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OZET

TAVSAN B. Proantosiyanidin’in Dentin Mikrosertligine ve Biodentin’in
Baglanma Dayamimina Etkisinin Degerlendirilmesi. Hacettepe Universitesi Dis
Hekimligi Fakiiltesi Endodonti Anabilim Dalh Uzmanhk Tezi, Ankara, 2022.
Calismamizin amaci yeni bir irrigasyon soliisyonu olan Proantosiyanidin’in (PA)
dentinin mikrosertligine ve bariyer materyali olarak kullanilan Biodentin’in baglanma
dayanimina etkisini diger irrigasyon ajanlari ile karsilastirmali olarak incelemektir.
Calismada 112 adet tek kanalli insan disi kullanilmistir. Dislerin kronlarinin
uzaklastirilmasini takiben, standart bir i¢ ¢ap elde etmek igin kok kanallari ProTaper
ege sistemi (F5) ve #1-6 numara Peeso reamerlar ile sekillendirilmistir. Mikrosertlik
testi icin disler, %1,5 NaOCI, %2 CHX ve PA (%25 GSE)’nin uygulandigi 3 deney
(n=30) ve 1 adet (n=10) kontrol (DW) grubuna ayrilmistir. Her kokiin koronalinden 2
mm kalinliginda 2 dentin Kesiti elde edilmistir. Soliisyonlarin dentin mikrosertligine
etkilerini degerlendirmek igin Vickers mikrosertlik test cihazi kullanilmistir.
Baglanma dayanimi testi i¢in 3 adet deney (n=54) ve 1 adet (n=18) kontrol grubu
olusturulmustur. Soliisyonlarin uygulanmasiin ardindan tim gruplara Ca(OH)2
yerlestirilmistir. 2 hafta sonra Ca(OH)2 uzaklastirilarak koklerin koronal kisimlarindan
2 mm kalinliginda 2 dentin Kesiti elde edilmistir. Dentin kesitlerine Biodentin
yerlestirilmis ve baglanma dayanimi Push-out testi ile 6l¢iilmistiir. Ayrilma tipleri
kaydedilmistir. TUm veriler IBM SPSS 23.0 yazilimi kullanilarak p<0.05 anlamlilik
duzeyinde, tekrarlayan dlcimlerde varyans analizi (ANOVA) ve ikili karsilastirmalar
Bonferroni diizeltmesi kullanilarak analiz edilmistir. DW, PA ve CHX gruplari
arasinda mikrosertlik agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir
(p>0,05). NaOCl grubundaki mikrosertlik degerleri, istatistiksel olarak anlamli
diizeyde azalmigtir (p<0,05). PA grubunda baglanma dayanimi, NaOCI grubuna gore
anlamli sekilde daha diisiikk bulunmustur (p<0,05). CHX’in, NaOCI ve PA gruplari ile
arasinda baglanma dayanimi degerleri agisindan anlamli bir fark yoktur (p>0,05).
Tum gruplarda karigik tip ayrilma daha yiliksek oranda gozlenmistir. Adeziv tip
ayrilma, en fazla PA grubundadir ancak diger gruplarla arasinda anlamli fark yoktur
(p>0,05). Koheziv tip ayrilma ise, en fazla kontrol grubundadir ve sadece PA grubu
ile aralarindan anlamli fark goriilmiistiir (p<0,05).

Anahtar Kelimeler: baglanma dayanimi, GSE, mikrosertlik, Proantosiyanidin
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ABSTRACT

TAVSAN B. The Effect of Proanthocyanidin on Dentin Microhardness and the
Bond Strength of Biodentin. Hacettepe University Faculty of Dentistry,
Department of Endodontics, Specialization Thesis, Ankara, 2022. The aim of our
study is to examine the effect of Proanthocyanidin (PA), a new irrigation solution, on
the dentin microhardness and the bond strength of Biodentin, which is used as a barrier
material, in comparison with other irrigation agents. 112 single-canal teeth were
decorated, then prepared with the ProTaper file system (F5) and #1-6 Peeso reamers
to obtain a standard internal diameter. For the microhardness test, the teeth were
divided into 3 experimental (n=30) in which 1.5% NaOCI, 2% CHX and PA (25%
GSE) were applied and 1 control (n=10) groups. Two dentin sections of 2 mm
thickness were obtained from the coronal of each root. Vickers microhardness test was
used to evaluate the effects of solutions for microhardness. For the bond strength test,
3 experimental (n=54) and 1 control (n=18) groups were formed. After the application
of the solutions, Ca(OH). was placed in all groups. After two weeks, Ca(OH). was
removed and two dentin sections of 2 mm thickness were obtained from the coronal
parts of the roots. Biodentin was placed on dentin sections and bond strength was
measured by push-out test. The failure types were categorized. All data were analyzed
using repeated measures Analysis of Variance (ANOVA) at p<0.05 significance level.
Pairwise comparisons were made using Bonferroni correction. There was no
statistically significant difference among the DW, PA and CHX groups in terms of
microhardness (p>0.05). Microhardness values in the NaOCI group decreased
significantly with all groups (p<0.05. There was a statistically significant difference
among the groups in Bond strength evaluation. It was found significantly lower in the
PA group than in the NaOCI group (p<0.05). There was no significant difference
between CHX and NaOCI, PA groups in terms of bond strength values (p>0.05). Mix
failures was observed at a higher rate in all groups. Adhesive failures was most
common in the PA group, but there was no significant difference among the other
groups (p>0.05). Cohesive failures was most common in the control group, and there

was only a significant difference between them and the PA group (p<0.05).

Keywords: Bond strength, GSE, microhardness, Proanthocyanidin, push-out
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1. GIRIS

Kok kanal tedavisinin amaci, etkili bir kok kanal dezenfeksiyonu saglamak,
bakteri yikin( periradikiler doku iyilesmesiyle uyumlu seviyelere diisiirmek ve kok
kanal boslugunun tekrar enfekte olmasini 6nlemektir (1). Mekanik sekillendirme ile
kok kanal sistemindeki organik ve inorganik artiklarin temizlenmesi, apikal foramenin
konumunun korunmasi, kok kanali boyunca konik bir form olusturulmasi
hedeflenmektedir (2). Bu amagcla; geleneksel paslanmaz ¢elik el egeleri, ultrasonik ve
nikel-titanyum aletler kullanilarak kok kanalinin  temizleme/sekillendirmesi
yapilmaktadir (3). Kanal isthmuslari, apikal aksesuar kanallar ve ulasilamayan kok
kanal baglantilar1 gibi anatomik varyasyonlar nedeniyle kok kanal sistemini tamamen
sekillendirmek ve temizlemek zorlasmaktadir (4). Tam olarak temizlenemeyen bu
alanlarda doku kalintilari, bakteri ve bunlarin yan {irtinleri kalabilmekte, bu da kdk
kanal dolgu materyalinin adaptasyonunu oOnleyebilmekte ve kalici periradikiiler
enflamasyona neden olabilmektedir. Bu nedenle kok kanal sisteminin irrigasyon
ajanlar1 ile kimyasal olarak dezenfeksiyonu, tedavilerin basarisini arttiran 6nemli bir

asamadir (5).

Daimi dislerin gelisimi sirasinda, dis clirtigli, travma veya anatomik
varyasyonlarla iligkili olarak pulpa dokusunda meydana gelen degisiklikler ile kok
gelisim sUreci bozulabilmektedir. Kok ucu gelisimini tamamlamamis (immatiir)
dislerde pulpanin canliligini yitirmesi, kok dentininin olusumunun durmasina neden
olabilmekte ve bu durum agik kok apeksi, ince dentin duvarlari ve kisa kok kanal boyu
ile sonuglanabilmektedir (6, 7). Bu anatomik ve fonksiyonel kosullar; tedavi
basarisizliklarina, kiriklara ve dis kayiplarina neden olabilmektedir (8, 9). Canliligini
yitiren pulpa varligi, kok kanal sistemini savunmasiz hale getirmektedir. Patojenite
gelistirme ve periradikiiler dokularda enflamatuar hastalig1 indiikleme potansiyeli olan
mikroorganizmalarin ¢ogalmasina sebep olan bir ortam saglamaktadir. Bu durumda,
kok kanal sistemini miimkiin oldugunca dezenfekte etmek; mikroorganizmalarin
kolonizasyonuna yol agan tiim potansiyel besin kaynaklarini uzaklastirmak, kok kanal
tedavisinde daha da 6nem kazanmaktadir (3). Immatiir nekrotik pulpali dislerin ince
dentin duvarlar1 ve agik kok uglari nedeniyle, kok kanal sisteminin dezenfeksiyonu ve

ardindan da sizdirmaz bir sekilde doldurulmasi zorlagsmaktadir (10). Bu amagla
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arastirmacilar  gesitli tedavi segenekleri sunmuslardir. Bunlardan  birincisi
“apeksifikasyon” tedavisidir. Apeksifikasyon; kok kanalinin dezenfekte edilmesini ve
kanal boslugunun onarici materyaller ile doldurularak Kkalsifiye apikal bariyerin
olusturulmasini igeren bir tedavi islemidir (11). Geleneksel apeksifikasyon yontemi
uzun sureli kalsiyum hidroksit (Ca(OH)2) uygulanmasini igerir. Ancak calismalar,
immatiir dislerde uzun siireli Ca(OH), kullaniminin dentinin mekanik 6zelliklerini
degistirip, kok yapisini zayiflatarak disleri kok kirigina daha yatkin hale getirebildigini
gostermistir (12, 13). Daha yeni bir apeksifikasyon yontemi olan “Apikal Plug” ise
kalsiyum silikat esasli materyaller (Mineral Trioksit Agregat (MTA), Biodentine)
kullanilarak apikalde bariyer olusturma esasina dayanir (10, 14). Bu tedaviler
genellikle hastalik semptomlarinin gegmesini saglasa da kok olusumunun devamliligi
ve dentin duvarlarinin kalinliginin artmasi i¢in ¢ok az fayda saglar veya hi¢ fayda

saglamazlar (8, 15, 16).

Son yillarda arastirmacilar, immatiir nekrotik pulpali dislerde hasarli dokunun
canliligini geri kazanmasini ve kok gelisiminin (kok kanal duvarlarinin kalinlasmasi
ve/veya apikal kapanmasi) devam etmesini saglamak amaciyla pulpa dokusunun
revaskilarizasyonu ve revitalizasyonu olarak tanimlanan ‘Rejeneratif Endodontik
Tedaviler’ (RET'ler) iizerinde ¢alismislardir (17, 18). Bu tedavi protokolinde, kdk
kanal boslugunda yeni dokularin biiyiimesini destekleyen stratejiler 4 temel varsayim
Uzerine  kuruludur. Bunlar; etkili dezenfeksiyon/asepsi, apikal bdlgeden
farklilasmamis mezensimal kok hiicrelerin go¢ii, yeni dokunun biiylimesine izin veren
bir iskele olusturulmasi ve yeniden enfeksiyonu 6nlemek icin uygun bir koronal
restorasyondur (19, 20). MTA (ProRoot MTA, ABD) biyouyumlulugu, rejeneratif
potansiyeli, antibakteriyel 6zellikleri ile bu sizdirmazlig1 gerceklestirmek i¢in en ¢ok
kullanilan materyaldir (21). Bu tedavilerde, istenilen sizdirmazligi saglamak igin de
MTA bariyerinin 3-4 mm olmas: yeterlidir (19). Ancak MTA’nin zor manipiilasyonu,
uzun sertlesme siiresi, renklenme gibi dezavantajlar1 sebebiyle Biodentine (Septodont,
Fransa) kullanimi tavsiye edilmektedir. Biodentine, MTA’ya kiyasla basing dayanimu,
mikrosertlik, egilme dayanimi, sizdirmazlik ve baglanma dayanimi agisindan iistiin

oOzellikler gostermektedir (22, 23).

Kok kanal tedavilerinde Sodyum Hipoklorit (NaOCI), gucli doku ¢6zme

ozelligi ve hem gram negatif hem de gram pozitif bakterilere karsi genis bir



antibakteriyel aktivite gostermesi sebebiyle siklikla tercih edilen irrigasyon
solisyonudur. Fakat kiyafetleri agartma, gbze temasinda tahris, alerjik reaksiyonlar ve
kok apeksinin disina enjeksiyonu sonucu toksik reaksiyonlar olusturabilmektedir (24).
NaOCl’nin diger ve onemli bir dezavantaji ise, dentinin mekanik Ozelliklerini;
mikrosertligini, egilme dayanimini, elastisite modiiliinii ve gerilme dayanimini
azaltmasidir (25). RET'lerde %1-6 konsantrasyonlu NaOCl kullanilmistir (26).
Yiksek konsantrasyonlarda (%3'ten fazla) antimikrobiyal etkiye sahip olmasina
ragmen, periodontal ligament hiicreleri ve apikal papilla kok hiicreleri icin sitotoksik
oldugu gosterilmistir (27, 28). Amerikan Endodonti Dernegi (AAE), rejeneratif
tedaviler icin klinik uygulamalarda sitotoksik etkiyi en aza indirmek igin diisiik
konsantrasyonda NaOCl (1.5% 20mL/kanal, 5 dk) kullanilmasin tavsiye etmektedir
(29). NaOCl, smear tabakasinin inorganik bilesenleri iizerinde etkili olmadigindan
inorganik bilesenleri uzaklastirmak i¢in Etilen Diamin Tetraasetik Asit (EDTA) gibi
bir selasyon ajani ile birlikte kullanilmast onerilmistir (30). Ayrica EDTA, RET'de
dentin matriksinden biliylime faktorlerinin salinmasini  saglamak igin de
kullanilmaktadir (31). Kok kanalina EDTA uygulanmasi, dis pulpast kok hiicrelerinin
dentine dogru yer degistirmesini, yapigsmasini ve farklilagsmasini desteklemektedir
(32). Bunedenle AAE’nin belirttigi rejeneratif protokoliine gore 20 ml %17 EDTA ile

kok kanal sisteminin yikanmasi nerilmektedir (29).

Kok kanal sisteminin dezenfeksiyonunda kullanilan bir diger irrigasyon ajani
Klorheksidin (CHX)’dir. CHX, genis spektrumlu antimikrobiyal kapasitesi, uzun
stireli etkinligi ve NaOCl'ye gore diisiik toksisite saglamasiyla alternatif bir irrigasyon
ajan1 olarak gosterilmistir (33, 34). Ancak CHX'in organik doku ¢6zici etkisinin
olmamasi (35, 36) nedeniyle kullanimi tartismalidir. Yapilan ¢alismalarda, son yikama
soliisyonu olarak kullanimi yararli olmasina ragmen endodontik tedavide ara yikama
soliisyonu olarak kullanimi desteklenmemistir  (37). Ayrica %0,2 ve %?2
konsantrasyonlarda 15 dakika siireyle CHX tedavisinin Ca*? ve P~ seviyelerini ve kok

dentinin mikrosertligini azalttigi da bildirilmistir (38, 39).

Endodonti pratiginde kullanilan irrigasyon ajanlarinin yukarida belirtilen
dezavantajlar1 nedeniyle arastirmacilar yeni irrigasyon soliisyonlar1 arayisinda
olmuslardir. Insan pulpa hiicrelerine diisiik sitotoksisite gosteren (40) ve E. Faecalis’e

kars1 giiglii antimikrobiyal aktiviteye sahip olan Proantosiyanidin (PA) bakimindan



zengin liziim ¢ekirdegi ekstresi (GSE) bu ajanlardan biridir (41-43). Flavan-3-ol alt
birimlerinden olusan ve cesitli sebzelerde, meyvelerde, kabuklu yemislerde,
¢ekirdeklerde ve aga¢ kabugunda yaygin olarak bulunan PA’nin; antimikrobiyal
aktivitesi disinda antioksidan, antiinflamatuar, immiinomodiilator, antimutajenik ve
vazodilator etkiler de gosterdigi bildirilmistir (44, 45). GSE’nin dentinin biyomekanik
ozelliklerini, biyostabilitesini artirdigit ve kovalent kollajen ¢apraz baglarim

destekledigi gosterilmistir (46-48).

Rejeneratif tedavilerde; sizdirmazlik saglamak icin, koronal bdlgeye
biyomateryallerin uygulanmasindan Once kullanilan irrigantlar ve medikamentler
yapilan tedaviyi bircok yoOnden etkilemektedir. Tedavinin  basarisinda
biyomateryallerin baglanma dayanimi biiyiik 5nem tasimaktadir. A¢ik kdk apeksi, ince
dentin duvarlari ve kisa kok kanal boyu nedeniyle immatiir dislerin mekanik 6zellikleri
de kullanilan irrigant ve medikamentlerden etkilenmektedir. Zayif yapida olan
immatiir dislere, irrigasyon soliisyonlarinin uygulanmasinin dentin mikrosertligini ve
kirilma direnci azalttig1 dolayisiyla tedavi basarisini etkileyen 6nemli bir faktor oldugu

gorulmektedir.

Bu caligmanin amact; yeni bir irrigasyon soliisyonu olarak kullanilan PA’nin
dentinin mikrosertligine ve bariyer materyali olarak kullanilan Biodentin’in baglanma
dayanimina olan etkisini endodonti pratiginde kullamilan irrigasyon ajanlar ile

karsilastirmali olarak incelemektir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Kék Olusum Sureci

Koklerin gelisim evresi, mine ve dentinin olusumunu takiben, bu siirecin mine-
sement birlesimine ulagsmasiyla baslamaktadir (49). i¢ ve dis mine epitelleri servikal
diigiim olarak bilinen bir noktada birlesmekte ve bu anatomik kronun son asamasini
ve kok olusumunun basladigi yeri tamimlanmaktadir (50). Servikal diigiimiin
distalindeki i¢ ve dis mine epitelleri prolifere olarak ileride kok kanal1 olacak yapinin
i¢ tarafina bakan epitelyal diyaframi1 ve devaminda cift katl Hertwig Epitelyal Kok
Kinini (HERS) olusturmaktadir. HERS, kok olusumu tamamlanana kadar apikal yonde
prolifere olmaya devam etmektedir (51). HERS’nin uyarict ve sablon gorevi
gormesiyle odontoblastlar farklilasmakta ve kok dentin yapimi ger¢eklesmektedir.
Daha sonra HERS’in parcalanmasi, dental folikil htcrelerinin sementoblastlara
farklilasmasina ve sement olusumuna izin vermektedir. HERS, bu sekilde koklerin
sayisini, boyutunu ve seklini belirlemektedir. Bircok diste HERS, kok gelisimi
tamamlandiktan sonra parcalanarak Malassez epitel hiicre artiklarini olusturup
periodonsiyumda kalabilmektedir (52). Kok gelisimi, pulpa ile periodonsiyum
arasindaki iligkiyi ve sinir-damar paketinin girisini saglayan kokiin en ug¢ kismi olan
apikal foramenin olugmasiyla tamamlanmaktadir (53). Ayrica kok gelisiminin bitmesi

ve apeksin kapanmasi disin stirmesini takip eden 3 y1l iginde olmaktadir (54) (Sekil 1).

Enamel organ

AN Inner enamel
Enamel o et Ameloblasts

epithelium
Outer enamel
epithelium

Dentin

Future pulp
zone

Odontoblasts S Cervical loop

Epithelial diaphragm

Developing
periodontal
Epithelial rests fibers
Odontoblasts Root sheath
(HERS) o~y Cementoblast
Epithelial —‘.;._._-._- Y
diaphragm g
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2.2. immatiir Dislerde Endodontik Tedavi Gerektiren Durumlar

Immatiir daimi disler; kok gelisimi tam olarak gerceklesmemis ve kok ucu
kapanmamus dislerdir. Kok gelisimi devam eden daimi disler; ¢uruk, travma ayrica
dens invajinatus ve dens evajinatus gibi gelisimsel dis anomalileri nedeniyle pulpal
enflamasyon ve nekroz riski altindadir (56, 57). Bu durum kok gelisiminin durmasina;
dislerin apekslerinin agik, dentin duvarlarinin ince olmasina ve kron-kok oranlarinin
degismesine yol agmaktadir. Bu ylzden nekroze pulpali immatiir daimi dislerin

endodontik tedavisi de normalden farkli olarak zorlasmaktadir (58).

Travmatik Dental Yaralanmalar, ¢cocukluk caginda sik goriilen ve toplumun
yaklasik %20'sini etkileyen bir durumdur. immatiir daimi kesici dislerde pulpanin
canliligin1 kaybetmesinin en sik nedeni de travmatik dental yaralanmalardir. Yalnizca
daimi dislenme doneminde prevalansin %15,2 oldugunu bildirilmistir (59). Travmay1
takiben, ilgili disin etrafindaki damarlarin sikismasi veya yer degistirmesi sonucu
disin apikal kan akimi tamamen veya kismen kesilebilmektedir. Apikalden gelen kan
akimi tekrar saglanamaz veya yetersiz kalirsa pulpa nekroze olabilmektedir (60). Cogu
durumda, travmanin kendisi, pulpa ve periradikiler nérovaskiler beslemeyi bozmakta
ve sement yuzeyinde yaralanmaya neden olabilmektedir. Bu durum, pulpay1 ve
periodontal dokulari, travmaya eslik eden bakteri gegisine ve kok yuzeyini

rezorpsiyona kars1 daha az direngli hale getirmektedir (61).

Pulpa hastaliginin en sik nedeni ciiriiktiir. Ciiriik igerdigi bakteriler ve
toksinleri ile pulpa dokusunun enflamasyonuna ve fibrozisine sebep olan ¢ok faktorli
bir hastaliktir. Bakteriler ve toksinleri kanal i¢inden uzaklastirilmazsa kronik
enflamasyon gelisebilmekte ve pulpa dokusunda kismen nekroz baglamaktadir. Uzun
streli enflamasyon veya tekrarlayan uyaranlar pulpanin kendini onarma kapasitesini

diisiirmekte ve sonunda pulpay1 tamamen nekroze edebilmektedir (60, 62).

Immatiir dislerde pulpa nekrozunun baska bir etiyolojisi de; dens evaginatus
veya dens invaginatus gibi anatomik varyasyonlardir. Bunlar RET'ler uygulanan
vakalarin yaklasik %36'sin1 olusturmaktadirlar. Dens evaginatus, bu iki dental anomali
arasinda daha yaygindir (56). Dens evaginatus, klinik ve radyografik muayenede, arka
diglerin (mandibular premolar) oklizal yuzeylerinde veya 6n dislerin (maksiller

anterior disler) fasiyal veya lingual ylzeylerinde anormal bir tuberkil olarak tarif



edilen aksesuar bir ¢ikint1 olarak gortilmektedir. Tiiberkiiller, ince bir pulpa uzantisini
kaplayan mine-dentin tabakasina sahiptir (63). Bu tberkillerin, okluzal travmatik
kuvvet nedeniyle anormal asinmasi veya kirilmasi; pulpanin agia ¢ikarak erken
kaybedilmesiyle sonuglanmaktadir (64). Dens invaginatus ise, Kkalsifikasyon
tamamlanmadan mine organinin dental papilla icine invajinasyonu sonucu
olugsmaktadir. Dens invaginatus en sik maksiller lateral kesicilerde gorilmektedir.
Invaginasyon minede baslamaktadir ve koke kadar uzanabilmektedir. Bu lezyonlar
klinik olarak 6nemlidir, ¢iinkii agiz boslugundan gelen bakteriler bu varyasyonlar igine
kontamine olabilmekte ve cogalabilmektedirler, bu durum da erken curtklerin

gelismesine ve sonug olarak da pulpa nekrozuna yol agabilmektedir (65).
2.3. immatiir Dislerde Endodontik Tedavi Yontemleri

Pulpa nekrozu, kok kanal sistemini savunmasiz hale getirmektedir. Patojenite
gelistirme ve periradikiiler dokularda enflamatuar hastaligi olusturabilme potansiyeli
olan mikroorganizmalarin ¢ogalmasina sebep olan bir ortam saglamaktadir. Kok kanal
sistemini miimkiin oldugunca dezenfekte etmek, mikroorganizmalarin yeniden
kolonizasyonuna yol acan tum potansiyel besin kaynaklarini uzaklastirmak igin
gerekmektedir (3). Immatiir dislerin, apekslerinin agik, dentin duvarlarinin ince ve kok
boyunun kisa olmasi; kok kanal tedavisini zorlastirmakta ve disleri kirilmaya egilimli
hale getirmektedir (66, 67). Bu dislere geleneksel kok kanal tedavisi ile apikal bariyer
olusturmak istenirken gutta-perkanin disin apikalinden tagmasi ve kok kanalinin
sekillendirilmesi sirasinda dentin duvarlarinin daha da kirilganlagsmasi gibi istenmeyen
sonuglar olusabilmektedir. Bu sonuglar tedavide basarisizliklara veya kirilmalar

sonucu dislerin erken kayiplarina neden olmaktadir (68).

