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Restoratif dishekimlidinin amaglari; dogal dentisyonun estetigini,
fonksiyonunu, fonasyon ve profilaksisini saflamaktir. Bu amaclarin baga-
rilmasinda kullanilan materyaller, mevcut sert ve yumugak dokularda dénii-
sebilen veya ddniigemeyen degisikliklere neden olabilir. Bu dedigiklikler
mekanik, kimyasal ve biyolojik yollarla meydana gelebilir. Mekanik olarak
olugan cevaplar; protez planlamasi, uyumu ve okluzyon gibi faktdérlerden,
kimyasal ve biyolojik olarak olugan cevaplar ise, restoratif materyalle-

. , 8
rin dodal alagim dzelliklerinden kaynaklanlr( ).

Metalik materyale doku reaksiyonu, dokuya gegen iyonlarin saylsi
ve gegitliligi ile iligkilidir. Meydana gelen doku reaksiyonunun giddeti,
alagsim yiizeyinin korozyonu ve aginmasi ile olusan iyonlarin sitotoksik

48)

giglerine badli olacaktxr( . Dental uygulamalar ig¢in alagimlarin segi~

. (15
minde korozyona direng dnemli bir parametredlr( J

Restorasyona ycnelik dig tedavisinde kullanilan maddelerde, meka-
nik &zelliklerin istiinliigi yanisira, ekonomik olma 6zellidi de aranir.
Altin ve dijer soy metallerin fiyatlarindaki artig, soy metal alagimlara-
nin kullanimini azaltmis, kron-képri protezlerinde soy olmayan metal ala-

. . (1,11,26,31,48)
simlarinin uygulama alanina glrmesine yol agmistir . Bu ne-
denle gesitli firmalar, altin yerine maliyet agisindan énemli ucuzluga sa-
hip iginde krom, kobalt ve % 60-80 nikel olan, scl olmayan metal alagimla-

. , -8,11,23
rini1 gelistirerek dighekimlerinin hizmetine sunmu;lardzr(s 11,230
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1980 yilinda yapilan bir istatistiksel caligmada, soy olmayan metal
alagamlarinin yillik kullaniminainl, altin alasimlarina gére hizla arttigil
gosterilmigtir. 1978 y1linda. sabit protezlerin % 92 sinde altin alagim-
lari kullanilirken, bu oranin 1979 da % 56 oldudu, soy clmayan metal ala-

- . RN ¢
gimlarinin kullanimi ise, % 29 dan % 37 ye giktigi blldlrllmlgtlr( ).

Nikel igeren soy olmayan metal alasimlarinin dighekimliginde yayglin
olarak kullanimi, bunlarin biyolojik glivenligi konusunda sorunlarin orta-
ya ¢ikmasina neden olmus ve allerjik reaksiyonlarin sikligi dikkati gekmig-

_ (6-8,11,29) . Ny . . .
tir . Dighekimliginde kullanilan metallerin g¢oguiun allerjen ol-

dudu bilinir. Bunlardan nikel en allerjik olanlarindan biridir(1'2'6’22’23’29).

Nikelle birlikte yagama modern yagamiln bir parcasidir. Bu metalin
epitel dokusunda depolanma e§ilimi fazladir. tnsan tikrigindeki nikel mik=
tari 0.8-4.5 pg/lt arasinda dedigirken, doku kil fiirlerinde insan gingival

hiicrelerine toksik olan nikel konsantrasyonu 2.5 mg/ml olarak gésterilmig~

tir{ll’ZI).

Cesitli aragtirmalarda, nikel icerikli alagimlarin intraoral kulla-
niminin, duyarlagmaya ve allerjik reaksiyonlara neden olup olmadidi ince-

.. (22:29)
lenmigtir -

Nikel igerikli alagimlarin cogunda korozyon orani yiiksektir. Agiz
bosludunda olugan korczyon iirtinleri; dokular, tikrik ve yiyecekler tara-
Ffindan tutulup vicut sivilarina gegerek bazi hedef organlara taganir.
zellikle bu; nikele duyarli hastalarda, viicudun gegitli yerlerinde leke-

. e .2
lenme ve yauilma reaksiyonlar: seklinde kendini bellrtlr(G 1’23).

Nikel duyarliligi dighekimliginde kabul edilen bir gergek olmasina
karsin, nikel ve diger metal alagimlarindan yapilan dental protezleri

kullanan hastalarda duyarlilik oldudunu gésteren yayinlar nadirdir. Bu



6,22,40

konuda yapilan deneysel aragtirmalar da gok az sagldadlr( ! ).
Bu nedenle planlanan deneysel caligmamizda, nikel alagimlarinin

ad1z iginde kullanilmasi ile ortaya gikabilecek lokal allerjik reaksiyon-

lar, klinik ve histopatclojik olarak incelenmistir.
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Giiniimiiz dighekimliginde, metal alasimlarina gittikge artan bir ge-
reksinim duyulmaktadir. Protetik ama¢la kullanilan soy ve Soy olmayan me-
tal alasimlari, ortodontide kullanilan prefabrik paslanmaz gelik tel, bant
ve vidalar, tedavide kullanilan civali dolgu maddeleri, cerrahide kulla-

g e B S ... (23,31,32
nilan ¢egitli implant alagimlari en 1yl blllnenlerldlr( ! ).

pental amaglarla bir metal veya alasimin agdizda kullanilabilmesi
i¢in; baz: ézelliklere sahip olmasi gerekmektedir. Bunlar gu gekilde si1-

Lo t31)
ralanabilir

1. Kimyasal yapisi, hasta ve hekim iizerinde zararli etki yapmamali,

2. A¥i1z sivilarinda pargalanma veya fiziksel dedisikliklere ugrama-
mali,

3. Teknik yapimi ve kullanimi kolay olmalz,

4. Kuvvet, iletkeniik, ergime derecesi, genlegme katsayisi ve di-
Jer fiziksel Szellikleri tatmin edici olmalz,

5. Kolay bulunmali, pahali olmamall ve acil durumlarda bile uygu-

lamaya hazir olmalidir.

Krom, kobalt, nikel igerikli soy olmayan metal alagimlari genellik-
le boliimli protez kaideleri yapimlarinda kullanilirken; altin, platin,
palladium gibi soy metaller igeren alagimlar, kron-képrii protezlerinde

yaygin kullanim alani bulmustur.



A§1z i¢i kullanimina uygun olan krom, kobalt, nikel igerikli soy

olmayan metal alagimlari ve paslanmaz g¢elik uygulamalari, dental restoras-

(31). Krom, kobalt,

(32,47)

yonlarda kullanilan alagimlarin % 90 ini olugtururlar

nikelin bu alasimlardaki toplam adirlidi % 85-90 arasindadir

Soy olmayan metal alagimdaki krom; alagima lekelenme {tarnish) ve
paslanma (corrosion)’ya kargi direng Szellid§i kazandirar. Alagam iginde-
ki kromun ideal diizeyi % 20-30 arasinda olmalidir. % 30 un iizerindeki
krom, alagimin kirilganladini arttirir, dokimi zorlagtirir. Buna kargin;
kromun % 20 nin altinda oldudu durumlarda, alagimin dayanikliligdi azalir

F

. (3
ve lekelenme artar. Kromun uzamaya olumsuz etkisi nikel ile giderillr(
32,43)

Alagimdaki kobalt, elastisite modiilini nikelden daha fazla artti-
rir. Alasima sertlik ve dayaniklilik verir. Genelde belli bir yiizdeye ka-

16,31
dar kobalt ve nikel kendi aralarinda yer deéi;tirebilirler( Sl

xrom-kobalt alasimina nikelin ilavesi alagimin cekilebilme bzelli-
gini arttirirken; ergime 1s1Sl, elastikiyet modili, kuvvet ve sertligini

azaltir, gevreklik verir(32’43’47)-

Atom adirlidi 55.70, parlak, beyaz renkli, sert bir metal olan
nikel, oda sicaklifinda havada stabildir. Sudan etkilenmez. Kirmizi si-
caklikta buharda dekompoze olur. HCl, H,50,, HNO 4 ile birlegir, erimig al-
kali hidroksitlerle birlegmez. Nikelin iglenmig krom-kobalt alagimlarinda-
ki orani % 9-10 iken, dSkim igin kullanilan krom-kobalt alagimlarinda bu

27,35.4 . .-
oran % 1.5-2.5 civarlndadlr( 7)- Krom-nikel alagimlarindaki nikel

, (1
igeridi ise % 80 e kadar yﬁkselmektedlr( 1,35)

Nikelin soy metal alagimlarina ilavesi, bu alagzmlarin mekanik &-

zelliklerinde olumlu etkilere neden olur. Dental altin alagimlarina digik



konsantrasyonda nikel ilavesi, alagimin beyazlidini ve sertligini artta-
(31)
rir .

Dighekimliginde yaygin olarak kullanilan lrom, kobalt, nikel ige-

rikli soy olmayan metal alagimlarinin;

(11,26,32,48)
Avantajlari

1. Adarlikga daha hafiftir ve daha iyi mekanik dzelliklere sahiptir,

2. Saglam ve dayaniklidar,

3. viiksek diren¢ ve diigik yogunluktadir,

4. Elastisite katsayisi, basinca dayanikliligi, biikiilmeye direnci
soy metal alagimlarina denk, hatta onlardan yiksektir,

5. Altin alasimlarindan ucuzdur,

6. Esnemeye kars: direnglerinden dolayi, uzun govdell kdpriilerde
ve kombine protezlerde rahatlikla kullanilabilir,

7. Isiyi, soy metallere oranla daha az iletirler.

. (8,21,26,32,41)
Dezavantajlari :

1. Ince dékim kesiti vermezler,

2. Bazilari berilyum igerdidi ig¢in, bitirme ve cila sirasinda sSo-
lunum ile partikiillerin organizmaya alinma riski dogabilir,

3. Uzama yiizdesi ve yleld strengthi yliksektir,

4. Cilalama 6zellidi soy metallerden digiiktiir,

5. Dental apareylerin lretiminde gliclikler olugabilir,

6. Yiiksek ergime derecesi, salomenin kullaniminl engeller,

7. Sert olmasi, dokim sonrasi temizleme ve diizeltme iglemi igin
Szel alet kullanimini gerektirir,

8. Kron kenarlari kisa veya porézld olabilir,



9. Oksitlenmeye egilimleri nedeni ile metal destekli porselen
kronlarin rengini bozabilir,
10. Onarim ig¢in diglerden ¢ikarilmas: zordur,
11. Tikrik de dahil, gegitli elektrolitlerde tarnish ve corrosion

gdsterirler.

Korozyon; paslanma gibi siradar bir renklegme olmayip, metalin yii—
(43)

zeyine ve derinlidine etki eden fizikokimyasal bir pargalanma olayidir 0

Ad1z ortaminda kullanilan bir metal ya da alagimin, O, varliginda,
en diigiik serbest enerjisi oksit tabakasinda bulunur. Hidratasyon sirasin-
da elektrotlar, serbest enerjiden dolayi digariya iyon atmak Isterler.

