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Özet 
Amaç: Trombositten zengin plazmanın (TZP) periodontal rejenerasyonda büyüme faktörü kaynağı olarak kullanılmasının iyi 
sonuçlar verdiği bildirilmiştir. Bu çalışmanın amacı, araştırma grubunca geliştirilen in vitro yara iyileşmesi modelinde trombin ve 
TZP’nin farklı konsantrasyonlarının gingival fibroblast (GF), periodontal ligament fibroblastı (PLF) ve osteoblastlar (OB) üzerindeki 
etkisini değerlendirmektir. 

Gereç ve Yöntem: PLF, GF ve OB hücre kültürlerinde 5 mm çapında bir yara oluşturuldu. Hücre kuyuları beş gruba bölündü. 
Kontrol grubunda sadece Dulbecco’s modified Eagle’s medium (DMEM) kullanılırken, test gruplarında 1/3 veya 1/2 trombinli %0,5 
TZP ve 1/3 veya 1/2 trombinli %0,1 TZP uygulandı. Çalışmanın 2., 5., 7., 9. ve 11. günlerinde her gruptaki hücreler hematoksilen 
eozin ile boyandı. Her bir zaman aralığında dijital tarama yapıldı ve sonuçlar yüzey alanının yüzdesi olarak değerlendirildi. 

Bulgular: Diğer gruplarla karşılaştırıldığında 1/3 trombinli %0,1 TZP grubunda oluşturulan yara yüzeyi, hücreler tarafından daha 
kısa sürede kapatıldı. GF’lerin büyüme faktörüne yanıtı PLF yanıtından daha iyi bulundu. OB’lerin tüm konsantrasyonlarda kontrol 
grubundan ve diğer hücre gruplarından daha az artış gösterdikleri saptandı.  

Sonuç: TZP periodontal hastalıklarda hasarlı bölgelerde yara iyileşmesini etkili bir şekilde destekleyebilir. Geliştirilmiş olan yara 
modeli gelecekte periodontal yara iyileşmesi çalışmalarında kullanılabilir. 

Anahtar sözcükler: Periodontal rejenerasyon, yara iyileşme modeli, TZP 

Abstract 
Aim: The use of platelet-rich plasma (PRP) as a source of growth factors is reported to be beneficial for periodontal regeneration. 
The aim of this study was to evaluate the effects of different PRP and thrombin concentrations on gingival fibroblasts (GF), 
periodontal ligament fibroblasts (PLF) and osteoblasts (OB) in an in vitro wound model designed by the research group.  

Materials and Methods: A wound with a diameter of 5 mm has been performed on PLF, GF and OB cell cultures. The cell wells 
were divided into five groups. The control group received only Dulbecco’s modified Eagle’s medium (DMEM), where the test 
groups received 0.5% PRP with 1/3 or 1/2 thrombin or 0.1% PRP with 1/3 or 1/2 thrombin. The cells in each group were stained 
with hematoxylin-eosine on days 2, 5, 7, 9 and 11. Digital screenings were performed on each time point and the results were 
interpreted by means of % surface area.  

Results: PLF and GF cells covered the wound area earlier in the 0.1% PRP with 1/3 thrombin when compared with other groups 
and GF respond was better than PLF. OB group showed less proliferation than the control and the other cell groups at any 
concentration. 

Conclusions: PRP might effectively promote wound healing at sites of injury in periodontal disease. The developed wound model 
may be utilized in future investigations of periodontal wound healing. 

Keywords: Periodontal regeneration; wound healing model; PRP 

 

 

 

Giriş 
Periodontitis diş destek dokularında yıkıma yol 
açan kronik enflamatuvar bir hastalıktır. 

