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OZET

ALTIOK, Doruk. Ti-Base Restorasyonlarda Kullanilan Materyallerin Dis Eti
Hiicrelerine Baglantilarimin In-Vitro Degerlendirilmesi. Baskent Universitesi Saghk
Bilimleri Enstitiisii, Protetik Dis Tedavisi Anabilim Dali, Protetik Dis Tedavisi Doktora
Programi, 2025.

Implant dis hekimliginde ise metal abutmentlarin yaratacag: estetik sorunlari ve intraoral
simantasyon sonucunda olusabilecek olan enflamasyonu ortadan kaldirmak i¢in Ti-Base
abutment kullanimi1 Onerilmektedir. Dijital dis hekimliginde kullanimi ¢ok yaygin olan
CEREC sisteminin 5.2.4 slirlimiinde Ti-Base ile uyumlu materyaller olarak IPS e.max CAD
(Ivoclar, Lihtenstayn), inCoris ZI (Dentsply Sirona, ABD), CEREC Tessera (Dentsply
Sirona, ABD) ve Enamic IS (VITA Zahnfabrik, Almanya) belirtilmistir. Enamic IS
materyalinin hem feldspatik porselen hem de rezin iceren bir hibrit materyal olmasi
sebebiyle yapilacak bu arastirmada bu materyal dahil edilmemistir. Bu ¢alismada amag
giiniimiizde sik¢a kullanilan Ti-Base restorasyonlar ile uyumlu olan yukarida bahsi gecen
materyallerin dis eti ile olan yakindan iligkisini daha derinlemesine arastirmaktir. IPS e.max
CAD (LD), inCoris ZI (ZR) ve CEREC Tessera (ALD) materyalleri ¢aligmaya dahil
edilmistir. Hiicre hatt1 olarak insan gingival fibroblastlar (HGF) kullanilmistir. Her grup i¢in
13’er tane olmak iizere 5x5x1.5 + 0.05 mm boyutlarinda 6rnekler hazirlanmistir. ZR ve LD
gruplarinin yiizeyleri polisajlanirken ALD grubunun yiizeyine CEREC 5.2.4 siirlimiine gore
glaze uygulanmigtir. Calismada 6ncelikle materyallerin yiizey piirtizliiliikleri 6l¢tilmustiir.
Hiicrelerin materyallerle 24, 48 ve 72 saatlik inkiibasyonu sonrasinda MTT testi ile
materyallerin sitotoksisiteleri degerlendirilmistir. Materyallere adezyon ise 7 giinliik
inkiibasyon sonrasi yapilan integrin P4 seviyelerini degerlendiren ELISA testi ile
Olciilmiistiir. 24, 72 ve 168 saatlik inkiibasyon sonunda alinan SEM goriintiileri (100, 500,
1800 x) ile hem materyallerin yiizey 6zellikleri hem de hiicre morfolojilerinin degisimi
incelenmigstir. Degerlendirmeler IBM SPSS v29 (IBM Corporation, ABD) programinda
yapilmustir. Istatistiki anlamlilik icin tip 1 hata degeri (p) <0.05 olarak kabul edilmistir.
Shapiro - Wilk ve Kolmogorov — Smirnov testleri, bagimli 6rneklem t testi, ANOVA ve
post-hoc Tukey’s HSD testleri, bagimsiz degerler medyan testi ve Pairwise karsilagtirma
testleri ile deskriptif istatistik kullanilmistir. Yiizey parlatma islemleri biitiin materyaller i¢in
ylizey plriizliiliigiinii anlamli olarak diistirmiistiir. Polisajlanmis ZR ile polisajlanmis LD ve

glaze uygulanmis ALD’nin ylizey piiriizliliikleri arasinda anlamli bir fark bulunmustur.
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Ancak polisajlanmig LD ve glaze uygulanmig ALD’nin yiizey piiriizliiliigli arasinda anlamli
bir fark bulunamamistir. Biitiin materyaller ISO 10993-5 standartina gore biitiin zaman
araliklarinda  sitotoksik  olmadiklarimi  goOstermislerdir. ~ Materyal  yiizeylerine
hemidesmozomal baglanti ZR ylizeylerde en yiiksek seviyededir. ZR ile LD ornekler
arasinda anlamli bir fark izlenirken ALD grubunun ZR ve LD gruplart ile arasinda anlaml
bir fark yoktur. SEM goriintiilerinde ZR’ye hiicresel adezyon daha erken tamamlanmistir
ancak 7. giin sonunda biitiin gruplar benzer sonuglar vermistir. Calismanin limitasyonlar1 ve
sonuglarma gore Ti-Base restorasyonlarin oOzellikle dis etine temas eden bdlgelerinin
polisajlanmis zirkonyadan yapilmasi 6nerilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Hiicre Adezyonu, Dental Abutmentlar, Biyomedikal ve Dental

Materyaller

Bu calisma Bagkent Universitesi Tip ve Saglik Bilimleri Arastirma Kurulu ve Etik Kurulu
tarafindan onaylanmis (Proje no: D-DA24/01) ve Baskent Universitesi Arastirma Fonunca

desteklenmistir.
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ABSTRACT

ALTIOK, Doruk. The In-Vitro Evaluation of the Adhesion of Gingival Cells to
Materials Used for Ti-Base Restorations. Baskent University, Institute of Health

Sciences, Department of Prosthodontics, Prosthodontics PhD Programme, 2025.

In implant dentistry, Ti-Base abutments are recommended to avoid aesthetic problems
caused by metal abutments and inflammation resulting from intraoral cementation. In digital
dentistry, the CEREC system (version 5.2.4) lists the following materials as compatible with
Ti-Base: IPS e.max CAD (Ivoclar, Liechtenstein), inCoris ZI (Dentsply Sirona, USA),
CEREC Tessera (Dentsply Sirona, USA), and Enamic IS (VITA Zahnfabrik, Germany).
Enamic IS, a hybrid material containing both feldspathic porcelain and resin, was excluded
from this study. This study aimed to investigate the interaction between gingival tissue and
materials compatible with Ti-Base restorations. The materials tested were IPS e.max CAD
(LD), inCoris ZI (ZR), and CEREC Tessera (ALD). Human gingival fibroblasts (HGF) were
used as the cell line. Thirteen samples per group were prepared with dimensions of 5x5x1.5
+ 0.05 mm. ZR and LD samples were polished, while the ALD group received glaze
application according to CEREC 5.2.4 specifications. Surface roughness was measured first.
Cytotoxicity was evaluated using the MTT assay after 24, 48, and 72 hours of incubation.
Cell adhesion was assessed after 7 days using ELISA to measure integrin 4 levels. SEM
imaging at 24, 72, and 168 hours (100x, 500%, 1800x magnification) was used to analyze
surface characteristics and changes in cell morphology. Statistical analysis was performed
using IBM SPSS v29 (IBM Corporation, USA), with a significance level of p < 0.05.
Shapiro—Wilk and Kolmogorov—Smirnov tests, paired samples t-test, ANOVA with post-
hoc Tukey’s HSD, independent median test and pairwise comparisons were used along with
descriptive statistics. Polishing significantly reduced surface roughness for all materials. A
significant difference was found between the polished ZR and both the polished LD and
glazed ALD groups. However, no significant difference was observed between LD and
ALD. All materials were non-cytotoxic at all time points according to ISO 10993-5
standards. ZR showed the highest hemidesmosomal attachment. A significant difference
existed between ZR and LD, but ALD showed no significant difference compared to the
other two. SEM images revealed earlier cell adhesion on ZR, though by day 7, all groups



exhibited similar results. Based on the findings, using polished zirconia for gingiva-
contacting surfaces of Ti-Base restorations is recommended.

Keywords: Cell Adhesion, Dental Abutments, Biomedical and Dental Materials

This study was approved by Baskent University Institutional Review Board (Project no: D-

DA24/01) and supported by Baskent University Research Fund.
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1. GIRIS

Dis hekimliginde zirkonya, avantajlari sebebiyle ve son yillarda dijital {iretim
teknolojilerinin gelismesiyle kullanimi artan bir malzemedir (1). Bu avantajlar 6zellikle
mekanik 6zelliklerinin istiinliigii, renk avantaji, biyouyumlulugu, diisiik bakteriyel
adezyonu ve yliksek polisajlanabilirligidir (1-3). Bahsi gecen avantajlar1 sayesinde dis {istii
sabit protezlerde, implant {istii sabit ve hibrit protezlerde ve hatta abutment gibi implant

parcalarinda ve implant gvdelerinde kullanilmaktadir (1,4).

Ancak anterior bolge restorasyonlarinda konvansiyonel zirkonyanin dezavantajlari
da bulunmaktadir. Bu dezavantajlarin basinda opasitesinin yiiksek olmasi sebebiyle
yasanilan estetik sikintilar gelmektedir. Diger dezavantajlar ise karsit dogal dislenmede
asinmalar ve monolitik zirkonyanin termohidral degradasyonu olarak nitelendirilebilir (5).
Bu dezavantajlar sebebiyle 6zellikle anterior bolgede lityum disilikat ve gelismis lityum
disilikat restorasyonlar gibi cam matriks seramik restorasyonlar tercih edilmektedir. Sentetik
cam matriks seramikler estetik avantajlar1 ve adeziv simantasyona izin vermeleri sebebiyle
inlay / onlay, laminate veneerler ve anterior bolgedeki 3 iiyeli sabit restorasyonlarda

kullanimlari siklikla goriilmektedir (6).

Implant dis hekimliginde ise metal abutmentlarin yaratacagi estetik sorunlari ve
intraoral simantasyon sonucunda olusabilecek olan enflamasyonu ortadan kaldirmak i¢in Ti-
Base abutment kullanim1 onerilmektedir. Ti-Base restorasyonlar sayesinde hem monolitik
porselen restorasyonlar yapilip estetik sonuglar elde edilebilmektedir hem de abutmenta
simantasyon islemi agi1z disarisinda yapilacagi i¢in dis eti dokularina daha saglikli bir tedavi

yontemi oldugu bildirilmektedir (7).

Diyjital dis hekimliginde kullanimi ¢ok yaygin olan CEREC sisteminin 5.2.4
stirimiinde Ti-Base ile uyumlu materyaller olarak IPS e.max CAD (Ivoclar, Lihtenstayn),
inCoris ZI (Dentsply Sirona, ABD), CEREC Tessera (Dentsply Sirona, ABD) ve Enamic IS
(VITA Zahnfabrik, Almanya) belirtilmistir. Enamic IS materyalinin hem feldspatik porselen
hem de rezin igeren bir hibrit materyal olmasi sebebiyle (6) bazi ¢alismalarda intraoral
dokularda sitotoksik oldugu belirtilmistir (8). Bu sebeple yapilacak bu arastirmada bu

materyal dahil edilmemistir.



Bu ¢alismada amag giiniimiizde sik¢a kullanilan Ti-Base restorasyonlar ile uyumlu
olan yukarida bahsi gegen materyallerin dis eti ile olan yakindan iligkisini daha
derinlemesine aragtirmaktir. Bu aragtirma sayesinde insan gingival fibroblast (HGF)
hiicrelerinin bu materyallere olan biyolojik baglantilar1 hem hiicre sekillerinden hem de gen

ekspresyonu seviyelerinden anlagilacaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Dental implantoloji ve Osseointegrasyon

1950’1 yillarda Per-Ingvar Branemark ve ekibinin kemik iligi i¢indeki dolagimi
arastirma c¢alismalariyla tesadiifen fark edilen kemik — implant baglantisini daha
derinlemesine inceleyen aragtirmalar ile 1965 yilinda ayn1 ekibin bir digsiz hastaya titanyum
implant uygulamasi ile yeni bir tedavi modalitesinin kapilarin1 agmstir (9,10). Branemark’in
“osseointegrasyon” adini verdigi bu baglant1 yillar i¢inde ¢ok farkli agiklamalar ve anlamlar
almustir. Ik zamanlarda “yiik tastyan bir kemik ici implantin yiizeyi ile canli kemik arasinda
151k mikroskobu altinda gozlenen direkt, yapisal ve fonksiyonel baglant1” olarak agiklanan
osseointegrasyon, zaman icerinde degisiklige ugrayarak 2023 yilinda yayinlanan Protetik
Terimler SozIiigii’ niin 10. Baskisma (GPT-10) gére “Inert, alloplastik bir materyale araya
giren fibroz bag dokusu olmadan kemik dokusunun direkt baglantisinin veya atasmanin
izlenmesi” seklinde aciklanmistir (10-12). Bu agiklama degisimi sayesinde histolojik bir

tanimdan klinik bir tanima gec¢ilmistir.

Dental, maksillofasiyal, igsitme cihazlari, ampute edilmis ekstremiteler gibi farkli ve
gelisen kullanim alanlarina sahip olan osseointegre implantlar, 1965 yilinda digsizlik
tedavisinde ilk defa kullanilmasindan ve 1982 yilinda Toronto’da yapilan Klinik Dis
Hekimliginde Osseointegrasyon konferansindan (1982 Toronto Conference on
Osseointegration in Clinical Dentistry) bu yana dis hekimligi alaninda total ve parsiyel

dissizliklerin tedavisinde siklikla kullanilan bir tedavi modalitesi haline gelmistir (10,13).

2.2. implant Cevresi Yumusak Dokularin Onemi

Implant: gevreleyen dokularda, implant fikstiiriiniin etrafinda kemik olsa da, implant
-restorasyon Dbirlesiminin oral kaviteyle iletisimde oldugu kisimda yumusak doku
baglantisinin 6nemi de azimsanamayacak kadar coktur. Bu implant — yumusak doku
baglantisinin 6nemi, konusunda ilk olan ve 2020 yilinda yayimlanan, Kahire Konsensiis
Raporunda tekrardan gozler oniine serilmistir (14). Bu ¢alismaya katilan 29 arastirmacinin

oylar1 sonucunda ¢ikan karar ise yumusak dokularin (yapisik dokular / keratinize dokular)



kalinlik, genislik ve hareketsizliginin implantlarin uzun vadede peri-implant yumusak doku

stabilitesi agisindan 6nemli oldugu seklinde olmustur (14).

Ancak yumusak dokunun implant ¢evresindeki Onemini arastiran ¢alismalar bu
tarihten ¢cok daha ge¢mise uzanmaktadir. Albrektsson ve arkadaslari tarafindan 1981 yilinda
yaymlanan klinik calismada viicudun farkli yerlerinde konumlanan osseointegre
implantlarin farkli sebepler dolayisiyla trepan frezler ile kemikten g¢ikarilmasini takiben
ornekler elektron mikroskobunda incelenmistir. Incelenen 38 dental, tibial, iliak ve temporal
implantin hepsinin ¢evresinde bir bag dokusu veya epitel baglantis1 izlenmistir (15). Adell
ve arkadaglarinin 1981 yilinda yayinladigi 15 yillik takip ¢aligsmasinda ise marjinal yumusak
dokunun implant g¢evresinde bir yumusak doku bariyeri olusturmasinin 6nemi ve bu
dokularin marjinal kemik kaybr ile iliskili oldugu agiklanmistir (16). Adell ve arkadaslarinin
1986’da yayinladig1 prospektif klinik ¢aligmada da bu yumusak doku bariyerinin 6nemi ve
yumusak dokularin implant yiizeyine gdsterdikleri hemidesmozomal baglanti bir kere daha
kanitlanmistir (17). Berglundh ve arkadaglar1 1991 yilinda beagle cinsi kdpeklerde yaptigi
in-vivo ¢alismada implantlar ¢evresi ve dis ¢evresi yumusak dokular arasindaki farki ortaya
koymustur. Bu c¢alismada peri-implant yumusak dokudaki gingival fibrillerin implanta
paralel ilerledigi ve implant yiizeyine degil de marjinal kemige yapisik oldugunu
gosterilmistir. Bu farkliliklara ragmen; implant c¢evresi yumusak dokularin dis gevresi
yumusak dokular gibi bir yumusak doku bariyeri olusturdugu ve kanama olmaksizin
sondlanabildigi de belirtilmistir (18). Berglundh ve arkadaslarini destekleyen sonuglar 1992
yilinda Buser ve arkadaslar1 tarafindan da yaymlanmistir (18,19). Buser ve arkadaslar1 bu
caligmada inceledikleri histolojik kesitlerde implantlarin transmukozal pargalarinda bir bag
doku atagmani oldugu ve dise benzer bir birlesim epiteli ve sulkus yapisi oldugunu
izlemislerdir (19).

3

Berglundh ve arkadaslarinin 1991 makalesinde temelleri atilan “yumusak doku
integrasyonu” kavrami da giliniimiizde hala gegerliligini korumaktadir. “Yumusak doku
integrasyonu” yerine “mukointegrasyon” diye adlandirilan bu kavram sayesinde implant
firmalarinin implant ve abutment yiizeylerinin yumusak dokularin adezyonunu saglayacak
sekilde yeniden diizenlemelerini saglamistir. Bunlara bir 6rnek ise Nobel Biocare firmasinin

Xeal ve Ti-Ultra (Nobel Biocare, Isvigre) yiizeyleridir (18,20).



Peri-implant ve periodontal dokularin farkliliklarindan birisi de dokularin
vaskiilarizasyonudur. Bu konuyla ilgili yapilan ¢aligmalardan ilki Berglundh ve arkadaslar
tarafindan 1994 yilinda yayimnlanan in vivo calismadir (21). Beagle kopekleri {izerinde
yapilan calismada dogal dislerle implant ¢evresi dokularin etrafindaki damar yapilar
izlenmistir. Calismada ulasilan sonug ise periodontal dokularda periodontal ligament kdkenli
ve supraperiosteal damarlar izlenirken periimplant dokularda sadece supraperiosteal
damarlar izlenmistir (21). Bu ve Buser ve ark. (1991) ¢alismalarinin sonuglar1 birlikte ele
alindiginda implant ¢evresi dokularda, diste bulunan savunma mekanizmasina gore, daha az

koruma saglayan bir yapi izlendigi sonucuna ulagsmislardir (19,21).

Biitiin bu bilgiler 15181nda, “Periodontal ve Peri-Implant Hastaliklarin ve Durumlarin
Siniflandirilmast” isimli Avrupa Periodontoloji Fedarasyonu / Amerika Periodontoloji
Akademisi ortak konsensiis ¢alismasinda varilan sonuglar peri-implant saglikta ve hastalikta
yumusak dokularin 6nemini ortaya tekrar koymustur. Bu konsensiis toplantisinda yapilan
calismalarda peri-implant hastalik siniflamasinda ve tedavisinde yumusak dokunun énemli

bir kriter oldugu ve tedavisinde de dikkatli olunmas1 gerektigi vurgulanmistir (22-24).

2.3. implantlarin Yumusak Doku Baglantisi

Endoossedz dental implantlar makro-anatomik yapilar1 bakimindan dislerin
koklerine ve lizerine gelen restorasyonlar da dislerin kronlarina benzese de biyolojik acidan
sert ve yumusak dokular ile olan etkilesimleri birbirlerinden farkliliklar gostermektedir (25).
Bu farkliliklardan en gbze carpani ise implantlarin alveoler kemikle olan direkt temas1 ve

periodontal ligament ve sement yapilarinin olmamasidir(26,27).

