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ÖZ. 
 
Amaç: Bu çalışmanın amacı, Enamel matris türevinin (Emdogain®) kemik grefti ile karıştırılarak defekt 
oluşturulan bölgeye uygulanmasından sonra yeni kemik rejenerasyonunun kemik-implant kaynaşmasına 
etkisinin değerlendirilmesidir. 
Materyal ve Metod: Deneyde toplamda 20 adet sprague dawley dişi rat kullanılmıştır. Her bir grupta 10 
adet rat bulunmaktadır. Ratlar, %55’lik nem ve 22 ±2°C sıcaklık kontrollü bulunan odada 
bulundurulmuştur. Ayrıca 12 saat aydınlık 12 saat karanlık döngüsünde tabi tutulmuştur. Deneklerin sağ 
tibiya kemiklerinin metafiziyel kısımlarındaki kortikokansellöz kemiğine kaviteler açıldı. Bu kavitelere 2.5 
mm çapında 4 mm uzunluğundaki titanyum implantlar yerleştirildi ve boyun bölgesinde implant boyunun 
2 mm’sine tekabül edecek şekilde kontrol grubuna sadece kemik defekti oluşturuldu. Deney grubuna ise; 
kemik grefti ve Enamel matris türevi (Emdogain®) yerleştirildi. 8 hafta sonra denekler sakrifiye edildi. 
Bulgular: Yapılan analizler sonucunda kemik-implant kaynaşması emdogain uygulanan grupta yüksek 
bulunmasına rağmen istatistiksel olarak anlamlı bir fark elde edilememiştir. Aynı şekilde glukoz, ast, alt, 
alp, üre, kreatinin ve kalsiyum seviyeleri değerlendirilmiş ve istatistiksel olarak anlamlı bir fark elde 
edilememiştir. Fakat fosfor seviyesinde deney grubunda anlamlı derece bir düşme tespit edilmiştir (p < 
0.05). 
Sonuç: Emdogain uygulaması greft materyalinin etkisini artırmaktadır ve aynı zamanda kemik-implant 
kontağına olumlu etkisi bulunmaktadır. Fakat 8 haftalık erken kemik iyileşmesi periyodunda etkisi sınırlı 
olmaktadır. Emdogain uygulamasının etkisinin kesin olarak anlaşılması için uzun zamanlı çalışmalara 
ihtiyaç vardır. 
 
