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Dental pulpa enfeksiyonlari, kendiliginden iyilesme yetenegine sahip olmadigindan
klinik yontemlerle probleme ¢6ziim aranmaktadir. Giincel klinik uygulama, kanal
tedavisi olup bu yontemin sonunda dis damarsiz ve sinirsiz bir organ haline
doniismekte ve daha kirillgan hale gelmektedir. Rejeneratif miithendislik yaklagimiyla
bu problemin ¢oziilebilecegi onerilmekle birlikte, literatiirde bu yaklagimin onemli
bir pargasi olan biyomateryal se¢imi ile ilgili 6nemli bilgi eksikligi bulunmaktadir.
Giincel arastirma ¢aligmalarinda dis pulpa dokusu i¢in kullanilan biyomateryaller ve
biyolojik tasiyicilar, dis pulpasi dokusu materyal 6zellikleri hakkinda yeterli veri
olmamasi sebebiyle deneme yanilma yontemiyle se¢ilmektedir. Bu verilere
dayanarak, bu calismanin amaci insan yirmi yas dental pulpa dokusunun
biyomekanik ve viskoelastik 6zelliklerinin arastirilmasi olarak belirlenmistir. Bu
calisma, insan dental pulpa materyal 6zelliklerini ilk defa degerlendiriyor olmasi
bakimimdan &6zgiin bir nitelik tasimaktadir. Pulpa dokusu, dogrusal viskoelastik
ozellikler (kayip ve depolama modiilisleri) ve stres-gevseme ile tek eksenli basma
mukavemeti bakimindan degerlendirilmistir. Bulgulara gore, dis pulpasi %0,1 ile
%10 arahi@indaki agisal yer degistirmelerde dogrusal viskoelastik 6zellik

gostermektedir. Bu verilere dayanilarak, %10 yer degistirme degerinde yapilan



analizler, pulpa dokusunun 0,1-100 rps frekans araliginda jelimsi bir yapiya sahip
oldugunu ortaya koymaktadir. insan pulpa dokusunun depolama modiiliisiiniin (G’)
2000 ve 7000 Pa arasindaki degerlere, kayip modiiliisiiniin de (G’’) 1000 Pa
civarinda degerlere sahip oldugu goriilmiistiir. Dis pulpasinin %10 sikistirma
altindaki normal stres degeri ve Young modiiliisii, sirasiyla, 39,1+20,4 kPa ve
5,5+2,8 kPa olarak ol¢iilmiistiir. Elde edilen bulgular 1s18inda, insan dis pulpasi
rejenerasyonu c¢aligmalarinin gergeklestirilmesi siirecinde bu 6zelliklerin géz oniinde
bulundurulmasinin  dogru  biyomateryal se¢imi ac¢isindan faydali olacagi

degerlendirilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Dis, Pulpa, Rejenerasyon, Viskoelastik, Biyomateryal.
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Dental pulp tissue, once infected, demonstrates limited self-healing capacity, and
root canal procedure remains as the best option to remedy this clinical problem.
Unfortunately, this procedure requires removal of native pulp tissue, and filling the
canal with a polymer. This results with a devascularized and devitalized tooth with
no nerves, potentially leading to a brittle structure. Regenerative engineering, by
definition, may be able to solve this problem, however, there is a lack of knowledge
for the selection of appropriate biomaterials. Availability of material properties as
well as biological properties of native tissues are critical for biomaterial design and
synthesis for regenerative engineering purpases. Until recently, selection of
biomaterials and biomolecule carriers for dental pulp regeneration has been done
randomly or based on experience mainly due to the absence of benchmark data for
dental pulp tissue. This study, therefore, for the first time, characterizes the linear
viscoelastic material functions under oscillatory shear and compression as well as
compressive properties of human dental pulp tissues harvested from wisdom teeth.
The results revealed a gel-like behavior of the pulp tissue over the frequency range of
0.1-100 rps. Human dental pulp tissue possessed storage modulus (G’) values
changing between 2000-7000Pa, and loss modulus (G”) values of around 1000Pa on
average. Uniaxial compression tests generated peak normal stress and compressive

modulus values of 39.1+20.4 kPa and 5.5+2.8 kPa, respectively. Taken collectively,

Vi



the linear viscoelastic and uniaxial compressive properties of the human dental pulp
tissue reported here should enable the better tailoring of biomaterials or biomolecule

carriers to be employed in dental pulp regeneration.

Keywords: Tooth, Pulp, Regeneration, Viscoelastic, Biomaterial.
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1. GIRIS

1.1 Biyomekanik ve Reoloji Kavramlari

Biyomekanik, statik, dinamik ile kati ve akiskanlar mekaniginin prensiplerini
kullanarak biyolojik ve fizyolojik sistemlerin ylik veya yer degistirmeye maruz
kaldiklar1 durumdaki davraniglarini inceleyen bilim dali olarak tanimlanmaktadir.
Reoloji ise kisaca materyallerin akis ve deformasyonunun incelenmesi olarak
tanimlanir. Akis ya da gerinim, reoloji bilimi kapsaminda malzemenin deformasyona
ugramasi ve malzeme elementlerinin birbirine gore hareket etmesi anlamina gelir.
Temelde, siiriikleme akisi ve genisleme akis1 olarak iki farkli akis kavrami vardir.
Siirtikleme akisinda elemanlar birbirinin {istlinden akarken, genisleme akisinda
elemanlar birbirine dogru yaklasir veya birbirinden uzaklasir (Sekil 1.1). Siiriikkleme
akisi, materyalin i¢inde bulunan varsayimsal katmanlarin birbiri lizerinde kaymasi
olarak da acgiklanabilir. Bu katmanlarin birbirlerine gore kayma hizina ise siiriikleme
orani yada gerinim orani ad1 verilir. Birim alan bagina akis tarafindan tiretilen kuvvet

stirtikleme gerilimi ya da stres olarak adlandirilir.

Elastikiyet ve viskoz davranig malzemelerin davranigini tanimlayan reolojinin iki
temel bilesenidir. Biitiin akigkanlarda, mikro yapinin dogal bir dinlenme durumu
vardir ve bu minimum enerjili bir durumu temsil eder. Bu akiskanlar deforme
oldugunda, termodinamik kuvvetler bu dinlenme durumunu diizeltme egilimi
gosterirler, tipki gerilmis elastik bir yayin her zaman ilk uzunluguna dénmeye
calistigi gibi. Bu tiir enerji, yapilandirilmig akiskanlardaki elastikiyetin kaynagidir.
Yay, Hooke yasasina uyan dogrusal elastik elemanin bir temsilidir. Basit akis
deformasyonunda stres ile gerinim arasindaki oran modiiliistiir. Zamanin bu
denkleme girmedigi goziikmektedir, boylece bozunmamis modele bir deformasyon
uygulanirsa, olusan stres aniden ortaya ¢ikar ve sonra, stresi kaldirdigimizda model

bozunmamis haline geri doner.
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Sekil 1.1: Siiriikleme akigi ve genisleme akisinin sematik gosterimi [1].