Periodontal ve peri-implant yumusak dokular bag doku, birlesim epiteli, sulkuler
epitel ve oral gingival / mukozal epitel komponentlerini igermektedir. Komponentler ortak
olduklar1 kadar yapilarinda da benzerlik icermektedirler. Ancak, implantin kemikle temas
ettigi ylizeyin gingivalinde bulunan bag dokusu ve birlesim epitelinin konfigiirasyonunda
farkliliklar izlenmektedir (26). Saglikli peri-implant yumusak dokularda ortalama olarak 0.5
mm’lik bir sulkuler epitel yapis1 izlenirken ortalama olarak 2 mm’lik bir birlesim epiteli
izlenmektedir, bu da dislerde ortalama olarak bulunan 1 mm’lik boyuttan daha fazladir

(26,28). Peri-implant yumusak dokularda bulunan bu uzun birlesim epiteli yapilacak olan
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restrorasyona gore abutment ile veya restoratif materyal ile temas kurabilir (26,28). Bu

sebeple restoratif materyalin dis eti hiicreleri ile etkilesimleri 6nem arz etmektedir.

Peri-implant dokularda birlesim epiteli, restorasyon yiizeylerine bazal lamina ve
hemidesmozomlar araciligiyla baglanir. Bu epitel yapi, histolojik olarak dogal dislerdeki
epitel yapisindan farkli degildir. (26,29). Ancak hemidesmozomal baglant1 viicutta bulunan
en zayif baglant1 seklidir. Bu sebeple kolayca bozulabilir ve bozuldugu zaman peri-
implantitis gibi hizlica ilerleyen durumlar implantlar ¢evresinde izlenebilmektedir (29,30).
Bu sebeple peri-implant dokularda restoratif yiizeye baglanan hemidesmozomlarin fazlalig
ve onlarin korunmasi implant tedavilerinin sag kalimi1 ve basarisi agisindan 6nemli bir kriter

olarak karsimiza ¢ikmaktadir.

2.3.1. Hemidesmozomlarin Ozellikleri

Hemidesmozomlar, hiicrelerin ekstraselliiler matrikse baglanmasini bazal membran
ve ara filamentler arasi bir baglant1 olusturarak saglayan integrin baglh epitelyal baglanti
yapilaridir(31). Hemidesmozomlar viicutta iki konfigiirasyonda bulunabilir, bunlar yapisal
olmay1p protein icerigi ile alakali bir siniflamadir. Bu siniflamaya gére hemidesmozomlar
ikiye ayrilmaktadir; cok katmanli ve yalanci ¢ok katmanli epitelde siklikla izlenen HD1 ve
basit epitelyal yapilar ve astrosit gibi hiicrelerde izlenen HD2(32). HD1 ve HD2 farkini
Hieda ve arkadaslar1 1992 yilinda biill6z pemfigoid antijeni (BPAG) varlifina gore
yapmuslardir, HD1lerde BPAGle / BP230 ve BPAG2 / BP180 / Tip XVII kollajen
bulunurken HD2lerde bu iki antijen bulunmamaktadir ancak iki tipte de integrin a6p4
kompleksi ve plektin bulunmaktadir(31,32). Dis etinde HDI1 tip hemidesmozomlar
bulunmaktadir(33).

HD1’ler yapisal olarak BP230, BP180, integrin a634 kompleksi, plektin, tetraspanin
CD151 proteinlerinden olusur (34). Bu proteinler bazal membranin lamina lucida, lamina
densa, sub-bazal yogun tabakalarinda bulunur. Baglanti filamentleri ile bu proteinlerle
laminalar aras1 baglantt saglanir (31). Dokularin birbirlerine baglanmas1 ise
hemidesmozomal integrin a6B4 ve bazal laminada bulunan laminin-332 ile saglanir (34).
Dental implantlarda ise ayni baglanti implant / restorasyon yiizeyine bakan bazal lamina

benzeri ekstraselliiler matriks olan internal bazal lamina ve implant / restorasyon yiizeyi

6



arasinda saglanir (35). Bu baglanti implantlarin ve restorasyonlarinin erken iyilesme

donemlerini, uzun siireli sagkalim ve basari oranlarini etkilemektedir(36).

2.4. implant Destekli Sabit Restorasyonlar

Giiniimiiz dis hekimliginde popiiler bir tedavi araci olan implantlar, digsiz bolgenin
bir implant destekli protetik rehabilitasyonu i¢in kullanilmaktadir. Esas amaci protetik
rehabilitasyon i¢in yapilan implantlarda bu sebeple birden fazla restoratif parca segenegi

bulunmaktadir. Bu restorasyon hareketli veya sabit bir konfigiirasyonda bulunabilir (37).

Implant destekli sabit protezlerde kullanilan ii¢ tane retansiyon modalitesi vardir.
Bunlar; simante restorasyonlar, vidali restorasyonlar ve iki modaliteyi birlestiren Ti-Base
restorasyonlar seklinde smniflandirilabilir (Sekil 1) (38-40). Implant destekli
restorasyonlarin ilk baslarda genelde vidali olmasina ragmen estetik, pasifligin kolay
saglanmast ve implant yerlesimlerine sagladigi kolayliklar sebebiyle teknolojilerin ve
tekniklerin gelismesiyle beraber siklikla tercih edilen yOntem simante restorasyonlar
olmustur(41). Yapilan caligmalarda bu iki tipteki restorasyon gesitlerinin basarilarinin
benzer oldugu bulunmustur(42,43). Bu iki sistemin dezavantajlarini gecebilmek i¢in hem
simante hem de vidali bir sistem olan Ti-Base sistemler CAD/CAM (Bilgisayar Destekli
Tasarim / Bilgisayar Destekli Uretim) teknolojilerinin gelismesi ve firmalarm bu konuda

daha ¢ok sistem ¢ikarmastyla birlikte popiilarite kazanmistir(7).

2.4.1. Simante Restorasyonlar

Implant destekli simante restorasyonlar, giiniimiizde implant destekli sabit
restorasyonlarda belki de en sik kullanilan retansiyon se¢enegidir. Bunun sebebi olarak
tiretimin kolayligi, okliizal tablanin korunarak okliizyonun daha rahat ayarlanmasi ve
pasifligin kolay saglanmasi olarak nitelendirilebilir (42). Bu avantajlara ek olarak birden
fazla abutmentin baglanmasinda kolaylik, estetik ve restorasyona gelen kuvvetlerin daha
ideal dagitilmasi, diisiik maliyet, daha ulasilabilir bir secenek olmasi ve malpoze

implantlarin daha kolay restore edilebilmesi gibi avantajlar da bildirilmistir (43—45).



Shadid ve Sadaqa’nin 2012°de yayinladiklar literatiir derlemesinde simante ve vidali
restorasyonlarin kullanim alanlart ve kullanim Onerileri yaymlanmistir. Bu Onerilerde
simante restorasyonlar i¢in su parametreler verilmistir; tek iiyeli veya kisa implant destekli
koprii restorasyonlar, okliizal tablanin dar oldugu restorasyonlar, vida deliginin estetik
olarak sikint1 ¢ikaracagi durumlar ve multi-unit abutment ile diizeltilemeyecek agilanmalar

(46).

Wittneben ve arkadaglarinin 2017 yilinda yayinladigi calismada da benzer durumlar
aciklanmistir. Makalede yer verilen karar semasinda simante restorasyonlarin onerildigi
durumlar implant malpozisyonlari ve posterior restorasyonlarda dar okliizal tabla gibi

okliizal ylizeylerin korunmasi istenecegi durumlar olarak belirtilmistir (42).

Ancak implant destekli simante restorasyonlarin en biiyiik dezavantaji
temizlenemeyen simanin peri-implant dokularda olusturdugu enflamasyon ve buna bagl
gelisen peri-implant hastaliklardir (47-50). Sailer ve arkadaslarinin 2012 yilinda yaptiklari
sistematik derlemede simante restorasyonlarin daha cok biyolojik komplikasyonlarinin
oldugu ortaya konmustur(47). Linkevicius ve arkadaslarmin 2011 yilinda yayinladiklar
calismada ise modellerde subgingival marjinlere sahip simante restorasyonlarda siman
artiginin tamaminin temizlenemedigi goriilmiistiir ve restorasyon ne kadar subgingival bir
marjine sahipse o kadar ¢ok siman artig1 kaldig1 izlenmistir(48). Wasiluk ve arkadaslarinin
2017 yilinda yaptiklari klinik ¢alismada ise kisisellestirilmis CAD/CAM abutmentlarin da

siman artig1 kalmasini engellemedigi gosterilmektedir(49).

2.4.2. Vidal Restorasyonlar

Tam ark implant destekli restorasyonlarin ilk zamanlarinda 6nerilen ve var olan
retansiyon secenegi vida retansiyonudur (16,47,51). Bu sebeple uzun siirelerdir takip edilen
hastalar ve onlarin verileri literatiire ge¢mistir. Ancak vidali protezlerin daha tahmin
edilebilir biyolojik reaksiyonlari, kolayca cikartilabilmeleri ve siman gibi enflamasyona
sebep olacak bir materyal kullanmamalar1 sebepleriyle giiniimiizde hala siklikla kullanim

yeri bulunmaktadir (39,52).



Ma ve Fenton’un 2015 yilinda yayinladiklar1 derlemede vida retansiyonu kullanan
implant destekli sabit restorasyonlarin en biiylik avantajinin bakim ve idame ig¢in
restorasyonlarin ~ kolaylikla c¢ikartilabilmesi  oldugu  belirtilmistir  (53). Simante
restorasyonlara nazaran vidali restorasyonlarin daha az biyolojik ve teknik komplikasyona
yol actig1 bildirilse de porselen kirilmasi ve ¢atlamasi gibi problemlere daha ¢ok sebep

oldugu belirtilmistir (39).

Bu ¢esit protezlerde baska bir major komplikasyon olarak vida gevsemesi ve vida
kirilmasi gosterilmistir. Pasiflikle alakali sorunlar, okliizal interferensler ve parafonksiyonel
aliskanliklar gibi aksiyal olmayan kuvvetler 6ziinde bir egik diizlem olan vida sisteminde
uzama, gevseme veya kirilmaya yol agabilir (52). Ancak vida sistemleri simante
abutmentlarda da kullanildigi i¢in sadece vida destekli restorasyonlara ait bir komplikasyon
olarak degerlendirilmesi yanlis olacaktir. Bu konuyu da arastiran bir ¢alismada abutment

vidalariin gevsemesinin simante abutmentlarda daha sik oldugu da belirtilmistir (54).

Wittneben ve arkadaslarinin 2014°te yayinladiklar1 calismada vardiklari sonug¢ da
biyolojik ve teknik komplikasyonlarin istatistiki olarak daha az olmasi ve simante
restorasyonlarda bir sorun ¢iktig1 zamanda diizeltilmesinin daha zor olmasi sebebiyle
implant destekli sabit protezlerde ilk oOnceligin vida destekli restorasyonlar olmasi
gerektigidir (54). Wittneben ve arkadasalarinin 2017°de yayinladiklari makalede de
implantlarin ideal konumda olmalar1 veya interokliizal mesafenin kisitli oldugu durumlarda

vida destekli restorasyonlarin kullanimi 6nerilmistir (42).

2.4.3. Ti-Base Restorasyonlar

Simante ve vidali retansiyon sistemlerini ortak bir ¢atida toplayan Ti-Base abutment
sistemleri hem vidali hem de simante abutmentlarin avantajlarin1 bir arada toplamayi
amaglamistir. Bu sistemlerin kullaniminda giiniimiizde dijital dis hekimligi ve CAD/CAM
imkanlarinin gelismesiyle ve hastalarin estetik beklentilerinin artmasiyla birlikte bir artis
gbzlenmistir(7,55,56). Ancak ne yazik ki gilinlimiizde siklikla kullanilan dental protetik
materyallerin hepsi bu abutment cesidiyle dijital olarak kullanima uygun degildir (bkz.

CEREC 5.2.4 siirtimii)(57). Bu abutment ¢esitlerinde restorasyon tiretiminin konvansiyonel



yontemlerle de yapilabilecegi sdylense de bu durum pratikte nadiren karsilagilan bir

uygulamadir (55,56).

Ti-Base restorasyonlarin en goze c¢arpan avantajlari ekstra-oral ortamda yapilan
simantasyon islemi sayesinde siman sebepli peri-implant enflamasyondan kaginmasi ve bir
ara abutment (meso-abutment / hibrit abutment) konfiglirasyonunda kullanarak
kisisellestirilmis ¢ikis profili, estetik, vida deliginin saklanmas1 gibi konularda klinisyene
yardime1 olmasidir (56,58). Ti-Base restorasyonlarin bagka bir avantaji ise kisisellestirilmis
seramik abutment kullanimi sirasinda implantin i¢ baglanti ytlizeyi ile abutmentin arasinda
bir metal-metal temasi saglayarak implant - abutment baglantistnin hasar gdérmesini

engellemektedir (59,60).

Bu tarz restorasyonlar Ti-Base abutment ve monolitik bir restorasyon seklinde
tiretilebilecegi gibi zirkonya vb. gibi seramik materyallerden iki pargali (Ti-Base abutmenta
simante edilen seramik ara abutment) bir kisisel abutment (meso-abutment) iistiine gelen
kron restorasyonu seklinde de iiretilebilir (55,58,60,61). Bu sekilde iretilen iki pargalt
abutmentlarda en biiyiikk avantaj kullanilan abutment materyalinin, titanyuma gore, dis
rengine daha yakin olmas1 sebebiyle sagladigi estetik avantajdir(55). Linkevicius ise 2017
yaymladigr 3 yillik takip calismasinda Ti-Base restorasyonlarin dis eti ile temas eden
kisimlarda zirkonya kullanilmasinin sagladig biyolojik avantajlardan bahsetmistir (61). Bu
caligmalar 1518inda Ti-Base abutmentlar kullanilarak yapilan restorasyonlarin simante
restorasyonlarin estetik 6zelligini ve vidali restorasyonlarin biyolojik avantajlarini aldigini

sOylemek miimkiindiir.

10



Sekil 1. implant Destekli Sabit Restorasyonlarda Kullanilan Abutment Secenekleri
(1: Simante Abutment, 2: Multi-Unit Abutment, 3: Ti-Base Abutment, 4: Hibrit Abutment) (55,62)

2.4.3.1. Ti-Base restorasyonlarda simanlarin kullanimi

Ti-Base restorasyonlarda yukarida da bahsedildigi gibi iki retansiyon modalitesi de
kullanilmaktadir; restorasyonun abutmentla olan baglantist i¢in yapilan simantasyon ve
restorasyon-abutment bileskesinin implanta baglantisi i¢in vida retansiyonun kullanilmasi.
Titanyum ve bu tarz restorasyonlarda siklikla kullanilan zirkonyanin adeziv simantasyon
konusundaki yetersizlikleri Ti-Base restorasyonlarda her zaman komplikasyona agik bir kap1
birakmistir(63). Ti-Base restorasyonlarda bu sebeplerden dolay1r materyal ve simantasyon

konulu ¢aligmalar popiilerlik kazanmistir.

Lopes ve arkadaslarinin 2019 yilinda yayinladig1 ¢aligmada Ti-Base restorasyonlar
tistiine dort farkli protetik materyal ve iki farkli siman karsilastirilmistir (64). Bu ¢alismada
varilan sonuglara gore self adeziv rezin siman kullanimi, kullanilan restorasyon
materyalinden bagimsiz olacak sekilde, en fazla retansiyonu saglayacaktir. Bununla birlikte
krom-kobalt alagim (CoCr) kullanim1 da titanyum ve zirkonya alt yapilara gore daha fazla
retansiyon saglamistir. CoCr kullaniminin daha fazla retansiyon saglamasini arastirmacilar
materyalin fiziksel 6zelliklerine (elastik modiiliis vb.) ve yilizeyin dokusuna baglamiglardir

(64). Bu bilgilerin 1s51¢1nda kullanilacak protetik materyalin yiizey 6zelliklerinin simantasyon
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asamasinda onem arz ettigi soylenebilmektedir. Mikromekanik retansiyonu arrtiran yiizey
yapilar1 daha retantif restorasyonlar saglarken; piiriizsliz / yiizey islemi uygulanmamis

materyallerle yapilan restorasyonlarin abutmentlardan ayrilma olasilig1 daha yiiksektir.

Silva ve arkadaslariin 2018 yilinda yayinladiklar1 ¢calismada, kisa ve uzun Ti-Base
abutmentlar ile farkli siman tiirlerinin kullanildigi durumlarda Ti-Base abutment destekli
zirkonya restorasyonlarin retansiyonlari aragtirilmistir (65). Yapilan bu ¢alismada ise varilan
sonuglarin 1ilki yazarlarin sifir hipotezinin kabul edilmesine yol ag¢mustir; Ti-Base
abutmentlarin yiikseklikleri restorasyonlarin retansiyonlarina etki etmemektedir. Ancak
bulunan bu sonug baska ¢alismalarm sonuglari ile ¢elismektedir (63,66). ikinci sifir hipotezi
olan simanlarin retansiyona etki etmemesi ise yalanlanmistir; rezin bazli simanlarin
retansiyona katkisi cam iyonomer simanlar veya ge¢ici simanlardan daha fazla olmustur. Bu
caligmanin sagladig: bilgilerden kullanilacak simanin 6zellikle rezin bazli olmasi gerektigi
ve abutment yiiksekliginin retansiyona etkisi hakkinda kesin bir yorum yapilamadigi

seklinde iki ¢ikarim yapilabilir.

Zahoui ve arkadaglarmin 2020 yilinda yaptiklar1 ¢alismada; Ti-Base abutment
uzunluklarinin olabilecek en uzun sekilde secilmesi gerektigi belirtilmis, abutmentlara
uygulanan kumlama ve tribokimyasal silika kaplama gibi yiizey islemleri ile universal bir
bonding ajanla beraber kullanilan konvansiyonel rezin simanlarin restorasyonlarin
abutmentlara baglantisim1 arttirdigi ve c¢ikarma kuvvetleri karsisinda direnci arttirdigi

gosterilmistir (63).

Ti-Base restorasyonlarin retansiyonlarmin saglanmasinda rezin simanlarin 6nemi
yukarida agiklandigi gibidir. Ancak, Ti-Base restorasyonlarinin biyolojik avantajlarinin
basinda gelen intraoral kullanimda vidalanmasi ve bu sayede siman artiklarinin yaratacagi

enflamatuar etkiden kacinilmasi ise agiz dis1 ortamda yapilan simantasyonlari sayesindedir.

