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OZET

Isikla Sertlesen Pulpa Kaplama Materyalinin Ratlarda Subkutan Dokudaki

Biyouyumlulugunun Degerlendirilmesi

Bu calismanin amaci pulpa kaplama tedavisinde kullanilan rezin icerikli
TheraCal LC materyalinin subkutan dokudaki biyouyumlulugunun diger bir pulpa
kaplama materyali olan ProRoot MTA ile karsilagtirilmasidir.

Bu tez calismasinda biyouyumlulugunun incelenmesi amaciyla agirligi 450-700
gr arasinda degisen 4 ayhk 18 adet erkek wistar rat kullamldi. i¢c capi 1.5 mm olan
polietilen tlp icine materyallerin yerlestirilmesi icin 10 mm uzunlugunda kesildi. Her
bir deney hayvaninin dorsal bolgelerine ProRoot MTA ve TheraCal LC'yi iceren ve
kontrol grubu olmak (izere bos birakilan 3 adet tiip yerlestirilmesi amaglandi. Uretici
talimatlart dogrultusunda hazirlanan ProRoot MTA agiz spatull yardimiyla polietilen
tip icinde bosluk kalmayacak sekilde yerlestirildi. TheraCal LC ise tup igerisine kendi
siringast ile gonderilerek 1sikla sertlestirildi ve kontrol grubu olacak tiipler de bos

birakildi. Bu tipler ratlarin dorsal bélgelerine subkutan dokuya implante edildi.

Operasyondan 7 giin sonra 6 adet, 30 glin sonunda 6 adet ve 90 giin sonunda 6
adet rata dekapitasyon ile 6tenazi islemi yapild: ve implant materyalleri bir miktar
saglikli cevre doku ile birlikte ¢ikartildi. Cikartilan Orneklerin fiksasyonu 24-48 saat
stire ile %10 tamponlanmis formalin sollisyonu icerisinde bekletilerek yapildi. Her bir
polietilen tip cevresindeki bag dokudan Ornekler alinarak, drnekler parafin bloklara
gomdaldi ve 5 pum Kkesitler alinarak hematoksilen eosin ile boyama islemi yapildi.
Histolojik incelemeler 40’hk, 100’luk, 200’lik ve 400’1tk buydtmeler altinda 1sik
mikroskobunda (Olympus Bx50) yapilmistir. Histolojik degerlendirmeler esnasinda
polietilen tup cevresinde agik olan bolgedeki doku reaksiyonlar: skorlanmistir.

Yedi gunliik periyot icin kontrol, ProRoot MTA ve TheraCal LC grup
skorlarinin ortalamas: sirasiyla 2.00, 2.33 ve 1.67 olarak bulundu. Yapilan istatistiksel
degerlendirmeye gore bu periotta inflamatuar reaksiyon siddetleri agisindan gruplar
arasinda anlamli fark yoktu (p>0.05). Otuz gunliik periyot i¢in kontrol, ProRoot MTA
ve TheraCal LC grup skorlarinin ortalamas: sirasiyla 0.33, 1.00 ve 1.17 olarak bulundu.

Yapilan istatistiksel degerlendirmeye bu periyotta gruplar arasinda fark yoktu (p>0.05).



Doksan gunluk periyot i¢in kontrol, ProRoot MTA ve TheraCal LC grup skorlarinin
ortalamasi sirasiyla 0.00, 0.17 ve 0.00 olarak bulundu. Bu periyotta yapilan istatistiksel

degerlendirmeye gore gruplar arasinda fark yoktu (p>0.05).

Her 3 grupta periyotlar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark vardi (p<0.05).
Otuzuncu giinden itibaren belirlenen inflamasyon siddeti 7. glinde belirlenenden daha

azdi ve 90. gunde ise daha da azalmisti.

Bu calismanin bulgularina goére TheraCal LC ve ProRoot MTA’nin sebep
oldugu inflamatuar yamt zamanla azalma gosterdi, bu kuafaj materyallerinin

biyouyumlu olduklari séylenebilir.

Anahtar Sozcukler: Kuafaj, MTA, Theracal LC, Biyouyumluluk, Subkutan



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 Kkilled 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-pum
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).



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

amount decreased more on 90" 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



3. GIRIS VE AMAC

Pulpa kaplama (kuafaj) uygulamasi disin beslenmesini saglayan pulpa
dokusunun canliligin1 korumak, biyolojik ve fonksiyonel aktivitesini devam etmesini
saglamak amaciyla yapilan bir islemdir (1). Curuk temizlenmesi sirasinda disin canh
dokusu olan pulpa agiga ¢iktiginda bu alanin ideal bir restoratif tamir materyali ile
kapatilmas: gerekmektedir. Pulpa kuafaji icin kullanilacak materyalin direkt pulpa
dokusuyla uzun sure dogrudan temas: olacagi icin biyolojik uyumlulugu 6nem
tasimaktadir. Uygulanacak materyalinin biyouyumlu olmasi, doku icin toksik, irrite
edici, inflamatuar ve alerjik 6zelliklerinin olmamasi 6nemlidir (2).

Kuafaj adi verilen klinik uygulamanin asamalar: su sekildedir: Pulpa dokusu
aciga ciktiginda (yaklasik 1 mm capinda bir alan) bu aciga c¢ikan alanin hemen
biyouyumlu bir tamir materyali ile kapatilmas: gerekmektedir. Sonrasinda da lzerine

final bir restoratif materyal uygulanir ve restorasyon tamamlanir.

Simdiye kadar pulpa kuafajinda pek c¢ok materyal kullanilmistir. Bunlar
icerisinde 10 y1l 6ncesine kadar en sik kullanilan materyal kalsiyum hidroksit olmustur.
Son doénemlerde Mineral Trioksit Aggregate (MTA) adiyla tamir materyali olarak
onerilen ve genis kullanim alani bulan bir materyal de pulpa kuafaj materyali olarak
kullanilmis ve basarili bulunmustur. MTA icerik olarak trikalsiyum silikat, trikalsiyum
aliminat, kalsiyum oksit ve bir kissm minerallerden olusmaktadir. Kalsiyum hidroksit
ile MTA materyallerinin kuafaj uygulamalarinda gerek biyouyumluluk, gerek histolojik,
gerekse klinik uygulamalar ile ilgili yapilan karsilastirmali calismalarda MTA materyali
kalsiyum hidroksite gore daha basarili bulunmustur (1, 3). MTA'nin diger materyallere
gore daha az inflamatuar yanmt olusturdugu (4) ve tamir alaninda daha duizenli sert bir
doku olusturdugu gortalmuistir. Biyouyumluluk agisindan MTA'min 6zellikleri ve
nitelikleri nedeniyle altin standart oldugu dustuntlmektedir. Piyasaya ¢iktigi glinden bu
gune kadar Pubmed veri tabaninda 1999 adet MTA ile ilgili yayin bulunmaktadir. Var
olan bunca avantaja ragmen bu materyalin uzun sertlesme zamani, zor uygulama
oOzelligi, uzun hazirlanma siresi dezavantajidir (1). MTA’nin baslangi¢ sertlesmesi 4

saat, normal sertlesme siresi ise 1 gundr.

MTA materyalinin perforasyon alanina uygulandigi durumlarda, materyal

hemen sertlesmedigi icin Uzeri gecici bir materyalle Ortiilerek hasta 2. bir seansa tekrar



cagrilmak zorundadir. Hem hasta 2. kez klinige gelmek durumunda kalmakta hem de
bazen hastaya yapilan gecici dolgu bir sonraki seansa kadar disebilmekte ve bu da

tedaviyi basarisiz hale getirebilmektedir.

Yakin bir zamanda MTA materyalinin 6zelliklerine benzeyen rezin ve kalsiyum
silikat iceren TheraCal LC adiyla yeni bir kuafaj materyali piyasaya surtlmustdr.
TheraCal LC yapisina eklenen materyaller ile hemen isikla sertlesebilen boylece
sertlesmesi kontrol edilebilen, dolayisiyla ayn: seansta da st dolgusunun yapilabildigi
bir pulpa kuafaj materyalidir.

Ancak bu materyal ile ilgili sinirl sayida ¢alisma bulunmaktadir. Yapilan bu
calismalarda TheraCal LC’nin ProRoot MTA ve Dycal'a (kalsiyum hidroksit) gore daha
cok kalsiyum (Ca) saldigi, ¢ozuntlurliginin de digerlerine gore daha az oldugu
gorulmustdr (5). Ayrica TheraCal LC, tamir materyali olarak kullanilan ancak sertlesme
Ozellikleri MTA materyaline benzeyen MTA Plus gel ve MTA Angelus ile
karsilastirildiginda daha az porozite ve ¢ozinurlik gostermistir (6). TheraCal LC’nin
adeziv materyallerle sitotoksisitesinin Kkarsilastirildigi  bir baska c¢ahismada ise

materyalin diger adezivlere gore benzer veya daha az toksik oldugu bildirilmistir (7).

Tibbi kullanim lisans: alan pek cok dis hekimligi materyalinin guvenilirligine
yonelik incelemelerin, Urunler piyasada iken de devam etmekte oldugu bir gergektir.

TheraCal LC’nin bag doku ile temasinda nasil bir doku cevabi verecegi
konusunda Pubmed veri tabaninda simdiye kadar 3 adet ¢calisma, klinik kullanimina dair
ise 1 adet ¢alisma bulunmaktadir. Bizim ¢alismamizin amaci bu materyalin bag dokuda
biyouyumlulugunu degerlendirerek daha sonraki klinik ¢alismalara da rehberlik edecek

bir sonuca ulasmaktir.



4. GENEL BIiLGILER
4.1. Vital Pulpa Tedavisi (Pulpa Kaplamasi, Kuafaj)

Dis sert dokularinin en yaygin gorilen hastaligi dis cdrtkleridir (8). Dis
curdklerinin tedavisi curik dis yapisimin uzaklastirilmas: ve kavitenin uygun bir
restoratif materyalle restore edilmesi sureclerini kapsamaktadir. Curik dokusunun
uzaklastiriimas: sonrasinda uygulanacak tedavi sekli, kavitenin en derin boélgesinde
kalan dentin tabakasi ile pulpa arasindaki mesafeye baghdir. Pulpaya en yakin saglikl
dentin tabakasi ile pulpa arasinda kalan mesafeye efektif dentin kalinlig:i denir.
Odontoblastlarin hayatta kalmasi ve tersiyer dentin salgilanmas: kavitenin kalan dentin
kalinhg ile iliskilidir (9). Efektif dentin kalinhigi; 1 mm veya daha az oldugunda derin
dentin ¢lrigii ve 1 mm’nin Uzerinde ise dentin ¢lragu denilir. Derin dentin ¢urugi
tedavisine kuafaj denir. Kuafaj tedavisi disin beslenmesini saglayan pulpa dokusunun
canlihgint korumak, biyolojik ve fonksiyonel aktivitesini devam etmesini saglamak
amaciyla yapilan islemdir (10). Operatif prosedurler esnasinda ve sonrasinda bakteriler
veya restoratif materyallerin mikrosizintisinin - engellenmesi  ve dentin  pulpa
kompleksinin korunmas: amaciyla dis dokusu ve restoratif materyal arasinda tek veya
daha fazla katman halinde spesifik materyaller uygulanmaktadir (11).

Ik pulpa kuafaji 1756°da Phillip Pfaff tarafindan perfore canli pulpa tzerine
kiglk bir parca altin konulmasiyla yapilmistir (12). Bu tarihten yaklasik yiiz yil sonra
ekspoze pulpa tedavisinde kullanilan kalsiyum hidroksit iceren karisimlar tarif
edilmistir (13). Kalsiyum hidroksitin 1930 yilinda kuafaj tedavisinde Hermann
tarafindan kullanilip yayinlanmasi ile birlikte direkt pulpa kuafaj tedavisinde kullanimi
O6nem kazanmistir (14). Kalsiyum hidroksit yiz yil boyunca dis hekimliginde yaygin
olarak kullanilmistir (15). Pulpa kuafaj tedavisi icin yeni Onerilen Grinlerin
karsilastiriimas: ve degerlendirilmesi i¢in kalsiyum hidroksit altin standart olarak kabul
edilmistir (16).



4.2. KUAFAJ CESITLERI
Pulpa kuafaji direkt ve indirekt kuafaj olmak tizere ikiye ayrilmaktadir.
4.2.1. INDIREKT KUAFAJ

indirek pulpa kuafaji, derin dentin ¢uriigiinde kalan dentin miktarimin 1 mm veya
daha az oldugu ve pulpa yaralanmasinin olmadig: durumlarda uygulanan bir tedavidir.
Curtk temizlenmesi sonras: kalan dentin yiizeyinin pulpaya bakan kismi biyouyumlu
bir materyalle ortilltir. Indirekt pulpa kaplamasimin mantig1 ¢iirilk temizlemesi sonrasi
derin dentin tabakasinda kalan bakterilerin yapilan restorasyon sonrasi canliliklarin
yitirdikleri gerekgesine dayanmir. Daimi restorasyon oncesi kalsiyum hidroksit, rezin
modifiye cam iyonomer, MTA gibi materyaller pulpal yuzeydeki dentin uzerine
uygulamir (17-20). Daimi dislerde indirekt pulpa kuafajinin yapildig ¢calismalarda basar
oranlar yuksektir (20-25). Sut dislerinde yapilan ¢calismalarda indirekt pulpa kuafajinin
basar1 oranint %90 Uzerindedir (26, 27).

