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1. OZET

Tezin bash@: : Amputasyon Esnasinda Farkli Sekillerde Uygulanan Hyaliironik Asit’in Sigan
Dis Pulpa Dokusuna Etkisinin Iincelenmesi

Ogrencinin Adi Soyadi : Irmak Bektas Deniz

Damismanin Adi Soyada : Prof. Dr. Ali Mentes

Programin Adi : Pedodonti Doktora Programi

Amag¢: Amputasyon tedavisi, daha sik siit diglerinde gercgeklestirilen, enfekte kuronal
pulpanin kaldirilip kok pulpasinin  korunarak disin vitalitesinin devam ettirilmesinin
amagclandig bir tedavidir. Hyaliironik asit (HA) ¢esitli 6zellikleriyle tibbi uygulamalarda ve
arastirmalarda siklikla tercih edilmektedir ve dental pulpa iizerindeki etkileri ve potansiyeli
arastirilmaktadir. Bu calismanin amaci, ¢esitli konsantrasyonlardaki hyaliironik asitlerin ¢inko
oksit djenol (ZOE) materyaline katilmasiyla hazirlanan yeni bir amputasyon materyalinin,
sican dislerinin pulpalar1 {izerindeki etkilerini histolojik olarak incelemek ve bu preparatin
insanlarda kullanilabilirligini degerlendirmektir. Ayn1 zamanda hazirlanan materyallerin in

vitro fiziksel 6zellikleri de degerlendirilmistir.

Gereg ve Yontem: In vitro deneylerde, %0.5, %0.8, %1 veya %3 konsantrasyonlarda HA ile
karistirilmis ZOE materyallerinin basma dayanimi ve Vickers sertligi degerlendirildi. In vivo
deneylerde ise sican molar dislerinde farkli HA konsantrasyonlarini igeren ZOEmin dis

pulpast lizerindeki histolojik etkileri 1. hafta ve 1. ayda arastirildi.

Bulgular: Sonuglar, %0.5 gibi diisiik HA konsantrasyonlarinin basing dayanimi standartlarini
korudugunu, ancak daha yiliksek konsantrasyonlarin mekanik ozellikleri onemli 6lgiide
azalttigim1 gosterdi. Histolojik degerlendirmeler, diisik HA konsantrasyonlariyla karistirilan
ZOE'nin odontoblast tabakasi stirekliligi ve pulpa canliligt acisindan daha iyi sonuglar

verdigini gosterdi.

Sonug¢: Arastirmamiz sonucu, HA’nin amputasyon ve rejeneratif endodontik tedaviler i¢in
umut vaat eden bir malzeme oldugu ortaya c¢ikmistir. Ancak bu malzemenin dental
uygulamalardaki uzun vadeli klinik sonuglarini daha iyi anlamak igin ileri arastirmalara

ithtiya¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Amputasyon, ¢inko oksit 6jenol, dental pulpa, hyaliironik asit, sican

molar disleri.



2. SUMMARY

Title of Thesis: Assessment of Different Forms of Hyaluronic Acid Application to the Dental
Pulp Tissue of Rats During Pulpotomy

Student Name, Surname: Irmak Bektas Deniz
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Objective: Pulpotomy is a method involving the removal of infected coronal pulp and is
aimed at maintaining root pulp function, especially in primary teeth. Hyaluronic acid (HA),
known for diverse properties, was investigated for its potential in dental pulp therapy. The
aim of this study is to histologically examine the effects of a new pulpotomy material
prepared by adding hyaluronic acids at different concentrations to zinc oxide eugenol (ZOE)
material on the pulps of rat teeth in a comparative manner, and to determine whether the
preparation containing hyaluronic acid and zinc oxide eugenol properties could be a potential
agent for pulp therapy in humans. In addition, the in vitro physical properties of the prepared

materials were also evaluated.

Materials and Methods: In vitro experiments assessed the compressive strength and
hardness of ZOE materials mixed with 0.5%, 0.8%, 1% or 3% concentrations of HA. In vivo
experiments on rat molars explored the histological impact of different concentrations of HA-
containing ZOE on dental pulp on 1st week and 1st month.

Results: Results indicated that HA concentrations as low as 0.5% maintained compressive
strength standards, but higher concentrations decreased mechanical properties significantly.
Histological assessments demonstrated that ZOE mixed with lower HA concentrations

showed better outcomes in odontoblast layer continuity and pulp vitality.

Conclusion: The outcomes of our study suggest that HA holds promise as a material for
pulpotomy and regenerative endodontic treatments. Further research is essential to better

understand the long-term clinical implications of these materials in dental applications.

Keywords: Pulpotomy, zinc oxide eugenol, dental pulp, hyaluronic acid, rat molars



3. GIRIS ve AMAC

Dis hekimliginde yaygin bir hastalik olarak goriilen dis ¢iiriikleri tedavi edilmezse erken dis
kayiplarina neden olabilmektedir. Pulpanin canlilifini korumak uzun zamandir dental

tedavilerin amagclarinin basinda gelmektedir.

Dental pulpa, kan damart ve sinirden zengin, ¢esitli uyaranlar ve lokal yaralanmalar
sonrasinda iyilesme kapasitesi bulunan bir bag dokudur. Tiibiiler dentin duvari ile g¢evrili
pulpa odas1 ve kok kanallart i¢inde yer almaktadir. Kollajenden zengin dentin organik
matriksinin sentez ve birikiminde odontoblast hiicreleri rol oynayarak pulpanin ileride

mineralize bir doku ile ¢evrilmesini saglar (Fejerskov ve ark., 2003).

Siit dislerinde endodontik tedaviler, vital pulpa tedavileri ve kdk kanal tedavisi olarak ikiye
ayrilmaktadir. Vital pulpa tedavileri ise indirekt pulpa kuafaji, direkt pulpa kuafaji ve
amputasyon olarak ti¢ grupta siniflandirilmaktadir (Dentistry, 2021).

Amputasyon, ¢iirik ile ekspoz olan, ileri derecede semptomu bulunmayan ve periapikal
patolojisi olmayan derin ciiriiklii siit diglerinde siklikla tercih edilen bir tedavi seklidir. Pulpa
amputasyonu, enfekte ya da enflame kuron pulpasinin cerrahi olarak uzaklastirilarak, kalan
kok pulpasinin fikse edilmesi ya da canliliginin ve fonksiyonunun siirdiiriilmesini amaclayan

bir tedavi yontemidir (Fuks ve ark., 1997; Fuks, 2000; Pinkham ve ark., 1994).

Radikiiler pulpa tizerine konulacak ideal materyal bakterisit olmali, pulpa ve ¢evre dokulara
zarar vermemeli, radikiiler pulpanin iyilesmesini saglamali ve fizyolojik kok rezorpsiyonu
stirecini etkilememelidir. Siit disi amputasyon tedavilerinde ge¢misten gilinlimiize birgok
kimyasal ajan kullanilmigtir. Amputasyon ajanlar1 konusunda 6nemli goriis ayriliklar1 vardir

ve pulpa tizerine konulacak ideal malzeme heniiz belirlenememistir (Pinkham, 2009).

Siit disi amputasyon tedavisinde alternatif materyal olarak sunulan rejeneratif biyomateryaller
ile ilgili arastirmalar bir siiredir yapilmaktadir (Fuks, 2000). Ancak uzun dénem klinik
caligmalarin eksikligi, uygun formlarin piyasaya siiriilememesi ve tedavi maliyetinin ¢ok

yiiksek olmasi rutin uygulama agisindan problemler olusturmaktadir (Pinkham, 2009).



Hyaliironik asit (HA) bag dokusu ve epitel dokularda yiiksek miktarda bulunan bir
glikozaminoglikandir. Hiicre dis1 matriksin en onde gelen elemanlar1 arasinda yer alan bu
mukopolisakkarit, hiicre ¢ogalmasi ve gogiine onemli olgiide katkida bulunur (Vasvani ve
ark., 2020).

1934 yilinda ilk defa Meyer ve Palmer’in biiylikbas hayvan goziiniin vitroz sivisindan elde
edilmesiyle hyaliironik asit ile tanigilmistir (Fraser ve ark., 1997). Kimyasal yapisi ancak
1950’1i yillarda aydinlatilabilmistir (Brown & Jones, 2005). Romatoid artrit, kanser, bazi deri
hastaliklar1 gibi birgok 6nemli hastalikta rol oynadigi Balazs’in ¢alismalari ile 1950’11 yillarda
ortaya konmustur. 1960 ve 1970’li yillarda tedavi amagli kullanimi giindeme gelmeye
baslanmis ve 1980’lerde HA igeren ilk iiriin olan Healon, Pharmacia gelistirilip géz cerrahisi
islemlerinde kullanilmaya baslanmistir. Giiniimiizde hem tip hem dis hekimliginde bircok

farkli alanda kullanilan HA igeren tiriinler mevcuttur (Hotta, 2004).

Biyouyumlu olmasi, biyolojik olarak parcalanabilirligi ve kimyasal modifikasyonu nedeniyle
HA, doku miihendisligi alanindaki potansiyeli nedeniyle biiyiik ilgi gérmektedir. Hiicrelerin,
hiicre iskelelerinin ve biiylime faktorlerinin de birlikte kullanimi doku rejenerasyonu
ihtimalini ve olas1 basarty1 arttirir. HA son yillarda, pulpa canliligin1 korumada tercih edilen
bir materyal olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Vaskiilerize bir yumusak doku olan dentin-pulpa
kompleksinin rejenerasyon potansiyelini arttirdigl ve revaskiilerizasyonu indiikledigi yapilan
in vivo ve in vitro ¢alismalarda belirtilmektedir (Ahmadian ve ark., 2019; Inuyama ve ark.,
2010).

Yapilan ¢alismalarda mineralize ve yumusak dokularda antiddem, antienflamatuar, yara
tyilestirici ve doku rejenerasyonunu arttirict 6zelliklerinden dolay1 dis hekimliginde akut ve

kronik enfeksiyonlarin tedavisinde kullanilmaktadir(Aslan ve ark., 2006).

Caligmamizin amaci farkli konsantrasyonlardaki hyaliironik asitlerin (HA) ¢inko oksit 6jenol
materyaline katilmasiyla hazirlanan yeni amputasyon materyalinin sican dislerinin pulpalar
tizerindeki etkilerinin karsilastirmali sekilde histolojik olarak incelenmesidir. Bu sayede
hyaliironik asit ve ¢inko oksit &jenol Ozellikleri igeren preparatin pulpa tedavilerinde
kullanilabilecek potansiyel bir ajan olup olmadig belirlenecektir. Ayn1 zamanda hazirlanan

materyallerin in vitro fiziksel 6zellikleri de degerlendirilmistir.



4. GENEL BIiLGILER

4.1. Pulpa-Dentin Kompleksi

Histolojik olarak siit disi pulpast daimi dis pulpasina benzer yapidadir. Geleneksel anlamda
odontoblaslar, pulpa alaninin periferinde bir hat olusturan ve sitoplazmik uzantilarin1 dentin
tiibiilleri icerisinde uzatan hiicreler olarak tanimlanmaktadirlar. Bu hiicreler bir hiicrenin
digerine gore pozisyonunu koruyan ve aralarinda hiicreler arasi iletisimi saglayan bir¢ok
birlesime sahiptirler. Hiicresiz bdlge kan kapillerinden, miyelinsiz sinir liflerinden olusan
yaygin sinir agmi kapsamakta ve hemen odontoblast tabakasinin altinda yer almaktadir.
Dental pulpanin ana govdesi gevsek bag dokusuyla sarili daha genis damarlar ve sinirler
icermektedir (Torneck & Wagner, 1980). Aktif dentinogenezis boyunca bu tanimlama dogru
olmakla birlikte, giiniimiizde odontoblastlarin biiyiikliigiiniin ve sitoplazmik organellerin

iceriginin hayat dongiileri boyunca degiskenlik gosterdigi ve bunun fonksiyonel aktiviteleri

ile de direkt iliskili oldugu kabul edilmektedir (Smith, 2000).

Odontoblastlar, dentin yapimindan sorumlu yiiksek oranda o6zellesmis hiicrelerdir.
Sitoplazmik organellerin dentin tiibiilleri ig¢erisinde uzanmasi ile bu hiicreler pulpa dentin
kompleksinin baslica pargasini olustururlar. Bu birlesim, pulpal hastaliklar ya da atrizyon
nedeniyle hasar goérmiis veya operatif igslemlerden etkilendiyse, koruyucu reaksiyon gosterir
(Pinkham, 2009).

