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OZET

KANAL iCi MEDIKAMAN OLARAK KULLANILAN KALSIYUM
HIDROKSIT YUKLENMIS NANOFIBERIN iKi FARKLI YONTEMLE KOK
KANALLARINDAN UZAKLASTIRILMASININ KARSILASTIRILMALI
OLARAK DEGERLENDIRILMESI

Amag: Kalsiyum hidroksitin, polivinil pirolidon kullanilarak elektrostatik egirme

yontemiyle kanal i¢ci medikaman olarak kullanimi.

Gere¢ ve Yontem: %8 w/w polivinil pirolidon (PVP) ve % 20 w/w kalsiyum
hidroksit (KH) etanol iginde ¢ozdiiriilmiis ve olusturulan polimer ¢o6zeltisinden,
kalsiyum hidroksit-polivinil pirolidon (KH-PVP) nanofiber 6rnekleri elde edilmistir.
Orneklerin SEM ve EDX analizi yapilmistir. Elde edilen &rneklerin sitotoksik ve
mikrobiyolojik incelemesi gerceklestirilmistir. Kanal i¢i medikaman olarak
kullanilmasi i¢in giita perkalar PVP ve KH-PVP ile kaplanmistir (GP/PVP, GP/KH-
PVP). 224 adet iist kesici dis 16 mm boyunda dekorone edilmis ve Reciproc Blue
R40 egesiyle prepare edilmistir. Disler kanal i¢i medikaman ve kanal i¢i medikamani
uzaklastirma yontemine gore 8 gruba (n=28) rastgele dagitilmistir. Secilen dislere
dort farkli kanal i¢i medikaman (kalsiyum hidroksit, enjektabl kalsiyum hidroksit,
GP/PVP, GP/KH-PVP) uygulanmigtir. Kanal i¢i medikamanin uzaklastirilmasi igin
siringa irrigasyonu ve pasif ultrasonik irrigasyon yontemleri kullanilmistir. Kanal igi
medikaman uzaklastirma verilerinin istatistiksel analizi Kruskall Wallis testi ile elde
edilmis ardindan ikili karsilagtirmalar i¢gin Mann Whitney U testi yapilmistir.
Sitotoksisite testinin sonuglari i¢in Tek Yonlit ANOVA yapilmustir.

Bulgular: Calismanin nanofiber iiretim asamasinda elde edilen PVP ve KH-PVP’nin
%5, 10 ve 20’lik konsantrasyonlarinin degerlendirmeleri SEM-EDX ile yapilmistir.
Elde edilen verilere gore nanofiber olusumu gozlenmistir. Yapilan sitotoksisite
incelemelerinde iiretilmis olan nanofiber 6rnekleri, hiicre besiyeri ile karsilastirilmig
ve sitotoksisite bulgusuna rastlanmamistir (p> .05). Mikrobiyolojik incelemede
kalsiyum hidroksitin, kullanilan herhangi bir diliisyonda E. Faecalis, P. Aeruginosa
veya E. Coli’ye karsi inhibe edici olmadigi bulunmustur. PVP grubu; E. faecalis’in
iki susuna da 1000 pg/ml konsantrasyonunda antimikrobiyal etki gostermistir. KH-



PVP grubu 125 pg/ml konsantrasyonunda E. faecalis’in iki susunu da etkisiz hale
getirmistir. Dort farklt kanal i¢i medikamanin, kanal i¢inde kalan artik madde
miktarinin karsilastirilmasinda; en fazla artik madde miktar1 olan grup KH (toz-likit)
grubu iken en az artik madde miktar1 birakan grup GP/PVP grubudur (p<.05). KH
(enjektabl) ve GP/PVP, GP/KH-PVP gruplar1 arasinda kok kanallarindan
uzaklagtirma agisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmustur (p=,000).
KH (toz-likit) grubuyla; GP/PVP ve GP/KH-PVP gruplari arasinda da anlamli olarak
farklilik bulunmustur (p=,000).

Sonu¢: KH-PVP, sitotoksik bulunmamis, diisiik konsantrasyonda kanal igi
medikaman olarak kullanildiginda tatmin edici bir antimikrobiyal 6zellik gostermis

ayrica kok kanallarinda diisiik oranda artik madde birakmustir.

Anahtar Kelimeler: polivinil pirolidon, nanolif, kalsiyum hidroksit, mikrobiyoloji,
sitotoksisite



ABSTRACT

COMPARATIVE EVALUATION OF REMOVAL OF CALCIUM
HYDROXIDE LOADED NANOFIBER AS INTRACANAL MEDICAMENT
FROM ROOT CANALS WITH TWO DIFFERENT METHODS

Aim: The use of calcium hydroxide as an intracanal medicament by the

electrospinning method using polyvinyl pyrrolidone.

Material and Method: 8% w/w polyvinyl pyrrolidone (PVP) and 20% w/w calcium
hydroxide (KH) were dissolved in ethanol and nanofiber samples were obtained from
the polymer solution formed by the electrospinning method. SEM and EDX analysis
of the samples were performed. Cytotoxic and microbiological examination of the
obtained samples were performed. 224 upper incisors were decoranated 16 mm and
prepared with Reciproc Blue R40 file. The teeth were randomly divided into 8
groups (n = 28) according to the method of intracanal medicament and intracanal
medicament removal. Four different intracanal medicaments (KH, injectable KH,
GP/PVP, GP/KH-PVP) were applied to the selected teeth. Syringe irrigation and
ultrasonic irrigation were used to remove the intracanal medicament. Statistical
analysis of the removal of intracanal medicament data was obtained by Kruskal
Wallis test and Mann Whitney U test. One-way ANOVA was performed for the
results of the cytotoxicity test (p=.05).

Results: Different concentrations of PVP and KH-PVP were evaluated by SEM-
EDX. Nanofiber formation was observed according to the obtained data. No
cytotoxicity was found in the nanofiber samples produced in the cytotoxicity studies
(p> .05). In the microbiological examination, calcium hydroxide was found to be
non-inhibitory to E. faecalis, P. aeruginosa or E. coli at any dilution used. PVP
group; showed an antimicrobial effect on both strains of E. faecalis at a concentration
of 1000 pg / ml. The KH-PVP group inactivated both strains of E. faecalis at a
concentration of 125 pg / ml. The removal of four different intracanal medicaments
was investigated by two different methods. In the comparison of the amount of
residual material remaining in the root canal of the four different intracanal

medicaments; the group with the highest amount of residual material was the KH
V



(powder-liquid) group while the group with the least amount of residual material was
the GP/PVP group (p <.05). A statistically significant difference was found between
KH (injectable) and GP/PVP, GP/KH-PVP groups (p =, 000). KH (powder-liquid)
group; A significant difference was also found between GP/PVP and GP/KH-PVP
groups (p =, 000).

Conclusions: KH-PVP showed a convincing antimicrobial property when used as a
low concentration intracanal medicament and also left a low percentage of residual

intracanal medicament in the root canals.

Key words: polyvinyl pyrrolidone, calcium hydroxide, nanofiber, microbiology,
cytotoxicity
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1. GIRIS

Mikroorganizmalarin pulpaya ulagmasina; dis ¢iiriigiiniin ilerlemesi, ileri
periodontal hastaliklar, iyatrojenik faktorler ve dens in dente gibi anatomik
varyasyonlar neden olabilir (Alagam, 2012). Pulpaya ilerlemis olan
mikroorganizmalar, kok kanal sisteminde virlilans ve sayilarimi arttirarak primer
enfeksiyona sebep olurlar (Torabinejad ve ark., 2009). Kok kanal tedavisi, pulpal ve
periapikal doku hastaliklarinin olugmasinda 6nemli rol oynayan patojenlerin kok
kanalindan eliminasyonunu saglamak ve tekrarlayan enfeksiyonlarin gelisimini
engellemek i¢in kok kanalini biyouyumlu ve sizdirmaz maddelerle {i¢ boyutlu olarak
doldurmayi amaglar (Siqueira ve Rogas, 2008). Mikroorganizmalar, yalnizca kok
kanal sisteminde bulunmakla kalmaz aym1 zamanda, mekanik temizlemeyle
ulagilamayacak olan dentin tiibiillerinde, aksesuar ve yan kanallarda, apikal

deltalarda ve kanal anastomozlarinda bulunabilir (Abbott, 1990).

Glinlimiizde kabul edilen goriis, kok kanal sistemi i¢inde yer alan
mikroorganizma ve patojenlerin eliminasyonu igin, genisletme ve sekillendirme
islemleri ile birlikte antibakteriyel soliisyonlar kullanarak irrigasyon yapilmasidir. Bu
uygulamaya biyomekanik preparasyon (kemomekanik preparasyon) adi verilir.
Ancak yapilan ¢aligmalarda, yiiksek etkinligine ragmen biyomekanik preparasyonun
kok kanal sisteminde tam bir sterilizasyon saglamadigi belirtilmistir (Bystrom ve
Sundgvist, 1981; Siqueira ve ark., 1997). Bu nedenle, kok kanal tedavisinin basari
sansini arttirmak i¢in kok kanal sistemi icerisinde bulunan mikroorganizma sayisini
miimkiin olan en az seviyeye indirmek amaciyla tedavi seanslar1 arasinda kanal ici

medikaman kullanimi 6nerilmistir (Chong ve Ford, 1992; Cwikla ve ark., 2005).

Kalsiyum hidroksit, antimikrobiyal etkinligi nedeniyle seanslar arasinda kanal
i¢i medikaman olarak siklikla kullanilir (Chong ve Ford, 1992; Cwikla ve ark.,
2005). Ayrica kalsiyum hidroksitin,  osteoklastik  aktivite inhibisyonu,
mikroorganizmalarin lipopolisakkarit yapisinin tahribati (Safavi ve Nichols, 1994),
organik doku ¢oziicii etkisi (Hasselgren ve ark., 1988) ve apeksifikasyonu saglamak
(Chala ve ark., 2011) gibi ozellikleri vardir. Kalsiyum hidroksit, kronik apikal

periodontitis ve kronik apikal apse bulgularinda, kdk ucunda bulunan lezyonlarin ve



periapikal dokularin iyilestirilmesinde 6nemli bir rol oynar (Bystrom ve Sundqvist,
1981).

Ik kez 1930 yilinda Hermann tarafindan tanimlanan Kalsiyum hidroksitin
etkisini gostermesi, alkalen pH ve hizlica hidroksil ve kalsiyum iyonlarina
ayrisabilmesine baglidir. Kalsiyum hidroksitin klinikte, kanal i¢i medikaman olarak
antimikrobiyal etki i¢in 7-15 giin, apeksifikasyon i¢in 6 aya kadar kullanimi
onerilmektedir (Kleier ve Barr, 1991).

Kok kanallarmin sterilizasyonu i¢in kullanilan kanal i¢i medikamanlar, kok
kanal sisteminden tamamen uzaklastirilamadiklarinda basarisiz  kok kanal
tedavilerine sebep olabilmektedirler. 1997 yilinda yapilan bir olgu sunumunda
(Ricucci ve Langeland, 1997); kok kanalinin apikal boliimiinde kalan kalsiyum
hidroksitin, kok kanalinin homojen bir bi¢imde doldurulmasina engel oldugu ve bu
yiizden yapilan kok kanal tedavisinin basarisizlik ile sonuglandig1 rapor edilmistir.
Ayrica kalsiyum hidroksitin, ¢inko oksit Ojenol igerikli patlardaki 6jenol ile
etkilesime girerek, ¢inko oksit djenol patin sertlesme reaksiyonunu hizlandirdig: ve
bu durumda giita perkanin ¢alisma uzunlugunda yerlestirilmesini zorlastirdig icin
apikal tika¢ olusumunu engelleyerek apikal sizintiya yol agabilecegi bildirilmistir
(Margelos ve ark., 1997). Sonug olarak kok kanalinda kalan artik kalsiyum hidroksit
kanal dolgu patlarinin fiziksel 6zelliklerini ve kok kanal dentinine baglanmalarini
olumsuz etkiler. Bu nedenle kanal doldurulmadan 6nce kalsiyum hidroksitin etkin bir
sekilde uzaklastirilmasi onerilmektedir (Calt ve Serper, 1999; Kim ve Kim, 2002).
Bu amag i¢in, kalsiyum hidroksit kok kanalindan uzaklastirilirken genellikle distile
su, NaOCIl, EDTA gibi soliisyonlar (Tatsuta ve ark.,, 1999), bunlarin
kombinasyonlari, el egesi, doner aletler gibi mekanik yontemler ve irrigasyon
aktivasyon teknikleri kullanilmaktadir (Kenee ve ark., 2006a; Rodig ve ark., 2011;
Capar ve ark., 2014). Ne yazik ki farkli irrigasyon soliisyonlar1 ve mekanik teknikler
kullanilmasina ragmen higbir teknik kalsiyum hidroksiti kok kanalindan tam olarak

uzaklastiramamaktadir (Lambrianidis ve ark., 1999; Capar ve ark., 2014).

Polivinil pirolidon, sentetik ve suda ¢oziinebilen bir polimerdir ve genellikle

elektrostatik egirme yontemiye Uretilir. Diisiik toksisite gosterir ve biyouyumludur

(Chaudhuri ve ark., 2016).



Kanalda kalan kalsiyum hidroksit miktarmin degerlendirilmesinde farkl
teknikler kullanilmaktadir. Bu teknikler arasinda steromikroskop ulasilabilirligi,
kullanim kolayligt ve Orneklerin tekrarlanabilirligi agisindan tercih edilen
yontemlerden biridir (Sluis ve ark., 2007; Balvedi ve ark., 2010; Rodig ve ark.,
2010a).

Tez calismasmin amact; Kalsiyum hidroksitin, polivinil pirolidon kullanilarak
elektrostatik egirme yontemiyle kanal i¢ci medikaman olarak kullanilmasidir. Ayrica,
bu materyalin fiziksel, kimyasal, biyolojik 6zelligi ve kok kanallarindan

uzaklagtirilmasinin iki farkli yontemle karsilastirilarak degerlendirilmesidir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Kok Kanal Tedavisi

Kok kanal tedavisi; pulpanin ¢ikarilmasinin ardindan, kok kanallarinin
genisletilmesi ve sekillendirilmesi, kok kanal sisteminden mikroorganizmalarin
elimine edilmesi ve bu islemleri takiben kok kanallarinin, kdk ucuna kadar g

boyutlu, sizdirmaz bir bigimde biyouyumlu materyallerle doldurulmasi islemidir.

Endodontik tedavinin iki farkli hedefi vardir: Birinci hedefi; vital ancak
hastalanmis olan pulpanin mevcut periapikal sagligim1 korumak ve periapikal
patolojinin olugsmamasi igin tedbir almaktir. Ikinci hedef ise; canliligin1 yitirmis veya
O0lmekte olan pulpanin meydana getirdigi periapikal patolojinin bir sonucu olan

periradikiiler doku harabiyetini iyilestirmektir (Ng ve ark., 2008).

Kok kanal sistemine ulasmis olan mikroorganizmalar ve onlarin meydana
getirdigi enfeksiyonlarin uzaklastirilmasi, kok kanal sisteminin karmagik anatomik
yapisindan dolay1 zorlu bir islemdir. Ayrica smear tabakasi ve dentin debrisi
mikroorganizmalarin barmmasi ic¢in ideal bir ortam saglamaktadir. Biyomekanik
preperasyon, kok kanal sistemindeki mikroorganizmalarin elimine edilmesinde fayda
saglasa da, kok kanal sistemindeki enfekte doku tamamen arindirilamaz (Kokkas ve
ark., 2004). Son yillarda hekimler tarafindan siklikla kullanilan doner ege
sistemleriyle yapilan bir ¢aligmada, mekanik preperasyon sirasinda, kok dentin yilizey
alaninin %35’ine ulagilamadigi (Peters ve ark., 2003), oval dislerin kullanildigi bagka
bir ¢alismada ise bu oranin %55 ile %75 arasinda oldugu rapor edilmistir (Paqué ve

ark., 2005).

Bu durumda, endodontik tedavide basar1 saglamak i¢cin mekanik preperasyona
ek olarak kok kanallarmin kimyasal olarak da dezenfekte edilmesine gereksinim
duyulmustur. Bu amagla antimikrobiyal etkisi olan irrigasyon soliisyonlari ile birlikte

kanal i¢i medikamanlarin kullanimi 6nerilmektedir (Cwikla ve ark., 2005).

2.2. Smear Tabakasi

McComb’un mekanik preparasyonu takiben olusan organik ve inorganik yapiy1
“smear tabakas1” tanimlamasi, irrigasyon ile ilgili endiselere neden oldu (McComb
ve Smith, 1975). Kok kanali gevresinde yer alan dentinin, gézenekli ve tiibiiler
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yapisini kaplayan bu tabakanin, kullanilan irrigantlarin (Wang ve ark., 2013) ve
kanal patlarinin (White ve ark., 1987) tiibiillere penetrasyonuna engel oldugu ve
bakteriyel goge (Drake ve ark., 1994) sebep oldugu kaydedilmistir. Buna ek olarak,
Uitto, endodontik patojenlerin iirettigi proteazlarin, smear tabakasinin kollajen
bilesenini bozma potansiyelini ortaya koydu; bu durum, patojenlerin ve
olusturduklar1 metabolitlerin smear tabakasi ile kanal duvari arasinda sizinti
olusumuna katki saglayabilecek bir bosluk olusmasina neden olabilir (Uitto ve ark.,
1988).

Mekanik preparasyonun ardindan olusan smear tabakasini kaldirmak igin
irrigasyon soliisyonlarmin kullanimi diisiiniilmiis (Hiillsmann ve ark., 2003), ancak
tek bir soliisyon kullanmanin, smear tabakasinin hem organik hem de inorganik olan
yapisint uzaklagtirmak i¢in yeterli olmayacagi bildirilmistir (Stewart, 1998).
McComb, kanal preparasyonundan sonra smear tabakasini kaldirmak i¢in 6zellikle
selatlama ajanlarinin  kullanilmas1 gerektigini belirtmis ve taramali elektron
mikroskobu (SEM) kullanarak yaptigi bir analiz sonunda, setrimid ve etilendiamin
tetraasetik asit (EDTA) ile basarili bir sonug elde ettigini bildirmistir (McComb ve
Smith, 1975). Yamada daha sonra, mekanik preparasyon sirasinda % 5,25°lik
sodyum hipoklorit (NaOCl) ile irrigasyonun ardindan 10 ml % 17’lik EDTA ve
tekrar 10 ml % 5,25 NaOCI irrigasyonunun, smear tabakasini neredeyse tamamen
ortadan kaldirdigin1 rapor etmistir (Yamada ve ark., 1983). Bu son irrigasyon rejimi

klinik uygulamada genis kabul gérmiistiir (Dutner ve ark., 2012).

2.3. Biyofilm

Literatiirde biyofilm “mikroorganizmalarin, kendi iiretmis oldugu hiicre dis1
polisakkarit yapilar araciligiyla bir ara ylize veya birbirlerine geri doniisiimsiiz olarak
tutundugu, mikrobiyal hiicrelerle karakterize edilen bir topluluk olarak
tanimlanmaktadir. Arastirmacilar yillarca, c¢esitli antimikrobiyal bilesiklerin,
planktonik bakteriler {izerindeki etkinligini incelemislerdir. Costerton ve ark. (1978),
ilk defa bakterilerin birbirine yapisip "film" olusturdugunu bildirmislerdir. Yazarlar
bu filmlerin planktonik "tutunmamis” bakterilerden farkli olarak tedavilere daha
direngli oldugu konusunda hemfikir olmuslardir (Svensa ve ark., 2004; Siqueira ve
ark., 2010).



Kok kanallarindan biyofilmin uzaklastirilmasi zor oldugu i¢in mekanik
preparasyonun c¢ok Ozenli bir sekilde yapilmasi, irrigasyon miktarinin ve
cesitliliginin arttirilmasi, sonik ve ultrasonik aktivasyon yontemlerinin kullanilmasi

onerilmektedir (Jensen ve ark., 1999; Haapasalo ve ark., 2014).

2.4 Biyomekanik Preparasyon

Kemomekanik preparasyonun amaci patojen mikroorganizmalar: kok kanal
sisteminden uzaklastirmaktir. Enstriimantasyon, kok kanal boslugunun mekanik
temizligidir. Bununla birlikte, karmasik anatomi (oval sekilli kanallar, isthmuslar,
lateral kanallar, vb.) gibi birkag faktér enstriimantasyonun etkinligini
siirlandirmakta ve sistemdeki tiim yiizeylere erisimi engellemektedir (Peters ve ark.,
2001). Ek olarak, bakterilerin kok kanalindan dentin tiibiillerine derinlemesine niifuz
edebilecegi gosterilmistir. Bu nedenle, biiyiikk preparasyon boyutlarinda bile
bakteriler dis yapilarina kalacaktir. Matsuo ve arkadaslarinin 2003 yilinda yapmis
olduklar1 in vitro bir ¢alismada, kanallar preparasyonun ardindan dislerin % 65'inde
dentin igerisinde bakteri bulundugunu géstermistir (Matsuo ve ark., 2003). Baska bir
calismada, Peters ve ark. (2001), mikro bilgisayarli tomografi kullanilarak, kék kanal
duvarlarmin en az % 35'inin, enstriimantasyon ic¢in kullanilan ege sistemine
bakilmaksizin dokunulmadigini bulmustur. Bu  bulgular, kanallarin
enstriimantasyonunun onemini azaltmamalidir; ¢iinkii ideal preparasyon, irrigant
akigini saglayarak kok kanal sistemi i¢indeki kalan biyofilmleri etkin bir sekilde yok
etmeye yardimer olur ve de ayni zamanda kok kanallarmin hermetik bir sekilde

obturasyonunu saglayan alani olusturur.

2.5. Irrigasyon

Siqueira (1999), sadece kok kanal boslugunun mekanik enstriimantasyonunun
bakteriyel kirlenmenin % 94'linden fazlasini ortadan kaldirabilecegini gdstermistir.
Diger yandan da, kanal sisteminde enfeksiyona ve apikal periodontite sebep
olabilecek binlerce bakteri kalabilir. Peters ve ark. (2003), mikro bilgisayarli
tomografi kullandig1 bir ¢aligmasinda, mekanik preparasyon ile kok kanal sistemi
duvarlariin neredeyse % 40'na ulagilamadigini ve bu alanlarin hepsinin biyofilm ve

bakteri yan triinlerinin potansiyel tasiyicilart oldugunu gostermistir. Klinisyenler,



basarili bir sonu¢ i¢in mutlaka antimikrobiyal endodontik irrigantlara ihtiyaglar

oldugunu bilmelidirler.

Irrigasyon, genellikle kok kanalinda yer alan mikroorganizmalarm yok
edilmesi i¢in endodontik tedavinin en Onemli parcast olarak kabul
edilir. Enstriimantasyon  sirasinda  ve  sonrasinda, irrigasyon  soliisyonlari
mikroorganizmalarin, nekrotik, iltihapli dokularin ve dentin kalintilarinin
oldirilmesini  ve  uzaklastirilmasimi  kolaylastirir ~ (Haapasalo ve ark.,
2014). Irrigasyon, alet ile dentin arasindaki siirtiinmeyi azaltir, egelerin kesim
etkinligini arttirir, dokuyu eritir ve 6zellikle ultrasonik enerji kullanimi sirasinda ege
ve dentin duvarmi sogutur. Irrigasyon sert ve yumusak dokunun apikal kok kanalina
dolmasmmi ve planktonik ve biyofilm bakterilerinin periapikal dokulara
ekstriizyonunu Onleyebilir (Park ve ark., 2012). En 6nemli irrigasyon g¢ozeltileri,
organik veya inorganik doku tizerinde doku ¢dzme aktivitesine sahiptir. EK olarak,
birka¢ irrigasyon ¢oOzeltisi antimikrobiyal aktiviteye sahiptir ve aktif olarak
bakterileri ve mantarlar1 onlarla dogrudan temas halinde oldirir (Basrani ve
Haapasalo, 2012). Ancak, irrigasyon c¢ozeltileri degisik derecelerde sitotoksisite
gostermektedir ve sodyum hipoklorit, basing altinda eksprese edilirse ve apikal

foramenlerden kacarsa ciddi, ani ve uzun siireli agriya neden olabilir.

Endodontik irrigantlarin incelendigi bir ¢alismada (Zehnder, 2006), endodontik

irrigantlarin ideal 6zelliklerini tartigmaktadir. Ideal irrigant:

1. Genis bir antimikrobiyal spektruma ve biyofilmlerde organize olmus
anaerobik ve fakiiltatif mikroorganizmalara kars1 yiiksek etkinlige sahip

olmalidir.
2. Nekrotik pulpa dokusu kalintilarin1 ¢é6zmelidir.

3. Endotoksini etkisizlestirmeli; ayrica enstriimantasyon sirasinda bir smear

tabakasiin olusumunu engellemeli veya olustuktan sonra ¢ozmelidir.
4. Sistemik olarak toksik olmamalidir.

5. Periodontal dokulara zarar vermeyen ve anafilaktik, alerjik reaksiyonlara

neden olmamalidir.
6. Raf dmrii uzun olmali ve maliyeti diisiik olmalidir.
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7. Ve kok kanallarinda kanal aletlerinin rahat calismalarini saglamak igin

kayganlastirici 6zelligi olmalidir (Alagam, 2012).

Ancak, heniiz tiim ideal gereklilikleri yerine getirebilecek bir irrigan yoktur. Bu
nedenle, klinisyenlerin, kok kanali prosediirii sirasinda etkili, giivenli ve optimal
irrigasyonu saglamak i¢in ¢oklu irrigasyon kullanmalari 6nerilmistir (Zehnder, 2006;

Haapasalo ve ark., 2014).

2.5.1. Sodyum Hipoklorit (NaOCI)

Sodyum hipoklorit (NaOCl) evde tipi kullanilan agarticidaki aktif maddedir.
[k olarak Birinci Diinya Savasi sirasinda yaralarin antimikrobiyal bir dezenfektan:
olarak Dakin’in soliisyonu (% 0.5 NaOCl) olarak tibbi uygulamalarda kullanilmistir
(Dakin, 1915). Endodontideki ilk kullanimi ise 1936 yilinda olmustur (Walker,
1936).

Sodyum hipokloritin antimikrobiyal etkisi, su varliginda hipokloréz asitin
(HOCI) olusumundan kaynaklanir. Hipoklor6z asit, bakteri enzimlerinin amino ve
stilfiril gruplariyla reaksiyona girecek kadar gii¢lii bir oksidandir. Ayn1 zamanda
organik asitlerin ¢dziinmesine neden olan yag asitleri ve lipitler ile sabunlagsma

reaksiyonu yaratacaktir (Estrela ve ark., 2002).