Anahtar kelimeler: Dental implant, Kemik grefti, Emdogain 
 
Abstract 
 
Background: The aim of this study is to evaluate the effect of new bone regeneration on bone implant 
fusion after the Enamel matrix derivative (Emdogain®) is mixed with bone graft and applied to the defect 
area. 
Materials and Methods: There are 10 rats in each group. Rats were kept in a room with 55% humidity 
and 22 ± 2 ° C temperature controlled. It was also subjected to a 12 hour light and 12 hour dark cycle. 
Cavities were opened in the corticocancellous bone in the metaphyseal parts of the right tibia bones of 
the subjects. Titanium implants with a diameter of 2.5 mm and a length of 4 mm were placed in these 
cavities, and only a bone defect was created in the control group, corresponding to 2 mm of the implant 
length in the neck region. Bone graft and Enamel matrix derivative (Emdogain®) were placed in the 
experimental group. After 8 weeks, the subjects were sacrificed. 
Results: As a result of the analysis, although bone-implant fusion was found to be high in the emdogain 
group, no statistically significant difference was found. Likewise, glucose, ast, alt, alp, urea, creatinine and 
calcium levels were evaluated and no statistically significant difference was found. However, a significant 
decrease was detected in the phosphorus level in the experimental group (p <0.05). 
Conclusions: Emdogain application increases the effect of the graft material and also has a positive effect 
on bone-implant contact. However, its effect is limited in the 8-week early bone healing period. Long-
term studies are needed to fully understand the effect of Emdogain administration. 
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Giriş 
Dental implant uygulamaları, tamamen ve kısmen dişsiz 
hastalarda etkili ve öngörülebilir bir tedavi yöntemi olarak 
bilinmektedir. İmplant başarı oranlarının yüksek olmasına 
rağmen başarısızlıkların hala devam ettiği bildirilmektedir 
(1). Diş implantlarının başarısızlık oranları, implant yerleş-
tirilmesinden protez yapımına kadar olan zamanda erken 
dönem başarısızlık olarak değerlendirilirken protez resto-
rasyonunun yapılması sonrası oklüzal yükleme gerçekleş-
tiğinde geç dönem başarısızlıklar olarak değerlendirilmek-
tedir. Bu başarısızlık dönemleri, meydana gelen olumsuz 
durumların farklı faktörlerle ilişkilendirilebileceği öne sü-
rüldüğü için önemlidir. Bir implantın erken başarısızlığı, 
kemik-implant kaynaşması kurulamamasından kaynaklan-
maktadır. Bu durumda implant yerleştirildikten sonra ke-
mik iyileşmesi bozulur. Kemik-implant kaynaşmasının ger-
çekleşmemesi lokal ve sistemik faktörlere de bağlı olabilir 
(2,3). Dental implant uygulamaları sırasında genellikle ke-
mik grefti kullanılmaktadır (4,5). Sentetik, allojenik, oto-
jen ve ksenolojik greft çeşitleri bulunmaktadır. Kemik 
greftleri dental cerrahide genellikle blok kemik grefti, la-
teral sinüs kaldırma, kemik greftli osteotom ve YKR (Yön-
lendirilmiş kemik rejenerasyonu) tekniğinde kullanılmak-
tadır. YKR tekniğinde genellikle kemik grefti ve membran 
kullanılır. Kemik greftleri tek başına veya başka bir mater-
yalle karıştırılarak cerrahi işlem gerçekleştirilebilir (6). 
Saflaştırılmış mine matriks protein ürünü olan Emdogain® 
(EMD; Straumann AG, Waldenburg, İsviçre) periodontal 
uygulamalarda yaygın olarak kullanılan bir materyaldir. 
EMD, domuz dişi germlerinde hazırlanmaktadır. Temelde 
amelojeninlerden oluştuğu açıklansa da kesin içerik hak-
kında bilgi mevcut değildir (7). EMD ile alakalı olarak yapı-
lan yayınlarda; periodontal ligament (PDL) hücreleri üze-
rindeki etkisi, hücresel proliferasyon, migrasyon, alkalin 
fosfataz (ALP) aktivitesi, mineralize nodül oluşumu ve dö-
nüştürücü büyüme faktörü β1 (TGFβ1) üretimini uyardı-
ğını bildiren çeşitli in vitro çalışmalar bulunmaktadır (8-
11). Bazı çalışmalarda, EMD'nin kemik rejeneratif özellik-
leri araştırılmış ve EMD'nin proliferasyon ve farklılaşma 
üzerindeki etkisinin farklı hücre kaynakları arasında farklı-
lık gösterdiği ve farklı osteoblastik hücre hatları üzerindeki 
etkileri olduğu öne sürülmüştür (12). 
 
Materyal ve Metod 
Çalışmamız, Fırat Üniversitesi Deneysel Araştırma Merke-
zi'nde, Fırat Üniversitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Ku-
rulu tarafından alınan etik kurul onayı sonrası yapılmıştır 
(2019/01/03). Deneyde kullanılan ratlar Fırat Üniversitesi 
Deneysel Araştırma Merkezi tarafından temin edilmiştir. 
Deneyde toplamda 20 adet Sprague dawley dişi rat kulla-
nılmıştır. Herbir grupta 10 adet rat bulunmaktadır. Ratlar, 
% 55’lik nem ve 22 ±2°C sıcaklık kontrollü bulunan odada 
bulundurulmuştur. Ayrıca 12 saat aydınlık 12 saat karanlık 
döngüsünde tabi tutulmuştur.  Ratlar ikişerli olarak stan-
dart kafeslere konulmuştur. Ratlar normal diyet ve su ile 
ad libitum beslenmesi gerçekleştirilmiştir. 