Immatiir daimi dislere yapilan tedavilerde amag; mevcut apikal patolojiyi
tyilestirmek, semptomlarin klinik olarak ¢oziilmesini saglamak, devam eden kok
gelisimini  desteklemek ve pulpa dokusunun fonksiyonel yeterliligini geri
kazandirmaktir (10). K6k kirilma riskini azalttigi ve disin kron/kok oranini iyilestirdigi
igin kok gelisiminin devam etmesi beklenmektedir. Bu disleri fonksiyonel ve estetik
nedenlerle tutmaya calismak Onemlidir ve alternatif tedaviler genellikle biyime
tamamlanana kadar diisiinilmemelidir (60). ). Etkilenen pulpanin canliligina bagh

olarak tedavi yaklagimi degismektedir. Vital olmasi halinde apeksogenezis
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distintiliirken (69); nekrotik pulpali ve agik apeksleri olan immatlr daimi disler igin
ic ana tedavi segenegi vardir. Bunlar; Ca(OH)2 ile apeksifikasyon, kalsiyum silikat
esasli materyaller ile apikal bariyer olusturmak ve rejeneratif endodontik tedavileri
icermektedir (60).

2.3.1. Apeksogenezis

Apeksogenezis; kok ucunun olusumunu ve fizyolojik gelisimini tesvik etmek
i¢in gergeklestirilen vital bir pulpa tedavisi olarak tanimlanmaktadir (70). Immatur
daimi dislerin vital olmas1 halinde direkt/indirekt pulpa kaplamalar1 ve parsiyel/total
pulpotomiler ile; pulpanin canliligini1 koruyarak kdk kompleksinin normal gelisimini
desteklenmesine dayanan bir tedavidir (71). Pulpanin canliligin1 ve apikal gelisim
diizeyini belirlemek icin hastalar U¢ aylik araliklarla takip edilmektedir. Pulpanin geri
dontigiimsiiz olarak enflamasyonu/nekrotik hale geldigi belirlenirse veya herhangi bir
rezorpsiyon olusur ise pulpa uzaklastirilmali ve alternatif tedavilere yonenilmelidir
(69).

2.3.2. Apeksifikasyon

Apeksifikasyon; nekrotik pulpali immatir bir diste kokiin apikal geligsiminin
devam etmesi veya apeksi agik olan bir kokte kalsifiye bariyer olusturma esasina
dayanan bir tedavi yontemidir (70). Apikal bariyer olusumunu indiiklemek i¢in uzun
stireli Ca(OH)2’nin kanal iginde bekletilmesi veya kalsiyum silikat esasli materyallerin
yapay bir apikal bariyer olarak kanal i¢ine yerlestirilmesi islemlerini icermektedir.
Ancak bu yontemler; semptomlarin gegmesini saglasa da kok duvarinin kalinlasmasini

veya kokiin gelisimini desteklememektedir (72).
2.3.2.1. Ca(OH)2 ile Apeksifikasyon

Apikal bariyer olusumunun uyarilmasi ig¢in g¢esitli materyaller Onerilmis
olmasina ragmen, Ca(OH)2 siklikla tercih edilen kanal i¢i ilactir. Periapikal dokularin
bu materyale reaksiyonunun, pulpa dokusununkine benzer oldugu gosterilmistir (73).
Ca(OH),, yarattig1 ¢ok katmanli bir nekroz tabakasi ile alttaki dokuda diistik dereceli

tahris olusturarak matriks Uretimi saglamakta ve buna bagli olarak da mineralizasyon



9

gerceklesmektedir. Ca*? iyonlar1 bu kollajen matrikse cekilmekte ve Kalsifikasyonu
baslatmaktadir (74).

Apikal bir bariyerin mineralizasyonunun, mikroorganizmalarin yoklugu ve
yiuksek pH dlzeyi ile daha basarili oldugu gosterilmistir. Ca(OH)2, yuksek
antibakteriyel 6zellige sahiptir. Ayrica oldukca oksidan ve reaktif olan OH* iyonlarin
serbest birakarak bakteriyel sitoplazmik membraninda ve DNA’da hasara ya da
protein denatiirasyonuna sebep olmaktadir (69). Ca(OH).’in yuksek pH'min sert doku

olusumunu indiikleme kabiliyetinde de dnemli bir unsur oldugu g6sterilmistir (75).

Bu tedavi segenegi, giris kavitesinin agilmasinin ardindan kok kanalinin
mekanik/kimyasal olarak temizlenmesi ve daha hizli bir iyilesme saglamak igin
periyodik olarak degistirilen bir Ca(OH). medikamentinin uygulanmasini
icermektedir. Ca(OH)2’in degistirilmesi gerekip gerekmedigi veya ne siklikla
degistirilecegi konusunda tartismalar mevcuttur. Ancak ilk degisimin 4-6 hafta sonra
yapilmasi, daha sonra ise hekimin apeksi ege ile kontrolii esnasinda bir bariyer
hissetmesi ile sonlandirilmak tizere her 2-3 ayda bir degisimi tavsiye edilmektedir (76).
Mineralize bariyer olusmasindan sonra kok kanali pat ve gutta-perka ile
doldurulmaktadir. Ne yazik ki bu islem; uzun bir tedavi olmasi, tamamlanmasinin 6-
24 ay arasinda siirmesi, hastadaki ilerlemeyi ve medikament degistirme ihtiyacini
degerlendirmek i¢in birden fazla seans gerektirmesi ve seanslar arasi enfeksiyon riski

gibi baz1 dezavantajlar sunmaktadir (21).

Bu yontemin bagka bir dezavantaji ise, kok kirigi riskini artirarak dentinin
mekanik 6zelliklerini zayiflatmasidir (15). Dentinin egilme dayanimi, hidroksiapatit
kristalleri ve kollajen arasindaki baglantilar tarafindan saglanmaktadir. Ca(OH)2
alkalinitesi bu baglantilar1 etkileyerek dentini zayiflatmakta ve kirilmaya meyilli hale
getirmektedir (12). Literaturde, Ca(OH)2’nin bir aydan daha uzun sire kullanildiginda
dentinin mekanik ozelliklerinde olumsuz degisikliklere sebep oldugu da gosterilmistir
(77-79).

2.3.2.2. MTA ile Apeksifikasyon

Daha yakin zamanlarda, yeni bir materyal olan MTA kullanilarak “Apikal
Plug” olarak adlandirilan baska bir apeksifikasyon ¢esidi tanimlanmistir (80). Koronal
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sizdirmazligin endodontik basarisizligi 6nlemedeki 6nemi iyi bilinmektedir (81, 82).
Bu nedenlerle, tek seans apeksifikasyon onerilmistir. Bu tek seansta apeksifikasyon
tedavisi, “biyouyumlu bir materyalin kok kanalinin apikal ucuna cerrahi olmayan
uygulamasi” olarak tanimlanmaktadir. Amag, kok kanalinin hemen doldurulmasini

saglayacak yapay bir apikal bariyer olusturmaktir (83).

MTA ile apikal plug teknigi i¢in klinik uygulamalar asagidaki sekilde

Ozetlenebilir;

1. Ilk seansta; giris kavitesinin agilmas1, NaOCI ile irrigasyon yapilmas ve bir

hafta boyunca kalacak sekilde Ca(OH)2’in kanala yerlestirilmesi,

2. Ikinci seansta; Ca(OH), kanaldan uzaklastirilmasi, yikama protokolii ve
kanalin kagit konilerle kurutulmasini takiben, bir tasiyici ile kanalin apikal
kismina 3-4 mm'lik MTA yerlestirilir. Materyalin koronal kisminin nemle
sertlegsmesini saglamak i¢in kanala nemli bir pamuk pelet yerlestirilir ve dis

gecici bir restorasyon materyali ile kapatilir.

3. 72 saat sonra MTA sertlesince kanalin geri kalan1 gutta-perka ve pat ile
doldurulur (84).

Kanalda olusturulmas: gereken bariyer materyalinin  miktarinin, sizintiy1
engelleyecek ve yer degistirmeye karsi yeterli direnci gosterecek sekilde olmasi

onemli bir asamadir (85).

Son yillarda, MTA, Ca(OH)z'e gore avantajlari nedeniyle apeksifikasyon i¢in
ilk tercih edilen materyaldir. MTA, daha kisa tedavi suresi (2-3 randevu) ve daha iyi
hasta uyumu saglamaktadir (86). MTA'min biyouyumlulugu, kok ucundan ¢ikan
MTA'min olumsuz bir doku cevabi Tlretmedigini veya periapikal 1yilesmeyi
etkilemedigini gosteren calismalarla desteklenmistir (87). Aynmi zamanda iyi bir

sizdirmazlik 6zelligine sahiptir ve nemli ortamda sertlesebilmektedir (88).

TUm bu olumlu yonlerinin yanisira, MTA ile apikal bariyer tekniginin bir
dezavataji, kok gelisiminin devam etmesine veya kron/kdk oraninda iyilesmeye izin
vermemesidir (89). Dolayisiyla, MTA apikal bariyer teknigi ile kok kirigr riski

mevcuttur, ancak Ca(OH). tedavisine gore daha az olabilmektedir (90). MTA'nin
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yuksek maliyeti de apeksifikasyon materyali olarak kullaniminda sinirlayict bir
faktordir (86).

2.4. Rejeneratif Endodontik Tedavi

2001 yilinda, apikal periodontitisli ve siniis yolu bulunan immatiir daimi disi
tedavi etmek icin endodontide “revaskilarizasyon” ad1 verilen yeni bir tedavi segenegi
tanitilmistir (17). Kok kanal sisteminde olusan dokular sadece kan damarlar1 degil
ayn1 zamanda yumusak ve sert dokular da oldugu i¢in, revaskularizasyon terimi yerine
“revitalizasyon” daha gecerli bir terim olarak tavsiye edilmistir (91). 'Rejeneratif
endodonti' terimi, AAE tarafindan 2007 yilinda doku miihendisligi prensiplerine
dayali olarak benimsenmistir (18). Rejeneratif endodontide; enfeksiyon, travma veya
gelisimsel anomaliler nedeniyle hasar gérmiis pulpa dokusunu yenilemek i¢in kanal
boslugunda doku miihendisliginin ii¢lii kavrami olan; kok hiicreler, biyomimetik yap1
iskelesi ve biyoaktif buyime faktorleri uygulanmaktadir (92). Revitalizasyon terimi,
Avrupa Endodonti Dernegi (ESE) tarafindan kullanilmigtir (93). Endodonti
literatlirlinde rejeneratif endodonti tedavi, revitalizasyon ve revaskilarizasyon es

anlamlidir ve birbirinin yerine gecebilmektedir. (7).

Rejeneratif endodonti; dentin, kok yapilart ve ayrica pulpa-dentin
kompleksinin hiicreleri dahil olmak iizere hasarli dis yapilarim1 degistirmek icin
tasarlanmis biyolojik temelli islemler olarak tanimlanmaktadir (94). Bu yontem, tedavi
edilen dislerde kok gelisiminin devam etme potansiyelini korumasi nedeni ile immatiir
dislerin geri doniisiimsiiz olarak hasar gormiis pulpalari i¢in gelistirilmis bir alternatif

tedavi olarak onerilmistir (66, 72).
Rejeneratif Endodontik Tedavi Asamalari

Rejeneratif endodontik tedavide dogru endikasyon ve vaka se¢imi son derece
6nemlidir. AAE nin tavsiye ettigi tedavi protokolline gore vaka sec¢imi igin su Olgttler

dikkate alinmalidir;
» Nekrotik pulpali ve olgunlasmamis apeksli disler,

» Post/kor ya da final restorasyonu icin pulpa boslugunun dahil edilmesi

gerekmeyen disler,
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»  Uyumlu hasta/ebeveyn,

« lIslemi uygulamak icin kullanilmas: gereken antibiyotiklere ve ilaglara

alerjisi olmayan hastalar,

AAE’nin yaymladigi ve 2018 yilinda yenilenen, rejeneratif tedaviler i¢in klinik
uygulamalara yonelik asamalar su sekilde agiklanmistir (Sekil 1).

1.SEANS

* Aydinlatilmis onam formunu takiben, tedavinin iki veya daha fazla
randevuda gergeklestirilmesi, sik takip gerektirmesi, kullanilan antimikrobiyallerin
alerjenik potansiyeli ve diste renk degisikligi yaratabilmesi, iyilesmeme, agri ve
enflamasyon gibi olumsuz etkilerin olusabilecegi hastaya ag¢iklanmalidir.
Apeksifikasyon, ¢ekim veya hi¢ tedavi uygulanmamasi gibi diger alternatif tedavi

secenekleri hakkinda hasta bilgilendirilmelidir.

» Lokal anesteziyi takiben disi izole edebilmek i¢in rubber-dam takilir ve giris

kavitesi agilir.

» Kok kanalina giris yapildiktan sonra kiigiik egeler ile ¢alisma boyu belirlenir.
Periapikal bosluga tagsma olasiligini en aza indirecek sekilde ¢alisma boyundan
yaklagik 1 mm kisa boyda irrigasyon ignesi yerlestirilerek 20 mL NaOCI soliisyonu
ile 5 dakika boyunca yikanir. Apikal dokulardaki kok hicrelere sitotoksitesini
azaltmak icin daha diisiik NaOCIl konsantrasyonlari1 (%1.5) Onerilir. Ardindan salin ya
da EDTA (20 mL/kanal) ile 5 dk irrigasyon yapilir.

» Kanallar kagit koniler ile kurutulduktan sonra kanal i¢i medikament
uygulanir. Bu amagla kanal i¢i medikament olarak siklikla Ca(OH)2, t¢li (TAP) ve
ikili (DAP) antibiyotik patlarindan herhangi biri kullanilmaktadir. Eger TAP
kullaniliyorsa, minosiklin igerigi sebebiyle renklenmeye sebep olmamasi igin pulpa
odas1 bir dentin baglayici ajan kullanilarak kapatilabilir ya da TAP’m mine-sement

seviyesinin altinda yerlestirilmesi saglanabilir.
* 3- 4 mm’lik Cavit™, [IRM™, cam iyonomer veya baska bir gecici materyal
ile giris kavitesi sizdirmaz bir sekilde kapatilir. Hastanin durumunu degerlendirmek

icin 1-4 hafta sonra tekrar randevu olusturulur.
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2.SEANS

» 1-4 hafta sonra takip randevusunda, hastanin semptomlar: devam ediyorsa
ve/veya enflamasyon belirtileri varsa, ayni1 veya farkli bir antimikrobiyal ajan ile ek

tedavi suresi gerekebilir.

* Herhangi bir semptom veya enflamasyon belirtisi yoksa, rejeneratif islemin
bir sonraki asamasina devam edilir. Hastaya lokal anestezi olarak kanama
indiksiyonunu engellememesi icin vazokonstriktor icermeyen %3 Mepivakain yapilir

ve dis izloasyonu rubber-dam ile saglanr.

* 20 mL %17 EDTA ile irrigasyon yapilarak kanaldan medikamentler

uzaklastirilir. Kanallar kagit koniler ile kurutulur.

* Periapikal bolgeden kanamay1 indilklemek icin 6nceden egim verilmis bir K
tipi ege apikal foramenden 2 mm 6tede dondirilerek mine-sement birlesim seviyesine
kadar tiim kanalin kanla dolmasi saglanir. Kan pihtist olusturmaya bir alternatif,
trombositten zengin plazma (PRP), trombositten zengin fibrin (PRF) veya otolog fibrin

matrisinin (AFM) kullanilmasidir.

» Kanama seviyesi, 3-4 mm bariyer materyalinin yerlestirilmesine olanak
saglayacak dlzeyde birakilir. Ayrica yerlestirilecek bariyer materyalinin daha apikale
itilmesini  engellemek igin kan pihtisinin iizerine CollaPlug™, Collacote™,

CollaTape™ gibi emilebilir bir matris kullanilabilir.

» Mine-sement birlesiminden 3-4 mm altinda ve kollajen matriksinin tzerini
oOrtecek sekilde bir kalsiyum silikat esasli materyal uygulanir. Bunun igin ilk akla
gelen MTA olsa da renklenme yapabilecegi igin estetik kaygmin oldugu dislerde
MTA'ya alternatifler olarak Biodentine ya da EndoSequenceBC diisiiniilmelidir. Daha

sonra dis sizdirmaz bir sekilde daimi restorasyon ile kapatilir (Sekil 2.2.).

* Hasta 6., 12. ve 24. ayda takip randevularina ¢agrilarak klinik ve radyografik

olarak degerlendirilir.
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(a) Apeksleri agik, nekrotik pulpali ve apikal periodontitisli immatiir disler, (b) Giris kavitesinin
acilmasi, (c) Radyografi alinarak ¢aligma uzunlugunun belirlenmesi, (d) % 1.5 NaOCl, ardindan salin
veya %17 EDTA ile irrigasyon, (e) kagit koniler ile kanallarin kurutulmas, (f) Ca(OH), veya TAP gibi
kanal i¢i ilaglarin kanala yerlestirilmesi ve gecici dolgu materyali ile kapatilmasi. Herhangi bir
enfeksiyon belirtisinin olmadigint dogruladiktan sonra 2. Seansta; (g) kanal i¢i ilacin %17 EDTA ile
uzaklastirilmasi ve ardindan steril salin ile irrigasyon, (h) kagit koniler ile kanallarin kurutulmasi, (i ve
) apikal foramenin Gtesinde 6nceden egim verilmis bir kanal egesi ile kanama odaginin olusturulmasi,
(k) kan pihtisi iizerine MTA gibi kalsiyum silikat esasli simanin yerlestirilmesi, (1) Pulpa-dentin
rejenerasyonu, dis canliliginin korunmasinin yani sira kanal duvarlarinda kalinlagma, kékte uzama ve
apikal kapanma ile kok gelisiminin devam ettigi dis goriintiisii (95).

G TR . MTA

3 &<

Sekil 2.2.Revaskularizasyon asamalari sematik gosterimi.

Nekrotik pulpali immatiir diglerin basarili revaskiilarizasyonu esas olarak 3 ana
bilesene baghdir;

- Dezenfeksiyon

- Mezensimal kok hiicrelerin (MSC) gogii ve bir iskele kurulmasi

- Koronal bariyerin yerlestirilmesi ve restorasyon

Tum endodontik islemlerde mikrobiyal biyofilmin ortadan kaldirilmasi ¢ok
onemlidir. RET'de dezenfeksiyon, kok hiicrelere elverigli bir ortam igin zemin
hazirlamaktadir (96). Apikal papilla ve periodontal ligament gibi periapikal
dokulardan gelen MSC'ler, kok kanal sistemine alinmaktadir ve MSC’lerin rejeneratif

siireclere aracilik ettigi diisliniilmektedir. Kok hiicrelerinin canli kalmasini ve
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farklilagsmasini etkileyen cesitli faktorler nedeniyle, dnceden var olan biyofilmlerin
uzaklastirilmas: ve dezenfeksiyon igin kanal sisteminde kullanilan materyallerin
dikkatli secilmesi gerekmektedir (56). Mevcut AAE (29) ve ESE (93) kilavuzlari,
kalan dentini korumak icin kanal sistemlerinde ya minimum sekillendirme yapilmasini
veya hi¢ yapilmamasini 6nermektedir. Bu nedenle RET'ler, mikrobiyal biyofilmin ve
yan drinlerinin ortadan kaldirilmasi igin tamamen kimyasal dezenfeksiyona
guvenmektedir (20, 26).

RET'lerde indiiklenmis kanamanin ilk kullanimi (yani revaskiilarizasyon),
apikal iyilesmede bir kan pihtistnin roliini aragtiran Dr.Nyggard-Ostby'nin
caligmasina dayanmaktadir (97). 2011 yilinda yapilan bir klinik ¢alisma ile kanama
indlksiyonu i¢in apikal dokularin tahris edildigi hastalarda 6nemli konsantrasyonlarda
MSC'lerin kok kanallarina gog ettigi gosterilmistir (98). Uygun bir 3-boyutlu matriks,
kok hucrelerin uygun organizasyonuna ve rejeneratif bir suire¢ sirasinda hiicreler arasi
etkilesime izin vermektedir. Bu nedenle, kan pihtisinda bir fibrin aginin olusumu, 3
boyutlu bir matrikste c¢ogalan hicreler icin iskele gorevi gormektedir. Bazi
caligmalarda, yeterli kan pihtisi eldesi ongortilememesi (56) nedeniyle; PRP (99), PRF
(100), ve fibroblast tlrevli blytme faktoriini iceren enjekte edilebilir yap1 iskelesi
(101) gibi diger iskele matriksleri kullanilmis ve bir kan pihtisi ile karsilagtirilarak
basart gostermistir. Bu islemin  diger onemli bir adimi, diger biyoseramik
materyallerin yam1 sira MTA veya Biodentine gibi mineralizasyon &ncusu,
biyouyumlu ve antibakteriyel etkinligi olan materyaller ile biyoaktif bir “koronal
plug”mn olusturulmasidir (26). Bu materyallerin, MSC'lerin proliferasyonuna izin
verirken, MSC'lerin odontoblast benzeri hiicrelere farklilagsmasini tesvik ettigi
gosterilmigtir (102, 103). Kanal agzinin bakteri gecisine karsi sizdirmaz bir sekilde
kapatilabilmesi igin bu biyoaktif materyallerden kokiin servikal kismima mine-sement
birlesiminin altinda 3-4 mm kadar bir tabaka yerlestirilmesi onerilmistir (94, 104).
Ancak biyomateryalin yerlestirildigi bolgede yeni doku gelisimi olmadigi (66) ve daha
kalin bir koronal bariyer kirilma direcine ek bir katki saglamadigi i¢cin hem biyolojik
hem de mekanik olarak rejeneratif endodontik iglemler i¢in 2-3 mm kalinliginda

koronal bariyer uygulanmasi da dnerilmektedir (105).

Apikal foramenlerin boyutu, rejeneratif endodontik tedavide basariy1 etkileyen

bir diger faktordiir. Kok olusumu ve dis olgunlasma derecesi, dnceden belirlenmis
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kriterlere gore genis bir sekilde smiflandirilabilmektedir (106, 107). RET'ler
uygulanan vakalar yiksek oranda; kokin en az yarist olusmus ancak agik apeksi
"blunderbuss" seklinde olan evre 2 ile kok uzamasmi tamamlamis ancak dentin

duvarinda kalinlasma olmayan ve agik apeksli olan evre 5 arasindaki disleri

icermektedir (56) (Sekil 2.3).

iy

"blunderbuss" "blunderbuss" "blunderbuss” Acik apeksli, Kismen kapali Kapali apeksli,
apeksli, 1/4 kismini  apeksli, 1/2 kismini apeksli, 3/4 kismini uzamasini apeksli, uzamasini geligimini
tamamlamig kék tamamlamis kdk  tamamlamis kék tamamlamig kdk tamamlamig kék tamamlamig kdk
formasyonu formasyonu formasyonu formasyonu formasyonu formasyonu
Evre 1 Evre 2 Evre 3 Evre 4 Evre 5 Evre 6

Sekil 2.3. Kok gelisim evreleri (56)

Genis agik bir apeks, MSC’lerin kok kanal bosluguna gb¢ etmesini ve kok
kanal boslugunda doku biiyiimesini kolaylastirmaktadir (98). Yeniden implante edilen
insan daimi kesici dislerinde basarili bir revaskilarizasyon saglamak iginenaz 1,1 mm
capinda bir apikal foramenin gerektigi bildirilmistir (108). Bu nedenle, nekrotik
pulpali ve tamamen kapanmis apekslere sahip daimi dislerin rejeneratif endodontik
tedavi i¢in uygun olmadig1 diistiniilmiistiir. Ancak endodontide RET'ler immatr
dislere 6zgii degildir, ¢linkii olgunlasmanin 5. ve 6. evrelerindeki dislerde de basarili
sonuglar bildiren vakalar yayinlanmistir (109, 110). Calismalardan birinde, 0.32 mm
capindaki apikal foramen boyutunun transplantasyondan sonra revaskiilarizasyonu ve

kok hiicrelerini kanallara gecisini engellemedigi gosterilmistir (111).

