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Deneysel Kemik Defektlerinin iyilesmesi Uzerinde Biyoaktif
Cam ile Mineralize ve Demineralize Kem*ik Matriksinin Etkisi:
Histolojik Bulgular

Bu calismanin amaci, biyoaktif cam, mineralize kemik matriksi (MBM) ve demineralize kemik
matriksi (DBM)'nin tavsanlarda kemik defektlerinin iyilesmesi tzerindeki etkilerini degerlendirmek
ve histolojik bulgularin karsilastirimasi sonucunda en iyi greft materyalini tespit etmektir.

Bu calismada 14 adet Yeni Zelanda tavsani (erkek, 4-5 aylik) kullanildi. Tavsanlar rastgele, 30 ve
60 gunlik postoperatif takipleri yapiimak tzere 7’ser adetlik 2 gruba ayrildi. Genel anestezi altinda,
tavsanlarin tibialarinin proksimal metafizine yakin ikiser adet olmak lizere her tavsanda dort adet
tibial defekt olusturuldu. Olusturulan 56 adet defektten 14 adedi bos birakildi (Kontrol grubu).
Olusturulan diger kemik defektleri her bir grupta 14 adet olmak Uzere sirasiyla biyoaktif cam, MBM
ve DBM ile dolduruldular. Béylece, her tavsanda tim greft gruplar olusturuldu.

Postoperatif 30. ve 60. glinlerde tavsanlar sakrifiye edildikten sonra greft uygulanan bdlgeleri
iceren kemik bolimi alinarak histolojik kontrolleri gergeklestirildi. Histolojik muayeneler biyoaktif
cam grubundaki kemik iyilesmesinin diger gruplara goére daha iyi oldugunu gdsterdi.

Sonug olarak, biyoaktif camin kemik iyilesmesini anlamli derecede artirdidi ve iyi bir greft materyali
olarak guivenle kullanilabilecegi kanisina variimistir.

Anahtar Kelimeler: Kemik iyilesmesi, greft, biyoaktif cam, mineralize kemik matriksi, demineralize kemik matriksi

Effects of Bioactive Glass, Mineralized and Demineralized Bone Matrix on Healing
of Experimentally Induced Bone Defects: Histological Findings

The aim of this study was to evaluate the effects of bioactive glass, mineralized bone matrix (MBM)
and demineralized bone matrix (DBM) on the healing of bone defects in rabbits and to determine
the best graft material by comparison of the histological findings.

Fourteen New Zealand rabbits (4-5-month old male) were used in this study. The rabbits were
randomly divided into 2 main groups as 30 and 60 day postoperative follow-ups and each group
contained 7 randomly selected rabbits. Under general anesthesia, a total of four defects, two on the
proximal metaphysis of tibias of each rabbits were created. Fourteen of 56 bone defects created
were left empty (control group). The other bone defects were filled with bioactive glass, MBM and
DBM, respectively (n=14 in each group). Thus, all graft groups were formed in each rabbit.

On the postoperative 30" and 60" days, the rabbits were sacrificed. The bone sections containing
the grafted regions were taken and histological examinations performed. Histological examinations
showed that bone healing in the bioactive glass group was better than the other groups.

Consequently, bioactive glass was observed to significantly increase bone healing, and it is
believed that it can be used confidently as a graft material.

Key Words: Bone healing, graft, bioactive glass, mineralized bone matrix, demineralized bone matrix

Girig

Biyoaktif cam, kemik grefti olarak kullanildiginda yeni kemik olusumunu
saglamaktadir. Biyoaktif cam osteokonduikiiftir, kemik olusturan bir hiicre ile temas
ettiginde kemik sekillenir. Biyoaktif camin sadece kemige temas ettidi yerde degil, tim
yuzeyinde kemik yapimi goérulir (1). Biyoaktif cam hem hemostatik hem de
bakteriostatiktir ve ara ylzeydeki bakteri Gremesini inhibe eder. Biyoaktif cam partikulleri
yeni kemik doku proliferasyonunu hizlandirmaktadir (1, 2).

Mineralize kemik matriksinin (MBM) kemik greftlerine alternatif olarak basarili bir
sekilde kullanildigi, osteokondiktif oldugu, yeni kemik olusumu icin iskelet gorevi
gordugu bildiriimektedir (3, 4).

