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Aktung A & Ark.

Dis Hekimliginde Enjekte Edilebilir Kemik Greftlerinin Kullanimi

Injectable Bone Substitutes in Dentistry

OZET

Dental  uygulamalarda  kullanilan  biyomateryaller,
gecmigsten giiniimiize degisim ve gelisim siirecindedir. Klinik
pratiginde tedavi bagari oramindaki yiikselig, hasta konforunda
artis ve maliyetin diistiriiliip tedavinin ulasilabilirliginin
artirilmasi temel motivasyon kaynaklarindan olmustur. Greft
materyallerinde ¢esitli  sumrlamalarin  varligt  sebebiyle,
alternatif veya yardimci yeni materyallerin gelistirilmesi
ihtiyact ortaya ¢ikmistir. Enjekte edilebilir formdaki kemik
greftleri  klinisyene uygulama  kolayligi  saglamasinin
yani siwra, ihtiva ettigi molekiillerle kemik rejenerasyon
stirecinde iyilesme saglamaktadir. Yapilan preklinik ve klinik
calismalarla kemik iyilesmesine katkist halen incelenmekte
olup, belirgin avantajlarimin yaminda uygulamada kisith
kalmasi, gelisim siirecinin devam ettigini gostermektedir.
Yayinlanan  klinik  ¢alismalarda  biyomateryalin — tedavi
protokolii degerlendirilmis, biyolojik siireci takip edilmistir.
Bu derlemenin amaci, kaydedilen bu verileri sunmak ve
enjekte edilebilir kemik greflerinin klinik uygulamalardaki
bagarilart hakkinda kapsaml bilgi saglamaktir.

Anahtar Kelimeler: Biyomateryaller;, Kemik yerini tutan

maddeler,; Yonlendirilmis doku rejenerasyonu

ABSTRACT

Biomaterials for dental applications are in a change and
devolopment process from past to future. In clinical practice,
improving treatment success rates, to enhance patient comfort
and improve access to treatment with low costs is the main
motivation sources. Due to the presence of various limitations
in bone substitutes, have revealed the need to develop
alternative or auxiliary new materials. Bone grafis in injectable

form not only provide easy application to the clinician, but also

provide improvement in the bone regeneration process with
the molecules they contain. Its contribution to bone healing
is still being examined with preclinical and clinical research.
Despite obvious benefits, limitation in clinical use shows us
that the development process continues. In published clinical
studies, the treatment protocol of the biomaterial was evaluated
and its biological process was followed. The aim of this review
is to present these recorded data and provide comprehensive
information about the success of injectable bone substitutes in
clinical applications.

Keywords: Biomaterials; Bone substitutes; Guided Tissue
Regeneration
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Kemik Greftleri

Girig

Dis hekimliginde 6zellikle cerrahi ve periodontoloji
alanlarinda kemik greft materyallerinin kullanimi
olduk¢a yaygindir. Dis ¢ekimi sonrasi soket koruma
teknikleri, atrofik ¢ene kemiklerinde yonlendirilmis
kemik rejenerasyonu uygulamalari, maksiller siniis tabani
yiikseltme operasyonlari, periodontal defektlerin tedavisi
kemik grefti uygulanan islemlerin baginda gelir.'?

Kemik  greftleri temel olarak, osteogenez,
osteoindiiksiyon ve osteokondiiksiyon mekanizmalarryla
kemik olusumuna katki saglamaktadir. Osteogenez;
osteoblast hiicreleri ile direkt olarak yeni kemik olugmasi
olarak adlandirilir.* Greft materyali, canli osteoblast ve/
veya osteoblast progenitor kok hiicreler barindirtyorsa
alict dokuda osteogenetik etki gostererek kemik
rejenerasyonunu baglatir.>*

Osteoindiiksiyon, yeni kemik olusumu igin
mezenkimal hiicrelerin fibroblast biiylime faktorii
(FGF), trombosit kaynakli biiyiime faktori (PDGF),
dontstiiriicii biiyiime faktorii (TGF-B), insiilin benzeri
bliyiime faktorleri (IGF), vaskiiler endotelyal biiylime
faktorii (VEGF) gibi cesitli biiylime faktorleri ve
kemik morfogenetik proteinler araciligi ile prolifere
olarak osteoblastik hiicrelere farklilagsmasiyla gelisir.
Alic1 bolgede mezenkimal hiicreler prolifere olarak
osteoblastlara doniisiir ve kemik yapimini baglatir.>

