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PERIODONTAL REJENERASYONDA ONCELIKLIi HUCRELER
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Kronik periodontitis, disi destekleyen dokularin harabiyeti ile
ilerler ve nihayet dislerin kaybedilmesi ile sonucglanir (33, 35). Bu
hastaligin ideal tedavisi yalnizca destek doku kaybinin durdurul-
mas1 ya da Onlenmesi degil, aynt zamanda yeni alveoler kemik, ye-
ni sement ve yeni periodontal ligament olusturulmast yoluyla des-
tek dokularda rejenerasyon saglanmasint da icermelidir (17). Bili-
nen ve uygulanan rejeneratif tekniklerin, insanlarda, rejenerasyon
saglamaktaki basarist hakkinda tutarli bilgilet mevcut degildir (16,
17,21,56). Periodontal hastaligin etkilerine maruz kalmis kok yi-
zeylerinde, kismen de olsa, yeni bag dokusu atagsmani saglanabil-
digini gosteren histolojik caligmalara (7, 14) ragmen, bu sonuclarin
istisna oldugu ve insan perioodntal lezyonlarinin rejeneratif giri-
simlere karst tipik cevabini temsil etmedigi diisiinilmektedir (17).
Ciinki, histolojik ve histometrik caligsmalarin sonucg¢lart baglanti
epitelinin, tedavi edilmis kok yiizeyi boyunca apikal yonde goc¢ et-
tigi, boylece yeni alveoler kemik olussa bile yeni bag dokusu atas-
mant saglanamadigi yolunda birlesmektedir (9, 11, 12,32).

Hayvan deneylerinde 6nemli 6lglide yeni atagsman saglanabil-
mis olmasina (6) ragmen ayni basarinin insan periodontal defektle-
rinde elde edilememesi, mevcut tedavi teknik'erinin yetersiz olabi-
lecegi ve tedavi yaklasiminda dikkatlerimizi yogunlastirdigimiz nok-

talarda degisiklik yapmamiz gerekebilecegini diisiindiirmektedir (17).

Geleneksel diisiince tarzina gore periodontal cerrahi sonrasin-

da epitelin diseti kenarinda apikale dogru; bag dokusunun ise, te-

(*) G.U. Dis Hek. Fak. Periodontoloji Anabilim Dali, Ars. Gér.
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davi edilmis kok yilizeyinin apikal bdlgesinden koronale dogru bas-
lattig1 yarisi, daha siiratli olan epitel hiicreleri kazanmakta ve iyi-
lesme ince, uzun epitel baglantis1 ile gerceklesmektedir. Epitelin
apikal yonli goéciinii engellemek ya da geciktirmek i¢in yapilan ce-
sitli girisimler umulan O6l¢liide yeni bag dokusu atagsmani olusmasi-
n1 saglamakta yetersiz kalmistir (10,12,18,19 20). Epitelin apikal
gociinde esas faktor, epitel hiicrelerinin daha siiratli olmalarinin
yani1 sira bag dokusu hiicrelerinin kok yilizeylerine erken donemde
baglanti saglayamamalari olabilir. O halde, tedavi edilmis kok yii-
zeylerinde epitelizasyonun Onlenmesi icin flep ile kok arasinda yer
alan pihtinin ko6k yiizeyine adezyonunun saglanabilmesi ve kok yi-
zeyinin de bu adezyonu giliclendirecek 0Ozelliklere kavusturulmasi
O0nem kazanmaktadir (46,47, 50).

Yeni atasman girisimleri sonrasinda periodontal defektin mar-
ginal bolgesinde fibrin baglantist gerceklesmesi beklenirken (47),
apikal bolgede de rejeneratif potansiyele sahip hiicrelerin ¢ogalma-

s1 beklenmektedir.

Defekt bolgesindeki iyilesmenin niteliginin bu bédlgede repopii-
le olan hiicreler tarafindan belirlendigi ve periodontal rejenerasyon
meydana getirme potansieylinin yalnizca periodontal ligamentin 6n-

clii hiicrelerinde bulundugu ileri stirtlmtstiir (37).

Periodontal rejenerasyonda hangi dokularin veya hangi hiicre-
lerin oncelikli oldugunu arastirmak tizere, gelismis laboratuarlar-
da cesitli deney modelleri olusturulmus ve birbirini izleyen deney

serileri baslatilmistir.

