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GIRIS

Cene kemikleri ve iligkili yapilara y6nelik olarak gergeklestirilen farkh tiir
ve tekniklerdeki ortognatik cerrahi islemler uygulandiklan ilk giinden bu yana
cesitli asamalar kaydederek gerek oral ve maksillofasiyal cerrahinin gerekse de
genel Dis Hekimlifinin temel tedavi yontemleri arasindaki yerlerini almuglardir.
Giiniimiizde ortognatik cerrahi gesitli tiplerdeki gene ve yiiz iskeleti bozukluklarmin

diizeltilmesinde rutin olarak ve bagan ile uygulanmaktadir,

Ortognatik cerrahi teknikleri arasinda yer alan segmental cerrahi yontemleri
ile gesitli diizeylerdeki maksiller ve/veya mandibuler bozukluklarm giderilebilmesi
ve Dboylece hastalarin fonksiyonel ve estetik yonden tedavileri
gergeklestirilebilmektedir. Segmental cerrahi tekniklerinin uygulanmas: sonucunda
operasyon sahasinda olugabilen ¢esitli biiyiikliiklerdeki kemik defektlerinin
sorunsuz iyilesebilmeleri ve segmente edilen yapilarin daha kisa siirede fonksiyona
gegirilebilmesine yonelik olarak son yillarda bu alanlarin otojen, homojen (allojen)-
kemik greflleri ile desteklenmesi diiglinilmiis ve buna y&nelik olarak gesitli
aragtirmalar gergeklestiriimistir. Otojen grefilerin kullanildig: olgularda hastalarda
ikinci bir cerrahi yara olusturulmasi ve alinacak greftin smirh miktarlarda olmasi
nedeni ile bu greftlerin yerine, gesitli yollardan elde edilerek sterilizasyonlar:
saglanan allojen (homojen: aym tiirden ve farkli bireyden saglanan materyal) kemik

greftlerinin kullamimalan: giderek daha ¢ok bagvurulan bir ydntem olmustur .



Bu tiir greftlerin yam sira gesitli Ozelliklere sahip biyomateryallerin
kullamlmasi da s6z konusu olmakla beraber bu materyaller 6zellikle segmental
cerrahilerde olusan defektlerin boyutlar1 ve kullamlacak materyallerin rijit yapida

olmalar1 gibi nedenlerle daha az tercih edilmektedirler.

Segmentalizasyon sonrasi olusan ve kemik greftleri ile desteklenen
bosluklarin ve kemik kesilerinin son dénemlerde bilim ve teknolojideki ilerlemelere
paralel olarak gelistirilen membran6z greft materyalleri ile Srtiilmesi yoluyla, ¢evre
yumusak dokulardan bdlgeye ulasabilecek epiteliyal ve fibréz bag dokunun kemik
iyilesmesine y6nelik olumsuz etkilerinden korunulabilmesi ve bdylece ostoblastik
aktivitenin ve yeni kemik yapmumn daha hizli ve saglikh olarak gergeklesebilmesi
saglanabilmektedir. Membran6z greft materyalleri giinimiizde organik menseyli
veya sentetik olarak elde edilebilmekte, bu materyallerinden bazilari rezorbe
olabilirken bir boliimi ise fonksiyon siiresince yapisal biitiinligiinii
korumaktadirlar. Ancak iyilesme periyodu boyunca yapisal biitiinliigiin korunmasi,
4 - 6 hafta sonra ikinci bir cerrahi girisimle ¢ikartilma geregi, operasyon bélgesinde
agia gikabilmeleri ve boylece yara enfeksiyonuna yol agabilmeleri gibi baz
olumsuzluklar nedeniyle, fonksiyon siirelerini tamamladiktan sonra kendi
kendilerine rezorbe olabilen membranlar giiniimiizde daha ¢ok tercih edilmekte

ancak bu konu iizerindeki tartisma ve aragtirmalar halen stirmektedir

Calismamizin amacin; segmental cerrahi operasyonu ile olugturulan kemik
blogunun yukann y6nde konumlandmimas: sonucu segmentle ana kemik yap:

arasmda meydana gelen boslugun, iizeri allojenik yapidaki rezorbe olabilen kollajen



esash Fascia Lata ve Dura Mater membranlar ile ortiilen allojenik spongioz kemik
greftleri ile desteklenmesi ve bu modeldeki iyilesmenin; herhangi bir greftleme
tekniginin kullamimadif1 kemik iyillesmesi ile karsilagtinlmasi, Fascia Lata, Dura
Mater membran greftlerinin birbirlerine gore (iistiinliiklerinin, avantajlarmm ve
dezavantajlarmin incelenmesi ile allojenik yapidaki spongioz kemik greftinin ad
gecen membranlardan hangisi ile birlikte kullamminda biyolojik uyum ve

yararlammin daha yiiksek oldufunun belirlenmesi olugturmaktadir.



GENEL BILGILER

Ortognatik cerrahinin temelleri Amerikah ortodontist Edward Angle ve agiz
cerraht Vilray Blair tarafindan atilmus olup, bu alanda gergeklestirilen ilk operasyon
bir mandibuler prognatizm vakasinda uygulanan horizontal ramus ostektomisi
teknigidir. Bu islem “St.Louis operasyonu” olarak literatiire gegmis ve 1897 den

itibaren de rutin olarak uygulamaya konulmustur'®.

Blair’in multidisipliner anlamda ilk ortognatik cerrahi operasyonunu
gergeklestirmesinin  yanisira, gene deformitelerini; mandibuler prognatizm,
mandibuler retrognatizm, alveolar mandibuler ve maksiller protriizyon ile open-bite
olarak bes smifa ayirdig1 ve maksillofasiyal deformitelerin diizeltilmesine ySnelik
korpus ostektomisi, horizontal ramus osteotomisi ile open-bite’m kapatilmas: i¢in
V osteotomi gibi ¢esiti metodlar1 1907°deki bir makalesinde yaymladig

bilinmektedir'®.

Ortognatik cerrahinin Blair ile baglayan tarihsel geligiminde kita
Avrupasmin Snciiliigii dikkati gekmekte olup burada iki 6nemli merkezin 6n plana
ciktifn goriilmektedir. Bu merkezler Pichler tarafindan kurulan Viyana ve
Wassmund tarafindan kurulan Alman okullaridir. Her iki merkezden yetisen gesitli
aragtimcilarm ortaya koyduklar1 teknikler giinfimiizde de rutin olarak
uygulanmaktadir. Ortognatik cerrahinin en 6nemli dnciilerden biri olarak kabul

edilen Hugo Obwegeser’in mandibula i¢in tanimladig ve bu alanda yeni bir donemi



baglatan intraoral sagital split osteotomisi teknigi daha sonralan italyan cerrah Dal-
Pont basta olmak iizere cesitli aragtiricilar tarafindan geligtirilmistir. Obwegeser
mandibuler cerrahi tekniklerin yanmda 1960°da maksiller teknikler {izerinde de
¢abhgmalarmn stirdlirmiis ve 1969°da genis bir LeFort 1 osteotomisi serisi
yaymlamigtir. Segmental cerrahi tekniklerinin ilk kez ortaya konulmasinda en
Gnemli paya sahip olan Kole 1959°da alveolar progeslerin konumsal degisimi ile
ilgili gesitli operasyon teknikleri geligtirmigtir. Kole nin bu alandaki en &nemli
katkis1 protriizyonun diizeltilmesine yonelik olarak uygulanan bimaksiller alveolar
cerrahiyi tammlamasidir, bunun yam sira ortiilii kapams, kisa yiiz sendromlari, agik
kapamgin tedavisi ve genioplasti iglemlerine iligkin olarak da geligtirdigi teknikler de

bu alandaki diger 6nemli gelismeler arasmdadir'®.

Izleyen siiregte gerek Avrupali gereksede Amerikah aragtiricilarm yogun
¢alismalar1 sonucu yeni izole ve kombine teknikler ortaya konularak oral ve
maksillofasiyal cerrahi bilim dalnmn ilgi alanlar giderek genislemis ve artik
giinlimiizde kraniyomaksillofasiyal cerrahi seklinde tanimlanan kavram kapsammda
gok degisik vaka tedavilerinin oral ve maksillofasiyal cerrahlar tarafindan

gergeklestirildigi bir diizeye ulagilmugtir'®®,

Bu yoéntemler arasinda yer alan segmental cerrahi tekniklere duyulan
gereksinim ortodontideki gelismeler sonucu azalmg gibi goziikse de, bu teknikler

hastanin yas1, ortodontik tedavilerin uzun zaman almasi, ve dzellikle de geneler

arasmda agm boyutsal bir uyusmazhigm olmadipi, sadece hafif seviyelerde



malokliizyonla birlikte gériilebilen dentoalveolar uyumsuzluklarda tercih edilen bir

yontem olarak kullanilabilmektedirler % ** 44 5,

Segmental Osteotomi Teknikleri giiniimiizde klasik olarak:
Alt Cene i¢in;

1) Anterior segmental osteotomiler

2) Posterior segmental osteotomiler

3) Total mandibuler subapikal osteotomiler

Ust Cene igin;

1) Anterior segmental osteotomiler

2) Posterior segmental osteotomiler

olarak siniflandirilabilirler.

Anterior mandibuler segmental osteotomi siklkla uygulanan bir teknik
olup, endikasyonlar: arasnda mandibuler dentoalveolar protriizyon, gesitli
tiplerdeki agik kapamglar, spee egrisinin agir1 oldugu vakalar, mandibulada dental
ark asimetrisinin bulundugu olgular sayilabilir*’. Klas III vakalarda ters overbite
iligkisi varken iskeletsel gene profilinin normal oldugu durumlarda anterior

segmental cerrahi diigliniilmelidir. Bu yontemle dis ¢ekimi yapilarak anterior



segment geriye veya ¢ekimsiz olarak yukari, asagi ya da one hareketlendirilerek

konumlandirilabilmektedir. ** 4

Sekil 1. Anterior mandibuler segmental osteotomi ve hareket yonleri

Posterior mandibuler segmental osteotomi anterior segmental ve difer
mandibuler tekniklere oranla daha az uygulama alam bulmaktadir. Bunun baghca
sebepleri arasinda teknifin zorlufu nedeni ile mandibuler nérovaskiiler yapilara
zarar verme tehlikesi ve buna bagh olarak segmentlerin beslenmesindeki olasi
komplikasyonlar sayilabilir.Teknigin endikasyonlar1 mandibuler posterior diglerin

asin olarak linguale yada vestibiile egimli oldugu vakalar, dogumsal yada sonradan



olusmus posterior bolge bosluklarmm kapatilmasi, stirmemis yada intriize olmus

posterior dislerin normal okliizyon seviyesine getirilmesi geklinde siralanabilir “**.

Sekil 2. Posterior mandibuler segmental osteotomi ve hareket yonleri

Total mandibuler subapikal osteotomi, alveoler progesin tamaminin yeni bir
konuma getirilebilmesini saglayan bir yéntemdir. Teknigin endikasyonlar1 arasinda
alt yiiz yiiksekliinin arttirilmasmna veya artrmg spee egrisinin diizeltilmesine yonelik
olarak mandibuler dentoalveoler yapmmn ileri ahnmasi, dar mandibuler agih ancak
pogonionun normal pozisyonda oldugu Klas II malokliizyonlarm diizeltilmesi gibi

olgular sayilabilmektedir.*

TC. YUKSEKOGRET 1M KURULY
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Sekil 3. Total mandibuler subapikal osteotomi ve hareket yonleri

Wassmund ve Wundererin ortaya koyduklari anterior maksiller segmental
osteotomi esas olarak maksiller anterior dentoalveoler yapiy1 geri almak igin
kullanilsa da aym zamanda segmentin yukar1 ve asad1 yonde hareketine de imkan
tanmmaktadir. Bu yontem maksiller protriizyon, bimaksiller protriizyon, agik
kapams vakalarinda, orta hattaki diastemalarin kapatiimasinda tercih edilmeli,
ancak vertikal yonde maksiller boyutun arttifi, yada ger¢cek mandibuler

retrognatizm sonucu gelisen Klas IT vakalarda uygulanmamalidir *>* 1,

T.C. YOKSEKOGRETIM KURULY
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Sekil 4. Anterior maksiller segmental osteotomi ve hareket yonleri

Posterior maksiller segmental osteotomi baz1 vakalarin tedavisinde 6rnegin
mandibuler protezin posterior boyutuna yeterli mesafe olugturmak amaci ile
posterior segmenti yukarnt yonde konumlandirmak, bukkal nonokliizyonun
giderilebilmesi i¢in segmentin asafi yonde yerlestirilmesini saglamak, posterior
maksiller segmentin konumunun transvers yonde degistirmesi amaci ile
kullamlabilmektedir. Teknik, posterior segmentin pterygoid laminalarla yakin

iligkisi sebebi ile geriye dogru hareketlendirilme igin diigtintilmemelidir ** * 18,
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Sekil 5. Posterior maksiller segmental osteotomi ve hareket yonleri

Segmental cerrahilerde  Ozellikle segmentlerin  yvukan  ydnde
konumlandiriimalart sonrasmnda ana kemik yapi ile arasinda olusan boslufun

kapatilmas) hem stabilizasyon hem de iyilesme agisidan biiyiik 6nem tagmmaktadir.

Kraniyomaksillofasiyal  cerrahi  girigimlerde, kemigin  konjenital
anomaliferinin sebep oldugu veya travma sonrasi olugan deformitelerde yada belli
bir biylikliige ulasan kemik lezyonlarmin eksizyonu sonrasi meydana gelen
defektlerde, kemigin yeniden sekillendirilmesi yada tamiri digiiniildiiglinde kemik
greftleri veya kemik yerine gecebilen materyallerin  kullanimina ihtiyag
duyulmaktadr %,
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Ik kemik grefti uygulanmas: 1668 de Job Van Meck’ren tarafindan képek
radiyal kemiginin bir gocugun iskelet sistemine nakli ile gergeklestirilmistir * 7.
1739 yihinda Duhamel, bir deney sonrasinda subperiosteal olarak yerlestirilen
tellerin daha sonra kemik ile ortiildiigiinii saptayarak periostun kemik yapma
Ozelligini belirlemigtir. 1864 yihnda Haller daha farkh bir bakis agis1 ile yaklasarak
bliyliyen kemi8in oOzellikle epifiziyal tabakasinda bulunan hiicrelerin kemik
olusumunda rol aldiklarm bulgulammstir™. 1864’te Gegenbauer kemik dokunun
olusmas: ve gekillenmesi ile ilgili olarak ilk kez osteoblast hiicresini tammlamstir 2.
1901 yihnda da Marchand osteoblastlarm puliripotent mezensim hiicrelerinden
koken aldigm ifade etmistir 2. Giinfimiize degin gegen stiregte greft teknikleri
gelistirilerek bir yilda ylizbinleri agan sayida uygulanabilen rutin bir yontem haline

s 20, 69,75, 89
gelmigtir ©° %,

Ideal bir kemik greftinde bulunmas: gereken Szellikleri su sekilde srralamak

miimkiindiir: 2045 102
1) Greft materyali immiinolojik olaral inert olmahdr.

2) Yerlestirildikleri bolge sert ve ¢evre yumusak doku iizerinde osteojenik etki

gostermelidir.

3) Yeni kemik olusumunu aktive etmeli ve konak kemik doku ile yer

degistirebilmelidir.

4) Minimal inflamatuar reaksiyona sebep olmali ve boylelikle red edilmemelidir.
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5) Fonksiyonel kuvvetlere karg1 koyabilmelidir.
6) Yeterli miktarlarda temin edilebilmelidir.
7) Kolay sekillendirilebilmelidir.

Kullamlan greftlerin kaynag: ve uygulanacak bolge ne olursa olsun, transferi
yapilan materyalin tamirini ifade eden ve birlesme (inkorporasyon) olarak
adlandirilan ortak bir tammlama kullamlmaktadir. Birlesme kavram; transplante
edilen greft materyalinin alic: doku tarafindan adeta bir zarf seklinde sarilarak
nekrotik ve yasayan hiicrelerin karigmas: olarak agiklanmaktadr *°. Bu siirecin
gelisimi esnasinda nekrotik dokularn rezorbsiyonu ve bu bélgelere dogru yeni
olusan kemigin ilerlemesi s6z konusudur »'. Kanseloz ve kortikal kemik greftleri
i¢in birlesme mekanizmasi benzer olmakla birlikte aralarinda bazi niianslar mevcut
olup, otogreft ve allojenik greftler icin de farklhiiklar sergilemektedir. Bu
mekanizma temel olarak alic1 yatagin bir fonksiyonu olup iskelet metabolizmasma,
yasa, yasayan dondr doku ile yakin kontaktta olmasma ve birbirine bagh
osteoprogenitér ~ hiicre  proliferasyonu,  osteoblastlarm  farkhlasmas,
osteoindiiksiyon, osteokondiiksiyon ve greftin biyomekanik &zellikleri gibi baz
kavramlardaki dengeye baghdir ** *'. Axhausen yeni dokularmn, transplante edilen
kemik grefiindeki kan damarlarmm invazyonu ile olugan kanallar yada daha
onceden greft materyalinde var olan kanallar boyunca ilerledigini ifade etmis ve bu
progese “Schleichender ersatz” adm vermistir ””. Bu Almanca terim daha sonra

Ingilizce terminolojiye “creeping subtitution” (yavas yavag sokularak yerini almak)

TC YOKSEXOGRETIM KURTLE
DOKIMANTASYON MERKFTH
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olarak aktarimig ve giiniimiizde kemik greftlerinin dinamik iyilesme isleminin
agiklamasinda ve nekrotik eski kemikle, yasayan yeni kemik dokunun yer

degistirmesini tammlamak amaciyla kullamlmaktadir 2.

