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OZET

Bu ¢alismada, ¢iiriiklii ekspoze siit molar dislere ait koronal ve radikiiler pulpadaki
enflamasyon diizeyinin saglikli ve enfekte siit molar dislerle karsilastirmali olarak
incelenmesi ve ekspoziir bolgesinde hemostazin saglanabilmesi ile pulpal
enflamasyon diizeyi arasinda herhangi bir iliski olup olmadiginin sorgulanmasi
amaglanmistir. Bu c¢alismanin bir diger amaci ise; ekspoziir noktast ve kanal
agizlarindaki sitokin miktarlarinin karsilastirilmasi ve bu yolla enflamasyon varlig
acisindan koronal ve radikiiler pulpa arasinda herhangi bir iligki bulunup
bulunmadigmin sorgulanmasidir. Ilave olarak; siit disi amputasyon tedavisinde

kullanilan kanama kriterinin giivenilirliginin sorgulanmas1 amaglanmistir.

Bu amaglarla, calismamiza yaslar1 5-9 arasinda degisen 69 hastaya ait toplam
80 dis dahil edilmis ve disler, 2 adet Calisma, 1 Negatif, 1 Pozitif Kontrol olmak
lizere toplam 4 esit gruba ayrilmistir. 1. Calisma Grubunda, ¢iiriiklii ekspoze olan ve
ekspoziir bolgesindeki kanamanin 5 dakika i¢cinde durdugu, 2. Calisma Grubunda
clirliklii ekspoze olan ve ekspoziir bolgesindeki kanamanin 5 dakika iginde
durmadigi disler yer almistir. Negatif Kontrol Grubuna pulpitis belirtisi gosteren
disler, Pozitif Kontrol Grubuna ise ciirlik lezyonu bulunmayan ve ortodontik
nedenlerle c¢ekilen siit disleri dahil edilmistir. Pulpa ekspozunu takiben ekspoziir ve
kanal agizlarindaki kanama stiresi kaydedilmis ve kan 6rneklerinden IL-1f, IL-2, IL-
6, IL-8, IL-10, TNF-a ve PGE; seviyeleri ELISA ile tespit edilmistir. Istatistiksel
degerlendirme igin SPSS 15.0 paket programi ile Shapiro-Wilks, Wilcoxon,
Independent Mann-Whitney U, Kruskall-Wallis, Pearson korelasyon ve

Spearman korelasyon testi kullanilmustir.

Gruplar arasindaki sitokin seviyeleri karsilastirildiginda; ekspoziir noktasinda
IL-6 seviyesinin 1. Calisma Grubunda 2. Calisma Grubuna gore istatistiksel olarak
daha yiiksek oldugu, IL-1B seviyesinin; Negatif Kontrol Grubunda hem ekspoziir
noktas1 hem kanal agzinda 1. Calisma Grubuna gore istatistiksel olarak daha ytiksek
oldugu tespit edilmistir. Benzer sekilde IL-6 ve IL-10 seviyesinin; Negatif Kontrol
Grubunda 1. Calisma Grubuna gore ekspoziir bolgesinde, TNF-a ve PGE;

seviyesinin ise kanal agzinda istatistiksel olarak daha yiiksek oldugu tespit edilmistir.



1. Calisma ve Negatif Kontrol Grubunda ekspoziir noktas: ve kanal agzindaki tiim
belirteglerin seviyesinin, 2. Calisma Grubunda ise I1L-6 haricindeki tiim belirteglerin
seviyesinin Pozitif Kontrol Grubuna gore istatistiksel olarak daha yiiksek oldugu
tespit edilmistir. IL-18 ve IL-6 seviyesinin; Negatif Kontrol Grubunda sadece
ekspoziir noktasinda 2. Calisma Grubuna gore, IL-2, IL-6, IL-8, TNF-a ve PGE;
seviyesinin ise kanal agzinda istatistiksel olarak daha yiiksek oldugu tespit edilmistir.

Diger belirtegler agisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamastir.

Ekspoziir noktasi ve kanal agizlarindaki enflamasyon diizeyi arasindaki
korelasyon degerlendirildiginde; hicbir belirtecin ekspoziir noktasi ve kanal
agzindaki seviyeleri arasindaki korelasyonun 4 grupta birden iyi derecede olmadigi
tespit edilmistir. Benzer sekilde 4 grupta da ekspoziir noktast ve kanal agzindaki
belirteg seviyeleri ile kanama siiresi arasindaki korelasyonun iyi derecede olmadigi

tespit edilmistir.

Ciuriikli  ekspoze siit dislerinde enflamasyonun koronal pulpada
siirlandirilabilecegi ve ekspoziir noktasindaki kanamanin ¢iiriiklii ekspoze dislerde
vital pulpa amputasyonunda kullanilabilecek objektif bir kriter olmadigi tespit
edilmistir. Ayrica ¢alismamizin bulgularindan yola ¢ikilarak ciirtiklii ekspoze siit
dislerinde enflamasyon varlig1 agisindan koronal pulpa ve kok pulpasi arasinda bir
iliski bulunmadigi sonucuna varilmustir. Ilave olarak, kanama siiresi Kriterinin,
pulpanin patolojik durumu hakkinda yamltict olabilecegi, pulpanin kanama
durumunun enflamasyon diizeyi ile ilgili kesin bilgi vermedigi ve konu hakkinda

aydinlatici yeni ¢aligmalara ihtiya¢ duyuldugu sonucuna varilmistir.

Anahtar Sozciikler: amputasyon, ciiriik, sitokin, siit disi, pulpitis



SUMMARY

The aim of this study was evaluation of the inflammatory condition of coronal and
radicular pulp in cariously exposured primary teeth in comparison with healthy and
infected teeth. Also, it has been questioned whether there is any relationship between
the level of pulpal inflammation and hemostasis at exposure site. Another aim of this
study was to evaluate possible relationship between coronal and radicular pulp’s
inflammatory status via comparison of cytokine levels in exposure sites and canal
orifices. We also to investigate the diagnostic accuracy of bleeding criteria used in

vital pulp amputation of primary teeth.

Eighty primary molar teeth in 69 children aged between 5-9 were included in
the study and divided into four equal groups namely; 1st Study Group, 2nd Study
Group, Negative Control Group and Positive Control Group. 1st Study Group
included teeth that hemostasis could be achieved in 5 minutes at exposure site and
2nd Study Group included teeth that hemostasis could not be achieved in 5 minutes
at exposure site. The Negative Control Group included teeth with clinical diagnosis
of irreversible pulpitis. Positive Control Group included healthy teeth which were
planned for extraction for orthodontic reasons. After pulp exposure, bleeding times at
exposure sites and canal orifices were saved and IL-1p, IL-2, IL-6, IL-8, IL-10, TNF-
a, PGE; levels were measured using ELISA. Statistical analysis was performed with
SPSS version 15.0 using the Shapiro-Wilks, Wilcoxon, Independent Mann-Whitney

U, Kruskall-Wallis, Pearson and Spearman correlation tests.

When the groups were compared according to cytokine levels at the canal
orifices and exposure sites; it was detected that IL-6 was significantly higher in 1st
Study Group when compared to 2nd Study Group at exposure sites and IL-1 was
significantly higher in Negative Control Group when compared to 1st Study Group
both at canal orifices and exposure sites. Similarly, IL-6 and IL-10 were significantly
higher at exposure sites and TNF-o and PGE; were significantly higher at canal

orifices in Negative Control Group when compared to 1st Study Group.



All marker levels were significantly higher in Negative Control Group, 1st
Study Group and 2nd Study Group (except IL-6) when compared to Positive Control
Group both at canal orifices and exposure sites. IL-1p and IL-6 were significantly
higher at exposure sites and IL-2, IL-6, IL-8, TNF-o ve PGE; were significantly
higher at canal orifices in Negative Control Group when compared to 2nd Study
Group. There were no significant differences for the rest of the cytokines in any of

the groups.

When the groups were compared according to relationship between cytokine
levels at exposure sites and canal orifices, no correlations were found at good degree
in 4 groups. Similarly, no correlations between the cytokine levels at exposure site

and canal orifice and bleeding time were found at good degree in 4 groups.

This study has identified that inflammation can be limited in the coronal pulp
in cariously exposed primary teeth and bleeding is not an objective criteria that can
be used in vital pulp amputation. Also, the findings of this research provide that there
is no relationship for the presence of inflammation between coronal and radicular
pulp at cariously exposed primary teeth. Additionaly, it was concluded that bleeding
time criteria may be misleading about the pulp’s pathological condition, pulp’s
bleeding status does not provide precise information on the level of inflammation

and further research that will enlighten the subject is required.

Key Words: caries, cytokine, primary teeth, pulpitis, pulpotomy



1 GIRIS

Cocuk dis hekimliginin en 6nemli amaglarindan biri, siit dislerinin fizyolojik diisme
yasina kadar saglikli ve fonksiyonel bir sekilde agizda tutulmasini saglamaktir
(Camp 2008). Bu sayede; ¢enelerin normal gelisimlerinin devam ettirilmesi, komsu
dislerin meziale hareketlerinin 6nlenmesiyle ark uzunlugunun ve orta hattin
korunmasi, anormal dil hareketlerinin Onlenmesi, estetigin ve ¢igneme

fonksiyonlarimin korunmasi amaglanmaktadir (Smith 2000).

Cocuk hastanin orofasiyal gelisimi, siit dislenmenin korunmasi ile yakindan
iliskilidir. Her ne kadar diisme zamanindan Once kaybedilen siit dislerine ait
bosluklar, sabit ve hareketli yer tutucular ile korunabilse de, ¢ocuk hasta igin
hazirlanmig bu apareylerin kullanim1 6zellikle karisik dislenme doneminde meydana
gelen dinamik degisimlerle giiclesmekte ve hastanin siirekli takibi gerekmektedir
(McDonald ve ark. 2011). Ilave olarak; plak birikimi, yumusak doku irritasyonu,
sabit yer tutucularin desimante olmasi, apareyin kaybolmasi-kirilmasi ve yeniden
yapilincaya kadar gegen siirede yer kaybi bu apareylerin diger olumsuz ozellikleri
olarak sayilabilir (Tulunoglu ve ark. 2005, Fathian ve ark. 2007, Simon ve ark. 2012,
Arikan ve ark. 2015). En iyi yer tutucunun disin kendisi oldugu gerceginden yola
cikilarak, derin dentin ¢liriiklii siit dislerinin endodontik islemlerle korunmasi yer

tutuculara tercih edilmelidir (Sasa ve ark. 2009, Fuks 2009).

Tedavi edilmeyen giiriik lezyonlar1, bakteriyel invazyonla birlikte pulpada
enflamatuar reaksiyonlara yol acgabilmektedir. Ciirik lezyonunun ilerlemesi
siirecinde, siit disi pulpasinda fizyolojik ve patolojik degisimler beraber
gozlenmektedir. Bir yandan fizyolojik kok rezorpsiyonu devam ederken, bir yandan
da pulpa-dentin kompleksi yaralanmaya karsi savunma cevabi gelistirmeye
calismaktadir. Klinisyenin, siit disine 6zgii tiim bu yapisal ve fonksiyonel farkliliklar
ile tedaviye siit disinin verecegi yanitlar1 géz oniinde bulundurarak, uygun tedavi

prosediirlerini segmesi gereklidir (Ounsi ve ark. 2009).



1.1 Derin Dentin Ciiriiklerinin Tedavisi

Siit dislerine uygulanan tedaviler, pulpa vitalitesini korumayr amaglayan konservatif

ve radikal tedaviler olarak iki ana kategoride toplanabilir:

1. Vital siit disi pulpasi, irritasyon ortadan kaldirildiginda iyilesme potansiyeline
sahiptir. Bu durumda konservatif tedaviler basliginda yer alan indirekt ve

direkt pulpa kapaklamasi ya da vital pulpa amputasyonu uygulanir.

2. Radikiiler pulpada geri doniisiimsiiz enflamasyon varliginda ise, radikal
tedavi karsihiginda yer alan pulpektomi/kok-kanal tedavisi veya g¢ekim
endikedir (Ranly ve Garcia-Godoy 2000, Fuks 2009).

Buradan da anlagilacagi lizere; derin ¢iiriiklerin yol agtig1 pulpal enflamasyon,
klinik olarak pulpa dokusunun korunmasi ya da enfekte dokununun kaldirilip kok
kanal tedavisi uygulanmasi ile tedavi edilebilir. Bu noktada en kritik ve zor asama,
pulpanin patolojik durumunun ve buna uygun tedavi seceneginin belirlenmesidir
(Schroder ve ark. 1994). Pulpanin perfore oldugu ya da olmadigi durumlarda, derin
dentin ¢tirtiklerinin tedavilerinin prognozu biiyiikk 6lgiide tedavi aninda pulpanin
enflamasyon derecesine baglidir. ilave olarak, hassas bir teknigin uygulanmast,
ekspoze bolgede kullanilan kapaklama materyali ve sizdirmaz bir iist restorasyon

yapilmasi da 6nem tagimaktadir (Bergenholtz ve ark. 2013).

1.1.1 Indirekt Pulpa Kapaklamasi

Indirekt pulpa kapaklamasi, geri déniisiimlii pulpa enflamasyonu olan siit dislerinde,
dogru anamnez, klinik ve radyografik muayeneyi takiben, sizdirmaz bir restorasyonla
birlikte uygulanan bir tedavi segenegidir (Fuks 2002). Pulpa dejenerasyonunun belirti
ve semptomlar1 olmayan ancak pulpaya yakin derin ¢iiriik lezyonlar1 bulunan
dislerde, ciirigiin temizlenmesi sonrasi geri kalan ¢iiriik dentinin en derin noktasi disi
pulpa ekspozundan ve ilave bir travmadan korumak i¢in biyouyumlu bir materyalle

kapaklanir (Fuks 2002). Tedavi, etkilenmis dentin ile pulpa arasindaki mesafeyi



arttiran, tamir dentini olusumu ve peritiibliler dentin depozisyonu ile

sonu¢lanmaktadir (Tziafas ve ark. 2000).

Derin dentin giiriiklerinin tedavisinde, pulpal ve aksiyal tabandaki ¢iiriigiin
kaldirilmasi gereken miktar1 konusunda genellikle bir ikilem yasanmaktadir. Kavite
preparasyonu esnasinda birakilan son cliriik tabakasmin, enfekte ya da bakteri
icermeyen demineralize dentin bolgesi olup olmadigina karar vermek giictiir ve
klinik tecriibe gerektirir. Hassas bir teknik uygulanmasina ragmen, siit dislerinde
mine-dentin kalinliginin inceligi ve tedavi Oncesi pulpal durumun tam olarak
degerlendirilememesi nedeniyle tedavi basarisizlikla sonuglanabilir (Ranly ve

Garcia-Godoy 2000).

1.1.2 Direkt Pulpa Kapaklamasi

Direkt pulpa kapaklamasi, operatif prosediirler sirasinda saglikli pulpanin ekspoze
oldugu durumlarda uygulanir. Siit dislerinde direkt pulpa kapaklamasinda basarili
olunabilmesi i¢in, olgu se¢iminde ve prosediirde oldukea kati kriterler 6nerilmektedir
(Ranly ve Garcia-Godoy 2000). Segilen disin asemptomatik olmasi, ekspoziir
bolgesinin igne ucu biiyiikliigiinde ve oral kontaminanlar ile temas etmemis olmasi,
kavitenin dezenfekte edilmesi, pitht1 formasyonu olugsmadan hemostaz saglanmasi,
hizli sertlesen bir materyal ile kapaklama yapilmasi ve mikrosizintiy1 dnleyecek bir
restorasyon yapilmasi istenmektedir (Kopel 1992, Fuks 2008). Bu kriterlerin
tamamiin siit disi pulpa kapaklamalarinda saglanmasinin giigliigii tedavinin
prognozunu olumsuz yonde etkilemektedir. Bu sebeple, direkt pulpa kapaklamas: siit

dislerinde tavsiye edilen bir tedavi segenegi degildir (Rodd ve ark. 2006).

Siit dislerinde, farklilasmamis mezensimal hiicre sayisinin fazla olmasi ve
yiiksek hiicresel igerik nedeniyle, pulpa kapaklama materyaline yanit olarak
odontoklastik hiicre formasyonu uyarilabilir (Ranly ve Garcia-Godoy 2000). Bu
durumda, ideal sartlarda bile tedavi, internal rezorpsiyon ya da basarisizlikla
sonuglanabilmektedir (Fuks 2002). Tiim bu nedenlerden dolayi, pulpal ekspoziir

durumunda enfeksiyonun koronal pulpa dokusunda simirli kaldigi 6ngoriilen



olgularda, direkt pulpa kapaklamasindan ziyade, basari oran1 daha yiiksek olan pulpa
amputasyonu Onerilmektedir (Kopel 1992, Tagger ve Tagger 2004, McDonald ve
ark. 2011).

1.1.3 Vital Pulpa Amputasyonu

Vital pulpa amputasyonu, etkilenmis veya enfekte koronal dis pulpasinin ¢ikarilip,
saglikli kok pulpasinin canliliginin korunmasina yardimer olacak bakterisit bir madde
ile ortiilmesi, bu sayede disin vitalitesinin ve fonksiyonunun siirdiiriilmesi islemi
olarak tanimlanmaktadir (Fuks ve Eidelman 1991). Radikiiler pulpada herhangi bir
enfeksiyon isareti ya da semptomu bulunan dislerde pulpa amputasyonu
kontrendikedir (Fuks 2002). Bu nedenle basarili bir tedavi, saglikli pulpa ile kronik
pulpitis ayriminin dogru yapilmasi ile pulpanin durumunun dogru teshis edilmesine

baglidir (Schroder ve ark. 1994).

Gilinlimiizde siit diglerinde amputasyon tedavisine karar verilirken asagida

belirtilen endikasyon ve kontrendikasyonlar goz 6niinde bulundurulmaktadir.

Pulpa amputasyonu endikasyonlar1 (Tagger ve Tagger 2004, Fuks 2009,
McDonald ve ark. 2011):

*Spontan agr1 sikayeti olmamali,
*Patolojik yumusak doku bulgulan (sislik, apse, fistiil) olmamal,
*Perkiisyon ve palpasyon duyarlilig1 olmamali,

*Patolojik radyografik bulgular olmamali (pulpa kalsifikasyonlari, i¢ rezorpsiyon, dis
rezorpsiyon, furkasyon bolgesinde veya periapikal bolgede radyolusensi),

*Fizyolojik kok rezorpsiyon seviyesi kok uzunlugunun 1/3’ {inii gegmemeli ve

*Tedavi esnasinda pulpal hemoraji herhangi bir hemostatik ajan kullanilmaksizin 5

dk i¢inde kontrol edilebilmelidir.



Pulpa amputasyonu kontrendikasyonlar1 (Tagger ve Tagger 2004, Fuks 20009,
McDonald ve ark. 2011):

*Hastanin tedaviye engel olabilecek herhangi bir sistemik hastaliginin bulunmasi,
*Disin restore edilemeyecek durumda olmasi,

*Spontan agr1 sikayetinin olmasi,

*Perkiisyona veya palpasyona hassasiyet,

*Patolojik mobilite bulunmasi,

*Pulpa enfeksiyonuna bagli apse veya fistiil mevcudiyeti,

*Pulpada serdz veya piiriilent direnaj varligi,

*Patolojik radyografik bulgularin olmasi (pulpa kalsifikasyonlari, i¢ rezorpsiyon, dis

rezorpsiyon, furkasyon bolgesinde veya periapikal bolgede radyolusensi),

*Fizyolojik kok rezorpsiyonunun kokiin 2/3° {ine ulasmasi durumlarinda pulpa

amputasyonu kontrendikedir.

Yukarida sayilan endikasyon ve kontrendikasyonlara ilave olarak tedaviye
karar verilirken géz Oniinde bulundurulmasi gereken diger kriterler ise sunlardir

(Fuks 2009):

*Hastanin genel sagligi,
*Disin agizda kalacag siire,
*Dentisyonun durumu,
*Hasta ve veli kooperasyonu,

*Tedavinin ucreti.



Her ne kadar endikasyonlar ve kontrendikasyonlar teorik olarak kesin hatlar
halinde belirtilse de, klinik pratikte bu ayrimi yapmak ve kesin karari1 vermek c¢ok

kolay degildir.

1.2 Amputasyon Tedavisinde Hasta Secimi

Siit dislerinde, vital pulpa amputasyonu endikasyonuna karar verilmeden oOnce,
anamnez ve agr1 hikayesi ile klinik ve radyografik bulgular dikkatli bir sekilde
degerlendirilmelidir (Waterhouse ve ark. 1999, Markovic ve ark. 2005, Caceda 2007,
McDonald ve ark. 2011).

1.2.1 Anamnez ve Agr1 Hikayesi

Agr hikayesi ve agrinin niteligi, hasta seciminde degerlendirilmesi gereken 6nemli
kriterlerden birisidir (McDonald ve ark. 2011). Daimi dentisyonda oldugu gibi siit
dislerinde de agr1 hikayesinin varligi ya da yoklugu farkli tedavi prosediirleri
gerektirir. Bununla birlikte kimi zaman, ¢ocuk hastalar; yaslarinin kii¢iik olmasi,
agriyla yasamaya alisma ve/veya ebeveynlerinin ydnlendirmeleri nedeniyle
sikdyetlerini dogru bir sekilde ifade edemeyebilir. Buna ragmen, pulpanin durumu
hakkinda bilgi sahibi olmak ve uygun tedavi segeneklerini belirlemek amaciyla, agri
hikayesinin dikkate alinmasi1 gereken Onemli klinik kriterlerden biri oldugu

bildirilmektedir (Fuks 2009, McDonald ve ark. 2011).

Tedavi Oncesi agri sikayetinin olmadigi ya da termal uyaranlarla minor
diizeyde gegici agrinin oldugu durumlarda, enflamasyonun kron pulpasinda sinirli
oldugu disiiniilerek vital pulpa amputasyonu uygulanabilir. Ancak, uzun siireli,
kendiliginden baslayan agri, pulpada yaygin enflamasyon isaretidir ve bu durumlarda
hi¢bir vital pulpa tedavisi uygulanmamalidir (Tagger ve Tagger 2004, Fuks 2009).

Hasta seciminde mutlaka provake ya da spontan agr1 ayrimi yapilarak agrinin
karakteri tanimlanmalidir. Provake agri; soguk/sekerli gidalar gibi termal ya da

osmotik degisimlere bagli olarak tetiklenir ve uyaran ortadan kalkinca kesilir. Bu
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durumda pulpada enflamasyon geri doniisiimliidiir (Waterhouse ve ark. 2011). Ciiriik
kavitesinde gidalarin birikiminin getirdigi basing ve kimyasal irritasyon, ince bir
saglam dentin tabakasi tarafindan korunan vital pulpada agriya neden olmaktadir
(McDonald ve ark. 2011). Bu kosullara sahip dislerde, pulpa amputasyonu
uygulanmasi endikedir. Spontan agr1 ise; uyarana bagli olmaksizin ansizin gelisir ve
genellikle, siit disi pulpasinda yaygin iltihabi degisikliklere isaret eder (Waterhouse
ve ark. 2011). Uyaran ortadan kalktiktan sonra, uzun siire devam eden siddetli agr1,
geri dontisiimsiiz pulpal enflamasyon ile iliskilidir (Tagger ve Tagger 2004, Fuks
2009). Bu disler, vital pulpa tedavisi endike olmadigindan, pulpektomi ya da dis
¢ekimi agisindan degerlendirilmelidir (Waterhouse ve ark. 2011). Spontan agri
sikayeti bulunan dislerin, hem koronal hem de radikiiler pulpasinda enflamasyon
saptandig1 belirtilmektedir (Gopinath ve Anwar 2014). Bunun yaninda, agr hikayesi
olmadan da siit disi pulpasinda yaygin dejenerasyon ya da apse formasyonu
goriilebilmektedir (Alagam 2012). Arastirmacilar, perkiisyon hassasiyeti, mobilite,
vitalite testleri ve agr1 hikayesi gibi bulgularla pulpanin patolojik durumu arasinda
kesin bir iliski olmadigini, klinik olarak agri semptomu olmayan dislerde bile
dejeneratif degisiklikler goriilebilecegini belirtmiglerdir (Guthrie ve ark. 1965,
Magnusson 1970, Schroder ve ark. 1994).

1.2.2 Klinik ve Radyografik Muayene

Pulpa amputasyonu uygulanacak diglerin, Kklinik olarak asemptomatik, iyilesme
kapasitesine sahip ve vitalite testlerine yanmit verecek oOzellikte olmasi beklenir
(Tagger ve Tagger 2004, Fuks 2009). Bu sebeple tedavi oncesi dikkatli bir klinik ve
radyografik muayenenin yapilmasi oldukg¢a 6nemlidir (Schroder ve ark. 1994).

Amerikan Pediatrik Dishekimligi Akademisi (American Academy of
Pediatric Dentistry-AAPD)’ nin siit disi pulpa tedavilerine ait 2014 yilinda
yayinlanan protokoliine gore, pulpa amputasyonu oncesi klinik ve radyografik teshis

su adimlar1 icermelidir;

e Kapsamli bir medikal hikaye alinmali,
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e (Gegmiste ve su an mevcut olan semptomlar dahil olmak iizere kapsamli bir
dental hikaye alinmali,

e (ocuga ve ebeveyne sikayeti baslatan nedenler, agrinin siddeti, yogunlastig
bolge, siiresi, agriy1 artiran ve azaltan etkenler sorulmali,

e Yumusak ve sert dokular1 igerecek sekilde dikkatli bir ekstraoral ve intraoral
muayene yapilmali,

e Palpasyon, perkiisyon, mobilite gibi klinik testler yapilmali,

e Ilgili disten alinan radyografi, pulpitis gostergeleri olan furkasyonda ya da
periapikal bolgede radyolusensi, patolojik kok rezorpsiyonu gibi bulgular

acisindan degerlendirilmelidir.

Bu protokol sonunda vital pulpa amputasyonu; spontan ya da siirekli agr
sikayeti olmayan, Klinik olarak perkiisyon ve palpasyon hassasiyeti ve patolojik
mobilite olmayan, agri kesici ihtiyacit duyulmayan, yumusak dokuda kizariklik, sislik
ya da fistiil gibi olusumlar bulunmayan, derin dentin ¢iiriiklii siit az1 dislerine sahip

bireylere uygulanabilir (Tagger ve Tagger 2004, Fuks 2009, Rodd ve ark. 2006).