Kimyasal ve biyolojik yapr olarak birbirlerinden farkli yapilarda olan pulpa ve dentin
dokulari, fizyolojik ve patolojik kosullarda bir denge i¢inde, tek bir doku gibi hareket ettikleri
i¢in “pulpa-dentin kompleksi” olarak adlandirilmaktadir (Pashley & Liewehr, 2006; Pashley,
1996).

4.2. Dentin

Dentinin yaklasik %701 inorganik maddelerden, %20’si organik matriksten, %10°u ise sudan
olugmaktadir. En 6nemli inorganik komponent hidroksiapatittir [Cal0(PO4)6(OH)2]. Organik
matriksin  %90’1 ise kollajendir. Organik matriksin geri kalan %10’luk kismini ise

fosfoproteinler, proteoglikanlar, asidik glikoproteinler, biiylime faktdrleri ve yaglar olusturur.



Siit ve siirekli dis dentini morfolojik yap1 ve histolojik 6zellikleri bakimindan birbirine
benzerken, siit disinde dentinin prenatal ve postnatal olmak iizere iki tabakadan olustugu ve
prenatal dentinin yogun ve homojen yapisina karsilik postnatal dentinin daha az yogun ve

daha poroz bir yap1 gosterdigi goriiliir (Linde & Goldberg, 1993).
4.2.1. Dentin tipleri

Dis gelisimi sirasinda olusan dentine primer dentin denir. Bu dentinin biiyiik bir kisminin
olusumu disin siirmesinden 6nce tamamlanmaktadir. ilk olusan dentin manto dentindir.
Konumu mine veya sementin hemen altinda, primer dentin tabakasinin Ustiidiir. Alttaki
dentine gore daha az mineralize oldugundan daha yumusak bir yapidadir (Pashley & Liewehr,
2006; Pashley, 1996). Odontoblastlar primer dentini yaptiktan ve dis siirdiikten sonra agir agir
dentin yapmaya devam ederken dentin i¢inde uzantilarini birakarak dentin tiibiillerini
olustururlar. Dentin tiibiillerinin i¢ginde odontoblast uzantilarinin bulunmasi dentinin canli bir

doku oldugunu gosterir (Mjor ve ark., 2001; Pashley & Liewehr, 2006).

Kok gelisimi tamamlandiktan sonra olusan dentin ise sekonder dentindir. Sekonder dentin ve
primer dentin ayni odontoblastlar tarafindan olusturuldugu icin tiibiiler yap1 devamlilik

gosterir (Pashley & Liewehr, 2006).

Tersiyer dentin, kimyasal irritanlar, ¢iiriik, restoratif iglemler, atrizyon ve diger travmalar gibi
degisik uyaranlara cevaben disin hayati boyunca sekillenen dentin matriksidir. Tersiyer
dentin; irritasyon dentini, irregiiler sekonder dentin, reaksiyoner dentin ya da reperatif dentin

olarak da adlandirilmaktadir (Pashley & Liewehr, 2006).

Predentin, odontablast tabakasi ile mineralize dentin arasinda bulunan, mineralize olmamis
organik matrikstir. Makromolekiiler yapisi tip I ve tip II trimer kollajenden, geri kalan kisimi1
ise proteoglikanlardan, glikoproteinlerden, GAGs’dan  (glikozaminoglikanlar), gla
proteinlerinden ve dentin fosfoproteininden olusmaktadir (Embery ve ark., 2001; Linde &
Goldberg, 1993).

4.3. Pulpa

Pulpa, disin i¢inde dentinle cevrili boslugu dolduran bir bag dokusudur. Dentinle yakin

temastadir ve foramen apikale araciligi ile periapikal dokularla da iligkisi vardir. Pulpa



hiicreler arasi esas madde, hiicreler, lifler, damarlar ve sinirlerden olusur. Pulpa %25 oraninda

organik yapi, %75 oraninda ise sudan olusan 6zellesmis bir bag dokusudur.

Dis pulpasi dort temel fonksiyona sahiptir. Bunlar; dentin yapici, besleyici, sinirsel ve

koruyucu fonksiyonlardir (Bayirli, 1999).

Pulpanin dort tabakasi bulunmaktadir. Bu tabakalar distan ige; odontoblastik tabaka, hiicreden
fakir tabaka, hiicreden zengin tabaka ve pulpa merkezidir (Alacam, 2000).

Pulpanin bu tabakalar1 biitiin diglerin her yerinde her zaman ayn1 degildir. Disten dise ve ayni
disin cesitli yerlerinde oldugu gibi yasla da degisir. Ornegin: hiicreden fakir tabaka embriyon
halinde pulpada ve dentin tesekkiiliiniin devam ettigi herhangi bir zamanda yoktur. Pulpa
yaslandikca bu tabaka daha sik goriiliir. Hem hiicresiz hem de hiicreden zengin tabaka kok

ucuna yakin yerlerde daha az bulunur (Berman & Hargreaves, 2020).
4.3.1. Odontoblast tabaka

Pulpanin predentinin hemen altinda bulunan, odontoblast hiicrelerinin goévdesinden ve
hiicreler arasinda terminal kapillerle sinir liflerinden olusan tabakasidir (Pashley & Liewehr,
2006).

Pulpanin st kismindaki odontoblast hiicreleri, mineralize olabilen dentin matrisini
olusturmak i¢in kollajen sentezi yaparlar (Mjor ve ark., 2001; Weinstock & Leblond, 1974).
Bunun yani sira, odontoblastlar ayrica proteoglikan, dentin sialoprotein ve dentin
phosphoprotein gibi maddeleri iretirler (Goldberg & Takagi, 1993; Sumikawa ve ark., 1999).
Phosphoprotein, sadece dentinde bulunan bir bilesik olup diger mezankimal hiicrelerde
bulunmaz. Odontoblastlar, mineralizasyon ile iliskili olan asit fosfataz ve alkalin fosfataz
enzimlerini de salgilarlar. Alkalin fosfatazin dentinogenezdeki rolii tam olarak anlagilamamais
olsa da, predentin matrisi tarafindan rezorbe edilen materyallerin pargalanmasinda asit
fosfatazin lizozomal bir enzim olarak gorev aldigi bilinmektedir (d'Souza ve ark., 1995;
Pashley & Liewehr, 2006).

4.3.2. Hiicreden fakir tabaka

Odontoblast tabakasi altinda, yaklasik olarak 40 um genisliginde hiicre igermeyen bir tabaka

bulunur. Bu tabakada kapiller damarlar, miyelinliz sinir lifleri ve fibroblastlarin ince
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sitoplazmik uzantilar1 bulunur (Camp, 2002; Pashley & Liewehr, 2006). Bu tabakadaki
duyusal sinirlerin dendritik uzantilari, 6zel agr1 reseptorleri olup odontoblast tabakasina
girerler. Bunlarin %10-20'si odontoblastlar arasindan gecer ve dentin tiibiillerine uzanarak
burada sonlanir (Smulson & Sieraski, 1989). Ancak, hiicreden fakir tabakanin varligi,
pulpanin fonksiyonel durumuna baglidir. Bu tabaka hizla dentin olusturan gen¢ pulpada ve
reparatif dentin olusumu goézlenen yasli pulpada goriilmez. Bu nedenle, siit dislerinde bu

tabakanin varligindan bahsedilmez (Fuks, 2000).
4.3.3. Hiicreden zengin tabaka

Stirme sirasinda pulpanin merkezinde yer alan hiicrelerin ¢evreye dogru hareket etmesi
sonucunda olusan ve ¢ok sayida fibroblast hiicresi yani sira makrofaj, lenfosit, dendritik
hiicre, farklilasmamis mezenkimal hiicre ve kok hiicresi igerdigi gozlenir. Odontoblastlarin
Olmesi, farklilasmamis mezenkimal hiicrelerin mitotik aktivitesini artirir. Bu hiicreler, hasar
gormiis odontoblastlarin yerine yeni odontoblastlarin olusmasini saglar (Murray ve ark., 2000;
Pashley, 1996).

4.3.4. Pulpa merkezi

Biiytik kan damarlarinin ve sinirlerin oldugu tabakadir. Bag dokusu hiicreleri; fibroblastlar ve

pulpa hiicrelerini igerir (Pashley & Liewehr, 2006).
4.3.5. Pulpanin hiicreleri
4.3.5.1. Fibroblastlar:

Saglikli pulpanin i¢indeki hiicrelerin ¢ogunlugunu fibroblastlar olusturur, daha fazla oranda
kuronal pulpada bulunurlar. Ozellikle hiicreden zengin tabakada yogun olarak bulunurlar.
(Dummett & Kopel, 2002; Murray ve ark., 2003; Rodd ve ark., 2006; Waterhouse ve ark.,
2000). Pulpay1 sekillendiren Tip I ve Tip III kollajen fibrillerin yapimindan sorumlu olan
hiicreler fibroblastlardir (Alagam, 2000).

Fibroblastlarin sayis1 ve aktivitesi pulpanin yasini, vitalitesini ve irritan etkiler karsisindaki
dayanikliligin1 belirler. Yaslanma, ¢iiriik olusumu, erozyon, atrizyon veya abrazyonla birlikte

fibroblast say1 ve boyutunda azalma meydana gelmektedir (Alagam, 2000).



4.3.5.2. Farklilasmamis mezensim hiicreleri

Biitiin bag dokularinda oldugu gibi pulpada da farklilasmamis mezensimal hiicreler vardir. Bu
hiicreler dental papilladan farklilasmadan kalan ektomezangimal hiicrelerdir ve odontoblast
benzeri hiicrelere doniisebilme 6zelligine sahiptir. Bu hiicreler pulpaya dagilmis halde bulunsa
da hiicreden zengin bolgede daha yogundurlar (Dummett & Kopel, 2002; Murray ve ark.,
2003; Rodd ve ark., 2006; Waterhouse ve ark., 2000).

4.3.5.3. Makrofajlar

Kan dolagimi ile pulpa dokusuna gelen monositlerdir. Pulpada ¢ogunlukla kan damarlarina
yakin konumlanmislardir. Bu hiicreler endositoz ve fagositoza aktif olarak katilirlar (Dummett

& Kopel, 2002; Fuks, 2000).
4.3.5.4. Lenfositler

Pulpa dokusunda bulunan lenfositler, kii¢lik kan lenfositlerine benzer. Sagikli bir pulpada T-
Lenfositleri bulunur. Lenfositler antikor salgilayarak organizmayi dis etkenlerden koruyan
savunma hiicreleridir (Dummett & Kopel, 2002; Fuks, 2000; Murray ve ark., 2003;
Waterhouse ve ark., 2000).

4.3.5.5. Dendritik hiicreler

Dendritik hiicreler immiin sisteme yardimci hiicrelerdir. Dendritik hiicreler esas olarak lenfoid
dokularda bulunurlar. Ancak pulpa dokusu gibi bag dokusu i¢inde de yaygin olarak
bulunurlar (Dummett & Kopel, 2002; Fuks, 2000; Murray ve ark., 2003; Waterhouse ve ark.,
2000).

4.3.5.6. Mast hiicreleri

Mast hiicreleri saglikli pulpada nadiren goriiliirlerken, enfekte olmus pulpada yogun olarak
bulunurlar. Bu hiicreler enflamatuar reaksiyonlarda énem(Dummett & Kopel, 2002)li rol
oynarlar (Dummett & Kopel, 2002; Fuks, 2000; Murray ve ark., 2003; Waterhouse ve ark.,
2000).

4.3.5.7. Odontoblastlar



Odontoblastlar dentin yapimindan sorumlu olmalar1 nedeniyle pulpanin en karakteristik
hiicreleridir. Pulpanin en dis yiiziinde predentin tabakasinin hemen altinda yer alirlar. Pulpa
boslugunun koronal kisminda odontoblastlar ¢ok sayida, biliyiikk ve siitun seklindedirler.
Servikal ve kokiin orta boliimiinde daha az sayida ve diiz sekilde seyrederler (Dummett &
Kopel, 2002; Murray ve ark., 2003).

4.3.6. Pulpanmn lifleri
4.3.6.1. Kollagen lifler

Pulpada gelismekte olan lifler, baslangicta prekollagen formundadir ve zamanla sayilar
artarak tamamen kollagen fibrillerine doniisiirler. Bu lifler, pulpanin ¢ogunlukla diffiiz veya
bazen kompakt bir sekilde dagildigi, diizensiz bir ag olusturur. Pulpadaki fibroblast hiicreleri
tarafindan iiretilirler. Yas ilerledik¢e kok pulpasinda kron pulpasina gore daha fazla kollagen
bulunur. Bunun sebebi yalnizca yaslanma degil, dis etkenler de rol oynayabilir. Genglerde

bile, pulpanin apikal kism1 kuronal kismindan daha fibrozdiir.

