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OZET

Son elli yilda implantoloji alaninda biiyiik
adimlar atilmistir. Glinlimiizde implantin kemik ile
baglantis1  kabul edilebilir derecede basarili
olmasma ragmen inflamasyon, trombozis, fibrozis
ve enfeksiyon gibi komplikasyonlar goriilebil-
mektedir. Genetik ve doku miihendisligi alanindaki
gelismelerle  birlikte ileri ¢aligmalara ihtiyag
duyulmaktadir. Goériilen komplikasyonlart en aza
indirmek i¢in implantin yerlestirildigi dokunun
yanitinin istenilen diizeyde ve sekilde olmasi ve
immiin reaksiyonun diizenlenmesi gerekmektedir.
Ayrica doku  mithendisligi ile  implantin
yerlestirilmesi i¢in, kaybedilen alveolar kemik
dokusunun  yeniden  olusturulmast ya da
genisletilmesi miimkiin hale gelmistir.
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ABSTRACT

In the last fifty years great strides have been
made in implantology. Recently, although implant
and bone connection has an acceptable success,
complications such as inflammation, fibrosis,
thrombosis and infection still remains. With the
progression in genetics and tissue engineering,
advanced studies are needed. Tissue response of
implant-bone contact area must be in a desired level
and immune reactions must be promoted for
complications to be minimized. Also remodeling or
enlargement of alveolar bone for placement of
implant becomes possible with tissue engineering.

Keywords: Implantology, tissue engineering,
gene therapy.

GIRIS

Doku miihendisligi, tamamiyla yeni
dokularin olusturulmasi ve hastalikli veya
bozulmus dokularin tamiri i¢in gerekli

maddelerin gelistirilmesi amaciyla
biyolojik bilimlerle miihendislik biliminin
prensiplerinin ve yontemlerinin

birlestirilmesi olarak tanimlanabilir."
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Giliniimiizde doku  miihendisliginin
Oziinli; yeni dokularin olusturulmasi ig¢in
bliylime faktorleri ya da laboratuarda
biiyiitiilmiis hiicrelerin bir materyal yoluyla
istenilen bolgeye gonderilmesi yontemleri
olusturmaktadir. Biliylime faktorlerinin
kullanildig1 yaklagimda; dogru dozdaki
uygun faktoriin belirli bir siire boyunca
dogru yere gonderilmesiyle o bolgedeki
hiicrelerin ~ bolgeye  toplanmast  ve
cogalmast amaglanmaktadir. Bu hiicreler
daha sonra istenilen bolgedeki dokularin
onariminda veya yeniden olusumunda
gorev almaktadir. Diger yontem ise
laboratuarda biiytitiilmiis hiicrelerin, yeni
doku veya organ olusumunun istendigi
yere vyerlestirilmesidir. 1ki stratejide de
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sentetik  maddeler  hiicrelerin  veya
molekiillerin istenilen bolgeye
gonderilmesinde gorev alirken yeni olusan
dokuya mekanik destek saglamak i¢in yap1
iskelesi gorevi de gormektedirler.””

Doku miihendisliginde kullanilan {i¢ ana
strateji vardir: Kondiiksiyon, indiiksiyon ve
hiicre nakli.>

Doku Kondiiksiyonu

Bu uygulamada ne yasayan hiicreler ne
de biyolojik sinyaller vardir. Bu strateji
cogunlukla periodontal destek yapilarin
yeniden elde edilmesinde kullanilmaktadir.
Epitel dokunun bag dokuya go¢ etmesini
engellemek amaciyla da koruyucu bir
bolme olusturmak icin bariyer
membrandan yararlamlmaktadir.>>*’

Doku indiiksiyonu

Doku indiiksiyonunda, istenilen
dokunun etrafindaki hiicreler, spesifik
sinyallerle aktive edilir. Bu stratejide;
gelisim faktorii ad1 verilen ve yeni kemik
ve damar olusumunu  saglayabilen
molekiillerden yararlanilmaktadir. Doku
indiiksiyonu  stratejisindeki  bir  diger
yaklagim ise olusturulmak istenen dokunun
yerine destek olacak bir yapi iskelesiyle

birlikte spesifik hiicreler aras1 sivi
molekiillerinin  yerlestirilmesidir. ~ Bu
molekiiller o bolgede bulunan hiicrelerin
fonksiyonunun saglanmasinda ve
yonlendirilmek istenen doku tipinin
olusumunda gorev almaktadir.>>'°

