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Özet 

B u çalışmada deri altına ve damak mukozasına beş 
farklı metal alaşımı (22 Ayar Au alaşımı, Degudent U , 
VVironit, Wiron-99, VVirolloy) yerleştirilen sıçanlarda; 
2.,16. ve 32. günler sonunda oluşan yumuşak doku re
aksiyonları histopatolojik olarak değerlendirilmiştir. 
Sonuç olarak gerek mukoza gerekse deri altı inceleme
lerde her iki Ni-Cr alaşımında görülen reaksiyonların, 
Cr-Co ve kıymetli alaşımlarda görülen reaksiyonlar
dan daha fazla olduğu saptanmıştır. Ancak tüm alaşım
larda görülen reaksiyonların 32. günden sonra hafifle
diği görülmüştür. 

Anahtar sözcükler: Dişhekimliğinde metal alaşımları, 
yumuşak doku reaksiyonu 

Metal ve alaşımları dişhekimliğinde restoras
yonların yapımında yaygın olarak kullanılmakta
dır. Özellikle altın ve alaşımları yüzyıllardır uygu
lanmaktadır. Günümüzde altın fıyadarındaki ar
tışlar, kıymeüi alaşımların yanısıra, kıymetsiz ve 
yarı kıymedi olarak adlandırılan farklı bileşimler-
dek i alaşımların da gelişmesine yol açmıştır 
(16,22,23,25). 

Kıymetsiz olarak adlandırılan alaşımların b i 
yolojik ve toksik e tk i l e r in in kıymeüi alaşımlara 
göre daha fazla olduğu bil inmektedir. Yapılan ça
lışmalar sonucu dişhekimliği maddelerine karşı 
allerji oluşturma sırası şu şekilde verilmiştir; n i 
kel, kobalt, potasyumdikromat, r ihod iyum, pal-
ladyum, civa, beri lyum, meti lmetakrilat, bakır ve 
çinko. T i tanyum dışındaki tüm metal ler in hassa
siyeti arttırıcı özelliğe sahip olduğu belirtilmekte
dir (1,27,28). Ancak titanyumun yoğunluğunun dü
şük olması nedeniyle özel döküm sisitemine iht i -

THE HISTOPATHOLOGICAL EVALUATION OF SOFT 
TISSUE REACTIONS TO METAL ALLOYS 

Abstract 

In this research, 5 different metal alloys (22 carat Au alloy, 
Degudent U, Wironit, Wiron-99, Wirolloy) were inserted 
subcutaneous tissue and mucosa of rats. Soft tissue reacti
ons at the end of second, sixteenth and thirty second days we
re evaluated histopathologically. When the mucosal and 
subcutanous reaction of the two Ni-Cr alloys were compared 
with Cr-Co and gold alloys, the reaction rates were higher in 
the base metal alloys. 

On the other hand, it was observed that after the 32th. day 
the reaction in all alloy groups decreased. 

Key words: Dental alloys, soft tissue reaction. 

yaç göstermektedir. Bu nedenle restorasyonların 
maliyeti artmaktadır (9). 

Materyallerin lokal toksik e tk i l e r in in belir
lenmesinde i n vitro ve vİvo çalışmalar yapılmakta
dır. İn vitro çalışmalarda doku kültürleri, i n vivo 
çalışmalarda ise sıçan, tavşan, köpek ve maymun 
gibi deney hayvanlarının kas içi ve deri altı doku
larında yapılan implantasyon yöntemi tercih edil
mektedir (3,10,11,26). 

Bu çalışmada, metal alaşımları sıçanların deri 
altı dokuları ve damak mukozalarına da uygula
narak dokularda oluşturdukları reaksiyon ince
lenmiştir. 

GEREÇ ve YÖNTEM 
Bu çalışmada ağırlıkları 280-300gr arasında 

değişen, 60 adet erkek Wistar albino sıçan kulla-
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nıldı. Araştırma deri altı ve mukoza incelemeleri 
olacak şekilde 2 aşamada yapıldı. 

