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OZET

APIKAL PERIODONTITISLI DISLERDE Nd:YAG LAZER KULLANIMININ
PERIAPIKAL EKSUDADAKI TNF-a, IL-1B VE IFN-y SEVIYELERI
UZERINDEKI ETKISININ IN ViVO OLARAK DEGERLENDIRILMESI

Kirikkale Universitesi
Dis Hekimligi Fakiiltesi
Endodonti Anabilim Dali, Uzmanlik Tezi
Danigman: Dr. Ogr. Uyesi Ali TURKYILMAZ

Subat 2023, 119 sayfa

Giris: Apikal periodontitis, ¢evredeki periradikiiler dokular1 etkileyen ve pulpa
enfeksiyonu ve nekrozuna karsi gelisen enflamatuar bir hastaliktir. Periapikal
dokularda viriilans faktorlerinin varligi, konak¢1 immiin yanitim1 aktive ederek lokal
enflamasyon, periapikal dokularin rezorpsiyonu ve yikimi ve periapikal lezyonlarin
olusumuna yol agar. Periradikiiler bolgedeki enflamasyon ve kemik rezorpsiyonu
stiregleri ¢esitli pro-enflamatuar ve anti-enflamatuar sitokinler tarafindan diizenlenir.
Bu sitokinlerin ¢ogu, bakteriyel enfeksiyona yanit olarak artar. Apikal periodontitisli
dislerin tedavi edilebilmesi icin; enfekte kok kanal sisteminin mekanik ve kimyasal
olarak temizlenmesi ve kok kanal sisteminin yeniden enfekte olmasinin engellenmesi
icin basarili bir kok kanal tedavisi yapilmasi1 gerekmektedir. Kok kanal tedavisinde
en dnemli asamalardan biri kok kanallarinin irrigasyonudur. Irrigasyon etkinligini
artirmak i¢in yeni tekniklerin arayisi siirmektedir. Lazer sistemleri son zamanlarda
endodontide farkli alanlarda kullanilmaya baslanmistir. Nd:YAG lazerin kok kanal
sistemindeki basarisi ¢esitli ¢aligmalarda degerlendirilmis ve olumlu sonuglar elde
edilmistir. Bu caligmanin amaci geleneksel kok kanal irrigasyonuna ilave olarak
Nd:YAG lazer uygulamanin, asemptomatik apikal periodontitisli dislerde TNF-a, IL-

1B ve IFN-y seviyeleri lizerine olan etkisinin incelenmesidir.



Gerec¢ ve Yontem: Calismaya dahil edilen 60 hasta randomize olarak iki gruba
ayrildi: Geleneksel irrigasyon grubu ve Nd:YAG lazer grubu. ilk seansta dislerin
kemomekanik preparasyonu tamamlandiktan sonra periapikal bolgeden kagit konlar
yardimiyla ilk Ornekler alindi. Sonrasinda Nd:YAG lazer grubunda kok kanal
irrigasyonunun ardindan lazer uygulandi. Her iki grupta da kok kanalina herhangi bir
medikament uygulanmadan gegici dolgu giris kaviteleri kapatildi. ikinci 6rnekler 1
hafta sonra alind1 ve aymi seansta kanal tedavisi tamamlanarak daimi restorasyon
yapildi. Toplanan 6rneklerde TNF-a, IL-1p ve IFN- vy sitokin seviyeleri ilgili ELISA
Kiti kullanilarak ELISA testi ile degerlendirildi. Istatistiksel analizlerde cinsiyet ve
cep derinligi kategorik degiskenlerinin analizinde sirasiyla Fisher’s exact testi ve
Pearson ki-kare testi, dis gruplarinin karsilastirilmasinda Continuity Correction Ki-
kare testi kullanildi. Grup i¢i ve gruplar arasi karsilagtirmalar Mann Whitney U testi

ve Wilcoxon testi ile analiz edildi. Anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak kabul edildi.

Bulgular: Grup i¢i karsilastirmada geleneksel irrigasyon grubunda tiim sitokin
seviyelerinde seanslar arasinda anlamli fark gézlenmedi (p<0.05). Nd:YAG lazer
grubunda seanslar arasinda yalnizca IL-1f3’da istatistiksel anlaml fark gézlendi. Her
bir sitokin igin birinci ve ikinci seanslar arasinda sitokin salinim seviyelerinde
gozlenen farklar gruplar arasi karsilastirildiginda TNF-a ve IL-1B’da anlamli fark
bulundu (p>0.05).

Sonuclar: Geleneksel irrigasyon grubunda tiim sitokin seviyelerinde seanslar
arasinda bir miktar artig tespit edildi ancak sitokin salinimlari ilk seansla benzer
seviyedeydi. Nd:YAG lazer grubunda tiim sitokin seviyelerinde azalis belirlendi.
Ancak bu azalis yalnizca IL-1B i¢in anlamli bulundu. Nd:YAG lazer kullanimi
sonrast pro-enflamatuar sitokin diizeylerinde azalma egilimi goriilmesi kok
kanallarinda lazer irradiasyonunun kullaniminin asemptomatik apikal periodontitisli

dislerde enfeksiyon kontroliine katkida bulunabilecegi yoniinde yorumlanabilir.

Anahtar Kelimeler: Apikal periodontitis, IFN-y, IL-1B, Nd:YAG lazer, TNF-oa.



ABSTRACT

IN VIVO EVALUATION OF THE EFFECT OF Nd:YAG LASER USE ON TNF-
a, IL-1B AND IFN-y LEVELS IN PERIAPICAL EXUDATE IN TEETH WITH
APICAL PERIODONTITIS.

Kirikkale University
Faculty of Dentistry
Department of Endodontics
Supervisor: Dr. Ogr. Uyesi Ali TURKYILMAZ

February 2023, 119 pages

Introduction: Apical periodontitis is an inflammatory disease that effects the
surrounding periradicular tissues and develops against pulp infection and necrosis.
The presence of virulence factors in periapical tissues activates the host immune
response, leading to local inflammation, resorption and destruction of periapical
tissues, and formation of periapical lesions. Inflammation and bone resorption
processes in the periradicular region are regulated by various pro-inflammatory and
anti-inflammatory cytokines. Many of these cytokines are increased in response to
bacterial infection. For the treatment of teeth with apical periodontitis; successful
root canal treatment is required to clean the infected root canal system mechanically
and chemically and to prevent re-infection of the root canal system. One of the most
important steps in root canal treatment is irrigation of root canals. The search for new
techniques to increase irrigation efficiency continues. Laser systems have recently
been used in many fields in endodontics. The success of the Nd:YAG laser in the
root canal system has been evaluated in various studies and positive results have
been obtained. The aim of this study is to examine the effect of Nd:YAG laser
application in addition to conventional root canal irrigation on TNF-a, IL-1p and

IFN-y levels in teeth with asymptomatic apical periodontitis.



Materials and Methods: The 60 patients included in the study were randomly
divided into two groups: the conventional irrigation group and the Nd:YAG laser
group. After the chemomechanical preparation of the teeth was completed in the first
visit, the first samples were taken from the periapical region with the help of paper
points. Afterwards, laser was applied after root canal irrigation in the Nd:YAG laser
group. In both groups, the root canal was restored with temporary filling without any
medication. The second samples were taken 1 week later and the root canal treatment
was completed in the same visit and permanent restoration was performed. TNF-a,
IL-1pB and IFN-y cytokines levels in the collected samples were evaluated by ELISA
test using the relevant ELISA kit. In statistical analyses, Fisher's exact test and
Pearson chi-square test were used for the analysis of categorical variables of gender
and periodontal pocket depth, and Continuity Correction chi-square test was used for
comparison of tooth groups. Intragroup and intergroup comparisons were analyzed
with Mann Whitney U test and Wilcoxon test. Significance level was accepted as
p<0.05.

Results: No significant difference was observed when the cytokine levels were
compared between sessions in all cytokines in the conventional irrigation group in
the within-group comparison (p<0.05). A statistically significant difference was
observed in IL-1p between cytokine levels in the Nd:YAG laser group. When the
differences observed in cytokine release levels between the first and second visits for
each cytokines were compared between the groups, a significant difference was
found in TNF-a and IL-1f (p>0.05).

Conclusion: Although not statistically significant, an increase was detected in all
cytokines between visits in the conventional irrigation group, while a decrease was
found in all cytokines levels in the Nd:YAG laser group. However, this decrease was
significant only for IL-1B. The decrease in pro-inflammatory cytokine levels
following the use of Nd:YAG laser can be interpreted as the use of laser irradiation
in root canals may contribute to infection control in teeth with asymptomatic apical

periodontitis.

Keywords: Apical periodontitis, [FN-y, IL-18, Nd:YAG laser, TNF-a.
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1. GIRIS

Kok kanal tedavisi, enfekte ve iltthapli dokularin yami sira kok kanal
boslugundan mikrobiyal icerigin uzaklastirilmasini ve bu amagla ¢esitli endodontik
aletlerin ve kimyasal soliisyonlarin kullanimini igerir (Karunakar vd., 2022). Bu
nedenle vital olgularda oldugu gibi nekrotik pulpali olgularda da etkili bir tedavi

yontemidir.

Apikal periodontitis; kok kanal sisteminin bakteriyel enfeksiyonu ile
uyarilan, periapikal dokularin enflamatuar bir hastaligidir (Nair, 2004; Howait vd.,
2019). Bakteriler ve bakteriyel toksinler apikal foramen yoluyla periapikal dokulara

gectiginde immiin cevabi lokal olarak aktive ederler (Nair, 2004).

Kok kanal tedavisinden sonra periapikal dokularn iyilesmesi, bir dizi
sitokin ve diger biiyiime faktorleri tarafindan uyarilan hiicresel matris ve molekiiler
etkilesimlerin sinyalizasyonu yoluyla diizenlenmektedir. K6k kanal debridmani kdk
kanal sisteminde kalan mikroorganizmalarin temizlenmesine yardimci olur.
Mikroorganizma igermeyen bir kok kanal sistemi elde etmek, periapikal dokularin
tyilesmesini kolaylagtirmak i¢in elverisli bir ortam olusturmada énemlidir. Kok kanal
temizleme ve sekillendirme, mikroorganizmalarin popiilasyonunu ve endodontik
enfeksiyonda bulunan toksik {irtinlerini (endotoksinler ve apikal biyofilm) azaltmak
veya ortadan kaldirmak i¢in gereklidir (Vera vd., 2012; Boutsioukis ve Arias-Moliz,
2022). Bu siire¢ enflamatuar hiicreleri, pro-enflamatuar ve immiinoregiilator
sitokinleri igeren ¢ok karmasik bir siirectir (Gomes ve Herrera, 2018). Sitokinler
farkli bagisiklik hiicreleri tarafindan salgilanan, konake¢1 hiicreler arasindaki haberci
molekiillerdir ve periradikiiler lezyonlar gibi bircok enflamatuar hastaligin
tedavisinde ve patogenezinde onemli bir role sahiptirler (Dessaune Neto vd., 2018).
Sitokinler, stirekli iltihaplanma durumunu 6nlemek i¢in bir denge saglar ve pro-

enflamatuar veya anti-enflamatuar 6zellikte olabilirler.

Tiimor nekrozis faktor alfa (TNF-a) ve interlokin-1 beta (IL-1p) periapikal
dokularda tespit edilmistir (Unemori vd., 1994; Tavares vd., 2012; Tavares vd.,
2013) ve apikal hastalikta 6nemli enflamatuar biyobelirtegler olarak kabul edilirler



(Martinho vd., 2012; Nikolic vd., 2019). interferon gama (IFN-y) ise, TNF-a ve IL-
1B gibi enflamatuar yanitlarin diizenlemesinde gorev alir. Ayrica IFN-y, kemik
yikimindan ve periapikal lezyonlarin diizenlenmesinden sorumlu olan bir pro-
enflamatuar sitokindir (Takeichi vd., 1996; Marinho vd., 2015).

Bilimsel ve teknik ilerlemelere ragmen, tedavi sonrasi kok kanal sisteminde
mikroorganizmalarin kaldig1 bildirilmektedir (Nair vd., 2005; Vera vd., 2012; Del
Carpio-Perochena vd., 2015). Enfekte kok kanallarindan mikroorganizmalarin ve
doku artiklarinin uzaklagstirilmasi ve tekrarlayan kontaminasyonun engellenmesi, kok
kanal tedavisinin en 6nemli hedefleri arasindadir (Ruksakiet vd., 2020). Kimyasal
debridman, kok kanal tedavisi sirasinda ulagilamayan alanlara erismek ve kanallarin
dezenfeksiyonunu saglamak igin gerekli adimlardan biri olarak kabul edilir. Kok
kanalinin karmasik anatomisi; istmuslari, yan kanallari, aksesuar kanallar1 ve
anastomozlari icerir ve mekanik sekillendirme sirasinda 6nemli 6l¢iide ulasilamayan
alanlar barmdirir (Ali vd., 2022). Ayrica sekillendirme sirasinda olusan smear
tabakasi ve bakteriyel biyofilm, viriisler, mayalar, arkealer kimyasal debridman
islemini daha zor hale getirmekte ve kok kanal sisteminin tamamen temizlenmesinin

ontinde biiytik bir engel olusturmaktadir (Tashkandi vd., 2022).

Daha etkin kok kanal temizligi yapabilmek i¢in, kok kanal sisteminin
irrigasyonu esnasinda ¢esitli irrigasyon soliisyonlarina, sistem ve cihazlara
basvurulmaktadir (Bordea vd., 2022; Karunakar vd., 2022). Giinlimiizde lazerler kok
kanallarin sterilizasyonunda degisik dalga boylarinda kullanilmaktadir. K6k kanal
tedavisi sonrasi irritanlarin uzaklastirilmasiyla enflamatuar hiicrelerin azalmasina
bagl olarak enflamatuar medyatorlerin miktarinda da azalma meydana gelir (Hanada
ve Yoshimura, 2002; Bambirra vd., 2015). Kok kanal debridmaninin sitokin

diizeyleri tizerindeki etkileri halen belirsizligini korumaktadir.

Kok kanallarinin irrigasyon aktivasyonunda kullanilabilen lazer 1sinlarinin
geleneksel irrigasyon yontemlerine kiyasla, kok dentininin karmasik kisimlarina daha
fazla penetre olarak daha iyi etki edebildigi bilinmektedir. Lazer isinlarinin
kendilerine 6zgii antibakteriyel etkileri ile dentinde 1000 um’den daha fazla derinlige
penetre olarak, ulasilmasi zor bolgelerdeki mikroorganizmalarin biiyiik bir kisminin

ortadan kaldirabildigi rapor edilmistir (Moritz vd., 1997; Bergmans, 2006).



Nd:YAG lazerin smear tabakasinin uzaklastirilmasinda ve kok kanal
dezenfeksiyonunda etkili oldugu bildirilmistir (Saydjari vd., 2016; Kanumuru ve
Subbaiah, 2014). Koba vd., (1999) kopek dislerinin enfekte kok kanallarinda
Nd:YAG lazer kullannominin bakterisit etkilerini arastirmislar ve uygun
parametrelerde kullanildiginda, Nd:YAG lazerin giivenilir ve etkili bir segenek
oldugunu bildirmislerdir. Kok kanal dentininde Ca(OH)2'in; 810 nm diyot, 980 nm
diyot ve Nd:YAG lazerlerle Kkarsilastirilarak E.faecalis'e karsi bakterisidal
etkinliginin kiyaslandig: bir ¢alismada Nd:YAG lazer uygulanan dislerde, diger tiim
gruplara gore onemli Olglide daha az miktarda bakteri goriilmiistiir (Kanumuru ve
Subbaiah, 2014).

Apikal periodontitisli tek koklii dislerin endodontik tedavisinde Nd:YAG
lazer uygulamasinin antibakteriyel etkisini in vivo olarak degerlendiren bir ¢alismada
ise Nd:YAG lazer ve gelencksel kemomekanik tedavinin basari oranlari arasinda bir

fark bulunamamustir (Lindstrém vd., 2017).

Calismamizin  amaci asemptomatik apikal periodontitisli  dislerde,
geleneksel kemomekanik preperasyona ek olarak Nd:YAG lazer kullaniminin
periapikal interstisyel sivida TNF-a, IL-1B ve IFN-y sitokin diizeyleri {izerine olan

etkisinin incelenmesidir.



GENEL BILGILER

Agiz boslugu c¢ok farkli c¢esitte mikroorganizma icermektedir. Bu
ekosistemde viriisler, mantarlar, mayalar ve protozoalar yer almasina ragmen,
bakteriler sayica iistiindiir ve yaklasik 10° adet ve 700 tiir bakteri bulunur (Siqueira
ve Rogas, 2009). Bu bakterilerin yaklasik %40 ile %601 heniiz kiiltiirlenmemistir
(Aas vd., 2005; Siqueira ve Rocas, 2009).

Apikal periodontitisli dislerden bakteri izolasyonu anaerop kiiltiirleme
tekniklerinin gelismesi ile miimkiin olabilmistir. Sundqvist 1976 yilinda, travma
sebebiyle nekroz olan ve sadece radyografik olarak apikal periodontitis gozlenen
dislerin kok kanallarinda bulunan bakterilerin %90’dan fazlasinin anaerop bakteriler
oldugunu bildirmistir (Sundqvist, 1976; Siqueira ve Rogas, 2022). Yeni ¢ekilmis
kronik apikal periodontitisli 10 disin apikal 5 mm’lik kismimin bakteriyolojik
incelemesinin yapildig1 bir ¢alismada 50 farkli tiirde bakteri saptanmistir. Bu
bakterilerin %68’inin anaerobik oldugu bildirilmistir. Tespit edilen baslica bakteriler;
Actinomyces, Lactobacillus, Bacteriodes, Peptostreptococcus, Veilonella, F.
nucleatum, S. mutans ve E. faecalistir (Prada vd., 2019). Ayrica son zamanlarda
ekstraradikiiler =~ mikrobiyal  kolonizasyon  terimi de  yaygmlagmistir.
Mikroorganizmalarin nekrotik pulpali diglerde foramen apikale disinda biyofilm
olusturduklar1 belirlenmistir. Bu mikroorganizmalarin ise baglicalarinin; ¢esitli
mantarlar ve T. forsythensis, F. nucleatum ve P. gingivalis gibi zorunlu aneorop
bakteriler oldugu bildirilmistir (Noguchi vd., 2005; Prada vd., 2019).

Pulpa ve periapikal doku hastaliklarinin birincil etiyolojik kaynagi
mikroorganizmalardir. Vital pulpa normal kosullar altinda sterildir ve kendini bakteri
istilasina kars1 savunabilecek bir konak savunmasina sahiptir. Nekrotik pulpa bu
savunmaya sahip olmadigr i¢in pek cok sebeple enfekte olabilir. Vital pulpanin
nekroz olmasmin nedenleri arasinda; mikroorganizmalar, pulpa perforasyonlari,
mikro catlaklar, ciiriikler, periodontal cepler, akut veya kronik okluzal travma gibi
cesitli etkenler sayilabilir (Galler vd., 2016; Wikstrom vd., 2021). Apikal
periodontitisli dislerde endodontik tedavinin hedefi, mikrobiyal biyolojik yiikii;



periradikiiler doku iyilesmesi i¢in en uygun seviyelere indirmek ve tedavi edilen

kanalin yeniden enfekte olmasini 6nlemektir (Vera vd., 2012).

1.1. Apikal Periodontitis

Apikal periodontitis, mikrobiyal etkenler ve konak immiin yanit arasindaki
etkilesime bagli olarak periradikiiler dokularin iltihaplanmasi ve yikimi ile
karakterize enflamatuar bir hastaliktir (Howait vd., 2019). Apikal periodontitis
siklikla kronik asemptomatik bir hastalik olarak karsimiza c¢ikar. Dogru taniya
ulagsmak icin klinik muayeneye ek olarak periapikal veya panoramik radyografiler
hatta konik 1sinli bilgisayarli tomografi (CBCT) ile radyografik incelemelerin
yapilmasi gereklidir. Bu nedenle, AP'nin diinya genelindeki prevelansi muhtemelen

tam olarak bilinememektedir (Tibarcio-Machado vd., 2021).

Apikal periodontitisin epidemiyolojik incelemeleri, hastalik prevalansinin
hastalar arasinda yasa bagl olarak degistigini gostermistir. 20 ile 30 yas aralifinda
apikal periodontitis prevalans1t %33, 30 ile 40 yas araliginda %40, 40 ile 50 yas
araliginda %48, 50 ile 60 yas araliginda %57 ve 60 yasindan biiylik hastalarda
%62°dir (Orstavik ve Pitt Ford, 2008). Yapilan epidemiyolojik aragtirmalarda,
hastalik prevelansinin yasla birlikte arttigi ve 40 yas ve {istii bireylerde hastalik
goriilme prevelansinin %50’nin {lizerinde oldugu gosterilmistir (Sidaravicius vd.,
1999). Apikal periodontitis prevalansi ile ilgili yapilan ¢ogu calisma Avrupa ve
Iskandinav iilkelerinde yapilmustir (Jimenez-Pinzon vd., 2004). Daha yakin
zamanlarda, Miri vd. (2018) farkli etnik kokenli bireyler tizerinde apikal periodontitis
prevelansin1  arastirdiklart  ¢aligmalarinda  popiilasyonun ~ %52'sinin  apikal

periodontitisli en az bir dise sahip oldugunu bildirmislerdir.

1.1.1. Apikal Periodontitisin Etiyolojisi

Apikal periodontitis genelde kok kanalindan periapikal dokuya go¢ eden
mikroorganizmalar ve yan iriinlerince olusur. Ancak travma, hatali kok kanal

sekillendirilmesi esnasinda periapikal bolgede olusturulan hasar veya ¢esitli kimyasal



maddelerin irritasyonu nedeniyle de meydana gelebilir. Bu mekanizmalardan

herhangi biri yogun ve kisa siireli konak yanitini tetikleyebilir (Siqueira ve Rogas,
2014).

Kok kanal sisteminde, pulpa dokusunun c¢iirlik veya diger yollardan
kaynaklanan enfeksiyonu, apikal periodontitisin birincil nedenidir (Moller vd., 1981;
Gomes ve Herrera, 2018). Kakehashi vd., (1965) yaptiklar1 bir ¢alismada, sigan dis
pulpalarinin oral mikroorganizmalara maruz kaldiginda, pulpa nekrozu ve
periradikiiler enflamasyon gelistirdigini gostermislerdir. Bununla birlikte, germ-free
(mikropsuz) laboratuvar sicanlarinda, dis pulpalari oral kaviteye agildiginda ve steril
gida dokiintiisii ile temas ettiginde bile pulpa nekrozu ve periradikiiler inflamasyon
meydana gelmemistir. Bu bulgular birlikte ele alindiginda, apikal periodontitis

gelisiminde bakterilerin 6nemli bir etiyolojik etken oldugu sdylenebilir.

Apikal periodontitis hem eksojen hem de endojen etkenlerden
kaynaklanabilir. Eksojen etkenler arasinda bakteriler ve toksinleri, kimyasal
maddeler, mekanik irritasyon ve okliizal travma sayilabilir. Endojen faktorler ise;
tirat ve kolesterol kristalleri gibi metabolik iiriinler, pro-enflamatuar veya anti-
enflamatuar sitokinler ve diger gesitli enflamatuar mediatorleri igerir. Bu etkenler,
dogustan gelen ve adaptif immiin yanitlar: uyarabilirler (Stashenko, 1990; Gomes ve
Herrera, 2018).

1.1.2. Apikal Periodontitisin Klinik Ozellikleri

1.1.2.1. Asemptomatik Apikal Periodontitis

Asemptomatik apikal periodontitis, pulpal enflamasyonun periapikal
bolgeyi etkilemesiyle; bu bolgede kemik yikimi, enflamasyon ve konak immiin
cevabina sebep olan, herhangi bir belirti gostermeyen klinik bir durumdur.
Asemptomatik apikal periodontitisli dislerde, radyografik olarak farkli boyutlarda
lezyonlar izlenebilecegi gibi, lamina durada hafif aralanmalar da goriilebilir. Bu
lezyon graniilomatdz doku varlifiyla karakterizedir ve igerisinde lenfosit, plazma

hiicreleri ve makrofaj infiltrasyonu baskindir. Asemptomatik apikal periodontitis



lezyonlar epitelli veya epitelsiz olabilir (Ingle's 2008). Kronik apikal periodontitise,
genellikle diisiik viriilansa sahip bakteriler neden olmaktadir (Siqueira Junior ve

Régas, 2007; Manoil vd., 2020).

Asemptomatik apikal periodontitisli bir dis genellikle kronik ilerler. Pulpa
vitalite testlerine cevap vermez. Genellikle apikal {igtebirde periapikal lezyon
gozlenir. Cigneme basincina karsi hassas degildir fakat hastalar, perkiisyona karsi

‘farkl1 bir his’ olustugundan bahsederler.

1.1.2.2. Semptomatik Apikal Periodontitis

Semptomatik apikal enfeksiyona genellikle daha yiiksek viriilansh bakteri
tiirleri neden olur. Semptomatik apikal periodontitisli dislerde zayif konake1 direnci
ile birlikte gii¢lii bir doku istilas1 mevcuttur (Siqueira Junior ve Rdgas, 2007).
Periapikal dokularin pulpadan gelen ¢esitli enflamatuar mediatorlere ve bakteriyel
endotoksinlere karg1 ilk yaniti olan semptomatik apikal periodontitis, apikal
periodonsiyumun enflamasyonuna bagli olarak perkiisyonda ve palpasyonda agr1 ile
karakterize klinik bir durumdur. Agr 1sirma ile siddetlenir ve genelde zonklayici
tarzdadir. Semptomatik apikal periodontitisli bir dis ¢igneme basinci ve perkiisyona
¢ok duyarlhidir (Cope vd., 2018). Hastalar hangi dislerinde agri oldugunu net bir
sekilde ayirt edebilirler ve genelde disi soketinden yiikselmis gibi hissedebilirler.
Pulpa, vitalite testlerine yanit verebilir ya da vermeyebilir. Ayrica radyografik olarak
genellikle apikal tictebirde kemik yikimi goriilmez fakat genislemis bir periodontal
ligament aralig1 gozlenir. Bazen de radyografik olarak saglikli bir goriintii izlenebilir

(Khan ve Hargreaves, 2007).