Indirek kuafaj teknikleri yapim asamalarina gore ikiye ayrilir. Bunlar tek asamal
indirekt pulpa tedavisi ve stepwise teknigidir. Tek asamal indirekt pulpa kuafajinda
derin dentin ¢urugl temizlenirken pulpanin ekspoze olmasini 6nlemek amaciyla
birakilan etkilenmis demineralize dentin tabakas:i antibakteriyel bir kaide ile ortulur,
sizdirmazhik saglanacak sekilde restore edilir ve sonrasinda etkilenmis dentin
tabakasinin remineralize olmasi beklenir. Bu nedenle disin tekrar agilmasina gerek
yoktur. Bu teknigin zorlugu ise c¢urlk ilerleme slrecinin hizinin, olusan tersiyer dentin
miktarinin -~ ve  ekskavasyonun nerede bitirilmesi  gerektiginin  tam olarak
bilinememesidir. Stepwise tekniginin indirek kuafajda kullanilmas: bu parametrelerin

kontrollerinin daha kolay yapilmasini saglayacaktir (28).
4.2.2.1. Stepwise Teknigi

Stepwise teknigi iki asamadan olusur. Birinci asamada; ¢lrik dentin dokusu
kaldirilir ve pulpal duvarda yaklasik 1 mm kalinliginda ¢iriik dentin birakilir. Pulpaya
en yakin olan rezidiel ¢uruk tabakasinin birakilmasinin amaci pulpa yaralanmasindan

kacinmaktir. 1 mm kalinhiginda, kalsiyum hidroksit, ¢inko oksit ojenol (ZOE) gibi



kuafaj materyalleri derin dentin yuzeyine uygulanir. Daha sonrasinda gegici restorasyon
ile dis restore edilir.

Gecici restorasyon uygulamasindan 4-6 hafta, 6 ay veya 1 yil sonra hasta
yeniden cagrilarak gecici dolgu kaldirilir (22, 29-31). Son ekskavasyon yapilir ve derin
dentin yizeyine tekrar kalsiyum hidroksit uygulanir ve restorasyon tamamlanir.
Stepwise teknigindeki pulpal ekspoz orani geleneksel curik temizleme metodu ile
kiyaslandiginda %40’tan %17.5’lere diismektedir (32).

4.2.2. Direkt Kuafaj

Direkt pulpa kuafaji, kavite preparasyonu esnasinda iatrojenik, mekanik veya
travma nedeniyle saglikli olan pulpa dokusunun ekspoze oldugu durumlarda uygulanan
tedavi seklidir. Direkt kuafaj yapilmas: planlanan disin asemptomatik olmasi gereklidir,
aym zamanda perfore alan belirlenmeli ve bu bdlgenin oral ¢evreden kontamine
olmamas: 6nemlidir (33). Ekspoze pulpa yizeyine biyoaktif bir materyalin uygulanmasi
islemidir (34).

Direkt pulpa kuafajinda basariy: etkileyen durumlar su sekilde 6zetlenebilir;

e Pulpanin yas1 ve durumu

o Sistemik faktorler

e Perforasyonun blyukIigu

e Bakteri kontaminasyonu ve mikro sizinti

e Pulpal kanamanin kontrol altina alinmasi

e Pulpal perforasyonun olusma nedeni

e Dentin talaslar

e Iatrojenik faktorler

e Direkt kuafaj ve vital amputasyonda kullanilan materyalin se¢imi (35).

Kuafaj tedavisinin basarisi preoperatif ve postoperatif bir takim kriterlere baglidir.
Basarili kuafaj tedavisi igin preoperatif kriterlerden hastanin anamnezinde alinan
bilgiler cok 6nemlidir. Tedavi edilecek diste spontan agri olmamali, agrilar provake
olup kisa surede gecmeli ve akut bir sislik hikayesi olmamalidir. Hastanin yasi da kuafaj

tedavisinin basarisini etkileyen kriterlerden biridir (36).



Kuafaj planlanan dis klinik olarak degerlendirildiginde vitalite testlerine normal
cevap vermeli, perkiisyona duyarli olmamalidir. Radyografik olarak incelendiginde

periradikuler lezyon bulunmamali, pulpa ve kdk kanallar net bir sekilde izlenmelidir.

Preoperatif faktorlerden biri tedavi edilen dis pulpasinin pulpal saglhk
durumudur. Klinisyenler pulpanin saglik durumunu hastadan alinan anamnez bilgileri,
sicak-soguk testi, elektrik testi, perkiisyon testi gibi testlerle ve iliskili yumusak
dokunun Klinik goranimdi ile teshis etmeye calisirlar. Ancak klinik belirti, semptom ve
radyografik muayene pulpanin saglik durumunu net olarak belirleyemez (37). Pulpadaki

patoloji durumunu belirlemede altin standart histolojik analizdir.

Pulpa lizerinde kalan koruyucu dentin dokusunun varhg: veya kalinhig: da pulpa
kuafajinin basarisini etkileyen faktorlerden biridir (28). Kalan dentin kalinlig1 azaldikca
dentin tabullerin caplar ve sayisi artar, bu da daha fazla dentin gegirgenligine neden
olur (38). Pulpada perforasyonun olmamas: ve eger olursa pulpada olusan kanama
kolayca durdurulabilmelidir. Olusan kanama serum fizyolojik, sodyum hipoklorit,
klorheksidin ve hidrojen peroksit gibi materyallerin pamuk pelet ile ekspoze alana
uygulanmasiyla durdurulabilir (39, 40). Pulpanin ekspoze oldugu durumlarda kullanilan
bu materyallerin sitotoksisitesinin incelendigi bir calismada kalsiyum hidroksit
sollisyonlar: pulpa sitotoksisite testlerinde en iyi biyouyumluluk gosterenlerdir (39).
Sodyum hipoklorit pulpal inflamatuar yaniti arttirsa da antibakteriyel ozellikleri ve
gelismis kanama kontroli saglama gibi avantajlari bulunmaktadir (37).

Pulpanin kontamine olmamas: da kuafaj basarisini etkileyen faktorlerdendir.
Curuk ekspozirt olan bir diste yapilan pulpa kuafaji, ¢lrik icermeyen bir pulpa
ekspozirunde yapilan kuafaj tedavisi ile karsilastirildiginda iyilesme sansi daha azdir.
Clnku bakteriyel enflamasyon pulpanin savunma kapasitesini azaltir (41). Bakteri
yoklugunda ise pulpa inflame olsa bile iyi bir iyilesme potansiyeli gosterir (42).
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4.3. Ideal Bir Kuafaj Materyalinde Bulunmas1 Gereken Ozellikler

e Kullanilacak materyal disin canlihgin saglayan pulpa dokusunu korumalhdir
(43).

e Uzun sure pulpa ile temas halinde bulunacak materyallerin biyoyumlu olmasi
gereklidir (11, 44).

e Pulpa dokusunun bakteri invazyonundan korunmasi amaciyla mikrosizintiyr
onlemelidir (45).

o Antibakteriyel dzellikte olmahidir (46).

o Alkalen 6zellikte olmalidir (Ylksek pH odontoblastlarin mineralizasyon surecini
arttirir) (47).

e Tamir dentin yapimini uyarmahdir (48).

e Pulpa dokusunu termal etkilerden korumalidir (49, 50).

4.4. Kuafaj Tedavisinde Kullanilan Materyaller

Pulpa kuafaj tedavisinde gecmisten ginimiize kalsiyum hidroksit, adeziv
sistemler, buyume faktorleri (osteojenik protein, kemik morfojenik protein, donusturdc
blyltme faktorii beta 1... vb ) , hidroksiapatit, tetrakalsiyum fosfat, MTA, TheraCal LC

gibi materyaller kullaniimistr.
4.4.1. Kalsiyum Hidroksit

Kalsiyum hidroksit 1921 yilinda Hermann tarafindan dis hekimligine tanitilmis
(11) ve willar boyunca pulpa kuafajinda altin standart Grlin olarak kullanilmistir (51).
Ekspoze pulpa tzerindeki etkisi yaklasik 80 yildir detayl: olarak incelenmis olup vital
pulpa tedavisinde en c¢ok kullanilan maddedir. Kalsiyum hidroksit mukemmel
antibakteriyel  Ozelliklere sahiptir  (52). Pulpal inflamasyona neden olan
mikroorganizmalarin bir saat kalsiyum hidroksit ile temas: sonrasinda %100 azalma
meydana gelmektedir (53).

Ucuz olmasi, kullaniminin kolay olmasi, enzim sistemlerini stimile etmesi,
yuksek pH’sindan dolay: fibroblast yapimini stimiile etmesi ve asitlerin diistik pH’larin

notralize etmesi gibi avantajlari bulunmaktadir (54).

Kalsiyum hidroksitin avantajlarinin  yamt sira  bir takim dezavantajlar

bulunmaktadir. Formilasyonlar1 yiiksek c¢Ozuntrluk gosterir ve kalsiyum hidroksit
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zaman iginde ¢ozlnlr (55). Kendi kendine sertlesen kalsiyum hidroksit materyalleri
sivilar ile temasta ¢ozlnebilmekte ve zamanla eriyebilmektedir. Geleneksel kalsiyum
hidroksit materyalleri asitleme sirasinda kolayca eriyebilmektedir. Su, aseton ya da
alkol icerikli dentin bonding materyalleri kalsiyum hidroksitin 6zelliklerine zararh
etkiler verebilmektedir.

Kalsiyum hidroksitin adezyon 6zellikleri kotudir ve sizdirmazhigi tam olarak
saglayamaz (56). Dentin yuzeyine zayif Van der Waals baglariyla baglandiklari ve
bunun sonucunda mikrosizintiya neden olduklari, kisa bir stire sonra restorasyon altinda
cozindukleri yapilan cesitli calismalarla gdosterilmistir (57, 58). Amalgam
restorasyonlarin %28’inde kullanilmis olan kalsiyum hidroksitin yumusamis oldugu, bir
kisminda da kalsiyum hidroksitin tamamen ortadan kayboldugu bildirilmistir (59).
Kalsiyum hidroksitin diger bir dezavantaji adeziv restorasyonlarda hibridizasyon
kalitesini dusurmesidir (60).

Kalsiyum hidroksitin pH’s1 12.5°tir. Bu yuksek pH ile ¢lrlgun asit ortamini
notrlestirir, ekspoze pulpa yuzeyinde kostik etki gosterir, enzimleri bloke eder ve
pulpanin en dis yuzeyinde likefaksiyon nekrozuna yol acar (49, 61, 62).Yuksek olan
pH’s1 ile pulpada irritasyona neden oldugu distnulmektedir ve bir takim bilinmeyen
mekanizmalar ile hasar goren pulpada onarim saglamaktadir (63). Kalsiyum hidroksitin
endojen biyoaktif molekdlleri indukledigi icin dentinojenik aktivitede non-spesifik rolii
oldugu disunulmektedir (64). Yapilan calismalarda kalsiyum hidroksitin transforme
edici blytme faktori (TGF-B) ve kemik morfojenik proteini (BMP) gibi biyoaktif
molekdllerin salintmint arttirarak bu molekiller aracilig: ile inflame pulpanin tamir
stirecinin uyardig: bildirilmektedir (63, 64).

Bir baska dezavantajinin kalsiyum hidroksit ile pulpa kuafaji sonrasi olusan
reparatif dentinde tiinel defektlerinin olusmasidir (65, 66). Tinel defektleri reperatif
dentinin yapisindaki dizensizliklerdir. Bu duzensizlikler ekspozir alaniyla pulpa
dokusu arasinda gecislere izin verir. Dentin koprust olusumu pulpa kuafajinda
tartismal olarak kalmistir. Cunku kalsiyum hidroksitin kuafaj tedavisinde kullanimi
sonrast olusan dentin koprusu yeterli derecede mineralize olamayip p6roz yapidadir
(67). Kalsiyum hidroksit ile olusan dentin kdpri formasyonunun %901 tiinel defektleri,

%41’i inflamasyon ve nekroz icermektedir (66). Kalsiyum hidroksitin restorasyonlar
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altinda ¢ozunmesinin, dentin kdprisundeki porozitelerin mikrosizintiya neden olmasiyla
iligkili oldugu bildirilmistir (68).

Kalsiyum hidroksitin fiziksel dzelliklerinin yetersiz olmasi, daha iyi sizdirmazlik
Ozelligi bulunan, kullanim kolaylig1 ve daha kaliteli bir dentin kdprisi formasyonunu
stimule edebilecek yeni materyallerin arastirilmas: sonucunu beraberinde getirmistir.
Hidroksiapatit kristalleri, demineralize dentin matriksi, kemik sialoproteinleri, tetra
kalsiyum fosfat simanlar, kalsiyum hidroksit icerikli rezinler, MTA ve TheraCal LC
bunlara érnek gosterilebilir (34, 44, 69-75).

