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ÖZET

Işıkla Sertleşen Pulpa Kaplama Materyalinin Ratlarda Subkutan Dokudaki

Biyouyumluluğunun Değerlendirilmesi

Bu çalışmanın amacı pulpa kaplama tedavisinde kullanılan rezin içerikli

TheraCal LC materyalinin subkutan dokudaki biyouyumluluğunun diğer bir pulpa

kaplama materyali olan ProRoot MTA ile karşılaştırılmasıdır.

Bu tez çalışmasında biyouyumluluğunun incelenmesi amacıyla ağırlığı 450-700

gr arasında değişen 4 aylık 18 adet erkek wistar rat kullanıldı. İç çapı 1.5 mm olan

polietilen tüp içine materyallerin yerleştirilmesi için 10 mm uzunluğunda kesildi. Her

bir deney hayvanının dorsal bölgelerine ProRoot MTA ve TheraCal LC'yi içeren ve

kontrol grubu olmak üzere boş bırakılan 3 adet tüp yerleştirilmesi amaçlandı. Üretici

talimatları doğrultusunda hazırlanan ProRoot MTA ağız spatülü yardımıyla polietilen

tüp içinde boşluk kalmayacak şekilde yerleştirildi. TheraCal LC ise tüp içerisine kendi

şırıngası ile gönderilerek ışıkla sertleştirildi ve kontrol grubu olacak tüpler de boş

bırakıldı. Bu tüpler ratların dorsal bölgelerine subkutan dokuya implante edildi.

Operasyondan 7 gün sonra 6 adet, 30 gün sonunda 6 adet ve 90 gün sonunda 6

adet rata dekapitasyon ile ötenazi işlemi yapıldı ve implant materyalleri bir miktar

sağlıklı çevre doku ile birlikte çıkartıldı. Çıkartılan örneklerin fiksasyonu 24-48 saat

süre ile %10 tamponlanmış formalin solüsyonu içerisinde bekletilerek yapıldı. Her bir

polietilen tüp çevresindeki bağ dokudan örnekler alınarak, örnekler parafin bloklara

gömüldü ve 5 µm kesitler alınarak hematoksilen eosin ile boyama işlemi yapıldı.

Histolojik incelemeler 40’lık, 100’lük, 200’lük ve 400’lük büyütmeler altında ışık

mikroskobunda (Olympus Bx50) yapılmıştır. Histolojik değerlendirmeler esnasında

polietilen tüp çevresinde açık olan bölgedeki doku reaksiyonları skorlanmıştır.

Yedi günlük periyot için kontrol, ProRoot MTA ve TheraCal LC grup

skorlarının ortalaması sırasıyla 2.00, 2.33 ve 1.67 olarak bulundu. Yapılan istatistiksel

değerlendirmeye göre bu periotta inflamatuar reaksiyon şiddetleri açısından gruplar

arasında anlamlı fark yoktu (p>0.05). Otuz günlük periyot için kontrol, ProRoot MTA

ve TheraCal LC grup skorlarının ortalaması sırasıyla 0.33, 1.00 ve 1.17 olarak bulundu.

Yapılan istatistiksel değerlendirmeye bu periyotta gruplar arasında fark yoktu (p>0.05).
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Doksan günlük periyot için kontrol, ProRoot MTA ve TheraCal LC grup skorlarının

ortalaması sırasıyla 0.00, 0.17 ve 0.00 olarak bulundu. Bu periyotta yapılan istatistiksel

değerlendirmeye göre gruplar arasında fark yoktu (p>0.05).

Her 3 grupta periyotlar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark vardı (p≤0.05).

Otuzuncu günden itibaren belirlenen inflamasyon şiddeti 7. günde belirlenenden daha

azdı ve 90. günde ise daha da azalmıştı.

Bu çalışmanın bulgularına göre TheraCal LC ve ProRoot MTA’nın sebep

olduğu inflamatuar yanıt zamanla azalma gösterdi, bu kuafaj materyallerinin

biyouyumlu oldukları söylenebilir.

Anahtar Sözcükler: Kuafaj, MTA, Theracal LC, Biyouyumluluk, Subkutan
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SUMMARY

Evaluation of biocompatibility of light-curing of pulp capping material on

subcutaneous tissues of rats

The purpose of this study is to compare TheraCal LC which is a resin-containing

material that are used in pulp capping treatment with ProRoot MTA, another pulp

capping material, in terms of their biocompatibility.

In this study, 4-month old 18 male wistar rats, whose weights range between 450

gr and 700 gr, were used to examine biocompatibility. Each polyethylene tubes with 1.5

mm inner radius cut into 10mm-length pieces. 3 different tubes, ProRoot MTA,

TheraCal LC and control group, were prepared to place into dorsal region of each

animals. ProRoot MTA prepared with manufacturer’s instructions were placed in the

polyethylene tube via Ward’s Carver. TheraCal LC is transferred to tubes by its own

injector and hardened by light. Also, tubes of control group were left as empty. Those

tubes implemented to subcutaneous tissues of dorsal regions of the rats.

Six of the rats are killed by euthanasia 7 days after operation while another 6

ones killed 30 days after it. Also, the remaining 6 rats were killed similarly after 90 days

of the implementation. Implemented materials were extracted with some healthy

ambiance tissues. After that, fixation of extracted samples were done in 10% buffered

formalin solution in 24-48 hours. Samples of connective tissues were obtained from

each polyethylene and these samples were embed to paraffin blocks. Then, 5-µm

sections of tissue samples were stained by haematoxylin and eosin. 40x, 100x, 200x,

and 400x zooming were done by light microscope (Olympus Bx50) for histological

examination. Tissue reactions around polyethylene tubes were scored in these

histological examinations.

In 7- days period, average scores of Control, ProRoot MTA and TheraCal LC

groups were calculated as 2.00, 2.33 and 1.67, respectively. It was obtained that there

was no significant difference in the amount of inflammatory reactions for this period

(p>0.05).
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Average scores of Control, ProRoot MTA and TheraCal groups were found as

0.33, 1.00 and 1.17, respectively, for 30-days period. Also, no significant difference was

noted between groups in statistical evaluation (p>0.05).

For 90-days period, average scores of Control, ProRoot MTA and TheraCal LC

groups were measured as 0.00, 0.17 and 0.00, respectively. No difference was found

among groups in statistical evaluation.

A significant statistical difference between different periods were observed for

each experimental group and control group (p≤0.05). The amount of inflammation that

are determined after 30th day was less than the one determined after 7th day. Also that

amount decreased more on 90th day.

According to the results of this study, inflammatory responses of Theracal LC

and ProRoot MTA were decreased. Hence, it can be said that both of these pulp capping

materials might be biocompatible.

Key Words: Pulp capping, MTA, Theracal LC, Biocompatibility, Subcutaneous
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3. GİRİŞ VE AMAÇ

Pulpa kaplama (kuafaj) uygulaması dişin beslenmesini sağlayan pulpa

dokusunun canlılığını korumak, biyolojik ve fonksiyonel aktivitesini devam etmesini

sağlamak amacıyla yapılan bir işlemdir (1). Çürük temizlenmesi sırasında dişin canlı

dokusu olan pulpa açığa çıktığında bu alanın ideal bir restoratif tamir materyali ile

kapatılması gerekmektedir. Pulpa kuafajı için kullanılacak materyalin direkt pulpa

dokusuyla uzun süre doğrudan teması olacağı için biyolojik uyumluluğu önem

taşımaktadır. Uygulanacak materyalinin biyouyumlu olması, doku için toksik, irrite

edici, inflamatuar ve alerjik özelliklerinin olmaması önemlidir (2).

Kuafaj adı verilen klinik uygulamanın aşamaları şu şekildedir: Pulpa dokusu

açığa çıktığında (yaklaşık 1 mm çapında bir alan) bu açığa çıkan alanın hemen

biyouyumlu bir tamir materyali ile kapatılması gerekmektedir. Sonrasında da üzerine

final bir restoratif materyal uygulanır ve restorasyon tamamlanır.

Şimdiye kadar pulpa kuafajında pek çok materyal kullanılmıştır. Bunlar

içerisinde 10 yıl öncesine kadar en sık kullanılan materyal kalsiyum hidroksit olmuştur.

Son dönemlerde Mineral Trioksit Aggregate (MTA) adıyla tamir materyali olarak

önerilen ve geniş kullanım alanı bulan bir materyal de pulpa kuafaj materyali olarak

kullanılmış ve başarılı bulunmuştur. MTA içerik olarak trikalsiyum silikat, trikalsiyum

alüminat, kalsiyum oksit ve bir kısım minerallerden oluşmaktadır. Kalsiyum hidroksit

ile MTA materyallerinin kuafaj uygulamalarında gerek biyouyumluluk, gerek histolojik,

gerekse klinik uygulamalar ile ilgili yapılan karşılaştırmalı çalışmalarda MTA materyali

kalsiyum hidroksite göre daha başarılı bulunmuştur (1, 3). MTA'nın diğer materyallere

göre daha az inflamatuar yanıt oluşturduğu (4) ve tamir alanında daha düzenli sert bir

doku oluşturduğu görülmüştür. Biyouyumluluk açısından MTA'nın özellikleri ve

nitelikleri nedeniyle altın standart olduğu düşünülmektedir. Piyasaya çıktığı günden bu

güne kadar Pubmed veri tabanında 1999 adet MTA ile ilgili yayın bulunmaktadır. Var

olan bunca avantaja rağmen bu materyalin uzun sertleşme zamanı, zor uygulama

özelliği, uzun hazırlanma süresi dezavantajıdır (1). MTA’nın başlangıç sertleşmesi 4

saat, normal sertleşme süresi ise 1 gündür.

MTA materyalinin perforasyon alanına uygulandığı durumlarda, materyal

hemen sertleşmediği için üzeri geçici bir materyalle örtülerek hasta 2. bir seansa tekrar
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çağrılmak zorundadır. Hem hasta 2. kez kliniğe gelmek durumunda kalmakta hem de

bazen hastaya yapılan geçici dolgu bir sonraki seansa kadar düşebilmekte ve bu da

tedaviyi başarısız hale getirebilmektedir.

Yakın bir zamanda MTA materyalinin özelliklerine benzeyen rezin ve kalsiyum

silikat içeren TheraCal LC adıyla yeni bir kuafaj materyali piyasaya sürülmüştür.

TheraCal LC yapısına eklenen materyaller ile hemen ışıkla sertleşebilen böylece

sertleşmesi kontrol edilebilen, dolayısıyla aynı seansta da üst dolgusunun yapılabildiği

bir pulpa kuafaj materyalidir.

Ancak bu materyal ile ilgili sınırlı sayıda çalışma bulunmaktadır. Yapılan bu

çalışmalarda TheraCal LC’nin ProRoot MTA ve Dycal'a (kalsiyum hidroksit) göre daha

çok kalsiyum (Ca) saldığı, çözünülürlüğünün de diğerlerine göre daha az olduğu

görülmüştür (5). Ayrıca TheraCal LC, tamir materyali olarak kullanılan ancak sertleşme

özellikleri MTA materyaline benzeyen MTA Plus gel ve MTA Angelus ile

karşılaştırıldığında daha az porözite ve çözünürlük göstermiştir (6). TheraCal LC’nin

adeziv materyallerle sitotoksisitesinin karşılaştırıldığı bir başka çalışmada ise

materyalin diğer adezivlere göre benzer veya daha az toksik olduğu bildirilmiştir (7).

Tıbbi kullanım lisansı alan pek çok diş hekimliği materyalinin güvenilirliğine

yönelik incelemelerin, ürünler piyasada iken de devam etmekte olduğu bir gerçektir.

TheraCal LC’nin bağ doku ile temasında nasıl bir doku cevabı vereceği

konusunda Pubmed veri tabanında şimdiye kadar 3 adet çalışma, klinik kullanımına dair

ise 1 adet çalışma bulunmaktadır. Bizim çalışmamızın amacı bu materyalin bağ dokuda

biyouyumluluğunu değerlendirerek daha sonraki klinik çalışmalara da rehberlik edecek

bir sonuca ulaşmaktır.
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4. GENEL BİLGİLER

4.1. Vital Pulpa Tedavisi (Pulpa Kaplaması, Kuafaj)

Diş sert dokularının en yaygın görülen hastalığı diş çürükleridir (8). Diş

çürüklerinin tedavisi çürük diş yapısının uzaklaştırılması ve kavitenin uygun bir

restoratif materyalle restore edilmesi süreçlerini kapsamaktadır. Çürük dokusunun

uzaklaştırılması sonrasında uygulanacak tedavi şekli, kavitenin en derin bölgesinde

kalan dentin tabakası ile pulpa arasındaki mesafeye bağlıdır. Pulpaya en yakın sağlıklı

dentin tabakası ile pulpa arasında kalan mesafeye efektif dentin kalınlığı denir.

Odontoblastların hayatta kalması ve tersiyer dentin salgılanması kavitenin kalan dentin

kalınlığı ile ilişkilidir (9). Efektif dentin kalınlığı; 1 mm veya daha az olduğunda derin

dentin çürüğü ve 1 mm’nin üzerinde ise dentin çürüğü denilir. Derin dentin çürüğü

tedavisine kuafaj denir. Kuafaj tedavisi dişin beslenmesini sağlayan pulpa dokusunun

canlılığını korumak, biyolojik ve fonksiyonel aktivitesini devam etmesini sağlamak

amacıyla yapılan işlemdir (10). Operatif prosedürler esnasında ve sonrasında bakteriler

veya restoratif materyallerin mikrosızıntısının engellenmesi ve dentin pulpa

kompleksinin korunması amacıyla diş dokusu ve restoratif materyal arasında tek veya

daha fazla katman halinde spesifik materyaller uygulanmaktadır (11).