Ancak, ¢ocuk hastada klinik muayenede, o6zellikle perkiisyon, palpasyon ya
da diger hassasiyet testlerine verilen yanit; biiylik 6l¢iide cocuk hastanin psikolojik
durumuyla iliskilidir (Fuks 2009). Perkiisyona hassasiyet, daha ¢ok pulpal
hastaliklarin akut fazinda izlenen klinik bir semptomdur (Starkey 1968). Siddetli
enflamasyon durumundaki dislerden perkiisyona pozitif yanit alinabilecegi gibi,
enflamasyonun koronal pulpada smirli oldugu disler de perkiisyona hassas olabilir.
Bu nedenle, perkiisyon testinin pulpanin enflamasyon derecesini saptamada degeri

diistiktiir (Fuks 2009, McDonald ve ark. 2011).

Patolojik mobilite, pulpa patolojilerinin bir diger klinik semptomudur.
Bununla birlikte, fizyolojik ve patolojik mobilite ayrimi, teshis agisindan 6nemlidir.
Degisen derecelerde pulpal enflamasyona sahip dislerde c¢ok az mobilite
gortilebildigi gibi, aktif fizyolojik kok rezorpsiyonu olan disler de mobil olabilir
(McDonald ve ark. 2011). Mobilite, fizyolojik rezorpsiyon nedeniyle normal kabul
edilebilirken, pulpal patoloji goriilen pek cok diste mobilite olmayabilir (Camp
2008). Mobil disin palpasyonda agrili oldugu tespit edilirse, pulpada kronik

dejenerasyon olabilecegi diisiiniiliir. Perkiisyonda ve palpasyonda hassasiyet ile
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birlikte goriilen mobilite bulgusunun, yiiksek restorasyon gibi diger dental

problemlerin isareti olabilecegi de unutulmamalidir (McDonald ve ark. 2011).

Pulpa amputasyonu i¢in radyografik olarak ise; pulpaya komsu oldugu 6n
goriilen ¢iiriik lezyonuna sahip, herhangi bir periradikiiler patolojinin bulunmadigi,
patolojik kok rezorpsiyonu olmayan, altinda daimi dis germi bulunan derin dentin
cliriiklii stit disleri secilmelidir (Tagger ve Tagger 2004, Fuks 2009). Cocuk hastada
radyografilerin yorumlanmasi; genis kemik iligi bolgeleri, gelismekte olan daimi
dislerin siiperpozisyonlar1 ve dislerin dogal rezorpsiyon siirecleri nedeniyle

zorlasmaktadir (Tagger ve Tagger 2004).

Ilave olarak, iki boyutlu radyografide ciiriik lezyonunun pulpaya yakinlig her
zaman dogru tahmin edilemeyebilir. Zira, pulpa kronik irritasyonlara enflamasyon ve
diizensiz yapida dentin olusumu ile cevap vermektedir (Waterhouse ve ark. 2011).
Siddetli ve akut gelisen irritasyonlarda ise savunma mekanizmasi, reperatif dentin
olusumuna izin vermeyecek ve pulpanin etkilenmesi kaginilmaz olacaktir. Bu
durumda pulpa, ekspoziir bolgesinin biraz uzaginda kalsifiye bir bariyer olusturmaya
calisacaktir. Bu kalsifiye kiitle, pulpa boynuzunda ya da kanal agzinda lokalize
olabilir. Histolojik muayenede bu olusumlar pulpa tasindan farkli olarak diizensiz,
amorf kalsifiye materyal olarak goziikiir. Radyografik olarak ise, pulpay1r koruyan
intakt bariyer ya da sekonder dentinmis gibi goriinen yap1 aslinda diizensiz olarak
kalsifiye olmus bir kiitle olabilir. Bu durum, koronal pulpada ilerlemis dejeneratif
degisikliklerin ve kok kanalinda enflamasyonun isaretidir ve teshiste yanilgiya neden
olabilir (McDonald ve ark. 2011). Bu sebeple, pulpayla iligkili ya da yakin olarak
goziiken lezyonlarda klinisyenin birden ¢ok diagnostik bulguyu degerlendirerek
tedaviye karar vermesi gereklidir (Waterhouse ve ark. 2011).

1.2.3 Vitalite Testleri

Siit dislerinin patolojik durumunun degerlendirilmesinde, elektrikli ve termal
testlerin gilivenilirligi sinirlidir (Waterhouse ve ark. 2011). Pulpadaki enflamasyonun

derecesini gosteren bu testlerin dogrulugunu, ¢ocuk hastanin teste olan uyumu ve
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anlayis1 dogrudan etkilemektedir. Ayrica, kimi zaman nekrotik pulpali diglerde bile
kanal iginde bulunan sivi igerigi ve vital doku artiklar1 nedeniyle vitalite testine
pozitif cevap almabilir (McDonald ve ark. 2011). Tim bu nedenlerle, siit disi
pulpasinin durumunu termal testler ve elektrikli pulpa testlerinin disindaki teshis
kriterleri ile degerlendirmenin daha dogru olacagi goriisii benimsenmistir (Fuks

2009, Waterhouse ve ark. 2011).

1.2.4 Pulpal Ekspoziiriin Degerlendirilmesi

Klinik ve radyografik degerlendirmeler, 6zellikle amputasyon tanis1 konulurken her
zaman kesin sonuglar vermeyecegi i¢in, son teshis pulpa dokusunun dogrudan
degerlendirilmesiyle yapilir ve pulpanin vital pulpa amputasyonu i¢in uygun olup

olmadigina karar verilir (Camp ve Fuks 2006).

Glinlimiizde, pulpanin enflamasyon derecesini goz ile tam olarak teshis
edebilecek bir ara¢ heniiz mevcut degildir. Ozellikle, pulpanin ekspoze oldugu
durumlarda, enflamasyonun koronal pulpada siirli olup olmadigini ve kok pulpasini
etkileyip etkilemedigini gosteren bir metot bulunmamaktadir. Bu durum, pulpanin
patolojik durumunun pulpa testleriyle belirlenememesine ve pulpa tedavilerinde
basarisizliklara yol agmaktadir (Waterhouse ve ark. 2011). Pulpanin patolojik
durumunun belirlenmesi igin “altin standart* histolojik analiz yapilmasidir. Ancak
tedavi Oncesi histolojik ve bakteriyel degerlendirmenin yapilmast miimkiin
olamamaktadir. Bu sebeple, siit dislerinde pulpanin durumunun belirlenmesi
konusundaki kaynaklar, bilimsel dayanaktan ¢ok olgu raporlar1 ve klinik tecriibelere
dayanmakta, bir¢cok ¢alisma klinik bulgu ve semptomlara gore retrospektif olarak
yiriitiilmektedir (Flores ve ark. 2007).

Operatif diagnozda dikkate alinacak kriterlerden birisi, gelisen ekspoziiriin
niteligidir. Ancak, herhangi iki diste meydana gelen pulpal ekspoziir, birbirinin
aynist olarak diistiniilmemeli, dokunun fizyolojisi, yapist ve histopatolojisinin her
olguda degistigi akilda tutulmalidir. Ekspoziiriin meydana geldigi klinik kosullar,

pulpal yaranin boyutu ve hekim tarafindan tedavi sirasinda gosterilen teknik
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hassasiyet de ekspoziire ait bilesenleri degistirecektir. Bunun yaninda, ekspoziire
yapisal ve fizyolojik olarak doku yanitindaki en 6nemli fark; ekspoziiriin ¢iiriik ile ya

da mekanik olarak meydana gelmesidir (Mjor 2002).

1.2.4.1 Mekanik Ekspoziir

Vital pulpa amputasyonu i¢in en uygun durum, etrafinin saglam dentinle g¢evrili
oldugu igne ucundan daha biiyiikk (1 mm? den kiiciik) mekanik ekspoziirlerdir. Bu
durumda, enflamasyonun koronal pulpada smirli kaldigi diistiniiliir (McDonald ve
ark. 2011). AAPD’ nin 2014 yilinda revize edilerek yayinlanan protokoliinde; genis
cliriigii olan ancak kok patolojisi bulunmayan ve ciiriikk temizlenmesi ardindan
mekanik pulpa ekspoziirii goriilen siit dislerinde pulpa amputasyonun

uygulanabilecegi bildirilmistir (AAPD, 2014).

Raslan ve Wetzel (2006); yaptiklar1 calismada ciirtiklii ya da mekanik olarak
ekspoze siit dislerini histolojik olarak incelemisler ve mekanik olarak ekspoze
dislerde daha az enflamatuar hiicre infiltrasyonuna rastlamiglardir. Calisma
sonucunda; pulpa amputasyonlarinda basarili sonuglar elde edilebilmesi i¢in mekanik
olarak ekspoze dislerin segilmesi gerektigini iddia etmislerdir. Ozdemir ve ark.
(2015) tarafindan yiiriitiilen ¢aligmada ise mekanik olarak perfore olan ya da ¢iiriiklii
perfore olan siit az1 diglerine vital amputasyon tedavisi uygulanmigtir. 18 aylik klinik
ve radyografik takip sonucunda mekanik olarak perfore olan dislerle (%77,3),

curiiklii perfore olan disler (%59,1) arasinda belirgin bir basar1 fark: tespit edilmistir.

1.2.4.2 Ciiriiklii Ekspoziir

Ciiriik temizleme esnasinda olusan ve ekspoziiriin etrafinda ¢iirlik dentin bulunan
durumlarda ciiriiklii ekspoziirden bahsedilebilir (Starkey 1968). Literatiirdeki vital
pulpa amputasyonu uygulanan c¢alismalar incelendiginde, ekspoziir bolgesinin
tanimlanmasinda farkli ifadelerin yer aldigi ve olgu secimlerinde “clirigiin

kaldirilmasindan sonra vital pulpa ekspoziiriiniin goriildiigli” (Markovic ve ark.
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2005), “ctirtikle vital pulpanin ekspoze oldugu” (Holan ve ark. 2005), “ciiriikli vital
pulpa ekspoziiriiniin oldugu” (Agamy ve ark. 2004), “semptomsuz ciiriikle vital
pulpa ekspoziiriiniin goriildiigii” (Eidelman ve ark. 2001) ya da “gliriikli agilmig”
(lbricevic ve Al-Jame 2000) disler gibi kriterlerin kullanildig1 gériilmektedir. AAPD
tarafindan yayimlanan son tedavi protokoliinde; ¢iiriik temizlenmesi ardindan ¢iiriiklii
pulpa ekspoziirii goriilen siit dislerinde pulpa amputasyonun uygulanabilecegi

bildirilmistir (AAPD, 2014).

Cirtikli ekspoziir durumunda pulpadaki enflamasyonun derecesi; genellikle
ekspoziiriin  boyutu ile iliskilendirilir (McDonald ve ark. 2011). Igne ucu
biiyiikliigiinde c¢iiriiklii ekspoziirler, orta derecede enflamasyonla iliskilendirilirken,
genis clriiklii ekspoziirler ise yaygin enflamasyonun ve dejeneratif degisikliklerin
gostergesidir (Troutman ve ark. 1982, Camp ve Fuks 2006, Alagam 2012). Ancak,
igne ucu biiyiikliglinde ¢iiriikli ekspoziirler bile pulpada geri doniisiimsiiz
degisikliklerle iligkili olabilir, hatta total kronik enflamasyon ya da nekroz gelisebilir
(Schroder 1994, Mathewson ve ark. 1995, Duggal ve Day 2008). Bununla birlikte;
genellikle genis bir ekspoziir, etrafindaki 6li dentin tabakasi kaldirildiginda ekspoziir

bolgesinde eksuda ya da pii ile birlikte goriiliir (McDonald ve ark. 2011).

Diger taraftan, her ne kadar ciriiklii ekspoze siit dislerinde pulpadaki
patolojinin boyutlart ile ilgili soru isaretleri oldugu belirtilse de, ¢iiriiklii ekspoziir
olgularinda basarili sonuglar alindigini bildiren ¢aligmalar da mevcuttur. Eidelman ve
ark. (2001); ctriiklii ekspoze 45 adet siit azi disi iizerinde gergeklestirdikleri
calismada, formokrezol ve MTA amputasyonlarini karsilagtirmiglardir. Ortalama 13
aylik takip siiresi sonunda, MTA grubunda klinik ya da radyografik olarak %100’ likk
basar1 elde edilirken, formokrezol grubunda sadece 1 diste patoloji gézlemlenmistir.
Benzer olarak Holan ve ark. (2005); 64 adet siit az1 disi lizerinde gergeklestirdikleri
calismalarinda ¢iiriikli ekspoze siit az1 dislerinde  MTA ve formokrezol
amputasyonlarmi karsilastirmiglardir. Ortalama 38,2 aylik takip sonunda MTA
grubunda basar1 %97, formokrezol grubunda ise %83 oraninda basar1 elde edilmistir.
Noorollahian ve ark. (2008) tarafindan, beyaz MTA ile formokrezoliin basarisini
karsilastirmak amaciyla 60 siit az1 disine pulpa amputasyonu uygulanmis ve disler 24

ay siireyle takip edilmistir. Ciiriiklii ekspoze siit az1 dislerinin de dahil edildigi
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calismada, her iki grupta da %100 klinik basar1 elde edilirken, radyografik basari
formokrezol grubunda %100 olmustur. Sadece MTA ile tedavi edilen 1 diste
radyografik patoloji tespit edilmistir. Celik (2015) tarafindan ¢iiriikli pulpa
perforasyonlarinda MTA amputasyonunun 18 aylik klinik ve radyolojik etkinliginin
degerlendirildigi doktora tezi ¢alismasinda, ciiriiklii perforasyon grubunda basari
oran1 %100, mekanik perforasyon grubunda ise %96 olarak belirlenmis ve iki grup
arasinda basar1 oranlar1 yoniinden istatistiksel olarak anlamli farklilik olmadigi

bildirilmigtir.

1.2.5 Pulpal Hemorajinin Degerlendirilmesi

Pulpal kanamanin niteligi, enflamasyonun teshisinde Onemli rol oynamaktadir
(Nakanishi ve ark. 1995). Bu noktada dogru endikasyon konulmasinda, kanamanin
rengi, siiresi ve miktar1 olduk¢a 6nemli ve belirleyicidir (McDonald ve ark. 2011).
Genel olarak kabul edildigi iizere; agik kirmizi renkli, hafif sizinti seklinde,
fizyolojik smirlar olan 3-5 dk. iginde minimal basingla kontrol altina alinabilen
kanamadan, enflamasyonun kron pulpasinda smirh kaldigi anlasilir ve bu dislere
vital pulpa amputasyonu uygulanmasi tavsiye edilir (McDonald ve ark. 2011).
Ancak, koyu kirmizi, nabizsal tarzda ve pamuk peletle fizyolojik sinirlar i¢inde
kontrol edilemeyen yogun kanamalar, pulpanin irreversible pulpitis evresinde
oldugunun gostergesidir (Waterhouse ve ark. 2011). Ekspoziir bolgesinde ya da
kanal agzinda piiriilen eksuda varliginda da genellikle ilerlemis pulpa dejenerasyonu
veya nekroz oldugu disiiniilir (McDonald ve ark. 2011). Bu durumlarda, siit
dislerine hicbir vital pulpa tedavisi uygulanmamalidir, kdk kanal tedavisi ya da dis

¢ekimi tercih edilmelidir (Waterhouse ve ark. 2011, Alagam 2012).

Vital pulpa amputasyonlarmin basaris;; tedavi uygulanacak disin
asemptomatik olmasi ve hemorajinin fizyolojik sinirlar icinde kontrol edilebilmesine
baglanmasina ragmen (Schroder ve ark. 1994), tedavi sirasinda pulpal kanamanin
degerlendirilmesi konusunda literatiirde ¢eliskili ifadeler bulunmaktadir. Bazi
arastirmacilar, ekspoz bolgesindeki kanamanin pulpanin patolojik durumunu

yansitmada ve dolayisiyla da amputasyon tedavisine karar vermede etkili oldugunu
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belirtirken (Troutman ve ark. 1982, Schroder ve ark. 1987, Nakanishi ve ark. 1995,
McDonalds ve ark. 2011), bazi1 arastiricilar ise ekspoziir bolgesinden bahsetmemekte
ve yalnizca amputasyon bolgesindeki, yani kanal agizlarindaki kanamanin fizyolojik
sinirlar icinde olmasi gerektigini bildirmektedir (Fuks 2002, Ibricevic ve Al-Jame
2000, Fuks 2009). Diger taraftan, Starkey (1968) ve Troutman ve ark. (1982) her iki
kanamanin da endikasyon sirasinda dikkate alinmasi gerektigini belirtmislerdir.
Ekspoziir bolgesindeki kanamanin dikkate alinmasi gerektigini savunan yazarlar
arasinda da tam bir goriis birligi olmadig1 goriilmektedir. Kanamanin tanimlanmasi
konusunda kullanilan ifadeler birbirinden farkli ve subjektiftir. Starkey (1968)
ekspoziir bolgesindeki kanamanin “yogun” olup, renginin “normal” olmamasi ve
kanal agizlarindaki kanamanin “beyazlasan ya da zor kontrol edilebilir olmasi ya da
kanal agizlarinin net géziikmemesi” durumunda vital pulpa amputasyonu yapilmasini
uygun bulmamistir. Magnusson (1970), “koyu” renkli kanamanin pulpitis isareti
oldugundan bahsetmistir. Schroder ve ark. (1987), ciiriikli ekspoze bolgedeki
kanamanin “normal” olmas1 gerektigini bildirmisler ancak, bu tanimi ayrintili olarak
aciklamamiglardir. Benzer sekilde, McDonald ve ark. (2011) perforasyon bolgesinde,
Holan ve ark. (2005) ise kanal agizlarinda “asir1” kanama olmasi durumunda vital

amputasyon tedavisinin basarisiz olma ihtimalinin yiiksek oldugunu belirtmislerdir.

Ayrica, kanal agizlarindaki kabul edilebilir kanama siiresi konusunda da tam
bir fikir birligi bulunmadigr ve farkli uygulama sekillerine rastlandigi dikkati
¢ekmektedir. Fizyolojik sinirlar olan 3-5 dk. iginde hemostazin saglandigini1 belirten
caligmalar bulunmasina ragmen (Vargas ve Packham 2005, Godhi ve ark. 2011);
birgok arastirmaci, amputasyon tedavisi sirasinda hemostazin ne kadar siirede
saglandig1 konusunda bilgi vermemislerdir (Eidelman ve ark. 2001, Agamy ve ark.
2004, Markovic ve ark. 2005, Naik ve Hedge 2005, Moretti ve ark. 2008). Camp
(2008), hemostazin 1-2 dk. iginde kontrol edilmesi gerektigini savunurken,
Waterhouse ve ark. (1999) yaptiklari ¢alismada, amputasyon tedavisi uyguladiklari
siit dislerinde hemostazin saglanmasi i¢in 5 dk.” dan daha uzun siire beklediklerini
bildirmislerdir. Siit dislerine pulpa amputasyonu uygulanan ve ayni ekip tarafindan
yiriitilen baska bir ¢alismada da benzer sekilde, basarili dislere ait kanama

zamaninin ortalama 6,4 dk. oldugu belirtilmistir (Waterhouse ve ark. 2002).
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Buraya kadar anlatilan bolimler dikkate alindiginda, gerek klinik ve
radyografik gerekse operatif teshis yontemlerinin, amputasyon tanisinda tam olarak
giivenilir bilgiler vermedigi goriilmektedir. Oysa, vital amputasyon tanimlamasinda
“enflamasyonun koronal pulpa ile smirli kaldigi durumlarda” uygulanabilecek bir
tedavi yontemi oldugu ifade edilmektedir. Dolayisiyla bu noktada enflamasyonun

ayrintili olarak anlatilmast dogru olacaktir.

1.3 Enflamasyon

Enflamasyon, mikroorganizmalarin veya toksinlerin hiicrelere zarar vermesinin
onlenmesine ya da hasar sonucu olusan nekrotik ve 6lii dokularin uzaklastirilmasina
yonelik, organizmanin devamlilig: icin gelistirilmis koruyucu bir yanittir (Ferrero-
Miliani ve ark. 2007). Enflamasyonun vaskiiler ve seliiler reaksiyonlari, ¢esitli
hiicreler tarafindan iiretilen veya bazi plazma proteinlerinden kaynaklanan
mediatorler tarafindan Dbaslatilmaktadir (Sentiirk 2013). Mikroorganizmalar,
toksinler, nekrotik hiicreler, mekanik ve kimyasal ajanlar, enflamatuar mediatorler
enflamasyonun baslamasina sebep olabilir (Guo ve ark. 2000). Irritanlara karst
gelisen iltihabi yanit; kan plazmasini, kanda dolanan hiicreleri, kan damarlarini, bag

dokusunu ve seliiler/ekstraseliiler elemanlarin tiimiinii igermektedir (Unal 2012).

Enflamasyon; uyaranin Ozelligine, ilk uyarani elimine etme konusunda
olusturulan yanitin yeterliligine ve olusan doku hasarina baglh olarak akut ve kronik
olabilir (Sentiirk 2013). Akut enflamasyon hizli baslar, siiresi kisadir (birkag saat-
birkag giin) ve oOnemli bir o6zelligi, 6dem ve lokositlerden zengin doku
infiltrasyonudur. Akut enflamasyonda, ilgili ajan uzaklastirilinca olay sona erer veya
olay, yanitin yeterli olmadigi durumlarda kronik faza ilerleyebilir (Kumar ve ark.
2013). Kronik enflamasyon, akut enflamasyonu takip edebilir ya da hi¢ belirti
vermeden baslayabilir. Siiresi daha uzundur, dokularda lenfosit ve makrofaj
hakimiyeti, vaskiiler proliferasyon, fibrozis ve doku yikimai ile karakterizedir (Kumar
ve ark. 2013). Enflamatuar yanat; ilgili ajan ortamdan uzaklastirildiginda sonlanir ve

onarim siireci baslar (Sentiirk 2013).
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1.3.1 Akut Enflamasyon

Akut enflamasyon, konagin hasar olusturan etkenlere karsi hemen olusturdugu
yanittir. Enfeksiyon ya da zedelenme bdlgesine 16kosit ve plazma proteinlerinin

hizlica ulagmasi ile karakterizedir (Sentiirk 2013).

Akut iltihapta, antijenlere karsi iki ana savunma komponentini kanda
normalde de bulunan antikorlar (imminglobiilinler) ve Iokositler olusturur.
Zedelenen alana dagilan l6kositlerin 6zel gorevi, bakteriyel ajan ve nekrotik doku
artiklarinin ortadan kaldirilmasina yardimei olmaktir. Lokositler, ayn1 zamanda agiga
cikardiklar1 enzimler, kimyasal mediator ve toksik oksijen radikalleriyle doku

hasarini arttirabilir ve iltihabi olay1 uzatabilirler (Unal 2012).

Akut iltihap, vaskiiler ve hiicresel degisikliler olmak iizere 2 ana bdliimde

incelenebilir:

Vaskiiler degisiklikler; kan akiminin vazodilatasyon nedeniyle artmasi ve
damar gegirgenligindeki artis, akut enflamasyondaki baslica vaskiiler reaksiyonlar
seklinde goriiliir. Her ikisinde de amag, kan hiicrelerini ve proteinleri, enfeksiyon
veya hasar bolgesinde toplamaktir. Zedelenmeye yol agan uyaranin karsilastigr ilk
savunma hattt makrofajlar ve bag dokusunun diger hiicreleridir. Bu etkilesimin
hemen ardindan tetiklenen vaskiiler reaksiyonlar, enflamatuar yanitin erken fazina

hakim olur (Kumar ve ark. 2013).

Enflamasyona yol agan uyarmmin ardindan, gegici vazokonstriikksiyon ve
arteriyoler vazodilatasyon gelisir. Damar gegirgenligi artar ve proteinden zengin sivi
damar disina sizmaya baslar. Bu olay, damarlarin eritrosit acisindan konsantre
olmasia ve dolasimin yavaslamasina (staz) neden olur (Kumar ve ark. 2013). Staz
devam ettigi miiddetce 10kositler, damar endotelinin ylizeyinde birikmeye baslar.

Bunu lokositlerin endotele adezyonu ve interstisyel dokuya gogii izler (Unal 2012).

Hiicresel degisiklikler ise; enflamasyonun kritik asamalarindan birisi olan
l6kositlerin enflamasyon bolgesine gociliyle baslar. Normal kan akiminda eritrositler
ile 16kositler kan damarlarinin merkezinde, plazma ise endotele yakin olarak bulunur.

Iltihap gelisen bolgelerde, vazodilatasyon ve kan akimmin yavaslamasi sonucu bu
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diizen bozulur (Hargreaves 2002). Lokositler, endotele dogru “yuvarlanir” ve endotel
boyunca birikir. Bu olay “marginasyon” olarak adlandirilir (Ozoran ve Cobanoglu
2007). Endotele yapisan lokositler, uzantilarin1 endotelyal hiicrelerdeki bosluklara
uzatirlar ve membran boyunca gegis yapmaya baslarlar (Hargreaves 2002).
Notrofiller, monositler, lenfositler, eozinofiller ve bazofiller tanimlanan bu yolu

kullanirlar (Cevikbas 1995).

Damar disina ¢ikan 16kositler, kemotaktik ajanlara dogru, zedelenen bolgeye
goc ederler (Kumar ve ark. 2013). Hem ekzojen ve hem de endojen maddeler
l6kositler i¢in, kemotaktik ajan olabilir. Bu ajanlar, 6zellikle bakteriyel {irtinler ve
kompleman sistem komponentleri, bazi arasidonik asit metabolizma iiriinleri
(prostaglandin, 18kotrien) ve sitokinler gibi bazi kimyasal mediatdrlerdir (Unal
2012).

Hasar bolgesine ulasan aktif 16kositler, zararli etkenleri kendi i¢ine alir,
bakterileri ve diger mikroplar1 O6ldiiriir, nekrotik dokular1 ve yabanct maddeleri
ortadan kaldirir. Aktif 16kositlerde iiretilen reaktif oksijen tiirevleri, nitrik oksit gibi
serbest radikaller ve sitokinler, sistemik etkiyle konak dokusunda hasara ve
enflamasyonun uzamasina yol agabilmektedir. Bu sebeple, konaktaki savunma
mekanizmalari, 16kositlerin enflamasyon yerinde yalnizca ihtiyag duyuldugunda

toplanmalari i¢in gerekli dengeyi kurar ve denetler (Kumar ve ark. 2013).