Grefiler yerlestirildikleri bolgede osteokondiiktif, osteoindiiktif, ostojenik

etki gosterebilmektedirler.

Osteokondiiktivite temel olarak pasif bir kemiklesmeyi ifade etmekte olup,
transplante edilen greft materyali igerisine dogru kapillerlerin ¢ogalmasim ve alici

yatagmdan mezensimal hiicrelerin grefte dogru yonlenmelerini tammlamaktadir 2*

48

Osteoindiiksiyon; alici yatagindan transplante edilen greft materyali i¢ine
kapillerlerin, perivaskiller yapilarin ve osteoprogenitor hiicrelerin ilerlemesi
olgusudur. Ayrica osteoindiiksiyon kemik matriksi ile temasta olan fibroblast
benzeri mezengimal hiicrelerin farkhlagma progesini de ifade etmektedir 2> *'. Bu
islemin ¢6ziinmeyen polipeptid morfojenler (BMP =Bone Morfogenetic Protein) ile
birtakim 6zel enzimler ve enzim inhibitorleri tarafindan diizenlendigi
digtinilmektedir® ™ ', Bir bagka tammlama ile, osteoindiiksiyon, defekt
bolgesine yerlestirilen ve burada bir iskelet yap1 olugturan kemik greftindeki
komponentlerden salinan BMP gibi baz: aktif faktorlerin, duyarh hiicreleri stimiile
etmesi ve bu hiicrelerin ise osteojenik aktiviteyi baglatmasidir. Bu tanimlama aym

zamanda kemik greftlerinin osteojenik 6zelligi olarak da kabul edilebilmektedir'>*"

28, 55,75, 76,99, 100
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Osteoindiiksiyonun major fazlan kemotaksi, mitoz ¢ofalma ve
farkhlagmadir . Kemotaksi, hicrelerin kimyasal uyaranlara bagh olarak dogrudan
bolgeye hareketlenmesi olarak tanimlanabilir. Demineralize kemigin implantasyonu
ile hiicrelerin bolgeye hareketleri ve sahaya girigleri aktive olmaktadir. Plazmada
fibronektin 450 kd molekiil agirhfmna sahip; plateletler, miyofibroblastlar ve
fibroblastlar tarafindan tiretilen, kollajen fibrin ve heparine yaknhk gosteren,
travmatik bolgelerde primer olarak bulunan bir matriks ve hiicre membran
proteinidir. Bu protein mezengimal hiicrelerin kollajen matrikse baglanmalarim,
boylece olusan kollajen-fibronektin kombinasyonuda, osteoindiiktérlerin hiicre
duvarmdaki reseptorlere baglanmasim saglar ®> *> ' "7 Fibronektinin peptid
zincirlerinin kemotaktik &zellikte olduu hatta mitojenik potansiyel gosterdigi
bilinmektedir. Kemik indiiksiyonunun ikinci 8nemli evresi mitoz ¢ogalmadir. Yeni
olusan mezensim hiicrelerinin artin kemik matriksinin mitojen &zelligini ifade
etmektedir. Bu donemi vaskiiler invazyon ve kikirdak dokunun kemik dokuya

farkhlagmasi izlemektedir *°.

Transplante edilen osteojenik hiicreler 4 farkli kaynaktan koken

almaktadirlar. Bunlar;

Periost: 1974 yinda Knize * tarafindan tavsanlarda yapilan bir
aragtirmada periostun derin tabakasm tegkil eden kombiyal tabakadaki hiicrelerin
osteogeneziste primer etki gosterdiklerini vurgulamakta ve bu tabakadaki
hiicrelerin dogrudan osteojenik hiicrelere doniistligii ifade etmektedir 2 %> '2,

Periostun en az yumugak dokular kadar izh revaskiilarizasyonu sayesinde altindaki
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kemifin ozellikle de korteksin 1/3 dig kesiminin hizh beslenmesi miimkiin
olmaktadir. Ayrica periost aktivitesi ile ilgili olarak yag faktériiniin de Snemi
biiyiiktlir zira yagh hayvanlarla yapilan deneylerde elde edilen sonuglara gore
periostal aktiviteye dayal kemik formasyonu gézlenmezken, geng¢ hayvanlarla
yaplan deneylerde yeni kemik formasyonunun iyi diizeyde gerceklestigi
saptanmustir °. Bir kemik transplantinda periostun bulunmamast, iyllesme ve tamir
isleminin gereksinim duydugu siireci uzatmakta ve goreceli olarak daha az kallus

20,21, 123

olusumuna neden olmaktadir

Intrakortikal _ elementler: In  vitro  deneyler  sonucunda,
transplantasyondan belli bir zaman sonra bazi osteositlerin kanalciklarda diftizyon
yolu ile kalan besleyici maddeler sayesinde yasamlarma devam ettikleri hatta bu
siirenin bazi gruplarda 24 saate kadar uzadifa saptanmistir, Burada 6nemli olan
nokta osteositlerin mitotik aktivite gdstermemelerine ragmen, korteks igerisindeki

baz1 potansiyel osteojenik hiicrelerin yagamalarna olanak tammalandir 2*?',

Endosteum ve Kemik ilifi elementleri: Gerek endoteliyal gerekse de

kemik iligi hiicrelerinin osteojenik potansiyelleri ve transplantasyon sonrasinda
kemik formasyonundaki etkileri gok iyi bilinmektedir ***##*!1"%!2! Ogteogeneziste
endosteum hiicrelerinin kemik iligi hticrelerinden daha énemli bir role sahip olup
olmadif: yada iki tiir hiicrenin esit diizeyde etkili oldufu konusu halen tartigmahdir
%, Burwell % indiiktif sistemin kemigin ve kemik iliginin nekroze olmas: ile olugan
bir substans varhf: ile bagladigim vurgulamaktadr. Bu substans fagositoz

yetenegine sahip mezengimal hiicreleri ve retikiiloendoteliyal sistem veya makrofaj
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sistemi hiicreleri ile karigarak ortamdan uzaklagtirilirken, hiicreler osteoblastlara

doniismek igin indiiklenmis olmaktadirlar 2%,

Yapisal olarak kemik greftleri kortikal ve spongioz olmak iizere iki gruba
ayrilirlar >”®, Kortikal kemik greftleri daha yogun vaskiiler kanalciklar1 daha kiigik
ve bu nedenle daha uzun siirede revaskiilarize olabilen, genellikle diiz ve uzun
kemiklerin yiizey kisimlarindan alman greftlerdir. Spongioz kemik greftleri ise daha
az yogun, revaskiilarizasyonun daha hizh seyredebilmesine izin veren pek ¢ok
biiylik ve genis bogluklara (trabekiiler yapi) sahip greftlerdir ve bu 6zellikleri ile
neovaskiilarizasyonu da stimiile etmektedirler. Kortikal kemik greftleri sahip
olduklar1 yogun yap: sayesinde gerilme ve basing kuvvetlerine daha kolaylikla kars:
koyabilmekte ve oOzellikle bu tiir kuvvetlere maruz kalan bdlgeler igin tercih
edilmektedirler. Kortikal kemik osteon olarak adlandirilan iinitelerden olusmustur.
Bu iiniteler bir lakiina i¢inde ortada bulunan bir osteosit ve onu gevreleyen kan
damarlarmin da bulundugu kemik lamelleri ile havers kanallarindan olugmaktadir.
Spongioz kemik yapisinda ise trabekiiller arasinda damar ve kemik iligi yapilari

mevcuttur. Bu trabekiiller stres alanlarma dik olarak planlanmislardir *™°,

Kortikal ve spongioz kemik arasindaki géze garpan en 6nemli farklardan
birincisi iyilesme progesi esnasinda kortikal kemigin spongioz kemige oranla daha
geg revaskiilarizasyonu olup bu islem rezidiiel havers kanallar1 boyunca periferden
merkeze dogru gergeklesmektedir” *> > ** °, Her iki yap: arasmdaki diger nemli
farkhihk ise kortikal kemikte osteoklastik aktivitenin osteoblastik aktiviteden daha

fazla etkin olmasidir > 7. Yapilan deneysel galigmalarda implante edilen kortikal

TC YIKSEKOGRETIM KUKU L
DOXDMANTASYON MERKEZA
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greftlerde iki haftahk periyotta normale gore daha fazla rezorbsiyonun gézlendigi,
bu rezorbtif fazin altinci haftaya kadar artan hizla devam ettigi ve birinci yilin

sonuna dojru ise azaldip1 tespit edilmistir’’.

Rezorbsiyon fazi1 sonrasinda nekrotik olugumlarin uzaklagmasmn ardindan

kavitede osteoblastik aktivitenin 6n plana ¢iktig1 bulgulanmgtir.

Spongioz kemik greftlerinde ise transplantasyon sirasinda kogullara bagh
olarak hizla dejeneratif degigikliklere ugrayan kemik ilii bogluklarmm yeni
damarlarn invazyonuna izin vermesi ve bu yolla ilkel mezengim hiicrelerinin
osteojenik hiicrelere doniigmesi sayesinde saatlerle ifade edilebilecek bir hizla yeni
kemigin olusumu s6z konusu olabilmektedir > ™ 7. Spongioz kemik greftlerindeki
bu osteojenik karakterli hiicreler ilk olarak osteoblastlara doniismekte ve bu
osteoblastlar da olii trabekiilleri ¢evreleyerek osteoid birikimine neden
olmaktadirlar > ', Nekrotik kemik osteoklastlarca ortamdan uzaklasrrken yeni
kemik ile yer degistirmekte boylece spongioz kemifin tamiri gergeklesmektedir.
Ozetle spongioz kemigin kortikal kemige oranla daha osteojenik dzellikte oldugunu

s6ylemek miimkiindiir %.

Fizyolojikk olarak kemiklesme membranéz yada enkondral olarak
saglanmaktadir *” 7. Formasyon mekanizmasma gore kemikler membrandz ve
enkondral olarak adlandinhrlar. Enkondral kemiklesmede once kikirdak yap:
olusur. Kikirdak matriksi vaskiiler invazyonu takiben kalsifiye olur. Vaskdiler yolla

bolgeye farklhilasmamms mezengim hiicreleri ulagr bu hiicreler daha sonra
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osteoblastlara déniisiirler. Bu asamadan sonra osteoid olugur ve mineral ¢6kelmesi
ile kemik trabekiillerinin spikiillerini meydana getirirler. Kemik trabekiilleri 6nce
woven kemifini ardmdan da kompakt kemigi olugtururlar. Bunun tersine
membrandz kemigin gelisimi agamasinda kikirdak &nciilerine ihtiyag yoktur.
Membrandan kéken alan mezensim hiicreleri dogrudan osteoblastlara dontigiirler
ve osteoid yapisim olusturular. Membran6z kemiklesme ve enkondral kemiklesme
arasindaki fark membrandz kemiklegsmede osteoblastlarm kikirdak kokenli bir
matriksten farkhlagsmamalandir. Enkondral kemik sinifina uzun kemikler, kostalar,
vertebra ve kafa tabam girerken, membrandz kemikler simfinda ise yiiz kemikleri,
klavikula, kalvaryal kemikler bulunmaktadir. Mandibula, sfenoid, temporal,
paryetal ve oksipital kemiklerin formasyonunda ise her iki mekanizma da etkili

olmaktadir ™.

Kraniyomaksillofasiyal cerrahi iglemlerde kemik defektlerinin doldurulmasi

amaci ile kullanilan baglica greft tipleri su sekilde siralanabilirler; 245,

1) Xenogreft: Heterogreft olarak da bilinen bu grup, verici ile greftin
yerlestirilecegi ahcimn  farklh cinslere ait oldugu greft tiirtidiir. Xenogreftler farkh
cinslere ait dokulardan elde edilmis olmalarndan kaynaklanan molekiiler
aynliklarmdan &tiirli gesitli immiinolojik reaksiyonlara sebep olmaktadirlar. Bu
Ozellikleri pratikteki kullammlar1 agisindan dezavantaj teskil etmektedir. Bu tiir
grefilerin yerlestirildikleri bolgelerde varliklarm uzun zaman koruyamadiklar ve

kemik olusumunda primer olarak rol almadiklari belirlenmistir. Xenogreftlerin
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yerlestirildikleri bélgelerde olusacak yeni kemik igin yer tuttuklar1 yani

osteokondiiktif olduklar bilinmektedir ' 7°.

2) Otogreft: Aym bireyden alnan ve bireyin bir bdlgesinden diger bir
bolgesine transfer edilen greft tiiriidiir. Otogreftler spongioz kemik trabekiilleri ile
kemik ilifini ve taze, dondurulmus yada kortikal kemik tozlarim igeren, greftlerdir.
Otogreftlerde spongioz kemigin yada kemik ilifinin kullanmiimasi, kemik iligindeki
osteojenik stem hiicrelerini kapsamasi agismdan 6nem tagmaktadir. immiinolojik
olarak tam uyumlu olmalar, elde edilmelerinin kolay olmasi ve ek maliyet

getirmemesine karsin otogreftlerin bazi dezavantajlar1 mevcuttur bunlar;

1) Ozellikle gocuklarda, biiylik defektlerin tamiri amaciyla kullamlacaklarinda

genellikle yetersiz miktarlarda doku transferine izin vermektedirler.

2) Verici bolgede postoperatif olarak agri, hemoraji, yara bolgesi ile ilgili
problemler, kozmetik sorunlar, enfeksiyon, sinir hasarlar gibi olumsuzluklara yol

agabilmektedirler.

3) Transplante edilen dokunun defekt bolgesine uyumlanmasi agismndan sorun

yaratarak, defektin yeterli olarak doldurulmasina imkan tammayabilmektedirler.
4) Ek bir kesi bdlgesine ve ikinci bir cerrahi yaraya sebebiyet vermektedirler.
5 Verici kemigin zayiflamasma neden olabilmektedirler 2> %,

Sayilan bu dezavantajlar1 nedeni ile otogrefiler artik giliniimiizde yerlerini

cesitli yontemlerle elde edilmis allogreftlere birakmaktadirlar®.
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3) Alloplastik greft: Inert sentetik materyallerden elde edilen ve kimi
zaman da implant materyalleri olarak adlandmlan tiirdiir. Alloplastik materyaller
yapay maddeler olup, kemik defektlerinde osteogenezisin baglatiimas: amaciyla
kullamimaktadirlar. Bu materyaller ¢ok ¢esitli formlarda (metal, seramik, karbon,
kalsiyum fosfat) bulunabilmektedirler®. Biyoaktif seramikler hidroksiapatit,
floroapatit, biocam ve trikalsiyum fosfat gruplarm igermektedir. Bu materyallerin
osteojenik ve osteokondiiktif Ozellikleri tespit edilmistir. Biyoinert alloplastik

materyaller de siklikla protetik amagh uygulamalarda kullanim alam bulmaktadirlar.

4) Allogreft: Homogreft olarak da bilinen bu grup, verici ile aliciin aym

cinse mensup, ancak farkh genetik 6zelliklere sahip oldugu greft tiiriidiir.

Cahsmamizda kullamlan allogreftlerin inkorporasyonu otogreftlerinkinden
daha zor gergeklesmektedir. Bunun iki 6nemli nedeni bulunmaktadir. Bunlardan
birincisi transplante edilen doku elemanlarma karsi gelisen immiinolojik cevap
ikincisi ise allogreftlerin korunmas: igin uygulanan islemler nedeni ile dokularin
hiicrelerin dejeneratif degisikliklere ugramasi yada 6lmesi gibi yapisal degisikliklere

ugrayabilmesidir ™.

Yumusak doku allogreftlerinde oldugu gibi 6zellikle taze allojenik kemik
greftlerinde de, greftin biyolojik olarak kaybina sebep olabilecek kuvvetli bir immiin
cevaba neden olunabilmektedir ' *> ®*. Yumusak doku greftlerinden farkh olarak
kemik greftlerinin mineralize yapida olmalar1 greftin kaybi halinde matriks ve

minerallerin de kaybi anlamma gelmektedir. Horowits ve Freidlaender 7 kemik
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allogreftlerinin rejeksiyonlarinin, 6zel bazi elemanlarm yada mekanizmanm kemigin
rezorbsiyonuna neden olmasi geklinde gergeklestigini bununda immiin sistemin
aktive olmus hiicreleri veya immiin sistemin viicut ¢6zeltilerindeki firiinleri ile
indiiklenen osteoklastlar tarafindan kemifin rezorbe edilmesiyle gergeklestigini
ifade etmektedirler. Buna gore ahci bblgenin allojenik kemik greftine karg
gostermi§ oldugu immiin reaksiyon iki fazda meydana gelmektedir. Birinci fazda
transplante edilen dokudaki alloantijenler immiin sistem hiicrelerinin  ve
sitokinlerinin aktive olmasma ve bu yolla bir immiin atagm baslamasina neden
olmakta, ikinci fazda ise aktive olmus hiicre ve sitokinler osteoklastlan aktive
ederek ve bu yolla allojenik kemifi matriksi ve mineralleri ile birlikte rezorbe

etmektedirler %.