Sodyum hipoklorit, etki mekanizmasi nedeniyle genis spektrumlu bir
antimikrobiyaldir ve ayn1 mekanizma endotoksini etkisiz hale getirme yeteneginden
sorumludur. Vital pulpa dokusunu ¢ozebilir (Rosenfeld ve ark., 1978) ve nekrotik
dokuyu ¢6zme konusunda miikemmel oldugu kanmtlanmistir (Hand ve ark., 1978).
Biyofilmlerin dezenfeksiyonunda ve uzaklastirilmasinda etkili oldugu gosterilmistir
(Clegg ve ark., 2006). Sodyum hipokloritin klinikte, konsantrasyon diizeyinde
kullanim araligt % 0.5 ila 6’dir.  Sodyum hipokloritin % 6'lik konsantrasyonu,
biyofilmi tamamen arindiran tek konsantrasyondur. Bununla birlikte, bu yiiksek
konsantrasyonun  dezavantaji,  sitotoksisitesidir ve bu  ylizden  farkh

konsantrasyonlarda sodyum hipoklorit kullanilmas1 savunulmustur.

Konsantrasyon ¢alismalariyla ilgili ilk ¢alismalarda, dokular tizerindeki toksik
etkiyi inceledikten sonra % 0.5 konsantrasyon Onerilmistir (Spangberg ve ark.,

1979). Literatiirde sodyum hipokloritin klinikte kullanim konsantrasyonu ile



tartismalt sonuglar vardir. Bazi1 ¢alismalarda, diisiik ve yiliksek konsantrasyonlar
arasinda antibakteriyel etki konusunda anlamli fark olmadigi iddia edilse de
(Siqueira ve ark., 2002); bazi ¢alismalarda antimikrobiyal etkinin % 3 ve % 6’lik
konsantrasyonlar arasinda degistigi savunulmustur (Clegg ve ark., 2006). Buna
ilaveten, yliksek konsantrasyonlarda sodyum hipokloritin doku ¢6ziicti 6zelligi artsa
da (Hand ve ark., 1978), diisiik konsantrasyonlu sollisyonun, hacmini arttirarak ve
kisa zaman araliklariyla tazeleyerek kullanilmasinin da ayni etkiyi gosterebilecegi

rapor edilmistir (Moorer ve Wesselink, 1982).

Kok kanallarinin irrigasyonu sirasinda apikal bolgeye ekstriizyon yapmama
konusunda ozellikle dikkatli olunmalidir. Irrigasyon sirasinda ortaya ¢ikan
komplikasyonlar gozden gecirildiginde, sodyum hipokloritin riskleri ve asiri
reaksiyonlar1 ana hatlariyla agiklanmigtir (Hiilsmann ve ark., 2007). Vaka raporlari
ayrica sodyum hipoklorit ekstriizyonundan kaynaklanan parestezi riskini de
gostermistir (Reeh ve Messer, 1989). Sodyum hipoklorit kullaniminin diger
potansiyel sakincasi, alerjik bir reaksiyon olmasidir ve vaka raporlari, klinik
kullanimdan 6nce sodyum hipoklorit alerjisinin dislanmasinin 6nemini ortaya
koymaktadir (Kaufman ve Keila, 1989). Sodyum hipoklorit kazalarinin goriilme
sikligi ¢ok diistiktiir (Hiilsmann ve ark., 2007), bu yiizden hala yaygin olarak

kullaniliyor.

2.5.2. Etilen Diamin Tetraasetik Asit (EDTA)

EDTA, NaOCl'den sonra son irrigant olarak kullanilan bir selatordiir (Loel,
1975; Baumgartner ve Mader, 1987; Czonstkowsky ve ark., 1990). EDTA ¢ozeltisi
notr veya hafif alkalidir; asidik bir pH'da EDTA ¢okeltilir. EDTA genellikle % 17
veya % 15'lik bir ¢ozelti olarak kullanilir, ancak bazi ¢alismalarda smear tabakasinin
giderilmesi i¢in % 5 ve hatta % 1 EDTA c¢ozeltisinin yeterince giiglii oldugu one
stiriilmiistiir. Smear tabakanin ¢ikarilmasi i¢in Onerilen siire yaklasik iki dakikadir,
ancak kalin katmanlar daha uzun siireler gerektirebilir (Hiilsmann ve ark., 2003;
Zehnder, 2006). Smear tabakasinin iginde, nekrotik, enfekte olmus kok kanalinin
enstriimantasyonu sirasinda mikroorganizmalar ve mikrobiyal antijenler bulundugu
icin ¢ikarilmalhidir (Yamada ve ark., 1983). EDTA, sadece dentinin ve smear

tabakasiin inorganik kismini etkiler ve smear tabakasinin tamamen ¢ikarilmasi igin,
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NaOCl ile kombine kullanildiginda elde edilebilir (Haapasalo ve ark.,
2012). EDTA'nin az miktarda antimikrobiyal aktivitesi vardir veya hi¢ yoktur, ancak
bazi ¢alismalar EDTA’’nin antifungal aktivite gdsterdigini belirtmistir (Sen ve ark.,
2000; Ates ve ark., 2005). Bununla birlikte, EDTA, hiicreyi 6ldiirmeden bakteri
hiicre zarin1 zayiflatir, ancak bakteri hiicre duvarina daha kuvvetli saldiran, 6rnegin
klorheksidin gibi diger kimyasallarla sinerjistik bir sekilde ¢alisabilir (Stojicic ve
ark., 2012). EDTA, NaOCl'in etkisini biiylik 6l¢tide zayiflatir ve onunla birlikte
kullanilmamalidir (karisik veya alternatif). Klorheksidin ile karistirildiginda, EDTA
beyaz, bulutlu bir ¢okelti olusturur (Basrani ve ark., 2007; Marchesan ve ark., 2007).

2.5.3. Diger Soliisyonlar

2.5.3.1. Klorheksidin

Endodontide, antimikrobiyal 6zelliklerinden dolayr hem kanal i¢i medikaman
hem de irrigasyon soliisyonu olarak siklikla kullanilir. Sodyum hipokloritin
dezavantaji olan kotii tat ve koku 6zelligi gostermemesi klorheksidinin avantajidir.
Ancak organik doku ¢ozme Ozelligi olmadigi igin sodyum hipoklorit yerine

kullanilamaz.

2.5.3.2. Hidrojen Peroksit

Endodontide % 3-5 konsantrasyonlari1 arasinda kullanilan oksijenli su; bakteri,
maya ve viriislere karsi etkilidir. Ancak hastalarda post operatif agriya sebep

olabilecegi i¢in rutin kullanim1 6nerilmemektedir.

2.5.3.3. Sitrik Asit

Sitrik asit kok kanali irrigasyonunda uzun siiredir %1-10 konsantrasyonlarinda
kullanilmaktadir. NaOCIl kullanimindan sonra smear tabakasini kaldirmak i¢in son
irrigasyon olarak EDTA yerine kullanilabilir. Sitrik asit, EDTA'dan biraz daha
agresiftir ve eger sitrik asitten sonra NaOCI kullanilirsa (6nerilmez), kok kanal
duvari1 erozyonu EDTA-NaOCI kullanimina gore daha belirgindir (Qian ve ark.,
2011).
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2.5.3.4. Steril Su ve Salin

Steril su ve salin, iki irrigasyon ¢ozeltisinin aralarinda kimyasal reaksiyonlari
onlemek igin, ornegin NaOCIl ve klorheksidin arasinda kullanilabilir. Bununla
birlikte, ne doku eritici ne de antimikrobiyal aktiviteye sahip olduklarindan baglica
irrigasyon dirlinleri olarak kullanilmamalidir (Bystrom ve Sundgvist, 1983). NaOCI
ve EDTA kullanilmazsa, tedavi tamamlandiktan sonra daha fazla doku kalintis1 ve

bakteri ile kok kanal sisteminde birakilacaktir.
2.6. Kanal I¢i Medikaman Kullanimi

2.6.1. Kanal i¢i Medikamanlarin Dezenfeksiyondaki Katkisi

Kemomekanik islemlerin etkisinden kacan bakteriler, genellikle aletler ve
irrigantlarin ulasamadig1 bolgelerde bulunur. Bu etkilenmeyen alanlar enstriimanlarin
ulasamadig1 kok kanal duvarlari, dentin tiibiilleri, istmuslar ve lateral kanallar gibi

bolgelerdir.

NaOCI ve klorheksidin gibi irrigantlar, endodontik enfeksiyonlarda yaygin
olarak bulunan genis bir yelpazedeki tiirlere karsi belirgin ve hizli etkileri olan
miitkemmel antimikrobiyal aktivitelere sahiptir. Bu etkiler, ¢cogunlukla mikrobiyal

hiicrelerle temas alan1 en uygun oldugunda gézlenir.

Klinik ortamda, irrigantlar yukarida belirtilen alanlara ulasmak icin diffiize
olmalidir, ancak islem sirasinda kanalda kaldiklar1 kisa siire, biiyiik bir sinirlama
olusturur. Irrigasyon maddesi kanalda 10-30 dakika kalirken, kanal ici ilag¢ tedavisi
7-10 giin boyunca kanalda kalir. Zamanla ilgili bu 6nemli fark, kanal i¢i ilaglarin
dezenfeksiyonu arttirmasmin ana nedenidir. Kanal i¢i medikasyon, irrigantlardan
daha uzun siire kanalda kaldigindan, kemomekanik prosediirlerden etkilenmeyen
alanlarda bakterilerin yayilmasi, ulagilmasi ve yok edilmesi i¢in daha fazla zamana
sahiptir (Basrani, 2015). Yillar boyunca kanal i¢i ila¢ tedavisi i¢in ¢ok sayida

materyal 6nerilmistir. En sik kullanilan medikaman kalsiyum hidroksittir.
2.6.2. Kanal i¢i Medikamanlarin Tasimas1 Gereken Ozellikler

Ideal bir kanal i¢i medikaman;

1. Genis spektrumlu bir antibakteriyel etkiye sahip,
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2. Toksik olmayan,

3. Vital dokulari tahris etmeyen,

4. Sistemik bir etkiye sahip olmayan,
5. Sert doku olusumunu uyarabilen,

6. Uygulanmasi kolay,

7. Dentin tiibiillerine iyi niifuz eden ve

8. Kok kanal sisteminden kolayca ¢ikarilabilen bir ila¢ olmalidir (Martin,
1979).

2.6.3. Fenoller

Kanal i¢i ilag olarak kullanilan fenollerin; paraklorofenol, kafurlu
monoparaklorofenol, 6jenol, kafurlu paraklorofenol, timol, krezol ve metakresilasetat
gibi ¢esitleri vardir. Fenoller buharlagarak etki gosterirler. Etki siireleri ¢ok uzun
olmadig1 i¢in olas1 bakteriyel iiremelere sebep olabilirler. Fenol iceren ilaglarin
potansiyel olarak mutajenik ve kanserojen oldugu kanitlanmistir (Chong ve Ford,
1992). Bu nedenle, endodontide fenolik bilesiklerin kullanimina duyulan ilgi keskin
bir sekilde diismektedir.

2.6.4. Aldehitler

Formokrezol, trikezol formalin, glutaraldehit gibi cesitleri olan aldehitler,
buharlasarak etki gosterirler ve yaydiklar1 formaldehit gazi ile dentin tiibiillerinde
bakterisid etki yaparlar. Ancak toksik, mutajenik, karsinojenik etkileri ve sistemik
dolagima katilmalar1 sebebiyle endodontide kullanimi dnerilmemektedir (Lewis ve
Chestner, 1981).

2.6.5. iyotlu Bilesikler

Iyot bilesigi olan iyodin potasyum iyodit (IKI) diisiik toksisiteye sahip
antiseptik bir soliisyondur. Antimikrobiyal etkisini buharlagarak gosteren IKI enfekte
dentine penetre olur ve 5 dakika i¢inde mikroorganizmalar1 6ldiiriir (Qrstavik ve
Haapasalo, 1990). Ancak alerjik etkilerinin sik goriilmesi bu soliisyonun en biiyiik
dezavantajidir (Mohammadi, 2009).
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2.6.6. Kortikostreoidler

Kanal i¢i medikaman olarak kullanilan bir diger ila¢ da kortikostreoidlerdir.
Antienflamatuar bir ajan olmalar1 sebebiyle kok kanal sistemindeki enfeksiyonu
baskiladig1 ve bdylece postoperatif agriyr dindirdigi iddia edilir. Ancak yapilan
calismalara gore bu agr1 azaltma Ozelliginin vital pulpali dislerde etkin oldugu,

nekrotik dislerde fayda saglamadigi belirtilmistir (Messer ve Chen, 1984).

Ledermix pati, antibiyotik (demoksisiklin) ve kortikosteroid ( %1 triamsinalon
aseton) igeren pattir. Avilse disler replante edilirken meydana gelebilecek kok
rezorpsiyonlarini 6nlemek igin kullanilmasi onerilir (Athanassiadis ve ark., 2007).
Kanal i¢i uygulanan dislerde koyu gri- kahverengi renklenme meydana getirdigi

belirtilmistir (Kim ve ark., 2000).

2.6.7. Antibiyotikler

Sistemik uygulamay1 takiben yan etki riski ve bazi pulpal ve periapikal
enfeksiyon durumlarinda sistemik antibiyotiklerin etkisizligi, kok kanal sisteminde
lokal olarak uygulanan antibiyotiklerin kullanilmasina neden olmustur (Mohammadi,
2009). Lokal olarak kullanilan ilk antibiyotik {irlinii, penisilin, basitrasin,

streptomisin ve kaprilat sodyum igeren, ¢oklu antibiyotik patiydi (Grossman, 1951).

Uclii antibiyotik pati, ilk defa 1996 yilinda Hoshino ve ark. tarafindan
tanimlanmistir ve igeriginde, metronidazol, siprofloksasin ve minosiklin vardir
(Hoshino ve ark., 1996). Ozellikle rejenaratif endodontik tedavide (RET) kanallarin
dezenfekte edilmesinde, kok wucunun kapatilmasinda ve kok duvarlarinin
kalinlastirilmasinda basarili bir sekilde kullanilmistir. TAP kullanirken dezavantaji,

minosikline bagh diste renk degisikligi olasiligidir (Kim ve ark., 2010).

Diste renklenmeye sebep olan minosiklini hari¢ tutarak ikili antibiyotik pati
(DAP) bulunmustur (Miller ve ark., 2012). Yapilan ¢aligmalarda ikili antibiyotik
patinin, ii¢lii antibiyotik patiyla ayni antimikrobiyal etkiyi gosterdigi; hatta rezidiiel

antimikrobiyal etkisinin daha uzun siirdiigii bildirilmistir (Sabrah ve ark., 2015).

Alternatif ticlii antibiyotik patlart; diste renklenmeye sebep olan minosiklinin
yerine, amoksisilin, sefaklor ve doksisiklin gibi antibiyotiklerin de kullanilabilecegi
bildirilmistir (Iwaya ve ark., 2001; Tawfik ve ark., 2013).
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BioPure MTAD (Dentsply Sirona, Salzburg, Avusturya); doksisiklin, sitrik asit
ve tween 80 (deterjan) icerir (Torabinejad ve ark., 2003). Antibiyotik igeriginden

kaynaklanan olas1 yan etkiler, kullanim konusunda endise olusturmaktadir.

Septomixine Forte, neomisin ve polimiksin B siilfat igeren bir pattir. Her iki
antibiyotik de kanal i¢inde siklikla bulunan mikroorganizmalarin etki spektrumlarina

uygun olmamasi nedeniyle kanal i¢i medikaman olarak etkin degildir.

Klorheksidin diglukonat, antimikrobiyal 6zelliklerinden dolay1 hem irrigasyon
hem de kanal i¢i medikaman olarak siklikla kullanilmaktadir (Russell ve Day,
1993). CHX, insan hiicrelerine sitotoksiktir, ancak periapikal alana ekstriizyon
durumlarinda NaOCl ile karsilastirilabilir bir agriya neden olmaz. CHX organik veya
inorganik maddeyi ¢ozmez ve bu nedenle tek irrigasyon c¢ozeltisi olarak
kullanilamaz. CHX, mikrobiyal hiicre duvarma veya dis zarina saldirarak
mikroorganizmanin  o6ldiirilmesine neden olur (Mcdonnell ve Russell,
1999). Bununla birlikte, planktonik bakterileri NaOCl'den ¢ok daha yavas
oldiiriir; biyofilm bakterilere kars1 etkisi, konsantrayonu; % 1 ila % 2 NaOCl'ye esit
veya daha diisiik ve % 5 ila % 6 NaOCl'den daha disiiktiir (Wang ve ark., 2013; Ma
ve ark., 2015).

2.6.8. Kalsiyum Hidroksit

Endodontinin en 6nemli amact dogal dislerin korunmasidir ve bunu saglamak
icin ¢ok sayida ilag tanitilmistir. Kullanim endikasyonu giin gectik¢e artan, ¢ok
amaclh kullanilan bir ajan olan kalsiyum hidroksit (KH), ilk olarak 1920 yilinda
Almanya'da Hermann tarafindan dis hekimligine getirilmistir. O zamandan beri,
indirekt ve direkt pulpa kapaklamasi, apeksogenezis, apeksifikasyon, kok
rezorpsiyonu tedavisi, iyatrojenik kok perforasyonlari, kok kiriklari, seanslar arasi

kanal i¢i pansuman gibi bir¢ok prosediirde kullanilmigtir.

KH, s6nmiis kire¢ olarak bilinir ve kalsiyum oksit ve suyun karistiriimasiyla
meydana gelir. Kokusuzdur, renksiz, kristal halinde veya beyaz toz formunda
bulunur. Molekiil agirligi; 74.08 gr/mol olan KH’nin, % 54.11” i kalsiyum, % 45.89’
u hidroksildir. Alkolde ¢6ziinmez, sudaki ¢oziniirliigii, 25°C* de 1.2 g/I’dir. Bazik
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pH (12.5-12.8) degerine sahiptir. Radyografik goriintii vermedikleri i¢in baryum
stilfat, diatrizoat veya iyotalamat gibi maddeler ilave edilebilir.

Kalsiyum hidroksit diger kok kanal preparatlarinin ¢ogundan farkli olarak pat
veya toz halinde kullanilir (Cliff ve Ricupito, 1995); ancak bu o6zellik hem
avantajlidir hem de dezavantajlidir. Pat halinde olmasmin avantaji, kok kanalini
tikayabilmesidir. Orstavik ve ark. (1990), kalsiyum hidroksitin, k6k kanal sistemini
tikayarak efiizyon ve besin maddelerinin girisini en aza indirdigini rapor etmislerdir.

Dezavantaj1 ise, kok kanalindan arindirmanin ¢ok zor olmasidir.

2.6.8.1. Kalsiyum Hidroksitin Endikasyonlar1 ve Dis Hekimliginde

Kullanim Alanlari

Kalsiyum Hidroksit Endikasyonlari;

e {Itihap akisi olan kanallarda,

¢ Phoenix apsesi ve periapikal lezyonlarin tedavisinde,
e internal ve eksternal kdk rezorpsiyonu olgularinda,

o Apeksifikasyon,

e Pulpotomi,

¢ Direkt ve indirekt pulpa kapaklamasi tedavisinde,

¢ Obturasyon i¢in sizdirmazlik maddesi olarak,

¢ Asirt enstriimantasyon sonrasi postoperatif agriy1 azaltmak i¢in Ledermix (1:

1) ile birlikte kullanilir.

2.6.8.1.1. Vital Pulpa Tedavileri

Vital pulpa tedavilerinin amaci; tedavi sirasinda olusan travmalarla veya ¢liriik
nedeniyle agiga ¢ikmis canli pulpanin sagligini korumaktir. KH, bakterisit 6zellikleri,
termal yalitim 6zelligi gostermesi ve sert doku olusumunu uyarmasi gibi 6zellikleri
nedeniyle en sik kullanilan materyallerden biridir. Ancak, kalsiyum hidroksit fiziksel
ozelliklerinin yetersiz olmasi nedeniyle zamanla suda ve asitte ¢dziinebilir ve bu

yiizden ilerleyen zamanlarda olusabilecek sizintilara engel olamayabilir (Cox ve ark.,
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1985). Bunun yaninda kalsiyum hidroksitin yiiksek dozlari, nekroz ve kronik
enflamasyona sebep olabilir.

2.6.8.1.2. Apeksifikasyon

Apeksifikasyon, kok olusumunu tamamlamamis vital olmayan dislerde sert
doku olusumunu uyararak apikal kapanmayi saglamayr amaglayan bir tedavi
yontemidir. Histolojik incelemelerde, apikal kapanmay1 saglayan sert dokunun;
osteosement, osteodentin ve kemik benzeri yapilarin olusturdugu gozlenmistir
(Alagam, 2012).

Bu tedavi yonteminde, kok kanallar1 temizlenip sekillendirilir ve kdk ucunu
tikamak i¢in kullanilacak olan materyal yerlestirilir. Apeksifikasyon tedavisinde
siklikla kullanilan materyal kalsiyum hidroksittir. Periapikal dokularin kalsiyum
hidroksite cevabi pulpanin kalsiyum hidroksite cevabinda oldugu gibi temas edilen
bolgede nekroz ve altinda mineralizasyon seklinde olur. Nekroz tabaka alttaki
dokuda diisiik diizeyde bir irritasyon yapar ve bu alt tabaka mineralize matriks
olusturmaya baglar. Mineralizasyon, pulpada odontoblastlar veya odontoblast benzeri
hiicreler tarafindan yapilirken periapikal bolgede sementoblastlar tarafindan yapilir.
Kalsiyum hidroksitin kanalda kalma siiresi ve yenilenmesiyle ilgili farkli goriisler

vardir.

2.6.8.1.3. Perforasyon Tamiri

KH, apikal ve furkal perforasyonlarin kapatilmasinda kullanilan biir
materyaldir. Perforasyon tamirinde KH kullaniminin avantajlari; kolay manipiile
edilebilmesi, ¢evre canli dokulara tastiginda hizli rezorbe olabilmesi, periodontal

dokular ve sert dokularin olusumunu uyarmasidir (Bramante ve Berbert, 1994).

Apikal perforasyonlarda, sert doku bariyeri olusumu ig¢in kalsiyum hidroksit
uygulamas1 Onerilse de furka bolgesi perforasyonlarinda, periodontal ligament ve
cevre dokularda nekroz olusumu, yikim ve sonrasinda cep olusumu gibi istenmeyen
durumlara yol agabilecegi i¢cin KH kullanimi1 onerilmemektedir (Bogaerts, 1997).
KH, doku sivilariyla temas ettiginde sizdirmazligi saglayamaz onun yerine MTA

kullanilmas1 daha uygundur (Schuurs ve ark., 2000).
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2.6.8.1.4. Kok Rezorpsiyonu Tedavileri

Kok rezorpsiyonu; patolojik veya fizyolojik bir siiregle iliskili olarak, dentin,
sement veya kemik kaybidir. Fizyolojik rezorpsiyon, siit dislerinin yerine daimi
dislerin siirmesi igin gerceklesen siirectir. Patolojik rezorpsiyon ise enfeksiyon,
travma, dis hareketleri gibi nedenlerle olusan rezorpsiyonlardir. Patolojik
rezorpsiyon; inflamasyon hiicreleri, rezorpsiyon hiicreleri ve sert doku yapilari
arasinda olusan karmasik bir etkilesimi igerir ve tedavi edilmezse etkilenen disin

kaybiyla sonuglanacaktir (Patel ve ark., 2010).

Rezorpsiyon tedavisi i¢in kalsiyum hidroksit kullanilmasinin amaci yiiksek
alkaliniteden yararlanarak dentin yiizeyindeki osteoklastik siireci yavaslatmak ve

apikal dokularin tamirini desteklemektir.

Rezorpsiyon tedavisi uygulamalarinda; ilk olarak kemomekanik preparasyon
yapilir ve KH pansumaniyla antimikrobiyal aktivite ve endotoksinlerin etkisiz hale
gelmesiyle antienflamatuar etki saglanir. Boylece enflamatuar rezopsiyonun

aktivitesinin kisitlanmasi hedeflenir.

2.6.8.1.5. Kok Kanal Dolgu Pati

Sealapex (Sybron Endo/Kerr), iki tiip olarak paketlenmis Gjenol i¢ermeyen
polimerik sizdirmazlik maddesi igeren bir kalsiyum hidroksittir. Yapilan ¢alismalara
gore Sealapex’in; 2. ve 32. haftalarda Tubli-Seal'den daha yiiksek bir ¢6ziinme
gostermedigi ve Tubli-Seal ile karsilagtirilabilir bir sizdirmazlik 6zelligi oldugu

goriilmektedir (Sleder ve ark., 1991).

Holland ve Souza (1985), sert doku olusumunu indiikleyebildigini gérmek i¢in
Sealapex kanal patini incelemistir. Bu ¢alismaya gore, kalsiyum hidroksit igeren
Sealapex; sementum birikimi ile apikal kapanmay1 tesvik etmistir ve apikal kapanma,

kontrol gruplarinda; % 5 iken sealapex gruplarinda; % 10 olarak gdzlenmistir.

Apexit (Ivoclar Vivadent, Schaan, Lihtenstayn), ayrica formiile dahil edilmis

salisilatlara sahip bir kalsiyum hidroksit kanal patidir.

CRCS (Calciobiotic Root Canal Sealer; Coltene/Whaledent/Isvigre), ¢inko
oksit-6jenol-okaliptol bazi igeren bir kalsiyum hidroksittir. CRCS, kalsiyum
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hidroksit kanal patlarinda gozlenen sizdirmazlik 6zelliklerini gelistiren daha kararl
yapida bir pattir, ancak bu 06zelligin, kalsiyum hidroksitin kolayca serbest
birakilmadiglr ve sement ve kemik olusumunun uyarilmasimin ciddi sekilde sinirh

olabilecegi anlamina gelebilir (Ingle, 2008).

Kalsiyum hidroksit icerikli kanal patlarinin yapim amaci kalsiyum hidroksitin
antimikrobiyal ve sert doku olusturma mekanizmalarindan yararlanmaktir. Ancak bu
mekanizma kalsiyum hidroksitin ¢oziinerek ortamda alkaliniteyi arttirmasiyla
meydana gelmektedir. Bununla birlikte yapilan c¢alismalarda KH igerikli kanal
patlarinin  periodontal dokulara tastiginda kronik enflamasyona yol actigi
bulunmustur (Ingle, 2008). Sonu¢ olarak bu patlarin dezavantaji kolayca

¢oziinebilmeleri ve kronik enflasyona yol agmalaridir.