Gucli kok hucre rejenerasyonu potansiyeli nedeniyle 9-18 yas grubundaki
genc hastalar, RET’ler i¢in uygun adaylar olarak kabul edilmektedir (112). MSC'lerin
proliferasyonunun, farklilasmanin ve genel rejeneratif potansiyelinin yasla birlikte
azaldigina dair gii¢lii kanitlar mevcuttur. Ancak daha ileri yaslardaki hastalarda

denenen RET’lerin de basar1 gosterdigi goriilmustiir (113, 114) .
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AAE, rejeneratif endodontik tedaviler icin klinik basariyr ii¢ olgiit ile

degerlendirmektedir.

« Birincil amag, semptomlarin giderilmesi ve apikal periodontitisin

iyilesmesinin radyografik olarak da gdzlemlenmesi,

« Ikincil amag, kék duvar kalinlasmasinin ve/veya kék uzunlugunda artis

gorulmesi,
« Uclinciil amag ise canlilik testine olumlu yanit alinmasidir (115).

Iki sistematik incelemede, RET'in birincil amacina yiiksek oranlarda
(periapikal iyilesmenin %91-94'i) giivenilir bir sekilde ulasilabilecegi gosterilmistir
(14, 116). Ancak basarisiz vakalar dezenfeksiyon protokollerinin yerine getirilmemesi

ile iliskilendirilmistir (58).

Calismalarin ¢ogu, RET'min nekrotik pulpali immatir dislerin kanal
duvarlarinin  kalinlagmasin1 ve/veya kok gelisiminin siirdliriilmesini saglama
potansiyeline sahip oldugu bildirmistir. RET'nin kanal boslugunda hasar gormiis
dokunun canliligini geri kazandirmak igin pulpa-dentin kompleksini yenileyebildigine
ve kirllgan immatiir daimi digleri giiclendirmek i¢in kanal duvarlarinin kalinligin
artirabildigine inanilmaktadir (17, 117). Ancak bu beklentiler nekrotik pulpali immattr
daimi dislerin RET'inden sonra her zaman gozlemlenmemektedir (118, 119).

Kanal boslugunda canli dokunun varliginin gostergesi olarak radyografik kok
olgunlagsmasi g6zlenen bircok vakada, dislerin soguk veya elektriksel uyaranlar gibi
duyarlilik testlerine olumsuz yanit vermesi, pulpanin ya da benzeri bir dokunun var
olmadig1 anlamina gelmemektedir (21). Bu durum kokiin servikaline yerlestirilen
bariyer ve Ust restorasyon ya da kok kanal kalsifikasyonu sebebiyle testlerin kanal
boslugundaki canli doku ile arasindaki etkilesimin saglanamamasina baglanmaktadir

(58).
2.5. Doku Miihendisligi

Doku miihendisligi; yetersiz veya hasar gormiis dokularin yerine yeni

dokularin  fonksiyonunun degistirilmesini, onarilmasini, korunmasini ve/veya
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arttirilmasini amaglayan biyolojik terapotik stratejileri uygulayan multidisipliner bir

alandir (18). Bu sure¢ 3 temel bilesenin etkilesimi lizerine kuruludur;

1.

Embriyonik
Yetigkin

Otojenik
Allojenik

KOK HUCRELER

Yeni doku matriksinin sentezlenmesinden sorumlu hicreler (kok

hlcreler/progenitor hiicreler),

Islevsellikleri  desteklemek ve  kolaylastirmak  icin  gerekli

sinyallesme/biiylime faktorleri/Morfojenler,

Hiicre dis1 matriks olarak iglev goren hiicre farklilasmasi, ¢ogalmasi ve

biyosentez ic¢in gerekli olan biyomateryal yap1 iskeleleri (Sekil 2.4)

Sekil 2.4. Doku miihendisliginin 3 temel bileseni (120)

2.5.1. Kok Hucreler

Kok hiicre, kendini yenileyebilen, ¢esitli hiicre tiirlerine farklilasabilen siirekli

olarak boliinme yetenegine sahip Ozellesmemis hiicreler olarak tanimlanmaktadir

(121).

Kok Hiicrelerin Siniflandirilmasi;

|. Plastisitesi/ Farklilasma Potansiyeline Gore

a. Totipotent; veya omnipotent hiicreler en farklilagmamis hiicrelerdir ve erken

gelisim doneminde bulunurlar. Totipotent kék hicreler bir canlidaki tum hiicre
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tiplerine farklilasabilme potansiyeline sahiptirler. Dollenmis oosit, hem embriyonik
hem de ekstraembriyonik dokulara farklilasarak embriyo ve plasentayi olusturabildigi
icin totipotent hucredir (122).

b. Pluripotent: Embriyonik zarn hiicreleri hari¢ tiim doku ve organlarin
gelistigi 3 germ tabakasindan (ektoderm, endoderm ve mezoderm) ortaya cikan

hiicrelere farklilagsabilmektedirler (123).

c. Multipotent: Cogu dokuda bulunur ve tek bir germ tabakasindan hiicrelere
farklilagir (124). MSC'ler, en ¢ok taninan multipotent hiicrelerdir. Bu hiicreler yag
dokusu, kemik, kikirdak ve kas gibi mezodermden tiiretilen belirli dokulara
farklilagabilmektedirler (125, 126).

d. Oligopotent: Belirli bir doku icinde 2 veya daha fazla hiicre tipi olusturabilir.
Hem miyeloid hem de lenfoid hiicrelere farklilasabildikleri i¢in hematopoietik kok

hiicreler, oligopotent kok hiicrelerin tipik bir 6rnegidir (127).

e. Unipotent: Kendilerini yenileyebilmekte ve sadece bir hicre tipine
farklilasabilmektedirler. Kas kok hicreleri gibi sadece olgun kas hucrelerini
uretebilmektedirler (128).

I1. Kékenlerine Gore
a. Embriyonik kok hucreleri

Embriyonik (fetal) kok hicreler, embriyolardan (blastokistler) elde
edilmektedir. Pluripotenttir ve postnatal kdk hicrelerden daha fazla plastisiteye
sahiptir (129). Bu nedenle, bu kok hiicreler doku miihendisliginde daha degerlidir,
ancak kaynaklarma iliskin tartismali etik ve yasal sorunlar nedeniyle kolayca
kullanilamazlar. Bu nedenle postnatal (yetiskin) kok hiicrelere daha fazla
odaklanilmstir (18).

b. Yetiskin/ Postnatal/ MSC

Yetiskin kok hiicreler, bu isim olduk¢a yanilticidir ¢iinkii bebeklerde ve
cocuklarda da kok hticreler mevcuttur. Bu nedenle postnatal kok hiicre terimi tercih
edilmesi daha dogru olmaktadir (130). Sinirlit 6zel dokular olusturabilirler. MSC’lerin
farklilagsma kapasitesi daha kisithidir, sadece mezensimal kokenli dokular olusturur ve

bu nedenle multipotent olarak siniflandirilir (131).
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I1l. Kaynaklarina Gore

a. Otojenik: uygulanacaklar1 kisiden saglanan hiicrelerdir. Otojenik kok
hiicreler, bagisiklik cevabi ve patojen bulasmasi ile ilgili sorunlari en aza indirmektedir
(132). Hastanin kendi hiicrelerini toplamak, onlar1 elde etmek maliyeti diisiirmekte;

yasal ve etik kaygilar1 onlemektedir (133).
b. Allojenik: Ayni tiiriin donoriinden elde edilmektedirler.
c. Xenojenik: Baska bir tiirin bireylerinden izole edilen hiicrelerdir.

d. izojenik: Genetik olarak 6zdes organizmalardan ; ikizler, klonlardan elde
edilmektedirler (134).

Dental Kok Hiicreleri

Kok hiicreler, belirli kosullar altinda ¢esitli fonksiyonel hiicrelere veya doku
ve organlara farklilasabilirler ve bu nedenle “evrensel hiicreler” olarak
bilinmektedirler. Son yillarda doku miihendisligindeki hizli gelismelere bagli olarak
dis ve doku rejenerasyonu i¢in yeni fikirler 6nerilmistir. Cesitli kok hiicre tiirleri ve
biyoaktif faktorlerin kullanimi gibi yeni biyolojik yontemler, dis rejenerasyon
aragtirmalarinda yaygin olarak uygulanmaktadir (135). Postnatal pulpa, onarici dentin
olusumuna aracilik eden bircok progenitor/kok hiicre hiicresine sahiptir. Ayrica
osteoblastlar, odontoblastlar, adipositler, kondrositler ve noral hiicreler gibi farkli
hicre tiplerine farklilasabilmektedir (136). Dental kdk hicreleri ortodontik tedavi icin
cekilen premolarlardan, daimi dislerin siirmesinden once kendiliginden diisen siit
dislerinden ve ¢cogunlukla fonksiyonda olmayan yirmi yas dislerinden kolaylikla elde
edilebilmektedir. Bu sebeplerle dental kok hicreleri giderek artan bir ilgiyle rejeneratif

tip arastirmalarinin kaynagi haline gelmektedirler (137).

Orofasiyal bolgede bulunan kdk hiicrelerin cogu MSC'lerdir. Agiz dokularinda
farkl1 yetiskin kok hiicre popiilasyonlari tanimlanmustir. Bunlar arasinda dental pulpa
kok hicreleri (DPSC'ler), siit disi pulpasi kok hiicreleri (SHED'ler), periodontal
ligament kok hucreleri (PDLSC'ler), dis folikiilii kok hiicreleri (DFSC'ler), apikal
papilla kok hicreleri (SCAP), inflamatuar periapikal progenitor hiicreler (iPAPC'ler),
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kemik iligi kok hiicreleri (BMSC'ler), dis germi progenitor hicreleri (TGPC'ler),
tikurik bezi kok hucreleri (SGSC'ler), oral epitelyal kok hiicreler (OESC'ler), diseti
kaynakli mezenkimal kok hiicreler (GMSC'ler) ve periosteal kok hicreler (PSC'ler)
bulunmaktadir (138, 139) (Sekil 2.5).

Sekil 2.5. Dental kok hiicreleri (10)
2.5.2. Buyume Faktorleri

Biiyiime faktorleri, hiicre tizerindeki reseptorlere baglanarak hucresel
¢ogalmay1 ve/veya farklilasmay1 uyaran proteinlerdir (140). Kok hicrelerin  gog,
cogalmasi, kemotaksisi ve anjiyojenik, norojenik ve mineralizasyon fenotiplerine
dogru farklilagmasi1 gibi doku rejenerasyonundaki temel hiicresel olaylara aracilik
etmektedir (141). Dentin, doku yanitlarin1 uyarabilen bir¢ok protein igermektedir.
Curuk, kavite agindirma ajanlarinin, restoratif materyallerin uygulanmasinin ardindan
dis dokularinin demineralizasyonu biiylime faktorlerinin salinmasina neden

olabilmektedir (142).

Transforme edici buylme faktori-beta; TGFB-1, TGFB-2, TGFB-3 (143),
kemik morfojenik proteini BMP-2, BMP-4, BMP-7 (144);, insilin benzeri biytme
faktoru 1 (IGF-1) (145), fibroblast biiytime faktorii 2; (FGF-2) (146), vaskdiler endotelyal
biiyiime faktorii; (VEGF) (146), hepatosit biylime faktori; (HGF) (147), dentin
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matriksinde bulunan biyime faktorleridir. BMP ve TGF-B aileleri yetiskinlerde dis

dokularinin rejenerasyonunda yonlendirici bir rol gdstermistir (148). Insan IGF-1'in

kollajen ile birlikte uygulanmasinin, tam dentin kdpriisii ve tiibiiler dentin olusumunu

indiikledigi bulunmustur (149). Ayrica trombosit kaynakli biiylime faktorii (PDGF),

anjiyogenezi, MSC'lerin kemotaksisini destekleyen, diger biiyiime faktorleriyle

sinerjistik olarak odontoblastik farklilasma siirecini diizenleyen baska bir biiylime
faktoridar (150) (Sekil 2.6).
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Sekil 2.6. Blyume faktorleri (151).

2.5.3 Doku Iskelesi/Catis1 (Scaffolds)

Iskele; hticresel gog, adezyon, biiyiime ve farklilasma igin fizikokimyasal ve

biyolojik bir 3 boyutlu mikro ortam saglamaktadir. Buytume faktorleri/morfojenler icin

tastyic1 gorevi gérmektedir (92). ideal bir iskelede olmasi beklenen 6zellikler (152);

Biylume faktorlerinin ve hicrelerin tutunmasina saglayacak sekilde

g6zenekli olmasi beklenir.
Oksijenin, besinlerin ve atiklarin tasinmasini saglamalidir.

Higbir toksik yan iriin birakmadan biyolojik olarak parcalanabilir

olmalidir.

Nihai doku yapisinin seklini ve bigimini korurken gelisen doku ile yer

degistirilmelidir.
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*  Biyouyumlu olmalidir.
» Yeterli fiziksel ve mekanik dayanima sahip olmalidir.
»  Cerrahi sterilizasyona uygun olmalidur.

RET’lerde en sik kan pihtis1 olmak {izere PRP ve PRF gibi otolog trombosit
kaynaklart kullanilmaktadir (7). Doku iskeleleri kdkenlerine gore dogal ve sentetik
olarak siniflandirilmaktadirlar. Dogal doku iskeleleri; kan pihtisi, PRP, PRF, kollajen,
glikozaminoglikanlar, kitosan ve demineralize ya da dogal dentin matriksini
icermektedir (153). Polilaktik asit (PLA), poliglikolik asit (PGA), polilaktikkoglikolik
asit (PLGA), poliepsilon kaprolakton (PCL), biyoseramik, titanyum, trikalsiyum
fosfat, hidroksiapatit ve hidrojeller sentetik doku iskelesi olarak kullanilmaktadir
(134).

2.6. Rejeneratif Endodontik Tedavilerin Avantajlar

Rejeneratif endodontik tedavilerinin; kok kanal uzunlugunun artigini, kok
ucunun kapanmasmi ve kanal duvarlarinin kalinlasmasini destekleyerek kok
gelisiminin devam etmesini sagladigi gosterilmistir (9, 98). Diger olumlu sonuglar
arasinda semptomlarin gegmesiyle beraber sinis yolu ve apikal periodontitisin
iyilesmesi yer almaktadir (98). Nekrotik pulpali immatiir daimi dislerin, RET'inden
sonra pulpa duyarlilik testine yayinlanan vakalarin %50-60"inda pozitif yanit verdigi
bildirmistir (20, 56). Yapilan histolojik ¢alismalar, RET sonrasi kanal boslugunda
bulunan dokunun sement ve kemik benzeri bir doku oldugunu ve pulpa benzeri
olmadigini gostermistir (154, 155). Bu vital dokularin vaskiilarize ve innerve olmasi,
pulpa duyarlilik testine pozitif yanit vermesini saglayabilmektedir. Bu nedenle, RET
sonrast pulpa testlerine pozitif yanit verilmesi, her zaman pulpa dokusunun
rejenerasyonunu gostermez (7). Ancak pulpal testlere cevap alinamamasi da, apikal
patolojinin iyilesmesi ve kok gelisiminin devam etmesi gibi sonuglar alinirken

basarisizlik olarak gortilmemelidir (156).

Rejeneratif tedavilerin Ca(OH). ile apeksifikasyona kiyasla daha fazla dis
sagkalimina sahip oldugu (sirasiyla %100'e kars1 %77) gosterilmistir (9). Bu durum

Ca(OH): ile apeksifikasyonun; dentin mekanik 6zelliklerini zayiflatmasi, kok kirtk
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riskini artirmasi, tedavinin uzun siirmesi bu sebeple hasta takibinin zor olmasi ve

koronal sizint1 olusabilmesi gibi sebeplerle iliskili olabilmektedir (156).
2.7 Rejeneratif Endodontik Tedavilerin Dezavantajlar

Rejeneratif islemler, MTA apikal bariyer teknigi ile karsilastirildiginda daha
fazla randevu/takip ve daha uzun tedavi sirelerini icermektedir. Ayrica renk
degisikligi, rejeneratif endodontik islemlerin yaygm bir komplikasyonudur ve
yonetilmesi zor olabilmektedir. Bariyer materyali olan MTA'nin yani sira minosiklin

iceren TAP’lar1 kron renginin bozulmasina neden olabilmektedir (89).

RET’ler ile kok olusumunun devam etmesi 6ngoriilebilir degildir ve bu konuda
sonuclarda bir varyasyon mevcuttur (157). Kanamanin indiiklenmesi ile yalnizca
orijinal pulpa dokusunun kalintilarinin varliginda yeni pulpa hiicrelerinin olusabildigi
bildirilmistir. Bu nedenle rejenerasyon vakalarinin ¢ogunlugu, rejenerasyondan ziyade
hasarli dokunun onarimi ile sonuclanmaktadir (158). Ote yandan, kan pihtisi
revaskularizayon icin onemli bir fibrin iskelesidir fakat igerigindeki hucrelerin

yogunlugunun Ve bilesiminin tam olarak tanimlanamamasi sebebiyle yeni olusan doku

belirsizdir (159).

Baz1 ¢alismalarda, revaskiilarizasyonla iliskili kanal i¢i kalsifikasyon
olusumunun meydana gelme prevalansinin arttigi bildirmistir (160, 161). Bu durum,
immatir daimi dislerin basarisiz revaskiilarizasyonu sonucu olusan kok kanal

kalsifikasyonunun tedavisi konusunda kaygilar1 artirmaktadir (7).

2.8. Rejeneratif Endodontik Tedavilerde Kok Kanal Sisteminin
Dezenfeksiyonu

Pulpa ve periapikal hastaliklarin  gelisimi  ve  siirdiiriilmesinde
mikroorganizmalarin ~ rolliiniin  biiyiikk  oldugu  gosterilmistir (162, 163).
Mikroorganizmalarin enfekte kok kanallarindan uzaklastirilmasi zor bir islemdir.
Cesitli enstriimantasyon teknikleri, irrigasyon rejimleri ve kanal i¢i ilaglarin kullanimi
dahil olmak Gzere kok kanal sistemindeki bu mikroorganizmalarin sayisinin
azaltilmasi i¢in segenekler arastirilmistir. Mekanik enstriimantasyonun bir kok kanal

sistemindeki bakteri eliminasyonunu tek basina saglayamadigi gosterilmistir (164).
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Kok kanal pulpa boslugunun karmasik anatomisi diislintildiigiinde bu beklenilen bir
sonugtur (165, 166). Kok kanallarinda kalan herhangi bir pulpa dokusunun bakteriyel
besin kaynagi olabilecegi varsayilimaktadir. Ayrica doku kalintilari, kok kanal
irrigasyon maddelerinin ve ilaglarin antimikrobiyal etkilerini de engellemektedir. Bu
nedenle kok kanallarindan dokular1 uzaklagtirmak ve mikroorganizmalar1 6ldiirmek

icin bir ¢esit irrigasyon/dezenfeksiyon gerekmektedir (24).

RET'de kok hiicrelerin korunmasi énemlidir. Enfeksiyonun varligi, periapikal
dokulardaki kok hicrelere ve yeni doku olusumunu saglayan hiicrelere zararl etkileri
sebebiyle pulpa dokusu rejenerasyon sirecini olumsuz etkileyebilmektedir (167).
Enfeksiyon/enflamasyon, biiyliime faktorleri tarafindan MSC’lerin doku hasari
bolgesine yerlesmesine neden olmaktadir (168). Bununla birlikte MSC’ler de anti-
inflamatuar ve immin dizenleyici 0zelliklere sahip olmasina ragmen (169); IL-1a,
TNF-a gibi proinflamatuar sitokinlerin, k6k hucrelerin yenilenme veya onarim igin
somatik hucrelere farklilagsmasini engelleyebildigi gosterilmistir (170). Bu nedenle,
RET'de olasi pulpa dokusu rejenerasyonunun meydana gelebilmesi icin intraradiktler

enfeksiyon kaynagi olan mikroorganizmalar elimine edilmelidir (171).

Mekanik temizleme, ince dentin kok duvarlarini zayiflatabilecegi (15) ve
kanalin apikal kisminda bulunabilecek kOk hucreleri/canli doku kalintilarini ortadan
kaldirabilecegi i¢in 6nerilmemektedir (17). Bu nedenle RET 'ler, mikrobiyal biyofilmin
ve yan drdnlerinin elimine edilebilmesi i¢in minimum sekillendirme ya da tamamen
kimyasal dezenfeksiyon yapilmasini desteklemektedir. Cogunlukla tercih edilen
kimyasal dezenfektanlar arasinda; NaOCIl, EDTA ve CHX gibi irrigasyon soliisyonlari
ve TAP, DAP veya Ca(OH)2 gibi kanal ici ilaglar mevcuttur (20, 26).

2.8.1. Rejeneratif Endodontik Tedavide Kullamlan Irrigasyon

Soliisyonlari

Endodontik agidan ideal bir irrigasyon soliisyonunda olmasi beklenen

oOzellikler (156);
@ Giclu bir antimikrobiyal ve antifungal etki gostermelidir.
# Periapikal dokulara zarar vermemelidir.

& Stabil olmalidir.
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# Antimikrobiyal etkisini uzun sure gosterebilmelidir.

€ Kan, serum ve doku protein tiirevlerinin varliginda etkinligine devam

edebilmelidir.
# Diisiik ylizey gerilimine sahip olmalidir.
# Periapikal dokularin onarimini engellememelidir.
# Dis yapisinda renklenmeye sebep olmamalidir.
@ Hiicre aracili bir bagisiklik tepkisine neden olmamalidir.

& Smear tabakasini tamamen kaldirabilmeli; alttaki dentin ve tubullerini

dezenfekte edebilmelidir.

® Disi cevreleyen doku hiicrelerine karsi antijenik, toksik ve kanserojen

olmayan etki gostermelidir
@ Dentinin fiziksel 6zellikleri Gzerinde olumsuz etki yaratmamalidir.
# Dolgu malzemelerinin sizdirmazlik 6zelligini olumsuz etkilememelidir.

# Nispeten ucuz ve kolay ulagilabilir olmalidir.
2.8.1.1. NaOCI

NaOCl; vital ve nekrotik pulpa dokusunu, dentin ve biyofilmlerin organik
bilesenlerini hizl bir sekilde ¢6zme yetenegi ve antibakteriyel kapasitesi nedeniyle en
sik tercih edilen irrigasyon solisyonudur (172). Potasyum hipoklorit, Fransa'da
Berthollet tarafindan, kimyasal olarak dretilen ilk sulu klor ¢ozeltisidir (173). Dakin,
NaOCl'yi 1. Diinya Savasi sirasinda yaralarin yikanmasi igin %0.5'lik tampon
soliisyonu olarak 6nermistir (174). Daha sonra Coolidge, NaOCl'yi endodontiye bir

kanal ici irrigasyon sollisyonu olarak tanitmigtir (175).
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Etki Mekanizmasi
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Sekil 2.7. NaOCl’nin etki mekanizmasinin sematik gosterimi (156).