 
Ratların Deney Gruplarına Ayrılması 
Kontrol grubu(n=10): Deneklerin sağ tibiya kemiklerinin 
metafiziyel kısımlarındaki kortikokansellöz kemiğine kavi-
teler açıldı. Bu kavitelere 2.5 mm çapında 4 mm uzunlu-
ğundaki titanyum implantlar yerleştirildi ve boyun bölge-
sinde implant boyunun 2 mm’sine tekabül edecek şekilde 
meydana gelecek olan kemik defektine kemik grefti yer-
leştirildi. Sekiz haftalık deneysel süreç boyunca ek her-
hangi bir işlem uygulanmadı.  
Deney Grubu (n=10): Deneklerin sağ tibiya kemiklerinin 
metafiziyel kısımlarındaki kortikokansellöz kemiğine kavi-
teler açıldı. Bu kavitelere 2.5 mm çapında 4 mm uzunlu-
ğundaki titanyum implantlar yerleştirildi ve boyun bölge-
sinde implant boyunun 2 mm’sine tekabül edecek şekilde 
meydana gelecek olan kemik defektine EMD + kemik 
grefti yerleştirildi.  
Cerrahi İşlemler 
 Ratlara, cerrahi işlem ve genel anestezi uygulamasından 
önce 8 saat boyunca yiyecek verilmedi. Cerrahi işlemlerin 
tamamı, steril ortamda ve genel anestezi uygulaması ya-
pılarak gerçekleştirildi. Genel anestezide Xylazine hyd-
rochloride (Rompun®, Bayer, Almanya) ve ketamin hyd-
rochloride (Ketasol®, Richter Pharma, Avusturya) kulla-
nıldı. Deneklere anestezik materyaller insülün enjektörü 
ile intra müsküler olarak uygulandı. Ratlara yara bölge-
sinde meydana gelen hemostazı azaltmak için, infiltratif 
olarak mepivakain hidroklorür (0.3 ml / kg,% 2 ile Scandi-
caine epinefrin 1: 100.000, Septodont, Fransa) lokal anes-
tezik maddesi de uygulandı. Cerrahi işlem uygulanacak 
bölge strelizasyonu sağlamak için traş edildikten sonra po-
vidone iodine ile temizlendi. Bistürü (no:15) ile tibial krest 
üzerinden 1.5 cm’lik bir kesi uygulandıktan sonra tibiyanın 
proksimal kısmına periost elevatörü ile ulaşıldı. Denekle-
rin sağ tibiya kemiklerinin metafiziyel kısımlarındaki korti-
kokansellöz kemiğine kaviteler açıldı. Bu kavitelere 2.5 
mm çapında 4 mm uzunluğundaki titanyum implantlar 
yerleştirildi ve boyun bölgesinde implant boyunun 2 
mm’sine tekabül edecek şekilde meydana gelecek olan 
kemik defektine kemik grefti ve EMD yerleştirildi. Sekiz 
haftalık deneysel süreç boyunca ek herhangi bir işlem uy-
gulanmadı. İmplantlar yerleştirildikten sonra yumuşak do-
kular için absorbable threads (4/0 vicryl, Ethicon Inc, So-
merville, NJ, USA) ve deri için de monofilament suture 
(Nylon 4.0, Ethicon Inc, Somerville, NJ, USA) kullanılarak 
flepler kapatıldı. Cerrahi işlemden sonra ratlar; ağrı, 
açılma, enfeksiyon, kısıtlı hareket, iştahsızlık ve kilo kaybı 
belirtileri için günlük olarak kayıt altına alındı ve gözlem-
lendi. Cerrahi işlem sonrası enfeksiyon ve ağrıyı önlenmek 
amacıyla antibiyotik (50 mg/kg penicilin) ve analjezik (0.1 
mg/kg tramadol hidroklorid) i.m. olarak her 24 saatte bir 
3 gün boyunca verildi. Tüm denekler 8 haftalık iyileşme 
döneminden sonra sakrifiye edildi. İmplantlar çevrelerin-
deki kemik dokuları ile birlikte biyomekanik analiz yapıl-
mak üzere alındı. 
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Biyomekanik analiz 
Biyomekanik analiz için, iyileşme döneminden 8 hafta 
sonra ratlar sakrifiye edildi ve reverse tork testi yapıldı. 
Örneklerin iki tanesinde yapılan analiz osteointegrasyon 
gerçekleşmediği için dikkate alınmamıştır. Testler için, 
implantların bulunduğu blok kemik tibia parçası hazır-
landı. Numuneler, 10% buffered formalin bulunan sıvı bir 
çözelti içerisinde tutuldu. Dehidratasyonu engellemek için 
hemen değerlendirme yapıldı. İmplantların tamamı poli-
metilmetakrilat bloklar içerisine yerleştirildi. İmplantların 
tork ölçümünü yapmak için çevirme aparatı yerleştirildi ve 
digital tork aleti (Tonichi STC400CN, Buffalo Grove, IL, 
USA) kullanılarak saat yönünün tersine çıkartma kuvveti 
yavaşça ve artan bir şekilde manuel olarak uygulandı. İş-
lem, dental implantın kemik yuvası içerisinde dönmesiyle 
birlikte hemen sonlandırıldı. Kırılma anında, digital tork 
aletinin elde ettiği en yüksek tork kuvveti (N-cm) otomatik 
olarak kayıt altına alındı. 
Biyokimyasal analiz 
Sıçanlardan kan örnekleri derin anestezi uygulanarak elde 
edilmiştir. Glukoz, Ast (Aspartat Aminotransferaz), Alt 
(alanin Aminotransferaz) , üre, kreatinin, kalsiyum (Ca), 
fosfor (P), serum alkalin fosfataz (ALP) antikoagülan olma-
dan kardiyak ponksiyon yoluyla alınan kan örnekleriyle 
analiz edildi. Biyokimyasal veriler sıçanlarda tek tek ölçül-
müştür. Biyokimyasal analizler Fırat Üniversitesi Tıp Fakül-
tesi merkez biyokimya laboratuvarında yapılmıştır.  
İstatistiksel Analiz 
İstatistiksel analiz değerleri SPSS 20 windows (IBM, USA) 
istatistik programı kullanılarak hesaplandı. Analiz değer-
leri ortalama ve standart sapma (SS) olarak değerlendi-
rildi. Verilerin normal dağılımı Kolmogorov-Smirnov testi 
ile belirlendi. Bu nedenle, iki grup arasındaki verileri karşı-
laştırmak için bağımsız T testi kullanıldı. Tüm analizlerde p 
<0,05 değeri anlamlı kabul edildi. 
 