Pulpada iki tip yapisal protein bulunur: kollagen ve elastin. Elastin lifleri arteriyollerin
duvarlarinda bulunur ve hiicreler arast1 matriksin bir pargast degildirler. Elektron
mikroskobunda pulpanin kollagen lifleri, 640 A genisliginde ¢apraz bantlar halinde goriiliir.
Geng pulpada kollagen lifleri kiigiik ve diizenli bir sekilde dizilidir. Yash pulpada ise daha
genis lif demetleri gortiliir, 6zellikle pulpanin orta bolgesinde, kollagen liflerinin en yogun
oldugu bolgede bulunurlar. Bu nedenle, pulpanin koparilmasi gerektiginde, Torneck, bunun
apeks bolgesinde yapilmasi gerektigini vurgulamistir. Boylece geri kalan kismin saglam

kalacagini belirtmistir (Berman & Hargreaves, 2020; Torneck & Wagner, 1980).
4.3.6.2. Retikiiler lifler

Kollagenin degisimiyle iliskili lifler, kan damarlarinin ve odontoblastlarin etrafinda bulunur.
Olgun bir pulpadan hazirlanan preparat hematoksilen-eosin boyamasiyla boyandiginda,
pulpanin tiim hiicreleri ve lifleri bir arada goriilmez. Liflerin biiyiik bir kismi yalniz glimiisle
boyanan preparatlarda goriilebilir. Bu lifler retikiiler liflerdir ve dentine yakin yerlerde daha
yogun olarak bulunur. Bu liflere "Von Korff lifleri" denir. Von Korff lifleri, dentin
tesekkiiliinde rol oynarlar ve mineralize olmamis dentin kisminda bulunurlar. Dentin

tesekkiilii devam ettigi siirece, Von Korff lifleri odontoblast tabakasinin hemen altinda
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goriiliir. Pulpa hiicrelerinden ince lifler halinde c¢ikarlar, pulpanin ¢evresinde kalinlasir ve
odontoblast hiicrelerinin arasindan gecerek predentin tabakasina ulasirlar. Spiral seklinde

demetler yaparlar. Bu liflerin esas maddesi kollagendir.

Genglerde, pulpanin esnekligi nedeniyle pulpayr koparmak, yaslilara kiyasla daha zordur.
Yaslilarda, fibréz pulpa kolayca kopar ve koparildiktan sonra goriiniimii bir “paper point’e

benzer (Bayirli, 1999).
4.3.7. Pulpanin kan damarlari ve kan dolasim

Pulpada ¢ok zengin bir damar ag1 vardir. Genellikle foramen apikale’de bir arterle bir veya iki
ven bulunur. Arter kdk kanalina girer girmez bir¢ok kollara ayrilarak kani pulpa odasina
kadar tasir. Aym sekilde dallanan kiigiik venler buradan kani toplayarak foramen apikale’de

daha genis venlere iletirler.

Arterler diiz ve duvarlar1 daha kalindir; fakat venler daha genistir ve duvarlar1 daha incedir ve

diizensiz sekildedir. Bu 6zellikleriyle kolayca ayirdedilirler.

Pulpanin hacmi ¢ok kiiciiktiir, hatta geng bir orta keserde pulpa odasinin en genis yeri 3 mm
ve kok ucundaki genislik de 0,4 mm’dir. Bu genislik igerisinde damarlar, sinirler ve birgok

hicre bulunur.

Pulpa, kendini besledigi kadar dentini de beslemek zorundadir. Foramen apikaleden gegen
arter ve venler tek degil, birden fazladir. Pulpanin i¢inde, ihtiyaci olan tiim bolgelere en iyi
kan akimini saglayan bir¢ok arter-ven anastomozu bulunur. Pulpanin en yogun goérev yaptigi
pulpa-dentin siirinda, odontoblastlara kan akimimni saglamakla gorevli olan kapiller pleksus

oldukg¢a zengindir.

Foramen apikaleden bir veya birkag¢ arter girerek pulpanin icinde ilerler. Ayrica ¢ok sayida

daha kii¢iik damarlar da lateral ve aksesuar foraminalardan girerler (Bayirli, 1999).

Dokularin i¢indeki mikrosirkiilasyon, son derece dnemlidir. Kan damarlariyla birlikte bag
dokusu, tek bir fonksiyonu gergeklestiren bir sistem olusturur. Bu sistem, dokularin
ihtiyaclaria uygun olarak yap1 ve fonksiyon bakimindan gelistirilmis bir damar agidir ve
icinde bulundugu ortamda bag dokusunu igerir. Mikrosirkiilasyon, dokulara gerekli olan

besinleri saglar, metabolik atiklar1 alir ve dokulardan digar1 atmay1 saglar. Dokularin saglikli
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isleyisi, bu mikrosirkiilasyonun diizgiin ¢alismasina baglidir. Dolasim normal oldugunda,
dokular canliliklarin1 korur ve fonksiyonlarini yerine getirirler. Ancak mikrosirkiilasyondaki
herhangi bir bozukluk, hayati Onem tasiyan doku fonksiyonlarin1 etkileyebilir.

Mikrosirkiilasyonda gorev alan damarlar arasinda arteriyoller, kapillerler ve veniiller bulunur
(Sedgley, 2012).

Pulpanin i¢indeki kan basincini incelemek i¢in birgok arastirma yapilmistir, genellikle
pulpanin i¢indeki basincin artmasinin, dis agrisina yol actigina inanilir. Tabii bunun aksi de
gecerlidir; pulpadaki basing artis1 tedavi yontemleriyle diisiiniiliirse, dis agrisinin azalmasi

gerekir. Konu ile ilgili yapilan ¢alismalardan su sonuglar ¢ikarilmistir:

e Pulpa basinci kalp atiglarina uyan ritmik degisiklikler gosterir.

e Pulpa basinci, dis pulpasina gelen ve giden kan akimiyla yakin bir iligki gosterir.
Ornegin; genel carotid arter ligatiirle baglanirsa diiser, jugular ven baglanirsa, pulpa
basinci yiikselir.

e Pulpa basinci, pulpaya giden kan akimini1 kontrol eden vazoaktif ilaclarla etkilenir.
Vazodilator olan asetil kolin pulpanin basincini arttirdigi halde; vazokonstriiktor olan
epinefrin basinci disiiriir.

e Pulpa basinct 1s1 degisikliklerinden dogrudan dogruya etkilenir. Pulpanin 1sisinin

diismesi basincin diigmesine, 1sinin artmasi basincin artmasina neden olur (Bayirli,

1999).

Pulpa basincinin 6l¢timleri 1 ile 100 mm Hg basinci seklinde ¢ok degisik rakamlar halinde
bildirilmistir. Pulpa i¢indeki basincin arteryel kan basincindaki degisikliklerden etkilendigi
kanitlanmistir. Sempatik efferent sinirler elektrik ile uyarildiginda, pulpa i¢i kan basincinda
azalma olur fakat buna ragmen maksiller arterin dallarindaki basing etkilenmemistir. Bu
nedenle pulpanin kan damarlarinin cevabi alfa adrenoreseptorlerinin aktivasyonuna olur.

[ltihapli pulpanin i¢inde doku basincini arttig: bilinmektedir (Smulson & Sieraski, 1989).
4.3.7.1. Lokal anesteziklerin pulpa basincina etkisi

Anestezik soliisyonlarin etkisini uzatmak ve daha derin anestezi saglamak icin lokal anestezi
soliisyonlarina vazokonstriktorler eklenir. Dis hekimliginde en sik kullanilan vazokonstriktor

epinefrindir. Epinefrin iceren lokal anestezik soliisyonu, pulpaya infiltre oldugunda, pulpadaki
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kan akigini azaltir. Epinefrinin vazokonstriksiyon etkisi, pulpanin kan damarlarmin ig¢
duvarina yerlesmis olan alfa adrenerjik reseptorlerin uyarilmasi sonucunda meydana gelir.
Yiiksek konsantrasyondaki vazokonstriktorler iceren lokal anestezik soliisyon, pulpa
dokusundaki basinci azaltir. Arastirmalar, lokal anesteziklerin dis pulpasi yapisina zarar

vermedigini gostermektedir (Sedgley, 2012).
4.3.7.2. Is1 degisikliklerinin pulpa ici basinca etkisi

Pulpanin sicakliginin 10°C - 15°C artmasi, arterlerin genislemesine neden olur ve buna baglh
olarak pulpa i¢i basinci her santigrat derece i¢in 2,5 mm Hg artar. Dis sogutuldugunda, basing
yavas¢a normale doner. Ancak, pulpa uzun siire 45°C'de tutulursa, basin¢ normale donmez ve

geri doniisii olmayan degisiklikler meydana gelir.

Dis preparasyonu sirasinda ortaya c¢ikan 1s1, pulpa iltthabina neden olabilir ve dolayisiyla
pulpa kan akimini etkileyebilir. Bol su altinda yapilan dis preparasyonu, pulpa kan akisinda
onemli bir degisiklige neden olmaz. Ancak, piiskiirtme olmadan yapilan preparasyon, kan
akimin1 6nemli dl¢iide azaltir. Bu azalma, preparasyondan 1 saat sonra bile devam eder, bu da

dolasim sisteminde siirekli bir hasar oldugunu gosterir.

Histolojik arastirmalar, kalan dentin kalinliinin 1 mm'den az oldugunda pulpa da yanik

lezyonu olustugunu gostermistir.

Donma noktasiin altindaki su uygulamasi, pulpa i¢i kan basincinda gecici bir diislise neden
olur. -2°C'nin altindaki sicakliklarda pulpa dokusu hemen patolojik degisiklikler gosterir,
bunlar damarlarda genislemeye ve nekroza neden olur. Hidrojen peroksit ve karbondioksit
gibi maddeler, odontoblast tabakasindaki kapillerde gaz embolisi olusturabilir ve kan akimini

etkileyebilir (Bayirli, 1999).
4.3.7.3. Endodontik tedavinin pulpa i¢i basinca etkisi

Endodontik tedavi sirasinda, pulpa kanalin herhangi bir yerinden koparildiginda kanama
yogun olabilir. Ancak, pulpa apekse (kok ucuna) yakin bir yerden koparildiginda kanama
daha az olur, ¢iinkii bu bolgede kanal daha dar oldugu i¢in kan akis1 azalir. Kok kanalinin
apikal tigte bir kisminda pulpa kaldigimi gosteren asir1 kanama, kanalin genisletilmesi

sirasinda meydana gelebilir.
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Digsler gelisirken, kron kisminda aktif dentin olugumu sirasinda hiicre faaliyeti yogundur ve bu
nedenle kan damarlar1 bolca bulunur. Ancak, apeks yakin bolgede kan akimi daha azdir, bu
yiizden gelismekte olan dislerin apeksine yakin kisimlarinda bag dokusu genellikle daha az
damarhdir. Dis siirdiikten sonra, subodontoblastik kapiller pleksus, dis gelisimi sirasinda

bulunan pleksustan daha genistir ve pulpa odasinin tabaninda zengin bir kan akimi1 bulunur.

Yash bireylerin dis pulpalarinda kan dolasimi azalir, ¢iinkii arterosklerotik degisiklikler kan
damarlarin1 daraltir. Bu durumda dolasim azalir, hiicreler atrofiye ugrar ve oliir, bu da

fibrozisin artmasina yol agar (Bayirli, 1999).
4.3.7.4. iltihabmn etkisi

Akut iltihap durumunda, yaralanan hiicrelerden salinan kimyasal sinyaller duysal sinir liflerini
uyararak kan damarlarinin kas hiicrelerini aktive eder ve damarlarin genislemesini saglarlar.
Kas hiicreleri olmayan kapiller damarlarin gegirgenligi, damar duvarindaki ana madde
etkisiyle artar. Ancak, bazi maddeler kapillerlerin gegirgenligini artirirken, digerleri bu
maddeleri parcalayarak iltihap siirecine katilir. Damarlarin gecirgenliginin artmasi, plazma
proteinlerinin ve lokositlerin kapillerlerden iltihap bolgesine gecisini kolaylastirir; bdylece

irritan maddelerin nétralizasyonu, seyreltilmesi ve fagositozu gerceklesir.