1. Sabunlagma reaksiyonu: NaOCI, yag asitlerini parg¢alayan ve onlar1 yag asidi
tuzlarina (sabun) ve gliserole (alkol) doniistiiren ve kalan ¢ozeltinin yiizey gerilimini

azaltan organik doku ve yag ¢6ziicii gorevi goriir.

2. Notralizasyon reaksiyonu: NaOCI, su ve tuz olusturarak amino asitleri

notralize eder. OH" iyonlarinin ¢ikisi ile pH’1 bir miktar diistr(r.

3. Hipokloroz asit olusumu: Cl suda ¢6ziindiigiinde ve organik madde ile temas
ettiginde hipoklordz asit olusturur. Oksitleyici gorevi géren kimyasal formiilii HCIO
olan zayi1f bir asittir. Hipokloroz asit (HOCI-) ve hipoklorit iyonlar1 (OCl—), amino

asit bozulmasina ve hidrolizine yol agar.

4. Kloraminasyon reaksiyonu/Cozicu etkisi: NaOCI ayrica bir ¢oziicii gorevi
gorerek serbest biraktigi Cl ile protein amino gruplarinin (NH) hidrojeninin birleserek
kloraminleri (kloraminasyon reaksiyonu) olusturmasini saglar. Kloraminler hicre
metabolizmasini engeller; Cl gii¢lii bir oksidandir ve SH gruplarinin (siilfidril grubu)

geri donlisimsiiz oksidasyonu ile temel bakteriyel enzimleri inhibe eder.

5. Yuksek pH: NaOCI giiclii bir bazdir (pH > 11). NaOCl’nin yiiksek pH'ma
(OH iyonlarmin etkisi) bagli olarak antimikrobiyal etkinligi, Ca(OH).’in etki
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mekanizmasina benzer. Yiiksek pH, geri doniislimsiiz enzimatik inhibisyon, hiicresel
metabolizmadaki biyosentetik degisiklikler ve lipidik peroksidasyonda gdzlenen
fosfolipid bozunmasi nedeniyle sitoplazmik membran biitiinligini bozarak

antibakteriyel etkinlik gosterir (176).
Avantajlar

Cogu bakteriyi dogrudan temas halinde kisa siirede 6ldlren ayrica sporlara,
mantarlara virlslere ve bakteriyofajlara karsi etkili oldugu ispatlanmis genis
spektrumlu antimikrobiyal bir ajandir (177). Primer endodontik enfeksiyonlarla iligkili
cesitli bakteri tiirleri tanimlanmistir, ancak agirlikli olarak gram negatif anaerobik
bakterileri icermektedirler. Zorunlu anaeroblar kok kanal tedavisi sirasinda oldukca
kolay bir sekilde yok edilmektedirler. Ote yandan, Streptokoklar, Enterokoklar ve
Lactobacilli gibi fakultatif bakterilerin, enstriimantasyon ve ¢esitli dezenfeksiyon
islemlerine direngli oldugu bildirilmistir (178). Ayrica tekrarlanan kanal tedavilerine
ragmen iyilesmeyen dislerin kok kanalinda direngli mikroorganizmalarin hakim
oldugu diistiniilmektedir. E. faecalis, inat¢1 ve tekrarlayan enfeksiyonlardan en sik
izole edilen mikroorganizmadir. Mantar tiirlerinden ise en sik C. albicans ile iliskili
oldugu bulunmustur. Diisiik konsantrasyonda bile NaOCI ile irrigasyonun E. faecalis
ve C. albicans tizerinde etkili oldugu ve kok kanalindan bu mikroorganizmalari elimine

ettigi gosterilmistir (179, 180).

Sulu bir ortamda bulunan ve planktonik mikroorganizmalar olarak adlandirilan
serbest yiizen bakteriler, biyofilm olusumu i¢in bir 6n kosuldur. Bu tiir biyofilmler,
planktonik mikroorganizmalarin hakim oldugu sulu bir solisyonda herhangi bir
organik veya inorganik ylizey substrati {izerine yerleserek olusmaktadir. Bununla
birlikte, biyofilmlerde biiyliyen mikrobiyal topluluklarin antimikrobiyal ajanlarla yok
edilmesi oldukga zordur (181). NaOCI, periapikal hastalikla iligkili enfekte kok
kanallarina sahip dislerden izole edilen S. intermedius, F. nucleatum, E. faecalis, P.
intermedia, P. miros gibi bakteri tiirleri igeren biyofilm {izerinde kisa stirede gii¢lii

antibakteriyel etki gostermistir (182).

NaOCI, antimikrobiyal ve doku c¢ozict Ozelliklerine ek olarak kanama
kontroliinde de basarilidir. Yapilan histolojik ¢alismalar NaOCI'nin vital pulpa

tedavilerinde organik biyofilm igermeyen bir dentin pulpasi arayiiziinii olusturdugu ve
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bir hemostatik ajan olarak kullanildiginda oldukga basarili oldugunu bildirmistir (183).
% 3 NaOCl'nin bir kanama kontrol maddesi olarak biyouyumlu oldugu gosterilmis,
clnkl bu konsantrasyonla tedavi edilen pulpalar, 7 ve 27 gin sonra hicbir pulpal

nekroz kanit1 géstermemistir (184).

Endodontik tedavide NaOCI'nin %0.5-8 arasindaki konsantrasyonlarda
kullanilmaktadir (185). Hem diisiik hem de ytiksek konsantrasyonlarin in vivo ortamda
bakteri ylkiini azaltmada esit derecede etkili oldugu gosterilmistir (164). Daha diisiik
konsantrasyonlar, ayn1  miktarda kullanilan daha yuksek konsantrasyonlarla
karsilastirildiginda organik dokuyu ¢ézmede daha az etkilidir (186). Ancak daha
yuksek miktarlarda ve daha sik araliklarla kullanildiginda, diisiik konsantrasyonda
NaOCl ile benzer etkinlik elde edilebilmektedir (187). Bunun yaninda; ¢dzeltinin pH
degerinin disiiriilmesi (188), sicakliginin artirilmasi, sonik ve ultrasonik cihazlarla

aktivasyonu NaOCl ¢ozeltilerinin etkinligini artirmanin diger yollaridir (173).
Devantajlar

Soliisyonun kimyasal stabilitesi; metal iyonlari, 151k, 1s1, ortam asiditesi ve
organik materyal varhgindan etkilenmektedir. Solisyonun aktif klor iyonu oraninin,
goriiniir 1518a maruz kalmasiyla azaldigr bildirilmistir. Bu nedenle NaOCI
soliisyonlarmin etkili bir bigimde kullanilabilmesi i¢in 151k gegirmez (opak cam veya
polietilen), hava gegirmez kaplarda, serin bir yerde saklanmasi 6nerilmektedir (189).

Periapikal alandan eksuda, pulpa dokusu, dentin kollajeni ve mikrobiyal
biyokiitle gibi inaktive edici maddelerin varligi NaOCl'nin etkinligini diisiirmektedir.
Bu nedenle strekli kanalda yenilenmesi ve uzun sire dentine temas etmesinin

saglanmasi 6nemlidir (190).

Kiyafetleri agartma, goze temas halinde tahris etme, nadiren alerjik
reaksiyonlar ve yanlislikla kok apeksinin disina enjeksiyonu sonucu toksik reaksiyon
gibi komplikasyonlar gelisebilmektedir (24). Sitotoksik aktivite, periapikal alana
ulagtiginda akut yaralanma etkilerine neden olabilen NaOCl'nin istenmeyen bir yan
etkisidir. NaOCl, ¢evre dokulart hizla okside ederek hizli hemoliz ve iilserasyona,
notrofil gocunun inhibisyonuna , endotelyal ve fibroblast hiicrelerinin yikimina neden

olmaktadir (191). Ayrica yuksek konsantrasyonlarda NaOCI (%3'ten fazla) olumlu
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antimikrobiyal etkiye sahip olmasina ragmen, periodontal ligament hiicreleri ve apikal

papilla kok hiicreleri icin sitotoksiktir (27, 28).

NaOCl’nin bir diger dezavantaji ise, dentinin mekanik 6zelliklerini;
mikrosertligini, egilme dayanimini, elastisite modiiliinii ve gerilme dayanimini
azalttig1 yoniindedir (25). Dentinin yiiksek konsantrasyonda (%5,25) NaOCIl’e uzun
stireli maruz kalmasinin dentin elastikiyeti ve egilme dayanimi {izerinde zararli bir
etkiye sahip olabilecegi in vitro ¢alismalarla gosterilmistir (192, 193). NaOCI ayrica
rezin bazli simanlar ve kok kanal patlari gibi dental materyallerin dentine adezyonunu
olumsuz etkileyebilmektedir. Ek olarak, bazi adeziv materyallerin koronal baglanma
gucunl azaltabilmektir. Ayrica MTA'nin hidrasyonunun proteolitik etkisi sebebiyle
NaOCl tarafindan olumsuz etkilendigi (194) ve kok kanallar1 NaOCI ile irrige
edildiginde MTA’ nin baglanma dayaniminin azalmasina neden oldugu bildirilmistir.
Bunedenle, kok kanallart MTA bazli materyallerle doldurulurken kok kanal irrigasyon

protokoliiniin dikkate alinmasi gereken 6nemli bir faktor oldugu ifade edilmistir (195).

RET’lerde %1-6 konsantrasyonlu NaOCI kullanilmistir (25). AAE, rejeneratif
tedaviler icin klinik uygulamalarda sitototoksik etkiyi en aza indirmek icin diisiik
konsantrasyonda NaOCI (1.5% 20mL/kanal, 5 dk) kullanilmasini tavsiye etmektedir
(29). NaOCI, smear tabakasinin sadece organik kismini ¢zebiliyor olmasi sebebiyle
inorganik kismi ¢6zebilen EDTA ile beraber kullanimi 6nerilmektedir (196).

2.8.1.2. EDTA

Yaygin olarak EDTA olarak kisaltilan etilendiamin tetra-asetik asit; renksiz,
suda ¢Ozinir ka1 formlu ve [CH2N(CH2CO2H)2], formilune sahip
poliaminokarboksilik asittir. Ca?* ve Fe3* gibi di/trikatyonik metal iyonlarini ayirarak
selasyon saglar ve smear tabakasinin inorganik kismini uzaklastirabilmesi sebebiyle
endodontide yaygin olarak kullanilan irrigasyon soliisyonlarindandir (156). EDTA,
dentin yapisindaki hidroksiapatit kristalleri de dahil olmak tizere inorganik materyaller

uzerinde guiclu bir etki gosterir (197, 198).

EDTA en yaygin %17 konsantrasyonda kullanilir, ancak daha diisiik
konsantrasyonlu soliisyonlarin (%10, %5 ve %]1) smear tabakasini benzer sekilde

uzaklastirabildigi gosterilmistir (177). Bilesik ilk olarak Ferdinand Munz tarafindan
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1935 yilinda, etilen diamin ve kloroasetik asitten hazirlanarak tanimlanmustir.
Gunimlzde EDTA, etilen diamin, formaldehit ve sodyum siyanirden
sentezlenmektedir (199).

EDTA gibi selatorler, kalsiyum ile stabil bir kompleks olusturmaktadirlar.
Mevcut tiim iyonlar baglandiginda denge olusur ve daha fazla ¢6ziinme gergeklesmez;

bu nedenle, EDTA kendi kendini sinirlamaktadir (199).

EDTA, bakterilerin hiicre zarindaki metal iyonlari ile selasyonu sonucu sinirl
bir antibakteriyel aktivite gostermektedir (200). Bu yuzden kék kanal tedavisi igin
EDTA'nin tek basina bir irrigasyon sollisyonu olarak degeri sinirlidir. Sadece EDTA
kullanildiginda, smear tabakasini etkin bir sekilde kaldiramaz; smear tabakasinin
organik bilesenlerini uzaklastirmak igin NaOCI gibi bir proteolitik bilesenle beraber
kullanilmalidir (201). EDTA’nin 1 dakika sureyle %17'lik bir konsantrasyonda
kullanim1 6nerilmektedir (202). EDTA, NaOCl ile etkilesime girerek sollisyondaki
mevcut klor miktarini azaltabilmektedir. Bu sekilde NaOCI'nin doku ¢Ozme ve
antibakteriyel etkisini azaltabilecegi i¢in doniisiimlii olarak kullanilmasi onerilmez.
Sadece genisletme-temizleme islemlerinin sonuna dogru ve NaOCl uygulamasindan
sonra kullanilmalidir. Preparasyonun mekanik asamalar1 tamamlandiktan sonra kalan
NaOClI salin ile uzaklastirilmali ve EDTA ile yikanarak smear tabakasi kaldirilmalidir
(3).

Biyouyumlu oldugu bildirilen EDTA’nin (203), apikal foramenden diisiik
konsantrasyonda ve az miktarda tagsmasinin bile ¢ok ciddi komplikasyonlara neden
olabilecegini gosteren arastirmalar mevcuttur. EDTA nin periapikal alana tasmasi hem
bolgedeki yapilarin ciddi hasarina neden olmakta hem de ndropeptitlerin etkinligini

zayiflatarak immin cevabi olumsuz etkilemektedir (204).

Dentin sertligi ve elastisite modull, dentinin mineral igeriginin mekanik
gostergeleri olmasi nedeniyle (205) EDTA gibi giiglii selatorlere uzun siire maruz
kalmanin kok dentinini zayiflatabilecegine dikkat edilmelidir (202). Yapilan birgok
calismada EDTA’nin; solusyonlarin uygulama siiresinin ve konsantrasyonunun

artistyla kok dentin mikrosertligini azaltabildigi bildirilmistir (206, 207).

Dentin gecirgenligi dogrudan tiibiil liimen alanina baghdir ve kdk kanalinin

duvar kalinlig1 ile ters orantilidir (208). Mekanik enstiirmantasyondan sonra, limenin
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ylizey alani artarken kok kanalinin duvar kalinlig1 azalir. EK olarak, smear tabakasi bir
difiizyon bariyeri gorevi gorerek dentin gegirgenligini azaltir (209). EDTA yardimiyla
smear tabakasi kaldirildiktan sonra dentin gegirgenligi artar (210) ve bdylece kok

kanal dolgusu ile kanal duvari arasindaki mikrosizintida azalma saglanir (211).

EDTA, kok kanal tedavisinde smear tabakasini kaldirmak (212) ve RET'de
dentin matriksinden biiylime faktorlerinin salinmasini saglamak i¢in kullanilan bir
selasyon ajanidir (31). EDTA kullaniminin, kontamine kok kanalinin endotoksin
miktarini azaltmaya yardimci olmast ile zayif da olsa antimikrobiyal aktiviteye sahip
oldugu gosterilmistir (213). NaOCl'den sonra %17 EDTA kullanilmasi, SCAP
sagkalimini artirmasi (28) ve sitotoksisiteyi azaltmasi agisindan onerilmektedir (7);
boylece EDTA kullanim1 hiicre aktivitesini ve doku rejenerasyonunu optimize
etmektedir (214). EDTA, dentin matriksinden pulpa-dentin  kompleksi
rejenerasyonunda anahtar rol oynayan transforme blylme faktori (TGF)-B ve
vaskiler endotelyal blyime faktort (VEGF) olarak anjiyojenik faktorler gibi biyoaktif
molekiillerin serbest birakilmasini saglamaktadir (215, 216). EDTA kullanimi ile
smear tabakasinin uzaklastirilmasi, kok hiicre farklilagsmasinin yani sira yeni olusan
dokunun kanal duvarlarina baglanmasini artirabilmektedir (217). EDTA’nin dentine
uygulanmasi, dental pulpa kok hiicrelerinin dentine yapismasini, goclinl ve
farklilasmasini desteklemektedir (32). Bu nedenlerle, bir kan pihtisi olusturmadan

once EDTA ile son bir irrigasyon yapilmasi Onerilmektedir.
2.8.1.3. CHX

CHX, Ingiltere'de gelistirilmis ve ilk olarak antiseptik krem olarak
pazarlanmistir. Genel olarak dezenfeksiyon amaciyla cilt, g6z ve bogaz
enfeksiyonlarin tedavisinde kullanilmistir (218). CHX, endodontik irrigant ve kanal
ici ilag olarak yaygin olarak kullanilmaktadir. CHX’in periodontal agiz gargaralar
olarak en yaygin kullanilan konsantrasyonlart %0.12 ve %0.20'dir. Endodontide ise

en sik %2'lik konsantrasyonu kullanilmaktadir (219).

CHX, merkezi bir heksametilen zinciri ile baglanan iki simetrik 4-klorofenil
halkas1 ve iki biguanid grubundan olusan sentetik bir katyonik bis-guaniddir. Ayrica

pH'1 5.5 ile 7 arasinda olan, suda kolayca ¢tzlinebilen kararli bir molekiildiir (220).
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CHX, bakterilerin hiicre zarindaki fosfolipidler ve lipopolisakkaritlerle
etkilesimi yoluyla hticreye giren pozitif yuklu hidrofobik ve lipofilik bir molekuildir
(221). Etkinligi, molekiiliin pozitif yiikii ile mikrobiyal hiicre duvar: Gzerindeki negatif
yiiklii (PO4) gruplar arasindaki etkilesim ile ger¢eklesmektedir, boylece hiicrelerin
ozmotik dengesini degistirmektedir. Diisik CHX konsantrasyonlarinda (%0,2)
bakteriyostatik etki saglayarak K" ve P~ gibi diisik molekiiler agirlikli maddelerin
hlicre disina sizmasina sebep olmaktadir. Daha yiiksek konsantrasyonlarda (%2) CHX,
sitoplazmik proteinlerin  ¢okmesine ve/veya koagilasyonuna  neden olarak
bakterisidal etki gostermektedir (222).

CHX, cok c¢esitli gram-pozitif ve gram-negatif organizmalara, Ozellikle
C.albicans olmak iizere mantarlara, fakiiltatif anaeroblar ve acroblara kars1 etkilidir
(218). CHX’in gram pozitif bakteriler Gzerinde gram negatif bakterilere gore daha
fazla antimikrobiyal etkisi oldugu gosterilmistir (223) ve gram pozitif bakteriler
uzerinde NaOCI ile karsilagtirildiginda daha zayif etkinlik gosterdigi belirtilmistir
(224).

CHX diglukonat, substantif etki gdsterir yani mine ve dentin veya anyonik
glikoprotein gruplarinin hidroksiapatitine baglanir, yavagg¢a salimir ve bu sekilde
antibakteriyel etkinligini uzatir (33, 225). CHX'in substantif 6zelligi ile 12 haftaya
kadar etkili kalabileceginden (226), final irrigasyonu olarak kullanilmasi tavsiye
edilmistir (227).

Matriks metalloproteinazlar (MMP) saglam koronal ve radikiiler dentinde
bulunur ve dentine baglanan restorasyonlarda kollajen agmin bozulmasinda rol
oynayan ¢esitli protein gruplarmin ve kollajenin yikimindan sorumlu bir enzim
grubudur (228). Dolayisiyla dentin ve adeziv sistemler arasindaki baglanmanin
bozulmasina sebep olmaktadirlar. CHX, bir MMP inhibitori etkinligi gostererek hibrit
tabakasinin dayanikliligini ve rezin-dentin baglarmin bitiinliigiinii  koruyarak

mikrosizint1 ihtimalini azaltmaktadir (229).

CHX, genis spektrumlu antimikrobiyal etkisi, diigiik toksisitesi ve substantif
etkisi nedeniyle kok kanali irrigasyonu olarak dnerilmistir. Bununla birlikte, CHX'in

doku ¢6zicl etkinliginin olmamasi en biiyiik dezavantaji olarak belirtilmistir (230).



34

Bu yizden biofilmin ¢ikarilmasinda veya ¢oziilmesinde yeterince etkili degildir (231)

ve smear tabakasini uzaklagtiramamaktadir (232).

CHX biyouyumlulugu ve diisiik toksisitesi nedeniyle, kok olusumu
tamamlanmamis dislerde veya NaOCl'ye asir1 duyarliligi olan dislerin tedavisinde
kullanim1 desteklenmektedir (233). Ancak birkag c¢alisma, CHX'in sollisyonun
konsantrasyonu ile artan sitotoksik etkileri olabilecegini gostermistir (234, 235).
Bununla birlikte, apikal papilla kok hicrelerinin (zerinde yapilan bir in vitro
calismada, CHX kullanimindan sonra canli hiicrelerin azaldigini gosterilmistir (236).
CHX'in in vitro olarak insan osteoblastik hucreleri tizerindeki sitotoksik etkisi doza
bagli gorunmektedir (237).

CHX’in dentin mikrosertligi iizerindeki etkisine yonelik bir¢cok c¢alisma
yapilmistir ve degisken sonuclar elde edilmistir. Baz1 ¢alismalarda CHX’in dentin
mikrosertligi tizerinde etkisi olmadigi ve kontrol gruplar1 (salin) ile benzer sonuglar
gosterdigi (238, 239) hatta bir ¢alismada mikrosertligi gii¢lendirdigini gosteren
sonuglar bulunmustur (240). Ayrica %0,2 ve %2 konsantrasyonlarda 15 dakika
stireyle CHX tedavisinin Ca ve P seviyelerini ve kok dentinin mikrosertligini azalttig

bildirilmistir (38, 39).
2.8.1.4. Proantosiyanidin

Proantosiyanidinler (PA'lar), dogal antioksidan niteliklere sahip bir flavonoid
formudur ve yogunlastirilmis polifenoller icerirler (241). Genellikle flavon-3-ol olan
niikleofilik flavonil gruplar (katesin, epikatesin gibi), elektrofilik flavonil gruplari
olan flavon-4-ol veya flavon-3,4-diol (l6koantosiyanidinler) atmosferik oksijen ile
hizli bir sekilde reaksiyona girebilmeleri sonucu enzimatik ve kimyasal yollarla
dimerler, oligomerler ve polimerler olusturabilmektedirler ve bu olusan polimerik
yapilara proantosiyanidinler denilmektedir (241) (Sekil 2.8). PA; meyvelerde,
sebzelerde, kabuklu yemislerde, ¢ekirdeklerde, ¢iceklerde ve aga¢ kabugunda dogal
olarak bulunmaktadir (242). Ozellikle kirmizi orman meyveleri olmak iizere meyveler,
proantosiyanidinlerin en iyi kaynaklaridir. Yaban mersini, siyah marver, Gziim, siyah
frenk Uzimd, kizileik, muz, hurma, proantosiyanidin igeriginin baskin oldugu
yenilebilir meyvelerden bazilaridir (44). Dinyada en cok dretilen ve tuketilen

meyvelerden biri olan Uzim (Vitis Vinifera), basta proantosiyanidinler ve
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antosiyaninler olmak iizere polifenollerin kaynag: olarak kabul edilmektedir. Uziim
cekirdegi ekstresi (GSE), %95 konsantrasyona kadar PA icerebilmesi nedeniyle PA
kaynagi olarak tercih edilmektedir (40).

anthocyanin
_ LDOX || o —
. Py on ~
- O OH
™ I 2. )-trans- J A-cis-eucocyanidin A
i
cyansdin
\
BAN *
| S ;i
” i
7 L ow . l ot
& :r.. N
HO ¥ o
(2,3-ciz) epicatochin {2,3-trans) catechin

MO
proanthocyansdin

Sekil 2.8. Proantosiyanidin olusum reaksiyonu (243)

Oligomerik proantosiyanidin komplekslerinin; antioksidan, antibakteriyel,
antikarsinojenik, antiinflamatuar, kardiyoprotektif, néroprotektif, antidiyabetik, anti-
alerjik ve vazodilator etkiler gesitli biyolojik etkiler i¢in tibbi ve beslenme sagligi
alanlarinda arastirllmistir (44, 244). Dis hekimliginde, Endodonti (245) ve
Periodontoloji’de (246) PA'larin antibakteriyel kapasitesi ve daha yakin zamanda PA,
Restoratif Dis Hekimliginde bir ¢apraz baglayici (247) olarak degerlendirilmistir.