2.4.3.2. Ti-Base restorasyonlara uyumlu materyaller

Titanyum — titanyum implant abutment baglantisin1 saglamak ve yliksek estetik
ihtiyacin oldugu durumlarda klinisyene yardimci olmak amaciyla ¢ikan Ti-Base

abutmentlarda yukarida belirtildigi gibi birden fazla materyal kullanilabilmektedir (56).
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CEREC 5.2.4 siiriimiinde su materyallerin daimi restorasyonlar i¢in Ti-Base abutmentlar ile
uyumlu oldugu belirtilmistir; lityum disilikat (LD), gelistirilmis lityum disilikat (ALD),
zirkonya (ZR) ve polimer infiltre seramik ag yapilar1 (PICN)(57). Belirtilen bu materyallerin

tiretici firmalar tarafindan agiklanan igerikleri Tablo 1°de gosterilmistir.

Tablo 1. CEREC 5.2.4 siiriimiinde belirtilen Ti-Base ile uyumlu materyallerin ticari isimleri,

igerikleri ve iiretici firmalari

Ticari Isim Uretici Firma Icerik*
LD | IPS e.max CAD Ivoclar, Si0y (%57.0-80.0), Li0 (%11.0-19.0), KO
Lihtenstayn (%0.0-13.0), P20s (%0.0-11.0), ZrO» (%0.0-8.0),

Zn0 (%0.0-8.0), Al,03 (%0.0-5.0), MgO (%0.0—
5.0), Renklendirici Oksitler (CeO,, MnO,, V,0s,
Tb407, EI'203, La203) (%0.0—8.0)

ALD | CEREC Tessera Dentsply Li,S1,0s, Lig5Alo.5Si2.506 **
Sirona, ABD

ZR InCoris ZI Dentsply Z10,+HfO+Y,03 (>%99.0),
Sirona, ABD Y203 (>%4.5 - £6.0), HfO, (£ 5 %),

AL03(<%0.5), Fe,05 (<% 0.3)

PICN | VITA Enamic IS VITA Inorganik Faz (agirlik %86 / hacim %75):
Zahnfabrik, Si02 (%58 — 63), ALO; (% 20 —23), Na,O
Almanya (% 9-11), K0 (% 4 - 6), B203 (% 0,5 — 2), ZrO»

(<% 1), CaO (< %1)
Organik Faz (agirlik %14, hacim %25):
UDMA, TEGDMA

* Maddelerin igerikleri firmalarca basilan kullanim talimatlarindan alinmistir (67-70) **Firma materyalin
icerigini tamamiyla agiklamamistir

2.4.3.2.1. Lityum Disilikat — IPS e.max CAD

Lityum disilikat igerikli dental seramiklerin ilk kullanimi Ivoclar firmasmin IPS
Empress II adiyla piyasaya 1988 yilinda siirdiigii 1s1yla preslenen ingotlar seklinde bir kor
materyali olarak olmustur. Bu materyalde kayip mum teknigine benzer bir teknikle islenen
korun {stiine bir iistyap1 porseleni islenmekteydi. Bu materyal 2009 yilinda piyasadan
kaldirilmistir ve yerini zamanin daha giincel teknolojileri ile {iretilmis olan yeni materyallere
birakmistir (71). Bu materyallerin ilki piyasaya yine Ivoclar Vivadent tarafindan 2005

yilinda siiriilen IPS e.max Press olmustur(71-73). IPS e.max Press de Empress II'ye benzer
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bir sekilde 1s1yla preslenen bir porselen ingot oldugu i¢in, gelisen CAD/CAM teknolojisiyle
beraber IPS e.max CAD isimli dijital dis hekimligine daha uygun bir tiirevi de gelistirilmistir
ve 2006 yilinda piyasaya siirlilmiistiir (74).

IPS e.max CAD bloklar1 cam endiistrisinde kullanilan “pressure casting” (basinglt
dokiim) teknigi ile liretilen ve satisa firmanin “blue state” (mavi durum) ad1 verdigi parsiyel
kristalize sekilde ¢ikan bloklardir (74,75). Bu parsiyel kristalize halde blok icerisinde lityum
metasilikat adi1 verilen ve Li2Si03 formiilasyonuna sahip kristal yapilar bulunmaktadir. Bu
farkli kristal yapr sinterizasyon sonrasi lityum disilikata doniiserek yapinin kristalizasyonu
tamamlanir (76). Lityum metasilikat yap1 son sinterizasyon oncesi kazima asamasinda

kazima kolaylig1 ve diislik frez asinmasi agisindan avantaj saglamaktadir (74-76).

IPS e.max CAD igin firma tarafindan belirtilen endikasyonlar sunlardir; tam kronlar,
veneerler, | mm’den kalin okliizal veneerler, inlay ve onlay’ler, parsiyel kronlar, terminal
disin birinci molarin mezialinde kaldig1 durumlarda ii¢ liyeli koprii restorasyonlari, implant
iistii hibrit abutmentlar ve implant iistii hibrit abutment kronlar1 — Ti-Base restorasyonlar1 —
(77,78). MO bloklar iizerine firmanin 6nerdigi IPS e.max Ceram porselen tozu ile porselen
restorasyon el ile islenebilmektedir. HT bloklarin yiiksek transliisensisi sebebiyle 6zellikle

parsiyel sabit restorasyonlarda bukalemun etkisi firma tarafindan 6ne ¢ikarilmistir (75).

IPS e.max CAD dort farkli transliisensi secenegiyle piyasaya siirlilmiistiir; kor
materyali olarak kullanilan MO, diisiik transliisensi blogu LT, orta transliisensi blogu MT ve
yiiksek transliisensi blogu HT. Ayrica, Impulse ad1 verilen blok rengi ile iki farkli opalesens
secenegi de saglamaktadir (79). HT, MT ve LT bloklar VITA Classic renk skalasinda A ila
D arasindaki renklerine ve Bleach renklerine uyacak sekilde iiretilmistir, ancak MT bloklar
ve LT bloklarin bazilarinda biitiin VITA Classic renk skalasina uygun renk bulunmamaktadir

(79).

IPS e.max CAD i¢in adeziv ve konvansiyonel simantasyon teknikleri restorasyonun
retansiyon yontemine gore kullanilabilmektedir(80). Ti-Base abutmenta simantasyon i¢in,
abutmentin {retici firma Onerisine gore kumlanmasi ve Monobond Plus (Ivoclar,
Lihtenstayn) kullanarak silanizasyonu Onerilmektedir(81). Restorasyonun ylizeylerinde de
20 saniye boyunca IPS Ceramic Etching Gel (Ivoclar, Lihtenstayn) ve 60 saniye boyunca
Monobond Plus (Ivoclar, Lihtenstayn) uygulanmasi veya 20 saniye boyunca Monobond Etch

14



& Prime (Ivoclar, Lihtenstayn)’in ajite ederek uygulanmasi ve 40 saniye boyunca beklemek
Onerilmistir. Simantasyon icin de Multilink Hybrid Abutment (Ivoclar, Lihtenstayn) firma

tarafindan onerilmektedir(81).

2.4.3.2.2. Gelistirilmis Lityum Disilikat - CEREC Tessera

CEREC Tessera, Dentsply Sirona firmasimin lityum disilikat igerikli seramikleri
giiclendirmesi sonucu ortaya ¢ikan bir gelistirilmis lityum disilikat seramiktir. CEREC
Tessera bloklar1t ABD’de 15 Mart 2021 tarihinde piyasaya siiriilmiistiir (82). Zirkonya ile
giiclendirilmis cam matriks igerisinde lityum disilikat kristallerine ek olarak bir lityum
aliminyum silikat kristali olan “virjilit” bulunmaktadir (Tablo 1) ve bu bilesimler iiretici
firmanmn iddialarina gére materyalin yliksek mukavemet Ozelliklerine sahip olmasin
saglamaktadir (67). Restorasyonlarin bitirilmesinden 6nce olan “matriks firinlama”
asamasinda materyalin cam matriksinde ekstra virjilit kristalleri olustugu ve bu sebeple

firinlamanin zorunlu oldugu bildirilmistir (83).

CEREC Tessera anterior ve posterior bolgelerde tam kronlar, inlay / onlay ve
laminate veneer endikasyonlar1 i¢in kullanilabilmektedir (83). Kron restorasyonlarinda
simantasyon i¢in adeziv simantasyon ve konvansiyonel simantasyon yapilabilmektedir,
ancak konvansiyonel simantasyon i¢in disin preparasyonunun yeterli retansiyonu saglayacak
sekilde olmasi 6nem arz etmektedir. Materyalin diger endikasyonlarinda adeziv simantasyon

prosediirlerinin kullanimi1 zorunludur (84).

CEREC Tessera Abutment Block adi ile piyasaya siiriilen bloklar sayesinde de
implant destekli tek Ttyeli Ti-Base hibrit abutmentlar ve hibrit restorasyonlar
uretilebilmektedir (85). Bu restorasyonlarin simantasyonunda adeziv simantasyon iiretici

firma tarafindan zorunlu tutulmustur (85).

CEREC Tessera bloklar1t MT/LT, MT ve HT olmak fizere ii¢ farkli transliisensi
secenegi ile VITA Classic renk skalasinda A1, A2, A3, A3.5,B1, C1, D2 ve BL2 renklerinde
tiretilmektedir (86). Bu renkler ile tam konturlu restorasyonlar liretilebildigi gibi Celtra
Ceram (Dentsply Sirona, ABD) veneerleme porseleni kullanilarak insizal cutback’li

restorasyonlar da {iretilebilir (86,87). Bu sayede 6zellikle anterior bolgede estetik ihtiyaclar

15



karsilanabilmektedir. CEREC Tessera i¢in {iretici firma glaze kullanimimi CEREC 5.2.3
programi zamaninda zorunlu tutsa da(85) CEREC 5.2.9 giincellemesi ile birlikte bu

zorunlulugu kaldirmistir(88).

2.4.3.2.3. Zirkonya — InCoris ZI

Zirkonya, zirkonyum elementinin oksitlenmis halinden olusmaktadir ve ti¢ farkl faz
/ konfiglirasyonda bulunmaktadir; monoklinik, tetragonal ve kiibik (89). Oda sicakliginda
normal sartlar altinda sadece monoklinik fazda bulunan zirkonya, metal katyon
katkilamasiyla oda sicakliginda tetragonal fazda da bulunabilmektedir. Bu katkilama
isleminde daha onceleri CaO, MgO ve CeO; kullanilmis olsa da giiniimiizde en ¢ok
kullanilan metal oksit Y205’tir (90). inCoris ZI blogunda da Y>03 ve HfO> kullanilmaktadir
(Tablo 1) (68,91).

Yar1 sinterlenmis halde tretilen inCoris ZI bloklarinin endikasyonlar1 kron
altyapilari, 2 pontikli koprii restorasyonlariin altyapilari, teleskopik kronlar seklindedir.
Implant destekli Ti-Base abutmentlarda da bir hibrit abutment {iretimi icin
kullanilabilmektedir. Bu hibrit abutment iizerine istenirse zirkonya ile uyumlu bir
veneerleme porseleni ile {ist yap1 islenebilir ya da uygun bir materyalden ayr1 bir kron

restorasyonu tiretilip simante edilebilir (91,92).

Renk secgenekleri olarak firma inCoris ZI blogu i¢in F0.5, F1, F2, F3 seklinde renk
tonlar1 tanimlamistir ancak implant destekli hibrit abutment iiretimi yapilmasina izin veren
inCoris ZI meso bloklarinda sadece F0.5 ve F2 renk tonlar1 mevcuttur (91,92). Altyapilarin
lizerine gelecek restorasyonlar veya veneerleme porseleni diisiiniilerek renk se¢imi

yapilmalidir.

Zirkonyalar, materyal 6zelligi olarak adeziv simantasyona silika bazli seramikler
kadar iyi cevap verememektedirler. Ancak, adeziv simanlarin kullanimimin avantajlar
zirkonya restorasyonlar ic¢in bildirilmistir ve adeziv simantasyon i¢in bazi yiizey
modifikasyonlar1 Onerilmistir (93). Bu yiizey modifikasyonlarinin basinda 10-
metakrilooksidesil dihidrojen fosfat (10-MDP) monomeri igeren primer uygulamasi ve

kumlama islemleri gelmektedir (93,94). Uretici firma ise inCoris ZI meso blogu ile iiretilmis

16



altyapinin Ti-Base abutmenta simantasyonu i¢in abutmentin ve restorasyonun i¢
yiizeylerinin 50 um boyutunda Al>Os3 ile 2.0 bar basing altinda kumlanmasini ve bir 10-MDP
igeren, dual-cure, self-etch rezin siman olan PANAVIA F2 (Kuraray Noritake, Japonya)

kullanilarak simante edilmesini 6nermistir (92).

2.4.3.2.4. Polimer Infiltre Seramik Ag Yapilar1 — VITA Enamic

VITA Enamic IS 2016 yilinda kendisinden birka¢ yil 6nce piyasaya sunulan ve
diinyann ilk ¢ift ag yapisina sahip hibrit dental seramigi olan VITA Enamic materyalinin

implant restorasyonlari i¢in piyasaya siirdiikleri blok seklidir (95,96).

Enamic IS blogunda seramik ag yapisi toplam hacmin %75’ini ve toplam agirligin
%86’sin1 olusturacak sekilde SiO», AlbOs ve farkli metal oksitleri icerecek sekildedir.
Organik matriks yapis1 ise iiretan dimetakrilat (UDMA) ve trietilen glikol dimetakrilat
(TEGDMA) icermektedir (70) (Tablo 1).

VITA Enamic i¢in genel endikasyonlar anterior / posterior tam kron restorasyonlari,
inley,onley, parsiyel kron restorasyonlari, okliizal veneerler, implant destekli anterior ve
posterior tam kronlar ve implant destekli hibrit abutmentlardir. Implant restorasyonlari igin
tiretilen VITA Enamic IS hem implant destekli tam kronlar hem de hibrit abutmentlar i¢in
kullanilabilmektedir(95,97). Kontrendikasyonlari da monolitik abutment kd&prii
restorasyonlari, distal kantilever restorasyonlar, parafonksiyon varligi, Enamic altyapiya
Enamic restorasyonun gegici simantasyonu ve yapisal dayaniklilig1 riske atacak tasarimlar

olusturmaktadir(95).

Enamic IS bloklar ii¢ farkli translusensi secenegi ve VITA 3D Master (VITA
Zahnfabrik, Almanya) renk skalasinda bulunan farkl renk se¢eneginin kombinasyonlarinda
bulunmaktadir (1M2, 2M2, 3M2, IM1-T, IM2-T, 2M2-T, 3M2-T, 4M2-T 1M1-HT, 1M2-
HT, 2M2-HT, 3M2-HT, 4M2-HT)(95).

Ti-Base abutmenta simantasyon i¢in abutment yiizeylerinin 50 pm boyutunda Al,O3
ile 2.0 bar basing altinda kumlanmasi gerekmektedir. Restorasyonun i¢ yiizeylerinin %5’lik

hidroflorik asit jeli ile 60 saniye piiriizlendirilmesi ve silan igerikli bir bonding ajan
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(Monobond Plus (Ivoclar, Lihtenstayn)) uygulanmasi fretici firma tarafindan
Onerilmektedir. Simantasyon ic¢in de bir opak adeziv kompozit rezin (Multilink Hybrid

Abutment (Ivoclar, Lihtenstayn)) kullanilmasi firma tarafindan 6nerilmistir(95).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma Ti-Base abutmentlar ile kullanima uyumlu seramik bazli restoratif
materyallerine insan dis eti hiicrelerinin adezyonunu in-vitro ortamda degerlendirmeyi

amagclamaktadir.
Bu sebeplerle ¢alisma su asamalara boliinmiistiir;
1. Calisma Tasarimi
1.1. Materyal Se¢imi
1.2. Orneklerin Hazirlanmasi

2. Yiizey Piiriizliiliigiiniin Olgiilmesi

3. Hicrelerin Hazirlanmasi

3.1. Hiicrelerin Orneklere Ekimi
4. MTT Testinin Yapilmasi
5. ELISA Testinin Yapilmasi

6. SEM ile Inceleme

7. Istatistiksel Analiz
Bu ¢alisma Baskent Universitesi Tip ve Saglik Bilimleri Arastirma Kurulu ve Etik

Kurulu tarafindan onaylanmis (Proje no: D-DA24/01) ve Baskent Universitesi Arastirma

Fonunca desteklenmistir.
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3.1. Calisma Tasarim

3.1.1. Materyal Secimi

Calisma in-vitro ortamda planlanmis olup insan dis eti fibroblast (HGF) hiicre hatti

kullantlmistir.

Bu ¢alismada CEREC sisteminin 5.2.4 siiriimiinde implant destekli daimi Ti-Base
restorasyonlarda kullanima izin verilen materyaller seg¢ilmistir. Bu siiriimde izin verilen
materyaller inCoris ZI, IPS e.max CAD, VITA Enamic IS ve CEREC Tessera’dir. Ancak
materyallerin yapisal 6zellikleri g6z dniinde bulunduruldugunda, rezin bazli bir materyal
olan VITA Enamic IS geri kalan materyallere kimyasal bilesim olarak benzememesi

sebebiyle (Tablo 1) calisma dis1 birakilmustir.

Bu caligmaya dahil edilen materyaller yukaridaki sebeplerle IPS e.max CAD,
CEREC Tessera ve inCoris ZI’dir.

Bu amaglara yonelik olarak sitotoksisite ve hiicre canliligi 6l¢iimii igin MTT
[3-(4,5-dimetiltiazol-2-il)-2,5-difeniltetrazolium bromiir] testi ve hemidesmozomal
proteinlerinden olan Integrin B4 protein seviyesini élgen bir Enzyme-Linked Immunosorbent
Assay (ELISA) testi dis eti adezyonunu protein seviyesinde Ol¢tim i¢in kullanilmistir.
Hiicrelerin sitomorfometrik degerlendirilmeleri i¢in ise bir tarama elektron mikroskopu

(SEM) kullanilmistir.

3.1.2. Orneklerin Hazirlanmasi

Materyaller li¢ ayr1 grupta incelenmistir ve yapilan islemler i¢in grup bas1 13’er 6rnek
mevcuttur. Her gruptan 10’ar 6rnegin MTT ve ELISA testlerinde, kalan 3 6rnegin ise SEM
incelemesinde kullanilmasi planlanmistir. Yapilacak MTT, ELISA ve SEM testleri i¢in

kullanilacak 6rneklerin son boyutlar1 5 x 5 x 1.5 + 0.05 mm olacak sekilde belirlenmistir.

Orneklerin hazirlanmasinda bir piyasemen ve elmas separe kullanilmis; zirkonya

ornekleri kuru ortamda, diger tiim Ornekler ise su sogutmasi altinda gerekli boyutlarda
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islenmistir. Yapilan hazirlik islemlerinin sonucunda tesviye ve yiizey diizeltmesi igin
materyallerle uyumlu olan tane tesviye / polisaj setleri kullanilmistir (ZR i¢in; EVE Diacera
Polishing Set HP, LD/ALD i¢in; EVE Diapro Polishing Set HP) (EVE Emst Vetter GmbH,
Almanya).