İlk pulpa kuafajı 1756’da Phillip Pfaff tarafından perfore canlı pulpa üzerine

küçük bir parça altın konulmasıyla yapılmıştır (12). Bu tarihten yaklaşık yüz yıl sonra

ekspoze pulpa tedavisinde kullanılan kalsiyum hidroksit içeren karışımlar tarif

edilmiştir (13). Kalsiyum hidroksitin 1930 yılında kuafaj tedavisinde Hermann

tarafından kullanılıp yayınlanması ile birlikte direkt pulpa kuafaj tedavisinde kullanımı

önem kazanmıştır (14). Kalsiyum hidroksit yüz yıl boyunca diş hekimliğinde yaygın

olarak kullanılmıştır (15). Pulpa kuafaj tedavisi için yeni önerilen ürünlerin

karşılaştırılması ve değerlendirilmesi için kalsiyum hidroksit altın standart olarak kabul

edilmiştir (16).
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4.2. KUAFAJ ÇEŞİTLERİ

Pulpa kuafajı direkt ve indirekt kuafaj olmak üzere ikiye ayrılmaktadır.

4.2.1. İNDİREKT KUAFAJ

İndirek pulpa kuafajı, derin dentin çürüğünde kalan dentin miktarının 1 mm veya

daha az olduğu ve pulpa yaralanmasının olmadığı durumlarda uygulanan bir tedavidir.

Çürük temizlenmesi sonrası kalan dentin yüzeyinin pulpaya bakan kısmı biyouyumlu

bir materyalle örtülür. İndirekt pulpa kaplamasının mantığı çürük temizlemesi sonrası

derin dentin tabakasında kalan bakterilerin yapılan restorasyon sonrası canlılıklarını

yitirdikleri gerekçesine dayanır. Daimi restorasyon öncesi kalsiyum hidroksit, rezin

modifiye cam iyonomer, MTA gibi materyaller pulpal yüzeydeki dentin üzerine

uygulanır (17-20). Daimi dişlerde indirekt pulpa kuafajının yapıldığı çalışmalarda başarı

oranları yüksektir (20-25). Süt dişlerinde yapılan çalışmalarda indirekt pulpa kuafajının

başarı oranını %90 üzerindedir (26, 27).

İndirek kuafaj teknikleri yapım aşamalarına göre ikiye ayrılır. Bunlar tek aşamalı

indirekt pulpa tedavisi ve stepwise tekniğidir. Tek aşamalı indirekt pulpa kuafajında

derin dentin çürüğü temizlenirken pulpanın ekspoze olmasını önlemek amacıyla

bırakılan etkilenmiş demineralize dentin tabakası antibakteriyel bir kaide ile örtülür,

sızdırmazlık sağlanacak şekilde restore edilir ve sonrasında etkilenmiş dentin

tabakasının remineralize olması beklenir. Bu nedenle dişin tekrar açılmasına gerek

yoktur. Bu tekniğin zorluğu ise çürük ilerleme sürecinin hızının, oluşan tersiyer dentin

miktarının ve ekskavasyonun nerede bitirilmesi gerektiğinin tam olarak

bilinememesidir. Stepwise tekniğinin indirek kuafajda kullanılması bu parametrelerin

kontrollerinin daha kolay yapılmasını sağlayacaktır (28).

4.2.2.1. Stepwise Tekniği

Stepwise tekniği iki aşamadan oluşur. Birinci aşamada; çürük dentin dokusu

kaldırılır ve pulpal duvarda yaklaşık 1 mm kalınlığında çürük dentin bırakılır. Pulpaya

en yakın olan rezidüel çürük tabakasının bırakılmasının amacı pulpa yaralanmasından

kaçınmaktır. 1 mm kalınlığında, kalsiyum hidroksit, çinko oksit ojenol (ZOE) gibi
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kuafaj materyalleri derin dentin yüzeyine uygulanır. Daha sonrasında geçici restorasyon

ile diş restore edilir.

Geçici restorasyon uygulamasından 4-6 hafta, 6 ay veya 1 yıl sonra hasta

yeniden çağrılarak geçici dolgu kaldırılır (22, 29-31). Son ekskavasyon yapılır ve derin

dentin yüzeyine tekrar kalsiyum hidroksit uygulanır ve restorasyon tamamlanır.

Stepwise tekniğindeki pulpal ekspoz oranı geleneksel çürük temizleme metodu ile

kıyaslandığında %40’tan %17.5’lere düşmektedir (32).

4.2.2. Direkt Kuafaj

Direkt pulpa kuafajı, kavite preparasyonu esnasında iatrojenik, mekanik veya

travma nedeniyle sağlıklı olan pulpa dokusunun ekspoze olduğu durumlarda uygulanan

tedavi şeklidir. Direkt kuafaj yapılması planlanan dişin asemptomatik olması gereklidir,

aynı zamanda perfore alan belirlenmeli ve bu bölgenin oral çevreden kontamine

olmaması önemlidir (33). Ekspoze pulpa yüzeyine biyoaktif bir materyalin uygulanması

işlemidir (34).

Direkt pulpa kuafajında başarıyı etkileyen durumlar şu şekilde özetlenebilir;

· Pulpanın yaşı ve durumu

· Sistemik faktörler

· Perforasyonun büyüklüğü

· Bakteri kontaminasyonu ve mikro sızıntı

· Pulpal kanamanın kontrol altına alınması

· Pulpal perforasyonun oluşma nedeni

· Dentin talaşları

· İatrojenik faktörler

· Direkt kuafaj ve vital amputasyonda kullanılan materyalin seçimi (35).

Kuafaj tedavisinin başarısı preoperatif ve postoperatif bir takım kriterlere bağlıdır.

Başarılı kuafaj tedavisi için preoperatif kriterlerden hastanın anamnezinde alınan

bilgiler çok önemlidir. Tedavi edilecek dişte spontan ağrı olmamalı, ağrılar provake

olup kısa sürede geçmeli ve akut bir şişlik hikayesi olmamalıdır. Hastanın yaşı da kuafaj

tedavisinin başarısını etkileyen kriterlerden biridir (36).
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Kuafaj planlanan diş klinik olarak değerlendirildiğinde vitalite testlerine normal

cevap vermeli, perküsyona duyarlı olmamalıdır. Radyografik olarak incelendiğinde

periradiküler lezyon bulunmamalı, pulpa ve kök kanalları net bir şekilde izlenmelidir.

Preoperatif faktörlerden biri tedavi edilen diş pulpasının pulpal sağlık

durumudur. Klinisyenler pulpanın sağlık durumunu hastadan alınan anamnez bilgileri,

sıcak-soğuk testi, elektrik testi, perküsyon testi gibi testlerle ve ilişkili yumuşak

dokunun klinik görünümü ile teşhis etmeye çalışırlar. Ancak klinik belirti, semptom ve

radyografik muayene pulpanın sağlık durumunu net olarak belirleyemez (37). Pulpadaki

patoloji durumunu belirlemede altın standart histolojik analizdir.

Pulpa üzerinde kalan koruyucu dentin dokusunun varlığı veya kalınlığı da pulpa

kuafajının başarısını etkileyen faktörlerden biridir (28). Kalan dentin kalınlığı azaldıkça

dentin tübüllerin çapları ve sayısı artar, bu da daha fazla dentin geçirgenliğine neden

olur (38). Pulpada perforasyonun olmaması ve eğer olursa pulpada oluşan kanama

kolayca durdurulabilmelidir. Oluşan kanama serum fizyolojik, sodyum hipoklorit,

klorheksidin ve hidrojen peroksit gibi materyallerin pamuk pelet ile ekspoze alana

uygulanmasıyla durdurulabilir (39, 40). Pulpanın ekspoze olduğu durumlarda kullanılan

bu materyallerin sitotoksisitesinin incelendiği bir çalışmada kalsiyum hidroksit

solüsyonları pulpa sitotoksisite testlerinde en iyi biyouyumluluk gösterenlerdir (39).

Sodyum hipoklorit pulpal inflamatuar yanıtı arttırsa da antibakteriyel özellikleri ve

gelişmiş kanama kontrolü sağlama gibi avantajları bulunmaktadır (37).

Pulpanın kontamine olmaması da kuafaj başarısını etkileyen faktörlerdendir.

Çürük ekspozürü olan bir dişte yapılan pulpa kuafajı, çürük içermeyen bir pulpa

ekspozüründe yapılan kuafaj tedavisi ile karşılaştırıldığında iyileşme şansı daha azdır.

Çünkü bakteriyel enflamasyon pulpanın savunma kapasitesini azaltır (41). Bakteri

yokluğunda ise pulpa inflame olsa bile iyi bir iyileşme potansiyeli gösterir (42).
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4.3. İdeal Bir Kuafaj Materyalinde Bulunması Gereken Özellikler

· Kullanılacak materyal dişin canlılığını sağlayan pulpa dokusunu korumalıdır

(43).

· Uzun süre pulpa ile temas halinde bulunacak materyallerin biyoyumlu olması

gereklidir (11, 44).

· Pulpa dokusunun bakteri invazyonundan korunması amacıyla mikrosızıntıyı

önlemelidir (45).

· Antibakteriyel özellikte olmalıdır (46).

· Alkalen özellikte olmalıdır (Yüksek pH odontoblastların mineralizasyon sürecini

arttırır) (47).

· Tamir dentin yapımını uyarmalıdır (48).

· Pulpa dokusunu termal etkilerden korumalıdır (49, 50).

4.4. Kuafaj Tedavisinde Kullanılan Materyaller

Pulpa kuafaj tedavisinde geçmişten günümüze kalsiyum hidroksit, adeziv

sistemler, büyüme faktörleri (osteojenik protein, kemik morfojenik protein, dönüştürücü

büyüme faktörü beta 1… vb ) , hidroksiapatit, tetrakalsiyum fosfat, MTA, TheraCal LC

gibi materyaller kullanılmıştır.

4.4.1. Kalsiyum Hidroksit

Kalsiyum hidroksit 1921 yılında Hermann tarafından diş hekimliğine tanıtılmış

(11) ve yıllar boyunca pulpa kuafajında altın standart ürün olarak kullanılmıştır (51).

Ekspoze pulpa üzerindeki etkisi yaklaşık 80 yıldır detaylı olarak incelenmiş olup vital

pulpa tedavisinde en çok kullanılan maddedir. Kalsiyum hidroksit mükemmel

antibakteriyel özelliklere sahiptir (52). Pulpal inflamasyona neden olan

mikroorganizmaların bir saat kalsiyum hidroksit ile teması sonrasında %100 azalma

meydana gelmektedir (53).

Ucuz olması, kullanımının kolay olması, enzim sistemlerini stimüle etmesi,

yüksek pH’sından dolayı fibroblast yapımını stimüle etmesi ve asitlerin düşük pH’larını

nötralize etmesi gibi avantajları bulunmaktadır (54).

Kalsiyum hidroksitin avantajlarının yanı sıra bir takım dezavantajları

bulunmaktadır. Formülasyonları yüksek çözünürlük gösterir ve kalsiyum hidroksit
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zaman içinde çözünür (55). Kendi kendine sertleşen kalsiyum hidroksit materyalleri

sıvılar ile temasta çözünebilmekte ve zamanla eriyebilmektedir. Geleneksel kalsiyum

hidroksit materyalleri asitleme sırasında kolayca eriyebilmektedir. Su, aseton ya da

alkol içerikli dentin bonding materyalleri kalsiyum hidroksitin özelliklerine zararlı

etkiler verebilmektedir.

Kalsiyum hidroksitin adezyon özellikleri kötüdür ve sızdırmazlığı tam olarak

sağlayamaz (56). Dentin yüzeyine zayıf Van der Waals bağlarıyla bağlandıkları ve

bunun sonucunda mikrosızıntıya neden oldukları, kısa bir süre sonra restorasyon altında

çözündükleri yapılan çeşitli çalışmalarla gösterilmiştir (57, 58). Amalgam

restorasyonların %28’inde kullanılmış olan kalsiyum hidroksitin yumuşamış olduğu, bir

kısmında da kalsiyum hidroksitin tamamen ortadan kaybolduğu bildirilmiştir (59).

Kalsiyum hidroksitin diğer bir dezavantajı adeziv restorasyonlarda hibridizasyon

kalitesini düşürmesidir (60).

Kalsiyum hidroksitin pH’sı 12.5’tir. Bu yüksek pH ile çürüğün asit ortamını

nötrleştirir, ekspoze pulpa yüzeyinde kostik etki gösterir, enzimleri bloke eder ve

pulpanın en dış yüzeyinde likefaksiyon nekrozuna yol açar (49, 61, 62).Yüksek olan

pH’sı ile pulpada irritasyona neden olduğu düşünülmektedir ve bir takım bilinmeyen

mekanizmalar ile hasar gören pulpada onarım sağlamaktadır (63). Kalsiyum hidroksitin

endojen biyoaktif molekülleri indüklediği için dentinojenik aktivitede non-spesifik rolü

olduğu düşünülmektedir (64). Yapılan çalışmalarda kalsiyum hidroksitin transforme

edici büyüme faktörü (TGF-β) ve kemik morfojenik proteini (BMP) gibi biyoaktif

moleküllerin salınımını arttırarak bu moleküller aracılığı ile inflame pulpanın tamir

sürecinin uyardığı bildirilmektedir (63, 64).