2.6.8.1.6. Kanal I¢i Medikaman

Cok sayida arastirmaya ragmen, etki mekanizmasi heniiz tam olarak
belirlenememistir. Ancak, Ca*? ve OH" iyonlarina ayrisarak meydana gelen alkalen
ortamin, bakterisid etki ve sert doku kopriilerinin olugmasini saglayan 6zellik oldugu
disiiniilmektedir. Kalsiyum hidroksit, kanal i¢i bir pansuman olarak endodontik
tedavide yaygin olarak kullanilmaktadir ve uzun bir siire boyunca giivenilirligini

kanitlamistir. Kalsiyum hidroksit géstermis oldugu kimyasal etkiyle:
1. Mikroorganizmalarin sitoplazmik membranlarini tahrip eder,
2. Enzim aktivitelerini baskilar,
3. Hiicre metabolizmasini bozar,
4. DNA replikasyonunu durdurur,

5. Bakterisidal etkisi, pH’mm 11 veya daha fazla oldugu bazik ortamlardan

olumsuz etkilenen bakteriler tizerinde etkilidir,

6. Lipopolisakkarit gibi bakteriyel iriinleri denatiire ve detoksifiye eder
(Safavi ve ark., 1994).

Ayrica kalsiyum hidroksitin, periapikal bolgedeki enflamatuar eksiidalar

kontrol etmede etkili oldugu rapor edilmistir ve bu eylemin arkasindaki mekanizma:
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¢ Antimikrobiyal 6zellikleri (Chong ve Ford, 1992),
e Kilcal damarlarin kasilmasi (Kikuchi ve ark., 2003) ve
e Apikal tikacin olusumu (Chong ve Ford, 1992) ile iliskili olabilir.

Kalsiyum hidroksit buharlasmadigindan, kok kanal duvarlar ile siki temas
halinde yerlestirilmelidir, ¢iinkii etkinligi duvarlar ile temas derecesine ve bunun
yaninda antibakteriyel etkinligine baglhdir. KH’in kok kanallarinda ne kadar siire
kalacagina dair bir¢cok arastirma yapilmistir ve kalsiyum hidroksitin 7 glin boyunca
kok kanallarinda bekletilmesinin, biyomekanik preparasyondan sonra hayatta kalan

bakterileri etkin bir sekilde yok ettigi bildirilmistir (Sjogren ve ark., 1991).

Kalsiyum hidroksitin dikkat ¢ceken bir diger 6zelligi, mineralize olma kabiliyeti
olmayan yapilarda bile sert doku olusturma kapasitesidir (Bergenholtz ve Dahlen,
2004). Bu mekanizmay1 agiklamak igin g¢esitli hipotezler Onerilmistir. Yiiksek
pH'inin lokal doku pH'sin1 yiikselttigi, asidik enflamatuar lezyonlar1 nétralize ederek
osteoklastlart etkisizlestirdigi ve boylece alkalin fosfatazi aktive ettigini

distintilmustiir (Haikel ve ark., 2000).

Kalsiyum hidroksitin, kemik olusumunda veya rezorpsiyonda yer alan
hiicrelerin enzim aktivitelerini etkiledigi de bildirilmistir (Freeman ve ark., 1994).
Bir caligmada, gliserol ile kalsiyum hidroksit, baryum hidroksit ve tetrasiklin
kombinasyonu olusturarak, karisim sigan femurundaki kemik defektlerine
yerlestirilmis ve iyilesme durumu Kkarsilagtirilmistir (Freeman ve ark., 1994).
Kalsiyum hidroksit grubunda, en biiyiikk kemik olusumu goézlenmis ve kalsiyum
hidroksitin, pH ya da antibakteriyel aktivitelerinden ve diger olas1 etkilerinden dolay1

sert doku olusumuna neden oldugu bildirilmistir.

2.6.8.2. Kalsiyum Hidroksit Patinin Hazirlanmasi

Kalsiyum hidroksiti kok kanalina yerlestirilmek i¢in, toz hali veya bir siv1 ile
pat haline getirilen formu kullanilabilir. Kalsiyum hidroksiti pat haline getirme
yontemi, kalsiyum hidroksitin fiziksel ve kimyasal 6zelliklerini, kanala uygulanma

seklini ve antibakteriyel etkinligini degistirir. Karisim, kalsiyum hidroksit tozunun
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yiiksek oranda olmasi i¢in miimkiin olabildigi kadar kati kivamda hazirlanmalidir

(Fava ve Saunders, 1999).

Endodontide kullanilan kalsiyum hidroksit pat1 genellikle; bir toz, bir tasiyici
ve radyoopasite saglayan materyalden olusmaktadir. Bu maddeler, patin
sertlesmemesini saglamak, akiciligi ve alkaliniteyi arttirmak, kullanimini kolayligi
saglamak ve antibakteriyel etkiyi yiikseltmek igin ilave edilmektedir (Fava ve
Saunders, 1999).

2.6.8.3. Kalsiyum Hidroksit Tasiyicilar

Kalsiyum hidroksit etkisini Ca*?> ve OH~ iyonlarina ayrilarak gdstermektedir.
Yapilan caligmalar, tasiyici tipinin, patin antimikrobiyal etkinligi kadar iyonik
serbestlesmenin miktar ve konsantrasyonu ile iligkili oldugunu gdstermistir
(Caligkan, 2014). Yani iyonik dagilimdaki degisiklikler tasiyiciyla iliskilidir
(Caliskan, 2014). Bu siiregte ¢ok 6nemli rol oynayan kalsiyum hidroksit tasiyicisi
medikamentin periapikal dokuda veya kok kanalinda ne kadar ¢6zilinecegini belirler.
3 cesit tasiyict tipi vardir: Viskdz tip tasiyicilar, yagl tip tasiyicilar, akoz tip

tastyicilar.

1. Yagh Tip Tasiyicilar

Zeytin yag, silikon yagi, kafur, metakresilasetat, oleik ve linoleik asit gibi yag
asitlerinin bulundugu bu grubun olusturdugu patlar, diisiik ¢oziiniirliik gosterdikleri
icin kok kanal sistemi i¢inde diger iki tasiyici tipine gore daha uzun siire kalirlar

(Holland ve ark., 1979).

2. Viskoz Tip Tasiyiclar

Gliserin, polietilen glikol, propilen glikol gibi vizkoz tastyicilar iyonlagsmay1
daha yavas ve genis donemlerde meydana getirir. Bu tasiyicilar yine suda
coziinebilen tasiyicilardir. Yiiksek molekiil agirliklart nedeniyle akdz tasiyicilarla
kiyaslandiginda daha diisikk ¢oziiniirlik gosterirler (Fava ve Saunders, 1999).
Boylece kalsiyum hidroksit dokularda daha uzun siire kalarak etkisini gosterir (2-4

ay) (Caligkan, 2014).
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3. Akoz Tip Tasiyicilar

Serum fizyolojik, distile su, lokal anestezik, ringer soliisyonu veya
karboksilmetil seliilloz, metil seliiloz gibi akoz tasiyicilar, KH'nin iyonizasyonuyla
ilgili iistiin bir kabiliyete sahiptir (Liewehr, 2001). Daha ince KH patlar1 elde edilir
ve E. faecalis, dentin tiibiillerinde daha iyi bir azalma gostermistir. Bu nedenle, patin
viskozitesi, ilacin antimikrobiyal etkilerini de etkileyebilir. Bu tip tastyicilarin
dezavantaji, hizli bir sekilde ¢ozlinmesidir. Bazi klinik senaryolarda bu tip pat

kullanildiginda pansumanlarin daha sik degistirilmesi gerekebilir.

2.6.8.4. Kalsiyum Hidroksiti Kok Kanalina Uygulama Yontemleri

Kalsiyum hidroksitin kok kanal sistemine yerlestirilmesi; kanal aletlerinin
dondiiriilerek kullanilmasi, patin kanal i¢ine enjekte edilmesi ve lentiilo gibi aletlerin
kullanilmast gibi yontemlerle uygulanmaktadir. Bunlardan lentiillo gibi kok
kanallarina kanal pat1 veya kanal i¢i medikaman yerlestirmek i¢in {iretilmis aletlerin
kullanmasi, diger bahsedilen yontemlerden daha etkili sonuglar verdigi, kok kanalini
daha kompakt bir bigimde doldurdugu belirtilmistir (Madison ve Stancill, 1992).
Yiiksek etkinlik saglayabilmek i¢in; kalsiyum hidroksit dentine direkt temas etmeli
bu yiizden de, pat calisma boyunda, siki ve homojen bir sekilde uygulanmalidir. Bu
sebeple kok kanallar1 yeterince enstriimante edilmis ve apikal kismi #25 numara ya
da daha biiyiilk numara bir egeye kadar sekillendirilmis olmalidir (Madison ve
Stancill, 1992).

2.6.8.5. Kalsiyum Hidroksitin Kok Kanallarindan Uzaklastirilmasinin

Onemi ve Diger Materyallerle Etkilesimleri

KH, etkili bir antimikrobiyal kanal i¢i medikaman olmasina ragmen,
obturasyondan Once tamamen c¢ikarilmasi zorunludur. KH, &jenol bazli kanal
patlarinda, 6jenol ile reaksiyona girerek sizdirmazligi etkileyebilir. Rezidiiel
kalsiyum  hidroksitin, kanal patlarinin dentin tiibiillerine penetrasyonunu
engelleyerek kanal patinin dentin ile baglanmasii giiglestirebilecegi belirtilmistir
(Calt ve Serper, 1999). Baska bir goriis ise kalsiyum hidroksitin, 6jenol i¢eren kanal

patlarint hizli donma reaksiyonuna sokabilecegi ve bu yiizden kanal boyuna uygun
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giitanin kok kanal sistemine yerlestirilmesinin zorlagsacagi rapor edilmistir (Margelos

ve ark., 1997).

Ayrica yapilan baska bir caligmaya gore; kalsiyum hidroksitin, mineral trioksit
agregatla (MTA) etkilesime girdigi bulunmustur (Stefopoulos ve ark. 2008).

Apikal tikag sizdirmazliginin arastirildigi bir in vitro ¢alismada, kalsiyum
hidroksit kullanilmis olan grupta biiyik sizintilar tespit edilmistir (Kim ve Kim,
2002). Metilen mavisi kullanan bagka bir ¢alismada, kalsiyum hidroksitten sonra
sizitinin arttigr bulunmustur (Kontakiotis ve ark., 1997).

Resilon-Epiphany sistemiyle ilgili literatiirde ¢eliskili sonuglar mevcuttur.
Yapilan bir ¢alismada; push-out testi sonucu KH’nin ultrasonik sistemle
uzaklastirildig1 grup ile negatif kontrol grubu arasinda benzer sonuglar ortaya ¢iktig
fakat konvansiyonel ege kullanilarak uzaklastirma yapilan grupta baglanma
dayaniminin azaldig: bildirilmistir (Bolhari ve ark., 2012). Baska bir ¢alismada ise;
KH’nin, Resilon obturasyon sistemi ve Realseal kanal pati kullanildiginda

sizdirmazligi engellemedigi belirtilmistir (Wang ve ark., 2006).

Kalsiyum hidroksit kalintisi, onceki c¢aligmalarda da bildirildigi gibi, kok
yiizeyinde dentin ve endodontik kanal pati arasinda fiziksel bir bariyer gorevi
gorerek, AH Plus'in servikal ve apikal tgcliilerde baglanma kuvvetini olumsuz

etkilemis olabilir (Barbizam ve ark., 2008; De Faria-Janior ve ark., 2012).

MTA Fillapex, Sealapex ve AH Plus’in baglanma dayaniminin karsilastirildigi
bir ¢aligmada; kalsiyum hidroksit kalintisinin bu {i¢ pat1 da olumsuz etkiledigi ancak
MTA Fillapex ve Sealapex’in normal sartlarda da baglanma dayanimi epoksi rezin
bazli patlardan daha diisiik oldugu i¢in bu farkin AH Plus kadar fark edilmedigi
bildirilmistir (Sagsen ve ark., 2011; Guiotti ve ark., 2014).

Silikon bazli kanal pati olan RoekoSeal Automix’in baglanma dayaniminin
negatif kontrol grubuyla karsilastirildigt bir calismada, kalsiyum hidroksitin
baglanma dayanimini olumsuz etkiledigi bildirilmistir (Contardo ve ark., 2007).

Bu gibi durumlar nedeniyle kalsiyum hidroksitin kok kanallarindan

uzaklastirilmasi onerilmektedir.
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2.6.8.6. Kalsiyum Hidroksitin Kok Kanallarindan Uzaklastirma

Yontemleri

Kanal i¢i medikaman olarak kullanilan kalsiyum hidroksit kok kanallarindan
uzaklastirilamadig1 zaman obturasyon materyali ile kanal duvar1 arasinda bir bosluk
olusur bu da kok kanal tedavisi sonrasi sizintilara yol acabilir. Kok kanal
sistemindeki diizensizliklere yerlesmis olan kalsiyum hidroksitin klinik olarak
tamamen uzaklastirilabilecegi kabul edilmez. Yapilan bir c¢alismaya gore kok
kanalina yerlestirilen, kalsiyum hidroksit smear tabakayla karisir ve bu durum

uzaklastirilmasini zorlagtirir (McComb ve Smith, 1975).

Kalsiyum hidroksit genellikle endodontik aletlerle irrigantlar kombine edilerek
uzaklagtirllir. Kok kanallarindan  kalsiyum  hidroksiti  uzaklastirmak igin;
konvansiyonel siringa, farkli irrigasyon soliisyonlari, sonik ve ultrasonik gibi
irrigasyon aktivasyon yontemleri, el aletleri ve doner aletler, manuel fircalar, lazerler

ve bunlarin kombinasyonlari1 kullanilir.

2.6.8.6.1. Siringa Irrigasyonu

Kok kanal tedavisi sirasinda bir siringanin ve bir kaniiliin irrigasyon i¢in
kullanilmasi, bir asirdan daha eskilere dayaniyor. Her ne kadar yeni sistemler
gelistirilmis olsa da, 2012 yilinda yapilmis olan bir ankete yanit veren Amerikan
Endodonti Dernegi (AEE) iiyelerinin yaklasik yarisi, uygulamalarinda yalnizca
geleneksel siringa irrigasyon kullandiklarini belirttiler (Dutner ve ark., 2012).
Almanya’da yapilan bagka bir ankette de dis hekimlerinin %352’sinin siringa
irrigasyonu yaptigi bildirilmistir (Willershausen ve ark., 2015). Yillar gectikce, bu
teknikle ilgili c¢esitli parametreler arastirildikga ilgi azalmistir ve giiniimiizde
arastirmalarin  ¢ogu oOncelikle yeni irrigasyon tekniklerini degerlendirmeyi
amaglamaktadir bu nedenle de calismalarda, siringa irrigasyonu etkili olmayan bir

kontrol grubu olarak kullanilmaktadir.

Irrigasyon gergeklestirilirken, siringa haznesinin i¢indeki basing, ignenin ucu
etrafindaki (neredeyse atmosferik olan) ortam basincindan 6nemli Olciide daha
yiiksek kalir. Bu basing farki, irrigantin kantilden kok kanalina ge¢mesini saglar ve

bu nedenle siringa irrigasyonu pozitif basing teknigi olarak kategorize edilir
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(Brunson ve ark., 2010). Irrigasyon soliisyonunun kdk kanalina akis hizi, bu basing
farkiyla orantilidir ve ignenin ¢api gibi bazi parametrelerden etkilenir. Eger bir
hekim, ince ¢apli bir igneyle biiyiik bir siringa kullanirsa, siringa pistonuna yiiksek
bir kuvvet uygulamak durumunda kalir ve yeterli bir akis hizi elde edemez
(Boutsioukis ve Sluis, 2015). Bu gibi durumlar kullanilan basingla iligkili olarak

cesitli kazalara neden olabilir.

Sonug olarak, siringa irrigasyonu genis kullanimina ragmen, kok kanalindaki
biitiin yiizeyleri tam olarak temizleyemez (Paqué ve ark., 2011) (Jiang ve ark., 2012).
Ayrica siringa irrigasyonu; literatiirde goriilen birkag ekstriizyon kazasi veya

'hipoklorit kazasi' ile iliskili bulunmustur (Hiilsmann ve ark., 2007).

2.6.8.6.2. Igneler/Kaniiller

Yillar boyunca, irrigasyon soliisyonlarini kok kanallarina iletmek icin cesitli
igneler kullanilmistir. Bu igneler temel olarak agik veya kapali bir u¢ ve bir veya
daha fazla ¢ikis varliginda farklilik gosterir (Boutsioukis ve ark., 2010). Agik ve
kapali igne uclarinin karsilastirildigi bir ¢alismada ac¢ik uglu ignelerin apikal
ekstriizyona neden oldugu ve kapali uglu ignelerin yandan tek delikli olanlar1 birden
fazla delikli olan ignelere gore daha i1yi girdap olusumuna sebep oldugu bildirilmistir

(Zehnder, 2006)

Diger tiim tibbi ignelere benzer sekilde, irrigasyon ignelerinin ebadi ISO
sartnamesine uygun olarak en sik “gauge” sistemi tarafindan tanimlanir. Ancak,
“gauge” birimleri, enstriimanlarin veya obturasyon materyallerinin boyutuyla
dogrudan karsilastirilamaz. Gegmiste, irrigasyon igin yaygin olarak biiyiik igneler
(21-25G) kullanilmistir. Bu igneler, kok kanalinin koronal tiglinciisiiniin Gtesine bile
zor girebilmektedir. Daha yakin zamanlarda, daha ince ¢apli ignelerin (28G, 30G
veya 31G) kullanimi, ozellikle ¢alisma uzunluguna (WL) bile kanala daha uzaga

ulasabilmeleri nedeniyle savunulmustur (Boutsioukis ve ark., 2010).

2.6.8.6.3. Ultrasonikler
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Insan isitme seviyesini asan, 20-40 kHz frekansta calisan sistemlere ultrasonik
sistemler denir. Ultrasonik cihazlarin endodontide uygulanmasi, 1957'de Richman

tarafindan Onerilmistir.

Ultrasonik sistemler endodontide; retrograd dolgu preparasyonunda, irrigasyon
ve kanal dolgu patlarinin aktivasyonunda, smear tabakasi ve debrislerin
uzaklagtirnlmasinda, pulpa odasinda yer alan kalsifiye yapilarin ortadan
kaldirilmasinda, kok kanallarindan kirik alet uzaklastirilmasi gibi amaclarla

kullanilmaktadir.

Ultrasonik enerji, sonik enerji ile kiyaslandiginda yiiksek frekans fakat daha
diisiik salim genligine sahiptir (Walmsley ve ark., 1989). Iki cesit ultrasonik
irrigasyon  aktivasyonu vardir: Ultrasonik enstriimantasyon ve irrigasyonun

kombinasyonu (AUI) ve pasif ultrasonik irrigasyon (PUI).

Ultrasonik enstriimanlarla yapilan egeleme ile birlestirilmis irrigasyon islemine
aktif ultrasonik irrigasyon (AUI) denir. Bu yontem kullanilirken, kok kanal
duvarlarina hicbir zaman tam olarak temas edilmez. Bu durum, orantisiz dentin
kaldirmaya ve buna bagli olarak strip perforasyon, kanal transportasyonu gibi
olumsuzluklara yol agabilir (Lumley ve ark., 1992). El egesi ile kiyaslandiginda
herhangi bir istiinliiglinlin goriilmemesi ve manipiilasyonunun zorlugu bu yontemin

kullanimini kisitlamaktadir (Goldman ve ark., 1988).

Daha oOnceleri ultrasonik sistemler kok kanal aletlerin yerini alarak
enstiimantasyon amaciyla kullanilsa da daha sonra yapilan ¢aligmalarda (Archer ve
ark., 1992; Cameron, 1995) ultrasonik sistemler kok kanal sisteminden aktif veya
kasitl bir bi¢gimde dentin kaldirmaya yonelik degil de, sadece irrigasyon
soliisyonlarmi aktive ederek kullanilmaya baglanmistir. Bu uygulamaya pasif
ultrasonik irrigasyon aktivasyonu denir. PUI sirasinda, salian enerji kék kanalinda

bulunan irrigasyon soliisyonuna aktarilir ve akustik dalgalanma hareketi olusur.

Kok kanal sisteminde pasif ultrasonik irrigasyon yapilirken iki tip yontem
kullanilir. Birinci yontem; islem sirasinda ultrasonik cihazda yer alan hazneye

yerlestirilmis olan soliisyon devamli olarak kanala iletilirken, ikinci yontemde;
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irrigasyon soliisyona kanal i¢ine bir siringa yardimiyla aralikli olarak ilave edilir ve

aktivasyon islemi yapilir.

Yapilan c¢alismalarda ultrasonik sistemlerin debris uzaklastirmada sonik
sistemlerden daha basarili oldugu belirtilmistir (Sabins ve ark., 2003). Bu durumun
sebebinin ultrasonik sistemlerin daha yiliksek frekansa sahip olmalar1 nedeniyle

uygulama sirasinda olusan buharin, uzaklastirma etkinligi arttirdigi belirtilmistir (Gu

ve ark., 2009).

2.6.8.6.4. Sonik Aktivasyon Sistemi

Sonik sistemler 2-3 kHz'lik frekansla, yiiksek genlik hareketiyle ve ileri geri
hareketle calisan cihazlara ve 6zel uglara sahip sistemlerdir. Endodontide sonik
sistemleri tanitan Tronstad ve ark. (1985) olmustur. Irrigasyon soliisyonlarin sonik
veya subsonik aktivasyonunun etkinligi, genel kok kanal sistemi temizligini artirdigi
belirtilmistir. Endodontide sonik sistem olarak kullanilan cihazlar; Sonic Air
(Micromega, Fransa), EndoActivator (Dentsply Tulsa, Tulsa, ABD) ve Vibringe
(Vibringe B.V Amsterdam, Hollanda) tir.

2.6.8.6.5. Basinc1 Degistiren Sistemler (Yikama ve Kurutmayir Saglayan
Sistemler)

Lussi ve ark. (1993), kok kanallarinda vakumla irrigasyon saglayan bir sistem
gelistirmislerdir. Bu sistemlerde kok kanalina irrigantin iletilmesi sirasinda vakum
farkliliklariyla, kavitasyon ve hidrodinamik tiirbiilans meydana getirmek
amaglanmaktadir. EndoVac (Discus Dental, Culver City, CA), IrriVac (ASI Medical
inc.), RinsEndo (Diirr Dental AG) ve Clean-max (Maximus Dental) bu sistemlere

ornek markalardir.

EndoVac Sistemi; bir siringa, kok kanal sistemine girebilecek kadar ince bir
kantil ve kanal boyuna kadar yerlestirilmis olan bir vakum ucundan olusan irrigasyon
sistemidir (Adorno ve ark., 2016). Vakum ucu apikal boliimde bulunan irrigantlari ve
debrisleri emerek kaniiller yardimiyla tahliye eder ve bu sisteme negatif basingh
irrigasyon sistemi denir. Birgcok ¢alisma bu yoOntemi siringa irrigasyonu ile

karsilagtirmistir ve negatif basingli irrigasyonun apikal ekstriizyonu azalttigini
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belirtmistir (Boutsioukis ve ark., 2013). Ancak, temizlik ve dezenfeksiyon

potansiyeli hakkinda ¢eligkili sonuglar bildirilmistir (Versiani ve ark., 2016).

2.6.8.6.6. Lazerle Aktive irrigasyon (LAI)

Kok kanali irrigantlarinin lazer kullanarak aktive edilmesi endodontide
nispeten yeni bir kavramdir. Arastirmacilar genellikle lazer ile yapilan ¢aligmalarda,
kok kanallarinin preparasyonu, dezenfeksiyonu ve smear tabakasmin giderilmesine
odaklanmistir. Lazerlerle yapilan kanal preparasyonu sirasinda; kok kanal duvarina
olas1 zarar, periodonsiyumun asir1 1sinmasi, lazer ucunun biiytlikliigli nedeniyle kanal
kurvatiirlerine erisememe gibi sebepler nedeniyle irrigasyon aktivasyonuna yonelme

olmustur.

Blanken ve ark. (2007), lazer kullanmanin irrigasyon soliisyonlari iizerindeki
etkilerini bildirdi. Her lazer darbesinden sonra ani sivi hareketi oldugunu ve
kavitasyon  (gaz  kabarciklarinin  genislemesi ve  patlamasi) etkilerini

gorsellestirdiklerini sylediler.

Erbium: yttriumaluminum-garnet (Er,YAG) lazer kullanilarak yapilan bir
caligmada; kok kanalinda bulunan soliisyonun, lazer ucunun yaninda aninda
buharlastig1 (1 ps) belirtildi ve olusan kavitasyonel etki detayli bir sekilde rapor
edildi. Bu rapora gore; buharlasmis su 1sinlama devam ettikge kabarcik olusturur ve
i¢ yiizeyinde daha fazla su isitirken yeni bir kabarcik olusturarak genisler. Lazer
darbesi durdugunda, kabarcik biiziilmeye baslar ve ¢evreleyen sivi basinci, akustik
dalgalar ile sonuglanan siddetli bir ¢okmeye neden olur. Bu dalgalar kanallardan

duvarlar1 dokerek temizlemeyle sonuglanir (Matsumoto ve ark., 2011).

Photon-initiated photoacoustic streaming (PIPS), 2010 yilinda DiVito
tarafindan gelistirilmis 6zel bir ug ile endodontiye tanitilmistir. Bu ucun 6zelligi, son
3mm’sinin soyulmus olmasit ve radyal atesleme yapabilmesidir. Lazer ucunun,
LAI’de oldugu gibi kok kanalinin igine degil pulpa odasma yerlestirilmesi bu
teknigin uygulama farkidir. Kullanilan atim enerjisi, diisiik (10-20 mJ) ve subablatif
oldugu i¢in kanal i¢inde termal olumsuzluklar1 en aza indirir. PIPS tekniginin irrigant

aktivasyonunda kullanilmasinin, kok kanal sistemindeki bakteri miktarin1 ve onunla
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baglantili olarak biyofilmi ii¢ boyutlu olarak azalttig1 rapor edilmistir (Peters ve ark.,
2011).

2.6.8.6.7. Fircalar

Irrigasyon firgalari, irrigantlarm kok Kanallarina iletilmesinde dogrudan rol
oynamazlar. Irrigant aktivasyonu ve debrislerin kok kanallarmdan uzaklastirmasini
kolaylagtirmak amaci ile kullanilmaktadir. Firca ylizeyleri radyoliisenttir ve kok
kanallarinda bulunan anatomik diizensizlikler, killarinin firgadan kopmasina sebep

olabilir. Bu durum Klinisyenin teshis etmesini zorlastirir (Gu ve ark., 2009).

NaviTip FX (Ultradent Products Inc, South Jordan, UT), manuel kullanilan,
firgayla kaplanmis 30 gauge boyutundaki bir irrigasyon ignesidir. NaviTip FX’le
yapilan debris uzaklastirma etkinliginin degerlendirildigi bir ¢alismada, irrigasyon
ignesine kiyasla daha iyi koronal temizleme elde edilmis ancak bu durum orta ve
apikal ti¢liide degismemistir. Aragtirmacilar bu ¢alismada NaviTip FX’i pasif olarak
kullanmuslardir (Al-Hadlaq ve ark., 2006).

Simiile edilmis rezorpsiyon kavitelerinden kalsiyum hidroksit uzaklastirilan bir
calismada; NaviTip FX herhangi bir fark yaratmamus, PUI gruplarinin anlamli olarak
daha iyi uzaklagtirma yaptigi1 raporlanmistir (Kiigiikkaya Eren ve ark., 2017).

