar. Boylece ortalari
kalsifiye kikirdak, yiizeyleri ise kemik dokusundan meydana gelen kemik trabekiilleri

olusur.

Kemik trabekiilleri ile kan damarlarmin aralarinda kalan bosluklarda kemik
iligi sekillenir. Bu arada kikirdak modelin epifizleri ile diyafizi arasinda kondrositler
mitoz ile ¢ogalarak alt alta dizilen gruplar yaparlar. Bu sekilde modelin boyu devamli
olarak uzar. Kemik manset kalinlasip, epifizlere dogru uzanir ve kondrositlerin
bulundugu bdlgeyi distan sarar. Kemiklesme merkezinde oldugu gibi once kikirdak
matriks, ardindan da ilk sekillenenlerin devami halinde kemik trabekiilleri olusur.
Enkondral kemiklesme epifizlere yaklasinca, epifizlerin i¢lerinde ikincil kemiklesme
merkezleri belirir. Eski ve yeni kemiklesme bdlgeleri arasinda sadece kikirdak bir disk
kalir; buna epifiz plag1 denir. Kemiklesme sona erinceye kadar epifiz plaklarindaki
kikirdak hiicreleri diyafiz yoniine dogru boliiniip ¢ogalarak devamli kikirdak dokusu

yapar, bu kikirdak da devamli olarak yerini kemik dokusuna birakir.

Boylelikle kemikler belli bir yasa kadar uzamaya devam eder. En sonunda
epifiz plaklari da kemiklesir ve kemik biiyiime sonlanir (Bancroft ve Stevens, 1996;
Cotran ve ark., 1999; Gartner ve James, 2000; Kierszenbaum, 2002; Junqueira ve
Carneiro, 2007). (Sekil 4.)

™. Endokondral
kemiklegme

§ lesme

9 o © ©

Zar iginde Kireglenmis kikirdak
kemiklegme matriks

Sekil 4. Endokondral kemiklesmenin sematik goriintiisii (Junqueria ve Carneiro, 2007’den uyarlanmustir)
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2.1.5. Kemik Metabolizma Diizenleyicileri:

Kemik metabolizmas1 ¢ok sayida hormonal ve lokal faktdriin devaml
denetimi altindadir (Kalfas, 2001; Garg, 2004; Meyer ve Wiesmann, 2006). Biitiin
kemik hiicre islevleri, sistemik hormonlardan lokal faktorlere kadar uzanan, farkli
hiicreler arasinda diizenlenmelerini saglayan parakrin faktorler ve ayni hiicreler arasinda
diizenlenmelerini saglayan otokrin faktorler tarafindan diizenlenirler (Aytekin ve

Solakoglu, 2003).

Kalsitropik hormonlardan kemik metabolizmasina en ¢ok etki edenler arasinda;
paratiroid hormon, vitamin D ve kalsitonin bulunmaktadir (Kalfas, 2001; Garg, 2004;
Meyer ve Wiesmann, 2006).

Paratiroid hormon kalsiyumun kalsiyum havuzuna akisini arttirir ve viicut
ekstraselliiller kalsiyum seviyesinin nispeten sabit tutulmasina yardimci olur.
Osteoblastlar1 etkiledigi gibi potansiyel bir osteoklast etkili kemik yikim uyarani olarak
da etki gosterir. Hiicresel diizeyde paratiroid hormon ilik kiiltiirlerinde osteoklast
olusumunu arttirmakta, metalloproteinaz olusumunu uyarmakta, osteoblastik hiicrelerde
tip 1 kollajen agiga ¢ikmasimi engellemektedir (Gehron, 1989; Gehron ve Boskey,
1996; Aytekin ve Solakoglu, 2003).

D vitamini intestinal ve renal kalsiyum baglayici proteinleri uyararak aktif

kalsiyum transferine yardime1 olur.

Kalsitonin ise, plazma kalsiyum seviyesindeki bir akut yiikselme durumuna
yanit olarak, tiroid bezinin parafollikiiler hiicrelerinden salgilanir ve kalsiyuma bagl
hiicresel metabolik aktiviteleri bloke eder (Kalfas, 2001; Garg, 2004; Meyer ve
Wiesmann, 2006).

Kemik metabolizmasi ayrica, plateletler, makrofajlar ve fibroblastlar tarafindan
salgilanan ve “biliylime hormonu” ad1 verilen bir takim proteinlerden de etkilenir. Bu
proteinler iyilesmekte olan kemigin vaskiilarize olmasini, sertlesmesini, birlesmesi ve
mekanik olarak fonksiyon gérmesini saglarlar. Monosit ve fibroblastlar gibi mezensimal
kokenli hiicreleri tetikleyerek bu hiicrelerin migrasyonu, proliferasyonu ve kemik

hiicrelerine diferansiasyonunu tetikleyebilirler. Kemik iyilesmesini arttiran bu proteinler
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arasinda; kemik morfojenik proteinleri (Bone Morphogenic Proteins, BMP), insiilin
benzeri biliyiime faktorii (Insulin-like Growth Factor, IGF), transforme edici biiyiime
faktorii (Transforming Growth Factor, TGF), platelet kaynakli biiyiime faktori
(Platelet-Derived Growth Factor, PDGF) ve fibroblast biiyiime faktorii (Fibroblast
Growth Factor, FGF) sayilabilir. Bu proteinlerden en iyi bilinenleri kemik matriksinden
tireyen bir glikoprotein ailesi olan BMP’lerdir (Marx, 1999; Garg, 2004; Veillette ve
McKee, 2007; Baas ve ark., 2008).

2.1.6. Kemik Tyilesmesi
Kemik iyilesmesi li¢ sathadan meydana gelmektedir.

¢ Inflamasyon sathasi
e Onarim safhasi

¢ Yeniden yapilanma fazi

Inflamasyon Safhasi;

Kemik dokusunda bir defekt meydana geldigini zaman, cevredeki yumusak
dokuda ve kemik igerisinde hemoraji meydana gelir. Ilk birkag saat ve giinde defekt
bolgesinde bir hematom gelisir. inflamasyon safhasinda, ¢evre damarlarin hasarma
bagli olarak defekt bolgesi hipoksik ve asidik pH’ya sahip olur. Lizozomal enzimler
salgilanir ve osteojenik aktivite bozularak doku nekrozu meydana gelir. Inflamatuar
hiicreler ~ (makrofajlar, monositler, lenfositler ve polimorfoniikleer hiicreler) ve
fibroblastlar, prostoglandin mediyatorliigiinde kemige infiltre olurlar. Bu olay,
graniilasyon dokusunun gelisimi, vaskiiler dokunun i¢ bolgelere dogru ilerlemesi ve
mezengimal hiicrelerin migrasyonuyla sonuglanir. Bu erken donem iyilesme siireci i¢in
gerekli olan temel besinler ve oksijen, agiga ¢ikan siingerimsi kemik ve kaslar

tarafindan saglanir (Kalfas, 2001; Garg, 2004; Meyer ve Wiesmann, 2006).
Onarim Safhasi;

Onarim safhasinda fibroblastlar vaskiiler biiylimeye yardimci olacak bir stroma
olusturmaya baslarlar. Vaskiiler go¢ arttikca kollajen matriks belirginlesir. Bu esnada

osteoidler olusur. Takiben mineralizasyon olur ve kirik hatt1 bdlgesi ve ¢evresinde
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yumusak kallus gelisir. Tlk 4-6 haftalik siire i¢inde olusan bu kallusun harekete karsi
direnci diistiktiir (Kalfas, 2001).

Yeniden Yapilanma Safhasi;

Periost ve endosteumdan hematom igine kapillerler ve mezenkim hiicreler
girer. Boylece granulasyon dokusu (yumusak kallus) olusumu bagslar. Kiriklarda
parcalarin stabilizasyonu bu doku tarafindan saglanir. Yumusak kallus; kollajen
glikoproteinlerden olusan matriks i¢ine gomiilmiis fibroblast, kondroblast ve gelisen
kapiller damarlar1 kapsar. lyilesme siirecinin ilk 4-6. haftasi arasinda bu yumusak kallus
olduk¢a zayiftir ve iyilesmenin tamamlanmasi i¢in yeterli destek veya fiksasyonun
saglanmas1 gerekir. Yumusak kallus ekternal ve internal kallus olmak {izere iki kisimda
incelenir. Ekternal kallus periostun osteojenik tabakasi igindeki osteoblastlarin
proliferasyonundan meydana gelir. Internal kallus ise endosteal hiicrelerden meydana

gelir. Bu doneme organizasyon donemi denir.

Defekt olusumundan itibaren ilk ii¢ ile dort hafta i¢inde bu olaylar sonuglanir
ve sert kallus, yani rejenerasyon dénemi baslar. Internal ve ekternal kallus derece derece
orgiisel kemige doniisiirler, artik diizensiz kemik yapimi baglamistir. Hiicre saysinda
artis ve damarlanma devam eder, donem ilerledik¢e devaskiilerizasyon gelisir. Diizensiz
olan yap1 osteoklastlar tarafindan rezorbe edilerek diizenli kemik yapimi saglanir. Bu
donem yeniden sekillenme (remodelling) olarak adlandirilir (Alturfan ve Akalin, 2002;
Aytekin ve Solakoglu, 2003).

2.1.7. Kemik Greftleri

Tip ve Dis Hekimliginde pek ¢ok nedenden dolay:r olusan kemik defektlerinin
tedavisi i¢in kemik greftleri kullanilmaktadir. Bir¢ok yazara gore kemik ici defektlerin

tedavisi i¢in kullanilan kemik greftlerinde altin standardi otojen kemik greftleri

olusturmaktadir (Smiler, 1992; Cranin, 1999; Babbush, 2001; Cordaro, 2002).

Bir¢ok avantajlar1 bulunmasimna ragmen; 6nemli bazi dezavantajlarinin da
olmasi, arastirmacilari otojen kemik greftlerinin yerini alabilecek ideal bir kemik greft

materyali arayigina yoneltmistir.
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Kemik i¢i defektlerin tedavisi amaciyla kemik greftlerinin kullanildigt
uygulamalarin basarisi; pek ¢ok anatomik, histolojik ve biyokimyasal prensibe baglidir.
Bunlara ek olarak, kullanilan greftlerin baz1 fizyolojik oOzellikleri de uygulamanin
basarisin1 6nemli Olgiide etkilemektedir. Bunlar; osteogenez, osteoindiiksiyon ve

osteokondiiksiyon olarak bilinen 6zelliklerdir.

Osteogenez;  greftin yeni kemik olusturabilme yetenegine verilen addir.
Greftin igerisinde canli kemik hiicrelerinin bulunmasi1 osteogenezin meydana gelmesi
acisindan onemlidir. Osteojenik greft materyalleri yeni kemik olusturma potansiyeline
sahip hiicreler (osteoprogenitor hiicreler), ya da kemik yapici hiicrelere farklilagabilme
potansiyeli olan hiicreler (uyarilabilir osteojenik prekiirsor hiicreler) igerirler. Basari
sansini devam ettirmek igin, iyilesme siirecinin erken basamaklarinda greft ile konak
kemigin birlesmesine katkida bulunacak olan bu hiicrelerin canliliginin greftleme
sliresince korunmasi gerekmektedir. Osteogenez yalnizca taze otojen kemikte ve kemik
iligi hiicrelerinde bulunan bir 6zelliktir (Smiler, 1992; Rosenberg ve Rose, 1998;
Kalfas, 2001; Bauer ve Togawa, 2003).

Kemik iligi ya da trabekular kemik transplantlari, hematopoietik kemik iliginde
bulunan osteojenik kok hiicrelerinin zamanla kemik iireten osteoblastlara diferansiye
olmasi nedeniyle tim greft materyalleri arasinda en biiyiik osteojenik potansiyele

sahiptirler (Bernard, 1991; Smiler, 1992; Chapman ve Rodrigo, 2000).

Osteoindiiksiyon; greft materyalinin kok hiicrelerini uyararak olgun kemik
hiicrelerine doniigmelerini saglama ozelligidir. Bu olay, kemik biiyiime faktorlerinin
greftin icerisinde mevcut olmasi ya da sonradan eklenmesi sayesinde miimkiin olabilir.
BMP osteoindiiktif etkiye sahip materyallerdendir. Daha disiik diizeyde olmakla
beraber, otojen ve allojen kemik greftlerinin de osteoindiiktif etkileri oldugu
bilinmektedir (Smiler, 1992; Rosenberg ve Rose, 1998; Kalfas, 2001; Bauer ve Togawa,
2003).