Allojenik kemik greftlerinde en ¢ok immiin cevaba neden olan yapmmn
kemigin allojenik iligi oldugu, ayrica allojenik kemik matriksini olusturan
glikoproteinlerin, kollajenin ve mukopolisakkaritlerin de immiinolojik reaksiyona

sebep olabilecekleri diistintilmektedir 2" *> 2,

Allojenik kemigin uyardifi immiin cevap, aktive olmus lenfositler ve
sitotoksik antibodyler ile karakterizedir. Taze ve dondurulmus kemik i¢in bu
gegerli olmakla beraber, ¢esitli koruma ve saklama islemlerinden gegirilmis kemik
allogreftlerinde (dondurulmus-kurutulmus) bu cevabin olugmasi hem daha uzun
zaman almakta hem de daha az siddette olugmaktadir. Kemik greftlerinde bulunan

osteojenik hiicrelerin, kondrojenik hiicrelerin, fibréz, yag, vaskiiler, hematopoetik,



noronal kékenli yapilarm kollajen matriksin ve inorganik materyalin bu immiin

reaksiyona sebep olabilecek sistemin temelini olugturdugu bilinmektedir *.

Diisiik yogunlukta ve gegici olarak adezyon gdosteren, FcR negatif, Ia
pozitif hiicrelerin giiglii bir alloreaksiyona sebep olduklar: bilinmektedir®’. Bir diger
antijenik 6zellikteki hiicre grubu da osteoblastlar, osteoklastlar ve bunlarin
onciileridir. Horton ve arkadaglan ® osteoklastlarm Qa5’in de dahil oldugu Tip 1
yiizey antijeni salabildiklerini ifade etmiglerdir. Ancak serolojik olarak
osteoklastlarda Tip 2 ylizey antijeni saptanamamustir, bu da osteoklast hiicresi
ylizey membrammin hizh turnoverma baglanmaktadir. Hiicresel immiinitenin
allogreftlerin yikimindaki en 6nemli faktér oldugu diisiiniilmektedir. Hiiméral

immiinite ise allogreftlerin red edilmesinde 5nemsenmeyecek bir role sahiptir > %,

Alic1 yatagin taze allogreftin immiinojenik 6zelligine karsi olusturdugu
inflamatuar cevap, otogrefte kars1 olugan inflamatuar cevaba hemen hemen benzer
sekilde birinci hafta sonunda kendini gosterir. Ikinci hafta sonuna dogru ise en tst
diizeye ulagir. Bu sirada gdzlenen ana hiicre tipi lenfositlerdir. Takip eden iki
haftada, lenfositler tablodaki stiinlikklerini korurlar ve sonrasmnda allogreft fibr6z
bir doku engeli ile gevrelenir. Bu andan itibaren inflamatuar reaksiyon ya azalmaya

baglar yada kronik olarak sekiz ay yada daha fazla siire ile devam eder 2" .

Alct immiin sisteminin engellenmesi ve greft materyalinin antijenik yapismin
tahrip edilmesi, immiin cevabmn baskilanmas; i¢in diigiiniilen yollar olmustur. Verici

ve ahct dokular arasindaki antijenik farkhhklarm en aza indirgenebilmesi igin



allogreftler ¢esitli teknikler ile islem gormektedirler. Ancak bu iglemler yolu ile
yasayan hiicrelerin canhhklarmi kaybetmesi bu tiir greft materyallerinin transplant

yerine implant terimi ile adlandirimalarma yol agmugtir *°.

Dondurulmus Allogreftler (Frozen Allograft): Dondurulmus kemik implantlar,
allojenik 6zelliklerinin olmamasi1 nedeni ile g¢ogunlukla otogreftlerin yerine
kullanilan materyallerdir. Ancak yapilan klinik ve deneysel aragtirma sonuglarina
gére bu tiir materyallerde bir miktar antijenik 6zelligin kaldig1 belirtilmektedir.
Dondurulmus allogreft materyalleri ile yapilan bazn ¢abgma sonuglart soylece

Ozetlenebilir.

A) Taze allojenik greftlere oranla dondurulmus allojenik greftlerde yabanc cisim
reaksiyonu daha az siddetle ortaya ¢ikmakta ancak kimi zaman bu reaksiyon yedi

aya kadar siirebilmektedir.

B) Dondurulmus kortikokanselloz kemik greftleri sitotoksik antibodyleri aktive
etmektedirler. Bu bulgular dondurulmus grfetlerde antibody iiretiminin olmadi:

yargss! ile ¢elismektedir.

C) Dondurulmus allojenik greftlerde revaskiilarizasyon digerlerine oranla en az bir

ay gecikmektedir.

D) Dondurma islemi erken donemdeki osteojenik aktivitenin en {ist diizeyde
seyretmesine engel olmakta ve yeni olusan kemik miktar1 ile kallus olusumunu

olumsuz yonde etkilemektedir .
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Dondurulmus Kurutulmus Allogreftler (Freeze Dried Allograft, FDBA):

Otojen kemik greftleri yerine en gok kullanilan materyallerdir. Dondurma islemi siv1
nitrojen ile gergeklestiriimekte ve dokular daha sonra istenilen boyutlarda
kiigtiltiilmektedirler ''. Dondurup kurutma iglemi dokunun igerdigi suyun ortamdan
uzaklagtirlarak yapmin dondurulmasidir. Bu islem sayesinde allogreftlerin antijenik
6zelliklerinin azaltilmasinin yaninda aym zamanda uzun siire ile kullamlabilmeleri
saflamaktadir. Bununla birlikte doku canlihgmm devanu s6z konusu degildir. Iglem
dokunun morfoloji, ¢6ziinebilirlik ve kimyasal dzellikleri gibi ti¢ 6nemli 6zelligini
korumaktadir *> ”®, FDBA greftlerinin daha ¢ok osteokondiiktif &zellikte oldugu
ve yerlestirildigi bdlgede yeni kemik doku yapimma imkan tantyan bir iskelet yap:
olusturdugu bilinmektedir '®. Kullammlar yavas yavas terkedilmekle beraber

ozellikle ortopedi ve oral cerrahi islemlerinde uygulama alam bulabilmektedirler.

Dekalsifive Dondurulmus-Kurutulmus Allogreftler (Decalcified Freeze Dried

Bone Allograft, DFDBA) : DFDB allogreftler ilk olarak 1965 yilinda kullanima
girdikten sonra defekt bolgesinde yeni kemik olugumunu uyaran osteoindiiktif
ozellikte olduklar tespit edilmistir. Greft materyalinin deminerilizasyon ileminde _
kullamilan hidroklorik asit, kemik olugumunu indiikleyen kemik morfogenetik
proteinini (BMP) agi3a ¢ikartmaktadir " *2, Demineralizasyon iglemini takiben
dokularin etanol ve kloroform banyolarindan gegirilerek yaglarinmn eritilmesi
saglanmaktadr '”. DFDBA materyallerinin giigli osteojenik etkileri bu

Ozelliklerine baglanmaktadir. Konu ile ilgili yapilmug bir ¢alismada kortikal k8kenli

DFDBA materyallerinin  osteoindiiktif  ozelliklerinin  kanselsz DFDBA
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materyallerine oranla daha giigli oldufu vurgulanmaktadir. Bowers ve
arkadaglarmmn 7 aragtrmalarmmn sonucuna gére DFDBA materyali ile doldurulan
defektler yeni kemik doku ile dolarken kontrol amaci ile bog birakilan defektlerin
uzun junctional epitelle doldufu belirtiimektedir. Son zamanlarda periodontal
yapilara yonelik olarak DFDBA materyallerinin, yonlendirilmis doku rejenerasyonu
teknigi ile kombine olarak uygulandif: 6zellikle Klas II furka defektlerinde gerek
horizontal gerekse vertikal yonde tatmin edici diizeyde kemik olusumu
gbzlenmistir™'*. Yapilan bir arastrmaya gére demineralize kemik greftlerinin
%49 unun rezorbe olabilecegi ve grefte bagh enfeksiyon riskinin % 9 lar diizeyinde

oldugu belirtilmektedir ** 77 3"- 8. 102

Cahsmamizda kullamlan allojenik kemik bloklar: insan kadavra femurundan
elde edilmis 1x3x3 boyutlarmda spongioz pargalardir (Tutoplast Spongiosa
Block,Biodynamics International GmbH, Erlangen, Deutschland). Alnan kemik

materyalleri 6ncelikle solvent dehidratasyon yontemi ile igleme tabi tutulmakta

ardindan gama sterilizasyon uygulanmaktadir.

Solvent dehidratasyon igleminde hiicreler 6nce ozmotik degisim banyolari
ile yok edilmekte, hidrojen peroksit ve takiben de sodyum hidroksit soliisyonlarinda
bekletilerek nonkollajen proteinlerden arindiriimaktadirlar. Bu islemler sonucu
saflastmlan greft materyali aseton banyolarinda dehidrate edilmektedir. Solvent
dehidratasyon isleminin tamamlanmasindan sonra materyaller 1.5 Mrad’hk gama
igm sterilizasyonuna tabii tutulmaktadr. Tlim bu iglemler sayesinde ph'ojenle;',

bakteriler, viriisler ile birlikte greftin antijenik 6zelligi de yok edilmis olmaktadir .
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Bu greft tiplerinin diginda ayrica, izogreft olarak adlandirilan ve genetik
olarak aym &zelliklere sahip olan bireyler arasinda, ( genellikle monozigot tiirdeki
ikizlerde gézlenen gibi) uygulanan greftler de ¢esitli amaglara yonelik olarak

kullamlmaktadirlar .

Insan kékenli tiim biyomateryaller de karsilagilan Snemli sorunlardan bir
digeri de materyallerdeki sporatif, vejetatif mikroorganizmalar yolu ile ¢apraz
enfeksiyon ve serolojik yoldan bulagma ihtimali olan hastahklarm kontaminasyonu
riskleridir. Bu amagla greft materyalleri 6zen gosterilerek steril edilmelidir. Bu
materyallerin gama 1gmlamasi yada etilen oksit sterilizasyonu gibi kimyasal yollarla
steril hale getirilmesi dnerilmektedir. Gama 1smlamasinin agm dozlarda uygulanmas:
halinde greft materyalinde yapisal ve biyomekanik bozulmalarin olabilecei
belirtilmekte, hatta bunun osteoindiiktif 6zelligin kaybma bile neden olabilecegi
vurgulanmaktadir. Moran ve arkadaglani * ratlarda yaptiklari bir aragtrmada 3
Mrad’lik radyasyonun greftlerin osteojenik potansiyeline zarar vermedigini ifade
etmektedirler. Etilen oksit sterilizasyonun HIV’1 oldiiriicii etkiside tespit

edilmigtir™.

Yonlendirilmis doku rejenerasyonu (YDR) ve bu amacla kullanilan

materyaller

Ik olarak Nyman ve arkadaglan® tarafindan ortaya koyulan ydnlendirilmig
doku rejenerasyonu teknifi baslangicta, prensip olarak periodontal cerrahi iglemier

igin gelistirilmis olan bir membran teknigidir. Bu teknikte biyolojik olarak inert



6zellikte bir membran kdk yiizeyi ile gingival flap arasma yerlestirilerek, iyilesme
bolgesine kemik hiicrelerinin, gingival epitel hiicrelerinin ve gingival bag doku
hiicrelerinin migrasyonu engellenmeye c¢ahgilmakta, ancak periodontal ligament
hiicrelerinin koronale dogru yeni atagman olugturmas: amaciyla ¢ogalmalarmna izin
verimektedir “*. Nyman ve arkadaglarmm **° caligmalarmda kullandiklan
Millipore (Millipore, Bedford, MA) filtrenin periodontal defektlerde uygulanmm

sonras1 periodontal dokularda rejenerasyonun saglandif: ifade edilmektedir.

Daha sonraki yillarda ydnlendirilmiy doku rejenerasyonu tekniBinin
periodontal dokularn diginda diger bazi kemik defektlerinin tamirine yonelik olarak
kullamlmas:  diigliniilmtigtiir. Kemik rejenerasyonu amaciyla —membranlar
uygulandipinda  “Yonlendirilmis Kemik  Rejenerasyonu (YKR) terimi
kullamlmaktadir. 1957 yihnda k&pekler iizerinde yapilan bir ¢alismada, deneklerin
femur ve ileumunda olusturulan defekt bélgeleri plastik bir membranla kapatilms
ve iyilesme stirecinde gevre dokulardan fibroblastlarin ve bag doku elemanlarmin
defektin igine dogru ¢ogalmasma engel olunarak osteojenik potansiyeli olan

hiicrelerin artigma imkan tanmmugtyr 3% 35 36.39.86_

Dahlin ve arkadaglarmm ** maymunlar iizerinde YKR ile ilgili yaptiklari
¢ahsmann temelini de yine aym varsayim olugturmaktadir. Buna gore kemik doku
ile yakin temasta olacak sekilde yerlestirilen membran ile kemik arasinda kalan
bosluga ¢evre yumusak dokulardan invazyon engellenerek sadece kemik orijinli
hiicrelerin artigma izin verilmektedir. Bununla ilgili hayvanlarm maksilla ve

mandibulasindaki “trough and trough” defektlerin iizerine yerlestirilen e-PTFE
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(expanded polytetraflour — ethylene) membranh gruplar ile membransiz gruplar
karsilagtirildiginda, membran uygulanan gruplarda kalite agisindan da tatminkar
yapida yeni kemik yapmm saptanirken kontrol gruplarmm higbirinde bu denli bir
kemik yapimu izlenememis ve defektlerin fibroz doku ile doldugu bulgulanmgtir.

Aym metod giinfimiizde oral implantolojide de kullamlmakta olan bir yontemdir.

YDR teknifi igin Onerilen pek ¢ok form ve Ozellikte membranlar
bulunmakla birlikte, genel olarak membranlar1 rezorbe olabilen ve rezorbe olmayan
membranlar olarak iki ana baghk altinda toplamak miimkiindiir. Bu gruplardan
rezorbe olmayanlarin dierlerine gore en biiyilkk dezavantajlan ikinci bir operasyona

gereksinim gostermeleridir *°.

Expanded polytetraflour — ethylene Membranlar (e-PTFE)

YDR islemlerinde en gok kullamlan membran tipi olan e-PTFE yapilar
(GORE-TEX) rezorbe olmayan membranlar smifina girmektedir. Bu materyallerin
klinik kullammlar1 sirasinda ortaya gikabilecek bazi sakincalar da séz konusudur,
Omegin gore-tex gibi sert materyallerin sert doku ile yumusak doku arasma
yerlestirilmesi ve uyumlanmasinda baz1 zorluklarla karsilasilabilmekte, membranlar
iyilesme periyodu esnasinda sert dokuya yapisiklik gdstermekte ve temasta oldugu
boigede rejenerasyonun istenen gekilde gergeklesmesine engel olabilmekte, iyilesme
periodu sirasinda membrani yara bSlgesinde agi3a ¢ikmasi sonras: kontaminasyona
bagh enfeksiyon riski s6zkonusu olabilmektedir. Ayrica dort ila alt1 hafta sonra

ikinci bir operasyonla ¢ikartilmalan gerekmektedir .
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Becker ve arkadaslarmm 7 ¢ahgmalarinda kemik i¢i implantlarin gevresine
uyguladiklari e-PTFE membranlarm kemiklesmeyi %95.17 oranmnda olumiu
etkiledigini, kontrol grubunda ise implantlarm gevresinde ancak % 55 oraminda

kemiklesme izlendigini belirtiimektedir.

Guillemin ve Mellonig’in ** DFDBA greft materyallerinin {izerine
uyguladiklai e-PTFE membran materyalleri ile membransiz gruplan
Kkarsilagtirdiklar1 gahgmalarmda membran uygulanan gruplarda % 70 oraninda bir
kemiklesmeden soz edilitken membransiz gruplarda kemiklesmenin % 58 ler

diizeyinde oldugu ifade edilmektedir.

Schwarts ' ve arkadaslarmmn DFDBA materyalleri ile yaptiklar gahgmanmn

sonuglari da Guillemin’in sonuglan ile benzerlik gostermektedir.