Bu nedenle korozyon bir yiizey birikimi olmayip, metalin ya da alagimin
ortamdaki diger Ggeler ile reaksiyonu sonucunda soysuzlagma olagldlr(32'43).
Afizdaki alagimlarin xorozyon Orani, bilyiik sayida lokal faktérlere bagli-
dir. Oy, klor, fosforik asit ve laktik asitler, zaman zaman adiz florasin-
da serbest gekilde bulunurlar. Bu Sgelerin iginde O, korozyon gergekleg-
mesinde birinci derecede rol oynar. Tikrudin miktari ve nitelidinde, bak-
teriyel plak miktarinda, pH da. yiyeceklerin ve igeceklerin fiziksel ve
kimyasal ézelliklerinde, ilag aliminda. genel ve lokal saglik durumlarin-
da, 1sidaki diizensiz deg§igim ile kullanilan tim dental alagimlar, daha
fazla veya az korozyon gdsterirler. Agizdaki korozyon aktivitesi, alagim-
larin yiizdesi ile ilgili gok sayida faktére badflidir. Bu faktorlere drnek-
ler; dental uygqulamadaki alagim tipi, dental alasimin yizey alani, teknik
yapimi, polisaj islemleri ve diger metalik restorasgonlardlr(23’24'43).
Soy metallerde serbest enerjinin pozitif olmasi, bu metallerin korozyona

. {6-8
uframalariny énler. Soy olmayan tiim metaller ise korozyona ugrarlar ’

23'43). Alagimin homojen olmayigi korozyonu kolaylagtirir ve doku cevapla-

(41 . . .
rinin ortaya ¢ikmasina neden olur ). in vitro arastirmalarda, nikel
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igerikli alagimlarin codunun dental altin alagimlar: ile kiyaslandiginda,

- .. = a D g (6-8r23)
korozyona daha yatkin oldugu gosterilmigtir 5

Bir metalin dermatitise neden olma kabiliyet:; korozyon gekli ve

6,7.23 .
modeli ile ilgili olarak belirlenir( ’ ). insan adiz boglugundaki bi-

linen dental alasimlarin higbirisi, korozyonun tifn; sekillerine tamamen
. - {23) - q 2 ] ,
direng géstermez . Korozyon lirtnleri, yumugaek dokuda iltihabi reaksi-

yonlari meydana getirirken; sensitizasyon (duyarlilik) dermatitisi de bag-

(6,7,43 . .
lar 7 ). mikel iceren alagimlarla yapilan protezler, korozyon sonucu

cesitli vicut sivilar: ile karsilagtiklarinda; alagim igindeki nikel sali-

verilmekte ve protez gevresindeki dokularda toplanmaktadlr(4’21'35)u Oral

mukozanin zengin vaskililarizasyonu, allerjenin emilim ve dagilimini cabuklag-

{13) . .
tirar . Metallerin korozyonu sonucu meydana gelen iyonlarain, komgu do-

kularda birikmesiyle kalin bir fibréz doku clu§ur(37),

Dental dokiim restorasycnlardan metal elemesntlerin yumugak doku ig¢i-

ne gegiglerinin 15 ginlik bir slire iginde olabilecedi gésterilmigtir(ll).

Alagimlara, soy metallerin ilavesi 1le korozyon corani azalabilir,

fakat tamamen elimine olmayacaktlr(ZIJ.

Genel olarak hastaliklara yol agan bagigik yanitin olugturdudu re-

f19)

aksiyonlara, agiri duyarlilik (hypersensitivity) reaksiyonlari denir 5

fmmiinolojik olarak bir maddeye duyarlilik, yalnizca bir dokuda or-

. ; . o (11 .
taya giksa bile; o dokuya has olmayan sistemik bir fenomendir }, Nikel

(6,19,20,45)
. Geg

duyarlilidz, geg tip bir agiri duyarlilik reaksiyonudur
tip asiri duyarliliktan, immin sistemin hiicresel komponentdi sorumludur.
Spesifik antijen ile karsilagmadan yillar sonra bu antijenleri tanima yeé—

tenedinde olan dolagimdaki T-Memory lenfositleri, hiicresel immin cevabin

baslama ve devamlilidindan sorumlu hiicrelerdir. Antikorlarin etkin olmadiga,



sadece uyarilmig T-lenfositlerin rol oynadig:r hiicresel immiinitenin varli-
g1, in vivo olarak deride geg tip agiri duyarl:ilik testleriyle anlagi-

llr(19'38).

Memory T-lenfositlerin &zgil antijenlerle uyarimi sonucu agiga ¢i-
kan lenfokinler, ge¢ tip asiri duyarliligan klinik belirtilerinden sorufi~
Iludurlar. Bunlar arasinda olan makrofaj kemotaksis faktéri, makrofajlari
bu bélgeye davet ederken; makrofaj inhibitdr Ffaktdr (MIF) bolgeye gdg et-
mig olan makrofajlarin uzaklagmasina engel clarak bdlgede yogunlagmasini
sadlar. Sitotoksik lenfokinler sldiiriicti ¢zelliklerinden dolayi antijenin
yok edilmesine yardim ederken, iltihap mediatéri olan lenfokinler ise, agi-

ri duyarlilik reaksiyonlaranin artmasina neden olurlar(lg).

Antijenlerin viicuda girig yollari, ortaya ¢c1kan cevabin geklinden
sormludur. Ornedin, antijenin solunum yoluyla alinmasi, brongsiyal astam gi-
bi solunum sistemini ilgilendiren klinik bulguiaria kendini gésterirken,
deri yoluyla girigte temas duyarlilaidir (contakt Jermatitis) seklinde lo-
kal reaksiyonlarla karsilagilir. Antijenin dolazima karigmasi halinde,

14,19)
sistemik belirtilerin hakim oldudu klinik tablo ortaya g:kar( g

Hernekadar duyarlilidin olugmasinda, allersen miktarz fazla etkili
defilse de, allerjik reaksiyonlarin siddeti ile antijen miktari arasinda

.y 1 5 Befad (i9)
pozitif bir iligki vardir .

Bir maddenin allerjen olabilmesi ig¢in; protein yapili veya proteine
baglanma Szelligine sahip olmasy gerekir. Nikel veya benzeri nonprotein
maddeler, antijenik ézelliklerini, tagiyicCl (carrier) denilen bir takim

9)

1
endojen proteinlere ba¥lanarak gﬁsterirler( 5

Dighekimliginde kargilagilan immiinolojik problemler, daha ¢ok teda-

vide kullanilan maddelere kargi vicudun gosterdidi reaksiyona bagladir.
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Dental uygulamalardaki metal alagimlarina kargl, oral mukozanin
allerjik reaksiyonlar: genellikle boliimli protez kaidelerine veya telle-

re cevap seklinde gdzlenir. Hemen hemen her vakada, metal alagimda tes-

bit edilen spesifik allerjen nikeldir(2lj.

xlinikte allerjik reaksiyonlarin en sik rastlanan nedenlerinden

. Do _ (4,7,16,21,23,
biri, alagimdaki nikele karsi agiri duyarlilik clugmasidir

28,40
). Nikele duyarli hastalarda gozlenen allerjik reaksiyonlar, kulla-

7,35
nilan alagimlardan nikelin agida ¢ilkmasi ile izah edilmektedir( ’ ).

Nikel dermatitis, '"nikel kagintisi”" olarak da adlandirilir. Eller-
de olusan, parmaklara, bileklere ve én kola yayilabilen, kaginti ya da

yanma hissi ile seyreden, papuler eritemlerle karakterize bir deri hasta-

11)

llgldlr( . Genellikle nikele allerji semptomlar:, metallers temas eden

(21). Nikel dermati-

{7,23,40)

viicudun bir bblgesinde egzamatdz reaksiyon ile baglar

tis, insanlarda tim egzamalarain yaklagik % 5-11 ini olugturur

Nikele duyarlilik gelismesine etXi edebilen nonspesifik faktorler;
mekanik irritasyon, deri iltihabi, kigisel duyarlilik, nikele temas etme
giddeti ve sirekliligl, uetersiz sodutma., deri 1sisinin artmasi, nem ve
toz gibi gevresel faktdrlerdir(7). Mekanik irritasyon ve deri iltihabz.
duyarliligas ilerletir. Nikel icerikli alagimlara allerjik reaksiyonlar,
viicut salgilarinin fazla olduju sicak ve nemli bdlgeierde ortaya gikar

2 41 . . . .
(16,24,34,41) = 1oy artisi ile ortaya g¢ikan ter igindeki klorid, alagimda-

(16.17) , _
ki nikeli iyonize eder . Bu gekilde korozyona ugrayan nikel tuzla-
ri, dokuda tagiyici (carrier) molekiill ile birlegerek, antijenik dzellik

7,16,18,19,41)}
kazanir ve deri duyarlilik reaksiyonlarina neden olurlar( ! ! -

Genel popiiasyonda nikel agiri duyarlilik insidansi kayda deder

oranda yiliksek bulunmugtur (% 28.5). Yaklagik 10 kigiden 3 tnde nikele du-
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yarlilik gériilmesi rahatsiz edicidir(l'7’ll). Kadinlarda erkeklere gére
10 misli daha yiliksek oranda oldudu belirtilmigtir. 24-44 yaglari arasin-
daki kadinlarin nikel asaira duyarlilik riski, diger yag gruplarinin 4.8
mislidir. Kadinlarin % 9 u erkeklerin % 0.9 una oranla nikele daha duyar-

lldlr(4’6'7’11'21’23’29’33’38’42).

Nikel duyarlili&inin teghisinde, genellikle hasta anamnezi, klinik

bulgular ve yama test sonuglari esastlr(7’22’36).

T1p literatiiriinde nikel duyarliligi ile ilgili galigmalar ¢ok es-
kilere dayanmakla birlikte, bu yayinlar daha g¢ok dermatolojistler tarafin-

dan rapor edilmigtir.

Nikel ve kobalta egzamatdz duyarlilik vakasini ilk tanimlayan

. _(34)
Rostenberg'dir o

42 . . ot
Stoddart( ’ intravenéz enjeksiyonlarda kullanilan nikel icerikli

kaniillerin, dermatitise neden oldugunu belgelerle gdstermigtir.

Crtopedide kullanilan nikel igerikli paslanmaz gelik implantlarla
meydana gelen egzamatdz dermatitis vakalari, cesitli aragtirmalarda belir-
tilmig, bu tip implantlarain korozyonu ve buna bagli doku reaksiyonlari in-

. (2,4,7,22,23,35-37) , ]
celenmistir . Paslanmaz ¢elik g¢ubuklarin implantasyonu=
na bagdli olarak, parankimal dokularda nikel konsantrasyonlarinin arttigl
bildirilerek; paslanmaz ¢elik implantlara pozitif reaksiyon, yama testle-

. . N £ 5
riyle gosterllmzstlr( 36,42}

3 . .. .
Barranco ve Saloman( ) endojen nikele karsi allerjik reaksiyonlia-
rin ortaya gikmasi ig¢in, gereken siirenin 4 saatten az olmasina kargin,
temas dermatitisi i¢in minimum 12 saatlik bir zamana gereksinim oldudunu

bildirmiglerdir.
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{30) . . ,
Pegum kalcaya yerlegtirilen % 8-12 nikel igerikli Wain-Wright
plaklarin, derinin gegitli bdlgelerinde dermatitis ve plak cevresinde ste-

ril abseye neden oldujunu rapor etmistir.

{35)

Samitz de deneysel olarak implant kenarlarindaki dokuda, nikel
¢éziinmesini gbstererek, kendinden dnceki arastiricilarin bulgularini des-

teklemigtir.

48 q
Woody ve arkadaglarl( ) krom-nikel igerikli 3 alagam materyalinin
sitotoksik potansiyelini incelemigler ve krom-nikel tozlarinin hiicre kiil-

tiirlerinde 48 saat iginde litik etkisini deneysel olarak gostermiglerdir.

Magnusson i ve Séremark(s) intravenéz olarak verilen nikelin
otoradyografi ile akcider, beyin ve deride yodun olarak birikmesini, vicut=
ta nikel igerikli protezlere sistemik cevap alinabilecedini ileri surmiig=
ler, nikel tarafindan takip edilen yolun kan akimi yoluyla gastrointesti-

nal sistemden deriye dodru oldudunu belirtmiglerdir.