PA, E. faecalis biyofilmleri (42) de dahil olmak iizere ¢ok ¢esitli patojenik
mikroorganizmalara kars1 giiclii antimikrobiyal aktiviteye sahiptir (41). GSE'nin Gram
negatif ve Gram pozitif bakterilere karst antimikrobiyal 6zellikleri literatiirde
gosterilmistir (248, 249). GSE'nin antimikrobiyal aktivitesi, 6zellikle hiicre duvarimi
ve bakteriyel plazma membranini bozabilen, yapisindaki fenolik bilesiklerin varligina
baglanmistir (41, 45, 250). Ayrica, flavonoidlerin ve tiirevlerinin yiiksek
konsantrasyonlarinin  bu aktiviteden sorumlu oldugu disiiniilmiistir (45).

Flavonoidler, antibakteriyel mekanizmalar1 su sekilde ©ne siiriilen 1yi bilinen
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antibakteriyel ajanlardir: niikleik asit sentezinin inhibisyonu, sitoplazmik membran
fonksiyonunun inhibisyonu, enerji metabolizmasinin inhibisyonu, baglanma ve
biyofilm olusumunun inhibisyonu, hiicre zar1 iizerindeki porinin inhibisyonu,

membran gegirgenliginin degistirilmesi ve patojenitenin zayiflatilmasi (48).

Kollajen matriksinin ¢capraz baglanmasi, demineralize dentin yapisini1 korumak
ve onarmak i¢in etkili bir ¢oziim saglamaktadir (251). PA, dogal bir kolajen ¢apraz
baglayicidir. PA’nin dis hekimliginde potansiyel uygulamalar1 arasinda kollajen
matriksinin giclendirilmesi, rezin-dentin baglanma giicliniin arttirilmasi, kollajene
bagli proteazlarin inaktivasyonu ve kok clirtiklerinin remineralizasyonu yer almaktadir
(252-255). PA, kollajen capraz baglarini uyarma ve bdylece dentin matriksinin
sertligini artirma ve bozulma siireglerine duyarlilig1 azaltma yetenegine sahiptir (256).
PA'lar, yapisindaki fenolik hidroksili ve proteinin amin karbonili arasinda hidrojen
kopriilerinin olusumu yoluyla prolinden zengin kollajen alanlarina baglanarak etki
etmektedir (257). Bu etki mekanizmasi sayesinde, PA'lar dentinin organik matriksinin
kimyasal ve mekanik Ozelliklerinin iyilestirilmesini ve bozunma siireglerine kars1
direncinin artmasin1 saglayabilmektedir (258). Ek olarak PA, dentin organik
matriksinin bozunmasina aracilik eden MMP'ler ve sisteinlere/katepsinlere karsi
inhibitor etki gostermektedir (251). PA'larin dentini glglendirebilmesi ve kollajenaz
bozunmasina karsi stabilitesini artirmak igin mekanik ozelliklerini gelistirebilmesi;
ince kok yapist gosteren, kok kirllmasina daha yatkin olan dislerin endodontik
tedavisinde 6nemlidir (41). Bunun yaninda immatiir kok yapisina sahip dislerin kok
kanal tedavisi i¢in avantaj olabilecek diisiik sitotoksisite sergilemektedir (242, 259).
Ayrica GSE uygulanmasi, yiksek konsantrasyonda ve uzun sirede bile, insan pulpa
hiicreleri iizerinde ne dogrudan ne de transdentinal sitotoksik etkilere neden
olmamistir. GSE bilesenlerinin biyostimulator bir rol oynayabilecegi ve dogrudan

temas halindeyken dis pulpa htcrelerini koruyabilecegi gosterilmistir (40).
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2.8.2. Rejeneratif Endodontik Tedavilerde Kullamlan Kanal i
Medikamentler

2.8.2.1. Ca(OH)2

Ca(OH)a, dis hekimligine 20. yiizy1lin basinda Hermann tarafindan tanitilmistir
ve 0 zamandan beri endodontide siklikla kullanilmaktadir (260). pH"1 yaklasik 12,5
olan kuvvetli bir alkali malzemedir ve klinik durumlarda kullanimini tesvik eden
cesitli biyolojik o6zelliklere sahiptir. Dental kullanimi, esas olarak antibakteriyel

oOzellikleri, onarim1 indiikleme ve sert doku olusumunu uyarma yetenegi ile ilgilidir

(261).

Ca(OH)2 ¢cok amagli bir ajandir ve kullanimi i¢in ¢ok sayida endikasyon vardir.
Endikasyonlar1; direkt/indirekt pulpa kaplamasi, apeksifikasyon tedavisi, kok
rezorpsiyonu tedavisi, perforasyon tamiri, kok kanal dolgu pati ve rejeneratif

endodontik tedavilerde kanal ici ilag olarak kullanimini icermektedir (262).

Yiiksek pH’a (12,5) sahip olan ve kimyasal olarak gl bir baz olan Ca(OH)2;
ana etkilerini Ca* ve OH" iyonlarinin ayrismasiyla sert doku birikiminin indiiklenmesi
ve antibakteriyel etkinlik olarak gostermektedir (262). Ca(OH)2’in molekuler agirlig
(74.08) dikkate alindiginda, OH" iyonlarinin yiizdesi %45.89 iken, %54.11 Ca’
iyonlarina karsilik gelir (263). OH" iyonlar1; bakteri sitoplazmik membranindaki
lipopolisakkaritleri hidrolize ederek, proteinleri denatiire ederek ve bakteri DNA'sina
zarar vererek antibakteriyel etkinlik saglayan yuksek oranda oksitleyici serbest
radikallerdir (264, 265).

OH" grubu, onarimi ve Kalsifikasyonu tesvik eden alkali bir ortam sagladig1 igin
Ca(OH)2'nin en etkin bileseni olarak kabul edilmektedir. Alkalin pH, dentinin mineral
bilesenlerinin ¢éziinmesini Onler ve sert doku olusumunda etkin gorev alan alkalin
fosfatazlar1 da aktive edebilmektedir (266). Alkalin fosfataz, fosforik esterleri ayirarak
(PO4)? iyonlarim serbest birakabilmektedir. Bu (PO4)® iyonlar1 daha sonra kan
dolasimindan Ca*? iyonlari ile reaksiyona girerek kalsiyum fosfat ¢cokeltisi olusturur.
Bu c¢okelti, mineralizasyon siireciyle yakindan iligkili olduguna inanilan

hidroksiapatitin molekuler birimidir (267).
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RET’lerde Ca(OH). , yaygin olarak kullanilan bir kanal i¢ci medikamenttir.
Ca(OH)2 baz1 bakteri tiirlerine kars1 antibiyotik patlarindan daha az etkili gibi gorlinse
de (268), kok hiicrelere daha diisiik sitotoksisitesi, dentinden blytme faktdrlerinin
salinmasin1 uyarmasi ve kok hiicrelerinin daha fazla sagkalimi ve ¢ogalmasi gibi
etkileri sebebiyle siklikla tedavilerde uygulanmaktadir (156, 269, 270). Ayrica bir in
vitro calisma, insan apikal koK hiicrelerinin kok dentinine baglanmasinin, TAP ile

karsilastirildiginda Ca(OH)2 uygulamasinin daha fazla oldugunu bildirilmistir (271).

Ca(OH); kullanimiyla ilgili baz1 endiseler mevcuttur. Ayrica, Ca(OH)2'nin
tamamen uzaklastirilmas:1 zordur (272). Salin, NaOCl veya EDTA ile bol
irrigasyondan sonra bile kanal duvar yizeylerinin %20 ila %45'ini kaplayan Ca(OH):
artiklarinin bulundugu goriilmiistiir. Bu durum kok kanal dolgusunun sizdirmazligini

engelleyebilmekte ve tedavinin kalitesini bozabilmektedir (273).

Dislere Ca(OH)2 ’in uzun siire uygulanmasinin kok kirigi riskini artirabilecegi
diistinilmektedirler (12). Bununla birlikte, yakin zamanda yapilan bir ¢alismada,
kontrol ve Ca(OH)2 gruplari arasinda kok kirigi bakimindan belirgin bir fark olmadigi
ortaya koyulmustur. Bu durumun, uzun sureli Ca(OH)2 kullanimindan ziyade kok

gelisiminin asamasi ile ilgili olabilecegi sonucuna varilmistir (274).

Bir diger dezavantaji; Ca(OH)2'nin E. faecalis ve C. albicans dahil olmak tzere
cesitli endodontik patojenlere karsi tamamen etkisiz olmasidir (267). Ek olarak,
dentinin ytksek pH tzerinde bir tamponlama etkisine sahip olmasi, dentin tiiballerinin
dezenfeksiyonunda Ca(OH)2’nin antimikrobiyal etkisini ve E faecalis'in etkili bir

sekilde ortadan kaldirilmasini daha da tehlikeye attigi bulunmustur (190).
2.8.2.2. Antibiyotik Patlar

Antimikrobiyaller olarak da bilinen antibiyotikler, konagin normal hiicreleri
yerine enfeksiyondaki mikroplari segici olarak hedeflemek i¢in gelistirilmistir (275).
Enfekte kok kanalini dezenfekte etmek icin antimikrobiyal ajanin topikal olarak
uygulanmasi Grossman (1972) tarafindan tanimlanmistir (276). Daha sonra Hoshino
ve ark.ve Sato ve ark. enfekte kok kanallarin1 dezenfekte etmek igin (¢l antibiyotik
patini denemistir. (277, 278).
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Apeksleri agik olan immatiir daimi dislerde kok kanal sisteminin enfeksiyonu
ve bunu takip eden periapikal enflamasyon, hem aerobik hem de anaerobik
bakterilerden olusan karisik bakteri topluluklarinin neden oldugu hastaliklardir (279).
Bu nedenle, bir antibiyotik kombinasyonunun kullanilmasi, kanali etkili bir sekilde
sterilize etmek i¢in daha olasidir ve ayrica antibiyotik direnci gelisme olasiligini da
azaltmaktadir (280). Metronidazol, anaerobik koklarin yani sira Gram-negatif ve
Gram-pozitif basillere karsi genis spektrumlu ve yiksek antibakteriyel aktivitesi
nedeniyle yaygin olarak kullanilmaktadir. Ancak aeroblara karsi higbir aktivitesi
olmamasi sebebiyle bakterisidal olan siprofloksasin ve bakteriostatik olan minosiklin
ile birlestirilerek TAP meydana getirilmistir (277).

TAP’1n; kanal ici dezenfekte ederek ve dentindeki hicrelerin blytmesini
uyararak rejeneratif tedavileri destekledigi bunun sonucunda kok gelisiminin devam
etmesine ve periapikal bolgede iyilesmeye katki sagladigi gosterilmistir (281). TAP’1n
alerjik reaksiyonlar olusturabildigi,bakteriyel direng yaratabildigi , kok hiicrelere
sitotoksik etki gelistirebildigi ve diste renklenmelere neden olabildigi bildirilmistir (7,
66). Kok hiicrelerin zarar gormemesi icin RET'te, 1 mg mL ! daha az konsantrasyonda
TAP kullanilmasi 6nerilmektedir (115). Ayrica igindeki minosiklin sebebiyle dislerde
renklenmelere ve estetik problemlere yol acabilmektedir. Bu nedenle minosiklinin
icermeyen DAP ya da minosiklin yerine sefaklor tercih edilmesi renklenmelerin 6niine
gecilebilmektedir (270). Ayrica minosiklinin klindamisin ile degistirildigi modifiye
tigli antibiyotik pati (MTAP) ile de renklenmenin engellenebilecegi bildirilmistir
(282).

2.9. Rejeneratif Endodontik Tedavide Kullamlan Kalsiyum Silikat Esash

Simanlar
2.9.1. Mineral Trioksit Agregat (MTA)

MTA, ilk olarak 1993°te Mahmoud Torabinejad ve ark. tarafindan bir kok ucu
dolgu materyali olarak kullanilmis ve 6nerilmistir (283). 1998’de Amerikan Gida ve
llag Idaresi (FDA)den onay aldiktan sonra MTA; vital pulpa tedavilerinde,
perforasyonlarin onariminda, apeksifikasyon tedavilerinde, rejeneratif endodontik

tedavilerde, kok kanal ve retrograd dolgu materyali olarak da kullanilmistir (284).
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MTA, trikalsiyum silikat, trikalsiyum aliiminat, trikalsiyum oksit, silikat oksit
ve bizmut oksit iceren ince hidrofilik pargaciklardan olusmaktadir (80). Bilesimi
acisindan Portland simani ile benzer 6zelikler gosterirken MTA’nin partikillerinin
boyut olarak daha kii¢iik ve uniform olmasi (285) ve bizmut oksit icermesi ile Portland
simaninda ayrilir. Ozelliklerini ve radyoopasitesini iyilestirmek igin bizmut oksit
(%17-18) eklenmistir (80).

MTA su anda: gri (GMTA) ve beyaz (WMTA) olmak Uzere 2 sekilde piyasada
bulunmaktadir. MTA gri olarak tanitilmistir, ancak GMTA'nin renk degistirme
potansiyeli nedeniyle WMTA gelistirilmistir. Aragtirmalar, WMTA'da GMTA'ya gore
daha diigiik miktarlarda demir, aliiminyum ve magnezyum bulundugu gosterilmistir

(286).
Fiziksel ve Mekanik Ozellikleri

1) Radyoopasite: MTA’nin radyoopasitesi i¢indeki bizmut oksit nedeniyle
dentinden daha fazladir. Ancak IRM, Super EBA, amalgam veya gutaperkadan daha
az radyoopasiteye sahiptir (284). MTA'nin ortalama radyoopakligi, radyografik olarak
goriintiilenmesini kolaylastirmak icin yeterli olan 7,17 mm esdeger aliiminyum

kalinligidir (80).

2) COzunurlik: MTA’nin Su/toz oranmi arttikga ¢Oziinilirlik ve gozeneklilik
derecesinin arttigi belirlenmistir. Daha yiiksek ¢ozunurluk, daha yiksek bir pH
seviyesini ve Ca*? salmmim desteklemektedir. Bu nedenle, daha fazla su icermesi,
malzemenin daha ylksek biyoaktivite gostermesini destekleyebilmektedir. Ancak
simanin biitiinliigiinii korumak i¢in Ca*? salmimi ve ¢oziiniirliik arasinda bir denge

saglanmalidir (287).

3) Marjinal adaptasyon ve sizdrmazlik yetenegi: Bu 0Ozellik, bakteri ve
tirlinlerinin gecisinin kritik 6nem tasidig: retrograd dolgusu, perforasyonlarin onarimi
ve vital pulpa tedavileri icin 6nemli bir faktorddr (288). MTA’ nin istiin sizdirmazlik

yeteneginin nedeni sertlesme sirasinda gosterdigi ekspansiyon ile agiklanmistir (289).

4) Baswing dayanimi: MTA'nin karistirmadan sonraki 24 saat i¢indeki basing
dayanimi yaklagik 40.0 MPa oldugu ve 21 gin sonra 67.3 MPa'ya yukseldigi
gosterilmistir. Aynm1 c¢alismada MTA; 24 saatlik siirede Super EBA, IRM ve
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amalgamdan daha az bir basing dayanimi gosterirken 21 glin sonra Super EBA ve
IRM’ye benzer ancak amalgamdan hala daha diisiik bir basing dayanimi gosterdigi
bildirilmistir (80). Karsilastirildiginda, GMTA, WMTA'dan daha fazla basing
dayanimu sergilemistir (290).

5) Antibakteriyel ve antifungal Ozellikleri: MTA’nin C.albicans’a ve bazi
fakiltatif anaeroblara kars1 etkinlik gosterirken, zorunlu anaeroblarin higbirine karsi

antimikrobiyal etki gostermedigi bildirilmistir (291).

6 )Biyouyumluluk: MTA’nin mutajenik olmadigi, Super EBA ve IRM'ye
kiyasla ¢ok daha az sitotoksik oldugu (292) ve DNA hasart olusturmadigi
gosterilmistir (293). Dogrudan temasta, yumusak dokularda minimal inflamatuar yanit

olusturur ~ veya  hi¢c  olusturmazlar;  aslinda  doku  rejenerasyonunu

indikleyebilmektedirler (294).

7) Doku rejenerasyonu: MTA'nin hiicresel proliferasyonu tesvik etmede,
pulpal enflamasyonu azaltmada ve DPSC'lerin odontoblast benzeri hiicrelere
farklilasmasini  indiikklemedeki  Onemi  gosterilmistir (295, 296). MTA,
sementoblastlarin aktivasyonu ve sement Uretimini desteklemektedir (297). Ayrica
periodontal ligamentin rejenerasyonunu kolaylastirmaktadir; osteoinduiktif ve

osteokondiiktif etkisiyle kemik iyilesmesine de katki saglamaktadir (298).

8) Mineralizasyon: MTA, tipki Ca(OH)2 gibi, dentin kopriisii olusumunu
indUklemektedir. Bir¢ok arastirmaci, MTA uygulamasi sonucu olusan sert doku
koprasunin, MTA nin sizdirmazlik 6zelligi, biyouyumlulugu, alkalinitesi sayesinde
olduguna inanmaktadir (84, 290). Olusturulan bu dentin képrusi, Ca(OH).’den daha

kisa siirede olugmaktadir ve yapisal olarak biitiinligii daha homojendir (299).
2.9.2. Biodentin

Ilk olarak 2009'da piyasaya siriilmiis ve kalsiyum silikat esasli simanlar
arasinda umut verici bir materyal olarak kabul edilmistir (22). Biodentin, dentin ile yer
degistirebilecek bir materyal olarak tasarlanmistir; bunun yani sira pulpa kaplama
tedavileri, pulpotomi, rejeneratif endodontik tedavileri ve endodontik onarim

(perforasyon onarimi, rezorptif lezyonlar, kok wucu dolgu materyali) igin
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kullanilabilmektedir. Teknik olarak MTA teknolojisine dayanan Biodentin, MTA'nin
eksikliklerini gidermek i¢in formiile edilmistir (300).

Biodentin, trikalsiyum silikat (ana bileseni), kalsiyum karbonat, zirkonyum
oksit (radyopaklastirici), kalsiyum oksit, demir oksit igeren bir toz igerigi ile kalsiyum
Klorlrin sulu bir ¢ozeltisinin karisimiyla elde edilmektedir (301).

[lk sertlesme siiresi yaklasik 12 dakikadir (302). Grech ve ark. ise Biodentin'in
son sertlesme siiresini 45 dakika olarak degerlendirilmistir (303). MTA ile
karsilastirildiginda Biodentin i¢in daha kisa bir sertlesme siiresi bildirmistir (22). Bu
hizli sertlesme reaksiyonu, artan partikiil boyutuna, sivi bilesene kalsiyum kloriir
(CaCl,) eklenmesine ve sivi igerigin azalmasina baglanmaktadir (300). Caligmalar
ayrica, kisa sertlesme siiresini, yavas bir hidrasyon reaksiyonu ile iliskili olan
biodentin bilesiminde dikalsiyum silikatin yokluguna baglamistir (304). Bir diger
onemli fark, kalsiyum silikat-hidrat (CSH) igin bir ¢cekirdeklenme yeri olarak hareket
edebilen ve boylece sertlesme reaksiyonunu hizlandiran kalsiyum karbonatin

eklenmesi ile agiklanmistir (305).

Baslangicta kimyasal biiziilme ve kilcal absorpsiyona bagli olarak bir ilk hacim
azalmasi meydana gelir, ardindan hidrasyon isleminin devam etmesi nedeniyle ikincil

bir genlesme gergeklesmektedir (306).
Fiziksel ve Mekanik Ozellikleri

1) Radyoopasitesi; Bu malzeme icerisinde radyoopasite vermek icin
zirkonyum oksit kullanilmistir.Bizmut oksidin aksine, zirkonyum oksitin biyouyumlu
ozelliklere sahip oldugu gosterilmis ve yliksek mekanik 6zelliklere ve korozyona karsi
olumlu dirence sahip biyoinert bir malzeme olarak belirtilmistir (307). Biodentine'in
radyopasitesinin, ProRoot MTA (302), MTA Angelus, Micro Mega MTA (308), MTA
Plus ve Neo MTA Plus'tan (309) 6nemli dlgiide diisiik oldugu bulunmustur. Ayrica,
Biodentin'in radyopasitesi, ISO 6876:2001 gereksiniminden daha diisiik oldugunu
bildiren bazi ¢alismalarla birlikte ¢alismalar arasinda degisiklik gostermistir (302,
308).

2) Cozlnurlik ve Gozeneklilik; 1SO 6876:2001'e gore ¢alismalar 10 gline kadar
Biodentine’in, ProRoot MTA'ya benzer ¢oziiniirliik gosterdigini dogrulamigtir. Ancak
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10 ginden sonra, Ca*? ve silikon iyonlarmin daha yiiksek ¢oziinmesiyle
aciklanabilecek (310) sekilde Biodentin’in ¢O6ziiniirligiinde belirgin bir artig
gOriilmistiir (302, 310). Biodentin’in ¢6zunurliginiin ProRoot MTA'dan daha yiiksek
degerler vermesine karst bu ¢ozinurlik sadece ¢oOzeltiye maruz kalan yizeyde

meydana gelmis ve ihmal edilebilir boyutsal degisime neden olmustur (310).

Biodentin ve ProRoot MTA, Bioaggregate, MTA Angelus ve MTA Plus ile
karsilastirildiginda daha diisiik ortalama gbézenek capi, gozeneklilik, toplam gozenek
alan1 ve daha yiiksek yogunluk gostermistir (311, 312). Biodentin'in ise MTA'ya
kiyasla daha yogun ve daha az gézenekli oldugu rapor edilmistir (301).

3) Basing Dayanimi; Biodentin'in basing dayanimi 35 dakika, 24 saat ve 28
gin sonra sirastyla 10.6 + 2, 57.1 = 12 ve 72.6 + 8 MPa'dir. Biodentin’in diger
trikalsiyum silikat simanlara kiyasla daha yiiksek dayanimi, sivi ig¢indeki ¢6ziinen
polimerin sagladig: diisiik su/siman oraniyla agiklanmistir (303). 7 giin boyunca farkli
pH (4.4, 5.4, 6.4 ve 7.4) ortamlarina maruz kalma, Biodentin'in WMTA'dan 6énemli
Olciide daha yiiksek basing dayanimi gostermesine neden olmustur. Bu ¢alismada,
WMTA'nin, Biodentin'e gore asidik pH'a daha duyarli oldugu goriilmistiir (313).
Tersine, bagka bir ¢aligsma, 7 giin sonra asitle agindirma prosediirlerinin Biodentin'in
basing dayanimini azaltmadigini bildirmistir. Bu da {ireticinin olgun kristal olusumu
elde etmek igin final restorasyonun yerlestirilmesi i¢in en az bir hafta bekleme
oOnerilerini desteklemektedir. (314). Biodentin'in egilme dayanimi, elastisite moduli
ve mikrosertligi gibi fiziksel 6zellikleri MTA'ninkilerden daha yiiksektir ancak
dentinle benzerlik gostermektedir.

4) Swizdirmazlik yetenegi; Akigkan filtrasyon teknigi ile sizdirmazlik
yeteneginin analizinde, Biodentin test edilen 12 haftalik siirenin tamami i¢in gecerli
ve stabil bir apikal sizdirmazlik saglamistir (22). 4 ve 24 saatlik periyotta Biodentin,
ProRoot MTA, Portland siman1 ve Tech Biosealer'a benzer (315) ancak MTA
Angelus'tan 6nemli Ol¢lide stiin bir sizdirmazlik gostermistir (316). Biodentin'in
dentine daha iyi yapigmasi, mikromekanik baglanmayi saglayan dentin tiibiilleri

icindeki kristal buyume stirecinden kaynaklanabilmektedir (317).