Canal Brush (CB) (Coltene Whaledent, Langenau, Almanya): Polipropilen
killardan tretilmis, manuel ya da doner alet ile kullanilabilen yiiksek fleksibiliteye
sahip bir firgadir. Doner alet ile kullaniminda daha etkin bir debridman
gerceklestirirler (Gu ve ark., 2009). Hem apikal hem de koronal oluk agilarak farkli
irrigasyon teknikleriyle KH uzaklastirilmasina bakilan bir ¢alismada; Canal Brush,
PUI’den daha etkisiz bulunmustur. Siringa ve RinsEndo ile aralarinda anlamli bir

farklilik vardir (Pabel ve Hiilsmann, 2017).

2.6.8.6.8. Self Adjusting File (SAF)

SAF (Re-Dent-Nova, Ra’nana, Israil), i¢indeki ince ag yapisi sayesinde kok
kanallarinin seklini alarak ti¢ boyutlu olarak temizleme ve genisletme yapabilen,
ayrica es zamanli olarak irrigasyona olanak saglayan bir sistemdir. SAF, i¢ kism1 120

um inceliginde nikel-titanyum bir orgii ile desteklenmis bir kafes seklindedir. Diger
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enstriimanlar gibi sert bir kor yapiya sahip olmadigindan elastiktir ve kok kanal

egimlerine uyum saglar (Metzger ve ark., 2010)

Vatea, SAF ege sisteminin yer alan irrigasyon diizenegidir. Endodontik
anguldurvaya bagh tek kullanimlik silikon tiip ve 400 ml kapasiteli irrigant
rezervuarindan olusmaktadir. Sarj edilebilir ve akis hiz1 kontrol paneli araciligi ile

belirlenir.

2.6.8.7. Kalsiyum Hidroksitin Ko6k Kanallarindan Uzaklastirma

Yontemlerinin Olciilmesi

Stereomikroskop ile 151k mikroskobundan farkli olarak gozle goriilen cisimlerin
yiizey derinlikleri, topografik 6zellikleri incelenebilir. Goriintii elde edilirken hicbir
malzemeye ihtiyag duyulmamasi, kullaniminin kolay olmasi ve kolay ulasilabilir
olmasi, incelenecek 6rnek i¢in 6n islem gerekmemesi, standardize ve kaliteli goriintii
elde etmenin kolay olmasi gibi avantajlar1 bulunmaktadir ve bu nedenle bu

calismalarda siklikla kullanilmaktadir (Sluis ve ark., 2007)

Bilgisayarli tomografi; ii¢ boyutlu goriintii saglar ve bu 6zellik onu iki boyutlu
alan analizi yapan tekniklere gore 6ne cikaran 6zelligidir Ayrica goriintli analizi i¢in
dislerin kesilmesine gerek yoktur. Pahali cihazlardir ve ulagimi zordur. Kullanilan
tomografi cihazinin tipine gore (konik 1ginl1 bilgisayarli tomografi, spiral bilgisayarli
tomografi) elde edilen goriintiinlin hassasiyeti degismektedir. Almak istenen kesiti

elde etme ve inceleme sirasinda teknik zorluklar yasanabilir.

SEM (taramal1 elektron mikroskobu); dentin tiibiillerinin agizlarin1 ayrintili bir
bicimde gosterebilen yontemdir. Ancak SEM ile goriintileme yapmadan Once,
orneklerin farkli tekniklerle hazirlanmasi gerekmektedir. Ayrica profesyonel bir
ekipten yardim alma zorunlulugu, maliyetli olmasi, uzun zaman almasi ve kolay

ulagilabilir bir cihaz olmamasi dezavantajlarindandir.

Dijital fotograf makineleriyle goriintii almak da yaygin kullanilan bir

yontemdir. Standardize edilmesi zordur.
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2.7. Nanobilim ve Nanoteknoloji

Nano, Yunanca’da “ciice” yani “nanos” anlamina gelen bir kelimedir. Bir
nanometre (nm) bir metrenin milyarda biridir (10°). Nanometre 6l¢egi, molekiiller
ve onlarin etkilesimleri i¢in kullanilir. Nanoteknoloji, genellikle bir nesnenin yapisini
nanometre biiyiikliigii araliginda tasarlama ve kontrol etme kabiliyetini ifade eder ve
bu boyuttaki nesnelerle ilgilenir (Sen ve ark., 1999). Nanometre Olgegindeki
nesnelerin oOzellikleri ve islevleri, daha biiyiik 6lgekli olanlardan 6nemli Olgiide
farklidir. Nanobilim malzemelerin atomik, molekiiler ve makromolekiiler
Olgeklerdeki ozelliklerini arastirirken, nanoteknoloji, nanometre dlgeginde sekillerini
ve boyutlarini manipiile ederek cihaz ve sistemlerin tasarimi, liretimi ve uygulamasi

ile ilgilenmektedir (Royal Society ve Royal Academy of Engineering, 2004).

2.7.1. Biyomedikal Nanoteknoloji

Nanomateryaller ve nanoteknoloji, biyomedikalde, 6zellikle biyomedikal tani,
ilag ve protez ve implant alanlarinda yaygin olarak uygulanir (Malsch, 2002).
Biyomedikal nanoteknolojinin uygulamalar1 genellikle iki kategoriye ayrilir:
viicudun disinda ve viicudun i¢inde. Viicut disindaki uygulamalarda, kan ve diger
biyolojik ornekleri analiz etmek i¢in biyosensorler ve cipler kullanilmistir. Viicut
icindeki uygulamalar i¢in, hedeflenen bolgeye ila¢ dagitimi, insiilin pompalarinin

implantasyonu ve gen terapisi lizerinde ¢alisilmaktadir.

2.7.2. Tla¢ Dagitim Sistemleri/ Ila¢ Tasiyic1 Sistemler

Bir ilacin etkinligi, ilag dozu ile ilgilidir ve genellikle bu iliski yliksek doz
araliginda degisir. Siklikla, toksisite doyma sinirina yaklasilmadan 6nce belirlenir ve
terapotik pencere, kabul edilebilir yan etkiler dahilinde genellikle dardir. Ilag tasiyic
sistemlerin gorevi, ilaglarin sistemik toksisite / yan etki gibi olumsuz yonlerini
elimine edip; terapotik pencereyi, doza bagli yanit durumunu lokal (hedef bolge)
doyma simirina kadar kaplayacak kadar genisletmektir (Plank ve ark., 2003;
Neuberger ve ark., 2005).

llag dagitim sistemleri, in vivo olarak uygulanan ilaclarin farmakolojik ve
terapotik Ozelliklerini gelistirmek {izere tasarlanmistir ve ilag rezervuarlar1 olarak

islev gorebilecek parcacik tastyicilari icerir. ilag tasiyici sistemleri, ilaglarin istenen
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bolgelerde kontrollii salinimina izin verir, boylece ilaglarin farmakokinetigi ve biyo-
dagilimini degistirirler (Shrestha ve Kishen, 2016). Bu anlamda, nanopargaciklar

geleneksel parcaciklara kiyasla dogal olarak avantajlidir.

2.7.3. Endodontide Nanoteknoloji

Nanomalzemeler, ¢ok kiiciik boyutlarda, biiyiikk yiizey alani / kiitle oran1 ve
kiitlesel benzerlerine kiyasla artan kimyasal reaktivite gibi benzersiz fizikokimyasal
ozellikler sunar (Cohen, 2001). Mikro / makro yapilara kiyasla ylizeye yakin yiizeyde
bulunan atom sayisindaki artis ve artan atom sayisinin, nanomalzemelerin belirgin
farkli 6zelliklerine katkida bulundugu ileri siiriilmektedir. Bu avantajlar, minimal yan
etkilerle maksimum terapdtik etkinlik elde etmek i¢in insan viicudunun hiicresel ve
molekiiler seviyelerinde etkilesime girecek oldukca spesifik materyaller ve cihazlar

tasarlamak i¢in kullanilabilir (Curtis ve Wilkinson, 2001).

Nanoteknoloji, bilim ve teknolojide hizla ilerlemis, ilag tasiyict sistemler, doku
rejenerasyonu, antimikrobiyal uygulama, gen transfeksiyonu ve goriintiileme gibi
sayisiz biyomedikal uygulama yaratmistir (Cushing ve ark., 2004; Venugopal ve
ark., 2008). Nano dis hekimligi terimi, kapsamli agiz sagligini gelistirmek amaciyla
nanomalzemelerin tan1 ve tedaviye uygulanmasini ifade eder. Bu tiir stratejilerin
kapsami, dentin agir1 duyarliliginin tedavisi, biyofilm eliminasyonu, oral kanserlerin
teshisi ve tedavisi, kemik replasman materyalleri vb. gibi ¢ok ¢esitli agiz saglig ile

ilgili konulart igerir.

Endodonti alaninda nanomalzemelerin gelisimi, antimikrobiyal etkinligi, dentin
matrisinin mekanik biitiinliigiinii ve doku rejenerasyonunu gelistirecek adimlara
odaklanmaktadir. Endodonti alaninda nanopargaciklari olusturan mevcut materyaller;
demir oksit, ¢inko oksit, titanyum dioksit, seryum oksit, altin ve giimiis parcacik,

aljinat ve kitosanlardir (Shrestha ve Kishen, 2016).

Kitosan, deasetillenmis kitinin tiirevidir (poly[1,4-b-D-glucopyranosamine])
ve en fazla bulunan dogal biyopolimerdendir. Kitosanin nanopargaciklari
kullanilarak sentezlenebilir veya birlestirilebilir. Kitosan, hiicre dis1 matris
bilesenlerine benzer bir yapiya sahiptir ve bu nedenle kollajen yapilarim

giiclendirmek i¢in kullanilir (Agnihotri ve ark., 2004). Cok sayida hidroksil ve
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serbest amino grubuna sahip olan bu hidrofilik polimer, ¢ok sayida kimyasal

modifikasyona tabi tutulabilir.

Kitosan, antibakteriyel, antiviral ve antifungal 6zelliklere sahiptir. Gram-pozitif
bakteriler gram-negatif olanlardan kitosana karsi daha hassastirlar. Minimum
inhibitdr konsantrasyonlar1 organizmaya, pH'a, deasetilasyon derecesine (DD),
molekiiler agirliga, kimyasal modifikasyonlara, lipitlerin ve proteinlerin varligina

bagl olarak 18-5000 ppm arasinda degismektedir (No ve ark., 2002).

Giimiis Partikiilleri, giimiis bilesikleri ve nanoparcaciklar biyomedikal alanda
antibakteriyel Ozelliklerinden dolayr yaygin olarak kullanilmaktadir (Sondi ve
Salopek-Sondi, 2004). Glimiis ve nanoparcaciklari dental uygulama alanlarinda;
endodontik retrograd dolgu malzemesi, restoratif materyal, dental implantlar ve
cliriik Onleyici soliisyon olarak kullanim igin test edilmistir (Garcia-Contreras ve

ark., 2011).

2.7.4. Polimerler

Monomerlerin birleserek meydana getirdigi yapilara polimer adi verilir bu
tepkimelere ise polimerizasyon adi verilir. Polimerler, sentetik ve dogal polimerler
olmak {lizere ikiye ayrilir. Sentetik polimerler, 20. Yiizyilin baslarinda endiistriyel
alanda kullanilmak iizere kesfedilmistir. Dogal polimerler ise, ozellikle besin ve
tekstil tiriinleri gibi insanin giindelik ihtiyaclarinin ya da toplum diizeni iginde
yararlandig1 hemen hemen biitiin maddelerin yap1 ve tasit malzemesinde kullanilan

temel 6gelerdir.

2.7.5. Polivinil Pirolidon (PVP)

Polivinil pirolidon (PVP), iyi ¢evresel stabilite, biyo ve hemouyumluluk (Wan
ve ark., 2005), biyolojik olarak parcalanabilirlik, son derece diisiik sitotoksisite, sert
pirolidon halkasinin mevcudiyeti nedeniyle (Abdelrazek ve ark., 2010) yiiksek
kimyasal ve termal direng, hem hidrofilik hem de hidrofobik maddelere olan
afinitesi, su ve birgok organik ¢oziiciide (6rnegin aminler, amitler, alkoller, asitler
vb.) ¢ok iyi ¢oziiniirliik (Teodorescu ve Bercea, 2015) gostermesi gibi birgok dikkat

cekici 6zellige sahip oldugu i¢in en yaygin kullanilan vinil polimerlerden biridir.
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Bu polimer ¢esitli uygulamalarda kullanilir ve kolay islenebilirligi,
biyouyumlulugu ve antijenik olmayis1 nedeniyle, Amerikan Gida ve flag¢ Kurumu
(Food and Drug Administration, FDA) tarafindan biyolojik deneyler i¢in glivenli bir
polimer olarak onaylanmistir (Teodorescu ve ark., 2019). PVP, ila¢ endiistrisinde
yardimci etken maddesi (tablet, oftalmatik ve siirekli salimli dozaj formlari) basta

olmak iizere, kozmetik, gida ve tekstil endiistrisinde de fazlaca kullanilmaktadir.

2.7.6. Elektrostatik Egirme

Elektrostatik egirme, 17.ylizyilda William Gilbert’in elektromanyetizmanin
stvilara etkisini arastirmasiyla ortaya ¢ikmistir. Yaptigi arastirmada, siringa ignesinin
ucundaki su damlasina manyetik alan uygulamis ve bu manyetik alanin etkisiyle su
damlasinin ¢ekilerek koni bi¢imini aldigini gozlemlemistir (Ramakrishna ve ark.,
2005).

Elektrostatik egirme diizenegi dort temel pargayi igerir:

1. Siringa pompasi, polimer ¢ozeltisinin akis hizin1 kontrol eder.
2. Yiiksek voltaj kaynagi, polimer ¢ozeltisini lif haline dontistiiriir.
3. Siringa ignesi, polimer ¢ozeltisini elektriksel alana iter.

4. Toplayici, iizerinde olusan nanoliflerin biriktigi bir plakadir.

Kisacasi elektrostatik egirme yontemiyle nanolif {iretimi; bir polimer
¢ozeltisinin yiiksek gerilim altinda toplayici bir plakaya dogru hareketiyle meydana
gelmektedir.

Elektrohidrodinamik bir siire¢ olan elektrostatik egirme, doku miihendisligi ve
biyomedikal uygulamalar i¢in nanolifli malzemelerin {retimi i¢in ¢ok yonlii ve
gelecek vaat eden bir platform teknolojisidir. Elektrostatik egirme tekniginin,
fonksiyonel nanolif ve nanolif membranlarin iiretilmesi i¢in nispeten basit ve ¢ok

yonlii bir yontem oldugu kanitlanmastir.

Elektrostatik egirmenin temelleri ve ¢esitli islem parametrelerinin liflerin
morfolojisi tizerindeki etkileri uzun zamandir bilinmektedir ve kapsamli bir sekilde

calisilmistir (Persano ve ark., 2013). Yiiksek yiizey alani, yiiksek gozeneklilik,
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esneklik ve ayarlanabilir gozenek boyutu ve dagilimi iceren nanolifli membran
tiretimi, biyomedikal ve doku miihendisligi uygulamalar1 dahil olmak {izere genis bir
uygulama yelpazesi olmasi elektrostatik egirmenin, olaganiistii 6zellikleridir (Jiang

ve ark., 2015; Senthamizhan ve ark., 2016).

2.8. Sitotoksisite

Canlit hiicreler Tlzerindeki toksik etki orani sitotoksisiteyi ifade eder.
Sitotoksisite, canli hiicrelerde molekiiler diizeyde gergeklesen eylemlerin sonucunda
hiicre fonksiyon ve yapisinda hasarlarin meydana gelmesidir. Bir materyalin
toksisitesini 6lgmek i¢in yapilan testler; in vitro kosullarda uygun hiicre kiiltiiriinde,

hiicre ¢cogalma oran1 ve hiicre tizerindeki toksik etkisi dikkate alinarak yapulir.
Sitotoksisite testleri;
1. Hicresel hasarin morfolojik olarak gézlenmesi,
2. Cesitli 6l¢lim yontemleri ile hiicresel hasarin belirlenmesi,
3. Hiicresel biiyiimenin belirlenmesi,

4. Hiicresel metabolizmada meydana gelen herhangi bir degisikligin

belirlenmesi amaciyla yapilmaktadir.

Dis hekimliginde, dental malzemelerinin sitotoksisitesinin 6lgiilmesi ise
genellikle, hiicre sayist ve biiylimesi, hiicrelerin enzim aktivitesi, membran
biitlinliigii ve hiicrenin genetik yapisi iizerindeki etkileri gibi belirtecler kullanilarak
yapilir (Hanks ve ark., 1996). Sitotoksisite testleri in vitro veya in vivo olarak
yapilabilmektedir. /n  vitro testlerde kullamlacak olan materyal, artan
konsantrasyonlarda hiicrelere uygulanir ve bu materyalin hiicrelerin yasama oranlari

ve hiicre morfolojisi lizerine etkileri aragtirilir.
Sitotoksisite testlerinin in vitro yapilmasinin avantajlart:
e Deney sonucunda nicel verilere ulasilmaktadir.

e Sitotoksisitesinin degerlendirilecegi materyalin sadece hiicre
metabolizmasinda gerceklesen spesifik bir fonksiyon {izerindeki etkisi

degerlendirilir. Diger metabolik reaksiyonlardan bagimsizdir.
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e Deneyler sirasinda test kosullarini standardize etmek daha kolaydir.
e Materyallerin toksisitesi hassas bir bigimde degerlendirilebilir.

e Bu testlerde es zamanli ¢cok sayida ornek, kisa zamanda test edilebilmektedir

ve diger testlere oranla daha ekonomiktir (Schmalz, 1994).
Sitotoksisite testlerinin in vitro yapilmasinin dezavantajlari:
o Testlerde kullanilan kiiltiir hiicreleri konak hiicrelerinden farklidir.

e [n vivo sartlarda bulunan enflamatuar reaksiyonlar ve antienflamatuar yanitlar

hiicre kiiltlirii ortaminda meydana gelmez.

e Her test i¢in bir tiir hiicre kullanilmas1 gerekmektedir (Schmalz, 1994,
Schmalz, 1998).

2.8.1. Hiuicre Kiiltiiria

Hiicre kiiltiirii yonteminin temel ilkesi; insan, fare, maymun gibi canlilarin
cesitli dokularindan elde edilmis hiicrelerin in vitro kosullarda yasama ve iiremelerini
saglamaktir. Canli dokulardan parcalanarak tek tek hiicrelere ayrilan 6rnekler, uygun
besiyerlerinde tiretilir ve hiicre kiiltiirii olarak kullanilir. Hiicre kiiltiirii i¢in kullanilan
besiyerleri; ¢esitli tuzlar, tampon maddeleri, aminoasitler, vitaminler, penisilin,
streptomisin, fenol kirmizisi, dana veya at serumu gibi besleyici sivilar igerebilirler.
Hiicreler ve besleyici sivilar siispanse edilerek steril tiip veya siselere konur ve 36
°C’de bekletildiginde hiicreler kabmn ceperine yapisarak iirerler. Ureme sonucunda
olusan yapiya hiicre kiiltiiri denir (Freshney, 2005a). Hiicre kiiltiirlerinin tercih

edilme nedenleri:
1. Materyaller arasinda parametrik karsilastirmalara olanak tanimalari,
2. Bireysel faktorlerden etkilenmemeleri,
3. Calisma kosullarinin standardize edilebilmesi,
4. Deneylerde kullanilacak hayvanlarin 6ldiiriilmemesi,

5. Tekrarlanabilir olmalar1 gibi nedenlerdir (Schmalz, 1998).
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2.8.2. Hiicre Kiiltiiriinde Kullamlan Hiicre Tipleri

2.8.2.1. Primer Hiicre Kiiltiirleri

Primer hiicre kiiltiirleri ya da ilk hiicre kiiltiirleri; canlinin doku ve organlardan
aliman hiicrelerin direkt olarak kiiltiir edilmesiyle elde edilir. Dis eti ve pulpa
fibroblastlari, primer kiiltiir hiicrelerine drnektir. Primer hiicre kiiltiirlerinde ¢ogalan
hiicreler buradan alinip baska kiiltiirlere ekilebilir ve ¢ogaltilabilir ancak belli bir
¢ogalma Kkapasiteleri vardir. Primer hiicre kiltiirleri elde edildikleri dokunun
ozelliklerini tasidiklari igin hiicrenin kendi fizyolojik durumunu yansitirlar. Insandan
izole edildigi i¢in farkli bireylerden elde edilir bu durum heterojeniteye yol agar ve
fonksiyonel durumlarin yansimasi farkli olur. Bu hiicre kiiltiirleri daha hassas
hiicrelerdir bu nedenle kiiltliriiniin yapilmasi olduk¢a zordur (Schmalz ve Arenholt-
Bindslev, 2009).

2.8.2.2. Devamh Hiicre Kiiltiirleri

Primer hiicrelerin transformasyona ugratilarak sinirsiz ¢ogalabilme 6zelligine
sahip olan hiicrelerdir. Transformasyona ugrayan bu hiicreler in vivo 6zelliklerinin
bazilarin1 kaybedebilirler. Devamli hiicre hatlar1 ¢ogaltilabilmeleri daha kolay oldugu
igin siklikla kullanilirlar. Calismalarda kullanilan devamli hiicre hatlari genellikle
fare fibroblastlar1 (L-929, 3T3) veya insan epitelyal hiicreleridir (HeLa) (Schmalz ve
Arenholt-Bindslev, 2009).

2.8.3. Hiicre Kiiltiirlerinin Avantajlar

1. Sicaklik, pH, osmotik basing, oksijen ve karbondioksit gibi fizikokimyasal
kosullar hiicre kiiltiiriinde, canli viicudunda yapilan testlere gére daha kolay

saglanir.

2. Hiicrelerin homojenitesi saglikli veri elde etmek icin olduk¢a onemlidir.
Doku o6rnekleri ¢ogunlukla heterojendir. Kiiltiire edilmis 6rnekler, birkag
pasaj sonra homojen hale gelmektedirler. Hiicre kiiltiirleri {izerinde ¢alisan
kisilerin ve c¢alisma ortamiin sabit tutulmasiyla, hiicrelerin

homojenitesinin kontrolii saglanabilmektedir.

3. Hiicre kulturleri ekonomiktir.
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4. Cesitli ozelliklere sahip devamli hiicre hatlar1 ticari olarak elde edilebildigi
icin bu hiicrelere kolaylikla ulagilabilmektedir (Freshney, 2005b).
2.8.4. Hiicre Kiiltiirlerinin Dezavantajlar:

1. Hiicre c¢ogalmas1 gerceklestikge, her {iretilen pasajda hiicreler

farklilasmaktadir.

2. Primer hiicrenin kaynaklandig1 doku ve ortam kosullari, hiicre kiiltiirlerini

etkilemektedir.

3. Hiicre kiiltiirii ¢alismalarinda; Kiiltiirlerin hazirlanmasi, sterilizasyon ve

mikroskobik inceleme deneyim gerektirmektedir (Freshney, 2005a).

2.8.5. Sitotoksisite Degerlendirme Yontemleri

Sitotoksisite belirleme yontemleri genel olarak kolorimetrik, liminesans ve

enzimatik yontemlerdir (Fan ve Wood, 2007).
Kolorimetrik metodlarda;
¢ 3-(4,5-dimetiltiyazol2-yl)-2,5-difeniltetrazolyum-bromiir (MTT),

¢ 3-(4,5- dimetiltiyazol-2-yl)-5-(3-karboksimetoksifenil)-2-(4- siilfofenil)-2H-
tetrazolyum (MTYS),

®2,3-bis-(2- metoksi-4-nitro-5-siilfofenil)-2H-tetrazolyum-5-  karboksianilid
(XTT),

e 2-(4-iodofenil)-3-(4-nitrofenil)- 5-(2,4-disiilfofenil)-2H-tetrazolyum (WST)
gibi testler yapilir.

Bu testlerde; tetrazolyum tuzlar1 kullanilarak renk degisikligi ya da kristal
viyolet, ndétral kirmizisi gibi boya maddeleri kullanilarak hiicrelerin spesifik

boyanmasi dikkate alinarak degerlendirme yapilir (Feoktistova ve ark., 2016).

Luminometrik metodlar; floresans ve biyoliiminesans olarak ikiye ayrilir.
Floresans metodlarda, floresans 6zellikteki maddeler kullanilirken, biyoliiminesans
metodlarda lusiferaz denilen 6zel enzimler ve bunlarin substratlarinin kullanilarak

canli/61i hiicre tespit edilir (Duellman ve ark., 2015).
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Laktat dehidrojenaz (LDH); hiicre hasarim1 ya da Olimiini takiben sizan
enzimler igerisinde stabilitesi ile 6ne ¢ikan bu enzim Olii hiicre sayisinin belirteci

olarak kullanilmistir (Korzeniewski ve Callewaert, 1983).

Mikroskop (tripan mavisi boyama) ya da elektronik sayici ile otomatik sayim
gibi  Ozellikle rutin  hiicre kiiltiiri  islemlerinde kullanilan  yontemler de
bulunmaktadir. Ancak bu yontemler ¢ok zaman almasi nedeniyle, ¢ok sayida

numune kullanilan ¢alismalar i¢in uygun degildir.

2.8.6. 3-(4,5-dimetiltiyazol2-yl)-2,5-difeniltetrazolyum-bromiir ~ (MTT)
Testi

MTT testi, Mosmann (1983) tarafindan tanitilmistir. Heterosiklik organik
yapida bir bilesik olan tetrazolyum tuzlarinin elektron alarak indirgenmeleri
sonucunda formazan denilen yap1 olusur. Formazan olusumuyla, renk degisikligi
meydana gelir. Olii hiicreler tetrazolyum bilesiklerini indirgeyemezler ve bu sebeple
renk degisikligi olusturamazlar (Riss ve Moravec, 2006). In vitro ortamda, renk
degisikliginin canli hiicreler ile yapilabilmesi, tetrazolyum bilesiklerini 6nemli

kilmistir.

MTT, bir hiicre proliferayon analizidir ve kolorimetrik Ol¢lime dayalidir.
Mitokondrial aktivitesi devam eden canli hiicrelerin kantitasyonunu saglar. MTT sar1
renklidir ve tetrazolium halkasinin dehidrogenaz enzimlerince pargalanmasi sonucu
mor renkli formazana doniisiir. Olusan bu formazan izopropan gibi bir ¢oziicii
yardimt ile solubl hale getirilir ve olusan renk reaksiyonu spektrofotometrik olarak

okunup kantite edilir (Mosmann, 1983).