Uyaranin siddeti ve yogunlugu, enflamasyonun gerceklestigi yer ve doku,
ayrica konagin yanit verme yetenegi gibi faktorlere bagli olarak enflamasyon

asagidaki li¢ durumdan biriyle sona erer:

Zedelenme sinirlt ya da kisa siireli, doku hasart minimum diizeyde ve doku
rejenerasyon kapasitesine sahip ise olay tamirle sonuglanir. Doku, histolojik ve
fonksiyonel olarak normale doner. Akut iltithabi yanitin sonlanmasinda; kimyasal
maddelerin ndtralizasyonu, vaskiiler gegirgenligin normale donmesi, damar digina
ctkmis nétrofillerin liimii ve 16kosit gociiniin durmasi izlenir (Unal 2012).
Lokositler, iltihabi durduran ve reaksiyonu siirlayan mediatorler salgilamaya baglar.
En sonunda, lenfatik drenaj ve nekrotik dokularin makrofajlarca sindirilmesiyle

0dem sivisi, iltihabi hiicreler ve artiklar temizlenir. Yeni damar olusumu,
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fibroblastlarin ¢ogalmasi ve kollajen iiretimi ile hasarli doku onarilir (Kumar ve ark.

2013).

Biiyiik doku hasarinin oldugu ya da rejenerasyon kapasitesi olmayan
dokularda ise skarlasma veya fibrozis gelisir. Bu onarimda zedelenmis dokudaki
defekt, bag dokusuyla doldurulur. Hasar onarma girisiminin ya da kronik
enflamasyonun sonucunda, asiri miktarda bag dokusu depolanmasi ve fonksiyonun

bozulmasina yol agan fibrozis gelisir (Kumar ve ark. 2013).

Hasar olusturan uyarilar devam ederse tam iyilesme olusamaz ve kronik
iltihap olusur. Akut iltihaptan farkli olarak, hasar olusturan etken devam ettik¢e doku
nekrozu, organizasyon ve tamir bir arada gerceklesir ve bagisikligin spesifik

savunma mekanizmalar1 aktif olur (Ozoran ve Cobanoglu 2007).

1.3.2 Kronik Enflamasyon

Kronik iltihap; haftalar, aylar hatta yillar siiren, doku zedelenmesi ve iyilesme
olaymin beraberce goriildiigii bir iltihap olarak diistiniilebilir. Kronik iltihap, akut
iltihabin devami seklinde ya da sessiz bir sekilde kronik olarak baslayabilir. Vaskiiler
degisiklikler, 6dem ve zengin nétrofilik infiltrasyon ile karakterize akut iltihabin
aksine, kronik iltihap; makrofaj, lenfosit ve plazma hiicrelerini igeren, iltihap
hiicrelerinin neden oldugu doku yikimi ve onarimla ilgili yeni damar proliferasyonu

ve fibrozisten olusur (Unal 2012).

Kronik iltihapta, hiicresel yanitta immiin mekanizmalar baskin rol oynar.
Akut iltihapta polimorfoniikleer 16kositler anahtar hiicre iken, kronik iltihapta lenfoid
hiicreler ve makrofajlar baskin hiicrelerdir. Kemik iliginden kaynakli monositler,
iltihap baslangicindan yaklasik 48 saat sonra hasarli dokuda baskin hiicre olarak yer
alir (Chensue ve Ward 1996). Kemotaktik oOzellikteki kimyasal mediatorler ve
adezyon molekiilleri, monositlerin damar disina ¢ikisin1 yonlendirir, bdylece
monositler dokuya gectiklerinde fagositoz yetenegine sahip makrofajlara transforme
olurlar. Fagositoz 6zelliginin yaninda aktive olabilme 6zelligi de kazanirlar. Hiicre

caplar1 biiyiir, lizozomal enzim diizeyleri artar, metabolizmalar1 hizlanir ve
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mikroplart sindirme ve fagosite etme giicleri artar. Aktivasyon sonrast makrofajlar,
biyolojik yonden aktif Giriinler salgilarlar. Bu salgilama kontrol digina ¢ikarsa, doku
nekrozu ve kronik iltihabin 6zelligi olan fibrozis gelisir (Cotran ve ark. 1999, Ozoran

ve Cobanoglu 2007).

Bag dokusunda bulunan makrofajlar, fagositozda aktif rol oynayan
hiicrelerdendir, ayrica lenfositlere etki eden interlokin-1 (IL-1) salgilarlar. Viicuda
giren antijenler makrofajlar tarafindan islenir ve lenfositlere sunulur. Lenfositlere
yapilan uyar1 lenfositlerin lenfoid dokudan enflamasyon bolgesine hareketlenmesini
ve IL-2 sentezini saglar. Lenfositlerden farkli olarak makrofajlar, daha once

karsilastig1 antijeni tamimaz ve her karsilagmada yeni aktiflesmeye gerek duyar (Unal

2012).

1.4 Dental Pulpanin Enflamasyonu ve Dogal immiin Yamiti

Dental pulpanin en karakteristik yapisal 6zelligi; sert mineralize dokularla cevrili
olmasidir. Bu sinirlanma nedeniyle, pulpa dokusunun savunma ve tamir kapasitesi
kisitlanmaktadir. Pulpanin ¢evreyle uyumunun diigsiik olmasi, yaralanmayi takiben
yeterli kan desteginin saglanmasimni ve hiicrelerin enflamasyon bdlgesine
toplanmasini  zorlagtirmaktadir (Jontell ve ark. 1998). Vazoaktif mediatorlerin
etkisiyle pulpal kan akiminda ve vaskiiler permabilitede meydana gelen degisiklikler,

mikrogevresiyle uyumlu diger dokulara kiyasla oldukga farklidir (Kim ve ark. 1992).

Dental pulpa enflamasyonu, diger konnektif dokulara benzer olarak hiicresel
ve molekiiler faktorler tarafindan diizenlenmektedir. Pulpa, konak enflamatuar
mediatorleri denilen ve pulpada varligi kanitlanan molekiilleri salabilmektedir. Bu
mediatorlerin temel amaci; irritan faktorlerle savasmak ve zararl etkilerini minimize
etmektir. Ancak, dogal ve adaptif (edinsel) bagisikligin bir parcasi olarak, konak
faktorleri pulpanin yaralanmasina ve yikimin artmasina neden olabilirler. Dogal
immiinite mikrobiyal iirlinlerin baslangi¢ invazyonu ile aktive olur. Eger dogal

immiinite uyarani ortadan kaldirmada yetersiz kalirsa, hiicresel ve spesifik antikor
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yanit1 ile adaptif immiinite ortaya ¢ikar ve dogal immiiniteye katkida bulunur (Hahn

ve Liewehr 2007).

Genellikle; dogal immiinite antijen spesifik degildir ancak bakteriyel
internalizasyon ve fagositoz igin bilinen mikroplarin reseptorlerini kullanir. Ciiriik
bakterilerinin dentin tiibiilleri i¢inde bulunmalar1 nedeniyle, fagositik hiicreler, ¢iiriik
dokusu pulpayla direkt olarak temasa gegene kadar islevlerini yerine getiremezler.
Dogal bagisikliktan edinsel bagisikliga gecis, dental pulpada ¢iiriik dokusu pulpaya
yaklastik¢a gerceklesir (Hahn ve Liewehr 2007).

Enflamasyon, patojenleri hizlica elimine etme ve iyilesme siirecini
baslatmada ilk adimdir (Abbas ve Lichtman 2003). Bakteri istilas1 sonrasi, pulpa ve
periapikal dokularda degisen derecelerde enflamasyon goriiliir. Bu dokular genellikle
heterojen bir yapiya sahiptir ve enflamasyon, nekroz ve iyilesme siiregleri ayni anda
goriilebilmektedir (Leprince ve ark. 2012). Immiin yamitin olduk¢a kompleks yapist
nedeniyle endodontik patolojilerde tiim hiicre gruplarinin ve spesifik antikorlarin
fonksiyonlarmi kesin olarak anlamak gilictiir. Bu durum, ¢ogu zaman klinik
semptomlar ile histolojik bulgular ve prognoz arasindaki iliskinin zayif olmasina
neden olmaktadir (Duggal ve Day 2008). Bu yiizden farkli klinik kosullarda (saglikli
pulpa, reversible pulpitis, irreversible pulpitis) farkli hiicre gruplarinin 6nemli oldugu
kabul edilmektedir (Hahn ve ark. 1989). Ciiriik dokusu kaldirilmadan 6nce ve sonra
enflamatuar mediatorler farkli roller tstlenmektedir. Reversible pulpitiste tedavi
oncesi varolan bakteri istilast proenflamatuar sitokinlerin salinimina neden olur.
Tedaviden sonra irritan ajanin kaldirilmasiyla, savunma reaksiyonlarina daha az
ithtiya¢g duyulur ve sitokin sayisi azalir. Ciiriigiin kaldirilmasiyla tedavi sonrasi
istenen denge saglanirsa, proenflamatuar hiicre sayis1 ve immiin hiicre infiltrasyonu
azalir. Antienflamatuar sitokinler ve biiyiime faktorlerinin orani artar. Hiicre

proliferasyonu ve diferansiyasyonu ile tamir olaylar1 baslar (Leprince ve ark. 2012).

Dentin pulpa kompleksinin ¢iiriige karsi immiin yanit1 farkli ama birbirleriyle

iligkili adimlar igerir (Jontell ve ark. 1998, Hahn ve Liewehr 2007);
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(1) Vaskiiler kan akisinin diizenlenmesi,

(2) Dentinal sivi akiginin disart yonlendirilmesi ve intratiibiiler immiinglobiilin

depozisyonu,

(3) Savunma hiicresi olarak odontoblastlar,

(4) Noropeptitler ve norojenik enflamasyon,

(5) Dogal efektdr immiin hiicreler,

(6) Immiin hiicrelerin iirettigi enflamatuar mediatorler.

Ilk iki adim; ciiriige kars1 baslangic enflamatuar yamtin vazgecilmezleridir.
Dental pulpanin innervasyon ya da vaskiiler permeabilite yoniinden olduk¢a zengin
olmasi, immiinokomponent hiicrelerin direkt olarak uyarilmasini, immiin hiicrelerin

ve makromolekiillerin enflame dokuya dagilmasini kolaylastirmaktadir (Csillag ve

ark. 2004).

1.4.1 Vaskiiler Kan Akisinin Diizenlenmesi

Dogal immiin yanitin baslangicinda, dentin pulpa kompleksinde meydana gelen
olaylar1 acikca ortaya koymak zordur, ¢linkii ¢iiriik lezyonun ilerlemesi zaman
almaktadir (Hahn ve ark. 1989, Hahn ve ark. 1991, Izumi ve ark. 1995). Kiigiik
boyutuna ragmen, dental pulpa gelisen irritasyona biitlin olarak degil
kompartmanlar/boliimler halinde yanit verir. Pulpanin irritasyona en yakin bolgeleri
enflamasyondan daha c¢ok etkilenirken, enflamasyona uzak bdlgeler ya hig
etkilenmez ya da ¢ok az etkilenir (Seltzer ve Bender 1963, OKiji ve ark. 1991,
Heyeraas ve ark. 2001).

Fizyolojik kosullar altinda pulpal kan akist noronal, parakrin ve endokrin
mekanizmalar tarafindan diizenlenmektedir. Pulpal enflamasyonun baslangic
fazinda, vazodilatasyon olusur ve kan akisinda artis meydana gelir. Bu artis,
pulpadaki perfiizyonla birlikte irritasyon bolgesine konak enflamatuar

mediatdrlerinin ulagmasini saglar. Enflamatuar siire¢ ilerledikce kan damarlarinda
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staz meydana gelir. Protein ve hiicrelerin interstisiyal dokuya ¢ikisinin yani sira, rigid
duvarlart nedeniyle mikrogevresiyle uyumun diisiik olmasi pulpa i¢i basing artisina
neden olur. Pulpal enflamasyon devam ettigi takdirde doku nekrozu gergeklesir
(Hargreaves 2002).

1.4.2 Dentinal Stvi Akisinin Disar1 Yonlendirilmesi ve Intratiibiiler

Immiinglobiilin Depozisyonu

Pozitif intrapulpal basing nedeniyle tiibiiller i¢indeki dentinal sivinin disariya dogru
yonlenmesi, zararli uyaranlarin dentin tiibiillerine diflizyonunu azaltan pulpanin
ciirlige kars1 baslangi¢ yanitlarindan birisidir (Matthews ve Vongsavan 1994, Maita
ve ark. 1991).

Dentin sivisinin kompozisyonu tam olarak tanimlanmamistir. Ancak doku
serumuna benzer olarak serum proteinlerini ve immiinglobiilinleri (1g) igerdigi
diistiniilmektedir (Wadachi ve ark. 2006). Normal pulpada interstisyel sivida 1gG
varli@1 dentin tiibiillerinin yaninda predentin bdlgesinde tespit edilmistir (Okamura
1985, Hahn ve Best 2006). Yiizeyel ¢iiriikklerde, enfekte olmayan dentin tiibiilleri
icinde IgG1, IgAl, ve IgM tespit edilirken, derin ¢iiriiklerde IgG1, IgAl, IgA2 ve
[gM2’ nin yiiksek oranda lokalize oldugu goriilmiistiir (Hahn ve Best 2006). Dentin
stvist igindeki antikorlarin olast koruyucu etkisi antijen spesifik ya da nonspesifik
olabilir. Ornegin S. mutans’ a karsi serumda gelisen dogal antikorlar dentin sivisi
araciligiyla damar disindan dentin tiibiilleri i¢ine diffiize olup, c¢liriik lezyonlarinda
bakteriyel antijenlerle savagabilirler (Love 2002). IgG ile birlikte albiimin ve
fibrinojen gibi serum proteinleri, dentin tiibiillerine tutunabilir ve nonspesifik olarak
antijenlerin diffiizyonunu azaltir (Hahn ve Best 2006). Ote yandan dentin
tiibiillerindeki immiinglobiilinlerin degradasyon tiiriinleri karyojenik patojenler i¢in

besin kaynagi olarak kullanilabilir (Nagaoka ve ark. 1995).

Dentin geg¢irgenligi, pulpaya giren antijenlerin miktarmin ve biiyiikliigiiniin
belirlenmesinde kritik oneme sahiptir. Dentin tiibiillerinin ¢aplarinda meydana gelen

daralmalar, antijen gecisini ve pulpanin patofizyolojik durumunu biiylik 6l¢iide
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etkilemektedir (Bergenholtz ve ark. 2013). Antijen ge¢isi durumunda dendritik
hiicreler, lokal olarak T hiicrelerle etkilesime gecmekte ve immiin yanitin

baslatilmasinda rol oynamaktadirlar (Jontell ve ark. 1998).

Dendritik hiicrelerin dentin tiibiilleri aracilifiyla pulpaya girmeye calisan
antijenlere karsi kinetik degisimler gosterdigine dair kanitlar bulunmaktadir (Okiji ve
ark. 1991). Antijen gegisi durumunda dendritik hiicreler hem lokal olarak T
hiicrelerle etkilesime gegmekte, hem de sinirsel ve vaskiiler sistemi etkileyerek
enflamatuar reaksiyonlar1 diizenlemektedir. Bu sebeple dendritik hiicreler; sahip
olduklar1 immiin goézetim roliiyle immiin yanitin baslatilmasinda kritik Oneme

sahiptirler (Jontell ve ark. 1987).

1.4.3 Savunma Hiicresi Olarak Odontoblastlar

Pulpaya yakinliklar1 ve dentin tiibiillerine uzanan uzantilartyla dentine invaze olan
bakterilerle ilk karsilasan hiicrelerdir. Bu nedenle taninma ve konak savunma
mekanizmalarinin diizenlenmesinde stratejik éneme sahiptirler (Hahn ve Liewehr
2007). Odontoblastlar, matriks salinimini ve mineralizasyonu diizenlemelerinin
yaninda, bircok enflamatuar mediatér de salmaktadirlar. Ozellesmis reseptorleriyle
patojenleri algilarlar, mikrobiyal yan {irlinlere karsi enflamatuar hiicreleri stimiile
edecek sitokinleri salgilarlar ve immiin gozetim rolii olan dendritik hiicre gogiinii
indiiklerler (Goldberg ve ark. 2008). Bu sebeple odontoblastlar, dentin formasyonu
gorevlerinin yaninda, pulpanin savunma yanitinin onemli bir pargasi olarak da

diistiniilmelidir (Hargreaves 2002).

Pulpa-dentin arayiiziinde ¢iiriik enfeksiyonu ilerledikge gram pozitif acorobik
bakterilerdeki diislisle birlikte, gram negatif anaerobik bakterilerin sayisinda artis
gortliir (Hoshino 1985). Bu artisla, odontoblastik tabaka boyunca ciddi zararla
birlikte odontoblastlarin 6liimii, odontoblastik tabakada yikim ve alttaki hiicreden
zengin bolgedeki fibroblastlar ya da mezensimal hiicrelerde aktivasyon meydana
gelir. Bir yandan da ilerleyen giiriik lezyonuna karsi reperatif dentin formasyonu

baslar (Fitzgerald ve ark. 1990).
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Odontoblastlar diisiik seviyede IL-8 ve IL-8 reseptorii sentezlerler (Hahn ve
Liewehr 2007). Normal pulpadan elde edilen odontoblastlarin, bakteriyel iiriinleri
taniyabilen toll-like reseptorleri (TLR) tiretebildigi gosterilmistir. Odontoblastlarin,
lipoteikoik asit ile karsilastiklar1 zaman kemokinlerle birlikte TLR-2 , TLR-3, TLR-
5, TLR-9 denen reseptorleri salgiladigi gozlemlenmistir (Durand ve ark. 2006).
Lipoteikoik asit varliginda pulpal ve odontoblast benzeri hiicreler tarafindan
anjiogenezisi ve vaskiiler permeabiliteyi indiikleyen vaskiiler endotelyal growth
factor (VEGF)’ {in sentezlendigi bildirilmektedir. Bu bulgular; odontoblastlarin
ilerleyen ciirlige karst dental pulpanin dogal immiin yanitinda ©6nemli rol

oynadiklarini géstermektedir (Hahn ve Liewehr 2007).

Dommisch ve ark. (2005), epitelyal hiicrelere benzer olarak normal
odontoblastlarin giiglii beta defensin (BD-1) ve zayif beta defensin (BD-2) iirettigini
rapor etmistir. BD’ ler memelilerde epitelyal yiizeylerde mikrobiyal kolonizasyonu
engelleyen bir peptit ailesidir (Abiko ve ark. 2001). BD-2; odontoblast
diferansiasyonunu stimiile eder, S.mutans ve L. casei’ e¢ kars1 bakterisidal etki
gosterir. Clirlik lezyonunun odontablastlardan BD-2 sekresyonunu indiikledigi kesin
olarak kanitlanmamistir. Ama eger dyleyse; BD-2 salgilanmasi; dendritik hiicrelerin
birikimi ve bakterisidal 6zelligiyle c¢liriik lezyonunun invazyonunu durdurmasiyla
odontoblastlarin dogal immiinitedeki roliiniin gdstergesi olabilir. Odontoblastlarin
fagositik 6zelligi oldugu da iddia edilmis ve bu konuda yeni g¢alismalara ihtiyag
duyuldugu belirtilmistir (Hahn ve Liewehr 2007).

Saglikli pulpada odontoblastlar tarafindan salinan transforming biiyiime
faktori-f  (TGF-B) miktart irreversible pulpitiste artar. TGF-f; matriks
metalloproteinaz sekresyonunu ve dentin mineralizasyonunu tesvik ettigi igin
dentinogenezis ve tamirde onemlidir (Tjaderhane ve ark. 2001, Lucchini ve ark.
2002). TGF-B enflamasyonun baslangi¢c asamasinda proenflamatuardir ve dendritik
hiicre gibi immiin hiicreleri enflamasyon bélgesine toplar (Farges ve ark. 2003).
Enflamasyonun ilerleyen sathalarinda; TGF-p lenfosit proliferasyonunu, TLR
sinyalizasyonunu ve makrofajlar1 baskilayarak antienflamatuar etki gosterir

(Lucchini ve ark. 2002).
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1.4.4 Noropeptitler, Norojenik Enflamasyon ve Ciiriik

Dental pulpanin ¢ok yogun sinirsel iletiminin olmast immiinolojik reaksiyonlardaki
tepkisini etkileyebilir. Sinir fiberlerinin bir gogu substants peptit (SP), kalsitonin gen
iliskili peptit (CGRP) gibi noéropeptitler salarlar ve agri algisimi etkilerler (Byers ve
Narhi 1999). Salinan ndoropeptitler, immiinglobiilin gibi makromolekiillerin
dolasimini, dentin tiibiillerinin gecirgenligini ve sivi hareketini de etkileyerek

pulpaya giren antijen sayisini belirlemektedir (Jontell ve ark. 1998).

Noropeptitlerin mikrodolagimdaki etkisinin, enflamatuar ve
immunokomponent hiicreleri de etkiledigi gosterilmistir. SP genellikle immiin
uyarici ajan olarak davranir ve makrofajlarin kemotaksis ve fagositozunu gelistirir.
Makrofajlarin arasidonik asit metabolitleri ve sitokinler gibi biyoaktif igerikleri
tiretmesi de SP tarafindan artirilmaktadir (Rodd ve Boissonade 2002). SP; T
hiicrelere karst kemotaktiktir, 1L-2, IL-8 ve interferon gama (IFN-y) iiretimini
tetikler. Ayn1 zamanda antijen sunan hiicre iireterek IL-12 {iretimini diizenler (Park
ve ark. 2004). CGRP ise; arteriol vazodilatasyonunda rol alan primer noérojenik
mediatordiir. T lenfosit proliferasyonunu, antijen sunan hiicrelerin fonksiyonlarini

etkiler (Hahn ve Liewehr 2007).

Norojenik enflamasyonun sonunda interstiSyal doku basmcinda artis ve
dentinal sivinin disar1 ¢ikist meydana gelir (Heyeraas ve ark. 1994). Asiri interstisyal
s1vi, dolasim ya da lenfatik sistem tarafindan absorbe edilir. Eger pulpa artmis doku
basincini ¢ézemezse, artmis noropeptit seviyesi ve kalict 6dem, agr1 ve lokal nekroza
neden olabilir (Rodd ve Boissonade 2002). Sinir fiberlerinin dentin tiibiilleri iginde
yer almasi ve dentinal sivinin disar1 ¢ikisindaki rolleri; c¢iirtige karsi baslangic
vaskiiler yanitta noral komponentlerin 6nemini agiklamaktadir (Byers ve Narhi

1999).

Pulpal yaralanmayi takiben innervasyon ve ndropeptit konsanstrasyonunda
Oonemli derecede artis goriilir (Rodd ve Boissonade 2002). Agrili pulpitis
orneklerinde ndropeptit konsantrasyonu derin asemptomatik ciiriiklerden daha
yiiksektir (Bowles ve ark. 2003). CGRP, SP ve ndrokinin A varlig1 normal pulpada
tespit edilmistir (Awawdeh ve ark. 2002). Dental pulpanin arteriolleri yiiksek oranda
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CGRP ve SP igeren fiberler tarafindan inerve edilmektedir. Ciiriik lezyonu
ilerledikg¢e pulpa boynuzu bolgesinde enflame pulpadaki CGRP ve SP miktan ile
CGRP’ ye duyarli sinir lifi sayis1 artmaktadir (Rodd ve Boissonade 2002). Enflame
pulpada CGRP ve vazoaktif intestinal peptit (VIP) dendritik hiicrelerin enflamasyon
bolgesine toplanmasini saglar ve matiir dendritik hiicrelerin rejyonel lenf nodlarina

migrasyonunu inhibe eder (Dunzendorfer ve ark. 2001).

Enflamatuar sitokin ve kemokinler ndropeptit salinimini aktive ederek 6nemli
derecede agriya yol acarlar. Immiin hiicreler nérojenik enflamasyonda homeostazi
saglamak ic¢in somatostatin ve B-endorfin salgilarlar (Rodd ve Boissonade 2002).
Ornegin enflame pulpada T hiicreler nonenflame pulpadan daha fazla somatostatin
ve B-endorfin iiretirler (Mudie ve Holland 2006). Somatostatin ve CGRP genellikle T
hiicre proliferasyonunu ve T hiicre tarafindan salgilanan IL-2, IFN-y gibi sitokinlerin
tiretimini baskilarlar (Lambrecht 2001).

1.4.5 Dental Pulpanin Dogal Efektor immiin Hiicreleri

Genel bir bakis agis1 olarak dental pulpanin hiicrelerinin viicuttaki diger konnektif
dokulara benzer oldugu soylenebilir. Immiinohistokimyasal ve morfolojik
caligmalarda dental pulpanin endojen ve immiin yanit esnasinda beliren ¢ok sayida
yardimct immiikomponent hiicreye sahip oldugu gosterilmistir. Bu hiicrelerin
yaralanmay1 takiben zararli uyarani degerlendiren bir ag olusturdugu ve pulpal
hastaligin karakterini belirleyecek reaksiyonlari baslattigi bilinmektedir (Jontell ve
ark. 1998).

Dental pulpada permabilite artist ve enflamasyon bolgesine lokositlerin
migrasyonunu takiben, pulpa hiicrelerinden salinan sitokin miktarinda artig goriiliir
(Kumar ve ark. 2013). Ilk olarak Jontell ve ark. (1987) tarafindan pulpada T yardimci
ve T sitotoksik hiicrelerin varligi tespit edilmis ve normal pulpada
immiinokomponent hiicrelerin varligi kesin olarak gosterilmistir. Ilave olarak normal
pulpada lenfosit, makrofaj ve notrofil olmak iizere birgok immiin hiicrenin varlig

tanimlanmistir (Stashenko 1990). Enflamatuar bir uyariya karsi pulpa yanitinin
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baslangicinda bakteriyel iiriinlerin difiizyonu ile monosit ve polimorfoniikleer 16kosit
sayisinda artis olmaktadir (Hahn ve Liewehr 2007). Siit disi pulpasi, daimi dis
pulpasina gore yerlesik halde bulunan 16kosit sayisinin daha fazla olmasi nedeniyle
irritasyonlara daha hizli yamit vermektedir (Rodd ve Boissonade 2006, Yildirim ve
ark. 2008). Ciiriik derinligi arttikga T, B lenfosit ve plazma hiicresi sayisi artmaktadir
(Angelova ve ark. 2004, Simsek ve Durutiirk 2005). Ciiriik lezyonunun pulpaya
uzaklhigi 0,5-1,5 mm’ ye ulastifinda bu hiicrelerin sayilar1 6nemli derecede
artmaktadir. Enfeksiyon koronal pulpadan radikiiler pulpaya ilerledik¢e, makrofajlar
CD4+ T lenfositleri aktive eder ve hiicre bazli immiin yanit baglar. Enflamatuar
cevap devam ettikce pulpanin vaskiiler yapist ve biitiinliigii bozulur, pulpa
dokusunun yikimi meydana gelir (Kim ve ark. 1992). immiin yanit bakterileri
ortadan kaldirmakta yetersiz kalir. Nekrotik pulpa periapikal lezyon gelisimi i¢in
rezidiiel bakterilere bir besin kaynagi saglar (Nagaoka ve ark. 1995).