Akut iltihapta, pulpa dokusunun basinci yiiksek basing nedeniyle azalabilir, ancak kronik
iltihap durumunda pulpa basinci artabilir. Mikro dolasimdaki kas hiicreleri, kapiller basinci
tekrar kontrol altina alarak iyilesmeyi destekler. Kapiller gecirgenligi azalir ve iyilesme

saglanir (Bayirli, 1999).
4.4. Saghkh Pulpadaki Dentinogenezis

Odontoblastik hiicre farklilagmasinda i¢ mine epiteli ve onunla iliskili bazal membran énemli
bir role sahiptir. Bazal membrandan hareketlenen, biiylime faktorleri gibi bir aktif molekiiller,
dental papilla hiicrelerine farklilasmalari emrini de igeren sinyaller gonderirler (Tziafas ve
ark., 2000). Bunun sonucunda, odontoblaslar dantal papillanin ektomezensimal hiicrelerinden

farklilagirlar.

Postmitotik siire¢ boyunca, odontoblatik hiicreler matriksin formatif yiizeyinde bir hat

olustururlar ve primer dentin sekresyonuna baslarlar. Dentinogenezisin baslangicinda, manto

14



dentin formasyonu boyunca, matriks vezikiillerinin araciligiyla mineralizasyon gergeklesir
(Eisenmann & Glick, 1972). Manto dentin formasyonu tamamlandiginda ve odontoblastlar
sarmalanmis bir tabaka hiicre haline geldiginde, dentin matriksi yalnizca odontoblastlar
tarafindan iretilir. Pulpanin diger hiicreleri (subodontoblastik tabakadaki ve pulpanin ana
govdesindeki), dentinogenezisi desteklemelerine ragmen, primer dentin salgilanmasinda
dogrudan bir role sahip degildirler (Linde & Goldberg, 1993). Matriks sekresyonu
tamamlandiginda odontoblastlar matriks icindeki dentinal tiibiile tek bir sitoplazmik
uzantilarin1 birakarak pulpaya dogru hareket ederler. Pulpanin densitesini arttiran pulpaya
yakin bu tiibiiller ileride biiyiik klinik 6neme sahip olacak olan, dentinin gegirgenlik 6zelligini

saglarlar (Smith, 2000).

Pirimer dentinogenezis sirasinda, dentin govdesinin salgilanmasi tamamlandiginda disin tiim
hayat1 boyunca, pulpa odasmnin ¢ok yavasca daralmasina yol acan, cok daha yavas bir
fizyolojik sekonder dentin yapim baglar (Baume, 1980). Orijinal postmitotik odontoblastlar,
primer dentinogenezisten sorumludurlar ve yaralanma sonucu hasara ugramadik¢a digin
yasam siiresi boyunca mevcudiyetlerini siirdiiriirler. Primer dentinogenezisten sonra bu
hiicreler bir duraklama siirecine girerler ve duraklama siirecinde sekonder dentin formasyonu

hiicre aktiviteleri temel basamagini olusturur (Linde & Goldberg, 1993).
4.5. Yaralanmaya Karsi Dentinojenik Cevap

Pulpa-dentin kompleksi, yaralanmalara karsi, esas olarak tersiyer dentin olusturarak pulpa ile
yara arasindaki mesafeyi artirir ve sklerotik dentin yaparak gegirgenligi azaltarak yeni sert

doku yapimiyla cevap verir (Tziafas ve ark., 2000).

Tersiyer dentinin yapist ve kalitesi de dentinin tiibiiler yapisina ve o alandaki dentin
gecirgenligine baghdir. Boylece, yaralanma hafif oldugunda primer odontogenezisten
sorumlu odontoblastlar siklikla canliliklarini siirdiiriir ve yaralanma alaninda reaksiyoner
dentin sekresyonunu uyarirlar (Smith, 2000). Bu matriks sekresyonundan sorumlu orijinal
odontoblastlar tiibiiler devamlilig1 ve primer dentin matriksi ile iliskiyi siirdiiriirler (Mjor ve
ark., 2001). Reaksiyoner dentin fizyolojik dentin yapiminin bir devami gibi kabul edilebilir.
Ancak yaralanmaya karsi patolojik bir cevap oldugu igin, primer ve sekonder dentinogenezis

ile arasindaki fark goz ardi edilmemelidir.
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Yaralanma siddetli oldugunda, yakin alandaki odontoblastlar canliligini yitirebilir; ancak
pulpa uygun sartlara sahipse, alttaki pulpadan farklilasan yeni nesil odontoblast benzeri
hiicreler tamir dentini matriksini salgilar. Bu dentin, yeni nesil hiicreler tarafindan
olusturuldugu i¢in tiibiiler yapida kesintilerle birlikte gegirgenlikte belirgin azalma olusabilir

(Byers & Narhi, 1999).

Reaksiyoner cevaba karsilik, tamir dentinogenezisi daha karmasik bir biyolojik olaydir.
Matriks sekresyonundan once, yeni nesil odontoblastik hiicrelerden olusan pulpal baslatici
hiicrelerin ortama go¢ etmeleri ve farklilasmalar1 gerekir. Pulpal bag dokusunda inflamatuar

ve vaskiiler yanitlari igeren, bir dizi stereotipik yara iyilesmesi reaksiyonu meydana gelir.

Tamir odontogenezisi lizerinde gerceklestirilen in vitro ve in vivo deneyler, inflamasyon
olusmamis pulpada uygun sartlar altinda, yetkili pulpa hiicrelerinin (potansiyel
preodontoblastlar) tamir dentini yapmak tizere yeni odontoblast benzeri hiicrelere
dontigebildiklerini gostermektedir (Magloire ve ark., 1996; Nakashima ve ark., 1994; O'Kane
& Ferguson, 1997).

4.6. Dis Ciiriigiine Kars1 Cevap

Dis ciiriigii mineyi asarak dentine dogru ilerlediginde, tiibiillerin i¢inde ve arasinda (intra ve
intertiibiiler dentin) minerallerin apozisyonu ile sklerotik dentin olusur ve reaksiyoner tamir
dentini salgilanir. Sklerotik dentin, biriken minerallerin bu dentinin radyoopasitesini

arttirmasindan dolay1 radyografide radyoopak bir alan olarak goriilebilir.

Tamir dentininin miktar1 ve kalitesi, ¢liriik lezyonunun ilerleme hizina ve derinligine baghdir.
Lezyon ne kadar hizli ilerlerse, cevap dentini o kadar zayif ve diizensiz olusacaktir. Zararl
irritanlar derine niifus etmisse, odontoblast hiicrelerinin uzantilar1 dejenere olacak ve “Olii

alanlar” olusacaktir.

Ciirik olusumu, tamir dentini yapimindan daha hizli ilerliyorsa, pulpanin kan damarlari
genisleyecek ve oOzellikle c¢iirtigiin icerdigi dentinal tiibiillere komsu alanda dagilmis
inflamatuvar hiicreler belirgin hale geleceklerdir. Eger ¢iiriik lezyon tedavi edilmezse, er geg
frank ekspozu olusacaktir. Pulpa akut enflamatuvar hiicre gocii ile cevap verecek ve kronik
pulputis akut hale gelecektir. Ekspoz alanmin altinda kiigliik apseler gelisebilecek ve

irritasyonun merkez alanindan biraz 6tede kronik inflamatuvar hiicre serileri olusabilecektir.
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Pulpanin bir kism1 enflame olmadan kalabilecektir. Ekspoz alan1 genisledikge, pupa parsiyel

olarak nekroze olabilir ve bunu total nekroz izleyebilir.

Parsiyel veya total nekrozun olusup olusmayacagi konusunda drenaj da net bir belirleyici
faktordiir. Pulpa agiksa drenaj olusabilecektir, boylece apikal dokular inflame olmadan
kalabilir ya da kronik enflamasyon olusabilir. Eger drenaj yemek artiklari veya restorasyon
nedeniyle tikanirsa, tiim pulpa ¢ok daha hizli bir sekilde nekrotik hale gelir (Pinkham, 2009;
Seltzer, 1984).

4.7. Yapilan Tedavilere Kars1 Cevap

Tedavi islemleri (kavite ve kuron preparasyonu gibi) sirasinda dentin pulpa kompleksini
etkileyen baslica faktorler; dentinin kesilmesi islemi, bu sirada 1s1 olusumu ve dokularin
kurumasi olarak sayilabilir. Koruma icin genisletme yapmak amaci ile veya kuron
preparasyonunda oldugu gibi, eger saglam dentin islem goriiyorsa tamir dentini olusumu ile
korunmakta olmayan tiibiiller kesilecektir. Burada olusan doku cevabi ¢iirige karsi olusan
cevapla benzerdir: tamir dentini olusumunu takiben, sklerotik dentin ile tiibiil i¢i ve tiibiiller
arast mineralizasyon gerceklesir. Tamir dentininin miktar1 ve diizenliligi kavite
preparasyonunun derinligine baghdir. Kavite derinligi arttiginda, kalan dentin kalinligi 0,5
mm’den az ise, tamir dentininin diizenliligi ve kalitesi tartigmali hale gelir. Bu durumda da
odontoblastik uzantilarda olusan hasar sonucunda 6lii alanlar olusabilir. Dentinin kesilmesinin
etkisi histolojik olarak sekonder ve tersiyer dentin arasinda apozisyonun yarim kalmasindan

dolayi kalsiyo-travmatik bir bant gibi izlenebilir (Pinkham, 2009).

Tamir islemlerine karsi pulpanin cevabi kullanilan teknige bagli olarak hafif veya siddetli
olabilir. Eger teknik nazik¢e uygulanirsa, cevap hafif olacaktir ve sivi birikimi sonucu
odontoblastik tabakada kii¢iik degisiklikler izlenebilecektir. Siddetli reaksiyonda,
odontoblastlarin ¢ekirdekleri dentinal tiibiillerin igerisine aspire olabilir, kanama olusabilir ve
eger inflamasyon asir1 olursa, bazen hiicre 6liimii ile sonuglanabilir (Seltzer, 1984). Yeterli
sogutma ve minimal basing ile birlikte teknik nazik¢e uygulanmalidir. Kavite acilmasi
sirasinda su sogutmast kullanilmamasi, frezin etrafinda olusacak 1s1 nedeniyle pulpa
dokusunda geri doniisiimsiiz degisiklikler olusmasina neden olabilir. Basing uygulamas: da
hasart arttirir. Uzun siire hava ile kurutmak da pulpa i¢in zararhidir. Bu nedenlerle 1s1

olusumundan ve pulpada meydana gelecek olan hasarlardan korunmak i¢in su tedbirler
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almmalidir: (1) kavite preparasyonu kurallarina saygili olmak kosulu ile kavite miimkiin
oldugu kadar s1g acilmalidir; (2) kiigiik ve keskin bir frez kullanilmalidir; (3) yeterli sogutma
yapilmali ve minimal basing uygulanmalidir ve (4) hava spreyi ile dentinin asiri

kurutulmasindan kaginilmalidir (Fuks, 2000).
4.8. Klinik Prosediirlerin ve Dental Materyallerin Pulpaya Etkileri

Bakteriler ve iiriinleri uzun yillar boyunca pulpa dejenerasyonunun baslica sorumlular1 olarak
kabul edildi. Ancak, daha yeni c¢aligmalar, dental materyallerin ve bu materyallerin
bilesenlerinin degil, cliriikler, catlaklar, kiriklar ve dig/restorasyon uyumsuzluklarinin,
mikroorganizmalar ve toksinlerinin pulpaya dogru yayilmasina olanak taniyan yollari

sagladigini belirtmektedir (Hebling ve ark., 2023).

4.8.1. Mine beyaz nokta lezyonlarinda rezin infiltrasyon sistemleri ile tedavi ve pulpaya

etkisi

Rezin infiltrasyon sistemleri kavite olusturmamis ¢iiriiklerin tedavisinde mikro-invaziv bir
secenektir (Chatzimarkou ve ark., 2018). Bu klinik prosediirde, karyojenik asit difiizyonunu
engelleyebilen diisiik viskoziteli rezin igerikli malzeme kullanilarak lezyon icinde bir
difiizyon bariyeri olusturulur, boylelikle demineralizasyonun ve ¢lirtigiin ilerlemesi durdurulur

(Paris ve ark., 2010; 1. P. M. Soares ve ark., 2021).