Etil Seliiloz Membranlar (Millipore Filtreler)

Rezorbe olmayan membranlar grubunda yer alan bu materyallerin YDR
amagch kullammlarinda ¢evre yumugak dokular ile defekt bolgesi arasinda mekanik
bir engel olugturdugu ve yeni atagman gelisimini hizlandirdig: bilinmektedir. Diger
membranlara oranla daha ekonomik olmalar1 nedeni ile tercih edilmelerine ragmen
uygulamalarmin gii¢ olmasi, e-PTFE membranlarin sayilan dezavantajlarimin bir
kisminin bu yapilarda da goriilmesi ve azda olsa toksite riskinin bulgulanmig olmasi

nedeni ile kullanimlar1 daha kisithdir *°.
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Polilaktik asit Membranlar

Biyolojik olarak rezorbe olma &zelliginde olan polilaktik asit
kopolimerlerinden elde edilmis olan bu membranlarin Millipore filtrelerine gore
daha ¢ok yeni atagman ve kemik yapimma &nciilik ettikleri tespit edilmigtir.
Hayvan caligmalarinda elde edilmi§ olan bu sonuglarin insan ¢ahgmalan ile de
dogrulanmas igin aragtirmalar siirdiiriilmektedir *,

Kollajen Membranlar

Konuya periodontal yapilar agismdan yaklagildiginda, periodontal liflerin
Tip 1 kollajen yapida olmalan nedeniyle YDR uygulamalarinda kollajen esash
membran materyallerinin kullamimas: diigiincesi 6n plana ¢ikmaktadir ¥ 7 %% 10,
Hayvansal kokenli bir kollajen olan Avitene mikrofibriler bir hemostatik ajan olarak
elde edildiginde yeni atagman olusumunu indiiklememis ve epitel migrasyonuna
engel olamamstir ''°. Son zamanlarda rezorbe olabilen kollajen esash membran
materyalleri, dondurulmus-kurutulmug homolog insan dura mater’inden elde
edilmeye baglanmugtir *. Kollajen membranlar aym zamanda biyolojik k6kenleri ile

diger sentetik materyallerden ayrilmaktadirlar.

Rachlin % ve arkadaglarmn vestibiil kok yiizeyi ag13a ¢ikmus olan hayvan
disleri iizerinde, hayvansal kokenli Tip 1 ve Tip 3 kollajenle kaplanmus glikolik ve
laktik asit kopolimerleri igeren sentetik rezorbe olabilen membranlarla yaptiklan

galismanin sonuglarma gére membranlarm otuz ile doksan giin arasmda rezorbe
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oldufunu, yeni atagman olusumunun gozlendigini ve bu sirada herhangi bir yan
etkinin saptanamadid1 vurgulanmaktadir.

Chumg ve Salkin’in *° biyoabsorbabl yapida Tip 1 kollajen membranlar
(Perio- Barrier) ile yaptiklar1 ¢alisma sonucunda kontrol grubuna gére membran
uygulanan grupta belirgin bir iyilesme farki gézlendifi ve defektlerin kemik ile
doldugu ifade edilmektedir. Bu gahiymanin sonuglarina gére ayrica Tip 1 kollajen
yapmn fibroblastlar i¢in kemotaktik bir rol de oynadif1 ifade edilmektedir. Son
zamanlarda diigiik antijenite, gerilime direngli olmasi, yara iyilesmesi ve
pihtilagmadaki olumlu etkileri nedeni ile kollajen membranlar tercih edilmektedir.
Ancak kollajen esash membranlara iliskin agiklanan olumiu sonuglarm yaninda bazi
aragtirmalarda erken rezorbsiyona bagh komplikasyonlardan s6z edilmektedir. Bu

nedenle giinlimiizde aragtiricilarin ilgisi sentetik esash rezorbe olabilen materyaller

{izerine yogunlagmaktadir ** 7,

Calismamizda kullanmig oldugumuz Fascia Lata ve Dura Mater membran
materyalleri rezorbe olabilen, insan kadavrasindan elde edilmis kollajen yapida

materyaller olup, solvent dehidratasyon teknifi ile korunmalan ve saklanmalari

saglanmustir.

TC YOKSEKOGRETIM KURULY
DOKUMANTASYON MERKEZ{



MATERYAL VE YONTEM

Cahsmada yaglar1 bir ile birbuguk yil, agirliklar ise 10 - 12 kilo arasinda
degisen 4 erkek, 2 disi olmak ilizere toplam 6 kopek kullamlmgtir. Cerrahi
uygulamalar ve hayvanlarin deney periyodu boyunca takipleri standart kogullarda
olmak kaydi ile Ankara Universitesi Hayvan Arastrma ve Yetistirme

Laboratuarinda (HYAL) gergeklestirilmigtir.

Denekler ikiger hayvandan olusan {i¢ gruba ayrilarak, mandibula sag ve sol
olmak iizere iki segment olarak kullaniimugtir. Her grupta yer alan bir denegin sag
mandibuler segmenti, tim gruplarda standart olmak kosulu ile kontrol olarak
degerlendirilmistir. Boylelikle her grupta biri kontrol digerleri deney igin

kullamlacak dorder segmental osteotomi planlanmugtir..

Deney hayvanlarn anestezileri, her hayvan i¢in 3cc xylazin (Rompun % 2,
Bayer) ve 7cc ketamin hidrokloriir (Ketalar - 50mg/mi, Eczacibagi ilag Sanayi
A.§.) kombinasyonunun intramuskiiler enjeksiyonu ile saglanmustir. Denekler
povidon iodin (Betadine % 10, Kansuk Laboratuari) ile yapilan oral irrigasyon

sonrasi cerrahi disiplinler altinda operasyona alinmslardir.

Cerrahi uygulamada kanamanin sorun yaratmamasi amaciyla her operasyon
bolgesine 2 cc Ultracain DS Forte kullamlarak (Tiirk-Hoechst Sanayi ve Ticaret
A.§.) lokal infiltrasyon anestezisi yapilmigtrr. Her iki mandibuler segmentte 15
numara bistiiri kullamlarak 2. ve 3. premolar bSlgesinde korpusu agiga ¢ikartacak

sekilde, 1.molar disin distalinden baslayan ve kanin digin meziyaline kadar ilerleyen



ve yapisik digetinin 5 mm altindan seyreden mukoperiostal bir insizyon yapilmis ve
olusturulan mukoperiostal lambonun dekolasyonunu takiben kemige ulagiimugtir.
Diigiiniilen osteotomi hattinda mental foramen repozisyonu yapilarak operasyon
bolgesi agipa ¢ikanlmustir. Izleyen agamada 3 mm’lik bir fissiir frez yardimu ile ve
2. ve 3. premolarlan igine alacak, apikalde ise dislerin apekslerinin 7 - 8 mm
altindan gegecek sekilde ve perflizyon altinda osteotomi hatlan olugturulmugtur
(Resim 1). Segmentalize edilen parganin altma greft konuldugunda normal ark
seviyesinden yiikselerek malokliizyona neden olacagi ve bu malokliizyonun da
gerek fonksiyon, beslenme ve gerekse de uygun olmayan kuvvet vektorlerine
sebebiyet verebilecegi ve deney sonuglarimi olumsuz etkileyebilecegi gbz niinde
bulundurularak greft yatag: i¢in; ilk horizontal kesi hattmmn 5 mm altindan gegen
ikinci bir horizontal kesi yine fissiir frez kullamlarak perflizyon altinda
olugturulmustur. Daha sonra horizontal kesi hatlan osteotom aracilifn ile
derinlestirilmistir (Resim 2). Iki horizontal kesi arasmda olusturulan kemik bant

¢ikarilarak greft yatag: hazir hale getirilmigtir (Resim 3).

Kontrol gruplarinda yukarida anlatilan sekilde olusturulan bogluklara
herhangi bir materyal uygulanmaksizin, mukoperiostal lambo kapatilarak 3/0 krome
katgut ile siitlire edilmistir. Deney gruplarinda ise olugturulan kemik kavitesi 24
saat sodyum kloriir (% 0.9 Eczacibapi Ilag Samayi A.S.) soliisyonu iginde
bekletilerek rehidratasyona brrakilan ve sahaya uyacak gekilde gelik separe ile
perfiizyon altinda kesilerek hazirlanan spongiyoz kemik blogu ile (Tutoplast

Spongiosa Block, Biodynamics International GmbH, Erlangen, Deutschland)
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(Resim 4) doldurulmus (Resim 5); fascia lata gruplarinda; vertikal kesi hatlan,
horizontal kesi hatt: ve tabanda olusturulan bogluga yerlestirilen kemik greftinin
tizeri 45 dakika % 0.9’luk sodyum kloriir ¢6zeltisi i¢inde rehidrate edilen ve defekt
bolgesini 6rtecek ve kesi hatlarindan 1.5 mm tagacak sekilde hazirlanan Fascia Lata
ile (Tutoplast Fascia Lata, Biodynamics International GmbH, Erlangen,
Deutschland) (Resim 6); dura mater gruplarinda ise 45 dakika % 0.9’luk sodyum
Kloriir ¢dzeltisi iginde bekletilen ve yukarida anlatilan boyutlarda olacak tarzda
hazirlanan Dura Mater (Tutoplast Dura Mater, Biodynamics International GmbH,
Erlangen, Deutschland) (Resim 7) membrandz grefileri ile 6rtiilmiigtiir (Resim 8).
Bu iglemlerin ardindan mukoperiostal lambo kapatilarak , 3/0 krome katgut ile

siitiire edilmigtir.

Deneklere postoperatif donemde bes giin siire ile 2x1 pozolojide parenteral
olarak 1000 mg amoxicillin i.m. (Alfoksil, Abfar lag Sanayi ve Ticaret A.S.) ve
2x1 pozolojide 1000 mg dipyron i.m. (Novalgine, Tiirk-Hoechst Sanayi ve Ticaret

A.S.) uygulanmistir.

Operasyonlarn tamamlanmasimn ardindan 4, 8, ve 12 haftalik deney
siireglerinde ve standart kogullarda beslenen denekler bu siirelerin sonunda over
doz tiopental sodyum (Pentotal Sodyum 1lgr., 1.E.Ulagay flag Samayi T.A.S.)
enjeksiyonu ile Oldiiriilmiglerdir. Cerrahi iglem sahasi vestiblildeki yumugak

dokulanda igerecek sekilde blok rezeksiyon ile gikartilmstir.
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Calismanm laboratuvar agamalan Giilhane Askeri Tip Fakiiltesi Patoloji

Anabilim Dal’nda yiiriitilmiistiir.

Cikanlan bloklarin radyolojik olarak degerlendirilmelerinin ardindan otuz
glin stire ile % 10’luk formaldehit iginde bekletilen dokularm fiksasyon asamalan
tamamlanarak segmentler yumugak dokulardan ayrilmadan blok olarak 48 saatte bir
olmak iizere degistirilen, % 10’luk sodyum sitrat ile tamponlanms, % 10’luk
formik asit banyolan ile dekalsifikasyon iglemi siirdéiriilmiis ve dekalsifikasyonun
seviyesi radyolojik olarak takip edilmistir. Segmentlerin gerek radyolojik gerekse
de mekanik olarak yapilan incelemelerinde dekalsifiye olduklan anlagildiktan sonra
24 saat siireyle akarsu altnda yikanmug, takiben meziyal ve distal vertikal kesi
hattim igeren 6rnekler seklinde kiigiiltiilmiglerdir. izleyen asamada dokular sirasi
ile 70, 80, 98° alkolden gegirilerek yatay diizlemde bloklanmiglardir. Bu sayede
kesitlerde hem vertikal kesi hatti hem de horizontal spongioz kemik grefti
uygulanan bSlgenin izlenmesi amaglanmugtir. 4 - 6 mikron kalnhgmda hazirlanan
seri kesitler hemotoksilen - eosin ile boyanmugtir. Histopatolojik degerlendirmeler

ZEISS Actiophot 151k mikroskobu ile ve ayn patolog tarafindan yapilmustur.
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Resim 1: Fissiir frez ile kesi hattinin olugturulmasi

Resim 2: Kesi hatlarinin Osteotomla derinlestirilmesi
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Resim 3: Spongiyoz blok kemik grefti uygulanacak sahanm goériiniimii

Tutoplast® Spongiosa
cancellous bone

Dehydratisierte humane Spangiosa
strahlensterilisiert

Dehydrated human cancelious bone
starilized by gamma-irradiation

Resim 4: Tutoplast Spongiosa Blok
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Resim 5: Spongiyoz blok greftin ilgili sahaya yerlestirilmig goriiniimii
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Resim 6: Tutoplast Fascia Lata

Resim 7: Tutoplast Dura Mater
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Resim 8: Kesi hatlarinin membran6z greft materyali ile drtiilmiis goriiniimii
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Resim 9: Kontrol segmentinin 4. haftadaki radyografik goriintiisii

Resim 10: Greft uygulanmis segmentin 4. haftadaki radyografik goriintiisti

yOKSEKOCRETIM KURULU
t&mmmo« MERKEZL
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Resim 11: Kontrol segmentinin 8. haftadaki radyografik goriintiisti

Resim 12: Greft uygulanmig segmentin 8. haftadaki radyografik goriintiist
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Resim 13: Kontrol segmentinin 12. haftadaki radyografik gériintiisii

Resim 14: Greft uygulanmus segmentin 12. haftadaki radyografik gériintiisii
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BULGULAR

Calismamizda Segmental osteotomi uygulanan kemik yapi gevre dokular
ile birlikte ¢ikarilarak, kemik grefti ve iizerini orten kollajen esash Fascia Lata ve

Dura Mater greftleri her iki boyutta histopatolojik incelemeye alnmuslardir.

Histopatolojik incelemeler sirasmda gok smirh sayidaki 6rnekte rezorbe
olmayan membran alanlar1 gozlenmis ancak ¢alismamizda kullanilan membranlarm
kollajen esash rezorbe olabilen materyaller olmalan nedeni ile, etkileri daha ¢ok

greft  altindaki alanda  gerceklesen kemik  rejenerasyonu  sayesinde

degerlendirilmigtir.

4.Hafta Kontrol Grubu: Bu gruba iligkin &meklerde kemik kesisi
izlenmekte olup, defekt bolgesinin fibroseliiler graniilasyon dokusu ile doldugu ve
fibroblastlarm ince fibrillerden olugan demetler tarzindaki diizgiin dizilimli sekilleri
gozlenmistir. Cevre bag doku matiir ve kollajenize gériiniimde olup, nétrofil,
lenfosit ve makrofajlarm yogun olarak izlenememesi asir1 bir inflamatuar
infiltrasyonu diisiindiirmemigtir. Kesi hattinda ince kemik spikiilleri ve bunlarm
cevresindeki belirgin osteoblastik aktivitenin varhi:s kemik rejenerasyonunun
bagladigma igaret etmekte ve kiigiik spikiillerin gevresinde yer yer yeni olugan

kemik doku izlenmektedir. Disler ve periapeks bélgesi ise normal goriiniimdedir.

4.Hafta Fascia Lata Uygulanan Grup: Bu grupta fibréz kapsiilasyon ile
cevrili kemik grefti izlenmekte olup, g¢evre kemik dokudan kesi hattma dogru

osteoblast migrasyonu ve osteoblastik aktivitede artis s6z konusudur, yine bu



alanda yeni kemik yapimmnm bagladig: da g6zlenmektedir. Kesitlerde inflamatuar
infiltrasyonun az olusu dikkati cekmis, kesi hatt1 ve kemik grefti bolgesi ¢evresinde

fibrozis ve bag doku artis1 ile uyumlu bulgulara rastlamimugtir.

4.Hafta Dura Mater Uygulanan Grup: Bu doneme iligkin 6rneklerde
kesi hattinda kemik greftinin yeni kemikle yer degistirmis oldugu izlenmektedir.
Dura materin tamamen rezorbe oldugu ayrica kesi hattinda fibrozis ve hafif
diizeyde seyreden kronik inflamatuar infiltrasyon gozlenlenmistir. Bag doku
liflerinin kemik yiizeyine paralel olarak seyirleri dikkati ¢ekmektedir. Bu siiregte

kemiklesmenin diger gruba oranla daha iyi gelistigini ifade etmek miimkiindiir.

8.Hafta Konrol Grubu: Bu déneme iligkin kesitlerde kesi hatt1 bolgesinin
net olarak izlenememesi tam bir kemik iyilesmesini diigiindiirmektedir. Kesi hatt1
bolgesi gevresinde hafif bir fibrozis ile yine alt diizeyde bir inflamasyon

gozlenmistir.

8.Hafta Fascia Lata Uygulanan Grup: Bu gruba ait 6rneklerde yogun
inflamatuar infltrasyon ile beraber kesi hattinda yeni kemikle yer degistirmekte olan

kemik greftleri gozlenirken, bag doku liflerinin saghkh seyride dikkati gekmektedir.

8.Hafta Dura Mater Uygulanan Grup: Bu gruba iliskin rneklerde kesi
hattinda ve dis gevresinde izlenen inflamasyonun kontrol gruplarma gore
membran6z greft kullamlan olgularda daha belirgin olusu dikkati gekmektedir.
Segmentte yer alan dislerin apikalinde akut inflamasyon ve yer yer ngon

dokusu ve derin bag dokuda yogun bir fibrozis gdzlenmektedir.
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12.Hafta Kontrol Grubu: Bu grup kesitlerinde kesi hatt1 ve kemik grefti
bolgesi belirgin olarak izlenememistir. Bolgede nétrofil ve makrofaj infiltrasyonun
bulunmamas: inflamasyonun varhigmm diiglindiirmemistir. Kesi hattma uyan
bolgelerde yogun osteoblast artisi ve normal seyreden bir kemiklesme izlenirken

periferde fibrozis varhg dikkati gekmistir.