Demineralize kemik matriksi (DBM) bir bakima kemigin organik matriksinin
serbestlestiriimis halidir. Demineralizasyon, kemik matriksinde bulunan osteoinduktif

"Bu calisma ilk yazarin doktora tezinden 6zetlenmis olup, Turkiye Bilimsel ve Teknolojik Arastirma
Kurumu (TUBITAK) tarafindan 1140711 proje numarasi ile Hizli Destek Arastirma Projesi olarak
desteklenmistir.
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proteinleri acida g¢ikararak bunlarin osteogeneziste rol
oynamalarini saglar (5). DBM osteoinduktif etkisini
uygulandigi yerde yeni kemik formasyonunu, kemik
mineralizasyonunu, osteoblast ve diger bir kisim
hicreleri  stimile ederek gosterir (6-8). DBM
osteoindlktif olmasinin yaninda, yapisindaki kollajen
sayesinde hizla revaskiilarize olan ve orta derecede
osteokonduiktif potansiyeli olan bir greft materyalidir (8,
9).

Bu cgalismada biyoaktif cam, MBM ve DBM'nin
kemik iyilesmesini artirici etkilerinin olup olmadiginin
histolojik olarak karsilastirmalari amaglanmigtir.

Gereg ve Yontem

Bu calisma Firat Universitesi Hayvan Deneyleri
Yerel Etik Kurulu Baskanligi tarafindan onaylanmistir
(17.09.2014 tarih, 177 numarali karari).

Calismada 14 adet Yeni Zelanda tavsani (4-5 aylik
erkek) kullanildi. Tavsanlar rastgele ve her grupta 7 adet
olacak sekilde 30 ve 60 gunlik izleme sureleri olmak
Uzere 2 ana gruba ayrildi.

Anestezi igin 5 mg/kg ksilazin hidroklorid (Rompun,
Bayer, 23.32 mg/mL) ve 35 mg/kg ketamin hidroklorir'iin
(Ketalar, Parke-Davis, 50 mg/mL) kas ici enjeksiyonu ile
gerceklestirildi.

Rutin operasyon hazirligindan sonra sol ve sag
tibia proksimalinin medial yuzleri Uzerinde derinin
longitudinal ensizyonu ve Kkaslarin kit diseksiyonu
sonrasinda tibia agida ¢ikarildi. Periost ekarte edilerek,
3.5 mm c¢apindaki frezler ve tur motoru (mikromotor)
yardimiyla aralarinda 1 cm mesafe olacak sekilde 3.5
mm c¢apinda medullar kanala ulasan ikisi sag ikisi sol
tibiada toplam 4 adet unikortikal defekt olusturuldu ve
her hayvanda 4 adet, toplamda 56 adet kemik defekti
elde edildi. Tavsanlardaki defektlerden biri kontrol grubu
olmak uzere bos birakildi (Sekil 1A). Diger defektler ise
sirasiyla biyoaktif cam (Novabone Bioactive Synthetic
Graft, Novabone putty, MTF, USA), (Sekil 1B), MBM
(Biohorizons, Laddec Dental Bone Graft, 500 mg) (Sekil
1C) ve DBM (DBM putty, NBF-Netherlands Bone Bank
Foundation, 1 cc) (Sekil 1D) ile dolduruldular. Operasyon
bdlgesi kurallara uygun olarak kapatildi. Tavsanlara 5
glin sureyle 400.000 IU prokain penisilin kas igci
uygulandi.

Postoperatif 30 ve 60 giin sonra 7 adet tavsan 30.
giinde, diger 7 adedi ise 60. glinde sakrifiye edilerek
bolgelerini iceren kemik bolimi histolojik kontroller igin
alindi. Toplanan materyaller histolojik muayeneler icin
%10’luk tamponlu formalin solisyonuna konularak 10
gln sureyle tespit edildi. Greft bdlgesini iceren kemik
ornekleri 12 hafta boyunca %10'luk etilen diamin tetra
asetik asit (EDTA) solusyonunda dekalsifiye edildi.
Solisyon her hafta degistirilerek kemik Orneklerinde
dekalsifikasyon kontrol edildi. Esneklik kazanan érnekler
defekt bolgesi boyunca ikiye ayrilarak kugiltme iglemi
gerceklestirildi. Bu surenin sonunda 24 saat sire ile
yikamanin ardindan doku o&rnekleri klasik islemlerden
gecirilip parafin bloklar hazirlandi. Bloklardan 5 mp
kaliniginda alinan kesitler lamlara alindi. Kesitler
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Hematoxylin-Eosin (10) yontemine gore boyanarak isik
mikroskobunda incelendi. Defektlerde olusan kemik
iyilesmesinin  degerlendirmeleri  modifiye  histolojik
skorlama kriterlerine gére gergeklestirildi (Tablo 1) (11).