5) Renk kararliligi; Biodentin, ProRoot MTA (318), Ortho MTA (319), GMTA
ve WMTA (320), Bioaggregate ve MTA Angelus (321) ile karsilastirildiginda 6 aya
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kadar renk stabilitesini korumustur. Portland simani bazli ¢esitli {irlinlerin
gozeneklerinde bizmut oksitin varligi ve kanla kontaminasyon, renk bozulmasina
neden olan olasi faktorler olarak kabul edilmistir (318). Baska bir ¢alismada bir yillik
degerlendirmede hem ProRoot MTA hem de Biodentin’de gecikmis dis renk
degisikligi tespit edilmistir, ancak ProRoot MTA i¢in renk degisikliginin
Biodentin'den daha belirgin oldugu gozlenmistir (322).

Biyolojik Ozellikleri

1) Antimikrobiyal etkinlik; Biodentin'in antibakteriyel aktivitesinin, S. Sanguis
suslarina karst MTA Angelus, ProRoot MTA’dan 6nemli 6l¢tide daha glcli oldugu
gosterilmistir (323, 324). Biodentin'in en zayif antibakteriyel aktivitesi, minimum veya
neredeyse hi¢ antibakteriyel aktivite sergilemedigi S. Mutans'a kars1 gorilmiistiir
(323-325). Ayrica, Biodentin'in antibakteriyel aktivitesi, MTA Angelus ile benzerken
E. faecalis'e (326, 327) ve E. Coli'ye (327) karst ProRoot MTA ve MTA Plus'tan
onemli 6lctide daha yuksek bulunmustur. Biodentin'in C. albicans'a kars1 antifungal
etkisi MTA Angelus ve MTA Plus'a benzerlik gosterirken (328) ProRoot MTA'dan
belirgin sekilde daha fazla bulunmustur (327) .

2) Biyouyumluluk ve Sitotoksisite;  Biodentin, hem direkt hem de indirekt
kuafaj prosedrleri icin biyoaktif 6zellikler sergileyen, trikalsiyum silikat esasli bir
simandir. Genotoksik veya sitotoksik etkilere neden olmadigi gosterilmistir (156).
Restoratif malzemeler altinda kullanimi igin biyouyumlu bir materyal olarak kabul

edilmektedir ve pulpadaki fibroblast farklilagsmasini degistirmemektedir (329).

3) Doku rejenerasyonu; Biodentin esas olarak tri/dikalsiyum silikattan
olugmaktadir. Yapilan arastirmalar, kalsiyum fosfat simanlarina trikalsiyum silikatin
eklenmesinin, bu malzemelerin osteoblast veya osteoblast benzeri hiicreler Uizerindeki
biyoaktivitesini gelistirdigini agik¢a gostermistir (330). Bu durumun kalsiyum silikat
simanlarindan silisyum (Si) salimmu ile ilgili olabilicegi diisiiniilmektedir. Si'nin
kemik metabolizmasi {lizerinde olumlu bir etkiye sahip oldugu ve in vivo biyoaktif
maddelerden salindiginda olusan yeni kemigin biiyiime hizin1 arttirdigr iyi
bilinmektedir (331, 332). Ayrica, Biodentin ve MTA, Ca*? veya (PO4)™ ieren viicut
stvilarinda hidroksil apatit benzeri bir yapt olusturmaktadir (333). Bu yapi

biyouyumludur, hiicre tutunmasi ve ¢ogalmasi i¢in iyi kosullar saglamaktadir
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(333). Biodentin, MTA'dan 6nemli Olctide daha yuksek kalsiyum ve silikon iyon
salmimi seviyeleri gostermektedir (334). Bu nedenle, Biodentin'nin daha yiksek

biyoaktivite saglayabilecegi diisiiniilebilir (335).

4) Mineralizasyon; Biodentin, odontoblast benzeri hiicre farklilasmasini
indiklemekte, biyomineralizasyonu uyarmakta ve pulpa kaplama materyali olarak
kullanildiginda sert doku olusumunu desteklemektedir (102, 336).

2.10. Mikrosertlik Testi

Intertlibller dentindeki; mineral icerigi ve hidroksiapatit miktari, dentin
yapisinin sertlik profilinde 6nemli faktorlerdir. Yapilan ¢alismalar, dislerdeki sertlik
ve mineral igerigi arasinda pozitif bir iliski oldugunu bildirmistir (337, 338). Kok kanal
dentininin kimyasal bilesimindeki degisiklik, mekanik 6zelliklerini etkileyen kalsiyum
fosfor oranindaki (Ca/P) degisiklikten kaynaklanabilmektedir (339). Kok kanal
mikrosertliginin Ol¢iilmesinin, dis sert dokularinda mineral kaybi veya kazanimi

hakkinda kanitlar saglayabildigi gosterilmistir (337).

Ciiriik, pulpektomi ve restoratif materyallerin uygulanmasi ile olusan yapisal
degisiklikler ile dentin mikrosertligi arasindaki iliskiye bakan birgok arastirma
mevcuttur (340-342). Fusayama ve Maeda (343), pulpasiz dislerin dentin mikrosertlik
degerinde vital dislere gore bir azalma oldugunu bildirmistir. Ayrica, dis canliliginin
kaybindan sonra dentinin biyomekanik 6zelliklerinin degistigi gosterilmistir (344).
Onceki calismalarda; irrigasyon soliisyonlarmin, kék kanal ilaglarinn ve kok kanal
patlarinin kok kanal dentin mikrosertligi tizerindeki etkisi degerlendirilmistir (345-
347). Cesitli kimyasal irrigasyon soliisyonlar1 ile yapilan g¢alismalar, bunlarin kok
kanal dentininin hem organik hem de inorganik bilesenlerin orijinal oraninin
degismesi nedeniyle dentinin mikrosertlik, gecirgenlik ve ¢oziiniirlik 6zelliklerinde
degisikliklere yol actigin1 gostermistir (348-350). Buna bagli olarak, dentin yapisinin
mekanik, kimyasal ve fiziksel ozellikleri degismektedir. Dentin sertlik ozelligi,
elastisite modiilii, basing dayanimi ve cekme dayanimi gibi diger mekanik 6zelliklerle

de iliskilendirilmistir (351). Ayrica dentin mikrosertliginin azalmasi ile dislerde kok

kiriklarinin olusumu arasinda bir korelasyon oldugu da gosterilmistir (79).
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Kok kanal dentininin mineral igerigini ve disin mekanik dayanikliligim
belirlemek i¢in mikrosertlik testleri kullanilmaktadir (347, 352). Radikiler dentinin
sertligini belirlemek igin ¢esitli indentasyon (girinti olusturma) tekniklerinin
kullanilmas: endodontik arastirmalarda yaygin bir yaklasimdir. Kok kanal ylizey
sertliginin degerlendirilmesi nanoindentasyon yoOntemi olan Atomik Kuvvet
Mikroskobu (AFM) kullanilarak yapilabilmektedir. AFM, kuvvetleri piconewton
seviyesinde tespit edebilen mekanik-optik bir aractir. Ornekleri piramidal bir ugla
tarayabilmekte,  topografyasini  kaydedebilmekte ve  dentinde  girintiler
olusturabilmektedir. AFM, girintileri olugturmak i¢in alani1 belirlemekte ve peritiibiiler
dentin, intertiibiiler dentin icindeki sertlik ve adezyon kuvvetindeki degisiklikleri

degerlendirmek i¢in kullanilabilmektedir (353).

Mikroindentasyon yontemleri olarak daha onceki calismalarda, dentinin
sertligini 6l¢mek i¢in Knoop indenter mikrosertlik testi (354, 355) ve Vickers indenter
mikrosertlik testi (345, 347) kullanilmistir. Bu yOntemlerde orneklere, Q yukli bir
piramidal prob ile girinti olusturulmaktadir. Girinti isaretinin gorsellestirilmesi,
kosegenlerinin lgtilmesi ile sertlik degerleri elde edilmektedir. Knoop sertlik testinin
baslica 6zelligi, yiizey etkilerine ve dokulara duyarliligidir. Belirli bir yiik i¢in, Vickers
girintisi, daha s1§ Knoop girintisine gore numuneye yaklasik iki kat daha fazla niifuz
etmekte ve elde edilen kdsegen, Knoop girintisinin en uzun kdsegeninin uzunlugunun
yaklasik tigte biri kadardir. Bu nedenle, Vickers testi yiizey kosullarina daha az duyarl
ve daha kisa kdsegenleri nedeniyle esit yiikler uygulandiginda 6l¢iim hatalarina daha
duyarl oldugu gosterilmistir (356). Vickers mikrosertlik testinin (VHT), dis yapis1
gibi kirilgan sert dokularinin ytlizey degisikliklerini degerlendirmek i¢in uygunlugu ve
kullanim pratikligi de gosterilmistir (240, 342, 357).

2.11. Baglanma-Adezyon

Adezyon, yakin temas halinde olan iki yizeyi birbirine baglayan kuvvet olarak
tanimlanmaktadir. Adezyon, yiizeyler arasinda atomik veya molekdler diizeyde gekim

sonucu olusursa kimyasal baglanti; yapisal olarak kenetlenme seklinde oluyorsa
mekanik olarak siniflandirilir (358).

Radikiiler dentin baglanma dayanimi degerlerinin, koronal dentinde

olusturulan baglardan daha diisiik oldugu gosterilmistir. Bu baglanma dayanimindaki
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farkliligr; kok kanal duvarinin dentin tiibiillerinin seviyeye gore degisen yogunlugu,
aksesuar kanallar, rezorpsiyon alanlari, dentin yapisindaki varyasyonlar ve uygulanan
dolum teknigi gibi faktorler etkileyebilmektedir (359).

Kok kanal dolgu materyalleri ile dentin arasindaki baglanma gic, yeterli bir
sizdirmazligin saglanmasi ve ¢igneme sirasinda restorasyonun ayrilma riskinin en aza
indirilmesi agisindan endodontik tedavinin klinik basarisinda 6nemli bir rol
oynamaktadir (360). Kok kanal dolgu patlarinin ya da bariyer materyallerinin
baglanma dayanimlarini, kok kanal tedavilerinde kullanilan bazi ajanlarin
etkileyebilecegi bildirilmistir. Kanal igi ilag olarak kullanilan; Ca(OH)2 ve antibiyotik
patlarinin kanaldan tamamen ¢ikarilamamalari nedeniyle baglanma dayanimini
etkileyebilecegi gosterilmistir. Kok kanal dezenfeksiyon i¢in kullanilan NaOCI ve
EDTA gibi irrigasyon ajanlarimin da dentin kollajenleri tzerindeki etkileri sonucu

baglanma dayanimi tlizerinde etkileri olabilecegi diisiiniilmistiir (359, 361).

Endodontide kullanilan kok kanal dolgu materyalleri ile dentin arasinda
baglanmanin degerlendirilmesinde baglanma dayanimi testleri kullanilmaktadir. Bu
testler; cekme (tensile), makaslama (shear) ve basma (compressive) testleri sikga
kullanilmaktadir. Cekme testi, yilk uygulamasi sirasinda Ornekteki veya gerilim
dagilimindaki kiiclik degisikliklerin sonuglar iizerinde 6nemli bir etkiye sahip olmasi
nedeniyle hassastir (362). Ote yandan, makaslama testiyle ilgili bir dezavantaj cihazin,
baglanma arayiizi ile yakindan hizalanmasmin zor olmasidir. Yik, baglanma
arayuzden belirli bir mesafede dengelenmekte ve bu durum o6rnek (zerinde

ongorilemeyen tork yuklemesine neden olmaktadir (363).

2.12. Push-out Testi

Push-out testi, ¢esitli materyallerin baglanma dayanimini degerlendirmek igin
endodontik arastirmalarda yaygin olarak kullanilmaktadir. Test edilen materyaller;
postlar, k6k kanal patlari, onarim materyalleri , kok ucu dolgulart ve bariyer
materyalleri gibi kanal boslugunu doldurmak i¢in klinik olarak kullanilan
malzemelerdir (364). Push-out testinde; hazirlanan dentin kesitleri universal test
cihazina yerlestirildikten sonra cihazin kuvveti aktaran metal ucu dogrudan kanalin

icindeki materyale sabit hizda uygulanmaktadir. Bu kuvvet ile dentinden ayrilan
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materyalin ayrilma anindaki kuvvet (N) olgilmekte ve MPa cinsine cevrilerek
degerlendirilmektedir (365).

Push-out testini diger baglanma testi yOntemlerine gore ana avantaji,
materyalleri dentin ile gevrili kanal i¢inde test etme yetenegidir, béylece materyalin
klinik kullanim1 hakinda fikir vermektedir (366). Ote yandan test diizeneginde ¢ok
fazla degisken tespit edilmis ve bu ylizden sonuglar farklillik gosterebilmektedir. Bu
degiskenler, test parametrelerinin (metal ucu ¢ap1 ve hiz1) se¢imini ve 6rnek hazirlama
yontemini (kesit kalinligi, doldurma zamani ve hazirlama yontemi/boyutu/konikligi)
icermektedir (364).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu tez calismasi igin  Hacettepe Universitesi Bilimsel Arastirmalar
Degerlendirme Etik Kurul tarafindan onay alinmistir.(29.06.2021,2021/16-41) Ayrica
Hacettepe Universitesi Bilimsel Arastirmalar Birimi (TDH-2021-19734) tarafindan
kabul edilmistir. Calismanin deney asamalar1 Hacettepe Universitesi Dis Hekimligi
Fakiiltesi’nin ARGE laboratuvarinda ve Ankara Universitesi Dis Hekimligi

Fakiiltesi’nin laboratuvarinda yapilmstir.

3.1. Irrigasyon Soliisyonlarmn Dentinin Mikrosertligi Uzerine Etkisinin

Degerlendirilmesi

3.1.1. Dislerin Secimi Hazirlanmas1 ve Kok Kanal Sistemlerinin

Sekillendirilmesi

Periodontal veya ortodontik sebeplerle ¢ekilmis 112 adet tek koklii insan disi
calismaya dahil edilmistir. Bu ¢alisma icin ozellikle dis ¢ekimi yapilmamistir. TUm
dislerden tek kanall1 olduklarini dogrulayan radyografiler alinmistir. Calismaya kron
ylizeyinde ciirtik, catlak, kirik veya rezorbsiyon olan disler dahil edilmemistir. Deney
oncesinde disler lizerindeki yumusak doku kalintilar1 firca yardimiyla temizlenip

serum fizyolojik icerisinde bekletilmistir.

Standardizasyon amaciyla, disler kdk uzunlugu 13+1 mm olacak sekilde
kronlarindan ayrilmistir. ProTaper Universal doner ege sistemi (Densplay-Maillefer,
Ballaigues, Isvicre) ile SX, S1, S2, F1, F2, F3, F4 ve F5 kullanilarak kok kanallari
temizlenip sekillendirilmistir. Her ege arasinda 2 ml %1,5 NaOCI ile kok kanallari
irrige edilmistir. Daha sonra olgunlasmamis agik kokleri simile etmek igin sirayla 1-
5 numarali Peeso reamerlar (Coltene/Whaledent, Summit County, ABD ) g¢alisma
uzunlugunda ve 6 numarali reamer apeksten 1mm ileride olacak sekilde kullanilmistir.
Immatiir dislerin modelize edildigi 112 adet dis daha sonra deney gruplari i¢in rastgele

ayrilmistir ( Sekil 3.1).
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Sekil 3.1. Dekronize edilmis ve immatiir kok formu verilmis tek kokli dislerin
sekillendirilmesi

3.1.2. Dislerin Gruplara Ayrilmast ve Kanallara irrigasyon

Soliisyonlarmmin Uygulanmasi

Mikrosertlik testi icin modelize edilen 40 adet disin apikal kisimlart mumla
kapatilmis bir sekilde dikey olarak silindirik kaliplar kullanilarak otopolimerizan akril
rezin icerisine yerlestirilmistir. Daha sonra su sogutmasi altinda ISOMET cihazi
kullanilarak her kokiin uzun eksenine dik olacak sekilde koronal kisimlarindan 2.00 +
0.05 mm kalinliginda 2 dentin kesiti elde edilmistir. Elde edilen kesit kalinliklar1 dijital
bir kumpas ile kontrol edilmistir ( Sekil 3.2). Her disten (40) 2 tane olmak iizere elde
edilen toplam 80 dentin Kesiti irrigasyon protokoliine gore rastgele olacak sekilde
asagidaki gruplara ayrilmistir. Mikrosertlik icin 3 adet deney (n=30 dis, 60 dentin
kesiti) ve 1 adet (n=10 dis, 20 dentin Kkesiti) kontrol grubu olusturulmustur.

1. Grup Distile su (Kontrol Grubu) (n=10 dis, 20 dentin kesiti)
2. Grup %25 GSE
3. Grup %1,5 NaOCI

4. Grup %2 CHX
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Sekil 3.2. Hazirlanan 6rneklerin kok uglarinin mum ile kapatilmasi, akril kaliplarina
dikey olarak yerlestirilmesi ve dentin kesitlerinin alinmasi.

Elde edilen dentin kesitleri, yukaridaki belirtilen gruplarda yer alan, her biri 20
ml test solisyonu igeren manyetik karistirict banyosuna 5 dakika sire ile
daldirilmistir. Daha sonra kontrol grubu disindaki 6rnekler 20 ml steril salin ile 5 dk

boyunca yikanmigtir.
3.1.3. Mikrosertlik testinin uygulanmasi

Dentin yiizeyleri, piiriizlerden arindirilmasi amaciyla akan su altinda polisaj
makinesi (Mecapol P230, Presi, France) kullanilarak silisyum karbiir agindirici
kagitlart (180, 320, ve 600 grit) (Buehler, Lake Bluff, IL, ABD) ile polisajlanmistir.
Orneklerin irigasyon soliisyonlari ile ytkanmasindan 6nce ve sonra radikiiler dentinin
koronal iicliisiindeki mikrosertligini degerlendirmek i¢in bir Vickers mikrosertlik test
cihaz1 (Shimadzu Corporation, Japonya) kullamlmustir. Tlk olarak, baslangi¢ dentin
mikrosertligini belirlemek i¢in, pulpa-dentin araytiziinden 100 um derinlikte 20 saniye
300 gr kuvvet uygulanarak Olgllmiistiir. Ornekler irrigasyon ajanlar ile yikanip
kurutulduktan sonra mikro sertlik degerleri (Vickers Sertlik Numarasi: VHN) ilk
girinti alanlarma yakin olacak sekilde tekrar kaydedilmistir. Olciimler, her numune
icin U¢ farkli alanda kaydedilmistir ve her 6rnek icin ortalama VHN'ler elde edilmistir.
Tedavi Oncesi ve sonrast VHN'lerdeki degisiklikler hesaplanmistir ve istatistiksel

karsilastirmalar i¢in kullanilmastir.
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Sekil 3.3. Mikrosertlik cihazi(a), 6rneklere mikrosertlik testinin uygulama goruntusu
(b), sertlik degerlerinin 6l¢iim yontemi(c).

3.2. [lrrigasyon Soliisyonlarimin Bariyer Materyalinin Baglanma

Dayanimina Etkisi
3.2.1. Dislerin Gruplara Ayrilmasi ve Ca(OH)2’nin Uygulanmasi

Baglanma dayanimi igin, geriye kalan 72 dis irrigasyon protokoliine gore
rastgele olacak sekilde asagidaki 3 adet deney (n=54 dis, 108 dentin Kesiti) ve 1 adet
(n=18 dis, 36 dentin kesiti) deney gruplarina ayrilmistir.

1. Grup Distile su (Kontrol Grubu) (n=18 dis)
2. Grup %25 GSE (n=18 dis)
3. Grup %1,5 NaOCl (n=18 dis)

4. Grup %2 CHX (n=18 dis)
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Yukaridaki soliisyonlar,hazirlanan dislerin kanallarina geleneksel enjektor (27
gauge, 2,5 ml) yontemiyle 20 ml olacak sekilde 5 dakika siire ile uygulanmigtir. Daha
sonra kontrol grubu digindaki 6rnekler 20 ml steril salinle 5 dk yikanmistir. Kanallar
paper pointler (Sure-endo, Seoul, Kore) ile kurulanmistir. Kok uglari mum ile kapatilip
kanallara #40 lentilo (PANDA,Tirkiye) ile mikromotor kullanilarak Ca(OH).
yerlestirilmistir. Orneklerin koronal kism1 Cavit G (3M ESPE, Seefeld, Almanya) ile
kapatilip in-vivo kosullar1 simiile etmek i¢in 2 hafta boyunca 37 ° C/%100 nemli

ortamda saklanmustir.

3.2.2. Kanal I¢i flacin [Ca(OH)2] Uzaklastirilmasi ve Dislerden Kesit

Alinmasi

Iki hafta sonra, dislere uygulanmis olan gecici dolgu materyali kaldirilmstir.
Kanallar énce 20 ml %17 EDTA ve ardindan 10 mL salin ile yikanmistir ve paper
pointler ile kurutulmustur. Daha sonra kokler apikal kisimlart mumla kapatilmis bir
sekilde dikey olarak silindirik kaliplar kullanilarak otopolimerizan akril rezin igerisine
yerlestirilmistir. Grup basina 36 adet dentin Kesiti elde etmek icin su sogutmasi altinda
ISOMET cihaz1 (Buehler, Lake Bluff, IL, USA) kullanilarak her kokiin uzun eksenine
dik olacak sekilde, her kokten 2.00 = 0.05 mm kalinhiginda 2 dentin kesiti elde
edilmistir (Sekil 3.4). Elde edilen disk kalinliklar1 dijital bir kumpas ile kontrol

edilmistir.

Sekil 3.4. Kesit alma cihazi (a) 6rneklerin yerlestirilmesi ve kesit alinma goruntisu (b)
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3.2.3 Bariyer Materyalinin (Biodentin) Uygulanmasi

Hazirlanan dislere bariyer materyali olarak uygulamak icin Biodentine
(Septodont, Fransa) iireticinin talimatlarina gore hazirlanmistir. MTA tastyicisi (MAP
System, Dentsply Tulsa Dental Tulsa Dental Specialties) yardimi ile kesitlerin-kdk
kanalinin limenine yerlestirilmistir ve diiz bir cam iizerinde bir el plugger1 (Dentsply
Maillefer) kullanilarak kondanze edilmistir (Sekil 3.5). Ornekler daha sonra distile
suya batirilmis spanclara sarilmistir ve Biodentine’in tamamen sertlesmesini saglamak

icin bir hafta boyunca 37 ° C /%100 nemde saklanmustir.

Sekil 3.5. Biodentine’nin hazirlanmasi (a), 6rneklere Biodentine uygulama sonrasi
goruntdsa (b)

3.3. Push-out Baglanma Dayanimi Testinin Uygulanmasi

Push-out baglanma dayanimi, bir evrensel test makinesi (INSTRON; Llyod
LRX, Llyod Instruments Ltd, Fareham, UK) kullanilarak gergeklestirilmistir (Sekil
3.6). 1.20 mm ¢apli paslanmaz metal u¢ ile 1 mm/dk hizinda dikey bir kuvvet
uygulanmigtir, sadece Biodentin ile temas edecek ve kanal duvarlarina baski
yapmayacak sekilde kesitin doldurulan boliimii tizerine yerlestirilmistir (Sekil 3.7).
Ayrica Ornekler, metal ucun apikalden koronale dogru hareket etmesine izin verecek
sekilde konumlandirilmistir; bu da dolgu malzemesinin kesitin daha biiyiik ¢apli

koronal yoniine dogru yer degistirmesini saglamistir. Dolgu maddesinin kaviteden
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uzaklagsmasina sebep olan maksimum kuvvet Newton (N) cinsinden kaydedilmistir
(Sekil 3.8). Ardindan asagidaki formiile gore Megapaskal (MPa) degeri hesaplanmistir
(367).