1.45.1 Makrofajlar

Pulpadaki monosit kaynakli makrofajlar; dental pulpanin vaskiiler permeabilitesinin
arttirllmasi, yabanci antijenlerin uzaklastirilmasi ve zarar goérmiis dokularin tamiri
i¢in pulpitisin erken asamalarinda aktive olurlar. Dental pulpa makrofajlari, yeniden
damarlanmay1 ve fibroblast proliferasyonunu kolaylastirarak pulpanin tamir

olaylarina katkida bulunmaktadirlar (Hahn ve Liewehr 2007).

Saglikli dental pulpada yerlesik makrofajlarin varlig1 elektron mikroskobu
caligmalartyla gosterilmistir (Seltzer ve Bender 1963). Bu hiicreler oval, yuvarlak,
dendritik olmak {izere farkli morfolojik sekillerde goriiliirler. Dinlenme durumunda
perivaskiiler alandaki hiicrelerle birlikte bulunurlar ve 151tk mikroskobunda
fibroblastlardan kolay kolay ayirt edilemezler. Makrofaj sayisi ¢iirlik lezyonu
ilerledik¢e artmaktadir. Caligmalarda, rat ve insan dislerinde makrofajlarin pulpada
en baskin immiin hiicre grubu oldugu gosterilmistir (Jontell ve ark. 1987, Okiji ve
ark. 1991).

31



1.4.5.2 Dogal Katil Hiicreler (NK)

NK hiicreler dolagimdaki kanda bulunur ve enflamatuar kemokinlere yanit olarak
damar disina ¢ikip enflamasyon boélgesine giderler (Maghazachi 2005). Aktive NK
hiicreler, dendritik hiicre matiirasyonunu ve sitokin iiretimini tesvik eder. Dental
pulpada NK varlig: yiizeyel ciiriikler altinda IFN-y miktarinin artmasina neden olur.
IFN-y artis1 makrofajlar1 aktive eder, fagosite edilmis mikroplar1 ortadan kaldirir ve

adaptif immiinite i¢in tip 1 T hiicre immiin yanit1 tesvik eder (Trinchieri 1995).

1.45.3 T Hiicreler

Lenfositler, antikorlar ve lenfokinler spesifik immiinitenin baslica elemanlaridir.
Spesifik immiinite, dogal immiinitenin koruyucu mekanizmalarin1 giliglendirir, bu
mekanizmalar1 antijenin giris yerine yoOnlendirerek yabanci antijenin ortadan
kaldirilmasini kolaylastirir (Jontell ve ark. 1998). Normal pulpada baskin T hiicre tipi
CD8+ T hiicrelerdir (Hahn ve ark. 1989). Normal fonksiyonlar1 tam olarak
tanimlanmamigstir. Bilinen goérevleri ise; apopitoz ya da perforin iiretimi ile enfekte
konak hiicrelerini 6ldiirmek, fagositoz icin IFN-y iiretmektir. CD8+ T hiicrelerin
antijen uyarilartyla doku i¢inde hareket edebilmeleri nedeniyle immiingdzetim rolii

tizerinde durulmaktadir (Hahn ve ark. 1989).

T lenfositlerin aksine, B lenfositler pulpada az sayida bulunmaktadir (Hahn
ve ark. 1989). Rat molar dislerinin pulpalarinda az sayida plazma hiicresi saptanmis
(Okiji ve ark. 1991) ve sayilarinin yasla beraber arttigi gozlemlenmistir. B
lenfositlerin varliklarinin, kronik olarak ekspoze dentin tiibiillerindeki antijenlerin

uyarilarindan kaynaklaniyor olabilecegi diisiiniilmektedir (OKkiji ve ark. 1991).

1.45.4 Dendritik Hiicreler

Immatiir dendritik hiicrelerin, pulpal immiin yanitin baslangi¢ fazinda énemli rolleri

oldugu diistiniilmektedir. Pulpal dendritik hiicreler, paraodontoblastik ve perivaskiiler
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bolgede dendritik goriinlimde yerlesmislerdir. Bu boélgede immiin gozetim ve
yabanci antijenleri yakalamak igin bekledikleri diigsiiniilmektedir. Derin g¢iirtikler
altinda dendritik hiicrelerin sayisi sinir fiberleri ile birlikte senkronize olarak artar ve

noropeptitler i¢in kemotaktik 6zellik kazanirlar (Hahn ve Liewehr 2007).

Dendritik hiicreler antijeni yakalayip isleyebilir, bolgesel lenf nodlarina gog
ederek olgunlasirlar ve antijeni CD4+ T hiicrelere sunarlar. Class II molekiillerinin
ekspresyonu biiylik olasilikla pulpal dendritik hiicrelerin antijen sunma kapasitelerine
baghdir. Ote yandan pulpadaki dendritik hiicrelerin viicudun diger bolgelerinde
bulunan dendritik hiicrelere gore lenf nodlarma go¢ etme ve T hiicreleri uyarma

kapasitelerinin diisiik oldugu belirtilmistir (Jontell ve ark. 1987, 1998).

Matiir dendritik hiicreler, dolasimdaki immatiir dendritik hiicreleri ve T
hiicreleri enflame dokuya toplayan yiiksek konsantrasyonda IL-1B, IL-8, 1L-12 ve
TNF-a gibi bir¢ok proenflamatuar sitokin salgilarlar (Lutz ve Schuler 2002, Lebre ve
ark. 2005).

1.4.6 Enflamatuar Mediatorler

Sert dokularla cevrili olan dental pulpa; enflamasyona diger konnektif dokulara
kiyasla daha agresif yanitlar vermektedir. Kendine 6zgli dolasim ve lenfatik sistemi
olan bu dokunun pulpal enflamasyon siirecindeki davraniglarinin belirlenmesi; pulpa
tedavilerinin basarist i¢in gereklidir (Mjor 2002). Enflamatuar pulpal hastaliklarin
teshisi ve yeni tedavi metotlarinin gelistirilmesi i¢in bu biyolojik belirte¢lerin tanisal
degerlendirmesi, enflame ve saglikli pulpadaki konsantrasyonlarinin belirlenmesi

onem tagimaktadir (Rauschenberger ve ark. 1997).

Mikroorganizma yan {riinleriyle etkilesimin sonucu olarak, pulpal
enflamatuar hiicrelerden enflamatuar mediatorler salinmaktadir (Jontell ve ark.
1998). Bu mediatdrler immiinokomponent hiicrelerden salinan, immiin ve
enflamatuar yanitta diizenleyici olarak rol alan, polipeptit yapidaki molekiillerdir
(Elsalhy ve ark. 2013). Sitokinler, potansiyel patolojik ajanlara karsi immiin yanitin

yogunlugunun ve siiresinin diizenlenmesinde Onemli rol oynamaktadirlar (Park
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2002). Proenflamatuar sitokinler (IL-2, IL-6, IL-8, TNF-a) enflamasyonu diizenler
ve gelistirirler, anti enflamatuar sitokinler (IL-4, IL-10, IL-13) ise enflamasyonu
baskilarlar (Giiner ve ark. 1997, Elsalhy ve ark. 2013). Sitokin seviyesi pulpal

enflamasyon derecesini yansitan 6nemli bir indikatordiir (Elsalhy ve ark. 2013).

Immiin yanitta orkestra sefi gorevi iistlenen makrofajlar tarafindan IL ve
TNF-o olmak {izere 2 6nemli sitokin salinir. IL ve TNF-a gibi sitokinler akut faz
reaktanlaridir ve bu yiizden pulpal patolojinin erken asamalarinda seviyeleri
artmaktadir (Nakanish ve ark. 1995). Pulpal enflamasyonda IL-1, IL-2, IL-4, IL-6,
IL-8, IL-10, IFN-y ve TNF-a gibi bir¢ok sitokin varligi tespit edilmis ve bu
sitokinlerin pulpitisin patogenezinde rol oynadigi belirtilmistir (Barkhordar ve ark.
1992, Waterhouse ve ark. 2002, Mousavi ve ark. 2003, Silva ve ark. 2009, Ozdemir
ve ark. 2015).

Pulpal enflamasyonda 6nemli rol oynadig diisiiniilen mediatorler soyledir:

1.4.6.1 Interlokin-1 (1L-1)

IL-1, bir¢ok enflamatuar hiicre tarafindan salinabilen ve pulpal enflamasyonda aktif
rol oynayan bir sitokindir (Hosoya ve Matsushima 1997, Silva ve ark. 2009). Diisiik
konsantrasyonda lokal olarak enflamatuar reaksiyonlar1 diizenlerken, yiiksek
konsantrasyonda endokrin etkiye sahiptir (Abbas ve Lichtman 2003). IL-1 ve IL-1
ireten hiicrelerin varligr enflame insan pulpasinda gosterilmistir (D’Souza ve ark.

1989)

IL-1; aralarinda kiigiik kimyasal farkliliklar olan IL-1a ve IL-1P adinda iki
aktif formda bulunur. Dolagimda baskin olarak bulunan IL-1f3, fibroblastlarda
prostaglandin tiretimini, hiicresel proliferasyonu ve kollajen sentezini artirir. IL-1, T
hiicrelerden IL-2 salgilanmasii ve bu hiicrelerin yiizeyinde IL-2 reseptdrlerinin
sayisint artirarak, T hiicrelerin ¢ogalmasimi saglar. Ayrica prostaglandin ve
immiinglobiilin sentezini, B lenfositlerin proliferasyonunu artirmaktadir (Baykal ve
ark. 1998). IL-1p aynm1 zamanda TNF-o, IL-6 gibi enflamasyonda gorevli diger

sitokinlerin ekspresyonunu indiikler (Agarwal ve ark. 1995). Pulpa patolojilerinde
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artan IL-1p seviyesi (Hosoya ve Matsushima 1997), I1L-8 salinimini da indiikler. IL-8
ve IL-1PB arasindaki etkilesim, akut enflamasyonda goérevli nétrofillerin bolgeye

toplanmasina ve enflamasyonun baslamasimna yol a¢gmaktadir (Shimauchi ve ark.

2001).

Hastalikl1 daimi dis pulpasindaki IL-1p seviyesinin normal pulpaya gore 2,5
kat fazla oldugu belirtilmistir (Barkhordar ve ark. 2002). Benzer sekilde, Silva ve
ark. (2009) enflame pulpadaki IL-1B seviyesinin saglikli pulpaya gore yiiksek
seviyede oldugunu bildirmistir. D’Souza ve ark. (1989) ise ¢iiriikli dislerin
pulpalarindan elde edilen 6rneklerde IL-1 seviyesinin artmis oldugunu gostermistir.
Hosoya ve Matsushima (1997) Porphyromonas endodontalis’ ten elde edilen
lipopolisakkaritlerin insan dental pulpa hiicrelerinde IL-1B salinimini artirdigini
gostermistir. Tim bu ¢aligmalarla; IL-1B’ nin bakteriyel invazyona karsi pulpal
enflamatuar yanitta 6nemli rol oynadigi sonucuna varilabilir (Barkhordar ve ark.
2002).

1.4.6.2 Interlokin-2 (1L-2)

Salinimi IL-1 tarafindan uyarilan IL-2, irreversible pulpitisi yansitan belirteclerden
birisidir. T hiicresi bilyiime faktorii de denilen IL-2, T lenfositlerinin biiyiime
siklusunun ilerlemesinden sorumlu olan sitokindir. Ayrica irreversible pulpitiste
konnektif doku yikimi i¢in gerekli diger enflamatuar mediatdrlerin saliniminin

uyarilmasi gibi temel gorevlere sahiptir (Rauschenberger ve ark. 1997).

Rauschenberger ve ark. (1997) tarafindan yiiriitiilen bir ¢calismada saglikli ve
enflame pulpada IL-2 varligi arastirilmig, IL-2 seviyesinin semptomatik pulpitis
teshisi konulan dislerde saglikli dislere oranla 6nemli derecede yiiksek oldugu
bulunmustur. Diger bir ¢alismada, saglikli gdmiilii 3. molar disler ile klinik olarak
pulpitis teshisi konulan daimi premolar ve molar dislerdeki IL-2 konsantrasyonlari
karsilagtirilmistir. Enflame dislerdeki IL-2 seviyesinin normal pulpaya oranla yiiksek
oldugu gosterilmistir. IL-2’ nin pulpadaki patolojik degisiklikleri yansitan dnemli bir

belirte¢ oldugu sonucuna varilmistir (Mousavi ve ark. 2003). Pulpa enflamasyonunda
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IL-2 ve diger sitokinler arasindaki iligkinin enflamasyon siddetine etkisi arastiriimasi

gereken konulardan birisidir (Anderson ve ark. 2002).

1.4.6.3 Interlokin-6 (1L-6)

Anaerobik bakteriler ya da lipopolisakkaritler tarafindan sentezi indiiklenen IL-6,
¢ok yonlii aktiviteye sahip bir sitokindir (Coil ve ark. 2004). IL-6, B hiicrelerinin
IgG, IgM, IgA gibi antikorlar iireten plazma hiicrelerine doniisiimii i¢in gerekli temel
faktorlerden biridir. IL-1 ve TNF ile sinerjistik olarak T hiicrelerden sitotoksik T
lenfosit olusmasini indiikler (Baykal ve ark. 1998). Tek basina ya da IL-1P ile
birlikte lipopolisakkaritlerden etkilenerek kemik rezorpsiyonunu indiikler (Yamazaki
ve ark. 1992). IL-6’ nin dental pulpa hiicrelerinden plazminojen aktivatorii yapimini
indiikledigi rapor edilmistir (Hosoya ve ark. 1998). Bu sebeple IL-6’ nin pulpa
enflamasyonunda ekstraselliiler matriks yikimina karistigi iddia edilmektedir

(Wisithphrom ve ark. 2006).

Yapilan ¢alismalarda enflame pulpada IL-6 seviyesinin normal pulpaya
oranla daha yiiksek oldugu bildirilmistir (Zehnder ve ark. 2003, ElSalhy ve ark.
2013). Barkhordar ve ark. (1999) tarafindan yiiriitiilen ¢alismada ise, 6 enflame insan
pulpas1 ve 6 insan periapikal lezyonundaki IL-6 seviyesi tlizerinde caligilmustir. 3.
molar dislerden alinan pulpa ornekleri kontrol grubu olarak kullanilmigtir. Normal
pulpa ile karsilastirildiginda (0,01 = 0,02 pg/mg protein), enflame pulpa (36 + 3,9
pg/mg protein) ve periapikal lezyonlardaki (78 + 9 pg/mg protein) IL-6 seviyesinde
onemli derecede artig saptanmistir. Benzer bir ¢alismada da, 1L-6 ve TNF-a seviyesi
beraber degerlendirilmis ve periapikal lezyonlarda her iki sitokinin seviyesinin

saglikli periodontal dokulara gore yiiksek oldugu gosterilmistir (Prso 2007).

1.4.6.4 Interlokin-8 (IL-8)

IL-8 tiretimi; IL-1 ve TNF tarafindan uyarilir ve kemoatraktif 6zelligi ile bakteriyel

antijenler tarafindan uyarilan nétrofilleri enflamasyon bolgesine toplar (Giliner ve
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ark. 1997, Jiang ve ark. 1998). IL-8; immiin cevapta enflamasyon bdlgesine nétrofil
kemotaksisine sebep olan en Onemli mediatordiir (Samanta ve ark. 1990).
Lipopolisakkaritler tarafindan uyarilan pulpa fibroblastlar1 yiiksek miktarda IL-1p ve
IL-8 iiretme yetenegine sahiptir. Bu sebeple irreversible pulpitisli pulpadaki 1L-8

seviyesinde artis gozlenmektedir (Silva ve ark. 2009).

Huang ve ark. tarafindan vyiiriitilen c¢alismada (1999), klinik olarak
irreversible pulpitis (¢caligma grubu) teshisi konulan daimi disler ile ¢iiriiksiiz 3.molar
dislerdeki (kontrol grubu) IL-8 seviyesi karsilastirilmistir. Calisma grubundaki
dislerde artmis IL-8 seviyesi ve yogun enflamatuar hiicre infiltrasyonuna
rastlanirken, kontrol grubundaki dislerde IL-8 seviyesinin 6nemsiz derecede az
oldugu bildirilmistir. Ayn1 arastirmaci bagka bir ¢alismayla (Huang ve ark. 2008),
SP’ nin fibroblast benzeri hiicreler ve kan damarlartyla iliskili hiicrelerden IL-8

ekspresyonunu artirarak pulpal enflamasyonu diizenledigi hipotezini dogrulamistir.

Patel ve ark. (2003) tarafindan yiiriitiilen calismada ise, siit disi pulpa
enflamasyonunda noropeptitlerin 6nemi tizerinde durulmustur. Calisma sonucunda,
pulpal hiicrelerden salinan SP’ nin IL-8 sekresyonu ile 16kositlerin toplanmasinda rol
oynadigi gosterilmistir. CGRP’ nin artis1 ile IL-8 artisinda sinerjistik bir degigim
izlenememistir. Benzer sekilde Park ve ark. (2004), siit disi pulpalarindan elde edilen
orneklerde norojenik enflamasyon boyunca SP’ nin IL-8 salmimi igin giiglii bir
uyaran oldugunu, ancak CGRP’ nin IL-8 salinnminda SP kadar etkili olmadigini

belirtmislerdir.

Zehnder ve ark. (2003), gen¢ ve saglikli bireylerin saglikli ve semptomatik
vital pulpitisli dislerinde sitokin gen ekspresyonlarini karsilagtirmistir. Arastiricilar,
semptomatik vital pulpitisli dislerde IL-6, IL-8 ve IL-18" deki artisin 6nemli
derecede yiiksek oldugunu ancak IL-1a, IL-1f seviyeleri agisindan istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulmadiklarini bildirmislerdir. Bu durumun IL-1 saliniminin IL-6 ve
IL-8 ile es zamanli olmamasindan kaynaklaniyor olabilecegi sonucuna varmiglardir.
Orneklerin alindig1 dénem enflamatuar yanitin baslangicinda oldugunda, pulpitisin
erken donemlerinde salinan IL-1 gibi sitokinlerin tespit edilmesi miimkiin
olabilecektir. Ayrica arastirmanin sonuglarina gore IL-1a ve IL-1pB, IL-6 ve IL-8 ve

IL-18 seviyelerindeki artis birbirleriyle iliskilidir. Bu sonuglardan yola ¢ikilarak IL-8
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basta olmak tizere IL-6 ve IL-18’ in pulpitis tahmininde kullanilabilecek aday

belirtegler oldugu sonucuna varilmastir.

1.4.6.5 Interlokin-10 (1L-10)

IL-10; sitokin sentezini inhibe eden antienflamatuar bir sitokindir. Makrofajlar basta
olmak iizere bircok hiicreden TNF-a, IL-1B, IL-6 gibi proenflamatuar sitokinlerin
tiretimini inhibe ederek immiinomodiilator rol oynamaktadir (Markert 2003). Pulpal
enflamasyonun ileri asamalarinda IL-6 tarafindan uyarilan B lenfositler, aktive T
lenfositlerden IL-10 {iretimini stimiile etmektedir. Bu sayede proenflamatuar
sitokinlerin iiretimi baskilanmakta ve enflamatuar reaksiyonlar diizenlenmektedir
(Park 2002). IL-10’ un antienflamatuar etkilerinden birisinin IL-1 ve IL-6 sentezinin
baskilanmasiyla oldugu bildirilmektedir (Hahn ve ark. 2000).

Literatiirde IL-10’ un incelendigi az sayida caligma bulunmakla birlikte,
enflame gingival dokularda IL-6 ve IL-10 seviyelerinin saglikli kisilerden alinan kan
orneklerine gore oldukca yiiksek seviyede oldugu rapor edilmistir (Aramaki ve ark.
1998). ElSalhy ve ark. (2013) ise, ciiriiklii ekspoze dislerdeki IL-10 seviyesindeki
artigt enflamasyonun irreversible asamaya ge¢meden baskilanmaya calisilmasiyla

iliskilendirmistir.

1.4.6.6 Prostaglandin E; (PGE,)

PGE,, enflame dokudaki kan akimi artisiyla birlikte kizariklik, 6dem, arteriyel
dilatasyon ve damar i¢i permabilite artisindan sorumludur. PGE;’ lerin pulpal
enflamasyonda vaskiiler permeabilite basta olmak iizere bircok olayda rol aldiklar
bilinmektedir (Okiji ve ark. 1989, 1991).

Diger enflamatuar mediatdrlere benzer olarak, PGE; miktar1 irreversible
pulpitisli dislerde saglikli dislere gore artis gostermektedir (Nakanishi ve ark. 1995).
Nakanishi ve ark. (1995), PGE,’ nin pulpal enflamasyon diizeyinin belirlenmesinde

kullanilabilcek en dogru gosterge oldugunu bildirmistir. Siit dislerinde ytiriitiilen
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calismalarda da pulpa odasindan alinabilecek kiigiik 6rneklerden PGE;’ nin tespit
edilebilecegi ve enflamatuar durumu yansitan belirteglerden birisi oldugu

belirtilmistir (Waterhouse ve ark. 1999, Waterhouse ve ark. 2002).

Nakanishi ve ark. (1995) tarafindan yiiriitiilen ¢caligmada; enflame ve saglikli
daimi dis pulpalarindan kan ornekleri alinarak IgA, IgG, IgM, elastaz, PGE,, IL-1a,
IL-1B, IL-6 ve TNF-a seviyeleri karsilastirilmistir. Enflame pulpada 1gG, IgA, IgM,
elastaz ve PGE; seviyesi 6nemli derecede yiiksek bulunurken, bu belirteglerin pulpal

patolojilerde 6nemli rol oynadiklar1 belirtilmistir.

1.4.6.7 Tiimor Nekroz Faktor-a (TNF-a)

TNF-a, pulpal enflamasyonla iliskilendirilen bir diger belirtegtir. IL-13’ a benzer
olarak, fibroblast biiyiimesini, prostaglandin ve kollajen iiretimini indiikler. ilave
olarak immiin hiicrelerin uyarilmasini saglayarak IL-1, IL-6 ve IL-8 salinmasini
artirir, prostaglandin senteziyle kemik rezorpsiyonunu stimiile eder. TNF’ nin etkileri
IL-6 ile sinerjistiktir ve etkileri antijenlere kars1 verilen enflamatuar yanitta 6nemlidir
(Aydin 2000). Enflamasyon durumunda TNF-o’ nin matriks metalloproteinazlarin
aktivasyonuyla pulpal konnektif dokularin yikimini baslattigi (Rhim ve ark. 2013) ve
TNF-a seviyesinin klinik semptomlarin siddetiyle dogru orantili oldugu bildirilmistir

(Kokkas ve ark. 2007).

Pezelj-Ribaric ve ark. (2002) tarafindan normal, agrili ve asemptomatik
pulpitisli dislerdeki TNF-a seviyeleri iizerinde calisilmistir. Alinan Orneklerde
ELISA ile tespit edilen TNF-o konsantrasyonu sirasiyla 64,01 + 53,12 pg/g, 1962,99
+ 1288,75 pg/g ve 1120,09 + 649,72 pg/g olmustur. Pulpitisli 6rneklerdeki TNF-a
miktarinin 6nemli Slglide yiiksek olmasi nedeniyle, TNF-a pulpal enflamasyonla
iliskilendirilmistir. Bir diger calismada ise; ¢iirtiklii dislerin odontoblastik
tabakasindaki IL-1a, IL-1p ve TNF-a ve prostaglandinlerin enflamatuar yanitta ve

periapikal lezyon patogenezinde rol aldig: bildirilmistir (Horst ve ark. 2011).

Ozdemir ve ark. (2015), ¢alismalarinda saglikli ve enfekte siit dislerindeki

enflamatuar mediator seviyeleri karsilagtirmistir. Ayrica amputasyon tedavisi yapilan
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siit molar dislerdeki tedavi basarist ile sitokin seviyeleri iliskilendirilmistir. Calisma
sonuclarina gore TNF-a seviyesi ¢liriiksiiz siit disi grubunda anlamli derecede yiiksek
bulunmus ve TNF-o’ nin pulpal enflamasyon ile iligkisi kurulamamistir. Ayrica
saglikli dislerle enflame disler arasinda IL-1a seviyesi agisindan anlamli derecede
fark bulunamamigtir. Diger taraftan, benzer ¢alismalarla uyumlu olarak IL-6 ve IL-8
seviyesi irreversible pulpitis teshisi konulan grupta anlamli derecede yiiksek
bulunmustur. 18 aylik takip sonucunda amputasyon tedavisi basarisiz olan dislerde,
IL-6, IL-8 ve IL-1a seviyesinin anlamli derecede yiiksek oldugu tespit edilmistir.
Calisma sonucunda IL-8’ in irreversible pulpitis teshisinde objektif bir belirteg olarak

kullanilabilecegi bildirilmistir.

Elsalhy ve ark. (2013), IL-2, IL-6, IL-8, IL-10, TNF-a ve IFN-y seviyelerinin
karsilastirilmas1 amaciyla saglikli, asemptomatik ciiriiklii ve irreversible pulpitisli
olmak tizere 3 gruba ayirdiklari dislerden pulpa ornekleri elde etmislerdir. Ekspoziir
bolgelerinden pamuk peletlerle kan 6rnekleri elde edilerek sitokin seviyeleri ELISA
ile tespit edilmistir. Normal pulpaya gore asemptomatik ¢iiriiklii ve irreversible
pulpitisli dislerde IL-6, IL-8, IL-10, TNF-a ve IFN-y seviyeleri dnemli derecede
yiiksek bulunmustur. IL-2 ve IL-10 seviyesi asemptomatik c¢iiriiklii ekspoze dislerde
irreversible pulpitise gore oldukg¢a yiiksekken (p<0,05), IL-8 seviyesi irreversible
pulpitis grubunda daha yiiksektir (p<0,001). Dahas1 IL-6/IL-10 ve IL-8/IL-10
oranlar1 irreversible pulpitis grubunda diger iki gruba gére onemli derecede yiiksek
bulunmustur. IL-8 seviyesi ile IL-6/IL-10 ve IL-8/IL-10 oranlarinin ¢iiriiklii ekspoziir
olgularinda pulpanin patoloik durumunu yansitacak potansiyel bir indikatoér oldugu

belirtilmistir.