Araştırmada kullanılan metal alaşımları: 

1 - Degudent U(Degussa, Almanya) Kıymetli 
porselen metali, (%77.3 Au , % 8.9Pd, %9.8Pt) 
(Kontro l g rubu olarak en çok soy metal ihtiva 
eden Degudent U A u alaşımı kullanılmıştır). 

2 - 2 2 ayar A u alaşımı Kıymetli plastik metal i 
(%91.4Au, % 8 C u ) . 

3 - W i r on i t (Bego, A l manya) İskelet döküm 
metali (%64 Co, %28.5 Cr, %5 Mo. %\ Si, %\ Mn, 
%0.5 C) 

4 - Wiron-99 (Bego,Almanya) Kıymetsiz por
selen metali, (%65 N i , %22.5 Cr, %5 Mo, % 1 Ni-
ob) 

5 - WirolIoy (Bego,Almanya) Kıymetsiz plastik 
metal i (%63.5 N i . %23 Cr, %8 Fe, %3 Mo) 

Örnekler, araştırılan alaşımlardan o lmak 
üzere 2mm çapında, 2 m m uzunluğunda firma
nın önerdiği şekilde döküldü. 

Deri altı incelemeleri: 

Der i altı reaksiyonlarını incelemek için 15 
adet sıçan seçildi. Eter anestezisinden sonra sol 
bacakta deri altına 0.2 m l Ketamin (Ketalar, Ecza-
cıbaşı, Türkiye) enjekte edildi. Daha sonra örnek
lerin yerleştirileceği hayvanın sırt kısmı başlandı. 
% 10 Providone solüsyonu (Betadin-Kansuk, Tür
kiye) ile dezenfeksiyon sağlandı. Deri ve deri altı 
fasyayı kapsayan insizyon yapıldı. Daha sonra her 
sıçana 5 farklı metal alaşımı implante edildi. İmp-
lantasyon işlemini takiben der i altı ve deri 3/0 
ipek ip l ik ile d ik i ld i . 

Mukoza incelemeleri: 

45 adet sıçana yukarıda açıklanan yöntemle 
anestezi yapıldıktan sonra damak mukozalarına 
insizyon yapılarak hazırlanan silindir şeklinde ör
nekler her grupta 3'er hayvan olacak şekilde yer
leştirildi. 

5/0 katgüt ile d ik i ld i . Daha sonra meydana 
gelen reaksiyonları incelemek amacı ile sıçanlar 

Tablo 1. Tüm deney suplarının deri altı histopatolojİk bulguları 

2 G ü n l ü k G r u p 16 Gün lük G r u p 3 2 G ü n ! ü k G r u p 

A B C D E A 8 C D E A B C D , E 

Lenfosi t + + ++ ++ - - ++ ++ ++ - + + ++ ++ 

Nötrof i l + + ++ ++ - - +++ +++ +++ - + + ++ ++ 

D a m a r l a r ı m a + + + ++ ++ - ++ ++ +++ - - + + + 

Nekroz - - - - - - - - - + - - - - -

Fibrozis + + - + + - - - - + - - + + + 

Y a b a n c ı c is im reak. 

Yüzeye l epi tel ülser i - - - - - - - - - - - - - - -

A-Degudent U (Kontrol Grubu), B- 22 Ayar Altın alaşımı, C-Wİronit, D-Wtron99, E-Wirolloy 

Tablo 2. Tüm deney gruplarının mukozaya ait hhlopatolojik bulguları 

2 G ü n l ü k G r u p 16 G ü n l ü k G r u p 32 G ü n l ü k G r u p 

A B C D E A B C D E A B C D E 

Lenfosi t ++ ++ ++ +++ +++ ++ ++ ++ +++ +++ - + + + + 

Nötrofü ++ ++ ++ +++ +++ ++ ++ ++ +++ +++ - - - + + 

D a m a r i a n m a + + ++ ++ ++ - + + + + - - - + + 

N e k r o z 

Fibrozis ++ ++ ++ +++ +++ - - - - + - + + + + 

Y a b a n c ı c is im reak. 