MPa= maksimum kuvvet (N) / baglanma alan1 (mm2)

Baglanma alan1t (mm2) = 2nrh (r, 6rnek yarigapi; h 6rnegin yiiksekligi)

Sekil 3.7. Orneklere 1 mm/dk olacak sekilde kuvvet uygulanmasi
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siffeen

uom

Sekil 3.8. Nexygen 2.0 Software veri analiz programi

3.4 Ayrilma Tiplerinin Analizi

Push-out baglanma dayanim testi ardindan, 6rnekler, steereomikroskobunda
(Zeiss S7, Carl Zeiss, Germany) X25 biiyiitme altinda incelenerek dolgu materyalinin
ayrilma tipleri belirlenmistir (Sekil3.9.). Ayrilma tipleri; adeziv, koheziv veya karigik
olacak sekilde ii¢ sinifta incelenmistir (Tablo 1) (368).

Sekil.3.9. Ayrilma tipinin analizinde kullanilan stereomikroskop
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Tablo 3.1. Ayrilma Tiplerinin Smiflandiriimasi

Ayrilma Tiplerinin Siniflandirmast

Adeziv tip ayrilma Biodentine ve dentin arasindaki ayrilma

Koheziv tip ayrilma Biodentine’in kendi iginde ayrilmasi

Karigik tip ayrilma Adeziv ve koheziv basarisizligin beraber goriilmesi

3.5. istatistiksel Analiz

Tum veriler IBM SPSS 23.0 yazilimi kullanilarak p<0.05 anlamlilik diizeyinde
analiz edilmistir. Soliisyonlarin dentin mikrosertligine etkisinin karsilastirilmasinda,
verilerin normal dagilima uygunluklar1 Shapiro-Wilk testi ile degerlendirilmistir.
Veriler normal dagilim g0sterdiginden gruplar karsilagtirmak i¢in parametrik testler
kullanilmistir. Soliisyonlarin dentin mikrosertligine etkisi, tekrarlayan ol¢imlerde
varyans analizi (ANOVA) kullanilarak degerlendirilmistir. ikili karsilastirmalar

Bonferroni diizeltmesi kullanilarak yapilmistir.

Kullanilan soliisyonlarin bariyer materyali olan Biodentin’in baglanma
dayanimina etkisinin degerlendirilmesinde, verilerin normalite dagilimi1 Shapiro-Wilk
testi ile yapilmistir. Veriler normal dagilim gosterdiginden parametrik bir test olan tek
yonli varyans analizi (Welch’s ANOVA) kullanilmistir. Verilerin anlamlilik diizeyi
p=0,05 olarak belirlenerek karsilastirmalar yapilmistir. Biodentin’in ayrilma tipi

analizi, Ki-Kare testi kullanilarak yapilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Soliisyonlarin Dentin Mikrosertligine Etkisine Ait Bulgular

Soliisyonlarin dentin mikrosertligine etkisinin degerlendirildigi bu in-vitro
calismada, soliisyon gruplarina ait baslangi¢ ve soliisyon sonras1 Ortalama ve Standart
Sapma degerleri Tablo 4.1°de gosterilmektedir. Soliisyon uygulanmasindan sonraki
degerler, baslangi¢ degerleri ile karsilastirildiginda tiim test gruplarinda istatistiksel

olarak anlamli bir sekilde azalma olmustur (p<0,05).

Tablo 4.1. Baslangi¢ ve Soliisyon Sonras1 Mikrosertlik Degerleri Ort+ SS (VHN)

Solisyon Azalma

Gruplar Baslangi¢ Sonrasi Miktari N
DW 29,6840+1,79% 29,4735+1,77° 0,21 20
PA 30,4845+1,76% 29,5095+1,68° 0,96 20
NaOCI 30,3840+1,87% 26,8665+1,85° 3,52 20
CHX 30,3910+1,82% 29,3090+1,76° 1,08 20
Toplam 30,2359+1,81 28,7896+2,06 1,45 80

*Ayni olarak yazilan harfler, gruplar arasinda istatistiksel olarak bir fark olmadigin1 géstermektedir (p>0.05).
Farkli olarak yazilan harfler, grular arasinda istatistiksel olarak bir fark oldugunu gostermektedir (p< 0.05).

Gruplar arasinda, baslangi¢ ve soliisyon sonras1 mikrosertlik degerlerinin ikili
karsilastirma sonuglar1 incelendiginde ise; baslangi¢ mikrosertlik degerleri agisindan
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml fark yok iken (p>0,05) soliisyon sonrasi
gruplar arasinda anlamli fark goriilmistiir (Tablo 4.1). DW, PA ve CHX gruplari,
mikrosertlik degerlerinde benzer bir azalma gdstermistir ve aralarinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark bulunmamustir (p>0,05). NaOCI grubundaki mikrosertlik
degerleri, tiim gruplar ile istatistiksel olarak anlamli diizeyde azalmigtir (p<0,05). Sekil
4.1°de gruplarin baslangic ve sollisyon sonrasi mikrosertlik degerlerinin degisim

grafigi gosterilmistir.
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VHN
31,00 Gruplar
DW
PA
NaOCl
CHX
30,00 ~
3]
29.00
2800
7.00
1 2
Basglangig Sollisyon sonrasi

Sekil 4.1. Gruplarin Mikrosertlik Degerlerinin Baslangic Ve Solusyon Sonrasi
Degisim Grafigi.

4.2. Baglanma Dayanimina Ait Bulgular

Biodentin’in PA, NaOCI, CHX ve kontrol grubu i¢in baglanma dayanimi
degerleri; Tablo 4.2 ve Sekil 4.2 'de gosterildigi sekildedir. Welch’s ANOVA testi
sonucunda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (p<0,05).
DW grubu deney gruplariyla karsilastirildiginda, baglanma dayanimi agisindan
anlamli olarak daha yiiksek degerler gostermistir (p<0,05). Ancak PA grubunda
baglanma dayanimi, NaOCI grubuna gore anlamli sekilde daha diisiik bulunmustur
(p<0,05). CHX’in hem NaOCI hem de PA gruplar ile arasinda baglanma dayanimi
degerleri agisindan anlamli bir fark yoktur (p>0,05).
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Tablo 4.2. Kontrol ve Deney gruplarinin Baglanma Dayanimi Minimum, Maksimum,
Ortalama ve Standart Sapma degerleri (MPa=N/mm?)

Baglanma Dayanimi
(MPa=N/mm?)

Gruplar n Ort+ SS Min Max
DW 36 10,41+2,20° 4,01 14,22
PA 36 3,77+1,05° 2,38 6,06
NaOCI 36 4,89+1,70° 2,96 8,42
CHX 36 4,74%2,45P¢ 2,14 10,96
Toplam 144 5,96+3,24 2,14 14,22

* Aynt1 olarak yazilan harfler, gruplar arasinda istatistiksel olarak bir fark olmadigint géstermektedir (p>0.05).
Farkli olarak yazilan harfler, grular arasinda istatistiksel olarak bir fark oldugunu gostermektedir (p< 0.05).

10,00

5,00 |

Baglanma Dayanimi (MPa)

T |

DW (Kontrol) PA NaOCl CHX

Sekil 4.2. Biodentine’ nin baglanma dayanimi degerlerinin dagilim grafigi.
4.3. Ayrilma Tipinin Analizine Ait Bulgular

Push-out testi i¢in kullanilan dentin kesitleri (n=144) bir stereo mikroskop
kullanilarak ayrilma tiplerinin analizi agisindan incelenmistir (Sekil 4.4). Tim
gruplarda en fazla ayrilma tipi “Karigik Tip” ayrilmadir ve gruplar arasinda anlamli

bir fark bulunmamistir (p>0,05). “Adeziv tip” ayrilma en fazla PA grubunda
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gozlenmistir ancak diger gruplarla arasinda anlaml fark yoktur (p>0,05). “Koheziv
Tip” ayrilma ise en fazla DW grubunda bulunmustur ve sadece PA grubu ile

aralarindan anlaml fark goriilmistiir (Tablo 4.3 ve Sekil 4.3).

Tablo 4.3. Ayrilma Tipi Analizi

Ayrilma Tipi (n ,%0)

Gruplar n
Adeziv Koheziv Karisik

DW 36 4(11,1)2 14 (38,9)? 18 (50)?
PA 36 13 (36,1)2 3(8,3)" 20 (55,6)?
NaOCI 36 8 (22,2)? 8 (22,2)2P 20 (55,6)?
CHX 36 11 (30,6)2 5(13,9)2P 20 (55,6)?

B

&0 55,6% 55,6% 55,6%

50,0%

50
2
= - 36,1%
[T
=3
[
E 223 22I%
E 2 :
< 11,1% I I S

10 B3%

N | B

DW{Kontral) FA a0l CHX
mAdeziv W Kobeziv 8 Kanyk

Sekil 4.3. Gruplar arasinda ayrilma tiplerinin yiizdeleri.
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Sekil 4.4. A; Adeziv tipi ayrilma, B; Koheziv tipi ayrilma, C; Karisik tip ayrilma
ornekleri
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5. TARTISMA

Kok gelisimi devam eden daimi dislerde travma, c¢iiriikk, gelisimsel dis
anomalilerinin siklikla gézlendigi belirtilmistir. Bu gibi durumlar pulpa dokusunu ve
pulpa-dentin kompleksini tehlikeye atabilmekte ve normal kok gelisimini
bozabilmektedir. Immatiir dislerde pulpanin nekroze olmasi kok olusumunun
durmasma neden olmakta dolayisiyla kok kanal tedavisi islemlerinin yapilmasini
zorlastiran agik kok apeksi, ince dentin duvarlar1 ve kisa kok kanal boyu ile
sonuglanmaktadir (6, 7). Son zamanlarda immatur nekrotik pulpali dislerde hasarli
dokunun canliligin1 geri kazanmasini ve kok gelisimlerinin devam etmesini saglamak
amaciyla RET {izerinde yogunlasilmigtir. RET; pulpa-dentin kompleksinin hiicreleri
dahil olmak tizere dentin ve kok yapilarindaki hasarli, hastalikli veya eksik yapilari,
tercihen ayni orijinli canli dokularla, degistirmek i¢in tasarlanmis biyolojik temelli

islemler olarak tanimlanmaktadir (18).

Insan dislerinden elde edilen drnekler, klinik olarak daha uygun bir substrat
olarak ¢alisma hipotezinin test edilmesine izin verdikleri i¢in in vitro ¢alismalarda
tercih edilmektedir (369). Bununla birlikte, arastirmalar igin insan dislerinin
toplanmas1 konusundaki artan zorluk, alternatif 6rneklerin kullanilmasina yol agmustir.
Laboratuvar testlerinde substrat olarak kullanilan insan dis1 disler, esas olarak sigir
orneklerini (370), ayrica primat (371), domuz (372) ve at dislerini (373) icermektedir.
RET’lerde de immatiir dislerin simiile edilebilmesi i¢in insan disleri disinda 6zellikle
sigir ve koyun disleri kullanilabilmektedir (374, 375). Ancak bu disler; insan disleri
ile hem morfolojik hem de kimyasal bilesimlerindeki farkliliklar1 sebebiyle uyumlu
sonuglar gostermemektedir (376). Ayrica, ¢ekilmis insan dislerinin kok ucu kapali, tek
koklu ve tek kanalli olmasi immatiir dis formunun standardize edilebilmesi igin tercih
edilmektedir. Calismalarda kron yiizeyinde ¢iiriik, ¢atlak, kirik veya rezorbsiyon olan
dislerin segilmemesine Ozen gosterilmelidir (377). Bu kapsamda calismamizda,
belirtilen kriterlere g6z 6niinde bulundurularak insan disleri se¢ilmis olup kullanincaya

kadar serum fizyolojik icerisinde bekletilmistir.

Immatiir dislerin kok kanal genisligi ve agik apeks formunu olusturabilmek i¢in
birgok calismada Peeso reamerlar kullanilmigtir. EInaghy ve ark. (378), kok kanallari

#60 egeye kadar genisletildikten sonra 1-6 Peeso reamerlar1 sirastyla kullanmislardir.
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En son 6 numarali frezi | mm taskin kullanarak immatiir dis formu elde etmislerdir.
Stuart ve ark. (377), K3 egesini (Sybron Endo, Orange, CA) kanal i¢inde ve 5 numarali
Peeso reamer1 apeksin 1 mm oOtesinde kullanarak immatiir disleri simiile etmislerdir.
Ulusoy ve ark. (379), kanallar1 F4’e kadar Protaper ege sistemi ile sekillendirdikten
sonra 5 numarali Peeso reamer kullanmiglardir. Nagas ve ark. (361), F5’¢ kadar
Protaper ege sistemi kullanarak immatiir dis formu olustururken; Topguoglu ve ark.
(380) ve Guven ve ark. (381) ise, immatiir disler i¢in sadece Peeso reamerlar ile
calisarak disleri sekillendirmislerdir. 1’den 5’e kadar olan Peeso reamerlar1 kanal
icinde kullanip 6 numarali frezi apeksten 1mm tagskin ¢alistirmiglardir. Oktay ve
ark.(382), F5’e kadar Protaper ege sistemiyle beraber kanal i¢inde 1’den 6 numaraya
kadar Peeso reamer kullanmiglardir. Bu calismada ise benzer sekilde Protaper
Universal ege sistemi kok uzunlugunda sirasiyla SX-F5 egeleri ve ardindan 1-5 arasi
Peeso reamerlar kullanildiktan sonra 6 numarali frez apeksten 1 mm tagkin olacak
sekilde kanallar sekillendirilmigtir. Tiim dislerin kok uzunlugu 13+1 mm seklinde

standardize edilmistir.

Kok kanal sisteminde steril bir ortamin olusturulmasi, MSC’lerin kemotaksisi
ve dolayistyla mineralize doku olusumu iizerinde biiyiik bir etken olmas1 sebebiyle
RET'in basarisinda ¢ok Onemli bir rol oynamaktadir (383). RET’lerde, immatir
dislerin ince kok duvarlar1 ve kisa kok boylar1 sebebiyle minimum sekillendirme
yapilmasi veya hi¢ yapilmamas: Onerilmektedir. Bu nedenle, dezenfeksiyonun
saglanmasi i¢in kimyasal irrigasyona ve kanal i¢i ilaglarin kullanimina biiytik 6l¢iide
onem verilmektedir (20). NaOCI, RET dahil olmak tzere endodontik islemlerde en
yaygin kullanilan kok kanal irrigasyon ajanidir (96). RET'de %1-6 araliginda degisen
konsantrasyonlarda NaOCI kullanilmistir (26). Yiksek bakterisidal etkinligi (384-
386) ve doku ¢cozme kapasitesi (186, 387, 388) gibi bircok avantaja sahiptir. Ancak
istenmeden periradikiiler dokulara enjekte edildiginde sitotoksisitesi (389), daha
yiiksek konsantrasyonlarda kullanildiginda kok hiicrelerinin hayatta kalmasi ve
cogalmast Tlizerindeki olumsuz etkisi (390) ve dentinin mekanik 6zelliklerini

zayiflatmasi (192, 391) gibi baz1 dezavantajlar1 da mevcuttur.

Esas olarak NaOCI irrigasyonundan sonra ve RET'de indiiklenen kanamadan
once dentine EDTA uygulanmasi 6nerilmektedir. RET’de EDTA uygulamasi dentini

demineralize ederek dentin matrisinden biiylime faktorlerini serbest birakilmasini
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saglamaktadir (31). Bunun sonucunda dental pulpa kok hicrelerinin dentine dogru yer
degistirmesini, yapismasini ve farklilagmasimi desteklemektedir (32). NaOClI'den
sonra %17 EDTA kullanilmasi, SCAP sagkalimmin artirmasi (28) ve sitotoksisiteyi
azaltmasi agisindan 6nerilmektedir (7); boylece EDTA kullanimi hiicre aktivitesini ve
doku rejenerasyonunu optimize etmektedir (214). Minimal sekillendirme yapildigi
durumlarda, EDTA kullanimi ile smear tabakasinin uzaklastirilmasi, kok hiicre
farklilasmasinin yani sira yeni olusan dokunun kanal duvarlarina baglanmasi icin
baglanma bolgelerini ortaya ¢ikarabilmektedir (217). Bu nedenlerle bu ¢alismada,
AAE protokoliine gore 20 ml %17 EDTA ile irrigasyon uygulanmaistir.

Calismamizda kullanmis oldugumuz bir diger irrigasyon ajan1t CHX dir. Genis
spektrumlu antimikrobiyal kapasitesi, uzun etki siiresi ve NaOCl'ye gore diisiik
toksisite saglamasi (33, 34), ara yikama soliisyonu olarak degil de son yikama
soliisyonu olarak kullaniminin yararli olabilmesi (37), ayni sekilde RET i¢in, AAE
tarafindan belirtildigi gibi CHX bazli karisimlar standart segenekler olarak kabul
edilmemesine ragmen, caligmalarin ¢ogunda CHX igeren en az bir deney grubu

tasarlanmasi (392) nedeniyle ¢alismaya CHX igeren bir grup dahil edilmistir.

RET’lerde kok kanal sistemini dezenfekte etmek amaciyla irrigasyon ajanlari
kadar kanal ici ilaglarin da 6nemli bir rolii oldugu agiklanmistir. Literatiirde Ca(OH).,
kanal i¢i ila¢ segiminde yaygin olarak tercih edilmektedir (7). Ca(OH)2, kok hiicrelere
kars1i TAP ve DAP’larina gore daha diisiik sitotoksisitesi, dentinden biiyiime
faktorlerinin salinmasini uyarmasi, kok hiicrelerinin daha fazla sagkalimmi ve
cogalmasini artirmasi gibi etkileri sebebiyle tedavilerde siklikla uygulanmaktadir
(156, 269, 270). Ayrica kok kanal sisteminden uzaklastirilabilmesi agisindan TAP ve
DAP’larina kiyasla daha iyi sonuglar verdigi gosterilmistir (393). Bu sebeplerle
caligmamizda da kanal ici ilag olarak Ca(OH): kullanilmustir.

PA; meyvelerde, sebzelerde, kabuklu yemislerde, ¢ekirdeklerde, cigeklerde ve
agac kabugunda dogal olarak bulunan flavonoid formlar1 ve yogunlastirilmis
polifenoller icermektedirler (241, 242). Ozellikle kirmiz1 orman meyveleri olmak
lizere meyveler, proantosiyanidinlerin en iyi kaynaklaridir. Diinyada en ¢ok iiretilen
ve tiketilen meyvelerden biri olan Gziim (Vitis Vinifera), proantosiyanidinlerin 6nemli

kaynaklarindandir. Uziim ¢ekirdegi ekstresi (GSE), %95 konsantrasyona kadar PA
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icerebilmesi nedeniyle PA kaynagi olarak tercih edilmektedir (40). Calismalarda farkli
konsantrasyonlarda GSE kullanilmistir. Fakat agirlikli olarak %6,5 GSE (Vitis
vinifera, Mega-Natural gold grape seed extract, Polyphenolics Madera, ABD)
degerleri tercih edilmistir (41, 47, 394). Calismamizda GSE kaynagi olarak
kullandigimiz immu-nat markanin fenolik igeriginin, diger ¢aligmalarda kullanilan
markanin %6,5 GSE’deki toplam fenolik igerigi ile yaklasik olarak esit olabilmesi igin

konsantrasyonu %25 olarak belirlenmistir.

PA'ler, E. faecalis de dahil olmak iizere ¢ok ¢esitli Gram-negatif ve Gram-
pozitif bakterilere kars1 antimikrobiyal etkinlik gostermektedir (41, 248, 249). GSE'nin
antimikrobiyal aktivitesi, 6zellikle hiicre duvarini ve bakteriyel plazma membranini
bozabilen fenolik bilesiklerin varligi ile agiklanmistir (250). Cecchin ve ark. (41)
yaptig1 bir ¢alismada; %2.5 NaOCl, %2 CHX , Qmix ve %6,5 GSE soliisyonlarinin E.
faecalis tizerindeki etkinligini degerlendirmistir. GSE ve CHX gruplarinin benzer
sekilde, NaOCl ve Qmix’ten daha yiliksek antibakteriyel etkinlik gosterdigini
bulmuslardir. Bagka bir ¢alismada; E. faecalis biyofilmlerine karsi %6,5 GSE’nin
antimikrobiyal aktivite gosterdigi fakat en yiksek etkiyi %5,25 NaOClI’in gosterdigi
belirtilmistir. Bununla birlikte GSE, CHX’den daha etkili sonug vermistir (42). D’aviz
ve ark. (394) ise; %6,5 GSE jelinin ve solusyonunun, %2 CHX jelinin ve %5,25
NaOCI'nin E. feacalis biyofilmine etkisini kiyaslayarak degerlendirmistir. GSE’nin jel
ve sollisyon formlar1 karsilagtirildiginda, jel bazli GSE, daha iyi sonu¢ vermistir.
Bununla birlikte, hem GSE jeli hem de solisyonu, NaOCl'den daha disiik
antibakteriyel etkinlik gostermistir. Ayrica, GSE jel formu ile CHX istatistiksel olarak

benzer sonuglar vermistir.

Bundan yola ¢ikarak, antimikrobiyal etkinligi yukarida anlatildigi sekilde
birgok ¢alismada gosterilen PA’nin dentin yapisinda nasil bir degisiklik yarattigini

degerlendirmek amaciyla bu ¢alisma gergeklestirilmistir.

Mikrosertlik testleri, kok kanal dentininin mineral icerigini ve disin mekanik
dayanikliligin1 belirlemek i¢in kullanilmaktadir (347, 352). Mikrosertlik testi, dis sert
dokularmmin demineralizasyonunu ve remineralizasyonunu degerlendirmek ig¢in
kullanilan yaygin bir yontemdir (337). Dentinin mikrosertligini 6l¢gmek i¢in Knoop
indenter (354, 355) ve Vickers indenter mikrosertlik testi yontemleri (345, 346)
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kullanilmistir. Birgok c¢aligsma ile kimyasal ajanlarla tedavi edilen dis sert dokularinin
yiizey degisikliklerini degerlendirmek i¢in Vickers mikrosertlik testinin uygunlugu ve
kullamim pratikligi gosterilmistir (240, 342, 357). Bu nedenle irrigasyon
soliisyonlarnin dentin mikrosertligine etkisini degerlendirdigimiz ¢alismamizda
orneklere 20 saniye 300 gramlik yik uygulanarak (357, 395) Vickers mikrosertlik testi

kullantlmistir.

Endodontik irrigasyon icin kullanilan bazi kimyasallarin dentinin kimyasal
bilesiminde degisikliklere neden olabilecegi bildirilmistir (396). Ca/P oranindaki
herhangi bir degisiklik, organik ve inorganik bilesenlerin oranini degistirebilmekte ve
bu da dentinin mikrosertligini, gecirgenligini ve ¢oziniirliik 6zelliklerini
degistirebilmektedir (339). RET ler i¢in de kullanilan irrigantlar; ince kanal duvarlari,
acik apeksleri ve kisa kok boylari olan immatiir diglerin mekanik 6zelliklerini daha da
zayiflatmaktadirlar. Yapilan calismalarda en sik kullanilan irrigasyon ajani olan
NaOClI’nin, konsantrasyonuna da bagli olarak, kok dentininin mikrosertligini 6nemli
Olglide azaltabilecegi gosterilmistir (239, 397-400). Bu c¢alismada da o©nceki
calismalar1 destekler sekilde, %1,5 NaOCI konsantrasyonun dentin mikrosertligini
kontrol ve diger deney gruplarina gére anlamli bir sekilde azalttigi goriilmiistiir.
NaOClI'nin irrigant olarak tek basina kullanilmasinin, dentinin daha fazla ¢oziinmesini
onleyen inorganik materyali agia cikarabilecegi veya organik bilesenleri ¢ozerek
mineralize dokudan olusan bir smear tabakasi birakabilecegi one stiriilmiistiir (401).
Bu sekilde NaOCI irrigasyonunun; kok dentin yiizeyinin Ca/P oraninin artigina neden
oldugu (396), karbonat miktarini arttirdigi ve fosfat miktarini azalttigi bildirilmistir
(402). Bu sebeplerle bu ¢alismadaki dentin mikrosertliginin azalmasi; NaOCl'nin uzun
peptit zincirlerini par¢alamasi ve protein terminal gruplarini klorlamas: ile dentinin

organik/kollajen kisimlarini ¢ozmesi ile agiklanabilir (403, 404).