Ancak son yillarda, nikelin organizmaya girisinde en Gnemli aracl-

lar dighekimleri olmaya baglamigtir.

Nikel iceren soy olmayan metal alagamlari, dighekimliginde yeni
de§ildir. Protez kaideleri, b&iimli protez dékiimlerinde yaklagik 25 yildair
kullanilirken, kron-képrii galigmalarinda nikel kullanim: son 10 senede
gok yayg;nlagm;gtlr(11’21'23’31’32’48). Nikel igceren alagimlarin restora-
tif dishekimlidinde yaygin bir gekilde kullanilmasi, beraberinde nikel

duyarlilifana ait problemleri de getirmigtir.

Dighekimliginde bolimli protezlerdeki metal plaga duyarlilik vaka-

51, ilk kez 1974 yilinda Levantinfzz} tarafindan rapor edilmigtir. Bu va-

kada krom kobalt alasimli, protez plagi tagiyan bir hastada nikel ve
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kobalta duyarlilik gelistigi, yama testleriyle gésterilmigtir. Plagin
akrilik bir protezle yenilenmesiyle agdiz cevresinde, yanaklarda ve avug
igindeki kronik egzamanin, protez altindaki aci ve adra gikayetlerinin
tamamen kagboldudunun bildirilmesi de bunlarin proiez plagindaki metal-
lere badli allerjik cevaplar oldugunu dogrulamistir. Benzeri bir galigma
ile Wbod(4 g % 1.5 nikel icerikli bdlimli protez kullanimindan sonra goz-
lenen doku reaksiycnlarina, krom-kobalt alagimindakl nikel varliginin ne-
den oldugunu belirtmig, nikele kargi deri duyarlilifini yama testiyle gés—

termigtir.

1976 yilinda Temporo Mandibular Eklem agril: bir vakada, mandibu-

(38), 36 saat son-

lay: tesbit etmede paslanmaz gelik tel kullanan Schriver
ra ortaya gikan stomatit ve odemi, kullandi§i pasianmez ¢eligin igindeki

% 15.7 nikelin korozyona ugramasi lle agiklamigtir.

{5) {6)
Bergman ve 3ianco protez materyalleri olarak kullanilan me-

tallere, oral dokularin cevabini inceleyen caligmalari Gzetleyerek; dig-
hekdémli&inde nikel precblemini vurgulamiglar, nikel igcerikli alagamlarin
fazla korozyona ugramasi nedeni ile dermatitisi baslatma gansinin yiiksek
oldudunu, bu nedenle % 1 den fazla nikel igeren dental ddkim alagimlari-
nin kullanilmasinda dikkatli olunmasi gerektigini savunmuslardir. Protez
alasimlarina reaksiyonlarin ayni alagimda seriden seriye farkli elemanla-
rin bulunmasiyla daha da gﬁglegtigi{47) ve yiliksek nikel igerikli alagim-
larla (% 7 Ni) yama test reaksiyonlarinan diigitk alasimlara gére (% 1 Ni)

daha belirgin oldudu ag;klanm;gtlr(23).

. 5y, . )
Konuya i1sik tutan caligmalardan birisi de Espevik 'in in-vitro
arastirmasidir. Suni tiikriige batairilan soy olmayan metal alagimlarinin
korozyona ugramasi ile ortaya g¢ikan iyonlarin miktarlari analiz edilmig,

saf nikelin en fazla serbestlegtigi, tikrikte ylksek konsantrasyonda nikel
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iyonunun bulunmasiyla ispatlanmigtir. Orijinal alasimin nikel dzinin art-
mas1 ile aciga gikan nikel iyonlari arasindaki pozitif iligkl gdsteril-
migtir. Bagka kir in vitro ¢aligmada ise nikel esasli alagimlarin otoklo-
va sokulmug insan tiikriigtinde 7 giin bekletilmes: durumunda 2x10-7 M clan
nikel konsantrasyonunun 2x10~% ¥ a yikseldi§i ve artigin linear olduju be-

lirtilmigtir(1/,

pékim partikiiliindeki nikel miktarini Atomik Abzorbsiyon Spektrofo-
tometresi araciliga ile analiz eden Baskerfs), dékim alagimlara karsi de-
ri ve mukoza reaksiyonlarini incelemig; nikel duyarliliginin dental &éne-
minin duyarlilik ajaninin konsantrasyonu ve gekline bagl:i oldugunu, % 0.74
nikel igeren dékim alagimin mukoza ve deri tarafindan tolore edildigini,

soy olmayan metal alagim restorasyonlardan hazirlanan dental tedavi son-—

rasi dermatitis geligirse bu metalin sorumlu eldudunu ileri sirmigtir.

Magnusson ve arkadaglar1(23), nikel allerjisi bulunan 10 kadin
hastanin cildine bdlimli protezlerde kullamilan 5 krom--kobalt dékim ala-
gimin1, test materyali olarak badlamislar, yama testi ile 10 hastadan
9 unda % 7 nikel igerikli alagima kargi ¢ok giddetli reaksiyon alindigi-
ni, 1 hastada ise % I nikel igeren alagima reaksiyon gézlendigini bildir-
miglerdir. Cilde baglanan alagim parcalari, 48 saat sonra ¢akarilmig ve
in vitro olarak test materyalinder saliverilen nikel, Atomik Absorbsiyon
Spektrofotometresi kullanilarak Slcilmigtiir. Bu galigma nikel igeren ala-
simlarin, adiza uygulanmas:i ile duyarli gahislagda imminolojik soruniarin

ortaya ¢ikisi arasindaki baglantiyz gdstermesi bakimindan dnemlidir.

Nikele duyarlilidi oldudu bilinen hastalarin % 80 inde dental krom-
nikel alagimina pozitif deri yanitz alindigi, bu hastalara intraoral ola-
rak bir krom-nikel alasimi uygulandidinda % 30 unda 48 saat ig¢inds aller-

. , e s o (7,11,21,28
jik bir reaksiyon geligtigi blldlrllml§tlr( e ),
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Nikel allerjisinde cinsiyet, yag ve duyarlilik hikayesi arasinda-
ki iligkiyi inceleyen Blanco-Dalmau ve arkadaglar1(7), dental restoras-
yonlarda nikel igerikli alagimlarin kullanilmasi tehlikesini belirterek,

nikel igeren protezlerle tedavi edilecek her hastada, standardize yama

testi yapilmas: gerektigini savunmuglardir.

Fisher(23) péliimli protezde kullanilan nikelin, genel egzama gelig-

mesinden sorumlu oldudunu ileri sirmigtdr.

Kenneth ve arkadaglarl(zl), iist anterior dislerinde nikel igerik-

1i alagimdan yapilmig metal destekli porselen kronlar bulunan bir hasta-
da, kronlarin takilmasindan hemen sonra geligen allerjik gingivitisi, kli-
nik olarak géstermig; kron kenarlarinda digeti cekilmesine ve giddetli il=-

tihabin gérilmesine, alagimdaki nikelin neden oldugunu vurgulamiglardir.

23 ;
Nielsen ve Klaschka( ), oral mukozaya uygulanan allerjenlerin de-

riye nazaran 5-12 kez daha giigli oldugunu gbstermiglerdir. Benzer bir
galismada da Gorlin ve Goldman deri ve mukoza testlerinin ayni olmadigini,
derinin test materyallerine ¢ok daha giddetli reaksiyon verdig§ini belirt-

mi§1erdir(47).

Spreng ve Wbrnel(47) mukozal reaksiyonlarin teghisinin ¢ok zor ol-
dudunu, ¢tinki béyle bir teghisin; semptomlarin yatismasinda gipheli mad-
denin gikartilmasi, tekrar bu maddeye maruz kalinca yeniden baglamasi;
metallografik analizler ve deri yama testleri tizerine kurulmug oldujuna

deginmiglerdir.

Biitin bu calismalar, oral restorasyonlarda kullanilan malzemelerin
igerdi§i nikelin, sistemik allerjik reaksiyonlarin veya temas dermatiti-

sin sorumlusu aldudunu gdstermektedir.
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Ancak adiz kavitesinde gbzlenen defigikliklerin duyarl:i gahislar-
da, préotez veya metal travmasina kargi nonspesifik bir cevap mi, yoksa
allerjik bir reaksiyon mu oldudu yeterince incelermemigtir. Bu hedenle
galismamizda, deneysel olarak nikel allerjisi clugturulan kobaylarda, sa-
bit protetik restorasyonlarda yaygin olarak kullanilan bir krom~nikel
dental alagiminin, adiz iginde kullanim: halinde ortaya ¢ikabilecek lokal
allerjik cevaplari, histolojik olarak inceleyerek konuyu aydinlatmayi

amag edindik.




¢ E R E C L E R ve vy 6§ N T E M L E R

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Cerrahi Aragtirma Merkezinde
gergeklestirilen bu deneysel caligmada, afirliklar: 400-600 g olan 112
adet getigkin erkek kobay kullanildi. Kobaylarin yarisi normal kontrol
grubu olarak ayrilirken, dijer yarisi ise deneysel nikel duyarliligi olug-

turmak amaciyla ayri bir igleme tabi tutuldular.

A. GERECLER
I. Deneysel duyarlilik olugturulmas: igin kullanilan maddeler :

1. intradermal enjeksiyonlarda kullanilanlar;

a. Freund Complete Adjuvant’lf fbadisik yaniti artkirici).

b. Test maddesi olarak % 0.5 1lik NiSO4.6H20* solusycnu,
5 g NiSO,.6H,0 kristalleri distile su ile eritilip, lit-
reye tamamlanarak hazirianda.

¢. Adjuvant icinde eritilmig test maddesi,
Hbmojenizatiircﬁ tiin cam tiipd igine bir volim Freund adjuvani,
bir volim % 0.5 lik NiSO4.6H,0 solusyonu konularak, karigim
siit kivami alincaya kadar 5 dakika giire ile karigtaralarak

hazirlandi (Resim 1).

+ . , .
Freund Complete Adjuvant : DIFCO lLahoratories, Detroit, USA.
NiSO4.6H20 . E.MERCK AG. Darmstedt, Germany.

Homojenizatér : Heidolph Typ 741.00 W.Germany.
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Resim 1 : Intradermal enjeksiyonlarda kullanilan maddeler.

2. Topikal clarak kullanilanlar;
a. % 10 luk Sodium Lauryl Sﬁlfat+ (SLS) solusyonu,
100 cc sivi vazelin ig¢inde 10 g SLS ilavesi ile hazirlandi.
b. Vazelinli % 5 lik NiSO4.6H,0 karigimi,
26.93 g kati vazelin igine 1.42 g Sgiitiilmiig NiSO4. 6HH0

(6)

tozu ilavesiyle hazirland:i

3. Deri test reaksiyonlar: ig¢in kullanilanlar;
a. % 0.9 luk NaCl solusyonu (serum fizyolojik}.

b. % 0.5 1ik NiSO4.6Hy0 solusyonu.

II. Intraperitoneal anestezi ig¢in kullanilan madde;

a. 100 mg Iik Sodium Nembutal Ampﬁlﬁ*.

v SLS : SIGMA Chemical Company, USA.

A ol

i Nembutal Sodium Enjektabl IM ve IV : Abbott Labcratories, N.Chicago, USA.
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IIT. Intraoral olarak deneyde kullanilan maddeler :

1. Kontrol ve deney materyali olarak kullanilanlar,
a. Kontrol materyali olarak mumlu dig ipi (dental floss),

.‘-
b. Deney materyali olarak kullanilan metal Remanium-G alagimi :

Kron-kdpri protezlerinde yaygin olarak kullanilan bu metal, yiksek
oranda nikel igermektedir. Dental altin alagimlarinin IV cu grubuna fizik-
sel Szellikleri bakimindan benzerlik g8sterir. Serbest, akici, erimesi, bi-
timi ve polisajr altin gibi olup, renk de§igtirmez, platin gdrunigine sa-
hiptir. Oksiasetilen alevleri ve inditksiyon 1sitma ile yiiksek frekansli

firinlarda eriyebilen bir metaldirflz).