Y ü z e y e l epi tel ülser i 

A-Degudent U {Kontrol Grubu), B-22 Ayar Altın alaşımı, C-Wtromt, D-Wtron 99, E-Wırolloy 
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2, 16,32 günlerde eter sülfrik yardımı ile öldürül
dü ve sırt bölgesine yerleştirilen örnekler çevrele
r indeki der i altı bağ dokusu ile bir l ikte kesilerek 
alındı. 

Alınan mukoza ve deri altı örnekleri %10' luk 
formalinde en az 2 gün fıkse edildikten sonra pa
rafine gömüldü. Hazırlanan parafin blokların
dan seri kesitler alınarak hemotoksilen-eosin ile 
boyandı ve ışık mikroskobunda değerlendirildi. 

Her gruba ait örnekler; lenfosit, nötrofil sayı
sı, damarianma ve nekroz, yabancı cisim reaksiyo
n u fıbrozis, yüzeyel epitel ülseri gibi kriterler açı
sından değerlendirildi. Bu değerlendirmede i l t i -
hapsal reaksiyonların yoğunluğu en yoğundan en 
aza göre yapıldı. Sıralama hafif (+), yoğun (++), 
çok yoğun (+++) olarak bel i r t i ld i . (Tablo 1 ve 11). 

BULGULAR 
Der i altı reaksiyon sonuçlan: 

Resim 1. Kontrol grubunda 2 gün sonunda alınan dit ala Örneğinde inter-
tisyumda nötrofil ve lenfosit yoğunluğu (+) olarak görülmektedir (xlOQ, 
H&E). 

Resim 2. Wîroltoy alaşımı uygulanan örneklerde 16. gün sonunda yapılan 
alt altı incelemelerinde nötrofil yoğunluğu (+++) olarak görülmekledir 
(xl00, H&E). 

2. gün sonunda lenfosit ve nötrofil yoğunluğu 
ve damarianma açısından değerlendirildiğinde 
her ik i Ni-Cr alaşımında (++), Cr-Co ve her ik i kıy
metli alaşımda (+) olarak saptanmıştır. (Resim 1) 

Fibrozis; her i k i Nİ-Cr alaşımı ve her ik i kıy
metl i alaşımında (+), Cr-Co alaşımında ise (-) ola
rak saptanmıştır. Nekroz görülmemiştir. 

16. gün sonunda lenfosit yoğunluğu her ik i 
kıymetsiz Ni-Cr alaşımı ve Cr-Co alaşımlarında 
(++), kıymetli alaşımlarda (-) olarak gözlenmiştir. 

Nötrofil yoğunluğu her i k i Ni-Cr alaşımında 
çok yoğun (+++) Cr-Co daha az yoğun (++), kıy
metli alaşımların ikisinde de (-) olarak izlenmiştir 
(Resim 2). 

Damarianma; plastik çalışmalarında kullanı
lan Ni-Cr alaşımında çok yoğun (+++), diğer ala
şımlarda daha az yoğunlukta (++), kon t ro l gru
bunda (-) olarak görülmüştür (Resim 3). Fibrozis 
ve nekroz; plastik çalışmalarında kullanılan Ni-Cr 

Resim 3. Wiron 99 alaşımı uygulanan örneklerde 16. gün sonunda yapı
lan cilt altı incelemelerinde yoğun damarianma ve fibrozis görülmektedir 
(xl00, H&E). 

Resim 4. Wirotloy alaşımı uygulanan örneklerde 32. ŞUH sonunda yapılan 
cilt altı incelemelerinde nötrofil, lenfosit, damarianma ve fibrozis görül
mektedir (xl00, H&E). 
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Resim 5. Wiron 99 alaşımı uygulanan Örneklerde 2. gün sonunda yapılan 
incelemelerde nötrofil ve lenfosit yoğunluğu (+++) olarak görülmektedir 
(xlOO, H&E). 