Osteokondiiksiyon,  greft  materyalinin  alici
sahada sadece bir cat1 islevi gorerek, osteoblastlar ve
mezenkimal hiicrelerin bolgede yeni kemik olusturma
stiresince rezorbsiyona ugrayarak kemik olusumuna katk1
saglamasidir.’ Yeni kemik, alic1 bolgedeki komsu kemik
bolgelerinden hiicre migrasyonu ve kemik apozisyonu
ile olusturulur. Osteokondiktif etki gosteren greft
materyallerinde, yapisal pordzite gibi fiziksel 6zellikler
ve kimyasal 6zellikler kemik rejenerasyonunda 6nemli
rol oynamaktadir.>’

Oral cerrahide kullanilan kemik greftlerinin en yaygin
siniflamast su sekildedir:

* Otogreftler
* Allogreftler
» Ksenogreftler

* Alloplastlar

1. Otogrefler
Otojen kemik greftleri, intraoral veya ekstraoral

olarak almabilir. Intraoral donér bolge olarak en sik
mandibula ramus tercih edilirken ayrica mandibuler
simfiz, tuber maksilla veya toruslar da kullanilabilecek
diger bolgelerdendir. Ekstraoral olarak ise en sik iliak
kemik kullanilirken ayrica kosta, fibula, kalvaryum gibi
kemikler de kullanilabilir. Kompakt blok seklinde veya
kemik kaziyicilari yardimi ile patikiillii greft formunda
elde edilebilir. Igerik olarak %30 oraninda organik, %70
oraninda inorganik bilegsenden olusmaktadir. Organik
bilesenler tip I kolajen ve kolajen olmayan proteinler olan
osteokalsin, kalsitonin, osteopontin, sialoproteinlerdir.
Hidroksiapatit formundaki kalsiyum fosfat ise inorganik
bileseni olusturmaktadir.®®

Otogreftler canli osteoblast ve/veya osteoblast
onciilii kok hiicreler ihtiva ederek alici bolgede
osteogenik etki gosterir. Biiylime faktorleri, kemik
morfogenetik proteinler osteoindiiktif etki saglar. Alici
bolgede osteogenik, osteoindiiktif ve osteokondiiktif
etki gostermesi sebebiyle altin standart olarak kabul
edilmektedir.®® Kortikokanseloz blok greftlerin hizli
rezorbsiyon siiresi, dondr saha gerektirmeleri ve dondr
sahada morbidite riski, elde edilen greft miktarinin sinirl
olmasi dezavantajlaridir. Mevcut dezavantajlari sebebiyle
de alternatif greft materyali gelistirme ¢aligmalar1 devam

etmektedir."!

2. Allogreftler

Ayni tiir i¢inde fakat farkli bireyden elde edilen
kemik greftleridir. Allogreftler; kortikal blok greft,
kortikal partikiil ve graniil formunda olabilir. Hazirlama
yontemine bagli olarak; taze dondurulmus kemik
allogreftleri, dondurulmus kurutulmus mineralize veya
demineralize kemik allogreftleri olarak siiflandirilir.'?
Inorganik yapisi otojen greftlerle benzerlik gosterir;
organik olarak farkli konsantrasyonlarda kemik
morfogenetik proteinler gibi osteoindiiktif molekdiller
icerdigi gorillmiistiir. Rezorbsiyon siiresinin kisa olmasi
ve elde edilmesindeki kisitlayict yerel diizenlemeler

dezavantajlarindandir.'