12.Hafta Fascia Lata Uygulanan Grup: Bu gruba iliskin kesitlerde
herhangi bir greft materyali izlenememistir. Bag doku normal bir gériiniimde olup

herhangi bir inflamasyon bulgusuna da rastlamlmamustir.

12.Hafta Dura Mater Uygulanan Grup: Hazrlanan orneklerde kesi
hattinda spongioz kemik grefti izlenmis ve bazi kiigiik kemik spikiillerinin etrafinm
fibr6z bag doku kapsiilii ile gevrelendigi gozlenmigtir. Bolgede hafif diizeyde
seyreden kronik bir inflamasyon mevcut olup, iyilesmenin ve yeni kemigin greftle
yer degistirmesi olgusunun sorunsuz ancak difer gruplara oranla daha yavag

diizeyde seyrettigini s6ylemek miimkiindiir.
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Resim 15: Deney gruplarina ait bir preparatin topografik goriintiisii izlenmekte.

Dis (d), kesi hatt1 (kh) (HE-Topografik )

TC YOKSEKOGRETIM
DOKOMANTASYON MERKE
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Resim 16: 4.Hafta kontrol grubu; kemik igi kesi hatt1 (kh), kemik spikiilleri (ks),
kollajenize yap1 (cg),gevre bag doku (bd), kesi hatt: altinda kalan periferik sinir (ps)

ve arter (a) yapilar izlenmekte.( x25, H.E.)



Resim 17: 4. Hafta kontrol grubunda kesi hattindan gegen seviyede biiyiik
biiyiitmede kemik spikiilleri (ks) gevresinde odontoblastlardaki (ob) artig ve

osteositler (os) goriilmekte.(x100,H.E.)
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Resim 18: 4. hafta Fascia Lata Grubu; kemik kesi hatt1 (ks) fibr6z kapsiilasyonla

cevrili spongioz greft (sg) materyali ve gevre bag doku (bd) artisi goriilmekte.(x25,

HE.)

Resim 19: 4.Hafta fascia Lata grubunda;spongioz greft (sg) materyali, gevresinde
bolgeye hareketlenmis osteoblastlar (ob) ve periferde seyrek osteoklastlar (oc) ile

¢evre bag doku (bd) arti1 izlenmekte.(x100, H.E.) .
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Resim 20: 4.Hafta Fascia Lata grubunda; fibréz kapsiilasyonla (FK) gevrelenmis

spongioz greft (sg) materyali goriilmekte.(x50, H.E.)
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Resim 21: 4.Hafta Dura Mater grubu; kesi hatti (kh), spongioz greft (sg)

¢evresinde osteoblast (ob) yogunlagmas: ile yeni kemik ile greftin yer degistirmesi

ve kollajenize (cg) bag doku (bd) yogunlugu izlenmekte.(x25, H.E.)

Resim 22: 4.Hafta Dura Mater grubunda spongioz greftin (sg) yeni kemikle yer

degistirmesi goriilmekte.(x100, H.E.)
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Resim 23: 8.Hafta Dura Mater grubu; apselesen inflamatuar proges (ap), kiigiik
kemik spikiillerinin sekestrizasyonu ve bag dokudaki (bd) yogun fibrozis

izlenmekte.( x25, H.E.)

Resim 24: 8 Hafta Dura ter grubu, periapeks bdlgesi apselesen yapt (ap), yine
periapeks bdlgesi inflamatuar proges (inf) ile kemik sekestri (ks) goriilmekte.

(x100, H.E.)
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Resim 25: 8 Hafta Fascia Lata grubu; Yogun inflamatuar infiltrasyon (inf),
spongioz greftin (sg) yavas hizda periferden gelen yeni kemikle yer degistirmesi ve

¢evre bag doku (bd) izlenmekte.(x100, H.E.)



"

Resim 26: 8.Hafta Fascia Lata grubu; spongioz kemigin (sg) matiir kemikle (os)

yer degistirmesi izlenmekte.

" 3 A sl

Resim 27: 12.Hafta Dura Mater grubu; eski kemik (ek), kemik spikiillerinin fibréz

doku tarafindan (bd) ¢evrelenmesi izlenmekte.(x25, H.E.)

TC. YOKSEKOGRETIM
DOKOMANTASYON
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Resim 28: 12.Hafta Dura Mater grubu; spongioz kemik grefti (sg) ve osteoblastik

(ob) aktivite izlenmekte.(x100, H.E.)

Resim 29: 12.Hafta Dura Mater grubu; e sekstrinin (ks) fibroz

enkapsiilasyonu izlenmekte.



TARTISMA

Oral ve maksillofasiyal cerrahi islemler arasinda 6nemli bir yer tutan
ve dentomaksillofasiyal deformitelerin diizeltilmesi amac: ile yararlamian ortognatik
cerrahi iglemlerde kemik greftlerinin kullanim ile segmentalize edilen pargalarin
gerck daha hizh fonksiyona gegirilebilmesi gerekse de kemik iyilesmesinde
sorunlardan kagmilabilmesi miimkiin olabilmektedir. Ayrica segmentalizasyon
sonrasmda kemik greftleri ile desteklenen bosluklarm ve kesi hatlarmin son
dénemlerde gelistirilen membrandz bariyer materyalleri ile ortiilmesi yoluyla, gevre
yumusak dokulardan bblgeye hareketlenebilecek epiyeliyal ve fibr6z bag dokunun
kemik iyilesmesine yonelik olumsuz etkilerinden kagmilabilmekte ve boylece
osteoblastik aktivitenin artmasi ve yeni kemik yapimmnin daha hizh ve saghkh olarak

gergeklesmesi saglanabilmektedir.

Gerek otojen kemik greftlerinin gerekse allojenik yapida olan kemik
grefilerinin kendi iglerinde ¢esitli degisik avantaj ve dezavantajlan tagidiklar
bilinmektedir >**>”*. Ancak allojenik greftlerin ticari olarak istenilen miktarlarda
elde edilebilmeleri, ikinci bir operasyona duyulacak gereksinimi ortadan
kaldirmalan, greftlerin uzun siire saklanabilme kolayhgi gibi nedenler bu tiir

greftleri bugiin igin otojen greftlerden daha iistiin kilmaktadir ' 1%,

Biyolojik orijinli kemik greftlerine alternatif olabilecek biyolojik
kokenli olmayan ve alloplastik yapidaki materyaller de aym amaca yénelik olarak

kullamma sunulmugtur '"?**’, Bunlar arasmda biyoaktif seramikler (hidroksiapatit,
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floroapatit, biyocam) ve kalsiyum fosfat bilegikleri (beta trikalsiyum fosfat)
sayilabilmektedir.

YKR tekniginin temelini kemik doku ile yakin temasta olacak
sekilde yerlestirilen membran ile kemik arasmnda kalan boslua gevre yumusak
dokulardan fibroepiteliyal doku invazyonunun engellenmesi ve bu sayede sadece
kemik orijinli hiicrelerin bdlgede artigma izin verilmesi olugturmaktadar '+ **- - 6. 8.
19 121 Bu amagla kollajen esash rezorbe olabilen yada cesitli inert maddelerden
yapimis rezorbe olmayan membranlar kullamlabilmektedir. Rezorbe olmayan
membranlarin yerlestirilme ve operasyon bdlgesine adaptasyon zorluklan, iyilesme
periyodu srrasinda kemik dokuya yapisiklik g&stermeleri, sert yapilari nedeni ile
ckspoze olabilmeleri ve iyilesme periyodu sonunda ikinci bir operasyonla
¢ikartimalar1 geregi gibi dezavantajlari bilinmekte ve bu nedenle kullanimlan
konusunda bazi gekinceler bulunmaktadir *. Erken rezorbsiyon riski hari¢ olmak
kaydiyla gerilime direngli olmalari, kolay adapte olabilmeleri, yerlestiriime kolayhg1
ve hemostatik etkileri nedeni ile son zamanlarda rezorbe olabilen membranlarin

kullanim giderek artmaktadur * 7.

Oral ve maksillofasiyal bblgede gesitli nedenlerle meydana gelebilen
ossOz defektlerin tamiri, oro-antral agikliklarin kapatilmasi, periodontal yapilarin
yeniden sekillendirilmesi, dental implantolojide kemik-implant aras1 uyumun
arttmlmasma yonelik olarak uygulanan ve g¢ogunlukla bagarih oldugu ifade edilen
YKR tekniginin, yapilan literatiir taramalarmda segmental ortognatik cerrahi

islemlerindeki kullanimmna yonelik verilere rastlanmamasi bizim ic¢in son derece



dikkat gekici olarak yorumlanmugtir. Bu nedenle allojenik esash spongioz blok
kemik grefileri ve allojenik esash rezorbe olabilen membrandz greftlerin birlikte
uygulanmas ile segmental ortognatik cerrahi iglemler sonras: olusan defektlerdeki
rejeneratif degisikliklerin aragtinlarak mevcut tartigmalara yeni bir boyutun

kazandiriimas1 ve bu konuda yeni projelere zemin olugturulmas: planlanmmgtir.

Mevcut galigmalardan, biyomateryallerin kemik iyilesmesi {izerine
etkilerinin en etkin sekilde histomorfometrik ve/veya histopatolojik olarak
degerlendirilebilecegi sonucuna varilmig ancak histomorfometri igin gereken
sartlarm saglanamamas1 nedeniyle g¢aliymamuzda histopatolojik yontem tercih
edilmigtir.

Doherty ve Schlag *, ticari olarak bulunan koral, biyoseramik, ve
doku ortiiciiler ile demineralize rat kemigi ve demineralize surgybone-biyokoral
(Calcium Carbonate) kemik elemanlarmi in vitro hiicre kiiltiirlerinde
kargilagtirdiklar ¢ahymalarinda, iki Snemli noktay: vurgulamaktadirlar. Bunlardan
birincisi; materyallerin sadece osteoblast hiicrelerinin bdlgede toplanmasma destek
olmayip, aym zamanda toplanan hiicrelerin proliferasyonunu da desteklemesi
gerekliligi, ikincisi ise; kemik esash greft materyallerinin kemik hiicresi atagmanmin
saglanmasinda biyoseramik veya koral ile kargilagtiriidiginda daha uygun olduklan
ve mineralize kemife oranla demineralize kemigin hiicre atagmam ve
proliferasyonda ¢ok daha etkili oldugudur. Bu ¢ahgmanin sonucuna gore, hiicre
atagmamnmn  greft materyalinin ylizey topografisine de bagh oldugu ortaya
koyulmaktadir. Ornegin fibroblastlar diiz ylizeylere tutunurken, ' makrofajlar
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diizensiz yiizeylere afinite gOstermektedirler. Yine bu ¢aliymada insan
osteoblastlarmm mineralize ve demineralize rat kemifinde diizenli ve diizensiz
yiizey tiplerine de esit afinite gdsterdikleri tespit edilmigtir. Demineralizasyon iglemi
hizh rezorbsiyonu engellemektedir. Yine demineralizasyonun alloantijenleri
ortamdan uzaklagtirdifi, BMP’nin korunmasma izin verdifi bulgulanmaktadir.
Ancak tam bir demineralizasyonun kemigin direncini azaltacad diisiiniildiiiinden

bu iglemin optimal diizeyde yapilmas: saglanmahdr.

Pelker ve arkadaslarmm ¥ allogreftlerin biyomekanik 6zellikleri ile
ilgili yaptiklan bir ¢cahymada FDBA'rin DFDBA'rine oranla daha uygun mekanik
6zelliklere sahip olduklarm o6zellikle torsiyonel yliklenmelere karsi daha direngli

olduklarim ifade etmektedirler.

Schwartz ve arkadaglanmin '® degisik doku bankalarmdan elde
ettikleri DFDBA'leri ile yaptiklar1 galigmanm sonucunda bazit DFDBA 6rneklerinin
beklenen etkiyi gosterdigini bazilarmin ise osteoindiiktif etki g&stermediklerini
vurgulamaktadirlar, Arastmcilar DFDBA'lerin osteoindiiktif etkilerinin alindiklar:
dokular ve hazirlanma iglemleri ile yakindan iligkili olduklarmi belirtmektedirler.
Donér kemigin yasl, cinsiyeti, daha dncesinde varolan bir patoloji yada ilag tedavisi
hikayesi ile genetik Ozellikleri osteoindiiktiviteyi etkilemektedir. Greftlerin
hazirlanma prosediirleri, demineralizasyon teknikleri de indiiktif etkinin degisimine

neden olmaktadir.
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Dupoirieux ve arkadaslarmm *', maksillofasiyal cerrahi islemlerde
demineralize kemik matriksi ve koralin kullanmlarm karsilagtirdiklar
cahsmalarmda deney sonrasi higbir defektte enfeksiyon ve enkapsiilasyon
izlenmedigi, kontrol kavitelerinin tamamen| bag doku ile doldufu, kemik
iyilesmesinin g6zlenmedigi bildirilmektedir. Deney kavitelerinde ise kullamlan greft
materyalinin tipine gére kemiklesme izlenmistir. Caligmada 1st ile sterilize edilen
demineralize kemik greftlerinin mobil olduklan saptanmus ve kartilajendz yap
gosterdikleri belirlenmigtir. Koral greftlerin ise etilen oksit gaz sterilizasyon ile
muamele edilen demineralize kemik greftlerinden iki kat daha mobil olduklari
dikkati ¢ekmistir. Bazi koral Orneklerinde oldugu gibi 11 ile sterilize edilen
demineralize kemik greftlerinin radyografik incelemelerinde radyoopasiteye
rastlanamamstir. Ancak . zaten kendi yapisi itibari ile daha yoZun oldugu bilinen ve
bu nedenle radyoopak olarak izlenmesi beklenen koral Srneklerinin ikisinde de
radyoopasitenin izlenemeyisi, materyalin rezorbe oldugu anlaminda yorumlanmugtir.
Koral 6rneklerinde kenardan baglayan ancak tam olarak kemiklesme denemeyecek
bir rejenerasyon progesi izlenirken tam kemiklesmenin etilen oksit gaz sterilize

edilen demineralize kemik greftlerinde gergeklestigi tespit edilmistir.

Cahsmamizda insan femurundan elde edilmis olan mineralize yapida solvent
dehidrate spongioz blol(l kemik grefti kullamlmigtir. Solvent dehidratasyon metodu
kemik morfogenetik I;roteini (BMP) gibi non-kollajen yapidaki proteinleri
ortamdan uzaklagtirdifindan demineralize kemik greftlerindeki osteoindiiktif

aktiviteyi saglayamamakta, ancak osteokondiiktif etki gézlemlenmektedir. Bununla
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beraber demineralizasyon isleminin olas1 sonuglarmdan olan kemik direncinin
azalmas1 riskine kar;i gelmektedir. Ciinkii genellikle ortognatik segmental
cerrahiler sonras1 ana amag¢ segmente edilen yapinin biran Once fonksiyona
gecirilmesidir. Demineralizasyonun hizh kemik rezorbsiyonuna karsi direnci
arttirdifim One siiren aragtiricilarm aksine 12 haftalik deney periyodu sonrasi
vardifimiz kam bu metodun da en az demineralizasyon teknigi kadar mzh

rezorbsiyona engel oldugudur.

Isakson ve Alberius ® allojenik esash, membrandz yada enkondral
embriyonik kékenden orijin alan demineralize kemik greftleri (ADBM) ile otojen
esash kemik pargaciklarmin kemik iyilesmesi {izerine olan etkilerini aragtirdiklar bir
¢ahsmalarmda olusturulan defektler; Grup I membranz ADBM ile, Grup II
enkondral ADBM ile, Grup III otojen esash kemik partikiilleri ile doldurularak
kapatilirken Grup IV ise herhangi bir greftleme yapiimaksizin kontrol amacgh
olarak planlanmustr. Caliymanmn sonuglarma gére; baglangicta hemen hemen tiim
gruplarda iyilesmenin aym oldugu, kontrol defektlerinde marjinal kemigin smirh bir
periferal kemik apozisyomu ve iyilesme gosterdigi daha ¢ok fibroz bir konnektif
doku ile doldugu, , Grup III’de lameller kemik birikiminin ve kemik parcacikiar:
arasmda bir kaynagmanm bagladifi, ancak en genis anlamdaki Kaynagsmanm
(fizyon) 6zellikle Grup I ve I de olustugu, immatiir kemik yapilarmm defekt ici
dagildig ve bir remodelasyonun basladig1 ve bunun da 6zellikle membrandz kékenli
ADBM lerde enkondral kdkenli olanlara nazaran gok az bir farkla énde oldugu

bulgulanmgtir. Sonraki donemlerde ise Grup I ve II defektlerindeki kemiklesme



ileri diizeyde saptanmmgtir. Aym cahgmaya iligkin morfometrik degerlendirmede
ADBM uygulanan defektlerin hacimsel kemik densitelerinin otojen kemik ve
kontrol gruplarma oranla {stiinlikleri belirtilmektedir. Aragtincilar greft
materyalinin 6nceden kestirilemeyen kisa bir siire iginde rezorbe olmasinin cerrah
agismdan olumsuz yonlerinden bahsetmekte ve demineralize kemik materyallerinin
osteoindiiktif kapasiteleri yiiksek ve kontrol kavitelerine oranla erken donem kemik

olusumunu bariz sekilde indiiklediklerini ifade etmektedirler.