Osteokondiiksiyon; uygulanan greft materyalinin ileride gerceklesecek kemik
lyilesmesi igin bir yap1 iskelesi olabilmesi anlamina gelen bir fiziksel ozelliktir.
Osteokondiiktif greft materyalleri, greftin i¢ bolgelerine dogru neovaskiilarizasyonun

ilerlemesine ve osteojenik prekiirsor hiicrelerin infiltrasyonuna izin verirler. Bu tarz
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greft materyalleri arasinda; Paris algisi, Hidroksi Apatit (HA), kollajen ve kalsiyum
fosfat sayilabilir. Osteokondiiktif materyaller biyouyumludur ve viicut dokularinda
herhangi bir toksik reaksiyon gostermezler. Ancak osteoindiiktif materyallerden farkli
olarak, yeni kemik gelisimini indiikleyemezler (Smiler, 1992; Rosenberg ve Rose, 1998;
Kalfas, 2001; Bauer ve Togawa, 2003).

Kemik Greftlerinin Siniflandirilmasi

Kemik greft materyalleri otogreftler, allogreftler, ksenogreftler ve alloplastik
materyaller olarak ayrilirlar. Giinimiize kadar pek ¢ok greft materyali oral ve
maksillofasiyal cerrahi pratiginde kullanima sunulmustur. Bu materyallerin farkl
arastirma gruplari tarafindan farkli siiflandirmalart yapilmistir (Chapman ve Rodrigo,
2000; Bauer ve Togawa, 2003; Miloro, 2004; Garg, 2004; Silva ve ark., 2005).

Otogreftler: Ayni bireyde bir bolgeden alinip baska bir bolgeye nakledilen
greftlerdir.

Bauer ve Miischler 2003 yilinda kemik greft materyallerini kompozisyonlarina

gore siniflandirmasinda otogreftler;

a. Aspire edilmis kemik iligi ya da islenmis, kemik olusturabilme

yetenegindeki hiicreler,
b. Siingerimsi kemik,
c. Non-vaskiilarize kortikal kemik,
d. Vaskiilarize kemik, olarak tanimlamislardir.

Kemik defektinin tedavisi i¢in gesitli kemik greftleri kullanilmaktadir; bir gok
yazara gore kemik i¢i defektlerin tedavisi i¢in kullanilan kemik greftlerinde altin

standard1 otojen kemik greftleri olusturmaktadir.
Bunun baslica nedenleri ise;
1. Yiiksek derecede osteojenik 6zellikte olmalari

2. Minimal antikor cevaba,
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3. Biyodegredasyon gelismemesi,
4. Kisa siirede en miikemmel damarlanma
5. Primer kallus olusumu ve

6. Karsinogenezis potansiyeli olmayisidir (Bernard, 1991; Smiler, 1992;
Chapman ve Rodrigo, 2000; Cordaro, 2002).

Ancak otojen kemik greftlerinin kullaniminda g6z Oniinde bulundurulmasi

gereken bir takim dezavantajlar da mevcuttur. Bunlar;
1) Greftte olusacak rezorbsiyonun dnceden tahmin edilememesi,
2) Alinan greft materyalinin yetersiz kalabilmesi
3) Verici sahada komplikasyonlar gelisebilmesi,
4) Ikinci bir operasyon sahasi agilmast,
5) Genel anesteziye ihtiya¢ duyulabilmesi
6) Hastanin yatarak tedavi edilmesinin gerekebilmesi,

7) Grefti almak i¢in bazi durumlarda ikinci bir cerraha ihtiyag duyulabilmesidir
(Bernard, 1991; Smiler, 1992; Aichelmann, 1998; Bahat, 2001).

Allogreftler (Homogreftler): Ayni cinsten bir bireyden alinarak baska bir
bireye nakledilen greftlerdir.

Bauer ve Miischler’in 2003 yilinda kemik greft materyallerini

kompozisyonlarina gore siniflandirmasinda allogreftler;
1. Greft anatomisine gore
a. Kortikal
b. Siingerimsi
c. Osteokondral

2. Greftin islenisine gore
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a. Taze
b. Dondurulmus
¢. Dondurulmus-kurutulmus
d. Demineralize edilmis
3. Greftin sterilizasyonuna gore
a. Steril sekilde islenmis
b. Radyasyona maruz birakilmis
c. Etilen dioksit uygulanmis
4. Kullanim formuna gore (paketlenmis {iriinde)
a. Toz halinde
b. Partikiiller halinde
c. Jel
d. Macun kivamli
e. Serit ya da blok halinde bulunur.
Ksenogreftler (Heterogreftler): Farkli cinsler arasinda nakledilen greftlerdir.

Alloplastik materyaller:  Sentetik veya kimyasal olarak elde edilmis kemik

bilesenleridir.

Bauer ve Miischler 2003 yilinda kemik greft materyallerini kompozisyonlarina

gore siniflandirmasinda alloplastik materyaller;
1. Osteokondiiktif blok ya da graniiller
2. Osteokondiiktif simanlar
3. Osteokondiiktif proteinler

4. Kompozitler
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Kemik greftlerinin giiniimiizde kabul goéren bir diger siniflandirmasi da su

sekildedir (Genco ve ark., 1990; Rosen ve ark., 2000; Carranza and Newman, 2002)
Kemik Kaynaklh Greft Materyalleri
a) Otojen Kemik Greftleri
1. Kortikal Kemik
2. Stingerimsi Kemik
I. Ag1z ici kaynakhi
Il. Ag1z dis1 kaynakli
3. Kortikal ve siingerimsi kemik
b) Homojen kemik greftleri
1. Taze siingerimsi kemik iligi
2. Allogreftler
I. Taze dondurulmus kemik
I1. Dondurulmus-kurutulmus kemik
c) Heterojen kemik greftleri
1. Demineralize edilmis kemik
2. Proteini ¢ikarilmis kemik
Kemik Kaynakhh Olmayan (Alloplastik) Greft Materyalleri
a) Doku Kaynaklilar
1. Dentin
2. Sement

3. Kikirdak
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4. Sklera

5. Duramater

b) Metaller

c) Jelatin Film

d) Polimerler

1.

Polimetilmetakrilat

. Proplast

. Polialioksanon

. Poliamide Me

. Poliglaktin 910

. Sert doku replasman1 (HTR)
. Polietilenler

. Polipropilen

. Silikonlar

10. Politetrafluoroetilen (Teflon)

e) Kalsiyum Siilfat (Paris algist)

f) Kalsiyum Karbonat

g) Kalsiyum Fosfatlar

1. Rezorbe olanlar

I. Trikalsiyum Fosfat

I1. Hidroksiapatit

2. Rezorbe olmayanlar
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2.2. Dentin:

Dis yapisinin biiyiik boliimiinii olusturan dentin, odontoblast hiicrelerinin
salgiladig1 organik matriksin mineralizasyonu ile olugsmus bir bag dokusudur. Disin
kron kisminda mine ve kok kisminda sement dokusu ile ortiiliidiir (Brannstrom, 1981).
Dentin dokusu hacimsel olarak mineyle karsilastirildiginda karbonattan zengin,
kalsiyumdan fakir apatit yapisindadir. Yaklasik %50 mineral, %30 organik materyal
ve %20 civarinda sividan olusmaktadir (Marshall ve ark., 1997; Nakabayashi, 1998).

Dentinin Kimyasal Yapisi:

Dentin, agirlik olarak %70 inorganik materyal, %20 organik materyal, %10 su
ve diger maddelerden olusmustur. Inorganik yapi biiyiikk 6lciide hidroksiapatit
kristallerinden ve karbonat, kalsiyum fosfat ve siilfat gibi tuzlar ile flor, bakir, demir,
¢inko gibi eser elementlerden meydana gelmektedir. Hidroksiapatit kristalleri minedeki
kristallerden daha kiiciik, sement ve kemikteki kristallerle benzer biiyiikliikte olup, 20
nm uzunlukta ve 3.5 nm nin tizerinde genislikteki yapilardir (Permer, 1972; Mjor, 1979;
Towbridge, 2002). Diger kollajen olmayan proteinler ve organik bilesenler az miktarda
mevcuttur. Organik matriksin ise %18'i kollajen, %2'si non-kollajen yapida olup, % 91-
93 oraninda kollajen ve ayn1 zamanda yaglar, mukopolisakkaritler, proteinler, sitrik asit,
biiyiime faktorlerinden meydana gelmektedir (Mjor, 1979; Towbridge, 2002). Kollajen
matriks en ¢ok Tip I kollajenden ve az miktarda Tip V Kkollajenden meydana
gelmektedir. Dentin de mine gibi damar ve sinir yapisi icermemektedir. Bol miktarda
damar ve sinir igeren pulpa dokusundan beslendigi igin tamir yetenegine sahip bir

dokudur (Towbridge, 2002).

Dentin mineye gore daha gozeneklidir. Gozenekli faz pulpadan koken alan
stviyla dolu ¢ok sayida tiibiil icerir. Dentinden mine-dentin birlesimine kadar uzanan bu

tiibiiller, dentine gecirgenlik saglar (Breschi ve ark., 1999).

Dentinin Yapisi:

Dentin yapisal olarak, odontoblast, odontoblastik uzanti, dentin tiibiilleri,

periodontoblastik bosluk, peritiibiiler dentin ve intertiibiiler dentinden olugmaktadir
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(Mjor, 1979). Diger mineralize dokularda da oldugu gibi, dentinin inorganik yapisini
genel olarak kalsiyum hidroksiapaptit kristalleri (CalO[PO4]6[0H]2) olusturmaktadir.
Mineye oranla inorganik icerigi daha az ve hidroksiapatit kristallerinin boyutlar1 daha
kiiglik olan dentin dokusu, mineye gore daha yumusaktir (Sturdevant ve ark., 2002).
Dentin igerisindeki hidroksiapatit kristallerinin boylar1 200-1000 Angstron (A°),
genislikleri ise 30 A’ dur. Sement ve kemikteki hidroksiapatit kristallerinin boyutlari ile
benzerlik géstermesine ragmen inorganik yapi oraninin farkliligindan dolayr dentin, bu
dokulardan daha serttir (Avery, 1992; Sturdevant ve ark., 2002). Dentin, pulpa
dokusunun en dis tabakasinda tek sira halinde dizilmis bulunan odontoblast hiicrelerinin
sentezledigi kollajen ag iizerine hidroksiapatit kristallerinin yi1gilmast sonucunda olusur
(Nicholson, 1996). Odontoblast hiicre ¢ekirdekleri dokularin mineralizasyonu ile
kademeli olarak pulpa dokusuna dogru yer degistirir ve her giin ortalama 4 um hiz ile
primer dentin yapimi gergeklesir (Kawasaki ve ark., 1980; Avery, 1992; Jansen van
Rensburg, 1995; Mjor ve Nordalh, 1996; Mjor, 2002). Boylece dentin, her yonde
birbirleri ile baglantili durumdaki mikroskobik dentin tiibiillerden olusur (Jansen van
Rensburg, 1995; Nicholson, 1996). Genel olarak dentin, “intertiibiiler dentin” ve
“peritiibiiler dentin” olmak iizere iki farkli yapisal kisimda incelenebilir (Nicholson,
1996). Organik yapiy1 olusturan kollajen ag {izerine ¢Okelmis olan hidroksiapatit
kristallerinin olusturdugu dentin, “intertiibiiler dentin” olarak adlandirilir. Intertiibiiler
dentin tiim dentin dokusunun esas kiitlesini olusturur (Pashley, 2002). Tiibiillerin
igerisinde ise kollajenden fakir, hipermineralize, peritiibiiler bir halka bulunur (Perdigao
ve Lopes, 1999). Tiibiiller arasinda, kollajen agin bulunmadigi bu kisma ise “peritiibiiler
dentin” ad1 verilmektedir (Nicholson, 1996).

Primer Dentin:

Dentinogenez sirasinda biiyiik miktarda disin siirmesinden Once olusmus,
gelisimsel dentin veya ortodentin olarak da adlandirilan orijinal tiibiiler dentindir
(Pashley, 2002; Towbridge ve ark., 2002). Primer dentin yapimi disin eriipsiyonu
tamamlanip antagonisti ile temasa gectikten bir siire sonrasina kadar devam eder ve
apeksin olusumu ve apikal agikligin normal ¢apini almasindan sonra odontoblastlarda

bir yavaslama olur. Iste bu ana kadar yapilan dentine primer dentin denir (Sturdevant ve
ark., 2002).
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Sekonder Dentin: Kok olusumu bittikten sonra da belirgin bir uyaran olmasa
da fizyolojik dentin yapimi yavas yavas hayat boyunca daha az diizenli olarak devam
eder ve sekonder dentin adini alir (Towbridge ve ark., 2002). Sekonder dentin tipki
primer dentinle ayni yapidadir, ayn1 odontoblastlardan olusurlar ve tiibiiller devamlilik
arz eder. Primer dentin ile sekonder dentin arasindaki temel fark sekonder dentinin daha

yavas salgilanmasidir (Pashley, 2002).