1.1.3. Apikal Periodontitisin Patogenezi ve iImmiin Yanit

Apikal periodontitis, hem bakteriyel hem de konaga bagl ¢esitli etkenlerin
etkilesiminin sonucu gelisen bir hastaliktir. Pulpa enfekte oldugunda, bircok

bagisiklik hiicresi; sitokinler, kemokinler ve ndropeptitler de dahil olmak {izere



cesitli enflamatuar medyatorleri yiiksek miktarda salgilar. Pulpal enflamasyon
yayildik¢a, enflamatuar aracilar, periapikal dokularin fizyolojisini degistirmeye
baglar. Klinik olarak, radyografik incelemede, kemik rezorpsiyonu nedeniyle

osteolitik lezyonlar gelisebilir veya periodontal ligament araligi genisleyebilir.

Kemik kaybina esas olarak aktif osteoklastlar neden olmaktadir (Karteva
vd.,2020). TNF-a, IL-1 ve IL-17 ve gibi birgok farkli sitokinin, osteoklast progenitor
hiicre farklilagsmasini ve aktivasyonunu uyarma yetenegine sahip oldugu bulunmustur
(Bezerra vd., 2005; Xiong vd. 2019). Periapikal dokulardaki enflamatuar kemik
rezorpsiyonuna kok kanalindan koken alan mikroorganizmalara kargi savunma hatti

olusturan bagisiklik hiicrelerinin neden oldugu ¢alismalarda gdsterilmistir (Marton

ve Kiss, 2000; Li vd., 2021).

Apikal periodontitisin patogenezi, oldukca karmasiktir ve periapikal
dokularda farkli tiirlerde bakteriler ile ilgili farkli etkenleri ve dogal ve adaptif
bagisiklik yanitlarinin yani sira duyusal sinir yaniti gibi konakei ile ilgili gesitli
etkenleri igermektedir. Periradikiiler enflamasyon sirasinda, dogustan gelen ve
adaptif immiin yanitlara karsi konake1 hiicreleri; koruyucu etkileri olan ancak ayni
zamanda doku yikimima ve kemik rezorpsiyonuna da yol agabilen ¢ok sayida
enflamatuar medyator, pro-enflamatuar sitokin ve biiyiime faktorii salgilar (Marton
ve Kiss. 2014). AP'in patogenezinde mikrobiyal etkilesim Onemli bir rol
oynamaktadir. Mikroorganizmalar dogrudan doku hasarina neden olabilirler ve
enzimlerin, ekzotoksinlerin ve metabolik iriinlerin salgilanmasiyla immiin cevabi
uyarabilirler (Takahama vd., 2018).

Insan periradikiiler lezyonlarinda tipik olarak; lenfositler, dendritik hiicreler,
makrofajlar, plazma hiicreleri, nétrofiller ve dogal o6ldiirticii (NK) hiicreler bulunur.
(Marton ve Kiss, 1993; Liapatas vd., 2003). 1lk olarak enflamasyon bolgesindeki
damarlarda genisleme ve gegirgenlik artis1 gerceklesir. 11k reaksiyon, makrofajlar ve
diger bag dokusu hiicreleri tarafindan baslatilir ve damarsal degisiklikler meydana
gelir. Kapiller yataklar vazodilatasyona ugrayarak kanla dolar ve enflamasyonun
temel belirtilerinden olan kizariklik ve sicaklik artig1 gergeklesir. Mikro damarlarda
gecirgenlik artis1 gerceklestikten sonra 16kositler damar duvarmi asip, dokuya

gecerler.



Lipopolisakkaritler makrofajlar1 aktive ederler. Ayrica enflamatuar
sitokinlerin ve adezyon molekiillerinin salinimini1 artirirlar. Sonrasinda bdolgeye
16kosit migrasyonu baglar. Enflamasyon bolgesine oncelikli olarak gelen hiicreler
polimorfoniikleer (PMN) l6kositlerdir (Nauseef, 2007). PMN’ler, l6kotrienleri ve
prostoglandinleri salgilar. Ancak bu hiicrelerin en 6nemli gorevi fagositoz yapmaktir.
Boylece enflamasyon bolgesine daha fazla sayida notrofil ve makrofaj gocii
gerceklesir. Aktif makrofajlar; ¢esitli pro-enflamatuar medyatorler salgilayarak
vaskiiler cevabi artirirlar ve osteoklastik kemik yikimini uyarirlar (Karteva vd.,
2020).

Dogal immiin sistemin spesifik olmayan yanitiyla bu reaksiyonlar meydana
gelmektedir. Fakat kok kanal sistemindeki mikroorganizma ve yan iiriinlerinin
kaynagi ortadan kaldirilamadiginda ve etken devam ettiginde, bu tarz ilerlemis
enfeksiyonlara karsi daha 6zellesmis bir bagisiklik ¢esidi olan; edinilmis bagisiklik
yaniti devreye girer. Edinilmis bagisiklik yaniti, dogal bagisiklik yanitindan daha
giicliidiir ve devamlilik gosteren ciddi enfeksiyonlar s6z konusu oldugunda ortaya
cikar. Edinilmis bagisiklik patojene 6zel olarak meydana gelir ve patojenle tekrar

karsilasildiginda daha gii¢lii bir cevap verilmesini saglar (Kumar vd., 2015).

1.1.4. Hiicre Biyolojisi

Insan apikal periodontitis lezyonlarinda nétrofiller, makrofajlar, lenfositler,
plazma hiicreleri, NK hiicreleri ve epitelyal hiicreler bulunur. AP’in akut fazinda,
yiiksek konsantrasyonda nétrofiller ve makrofajlar bulunurken; kronik fazda
lenfositler, makrofajlar ve plazma hiicreleri bulunmaktadir (Niederman vd., 2001;
Liapatas vd., 2003).

Tiim apikal periodontal lezyonlarin yaklasik % 30-52’si ¢ogalan (prolifere)
epitel hiicreleri igerir. Periapikal enflamasyon esnasinda Malassez epitel artiklari,
sitokinler ve biiyiime faktorleri ile uyarilir ve boliinlip ¢ogalirlar. Bu durum
enflamatuar hiperplazi olarak tanimlanir. Bu hiicreler radikiiler kistlerin patogenezine
katilirlar. Silyali epitelyal hiicreler de, 06zellikle maksiller molarlar1 etkileyen

periapikal lezyonlarda bulunurlar.



Apikal periodontitisin temel patolojik olay1, kemik ve dis sert dokularinin
yikimidir. Osteoklastlar bu siiregteki en etkin hiicrelerdir. Bu hiicrelerin kaynag,
yapisi, regiilasyonu ve osteoblastlarla iligkisi cesitli calismalarda sunulmustur
(Belibasakis vd., 2013; Zeng ve Wan, 2016; Yuanita T vd., 2018; Paula-Silva vd.,
2020).

Makrofajlar, kronik enflamasyon ve bagisikligin ana hiicresidir (de Almeida
vd., 2017). Onceden retikiiloendotelyal sistem olarak adlandirilan mononiikleer
fagositik sistemin farklilasmis ana elemani olan biiylik mononiikleer fagositlerdir. Bu
sistem, kan monositleri ve doku makrofajlarin1 kapsayan kemik iliginden kaynak
alan hiicrelerle yakin iligkili hiicrelerden olusur. Doku makrofajlar1 diffiiz bir sekilde
tiim viicuda dagilir. Yerlesimlerine bagl olarak, ¢esitli isimlerle anilirlar (6rn; bag ve
lenfoid doku makrofajlari, akciger alveol makrofajlari, karacigerin Kupffer hiicreleri,
derinin Langerhans hiicreleri, beynin mikroglial hiicreleri ve fiizyon makrofajlari).
Bunlar osteoklastlar, dentinoklastlar ve yabanci cisim dev hiicreleri gibi ¢ok
cekirdekli dev hiicreleri tretirler. Makrofajlar tarafindan salinan TNF-a, IL-1B ve
IFN-y gibi ¢esitli sitokinler ve biiyiime faktorleri apikal periodontitiste onemli rol
alirlar. Makrofajlar, prostaglandinler ve 16kotrienler gibi enflamasyonda 6nemli olan

baska metabolitleri de salgilarlar (Bracks vd., 2014).

Lenfositler, viicutta farkli antijenik belirleyicileri 6zel olarak tantyabilen ve
ayirt edebilen Onemli hiicrelerdir. Adaptif bagisiklik tepkisinin iki belirleyicCi
ozelliginden sorumludurlar: Ozgiillik ve hafiza. Lenfositler viicut savunma
sisteminin etkili bir iyesidir ve enflamasyon ve bagisiklikta kilit rol oynarlar. Ayrica
apikal periodontitiste de birkac rolleri vardir. Lenfositlerin iic major simnifi T-
lenfositler, B-lenfositler ve NK hiicrelerdir. NK hiicrelerinin baslicagdrevi neoplastik
ve viriisle enfekte hiicrelerin ortaya ¢ikarilmasi ve yok edilmesidir. Bu hiicrelerin de
apikal periodontitis lezyonlarinda bulunabilecegi c¢alismalarda gosterilmistir

(Liapatas S vd., 2003; Kumar vd., 2015).

Malessez epitel artiklari, dis kok gelisimi esnasinda Hertwing epitel kininin
parcalanmasiyla dogal yapisin1 kaybetmeden kalmis epitel hiicreleridir. Bir
calisgmada Malassez epitel hiicre kalintilari, enflamatuar periapikal lezyonlara sahip

cekilmis dislerin yaklasik %352'sinde tespit edilmistir (Nair vd., 1996). Patolojik
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(enflamatuar) bir hiperplazi seklidir. Bu hiperplazi, enflamatuar yanit sirasinda
tiretilen biiylime faktorlerinin ve sitokinlerin uyarilmasindan kaynaklanir. Hiperplazi
kendi kendini sinirlayan bir siirectir ve neden olan uyaran ortadan kaldirildiginda geri
dontisiir. Periapikal enflamasyon sirasinda, periapikal dokulardaki dogal ve adaptif
immiin hiicreler birgok enflamatuar medyator, pro-enflamatuar sitokin (6rnegin, IL-
1, IL-6, TNF) ve biiylime faktorleri tretir. Bu enflamatuar medyatorler, pro-
enflamatuar sitokinler ve biiylime faktorleri, epitel hiicre kalintilarin1 gogalma igin
uyarma yetenegine sahiptir. Hiicre c¢ogalmasinin derecesi, enflamatuar hiicre

infiltrasyonunun derecesi ile iliskilidir (Ricucci ve Bergenholtz, 2004).

Dendritik hiicreler asemptomatik apikal periodontitiste dnemli bir rol oynar.
Dendritik hiicreler, kemik iligi kok hiicrelerinden iiretilen bagisiklik hiicreleridir.
Sicanlarin apikal periodontitis lezyonlarinda mevcut olduklar1 gosterilmistir (Kaneko
vd., 2001). T lenfositleri i¢in antijen sunarlar, protein antijenine kars1 adaptif immiin
yanitlarin baglatilmasi i¢in 6nemlidirler (Abbas vd., 2007). Aktive edilmis dendritik

hiicreler, hiicre aracili bagisikligin ana uyaricist olan IL-12'yi tiretir.

1.1.5. Apikal Periodontitisin Tedavisi

Apikal periodontitisin patogenezi ayrintili olarak arastirilmis ve iyi
anlasilmistir. Mikrobiyal etkenler ve konakgi savunma gii¢leri periapikal dokuyla
karsilasir, savasir ve periapikal dokunun ¢ogunu yok ederek cesitli biiytikliiklerde
apikal periodontitis lezyonlarinin olusmasina neden olur. Konak savunmasina
ragmen, viicut nekrotik kok kanalina yerlegsmis mikroorganizmalari yok edemez
(Braz-Silva vd., 2019). Bu nedenle, apikal periodontitis kendi kendine iyilesemez.
Apikal periodontitisin tedavisi, kok kanalindaki enfeksiyonu ortadan kaldirmak ve
kok kanal boslugunu sizdirmaz bir sekilde kapatarak yeniden enfeksiyonu
onlemekten olusur. Apikal periodontitisli dislerin tedavi edilebilmesi i¢in; bakteri
rezervuari haline gelen enfekte kok kanal sisteminin hem mekanik hem de kimyasal
olarak temizlenmesi ve kok kanal sisteminin yeniden enfekte olmasinin engellenmesi

i¢in basaril1 bir kok kanal tedavisi yapilmasi gerekmektedir (Spangberg vd., 2012).
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Apikal periodontitisli dislerin endodontik tedavisi genellikle tedavi sirasinda
lezyonu olmayan dislere gore daha diisiik basar1 orani1 gosterir (Siqueira vd., 2014).
Bu daha ¢ok kok kanal sistemindeki enfeksiyonu kontrol etmenin zor olmasindan
kaynaklanmaktadir. Apikal periodontitis lezyonlarinin tamamen iyilesmesi genellikle
alt1 ay ile iki y1l siirer, ancak bazi vakalarda iyilesme daha uzun bir vakit alabilir. Bir
apikal periodontitis lezyonu tedavinin {izerinden dort yil ge¢mesine ragmen hala
iyilesmediyse, kok kanal tedavisinin tekrarlanmasi i¢in daha fazla beklemeye gerek
olmadig1 konusunda neredeyse bir fikir birligi vardir. Bir yillik takipten sonra bir
lezyon ayni boyutta kalirsa, hatta genislerse veya daha 6nce apikal hastalig1 olmayan
bir diste ortaya ¢ikarsa, yeniden tedavi yapilmasi gerekir (Bergenholtz, 2016;
Karamifar vd., 2020).

1.1.6. Apikal Periodontitisli Dislerde Iyilesme

Apikal foramen yoluyla periradikiiler kemige giren mikroorganizmalar,
enflamatuar bir yanita ve ardindan apikal bolgedeki kemigin rezorbsiyonuna neden
olurlar. Iyilesmenin saglanabilmesi igin bu siirecin geri dondiiriilmesi gerekir.
Endodontik tedavi sirasinda uygulanan antibakteriyel tedaviler, iyilesmeyi miimkiin
kilmak i¢in kok kanal sistemi i¢indeki mikroorganizmalarin yok edilmesini amagclar.
Iyilesme siireci enflamasyonla baslar ve doku yamitim1 uyaran patojenin ortadan
kaldirilmasi ile gergeklesir (Childs ve Murthy, 2017). Boylece periradikiiler kemigin

biitlinliigii ve islevi yeniden saglanabilir.

Yara iyilesmesinde temel olarak makrofajlar ve ¢esitli anti-enflamatuar
medyatorler gérev almaktadir (Nathan, 2002). Yara bolgesinde 24-48 saatte zirveye
ulagan ve ilk yanit veren hiicreler olan nétrofiller, fagositozda ve yara iyilesmesinde
onemli bir rol oynarken, bu hiicrelerdeki islev bozukluklar1 enfeksiyona ve yara
bolgesinde komplikasyonlara neden olabilir (Raziyeva vd., 2021). Bununla birlikte,
yarada devamli olarak noétrofil bulunmasi, yaranin iyilesmeyip, kroniklesmesine
neden olur (Hussein ve Kishen, 2022). Yara iyilesmesindeki mekanizmada, notrofilik

16kositlerin 6liimii (apoptozisi) esas hiicresel etkendir.
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1.2. Enflamatuar Medyatorler

Enflamatuar medyatdrler, hiicre i¢i ve hiicreler arasi iletisimden sorumlu
olan ve immiin cevabin aracilar1 olarak gorev alan polipeptid yapidaki iiriinlerdir.
Viicut kontrol mekanizmasinda inaktif durumda bulunurlar (Hanada, 2002; Nathan,
2002). Histamin, serotonin, sitokinler, kemokinler, prostoglandinler, 1dkotrienler;
enflamasyon boélgesindeki hiicrelerden kaynaklanan baslica medyatorlerdir.
Kompleman, Kkinin ve proteazlar ise; plazma proteinlerinden kaynaklanan ve
karacigerde sentezlenen baslica medyatorlerdir. Kok kanal debridmaniyla
enflamatuar icerigin kanallardan uzaklastirilmasiyla birlikte, kanal tedavisi sonrasi
kok kanallarindaki enflamatuar medyatorlerin miktarinda da azalma meydana gelir
(Hanada, 2002; Nathan, 2002).

Sitokinler, mikrobiyal ajanlara ve yaralanmalara yanit olarak hiicreler
tarafindan, hasarli dokulara salgilanan proteinlerdir. Sitokinlerin gorevi enfeksiyon
sinyallerinin iletimidir. Prostaglandinler ile birlikte sitokinler, osteoblastlarin
aktivasyonu ve farklilasmasi, fibroblastlarin aktivasyonu ve ¢ogalmasi ve kollajen
iretimi ile enflamatuar siireclerin baslatilmasina ve diizenlenmesine katilir. Bakteri
yan trinleri ve toksinleri, ¢esitli enflamatuar olaylar ve irritasyonlar; sitokin

salinimini uyarabilir (Araujo-Pires vd., 2014).

Sitokinler enfeksiyon, iltihaplanma ve travma gibi durumlarda konak
yanitlarina aracilik eden kiigiik sinyal molekilleridir. Pro-enflamatuar sitokinler
sistemik iltihab1 baslatir veya gelistirirken, anti-enflamatuar sitokinler iltihab1 azaltir
ve iyilesmeyi tesvik eder (Parolia vd., 2014). Pro-enflamatuar sitokinlere ornek
olarak IL-1 ve TNF-a verilebilirken, IL-10 6nemli bir anti-enflamatuar sitokindir.
Baz1 sitokinler, TNF-a ve IL-1'i inhibe edebilecegi ve ayn1 zamanda IL-10'u aktive
edebilecegi i¢in, 6rnegin IL-6 gibi; hem pro-enflamatuar hem de anti-enflamatuar
ozelliklere sahip olabilir. Sitokinler, siirekli iltthaplanma durumunu 6nlemek igin

homeostatik bir ag i¢inde dengeli bir sekilde galisirlar (Parolia vd., 2014).

Kok kanal enfeksiyonunda bulunan bakteriler ve toksinleri apikal foramen
yoluyla periapikal dokulara ulastiklarinda, lokal immiin yanit1 aktive ederler (Tavares

vd., 2012; Tavares vd., 2013) ve hem ¢esitli enflamatuar hiicreleri (Marton ve Kiss,
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2013) hem de farkli pro-enflamatuar sitokinleri (Martinho vd., 2012) igeren;

karmasik bir enflamatuar bozukluga sebep olurlar.

TNF-a ve IL-1B periapikal dokularda tespit edilmistir (Barkhordar vd.,
1992; Unemori vd., 1994) ve apikal periodontitiste rol oynayan 6nemli enflamatuar
medyatorler olarak kabul edilirler.

1.2.1. Tiimor Nekroz Faktor-Alfa (TNF-a)

TNF-a; prostoglandin  E2, kemokinler ve sitokinler, hiicre adezyon
molekiilleri ve kemik rezorbsiyonuyla iligkili etkenlerin iiretimini uyaran giiglii bir

pro-enflamatuar sitokindir (Baston vd., 2009; Jakovljevic vd., 2021).

TNF-o, farkli hiicreler iizerinde pro-enflamatuar ve immiinomodiilatér
etkilere sahip olan monosit tiirevli bir proteindir. TNF-a, lenfoid hiicreler, kardiyak
miyositler, aktive edilmis makrofajlar, endotel hiicreleri, mast hiicreleri, fibroblastlar,
noronlar ve yag dokusu gibi ¢esitli hiicre tiirleri tarafindan iretilir (Ma vd., 2016).
TNF-a, fibroblastlar ve osteoblastlar dahil olmak {izere bir¢ok hiicre tipi tarafindan
kemik rezorpsiyonunu, prostaglandin sentezini ve proteaz iiretimini uyarir. TNF-o
bagisiklik cevabinin temel medyatoriidiir ve nétrofil aktivitesini ve matriks
metalloproteinaz (MMP) saliniminin artmasina bagli doku ve hiicre yenilenmesini

saglar. Osteoklastik aktiviteyi uyarir.

TNF-a; 6zellikle bakteriyel lipopolisakkaritlere cevap olarak makrofajlardan
saliir. TNF-a endotel hiicrelerini uyararak 16kosit birikimini hizlandirir ve
makrofajlardan IL-1f salinimini arttirir. Ayrica makrofaj ve gingival fibroblastlardan
PGE> salimimimi da artirmaktadir (Martinho vd., 2012). TNF-a'nin fazla tretilmesi,
cesitli patolojik durumlara yol agabilir (Girardin vd., 1992).

TNF-a endodontik enfeksiyonlarda en sik tespit edilen sitokindir (Parolia
vd., 2014; Marinho vd., 2015). Yapilan in vitro ve in vivo ¢alismalarda,
enflamasyonda iiretilen en gii¢lii osteoklastojenik medyatorlerden birinin TNF-a
oldugu goriilmiistiir (Konig vd., 1988). TNF-o’nin, apikal periodontitisli dislerin kok
kanal eksudalarinda bulundugu bildirilmistir (Page, 1991; Salles vd., 2017; Teixeira
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vd., 2021). TNF-0, kemik rezorpsiyonunu artirma potansiyeline sahip, akut ve kronik
enflamatuar yanitlarin giiclii bir immiin aracisidir (Marinho vd., 2015). TNF-a ayrica
gram-pozitif bakterilere ve diger mikroorganizmalara karst enflamatuar yanitin
onemli bir aracisidir ve IL-1B gibi diger sitokinlerin yami sira kendi salinimi da

artirabilir (Ataoglu vd., 2002; Hong vd., 2004).

Daha o6nce yapilan bir ¢alismada TNF-a'nin radyolojik olarak dogrulanmig
periapikal lezyonlarda objektif bir belirte¢ olabilecegi bildirilmistir (Pezelj-Ribarié
vd., 2007). Ayn1 arastirmada ¢apt 1 cm’den kiiciik periapikal radyolusensileri olan
dislerde periapikal bolgede daha yiiksek konsantrasyonlarda TNF-o seviyelerine
rastlanmistir. Bu sonu¢ TNF-a konsantrasyonlari ile periapikal lezyonlarin radyolojik
boyutlar1 arasinda bir iliski olabilecegini disiindiirmektedir (Pezelj-Ribari¢ vd.,
2007).

TNF-a gram-negatif bakteriler ve diger enfeksiydoz mikroorganizmalar
tarafindan uyarilan akut enflamatuar yanitin ana aracisi olarak kabul edilir. Aktif T
hiicreleri, NK ve mast hiicreleri de bu sitokini salgilayabilir ancak en ¢ok makrofajlar
tarafindan sentezlenmektedir. T ve NK hiicreleri tarafindan iretilen IFN-y

makrofajlar1 uyararak TNF-a sentezini arttirir (Birkedal, 1993).

TNF-a sican periodontal dokularinda asir1 ortodontik kuvvete yanit olarak
da tespit edilmistir (Ogasawara vd., 2004). Ayrica, TNF-a'nin ortodontik dis hareketi
sirasinda kemik rezorbsiyonunda dnemli bir rol oynadigi ve dis eti olugu sivisinda
miktarinin arttig1 yapilan c¢alismalarda gosterilmistir (Uematsu vd., 1996; Kitaura
vd., 2008). TNF-o'nin, immiin yanitlari uyararak, kemik ve kikirdak biitinligiini
bozarak, temporamandibular eklem patogenezinde rol aldigi da distiniilmektedir
(Wang vd., 2021).

TNF-o; romatoit artrit, tlseratif kolit, multiple sklerozis, sistemik lupus
eritematozus, vaskiilit, Sjogren sendromu ve cesitli kanserler gibi c¢ok sayida
otoimmiin ve enflamatuar sistemik hastaligin patogenezinde 6nemli rol oynayan
sitotoksik bir sitokindir (Lamprecht, 2005; Balkwill, 2006; Ursini vd., 2017; Akash
vd., 2018; Limaye vd., 2019; Nakase vd., 2022; Rzeszotarska vd., 2022; Shobeiri
vd., 2022).
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1.2.2. Interlokin-1Beta (I1L-1p)

IL-1 pro-enflamatur ve kemotaktik bir sitokindir ve immiin yanit,
enflamasyon ve doku yikimini saglayan en Onemli sitokinlerindendir. Pro-
enflamatuar sitokin 1L-1, mikrobiyal enfeksiyonda konak yanitlarinin ana
diizenleyicisidir ve kemik rezorpsiyonunu artirabilir ve kemik olusumunu
Onleyebilir. ~ Sistemik etkileri, toksik sokta gozlenen etkilere benzerdir. Lokal
etkileri; endotelyal duvarlara I6kosit adezyonunun arttirilmasi, lenfositlerin
aktivasyonu, notrofillerin giiclendirilmesi, prostaglandin ve proteolitik enzimlerin
tiretiminin aktivasyonu, kemik rezorbsiyonunun uyarilmasi ve kemik olusumunun

Onlenmesi seklindedir.

IL-1, TNF-a'nin etkilerine benzer sekilde, konakg¢imin; enfeksiyonlara ve
diger uyaranlara kars1 enflamatuar tepkisine aracilik etme islevine sahiptir. Lokosit
adezyonuna aracilik eden ylizey molekiillerinin {iretimini uyararak endotel hiicreleri
tizerinde etki gosterir. Makrofajlar, notrofiller ve endotel hiicreleri IL-1 tiretiminin
ana kaynagidir. IL-1'in alfa (a) ve beta (B) olmak tizere iki formu vardir. IL-1a,
viicudu bakteri ve viriisler gibi dis etkenlerden korur ve ayrica osteoklastik etkisi de
vardir (Fujisaki vd., 2006; Gomes ve Herrera, 2018). IL-lo ratlardaki apikal
periodontitis lezyonlarinda tespit edilmistir (Nakamura ve Jimi, 2006; Lorenzo vd.,
2008; Redlich ve Smolen, 2012).