ZR igin sinterizasyon ve LD i¢in kristalizasyon firinlamalart CEREC SpeedFire
(Dentsply Sirona, ABD) kullanilarak materyallerin iiretici firmalar tarafindan 6nceden
hazirlanmis olan sinterizasyon ve kristalizasyon programlarinda firmmlanmistir. Firinlama
islemleri sonrasinda ZR ve LD grubundaki 6rnekler yukarida belirtilen polisaj setlerindeki
lastikler ile 10.000 devirde 1 dakika boyunca parlatilmistir. Ardindan Linkevicius ve
arkadaslarinin 2020 yilinda yayinladiklar1 calismaya (3) uyarak bir polisaj pat1 kegi kil1 firga
ile 1 dakika boyunca 12.000 devirde uygulanmistir (Polishing Paste 1 pm, Ultradent, ABD)
(Sekil 2).

ALD grubundaki 6rnekler i¢in CEREC 5.2.4 siiriimiinde {iretici firma yonergeleri
15181nda polisaj degil firma tarafindan onerilen liniversal glaze (DS Universal Stain & Glaze,
Dentsply Sirona, ABD) kullanilmistir. Ancak yeni siiriimlerde ¢ikan polisajlanma ihtimali
bu calismada sonuglart etkileyebilecek bir limitasyon olusturmustur (85,88). CEREC
SpeedFire (Dentsply Sirona, ABD) firmm1 kullanilarak 6rnekler tiretici firmanin dnceden
tanimladig1 glaze programi ile glaze ve matriks firinlamast eszamanli olarak

gerceklestirilmistir.
Yiizey parlatma islemleri tamamlandiktan sonra 6rnekler 35°C’de 10 dakika boyunca
distile su ile ultrasonik banyoda temizlenmistir. Kristalizasyon, sinterleme, yiizey parlatma

ve ultrasonik temizleme islemlerinden sonra drnekler ¢alisma i¢in uygun hale gelmistir.

Orneklerin hazirlanmasi, polisaj ve glaze islemleri standardizasyon amaciyla tek bir

kisi tarafindan yapilmistir.
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Sekil 2. Ornek Hazirlama Asamalari

(A — Ornegin boyutunun diizenlenmesi, B, C — Ornegin Boyut Ol¢iimii, D — Islemler igin Silikon Tutucunun
Hazirlanmasi, E, F, G — Kristalizasyon Oncesi Yiizeyin Polisaj Seti ile Diizeltilmesi, H, I, J — Kristalizasyon
Sonras1 Yiizeyin Polisaj Seti ile Polisaji, K — Polisaj Pat1 ve Keci Kal1 Firca ile Polisaj, L — Ornegin Son Hali)
(ALD grubu i¢in G agamasindan sonra glaze uygulamasi gelmektedir, H — K islemleri uygulanmamustir)

3.2. Yiizey Piiriizliiliigii Ol¢iilmesi

Yiizey piiriizliliigii 6lglimleri materyallerin hiicre deneyi safthasindan once sahip
olduklar1 ytizey piiriizliiliik seviyelerini 6lgmek i¢in oldugu kadar materyallerin polisaj/glaze
asamalar1 sayesinde ne kadar parlatilabildigini de 6l¢gmek amaciyla iki asamada yapilmaistir.
Orneklerin yiizey piiriizliiliikleri ilk énce hazirlik asamasinda firmlama islemlerinden sonra
son polisaj / glaze isleminden &nce yapilmustir. Tkinci seferde dlgiimler son polisaj ve glaze

asamasindan sonra yapilmistir.
Orneklerin yiizey piiriizliiliiklerini 6lgmek amaciyla TR100 Surface Roughness

Tester (Checkline Europe BV, Almanya) isimli ylizey piiriizliliigii 6l¢er kullanilmistir. 5.0

mm’lik 6l¢lim aralig1 belirlenmis olup her 6rnekten 6n ve arka yiiz olmak tizere ikiser 6l¢iim
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alimmistir ve her 5 olciimden sonra cihazin kalibrasyonu yapilmistir. Ornegin yiizey

puriizliliigii degeri yapilan bu iki 6l¢timiin ortalamasi olarak alinmstir.

Yiizey piiriizliiliik dl¢iimleri Saglik Bilimleri Universitesi Giilhane Medikal Uretim

ve Tasarim UAM (METUM) biinyesinde yapilmistir.

3.3. Hiicrelerin Hazirlanmasi

HGF’ler standart hiicre hatti olarak temin edilmistir ve 4. pasajlar1 tamamlanmig
olacak sekilde bir kriyovialde teslim alinmistir. Hiicreler kullanilacagi zamana kadar -
80°C’de saklanmistir. Hiicre kiiltiirii asamasinda yapilan islemlerin hepsi bir laminar akim

kabininde yiiriitiilmiistiir.

Hiicreler kullanilacagi zaman firma tarafindan belirtilen ¢6zdiirme islemleri
yapilmistir (98). Hiicreler, ¢ozdiirme islemlerinden sonra, T75 kiiltiir kaplarinda %5 CO»,
%95 hava atmosferinde 37°C sicaklikta inkiibe edilmistir. Hiicre kiiltiirli i¢in L-glutamin ve
Earle’lin tuzlarini iceren Minimum Essential Medium (MEM), %10 Fetal Bovine Serum
(FBS) ve %] Penisilin-Streptomisin (Pen-Strep) c¢ozeltileri kullanilmistir. Besiyeri her 48
saatte bir degistirilmistir. Hiicreler %80 konfluense ulastiklarinda %0.05 Tripsin / 0.53 mM
EDTA kullanilarak tripsinize edilmistir ve pasajlanmistir. Hiicrelerin ¢ogalmasi FLoid Cell

Imaging Station (Invitrogen, Thermo Fisher Scientific, ABD) kullanilarak incelenmistir.

Sadece MTT Testi icin, hiicrelerin besiyeri, ilk kiiltiirlemeden sonra ii¢ kez fosfat
tamponlu salin (PBS) ile yikandiktan sonra, fenol kirmizisi icermeyen bir besiyeri
degistirilmistir. Bu besiyeri bir azaltilmis serum besiyeri olmasi sebebiyle normalde yapilan
serum takviyesinin yarisi eklenmistir.

Hiicre kiiltiirleri Ankara Universitesi Kok Hiicre Enstitiisii biinyesinde yapilmustir.

Hiicrelerin kiiltiirii sirasinda kullanilan materyaller ve hiicre hattinin bilgileri Tablo

2’de verilmistir.
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Tablo 2. Hiicre Kiiltiirii Asamasinda Kullanilan Materyaller ve Hiicre Hatt1 Hakkinda

Bilgiler
Kullanim Amaci Igerik Ticari Isim Uretici Firma
HGF Hiicre Hatti Insan Gingival 300703, Human Gingival Cytion / CLS Cell
Fibroblastlari Fibroblasts (hGF) Lines Service GmbH,
Almanya
MEM Besiyeri MEM, MEM-A, MEM with Capricorn Scientific,
L-Glutamin, Earle’s Salts, with L- Almanya
Earle Tuzlar Glutamine, 500 ml
Opti-MEM | MTT Testi i¢in Tam Icerik 11058021, Opti-MEM Gibco, Thermo
fenol kirmizisi Firma Reduced Serum Medium, Fisher Scientific,
olmayan besiyeri ~ Tarafindan Sakli  no phenol red ABD
Tutulmaktadir
FBS Besiyeri Fetal Bovine FBS-HI-11A, Fetal Capricorn Scientific,
Takviyesi Serum Bovine Serum Almanya
Advanced, Collected in
South America, Heat
Inactivated, 500 ml
Pen-Strep | Antibiyotik Penisilin, PS-B, Capricorn Scientific,
Takviyesi Streptomisin Penicillin/Streptomycin Almanya
(100x), 100 ml
Tripsin — Tripsinizasyon %0.05 Tripsin, 325-542 EL, 0.05% WISENT Inc.
EDTA 0.53 mM EDTA  Trypsin/ 0.53mM EDTA  Kanada
in HBSS, 1x, with
NaHCOj3 and Phenol red

3.3.1. Hiicrelerin Orneklere Ekimi

Hiicrelerin 6rneklere ekimi HGF’lerin ylizeylere kolay yapismasi sebebiyle 6rneklere

yapismalarimi  0ne c¢ikaracak sekilde diizenlenmistir. Hiicreler oOrneklere ekim

gerceklestirilene kadar boliim 3.3°te anlatildig: sekliyle kiiltiirlenmistir.

Orneklere hiicre ekiminin dncesinde drnekler %70’lik etanol soliisyonunda 5 dakika
boyunca dezenfekte edilmistir. Dezenfeksiyon sonrasi Ornekler laminar akim kabinine
alinmistir. Laminar akim kabinine alinan 6rneklerin 6n ve arka yiizleri 30’ar dakika UV-C
ile sterilize edilmistir. Steril edilen orneklerin tizerine hiicrelerin ekimini ve adezyonunu

kolaylastirmak amaciyla sterilizasyon sonrasinda drneklerin iizerine boliim 3.3’te agiklanan
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besiyeri eklenmistir. Bu ekleme ile 6rneklerin {izerine besiyerinde bulunan proteinlerin
konumlanmasi amaglanmistir. Hiicreler ekim agamasina gelene kadar (= 45-60 dk) 6rnekler

besiyerinde beklemistir.

Hiicreler ise ekim i¢in ilk olarak kiiltiir edildikleri T75 kaplarindan tripsinize edilerek
kaldirilmistir. FLoid Cell Imaging Station kullanilarak hiicrelerin tamamiyle tripsinize
edildigi anlasildiktan sonra bir thoma lami (ISOLAB Laborgerite GmbH, Almanya)
kullanilarak hiicreler sayilmistir. Sayimdan sonra 6rnek basina onceden belirlenen sayida
hiicre gelecek sekilde hiicre ayrilip ¢aligmaya devam edilmistir. Hiicreler pellet haline
getirilmek amactyla 600 x g’de 5 dakika boyunca santrifiije edilmistir. Pellet haline gelen
hiicreler ekilmek tizere besiyerinde ¢oziilmiistiir. Her 6rnege dnceden yapilan optimizasyon
calismalar1 sonrasinda belirlenen sayida hiicre ekilmistir (Tablo 3). Hiicreler bu sekilde 60
dakika inkiibe edilip ilk adezyon sirasinda dagilmalari engellendikten sonra {izerlerine
orneklerin tistii Ortiilecek kadar besiyeri eklenmistir ve inkiibatore kaldirilmistir. Deneylerin
sonuclar1 hesaplanirken ve incelenirken bu hiicre sayilarina gore gerektiginde diliisyon
faktorleri uygulanmistir. Deneyler sirasinda kullanilan hiicreler 11. pasajda olmak iizere

standardize edilmislerdir.

Tablo 3. Hiicre Deneyleri I¢in Ornek Bagma Ekilen Hiicre Sayilari

Yapilan Test Hiicre Sayilart / Ornek
MTT ‘ 2 % 10*
SEM ‘ 2% 10*

ELISA ‘ 1x10°
3.4. MTT Testinin Yapilmasi

[3-(4,5-dimetiltiazol-2-il)-2, 5-difeniltetrazolium bromiir] agilimina sahip olan MTT
bileseni ile yapilan MTT Testi aslinda sar1 renkteki bu kimyasalin canli hiicrelerin
mitokondrileri tarafindan metabolize edilerek mor renkteki ¢oziilebilen formazan tuzuna
cevirmelerini ve bunu takiben olusan renk degisimini degerlendiren bir sitotoksisite ve hiicre
canlilik testidir (99). Mitokondriyel aktivite hiicreler arasi sabit oldugu i¢in olusan renk
degisimi de canli olan hiicre sayisiyla dogru orantili olmaktadir(99). Bu deneyde 6rneklerin
sitotoksisitelerinin degerlendirilmesi amaciyla CyQuant MTT Cell Viability Assay (Thermo
Fisher Scientific, ABD) kullanilmistir.
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Hiicrelerin kiiltiirlenmesi ve 6rneklere ekimi boliim 3.3 ve 3.3.1°de anlatildig: gibidir.
Orneklerin 24, 48 ve 72 saatlik sitotoksisiste degerlendirmelerinin yapilmasi icin bu
saatlerde her gruptan ii¢ tekrar olacak sekilde liger 6rnek iistiine hiicre ekilmistir (n=3, N=9).
Materyallerin ~ etkileri olmadi§i  zaman hiicrelerin  canhiliklarinin  daha  iyi1
degerlendirilebilmesi ve pozitif kontrol olmas1 amaciyla ayni1 saatlerde esit sayida hiicreyle
lic tekrar olacak sekilde orneksiz hiicre ekimi de gerceklestirilmistir. Ekilen hiicreler 11.
pasajda olup bekleme siireleri boyunca %5 CO2, %95 hava atmosferinde 37°C sicaklikta
inkiibe edilmistir. Deney, testin dimetil siilfoksit (DMSO) kullanan hizli1 protokolii ile
gerceklestirilmistir(100). Deneyin dlgiimleri i¢in bir mikroplaka okuyucu (ELISA Reader,
MPR-H200BN, Bioevopeak, Cin) kullanilmistir. Elde edilen degerlerin hesaplanmasinda
tekrarli yapilan testte Uli¢ Ornegin aritmetik ortalamasi almmistir. Son degerlerin
hesaplanmasi i¢in negatif kontrolle dl¢iilen arka plan 151k yansimasi deney ve pozitif kontrol
degerlerinden cikartilmigtir ve test degerinin pozitif kontrol degerlerine gore yiizdesi
alinarak metabolik olarak aktif hiicre oran1 belirlenmistir. Pozitif kontrol ile deney degerleri
arasindaki fark yiizde sitotoksisite degerlerini vermistir. Sitotoksite yiizdelerinin
degerlendirilmesi ISO 10993-5 standartina gore yapilmistir (101). Hesaplamalar igin
Microsoft Excel 365 (Microsoft Corp. ABD) kullanilmaistir.

MTT calismas1 Ankara Universitesi Kok Hiicre Enstitiisii biinyesinde yapilmustir.

3.5. ELISA Testinin Yapilmasi

Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA) testleri 1971 yilinda yayinlanan
Engvall ve Perlmann’in ¢aligmasindan (102) beri popiilerlik kazanan protein ve ¢oziinebilir
antijen / antikor 6lg¢en bir immiinassay teknigidir(103). Bagska immiinassay testleri de yillar
icinde literatiire ve piyasaya kazandirilmis olsa bu testler arasinda en popiileri ELISA’dir
(104). Yillar i¢inde birden fazla prosediirii ¢ikan ELISA testlerinden firmalar arastirilan
antijene gore kullanimi kolaylastiracak yontemleri secerek kitler liretmislerdir (104). Bu
deneyde kullanilan kit de abcam firmasinin tirettigi SimpleStep ELISA prosediiriinii izleyen
bir kantitatif sandvi¢ ELISA kitidir (ab309113, Human Integrin beta 4 ELISA Kit —
Intracellular, Abcam Limited, Birlesik Krallik).
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Bu calisma tasariminda ELISA testinin amact HGF hiicrelerinin ZR, LD ve ALD
orneklerine (grup bast n=10, toplam N=30) 7 giinliik bir siire¢ sonucunda gosterdikleri
adezyonu protein seviyesinde incelemektir. Bu amagla, 11. pasajda olan hiicreler boliim
3.3.1°de agiklandig1 sekilde 6rnekler {izerine ekilmistir ve 7 giin boyunca %5 CO2, %95 hava

atmosferinde 37°C sicaklikta inkiibe edilmistir.

7 glnliik siirecin  sonunda ELISA kitinin protokoliine goére ¢alisma
yuriitiilmiistiir(105). Testin sonucunda c¢ikan optik dansite (OD) sonuglarinin protein
seviyesine ¢evrilebilmesi i¢in ayr1 bir standart hazirhg ve Olglimii yapilmistir.
Konsantrasyonlari bilinen bu standartlarin ¢ikardigi OD degerleri ile bir grafik ¢izilmistir ve
deneyin sonucunda elde edilen OD degerleri bu grafige gore bakilarak karsilig1 olan protein
seviyesi kaydedilmistir. Deneyin Ol¢limleri i¢in bir mikroplaka okuyucu (ELISA Reader,
MPR-H200BN, Bioevopeak, Cin) kullanilmistir. Elde edilen test degerlerinin
hesaplanmasinda ise kitin dnerdigi hesaplama yontemleri kullanilmistir. Hesaplamalar igin

Microsoft Excel 365 (Microsoft Corp. ABD) kullanilmistir.

ELISA calismas1 Ankara Universitesi Kok Hiicre Enstitiisii biinyesinde yapilmustir.

3.6. SEM ile inceleme

SEM kullanilarak HGF’lerin zaman i¢inde sitomorfolojik degisimlerinin izlenmesi
ve materyallerin ylizey Ozelliklerinin incelenmesi amaglanmistir. Buna gore hiicrelerin
orneklerde 24, 72 ve 168 saatlik inkiibasyonlar1 sonucunda SEM goériintiileri elde edilmistir.
Hiicre kiiltiirti 3.3 te, hiicre ekimi ise 3.3.1°te aciklandig1 gibi yapilmistir ve ekim igin 11.
pasajdaki hiicreler kullanilmistir. Saatlik adezyonlarin degerlendirilmesi i¢in her gruptan bir

adet, SEM calismasi i¢in toplam dokuz adet 6rnek kullanilmistir.

Orneklerin kiiltiir siireleri doldugunda 6rnekler PBS ile {i¢ kere yikanmistir.
Yikamanin ardindan hiicreler Orneklere cift distile suyla yapilan %2’lik gluteraldehit
soliisyonu ile fikse edilmislerdir. Fiksasyon sonrasi1 drnekler PBS ile tekrar yikanmistir ve
artan alkol serisi (%30, 40, 50, 70, 90, 96) ile her basamakta 10 dakika beklemek kosuluyla
dehidrasyonu yapilmistir. Dehidrasyon sonrasi bir kritik nokta kurutucu (K850X, Quorum
Emitech, Birlesik Krallik) kullanilarak 6rnekler kritik nokta kurutmaya tabi birakilmistir. Bu
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kritik nokta kurutmanin amaci, bir vakum ortaminda yapilan SEM incelemesi i¢in hiicrenin
icinde bulunan gaz ve sivilarin hiicrenin sekli bozulmadan kurutulmasidir (106). Ardindan
orneklerin yiizeyleri bir altin kaplama sistemi (K550X, Quorum Emitech, Birlesik Krallik)
kullanilarak altin ile kaplanmistir. Biyolojik 6rneklerin altin gibi bir metal ile yiizeylerinin
kaplanmasinin amaci iletken olmayan 6rneklerin yiizeylerine iletkenlik kazandirip SEM ile
goriintiilemeye izin vermektir (107). Inceleme i¢cin EVO 40 taramali elektron mikroskopu
(Zeiss, Almanya) kullanilmistir. Orneklerin goriintiileri 20 kV gerilimde ve 100, 500 ve 1800

x biiyiitmelerde alinmustir.

Kritik nokta kurutma, altin kaplama ve SEM analizi Ankara Universitesi Niikleer

Bilimler Ensitiitiisii biinyesinde yapilmaistir.