Histolojik skorlamalarin istatistik
degerlendirmelerinde SPSS (22.0 versiyonu) programi
kullanildi. Ayni hayvan Uzerindeki kontrol, biyoaktif cam,
MBM ve DBM gruplar arasinda karsilastirmalar 30.
glinde non-parametrik Kruskal-WallisH testi, grup ici
karsilastirmalar ise Mann-Whitney-U testi ile yapildi. 60.
glndeki gruplar arasindaki karsilagstirmalarda da yine
ayni testler kullanildi. Farkli hayvanlar Gzerindeki her bir
grubun 30. ve 60. glinde grup i¢i karsilastirilmalari non-
parametrik Mann-Whitney-U testi ile yapildi. Veriler
SEM degeri olarak sunuldu. P<0.05 degeri 6nemli olarak
kabul edildi.

T

kemik defektlerinin

Operasyon
g6runimi. A) Kontrol defekti, B) Biyoaktif cam, C)
Mineralize kemik matriksi, D) Demineralize kemik
matriksi uygulanan defektler.

Sekil 1. sonrasi

Tablo 1. Defektlerdeki kemik iyilesmesinin histolojik
skorlama parametreleri (11)

Parametre Skor

Yalniz fibr6z doku

Cok miktarda fibr6z az miktarda kikirdak doku

Baskin kikirdak doku az miktarda fibréz doku

Baskin kikirdak ve az miktarda trabekuler kemik doku
Esit miktarda immatlr kemik ve kikirdak doku

Baskin trabekdiler kemik ve az miktarda kikirdak doku

~N O O B~ W DN PP

Kompakt kemik doku

Bulgular

Makroskobik muayenelerde otuz gunlik sture
sonunda kontrol grubu ve MBM grubunda defektlerin
tam olarak kapanmadigi goéruldi. DBM grubunda
defektlerin yeni kemik olusumu ile dolmaya basladig
ancak bazi defektlerin merkezlerinde kiigiik bosluklarin
bulundugu gézlendi. Biyoaktif cam kullanilan defektler
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yeni kemik olusumu ile dolarken, bazi olgularda
defektlerin izleri gézleniyordu (Sekil 2). Altmis gunlik
sure sonunda ise kontrol ve MBM gruplarinda defektlerin
¢aplarinda azalma oldugu ancak tam olarak yeni kemik
olusumu ile doldurulmadigi belirlendi. DBM grubundaki
U¢c adet defekt yeni kemik olusumu ile tamamen
dolarken, diger defektlerin merkezinde ise yaklasik

Kontrol

60. glin

Deneysel Kemik Defektlerinin Iyilesmesi Uzerinde Biyoaktif ...

Biyoaktif cam
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olarak 1 mm capinda bosluk bulundugu goézlendi.
Biyoaktif cam kullanilan defektlerin yeni kemik olusumu
ile tamamen dolduruldugu, ancak baz defekt izlerinin
hala belirlenebildigi dikkati cekti (Sekil 2).

Calisma ile ilgili 30 ve 60. glnlere ait histolojik
bulgular Sekil 3 ve Tablo 2’de verilmistir.

Sekil 2. Defektlerin postoperatif 30. ve 60. guinlerdeki makroskopik goriinimleri. MBM: Mineralize kemik matriksi,

DBM:Demineralize kemik matriksi

30. Giin

G

A Sl e JEONEY RS i

Sekil 3. Gruplarda defekt bolgelerinin histolojik gérinimu. BG: Biyoaktif cam, MBM: Mineralize kemik matriksi, DBM:
Demineralize kemik matriksi, Ok baslari: Kikirdak doku, F: Fibréz doku, NB: Yeni kemik, |: Hiicresel reaksiyon, Ok:

Osteoklast.
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Tablo 2. Modifiye histolojik skorlama kriterlerine (11) gore defektlerin 30. ve 60. giinlerdeki degerlendirmeleri.

Giin n Kontrol Biyoaktif cam MBM DBM P
30 7 1.42+0.20° 3.00+0.21° 1.28+0.18° 1.71+0.28" 0.002
60 7 3.85+0.14° 5.14+0.26° 3.00£0.30° 4.28+0.68%" 0.008
P 0.001 0.001 0.003 0.006

ab Ayni satirdaki gruplar arasindaki farkliliklar 5nemlidir.