Bununla birlikte bazi ¢alismalarda da, NaOCI uygulamasinin kontrol grubuyla
aralarinda anlamli bir fark olmadig1 ve mikrosertligi degistirmedigi de bulunmustur
(395, 405, 406). Ulusoy ve ark. (405)’nin galismasinda, ayni testi farkli siire (15 sn)
ve yukle (200 gr) uygulamalar1 sonucu %5 NaOCI ile kontrol grubu arasinda anlaml
fark olusmadig1 diisiiniilebilir. Dentin tiibiillerinin sayis1 ve ¢ap1, dentine dogrudan
uygulanan irrigasyon ajanlarin penetrasyonu ve sonraki etkileri i¢in 6nemlidir (238).

Pashley ve ark. (407) dentin sertligi ile dentin tiibiil yogunlugu arasinda ters bir iligki
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oldugunu gostermistir. Kok kanal limeninin yakininda tiibiil yogunlugunun daha fazla
olmasi sebebiyle o bolgede test inderterine kars1 daha diisiik direng gézlenmektedir
(408). Bu yiizden ¢alismamizda pulpa-dentin ara yiizeyine 100 um mesafeden
Olctimler yapilarak irrigasyon soliisyonlarinin dentin mikrosertligi izerindeki etkinligi
degerlendirilmistir. Bosaid ve ark. (395)’nin yaptig1 ¢alismada ayni yontem ve ayni
konsantrasyonda NaOCI kullanilmasina ragmen bu calisma ile farkli sonuglar elde
edilmesi; pulpa-dentin araylzine olan mesafenin (300 pm) farkli olmasi ile
iliskilendirilebilir. Ayn1 sekilde Gishi ve ark. (406) yaptiklar1 ¢alismada, ayni test ile
daha ytiksek konsantrasyonlarda ( %2 ve %5) NaOCI kullanmalarina ragmen kontrol
grubu ile anlaml fark gériilmemesinin sebebi; pulpa-dentin arayliziine olan mesafenin

500 um ve 1000 pum olarak secilmesi olabilir.

Ari ve ark. (397) ile Patil ve ark. (239); yaptiklar1 ¢alismalarda %0.2 CHX
hari¢ tiim irrigasyon soliisyonlarinin (NaOCl, H202 , %17 EDTA, 15 dk) kok
dentininin mikrosertligini 6nemli 6l¢iide azalttigini bildirmiglerdir. Ayrica %0,2
konsantrasyonda 15 dakika siireyle CHX uygulamasinin, dentinin Ca*? ve P73
seviyelerini diistirdiigii de gosterilmistir (39). Ancak %0,2 konsantrasyonda CHX, kdk
kanal irrigasyon ajani olarak tercih edilmemektedir. Bununla beraber ¢aligmamizla
benzer sekilde, %2 CHX konsantrasyonu ile yapilan ¢alismalarda da NaOCl grubunun
mikrosertligi anlamli olarak daha fazla diisiirdiigii ve CHX’in kontrol grubuna benzer
sonuglar verdigi gortilmistir (400, 409). Fakat Oliveria ve ark. (38); %2 CHX'in
dentin mikrosertligi tizerindeki etkisinin 500 pm ve 1000 um'de kok kanal dentininin
mikrosertligini 6nemli 6l¢iide azalttigini ve % 1 NaOCl ile aralarinda anlamli bir fark

olmadigini bulmuslardir.

PA’lar, kollajen g¢apraz baglarini uyarmakta ve boOylece dentin matrisinin
sertligini artirmaktadir (410). PA'lar, kollajen proteinlerinin (Prolin) amin karbonil
gruplar1 ve PA'larin fenolik hidroksil gruplart arasinda hidrojen kopriilerinin olusumu
yoluyla etki etmektedir (257). Bu etki mekanizmasi sayesinde, PA'lar dentinin organik
matrisinin kimyasal ve mekanik 6zelliklerinin iyilestirilmesini ve bozunma siireglerine
kars1 direncin artmasini saglayabilirler (258). Ek olarak, PA'lar, dentin organik
matrisinin bozulmasma aracilik eden MMP'ler ve sisteinlere/katepsinlere karsi
inhibitor etki gosterir (411). Literatirde PA bakimindan zengin GSE’nin dentin

mikrosertligine etkisinin incelendigi sadece bir calisma mevcuttur. Durigon ve
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ark.(412); DW, %10 GSE, %6 NaOCl, %6 Ca(CIO) soliisyonlarnin ve %2 CHX jelin
etkileri karsilastirildiginda dentin mikrosertliginde en yiiksek azalmayir NaOCI
gruplan gosterirken; DW, GSE ve CHX gruplari arasinda anlamli bir fark bulunmadigi
goriilmiistiir. Farkli irrigasyon protokollerinden sonra zayif kok kanallarinda GSE
kullaniminin (NaOCl/ Ca(ClO), /CHX+EDTA+GSE) dentinin mekanik 6zeliklerini
artirabilecegine yonelik hipotezlerinin tersine GSE’nin dentinin mekanik 6zelliklerini
artirmasa da kontrol grubu ile benzer degerler gostermesiyle mikrosertligi
degistirmedigi bulunmustur. Bu durum, GSE'nin EDTA etkisi ile zayif demineralize
bir yapiya uygulanmasinin, GSE'nin fenolik hidroksilleri ile kollajenin prolin
acisindan zengin proteinleri arasinda hidrojen kopriileri olusturmasina izin vermemesi
ile agiklanabilir. Bu ¢aligmada da kontrol, GSE ve CHX gruplari, dentin mikrosertlik
degerlerinde benzer bir azalma gostermistir ve aralarinda anlamli bir fark

bulunmamastir.

Rejeneratif tedavilerde bariyer materyalleri ile dentin arasindaki baglanma ile
tam bir koronal sizdirmazligin saglanmasi tedavinin basarisinda 6nemli bir rol
oynamaktadir (360). Bariyer materyallerinin, restoratif malzemelerin sikistirilmasi ve
mekanik oklizal kuvvetler gibi yer degistirme kuvvetlerine direncinin yetersiz olmasi
(413); iskele olusumu iizerinde olumsuz bir etki meydana getirebilmektedir (382). Bu
nedenlerle bariyer materyalleri ve dentin arasindaki baglanmay1 etkileyebilecek

faktorlerin degerlenmdirilmesi tedavi basarist ve prognozu igin oldukca 6nemlidir.

Calismamizin  ikinci bolimiinde NaOCl, CHX ve PA’nin rejeneratif
endodontik tedavilerde bariyer materyali olarak kullanilan Biodentin’in baglanma
dayanimina etkisi arastirilmistir. Push-out testi kullanilarak degerlendirilmeler
yapilmustir. Push-out testinin diger yontemlere gore asil avantaji, materyallerin dentin
ile ¢evrili olan kanal i¢inde test edilmesini saglamasidir, boylece materyalin klinik
kullanim1 hakkinda fikir vermektedir (366). Bununla birlikte bu test, ¢alismadan
calismaya farklilik gdsteren ve baglanma testinin Olctimlerini etkileyebilecek cok
sayida degisken icermektedir. Bu da sonuglarin yorumlanmasimi ve farkli
caligmalardaki oOl¢imlerin anlamli bir sekilde karsilastirilmasini giiglestirmektedir
(414). Bu degiskenler, dis preparasyon yontemi, zamanlama, kesitlerin kalinlig1 ve
cap1, materyalin kendi 6zellikleri (sertlik, cap ve koniklik) ve testte kullanilan metal

ucun ¢apt ile hizi olarak belirtilmistir (364).
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Bu c¢alismada kok kanallari, NiTi enstrimanlarin ardindan Peeso reamer (#1-
6) kullanilarak standart bir kanal i¢i ¢ap elde edilmistir. Ancak Gates-Glidden
frezlerin kullanildig1 baska ¢alismalar da mevcuttur (364). Ayrica bazi ¢aligmalarda
materyallerin diglere yerlestirilmesinden sonra dislerden kesitler alinarak Slgiimler
yapilmistir (380, 382). Nagas ve ark. (361) ise dislerden kesit aldiktan sonra
materyalleri kesitlere yerlestirmislerdir. Bu sekilde materyallerde sertlesme sonrasi
olusabilecek c¢atlaklarin ve kiriklarin O6nlenmesi amaglanmistir. Bu sebeplerle

calismamizda da Biodentin, kesitler alindiktan sonra uygulanmistir.

Push-out testi igin kullanilan dentin Kesitlerinin kalinligr degiskenlik
gostermektedir. Yapilan ¢alismalarda, siklikla 1-2 mm araliginda degisen kalinlikta
kesitler tercih edilmistir (361, 415, 416). Chen ve ark. (417), kesit kalinliginin
materyalin/kanalin ¢apina oraninin 0,6’dan blylk oldugu durumlarda, yiizeyler arasi
stres dagiliminin dengeli olabilecegini belirtmistir. Yapilan bu calismada, oranin
yaklagik 1,18 olmasi uygun bir kesit kalinlig1 olarak kabul edilerek 2 mm kalinliginda

kesitler kullanilmustir.

Push-out testinde kullanilan metal ucun ¢api, baglanma dayanimi formiiliinde
yer almamasina ragmen stres dagilimini etkileyen dnemli bir faktordir. Nagas ve ark.
(418) bir caligmalarinda; kullandiklar1 metal ucun gapinin artmasi sonucu daha yiiksek
baglanma dayanimi degerleri bulmuslardir. Chen ve ark. (417) ise metal ucun gap
degerinin yerlestirilen dolgu materyalinin ¢ap1 ile benzer oldugu durumlarda stresin
dentin ile dolgu arayiizii yakinlarinda yogunlastigini gostermislerdir. Bu nedenle de
metal ucun g¢apmin dolgu materyalinin ¢apindan daha kucik olmasi gerektigini
belirtmislerdir. Ayrica metal u¢ ¢api ile dolgu materyalinin ¢ap oraninin 0,85’ten
kicuk olmasi gerektigi uygun bulunmustur. Bu kapsamda ¢alismamizda 1,2 mm

capinda metal u¢ kullanilarak oran yaklasik 0,70 olarak belirlenmistir.

Literatirde irrigasyon soliisyonlarmin kalsiyum silikat esasli materyallerin
baglanma dayanimi iizerindeki etkilerini degerlendiren ¢ok sayida ¢alisma ve farkl
sonuclar mevcuttur. Yan ve ark. (419) ile Sahebi ve ark. (420) yaptiklar1 ¢alismalarda;
%5,25 NaOCl ve %2 CHX ile temas halindeki MTA’nin dentine baglanma
dayaniminda 6nemli bir azalma olusmadigin1 ve kontrol grubu ile anlamli bir fark

olmadigini bildirmislerdir. Sadegh ve ark. (421) yaptigi ¢alismada ise; %2,5 NaOCI



71

ve %2 CHX irrigasyonlarindan sonra MTA’nin baglanma dayanimi, kontrol grubuna
gore anlamli olarak daha diigiikk degerler gosterdigi ve aralarinda anlamli bir fark
olmadigin1 gostermislerdir. Hong ve ark.(422), MTA uygulanmis %3,5 NaOCI
gruplariin, %2 CHX gruplarindan 6nemli 6lciide daha yiliksek baglanma dayanimi
gosterdigini bildirmistir. Diger bazi calismalar da NaOCl'nin MTA'nin baglanma
dayanimi tizerinde olumlu bir etkisi olabilecegini gostermislerdir (423, 424). CHX'in,
MTA’nin dayanimini degistirmedigini gosteren ¢alismalarin (419, 420, 425) yani sira
azalttigini bildiren ¢alismalar da mevcuttur (422, 426, 427). Nandini ve ark. (428), %2
CHX'in MTA'nin yiizey sertligini azalttigini ve MTA'nin yerlestirilmesinden 6nce
irrigasyon maddesi olarak kullanllan CHX’in iyice durulanmasi ve MTA'nin
yerlestirilmesinden sonraki 24 saat icinde CHX irrigasyonundan kaginilmasi gerektigi
One stirmistir. Bu farkli sonuglar; 6rnek sayisi, soliisyonlarm uygulanma suresi,
solusyonlarin konsantrasyonu, materyallerin yerlestirilmesi sonrasi beklenen siire
(429), dentin kesit kalinligi, test cihazinin metal ucunun ¢api ve metal ucun kuvvet

yoni gibi faktorlerle agiklanabilmektedir (430).

Rebolloso de Barrio ve ark. (429) ile Nagas ve ark. (431) yaptiklari
caligmalarda; Biodentin’in MTA’dan daha yiiksek baglanma dayanimi gosterdigini ve
%S3,25 NaOC]1 uygulamasinin iki grubu da etkilemedigini gostermislerdir. Giineser ve
ark. (427) yaptiklar1 bir ¢alismada, 10 dakikalik sertlesmeden sonra MTA'nin ve
Biodentin’in; 30’ar dakika %3,5 NaOCIl ve %2 CHX uygulanmasinin ardindan
baglanma dayanimini degerlendirmiglerdir. Biodentin’in, MTA’dan daha yiiksek
baglanma dayanimi gosterdigi ve soliisyonlardan etkilenmedigi bulunurken;
MTA’nm, sadece CHX’e maruz kalinca baglanma dayaniminin anlamli sekilde
azaldig1 goriilmistiir. Aynmi sekilde Elnaghy ve ark. (313) da; Biodentin’in MTA’dan
daha yiiksek baglanma dayanimi gosterdigini, %5,25 NaOCl ve %2 CHX’ten
etkilenmedigini ve MTA nin, CHX ten etkilenerek baglanma dayaniminin azaldigim
gostermislerdir. Bu ¢alismalarda da oldugu gibi Biodentin, MTA’ya kiyasla daha
yiiksek baglanma dayanimi ve mikrosertlik, egilme dayanimi, sizdirmazlik, basing
dayanimi gostermektedir. MTA’nin zor manipiilasyonu, uzun sertlesme siiresi,
renklenme gibi dezavantajlar1 sebebiyle de Biodentin kullanimi tavsiye edilmektedir
(23). Bu sebeplerle calismamizda da kalsiyum silikat esasli bariyer materyali olarak

Biodentin kullanilmistir.
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Calismamizda tim deney gruplari (%1,5 NaOCl, %2 CHX ve PA (%25 GSE)),
kontrol grubu ile karsilastirildiginda baglanma dayanimi agisindan anlamli olarak daha
diisiik degerler gostermistir. CHX’in hem NaOCI hem de PA gruplari ile arasinda
baglanma dayanimi degerleri agisindan anlamli bir fark yoktur. Sonug¢larimizin 6nceki
caligmalarla arasindaki farklilik; oncelikle kullanilan materyallerin soliisyonlarin
uygulanma protokolii ile agiklanabilir. Calismamizda soliisyonlar, RET’lerde koronal
bariyer saglamak i¢in materyaller yerlestirilmeden kanal liimenine uygulanirken;
yukaridaki ¢aligmalarda bir perforasyon tamiri sonrasi irrigasyonun etkisini incelemek
amaciyla materyallerin yerlestirilmesi sonrasi uygulanmistir. Bunun disinda deney
gruplarinda EDTA uygulamasi, sonuglarin farkli olmasinin sebebi olabilir. EDTA
kullanimi ile smear tabakasinin inorganik kisminin uzaklastiritlmasi sonucu kalsiyum
silikat esasli materyallerin dentine baglamasinin arttigin1 gosteren ¢aligmalar (432)

mevcutken bu baglantinin zayifladigini gosteren ¢alismalar(433) da bildirilmistir.

Calismamiza benzer protokollerin uygulandigi ama aslinda smear tabakasinin
NaOCl ve selatlayici ajanlarla uzaklastirilmas: sonrasi kalsiyum silikat esasl
materyallerin baglanma dayanimini degerlendiren ¢aligmalar mevcuttur. Lotfi ve ark.
(434), %5,25 NaOCl+%17 EDTA uygulamasinin kontrol gurubuna benzer sekilde
MTA’nin baglanma dayanimini degistirmedigini bildirmistir. Ancak bazi ¢alismalarda
ise, NaOCI sonrast %17 EDTA irrigasyonunun, kontrol gurubuna kiyasla MTA’nin
baglanma dayanimini artirdigi gosterilmistir (432, 435). Ayrica El-Ma’aita ve
ark.(433), %1 NaOCl+ %17 EDTA kullanimi sonrast MTA ve Biodentin’in baglanma
dayaniminin 6nemli sekilde azaldigini gostermistir. Bu farkli sonuglar; 6rnek sayisi,
solisyonlarin uygulanma siiresi, sollisyonlarin konsantrasyonu, kullanilan bariyer
materyallerin farkli olmasi, beriyer materyallerin yerlestirilmesi sonrasi beklenen siire
(429), dentin kesit kalinligi, test cihazinin metal ucunun ¢ap1 ve metal ucun kuvvet

yonu gibi faktorlerle agiklanabilmektedir (430).

Calismamizda PA grubunda baglanma dayanimi, NaOCI grubuna gére anlamli
sekilde daha diislik bulunmustur. Ancak literatiirde karsilasgtirma yapabilecegimiz ayni
amagla ve benzer protokollerin uygulandigi baska bir ¢alisma mevcut degildir.
Bununla birlikte, PA’nin fiber postlarin ve kok kanal dolgu patlarinin dentine
baglanma dayanimima etkisini olumlu etkileyebilecegini gosteren ¢aligmalar

mevcuttur (436, 437). Literaturde diisiik pH’1n, kalsiyum silikat esasli materyallerin
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sertlesme reaksiyonunu engelleyebildigi, dentine baglanmasini etkileyebildigi veya
¢Oziiniirliiglinii artirarak yiizey mikrosertligi de dahil olmak {izere materyalin mekanik
Ozelliklerini etkileyebildigi bildirilmistir (313). PA/GSE’nin de asidik yapida olmasi
(438) sebebiyle Biodentin’in fiziksel ve kimyasal 6zelliklerini etkileyerek baglanma

dayanimini engelleyebilecegi diigiiniilmiistir.

Genel olarak, materyallerin dentine yiiksek baglanma gdstermemesi
durumunda adeziv tip ayrilmalar goriiliirken, dentinle baglanti giiclii oldugunda
materyalde koheziv tip ayrilmalar meydana gelmektedir (439). Bu ylzden
calismamizda da ayrilma tipleri, stercomikroskop kullanilarak degerlendirilmistir.
Tiim gruplarda en fazla ayrilma tipi karigik tip ayrilmadir. Adeziv tip ayrilma en fazla
PA grubunda gozlenmistir. Koheziv tip ayrilma ise en fazla DW grubunda
bulunmustur. Literatlirdeki ¢aligmalarda Biodentin’in ayrilma tiplerinin analizinde
degiskenlik gozlenmektedir. Elnaghy ve ark.(426)’nin yaptiklar1 ¢alismada, %5,25
NaOCI ve %2 CHX gruplar arasinda fark olmaksizin en fazla koheviz tip ayrilma
goriilmistiir. Giineser ve ark.(427)’nin yaptigi ¢alismada %3 NaOCI ve %2 CHX
uygulanan MTA grubunda en fazla adeziv tip ayrilma goriiliirken, Biodentin grubunda
en fazla koheziv tip ayrilma gorilmiistiir. Ballal ve ark.(440) ise %2,5 NaOCl + %17
EDTA kullanimi sonrast hem MTA ve hem Biodentin gruplarinda en fazla karigik tip
ayrilma gozlendigini belirtmislerdir. Sonuglardaki degiskenligin, yontemler ve

kullani1lan materyaller kaynakli olugabilecegi diistintilmdistiir.

RET’lerde immatiir dislerin zay1f kok yapilart sebebiyle mikrobiyal biyofilmin
ve yan iriinlerinin elimine edilebilmesi i¢in minimum sekillendirme ya da tamamen
kimyasal dezenfeksiyon yapilmasi desteklenmektedir. Bu agidan, kanal i¢i ilaglar1 ve
irrigasyon ajanlariin etkinligi biiyiik onem tagimaktadir. Ancak bu ajanlarin, immatiir
dislerin zayif koklerinin daha da zayiflatarak kiriklara sebep olabilecegi bildirilmistir.
Onceki galismalar ve calismamizdaki sonuglar dogrultusunda PA’nin dentin mekanik
Ozelliklerini etkilemedigi hatta bazi ¢alismalarda olumlu etkiler gosterip dentini
destekledigi goriilmiistiir. Bu kapsamda PA’nin RET ler i¢in bir alternatif irrigasyon

sollisyonu olarak kullanimi 6nerilebilir.

RET’lerde sirasinda ve sonrasinda dezenfeksiyon seviyesini yiiksek tutulmast,

tedavinin sonucunu ve prognozunu etkileyen o6nemli bir faktor olarak kabul
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edilmektedir. PA’nin yiiksek antibakteriyel etkinligi, pulpa {izerinde diisiik
sitotoktoksik etkisi, biyouyumlulugu ve dentin mekanik 6zelliklerini destekleyici etki
gostermesi sebebiyle rejeneratif islemler i¢in PA alternatif bir irrigasyon ajani olarak
diisiiniilebilir. RET’lerde; tedavi basarisini etkileyen 6nemli faktorlerden birisi de
bariyer materyallerinin dentin ile sizdirmaz bir sekilde baglanarak, kuvvetler
karsisinda yer degistirmeye direng gostermesidir. Bu sebeple PA’nin, RET lerde
kullanilmasi planlaniyorsa Biodentin’in baglanma dayananimini azaltma yoniindeki

etkisi goz onilinde bulundurulmalidir.
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6. SONUC VE ONERILER

DW, PA ve CHX gruplari, dentin mikrosertlik degerlerinde benzer bir
azalma gostermistir ve aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmamistir. NaOCl1 grubundaki dentin mikrosertlik degerleri, tim

gruplar ile istatistiksel olarak anlamli diizeyde azalmistir.

PA grubunda Biodentin’in baglanma dayanimi, NaOCl grubuna gore
anlaml sekilde daha diisiik bulunmustur. CHX’in hem NaOCl hem de PA
gruplari ile arasinda Biodentin’in baglanma dayanimi1 degerleri agisindan

anlamli bir fark yoktur.

PA’nin antibakteryel etkinligi E. faecalis ve biyofilmleri {izerinde bir¢cok
calisma ile gosterilmistir. Ancak farkli bakteri tiirlerini iceren biyofilmler
tizerinde PA’nin etkinligine dair literatiirde yeterince calisma mevcut

degildir ve bu konuda daha fazla ¢calismaya ihtiyag¢ vardir.

PA; antibakteriyel etkinligi, dentin mekanik O6zelliklerini destekleyici
etkisi ve pulpa hiicreleri iizerinde sitotoksik etkilerinin diisiik olmas1 gibi
avantajlar saglamaktadir. Ancak PA’nin RET’lerde kullanilmasi
planlaniyorsa Biodentin’in baglanma daynanimini azaltma yoniindeki
etkisi géz Oniinde bulundurulmalidir. Sonraki c¢alismalarda kalsiyum
silikat esasli bagka bir materyal olan MTA ile karsilastirmali bir ¢aligmaya
thtiyag¢ vardir.

PA’nin farkli konsatrasyonlarda ve RET prokolii uygulanarak; dentin
mekanik ozellikleri izerinde ve dentin tiibiillerinde yarattig1 etkiyi ayrica
kalsiyum  silikat esasli  materyallerle etkilesimini daha iyi

degerlendirebilmek i¢in daha fazla ¢alisma yapilmasina ihtiyag vardir.
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