Raynolds ve Bowers’in ** kemik i¢i defektlerde demineralize
dondurulmugkurutulmus  kemik  allogreftlerinin (DFDBA) etkinligini
degerlendirdikleri klinik ¢ahgmalarinda; DFDBA’rin yeni olugan kemik ile
inkorporasyonuna dikkat ¢ekmekte, cahgmada kullamlan drnekler iizerinde yapilan
histolojik incelemelerde %72 oramnda rezidiiel greft materyaline iligkin bulgu
saptandifa bildirilmektedir. Altmci ay da ise DFDBA partikiillerinin yeni yagayan
kemik ile kangtiklar1 ve mineralizasyon gésterdikleri belirtilmektedir. figing olarak,
otojen kemik greftleri {izerinde yapilan gahgmalarda ise sekizinci aydan besinci
yila kadar rezidiiel greft partikiillerinin gozlenebildigi bildirilmekte *°, hatta
ortopedik amagh kullamlan kortikal otojen greftlerin  hicbir zaman
tamamlanamayacak kadar ¢ok yavas remodelasyon gosterdikleri de
vurgulanmaktadir. Caliymada yine DFDBA ile grefilenen defektlerde olusan yeni
kemigin rezidiiel partikiil varhg1 yada yoklugu halinde aradaki farkm gézard:

edilebilecek denli kiigiik oldugu vurgulanmaktadir. DFDBA’rin bazn 6rneklerdeki



rezidiiel partikill yoklugu ise iyilegmenin erken donemindeki rezorbtif faza

baglanmaktadir.

Cahgymamzda ise 8.hafta sonunda greft uygulanmayan kontrol
gruplarmda bile normale yakm bir iyilesme paterni izlenmis, solvent dehidrate
kemik greftlerinde ise yiiksek oranda yeni kemikle yer degistirmekte olduklar
bulgulanmugtir. Bununla birlikte DFDBA partikiillerinin ancak alt1 ay sonrasinda

yasayan kemikle yer degistirmeleri ve mineralize olmalan dikkat gekicidir.

Stephan ve arkadaglarmm '® xenogreftler ile degisik kemik
greftlerini kargilagtirdiklan ¢absmalarinda, alloplastik greftlerden sayilan sentetik
Hidroksiapatit (HT) kristallerinin mikroyapilan ve kristal boyutlan ile karbonat
iyonu tasimamalan nedeni ile ¢ok yeterli sayllamayacag ifade edilmektedir. Yine
aym ¢ahsmada allogreftlerin ise baganh sayilabildikleri ancak hastahk transferi
agismdan ¢ok giivenilir olamadiklan belirtilmekte ve bovine kemik matriksi 6n

plana gikariimaktadir.

Cabgmamizda kullamlan solvent dchidrate ve gama sterilize
spongioz greftlerde prosediir geregi tiim transferi miimkiin olan viriitik ve
bakteriyel transmisyon faktorlerinin vejetatif ve sporatif suslan ortadan
kaldirlmaktadir. Hatta bu yontem sayesinde dondurma kurutma tekniginde rapor
edildiginin aksine yu ana kadar agiklanan bir transfer olgusuna rastlamamus olmasi

solvent dehidratasyon yontemini on plana gikartmaktadir.



Brugnami ve arkadaslarmmn '° ¢ekim soketlerinde DFDBA nm rolii
ve etkinligi {izerine yaptiklar1 ¢ahgymalarmda DFDBA 'rin implantasyonu takiben
odaklar halinde kemiklestikleri ve takip eden siiregte matiir kemige doniistiiklerini
gbzlemislerdir. Aym konuda yapilan bazi dier arasgtirma sonuglarn DFDBA'rin
fibroz kapsiil ile gevrelendiklerini ve bu nedenle yeterli osteoblastik ve osteoklastik
aktiviteyi gostermediklerini dolayis: ile de otojen kemik greftlerinin dstiinliiklerini
gostermektedir. Ancak burada dikkat c¢ekici nokta gahsmacilarm DFDBA nm
membran6z greftlerle drtiilmeleri ile bu sorunun ortadan kaldinlabilecegi yoniindeki

ifadeleridir.

Xiao ve arkadaglar ''"* implant gevresinde kemik artmmma yonelik
olarak kullandiklan DFDBA' nn alt1 ile onii¢ ay sonrasindaki kesitlerinde
inflamatuar reaksiyona rastlanmayisim greftin immiin sistem tarafindan iyi tolere
edildigi yoniinde degerlendirmiglerdir. Ancak aym ¢ahsmada DFDBA
partikiillerinin fibr6z bag doku ile gevrelendigi ve kemik olusumunu diistindiiren
¢ok az yapmn gdzlendigi, kemiklesmenin ancak merkezde ve az miktarda olmak
kayd1 ile gerceklestifi ortaya koyulmaktadirr. e-PTFE membran altindaki

DFDBA'larn ise daha olumlu kemik iyilegmesine isaret ettikleri bilinmektedir.

Carnes ve Fontain * invivo gahsmalarnda kemik olusumunu
indiikleyen bir materyal olarak DFDBA'min bagarisim; implantasyon sirasmdaki
protein, mineral, seker ve lipid absorbsiyonuna bagh oldugunu, bunun ise
implantasyon bolgesiyle, ylizey alam ve greftin yag1 ve kimyasal kompozisyonu ile

iliskili olacagim ifade etmektedirler.
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Younger ve Michael ' allojenik greftlerin otojen greftlerden

komplikasyonlarimin azlig1 nedeni ile daha iistiin olduklarim belirtmektedirler.

Froum'un *° sentetik kemik alloplasn (HTR) ile dondurulmus-
kurutulmus kemik allogreftlerini (FDBA) kargilagtirdifi galismasinda, HTR'nin
rezorbe olmadiim ¢ok az bir grupta gevresinin fibroz doku ile ¢evrelendigini ancak
geri kalan 6rneklerde tamamen kemiklestiZini ve remodele oldugunu ancak bununla
beraber FDBA grubundaki orneklerin kisa donemde kemik olusumunu

saglamadigint uzun dénemde ise kemiklesmenin gézlenebildigini ifade edilmektedir.

Barnett ve arkadaslan ® HA ile FDBA'lerini kargilagtirdiklan
¢alhismalarinda, FDBA ile elde edilen kemik yiiksekliginin nonpéroz HA ile elde
edilen kemik dolumundan % 66.5 daha fazla oldugu sonucunu ortaya
koymaktadirlar. Histopatolojik degerlendirme sonuglarinin ise osteojenik aktiviteyi
destekleyici tarzda olmamasindan dolay: her iki materyalin osteokondiiktif 6zelligi

uizerinde durmaktadirlar,

Calsmamizda osteokondiiktif 6zellikte olmasmna kargin ¢ok kisa
sirede yasayan kemikle yer degistiren solvent dehidrate kemik grefti basarih olarak
degerlendirilmistir. Blok yapist nedeni ile ¢iSneme kuvvetleri altinda yeterli
biyomekanik direnci gosterdigi klinik olarak gozlemlenmistir. Ancak BMP
tagimamasma ragmen kisa siirede kemiklesen greftlerin membran bariyerlerle

desteklenmesinin de etkili oldugu diigiiniilmektedir.
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Nyman ¥ e-PTFE uygulamasi: ile YDR prensiplerini kullanarak
kemik rejenerasyonunu aragtirdigi bir ¢caligmasinda, teknigin sadece yumusak doku
rejenerasyonu igin degil aym zamanda kemik iyilesmesinde de etkin bir yol

oldugunu savunmaktadir.

Becker ve arkadaglarinin 7 e-PTFE membranlarim implant kenarinda
kemik artis1 saglamak amaciyla kullandiklan ¢aligmalarinda kontrol 6rnekleri ile
kargilagtinldiginda kemik rejenerasyonunda anlamh oranlarda etkili oldugunu

vurgulanmaktadir.

Fontana ve arkadaglan *° non biyolojik membranlanin (e-PTFE,
Polyglactin / 910, oksidize edilmis seliloz ve teflon ) sert yapilani dolayisiyla
yumugak dokuda pencere seklindeki a¢ilmalara ve materyalin dis ortamla iligkiye
gegmesine neden olacagim ve bunun da bakteri kolonizasyonuna sebebiyet
verebilecegini vurgulamaktadirlar. Ozellikle bu agilmanin iyilesme periyodunun ilk
ii¢ haftasinda basansiziga neden olacagim bildirmektedirler > > !, Fontana ve
arkadaslanmn tavsanlar Gzerinde yaptiklari deneysel gahigmalarinda Tip I yiiksek
oranda ¢apraz bagh rezorbe olabilen kollajen membranlarin yapay olarak
olusturulan kemik igi defektlerde kemik rejenerasyonu tizerine olumlu etkilerini

vurgulamaktadirlar.

Galgut * galismasinda e-PTFE yada sekonder bir operasyona gerek
brrakmayan polilaktik asit membranlara bir alternatif olarak oksitlenmis seliiloz

mesh’in (surgicel) biyoabsorbabl bir membran olarak kullamlmasi ve bunun
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sonuglarim Klas II furka defektlerinde arastirdig: ¢aligmasinda; membranin post

operatif birinci hafta sonunda rezorbe oldugunu vurgulamaktadir.

Kobayashi ve Goultsch’in  ®  Yonlendirilmis  doku
rejenerasyonunda kullamlan kollajen bariyerlerin histolojik cevaplarnm
inceledikleri g¢ahismalarinda Gore-Tex  membranlarin sadece epitelin apikal
migrasyonuna engel olmayip, aym zamanda iyilesmekte olan periodontal yaranin
igine dogru biiyiiyen periodontal ligament hiicrelerine de rehberlik yaptigim ve
boylelikle yeni bag doku atagmamnin olugpumuna yardimci oldugunu, kollajen ve
atelokollajen membranlarin da aym epiteliyal migrasyonu engellemekle beraber
erken donemde absorbsiyona ugramalan nedeni ile kullammlarinin Gore-Tex

membranlarla kargilagtirildiginda daha sirh kaldigim bildirmektedirler .

Cahsmamizda rezorbe olabilen kollajen esash membranlar
kullamimigtir. Membranlann polilaktik asit membranlardan farkl olarak ii¢ hafta
kadar yapisal biitiinliiklerini koruduklan tespit edilmigtir. Bu bulgumuz Fontana ve
arkadaglannin ¢alismalariyla uyumluluk géstermektedir. Ayrica bu stirenin iyilesme
sirecinde osteoblastik aktivitenin baglamasi ve kemik spikiilleri arasinda

osteoblastlarin sayica artmasi igin yeterli bir siire oldugu diistiniilmektedir.

! rat mandibulasinda olusturduklan

Sandberg ve arkadaglarinin *°
defektler iizerine uyguladiklan poliglikolik asit (PGA), polilaktik asit (PLA) ve e-
PTFE membranlan kargilagtirdiklart aragtirmalaninda membranlarin  kemik

iyilesmesi tizerine etkilerinin anlamli farkliliklar gostermediklerini hatta sekiz hafta
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sonrasinda biyolojik olarak rezorbe olabilen membranlar altindaki kemik

iyllesmesinin goreceli olarak daha iyi oldugunu belirtmektedirler.

Calismamizda Sandberg ve arkadaglanmin caligmasiyla uyumlu
oldugunu distindiigimiiz bir nokta da gerek rezorbe olabilen PGA ve PLA gerekse
e-PTFE arasinda iyilesme lizerine anlamli sayilabilecek bir farkhilik olmadif gibi
cahymamizda kullandifimiz Fascia Lata ve Dura Mater arasinda da iyilesme

agisindan ¢ok anlamh farklann olmayigidir.

Hammerle, Schmid ve arkadaglan *® tavsan kalvaryasinda deneysel
olarak olusturduklani kemik defektleri ilizerinde e~PTFE membranlar kullanarak
yonlendirilmis doku rejenerasyonu teknifinin uyguladiklan ve iyilesmeyi
inceledikleri galiymalarinda, histolojik degerlendirme sonuglarina gére YTR’nun
uygulandigi deney kavitelerinde, kavitenin devamh seyreden kemik kopriileri ile
sekillenmeye basladigi, defekt kenarlan1 boyunca kavitenin orjinal kalinhkta kemik
ile doldugu, merkezde ise kismi bir kemiklesmenin basladigi saptanmstir. Yine
kemiklesmenin konsantrik tarzda ve membran yi‘izeyinin alt tabakasindan itibaren
olusmaya bagladigi, yeni olusan kemifin yapisimin ise matiirasyonunu sekonder
remodelasyon ile saglayacak woven tipte oldugu gézlenmigtir. Kontrol grubunda
ise sadece defekt kenarlaninda smurh yeni kemik olusumu gozlenirken defekt
merkezinde daha gok fibroz bag dokunun varligr izienmigtir. Calismanin sonuglan
agisindan transossoz defekt tamirlerinde YDR’nun kullammimin faydah olacag
bildirilmektedir ki bizim ¢aliymamuzin sonuglan ile uyumlu bir bulgu olarak

degerlendirilebilinir.
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Becker ve arkadaglaninin ®  aragtirmalaninda, taze gekim soketine
yerlestirilen ve lizeri e-PTFE membranlarla kaplanan dental implant ¢evresindeki
defektlerde 2.6 mm yeni kemik birikimi izlenirken kontrol defektlerinde bu miktarin

ancak 1 mm oldugu saptanmigtir ’.

Selvig ve arkadaglannin ' e-PTFE membranlanin kullamm
sonrasinda membran materyalinin bakteriyel kontaminasyonu ile membranin
gevresinde biriken doku yapilanmin tamimlanmasina yoénelik yaptiklan elektron
mikroskobik ¢aligmalarinda; servikal marjine dogru olan kisimlarda 6zellikle kok
ve basil tiri mikroorganizmalann varlii tespit edilmis, baz &rmeklerde
mikroorganizma kolonizasyonu bu bolgede siirh kalirken, gok az sayida érnekte
daha derin seviyelerde mikroorganizma varhg: (spiroketler ve vibriolar)

saptanmugtir.

Linde ve arkadaglarinin "' ratlar izerinde yaptiklan calismalarinda e-
PTFE membran ve biyolojik olarak absorbe olabilen membranlardan (polilaktit—
poligliserid kopolimef) hazirlanmig 5 ve 8 mm gapli kubbe geklindeki bariyer,
acifa cikarilan kalvaryal kemik tizerine yerlestirilerek yara bolgesi kapatilmug,
dokuz ve onaltinci haftalarda yeni olusan kemik miktan olgiilmistiir. Caligmada
ayrica hem membran tipleri hem de membranlann fiziksel 6zellikleri (sertlik, por
¢ap1 gibi) irdelenmeye galigilmgtir. Caligmamn sonucunda; degisik ¢ap ve ebatta
por yapisina sahip ve degisik sertlik diizeylerindeki e-PTFE membranlann arasinda
anlamli fark bulunmadiin1 ancak sert membran tiplerinde yeni kemik olugumunun

daha iyi izlendigini, biyolojik olarak rezorbe olabilen membran yapilarinda ise
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iyllesme periyodu siiresince membranlarin yapisal biitiinliigiinii koruyamadiklar,
kollabe olduklari, e-PTFE membrana oranla daha az miktarda yeni kemik tesekkiil
ettifini ayrica her iki tip membran yapisina karst anlamh sayilabilecek bir

inflamatuar reaksiyonun gelismedigi saptanmgtur.

Caffesse ve arkadaglarmin * kopekler tizerinde biyolojik olarak
absorbe olan ve olmayan membranlar ile yaptiklan karsilastirmali galigmalarinda
deneysel olarak olusturduklan Klas II furka defektlerinin bir kismim kontro! amagh
¢-PTFE membranla orterlerken bir kisim defektleri ise Tip I ve Tip II rezorbe
olabilen membranlarla kapatmiglardir. Yapilan histolojik incelemeler sonucu bir
aylik grupta bazi 6nemli farkhiliklar goze carparken ii¢ ve alti aylik gruplann
histolojik olarak benzerlikleri dikkati gekmektedir. Caligmanin birinci ay grubunda
e-PTFE yerlestirilen defektlerde gerek bag dokuda gerekse de suprakrestal alanda
normal hiicresel ve kollajen yap: izlenirken, inflamatuar reaksiyona isaret eden
higbir hiicre grubuna rastlanmamstir. Bu kontrol alanlan gesitli miktardaki yeni
olusan kemik, sement ve buna tutunan kollajen fibriller ile dolmaya baglamustir.
Biyolojik olarak absorbe olan bariyerlerin erken rezorpsiyonuna bagh minimal bir
inflamatuar reaksiyon ile seyrek olarak serpilmis yabanci cisim dev hiicre
reaksiyonu ile karakterize hidrolize olabilen polyestere karsi gelisen doku cevab
gozlemlenmigtir. Ugiincti ve altinci ay gruplannda YDR nin biyolojik olarak
absorbe olan ve olmayan membranlar ile elde edilen sonuglaninda anlaml bir fark
bulgulanmamistir. Biyolojik olarak absorbe olabilen membran materyallerinin

hidrolize olarak krebs dongiisiine girmesi, karbondioksit ve suya pargalanmalan ve
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buna bagh olarak gelisen minimal inflamatuar reaksiyon gergegine ragmen, bag
dokusunun yeniden olugumu dikkat gekicidir. Caligmada dordincii haftada
baslayan ve altinct ay sonunda kiigiik kahintilar halinde kimi bolgelerde izlenen
absorbe olabilen membran materyallerinin sagladiklari yonlendiricilifin en az

rezorbe olmayan materyallerinki kadar iyi oldugu savunulmaktadir.