Tersiyer Dentin: Ciiriik ve restoratif islemler gibi travma veya irritasyon
sonucu pulpa-dentin hattinda olusan irritasyon dentini, irregiiler sekonder dentin,
reaksiyoner dentin, tamir dentini de denilen tersiyer dentin olarak bilinir (Avery, 1991;
Pashley, 2002) . Daha hizli yapilan,(Avery, 2000) daha az mineralize, diizensiz ve daha
az tiibiiler yap1 gosteren ve primer dentinden daha yiiksek organik igerige sahip
dentindir (Pashley, 2002). Primer ve sekonder dentin ile tersiyer dentinin birlesim hatt
iki tip dentinin tiibiilleri direkt olarak iliskide olmadigindan yabanci maddelerin pulpaya

gecisinde bariyer gorevi goriir ve bu nedenle de klinik olarak 6nemlidir (Pashley, 2002).

Sklerotik Dentin: Bazen pulpa boynuzlar1 {izerinde mine bolgelerde
hipermineralize peritiibiiler dentin, tiibiilleri tamamen doldurur. Bu durum kokte
semente komsu cevresel tiibiillerde goriliir ve sklerotik dentin veya seffaf dentin adim
alir. Sklerotik dentinin kalinlig1 tipki reperatif dentinde oldugu gibi pulpayr korumak
amaciyla yasla birlikte artmaktadir. Sklerotik dentin minede meydana gelen atrizyon,

abrazyon, kirik ve ¢iiriikk sonucu olusur (Avery, 2000).
2.3. Dansitometrik Yontemler;
Kemik densitesinin degerlendirilmesi i¢in kullanilan densitometrik yontemler
2.3.1. Single Foton Absorbsiyometri (SPA)

Yumusak doku kalinligi dlglim sonuglarini etkilediginden sadece yumusak
doku kalinliklarinin sabit oldugu viicut bolgelerinde kullanilabilmektedir (Kutsal,
2005). Olgiim siiresi 5-15dk’dir ve foton olarak izotop radyoaktif madde kullanilir
(Sindel, 2002). SPA’da 6lgiilen kemik boliimii kortikaldir ve %3-5 hata ile 6l¢iim yapar.

Bu teknikte kaynagindan yapilan diizenli monoenerjik foton hiizmesi, bir ekstremiteden
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radyasyon ile gecisinin Na iodid igeren ve radyoaktif cisim pariltilarin1 saptayan bir

dedektor ile olgiliir (Kutsal, 2005).
2.3.2. Dual Foton Absorbsiyometri (DPA)

SPA’dan farkli olarak yag dokusu olan kemik yapilar1 da dlger. Gadalinium
kaynagindan c¢ikan iki foton hiizmesinin iki farkli enerji ile oOl¢iilmesidir. Kemik
mineral yogunlugu (KMY) ve kemik mineral indeksi (KMI) incelemelerinde Kkantitatif
degerler verir. Yalancit negatif sonug¢ verebilmesi, radyoizotop madde maliyetinin
yiikksek olmasi, yilda bir kez kaynagin degistirilme zorunlulugu ve buna bagli hata

paymin artmasi gibi olumsuzluklar1 vardir (Kutsal, 2005). .
2.3.3. Single Enerji X-Ray Absorbsiyometri (SXA)

Radyasyon kaynagi tek enerjili X 1smnidir. Yumusak dokularin kalinligi 6lgiim
sonuglarii etkiledigi ig¢in dokularin az oldugu 6n kol ve kalkaneus gibi periferik

bolgelerde 6lgiim yapilabilmektedir (Sindel, 2002).
2.3.4. Dual Enerji X-Ray Absorbsiyometri (DEXA)

Invaziv olmayan kemik kiitlesi 6lgiimlerindeki en son yenilik olan Dual Enerji
X-Ray Absorbsiyometri (DEXA) teknigi, 1987 yilinda gelistirilmistir. Bu teknik,
lumbal vertebralar, femur boynu, radius ve tiim viicudun farkli bdélgelerindeki kemik
mineral miktarin1  hassasiyetle 6l¢mektedir (Devlin ve Horner, 2002; Lane ve
Sambrook, 2008). Altin standart olarak tanimlanan bu teknikte enerji spektrumundaki
degisikliklerin yaratacagi problemler otomatik i¢ referans sistemi ile ¢oziimlenmistir.
Isin Once absorbsiyon materyali igeren bir ayarlama diskinden, sonra hastanin
dokusundan gecer ve hastadan elde edilen deger absorbsiyon materyalinden alinan
degere oranlanarak verilir. Prezisyonu ve dogrulugu yiiksektir (Sindel 2002; Kutsal,
2005). Teknik, Dual Foton Absorbsiyometri (DPA)’ ye benzer, ancak enerji kaynagi
olarak radyoizotop yerine X-isin1 tiiptinii kullanir. Bunun radyoizotop kaynaktan farki,
radyoizotop kaynagin zamanla zayiflamasi ve tilkkenmesidir. Ayrica DEXA tekniginde,
absorbe edilen radyasyon dozu daha azdir Fotonu iki farkli enerji seviyesine ayiran
bu teknik sayesinde 1sinlar, selektif olarak filtre edilir. Sonugta sadece iki enerji

bandina ait 1sinlar gegerek, absorbsiyometri i¢in gereken 1sin stabilitesi ve DEXA ‘nin
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karakteristik dual enerji spektrumu saglanmis olur. Cift enerjili rontgen 1simlari
kullanildigindan yumusak dokularin kemik yogunlugunu etkileyen 6zellikleri ortadan
kalkmistir. DEXA cihazi kemik mineral degerini, mineral miktarina gore farkli
renklerde gosteren bir goriintii olusturmaktadir. Segilen bdlgenin ortalama mineral
miktar1 g/em (KMI) ve g/em® (KMY) cinsinden hesaplanmaktadir (Sahin, 2002; Lane,
2006; Erdogan ve ark, 2007).

Bu c¢alismanin amaci; allogreft ve ksenogreft olarak dentin greftinin, kemik
defeklerindeki etkisinin; islenmis sigir kaynakli greft materyali ve kontrol grubu ile

karsilagtirilmasi, histopatolojik ve DEXA ile radyolojik olarak degerlendirilmesidir.
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3. MATERYAL VE METOT

Bu calisma Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Deney Hayvanlari
Uygulama ve Arastirma Merkezi’nde toplam 16 tavsan iizerinde yiiriitiildii. Calisma
Ondokuz Mayis Universitesi Deney Hayvanlari Yerel Etik Kurulu tarafindan
18.08.2010 tarih ve P.Y.O DIS.1904.10.009 nolu yazist ile onaylanmustir.

3.1. DENEY HAYVANLARI

Calismada 3,5 £ 0,4 kg eriskin erkek Yeni Zelanda (n-16) tavsani kullanildi.
Hayvanlar 22 + 1°C sicaklik ve %50 nem oraninda, 12 saat aydinlik 12 saat karanlik bir
ortamda standart tavsan yemi ile beslendi. Calisma sirasinda; enfeksiyon veya baska bir

nedenle her hangi bir denek kaybi yasanmadi ve ¢alisma dis1 birakilmadi. (Sekil 5.)

koronalis

Sutura
sagitalis

Os paryetale

Oksipital
cikint

Sekil 5. Tavsan Kalvaryum Anatomisi



3.2. DENEY GRUPLARI

OMU Tip Fakiiltesi Deney Hayvanlar1 Uygulama ve Arastirma Merkezi’nde;
tavsanlarin kalvaryumunun her iki parietal bolgesine birer adet olmak iizere toplam her bir
tavsan i¢in 2 adet standart kemik defekti olusturuldu. Bu sekilde 16 tavsanda olusturulan 32
defekt (lizerinde rakam bulunan kulak kiipeleri ile) uygulanacak materyale gore asagidaki

gibi 4 farkli gruba (n:8) ayrildi. (Sekil 6.)

Denek gruplari;

Al grubu: islenmis insan dentininden elde edilen greft materyali (n:8)

A2 grubu: Islenmis tavsan dentininden elde edilen greft materyali (n:8)

B1 grubu: Islenmis sigir kemigi (BIO-Oss), ( Gistlich, Wolhusen, Isvigre ) (n:8)
B2 grubu: Kontrol grubu (her hangi bir materyal konulmadi) (n:8)

Sekil 6. insan dentinin (A1) ve tavsan dentinin yerlestirildigi gruplar (A2), Bio-Oss (B1) yerlestirilen
grup ve kontrol grubu (B2)
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3.3. Islenmis Dentin Greftinin Elde Edilmesi

Calismamizin in vitro agsamasinda 2 farkli tiirden (insan ve tavsan) islenmis
dentin grefti elde edildi. Insan kaynakl1 dentin grefti elde etmek amaci ile abrazyon gibi
madde kayiplari olmayan, periodontal agidan saglikli, ordodontik tedavi amaciyla
cekilen premolar disler; tavsandan elde edilen dentin grefti icin ise anterior disler
kullanild1. (Sekil 7.)

‘
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Sekil 7. A)insan disi, B) Tavsan disi

Elde edilen disler, tizerlerindeki doku artiklar1 ultrasonik Biosonic UC 125
(Colténe/Whaledent AG, Altstiitten, Isvigre) cihazi ile temizlendikten sonra agz1 kapali
plastik kaplar igerisinde, oda sicakligindaki serum fizyolojikte muhafaza edildi. (Sekil

8)
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Sekil 8. Biosonic UC 125 aleti

Disler tizerindeki periodontal ligament ve i¢indeki pulpa gibi tim yumusak
dokular, disler ikiye boliinerek mekanik olarak uzaklastirildi. (Sekil 9.)

Sekil 9. A) insan disindeki yumusak dokularin uzaklastirilmasi olarak , B) Hayvan disindeki yumusak

mekanik dokularin mekanik olarak uzaklastirilmasi

Diglerin mine tabakasi elmas frezle uzaklastirildi. Mine tabakasi

uzaklastirildiktan sonra disler elmas frez ile pargalara ayrildi. (Sekil 10.)
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Sekil 10. Mine tabakasi ulaklastirilip separe edilen insan disi

Elde edilen parcalar yag dokusu ve yumusak dokularin uzaklagtirilmasi igin 2
saat isopropanol alkolde bekletilerek, daha sonra distile su ile yikandi. Yikama iglemi

sonrasi disler 100 °C suda 2 saat kaynatild1. (Sekil 11.)

Sekil 11. Kaynatilan dis partikiilleri
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Dentin pargaciklart QUADROR COMIL® (QUADRO, Ontario, Kanada ) cihazi
ile 1200 ve 1500 pum boyutlarindaki 6zel eleklerden gegirildi ve elde edilen dentin
partikiillerinin boyutlarinin standardizasyonu amaciyla Malvern Mastersizer 2000

(Malvern, Worcestershire, Ingiltere) cihazi kullanild. (Sekil 12., 13., 14., 15.)
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Sekil 12. A) 1200um’luk elek, B) 1500pm’luk elek
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Sekil 13. A) ve B) Ozel partikiil boyutlari elde etmeyi saglayan elek ve C) elek cihazi
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Sekil 14. Dentin parcaciklarini 1200 ve 1500 pm boyutlarinda parcalayan 6zel eleklere sahip QUADROR
COMIL® (QUADRO, Ontario, Kanada ) cihazi
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Sekil 15. Ozel elek cihazi

Kullanilan standardizasyon cihazi ile 1200um-1500um partikiil boyutundan
kiiglik greft materyallerinin eliminasyonu gerceklestirildi ve biitiin partikiil boyutlarinin
1200 ve 1500 pm olmast saglandi. (Sekil 16., 17.)

Sekil 16. Dentin partikiilleri, boyutlarinin standardizasyonu amaciyla kullanilan Malvern Mastersizer

2000 (Malvern, Worcestershire, ingiltere) cihazi.
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Sekil 17. Dentin partikiilleri, boyutlarinin standardizasyonu amaciyla kullanilan Malvern Mastersizer

2000 (Malvern, Worcestershire, Ingiltere) cihazi.

Partikiiller sterilizasyon asamasi Oncesi paketlendi ve daha sonra 25 kGy
dozunda y (gamma)(Gamma Pak, Tekirdag, Tiirkiye) radyasyona maruz birakilarak

dentin greftinin sterilizasyonu saglandi. (Sekil 18. ve 19.)