Bir başka dezavantajının kalsiyum hidroksit ile pulpa kuafajı sonrası oluşan

reparatif dentinde tünel defektlerinin oluşmasıdır (65, 66). Tünel defektleri reperatif

dentinin yapısındaki düzensizliklerdir. Bu düzensizlikler ekspozür alanıyla pulpa

dokusu arasında geçişlere izin verir. Dentin köprüsü oluşumu pulpa kuafajında

tartışmalı olarak kalmıştır. Çünkü kalsiyum hidroksitin kuafaj tedavisinde kullanımı

sonrası oluşan dentin köprüsü yeterli derecede mineralize olamayıp pöröz yapıdadır

(67). Kalsiyum hidroksit ile oluşan dentin köprü formasyonunun %90’ı tünel defektleri,

%41’i inflamasyon ve nekroz içermektedir (66). Kalsiyum hidroksitin restorasyonlar
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altında çözünmesinin, dentin köprüsündeki porözitelerin mikrosızıntıya neden olmasıyla

ilişkili olduğu bildirilmiştir (68).

Kalsiyum hidroksitin fiziksel özelliklerinin yetersiz olması, daha iyi sızdırmazlık

özelliği bulunan, kullanım kolaylığı ve daha kaliteli bir dentin köprüsü formasyonunu

stimule edebilecek yeni materyallerin araştırılması sonucunu beraberinde getirmiştir.

Hidroksiapatit kristalleri, demineralize dentin matriksi, kemik sialoproteinleri, tetra

kalsiyum fosfat simanlar, kalsiyum hidroksit içerikli rezinler, MTA ve TheraCal LC

bunlara örnek gösterilebilir (34, 44, 69-75).

4.4.2. Mineral Trioksit Aggregate (MTA)

Kalsiyum hidroksite alternatif olarak düşünülen MTA 1990’ların başlarında

Torabinejad tarafından tanıtılmıştır (48). MTA’nın hidrofilik yapısı ve nem

mevcudiyetinde sertleşmesi MTA’nın retrograd dolgu maddesi olarak kullanılması

fikrini ortaya koymuştur ve ilk olarak üretilen su bazlı gri renkli MTA kök ucu

doldurma materyali olarak kullanılmıştır (76). Daha sonrasında vital pulpa tedavileri,

apeksifikasyon ve furkasyon bölgesinde oluşan perforasyonların tamirleri gibi çeşitli

klinik uygulamalarda da kullanılmıştır (77-80).

4.4.2.1. Kimyasal Yapısı ve Fiziksel Özellikleri

MTA, ağırlıkça %75 Portland çimentosu, %20 bizmut oksit ve %5 dehidrate

kalsiyum sülfat içermektedir. Portland çimentosu da ağırlık olarak %21.2 silisyum oksit,

%68.1 kalsiyum oksit, %4.7 alüminyum oksit, %0.48 magnezyum oksit ve %1.89 demir

oksitten oluşmaktadır. Üretim sürecinde bu bileşenler 1600 dereceye kadar ısıtılır;

trikalsiyum silikat, dikalsiyum silikat, trikalsiyum alüminat ve tetrakalsiyum

alüminoferrit’ten oluşan bir toz elde edilir. Radyoopasiteyi sağlamak amacıyla bizmut

oksit eklenmiştir (81, 82). Sertleşme sürecini kontrol etmek amacı ile bu birleşime alçı

tozu kalsiyum sülfat tetrahidrat eklenmiştir (77, 83). İlk olarak üretilen materyal gri

renktedir fakat bu materyal özellikle ön dişlerde renklenmeye neden olduğu için daha

sonra beyaz MTA olarak piyasaya sürülmüştür (84). Beyaz renkli MTA gri renkli olan

MTA ile kıyaslandığında tetrakalsiyum aluminoferrit gibi demir içerikli bileşenleri

içermez (85, 86).
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Gri ve beyaz MTA arasında alüminyum, magnezyum ve demir oranları

açısından farklılık vardır (87). Yapılan in vitro ve in vivo çalışmalarda genel olarak

MTA’nın geleneksel materyallere göre iyi bir sızdırmazlık özelliğine ve

biyouyumluluğa sahip olduğu gösterilmiştir (86, 88). MTA’nın basınçlara karşı direnci

düşük olduğundan dolayı fonksiyonel alanlarda kullanılması önerilmemektedir (89).

4.4.2.2. MTA’nın Klinik Kullanım Alanları

· Vital pulpa tedavisinde kuafaj materyali olarak (74, 90, 91),

· Apeksifikasyon tedavisinde apikal bölgede bariyer oluşturmak amacıyla (92,

93),

· Kanal tedavisi esnasında oluşan iatrojenik perforasyonların cerrahi ve cerrahi

olmayan tedavilerinde (78, 94, 95),

· Pulpotomi tedavisinde (96, 97),

· Kaide materyali olarak (98),

· Retrograt dolgu materyali olarak kullanılmaktadır (99, 100).

4.4.2.3. MTA'nın Sertleşme Mekanizması

MTA tozu; 3/1 oranında likitle karıştırılır ve üzerinin geçici olarak nemli bir

pamuk peletle kapatılması önerilir. MTA kolloidal bir jel oluşturur. Bu jel çevreden

aldığı nem ile birlikte 3-4 saat içinde sertleşir. MTA ilk karıştırıldığında pH’sı 10.2 olup

3 saat sonra 12.5’e yükselir ve bu pH değeri kalsiyum hidroksitin pH değeri ile aynıdır.

Toz/likit oranı değiştikçe MTA’nın çözünürlüğünün ve porözitesinin arttığı

görülmüştür. Sertleşme süreci; trikalsiyum silikat ve dikalsiyum silikat arasındaki

hidrasyon reaksiyonu olarak tanımlanır. Sertleşme süresinin 2 saat 45 dk (±5 dk)’dır

(89). MTA’nın perfore alana uygulanmasının ardından perfore alan kuru veya nemli bir

pamuk ve geçici restorasyonla kapatılıp, daimi restorasyonun 72 saat sonra yapılması

önerilir (94).

4.4.2.4. MTA'nın Biyouyumluluğu

Biyouyumluluk bir materyalin spesifik uygulanımı sonrası konakta uygun doku

cevabını oluşturabilme yeteneğidir (101). MTA’nın biyouyumluluğunun

değerlendirildiği birçok in vitro ve in vivo çalışma bulunmaktadır. İn vitro olarak

yapılan çalışmalarda materyalin sitotoksisitesi çeşitli hücre kültürlerinde
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değerlendirilmiştir. İn vivo çalışmalar ise deney hayvanlarında ve kliniklerde yapılan

çalışmalardır.

MTA sitotoksik açıdan ilk kez 1995 yılında Torabinejad ve arkadaşları

tarafından üç farklı retrograd dolgu maddesiyle karşılaştırmalı olarak incelenmiş ve

MTA en az toksik madde olarak bulunmuştur. MTA’yı sırasıyla amalgam, Süper-EBA,

IRM takip etmiştir (76).

2003 yılında yapılan MTA ve Portland çimentosunun hücre kültüründe ve

kobaylarda yapılan kemik içi çalışmalarında biyoyumluluğu incelenmiştir. Elde edilen

sonuçlara göre Portland çimentosu ve MTA kemik dokusunda iki materyal benzer

biyouyumluluk göstermiştir. İn vitro olarak da hücre kültüründe elde edilen sonuçlar

arasında fark yoktur (102). Beyaz MTA, gri MTA, beyaz Portland çimentosu ve gri

Portland çimentosunun ratların subkutanöz dokusunda biyouyumluluğunun 3 ay süreli

incelendiği bir çalışmada 90 günün sonunda Portland çimentosu uygulanan örneklerde

hafif derecede inflamasyon gözlenirken, gri ve beyaz MTA’nın uygulandığı örneklerde

herhangi bir inflamasyona rastlanmamıştır (103). Beyaz ve gri MTA’nın subkutan

dokudaki inflamatuar reaksiyonlarının karşılaştırılmalı olarak değerlendirildiği bir

çalışmada 15, 30, 60 ve 90. günlerde iki grup arasında inflamasyon süreci açısından

anlamlı bir fark bulunmamıştır (104).

Retrograt dolgu maddelerinden MTA ve Cold Ceramic’in biyouyumluluğu

karşılaştırıldığında MTA Cold Ceramic’e (asıl bileşeni kalsiyum hidroksit) göre kısa

dönemde daha az inflamatuar yanıt oluşturur (105). Ratlarda yapılan diğer bir çalışmada

kalsiyum hidroksit içeren kanal patları (MBP ve MBPc) ve MTA’nın subkutan doku

reaksiyonları ve biyomineralizasyonları değerlendirilmiş, çalışma sonunda subkutan

reaksiyonlarının benzer oldukları fakat MTA’nın distrofik kalsifikasyona neden olduğu

bildirilmiştir. Bu MTA’nın biyomineralizasyon yeteneğine işaret etmektedir (106).

Apikal cerrahide kullanılan Sealapex, Sealapex (çinko oksit eklenen), Sealer 26,

Sealer 26 (daha koyu kıvamlı) ve beyaz MTA’nın subkutan dokudaki histolojik

etkilerinin incelendiği bir çalışmada 42 gün sonunda elde edilen sonuçlara göre MTA

diğerlerine göre daha başarılıdır. MTA daha az inflamatuar yanıt oluşturmuş ve en iyi

biyouyumluluğu göstermiştir (107).
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4.4.2.5. Dezavantajı

MTA’nın pahalı olması ve paket açıldığı zaman taze olarak kullanılmasının

gerekliliği önemli dezavantajlarındandır (108). MTA’nın uygulama zorluğu ve

sertleşmesinin 4 saate kadar gerçekleşmesinden dolayı kuafaj tedavisi için ikinci bir

seans gerektirmesi gibi dezavantajları bulunmaktadır (77, 89, 109, 110). Bunlar gibi

dezavantajlarından dolayı MTA’ya alternatif olabilecek farklı kuafaj materyalleri

araştırılmaktadır.

4.4.3. Theracal LC

Therecal LC ışıkla sertleşen, rezin modifiye kalsiyum silikat doldurucu içeren

direkt ve indirekt kuafajda amalgam, kompozit, simanlar ve diğer kaide materyalleri

altında koruyucu tabaka olarak uygulanabilen bir materyaldir (111). TheraCal LC

pulpayı termal etkiler gibi dış uyaranlara karşı koruyucu bariyer olarak görev yapar.

Sert doku oluşumunu uyarmak amacıyla kalsiyum salınımı yapmaktadır. Kalsiyum

salınımı hidroksiapatit ve dentin köprüsü oluşumunu uyarmaktadır. TheraCal LC

odontoblast hücreleri tarafından iyi tolere edilmektedirler (7).

4.4.3.1. Kimyasal İçeriği ve Fiziksel Özellikleri

TheraCal LC, ağırlıkça yaklaşık %45 mineral (Portland çimentosu tip 3), %10

radyoopak komponent, %5 hidrofilik kalınlaştırıcı materyal (silika) ve yaklaşık %45

oranında rezin içermektedir (112). Patent alınan içeriğe göre hidrofilik ve hidrofobik

monomerlerden oluşmaktadır. Hidrofobik monomerler [Üretan Dimetakrilat (UDMA),

bisfenol A glisidil metakrilat (Bis-GMA), Trietilen dimetakrilat (TriEDMA)] ve

hidrofilik monomerler [2-Hidroksietil metakrilat (HEMA) ve polietilen glisil

dimetakrilat (PEGDMA)] içermektedir. Stronsiyum cam, baryum sülfat ve baryum

zirkonat içermektedir (1).

TheraCal LC’nin başlangıç pH değeri 10-11 arasındadır. 7 gün sonunda

fizyolojik çevreye yakın pH ortamı oluşturmaktadır. TheraCal LC’nin pulpal

revaskülarizasyonu korumasındaki potansiyel etkisinin kıvamına, uygulama kolaylığına

ve kalsiyum silikat içeren kompozisyonuna bağlı olduğu bildirilmiştir (113). Yapılan bir

çalışmada TheraCal LC’nin MTA ve Dycal’a göre daha fazla Ca salınımına neden

olduğu ve çözünürlüğünün daha az olduğu bildirilmektedir (5). Theracal LC’nin Dycal

ve rezin bazlı kalsiyum hidroksite göre 28 günün sonunda daha sert bir dentin köprü
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formasyonu oluşturduğu ve diğer rezin bazlı linerlara göre daha az sitotoksik olduğu

bildirilmiştir (7, 114).

TheraCal LC ve MTA gibi kuafaj materyallerin hızlı bir şekilde kalsiyum salınımı

yapması, bu materyalleri dentin tamiri ve iyileşmesinde üstün kılmaktadır. Bu materyaller

geleneksel kuafaj materyallerine göre pulpal iyileşmeyi daha etkili bir şekilde uyarmaktadır

(115).

Kuafaj materyallerinden Biodentin ve TheraCal LC restoratif materyallerinin

yerleştirilmesi esnasındaki kırılma dayanımının incelendiği bir çalışmadan elde edilen

sonuçlara göre TheraCal LC’nin materyal yerleştirme esnasında kırılma dayanımı daha

yüksektir. Biodentin ise 3 saat sonunda üstteki materyal için potansiyel destek

sağlayacağı sertliği sağlamıştır (116). MTA, Biodentin ve TheraCal LC’nin sızdırmazlık

özelliklerinin değerlendirildiği bir çalışmada TheraCal LC’nin diğer ikisine göre

belirgin olarak daha iyi sızdırmazlık özelliği gösterdiği bildirilmiştir. En az mikrosızıntı

gösteren TheraCal LC olmuştur (117).