Viskozite bir materyalin akis karsisinda gosterdigi direng olarak tanimlanir.
Elastikiyet ise malzemenin deformasyona ugradiktan sonra orjinal haline geri
donebilme kabiliyetidir. Dogada bulunan materyaller genellikle tamamen elastik
yada tamamen viskoz olmayip viskoelastik davranig gosterirler. Dogrusal
viskoelastik yanitt 6lgmenin birkag yolu vardir (Cizelge 1). En basit olanlarindan
birisi, test edilen akiskana sabit bir stresin ani olarak uygulanmasi ve sonugta olusan
gerinimin zamana bagli olarak izlenmesidir. Buna siiriinme (creep) testi denir. Sik¢a
kullanilan diger bir yontem osilasyon (salinim) testidir, yani salimimli stres veya
gerinim akigkana bir girdi olarak uygulanir ve elde edilen osilasyon gerinimi veya
stres izlenir. Bir diger yontem ise, sabit gerinimin ani bir sekilde uygulanmasidir ve
daha sonra da bunun sonucunda ortaya ¢ikan stresin zamanla izlenmesidir. Bu teste

stres-gevsetme testi denir.

Bu tez kapsaminda, insan dental pulpast i¢in salimimli kesme gerinimi altinda
dogrusal viskoelastik bolge belirlenmis olup, salinimli frekans siiplirmeleriyle de
kayip ve depolama modiiliisleri 6l¢iilmiistiir. Ayrica sabit gerinim uygulanarak stres

gevseme davranisi incelenmistir.



Cizelge 1.1: Siiriinme, salimim ve stres gevseme testlerindeki tipik stres gevseme
grafikleri [1].

Gerinim

Sabit bir stres sonucu
Strtinme olusan gerinim davranisi ‘/_’/;

izlenir

- Gerinim{..) , Stres ()
Salinimli bir stres/gerinim

Salinim uygulanir, gerinim/stres

davranisi izlenir

Sabit bir gerinim sonucu
Stres

ortaya cikan stres
Gevseme yagy

davranisi izlenir

Materyal ozelliklerden viskoelastisite, reometre ile Olgiilir. Genellikle,
karakterizasyonu yapilan malzemenin kullanim alanina bagli olarak, kullanilan
reometrenin tipi degisebilir. Bu anlamda reometreler koni ve levha (plaka), silindirik,
boru veya kilcal olmak {izere ¢esitli siniflara ayrilabilir. Bu ¢alismada, pulpa dokusu
karakterizasyonu igin en uygun reometre tipi, benzer ¢alismalar bazinda, paralel
levhal1 reometre olarak belirlenmis ve kullanilmistir. Paralel levhalarla

viskoelastisite parametreleri Sekil 1.2°de gosterilen yontemle hesaplanir.

Hooke yasasina gore stres uygulanan bir materyal ayni1 anda gerinmeye baslar. Bu
durum tamamen elastik materyaller i¢in gegerlidir. Tamamen viskoz bir materyalin
tepkisi ise uygulanan stres altinda ani gerinme gdstermeyip stres ile gerinme arasinda
belirli bir zaman farki olusur. Bu fark faz agis1 olarak adlandirilir ve salinimli deney
sonrasinda olusan gerinim-gerilme grafiginde tamamen viskoz materyaller i¢in bu ag1
90°’dir. Faz agis1, tamamen elastik materyaller i¢in 0°, viskoelastik materyaller

iginse 0 ile 90° arasinda degismektedir (Sekil 1.3).




Sekil 1.2: Parelel levhalarda agisal stres ve gerinim hesaplamasinin sematik gosterimi
[Url-1].

r = Levha yarigap1
YAeap Stres (o) = 2xM/m 3
h = Levhalar arasindaki mesafe

M = Tork (uN.m) Gerinim (y)=rx®/h

® = Acisal motor sapmasi (radyan) Gerinim orani (y )= rxQ/h
Q = Motor agisal hizi (rad/s)

Tamamen elastik bir materyal, stres uygulandigi an itibari ile buna tepki olarak
gerinim gostermeye baglarken tamamen viskoz bir materyal i¢in gerinim tepkisi geg
gbzlemlenir. Ge¢ gbzlemlenen gerinim ile stress arasindaki farka faz agis1 (0) denilir.
Viskoelastik materyal davranisi ise bu faz agisina gére materyalin elastikiyeti ve

viskozitesi arasindaki iligkiye baghdir.

Daha o6nce bahsedildigi ilizere modiiliis stres ile gerinim arasindaki oran olarak
hesaplanir. Reolojik caligmalarda elde edilen stres/gerinim orani malzemenin
modiiliisiinii verse de modiiliis kavrami viskoelastik malzemler i¢in iki farkli kavram
olarak ele almir. Malzemenin elastik yapisim1 incelerken elastik (depolama)
modiiliisii dikkate alinirken, malzemenin viskoz yapisini incelemek igin viskoz
(kayip) modiiliisii dikkate alinir. Bu iki modiiliisiin hesaplanmas1 ve agiklamasi

Cizelge 1.2°de verilmistir.



Tamamen Elastik Davranis Tamamen Viskoz Davranis
(Hooke katisi) (Newton Sivist)

d=0° d =90°

/\

Gerinim ]:\/ Gerinim E |\/ \/
Stres \/ Stres \I\i//\v‘

Sekil 1.3: FElastik ve viskoz davranis sergileyen malzemelerin salinimli deneyde
stres ve gerinim davraniglar1 [Url-1]. 8 faz agisin1 temsil etmektedir.

Cizelge 1.2: Bazi reolojik terimlerin anlamlar1 ve hesaplanmasi.

Malzemelerin
Modiiliis (G) deformasyon karsisinda G= Stres/Gerinim
gosterdigi direng

_ Malzemenin elastikiyet
Elastik (Depolama) _ y .
Olgiisti. Malzemenin enerji ~ G’=(Stres/Gerinim) cos 6

Modiiliisii (G) o
depolama kabiliyeti
Malzemenin enerjiyi
Viskoz (kayip) dagitabilme kabiliyeti. G’’=(Stres/Gerinim)sin &
Modiiliisii (G””) Enerji 1s1 olarak
kaybedilir.
Malzemenin
tan delta tan 6 = G”/G’

viskoelastisitesi.