Sekil 18. Gamma Pak A.$’ye ait gamma islemi gdrmiis etiketi
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Sekil 19. Insan kaynakli dentin grefti ve hayvan kaynakli dentin grefti

BiO-0SS (Geistlich Pharma AG, Wolhouse, Isvicre);
Sigir kemiginden elde edilen dogal bir kemik mineralidir. Bio-Oss’ un
siingerimsi kemik graniilesi ve siingerimsi kemik blok olarak formlar1 mevcuttur.

Calismada partikiil boyutu 1-2 mm olan siingerimsi kemik graniilesi kullanild1.(Sekil
20)

Sekil 20. Bio-Oss® (Geistlich Pharma AG, Wolhusen, Isvigre)
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3.4. CERRAHI UYGULAMA

Cerrahi islem oOncesi deneklerin ketamin 22-50mg/kg ml (Alfamin, Ege Vet,
Tiirkiye) ve Ksilazin hidrokloriir (3-10 mg/kg, Rompun, Bayer, Istanbul, Tiirkiye)
enjeksiyonu ile anestezisi saglandi. Ayrica ameliyat sahasma 1 ml. lokal anestezik (% 2
artikain/epinefrin, 1/200000, Ultracaine DS, Hoechst, Istanbul, Tiirkiye) verildi. Denek
hayvaninin kalvaryum bolgesi tras edildi. Aseptik hazirlik povidon iyot (Batticon,
Adeka, Tiirkiye) soliisyon ile saglandi. Tavsanlar ameliyat masasina baglanip
sabitlendikten sonra; iizerlerine steril ameliyat Ortiisii serildi ve bdylece operasyon
bolgesi izole edildi. Deneklerin kalvaryumunda, orta hatta nasal kemik ile oksipital
kemikler arasinda olacak sekilde insizyon yapildi ve tam kalinlik flep kaldirildi.

Kaldirilan flep ile parietal kemik bolgelerine ulasildi. (Sekil 21.)
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Sekil 21. A) Cerrahi alanin hazirlanmasi, B) Lokal anestezik uygulanmasi, C) insizyon hatt1

Tavsanlarin  kalvaryumunun c¢ift tarafli parietal bolgesinde 2 adet kritik boyutta
(kendi kendine iyilesemeyen), 15 mm ¢apinda olusturulacak yuvarlak defeklerin standart
olmasi amaciyla 6nceden hazirlanan 15 mm capinda yuvarlak akrilik bloklar kullanildi.
Yerlestirilen bu akrilik bloklarin rehberliginde, 1 mm ¢apindaki rond frezlerle defektlerin

olusturulacagi bolgede isaretleme yapildi. (Sekil 22.ve 23.)
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Sekil 22. 15 mm capindaki akrilik blokla yapilan igaretleme

Sekil 23. 15 mm capindaki akrilik blokla yapilan isaretleme
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Isaretlemenin ardindan parietal kemik, dura mater tabakasina kadar dikkatlice
freze edildi. Cerrahi saha serum fizyolojik ile temizlendi ve hemostaz saglandi. Belirlenen

bu standart yontem ile 16 adet tavsanda toplam 32 adet defek olusturuldu ve bu defektler 4
ayr1 gruba (n-8)ayrildi. (Sekil 24.)

Sekil 24. Rond frezle yapilan defekt isaretleme
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Denek hayvanlarindan A ve B olmak tizere 2 grup olusturuldu. A denek hayvani
grubunda olusturulan 2 defektten birisine Al (insandan elde edilen greft materyali)
grubunda uygulanan ve digerine A2 (tavsandan elde edilen greft materyali) grubunda
uygulanan materyaller yerlestirildi. (Sekil 25.)

Sekil 25. A) A grubunun sematik gériintiisii, B) Kalvaryum defektlerinin olusturulmasi, C) insan dentin ve
tavsan dentin kaynakli greft materyalinin yerlestirilmesi
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B denek hayvani grubunda olusturulan 2 defektten birine ise B1 (BIO-Oss)
grubunda uygulanan materyal yerlestirilirken diger defekt ise kontrol (B2) amaciyla bos
birakildi.( Sekil 26.)

Sekil 26. A) B grubunun sematik goriintiisii, B) Kalvaryum defektlerinin olugturulmasi, C) Bio-Oss

greft materyalinin yerlestirilmesi.
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Denek hayvanlarinda olusturulan defektlere ¢alismada planlandigi sekilde
materyaller yerlestirildi ve defekt bolgesi primer olacak sekilde 3.0 ipek siitur (Ipek 3.0,
Dogsan, Trabzon, Tiirkiye) ile kapatildi.

3.5. Cerrahi Sonrasi Bakim

OMU Tip Fakiiltesi Deney Hayvanlari Uygulama ve Arastirma Merkezi’nde
veteriner hekim kontroliinde deney gruplarindaki hayvanlara operasyon Oncesi
proflaktik  ve operasyon sonrast 5 giin sliresince 8.75 mg/kg
Amoksisilin+klavulonik  asit (Sylunox, Pfizer, Italya) 1x1 giin IM uygulandi.
Analjezik etkili 2mg/kg Tramadol HCI IM (Contramal 100 mg ampul, Abdi Ibrahim
Ilag AS, Tiirkiye) 2 giin siiresince 1x1 IM uyguland.

Operasyon sonrasit donemde denekler agiz yolu ile beslendi ve beslenmeleri
amaciyla standart tavsan yemi ve sebeke suyu verildi. Calismayr etkilememek
amactyla hayvanlara besleyici nitelikte ilag verilmedi. Ameliyat bolgesine 10 giin
stiresince % 10’luk povidon iyod ile pansuman yapildi. Deri yiizeylerindeki farkliliklar,
diyet aligkanliklarindaki ve hareketlerindeki her degisiklik takip edildi.

Operasyon sonrasi 1. ve 3. ayda kemik densitesinin degerlendirilmesi i¢in
DEXA ile radyolojik goriintiileri alinan denekler, 3. ayda 30 mg/kg dozunda
siiksametonyum  kloriir (%2 Lysthenon forte Ampul, FAKO 1lag, Istanbul,
Tirkiye) IV uygulamasi ile sakrifiye edildi. Deneklerden elde edilen 6rnekler

%10’luk fosfat tamponlu formaldehite konuldu ve histopatolojik olarak degerlendirildi.

3.6. Inceleme Yéntemleri

3.6.1. Dansitometrik inceleme

Defekt bolgelerinin kemik mineral yogunlugu (KMY) cerrahi uygulmalardan
sonraki 1. ve 3. ayda OMU Tip Fakiiltesi Niikleer Tip Anabilim Dali’nda Dual Enerji
X-Ray Absorbsiyometre (DEXA) cihazi kullanilarak degerlendirildi.

Elde edilen rejeneratin KMY (g/cm?) sayisal degerleri, Hologic QDR
Discovery cihazinin (Bone Dansitometer, HOLOGIC, Bedford, MA, USA) QDR for
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Windows XP Operating System (Standard Software Configuration, HOLOGIC,
Bedford, MA, USA) programi kullanilarak hesaplandi. (Sekil 27.)

g}

Sekil 27. DEXA goriintiisii

3.6.2. Histopatolojik Inceleme

Operasyon sonrasi 3. ayda sakrifiye edilen denekelerin kalvaryumu, g¢evre
yumusak dokulardan ayrilarak serum fizyolojik ile yikandi. Ornekler % 10°luk formalin
solisyonunda tespit edildi. Akan musluk suyunda yikanan kemik dokular, %2’lik
paraformaldehit ile hazirlanan %10’luk formik asit sollisyonunda, soliisyon 3 giinde bir
degistirilerek, 3 hafta siiresince dekalsifiye edildi. Dokular transversal olarak 3 esit
parcaya boliindiikten sonra rutin doku takibinin ardindan parafin bloklara gomiildii.

Doku &rneklerinin hazirlanmalart  ve histopatolojik incelemeleri OMU
Veteriner Fakiiltesi, Patoloji A.D. laboratuarinda yapildi.

Elde edilen parafin bloklardan mikrotom (Rotary RM-2125 RT, Leica
Microsystems Gmbh, Germany) araciligiyla 5 pm kalinliginda kesitler alindi. 60°C’de

etiivde ve ksilolde deparafinize edildikten sonra azalan yogunluklu alkol serilerinden

44



gecirilerek rehidre edildi. Doku kesitleri hematoksilende 5 dk. siireyle boyandiktan
sonra musluk suyunda yikandi. %0.2’lik asit alkolde dekolorize edildi ve %2’lik lityum
karbonat ile mavilestirildi. Distile suda yikanan dokular 3 dk siireyle eozin ile boyandi.
Dereceli alkol serilerinden gegirilip dehidre edilen dokular, ksilolde 45 dk bekledikten
sonra entellan ile kapatildi ve dokulardan hazirlanan kesitler 151k mikroskobunda (Nikon
Eclipse E600W, Nikon L1-DS5M, Japan) incelendi.

Histopatolojik olarak defekt bolgesindeki; inflamasyon, kemik greft materyali
cevresinde fibr6z doku olusumu, kemik greft materyali c¢evresinde kemik doku
olusumu, kemik greftinin rezorpsiyonu ve kemik iligi olusumu semikalitatif olarak

degerlendirildi.

3.6.3. istatistiksel inceleme

Denemenin planlanmasi esnasinda yapilan Power and sample size test
sonuglarina gore drnek biiyiikligii a=0,05 ve testin giicii % 95 i¢in grup basina 8§ olarak
belirlendi. Dolayisi ile ¢alisma; toplam 16 hayvan, 32 defekt bolgesi ve 4 grup olacak
sekilde yiiriitiildii. Elde edilen densitometrik degerler icin istatistiksel analizlerine
gecmeden once normallik varsayimini saglayip saglamadigi Kolmogorov-Smirnov testi
ile kontrol edildi. Test sonuglarina gore iki grup arasindaki kiyaslamalarda eslestirilmis
ve eslestirilmemis t-testleri kullanildi. Patoloji verileri i¢in iki grup kiyaslamalarinda
Wilcoxon ve Mann Whitney U testleri kullanilmistir. Tiim istatistiksel degerlendirmeler
MINITAB (MINITAB V 13.20,2000, Coventry, Ingiltere) istatistik paket programinda
yapildi.
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4 BULGULAR
4.1. Dansitometrik Bulgular;
Densitometrik Olciim Degerlerinin Istatistiksel Analizleri

A hayvan grubundaki Al ve A2 calisma gruplarma 1. ayin sonunda (erken
donem) ve 3. aym sonunda (ge¢ donem) olmak {lizere; 2 farkli zamanda Dexa ile

densitometrik Kemik Mineral Yogunlugu (KMY) 6l¢timii yapildi.
Ale: 1. ayin sonunda, islenmis insan dentin grefti yerlestirilen defekt bolgesi.
Alg: 3. ayin sonunda, islenmis insan dentin grefti yerlestirilen defekt bolgesi.
AZ2e: 1. ayin sonunda, islenmis tavsan dentin grefti yerlestirilen defekt bolgesi.

A2g: 3. ayin sonunda, islenmis tavsan dentin grefti yerlestirilen defekt bolgesi.

A hayvan grubunun istatistiksel verileri
Elde edilen istatistiksel degerlere gore;

Ale ve Alg’ nin Dexa Ol¢lim degerleri arasinda istatistiksel agidan sonuglar
anlaml1 bulundu (P= 0.001).

A2e ve A2g’ nin Dexa Ol¢lim degerleri istatistiksel acidan sonuglar anlamli
bulundu (P=0.007).

Ale ve A2¢’ nin 1. aymn sonunda (erken donemde) elde edilen Dexa Slgiim

degerleri arasinda istatistiksel agidan anlamli bir fark bulunmadi (P= 0.632).

Alg ve A2g’ nin 3. aym sonunda (ge¢ donem) elde edilen Dexa Ol¢iim

degerleri arasinda istatistiksel agidan anlaml bir fark bulunmadi (P= 0.842).

Al ve A2 gruplarmin Dexa ile elde edilen kemik mineral yogunlugu

degerlerinin istatistiksel karsilastirilmasi Tablo 1’de verildi.



Tablo 1. Al ve A2 gruplarinin operasyon sonrast 1. ve 3. ayda defekt bolgelerinden elde edilen DEXA

degerlerinin istatistiksel olarak karsilagtirilmast

GRUPLAR Ortalamatstandart sapma P-degeri
Ale 0,945+0,060
A2e 0,934+0,066 0,632
Ale 0,945+0,060
Alg 0,991=+0,057 0,001
A2e 0,934+0,066
A2g 0,994+0,067 0,007
Alg 0,991+0,057
A2g 0,994+0,067 0842
Eslestirilmis t testi.