4.5. Kuafaj Materyalleri ile İlgili Yapılan Biyouyumluluk Çalışmaları

4.5.1. MTA ile Hayvanlarda Yapılan Biyouyumluluk Çalışmaları

4.5.1.1. MTA ile Hayvanlarda Subkutan Dokuda Yapılan Biyouyumluluk

Çalışmaları

2016 yılında yapılan bir çalışmada nano silver partikül içeren beyaz MTA ve

nano silver partikül içermeyen beyaz MTA polietilen tüpler kullanılarak ratların

subkutan dokusuna yerleştirilmiştir. Çalışmada iki grubun 7, 15, 30, 60 ve 90. günlerde

subkutan dokuda oluşturduğu inflamatuar yanıt değerlendirilmiştir. Çalışmaya göre 7.

ve 15. günlerde MTA’nın şiddetli inflamasyon yanıt oluşturduğu görülmüştür. 60. ve

90. günlerde iki grubun da oluşturduğu inflamatuar yanıt benzerdir (118).

Yapılan bir çalışmada beyaz MTA ve beyaz Portland çimentosunun ratlarda

oluşturduğu inflamasyonun kontrol grubu ile karşılaştırılmalı olarak incelendiği bir

çalışmada implante edilen tüplerin çevresinden alınan kesitlerde inflamasyon 7, 14, 21

ve 30. günlerde incelenmiştir. İnflamasyon sürecinin tamir süreci ile yakından ilişkili

olduğu belirtilmiştir. Fibroblastik cevap ve kapsül formasyonu ile ilgili

değerlendirmeler yapılmıştır. Kontrol grubunda ve diğer gruplarda 7. günde şiddetli
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inflamasyon görülürken, 30 günün sonunda tüm örneklerde herhangi bir inflamasyon

görülmemiştir (119).

Yapılan bir çalışmada 24 adet rat kullanılarak kalsiyum sülfat içermeyen

Portland siman, %2’lik kalsiyum sülfat içeren Portland siman, %5’lik kalsiyum sülfat

içeren Portland siman ve MTA polietilen tüplere yerleştirilerek, bu tüpler ratların dorsal

bölgelerine subkutan olarak implante edilmişlerdir. Örneklerden alınan kesitler 15, 30

ve 60. günlerde histolojik olarak incelenmiş ve 15. günde tüm örneklerdeki

inflamasyonun belirgin olduğu ve polietilen tüp çevresinde fibröz doku kapsül oluşumu

bildirilmiştir. 30. günde kollajen liflerin kalınlaştığı, damarlaşmanın olduğu

bildirilmiştir. 60 günün sonunda ise örneklerde inflamatuar hücre bulunmamakta ve

örnekler arasında istatistiksel olarak belirgin fark görülmemiştir (120). Yapılan diğer bir

çalışmada yüksek içerikli bakır içeren amalgam, IRM, MTA ve MTA’nın klorheksidin

ile karışımı polietilen tüplere yerleştirilmiş ve bunlar ratların dorsal subkutan

bölgelerine implante edilerek 15, 30 ve 60 günün sonunda bu bölgelerden kesitler

alınmıştır. Bu tüpler çevresinde oluşan fibröz kapsül kalınlıkları 5 ayrı bölgede

incelenmiştir. Çalışma sonunda amalgam, IRM ve klorheksidin ile hazırlanan MTA 15,

30 ve 60. günlerde hafif inflamatuar yanıt oluşturmuştur. MTA başlangıçta şiddetli

inflamasyon oluştururken 30. ve 60. günde bu inflamasyon azalmıştır. Çalışmada IRM,

amalgam, MTA ve klorheksidin ile hazırlanan MTA örneklerinin çevresi fibröz bağ

doku kapsülü ile çevrili olduğu ve canlı dokular tarafından iyi bir şekilde tolere edildiği

bildirilmiştir (121).

Yapılan bir çalışmada beyaz ve gri MTA’nın subkutan dokudaki

inflamasyonlarının karşılaştırılmalı olarak incelenmesinin amaçlandığı bir çalışmada

polietilen tüplere yerleştirilen beyaz MTA, gri MTA ve kontrol grubu olan boş tüp

ratların subkutan dokularına implante edilmiştir. 7, 15, 30, 60 ve 90. günde kesitler

alınarak ışık mikroskobu altında histolojik olarak incelenmiştir. Beyaz ve gri MTA’nın

7. gün sonunda kontrol grubuna kıyasla daha şiddetli inflamatuar yanıt oluşturduğu

bildirilmiştir. 15, 30, 60 ve 90. günlerde ise beyaz MTA, gri MTA ve kontrol grubunda

hafif ve orta derecede inflamatuar yanıt oluşmuştur (104).

Yapılan bir çalışmada beyaz MTA, gri MTA, beyaz Portland siman ve gri

Portland siman polietilen tüp ile ratların dorsal subkutan dokularına implante
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edilmişlerdir. 7, 15, 30, 60 ve 90. günlerde örnekler alınarak histolojik olarak inceleme

yapılmıştır. İnflamasyon şiddeti inflamatuar hücre sayısı kullanılarak

derecelendirilmiştir. Hücre bulunmazsa (Grade 0), 25’ ten daha az sayıda hücre varsa

(Grade I), hücre sayısı 25 ve 125 arasında ise (Grade II), 125’ten fazla ise (Grade III)

olarak belirtilmiştir. Tüm örneklerde 7. ve 15. günlerde şiddetli inflamasyon görülürken,

30, 60 ve 90. günlerde inflamatuar reaksiyon azalmıştır. 90 günün sonunda gri MTA,

beyaz MTA ve kontrol grubunda herhangi bir inflamasyon görülmezken (grade 0),

beyaz ve gri Portland siman implante edilen örneklerde grade I ve grade 0 inflamatuar

süreçleri gözlenmiştir (103). 2000 yılında yapılan bir çalışmada MTA ve EBA’nın

(etoksi benzoik asit siman) biyouyumluluğu ratların subkutan ve kemik dokusuna

uygulanarak değerlendirilmiştir. Doku reaksiyonları 15, 30 ve 60. günlerde

incelenmiştir. Subkutan örneklerde MTA başlangıçta distrofik kalsifikasyon ve

koagülasyon nekrozu ile birlikte şiddetli reaksiyon gösterirken zamanla yerini orta

dereceli reaksiyona bırakmıştır. Etoksi benzoik asit siman uygulanan örnekler ise

başlangıçta çoğunlukla orta derecede inflamatuar reaksiyon gösterirken zamanla bu

inflamasyon azalmış, yerini hafif inflamatuar reaksiyona bırakmıştır (122).

Yapılan bir çalışmada EndoBinder (EB), gri MTA ve kontrol grubu olacak

şekilde doldurulan polietilen tüpler ratların dorsal bölgelerine implante edilmiştir.

Örnekler 7, 21 ve 42. günlerde alınmıştır. Histolojik inceleme sonucunda EndoBinder

42. günde herhangi bir inflamasyon göstermezken MTA grubunda hafif inflamasyon

görülmüştür, bu inflamasyon kronik inflamasyon sürecinin devam ettiğinin

göstergesidir (123). 2012 yılında yapılan bir çalışmada polietilen tüplere yerleştirilen

MTA Fillapex, Sealapex ve Angelus MTA ratların subkutan bölgelerine implante

edilerek 7, 15, 30 ve 90. günlerde bu bölgelerden örnekler alınmıştır. Alınan kesitler

hematoksilen eosin ile boyanarak polarize ışık altında incelenmiştir. Bütün materyaller

7. gün sonunda orta derecede inflamasyon göstermiştir ve bu reaksiyon zamanla

azalmıştır. Kontrol ve Sealapex grubunda orta şiddette inflamasyon görülmüştür. MTA

Fillapex ve Angelus MTA 15. günün sonunda hafif derecede inflamasyon göstermiştir.

Çalışma sonunda MTA’nın biyouyumlu olduğu ve mineralizasyonu stimüle ettiği

bildirilmiştir (124).

Yapılan bir çalışmada retrograt dolgu materyali olarak kullanılan Cold Ceramic

(CC) ve MTA tabletlere yerleştirilerek, bunlar ratların subkutan dokularına
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biyouyumluluklarının incelenmesi amacı ile implante edilmişlerdir. 7 ve 30. günlerdeki

inflamatuar yanıt alınan kesitlerde incelenmiştir. 7. günün sonunda deney gruplarının

neden olduğu inflamatuar reaksiyonlar benzerdir. Çalışma sonunda ise iki materyalin de

biyouyumlu olduğu belirtilmiştir. MTA’nın kısa sürelerde daha az inflamatuar yanıta

sebep olduğu, uzun dönemde ise Cold Ceramic’in daha biyouyumlu olduğu

bildirilmiştir (105).

2015 yılında yapılan bir çalışmada iRoot SP, ProRoot MTA ve AH Plus ratların

subkutan dokularına ve tibialarına uygulanarak inflamatuar yanıtları 7, 30 ve 60.

günlerde örnekler alınarak incelenmiştir. Örneklerde histolojik olarak inflamasyon

derecesi ve yeni kemik formasyonu incelenmiştir. Subkutanöz örneklerden elde edilen

sonuçlara göre 30 günün sonunda AH Plus grubunun diğer gruplara göre daha fazla

inflamasyona neden olduğu bildirilmiştir. 7. Günde tüm örnekler orta derecede

inflamasyon göstermişlerdir 60. gün sonunda alınan örnekler arasında gösterdikleri

inflamasyon şiddetleri arasında istatiksel olarak anlamlı bir fark bulunmamıştır. Bu

sürede alınan kesitlerde inflamasyon görülmemiş ya da hafif derecede inflamatuar yanıt

görülmüştür (125).

4.5.1.2. MTA ile Hayvanlarda Kemik Dokuda Yapılan Çalışmalar

Gine domuzlarında yapılan bir çalışmada MTA, amalgam, Super- EBA ve IRM

tibia ve mandibulalarına kavite açılarak, kavitelere teflon tüp yardımı ile implante

edilmişlerdir. Hayvanlar 80 günün sonunda uyutularak, kesitler alınmış ve histolojik

olarak incelenmiştir. Tüm materyaller içinde en olumlu sonuçlar MTA grubunda elde

edilmiştir, mandibula ve tibiada herhangi bir inflamasyona rastlanmamıştır. Amalgam

uygulanan örneklerin yarısında ise mandibula ve tibiada inflamasyona rastlanmıştır.

IRM ve Super-EBA implantlara gösterilen doku reaksiyon şiddeti amalgama ve

MTA’ya karşı oluşan doku reaksiyon şiddetlerinin aralığındadır. Uygulanan materyaller

arasında MTA’nın biyoyumluluğu en yüksek olan materyal olduğu bildirilmiştir (126).

1995 yılında yapılan bir çalışmada gine domuzlarının mandibulalarına MTA ve

Super-EBA implante edilerek kemik doku reaksiyonları incelenmiştir.

Mandibulalarında iki kavite açılarak teflon tüpler yardımı ile bu iki materyal kavitelere

yerleştirilmiştir. Herhangi bir materyal uygulanmayan kaviteler ise negatif kontrol

grubu olarak değerlendirilmiştir. İnflamasyon varlığı, baskın hücre tipi ve her bir

materyal etrafındaki fibröz konnektif doku kalınlığı incelenen parametrelerdir. MTA
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uygulanan örneklerde Super-EBA’ya göre daha hafif inflamatuar süreç görülmüştür.

Super-EBA’da oluşan konnektif doku kalınlığının ise MTA’dan daha fazla olduğu

belirtilmiştir. Çalışma sonunda iki materyalinde biyouyumlu olduğu bildirilmiştir (127).

Yapılan bir çalışmada ratların femurlarına kavite açılarak AH Plus, MTA

Fillapex uygulanmıştır, materyal uygulanmayan kaviteler ise kontrol grubu olarak

incelenmiştir. Kemik doku reaksiyonları 7, 30 ve 90. günlerde değerlendirilmiştir.

İnflamatuar hücreler, fiberler ve sert doku bariyer oluşumu incelenen kriterlerdir. AH

Plus’ın 7. gün örnekleri MTA Fillapex ile benzer sonuçlar göstermektedir. 90 günün

sonunda tüm örneklerde sert doku oluşumu gözlenmiştir. Kullanılan materyallerin

inflamatuar yanıtı azalttığı ve sert doku oluşumuna katkıda olduğu bildirilmektedir

(128).

2015 yılında yapılan bir çalışmada iRoot SP, ProRoot MTA ve AH Plus ratların

subkutan dokularına ve tibialarına uygulanarak inflamatuar yanıtları 7, 30 ve 60.

günlerde örnekler alınarak incelenmiştir. Örneklerde histolojik olarak inflamasyon

derecesi ve yeni kemik formasyonuincelenmiştir. Kemik oluşum süreçleri iRoot SP,

ProRoot MTA ve kontrol gruplarında benzerdir, istatiksel olarak anlamlı fark

görülmemiştir (125). Yapılan diğer bir çalışmada 15 adet ratın femuruna 3 adet kavite

açılarak bu kavitelere MTA Fillapex, AH Plus (Dentsply DeTrey GmbH, Konstanz,

Germany) uygulanmış ve bir kavite kontrol grubu olacak şekilde boş bırakılmıştır.