2.9. In Vitro Duyarhhk Testleri

Mikroorganizmalarin, antimikrobiyal maddelere kars1 duyarhliklarinin
belirlenmesinde difiizyon ve dillisyon yontemlerinden yararlanilmaktadir. Disk
difiizyon testi, bakterilerin duyarliliklarina yonelik niteleyici bilgi vermekte ve ¢ogu
zaman daha kolay uygulanabilir olmasi nedeni ile tercih edilmektedir. Minimal
inhibitér konsantrasyonlarmin (MIK) belirlendigi diliisyon ydntemleri ise

bakterilerin antimikrobiyal maddelere kars1 duyarliligina yonelik nicel bilgiler elde
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edilmesi yaninda, difizyon yontemine gore ayni anda daha fazla mikroorganizmanin

test edilmesi imkanini da vermektedir.

2.9.1. Sulandirma Yontemleri veya Diliisyon Testleri

Kat1 ve sivi besiyerinde uygulanabilir ve in vitro duyarlilik testleri arasinda
“altin standart” olarak kabul edilmektedir. Bu test yonteminde; belirli sayidaki
mikroorganizma toplulugu, farkli derisimlerdeki antimikrobiyal ajanlar ile
karsilastirilir. Inkiibasyon siiresi sonunda gozle goriilebilir iiremeyi engelleyen en
diisiik antimikrobiyal madde yogunlugu MIK olarak kabul edilir ve mililitrede
mikrogram (pg/ml) olarak ifade edilir. Sulandirma temeline dayanan bu testler, nicel
sonuclar verdigi icin tercih edilmektedir (Pengov ve Ceru, 2003). Bu tez

calismasinda bir diliisyon yontemi olan mikrobroth diliisyon yontemi kullanilmistir.

2.9.2. Disk Difiizyon Yontemi

Kirby Bauer tarafindan gelistirilen bu testte, agar plagi ilizerine belirli bir
yogunluga sahip bakteri homojen olarak yayilir. Antimikrobiyal igerikli kagit diskler
agar yiizeyine konulur. Bu sekilde belirli miktarda antimikrobiyal emdirilmis kagit
diskler, test edilecek olan mikroorganizmanin yogun bir sekilde inokiile edildigi kat1
besiyerlerine yerlestirilir. Inhibitdér konsantrasyonlarinin saglandig diskin ¢evresinde
ireme goriilmez ve mikroorganizma ilaca ne kadar duyarl ise, diskin etrafinda

olusan inhibisyon zonu o kadar genis olacaktir (Bauer ve ark., 1966).

2.9.3. E (epsilometer) Testi

Yayilim temeline dayanan, ancak disk yerine inert plastik seritler iizerinde
bulunan antimikrobiyal ajanin MiK degerinin nicel olarak saptanabildigi duyarlilik
yontemidir. Plastik seritin bir tarafinda ila¢ belirli derisimde olacak sekilde ve
kurutulmus olarak bulunmaktadir. Diger yiiziinde ise antimikrobiyal ajanin
derisimine karsilik gelecek sekilde bir cetvel mevcuttur. Bu cetvel sayesinde MIK

degeri bulunur (Baker ve ark., 1991).

2.10. Enterococcus Faecalis

Gram pozitif (gr +), sporsuz, fermantatif, fakiiltatif anaerop ve hareketsiz

ozellikte olan, D grubu bir streptokoktur. Mikroskop goriintiisii; tek basina, ¢iftler
39



veya zincirler halindedir. E. faecalis hiicreleri, ovoid veya kiire sekillidir ve ¢aplari

0,5-2 um araligindadir.

Dentine baglanir ve dentin tiibiillerini istila eder ve 800 um’ye kadar penetre
olabilir (Kishen ve ark., 2006). Bakteriyel saldir1 sistemleri: Litik enzimler, sitolizin,
agregasyon maddesi, feromonlar ve lipoteikoik asittir. Primer endodontik
enfeksiyonlarda tespit edilme sikligi %4-40 arasindadir. Inatgi periradikiiler
lezyonlarda bulunma siklig1 ise ¢ok daha fazladir. Uzun siire agliga dayanabilir ve
elverissiz ortamlara adapte olabilir. Ayrica, serum gibi besin kaynaklarini kullanarak

normal hallerine donebilme kabiliyetine de sahiptir.

Konak cevabi degistirebilirler, lenfositlerin islevini bozarlar (Siddiqui ve ark.,
2013). Biyofilm olustururlar ve bu 6zellikleriyle planktonik bakterilere gére 1000-
1500 kat daha direngli hale gelirler (Frough-Reyhani ve ark., 2016). Biyofilm
olusturarak elde ettikleri ekstraselliller polimer matris; E. faecalis’i irrigasyon

soliisyonlarina kars1 daha dayanikli hale getirir.

Bu tez calismasinda; kalsiyum hidroksitin, polivinil pirolidon kullanilarak
elektrostatik egirme yontemiyle kanal i¢i medikaman olarak {iretimi yapilmis ve bu
materyalin fiziksel, kimyasal, biyolojik 6zelligi ve kok kanallarindan uzaklastirilmasi
iki farkli yontemle karsilastirilmistir. Arastirmanin  deneysel metodolojisinde,
hekimlerce siklikla tercih edilen ve kolay ulasilabilen; kalsiyum hidroksit formlari
(toz-likit ve enjektabl), irrigasyon ¢esitleri (NaOCl, EDTA, distile su) ve irrigasyon

aktivasyon yontemleri (siringa yontemi ve pasif ultrasonik irrigasyon) kullanilmistir.
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3. GEREC VE YONTEMLER

Bu tez ¢alismasinin deneysel agamalart:

e Ordu Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesinde,

e Nanofiber iiretim ve karakterizasyon calismalari, Baskent Universitesi
Biyomedikal Miihendisligi Boliimii’'nde, Prof. Dr. Dilek Cokeliler Serdaroglu, Dr.
Tansel Uyar ve Miih. Nura Brimo destegiyle,

e Sitotoksisite ¢alismalari, Anadolu Universitesi Eczacilik Fakiiltesi’nde, Prof.
Dr. Miris Dikmen destegiyle,

e Mikrobiyolojik calismalari, Anadolu Universitesi Eczacilik Fakiiltesi’nde,
Dog. Dr. Zerrin Cantiirk destegiyle gergeklestirilmistir.

Ayrica bu ¢alisma i¢in Tiirk Patent ve Marka Kurumu’na 24.02.2020 tarihinde
basvuru yapilmistir (Referans No: 9.103, Evrak No: 2020-GE-88323, Bagvuru
Numarasi: 2020/02803).

3.1. Orneklerin Secimi ve Kok Kanallarinin Hazirlanmasi

Calismamiz icin, Ordu Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan
2019-138 karar sayili etik kurulu onayr alinmustir. Ornekler, calismamizla ilgili
olmayan sebeplerle (periodontal hastalik, ortodontik ve protetik nedenler vs.) ¢ekim
endikasyonu verilmis olan dis havuzundan secilerek elde edilmistir. Dislerin
tizerindeki eklentiler periodontal kiiret kullanilarak uzaklastirllmis ve disler
kullanilincaya kadar distile su igerisinde bekletilmistir. Dislerin kok yiizeyleri,
herhangi bir patolojik durum tespiti icin 2.5 X biiyiitme altinda incelenmistir.
Diglerin palatinal yiizeylerinden elmas ront frez (Dimei Royal, Dimei Dental,
Anyang, Cin) yardimiyla endodontik giris kavitesi agilmistir. #10 nolu K tipi ege
(VDW, Miinih, Almanya) ile apikal patensi dogrulanmistir. Calisma Oncesi biitlin
dislerden dijital fosfor plak (Carestream, Kodak Co. Rochester, ABD) yardimiyla,
meziyodistal ve bukkolingual agilardan radyograf alinarak dislerin patolojik ve

anatomik durumlar1 incelenmistir. Bu incelemelerin ardindan:

o Immatiir,

e Eksternal ve internal kok rezorpsiyonu olan,

41



e Aksesuar, yan kanal ve ekstra kanal bulunduran,

o Kok yiizeyinde kirik, catlak, ¢iirtik olan,

e Pulpa tasi, dentikel ve kalsifikasyon gibi dejenarasyonlar1 bulunan,

e 20 numarali kanal egesinden daha biiylik egelerin apikalden goriindiigii,

e Daha O6nceden yapilmig kanal tedavisi, dolgu ve protetik kuron barindiran

disler ¢alisma dis1 birakilmistir.

Bu kosullar1 saglayan tek koklii, tek kanalli, apeksleri kapanmis, kok kanali
kurvatiir agis1 10°°den az olan (Schneider, 1971), 224 adet iist santral dis ¢alisma igin
secilmistir. Dis uzunlugunu standardize etmek i¢in disler 16 mm uzunlugunda olacak
sekilde su sogutmasi altinda elmas separe kullanilarak dekorone edilmistir (Sekil
3.1). Kanal ¢alisma boyu; #15 nolu K tipi egenin (VDW, Miinih, Almanya) apikal
foramenden goriilmeye basladigi uzunluktan itibaren 1 mm kisa olacak sekilde tespit

edilmistir.

REARARAAL
AARALNARA

A ARRRANA N
AANRAKRAAN

ALk 14122 RNAKIZTIEA,
ARSASNIALA KAANANANAR
NANAARRAMETTRIZIERA,
KIKRAMAMB =R IIARNR

Sekil 3. 1. 16 mm uzunlugunda kesilmis dislerin goriintiisii

Kok kanallart sirasiyla; Reciproc Blue R25 (VDW, Miinih, Almanya) ve
Reciproc Blue R40 ege ile Reciproc ALL modu kullanilarak, tork kontrollii bir
endomotor olan VDW Gold endodontik motor (VDW, Miinih, Almanya) yardimiyla
prepare edildi. Mekanik preparasyon, 3-4 mm'lik genligi gegmeyecek sekilde ileri-
geri hareketi kullanilarak gerceklestirildi. Her ii¢ hareketin ardindan, alet kok
kanalindan ¢ikarildi ve oluklar1 gazli bez ile temizlendi. Bu noktada, kok kanali 2 ml
%S5.25’1ik NaOCl ile irrige edildi. Kemomekanik preparasyon sirasinda toplam; 20
ml % 5,25’lik NaOCI (Microvem AF, Istanbul, Tiirkiye) ve 1 ml % 17’lik EDTA
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(Saver, Prime Dental Products, Bhiwandi, Hindistan) kullanildiktan sonra, 5 ml
distile su ile durulandi ve kok kanallari, kagit konlarla (Pearl Endo, Pearl Dent Co.,
Ho Chi Minh, Vietnam) kurulandi. (Sekil 3.2)

AR | W

Sekil 3. 2. Sodyum hipoklorit ve EDTA goriintiisii
Kok kanallarinin preparasyonu sonrasi, dislerin bukkal ve lingual yiizeylerine
elmas separe ile su sogutmasi altinda uzun eksene paralel oluklar agild1 (Sekil 3.3).

Oluk acarken kanal sisteminin perfore oldugu disler ¢alisma dis1 birakildi.

Sekil 3. 3. Bukkal ve lingual agilan oluklar

Preperasyon isleminin ardindan, kapali kanal sistemini taklit etmek amaciyla,
dislerin apeksleri pembe mum ile kapatildi. Preperasyon ve irrigasyon islemlerinin
uygulanmasini kolaylastirmak icin, disler eppendorf tiiplerin i¢ine yerlestirilmis olan
polivinil siloksan 6l¢ii maddesinin (Zetaplus, Zhermack Spa, Badia Polesine, Rovigo,

Italya) igerisine hizlica yerlestirilerek sabitlendi.
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3.2. Polivinilpirolidon (PVP) ve Kalsiyum Hidroksit-Polivinil Pirolidon
(KH-PVP) Nanofiber Orneklerin Hazirlama Islemleri:

3.2.1. Cozeltilerin Hazirlanmasi:

Oncelikle, kontrol grubu olan, sadece polivinilpirolidon (PVP) polimerinden
olusmus nanofiber Ornekler hazirlanmigtir. Kontrol grubunun polimer c¢ozeltisi
hazirlanmasi1 basamaginda, ¢6ziicii olarak etanol (Et-OH) (Raz1 Yeast ve Alcohol co.
Next Do Debal khazal Factory) iceren behere (%8 w/w) PVP tozundan (Sigma
Aldrich Chemie, GmbH) tartilip eklenmistir (Sekil 3.4).

Sekil 3. 4. Kullanilan polimer ve ¢oziiclisii

Polimer tozu ekledikten sonra parafinle ve aliiminyum folyo ile (etanol
ucmasini engellemek amaciyla) beherin agizin1 kapatilmis, oda kosullarinda 2 gece

boyunca (48 saat) manyetik karistiricida birakilmistir (Sekil 3.5).

Sekil 3. 5. Karistirmaya birakilan 6rnekler

Ikinci asamada ise; %8 w/w ‘lik PVP c¢ozeltisi icerisine farkli miktarlarda
kalsiyum hidroksit (Kalsin; Spot Dis Deposu A.S., Izmir, Tiirkiye) eklemesi
yapilmistir. Birinci 6rnek i¢in, 17.4 gr Et-OH’da ¢oziilmiis ve 1.6 gr PVP eklenmis
polimer ¢ozeltisine, 1 gr KH tozundan eklenmistir (Ornek 1: % 5 w/w KH igerikli
PVP). Sonrasinda sirasiyla ikinci drnek icin, 2 gr KH (Ornek 2: %10 w/w KH icerikli

44



PVP) ve iigiincii 6rnek icin ise, 4 gr KH tozundan eklenmistir (Ornek 3: %20 w/w
KH igerikli PVP). Malzemeler eklendikten sonra, biitiin beherlerin agzi parafinle ve
aliminyum folyo ile kapatilip, 48 saat, oda kosullarinda manyetik karistiricida

brrakilmastir.

3.2.2. Elektrostatik Egirme Yontemi ile Nanofiber Uretimi:

Elektrostatik egirme teknolojisi ile polimer veya seramik ¢ozeltiden iki elektrot
arasina yiiksek voltaj uygulanarak, siirekli nanofiber, nanotiip ve dolgulu nanofiber
iretimi gerceklesmektedir. Elektrostatik egirme, kati ve bosluklu i¢yapili, uzun
boylarda, homojen capta ve ¢esitli bilesimlerde nanofiber iiretilen bir yontemdir.
Calismamizda, Baskent Universitesi Biyomedikal Miihendisligi Boliimii, BIMAG
arastirma grubu tarafindan {retilmis (Danigsman: Prof. Dr. Dilek Cokeliler
Serdaroglu) elektrostatik egirme cihazi kullanilmstir (Sekil 3.6).

Sekil 3. 6. Elektrostatik egirme cihazi

Oncelikle, sadece PVP ¢ozeltisi (Kontrol Grubu) 2 ml’lik siringa igerisine
doldurulmus ve cihazdaki enjeksiyon pompas: (NE-1000, New Era, ABD) kismina
yerlestirilmistir. Devaminda enjeksiyon pompasi akis hiz1 yaklasik 900 ul/saat olarak
ayarlanarak polimer ¢ozeltisinin siirekli beslemesi yapilmistir.  Enjeksiyon
pompasinda yer alan siringaya bagli inflizyon pompas: seti (Incekaralar, Ankara,
Tiirkiye) vasitasiyla aktarilan polimer bir siringa ignesine (22 gauge) kadar
gelmektedir. Bu boliimde voltaj kaynaginin pozitif ucunun bagli oldugu bir krokodil

kablo siringa ignesine tutturulmustur. Bu boliim, birinci elektrot olarak gorev
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yapmaktadir. Birinci elektrot ile toplayict elektrot arasindaki mesafe 15 cm olarak
sabit tutulmustur. Diger taraftan, toplayict elektrot {izerinde aliiminyum tabakalar
yerlestirilmistir. BOylece olusacak nanofiber matin, kolaylikla tasinmasi ve
kullanilmas1 saglanmistir. Son asamada, gii¢ kaynagi, birinci ve toplayici elektrotla
baglanmis ve belirli siirede (10 saniye) yiiksek bir gerilim uygulamasi ile polimer
¢ozeltisinin ucurulmasi ve aliiminyum tabaka iizerinde nanofiber formda yiginti
olarak birikmesi saglanmistir. Ayn1 protokol, calisma parametreleri degistirilmeden

% 5, 10 ve 20 w/w KH igeren PVP ¢ozeltileri i¢in tekrar edilmistir.

3.2.3. SEM-EDX Testleri icin Ornek Hazirlanmas::

Nanofiber matlari hazirladiktan sonra, hem ¢aplarinin kontroli hem de
kimyasal yapilarimin test edilmesi amaciyla, enerji dispersiyon modlu SEM-EDX
(Scanning electron microscopy/Energy Dispersive X-Ray Analysis) (TESCAN
MAIA3 XMU, Brno, Cek Cumhuriyeti) taramali elektron mikroskobisinde
incelenmistir (Bartin Universitesi, Arastirma merkezi). Oncelikle drneklerimiz kiigiik
kare seklinde kesilerek altinla kaplama islemi yapilmistir. Son asamada, SEM-EDX
icine yerlestirilen Ornekler, yiiksek vakumda incelemeye alinmistir. Her bir 6rnek
icin farkli odaklarda (x1500, x5000 ve x10000) goriintiileme yapilmistir. Ayrica,

kimyasal analiz i¢in ise x2000 odakl1 6rnekler kullanilmastir.

3.24. PVP ve KH-PVP ile Giita Perkalarin Kaplanmasi (GP/PVP,
GP/KH-PVP:

Uzaklastirma testlerindeki uygulama kolaylig1 i¢in bu nanofiberler, aliiminyum
tabaka yerine gilita perkalarin {izerinde biriktirilmistir. Burada kullanilan giita
perkalar 30/.02 ¢ap ve koniklige sahip standart giita perkalardir (Pearl Endo, Pearl
Dent Co., Ho Chi Minh, Vietnam). Giita perkalarin kaplanmas igin; karakterizasyon
testleri i¢in alliminyum tabaka tizerinde biriktirildigi kisimda belirtilen tiimiiyle ayni
nitelikte polimer ¢ozeltileri (%20 w/w KH igerikli PVP ve PVP) hazirlanmis ve
elektrostatik egirme kismindaki parametre ve protokol aymi tutulmustur. Burada
sadece farkli olarak toplayici elektrot ve aliiminyum tabaka arasinda giita perkalar

diizenli bir sekilde yerlestirilmistir (Sekil 3.7).
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Sekil 3. 7. Elektrostatik egirme sisteminde nanofiberlerin giita tizerinde
biriktirilmesi
Sonug olarak, nanofiber icerikli katmanin giita perka tizerinde biriktirildigi
ornekler elde edilmistir. KH uzaklastirma testi i¢in sadece PVP igeren nanofiber
kapl giitalar ve %20 w/w kalsiyum hidroksit igerikli PVP nanofiber katmanli giita
ornekleri hazirlanmistir (Sekil 3.8).

Sekil 3. 8. Giita perka iizerinde nanofiber biriktirilmesi a.) GP/PVP b.) GP/KH-PVP
(%20 W/W) c¢) GP/KH-PVP x25 biiyiitme d) GP/KH-PVP x40 biiylitme
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3.3. 3-(4,5-dimetiltiazol-2-il)-2,5-difenil Tetrazolyum Bromiir (MTT)

Yonteminin Uygulanmasi

Uygun besi yeri ve Kkiiltiir ortaminda ¢ogaltilan NIH/3T3 hiicrelerinin canl
hiicre sayimi1 yapilmis ve 96 kuyucuklu plakalara her bir kuyucukta yogunluk 5 x 10°
hiicre olacak sekilde besiyeri ortaminda ekilmis ve hiicrelerin yapismalari i¢in 24

saat inkilibasyona birakilmustir.

3.4. MTT Yoéntemi ile Sitotoksisitenin Belirlenmesi

Calismamizda NIH/3T3 (ATCC CRL-1658) fare embriyonik fibroblast normal
hiicre hatt1 kullanilmistir. Stoktan ¢ikarilan NIH/3T3 hiicreleri, %10’luk fotal sigir
serumu ve %1 penisilin-streptomisin iceren DMEM (% 1 L-glutamin, %1 sodyum
piriivat igeren) besiyeri iginde, flasklarda % 95 bagil nem ve % 5 CO2’li gaz
ortaminda ve 37 °C’deki inkiibatorde kiiltiire edilip ¢cogaltilmistir.

Sitotoksik etki calismalar1 2 farkli uygulama olarak gerceklestirilmistir ve tiim

asamalar li¢ kere tekrar edilmistir.

a) PVP ve KH-PVP igeren aliiminyum Ornekler hiicre Kiiltliri laminari
kabininde ultraviyole (UV) 1sik altinda en az 60 dakika sterilize edilmistir. Daha
sonra bu steril aliiminyum tabakalardan, steril bisturi ucu yardimi ile Ornekler
kazinmistir. PVP, KH-PVP ve toz KH’ den (Kalsin; Spot Dis Deposu A.S., izmir,
Tiirkiye) steril ortamda 2 mg tartilmis ve hiicre besiyeri ile 2 mg/ml konsantrasyonda
steril taze sollisyonlar hazirlanmistir. Daha sonra orneklerin 0.1 ve 1 mg/ml
konsantrasyonlarinin hazirlanmasi i¢in 2 mg/ml’lik soliisyon, besiyeri ile diliie
edilmistir. Tiim konsantrasyon uygulamalar1 taze olarak uygulanmustir. 5 x 103
yogunlugunda ekilmis olan NIH/3T3 hiicreleri pipet ile uzaklastirilmis ve yerine her
bir kuyucuga 100 pl olacak sekilde deney materyali eklenmistir. Daha sonra hiicreler
kiiltir ortaminda madde konsantrasyonlari ile 24 saatlik inkiibasyona birakilmistir.
Inkiibasyon sonunda kuyucuklarin 151k mikroskobunda fotograflar1 ¢ekilmistir (Sekil
3.9). Ardindan MTT yontemi uygulanmistir. Hiicre canliliklar1 absorbans olarak
belirlenmis ve sonuglar kontroliin % olarak hiicre canlilig1 olarak hesaplanmistir.
Kontrol grubu olarak hiicrelere sadece DMEM hiicre biiyiime besi yeri

uygulanmustir.
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b) PVP ve KH-PVP igeren aliiminyum Ornekler hiicre kiiltiirii laminari
kabininde UV 1sik altinda en az 60 dakika sterilize edilmistir. Daha sonra bu steril
aliminyum tabakalardan, steril delge¢ yardimi ile steril ortamda 6 mm c¢apinda
ornekler (zone) elde edilmistir. PVP ve KH-PVP iceren 6 mm ¢apinda 6rnekler, her
kuyuda 5 x 10° hiicre bulunan NIH/3T3 hiicreleri iizerine medyum ortaminda
ekilmistir. Yani bu yontemde diger yontemden farkli olarak kuyulardaki besiyeri
atilmamis, zonelar kuyucuklara yerlestirilmistir. 24 saatlik inkiibasyonun ardindan,
hiicre ekili kuyucuklarda medyum igerisinde PVP ve KH-PVP erimis, geri kalan
aliminyum kisimlar steril ortamda enjektdr ucu ile dikkatlice gikarilmistir. Sadece
kalsiyum hidroksit grubu icin de steril toz KH’den, hiicre besi yerinde 1 mg/ml
konsantrasyonda soliisyon hazirlanmistir ve kuyucuk icindeki 100 pL besi yeri
lizerine 10 uL ilave edilerek, 0.1 mg/ml KH uygulamasi yapilmistir. Ornekler ile
3T3 hiicrelerinin 24 saatlik inkiibasyonu sonunda MTT yontemi ile hiicre canliliklar
absorbans olarak belirlenmis, sonuglar kontroliin % olarak hiicre canlilig1 olarak
hesaplanmistir. Kontrol grubu olarak hiicrelere sadece DMEM hiicre biiyiime besi

yeri uygulanmugtir.

Kontrol grubundaki hiicrelere de sadece besiyeri uygulanmistir. Daha sonra
plakalar 24 saatlik inkiibasyonlara birakilmistir. Inkiibasyon siireleri sonunda
fotograf ¢ekimlerinin hemen ardindan, plakanin igindeki besiyeri atilmis ve her bir
96’lik kuyucuktaki hiicreler iizerine, 100 pL MTT ¢alisma soliisyonu ilave edilerek
hiicreler 3 saat inkiibatdrde inkiibe edilmistir. inkiibasyon sonunda her kuyucuga 100
pL DMSO konulmustur ve 540 nm dalga boyunda ELIZA cihazinda (Cytation 3 Cell
Imaging MultiMode Reader, Biotek Instruments, Inc. ABD) absorbans degerleri, her
bir grupta 5 kuyucuk olacak sekilde okunmustur. Elde edilen absorbans degerleri,
hiicrelerin metabolik aktivitelerini vermektedir ve bu deger de yasayan hiicre sayisi
ile 1iliskilendirilmistir. Sonuglar kontrole goére % canliik degerleri olarak

hesaplanmastir.
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Sekil 3. 9. PVP, KH-PVP ve KH’nin farkli konsantrasyonlari ile 24. saat
inkiibasyona birakilan NIH/3T3 hiicrelerin 151k mikroskobu goriintiileri (Mikroskop
biiylitmesi 10X)
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3.5. Mikrobiyolojik Testlerin Uygulanmasi

3.5.1. Aktivite Testleri icin: E. faecalis (ATCC 29212), E. faecalis (ATCC
51299), E.coli (ATCC 25922), P. Aeruginosa (ATCC 27853) Kiiltiirlerin

Hazirlanmasi

Bunun i¢in dnce Miiller Hinton Agarda gece boyu lretilen mikroorganizmalar
% 0.9 NaCl ¢ozeltisi ile siispanse edilip bakteri hiicresi sayis1 Mc Farland 0.5 BaSO4
standart ¢ozeltisine gore ayarlanmistir (1x108 canli bakteri/mL). Hazirlanan bakteri
inokiilum siispansiyonlar1 hazirlandiktan 15 dakika igerisinde antimikrobiyal aktivite

testlerinde kullanilmistir.

Cift kuvvet siv1 kiiltiirde (Miiller Hinton Broth) hazirlanan mikroorganizmalar,

4-6 saat 35 °C’ de inkiibe edilmistir (gelismenin logaritmik fazina kadar).

3.5.2. Mikrobroth Diliisyon Metodu

Bu metotta ¢oklu kuyucuklu mikrotiter plastik plakalar kullanilmistir ve her bir
kuyucuga iki katli 6rnek serisinden 100 pL konmustur. Ayrica iizerine bakteriyal
siispansiyonun (10° CFU) 100 uL’ si konmustur. Her bir plaka antimikrobiyal ajani
icermeyen kuyucuklarmn bir serisini igermistir (A12-H12). Ayrica bir plakada ilgili
kontrol susuyla inokule edilmeyen diliisyon serilerini i¢eren dizi kullanilmistir (Al-
H1). Plakalar 24 saat 37 °C’ de inkiibe edilmistir. Inkiibasyon sonunda kuyucuklara
tetrazolium (20 mikrolitre) eklenmis ve plaklar 3 saat daha inkiibasyona birakilmis
ve renk degisimine bagl olarak sonuglar degerlendirilmistir. Uremenin olmadigi son
kuyucuk MIK (Minimal Inhibisyon Konsantrasyon) degerini icermektedir. Kullanilan
konsantrasyon araligi 1000-32.5 pg/mL dir.
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3.6. Kanal icine Medikaman Yerlestirilmesi

224 dis, bir web sitesi yardimiyla rastgele gruplara ayrildi (www.random.orqg)

(Sekil 3.11). Kullanilan kanal i¢i medikamanlar Sekil 3.10’da gosterilmistir.