1.2 Dental Pulpa Dokusu

Dental pulpa, apikal bolgeden gelen kan damarlar1 ve sinir demetlerini barindiran,
ayn1 zamanda odontoblastlar ve sert mineralize doku ile ¢evrelenmis mezenkimal bir
dokudur [2]. Doku, sert tabakalarla ¢evrili oldugundan (Sekil 1.4), mekanik olarak
kuvvetli ve gegirgenligi diisiik bu ortam dis pulpasini agiz iginde bulunan mikrobik
ortamdan koruyabilmektedir. Ancak, mine tabakasinda biriken ajanlar, zamanla bu
tabakay1 tahrip ederek pulpa dokusuna kadar ilerleyen enfeksiyonlara sebep
olabilmektedir. Enfeksiyona maruz kalan pulpa dokusundaki tahrip edici ajanlar,
tahribati ilerleterek tiim pulpa enfeksiyonuna ve nihai olarak da nekrozuna sebep
olabilirler. Daha da ilerleyen asamalarda enfeksiyon, ¢evresindeki alveolar kemige
kadar ulasabilir [3]. Bu durumda, basvurulan klinik uygulama kanal tedavisi olup,
tedavi sonunda dig normal goriinlimiine kavusurken, agrili durum giderilmekte ancak
kanal i¢ine doldurulan polimer esasli malzeme sebebiyle pulpa dokusu sinirleri
alinmis oldugundan hissiyatin1 kaybetmis, damarlardan yoksun, kirillgan bir yapiya
dontigmektedir [4]. Kanal tedavisi gormiis disin dis kokii ve kanalinda yeniden
enfeksiyon olusmasi uzun vadede miimkiin olup, kirtlganligin artmasi sebebiyle de
disin tamaminin kayb1 s6z konusu olabilmektedir [5, 6]. Bu sebeple, kanal tedavisine
alternatif olarak rejeneratif miihendisligi yaklasimi Onerilmektedir. Rejeneratif
miihendislik, biyomalzeme, hiicreler ve biyomolekiillerin tek basina ya da kombine
olarak kullanilmasi ile uygulamaya konulabilen bir disiplin olup, verimli bir bi¢imde
uygulanabilmesi i¢in dokunun yapisi, fonksiyonu ve bilesenlerinin ¢ok detayli
bilinmesi gerekmektedir. Ne var ki, rejeneratif mithendisligin temellerinden olan
biyomalzeme sec¢iminin dogru yapilabilmesi i¢in yeterli bilgi birikimi
bulunmamaktadir. Ozellikle pulpa dokusunun materyal dzelliklerini taklit edebilecek
bir biyomalzeme se¢iminin saglikli yapilabilmesi, dokunun materyal ozellikleri
bilinmediginden, pek miimkiin olmamaktadir. Bu ¢alismada, insandan elde edilen

pulpa dokusunun materyal 6zelliklerinin tespit edilmesi amaglanmustir.
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Sekil 1.4: Disin yapis1 ve bilesenleri [Url-2]

1.2.1 Dental pulpa bilesenleri

Dental pulpa bilesenleriyle ilgili detayli derlemeler mevcuttur [7, 8]. Hiicresel
bilesenler olarak fibroblastlar, damar hiicreleri, perisitler, sinir hiicreleri, histiositler/
makrofajlar, dendritik hiicreler, lenfositler ve mast hiicrelerinden olusur. Yetiskin
pulpa hiicreleri, ¢ogunlukla hiicre i¢i desmosome benzeri baglanti noktalariyla
birbirine baglanir. Hiicre govdeleri bir¢ok farkli morfolojide olabilir. Hiicrelerin
genisliginin 9-22 pm araliginda oldugu bilinmektedir ve bu hiicreler tip I kolajen,
fibronektin, osteonektin ve kemik sialoproteinleri sentezlerler. Temel hiicre disi
matris bilesenleri nanometre ve mikrometre Olcekteki tip I ve III kolajen fibril ve
fiberleri ile fibronektin, tenasin, osteonektin, osteokalsin, glikozaminoglikanlar
(hiyaluronik asit, kondroitin siilfat, heparan siilfat) ve fosfolipidler gibi kolajen
icermeyen proteinlerdir. Dipeptidil peptidaz I, kathepsinler B ve D ayni zamanda
pulpada goriilen ve dogal tip I kolajenin par¢alanmasina katkida bulunan biiyiik
fukosilatlanmis glikoprotein fibronektinlerdir. Dis pulpasinin temel hiicresi olan
fibroblastlarin ayni1 zamanda sert dis dokularmin mineralizasyonuna da katkida
bulunduklar1 bilinmektedir. Dis pulpasinin ve hemen bitisigindeki doku olan dentinin

bilesenleri Cizelge 1.3’te detayli olarak verilmistir.



Cizelge 1.3: Dis pulpasinin ve dentinin bilesenleri [8].

Dentin

Pulpa

Hiicreler

Odontoblastlar

Fibroblasts, damar
hiicreleri, perisitler,
sinir hiicreleri,
makrofajlar, dendritik
hiicreler, lenfositler

Kolajenler

Tip | ve tip | trimer (98%)
Tip 11 (1-2%) ve V (1%)
(Dentin hiicredis1 matriksinin
%90°1)

Tip | (56%)
Tip 111 (41%) ve V
(2%); Tip VI (0.5%)

Kolajen Olmayan Proteinler

(Dentin hiicredis1 matriksinin %10°u)

Fosforillenmis DSPP > DSP ve DPP BSP, OPN
matriks proteinleri:  DMP-1, BSP, OPN, MEPE
Fosforillenmemis Matriks GLA protein, Fibronektin

matriks proteinleri:

osteokalsin, osteonektin

Osteonektin

Proteoglikanlar

CS/DS PGs: dekorin-biglikan

Versikan

(SLRPs) (CS-4 81%, CS-6 14%, CS-4 and -6, 60%;
CS/DS 2%) KS PGs: lumikan, DS, 34%; KS, 2%
fibromodiilin, Osteoadherin Hyaluronik asit

Amelogenin TGF-, ILGF-1 and —Il, FGF-2, BMPs

Biiytime faktorleri:

VEGF, PDGF

Tip IAve II; TGF-,
aktivin, ve BMP
reseptorleri

Metaloproteinazlar:

Kolajenaz (MMP-1), jelatinaz

MMPs: kolajenaz,

(MMP-2 and -9), sitromelisin-  jelatinaz,
1 (MMP-3), enamelisin sitromelisin-1
(MMP-20), MT1-MMP, TIMPs
TIMP-1to -3
Alkalin fosfataz, HS2-glikoprotein, albiimin, Serum orijinli
Serum-kokenli lipoproteinler fibronektin
proteinler:
Fosfolipidler: Membran fosfolipitleri (66%)  Membran ve
Hiicredis1 mineral baglantili hiicredis1 matriks
fosfolipitler (33%) fosfolipitleri



1.2.2 Dental pulpamin fonksiyonlari

Dental pulpanin hiicreleri ve hiicre dis1 matris bilesenleri yukarida anlatilmistir.
Pulpanin bu bilesenleri bir araya geldiginde ve es zamanli olarak calistiklarinda
pulpa fonksiyonel hale gelebilmektedir. Dental pulpa olmadan veya endodontik
tedavi sonrasi pulpa ¢ikarildiktan sonra disin pulpasiz bir sekilde de fonksiyonunu
yerine getirebilecegi diisiliniilebilir. Nitekim, endodontik tedavide pulpa kanaldan
cikarilmakta ve yerine polimer esasli bir biyomateryal (Gutta Percha)
yerlestirilmektedir. Boyle bir durumdaki dis, disi c¢evreleyen dokular tarafindan
desteklenir. Dentinal tiibiiller i¢ine bakteri enfeksiyonuna iliskin yeni bir arastirma,
pulpali dislerin pulpasiz dislere gore daha dayanikli oldugunu gostermistir [3]. Bu
nedenle, pulpa dokusu bu savunma siirecinde 6nemli bir rol oynamaktadir. Pulpa
dokusu bulunduran dislerde dentinal tiibiiller dentinal s1v1 ile doludur ve odontoblast
aktivitesi gortiniir. Bu sivi pozitif yiikli hidrojel gibi davranir. Bu hidrojel, dis
pulpasina giren ¢ok sayida bakteriyi tutma 6zelligine sahiptir [3]. Dentinal sivinin
disa akisi, zararli maddelerin girisine karsi pulpanin savunmasinda 6nemlidir ¢linkii
agizdan gelen toksik maddelerin dentin tiibiillerine sizma oranini etkiler. Dahasi,
dentinin bakteriyel enfeksiyonuna tepki olarak dentin sivisi i¢inde antikorlar veya
diger antimikrobik maddeler de salinir[3]. Endodontik tedavide, dentinal tiibiiller de
kapatildigindan savunma mekanizmasinin 6nii kesilmis olur. Bu sebeple, dental