3. Ksenogreftler

Farkli tiirlerden elde edilen kemigin, 1sil islem,
kimyasal ekstraksiyon veya iki yontemin kombinasyonu
yoluyla organik komponentlerinden ayrigtirilarak;
inorganik kalsifiye kemik elde edilmesiyle ksenogreftler

olusturulur. Genellikle at, domuz, mercan, sigir bu

e-ISSN: 2822-4310, Cilt 3, Sayi 3, Eyliil - Aralik 2024 - Volume 3, Number 3, September - December 2024



Aktung A & Ark.

tiirlerin baginda gelir. Inorganik kristal yapisindaki
farkliliklar ve kristaller aras1 pordz yapidaki degisiklikler,
materyalin osteokondiiksiyon ve rezorbsiyon siirecini
etkilemektedir. Sadece osteokondiiktif etki gdstermeleri
dezavantaj olarak kabul edilirken; enfeksiyon riskinin
disiik olusu, istenilen miktarlarda elde edilebilmesi,

biyouyumlu yapisi avantajlar arasindadir.!*1¢

4. Alloplastlar

Canlilardan elde edilmeyen, tamamen sentetik
greft materyalleridir. Dondr bdlge ihtiyacinin elimine
olmast ile birlikte ihtiya¢ duyulan miktar ve sekilde
elde edilebilmeleri biiylik avantaj ve kullanim kolaylig:
saglamaktadir. Sadece osteokondiiktif etki gdstermeleri
ve yabanci cisim reaksiyonu gelismesi riski dezavantaj
olarak gosterilebilir. Yaygin kullanimda olan alloplast
materyaller; kalsiyum siilfat, kalsiyum fosfat, biyoaktif
camlar ve polimerlerdir.!”!¢

Giintimiizde en sik kullanilan greft materyalleri
partikiillii olmakla birlikte, blok seklinde ve enjektabl

formlar1 da mevcuttur.

Enjekte Edilebilir Greftler
Enjekte edilebilir kemik greftleri, farkli kimyasal ve
fiziksel formiilasyonda olup klinik ihtiyaclari karsilayacak

sekilde gelistirilmektedir. Gliniimiizde kullanilan sentetik

bifazik kalsiyum fosfat yapisidir. Genellikle oran olarak
%40 hidroksiapatit ve %60 oraninda B-trikalsiyum fosfat
(B-TCP) molekiillerinden olusan bu yapi, alict bolgede
hidroksiapatitler c¢ati gorevi goriirken; p-trikalsiyum
fosfat eriyip kalsiyum ve fosfor iyonlarinin salinmasi ile
birlikte yeni kemik olusumunu stimiile eder.'® Materyalin
zaylf mekanik Ozellikleri nedeniyle manipiilasyonun
zor olmasi ve operasyon sonrasi sizint1 riski dezavantaj
olarak degerlendirilmektedir. Ayrica Ongoriilemeyen
rezorbsiyon siiresi ve homojenite saglamadaki giicliikler
sebebiyle, ¢esitli inorganik bilesenler
eklenerek farkli Hidrofilik

polimer olarak kolajen, hyaliironik asit, seliiloz eklenmis

organik ve
calismalar  yapilmistir.
ve materyalin osteokondiiktif ve osteoindiiktif dzellikleri
kargilagtirilmistir. Kitozan, jelatin, sitrik asit, poliglikolik
asit, sodyum aljinat eklenip kullanim kolaylig1 ve
mekanik  Ozelliklerin  karsilagtirildigit  ¢ok  sayida
preklinik ve klinik calisma yapilmigtir. Bu calismalar,
belirli katki maddelerinin kiigiik miktarlarinin bile
enjekte edilebilirligi ve materyalin fiziksel 6zeliklerini
geligtirerek, yeni kemik olusumunu etkiledigini
gOstermistir.'’