Periodontal hastalık sonucu kaybolan dokuların 
önceden tahmin edilebilir şekilde rejenerasyonu 
periodontal tedavinin hedeflerinden biridir. 
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Periodontal rejenerasyonu sağlamak için kulla-
nılan yöntemler; kök yüzeyinin demineralizas-
yonu,1 yönlendirilmiş doku rejenerasyonu mem-
branlarının kullanılması2 ve inert osteokon-
düktif/osteoindüktif materyallerin uygulanması-
dır.3 Son yıllarda, otolog TZP’nin periodontal 
rejenerasyon sağlaması amacıyla kullanımı 
yaygınlaşmıştır.4-6  

Yara iyileşmesi süreci dört ayrı ancak birbiriyle 
örtüşen fazla karakterize olan karmaşık bir 
süreçtir: hemostaz, enflamasyon, proliferasyon 
ve remodelasyon.7 Proliferatif faz, endotel hüc-
releri tarafından kan damarlarının oluşumunu ve 
osteoblastlar tarafından kemik sentezini içer-
mektedir. Tüm bu olaylar hücre-hücre etkile-
şimleri ve çeşitli hücre tipleri tarafından sal-
gılanan çözünebilir büyüme faktörlerince koor-
dine edilirler.8 Literatürde trombositlerin, trom-
bosit kökenli büyüme faktörlerini (PDGF), ensü-
lin-benzeri büyüme faktörünü (IGF) ve transfor-
me eden büyüme faktörü β’yı (TGF-β) salgıladığı 
ve rejenerasyonu hızlandırarak yara iyileşmesine 
katkıda bulunduğuna dair kanıtlar bulun-
maktadır.9 TZP’nin terapötik etkinliği üzerine 
halen çeşitli araştırma grupları çalışmalar 
yapmaktadır. İnsan TZP preparatlarında PDGF 
ve TGF-β yüksek seviyelerde yer alır ve hücre-
lerin proliferasyonunu hücre tipine spesifik tarz-
da modüle eder.10 Kawase ve arkadaşları4 
TZP’nin çekirdek olarak mineralizasyonunu, PDL 
hücre proliferasyonunu, diferansiyasyonunu ve 
kollagen üretimini stimüle ederek trombosit 
agregatlarının oluşumunu sağladıklarını açık-
lamışlardır. Bu etkilerinden faydalanılması ve 
bunun sonucunda periodontal doku rejeneras-
yonunu arttırması amacıyla TZP periodontal 
defektlerde kullanılmaktadır. Ekonomik ve biyo-
lojik sebeplerden dolayı, TZP hastaların kendi 
plazmalarından elde edilmektedir ve periodon-
tal doku rejenerasyonunda büyüme faktörlerinin 
otolog kaynağı olarak kullanılmaktadır. Ancak, 
halen TZP’nin PLF, GF ve OB hücrelerinin reje-
nerasyonu üzerindeki kantitatif etkisi ile ilgili 
mevcut bilgi sınırlıdır. TZP’nin periodontal hüc-
reler üzerine etkilerine dair bir kanıt temin 
etmek için, bu çalışmada yeni bir in vitro yara 
iyileşmesi modeli geliştirilmiştir ve TZP’nin PLF, 

GF ve OB hücrelerinin in vitro yara iyileşmesi 
üzerindeki etkisinin ölçülmesi amaçlanmıştır. 

Gereç ve Yöntem   

Hücre Kültürü  

İnsan PLF’leri Somerman ve arkadaşlarının11 
yöntemine göre sistemik ve periodontal olarak 
sağlıklı hastaların ortodontik amaçla çekilen 
sağlıklı premolar dişlerinden elde edildi. Hasta-
lar çalışmanın doğası ve kapsamı hakkında tam 
olarak bilgilendirildiler ve Helsinki Bildirgesine 
göre hastaların yazılı onayları alındı. Dişler 
çekildikten sonra % 0,1 NaHCO3, 400 U/ml 
penisilin/400 μg/ml streptomisin ve %0,5 
amfoterisin B içeren DMEM/F-12 (Biochrom, 
Almanya) içine konuldular. Daha sonra steril 
koşullar altında, periodontal ligament dokusu 
bir bisturi ile diş köklerinin orta bir bölü üçlük 
kısımlarından toplandı ve 35 mm çapındaki 
kültür kaplarına transfer edildi. Kültür kaplarına 
%20 fötal sığır serumu (FBS) (Biochrom, 
Almanya), %0,1 NaHCO3, 400 U/ml penisilin/400 
μg/ml streptomisin ve %0,5 amfoterisin B içeren 
DMEM/F-12 vasatı eklenerek %5 CO2’li etüvde 
37˚C’de bekletildi. İki günde bir hücrelerin 
ortamı değiştirildi ve hücrelerin kültür kabını 
kaplamasını takiben hücreler pasajlandı. Çalış-
mada 6. pasaj hücreleri kullanıldı. 