Veriler ortalama+standart sapma olarak verilmistir.

B hayvan grubunun istatistiksel verileri

B hayvan grubundaki B1 ve B2 calisma gruplarina 1. aym sonunda (erken
donem) ve 3. aym sonunda (ge¢ donem) olmak {lizere; 2 farkli zamanda Dexa ile

densitometrik Kemik Mineral Yogunlugu (KMY) 6l¢iimii yapildi.
Ble: 1. aymn sonunda, islenmis insan dentin grefti yerlestirilen defekt bolgesi.
B1g: 3. ayin sonunda, islenmis insan dentin grefti yerlestirilen defekt bolgesi.
B2e: 1. ayin sonunda, islenmis hayvan dentin grefti yerlestirilen defekt bolgesi.

B2g: 3. ayin sonunda, islenmis hayvan dentin grefti yerlestirilen defekt bolgesi.
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Ble ve Blg’ nin Dexa 6l¢iim degerleri arasinda istatistiksel agidan sonuglar

anlamli bulundu (P< 0.001).

B2e ve B2g’ nin Dexa 6l¢iim degerleri arasinda istatistiksel acidan sonuglar

anlamli bulundu (P=0.049).

Ble ve B2e’ nin 1. ayin sonunda (erken dénemde) elde edilen Dexa 6l¢iim

degerleri arasinda olarak istatistiksel agidan anlamli bir fark bulundu (P= 0.05).

Blg ve B2g’ nin 3. ayin sonunda (ge¢ donem) elde edilen Dexa 6l¢lim

degerleri arasinda istatistiksel agidan anlaml bir fark bulundu (P= 0.002).

Bl ve B2 gruplarinin Dexa ile elde edilen kemik mineral yogunlugu

degerlerinin istatistiksel karsilastirilmas: Tablo 2’de verildi.

Tablo 2. B1 ve B2 gruplarinin operasyon sonrasi 1. ve 3. ayda defekt bolgelerinden elde edilen DEXA

degerlerinin istatistiksel olarak karsilagtirilmast

GRUPLAR Ortalamatstandart sapma P-degeri

Ble 0,907+0,092

0,052
B2e 0,964+0,106
Ble 0,907+0,092

0,000
Blg 1,073+0,047
B2e 0,964+0,106

0,049
B2g 1,022+0,075
Blg 1,073+0,047

0,002
B2g 1,022+0,075

Eslestirilmis t testi.
Veriler ortalama+standart sapma olarak verilmistir.

Calismadaki  bagimsiz  gruplarin  densitometrik  analiz  sonuglarinin
karsilastirilmasinda;

Ble ve Ale’ nin Dexa Ol¢lim degerleri arasinda istatistiksel acidan sonuglar

anlamli bulunmad1 (P= 0.335).
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Ble ve A2e’ nin Dexa 6l¢iim degerleri arasinda istatistiksel agidan sonuglar

anlamli bulunmadi (P= 0.505).

Blg ve Alg’ nin Dexa 6l¢iim degerleri arasinda istatistiksel agcidan sonuglar

anlamli bulundu (P = 0.007).

Blg ve A2g’ nin Dexa Ol¢im degerleri arasinda istatistiksel agidan sonuglar

anlamli bulundu (P = 0.017).

B1 grubunun Al ve A2 gruplan ile Dexa’dan elde edilen kemik mineral

yogunlugu degerlerinin istatistiksel karsilastirilmasi Tablo 3’de verildi.

Tablo 3. B1 grubu ile A1 ve A2 gruplarmin operasyon sonrast 1. ve 3. ayda defekt bolgelerinden elde

edilen DEXA degerlerinin istatistiksel olarak karsilastiriimast;

GRUPLAR  Ortalamaztstandart sapma P-degeri

Ale 0,945+0,060

0,335
Ble 0,907+0,092
A2e 0,934+0,066

0,505
Ble 0,907+0,092
Alg 0,991+0,057

0,007
Blg 1,073+0,047
A2g 0,994+0,067

0,017
Blg 1,0730,047

Eslestirilmemis t testi.
Veriler ortalamatstandart sapma olarak verilmistir.

B2e ve Ale’ nin Dexa 6l¢iim degerleri arasinda istatistiksel agidan sonuglar

anlamli bulunmustur (P <0.001).

B2e ve A2e’ nin Dexa 6l¢iim degerleri arasinda istatistiksel agidan sonuglar

anlamli bulunmustur (P <0.001).
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B2g ve Alg’ nin Dexa Ol¢iim degerleri arasinda istatistiksel agidan sonuclar

anlamli bulunmustur (P= 0.001).

B2g ve A2g’ nin Dexa Ol¢im degerleri arasinda istatistiksel agidan sonuglar

anlamli bulunmustur (P < 0.001)

B2 grubunun Al ve A2 gruplan ile Dexa’dan elde edilen kemik mineral

yogunlugu degerlerinin istatistiksel karsilastirilmasi1 Tablo 4’de verildi.

Tablo 4. B2 grubu ile A1 ve A2 gruplarmin operasyon sonrasi 1. ve 3. ayda defekt bolgelerinden elde

edilen DEXA degerlerinin istatistiksel olarak karsilastirilmast;

GRUPLAR  Ortalamazstandart sapma P-degeri

Ale 0,945+0,060

<0,001
B2e 0,786+0,053
A2e 0,934+0,066

<0,001
B2e 0,786+0,053
Alg 0,991+0,057

0,001
B2g 0,868+0,039
A2g 0,994+0,067

<0,001
B2g 0,868+0,039

Eslestirilmemis t testi.
Veriler ortalama+standart sapma olarak verilmistir.

4.2. Histopatolojik Bulgular;

Histopatolojik degerlendirme, defekt bdlgesindeki inflamasyon, defekt
bolgesine uygulanan kemik greft partikiillerinin ¢evresinde fibréz bag doku ve kemik
doku olugumu, kemik greft partikiillerinin rezorpsiyonu, kemik iligi olusumu dikkate

almarak yapildu.

Al ve A2 gruplarina ait tavsanlarin defekt bolgelerinden hazirlanan kesitlerde

benzer bulgulara rastlandi. Her iki deneme grubunda da olusturulan defekt bolgelerinde
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hafif diizeyde inflamasyon vardi. Genelde kemik greft partikiillerinin g¢evresinde
gbzlenen inflamasyonda c¢ok sayida lenfosite ve az sayida dev hiicrelere rastlandi.
Kemik greft partikiillerinin cevresinde fibroz bag doku olusumu iyi diizeydeydi.
Gruplardaki tiim deneklerde kemik greft partikiillerinin cesitli diizeylerde rezorbe
olmaya basladig1 goriildii. (Sekil 28., 29., 30., 31.)

Ozellikle defektin kenarlarma yakin bulunan kemik greft partikiillerinin,
defektin kenarlarindan intramembrandz kemiklesmeyle olusan kemik trabekiiller ile
cevrelenmeye basladigi dikkati ¢ekti. Zayif diizeyde olusan kemik trabekiillerinin
sadece defektin kenar bolgelerinde smirli kaldigi, greft partikiillerinin ¢evresinde

kemiklesmenin olmamasi nedeniyle defekt bolgesinin kapanmadigi goriildii.

Sekil 28. Al grubuna ait 6rneklerde; kemik greft partikiiliniin rezorpsiyonu ve inflamasyon. * Kemik
greft partikiilii, KD Kemik doku, Ince oklar dev hiicreleri, Kalin ok inflamasyon alani, HE,orijinal
biiyiitme 10X
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Sekil 29. Al grubuna ait 6rneklerde; kemik greft partikiiliiniin rezorpsiyonu, kemik greft partikiiliiniin
cevresinde bag doku ve kemik doku olugumu. * Kemik greft partikiilii, KD Kemik doku, BD Bag doku,
HE, orijinal biiyiitme 4X

Sekil 30. A2 grubuna ait drneklerde; kemik greft partikiiliiniin rezorpsiyonu ve inflamasyon, kemik greft
partikiiliiniin ¢evresinde bag doku ve kemik doku olusumu. * Kemik greft partikiilii, KD Kemik doku, BD
Bag doku, Kalin ok inflamasyon alani, HE,orijinal biiyiitme 10X
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Sekil 31. A2 grubuna ait 6rneklerde; kemik greft partikiiliiniin rezorpsiyonu, kemik greft partikiiliiniin
cevresinde bag doku ve kemik doku olusumu. * Kemik greft partikiilii, KD Kemik doku, BD Bag Doku
HE, orijinal biiyiitme 4X

B1 grubunda olusturulan defekt bélgesinde inflamasyona rastlanmadi. Defektin
kenarlarinda intramembrandz tarzda olusan kemik trabekiilleri kemik greft partikiillerini
cevrelemisti. Yer yer kemik iliginin de bulundugu yeni olusan kemik trabekiilleri i¢inde
kemik greft partikiillerinin tam olarak rezorbe olmadig: dikkati ¢ekti. Defekt bolgesinin
hemen hemen tamaminin, kemik trabekiilleri ile kapandig1 fibr6z doku ile gevrili kemik

greft partikiillerinin ¢ok siirli bir bolgede kaldig1 goriildii. (Sekil 32.)
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Sekil 32. B1 grubuna ait 6rneklerde; kemik greft partikiiliiniin rezorpsiyonu, kemik greft partikiiliiniin
cevresinde bag doku ve kemik doku olusumu. * Kemik greft partikiilii, KD Kemik doku, BD Bag doku,
KI Kemik iligi, HE,orijinal biiyiitme 4X

B2 grubunda ise defekt bolgesinin ince fibroz bag doku ile kapandigi, bazi
deneklerde defektin kenarindaki kemik dokuda ¢ok zayif diizeyde intramembrandz

kemiklesmenin oldugu goriildii. (Sekil 33.)
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Sekil 33. B2 grubuna ait drneklerde; defektin kenarindaki kemik doku ve defekt bolgesindeki bag doku
olusumu. KD Kemik doku, BD Bag doku, HE,orijinal biiyiitme 4X

Patolojik Sonuclarin Istatistiksel Analizi

Sakrifikasyonlar1 3. aym sonunda gergeklestirilen deneklerden elde edilen
patoloji verileri i¢in iki grup kiyaslamalarinda Wilcoxon ve Mann Whitney U testleri

kullanilmistir.

Al grubu ve A2 grubunun patolojik verilerinin istatistiksel

degerlendirilmesinde Wilcoxon testi uygulanmis ve analiz sonuglarinda;

Inflamasyon degerleri (P= 0.157), kemik greft materyali ¢evresinde fibroz
doku olusumu degerleri (P= 0,564), kemik greft materyali gevresinde kemik doku
olusumu degerleri (P= 0.317), rezorpsiyon degerleri (P= 0.083), kemik iligi degerleri

(P=0.317) arasindaki fark istatistiksel agidan anlamli bulunmamustir.

B1 grubu ve B2 grubunun patolojik verilerinin istatistiksel degerlendirilmesinde

Wilcoxon testi uygulanmis ve analiz sonuglarinda;
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B1 ve B2 arasindaki patolojik incelemede elde edilen degerler arasinda;
Inflamasyon degerleri (P= 0.083) arasindaki fark istatistiksel acidan anlaml
bulunmamis iken; kemik greft materyali ¢evresinde fibréz doku olusumu degerleri
(P<0.008), kemik greft materyali ¢evresinde kemik doku olusumu degerleri (P= 0.010),
rezorpsiyon degerleri (P= 0.008), kemik iligi degerleri (P= 0.008) arasindaki fark

istatistiksel a¢idan anlamli bulunmustur. (Tablo 5.)
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Tablo 5. Patolojik bulgularin istatistiksel degerlendirilme sonuglar

GRUPLAR INF P-degeri FDO P-degeri KDO P-degeri | KGR P-degeri| KI P-degeri
1,00 2,00 1,00 2,00 0,00
Al 1,00-1,00 2.00-2,00 0,00-2,00 - -
A 1,00 1 2,00 ; 0,50 2,00 0,00
(1,00-2,00) (1,00-3,00) (0,00-2,00) (2,00-2,00) (0,00-1,00)
0,00 2,00 2,00 2,00 1,00
B1 i i i i i
(0,00-1,00) 0,083 (1,00-3,00) 0.008 (1,00-3,00) 0,010 (1,00-3,00) 0.008 (1,00-2,00) 0.008
- 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
(0,00-0,00) (0,00-0,00) (0,00-0,00) (0,00-0,00) (0,00-0,00)

Wilcoxon isaretli siralar testi

Veriler ortanca deger (minimum-maksimum deger) olarak verilmistir.
INF: inflamasyon, KGR: Kemik Greft Partikiillerinin Rezorpsiyonu, FDO: Fibréz Doku Olusumu, KDO: Kemik Doku Olusumu, KI: Kemik iligi



B1 grubu ve Al grubunun patolojik verilerinin istatistiksel degerlendirilmesinde

Mann Whitney U testleri testi uygulanmis ve analiz sonuglarinda;

Bl ve Al arasindaki patolojik incemede elde edilen degerler arasinda;
Inflamasyon degerleri (P= 0.009), kemik greft materyali cevresinde kemik doku
olusumu degerleri (P= 0.026), kemik iligi degerleri (P= 0.007) arasinda istatistiksel
acidan anlamli fark bulunurken; kemik greft materyali ¢evresinde fibroz doku olusumu
degerleri (P= 1.000), rezorpsiyon degerleri (P= 0.175) arasinda istatistiksel agidan

anlamli bir fark bulunmamustir.