Tablo I’de enjekte edilebilir kemik greftlerinin farkli

formiilasyonlar1 kullanilarak yapilan klinik calismalar

enjekte edilebilir kemik greftlerinin temel bileseni, Istelenmistir
Tablo I. Klinik Caligmalar, biyomateryaller ve sonuglar
Konu ve Kullanilan T
Yazar Calismanin Amaci Biyomateryal Takip Siiresi Sonuglar Yil
Re;orb@ Olabl%en Enj e'kt.e Atrofik Alt Cene Uygulama sonrasi
Edilebilir Kemik Greftinin [ . . .o
Maksillofasival Cerrahide Kemiklerinde Enjekte Norian-SRS Bone alt cene kemigi
Y Edilebilir Greft Uygulamasi Void Filler (Norian 12-30 Ay yiiksekliginde 2004
Kullanimi: 27 Hastada . . .
Klinik Calisma ile Olusan Kemik Dokusunun | Corporation, A.B.D.) ortalama 7 mm artis
Wolff ve arsk.m Degerlendirilmesi kaydedilmistir
Enjekte Edilebilir Kalsiyum rsfi'cg;’tgeraf;ﬁiin
Fosfat Simanin Genis Odontojenik Keratokist Norian Synthes grezorbsi 31 la
Mandibular Defektte Sebebiyle Olusan Defektin | (Norian Corporation, 2-36 Ay o zamai,lll ugm. 2004
Uygulanmasi: Vaka Sunumu Rekonstriiksiyonu A.B.D.) 3 za Y
Stanton ve ark.”! kemik olusumu
' gozlenmistir.
Alveol kret
Dis Cekim Soketinde tepesinde
Enjekte Edilebilir Kemik Kemik Grefti Enjekte edilebilir 3. ayda ortalama
Greftinin Kullanimi: Klinik Biyouyumlulugunun ve B-TCP ve 3ve 6 A %76, 6. ayda 2007
Calisma Kemik Kayb1 Onlemedeki hidroksi-propil-metil Y ortalama %84
Weiss ve ark.? Roliiniin Degerlendirilmesi | seliiloz stispansiyonu radiografik dansite
Olctilmistiir.
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Posterior Maksillada Siniis %100 Implant
Operasyonu ve Es Zamanl basaris1
Implant Yerlestirilmesi bildirilmistir.
Cerrahisinde Enjekte Implant Basarismin ve Enjekte edilebilir
N . . . S DynaBlast Paste
Edilebilir Demineralize Enjekte Edilebilir Greft greft uygulanan
. . e . (Keystone Dental, 12-24 Ay 2011
Kemik Matriks Etkinliginin Materyali Kullanimiin Burlington, A.B.D.) grupta ortalama
Degerlendirilmesi: Klinik Degerlendirilmesi gion, A.8.L- %11 oraninda
Calisma operasyon
Irinakis ve ark.” stiresinde kisalma
kaydedilmistir.
Kalsiyum Fosfatla Siniis
Al v
Re.'enerz:ls };n YViizdesinin Siniis Operasyonlarinda Yeni Maxresorb Inject dokuzuncu
J Y Kemik Olusumunun 6. ve 9. (Botiss Dental, 6 ve 9 Ay aylar arasinda 2015
Karsilastirilmasi: Vaka - .. . .
Sunumu Aylarda Degerlendirilmesi Berlin, Almanya) anlamli fark
R bulunamamustir.
Kemik Greftlerinde Zamanla Takip siiresi
Olugan Hacim Kayiplarimin soununda, en
3 Boyutlu Tarayicilarla yuksek hacimsel
Dg'erlen diri}l]mesi Kemik Greftleri Arasinda Maxresorb Inject kemik kayb1 0,5256
Gefr cov ve ark Hecim Kaybinin (Botiss Dental, 36 Ay cm3 ile enjekte 2017
£ ’ Karsilastirtimasi Berlin, Almanya) edilebilir sentetik
kemik grefti
uygulanan grupta
Olglilmustiir.
Ortalama olarak;
yeni kemikte
Enjekte Edilebilir B-TCP %44.92,
ve Hyaliironik Asit Bazli Enjekte Edilebilir Kemik B-TCP, metil seliiloz bag dokusunda
Kemik Grefti ile Kemik Greftlerinin Rejenerasyon ve hyaliironik asit 4 Ay %52.49, 2018
Olusumu Etkinliginin Degerlendirilmesi siispansiyonu rezidiiel greft olarak
%2.59 degerleri
Ol¢tilmiistiir.
4 Fazli Enjekte Edilebilir
Kemik Greftinin Yeni kemik
Yonl'endlrllmls Kemik Bukkal Defektlerde Greft Maxr.esorb Inject ) olusumu ile birlikte
Rejenerasyonunda Etkinliginin Degerlendirilmesi (Botiss Dental, 10 Giin-6 Ay radyografide 2021
Kullanimi: Vaka Sunumu £ & Berlin, Almanya) dansite artig1
Candrli¢ ve ark.?’ kaydedilmistir.
Yeni olusan kemik
Soket Korumada Enjekte yiizdesinde iki
Ed1lebf11r Blvfaz1k Ka1s1yurp il Rl it [t grup arasinda
Fosfat ile Sigir Ksenogreftin . . . anlamli fark
. Rejenerasyonunda Enjekte Maxresorb Inject . .
Karsilastirilmasi: Insanlarda e o . . . kaydedilmemistir.
.. e Edilebilir Bifazik Kalsiyum (Botiss Dental, 6 Ay 2022
Kalitatif ve Kantitatif - . Yumusak doku
. .. Fosfat ve Sigir Ksenogreft Berlin, Almanya) N
Histolojik Calisma Etkinliginin Karstlastirilmast kalmliginda, test
Candrli¢ ve ark.” £ S grubunda istatiksel
olarak anlamli fark
bulunmustur.
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Greft materyallerinin rezorbsiyon siiresi, kullanilan
biyomateryalin kimyasal yapis1 ve partikiil biiyiikliigiine
bagli olarak degisim gostermektedir. Wolff ve ark.?,
atrofik alt ¢eneye sahip hastalar tizerinde yaptiklari klinik
calismada, takip siiresince alinan ara radyografilerde,
greft materyali radyoopak olarak incelenmistir. Ancak
uygulamadan 30 ay sonra alinan radyografilerde,
materyalin tamamen eriyerek yerini yeni kemik
olusumuna biraktigi izlenmistir.?® Ayn1  materyal
ile yapilan bagka bir klinik c¢alismada, 3 yil takip
stiresinin ardindan benzer sonuglar kaydederek, kemik
yiksekliginin arttig1r bildirilmistir.?! Weiss ve ark.?,
tarafindan yapilan klinik ¢alismada ise farkli kimyasal
formiilasyona sahip enjekte edilebilir greft materyalinin,
kemik iyilesmesine katkis1 degerlendirilmistir. islemden
sonra belirli araliklarla alinan radyografilerde dansite
artis1 kaydedilirken; 3. yilin sonunda yapilan histolojik
incelemelerde, soketin en alt bolgesinde, mineralize
kemikle direkt temasta greft partikiillerine rastlanmigtir.??