Rezin infiltrasyon tedavisi ii¢ asamadan olusur. ilk olarak etkilenmis mine yiizeyine
hidroklorik asit (HCI) ajan1 uygulanir. Oksitlenmis mineyi duruladiktan sonra, alkol bazli bir
kurutma ajani, substratin dehidrasyonunu tesvik etmek ve islanabilirligini arttirmak i¢in
kullanilir. Son olarak, trietilen glikol dimetakrilat (TEGDMA) igeren diisiik viskoziteli rezin
infiltran ve ardindan 151k uygulanir. Rezin infiltranin kavite olusturmamis ve dentinin dis
1/3’linli igeren cliriik lezyonlar1 gibi belirli klinik durumlarda kullanimi 6nerilmis olsa da,
potansiyel yan etkileri yeteri kadar arastirrlmamistir. Mineye uygulandiginda, malzemeden
saliman TEGDMA'nin mine ve dentin {izerinden pulpa hiicrelerine toksik konsantrasyonlarda
yayilip yayilmayacagi heniiz net degildir. Yapilan bir ¢caligmada rezin infiltrasyon sistemleri
kullanimi1 sonrasi odontoblast benzeri hiicreler ve dental pulpa hiicrelerinin tepkisi
degerlendirildi. Calisma, mine ve dentinin tampon etkisine ragmen, asidik ajanin (HCI) mine

lizerine uygulanmasimin pulpa hiicrelerinin canliligmi %70 azalttigim1 ve inflamatuar

18



sitokinleri IL-1B ve TNF-a'nin salinimini artirdigini gosterdi. Yazarlar bu pulpa hiicrelerinin
ayni zamanda total protein iiretimi, alkalin fosfataz aktivitesi, mineralize nodiil formasyonu
gibi dentin-pulpa onarimi/rejenerasyonu ile direkt olarak ilgili olan aktivitelerin de azaldigini
gosterdi. Bu verilere dayanarak yazarlar, HCI'nin mine ve dentin i¢inden hiicrelere yiiksek
toksik konsantrasyonlarda yayilabildigini varsaydilar. Bununla birlikte, asitlenmemis mine
tizerine disiik viskoziteli rezin infiltran uygulandiktan sonra hiicre canliliginda azalma
%?30'un altindayd1 ki bu, uluslararas1 standartlara gére toksik olmayan bir etki olarak kabul

edilir.

Bu sonuglar infiltran sistemlerden salinan TEGDMA’nin hipermineralize yiizeyin
kaldirilmadig1 ve interprizmatik difiizyon kanallarinin agiga ¢ikmadigi durumlarda mine
lezyonlarindan difiize olamadigin1 gostermektedir. Bagka bir olasilik ise, mine ve dentinden
difiize olan ham TEGDMA miktarinin, pulpa hiicrelerine toksik etki yapmak i¢in yeterli
olmadigidir. HCI ile asitlenen mine iizerine rezin bazli infiltran uygulandiginda, hiicre
canlilig1 %40 azalir. Ancak bu durumda, pulpa hiicreleri tizerindeki olumsuz etkiler, yalnizca
mine lizerine uygulanan HCI ajanina kiyasla daha diisiik bulunmustur. Bu bulgu, rezin bazl
infiltrandaki monomerlerle kalan HCl’in reaksiyon gerceklestirmesi ile ilgili olabilir.
TEGDMA molekiilleri, asidik katalizle hidrolize ugrayabilecek ester gruplari [-C(=0)O-C—]
igerir (Gonzalez-Bonet ve ark., 2015). Bu sebeple, asidin metakrilat esterleriyle etkilesimi,
infiltranin agindirict maddenin zararl etkilerini azaltma siirecini agiklamada yardimci olabilir.
Bu siireg, ayrismig HCl'yi tiiketerek ve trans-amelodentinal diffiizyon i¢in kullanilamayacak
sekilde kalmis HCI icerigini azaltarak gerceklesebilir. Genel olarak rezin infiltrasyon
ajanlarinin kullanimi, pulpa hiicrelerinin metabolik aktivitesini olumsuz etkiler. Zararli yan
etkiler, genellikle HC] kullanimiyla iligkilidir. Yapilan ¢alismalardan elde edilen verilerle
yapilan klinik ¢ikarimlar sinirlidir ve bu konuyla ilgili daha fazla klinik ¢calisma ve daha uzun
takip siirelerini igeren arastirmalar gerekmektedir. Ancak, rezin infiltrasyon stratejilerinin,
ozellikle dentinin dis ticte birinin dahil oldugu durumlar icin dikkatli bir sekilde uygulanmasi

onerilmektedir.
4.8.2. Giimiis diamin floriir ve pulpaya etkisi

Cirigiin engellenmesi i¢in yaygin olarak kullanilan prosediirler arasinda, dental dokularin

bitiinliigiiniin  korunmasi, pulpanin ekspoze olmasimnin engellenmesi, hastalarin
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kooperasyonlarini iyilestirmeyi hedefleyen minimum miidehale yontemleri de bulunmaktadir.
Ornegin, atravmatik restoratif tedavi (ART) ve indirek pulpa kuafaji tedavilerinin ikisi de
minimum miidehale ve selektif ¢iiriik temizleme yontemlerinin benimsendigi, siit ve daimi

dislerde uygulanan tedavi yontemleridir (Barros ve ark., 2020; Hoefler ve ark., 2016).

Minimal invaziv tedavilere dahil edilen baska bir klinik prosediir de giimiis diamin floriir
(SDF) uygulanmasidir. Diisiik maliyeti nedeniyle SDF uygulamasi, yiiksek ciiriik riski olan
hastalarda ¢iiriik gelisimini ve radikiiler ¢iirik olusumunu engellemek i¢in tercih edilir (Gao

ve ark., 2016; Schwendicke & Gostemeyer, 2017).

SDF, floriir iyonlar1 (F-) ve glimiis (Ag2+) iceren bir tuzdur [Ag(NH3)2F], bu da amonyak
komplekslerine (NH3) neden olur. Suda ¢oziindiigiinde, yiiksek alkali ve renksiz bir ¢ozelti
olusturur (Mei ve ark., 2018). SDF'nin, ¢iiriik lezyon gelisimini kontrol etmesini saglayan {i¢
ozelligi oldugu gosterilmistir: (1) antibakteriyel etki, (2) remineralizasyon etkisi ve (3)
antiproteolitik aktivite. Bu ozelliklerin hepsi F- ve Ag2'min biyoyararlanimi ile ilgilidir

(Greenwall-Cohen ve ark., 2020).

Bir¢ok ¢alisma, F- elementinin sert dis dokusunun remineralizasyon siirecinde anahtar bir rol
oynadigim1 gostermistir (RoSin-Grget ve ark., 2013; Tenuta & Cury, 2013). Ayrica, F-,
kariyojenik biofilmde bulunan mikroorganizmalara karsi antimikrobiyal etkilere sahiptir
(Wiegand ve ark., 2007). SDF ve hidroksiapatit arasindaki kimyasal reaksiyon, giimiis fosfat
ve kalsiyum floriir olusturur; bu da ortamin pH'in1 artirir. Kalsiyum floriir ayn1 zamanda Ca+
ve F- rezervuar olarak islev gorerek doku remineralizasyon siirecini iyilestirir (Mei ve ark.,
2018; Zhao ve ark., 2018). SDF ayrica demineralize dentin tizerine mineral birikimini saglar.
SDF tarafindan dentinal tiipler igine biriktirilen yiiksek konsantrasyondaki kalsiyum ve fosfor,
ciirik lezyon gelisimini engelleyebilir ve pulpanin etkilenmesini 6nleyebilir (Bimstein &
Damm, 2018; Li ve ark., 2019; Rossi ve ark., 2017). Daha 6nceki ¢alismalar, iginde 44.800
ppm F- bulunan %38 SDF c¢ozeltisinin dis hassasiyetini 6nlemede ve ciiriik lezyon

ilerlemesini azaltmada etkili oldugunu gostermistir (Gao ve ark., 2016).

Smirli sayida veri, SDF'nin ve bilesenlerinin dentin-pulpa kompleksi iizerindeki sitotoksik
etkileri ve biyolojik uyumluluguyla ilgili endiseleri dile getirmektedir. Bununla birlikte,
arastirmacilar, SDF 38% cozeltisini dentindeki ¢iiriik lezyonlarina uyguladiktan sonra giimiis

iyonlarmin altta yatan dentinal tiiplerin daha derinine yayildigin1 gostermistir (Li ve ark.,
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2019). Yazarlar, SDF'den salinan giimiis partikiillerinin dentinde ortalama 744.7 (+448.7) um
capinda bir alam kapladigini belirtmistir. Insan dislerindeki ¢iiriik lezyonlarimi tedavi etmek
icin SDF kullanildiktan 6 ay sonra yogun pulpa iltihab1 gbzlemlenmemistir (Bimstein &
Damm, 2018). Ancak, giimiis iyonlarinin dentinal tiiplere 2.490 um daha derine difiizyon
gosterebildigi gosterilmistir. Bu nedenle, ciirlik lezyonunun derinligine bagli olarak, SDF
terapisi yogun bir ige dogru dentinal giimiis iyon hareketine izin verebilir ve bu, pulpa odasina
yogun sitotoksik etkilere neden olabilecek yeterince yiliksek konsantrasyonlara ulasabilir. Bir
calismada, arastirmacilar SDF'nin insan dis eti fibroblastlarina ciddi ve kalict hasara neden

oldugunu rapor etmislerdir (Fancher ve ark., 2019).
4.8.3. Dis beyazlatma ajanlari ve pulpaya etkileri

Dis beyazlatma, basit ve minimal invaziv bir teknikle gergeklestirilebilen popiiler estetik
tedavilerden biridir. Ofis tipi dis beyazlatma jellerinde oldugu gibi yliksek konsantrasyonlarda
hidrojen peroksit (H,0,) bulunan beyazlatma iriinlerinin, pulpa hiicrelerine ciddi hasar
verdigini gosteren birgok klinik ¢alisma bulunmaktadir (Ortecho - Zuta ve ark., 2021; Soares
ve ark., 2014).

Yapilan klinik calismalara gore, dis beyazlatma islemi sirasinda kullanilan yiiksek
konsantrasyonlardaki H,O, iceren jellerin, dis minesinin mineral yapisina olumsuz etkisi
nedeniyle pulpa odasma toksik reaktif oksijen tiirevi (ROS) difflizyonuna izin vermesi
istenmeyen bir yan etkiye neden olmaktadir (Soares ve ark., 2019). Bu toksisite, dis
minesinin/dentinin kalinligina ters orantili olarak artarken, beyazlatma jelinin konsantrasyonu
ve uygulama siiresi ile dogru orantilidir. Bu nedenle, beyazlatma jelinin H,O, konsantrasyonu
ne kadar yiliksekse ve {riiniin mine ile temas siiresi ne kadar uzunsa, prosediiriin pulpa
hiicreleri lizerindeki toksisitesi o kadar artacaktir (de Oliveira Duque ve ark., 2017; Soares ve
ark., 2014).

Geleneksel ofis tipi beyazlatma tedavilerinin neden oldugu olumsuz etkileri azaltmak igin
yapilan arastirmalara gore, topikal olarak uygulanan veya beyazlatma jellerine entegre edilen
agr1 kesici ajanlarin kullanimi, analjezik veya anti-inflamatuar ilaglarin recetelenmesi ve
diisiik H,O; konsantrasyonlarina sahip beyazlatma jellerinin uygulanmasi faydali olabilir
(Donassollo ve ark., 2021; Ferraz ve ark., 2019; Santana ve ark., 2019). Ancak, bu ilk iki
strateji, H202'nin mine/dentin i¢inden difflizyonunu ve pulpa hasarin1 6nlemez. Giinitimiizde,
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Ozon uygulamasi ve beyazlatma jellerinin kombinasyonu, estetik sonuclar1 arttirmak ve post-
beyazlatma dis hassasiyetini azaltmak i¢in alternatif bir strateji olarak gosterilmistir. Ancak,
bu yenilik¢i tekniklerin pulpa hiicrelerine olasi toksik etkilerini belirleyen klinik veya in vitro

calismalar heniiz yeterli degildir (Al-Omiri ve ark., 2018).