4.4.2. Mineral Trioksit Aggregate (MTA)

Kalsiyum hidroksite alternatif olarak dustnilen MTA 1990’larin baslarinda
Torabinejad tarafindan tanitilmistir  (48). MTA’min  hidrofilik yapis1 ve nem
mevcudiyetinde sertlesmesi MTA’nin retrograd dolgu maddesi olarak kullaniimasi
fikrini ortaya koymustur ve ilk olarak Uretilen su bazli gri renkli MTA kok ucu
doldurma materyali olarak kullanilmistir (76). Daha sonrasinda vital pulpa tedavileri,
apeksifikasyon ve furkasyon bélgesinde olusan perforasyonlarin tamirleri gibi cesitli
klinik uygulamalarda da kullaniimistir (77-80).
4.4.2.1. Kimyasal Yapis: ve Fiziksel Ozellikleri

MTA, agirlikga %75 Portland ¢imentosu, %20 bizmut oksit ve %5 dehidrate
kalsiyum sulfat icermektedir. Portland ¢imentosu da agirhik olarak %21.2 silisyum oksit,
%68.1 kalsiyum oksit, %4.7 aliminyum oksit, %0.48 magnezyum oksit ve %1.89 demir
oksitten olusmaktadir. Uretim siirecinde bu bilesenler 1600 dereceye kadar isitilir;
trikalsiyum silikat, dikalsiyum silikat, trikalsiyum aliminat ve tetrakalsiyum
aliminoferrit’ten olusan bir toz elde edilir. Radyoopasiteyi saglamak amaciyla bizmut
oksit eklenmistir (81, 82). Sertlesme surecini kontrol etmek amaci ile bu birlesime al¢1
tozu kalsiyum siilfat tetrahidrat eklenmistir (77, 83). ilk olarak Uretilen materyal gri
renktedir fakat bu materyal 6zellikle 6n dislerde renklenmeye neden oldugu icin daha
sonra beyaz MTA olarak piyasaya sirilmustir (84). Beyaz renkli MTA gri renkli olan
MTA ile kiyaslandiginda tetrakalsiyum aluminoferrit gibi demir icerikli bilesenleri
icermez (85, 86).
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Gri ve beyaz MTA arasinda aluminyum, magnezyum ve demir oranlar
acisindan farklilik vardir (87). Yapilan in vitro ve in vivo ¢alismalarda genel olarak
MTA’nin  geleneksel materyallere goére iyi bir sizdirmazhk 06zelligine ve
biyouyumluluga sahip oldugu gosterilmistir (86, 88). MTA’nin basinglara kars: direnci
dustk oldugundan dolay: fonksiyonel alanlarda kullanilmasi 6nerilmemektedir (89).

4.4.2.2. MTA’nmin Klinik Kullanim Alanlan
e Vital pulpa tedavisinde kuafaj materyali olarak (74, 90, 91),
o Apeksifikasyon tedavisinde apikal bolgede bariyer olusturmak amaciyla (92,
93),
e Kanal tedavisi esnasinda olusan iatrojenik perforasyonlarin cerrahi ve cerrahi
olmayan tedavilerinde (78, 94, 95),
e Pulpotomi tedavisinde (96, 97),
e Kaide materyali olarak (98),
e Retrograt dolgu materyali olarak kullanilmaktadir (99, 100).
4.4.2.3. MTA'nin Sertlesme Mekanizmasi
MTA tozu; 3/1 oraninda likitle karistirilir ve (zerinin gecici olarak nemli bir
pamuk peletle kapatilmas: onerilir. MTA kolloidal bir jel olusturur. Bu jel ¢evreden
aldig1 nem ile birlikte 3-4 saat icinde sertlesir. MTA ilk karigtirildiginda pH’s1 10.2 olup
3 saat sonra 12.5’e yukselir ve bu pH degeri kalsiyum hidroksitin pH degeri ile aynidir.
Toz/likit oram degistikge MTA’nin  ¢Ozunurliginin  ve por0zitesinin  arttig
goralmustar. Sertlesme sireci; trikalsiyum silikat ve dikalsiyum silikat arasindaki
hidrasyon reaksiyonu olarak tanimlanir. Sertlesme suresinin 2 saat 45 dk (£5 dk)’dir
(89). MTA’nin perfore alana uygulanmasinin ardindan perfore alan kuru veya nemli bir
pamuk ve gegici restorasyonla kapatilip, daimi restorasyonun 72 saat sonra yapilmasi
onerilir (94).
4.4.2.4. MTA'mn Biyouyumlulugu

Biyouyumluluk bir materyalin spesifik uygulanimi sonrasi konakta uygun doku
cevabin1  olusturabilme  yetenegidir  (101). MTA’nin  biyouyumlulugunun
degerlendirildigi bircok in vitro ve in vivo calisma bulunmaktadir. In vitro olarak

yapilan calismalarda materyalin  sitotoksisitesi  cesitli ~ hiicre  Kdltrlerinde
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degerlendirilmistir. in vivo calismalar ise deney hayvanlarinda ve kliniklerde yapilan
calismalardir.

MTA sitotoksik acidan ilk kez 1995 yilinda Torabinejad ve arkadaslari
tarafindan Uc farkli retrograd dolgu maddesiyle karsilastirmali olarak incelenmis ve
MTA en az toksik madde olarak bulunmustur. MTA’y1 sirasiyla amalgam, Super-EBA,
IRM takip etmistir (76).

2003 yilinda yapilan MTA ve Portland cimentosunun hicre kaltarinde ve
kobaylarda yapilan kemik ici calismalarinda biyoyumlulugu incelenmistir. Elde edilen
sonuclara gore Portland cimentosu ve MTA kemik dokusunda iki materyal benzer
biyouyumluluk gostermistir. in vitro olarak da hiicre kiiltiriinde elde edilen sonuglar
arasinda fark yoktur (102). Beyaz MTA, gri MTA, beyaz Portland ¢imentosu ve gri
Portland ¢imentosunun ratlarin subkutandz dokusunda biyouyumlulugunun 3 ay sureli
incelendigi bir ¢calismada 90 glnin sonunda Portland ¢imentosu uygulanan 6rneklerde
hafif derecede inflamasyon gozlenirken, gri ve beyaz MTA’nin uygulandig: 6rneklerde
herhangi bir inflamasyona rastlanmamistir (103). Beyaz ve gri MTA’nin subkutan
dokudaki inflamatuar reaksiyonlarinin Karsilastiriimali olarak degerlendirildigi bir
calismada 15, 30, 60 ve 90. ginlerde iki grup arasinda inflamasyon siireci agisindan
anlamlz bir fark bulunmamastir (104).

Retrograt dolgu maddelerinden MTA ve Cold Ceramic’in biyouyumlulugu
karsilastirildiginda MTA Cold Ceramic’e (asil bileseni kalsiyum hidroksit) gore kisa
donemde daha az inflamatuar yanit olusturur (105). Ratlarda yapilan diger bir ¢caligmada
kalsiyum hidroksit iceren kanal patlari (MBP ve MBPc) ve MTA’nin subkutan doku
reaksiyonlari ve biyomineralizasyonlar: degerlendirilmis, ¢alisma sonunda subkutan
reaksiyonlarinin benzer olduklar: fakat MTA’nin distrofik kalsifikasyona neden oldugu
bildirilmigstir. Bu MTA’nin biyomineralizasyon yetenegine isaret etmektedir (106).

Apikal cerrahide kullanilan Sealapex, Sealapex (¢inko oksit eklenen), Sealer 26,
Sealer 26 (daha koyu kivamli) ve beyaz MTA’nin subkutan dokudaki histolojik
etkilerinin incelendigi bir ¢alismada 42 giin sonunda elde edilen sonuclara gore MTA
digerlerine gore daha basarilidir. MTA daha az inflamatuar yanit olusturmus ve en iyi

biyouyumlulugu gostermistir (107).
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4.4.2.5. Dezavantaji

MTA’nin pahali olmas: ve paket acildigi zaman taze olarak kullanilmasinin
gerekliligi 6nemli dezavantajlarindandir (108). MTA’min uygulama zorlugu ve
sertlesmesinin 4 saate kadar gerceklesmesinden dolay: kuafaj tedavisi icin ikinci bir
seans gerektirmesi gibi dezavantajlari bulunmaktadir (77, 89, 109, 110). Bunlar gibi
dezavantajlarindan dolayr MTA’ya alternatif olabilecek farkli kuafaj materyalleri
arastiriimaktadr.

4.4.3. Theracal LC

Therecal LC 1sikla sertlesen, rezin modifiye kalsiyum silikat doldurucu iceren
direkt ve indirekt kuafajda amalgam, kompozit, simanlar ve diger kaide materyalleri
altinda koruyucu tabaka olarak uygulanabilen bir materyaldir (111). TheraCal LC
pulpay: termal etkiler gibi dis uyaranlara kars: koruyucu bariyer olarak gorev yapar.
Sert doku olusumunu uyarmak amaciyla kalsiyum salinimi yapmaktadir. Kalsiyum
salintmi hidroksiapatit ve dentin koprisu olusumunu uyarmaktadir. TheraCal LC
odontoblast hiicreleri tarafindan iyi tolere edilmektedirler (7).
4.4.3.1. Kimyasal Icerigi ve Fiziksel Ozellikleri

TheraCal LC, agirlikca yaklasik %45 mineral (Portland ¢imentosu tip 3), %10
radyoopak komponent, %5 hidrofilik kalinlastirici materyal (silika) ve yaklasik %45
oraninda rezin igermektedir (112). Patent alinan icerige gore hidrofilik ve hidrofobik
monomerlerden olusmaktadir. Hidrofobik monomerler [Uretan Dimetakrilat (UDMA),
bisfenol A glisidil metakrilat (Bis-GMA), Trietilen dimetakrilat (TriEDMA)] ve
hidrofilik monomerler [2-Hidroksietil metakrilat (HEMA) ve polietilen glisil
dimetakrilat (PEGDMA)] icermektedir. Stronsiyum cam, baryum silfat ve baryum
zirkonat icermektedir (1).

TheraCal LC’nin baglangic pH degeri 10-11 arasindadir. 7 gun sonunda
fizyolojik cevreye yakin pH ortami olusturmaktadir. TheraCal LC’nin pulpal
revaskularizasyonu korumasindaki potansiyel etkisinin kivamina, uygulama kolayhgina
ve kalsiyum silikat iceren kompozisyonuna bagli oldugu bildirilmistir (113). Yapilan bir
calismada TheraCal LC’nin MTA ve Dycal’a gore daha fazla Ca salinimina neden
oldugu ve ¢ozunurligunun daha az oldugu bildirilmektedir (5). Theracal LC’nin Dycal

ve rezin bazli kalsiyum hidroksite gore 28 gliniin sonunda daha sert bir dentin kopru
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formasyonu olusturdugu ve diger rezin bazli linerlara gore daha az sitotoksik oldugu
bildirilmistir (7, 114).

TheraCal LC ve MTA gibi kuafaj materyallerin hizli bir sekilde kalsiyum salinimi
yapmasi, bu materyalleri dentin tamiri ve iyilesmesinde tstun kilmaktadir. Bu materyaller
geleneksel kuafaj materyallerine gore pulpal iyilesmeyi daha etkili bir sekilde uyarmaktadir
(115).

Kuafaj materyallerinden Biodentin ve TheraCal LC restoratif materyallerinin
yerlestirilmesi esnasindaki kirilma dayaniminin incelendigi bir ¢alismadan elde edilen
sonuclara gore TheraCal LC’nin materyal yerlestirme esnasinda kirilma dayanimi daha
yuksektir. Biodentin ise 3 saat sonunda Ustteki materyal icin potansiyel destek
saglayacag sertligi saglamistir (116). MTA, Biodentin ve TheraCal LC’nin sizdirmazlik
Ozelliklerinin degerlendirildigi bir ¢alismada TheraCal LC’nin diger ikisine gore
belirgin olarak daha iyi sizdirmazlhik 6zelligi gosterdigi bildirilmistir. En az mikrosizintt
gosteren TheraCal LC olmustur (117).

4.5. Kuafaj Materyalleri ile Tlgili Yapilan Biyouyumluluk Cahsmalar

4.5.1. MTA ile Hayvanlarda Yapilan Biyouyumluluk Calismalari

45.1.1. MTA ile Hayvanlarda Subkutan Dokuda Yapilan Biyouyumluluk
Cahismalar

2016 yilinda yapilan bir calismada nano silver partikil iceren beyaz MTA ve
nano silver partikil icermeyen beyaz MTA polietilen tupler kullanilarak ratlarin
subkutan dokusuna yerlestirilmistir. Calismada iki grubun 7, 15, 30, 60 ve 90. guinlerde
subkutan dokuda olusturdugu inflamatuar yanit degerlendirilmistir. Calismaya gore 7.
ve 15. ginlerde MTA’nin siddetli inflamasyon yanit olusturdugu gortlmastar. 60. ve
90. giinlerde iki grubun da olusturdugu inflamatuar yanit benzerdir (118).