Grup 1: Kalsiyum hidroksit (Kalsin; Spot Dis Deposu A.S., izmir, Tiirkiye)
toz ve likit orani, 1:1.5 olacak sekilde siman caminin {izerinde siman spatiilii
yardimiyla kanistirildi. KH, mikromotor ve lentiilo (Maillefer Instruments SA,
Ballaigues, Isvigre) kullanilarak, pat koronalden tasana kadar kanala génderildi.
Lentiilo kanaldan ¢ikartilirken siirekli donme hareketi korundu. Her 10 Ornege

uygulama sonrasinda yeni kalsiyum hidroksit pati hazirlandi.

Grup 2: Kullanima hazir formda olan enjekte edilerek kullanilan kalsiyum
hidroksit (Best: Spot Dis Deposu A.S., izmir, Tiirkiye) iiretici talimatina uyarak tek
kullanimlik plastik uglar yardimiyla pat koronalden tasana kadar yerlestirildi.

Grup 3: Bu grupta giita perka {izerine puskiirtiilmiis olan PVP (GP/PVP) kok
kanallarina direkt olarak yerlestirildi.

Grup 4: Bu grupta giita perka {izerine piiskiirtiilmiis olan Kalsiyum Hidroksit-
PVP (GP/KH-PVP) kok kanallarina direkt olarak yerlestirildi.

Biitiin gruplarda, kanal agizlarina pamuk pelet yerlestirildikten sonra giris
kaviteleri 3 mm kalmhiginda Filtek™ Z250 (SU, 3M ESPE) kompozit rezin ile
kapatildi. Ornekler 37° C, %100 nemde 1 hafta etiivde bekletildi.
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d)

Sekil 3. 10. Kanal i¢i medikamanlar a) Toz-likit KH b) Enjektabl KH

c) GP/PVP ve GP/KH-PVP’nin tek tek paketlenmis hali d) GP/KH-PVP
3.7. Kanal i¢i Medikamanlarin Uzaklastirilmasi

Her gruptaki disler rastgele (www.random.org) iki alt (n=28) gruba ayrildi
(Sekil 3.11). Orneklerdeki gegici dolgu malzemesi aeratdr ile su sogutmasi altinda
elmas rond frez kullanilarak uzaklastirildiktan sonra pamuk pelet kaldirildi. Daha
sonra, yapilan caligmalar esas alinarak preperasyonda Kkullanilan son ege olan
Reciproc R40 doner alet sistemi ile ¢alisma boyuna kadar ilerlendi (Balvedi ve ark.,
2010). Kanal i¢i medikamani uzaklastirmak i¢in toplamda her grupta 5 ml %17’lik
EDTA ile irrigasyon yapildi (Sekil 3.12). irrigasyon islemi tamamlanan tiim kok
kanallari kagit konlarla kurutuldu.
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Siringa irrigasyonu (n=28)
KH (n=56)

PUI (n=28)

Enjektabl KH(n=56)
Siringa irrigasyonu (n=28)

PUI (n=28)

Sinnga irrigasyonu (n=28)

PUI (n=28)
PVP (n=56)

Siringa irrigasyonu (n=28)

KH-PVP (n=56) )
PUI (n=28)

Sekil 3. 11. Gruplarin Dagilim Diyagrami1

Sekil 3. 12. Siringa ve Ultrasonik Irrigasyon Cihazi
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Grup 1la: Kalsiyum Hidroksit Grubunun Igne/Kaniil ile Siringa

Irrigasyonu

Kanal igine yerlestirilmis olan kalsiyum hidroksitin uzaklastirilmasinda, kok
kanallarinin irrigasyonu icin geleneksel siringa yontemi kullanildi. Bu amagla 2,5
ml’lik siringa (Genject, Genject A.S., Ankara, Tiirkiye) ile birlikte kullanilan 30
gauge ebadinda ucu kapali ve yandan agilan endodontik irrigasyon ignesi (Endo-Top,
Cerkamed, Stalowa Wola, Polonya) apikalden 1 mm uzakta olacak sekilde kullanildi.

Irrigasyon soliisyonlar1 1’er dakika boyunca kanallara uygulandi.

Bir dakikalik aktif irrigasyon siiresi boyunca siringa ignesi ile asagi-yukari
yonde hareketlerle aktivasyon saglandi ve soliisyon olarak toplamda 5 ml %17’lik

EDTA kullanildi.

Grup 1b: Kalsiyum Hidroksit Grubunun Pasif Ultrasonik Irrigasyonu

Kanal i¢ine yerlestirilmis olan kalsiyum hidroksitin uzaklastirilmasinda, kok
kanallarinin irrigasyonu ig¢in pasif ultrasonik irrigasyon yontemi kullanildi. Pasif
ultrasonik irrigasyon uygulamasi i¢in, Ultra X Ultrasonic Activator (Changzhou
Sifary Medical Technology Co., Ltd., Jiangsu, Cin) cihazinin el aletine, #20 ve 0.02
acil1 aktivasyon ucu (Changzhou Sifary Medical Technology Co., Ltd., Jiangsu, Cin)
kullanild1. Aktivasyon ucu kanal boyundan 1 mm kisa olacak sekilde ayarlandi ve
cihaz yiiksek glic moduna getirildi. Toplamda 5 ml %17’lik EDTA endodontik
irrigasyon ignesiyle kanal igine koronal bdlgedeki soliisyonun azaldigi goriildiikce
eklendi. Pasif ultrasonik aktivasyon islemi, 20 saniye boyunca 3 kere aralikli olarak

EDTA ¢dzeltisi ilavesi yapilarak uygulandi.

Grup 2a: Enjekte Edilebilen Kalsiyum Hidroksit Grubunun igne/Kaniil

ile Siringa Irrigasyonu

Enjekte edilebilen kalsiyum hidroksit grubunun uzaklastirilmasinda, kok
kanallarinin irrigasyonu i¢in geleneksel siringa yontemi kullanildi. Bu amagla 2,5
mL’lik siringa (Genject, Genject A.S., Ankara, Tiirkiye) ile birlikte kullanilan 30
gauge ebadinda ucu kapali ve yandan acgilan endodontik irrigasyon ignesi (Endo-Top,
Cerkamed, Stalowa Wola, Polonya) apikalden 1 mm uzakta olacak sekilde kullanildi.

[rrigasyon soliisyonlar1 1’er dakika boyunca kanallara uygulandu.
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Bir dakikalik aktif irrigasyon siiresi boyunca siringa ignesi ile asagi-yukari
yonde hareketlerle aktivasyon saglandi ve soliisyon olarak toplamda 5 ml %17’lik

EDTA kullanild:.

Grup 2b: Enjekte Edilebilen Kalsiyum Hidroksit Grubunun Pasif

Ultrasonik Irrigasyonu

Enjekte edilebilen kalsiyum hidroksit grubunun uzaklastirilmasinda, kok
kanallarinin irrigasyonu i¢in pasif ultrasonik irrigasyon yontemi kullanildi. Pasif
ultrasonik irrigasyon uygulamasi i¢in, Ultra X Ultrasonic Activator (Changzhou
Sifary Medical Technology Co., Ltd., Jiangsu, Cin) cihazinin el aletine, #20 ve 0.02
acil1 aktivasyon ucu (Changzhou Sifary Medical Technology Co., Ltd., Jiangsu, Cin)
kullanildi. Aktivasyon ucu kanal boyundan 1 mm kisa olacak sekilde ayarlandi ve
cihaz yiiksek giic moduna getirildi. Toplamda 5 ml %17’lik EDTA endodontik
irrigasyon ignesiyle kanal i¢ine koronal bolgedeki soliisyonun azaldigi goriildiikce
eklendi. Pasif ultrasonik aktivasyon islemi, 20 saniye boyunca 3 kere aralikli olarak

EDTA ¢ozeltisi ilavesi yapilarak uygulandi.

Grup 3a: GP/PVP Grubunun igne/Kaniil ile Siringa Irrigasyonu

GP/PVP grubunun uzaklastirilmasinda, kok kanallarinin irrigasyonu igin
geleneksel siringa yontemi kullanildi. Bu amagla 2,5 mL’lik siringa (Genject,
Genject A.S., Ankara, Tiirkiye) ile birlikte kullanilan 30 gauge ebadinda ucu kapal
ve yandan agilan endodontik irrigasyon ignesi (Endo-Top, Cerkamed, Stalowa Wola,
Polonya) apikalden 1 mm uzakta olacak sekilde kullamildi. Irrigasyon soliisyonlart

1’er dakika boyunca kanallara uygulanda.

Bir dakikalik aktif irrigasyon siiresi boyunca siringa ignesi ile asagi-yukari
yonde hareketlerle aktivasyon saglandi ve soliisyon olarak toplamda 5 ml %17’lik

EDTA kullanildi.

Grup 3b: GP/PVP Grubunun Pasif Ultrasonik Irrigasyonu

GP/PVP grubunun uzaklastirilmasinda, kok kanallarinin irrigasyonu i¢in pasif
ultrasonik irrigasyon yontemi kullanildi. Pasif ultrasonik irrigasyon uygulamasi igin,

Ultra X Ultrasonic Activator (Changzhou Sifary Medical Technology Co., Ltd.,
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Jiangsu, Cin) cihazinin el aletine, #20 ve 0.02 agili aktivasyon ucu (Changzhou
Sifary Medical Technology Co., Ltd., Jiangsu, Cin) kullanildi. Aktivasyon ucu kanal
boyundan 1 mm kisa olacak sekilde ayarlandi ve cihaz yiiksek giic moduna getirildi.
Toplamda 5 ml %17’lik EDTA endodontik irrigasyon ignesiyle kanal i¢ine koronal
bolgedeki soliisyonun azaldigr goriildiikkge eklendi. Pasif ultrasonik aktivasyon
islemi, 20 saniye boyunca 3 kere aralikli olarak EDTA ¢ozeltisi ilavesi yapilarak
uygulandi.

Grup 4a: GP/KH-PVP Grubunun igne/Kaniil ile Siringa irrigasyonu

GP/KH-PVP grubunun grubunun uzaklagtirlmasinda, kok kanallarinin
irrigasyonu icin geleneksel siringa yontemi kullanildi. Bu amagla 2,5 mL’lik siringa
(Genject, Genject A.S., Ankara, Tiirkiye) ile birlikte kullanilan 30 gauge ebadinda
ucu kapali ve yandan agilan endodontik irrigasyon ignesi (Endo-Top, Cerkamed,
Stalowa Wola, Polonya) apikalden 1 mm uzakta olacak sekilde kullanildi. irrigasyon

soliisyonlar1 1’er dakika boyunca kanallara uygulandi.

Bir dakikalik aktif irrigasyon siiresi boyunca siringa ignesi ile asagi-yukari
yonde hareketlerle aktivasyon saglandi ve soliisyon olarak toplamda 5 ml %17’lik

EDTA kullanildi.

Grup 4b: GP/KH-PVP Grubunun Pasif Ultrasonik Irrigasyonu

GP/KH-PVP grubunun grubunun uzaklastirilmasinda, kok kanallarinm
irrigasyonu i¢in pasif ultrasonik irrigasyon yontemi kullanildi. Pasif ultrasonik
irrigasyon uygulamasi i¢in, Ultra X Ultrasonic Activator (Changzhou Sifary Medical
Technology Co., Ltd., Jiangsu, Cin) cihazinin el aletine, #20 ve 0.02 a¢il1 aktivasyon
ucu (Changzhou Sifary Medical Technology Co., Ltd., Jiangsu, Cin) kullanildu.
Aktivasyon ucu kanal boyundan 1 mm kisa olacak sekilde ayarlandi ve cihaz yiiksek
giic moduna getirildi. Toplamda 5 ml %17’lik EDTA endodontik irrigasyon ignesiyle
kanal icine koronal bolgedeki soliisyonun azaldigi goriildiikce eklendi. Pasif
ultrasonik aktivasyon iglemi, 20 saniye boyunca 3 kere aralikli olarak EDTA

cozeltisi ilavesi yapilarak uygulandi.
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3.8. Orneklerin Goriintilleme Analizi

[rrigasyon aktivasyon islemleri tamamlanmis olan biitiin &rnekler, eppendorf
tiiplerinden ¢ikarildi ve silikon 6l¢ii maddesinden ayrildiktan sonra, ince bir siman
spatiilii yardimiyla hafif baski uygulanarak 6zenli bir sekilde ikiye ayrildi. Bu
asamada Orneklerde herhangi bir deformasyon, kirilma gozlendiyse drnekler ¢aligsma
dis1 birakildi ve yerine yeniden dis eklendi. Daha sonra 6rnekler, stereo mikroskopta
(Zeiss Axiocam 105 color, Goéttingen, Almanya) (Sekil 3.13) x 6,5 biiylitmede
incelendi. Bir masaiistii bilgisayarin sabit diskinde 2560*1920 piksel ¢6ziiniirliikte,
JPEG dosya formatinda Zen 2.5 blue edition (ZEN Lite, Zeiss, Almanya) programi
yardimiyla depolandi. Adobe Photoshop CC 2019 (Adobe Corporation, ABD)
programina aktarilarak piksel analiziyle kalan KH alan hesabi yapildi (Kenee ve ark.,
2006b) (Sekil 3.14)

Sekil 3. 13. Stereomikroskop

3.9. Dijital Fotograf Uzerinde Medikaman Kaph Yiizey Alam

Degerlendirmesi

Adobe Photoshop programu iizerinde, daha 6nce kaydedilen JPEG dosyalar1
acild1 ve kok kanali sinir tespiti yapildi. Renk dagilimi 6zelligi ile mevcut fotograf
tizerinde kalan medikaman kapli alana ait renk kodu se¢imi yapilarak, histogram

fonksiyonu ile kalan medikaman kapli alanlarin pikselleri sayildi. Kalan medikaman
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kapli pikseller, toplam kok kanalindaki piksel sayisina boliinerek, her 6rnek i¢in

kalan medikaman kapli alanlarin yiizdesi elde edildi (Sekil 3.14).
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Sekil 3. 14. Dijital Fotograf Uzerinde Medikaman Kapl Yiizey Alan
Degerlendirmesi

3.10. istatistiksel Analiz

Sitotoksisite analizi icin; sonuglar, kontrole gore % canlilik degerleri olarak
hesaplanmis, GraphPad Prism 6 programinda ylizde canlilik grafikleri ¢izilmis ve tek
yonlii varyans analizi (ANOVA) ile istatistiksel analiz yapilmistir (p=0,05).
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Calismanin kanal i¢i medikaman uzaklastirma boliimiinde; elde edilen verilerin
normallik varsayimini saglayip saglamadigini kontrol etmek i¢in Shapiro-Wilk testi
yapilmis ve normal dagilim sergilemedigi tespit edilmistir (p<0,05). Gruplarin
karsilastirilmas1  i¢cin  Kruskal Wallis testi uygulanmis, ardindan da ikili
karsilastirmalar igin Mann Whitney U testi yapilmistir. Bonferroni diizeltmesi ile p
degeri .0017 olarak belirlenmistir. Istatistiksel analizler IBM SPSS 22.0 (SPSS
versiyon 22.0; SPSS, Inc., Chicago, IL, Amerika) programi kullanilarak yapildi.
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4. BULGULAR

4.1. PVP ve KH-PVP’nin %5-10-20’lik Konsantrasyonlarinin Bulgulari

Calismanin nanofiber iiretim asamasinda elde edilen PVP ve KH-PVP’nin %5-
10-20’lik konsantrasyonlarmin degerlendirmeleri SEM-EDX ile yapilmistir. Elde

edilen verilere gore nanofiber olusumu gozlenmistir.

Nanofiberlerin aliiminyum tabaka iizerinde birikim ve farkli odaklardaki SEM
goriintlileri Sekil 4.1°de sunulmustur. %5 kalsin eklenmesi durumunda, arada ince
nanofiber aglarinin olustugu gozlenmistir. KH’nin, pozitif yikli toz yapisi
nedeniyle, igyapr igerisine ¢ok yerlesmeden PVP fiber aglari arasma dagilim
gosterdigi gozlenmistir. KH miktarinin artirilmasiyla (%10 w/w KH), PVP nanofiber
aglarmin daha arttig1 gozlemlenmistir. Test edilen konsantrasyonlar arasinda mikro
yapi olarak en iyi dagilimi %20 w/w KH igerikli 6rnek gostermistir (Sekil 4.1, Tablo
4.1). Bu nedenle bu ¢alismada %20 w/w KH igerikli 6rnek kullanilmuistir.

%5 KH %10 KH %20 KH

Odak

Genel Goriinti
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SEM %1500

AOA W g oS
SEM HV: 5.0 kV WD: 4.37 mm SEM HV: 5.0 kV J SEM HV: 5.0 kV WD: 4.63 mm i MAIA3 TESCAN

SEM MAG: 1.50 kx Det: In-Beam SE 50 ym Det: In-Beam SE 50 ym SEM MAG: 1.50 kx Det: In-Beam SE 50 ym
View field: 184 ym  Date(m/dly): 03/20/19 iew field: Date(m/dly): 03/20/19 BAR1 View field: 185 ym | Date(m/dly): 03/20/18 BARTIN UNIVERSITY
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SEM MAG: 5.00 kx Det: In-Beam SE 10 ym SEM MA 00 kx Det: In-Beam SE 10 ym SEM MAG: 5.00 kx Det: In-Beam SE 10 ym
View field: 55.3 ym  Date(m/dly): 03/20/19 View field: 55.4 ym  Date(m/dly): 03/20/19 BAR1 View field: 55.3 ym  Date(m/dly): 03/20/18 BARTIN UNIVERSITY
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SEM HV:5.0kV WD: 4.36 mm SENH\E 0K WDz 06 = WD: 4,63 mm MAIA3 TESCAN

SEMMAG: 10.0kx  Det: In-Beam SE 5 pm SEMNAS 100k ISDet In-Hesn 55 SEMMAG: 10.0kx  Det: In-Beam SE

View field: 27.6 ym  Date(m/dly): 03/20/19 View fleld: 27.6 pm | Date(m/dly): 03/20/19 BART yiew field: 27.6 ym  Date(m/dly): 03/20/19 BARTIN UNIVERSITY

Sekil 4. 1. Farkli oranda KH igeren % 8’lik PVP nanofiberler (%5-10-20 w/w KH )
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Sekil 4. 2. %8’lik PVP nanofiberlerin aliminyum tabaka iizerindeki birikim
goruntusu

Sekil 4. 3. %8’lik PVP nanofiberlerin farkli odaklardaki SEM goriintiisii
a.) X 1500 b.) x 5000 c.) x 10000

Omeklerin ¢ap dagilimlart Tablo 4.1°de Ozetlenmistir. Bdylece kalsiyum

hidroksit miktar1 artirinca nanofiberin ¢apinin azaldigini goriilmiistiir.

Tablo 4. 1. Nanofiberlerin ¢ap dagilimi

Nanofiber Niteligi Cap dagilim

PVP 885 nm £ 158nm
%S5 KH icerikli PVP 1600 nm + 1084 nm,
%10 KH icerikli PVP 870 nm + 450 nm
%20 KH icerikli PVP 578 nm + 397 nm
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SEM-EDX testinde; KH igerikli PVP nanofiberin (%5 w/w) kimyasal analizine
bakilmistir (Sekil 4.4).

. Spectrum 4

B

15 kel

Sekil 4. 4. Kalsiyum hidroksit i¢gerikli PVP nanofiberin kimyasal 6zellikleri (%5 w/w
KH)

Analizin sonuglarina gore karbon miktar1 %28.5, azot miktar1 %1 ve kalsiyum
% 2.3 degerlerindedir. PVP ve KH’nin kimyasal formiilii Sekil 4.5’te gosterilmistir.
KH’de bulunan kalsiyum elementi nedeniyle Ca*? gozlemlenmistir. Ayrica PVP’de
bulunan azot ve karbon elementleri nedeniyle azot ve karbon gézlemlenmistir. Diger
taraftan ortamdaki oksijen varligi nedeniyle oksijen gozlenmesi olagandir.
Aliminyum ise alt tabaka nedeniyle ortaya ¢ikmigtir. SEM-EDX spekturumu Kkalsin
icerikli PVP nanofiber iiretilebildigini kanitlar niteliktedir.
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n

(CeHoNO),

Sekil 4. 5. PVP ve KH’nin kimyasal yapis1

4.2. Sitotoksisite Bulgulari

Calismanin invitro sitotoksisite kisminda MTT testi yapilmis olup, ELiZA
cihazinda 540 nm dalga boyundaki absorbans degerleri Olciilmiistiir. Elde edilen
absorbans degerleri, hiicrelerin metabolik aktivitelerini vermektedir ve bu deger de
yasayan hiicre sayist ile iligkilendirilmistir. Sonuglar kontroliin % olarak hiicre
canliligr olarak hesaplanmistir. Kontrol grubu olarak hiicrelere sadece DMEM hiicre
bliylime besiyeri uygulanmistir. Sitotoksite testleri i¢in iki farkli yoOntem
uygulanmustir. Birinci yontemde; 6 mm ¢apidaki PVP ve KH-PVP gruplari ile 0.1
mg/ml konsantrasyonundaki KH gruplarinin, kontrol gruplariyla arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik tespit edilememistir (p>0.5) (Sekil 4.6). Ikinci yontemde
ise; kullanilan kanal i¢i medikamanlarmn 0.1, 1 ve 2 mg/ml konsantrasyonlar1 kontrol
grubu ile karsilastirilmis ve aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunamamistir (p>0.5) (Sekil 4.7). Her iki yontemde de, kullanilan kanal igi

medikamanlarin sitotoksik olmadigi tespit edilmistir.
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Sekil 4. 6. NIH/3T3 hiicreleri tizerinde PVP, KH-PVP ve KH’in 24 saatlik
inkiibasyonu sonucu MTT yontemi ile sitotoksik etkileri ( n=5, gruplar arasinda
p>0.05: istatistiksel olarak anlamlilik yok).
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Sekil 4. 7. PVP, KH-PVP ve KH’in 0.1, 1 ve 2 mg/mL konsantrasyonlariin
NIH/3T3 hiicreleri iizerinde 24 saat inkiibasyonu sonucu MTT ydntemi ile sitotoksik
etkileri ( n=5, gruplar arasinda p>0.05: istatistiksel olarak anlamlilik yok)
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4.3. Minimum Inhibitér Konsantrasyon Bulgular

Minimum inhibitér konsantrasyon (MIK) degerlerine gore; kalsiyum hidroksit,
1000 pg/ml konsantrasyonunda E. faecalis, E. Coli ve P. Aeruginosa’ya karsi
antimikrobiyal etkinlik gésterememistir. Calismamizda kullandigimiz biitiin kanal i¢i
medikamanlarin, E. Coli ve P. Aeruginosa’ya kars: etkisiz oldugu tespit edilmistir.
PVP grubu; E. faecalis’in iki susuna da 1000 pg/ml konsantrasyonunda
antimikrobiyal etki gostermistir. KH-PVP grubu 125 pg/ml konsantrasyonunda E.

faecalisin iki susunu da etkisiz hale getirmistir (Tablo 4.2).

Tablo 4. 2. MiK degerleri

MIiK DEGERLERI (ug/mL)

Mikroorganizma PVP KH-PVP KH
E. faecalis
1000pg/mL 125 pg/MlI >1000pg/mL
(ATCC 29212)
E. faecalis
1000pg/mL 125 pg/mL >1000pg/mL
(ATCC 51299)
E.coli
>1000pg/mL >1000pg/mL >1000pg/mL
(ATCC 25922)

P. aeroginosa
>1000png/mL >1000png/mL >1000png/mL

(ATCC 27853)

4.4. Kanal i¢i Medikaman Uzaklastirma Bulgular:

Bu c¢alismada dort farkli kanal i¢i medikamanin iki farkli yontemle
uzaklagtirilmasi incelenmistir. Calismanin sonuglarina gore higbir grupta tamamen

uzaklagtirma yapilamamaistir.
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Tablo 4.3’te dort farkli kanal i¢i medikamanin, kanal i¢inde kalan artik madde
miktarinin yiizdeleri, mean rank degerleri kullanilarak karsilagtirilmistir. En fazla
artik madde miktar1 olan grup KH (toz-likit) grubu iken en az artik madde miktar1
birakan grup GP/PVP grubudur (p<.05) (Sekil 4.8).

Tablo 4.4’te kullanilan uzaklastirma yontemlerinin etkinligi ve kanal igi
medikamanlarin ikili karsilastirmalar1 verilmistir. Siringa yontemi ve pasif ultrasonik
irrigasyon arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark vardir (p=,000). Yapilan ikili
karsilagtirmalarda; KH (enjektabl) ve KH (toz-likit) gruplar (p=0,11); GP/PVP ve
GP/KH-PVP gruplar1 (p=0,355) arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunamamistir. KH (enjektabl) ve GP/PVP, GP/KH-PVP gruplar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farkliik bulunmustur (p=,000). KH (toz-likit)
grubuyla; GP/PVP ve GP/KH-PVP gruplar1 arasinda da anlamli olarak farklilik
bulunmustur (p=,000) (Sekil 4.9).

Gruplar aktivasyon yontemine gore karsilastirildiklarinda; biitiin gruplarda
pasif ultrasonik irrigasyon daha fazla madde uzaklastirirken KH (enjektabl) ve KH
(toz-likit) gruplarinda bu karsilastirma istatistiksel olarak anlamli bulunmustur

(p<,0017). (Tablo 4.5) (Sekil 4.10)

Siringa irigasyonu yapilan gruplar karsilastirildiginda ise; KH (enjektabl) ve
KH (toz-likit) gruplar1 (p= 0,279) arasinda ve GP/PVP ile GP/KH-PVP (p=0,544)
gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamistir. Ancak ikili
karsilastirmalarda; KH (enjektabl) ile GP/PVP (p=,000), KH (enjektabl) ile GP/KH-
PVP (p=,000), KH (toz-likit) ile GP/PVP (p=,000) ve KH (toz-likit) ile GP/KH-PVP
(p=,000) gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlaml1 bir fark bulunmustur (p<,0017)
(Tablo 4.6) (Sekil 4.11).