Bilindigi gibi, periodontal cebin etkilerine maruz kalan kok
yiuzeylerinde meydana gelen degisiklikler yeni atagmani engelleyen
onemli faktorlerden biridir (38). Eastman Dishekimligi Merkezi'nde
bu konuyu arastirmak iizere olusturulan bir deney modelinde peri-
odontitisten etkilenmis koklerin ototransplantasyon ile normal pe-
riodonsiyum igine yerlestirilmeleri sonucu yeni atagsman meydana
gelmemistir (46). Bu bulgu iizerine yeni atagsmanda kok yilizeyi Ozel-
liklerinin periodontal ligament hiicrelerinden daha Onemli oldugu
disiincesi ile ayni arastirma grubu dis cekimi - ototransplantasyon
modeli ile maymunlar tlizerinde bir seri deneyler yapmiglardir (45,
52, 53). Bu deneylerin sonucglarina gore saglikli koklerde dahi peri-
odontal ligamentin mekanik olarak kazinmasi sonrasinda ciplak
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dentin yiizeyine yeni atagsman saglanamadigi, ancak sitrik asit ile
demineralizasyon yapildiktan sonra dentin ylizeyine yeni bag doku-
su atagsmant meydana gelebildigi anlasiimistir Ayni felsefe ile ytri-
tilen calismalarda mekanik kiiretaj yapilmis kok yiizeylerine sitrik
asit uygulandiginda fibrin baglantisinin kuvvetlendigini, bunun da
epitel gocini oOnledigi bulunmus (47) sitrik asitin ise mekanik kii-
retaj sonucu kok yiizeyine sivanan tabakayi ortadan kaldirarak den-
tin tiplerini ve kollajenini aciga c¢ikarttigr anlasilmistir (48). Yiizey-
sel demineralizasyon sonucu kollajen matriksi aciga ¢ikan denti-
nin, bag dokusu hiicrelerinin goécii ve atagmani i¢in kemotaksisi
destekledigini ileri siiren bu arastiricilar grubu deney serilerinin
son asamasinda, yeni atagsman saglanabilmesi icin gercekten de pe-
riodontal ligament hiicrelerine gerek olup olmadigini ve kok ylze-
yi oOzelliklerinin yeni atasmana etkilerini arastirmak ilizere yeni bir
deney modeli olusturmuslardir (25,49, 51). Bu seride saglikli ve has-
talikl1 koklerden elde edilen kok parcalarinin mekanik kiiretaj ve
sitrik asit dekalsifikasyonundan sonra sicanlarin sirt derisi icgine
yani periodontal ligament icermeyen bir ortama implante edilme-
leri deneylerin yontemini teskil etmektedir. Sonucglar, kok kiiretaj1
ve sitrik asit uygulamasi yapilmis kok parcalari etrafinda bag do-
kusu atagsmani meydana gelebildigini epitel baglantisinin kisa ol-
dugu ve dentin parcalarinin hastalikli ya da normal kdklerden ha-
zirlanmis olmasinin bag dokusu atagsmanini etkilemedigini goster-
migtir. Arastiricilar, yeni atagman icin periodontal ligament hiicre-
lerinin gart olmadigi, demineralize dentin ylizeyinin hiicre ve fibril
atagsmanini tesvik eden bir etkiye sahip oldugu goriisiini tekrar-
lamislardir. Bu bulgular ile paralellik tasiyan bulgular mekanik ki-
retaj ve sitrik asit uygulanan periodontal hastalikli kdklere ait par-
calarin oral mukoza igine implante edildigi bir baska caligmada da
elde edilmistir (34).

Bu goriglerden daha farkli ve bu deneylerin sonucglariyla uyum
tasimayan bir ¢cok calismada Gothenburg - isveg, Aarhus - Danimar-
ka ve Kuzey Carolina - ABD'deki arastiricilar tarafindan periodon-
toloji literatiiriine eklenmistir.

Kopeklerde olusturulmus periodontal lezyonlarin tedavisinde
bir tarafta kok yiizeylerindeki tim sement kaldirilmis, diger taraf-
ta ise kok ylzeyleri kazinmadan sadece polisaj lastikleri ile parla-
tilmistir. Sonug¢ta her iki taraftaki iyilesme arasinda bir fark bulu-
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namamast periodontal saglik i¢in sementin kazinmasina gerek ol-
madi1g1 goriisii ortaya cikmistir (42). Ote yandan sitrik asit uygulan-
mi1s olsa bile kok parcalarinin damaktaki bag dokusu icine implan-
te edildiklerinde yeni atasmani tesvik edemedikleri gosterilmis-
tir (5).