İnsan GF’leri ortodontik amaçla çekilen aynı 
sağlıklı premolar dişlere komşu papillalardan 
elde edildi. Dişlerin çekilmesini takiben papilla 
bir bisturi ile eksize edildi ve derhal %20 fötal 
sığır serumu (FBS) (Biochrom, Almanya), %0,1 
NaHCO3, 400 U/ml penisilin/400 μg/ml strepto-
misin ve %0,5 amfıterisin B içeren DMEM/F-
12’ye yerleştirildi. Steril koşullar altında, gingival 
dokular 35 mm’lik kültür kaplarına transfer 
edildi, bir bistüri ile küçük parçalara ayrıldı ve 
%10 fötal sığır serumu (FBS) (Biochrom, 
Almanya), %0,1 NaHCO3, 400 U/ml penisilin/400 
μg/ml streptomisin ve %0,5 amfoterisin B içeren 
DMEM/F-12 vasatı eklenerek %5 CO2’li etüvde 
37˚C’de bekletildi. İki günde bir hücrelerin 
ortamı değiştirildi ve hücrelerin kültür kabını 
kaplamasını takiben hücreler pasajlandı. Çalış-
mada 6. pasaj hücreleri kullanıldı. 
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Deneylerde OB hücreleri olarak osteojenik 
sarkoma hücreleri olan Saos-2 (HTB-85, ATCC, 
USA) hücre hattı kullanıldı. 

In Vitro Yara Protokolü 

Standart yara modeli hazırlamak için, mililitre-
sinde 105 PLF, GF veya OB içeren 2 ml’lik vasat 
standart 24 gözlü kültür kaplarının 10 gözü 
içerisine konuldu ve %5 CO2’li etüvde 37˚ C’de 
24 saat enkübe edildi. Enkübasyon sonrasında 
PFL, GF veya OB hücreleri kültür kabının yüze-
yine tutundu ve kapladı. Bu hücre tabakasında 
standart yara meydana getirilmesi amacıyla 
çalışma grubu tarafından geliştirilmiş olan teflon 
bir araç kullanıldı. Yarayı hazırlamak için önce 
aracın ana kısmı (Şekil 1a) 24 gözlü kültür 

kabının kuyularından birine yerleştirildi. Daha 
sonra aracın aktif kısmı (Şekil 1a) ana kısım 
vasıtasıyla yerleştirilip hücresel ve hücre dışı 
materyali dağıtmak ve birbirinden ayırmak için 
kabın yüzeyi süpürülerek bir kaç kez saat 
yönünde döndürüldü (Şekil 1b). Yara yüzeyi 
oluşturulan göz daha sonra PBS ile üç kez 
yıkanarak yüzeyden kaldırılan hücreler 
uzaklaştırıldı (Şekil 1c ve 1d). 24 gözlü kültür 
kabının 10 gözünde oluşturulan 5 mm çapında 
merkeze yerleşmiş olan yaralar faz-kontrast 
mikroskopta (Olympus CK, Japonya) incelendi. 

TZP Hazırlanması 

TZP basit bir protokol izlenerek hazırlandı. 
Venöz kan örnekleri sağlıklı gönüllüden çekildi. 

     

     

Şekil 1. 