15 Amag

Cocuklarda duyarlilik testlerinin kullaniminin kisitliigr ve klinik uygulamalar
sirasinda biyopsi gibi yontemlerin pratikte uygulanmasinin miimkiin olmamasi
nedeniyle koronal pulpa amputasyonunda agr1 bilesenleri, kanama siiresi ve rengi
gibi veriler kullanilarak degerlendirme yapilmaktadir. Ancak bu durum

enflamasyonun seviyesi hakkinda tam bir fikir vermemekte ve yaniltici teshislere
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neden olabilmektedir. Diger yandan saglikli ve enflame siit ve daimi dis

pulpalarinda, intrapulpal basingta ve pulpal hemostazi saglamada etkili olan

enflamatuar mediatorlerin kullaniminin pulpal enflamasyonun teshisinde 6nemli

olabilecegi ileri stirtilmektedir (Nakanishi ve ark. 1995, Waterhouse ve ark. 2002).

Bunun yani sira literatiir bilgileri 1s1¢inda siit dislerinde pulpanin sagliginin

belirlenmesinde kanama siiresinin kullanimi konusunda da hem tam bir fikir birligi

hem de yeterli somut kanit bulunmadigi gériilmektedir. Ayrica ¢iiriiklii ekspoze olan

siit dislerinde kok pulpasinin saglikli olup olmadig ile ilgili de goriis ayriliklar

mevcuttur.

Bu nedenlerle bu ¢alismada;

Ilk olarak Klinik ve radyografik verilere dayanarak pulpa amputasyonu
tedavisinin 6ngoriildiigl, ekspoziir bolgesinde kanamanin fizyolojik sinirlarda
durdugu ve durmadigi ciriiklii ekspoze siit molar dislerde ekspoziir
bolgesinde kanama kontrolii ile kok pulpasinin enflamasyon diizeyi arasinda
herhangi bir iliski olup olmadiginin enflamatuar belirtecler kullanilarak
sorgulanmas1 amaglanmistir. Boylece ekspoziir noktasindaki kanamanin kok
pulpasinin patolojik durumunu yansitip yansitmadigi enflamatuar belirtecler
araciligiyla degerlendirilecektir.

Ayni zamanda bu veriler kullanilarak calismamizda ciirtiklii ekspoze siit
dislerinin patolojik durumu ve vital pulpa tedavileri i¢in uygun aday olup
olmadiklart enflamatuar belirtegler ile somut ve objektif olarak
degerlendirilecektir.

Ekspoziir bolgesi ve kanal agzindaki enflamatuar belirteclerin seviyeleri
arasindaki korelasyon incelenerek bu yolla enflamasyon varligi agisindan
koronal ve radikiiler pulpa arasinda herhangi bir iliski bulunup bulunmadig:
sorgulanacaktir.

Kanal agizlarindaki kanama siiresi ile sitokin seviyeleri arasindaki iliski
degerlendirilerek siit disi amputasyon tedavisinde kullanilan kanama

kriterinin gilivenilirligi aragtirilacaktir.
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1.6 Hipotez

Klinik ve radyografik olarak vital amputasyon endikasyonu ongoriilen giiriiklii
ekspoze siit dislerinde, radikiiler pulpanin enflamatuar durumunun ekspoz

bolgesindeki kanama siiresinde fark yaratici bir etkisi yoktur.
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2 GEREC VE YONTEM

Calismamiz, Kirikkale Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Pedodonti Anabilim
Dali Klinigi’ ne bagvuran ve herhangi bir sistemik hastaligi bulunmayan, son 1 ay
igerisinde antienflamatuar ilag ve antibiyotik kullanmamis ve ebeveyn kooperasyonu
olan yaslar1 5-9 (ortalama 6,3) arasindaki koopere hastalara ait alt siit molar disler
tizerinde in-vivo olarak gergeklestirildi. Arastirma igin etik kurul onayi, Kirikkale
Universitesi T1p Fakiiltesi Etik Kurul Baskanlig1’ ndan alindi (06/12 sayil1; 18.02.14
tarihli). Tedavi oncesi, aragtirmaya dahil edilen tiim ¢ocuklarin ebeveynleri tedaviler
hakkinda ayrmtili olarak bilgilendirildi. Gerekli izin alindiktan sonra, aydinlatilmig

onam formlar1 imzalatildi.

2.1 Cahsma Dizaym ve Hasta Secim Kriterleri

Calismamizda, asagidaki kriterler esas alinarak 2 Calisma, 1 Negatif Kontrol, 1

Pozitif Kontrol olmak tizere 4 grup olusturuldu (Cizelge 2-1).
Cizelge 2-1. Caligma ve kontrol gruplarinin dizayni

Calisma Grubu 1 Amputasyon On tanist konulan, operasyon
sirasinda ¢liriiklii ekspozu olan ve ekspoziir
bolgesindeki kanamanin 5 dakika iginde
durdugu disler

Calisma Grubu 2 Amputasyon On tanist konulan, operasyon
sirasinda ¢liriiklii ekspozu olan ve ekspoziir
bolgesindeki kanamanin 5 dakika iginde

durmadig disler

Negatif Kontrol Grubu Pulpitis belirtileri gosteren siit disleri
Pozitif Kontrol Grubu Seri ¢ekim endikasyonu konulan saglikli siit
disleri
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Calisma gruplarina dahil edilme kriterleri (Mathewson ve ark. 1995, Rodd ve ark.
2006, AAPD 2014);

*Alt stit molar diglerinde pulpaya c¢ok yakin ve ciiriiklii ekspoziiriin 6ngorildiigii

cliriik lezyonunun bulunmasi,
* Spontan agri sikayetinin bulunmamast,
* Perkiisyon, palpasyon hasssiyeti ve patolojik mobilite bulgularinin olmamasi,

*Yumusak dokuda herhangi bir patolojik bulgu (renk degisikligi, apse, fistiil)

olmamasi,
*Paslanmaz ¢elik kuron (PCK) ile restore edilebilir durumda olmast,

*Radyografide lamina dura kaybi ve patolojik kok rezorpsiyonun (i¢ ya da dis)

olmamasi,

*Alman periapikal radyografide fizyolojik kdk rezorpsiyonunun kokiin 1/3” {ini

gecmemesi,
*Ekspoziir bolgesinde pii, nekroz ya da eksuda varligi olmamast,

*Kanal agizlarindaki kanamanin koyu renkli ve eksudali olmamasi, 5 dk igerisinde

kontrol edilebilmesi.

» Yukarida belirtilen kriterlere uygun dislerden ekspoziir bdlgesindeki

kanamanin 5 dakika icinde durdugu disler Calisma Grubu 1’e, ekspoziir

bolgesindeki kanamanin 5 dakika i¢inde durmadigi ve bagka higbir

enfeksiyon belirtisi olmayan disler ise Calisma Grubu 2’ ye dahil edildi.

Negatif kontrol grubuna dahil edilme kriterleri;

*Siit disinde ¢iiriige bagl gelisen enfeksiyon sonucu olusan spontan agri, uzamis

agr1, perkiisyon hassasiyeti ya da patolojik mobilite belirtilerinden birinin olmasi,

*Koronal pulpa amputasyonundan sonra kanal agizlarindaki kanamanin fizyolojik

sinir olan 5 dk. i¢erisinde durmamasi,
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*Radyografik olarak periodontal ligamentte genisleme ya da lamina dura kayb1

olmasi,
*Pulpada nekroz ya da gangren varlig1 olmamasi,

*Patolojik kok rezorpsiyonu veya bifurkasyon bdlgesinin 1/3” iinii gecen lezyon

olmamast.
Pozitif kontrol grubuna dahil edilme kriterleri;

* Bu gruba, ortodontik amagli seri ¢gekim endikasyonu konulan, klinik ve radyografik

olarak higbir patoloji gdzlenmeyen,
* Herhangi bir ¢iiriik, kirik veya pulpayi etkileyen baska bir sorunun olmadig,

* Paralel teknikle alinan periapikal radyografide fizyolojik kok rezorpsiyonunun

kokiin 1/3” tinii gegmedigi goriilen saglam alt siit az1 disleri dahil edildi.

Yapilan Power analizi sonucu; 0,40 duyarlilikta, %95 giivenirlikte %80 teorik

power ile 4 gruplu bir ¢alisma i¢in her grupta 19 denek olmasi gerektigi hesaplandi.

2.2 Klinik Calisma Teknigi

2.2.1 Orneklerin alinmasi

Calhisma Gruplar: (n=40):

1. Arastirmada kullanilan tiim el aletleri, frezler, pamuk tampon ve pamuk peletler
otoklavda (Niive OT 012, Ankara, Tirkiye) sterilize edildi, aeratér ve angludruva,
dezenfektan soliisyon (Mikrozit AF Liquid, Schiilke&Mayr GmbH, Ziirich,

Germany) ile dezenfekte edildi.

2. Kaviteler agilmadan ve lastik ortii takilmadan 6nce Xylocain (Astra, Sodertalje,
Sweden) ile topikal anestezi saglandiktan sonra epinefrin icermeyen lokal anestezik

ampul (Safecaine 3%; Vem ilag, Istanbul, Tiirkiye) ile mandibuler rejyonel anestezi
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yapildi. Anestezinin yapilmasinin ardindan, ilgili disi agiz ortamindan izole etmek

amaciyla lastik ortii yerlestirildi (Sekil 2-1 ve Sekil 2-2).

3. Kavite sinirlar1 su sogutmasi altinda yiiksek turlu el aleti kullanilarak rond ve
fissiir frezler (KG Sorensen, Zenith Dental ApS, Denmark) ile belirlendi. Ciiriik
dokusu ekskavator ve/veya diisiik devirli el aleti kullanilarak ¢elik rond frezler

(Meisinger Hager&Meisinger GmbH, Germany) yardimiyla temizlendi.

4. Ciriik temizleme islemi oncelikle kavitenin yan duvarlarindaki ve mine-dentin
birlesimindeki ¢iirik dentinin tamamen uzaklastirilmasi, ardindan kavitenin

merkezindeki nekrotik ve enfekte dentinin temizlenmesi seklinde yapildi.

5. Kavite formu pulpa ekspoze olmadan oOnce tamamlandi. Dentin artiklarini
uzaklastirmak amaciyla kavite steril serum fizyolojik ile yikandiktan sonra pulpa

tizerinde kalan lokalize ¢iiriik dentin dokusu da steril ¢elik rond frezle kaldirildi.

6. Ciiriik temizleme isleminin ardindan pulpa ekspoziirii gostermeyen diglere indirekt
pulpa kapaklamasi, mekanik olarak ekspoze olan dislere ise pulpa amputasyonu
uygulanarak bu disler calisma disinda birakildi. Ayrica ekspoziir bolgesinde piiriilan
eksiida varlig1 saptanan/nekroz oldugu tespit edilen dislere de kok kanal tedavisi

uygulandi1 ve ¢alismaya dahil edilmedi.

7. Klinik islemler sirasinda etrafi ciiriik dentinle ¢evrili oldugu tespit edilen ve
ekspoziir noktasinda kanama varligi izlenen olgularla ¢alismaya devam edildi.
Ekspoziir sonrasi bolgedeki kanama steril pamuk pelet ile tamponlandi ve
enflamatuar belirteglerin degerlendirilmesi amaciyla bolgeye yerlestirilen pamuk
pelet 45 sn. bekletilerek ilk kan 6rnegi toplandi (Sekil 2-3) (ElSalhy ve ark. 2013).
Kan 6rneginin bulundugu pelet uzaklastirildiktan sonra, ekspoziir bolgesine ikinci bir
pamuk pelet yerlestirildi. Hemostazin saglanip saglanmadigi steril pamuk pelet her

dk. basinda kaldirilarak kontrol edildi ve hemostaz siiresi dk. cinsinden kaydedildi.

8. Bu dislerden ekspoziir bolgesindeki kanamanin 5 dakika i¢inde durdugu disler
Grup 1 (n=20)’e, 5 dakika iginde durmadigi ve baska higbir enfeksiyon belirtisi
olmayan disler ise Grup 2 (n=20)’ye dahil edildi.
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9. Pulpa ekspoziirii ve kanamanin durumuna gore ¢alisma kriterlerine uygun dislerde
pulpa odasmin tavanit su sogutmasi altinda elmas frezlerle kaldirildi. Kavitedeki

debrisler steril fizyolojik salin ile uzaklastirildi.

10. Ardindan koronal pulpa steril ekskavator ile ¢ikarildi ve kanal agizlarina
yerlestirilen steril pamuk pelet 45 sn. tutularak ikinci kan 6rnegi toplandi. Daha sonra
kan Orneginin bulundugu pamuk pelet uzaklastirilarak hemostazin saglanmasi
amaciyla kanal agizlarina yeni bir pamuk pelet yerlestirildi (Sekil 2-4). Hemostazin
saglanip saglanmadig: steril pamuk pelet her dk. basinda kaldirilarak kontrol edildi

ve hemostaz siiresi dk. cinsinden kaydedildi.

11. Vital pulpa amputasyonu endikasyonuna uygun olarak, kanal agizlarindaki
kanamanin 5 dk i¢inde kontrol edilebildigi disler Calisma Gruplari’na dahil edildi.
(Sekil 2-5). Kanal agizlarindaki kanamasi 5 dk i¢inde durmayan disler ise Calisma
Gruplarina dahil edilmeyip, Negatif Kontrol Grubuna alindi.

12. Kan 6rnegi emdirilmis pamuk peletler 0,8 ml fosfat tamponlanmig salin (PBS,
pH:7.2) bulunan heparin kapl tiiplere yerlestirildi (Sekil 2-6). Tiipler kisa bir siire
calkalanarak tiip icinde heparinin aktiflesmesi ve pihtilasmanin engellenmesi
saglandi. Sodyum heparin kapl tiiplere alinan 6rnekler, laboratuar degerlendirilmesi

yapilana dek -80 °C’ de depolandi.

13. Arastirmanin ¢aligma gruplarina dahil edilen dislere vital pulpa amputasyonu
uyguland1 ve disler paslanmaz celik kronlarla (3M Dental Products, Seefeld,

Germany) restore edildi.

Sekil 2-1. Derin dentin ¢iiriigii gézlenen alt sol siit 2. az1 disine ait tedavi 6ncesi periapikal radyografi
goriintisi
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Sekil 2-2. lgili disin tedavi oncesi lastik ortii Sekil 2-3. Olusan pulpa ekspozu ve kontrol
uygulanmis klinik goriintiisii edilemeyen kanamanin goriintiisii

Sekil 2-4. Koronal pulpa amputasyonundan Sekil 2-5. Kanama kontrolii saglandiktan
sonra kanama kontroliiniin saglanmast sonra kanal agizlarinin goriintiisii

Sekil 2-6. Alinan kan 6rneginin sodyum heparin kapl tiipe yerlestirilmesi
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Negatif Kontrol (irreversible pulpitis) Grubu (n=20):

Klinik ve radyografik muayene sonucunda perkiisyonda hassasiyet ve/veya spontan
agr1 ve/veya radyografik patoloji tespit edilen 18 dis ve amputasyon prosediirii
sirasinda kanal agizlarindaki kanamanin kontrol edilemedigi 2 dis olmak {iizere
toplam 20 alt siit az1 disi bu gruba dahil edildi. Calisma gruplarindaki protokole

benzer olarak sirastyla su islemler uygulandi;

1. Lastik ortii ile izole edilmis olan 6rneklerde (Sekil 2-7 ve Sekil 2-8); ekspoziirii
takiben, bolgedeki kanama steril pamuk pelet ile tamponlandi ve kanamanin 45 sn.

boyunca emdirildigi pamuk pelet ile ilk kan 6rnegi alind1 (Sekil 2-9).

2. Ardindan pulpa odasi tavani kaldirilip koronal pulpa steril ekskavator ile ¢ikarildi
ve kanal agizlarindaki kanamadan, steril pamuk pelet 45 sn. tutularak ikinci kan
ornegi alind1 (Sekil 2-10).

3. Kan ornegi emdirilmis pamuk peletler 0,8 ml fosfat tamponlanmis salin (PBS,
pH:7,2) bulunan heparin kapl tiiplere yerlestirildi (Sekil 2-11). Sodyum heparin
kapli tiiplere alinan 6rnekler, laboratuar degerlendirilmesi yapilana dek -80 C°* de

depolandi.

4. Bu gruptaki dislere kok kanal tedavisi uygulandi ve disler paslanmaz g¢elik

kronlarla (3M Dental Products, Seefeld, Germany) restore edildi.

Sekil 2-7. Derin dentin ¢iiriigii gozlenen alt sol siit 2. az1 disine ait tedavi 6ncesi periapikal radyografi
gorintisi
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Sekil 2-8. Ilgili disin tedavi oncesi lastik ortii Sekil 2-9. Olusan pulpa ekspozu ve kontrol
uygulanmis klinik goriintiisii edilemeyen kanamanin goriintiisii

Sekil 2-10. Kanal agizlarinda kontrol Sekil 2-11. Alinan kan 6rneginin sodyum
edilemeyen kanamanin goriintiisii heparin kapli tiipe yerlestirilmesi

Pozitif Kontrol Grubu (n=20):

Herhangi bir ¢iiriik, kirik veya pulpay: etkileyen bagka bir sorun olmayan, paralel
teknikle alinmig filmler tizerinde fizyolojik kok rezorpsiyonunun kokiin 1/3” iinii
ge¢medigi ve ortodontik amagli seri ¢ekim endikasyonu konulan saglikli 20 alt siit

molar dis bu gruba dahil edildi.
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1. Xylocain (Astra, Sodertalje, Sweden) ile topikal anestezi saglandiktan sonra
epinefrin icermeyen lokal anestezik ampul (Safecaine %3; Vem Ilag, Istanbul,

Tirkiye) ile bukkal ve lingual/palatinal infiltrasyon anestezisi yapildi.

2. Dis ¢ekimini takiben pulpa ekspoze edildi (Sekil 2-12 ve Sekil 2-13) (Silva ve ark.
2009). Calisma gruplarina benzer sekilde, steril pamuk pelet 45 sn. ekspoziir
bolgesinde tutularak ilk kan 6rnegi alindi.

3. Ardindan pulpa odasi tavani kaldirilip koronal pulpa steril ekskavator ile ¢ikarildi

ve kanal agizlarindan, steril pamuk pelet 45 sn. tutularak ikinci kan 6rnegi alindi.

4 Kan Ornegi emdirilmis pamuk peletler 0,8 ml fosfat tamponlanmis salin (PBS,
pH:7.2) bulunan heparin kapl tiiplere yerlestirildi (Sekil 2-14). Sodyum heparin
kapli tiiplere aliman Ornekler, laboratuar degerlendirilmesi yapilana dek -80 C°’ de

depolandi.

Sekil 2-12. Pozitif kontrol grubuna ait bir disten alinan periapikal radyografi

Sekil 2-13. Dis ¢ekimin ardindan ilgili disin Sekil 2-14. Alinan kan 6rneginin sodyum
goriintlisii heparin kapli tiipe yerlestirilmesi
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2.2.2 Laboratuvar Asamasi

Sekil 2-15. Laboratuvar asamasinda kullanilan santrifiij cihazi, ELISA yikayici, ELISA Kitleri ve
ELISA okuyucu

Calisma ve kontrol gruplarindan elde edilen kan 6rneklerinde, IL-1p, IL-2, IL-6, IL-
8, IL-10, TNF-a ve PGE; seviyelerinin ELISA (Enzyme Linked Immuno Sorbent
Assay) ile tespiti Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi Biyokimya Laboratuari® nda
yapildi. Calisma giinii -80 C° de saklanan c¢alisma ve kontrol gruplarina ait 6rnekler
oda sicakliginda ¢oziildii. Ornekler vortekslendikten sonra 10 dakika 10000 RPM de
santrifiij cihazi (Hettich, Micro 22, Almanya) ile santrifiij edildi. Elde edilen
slipernatantlardan orijinal ELISA kitleri kullanilarak (DIA Source ImmunoAssays,
Nivelles, Belgika) IL-1B, IL-2, IL-6, IL-8, IL-10, TNF-a, PGE; protein diizeyleri
calisild.

ELISA Testlerinin Yapihsi:

Standart ve ornekler 96 kuyucuklu ELISA plaklarina konuldu. Daha sonra yine her
testin kit protokoliine gore konjugat, streptavidin-HRP ve stop soliisyonu eklendi.

Her test icin spesifik dalga boylarinda optik dansiteleri alindi. Standartlardan elde
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edilen optik dansiteler alinip kalibrasyon egrileri c¢izilerek sonuglar hesaplandi.

Sonuglar mg/ protein olarak belirlendi.

2.3 Verilerin Islenmesi ve Degerlendirilmesi

Her bir disin ekspoziir noktasi ve kanal agzindan alinan kan Oorneklerindeki
enflamatuar belirteglerin seviyeleri gruplar arasinda karsilastirildi. Ayrica ekspoziir
noktasindaki belirte¢ seviyeleri ve kanal agzindaki belirte¢ seviyeleri arasindaki fark
ve korelasyon degerlendirildi. Son olarak 1.Calisma Grubu ve 2. Calisma Grubuna
ait ekspoziir noktasi ve kanal agizlarindaki kanama siireleri 1-2 dk. i¢in “17, 3-5 dk
icin “2” olacak sekilde gruplandirildi ve numerik veriler haline getirildi. Kanama

stireleri ile sitokin seviyeleri arasindaki iligski degerlendirildi.

Istatistiksel degerlendirme i¢in Microsoft Excel ve SPSS 15.0 paket programi
kullanild1 (SPSS 15.0, Inc, Chicago, IL, USA). 1. Calisma Grubu, 2. Calisma Grubu,
Negatif Kontrol Grubu ve Pozitif Kontrol Grubunun ekspoziir ve kanal agizlarindaki
sitokin seviyelerinin normal bir dagilima sahip olup olmadiginin belirlenmesinde
Shapiro-Wilks testi kullanildi. Bu testte p<0,05 ise dagilimm normal oldugu

sonucuna varildi.

Verilerin normallik testleri sonucunda; 1. Calisma ile 2. Calisma Grubu, 1.
Calisma ile Negatif Kontrol Grubu, 1. Calisma, ile Pozitif Kontrol Grubu, 2. Calisma
ile Negatif Kontrol Grubu, 2. Calisma ile Pozitif Kontrol Grubu, Negatif Kontrol
Grubu ile Pozitif Kontrol Grubunun ekspoziir noktas1 ve kanal agzindaki sitokin
seviyelerinin 2’ 1i karsilastirmasinda Independent Mann-Whitney U testi, 4’ 1i grup
karsilastirmasinda Kruskall-Wallis testi kullanildi. p<0,05 i¢in sonuglar istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi. Ayrica ekspoziir noktas1 ve kanal agizlarindaki sitokin

seviyeleri arasindaki farklar Wilcoxon testi ile degerlendirildi.

1. Calisma, 2. Calisma Grubu, Negatif Kontrol Grubu ve Pozitif Kontrol
Grubunda ekspoziir ve kanal agizlarindaki 1L-1p, 1L-2, 1L-6, IL-8, IL-10, TNF-a ve
PGE; seviyeleri arasindaki iligki, dlgiilebilir degiskenlerin normal dagilim gosterdigi

durumlarda  Pearson  korelasyon testi, normal dagilim  gostermedigi
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durumlarda Spearman korelasyon testi ile degerlendirildi. 1. Calisma, 2. Calisma
Grubu, Negatif Kontrol Grubu ve Pozitif Kontrol Grubunda ekspoziir ve kanal
agizlarindaki kanama siiresi ile IL-1f, 1L-2, IL-6, IL-8, IL-10, TNF-a ve PGE;
seviyeleri arasindaki iliski, olgilebilir degiskenlerin normal dagilim gosterdigi
durumlarda  Pearson  korelasyon  testi, normal dagilim  gostermedigi
durumlarda Spearman korelasyon testi ile degerlendirildi. Tiim korelasyon testleri
i¢in; r<0,40 olmas: diisiik korelasyon, 0,40<r<0,60 olmasi1 orta derecede korelasyon,

0,60<r<0,70 olmasi 1yi derecede korelasyon olarak yorumlandi.
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3 BULGULAR

Caligsmaya toplam 83 hastada 122 alt siit az1 disi (41 adet siit 1. az1 ve 81 adet siit 2.
azi1) ile baglandi. Klinik ve radyografik muayene sonucu, derin dentin ¢iirtigii teshisi
konulan ve amputasyon tedavisi ongériilen Calisma Grubu dislerinden, perforasyon
boyutunun igne ucundan biiylikk olmadigi veya perforasyon bolgesinde giiriik
olmadig1 goézlenen 29 adet alt siit az1 disi ¢aligma disinda birakildi. Amputasyon
prosediirii sirasinda kanal agizlarindaki kanamanin 5 dk. i¢inde kontrol edilemedigi 2
adet alt siit az1 disi ise Calisgma Grubu disinda birakilarak Negatif Kontrol Grubuna
dahil edildi.

Negatif Kontrol Grubu i¢in; Kklinik ve radyografik muayene sonucu
irreversible pulpitis teshisi konulan ancak pulpada nekroz/gangren varligi tespit

edilen derin dentin ¢iiriiklii 13 adet alt siit az1 disi ¢alisma disinda birakildi.

Calismamiz her bir grupta n=20 dis olacak sekilde, yaslar1 5-9 arasindaki
(ortalama 6,3) toplam 69 hastaya ait (36’ s1 kiz, 33 i erkek) 80 alt siit az1 disi (22
adet siit 1. az1 ve 58 adet siit 2. az1) ile yiritildi.