Fiziksel Ozellikleri :

Tensile strength - 550-€00 N/mm2

Vickers hardness : 200-250 HVI1OQ

Elongation : % 6-9

dzgil agirliga . % 8.25

Katilagma noktasi . 1210° - 2210°F

Ergime noktasi . 1240°c - 2264°F

pellet agirlidz : 4.5 g
Bilegimi :

Nikel 65.04 = 66.35 °

Krom 27.96 - 28.82 %

S5ilisyum 2.80 = 2.85 =

Aluminyum 2.85 - 2.35

Remanium—G. Cr-Ni Allioy : Dentaurum, D=7530 Pforzheim, W. Germany.
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2. Ulgii alimanda kullan:lanlar :
a. Otopolimerizan akrilden+ hazirlanmig &zel &l¢ii kagiklarzi,

b. Optosil-xantopren* 6l¢id maddesi.

3. Kronlarin hazirlanmasinda kullan:lanlar :
a. Sert algl++

b. tl!’u:m‘Ir

" 9
c. Rovetman
d. Remanium—-G marka krom-nikel alagimi

e. Cesitli laboratuvar geregleri ({tur motoru, tesfige ve poli~

saj aletleri vb.).

: |
4. Kronlarin dige yapigtirilmasinda kullanilan madde :

H

a. Durelon siman
IV. Histolojik kesitlerin hazirlanmasinda kullanilan maddeler :

a. % 10 luk formalin solusyonu,

b. Parafin bloklarin hazirlanmasinda kullanilan kasetler,
parafin, L blok demiri, parafin etiivi vb.

c. Mikrotom,

d. Hematoksilin Eosin boyasi.

T Takilon-Resina Autopolimerizzante Rodont-MILANG

* Optosil-xantopren : BAYER Dental D-5090 Leverkusen
Tt De TREY E.P.l1 A.D international Limited London-ENGLAND
i Inlay wax : Dentaurum, D-7530 Pforzheim, W. Germany

9

Deguvest HFG : Degussa A.G., W. Germany

Durelon : ESPE GMBH. D-8031 Seefeld/Cberbay, W.Germany
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B. YONTEMLER

1. Deneysel duyarlilik olusturulmasz :

, (25) . ..
Magnusson ve Kligman '1n yéntemine gbre yapilan agiri duyarli-

11k igin 56 kobay kulldnildz.

Her kobayzin sirtinda 4x6 cm lik bir alan trag edilerek, bu alanin
her iki tarafina;

a. 0.1 ml Freund Complete Adjuvant’z,

b. 0.1 ml test maddesi (% 0.5 1ik NiSO,.6H,0 solusyonu),

c. 0.1 ml Freund Adjuvant’i iginde eritilmig test maddesi,
olmak izere 3 ¢ift intradermal enjeksiyon yapildi (Resim 2). 7 giin sonRra
ayni bélge tras edilerek, % 10 luk Sodium Lauryl sudlfat solusyonu, bir cam
gubukla enjeksiyon bélgesine sivazlanarak siriildi {(Resim 3}. % 5 1lik vaze-
linli test maddesi, 2x4 c¢m 1lik gazli bezden hazirlanmig bir yama tizerine
kalin tabaka halinde yayilarak, SLS uygulamasindan 24 saat sonra trag edil-
mig deri bdlgesine flasterle hava almayacak gekilde badlandr (Resim 4).
Enjeksiyon kenarlarinin bu yamanin sinirlar: iginde kalmasina dikkat edil-

di. Bu yama 48 saat kobaylarin sirtinda birakildi.

Resim 2 : Intradermal enjeksiyonlarin yapilisi (3x2).
a) 0.1 ml adjuvant, b) 0.1 ml test maddesi,
¢) 0.1 ml adjuvant i¢ine karistirilmig test

maddesi.
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Resim 3 : Intradermal enjeksiyonlardan bir hafta sonra sirt
derisinin gdriinimii.

Resim 4 : Vazelinli yamanin sirt derisi izerine uygulanigi-
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Topikal yama uygulamasindan 15 giin sonra karnin her iki tarafinda
2x2 em lik bir sagli deri kismi trag edilerek deri testleri i¢in hazir-
landi. Her kobay kendi kontrolii olarak kullanildi., Karnin bir tarafina
0.1 ml % 0.9 luk NaCl (kontrol), dider tarafina 0.1 ml test maddesi

(% 0.5 lik NiS0,.6H,0 solusyonu) enjekte edildi (Resim 5,6).

24 ve 48 saat sonra reaksiyon giin 1giginda okundu. Tiberkilin tes-

tine benzer gekilde milimetrik olarak ckunan indiirasyon gapi agagidaki ge-

Piiaeyaeseriendirildi (239

gap Reaksiyon siddeti
0~1 mm Reaksiyon yok =)
2=3 mm Yaygin hafif hiperemi (+)
4-6 mm Orta derecede yaygin hiperemi (++)
7-11 mm Siddetli hiperemi ve giglik (+4%)
12 mm ve fazlasi Belirgin vezikilli &dem (+5++)

Resim 5 : Dedigim reaksiyonu ig¢in karnin sol tarafina 0.1 ml
% 0.9 luk Nacl (kontrol)} uygulanmig hali.



Resim 6 : Defigim reaksiyonu igin karnin sag tarafina 0.1 ml
% 0.5 1ik NiS504-6H,0 solusyonu {(deney) uygulanmig
hali.

% 0.9 luk NaCl uygulanan tarafta 1.143 * 0.118 mm lik indiizasyon
gbézlenirken, test ajaninin enjekte edildidi tarafta sert, giglikle birlik-
te parlak kirmizilik gbsteren 9.446 * 0.22% mm 1ik vezikiilld (+++) bir
indiirasyon goriildii. 48 saat sonraki okumalarda reaksiyonlar, daha belir-
gin ve giddetli idi. Deneysel duyarlagma 26 giinlik bir sirede geligtiril-
mig oldu. 3 pozitif (+++) reaksiyon gosteren kobaylar,nikele duyarli

(sensitif) olarak kabul edildi {Resim 7,8,9,10).
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Resim 7 : 24 saat sonra kontrol tarafi deri test degigimi.

Resim 8 : 24 saat sonra deney tarafi deri test dedigimi.
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Resim 9 : 48 saat sonra kontrol tarafi deri test dedigimi.

Resim 10 : 48 saat sonra deney tarafi deri test degisimi.
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II. Deney gruplarinin hazirlanigi :

rablo I deki plana gére hazirlanan kobaylar, 8'er kobaylik 14 gru-

ba ayrilarak galigildzi.

Tablo 1 : Deneyde kullanilan test ve kontrol grubu kobaylarin

dagrlimi.
' i I Tedavi gekli |
| {ano - Dig ipi) ;
Grup n - Y
' ! Nikele Duyarl: i Nikele Duyarsiz
' { beney) | {Kontrol)
I - ! Tedavisiz : Tedavisiz
T & i Dig ipi Dis ipi
' 48 saat 48 saat
T | o N T e iy
IIr | & i Dig 1pi pig ipi
| | 72 saat | 72 sgaat
—— | :
v ! 8 Dig ipi ! Dis ipi
_i _ 15 giin 15 gin
T, 1 g : ARG Ano
| ' 48 saat 48 saat
VT l 3 .I}:..;_." Ano
] L i< saat /< Saat
o . ! ane Ano
‘ Vi 4 I3 giin 15 giin
ITI. Anestezi altindaki kobaylara 41§ ipi uyguianisi

Tablo 1 de gosterildigi sekilde, 1 ¢i gruptak: kobaylara herhangi
bir tedavi yapilmazken; II, III ve IV cli gruptaki 48 kobaya dis ipi uygu-
landi. Bu amagla kobaylarin alt iki kesici diginin distal kenarina, dig-
etinden 0.5 mm yukari kismina dig ipinin digler izerinden kaymamasi igin
frezle birer gentik acildi (Resim 11)- Mumlu dig ipi bu kisma badland:
(Resim 12). Dig ipi uygulamasindan 48, 72 saat ve 15 giin sonra kobaylar

Sldiiriilerek histolojik tani igin érnekler alindi.



Resim 11 - Alt kesici dislere dis ipl uygulamasi ig¢in dig-
lerin hazarlanisgi.

Resim 12 - Alt kesiei diglere dig ipi uygulanmasi.
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IV. Dgkim anolarin hazirlaniga ve dige yapigtirilmasi

Vv, VI ve VIX ci gruptaki 4§ kobayin alt ik: kesici diglerine yakla-
sik 0.3 mm kalaniid:nda, 2-3 mm yiksekliginde, alt kismi dig kole kontru-
na uygun, blok geklinde hazirlanmig dokim anolar hazirlandi. Bunun igin
intraperitoneal nembutal anestezisi altinda, otopolimerizan akrilden dzel
olarak hazirlanan &lcii kagiklari ile kobaylaran alt diglerinin dlguleri
optosil-xantopren Sl¢i maddesi kullanilarak alindi. Mumla modele edilen
figiirler 4~6 lik gruplar halinde, dental krom-nikel alagimi Remanium-G
metali ile dékimler? yapildi. Dékiimden ¢ikan ancvlarin tijleri kesilerek,

tesfiye ve polisajr tamamlanda.

Subgingival olarak hazirlanan kronlarin digeti marjin uyumlara
dikkatle kontrol edildi. Digler, puar ve gazli bezle kurutulduktan sonra,
i¢ idst kismina bir miktar siman konuldu. Hazirlanan anolar, digler iizeri-
ne blok halinde yapistirildi. Donuncaya kadar sabit bir gekilde tutuldu.
Anonun diseti ile temas eden bélgesine siman tagmamasina dikkat edilerek
fistten tasan simanlar, sertlesmesini takiben dzenle temizlendi. Bdylece

anolarin deney siresince agizda kalmaiari saglandi.

V ci gruptak: sensitize ve nonsensitize 16 kobay 48 saat, VI c1
gruptakiler 72 saat, VII ci gruptakiler ise 15 gin sonra kalbe hava enjek-

siyonu ile éldiirilerek, histopatolojik tani igin doku kesitleri alindi.

V. Histolojik kesitlerin alinigi ve hazirlanigi

Serbest disetinden mucogingival birlegimine dogru, vertikal ydnde
yapigirk digetinden bir bSlimi olduifu gibi ¢ikariidi. OUrnekler % 10 luk for-
malin igerisinde 4& saat siireyle tesbit edilip, parafin bloklara alindik-

tan sonra mikrotom ile 4-5 mikron kalinlidinda kesilerek preparatlar ha-
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zirlands. Hematoksilin FEosin ile boyanan preparatlar, igik mikroskobunda

histolojik olarak incelendi.

VI. Istatistiksel galigma :

Aragtirmamizdaki sonuglarin istatistiksel dederlendirilmesi, Hacet=-
tepe fhiversitesi Tip Fakiiltesi Biyoistatistik Bilim Dali'nda, Fisher'in
kesin ki-kare testi ve iki ortalama arasindaki farkin énemlilik testi uy-

44
gulanarak yap11d1( )p

Bausch and Lomb BALPLAN Microscope



Caligma siiresince kullanilan biitln kobaylarin genel durumlari ve
aktiviteleri normal idi. Tablo 2 de gériildigi gibi deneyde kullandigimiz
duyarlagtirma yontemi ile kobaylarin % 100 inde % 0.5 1ik NiSO4.6H20 so-
lusyonuna kars: 9.446 + 0.229 mm lik indurasyonla karakterize cevap alin-
di&1 halde, % 0.9 luk WaCl enjeksiyonuna 1.143 + 0.118 mm 1ik cevap goz~

lenmigtir (p < 0.01).