Bl grubu ve A2 grubunun patolojik  verilerinin  istatistiksel

degerlendirilmesinde Mann Whitney U testleri testi uygulanmis ve analiz sonuglarinda;

Bl ve A2 arasindaki patolojik incemede elde edilen degerler arasinda;
Inflamasyon degerleri (P= 0.007), kemik greft materyali ¢evresinde kemik doku
olusumu degerleri (P= 0.013), kemik iligi degerleri (P= 0.003) arasindaki fark
istatistiksel agidan anlamli bulunurken; kemik greft materyali ¢evresinde fibréz doku
olusumu degerleri (P= 0.653), rezorpsiyon degerleri (P= 1.000) arasinda istatistiksel

agidan anlamli bir fark bulunmamistir

B2 grubu (kontrol) ve A1l grubunun patolojik verilerinin istatistiksel

degerlendirilmesinde Mann Whitney U testleri testi uygulanmis ve analiz sonuglarinda;

B2 ve Al arasindaki patolojik incemede elde edilen degerler arasinda;
Inflamasyon degerleri (P< 0.001), kemik greft materyali ¢evresinde fibroz doku
olusumu degerleri (P<0.001), kemik greft materyali ¢evresinde kemik doku olusumu
degerleri (P= 0.003), rezorpsiyon degerleri (P< 0.001) arasinda anlamli bir fark
bulunmus iken; kemik iligi degerleri (P= 0.063) arasindaki fark istatistiksel agidan

anlamli bulunmamustir.

B2 grubu (kontrol) ve A2 grubunun patolojik verilerinin istatistiksel

degerlendirilmesinde Mann Whitney U testleri testi uygulanmis ve analiz sonuglarinda;

B2 ve A2 arasindaki patolojik incemede elde edilen degerler arasinda;
Inflamasyon degerleri (P< 0.001), kemik greft materyali ¢evresinde fibroz doku
olusumu degerleri (P<0.001), kemik greft materyali ¢evresinde kemik doku olusumu
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degerleri(P= 0.027), rezorpsiyon degerleri (P< 0.001) arasindaki fark istatistiksel agidan
anlamli bulunmustur iken kemik iligi degerleri (P= 0.143) arasindaki fark istatistiksel

ac¢idan anlamli bulunmamustir. (Tablo 6.)
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Tablo 6. A ve B gruplarindaki bulgularin istatistiksel karsilagtirmalari

GRUPLAR INF P-degeri FDO P-degeri KDO P-degeri KGR P-degeri Kl P-degeri
Al 1,00 2,00 1,00 2,00 0,00
(1,00-1,00) 0,009 (2,00-2,00) 1000 (oo2000 9926 (1002000 Ol7® (0,00-1,000 ©.007
000 2,00 2,00 200 1,00
BL  (0,00-1,00) (1,00-3,00) (1,00-3,00) (1,00-3,00) (1,00-2,00)
A2 1,00 2,00 0,50 2,00 0,00
(1,00-2,00) 0,007 (1,00-3,00) 0,653 (0,00-2,00) 0013 (2,00-2,00) 1,000 (0,00-1,00) 0,003
0,00 2,00 2,00 2,00 1,00
Bl (0,00-1,00) (1,00-3,00) (1,00-3,00) (1,00-3,00) (1,00-2,00)
Al 1,00 2,00 1,00 2,00 0,00
(1,00-1,00) 0,000 (2,00-2,00) 0,000 (0,00-2,00) 0,003 (1,002,000 0,000 (0,00-1,00) 0,063
0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
B2 (0,00-0,00) (0,00-0,00) (0,00-0,00) (0,00-0,00) (0,00-0,00)
1,00 2,00 0,50 2,00 0,00
A2 (1002000 0000 (1,00-300) 0,000 (0,00-2,00) 0,027 (2,00-2,00) 0,000 (0,00-1,00) | 0,143
0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
B2 (0,00-0,00 (0,00-0,00) (0,00-0,00) (0,00-0,00) (0,00-0,00)
)
Mann Whitney U testi

Veriler ortanca deger (minimum-maksimum deger) olarak verilmistir.
INF: Inflamasyon, KGR: Kemik Greft Partikiillerinin Rezorpsiyonu, FDO: Fibréz Doku Olusumu, KDO: Kemik Doku Olusumu, KI: Kemik ligi
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5. TARTISMA

Maksillofasiyal bolgede meydana gelen kemik defektleri; travma, konjenital
anomaliler, neoplazma ve enfeksiyonlar gibi gesitli nedenlerden dolay1 olusmaktadir
(Miloro, 2004).

Olusan kemik defektlerinin rekonstriiksiyonu amaciyla giiniimiize kadar birgok
kemik greft materyali kullanilmakla birlikte, otojen kemik greftleri; yiiksek derecede
osteojenik 6zellikte olmalari, minimal antikor olusturmalari, enfeksiyon riskinin diistik
olmasi, biyodegredasyon gelismemesi, karsinogenezis potansiyeli olmayisi, kisa siirede
en miilkemmel damarlanma ve primer kallus olusumu saglamasi gibi bazi 6zellikleri
nedeniyle altin standart olarak degerlendirilmektedir (Bernard, 1991; Cranin, 1999;
Babbush, 2001; Jamali ve ark., 2002; Jensen ve ark., 2006).

Bahsedilen bircok olumlu 6zelligine ragmen otojen kemik greftlerinin; ikinci
bir cerrahi saha olusturulmasi, hasta morbiditesindeki artis, istenilen miktarda kemik
greftinin her zaman alinamamasi gibi bir takim zorluklar1 mevcuttur. Otojen kemik
greftlerinin bu dezavantajlarindan dolay: allogreftler, ksenogreftler ve alloplastik greft
materyallerinin kullanimi1 giindeme gelmistir. Bu greft materyallerinin her birinin
sterilizasyon islemi ve yoOntemlerine bagli olarak avantaj ve dezavantajlar1 ortaya

¢ikmaktadir (Gazdag ve ark. 1995; Misch ve ark., 1998; Cranin, 1999; Babbush, 2001).

Otojen greft materyallerine alternatif olarak kullanilan kemik greft
materyallerinden birisi de demineralize dentindir (Bauer ve Miischler 2003). Dentin
greftinin farkli greft materyalleri ile karsilagtirildig: gesitli ¢aligmalar mevcuttur (Kim
ve ark., 1999; Kim ve ark., 2001). Dentinin gerek organik gerekse inorganik yapisindan
dolay1 kemikle benzerlik gosterdigi ¢alismalarda vurgulanmistir (Min, 2007). Dentin
yapisinin  %70-75’ini  inorganik, %20’sini organik bilesenler ve %210’nu su
olusturmaktadir; dentine yapisal benzerlik gosteren alveolar kemigin ise %65'ini

inorganik, %25'ini organik ve %10'nu su olusturmaktadir (Min, 2007).

Dentinin organik bilesenlerinin yaklasik %901 basta tip I olmak {izere
kollajen baglar olusturmaktadir ve bu baglar kalsifikasyonda énemli rol oynamaktadir.
Organik yapmin diger bilesenleri ise nonkollajen proteinler, karbonhidrat, lipid, sitrat ve

laktattir (Min, 2007). Partikiiler dentinle ilgili yapilan calismalarda materyalin yabanci


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Bernard%20GW%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=1879571

cisim reaksiyonu gostermedigi, osteokondiiktif etkisinin ve absorbsiyonunun iyi oldugu,
kolay elde edilebildigi, ¢abuk uygulanabildigi ve maliyetinin diisik oldugu
gosterilmistir (Kim ve ark., 1999; 2001; Hwang ve ark., 2004; Park ve ark., 2008; Kim
ve ark., 2010).

Sunulan ¢alismada, 16 tavsan parietal kemiginde kemik defektleri olusturuldu.
Olusturulan 32 defekt, her birinde 8 defekt olacak sekilde 4 gruba ayrildi. Gruplardan
birinde greft materyali olarak islenmis insan dentini, birinde islenmis tavsan dentini,
digerinde ise islenmis sigir kemigi kullanildi. Son grupta herhangi bir materyal

kullanilmad1 ve kontrol grubu olarak degerlendirildi.

Literatiirde kemik greft materyallerinin degerlendirildigi hayvan ¢aligmalarinda
rat, tavsan, kopek, kec¢i, koyun, domuz gibi cesitli hayvanlardan yararlanilmistir
(Catanzaro ark., 1986; Walsh ve ark., 2003; Silva ve ark., 2005; Sarkar ve ark., 2006;
Mooren ve ark., 2007). Calismamizda hayvan modeli olarak tavsan tercih edilmistir.
Bunun nedeni; hayvandan elde edilecek dentin materyalinin tavsan dislerinden kolay
saglanabilmesi, deney kosullarinin standartizasyonu, tekrarlanabilirligi, pahali olmamasi
ve yiiksek kemik donglisii (turnover) gibi avantajlaridir (Cacchioli ve ark., 2006).
Tavsanlarda kemik rejenerasyonu ile ilgili yapilan c¢alismalarda mandibula, femur,
kalvaryum ve tibia gibi farkli anatomik bolgeler kullanilmigtir (Kahnberg, 1979; Frame,
1980; Aobe ve ark., 1993;1994; Najjar ve Kahn, 1997; Wheeler ve ark., 2000; Clokie ve
ark., 2002). Calismamizda tavsanlarin kalvaryumunun parietal kemigi tercih edildi.

Kemik 1yilesmesi ve kemik greftlerinin degerlendirildigi calismalarda
lyilesmeyi etkileyen en 6nemli faktorlerden birinin olusturulan kemik defektinin boyutu
oldugu bildirilmistir. Bu nedenle kemik greftinin degerlendirilmesi i¢in hayvan
caligmalarinda olusturulan kemik yarasinin kendiliginden iyilesemeyecek kadar biiyiik
olmasi1 gerektigi bildirilmistir. Bu 6zelliklere sahip deneysel kemik yarasi kritik boyut
defekti olarak adlandirilmistir (Schmitz ve ark., 1986; Hollinger ve ark., 1990).

Kritik boyut defekti (KBD) tiirlere ve ilgili bolgeye bagli olmak iizere
kendiliginden iyilesemeyecek en kiigiik kemik ic¢i yara olarak tarif edilebilir. Kritik
boyut defekti ile ilgili ¢alismalarin yapildigi anatomik bolgeler genellikle kalvarium,
mandibula ve tibia gibi uzun kemiklerdir (Schmitz ve ark., 1986; Hollinger ve ark.,
1990; Aaboe ve ark., 1993,1994; Bosch ve ark., 1998).
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Sarkar ve ark. (2006) trombositten zengin plazmanin uzun kemik defektlerine
etkileri ile ilgili caligsmalarinda, koyunlarin tibiyalarinda 2.5 cm’lik kritik boyutta kemik
defektleri olusturmuslardir. Mooren ve ark. (2010) ise kegilerin kafataslarinda
olusturduklar1 20 mm genislikteki defektlerde trombositten zengin plazmanin kemik

iyilesmesindeki erken ve ge¢ donem etkilerini incelemislerdir.

Silva ve ark. (2005) farkli greftlerin kemik defektleri tizerine etkilerini 6lgmek
icin farelerin kalvaryumunda 5 mm c¢apinda 2 adet kritik boyutta defekt

olusturmuslardir.

Walsh ve ark. (2003) yaptiklart g¢alismada tavsanlarin tibiasinin medyal
korteksinde 5x15x3 mm boyutunda kemik defekti olusturmuslardir. Calismada bos
birakilan defektlerin 24 hafta siiresince iyilesmedigini ve bu durumun kritik boyut

defektini destekledigini ortaya koymuslardir.