İnflamatuar hücrelerin varlığı, fiberler ve sert doku bariyerinin oluşumu ışık

mikroskobu altında incelenmiştir. Sonuçlara göre tüm gruplarda 7. Gündeki sert doku

birikimi 30. ve 90. gündeki sert doku birikimine göre daha azdı. Örneklerde sert doku

bariyerinin oluşumunun 90 günde tamamlandığı görülürken, herhangi bir materyal

uygulanmayan kontrol grubunda sert doku bariyeri 30. günde tamamlanmıştır. Aynı

zamanda 7. günde MTA grubundaki nötrofil sayısı AH Plus’a göre daha yüksektir

(128).

Yapılan bir çalışmada gri MTA’nın seçilen hızlandırıcılar ile hazırlandıklarında

biyouyumluluklarının değerlendirilmesi amaçlanmıştır. MTA kalsiyum klorid, kalsiyum

nitrit/nitrat, kalsiyum format ile kullanılmak üzere hazırlanmıştır. Kontrol grubundaki

MTA ise steril su ile hazırlanmıştır. Bu materyallar ratların mandibulalarında kesici ve

azı dişlerin kökleri hizasına açılan kemik kavitelerine implante edilmişlerdir. 2 ve 8
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hafta sonunda incelenmişlerdir. 2 haftalık süre sonunda biyouyumluluk açısından deney

grupları ve kontrol grubu arasında istatiksel olarak anlamlı bir fark görülmemiştir. Bu

süre sonunda tüm gruplarda orta ve hafif derece arasında değişen inflamatuar yanıt

görülmüştür. 8 hafta sonunda ise kalsiyum format ile hazırlanan MTA kontrol

gruplarına göre istatiksel olarak farklılık göstermiştir. Bu grup kontrol grubuna göre

daha şiddetli inflamasyona neden olmuştur. Kalsiyum klorid ve kalsiyum nitrit/ nitrat

kontrol grubuna benzer sonuçlar vermişlerdir(129).

Yapılan bir çalışmada kalsiyumdan zenginleştirilmiş karışım (CEM) ve MTA

ratların femurlarına uygulanarak bunların kemik doku reaksiyonlarının incelenmesi

amaçlanmıştır. Çalışmada bu amaçla 63 rat kullanılmış ve hayvanlardan histolojik

inceleme amacıyla 1, 4 ve 8 hafta sonunda kesitler alınmıştır. İnflamasyon şiddeti ve

yeni kemik formasyonu incelenmiştir. Çalışma sonunda üç grupta da inflamasyonun

zamanla azaldığı ve aralarında istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmadığı

belirtilmiştir. Tüm gruplarda yeni kemik oluşumu gözlenmiştir; gruplar arasında

belirgin fark görülmemiştir (130).

2014 yılında yapılan bir çalışmada cam iyonomer siman (Kavitan Plus-

SpofaDental), MTA (FillApex MTA-Angelus), polikarboksilat siman (Adhesor

Carbofine -SpofaDental) ve dual cure kompozit rezinin (Core-It SpiDent) kemik

iyileşme prosedürüne etkisinin incelenmesi amaçlanmıştır. Bu amaçla rat kafatasına

açılan kavitelere bu materyaller implante edilmiştir ve doku reaksiyonları 2, 4, 6, 8, 10

ve 12 hafta sonunda değerlendirilmiştir. İki hafta sonunda bu 4 materyalde herhangi bir

inflamasyon ve fibrotik reaksiyon görülmemiştir. 4. hafta sonunda kompozit grubunda

orta derecede inflamasyon görülürken MTA, polikarboksilat siman ve cam iyonomer

siman grubunda daha hafif inflamasyon gözlenmiştir. 6. hafta sonunda yoğunlukları

farklı olsa da tüm materyallerde kemik iyileşme süreci görülmüştür. 8. hafta iyileşme

sürecinde ise polikarboksilat siman, kontrol grubu ve MTA arasında istatistiksel olarak

anlamlı fark görülmüştür. İnflamatuar süreç 10 haftalık örneklerde az da olsa devam

etmekle birlikte MTA ve polikarboksilat siman grubunda daha az inflamasyon olduğu

ve fibröz doku kalınlığının daha fazla olduğu belirtilmiştir. 12 hafta sonunda ise gruplar

arasında gösterilen inflamatuar yanıt açısından anlamlı fark bulunamamıştır (131).
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4.5.2. Theracal LC İle Yapılan Biyouyumluluk Çalışmaları

Yapılan bir in vivo çalışmada çekilen diş soketlerine MTA Angelus, MTA

Fillapex ve TheraCal LC uygulanarak sonrasında bu materyallerin ratların

plazmalarında ve karaciğerlerindeki aluminyum seviyelerine etkilerinin incelenmesi

amaçlanmıştır. Çalışmada kullanılan wistar ratların sağ üst insizal dişleri çekilerek bu

üç materyal polietilen tüp yardımı ile sokete yerleştirilerek, çekim yeri primer olarak

kapatılmıştır. Ratlar 7, 30 ve 60 gün sonunda öldürülerek bunların plazmalarından ve

karaciğerlerinden örnekler alınarak Al seviyeleri atomik absorbsiyon spektrofotometrisi

kullanılarak ölçülmüştür. Çalışma sonunda özellikle MTA Fillapex ve MTA Angelus

uygulanan gruptaki plazmada Al seviyesi kontrol grubu ile kıyaslandığında yüksek

bulunmuştur. Theracal LC grubunda plazma Al seviyeleri, tüm maruz kalma süreleri

boyunca fazla artış göstermemiştir. Karaciğerdeki Al seviyeleri için örnekler arasında

istatistiksel olarak anlamlı fark bulunamamıştır. Çalışma sonunda dental tedavilerde

kullanılan MTA Fillapex ve MTA Angelus’ın dolaşım sistemine Al salınımına neden

olabileceği belirtilmiş ve Al olası biyolojik etkilerinin araştırılması gerektiği

bildirilmiştir (132).

2015 yılında yapılan bir çalışmada pulpa kuafajı tedavisinde kullanılan Dycal

(Dentsply), Calcicur (Voco), Calcimol LC (Voco), TheraCal LC (Bisco), MTA Angelus

(Angelus), Biodentine’in (Septodont) agar disk difüzyon yöntemi kullanılarak

antimikrobial etkinliklerinin karşılaştırılmalı olarak incelenmesi amaçlanmıştır.

Antimikrobial etkinlik incelenmesi amacıyla Streptococcus salivarius, Streptococcus

sanguis ve Streptococcus mutans suşları kullanılmıştır. Kağıt diskler bu materyallarca

doyurularak 37 °C’de 24 saat boyunca bakteri hücreleri ile inkübe edilmişlerdir. Her bir

materyal için kağıt disk etrafında oluşan büyüme inhibisyon zonları kaydedilmiştir.

Çalışma sonunda MTA bazlı materyallerin daha düşük büyüme inhibisyon zonu

oluşturduğu görülmüştür. Bu materyallerden sadece Dycal’ın her üç suş içinde kabul

edilebilir antibakteriyel etkinliğinin olduğu belirtilmiştir. MTA bazlı materyallerin

yüksek antibakteriyel etki gösteren kalsiyum hidroksit içeren materyallere kıyasla

antibakteriyel etkinliklerinin kesintili (aralıklı) olduğu bildirilmiştir (133).

Yapılan bir çalışmada son zamanlarda kullanılan kalsiyum silikat içeren

simanlar (Biodentine ve TheraCal LC) ve MTA Angelus’ın insan dental pulpa kök
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hücrelerinin (hDPSCs) canlılığına ve bu hücrelerin osteojenik diferansiasyonuna

etkilerinin incelenmesi amaçlanmıştır. Hücre canlılığı XTT Cell Viability Assay Kit

(Biotium Inc., Hayward, CA, USA) ve flow sitometri kullanılarak belirlenmiştir. Bu

materyallerin insan dental pulpa kök hücreleri üzerine osteojenik etkileri ise qRT-PCR

osteojenik gen ekspresyonu, ALP aktivitesi, Alirazin Red S boyası ve ekstraselüler

kalsiyum depoları transmisyon elektron mikroskobu kullanılarak incelenmiştir. Çalışma

sonunda Biodentin ve TheraCal LC’nin sitotoksik etkilerinin zamana ve konsantrasyona

bağlı olarak değiştiği görülmüştür. İki grupta da ekstraselüler mineralizasyon birikimi

kontrol grubuna göre daha iyi gözlenmiştir. Sitotoksik komponentleri azalan Biodentin

uygulanımı sonrası hDPSCs hücrelerinin osteojenik diferansiasyonu artmıştır. Bu etki

TheraCal LC uygulanan grupta ise bu kadar kolay gözlenmemiştir (113).

Dycal (Dentsply), Calcicur (Voco), Calcimol LC (Voco), TheraCal LC (Bisco),

MTA Angelus (Angelus) ve Biodentine (Septodont) kullanılarak biyoyumluluk ve

antibakteriyel özelliklerin karşılaştırılmalı olarak değerlendirildiği bir çalışmada rat

MDPC-23 hücreleri kullanılmıştır. Agar disk yönteminde Streptococcus mutans,

Streptococcus salivarius ve Streptococcus sanguis'e olan etkileri değerlendirilmiştir.

Çalışma sonucunda ise MTA bazlı ürünler diğer ürünlere kıyasla daha düşük

sitotoksisite ve daha iyi antibakteriyel özellik sergilemiştir. Yüksek antibakteriyel

özellik gösteren kalsiyum içerikli materyaller ise yüksek sitotoksisite göstermiştir (1).

TheraCal LC’nin adeziv materyaller ile sitotoksisitesinin incelendiği bir başka

çalışmada ise materyalin diğer adezivlere benzer veya daha az sitotoksik olduğu

bildirilmiştir (7).

Köpeklerde yapılan bir çalışmada köpek dişlerine parsiyel pulpotomi

uygulaması sonrası ProRoot MTA, Retro MTA ve TheraCal LC uygulanmış ve bunların

pulpal cevapları karşılaştırılmıştır. İşlemden 28 gün sonra TheraCal LC uygulanan

dişlerde diğer gruplara göre daha yoğun bir inflamasyon görülmüştür. Bunun sebebinin

TheraCal LC içindeki artık monomer olduğu düşünülmektedir. ProRoot MTA ve Retro

MTA doğal pulpal yanıta benzer cevap oluşturmuşlardır. TheraCal LC ise diğer

gruplara göre pulpa için daha az olumlu cevap oluşturmuştur (134).

Yapılan bir çalışmada TheraCal LC, %2’lik klorheksidin solüsyonu ile

hazırlanan Portland çimentosu, rezin bazlı kalsiyum hidroksit VLC DYCAL (Dentsply)
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ve cam iyonomer simanın (Triage, Fuji VII GC America) kontamine primat diş

pulpalarını iyileştirme etkinliğinin karşılaştırmalı olarak incelenmesi amaçlanmıştır.

Çalışma sonunda gruplar arasında pulpal inflamasyon açısından istatiksel olarak anlamlı

fark bulunmamıştır (114).

4.6. İnflamasyon

İnflamasyon, bazı zararlı etkenler sebebiyle, dokunun tekrardan iyileşmesini

sağlayan hümoral, hücresel ve vasküler reaksiyonları içeren koruyucu yanıttır. Doku

onarımını başlatan koruyucu bir mekanizma olan inflamasyonun amacı lokal ve

sistemik savunma mekanizmasını harekete geçirmektir (135).

İnflamatuar uyarana bir cevap olarak mast hücreleri, dendritik hücreler ve

makrofajlar gibi immün sistem hücreleri aktif hale gelir. Daha sonra inflamatuar

mediyatörler hücrelerden salınır ve ağrı, şişlik, kızarıklık, sıcaklık artışı ve fonksiyonda

azalma gibi klinik belirtiler ortaya çıkar. İnflamasyonda vazodilatasyon meydana gelir.

İnflamasyonda kan akışının artması ilgili bölgeye bağışıklık hücrelerinin fazla sayıda

taşınmasıyla olur (136, 137).

Akut inflamasyonda başlangıçta nötröfilik lökositlerlerin infiltrasyonu

hakimken, 24 ve 48 saat sonra monositik hücreler bölgeye hakimdir. Kronik

inflamasyonda ise lenfositler ve makrofajlar gibi tek çekirdekli hücreler bölgeye

hakimdir (138). Kronik inflamasyon süreklidir ve bu sebeple doku hasarına sebep

olabilir. Akut inflamasyon ise yararlı konak cevabı vardır (139).
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5. GEREÇ ve YÖNTEM

Bu tez çalışmasında TheraCal LC (Bisco) ve Mineral Trioxide Aggregate

(ProRoot MTA) materyallerinin bağ dokudaki biyouyumluluğunun incelenmesi

amaçlandı. Bu çalışma için Karadeniz Teknik Üniversitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik

Kurulu’ndan 16/06/2015 tarihinde 2015/25 sayılı etik onayı alınmıştır. Çalışma için 18

adet ağırlıkları 450-700 gr arasında değişen 4 aylık erkek wistar rat kullanıldı. Ratlar,

Atatürk Üniversitesi Tıbbi Deneysel Uygulama ve Araştırma Merkezi’nden temin

edildi. Hayvanların barınması ve deney işlemleri ise Karadeniz Teknik Üniversitesi

(KTÜ) Cerrahi Araştırma Merkezi’nde yapıldı. Ratların barınması sıcaklığın 21- 23 °C

arasında tutulduğu ortamda sağlanmış ve dengeli bir diyet ile beslenmesi yapılmıştır.