3.7. istatistiki Analizler

Sonuglarin degerlendirilmesi amactyla normalite testleri olarak Shapiro - Wilk ve
Kolmogorov — Smirnov testleri, ylizey piirtizIiliigli oOlgiimlerinde gruplar arasi
degerlendirme i¢in bagimli 6rneklem t testi, gruplar arasi1 degerlendirmeler igcin de ANOVA
ve post-hoc analiz olarak da Tukey’s HSD testleri kullanilmigtir. Sitotoksisite
degerlendirmelerinde deskriptif istatistik kullanilmigtir. ELISA testinin sonuclarinin
degerlendirilmesi i¢in bagimsiz degerler medyan testi ve Pairwise karsilastirma testleri
kullanilmustir. Istatistiki anlamlilik icin tip 1 hata degeri (p) <0.05 olarak kabul edilmistir.
Degerlendirmeler IBM SPSS v29 (IBM Corporation, ABD) programinda yapilmistir.

Istatistiki degerlendirmeler Orta Dogu Teknik Universitesi Istatistik Boliimii’nde

yapilmistir.
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4. BULGULAR

Yiiriitiilen bu ¢aligmada ii¢ tane materyal grubu (ZR, LD, ALD) belirlenmistir ve her
grup i¢in toplam 13 6rnek hazirlanmistir. Bu 6rneklerden 13 tanesi ile yiizey piirtizliiligi
Olctimleri, 9 tanesi ile MTT testi, 10 tanesi ile ELISA testi yapilmistir ve 3 tanesi de SEM

goriintiileri i¢in kullanilmastr.

4.1. Yiuzey Pirizliliugii

Yiizey piiriizliliik (Ra) 6l¢timleri iki asamada, son polisaj / glaze islemi dncesi (Pre)
(Tablo 4.1) ve son polisaj / glaze islemi sonrasi (Post) (Tablo 4.2), olacak sekilde yapilmistir.
Her Ornekten yapilan Olgiimler iki tekrar olacak sekilde yapilmistir ve istatistiki
degerlendirme bu degerlerin ortalamalar1 alinarak yapilmistir. Degerlerin normalite testleri
icin Shapiro - Wilk ve Kolmogorov — Smirnov testleri, materyallerin polisajlanabilirligini
degerlendirmek i¢in bagimli 6rneklem t testi, Ra degerlerini gruplar aras1 degerlendirmek

icin de ANOVA ve post - hoc analiz olarak da Tukey’s HSD testleri kullanilmastir.

Gruplarin  hepsi normal dagilimi izlemektedir (Tablo 4.3). Materyallerin
polisajlanabilirligi incelendiginde ZR, LD ve ALD gruplarinin Pre ve Post degerleri gruplar
icinde degerlendirilmistir ve biitin materyaller i¢in polisaj/glaze isleminin ylizey
piiriizliliigiinii istatistiki acidan anlaml sekilde diisiirdiigii belirlenmistir (Tablo 4.4). Son
firinlama sonras1 (Pre) Ra degerleri gruplar arasinda degerlendirildiginde istatistiki agidan
anlaml bir fark bulunmamistir (Tablo 4.5). Ancak, polisaj sonras1 Ra degerleri gruplar arasi
degerlendirildiginde ZR grubunun LD ve ALD grubundan anlamli olarak daha piiriizsiiz

oldugu, LD ve ALD gruplari arasinda da anlamli bir fark olmadig1 izlenmistir (Tablo 4.6).
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Tablo 4.1. Firinlama Sonras1 (Pre) Yiizey Piiriizliiliigii (Ra) degerleri ve ortalamalari (X)

Ornekler ZR ZR x LD LD x ALD ALD x
(Pre)

1 0,52 - 0,73 0,625 0,9 - /0,68 0,81 0,74 - 0,70 0,72
2 0,93 - 0,57 0,75 0,98 - 0,99 0,985 1,20 - 1,40 1,3
3 1,7 -/0,72 1,225 0,68 - 1,12 0,9 0,94 - 0,78 0,86
4 0,50 - 0,80 0,65 1,07 - 1,12 1,095 0,93 -1,01 0,97
5 0,70 - 1,80 1,25 1,20 - 1,40 1,3 0,80 - 0,55 0,675
6 0,78 - 1,27 1,025 1,20 - 0,93 1,065 0,78 - 0,98 0,88
7 0,83-0,73 0,78 0,70 - 0,93 0,815 0,70 - 0,63 0,665
8 1,24 - 1,06 1,15 1,49 - 1,56 1,525 1,41 - 1,70 1,555
9 0,60 - 0,46 0,53 0,68 - 0,73 0,705 0,98 -1,14 1,06
10 0,70 - 0,80 0,75 128-1,16 1,22 1,11-0,93 1,02
11 1,38 - 0,70 1,04 1,32 - 1,44 1,38 1,68 - 1,30 1,49
12 0,78 - 0,81 0,795 0,67 - 0,83 0,75 1,16 - 1,58 1,37
13 123-096 1,095  1,42-1,10 1,26 145-1,76 1,605
Ortalama 0,897 1,062 1,090

Tablo 4.2. Polisaj / Glaze Sonrasi (Post) Yiizey Piiriizliiliigii (Ra) degerleri ve ortalamalari (X)

Ornekler ZR ZR x LD LDx ALD ALD x
(Post)

1 0,41 -0,52 0,465 0,83 - 0,68 0,755 0,65 - 0,52 0,585
2 0,13-0,24 0,185 0,86 -0,71 0,785 0,8 - 0,63 0,715
3 0,24 - 0,34 0,29 0,78 - 0,85 0,815 0,71 - 0,58 0,645
4 0,28 - 0,37 0,325 0,88 - 0,94 0,91 0,47 - 0,53 0,5

5 0,20 - 0,31 0,255 0,93 -0,91 0,92 0,57 - 0,55 0,56
6 01-018 014  09-098 094  078-063 0,705
7 0,13-0,11 0,12 0,73 - 0,57 0,65 0,62 - 0,59 0,605
8 0,24 - 0,49 0,365 1,03 - 0,94 0,985 0,63 - 0,68 0,655
9 0,16 - 0,18 0,17 0,52 -0,42 0,47 0,38 - 0,58 0,48
10 0,46 - 0,54 0,5 0,19-0,29 0,24 0,44 - 0,52 0,48
11 0,21-0,28 0,245 0,7-0,6 0,65 0,58 - 0,7 0,64
12 0,29-0,28 0,285 0,33-0,58 0,455 0,63 -0,75 0,69
13 0,18-0,3 0,24 0,49 - 0,75 0,62 0,68 - 0,72 0,7
Ortalama 0,276 0,707 0,612
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Tablo 4.3. Yiizey Piiriizliiliigii Sonuc¢larinin Normalite Testleri

Kolmogorov-Smirnov*

Shapiro-Wilk

Istatistik Df p Istatistik df p
ZR-Pre | 0,202 13 0,153 0,925 13 0,292
ZR-Post | 0,143 13 0,2 0,943 13 0,495
LD-Pre | 0,136 13 0,2 0,955 13 0,67
LD-Post | 0,127 13 0,2 0,938 13 0,431
ALD-Pre | 0,151 13 0,2 0,915 13 0,216
ALD-Post | 0,165 13 0,2 0,901 13 0,137
* Lilliefors Anlamlilik Diizeltmesi
Tablo 4.4. Polisaj / Glaze isleminin Materyallerin Yiizey Piirtizliiligline Etkileri
Bagimhi
Orneklem
t Testi
p Degerleri
* t df Tek Yonli Cift Yonli
ZR-Pre / ZR-Post 0,776634 8,731 12 <0,001 <0,001
LD-Pre / LD-Post 0,565699 3,671 12 0,002 0,003
ALD-Pre / ALD-Post | 0,702812 4,623 12 <0,001 <0,001

* Bagimli Farklar %95 Giiven Araliginmn Ust Siniri
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Tablo 4.5. Son Firinlama Sonrast (Pre) Materyallerin Yiizey Piiriizliiliiklerinin Gruplar

Arasi Karsilastirilmasi

ANOVA
Kareler df Kareler F p degeri
Toplami Ortalamasi
Gruplar 0,282 2 0,141 1,752 0,188
Arasi
Gruplar 2,899 36 0,081
Ici
Toplam 3,181 38
Tukey's
HSD
Ortalama  Standart p %95
Fark Hata degeri Gliven
Aralig1
Alt Sinir Ust Sinir
ZR-Pre | LD-Pre -0,165 0,111306 0,311 -0,43706 0,10706
ALD-Pre - 0,111306 0,208 -0,46476 0,07937
0,192692
LD-Pre | ZR-Pre 0,165 0,111306 0,311 -0,10706 0,43706
ALD-Pre - 0,111306 0,966 -0,29976 0,24437
0,027692
ALD- ZR-Pre  0,192692 0,111306 0,208 -0,07937 0,46476
Pre
LD-Pre  0,027692 0,111306 0,966 -0,24437 0,29976
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Tablo 4.6. Polisaj / Glaze Sonras1 (Post) Materyallerin Yiizey Piirtizliiliiklerinin Gruplar

Arasi Karsilastirilmasi

ANOVA
Kareler df Kareler F p degeri
Toplami1 Ortalamasi
Gruplar 1,337 2 0,668 28,673 <,001
Arasi
Gruplar 0,839 36 0,023
Ici
Toplam 2,176 38
Tukey's HSD
Ortalama  Standart Hata p %95
Fark degeri Gliven
Aralhig
Alt Smir  Ust Sinir
ZR-Post LD-Post  -0,431538 0,059888 <0,001 -0,57792  -0,28515
ALD-Post  -0,336538 0,059888 <0,001 -0,48292  -0,19015
LD-Post ZR-Post 0,431538 0,059888 <0,001 0,28515 0,57792
ALD-Post 0,095 0,059888 0,264 -0,05138  0,24138
ALD-Post | ZR-Post -0,095 0,059888 <0,001  0,19015 0,48292
LD-Post 0,336538 0,059888 0,264 -0,24138  0,05138
4.2. MTT Testi

MTT Testi ile Ornek materyallerin ekimden sonra 24, 72 ve 168 saatlik
inkiibasyonunda metabolik olarak aktif hiicrelerin sayisal degerlendirilmesi yapilmistir. Her
grupta yapilan ii¢ tekrarli Ol¢liimiin aritmetik ortalamas: alimmistir. Elde edilen bu
ortalamalar, canli hiicre ylizdesini temsil ettiginden, yiizden c¢ikartilarak sitotoksisite
degerleri hesaplanmustir. Sitotoksite yiizdelerinin degerlendirilmesi ISO 10993-5 standartina
gore yapilmistir. Bu standarta gore %30’un altinda olan sitotoksisite degerlerine sahip
materyallerin sitotoksik olmadig1 yoniinde ¢ikarima ulasilmistir. Degerlendirmeler

deskriptif istatistik ile yapilmistir (Sekil 3). Tiim zaman araliklarinda elde edilen sitotoksisite

33



degerleri, tiim materyaller i¢in %20’nin altinda kalmigtir. Bu degerler ile materyallerin

sitotoksik olarak kabul edilemeyecegi goriilmiistiir.

Her ii¢ grupta da kisa inkiibasyon siiresinde (24 saat) diisiik baslayan sitotoksisite,
48. saatte bir zirve yapmustir, 72 saatin sonunda ise yaklasik olarak 24 saatlik degerlere geri
donmislerdir (Sekil 3). Bu durumda, hiicrelerin yeni materyale ilk tepkilerinin bir apoptotik
adaptasyon siireci oldugunu ve bu siirecten sonra hiicre Oliimlerinin azalip hiicrelerin
materyale adapte olduklar1 gézlenmektedir. Ne kadar biitlin materyaller i¢in sitotoksik
olmadiklar1 ¢ikarimi yapilsa da ZR grubunun sitotoksisite degerlerinin diger iki gruptan =
%6.5 — 7.5 daha az olmas1 géz oniinde bulundurulmalidir. LD ve ALD gruplar 48. saat
sonunda %20’ye yaklagsmistir ancak %17’lerde sonlanmistir. Oysa ZR grubunun 48. saat
degeri %13.8’dir. LD ve ALD gruplar arasinda bir fark olmadig1 Sekil 3’ten belli olurken

ZR grubunun sitotoksisitesinin diger gruplardan az oldugu da géze carpmaktadir.
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Sekil 3. Materyallerin sitotoksisitelerinin zaman iginde degisimi
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4.3. ELISA Testi

Yapilan ELISA testi grup basi 10, toplam 30 6rnegin 7 giinliik inkiibasyon sonunda
materyallere olan hemidesmozomal adezyonlarmi Integrin P4 proteini seviyesi iizerinden
Olemistiir. Deney sonucunda elde edilen OD degerleri standart grafigine yerlestirilerek
protein seviyeleri sonuglart elde edilmistir (Tablo 5.1). Normalite testlerine bakildiginda
(Tablo 5.2) en az bir grubun sonuglarinin normal dagilima uymadig1 goriilmektedir. Bu
sebeple istatistiki degerlendirmelerde non-parametrik testler olan “Bagimsiz Degerler

Medyan Testi” ve “Pairwise Karsilastirma Testi” kullanilmistir.

Bagimsiz degerler medyan testi sonuglar1 incelendiginde gruplarin en az ikisinin
arasinda istatistiki olarak anlamli bir fark oldugu ortaya ¢cikmaktadir (Tablo 5.3). Pairwise
karsilagtirma testi (Tablo 5.4) incelendiginde ise sadece ZR ve LD gruplarinin degerlerinin
birbirinden istatistiki agidan farkli oldugu, ALD grubunun sonug¢larmin LD ve ZR

gruplarinin sonuglari ile arasinda istatistiki acidan anlamli bir fark olmadig: izlenmektedir.

Protein seviyelerinin dagilimi kutu grafikleri iizerinden incelendiginde (Sekil 4) LD
grubunun iki u¢ deger diginda dagilimlarinin medyan degere yakin ve simetrik oldugu ayrica
deger araligmin biiyiikk olmadigi goriilmektedir. Aymi grafikte ALD grubunun dagilimi
incelendiginde ise deger araliginin genis, dagilimin ise ¢eyreklikler arasinda diizensiz ve
asimetrik oldugu goriilmektedir. LD ve ALD gruplarinin medyan degerleri birbirlerine yakin
olsa da ALD grubunun dagiliminin daha asimetrik ve araliginin daha genis oldugu
izlenmektedir. ZR grubuna bakildiginda ise ikinci ve liglincii ¢eyrekligin medyan etrafinda
simetrik dagildig1 ve alt stnirmin LD ve ALD grubunun medyan degerleriyle yaklasik olarak
esdeger oldugu izlenmektedir. ZR grubunun medyan degeri ALD ve LD gruplarmkinden
neredeyse 1 puan fazladir ancak iist degerlere bakildiginda ZR ve ALD gruplar yaklasik
olarak ayni iist degerlere sahiptir. ALD grubunun degerlerinin dagilimi hem LD grubuyla
hem de ZR grubuyla ortak degerlere sahiptir, bu da ALD grubunun LD ve ZR gruplar ile

istatistiki a¢idan fark olmamasini agiklar niteliktedir.
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Tablo 5.1. ELISA Testi ile Elde Edilen Sonuglar

Ornekler ZR LD ALD

1 2,325290023 (0,570) 3,06774942 (0,730) 2,278886311 (0,560)
2 4,08863109 (0,950) 2,232482599 (0,550) 2,278886311 (0,560)
3 3,137354988 (0,745) 2,000464037 (0,500) 1,8612529 (0,470)

4 3,253364269 (0,770) 2,000464037 (0,500) 3,392575406 (0,800)
5 3,322969838 (0,785) 1,907656613 (0,480) 1,954060325 (0,490)
6 4,831090487 (1,110) 3,346171694 (0,790) 2,696519722 (0,650)
7 3,763805104 (0,880) 2,418097448 (0,590) 2,325290023 (0,570)
8 2,789327146 (0,670) 1,907656613 (0,480) 4,817169374 (1,107)
9 2,510904872 (0,610) 2,288167053 (0,562) 4,227842227 (0,980)
10 2,603712297 (0,630) 2,343851508 (0,574) 2,371693735 (0,580)

(Degerlerin birimi ng/mL’dir, Patantez icinde OD degerleri bulunmaktadir)

Tablo 5.2. ELISA Testi Sonuglarinin Normalite Testleri

Kolmogorov-Smirnov* Shapiro-Wilk

[statistik df p Istatistik df p
ZR | 0,169 10 0,200%* 0,939 10 0,541
LD | 0,246 10 0,088 0,830 10 0,034
ALD | 0,273 10 0,033 0,830 10 0,034

* Lilliefors Anlamlilik Diizeltmesi **Gergek Anlamliligin Alt Sinirt

Tablo 5.3. ELISA Sonuglar1 Bagimsiz Degerler Medyan Testi

Sifir Hipotezi Test p degeri Sonug
Protein Seviyesi Degerleri | Bagimsiz Ornekler 0,006 Sifir Hipotezi Red
Medyanlar Biitiin Medyan Testi
Materyallerde Aynidir
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LD ALD 7R
Materyaller
Sekil 4. Protein Seviyelerinin Gruplara Gore Dagilimi
1,6 LD grubu dlciimleri ug degerleri
Tablo 5.4. ELISA Sonuglar1 Pairwise Karsilastirma Testi
Gruplar Test Istatistigi p degeri Ayarlanmuis p degeri
LD - ALD 0,8 0,371 1,0
LD -ZR 7,2 0,007 0,022
ALD - ZR 3,2 0,074 0,221

4.4. SEM Goriuntiileri

Elde edilen SEM goriintiileri, hem hiicrelerin sitomorfometrik degerlendirilmesi hem

de materyal yiizeyleri hakkinda bilgi saglanmas1 amactyla kullanilmistir. Orneklerin iizerine

ekilen hiicreler 24, 72 ve 168 saatlik inkiibasyondan sonra fiksasyon, dehidrasyon, kritik

nokta kurutma, altin kaplama ve goriintiileme asamalarindan gegmistir. Orneklerden 100,

500 ve 1800 x biiylitmede goriintiiler elde edilmistir. Goriintiilerin degerlendirilmesi

deskriptif olarak yapilmistir. Elde edilen SEM goriintiilerinde, hiicre morfolojisi, adezyon

paternleri ve yiizeyle temas diizeyleri ayrintili olarak analiz edilmistir. 100 X biiylitmede

materyallerin yiizey 6zellikleri incelenmistir. Hiicreler 500 x biiyiitmede genel morfolojik
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yapilarina gore, 1800 x biiylitmede ise sitoplazmik uzanti ve baglant1 6zelliklerine gore
degerlendirilmistir. incelemeler sirasinda hiicrelerin adezyon durumlari, sekil degisimleri ve

materyal ylizeyi ile etkilesimleri g6z 6niinde bulundurulmustur.

4.4.1. Orneklerin yiizey ozellikleri

ZR, LD ve ALD gruplarinin yiizey ozellikleri ve polisajin etkileri SEM
goriintiilerinde incelenebilmektedir (Sekil 5.1, 5.2, 5.3). Materyallerin hiicre kiiltiirii ortami
altinda bozunmasi izlenmemistir, ayni grup materyallerin yiizey 6zellikleri arasindaki farklar
24 saat ile 168 saatlik orneklerde g6z ardi edilecek seviyededir. Bu sebeple orneklerin

yiizeyleri hakkinda yapilan yorumlarda zaman etkisi goz ard1 edilmistir.