pulpa yoklugunda disin fonksiyonlarinin tamamini yerine getiremeyecegi aciktir.
Dental pulpanin fonksiyonlarint asagidaki gibi 6zetlemek miimkiindiir:
e Dis organina canlilik saglamak

e Mikrobiyal saldir1 karsisinda veya yaralanma meydana geldiginde savunma

mekanizmasini devreye sokmak

e Bilesenleriyle birlikte embriyolojik gelisim esnasinda, o donemde dental
papilla olarak adlandirilir, dis olusumunu baslatmak i¢in c¢evre dokularla

etkilesime girmek

e Pulpa dis tabaka odontoblastlar1 araciligiyla dentini (birincil ve ikincil)

olusturmak

e Dentinal tiibiillerin tikanma siirecinde sklerotik dentinin olusumu ile pulpaya

koruyuculuk saglamak



1.3. Klinik Problemin Tanim ve Coziim Yaklasimlari

Pulpa dokusu diste bulunan tek yumusak dokudur ve goérevi kendi fizyolojik
faaliyetlerine ilave olarak kan yolu ile sinir hiicrelerini beslemektir. Biinyesinde,
basta kan damarlar1 arasindaki fibroblastlar ve odontoblastlar olmak iizere bir¢ok
farkl1 hiicre tipi barindirmaktadir. Dis pulpasinda hiicre dis1 matrikste tip | (%56) ve
tip 111 (%41) kolojen ve kolojen dis1 proteinler (siilfatlar %34, kondrotin 4 ve 6 siilfat
%60, Kkeratin siilfat %2 oranlarinda) bulunmaktadir [8]. Bu organik bilesenler hep
birlikte yapt ve fonksiyon bakimindan pulpa dokusunun temelini olusturmaktadir.
Kolojen tip | pulpa dokusunun viskoelastik [9] ve biyomekanik &zelliklerine, ayni
dayaniklilik ve sertlik gibi [10], katkida bulunurken, proteoglikanlar viskoelastik
ozelliklerini saglamaktadir [8]. Pulpa dokusu mineralize olmamis yumusak dokudur.
Mineralizasyondan yoksun olmasi, bazi 6zel molekkiillerin pulpada degil hemen
bitisigindeki dentin tabakasinda yogunlagmis olmasindan kaynaklanmaktadir. Daha
onceki g¢alismalar, mineralizasyondan sorumlu molekiillerin (dentin fosfoprotein,
dentin matriks protein-1, ve osteokalsin) odontoblastlarda yogunlagmis oldugunu

gostermektedir [8].

Dental pulpa enfeksiyonlar1 kendiliginden iyilesme yetenegine sahip olmadigindan
klinik yontemlerle probleme ¢6ziim aranmaktadir. Giincel klinik uygulama
endodontik kanal tedavisi olup bu yontemin sonunda dis damarsiz ve sinirsiz bir
organ haline donlismekte ve bu nedenle dislerde yapisal bozukluklar olugsmaktadir.
Bunun sonucu olarak disler daha kirilgan hale gelebilmektedir. Ayrica, bu
bozukluklar dis kaybina ve hassasligina sebep olmaktadir. Bunun nedeni ise tedavi
sirasinda pulpanin ¢ikarilmasi ile disteki hissetme duyusunun yok olmasi, mikrobyal
saldirilarin  6nline gegme kapasitesinin ortadan kalkmasidir. [11]. Rejeneratif
mithendislik yaklagimiyla, endodontik tedavi gormiis dislerde ortaya ¢ikan
komplikasyonlar1 ortadan kaldirmanin miimkiin olabilecegi ve disin dogal dis
ozelliklerine kavusabilecegi diisiiniilmektedir. Ancak bu yaklagimin 6nemli bir
parcas1 olan biyomateryal se¢imi ile ilgili onemli bilgi eksikligi bulunmaktadir. Bu
baglamda ele alindiginda dogal dis pulpasinin viskoelastik ve biyomekanik
karakterizasyonu, rejeneratif mihendislikte kullanilmak t{izere biyomateryal
tasarlamak i¢in gerekli ve onemlidir. Ne var ki insan dental pulpa dokusunun
materyal ozellikleri bilinmemektedir ve bu nedenle biyomateryal se¢imi de saglikli

bir bi¢imde yapilamamaktadir. Daha 6nceden minyatiir domuz (mini-pig) disinden
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alinan pulpa dokusunun viskoelastik ve biyomekanik karakterizasyonu Erisken ve
grubu tarafindan yapilmistir [12]. Literatiirdeki bu g¢alismada, buzagidan alinan
osteokondral dokunun viskoelastik ve biyomekanik karakterizasyonunda kullanilan
parametreler temel alinmistir [13]. Minyatiir domuz 6rnegi karakterizasyonu, bu
konuda raporlanmis ilk ¢alisma olmasina ragmen literatiir bu konuda hala eksik olup
insan dis pulpasit hakkinda bir g¢alisma bulunmamaktadir. Bu tez kapsaminda
yiiriitiilen ¢alisma, bu konudaki boslugu doldurup insan pulpasimnin osilasyonlu
kayma ve basing altinda materyal Ozelliklerini raporlandirmayr amaglamaktadir.
Dental pulpa rejenerasyonu igin kullanilan biyomateryaller, hiicreler igin dogal
ortamlarina benzer bir ortam sunmay1 amaglamakta olup, bu materyallerin kimyasal
yapilart biyobozunur tiirden ve biyolojik olarak da biyouyumlu olmalart
gerekmektedir. Bu konudaki c¢alismalar hiicrelerin bulundugu ortamla hiicreler
arasindaki fizikokimyasal etkilesimin hiicrelerin fonksiyonellikleriyle yakindan ilgili
oldugunu gostermektedir [14, 15]. Bu baglamda, dental pulpa rejenerasyonu
hedeflendiginde biyomateryal se¢imi ve gelistirilmesi, dental pulpanin viskoelastik
materyal Ozelliklerinin  bilinmesini  gerektirmektedir. Bu 06zellikler, uygun
biyomateryallerin se¢imi igin gerekli verilerileri sunup rejeneratif mithendislik igin
hiicre iskeleleri olusturma konusunda yardimci olabilmektedir. Bu verilere
dayanarak, bu calismanin amaci insan yirmi yas dental pulpa dokusunun
biyomekanik ve viskoelastik 6zelliklerinin incelenmesi olarak belirlenmistir. Pulpa
dokusu, dogrusal viskoelastik ozellikler (kayip ve depolama modiiliisleri) ve stres-
gevseme ile tek eksenli basma mukavemeti bakimindan degerlendirilmistir. Bu
calisma, insan dental pulpa materyal 6zelliklerini ilk defa degerlendiriyor olmasi
bakimmdan 6zgiin bir nitelik tasimaktadir. Insan dis pulpasi rejenerasyonu
calismalarinin  gergeklestirilmesi  siirecinde bu  Ozelliklerin g6z  Oniinde
bulundurulmasinin  dogru biyomateryal se¢imi agisindan faydali olacag

degerlendirilmektedir.
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2. DENEYSEL CALISMALAR