5.1. Örneklerin Hazırlanması

5.1.1. Subkutan Dokuda Kullanılan Polietilen Tüplerin Hazırlanması

Kuafaj materyallerinin yerleştirilmesi için iç çapı 1,5 mm olan polietilen tüp

(Mediflon, Aestern Medikit Ltd., India) 10 mm uzunluğunda kesildi. Her bir deney

hayvanının dorsal bölgelerine ProRoot MTA, TheraCal LC ve kontrol grubu olmak

üzere 3 adet polietilen tüp yerleştirilmesi amaçlandı. 18 hayvanın subkutan dokusuna

yerleştirmek amacı ile 54 adet polietilen tüp bistüri yardımıyla kesildi. Bu tüpler 20

dakika süre ile formaldehit solüsyonu ile dezenfekte edildi.

Üretici talimatları doğrultusunda hazırlanan ProRoot MTA ağız spatülü

yardımıyla polietilen tüp içinde boşluk kalmayacak şekilde yerleştirildi. Tüpe

yerleştirilen MTA bekletilmeden subkutan dokuya implante edildi. TheraCal LC ise tüp

içerisine kendi şırıngası ile gönderilerek farklı bölgelerden ışık uygulandı.

Polimerizasyon sonrası tüpler subkutan dokuya yerleştirildi. Kontrol grubu olarak da

polietilen tüpler boş bırakıldı.

5.1.2. Subkutan Dokudaki İmplantasyon Bölgelerinin Hazırlanması

Anestezi sağlanması amacıyla 0.008 mL/100 g ketamin ve 0.004 mL/100 g % 2

xylazine hidroklorid (Rompun) karışımı intramusküler olarak rata uygulandı. Tüplerin

yerleştirileceği alanlar insizyon öncesi traş edildi (Resim 1).
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Resim 1. Polietilen tüp implantasyonu yapılacak bölgelerin traş edilmesi

İnsizyon öncesi polietilen tüp implantasyonu düşünülen bölgelerin

dezenfeksiyonu % 5’lik iyot çözeltisi kullanılarak sağlandı (Resim 2). Yeşil cerrahi örtü

altında ratın dorsal bölgesinde 2 adet omuz ve 1 adet bel bölgesinde olmak üzere

birbirinden uzak ve sınırları belli 3 bölge insize edildi (Resim 3) ve bu bölgeler makas

ile diseke edildi (Resim 4).

Resim 2. İmplantasyon yapılacak bölgenin sterilizasyonu
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Resim 3. İmplantasyon yapılacak bölgenin insizyonu

Resim 4. İmplantasyon bölgelerinin diseke edilmesi

Her bir hayvanda diseke edilerek oluşturulan ceplere; sağ üste TheraCal LC, sağ

alta kontrol grubu olan boş polietilen tüp ve sol üste ProRoot MTA dolu polietilen

tüpler gelecek şekilde yerleştirildi (Resim 5). Tüplerin implantasyonu sonrası bu

bölgeler 4.0 vikril sütur kullanılarak kapatıldı (Resim 6).
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Resim 5. Polietilen tüpün yerleştirilmesi

Resim 6. İlgili bölgenin primer kapatılması

5.2. Subkutan Dokudan Örneklerin Alınması

Subkutan dokuda inceleme yapılan 18 ratın 6’sına 1 hafta sonunda, diğer 6’sına

30 gün sonunda ve diğerlerine de 90 gün sonunda dekapitasyon yoluyla ötenazi yapıldı.

Ötenazi sonrası ratın sırt bölgesinin palpasyonu ile tüpün yeri tespit edildi. Tespit edilen

bölge traşlanarak tüp çevresindeki bir miktar sağlam bağ dokusu ile birlikte çıkarıldı

(Resim 7).
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Resim 7. İmplant materyali ile birlikte çevre dokular

5.3. Histolojik Takip Prosedürü

Subkutan dokudan çıkarılan örneklerin fiksasyonu 24-48 saat süre ile %10

tamponlanmış formalin solüsyonu içerisinde bekletilerek yapıldı. Her bir polietilen

tüpün açık olan ucuna bitişik bağ dokudan örnekler alınarak, parafin bloklara gömüldü

ve 5 µm kesitler alınarak (her örnekten 4 kesit) hematoksilen eosin (H&E) ile boyama

işlemi yapıldı.

5.4. Histolojik Değerlendirme

Histolojik değerlendirmeler, Karadeniz Teknik Üniversitesi Tıp Fakültesi

Patoloji Bilim dalında 40’lık, 100’lük, 200’lük ve 400’lük büyütmeler altında ışık

mikroskobunda (Olympus Bx50) yapıldı ve sonrasında fotoğrafları çekildi.

Histolojik değerlendirmeler esnasında polietilen tüp çevresinde açık olan

bölgedeki doku reaksiyonları skorlandı. İnflamatuar yanıt daha önce yapılan

biyouyumluluk çalışmalarında kullanılan yarı-kantitatif analiz kullanılarak skorlandı.

Bu analizde inflamasyon hücrelerinin (lenfositler, plasmositler, polimorfonükleer

lökositler, makrofajlar ve dev hücreler ) kantitatif değerlendirmeleri yapılmıştır (103,

104, 106, 120, 124).
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Bu skora göre;

· Grade 0- İnflamasyon yok veya birkaç inflamatuar hücre

· Grade 1- Hafif derecede inflamasyon, 25'ten az hücre sayısı

· Grade 2- Orta derecede inflamasyon, 25 ve 125 arasında hücre sayısı

· Grade 3- Ciddi derecede inflamasyon, 125’ten fazla hücre sayısı şeklinde

reaksiyonlar değerlendirilmiştir.
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5.5. İstatistiksel Analiz

İnflamatuar reaksiyonlar kategorize edildikten sonra her gruba ait skor verileri

ayrı ayrı kaydedildi. Kolmogorov-Smirnov istatistik testi kullanılarak verilerin normal

dağılıma uymadığı tespit edildi. Bu nedenle tek yönlü varyans analizinin non parametrik

karşılığı olan Kruskal-Wallis testi kullanılarak grupların ortancaları karşılaştırıldı.

İlaveten, bu analiz ile anlamlı farkların belirlendiği durumlarda bu farkın hangi gruplar

arasında olduğunu belirlemek için ikişerli grup karşılaştırmaları Mann-Whitney U testi

kullanılarak yapıldı. p≤0.05 için sonuçlar anlamlı olarak kabul edildi.
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6. BULGULAR

Bu çalışmada kullanılan 54 polietilen tüp çevresinden alınan kesitlerde görülen

inflamatuar reaksiyon şiddeti skorlaması Tablo 1’de gösterilmiştir.

Tablo 1. ProRoot MTA, TheraCal LC ve kontrol gruplarında görülen inflamatuar reaksiyon
şiddeti skorlaması

Gruplar ProRootMTA
Uygulanan Grup

TheraCal LC Uygulanan
Grup

Kontrol Grubu

Takip
günleri

7.gün 30.gün 90.gün 7.gün 30.gün 90.gün 7.gün 30.gün 90.gün

Grade 0 - - 5 - - 6 - 5 6

Grade 1 - 6 1 2 5 - - - -

Grade 2 4 - - 4 1 - 6 1 -

Grade 3 2 - - - - - - - -

6.1. ProRoot MTA Grubu Bulguları

6.1.1. ProRoot MTA Grubu 7. Gün Bulguları

7. gündeki ProRoot MTA içeren polietilen tüplerin 4’ünde Grade 2, 2’sinde ise

Grade 3 şiddetinde inflamatuar reaksiyon gözlendi (Tablo 1).

Bu grupta akut ve kronik inflamasyona ait hücrelerin varlığı belirlendi.

Örneklerde polimorfonükleer lökosit, plazma hücresi ve lenfositlerin çoğunlukta olduğu

görüldü (Resim 8). ProRoot MTA grubundaki 6 örneğin 4’ünde göze çarpan bir diğer

hücre tipi ise yabancı cisim tipi dev hücrelerdir (Resim 9).
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Resim 8. (H&Ex400) ProRoot MTA grubunda 7. günde bağ dokuda Grade 3 inflamasyon
(hücre sayısı 125’ten fazla) Lenfosit, plazma (kırmızı ok) ve eosinofil (sarı ok) çoğunlukta

Resim 9. (H&Ex200) ProRoot MTA grubunda 7. günde bağ dokuda Grade 2 inflamasyon
(hücre sayısı 25 ve 125 arasında hücre sayısı) MTA grubunda gözlenen yabancı cisim dev
hücreler (sarı ok).

6.1.2. ProRoot MTA Grubu 30. Gün Bulguları

30 günlük örneklerde iltihap yoğunluğu giderek azaldı. 30 günlük ProRoot MTA

grubundaki örneklerde görülen inflamatuar reaksiyon Grade 1 şiddetindedir (Resim 10).

25 hücreden daha az sayıda inflamatuar hücre bulunmaktadır. Bir aylık örneklerde

çoğunlukla görülen hücre tipi lenfosittir. Örneklerin sadece bir tanesinde dev hücre

görüldü.
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Resim 10. (H&Ex100) ProRoot MTA grubunda 30. günde bağ dokuda Grade 1
şiddetindeki inflamasyon (hücre sayısı 25’ten az)

6.1.3. ProRoot MTA Grubu 90. Gün Bulguları

Bu grup 30 günlük ve 7 günlük ProRoot MTA grubu ile kıyaslandığında

inflamasyonun ortadan kalktığı görüldü (Resim 11). 90 günlük MTA grubundaki

örneklerdeki inflamatuar reaksiyon genellikle Grade 0 şiddetindedir. Yani örneklerde

inflamasyon görülmedi ve iyileşme tam olarak sağlandı. Altı örnekten sadece 1

tanesinde Grade 1 yani 25’in altında hücre gözlendi.
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Resim 11.(H&Ex40) ProRoot MTA grubunda 90. günde Grade 0 şiddetinde
inflamasyon, birkaç inflamatuar hücre

6.2.TheraCal LC Grubu Bulguları

6.2.1.TheraCal LC Grubu 7. Gün Bulguları

TheraCal LC uygulanan 6 örnekten 4’ünde Grade 2 inflamatuar reaksiyon

gözlenirken, diğer iki örnekte Grade 1 reaksiyon görüldü.

Bu grupta görülen hücreler çoğunlukla lenfosit ve plazmosit hücreleridir (Resim

12). Az sayıda nötrofil ve eozinofil lökositler de tespit edildi (Resim 13). Yedi günlük

ProRoot MTA grubunda görülen yabancı cisim dev hücreler TheraCal LC grubunda

gözlenmedi.
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Resim 12.(H&Ex100) TheraCal LC grubunda 7. günde Grade 2 inflamatuar reaksiyon (Hücre
sayısı 25-125 arasında) TheraCal LC çevresindeki bağ doku (sarı ok)

Resim 13. (H&Ex400) TheraCal LC 7. günde Grade 2 inflamatuar reaksiyon (Hücre sayısı 25-
125 arasında) Plazmosit (sarı ok), eozinofil (beyaz ok)

6.2.2.TheraCal LC Grubu 30. Gün Bulguları

TheraCal LC’nin uygulandığı 6 polietilen tüpün 5’inde görülen inflamasyon

Grade 1 şiddetindedir. Yani örneklerde 25 hücreden daha az sayıda inflamatuar hücre

sayıldı. Örneklerin sadece 1 tanesinde Grade 2 şiddetinde inflamasyon gözlendi. Bu

gruptaki örneklerde görülen inflamatuar hücreler çoğunlukla lenfosit ve eozinofil

lökositlerdir (Resim 14).

Resim 14. TheraCal LC 30. gün (H&Ex400) Grade 1 inflamatuar reaksiyon
(Hücre sayısı 25’ten az)
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6.2.3.TheraCal LC Grubu 90. Gün Bulguları

TheraCal LC uygulanan 90 gün takibi yapılan örneklerde inflamasyon ortadan

kalktı. Örneklerde görülen inflamasyon Grade 0 şiddetindedir (Tablo 1). Örneklerin 1

tanesinde çok az sayıda eozinofil lökositler görülmüştür.

6.3. Kontrol Grubu Bulguları

6.3.1. Kontrol Grubu 7.Gün Bulguları

Kontrol grubu olarak kullanılan boş polietilen tüplerin çevresinden alınan

kesitlerden elde edilen örneklerin hepsinde 7 gün sonunda görülen inflamasyon Grade 2

şiddetindedir. Görülen hücreler ise daha çok lenfosit ve eozinofil hücreler olup az

sayıda nötrofil lökositleri görüldü.

Resim 15. (H&Ex40) Kontrol grubu örneğinde 7. gün Grade 2 inflamasyon (hücre sayısı 25-
125 arasında)

Resim 16. (H&Ex200) Kontrol grubu 7. gün örneğinde Grade 2 inflamasyon

6.3.2. Kontrol Grubu 30. Gün Bulguları

Kontrol grubunun 30 günlük örneklerinde ise inflamatuar hücre sayısı çok az

olup inflamasyon şiddeti Grade 0’dır. Sadece tek bir örnekte grade 2 inflamasyon

görüldü.

6.3.3. Kontrol Grubu 90. Gün Bulguları

Kontrol grubunun 90 günlük örneklerinde polietilen tüp çevresinde herhangi bir

inflamasyona rastlanmadı.
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6.4. Deney Gruplarında Görülen İnflamatuar Reaksiyon Şiddetlerinin İstatistiksel

Olarak Karşılaştırılması

Tüm periyotlarda farklı deney gruplarında görülen inflamatuar reaksiyon şiddetine ait

Ortalama ve Standart Sapma değerleri Tablo 2'deki gibidir.