Digetl mukozasindaki klinik gdzlemler :

1. Nikele duyarlilid: olmayan tedavisiz kontrol grubu kobaylarin

digetleri, sadlikli yani pewmbe, sert, mat ve piirtikli gorinimdeydi.

2. Nikele duyarli oldu’u intradermal deri testleri ile kanztlanan
tedavisiz deney grubu kobaylarin da digetleri tamamen saglikl:r bulundu.

Tedavisiz kontrol grubuyla aralarinda hig bir fark adzlenmedi.

3. pig ipi uygulanmis kontrol grubundaki kobaylarin timinde, 24 cu
saatte baslayan ve 48 ci saatte giddetlenen, plak toplanmasina bagla ddem,
hiperemi ve iltihap tablosu gérildi. 72 cl saatte giddeti daha da artan
bu tablo 15 ci ginde kronik jinjivitis gérinimindeydi. Digetinde morluk,

sont muayenesinde kanama tesbit edildi.

4. Nikel duyarlilidi olan kobaylarin dig ipi uygulamasina digetl ce-
vabi, kontrol gruvu kobaylarinkinden farkli dedildi. Sadlikli digetinin
kriterleri olan matlik, sertlik ve pirtiiklidin kabyoldugu, digetinin mo-

rumsu bir renk aldigi gdzlendi.
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Table 2 : puvparlilakta deri testine alinan cevaplar.
Detigim Reaksiyonlara
K;bay s 0.5 NiS04. 6Ho0 ) | % 0.9 NaCl
0. : & :
mm. {(+) (-) I mm. (+) (=)
1 ° -+ “-ilﬁ =
2 1o +++ 0 -
3 8 44+ 2 +
4 9 +++ 2 +
5 11 +++ 1 -
6 10 +44 1 -
7 10 144 1 -
8 g ENENIR 0 -
g 11 +++ 1 =
i0 12 +4+4+4 2 +
11 g +++ ; =
12 g 4+ 0 -
13 11 +++ 0 -
14 16 +++ 2 +
15 @ At 1 =
1é 1z o+ + _i -
17 11 +4++ 2 +
18 10 +++ 3 +
19 8 F4+ C -
20 i4 o+t 1 -
21 11 : +++ 1 -
22 g +++ 3 +
23 | 7 +++ 2 +
24 10 +++ 0 -
25 9 4 0 -
26 - 13 4+ 1 =
27 8 : +++ 1 -
28 12 | N s 2 +
29 7 +++ 1 -
30 | 9 e 1 e




(Tablo 2 devami)
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Deffigim Reaksiyonlar:

Kobay i -
No. 1 % 0.5 NiSOg4.6#50 [ % 0.9 NaCl
- ) (=) mm. L k) ()
31 é O 0 -
32 ' io 144 ! 2 +
33 11 4+ I 2
34 P .;++ : 2
35 10 +4+ g f -
36 N 9 +++ | o -
37 _ 9 R +++ ] 1 -
38 ' f___ | +:|_-+ 1 =
39 é l +++ 0 =
40 11 o+ 2 +
41 ie +++ 2 +
42 10 4+ 3 +
43 8 4+ 0 . e
__-4_4_-" a +++ ! 1 -
B 45 g .}:;.4. |I | 1 =
46 11 il S 5
47 _iO ++4+ : ¢ -
48 13 ++r++ | 3 +
49 g ‘ +++ 2 +
50 _8 - F4++ ' 1 =
51 8 r 0 :
52 7 4+ 0 -
ji™ 53 10 +++ 1 =
54 9 +++ 1 -
55 _8'_ FRC 2 +
56 8 +4+ 1 =
I Orta{ama 9.446 1t 1.143 =
{x)
St. Hata +0.229 +0.118 :
(S}—c) ! !
| E
q T L |
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5. Nikele duyarsiz kontrol grubu kobaylara krom-nikel alagiml: ano-
larin takilmasindan sonra 24 kobaydan 3 tnde 48 saatte, ano irritasyonuna
badli disetinde hafif hiperemi ve digeti ¢ekilmesi gbzlendi. 72 saat ve
15 giin sonraki kontrollerde bunlarin kaybolcéuju, tim digetlerinin saglik-

5

11 bir gbriniim kazandiJi saptanmistir (Tablo 3) (Resim 13).

Tablo 3 : Nikele duyarsiz kentrol grubu kobaylarda ano uygulan-
diktan sonra klinik olarak disetinde gdriulen degigik-

likler.
| Reaksiyon Toplam
Stire —— =
w % - % Say1 %
48 saat 3 37.5 5 62.5 8 100.0
i |
72 saat ) 0.0 8 100.0 | 8 100.0
15 giin 0 0.0 g 100.0 | 8 | 100.0
— I e T :
Toplam 3 12.5 { 21 87.5 24 i 100.0

Resim 13 : Kontrol grubu kobaylara ano takildiktan 15 gin
sonraki digeti gdriniimi.
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6. Nikele duvarlilik geligtirilmig deney grubu kobaylara nikel ige-
ren ano takilmasindan sonra; disetleri 48 saat iginde ddemli, koyu kirmi-
z1 ve parlak bir renk aldi. Giderek siddetlenen bu tabio, 15 ¢i gln sonun-
da kronik jinjivitis gériiniminde ortaya ¢ikt:. Anolara komgu serbest ve
yapisik digeti, iltihanli, hipertrofik ve eritematiz gdérinimde ve sont mu-

ayenesi esnasinda kolayca kanama egilimindeydi (Tablo 4) (Resim 14).

Tablo 4 : Nikele duyarli deneu gruplarinda aro uygulandiktan
sonra klinik olarak digetinde gdrilen dedigiklikler.

'; Reaksi ' lar
Siire - eaksiyon ; Toplam
i + % | - % | Sayi %
|1 |
48 saat a 100.0 a a.0 8 \ 100.0
72 saat ] 100.0 a g.0 g 100.0
15 giin e 100.0 | 0 0.0 8 100.0
Toplam 24 100.0 7] 0.0 ; 24 ! 100.0
| & i

Resim 14 : Deney grubu kobaylara anc takildiktan 15 gin
sonraki digeti gdrumimi.
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Nikele duyarl:i kobaylarin digeti mukozasinda nikel igeren:anoya giz-
lenen cevaplar, kontrol grubundan anlamli farklilik gosterdi (Tablo 5,6,7)

(Sekil 1).

Tablo 5 : Ano uygulanmis kobaylarda 48 saat sonra klinik olarak

gézlenen digeti reaksiyonlarinin deney ve kontrol

gruplarinda kargilagtirilmasai.

| Reaksiyon Toplam :
P i
Gru e . 1
. T + % | - % Sayx | %
Deney ‘1 £ 100.0 l 0 0.0 8 100.0
Kontrol | 3 37.5 5 62.5 g | 1loo.0
| = |
Toplam l i1 68.7 5 31.3 16 100.0
P = 0.0128 p < 0.01 Park énemli
Tablo 6 : Ano uygulanmis kobaylarda 72 saat sonra klinik olarak
gozlenen digeti reaksiyonlarinin deney ve kontrol
gruplarinda kargilagtiriimasi.
Reaksiyon Toplam
Grup —— s ——— —_ |
{ + % i = % Sayz %
| e — el = e
| [ |
Deney 100.0 l 1] 0.0 8 100.0
Kontrol 0 0.0 g 10c.0 8 100.0 |
|
Toplam 8 50.0 8 50.0 16 100.0
|
I

P = 0.000077 p < 0.01

Fark dnemli
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Tablo 7 : Ano uygulanmis kobaylarda 15 giin sonra klinik olarak
gbzlenen digeti reaksiyonlarinin deney ve kontrol
gruplarinda karsilagtiriimasi.

Feaksiyon Toplan
rup 5 = - — —
o % - - Sayg1 S
|
| Deney g 100.0 | 0 0.0 | g 100.0
i |
Kontrol g c.0 8 I0g.0 5 100.0
T
Toplam § 50.0 1 8 50.0 16 100.0
P = 0.000077 p <0.01 Fark dnemli
Duyarsiz
Duyaria
120 4
p<0.01 p<0.01 p<0.01
100 — s e
80 - . ’ |
% | ' = |
Cevap 60:c '
40 - | |
peroa i |
| 2| i !
20 - |2 | |
e |
0 b J._ | e
48 saat 72 saat 15 giin

Gekil 1 : Digeti mukozasinin Nikel igerikli anoya cevabi.
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Igik mikroskobu ile inceleme bulgular:i :

1. Duyarli olmayan tedavisiz kontrol grubundaki kobaylarin, serbest
digeti bSlgesinden alinan doku drneklerinin histolojik kesitlerinde, g¢ok
katli yassi epitel ile 6rtiill iltihabi infiltrasyon géstermeyen, saglikla
ba§ dokusu g&zlenmistir. Epitel basal membrani muntazam olup. epitel kat-

lari arasinda tek tiik nétrofillere rastlanmaktadir {Resim 15).

Resim 15 : Sadlikli digetinin histolojik glrinimi. (H4-E, x800)

2. bDuyarlastirilmig tedavisiz deney grubundan alinan doku Ornekle-
rinde ise, cep duvarini dégeyen epitel ile yapigik digetini &rten tam ke-

ratinize ¢ok katli yassi epitel, muntazam izlenmekteydi. Serbest digeti
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Igik mikroskobu ile inceleme bulgularz :

1. Duyarli olmayan tedavisiz kontrol grubundaki kobaylarin, serbest
digeti bélgesinden alinan doku Srneklerinin histolojik kesitlerinde, ¢ok
katlr yassi epitel ile Ortiilii iltihabi infiltrasyon gdstermeyen, saglikli
ba§ dokusu gozlenmigtir. Epitel basal membrani muntazam olup, epitel kat-

lari arasinda tek tiik nétrofillere rastlanmaktadir (Resim 15).

Resim 15 : Sadlikl:r digetinin histolojik gérinimi. (H~E, x800)

2. Duyarlagtirilmis tedavisiz deney grubundan alinan doku drnekle-
rinde ise, cep duvarini dégeyen epitel ile yapigik digetini Srten tam ke-
ratinize cok katli yassi epitel, muntazam izlenmekteydi. Serbest digeti
bad dokusunda, iltihabi infiltrasyona igaret edecek herhangi bir hiicre ti-
pi gbzlenmedi. Orneklerin hepsinde, saglikli bir digetinin histolojik kri-

terlerine rastlandz.

3. Kontrol grubu kobaylara dig ipi uygulamasindan 48 saat sonra



alinan diseti ornekierinde; serbest disetinds damarlarda konjesyon, kanama
bélgeleri ve baé dokusu iginde diffiz olarak vyeyilmig nétrofil infiltras-
yonu izlendi (Resim 16). Bad dokusu ddemli ve hellejende pargalanmalar
mevcuttu. Cep i¢inde, bazi bolgelerde cpitel tabakasinin ortadan kalktiga
ve nekrotik tabakayla Srtili idlserasyoniar gézlendi. Plaga komsu olan
nekrotik ytlizeylerde akut iltihebi infiltrasyon ve cpitelde pargalanma ola-
gan bulgulardandi. Epitel basal membran devamlilifini kaybetmis ve kerato-
nositlerin cekirdedinde iltihaba badli hiperkromatik dedisiklikler gdzlen-

mekteydl (Resim 17).