Calismamizda 4.hafta Fascia Lata grubunda inflamatuar infiltrasyon
¢ok hafif olarak g6zlemlenmigtir. Bu nokta ¢aligmacilann bulgulan ile uyumlu
olmakla birlikte, aym siireli Dura Mater grubunda ise kronik tipte bir inflamatuar
reaksiyon izlenmigtir. Ancak 8.haftada hem Fascia Lata hem de Dura Mater
gruplarinda inflamasyondaki artigin  erken donemde fonksiyona gegirilen
segmentlerdeki aktiviteye bagh olarak geligebilecegi duigiiniilmektedir. 12 haftalarda

her iki gruptada inflamatuar cevap gozlenmemistir.

Black ve arkadaglanmin * insan Klas II furka defektlerinde kollajen
ve e-PTFE membranlan Kkargilagtirdiklann ¢ahigmalarinda, absorbe olabilen
membranlann en az e-PTFE membranlar kadar etkili olduklan vurgulanmaktadir.
Kollajen membranlarin, e-PTFE membranlara gore siitire edilmesinde zorluk

olmasina kargin, defekt bolgesine adaptasyonlart daha iistiin olarak gézlenmistir.

Waite ve arkadaglanmin ' orbital defektlerin tamirinde liyofilize
dura kullanimina iligkin yaptiklan bir ¢alijmada duranin biyouyumunun iyi oldugu
ve alici doku ile yer degistirdii, ikinci bir cerrahi girisime gerek olmadif,

direncinin dokularin herniasyonuna engel olabildigi, mekanik 6zellikleri agisindan
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esnek yapilan nedeni ile uygulanacak doku bélgesine rahatlikla adapte oldugu, kan
ile 1slandiginda herhangi bir gii¢ sarfetmeden kemik dokuya uyum sagladig

belirtilmektedir.

Blumenthal’in ** kollajen membranlar ile e-PTFE membranlan
kargilagtirdig: caliymasinda her iki grubun tek tek ve karsilagtirmali olarak dokular
tarafindan kabul edilebilirligi, yumusak ve sert doku iyilegmesi iizerine etkileri
incelenmis ve istatistiksel olarak degerlendirilmigtir. Caligmanin sonuglan itibari ile
kollajen membranlarin e-PTFE membranlara oranla daha az inflamatuar cevaba
neden oldugu, e-PTFE membranlann rijit fiziksel 6zellikleri nedeniyle defekt
bolgesine adaptasyonlarinin kimi zaman tam olarak saglanmasmin miimkiin
olmadig: ancak nemlendirilen kollajen esash membranlarin defekte tam uyum
sagladiklart ve boylece tam bir izolasyon olusturduklan, kollajen membranlarin
ayrica trombojenik yiizeyleri sayesinde baslangic piht1 olusumunu aktive ettikleri
ifade edilmektedir. Gerek kollajen gerekse e-PTFE materyallerinin her ikisininde
biyolojik olarak uyumlu oldugu belirtilmekle beraber rejenerasyonun optimum
diizeyde gergeklegebilmesi i¢in plak akiimiilasyonuna baglt gelisecek inflamatuar

reaksiyonun minimal diizeyde seyretmesi gerekliligi ortaya konulmaktadir.

e-PTFE membranlanin agtk por yapilarina bagli plak birikimi
elektron mikroskop g¢ahgmalari ile de ortaya koyulmus bir gergektir. Bununla
beraber kollajen membranlarda plak birikiminin ve bagh olarak gelisen inflamatuar
cevabin olmamasi kollajen membranlann bir ustiinkigi olarak ortaya ¢tkmaktadir.

Biitiin bunlara ragmen kollajen membranlarin, e-PTFE membranlar ile klinik olarak
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kargilastinlmalarinda aralarinda kayda deger bir fark olmamasina ragmen istatiksel

veriler itibari ile kollajen membranlann Gstinliigii vurgulanmaktadir *°.

Membran uygulanmas: sirasinda ister rezorbe olabilen ister rezorbe
olmayan materyal uygulansin yapmin gevre doku ile iligkisinin bozulmamas: igin
sitiire edilmesi geregi bildirilmektedir > ** 3% % Calismamizda kullamilan
materyaller kesi hatlarina planlandig: iizere kemik doku greftlerinin yerlestirilmesini
takiben herhangi bir fiksasyon islemi yapilmaksizin uygulanmgtir. Deney periyodu
boyunca yapilan makroskobik klinik gozlemler sonucu membranlann
hareketlenmedigi gorilmiistir. Bu anlamda iki énemli nokta dikkat gekicidir.
Bunlardan birisi kollajen esash membranlann doku uyumu ve bolgeye
adaptasyonlaninin miikemmelligi ikincisi ise olasihkla membranlann iizerlerindeki
bag doku ile integrasyonlarinin kisa siirede saglanmasi yani dokular tarafindan tam

olarak kabul gérmesidir.

Trombelli ve arkadaglanmin '™ e-PTFE membranlar ile yaptiklan
¢aliymalarinda, kemik yiizeyi ile membran arasinda kalan boslugun rejenere olacak
kemik doku agisindan yeterli oldugunu vurgulamaktadirlar. Bununla beraber
iyilesme periyodu sirasinda uygulanan ikinci cerrahi girisimin kritik bir anlam
tagidigint belirtmekte ve kemigin formasyon ve matiirasyon evrelerinde enfeksiyon

agisindan gereken protokollerin dikkatle uygulanmas: geregini ifade etmektedirler.

TC. YUKSEXOGRETIM KURULL
DOKOMANTASYON MERKEZ!
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Arora ve Worley ° galigmalarinda ekspoze olan dental implantlarda
e-PTFE bariyer membranlarimi kullanarak kemik yiiksekligini izlemigler ve bagarih

oldugunu saptamglardir 65.1992

Da Costa — Noble ve arkadaglarinin *! biyolojik olarak absorbe olan
elastin—fibrin matriksinin YDR teknigi i¢in kullanimi agisindan yaptiklan ¢aligmada
materyalin YDR g¢aligmalan i¢in aranan ideal Ozellikleri (biyouyumluluk, segici
gecirgenlik, dayamkhhk, elastisite, kolay adapte olabilirlilik) tasidigt ve aynca e-
PTFE membranlara kargilagtinildiklaninda fibrin benzeri yap: igermesi nedeni ile de
piht1 oluspumu ve korunmasinda etkili oldugu ve non absorbable membranlara

oranla daha iyi kemik olusumunu indiikledigi bildiriimektedir.

Yukna ' e-PTFE membran ve dondurulmug-kurutulmus Dura
Mater (FDDM) allogreftlerini biyolojik‘membran olarak kullandiklar1 ve bu iki
materyali Klas Il furka defektlerinde karsilagtirdiklan klinik ¢aligmalarinda tam
kahinlik olarak kaldinlan mukoperiostal ﬂeplgﬂn altina rastgele segilerek
yerlestirilen membranlardan e-PTFE yapida olanlanim 4-6 hafta sonra
¢ikartirlarken, FDDM membranlan ¢ikartmadan defekt bolgesinde birakmuglardir.
Caligmanmin sonuglan karsilastinldiginda e-PTFE ile FDDM membranlar arasinda
anlamh bir fark bulamamuglardir. Ancak yakin zamanda Klas I mandibuler furka
defektlerinde FDDMA'rin yiiz gildinici sonuglar ortaya koydugunu ifade
etmektedirler. Ozellikle materyalin kolay saklanabilmesi, oda sicakhginda

bozulmamasi, yeter ve gerek miktarda donér alamn mevcudiyeti, immiinolojik
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reaksiyona sebep olmamasi gibi Ozellikleri nedeni ile de FDDMA’n

desteklemektedirler.

Loos ve arkadaglanmn ™ kemik i¢i periodontal defektlerin tamiri
amaciyla DFDBA ve FDDMA kombinasyonunu kullandiklan klinik ¢aligmalaninda
birinci ve ikinci Hafta sonunda FDDMA'rin integrasyonunda problem ortaya gikmug

ve sonugta sinirh bir iyilesme elde edilmistir.

Fontana ve arkadaglannin * dondurulmus-kurutulmus Dura Mater
(FDDMA) kullanarak ¢ekim sonrasi yerlestirilen dental implantlarda yonlendirilmis
doku rejenerasyonunu inceledikleri klinik g¢aligmalarinda; rezorbe olmayan
materyallerin iyilesme periyodunun ilk ii¢ haftasi i¢indeki fenestrasyon ve disa
agilma riskinin iyilesme iizerindeki olumsuz etkilerinden bahsetmekte, deri kékenli
bariyer membranlarin ise immiinolojik reaksiyon olusturmasy, fagositik aktivite ve
lokal inflamatuar reaksiyona sebep olma riski iizerinde durmaktadirlar. Arastincilar
kollajen membranlarin kullanimi konusunda ise diisiik antijeniteleri, yitksek gerime
dayanikhhklan, kontrollii gapraz bag yapabilmeleri, kan pihtilagmas: iizerindeki
pozitif etkileri nedeni ile olumlu gorislerini ifade etmektedirler ** *. Caligmann
sonuglan degerlendirildiinde FDDMA’in ¢ok direngli mekanik ozellikleri
agisindan da kullantmu uygun materyaller oldugu, ¢ok simirlh miktarda inflamatuar
reaksiyona sebebiyet verdigi, rejeksiyon ve enfeksiyon olgularmin ise géz ardi
edilebilecek kadar az go6zlendigi ortaya ¢ikmaktadir. Yine galisma sonuglarina
bakildiginda FDDMA membran materyallerinin kemik doku rejenerasyon periyodu

boyunca yapisal biitiinliklerini korudugu, rezorbsiyon progesinin ise ancak 6 hafta
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sonra bagladifi, bu siirenin ise ortalama bir iyilesme igin yeterli bir koruyuculuk
saglayacagi vurgulanmaktadir hatta e-PTFE membranlar gibi biyolojik olmayan
membran materyallerinin kullamimm sonrasi defekt bélgesinde olusan fibréz doku
birikiminin, kollajen esash rezorbe olabilen bu tiir membran materyalleriyle
kargilagtinldiginda daha yogun olarak gozlendigi bildirilmektedirr FDDMA
membran materyalleri ile ilgili olarak Uzerinde durulabilecek tek dezavantajin
Jakob~Creutzfeld tipi hastalik transferi oldugu ifade edilmektedir. Bizim
¢alismamizda bahsedilen tarzda bir enfeksiyon gelismemis ve membranlarda ekspoz
soz konusu olmamis ancak dérdiincii haftadan itibaren rezorbsiyonlan

gozlemlenmisgtir.

Zaner ve arkadaglanmin '? dondurulmug-kurutulmug dura mater
allogreftleri (FDDMA) ile periodontal dokular iizerinde yaptiklan aragtirmalarimin
sonucunda FDDMA'lerin kemik rejenerasyonu, cep derinliginin azaltilmas: ve oss6z
grefilerin  ortiilmesi igin yarah bir biyolojik bandaj oldugu gorisiini

savunmaktadirlar,

Silverstein %

matriks i¢i kompakt ve diizenli dizilim gosteren
kollajen  fibrillerden olusan  Fascia Lata (FDFLA) allogreftlerinin
biyouyumlulugunun tatmin edici diizeyde oldugunu vurgulamaktadir. Liyofilize
Fascia Lata i¢inde yasayan hiicresel elementlerin bulunmayisi sayesinde reaksiyon
gozlenmemektedir. Dondurulmug-kurutulmug Dura Mater allogreftlerinin biyolojik
bandaj olarak davrandiklari, muhtemel epiteliyal invazyonu ve bag doku

fibroblastlanmn inflitrasyonuna engel olduklan bilinen bir gergektir. Ancak bu
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calismalarinda aragtincilar Fascia Lata’min YDR etkisini incdemislerdir. Buna
gore yeni ¢ekim soketine yerlestirilen, allojenik dondurulmus—kurutulmus kemik
grefileri ile desteklenerek iizeri Fascia Lata ile ortiilen vakalarn, infeksiyon,
reaksiyon ve doku atihmm gostermeksizin iyilestikleri, ti¢ aylhk gézlem dénemi
icinde dental implantlar gevresinde yiikseltilen kemik diizeyinde relaps anlaminda
bir rezorpsiyon gozlemediklerini bildirmektedir. Calijmamiz sonuglan itibariyle

rezorbsiyonun gozlenmeyisi nedeni ile arastiricilanin bulgular ile uyumlu degildir.

Hinton ve arkadaglanmin ©' ticari olarak elde edilebilen solvent
dehidrate, gama radyasyon ile sterilize Fascia Lata ile sekonder sterilizasyona tabi
tutulmayan dondurulmug-kurutulmug Fascia Lata greft materyallerinin mekanik
Ozelliklerini kargilagtirdiklan gahigmalarinda dondurulmug—kurutulmus Fascia Lata
greft materyaline oranla solvent dehidrate, gama radyasyon ile sterilize Fascia Lata
membranlannin mekanik direncinin yiiksek, sertlik katsayisimn biiyiik, daha fazla
yiklenmeye dayanikli, birim alana diigen dayamkliik kapasitesinin daha yiiksek
oldugu ve solvent—dehidrate Fascia Latanin, doku bankalarindan temin edilmesi
gereken dondurulmus—kurutulmus Fascia Lataya oranla ¢ok daha uygun bir greft
materyali oldugunu wvurgulamaktadirlar. Histolojik olarak ise bu greftlerin
baslangigta dejenerasyon, yavas revaskiilarizasyon, fibroblastik proliferasyon ve
son olarak da yavag ve agamali reorganizasyon paterni izlediklerini bildirmektedirler
ki bu bulgular g¢aliyjmamizda kullamlan solvent-dehidrate Fascia Lata ile
uyumludur. Aragtirma sonucunda taze dondurulmus ve dondurulmus—kurutulmps

Fascia Lata ornekleri arasinda gerilime dayamkhhk agisindan anlamh bir fark
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bulamadiklarindan bahsetmektedirler. Halen dondurulmus-kurutulmus greftlerde,
islem esnasinda greft iginde olusabilen buz kristallerinin kollajenin mikro yapisina
ters olarak etki edip etmedidi yolunda sorular mevcuttur. Gliserol kullanimi ile bu
sorunun istesinden gelinmig gibi goriinse de rezidiiel gliserokin in vivo greft

inkorporasyonunu ters yonde etkiledigi gosterilmigtir.

Solvent dehidrate Fascia Lata, aseton kullanimu ile yavag dehidrate
olurken, bir taraftan da hava kurutmasi ile muamele edilmektedir. Bu hazirlama
teknigi, grefte daha saglam bir yapt kazandirmaktadir. Ayrica gerek dondurup
kurutma teknifi, gerekse derin dondurma teknikleri her ne kadar viral koruyuculuk
saglasa da virlislerin tamamen ortadan kaldinlmasi igin yeterli olamamaktadir. Oysa
solvent dehidrate greft materyallerinin hidrojen peroksit ile muamelesi sonucu

HIV’a kars1 dahi kuvvetli ve etkili bir koruma saglanmaktadir.

Orbital defektlerin tamirinde Fascia Lata kullamimina iligkin yapilan

degisik aragtirmalar grefilerin basanth sonuglarim vurgulamaktadirlar ' '8,

Galgut ve Pitrola °' hayvanlar iizerindeki galigmalannda PMNL
migrasyonu ile karakterize akut inflamatuar reaksiyonun e-PTFE vyerlestirilen
deneklerde, biyolojik olarak absorbe olabilen polyglactic (PLA) yada
polyhydroxybutyrate / polyhydroxyvalerate kopolimerleri yerlestirilen defekt
kavitelerindekine oranla daha ciddi boyutlarda oldugunu vurgulamaktadirlar. Yine
ayn deneyde e-PTFE membranlann implant gevresinde biyolojik olarak absorbe

olabilen membran materyallerine gére daha yogun fibréz doku olusumuna neden
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olduklarini, biyolojik olarak absorbe olabilen membranlann ise sadece organize
olmayan ¢ok daha gevsek bir graniilasyon doku olugumuna izin verdiklerini ifade

etmektedirler.

" tavganlar iizerinde yaptiklar deneysel

Lundgren ve Nyman’in
¢alismada, hayvanlann kalvaryasinda olugturulan “trough and trough” defektlerden
kontrol igin olamt mukoperiosteal lambo ile kapatilirken (Grup I) diger defektler
gbzeneksiz esasli membranlar ile ortiilmiistiir. Ancak deney defektlerinin bir
kismina sadece defektin dig yiizeyini ortecek sekilde polilaktik asit membranlar
yerlestirilirken (Grup II), digerleri defektin hem i¢ hem dis yiizeyini értecek tarzda
polilaktik asit-co-trimetilen karbonat membranlar ile kapatilmistir (Grup III).
Sonuglan itibari ile Grup I defektlerindeki yeni kemik olusumunun gayet simirh
olusu, Grup III defektlerde kavitenin bir kenarindan diger kenarmna degin kemik
kopriilerinin rejenere olmakta oldugu, Grup II defektlerinde ise hemen hemen
orjinal kemife yakin bir kemiklesme izlenmistir. Arastincilann tartistiklan konu ise
YDR nin kalvaryal defektlerin iyilesmesinde belli bir rol oynadigi, ancak sayet bu

defektlerde kemik esash greft materyallerinin de destekleyici olarak kullamlmasi

halinde sonuglarin ne gekilde etkilenecegidir.