Yiiksek konsantrasyonlardaki beyazlatma jellerine katalizor ajanlar eklenmesi de yeni
stratejiler arasindadir. Ancak, bu tiir jellerdeki yiiksek H;O, konsantrasyonu ve diisiik
oksidasyon kapasitesi, serbest H,O,nin dentinde kalmasina ve hizla pulpa odasina
yayilmasina izin verebilir. Bu nedenle, bu stratejiyi etkin hale getirmek igin arastirmacilar,
gecis metalleri ve kataliz potansiyeline sahip enzimlerin yani sira, beyazlatma jellerini
fotokatalize etmek i¢in goriiniir ve moroétesi 151k dalga boylaria sahip LED'lerin etkilerini

degerlendirmeye baslamislardir (Freitas Bortolatto ve ark., 2016; Yao ve ark., 2006).

Bu c¢esitli stratejilere ragmen, dis minesinin/pulpanin karmasik yapisina daha etkili ve
biyolojik uyumlu beyazlatma yaklasimlar1 gelistirilmesi i¢in daha fazla arastirmaya ihtiyag
duyulmaktadir. Ancak, su anda mevcut olan bilimsel verilere dayanarak, giiniimiizde yaygin
olarak kullanilan geleneksel ofis tipi beyazlatma islemlerinin pulpa hiicreleri igin toksik
oldugu ve hastalara post-beyazlatma dis rahatsizligina neden olabilecegi konusunda
bilgilendirme yapilmalidir. Ayrica, bu profesyonel beyazlatma islemlerinin neden oldugu
pulpa hasarmin geng hastalarin dislerinde daha yogun olduguna dikkat ¢ekilmektedir (Hebling
ve ark., 2023).

4.8.4. Bonding ajanlari, cam iyonomer ve kalsiyum silikat simanlar1 ve pulpaya etkileri

Son yillarda adeziv dental materyallerin gelisimi restoratif ve koruyucu dis hekimligine biiyiik
katki saglamistir. Adeziv materyallerin klinik kullanimi, estetik sonuglar1 iyilestirmis ve
restoratif materyal-dis arayiiziindeki mikrosizintiy1 azaltarak postoperatif hassasiyeti, marjinal
sizintiy1 ve dolayisiyla sekonder ¢iiriik olusumunu azaltmistir. Adeziv ajanlar, rezin esash
malzemeler ile dis dokularinin etkilesimini miimkiin kilan, hidrofilik ve hidrofobik gruplari,
kiirlesme baglaticilari, inhibitorleri veya stabilizatorleri, ¢oziiciiler ve bazi durumlarda
inorganik dolgular i¢eren rezin monomer ¢ozeltileridir. Adeziv ajanlar, bilesimi ve uygulama
yontemlerine bagl olarak, dentine ve pulpaya farkli sekillerde etki edebilirler (Hebling ve
ark., 2023).
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Birgok ¢alisma bonding ajanlarinda bulunan HEMA, TEG-DMA gibi rezin monomerlerin,
pulpaya olan toksik etkisini gosterdi (de Souza Costa ve ark., 2002; Schweikl ve ark., 2005).
Kavite tabani ile pulpa arasindaki mesafe arttikca toksik etki azalir. Bu etki yapilan

caligmalarda dentinal tiibiiller araciligiyla rezin monomerlerinin difiizyonu ile iliskilendirildi.

Insan disleri kullanilarak yapilan birgok klinik ve histopatolojik calisma, gesitli bonding
ajanlarinin ¢ok derin kavitelerde ya da kuafaj ajani olarak kullanildigi durumlarda benzer,
pulpanin etkilendigi sonuglar gozlemlendi. Ote yandan adeziv restorasyona gegilmeden,
kavite tabanina sertlesen kalsiyum hidroksit veya farkli formiilasyonlardaki cam iyonomer
simaninin yerlestirildigi durumlarda, hafif ya da hi¢ pulpa zarar1 gozlenmedigi belirtildi (de

Souza Costa ve ark., 2007; Do Nascimento ve ark., 2000).

Kalsiyum silikat esasli materyallerden Mineral Trioksit Agregat (MTA) ve Biodentin de
kalsiyum hidroksitin belli formiilasyonlar1 gibi kuafaj ajani olarak Onerilmistir. MTA ve
Biodentin pulpadaki yara bolgesinde pH’1 arttirarak kalsiyum hidroksit ve hidrath kalsiyum
silikat salinimina dayanan benzer bir etki mekanizmasina sahiptir. Bu biyouyumlu materyaller
siit dislerinde amputasyon tedavisinde de giivenle kullanilabilirler. Formokrezol hala
amputasyon isleminde altin standart olarak gdsterilse de MTA ve Biodentin, dis biitiinliigiinii
koruyabilme ve pulpa vitalitesini muhafaza edebilme yeteneklerinden dolay1 yiiksek klinik ve
radyografik basari ile ¢ok yiiksek basari oranlarina sahiptir (Ng & Messer, 2008; Stringhini
Junior ve ark., 2019).

MTA veya Biodentin gibi pulpa tedavilerinde kullanilan materyallerle yapilan arastirmalarin
cogu, klinik ve radyografik basari oranlarimi degerlendirirken, kalsiyum silikat esash
materyallerin dentin-pulpa iizerine etkisini mikroskobik olarak inceleyen az sayida ¢aligma

yapilmustir.
4.9. Ciiriik Temizleme Yontemleri ve Pulpaya Etkileri
4.9.1. Tiim ¢iiriigiin temizlenmesi

Ciriigiin tamamen temizlenmesi yontemi, sert dentine ulasilana kadar tiim ¢iiriik dokunun
uzaklastirildigi "segici olmayan" yontem olarak da adlandirilir (Ricketts ve ark., 2013). Bu
yontem, enfekte olmus ve etkilenmis tiim ¢iiriik dentinin frezler, el aletleri veya kimyasal

yontemlerle ortadan kaldirilmasini igerir. Bu yontemle pulpanin ekspoz olma insidans: daha
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yiiksektir. 2016°da yapilan bir meta analizde, klinik pratikte dis hekimlerinin neredeyse
yarisinin siit ve daimi dislerdeki derin ¢iiriik lezyonlarinin tedavisinde tiim c¢lriigiin

temizlenmesi yontemini uyguladiklarimi gosterdi (Schwendicke ve ark., 2016).

Siit ve daimi dislerdeki derin ciiriikler i¢in bir meta analizde, tiim ¢iirigiin temizlenmesinin,
secici veya kademeli temizleme islemine gore pulpanin agiga cikma olasiligimi ¢ kat
arttirdigt  sonucu bulundu. Baska bir sistematik incelemede kismi g¢iiriik temizleme
yontemlerinin, tiim c¢iiriigiin kaldirilmasina kiyasla pulpanin ekspoze olmasi insidansini %77

oraninda azalttig1 sonucu bulundu (Ricketts ve ark., 2013).
4.9.2. Kademeli ¢iiriik temizleme

Derin giiriiklerin temizlenmesinde alternatif bir yontem de ciirliglin kademeli olarak
uzaklastirilmasidir. Islem iki seansta tamamlanir. Ilk seansta sert dentine ulasana kadar
periferik duvarlar boyunca ¢iirlik dentin dokusu tamamen kaldirilir. Pulpa duvarindaki
clrtikler, pulpanin agiga ¢ikmasindan kaginilarak yumusak dentin dokusuna ulasilincaya
kadar uzaklastirilir (Ricketts ve ark., 2013). Pulpa tavani iizerine yumusak dentini kapsayacak
sekilde cam iyonomer gibi gegici bir restorasyon yerlestirilir. Teoriye gore kademeli ¢iiriik
temizleme yontemi sonrasinda etkilenen dentinin remineralizasyonuna izin verilecegi ve daha
fazla tersiyer dentin olusacagi belirtilmektedir. Ciiriik lezyon 8-12 hafta igerisinde yeniden
acilarak, pulpa duvarinda sadece sarimsi1 ya da grimsi sert dentin dokusu birakilacak sekilde
clirtik yeniden uzaklastirilir. Daha sonrasinda pulpayr herhangi bir mikrosizintidan korumak

amaciyla hermetik bir restorasyon gergeklestirilir (Bjorndal & Kidd, 2005).
4.9.3. Selektif (kismi) ¢iiriik temizleme

Ugiincii bir ¢iiriik temizleme yontemi olarak “selektif veya kismi ¢iiriik temizleme” yontemi
tanimlanmistir. Tek bir randevuda periferik duvarlardaki ciiriik dokusunun tamaminin
kaldirildigi, pulpa duvarindaki ¢iiriik dokusunun tamaminin kaldirilmadigi, dayanikli bir
restorasyonla tamamlanan bir tedavi segenegidir (Ricketts ve ark., 2013). Lokal anestezi
uygulamasini takiben selektif ¢liriikk temizleme yontemi c¢ocuklar i¢in tavsiye edilen tedavi
yontemlerinden biridir. Bu yontem indirekt pulpa tedavilerinde kullanilir ve normal sartlar
altinda pulpanin agiga ¢ikmasini engeller. Kademeli ¢iiriik temizleme yontemine kiyasla

ikincil bir miidehale, tekrar lokal anestezi uygulama ve gecici dolgu ile ilgili olasi
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dezavantajlar1 ortadan kaldirir. Maltz ve ark. (2018) yaptiklari randomize kontrollii calismada
299 daimi az1 disinde selektif ¢iiriik temizleme ve kademeli ¢iirlik temizleme yontemlerinin
sonuglarmi karsilastirmis, 3 yillik takip sonrasinda kademeli ¢iirlik temizleme ydnteminin
basarist %61 iken selektif ¢iiriikk temizleme yontemi basar1 oran1 %91 olarak bulunmustur. Bu
oranda bazi hastalarin ikinci randevularina dogru zamanda gelmemelerinin etkisi oldugu da

not edilmistir.
4.9.4. Ciiriigiin temizlenmemesi

Sadece siit dislerinde uygulanabilen bu yontemde disler; lokal anestezi uygulanmadan,
herhangi bir ¢iiriik uzaklastirilmasi ya da preparasyon yapilmadan paslanmaz ¢elik kuronlar

ile restore edilmektedir. Bu yonteme Hall Teknigi ismi verilmistir (Innes ve ark., 2007).
4.10. Siit Dislerinde Endodontik Tedaviler

Siit ve daimi dis pulpalar1 aralarinda histolojik olarak bir fark bulunmamasina ragmen;
bakteriyel kontaminasyonlara ve pulpa iizerine uygulanan materyallere karsi1 farkli reaksiyon
gostermektedirler. Siit dislerinde pulpa boynuzlarinin disin dig yiizeyine daha yakin
bulunmasi, disin genel hacmine gore oranlandiginda siit disi pulpasinin daimi dis pulpasindan
daha genis olmasi ve mine-dentin kalinliginin daha ince olmast pulpa ekspozunun daimi
dislere gore daha sik gozlenmesine neden olur. Pulpal ekspoz goriilen dislerde Oncelikle
pulpanin tedavi 6ncesi durumu dogru teshis edilmeli, sonrasinda tiim siit disi endodontik
tedavi secenekleri gozden gegirilerek uygun tedavi secenegi belirlenmelidir. Son yillarda siit
disi pulpa biyolojisinin daha iyi anlagilmasi, materyallerle ilgili gelismeler ve daha
konservatif tedavi yaklagimlarinin giindeme gelmesi siit disi endodontik tedavi protokollerinin

de giincellenmesini gerektirmistir (McDonald ve ark., 2010).

Siit disi pulpa tedavilerinin en dnemli ve zor tarafi pulpanin saglik veya hastalik durumunun
belirlenmesidir. Ciiriik lezyonlarinin bircogu radyografik olarak pulpaya tehlikeli derecede
yakin ya da pulpay: i¢ine almis goriinmektedir. Yaklasik %75 derin ciiriik lezyonlu diste
klinik gozlemlerde pulpal ekspoz bulunmustur. Asemptomatik derin ¢iiriik lezyonlariin %90’
indan fazlasi ise indirekt pulpa tedavileri ile basarili bir sekilde pulpa ekspozu gelismeden

tedavi edilebilmektedir (McDonald ve ark., 2010).
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Siit dislerindeki pulpa tedavileri genel olarak konservatif ve radikiiler pulpa tedavileri olmak

tizere iki baslikta incelenir.

Konservatif pulpa tedavilerinde pulpanin saglikli oldugu ya da geri doniisiimlii pulpitis
gbzlendigi durumlarda pulpanin canliligini korumasi amaclanmaktadir. Indirekt ve direkt

pulpa kuafaji ve amputasyon bu tedavi grubu igerisinde sayilir.

