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SONUC RAPORU

Proje Adi

Denosumab, Resveratrol ve Stronsiyum Ranelatin Yeni Kemik Olugumu ve Titanyum implantlarin Osseointegrasyon Diizeyine
Etkisinin Incelenmesi

Proje No Baslama Tarihi Bitis Tarihi
2019/4-29 M 03-09-2019 03-09-2021
Rapor Tiiri Raporun Kapsadigi Donemin Tarihleri
Sonug Raporu 03-03-2021 02-09-2021
Bilimsel Arastirmalar Birimi Gelisme Raporu Simdiye Kadar Kalan
Tarafindan Saglanan Destek Miktari Déneminde Harcanan Harcanan
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Destek Saglayan Diger Kuruluslarin Gelisme Raporu Simdiye Kadar
.. > Kalan
Katkisi Déneminde Harcanan Harcanan

SAGLANAN DESTEKTEN SIMDIYE KADAR YAPILAN HARCAMALARIN FASILLARA GORE DAGILIMI
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RAPOR DONEMINE AiT iLGILI YAYINLAR

No Yayin

Bulunmamaktadir

RAPOR DONEMINE AiT iLGILi FIKRi MULKIYETLER
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Bulunmamaktadir

RAPOR DONEMINDE YAPILAN GALISMALAR VE ELDE EDILEN SONUGLAR

Sonug Rapor Ozeti :

Bu ¢alismanin amaci, sican kafasina agilan kritik boyuttaki kemik defektinde ve sican tibiasina yerlestirilen titanyum implantlarda
oral sistemik verilen stronsiyum renalat, resveratrol ile subkutan yolla verilen denosumabin fibrosis, yeni kemik olusumu ve
osseointegrasyon duzeylerine etkisini incelemektir. Bu amagla si¢canlar her grupta 10 sican olacak sekilde 4 esit gruba ayrildi:
Kontrol grubu (n=10), haftada 3 defa stronsiyum ranelat uygulanan (625 mg/kg) grup ( n=10), haftada 3 defa resveratrol
uygulanan (10 mg/kg) grup (n=10) ve tek doz denosumab uygulanan (25 mg/kg ) grup (n=10). Deney gruplarina haftda 3 kez 625
mg/kg stronsiyum ranelat ve 10 mg/kg resveratrol oral gavaj yoluyla uygulandi. 25 mg/kg denosumab ise subkutan olarak
uygulandi. Butiin deney gruplarinda siganlarin tibiasina titanyum implant uygulandi ve sicanlarin kafalarina kritik boyutta kafa
defekti olusturuldu. Kafa defektlerine kemik greft uygulamasi yapildi. Otuz gunlik deney siresi sonunda implantlarin kemik-
implant baglanti(BIC) degerleri ters tork analizi ile biyomekanik olarak 6lctldi ve kafa defekt bélgesinden alinan drnekler
histolojik olarak incelendi. Stronsiyum ranelat ve denosumab gruplarinda, kontrol ve resveratrol gruplarina gore fibrosisin daha
dusik oldugu tesbit edilirken, yeni kemik olusumu ve BIC deg@erlerinin daha yiiksek oldugu tespit edildi (P<0,05). Resveratrol
grubu ile kontrol grubu arasinda fibrosis,yeni kemik olusumu ve BIC degerlerine gore istatiksel olarak anlamli bir farklilik tespit
edilemedi (P<0,05). Bu calismanin sinirlari dahilinde, stronsiyum ranelat ve denosumabin fibrosisi azaltti§i, yeni kemik olusumu
ve BIC degerlerini arttirdi§1, resveratroliin ise bu parametrelere herhangi bir etkisininin olmadi§i ifade edilebilir.
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ONSOZ

Gilinlimiizde dental implantlar digsizlik tedavisinde kullanilan ve bilimsel kabul gormiis bir
tedavi seklidir. Yapilan implantlardaki basar1 implant ile ¢evresindeki kemik arasindaki
baglantinin 1yi olmasina baglhidir. Osteointegrasyon (implant ile kemik arasindaki baglanti)
ve kirik kemigin iyilesmesi benzerdir. Kirilan kemik bolgesinde, kemik kaybi ve iskemi
nedeniyle oksidatif stres olusur. Yaralanma bolgesinde artan reaktif oksijen tiirleri (ROS)
kemik 1iyilesmesini zorlastirir. Bundan dolayr yeni kemik olusumunu arttirict ve
antioksidan etki gosterecek ilaglarla desteklenmesi osteointegrasyonu arttiracak ve implant

Omrini uzatacaktir.