Resim 7. Wirollay alaşımı uygulanan örneklerde 16. gün sonunda yapılan 
mukota incelemelerinde yoğun nötrofil ve lenfosit infiİtrasyonu daha azyo-
ğunlukta damarlanma olduğu görülmektedir (xI0O, H&E). 

Resim 6. Wironit alaşımı uygulanan örneklerde 2. gün sonunda yapılan 
mukoza incelemelerinde damarlanma (++), nötrofil ve lenfosit yoğunluğu 
(++) olarak görülmektedir (xlOO, H&E). 

alaşımında (+) diğer tüm alaşımlarda (-) olarak 
saptanmıştır. 

32. gün lenfosit ve nötrofil yoğunluğu plastik 
çalışmalarında kullanılan Ni-Cr alaşımında (++) 
kontro l grubu dışında diğer gruplarda (+) olarak 
görülmüştür (Resim 4). 

Damarlanma d u r u m u her ik i Ni-Cr ve Cr-Co 
alaşımlarında (+) iken diğerlerinde saptanma
mıştır. 

Fibrozis her ik i kıymetli alaşım dışındaki di
ğer alaşımlarda (+) olarak izlenmiştir. Nekroz gö
rülmemiştir. 

Gerek deri altı gerekse mukoza sonuçlarında 
yüzeysel ülser ve yabancı cisim reaksiyonu görül
memiştir. 

Mukoza sonuçları: 

2. günün sonunda yapılan incelemelerde lö-
kosİt ve nötrofil infiİtrasyonu porselen ve plastik 

Resim 8. Wiron 99 alaşımı uygulanan örneklerde 32. gün sonunda yapı
lan mukoza incelemelerinde nötrofil ve lenfosit infiİtrasyonu (+) olarak 
görülmektedir (xlOO, H&E). 

çalışmalarında kullanılan kıymetsiz alaşımlarda 
(+++), diğerlerinde (++) olarak gözlenmiştir. 
(Resim 5). 

Damarlanma açısından Cr-Co ve her ik i kıy
metsiz alaşım aynı yoğunlukta (++), ve diğer kıy
metl i alaşımlar (+) olarak saptanmıştır (Resim 6). 
Fibrozis; plastik çalışmalarında kullanılan kıy
metsiz alaşımlarda (+++), diğer tüm alaşımlarda 
(++) olarak izlenmiştir. Nekroz ise her i k i Ni-Cr 
alaşımı dışında hiç b i r alaşımda görülmemiştir. 

16.gün sonunda lenfosit ve nötrofil en yoğun 
olarak porselen ve plastik çalışmalarında kullanı
lan Ni-Cr alaşımlarında (+++), diğerlerinde daha 
az yoğunlukta (++) olduğu görülmüştür (Resim 
V). 

Damarlanma açısından incelendiğinde kont
rol grubu dışındaki tüm gruplarda (+) olarak sap
tanmıştır. Plastik çalışmalarında kullanılan Ni-Cr 
alaşımlarda fibrozis izlenmemiştir. Hiç bir alaşım
da nekroz görülmemiştir. 
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32. gün sonunda lenfosit yoğunluğu kont ro l 
g rubu dışındaki tüm gruplarda (+) olarak izlen
miştir. NötrofiÎ yoğunluğu ve damarlanma her ik i 
Ni-Cr alaşımı dışındaki alaşım gruplarında görül
memiştir (Resim 8). 

Fibrozis; kontro l grubu dışında tüm gruplar
da (+) olarak saptanmıştır. Hiç bir grupta nekroz 
görülmemiştir. 

Der i altı ve mukoza incelemeleri sonuçları 
karşılaştırıldığında; 2.günde lenfosit ve nÖtrofil 
yoğunluğu açısından farklılık görülmemekle bir
likte mukoza sonuçlarında her iki Ni-Cr alaşımı ve 
Cr-Co alaşımında lenfosit ve nötrofıl yoğunluğu
n u n daha bel irgin olduğu izlenmiştir. Ancak sayı 
azlığı nedeniyle istatistiksel olarak karşılaştırma 
yapılamamıştır. 