PUI kullanilan gruplar karsilastirildiginda; KH (enjektabl) ve KH (toz-likit),
KH (enjektabl) ile GP/KH-PVP ve GP/PVP ile GP/KH-PVP gruplar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik yoktur (p>,0017). KH (enjektabl) ile GP/PVP
(p=,000), KH (toz-likit) ile GP/PVP (p=,000) ve KH (toz-likit) ile GP/KH-PVP
(p=,000) gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmustur (Tablo
4.7) (Sekil 4.12).
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GP/PVP ve GP/KH-PVP gruplarinin siringa ile uzaklagtirildigi; kalsiyum
hidroksit (toz-likit, enjektabl) gruplarinin ultrasonik ile uzaklastirildigi degerlerin
karsilastirilmas: tablo 4.8°de listelenmistir. Bitiin karsilastirmalarda GP/PVP ve
GP/KH-PVP gruplart sirmga yontemiyle uzaklastirilmasma ragmen; PUI ile
uzaklagtirllmig olan KH (toz-likit, enjektabl) gruplarindan daha az artik madde
birakmistir. Bu fark sadece KH-PUI ve GP/KH-PVP-Siringa gruplari arasinda
istatistiksel olarak anlamliyd:i (p=.001), diger gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlaml1 bir farklilik yoktu (p>.0017) (Tablo 4.8) (Sekil 4.13).

Tablo 4. 3. Artik madde miktar1 yiizdelerinin karsilastirilmasi (P=.05) *Istatistiksel
olarak anlaml

GRUPLAR N MEAN RANK SS P
Kalsiyum Hidroksit 56 160,83 15,14
Enjektabl Kalsiyum Hidroksit 56 143,02 15,14 000*
GP/PVP 56 68,62 1514
GP/KH-PVP 56 77,54 15,14
TOPLAM 224

ENJEKTABL KH GP/PVP GP/KH-PVP

Artik madde miktari

Sekil 4. 8. Artik madde miktar1 yiizdelerinin karsilastirilmasinin grafigi
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Tablo 4. 4. Dort farkli kanal i¢i medikaman ve uzaklastirma yonteminin ikili
karsilastirmalar1 (p=.05) *istatistiksel olarak anlaml1

GRUPLAR N MEAN RANK SS P
E-KH 56 51,59 15,14
0,110
KH 56 61,41 15,14
E-KH 56 75,13 15,14
,000*
GP/PVP 56 37,88 15,14
E-KH 56 73,30 15,14
,000*
GP/KH-PVP 56 39,70 15,14
KH 56 78,92 15,14
,000*
GP/PVP 56 34,08 15,14
KH 56 77,50 15,14
,000*
GP/KH-PVP 56 35,50 15,14
GP/PVP 56 53,66 15,14
0,355
GP/KH-PVP 56 59,34 15,14
SIRINGA 1. 112 131,21 15,14
. ,000*
PUI 112 93,79 15,14

GP/PVP

GP/KH-PVP

KH

ENJEKTABL KH

ENJEKTABL KH

KH

GP/KH-PVP

GP/PVP

Sekil 4. 9. Dort farkli kanal i¢i medikaman ve uzaklagtirma yonteminin ikili

karsilastirmalarinin grafigi
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Tablo 4. 5. Aktivasyon yontemine gore gruplarin karsilastirilmasi (p=,0017)
*[statistiksel olarak anlaml1

_ MEAN
GRUPLAR N IRRIGASYON sSSP
RANK
28 SIRINGA 38.00 15,14
E- KH , 000*
28 ULTRASONIK 19.00 15,14
28 SIRINGA 37.43 15,14
KH _ .000*
28 ULTRASONIK 19.57 15,14
28 SIRINGA 34.18 15,14
GP/PVP , 009
28 ULTRASONIK 22.82 15,14
28 SIRINGA 29.43 15,14
GP/KH-PVP , 670
28 ULTRASONIK 27.57 15,14
' . e L] ‘
Aktivasyon Yontemi

ENJEKTABL KH KH GP/PVP GP/KH-PVP

B Siringa grubu M@ PUI

L |

Sekil 4. 10. Aktivasyon yontemine gore gruplarin karsilagtirilmasinin grafigi
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Tablo 4. 6. Siringa irrigasyonuna gore gruplarin ikili olarak karsilastiriimasi
(p=,0017) * Istatistiksel olarak anlamli

YONTEM  GRUPLAR N MEANRANK  SS P
E- KH 28 26,14 15,14
0,279
KH 28 30,86 15,14
E- KH 28 40,32 15,14
000*
GP/PVP 28 16,68 15,14
= E- KH 28 40,18 15,14
2 < & ,000*
2 O & GPKH-PVP 28 16,82 15,14
)
S % Z KH 28 42,05 15,14
2 £ 8 L000*
< > GPIPVP 28 14,95 15,14
KH 28 41,57 15,14
L000*
GP/KH-PVP 28 15,43 15,14
GP/PVP 28 29,82 15,14
0,544
GP/KH-PVP 28 27,18 15,14

SIRINGA iRRIGASYONU

M@ Enjektabl KH EIKH EIGP/PVP GP/KH_PVP
60 e/ A
50 15,4
40 [
30 !
20 141, 5
o -

Enjektabl Enjektabl Enjektabl KH- GP/PVP KH - GP/PVP -
KH - KH KH - GP/PVP KH - GP/KH_PVP GP/KH_PVP
GP/KH_PVP

Sekil 4. 11. Siringa irrigasyonuna gore gruplarin ikili olarak karsilastirilmasinin
grafigi
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Tablo 4. 7. PUI kullanilan gruplara gore ikili karsilastirmalar * Istatistiksel olarak
anlamli (p=0,0017).

YONTEM GRUPLAR N MEANRANK SS P
E- KH 28 25,75 15,14
0,207
7 KH 28 31,25 15,14
o
>~ E- KH 28 36,96 15,14
2 000*
< y
3 GP/PVP 28 20,04 15,14
5 E- KH 28 33,96 15,14
gz 012
¥ % GP/KH-PVP 28 23,04 15,14
H
% 7z  KH 28 39,00 15,14
©n QO .000*
;5 ~  GP/IPVP 28 18,00 15,14
H
3 KH 28 36,68 15,14
- ,000*
E GP/KH-PVP 28 20,32 15,14
=z GP/PVP 28 24,07 15,14
0,042
GP/KH-PVP 28 32,93 15,14
PUI

[F Enjektabl KH £ KH GP/PVP GP/KH_PVP

& & & & & &
S QA O Q\ D/ %
S °c L ° N N
\.’50 S Q\ \Gz\ ,CQQ Q;z
& N < > R’
& N N <
&

Sekil 4. 12. PUI kullanilan gruplara gére ikili karsilastirmalarin grafigi
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Tablo 4. 8. Kalsiyum Hidroksit gruplarinin ultrasonik yontemle, GP/PVP ve GP/KH-
PVP gruplarinin siringa yontemi ile uzaklastirilmasi (P=,0017) *istatistiksel olarak

anlaml
GRUPLAR N MEAN RANK SS P
ENJEKTABL KH-PUI 28 32,18 15,14 001
GP/PVP-SIRINGA 28 24,82 15,14
ENJEKTABL KH-PUI 28 32,39 15,14 074
GP/KH-PVP-SIRINGA 28 24,61 15,14
KH-PUI 28 35,29 15,14
GP/PVP-SIRINGA 28 21,71 15,14 002
KH-PUI 28 35,61 15,14 001*
GP/KH-PVP-SIRINGA 28 21,39 15,14

£JENJEKTABLKH-PUL  [IKH-PUL [ GP/PVP-SIRINGA | GP/KH_PVP-SIRINGA

60

50

40

30

20

10

Sekil 4. 13. Kalsiyum Hidroksit gruplarinin ultrasonik yontemle, GP/PVP ve
GP/KH-PVP gruplarinin siringa yontemi ile uzaklastiriimasinin grafigi
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5. TARTISMA

Kok kanal tedavisinin amaglarindan biri patojenlerin ve onlarin yol actigi
yikim {riinlerinin kok kanal sisteminden elimine edilmesidir. Biyomekanik
preparasyonla kok kanal sisteminden arindirilamayan mikroorganizmalarin, seans
arast kullanilan kanal i¢i medikamanlarla uzaklastirilmasi amaglanir. Kalsiyum
hidroksit, bakterisit olmasi, termal yalitim 0&zelligi gostermesi ve sert doku
olusumunu uyarmasi gibi olumlu 6zellikleriyle kok kanal tedavisi pansumanlarinda
siklikla tercih edilir. KH’nin kok kanallarinda 7 giin bekletilmesi antibakteriyal etki
icin yeterlidir (Shuping ve ark., 2000). Bu nedenle bu ¢alismada kalsiyum hidroksit 7
giin bekletilmistir.

Bu tez calismasinda, kok kanallarindan medikamanlarin uzaklastirilmasini
incelemek igin toplamda 224 adet iist santral dis kullanilmistir. Yapilan galismalarda
biiyiik az1 ve tek koklii disler kullanilmistir. Biiyiik azilarda, temizleme etkinligini
degistirebilecek farkli anatomik faktorler mevcuttur ve standardizasyon saglamak
zordur. Ayrica bliyiik azilarin koklerinin anatomik yapisi, stereomikroskop veya
dijital fotograf yontemiyle, kalsiyum hidroksit uzaklagtirma miktarini analiz etmeyi
giiclestirmektedir (Lambrianidis ve ark., 1999). Bu sebeplerden dolay1 6zellikle de
standardizasyonu saglamak i¢in ¢alismamizda diiz kanal yapisina sahip {ist santral

disler kullanilmstir.

Kok kanallariin genisletilmesi, medikamanlarin kanal igine yerlestirilmesi ve
irrigasyon uglarmin kok kanallarindaki yerlesim derinligi gibi faktorleri standardize
edebilmek i¢in dislerin uzunlugu standardize edilmistir. Her dis 16 mm boyda olacak
sekilde kron bdlgelerinden kesilmistir. Yapilan calismalarda orneklerin, bukkal ve
lingual yiizeylerine standardize edilmis uzunlamasina oluklar agilmis ve keski, ¢ekic
gibi materyaller kullanilarak disler ikiye ayrilmistir (Rodig ve ark., 2010b). Ancak
bazi galismalarda, disi ikiye ayirma islemi kok kanallar1 KH ile doldurduktan sonra
yapilmistir. Bu yontemde, islem sirasinda olugabilecek; kuvvet, 1s1, titresim ve su
sogutmasi gibi etkenler kok kanallari igindeki KH’nin dokiilmesine, hasar gormesine,
¢Oziinmesine sebep olabilir. Bu gibi durumlarin 6nlenmesi i¢in bu tez ¢alismasinda
bukkal ve lingual oluklarin agilmasi islemi kalsiyum hidroksit yerlestirmeden 6nce

yapilmustir.
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Kok kanallarinin  preparasyonunda apikal c¢ap ve koniklik acgisinin
degistirilmesinin, kok kanal sistemine iletilen soliisyon miktarin1 ve sivi iletim
bi¢cimini etkileyeceginden bu c¢alismada preparasyon miktar1 standart tutulmustur.
Sunulan bir raporda; apikal ¢ap ve konikligin 40/06’°ya kadar arttirildiginda, kok
kanal sistemine iletilen soliisyon hacminin arttigi; ancak daha genis kanallarda
anlaml bir fark olmadig1 belirtilmistir (De Gregorio ve ark., 2013). Bu yiizden bu
calismada 40/06 cap ve koniklige sahip olan Reciproc Blue R40 doner alet
kullanilmistir. Calismada kullanilan dislerin apikal boliimleri, klinik kosullarin taklit
edilmesi amaciyla pembe mum ile kapatilarak, kapali kanal sistemi olusturulmustur
(Schmidt ve ark., 2015). Buradaki amag¢ uygun olmayan irrigasyon ve apeksten

irrigantin tagmasini 6nlemektir.

[rrigasyon soliisyonlar1 kok kanal tedavisinde kullanilirken; debrisin ve smear
tabakasinin uzaklastirilmasi, lubrikasyon gorevi, organik ve inorganik doku artiklarin
¢oziilmesi ve antimikrobiyal etkinlik saglanmasi amaglanir (Basrani ve Haapasalo,
2012). Endodontik tedavilerde yaygin olarak kullanilan irrigasyon soliisyonlari
sodyum hipoklorit ve EDTA‘dir. Yapilan bir ¢alismada yeterince kaldirilamamis
smear tabakasinin, KH’nin uzaklastirilmasini olumsuz etkiledigi rapor edilmistir
(Margelos ve ark., 1997). Bu tez ¢alismasinda smear tabakasini etkili bir bi¢gimde
kaldirmak amaciyla; 20 ml % 5,25°1lik NaOCI, 1 ml % 17’lik EDTA ve 5 ml distile

su ile irrigasyon yapilmustir.

Calismada kullanilan pat seklindeki iki kalsiyum hidroksitin tasiyicisi
viskozdiir. Kalsiyum hidroksit tasiyicisinin farkli olmasinin, KH’ nin yiizey gerilimi
ve penetre olma kabiliyetini degistirdigi icin, kok kanallarindan uzaklastirma
etkinligini etkileyebilecegi diislinlilmiistiir. Ancak; kalsiyum hidroksit ve {iglii
antibiyotik patina tasiyici olarak distile su ve propilen glikol ilave edilen bir
calismada; tasiyici tipinin dentin tiibiillerine penetrasyonunu degistirmedigi
raporlanmistir (Sungur ve ark., 2017). Buna ek olarak bagka bir ¢alismada ise;
tastyicinin, kok kanallarindan uzaklastirma etkinligini degistirmedigi rapor edilmistir
(Balvedi ve ark., 2010). Bu tez ¢alismasinda da bu g¢alismalar g6z Oniine alinarak

kalsiyum hidroksit patlar1 klinik pratiginde en ¢ok kullanilan formda hazirlanmistir.
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Kok kanallarinin {i¢ boyutlu olarak hermetik bir bigimde doldurulabilmesi,
kullanilan kanal patlarinin medikamanlarla etkilesime girmemesi ve kanal patlarinin
dentin tiiblillerine daha iyi penetre olabilmeleri i¢in, obturasyon oncesi KH’nin
uzaklastirilmas1 gerekmektedir (Barbizam ve ark., 2008). Irrigasyon soliisyonlari
kalsiyum hidroksitin uzaklastirilmasinda 6nemli bir rol oynarlar ve irrigantlarin
cesitleri kimyasal yapilarindan dolayr KH’nin uzaklastirma etkinligini etkileyebilir
(Lee ve ark., 2004). NaOCl, antibakteriyal olmasi ve organik doku ¢oziicii olmasi
nedeniyle endodontide en c¢ok kullanilan irrigasyon soliisyonudur. Amerikan
Endodonti Dernegi (AAE) {iyelerinin %91°1 irrigant olarak NaOCI kullandiklarini
bildirmiglerdir (Dutner ve ark., 2012). Ancak sodyum hipoklorit inorganik doku
¢oziicli olmadig igin, kalsiyum hidroksiti kimyasal olarak uzaklastiramaz. Rodig ve
arkadaslarinin  yapmis oldugu bir c¢alismada; KH’nin kok kanallarindan
uzaklastirilmasinda farkli irrigasyon ¢ozeltilerinin etkinligini karsilagtirilmigtir. Elde
edilen sonuclara gore sitrik asit ve EDTA gibi selatlama ajanlar1 en iyi sonuglari
ortaya koymustur. Ancak, bu selatlayicilarin yaninda NaOCI kullanilmasi, KH’nin
uzaklastirilmasinda 6nemli bir gelisme gosterememistir (Rodig ve ark., 2010a). Bu
nedenle bu calismada, EDTA’nin tekli kullanilmast uygun goriilmiistiir. Kalsiyum
hidroksit uzaklastirirken kullanilan EDTA soliisyonunun hacmi yapilan diger

caligmalar da esas alinarak 5 ml olarak belirlenmistir (Arslan ve ark., 2015).

[rrigantlarin  aktivasyonu, kok kanal sisteminde etkin bir temizlik elde
edilebilmesi amaci ile giiniimiizde onemli bir yaklagimdir. Siringa yontemi, kolay
bulunabilen ve de ucuz bir yontem olmasindan dolay1 en ¢ok tercih edilen irrigasyon
yontemidir. 2012 yilinda yapilmis olan bir ankete yanit veren AAE {iyelerinin
yaklagik  yarisi, uygulamalarinda yalnmizca geleneksel siringa irrigasyonu
kullandiklarini belirtmislerdir (Dutner ve ark., 2012). Ayni anketin sonuglarina gore;
irrigasyona ilave aktivasyon cihazlarin kullanimi konusunda yanit verenlerin
neredeyse % 50'sinin bir tiir aktivasyon kullandigi ve bu grubun % 48" inin ultrasonik
aktivasyon tercih ettigi bildirilmistir (Dutner ve ark., 2012). Bu tez calismasinda,
geleneksel sirmga yontemi ve PUI hekimler tarafindan yaygin kullanildigi igin,

klinik uygulamalar1 yansitmas1 amaciyla deney kapsamina alinmistir.

Siringa irrigasyonu; siringa haznesine toplanan irrigantin, kok kanali i¢inde yer
alan igne ucuna iletilmesiyle yapilir. Ignelerin boyutu gauge sistemiyle dlgiilmiistiir
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ve gauge sisteminde say1 biiyiidiik¢e igne kalinlig: kiiciiliir. Baz1 arastirmacilar, igne
capinin bliylkliigiiniin, ignenin kok kanallarindaki yerlesim derinligini etkileyerek
irrigasyonun etkinligini etkiledigini savunmuslardir (Beus ve ark., 2012). irrigasyon
sirasinda, igne ucunun kok kanal sistemindeki konumunu apikale yaklastirmak igin
28G, 30G ve 31G boyutunda olan daha ince ¢aplardaki igneler tercih edilmektedir
(Basrani, 2015). Bu nedenle bu tez ¢aligmasinda 30 gauge’luk yandan perfore
irrigasyon igneleri kullanilmistir ve ignenin yerlesim derinligi kanal boyundan Imm

kisa olacak sekilde konumlandirilmistir.

[rrigantlarin  ultrasonik ajitasyonu, endodonti alaninda giincel bir ilgi
alanidir. Ultrasonik olarak aktive edilmis irrigasyon sirasinda, kok kanalina
yerlestirilmis bir ege veya ultrasonik u¢ 25-30 kHz frekanslarinda salinim yapar, bu
da kok kanalinda akustik akisa ve kavitasyona neden olur. Boylece, akustik enerji
egeden soliisyona iletilir. PUI ile yapilan c¢alismalarda genellikle; #15 ya da #20
boyutlu endodontik ege/ultrasonik uc kullanilmistir ve bu uglarin kok kanali i¢indeki
yerlesim derinligi apikale 1 veya 2 mm uzaklikta konumlandirilmistir. PUI’nin
uygulanma siiresi yapilan ¢alismalarda genellikle 1 dakikadir (Yaylali ve ark., 2015)
ve her bir uygulanma siiresi 20 saniye olacak sekilde ii¢ defa uygulanmasi
onerilmistir (De Moor ve ark., 2010). Bu tez ¢alismasinda, yapilan ¢aligmalar g6z
Oniine alinarak ISO 20 boyutlu bir ultrasonik ug¢ apikale 1 mm uzaklikta
yerlestirilmis ve ultrasonik aktivasyon her bir uygulama 20 saniye olacak sekilde ii¢

kere yapilmistir.

Endoaktivatdr ve pasif ultrasonik irrigasyonun (PUI), alt biiyiik az1 dislerden
kalsiyum hidroksit uzaklastirma etkinligini degerlendirildigi bir ¢alismada, PUI' nin
EndoAktivator’ den {istiin oldugu bildirilmistir (Wiseman ve ark., 2011).

Bir calismada, internal kok rezorpsiyonu olusturulmus kavitelerde; siringa
irrigasyonu, kanal firgas1 (CB), PUI, XP-endo Finisher ve Endoaktivator (EA)’iin
KH uzaklastirma etkinligi karsilastirilmistir (Keskin ve ark., 2017). Calismanin
sonuglarma gore PUI; Endoaktivator, siringa irrigasyonu ve kanal fircasma gore

iistlin gelmistir.

Pasif ultrasonik aktivasyonun; sonik aktivasyon ve EndoVac yontemlerine

iistiinliik sagladigi, diger irrigasyon yontemlerinin de PUI’ye gore onemli bir
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{istiinliigii olmadig1 raporlanmistir (Yaylali ve ark., 2015). PUI’nin KH uzaklastirma
etkinliginin incelendigi bir derlemede yedi adet calisma incelenmistir. PUI’nin
siringa aktivasyonuna gore kiyaslandigi bircok c¢alismada farkli metodoloji (farkli
dis, irrigant, aktivasyon siireleri, analiz ve Ol¢lim yontemleri vb.) kullanilmasina
ragmen, PUI siringa aktivasyonuna gore iistiin gelmistir (Yaylali ve ark., 2015).
Arslan ve ark. (2015), premolar dislerde PUI, sonik aktivasyon, PIPS ve siringa
irrigasyonunu  kok kanallarindan kalsiyum hidroksit uzaklastirma bakimindan
karsilastirmis, PUI’nin siringa irrigasyonundan daha {istin  oldugunu rapor
etmiglerdir. Alt ikinci molar diglerde bulunan C sekilli kanallardan kalsiyum
hidroksit, PUI, sonik aktivasyon ve siringa ydntemleriyle uzaklastirmmis ve PUI
sirmga yontemine gore iistiin bulunmustur (Ma et al., 2015). Ust santral diglerde PUI,
kanal fir¢asi, EndoVac ve siringa yontemleri kullanilarak kalsiyum hidroksit
uzaklastirilan bir ¢alismada PUI’nin siringa yontemine gore daha iistiin oldugu
raporlanmistir (Topguoglu ve ark., 2015). Capar ve ark. (2014) tek kanall1 dislerden
kalsiyum hidroksit uzaklastirma etkinligini, PUI, EndoVac, SAF ve siringa ydntemi
ile karsilastirmis ve PUl’nin siringa yéntemine iistiinliik sagladigini bildirmislerdir.
Khaleel ve ark. (2013), tek kanalli dislerden kalsiyum hidroksit uzaklastirma
etkinligini inceledigi bir ¢alismada; PUI, sonik aktivasyon, Protaper doner aleti ve
siringa yontemlerini karsilastirmis ve PUI sirga yontemine gore iistiin gelmistir.
Farkli kalsiyum hidroksit tiplerinin PUI, siringa ve RinsEndo ile uzaklastirildig: bir
calismada PUI, siringa ydntemine iistiin gelmistir (Maalouf ve ark., 2013). Sluis ve
ark. (2007), premolar dislerde PUI ve siringa irrigasyonunu kalsiyum hidroksit
uzaklastirma etkinligini karsilastirmis ve PUI siringa ydntemine gdre {istiin
bulunmustur. Bizim ¢alismamiz da bu sonuglari dogrulamaktadir. Pat halinde
uygulanan iki grupta (toz-likit ve enjektabl), PUI siringa irrigasyonuna gére anlaml
olarak daha etkili bulunmustur. GP/PVP ve GP/KH-PVP gruplarinda PUI, daha fazla
artik madde kaldirsa da bu etkinlik istatistiksel olarak anlamli degildir. Calismamizin
sonuglarinda dikkat ¢eken bir diger ayrinti ise, pat halinde uygulanan iki KH
grubunun (toz-likit ve enjektabl), PUI ile uzaklastirilmis olmasimna ragmen, siringa
irrigasyonu ile uzaklastirilan GP/PVP ve GP/KH-PVP gruplarina istiinliik
saglayamadig1 hatta daha fazla artik madde miktar1 biraktigi goriilmistiir. Ortaya

¢ikan sonucun, PVP’nin materyal 6zelliklerinden kaynaklandigini diistinmekteyiz ve
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bu durum bu materyal lizerinde daha ileri ¢calisma ve incelemelerin gerekliligine

isaret etmektedir.

Yapilan ¢alismalarda kalsiyum hidroksit artiklarimin sayisal degerlendirmesi
icin dijital goriintiileme teknikleri kullanilmistir. Bu teknigin dezavantaji alinan
goriintlilerin iki boyutlu olmas1 ve sadece ylizeysel goriintii elde edilmesidir. Ayrica
dijital fotograf tekniginde odaklama ve netlik ile ilgili operatdre bagh teknik hatalar
ve ortam 1s18ina bagli olarak standardizasyon hatalar1 meydana gelebilir (Sluis ve
ark., 2007; Rodig ve ark., 2010b). Bu nedenle bu tez ¢alismasinda derinlikli gériintii
saglayan ve goriintii standardizasyonu teknik detay gerektirmeyen, stereomikroskop

kullanilmastr.

Kok kanallarindan kalsiyum hidroksit uzaklastirma etkinligini 6lgmek icin
tomografi cihazlar1 da kullanilmistir. Bu teknigin avantaji Orneklerin ikiye
ayrilmasina gerek kalmadan Gl¢lim yapilabilmesine imkan saglamasidir (Nandini ve
ark., 2006). Ancak bu teknigin maliyetli olmasi, kolay ulasilabilir olmamasi ve
istenen kesit kalinliginda goriintli alma ve goriintiiyli analiz etmede profesyonel bir
ekipten yardim alma ihtiyaci bu yontemin dezavantajlarindandir. Ayrica, bu yontem
kalsiyum hidroksitin bolgesel dagilim1 degil sadece kanal i¢inde kalan toplam madde

miktarinin incelenmesine olanak saglar.

Yapilan ¢alismalarda, kalsiyum hidroksit uzaklastirma etkinligini 6l¢mek igin;
kok kanallar igerisindeki kalintilari skorlama, bilgisayar programlari yardimiyla
kalintilarin kapladigi alan1 6lgme, kalan materyalin hacmini bilgisayarli tomografiyle
hesaplama gibi yontemler kullanilmistir. Bu tez c¢alismasinda ikiye ayrilmig
orneklerden daha objektif veri elde edilmesi i¢in, Adobe Photoshop programi
yardimiyla piksel ol¢limii yapilarak nicel veriler elde edilmistir. Bu yontemde kok
kanal smirlar1 isaretlenmis ve programin renk dagilimi 6zelligi kullanilarak kalsiyum

hidroksit kalintilarinin isaretlendigi sinirlar secilmistir.

Polivinil pirolidon, iyi ¢cevresel stabilite, biyo ve hemouyumluluk (Wan ve ark.,
2005), biyolojik olarak pargalanabilme ozelligi, son derece diisiik sitotoksisite ve
hem hidrofilik hem de hidrofobik maddelere olan afinitesi, su ve bir¢cok organik
¢Oziiciide (Ornegin aminler, amitler, alkoller, asitler vb.) ¢ok iyl c¢oziintirlik

(Teodorescu ve Bercea, 2015) gostermesi gibi bir¢cok dikkat g¢ekici Ozellige sahip
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oldugu i¢in en yaygin kullanilan vinil polimerlerden biridir. Ayrica literatiirde,
giimiis partikiillerinin PVP ile stabilize edildiginde; S. Aureus, E. Coli, P.
Aeruginosa, Bacillus subtilis, Candida albicans, Candida krusei, Candida tropicalis,
Candida glabrata ve Aspergillus brasiliensis gibi bakteri ve mantarlara karsi iyi

antimikrobiyal 6zellik gosterdigi rapor edilmistir (Bryaskova ve ark., 2011).