Wong ve ark. (2003) galismalarinda tavsanlarin parietal kemiklerinde 5 mm
genisliginde, 10 mm uzunlugunda ve yaklasik 2 mm derinliginde kritik kemik defektleri
olusturmuslardir. Dodde ve ark. (2000) ise tavsanlarin kafataslarinda olusturduklar
degisik boyuttaki defektleri incelemisler ve tavsanlarin kalvaryumundaki kritik kemik
defektinin 15 mm oldugunu ortaya koymuslardir.

Findikgioglu ve ark. (2009) tavsanlarin kalvariyumunda; trombositten zengin
plazmanin ve doku yapistiricilarinin kritik boyuttaki defektlerde iyilesmeye etkisini
degerlendirmislerdir. Bu ¢alisma i¢in tavsanlarin kalvaryumunda 15 mm capinda kritik
boyutta yuvarlak defektler olusturmuslardir. Bu ¢alismada, Findikgioglu (2009) ve
Dodde’un (2000) arastirmalarindaki kritik boyuttaki defekt modeline uygun olarak,
tavsan deneklerinin parietal kemiginde 15 mm ¢apinda kritik boyutta defekt olusturuldu.
Bu defekt boyutlarinin standart olmasi1 amaciyla 6nceden hazirlanan 15 mm c¢apindaki
akrilik bloklar rehber olarak kullanildi. Ayrica elde edilen greft materyallerinin allograft
ve ksenogreft olarak degerlendirilmesinin daha saglikli yapilmasi amaciyla dentin
greftleri ayn1 denekte olusturulan kritik boyuttaki defektlere yerlestirildi. Boylece defekt
bolgesinin iyilesmesini etkileyen denege bagli lokal ve sistemik farkliliklar elimine

edildi.
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Calismalarda dentin greftinin elde edilmesinde farkli metodlar kullanilmigtir.
Catanzaro ve ark. (1986) yaptiklar1 c¢alismalarinda demineralize dentin elde etmek
amaciyla kopeklerin alt kesici dislerini ¢ekmislerdir. Cekilen dislerin pulpalar1 ve
periodontal ligamentleri uzaklastirilmis, deminerilizasyon islemi igin disler 2 °C 0.6 N
hidroklorik asit solusyonunda 5 giin bekletilmistir. Biitlin asit kalintilar1 uzaklastirilana
kadar distile suda bir¢cok defa yikanmis ve dentin matriksin den 2 X 2 mm boyutlarda
veya 8 um kalinlikta elde etmek amaciyla mikrotom bigagi kullanmislardir. Daha sonra
elde ettikleri partikiilleri penisilin streptomisin solusyonunda 12 saat beklettikten sonra
70°C’lik etilen alkolde bekletmislerdir.

Kim ve ark. (1999;2001) yaptiklar1 ¢alismalarinda insan dislerinden elde
ettikleri dentin partikiillerini sterilizasyon amaciyla 950 °C* (1742 °F) de 30 dakika
firinda bekletmislerdir.

2004 yilinda Kim ve ark. tarafindan yapilan bagka bir ¢alismada dentin kiilleri
elde edilmesi ve sterilizasyon amaciyla benzer yontemi kullanmislardir fakat; bu

calismalarinda dentin kiillerinin eldesi i¢in 1200 OC 1818111 tercih etmislerdir.

Gomes ve ark. (2001; 2002) yaptiklar1 g¢alismalarinda tavsanlarin santral
diglerini ¢ekerek, pulpa ve yumusak dokulari mekanik olarak uzaklagtirmiglar ve daha
sonra disleri 0.6 N hidroklorik asit soliisyonunda bekleterek demineralize etmislerdir.
Elde ettikleri materyalleri daha sonra %70’lik etil alkol, gentamisin soliisyonunda

bekletmislerdir.

Moharamzadeh ve ark. (2007) yaptiklari ¢alismada ¢ekilmis sigir dislerinden
dentin greftinin elde edilmesi amaciyla pulpa ve periodondal ligamenti dislerden
uzaklastirdiktan sonra 2 saat distile suda kaynatmiglar ve yumusak dokunun
uzaklagtirilmas1 amaciyla 2 saat isopropanolde bekletmislerdir. Bu islemlerden sonra
alkolun uzaklastirilmasi i¢in dentin materyalini distile suyla defalarca yikamig ve 100
OC lik kuru sicak hava firnida bekletmislerdir. Elde ettikleri islenmis dentini

sterilizasyon amaciyla y (gamma) radyasyona maruz birakmiglardir.

Andersson ve ark. 2008 yilinda yaptiklar1 ¢alismada ortodontik amagli ¢ekilmis
dislerden elde ettikleri dentin partikiillerini tavsanlarin tibiasinda ve mandibulanin

angulusunda kullanarak karsilastirmali degerlendirme yapmislardir. Calisma sirasinda
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kullanilacak materyalin sterilizasyonu amaciyla dentin partikiillerini %10 luk

klorheksidin soliisyonunda bekletmislerdir.

Yagihashi ve ark. (2009) tavsanlarda yaptiklari ¢alismada cekilmis sigir
dislerini kullanmiglardir. Cekilen dislerdeki yumusak dokular uzaklastirilarak -80
derecede 24 saat bekletmislerdir. Disler demineralizasyon amaciyla 0.6 N HCI’de bir
hafta bekletilmis ve daha sonra distile su ile yikanmistir. Yag dokusunun
uzaklagtirllmasi amaciyla kloroform metanolde 24 saat bekletilmistir ve materyalin

sterilizasyon amaciyla etilen oksit gazi kullanilmastir.

Kim ve ark. (2010) yaptiklar1 caligmada hastalarin ¢ekilen dislerini otojen greft
materyali olarak implant cerrahisinde kullanmislardir. Hastalarin gekilen disleri
etrafindaki yumusak dokular uzaklastirildiktan sonra ¢aplar1 200 ile 1000 pm olacak
sekilde toz haline getirilmis ve tekrar yikama isleminden gegirilmistir. Daha sonra
otojen greft dehidratasyon islemine tabi tutulmustur. Sterilizasyon islemi etilen oksitle

gerceklestirilmistir.

Kim ve ark.(2010) ratlarda yaptiklari ¢alismalarinda, kafatasinda olusturduklari
defektlerde partikiiler dentin ve Paris algist  karigimmi  Tisseel grefti ile
karsilastirmiglardir. Calismada kullanilan partikiiler dentini ¢ekilmis insan dislerinden
elde etmisler ve partikiiler dentini 1200°C de firmlayarak, 0,149 mm’lik eleklerden

gecirilmislerdir

Kim ve ark. 2012°de yaptiklar bir ¢alismada farkli greft materyallerinin ylizey
ve fizikokimyasal oOzelliklerini, ¢ekilen dislerin kron ve koklerinden elde edilen
materyal ile karsilastirmiglardir. Calismada kullanilan materyali elde etmek igin ¢ekilen
dislerden ilk olarak yumusak dokular uzaklastirilmis ve disler kron ve kok olmak {izere
iki pargaya ayrilmistir. Partikiil biiyiikliikleri 0.5-1 mm olacak sekilde pargalanmistir.
Daha sonra kiigiiltiilen pargalar distile su ve hidrojen peroksit eklenerek ultrasonografi
cihazinda yabanci cisimlerin uzaklastirilmas: amaciyla bekletilmistir. Dis partikiilleri
dehidratasyon amaciyla etil alkol solusyonu ile, yag dokusunun uzaklastiriimasi
amaciyla da etilen eter solusyonu ile yikanmistir. Partikiillerin sterilizasyonu amaciyla

etilen oksit gazi kullanilmistir (Kim ve ark., 2012).
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Literatiirde yapilan calismalar sonucu dentin greftinin elde edilmesinde ve
sterilizasyonunda kesin bir yontem ve bir standardizasyon olmadigi goriilmektedir. Bu
caligmalardan elde edilen bilgiler dogrultusunda ¢alismamizda insan kaynakli dentin
grefti elde etmek amaci ile abrazyon gibi madde kayiplari olmayan, periodontal agidan
saglikli, ordodontik tedavi amaciyla ¢ekilen premolar disler; hayvandan (tavsan) elde
edilen dentin grefti i¢in ise anterior digler kullanildi. Disler tizerindeki doku artiklarinin
uzaklastirilmas1 amaciyla ultrasonik temizleme aygiti kullanildi. Yumusak dokular,
periodontal ligament ve pulpa artiklarinin uzaklastirilmasi mekanik yolla saglandi.
Ayrica greft materyalindeki yag dokusunun uzaklastirilmasi i¢in isopropanol kullanildi
(Moharamzadeh ve ark. 2007). Literatirde dentin greftinin elde edilmesi ile ilgili
caligmalardan farkli olarak, bu c¢alismada kullanilan greftin partikiil boyut
standardizasyonunu saglamak i¢in 1200-1500 um luk 6zel elekler ve eleklerden gecen
daha kiiciik boyutlu partikiillerin eliminasyonu igin 0zel bir standardizasyon aleti
kullanildi.

Kemik greft materyallerinin sterilizasyonu amaciyla literatiirde c¢esitli
yontemler kullanilmistir. Tshamala ve ark. 1999 yilinda yayimnlanan calismalarinda;
kopeklerden elde ettikleri allogreft materyalinin antijenitesinin ve sterilizasyonunun
kemik olusumuna etkilerini gostermek amaciyla etilen oksit kullanmislardir. Calismanin
sonuglarinda etilen oksitin kemik greft materyalinde antijen olusumuna kars1 iyi bir etki
gostermesine karsin yeni kemik olusumunun Onemli bir parcast olan kemik

rezorpsiyonunu olumsuz etkiledigi ortaya konulmustur.

Moreau ve ark. (2000) yaptiklart ¢alismada; allogreft olarak elde edilen insan
kemik greftlerinin sterilizasyonu amactyla y (gamma) radyasyon kullaniminin osteoblast
benzeri hiicrelere etkilerini degerlendirmislerdir. Yaptiklar1 ¢alismada sterilizasyon

amaciyla 25 000 gray y (gamma) radyasyonun yeterli oldugunu ortaya koymuslardir.

Yapilan gesitli ¢alismalarda kemik greftinin sterilizasyonunda y (gamma)
radyasyonun HIV viriisii, hepatit B viriisii, hepatit C viriisii ve polioviriis gibi énemli
viriislerin etkilerini ortadan kaldirdig kanitlanmistir (Zhang ve ark., 1994; Pruss ve ark.,
2002).
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Calismada dentin partikiillerinden elde edilen kemik greft materyallerinde
sterilizasyon etkinligi kanitlanmis olan ve Moharamzadeh ve ark.’nin (2007) da dentin

partikiillerinin sterilizasyonu amaciyla kullandig1 y (gamma) radyasyonu tercih edildi.

Calismamizda insan ve hayvan dentininden elde edilen greft materyallerinin
karsilastirilmasi, klinik ¢alismalarda c¢ok tercih edilen ve literatiirde bir ¢ok calismada
kullanilan sigir kemik kaynakli (Bio-Oss) greft materyali ile yapildi (Cilbir ve ark.,
1999; Moore ve ark., 2001; Atay ve Yilmaz, 2005 ;Giannoudis ve ark., 2005 ; Jensen ve
ark., 2006 ; Walsh ve ark., 2008).

Literatiirde tavsanlarda olusturulan kemik defektlerinin iyilesmesi farkli
stirelerde degerlendirilmistir. Bazi calismacilar tavsanlarda olusturulan kemik defektinin
erken donem iyilesmesi igin 4 haftalik siirenin patolojik ve radyolojik inceleme i¢in
yeterli oldugunu ortaya koyarken, bazi arastirmacilar 6 haftalik, 8 haftalik veya 12
haftalik patolojik ve radyolojik incelemenin uzun donem kemik iyilesmesinin
degerlendirilmesinde daha iyi oldugunu savunmuslardir (Gomes ve ark., 2002; Li ve
ark., 2009; Lin ve ark., 2010; Miloro ve ark., 2010; Kazakos ve ark., 2011).

Literatiire uygun olarak; olusturulan kemik greftlerinin radyolojik
degerlendirilmesinde, 4. ve 12. haftalarda DEXA goriintiilemesi ile kemik mineral
yogunlugu (KMY) incelendi. Literatiirde dentin greft materyali uygulanip KMY nun
degerlendirildigi herhangi bir c¢alisma bulunmamaktadir. Calismadaki deneklerin
parietal kemiklerinde olusturulan kritik boyuttaki defektlerin patolojik incelemesi ise

12. haftada sakrifikasyon sonrasi gergeklestirildi.