Hiicre Nakli

Hiicre nakli, spesifik bir doku igin
kullanilacak indiiktif faktorlerin
bilinmedigi durumda, biiylik bir doku

yigmi veya organ olusumu gerektiginde
veya dokularin yenisiyle degistirilmesinin
acil oldugu durumlarda bagvurulan bir
yontemdir. Bu yontemde hiicrelerin
bliylimesinin  laboratuarda  saglanmasi
gerektirmektedir, bununla birlikte baz
hiicre tipleri i¢in bu yoOntem miimkiin
olmamaktadir. En basarili hiicre nakli
uygulamalarinda biri deri naklidir. Diger
bir uygulama alam ise  kikirdak
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olusturulmasidir. Kikirdak  hiicreleri
viicuttaki  ¢esitli  noktalardan  alinip
laboratuar ortaminda biiyiitiilerek

tastyicilarla nakil edilebilmektedir.>>""!

Implantolojide Doku Miihendisligi

Implantolojide implant materyali ile
kemigin birlesimi komplekstir. Implantin
kemige osseointegrasyonu i¢in implantin

biyomateryal ylizeyi implant
materyalinden farkl ozellikte
hazirlanmaktadir. Boylece serum

proteinleri bir protein tabakasi olusturur ve
bu yap1 da zamanla degisiklik gostererek
osseointegrasyon gerceklesir.”

Standart olarak implantin yerlestirilmesi
icin, kaybedilen alveol kemiginin yeniden
olusturulmasi ya da genisletilmesi yontemi
uygulanmaktadir. Burada otogreft, yani
hastanin kendi viicudundan alinan dokunun
kullanilmas1 ydntemi standart bir cerrahi
yaklagimdir. Ancak bu ydntem ile her
zaman basar1 saglanamayabilmektedir. Bu

nedenle implantlarin osseointegrasyonu
icin  doku  mihendisligi  yontemleri
aragtirilmugtir.”'2

Implant uygulanmis bir bélgede kan ve
hasara ugramis doku bulunmaktadir. ilk
olarak implant yiizeyindeki biyomateryale
protein abzorpsiyonu olur. 12 saat iginde
implant ylizeyine makrofajlarin biriktigi

goriiliir.  Makrofajlar  implanta  karsi
yabanci doku reaksiyonu olusturarak yok
etmeye calismaktadir. Giinlimiizde

mihendisler ve bilim adamlar1 ideal bir
implant yaratmak i¢in ¢alismaktadirlar.
Doku-biyomateryal  arayiiziinde  doku
fonksiyonlariin kontrolii i¢in bir implant

biyomateryalinin miihendisliginden

yararlanilabilir, boylece dokunun kontrollii

ve hizh  bir sekilde iyilesmesi
13,14

saglanabilir.

Bazi arastirmacilar yiizey kimyasini
kullanarak, makrofajlarin davraniglarinm
anlayarak ve yabanci doku reaksiyonu
azaltilarak implantin biyostabilitesine etki
eden yara iyilesmesindeki istenmeyen
reaksiyonlar1 kontrol ederek caligmalar
yapmuglardr.'*