ZR grubu 6rneklerinde yiizeylerde ~ 80 — 100 pm uzunlugunda olan ¢izik seklinde
defektler izlenmektedir. Bu defektlerin genislikleri =~ 2 — 20 um olup derinlikleri bu
gorsellerden incelenememektedir, ancak yilizey piiriizliiliigii ol¢iimleri ile bu bilgiler
desteklenebilir. Bu ciziklerin derinlikleri 0.276 um ortalamaya sahiptir (Tablo 4.2). Bu
ciziklerin, son polisaj islemi sirasinda kullanilan tas frezler nedeniyle olustugu
diisiiniilmektedir. Ancak polisaj islemlerinin, bu ¢iziklerin homojen bir derinlige sahip

olmasini sagladig1 gozlemlenmistir.

LD grubu 6rnkelerinde yiizeylerde ¢ukur benzeri defektler izlenmistir. Bu ¢ukurlarin
olusturdugu portakal kabugu benzeri goriintii tesviye ve polisaj iglemleri sirasinda ylizeyden
pargalarin koparak uzaklastigini gdstermektedir. Ozellikle Sekil 5.2te belirgin olan bu gukur
defektlerinde 500 ve 1800 X biiytlitmede kristal yapinin diizensiz bozunmas1 goériilmektedir.
Bu ¢ukurlar farkli boyutlar ve derinliklerde olup materyalin biitiin ylizeyinde izlenmektedir.
Derinlikleri hakkindaki bilgi yilizey piriizliliigii Ol¢timlerinden elde edilebilir olup,
ortalamasi1 0,707 um’dir (Tablo 4.2). Polisaj seti ve polisaj pat1 uygulamasinin bu ¢ukurlarin

giderilmesinde ZR grubundaki kadar etkili olamadig1 goriilmiistiir.

ALD grubunda glaze uygulamasinin ytizeydeki defektleri kapattig1 ve daha yumusak
gecisli cukurlar olusturdugu izlenmektedir (Sekil 5.1, 5.3). Bu ¢ukurlarin = 20 — 100 pm
boyutunda oldugu izlenmektedir. Yiizeye glaze uygulamasi varolan defektleri kapatmis

olabilir. Ancak, defektlerin sekilleri veya glaze’in esit uygulanamamasi sebebiyle ylizeyde
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cukurlar, ¢okiintiiler ve glaze’in daha kalin oldugu ¢ikintili alanlar izlenmistir. Ayrica, glaze
yapisinda bulunan bazi maddelere bagli olarak yilizeyde noktasal siyah lekeler
gozlemlenmistir. Bu da glaze’in homojen olarak karistirilip dagitilamadigini ya da glaze’in
yapisinda olan maddelerin yapisal olarak homojen dagilmadigini gosterebilir. Kristal yapida
olan ve glaze yiizeyine taginan defektlerin, glaze’in ylizey piriizliligini etkiledigi

gozlemlenmistir (Ra = 0,612) (Tablo 4.2).

4.4.2. Sitomorfolojik ozellikler

Hiicrelerin yapisal oOzellikleri ve materyal yiizeyindeki durumlari SEM
goriintiilerinden incelenebilmektedir (Sekil 5.1, 5.2, 5.3). Hiicrelerin sekil degisimleri,
kurulan sitoplazmik kopriiler ve materyal ylizeyine olan temas/yakinlik ile hiicrelerin
materyal yiizeyine olan adezyon ve adaptasyonlari incelenmistir. Hiicrelerin biiytikligi

sebebiyle sitomorfometrik incelemeler 500 ve 1800 x biiyiitmede yapilmistir.

4.4.2.1. 24 saatlik goriintiiler

Elde edilen SEM goriintiilerinden ilk grup 24 saatlik hiicre inkiibasyonu sonrasinda

alian goriintiilerdir (Sekil 5.1).

ZR grubunda 24 saatlik inkiibasyon sonucunda, 500 x biiyiitmede fibroblastlarin hala
non-aderent / kiiresel veya inaktif formda olanlar1 ile beraber adere olmaya baslamis ve
sitoplazmik ¢ikintilarin1 kazanmaya baslamis olanlar1 izlenmektedir. 1800 x biiyiitmede ise
ylizeye adere olan fibroblastlar ve birbirileri ile kurduklar1 sitoplazmik ¢ikintilar ve daha

adezyonunu tamamlamamis olan hiicre govdeleri goriinmektedir.

LD grubunda 24 saatlik inkiibasyon sonucunda, 500 x biiylitmede fibroblastlarin
non-aderent formlarinin korundugu ve yapraksi bir formda bulunduklari izlenmistir. Yiizeye
adere olmaya baslayan hiicreler sitoplazmik cikintilari ile izlense de sayilart azdir. 1800 x
biiylitmede ise hiicrelerin kiimelenmis halleri ve yapraksi formlar1 izlenmektedir. Hiicreler

ylizeyle temas etmemis, kiiresel morfolojilerini korumustur.
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ALD grubunda 24 saatlik inkiibasyon sonucunda, 500 x biiylitmede fibroblastlarin
bir kisminin hala non-aderent formda olduklar1 ve bir kismininda da sitoplazmik ¢ikintilar
ile adere olmaya baslamis olduklar1 izlenmektedir. 1800 x biiylitmede kiiresel formda olan
hiicre govdesi ve sitoplazmik ¢ikintilara sahip adere olmaya baslamais hiicreler izlenmektedir.
Kurulmaya baglanan sitoplazmik kopriiler ve inaktif durumda kalan fibroblastlar da bu

biiylitmede goriilmektedir.

4.4.2.2. 72 saatlik goriintiiler

Elde edilen SEM goriintiilerinden ikinci grup 72 saatlik hiicre inkiibasyonu

sonrasinda alinan gortintiilerdir (Sekil 5.2).

ZR grubunda 72 saatlik inkiibasyon sonucunda, 500 X biiylitmede fibroblast
govdelerinin ylizeyde bulunan ¢iziklerde konumlandigi ve buralardan etraftaki hiicrelere
cikintilar araciligi ile temas ettikleri / etmeye c¢alistiklar1 goriilmektedir. Biitiin hiicrelerin
ylizeylere adere oldugu ve ylizeyden yukarida durmadiklart izlenmektedir. 1800 x
biliylitmede ise ylizeye adere olan fibroblastlarin kurduklar sitoplazmik baglantilar

izlenmektedir. Igsi hiicre morfolojisi olusmus olup adezyonun gergeklesitgi goriilmektedir.

LD grubunda 72 saatlik inkiibasyon sonucunda, 500 x biiylitmede fibroblastlarin
cogunun ylizeye adere oldugu ancak bazilarinin hala non-aderent kiiresel formda oldugu
izlenmektedir. Hiicrelerin bazilar1 yiizeyde bulunan ¢ukur defektlerine konumlanmaistir.
Aderent formda olan fibroblastlarin sitoplazmik ¢ikintilart izlenmektedir. 1800 x biiyiitmede
ise sitoplazmik kopriiler ve tam yassilagsmamis hiicre govdeleri izlenmektedir. Kiireselden
18s1 forma gegis siirecinde olan hiicrelerin ylizeyle temasinin tam saglanmadigi, hiicrelerin

ylizeye adezyonlarinin tamamlanma stirecinde oldugu izlenmektedir.

ALD grubunda 72 saatlik inkiibasyon sonucunda, 500 x biiylitmede fibroblastlarin
uzun sitoplazmik baglant1 ve ¢ikintilara sahip oldugu izlenmektedir. Hiicrelerin ¢ogunun
aderent 6zellik kazandig1 goriilmektedir. 1800 x biiyiitmede hiicre govdelerinin bir kisminin
hala yiizeyden yukarida olup aderent olmadigi saptanmistir. Tam gelismemis ince

sitoplazmik baglantilar izlenmekte olup yiizeyle temas halindedirler. Kiiresel formdan igsi
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forma gecis siirecinde bulunan fibroblastlar olsa da hiicrelerin ¢ogu ylizeyle temas

halindedir, hiicre adezyonu tamamlanma siirecindedir.

4.4.2.3. 168 saatlik goriintiiler

Elde edilen SEM goriintiilerinden ikinci grup 168 saatlik hiicre inkiibasyonu

sonrasinda alinan goriintiilerdir (Sekil 5.3).

ZR grubunda 168 saatlik inkiibasyon sonucunda, 500 x biiyiitmede, fibroblastlarin
ylizeye adezyonlarini tamamladigr ve morfolojik 6zelliklerinin Sekil 5.2°teki goriintiilere
benzedigi izlenmektedir. Hiicre morfolojisinde bozulma goriilmemis olup hiicreler igsi
morfolojide, uzanti olusturmaya devam etmekte ve yiizeyle siki temas gostermektedir. 1800
x bliylitmede ise hiicreler arasi baglantilarin varoldugu, hiicre govdelerinin hacimli,

sitoplazmik uzantilarin ise ylizeye yapisik olduklari izlenmektedir.

LD grubunda 168 saatlik inkiibasyon sonucunda, 500 x biiyiitmede, bazi
fibroblastlarin yiizeydeki ¢ukurlara yerlestigi, bir kisminin yiizeyle ayni seviyede bulundugu
ve ayrica ylizeye tutunmamis hiicrelerin de var oldugu gézlemlenmistir. Hiicreler yapi1 olarak
sitoplazmik baglantilar gelistirmistir ve morfolojik olarak bozunmamis sekilde
izlenmektedirler. 1800 x biiylitmede ise genis sitoplazmik ¢ikintilara sahip olduklar1 ancak
hiicrelerin ylizeyden yukarida bazi hiicrelerin diger hiicrelerin {stiinde olduklari
izlenmektedir. Bu da bazi hiicrelerin adezyonun yiizeye degil diger hiicrelere oldugunu
diisiindiirmektedir. Ancak genel olarak hiicrelerin yiizeye adere olduklari, 1gsi formlarindan,

sitoplazmik ¢ikintilarindan ve ylizeyle temas etmelerinden anlagilmaktadir.

ALD grubunda 168 saatlik inkiibasyon sonucunda, 500 x biiyiitmede, fibroblastlarin
ylzey ile esit seviyede, govdeleri ince ve uzun bir yapida ve sitoplazmik ¢ikintilart ve
baglantilar1 mevcut bicimde izlenmektedirler. Hiicrelerde morfolojik bozunma
goriilmemektedir. 1800 x biiyiitmede ise sitoplazmik ¢ikintilari ile hiicrelerin yiizeye adere
olduklar1 goriilmektedir. Hiicreler ylizey ile ayn1 seviyededir. Hiicrelerin aderent 6zellik

kazandiklari, igsi formda ve ylizeyle temas halinde olduklar1 izlenmektedir.
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Sekil 5.1. 24 saatlik inkiibasyon sonrasit alinan SEM goriintiileri
(A—-CZR,D-FLD,G-1ALD) (A/D/G 100, B/E/H500x,C/F/I1800 x)
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Sekil 5.2. 72 saatlik inkiibasyon sonrasi alinan SEM goriintiileri
(A-CZR,D-FLD,G-1ALD) (A/D/G100x,B/E/HS500x,C/F/I1800 x)
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Sekil 5.3. 168 saatlik inkiibasyon sonrasi alinan SEM goriintiileri
(A—-CZR,D-FLD,G-1ALD) (A/D/G 100 x,B/E/H500x,C/F /11800 x)
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5. TARTISMA

Dental implantoloji gliniimiiz dis hekimligi konjonktiiriinde gilincelligini koruyan ve
stirekli gelisim gosteren bir alandir. Altmis yildan uzun siiredir arastirilan, gelistirilen ve
kullanilan dental implantlar (9,10) 1982 yilinda Toronto’da yapilan Klinik Dis Hekimliginde
Osseointegrasyon konferans1 sonrasinda dis hekimleri i¢in vazgegilemez bir tedavi

modalitesi ve restoratif secenek olmustur(10,13).

Implantlar ile yapilan restorasyonlar hareketli ve sabit konfigiirasyonda
bulunabilmektedir (37). Sabit restorasyonlar ise {li¢ farkli retansiyon modalitesine sahip
olabilir. Bunlar simante, vidali ve hem simante hem de vidali retansiyona sahip olan Ti-Base
restorasyonlardir (38—40). Bu restorasyon tiirleri arasinda simante restorasyonlar hekime ve
teknisyene sagladigi rahatliklar sebebiyle diger tiirlere gére daha fazla tercih edilmektedirler
(42). Bunun yaninda estetigin kolay saglanmasi, restore edilmesi zor implant ac¢ilarinin telafi
edilebilmesi, ucuz ve ulagilabilir olmas1 gibi avantajlara sahiptir (43—45). Ancak, siman
artiklarinin temizlenememesi durumunda implant destekli restorasyonlarda peri-implant
hastaliga yol acabilmektedir (47). Vidali restorasyonlar gerek tam ark gerek parsiyel
dissizlik gerek ise tek liye restorasyonlarda kullanilabilmektedir (16,47,51). Bu c¢esit
restorasyonlarin kolayca ¢ikartilabilmeleri, biyolojik komplikasyonlarinin az olmasi ve
siman kullanmamalar1 avantajlar1 arasinda yer alir  (39,52). Ancak biyolojik
komplikasyonlar1 daha az olsa da porselen kirilmalar1 gibi teknik komplikasyonlar
izlenmektedir (39,47). Ti-Base restorasyonlar ise hem simante hem de vida retansiyonu
kullanan bir tedavi modalitesidir. Ozellikle dijital dis hekimliginin gelismesiyle bu sistemin
estetik, kolay cikartilabilme ve ekstraoral simantasyon gibi avantajlar1 sebebiyle
kullanimlar1 artmistir (7,55,56). CEREC 5.2.4 siiriimiinde daimi restorasyonlar i¢in Ti-Base
abutmentlar ile uyumlu olarak kullanilabilecek dort tane materyal tanimlanmistir. Bunlar
inCoris ZI, IPS e.max CAD, CEREC Tessera ve VITA Enamic IS’tir (57). Linkevicius 2017
yilinda Ti-Base’ler ile uyumlu bu materyallerden zirkonya kullanimimin biyolojik

avantajlarini gostermistir (61).

Implantla destekli restorasyonlarda peri-implant yumusak dokunun &nemi uzun
zamandir arastirilan bir konudur (14). Avrupa Periodontoloji Federasyonu ile Amerika

Periodontoloji Akademisi’nin ortaklasa yiiriittiigii “Periodontal ve Peri-implant
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Hastaliklarin  ve  Durumlarin  Siniflandirilmasi”  baslikli  konsensiis ¢alismasinda,
arastirmacilar onemli bir bulguya ulagsmistir (22—-24). Buna gore, peri-implant yumusak doku
saglik ve hastalik durumlarinda; tani, prognozun belirlenmesi ve tedavi planlamasi agisindan

dikkate alinmasi1 gereken kritik bir klinik faktordiir (22-24).

Implantlarin dis eti baglantilar1 dislerin dis eti baglantilarina komponentler agisindan
benzese de konfiglirasyon olarak farkliliklar gostermektedir (26,28). Ancak, implant
restorasyonu ile temas eden ve dis etinin bir komponenti olan birlesim epiteline bakilacak
olursa, bunun dig ile kurulan birlesim epitelinden yapisal olarak farkli olmadigi
goriilmektedir; ikisi de bazal lamina ve hemidesmozomlar ile baglanti saglamaktadir
(26,29). Fakat hemidesmozomlar insan viicudundaki en zayif baglanti tiiriidiir ve bu
baglantilarin kurulmasi ve korunmasi bu sebeple peri-implant sagligin idamesi i¢in ¢ok

biiylik 6nem arz etmektedir (29,30).

Bu ¢alismada Ti-Base restorasyonlarda kullanilan materyallere HGF hiicrelerinin
hemidesmozomal adezyonu hem hiicrelerin ig¢inde bulunan hemidesmozomal protein
seviyelerinden hem de elde edilen SEM goriintiilerinden degerlendirilmistir. Ayrica, elde
edilen yiizey piirtizliliigii 6l¢iimleri, MTT testi ile belirlenen sitotokisite verileri ve SEM
goriintiilerinden elde edilen yiizey morfolojisi bulgulari da bu degerlendirmede yardime1

veriler olarak kullanilmistir.

Calismada kullanilan materyaller CEREC 5.2 .4 siirlimiinde kullanimina izin verilen
daimi restorasyon materyallerinden se¢ilmistir (57). Ancak, VITA Enamic materyali rezin
igerikli bir materyal olmasi (70) ve diger seramik materyallere yapisal olarak benzememesi
ve bu sebeple tam olarak karsilastirilamayacag icin calisma dis1 birakilmustir. Orneklerin
hazirlanmasi, polisaj ve glaze islemleri standardizasyon amaciyla tek bir kisi tarafindan

yapilmistir.

Calismada polisaj islemleri, Linkevicius ve arkadaslarinin 2020 yilinda
yayimnladiklar1 ve zirkonyanin piriizliliglini farkli polisaj protokollerinin nasil
degistirdigini arastirdiklart makalede oOnerildigi sekilde yapilmistir (3) Linkevicius ve
arkadaglari, agikladiklar1 protokolde zirkonya polisaj lastik seti ve polisaj patinin birlikte
kullanimuyla yiizey piiriizliiliigiinii 0.054 + 0.020 um’ye kadar diisiirdiiklerini bildirmislerdir
(3). Bu calismada da ZR ve LD gruplar1 i¢in ayni sekilde bir protokol izlenmistir, once
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materyale uygun olarak iiretilen bir lastik polisaj seti ile 1 pm boyutunda partikiilleri olan
bir polisaj patt kullanilmistir. ALD grubu i¢in ¢alismanin yapildigi zamanda CEREC 5.2.3
stirimii bilgilerine gore polisaj degil glaze islemi uygulanmistir ancak yeni siirlimlerde
materyalin polisajlanma olanagi da kullanim kilavuzuna eklenmistir (85,88). Bu durum,
sonuglarin degerlendirilmesini komplike hale getirebilecek bir limitasyon oluturmaktadir
¢linkii polisaj bir mekanik uygulamayken glazeler sadece yiizeyin piiriizliligini degil
kimyasal kompozisyonunu da degistirmektedir. Yiizey piiriizliliigii 6l¢timleri iki kere son
firnlama sonras1 ve polisaj / glaze sonrasi olacak sekilde bir temas tipi ylizey piiriizliiligi
Olger ile Olgiilmiistiir. Bu sekilde hem materyallerin polisaj / glaze sonrasi yiizey

puriizliiliikkleri hem de polisajlanabilirlikleri 6l¢tilmiistiir.