IL-1B insanlarin dolagim sisteminde en yaygin olarak bulunan ve insan
periapikal lezyonlar1 ve eksudalarindaki baskin formdur. Wang vd., hem TNF-o hem
de IL-1B’nin enfekte sican pulpalarinda ve periapikal lezyonlarda salgilandigini
gostermislerdir (Wang vd., 1997). IL-1B, kemik rezorpsiyonu ve akut Klinik
belirtilerin varlig1 ile iligkilendirilmistir (Teixeira vd., 2021). IL-13 apikal
periodontitis sirasinda pro-enflamatuar sitokin gorevi goriir, sistemik iltihab1 baslatir
ve yogunlastirir (Parolia vd., 2014). IL-1p ayrica IL-6 ve PGE> iiretimini artirarak
apikal periodontitiste enflamatuar yanitin baslatilmasinda ve ilerletilmesinde rol
oynayabilir (Martinho vd., 2012).

Trebec-Reynolds vd., hem IL-1a hem de IL-1B'nin kemik rezorpsiyonundan

sorumlu hiicreler olan osteoklastlar1 aktive ettigini bildirmistir (Trebec-Reynolds vd.,
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2010). Bazi c¢alismalarda IL-1B'nin semptomatik akut periapikal lezyonlarda,
asemptomatik kronik lezyonlara gore daha yiiksek seviyelerde bulundugu
bildirilmistir (Gazivoda vd., 2009; Jakovljevic vd., 2015). Bir baska ¢alismada
periodontitis vakalarinda dis eti olugu sivisinda artan IL-1B seviyeleri tespit
edilmistir (Rawlinson vd., 2000; Yang vd., 2018). Yapilan bir diger ¢alismada ise siit
diglerindeki periapikal graniilomlarda IL-la ve IL-1p sitokinleri saptanmig ve artan
enflamasyon siddeti ile sitokin seviyeleri arasinda dogru oranti oldugu ve bu
sitokinlerin periapikal lezyonun ilerlemesine katkida bulunan bir faktor olabilecegi

bildirilmistir.

1.2.3. interferon-Gama (IFN-y)

Interferon (IFN), antiviral etkisi olan pro-enflamatuar bir sitokindir
(Pucinelli vd., 2022). IFN-a, IFN-B ve IFN-y olmak iizere ii¢ tipi vardir: IFN-y,
virisle enfekte olmus hiicreler ve ¢esitli uyaranlara maruz kalmig T lenfositler
tarafindan iretilir. IFN-o ve IFN-B ise Ozellikle makrofajlar ve B lenfositler
tarafindan dretilir (Stanhesko, 1990). IFN-y en 6nemli makrofaj uyarict sitokindir.

Makrofajlarin fagositozunu arttirir.

IFN-y, apikal periodontitiste enflamatuar yanitin diizenlenmesinde gorev
alir. IFN-y, kronik apikal periodontitiste osteoklast olusumunu inhibe eder ve kemik
rezorbsiyonuna neden olur (Place vd., 2021). Periapikal kemik yikimi, IFN-y, TNF-
a, IL-6 ve IL-1 gibi cesitli sitokinler tarafindan diizenlenmektedir. Ayrica IFN-y,
RANKL iiretimini saglar ve Osteoblastlarin farklilasmasini uyarir (Wang Z vd., 2018;
Duka vd., 2019). Kok kanal enfeksiyonunda bulunan bakteri konsantrasyonu ile pro-
enflamatuar sitokinlerin miktart dogru orantilidir (Yamaguchi vd., 2014; Bambirra
vd., 2015).

Delgado vd.,’nin 2019 yilinda yaptiklar1 bir ¢alismada IFN-y’nin kronik
apikal periodontitisli diglerde yiiksek oranda bulundugunu bildirmislerdir. Teixeira
vd., (2019) kronik apikal periodontitisli dislere seanslar arasi kalsiyum hidroksit
(Ca(OH)2) pansumani uyguladiklar1 ¢alismalarinda periapikal bolgeden 0. ve 14.

giinde ornekler almiglar ve 14. glinde IFN-y’nin anlamli sekilde azaldigini
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bildirmislerdir. Selenyumun kanal i¢i medikament olarak kullanildigi bir bagka
calismada 15. glinde periapikal lezyonlardaki IFN-y sitokin seviyesinin azaldigi
bildirmistir (Espaladori vd., 2021).

Ayrica IFN-y; vitiligo, sistemik lupus eritematozus, kanser, sarkoidozis,
tilseratif kolit, enfeksiyoz mononiikleazis gibi ¢esitli enflamatuar otoimmiin sistemik
hastaliklarin patogenezine katilir (Goral vd., 2006; Yesilyurt vd., 2009; Talaat vd.,
2015; Xing vd., 2020; Zhang vd., 2021; Liu vd., 2022).

1.3. Enflamatuar Medyator Tespiti

Endodontide pulpa ve periapikal dokularin enflamatuar durumunu
degerlendirmek i¢in mevcut test yontemleri yetersiz kalmaktadir. Gelecekte pulpa ve
periapikal dokulardaki enfeksiyon hastaliginin dogru tanisini koyabilmek igin
molekiiler degerlendirme yoOntemleri tmit vaat etmektedir. Bununla birlikte,
endodonti alaninda, bu konuda yapilan arastirmalarin sayis1 giin gectik¢e artmaktadir

(Rechenberg ve Zehnder, 2014; Georgiou vd., 2019; Zehnder ve Belibasakis, 2022).

Sistemik medyatorler periferik kandan tespit edilirler ve genel sagligi
izlemek i¢in kullanilabilirler. Tip alaninda arastirilan, Troponin (Wu, 1999) gibi
kardiyak medyatorler veya C-reaktif protein (Black vd., 2004) gibi enflamatuar
medyatorler kanda tespit edilebilen sistemik biyobelirteglere drnek olarak verilebilir.
Dis hekimliginde ise interlokin-1 genotipi, siddetli periodontal hastalik ile
iliskilendirilen ve iyi bilinen sistemik bir medyatordiir (Kornman vd., 1997). Ayrica
yakin zamanli bir aragtirmada AP'in periferik kandaki enflamatuar medyatorler
tizerine olan etkisi arastirilmis ve AP’in sistemik enflamasyona etki edebilecegi

bildirilmistir (Georgiou vd., 2019).

Genel saglik durumu sonuglara etki edebilecegi i¢in, sistemik medyatorlerin
arastirtlmasiyla ilgili sorunlar bulunmaktadir (Vidal vd., 2016). Endodonti alaninda
yapilan arastirmalarda, enfeksiyonun bulundugu bdlgede veya bu bdlgenin

yakininda, lokal olarak yiikselmis molekiilleri arastirmak daha faydali olabilir. Ilgili
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bolgede lokal olarak iiretilen bu tir medyatorler, lokal medyatorler olarak

isimlendirilir (Fitzsimmons vd., 2010).

Agiz boslugunda dis ¢iiriigii ve periodontal hastalik ile ilgili mikrobiyolojik
ve immiinolojik medyatdrler igeren ve kolay 6rnek toplanabilecek bir diger sivi ise
tikirtktir (Paqué vd., 2020; Paqué vd., 2021). Yakin tarihli bir arastirmada SARS-
CoV-2'yi saptamak igin tikiiriikten alinan Orneklerin ayirt edici ve tanisal bir
yetenege sahip oldugu ve ilerde SARS-CoV-2 tespiti ic¢in tiikiirik testinin
nazofaringeal siiriintii alma yontemi yerine kullanilabilecegi bildirilmistir (Atieh vd.,
2022). Periodontal hastalikta en iyi bilinen tanisal medyatorlerden biri olan matriks
metaloproteinaz (MMP)-8 siddetli periodontal hastalik durumunda tiikiiriikte artmis
olarak bulunmustur (Sorsa vd., 2020). Tikiirtk, sistemik ve lokal medyatorlerin her
ikisini de igerebilmektedir (Javaid vd., 2016). Bu nedenle lokal olarak 6rneklenen

sivilardan daha az spesifik olabilir.

Endodontide dentin sivisi, pulpa dokusu veya pulpa kani, diseti olugu sivisi
ve periapikal sividan ornek alinarak cesitli medyatorler lokal ve etkili sekilde

incelenebilir (Rechenberg ve Zehnder, 2014).

Dentin sivisi, dentin tiibiillerinde bulunan hiicre dis1 sividir. Pulpanin
durumunu degerlendirmek igin dentin sivist Ornekleri ilk kez Pashley ve ekibi
tarafindan incelenmistir (Maita vd., 1991). Geri doniisiimsiiz pulpitisli ve saglikli
dislerde dentin s1vis1 analizi yapilan bir ¢alismada MMP-9, geri doniisiimsiiz pulpitis
teshisi konan 16 disin 7'sinde tespit edilmistir fakat saglikli dislerden higbirinde
MMP-9 sitokini tespit edilememistir. Bu ¢alismada saglikli dislerde MMP-9 tespit
edilememesi, dentin sivist toplamak i¢in kullanilan polivinil diflorid (PVDF)
membranlarin siviyr iyi emememis olmasina baglanmistir (Zehnder vd., 2011).
Metadolojik sorunlar ¢oziilebilirse, dentin sivist analizi, pulpanin indirekt pulpa

kuafaj1 tedavisinin prognozuna isik tutabilir.

DOS (dis eti olugu sivisi), dis eti sulkusundan kaynaklanan bir eksiidadir.
Antikorlar, bakteriyel antijenler, proteinler ve sitokinler dahil olmak iizere ¢ok sayida
medyator icerir. Daha Once yapilan bir¢ok calismada, periodontal hastaliklardan
etkilenmis olan ve ortodontik tedavi veya travma sonrasi kok rezorbsiyonu

gerceklesen diglerin DOS’da enflamatuar medyatorlerin saglikli dislere oranla daha
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fazla bulundugu bildirilmistir (Loos ve Tjoa, 2005; George vd., 2009; Kumar vd.,
2013). DOS’dan 6rnek almak non-invaziv bir islem oldugundan, herhangi bir klinik
durum i¢in diagnostik amagli kullanilabilir. Fakat endodonti alaninda DOS 6rnekleri
alinarak yapilan ¢alismalar sinirhidir. Yakin zamanda yapilan bir ¢alismada Dinger
vd., NKA, SP, IL-8 ve MMP-8'in, semptomatik irreversibl pulpitisli dislerin pulpa
dokusu ve DOS orneklerinde, saglikli dislerin pulpa dokusu ve DOS 6rneklerine gore
anlamli diizeyde daha fazla bulundugunu bildirmislerdir (Dincer vd., 2020). Apikal
periodontitis, marjinal periodontitisle benzer sekilde, periodontal ligamentin lokal bir
enflamasyonu oldugu i¢in, DOS analizleri baz1 arastirmacilar tarafindan timit verici
olarak kabul edilse de; marjinal ve apikal periodontitisin enflamasyonunun molekiiler
diizeyde ayirt edilmesi zordur. Bu nedenlerle endodontide molekiiler teshis i¢in; dis

eti olugu ideal bir 6rnek toplama bolgesi degildir.

Pulpa dokusu veya pulpa kaynakli kan, periferik kandan farkli lokal
medyatorler igerebilir (Rechenberg ve Zehnder, 2014). Bu nedenle pulpa kanindan
bolgeye oOzgii bilgiler elde edilebilir. Kan ve hiicresel bilesenleri, bagisiklik
sisteminde 6nemli bir rol oynar. Geri doniisiimsiiz pulpitisli, asemptomatik pulpasi
aciga cikmis derin ciiriiklii ve saglikli pulpalara sahip olan dislerden alinan pulpal
kan Orneklerinde IL-2, IL-6, IL-8, IL-10, TNF-a ve IFN-y sitokinlerinin diizeylerini
6l¢mek ve karsilastirmak amaciyla yapilan bir arastirmada; saglikli dislere kiyasla,
asemptomatik pulpasi aciga ¢ikmis derin ¢iirtiklii disler ile irreversibl pulpistisli
diglerin pulpal kan 6rneklerinde anlamli derecede yiiksek seviyelerde I1L-6, IL-8, IL-
10, TNF-a ve IFN-y sitokinleri tespit edilmistir (Elsalhy vd., 2013). Bu arastirma
alanmin fazla ilgi gérmemesinin bir nedeni, pulpa kanindan 6rnek alabilmek i¢in
pulpa bosluguna girilmesi gerekliligi olabilir. Pulpa bosluguna girmenin pulpanin

hayatta kalma sansini azalttig1 bildirilmistir (Bjerndal vd., 2010).

"Periapikal sivi" veya "periapikal doku sivis1" terimi, periapikal alanda
bulunan hiicre dis1 siviy1 ifade eder. Periapikal dokular iltihaplanirsa, periapikal sivi
bir eksuda haline gelir ve bilesimi degisir (Matsuo vd., 1994). Kok kanal tedavisi
sirasinda periapikal sivinin toplanmasi, total pulpektomiden sonra miimkiindiir.
Onceki ¢aligmalarda periapikal s1vi, ¢alisma uzunluguna bir kagit kon yerlestirilerek
veya bir siringa ile aspire edilerek toplanmistir (Matsuo vd., 1995; Shimauchi vd.,
1997).
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Daimi insan dislerinde kok kanal anatomisi tizerine yapilan arastirmalarda,
apikal daralmanin capmin genellikle ISO 20 boyutundan daha genis oldugu
gosterilmistir (Baugh, 2005). Bu nedenle, periapikal bolgede bulunan doku sivisini
toplamak i¢in kii¢iik boyutlu bir kagit kon ile apikal daralmanin biraz ilerisine
tasilarak, belli bir siire beklendikten sonra ornek alinabilir (Henriques vd., 2011).
Periapikal sividan Ornek alarak analiz yapmanin bir avantaji, agiz iginden
ulagilamayacak kapali bir ortamda gelisen enflamatuar yanitin incelenmesine olanak
saglamasidir (Stashenko vd., 1988).

Daha once yapilan bir ¢ok calismada periapikal sividan alinan 6rneklerde
bakteriyel endotoksinler, immunglobulinler, sitokinler saptanmistir (Martinho vd.,
2012; Marinho vd., 2015). Birgok c¢alismada ¢esitli medyatorlerin  farkli
konsantrasyonlari belirlenmis ve bu konsantrasyonlarin; klinik semptomlar (Matsuo
vd., 1994), periapikal cksuda varhigi (Alptekin vd., 2005) veya periapikal
radyolusensi boyutuyla (Horiba vd., 1991) iliskili olduklar1 bildirilmistir. Genel
olarak, bu calismalar, periapikal sivinin molekiiler medyatérler i¢in analiz
edilebilecegini ve periapikal sivida bulunan medyatérlerin konsantrasyonlariin

farkli klinik kosullar altinda degisebilecegini gostermektedir.

Periapikal s1v1, iki seansta yapilan tedavilerde erken iyilesme belirtilerinin
izlenmesinde O6zellikle yardimci olabilir (Tavares vd., 2012; Tavares vd., 2013;
Bambirra vd., 2015). Periapikal radyolusensilerin yavas iyilesme gostermesinin
aksine, periapikal sivinin molekiiler bilesimindeki degisimin hizli bir sekilde
meydana geldigi goriilmektedir. Bu bilgiler dogrultusunda ilerleyen zamanlarda
periapikal sivi  analiziyle, ikinci senasta kok kanal sisteminin doldurulup
doldurulamayacag1 veya kok kanallarinda daha kapsamli bir dezenfeksiyon gerekip

gerekmedigine karar verilebilmesi miimkiin olabilir (Rechenberg ve Zehnder, 2014).

1.4. Kok Kanal Tedavisinde Irrigasyon Teknikleri

Mikroorganizmalarin ve enflame dokularin kok kanallarindan tamamen
uzaklastirilmast ve enfeksiyon tekrarinin engellenmesi, kok kanal tedavisinin en

onemli amacidir (Mamootil ve Messer, 2007). Kanal tedavisinin basarisinda 6nemli
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bir role sahip olan kimyasal debridman, kok kanal sisteminin irrigasyon soliisyonlari
ve uygun aktivasyon teknikleri kullanilarak etkin bir sekilde temizlenmesi ve
dezenfekte edilmesiyle saglanir. Kok kanallari; mekanik —sekillendirme ile
ulagilamayan, istmuslar, yan kanallar, aksesuar kanallar ve anastomozlar
icermektedir. Ayrica sekillendirme sirasinda olusan smear tabakasi ve kok
kanallarinda bulunan bakteriyel biyofilm, viriisler, mayalar, arkealar kimyasal
debridman islemini daha zor hale getirmekte ve kok kanal sisteminin tamamen
temizlenmesini zorlastirmaktadir (Tashkandi ve Alghamdi, 2022). Kok kanal
tedavisinde daha etkili bir dezenfeksiyon saglayabilmek igin irrigasyon
soliisyonlarmin  aktivasyonunu  saglayacak ¢esitli sistem ve cihazlara
bagvurulmaktadir (Ali vd., 2022). Farkli irrigasyon aktivasyon tekniklerinin
kullanilmasi, soliisyonlarin etkinligini artirarak kok kanal tedavisinin basarisina katki

saglar (Caron vd., 2010).

Geleneksel siringa irrigasyonu énemli bir teknik olarak kabul edilir. Kolay
uygulanabilmesi ve kok kanallarinin dezenfeksiyonundaki basarisi nedeniyle klinikte
standart olarak kullanilan bir irrigasyon teknigidir. Piston tizerindeki basingtan dolay1
siringa iginde olusan kuvveti kullandigi icin pozitif basingli irrigasyon teknigi olarak
da bilinir (Peters, 2004). Fakat kok kanal diizensizliklerinden debrisi tamamen
uzaklagtirmada yetersizdir (Wu ve Wesselink, 2001). Bu nedenle irrigasyon
soliisyonlarinin etkisini artirmaya yonelik c¢esitli tekniklerin ve cihazlarin
gelistirilmesine devam edilmektedir. Giiniimiizde 30 gauge (G) igne ucu klinik
standart olarak kabul edilebilir ancak kok kanal sistemlerindeki egimlere daha iyi
uyum saglayabilecegi i¢in (Park vd., 2013), 31G igneler yakin gelecekte standart hale
gelebilir (Boutsioukis ve Arias-Moliz, 2022).

Geleneksel siringa irrigasyonu yapilirken irrigasyon soliisyonu igne
ucundan bir ile ig mm kadar uzaga ulasabilmektedir. Ucu yandan perfore olan
irrigasyon igneleri, pozitif basinglt irrigasyonda, agik uclu ignelere gore daha giivenli

bir irrigasyon sunmaktadir (Park vd., 2013).

Endodontik firgalar irrigasyon soliisyonunun aktive edilerek kanal icerisinde
dagitilarak, daha iyi bir kok kanal temizligi saglamak amaciyla tasarlanmistir. Ilk

kez, firca benzeri bir maddeye sarilmig ticari olarak temin edilebilen 30 gaugeluk
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NaviTip FX irrigasyon igneleri (Ultradent Products Inc., South Jordan, UT)
kullanima sunulmustur (Mamootil ve Messer, 2007). Endodontik firgalar
kullanildiktan sonra kok kanalinin apikalinde debris birikimine neden olabilir. Ayrica
bazi durumlarda, operasyon mikroskobu kullanilsa bile, firca killar1 ve kanal
diizensizlikleri arasindaki siirtiinme sebebiyle, radyoliisent killar kok kanalina
saplanip kalabilir. Bu nedenle endodontik fir¢alarin kullanimi artik 6nerilmemektedir

(Boutsioukis ve Arias-Moliz, 2022).

Endodontik irrigasyon sistemleri iginde en son gelisim gdsteren
sistemlerden biri olan EndoVac (Discus Dental, Culver City, CA) yani apikal negatif
basing uygulama teknigi, soliisyonu pulpa odasina ileten ve fazlaligi vakumlayan bir
ana uygulama ucu igerir. Ayrica irrigasyon soliisyonunu, kanalin orta kismina kadar
vakumlayan bir makro kaniilden ve bagarili bir temizlik saglamak i¢in ¢oklu mikro
gozenekler ile negatif bir basing olusturarak irrigasyonun apikal kisma iletimini
arttirmak i¢in apeksten 0,2 mm uzaga yerlestirilen bir mikro kantilden olugmaktadir.
Makrokaniil kok kanalinin koronal fictebirindeki debrisleri uzaklastirirken,
mikrokaniil apikale kadar olan daha ince debrisleri uzaklastirir. Bdylece kok
kanalindaki debrislerin biiyiik bir kism1 uzaklastirilmis olur (Lin vd., 2013; Ali vd.,
2022).

Calismalar bu teknigin sodyum hipokloritin kok kanalindan tasma riskini
azaltacagini1 ve apikal buhar kilidi olarak da bilinen, kok kanalinin apikal {igtebirinde
sikisan havay1 ¢ikarabilecegini bildirmistir (De Gregorio vd., 2012; Yoo YJ vd.,
2013). EndoVac ve geleneksel siringa irrigasyon yontemlerinin, Nielsen vd.
tarafindan karsilagtirildigr bir ¢alismada, apikal 3 mm seviyesinde iki irrigasyon
sistemi arasinda fark bulunamamasina ragmen, EndoVac sistemi apikal 1 mm
seviyesinde ¢ok daha iyi bir kok kanal debridmani saglamis ve daha az debris

birakmistir (Nielsen ve Craig Baumgartner, 2007; Ali vd., 2022).

Sonik aktivasyon, irrigasyonun akisini aktive etmek i¢in kanal igerisindeki
uclara 1000 ile 6000 Hz arasinda degisen diisiik sonik enerji uygulanmasiyla
gerceklestirilir. Bu mekanizmay1 kullanan farkli boyutlara sahip u¢ ve cihazlar
piyasaya siiriilmiistiir. Piiriizsiiz, oldukc¢a esnek, glivenli ve kesmeyen bir polimer uca

sahip olan Endoaktivator, cok diisiik frekanslarda (160-190 Hz) calisir. Kiiciik
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(#15/0.02), orta (#25/0.04) ve biiyiik (#35/0.04) boyut ve koniklige sahip 3 farkli
ebatta uglart mevcuttur (Neuhaus vd., 2016). Bir¢ok calismada; ana kok kanallarini,
isthmuslart ve yan kanallar1 temizleme etkinligi agisindan, Endoaktivator’iin
geleneksel siringa irigasyonuna gore herhangi bir avantaji bulunamamistir (Duque
vd., 2017; Rodig vd., 2018; Varela vd., 2019). Yapilan bir bagka calismada ise
EndoActivator, konvansiyonel siringa irrigasyonuna gore debris uzaklagtirma

konusunda daha etkili bulunmustur (Kanter vd., 2011).

Ultrasonik cihazlar endodontide kok kanal sisteminin irrigasyonunda
kullanilmak amaciyla, ilk olarak Richman tarafindan 1957 yilinda tanmitilmistir.
(Martin vd., 1976). Literatiirde, iki tiir ultrasonik irrigasyon tanimlanmaktadir.
Birincisi, ultrasonik irrigasyon ve sekillendirmenin birlikte yapildigi ultrasonik
sekillendirmedir. Ikinci tip ise; sekillendirme yapilmadan sadece irrigasyonun
yapildigi, pasif ultrasonik irrigasyon (PUI)’dur (Abbott vd., 1991). Pasif terimi,
ultrasonik enerjiyle aktiflestirilen egenin kesici 0Ozelligi olmamasi sebebiyle
kullanilmistir. PUI, akustik enerjinin; kok kanalinin merkezine yerlestirilen bir K tipi
ege, Ozel ultrasonik uglar veya diiz bir teli titrestirmesiyle, kanal igerisindeki

irrigasyon sollisyonuna ultrasonik enerjinin iletilmesine dayanir.

Ultrasonik aktivasyonun etkinligi, ge¢mis yillara ait bazi in vitro ve ex vivo
caligmalarda abartilmig gibi goriinmektedir, bu da muhtemelen endodontistlerin ve
genel dis hekimlerinin biiyiik bir kismi tarafindan bu teknigin erken benimsenmesine
neden olmustur (van der Sluis vd., 2002). Mevcut kanitlar; ultrasonik aktivasyonun;
oval uzantilarin, istmuslarin ve lateral kanallarin debridmani konusunda geleneksel
siringa irrigasyonundan agik¢a daha etkili oldugunu gosterse de bu alanlardaki
antimikrobiyal etkisi hakkinda sinirli bilgi mevcuttur ve heniiz higbir klinik ¢alisma,
tedavi sonucu uzun siireli iyilesme oranlarini karsilastirmamigtir (Retsas ve

Boutsioukis, 2019; Céaputa vd., 2019).
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1.5. Lazerler

1.5.1. Lazerlerin Tarihgesi

LASER terimi ‘Light Amplification by Stimulated Emission of Radiation’
(LASER) kelimelerinin ilk harflerinden olusur. Bu terim dilimize LAZER olarak
gecmistir. Lazer terimi Ingilizce'de ‘uyarilmis radyasyon emisyonu ile 1s1k
amplifikasyonu anlamina gelir’ ve ger¢ekten de bu acilim lazerin ¢alisma prensibini
aciklayan bir kisaltmadir. Lazer bir 151k amplifikatorii gorevi goriir ve uyarilmis
emisyon nedeniyle fotonlarin yeniden iiretimini destekler. Farkli dalga boylarinda

kullanilan her lazerin dis hekimliginde gesitli amaglar1 vardir.

Lazer 1sinmin gelisimi 1950'lerde baslamigtir ve kisa bir siire sonra lazer
15101 tipta ve Oncelikle oftalmoloji ve dermatoloji alaninda kullanilmaya baslanmistir.
Endodontide lazer ilk kez, Weichman ve Johnson tarafindan 1971'de yiiksek giiclii
bir karbondioksit (CO2) lazeri ile apikal foramenin in vitro olarak kapatilmasi
amaciyla kullanilmisgtir (Weichman ve Johnson, 1971). O zamandan beri endodontide
lazer kullanimu ile ilgili bir¢ok makale yayimlanmistir (Kimura vd., 2000). Bununla
birlikte, endodontide lazerlerin klinik uygulamasi, ince ve esnek endodontik uglara

sahip olan sistemlerin gelistirilmesiyle 90'larin sonlarinda baslamistir.