72 ¢i saatte akut iltihabi infiltrasyonun daka genig bag dokusu
kesimlerine dodru wayildigi izlenmis, kapiller darar endotellerinde proli-
ferasyonlar ve iltihabi infiltrasyon icinde ¢ok az sayida olmak kaydi ile

lenfosit ve plazma hiicreleri de gérilmigtir (Resim 18).

1] =
g.
2\
Resim 16 : Yodun nétrofiller ile karakterize akut iltihabi
infiltrasyon. (H-E, x1600)
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Resim 17 : Ifltihaba badli epitelde gbzlenen degigiklikler.
(H-E, x1600)

Resim 18 : Akut iltihabi infiltrasyon. (H-E, x1600)
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Dig ipi uygulamasindan 15 giin sonra, iltihabi infiltrasyonun yapi-
g1k digetine kadar yayildi§i ve yizey epitelinde proliferatif degigiklik-
ler oldudu izlenmistir. Basal tabakanin devamlilifini kaybettigi ve epi-
tel katlar: arasinda bol miktarda nétrofil infiltrasyonunun mevcudiyeti
gézlenmistir. 1ltihabi infiltrasyon akut &zelliklerini korumaikla birlikte
lenfosit ve plazma hiicrelerinin de olaya igtiraki saptanmigstirr. Kapiller
proliferasyon oldukga artmig ve bagd dokusu kollajeninde ¢éziilmeler ve de-

jenerasyonlar izlenmigtir (Resim 12).

Resim 19 : Kronik iltihabi Iinfiltrasyon ig¢inde damar pro—
liferasyonu ve tek tiik nétrofiller. (H-E, x800)

4. Nikele duyarli, dig ipi uygulanmig deney grubu kobaylarda 48 saat
sonra cep epitelinin altinda godunluiu nétrofillerden olusan akut 1lti-
habi infiltrasyon ve bad dokusunda &dem gbriilmigtir. Epiteldeki nétrofil
migrasyonunun son derece arttifa ve cep Ig¢inde ndtrofillerden olugan bir

eksudasyonun mevcudiyeti géze garpmaktayd: (Resim 20). Bag dokusunda tek
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tiik plazma hicreleri ve lenfositler izlenmigtir. Kollagen dejenerasyonu
ve ba§ dokusunun kaybi ile karakterize iltihabi tablo, nikel duyarliiiga

olmayan dis ipi uygulanmigs dokularin gériintmiinden farkli dedildi.

Resim 20 : Ba§ dokusunda akut iltihabi infiltrasyon ve epi=-
tel i¢inde nétrofil migrasyonu. (H-E, x1600)

72 saat sonra akut iltihabi infiltrasyonun siddetini arttirmasiy—
la, epitel yapisinda bozulmalar mevcuttu. Infiltre olan hiicreler arasain-
da, eosinofillerin daha agirlik kazandiji, lenfositler ve tek tik plazma
hiicrelerinin iltihabi infiltrasyona katildidr da gSzlenmigtir (Resim 21).
Ozellikle dig ipine komgu bdlgelerde ba§ dokusunda pargalanma ve nekroz,
akut hiicreler baskin olmak kaydi ile yodun iltihabi infiltrasyon tesbit
edilmigtir. Cep epiteli basal membrani devamliligani kaybetmig ve epitel
¢ekirdeklerinde iltihaba bagli hiperkromatik degigiklikler olusmugstur

{Resim 22).
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Resim 21 : Akut iltihabi infiltrasyon iginde eosinofiller.
(H=-E, x4000)

Resim 22 : Kronik iltihabi infiltrasyon ve cep ig¢indeki de-
Figiklikler. (H-E, x800)
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Dis ipi ungulandiktan I5 gin sonra nikele dugparli kobaylardan ali-
nan doku érneklerindc, iltihabi infiltrasyon cep epitelinin altindaki bagd
dokusunda, lenfositlerin baskin oldudu tamamen kronik bir tablo seklinde
izlenmigtir. Cep epiteli bir kag sirali, atrofik hale gelmig. bag dokusun-

daki kollajen demetlerde aralanma ve ddem gdzlenmigtir (Resim 23).

Resim 23 : Kronik iltihabi infiltrasyon ve cep epitelinde
inzelme. {H-k, x402)

5. Krom-nikel icerikli alasimdan hazirlanan dékim ano uygulanan
kontrol grubu kobaylarda, 48 ci saatte digeti cebl iginde travmatlk olma-
s1 olasilidy yiiksek olan iilserasyon izlendi. Ba® dokusundaki minimal re-
aksiyon, genellikle akut iltihabi karakterize eden nétrofil infiltrasyo-
nu seklindeydi. Serbest digetini olugturan bad dokusu cep epitelinin, yer
yer ortadan kalkmig olmasina kargin, oldukca saglikli oldudu gdriilmiigtir

(Resim 24).
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Resim 24 : Cep duvarinda travmatik lilserasyon. (H-E, x160)

Ano takilmasindan 72 saat sonra, kron irritasyonunun son derece be-
lirgin oldudu bdlgelerde bile, ba¥ dokusunun iltihaptan pek fazla etkilenme-
dig§i ve mevcut iltihabin genellikle akut oldugu izlendi. Ancak tek tik len-
fosit ve plazma hiicrelerinin de iltihabi infiltrasyona katkida bulundugu

saptanmigtir (Resim 25).

Resim 25 : Cep epiteli altinda minimal kronik iltihabi in-
filtrasyon. (H~-E, x400)
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15 giiniin sonunda, ano kenarinin komgu olduju cep epiteli altinda
minimal iltihabi infiltrasyona kargi, ba§ dokusunda fibréz dedigimler ol-
dudu ve yodun kollajen demetlerinin, cep epiteline paralel olarak oryantas-

yon gdsterdidi izlenmigtir (Resim 26).

Resim 26 : Cep epiteli altinda yodunlagmig, yiizeye paralel
kollajen 1if demetleri. (H-E, x400)

6. Sensitize edilmis ve ano takilmig kobaylardan alinan 48 saatlik
doku &rneklerinde, cep epiteli altindaki bag dokusunda gogunludu lenfosit,
plazma hiicresi ve nétrofillerin olugturduju kronik Gzellidi baskin ilti-
habi infiltrasyon gézlenmigtir. Eosinofillerin de sayilarinin arttigi dik~

kati ¢ekmigtir (Resim 27).

72 ci saatte cep epiteli icindeki nétrofil géginiin devam etmesine
kargin, bag dokusundaki iltihabin tamamen kronik nitelik kazandigi ve len-
fositlerin codunlukta oldugu saptandi. Tek tik plazma hiicresi ve histiosit-
lerin de yer aldid: iltihabi infiltrasyon nedeniyle ba§ dokusu kollajeni-

nin tamamen harap oldudu gézlendi (Resim 28).
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Resim 27 : Kronik iltihabi infiltrasyon. (H-E, x1600)

o
S

Resim 28 : Eronik iltihabi infiltrasyon. (H-E, x1600)



Y-

15 giin sonra sensitize kobaylarda anonun neden oldugu iltihabi in~
filtrasyonun daha genigs bag doku kesimlerine yayildidi ve kronik karakte-
rini korududu belirlendi. Lenfosit, plazma hiicreleri ve histiositlerden
olugan iltihabi infiltrasyonda, yer yer nétrofillerin de yer aldijir goz~
lenmekteydi (Resim 29,30,31). Bazi Srneklerde cep epiteli altinda fibréz
doku bandinin olugtudu dikkati cekmekteydi. Damarlarda konjesyon ve bag
dokusunda &dem, iltihabi olayin gevresindeki kismen saglikli gériillen doku-

ya kadar yayilmaktaydi.

Resim 29 : Lenfositlerin baskin oldudu kronik iltihabi
infiltrasyon. (H-E, x800)



Resim 20 - Cep epiteli altinda yodun lenfositik infiltras-
yon. (H-E, x1600)

“v

Resim 31 : Kronik iltinabi infiltrasyon iginde lenfosit ve
plazma hiicreleri. (H-E, x4C00)



Epidemiyolojik galigmalarda, nikelin kuvvetli bir duyarlilik ajani
ve allerjik temas dermatitisinin en sik rastlanan nedenlerinden biri ol-
dudu gSsterilmis, bu sebeple nikelin halk saglagina zararli etkileri ola-
bilecedi diiginlilmeye baglanmigtir. Son yillarda dental restorasyonlarda,
nikelin sik kullanilmasiyla bu etkiler adiz iginde de kendini gdstermig-

7,29
tir( +29)

. Protetik restorasyonlarda kullanilan nikelin gercekten kuvvet-
1i bir allerjik ajan olup olmadigi konusuna ag¢iklik getirmek amaciyla plan-
lanan caligmamizda, temas allerjisine insanlardakine benzer duyarlilik
gésteren kobaylar denek olarak kullanilmigtir. Insanlar: duyarlagtiran
ajanlarin kobaylari da duyarlagtirdida bilinmektedir(ZS)e Hernekadar ko-

baylarda duyarlilikia cinsiyetin ilgisi gbsterilmemigse de, gebelik riski

gbzoniine alinarak caligma, yetigkin erkek kobaylarda yapilmigtir.

Deneysel olarak kobaylar:in belirli bir maddeye (allerjene) duyar-
- . . . (25) (46)

11 hale getirilmesinde, genellikle Magnusson-Kligmarl ve Polak-Turk
yéntemleri kullaniimaktadir. Caligmamizda uygulama kolayligi ve daha kisa

siirede duyarlilik elde edilmesi igin Magnusson ve Kligman'in "Kobay Maksi-

mizasyon Testi™ tercih edildi.

Kobaylarda yapilan galigmalarda geg¢ tip agir: duyarlilik en belir~-
gin olarak 48 ve 72 ci saatlerde gdriliir. Yayilma reaksiyonlari ise 15 giin
sonra baglar (9). Bu bilgiler dikkate alinarak deneyimizde 48, 72 saat ve

15 giin sonraki degigiklikler incelemmigtir.
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Deneye dahil edilen hayvanlarin digetlerinin saglikli olmasina
Szellikle dikkat edildi. Kolay ve rahat galigma olanad: vermesi, tukrii-
Fin alt genede fazla olmasi ve metal alasimlarindan iyonlarin salinmasi-

16,24,41) . . . e oy ,
o (2624, nedeniyle tim kobaylarin alt kesici digleri

ni kolaylagtirmas
secilmigtir. Laboratuvar gartlari diginda Szel bir hijyenik éniem alinma-

mis ve hepsi normal pelet yemi ile beslenmigtir.

Deneysel modelin olugturulmasi sirasinda 30 kobay heniiz tedavi
agamasina gelmeden &ldidiinden, allerjik reaksiyonlarda sistemik etkiler
sonucu 6len hayvanlarin yerine,derhal yenileri hazirlanarak grup sayisi

8'in altina digiriilmemeye galigilmigtir.

Oral mukozanin nikele allerjik cevab: ile ilgili deneysel galig-
ma yok denecek kadar azdir. Bu konuda yapilmig tek ¢aligma Spiechow'a ait-
tir(4o). Kobaylar:i, nikele duyarlagtirmada “Maksimizasyon Testi" ni uy-
gulayan bu aragtirici ydéntemin tatbiki esnasinda topikal yama uygulama-
larinda % 5 lik sulu NiSO,.6Hp0 solusyonunu kullanmig, dedigim reaksiyon-

40
larinin siddeti hakkinda ac¢iklayici bilgi vermamigtir( ).