Bulgular 
Deney ve kontrol grubunun karşılaştırılması gerçekleşti-
rildi. N, Denek sayısı, KİK: Kemik implant kaynaşması (KİK), 
Glukoz, Ast (Aspartat Aminotransferaz ), Alt (alanin Ami-
notransferaz) , üre, kreatinin, kalsiyum, fosfor, serum al-
kalin fosfataz (ALP)  Tablo 1’de gösterildi. Yapılan analizler 
sonucunda kemik-implant kaynaşması emdogain uygula-
nan grupta yüksek bulunmasına rağmen istatistiksel ola-
rak anlamlı bir fark elde edilememiştir. Aynı şekilde glu-
koz, ast, alt, alp, üre, kreatinin ve kalsiyum seviyeleri de-
ğerlendirilmiş ve istatistiksel olarak anlamlı bir fark elde 
edilememiştir. Fakat fosfor seviyesinde deney grubunda 
anlamlı derece bir düşme tespit edilmiştir (p < 0.05). 
 
 Tartışma 
Son yıllarda, EMD biyolojik bir rejeneratif malzeme olarak 
kullanılmaktadır. Gelişmekte olan domuz dişlerinden elde 
edilir ve kök yüzeyinde hidroksiapatit ve kollajen lifleri ta-
rafından absorbe edilebilen ve sement oluşumuna neden 
olan düşük moleküler ağırlıklı proteinlerin oluşturduğu bir 

karışımı içerir (13-15). 
EMD, kültürlenmiş epitel hücreleri üzerinde sitostatik bir 
ajan olarak hareket eder ve bu nedenle epitel rejeneras-
yonunu inhibe ederek veya geciktirerek periodonsiyumun 
rejenerasyonunu destekleyebilir (16). EMD, insan mikro-
vasküler hücrelerinin anjiyogenezini indükler (17). Bir ça-
lışmada, EMD kullanılarak periodontal rejenerasyon mey-
dana geldiği histolojik olarak kanıtlanmıştır (15).  
 
Tablo 1. Deney ve kontrol grubunun karşılaştırılması 
 Gruplar N Ortalama  Standart sapma P değeri 

KİK Kontrol 9 3,13 ,98 0,867 
Deney 9 3,24 1,68 

GLUKOZ Kontrol 10 94,70 4,21 0,519 
Deney 10 92,00 12,11 

AST Kontrol 10 194,60 55,71 0,802 
Deney 10 189,60 27,17 

ALT Kontrol 10 44,60 11,34 0,386 
 Deney 10 48,50 8,003 

ALP Kontrol 10 38,50 9,90 0,523 
 Deney 10 36,00 6,99 

ÜRE Kontrol 10 47,10 2,46 0,332 
Deney 10 44,90 6,41 

KREATININ Kontrol 10 ,54 ,054 0,350 
 Deney 10 ,52 ,07 

KALSIYUM Kontrol 10 9,39 ,28 0,696 
 Deney 10 9,33 ,40 

FOSFOR 
Kontrol 10 6,00 ,35 0,003 

 Deney 10 5,46 ,35 
N: Denek sayısı, p <0.05 anlamlı kabul edildi, KİK: Kemik implant kaynaş-
ması 
 