Lazer 1sm1 ilk olarak Thedore Harold tarafindan bir yakut Kkristali
kullanilarak labaratuvar ortaminda deneysel olarak iretilmistir. Stern ve Sognaes
(1964) dis hekimliginde yakut lazeri ilk kullanan aragtirmacilardir. Yakut lazerden
sonra diger lazer cesitleri kullanilmaya baslanmistir. 1964 yilinda Patel vd.,
Karbondioksit (CO2) lazeri, Geusic ise Neodiniyum:Yttrium-Aluminium-Garnet
(Nd:YAG) lazeri gelistirmistir (Parker S, 2007).

1985 yilinda Nd:YAG lazerler, in vivo olarak dis ¢iiriiklerinin temizlenmesi
amactyla kullanilmaya baglanmistir. ilerleyen yillarda Nd:YAG lazerin yumusak
doku cerrahisinde kullanim1 gergeklesmistir. Sert doku lazerleri ise dis hekimliginde

ilk olarak Clayman tarafindan 1997 yilinda kullanilmistir.
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1.5.2. Lazer Istm ve Ozellikleri

Lazer, 1s1k enerjisini 1s1 enerjisine c¢eviren ve 1s181 giiclendiren bir
diizenekten olusmaktadir. Lazer 1s1nin etkinligi; dalga boyu, enerji, gii¢, lazer ¢esidi
ve lazer modu gibi birtakim 6zelliklere baglidir (Goldman, 1965). Lazerin enerji
birimi "Joule" (J)’dur. Dalga boyu, ayni fazda bulunan iki nokta arasindaki uzaklik
olarak adlandirilir. Her fotonun spesifik bir dalga boyu vardir. Lazerler dalga boyuna
baglh olarak farkli 6zelliklere sahip olabilir. Dalga boyuna gore 1sik; goriiniir,
mordtesi veya kizilotesi olabilir. Dis hekimliginde kullanilan lazerler,
elektromanyetik spektrumun kiziltesi bolgesinde yer alan dalga boylarina sahiptir

(Clayman ve Kuo, 1997).

Lazer uygulanacak olan dokunun absorbe ettigi dalga boyuna uygun bir
lazer se¢imi yapmak ¢ok onemlidir. Ayrica cihazin ¢ikis glicii ve atim 6zellikleri de
onem arz eder. Lazer 1sininin, en fazla absorbe oldugu; ancak en az yansima, sagilma
veya transmisyona ugradigi dalga boyu, o lazer i¢in ideal lazer enerjisidir. Dokuda
lazerin uygulanacagi alana ve amaca gore, lazerin uygulama parametreleri de
farklilik gostermektedir. Agi1z icindeki tiim sert ve yumusak dokularda; dokunun
ozelligine bagl olarak farkli lazer tiirii, atim ve kullanim siiresi, giic ve dalga boyu
uygulanmasi gerekmektedir. Lazer 1518inin uygulandigi alan kii¢iildiiglinde, birim
alana uygulanan 151k giicii artar ve dokularda daha derin bir ablasyon olusur (Coluzzi,

2004).

Dis hekimliginde kullanilan lazerlerde genel olarak bir atimda 1 J'den daha
az enerji olustugundan dolay1 enerji birimi "milijoule" (mJ) (1 J=1000 mJ) olarak
ifade edilir (Goldman vd., 1964; Coluzzi 2004). Fotonlarin dalga boylar1 ile sahip
olduklar1 enerji miktar ters orantilidir (Goldman, 1965; Monroe, 2002). Gii¢ ise
birim zamanda yapilan istir ve birimi ‘“Watt”” (W) ile ifade edilir. Frekans1 ifade
eden Hertz (Hz) lazer cihazinin saniyede ka¢ atim yaptigmi belirtmek amaciyla
kullanilir. Pulse per second (pps) da ayni anlamda kullanilan bir terimdir (Coluzzi,
2008). Atim siiresi bir atimin emisyonu i¢in gegen zamandir. Bir lazerin giicii
arttik¢a atim siiresi kisalir; yani aralarinda ters oranti mevcuttur. Atis frekansi (ya da

atis tekrarlama oran1) 1 saniyedeki atig sayisini belirtir.
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Fotonlarin yayimlanmasiyla olusan lazer 15181 kendine 6zgii baz1 6zelliklere
sahiptir. Lazer 15181, monokromatiktir yani tek dalga boyuna sahiptir ve bundan
dolayi tek renklidir ayrica kendine 6zgii 6zel bir rengi vardir. Dalga boyu ile birlikte
her lazer tipinde bu renk degisiklik gostermektedir (Baxter, 1994; Bass ve Treat,
1995). Lazer 1smm1 koherenttir. ‘Koherens’ iki farkli fazdaki isilarin birbirine
karismas1 anlamia gelir. Yani 15181 olusturan fotonlar ayni fazda bulunur. Lazer
1sininin kendine 6zgii bir dalga boyu ve frekansi vardir ve dogrusal ilerler. Uyarilmis

salinim ile olusur. Dogada baska hig¢bir yerde yoktur (Clayman vd., 1997).

Lazerin doku ile etkilesimi dort farkli sekilde gergeklesebilir: Absorbsiyon
(emilme/sogurulma), transmisyon (ge¢me), yansima ve sacilma (Dederich, 1992).
Lazer fotonlari, ya doku yoluyla iletilir, ya doku i¢inde dagilir, dokudan yansir veya

doku tarafindan emilir.

Absorbsiyon olay1 fotonlarin dokuya carparak enerjisini dokuya aktarmast
ile gerceklesir. Enerjinin dokuya ge¢me durumunu; dokudaki su miktari, dokunun
pigmentasyonu, lazerin dalga boyu gibi ¢esitli parametreler etkilemektedir. Lazer
isinlarinin - dokular tarafindan absorbsiyonu; proteinler, pigmentler ve serbest su
molekiillerinin varligi ile gerceklesmektedir. Absorbsiyon katsayist ¢ogunlukla,
lazerin dalga boyuna baghdir. Su molekiilleri tarafindan absorpsiyon, termal
etkilesimlerde ve 1s1min dokuda kullanilmasinda 6nemli bir rol oynar (Rossmann,
1995). Transmisyonda lazer dokuyla etkilesime girmeden dokudan direkt olarak
geger. Isik hicbir etki gostermeden ilerleyip dokuyu terk eder. Yansima olayinda
lazer dokuya penetre olmadan baska bir yone dogru yansiyarak dokuyu terk eder.
Sacilma olay1 lazer 1s1n1 dokuya girdikten sonra meydana gelir. Lazer 1sinlart dagilir
ve istenilen bolgeden daha genis bir bolgeye tesir eder. Sagilma, gergeklesmesi

istenmeyen bir doku etkilesimidir (Coluzzi vd., 2010).

1.5.3. Lazer — Doku Etkilesimleri

Lazer 1sminin dokulara etki edebilmesi i¢in dokular ile etkileserek; mekanik

(akustik-titresim) enerji, 1s1 enerjisi ya da kimyasal enerjiye doniismesi
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gerekmektedir (Covissar, 2004; Parkers, 2007; Sener ve Ugurlu 2012; Covissar,
2016).

Fotokimyasal etki, lazerin; atomlarin ve molekiillerin, kimyasal ve fiziksel
ozelliklerini farklilastirmasiyla gergeklesir. Fotokimyasal etkiler genellikle diisiik
enerjilerde ve uzun 1sinlama siirelerinde olusur. Bu etkiler enerji yogunlugu arttikca,

fototermik etkilere doniismektedir (Prause, 2000).

Fototermal etki, lazer enerjisinin absorbe edildigi dokuda 1s1 enerjisine
doniismesi olayidir. Fototermal etkide dokunun su igerigi 6nemli rol oynamaktadir.
Lazer 1s1ninin enerjisini direk olarak doku igerisinde bulunan su alir ve suya komsu
olan molekiiller olusan 1s1 artisinin iletiminden etkilenir. Lazer 1sin1, fototermal etki
ile, dokuda eksizyon-insizyon, ablazyon (vaporizasyon) ve koagiilasyon (hemostaz)
isimli i¢ temel etki olusturmaktadir. Lazer 1gininin yarigapi, uygulama siiresi gibi
ozellikleri degistirilerek, bu farkli fototermal etkilerden istenilen biri meydana
getirilebilir. Ornegin daha dar ¢apa sahip olan bir lazer 151n demeti ile kesme islemi
yapilabilecekken, genis ¢apa sahip olan bir lazer 1s1n demeti ile daha genis doku
yiizeyine tesir edilerek, ablazyon islemi yapilabilmektedir (Covissar, 2004; Parkers,
2007; Covissar, 2016).

Fotomekanik etki ise kisa atim siiresine ve yliksek giice sahip olan lazerlerin
olusturdugu etkidir. Bu etki ile dokuda ani 1s1 artig1 ve plazma formasyonu olusur. Bu
esnada dokularda fotoablazyon, fotodistribiisyon ve fotoakustik etkiler meydana
gelir. Fotoablasyon, c¢evre dokulara zarar vermeden, hedef dokudaki atom ve
molekiiller arasindaki baglar1 parcalar. Fotodistruptif etkiden ise kati maddelerin
par¢alanmasi amaciyla yararlanilabilmektedir. Bu etki ile ¢ok yiiksek bir enerji
yogunlugu olusur ve lazer 1smimin odaginda meydana gelen ¢ok bir yiiksek

elektriksel alan ile materyaller iyonlastirilabilir (Prause, 2000).

Fotoakustik etki ise lazer enerjisinin, doku ile temas ederek sok dalgasi veya
yiiksek giiclii mekanik bir titresim olusturmasidir. Hedef dokuda fiziksel bir ayrigsma
ya da kopma meydana gelir. Bu etki, dis hassasiyetlerinin giderilmesinde, sert
dokular1 Ozellikle dentin tiibiillerini, tikamak amacli kullanilmaktadir (Covissar,

2004; Parkers, 2007; Covissar, 2016).
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1.5.4. Lazerlerin Simiflandirilmasi

Giliniimiizde kullanilan lazer sistemleri; 1sinlarin dalga boylarina, lazer aktif
madde tiirtine, lazer 1sinlarinin hareketine ve enerjisine, dokular tarafindan
absorpsiyonuna ve klinik uygulamalarina gore gesitli sekillerde siniflandirilabilir.

(Coluzzi ve Convissar 2004; Coluzzi, 2005).
1. Lazer aktif madde tiirline gore; (Onal vd., 1993)
a)Kat1 Lazerler (Nd:YAG, Ho:YAG, Er:YAG, Ruby, Er,Cr:YSGG)
b)Gaz Lazerler (CO2, Ar/Krypton, Ultraviolet (UV), He-Ne )
c)Yari iletken lazerler (Gallium arsenide)
d)Kimyasallar
2. Lazer 1sinlarinin hareketine gore; (Arcoria vd., 1991; Arcoria vd., 1994)
a)Siirekli 11k verenler
b)Atimli 151k verenler
c)Dalgali akim olarak 11k verenler
3. Lazer 1sinlarinin dalga boylarina gore; (Coluzzi, 2000);
a)Mor oOtesi (ultraviolet-UV) spektrum (140-400 nm)
b)Goriiniir(visual-VIS) spektrum (400-700 nm)
¢)Kizil otesi (IR) spektrum (700 nm ve {istii)
4. Lazer 1sinlarinin sahip oldugu enerjiye gore; (Midda ve Renton-Harper, 1991);
a)Soft lazer (He-Ne, Ga-As, GaAlAs)
b)Mid lazer (Diode lazer)

c)Hard lazer (Argon, CO2, Nd:YAG, Er:-YAG)
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5. Lazerin uygulanis sekline gore; (Blahnik ve Ringde, 2003; Wintner ve Strassl,
2006).

a)Kontaktl (contact)

b)Kontaktsiz (noncontact)

6. Lazerin klinik uygulama alanina gore;
a)Yumusak doku lazerleri

b)Sert doku lazerleri

1.5.5. Dis Hekimliginde Lazerlerin Kullanim Alanlari

Glinlimiizde lazerler dis hekimliginin farkli dallarinda, cesitli amaglarla
kullanilmaktadir (Coluzzi ve Convissar, 2004; Bordea vd., 2020). Lazerler
endodontide; dis vitalitesinin belirlenmesi, dis ¢lirigliniin tespiti ve uzaklastirilmasi,
kavite preparasyonu, kok kanal hazirligi ve dezenfeksiyonu, pulpanin ¢ikarilmasi,
tekrarlayan endodontik tedavilerde kok kanalinin i¢inin bosaltilmasi, mine ve dentin
piriizlendirilmesi, pulpa kuafaji/pulpotomi, kompozitlerin polimerize edilmesi,
bleaching, biyostimiilasyon, apikal cerrahi ve anestezi olusturulmast amaciyla
kullanilabilmektedir (Stabholz vd., 2004; Pozza vd., 2009; Mohammadi vd., 2017;
Bordea vd., 2020; Boutsiouki vd., 2021; Fornaini vd., 2021).

Restoratif dis hekimliginde lazerler; mine ve dentinde kavite preperasyonu,
clirik uzaklastirilmasi, dentin duyarliliginin giderilmesi, kompozitlerin polimerize
edilmesi, beyazlatma ve pulpa kuafaji amaciyla kullanilabilir (Olivi G vd., 2007;
Kornblit R vd., 2009; Tzanakakis vd., 2021).

Oral cerrahi islemlerde; gomiilii dis ¢ekimleri, apikal rezeksiyon, kretlerin
diizeltilmesi, toruslarin uzaklastirilmasi, epulis fissuratum eksizyonu, protez
stomatitinin tedavisi, trigeminal nevralji gibi ndropatilerin tedavisi, tiiberoplasti,
operkiiloktemi, biyostimiilasyon ve biyopsi amaciyla lazerler kullanilabilmektedir
(Convissar RA, 2004; Suter vd., 2017; Kirpalani ve Dym, 2020).
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Periodontolojide lazerler; frenektomi, gingivektomi, kemik cerrahisi ve kron
boyu uzatma, aftoz iilserasyonlarin tedavisi, herpes labialis gibi viral enfeksiyonlarin
tedavisi, periimplantitis tedavisinde ve c¢ekim sonrast implantin hemen

yerlestirilecegi vakalarda ¢ekim soketinin dezenfeksiyonunda kullanilabilmektedir

(Parkers, 2007; Onisor vd., 2013; Silva vd., 2022; Capodiferro ve Kazakova, 2022).

Pedodontide siit ve daimi dislerde kavite preparasyonunda, pulpa
amputasyonu ve pulpa kuafajlarinda, koruyucu dis hekimligi uygulamalarinda,
ortodontide ise; braket takilacak gomiilii disin agiga ¢ikarilmasinda, rutin braketleme
Oncesinde mine yiizeyinin piriizlendirilmesinde, braket sokiimiinde kompozitlerin
uzaklastirllmasinda ve yumusak doku sekillendirilmesinde kullanilabilmektedir
(Parkers, 2007; Macri vd., 2015; Caprioglio vd., 2017; Deana vd., 2017; Mesaros vd.,
2022).

Protetik dis tedavisinde, temporomandibuler eklem hastaliklarinin tedavisi,
kron ¢evresindeki dis etinin sekillendirmesi, gerekli durumlarda kron boyu uzatma ve
implant istiindeki dis etinin agilmasi lazerlerin kullanildigi alanlar arasinda

sayilabilir (Parkers, 2007; Alrabiah vd., 2019; Majkowska vd., 2020).

Endodontide lazerin en ¢ok fotomekanik ve fototermal etkisinden
faydalanilmaktadir. Lazer 15181 kok kanallarina, 15181 gecirebilen bir fiber optik ug
yardimi ile uygulanmaktadir. Nd:YAG (1064 nm), Er:YAG (2940 nm), Diyot (810
nm), Nd:YAP (1340 nm), CO2 (10600 nm) lazerler gibi farkli tiirlerde lazerler
endodontide kullanilmistir (Stabholz, 2004; Mortman, 2011; Wang vd., 2022). Lazer
15181 termal etkisi sayesinde, dentin tiibiillerinin 1 mm kadar igerisine etki

edebilmektedir (He vd., 2009).

1.5.6. Lazer Destekli Kok Kanal Dezenfeksiyonu

Bir digin canliligin1 yitirmesinin en 6nemli nedeninin kok kanalinda bulunan
patojen mikroorganizmalar oldugu bilinmektedir (Siqueira ve Rocgas, 2022). Yeterli
mekanik sekillendirme ve kimyasal irrigasyon ile mikroorganizmalarin ve doku
artiklarimin  kok kanal sisteminden uzaklastirilmast miimkiin olabilmektedir

(Haapasalo vd., 2010).
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Giliniimiizde lazerler endodontide kok kanal dezenfeksiyonu amaciyla
degisik dalga boylarinda kullanilmaktadir. Kok kanalinin lazer ile dezenfekte
edilmesinin en biiyiik avantaji, geleneksel kemomekanik sekillendirme ve irrigasyon
prosediirleri ile erisilemeyen daha derin dentin bdlgelerine lazer ile ulasilabilmesidir
(Oncii vd., 2017). Bergmans vd., (2008) geleneksel kemomekanik sekillendirme
sonrasinda bakterisit etkileri nedeniyle kok kanallarinin sterilizasyonunda lazerlerin
kullanilmasimin kok kanal tedavisinin basarisinda daha iyi sonuglar elde edilmesini
saglayabilecegini bildirmislerdir (Bergmans vd., 2008). Ayrica Er:YAG, Nd:YAG ve
diyot lazerlerin kok kanallarinin sterilizasyonunda etkili olduklar1 ¢alismalarda
bildirilmistir (Folwaczyn M vd., 2002; Kaiwar A vd., 2013; Christo JE vd., 2015;
Bordea vd., 2020).

Lazerleri kok kanallart igerisinde kullanirken, bazi siirlamalarin dikkate
alinmasi gerekir. Ilk olarak, lazer 15181 diiz bir optik fiber ugtan ¢ikarak sadece 18 ile
20 derecelik bir sapma agisiyla dogrusal olarak yayilir (Meire ve De Moor, 2007). Bu
tarz tek yonlii bir lazer 1gim1 ile tiim kok kanalinin dentin yiizeyinin esit sekilde
1sinlanabilmesi olduk¢a zordur (Meire ve De Moor, 2007; Koch vd., 2016). Yani
lazer 1sinlarinin tiim yan kanal duvarlarina etki edebilmesi miimkiin degildir. Amag
tim kok kanallarinda lazer etkisini olabildigince miimkiin kilmaktir (Pirnat S vd.,
2011). Ayrica egimli kok kanallarinda fiber lazer uglari, kok kanal preparasyonu ve
yeniden tedavi islemleri esnasinda perforasyon olusturma riskinden dolay1 dikkatli

kullanilmalidir (Jahan vd., 2006).

Kok kanal dentininin yiizey alanini etkili bir sekilde temizleyebilmek igin,
lazer uglarinin apikalden koronal kisma dogru helikoidal bir geri ¢gekme hareketi ile
kullanilmast o6nerilir (Gutknecht vd., 2000). Lazerlerin kok kanalinda giivenle
kullanilmasmin bir baska kisithiligr da; ozellikle erbium lazerler ablatif ayarlarda
kullanilirken, acik apikal foramen varliginda periradikiiler dokularda termal hasara
yol agabilmektedir (Komori vd., 1997).

Kok kanallarin1 lazer ile dezenfekte etmeden Once, kok kanallarinin
geleneksel olarak sekillendirilmesi gerekmektedir. Ayrica giiniimiizde lazer ile
dezenfeksiyonun geleneksel irrigasyona bir alternatif olarak degil, geleneksel

irrigasyona ilave olarak kullanilmasi 6nerilmektedir.
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Kok kanallarinin dezenfeksiyonunda, kok kanal sistemi boyunca dagilan
lazer enerjisi ve bu enerjinin dentin dokusu tarafindan emilimi olduk¢a onemlidir.
Dentinin yapisal degisimini ve kok kanal sistemindeki bakteriyel biyofilmin
uzaklastirilmasini, enerjinin emilim miktar1 etkileyecektir (Kishen A, 2012). Kok
kanal dezenfeksiyonunda; CO2, Nd:YAG, Diyot ve Erbiyum lazerler gibi kizilGtesi
lazerler ¢esitli ¢calismalarda kullanilmistir (Le Goff A vd., 1999; Kaiwar A vd., 2013;
Christo JE vd., 2015; Juric IB vd., 2015; Do ve Gaudin, 2020; Tung vd., 2021).

1.5.7. Dis Hekimliginde Kullanilan Lazerler

1.5.7.1. Argon Lazer

Aktif maddesi argondur. Bu lazer yiiksek akimli bir elektrik sistemi ile
calisir. Devamli veya nabizsal modlarda kullanilabilir. Sert dokular tarafindan
absorbe edilmez. Suda emilimi olmadigi i¢in yumusak dokulara da herhangi bir zarar
vermez. Boylece gingival cerrahiler sirasinda dis sert dokularina zarar vermeden
giivenle kullanilabilir (David CM vd., 2015). Argon lazer; dis beyazlatmada,
kompozit sertlestirmek amaciyla ve yumusak dokularda c¢esitli amaglarla

kullanilmaktadir (Aoki A vd., 2004).

Argon lazer, dis hekimliginde iki farkli dalga boyunda kullanilmaktadir.
Birinci gesit argon lazer 488 nm dalga boyuna sahiptir ve mavi renklidir. Kompozit
gibi restoratif materyaller ile rezin ve dis beyazlatmada kullanilan jellerin
polimerizasyonunda kullanilir (Powell vd., 1995). Bu diger lazerler tarafindan
saglanamayan belirgin ve ayiric1 bir dzelligidir. Ikinci cesit argon lazerler ise 514 nm
dalga boyuna sahip, mavi-yesil renkli ve gorliniir 151k yayan cerrahi lazerlerdir.
Hemoglobin ve melanin iceren dokularda yiliksek emilime sahiptir. Bu nedenle
hemostatik amacli kullanilabilir (Finkbeiner vd., 1995). Ayrica, Argon lazer
frenektomi, gingivektomi ve oral iilserlerin tedavisi dahil olmak iizere baz1 yumusak

doku uygulamalarinda da kullanilabilir (Passes H vd., 1993; David CM vd., 2015).

Argon lazerler ciiriik tespiti amaciyla da kullanilabilmektedirler. Ozellikle

yeni baslayan ciiriikleri basariyla teshis edebilirler (Melcer J vd., 1985; Bains VK
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vd., 2010; Tavares vd., 2012). Bu tiir lazerler periodontolojide P. intermedia ve P.
gingivalis'i elimine etmek amaciyla da kullanilabilmektedir (David CM vd., 2015).

1.5.7.2. CO2 Lazer

Aktif maddesi gaz halinde olan CO2‘tir. Dalga boyu 10.600 nm’dir. Su
tarafindan iyi absorbe edilen bir yumusak doku lazeridir. Devamli veya nabizsal
modda kullanilabilir. CO lazer ilk kez Patel vd., tarafindan 1964’te gelistirilmistir.
Bu lazer, saglik alaninda kullanilan en eski lazerlerden biridir. Etkinligini dogrulayan
cok sayida c¢alisma vardir (Pogrel, 1989; Suter vd., 2017; Kazakova vd., 2018; Sutter
vd., 2019).

CO. lazer diger lazerlerle karsilastirildiginda  hidroksiapatitteki
absorbsiyonu en fazla olan lazer tiriidir (De Moor RJ ve Delme KI, 2009).
Hidroksiapatitte absorbsiyonu fazla oldugu i¢in sert dokularda kullanima uygun
degildir. Mine ¢atlag1 veya dentinde karbonizasyona sebep oldugundan; dislere yakin
alanlarda islem yaparken, dislerin mutlaka metal bir koruyucu ile lazer 1simimin olasi
kotii - etkilerinden korunmast gerekmektedir. Ayrica CO:2 lazerler kok kanal

dezenfeksiyonunda basarili degildir (Le Goff vd., 1999).

COs- lazerler; oral iilserlerin tedavisi, yumusak doku insizyonu ve ablasyonu,
kron boyu uzatma, frenektomi ve gingivektomi, periodontal rejeneratif uygulamalar
sirasinda diseti dokusunun de-epitelizasyonu ve disetinin estetik amagh
sekillendirilmesi gibi ¢esitli yumusak doku uygulamalarinda kullanilabilir (Dederich,
2004; Kazakova vd., 2018; Sutter vd., 2019). Oral cerrahi islemlerde CO> lazer

kullanim1 sonrasi1 agr1 genellikle ¢cok azdir veya hi¢ yoktur.

CO:2 lazer yumusak dokuyu kolayca kesebilir ve hemostaz saglayabilir.
Hemostaz 6zelligi hekime iyi bir goriis alan1 saglar. Temasli ya da temassiz modda
calisabilir. Temassiz modda c¢alistifinda, dokunsal geri bildirim eksikligi vardir,
¢linkii dokuya yalnizca lazer 15181 (bir fiber ucu degil) temas eder. Fakat temassiz
modda calisabildigi ic¢in kisitli penetrasyon o6zelligi ile; herpetik lezyonlarda,

biyopsilerde, kanamaya yatkin lezyonlarda, aftoz ilserler gibi hareketli dokularin
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tedavisinde de kullanilabilmektedir (De Research, 2002; Coluzzi, 2004; Yamasaki
vd., 2010; Gang vd., 2019).

CO3 lazerin de baz1 dezavantajlar1 da vardir. Ornegin yara iyilesmesinin
birka¢ glin gecikmesine sebep olabilir (Pick, 1993). Dis hekimleri, CO2 lazer
uygulanmis dokunun islem sonrasi gecici olarak siyah/kahverengi bir goriiniime
sahip olabilecegini bilmelidirler; bu durum, islemden sonra olusan karbon
kalintisindan kaynaklanir. Bu renklenme 10 ile 14 giin arasi bir silirede

kendiliginden diizelir (Dederich ve Bushick, 2004).