A. Teflondan yapılan hücre kazıyıcı (I) Ana gövde (II) Aktif taşıyıcı parça B. Hücre kazıyıcı apareyin uygulanması. 
C. Hücre kazıyıcı uygulanmamış hücre kültürü (X10) D. Hücre kazıyıcı uygulandıktan sonra yaranın görünümü (X10) 
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Otolog trombosit konsantreleri SmartPReP®2 
(APC-20i) (Harvest Technologies Corporation, 
MA, ABD) ile ve ilgili araç ile hazırlandı ve trom-
bin desteği için otoloji trombin kiti kullanıldı 
(Hat Kit; Harvest Technologies Corporation, MA, 
ABD). Bahsi geçen prosedürler imalatçının tali-
matları doğrultusunda uygulandı.12 Toplanan 
TZP %0,5 ila %0,1 oranında ortama eklendi ve 
37˚ C’de 30 dakika süresince enkübe edildi. 
FBS varlığı trombosit agregasyonuna ve degra-
nülasyonuna imkan tanıdı. Otolog trombin kitin-
den (Hat Kit) elde edilen trombin, kullanılan 
vasata TZP’nin 1/2’si veya 1/3’ü oranlarında 
eklendi. Hazırlanmış olan solüsyon test grup-
larına uygulandı. Hücre kuyuları beş gruba bö-
lündü. Kontrol grubuna sadece DMEM uygu-
lanırken, test gruplarına sırasıyla 1/3 trombinli 

%0,5 TZP; 1/3 trombinli % 0,1 TZP, 1/2 trom-
binli %0,5 TZP ve 1/2 trombinli %0,1 TZP uygul-
andı. İki günde bir vasatı değiştirilen hücreler 
%5 CO2’li etüvde 37˚ C’de bekletildi. Tüm 
gruplardaki hücreler hematoksilen eozin ile 2., 
5., 7., 9. ve 11. deney günlerinde boyandılar 
(Şekil 2). Tüm deneyler 3 kez tekrarlandı. 

Yara Repopülasyonunun Değerlendirilmesi 

Dijital taramalar her bir zaman aralığında uygu-
landı ve dijital ortamda her bir yara çemberi 
üzerine 304 eşit kareden oluşan bir ızgara 
yerleştirildi. Hücreler tarafından kaplanan her 
bir kareye 1’den 4’e kadar skorlar verildi. 
Karenin %25’i hücreler tarafından kaplıysa skor 
1, %50’si kaplıysa skor 2, %75’i kaplıysa skor 3 

    

   

Şekil 2. %0,1 TZP 1/3 trombosit konsantrasyonunda 2., 5., 7. ve 9. günlerde PDL hücrelerinin örnekleri 
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ve %100’ü kaplıysa skor 4 değeri verildi. Yara 
alanı tamamen kaplandığında, skor 1216 olarak 
kaydedildi. Tüm örnek resimler bir kodla temsil 
edildi ve çalışma gruplarının üç bağımsız göz-
lemcisi tarafından kör değerlendirmeler uygu-
landı. Bulgular % yüzey alanları olarak yorum-
landı.     

İstatistiksel Analiz 

Bulgular ortalama (M) ± standart sapma (SD) 
olarak verildi. Üç gözlemci arasındaki harmoniyi 
analiz etmek için Pearson korelasyon analiz 
uygulandı. Sayılmış olan hücreler log 10 dönü-
şümü sonrası analiz edildi. Çift faktörlü tek-
rarlayan ANOVA ölçümü çeşitli konsantrasyon-
ların farklı zaman aralıklarındaki hücre sayıları 

üzerine etkisini değerlendirmek üzere uygu-
landı. 

Konsantrasyonlar ve zaman aralıkları arasında 
anlamlı etkileşim bulundu. Bu yüzden, tüm 
zaman aralıklarındaki her konsantrasyon ANOVA 
tek faktörlü tekrarlayan ölçütleri ile değerlen-
dirildi. 