Chen ve ark. yaptiklar1 bir ¢alismada
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titanyum  implantlar1  silindir  haline
getirilen bir yapl1 iskelesine
yerlestirildikten sonra tavsanlardan elde
edilen kemik iligi hiicreleri birlestirilmis
yap1 iskelesine ekmislerdir. Daha sonra bu
kompleksi, tiroid bezi olmayan farelerin
sirtina,  deri  altindan  yerlestirilip,
implantlarin ~ yeni  olusan  kemikle
osseointegrasyonunun olustugunu ve yapi
iskelesinin neredeyse tamamen rezorbe
oldugunu gozlemlemislerdir. Bu sonuglara,
gore doku miihendisligi ile olusturulan
kemik ile implantin tek asamada, birlikte
kullanilabilecegi fikri dogmustur. Bunun
iizerine Ito ve ark. defekt bolgesine
implantlari, mezenkim  kok  hiicre,
trombositten zengin plazma (TZP) ve
fibrin ile birlikte yerlestirmigler ve kemik
olusumunun istenen diizeyde oldugunu
gozlemlemislerdir. Yamada ve ark.
yaptiklari baska bir caligmada,
implantlarda osseointegrasyon ve enjekte
edilebilir doku miihendisligi ydntemiyle
olusturulmus kemik ile implant arasindaki
baglantiyr incelemiglerdir. Kopegin alt
cenesinde hazirladiklar1 defektlere farkl
materyaller uygulamislardir.  Yaptiklar
histolojik incelemede, trombositten zengin
plazma ve mezenkim kok hiicre ile
yerlestirilen implant cevresinde
olgunlagmis kemik olusumu ve
damarlanma goézlemlerken kontrol grubu
ve sadece trombositten zengin plazma
yerlestirilen  grupta  yeterli  kemik
olusmadigini belirlemislerdir. Ozellesmis
kanselloz kemik ve iligi yerlestirilen
bolgede ise kemik rezobsiyonuna ragmen
yeterli kemik-implant baglantisi
saglanmistir. Ayrica, kanselloz kemik iligi
grubuyla kontrol grubu arasinda, olusmus
kemigin  yogunlugunda belirgin fark
varken diger gruplar arasinda 6nemli fark
gorilmemistir. En 1iyi kemik-implant
baglantisi, trombositten zengin plazma-

mezenkim kok  hiicre olan  grupta
olmugtur.>">"”

Marei ve ark. yaptiklar1 arastirmada
iic grup tavsan lzerinde kemik

rezorbsiyonu lizerine ¢alismislardir. Birinci
grupta cekilen alt sanral dislerin yerlerini
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bos birakmis, ikinci grupta ¢ekimden
hemen sonra, c¢ekim bosluguna sadece
polilaktik asit (poliglikonik asitten olusan
doku iskelesi) yerlestirmis, ii¢lincii grupta
ise bir hafta siireyle ayn1 doku iskelesinde
bekletilmis  mezenkim  kok  hiicre
kullanmiglardir. 2 hafta sonunda kontrol
grubunda soket, bag dokusu ile dolmus,
ikinci grupta yapr iskelesi varligi nedeniyle
inflamasyona benzeyen bir fibroz kapsiil
olusmus ve soket duvarlar1 varligini
korumus, ti¢ilincii grupta ise yine soket bag
dokusu ile dolmus ve soket duvarinda
osteositlere rastlanmistir. Boylece bu
yontemle cekim yerinde kemik
rezorbsiyonu engellenmis ve kontrollii
kemik olusumu saglanmlstlr.5’18

Gen Tedavisi

Doku miihendisligi ile alveol kemigin
olusturmasinda BMP (Bone Morphogenic
Protein) gibi  biiyiime  faktorlerinin
iletiminin  saglanmasinda gen tedavisi
kullanilabilir. BMP kikirdak ve kemik
olusumunun ¢ok giiclii bir diizenleyicisidir.
Son  donemde  yapilan  ¢aligmalar,
BMP’lerin dis gelisimi ve peridontal
dokunun  onarimda  gorev  aldigim
gostermistir. Dum ve ark. c¢ektikleri 1.
molar disin soketine implant yerlestirip
implantin ¢evresine adenovirus vektoriiniin
icinde BMP-7’yi gondermislerdir. Alveol
kemiginde ve implant ¢evresinde istenilen
onarimin gerceklestigini gozlemle-
mislerdir.>"

Implant uygulamalarinda ¢ogu kez, iist
cenede alveol kemigin  yetersizligi
nedeniyle siniis lifting operasyonlarina
bagvurulmaktadir. Siniis ogmentasyonu
icin kullanilan otojen greftin hacim
eksikliginde, dondr bdlgede hastalik
oldugu durumda ve allogreftlerde immiin
sistem sorunu oldugu durumlarda doku
mihendisliginden yararlanilmaktadir.
Schmeizeisen ve ark. yaptiklart pilot
calismada; 2 hastanin dissiz sonlanan
maksiller bolgesine implantlar
yerlestirmeden Once, sinlis ogmentasyonu
sirasinda, doku miihendisligi  yoluyla
olusturulan kemik uygulamiglardir. Kemik
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olusumu i¢in, mandibulanin angulus
bolgesinden, intraoral yoldan, periost
hiicreleri almiglardir. Bu bélgede olusan
yaralarin ~ kisa  slirede tyilestigini
gozlemlemislerdir. Bu hiicreler, 8 hafta
boyunca laboratuar ortaminda, polimer
yapt iskelesi ile biiyiitiilmiis ve 8 haftanin
sonunda, siniis lifting operasyonu sirasinda
o bolgeye uygulanmigtir. 4 ay sonra
implantlar yerlestirilmis ve bu sirada
yapilan kemik biyopsisi sonucunda;
mineralize olmus, trabekiiler kemik
olusumu gérﬁlmﬁstﬁr.5’20