Boyan ve ark. (18), Demineralized Freeze-Dried Bone Al-
lograft (DFDBA) 4 mg EMD eklenmesinin, tek başına DFD-
BA'ya kıyasla kemik indüksiyonu miktarını ve yeni kemik 
oluşumunu arttırdığını bulmuşlardır. Rosen ve ark. (19), 
EMD'nin DFDBA veya freeze-dried bone allograft (FDBA) 
ile birleştirildiği durumlarda kombine bir terapötik yakla-
şım kullanmanın klinik faydalarını göstermektedir. Harrel 
ve ark. (20), 130 periodontal defekti tedavi etmek için mi-
nimal invaziv cerrahi ile EMD ile karıştırılmış DFDBA'yı ba-
şarıyla kullanmışlardır. Hoidal ve ark. (21), EMD'nin DFD-
BA'ya eklenmesinin, ameliyattan 6 ay sonra yalnızca DFD-
BA'ya kıyasla ölçülen yumuşak ve sert doku parametrele-
rinde istatistiksel olarak anlamlı bir iyileşme sağlamadığını 
bulmuşlardır. 
2002'de Velasquez-Plata ve ark. (22), EMD'nin tek başına 
veya ksenogreft ile kombinasyon halinde kullanımını ince-
lemiş ve PD azalması veya CAL kazanımı açısından gruplar 
arasında anlamlı bir fark tespit etmemişlerdir. Lekovic ve 
ark. (23), tek başına EMD'ye kıyasla, ksenogreft ve EMD 
kombinasyonu ile sondalama derinliğinde, klinik ataşman 
kazancında ve kemik dolgusunda daha büyük bir azalma 
olduğunu göstermektedir. 
 
Kemik dolgu malzemesinin EMD ilavesinin potansiyel ya-
rarlı etkilerinde bir rol oynayıp oynamadığını belirleme gi-
rişiminde, Gurinsky ve ark. (24), tek başına DFDBA ve EMD 
kombinasyonunu inceleyerek, kombine grupta önemli öl-
çüde daha fazla kemik dolgusu olduğunu ancak sonda-
lama derinliğinde azalma ve klinik bağlantı kazancında hiç-
bir fark olmadığını göstermişlerdir. 
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Miteva tarafından yapılan bir çalışmada (25), farklı yakla-
şımlarla ilgili verilerin çelişkili olduğu ve bu nedenle daha 
fazla araştırmaya ihtiyaç duyulduğu bildirilmiştir. EMD ve 
kemik greftlerinin kombinasyonu, tek başına EMD ile elde 
edilenlere kıyasla klinik ataşman seviyesi kazancı sağladı-
ğını bildirmiştir. Trombositten türetilmiş konsantrelerin, 
dolaylı olarak kemik büyümesi için daha iyi bir ortam ya-
ratabilen yumuşak doku iyileşmesini arttırdığı gösterilmiş-
tir. YKR, yönlendirilmiş doku rejenerasyonunu teşvik eden 
bu materyallerin etkinliğinin test edilmesi ve peri-implant 
defektlerin tedavisine ihtiyaç olduğunu bildirmektedir. 
Bizim çalışmamızda kemik grefti materyaline emdogain 
eklenmiş ve bölgede oluşan yeni kemik yapısının implant 
osteointegrasyonu etkisi incelenmiştir. Yaptığımız ince-
leme sonucunda emdogain eklenen grupta eklenmeyen 
gruba oranla daha yüksek kemik-implant kaynaşması elde 
edilmiştir. Fakat bu durum istatistiksel olarak anlamlı bu-
lunamamıştır. Boyan ve ark.(18) benzer olarak, kemik 
greftine EMD eklenmesinin, tek başına kemik grefti uygu-
lamasına kıyasla kemik indüksiyonu miktarını ve yeni ke-
mik oluşumunu arttırdığını düşünmekteyiz. Fakat erken 
kemik iyileşme periyodundan dolayı etkisinin sınırlı oldu-
ğunu düşünmekteyiz. 
Sonuç olarak, Emdogain uygulaması greft materyalinin et-
kisini artırmaktadır ve aynı zamanda implant kemik kon-
tağına olumlu etkisi bulunmaktadır. Fakat 8 haftalık erken 
kemik iyileşme periyodunda etkisi sınırlı olmaktadır. Em-
dogain uygulamasının etkisinin kesin olarak anlaşılması 
için uzun zamanlı çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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