Tablo 2. Deney Gruplarında Görülen İnflamatuar Reaksiyon Şiddetlerinin Ortalaması
ve Standart Sapma

Ortalama ± Standart Sapma

7.gün 30.gün 90.gün

ProRoot MTA 2.33a±0.52 1.00b±0.00 0.17c±0.41

TheraCal LC 1.67a±0.52 1.17b±0.41 0.00c±0.00

Kontrol grubu 2.00a±0.00 0.33b±0.82 0.00c±0.00

Farklı küçük harfler arasında istatiksel olarak anlamlı fark bulunmaktadır.

Yedi günlük periyot için; ProRoot MTA, TheraCal ve kontrol gruplarının

skorlarının ortalaması sırasıyla 2.33, 1.67 ve 2.00 olarak bulundu. Yapılan istatistiksel

değerlendirmeye göre 7 günlük periotta inflamatuar reaksiyon şiddetleri açısından

gruplar arasında anlamlı fark yoktur (p>0.05).

Otuz günlük periyot için; ProRoot MTA, TheraCal LC ve kontrol gruplarının

skorlarının ortalaması sırasıyla 1.00, 1.17 ve 0.33 olarak bulundu. Yapılan istatistiksel

değerlendirmeye göre 30 günlük periotta gruplar arasında anlamlı fark yoktur (p>0.05).

Doksan günlük periyot için; ProRoot MTA, TheraCal ve kontrol gruplarının

ortalaması sırasıyla 0.17, 0.00 ve 0.00 olarak bulundu. Yapılan istatistiksel

değerlendirmeye göre 90 günlük periotta gruplar arasında anlamlı fark bulunmadı

(p>0.05). ProRoot MTA, TheraCal LC ve kontrol gruplarının inflamasyon ortalama

değerleri tüm periyotlar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark gösterdi (p≤0.05)

(Tablo 2).
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Yedinci günde gruplar arasında inflamasyon şiddeti en fazla ProRoot MTA

grubunda olup bu değer zamanla azalma gösterdi (p≤0.05). Tüm gruplarda 30. günde

belirlenen inflamasyon şiddeti 7. güne oranla daha azdır ve 90. günde ise daha da azaldı

(Grafik 1).

Şekil 1: Örneklerin inflamasyon ortalamalarının grafiksel olarak gösterimi
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7. TARTIŞMA

Pulpa kuafajında kullanılacak materyallerin biyouyumluluğu önemlidir.

Biyouyumluluk bir materyalin uygulandığı bölgede uygun biyolojik cevabı

oluşturabilmesidir (140). Diğer bir deyişle biyouyumluluk vücut ve materyal arasındaki

bir etkileşimi ifade etmektedir. Diş hekimliğinde kullanılan restoratif materyaller oral

mukoza, pulpa, periodontal ve periapikal dokular gibi canlı dokular ile uzun süre

temasta kalacağından bu materyallerin klinik olarak kullanıma geçilmesinden önce canlı

dokular üzerindeki etkilerinin değerlendirilmesi gerekmektedir (141, 142).

Dental materyallerin özellikle pulpa kuafajında kullanılan materyallerin

inflamatuar reaksiyonların önlenmesi ve doku onarımının sağlanması amacıyla

biyouyumlu olması önemlidir (143). Biyouyumlu bir materyal düşük sitotoksisite

göstermeli, doku inflamasyonuna sebep olmamalı, olsa bile hafif veya önemsenmeyecek

seviyede olmalıdır (144, 145).

Biyouyumluluğu test etmek için kullanılan yöntemler, uluslararası standartlar

(ISO 10993) tarafından belirlenmiştir (142, 146, 147). Genel olarak biyolojik testler

başlangıç testleri, ikincil testler ve kullanım testleri olmak üzere 3 grupta

sınıflandırılmıştır (148-150). İkincil testlerde test edilecek materyalleri fare, rat, koyun,

kedi köpek gibi hayvanlara implante edilmektedir (146). Deri altına implantasyon

yöntemi kuafaj materyallerinin biyolojik değerlendirmeleri için istenen niteliklere sahip

bir ikincil testtir. Doku toksisitesini belirlemek amacıyla birçok yöntem tarif edilmekle

birlikte pratik yöntemlerden biri de ratların subkutan dokusuna materyallerin

implantasyonu yöntemidir (151, 152). Bu test en az sayıda değişkenle nispeten karışık

olmayan basit yöntemle bir hayvandan elde edilen bilgilerin karşılaştırılmalı olarak

yorumlanmasına olanak sağlar (119). Hayvan çalışmalarından elde edilen veriler in

vitro testlere göre daha kapsamlı ve daha gerçekçidir. Hayvan çalışmalarında karmaşık

sistemik etkileşimler tespit edilebilir (153).

Ratlar, farelerden sonra araştırmalarda en çok kullanılan omurgalı hayvanlardır.

Diş hekimliği çalışmalarında iyi bir deney modeli oluşturduğundan önemli bir yer

tutmaktadırlar (154). Ayrıca ratlar in vivo olarak yapılan biyouyumluluk çalışmalarında

en çok kullanılan deney modelleridir. Çünkü korunma yöntemleri ve metabolizmaları

açısından diğer hayvanlarla karşılaştırdıklarında kısa dönemli çalışmalar için oldukça

uygun modellerdir (155).
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Bu tez çalışmasında rat kullanılmasının nedeni bilimsel sınıflandırmada ratların

memeliler sınıfında olması, genetik ve moleküler açıdan birçok protein benzerliğinin

bulunması, vücut yapılarının küçük olması nedeniyle kolay müdahale edilebilmesi,

üretim ve bakım bütçelerinin düşük olmasıdır.

Bu çalışmada kullanılan ratların dorsal modifiye implantasyon tekniği Bhat ve

Walvekar öncülüğünde geliştirilmiştir (156). Bu teknik implantasyonun minimal travma

ile yapılmasına izin verdiği için bu çalışmada kullanılması uygun görülmüştür. Cerrahi

ve anestezi süresinin kısa olması deney hayvanlarında mortalite oranını azaltır (156).

Çalışmamızda kullanılan materyallerin deri altına implantasyonu polietilen

tüpler aracılığı ile yapılmıştır. Daha önce yapılan çeşitli çalışmalarda materyallerin

implantasyonunda teflon, silikon ve dentin tüpleri kullanılmıştır. Torneck tarafından

yapılan bir çalışmada polietilen tüplerin deri altına implantasyonu sonucunda fibröz

doku onarımı esnasında kalıcı (daimi) bir inflamasyonun oluşmadığı bildirilmiştir (157).

Polietilen tüplere yerleştirilen materyallerin formu ve miktarı kontrol edilebilirken,

polietilen tüp sayesinde materyallerin büyük miktarda dağılması (disintegrasyonu)

engellenebilmektedir (158). Bu nedenlerden dolayı bu çalışmada polietilen tüplerin

kullanımı tercih edilmiştir. Kullanılan tüp sayesinde materyal stabilize edilebilmekte ve

materyal-konnektif doku ara yüzeyinin stabilizasyonu sağlanabilmektedir. Kontrol

grubu olarak boş polietilen tüplerin kullanılmasının nedeni subkutan dokuda

inflamasyon oluşturmaması veya oluşsa bile inflamasyonun az olması nedeniyle normal

doku onarımının gerçekleşmesidir. Daha önce yapılan çalışmalarda da benzer sonuçlar

gösterilmiştir (159, 160).

Çalışmamızda kullanılan polietilen tüplerin uzunluğu 10 mm olarak

belirlenmiştir. Daha önce Torneck tarafından yapılan bir çalışmada bu uzunluktaki

tüpün diğer uzunluktaki tüp parçalarına göre daha az rahatsız edici olduğu ve daha az

şiddette inflamasyona neden olduğu bildirilmiştir (161). İmplantasyon tüplerine

materyaller yerleştirilir yerleştirilmez deri altına uygulanır, bu durumun nedeni de

gerçek klinik koşulların replike edilmesidir. Klinik koşullarda hazırlanan materyaller

direkt dokularla temas haline geçerler (144).

Bu tez çalışmasında yeni geliştirilen rezin içerikli bir kuafaj materyali olan

TheraCal LC’nin biyouyumluluğunun belirlenmesi ve TheraCal LC ile ProRoot
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MTA’nın subkutan dokuda oluşturduğu inflamatuar reaksiyon ile karşılaştırılmalı

olarak incelenmesi amaçlanmıştır.

Bu tez çalışmasında kullanılan materyallerden biri olan MTA ilk olarak retrograt

dolgu maddesi olarak geliştirilmiş ve kök furka perforasyonlarında kullanılmıştır (77,

162). İyi bir klinik performans ve biyouyumluluk sergilediğinden dolayı pulpatomi ve

kuafaj tedavilerinde de kullanılmıştır (83, 163, 164). MTA’nın biyouyumluluğunun

değerlendirilmesi için yapılan birçok çalışmada MTA’nın mutajenik olmadığı, dokular

tarafından iyi tolere edilebildiği ve sert doku oluşumunu uyardığı bildirilmiştir (102,

165, 166). Sert doku oluşumunu indükleyebilen MTA’nın daha önce kullanılan kuafaj

materyallerine göre daha düzenli şekilde dentin köprüsünün oluşumunu indüklediği

yapılan çalışmalarda bildirilmiştir (167, 168). Klinik çalışmalarda MTA’nın kalsiyum

hidroksit içeren kuafaj materyallerine göre pulpa dokusunun tamir sürecinde daha

başarılı olduğu belirtilmiştir (168, 169).

Bunun yanında MTA’nın kalsiyum hidroksit ile karşılaştırıldığı hayvan

çalışmalarında subkutan dokuda benzer inflamasyon gösterdikleri ve rat pulpa

hücrelerinde hücre tipi ve sayı değişikliklerinde fark görülmemiştir (170). MTA ve

kalsiyum hidroksit içeren polietilen tüplerin, ratların dorsal bölgelerine implantasyonu

sonucu bağ dokusu üzerindeki etkilerinin incelendiği bir çalışmanın sonucunda her iki

materyal çevresinde de sert doku oluşumu gözlendiği bildirilmektedir. Bu çalışmada

MTA’nın sert doku birikmesini sağlayacak mekanizmanın kalsiyum hidroksitin sert

doku mekanizmasıyla benzer olduğu savunulmaktadır (171).

MTA’nın tüm bu avantajlarına rağmen uzun sertleşme zamanı, uygulama

zorluğu manuple edilebilme zorluğu kaynaklı mekanik özelliklerinin stabil olmaması,

tükrükle teması sonrası çözünebilirliği, düşük akış kapasitesi ve pahalı olması gibi

birtakım dezavantajları bulunmaktadır (77, 80, 95, 158, 172-174). Bu nedenlerle pulpa

kuafajında yeni materyal arayışları devam etmiştir.

Son zamanlarda içerik olarak MTA’ya benzeyen yeni bir kuafaj materyali olan

TheraCal LC piyasaya sürülmüştür. TheraCal LC’nin MTA’ya kıyasla

manuplasyonunun daha kolay olması, rezin içeren yapısı dolayısı ile ışıkla

sertleştiğinden hasta için ikinci seans gerektirmemesi, kullanım kolaylığı gibi bir takım

avantajları bulunmaktadır.
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Yapılan bir in vitro çalışmada TheraCal LC’nin ProRoot MTA ve Dycal’a göre

daha çok kalsiyum saldığı ve çözünürlüğünün diğerlerine göre daha az olduğu

belirtilmiştir (5). Ayrıca TheraCal LC, tamir materyali olarak kullanılan ancak sertleşme

özellikleri MTA materyaline benzeyen MTA Plus gel ve MTA Angelus ile

karşılaştırıldığında daha az porözite ve çözünürlük göstermiştir (6). TheraCal LC’nin

adeziv materyaller ile sitotoksisitesinin incelendiği bir başka çalışmada ise materyalin

diğer adezivlere benzer veya daha az sitotoksik olduğu bildirilmiştir (7). Fakat

literatürde ProRoot MTA ile TheraCal LC’nin biyouyumluluğunu karşılaştıran sınırlı

sayıda in vivo çalışma mevcuttur (114, 132, 134). Bu nedenle bu tez çalışmasında direkt

kuafaj tedavisinde TheraCal LC ile MTA’in biyouyumluluğunun karşılaştırılması

hedeflenmiştir.

Bu çalışmada Theracal LC polietilen tüpe konularak dışarıda polimerize edilip

subkutan dokuya yerleştirilmiştir. Klinik uygulamada ise ekspoze pulpa dokusunun

üzerine yerleştirildikten sonra ışıkla polimerize edilmektedir. Mavi ışık uygulamasının

hücre içerisinde serbest radikaller oluşumuna neden olduğu ve hücre bölünmesini

olumsuz yönde etkilediği bildirilmektedir (175). Bunun yanında görünür ışığın farklı

hücre seviyelerinde oksidatif streslere neden olarak DNA modifikasyonlarına yol açtığı

bildirilmiştir (176). Mavi ışığın kullanılmasının hücresel sitotoksisiteyi etkilemesi

muhtemeldir. Fakat uygulanan ışık Theracal LC materyalinin polimerize edilmesi

esnasında direkt pulpa hücreleriyle temasta değildir, bu da mavi ışığın hücresel

düzeydeki sitotoksik etkisini azaltabilir ayrıca pulpa ve ışık arasında bulunan Theracal

LC’nin kalınlığı hücresel düzeydeki cevabı etkileyebilir.