Radikiiler pulpa tedavileri, geri doniisiimsiiz pulpitis goriilen ya da nekrotik pulpaya sahip siit

dislerinde uygulanan kanal tedavisi islemini icermektedir.
4.10.1. Konservatif pulpa tedavileri

4.10.1.1. indirekt pulpa kuafaji

Pulpada dejenerasyon belirti ve semptomlarin bulunmadigi, pulpaya yakin derin ¢iiriige sahip
dislerde Onerilmektedir. Bu yontemle c¢iiriigiin ilerleme hizinin azaltilmasi, tersiyer dentin
olusumunun stimiile edilmesi ve etkilenmis dentin ve pulpa arasindaki mesafenin
arttirtlabilmesi, etkilenmis dentinin remineralizasyonu saglanarak pulpanin canliliginin

korunmasi amaglanmaktadir (Ranly & Garcia-Godoy, 2000; Rodd ve ark., 2006).

Tek ve iki seansta gergeklestirilebilen bu yontemde pulpa duvari {izerine biyouyumlu,

bakterilerin lireme ve gelisimine izin vermeyecek bir materyal konulur.
4.10.1.2. Direkt pulpa kuafaji

Pulpanin saglikli oldugu, derin ciirtiklii dislerde, kavite preparasyonu sirasinda ya da travma
sonucu meydana gelen ve etrafi saglam dentinle ¢evrili, igne ucu biiyiikliigiindeki (<1 mm)
mekanik pulpa acilimlarinda yapilmaktadir (Fuks, 2000; McDonald ve ark., 2010). Daha
genis perforasyon olmasi durumunda pulpa dokusunda geri doniistimsiliz degisikliklerin
basladig1, bakteriyel kontaminasyonun arttigi, enflamasyonun pulpanin i¢ kisimlarina kadar
ilerledigi, parsiyel ya da total nekrozun gerceklesebilecegi ve direkt pulpa kuafajinin

prognozunu negatif etkileyecegi diisiiniilmektedir (Bodem ve ark., 2004).

Pulpanin perforasyon alanimin biiyiikligii kadar kanamanin niteligi ve siiresi de tedavi

seciminde etkili olmaktadir. Kanamanin sizint1 seklinde, hafif kirmizi, minimal basing altinda
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pamuk peletlerle 5 dakikadan kisa bir siire icerisinde durdurulabiliyor olmasi gerekmektedir
(Alagam ve ark., 2000; Fuks, 2000; Kennedy & Kapala, 1985).

Direkt pulpa kuafajinda pulpa dokusu iizerine siklikla kalsiyum hidroksit (Ca(OH)2) iceren
ve hizli sertlesme 6zelligi olan patlar kullanilmaktadir (McDonald ve ark., 2010). Son yillarda
kalsiyum hidroksitin olumsuz o6zelliklerini ortadan kaldiran, alternatif olarak MTA direk

pulpa kuafaj1 tedavilerinde kullanilmaya baglamistir.
4.10.2. Radikiiler tedaviler

Siit diglerinde kok kanal tedavisi uygulamalarinda esas amag, enfeksiyonu elimine etmek ve
daimi dige zarar vermeden normal degisme zamanina kadar saglikli olarak fonksiyon
gormesini saglamaktir. Kok kanal tedavisi, irreversible pulpitis durumlarinda, ¢iiriik veya
travma sonrasi nekroz gozlendiginde, klasik amputasyon kriterlerine bakilip pulpal sorunun
kuronal pulpay1 gectigi durumlarda yani amputasyon sonrasi kanama kontrolii saglanamadigi
durumlarda ve fizyolojik kok rezorpsiyonun minimal veya hi¢ olmadigi durumlarda

onerilmektedir (Alagam, 2000).

Devital siit dislerinde eger diste restore edilemeyecek seviyede madde kaybi1 varsa ya da fazla
miktarda kok rezorpsiyonu goézleniyorsa kanal tedavisi yerine c¢ekim diisiinilmelidir.
Endikasyonun olmadigi durumlar; yiiksek seviyede mobilite (mobilite derecesi III), yetersiz
kemik destegi, kok kanalinin obliterasyonu, alttaki dis germine uzanan patolojik lezyon, i¢ ya
da dis patolojik kok rezorpsiyonu, saglam kokiin 2/3’linden daha fazlasinin rezorbe oldugu
durumlar olarak sayilabilir. Kanal tedavisi kok rezorpsiyonu olmayan vital siit disleri i¢in
uygulanabilir uzun vadeli bir tedavi yontemidir ancak kok rezorpsiyonu olanlar i¢in basari

orani daha diistikttir (Boutsiouki ve ark., 2021).

Siit disi kok kanal tedavilerinde kullanilacak kanal dolgu patlarinin; bakterisit olmasi, kok
rezorbsiyonu sirasinda koklerle birlikte es zamanli rezorbe olabilmesi, periapikal dokulart
irrite etmemesi, alttaki daimi dis germinin gelisimini etkilememesi, apeksten tastigi
durumlarda hizla rezorbe olmasi, kolay uygulanabilmesi, kanal i¢inde biiziilmemesi ve kanal
duvarlarina iyi adapte olarak doku sivilarinin kanal i¢ine sizmasini1 engellemesi gerekmektedir

(Alagam, 2000; Camp, 1984; Pinkham, 2009). Siit dislerinde pulpa odasinin tabaninda
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bulunan aksesuar kanallarin da kanal tedavisi yapildiktan sonra periodontal bolge ile pulpa
boslugu arasinda sizintiya neden olarak tedavinin basarisini olumsuz yonde etkileyebilecegi
diisiiniildiiglinden, pulpa odas1 tabaninin kanal dolgu pati ile Ortiilmesi tedavinin basarisini
olumlu yonde etkiler. Siit disleri i¢in ideal bir dolgu pati henliz bulunamamakla birlikte
genellikle ¢inko oksit ojenol, kalsiyum hidroksit ve iodoform bazli patlarin bu amagla

kullanildig1 goriilmektedir (Pinkham ve ark., 1994).

Siit disi endodontik tedavilerinden sonra periradikiiler dokularda olusabilecek bir lezyonun
herhangi bir semptom vermeden gelisebilecegi ongoriilerek, tedavinin klinik ve radyografik
olarak diizenli kontrollerle takip edilmesi Onerilmektedir. Disin ilk 6 aydan sonra diizenli
olarak yilda bir kere kontrolii gerceklestirilmelidir. Cekilen radyograflarda furkasyon ve
periradikiiler bolgelerin yaninda alttaki daimi dis germinin gelisimi de degerlendirilmelidir

(Cristina Batista Rodriguez Johann ve ark., 2007)
4.11. Amputasyon

Pulpaya ¢ok yakin derin ¢iiriiklii vital siit dislerinde, pulpanin 1 mm’den daha biiyiik ya da
cliriiglin temizlenmesi sirasinda etrafi c¢lirik dentinle c¢evrili mekanik acilimlarda,
inflamasyonun kuron pulpasi ile smirli oldugu belirlenen durumlarda yapilan tedaviye

amputasyon ad1 verilir.

Amputasyon iglemi enfekte ya da etkilenmis durumdaki kuronal pulpanin c¢ikartilmasini
takiben birakilan saglikli kok pulpasinin iyilesme potansiyeline sahip oldugu temeline
dayanmaktadir. Enfeksiyonun kuronal pulpay:r asip radikiiler pulpaya ilerledigini gosteren

herhangi bir bulgu amputasyon i¢in kontrendikasyon olusturur (Crystal & Fuks, 2023).

Amputasyonun basaris1 kullanilan malzemelere gore degisir ve tarihsel olarak ideal materyal
ve teknik arayis1 her zaman popiiler bir arastirma konusu olmustur. Ideal bir amputasyon
materyali mevcut bakteriyel enfeksiyonu kontrol ederken diger dokularla biyouyumlu olmali,
sert doku olusumunu indiikleyebilmeli, fizyolojik koék rezorpsiyonunu etkilememeli ve
ekonomik olmalidir. 1900’larin basinda Buckley formiiliine gore hazirlanan formokrezol
piyasaya siriildii (Buckley, 1904). Amputasyon teknigi kulanimi 1930’da tanimlanarak

onlarca yildir tercih edilen bir tedavi haline gelmistir (Sweet, 1930). Sinirlamalari ve toksisite
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endiseleri nedeniyle, diger malzeme ve tekniklerle yillar i¢inde arastirilmis ve kullanilmistir

(Rodd ve ark., 2006).

Bu materyaller kalan pulpa dokusu tizerinde farkli etki mekanizmalarina sahip olduklari i¢in

farkli amaglarla kullanilmaktadir.

Pulpa amputasyonu tedavi amaglarina gore siiflandirilmistir (Ranly, 1994):
1. Devitalize ediciler (mumifikasyon)

* Formokrezol amputasyonu

* Elektrocerrahi amputasyonu

* Lazer amputasyonu

2. Koruyucu ya da minimal devitalize ediciler
* Gluteraldehit amputasyonu

* Ferrik siilfat amputasyonu

3. Rejenerasyon saglayanlar

* Kalsiyum hidroksit

* Mineral trioksit aggregat (MTA)

Giliniimiizde kullanilmaya ve arastirilmaya baslayan baska materyallerin de eklenmesi ile

siiflandirilmada bir takim degisiklikler olabilmektedir.

Bu materyallerin ve tekniklerin bazilari, klinik olarak formokrezol kadar iyi performans
gostermediklerinden ve/veya pulpa enflamasyonu, agri ve i¢ rezorpsiyon gibi istenmeyen
etkilere sebep olduklarindan hi¢bir zaman popiilerlik kazanmamustir. Diger bazi materyaller,
diisiik etkinlikleri veya istenmeyen yan etkileri gibi sinirlamalarina ragmen klinisyenler

tarafindan kullanilmaya devam etmektedir (Crystal & Fuks, 2023).
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4.11.1. Formokrezol

Distile suda %19 formaldehit, %35 kresol ve %15 gliserin kullanan Buckley tarafindan
onerilen formiil, formokrezol (FK) olarak bilinir (Buckley, 1904). Formaldehit, bakterisidal
olan ve enflamatuar siirecteki enzimleri inhibe eden bir fiksatif ajandir. Bir amputasyon
materyali olarak kullanimi1 1930'da 6nerilmistir ve formokrezol kullaniminin asil amaci, kok

kanali i¢indeki tiim artik pulpa dokusunu ve nekrotik materyali tamamen fikse etmektir

(Sweet, 1930).

Geleneksel olarak 5 dakikalik FK uygulama siiresi onerilmistir, ancak, sadece birka¢ saniyelik
temas siiresi muhtemelen esit derecede etkilidir. FK amputasyon bolgesine sadece hemostaz
saglandiktan sonra uygulanmalidir. Asla kanayan dokuya uygulanmamalidir (Winters ve ark.,
2013). Pulpanin kuronal kismi ¢ikarilip hemostaz saglandiktan sonra FK uygulanir ve
uygulandiktan sonra pulpa odasi ¢inko oksit §jenol igeren bir materyal ile doldurularak nihai
restorasyon gerceklestirilir. Bu teknikle ilgili histolojik bulgular, hafif inflamasyondan total
dejenerasyona ve kalan pulpa dokusunun nekrotik degisikliklerine kadar degisen
sitotoksisitesini vurgulamaktadir (Fuks & Bimstein, 1981). Sonug¢ olarak, tedavi edilen
dislerde siklikla internal rezorpsiyon ve periapikal ve furkasyon radyolusensileri bulunmustur

(Magnusson, 1978).

Yapilan caligmalarda beste bir diliie edilerek kullanmanin da etkili oldugunu ve daha iyi
klinik sonuglara yol agtigin1 bulmustur (Fuks & Bimstein, 1981). Mevcut teknikler, daha
derin radikiiler pulpanin canliligini korurken sadece ylizeysel bir fiksasyon tabakasi
olusturmayr amagladiklar1 i¢cin hem dozun hem de temas siiresinin sinirlandirilmasini
desteklemektedir. Beste bir seyreltme kullanimina ek olarak, fazlaligi gidermek ve kalan
pulpa dokusunun yilizeyine konulan miktar1 sinirlamak i¢in pamuk peletteki formokrezol

pamuk rulo {izerinde preslenebilir.