Yapilan bir calismada beyaz MTA ve beyaz Portland ¢imentosunun ratlarda
olusturdugu inflamasyonun kontrol grubu ile karsilastiriimali olarak incelendigi bir
calismada implante edilen tiplerin ¢evresinden alinan kesitlerde inflamasyon 7, 14, 21
ve 30. giinlerde incelenmistir. Inflamasyon siirecinin tamir sireci ile yakindan iliskili
oldugu belirtilmistir.  Fibroblastik cevap ve kapsul formasyonu ile ilgili
degerlendirmeler yapilmistir. Kontrol grubunda ve diger gruplarda 7. glinde siddetli

17



inflamasyon gordlirken, 30 glintin sonunda tim 6rneklerde herhangi bir inflamasyon

gortlmemistir (119).

Yapilan bir ¢calhismada 24 adet rat kullanilarak kalsiyum sulfat icermeyen
Portland siman, %2’lik kalsiyum silfat iceren Portland siman, %5’lik kalsiyum stilfat
iceren Portland siman ve MTA polietilen tuplere yerlestirilerek, bu tipler ratlarin dorsal
bélgelerine subkutan olarak implante edilmislerdir. Orneklerden alinan kesitler 15, 30
ve 60. ginlerde histolojik olarak incelenmis ve 15. ginde tim o6rneklerdeki
inflamasyonun belirgin oldugu ve polietilen tlip ¢evresinde fibroz doku kapsul olusumu
bildirilmistir.  30. ginde kollajen liflerin kahnlastigi, damarlasmanin oldugu
bildirilmistir. 60 glinin sonunda ise 6rneklerde inflamatuar hiicre bulunmamakta ve
ornekler arasinda istatistiksel olarak belirgin fark gérilmemistir (120). Yapilan diger bir
calismada yuksek icerikli bakir iceren amalgam, IRM, MTA ve MTA’nin klorheksidin
ile karisimi polietilen tplere yerlestirilmis ve bunlar ratlarin dorsal subkutan
bolgelerine implante edilerek 15, 30 ve 60 gunun sonunda bu bolgelerden kesitler
alinmistir. Bu tlpler cevresinde olusan fibroz kapsul kalinhiklari 5 ayri bdlgede
incelenmistir. Calisma sonunda amalgam, IRM ve klorheksidin ile hazirlanan MTA 15,
30 ve 60. glnlerde hafif inflamatuar yanit olusturmustur. MTA baslangicta siddetli
inflamasyon olustururken 30. ve 60. giinde bu inflamasyon azalmistir. Calismada IRM,
amalgam, MTA ve klorheksidin ile hazirlanan MTA 0Orneklerinin gevresi fibroz bag
doku kapstli ile cevrili oldugu ve canli dokular tarafindan iyi bir sekilde tolere edildigi
bildirilmistir (121).

Yapilan bir c¢alismada beyaz ve gri MTA’min  subkutan dokudaki
inflamasyonlarinin karsilastirllmali olarak incelenmesinin amaclandigi bir ¢alismada
polietilen tiplere yerlestirilen beyaz MTA, gri MTA ve kontrol grubu olan bos tip
ratlarin subkutan dokularina implante edilmistir. 7, 15, 30, 60 ve 90. glinde kesitler
alinarak 1sik mikroskobu altinda histolojik olarak incelenmistir. Beyaz ve gri MTA’nin
7. gun sonunda kontrol grubuna kiyasla daha siddetli inflamatuar yanit olusturdugu
bildirilmistir. 15, 30, 60 ve 90. glnlerde ise beyaz MTA, gri MTA ve kontrol grubunda
hafif ve orta derecede inflamatuar yanit olusmustur (104).

Yapilan bir calismada beyaz MTA, gri MTA, beyaz Portland siman ve gri

Portland siman polietilen tip ile ratlarin dorsal subkutan dokularina implante
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edilmiglerdir. 7, 15, 30, 60 ve 90. gunlerde 6rnekler alinarak histolojik olarak inceleme
yapilmistir.  inflamasyon  siddeti  inflamatuar  hiicre  sayist  kullanilarak
derecelendirilmistir. Hiicre bulunmazsa (Grade 0), 25’ ten daha az sayida hiicre varsa
(Grade 1), hiuicre sayis1 25 ve 125 arasinda ise (Grade 1), 125’ten fazla ise (Grade IlI)
olarak belirtilmigtir. Tum Orneklerde 7. ve 15. gunlerde siddetli inflamasyon gorultrken,
30, 60 ve 90. gunlerde inflamatuar reaksiyon azalmistir. 90 guniin sonunda gri MTA,
beyaz MTA ve kontrol grubunda herhangi bir inflamasyon goértilmezken (grade 0),
beyaz ve gri Portland siman implante edilen drneklerde grade | ve grade O inflamatuar
strecleri gozlenmistir (103). 2000 yilinda yapilan bir calismada MTA ve EBA’nin
(etoksi benzoik asit siman) biyouyumlulugu ratlarin subkutan ve kemik dokusuna
uygulanarak degerlendirilmistir. Doku reaksiyonlar1 15, 30 ve 60. glnlerde
incelenmistir. Subkutan o6rneklerde MTA baslangigcta distrofik kalsifikasyon ve
koagulasyon nekrozu ile birlikte siddetli reaksiyon gosterirken zamanla yerini orta
dereceli reaksiyona birakmistir. Etoksi benzoik asit siman uygulanan o6rnekler ise
baslangicta cogunlukla orta derecede inflamatuar reaksiyon gosterirken zamanla bu
inflamasyon azalmis, yerini hafif inflamatuar reaksiyona birakmistir (122).

Yapilan bir ¢alismada EndoBinder (EB), gri MTA ve kontrol grubu olacak
sekilde doldurulan polietilen tupler ratlarin dorsal bdlgelerine implante edilmistir.
Ornekler 7, 21 ve 42. giinlerde alinmistir. Histolojik inceleme sonucunda EndoBinder
42. gunde herhangi bir inflamasyon gdéstermezken MTA grubunda hafif inflamasyon
gorilmastar, bu inflamasyon kronik inflamasyon sirecinin devam ettiginin
gostergesidir (123). 2012 yilinda yapilan bir calismada polietilen tiplere yerlestirilen
MTA Fillapex, Sealapex ve Angelus MTA ratlarin subkutan bolgelerine implante
edilerek 7, 15, 30 ve 90. glnlerde bu boélgelerden érnekler alinmistir. Alinan Kkesitler
hematoksilen eosin ile boyanarak polarize 1sik altinda incelenmistir. Bitiin materyaller
7. gun sonunda orta derecede inflamasyon gostermistir ve bu reaksiyon zamanla
azalmistir. Kontrol ve Sealapex grubunda orta siddette inflamasyon gorulmustir. MTA
Fillapex ve Angelus MTA 15. guniin sonunda hafif derecede inflamasyon gdstermistir.
Calisma sonunda MTA’nin biyouyumlu oldugu ve mineralizasyonu stimile ettigi
bildirilmistir (124).

Yapilan bir ¢calismada retrograt dolgu materyali olarak kullanilan Cold Ceramic

(CC) ve MTA tabletlere vyerlestirilerek, bunlar ratlarin subkutan dokularina
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biyouyumluluklarinin incelenmesi amaci ile implante edilmislerdir. 7 ve 30. glinlerdeki
inflamatuar yanit alinan kesitlerde incelenmistir. 7. guniin sonunda deney gruplarinin
neden oldugu inflamatuar reaksiyonlar benzerdir. Calisma sonunda ise iki materyalin de
biyouyumlu oldugu belirtilmistir. MTA’nin kisa surelerde daha az inflamatuar yanita
sebep oldugu, uzun donemde ise Cold Ceramic’in daha biyouyumlu oldugu
bildirilmistir (105).

2015 yilinda yapilan bir calismada iRoot SP, ProRoot MTA ve AH Plus ratlarin
subkutan dokularina ve tibialarina uygulanarak inflamatuar yanitlari 7, 30 ve 60.
gunlerde o6rnekler alinarak incelenmistir. Orneklerde histolojik olarak inflamasyon
derecesi ve yeni kemik formasyonu incelenmistir. Subkutan6z orneklerden elde edilen
sonuglara gore 30 guniin sonunda AH Plus grubunun diger gruplara goére daha fazla
inflamasyona neden oldugu bildirilmistir. 7. Gunde tim o&rnekler orta derecede
inflamasyon gostermislerdir 60. giin sonunda alinan Ornekler arasinda gosterdikleri
inflamasyon siddetleri arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir. Bu
stirede alinan kesitlerde inflamasyon gortilmemis ya da hafif derecede inflamatuar yanit
gorulmustdr (125).
4.5.1.2. MTA ile Hayvanlarda Kemik Dokuda Yapilan Calhismalar

Gine domuzlarinda yapilan bir calismada MTA, amalgam, Super- EBA ve IRM
tibia ve mandibulalarina kavite acilarak, kavitelere teflon tip yardimi ile implante
edilmislerdir. Hayvanlar 80 gunun sonunda uyutularak, kesitler alinmis ve histolojik
olarak incelenmistir. Tum materyaller i¢inde en olumlu sonucglar MTA grubunda elde
edilmistir, mandibula ve tibiada herhangi bir inflamasyona rastlanmamistir. Amalgam
uygulanan orneklerin yarisinda ise mandibula ve tibiada inflamasyona rastlanmistir.
IRM ve Super-EBA implantlara gosterilen doku reaksiyon siddeti amalgama ve
MTA’ya kars1 olusan doku reaksiyon siddetlerinin arahigindadir. Uygulanan materyaller
arasinda MTA’nin biyoyumlulugu en yiiksek olan materyal oldugu bildirilmistir (126).

1995 yilinda yapilan bir ¢alismada gine domuzlarinin mandibulalarina MTA ve
Super-EBA  implante  edilerek  kemik  doku reaksiyonlari  incelenmistir.
Mandibulalarinda iki kavite acilarak teflon tipler yardimi ile bu iki materyal kavitelere
yerlestirilmistir. Herhangi bir materyal uygulanmayan kaviteler ise negatif kontrol
grubu olarak degerlendirilmistir. Inflamasyon varligi, baskin hiicre tipi ve her bir

materyal etrafindaki fibroz konnektif doku kalinligi incelenen parametrelerdir. MTA
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uygulanan orneklerde Super-EBA’ya gore daha hafif inflamatuar sure¢ gortlmustdr.
Super-EBA’da olusan konnektif doku kalinliginin ise MTA’dan daha fazla oldugu
belirtilmistir. Calisma sonunda iki materyalinde biyouyumlu oldugu bildirilmistir (127).

Yapilan bir calismada ratlarin femurlarina kavite acilarak AH Plus, MTA
Fillapex uygulanmistir, materyal uygulanmayan kaviteler ise kontrol grubu olarak
incelenmistir. Kemik doku reaksiyonlar: 7, 30 ve 90. gunlerde degerlendirilmistir.
Inflamatuar hicreler, fiberler ve sert doku bariyer olusumu incelenen kriterlerdir. AH
Plus’in 7. gln ornekleri MTA Fillapex ile benzer sonuclar gostermektedir. 90 ginin
sonunda tum orneklerde sert doku olusumu go6zlenmistir. Kullanilan materyallerin
inflamatuar yaniti azalttigi ve sert doku olusumuna katkida oldugu bildirilmektedir
(128).

2015 yilinda yapilan bir calismada iRoot SP, ProRoot MTA ve AH Plus ratlarin
subkutan dokularina ve tibialarina uygulanarak inflamatuar yanitlari 7, 30 ve 60.
gunlerde ornekler alinarak incelenmistir. Orneklerde histolojik olarak inflamasyon
derecesi ve yeni kemik formasyonuincelenmistir. Kemik olusum stregleri iRoot SP,
ProRoot MTA ve kontrol gruplarinda benzerdir, istatiksel olarak anlamli fark
gorilmemistir (125). Yapilan diger bir calismada 15 adet ratin femuruna 3 adet kavite
acilarak bu kavitelere MTA Fillapex, AH Plus (Dentsply DeTrey GmbH, Konstanz,
Germany) uygulanmis ve bir kavite kontrol grubu olacak sekilde bos birakilmistir.
Inflamatuar hticrelerin varhgi, fiberler ve sert doku bariyerinin olusumu 1s1k
mikroskobu altinda incelenmistir. Sonuclara goére tim gruplarda 7. Glndeki sert doku
birikimi 30. ve 90. giindeki sert doku birikimine gore daha azdi. Orneklerde sert doku
bariyerinin olusumunun 90 giinde tamamlandigi gorilurken, herhangi bir materyal
uygulanmayan kontrol grubunda sert doku bariyeri 30. giinde tamamlanmistir. Ayni
zamanda 7. ginde MTA grubundaki nétrofil sayist AH Plus’a gore daha yiksektir
(128).