Periodontal hastaliktan etkilenmis kok yiizeylerinin sitrik asit
uygulamalar: ile yeni bag dokusu atagsmanina elverisli hale geldik-
lerini gosteren bir c¢ok arastirma yapilmis olmasina ragmen sitrik
asit uygulamalarinin rutin kullanimim saglayacak yeterlilikte bilgi
birikiminin heniiz olugmadig: disiinlilmektedir (17). Sitrik asit uy-
gulanmis kokler ile asit uygulanmamig kokler arasinda yeni bag do-
kusu atagmani olusmasi yoniinden bir fark bulunmadigint gosteren
caligsmalarin (26) yanisira sitrik asil uygulamalarinin, hiicre popii-
lasyonunun kontrol edildigi yonlendirilmis doku rejenerasyonu tek-
niginde iyilegsmeyi geciktirebilecegi de goriulmiistir (44).

Periodontitisten etkilenmis kok yilizeylerinin mekanik tedavisi
sonrasinda bu yiizeylere yeni bag dokusu atasmani saglanip sagla-
namayacagint incelemek lizere epitelin devre dis1 birakildig: bir de-
ney modelinde dis eti bag dokusu ve alveoler kemik kokenli hiic-
relerin kok ylizeylerine yeni bag dokusu atagsmani saglayamadigi,
meydana gelen iyilesmenin rezorbsiyon ve ankiloz ile karakterli ol-
dugu gorilmusgtir (29, 39).

Bu bulgularin 1s18inda, epitel migrasyonunun engellendigi ve
periodontal doku komponentlerine ait hiicrelerin tedavi edilmis kok
yuzeylerinde selektif olarak repopiile olmalarini saglayacak ve dola-
yisiyla yeni atagsmana rolatif katkilarinin anlagilabilmesine yardim
edecek deney modelleri ile arastirmalar baslatilmistir.

Periodontal ligamentin rejeneratif potansiyelini incelemek tize-
re yapilan ilk deney ile birlikte periodontolojide fiziksel bariyerlerin
yani filtrelerin kullanimi1 baslamis ve bugiin «yonlendirilmis doku
rejenerasyonu» olarak adlandirilan teknigin temelleri atilmistir(40).
Digeti bag dokusunun kok ylizeyi ile temasa gelmesi Millipore filt-
reler yardimiyla engellendiginde yapay pencere defektlerinde yeni
sement, yeni kemik ve yeni bag dokusu atagmani saglanmistir. Bu
sonucu yara kenarlarindan gelen periodontal ligament 6ncii hiicre-
lerinin yarattig1 diisiincesiyle ayni teknik ilk kez insanda periodon-
tal defekt tedavisinde kullanilmis ve boylece hem epitelin apikal

274



Ates PARLAR

gdcli hem de diseti bag dokusu hiicrelerinin defekt bdlgesine ulas-
malar1 engellenirken bu bodlgede periodontal ligament kokenli hiic-
relerin ¢ogalmasi saglanmistir (41).

Kok yilizeylerinin 6zellikleri ne olursa olsun, alveoler kemik ve
diseti bag dokusu kokenli hiicrelerin yeni atagman degil rezorbsi-
yon ve ankiloz yaratabildiklerinin c¢egitli deneylerle (15, 22, 30) bir
kez daha anlasilmasindan sonra, periodontal ligament hiicrelerinin
Onemini vurgulayan in vitro caligmalarin da (8) destegiyle, arastir-
malar periodontal ligament hiicrelerinin repopililasyonuna Oncelik
verilmesi lizerinde yogunlastirilmigtir (23, 31, 36).

Aarhus ve Gothenborg'lu arastiricilarin bu ¢aligmalarina, ayni
felsefe dogrultusunda, Kuzey Carolina'li  arastiricilar da katilmis-
lardir (1,3). Bu c¢aligsmalarin sonucglarina goére diseti bag dokusu
kokenli hiicrelerin kok yiizeyine ulagmasi ve epitelizasyon, memb-
ranlar yardimiyla engellendiginde, Onemli miktarlarda yeni atag-
man saglanabildigi bu yeni atagsmani ise periodontal ligamentten
kaynaklanan hiicrelerin koronal yonde ilerleyerek yarattiklari sa-

vunulmustur.

Yeni atasman saglanabilmesi i¢in periodontal ligament hiicre-
lerine oOncelik verilmesi gerektigini gosteren bu bulgularin sagla-
masint yapmak lizere bu defa yara bolgesinde periodontal ligament
hiicrelerinin repopiile olmasinit onleyen deney modelleri uygulan-
misg ve bu deneylerin sonuglari da yeni atagman olusmast icin peri-
odontal ligament hiicrelerinin gerekli oldugunu bir kez daha gos-
termistir (2, 27,55).