2.1 Dental Pulpa Hazirlanmasi

Pulpa dokusu insanlardan alinan yirmi yas dislerinden elde edilmistir. Ornekler, 16-
25 yas araliginda, karisik cinsiyette farkli hastalardan alinmis olup (n=3) Hacettepe
Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulunun protokoliine uygun olarak
hazirlanmistir. Kisaca anlatmak gerekirse, lokal anestezi sonrasi ¢ekilen disler %3
penisilin-streptomisin soliisyonunda saklanmigtir. Daha sonra, disin tepe kismi
dentin-sementum baglantisindan steril fosfat tampon ¢ozeltisi (PBS) iginde
ayrilmistir ve pulpa dokusu tek parca halinde ¢ikarilmisir. Test drnekleri 24 saat
icinde 3.2mm capindaki silindirik disklerin arasina PBS i¢inde yerlestirilmis ve

karakterize edilmistir (Sekil 2.1).

2.2 Vizkoelastik Ozelliklerinin Karakterizasyonu

Ornekler Discovery Hybrid Rheometer (TA Instruments, New Castle, DE)
kullanilarak baski ve salinimli gerinim deneyleri ile karakterize edilmistir. Deneysel
diizenek daha 6nce yapilmis olan minyatiir domuz dental pulpa karakterizasyonu igin
kullanilan diizenekle benzerdir [12]. Bu diizenek, paralel plaka reometre
prensiplerine gore caligmaktadir. Bu islem sirasinda ornekler viicut sicakliginda
(37°C) PBS soliisyonunda tutularak kurumasi engellenmistir (Sekil 2.1). Deneyler
sliresince, Ust disk saat yoniinde veya saat yoniiniin tersi yoniinde donerken ayni
zamanda sabit bir hizda agagi dogru normal kuvvet uygulanabilmektedir. Bu sistem,

verilerin toplanmasi igin tork ve normal kuvvet doniistiiriiciisiine baglidir.
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Sekil 2.1: Insan pulpasi goriintiisii ve karakterizasyonu. (a) Yirmi yas disinden elde
edilen doku, (b) Reolojik karakterizasyon tinitesi, (c) Plaka hareketleri. (a) ‘daki
0lcek cubugunda, alt siradaki her bosluk 1 mm'dir.

2.3 Diisiik Amplitiit Sahimimh Kayma

Diisiik amplitiite salinimli kayma testinde gerinim zamanin bir fonksiyonu olarak
y=yosin(wt) olarak salimir. Burada yo kayma gerinimi genligidir (6D/h olarak
tanimlanir, 0 agisal yer degistirme, D disk ¢api, ve h iki disk arasindaki mesafedir), ®
saliim frekansi ve t zaman1 gostermektedir. Salinimli deformasyona verilen kayma
gerilmesi, T, depolanan enerjiyle ve 1s1 olarak dagitilan enerjiyle iliskili iki

bilesenden olusur:
T = G’(®) Yo sin (wt)+G’’(®) yo cos (mt) (2.1)

Burada, G’(w) kesme depolama modiiliistidiir ve G*’(w) kesme kayip modiiliisiidiir.
G”’(w) ile G’(ow) arasindaki oran tand’dir. Salimimli kayma, modiiliislerin gerinim
genliginden bagimsiz oldugu dogrusal viskoelastik bélgede gerceklestirilmelidir. On
caligmalardaki gerinim genligi taramalari, %1 gerinme genligine kadar dogal
dokudaki salinimli kayma deformasyonunun dogrusal bolgede gergeklestigini
gostermistir. Bu nedenle, G’(w) ve G”’(®w) dinamik 6zellikleri, % 1 gerinimde 0.1-

100 rps araliginda frekansin bir fonksiyonu olarak karakterize edilmistir. Frekanslar
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taramak, bir dizi zaman Ol¢egi boyunca dokunun dogrusal viskoelastik yanitinin

karakterize edilmesini saglar.

2.4 Sikistirmaya Karsi Tepkisi

Dental pulpa dokusunun basma testleri %0-10 sikistirma oraninda ve 0,05 mm/dak
hizinda degerlendirilmistir. Bu deney parametreleri daha 6nce minyatiir domuz
dental pulpasi ve kikirdak dokusunda kullanildigindan bu c¢alisma i¢in de uygun
olarak degerlendirilmistir [12]. Deney esnasinda 6ncelikle numuneler 0,03N yiik
degerine kadar sikistirilmis ve tam kontak saglanmistir. Daha sonra da sikistirma
deneyi baslatilmistir. Ikinci bir deney olarak da normal yiik altinda sikistirmaya
karsilik stres-gevseme gergeklestirilmistir. Bu deneyde 3-4 sn siireyle anlik %20
diizeyinde bir sikistirma yapilmis ve dental pulpanin gevseme davranisi

incelenmistir.

2.5 istatistiksel Analiz

Deneyler, yalnizca insan dis pulpa dokusu igin tasarlanmistir. Birden fazla grup
incelenmemistir. Bu nedenle, verilerin istatistiksel analizi gerekli olmamustir.

Bildirilen degerlerin hepsi ortalama + standart sapma formundadir.
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3. DENEYSEL BULGULAR

3.1 Ag¢isal Gerinim Taramasi

Insan pulpa dokusunun dinamik materyal fonksiyonlar, depolama modiilii (G’),
kayip modiilii (G’”) ve tand (G’’/G’), 1 rps frekansta %1-100 gerinim biiyikligi
aralig1 boyunca ol¢iilmiistiir. Depolama ve kayip modiiliislerinin yani sira tand (G”’/
G’) degerleri, incelenen gerinim biyiikligii araliinda bagimsiz davranig

sergilemistir ve bu ylizden bu aralikta insan dis pulpa dokusu dogrusal viskoelastik

davranis sergilemistir (Sekil 3.1).