Yapilan bir calismada gri MTA’nin secilen hizlandiricilar ile hazirlandiklarinda
biyouyumluluklarinin degerlendirilmesi amaglanmistir. MTA kalsiyum Klorid, kalsiyum
nitrit/nitrat, kalsiyum format ile kullanilmak (izere hazirlanmistir. Kontrol grubundaki
MTA ise steril su ile hazirlanmistir. Bu materyallar ratlarin mandibulalarinda kesici ve

az1 diglerin kokleri hizasina acilan kemik kavitelerine implante edilmislerdir. 2 ve 8
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hafta sonunda incelenmislerdir. 2 haftalik siire sonunda biyouyumluluk agisindan deney
gruplar1 ve kontrol grubu arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark gortlmemistir. Bu
stire sonunda tum gruplarda orta ve hafif derece arasinda degisen inflamatuar yanit
gorulmustir. 8 hafta sonunda ise kalsiyum format ile hazirlanan MTA kontrol
gruplarina gore istatiksel olarak farklilik gostermistir. Bu grup kontrol grubuna gore
daha siddetli inflamasyona neden olmustur. Kalsiyum Klorid ve kalsiyum nitrit/ nitrat

kontrol grubuna benzer sonuclar vermislerdir(129).

Yapilan bir calismada kalsiyumdan zenginlestirilmis karisim (CEM) ve MTA
ratlarin femurlarina uygulanarak bunlarin kemik doku reaksiyonlarinin incelenmesi
amaclanmistir. Calismada bu amacgla 63 rat kullanilmis ve hayvanlardan histolojik
inceleme amaciyla 1, 4 ve 8 hafta sonunda kesitler alinmistir. Inflamasyon siddeti ve
yeni kemik formasyonu incelenmistir. Calisma sonunda U¢ grupta da inflamasyonun
zamanla azaldigi ve aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadig
belirtilmistir. Tim gruplarda yeni kemik olusumu goézlenmistir; gruplar arasinda

belirgin fark gortlmemistir (130).

2014 yihinda yapilan bir calismada cam iyonomer siman (Kavitan Plus-
SpofaDental), MTA (FillApex MTA-Angelus), polikarboksilat siman (Adhesor
Carbofine -SpofaDental) ve dual cure kompozit rezinin (Core-It SpiDent) kemik
iyilesme prosedurine etkisinin incelenmesi amaclanmistir. Bu amacla rat kafatasina
acilan kavitelere bu materyaller implante edilmistir ve doku reaksiyonlar 2, 4, 6, 8, 10
ve 12 hafta sonunda degerlendirilmistir. Iki hafta sonunda bu 4 materyalde herhangi bir
inflamasyon ve fibrotik reaksiyon gortilmemistir. 4. hafta sonunda kompozit grubunda
orta derecede inflamasyon gorulirken MTA, polikarboksilat siman ve cam iyonomer
siman grubunda daha hafif inflamasyon gozlenmistir. 6. hafta sonunda yogunluklar:
farkl olsa da tim materyallerde kemik iyilesme sireci gorilmustiir. 8. hafta iyilesme
stirecinde ise polikarboksilat siman, kontrol grubu ve MTA arasinda istatistiksel olarak
anlaml fark gorilmustir. Inflamatuar stire¢ 10 haftalik érneklerde az da olsa devam
etmekle birlikte MTA ve polikarboksilat siman grubunda daha az inflamasyon oldugu
ve fibroz doku kalinliginin daha fazla oldugu belirtilmistir. 12 hafta sonunda ise gruplar

arasinda gosterilen inflamatuar yanit agisindan anlaml: fark bulunamamistir (131).
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4.5.2. Theracal LC ile Yapilan Biyouyumluluk Cahsmalar

Yapilan bir in vivo calismada cekilen dis soketlerine MTA Angelus, MTA
Fillapex ve TheraCal LC uygulanarak sonrasinda bu materyallerin ratlarin
plazmalarinda ve karacigerlerindeki aluminyum seviyelerine etkilerinin incelenmesi
amaclanmistir. Calismada kullanilan wistar ratlarin sag tst insizal disleri ¢ekilerek bu
uc materyal polietilen tip yardimi ile sokete yerlestirilerek, cekim yeri primer olarak
kapatilmistir. Ratlar 7, 30 ve 60 gun sonunda 6ldurtlerek bunlarin plazmalarindan ve
karacigerlerinden ornekler alinarak Al seviyeleri atomik absorbsiyon spektrofotometrisi
kullanilarak 6lctlmustir. Calisma sonunda 6zellikle MTA Fillapex ve MTA Angelus
uygulanan gruptaki plazmada Al seviyesi kontrol grubu ile kiyaslandiginda yiiksek
bulunmustur. Theracal LC grubunda plazma Al seviyeleri, tim maruz kalma sureleri
boyunca fazla artis gostermemistir. Karacigerdeki Al seviyeleri igin 6rnekler arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamistir. Calisma sonunda dental tedavilerde
kullanilan MTA Fillapex ve MTA Angelus’in dolasim sistemine Al salinimina neden
olabilecegi belirtilmis ve Al olast biyolojik etkilerinin arastirilmas: gerektigi
bildirilmistir (132).

2015 yilinda yapilan bir galismada pulpa kuafaji tedavisinde kullanilan Dycal
(Dentsply), Calcicur (Voco), Calcimol LC (Voco), TheraCal LC (Bisco), MTA Angelus
(Angelus), Biodentine’in (Septodont) agar disk diflizyon yontemi kullanilarak
antimikrobial etkinliklerinin  karsilastirilmali  olarak incelenmesi amaclanmistir.
Antimikrobial etkinlik incelenmesi amaciyla Streptococcus salivarius, Streptococcus
sanguis ve Streptococcus mutans suslart kullanilmigtir. Kagit diskler bu materyallarca
doyurularak 37 °C’de 24 saat boyunca bakteri hiicreleri ile inkiibe edilmislerdir. Her bir
materyal icin kagit disk etrafinda olusan blyume inhibisyon zonlari kaydedilmistir.
Calisma sonunda MTA bazli materyallerin daha dustik buyume inhibisyon zonu
olusturdugu goralmustur. Bu materyallerden sadece Dycal’in her (¢ sus iginde kabul
edilebilir antibakteriyel etkinliginin oldugu belirtilmigtir. MTA bazli materyallerin
yuksek antibakteriyel etki goOsteren kalsiyum hidroksit iceren materyallere kiyasla

antibakteriyel etkinliklerinin kesintili (aralikli) oldugu bildirilmistir (133).

Yapilan bir calismada son zamanlarda kullanilan kalsiyum silikat iceren

simanlar (Biodentine ve TheraCal LC) ve MTA Angelus’in insan dental pulpa kok
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hicrelerinin  (hDPSCs) canlhiligina ve bu hicrelerin osteojenik diferansiasyonuna
etkilerinin incelenmesi amaglanmistir. Hicre canliigt XTT Cell Viability Assay Kit
(Biotium Inc., Hayward, CA, USA) ve flow sitometri kullanilarak belirlenmistir. Bu
materyallerin insan dental pulpa kok hiicreleri izerine osteojenik etkileri ise qRT-PCR
osteojenik gen ekspresyonu, ALP aktivitesi, Alirazin Red S boyasi ve ekstraseliler
kalsiyum depolar1 transmisyon elektron mikroskobu kullanilarak incelenmistir. Calisma
sonunda Biodentin ve TheraCal LC’nin sitotoksik etkilerinin zamana ve konsantrasyona
bagh olarak degistigi gortlmustir. iki grupta da ekstraseliiller mineralizasyon birikimi
kontrol grubuna gore daha iyi gozlenmistir. Sitotoksik komponentleri azalan Biodentin
uygulanmimi sonrast hDPSCs hucrelerinin osteojenik diferansiasyonu artmistir. Bu etki

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

Dycal (Dentsply), Calcicur (Voco), Calcimol LC (Voco), TheraCal LC (Bisco),
MTA Angelus (Angelus) ve Biodentine (Septodont) kullanilarak biyoyumluluk ve
antibakteriyel 6zelliklerin karsilastirilmali olarak degerlendirildigi bir ¢alismada rat
MDPC-23 hcreleri kullanilmistir. Agar disk yonteminde Streptococcus mutans,
Streptococcus salivarius ve Streptococcus sanguis'e olan etkileri degerlendirilmistir.
Calisma sonucunda ise MTA bazli Urlnler diger Griinlere kiyasla daha dlsuk
sitotoksisite ve daha iyi antibakteriyel &zellik sergilemistir. Yuksek antibakteriyel

Ozellik gosteren kalsiyum icerikli materyaller ise ylksek sitotoksisite gostermistir (1).

TheraCal LC’nin adeziv materyaller ile sitotoksisitesinin incelendigi bir baska
calismada ise materyalin diger adezivlere benzer veya daha az sitotoksik oldugu
bildirilmistir (7).

Kopeklerde yapilan bir cahismada kopek dislerine parsiyel pulpotomi
uygulamasi sonrasi ProRoot MTA, Retro MTA ve TheraCal LC uygulanmis ve bunlarin
pulpal cevaplar1 karsilastirilmistir. Islemden 28 giin sonra TheraCal LC uygulanan
diglerde diger gruplara gore daha yogun bir inflamasyon gorilmustir. Bunun sebebinin
TheraCal LC icindeki arttk monomer oldugu dustintilmektedir. ProRoot MTA ve Retro
MTA dogal pulpal yanita benzer cevap olusturmuslardir. TheraCal LC ise diger

gruplara gore pulpa i¢in daha az olumlu cevap olusturmustur (134).

Yapilan bir cahismada TheraCal LC, %2’lik klorheksidin solisyonu ile
hazirlanan Portland ¢imentosu, rezin bazli kalsiyum hidroksit VLC DYCAL (Dentsply)
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ve cam iyonomer simanin (Triage, Fuji VII GC America) kontamine primat dis
pulpalarin iyilestirme etkinliginin karsilastirmal: olarak incelenmesi amaclanmstir.
Calisma sonunda gruplar arasinda pulpal inflamasyon ac¢isindan istatiksel olarak anlaml

fark bulunmamistir (114).
4.6. Inflamasyon

inflamasyon, bazi zararli etkenler sebebiyle, dokunun tekrardan iyilesmesini
saglayan himoral, hilcresel ve vaskiler reaksiyonlar: iceren koruyucu yanittir. Doku
onarimini baslatan koruyucu bir mekanizma olan inflamasyonun amac: lokal ve

sistemik savunma mekanizmasini harekete gecirmektir (135).

Inflamatuar uyarana bir cevap olarak mast hiicreleri, dendritik hiicreler ve
makrofajlar gibi immun sistem hucreleri aktif hale gelir. Daha sonra inflamatuar
mediyatorler hucrelerden salinir ve agri, sislik, kizariklik, sicaklik artis1 ve fonksiyonda
azalma gibi klinik belirtiler ortaya ¢ikar. inflamasyonda vazodilatasyon meydana gelir.
Inflamasyonda kan akisimin artmas: ilgili bolgeye bagisiklik hiicrelerinin fazla sayida
tasinmasiyla olur (136, 137).

Akut inflamasyonda baslangigta notrofilik  I6kositlerlerin  infiltrasyonu
hakimken, 24 ve 48 saat sonra monositik hicreler bdélgeye hakimdir. Kronik
inflamasyonda ise lenfositler ve makrofajlar gibi tek cekirdekli hicreler bolgeye
hakimdir (138). Kronik inflamasyon sureklidir ve bu sebeple doku hasarina sebep
olabilir. Akut inflamasyon ise yararli konak cevab1 vardir (139).
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5. GEREC ve YONTEM

Bu tez caligmasinda TheraCal LC (Bisco) ve Mineral Trioxide Aggregate
(ProRoot MTA) materyallerinin bag dokudaki biyouyumlulugunun incelenmesi
amagclandi. Bu ¢alisma icin Karadeniz Teknik Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik
Kurulu’ndan 16/06/2015 tarihinde 2015/25 sayilh etik onayr alinmistir. Calisma igin 18
adet agirliklar1 450-700 gr arasinda degisen 4 aylik erkek wistar rat kullanildi. Ratlar,
Atatirk Universitesi Tibbi Deneysel Uygulama ve Arastirma Merkezi’nden temin
edildi. Hayvanlarin barinmas: ve deney islemleri ise Karadeniz Teknik Universitesi
(KTU) Cerrahi Arastirma Merkezi’nde yapildi. Ratlarin barinmas: sicakligin 21- 23 °C

arasinda tutuldugu ortamda saglanmis ve dengeli bir diyet ile beslenmesi yapilmistir.
5.1. Orneklerin Hazirlanmasi
5.1.1. Subkutan Dokuda Kullanlan Polietilen Ttplerin Hazirlanmasi

Kuafaj materyallerinin yerlestirilmesi icin i¢ ¢cap1 1,5 mm olan polietilen tlp
(Mediflon, Aestern Medikit Ltd., India) 10 mm uzunlugunda kesildi. Her bir deney
hayvaninin dorsal bolgelerine ProRoot MTA, TheraCal LC ve kontrol grubu olmak
Uzere 3 adet polietilen tlp yerlestirilmesi amaclandi. 18 hayvanin subkutan dokusuna
yerlestirmek amaci ile 54 adet polietilen tip bistiri yardimiyla kesildi. Bu tipler 20

dakika sire ile formaldehit soliisyonu ile dezenfekte edildi.