16. günde ise lenfosit ve nötrofıl yoğunluğu
n u n deri altında daha fazla olduğu morfo lo j ik 
olarak saptanmıştır (Tablo 1). 32. günde ise nöt
rofıl yoğunluğu deri altında mukozaya göre daha 
fazla olduğunun görülmüştür. Gerek deri altı ge
rekse mukoza incelemelerinde nötrofıl yoğunlu
ğu 16.ve 32. günlerde giderek azalmıştır. Damar
lanma açısından Cr-Co alaşımı dışındakilerde 
farklılık görülmemiştir (Tablo 1,2). 

16 ve 32. günlerde damarlanma; deri altında 
bel irgin mukozada daha seyrek olarak gözlenmiş
t i r . 

Fibrozis açısından değerlendirildiğinde deri 
altı ve mukoza gruplarında fark görülmemiştir. 

TARTIŞMA 
Bu çalışmada, test hayvanı olarak Wistar albi¬

no sıçanlar kullanılmıştır. Bu sıçanlar, diğer test 
hayvanlarına göre operasyon sonrası enfeksiyona 
yakalanma olasılığı en az olan hayvanlardır ( I2 ,3 i ) . 

Dişilerde görülen hormonal siklus değişiklik
l e r in in doku reaksiyonlarını etkileme olasılığın
dan bu araştırmada erkek sıçanlar kullanılmıştır. 
B u n u n yanında doku reaksiyonlarında standar-
dizasyon sağlamak için deney hayvanlarının tü
mü 4-6 aylık olarak seçilmiştir. 

Literatürde, akut reaksiyonların 2. günde, 
kronik reaksiyonların 16. ve 32. günden sonra or
taya çıktığı belirtilmiştir (18). Bu nedenle örnekle
r i n mikroskopik incelemeleri 2,16 ve 32 günlük 
sürelerde yapılmıştır. 

Daha önce yapılan çalışmalarda katı mater
yaller, allerjen özellikleri ortaya çıkarmak amacı 

ile silindir, çubuk veya benzer şekillerde sıçanlar 
sırt deri ler i altına uygulanmıştır (24). Bu çalışma
da, metal alaşımları sırt derisinin yanısıra damak 
mukozasına da uygulanmıştır. 

Böylelikle ağız ortamına benzeyen bir ortam 
oluşturulmaya çalışılmıştır. 

Dişhekimliğinin çeşitli alanlarında yaklaşık 
36 metal kullanılmaktadır. Ağız ortamında uzun 
süre kalan bu metallerin çevre dokularla uyum 
içinde olup onlara zarar vermemesi gerekmekte
dir (13,15,21,23). İdeal alaşım korozyon sonucu çok 
az miktarda iyon açığa çıkarmalı ve bu iyonlar 
canlı dokulara zarar vermemelidir (29). Oysa gü
nümüzde dişhekimleğinde kullanılan metaller
den en az 10 tanesinin allerjen (Cr, N i , Co, Au , 
Pd, H g , Sn, Ag, Cu ) , 3 tanes in in toksik 
(Be ,Cd ,Hg ) , 4 t anes in in de kansero jen 
(Be,Cd,Cr,Ni) olduğu bildirilmiştir (7,8,19,20). 

Bu araştırmada kuron-köprü restasyonlarm-
da sabit protezlerde kullanılan kıymetli ve kıy
metsiz alaşımlarla hareketl i protezlerde kullanı
lan alaşımların deri altı ve mukozal dokularda 
oluşturdukları reaksiyonlar incelenmiştir. 

Tüm örneklerin der i altı incelemelerinde 
2.günde görülen reaksiyon 16. günde ve 32.gün-
lerde azalarak devam etmiştir. Bu sonuçlar daha 
önce farklı dişhekimliği materyallerinin deri altı 
reaksiyonlarını incelemek için yapılan çalışma
larla uyumludur (2,6,25,26). 

Metal alaşımlarının reaksiyonları arasındaki 
farklara bakıldığında her iki Ni-Cr alaşımında gö
rülen reaksiyon, kıymetli alaşımlar ve Cr-Co alaşı
mında görülen reaksiyondan daha fazladır. 