Kontrol grubunda 30. giinde defekt bdlgesinin
fibr6z doku ile tam olarak kapandidi belirlendi. Bir kag
defektte ise fibroz kallus ile birlikte defekt kenarlarina
komsu kisimlarda daha belirgin olmak Uzere kikirdak
doku olugsumlarinin bulundugu goézlendi. Kikirdak doku
etrafinda ¢ok az miktarda spikuler tarzda kemik doku ve
etrafinda siralanmis osteoblastlarin varligi dikkati gekti.

Biyoaktif cam uygulanan tavsanlarda 30. giinde
defekt bolgesi fibréz kallus ile tam olarak kapanmisti.
Greft materyaline karsi gelisen hicresel reaksiyonun
hemen hemen hi¢ olusmadidi saptandi. Fibréz kallusa
ek olarak greft materyalleri cevresinde sekillenmis
kikirdak ve ftrabekiler tarzda yeni kemik doku
olusumlarina rastlandi. Bu kemik olusumlarinin etrafinda
¢ok sayida osteoblastik hucrelerin yer aldigi gozlendi.
Ancak belirgin bir greft rezorpsiyonuna rastlanmadi.

MBM grubunda 30. ginde defektin sadece fibroz
kallus ile dolduruldugu bu doku igerisinde DBM grubuna
gére daha siddetli lenfosit ve makrofajlardan olusan
hiicresel reaksiyonun meydana geldigi, MBM
pargaciklar etrafinda henuz kikirdak veya yeni kemik
doku olusumlarinin baglamadigi dikkati c¢ekti. Kemik
iliginde hemoraji baskin olan diger bir degisimdi. MBM
pargaciklarina  kargl  osteoklastik  aktivitenin  hig
baslamadigi ve materyal rezorpsiyonunun olusmadigi
belirlendi. Hafif dizeydeki yeni kemik doku olusumlarina
defekt sinirnndaki kompakt kemik bolgesinde rastlandi.

DBM uygulanan tavsanlarda 30. giinde defekt
bolgelerinin fibréz kallus ile dolduruldugu ve bu doku
icinde damar gelisimini izleyen kikirdak ile ¢ok az
diizeyde yeni kemik doku olugsumlarinin basladig
belirlendi. DBM pargaciklarina kargi osteoklastik
aktivitenin hafif siddette sekillendigi ve 30 ginlik
biyoaktif cam ve MBM gruplarina benzer sekilde bu
grupta da materyal rezorpsiyonunun olusmadigi
belirlendi. Kemik iliginde DBM’ye karg! siddetli derecede
lenfosit ve makrofajlardan olusan hicresel yanitin
sekillendigi gozlendi.

Kontrol grubunda 60. glinde defekt yuzeylerinin
ince trabekuler tarzda kemik doku ile doldurulmus
oldugu gézlendi. Bazi érneklerde ise hala fibréz dokunun
bulundugu alanlar dikkati ¢ekti.

Biyoaktif cam grubunda 60. ginde tim
hayvanlarda defekt bélgelerinin bliylik oranda trabekuler
yeni kemik doku ile dolduruldugu gézlendi. Biyoaktif cam
materyali c¢evresinde baslamis olan kuvvetli primer
kemik doku olusumlarinin yer yer birlestigi, etrafinda
osteoblastik aktivitenin belirgin oldugu dikkati ¢ekti. Yeni
olusan kemik doku igerisinde Havers kanallarinin
olugsmaya basladigi tespit edildi. Kemik iliginde ve defekt
bolgesindeki greft materyali rezorpsiyonunun ¢ok az
diizeyde oldugu, osteoklast hiicrelerinin bulunmadigi ve

28

kompakt bir kemik olusumunun meydana gelmedigi
saptandi.

MBM grubunda tim 6rneklerde 60. giinde bdlgenin
tam olarak vazkularizasyonu iyi, fibrositlerden zengin
bag doku ile kapandidi, kikirdak doku olugsumu ile birlikte
yer yer primer kemik doku olusumlarinin bulundugu
g6zlendi. Materyal pargaciklari arasinda iyi farklilagmis
trabekiler tarzda kemik doku olugumlari dikkati cekti.
Bazi MBM greft materyallerinin kismen rezorpsiyona
ugradigi, bazi alanlarda ise osteoklastik aktivitenin
belirgin oldugu saptandi. Hem fibr6z kallus hem de
kemik iliginde, 30 gunlik olgulardan daha hafif siddette
yangisal lenfosit infiltrasyonlari mevcuttu. lyilesme
bolgesindeki greft materyalleri ¢evresinde belirgin
osteoblastik aktivite mevcuttu.