Uretici talimatlar: dogrultusunda hazirlanan ProRoot MTA agiz spatiilli
yardimiyla polietilen tip iginde bosluk kalmayacak sekilde yerlestirildi. Tupe
yerlestirilen MTA bekletilmeden subkutan dokuya implante edildi. TheraCal LC ise tiip
icerisine kendi siringas: ile gonderilerek farkli bolgelerden 1s1k uygulandi.
Polimerizasyon sonrasi tipler subkutan dokuya yerlestirildi. Kontrol grubu olarak da

polietilen tupler bos birakild:.
5.1.2. Subkutan Dokudaki Implantasyon Bélgelerinin Hazirlanmasi

Anestezi saglanmas: amaciyla 0.008 mL/100 g ketamin ve 0.004 mL/100 g % 2
xylazine hidroklorid (Rompun) karisimi intramuskiiler olarak rata uygulandi. Tuplerin

yerlestirilecegi alanlar insizyon éncesi tras edildi (Resim 1).
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Resim 1. Polietilen tiip implantasyonu yapilacak bolgelerin tras edilmesi

Insizyon  oncesi  polietilen tip implantasyonu dusinilen  bolgelerin
dezenfeksiyonu % 5’lik iyot ¢Ozeltisi kullanilarak sagland: (Resim 2). Yesil cerrahi orti
altinda ratin dorsal bdlgesinde 2 adet omuz ve 1 adet bel bdlgesinde olmak Uzere
birbirinden uzak ve sinirlar1 belli 3 bélge insize edildi (Resim 3) ve bu bdlgeler makas
ile diseke edildi (Resim 4).

Resim 2. implantasyon yapilacak bélgenin sterilizasyonu
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Resim 3. implantasyon yapilacak bélgenin insizyonu

Resim 4. implantasyon bolgelerinin diseke edilmesi

Her bir hayvanda diseke edilerek olusturulan ceplere; sag uste TheraCal LC, sag
alta kontrol grubu olan bos polietilen tiip ve sol Uste ProRoot MTA dolu polietilen
tipler gelecek sekilde vyerlestirildi (Resim 5). Tiplerin implantasyonu sonrasi bu
bolgeler 4.0 vikril sutur kullanilarak kapatildi (Resim 6).
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Resim 5. Polietilen tlpun yerlestirilmesi

Resim 6. ilgili b6lgenin primer kapatilmas:

5.2. Subkutan Dokudan Orneklerin Alinmasi

Subkutan dokuda inceleme yapilan 18 ratin 6’sina 1 hafta sonunda, diger 6’sina
30 glin sonunda ve digerlerine de 90 glin sonunda dekapitasyon yoluyla 6tenazi yapildi.
Otenazi sonrasi ratin sirt bolgesinin palpasyonu ile tipin yeri tespit edildi. Tespit edilen
bolge traglanarak tlp cevresindeki bir miktar saglam bag dokusu ile birlikte ¢ikarild
(Resim 7).
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Resim 7. Implant materyali ile birlikte cevre dokular

5.3. Histolojik Takip Prosedir

Subkutan dokudan cikarilan orneklerin fiksasyonu 24-48 saat sure ile %10
tamponlanmis formalin solusyonu igerisinde bekletilerek yapildi. Her bir polietilen
tpln acgik olan ucuna bitisik bag dokudan 6rnekler alinarak, parafin bloklara gémuldi
ve 5 um kesitler alinarak (her 6rnekten 4 kesit) hematoksilen eosin (H&E) ile boyama

islemi yapildi.

5.4. Histolojik Degerlendirme

Histolojik degerlendirmeler, Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi
Patoloji Bilim dalinda 40’hk, 100’ltk, 200’lik ve 400’lik buyitmeler altinda 1s1k
mikroskobunda (Olympus Bx50) yapildi ve sonrasinda fotograflar: cekildi.

Histolojik degerlendirmeler esnasinda polietilen tip cevresinde agik olan
bolgedeki doku reaksiyonlari skorlandi. Inflamatuar yanit daha &nce yapilan
biyouyumluluk calismalarinda kullanilan yari-kantitatif analiz kullanilarak skorlandi.
Bu analizde inflamasyon hiicrelerinin (lenfositler, plasmositler, polimorfoniikleer
Iokositler, makrofajlar ve dev hicreler ) kantitatif degerlendirmeleri yapilmistir (103,
104, 106, 120, 124).
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Bu skora gore;

e Grade 0- Inflamasyon yok veya birkag inflamatuar hiicre

e Grade 1- Hafif derecede inflamasyon, 25'ten az hicre sayisi

e Grade 2- Orta derecede inflamasyon, 25 ve 125 arasinda hicre sayisi

e Grade 3- Ciddi derecede inflamasyon, 125°ten fazla hiicre sayis1 seklinde
reaksiyonlar degerlendirilmistir.
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5.5. istatistiksel Analiz

Inflamatuar reaksiyonlar kategorize edildikten sonra her gruba ait skor verileri
ayn ayn kaydedildi. Kolmogorov-Smirnov istatistik testi kullanilarak verilerin normal
dagilima uymadig: tespit edildi. Bu nedenle tek yonli varyans analizinin non parametrik
karsihgr olan Kruskal-Wallis testi kullanilarak gruplarin ortancalari karsilastirildi.
Ilaveten, bu analiz ile anlaml: farklarin belirlendigi durumlarda bu farkin hangi gruplar
arasinda oldugunu belirlemek icin ikiserli grup karsilastirmalart Mann-Whitney U testi

kullanilarak yapildi. p<0.05 igin sonuglar anlaml: olarak kabul edildi.
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6. BULGULAR

Bu calismada kullanilan 54 polietilen tip cevresinden alinan kesitlerde gdrilen

inflamatuar reaksiyon siddeti skorlamasi Tablo 1’de gosterilmistir.

Tablo 1. ProRoot MTA, TheraCal LC ve kontrol gruplarinda gordlen inflamatuar reaksiyon
siddeti skorlamasi

Gruplar ProRootMTA TheraCal LC Uygulanan Kontrol Grubu
Uygulanan Grup Grup
Takip | 7.gun | 30.giin | 90.gun | 7.gtn | 30.gln | 90.glin | 7.gln | 30.gun | 90.gin

gunleri

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 Bulgulan
6.1.1. ProRoot MTA Grubu 7. Gun Bulgularn

7. glindeki ProRoot MTA iceren polietilen tliplerin 4’Gnde Grade 2, 2’sinde ise
Grade 3 siddetinde inflamatuar reaksiyon gozlendi (Tablo 1).

Bu grupta akut ve kronik inflamasyona ait hicrelerin varhigi belirlendi.
Orneklerde polimorfoniikleer 16kosit, plazma hiicresi ve lenfositlerin cogunlukta oldugu
goruldu (Resim 8). ProRoot MTA grubundaki 6 6rnegin 4’linde gbze carpan bir diger
hicre tipi ise yabanci cisim tipi dev hicrelerdir (Resim 9).
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Resim 8. (H&Ex400) ProRoot MTA grubunda 7. giinde bag dokuda Grade 3 inflamasyon
(hucre sayis1 125°ten fazla) Lenfosit, plazma (kirmizi ok) ve eosinofil (sar1 ok) ¢cogunlukta

Resim 9. (H&Ex200) ProRoot MTA grubunda 7. glinde bag dokuda Grade 2 inflamasyon
(hucre sayis1 25 ve 125 arasinda hicre sayisi)) MTA grubunda gozlenen yabanci cisim dev
hicreler (sar1 ok).

6.1.2. ProRoot MTA Grubu 30. GUn Bulgular:

30 gunlik 6rneklerde iltihap yogunlugu giderek azaldi. 30 giinlik ProRoot MTA
grubundaki 6rneklerde goriilen inflamatuar reaksiyon Grade 1 siddetindedir (Resim 10).
25 hicreden daha az sayida inflamatuar hicre bulunmaktadir. Bir aylik ¢rneklerde
cogunlukla gortlen hicre tipi lenfosittir. Orneklerin sadece bir tanesinde dev hiicre

goralda.
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Resim 10. (H&Ex100) ProRoot MTA grubunda 30. glnde bag dokuda Grade 1
siddetindeki inflamasyon (htcre sayis1 25’ten az)

6.1.3. ProRoot MTA Grubu 90. Giin Bulgulan

Bu grup 30 ginluk ve 7 ginlik ProRoot MTA grubu ile kiyaslandiginda
inflamasyonun ortadan kalktigi gorildi (Resim 11). 90 gunluik MTA grubundaki
orneklerdeki inflamatuar reaksiyon genellikle Grade O siddetindedir. Yani 6rneklerde
inflamasyon gorulmedi ve iyilesme tam olarak saglandi. Alti drnekten sadece 1

tanesinde Grade 1 yani 25’in altinda hicre gozlendi.
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Resim 11.(H&Ex40) ProRoot MTA grubunda 90. glinde Grade 0 siddetinde
inflamasyon, birkag inflamatuar htcre

6.2.TheraCal LC Grubu Bulgular:
6.2.1.TheraCal LC Grubu 7. Gun Bulgulan

TheraCal LC uygulanan 6 oOrnekten 4’Gnde Grade 2 inflamatuar reaksiyon

gozlenirken, diger iki 6rnekte Grade 1 reaksiyon gorildu.

Bu grupta gorilen hucreler gogunlukla lenfosit ve plazmosit hiicreleridir (Resim
12). Az sayida nétrofil ve eozinofil 16kositler de tespit edildi (Resim 13). Yedi glnlik
ProRoot MTA grubunda goriilen yabanci cisim dev hicreler TheraCal LC grubunda

g6zlenmedi.
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Resim 12.(H&Ex100) TheraCal LC grubunda 7. glinde Grade 2 inflamatuar reaksiyon (Hdcre
sayis1 25-125 arasinda) TheraCal LC cevresindeki bag doku (sari ok)

Resim 13. (H&Ex400) TheraCal LC 7. glinde Grade 2 inflamatuar reaksiyon (Hucre sayisi 25-
125 arasinda) Plazmosit (sar1 ok), eozinofil (beyaz ok)

6.2.2.TheraCal LC Grubu 30. Gun Bulgular

TheraCal LC’nin uygulandigi 6 polietilen tupiin 5’inde gorilen inflamasyon
Grade 1 siddetindedir. Yani drneklerde 25 hiicreden daha az sayida inflamatuar hicre
sayildi. Orneklerin sadece 1 tanesinde Grade 2 siddetinde inflamasyon gézlendi. Bu
gruptaki orneklerde gorilen inflamatuar hicreler cogunlukla lenfosit ve eozinofil
I6kositlerdir (Resim 14).

Resim 14. TheraCal LC 30. giin (H&Ex400) Grade 1 inflamatuar reaksiyon
(Hucre sayis1 25’ten az)
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6.2.3.TheraCal LC Grubu 90. Gun Bulgular:

TheraCal LC uygulanan 90 gun takibi yapilan 6rneklerde inflamasyon ortadan
kalkti. Orneklerde gériilen inflamasyon Grade 0 siddetindedir (Tablo 1). Orneklerin 1

tanesinde ¢ok az sayida eozinofil I6kositler gérilmastar.
6.3. Kontrol Grubu Bulgularn
6.3.1. Kontrol Grubu 7.Gun Bulgulan

Kontrol grubu olarak kullanilan bos polietilen tlplerin gevresinden alinan
kesitlerden elde edilen drneklerin hepsinde 7 gun sonunda gorulen inflamasyon Grade 2
siddetindedir. Gorilen hucreler ise daha cok lenfosit ve eozinofil hicreler olup az

sayida notrofil 16kositleri goruldi.

Resim 15. (H&Ex40) Kontrol grubu 6rneginde 7. gun Grade 2 inflamasyon (hiicre sayisi 25-
125 arasinda)

Resim 16. (H&Ex200) Kontrol grubu 7. giin 6rneginde Grade 2 inflamasyon
6.3.2. Kontrol Grubu 30. Gin Bulgulan

Kontrol grubunun 30 ginlik orneklerinde ise inflamatuar hiicre sayisi ¢cok az
olup inflamasyon siddeti Grade 0’dir. Sadece tek bir 6rnekte grade 2 inflamasyon

goruldu.
6.3.3. Kontrol Grubu 90. Gin Bulgularn

Kontrol grubunun 90 giinlik érneklerinde polietilen tip ¢evresinde herhangi bir
inflamasyona rastlanmad.
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6.4. Deney Gruplannda Goérilen Inflamatuar Reaksiyon Siddetlerinin istatistiksel
Olarak Karsilastiriimasi

Tum periyotlarda farkli deney gruplarinda gorilen inflamatuar reaksiyon siddetine ait
Ortalama ve Standart Sapma degerleri Tablo 2'deki gibidir.

Tablo 2. Deney Gruplarinda Goriilen Inflamatuar Reaksiyon Siddetlerinin Ortalamas:
ve Standart Sapma

Ortalama * Standart Sapma
7.gUn 30.gUn 90.gun
ProRoot MTA 2.332+0.52 1.00°+0.00 0.17°+£0.41
TheraCal LC 1.672+0.52 1.17°+0.41 0.00°+0.00
Kontrol grubu 2.002+0.00 0.33+0.82 0.00°+0.00

Farkl: kii¢lik harfler arasinda istatiksel olarak anlaml: fark bulunmaktad:r.