Au alaşımı ve Cr-Nİ alaşımlarının korozyon 
sonucu ortaya çıkan ürünlerinin ağız ortamında
k i etkileri SEM yardımı ile İncelendiğinde A u ala
şımlarının stabil kaldığı, Cr-Ni alaşımlarında İse 
dendrifık yapıda değişikliklere sebep olduğu gö
rülmüştür (17). 

Cr-Co esaslı protezi olan hastalarda allerjik 
reaksiyonlara nadir olmakla bir l ikte rastlanmak
tadır. 

H i ldebrand ve arkadaşları (14) Cr-Co içeren 
hareketl i protez kullanan hastalarda 139 allerji 
vakası saptamışlardır. Bu hastalarda en çok görü
len allerjik reaksiyonların lokal gingivitis ve sto-' 
matit olduğunu bildirmişlerdir. 

Wood ve arkadaşlarının (30) b i ld i rd ik le r i bir 
olguda hareketl i protezi olan hastada vücudun 
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çeşitli bölgelerinde eritematöz lezyonlar görül
müş, özellikle metal altyapı ile temas eden bölge
de lezyonların şiddetlendiği saptanmıştır. Patch 
testi sonucunda Cr-Co alaşımına karşı pozit i f re
aksiyon alınmıştır. 

En az reaksiyon porselen çalışmalarında kul
lanılan kıymetli alaşımda görülmüştür (kontro l 
grubu) . Plastik çalışmalarında kullanılan 22 ayar 
altında, kon t ro l grubuna göre daha fazla reaksi
yon izlenmiştir. Bunu bileşiminde %8 oranında 
bulunan bakır'm toksik etkisine bağlayabiliriz. 

Bakır içeren alaşımların ağız mukozasının 
immün sistemindeki etki ler ini incelemek amacı 
ile yapılan doku kültürü incelemesi sonucu, bakır 
alaşımlarında açığa çıkan korozyon ürünlerinin 
ağız mukozasının immün sistemi üzerinde etki l i 
olduğu ve patolojik değişikliklere neden olabile
ceği b i ld i r i lmektedir (4) 

Bu çalışmadaki mukoza sonuçları değerlen
dirildiğinde, deri altı örnekleriyle benzer morfo
loj ik değişiklikler görülmektedir. Özellikle iltiha
bın erken döneminde fark saptanmamakla birl ik
te, iltihabın ilerleyen dönemlerinde mukoza ör

nekler inde kıymetli alaşımlarda iltihabın daha 
erken gerilediği ve daha az reaksiyon oluştuğu 
gözlenmiştir. B u sonuçlar Mjör ve Cataldo'nun 
yaptığı çalışmaların sonuçlarıyla uyumluluk gös
termektedir (5,19). 

Mjör (19) çeşidi metal alaşımlarının ağız mu
kozasındaki etki ler ini incelemiş sabit protez kul 
lanan toplam 335 hastadan 23'ünde hafif eritem, 
ödem ve mukozanın alaşımla temas eden bölge
sinde per iodonta l değişiklikler görmüş, ancak 
doku reaksiyonlarında alaşımın cinsinden çok 
ağız hi jyeninin etki l i olduğunu açıklamıştır. 

Cataldo (5) ise amalgam kullanan hastaların 
ağız mukozalarından alman örnekleri İnceledi
ğinde damar ve epitel hücrelerinde metal parça
larının görüldüğü ancak mukozada iltihapsal bir 
reaksiyona rastlanmadığını belirtmiştir. 

Sonuç olarak gerek mukoza gerekse deri altı 
incelemeleride ik i Ni-Cr alaşımında görülen re
aksiyonların, Cr-Co ve kıymetli alaşımlarda görü
len reaksiyonlardan daha az olduğu saptanmıştır. 
Ancak tüm alaşımlarda görülen reaksiyonların 
32. günden sonra hafiflediği görülmüştür. 
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