Calismamizda topikal uygulamadan 24 saat dnce sirt derisi lizerine
tatbik edilen, deterjan etkiye sahip bir madde olan % 10 luk Sodium Lauryl
Sulfat ile hafif bir inflamasyon sadlanmig, bdylece duyarlilik arttiril-
mistir. Deterjanla duyarlilik potansiyalizasyonu Magnusson ve Kligman ta-
rafindan énerilen bir yc‘intemd.irms)° % 5 1ik sulu NiSO4.6HéO solusyonunun,
sirt derisi iizerine topikal uygulanmasi esnasinda kayma, buharlagma gibi
etkenleri ¢nlemek amaci ile test maddesi vazelinle karlgtlrllmlgtir. Béy-
lece nikelin deri iizerinde daha fazla kalabilmesi ve yavag yavag emilimi
saglanmigtar. Vazelinli yamalarin baglanmasindan hemen sonra, son derece
irrite olan kobaylar iizerlerindeki yamalar: ¢ikarmaya galigmiglardir. Ko-

baylarin bu duyarlilidi nikelin kuvvetli antijenik ve Iirritan dzelligine
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baglanmigtir. Topikal uygulamadan 15 gin sonraki dedigim reaksiyonlarin-
da vazelinli yamanin deri izerinde meydana getirebilecedi irritan etkinin,
yanlis okumaya neden olabilecegi diigiiniilerek sulu test ajani Intradermal
olarak verilmigtir. Ayn: kobayda, duyarlilik testinde % 0.5 lik NiSO4.6H,0
- solusyonuna alinan cevapla, intradermal serum fizyolojik enjeksiyonlari-
na alinan cevap kargilagtirilmigtir (Tablo 2). Dejigim reaksiyonlari kir-
mizilidain gapainin mm olarak 61gﬁlmeéi, palpasyonla sertlik ve sigligin
kontrol edilmesiyle belirlenir. Defigim reaksiyonlari (+) veya (~) olarak
siniflandirilirken bazi kriterler esas allnlr(7’25). Yalniz eritemin {(kir-
mizilik) varli§i negatif bir reaksiyon olarak kabul edilir. Agair: duyar-
lagmig kobaylar, giddetli kirmizilik ve giglikle 3 pozitif (++%) reaksiyon
g&sterirler(25). Caligmamizda da kullanilan duyarlagma yéntemi ile kobay-
larin % 100 i nikele karsi parlak eritemli, vezikiilli, sert ve ddem ile
karakterize, ortalama 3 pozitif (++%) giddetinde anlamlil duyarlilik elde

edilmigtir. Bu nedenle kobaylarin, censitize oldudu kanisina ulagilmaigtair

{Tablc 2}.

Caligmamizda, deney metali olarak bir krom-nikel alagimi segerken,
kontrol metali olarak bir soy dental aitin alagimi kullanabilirdik. Maddi
yiikiiniin fazla olmas1 nedeni ile, plak kontroliini ayni gartlarda saglaya-
bilece§imiz ucuz bir materyal olan dig ipini se¢tik. Anolarin yerlegtiril-
mesi sonucu meydana gelebilecek plak birikiminden kaynaklanan digeti ilti-
habinin allerjik reaksiyonu gélgeleyecedi disgtinilnistir. Bunun lizerine
bir grup kobaya, salt plak etkisini incelemek iizere dig ipi uygulanmig ve

bunun neden olacadi reaksiyonun allerjik iltihapla kiyaslanmasi saglan-

migtir.

Pratik olarak daha kolay adapte edilebilmesi, okluzyon interferensi

yaratmamasi, normal olarak beslenmelerini engellememesi i¢in bu deneysel
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caligmada kronlar ano geklinde hazirlanmigtir. Kron kenarlarinin dige
klinik olarak kabul edilebilir bir tarzda adapte olmasina, epitel ve badg
dokusu birlesimi ig¢in fizyolojik bir formasyon saglamasina Szen gdste-
rilmigtir. Takilan anolar, dental kroﬁ=nikel igerikli Remanium-G aligami
olup; ilkemizde kron-képri protezlerinde yaygin olarak kullaniimaktadir.
Amacimiz, kronun digeti mukozasi ile temasini sadlamak oldufundan, ano-
larin oral mukoza ile temas durumu mimkin oldudu kadar gabit protez kul-

lanan hastalardakine benzer sekilde yapilmaya ¢aligildi.

Kontrol grubu kobaylara uygulanan anoclara, digeti mukozasinin kli-
nik cevabi, genelde normal digetinden anlamli farklilik gogtermedi. Bu
da c¢aligmada kullanilan teknige badli yan etkilerin, deney sonuglarinin
yorumunu dedigtirmedigini ortaya koymugtur. ancak, kontrol grubu kobay-
lara anolar takildiktan sonra, anonun neden oldudu travmaya bagli non—
spesifik cevap 48 ci saatte maksimum diizeye ulagmig, 72 ci saatte ve 15 ci

giinde tamamen kayboldudu gozlenmigtir.

Nikele duyarl: kobaylarda nikel igeren alagimdan yapirlmig ano uygu-
lamasina gézlenen digeti cevabi ¢ok belirgindi. Digetinin, saglikli géri-
niimiinii kaybetmig, iltihapl: ve kanamali oldudu saptanmig, reaksiyon gid-
detinin 15 giin sireyle devami gézlenmigtir. Bu cevap travmaya karsi non-

spesifik bir digeti cevabandan gok farklidir.

Caligmamizda krom-nikel alagimindan yapilan anolarin, digetinde
yaratacagi etkileri mimkin oldudu kadar tarafsiz irdelemek amaciglaz; dig
ipi kullanilarak, digeti iltihabi meydana getirilmig ve iki grup arasin-

daki fark, iltihabi hiicrelerin tiplerine bakilarak saptanmigtlir.

Nikele duyarli ve duyarsiz Kobaylarin dig ipine digeti cevabi,
klinik olarak birbirinden farkl:i bulunmadi. Her iki grupta da zamana bag-

11 degigkenlik saptanmadi.
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Bu bulgular, nikele duyarli kobaylarda anoya gézlenen agiri klinik

de§igikliklerin, nikel allerjisine baglanabilecegdini diiglindirdii.

Moffa(zg) ve Blanco(6), oral allerjik reaksiyonlarin, diger den-
#al sorunlardan ayrintili olarak teghisinin, oldukga zor oldugunu bildir-
miglerdir. Bu bilgi, ¢aligmamizda klinik olarak saptadijimiz cevabin ni-
kele, oral allerjik reaksiyon olup olmayacadinain klinik olarak anlagala-
miyacagini gostermesi bakimindan snemlidir. Ancak bu ¢aligmada 1gik mik-
roskobu ile oral mukoza kesitlerinin inceleme sonuglari, klinik olarak

gozlenen dedigsiklikler: destekliemigtir.

Bu caligmada, deney ve kontrol grubu kobaylarin herikisinde de,
nikel iceren anolar takildiktan 15 gin sonra, digeti cebi epitelinin he-
men altinda dentogingival liflerin yogunlagtig: izlendi. Bu reaksiyon,
fiziksel olarak krona kargi digetini desteklemek amaciyla kollagen lif-
lerin, fizyolojik oryantasyon uyumu olabilecedi gibi, viicuda giren her—
hangi bir yabanci cismin etrafini saran fibréz kapsile de benzerlik gos-
termektedir. Kontrol kobaylarda, allerjik reaksiyon gérilmedigi halde,
bu tablonun izlenmesi, olayin allerjik reaksiyondan gok fizyolojik koken-
1i oldudu kanisini uyandirmaktadir. Duyarli ve kontrol Qrubu kobaylarin,
anoya cevabinin bu ortak g6rinime ilaveten, nikele duyarl: olanlarda, ni-
kel igeren anolara cevap olarak gdzlenen reaksiyonlarda, hakim hiicre ti~-
pinin eosinofilik lékositler ve lenfositlerin olmasi, cevabin nonspesifik
olmasindan ¢ok, allerjik bir reaksiyon oldutunun en Onemli kanitidir. Bi-
lindigi gibi, travmaya nonspesifik cevapta inflame dokularda infiltre olan
hiicre notrofil tip 1dkositler iken: allerjik reaksiyonlarda hakim hicre
tipi eosinofilik l&kositler ve lenfositlerdir(19?. calismamizda, nikele
duyarli olan ve olmayan kobaylarda, dig ipine gbzlenen cevapta infiltre

olan hiicrelerin codunlugu nétrofilik 16kositlerdir. Deney grubunda goézle-



- 55 -

nen eosinofil ve lenfosit infiltrasyonu, alagimdaki nikele kargsr aller-

jik cevabin histolcjik bulgusu clarak kabul edilmigtir.

SPiechow(go)’un nikele duyarli hale getirdigi kobaylarin oral mu-
kozasina, nikel icerikli plaklar uygulayip 3 hafta sonra aldig: yanak
mukozasi orneklerinde, allerjik cevabi goziemeyigi bizim bulgumuz. ile
uyum gésterememigtir. Bu aragtiricinin, kontrol ve deney materyali ola-
rak kullandigaz metallerin herikisinin de nikel igermesi ve drnekleme zama-
ninin ¢ok geg olmasi sonuglarin dederlendirilmesini giiglegtirmektedir.
Geg tip agiri duyarlalik, ¢8-72 saatte maksimum olup, giderek nongpesi-
fik kronik enfeksiyon belirtileri vasfina déniigtiigtnden; 3 hafta sonra
alinan doku kesitlerinde, spesifik cevabin kagirailmig olmasi kuvvetle
muhtemeldir. Caligmamizda, 15 ci glinde yapilan kesitlerde, plazma hiicre-
si, histiosit, lenfositlerden olugan kronik iltihabi enfeksiyona benzer

bulgular, Spiechow’un 3 ci haftadaki gdzlemlerine uymaktadir.

Nikel allerjisinin, 7T-lenfositlerin fonksiyonu olan geg tip bir
o (6,19,20,45) A
duyarlilik olduju ileri siriilmigtur . Caligmamizda 15 ci giinde
alinan kesitlerde, plazma hiicrelerinden fakir, lenfositlerden ve histio-
sitlerden zengin bir infiltrasyon gdzlememiz, literatir ile uyum sagla-
migtir. Altin alleriisi olan bir hastadan alinan deri kesitlerinin, 1gik
mikroskobu ile incelenmesinde yodun histiosit ve lenfosit infiltrasyonu-

(10 oy _
nun gésterilmis olmasi / da bizim bulgularimizi desteklemektedir.

Deneysel sonuglarimiz nikel igeren anolarin kullanilmasi, duyarli
hayvanlarda, nikel allerjisine bagli oral reaksiyonlarin ortaya gikacadi-
n1 géstermigtir. Bu Xonuda yapilmig benzer galigma olmayigina kargin, kli~

nik gézlemler, sonuglarimiz ile paralellik arzeder.