Yedi glnlik periyot icin; ProRoot MTA, TheraCal ve kontrol gruplarinin
skorlarinin ortalamasi sirasiyla 2.33, 1.67 ve 2.00 olarak bulundu. Yapilan istatistiksel
degerlendirmeye gore 7 gunlik periotta inflamatuar reaksiyon siddetleri acgisindan

gruplar arasinda anlamli fark yoktur (p>0.05).

Otuz gunlik periyot i¢in; ProRoot MTA, TheraCal LC ve kontrol gruplarinin
skorlarinin ortalamas: sirasiyla 1.00, 1.17 ve 0.33 olarak bulundu. Yapilan istatistiksel

degerlendirmeye gore 30 glinliik periotta gruplar arasinda anlamli fark yoktur (p>0.05).

Doksan gunlik periyot igin; ProRoot MTA, TheraCal ve kontrol gruplarinin
ortalamasi sirasiyla 0.17, 0.00 ve 0.00 olarak bulundu. Yapilan istatistiksel
degerlendirmeye gore 90 gunlik periotta gruplar arasinda anlaml: fark bulunmadi
(p>0.05). ProRoot MTA, TheraCal LC ve kontrol gruplarinin inflamasyon ortalama
degerleri tum periyotlar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark gosterdi (p<0.05)
(Tablo 2).
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Yedinci gunde gruplar arasinda inflamasyon siddeti en fazla ProRoot MTA

grubunda olup bu deger zamanla azalma gosterdi (p<0.05). Tum gruplarda 30. gunde

belirlenen inflamasyon siddeti 7. giine oranla daha azdir ve 90. giinde ise daha da azald:

(Grafik 1).
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Sekil 1: Orneklerin inflamasyon ortalamalarinin grafiksel olarak gésterimi
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7. TARTISMA

Pulpa kuafajinda kullanilacak materyallerin  biyouyumlulugu 6nemlidir.
Biyouyumluluk bir materyalin uygulandigi boélgede uygun biyolojik cevabi
olusturabilmesidir (140). Diger bir deyisle biyouyumluluk vicut ve materyal arasindaki
bir etkilesimi ifade etmektedir. Dis hekimliginde kullanilan restoratif materyaller oral
mukoza, pulpa, periodontal ve periapikal dokular gibi canli dokular ile uzun sure
temasta kalacagindan bu materyallerin klinik olarak kullanima gecilmesinden dnce canh
dokular tizerindeki etkilerinin degerlendirilmesi gerekmektedir (141, 142).

Dental materyallerin 6zellikle pulpa kuafajinda kullanilan materyallerin
inflamatuar reaksiyonlarin Onlenmesi ve doku onariminin saglanmasi amaciyla
biyouyumlu olmasi 6nemlidir (143). Biyouyumlu bir materyal disik sitotoksisite
gostermeli, doku inflamasyonuna sebep olmamali, olsa bile hafif veya 6nemsenmeyecek
seviyede olmalidir (144, 145).

Biyouyumlulugu test etmek icin kullanilan ydntemler, uluslararas: standartlar
(ISO 10993) tarafindan belirlenmistir (142, 146, 147). Genel olarak biyolojik testler
baslangic testleri, ikincil testler ve kullanim testleri olmak (zere 3 grupta
siniflandirimistir (148-150). ikincil testlerde test edilecek materyalleri fare, rat, koyun,
kedi kdpek gibi hayvanlara implante edilmektedir (146). Deri altina implantasyon
yontemi kuafaj materyallerinin biyolojik degerlendirmeleri igin istenen niteliklere sahip
bir ikincil testtir. Doku toksisitesini belirlemek amaciyla bircok yontem tarif edilmekle
birlikte pratik yontemlerden biri de ratlarin subkutan dokusuna materyallerin
implantasyonu yontemidir (151, 152). Bu test en az sayida degiskenle nispeten karisik
olmayan basit yontemle bir hayvandan elde edilen bilgilerin karsilagtirilmali olarak
yorumlanmasina olanak saglar (119). Hayvan calismalarindan elde edilen veriler in
vitro testlere gore daha kapsaml: ve daha gercekcidir. Hayvan calismalarinda karmasik
sistemik etkilesimler tespit edilebilir (153).

Ratlar, farelerden sonra arastirmalarda en ¢ok kullanilan omurgal: hayvanlardir.
Dis hekimligi ¢alismalarinda iyi bir deney modeli olusturdugundan 6nemli bir yer
tutmaktadirlar (154). Ayrica ratlar in vivo olarak yapilan biyouyumluluk ¢calismalarinda
en ¢ok kullanilan deney modelleridir. Cinkl korunma ydntemleri ve metabolizmalari
acisindan diger hayvanlarla karsilastirdiklarinda kisa dénemli calismalar igin oldukca
uygun modellerdir (155).

41



Bu tez calismasinda rat kullanilmasinin nedeni bilimsel siniflandirmada ratlarin
memeliler sinmifinda olmasi, genetik ve molekuler agidan birgcok protein benzerliginin
bulunmasi, vicut yapilarinin kiicik olmasi nedeniyle kolay midahale edilebilmesi,
uretim ve bakim butcelerinin disiik olmasidir.

Bu caligmada kullanilan ratlarin dorsal modifiye implantasyon teknigi Bhat ve
Walvekar onculiginde gelistirilmistir (156). Bu teknik implantasyonun minimal travma
ile yapilmasina izin verdigi icin bu ¢alismada kullanilmas: uygun goérilmistdr. Cerrahi
ve anestezi siresinin kisa olmasi deney hayvanlarinda mortalite oranini azaltir (156).

Calismamizda kullanilan materyallerin deri altina implantasyonu polietilen
tpler aracilig1 ile yapilmistir. Daha 6nce yapilan cesitli calismalarda materyallerin
implantasyonunda teflon, silikon ve dentin tlpleri kullanilmistir. Torneck tarafindan
yapilan bir calismada polietilen tuplerin deri altina implantasyonu sonucunda fibroz
doku onarimi esnasinda kalici (daimi) bir inflamasyonun olusmadig: bildirilmistir (157).
Polietilen tiplere yerlestirilen materyallerin formu ve miktar1 kontrol edilebilirken,
polietilen tip sayesinde materyallerin buyik miktarda dagilmas: (disintegrasyonu)
engellenebilmektedir (158). Bu nedenlerden dolay:r bu calismada polietilen tuplerin
kullanimi tercih edilmistir. Kullanilan tiip sayesinde materyal stabilize edilebilmekte ve
materyal-konnektif doku ara ylzeyinin stabilizasyonu saglanabilmektedir. Kontrol
grubu olarak bos polietilen tuplerin kullanilmasinin nedeni subkutan dokuda
inflamasyon olusturmamasi veya olussa bile inflamasyonun az olmasi nedeniyle normal
doku onariminin gerceklesmesidir. Daha 6nce yapilan calismalarda da benzer sonuclar
gOsterilmistir (159, 160).

Calismamizda kullanilan polietilen tlplerin  uzunlugu 10 mm olarak
belirlenmistir. Daha 0nce Torneck tarafindan yapilan bir calismada bu uzunluktaki
tipln diger uzunluktaki tup pargalarina gére daha az rahatsiz edici oldugu ve daha az
siddette inflamasyona neden oldugu bildirilmistir (161). Implantasyon tiiplerine
materyaller yerlestirilir yerlestirilmez deri altina uygulanir, bu durumun nedeni de
gercek klinik kosullarin replike edilmesidir. Klinik kosullarda hazirlanan materyaller
direkt dokularla temas haline gecerler (144).

Bu tez galismasinda yeni gelistirilen rezin igerikli bir kuafaj materyali olan
TheraCal LC’nin biyouyumlulugunun belirlenmesi ve TheraCal LC ile ProRoot
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MTA’nin subkutan dokuda olusturdugu inflamatuar reaksiyon ile Kkarsilastiriimah
olarak incelenmesi amaglanmastir.

Bu tez calismasinda kullanilan materyallerden biri olan MTA ilk olarak retrograt
dolgu maddesi olarak gelistirilmis ve kok furka perforasyonlarinda kullanilmistir (77,
162). 1yi bir klinik performans ve biyouyumluluk sergilediginden dolay: pulpatomi ve
kuafaj tedavilerinde de kullanilmigtir (83, 163, 164). MTA’nin biyouyumlulugunun
degerlendirilmesi icin yapilan bircok ¢alismada MTA’nin mutajenik olmadigi, dokular
tarafindan iyi tolere edilebildigi ve sert doku olusumunu uyardig: bildirilmistir (102,
165, 166). Sert doku olusumunu indikleyebilen MTA’nin daha 6nce kullanilan kuafaj
materyallerine gore daha dizenli sekilde dentin koprisunin olusumunu indikledigi
yapilan calismalarda bildirilmistir (167, 168). Klinik ¢alismalarda MTA’nin kalsiyum
hidroksit iceren kuafaj materyallerine gére pulpa dokusunun tamir sirecinde daha
basaril oldugu belirtilmistir (168, 169).

Bunun yaninda MTA’nin kalsiyum hidroksit ile Kkarsilastirildigi hayvan
calismalarinda subkutan dokuda benzer inflamasyon gosterdikleri ve rat pulpa
hicrelerinde hiicre tipi ve say1 degisikliklerinde fark gorulmemistir (170). MTA ve
kalsiyum hidroksit iceren polietilen tliplerin, ratlarin dorsal bdlgelerine implantasyonu
sonucu bag dokusu uzerindeki etkilerinin incelendigi bir galismanin sonucunda her iki
materyal cevresinde de sert doku olusumu goézlendigi bildirilmektedir. Bu ¢alismada
MTA’nin sert doku birikmesini saglayacak mekanizmanin kalsiyum hidroksitin sert
doku mekanizmasiyla benzer oldugu savunulmaktadir (171).

MTA’nin tim bu avantajlarina ragmen uzun sertlesme zamani, uygulama
zorlugu manuple edilebilme zorlugu kaynakli mekanik 6zelliklerinin stabil olmamasi,
tukriikle temas: sonrasi ¢Ozunebilirligi, dusuk akis kapasitesi ve pahali olmas: gibi
birtakim dezavantajlart bulunmaktadir (77, 80, 95, 158, 172-174). Bu nedenlerle pulpa
kuafajinda yeni materyal arayislari devam etmistir.

Son zamanlarda igerik olarak MTA’ya benzeyen yeni bir kuafaj materyali olan
TheraCal LC piyasaya soOrulmistir. TheraCal LC’nin MTA’ya kiyasla
manuplasyonunun daha kolay olmasi, rezin iceren yapist dolayisi ile 1sikla
sertlestiginden hasta icin ikinci seans gerektirmemesi, kullanim kolayligi gibi bir takim

avantajlari bulunmaktadir.
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Yapilan bir in vitro ¢alisgmada TheraCal LC’nin ProRoot MTA ve Dycal’a gore
daha ¢ok kalsiyum saldigi ve ¢Ozindrligunin digerlerine goére daha az oldugu
belirtilmistir (5). Ayrica TheraCal LC, tamir materyali olarak kullanilan ancak sertlesme
Ozellikleri MTA materyaline benzeyen MTA Plus gel ve MTA Angelus ile
karsilastirildiginda daha az pordzite ve ¢ozindrlik gostermistir (6). TheraCal LC’nin
adeziv materyaller ile sitotoksisitesinin incelendigi bir baska calismada ise materyalin
diger adezivlere benzer veya daha az sitotoksik oldugu bildirilmistir (7). Fakat
literatiirde ProRoot MTA ile TheraCal LC’nin biyouyumlulugunu Karsilastiran sinirh
sayida in vivo calisma mevcuttur (114, 132, 134). Bu nedenle bu tez calismasinda direkt
kuafaj tedavisinde TheraCal LC ile MTA’in biyouyumlulugunun Kkarsilagtiriimasi

hedeflenmistir.

Bu calismada Theracal LC polietilen tlipe konularak disarida polimerize edilip
subkutan dokuya yerlestirilmistir. Klinik uygulamada ise ekspoze pulpa dokusunun
uzerine yerlestirildikten sonra 1sikla polimerize edilmektedir. Mavi 1s1k uygulamasinin
hicre igerisinde serbest radikaller olusumuna neden oldugu ve hucre bolinmesini
olumsuz yonde etkiledigi bildirilmektedir (175). Bunun yaninda gorinur 1sigin farkh
hiicre seviyelerinde oksidatif streslere neden olarak DNA modifikasyonlarina yol actigi
bildirilmistir (176). Mavi 1s1gin kullanilmasinin hiicresel sitotoksisiteyi etkilemesi
muhtemeldir. Fakat uygulanan 1sik Theracal LC materyalinin polimerize edilmesi
esnasinda direkt pulpa hucreleriyle temasta degildir, bu da mavi 1s1gin hucresel
duzeydeki sitotoksik etkisini azaltabilir ayrica pulpa ve 1s1k arasinda bulunan Theracal

LC’nin kahinligi hiicresel diizeydeki cevabr etkileyebilir.