DBM grubunda 60. giinde defekt onariminin tam
olarak sekillenmedigi tespit edildi. Bazi érneklerde defekt
bolgesinde fibr6z kallusun vyerini immatir kemik
dokusunun, kemik iligindeki siddetli yangisal degisimlerin
yerini fibréz dokunun aldi§i ve bu dokunun greft
materyallerinin etrafini sardigi belirlendi. Yeni kemik
olusumlarinin greft materyalinden kompakt kemige
dodru olustugu goézlendi. Havers kanallarinin kismen
yapilandigi ve yeni kemik iligi olusumlarinin oldukga iyi
sekillendigi saptandi.

Tartisma

Ortopedinin énemli problemlerinden biri olan kemik
defektlerinin onariminda kullanilan kemik greftlerinin yeni
kemik olusumundan sonra rezorbe olmasi ve yeni kemik
olusumunu arttirarak yerini yeni kemige birakmasi tercih
edilmektedir (6, 12). Bu amagcla kemik greftleri ile ilgili
calismalar halen devam etmektedir (8, 12-14).

Biyoaktif camin antibakteriyel ve hemostatik
ozelliklerinin kemiklesme Uzerinde hizlandirici etkisinin
olabilecegi (2), enfekte dokuda bakteri artisini
durdurdugu, kasten enfekte edilen olgularda bile
kimyasal baglanmanin etkilenmedigi (1), cerrahi
operasyonlar ve travmaya bagl olusan enflamatuvar
yanitt ve makrofaj aktivitesini minimalize ettigi (15)
bildirilmektedir. Ayrica yeni kemikle dogrudan baglanti
sagladigi rapor edilmistir (2, 16, 17).

Mineralize kemik greftlerinin kemige gore daha
genis bir i¢ ylzey ve poroziteye, kemik ile benzer kristal
yaplya, elastikiyete, kimyasal bilesime ve kalsiyum/fosfor
oranina sahip oldugu belirtiimistir (18, 19). Hizh bir
rezorpsiyon ve replasman saglamak ve otojen kemige
alternatif sunmak amaciyla mineralize kemik grefti
kullanildigr calismalar bildirilmistir (20).

DBM'nin otojen kemik grefti ile ayni hatta daha
fazla  osteoinduktif oldugu, kemik defektlerinin
onariminda uygun bir materyal oldugu,
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revaskularizasyonu hizlandirdigi ve kirik iyilesmesini
artirdidi bildirilmektedir (8, 21, 22). DBM'nin baska bir
bireyden elde edilmesi dezavantaj olmakla birlikte
herhangi bir olumsuzluk rapor edilmemistir (22).

Tavsan tibia defekt modelinde defektlerin kemik
diyafiz  genigliginden biyuk oldugunda kiriklarin
meydana gelebildigi bildiriimektedir (7, 12). Yapilan bu
calismada izleme silresince herhangi bir kirik
g6zlenmemesi 3.5 mm’lik unikortikal defektin uygun bir
model oldugunu ortaya koymaktadir. Makroskopik
degerlendirmelerde, kontrol defektlerinde gd6zlenen
iyilesme yetersizligi defekt boyutlarinin 2 aylik galisma
suresi i¢in kritik blyUklUkteki kemik defektleri olmasi ile
aciklanabilir. Ayni zamanda histolojik
degerlendirmelerden elde edilen bulgular da bu kaniyi
glclendirmektedir.

Kemik greftleri ile ilgili yapilan ¢alismalarda farkli
surelerde histolojik muayeneler gerceklestirilmistir (12,
13). Otogreft, hidroksiapatit ve yiliksek derecede
saflastinimis sigir ksenogreftinin  karsilastirildigi  bir
calismada (23) ilk ayda trabekiler kemik olusumunun
g6zlendigi, 6. ayda epifizeal yapinin tamamen tamir
edildigi bildiriimistir. Kemiklesmenin 1. ve 2. haftalarda
baslayip, 6. ve 8. haftalarda ise defektlerin reorganize
oldugu bilindiginden (24), sunulan bu c¢alismada
histolojik ~ muayenelerin  30. ve 60. ginlerde
gerceklestiriimesi uygun bulunmustur.

Kontrol grubunda defekt bdlgesinin 30. giinde
fibor6z doku ile doldurulmasi ve 60. glinde ise ince
trabekdller kemikle birlikte bazi olgularda fibr6z dokunun
hala varligini devam ettirmesi daha 6nceki raporlarla
(25) benzerlik gostermektedir.