3.1 Ekspoziir Noktasindaki Sitokin Seviyelerine Ait Degerler

Her bir grup i¢in ekspoziir noktalarinda sitokin seviyelerine ait ortalama (minimum-
maksimum) degerler Cizelge 3-1" de sunulmustur. p<0,05 olan degerler parantez ile

belirtilmistir.
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Cizelge 3-1. Ekspoziir noktalarindaki sitokin seviyelerinin ortalama (minimum-maksimum)

1.
CALISMA
GRUBU

2.
CALISMA
GRUBU

NEGATIF
KONTROL
GRUBU

POZITIF
KONTROL
GRUBU

IL-1B
(pg/mg)

0363
(0,048-
1,546)

0,382
(0,120- _
1,334)

0,746
(0,356- | |
1,841)

0,165
L (0,089
0,314)

IL-2
(pg/mg)

0,213
(0,061-
0,438)

0,167
(0,061-_
0,424)

0,217
(0,061-
0,504)

0,083

L (0,036-
0,297)

IL-10
(pg/mg)

0721
(0,151~ -,
4,188)

0,740
(0,048- _
2,216)

0,988
(0,210-
2,127)

0,119

degerleri
IL-6 IL-8
(pg/mg) (pg/mg)
_ 0,354 _ 0,485
0,117- 7 | (0,200-
1,144) 0,957)
0,264 0,686
(0,025- 0,217-
1,162) 2,251)
0,588 0,925
0,079- [ | (0,229-
2,160) 3,598)
0,106 0,058
L 0,033 - (0,020-2
0,238) 0,098)

- (0,023-
0,249)

TNF-a
(pg/mg)

0,225
(0,120-
0,351)

0,406
(0,101-
2,219)

0,510
(0,107-
3,294)

0,049

- (0,013-]
0,097)

PGE,
(pg/mg)

1,482
(0,025-
4,229)

1,073
(0,458- _
2,399)

1,739
(0,119-
9,678)

0,057

£(0,010-~
0,307)

Her bir grup i¢in ekspoziir noktalarindaki sitokin seviyelerinin gruplara gore

dagilimi Sekil 3-1’de gosterilmistir.

Ekspoziir noktalarindaki ortalama sitokin seviyeleri

1,8

1,6
1,4

HIL-18

IL-2

o 1,2
£

HIL-6

>
20,8
0,6

0,4 -
0,2 -

1. CALISMA 2.CALISMA NEGATIF
GRUBU

GRUBU

KONTROL

POZITIF
KONTROL

HIL-8
=IL-10
HTNF-a
M PGE2

Sekil 3-1. Ekspoziir Noktalarinda Sitokin Seviyelerinin Gruplara Gére Dagiliminit Gosteren
Grafik
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3.2 Ekspoziir Noktasindaki Sitokin Seviyelerinin Gruplar Arasindaki

Karsilastirmasi

1. Calisma Grubu ile 2. Calisma Grubu ekspoziir noktasindaki sitokin seviyeleri

acisindan karsilastirildiginda;

IL-6 seviyesi; 1. Calisma Grubunda 2. Calisma Grubuna gore istatistiksel olarak daha
yiiksektir (p=0,029). Diger belirtecler agisindan ekspoziir noktasinda 1. Calisma
Grubu ve 2. Calisma Grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamistir

(p>0,05) (Cizelge 3-1).

1. Cahisma Grubu ile Negatif Kontrol Grubu ekspoziir noktasindaki sitokin

seviyeleri acisindan karsilastirildiginda;

IL-1B seviyesi; Negatif Kontrol Grubunda 1. Calisma Grubuna gore istatistiksel
olarak daha yiiksektir (p=0,000). Benzer sekilde IL-6 ve IL-10 seviyesi; Negatif
Kontrol Grubunda ekspoziir bolgesinde istatistiksel olarak daha yiiksektir (sirasiyla
p=0,024, p=0,030). Diger belirtecler agisindan Negatif Kontrol Grubu ve 1. Calisma
Grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamistir (p>0,05) (Cizelge 3-

1).

1. Caisma Grubu ile Pozitif Kontrol Grubu ekspoziir noktasindaki sitokin

seviyeleri acisindan karsilastirlldiginda;

1. Calisma Grubunda tiim belirteclerin seviyesi, Pozitif Kontrol Grubuna gore
istatistiksel olarak daha yiiksektir (IL-1B i¢in p=0,01, diger tim belirtecler i¢in
p=0,000) (Cizelge 3-1).

2. Cahsma Grubu ile Negatif Kontrol Grubu ekspoziir noktasindaki sitokin

seviyeleri acisindan karsilastirildiginda;

IL-18 ve IL-6 seviyesi; Negatif Kontrol Grubunda 2. Calisma Grubuna gore
istatistiksel olarak daha yiiksektir (sirasiyla p=0,001, p=0,001). Diger belirtecler
acisindan Negatif Kontrol Grubu ve 2. Calisma Grubu arasinda istatistiksel olarak

anlaml1 fark bulunamamistir (p>0,05) (Cizelge 3-1).
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2. Calisma Grubu ile Pozitif Kontrol Grubu ekspoziir noktasindaki sitokin

seviyeleri acisindan karsilastirildiginda;

2. Calisma Grubunda; IL-6 hari¢ tiim belirteglerin seviyesi Pozitif Kontrol Grubuna
gore istatistiksel olarak daha yiiksektir (tiim belirtegler i¢in p<0,05) (Cizelge 3-1).

Negatif Kontrol Grubu ile Pozitif Kontrol Grubu ekspoziir noktasindaki sitokin

seviyeleri acisindan karsilastirildiginda;

Negatif Kontrol Grubunda; tiim belirte¢lerin seviyeleri Pozitif Kontrol Grubuna gore

istatistiksel olarak daha yiiksektir (tiim belirtegler i¢in p=0,000) (Cizelge 3-1).

3.3 Kanal Agizlarindaki Sitokin Seviyelerine Ait Degerler

Her bir grup i¢in kanal agizlarindaki sitokin seviyelerine ait ortalama (minimum-
maksimum) degerler Cizelge 3-2° de sunulmustur. p<0,05 olan degerler parantez ile

belirtilmistir.

Cizelge 3-2. Kanal agizlarindaki sitokin seviyelerinin ortalama (minimum-maksimum)

degerleri

IL-1B IL-2 IL-6 IL-8 IL-10 TNF-a PGE,

(pg/mg) (pg/mg) (pg/mg) (pg/mg) (pg/mg) (pg/mg) (pg/mg)

1. _ 0,428 ~ 0,210 ~ 0,350 ~ 0,770 ~ 0,630 ~ 0,223 _ 1,267

CALISMA (0,027- (0,061- (0,204- (0,222- (0,144- (0,107- (0,253

GRUBU 1,067) 0,460) 0,720) 2,810) 1,363) 0,475) 4,761)

2. 0,579 0,198 0,263 0,538 0,893 0,225 0,910
CALISMA || (0,140- [(0,054- (0,033- (0,200-~ (0,202- - (0,108- | |[(0,198- |

GRUBU 1,724) 0,562) 0,822) 1,600) 1,760) 0,629) 2,667)

NEGATIF 0,661 1 0,306 0,461 0,887 0,918 0,511 1,827

KONTROL || (0,260 (0,104- (0,096- (0,248 (0,254- (0,122- (0,167-

GRUBU 1,594) 0,694) 2,160) 1,969) 2,047) 2,148) 4,969)

POZITIF 0,172 0,079 0,110 0,170 0,112 0,048 0,087
KONTROL | L (0,000-= L(0,044= L (0017- L (0034~ L (0021~ L (0,019°- L (0,013--

GRUBU 0,393) 0,152) 0,247) 2,090) 0,193) 0,097) 0,566)

Her bir grup icin kanal agizlarindaki sitokin seviyelerinin gruplara gore

dagilimi Sekil 3-2°de gosterilmistir.
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Kanal agizlarindaki ortalama sitokin seviyeleri
2
1,8
1.6 HIL-1p
1; : HIL-2
g uIL-6
>
20,8 1 HIL-8
0,6 - - =1L-10
04 9+ *' 4 TNF-a
0.2 1 : uPGE2
O m
1. CALISMA 2.CALISMA NEGATIF POZITIF
GRUBU GRUBU KONTROL KONTROL

Sekil 3-2. Kanal Agizlarinda Sitokin Seviyelerinin Gruplara Gére Dagilimini1 Gosteren
Grafik

3.4 Kanal Agzindaki Sitokin  Seviyelerinin  Gruplar  Arasindaki

Karsilastirmasi

1. Cahsma Grubu ile 2. Cahsma Grubu kanal agzindaki sitokin seviyeleri

acisindan karsilastirlldiginda;

Higbir belirte¢ agisindan 1. Calisma Grubu ve 2. Calisma Grubu arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark bulunamamistir (p>0,05) (Cizelge 3-2).

1. Calisma Grubu ile Negatif Kontrol Grubu kanal agzindaki sitokin seviyeleri

acisindan karsilastirildiginda;

IL-1B seviyesi; Negatif Kontrol Grubunda, 1. Calisma Grubuna gore istatistiksel
olarak daha yiiksektir (p=0,021). Benzer sekilde; TNF-a ve PGE; seviyesi Negatif
Kontrol Grubunda, 1. Calisma Grubu dislerine kiyasla istatistiksel olarak daha
yiiksektir (sirastyla p=0,011, p=0,033). Diger belirtecler acisindan Negatif Kontrol
Grubu ve 1. Calisma Grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamistir

(p>0,05) (Cizelge 3-2).
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1. Calisma Grubu ile Pozitif Kontrol Grubu kanal agzindaki sitokin seviyeleri

acisindan karsilastirildiginda;

1. Calisma Grubunda tiim belirteclerin seviyesi, Pozitif Kontrol Grubuna gore
istatistiksel olarak daha yiiksektir (IL-1B i¢in p=0,02, diger tiim belirtecler igin
p=0,000) (Cizelge 3-2).

2. Calisma Grubu ile Negatif Kontrol Grubu kanal agzindaki sitokin seviyeleri

acisindan karsilastirildiginda;

IL-2, IL-6, IL-8, TNF-a ve PGE, seviyesi; Negatif Kontrol Grubunda 2. Calisma
Grubuna gore istatistiksel olarak daha yiiksektir (sirasiyla p=0,01, p=0,023, p=0,01,
p=0,007, p=0,007). Diger belirtecler agisindan Negatif Kontrol Grubu ve 2. Calisma
Grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamistir (p>0,05) (Cizelge 3-
2).

2. Cahsma Grubu ile Pozitif Kontrol Grubu kanal agzindaki sitokin seviyeleri

acisindan karsilastirlldiginda;

2. Calisma Grubunda; IL-6 hari¢ tiim belirteglerin seviyesi Pozitif Kontrol Grubuna
gore istatistiksel olarak daha yiiksektir (tiim belirtegler i¢in p<0,05) (Cizelge 3-2).

Negatif Kontrol Grubu ile Pozitif Kontrol Grubu kanal agzindaki sitokin

seviyeleri acisindan karsilastirildiginda;

Negatif Kontrol Grubunda; tiim belirteclerin seviyeleri Pozitif Kontrol Grubuna gore

istatistiksel olarak daha yiiksektir (tiim belirtegler i¢in p=0,000) (Cizelge 3-2).

3.5 Ekspoziir Noktalari ile Kanal Agizlarindaki Sitokin Konsantrasyonlarimin

Karsilastirilmasi

Her bir grup i¢in ekspoziir noktalar: ile kanal agizlarindaki belirtegler arasindaki

farka ait p degerleri Cizelge 3-3’ de sunulmustur.
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Cizelge 3-3. Ekspoziir noktalar1 ile kanal agizlarindaki belirtegler arasindaki farka ait p

degerleri (*p<0,05)

1.Calisma 2. Calisma Negatif Pozitif

Grubu Grubu Kontrol Kontrol

Grubu Grubu
IL-1P 0,575 0,059 0,332 0,794
IL-2 0,985 0,360 0,026* 0,940
IL-6 0,794 0,668 0,360 0,926
IL-8 0,050 0,351 0,627 0,073
IL-10 0,601 0,100 0,550 0,723
TNF-a 0,823 0,538 0,232 0,852
PGE, 0,305 0,478 0,277 0,538

Bu verilere gore;

Negatif Kontrol Grubunda; sadece IL-2’ nin ekspoziir noktasinda kanal agizlarina

gore istatistiksel olarak daha yiiksek oldugu (p=0,026) goriilmiistiir.

Diger belirtegler agisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamistir (p>0,05).

3.6 Ekspoziir Noktas1 ve Kanal Agizlarindaki Sitokin Seviyeleri Arasindaki

Korelasyonun Degerlendirilmesi

Ekspoziir noktast ve kanal agizlarinda tespit edilen enflamatuar belirteglerdeki
degisimlerin iligkisinin degerlendirilmesi amaciyla yapilan korelasyon testi

degerlendirildiginde;

Ekspoziir noktasi ve kanal agizlarindaki IL-1p seviyeleri a¢isindan 1.Calisma
Grubu i¢in diisiik korelasyon (r= 0,278), 2.Calisma Grubu ig¢in; diisiik korelasyon
(r=0,035), Negatif Kontrol Grubu i¢in; diisiikk korelasyon (r=0,096), Pozitif Kontrol
Grubu i¢in; orta derecede korelasyon tespit edildi (r=0,454) (Sekil 3-3).
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Ortalama IL-1p seviyesi (pg/mg)
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0,165 0,172

1. Calisma Grubu 2. Calisma Grubu  Negatif Kontrol Grubu Pozitif Kontrol Grubu

B Ekspoziir noktas1 @ Kanal agzi

Sekil 3-3. IL-1B seviyesinin gruplara gére ekspoziir ve kanal agzinda 6lgiilen ortalama degerleri

Ekspoziir noktasi ve kanal agizlarindaki IL-2 seviyeleri agisindan 1.Calisma
Grubu igin orta derecede korelasyon (r=0,477), 2.Calisma Grubu i¢in iyi derecede
korelasyon (r=0,677), Negatif Kontrol Grubu igin orta derecede korelasyon
(r=0,429), Pozitif Kontrol Grubunda ise ¢ok iyi derecede korelasyon tespit edildi
(r=0,750) (Sekil 3-4).

Ortalama IL-2 seviyesi (pg/mg)

035 0,306
0.3

0,25
0,2
0,15
0,1
0,05

0,213 0,210

0,083 0,079

1. Caligma Grubu 2. Calisma Grubu  Negatif Kontrol Grubu Pozitif Kontrol Grubu

B Ekspoziir noktast @ Kanal agzi

Sekil 3-4. IL-2 seviyesinin gruplara gére ekspoziir ve kanal agzinda 6lgiilen ortalama degerleri
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Ekspoziir noktasi ve kanal agizlarindaki IL-6 seviyeleri i¢in 1.Calisma
Grubunda diisiik derecede korelasyon (r= 0,182), 2.Calisma Grubunda diisiik
derecede korelasyon (r=0,389) ve benzer sekilde Negatif Kontrol Grubunda ve
Pozitif Kontrol Grubunda diisiik derecede korelasyon tespit edildi (r=0,021, r=0,274)
(Sekil 3-5).

Ortalama IL-6 seviyesi (pg/mg)
0,7
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0,5 0,461
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1. Calisma grubu 2. Calisgma Grubu  Negatif Kontrol Grubu Pozitif Kontrol Grubu

B Ekspoziir noktas1 @ Kanal agz1 bdlgesi

Sekil 3-5. IL-6 seviyesinin gruplara gore ekspoziir ve kanal agzinda 6lgiilen ortalama degerleri

Ekspoziir noktasi ve kanal agizlarindaki IL-8 seviyeleri agisindan 1.Caligma
Grubunda ters yonde diisiik diizeyde korelasyon (r= -0,217), 2.Calisma Grubu igin,
diisiik diizeyde korelasyon (r=0,249), Negatif Kontrol Grubu ve Pozitif Kontrol
Grubunda igin diisiik derecede korelasyon tespit edildi (r=0,368, r=0,167) (Sekil 3-
6).
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Ortalama IL-8 seviyesi (pg/mg)

1 0.925 0,887

1. Calisma Grubu 2. Calisma Grubu  Negatif Kontrol Grubu Pozitif Kontrol Grubu

B Ekspoziir noktast @ Kanal agzi

Sekil 3-6. IL-8 seviyesinin gruplara gére ekspoziir ve kanal agzinda 6lgiilen ortalama degerleri

1.Calisma Grubu igin; ekspoziir noktasi ve kanal agizlarindaki IL-10
seviyesinde ters yonde diisiik diizeyde korelasyon bulundu (r= -0,261). 2.Calisma
Grubu i¢in iyi derecede korelasyon saptandi (r=0,660). Negatif Kontrol Grubu igin
orta derecede korelasyon (r=0,494) ve Pozitif Kontrol Grubu i¢in ¢ok iyi derecede
korelasyon tespit edildi (r=0,674) (Sekil 3-7).

Ortalama IL-10 seviyesi (pg/mg)

1,2
1 0,893 0.968 0,918
0,8
0,6

0,4

0,2 0,119 0,112

1. Calisma Grubu 2. Calisma Grubu  Negatif Kontrol Grubu Pozitif Kontrol Grubu

B Ekspoziir noktast @ Kanal agzi

Sekil 3-7. IL-10 seviyesinin gruplara gore ekspoziir ve kanal agzinda 6lgiilen ortalama degerleri
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Ekspoziir noktast ve kanal agizlarindaki TNF-o seviyeleri agisindan
1.Calisma Grubu igin iyi derece korelasyon (r=0,642), 2.Calisma Grubu igin, ters
yonde diisiik diizeyde korelasyon (r= -0,078), Negatif Kontrol Grubu i¢in, diisiik
derece korelasyon (r=0,050), Pozitif Kontrol Grubu igin, ters yonde diisiik diizeyde
korelasyon saptandi (r=-0,088) (Sekil 3-8).

Ortalama TNF-a seviyesi (pg/mg)

0,6

0510 0,511
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1. Calisma grubu 2. Calisgma Grubu  Negatif Kontrol Grubu Pozitif Kontrol Grubu

B Ekspoziir noktas1 @ Kanal agz1

Sekil 3-8. TNF-a seviyesinin gruplara gore ekspoziir ve kanal agzinda dlgiilen ortalama degerleri

Ekspoziir noktasi ve kanal agizlarindaki PGE, seviyesi agisindan 1.Calisma
Grubunda diisiik derecede korelasyon (r=0,374), 2.Calisma Grubunda ters yonde
diisiik diizeyde korelasyon (r= -0,084), Negatif Kontrol Grubunda orta derecede
korelasyon (r=0,568), Pozitif Kontrol Grubunda ise, ters yonde disiik diizeyde
korelasyon tespit edildi ( r=-0,055) (Sekil 3-9).
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Ortalama PGE, seviyesi (pg/mg)
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1. Calisma Grubu 2. Calisma Grubu  Negatif Kontrol Grubu Pozitif Kontrol Grubu
B Ekspoziir noktast @ Kanal agzi

Sekil 3-9. PGE; seviyesinin gruplara gore ekspoziir ve kanal agzinda dlgiilen ortalama degerleri

3.7 Kanama Siiresi ile Sitokin Seviyesi Arasindaki Korelasyonun

Degerlendirilmesi

1.Calisma Grubu ve 2. Calisma Grubundaki kanama siirelerine ait ortalama ve

minimum-maksimum degerler Cizelge 3-4’ de gosterilmistir.

Cizelge 3-4. 1.Calisma Grubu ve 2. Calisma Grubunda kanama siirelerine ait veriler

Kanama Siiresi 1.Calisma Grubu 2.Calisma Grubu

Ekspoziir noktas1 | Ortalama 1,85 dk. -
Minimum - 1-4 dk. -
maksimum

Kanal agzi Ortalama 3,2 dk. 3,95 dk.
Minimum - 1-5 dk. 2-5 dk.
maksimum

Ekspoziir noktas1 ve kanal agizlarindaki kanama siiresinin, bu bélgelerde
enflamasyonun gostergesi olan sitokin seviyeleri ile arasindaki korelasyona ait

degerler Cizelge 3-5, 3-6 ve 3-7° de gosterilmistir.
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Cizelge 3-5. 1.Calisma Grubunda ekspoziir noktasindaki sitokin seviyeleri ile kanama siiresi
arasindaki iliski

1.CALISMA EKSPOZUR NOKTASI
GRUBU

Korelasyon

Katsayisi (1) p degeri
IL-1p -0,095 0,692
IL-2 0,322 0,166
IL-6 0,170 0,473
IL-8 -0,760 0,751
IL-10 0,038 0,874
TNF-a 0,369 0,109
PGE; 0,303 0,194

1.Calisma Grubunda ekspoziir noktasindaki kanama siiresi ve sitokin seviyesi
arasindaki korelasyonun; IL-1B, IL-8 i¢in ters yonde diisiik diizeyde (sirasiyla r= -
0,095, r=-0,760), IL-2, IL-6, IL-10 TNF-a ve PGE; igin diisiik diizeyde (sirasiyla
r=0,322, r=0,170, r=0,038, r=0,369, r=0,303) oldugu tespit edilmistir (p>0,05)
(Cizelge 3-5).

Cizelge 3-6. 1.Calisma Grubunda kanal agzindaki sitokin seviyeleri ile kanama siiresi
arasindaki iligki

1.CALISMA KANAL AGZI
GRUBU

Korelasyon

Katsayis1 (1) p degeri
IL-1p 0,349 0,131
IL-2 -0,307 0,188
IL-6 0,223 0,344
IL-8 0,030 0,901
IL-10 0,304 0,192
TNF-a -0,359 0,120
PGE; -0,173 0,466
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Kanal agzindaki kanama siiresi ve sitokin seviyesi arasindaki korelasyonun;
IL-1B ve IL-10 i¢in diisiik diizeyde (r=0,134, r=0,304), IL-2, TNF-a ve PGE; i¢in ters
yonde diisiik diizeyde (sirastyla r= -0,307, r= -0,359, r= -173), IL-6 ve IL-8 i¢in
diisiik diizeyde (r=0,223, r=0,030) oldugu tespit edilmistir (p>0,05) (Cizelge 3-6).

Cizelge 3-7. 2.Caligma Grubunda kanal agzindaki sitokin seviyeleri ile kanama siiresi
arasindaki iligki

2.CALISMA KANAL AGZI
GRUBU

Korelasyon

Katsayisi (1) p degeri
IL-1p 0,246 0,296
IL-2 0,247 0,294
IL-6 -0,088 0,711
IL-8 0,395 0,085
IL-10 0,103 0,665
TNF-a 0,229 0,331
PGE; 0,065 0,784

2. Calisma Grubu i¢in kanal agzindaki kanama siiresi ve sitokin seviyesi
arasindaki korelasyonun; IL-1B, IL-2, IL-10, TNF-o ve PGE; i¢in diisiik diizeyde
(r=0,246, r=0,247, r=0,103, r=0,229, r=0,065), IL-6 i¢in ters yonde diisiik diizeyde
(r=-0,088), IL-8 i¢in diisiik diizeyde (r=0,395) oldugu tespit edilmistir (p>0,05).
2.Calisma Grubundaki her disin ekspoziir noktasindaki kanama siiresi 5 dk. iizerinde

belirlendigi i¢in, bu veri igin korelasyon testi yapilamamustir.

Negatif Kontrol Grubundaki her disin ekspoziir noktasi ve kanal agzindaki
kanama siiresinin 5 dk. iizeri, Pozitif Kontrol Grubundaki tiim dislerin ekspoziir
noktast ve kanal agzindaki kanama siiresi ise 1 dk. olarak 6l¢iildiigii i¢in bu gruplar

korelasyon testine dahil edilmemistir.
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4 TARTISMA

Semptomsuz derin dentin ¢iiriikli siit disleri i¢in uygun tedavi yontemlerinden biri
olan vital pulpa amputasyonlarinin tanisinda (Ranly ve Garcia-Godoy 2000),
perkiisyon, mobilite, vitalite testleri ve agr1 hikayesi gibi bulgular dikkate alinmakla
birlikte, esasen kanama siiresi ve rengi gibi gozle muayeneye dayanan kriterler goz
onlinde bulundurulmaktadir (Holan ve ark. 2005). Bu verilerle konulan
endikasyonlarin hatali sonuclara yol agabilecegi de bilinmektedir. Daha Once
yuriitiilen ¢aligmalarda da tedavi basarisizliklari, ¢cogunlukla tedavi 6ncesi pulpanin
durumunun yanlig tanimlanmasina baglanmistir (Schréder ve ark. 1987, Cotes ve ark.
1997, Holan ve ark. 2005, El-Salhy ve ark. 2013). Ozellikle ciiriiklii ekspoziir
goriilen dislerde pulpanin enflamatuar durumunun dogru teshis edilmesinin
zorluguna isaret edilmistir (Schroder ve ark. 1994, Mathewson ve ark. 1995, Duggal
ve Day 2008). Etrafinin saglam dentinle ¢evrili oldugu mekanik ekspoziirlerde
enflamasyonun koronal pulpada sinirli kaldigina neredeyse kesin goziiyle
bakilmasina ragmen, ¢iiriiklii ekspoziirlerde radikiiler pulpadaki patolojinin seviyesi
konusunda c¢eliskili goriisler bulunmaktadir. Pulpa amputasyonlarinda basarili
sonuglar elde edilebilmesi i¢in mekanik olarak ekspoze dislerin se¢ilmesi gerektigini
iddia eden (Raslan ve Wetzel 2006) ya da ciiriiklii ekspoze dislerde diisiikk basari
oranlar1 bildiren ¢alismalar (Sénmez ve Durutiirk 2008, Ozdemir ve ark. 2015)
oldugu gibi, ciiriiklii ekspoziirlii dislerde basarili sonuglar elde edildigini rapor eden
caligmalar da mevcuttur (Eidelman ve ark. 2001, Agamy ve ark. 2004, Noorollahian
2008, Celik 2015).