1.5.7.3. Diyot Lazer

Diyot lazer aliiminyum, indiyum, galyum ve arsenik kristallerinden olusan
sert ve yari iletken bir kati1 hal lazeridir. Dis hekimliginde, aliiminyum igeren aktif
ortam i¢in yaklasik 800 nm dalga boyunda kullanilirken, indiyumdan olusan aktif
ortam igin 980 nm dalga boyunda kullanilir. Diyot lazerin devamli mod ve nabizsal
(pulsatif) modlar1 mevcuttur. Ayrica yumusak doku ile temas halinde veya daha

derin koagiilasyon i¢in temassiz modda kullanimi tercih edilebilir (Moritz vd., 1997).

Bu lazerler dis tarafindan zayif bir sekilde absorbe edildigi icin, dis sert
dokularina zarar vermeden giivenle yumusak doku cerrahisinde kullanilabilir
(Coluzzi, 2000). Diyot lazerin yumusak doku insizyonu ve ablasyonunda basarili
oldugu kanitlanmistir. Frenektomi ve gingivektomi, oral iilserlerin tedavisi, dis etinin
estetik amacl sekillendirilmesi ayrica koagiilasyon ve sulkus debridmani amaciyla

kullanilabilir (Moritz vd., 1998; Coluzzi vd., 2002; Ahn vd., 2021).

Diyot lazer devamli modda kullanildiginda, dokuda 1s1 artisina neden
olabilecegi i¢in, devamli modda ¢alistirilirken cerrahi alan1 sogutmak i¢in mutlaka
hava veya su kullanilmalidir. Kiigiik boyutlu ve tasinabilir bir cihaz olmasi ve diisiik
enerji seviyelerinde fibroblastik ¢cogalmay1 uyarabilmesi diyot lazerin bazi avantajlart
arasindadir (Coluzzi DJ, 2002). Ayrica diyot lazer monositlerin veya endotel
hiicrelerinin enflamatuar fonksiyonunu veya endotel hiicrelerinin adezyonunu

etkilemez. Ek olarak, bir 1s1ga duyarlilastirici ile beraber kullanildiginda bazi
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mikroorganizmalar1 ve mantarlar1 dldiirebilir (Wilson ve Mia, 1993; Tennert vd.,
2014; Sarda vd., 2020).

Diyot lazer ince ve esnek yapida bir fiber uca sahiptir. Bu nedenle kok
kanallar1 igerisinde kullanimi kolaydir. Antimikrobiyal o6zelliginden dolayi son
yillarda endodonti alaninda kullanimi yayginlasmistir (Blanken J vd., 2009; Tokuc
vd.,2019; Sarda vd., 2020; Dawasaz vd., 2022).

1.5.7.4. Erbium Lazer

Erbium lazerin iki farkli dalga boyu vardir ve bu iki lazerden ortak
ozellikleri nedeniyle beraber bahsedilmektedir. Er:YAG lazer, 2900 nm dalga
boyunda ¢alisir. Erbiyum katkili; itriyum, aliiminyum, garnet gibi kati kristallerden
olusan bir aktif ortama sahiptir (Coluzzi DJ, 2004). Er,Cr:YSGG, 2780 nm dalga
boyunda calisan, erbiyum ve kromiyum katkili; garnet, skandiyum, galyum ve
yitriyum kati kristallerinden olusan aktif formda bir lazerdir. Bu dalga boylarinin her
ikisi de elektromanyetik spektrumun orta kiziltesi, gorlinmez ve non-iyonize
kisminin ilk boliimiinde yer alir (Dederich, 2004). Her iki lazer de suda yiiksek
emilime ve hidroksiapatit i¢in yliksek bir afiniteye sahiptir. Lazer enerjisi, apatit
kristalindeki hidroksil radikaline ve disin kristal yapilarina baglanmis olan suya
absorbe olur. Su aniden buharlasarak, biiylik hacimli bir genlesmeye ve bunun
sonucunda bir patlamaya (ablasyon) sebep olur. Her iki lazer de yiiksek su igerigi
sayesinde, yumusak dokuda kolayca absorbe olur. Fakat bu lazerlerin hemostatik
yetenegi sinirlidir (Dederich, 2004).

FDA bu lazerlerin, sement ve kemik iizerinde kullanilabilmelerine onay
vermistir ve ¢esitli sert doku uygulamalarinda kullanilabilirler (Colucci vd., 2008;
Kiling vd., 2009; Nogueira vd., 2017). Er:YAG ve Er,Cr:YSGG lazerler kavite
preparasyonu, ciirik temizlenmesi, mine yiizeyinin piriizlendirilmesi, dentin
hassasiyetinin giderilmesi, kavite ve kok kanal sterilizasyonu, smear tabakasinin
uzaklastirilmasi, sert ve yumusak doku cerrahisi, periodontal tedavi ve kok kanal
sekillendirilmesinde kullanilir (Van As G, 2004; Ozcan A, 2016; Theodoro vd.,
2021). Bu lazerler uygulanirken su ve hava ile ¢alisilmalidir (Blanken J vd., 2009).
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ErrYAG ve ErCr:YSGG lazerlerin her ikisi de mine ve dentinde
preparasyon sonrasinda temiz ve keskin kenarlar olustururlar. Uygulamalari sirasinda
agriy1 azalttiklart icin anesteziye ihtiya¢ duyulmaz. Kok kanallarinda ve kok
yiizeylerinde antimikrobiyal etki gosterirler ve kok yiizeylerinden endotoksinleri
uzaklastirirlar (Folwaczny M vd., 2003; Yavari vd., 2010; Henninger vd., 2019; de
Martinez vd., 2022). Temassiz kullanildiklari i¢in vibrasyonun olumsuz etkilerini

ortadan kaldirarak, daha az agr1 olusumuna sebep olurlar.

Pulpa icin giivenlidirler, ¢iinkii enerji penetrasyonunun derinligi ihmal
edilebilir diizeydedir (Louw NP vd., 2002). Bir ¢alisma dis pulpalarinin, Er:-YAG
lazerle yapilan kavite preperasyonlarina, frezle yapilanlardan daha iyi yanit
verebilecegini ileri siirmiistiir (Takamori, 2000). Bu lazerlerin her ikisi de dis etine
yakin ¢iirikleri uzaklastirillirken ayni anda yumusak dokuyu da yeniden

bi¢imlendirebilirler (Dederich, 2004; Coluzzi DJ, 2004; Ozcan A, 2016).

Mine ve dentinde belirgin bir catlama olmaksizin piiriizlii bir yiizey
olusturabilirler. Ayrica c¢liriik giderme ve kavite hazirlama igin lokal anestezi
ihtiyacini ortadan kaldirirlar. Dis taslarini geleneksel kok yiizey diizlestirilmesinden
daha iyi bir sekilde uzaklastirabilirler (Schwarz vd., 2001; Archana vd., 2014; Fried
vd., 2019).

1.5.7.5. Ho:YAG Lazer:

Ho:YAG lazer, holmiyum ve tulyum iyonlartyla gii¢clendirilmis, yitriyum
aliminyum garnet kristali i¢eren, 2120 nm dalga boyuna sahip bir kat1 hal lazeridir.
Nd:YAG lazerlerden 100 kat daha fazla su tarafindan absorbe olma ozelligine
sahiptir. Ho:YAG lazerin suya afinitesi yiiksektir ancak dis yapisina afinitesi yoktur.
Bu nedenle oncelikle yumusak doku cerrahisinde kullanilir. Ho:YAG lazer, Nd:YAG
lazere gore daha az delicidir ve bu nedenle yumusak dokuyu kesmede Nd:YAG
lazerden daha hizlidir (Brenner M vd., 1997; Asnaashari ve Safavi, 2013).

Bu lazer, yumusak doku kesisi ve ablasyon, oral iilserlerin tedavisi,
frenektomi ve gingivektomi gibi bazi yumusak doku uygulamalari ig¢in kullanilir

(Doizi vd., 2022). Yiksek giiglerde kullanildiginda sert ve kalsifiye dokulari
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eritebilir. Ho:YAG lazer bakterisit olmasina ragmen implant yiizeyine zarar verdigi
icin implantlar1 dekontamine etmek i¢in kullanilmamalidir (Gutknecht N vd., 2002;
Kreisler vd., 2002). Yumusak doku lazeri olarak kullanildiginda ise hemoglobini ve
diger doku pigmentlerini etkilemez (Kautzky vd., 1997). Ho:YAG lazerler, dis
hekimliginde kikirdak dokular diizgiin ve hizli bir sekilde kesebildigi ve tuzlu suyla
birlikte kullanilabildigi i¢in temporamandibular ekleme yapilan artroskopik
islemlerde kullanilabilmektedir (Yoshida vd., 2008).

1.5.7.6. Nd:YAG

Nd:YAG lazer, yitriyum ve aliiminyum ile kombine edilmis, neodimyum
iyonlar1 ile yapisal olarak giiclendirilmis, garnet kristallerinden olusan, 1064 nm
dalga boyuna sahip bir kat1 hal lazeridir (Coluzzi, 2004). Nd:YAG lazer
endodontideki ilk kez Weichman ve Johnson tarafindan, 1971 yilinda kullanilmistir.
Nd:YAG lazerler bir fiber optik kablo araciligiyla 1sin demetini iletirler. Nd:YAG
lazer, esnek bir fiber iletim sistemine sahip oldugu igin kullanimi kolaydir. Bu
lazerin en Onemli avantajlarindan biri; preparasyon yapan, karbonize dokunun
birikimini engelleyen ve temizlenebilen bir ucunun olmasidir (Eltas A, 2013).
Temaslh veya temassiz modda calisabilir. Temassiz modda; pulpal analjezi ve

hemostaz saglamak, aftoz iilserlerin tedavisi gibi amaglarla kullanilabilir (Melcer J

vd., 1985; Chan vd., 2012; Suter vd., 2017; Estrin vd., 2022).

Nd:YAG lazer enerjisi, yiiksek oranda melanin tarafindan emilir ve suda
iletilir. Lazer enerjisi, dis sert dokusu tarafindan az absorbe edilir ve dise komsu olan
yumusak dokularin cerrahisinin giivenli ve hassas bir sekilde yapilmasina olanak
tanir. Nd:YAG lazer, su ve pigmentli dokulara yiiksek affinitesi olmast ve iyi
hemostaz saglamasi nedeniyle dis hekimliginde yaygin olarak kullanilmaktadir. CO>
lazer gibi, Nd:YAG lazer de; dis etinin estetik sekillendirilmesi, agiz yaralarinin
tedavisi, frenektomi ve gingivektomi gibi yumusak doku uygulamalarinda
kullanilabilir (Clouzzi, 2000; Inchingolo vd., 2010; Aoki vd., 2015; Giovannacci vd.,
2015; llaria vd., 2015). Nd:YAG lazer yumusak doku islemleri sirasinda iyi bir

hemostaz sagladig1 icin, hekime temiz ve rahat bir ¢alisma alani sunar. Ek olarak,
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Nd:YAG lazerler, Er:-YAG lazer ve Er,Cr:YSGG lazer kadar verimli olmasa da, yeni
baslayan mine ¢iiriiklerini uzaklastirmak i¢in de kullanilabilir (White JM vd., 1993;
De Moor ve Delmé, 2009; Tavares vd., 2012).

Nd:YAG lazerle ilgili endodonti alaninda daha 6nce bir¢cok calisma
yapilmistir (Yasuda vd., 2010; Meire vd., 2012; Saydjari vd., 2016; Lindstrom vd.,
2017; Wang vd., 2018; Ambalavanan vd., 2020). Nd:YAG lazer lokalize 1s1 artisi ile
mikroorganizmalar1 dogrudan buharlastirarak, kok kanal dezenfeksiyonu saglar.
Nd:YAG lazer, kok kanallarindan debris artiklarini ve smear tabakasini
uzaklastirabilir (Goya vd., 2000; Hasheminia vd., 2012; da Costa Lima vd., 2015;
Montero-Miralles vd., 2018). Ince ve esnek fiber ucu sayesinde dentin dokusuna etki
ederek, kok kanal sisteminin karmasik yapisi igerisindeki ulasilmasi zor olan
bolgelerde de dezenfeksiyon saglayabilir (Ozcan A, 2016). Derin dentin
tiibiillerindeki mikroorganizmalarda da etkili oldugu caligmalarda gosterilmistir
(Meire vd., 2010; Maden vd., 2013). Ancak dentin tiibiillerinde yasayan bakteriler
tizerinde etkili oldugu gosterilse de, kok kanal dezenfeksiyonundaki etkisi, egri
kanallarda ve siyah pigmentli bakteriler iizerinde istenilen diizeyde degildir (Coluzzi,
2004).

Nd:YAG lazerin bir takim dezavantajlart da vardir. Dis hekimliginde
kullanilan tiim lazer sistemleri arasinda en yiiksek penetrasyon derinligine sahiptir.
Bu durum lazer uygulanan yiizeyin altindaki dokularin da lazer enerjisine maruz
kalmasina ve pulpada isisal zararlar olusturmasina yol acar. Bu nedenle Nd:YAG
lazerin dis sert dokularinda kullanimi smirli kalmistir (Ozcan A, 2016). Lazer 15151
disin kron veya kokiine dogrudan yonlendirildiginde, pulpa Nd:YAG lazer 1s181indan
direkt olarak etkilenebilir (Tokita Y vd., 2000). Bu etki ile pulpanin vaskiiler ve
noronal doku biitiinliigli bozularak, pulpa nekrozu meydana gelebilir (Tokita Y vd.,
2000; Sunakawa M vd., 2000). Son olarak, Nd:YAG lazer kullanildiginda yumusak
dokudaki yara iyilesmesi birkag¢ giin ve daha fazla gecikebilir (Dederich 2004).

Nd:YAG lazerin antibakteriyel etkinligi daha ©once birgok arastirmaci
tarafindan degerlendirilmis ve umut verici sonuglar elde edilmistir (Franzen vd.,
2011; Archilla vd., 2012; Saydjari vd., 2016; Lindstrom vd., 2017; Ambalavanan vd.,
2020). Yoo vd., 2014 yilinda yaptiklar1 bir ¢alismada; 1440 nm dalga boyundaki
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Nd:YAG lazerin kanal i¢i uygulanmasinin semptomatik apikal periodontitisli dislerin
kok kanali eksiidalarindaki enflamatuar sitokin ve ndropeptit seviyeleri iizerine olan
etkisini ve agr1 gidermedeki etkinligini in vivo olarak degerlendirmislerdir. Kontrol
grubunda geleneksel kemomekanik tedavi yapilmis ve seanslar arasi kalsiyum
hidroksit pansumani uygulanmistir. Deney grubunda ise kalsiyum hidroksit
pansumani uygulanmadan yalnizca 1440 nm dalga boyundaki Nd:YAG lazer ile kok
kanallar1 1sinlanmistir. Bu c¢alismanin sonucunda Subtans P, CGRP ve MMP-8
enflamatuar medyator seviyelerindeki azalma, Nd:YAG lazer grubunda, geleneksel
gruba gore daha fazla gergeklesmistir. Sonug olarak 1440-nm dalga boyundaki
Nd:YAG lazer isinlamasi, agri ve enflamasyon modiilasyonunda umut verici
sonuclar saglamistir. Bizim ¢aligmamizda Yoo vd.,’nin ¢alismasindan farkli olarak
TNF-a, IL-1B ve IFN-y pro-enflamatuar sitokinlerinin seviyelerindeki degisim
Nd:YAG lazer 1064 nm dalga boyunda kullanilarak incelenmistir. Literatiirde
Nd:YAG lazerin 1064 nm dalga boyunda uygulanmasinin periapikal eksudadaki
TNF-a, IL-1p ve IFN-y sitokinlerinin degisimi {izerine olan etkisini inceleyen baska

bir ¢alisma bulunmamaktadir.

Bu calismanin amaci kok kanal debridmanindan sonra geleneksel kok kanal
irrigasyonuna ilave olarak Nd: YAG lazer uygulamanin, asemptomatik apikal
periodontitisli dislerde periapikal bolgede TNF-a, IL-1pB ve IFN-y seviyeleri {izerine
olan etkisini inceleyerek Nd:YAG lazerin kok kanallarindaki enfeksiyon kontrolii
basarisin1 degerlendirmektir. Calismanin sifir hipotezi ‘Geleneksel irrigasyon
yonteminden sonra uygulanan Nd:YAG lazer irradiasyonun periapikal eksudadaki
TNF-0, IL-1pB ve IFN-y pro-enflamatuar sitokinlerinin salinim seviyelerinin azalmasi

izerine bir etkisi yoktur.’seklinde belirlendi.
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2. GEREC VE YONTEM

2.1. Etik Kurul Onay1

Kirikkale Universitesi Dis Hekimli Fakiiltesi Endodonti Anabilim Dali’nda
yiiriitiilen bu ¢alisma Kirikkale Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurul
Bagkanliginin 01.08.2019 tarihli 16/06 sayili karariyla onaylanmis olup (Ek 1),
05.09.2019 tarihli 68869993-511.06-E.136390 sayil1 karar ile Tiirkiye ilag ve Tibbi
Cihaz Kurumu Etik Kurulu tarafindan ¢alismaya baslanmasi uygun bulunmustur (Ek
2). Orneklem biiyiikliigii hesaplamasi G*Power versiyon 3.1 (Heinrich Heine,
Universitat Diisseldorf) kullanilarak yapilmistir. 0.05 anlamlilik diizeyinde, 0.95

giice gore her grup i¢in en az 27 katilimci olmasi gerektigi belirlendi.

2.2. Hasta Sec¢imi

Calismamiz Kirikkale Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Endodonti
Anabilim Dali’na bagvuran iist veya alt genesinde kronik apikal periodontitisli ve
periapikal lezyon g¢ap1 1 cm’den kiiglik olan kesici, kii¢iikk az1 veya birinci molar
dislerden herhangi birine sahip, 25-50 yas araliginda, ASA | siniflamasina dahil olan
60 goniilli hasta ile yiirtitildii.

ASA 1I veya lizeri olan hastalar, hamile kadinlar veya hamilelik siiphesi
olanlar, generalize periodontitis varlig1 olan hastalar, son 1 ay i¢inde antibiyotik veya
antienflamatuar ila¢ kullanmis hastalar, sigara icen hastalar, ilgili diste 3 mm’den
fazla periodontal cep varligi bulunan hastalar, diyabet, hepatit, HIV enfeksiyonu,
immiinosiipresif kemoterapi, kanama bozuklugu, Behget sendromu, artrit ve AIDS
gibi enflamatuar veya otoimmiin hastaliklar gibi sistemik hastaliklari olan hastalar,
internal veya eksternal kok rezorbsiyonuna sahip disler, sislik ve palpasyon agrisi

goriilen disler calisma disinda birakildi.

Hastalarin adi1 soyadi, yasi, cinsiyeti, iletisim bilgileri, tedavi edilecek dis

numarast ve tedavi oncesi klinik durumu kaydedildi. Calismamizda Kkriterleri
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saglayan hastalar basit randomizasyon kullanilarak (www.randomizer.org) rastgele
iki gruba ayrildi. Her hastaya randomizasyona gore numara verildi ve grubu
kaydedildi. Tedavi sirasinda kanal iginde ege kirilmasi, perforasyon gibi
komplikasyon yasanan hastalarin ¢alismadan ¢ikarilmasina karar verildi. Calismaya
dahil edilen bireylerin kanal tedavileri dncesinde ilgili dislerinden periapikal film
aliarak periapikal lezyon varlig1 dogrulandi. Pulpanin durumunu teshis etmek i¢in
soguk ve elektrikli pulpa testi kullanilarak pulpa duyarlilik testi yapildi. Pulpa
nekrozu ve kronik apikal periodontitis tanisi klinik ve radyografik degerlendirilmeler
sonucu belirlendi. Klinik 6rnekler, nekrotik pulpaya sahip ve klinik ve radyolojik
analizler ve pulpa duyarlilik testleri yapilarak teshis edilen kronik apikal
periodontitisli toplam 60 adet disten alindi. Ornek toplama sirasinda tiim disler

asemptomatikti.

Calismaya dahil edilen tiim bireylere arastirma Oncesinde arastirmanin
amaci ve yontemine iliskin detayli bilgi verildikten sonra bilgilendirilmis goniillii
onam formu ile hastalarin onamlar1 alindi (EK 3). Calismada kronik apikal
periodontitisli 30 hastaya geleneksel irrigasyon yontemine ek olarak Nd:YAG lazer
uygulandi. Diger 30 hastaya ise sadece geleneksel irrigasyon yontemi uygulanda.

Aragtirma akis semasi sekil 2.1°de 6zetlenmistir.
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Sekil 2.1. Arastirma akis semasi
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2.3. Tedavi Protokolii

Calismaya dahil edilen hastalara 1:100000 epinefrin igeren 1.8 ml artikain
HCI (Ultracain DS Forte; Pharma Vision San. Ve Tic. A.S. Istanbul, Tiirkiye) ile
anestezi yapildi. Digler rubberdam (Keystone, Myerstowm, PA) ile izole edildi. Dis
kuronlar1 ve etrafi %30’luk hidrojen peroksit ve %2,5 NaOCl (Werax, izmir,
Tiirkiye) ile dezenfekte edildi. Izolasyon ve dezenfeksiyon tamamlandiktan sonra
giris kavitesi agildi. Elektronik apeks bulucu (Morita Root ZX Mini, Kyoto, Japan)
kullanilarak calisma boyu belirlendi. #10 K (Mani Inc. Utsunomiya, Tochigi,
Japonya) ege ile kanal boyu tespit edilemeyen ve #25 K ege ile apikalde sikisma
hissi alinmayan kanallar ¢alisma dis1 birakildi. X-Smart™ Plus endodontik motor
(Dentsply Maillefer, Ballaigues, Switzerland) ile Protaper Universal egeleri
(Dentsply Maillefer, Ballaigues, Isvigre) kullanilarak kék kanallari sekillendirildi.
Genisletme, Protaper Universal F5 no’lu egeye kadar yapildi. Kanallar her ege
degisimi sirasinda 2 ml %2.5’luk NaOCI kullanilarak yikandi. Deney ve kontrol
gruplarinda kok kanallarinda geleneksel irrigasyon islemi yapilirken 30 gauge
enjektor ucu (NaviTip, Ultradent, Amerika) kullanildi. Apikal agikligin devamliligini
saglamak amaciyla sekillendirme sirasinda rekapitiilasyon yapildi. Ik seansta kanal
sekillendirme islemi tamamlanip apikal bolgeden interstisyel sivi 6rnegi alinmadan
once her iki grup i¢in de ortak olan son yikama islemi sirasiyla 10 ml %2.5’luk
NaOCl, NaOCl’in etkisini notralize etmek i¢in 10 ml %0,5’lik sodyumtiyosiilfat,
sodyum tiyosiilfat1 uzaklastirmak i¢in 5 ml distile su (Eczacibasi, Istanbul, Tiirkiye),
smear tabakasmni uzaklastirmak icin 5 ml EDTA (Werax, Izmir, Tiirkiye) ve son

olarak 5 ml serum (Eczacibas, Istanbul, Tiirkiye) kullanilarak gerceklestirildi.

2.4. Periapikal Bolgeden Ornek Alma islemi

Sekillendirme ve son irigasyon islemleri tamamlanan hastalarda periapikal
bolgeden interstisyel sivi 6rnegi almak i¢in 20 numarali steril kagit konlar kanal i¢ine
yerlestirilip apikalden 2 mm tasilarak 1 dakika bekletildi (Sekil 2.2). Bu islem ayr
ayr1 3 adet kagit kon kullanilarak tekrarlandi. Kanaldan ¢ikarilan kagit konlar ug
kismindan 4 mm kesilerek steril eppendorf tiiplerine (Eppendorf, Labosel, Tiirkiye)

yerlestirildi (Martinho vd., 2015; Bambirra vd., 2015) (Sekil 2.3).
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Sekil 2.2. Periapikal interstisyel sividan kagit konlar ile 6rnek toplanmasi

Eppendorf tiiplerinin {iizerine hastaya verilen numara ve hangi seans
oldugunu belirten harf kodu kaydedildi. Alinan ilk 6rnekler ELISA kitinde analiz
edilecegi zamana dek -80° C’de (Niive DF 490) bekletildi.

Sekil 2.3. Peripikal interstisyel sividan alinan 6rneklerin steril eppendorf

tiiplerde saklanmasi
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2.5. Gruplar:

Her iki gruptan birinci seans 6rnekleri kok kanallar1 #40 nolu steril kagit
konlar kanal boyunda kullanilarak kurutulduktan sonra yukarida anlatildigi sekilde
toplandi.

Lazer grubunda; kanallar #40 nolu steril kagit konlarla kurutulup birinci
seans Ornekleri toplandiktan sonra geleneksel irrigasyon grubuna ilave olarak
Nd:YAG lazer (Fotona Fidelis I1+; Fotona DD, Ljubljana, Slovenia) (Sekil 2.6) ile
irradiasyon yapildi. 1.5 W, 15 Hz degerinde (Sekil 2.4) Nd:YAG lazerin 200 um
capinda fiber optik ucu kok kanalina ¢alisma boyundan 1 mm kisa olacak sekilde
yerlestirilip 10 sn boyunca spiral olarak kesintisiz ve dairesel hareketlerle geri
cekilerek uyguland: (Sekil 2.5). Bu islem uygulamalar arasina 15 sn dinlenme siiresi

konularak toplam 40 sn olacak sekilde 4 kez tekrarlandi.

Sekil 2.4. Nd:YAG lazerin uygulama parametreleri
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Sekil 2.5. Calismada kullanilan 200 um Nd:YAG lazer ucu

Sekil 2.6. Calismada kullanilan Nd:YAG lazer
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Her iki gruptan da birinci seans ornekleri toplandiktan sonra, kok
kanallarina kanal i¢i medikament yerlestirilmedi. Giris kavitesi bir hafta sonraki
randevuya kadar ¢inko fosfat siman (SpofaDental, Jicin, Czech Republic) ile
kapatildi. Yedi giin sonra, hastalarin klinigimizi ikinci kez ziyaret etmeleri istendi.