Implantlarda  en
sorunlardan biri de;
kismindaki  gingivanin
sonucu; periimplantitis olusmast  ve
boylece implantin kaybedilmesidir.
Implantin boyun kismindaki gingiva, dis-
diseti baglantisindan farklidir. Implantta
disten farkl olarak mikrobiyal
kolanizasyon, apikale dogru daha hizli
ilerleyip lezyon olusturarak, implantin
kaybedilmesine neden olacak bir siireg
yaratabilmektedir. Bunu onlemek
amaciyla; Ueda ve ark. 52 yasinda dil
kanseri nedeniyle mandibulasinin ve agiz
tabaninin bir kismi rezeke edilmis bir
hastadan aldiklar1 saglikli bir mukoza
katmanindan epitel hiicre kiiltiire ederek,
5-7 epitel hiicre katmani olusturmuslardir.
Kaldirilan flep altina, implantlarla beraber,
daha onceden olusturulmus kemik greftini
yerlestirip, bunlarin {izerine olusturduklari
epitel katmanlarim1 koyarak, flebi dile
dogru kaydirmis ve bu bolgeyi plastik
splint ile kapatmiglardir. 10 gilin sonra
implant ¢evresinde yeni mukoza olusumu
gozlemlemislerdir.”'

Son yillarda artan kanser vakalari,
silahl1 yaralanmalar ve dogumsal defektler
sonucu tipta doku miihendisligi {izerinde
calisilan en 6nemli konulardan biri haline
gelmistir. Tiptaki ilerlemeler ile
dighekimliginde de doku miihendisligi
calismalarinda artis gozlenmistir.
Implantolojide en ©nemli kavramlardan
biri olan osseointegrasyonun saglanmasi,
implanta kars1 yabanct doku
reaksiyonunun onlenmesi, kemik

sik  karsilasilan
implantin  boyun
iltihaplanmasi
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rezorpsiyonu ile yetersiz kemik hacmi olan
bolgeye implantin  uygulanmasi  gibi
alanlarda doku mihendisligi
caligmalarindan nasil faydalanilabilecegi
arastiritlmig ve bu yonde c¢alismalara hiz

verilmigtir. Bu ¢alismalar ile implant
basarisizliginin ortadan kalkmas1
amaglanmaktadir.
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ÖZET

Son elli yılda implantoloji alanında büyük adımlar atılmıştır. Günümüzde implantın kemik ile bağlantısı kabul edilebilir derecede başarılı olmasına rağmen inflamasyon, trombozis, fibrozis ve enfeksiyon gibi komplikasyonlar görülebil-mektedir. Genetik ve doku mühendisliği alanındaki gelişmelerle birlikte ileri çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır. Görülen komplikasyonları en aza indirmek için implantın yerleştirildiği dokunun yanıtının istenilen düzeyde ve şekilde olması ve immün reaksiyonun düzenlenmesi gerekmektedir. Ayrıca doku mühendisliği ile implantın yerleştirilmesi için, kaybedilen alveolar kemik dokusunun yeniden oluşturulması ya da genişletilmesi mümkün hale gelmiştir.
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ABSTRACT

In the last fifty years great strides have been made in implantology. Recently, although implant and bone connection has an acceptable success, complications such as inflammation, fibrosis, thrombosis and infection still remains. With the progression in genetics and tissue engineering, advanced studies are needed. Tissue response of implant-bone contact area must be in a desired level and immune reactions must be promoted for complications to be minimized. Also remodeling or enlargement of alveolar bone for placement of implant becomes possible with tissue engineering. 
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GİRİŞ