Dunnet-C testi spesifik zaman aralıklarında 
anlamlı bir farkın bulunduğu konsantrasyonları 
karşılaştırmak amacıyla kullanıldı. Fark p 
değerinin 0,05’den küçük olduğunda anlamlı 
kabul edildi.  

Bulgular 

Farklı gruplardaki PLF, GF ve OB’lerin yara 
bölgesini kaplama yüzdeleri ortalama (M) ± 

Tablo 1. Tüm konsantrasyonların ve tüm günlerin ortalama ve standart sapmaları 

 
2. gün (%) 

M ± SD 
5. gün  (%) 

M ± SD 
7. gün  (%) 

M ± SD 
9. gün  (%) 

M ± SD 
11. gün  (%) 

M ± SD 
%0,1 TZP 

1/3 trombin 
1,10 ± 2,27 17,68 ± 3,631,2 45,29 ± 19,701 82,99 ± 38,031,2,3 85,80 ± 34,791,3

%0,1 TZP 
½ trombin 

6,45 ± 2,55 18,51 ± 25,43 22,43 ± 27,341,2 49,70 ± 27,941,2 78,89 ± 41,021 

%0,5 TZP 
1/3 trombin 

32,54 ± 20,67 34,08 ± 26,12 43,62 ± 39,73 25,47 ± 38,132 56,46 ± 49,08 

%0,5 TZP 
1/2 trombin 

11,23 ± 10,97 23,26 ± 11,13 22,09 ± 26,72 55,78 ± 45,53 26,88 ± 36,14 

PLF 

Kontrol 2,06 ± 9,67 5,78 ± 1,561 23,56 ± 33,57 14,32 ± 17,052 60,78 ± 46,83 
%0,1 TZP 

1/3 trombin 
35,24 ± 1,45 62,56 ± 3,371,2 71,35 ± 43,051,2 100,00 ± 0,001,2,3 75,45 ± 38,451 

%0,1 TZP 
1/2 trombin 

7,29 ± 3,86 72,56 ± 29,461,3 71,33 ± 45,891 100,00 ± 0,001,2,3 69,66 ± 44,691 

%0,5 TZP 
1/3 trombin 

13,67 ± 9,89 61,56 ± 27,66 63,78 ± 29,73 64,37 ± 36,14 72,04 ± 38,97 

%0,5 TZP 
1/2 trombin 

13,69 ± 12,02 11,99 ± 5,49 41,87 ± 56,86 44,79 ± 54,46 68,86 ± 34,65 

GF 

Kontrol 34,78 ± 8,10 10,43 ± 2,89 47,19 ± 33,43 60,82 ± 40,46 62,96 ± 41,56 
%0,1 TZP 