Bu calismada biyoaktif cam grubunda greft
materyaline karsi gelisen hicresel reaksiyonun hemen
hemen hi¢ olusmamasi, biyoaktif camin enflamatuvar
yaniti ve makrofaj aktivitesini minimalize ettigini bildiren
calismalarla (15) uyumluluk gOstermektedir. Ayrica
biyoaktif cam grubunda 30. ginde belirgin greft
rezorpsiyonunun gbézlenmemesi, biyoaktif camlarin
biyobozunumlarinin genelde yavas olarak gergeklestigini
bildiren calismalarla da (26) paralellik gdstermektedir.

Kobayashi ve ark. (27) koyunlarda L3, L4 ve L5
vertebra govdelerinde olusturduklari defekt modelinde
biyoaktif cam, biyoaktif cam+otojen kanselléz kemik
grefti ve kontrol gruplarindan olusan ¢alisma sonucunda
her U¢ grup arasinda da anlamh bir farkliik
g6zlemediklerini bildirmiglerdir. Sunulan bu g¢alismada
ise Kobayashi ve ark. (27)nin bildirdiklerinden farkli
olarak otuzuncu glinde yapilan histolojik muayenelerde
biyoaktif cam uygulanan defektlerdeki iyilesmenin diger
gruplardan daha iyi oldugu anlasiimaktadir (P<0.002).
Altmisinci  gundeki histolojik degerlendirmelerde ise
biyoaktif cam uygulanan defektlerdeki iyilesmenin kontrol
grubu ve MBM uygulanan defektlerdeki iyilesmeye goére
daha iyi oldugu gézlenirken (P<0.008), DBM grubundaki
iyilesme ile benzerlik gésterdigi saptanmistir.

MBM uygulanan defektlerde greft rezorpsiyonunun
g6zlenmedigi (28) veya az miktarda rezorpsiyon
g6zlendigi (29) bildirilmektedir. Yapilan bu ¢alismada ise
30 gunlik histolojik incelemelerde mineralize kemik
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greftlerinde rezorpsiyonun olusmadigi, 60. giinde ise
greft materyallerinin  kismen rezorpsiyona ugradigi
g6zlenmistir.

Histolojik incelemelerde 30. giinde MBM uygulanan
grupta kemik defektleri sadece fibréz kallus ile
doldurulmus, tim érneklerde 60. glinde boélge tam olarak
fibrositlerden zengin bag doku ile kapanmis, kikirdak
doku olusumu ile birlikte yer yer primer kemik doku
olusumlari  bulunmustur. Bununla birlikte iyilesme
bakimindan MBM grubu ile kontrol ve DBM gruplari
arasinda hem 30. gunde hem de 60. ginde anlamh bir
farkhhk bulunamamistir. Biyoaktif cam grubuna gore
MBM grubundaki iyilesmenin hem 30. giinde (P<0.002)
hem de 60. ginde (P<0.008) daha az gerceklestigi
g6zlenmistir.

DBM uygulanan bir galismada (7), 1. ayda histolojik
bulgular defekt alanlarinin fibréz kallus ile doldugunu, 2.
ayda ise yerini immatir kemik dokunun aldig
kaydedilmistir. Clokie ve ark. (21) kritik boyutta kraniyal
kemik defektlerini DBM ile greftlediklerinde, 6. hafta
sonunda belirgin oranda kemiklesmenin ve kemik iligi
olusumunun gergeklestigini, 12. hafta sonunda ise blyik
oranda kemik onariminin tamamlandigini bildirmislerdir.
Yapilan bu calismada DBM uygulanan gruplarin 30.
glndeki histolojik kesitlerinde defekt alanlarinin fibréz
kallus ile dolmasi, kikirdak ve c¢ok az dizeyde yeni
kemik doku olusumlarinin baglamasi ve 60. gundeki
histolojik kesitlerde ise defekt onariminin tam olarak
sekillenmemesi literatir verilerle (7, 25) benzerlik
gostermektedir. DBM ile yapilan bir calismada (30)
kranium defektlerinde uygulamasinda olumlu sonug
alindigi bildirilirken, bazi g¢alismalarda (7, 31) ise
sonuglarin memnuniyet verici olmadig bildirilmistir.

Sunulan bu calismada kullanilan greft
materyallerinin daha 6nce yapilan galismalardaki (7, 9,
13, 32) gibi zamanla rezorbe edildigi, ancak tam
rezorpsiyonun higbir greft materyalinde olusmadigi
g6zlenmisti.  Bununla  birlikte  kullanilan  greft
materyallerinin yabanci cisim reaksiyonuna neden
olmadigi ve yangisal bir yanit olusturmadigi
belirlenmigtir.