Wbod(éy} ve Levantine(zz), krom-kobalt protezlere doku reaksiyonun
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gériilmesini, alagimdaici nikele baglamiglar ve bu tip protez kullanan has-
talarda, deride gdzlenen egzamatdz reaksivonlarin, agizdaki protezin ¢i-
kérllma51 ile kayboldudunu rapor etmiglerdizr. Bu hastalarda sistemik ce-
vap gériildigi halde, oral dedigiklikierin gézlenmeyigi, oral mukozanin de-
riye oranla nikele kargi 5-12 kere daha direncli olmasi ile agiklanmig-

(23)
r

tz . Ancak oral mukozada histolojik dedigiklik 'incelepmemigtir.

pental alagimlara lokal hassasiyet reaksiyonu olan hagtalarin ¢o-
§unda agjiz iginde dedigik subjektif (dahili) semptomlar gériiliir. Bu semp-
tomlar: metalik bir tat, tikriifin artmasi veya azalmasi, mukoZa irritas-
yonlary, genel ya da lokal yanma hissi geklinde olabilir. Bu semptomlar;
asitli yiyeceklerin aliminda, agiz hijyeni ihmal edildiginde, bruksizm
mevcudiyetinde, fiziksel veya fizyolojik dengenin bozulmasinda daha be-
lirgin olabilir(zg). oral mukozada herhangi bir lokal reaksiyon olmaksi-
z1n adizda acida ¢ikan allerjenler, vicudun diger kisimlardaki allerjik

, o . N . .. (237
reaksiyonlarin kétilegmesine ve surmesine neden olablllr( g

Agrzda nikel igeren bir proteze cevap olarak, deride allerjik re-
; . . (5,11} . .. :
aksiyon gézlenmesi oldukga enteresandir . Metal bir protezin olug-
turdudu egzamali hastalarda. mukozal belirtiler olmamasi, tukriigin nétra-

(22)

lize edici etkisi ile agiklanmaktadir .

tyi oturmayan sabit protezlerde, gingival enflamasyonun arttigi,
cep epitelinde minimal kornifikasyon gozlendigi, cep sava akiminin hiz-
. e o . (11,21 )
landigx bildirilmigtir . Enflamasyonun artisi nikele duyarlilik ze-

1 . . o
mini hazzrladzglndan( 1) caligmamizda bu tip kompl ikasyonlar: cénlemek

igcin, anonun agiz mukozasina temasinin ideale yakin olmasina ¢aligtik.

Nikel iceren alagimlarla yaprlan oral protezler, tiikritk ile kargi-

lagtiklarinda alagim igindeki nikel saliverilmekte ve protez gevresindeki
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2,7,13 :
dokularda toplanmaktadlr( : ). Bu nedenle oral protegler, organizmaya

uzun siirede nikel iireten bir kaynak gibi dﬁgﬁnﬁlmelidir(l3).

in vitro ¢aligmalar, protez yizey alanl ile allerjik reaksiyon
arasinda pozitif bir iligki oldugunu ortaya glkarm;§t1r(11). Clnki; ala=-
gim yilizeyinin her 2 cm2 sinin 5 ml tikrigde maruz kaldija gbzdnine alindi-
Jinda yaklasik olarak giinde 4.2 Ug/cmz nikel salinmasi agidga glkar(11) ki

bu da protez ylizey alani ile paralel olarak daha fazla nikelin, vicut si-

vilarina karisacadi anlamini tagimaktadir.

Calismamizda nikele duyarli kobaylarda, nikel igeren proteze bagla
sistematik reaksiyon veya deri cevabina rastlanmamigtir. Bu cevap eksik-
liginin muhtemel nedeni, galigmamizda kullandifimiz protez ylizeyinin yak-
lagak 0.8 cm2 den biiyiikk olmayigi ve tikrik miktarinin da inganlardakin-
den ¢ok daha az olmasi olabilir. Béylece tiikriikle 15 giin stirede eritile-
rek viicut sivilarina karigan total nikel miktari; sistematik cevap igin
gerekli doza gikmamig olabilir. Ancak 1gik mikroskobu ile yaptigimiz his-
tolojik caligmalar heniiz sistemik cevap ortaya cikmamasina kargin, duyar-
11 kobaylarin oral mukozasinda, allerjik enflamasyonun varligini géstermig-

tir.

Nikele ve alagimlarina temas allerjisinin yliksek oranda sikligi
ve belirli iilkelerde bu riskin farkedilmesi, soy olmayan metal alagimla-
ran, daimi protez (kron-kdpri) materyali olarak kullanigl: olmadagi, ni-
kel igeren dental alagimlarin kullaniminin mimkiin oldudu kadar azaltal-

(23,28,40)

masi gerektigi kanisinai uyandirmaktadir Bizim bulgularimiz da

bunu desteklemektedir.

o .. el ., (21
Bu nedenle ADA (American Dental Association) ‘nin da énerdigi gibi )

protetik restorasyon yapilacak hastanin tibbi Oykiisiintin metallere ve micev-
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here duyarlilid: igerecek gekilde genigletilmesi Snemlidir. Hastanin, ni-
kele ve dider metallere duyarlilik agisindan dykisd ve tabbi kayitlarza,
nikel igerecek alasimlarin kullanilip kullanilmayacagi ile ilgili Ffikir

6,11,21
verebilir( e ).

Nikelin antijen olarak iyl taninmasini da gozdnine alirsak, soy
olmayan metal alagimlarina duyarli olduklari ileri siirilen kigilerde,

allerji testi yapmak enteresan sonuglar verecektir(41).

Dedigik kuruluglar, agizda kullanilan materyallerin ters etkileri-
ne giderek artan ilgi gdstermeye baglamiglardir. 1974 de Swedish National
Board of Health and Welfore, adirlik olarak % 1 den fazla nikel igeren
dental dokim alagimlarinin kullanimina kargi bir uyari ifadesi yayinla-

mlglardlr(5’23), Bu sebepten, tiim dental alagimlarin ve dider metallerin

. s . 23 e «

igeridi, firmalar tarafindan aglklanmalldzr( )g ADA spesifikasyonuna go-

re, nikel iceren bir dskim alagiminin, kabul programi cercevesine girebil-

mesi ig¢in; konsey su uyariyi zorunlu tutmaktadir. “Bu alagim nikel igerir,
‘ (11,21,28)

nikel duyarlilig§ir oldugu bilinen kigsilerde kullaniimamalz” .

Alagim iginde nikelin major ya da mindr bir bilesen olup olmamasina bakil-

(11}

maksizin, bunun tim nikel igeren alagimlara uygulanmasi gerekmektedir .

Konsey, restorasyonlarda kullanilan alagimin kimligi ve bilegenle~
rini, Gzellilkie nikel igerip igermedigini, bilmenin ve gerektiginde hasta-
lara bilgi vermenin dighekiminin sorumluludunda oldudu inancindadir. Has-
tanin bilinen nikel duyarlilida olmasi durumunda, protez yapiminda nikel
icermeyen alasimlarin kullanilmasz gereklili§i belirtilmelidir. Bunun da
Stesinde kullanilan alagimin kimligi ve bilegenleri ile ilgili bilgiler

hasta ile ilgili kalic:r kayitlara gegirilmelidir(ll).

Yaptaidamiz bu deneysel caligmada, deney ve kontrol grubu kobaylarin
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digeti dokulari arasindaki kiinik grints ve mikroskobik farkliligin ol~
masi, test edilen bu tip krom-nikel alagimlarinin intraoral uygulamalar
igin duyarli kigelerde kullanilmamasi gerektigi fikrini kuvvetlendirdi.
Aragtirmamizda, deneysel olarak nikel icerikli bu tip alagimlara kargi
allerji tesbit edilmigtir. Bu nedenle krom-nikel alagamlarinin kullani-
m1 ig¢in hastalarin dnceden test edilmesi, duyarli olan kigelerde bu ala~-
simlarin kullanilmasinda gerekli tedbirlerin alinmasina &zen gbsterilmeli-

dir.



Deneysel olarak yiiriitiilen bu caligmadaki bulgulara gére elde edi-

len sonuglar guniardir :

1. Nikele duyarli olan ve olmayan tedavisiz kobaylarin digetleri,
klinik olarak saglikli bulunmugtur. Her iki gruptaki kobaylardan alinan

doku kesitlerinde de saylikli dig etinin histolojik kriterleri gdzlenmig—

tir.

2. Deney ve kontrol grubu kobaylara, plak birikimini saglamak {ize—
re dis ipi uygulamasi ile digetlerinde alinan cevap, giddetli iltihap sgek-
linde belirlemmigtir. Her iki grupta histolojik olarak plak toplanmasina

badli iltihabi infiltrasyon qézlenmigtir.

3. Kontrol grubu kobaylara krom-nikel icerikli metal anolarin takil-
masi ile toplam 24 kobayin 3 iinde irritasyona badli hiperemi ve digeti
cekilmesi gorilmig, bu irritasyonun 72 saat sonra kaybolduju ve digetle-
rinin sa§likli yapisini korudugu gézlenmigtir. Nikele duyarl: deney grup~
larinda ise, krom-nikel igerikli anolarin takilmasindan hemen sonra, dig-

etlerinde eritematéz odemle karakterize, iltihabi bir tablc saptanmigtar.

Histolojik olarak kontrol grubu kobaylarda, 48 ve 72 saatte travma-
ya bagla iilserasyon ve minimal iltihabi infiltrasyon gbzlenmigtir. Deney
gruplarinda ise; Szellikle eosinofil, lenfosit ve plazma hiicreleriyle ka-

rakterize allerijik iltihap a¢ikg¢a gbrilmigtdr.
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Deney ve kontrol grubu kobaylara ano takildiktan sonra, klinik

olarak digetlerinde glriilen reaksiyonlar, istatistiksel olarak anlamli

farklilik géstermigtir.

4. Aragtirmada elde edilen verilere dayanarak soy olmayan metal
alagimlarindan hazirlanan dental restorasyonlar sonrasi bir dermatitis

geligirse; bunu alagim ig¢indeki nikelin neden oldudu bir faktér olarak

diigiinmek gerekir.

5. Nikel icerikli bir restorasyon planlandidinda, dugarlilik igin
her hastaya yama testi yapilmali. Efer hasta, metallere kargi bilinen
bir allerjisi varsa; 6zellikle nikele duyarli ise, yama test sonuglari
pozitif olacaktir. Bdyle nastalarda, sonradan ¢ikacak bazi sorunlardan

kaginmak igin, nikel igerikli alagimlarin kullanilmasindan sakinilmali-

dir.

6. Restorasyonlarda kullanilan alagimlarin kimligini ve bilegenle-
rini, dzellikle de nikel igerip icermedigini bilmsk, dighekiminin sorum-

luludundadir. Bu bilginin hastanin kalic: kayitlarinda bulunmasi gerekir.

7. Bu galigmanin sonuglari, literatur incelemeleriyle kargilagtiril-
di¥inda; nikel igeren dental alagimlarin intraoral kullanimi ile olugan
allerjik reaksiyonlarin birnde;gvaqtaj oldudu ortaya ¢irkmigtir. Bu nedenle
nikel igerikli soy olmayan metal alagimlarinin dighekimligi.alaninda rutin

olarak kullanimi konusuqda bilingli_ye_@ikkat%i davranilmas: énerilir.



Nikelin yiksek allerjik potansiyeli kargisinda, bu metalin, duyare
11 hastalarda adiz i¢i restorasyonlarinda kullaniminin artisi, allerjik

reaksiyonlarin meydana gelmesine neden olmugtur.

Calismamiz, 56 kontrol, 56 deney olmak tizere toplam 112 kobay lze-
rinde gerceklegtirilmigtir. Magnusson ve Kligman yéntemine gdre nikele
duyarlagtiriimis deney grubu ve normal kontrol grubu kobaylarin, alt ge-
ne diglerine yaklasik % 65 nikel igerikli bir krom-nikel alagimi oian
Remanium~G metalinden hazirlanan dékim anolar yerlegtirilerek, 48~72 saat
ve 15 giin sonra ortaya ¢ikan lokal allerjik cevaplar, klinik ve histolo-

jik olarak incelenmigtir.

Duyarli kobaylarda klinik olarak gdzlenen iltihabi dedigiklikle-
rin, travmaya badli nconspesifik bir cevap olmaylip; allerjik bir iltihap

oldudu histolojik olarak saptanmigtlr.

peneysel olarak nikel igerikli bu tip alagimlara kargi gésterilen
allerji ile, alagim kullanimi igin hastalarin énceden test edilmesi ve
duyarli kigilerde bu alagaimlarin kullanilmnin  kontrendike olmasi sonu-

cuna varilmigtar.
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