Ikinci seansta, ilk seansta oldugu gibi disin izolasyonu ve gevre yapilarin
dezenfeksiyonu saglanip ilk seansta uygulanan standart irrigasyon islemleri sirasiyla
uygulandi. Kok kanallar1 kurulandiktan sonra daha once aciklandigi gibi apikal

bolgeden ikinci seans interstisyel sivi 6rnekleri alindu.

Sekil 2.7. S1v1 6rneklerinin eppendorf tiiplerde saklanmasi

Klinigimize bagvuran hastalardan birinci ve ikinci seansta alinan steril kagit
konlar -80 derecelik buzdolabinda analiz giliniine kadar saklandi (Sekil 2.7, Sekil
2.8). Toplanan 6rneklerde TNF-o, IL-1f ve IFN-y sitokin diizeyleri ELISA analizi ile

incelendi.
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Sekil 2.8. Orneklerin saklandig1 -80 °C buzdolabi

Omek alma islemi bittikten sonra rutin kok kanal tedavi islemleri
uygulanarak tedavi siireci tamamlandi. Disler, ProTaper Universal egeleri ile uyumlu
acil1 giita perka (Dentsplay Maillefer, Ballaigues, Switzerland) konlar ve kanal dolgu
pati (TGAdseal, TGDent, London, England) kullanilarak lateral kondensasyon
yontemiyle dolduruldu. Fazla giita perka kok kanal girisinden itibaren kesilerek
uzaklastirildi ve uygun bir plugger yardimiyla vertikal kondenzasyon yapildi. Giris
kavitesi giita perka ve kanal dolgu pat1 artiklarindan alkol yardimiyla temizlenip

kurutulduktan sonra, kompozit rezin (GC Gradia Direct, Tokyo, Japan) ile restore
edildi.

2.6. TNF-a, IL-18 ve IFN-y Seviyelerinin Enzim Bagh
Immiinosorbent Analiz (ELISA) ile Ol¢iilmesi

ELISA, bir numune igerigindeki biyomolekiiliin diizeyini saptamak igin

kullanilan biyokimyasal bir tekniktir. Bu teknikte belli biyokimyasal islemler
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tamamlandiktan sonra numunelerde 6l¢iilmek istenen biyomolekiil, kitin igerigindeki
antikoruyla reaksiyon verir ve numunenin i¢erdigi biyomolekiiliin miktariyla orantilt
yogunlukta bir renk degisimi meydana gelir. Bu renk degisimi, ELISA kit okuyucuda
konsantrasyonu bilinen standart soliisyonlarin rengiyle karsilastirilarak numunelerin
icerdigi biyomolekiiliin konsantrasyonu hesaplanir.

Orneklerin analizi Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi Farmakoloji
Anabilim Dali’nda yapildi. Hastalardan alinan periapikal interstisyel sivi ornekleri
analizin yapilacagi giinden 12 saat O6nce muhafaza edildigi -80 °C’den +4 °C
sicakliktaki buzdolabma ¢ikarilarak yavasca ¢oziilmeleri saglandi. Icerisinde kagit
konlar bulunan her bir eppendorf tiipe, 100 ul fosfat tampon ¢ozeltisi (pH:7.2) (sekil
2.9) eklenerek 1 dakika vortekslendi (sekil 2.10) (Vortex, Velp Scientifica, Italya).

Sekil 2.9. Calismada kullanilan fosfat tamponlu salin soliisyonu
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Sekil 2.10. Calismada kullanilan vorteks cihazi

Daha sonra tiipler 20 dakika boyunca calkalayicida (IKA Schuttler MTS-2
Microplate Platform Shaker, Almanya) ¢alkaland1 (Sekil 2.11).

Sekil 2.11. Calismada kullanilan IKA Schuttler MTS-2 Microplate calkalayici
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Sonrasinda santrifiij cihaz1 (Mikro 22 R Hettich Santrifiij Cihazi, Almanya)
yardimiyla, 5800 rpm devirde 5 dakika santrifiij edildi (Sekil 2.12).

Sekil 2.12. Calismamizda kullanilan Hettich Micro 22 R Santrifiij cihazi

TNF-a igin; 450 ng/L, 300 ng/L, 200 ng/L, 100 ng/L, 50 ng/L, 25 ng/L
konsantrasyonlarda, IL-1p igin; 27 ng/L, 18 ng/L, 12 ng/L, 6 ng/L, 3 ng/L, 1.5 ng/L
konsantrasyonlarda, IFN-y igin; 1350 pg/ml, 900 pg/ml, 600 pg/ml, 300 pg/ml, 150
pg/ml ve 75 pg/ml konsantrasyonlarda standart seriler hazirlandi. Hazirlanan bu
serilerden ELISA kitleri kullanilarak sitokin analizleri yapildi (Sinogeneclon, Co.,
Ltd. HangZhou, China, IL-1p katalog no:SG-10260, TNF-a katalog no:SG-80093,
IFN-y katalog no:SG-10041) (Sekil 2.13).
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Sekil 2.13. Calismamizda kullanilan ELISA Kitleri

Bunun i¢in dncelikle mikro pelet kuyucuklarina standart, kontrol soliisyonu
ve periapikal eksuda 6rnegi 50 pl olarak eklendi daha sonra 37 °C’de 30 dk inkiibe
edildi. Inkiibasyondan sonra yikama soliisyonu ile 30 saniye beklenerek 5 kez
yikama islemi uygulandi. Sonra 50 pul HRP-konjugat eklenerck 37 °C’de 30 dk
inkiibe edildi (Sekil 2.14). Yikama soliisyonu ile 30 saniye beklenerek 5 kez yikandi.
50 pl kromojen soliisyonu A ve 50 pl kromojen soliisyonu B her bir kuyuya eklendi.
Karanlik bir ortamda 37 °C 15 dk inkiibe edildi. Her bir kuyucuga 50 pl stop

soliisyonu eklenerek reaksiyon durduruldu (Sekil 2.15).
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Sekil 2.15. ELISA Kkitlerine stop soliisyonu eklendikten sonraki renk
degisimi
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Sekil 2.16. BioTek Uquant MQx200 ELISA okuyucusu

Orneklerin absorbansi 450 nm dalga boyunda ELISA okuyucuda (BioTek
Uquant MQx200, Vinooski, VT, USA) (Sekil 2.16) okundu. Standartlarin optik
yogunluklarina ve konsantrasyonlarina gore standart egrisi ¢izildi. Elde edilen
standart egrisi lineer regresyon denklemi ile tiim Orneklerin konsantrasyonlari

hesaplandi. Uretici talimatlar1 dogrultusunda her iic kit i¢in de ayn1 islem uygulandh.

2.7. Istatistiksel Analiz

Calismada yer alan 60 goniilliiden elde edilen yas, TNF-a, IL-18 ve IFN-y
gibi siirekli degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Shapiro-Wilk testi ve grafiksel
yontemlerle incelendi. Tiim siirekli degiskenler normal dagilim varsayimini
saglamadigindan veriler medyan (minimum; maksimum) [medyan (min; maks)]
istatistikleri ile Ozetlendi. Cinsiyet ve cep derinligi kategorik degiskenlerinin

Ozetlenmesinde ise say1 (ylizde) [n (%)] istatistikleri kullanildi.

Calismada gruplar arasindaki farkliliklar incelenirken degiskenlerin normal
dagilimdan gelmemesi nedeniyle bagimsiz 6rneklem T testinin non-parametrik

karsiligi olan Mann Whitney U testinden yararlanildi. Kategorik degiskenlerin
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gruplardaki karsilastirmalari ise Pearson ki-kare testi ve Fisher Exact test istatistikleri

ile incelendi.

Olgiimlerin genel ve grup bazinda sitokin seviyesi degerlendirmelerinde ise
analiz i¢in gerekli varsayimlarn saglamadigindan Paired t testinin non-parametrik

karsilig1 olan Wilcoxon testi kullanildi.

Calismada yer alan TNF-a, IL-1 ve IFN-y sitokin degerleri arasinda birinci
ve ikinci 6l¢iim arasindaki deger farki alinarak TNF-a, fark, 1L-1f fark ve IFN-y fark
degerleri olusturuldu. Buna ek olarak yas degiskeni 25-37 yas 1. grup ve 38-50 yas 2.
grup olacak sekilde tekrar gruplandirildi. Sitokin degerleri arasindaki fark
degerlerinin (TNF-o fark, IL-1p fark ve IFN-y fark) yas gruplari, cep derinligi ve
cinsiyet gruplarindaki degisimi incelendi. Yas gruplari ve cinsiyet gruplart arasindaki
sitokin degerleri arasindaki degisim gerekli varsayimlar saglanmadigi i¢in Mann
Whitney U testi ile, cep derinligi degiskeni degerlendirmesinde gerekli varsayimlar
saglanmadig1 igin ANOVA testinin non-parametrik karsilig1 olan Kruskal Wallis (3?)

testi ile degerlendirildi.

Dis gruplarinin lazer ve geleneksel gruplarindaki karsilastirmalar i¢in 11-
12-13-21-22-23-31-32-33-41-42-43-numaral1 disler birinci grup (anterior disler), 14-
15-16-24-25-26-34-35-36-44-45-46 disler ikinci grup (posterior disler) olacak
sekilde yeni bir degisken olusturuldu. Dis gruplarimin, geleneksel irrigasyon ve lazer
gruplarindaki homojen dagilimi Continuity Correction ki-kare testi (x?) ile

degerlendirildi.

Caligmada istatistiksel anlamlilik seviyesi p<0.05 olarak kabul edildi.
Analizler, hesaplamalar ve grafikler i¢in IBM SPSS Statistics 25.0 (IBM Corp.
Released 2017. IBM SPSS Statistics for Windows, Version 25.0. Armonk, NY: IBM
Corp) ve MS-Excel programlari kullanildi.
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3. BULGULAR

3.1. Klinik Bulgular

Calismada yer alan toplam 60 hastanin yas ortancalari incelendiginde
geleneksel irrigasyon grubunda yer alan goniilliilerin yas ortancasi 37.5, lazer
grubunda yer alan goniilliilerin yas ortancasi ise 35.5 olarak belirlendi. Goniilliilerin
yas ortancalar1 benzerdi (Z=0.519; p=0.604) (Tablo 3.1). Goniilliilerin cinsiyet ve
cep derinligi degiskenlerine gore gruplar arasinda anlamli farklilik belirlenmedi. Her

iki grupta da ilgili degiskenler benzer dagilim gosterdi (p>0.05) (Tablo 3.1).

Tablo 3.1. Hastalarin demografik bilgileri

Geleneksel Yontem Lazer Yontemi N
Test Istatistigi
[n=30] [n=30]
Medyan Medyan 7
(min; maks) (min; maks) g
37,5 35,5
Yas 0.519 0.604
(25,0; 50,0) (25,0; 49,0)
n (%) n (%) x2 P
Cinsiyet
Kadin 19(63,3) 17(56,7) N/A 0.396*
Erkek 11(36,7) 13 (43,3)
Cep Derinligi [mm]
1 15 (50,0) 17 (56,7)
2 9 (30,0) 9 (30,0) 0.525 0.796*
3 6 (20,0) 4(13,3)

*: Fisher’s exact testi
+: Pearson ki-kare testi

Dis gruplarimin tedavi gruplarindaki dagilimi incelendiginde gruplar
arasinda anlamli farklilik bulunamamis, dis numaralarinin dagiliminin gruplarda

homojen oldugu belirlenmistir (%?=0.293; p=0.588) (Tablo 3.2).
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Tablo 3.2. Dis gruplarinin tedavi yontemlerine gore karsilastiriimasi

e G\e{lae:tzl;s‘el Lazer Yontemi Test istatistigi
n (%) n (%) x P
Dis numarasi grup
1. Grup 21 (70,0) 18 (60,0) 0.293 0.588*
2. Grup 9 (30,0) 12 (40,0)

*: Continuity Correction ki-kare testi.

3.2. TNF-0, IL-1p ve IFN-y Seviyelerinin Seanslar Aras1 Grup Ici
Karsilastirilmasi

Gruplarda sitokin seviyeleri incelendiginde geleneksel irrigasyon grubunda
tim sitokinlerin seanslar arasinda benzer seviyelerde oldugu belirlenmis, 6lgiimler
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark olmadigi tespit edilmistir (Tablo 3.3)
(p>0.05).

Lazer grubunda ise TNF-a ve [IFN-y sitokin seviyelerinin
degerlendirilmesinde birinci ve ikinci 6l¢lim arasinda anlamli fark belirlenmezken
(p>0.05), IL-1B sitokin seviyesinde seanslar arasinda anlamli fark oldugu
belirlenmistir (Z=3.342; p=0.001). ikinci seansta 6lgiilen IL-1B degerinin birinci
seansta Olgiilen degerden istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik oldugu
goriilmektedir (Tablo 3.3).
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Tablo 3.3. Farkli seanslarda gozlenen sitokin seviyelerinin grup i¢i karsilastiritlmasi

Birinci Ol¢iim ikinci Olgiim .
Test Istatistigi
[n=30] [n=30]
Medyan Medyan Z
(min; maks) (min; maks) e
Geleneksel Grup
317,13 354,77
TNF-« 1.849 0.064
(90,08; 660,88) (147,91; 539,01)
529,53 573,21
IL-18 0.216 0.829
(268,14; 1455,69) (244,13; 1290,18)
824,99 871,13
IFN-y (498,94; 1063,37) (423,27; 1275,93) 1.368 0.171
Lazer Grubu
356,98 293,27
TNF-o 1.717 0.086
(40,36; 618,81) (103,88; 873,95)
717,39 513,11
IL-18 3.342 0.001
(375,34; 2473,18) (171,61; 2042,15)
708,2 689,95
IFN-y 0.874 0.382

(566,34; 1068,76)

(532,35; 1151,43)

3.3. TNF-a, IL-1p ve IFN-y Seviyelerinde Seanslar Aras1 Gozlenen
Farkin Gruplar Arasi1 Karsilastirilmasi

Hem geleneksel irrigasyon grubunda ve hem de lazer grubunda seanslar

arast herbir sitokin seviyesinde belirlenen degisim miktar1 gruplar arasinda

karsilastirildiginda,

IFN-y seviyesinde anlamli fark go6zlenmezken (Z=1.685;

p=0.092), TNF-o ve IL-1p seviyelerinde anlamli fark belirlenmistir (p<<0.05; Tablo

3.4). Her iki sitokinin gruplar arasi karsilastirma sonucu incelendiginde lazer

grubunda olusan seanslar aras1 farkin geleneksel irrigasyon grubunda olusan farktan

daha fazla oldugu belirlenmistir (Tablo 3.4).
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Tablo 3.4. Seanslar aras sitokin seviyelerindeki farkin gruplar arasi karsilagtirilmasi

Geleneksel Lazer Yontemi Test Istatistizi
Yéntem [n=30] [n=30] est Istatistigi
Medyan Medyan 7 p
(min; maks) (min; maks)
-22,30 64,09
TNF-a 2.425 0.015
(-248,56; 375,08) (-580,00; 294,69)
3,095 165,42
IL-1P 3.105 0.002
(-925,56; 726,88) (-711,13; 1282)
-14,80 23,00
IFN-y 1.685 0.092

(-384,26; 167,75) (-132,51; 180,36)

Irrigasyon yonteminden bagimsiz olarak sitokin degerlerinin seanslar arasi
farklari, yas gruplarina gore incelediginde TNF-a ve IL-1f3 degerlerinde yas gruplari
arasinda anlamli fark belirlenmezken (p>0.05); IFN-y degerinde anlaml fark elde

edilmistir (Z=2.092; p=0.036) (Tablo 3.5).

Tablo 3.5. Seanslar arasi Sitokin degerleri arasindaki farkin yas gruplarina gore
karsilastirilmasi

25-37 ya 38-50 ya .
e LES Test Istatistigi
[n=35] [n=25]
Yas Gruplari
Medyan Medyan . 5
(min; maks) (min; maks)
9,68 -15,48
TNF-o Fark 0.322 0.744
(-580; 294,69) (-446,47; 375,08)
90,69 86,71
IL-1f Fark 0.127 0.899
(-925,56; 1282,63) (-449,56; 833,44)
34,51 -27,14
IFN-y Fark 2.092 0.036
(-384,26; 180,36) (-346,74; 146,47)

Irrigasyon yonteminden bagimsiz olarak sitokin degerlerinin seanslar arasi
farklar1 cep derinligi dikkate alinarak incelendiginde istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmadigi belirlendi (p>0.05) (Tablo 3.6).
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Tablo 3.6. Seanslar arasi sitokin degerleri arasindaki farkin cep derinligine gore

karsilastirilmasi
1mm 2 mm 3 mm .
C Test Istatistigi
ep [n=32] [n=18] [n=10]
Derinligi
(mm) Medyan Medyan Medyan . p
(min; maks) (min; maks) (min; maks)
TNE-o -14,51 34,26 50,6 5559 0279
Fark (-580; 164,03) (-207,8; 291,39)  (-192,47; 375,08) ' '
IL-1B 96,44 91,53 23,43 5285 0319
Fark (-711,13; 833,44)  (-449,56; 1282,63)  (-925,56; 417,45) ' '
IFN-y D 4,84 19,23 089  0.956
Fark (-384,26; 167,75) (-346,74; 180,36) (-146,77; 156,84) '

Sitokin degerlerinin seanslar arasi farklar1 cinsiyet dikkate alinarak

incelendiginde istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadigi belirlendi (p>0.05)

(Tablo 3.7).

Tablo 3.7. Seanslar arasi sitokin degerleri arasindaki farkin cinsiyete gore

karsilastiriimasi
Kadin Erkek .
[n=36] [n=24] Test Istatistigi
Cinsiyet
Medyan Medyan . 5
(min; maks) (min; maks)
TNF-a. Fark 17,47 4,74 0.588 0.556
(-580; 375,08) (-257,66; 294,69)
IL-1P Fark 118,68 e 0.453 0.651
(-925,56; 833,44) (-620,92; 1282,63)
IFN-y Fark 3,54 12,37 0.196 0.844

(-346,74; 167,75)

(-384,26; 180,36)
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3.4. Seanslar Arasi Tiim TNF-a, IL-1p ve IFN-y Ol¢iimlerinin
Karsilastirilmasi

Gruptan bagimsiz olarak tiim hastalarda birinci ve ikinci seansta elde edilen
sitokin seviyeleri karsilastirildiginda TNF-oo ve IFN-y sitokin seviyelerinde zamana
gore anlaml farklilik belirlenemezken (p>0.05), IL-1p’da anlamli farklilik gézlendi
(z=2.488; p=0.013).

Sitokin seviyeleri incelendiginde tim sitokinlerde birinci 6l¢iim degerinin

ikinci 6l¢iim degerinden yiiksek ortanca degerlerine sahip oldugu goriilmektedir
(Tablo 3.8).

Tablo 3.8. Seanslar arasi tiim sitokin degerlerinin karsilastirilmasi

Birinci Ol¢iim ikinci Olgiim .
Test Istatistigi
[n=60] [n=60]
Medyan Medyan . 5
(min; maks) (min; maks)
332,01 322,84
TNF-a 0.408 0.684
(40,36; 660,88) (103,88; 873,95)
574,74 547,72
IL-1P 2.488 0.013
(268,14; 2473,18) (171,61; 2042,15)
726,58 697,23
IFN-y 0.342 0.732
(498,94; 1068,76) (423,27; 1275,93)

TNF-a igin; geleneksel irrigasyon ve lazer gruplarindaki birinci ve ikinci
seans sitokin seviyelerindeki degisimler grafiksel olarak sirasiyla sekil 3.1°’de ve
sekil 3.2°de, IL-1p i¢in; geleneksel irrigasyon ve lazer gruplarindaki birinci ve ikinci
seans sitokin seviyelerindeki degisimler grafiksel olarak sirasiyla sekil 3.3’te ve sekil
3.4°te, IFN-y i¢in; geleneksel irrigasyon ve lazer gruplarindaki birinci ve ikinci seans
sitokin seviyelerindeki degisimler grafiksel olarak sirasiyla sekil 3.5’te ve sekil

3.6°da gosterilmistir.
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Geleneksel Grup

TNF_alpha
g
g

Birinci seans ikinci seans

Sekil 3.1. Geleneksel irrigasyon grubunda birinci ve ikinci seansta tespit edilen

TNF-a seviyeleri

Lazer Grubu

1000,00

TNF_alpha

- - -

Birinci seans ikinci seans

Sekil 3.2. Lazer grubunda grubunda birinci ve ikinci seansta tespit edilen TNF-

o seviyeleri
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Geleneksel Grup
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Sekil 3.3. Geleneksel irrigasyon grubunda birinci ve ikinci seansta tespit edilen

IL-1p seviyeleri

Lazer Grubu

2500,00

40
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=]
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Sekil 3.4. Lazer grubunda grubunda birinci ve ikinci seansta tespit edilen IL-1

seviyeleri
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IFNgama

500,00

Geleneksel Grup

15 ikinci seans

Sekil 3.5. Geleneksel irrigasyon grubunda birinci ve ikinci seansta tespit edilen

IFN-y seviyeleri

1200,00

IFNgama

400,00

Lazer Grubu

Birinci seans ikinci seans

Sekil 3.6. Lazer grubunda grubunda birinci ve ikinci seansta tespit edilen IFN-y

seviyeleri
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4. TARTISMA

Apikal periodontitis, ¢evredeki periradikiiler dokular1 etkileyen ve pulpa
enfeksiyonuna ve nekrozuna karsi gelisen enflamatuar bir hastaliktir. Ana nedeni kok
kanalinda bulunan polimikrobiyal enfeksiyondur (Howait vd., 2019). Aslinda apikal
periodontitis dis pulpasindaki yikim sonrasi kok kanalinda bulunan yabanci cisimlere
kars1i, konagin verdigi bir savunma cevabidir. Daha c¢ok endodontik kokenli
bakteriyel, fungal ve viral etiyolojik ajanlarin neden oldugu enfeksiy6z bir hastalik

olarak kabul edilmektedir (Gomes ve Herrera, 2018).

Periapikal dokularda viriilans faktorlerinin varligi, konak¢i immiin yanitini
aktive ederek lokal enflamasyon, periapikal dokularin rezorpsiyonu ve yikimi ve
periapikal lezyonlarin olusumuna yol agar. AP'deki konak bagigiklik tepkisi;
arasidonik asit metabolitleri, metalloproteinazlar, oksijen tlirevli serbest radikaller,
sitokinler, kemokinler ve kemik rezorpsiyon diizenleyicileri gibi gesitli enflamatuar
molekiiller tarafindan diizenlenir. Bu bilgiler 1s18inda, periradikiiler dokularda
enflamasyonun, mikroorganizmalar ve konak bagisikligi arasindaki etkilesimin
dogrudan bir sonucu oldugunu sdyleyebiliriz (Marton ve Kiss, 2014; Dessaune Neto

vd., 2018).

Kemik yikimi, kronik AP'in genel bir 6zelligidir ve enflamasyon sirasinda
osteoklast olusumunu ve aktivasyonunu indiikleyen medyatorlerin salinmasindan
kaynaklanir (Jakovljevic vd., 2015). Periradikiiler bolgedeki kemik rezorpsiyonu
stireci; TNF-o, IL-1B, IFN-y, IL-17, IL-4, IL-6, IL-8 ve TGF-B gibi cesitli pro-
enflamatuar ve anti-enflamatuar sitokinler tarafindan diizenlenir. Bu sitokinlerin
¢ogu, bakteriyel enfeksiyona yanit olarak artar. Pro-enflamatuar ve anti-enflamatuar
sitokinler arasindaki denge, kronik enflamatuar siire¢ sirasinda konak immiin
yanitinin kapsamini ve sonucunu kontrol altinda tutar (Coli¢ vd., 2009; Nikolic vd.,

2019).

Calismalar, bakteriyel enfeksiyona yanit olarak periradikiiler dokularda,
aktif kemik yikimi sirasinda pro-enflamatuar yollarin baskin oldugu, lezyon

stabilizasyonu asamalarinda ise anti-enflamatuar yollarin baskin oldugu bir sitokin
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agiin varligini gostermistir (Caires vd., 2019). AP lezyonlarinda pro-enflamatuar ve
anti-enflamatuar sitokinler saptayan ¢ok sayida g¢alisma, enflamatuar periradikiiler
yanitta yikict ve koruyucu immiin mekanizmalarin bir arada bulunmasi gerektigini

diistindiirmektedir (Marc vd., 2010; Martinho vd., 2017; Nikolic vd., 2019).

AP'de kemik yikimma hem mikrobiyal enfeksiyon hem de savunma
reaksiyonunun bir pargasi olarak immiin yanit neden olur (Azuma vd., 2014). Kok
kanal enfeksiyonundan kaynaklanan mikrobiyal antijenlerin, periapikal dokuda hem
spesifik hem de spesifik olmayan immiin yanitlar1 uyarabildigi bilinmektedir (Soh

vd., 2019).

Son zamanlarda, cesitli lazerler dis hekimliginde endodontide farkli
amaglarla kullanilmaktadir (Kim ve Kratchman, 2006; Plotino vd., 2016; Wang vd.,
2018; Bordea vd., 2020; Karunakar vd., 2021). Kok kanallarindaki smear tabakas1 ve
debrisler cesitli lazer 1s1nlamalarn ile uzaklastirilabilir ve derin dentin bolgelerindeki
mikroorganizmalar azaltilabilir (Takeda vd., 1998; Archilla vd., 2012; Plotino vd.,
2016; Wang vd., 2018; Gupta vd., 2020).

Kok kanallarinin sterilizasyonunda, Nd:YAG lazer (Folwaczny vd., 2006;
Wang vd., 2007; Archilla vd., 2012; Wang vd., 2018; Ambalavanan vd., 2020; Tung
vd., 2021), Er:YAG lazer (Folwaczny vd., 2002; Kasi¢ vd., 2017; Korkut vd., 2018),
Er:Cr:YSGG lazer (Eldeniz vd., 2007; Dumani vd., 2019; Aydin vd.,2020; Bago vd.,
2022), Diyot lazer (Gutknecht vd., 2004; Schulte-Liinzum vd., 2017; Morsy vd.,
2018) ve COz lazer (Le Goff vd., 1999; Raju vd., 2013; Hsu vd., 2015) gibi gesitli
lazerler kullanilmistir ve yapilan ¢ogu calisma bakteriyel azalma ile ilgili olumlu

sonuglar géstermistir.