100000.00
10000.00
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10.00

G', G", tand
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0.01 0.10 1.00 10.00 100.00
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Sekil 3.1: Insan dental pulpa dokusunun agisal gerinim taramasi, G’, G ve tan

delta degerleri.
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3.2 Dogrusal Viskoelastik Fonksiyonlarin Frekans Bagimhihg:

Frekans siipiirme deneyleri 0,1-100 rps frekans araliginda ve %21 gerinim
biiytlikliigiinde gergeklestirilmistir. Daha once belirtildigi gibi, bu gerinim genliginde,
insan pulpa dokusu dogrusal viskoelastik davranig sergilemistir. Depolama modiiliisii
(G”), kayip modilisii (G’’) ve tandelta (G’’/G’) parametrelerinin frekans
bagimliliklar sirastyla, Sekil 3.2'de, Sekil 3.3 ve Sekil 3.4’te verilmistir. Sonuglar,
depolama modiiliis degerlerinin, kayip modiiliis degerlerinden daha biiyiik oldugunu
(0,1 ile 0,5 arasinda degisen tand degerleri) ve modiiliislerin frekanstan neredeyse
bagimsiz ve birbirine paralel davranig sergiledigini gostermektedir (Sekil 3.2 ve Sekil
3.3). Bu veriler esliginde, insan pulpa dokusunun depolama modiiliisiiniin (G*) 2000
ve 7000 Pa arasinda ve kayip modiiliisiiniin (G’’) 1000 Pa civarinda degerler

sergiledigini s6ylemek miimkiindiir.
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Sekil 3.2: Insan dental pulpa dokusunun depolama modiiliis parametresinin
frekans bagimlilig
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Sekil 3.3: Insan dental pulpa dokusu kayip modiiliis parametresinin
frekans bagimlilig
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Sekil 3.4: Insan dental pulpa dokusu tan delta parametresinin frekans bagimliligi.
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3.3 Tek Eksenli Sikistirma Karsihiginda Relaksasyon

Sekil 3.5, 3-4s siiresince %20 sikistirma uygulandiktan sonra insan pulpa
numunelerinin tepkisini gostermektedir. Pulpa dokusunun normal stresi, uygulanan
gerinime bagli olarak 6nce ani olarak yiikselmekte, bir nominal degere ulastiktan
sonra zamana bagli gevseme davranigt gostermektedir. Sekil 3.5'te gosterildigi gibi
normal stres, baslangigtaki degerine geri donmiistiir ve bu durum viskoelastik

akiskan malzemelerin karakteristik bir 6zelligidir.

160 -+
— 140
g 120
=
100 +
v
g 80 -
v
T 60
E -
=)
= 20 -
0 t I T
0.01 0.10 1.00 10.00 100.00 1000.00

Zaman (s)

Sekil 3.5: Insan dental pulpa dokusunun sikistirma-gevseme davranisi (Mavi renkli
cubuklar standart sapmay1 gostermektedir).

Orneklerin gevseme davranis incelendiginde, yaklasik 1000s kadar birsiirede tam
gevseme saglandigi goriilmektedir. Spesifik olarak, 3,8 saniyede %20 sikistirma
tizerine maksimum stresinin 102,0 = 39,6kPa oldugu ve 1035 s'de 0,27 + 1,48kPa
degerine ulastigi gézlenmistir (Sekil 3.5).
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3.4 Sikistirma Stres Davranisi

Insan pulpa dokusunun stres-gerinim davramsi Sekil 3.6’da gosterilmektedir. % 10
gerinim degeri esas aliarak saptanan pulpa dokusunun Young Modiiliisii, pik normal
stres ve dokunun toklugu (toughness, stres-gerinim egrisinin altindaki alan) Cizelge
3.1°de gosterilmektedir. Spesifik olarak, % 10 gerinimde, Young Modiiliisii, tepe
stres degeri, Ve tokluk degerleri sirasiyla 5,5 + 2,8 kPa, 39,1 = 20,4 kPa ve 139,1 +
75,1 kPa’dur.
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Sekil 3.6: Insan dental pulpa dokusunun stres-gerinim davranigt

Cizelge 3.1: Insan pulpa dokusunun biyomekanik &zellikleri. (Veriler ortalama +
standart sapma olarak sunulmustur.)

Young modiiliisii (kPa) Tepe stres degeri (kPa) Tokluk (kPa)
55+2,8 39,1 +20,4 139,1 £ 75,1
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4. TARTISMA VE SONUCLAR

Gliniimiizde, hiicre nakli, dis pulpasi rejenerasyonunun baslica stratejisidir [16, 17,
18]. Rejenerasyon ¢aligmalarinda kullanilan hiicre ekme materyalinin se¢imi tipik
olarak kullanim kolayligi veya optimizasyona dayanmaktadir. Biyomateryalin
viskoelastik materyal fonksiyonlarini dogal dental pulpa dokusuyla eslestirmeye
yonelik cabalar simdiye kadar yetersiz kalmistir. ilgili literatiirde bdylesine bir
yetersizlik goren Erisken ve grubu daha 6nce, bu tiir ¢calismalardan ilki teskil edecek
deneysel bir ¢alismada minyatiir domuz dis pulpasinin viskoelastik 6zelliklerini
olgmistiir [12]. Dental pulpa rejenerasyonu ile ilgili mevcut bilgi havuzuna eklemek
i¢in, bu ¢alisma ilk kez insan dis pulpasiyla ilgili viskoelastik veriler sunmaktadir ve
viskoelastik karakterizasyondan elde edilen bulgular1 kullanarak daha temsili bir
biyomateryalin secilebilecegini 6nermektedir. Bu nedenle, burada bildirilen bulgular,
insan pulpasinin rejenerasyonu igin klinik olarak uygulanabilir biyomalzemelerin

gelistirilmesinde bir referans teskil edebilir niteliktedir.

Insan deneklerin yirmilik dislerinden elde edilen dogal pulpa dokulari, sikistirma
altinda salimimli kayma ve biyomekanik oOzellikleri bakimindan karakterize
edilmigtir.  Acgisal gerinim taramasi, depolama modilisiinin (G’), kayip
modilisiinin (G”’) ve tand degerlerinin % 1 gerinime kadar gerinim genligi
tarafindan etkilenmedigini ve hepsinin bu aralikta dogrusal viskoelastik davranis
sergilediklerini gostermistir. Dongii esnasinda yiizey kaymasi etkisi, jel benzeri
davranig sergileyen malzemelerin bir Ozelligidir [19]. Gerinim siiplirme
deneylerinden agikga goriilebilecegi gibi, % 1 siinme seviyesine kadar yiizey-kayma
onemsenmeyecek diizeyde gézlemlenmekte, ancak daha sonra yiizey-kayma etkisi
artmaktadir. Bu davranig bu tiir materyallerin tipik bir 6zelligidir ve bu durum
disklerin yiizeyindeki gercek gerinimi elde etmek igin yilizey-kayma etkisi igeren
verilerin yeniden diizenlenmesi ile giderilebilir. Genellikle, yamusak bag dokularinin
cogunda bulunan proteoglikan molekiillerinin varlig: yiizeyin yaglanmasina ve bu da

reolojik karakterizasyonda yiizey-kayma etkisine neden olabilmektedir [12].
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Yumusak biyolojik dokularin bdylesine yaygin davranisinin insan dis pulpasi dokusu
icin 6nemli rol oynadigi diisiiniilmektedir. Dogal eklem kikirdag: {izerinde yapilan

onceki testlerde de bu tiir bir davranis gozlemlenmistir [13].