Doku mühendisliği, tamamıyla yeni dokuların oluşturulması ve hastalıklı veya bozulmuş dokuların tamiri için gerekli maddelerin geliştirilmesi amacıyla biyolojik bilimlerle mühendislik biliminin prensiplerinin ve yöntemlerinin birleştirilmesi olarak tanımlanabilir.1
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Günümüzde doku mühendisliğinin özünü; yeni dokuların oluşturulması için büyüme faktörleri ya da laboratuarda büyütülmüş hücrelerin bir materyal yoluyla istenilen bölgeye gönderilmesi yöntemleri oluşturmaktadır. Büyüme faktörlerinin kullanıldığı yaklaşımda; doğru dozdaki uygun faktörün belirli bir süre boyunca doğru yere gönderilmesiyle o bölgedeki hücrelerin bölgeye toplanması ve çoğalması amaçlanmaktadır. Bu hücreler daha sonra istenilen bölgedeki dokuların onarımında veya yeniden oluşumunda görev almaktadır. Diğer yöntem ise laboratuarda büyütülmüş hücrelerin, yeni doku veya organ oluşumunun istendiği yere yerleştirilmesidir. İki stratejide de sentetik maddeler hücrelerin veya moleküllerin istenilen bölgeye gönderilmesinde görev alırken yeni oluşan dokuya mekanik destek sağlamak için yapı iskelesi görevi de görmektedirler.2,5

Doku mühendisliğinde kullanılan üç ana strateji vardır: Kondüksiyon, indüksiyon ve hücre nakli.3,6

Doku Kondüksiyonu

Bu uygulamada ne yaşayan hücreler ne de biyolojik sinyaller vardır. Bu strateji çoğunlukla periodontal destek yapıların yeniden elde edilmesinde kullanılmaktadır. Epitel dokunun bağ dokuya göç etmesini engellemek amacıyla da koruyucu bir bölme oluşturmak için bariyer membrandan yararlanılmaktadır.2,5,8,9

Doku İndüksiyonu

Doku indüksiyonunda, istenilen dokunun etrafındaki hücreler, spesifik sinyallerle aktive edilir. Bu stratejide; gelişim faktörü adı verilen ve yeni kemik ve damar oluşumunu sağlayabilen moleküllerden yararlanılmaktadır. Doku indüksiyonu stratejisindeki bir diğer yaklaşım ise oluşturulmak istenen dokunun yerine destek olacak bir yapı iskelesiyle birlikte spesifik hücreler arası sıvı moleküllerinin yerleştirilmesidir. Bu moleküller o bölgede bulunan hücrelerin fonksiyonunun sağlanmasında ve yönlendirilmek istenen doku tipinin oluşumunda görev almaktadır.2,5,10

Hücre Nakli

Hücre nakli, spesifik bir doku için kullanılacak indüktif faktörlerin bilinmediği durumda, büyük bir doku yığını veya organ oluşumu gerektiğinde veya dokuların yenisiyle değiştirilmesinin acil olduğu durumlarda başvurulan bir yöntemdir. Bu yöntemde hücrelerin büyümesinin laboratuarda sağlanması gerektirmektedir, bununla birlikte bazı hücre tipleri için bu yöntem mümkün olmamaktadır. En başarılı hücre nakli uygulamalarında biri deri naklidir. Diğer bir uygulama alanı ise kıkırdak oluşturulmasıdır. Kıkırdak hücreleri vücuttaki çeşitli noktalardan alınıp laboratuar ortamında büyütülerek taşıyıcılarla nakil edilebilmektedir.2,5,11

İmplantolojide Doku Mühendisliği


İmplantolojide implant materyali ile kemiğin birleşimi komplekstir. İmplantın kemiğe osseointegrasyonu için implantın biyomateryal yüzeyi implant materyalinden farklı özellikte hazırlanmaktadır. Böylece serum proteinleri bir protein tabakası oluşturur ve bu yapı da zamanla değişiklik göstererek osseointegrasyon gerçekleşir.2

Standart olarak implantın yerleştirilmesi için, kaybedilen alveol kemiğinin yeniden oluşturulması ya da genişletilmesi yöntemi uygulanmaktadır. Burada otogreft, yani hastanın kendi vücudundan alınan dokunun kullanılması yöntemi standart bir cerrahi yaklaşımdır. Ancak bu yöntem ile her zaman başarı sağlanamayabilmektedir. Bu nedenle implantların osseointegrasyonu için doku mühendisliği yöntemleri araştırılmıştır.5,12