Enjekte edilebilir greft materyallerinin, uygulama
esnasinda manipiilasyonunun kolay olmasi ve buna
bagli olarak operasyon siiresini kisaltabilecegi, yapilan
klinik ¢alismalarda vurgulanmistir. Candrli¢ ve ark.?’,
yaymladiklar1 bir vaka raporunda; klinisyen, kullanilan
enjekte edilebilir greft materyalinin uygulama kolaylig:
sagladigini  ve materyalin defekt igerisini bosluk
birakmadan doldurdugunu belirtmistir.””  Partikiillii
allogreft ve enjekte edilebilir formda allogreft
kullanilarak siniis lift ve implant uygulamasi yapilan bir
klinik ¢alismada, enjekte edilebilir allogreft uygulanan
hastalarda operasyon siiresinin anlamli diizeyde kisa
oldugu bildirilmistir.?

Sonuc¢

Giincel klinik calismalarin  ¢ogunda, enjekte
edilebilir kemik greftinin klinisyen i¢in uygulama
kolaylig1 sagladigi ve hasta basinda gegen siireyi
kisalttigi  belirtilmektedir. Kemik rejenerasyonuna
etkisi farkli c¢aligmalarda radyografik ve histolojik
olarak incelenmis olup, kontrol grubundaki greft
materyallerine gore istiinliik kaydedilmemistir. Bununla
birlikte alict bolgede greft stabilizasyonunun zorlugu,
materyal sizintisiyla birlikte enfeksiyon riski, viskozite
degisimi ile enjekte edilebilirligin diigmesi materyalin

dezavantajlari arasindadir. Bu dezavantajlarin giderilmesi

amaciyla, biyomekanik ozellikleri siirekli gelistirilmeye
calisilmakta; organik veya inorganik molekiillerle
kombinasyonu yapilip, preklinik ve klinik ¢aligmalar
diizenlenmektedir.

Sonug olarak, enjekte edilebilir kemik greftlerinin
sundugu avantajlar dis hekimligi pratigi agisindan umut
vermektedir. Materyalin biyolojik aktivitesinin takip
edildigi analizlerle birlikte, biyomekanik 6zelliklerinin

gelistirildigi daha fazla ¢alismaya ihtiya¢ duyulmaktadir.
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