Elektrostatik egirme, rejeneratif tip icin sadece doku iskelelerini degil, ayni
zamanda ilag¢ tasiyici sistemlerde kullanilmak iizere polimer nanolifleri iiretebilen,
nanoteknoloji tabanli bir tekniktir (Pankajakshan ve ark., 2017). Son yillarda, bir
tekstil teknolojisi olan elektrospin veya elektrostatik egirme, dis hekimliginde ilag
tagiyict sistem uygulamalarinda, 6zellikle periodontal ve endodontik enfeksiyonlari

azaltmak icin antibiyotik i¢eren polimer bazli nanolifleri iiretmek i¢in kullanilmigtir

(Albuquerque ve ark., 2014).

Bu caligmada, elektrostatik egirme yontemi kullanilarak, sahip oldugu
biyolojik 6zelliklerden dolay1 kalsiyum hidroksitin tasiyicisi olarak PVP polimeri
kullanilmistir. %5, %10 ve %20 KH konsantrasyonunda iiretilen nanoliflerin fiziksel
ozellikleri SEM ile incelenmistir. % 20 KH konsantrasyonlu 6rnek, en iyi fiziksel
ozelligi gosterdigi i¢in secilmistir ve klinik kullanimi kolaylastirmak amaciyla bir
giita perkanin lizerine puskiirtiilmiistiir. Sadece PVP’nin bulundugu grup kontrol

grubu olarak secilmistir.

Bu tez ¢alismasinda, dort farkli kanal i¢i medikaman kok kanal sisteminden iki
farkli yontemle uzaklastirilmistir. GP/PVP ve GP/KH-PVP gruplari, toz-likit
formundaki KH ve enjektabl KH’ye gore istatistiksel olarak anlamli derecede daha
diisiik artitk madde birakmistir. GP/PVP gruplarinda kalan artik madde miktart
GP/KH-PVP gruplarindan daha diisiiktii ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli
degildi. Nanolif igeren gruplarin pat formundaki gruplardan daha diisiik artik
birakma sebebinin PVP’nin yliksek ¢oziintirliik 6zelliginden kaynaklandigini; KH-
PVP’nin, sadece GP/PVP igeren gruba gore daha fazla kalinti birakmasinin
nedeninin kalsiyum hidroksit oldugunu diistinmekteyiz. Bu konu ile ilgili giincel

literatiirde bilgi bulunmadig i¢in bilgilerimizi karsilagtiramiyoruz.

Calismamizda sitotoksik analiz i¢in hiicre kiiltiiri yontemi tercih edilmistir.

Hiicre kiiltiirii yontemi, test edilmek istenen materyallerin biyouyumluluklarini ve
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hiicresel yanitlarin1  degerlendirebilmek amaciyla kullanilan in vitro test
yontemleridir. Endodonti alaninda da hiicre kiiltiirii yontemi siklikla kullanilmistir
(Osorio, 1998) (Rappaport ve ark., 1964). Biyomateryallerin sitotoksisitesini hiicre
kiltirit  yontemiyle degerlendirmenin, klinik ¢alismalara gore veya hayvan
caligmalarma gore birtakim stiinlikleri oldugunu bildirilmistir (Geurtsen ve
Leyhausen, 1997). Hiicre kiiltiirii testleri sirasinda; 1s1, pH, osmotik basing, oksijen
ve karbondioksit gibi ¢evre sartlar1 da kontrol altindadir. Hiicre kiiltiirii calismalari,
hayvan c¢alismalarina gore daha ucuz ve tekrarlanabilirdir. Ayrica hayvan
calismalarina yasal sinirlamalar getirilmesi ve bu ¢alismalarin yarattigi insani baski,
sitotoksisite calismalarinda hiicre kiiltiiri  yontemi kullanilmasin1  avantajh

kilmaktadir (Freshney, 2005c).

Dis hekimliginde toksisite durumunu hiicre kiiltiirii ile inceleyen calismalarda
cesitli primer hiicreler ve devamli hiicre hatlar1 kullanilmistir. Dis eti ve pulpa
fibroblastlar1 primer hiicrelere 6rnektir. Bu hiicrelerin iiretim agamalar1 zordur ve
oldukg¢a hassas hiicrelerdir. Primer hiicreler, kisitli miktarda elde edilebilirler ve bu
durum testlerin tekrarlanabilir olmasini zorlastirir. Ayrica, ayni doku kullanilsa bile,
farkli insanlardan alinan 6rnekler farkli hiicresel tepki verebilmektedir ve bu nedenle
standardize edilmeleri olduk¢a zordur. Buna ek olarak, primer hiicrelere uzun siire
islem yapildiginda protein ekspresyon modellerinde degisiklikler gosterebilirler
(Schmalz ve ark., 2001).

Devamli hiicre hatlar siiresiz tireme 6zelligine sahip, stabil formda olan primer
hiicrelerdir. Calismalarda siklikla kullanilan devamli hiicre hatlari: 3T3 fare
fibroblast1 (Leyhausen ve ark., 1999; Schwarze ve ark., 2002), L-929 fare derisi
fibroblast1 (Cohen ve ark., 2000; Mileti¢ ve ark., 2000), V79 ¢in hamster hiicreleri
(Mileti¢ ve ark., 2003), Vero hiicreleri ve Hela servikal kanser hiicreleri (Mileti¢ ve
ark., 2000)’dir. Yukarida bahsedilen sebeplerden dolay1 ve ¢alisma sirasinda ortaya
cikabilecek sorunlar ve kontrollerinin son derece gii¢ olmas1 nedeniyle bu ¢alismada

devamli hiicre hatlar1 (3T3 fare fibroblast1) kullanilmstir.

Sitotoksisite ¢aligmalarinda birgok farkli test yontemi kullanilmaktadir. Bizim
calismamizda kolorimetrik bir yontem olan MTT kullanilmistir. MTT; memeli

canlilardaki, yasayan Okaryotik hiicrelerin metabolik aktivite degisimlerinden
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faydalanarak oOl¢lim yapar. Bu yontem sitotoksisitenin degerlendirilmesinde
kullanilan en yaygin yontemlerdendir (Wataha ve ark., 1992). Hiicrelerdeki
mitokondrial enzim aktivitesi canliligin gostergesidir. Hiicrelerin mitokondrilerinden
saliman dehidrogenaz enzimi, sar1 renkteki tetrazolyum tuzunu (MTT) mor renkli
formazana (1-[4,5-dimetiltiazol-2-difenil formazan) doniistiirmektedir (Dikmen ve
ark.,, 2011). Olusan formazan kristallerinin miktar1 direkt olarak hiicrelerdeki
mitokondrial enzim aktivitesini gostermektedir. MTT nin ¢alisma prensibi bu bir dizi
kimyasal reaksiyona dayanmaktadir. Bu yontem, biyouyumluluk testleri igerisinde,
hizl1 sonu¢ alinmasi ve hassas olmasinin yani sira materyallerin diisiik diizeydeki
toksisitelerinin dahi degerlendirilmesine olanak saglamasi nedeniyle en giivenilir
testlerden biri olarak kabul edilmektedir (Ferrari ve ark., 1990; Wataha ve ark.,
1992). MTT testi pek ¢ok arastirmaci tarafindan tercih edildiginden elde edilen

bulgularin karsilagtirilabilmesi gibi bir avantaj da saglar.

In vitro sitotoksisite sonuglarma gore, KH, PVP ve KH-PVP’nin 0.1, 1, 2
mg/ml  konsantrasyonlarda 24 saatte herhangi bir sitotoksite bulgusuna
rastlanmamistir. Bu sonuglar literatiirdeki sonuglarla tutarlidir. Kalsiyum hidroksitin
biyouyumlulugunun degerlendirildigi bir ¢alismada MC3T3-E1 fare pre-osteoblast
hiicrelerine MTT testi uygulanmis ve 24 saatlik sonucglara gore sitotoksisite
bulgusuna rastlanmamistir (da Silva ve ark., 2019). Intrakanal ilaglarin (KH, TAP ve
DAP), apikal papilla kok hiicrelerine (SCAPs) olan sitotoksisitesi MTT, tripan
mavisi (TBE) ve laktat dehidrojenaz salinimi (LDHR) yontemleri kullanilarak
degerlendirilmistir. Bu calismaya gore; ili¢ sitotoksisite yontemi arasinda bir fark
olmadigt ve KH’nin TAP ve DAP’a gore daha biyouyumlu oldugu, KH’nin
sitotoksik bulgu vermedigi bildirilmistir (Saberi ve ark., 2019).

Immunsiipresif bir ilag olan astilbinin biyoyararlanimmi arttirmak amaciyla
PVP’nin kullanildig1 bir ¢alismada yapilan MTT tayinine gére PVP’nin biyouyumlu
oldugu raporlanmistir (He ve ark., 2014). Yara iyilesmesi i¢in iiretilmis olan kitosan-
PVP-bentonit igerikli sargmnin; L929 ve NIH3T3 hiicreleriyle yapilan MTT tayinine
gore sitotoksisite bulgusuna rastlanmamistir (Shanmugapriya ve ark., 2018). Bizim

calismamizdaki bulgular da bu caligmalarla 6rtiismektedir.
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Antimikrobiyal etkinlik incelemesi yaparken en direngli mikroorganizmalarin
secilmesi, o materyalin etkinligini degerlendirmek agisindan oldukca 6nemlidir. E.
faecalis, birgok antimikrobiyal ajana direng gostermesi ve basarisiz endodontik
tedavi sonrasi kok kanallarindan siklikla izole edilmesi sebebiyle endodonti
alanindaki  antimikrobiyal etkinlik calismalarinda siklikla kullanilan  bir

mikroorganizmadir (Bitter ve ark., 2017).

Bu tez ¢alismasinda E. faecalis’in iki farkli susu kullanilmistir. Bunun nedeni
iki farkli Ozellige sahip E. faecalis’in kalsiyum hidroksit, PVP ve KH-PVP’ye
direncini tespit edebilmektir. Endodonti alaninda yapilan c¢alismalarin yaklasik
yarisinda, E. faecalis ATCC 29212 susu kullanilmistir. Bu laboratuvar referans susu
klinik ve laboratuvar deneyleri i¢in yaygin olarak kullanilan temsili bir test
organizmasidir, insan idrarindan izole edilmistir ve genellikle E. faecalis tiirleri
karsilastirilirken kontrol grubu olarak kullanilmaktadir (Swimberghe ve ark., 2019).
Kullandigimiz diger sus E. faecalis ATCC 51299°dur. ATCC 29212 vankomisine
duyarliyken, ATCC 51299; vankomisine direngli ve aminoglikozidlere ise yliksek

seviyede direnglidir (Swenson ve ark., 1995).

Kalsiyum hidroksit endodontide kanal i¢in medikaman olarak ¢ok sik
kullanilsa da, E. faecalis KH’ye kars1 olduk¢a direnglidir (Mchugh ve ark., 2004). Bu
nedenle kalsiyum hidroksite, antimikrobiyal etkinligi arttirmak igin klorheksidin,
kafurlu paramonoklorofenol gibi ilaclar eklenmistir. Bu ilaglarin KH’ye eklenmesi E
faecalis’i oldiirme kabiliyetini arttirsa da KH; E. faecalis’e kars1 etkisiz kalmistir
(Zancan ve ark., 2016). P. Aeruginosa, anaerobik kosullarda hayatta kalabilen
aerobik gram negatif hareketli bir ¢ubuktur (Yoon ve ark., 2002) ve endodontik
tedavide basarisizlikla iliskilendirilmistir (Siren ve ark., 1997). P. Aeruginosa, tinli
bir hiicre dis1 polimerik madde iireticisi oldugu i¢in, biyofilm ¢alismalarinda yaygin
olarak gram negatif bir model olarak se¢ilmistir (Bazire ve ark., 2007). E. Coli
endodontik calismalarda siklikla yer almasa da periapikal lezyonlu dislerden alinan
orneklerden tespit edilmistir (Geibel ve ark., 2005). Bu nedenle bu tez ¢alismasinda
antimikrobiyal aktiviteyi degerlendirmek igin, E. faecalis, E. Coli ve P. Aeruginosa

kullanilmistir.
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Patojenlerin, konakei yiizeyine adezyon gostermesi (tutunmasi, yapismasi),
enfeksiyonun bagslatilmasinda ve patogenezinde bir mekanizma olarak kabul
edilir. Tutunan bakteriler, saatler i¢inde antimikrobiyal tedaviye ve konakg1
savunmalarina kars1 direngli bir biyofilm olusturabilir. Uretral kateter ve stentlerin
lizerinde meydana gelen bakteriyel adezyon ve biyofilm olusma durumu idrar
drenajimni zorlastirmakta ve hastalar1 rahatsiz etmektedir (Keane ve ark., 1994). E.
faecalis ve E. Coli’nin katetere tutunmasinin incelendigi bir ¢alismada, PVP ile
kaplanan kateter ve kaplanmamis kateter arasinda karsilastirma yapilmistir. E.
faecalis grubunda; PVP ile kaplanmis kateterin, kaplanmamis katetere gore daha iyi
bakteriyal adezyona direng gosterdigi ancak E. Coli grubunda herhangi bir fark
olmadig1 rapor edilmistir (Tunney ve Gorman, 2002). Bu sonucun; PVP’nin
hidrofilik ylizey 6zelligi gostermesi ve E. Coli’nin hidrofilik yiizeylere tutunurken, E.
faecalis’in ise hidrofobik yiizeylere tutunabilmesinden kaynaklandigi bildirilmistir
(Tunney ve Gorman, 2002). Bizim ¢alismamizda PVP ve KH-PVP’nin E faecalis’e
kars1 antimikrobiyal o6zellik gdstermesinin sebebinin, E. faecalis’in ylizeye
tutunamadigl icin biyofilm olusturamama ve bu yiizden direng gdsterememesi
oldugunu diisiinmekteyiz. Ayrica PVP ve KH-PVP’nin E. Coli’ye kars1 1000 pg/ml

konsantrasyonunda etkisiz olmasi bu ¢alismanin sonuglarini desteklemektedir.

Calismamizdaki mikrobiyolojik sonuglara gore; kalsiyum hidroksit, 1000
ug/ml konsantrasyonunda E. faecalis, E. Coli ve P. Aeruginosa’ya Kkarsi
antimikrobiyal etkinlik gosterememistir. Kalsiyum hidroksitin E. Faecalis’e karsi
MIK degerinin incelendigi bir c¢alismada, KH’nin higbir inhibe edici etki
gosteremedigi  bildirilmistir ve bu sonu¢ bizim ¢alismamizin sonuglarini
desteklemektedir (Sabrah ve ark., 2013). Calismamizda kullandigimiz biitiin kanal igi
medikamanlarin, E. Coli ve P. Aeruginosa’ya kars1 etkisiz oldugu tespit edilmistir.
PVP grubu; E. faecalis’in iki susuna da 1000 pg/ml konsantrasyonunda
antimikrobiyal etki gostermistir. KH-PVP grubu 125 pg/ml konsantrasyonunda E.
faecalis’in iki susunu da etkisiz hale getirmistir. Bu sonuglara gére KH-PVP diisiik
konsantrasyonda kanal i¢i medikaman olarak kullanildiginda tatmin edici bir
antimikrobiyal 6zellik gostermis ayrica kok kanallarinda diisiik oranda artik madde

birakmustir.
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Yillar boyunca, kdk kanal dezenfeksiyonu icin endodontik egeler, kanal igi
ilaclar, irrigasyon soliisyonlar1 gibi mekanik ve kimyasal yaklasimlar gibi ¢cok sayida
klinik strateji Onerilmistir. Ancak bu stratejiler arasinda, 06zellikle rejenaratif
endodontik prosediirde optimum antibakteriyel etki ve biyouyumluluk konusunda
kesin bir karara varilamamustir. ideal kanal ici ilag, genis bir aktivite spektrumuna
sahip mikroorganizma 6ldiiriicii olmali ve ayn1 zamanda temas ettigi hiicrelerin ve
dokularin canliligimi korumalidir. Artik bakteri varligimin tedavi sonucu iizerinde
kritik derecede olumsuz etkisi mevcuttur (Verma ve ark., 2017). Antibiyotik patlarin
ve kalsiyum hidroksitin toksisitesi test edilmis ve apikal papilla kok hiicrelerinin
(SCAP) sag kalimmi arttirmak i¢in bu ilaglarin diisilk konsantrasyonlarda
kullanilmasi savunulmus, yiiksek konsantrasyonlar SCAP sag kalimi {izerinde zararl
etki gostermistir (Ruparel ve ark., 2012). Bu nedenle, kanal igi ilaglarin konakg1

hiicreler iizerindeki giivenligi ve biyouyumlulugu degerlendirilmelidir.

Son yillarda 6zellikle rejenaratif endodontide antibiyotikli patlarin kanal ici
medikaman olarak kullanimi giindeme gelse de kalsiyum hidroksit rejenaratif
endodontik tedavide Onerilen kanal i¢i medikamandir (Siqueira ve Lopes, 1999;
Mohammadi ve Dummer, 2011). 2018 yilinda yapilmis olan ESE (European Society
of Endodontology) bildirisinde, kanal i¢i medikaman olarak kullanilan antibiyotik
patlarinin  kullanimi ile ilgili, rejeneratif endodontik prosediirlerde antibiyotik
kullantmimi  destekleyen gili¢lii  kanitlar bulunmadigi siirece kullanimindan
kaginilmasi gerektigi bildirilmistir (Segura-Egea ve ark., 2018). Boylelikle kanal igi
medikaman olarak kullanilan kalsiyum hidroksitin yerini hala hi¢cbir medikaman
alamamistir. KH-PVP; diisiik sitotoksisite ve 1yl antimikrobiyal 6zelligin 6zellikle
arzulandig1 rejenaratif endodontik tedavilerde kullanilmasi i¢in umut verici bir

yaklasim olmusgtur.
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6. SONUC VE ONERILER

Bu tez c¢alismasinda, kalsiyum hidroksitin, polivinil pirolidon kullanilarak
elektrostatik egirme yontemiyle kanal i¢i medikaman olarak iiretimi yapilmis ve bu
materyalin fiziksel, kimyasal, biyolojik 6zelligi ve kok kanallarindan uzaklastirilmasi

iki farkli yontemle karsilastirilmistir.

1. SEM ve EDX analiziyle elde edilen verilere gore, kalsiyum hidroksit ve

polivinil pirolidon ile elde edilen materyalde nanofiber olusumu gozlenmistir.

2. Kalsiyum hidroksit-polivinil pirolidon nanofiberi, yapilan MTT testine gore

sitotoksik bulunmamuistir.

3. Minimum inhibitdr konsantrasyon testine gore, test edilen konsantrasyon
araliginda kalsiyum hidroksit E.faecalis’e kars1 etkin degildir. PVP, 1000
ng/ml konsantrasyonunda, KH-PVP, 125 pug/ml konsantrasyonunda etkindir.
Bu sonuglara gore, kalsiyum hidroksit ve polivinil pirolidonun beraber

kullanimi1 antimikrobiyal etkiyi arttirmistir.

4. Yapilan kanal i¢i medikaman uzaklastirma sonuglarina gore, GP/KH-PVP
gruplarinda, pat halindeki kalsiyum hidroksit gruplarina gore daha az

miktarda artitk madde gézlenmistir.

Sonu¢ olarak, KH-PVP’nin sitotoksik ozellik gdstermemesi, antimikrobiyal
olarak daha etkin olmasi ve kanal i¢i medikaman olarak kullanildiginda daha az artik
madde birakmasi sebebiyle kok kanal tedavisi ve rejeneratif endodontik tedavide

kullanilmasini 6nermekteyiz.

KH-PVP bu tez caligmasi i¢in ilk defa tiretildigi i¢in bu materyalin;

¢ Pulpa kapaklamas1 ve amputasyon,

¢ PVP nanofiberinin, kdk kanallarinda lokal olarak kullanilan antibiyotiklerle
tiretimi,

e Kanal dolgu patlariyla olan etkilegimi,

e Kanal i¢i medikaman olarak kisa siireli ve uzun siireli kullanimda dislerde

meydana gelen kirilma direnci,
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e Kanal dolgu patlarinin baglanma dayanimina etkisi,

e Kok kanallarindan izole edilen ¢esitli mikroorganizmalarin tekli veya ¢oklu
formlarina karsi, antimikrobiyal etkilerinin incelenmesi gibi ¢alismalara ihtiyag

oldugunu diisiinmekteyiz.

Ayrica, antibakteriyel nanofiberlerin terapdtik etkinliginin  optimizasyonu
saglanirken yapilan fiziksel, kimyasal ve biyolojik diizenlemelerde; enfeksiyon
alanindaki dokuya 6zgii faktorler ve hedef dokuda saglanan antimikrobiyal etkinligin
yontemi muhakkak akilda tutulmalidir. Nanoteknoloji bazli tedavi stratejileri,
endodontide antibakteriyel/antibiyofilm etkinligini gelistirme potansiyeline sahiptir.
Bu baglamda; miihendisler, klinisyenler ve biyologlar igbirligi icinde, klinik
gereksinimlere dayanarak daha yeni ¢ok islevli nanoteknoloji tabanli materyaller
gelistirmelilerdir. Nanomateryallerin olasi toksisite etkileri agisindan bu alanda
giivenli kullanim kilavuzlart gelistirilmelidir. Saglik hizmetleri ve endodontide bu
biitiin nanoteknoloji tabanli materyaller gelecekteki gelismelerde olumlu bir gayret

ve dikkatle kabul edilmelidir.
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x

BiLGILENDiRiLMIiS OLUR FORMU

Bu katildiginiz ¢aligma bilimsel bir arastirma olup, arastirmanin adi: “Kanal i¢i medikaman olarak kullamlan kalsiyum hidroksit
yiiklenmis nanofiberin iki farkli yontemle kok kanallarindan uzaklastirilmasimin karsilagtirilmal olarak degerlendirilmesi” ‘dir. Bu
arastirmanin amact: Kanal i¢ci medikaman olarak kullamlan kalsiyum hidroksit yiiklenmis nanofiberin iki farklhi yontemle kok
kanallarindan uzaklagtirlmasinin Karsilastirllmali olarak incelenmesidir. Bu arastirmada size herhangi bir tedavi girisimi uygulanmayacak,
¢ekim karari verilmis olan disiniz tizerinde ilgili galiymanin yapilabilmesi igin onayimiz istenmektedir.

Arastirma hakkinda ek bilgiler almak i¢in ya da ¢alisma ile ilgili herhangi bir sorun, istenmeyen etki ya da diger rahatsizliklariniz i¢in
+905063806679 no.lu telefondan Dr. Ogr. Uyesi Elif Bahar CAKICI’a bagvurabilirsiniz.

Bu arastirmada yer almaniz nedeniyle size hicbir ddeme yapilmayacaktir (yapilacaksa ddeme miktar: yazilmalidir); ayrica, bu
arastirma kapsamindaki biitiin muayene, tetkik, testler ve tibbi bakim hizmetleri i¢in sizden veya bagli bulundugunuz sosyal giivenlik
kurulugundan higbir {icret istenmeyecektir.

Bu aragtirmada yer almak tamamen sizin isteginize baghdir. Arastirmada yer almay1 reddedebilirsiniz ya da herhangi bir asamada
arastirmadan ayrilabilirsiniz; bu durum herhangi bir cezaya ya da sizin yararlariniza engel duruma yol agmayacaktir. Arastirici bilginiz dahilinde
veya isteginiz disinda, uygulanan tedavi semasiin gereklerini yerine getirmemeniz, ¢aligma programini aksatmaniz veya tedavinin etkinligini
artirmak vb. nedenlerle sizi arastirmadan ¢ikarabilir. Arastirmanin sonuglar1 bilimsel amagla kullanilacaktir; ¢alijmadan g¢ekilmeniz ya da
aragtirici tarafindan ¢ikarilmanmz durumunda, sizle ilgili tibbi veriler de gerekirse bilimsel amagla kullanilabilecektir.

Size ait tim tibbi ve kimlik bilgileriniz gizli tutulacaktir ve arastirma yayinlansa bile kimlik bilgileriniz verilmeyecektir, ancak
aragtirmanin izleyicileri, yoklama yapanlar, etik kurullar ve resmi makamlar gerektiginde tibbi bilgilerinize ulasabilir. Siz de istediginizde
kendinize ait tibbi bilgilere ulasabilirsiniz (tedavinin gizli olmasi durumunda, goniilliiye kendine ait tibbi bilgilere ancak verilerin analizinden
sonra ulasabilecegi bildirilmelidir).

Cahsmaya Katilma Onayi:

Yukarida yer alan ve arastirmaya baslanmadan 6nce goniilliiye verilmesi gereken bilgileri okudum ve sozlii olarak dinledim. Aklima
gelen tiim sorulari arastirictya sordum, yazili ve sozlii olarak bana yapilan tiim agiklamalari ayrintilariyla anlamis bulunmaktayim. Caligmaya
katilmay1 isteyip istemedigime karar vermem igin bana yeterli zaman tanindi. Bu kosullar altinda, bana ait tibbi bilgilerin gézden gegirilmesi,
transfer edilmesi ve iglenmesi konusunda arastirma yiiriitiiciisiine yetki veriyor ve soz konusu arastirmaya iliskin bana yapilan katilim davetini
higbir zorlama ve bask1 olmaksizin biiyiik bir goniilliiliik igerisinde kabul ediyorum.

Bu formun imzali bir kopyas1 bana verilecektir.

Goniilliiniin, Aciklamalari yapan arastirmacinin,
Adi-Soyadt: Adi-Soyadi:

Adresi: Gorevi:

Tel.-Faks: Adresi:

Tarih ve imza: Tel.-Faks:

Tarih ve Imza:

Velayet veya vesayet altinda Olur alma islemine basindan sonuna kadar tamkhk eden kurulus gorevlisinin/goériisme

bulunanlar i¢in veli veya vasinin, tamiginin,

Adi-Soyadi:
Adi-Soyadt: Gorevi:
Adresi: Adresi:
Tel.-Faks: Tel.-Faks:
Tarih ve Imza: Tarih ve imza:

* Bu 8rnek form arastiricilara fikir vermek igin formda bulunmasi gereken asgari bilgiler verilerek hazirlanmustir, gerektiginde eklemeler yapilmahdr. Istendiginde Etik
Kurul sekreterliginden ya da Tip Fakiiltesi web sayfasindan temin edilerek ve iizerinde gerekli diizenlemeler yapilmak suretiyle kullanilabilir (6rn. bu paragraf, metindeki
noktali kisimlar ve parantezler ¢ikarilmali ve uygun sekilde diizenlenmelidir). Géniilliiniin beyan ve imzasi, bilgilendirme metninin devami seklinde olmalidir; kesinlikle
ayri sayfalarda olmamahdir. Giincelleme tarihi 28.11.2013
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