İmplant uygulanmış bir bölgede kan ve hasara uğramış doku bulunmaktadır. İlk olarak implant yüzeyindeki biyomateryale protein abzorpsiyonu olur. 12 saat içinde implant yüzeyine makrofajların biriktiği görülür. Makrofajlar implanta karşı yabancı doku reaksiyonu oluşturarak yok etmeye çalışmaktadır. Günümüzde mühendisler ve bilim adamları ideal bir implant yaratmak için çalışmaktadırlar. Doku-biyomateryal arayüzünde doku fonksiyonlarının kontrolü için bir implant biyomateryalinin mühendisliğinden yararlanılabilir, böylece dokunun kontrollü ve hızlı bir şekilde iyileşmesi sağlanabilir.13,14

Bazı araştırmacılar yüzey kimyasını kullanarak, makrofajların davranışlarını anlayarak ve yabancı doku reaksiyonu azaltılarak implantın biyostabilitesine etki eden yara iyileşmesindeki istenmeyen reaksiyonları kontrol ederek çalışmalar yapmışlardır.14

Chen ve ark. yaptıkları bir çalışmada titanyum implantları silindir haline getirilen bir yapı iskelesine yerleştirildikten sonra tavşanlardan elde edilen kemik iliği hücreleri birleştirilmiş yapı iskelesine ekmişlerdir. Daha sonra bu kompleksi, tiroid bezi olmayan farelerin sırtına, deri altından yerleştirilip, implantların yeni oluşan kemikle osseointegrasyonunun oluştuğunu ve yapı iskelesinin neredeyse tamamen rezorbe olduğunu gözlemlemişlerdir. Bu sonuçlara, göre doku mühendisliği ile oluşturulan kemik ile implantın tek aşamada, birlikte kullanılabileceği fikri doğmuştur. Bunun üzerine İto ve ark. defekt bölgesine implantları, mezenkim kök hücre, trombositten zengin plazma (TZP) ve fibrin ile birlikte yerleştirmişler ve kemik oluşumunun istenen düzeyde olduğunu gözlemlemişlerdir. Yamada ve ark. yaptıkları başka bir çalışmada, implantlarda osseointegrasyon ve enjekte edilebilir doku mühendisliği yöntemiyle oluşturulmuş kemik ile implant arasındaki bağlantıyı incelemişlerdir. Köpeğin alt çenesinde hazırladıkları defektlere farklı materyaller uygulamışlardır. Yaptıkları histolojik incelemede, trombositten zengin plazma ve mezenkim kök hücre ile yerleştirilen implant çevresinde olgunlaşmış kemik oluşumu ve damarlanma gözlemlerken kontrol grubu ve sadece trombositten zengin plazma yerleştirilen grupta yeterli kemik oluşmadığını belirlemişlerdir. Özelleşmiş kansellöz kemik ve iliği yerleştirilen bölgede ise kemik rezobsiyonuna rağmen yeterli kemik-implant bağlantısı sağlanmıştır. Ayrıca, kansellöz kemik iliği grubuyla kontrol grubu arasında, oluşmuş kemiğin yoğunluğunda belirgin fark varken diğer gruplar arasında önemli fark görülmemiştir. En iyi kemik-implant bağlantısı, trombositten zengin plazma-mezenkim kök hücre olan grupta olmuştur.5,15-17

Marei ve ark. yaptıkları araştırmada üç grup tavşan üzerinde kemik rezorbsiyonu üzerine çalışmışlardır. Birinci grupta çekilen alt sanral dişlerin yerlerini boş bırakmış, ikinci grupta çekimden hemen sonra, çekim boşluğuna sadece polilaktik asit (poliglikonik asitten oluşan doku iskelesi) yerleştirmiş, üçüncü grupta ise bir hafta süreyle aynı doku iskelesinde bekletilmiş mezenkim kök hücre kullanmışlardır. 2 hafta sonunda kontrol grubunda soket, bağ dokusu ile dolmuş, ikinci grupta yapı iskelesi varlığı nedeniyle inflamasyona benzeyen bir fibröz kapsül oluşmuş ve soket duvarları varlığını korumuş, üçüncü grupta ise yine soket bağ dokusu ile dolmuş ve soket duvarında osteositlere rastlanmıştır. Böylece bu yöntemle çekim yerinde kemik rezorbsiyonu engellenmiş ve kontrollü kemik oluşumu sağlanmıştır.5,18