Maxillofasiyal alanda implant yapimini etkileyebilen, estetik ve fonsiyonu bozan kemik
defektleri goriilmektedir ve kemik defektlerinin kritik sorunlarindan biri de greft
materyalinin istenenden Once rezorbe olmasi ve defektlerdeki osteogenez siiresinin uzun
olmasidir. Bu rezorpsiyon siiresini uzatmak ve osteogenezi hizlandirmak i¢inde bir ¢ok
calisma yapilmistir. Buna yonelik olarak osteoklastik aktiviteyi azaltan ve osteoblastik
aktiviteyi arttiran ilaglardan yararlanmak giindeme gelmistir. Burada osteointegrasyonu
arttiracak, antioksidan etki goOsterecek, osteoklastlari inhibe edecek ama osteoblast
farklilasmasini arttirarak yeni kemik olusumunu arttiracak ilaglara ve bu ilaglara yonelik

bilimsel ¢aligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Bu bilimsel arastirma projesi Kahramanmaras Siitcii Imam Universitesi tarafindan proje
numarast 2019/4-29 M ile desteklenmistir. Destekleri i¢in Kahramanmaras Siit¢ii Imam
Universitesi Rektorliigii Bilimsel Arastirma Projeleri Koordinasyon Birimine tesekkiir

ederiz.

Projenin baslama tarihi 30/07/2019 ve bitis tarihi 15/02/2024 tiir.

ProjeYiiriitiiciisii

Dr. Ogr. Uyesi Izzet ACIKAN
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TABLOLAR DiZiNi
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KISALTMALAR DIZIiNi

RANK : Niikleer faktor kappa-B

RANKL  : Niikleer faktor-kB ligandi

BIC : Kemik implant baglanti
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OZET

Bu ¢alismanin amaci, sigan kafasina agilan kritik boyuttaki kemik defektinde ve sigan
tibiasina yerlestirilen titanyum implantlarda oral sistemik verilen stronsiyum renalat,
resveratrol ile subkutan yolla verilen denosumabin fibrosis, yeni kemik olusumu ve
osseointegrasyon diizeylerine etkisini incelemektir. Bu amagla si¢anlar her grupta 10 sigan
olacak sekilde 4 esit gruba ayrildi: Kontrol grubu (n=10), haftada 3 defa stronsiyum ranelat
uygulanan (625 mg/kg) grup ( n=10), haftada 3 defa resveratrol uygulanan (10 mg/kg) grup
(n=10) ve tek doz denosumab uygulanan (25 mg/kg ) grup (n=10). Deney gruplarina haftda 3
kez 625 mg/kg stronsiyum ranelat ve 10 mg/kg resveratrol oral gavaj yoluyla uygulandi. 25
mg/kg denosumab ise subkutan olarak uygulandi. Biitiin deney gruplarinda sicanlarin
tibiasina titanyum implant uygulandi ve sicanlarin kafalarina kritik boyutta kafa defekti
olusturuldu. Kafa defektlerine kemik greft uygulamasi yapildi. Otuz giinliik deney siiresi
sonunda implantlarin kemik-implant baglanti(BIC) degerleri ters tork analizi ile biyomekanik
olarak olgiildii ve kafa defekt bolgesinden alinan Ornekler histolojik olarak incelendi.
Stronsiyum ranelat ve denosumab gruplarinda, kontrol ve resveratrol gruplarma gore
fibrosisin daha diisiik oldugu tesbit edilirken, yeni kemik olusumu ve BIC degerlerinin daha
yiikksek oldugu tespit edildi (P<0,05). Resveratrol grubu ile kontrol grubu arasinda
fibrosis,yeni kemik olusumu ve BIC degerlerine gore istatiksel olarak anlamli bir farklilik
tespit edilemedi (P<0,05). Bu c¢alismanin sinirlart dahilinde, stronsiyum ranelat ve
denosumabin fibrosisi azalttigi, yeni kemik olusumu ve BIC degerlerini arttirdig,

resveratroliin ise bu parametrelere herhangi bir etkisininin olmadig: ifade edilebilir.

Anahtar Kelimeler: Stronsiyum renalat, denosumab, resveratrol, osseointegrasyon,

kemik
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