Histolojik bulgularin 30. ve 60. ginlerde gruplarin
kendi iglerinde yapilan karsilastirmalarindaki farkhhklar
istatistiksel olarak anlamli  bulunmustur. Histolojik
bulgularin anlamliigi kontrol, biyoaktif cam, MBM ve
DBM gruplarinda sirasiyla P<0.001, P<0.001, P<0.003
ve P<0.006 olarak saptanmistir. Elde edilen veriler tim
gruplarda ilerleyen zamana bagh olarak defektlerde
olusan kemik iyilesmesinde artig  kaydedildigini
gOstermektedir. Bu galisma 2 aylik bir in-vivo dénemi
kapsadigi icin olusan degisimler bu sirecle sinirh
kalmigtir.

Sonu¢ olarak, elde edilen bulgularin genel
degerlendirmesi  yapildiginda, kemik defektlerinin
iyilesmesinin hizlandiriimasinda biyoaktif camin iyi bir
greft materyali oldugu kanisina varilmistir. Bununla
birlikte kullanilan greft materyallerinin  tamamen
rezorpsiyonunun gergeklesebilecedi daha uzun sireli in-
vivo ¢alismalarin yapilmasi ile bu greft materyallerinin
uzun donemdeki kemik iyilesmesine olan katkilarinin
daha iyi anlagilabilecegdi disuniimektedir.

29



FIRAT OZTOPALAN D. ve Ark.

Kaynaklar

1.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

30

Ozsoy S. Biyoseramikler: Hydroxyapatit biocam. Veteriner
Cerrahi Dergisi 1996; 2: 10-13.

Sakallioglu U, Yavuz U. Interproksimal kemikigi
defektlerin rekonstrikksiyonunda biyoaktif cam igerikli
alloplastlarin etkinliginin incelenmesi. Hacettepe Uni Dig
Hek Fak Derg 2006; 30: 17-24.

Keith JD Jr. Localized ridge augmentation with a block
allograft followed by secondary implant placement: A case
report. Int J Periodontics Restorative Dent 2004; 24: 11-
17.

Leonetti JA, Koup R. Localized maxillary ridge
augmentation with a block allograft for dental implant
placement: Case report. Implant Dent 2003; 12: 217-226.

Finkemeier CG. Bone-grafting and bone-graft substitutes.
J Bone Joint Surg Am 2002; 84A: 454-464.

Firat Oztopalan D, Durmus AS. Biyoaktif cam ile
mineralize ve demineralize kemik matriksinin  kemik
iyilesmesi  Uzerindeki etkilerinin  radyolojik  olarak
kargilagtinimasi. F U Sag Bil Vet Derg 2018; 32: 1-5.

Durmus AS, Ceribagi AO, Can HN. Koral ve demineralize
kemik matriksinin kemik iyilesmesi Ulzerine etkileri. FU
Sag Bil Vet Derg 2016; 30: 131-136.

Atay MH, Kaya B, Atay C, Arslan SG. Demineralize kemik
matriksinin osteoinduktivitesini etkileyen etmenler. Turk
Oral ve Maksillofasiyal Cerrahi Dergisi 2005; 9: 48-52.

Kawcak CE, Trotter GW, Powers BE, et al. Comparison of
bone healing demineralized bone matrix and autogenous
cancellous bone in horses. Vet Surg 2000; 29: 218-226.

Luna LG. Manual of Histologic Staining Methods of the
Armed Forces Institute of Pathology. 3rd Edition,
Newyork: Blakiston Division, McGraw-Hill, 1968.

Emery SE, Fuller DA, Stevenson S. Ceramic anterior
spinal fusion. Biologic and biomechanical comparison in a
canine model. Spine 1996; 21: 2173-2719.

Durmus AS, Can HN. Trombositten zengin fibrinin kemik
iyilesmesi Uzerine etkileri. FU Sag Bil Vet Derg 2015; 29:
91-95.

Durmus AS, Unsaldi E. Kopeklerde deneysel maddi
kayiph femur kiriklarinda koral ve spongiy6z otogref
uygulamalarinin kargilagtirmasi. FU Sag Bil Vet Derg
2001; 15: 101-112.

Durmus AS. Kemik grefti yerine dogal bir biyoseramik:
Deniz mercani. FU Sag Bil Vet Derg 2015; 29: 145-150.

Sudagidan M. Test of Biomaterials in Biological Systems
(Fullfillment Disserrtation). Master of Science, Izmir: |zmir
Institute of Technology, 2001.