Gen Tedavisi


Doku mühendisliği ile alveol kemiğin oluşturmasında BMP (Bone Morphogenic Protein) gibi büyüme faktörlerinin iletiminin sağlanmasında gen tedavisi kullanılabilir. BMP kıkırdak ve kemik oluşumunun çok güçlü bir düzenleyicisidir. Son dönemde yapılan çalışmalar, BMP’lerin diş gelişimi ve peridontal dokunun onarımda görev aldığını göstermiştir. Dum ve ark. çektikleri 1. molar dişin soketine implant yerleştirip implantın çevresine adenovirus vektörünün içinde BMP-7’yi göndermişlerdir. Alveol kemiğinde ve implant çevresinde istenilen onarımın gerçekleştiğini gözlemle-mişlerdir.5,19

İmplant uygulamalarında çoğu kez, üst çenede alveol kemiğin yetersizliği nedeniyle sinüs lifting operasyonlarına başvurulmaktadır. Sinüs ogmentasyonu için kullanılan otojen greftin hacim eksikliğinde, donör bölgede hastalık olduğu durumda ve allogreftlerde immün sistem sorunu olduğu durumlarda doku mühendisliğinden yararlanılmaktadır. Schmeizeisen ve ark. yaptıkları pilot çalışmada; 2 hastanın dişsiz sonlanan maksiller bölgesine implantlar yerleştirmeden önce, sinüs ogmentasyonu sırasında, doku mühendisliği yoluyla oluşturulan kemik uygulamışlardır. Kemik oluşumu için, mandibulanın angulus bölgesinden, intraoral yoldan, periost hücreleri almışlardır. Bu bölgede oluşan yaraların kısa sürede iyileştiğini gözlemlemişlerdir. Bu hücreler, 8 hafta boyunca laboratuar ortamında, polimer yapı iskelesi ile büyütülmüş ve 8 haftanın sonunda, sinüs lifting operasyonu sırasında o bölgeye uygulanmıştır. 4 ay sonra implantlar yerleştirilmiş ve bu sırada yapılan kemik biyopsisi sonucunda; mineralize olmuş, trabeküler kemik oluşumu görülmüştür.5,20

İmplantlarda en sık karşılaşılan sorunlardan biri de; implantın boyun kısmındaki gingivanın iltihaplanması sonucu; periimplantitis oluşması ve böylece implantın kaybedilmesidir. İmplantın boyun kısmındaki gingiva, diş-dişeti bağlantısından farklıdır. İmplantta dişten farklı olarak mikrobiyal kolanizasyon, apikale doğru daha hızlı ilerleyip lezyon oluşturarak, implantın kaybedilmesine neden olacak bir süreç yaratabilmektedir. Bunu önlemek amacıyla; Ueda ve ark. 52 yaşında dil kanseri nedeniyle mandibulasının ve ağız tabanının bir kısmı rezeke edilmiş bir hastadan aldıkları sağlıklı bir mukoza katmanından epitel hücre kültüre ederek, 5-7 epitel hücre katmanı oluşturmuşlardır. Kaldırılan flep altına, implantlarla beraber, daha önceden oluşturulmuş kemik greftini yerleştirip, bunların üzerine oluşturdukları epitel katmanlarını koyarak, flebi dile doğru kaydırmış ve bu bölgeyi plastik splint ile kapatmışlardır. 10 gün sonra implant çevresinde yeni mukoza oluşumu gözlemlemişlerdir.5,21

Son yıllarda artan kanser vakaları, silahlı yaralanmalar ve doğumsal defektler sonucu tıpta doku mühendisliği üzerinde çalışılan en önemli konulardan biri haline gelmiştir. Tıptaki ilerlemeler ile dişhekimliğinde de doku mühendisliği çalışmalarında artış gözlenmiştir. İmplantolojide en önemli kavramlardan biri olan osseointegrasyonun sağlanması, implanta karşı yabancı doku reaksiyonunun önlenmesi, kemik rezorpsiyonu ile yetersiz kemik hacmi olan bölgeye implantın uygulanması gibi alanlarda doku mühendisliği çalışmalarından nasıl faydalanılabileceği araştırılmış ve bu yönde çalışmalara hız verilmiştir. Bu çalışmalar ile implant başarısızlığının ortadan kalkması amaçlanmaktadır.  
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