1/3 trombin 
4,52 ± 2,,31 6,11 ± 4,56 11,39 ± 6,82 42,96 ± 78,43 81,93 ± 40,29 

%0,1 TZP 
1/2 trombin 

4,95 ± 3,89 9,38 ± 29,46 12,46 ± 5,13 35,73 ± 42,63 71,69 ± 44,69 

%0,5 TZP 
1/3 trombin 

3,62 ± 9,36 60,28 ± 27,97 9,69 ± 7,23 53,,37 ± 36,14 72,04 ± 38,97 

%0,5 TZP 
1/2 trombin 

13,69 ± 12,02 11,99 ± 5,49 27,98 ± 33,7 32,34 ± 39,46 78,00 ± 0,00 

OB 

Kontrol 2,54 ± 8,02 10,43 ± 2,89 37,13 ±12,9 54,83 ± 40,46 89,00 ± 17,8 

1 Aynı grupta konsantrasyonların 2. günle arasındaki farkları göstermektedir (p<0,05). 
2 Aynı konsantrasyonlarda hücre grupları arası farkları göstermektedir (p<0,05). 
3 Aynı hücre grubunda konsantrasyonlar arasındaki farkları göstermektedir (p<0,05). 
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standart sapma (SD) olarak günlere göre Tablo 
1’de sunuldu. Resim 2’de PLF’lerin 2., 5., 7. ve 
9. günlerde %0,1-1/3 trombin konsantrasyon-
larında yara kaplaması gösterilmektedir. PLF ve 
GF grubunda günler ve konsantrasyonlar arasın-
daki etkileşim anlamlıydı (p<0,05). Bu nedenle 
her grubun gruplar arası varyasyonu günlere 
göre analiz edildi. PLF %0,1 TZP-1 /3 trombin 
grubunun 2’inci gündeki yara kapanması ile 
sırasıyla 5., 7., 9. ve 11. günleri arasında an-
lamlı bir fark bulundu (p<0,05). Aynı anlamlı 
fark PLF %0,1 – 1/2 trombin grubunun 2’inci 
günü ile sırasıyla 7., 9. ve 11. günleri arasında 
da bulundu (p<0,05). GF grubunda, %0,1 TZP 
ve 1/2 trombin konsantrasyonunda ve %0,1 TZP 
ve 1/3 trombin konsantrasyonunda, 2’inci gün 
ile 5., 7., 9. ve 11. günler arasındaki yara 
kapanmasındaki fark anlamlıydı (p<0,05). Aynı 
zaman aralıklarında %0,5 TZP-1/3 trombin ve 
%0,5 TZP – 1/2 trombin konsantrasyonları 
arasında yara kapanma yüzdesindeki fark hem 
PLF, hem de GF’de anlamlı bulunmadı (p>0,05). 

Dunnet-C test sonuçlarına göre, PLF’lerin ikinci 
günde % 0,1 TZP konsantrasyonu %0,5 TZP 
konsantrasyonu ile karşılaştırıldığında yara 
kapatmada %0,1’lik TZP’nin daha etkin olduğu 
bulundu (p<0,05). Bu bulgu PLF’lerin beşinci 
günü için de geçerlidir. GF yara kapanmasında 
bu bulgu beşinci güne kaymıştır. %0,1 TZP 
konsantrasyonu %0,5 TZP ile karşılaştırıldığında 
hücreler üzerinde daha pozitif bir etkiye sahip-
tiler. Ancak, zaman aralıklarına odaklanıldığı 
zaman, %0,1 TZP–1/3 trombin ile %0,1 TZP–½ 
trombin konsantrasyonlarının yara kapanma-
sında hem PLF, hem de GF’ler üzerinde etkin 
olduğu bulundu. %0,1–1/3 trombin ve %0,1–½ 
trombin konsantrasyonlarında, bahsi geçen 
zaman aralıklarında GF’nin PLF’ye göre daha iyi 
cevap verdiği görülmektedir. 1/3 trombin ile 
%0,1 TZP grubunun yara çemberini anlamlı bir 
farkla (p<0,01) kapattığı ve GF cevabının PLF ve 
beklenildiği gibi OB hücrelerinin cevabından 
daha iyi olduğu ortaya kondu (p<0,01). 

OB grubunda günler ve konsantrasyonlar 
arasında anlamlı korelasyon saptanmadı. Tüm 
konsantrasyonlar kontrol grubuna göre daha 

yavaş hücre artışına sebep oldu ve kontrol 
grubunda ancak 11.günde yara kapanması 
saptandı.  