Literatiir incelendiginde kronik apikal periodontitisli dislerde irrigasyonun
ardinda Nd:YAG lazerin kullanimimin TNF-o, IL-1B ve IFN-y salimim seviyeleri
tizerine etkisini inceleyen bir calismaya rastlanmadi. Bu nedenle g¢alismamizda
kronik AP’li dislerde Nd:YAG lazer kullaniminin, periapikal eksudadan alinan
orneklerde TNF-a, IL-1B ve IFN-y pro-enflamatuar sitokin seviyelerini nasil
etkileyebilecegi incelendi. Bu sitokinler, kemik rezorpsiyonu ve enfeksiyon
metabolizmasindaki kritik yanitlar1 nedeniyle tercih edildi (Bambirra vd., 2015;

Dessaune Neto vd., 2018).

67



Calismamizda periapikal interstisyel sividan alinan tiim 6rneklerde, dnceki
calismalarla uyumlu olarak, periapikal lezyonlarda TNF-a, IL-1f ve IFN- vy
sitokinlerinin bulundugu tespit edilmistir (Henriques vd., 2011; Tawares vd., 2013;
Bambirra vd., 2015; Gomes Filho vd., 2016; Soh vd., 2018; Dessaune Neto vd.,
2018; Barborasa vd., 2019; Teixeira vd., 2022). Sonuglara bakildiginda yalnizca
geleneksel irrigasyon teknigi ile irrige edilen AP’li hastalarda 7. glinde test edilen
tiim sitokin seviyelerinde az miktarda bir artis olmasina ragmen baslangi¢ diizeyine
benzer bulgular elde edildi. Istatistiksel olarak anlamli olmayan bu artis aym
zamanda kok kanallarinda seanslar arasit medikament kullanilmadan yalnizca
mekanik ve kimyasal temizligin yapilmasinin yetersiz kalabildigini gdsteren somut
bir gdsterge olarak yorumlanabilir. Ciinkii mekanik ve kimyasal temizlik sonrasi
beklenti pro-enflamatuar sitokin seviyelerinin diisecegi yoniindedir. Irrigasyon
islemlerine ek olarak lazer kullanilan grupta ise tiim sitokin seviyelerinde 7. glinde
(yalnizca IL-1p i¢in anlamli olan) azalis gozlendi. Ayrica, her iki grupta da sitokin
seviyelerinde azalis ya da artis yoniindeki seanslar arasi degisim miktarlar
karsilastirildiginda, lazer irradiasyonunun iki farkli zaman araliginda sitokin
seviyelerinde daha ¢ok degisime neden oldugu sdylenebilir. Bu iki durum birlikte
degerlendirildiginde, Nd:YAG lazerin AP’li hastalarda enfeksiyon kontroliine

katkida bulunabilecegi sonucuna varilabilir.

Henriques vd., kronik apikal periodontitisli dislerle, saglikli pulpaya sahip
olan dislerin periapikal interstisyel sivilarindaki TNF-o, IL-1B, IFN-y ve IL-17A
seviyelerini karsilastirmislar ve kronik apikal periodontitisli dislerde, saglikli pulpaya
sahip olan dislere gore periapikal interstisyel sivida TNF-a, IFN-y ve IL-17A’nin
seviyesinin belirgin sekilde daha fazla oldugu bildirmislerdir (Henriques vd. 2011).
Bu sonugclar, periapikal lezyonlarda pro-enflamatuar sitokin profilinin baskin oldugu

bilgisini desteklemektedir.

Tavares vd., (2013) yaptiklar1 bir klinik aragtirmada katilimcilar1 kontrol ve
deney grubu olarak 2 gruba ayirmislar ve kontrol grubunda sadece kok kanal
debridman1 yaparak kok kanallarmma seanslar arasi Ca(OH)2 uygulamamislardir.
Deney grubunda ise kok kanallarina Ca(OH) ile pansuman yapilarak kok kanal
temizligi sonrasi 0. ve 15. giinde periapikal interstisyel sivida TNF-a, IL-1p ve IFN-y

sitokin seviyelerinin degisimini incelemislerdir. Calisma sonucunda kok kanallarina
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pansuman uygulanmadiginda 15. giinde TNF-a, IL-1B ve IFN-y diizeylerinin arttig1
bildirilmigtir. Bu bulgular ¢alismamizdaki kontrol grubu bulgulari ile uyumludur.
Bizim ¢alismamizda da kontrol grubunda kok kanallarina pansuman uygulanmamis
ve 7. ginde TNF-a, IL-1p ve IFN-y sitokin seviyeleri artmis ancak ilk seansla benzer
diizeyde kalmistir. Calismamizdaki bu sonu¢ kok kanallarinda yeniden enfeksiyon
olugsma ihtimali ile agiklanabilir. Benzer sekilde Bambirra vd., (2015) yaptiklari
klinik arastirmada yalnizca kok kanal debridmani yaparak, kanal i¢i ilag
uygulamadan 0. ve 7. giinlerde periapikal eksudadanornek toplamislardir ve TNF-a.
ve IL-8 seviyelerinin anlamli sekilde azaldigini, IL-  ve IFN- y seviyelerinin ise her
iki zaman noktasinda benzer oldugunu bildirmislerdir. Calismamizdaki kanal igi
pansuman uygulanmayan kontrol grubundaki IL-  ve IEN- y bulgular1 bu ¢alisma ile

uyumludur.

Brito vd.,’nin (2012) yaptiklari bir baska in vivo ¢alismada kok kanallarina
kemomekanik preparasyon ve irrigasyon yapildiktan sonra periapikal eksudadan O.
ve 7. giinlerde Ornek alimmis ve kanal i¢i ilag kullanilmadan sitokin seviyeleri
incelenmistir. Calisma sonucunda IL-1p diizeyleri istatistiksel olarak anlamli 6l¢iide
azalirken, TNF-a ve IL-17A seviyelerinde anlamli fark goriilmemistir. Bu ¢alismanin
TNF-a bulgular1 ¢alismamizin lazer uygulanmayan grubundaki TNF-o bulgulari ile

uyumludur.

Soh vd., (2018) kanal i¢i pansuman yapilmadan sadece konvansiyonel kok
kanal debridmani yapildiginda 0. ve 10. giinlerde IL-8 ve IL-10 diizeylerinin 6nemli
Ol¢iide diistiiglini ve kok kanal debridmaninin periradikiiler interstisyel sivida
saptanan pro-enflamatuar ve anti-enflamatuar sitokin diizeylerini 6nemli Olglide
azalttigint bildirmislerdir. Caligmamizda tiim hastalarin 0. ve 7. giindeki sitokin
degisimleri incelendiginde tiim sitokinlerde kok kanal debridmani sonrasi sitokin

salinim seviyelerinin azalma egilimi gosterdigi gozlendi.

Literatiirde kok kanal tedavisinden sonra enflamatuar medyatorlerin
seviyelerini ve tedavi sonuglarini degerlendirmek igin benzer yontemler kullanarak
yapilan ¢ok az sayida ¢alisma vardir. Martinho vd. (2017) Ca(OH)2 ve klorheksidin
ile 7 ve 14 giinlikk kanal i¢i pansuman uygulamanin antibakteriyel etkinligini ve

enflamatuar medyatorler iizerine etkisini arastirmislardir. Sonug¢ olarak, kok kanal
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medikamenti uygulamanin TNF-o, IL-1f ve PGE:2 pro-enflamatuar sitokinlerin
seviyesini ve kok kanalindaki bakteri sayilarini 6nemli Olgiide azalttigini
gostermislerdir. Literatiirdeki calismalardan yola ¢ikarak kalsiyum hidroksitin
periapikal interstisyel sivida bulunan sitokinleri farkli sekillerde etkileyebildigi
goriilmektedir (Tavares vd., 2012; Marinho vd., 2015; Martinho vd; 2017; Barbarosa
vd, 2019; Teixeira vd., 2022). Calismamizda Nd:YAG lazerin kok kanal
debridmanina etkisini inceyebilmek ve seanslar arasi enfeksiyon kontrolii alternafi
olarak kullanip kullanilamayacagini arastirmak amaciyla, sonuglarimizi etkilememesi
i¢in daha 6nce Soh vd., (2018), Bambirra vd., (2015), Brito vd., (2012) ve Tavares
vd., ’nin (2013) yapmis oldugu gibi kok kanallarina seanslar arasinda herhangi bir

medikament uygulanmadi.

Ca(OH)2'in kok kanal dentininde E. faecalis'e karsi bakterisidal etkisinin;
810 nm dalga boyunda diyot lazer, 980 nm dalga boyunda diyot lazer ve Nd:YAG
lazer kullanilarak karsilastirildigi bir in vitro ¢calismada E. faecalis’e karsi, Nd:YAG
lazer uygulanan dislerde, diger tiim gruplara gére anlamli olarak daha yiiksek
seviyede bakteriyel azalma goriilmistiir (Kanumuru ve Subbaiah, 2014). Daha 6nce
yapilan c¢aligmalarda kok kanallarindaki bakteriyel endotoksin seviyesindeki
azalmanin sitokin seviyesindeki azalmayla paralel olabilecegi yani kok
kanallarindaki bakteri yiikiinlin azalmasinin ardindan periapikal lezyonlarda
enflamatuar yanitta da bir azalma olabilecegi bildirilmistir (Martinho vd., 2015;
Bambirra vd., 2015; Barbarosa vd., 2019). Bu c¢alismalarin sonuclar1 birlikte
degerlendirildiginde calismamizdaki Nd:YAG lazer uygulanan grupta, lazerin kok
kanallarinda sagladigi antibakteriyel etki sayesinde, periapikal eksudadaki sitokin

seviyelerinin de azalmis olabilecegini diisiiniiyoruz.

Tim bu calismalarin bulgular1 degerlendirildiginde, bir¢ok farkli etkenin,
kok kanal tedavisi sonrasinda periapikal eksudadaki sitokin seviyesini ve miktarini
etkileyebilecegini sOyleyebiliriz. Yukarida bahsedilen calismalar
degerlendirildiginde, kok kanal medikamenti uygulamanin veya uygulamamanin,
kok kanal debridmaninin veya farkli irrigasyon teknikleri ve soliisyonlar
kullanmanin, sitokin seviyeleri {lizerine yapilan c¢alismalarda c¢eliskili sonuglar1

bulunmaktadir.
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Konagin immiin sistemi direnci ve konakla ilgili birgok faktor, doku
hasarinin derecesi, spesifik etiyoloji, hem akut hem de kronik enflamatuar yanitlarin
seyrini, morfolojik varyasyonlar1 ve hiicre biyolojisini degistirebilir (Majno, 2004;
Kumar vd., 2010). Ayrica hasta ve hekim ile ilgili ¢esitli faktorler, kemomekanik
sekillendirme islemi, irrigasyon i¢in kullanilan gesitli soliisyonlar ve miktarlari, kok
kanallarindaki interstisyel sividan 6rnek alinma zamani, kok kanallar1 ve periapikal
dokunun durumu da sitokin seviyesine etki edebilir. Bu yilizden klinik ¢alismalarda
enflamatuar siire¢ bircok degisik faktorden etkilenmekte ve calismalarda farkli
sonuglar ortaya ¢ikabilmektedir. Bu calismaya dahil edilen o6rnekler, sonuglari
etkilememesi ve standardizasyonun saglanabilmesi amaciyla radyografik olarak 1
cm’den kiigiik periapikal lezyonlardan elde edilmistir. Ayrica, klinik ¢alismalarda
katilimci sayis1 ¢alismanin giicilinii etkiler ve ¢aligma sonuglarini da etkileyebilir. Bu
nedenle bulgularin giivenilirligi agisindan ve takip sirasinda olasi kayiplar dikkate

aliarak belirlenen sayidan biraz daha fazla katilimc1 ¢alismaya dahil edilmistir.

Giliniimiizde gelisen teknoloji ile lazerler, konvansiyonel antimikrobiyal
tedaviye tamamlayici bir tedavi olarak endodonti alaninda kullanilmaya baslanmistir
(Bordea vd., 2020; Al-Qahtani vd., 2021; Karunakar vd., 2021). Bu c¢alismada
kullandigimiz Nd:YAG lazerin antimikrobiyal etkisi daha Once bir¢ok arastirmaci
tarafindan degerlendirilmistir (Wang vd., 2007; Yasuda; 2010; Franzen vd., 2011;
Archilla vd., 2012; Saydjari vd., 2016; Lindstrom vd., 2017; Ambalavanan vd.,
2020). Nd:YAG lazerin smear tabakasinin uzaklastirilmasi ve kok kanal
dezenfeksiyonu i¢in etkili oldugu da bildirilmistir (Piccolomini vd., 2002; Folwaczny
vd., 2006; Wang vd., 2018; Montero-Miralles vd., 2018; Ambalavanan vd., 2020;
Fakhri vd., 2022).

Nd:YAG lazer 151mn1 kok kanallarinin sterilizasyonunu saglamak amaciyla
kanallarin icerisine fiber optik bir u¢ ile uygulanabilmektedir. Nd:YAG lazer, ince
fiber ucu sayesinde kok kanallari igerisinde kolayca kontrol edilebilmektedir
(Podolak vd., 2020). Nd:YAG lazer pigmente bakterilerin DNA yapisin1 bozarak,
kok kanallarinda bakterisit etki gosterir (Pirnat vd., 2011). Kok kanallarindaki
mikroorganizmalar1 buharlastirarak ve lokal bir 1s1 artig1 saglayarak dezenfeksiyon
etkisi gosterdigi bildirilmistir (Pirnat vd., 2011; Saydjari vd., 2016). Nd:YAG lazer

kok kanal dezenfeksiyonunda gosterdigi antimikrobiyal etkileri sayesinde son
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yillarda oldukg¢a popiiler hale gelmistir (Bago Juri¢ vd., 2016; Ozkaya vd., 2017;
Lindstrom vd., 2017; Korkut vd., 2018; Ambalavanan vd., 2020). Bu nedenle
calismada kok kanallarindaki enfeksiyon kontrolii basarisini aragtirmak i¢in Nd:YAG

lazer kullanilmasi tercih edildi.

Antimikrobiyal etkinliginin in vivo olarak degerlendirildigi bir ¢alismada,
dislerin kok kanallarina 1.5 W ve 30 mj parametrelerde Nd:YAG lazer uygulanmis
ve c¢alisma sonucunda aragtirmacilar 1.5 W ve 30 mj enerji seviyelerinin kok
kanallarinda dezenfeksiyon saglanabilmesi i¢in uygun parametreler oldugunu
bildirmislerdir (Moritz vd., 1997). Kok kanal duvarlarindaki termal ve morfolojik
etkilerinin incelendigi baska bir arastirmada, Nd:YAG lazerin kok kanallar
icerisinde kullanilirken asilmamasi gereken degerlerin 2.0 W ve 20 Hz oldugu
belirtilmigtir. Bu sinirin asilmasinin, dentinde ¢esitli termal yan etkilere ve
morfolojik farkliliklara neden olabilecegi, ayrica bu degisikliklerin kokiin koronal ve
orta tigtebirinden daha ¢ok kokiin apikalinde meydana gelebilecegi ayni ¢aligmada
bildirilmistir (He vd., 2009). Nd:YAG lazerin ¢ekilmis insan dislerinin apikal
tictebirlik kismindaki morfolojik degisiklikleri ve debris uzaklagtirma yetenegini
analiz eden bir ¢alismada, Nd:YAG lazerin 1,5 W, 100 mJ ve 15 Hz parametrelerde
uygulandiginda smear tabakasin1 uzaklastirarak, dentinin fiziksel ve morfolojik
ozelliklerini gelistirdigi ve bu parametrelerde kullanilmasinin uygun olabilecegi
bildirilmistir (de Moura-Netto vd., 2008). Ayrica kok kanallarinin Nd:YAG lazer ile
1sinlanmasinin dis kok yiizey sicakligini ne kadar artirdiginin arastirildigi bagka bir
calismada ise; uygun parametrelerde kullanildiginda bu lazerin kullaniminin
periodontal dokular igin giivenli oldugu rapor edilmistir (Namour vd., 2004).
Periodontal bolgedeki gilivenligini ve kok yiizeyindeki sicaklik degisimini
degerlendiren arastirmacilar Nd:YAG lazerin dis koklerinde 1,5 W gii¢ ile 20 saniye
stireyle endodontik tedavide giivenle kullanilabilecegini bildirmislerdir (Strakas vd.,
2013). Nd:YAG lazer ile irrigasyon aktivasyon etkinliginin ancak lazerin fiber
ucunun kok kanal duvarlariyla temas etmesi halinde miimkiin oldugu ve olas1 bir
periodontal hasarin engellenebilmesi i¢in lazer ucunun ¢alisma uzunlugundan 1 mm
geriye yerlestirilmesi gerektigi bildirilmistir (Michiels vd., 2010). Caligmamizda da
literatiirle uyumlu olacak sekilde 1.5 W, 15 Hz parametrelerinde Nd:YAG lazerin

200 pum capinda fiber optik ucu calisma uzunlugundan 1 mm kisa olarak kok
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kanalina yerlestirdikten sonra, spiral olarak kesintisiz dairesel hareketlerle 10 sn
stiresince 15 sn’lik araliklarla toplam 4 kez apikalden koronale dogru uygulanmaistir.
Literatiirde bulunan pek c¢ok ¢alismada Nd:YAG lazer uygulamalarinda bu yontem
kullanilmistir (Michiels vd., 2010; Wen vd., 2010; Yuan-Gao vd., 2014; Strakas vd.,
2013; Akyuz Ekim ve Erdemir, 2015).

Daha once TNF-o, IL-1B ve IFN-y pro-enflamatuar sitokinlerinin
seviyesinin kok kanal irrigasyonunda geleneksel irrigasyona ek olarak Nd:YAG lazer
kullanilmasma bagli degisimini inceleyen herhangi bir ¢alisma bulunmadigi igin
calismamizla ge¢mis c¢alismalarin sonuglar1 arasinda dogrudan bir karsilastirma
yapilamamistir. Nd:YAG lazerin kok kanallarindaki antimikrobiyal etkisini aragtiran

bazi ¢alismalarin sonuglart dolayli yoldan bulgularimizi desteklemektedir.

Gutknecht vd.,’nin (1996) Nd:YAG lazerin antimikrobiyal etkinligini
degerlendirdikleri ¢alismalarinda gekilmis 40 adet insan disinin kok kanalina 6nce E.
faecalis ekilmis, daha sonra da bu enfekte dislere 1.5 W, 40 saniye, 60 mj
parametreleri ile Nd:YAG lazer uygulanmistir. Calisma sonucunda Nd:YAG lazerin

E. faecalis' in % 99.91'ini azalttig1 rapor edilmistir.

Moritz vd., (1997) yaptiklar bir klinik ¢alismada enfekte kok kanallari olan
otuz kisiye Nd:YAG lazer uygulamislardir. Nd:YAG lazer tedavisinin etkinligini
degerlendirmek i¢in, lazer uygulamadan 6nce, ve uyguladiktan dort ve sekiz giin
sonra, kok kanallarindan mikrobiyolojik érnekler alinmistir. {lk 1s1nlamadan sonra

tiim vakalarda belirgin bir bakteri azalmas1 gortilmiistiir.

Nd:YAG lazerin kok kanallarina ekilen endodontik patojenler lizerindeki
bakterisidal etkisinin in vitro olarak arastirildigi bir ¢alismada; lazerin uygulandigi
orneklerdeki bakteri sayisinin % 99.7 oraninda azaldig: fakat hi¢bir 6rnegin tamamen
bakterilerden temizlenemedigi gosterilmistir. Sonug olarak aragtirmacilar, lazerin kok
kanal irrigasyonunda, geleneksel kok kanal irrigasyon yontemlerine bir alternatif
olamayacagini ancak yardimci bir yontem olarak kabul edilebilecegini ve bu lazerle
dentin dokusunun 1000 pm altina kadar bakterisidal etki saglanabilecegini
bildirmiglerdir. Ayrica endodontik patojenlerin lazer uygulandiginda dahi tamamen

yok edilmesinin zor oldugunu belirtmislerdir (Bergman vd., 2006).
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Nd:YAG lazerin ve sodyum hipokloritin E. faecalis biyofilmi iizerindeki
bakterisidal etkilerinin degerlendirildigi bir baska ¢alismada, E. faecalis biyofilmi
tizerindeki etkisi, sodyum hipoklorite gore daha az bulunmustur. Lazer ve sodyum
hipokloritin birlikte kullanilmasi, E. faecalis biyofilminin tamamen ortadan
kaldirilmasiyla sonuglanmistir (Rahimi vd., 2012). Bu iki c¢aligmanin sonuglar
beraber degerlendirildiginde Nd:YAG lazerin kok kanallarinda tek basina bir
irrigasyon yontemi olarak degil; diger irrigasyon yontemleriyle birlikte uygulanmasi

gerektigini soyleyebiliriz.

Lindstrdm vd., (2017) yaptiklar1 bir ¢alismada apikal periodontitisli tek
kokli dislerin endodontik tedavisinde Nd:YAG lazer 1sinlamasinin antibakteriyel
etkisini degerlendirmislerdir. Kirk bes hasta (45 dis), lazer (n = 22) ve kontrol (n =
23) grubu olarak iki gruba ayrilmigtir. Lazer grubundaki disler genisletilerek,
yalnizca salin ile irrige edilmis ve Nd: YAG lazer ile ismlanmigtir. Kontrol
grubundaki disler benzer sekilde genisletilmis ancak %1 sodyum hipoklorit ve %15
EDTA soliisyonu ile irrige edilmistir. Herbir disten kanallar genisletilmeden 6nce,
genisletme islemi bittikten sonra ve ilk seanstan 2-4 giin sonra kok kanal pansumani
uygulanmadan, toplam 3 sefer 6rnek alinmistir. Bu ¢alismanin sonucunda, Nd:YAG
lazer 1smmlamasinin, %1 tamponsuz sodyum hipoklorit soliisyonu ile geleneksel
irrigasyondan 6nemli 6lglide daha fazla negatif bakteri numunesi verecegi hipotezi
reddedilmistir. Bu klinik ¢alismanin sonuglar1t Nd:YAG lazerin kok kanallarinda tek
basma degil, geleneksel kemomekanik tedaviye ilave olarak kullanilmasi gerektigi
bilgisini desteklemektedir. Bizim ¢alismamizda da Nd:YAG lazer, literatiirle uyumlu

olacak sekilde, kemomekanik preparasyondan sonra uygunlanmustir.

Archilla vd.,’nin (2012) Nd:YAG lazer uygulamasmin dis kok kanallari
icerisindeki E. coli endotoksinini notralize edip edemeyecegini test ettikleri in vitro
¢alismalarinda, Nd:YAG lazerin bir seans kullanimi ile kok kanallarindaki E. coli
endotoksinlerini  notralize edebilecegini  ve endodontik tedavi prognozunu
tyilestirmek ve endodontik basar1 oranlarini artirmak i¢in bir segenek olabilecegini

belirtmislerdir.

Literatiirde ¢alisamamizla kismen benzer olarak sadece Yoo vd.,’nin 2014

yilinda yaptiklar1 1440 nm dalga boyundaki Nd:YAG lazerin semptomatik apikal
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periodontitisli dislerin kok kanali eksilidalarindaki enflamatuar sitokin ve ndropeptit
seviyeleri ile iliskili olarak agri gidermedeki etkinligini inceledikleri c¢aligmada
kontrol grubunda geleneksel kemomekanik tedavi yapilmig ve seanslar arasi
kalsiyum hidroksit pansumani uygulanmistir. Deney grubunda ise kalsiyum hidroksit
uygulanmadan yalnizca 1440 nm dalga boyundaki Nd:YAG lazer ile kok kanallari
isinlanmistir. Bu ¢alismanin sonucunda Subtans P, CGRP ve MMP-8 enflamatuar
medyatdr seviyelerindeki azalma, Nd:YAG lazer grubunda, geleneksel gruba gore
daha fazla gergeklesmistir. Bu calismada Nd:YAG lazer, perkiisyon agrisinin
giderilmesinde ve Subtans P, CGRP ve MMP-8 diizeylerinin diisiiriilmesinde 6nemli
Olciide daha iyi etkiye sahip bulunmustur. Nd:YAG lazerin kok kanallarinda
uygulanmasi, seanslar arasinda kalsiyum hidroksit uygulamasina goére agri ve
enflamasyonu azaltmada daha basarili bulunmustur. Sonug olarak 1440 nm dalga
boyundaki Nd:YAG lazer isinlamasi, agr1 ve enflamasyon modiilasyonunda umut
verici sonuglar saglamistir. Bizim ¢alismamizda bu ¢alismadan farkli olarak TNF-q,
IL-1B ve IFN-y pro-enflamatuar sitokinlerinin diizeylerindeki degisim Nd:YAG lazer
1064 nm dalga boyunda kullanilarak incelenmistir. Ancak bu sitokinler de
enflamatuar durum belirteci olmalar1 sebebiyle calismamizin Nd:YAG lazer

grubundaki bulgularinin Yoo vd.,’nin ¢aligmalariyla uyumlu oldugu sdylenebilir.

Literatiirde yas, dis numarasi ve cinsiyet gibi degiskenlerin endodontik
tedaviye olan etkileri ile ilgili farkli sonuglar bildirilmistir (Torabinejad M vd., 1988;
Kabak ve Abbott, 2005; Lopez-Lopez vd., 2012; Poyato-Borrego vd., 2020; Diep
vd., 2022; Segura-Sampedro vd., 2022). Calismamizda yapilan istatiksel analizler
cinsiyet ve dis numaralarinin gruplar arasinda homojen dagildigini gdstermistir.
Sonuglart degistirmemesi ve benzer metabolizma 06zelliklerine sahip bireyler
tizerinde ¢alisabilmesi i¢in ¢aligmaya 25-50 yas araligindaki hastalar dahil edilmistir.
Gruplara gore yas dagilimi incelendiginde, yine gruplar arasinda homojen bir dagilim
s06z konusudur. Periodontal cep varligini ¢alisma disinda tutabilmek adina 3 mm’den

fazlasulkus derinligi olan disler bu ¢alismaya dahil edilmemistir.