Ceyhan T, Gunay V, Capaoglu A, Sayrak H, Karaca C.
Production and characterization of a glass-ceramic
biomaterial and in vitro and in vivo evaluation of its
biological effects. Acta Orthop Traumatol Turc 2007; 41:
307-313.

Abdel Salam G, Ali AM, Ahmed OF, Ali IS. Histological
study of the effect of bioactive glass on tibial bone repair
in rats. International Journal of Clinical and
Developmental Anatomy 2015; 1: 13-21.

Kasabah S, Simunek A, Krug J, Lecaro MC. Maxillary
sinus augmentation with deproteinized bovine bone (Bio-
Oss) and impladent dental implant system. Part Il
Evaluation of deproteinized bovine bone (Bio-Oss) and
implant surface. Acta Medica 2002; 45: 167-71.

Deneysel Kemik Defektlerinin lyilesmesi Uzerinde Biyoaktif...

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

F.0. Sag. Bil. Vet. Derg.

Stephan EB, Jiang D, Lynch S, Bush P, Dziak R.
Anorganic bovine bone supports osteoblastic cell
attachement and proliferation. J Periodontol 1999; 70:
364-369.

Noumbissi SS, Lozada JL, Boyne PJ et al. Clinical,
histologic and  histomorphometric  evaluation  of
mineralized solvent-dehydrated bone allograf (Puros) in
human maxillary sints grafts. J Oral Implantol 2005; 31:
171-179.

Clokie CM, Moghadam H, Jackson MT, Sandor GK.
Closure of critical sized defects with allogenic and
alloplastic bone substitutes. J Craniofac Surg 2002; 13:
111-121.

Kim SG, Kim WK, Park JC, Kim HJ. A comparative study
of osseointegration of Avana implants in a demineralized
freeze-dried bone alone or with platelet-rich plasma. J
Oral Maxillofac Surg 2002; 60: 1018-1025.

Chappard D, Zhioua A, Grizon F, Basle MF, Rebel A.
Biomaterials for bone filling: comparisons between
autograft, hydroxyapatite and one highly purified bovine
xenograft. Bull Assoc Anat 1993; 77: 59-65.

Dumas A, Moreau MF, Gherardi RK, Basle MF, Chappard
D. Bone grafts cultured with bone marrow stromal cells for
the repair of critical bone defects: an experimental study
in mice. J Biomed Mater Res A 2009; 90: 1218-1229.

Yuan J, Cui L, Zhang WJ, Liu W, Cao Y. Repair of canine
mandibular bone defects with bone marrow stromal cells
and porous b-tricalcium phosphate. Biomaterials 2007;
28:1005-1013.

Kumar C. Nanoscale bioactive silicate glasses in
biomedical applications. In: Nanostructured Oxides.
Wiley-VCH 2009: 203-216.

Kobayashi H, Turner AS, Seim HB, Kawamoto T, Bauer
TW. Evaluation of a silica-containing bone graft substitute
in a vertebral defect model. J Biomed Mater Res A 2010;
92: 596-603.

Valentini P, Abensur D, Densari D, Graziani JN,
Hammerle C. Histological evaluation of Bio-Oss® in a 2
stage sinus floor elevation and implantation procedure.
Clin Oral Implants Res 1998; 9: 59-64.

Merkx M, Maltha J, Freihofer H, Kuijpers-Jagtman A.
Incorporation of particulated bone implants in the facial
skeleton. Biomaterials 1999; 20: 2029-2035.

Khoshzaban A, Mehrzad S, Tavakoli V, et al. The
comparative effectiveness of demineralized bone matrix,
beta-tricalcium phosphate, and bovine-derived anorganic
bone matrix on inflammation and bone formation using a
paired calvarial defect model in rats. Clin Cosmet Investig
Dent 2012; 3: 69-78.

Khorsand A, Rasouli Ghahroudi AAR, Motahhari P,
Rezaei Rad M, Soleimani Shayesteh Y. Histological
evaluation of Accell Connexus® and Bio-Oss® on quality
and rate of bone healing: a single blind experimental
study on rabbit’s calvarium. J Dent (Tehran) 2012; 9: 116-
127.

Durmus AS, Eroksiuz H. Subkondral defektlerde otojen
spongiy6z kemik grefti ve koral implant uygulamalarinin
karsilastirimasi: kdpek diz ekleminde deneysel calisma.
Dogu Anadolu Bdlgesi Aragtirmalari Dergisi 2008; 6: 93-
99.