Cahsmamizda greftli yada grefisiz tim defektlerin iyilesebildigi
yoniindeki bulgulanmizin yam sira ozellikle ortognatik segmental cerrahiler
sonrasmda olusturulan defektlerin blok kemik grefileri ile desteklenen membranoz
grefiler ile ortiilmesi sayesinde daha hizh fonksiyona gegirilebilecegi yoniinde de

veriler ortaya koyulmugtur.
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Chung ve arkadaglarinin * klinik olarak yiiksek diizeyde biyolojik
olarak absorbe olabilen cross-linked Tip I kollajen membranlarin YDR amagh
kullantmlan iizerindeki ¢alismalarinda kemik i¢i defektlerin dolumu ve yeni atagman
olusumu g6z oniinde bulundurularak yapilan degerlendirmeye gore iyilesmenin,

membran uygulanan tarafta bariz gekilde iistiin oldugu tespit edilmigtir.

Protein icerigi sebebi ile kollajen esash bariyer membranlann baz
faydali 6zelliklerine deginen Postlethwaite gesitli degisik tipteki kollajen yapilarimn
ki bunlarn igine Tip I kollajen de dahil olmak tizere, fibroblastlarin uyarilmasi igin
kemotaktik 6zellikte oldugunu vurgulamaktadir®. Ayrica yine bu kollajen membran

materyallerinin mitkkemmel giivenilirligi de raporlarda mevcuttur ',

Hyder ve arkadaglannin * dondurulmug-kurutulmus bovine Tip I
kollajen membranlarin biyolojik ve fiziksel ¢zellikleri ve YDR iglemleri agisindan
uygunluklarim degerlendirmeyi amagladiklan ¢aligmalanmn sonuglarma gore
materyalin elastisitesinin ve deformasyona kar§1 direncinin ve dayamkliliginin
yeterli oldugu, sivi absorbsiyon kapasitesinin ise oldukga diigik oldugu ve bu
nedenle cerrahi yara bolgesine yerlestirilmesinin ardindan kan ve diger doku
sivilarindan etkilenerek mukoperiostal flepler altinda kabarikha sebep olmayacag:
ifade edilmektedir. S6z konusu aragtirmada herhangi bir toksik reaksiyon
gozlenmezken, greftin reddine ait bir bulgu da saptanamamistir. Materyalin
rezorbsiyon stiresinin de dort haftadan az olmamasi, beklenen etkinin olugabilmesi

i¢in yeterli bir zaman tanimaktadir.
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% rezorbe olabilen Tip I bovine kollajen

Chung ve arkadaglarninin
membranlar ile ¢apraz bagh kollajen membranlar kullanarak YDR'nunu
degerlendirdikleri galigmalarinda, deney gruplarinda kemik miktarinda kontrol
gruplanina oranla anlamh bir artis saglamuglardir. Bunu kollajen matriksin

biyouyumlu fibroblast aktivitesini arttirici 6zelligine baglamaktadiriar.

Pitaru ve arkadaglanmin ® kollajen membranlarla yaptiklari bir
¢alismalannda, otuz giin sonunda bariyer membranin gozlenmeyisi rezorbe oldugu
yada bag doku ile kaynastig1 yolunda bir tartigmay: giindeme getirmigtir. Ancak bu
tiir membranlann biyouyumluluk yoéniinden bagarili oldugu arastiricilar tarafindan
kabul edilmektedir. Caligmamizda da dérdiincii haftadan sonra membranlarin

gozlemlenmeyisi bu anlamda yorumlanabilir.

2 osteotomi bolgelerinde kollajen

Mundell ve arkadaglarinin
membran kullandiklan ve iyilesmeyi histopatolojik olarak degerlendirdikleri
¢alismalarinda ikinci ve dordiincti. hafta oOrneklerinde bolgeye fibroz doku

migrasyonunun engellendigi ve iyilesmenin kontrollere gore daha iist diizeyde

gergeklestigi bulgulanmgtir.

° intraoral olarak yerlestirilen otojen kemik

Becker ve Urist’in
grefileri ile allogreftleri klinik ve histopatolojik olarak takip ettikleri ¢aligmalarinda
otojen kemik, demineralize dondurulmug-kurutulmug allojenik kemik (DFDBA),
mineralize  dondurulmus-kurutulmug  allojenik kemik (MFDBA), otojen

kemik+DFDBA-+bariyer membran kombinasyonu yada DFDBA+e-PTFE
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kombinasyonu kullanilan defekt bolgeleri incelenmigtir. Calisma sonuglan itibari ile
otojen greft kullanilan bélgelerde greft 6rneklerinin minimal diizeyde inflamasyonlu
bag doku ile ¢evrelendikleri, damarlanma gosteren kanallar boyunca osteoblastik
aktivite varlifl, marjinal organize matiir kemik yapist ile yer yer lakiinalan iginde
osteositler izlenmistir. DFDBA+e-PTFE kombinasyonunda hiicre igermeyen
kuigtik mineralizasyon odaklant tespit edilmigtir. Bu doku woven yada lameller
kemik yapisina benzememektedir. Ancak bir 6rnekte kiigik kartilaj adaciklan ile
yeni olusan kemige rastlanmigtr ki bu da DFDBA’nin indiktif 6zellifine
baglanabilir. Otojen kortikokanselloz greft +DFDBA+e-PTFE kombinasyonunda
orta derecede inflame ince bag doku katman ile gevrelenmis, graniilasyon doku ile
karakterize, non vital DFDBA spikiilleri ve otojen grafiten kéken aldig: diigiiniilen
bos lakiinalar igeren non vital kortikal kemik yapilar izlenmis; revaskiilarizasyona,
osteoblastik yada osteoklastik aktiviteye ait bulgu gozlenmemistir MFDBA
greftlerinde de benzer gekilde osteoblastik aktiviteyi destekleyen bir bulgu elde
edilememis ancak graniilasyon doku ile beraber non vital Kalsifiye materyal

odaklarna rastlanmigtir.

Sonug olarak bu galiymaya gére DFDBA, MFDBA’nin bariz bir
kemiklesme sagladigi desteklenememigtir. Ancak yine de DFDBA’'mn ¢ok az da
olsa daha etkili oldugu, hBMP ile kullamminda basar1 orammn daha da yiiksek
olabilecegi vurgulanmaktadir. Yine cahsmada dikkati ¢eken konulardan birisi de
kemik greftlerinin membran materyalleri ile kombine kullanimlarinda bariz bir

yararnn izlenmemesidir.
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Guillemin ve arkadaglanmn ** DFDBA ve e-PTFE membram
kombine olarak kullandiklan klinik ¢ahismalarinda alti ay sonunda membranh yada
membransiz gruplarda kemik iyilesmesinin anlamh olarak arttig: fakat DFDBA + e-
PTFE grubunda vertikal kemik kaybindaki iyilesme %71 ken, sadece DFDBA
yerlestirilen gruplardaki ayni1 degerin % 64 oraninda gergeklestigini bildirilmektedir.
Bu degerler klinik olarak ¢ok anlamli olmasa da histolojik olarak anlamli
gorillmektedir. Istatiksel sonuglar ise membranh yada membransiz gruplar arasinda

fark oldugunu gostermemektedir.

Calismamizin sonuglanna bakildifinda spongioz blok kemik grefti
ile desteklenen solvent dehidrate Fascia Lata ve solvent dehidrate Dura Mater
gruplan arasinda histopatolojik olarak ¢ok anlamli farklar bulunmamis olmasina
ragmen solvent dehidrate Fascia Lata gruplanmin 8. ve 12. haftalarda solvent
dehidrate Dura Mater grubuna oranla pozitif yénde ve minimal diizeyde bir fark
gosterdikleri bulgulanmustir. Bununla birlikte kontrol grubundaki iyilesmenin de
sorunsuz ve hemen hemen e§ zamanli tamamlanmas: da diisiindiiriiciidiir. Ancak
¢aliymanin daha uzun bir deney periyodunda yapiimasi muhtemel ileri dénem

yapisal ve mekanik degisikliklerin tespiti i¢in gereklidir.
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SONUC

Kopek mandibulalarinda standart olarak olugturulan segmental
osteotomi hatlarina yerlestirilen solvent dehidrate, gama 1ginlamasi ile sterilize
edilmis mineralize yapidaki, allojenik spongioz blok kemik greftlerinin
(Tutoplast Spongiosa Block), biyolojik olarak rezorbe olabilen kollajen yapidaki
allojenik bariyer membranlarindan solvent dehidrate, gama iginlamasi ile sterilize
edilmi§ Fascia Lata (Tutoplast Fascia Lata) yada, yine solvent dehidrate, gama
isinlamas ile sterilize edilmiy Dura Mater (Tutoplast Dura Mater) ile birlikte
uygulandigs  gruplardaki iyllesmenin histopatolojik olarak kargilagtinldig
calismamizda; 4.hafta kontrol defektlerinde ve Fascia Lata grubunda, asin bir
inflamatuar cevap gozlenemezken osteoblastik aktivitede artis saptanmig, Dura
Mater grubunda ise membranin tamamen rezorbe oldugu ve spongioz greftin yeni
kemikle yer degistirmeye bagladig1 bulgulanmugtir. Bu veriler 1si8inda dért haftahik
siiregte spongioz greft + Dura Mater kombinasyonunun iyilesme iizerine diger
gruplara oranla daha baganh oldugu sonucuna vanlmigtir. 8.haftada ise kontrol
grubunda kesi hattimin ¢ogu bolgede izlenememesi ileri diizeyde bir kemiklesmeyi
dugundiiriirken, Fascia Lata grubunda yoZun bir inflamasyon ile birlikte greftin yeni
olusan kemikle yer degistirmeye bagladifi, Dura Mater grubunda ise ileri diizeyde
bir inflamasyon bulgulanmasi ve kemiklesmede duraklama dikkat ¢ekici olmusgtur.
12.haftada ise kontrol gruplannin tamamen kemiklestigi gozlenmigtir. Fascia Lata

grubunda sert doku greftine iligkin yapimn izlenmemesi kemiklesmeyi diisiindiirmiig
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ancak Dura Mater grubunda kronik inflamasyon ve sert doku greftine iliskin

yapilarn izlenmesi tam bir kemiklesmenin olmadig: izlenimini yaratmugtir.
Sonug olarak ;

1- Solvent dehidratasyon metodu geregi, dehidratasyon banyolannda
mineralize yapisi bozulmayan kemik greftlerinde non-kollajen yapidaki kemik
morfogenetik proteini ortamdan uzaklagtinlmaktadir. Bu nedenle greftin
osteoindtiktif olma 6zelligi kaybolmakta ve osteokondiiktif etki gostermektedirler.
Bu nokta demineralize kemik greftlerinin daha bagsarii olmasi sonucunu
dogurmaktadir ki bu sonug literatiirlerdeki bulgularla tam bir uyumluluk

gostermektedirler.

2- Mineralize kemik yiizeylerinin osteoblastlara kars: afinitesi, demineralize
kemik yiizeylerinin osteoblastlara kargi afinitesinden daha azdir. Bu bulgumuz da

literatiir verileri ile uyumludur.

3- Kullandigimiz sert doku greftinin femur gibi uzun bir kemikten elde
edilmis olmasi yani endokondral yapist nedeni ile membrandz kemik iyilesmesi

agisindan bir handikap olugturabilecegi disiiniilmektedir.

4- Gerek Fascia Lata gerekse Dura Mater membranlar uygulandiklan
bolgelere operasyon esnasinda kolaylikla yapisal uyum saglamaktadirlar. Bu,
fiksasyon saglanamayacak durumlar i¢in bir avantaj olarak kabul edilebilir. Ayrica

rezorbe olmayan membranlara kargi da bu yolla tistinlitk saglamaktadirlar.
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5- Membranlann iizerlerindeki bag dokusu ile olan iliskilerinde problem
goriilmemesi ve asin olarak degerlendirebilecegimiz inflamatuar reaksiyonlara
sebep olmamalar1 nedeni ile literatiirde belirtildigi iizere biyouyumlan iyi olarak

degerlendirilmigtir.

6- Fascia Lata ve Dura Mater kendi i¢inde kargilagtinildiginda YKR teknigi
agisindan birbirlerinden ¢ok farkhi olarak degerlendirilememekle beraber Fascia
Latamin Dura Matere gore klinik ve histopatolojik olarak minimal diizeyde tercih
edilebilir oldugu bulgulanmugtir. Bunu da yapisal 6zelli§i olan porlara baglamak

muiimktindiir.

Caligmamiz bir biitiin olarak sonuglan acisindan degerlendirildiginde;
segmental cerrahiler sonrasinda olugan boslugun spongioz allogreftlerle
desteklenerek iizerinin kollajen esash rezorbe olabilen Fascia Lata yada Dura Mater
membranlarla ortiilmesi ile kemik iyilegmesinde beklenen fark izlenememigtir. Hatta
aksine kontrol gruplarimin iyilesmesi daha garpici olarak gergeklesmistir. Ancak
blok greftlerin segmente destek olmalan agisindan mekanik faydalan olabilecegi
dugtiniilmiistiir. Osteokondiiktif etkili kemik greftleri yerine osteoindiiktif etkili
kemik greftlerinin tercih edilmesi halinde sonuglanin kalitatif ve kantitatif acidan
daha olumlu olabilecegi ve iyilesmenin daha hizh geligebilecegi diigiinilmektedir.
Ayrica kemik iyilesmesine indirekt yoldan etkili olan membranlann ancak altinda

uygun bir greftle uygulanmalan halinde yararh olabilecegi kamsina variimstir.
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OZET

......

giderek artan ortognatik cerrahi tekniklerinden olan segmental osteotomiler
sonrasinda ortaya ¢ikan kemik bogluklaninin erken ve sorunsuz iyilesmeleri ve
fonksiyona gegirilebilmeleri 6nemli bir noktadir. Yénlendirilmis kemik
rejenerasyonu tekniginin bu amagla kullammina iligkin verilerin az olmasi béyle bir
¢alismanin yararh olacagim dugindiirmiistir. Calgmada toplam alti adet képek
Uzerinde standart kosullarda segmental cerrahi uygulanmig ve olusan toplam 12
adet kemik boslugu 4., 8., 12. hafta gruplan olarak aynlmigtir. Her grup boylelikle
4’er segmental defekt icermektedir. Defektler her grupta biri kontrol olmak kayd:
ile izlemeye alnmug, diSer defektlere ise solvent dehidrate blok kemik grefileri
uygulanarak tstleri rezorbe olabilen Fascia Lata yada Dura Mater membran
materyalleri ile ortilmugtir. Hayvanlar deney periyodlan sonrasinda oldiriilerek
operasyon alanlan histopatolojik incelemeye alinmiglardir. Membranlarin ve kemik
greftinin klinik ve histopatolojik olarak izlenen hipersensitivite reaksiyonu
olusturmadifi ve dokular tarafindan iyi tolere edildikleri saptanmuistir. Her iki
membramn birbirlerine gére kemik iyilesmesi agisindan bariz bir istinliiklerinin
bulunmadigi bulgulanmustir. Aynica kemik grefti uygulanan orneklerdeki

iyilesmenin kontrol grubundan farkli olmadigida gézlenmistir.
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SUMMARY

Recently orthognathic surgical procedures have an increased
popularity and importance in oral and maxillofacial surgery and segmental
osteotomies are considered as a common technique in orthognathic surgery. It
seems to be a problem that the defects due to osteotomies have to be urgently
healed and segments must become functional as soon as possible. Although the
lack of datas related guided bone regeneration in segmental osteotomies revealed
by the literature. In this study, healing modalities of the defects due to segmental
osteotomies which were treated by either spongiosa block grafts and Fascia Lata
or spongiosa blocks and Dura Mater utilized together evaluated
histopathologically. 6 beagle dogs were used in the study and 12 standardised
segmental osteotomies performed in dogs mandible. The defects were divided into
3 groups as 4.weeks, 8. weeks and 12 weeks. Each group has 4 segmental defects.
One of each four defects assesed as control and the others received solvent
dehidrated spongiosa block graft and sealed by Fascia Lata or Dura Mater. The
animals sacrified at the end of the experimental period. Histopathologically findings
showed no hypersensitivity reactions occured and all the graft materials = well
tolerated by the surrounded tissue. There were no excessive inflammatory reactions
in all groups. No significant difference was observed between the effects of the
Fascia Lata and Dura Mater membranes. However, 12 weeks Fascia Lata group
results have very slight priority on Dura Mater. Healing of the defects with bone

graft was approximately as same as controls.

T.C. YOKSEXOGRETIM KURULL
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