Calismada bir temas tipi ylizey pirizliliigii olcer kullanilmistir. Karatas ve
arkadaglar1 2020 yilinda yayinladiklar bir calismada temas tipi ylizey piiriizliliigi 6lgerlerin
en sik kullanilan yilizey piiriizliliigii 6l¢tim teknolojisi oldugunu ancak sadece iki boyutlu
bilgi verebildigini belirtmislerdir (108). Yazarlar bu sebepten dolay1 bir atomik kuvvet
mikroskobu kullanarak ii¢ boyutlu nanometrik bilgi edinmenin yiizey piiriizliiliigli yaninda
ylizey Ozellikleri hakkinda da bilgi saglayabilecegini soylemislerdir (108). Ancak kendi
calismalarinda temas tipi yiizey piiriizliiliigii 6lger ve atomik kuvvet mikroskobu ile yapilan
Olclimlerin birbirlerini kismen destekleyici olduklarin1 bulmuslardir (108). Her ne kadar
ylizey hakkinda {i¢ boyutlu bilgi saglayan atomik kuvvet mikroskoplari, lazer 6l¢iim
teknikleri bulunsa da temas tipi ylizey piiriizliiliigii 6lcerlerden hala kesin olarak daha iyi
olduklar1 sdylenememektedir. Bu sebeple bunlarin kullanilmamasinin ¢aligmada bir

limitasyon yaratmadigi sdylenebilmektedir.

Calismada ZR, LD ve ALD gruplarinin yiizey piiriizliiliiklerindeki degisim ve en son
elde edilen yiizey piirtizliiliikkleri incelenmistir. Biitiin gruplarda polisaj / glaze isleminin
materyalin ylizey puiriizliliigiinii istatistiki agidan anlamli bir sekilde diistirdiigli izlenmistir.
Polisaj / glaze Oncesi gruplar arasi ylizey piirlizliiliiklerinin anlamli bir farka sahip
olmadiklari izlenirken polisaj / glaze sonras1 gruplar arasi 6l¢iimlerde ZR grubunun LD ve
ALD gruplarindan istatistiki acidan farkli oldugu ve LD ile ALD gruplar: arasinda bir fark
olmadig1 izlenmistir. Bu sonuglara bakildiginda ZR materyalinin polisajlanabilirliginin LD
ve ALD gruplarindan yaklasik 3 kat daha iyi oldugu ve lityum disilikat bazli LD ve ALD
gruplarinin glaze ve polisaj islemlerinden sonra birbirine benzer parlakliklar1 oldugu

c¢ikarimi yapilmaktadir.
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Mota ve arkadaglarinin 2017 yilinda yayinladiklari calismada ve Lu ve arkadaslarinin
2023 yilinda yaymladiklar1 ¢aligmada da LD grubunu olusturan IPS e.max CAD
materyalinin ylizey piirtizliligii arastirilmistir (109,110). Mota ve arkadaslariin
calismasinda polisajlanan IPS e.max CAD’in yiizey piriizliliigiiniin glaze uygulanmis
haline gore istatistiki agidan anlamli olarak daha yiiksek oldugu bulunmustur (110). Lu ve
arkadaglar1 ise ayn1 materyale glaze uygulamasi sonucunda ylizey piiriizliiliigliniin arttigin
bulmusgladir (109). Lu ve arkadaslar1 ayni ¢alismada gelistirilmis lityum disilikat olan
CEREC Tessera’y1 da kullanmiglardir ve glaze uygulamasi sonucunda bu materyalin de
ylizey piirlizliiliigiiniin arttigin1 ancak yapilan her 6l¢iimde CEREC Tessera’nin IPS e.max
CAD’den daha diisiik yilizey pirtizliiliigii sonuglart verdigini gdstermislerdir (109). Bu
calismada elde edilen sonuglar Mota ve arkadasglarinin c¢alismasiyla (110) Lu ve
arkadaslarinin caligmasi (109) ile birlikte degerlendirildiginde polisajlanan LD grubunun
diger gruplardan daha yiiksek yiizey piiriizliilligline sahip olmasint dogrulamistir ancak glaze
uygulamasinin yiizey plriizliliigiini arttirmasi yapilan bu calisma ile ortiismemektedir.
Mota ve arkadaglar1 polisalanmis LD i¢in 0,81 pm’lik Ra degeri bulmuslardir (110), bu
calismada 0,707 um’lik Ra degeri 6l¢iilmiistiir. Bu ¢alismada bulunan LD Ra degeri Mota
ve arkadaglari tarafindan bulunan degerden daha azdir. Lu ve arkadaslari ise ALD grubunun
glaze uygulanmasi sonrasi 6l¢iilen Ra degerini 0,25 pm olarak belirtirken (109) bu ¢calismada
Ra degeri 0,612 pm olarak dl¢iilmiistiir. Elde edilen degerler arasindaki farkliliklar, hem el
hassasiyetine hem de kullanilan glaze ve polisaj kitlerindeki farkliliklara

baglanabilmektedir.

Preis ve arkadaslar1 2015 yilinda yayinladiklar1 ¢aligmada itriya ile stabilize
zirkonyanin farkli polisaj kitleri ile polisajlandiktan sonra elde edilen yiizey piiriizliiliiklerini
arastirmiglardir (111). Preis ve arkadaslarinin calismasinda, bu calismada da kullanilan
polisaj seti de incelenmis ve bu setin kullaniminda elde edilen yiizey piiriizliiliigiiniin 0,23
pum oldugunu belirtmislerdir (111). Linkevicius ve arkadaslar1 da 2020 yilinda yayinladiklar
makalede 3 agamal1 bir polisaj seti ve polisaj pati ile zirkonyanin Ra degerini 0,054 pm’ye
kadar diisiirebildiklerini agiklamiglardir (3). Bu calismada ise iki asamal1 bir polisaj seti ve
polisaj pat1 kullanilarak elde edilen ylizey piirtizliliigii degeri 0,276 um’dir. Bu ¢alismada
elde edilen bu deger ne kadar Preis ve arkadaglarinin ¢aligmasina (111) benzer bir sonug
ortaya koysa da polisaj pat1 kullaniminin etkisi Preis ve arkadaslarinin ¢alismasinda yoktur.
Linkevicius ve arkadaglarinin (3) ile Preis ve arkadaglarinin (111) caligmalarinda elde

ettikleri sonuclar, bu ¢alismada elde edilen bulgularla karsilastirildiginda; aradaki farkin,
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kullanilan polisaj seti ve polisaj patindaki farkliliklarin yani sira, uygulayicinin el

hassasiyetinden kaynaklanabilecegi diigiiniilmektedir.

Kearns ve arkadaslarinin calismasinda (112), Mustafa ve arkadaslarinin calismasinda
(113) ve Liang ve arkadaslarinin ¢aligmasinda (114) hiicresel adezyonun optimal diizeyde
olmasi i¢in 0,2 um’lik bir yiizey piiriizliliigii degerinin bir esik degeri oldugu belirtilmistir.
Ancak bu ¢aligmalarin herbiri bu esik degerin hala tartismaya agik oldugunu da sdylemistir
(112-114). Hatta Mustafa ve arkadaslarinin c¢alismasinda 0,34 um’lik bir yiizey
plriizliliigiiniin fibroblastik adezyonu diisiirmedigi belirtilmistir (113). Fischer ve
arkadaslar1 da farkli derecelerde polisajlanmis zirkonya ylizeylerine olan hiicresel adezyonu
arastirdiklari1 2017 ¢aligmalarinda polisajlanmis  yiizeylerin fokal adezyonlarin
olugmasindaki etkilerini protein tirozin kinaz 2 yolaginin aktivasyon derecesi ve hiicre sayisi
tizerinden yorumlamaya c¢alismislardir (115). Vardiklar1 sonug ise parlak yiizeylerde
hiicrelerin proliferasyon limitine daha erken zamanda ulastiklari olmustur (115). Bollen ve
arkadaslar1 da 1996 calismalarinda 0.2 pm’yi bir esik olarak belirlemislerdir (116). Ancak
0.2 um’den daha az piiriizliiliige sahip yiizeylerde yumusak doku baglantisinin stabilitesinin

etkilenebilecegini de belirtmisglerdir (116).

Baz1 c¢alismalarda (112-114,116) belirtilen bu esik deger goz Oniinde
bulunduruldugunda, bu ¢aligmada elde edilen ylizey piiriizliiliigii sonuglarindan sadece ZR
grubunun sonuglariin bu esige yakin oldugu goriilmektedir. Sekil 3’teki sonuglar ile bu
durum beraber incelendiginde ise 0,2 pm’lik esige en yakin olan ZR grubunun en iyi sonucu
verdigi izlenmektedir. Esige yakin olmasa da ylizey piiriizliiliigii agisindan ikinci sirada
bulunan ALD grubunun adezyon acisindan da ikinci sirada oldugu, en yiiksek yiizey
piiriizliiliigii seviyesine sahip olan LD grubunun ise sonuncu oldugu goriilmektedir. Sekil 3,
Tablo 5.4 ve Tablo 4.2’nin sonuglarinin ortak bir sekilde degerlendirilmesinde ise diislik
ylzey piiriizliliigiiniin daha yiiksek hemidesmozomal adezyon ile iliskili olabilecegi

goriilmektedir.

MTT Testi, [3-(4,5-dimetiltiazol-2-il)-2,5-difeniltetrazolium bromiir] agilimina
sahip olan MTT bileseninin mitokondriyel aktivite gdsteren hiicreler tarafindan formazan
tuzlarina ¢evrilmesini dlgen bir testtir (99). MTT bileseni sar1 renklidir ve mor olan formazan
tuzlarina metabolize edilirler, bu aktivite ise renk degisimi ilizerinden optik olarak bir

mikroplaka okuyucu tarafindan kaydedilir (99,100). Mitokondriyel aktivitenin bir hiicreden

49



digerine degismedigi varsayildigi i¢in bu deneyden elde edilen sonuglara gore bir ortamda
kalan canli hiicre sayisi hakkinda da yorum yapilabilmektedir (99,117). Ciapetti ve
arkadaslar1 1993’te yayinladiklar1 c¢alismada MTT testinin hiicre — biyomateryal
etkilesimlerini degerlendirmek ic¢in rahathikla kullanilabilecek bir test oldugunu

belirtmislerdir (117).

Bu calismada ZR, LD ve ALD materyallerinin hiicreler {izerindeki sitotoksik
etkilerinin zaman i¢inde degisiminin degerlendirilmesi igin 24, 48 ve 72 saat araliklarinda
her materyalden ii¢ 6rnege MTT testi uygulanmistir. Her materyalin her 6l¢timde elde edilen
sonuclarinin aritmetik ortalamasi o materyalin o saat araligindaki sitotoksisite degeri olarak
kabul edilmistir. MTT testi i¢in kullanilan test kitinde iki tane protokol, normal ve hizli, olsa
da (100) kullanim kolaylig1 ve testlerin benzer sonuglar vermesinin literatiirde kanitli olmasi
(117) sebepleriyle formazanin DMSO ile ¢ozildiigli hizli deney protokolii
gerceklestirilmistir.  Sitotoksisite hakkinda degerlendirilmelerin  yapilmast in-vitro
sitotoksisite testleri hakkinda uluslararasi standart olan ISO 10993-5 standartina gore

yapilmistir (101).

Calismada yapilan sitotoksisite degerlendirmesi sonucunda ise biitiin materyallerin
sitotoksik olarak degerlendirilemeyecegi sonucu ortaya ¢ikmistir. Ancak, ZR grubunun
birbirine benzer sonuglar veren LD ve ALD gruplarindan her zaman araliginda yaklasik
olarak 7 puan daha diisiik sonug verdigi izlenmektedir. Ikinci 6l¢iim noktasinda (48 saat)
biitiin degerlerde ortalama olarak yaklasik 2,5 puanlik bir artig goriilmektedir. Bu sonug,
farkli CAD/CAM materyallerinin sitotokisistelerini arastiran Rizo-Gorrita ve arkadaslarinin

yayinladiklar1 makalede bulduklar1 sonugla uyusmaktadir (118).

Rizo-Gorrita ve arkadaglari yaptiklari calismada 24,48 ve 72 saatlik zaman aralarinda
lityum disilikat, zirkonya, polimetilmetakrilat ve zirkonya ile giiclendirilmis lityum
disilikatin = sitotoksisitelerini polistiren 1ile karsilastirmislardir. Bu zaman aralarinda
polistirenin degigsmeyen sitotoksisite degeri karsisinda biitiin materyallerde zaman i¢inde
azalan sitotoksisite degerleri izlemislerdir (118). Yazarlar erken donemde olan bu sitotoksik
cevabin materyallerden olan iyon salinimina karsi bir ilk tepki olarak degerlendirmislerdir

fakat bu konuda kesin bir fikir birligi olmadigini belirtmislerdir (118).
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Lityum disilikat bazli dental seramiklerin sitotoksisitelerini degerlendiren bir
calismada Brackett ve arkadaglari lityum disilikat seramiklerin bu erken donem
sitotoksisitesini seramiklerden salinan ve hiicresel proliferasyonu engelledigi bilinen ¢inko
iyonunun salinimi sebepli olabilecegini 6ne siirmiislerdir (119). Seabra ve Duran yaptiklari
derlemede ise itriyum i¢eren zirkonyanin ve zirkonya nanopartikiillerinin bir sitotoksik etkisi

olmadigini belirtmislerdir (120).

Pabst ve arkadaslarinin 2014 yilinda tam seramik CAD/CAM materyallerinin ve
2016 yilinda zirkonyanin hiicre canlilig1 gibi biyolojik kriterler {izerine olan etkilerini
arastirdiklari ¢aligmalarda her iki materyal grubunun oral keratinositler iizerinde negatif bir
etki gostermesine ragmen HGF iizerinde negatif bir etki bulmadiklarini belirtmislerdir
(121,122). Ancak her iki ¢alismada da ilk 72 saat sonunda sitotoksisite degerleri 6l¢iilen en
yiiksek degerlere sahiptir (121,122).

Contreras ve arkadaglar1 feldspatik porselenlerin farkli {iretim ve bitim tekniklerini
farkli biyolojik parametrelerde karsilastirdiklar1 bir ¢alismada glaze uygulamasinin ilk 24
saat i¢inde hiicre canliligin arttirdiint ancak bunun daha piiriizlii olan glazeli yiizeye daha
cok fibroblastin adere olmasindan kaynaklanabilecegini diisiindiiklerini belirtmislerdir

(123).

Al-Johani ve arkadaslar1 2024 yilinda yayinladiklart bir derlemede ise ALD tiirii
dental seramiklerin sitotoksisitelerini arastiran bir ¢alismanin literatiirde yer almadigim
belirtmislerdir (124). Ancak, 2025 yilinda yapilan bir ¢alisma bu ALD materyalinin
biyolojik etkilerinin de arastirilmaya baslandigini gostermektedir (125). Tafuri ve
arkadaglar1 2025 yilinda yayinladiklar1 bu ¢aligmada yiiksek transliisensi zirkonya,
gelistirilmis lityum disilikat ve preslenebilir lityum disilikatlarin mekanik 6zellikleri ile
sitotoksisitelerini degerlendirmislerdir (125). Bu calismada ALD grubunun sitotoksisitesinin
en az oldugunu, yiiksek transliisensi zirkonya ile ALD arasinda bir fark bulamadiklarini ve
en sitotoksik grubunun preslenebilir lityum disilikat oldugunu belirtmislerdir (125). Ancak
caligmada sitotoksisite sonuglar1 belirtilmediginden bu sonuglarin yorumlanmast miimkiin

degildir.

Bu bilgiler 15181nda, ISO 10993-5¢ gore ti¢ grubun da sitotoksik etkilerinin olmadigi
sOylenebilir (101). Ancak, ZR grubu goz ard1 edilemeyecek sekilde LD ve ALD’den daha

51



diistik sitotoksisiteye sahiptir. LD ve ALD’nin ZR’den daha yiiksek sitotoksisitesinin iyon
salinim1 veya buna benzer proliferasyonu etkileyecek bir faktére baglamak miimkiindiir. Bu
materyaller ile yapilan yukarida bahsi gegen diger ¢alismalara bakildiginda 6zellikle ilk 72
saatin sitotoksisitenin diismesi i¢in bir kritik zaman oldugu goziikmektedir. Bu kritik zaman
yapilan bu ¢alismada da ortaya ¢ikmustir, sitotoksisite degerleri 48. saat sonrasinda diisiise
gecmistir. Bu kritik zaman, erken donemde hiicrelerin proliferasyonlarmin azaldigi,
apoptotik siireglerin izlendigini ancak kritik zaman asildiktan sonra hiicrelerin adaptasyon
sagladigim1 gostermektedir. ALD’nin sitotoksisitesi hakkinda yorumlanabilir bir literatiir
bulunmasa da benzer kimyasal yapiya sahip LD grubuyla benzer sonuglar elde edilmistir.
Ancak uygulanan glaze’in etkisi burada tam olarak bilinmemektedir. Tete ve arkadaslar
2014 yilinda yayinladiklar1 calismada glaze’li feldspatik porselenin sitotoksisitesinin 24 saat
sonunda polisajlanmamis ve polisajli zirkonyayla 72 saat sonunda polisajlanmamis
zirkonyayla istatistiki acidan farksiz oldugunu belirtmislerdir (126). Lima ve arkadaslar
2024 calismasinda ise polisajlanmis ve polisajlanip glaze uygulanmis lityum disilikat
orneklere ekilen HGF’lerin yiiksek mitokondriyel aktiviteye yani diisiik sitotoksisiteye sahip
olduklarimi bildirmislerdir (127). Ancak bu bilgiler ALD hakkinda yorum yapmak i¢in
yetersizdir. Ozellikle ALD grubunun sitotoksisitesinin degerlendirilmesi i¢in hem glaze’li
hem de polisajlanmis haliyle yapilan daha ¢ok ¢aligmaya ihtiya¢ vardir. Bu sitotoksisite
deneylerinin in-vitro ortamda yapilmasi sebebiyle intraoral ortami tam olarak taklit

edememeleri sonuglar degerlendirilirken goz 6nilinde bulundurulmalidir.

Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA) testi ilk olarak Engvall ve
Perlmann’in 1971 calismasinda (102) protokol olarak agiklanan ve o zamandan giliniimiize
kadar siklikla kullanilmis bir protein ve antikor / antijen 6l¢lim yontemidir (103). ELISA
gibi immiinoassay olan bagka testler de olsa bu testler arasinda en popiileri ELISA’dir (104).
Ancak literatiirde hiicrelerin tUrettikleri proteinlerin kalitatif ve kantitatif degerlendirmeleri
icin Polymerase Chain Reaction (PCR) tiirevleri, Western Blot testi ve immiinfloresan
boyama yontemleri de kullamilmistir  (114,127,128). Hiicresel adezyonun protein
seviyesinde degerlendirilmesinde de Protein Tirozin Kinaz 2 / Fokal Adezyon Kinaz,
Mitojenle Aktive Edilen Protein Kinaz 1, Integrin B1, P, o, Tip 1 /3 Kollajen, Laminin gibi
proteinler de kullanilmistir (115,127-131). Bu bilgiler 1s18inda, bu ¢alismada
hemidesmozomlarin yapisal komponentlerinden birisi olan Integrin B4 proteini (31,32)
hiicresel adezyonu degerlendirmek amaciyla literatiirde kullanimi kanitlanmis olan (104)

ELISA testiyle ol¢lilmiistiir.
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Bu calismada ZR, LD ve ALD materyallerine HGF hiicrelerinin gdsterdikleri
adezyon Integrin P4 protein seviyesini degerlendiren bir ELISA kullanarak protein
seviyesinde Ol¢lilmiistiir. Bunun i¢in 6rneklerin {izerine ekilen HGF hiicrelerinin 7 giinliik
inkiibasyonu sonrasinda, kullanilan test kitinin yonlendirmelerine gore, test uygulanmustir.
Testin sonucunda LD grubunun protein seviyelerinin en diisiik ve ZR grubunun protein
seviyelerinin en yiliksek oldugu belirlenmistir. ALD grubunun sonuglari, LD ve ZR
gruplarina istatistiki olarak anlamli fark ¢ikarmazken, LD ve ZR gruplar arasinda istatistiki
acidan anlamli fark bulunmustur. ALD grubunun sonu¢ dagilimi incelendiginde,
ortalamanin LD grubunun ortalamasina yakin oldugu ancak deger araliginin alt sinirinin LD
grubuna {ist siniriin da ZR grubunun iist sinirina yakin oldugu goriilmiistiir. ALD grubunun
dagiliminin diger iki grubun dagilimina da yakin olmasi sebebiyle arada istatistiki acidan
anlamli bir fark bulunmamasini agiklamaktadir. Yapilan literatiir taramasinda ALD
materyalinin hiicresel adezyonunu inceleyen bir ¢alisma goriilememistir. Ancak piyasada
uzun zamandir kullanimda olan ZR ve LD materyallerinin bu 6zellikleri arastirilmistir.
Ancak c¢aligmada bulunan glaze’li ALD yiizeyinin ve polisajlanmis ALD materyallerinin

hiicresel adezyonunu inceleyen daha ¢ok ¢aligmaya ihtiyag vardir.

Okabe ve arkadaslar1 2016 yilinda farkli zirkonya tiirlerine, aliimina seramige ve saf
titanyuma olan epitelyal adezyonu arastirdiklar1 bir ¢alisma yayimlamiglardir (132). Ca9-22
adinda insan dis eti skuamdz karsinom hiicreleri kullanilan bu ¢alismada Integrin B4’iin de
dahil oldugu birtakim adezyon proteinleri PCR yontemiyle olcililmiistiir. Calismanin
sonuclarinda ise Integrin P4 ekspresyonunun, 1 saatten 24 saate kadar negatif kontrolle
aralarindaki fark acisindan diisiis trendinde oldugunu ve 1 saatten sonra gruplarin negatif
kontrolle aralarinda istatistiki acidan anlamli bir farki olmadigi bulunmustur (132). Ancak
bu c¢alismada bir insan kanseri hiicre hattinin kullanilmis olmasinin saglikli hiicreler ile

aralarinda sonug farki yaratabilecegi unutulmamalidir.

Gargallo-Albiol ve arkadaslarinin 2023’te yaymladiklar1 caligmada zirkonya,
polietereterketon ve titanyuma olan hiicresel adezyonu hiicre Kkiiltiirii polistireni ile
karsilastirmislardir (129). immortalize edilmis gingival keratinositlerin hiicresel adezyonu
degerlendirmesini Integrin B4 ve Integrin as seviyelerinin ELISA ile dlgiilmesiyle yapan
calismada her iki proteinin de zirkonyada diger deney materyallerine gore daha fazla oldugu

izlenmistir (129).
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Rizo-Gorrita ve arkadaslar1 HGF hiicrelerinin polimer ve seramik yapida olan
CAD/CAM materyallerine olan adezyonlarin1 ve sitotoksisitelerini degerlendirdikleri bir
calismay1r 2019 yilinda yaymnlamislardir (118). Yaptiklar1 ¢alismada lityum disilikat,
zirkonya, zirkonya ile giiclendirilmis lityum disilikat ve polimetilmetakrilata maruz kalan
HGF’lerin Tip 1 kollajen ekspresyonu incelenmistir (118). Caligmada lityum disilikata
maruz kalan hiicrelerdeki kollajen ekspresyonun biitiin gruplar ile istatistiki olarak anlamli
bir yiiksekliginin olmas1 dikkat ¢ekmektedir (118). 72 saatin sonunda kollajen
ekspresyonunun biitiin 6rneklerde azaldigini belirten yazarlar bu diisiisiin in-vivo ve in-vitro
ortamdaki hiicrelerin davranis farkliliklarina ve kontakt inhibisyonun sonucu olabilecegini

belirtmislerdir (118).

Tete ve arkadaglar1 2014 yilinda yayinladiklari ¢alismada poliajlanmamis zirkonya,
polisajlanmis zirkonya, polisajlanmis lityum disilikat ve glaze uygulanmig feldspatik
porselene olan HGF’lerin hiicresel adezyonlarini tip 1 kollajen {lizerinden aragtirmislardir
(126). Sonug olarak lityum disilikatin kollajen sekresyonunun diger deney gruplarina gore
her zaman araliginda en diisiik oldugunu, ancak ilk 6l¢lim zamaninda en yiiksek degeri veren
polisajlanmig zirkonyanin ikinci ve son Ol¢limde en diisiik degeri verdigini belirtmislerdir
(126). Negatif kontrol olarak kullandiklar1 polistiren yiizeyin biitiin gruplardaki en diisiik
kollajen sekresyonuna sahip olmasimi yazarlar polistiren {izerinde iireyen hiicrelerin
ekstraselliiler matriks komponentlerinin {iretimi ve diizenlenmesinden feda ederek
{iremelerini arttirmalarina baglamislardir (126). In-vivo ortamda hiicrelerin aktif olarak
matriks liretiminde bulunduklar1 zamanda proliferasyon hizlarinin diisiik oldugunu belirten
yazarlar, bu bilgiler ve elde edilen sonuglar 1s181inda polisajlanmis zirkonyanin HGF’lerde
once adezyonu saglayan kollajen matriks iiretimini sonra da hiicre proliferasyonunu

aktiflestirdigini belirtmislerdir (126).

Lima ve arkadaslarinin 2024 ¢alismasinda farkli yilizey islemlerine tabi tutulan lityum
disilikatlarin HGF hiicrelerindeki etkileri pro-enflamatuar sitokin salinimi, adezyon
kaskadindaki genlerin aktivasyonu ve mitokondriyel metabolizmanin aktivasyonu iizerinden
yorumlamislardir (127). Calismada ulasilan sonu¢ HGF’lerin lityum disilikatlara, titanyuma
benzer sekilde, adere olduklaridir (127). Bu calismada lityum disilikatlar HGF’lerde
adezyon kaskadini pro-enflamatuar sitokin salinimini arttirmadan baslatmistir, bu sebeple

yazarlar LD kullaniminmi 6zellikle implant destekli protezlerde 6nermektedir (127).
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Biitlin bu caligmalar incelendiginde hiicresel adezyonun incelenmesinde dogrulanmis
bir protokol olmadig1 goriilmektedir. Farkli protokol kullanan ¢alismalarda birbirinden farkli
sonuglar elde edilip sonuglarin dogrulanmasini zorlastirmaktadir. Bu konuda yapilan
calismalarin in-vitro olmalarindan kaynakli olan deney hassasiyeti de bu sonuglar
degerlendirilirken g6z ardi edilmemelidir. Her ne kadar bu calismada ortaya ¢ikan ZR
grubunun hiicresel adezyonu diger materyallere gore daha fazla destekledigi sonucu diger
caligmalarla (126,129) desteklense de bu konuda daha detayli ¢alismalara ve uygulanacak
protokol iizerinde bir fikir birligine ihtiya¢ vardir. Bu konunun klinik olarak
degerlendirilmesi de gilinlimiizde tam anlamiyla yapilabilen bir durum degildir.
Linkevicius’un 2017 ¢alismasinda one siirdiigli restorasyonun ¢ikartilmasinda saglikl dis
etinin kanamasi gibi bir parametre (61) kanitlanmamais olsa da gelecek calismalar i¢in bir yol

gostermektedir.

Taramali elektron mikroskopi (SEM) ile goriintiileme bu calisgmada hem
materyallerin yiizey 6zelliklerinin incelenmesi hem de hiicresel morfoloji degisimlerinin
deskriptif incelenmesi amaciyla kullanilmistir. Buna gore hiicrelerin 6rneklerde 24, 72 ve
168 saatlik inkiibasyonlar1 sonucunda SEM goriintiileri elde edilmistir. Elde edilen
gorilintiiler 100, 500 ve 1800 x biiyiitmede olup; yiizey ozellikleri 100 x, hiicresel
degisiklikler 500 ve 1800 x biiylitmede incelenmistir. ZR grubunda tesviye islemlerinden
kalan ve frezler sebebiyle oldugu diisiiniilen ¢izik seklinde defektler goriiliirken LD
grubunda kristal yapisinin ylizeyden ayrildigimi diisiindiiren ¢ukur seklinde defektler
izlenmistir. ALD grubunun ise ylizeyine uygulanan glaze sonucunda defektlerin glaze
tarafindan Ortiildiigii ancak glaze’in bazi yerlerde gollenmesi ve yiizey defektlerini takip
etmesi sebebiyle bazi boliimlerde yumusak hatli ¢okiintiiler ve yiikseltiler izlenmistir. ALD
ylizeyine uygulanan glaze tabakasinda goriilen siyah lekeler glaze’in yapisinda bulunan
maddeler tarafindan olusturulmaktadir ancak bu glaze’in yapisal olarak homojenligini ve
uygulama hassasiyetini diisiindiirmektedir. 24 saatlik goriintlilerde hiicrelerin aderent
ozelliklerini yeni kazanmaya basladiklarini, 72 saatlik goriintiilerde ZR grubunun aderent
ozelliklerini tamamladiklari, LD ve ALD gruplarinin aderent 6zellikleri tamamlamak iizere
olduklar1 izlenmistir. 168 saatlik goriintiilerde ise biitiin gruplardaki hiicreler aderent
ozelliklerini almistir. Bu gozlemlere gore ZR grubundaki hiicrelerin adezyonlarim1 LD ve

ALD’ye gore daha hizli tamamladiklar1 sonucuna ulagilmaktadir. ZR grubunda yapilan bu
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gozlem bolim 4.3’teki sonucglar ile incelendiginde ZR grubunun en yiiksek protein

seviyesine ulagmasiyla dogrulanmaktadir.

Rizo-Gorrita ve arkadaslar1 2018 yilinda yayinladiklar1 ¢alismada zirkonya ve
zitkonya ile giiclendirilmis lityum disilikat Orneklerin iiretim sekillerine uyumlu olan
dairesel oluklara, ¢iziklere ve porozitelere sahip olduklarimi sdylemislerdir (133). Aym
calismada yazarlar HGF’lerin 24 saat inkiibasyon sonrasi adezyon ozelliklerini ve hiicre
yapilarim1 incelemek i¢in hiicre ¢ekirdegini ve aktin filamentleri boyayip konfokal
mikroskopide incelemislerdir (133). Zirkonya ile giiclendirilmis lityum disilikat grubunda
ylizeyde dagilmamis, yuvarlak yapida hiicreler ve diizensiz bir aktin hiicre iskelet yapisi
izleyen yazarlar, zirkonya grubunda ise dagilimi ve sayisi iyi hiicrelerde igsi yap1 ve

diizenlenmis bir aktin hiicre iskeleti izlemislerdir (133).

Okabe ve arkadaslar1 2016 c¢alismalarinda, saf titanyum Orneklerin yiizeyinde
Rizo-Gorrita ve arkadaslarimin belirttigi gibi (133) {iretim yoOntemine bagli cizikler
izlemislerdir (132). Zirkonya ve aliimina seramik 6rneklerinin yiizeylerinin homojen yapida
oldugunu belirten yazarlar, seryum ile stabilize zirkonya / aliimina nanokompozit
materyalinin yiizeyinde aliimina oksit graniilleri bulmuslardir (132). Ca9-22 hiicre hatti
kullanan yazarlar 2 ve 24 saatlik inkiibasyon sonrasinda hiicre morfolojilerini
degerlendirmislerdir (132). 2 saatlik inkiibasyon sonrasinda hiicrelerin kiiresel ve gruplar
arasinda birbirinden farksiz oldugunu belirtmislerdir (132). 24 saatlik inkiibasyon sonrasinda
hiicrelerin ylizeyde yayilmis ve hiicrelerin biribiriyle temas halinde oldugu izlenmistir (132).
Ancak, kullanilan hiicre hattinin kanser hiicre hatti olmasi sebebiyle saglikli hiicrelerden
daha farkli proliferasyon ve adezyon profillerinin olmast bu sonucglarin dikkatle

degerlendirilmesini gerektirmektedir.

Pandoleon ve arkadaslar1 2019 yilinda HGF’lerin zirkonya, lityum disilikat, grade 5
titanyum ve yaslandirilmis zirkonya 6rneklerine verdikleri biyolojik cevabi arastirdiklar: bir
calisma yayinlamislardir (134). Bu ¢aligmada hiicrelerin morfolojik 6zellikleri arastirilirken
materyallerin yiizey 6zellikleri SEM ile aciklanmamistir. Lityum disilikat ylizeyde rastgele
dagilim ve igsi yap1 izlenirken zirkonya yiizeyde hiicrelerin uzunlagsmis ve siralara organize
olduklar belirtilmistir (134). Titanyum ytizeydeki hiicrelerin ise yassilasmis ve iyi dagilmis
oldugunu belirten yazarlar bunun iyi bir adezyonu gdsterdigini ve bunun yiiksek ihtimalle

titanyum ylizeyin polisajli olmasindan kaynaklandigini belirtmislerdir (134).
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Pae ve arkadaslarinin 2009 yilinda yayinladiklar1 ¢alismada HGF’lerin grade 2
titanyum, polisajlanmis zirkonya ve 100 pum’lik oluklar1 olan zirkonyadaki adezyon ve
bliytime durumlarini degerlendirilmistir (131). Titanyum ve oluklu zirkonyada hiicrelerin
ylizeydeki yonleri oluklara paralel olurken polisajli zirkonyada yonleri rastgele olacak
sekilde hiicreler dagilmistir (131). Titanyum orneklerdeki hiicrelerin gévdelerinin liggen
veya uzunlasmis oldugunu belirten yazarlar, polisajlanmis zirkonya drneklerdeki hiicrelerin
adezyon Ozelliklerinin titanyuma gore daha iyi oldugunu, hiicrelerin yiizeyle ve birbirleriyle

daha fazla temas1 oldugunu belirtmislerdir (131).

SEM goriintiileri incelenen ve yukarida bahsi gegen ¢alismalar, bu ¢alismada elde
edilen SEM sonuglarin1 dogrular niteliktedir. ZR grubu iistiinde inkiibe edilen hiicrelerin
aderent Ozelliklerini daha erken kazanmalari ve titanyum ile karsilastirilabilir olmalart
literatlir ile desteklenmektedir. Ancak kullanilan mikroskopi teknolojisi, hiicre hatti,
inceleme siiresi yapilan yiizey islemleri farkliliklarinda sonuclarda degisiklikler
izlenmektedir. /n-vitro incelemelerde izlenen deney hassasiyeti bu incelemeler icin de

gecerlidir.

Yapilan calismanin ana limitasyonu biitiin deneylerin in-vitro olarak tasarlanmis
olmasidir. Bu sekilde tasarlanan ¢alismalar materyallerin intraoral ortamdaki davranislarini
taklit etmedigi gibi, kullanilan hiicreler de in-vitro ortamda in-vivo ortama gore farkl sekilde
davranabilmektedir. Bir viicutta isleyen biitiin biyolojik islemlerin taklit edilebilmesi i¢in
restoratif materyallere olan yumusak doku adezyonunu degerlendirecek bir in-vivo protokole
ithtiya¢ duyulmaktadir. Caligmanin yapildigi zamanda polisajlanmasi firma tarafindan
onerilmeyen ALD grubunun ilerleyen zamanlarda polisajlanmasina firma tarafindan izin
verilmesi de caligmanin limitasyonlarindan birisidir. Siirekli gelisen dental materyaller
dalinda bu c¢esit caligmalarin devamliligi bu sebeple onemlidir. Bu ¢alismanin sonuglarinin

daha derinlemesine incelenmesi i¢in klinik veriler ile desteklenmesi gerekmektedir.
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6. SONUC VE ONERILER

Yiiriitiilen bu ¢caligmanin sonuglari ve bunlar 1s181nda yapilacak oneriler su sekildedir:

. Yizey parlatma iglemleri biitlin materyaller i¢in yiizey plriizliliigiinii anlamli olarak
distirmustiir (p<0,003) . Polisajlanmis zirkonya ile polisajlanmis lityum disilikat ve
glaze uygulanmig gelistirilmis lityum disilikatin yilizey piiriizliiliikkleri arasinda anlaml
bir fark bulunmustur (p<0,001). Ancak polisajlanmis lityum disilikat ve glaze
uygulanmig gelistirilmis lityum disilikatin yiizey piiriizliliigii arasinda anlamli bir fark
bulunamamustir (p=0.264).

. Biitlin materyaller ISO 10993-5 standartina gore biitiin zaman araliklarinda sitotoksik
olmadiklarini gostermislerdir.

. Materyal ylizeylerine hemidesmozomal baglant1 zirkonya ylizeylerde en yiiksek
seviyededir. Zirkonya ile lityum disilikat 6rnekler arasinda anlamli bir fark izlenirken
(p=0,007), gelistirilmig lityum disilikat grubunun zirkonya (p=0,074) ve lityum disilikat
gruplar1 (p=0,371) ile arasinda anlamli bir fark yoktur.

SEM goriintiilerinin incelenmesi sonucunda HGF’lerin zirkonyaya adezyonlarini daha
erken tamamladiklar1 gériilmiistiir ancak 7. giin sonunda biitiin 6rneklerde benzer hiicre
morfolojileri izlenmistir.

. CEREC Tessera’nin yeni bir materyal olmasi sebebiyle kullanim sekli zaman zaman
giincellenmektedir. Yapilan bu giincellemelerin sonucunda elde edilecek son
restorasyonun dis eti hiicrelerine olan adezyonunun degerlendirilmesi gerekmektedir. Bu
degerlendirmeye Ti-Base’ler ile uyumlu olan diger materyallerin de katilmasi
gerekmektedir. Ancak, in vitro ortamda in vivo durumlar tam olarak taklit edilemedigi
icin hiicresel adezyonu degerlendirecek klinik parametrelere ihtiya¢ vardir. Buna gore,
ileride daha fazla in vitro ve in vivo ¢aligmaya gereksinim duyulmaktadir.

. Biitiin limitasyonlar ve sonuglar 1518inda giiniimiizde de altin standart olarak
degerlendirilen zirkonyanin yumusak dokuya adezyonu gosterilmistir. Klinikte
tasarlanacak Ti-Base restorasyonlarin ozellikle dis etine temas eden bolgelerinin

polisajlanmis zirkonyadan yapilmasi onerilmektedir.
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