Frekans-siipirme testlerinin sonuglari, insan pulpa dokusunun viskoelastik
davraniginin, mikrojellerin tipik ozelliklerini sergiledigini ortaya koymaktadir. Jel
benzeri davranisin varligi, bu calismada tipik olarak kiigiik tand degerleri ile
gosterilmistir. Jelimsi malzemeler igin tan=0,1-0,5 olarak raporlanidirilmistir [13,
20, 21]. Ayrica, depolama modiiliis degerleri, kayip modiiliis degerlerinden ¢ok daha
biiyliktiir ve modiiliisler frekanstan neredeyse bagimsizdir ve paralel davranis
sergilemektedir. Tiim bu 6zellikler dis pulpasi dokusunun mikrojel 6zellik tagidigini
gostermektedir. Dis pulpast dokusu, hiicreler, kolajen lifleri, proteoglikanlar, su ve
elektrolitler gibi hiicre disi matriks bilesenlerini igerir. Bu bilesenler, gozenekli
kompozit fiber yapili organik kati matrisi olusturmak tizere etkilesime girerler ve bu
da en sonunda pulpa dokusunun viskoelastik davranisina katkida bulunur. Bu
baglamda, proteoglikanlar deformasyon enerjisini depolayabilen aglardir [22]. Diger
yandan c¢apraz bagli fibr6z kolajenler, dokuya gerilme direnci ve saglamlik
kazandirmaktadir [23]. Genel olarak, kolajenler ve proteoglikanlar ile bunlarin
etkilesimleri ve aradaki gozeneklerde dolasan sivi ile dolu bir ¢evredeki diger hiicre

dis1 matriks bilesenleri, dis pulpa dokusunun viskoelastik davranisini belirlemektedir

[24, 25].

Dis pulpa dokusunun hiicre dis1 matriksi kolajen bakimindan (tip 1:% 56, tip 1I1:%
41, tip V:% 2) ve proteinler bakimindan zengindir [8]. Pulpa dokusunda bulunan
kolajenlerin kompozisyonu ve tiirii tendon dokusunda bulunanlara benzerdir. Her
ikisi de tip I ve Il kolajenleri igerir ve tip I miktari tip IIl'ten daha fazladir [26]. Bu
nedenle, pulpa dokusundaki kolajen fibrillerin yapisi igindeki ¢apraz bag olusumu,
tendon dokusunda capraz baglanti olusumu sirasinda meydana gelen olaylarla
agiklanabilir. Tendon dokusundaki trivalent molekiil igi piridinolin ¢apraz baglari ve
lisil piridinolin, Kkolajenin fibriler yapisin1 stabilize eder ve dokunun mekanik
Ozelliklerini kontrol eder. Enzimatik olarak olusturulmus kovalent olgunlagsmamis
capraz baglar daha sonra doku olgunlasmasi ile olgun ii¢ degerlikli ¢apraz baglara
dontistiiriilir [27]. Kolajen dokulardaki ¢apraz bag yogunlugunun yash bireylerde
oldukga yiiksek oldugu kabul edilmektedir, bu da biyomekanik o6zelliklerde yasa
bagli degisikliklere yol agmaktadir [28]. Tek kolajen fibril seviyesinde, kolajen
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molekiillerinin ve su molekiillerinin yeniden diizenlenmesinin viskoelastik davranig
icin mekanizma sagladigi Onerilmistir. Shen ve ark. [9]’na goére bir fibril
sikistirllmaya magruz birakildiginda, (i) kolajen molekiilleri gevseyebilir,
diizlestirilebilir veya birbirlerine gore kayabilir, (ii) interstisyel sivi i¢indeki
molekiiller donebilir, fibril i¢inde doniisebilir veya fibrilden ¢ikabilir. Bu durum,
fibrilde bir gerilme olusturabilen agin yeniden diizenlenmesiyle sonuglanir.
Uygulanan stresin giderilmesi esnasinda fibril igindeki kolajen molekiilleri ve su
molekiilleri yeniden diizenlenir, bu davranmis da kolajen viskoelastisitesini
belirlemektedir. Bu ¢alismadaki verilere bakildiginda, ¢apraz bagli kolajen fibriller
tarafindan olusturulan kalic1 baglanti noktalarinin insan pulpa dokusunda neredeyse
frekanstan bagimsiz bir davranisa neden olabilecegi diisiiniilmektedir. Hesaplanan
tand degerleri, 1-100 rps frekans bandinda, 0,1-0,5 aralifinda degismistir ve
viskoelastik davranig gostermistr, ancak tamamen elastik davranis noktasina da

erismemistir.

Insan pulpa dokusunun zamana bagli davranisii degerlendirmek icin yapilan stres-
gevseme testleri de viskoelastisitenin giiglii roliinti desteklemektedir. Bir Newtonyan
akiskanin davranisi, bir cisim {izerinde uygulanan stresin, deformasyonun
giderilmesiyle aninda diisecegini Ongoriir. Tamamen elastik bir materyal igin,
devamli olarak muhafaza edilen gerginlikle iliskili stres sabit kalir. Viskoelastik bir
materyal ise zamana bagli stres-gevseme davranig1 gosterir. Bu ¢alismada karakterize
edilen insan dis pulpa dokusunun viskoelastik yapida olmasi stres-gevseme

deneyindeki davranisini belirlemede 6nemli rol oynamustir.

Daha 6nce belirtildigi gibi, minyatiir domuz’dan elde edilen dental pulpa dokular
lizerinde benzer testler yapilmistir [12]. Insanlardaki dis pulpa dokusunun depolama
modiliisii ve kayip modiiliisii minyatiir domuz ile karsilastirildiginda bu iki tiir
arasinda bir biiyiikliik kertesi farki ortaya ¢ikmaktadir (insan dis pulpasi i¢in degerler
daha biiyiiktiir). Buna ek olarak, tand degerleri benzer bir aralikta dagilmistir
(minyatiir domuz i¢in 0,1-0,5, insan insanlar i¢in 0,1-0,7). Onceki minyatiir domuz
calismasinda kopek disi pulpasi kullanildigi halde bu ¢alismada insan yirmilik disi
pulpasinin kullanildigin1 belirtmek faydali olacaktir. Bu ¢alismada insan kopek disi
kullanilmamigtir ¢iinkii  yirmilik dis zaten kullanilmayan ve c¢ekilen bir distir.
Insanlardan deneyler i¢in saglikli kdpek disi gekmek anlamsizdir. Ayrica, bir insan

kopek disi, reometrenin diskleri i¢inde diizgiin sekilde sikistirilacak kadar genis
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degildir. Bununla birlikte, miimkiin oldugunda tiirler arasinda birebir
karsilagtirmanin yapilabilmesi i¢in aymi dis tiirlerinin kullaniimasinin 6nemli

oldugunu belirtmekte fayda goriilmektedir.

Insan ve minyatiir domuz dis pulpas1 dokular igin stres-gevseme sonuglar1 benzer
davranig izlemistir. Her iki malzeme de neredeyse tamamen gevseme gostermis olup
her iki pulpa Orneklerinin de viskoelastik akigkan tipteki gevseme davranisini
gosterdigi sdylenebilir. Kalint1 stres degerleri, insan dis pulpasi i¢in 0,26 + 1,48 kPa,
minyatiir domuz i¢in 0,23 + 0,09 kPa olarak 6l¢iilmiis olup her iki doku 6rneklerinin

geriye donmesi yaklasik 1000 saniye siirmiistiir .