Artik «yonlendirilmis doku rejenerasyonu» adi ile uygulanan
bu teknik insanlardaki uygulamalarinda da umut verici neticeler
saglamigtir (24,43).

Konu ile ilgili calismalarini siirdiiren Kuzey Carolina gurubu
deneysel periodontal yaralarda, yonlendirilmis doku rejenerasyonu
teknigi uygulandiginda yara bolgesinde c¢ogalan hiicrelerin hem ke-
mik hem de periodontal ligamentten kdken alabilecegini, dncii hiic-
relerin sementoblast benzeri hiicrelere donilisebilmesi icin ise den-
tin ile temas etmeleri gerektigini bulgulamislardir (4, 28).

Bu konunun arastirilmasinda bir baska yaklagimda, periodon-
tal aralik ya da interdental sahalarin hiicre kiiltiirii ortaminda tak-
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lit edilmesi ve bu dekorlarin fibroblast dizilisini ve goc¢iini nasil
etkilediginin arastirilmasidir. Bu c¢aligmalar, uygun bir kalip hazir-
lanmasi yardimiyla periodontal ligament hiicrelerinin koronal yon-
de daha fazla ilerlemesinin saglanip saglanamayacagint anlamak
lizere yapilan ilk girisimlerdir (17).

Yonlendirilmis doku rejenerasyonu kavrami ile ilgili ilging bir
calismada, baslangicta farkli goriislere sahip olan Eastman Dighe-
kimligi Merkezi arastirmacilarinin, Iskandinav grubundan Nyman
ile birlikte yaptiklar:t bir arastirmadir (13). Bu calismada kok yii-
zeylerinde, seg¢ilmis ve yonlendirilmis hiicrelerin repopiile olmasi ne-
ticesinde meydana gelen periodontal rejenerasyonun histogenesisi
incelenmistir. Yeni sement, yeni kemik ve periodontal ligament olus-
masinin yanisira deney bolgelerinde rezorbsiyon ve ankiloza da rast-
lanmistir. Bu c¢aligsmanin sonucunda, yonlendirilmis doku rejene-
rasyonu tekniginin yaygin klinik uygulamasina gecilmeden evvel
daha ileri hayvan deneyleri ve uzun siireli insan calismalari ile ko-

nunun ayrintilt olarak arastirilmas: gerektigi vurgulanmistir.

Periodontal doku hiicrelerinin rejeneratif potansiyellerinin in-
celendigi ¢aligmalarda hiuicre tipi ve adi ne olursa olsun hayvan de-
neyleri sonuglarinin, insan deneylerine gore daha farkli ve garpici
oldugu gortlir. Bu sonug¢ hayvan doku hicreleri ozellikleri kadar,
insan oOrneklerinin yeterince ve her sartta degerlendirilebilme giig-
liklerinden de kaynaklanabilir. Zira insanlarda konu daha c¢ok c¢e-
kimine karar verilmis umitsiz vakalarda incelenebilmekte, plak ko-
kenli enzim ve toksinlerin yillardir etkisinde kalan sert dokularin
osteojenik ve sementojenik potansiyellerine ait kesin bilgiler heniliz

elimizde bulunmamaktadir.

OZET

Periodontal rejenerasyonda hangi hiicrelerin ya da hangi doku-
larin Oncelikli oldugunu anlamak lzere yapilan yogun calismalar,
yeni atagsman saglanmasinda kok ytlizeyi 6zelliklerinin 6nemli oldu-
gunu ancak yara bolgesinde ¢ogalacak hiicrelerin tipinin yara iyi-
legsmesinin tirini belirleyecegini gostermektedir. Periodontal re-
jenerasyon meydana getirme yetenegindeki hiicrelerin ise ancak
periodontal ligament kaynakli hiicreler olabilecegi yolunda kuvvet-
li deliller elde edilmistir.
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SUMMARY

PRIMARY CELLS ON PERIODONTAL REGENERATION

Intensive studies on periodontal regeneration to determine the
roles of different cells and different tissue components have revealed
the significance of root surface features. On the other hand it was
suggested that the type of the cells repopulating the wound will
determine the quality of healing. From numerous studies strong
evidence have obtained depicting that only progenitor cells originat-
ing from periodontal ligament possess the ability of periodontal
regeneration.
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