Kok kanallarindaki  dezenfeksiyonun etkinliginin apikal kisimdaki
preparasyonun genisligi ile orantili olarak arttig1 daha dnce bildirmistir (Usman vd.,
2004). 30 gauge irrigasyon ignelerinin kOk kanallarinda yeterli etkinlik

gosterebilmesi i¢in kok kanalinin minimum apikal capr  #30-35 numara kanal
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egesine esdeger olacak sekilde genisletilmesi gerekir (Boutsioukis ve Arias-Moliz,
2022). Yakin tarihli bir klinik ¢alismada, apikal boyutun 20-25’c¢c kadar
genisletilmesinin ardindan, kok kanal irrigasyonunda %2.5 NaOCl veya salin
kullanilmis ve salin ve sodyum hipoklorit gruplari arasinda, bakteri sayimlarinin
azalmasinda 6nemli bir fark bulunamamistir. Ancak apikal preperasyonun, 35-50
boyuta kadar genisletilmesinden sonra kok kanallarinda %2.5 NaOCI veya salin
irrigasyonu arasinda bakteri sayimlarinin azalmasinda anlamli bir fark ortaya
cikmigtir (Rodrigues vd., 2017). Ayrica daha Once yapilan bir calismada, kok
kanallarina lazer uygulanmasindaki temel zorlugun, lazer ucunun koék kanallarinda
1sinlanmasi hedeflenen bolgeye, Ozellikle de en dar kisim olan apikal bolgeye
erisiminin zorlugu oldugu belirtilmistir (Violich ve Chandler, 2010). Tim bu
bilgilerden yola ¢ikarak, calismamizda lazer ucunun apikal bolgeye ulasimini
kolaylagtirmak amaciyla kok kanallar1 ProTaper F5 (DO0: ©0,50 mm) numarali egeye

kadar genisletilmistir.

Endodonti alanindaki arastirmalarda serum ve dokularda bulunan
medyatorlerin seviyeleri; Enzim bagli immiinosorbent analiz, Polimeraz zincir
reaksiyon testi ve Western Blot gibi ¢esitli yontemlerle tespit edilebilir (Martinho
vd., 2010; Henriques vd., 2011; Marinho vd., 2015; Soh vd., 2018). Periapikal
bolgeden interstisyel sivi Ornegi alinarak yapilmis birgok ¢alismada, medyator
seviyelerini tespit etmek i¢in ELISA kiti kullanilmistir (Jakovljevic vd., 2015; Duque
vd., 2018; Barboraso vd., 2019). Etkinliligi, giivenilirligi, kolay ve hizh
uygulanabilirligi sebebiyle bu ¢alismada da TNF-a, IL-1B ve IFN-y seviyelerini

tespit etmek amaciyla ELISA yonteminin kullanilmasi tercih edilmistir.

Endodontide medyatorler; dentin sivisi, pulpa dokusu ve pulpa kani, diseti
olugu sivist ve periapikal interstisyel sividan Ornek alinarak incelenebilir
(Rechenberg ve Zehnder, 2014; Zehnder ve Belibasakis; 2022). Interstisyel siv1 veya
diseti olugu sivis1 gibi viicut sivilarinda medyator Ol¢ciimii yapilirken, kagit kona
emilen siv1 kiitlesi ve hacminin standardizasyonunu saglayabilmek amaciyla,
periotron cihazi ile sivi hacminin tespit edilmesi, 1slak alanlarin mikroskop altinda
incelenmesi, kagit konlarin tartilmasi, gibi ¢esitli metotlar kullanilmaktadir

(Hatipoglu, 2010; Zehnder ve Belibasakis, 2022). Klinik ¢aligmalarda periapikal
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bolgeden interstisyel sivi 6rnegi almak amaciyla genellikle kagit konlar kullanilmistir
(Martinho vd., 2015; Bambirra vd., 2015; Soh vd., 2018; Barboraso vd., 2019;
Teixeira vd., 2022). Biyomolekiil 6l¢iimii yapilan arastirmalarda standardizasyonu
saglamak i¢in, siv1 6rnegi alinmis kagit konlarin ucu standart bir uzunlukta kesilip,

ornekler analiz edilmisgtir.

Scimauchi vd., (1996) bu konu ile ilgili yaptiklar1 bir ¢alismada, periapikal
bolgeden 6rnek almak icin kullanilan kagit konlarin 1slanan kisminin uzunlugu ile
kagit konda toplanan sivi hacmi arasinda oldukca anlamli bir korelasyon oldugunu
bildirmislerdir. Yapilan bu pilot ¢alismayla, toplanan sivi hacmi ile kagit konlarin
1slak uzunlugu arasinda bulunan iliskiyi pozitif egrisel bir grafikle gostermislerdir.
Calismamizda Scimauchi vd.,’ nin tarif ettigi bu modeli kullandik. Periapikal alandan
interstisyel sivi 0rnegi alarak arastirma yapan diger ¢aligmalarda da oldugu gibi, 3
adet steril 20 numarali kagit konu sirayla, kok apeksinden 2 mm tasirarak 60 sn
bekletip bolgeden sivi emilmesi sagladiktan sonra, her kagit konun ucundan 4 mm
keserek standart bir islem uyguladik (Martinho vd., 2015; Bambirra vd., 2015; Soh
vd., 2018).

Mikroorganizmalar apikal periodontitisin olusumunda Onemli bir rol
oynamaktadir (Buonavoglia vd., 2022). Hastalarin lokal veya sistemik olarak
antibiyotik kullanmasi konak savunma mekanizmasi ve immiin yaniti1 etkileyerek,
periapikal bolgedeki enflamatur tabloyu degistirebilir (Morikawa vd., 2002; Isola,
2020). Bu degisiklikler, lazerin irrigasyon aktivasyonunda kullanilmasinin etkinligini
arastirdigimiz bu ¢alismamizin sonuglarina etki edebilecegi icin son 1 ay igerisinde
antibiyotik ve antienflamatuar ilag kullanmis olan hastalar ¢alismamiza dahil

edilmedi.

Apikal periodontitisin meydana gelmesine ve iyilesme siirecine cesitli
sistemik hastaliklar etki edebilmektedir (Guerrero-Gironés vd., 2021). Virtanen vd.,
(2017) arastirmalarinda, kardiyovaskiiler hastaliklar ile apikal periodontitis arasinda
cift yonlii pozitif bir iliski oldugunu bildirseler de; Noites vd., (2022) yakin zamanl
bir sistematik incelemede kardiyovaskiiler hastaliklar ile apikal periodontitis arasinda
zay1f bir iligki saptamiglardir. Pérez-Losada vd., 2020 yilinda yaptiklar1 bir sistematik

incelemede apikal periodontitis ve diabetes mellitus arasinda bir iliski olabilecegini,
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ancak bu iki hastalik arasindaki iliskiyi arastirmak i¢in daha fazla prospektif
calismaya ihtiya¢ duyduklarini bildirmislerdir. Sistemik hastaliklar ile apikal
periodontitis arasindaki iligkiyi arastiran bir bagka calismada ise, kalitsal pihtilasma
bozuklugu olan hastalarda apikal periodontitis goriilme sikliginin istatistiksel olarak
anlamli derecede daha yiiksek oldugu ortaya bildirilmistir (Segura-Egea vd., 2015).
Bir bagka calismada ise; romatoid artritli hastalarin AP gelistirmeye daha yatkin

olabilecegi sonucu bildirilmistir (Karatag vd., 2020).

Apikal periodontitis sistemik saglig1 etkileyebilen ve sistemik sagliktan da
etkilenebilen sadece lokal sayilamayacak sistemik bir hastaliktir (Khalighinejad vd.,
2016). Piras vd., (2017) enflamatuar bagirsak hastaligi olan ve immiinomodiilator
kullanan kadinlar hastalarda AP prevalansinin daha yiiksek oldugunu ve tiim
hastalarda saglikli deneklerden daha biiyiik lezyonlar bulundugunu rapor etmislerdir.
Onceki bir ¢alismada Cintra vd., (2016) AP'in serum enflamatuar sitokinler ve NO
diizeylerini degistirerck kan homeostazin1 etkiledigini gostermislerdir. Bununla
birlikte sistemik hastaliklar da apikal periodontitisin iyilesme siirecine etki edebilir.
Bu bilgiler 1s181inda sonuglarimiza etki etmemesi i¢in ¢aligmaya bilinen herhangi bir

sistemik hastalig1 bulunan bireyler dahil edilmemistir.

Calismamizda operatdr korlemesinin olmamasi bir kisitlilik olarak
belirtilebilir. Ancak, hastalardan alinan tiim 6rnekler, ELISA testi yapan laboratuvar
personeli tarafindan kor olarak degerlendirilmis ve analiz edilen O6rnegin deney
grubuna mi1 yoksa kontrol grubuna m1 ait oldugu konusunda bilgi verilmemistir. Bu
caligmanin sonucu sitokin diizeylerindeki degisim miktar: ile ilgili oldugundan,
laboratuvar personelinin drneklerin hangi gruba ait oldugunu bilmemesi, temel bir

onlem olarak kabul edilmistir.

SONUC VE ONERILER

BU calismanm sonucunda Nd:YAG lazer uygulanan grupta geleneksel

irrigasyon grubuna gore periapikal eksudadaki TNF-a ve IL-1f sitokin seviyeleri
daha fazla azalma gostermistir. Bu nedenle ‘Geleneksel irrigasyon ydnteminden

sonra uygulanan Nd:YAG lazer irradiasyonun periapikal eksudadaki TNF-a, IL-1
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ve IFN-y pro-enflamatuar sitokinlerinin salinim seviyelerinin azalmasi {izerine bir

etkisi yoktur.” sifir hipotezi kismen reddedilmistir.

Ozet olarak ¢alismanin sonuglara gore;

1)

2)

3)

4)

5)

6)

Apikal periodontitisli dislerin periapikal interstisyel sivisinda Olgiilebilir
diizeyde TNF-a, IL-1P ve IFN-y pro-enflamatuar sitokinlerin bulundugu,
Geleneksel irrigasyon grubunda, 0. ve 7. giinlerde toplanan 6rneklerde; TNF-
a, IL-1B ve IFN-y pro-enflamatuar sitokinlerin seviyelerinin hafif diizeyde
artarak benzer seviyede kaldigi,

Nd:YAG lazer grubunda, 0. ve 7. giinde toplanan orneklerde; periapikal
interstisyel sividaki TNF-a, IL-1pB ve IFN-y pro-enflamatuar sitokin seviyeleri
azaldig, fakat yalnizca IL-1f3’da anlamli bir azalma oldugu,

Nd:YAG lazer grubunda seanslar aras1 TNF-o ve IL-1p sitokin seviyelerinin
degisim miktarinin, yalniz geleneksel irrigasyon tekniginin kullanildig1 gruba
kiyasla anlamli derecede daha fazla bulundugu,

Nd:YAG lazerin kok kanallarindaki enfeksiyon kontroliine katki
saglayabilecegi,

Ayrica Nd:YAG lazerin periapikal bolgedeki biyokimyasal medyatdrlere
etkisi hakkindaki bilgilerin halen sinirli diizey oldugu tespit edilmistir.
Nd:YAG lazerin periapikal alandaki enflamasyon kontroliine etkisini

gosteren daha fazla arastirmaya ihtiyag¢ vardir.
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’ 4 KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU KARAR FORMU

/ Apikal Periodontitisli Dislerde Nd:YAG Lazer Kullaniminin
ARASTIRMANIN ACIK ADI Periapikal Eksudadaki IL-1p, TNF-a ve IFN-y Seviveleri
Uzerindeki Etkisinin in Vivo Olarak Degerlendirilmesi
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EK 2. Tiirkiye ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu
NORMAL

T.C
SAGLIK BAKANLIGI
Tiirkiye flag ve Tibbi Cihaz Kurumu
05.09.2019

—
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_—".’:“:
*x

68869993-511.06-E.136390
Sayin Dr. Ogretim Uyesi Ali TURKYILMAZ

Kirikkale Universitesi Dig Hekimligi Fakiiltesi
Endodonti Anabilim Dah

KIRIKKALE
flgi
Sorumiu aragtirmacist oldugunuz, asagidaki tabloda bilgileri verilen ilgi klinik
arastirma basvuru dosyasi ve belgeler; arastirmanin gerekge, amag, yaklasim ve yontemleri
dikkate alinarak 06.09.2014 tarihli ve 29111 sayili Resmi Gazete *de yayimlanan Tibbi Cihaz
Klinik Arastirmalari Yénetmeligi geregince incelenmis olup Uzmanhk Tezleri ve/veya
Akademik Amach Yapilacak Tibbi Cihaz Klinik Arastirmalar1 Basvoru Formunda
belirtilen merkezde aragtirmanin baslamast uygun bulunmustur.
Apikal Periodontitisli Dislerde Nd:YAG Lazer
Kullaniminin  Periapikal Eksudadaki IL-1B,
TNF-o VE  INF-y Seviyeleri Uzerindeki
Etkisinin In Vivo Olarak Degerlendirilmesi
Fakiiltesi Endodonti Anabilim Dali
Dr. Ogretim Uyesi Ali TURKYILMAZ

2019-123

Say1
Konu

: 16.08.2019 tarihli ve E.287258 sayili bagvurunuz.

Kurikkale Universitesi Dis Hekimligi

01.07.2019 V:02
01.07.2019 V:02

Aragtirmanin Ad:
01.07.2019 V:02

haricinde

Koordinatér Merkez
Koordinator / Sorumlu Aragtirmact
Protokol tarihi / versiyon no
o thal edilecek aragtirma cihazinmn ithalat izni igin Kurumumuza miiracaat edilmesi,
cihazin  arastirma

BGOF tarihi / versiyon no

OREF tarihi / versiyon no
Aragtirma Brosiirii tarihi / versiyon no
Bu kapsamda yukarida ayrintilart verilen galisma ile ilgili olarak;
CE isareti tagpimayan klinik aragtirma amagh
kullaniimamas,
e Goniillillerden alman ve iilke digina ¢ikarilacak olan numuneler i¢in biyolojik materyal
transfer formunda belirtilen sartlarin yerine getirilmesi,
Sogiitozii Mahallesi, 2176.Sokak No:s 06520 Cankaya/ANKARA
elektronik imza ash ile aynidir. Dokiimanin dogrulama kodu : SHY3YnUyak IUSHY3Q3NRSHY3Q3NR

°
yarinea clektronik olarak imzalanmugtir. Dokiiman hutp://ebs. titck.gov.tr/Basvurw/Eimza/Kontrol

Tel: (0 312) 218 30 00— Fax : (0 312) 218 34 60 www.ritch gov ir
1/2

8u belge 5070 sayili Elektronik imza Kanunu u
adresinden kontrol edilebilir. Giivenli
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Bu belge 5070 sayili Elektronik Imza Kanunu uyarinca elektronik olarak imzalanmugtir. Dokiiman http:/ebs tizck
adresinden kontrol edilebilir. Giivenli clektronik imza asli ile aynidir. Dokiimanin dogrulama kodu : SHY3VYnU

T:E
SAGLIK BAKANLIGI
Tiirkiye [lag ve Tibbi Cihaz Kurumu

X
W Tx X
o‘M'A‘ﬁ‘gnrmanm baslamamasi, iptali veya sonlandirilmas: halinde tarafimiza bilgi

verilmesi,
e Arastirma siiresince ortaya ¢ikan advers olaylarin/etkilerin tarafimiza bildirilmesi,

e Arastirmanin Helsinki Bildirgesi’nin son metni, fyi Klinik Uygulamalar Ilkeleri ve
ilgili mevzuata uygun olarak yiiriitiilmesi,

o Arastirmada kullamilan her tiirli aragtirma iriiniiniin ve {riinlerin kullanilmasma
mahsus her tiirlii malzeme ile muayene, tetkik, tahlil ve tedavilerin bedeli igin
goniilliiden herhangi bir iicret talep edilmemesi,

e Arastirmaya ait yillik bildirim formunun diizenli olarak Kurumumuza génderilmesi,

o Sorumlu aragtirmaci olarak yazimizin bir 6rneginin ilgili etik kurula iletilmesi
hususlarinda bilgilerinizi ve geregini rica ederim.

Dr. Asim HOCAOGLU
Kurum Bagkani a.
Daire Bagkani

Sogiitdzii Mahallesi, 2176.Sokak No:5 06520 Cankaya/ ANKARA
* Tel: (0 312) 218 30 00— Fax : (0 312) 218 34 60 www tilck.gov i

-r/Basvurw/Elmza/Kontrol
<IUSHY3Q3NRSHY3Q3NR

2|2
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EK 3. Bilgilendirilmis goniillii olur formu
BILGILENDIRILMiS GONULLU OLUR FORMU

““‘Apikal Periodontitisli Dislerde Nd:YAG Lazer Kullaniminin Periapikal
Eksudadaki IL-1B, TNF-a ve IFN-y Seviyeleri Uzerindeki Etkisinin In Vivo Olarak
Degerlendirilmesi” isimli bir c¢aligmada yer almak {izere davet edilmis
bulunmaktasiniz. Bu caligmaya davet edilmenizin nedeni sizde ‘kronik apikal
periodontitis’ hastaliginin goriilmiis olmasidir. Bu ¢alisma, arastirma amagli olarak
yapilmaktadir ve katilim goniilliiliik esasina dayalidir. Bu arastirma kapsaminda
size herhangi bir girisim yapilmayacaktir ancak; size ait baz1 bilgiler elde etmek
istedigimiz i¢in izninizi almak amaci ile bu form hazirlanmistir. Size ait bu bilgilerin,
kimliginiz agiklanmamak kaydi ile bilimsel amacla kullanimini onaylar iseniz bu
formu imzalamaniz istenecektir. Bu arastirma, Kirikkale Universitesi Dis Hekimligi
Fakiiltesi Endodonti Anabilim Dalinda, Dr. Ogr. Uyesi Ali Tiirky1lmaz sorumlulugu
altindadir.

Arastirmanin amaci: Bu calisgmanin amaci NaOCI ile yapilan geleneksel
irrigasyonun ve Nd:YAG lazer ile yapilan irrigasyonun asemptomatik apikal
periodontitisli diglerde IL-1pB, IFN-y ve TNF-a sitokinlerinin diizeyleri {izerine olan
etkisini inceleyerek Nd:YAG lazerin enfeksiyon kontroliindeki basarisini sitokin
diizeyleri tespit edilerek arastirmaktir
Arastirmaya 60 kisinin katilmasi planlanmaktadir. Arastirma Kirtkkale Universitesi
Dis Hekimligi Fakiiltesi Endodonti Anabilim Dalinda tek merkezli olarak
yiirtitiilecektir.

Arastirmanin siiresi: Arastirma bir yil siirecektir.

Size yapilmis olan rutin kanal tedavisi esnasinda kanal igerisindeki kanamay1
durdurmak ve kanali kurulamak amaciyla kullanilan kagit konlar normalde tibbi
atiga atilmaktadir. Sizin tedaviniz esnasinda kullanilmig ve saklanmis olan bu kagit
konlardan analizler yapilacaktir. Bu orneklerde IL-1B, IFN-y ve TNF-a sitokin
diizeyleri tespit edilecektir. Size gerekli olan tedavi protokolleri ¢alismadan bagimsiz
olarak uygulanacaktir. Tedaviniz, gerekli siire¢ ve prosediirleri igerecektir.

Size rutin takip ve tedaviniz disinda herhangi baska bir girisim yapilmayacagi
icin bir risk olugmayacagmi diislinliyoruz ancak; arastirmadan dolay1 goéreceginiz
olas1 bir zararda gerekli her tiirlii tibbi girisim tarafimizdan yapilacaktir.

Apikal periodontitisli diglerde basarili bir endodontik tedavi i¢in iyi bir
irrigasyon yontemi uygulamak olduk¢a dnemlidir. Giinlimiizde irrigasyon etkinligini
artirmak icin ¢esitli yontemler gelistirilmistir. Nd:YAG lazer ile irrigasyonun,
etkinligi artirdigi1 ve dislerin prognozunu olumlu etkiledigi cesitli ¢aligmalarda
gosterilmigtir. Sitokinler ise enflamasyonun miikemmel belirtecleridir. Nd:YAG
lazer ile irrigasyonun enfeksiyon kontrolii saglayarak pro-enflamatuar sitokin
diizeylerini diisiirebilecegi daha 6nce herhangi bir ¢alismada gosterilmemistir.
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Bu klinik calisma, apikal peridodontitisli dislerde Nd:YAG lazer ile
irrigasyonu geleneksel irrigasyon yontemi ile  periapikal eksudadaki sitokin
diizeylerini kiyaslayarak karsilastiran literatiirdeki ilk calisma olacaktir. Mevcut
bilimsel literatiire katki saglayacak ve Apikal periodontitisli dislerde lazer ile
yapilacak olan diger calismalara 6rnek teskil edecektir.

Bu calisma Nd:YAG lazer ile irrigasyonun etkinligini sitokin diizeyinde
kanitlayarak apikal periodontitisli diglerde irrigasyon yontemi olarak Nd:YAG
lazerin kullanilmas1 gerektigini kanitlayacak ve yeniden kanal tedavisi gereksinimine
duyulan ihtiya¢ azalacak ve bdylece hasta konforu artacak ve ekonomiye katki
saglanacaktir. BoOylece sosyo-ekonomik yarar saglanacak ve tedavi giderlerinin
azaltilmasma yonelik bir ilerleme kaydedecektir. Ayrica hekimlerin daha basarili
tedavi sonuglar1 sayesinde yeniden kanal tedavisine duyulan ihtiyacin azalmasiyla
zaman kaybinin da oniine gegilecektir.

(Calismaya katilmakla parasal yiik altina girmeyeceksiniz ve size de herhangi
bir 6deme yapilmayacaktir.

Calisma doktorunuz kisisel bilgilerinizi, aragtirmayr ve istatiksel analizleri
yiriitmek i¢in kullanacaktir ve tibbi literatiirde yayinlanabilecektir ancak kimlik
bilgileriniz gizli tutulacaktir. Yalnizca geregi halinde, sizinle ilgili bilgileri etik
kurullar ya da resmi makamlar inceleyebilir. Calismanin sonunda, kendi
sonuglarinizla ilgili bilgi istemeye hakkiniz vardir

Calisma ile ilgili ek bilgiye gereksiniminiz oldugunda asagidaki kisi ile liitfen
iletisime ge¢iniz.

ADI: Sevda Diiriist Baris GOREVI: Arastirma Gérevlisi
TELEFON: ..........c.........

(Goniilliiniin Beyani)

Kirikkale Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Endodonti Anabilim dalinda, Dr.
Sevda Diiriist Barig tarafindan tibbi bir aragtirma yapilacagi belirtilerek bu arastirma
ile ilgili yukaridaki bilgiler bana aktarild1 ve ilgili metni okudum. Bu bilgilerden
sonra boyle bir arastirmaya “gdniillii” olarak davet edildim. Arastirmaya katilmam
konusunda zorlayict bir davranigla karsilasmis degilim. Eger katilmay1 reddedersem,
bu durumun tibbi bakimima ve hekim ile olan iligkime herhangi bir zarar
getirmeyecegini de biliyorum. Projenin yiiriitiilmesi sirasinda herhangi bir neden
gostermeden arastirmadan c¢ekilebilirim. (Ancak arastirmacilart zor durumda
birakmamak i¢in arastirmadan ¢ekilecegimi onceden bildirmemim uygun olacaginin
bilincindeyim). Ayrica tibbi durumuma herhangi bir zarar verilmemesi kosuluyla
arastirmaci tarafindan arastirma dis1 da tutulabilirim.

Arastirma i¢in yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk
altina girmiyorum. Bana da bir 6deme yapilmayacaktir.
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Arastirmadan elde edilen benimle ilgili kisisel bilgilerin gizliliginin
korunacagini biliyorum.

Arastirma uygulamasindan kaynaklanan nedenlerle meydana gelebilecek
herhangi bir saglik sorunumun ortaya ¢ikmasi halinde, her tiirlii tibbi miidahalenin
saglanacag1 konusunda gerekli giivence verildi. (Bu tibbi miidahalelerle ilgili olarak
da parasal bir yiik altina girmeyecegim).

Arastirma sirasinda bir saglik sorunu ile karsilagtigimda; herhangi bir saatte,
Dr. Sevda Diiriist Baris’1, .........ccccevveeene. numaradan ve KKU Endodonti Anabilim
Dal1 adresinden arayabilecegimi biliyorum.

Bana yapilan tiim agiklamalar1 ayrintilariyla anlamig bulunmaktayim. Bu
kosullarla s6z konusu klinik arastirmaya kendi rizamla, goniilliilik igerisinde

katilmay1 kabul ediyorum.

Imzal1 bu form kagidinin bir kopyasi bana verilecektir.

Gonilli Gortisme Tanig1
Adi, Soyadr : Adi, Soyadr :
Adres - tel -imza: Adres- tel —imza :

Goniillii ile goriisen Hekim: Ars. Gor. Sevda Diiriist Barig
Adres : K.U Dis Hekimligi Fakiiltesi Endodonti A.B.D
Imza-Tarih:

Tel o
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OZGECMIS

Sevda Diiriist Baris .......... tarihinde ................ dogdu. Ilkdgrenimini Abdi Ipekci
[Ikdgretim Okulu’nda bitirdikten sonra Ankara Cankaya Milli Piyango Anadolu
Lisesi’nden 2011 yilinda mezun oldu. 2016 yilinda Kirikkale Universitesi Dis
Hekimligi Fakiiltesi’ni bitirdi. 2017 yilindan bu yana Kirikkale Universitesi Dis
Hekimligi Fakiiltesi Endodonti Anabilim Dali’nda arastirma gorevlisi olarak gorev

yapmaktadir.
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