Klinik ve radyografik verilerle amputasyon 6n tanist konulan dislerde
kanamaya ait kriterler biiylik 6nem tasimakla birlikte, bu konuda da literatiirde
celiskili ve farkli goriislerin bulundugu goriilmektedir (Ranly ve Garcia-Godoy 2000,
Nakanishi ve ark. 1995, McDonalds ve ark. 2011). Zira; yalnizca ekspoz
bolgesindeki kanamanin pulpanin patolojik durumunu yansitmada ve dolayisiyla da
amputasyon tedavisine karar vermede etkili oldugunu belirten arastirmacilar oldugu

gibi (Troutman ve ark. 1982, Schroder ve ark. 1987, Nakanishi ve ark. 1995,
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McDonalds ve ark. 2011), yalnizca kanal agizlarindaki kanamay: kriter olarak alan
arastirmacilar da mevcuttur (Fuks 2002, Ibricevic ve Al-Jame 2000, Fuks 2009).
Kanamanin miktarmmin ya da renginin tanimlanmasi hakkinda da, “yogun ve zor
kontrol edilebilir” (Starkey 1968), “normal” (Schroder ve ark. 1987), “koyu renkli”
Magnusson (1970), “asir1” (McDonald ve ark. 2011) gibi subjektif ve farkli ifadeler
bulunmaktadir. Bununla birlikte kanal agizlarinda kabul edilebilir kanama siiresi
konusunda kesin bir siire ya da uygulama sekli olmadigi da goériilmektedir. Fizyolojik
sinir olarak kabul edilen 3-5 dk i¢inde hemostazin saglandigini belirten ¢alismalar
olsa da (Vargas ve Packham 2005, Alacam ve ark. 2009, Godhi ve ark. 2011),
genellikle amputasyon tedavisi sirasinda hemostazin ne kadar siirede saglandigi
konusunda bilgi verilmemis (Agamy ve ark. 2004, Eidelman ve ark. 2001, Markovic
ve ark. 2005, Naik ve Hedge 2005, Moretti ve ark. 2008) ya da 1-2 dk (Camp 2008),
5 dk. ve tizeri (Waterhouse ve ark. 2002) gibi farkli siirelerden bahsedilmistir.
Literatiirde konu hakkinda fikir birligi olmamasi, zaten daha ¢ok subjektif kriterlere
gore verilen kararla yapilan vital amputasyonlarinin prognozu konusunda

klinisyenlerin siiphe duymasina sebep olmaktadir.

Enflamatuar belirtecler, potansiyel patolojik ajanlara karsi immiin yanitin
yogunlugunun ve sliresinin diizenlenmesinde 6nemli rol oynamaktadirlar (Park
2002). Proenflamatuar sitokinler (IL-1p, IL-2, IL-6, IL-8, TNF-a) enflamasyonun
diizenlenmesi ve gelistirilmesinde, antienflamatuar sitokinler  (IL-10) ise
enflamasyonunun baskilanmasinda, tiimii birlikte pulpa i¢i basincin artmasinda ve
pulpal hemostazin saglanmasinda etkilidirler (Nakanishi 1995, Elsalhy ve ark. 2013).
Bu sebeple sitokin seviyesinin pulpal enflamasyon derecesini yansitan énemli bir
gosterge oldugu diisiiniilmektedir (Elsalhy ve ark. 2013). Verilen bilgiler 1s1g8inda;
ozellikle ¢iirtiklii pulpa ekspozu goriilen siit dislerinde vital pulpa amputasyonu
oncesi pulpada enflamasyonun derecesini belirlenmenin gii¢ oldugu ve bu konuda
kanita dayali yontemlerin bulunmadigi, ancak lokalizasyonu geliskili olmakla birlikte
kanamanin hala 6nemli bir kriter olarak alindigi goriilmektedir. Daha objektif
kriterler olarak; sitokinlerin enflamasyonda onemli belirtecler oldugu bilgisinden
hareketle calismamizda, siit disi pulpa amputasyonlarinda tedavi Oncesi yaygin
olarak kullanilan kanama kriteri ile enflamatuar belirtecler arasindaki iligkinin

incelenmesi ve ekspoziir noktas: ve kanal agizlarindaki kanamanin teshise yonelik
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onemli bir kriter olup olmadigmin degerlendirilmesi amaglanmistir. Ayrica
calismada, ozellikle ¢liriiklii ekspoziir olgularinda enflamasyonun smirint gosteren
bir metodun heniiz olmayis1 ve buna bagl olarak pulpanin enflamasyon derecesi tam
teshis edilemedigi i¢in pulpa tedavilerinde basarisizlik riskinin arttigi bilgisinden
hareketle (Waterhouse ve ark. 2011), ¢iiriiklii ekspoze siit dislerinde kdk pulpasinin
saglikli olup olmadiginin enflamatuar belirtecler kullanilarak sorgulanmasi da

amagclanmustir.

Arastirmamizda oOncelikle c¢alisma ve kontrol gruplari olusturulmus ve
calisma grubu i¢in; vital pulpa amputasyonu ongoriisiinde bulunulan; pulpaya ¢ok
yakin ¢iiriik lezyonu olan, spontan ya da siirekli agr1 sikayeti bulunmayan, klinik
olarak perkiisyon ve palpasyon hassasiyeti, patolojik mobilite bulgulart ve yumusak
doku patolojileri bulunmayan, radyografik olarak ise; lamina dura kaybi, patolojik
kok rezorpsiyonu ya da kalsifiye kiitle bulgulari olmayan, kok boyunun 2/3° {iniin
mevecut oldugu, ekspoziir bolgesinde eksudali kanamanin olmadigi ve kanal
agizlarinda agik kirmizi renkli, basingsiz, tamponlamayla 5 dk. igerisinde kontrol
edilebilen kanamasi olan ve ¢iiriiklii pulpa ekspoziirii goriilen alt siit azi1 disler
secilmistir (Fuks 2009, McDonald ve ark. 2011). Ekspoziir bolgesindeki kanamanin
endikasyon secimindeki etkisini belirlemek icin, ¢alisma grubu ikiye ayrilmis ve 1.
grupta ekspoziirde kanamasi tamponlamayla 5 dk. i¢inde kontrol edilebilen disler, 2.
grupta ise kanamasi tamponlamayla 5 dk. iginde kontrol edilemeyen disler yer
almistir. Vital pulpa amputasyonu reversible pulpitiste uygun bir tedavi sekli oldugu
icin, kontrol gruplarindan ilki irreversible pulpitis tanisi konulan ancak nekroz ve
gangren bulunmayan siit azi dislerinden segilmis ve Negatif Kontrol Grubu
olusturulmustur. Enflame pulpa ile saglikli bir pulpanin ayirdini yapmak igin de
herhangi bir restorasyonu ya da ciiriik, ¢atlak bulunmayan saglikli siit disleri Pozitif
Kontrol Grubu olarak belirlenmistir. Boylece ekspoziir bolgesinde kanamas1 kontrol
edilebilen ve edilemeyen disler i¢in hem ekspoziir hem de kanal agizlarindaki
enflamatuar belirteclerin, irreversible pulpitisli ve saghkli pulpa dokusuyla
karsilastirilmasina olanak saglanmistir. Pulpadaki sitokin diizeyinin genel saglik
durumundan etkilenebilecegi diisiincesiyle, calismaya dahil edilen disler sistemik
hastaligi bulunmayan ve antienflamatuar ilag ya da antibiyotik kullanmayan
bireylerden se¢ilmistir (Huang ve ark. 1999, ElSalhy ve ark. 2013).

71



Ciurtkli ekspoze dislerde vital pulpa amputasyonunun uygulanmasi ile ilgili
literatiirde yer alan farkli goriisler ve kaygilardan yola ¢ikilarak, arastirmamizin
calisma gruplarinda ciiriiklii ekspoze dislere yer verilmis ve bu dislerin kok
pulpalarimin  enflamatuar ~ durumlarinin ~ objektif  olarak  degerlendirilmesi
amaglanmistir (Eidelman ve ark. 2001, Agamy ve ark. 2004, Al-Hiyasat ve ark.
2006, Raslan ve Wetzel 2006, Noorollahian 2008).

Stit disinde vital pulpa tedavilerine verilen cevabin fizyolojik kok
rezorpsiyonunun baglamasiyla degisebilecegi iddia edilmistir. Furseth (1968),
yaslanma siirecine bagl olarak, siit disi pulpasinin iyilesme kapasitesinin azaldigin
belirtmistir. Benzer olarak bir¢cok arastirmaci; fizyolojik kok rezorbsiyonu ile
morfolojik, histolojik ve biyokimyasal degisikliklerin meydana geldigini, artan
osteoklastik aktivite nedeniyle siit disi pulpalarinda i¢ rezorbsiyon riskinin arttigini
belirtmislerdir (Koch ve ark. 1970, Wise ve ark. 2001, Harokopakis-Hajishengallis
2007). Bu goriislerin aksine Sar1 (1997) pulpanin normal yapisal 6zelliklerini, kok
rezorpsiyonu kokiin 2/3’ 1 seviyesine ulasincaya kadar korudugunu ve kok
rezorpsiyonunun heniiz bagladigi dislerde vital pulpa tedavilerinin ardindan tamir
kapasitesinin etkilenmedigini bildirmistir. Benzer sekilde Simsek ve Durutiirk
(2005), siit disi pulpasinin savunma ve iyilesme kapasitesinin fizyolojik kok
rezorpsiyonu ve ilerleyen ciiriik lezyonuyla beraber azalmadigini belirtmistir. Bu
farkli goriisler dikkate alinarak, c¢alisma gruplarimiza savunma kapasitesinin
etkilenmedigi diisiiniilen, kokiin en fazla 1/3” {iniin rezorbe oldugu siit disleri dahil
edilmistir. Ayrica siit dislerinde vital pulpa amputasyonunun kokiin en fazla 1/3°
{iniin rezorbe oldugu dislerde endike oldugu bilgisinden hareketle (Ibricevic ve Al-
Jame,2000, Markovic ve ark. 2005), calismamizda kok rezorpsiyon siirecine uygun
olarak 9 yas {iist sinir, kooperasyonun ve tedavi prosediiriiniin uygulanabildigi 5 yas
ise alt sinir olarak belirlenmistir. Arastirmamiza, tedavi dncesi alinan radyografilerde
iist siit az1 dislerinin palatinal koklerinin ve list ¢cenede bulunan anatomik yapilarin
yaniltict sonuglara neden olabilecegi gdz onilinde bulundurularak, yalnizca alt siit

molar disler dahil edilmistir.

Pulpadan alman kan Orneklerinin analizinin, pulpanin durumunun

degerlendirilmesinde ve tedaviye dair kararin verilmesinde onem tasidigi ve yol
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gosterici olacagi one stiriilmektedir (EISalhy ve ark. 2013). Ayrica bu 6rneklerin siit
disi pulpa amputasyonu endikasyonunda Onem tasiyan kanama kriteriyle
iliskilendirilmesiyle, yaygin klinik uygulamanin dogrulugunu ortaya koyacak ve yeni
diagnostik testlerin gelistirilmesinde yol gosterici olacak verilerin elde edilebilecegi
disiiniilmektedir (Nakanishi ve ark. 1995, Waterhouse ve ark. 2002). Guthrie ve ark.
(1965), calismalarinda pulpadaki patolojik ve dejeneratif degisikliklerin teshisinde
yardimec1 bir arag bulabilmek ic¢in ekspoze olan pulpal kanin ilk damlasim
hemogramda degerlendirmistir. Calismada dis c¢ekiminin ardindan, histolojik
degerlendirmeye dayanarak dislerin pulpa amputasyonu i¢in uygun olup olmadigina
karar verilmistir. Kok pulpasi saglikli ya da enfekte olan disler kiyaslandiginda
kandaki hiicresel elemanlarin farki acisindan tutarli bir bilgi elde edilemezken,
histolojik incelemede enflamasyonun koék pulpasina yayildigir belirlenen dislerde
notrofil sayisinin yiikseldigi ve siddetli kanama gorildiigi bildirilmistir. Nakanishi
ve ark. (1995), klinik ve radyografik bulgularin yaninda, pulpadaki kanamanin
degerlendirilmesinin, pulpanin patolojik durumunu ve uygun tedaviyi belirleyecek
bilgiyi saglayacagindan bahsetmektedir. Matsuo ve ark. (1996), pulpal ekspoziir
bolgesindeki kanamanin, icerdigi enflamatuar faktorler ve hiimoral immiin
komponentlerle, pulpanin immiin durumunu yansittigini, bu bolgeden alinacak kan
orneginin pulpanin enflamatuar durumunu ve tedavi prognozunu yansitacak degerli
bir indikator oldugunu belirtmislerdir. EISalhy ve ark. (2013) tarafindan, pamuk
peletlere emdirilen pulpal kan araciligiyla sitokin miktarlart hesaplanmis ve bu
metodun reversible ve irreversible pulpitisli 6rneklerin  karsilastirilmasinda

kullanilabilecegi belirtilmistir.

Literatiirde pulpa Orneklerinin incelendigi ¢alismalarda, dis ¢ekimi sonrasi
dislere vertikal oluklar agildigi, keskin bir elevatorle ikiye ayrildigi ve pulpanin
biitlin olarak ¢ikarilip incelendigi de goriilmektedir (D’ Souza ve ark. 1989,
Anderson ve ark. 2002, Barkhordar ve ark. 2002, Mousavi ve ark. 2003, Silva ve ark.
2009). Baska bir metot olarak kanal tedavisi yapilmasi planlanan dislerin giris
kavitesinden pulpa ornekleri alinarak incelenmis (Anderson ve ark. 2002, Rodd ve
Boissonade 2006) ya da saglikli dis dokularindan elde edilen hiicrelerden olusturulan
kiiltiir ortamlar tlizerinde ¢alisilmistir (Nagaoka ve ark. 1996, Karapanou ve ark.

2008). Pulpadan kan toplama yontemi ilk kez Nakanishi ve ark. (1995) tarafindan
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naylon fiber peletler ile uygulanmis, bu metot daha sonra ElSalhy ve ark. (2013)
tarafindan modifiye edilerek, pamuk peletlerle pulpal kan alinmig ve sitokin miktari
hesaplanmistir. Bizim ¢alismamiza benzer olarak, literatiirde pamuk peletlerle hem
ekspoziir noktas1i hem de kanal agizlarindan kan 6rnegi alinarak sitokin miktarlarinin
analiz edildigi ¢alisma bulunmamaktadir. Ayrica, kan 6rnegi toplanmasi sirasinda
lokal kan akiginin etkilenebilecegi diisiincesiyle (ElSalhy ve ark. 2013) calisma ve
kontrol grubu dislerinde anestezi, epinefrin icermeyen anestezik soliisyon ile

saglanmustir.

Vital pulpa amputasyonu i¢in kanama siiresi ve niteligi hakkinda farkli
goriisler ve uygulama sekilleri bulunmasina ragmen, genel kabul edildigi sekilde
tedavi i¢in en uygun durum, kanal agizlarinda agik kirmizi renkli, hafif sizinti
seklinde ve fizyolojik sinir olarak kabul edilen 5 dk. icinde minimal basingla kontrol
altina alinabilen kanamanin oldugu dislerdir (Fuks 2009, McDonald ve ark. 2011).
Bu sebeple; aragtirmamizin g¢alisma gruplarina ekspoziir bolgesinde ve kanal
agizlarinda eksudali kanama olmayan ve genel kabul gordiigii tizere kanal
agizlarindaki kanamanin agik kirmizi renkli, sizinti seklinde oldugu ve kanamanin
hemostatik bir ajan olmadan 5 dk. icerisinde kontrol edilebildigi disler dahil

edilmistir.

Pulpa tedavisi uygulanan siit dislerinde, oral kontaminanlardan izole edilmis,
aseptik bir calisma alanmin olusturulmas: tedavinin basarisinda bliylik 6nem
tasimaktadir (Naik ve Hedge 2005). Gliniimiize kadar yapilan bircok ¢alismada siit
disi amputasyonu esnasinda lastik Ortli izolasyonun tercih edildigi goriilmektedir
(lbriceviv ve Al-Jame 2000, Eidelman ve ark. 2001, Agamy ve ark. 2004, Naik ve
Hedge 2005). Arastirmamizda temiz ve kontaminasyonsuz bir ortam saglanmasi,
yumusak dokularin korunmasi, tedavi esnasinda kullanilan aletlerin ¢ocuk hasta
tarafindan aspirasyonunun 6nlenmesi amaciyla, Calisma Gruplar1 ve Negatif Kontrol

Grubundaki operatif islemler lastik ortii izolasyonu altinda gergeklestirilmistir.

Son yillarda, immiinolojide kullanilan teshise yonelik yontemlerde 6nemli
gelismeler elde edilmistir. Modern, hassas ve sayisal tespit metotlarinin kullanimiyla,
kiigiik miktarlardaki orneklerden birden fazla belirtecin 6l¢iimii ve degerlendirilmesi

miimkiin olmaktadir (Vashist 2013). Antijen-antikor reaksiyonunu gerceklestirmek
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icin bircok yontem olmasmna ragmen, ELISA en yaygin olarak kullanilan
immiinolojik yontemlerden birisidir (Zhao ve ark. 2014). Alternatif yontemlerle
ELISA ile aym yiiksek duyarliligin, hassasiyetin ve verimin elde edilmesinin zor
oldugu bildirilmektedir. Bu sebeple ELISA klinik immiinolojide altin standart olarak
kabul edilmektedir (Vashist 2013). Calisma prensibi olarak; ELISA plaklarindaki
kuyucuklarin duvarlarinda bulunan birincil antikorlar ile bakteriyel hiicreler ya da
toksinler gibi hedef antijenlerin enzimatik olarak baglanmasiyla reaksiyon
gerceklesmektedir (Law ve ark. 2015). Hizli, modern ve yiiksek dogruluga sahip bir
yontem olmasi nedeniyle calismamizda ELISA yontemi kullanilmigtir. Bunun igin,
ElSalhy ve ark. (2013) tarafindan kullanilan metoda benzer olarak ¢alisma ve kontrol
gruplarinin ekspoziir noktasi ve kanal agizlarindaki kanama, steril pamuk peletlere
emdirilmis ve 0,8 ml fosfat tamponlanmis salin (PBS, pH:7.2) igeren sodyum heparin
kapli tiiplere yerlestirilmistir. Ornekler analiz zamanma kadar -80 °C’ de

saklanmistir.

Pulpal enflamasyonda bir¢ok enflamatuar belirtecin varligi tespit edilmis ve
bu belirteglerin pulpitisin patogenezinde rol oynadigi belirtilmistir (Barkhordar ve
ark. 2002, Waterhouse ve ark. 2002, Mousavi 2003, Silva ve ark. 2009, Ozdemir ve
ark. 2015). Pulpada bagisiklik araciligiyla enflamasyondan s6z edilememekte, IL-1p,
IL-2, IL-6, IL-8, IL-10, TNF-a ve PGE; gibi enflamatuar belirte¢lerin dogal
immiiniteye aracilik ettigi ve lenfosit aktivasyonu ile biiyiime siklusunda gorev
yaptig1 bilinmektedir (Giiner ve ark. 1997, Aydin 2000). Bu sebeple bu ¢alismada;
hem ekspoziir noktas1 hem de kanal agizlarinda s6z konusu enflamatuar belirtegler

araciligiyla degerlendirme yapilmstir.

Calismamizda elde edilen sonuglara gore; hem ekspoziir noktas1 hem de kanal
agizlarindaki tiim belirteclerin seviyelerinin, pulpitis tanist konulan dislerde (Negatif
Kontrol Grubu), saglikli dislere gére (Pozitif Kontrol Grubu) istatistiksel olarak
yilksek olmast (Cizelge 3-1 ve Cizelge 3-2), c¢alismamizda kullanilan tiim
belirteglerin (IL-1f, I1L-2, IL-6, IL-8, IL-10, TNF-a ve PGE)) siit dislerinde pulpal
enflamasyonun varligini yansitabilecegini dogrulamaktadir. Histolojik ¢alismalarda
pulpitis gozlenen dislerin hem koronal hem de radikiiler pulpasinda enflamasyon

saptandig1 belirtildiginden (Gopinath ve Anwar 2014), Negatif ve Pozitif Kontrol
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Gruplar1 arasindaki bu fark beklenen bir sonugtur. Calismamizin sonuglari;
literatiirdeki enflame pulpada saglikli pulpalara gore yiiksek seviyede enflamatuar
sitokin salindigin1 bildiren ¢alismalarla uyumludur (Barkhordar ve ark. 1992,
Rauschenberger ve ark. 1997, Barkhordar ve ark. 2002, Silva ve ark., 2009, ElSalhy
ve ark. 2013).

Calismamizin sonuglarina gore; 1. Calisma Grubunda, 2. Calisma Grubuna
gore ekspoziir noktasinda IL-6 disindaki belirtegler acisindan iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamustir (Cizelge 3-1). Bu sonug; ekspoziir
bolgesinde hemostazin 5 dk. i¢inde saglandig1 ve saglanamadig ¢iiriikli ekspoze siit
az1 dislerin koronal pulpalarindaki enflamasyon diizeyleri arasinda fark olmadigini
gostermektedir. I1L-6; mononiikleer fagositler, fibroblastlar ve diger hiicreler
tarafindan proenflamatuar sitokinlere cevap olarak {iretilen bir belirtectir (Coil ve
ark. 2004). Organizmada yaralanma ya da enfeksiyona karsi hizli ve nonspesifik bir
yanit olarak gelistirilen reaksiyonlarin sonucu olarak salinan belirteglerden birisi olan
IL-6 (Streetz ve ark. 2001), pulpa enflamasyonu boyunca 6dem ve ekstraselliiler
matriks yikimiyla iliskilendirilmektedir (Hosoya ve ark. 1998, Wisithprom ve
Windsor, 2006). Bu sitokinle ilgili literatiirde daimi disler iizerinde yiiriitilen az
sayida c¢aligma bulunmaktadir. Wisithprom ve Windsor (2006), yiiksek IL-6
seviyelerinin  kollajen yikan hiicreleri uyararak pulpada yikimi artirdigini
bildirmislerdir. Barkhordar ve ark. (1999) ile Zehnder ve ark. (2003) enflame pulpali
daimi dislerde IL-6 miktarinda anlamli bir artis oldugunu bildirmislerdir. Ozdemir ve
ark. (2015) pulpa amputasyonu endikasyonu konulan ¢iiriiklii ve mekanik ekspoziirlii
stit dislerinde yiirtittiikleri ¢aligmada, IL-6 ve IL-8 seviyelerinin ¢iirtiklii ekspoze siit
dislerinde mekanik ekspoze siit dislerine gore anlamli derecede yiiksek oldugunu
tespit etmislerdir. Arastirmacilar IL-6 ve IL-8 seviyelerinin pulpanin enflamasyonun
durumunu yansitabilecek bir gosterge olarak kullanilabilecegini bildirmislerdir.
Calismamizda; 6dem ve enflamasyon ile iliskilendirilen IL-6 seviyesi; ekspoziir
bolgesinde hemostazin  saglanabildigi Calisma Grubu 1’de, hemostazin
saglanamadig1 Calisma Grubu 2’ ye gore anlamli derecede yiiksek bulunmustur. Bazi
aragtirmacilar siit dislerinin yapisal 6zellikleri nedeniyle, ¢iirik lezyonu pulpaya
ulasmadan oOnce enflamatuar yanitin basladigimi ve derin ¢lrikli siit dislerinin

koronal pulpasinda kronik bir enflamasyon bulundugunu bildirmislerdir (Eidelman

76



ve ark. 1992, M;or 2002, Fouad ve ark. 2006). Bu bilgilerden hareketle, derin
¢lirliklii siit dislerinin koronal pulpasinda kronik enflamasyon varligindan ve lezyon
pulpaya ulastiginda bakteriyel invazyona yanit olarak meydana gelen bir akut
alevlenmeden bahsedilebilir (Mathewson ve ark. 1995, Fishman ve ark. 1996). Buna
gore, yiikksek IL-6 seviyesi bulunan 1. Calisma Grubu dislerinin ekspoziir bolgesinde
hemostazin saglanabilmesi (Cizelge 3-1), bu dislerin koronal pulpasinda mevcut olan
kronik bir enflamasyon ile agiklanabilir. Ayrica her ne kadar istatistiksel olarak
anlamli olmasa da, kronik enflamasyonun gostergesi olan PGE, seviyesinin 1.
Calisma Grubunda 2. Calisma Grubuna gore yiiksek olmasi (Cizelge 3-1) bu goriisii
desteklemektedir. Diger taraftan, enflamasyonun ileri asamalarinda IL-6 ve IL-8
seviyelerinin birlikte arttigi bildirilmistir (Zehnder ve ark. 2003). Calismamizda
1.Calisma Grubu ve 2. Calisma Grubu arasinda IL-8 seviyeleri agisindan fark
olmadig1 dikkate alindiginda, IL-6 seviyesindeki artisin tek basina ileri diizey

enflamasyonun gostergesi olarak kabul edilemeyecegi sdylenebilir.

Calismamizda 1. Calisma Grubu ile 2. Calisma Grubu, kanal agizlarindaki
sitokin seviyeleri acisindan karsilastirildiginda ise, iki grup arasinda higbir belirteg
acisindan istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmemistir (Cizelge 3-2). Bu
sonuclara ek olarak; 1. ve 2. Calisma Gruplarinda ekspoziir bolgesi ve kanal
agzindaki sitokin konsantrasyonlari arasindaki korelasyon incelendiginde higbir
belirte¢ acisindan her iki grupta aym1 anda iyi derecede iliski bulunmadig: tespit
edilmistir. Klinik pratikte kanama ile vital pulpa amputasyonu endikasyonu arasinda
yiiksek bir iligki kurulmasina ragmen, bu sonuglar ekspoziir bolgesindeki kanamanin
5 dk. iginde durdugu ve durmadigi ¢iiriikklii ekspoze siit disleri arasinda, kok
pulpasindaki enflamasyon acisindan fark olmadigimi ve ekspoziir bdlgesindeki
kanama ile kok pulpasinin patolojik durumu arasinda direkt bir iliski
kurulamayacagini géstermektedir. Bu sonug ayrica, ekspoziir bolgesinde hemostazin
saglanmasmin vital pulpa amputasyonu endikasyonu agisindan yol gostericCi
olmadigina isaret etmektedir. Kiiciik boyutlarima ragmen bakteriyel irritasyona
bolimler halinde yanit veren dental pulpada, irritasyona yakin kisimlarin
enflamasyondan ¢ok etkilenirken, uzak kisimlarin daha az etkilendigi ya da hig
etkilenmedigi bildirildiginden (Seltzer ve Bender 1963, Okiji ve ark. 1991, Heyeraas

ve ark. 2001), ekspoziir noktasindaki kanamanin durmadig ¢iirtiklii ekspoze dislerin
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kok pulpasinin saglikli ve vital pulpa amputasyonuna uygun disler olabilecegi

sOylenebilir.