Klinik uygulamalarda DEXA, omurga, kalca ve diger bolgelerde KMY
Ol¢iimiinde yararlanilan, giivenirligi yliksek, tercih edilen bir yontemdir (Devlin ve
Horner, 2002; Lane ve Sambrook, 2008). Altin standart olarak tanimlanan bu teknikte
enerji spektrumundaki degisikliklerin yaratacagi problemler otomatik i¢ referans sistemi
ile ¢oziimlenmistir. Cift enerjili rontgen 1sinlar1 kullanildigindan yumusak dokularin
kemik yogunlugunu etkileyen 6zellikleri ortadan kalkmistir (Blak ve Fogeman, 1997).
Tarama iki boyutludur ve alansal kemik yogunlugunu verir (Stevenson ve Marsh, 2000).

DEXA yonteminin tercih edilme nedenleri arasinda; diisiik radyasyon miktar1 (<2
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mREM), kisa ¢ekim siiresi (5-15 dk), diisiik maliyet ve yiiksek duyarlilik gibi 6zellikleri
bulunmaktadir. (Sindel, 2002; Kutsal, 2005).

Blom ve ark. 2005 yilinda koyunlarin femurunda yaptiklar1 ¢alismada farkli
greft materyallerinin yeni kemik olusumu iizerine etkilerini incelemislerdir. Calismada
allogreft ve Bonesave kemik greft materyali (Stryker, Howmedica Osteonics,USA)
kullanilmistir. Yapilan ¢alismanin 1., 2., 4., 6., 12. ve 18. aylarinda olusan yeni
KMY’sini  6lgmek amact ile DEXA  kullamilmislardir.  Yapilan DEXA

degerlendirmelerinde gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark bulunamamustir.

Xie ve ark. 2008 yilinda g¢esitli kemik greftlerinin, kemik rejenerasyonu
izerlerine etkilerini degerlendirmek i¢in yaptiklar1 hayvan calismasinda, tavsanlarin
radiusunda defektler olusturmuslardir. Olusturulan defektlere kemik greft materyali
olarak kullanilabilen bioaktif cam, kollojen, hyaliiranik asit ve fosfadilserili karistirarak
sigir kemik morfojenik proteinini kombine ederek ve yalniz basina koyarak
degerlendirmislerdir. Konulan greft materyallerinin, yeni kemik olusumu iizerine
etkilerinin 2., 4. ve 8. haftadaki radyolojik degerlendirilmesinde DEXA’dan
yararlanmiglar ve kombine edilen greft materyalinin daha basarili oldugunu ortaya

koymuslardir.

Winge ve ark. (2011) yaptiklari hayvan galismasinda, ratlarin tibiyasinda
olusturduklar1 defektlere koyduklar1 greft materyallerinin kemik iyilesmesi iizerine
etkilerini degerlendirmislerdir. 8. hafta sonunda yapilan radyolojik incelemede
KMY nin incelenmesi i¢in DEXA’ dan yararlanmiglardir. Calismada kalsiyum fosfat
kemik sementinin, vaskiilarize ve non vaskiilarize kemik greftine oranla kemik mineral

yogunlugunun yiiksek oldugunu ortaya koymuslardir.

Ozdemir ve Kir (2011) yaptiklar1 c¢alismada tavsanlarin  ulnalarinda
olusturduklar1 defektlere otojen greft demineralize kemik matrixi yerlestirmislerdir.
Calismalarinda otojen kanseloz kemik ile demineralize kemik matriksini
karsilastirmislardir. Calismanin radyolojik incelemelerini 12 hafta sonunda yiiksek
¢Oziiniirliiklii radyograf ve Dual- Energy X-ray Absortiometre (DEXA) ile yapmislardir.
Calismanin sonuglarinda DEXA ile elde edilen kemik mineral yogunlugunu; otojen
kansel6z kemik ve demineralize kemik matriksinin konbine edilip uygulandig:1 grupta en

yiiksek bulmuslardir.
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Suzawa ve ark. (2009) yilinda yaptiklar1 caligmada, ratlarin kafatasinda
olusturduklart  defektlerde ¢aligmada Kkullandiklarit farkli materyelleri kemik
iyilesmesine etkisini 4. ve 8. haftada radyolojik ve histopatolojik olarak
degerlendirmislerdir. Calismalarinda hidroksiapatit, kalsiyuam karbonat ve ikisinin
kombinasyonunu kullanarak kontrol grubuyla karsilastirmiglardir.Yeni kemik
olusumunu incelemek amaciyla kemik dansitesinin degerlendirilmesinde altin standart
oldugunu belirttikleri DEXA’y1 kullanmislardir. Degerlendirme sonucunda kalsiyum
karbonat uygulanan gruplardaki DEXA degerlerinin 8. hafta sonunda diger gruplara

gore daha yiiksek oldugunu vurgulamislardir.

Calismada literatiirle uyumlu olarak yeni kemik olusumunun radyolojik
degerlendirilmesinde 4. ve 12. haftalarda DEXA kullanildi. A1 ve A2 nin Bl ile
karsilastirilmasinda hem erken donem hem de ge¢ donem sonuglart kemik mineral
yogunlugu agisindan anlamli bulundu. Elde edilen degerlerin kontrol grubu ile

karsilastirilmasinda sonuglar istatiksel olarak anlamli bulundu.

Mooren ve ark. (2007) yilinda yaptiklar1 hayvan calismasinda, kegilerin
kafataslarinda  olusturduklari  defektlerin  histopatolojik  degerlendirilmesinde
inflamasyon, kemik greft materyali rezorpsiyonu ve fibroz bag dokusunu

incelemislerdir.

Findik¢ioglu ve ark. (2009) tavsanlarin kalvaryumunda olusturduklari
defektlere yerlestirdikleri materyalleri 4. ve 16. haftalarda histopatolojik olarak
incelemisgler ve yeni kemik olusumunu, kemik iligi formasyonunu, bag dokusu
formasyonunu; 0 (yok), 1 (yetersiz), 2 (orta) ve 3 (zengin) skorlamasini kullanarak

degerlendirmislerdir.

Calismada 12. haftada inflamasyon, kemik greft materyali gevresinde fibroz
doku olusumu, kemik greft materyali ¢evresinde kemik doku olusumu, kemik greftinin
rezorpsiyonu ve kemik iligi olusumu literatiirle uyumlu olacak sekilde histopatolojik
olarak degerlendirildi ve semikalitatif olarak 0 (yok), 1 (zayif), 2 (orta) ve 3 (siddetli)

skorlandirildi.
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Kim ve ark. 2010 yilinda yaptiklar1 ¢aligmada fibrin doku yapistiricilarini
partikiil dentin ile kullanarak kemik iyilesmesi tiizerine etkilerini incelemislerdir.
Calismanin histopatolojik incelemesini 4. ve 8 haftada yapmislardir. Yapilan
histopatolojik incelemede yeni kemik formasyonu olusumunun 4. hafta ve 8. hafta
sonucglar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli sonu¢ bulunmamistir. Calismada
histopatolojik incelemede kontrol grubu ile yapilan degerlendirmede 12. haftadaki

bulgular istatistiksel olarak anlamli bulundu.

Kim ve ark. 2001 yilinda yaptiklar1 hayvan calismasinda partikiiler dentinin
Paris algis1 ile kombinasyonunu Bio-Oss materyali ile karsilastirmiglardir. Yapilan
calismada olusturulan gruplar 8. haftada ve 16. haftada incelenmistir. Partikiiler dentinin
Paris algis1 ile kombinasyonundan olusan materyalin yerlestirildigi grupta 16. haftada
inflamasyonun azaldigimi ve yerlestirilen materyalin etrafinda yeni kemigin
sekillenmeye bagladigin1 ancak yeni olusan kemigin dentin materyali ile direk olarak
birlesmedigini bildirmislerdir. Bu ¢aligmanin sonuglart bizim elde ettigimiz bulgularla
uyumlu bulundu. Kim ve ark ayni ¢alismada 8. ve 16. haftada Bio-Oss materyalinin bir
taraftan rezorbe olmaya basladigin1 diger taraftanda yeni kemik doku olusumu
gosterdigini ortaya koymustur. Yaptiklart bu calismada aragtirmacilar Bio-Oss'un
partikiiler dentinin paris algis1 ile kombinasyonuna nazaran daha basarili oldugunu
ortaya koymuslardir. Bizim ¢alismamizda 12. haftada elde edilen bulgular literatiirle
uyumlu olarak; Bio-Oss’un rezorbe olmaya basladigi, diger taraftan da yeni kemik
formasyonunun olustugu gosterildi. Calismada histopatolojik ve radyolojik sonuglari
degerlendirildiginde literatiirle uyumlu olarak Bio-Oss materyalinin, kemik formasyonu
tizerine etkisinin, kullanilan dentin greft materyallerinden daha basarili oldugu ortaya
konuldu.

Kim ve ark. 2004 yilinda osteoporotik rat modelinde yaptiklar1 calismada, dis
partikiillerini paris plasteri ile kombine ederek defekt bolgelerine yerlestirmislerdir.
Hayvanlarin 4, 8 ve 16. haftaki sakrifikasyonlarindan sonra yaptiklar1 histolojik
incelemede, 4. haftada dis partikiillerinin paris plasterle kombine edilerek yerlestirildigi
deneklerde yeni kemik formasyonu, fibroz doku ve defekt marjinine yakin bolgelerle
beraber dis partikiilleri etrafinda yeni kemik olusumunu gdstermislerdir. 8 haftadaki

incelemelerinde defekt bolgesinde yeni kemik olusumu ile beraber olgun kemik
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lamellerinin gozlendigini belirtmislerdir. Ayn1 zamanda yerlestirilen dis partikiilleri ile
yeni olusan kemigin birlestigini ortaya koymuslardir. 16. haftadaki histopatolojik
incelemede yerlestirilen dis partikiillerinin tamamen yeni kemik formasyonuna

doniistiigiinii ve olgun kemik lamelleri olustugunu belirtmislerdir.

Moharamzadeh ve ark. 2007 yilinda sigir disinden elde ettikleri partikiiler
dentini ratlarda olusturduklar1 defektlere yerlestirerck dentinin greft materyali olarak
yeni kemik formasyonu iizerine etkilerini incelemislerdir. 4. haftadaki histopatolojik
incelemelerinde yerlestirilen dentinin yeni olusan kemikle biitiinlestigini ortaya
koymuslardir. Calismada insan dislerinden ve tavsan dislerinden elde ettigimiz dentin
greftlerinin 12. hafta sonundaki yeni kemik olusumu iizerine etkisinin histopatolojik
sonuglari; inflamasyon, fibr6z doku olusumu, rezorpsiyon ve kemik iligi agisindan

literatiirle uyumlu bulundu.

Calismada farkli kaynaklardan elde edilen dentin greft materyalinin; allogreft
ve ksenogreft olarak yerlestirildikleri defektlerde, kemik formasyonuna olan etkisi sigir
kaynakli greft materyali ile karsilagtirilarak, radyolojik ve histopatolojik olarak ortaya

konuldu.
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6. SONUC VE ONERILER

Calismamizin sinirlamalar1 dahilinde elde edilen sonuglar ve yapilan Oneriler

su sekildedir;

1.Calismada greft materyali olarak kullanilan Bio-Oss yeni kemik olusturmada

calismada kullanilan diger greft materyallerine goére daha basarili bulundu.

2. Bi0-0Oss, insan dentin grefti ve hayvan dentin greftinin kullanildig1 gruplarda
defekt bolgelerinde yeni kemik olusumu histopatolojik ve radyolojik olarak gosterildi.

3. 4. haftadaki DEXA degerlerine goére kemik mineral yogunlugunda; Bio-

Oss’ un, insan dentin grefti ve hayvan dentin grefti ile benzer sonuglar verdigi bulundu.

4. 12. haftaki DEXA degerlerine gore kemik mineral yogunlugunun; Bio-Oss
uygulanan gruplarda insan dentin grefti uygulanan ve hayvan dentin grefti uygulanan
gruba gore daha iyi oldugu bulundu;bununla birlikte insan dentin greftinin hayvan

dentin grefti ile benzer degerler verdigi bulundu.

5. Calismada islenmis dentinin allogreft ve ksenogreft olarak
degerlendirilmesinde partikiill boyutunun standartizasyonu saglanarak yeni kemik

formasyonuna etkisi histopatolojik ve densitometrik olarak ortaya konuldu.

6. Maxillofasiyal cerrahi islemlerde greft materyali olarak kullanilabilen dentin
materyalinin elde edilmesinde ve sterilizasyonunda uygun ve standart bir metod ortaya

konuldu.
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