Insan ve minyatiir domuz pulpa dokular1, dokulara uygulanan dogrusal yiikler altinda
farkli davranislar sergilemislerdir. Ornegin, 0,05 mm/dk hizinda %10 oranda
sikigtirma icin tepe stres degerleri sirasiyla insan ve minyatiir domuz 6rnekleri i¢in
39,1£20,4 ve 7,3+3,0 kPa olarak oOlglilmiistiir. Benzer sekilde, insan dis pulpa
dokusunun, minyatiir domuz pulpa dokusundan (sirasiyla 5,5+2,8 Pa ve 0,8+0,4 kPa)

daha yiiksek Young Modiiliisti degerine sahip oldugu goriilmiistiir.

Deneylerde elde edilen veriler incelendiginde, genel olarak standart sapma
degerlerinn yiiksek oldugu, dolayisiyla verilerdeki sag¢ilmanin genis oldugu
gozlenmektedir. Bu deneylerdeki genis sagilma, donoérlerin yasina (16 ila 25 yas
arasinda degismektedir) bagli olabilir. Daha once belirtildigi gibi, kolajenli
dokulardaki capraz bag yogunlugu yasa baglh farklilik gostermektedir ve bu durum
biyomekanik o6zelliklerde goriilen sagilmayr kismen agiklayabilir. Buna ek olarak,
standart sapma degerlerinin yiiksek olmasi Ornek sayisinin kisithh olmasindan

kaynaklanabilir.

Bu calismada {iretilen verileri kullanarak tasarlanabilecek biyomalzemelerden
bahsetmek ayrica 6nemlidir. Rejeneratif miihendislik yaklagimlarinda yaygin olarak
kullanilan hidrojellerden {igii olan agaroz, alginat ve kolajen hem reolojik hem de
biyomekanik olarak bagka arastirmacilar tarafindan karakterize edilmistir [12]. Bu
tez kapsaminda gerceklestirilen g¢alismadaki insan pulpa dokusunun dogrusal
viskoelastik materyal fonksiyonlarinin literatirde mevcut olan ii¢ hidrojel ile
karsilastirildiginda, % 2 sabit jelasyon ajan1 konsantrasyonunda dinamik 6zelliklerin,
yani, depolama ve kayip modiiliisleri ile tand'nin agaroz ve alginat bazli jellerle

benzerlik gosterdigi goriilmektedir (Cizelge 4.1).
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Cizelge 4.1: Hidrojellerin ve pulpa dokusunun reolojik degerleri (Minyatiir domuz ve
hidrojel degerleri Erisken ve ark. [12]’dan alinmustir).

Minyatiir Agaroz Alginat Kolajen Insan

Domuz
Depolama Modiiliis (G”) 100 10000 1000 10 3000
Kayip Modiiliis (G”’) 10 1000 300 10 1000
tan delta (G”’/G”) 0.1-1.0

Tek eksenli sikistirma altinda, insan pulpa dokusunun tepe normal stresleri ve
sikistirma modiilleri, hidrojellere kiyasla 6nemli 6l¢iide daha yiiksek degerler ortaya
cikarmisgtir (Cizelge 4.2). Buradan goriildiigii gibi, hidrojeller bazi 6zellikler
acisindan dental pulpa dokusu ile benzer oOzellikler gosterirken bazi 6zelliker
bakimindan farkliliklar ortaya c¢ikmaktadir. Dolayisiyla, dental pulpa &zelliklerinin
eslestirilebilecegi tek bir hidrojelin varligindan s6z etmek miimkiin degildir.
Unutulmamalidir ki buradaki hidrojeller %2 derisiminde hazirlanmistir. Farkli
derisimde hazirlanan hidrojellerin katki ajanlariyla zenginlestirildiginde optimize
edilebilecekleri ve insan dental pulpa dokusu ozelliklerini saglayabilecekleri
diistiniilmektedir. Ancak bu tiir bir optimizasyon bu ¢alismada ele alinmams olup
bagka bir ¢alismanin konusu olarak onerilmektedir.

Cizelge 4.2: Pulpa dokularinin ve hidrojellerin biyomekanik 6zelliklerinin
karsilagtirmas.

Minyatiir Agaroz Alginat  Kolajen Insan
Domuz
Stres (kPa) 7,3+3,0 7,9+1,8 2,8£1,0  0,3+0,0 39,1+20,4
Modiiliis 0,8+0,4 0,8+0,2 0,3+0,1 0,03+0,0 5,5+2.8
(kPa)
Tokluk 37,7£19,1 39,6+8,8 13,8£3,0 1,4+0,0 139,1+£75,1
(kPa)

Ozetlemek gerekirse, bu calismada, insan dental pulpa dokusunun dogrusal
viskoelastik 6zellikleri ve tek yonlii baskiya kars1 davranisi incelenmistir. Bulgular,
insan dental pulpasinin viskoelastik malzeme 6zelliklerine sahip oldugunu ve jelimsi

davranig gosterdigini ortaya koymustur. Bu bulgular, pulpa rejenerasyonu igin
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klinik maksatli biyomateryal gelistirmek iizere ¢alisan arastirmacilara 6nemli katkilar

saglayacag diistiniilmektedir.

Bu tez c¢alismasi, insan dis pulpa dokusunun viskoelastik karakterizasyonu

bakimindan ilk caligma olmasina ragmen, ¢alismanin kisitlamalar1 ve sinirlamalari

mevcuttur. Bunlari su sekilde siralamak miimkiindiir:

Farkli cinsiyet ve yaslardaki dis pulpa dokularinin farkli deney gruplar1 olarak

karakterize edilmesi ¢alismanin derinligi agisindan 6nemlidir.

Hastalikli ve saglikli dis pulpa dokularinin krakterize edilmesi c¢aligmanin

bilimsel katkisini gliglendirecektir.

Pulpa dokusu viskoelastik ve biyomekanik o6zelliklerinin dokunun her bir
bileseniyle iliskisinin incelenmesi viskoelastik ve biyomekanik davranigina

etki eden parametrelerin tespit edilmesine katkida bulunacaktir.

Dis pulpa dokusunun stres-gevseme davranisi matematiksel olarak Maxwell
elemanlarmin (yay ve piston) seri olarak baglandigi modelde incelenmesi

dokunun viskoelastik modellemesi agisindan bilgi saglayacaktir.

Depolama (G’) ve kayip (G”) modiiliislerin asagidaki ifadelerle tanimlanan
genel Maxwell modeli ile iliskilendirilmesi, dis pulpa dokusunun materyal
ozelliklerinin hangi viskoelastik model ile agiklanabilecegini gdstermesi

bakimindan faydali olacaktir.

Gr = 2? Gr'h‘jjwz"{{l + {‘\rm}]z (41)

6= Ghwl(1+ (\w)) (4.2)

Yukaridaki bagintilarda N toplam gevseme sayisini, A gevseme zamanini ve

G gevseme dayanimini géstermektedir.
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