Tartışma 

Periodontal yara iyileşmesi çoklu hücresel ve 
moleküler etkileşimler vasıtasıyla düzenlenmek-
tedir. Hücresel seviyede, PLF, GF ve OB’ler 
arasındaki proliferasyon oranlarını karşılaştırmış 
olan çok az çalışma mevcuttur. Lacker ve 
arkadaşları13 yara iyileşmesi ile ilişkili hücresel 
olayları araştıran bir in vitro model geliştir-
mişlerdir. İnsan PLF ve GF kültürlerini kulla-
narak, 3 mm genişliğinde hücre bandı kaldır-
mışlar ve mekanik olarak in vitro yara oluştur-
muşlardır. GF’nin geçerli olan yönlendirilmiş doku 
rejenerasyon (GTR) prensipleriyle tutarlı olacak 
şekilde PLF’ye göre daha hızlı oranlarda yara 
alanlarını doldurduğunu göstermişlerdir. Bu 
çalışmada Lacker ve arkadaşları’nın13 yara modeli 
geliştirerek kantitatif yüzey kaplama analizinin 
tam olarak kontrol edilebildiği dairesel bir yara 
alanı oluşturulmuştur. In vitro yara gelişmesini 
takiben yaranın dolması, tüm göç etme ve 
proliferasyon etkilerinin bir ölçütü olarak göz 
önünde tutulduğunda GF’nin PLF’ye ve OB’ye 
göre yarayı daha hızlı oranlarda iyileştirdiği 
önceki çalışmalarla paralel olarak gösteril-
miştir.12-14  

TZP’nin PLF ve GF’ler üzerindeki etkisinin 
içerdiği fibrinojenin bu hücrelerce üretilen 
trombin tarafından parçalanması sonucu fibrine 
dönüşmesi yoluyla olduğu düşünülmektedir. 
Meydana gelen fibrin pıhtısı tip I kollagen 
sentezini yalnız başına veya TZP içinde bulunan 
PDGF, TGF-β ile birlikte fibrinojene göre daha 
güçlü olarak stimüle eder. TZP’nin hücre sayısını 
arttırma yetisine sahip olduğu ve eş zamanlı 
olarak ekstraselüler matris üretimini yükselttiği 
öne sürülmüştür.4 Bu iki etkinin birleşiminin 
periodontal hasar bölgesinde, yara iyileşmesine 
olumlu katkılarının olabileceği öngörülmüş-
tür.4,10,15 Bir in vitro çalışmada, Kawase ve 
ark.’ları4 fibrine dönüştürülmüş olan fibrinojenin 
TZP’de mevcut olan büyüme faktörleri ile kom-
binasyonunun hasarlı bölgede yara iyileşmesini 
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modele edebileceğini belirtmişlerdir. Okuda ve 
arkadaşları10 hem PDGF-AB’nin, hem de TGF- 
β1’in TZP preparatlarında yüksek oranda 
olduğunu göstermişler ve hücre tipine spesifik 
etkilerin periodontal rejeneratif tedavi için 
yararlı olabileceğini ileri sürmüşlerdir. Annunz-
iata ve ark.’ları16 TZP ile primer insan PLF’leri, 
GF’ler ve keratinositler arasındaki etkiyi araştır-
mışlar ve insan PLF proliferasyonunun güçlü 
stimülasyon, GF’lerinin büyüme oranlarında  
artış ve keratinosit proliferasyonunda göze 
çarpan bir azalma olduğunu vurgulamışlardır. 
Mevcut çalışmanın sonuçları bahsi geçen 
araştırmalarla paraleldir. Kontrol grubu ile 
karşılaştırıldığında, TZP uygulanan gruplar tüm 
konsantrasyonlarda daha iyi bir yara kapanması 
sergilemişlerdir (p<0,05). Ayrıca geliştirilen yara 
modeli dört farklı TZP konsantrasyonunun yara 
kapanması üzerindeki kantitatif etkisini değer-
lendirme olanağı vermektedir.      