Bu çalışmanın bulgularına göre 7 günlük tüm gruplar arasında (TheraCal,

ProRoot MTA ve kontrol) istatistiksel olarak anlamlı fark görülmeyip ratların konnektif

dokusunda oluşan inflamatuar reaksiyonlar benzerdir. Her 3 grupta da görülen hücre

sayısı ve çeşitleri benzer bulunmuştur ve her gruptaki örneklerin çoğunda orta şiddette

(Grade 2) reaksiyonun oluştuğu görülmüştür. Kontrol grubu olarak kullanılan boş

polietilen tüpler biyouyumlu materyallerdir (144, 177). Yedinci günde her iki deney

grubunun polietilen tüplerle benzer inflamatuar yanıt oluşturması erken dönemde

biyouyumlu olduklarını gösterebilir.
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Bunun yanında yapılan bir çalışmada kontrol grubu olan boş tüp etrafında 7.

günde orta derecede inflamatuar reaksiyon görüldüğü ve fibröz dokunun oluştuğu

belirtilmiştir. 7. günde orta şiddetteki inflamasyonun 14. ve 28. günlerden daha fazla

olmasının nedeninin materyallerin biyolojik özelliklerine bağlı değil de yapılan cerrahi

işlem sonucu olabileceği bildirilmiştir (178). Ayrıca TheraCal LC grubunda Grade 2

inflamatuar yanıt gösteren örnek sayısı kontrol grubuna göre daha az olup iki grup

arasında 7. günde anlamlı fark görülmemiştir.

Yedinci günde tüm gruplardaki örneklerde çoğunlukla plazma hücreleri, lenfosit,

eozinofil hücreleri ve az sayıda nötrofil hücresi bulunmaktadır. Yedinci günde nötrofil

sayısının seyrek olup daha çok lenfosit ve plazma hücrelerinin bulunmasının nedeni

iltihabın akut fazdan kronik faza geçmekte olduğunun göstergesidir (179). Benzer

şekilde Shahi ve arkadaşları tarafından yapılan bir çalışmada ratların subkutan

dokularında gri MTA, beyaz MTA, gri Portland çimentosu ve beyaz Portland

çimentosunun biyouyumluluklarının değerlendirildiği bir çalışmada 7 günün sonunda

MTA uygulanan grupta görülen inflamatuar cevap çalışmamızla benzerdir. Bu

çalışmada da Grade 2 ve Grade 3 inflamatuar reaksiyon gözlenmiş olup örneklerin

çoğunda kronik inflamatuar hücreler tespit edilmiştir (103).

Bu tez çalışmasında ProRoot MTA grubunda 7. günde yabancı cisim tipi dev

hücreler görülürken TheraCal LC grubunda ise bu hücreler görülmedi. MTA grubu için

7 gün sonunda elde edilen veriler daha önce MTA ile yapılan subkutan çalışmalarında

elde edilen sonuçlar ile benzerdir. 2011 yılında Cunha ve arkadaşları tarafından yapılan

çalışmada Sealapex, çinko oksit eklenen Sealapex, AH 26, koyu kıvamlı AH 26 ve

beyaz MTA’nın biyouyumluluğunun ratlarda değerlendirildiği bir çalışmada 7. gün

sonunda MTA grubunda çalışmamıza benzer orta ve ciddi dereceli inflamatuar

reaksiyon görülmüştür (107). Yine bu çalışmada bizim 7 günlük örneklerimizde

gözlemlediğimiz dev hücrelerin varlığı mevcuttur. Ratlarda yapılan bir çalışmada

EndoBinder (EB) ve gri MTA’nın biyouyumluluklarının karşılaştırılmalı olarak

incelenmesi amaçlanmış ve MTA uygulanan grupta bir hafta sonunda çalışmamıza

benzer şekilde orta derecede inflamatuar reaksiyon (hücre sayısı 25-125 arasında

değişen) gözlenmiştir (123).
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Beyaz ve gri MTA’nın ratların subkutan dokusundaki biyouyumluluğunun

değerlendirildiği bir çalışmada 7. günün sonunda gri ve beyaz MTA uygulanan

örneklerdeki inflamasyon yanıtın Grade 3 (125’ten fazla inflamatuar hücre) olduğu

bildirilmiştir (104). Wistar rat kullanılarak yapılan başka bir çalışmada MTA Fillapex,

Sealapex ve Angelus MTA materyalleri karşılaştırılmıştır. Bu çalışmanın 7. gününde

elde edilen sonuçlar bizim çalışmamıza benzer şekilde orta derecede inflamatuar

reaksiyon gözlenmiştir ve çoğunlukla görülen hücreler lenfositler ve makrofajlardır

(124).

Bu tez çalışmasının 30 günlük bulgularına göre ProRoot MTA, TheraCal LC ve

kontrol grubu için 30 günlük örneklerde iltihap yoğunluğunun giderek azaldığı

görülmüştür. Bu örneklerde görülen inflamatuar reaksiyon Grade 1 (25 hücreden daha

az sayıda inflamatuar hücre) şiddetindedir. Çalışmamızda ProRoot MTA’nın 30 günlük

sonuçları daha önce MTA ile yapılan çalışmalarla benzerdir (105, 106, 122, 180).

Ratlarda yapılan bir çalışmada iRoot SP, ProRoot MTA ve AH Plus polietilen tüpler

aracılığı ile subkutan dokuya yerleştirilmiş ve biyouyumlulukları değerlendirilmiştir.

Çalışmanın bulgularına göre 30 gün sonunda ProRoot MTA içeren gruptaki örneklerde

bu tez çalışmasına benzer şekilde Grade 1-2 inflamatuar reaksiyon gözlenmiştir (125).

Sealapex, çinko oksit eklenen Sealapex, AH 26, koyu kıvamlı AH 26 ve beyaz MTA

Angelus’ın ratlarda subkutan dokudaki biyouyumluluğunun değerlendirildiği bir

çalışmada 7, 21 ve 42. günlerde kesitler alınmış ve 21. günde MTA Angelus içeren

örneklerde herhangi inflamasyon içermeyen fibröz konnektif doku varlığı görülmüştür

(107). Bu tez çalışmasına göre inflamasyonun az olmasının nedeni MTA türünün farklı

olmasından dolayı olabilir. Angelus MTA ve ProRoot MTA içerik olarak farklılık

göstermektedir Ratlar kullanılarak ProRoot MTA ve amalgamın subkutan dokudaki

biyouyumluluğunun değerlendirildiği bir çalışmada ProRoot MTA uygulanan

örneklerde 30 gün sonunda görülen inflamatuar reaksiyon ortalama skoru 1.5 olarak

bildirilmiştir (181). Bizim çalışmamızda bu değer 1.0 olarak bulunmuştur.

Köpeklerde yapılan bir çalışmada köpek dişlerine parsiyel pulpotomi

uygulaması sonrası ProRoot MTA, Retro MTA ve TheraCal LC uygulanmış ve bunların

pulpal cevapları karşılaştırılmıştır. İşlemden 28 gün sonra TheraCal LC uygulanan

dişlerde diğer gruplara göre daha yoğun bir inflamasyon görülmüştür. ProRoot MTA ve
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Retro MTA doğal pulpal yanıta benzer cevap oluşturmuşlardır. TheraCal LC ise diğer

gruplara göre pulpa için daha az olumlu cevap oluşturmuştur (134).

Yapılan bir çalışmada TheraCal LC,%2’lik klorheksidin solüsyonu ile hazırlanan

Portland çimentosu, rezin bazlı kalsiyum hidroksit VLC DYCAL (Dentsply) ve cam

iyonomer simanın (Triage, Fuji VII GC America) kontamine primat diş pulpalarını

iyileştirme etkinliğinin karşılaştırmalı olarak incelenmesi amaçlanmıştır. Çalışma

sonunda gruplar arasında pulpal inflamasyon açısından istatiksel olarak anlamlı fark

bulunmamıştır (114).

Bu tez çalışmasının 90 günlük bulgularına baktığımızda ise ProRoot MTA (1

örnek hariç), TheraCal LC ve kontrol grubunda inflamasyon görülmemiştir. Bu

bulguları 30 günlük ve 7 günlük bulgularla kıyasladığımızda iyileşme tam olarak

sağlanmıştır.

ProRoot MTA ve amalgamın subkutan dokudaki biyouyumluluğunun

değerlendirildiği bir hayvan çalışmasında, ProRoot MTA uygulanan ratlarda 90 gün

sonunda bizim çalışmamıza benzer şekilde herhangi bir inflamasyon görülmemiştir

(181). ProRoot MTA ve DiaRoot BioAggregate’ın ratların subkutan dokusundaki

biyouyumluluğunun karşılaştırılmalı olarak değerlendirildiği bir çalışmada 90 gün

sonunda MTA grubu DiaRoot BioAggregate’a göre daha fazla inflamatuar yanıt

oluşturmasına rağmen gruplar arasında istatiksel olarak fark bulunmamıştır (182).

Hauman ve Love, Silveira ve arkadaşları, bir materyal zamanla inflamasyonun

azalmasına izin veriyorsa bu materyalin biyouyumlu olduğunu belirtmişlerdir (101,

177). Bunun yanında bir materyalin biyouyumlu olabilmesi için oluşturduğu

inflamatuar reaksiyonunun belirli bir süre içerisinde (yaklaşık 14 gün) anlamlı oranda

azalması gerekir (177).

MTA’nın biyouyumluluğunun ratlarda subkutanöz ve intraosseoz implantasyon

yöntemiyle değerlendirildiği, doku reaksiyonlarının 15, 30 ve 60. günlerde incelendiği

bir çalışmada zamanla oluşan şiddetli inflamatuar reaksiyonun azaldığı bildirilmiştir. Bu

çalışmanın bulguları bizim çalışmamıza benzerdir (122).

Bu tez çalışmasında kullanılan kuafaj materyalleri olan TheraCal LC ve ProRoot

MTA'ya cevap olarak gelişen inflamatuar yanıtın zamana bağlı olarak azaldığı,
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iyileşmenin sağlandığı ve hücre tiplerinin değiştiği görüldü. Bu veriler ışığında bu

kuafaj materyallerinin biyouyumlu oldukları söylenebilir.

Bu bulgular doğrultusunda piyasaya son zamanlarda sürülen TheraCal LC, daha

önce yapılan çalışmalarda biyouyumluluğu kanıtlanan MTA ile benzer biyouyumluluk

göstermiştir. Bu bulgular ilerde yapılacak olan hayvan çalışmaları ve klinik çalışmalarla

desteklenip TheraCal LC’nin ProRoot MTA’ya alternatif bir materyal olup olmayacağı

belirlenmelidir.
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8. SONUÇLAR VE ÖNERİLER

8.1. Sonuçlar

Bu tez çalışmasında pulpa kuafaj tedavisinde kullanılan TheraCal LC ve ProRoot

MTA'nın ratların subkutan dokusundaki biyouyumluluğu değerlendirildi ve şu

sonuçlara varıldı;

1. Yedi günlük periyot için kontrol, ProRoot MTA ve TheraCal LC grup

inflamasyon skorlarının ortalaması sırasıyla 2.00, 2.33 ve 1.67 olarak bulundu.

Yapılan istatistiksel değerlendirmeye göre bu periotta inflamatuar reaksiyon

şiddetleri açısından gruplar arasında anlamlı bir fark bulunmadı (p>0.05).

2. Otuz günlük periyot için kontrol, ProRoot MTA ve TheraCal LC grup

skorlarının ortalaması sırasıyla 0.33, 1.00 ve 1.17 olarak bulundu. Yapılan

istatistiksel değerlendirmeye göre gruplar arasında anlamlı fark yoktu (p>0.05).

3. Doksan günlük periyot için kontrol, ProRoot MTA ve TheraCal LC grup

skorlarının ortalaması sırasıyla 0.00, 0.17 ve 0.00 olarak bulundu. Yapılan

istatistiksel değerlendirmeye göre gruplar arasında anlamlı bir fark yoktu

(p>0.05).

4. Her iki deney grubunda da kontrol grubuyla benzer şekilde periyotlar arasında

istatistiksel olarak anlamlı fark vardı (p≤0.05). Otuzuncu günde belirlenen

inflamasyon şiddeti 7. günde belirlenenden daha azdı ve 90. günde ise

inflamasyon şiddeti daha da azalmıştı.

5. Her iki materyal ve kontrol grubunda 7. günde akut inflamasyon görülürken

zaman ilerledikçe akut inflamasyonun kronik tipe daha yakın olduğu sonucuna

varıldı.

6. Piyasaya yakın zamanda sürülen rezin içerikli TheraCal LC materyalinin,

biyouyumlu olduğu daha önceden ispatlanmış ProRoot MTA'ya benzer şekilde

subkutan dokuda inflamatuar cevap oluşturması Theracal LC'nin de biyouyumlu

olabileceğinin önemli bir göstergesidir.
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8.2. Öneriler

1. Piyasaya yeni sürülen rezin içerikli ve uygulama kolaylığı gibi avantajları

bulunan bir kuafaj materyali olan Theracal LC'nin biyouyumluluğunun belirlenmesi ve

klinik kullanımlarının uygunluğunun değerlendirilmesi için daha fazla subkutan ve

kemik dokuyu da içeren hayvan çalışmaları ve uzun dönemli klinik çalışmalar

yapılmalıdır.
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