Bu calismanin bulgularina goére 7 gunluk tim gruplar arasinda (TheraCal,
ProRoot MTA ve kontrol) istatistiksel olarak anlamli fark gortlmeyip ratlarin konnektif
dokusunda olusan inflamatuar reaksiyonlar benzerdir. Her 3 grupta da gorulen hiicre
sayisi ve gesitleri benzer bulunmustur ve her gruptaki drneklerin ¢ogunda orta siddette
(Grade 2) reaksiyonun olustugu gorulmistir. Kontrol grubu olarak kullanilan bos
polietilen tupler biyouyumlu materyallerdir (144, 177). Yedinci giinde her iki deney
grubunun polietilen tuplerle benzer inflamatuar yamt olusturmasi erken ddnemde

biyouyumlu olduklarini gosterebilir.
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Bunun yaninda yapilan bir ¢calismada kontrol grubu olan bos tiip etrafinda 7.
gunde orta derecede inflamatuar reaksiyon gorildigu ve fibroz dokunun olustugu
belirtilmistir. 7. glinde orta siddetteki inflamasyonun 14. ve 28. gunlerden daha fazla
olmasinin nedeninin materyallerin biyolojik 6zelliklerine bagl degil de yapilan cerrahi
islem sonucu olabilecegi bildirilmistir (178). Ayrica TheraCal LC grubunda Grade 2
inflamatuar yanit gosteren 6rnek sayisi kontrol grubuna gore daha az olup iki grup

arasinda 7. giinde anlaml: fark gérilmemistir.

Yedinci gunde tum gruplardaki 6rneklerde cogunlukla plazma hcreleri, lenfosit,
eozinofil hicreleri ve az sayida notrofil hucresi bulunmaktadir. Yedinci glinde nétrofil
sayisinin seyrek olup daha ¢ok lenfosit ve plazma hicrelerinin bulunmasinin nedeni
iltihabin akut fazdan kronik faza gegmekte oldugunun gostergesidir (179). Benzer
sekilde Shahi ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir c¢alismada ratlarin subkutan
dokularinda gri MTA, beyaz MTA, gri Portland cimentosu ve beyaz Portland
cimentosunun biyouyumluluklarinin degerlendirildigi bir calismada 7 ginin sonunda
MTA uygulanan grupta gorulen inflamatuar cevap c¢alismamizla benzerdir. Bu
calismada da Grade 2 ve Grade 3 inflamatuar reaksiyon gozlenmis olup 6rneklerin

cogunda kronik inflamatuar hticreler tespit edilmistir (103).

Bu tez calismasinda ProRoot MTA grubunda 7. giinde yabanci cisim tipi dev
hlcreler gorilurken TheraCal LC grubunda ise bu hicreler gériilmedi. MTA grubu icin
7 gin sonunda elde edilen veriler daha 6nce MTA ile yapilan subkutan ¢alismalarinda
elde edilen sonuclar ile benzerdir. 2011 yilinda Cunha ve arkadaslari tarafindan yapilan
calismada Sealapex, ¢inko oksit eklenen Sealapex, AH 26, koyu kivamli AH 26 ve
beyaz MTA’nin biyouyumlulugunun ratlarda degerlendirildigi bir calismada 7. gin
sonunda MTA grubunda calismamiza benzer orta ve ciddi dereceli inflamatuar
reaksiyon gorilmastir (107). Yine bu calismada bizim 7 glnlik Orneklerimizde
g6zlemledigimiz dev hicrelerin varhig mevcuttur. Ratlarda yapilan bir calismada
EndoBinder (EB) ve gri MTA’min biyouyumluluklarinin karsilastiriimali olarak
incelenmesi amaglanmis ve MTA uygulanan grupta bir hafta sonunda ¢alismamiza
benzer sekilde orta derecede inflamatuar reaksiyon (hicre sayisi 25-125 arasinda
degisen) gozlenmistir (123).
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Beyaz ve gri MTA’min ratlarin subkutan dokusundaki biyouyumlulugunun
degerlendirildigi bir caligmada 7. gunun sonunda gri ve beyaz MTA uygulanan
orneklerdeki inflamasyon yanitin Grade 3 (125’ten fazla inflamatuar hiicre) oldugu
bildirilmistir (104). Wistar rat kullanilarak yapilan baska bir calismada MTA Fillapex,
Sealapex ve Angelus MTA materyalleri karsilagtirilmistir. Bu ¢alismanin 7. giinlinde
elde edilen sonuclar bizim calismamiza benzer sekilde orta derecede inflamatuar
reaksiyon gozlenmistir ve cogunlukla gorilen hiicreler lenfositler ve makrofajlardir
(124).

Bu tez calismasinin 30 gunlik bulgularina gére ProRoot MTA, TheraCal LC ve
kontrol grubu icin 30 gunluk o6rneklerde iltihap yogunlugunun giderek azaldig:
gortlmustir. Bu orneklerde gorilen inflamatuar reaksiyon Grade 1 (25 hiicreden daha
az sayida inflamatuar hicre) siddetindedir. Calismamizda ProRoot MTA’nin 30 giinlik
sonuclart daha 6nce MTA ile yapilan calismalarla benzerdir (105, 106, 122, 180).
Ratlarda yapilan bir calismada iRoot SP, ProRoot MTA ve AH Plus polietilen tupler
araciligi ile subkutan dokuya yerlestirilmis ve biyouyumluluklar: degerlendirilmistir.
CGalismanin bulgularina gore 30 giin sonunda ProRoot MTA iceren gruptaki orneklerde
bu tez calismasina benzer sekilde Grade 1-2 inflamatuar reaksiyon gdzlenmistir (125).
Sealapex, cinko oksit eklenen Sealapex, AH 26, koyu kivamli AH 26 ve beyaz MTA
Angelus’in ratlarda subkutan dokudaki biyouyumlulugunun degerlendirildigi bir
calismada 7, 21 ve 42. glnlerde kesitler alinmis ve 21. giinde MTA Angelus iceren
drneklerde herhangi inflamasyon igermeyen fibroz konnektif doku varhig: gorilmustur
(107). Bu tez calismasina gore inflamasyonun az olmasinin nedeni MTA turiindn farkl
olmasindan dolay:1 olabilir. Angelus MTA ve ProRoot MTA icerik olarak farklilik
gostermektedir Ratlar kullanilarak ProRoot MTA ve amalgamin subkutan dokudaki
biyouyumlulugunun degerlendirildigi bir caligmada ProRoot MTA uygulanan
orneklerde 30 gun sonunda gorilen inflamatuar reaksiyon ortalama skoru 1.5 olarak
bildirilmistir (181). Bizim ¢alisgmamizda bu deger 1.0 olarak bulunmustur.

Kopeklerde yapilan bir cahsmada kopek dislerine parsiyel pulpotomi
uygulamasi sonrasit ProRoot MTA, Retro MTA ve TheraCal LC uygulanmis ve bunlarin
pulpal cevaplar1 Kkarsilastirilmistir. islemden 28 giin sonra TheraCal LC uygulanan

dislerde diger gruplara gore daha yogun bir inflamasyon gortlmustir. ProRoot MTA ve
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Retro MTA dogal pulpal yanita benzer cevap olusturmuslardir. TheraCal LC ise diger

gruplara gore pulpa i¢in daha az olumlu cevap olusturmustur (134).

Yapilan bir calismada TheraCal LC,%2’lik klorheksidin sollsyonu ile hazirlanan
Portland c¢imentosu, rezin bazli kalsiyum hidroksit VLC DYCAL (Dentsply) ve cam
iyonomer simanin (Triage, Fuji VII GC America) kontamine primat dis pulpalarin
lyilestirme etkinliginin karsilastirmali olarak incelenmesi amaclanmigtir. Calisma
sonunda gruplar arasinda pulpal inflamasyon agisindan istatiksel olarak anlaml: fark

bulunmamistir (114).

Bu tez galismasinin 90 gunlik bulgularina baktigimizda ise ProRoot MTA (1
ornek haric), TheraCal LC ve kontrol grubunda inflamasyon gorulmemistir. Bu
bulgulart 30 giinlik ve 7 ginlik bulgularla kiyasladigimizda iyilesme tam olarak
saglanmstir.

ProRoot MTA ve amalgamin subkutan dokudaki biyouyumlulugunun
degerlendirildigi bir hayvan calismasinda, ProRoot MTA uygulanan ratlarda 90 gin
sonunda bizim calismamiza benzer sekilde herhangi bir inflamasyon gorilmemistir
(181). ProRoot MTA ve DiaRoot BioAggregate’in ratlarin subkutan dokusundaki
biyouyumlulugunun karsilastiriimali olarak degerlendirildigi bir calismada 90 gin
sonunda MTA grubu DiaRoot BioAggregate’a gore daha fazla inflamatuar yanit
olusturmasina ragmen gruplar arasinda istatiksel olarak fark bulunmamistir (182).

Hauman ve Love, Silveira ve arkadaslari, bir materyal zamanla inflamasyonun
azalmasina izin veriyorsa bu materyalin biyouyumlu oldugunu belirtmislerdir (101,
177). Bunun yaninda bir materyalin biyouyumlu olabilmesi icin olusturdugu
inflamatuar reaksiyonunun belirli bir stre icerisinde (yaklasik 14 gin) anlaml: oranda
azalmasi gerekir (177).

MTA’nin biyouyumlulugunun ratlarda subkutantz ve intraosseoz implantasyon
yontemiyle degerlendirildigi, doku reaksiyonlarinin 15, 30 ve 60. ginlerde incelendigi
bir calismada zamanla olusan siddetli inflamatuar reaksiyonun azaldig: bildirilmistir. Bu
calismanin bulgular bizim ¢alismamiza benzerdir (122).

Bu tez galismasinda kullanilan kuafaj materyalleri olan TheraCal LC ve ProRoot
MTA'ya cevap olarak gelisen inflamatuar yanitin zamana bagli olarak azaldigi,
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lyilesmenin saglandigi ve hiicre tiplerinin degistigi goruldi. Bu veriler 1s1ginda bu
kuafaj materyallerinin biyouyumlu olduklari séylenebilir.

Bu bulgular dogrultusunda piyasaya son zamanlarda strtlen TheraCal LC, daha
once yapilan ¢alismalarda biyouyumlulugu kanitlanan MTA ile benzer biyouyumluluk
gostermistir. Bu bulgular ilerde yapilacak olan hayvan calismalar: ve klinik calismalarla
desteklenip TheraCal LC’nin ProRoot MTAya alternatif bir materyal olup olmayacag:

belirlenmelidir.
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8. SONUCLAR VE ONERILER

8.1. Sonuglar

Bu tez calismasinda pulpa kuafaj tedavisinde kullanilan TheraCal LC ve ProRoot

MTA'min ratlarin  subkutan dokusundaki biyouyumlulugu degerlendirildi ve su

sonuclara varilds;

1.

Yedi gunlik periyot icin kontrol, ProRoot MTA ve TheraCal LC grup
inflamasyon skorlarinin ortalamasi sirasiyla 2.00, 2.33 ve 1.67 olarak bulundu.
Yapilan istatistiksel degerlendirmeye gore bu periotta inflamatuar reaksiyon
siddetleri agisindan gruplar arasinda anlamli bir fark bulunmadi (p>0.05).

Otuz glnlik periyot icin kontrol, ProRoot MTA ve TheraCal LC grup
skorlarinin ortalamas: sirasiyla 0.33, 1.00 ve 1.17 olarak bulundu. Yapilan
istatistiksel degerlendirmeye gore gruplar arasinda anlaml fark yoktu (p>0.05).
Doksan gunlik periyot igin kontrol, ProRoot MTA ve TheraCal LC grup
skorlarinin ortalamasi sirasiyla 0.00, 0.17 ve 0.00 olarak bulundu. Yapilan
istatistiksel degerlendirmeye gore gruplar arasinda anlamli bir fark yoktu
(p>0.05).

Her iki deney grubunda da kontrol grubuyla benzer sekilde periyotlar arasinda
istatistiksel olarak anlaml: fark vardi (p<0.05). Otuzuncu giinde belirlenen
inflamasyon siddeti 7. ginde belirlenenden daha azdi ve 90. gunde ise
inflamasyon siddeti daha da azalmisti.

Her iki materyal ve kontrol grubunda 7. ginde akut inflamasyon gorilurken
zaman ilerledikce akut inflamasyonun kronik tipe daha yakin oldugu sonucuna
varildu.

Piyasaya yakin zamanda surilen rezin icerikli TheraCal LC materyalinin,
biyouyumlu oldugu daha 6nceden ispatlanmis ProRoot MTA'ya benzer sekilde
subkutan dokuda inflamatuar cevap olusturmasi Theracal LC'nin de biyouyumlu

olabileceginin 6nemli bir gdstergesidir.
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8.2. Oneriler

1. Piyasaya yeni sirtlen rezin icerikli ve uygulama kolayhg: gibi avantajlart
bulunan bir kuafaj materyali olan Theracal LC'nin biyouyumlulugunun belirlenmesi ve
klinik kullanimlarinin uygunlugunun degerlendirilmesi icin daha fazla subkutan ve
kemik dokuyu da iceren hayvan calismalari ve uzun donemli Kklinik calismalar

yapilmalidir.
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