Trombosit konsantreleri yara iyileştirme uygu-
lamalarında potansiyel olarak yararlıdırlar, çün-
kü hem doku kabuğu olarak, hem de güçlü 
mitojenik ve kemotaktik büyüme faktörlerinin 
kaynağı olarak işlev görürler.5,17-19 Ancak, TZP 
hazırlama yöntemi trombosit iyileşmesi ve akti-
vasyonunun farklı seviyeleri üzerine anlamlı 
etkiye sahiptir. Trombosit konsantrelerinin hazır-
lanması esnasındaki trombosit aktivasyonu 
erken agranül salımı ve toplama prosesi esna-
sında büyüme faktörleri kaybı ile sonuçla-
nabileceğini gösteren çalışmalar vardır.5,20 Bu 
nedenle, TZP hazırlama yöntemi trombosit 
sayısı, trombosit aktivasyon oranları ve büyüme 
faktörü profilleri yönünden farklılıklara sebep 
olabilir. TZP içindeki trombosit sayısının kemik 
rejenerasyonu üzerine etkisini in vivo olarak 
analiz eden Weibrich ve arkadaşları21 kullandıkları 
TZP konsantrasyonunun %10’dan daha az oldu-
ğunu bildirmişlerdir. Frèchette ve arkadaşları5 
%10’luk TZP kullanmışlar ve TZP büyüme fak-
törü içeriğini ve onun yara iyileşmesindeki rolünü 
araştırmışlardır. Mevcut çalışmada, kesin TZP 
konsantrasyonunu belirlemek için bir ön test 
uygulandı. %10 ve %5’lik konsantrasyonlarda 
PLF ve GF’lerin hayatta kalamayacağı saptandı. 
Bu durum kültür ortamının besinsel kaynaklarını 
PLF ve GF’ler ile paylaşan trombositler nedeniyle 

olabilir. Bu çalışmada yapılan ön testlere göre, 
en yüksek TZP konsantrasyonları %0,1 ve %0,5 
olarak belirlendi. SmartPReP® (Harvest Technologies 
Corporation, MA, ABD) üretici firması tarafından 
önerilen trombin konsantrasyonu %33’tür 
(1/3).12 Bu çalışmada %33’lük trombinin yanısıra 
½’lik konsantrasyon da kullanıldı, fakat 1/3 
trombinin 1/2’den daha iyi etki gösterdiği bulun-
du. Ayrıca, yara kapanmasında %0,1 TZP, %0,5 
TZP’den daha etkili bulundu.   

Bu çalışmada OB hücreleri tüm trombosit kon-
santrasyonlarına kontrol grubundan daha az bir 
proliferasyonla cevap verdi. İn vitro ortamda 
trombositlerin ortamdan besin alması osteo-
blastları daha çok etkiliyor olabilir. Ancak hav-
yan çalışmalarında TZP’nin osteoblastlar üzerin-
de çok sınırlı veya hiç etkisinin olmadığını 
gösterilmiştir.22,23 Osteoblastik aktiviteyi artır-
mak için farklı medyatörlerle TZP konsantras-
yonunun kombinasyonunun daha etkili sonuçlar 
vermesi beklenebilir.  

TZP’nin periodonsiyum hücreleri üzerindeki 
bildirilen in vitro etkileri trombositten salınan 
büyüme faktörleri için tarif edilenlere benzer-
likler göstermektedir. Özellikle, PDGF ve TGF-β 
güçlü mitojenik ve anabolik faktörler olarak etki 
gösterirler ve ekstraselüler matris oluşumu ka-
dar PLF proliferasyonunu belirgin olarak stimüle 
ederler21. TZP pıhtı oluşumu esnasında büyüme 
faktörleri, fibrin, fibrino-peptitler ve diğer aktif 
moleküllerden yüksek seviyede içerir.10,15,18 Bu 
sebeple TZP’nin periodonsiyum hücrelerinin 
davranışını PDGF ve/veya TGF-β ile etkilediği 
düşünülebilinir.10, 18  

Sonuç 

Bu in vitro çalışmanın sınırları içinde, TZP 
periodontal hücreler üzerine hücre tipine bağlı 
olarak farklı biyolojik etkiler sergilemektedir. 
Osteoblastlar üzerinde olumlu etkisi saptan-
mazken, özellikle gingival fibroblastların çoğal-
masını artırıcı etkisi periodontal rejenerasyonda 
yara iyileşmesini hızlandırması yönünden 
önemli olabilir. Ancak yumuşak doku iyileşme-
sinde etkinliğinin test edilmesi için yeni klinik 
çalışmalara gerek vardır. 
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