Calismamizin sonuclarina gore; 1. Calisma Grubu ile Negatif Kontrol Grubu,
ekspoziir noktasindaki sitokin seviyeleri agisindan karsilagtirildiginda; IL-1p, IL-6 ve
IL-10 seviyeleri; 1. Calisma Grubunda Negatif Kontrol Grubuna gore istatistiksel
olarak daha diistik miktarda bulunmustur (Cizelge 3-1). IL-2, IL-8, TNF-a ve PGE;
acisindan ise, iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamistir. IL-
1B seviyesindeki artis baslangic enflamasyonu uyarmakta ve yiiksek IL-1f seviyeleri
akut enflamasyonla iliskilendirilmektedir (Silva ve ark. 2009). IL-2, IL-8, TNF-a ve
PGE; ise enflamasyonun ileri agsamalar ile iligkilendirilen belirteglerdir (Kumar ve
ark. 2013). Buna gore; 1. Calisma Grubu dislerinin koronal pulpasinda akut fazda
olmayan ileri asamada bir enflamasyon oldugu sonucuna varilabilir. Ayrica,
proenflamatuar sitokinler olan IL-1p ve IL-6’nin birlikte artisinin pulpa dokusunda
tip I kollajenin yikimini baslattigi bildirilmistir (Wisithprom ve Windsor, 2006).
Calismamizda ekspoziir bolgesindeki IL-1 seviyesinin yani sira IL-6 seviyelerinin
de 1. Calisma Grubunda Negatif Kontrol Grubuna kiyasla diisiik olmasi 1.Caligsma
Grubundaki dislerin koronal pulpasindaki doku yikiminin irreversible pulpitisli
dislere kiyasla diisiik diizeyde oldugunu gostermektedir. Ayrica artan IL-2 seviyeleri,
literatiirde irreversible pulpitis varliginin yanisira T hiicre katilimiyla aktif olan tamir
cevabinin gostergesi olarak da yorumlandigindan (ElSalhy ve ark. 2013), IL-2
seviyesinin 1. Calisma Grubundaki ciiriiklii ekspoziirlii diglerin koronal pulpasinda
artmis olmasi, bu dislerin kron pulpasinda kronik enflamasyonla birlikte devam eden
tamir cevabinin bir gostergesi olabilir. Bu bilgiler 1s181nda ¢liriiklii pulpa ekspoziirii
gozlenen ve ekspoziir bolgesinde hemostazin 5 dk. i¢inde saglanabildigi, klinik ve
radyografik kriterlere gore amputasyon endikasyonu konulan dislerin koronal
pulpalarinda diisiik diizeyde doku yikimi ve tamir olaylarmin birlikte devam ettigi
kronik bir enflamasyon oldugu sonucuna varilabilir. Bu sonuglar derin ¢iirikli siit
dislerinin koronal pulpasinda kronik enflamasyon bulunabilecegi bilgisi de
(Eidelman ve ark., 1992, Mjor 2002, Fouad ve ark. 2006) dikkate alinarak
degerlendirildiginde, ekspoziir bolgesinde hemostazin saglanabildigi 1. Caligma
Grubundaki dislerin koronal pulpasinda kronik bir enflamasyon olabilecegi

varsayimini desteklemektedir.
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Pulpal enflamasyonda B lenfositler tarafindan iiretilen IL-6, IL-10 dahil
olmak iizere sitokin liretimi i¢in T lenfositleri aktive eder. Pulpal enflamasyonun
ilerleyen asamalarinda ise, iiretilen IL-10 aracilifiyla, IL-1 ve IL-6 dahil olmak {izere
proenflamatuar sitokinlerin iiretimi baskilanir (Roitt ve ark. 1993). Negatif Kontrol
Grubunda, ekspoziir noktasinda 1. Caligma Grubuna kiyasla IL-1 ve IL-6 ile birlikte
IL-10 seviyelerinin de yiiksek seviyede tespit edilmesi (Cizelge 3-1), proenflamatuar
belirtegler olan IL-1 ve IL-6 seviyesindeki artisin, IL-10 iiretimi ile baskilanmaya
calisildiginin  gostergesi olabilir. Pulpadaki IL-10 seviyesinin degerlendirildigi
literatiirdeki tek calismada, ElSalhy ve ark. (2013), IL-10 konsantrasyonunun
calismamiza benzer olarak c¢liriiklii ekspoze ve irreversible pulpitisli daimi dislerde
saglikli pulpaya gore daha yliksek oldugunu bildirmislerdir. Ancak, arastiricilar,
calismamizdan farkli olarak, ciriikli ekspoziir bulunan dislerde bu sitokinin
irreversible pulpitisli diglere gore daha yiiksek oldugunu tespit etmis ve bu durumu
clirliklii  ekspoziirlii dislerde enflamasyonun irreversible asamaya gegmeden

baskilanmaya calisilmasi ile agiklamiglardir.

Calismamizda 1. Calisma Grubu ve Negatif Kontrol Grubu kanal agzindaki
sitokin seviyeleri ac¢isindan Kkarsilastirildiginda ise, IL-1B, TNF-a ve PGE;
seviyesinin 1.Calisma Grubunda istatistiksel olarak daha diisiik seviyede bulundugu
IL-2, IL-6, IL-8 ve IL-10 seviyesi acisindan ise iki grup arasinda fark bulunmadigi
goriilmektedir (Cizelge 3-2). 1. Calisma Grubunun kanal agzindan alinan 6rneklerde
IL-1P seviyesinin diisiikk olmasi, bu dislerin kok pulpasindaki bakteriyel invazyonun
ve olusan akut reaksiyonun irreversible pulpitisli dislerdeki diizeye ulasmadigina
isaret etmektedir. Zira, Lu ve ark. (2002) tarafindan yiiriitilen hiicre kiiltiiri
calismasinda, IL-1 in pulpa ekspozunu takiben bakteriyel lipopolisakkaritlere yanit
olarak salindig1 ve pulpitiste rol oynadig1 gosterilmistir. 1. Calisma Grubunda IL-10
seviyesi ile irreversible pulpitisli disler arasinda fark olmamasi (Cizelge 3-2), bu
belirtecin seviyesinin 1. Calisma Grubu dislerinde arttiginin isareti olup bu bulgu kdk
pulpasinda enflamasyonun baskilanmaya ¢alisilmasinin ve aktif bir savunma
cevabinin gostergesidir. Ayni1 zamanda ekspoziir noktasindan alinan orneklerin
aksine, kanal agzindaki TNF-a ve PGE; seviyelerinin 1.Calisma Grubunda Negatif
Kontrol Grubuna gore istatistiksel olarak daha diisiik diizeyde olmasi da g6z 6niinde

bulunduruldugunda (Cizelge 3-2), 1. Calisma Grubunda kok pulpasinda kron
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pulpasina kiyasla savunma cevabimin daha aktif oldugu ve enflamasyonun daha

basarili bir sekilde sinirlandirildigt sonucuna varilabilir.

TNF-a ve PGE; seviyelerinin 1. Calisgma Grubundaki dislerin kok pulpasinda
Negatif Kontrol Grubuna gore diisiik olmasi (Cizelge 3-2), ayn1 zamanda bu dislerin
kok pulpalarindaki enflamasyonun heniiz irreversible pulpitis asamasina
geemediginin gostergesi olarak da kabul edilebilir. Nitekim, Kokkas ve ark. (2007)
klinik olarak irreversible pulpitis teshisi konulan dislerde TNF-a seviyesinde dnemli
artig tespit etmis, reversible pulpitisli dislerdeki TNF-a seviyesinin ise irreversible
pulpitisli  dislere goére daha diisiik oldugunu bildirmistir. Ayrica; PGE,
konsantrasyonunun kronik olarak enflame pulpalarda onemli derecede yiiksek
oldugu bildirildiginden (Cohen ve ark. 1985), Negatif Kontrol Grubundaki dislerin
kok pulpasindaki yiiksek PGE; seviyesi, bu dislerdeki irreversible pulpitis varligi i¢in
1y1 bir gostergedir (Waterhouse ve ark. 2002). Yiiksek PGE; seviyeleri ayn1 zamanda
doku yikimi, hiicresel lizis ve hiperaljeziyle de iliskilendirilmistir (Cohen ve ark.

1985).

Kanal agizlarinda olgiilen IL-2 ve IL-6 seviyeleri agisindan 1. Calisma
Grubunda yer alan ¢iirtiklii ekspoze disler ile Negatif Kontrol Grubu arasinda anlaml
fark bulunmamasi (Cizelge 3-2), 1. Calisma Grubundaki dislerin radikiiler
pulpasindaki enflamasyon ve aktif savunma cevabimin gostergesi olarak
yorumlanabilir (ElSalhy ve ark. 2013, Ozdemir ve ark. 2015). Literatiirdeki diger
caligmalarda pulpa dokusundaki IL-2 konsantrasyonunun enflamasyon derecesi ile
degisimi konusunda farkli sonuglar bildirilmistir. Rauschenberger ve ark. (1997)
tarafindan histolojik olarak normal ve enflame dislerin incelendigi ¢alismada, IL-2
konsantrasyonu en ¢ok hafif enflame, daha sonra orta derecede ve siddetli enflame
dislerde yiiksek olarak bulunmustur. ElSalhy ve ark.’nin (2013) ¢alismalarinda ise,
Rauschenberger ve ark.’nin (1997) calismalarina benzer olarak IL-2 seviyesi en
yiiksek orta derecede enflame olarak da nitelendirilen ciirliklii ekspoze dislerde
bulunmustur. Anderson ve ark. (2002) tarafindan ise, nekrotik pulpali dislerdeki IL-2
seviyesini (ort: 11.38 pg/ul) irreversible pulpitisli gruba (ort:9.01 pg/ul) gore yiiksek,
normal pulpali dislere (11.35 pg/ul) yakin bulunmus, ancak gruplar arasinda

istatistiksel olarak fark bulunamamistir. Ancak bu g¢aligmalarda pulpa dokusunun
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biitlin olarak alindig1 ve belirteglerin seviyesinin kron ve pulpa dokusu ayirimi

yapilmaksizin tiim pulpadan 6l¢iildiigii de goz 6niinde bulundurulmalidir.

Sonuglarimizla paralel olarak; Ozdemir ve ark. (2015)’ in galisma sonuglarina
gore; pulpa amputasyonu endikasyonu konulan ¢iiriiklii ekspoze dislerin kron
pulpasindaki IL-6 seviyesi ile irreversible pulpitisli disler arasinda anlamli farklilik
bulunamamuistir. Benzer olarak ElSalhy ve ark.” nin (2013) calismalarinda, ¢iiriiklii
ekspoze ve irreversible pulpitisli diglerdeki IL-6 seviyesi normal pulpali dislere gore
oldukea yiiksek bulunurken, ¢iiriiklii ekspoze ve irreversible pulpitisli disler arasinda

anlaml farklilik bulunamamastir.

Calismamizda; 2. Calisma Grubu ve Negatif Kontrol grubu ekspoziir
noktasindaki belirtecler agisindan karsilastirildiginda yalnizca IL-1p ve IL-6 seviyesi,
2. Calisma Grubunda Negatif Kontrol Grubuna gore istatistiksel olarak daha
distiktir (Cizelge 3-1). Bu sonu¢ 2. Calisma Grubunun koronal pulpasindaki
enflamasyon varhigini gostermektedir. Ozellikle ileri diizey enflamasyon ve
irreversible pulpitisle iliskilendirilen IL-2, IL-8, PGE; seviyelerinde iki grup arasinda
fark olmamasi, 2. Calisma Grubundaki dislerin koronal pulpasinda irreversible
pulpitis agsamasina gecilmis olabileceginin gostergesidir (Kumar ve ark. 2013). Zira;
vital pulpa amputasyonu endikasyonu konulan siit dislerinin koronal pulpasinda
irreversible degisikliklerin goriilmesi beklenen bir durumdur. Diger taraftan;
ekspoziir noktasinda 2. Calisma Grubu ile Pozitif Kontrol grubu arasinda 6demle
iliskilendirilen IL-6 seviyesi agisindan fark olmamasi (Cizelge 3-1), koronal pulpada
artan 6dem ve basing ile ekspoziir bolgesindeki kanama stiresi arasindaki iligkinin

zayifligina igaret etmektedir.

Kanal agizlarindaki sitokin seviyeleri karsilastirildiginda ise, Negatif Kontrol
Grubunda IL-1B ve IL-10 hari¢ tiim belirtegler 2.Caligma Grubuna gore yiiksek
bulunmustur (Cizelge 3-2). IL-18 ve IL-10 agisindan ise anlamli bir fark
bulunamamistir (Cizelge 3-2). Bu sonugtan yola ¢ikilarak 2. Calisma Grubundaki
diglerin kok pulpalarinda da bir enflamasyon varligindan soz edilebilir. 1L-1f;
enflamasyonun diizenlenmesi ve dokularda iyilesmenin uyarilmas: gibi bir¢ok
olaydan sorumludur (Hosoya ve Matsushima 1997). Ayrica IL-1f’nmin pulpal

enflamasyonda Onemli rolii oldugu ve IL-1B seviyelerindeki artisin akut
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enflamasyonu stimiile ettigi bildirilmistir (Silva ve ark. 2009). Buna gore; 2. Calisma
Grubundaki dislerin radikiiler pulpalarinda vital pulpa amputasyonu endikasyonunda
kullanilan kriterler ile teshis edilemeyen akut asamada bir enflamasyon oldugunu
sOylemek mimkiindiir. Aktif IL-1p; IL-6 ve IL-8 tiretimini tetiklemekte, enflamatuar
yanitin baglangi¢ fazinda IL-1f {iretiminde, gec¢ fazinda ise IL-6 ve IL-8 iiretiminde
artig goriillmektedir (Zehnder ve ark. 2003). 2. Calisma Grubundaki dislerin kanal
agizlarinda IL-1p seviyesinin yiiksek seviyede olmasi ve Negatif Kontrol Grubu ile
aralarinda istatistiksel agidan fark bulunmamasi, ayrica 2. Calisma Grubunda IL-6 ve
IL-8” in diisiik seviyelerde tespit edilmis olmasi (Cizelge 3-2), ekspoziir bolgesinde
kanamanin durmadigir 2. Calisma Grubundaki dislerin kok pulpasinda baslangig
diizeyde akut enflamasyon varligina isaret etmektedir. Sonug¢larimiz semptomatik
enflame dislerin pulpal ve periapikal dokularinda 6nemli miktarda IL-6 artisi
saptayan (Barkhordar ve ark. 1999), irreversible pulpitisli dislerden alinan doku
(Huang ve ark. 1999, Silva ve ark. 2009) ile kan orneklerinde IL-8 seviyesinin
yiiksek bulundugu (Guo ve ark. 2000) ve semptomatik dislerdeki IL-8 seviyesinde
saglikl1 dislere kiyasla artis gézlenen ¢alismalarla (Zehnder ve ark. 2003, Ozdemir ve
ark. 2015) uyumludur.

IL-2, TNF-a ve PGE; seviyelerinin de Negatif Kontrol Grubunda daha
yiiksek olmasi da (Cizelge 3-2) bu varsayimi desteklemektedir. Pulpa dokusunda agri
ve enflamasyona yol ac¢tig1 bildirilen TNF-o’nin irreversible semptomatik pulpitisli
dislerde reversible pulpitisli diglere gore yiiksek seviyede bulundugu belirtilmistir
(Pezelj-Ribaric ve ark. 2002, Kokkas ve ark. 2007). Klinik semptomlarla insan
pulpasindaki TNF-a {iretimi arasindaki iligkinin ortaya konuldugu bu c¢alismalarda,
TNF-0 seviyesinin pulpa enflamasyonunun irreversible asamasinin tespitinde
kullanilabilecek ideal bir molekiiler belirteg oldugu belirtilmektedir (Pezelj-Ribaric
ve ark. 2002). Dental pulpada irreversible degisikliklerle iligkili oldugu diisiiniilen bir
diger mediatér de PGE,’dir (Nakanishi ve ark. 1995). Enflame dental pulpada PGE,
liretiminin arttigt ve bu sitokininin yiiksek seviyelerinin enflamatuar hiicreleri
bolgeye cekerek, dental pulpanin vaskiiler permabilitesini artirdigi, ayrica ddem ve
kronik faz enflamasyonla iliskili oldugu bildirilmektedir (Cohen ve ark. 1985,
Waterhouse ve ark. 2002). Bu bilgiler 1s18inda 2. Calisma Grubundaki dislerin kok
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pulpalarindaki enflamasyonun heniiz irreversible asamaya ge¢gmemis oldugu

sonucuna Vvarilabilir.

Bir antienflamatuar sitokin olan IL-10’ nun en 6nemli gorevlerden birisi;
makrofajlar tarafindan salinan proenflamatuar sitokinlerin tiretimini inhibe etmektir
(Abbas ve Lichtman 2003). Kanal agizlarinda 2. Calisma Grubu ve Negatif Kontrol
Grubu arasinda IL-10 seviyeleri arasindan bir fark olmamasindan yola ¢ikilarak
(Cizelge 3-2), 2. Calisma Grubundaki dislerdeki IL-10 seviyelerinin enflamasyonun
irreversible asamaya gecmesini Onlemek icin arttigi soylenebilir. Bu sonuglar;
ElSalhy ve ark. (2013)’ nin ¢iliriiklii ekspoziirlii dislerde irreversible pulpitisli dislere
gore IL-10 seviyelerininin yiiksek oldugunu bildirdigi ¢alismalartyla uyumludur.

Her iki Calisma Grubunda da hem ekspoziir noktasi hem de kanal
agizlarindaki tiim belirteglerin seviyeleri (2. Calisma Grubu i¢in IL-6 hari¢) Pozitif
Kontrol Grubu ile karsilastirildiginda daha yiiksektir (Cizelge 3-1 ve Cizelge 3-2).
Bu sonug ¢iiriiklii ekspoze siit dislerinin hem koronal hem kok pulpasinda
enflamasyon varligini ortaya koymaktadir. Ancak Calisma Grubundaki dislerde
belirteg diizeylerinin Negatif Kontrol Grubuna gore genel olarak diisiik olmasi
(Cizelge 3-1 ve Cizelge 3-2), Calisma Grubu dislerinde heniiz yaygin ve ileri

diizeyde enflamasyon olmadiginin isaretidir.

Ekspoziir noktast ve kanal agizlarindaki kanama siiresiyle, bu bolgelerde
enflamasyonun gostergesi olan sitokin seviyeleri arasindaki korelasyonun diisiik
diizeyde olmasi (Cizelge 3-5, Cizelge 3-6, Cizelge 3-7), kanama siiresi ve
enflamasyon diizeyi arasinda direkt bir baglanti kurulamayacaginin, dolayisiyla da
cliriiklii ekspoze siit dislerinde pulpanin patolojik durumunun kanama siiresi
kullanilarak kesin olarak belirlenemeyeceginin isaretidir. Diger yandan; 1. ve 2.
Calisma Gruplarinin ekspoziir noktasinda, 1L-6 digindaki sitokin seviyeleri arasinda
anlamli farklilikk bulunmamasi (Cizelge 3-1) ve ekspoziir bolgesi ve kanal
agizlarindaki belirte¢ seviyeleri arasindaki farkin anlamli olmamasi nedeniyle
(Negatif Kontrol Grubundaki IL-2 seviyesi hari¢) (Cizelge 3-3), ekspoziir
noktasindaki kanamanin da ¢iiriiklii ekspoziirlii diglerde vital pulpa amputasyonunda
kullanilabilecek objektif bir kriter olmadigi sonucuna varilabilir. Ayrica, kanal

agizlarinda hemostazin saglanabildigi durumlarda, pii ya da eksuda varlig1 disinda,
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ekspoziir bolgesindeki kanamanin dikkate alimmamasi gerektigi sodylenebilir. Bu
sonuglar, ekspoziir bolgesinde kanamanin durmadigi ¢iiriikli ekspoziirlii diglerin de
vital pulpa amputasyonuna uygun disler olabilecegini gostermektedir. Bu
bulgulardan hareketle; siit disi vital pulpa amputasyonlarinda; kullanilan materyal,
restorasyon tipi ya da teknik hassasiyete bagli degiskenler tedavi sonrasi
basarisizliklarla iligkilendirilse de, basarisiz olgularin ayni zamanda kanama
Kriterinin kullanilmasina bagli teshis hatalarindan da kaynaklaniyor olabilecegi
sOylenebilir. Literatiirde daha 6nce de belirtildigi gibi, klinik uygulamada vital pulpa
amputasyonunda kanamanin niteligi ile pulpa amputasyonu endikasyonu arasinda
biiyiik bir iligki kurulmasina ragmen (lbrievic ve Al-Jame 2000, Waterhouse ve ark.
2002), caligmamizin sonuglarina gore radikiiler pulpanin patolojik durumuyla

hemostaz siiresi arasinda kesin bir iliski bulunmamaktadir.

Calismamiza benzer olarak siit dislerinde ekspoziir ve kanal agizlarindaki
kanama siirelerinin  karsilastirildigit  ve enflamatuar belirtegler agisindan
degerlendirildigi ¢alisma bulunmamaktadir. Pulpa amputasyonunun ardindan kanal
agizlarindaki kanama siiresi ve sitokin seviyesinin degerlendirildigi tek calisma;
Waterhouse ve ark. (2002) tarafindan yiriitiilmiistir. Bu ¢alismada amputasyon
bolgesinde kanama siiresi uzadik¢a radikiiler pulpa dokusunda enflamasyonun
derecesinin arttig1 diisiincesiyle, pulpa amputasyonu esnasinda kanal agizlarindan
gelen kanamanin siiresi kaydedilmistir. 18 aylik takip sonucunda klinik ya da
radyografik olarak olarak basarili olan diglerde kanama siiresi, ortalama 6.4 dakika,
basarisiz dislerde 6.9 dakika olarak bulunmustur. Aradaki fark istatistiksel olarak
anlamli bulunamamistir. Her disin kanamasinin durdurulmasi igin gegen siire,
operatoriin koronal pulpa amputasyonu boyunca kanamayi durdurma ve koronal
pulpa artig1 birakmama yetenegine baglanmistir. Arastiricilar; sonuglarimizla benzer
sekilde, “literatiirdeki genel bilginin aksine” hemostaz siiresinin tedavi sonucunu

etkileyen dnemli bir kriter olmadigi sonucuna varmistir.

Bu ¢alismanin bulgular1 ve literatiirdeki ¢alismalarin farkli sonuglar1 genel
olarak ele alindiginda; enflamatuar belirteclerin seviyelerinin enflamasyonun ¢esitli
asamalarina gore farklilik gosterdigi goriilmektedir (Zehnder ve ark. 2003, ElSalhy

ve ark. 2013). Ornek olarak; TNF-0’ nin pulpa enflamasyonunun erken asamalarinda
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yiikksek miktarda salindigi, ilerleyen safhalarda seviyesinin azaldigi, ancak IL-8
seviyesinin sabit kaldig1 bildirilmektedir (Pezelj-Ribaric ve ark. 2002). IL-8
seviyesinin; siit disi pulpasinda bakteriyel iirlinlere temasin ardindan 4 saat igerisinde
5 ya da 13.8 kat arttigi ve 8 saat icerisinde maksimum seviyeye ulastigi
belirtilmektedir (Patel ve ark. 2003). Enflamatuar belirteclerin bazilarinin enfekte ya
da ciirikli ekspoze dislerde, bazilarinin ise saglikli diglerde yiiksek olmasi,
enflamasyonun asamalarina ve ortamda bulunan enflamatuar hiicrelerin profiline
gore salman sitokinlerin konsantrasyonlarinin degistigini, bu yiizden tek basina
sitokin Ol¢iimiiyle ya da tek bir sitokinin degerlendirilmesiyle pulpanin saglik

durumunu tespit etmenin oldukg¢a zor oldugunu gostermektedir.

Bu c¢alismanin sonuglarma gore; klinik diagnostik metotlar ve kanal
agizlarinda kanamanin durmasina gore vital pulpa amputasyonu endikasyonu
konulan ciiriiklii ekspoze siit dislerinde ge¢ faza ilerlemeyen bir akut enflamasyon
varhigindan bahsedilebilir. Ciiriiklii ekspoze siit dislerinde tedavi edilebilirlik, kok
pulpasinin enflamatuar durumuyla yakindan iligkili oldugundan, bu dislerde vital
pulpa amputasyonu ile kok pulpasindaki mevcut enflamasyonun iyilesmesini tesvik
edebilecek medikaman ve materyallerin basarisini iliskilendirecek yeni c¢alismalara

ithtiya¢ duyulmaktadir.

SONUCLAR

e Ekspoziir bolgesinde kanamanin durdugu 1. Calisma Grubu ve kanamanin
durmadigi 2. Calisma Grubu arasinda ekspoziir noktalarindaki (IL-6 harig) ve
kanal agizlarindaki sitokin  seviyeleri agisindan anlamli  farklilik
bulunmamasi, ¢iiriiklii ekspoziirlii dislerde ekspoziir bolgesinde kanama
kontrolii ile kok pulpasindaki enflamasyon dilizeyi arasinda bir iliski
olmadigint ve ekspoziir noktasindaki kanama kontroliiniin kék pulpasinin
sagligini yansitmadigini gostermektedir. Dolayisiyla ekspoziir noktasindaki
kanama kontroliiniin vital pulpa amputasyonda kullanilabilecek objektif bir

kriter olmadig1 sonucuna varilabilir.
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Calismamizda, hem ekspoziir bolgesinde hemostazin saglanabildigi hem de
saglanamadigi ¢iiriiklii ekspoze Calisma Grubu dislerinin kok pulpalarinda
heniiz irreversible asamaya ge¢meyen baslangi¢ diizeyde enflamasyon oldugu
sonucuna varilmistir. Buna gore, ekspoziir bdlgesinde hemostazin
saglanabilmesinden bagimsiz olarak, Kklinik ve radyolojik olarak patoloji
bulunmayan ve ¢iirtiklii pulpa ekspoziirii gézlenen siit dislerinin vital pulpa
amputasyonuna uygun disler oldugu sonucuna varilabilir.

Ekspoziir bolgesi ve kanal agzindaki enflamatuar belirteglerin seviyeleri
arasindaki korelasyonun genel olarak zayif olmasi nedeniyle koronal ve
radikiiler pulpa arasinda enflamasyon varligi agisindan bir iliski bulunmadigi
sonucuna varilabilir.

Ayrica, ekspoziir noktasi ve kanal agizlarindaki hemostaz siireleri ile bu
bolgelerde enflamasyonun gostergesi olan sitokin seviyeleri arasindaki
korelasyonun diisiik diizeyde olmasi, amputasyon tedavisi sirasinda klinik
teshiste rutin olarak kullanilan hemostaz stiresi kriterinin ¢iiriikli ekspoze siit
dislerinde pulpanin patolojik durumunu kesin olarak yansitmadiginin

isaretidir.
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