Tarihsel olarak, formokrezol kullanilarak yapilan amputasyon ile ilgili ¢aligmalar, uygulama
protokoliine, calisma tasarimina, tedavinin basarisini tanimlayan parametrelere ve takip
stiresine bagli olarak %55 ila %95 arasinda degisen basar1 oranlar1 bildirmektedir. Dokuz
sistematik derlemenin yakin tarihli bir semsiye incelemesi, 24 aylik bir siire boyunca
formokrezoliin ortalama klinik basari oraninin %99 ve radyografik basari oraninin %85

oldugunu bildirmektedir.
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Yapilan arastirmalar, MTA'nin formokrezol ile karsilastirildiginda hem klinik hem de
radyolojik basar1 oranlarii artirdifin1 ve radyolojik basarisizlik oranlarinda 24 ay iginde
istatistiksel olarak anlamli bir azalma sagladigini gostermektedir. Ayrica, farkli bir sistematik
inceleme, formokrezol ile karsilagtirildiginda, Biodentine'in 12 aylik bir siire boyunca énemli
Ol¢iide daha diisiik klinik ve radyografik basarisizlik oranlarina sahip oldugunu bildirmistir
(Jasani ve ark., 2022).

Yapilan yeni arastirmalar formokrezoliin potansiyel sistemik toksisitesi riski nedeniye
onemlidir. Arastirmacilar FK’ nin yiiksek konsantrasyonda kullanildiginda mutajenik,
karsinojenik ve toksik oldugu konusunda hemfikirdiler. Fakat insanda FK kullanimindan
kaynaklanan patolojik doku degisimi veya sistemik dagilimla ilgili bir rapor bulunmamaktadir
(Boj ve ark., 2003). Bununla birlikte yutulursa veya deri ile temas ettigi takdirde ciddi
yaniklara yol acabilecegi belirtilip rubberdam kullanilmadan uygulanmamasi Onerilmistir.
Amerikan Endodontistler Dernegi ve Amerikan Cocuk Dis Hekimligi Akademisi sozciileri
FK’ nin kullanilmamasi goriisiinde olduklarini belirtmislerdir. Cocuk hastalarda FK
kullaniminin yasaklanma olasiligi bulundugu ve FK materyali kullanilan caligmalarin

yayinlanmayabilecegi diisiiniilmektedir (Smail - Faugeron ve ark., 2018).

Diinya Saglik Orgiitii'niin (WHO) Uluslararas1 Kanser Arastirmalar1 Ajansi (IARC) tarafindan
insanlar i¢in bilinen bir kanserojen olarak siniflandirilmasi, diinya ¢apinda popiilaritesinin
azalmasina neden olmustur. Ancak, yiiksek klinik etkinligi, uygun maliyeti ve yaygin
bulunabilirligi nedeniyle, diger alternatif malzemelerin esit veya daha iyi olmadig

kanitlanmadigindan, belirli alanlarda hala kullanilmaktadir.
4.11.2. Gluteraldehit

Glutaraldehit, ¢ok kisa bir raf omriine sahip olma dezavantajina ragmen potansiyel olarak
daha diisiik toksisitesi ve daha iyi doku fiksatif 6zellikleri nedeniyle formokrezole alternatif
bir fiksatif olarak onerilen bir dialdehittir. 1-5 dakika siireyle uygulanan %2 glutaraldehit
kullanan klinik ¢alismalar, 18 ayda %90 ile 24 ayda %88 arasinda degisen klinik basari
gostermistir (Garcia-Godoy, 1983).

Yapilan calismalarda sitotoksisitesinin formokrezol ile benzer oldugu ve tedavi edilen ¢ok

sayida diste i¢ rezorpsiyon goriildiigii bildirilmistir (Fuks ve ark., 1990).
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4.11.3. Kalsiyum hidroksit

Kalsiyum hidroksit (Ca(OH);), 1930’lardan beri kullanilmaktadir ve pulpanin iyilesmesini
saglamasi ve reperatif dentin olusumunu indiiklemesi sebebiyle bir amputasyon materyali
olarak da Onerilmistir (Zander, 1939). Fakat ¢alismalar, kalsiyum hidroksitin amputasyon
tedavilerinde %31 ile %90 arasinda degisen diisiik basari oranlarina sahip oldugunu
gostermektedir (Doyle, 1962; Huth ve ark., 2012). Basarisizliklarin ¢ogu klinik ve
radyografik basarisizliklara yol acan kronik enflamasyondan kaynaklanmaktadir. Kalsiyum
hidroksitin en zayif tarafi fiziksel ozellikleriyle ilgilidir, sertlesmemesinden dolay1r zaman
icerisinde bozulma ve c¢oziilme gosterdigi i¢in enfeksiyon ve/veya i¢ rezorpsiyona yol
acabilir. Pek ¢ok prospektif klinik ¢alismay1 igeren yeni sistematik derlemelerde, kalsiyum
hidroksit ile yapilan amputasyon tedavilerinin %46’lik bir klinik basariya sahip oldugunu
bildirilmektedir (Gizani ve ark., 2021). Bu oran formokrezol, MTA ve ferrik siilfattan 6nemli
Olciide daha az basarili oldugundan, kalsiyum hidroksitin amputasyon tedavilerinde kullanimi

artik tavsiye edilmemektedir (Coll ve ark., 2023; Smail - Faugeron ve ark., 2018; Tewari ve

ark., 2022).
4.11.4. Sodyum hipoklorit

Sodyum hipoklorit, antibakteriyel 6zellikleri nedeniyle endodontik tedavi sirasinda irrigan
olarak kullanilmaktadir ve kalan dokuda minimal pulpal inflamasyona neden olur (Rosenfeld
ve ark., 1978). Bu nedenle, 30 saniye boyunca bir pamuk pelet iizerinde pulpa odasina
yerlestirilen %3-5 konsantrasyonlarda kullanimi bir¢ok klinik calismada test edilmis ve 12
aylik takiplerde ferrik siilfat ve formokrezol ile karsilastirilabilir basar1 oranlar1 géstermistir
(Vargas ve ark., 2006). Bununla birlikte 18 ve 24 aylik takip i¢ceren mevcut klinik ¢aligmalar,
formokrezol amputasyonlarindan daha diigiik basar1 oranlar1 gostermektedir (Coll ve ark.,
2023; Fernandez ve ark., 2013). Daha iyi alternatifleri olmas1 sebebiyle, giinlimiizde sodyum

hipokloritin amputasyon tedavilerinde kullanim1 yaygin degildir.
4.11.5. Cinko oksit 6jenol (ZOE)

ZOE tozunda ¢inko oksit, rezin ve ¢inko asetat bulunmaktadir. Igerigindeki rezin kirilma
direncini arttirirken ¢inko asetat reaksiyon hizini arttirmada etkilidir. Likiti ise 6jenol

preparatindan olusmaktadir ve toz ile reaksiyona girerek ¢inko &jenolatin amorf selatini
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olusturur. Cinko oksit §jenol simanlar sedatif etkileri sayesinde kaide materyali olarak tercih
edilmektedir. Ancak diisilk sikistirma direncine sahip olmalarn klinik kullanimini
sinirlamaktadir. Giinlimiizde sedatif etkisi ve uzun siireli klinik basar1 gostermesi sebebiyle
stit diglerinde amputasyon isleminin ardindan kanal agizlarini 6rtmek amaciyla kullanimi
devam etmektedir (Gonzalez-Lara ve ark., 2016; Khorakian ve ark., 2014; Pratima ve ark.,
2018).

Aldehit olmayan pulpa tedavisi alternatiflerini arastiran birgok retrospektif calisma, ZOE'nin
pulpotomi i¢in tek basina bir materyal olarak kullanilabildigini ve hemostaz saglandiktan
sonra yerlestirildiginde ve hemen ardindan paslanmaz ¢elik kuron restorasyonu yapildiginda
formokrezol ile karsilastirilabilir klinik basari oranlari gosterdigini bildirmistir (Croll &
Killian, 1992; Yacobi ve ark., 1991). Tarihsel olarak pulpa agris1 vakalarinda sedatif ve
palyatif 6zellikleri nedeniyle dis hekimliginde en sik kullanilan materyallerden biri olmustur
(Gonzalez-Lara ve ark., 2016). Bununla birlikte, 6jenol kronik bir enflamatuvar yaniti
indiiklediginden ve pulpa savunmasmin immiin reaksiyonunu inhibe ettiginden ve ig
rezorpsiyon riskini artirdigindan, dogrudan pulpa iizerine uygulandiginda ortaya ¢ikan gesitli
toksik etkiler bildirilmistir (Watts & Paterson, 1987). Klinik arastirmalar, 24 ayda takip edilen
dislerin yaklagik %27'sinde i¢ rezorpsiyon oldugunu bildirmektedir (Erdem ve ark., 2011).
Retrospektif calismalar, farkli zaman dilimlerinde %90'n iizerinde klinik basar1 oranlari
gostermektedir (Amin ve ark., 2016; Hui-Derksen ve ark., 2013). Bununla birlikte, klinik ve
radyografik verilerle yapilan daha yeni prospektif caligmalar, 24 aylik bir siire boyunca
%65'lik bir basar1 oran1 gostermektedir; bu, diger birgok mevcut amputasyon materyalinden
onemli 6l¢iide daha diisiiktiir ve bu nedenle, tercih edilecek bir materyal olarak uygun degildir

(Coll ve ark., 2023).
4.11.6. Ferrik siilfat

Ferrik siilfat (FS), geleneksel olarak kanama kontrolii saglamak amaciyla kullanilan
hemostatik bir ajandir. Amputasyon islemlerinde kullanimi, piht1 olusumunu 6nleyerek hizl
bir sekilde hemostaz sagladigi i¢in daha sonrasinda pulpa odasina koyulacak malzemenin
performansinin iyilestirilmesini saglayacagindan onerildi. %15,5-16'ik  konsantrasyon
kullanan klinik ¢aligmalar, formokrezol ile benzer basari oranlar1 bildirmistir (Fei ve ark.,

1991; Smith ve ark., 2000). Bildirilen basarisizliklarin ¢ogu, disin erken diismesine sebep olan
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i¢ rezorpsiyondur. I¢ rezorpsiyonun demir iyonlar1 ile hemostaz saglandiktan sonra pulpa
odasina konulan ¢inko oksit 6jenoldeki salinan serbest 6jenol arasindaki etkilesim sebebiyle
gerceklestigi O6ne strilmiistir (Erdem ve ark.,, 2011; Gopinath ve ark., 2022). Dokuz
sistematik derlemeyi iceren yakin tarihli bir semsiye inceleme, ferrik siilfatin etkililiginin %70
ile %100 arasinda degistigini ve klinik basarinin her zaman 24 aydaki radyografik basaridan
daha yiiksek oldugunu bildirmektedir. Basari oranlar1 daha uzun takip siirelerinde
azalmaktadir: bir calisma 36 ayda %62 basar1 bildirdi ve ge¢misteki sistematik incelemeler

MTA'nin FS'ye Gstiinliigiinii bildirmektedir (Gizani ve ark., 2021).

Ferrik siilfat kiiglik pamuk peletler ile pulpa odasinin igine 15 saniye boyunca
uygulanmaktadir. FS uygulandiktan sonra tekrar kanama baslamasi durumunda ilgili disin

endikasyonu kanal tedavisi ya da ¢ekim yoniinde degismektedir (Winters ve ark., 2013).

Ferrik siilfat sadece hemostatik etki gostermez ayni zamanda antimikrobiyal aktiviteye de
sahiptir. FS’ nin antibakteriyel etkinligi, %0,2’ lik klorheksidin diglukonata benzemektedir.
Bunun sebebi asidik pH’ s1 ve sitotoksisitesi olabilir. Bununla birlikte agliitine proteinler

tarafindan kapillerin tikanmasi bakteri girisini dnlemektedir (Cinar ve ark., 2012).

Ferrik siilfat, formokrezol ile karsilastirildiginda benzer klinik basart sundugundan ve
toksisite konusunda daha az endiseye sebep oldugundan amputasyon tedavilerinde

kullanilmaya devam etmektedir.
4.11.7. Lazer

Amputasyon tedavilerinde lazerlerin kullanilmasi, diger malzemelerin toksisitesi ve ikincil
etkilerini ortadan kaldirdigi, kanama kontrolii ve sterilizasyon saglayarak rezidiiel dokunun
enfeksiyona sebep olmasini engellediginden 6nerilmektedir (Ansari ve ark., 2018; Liu, 2006).
Siit dislerinde amputasyon prosediirlerinde CO;, Nd:YAG, InGaAIP, Er:-YAG ve diyot
lazerler dahil olmak iizere birkag¢ farkli lazer kullanilmistir (Nematollahi ve ark., 2018). Lazer
amputasyonlarinda klinik ve radyografik basaris1 12. ayda %90'dan 24. ayda %93'e kadar
degismektedir (Ansari ve ark., 2018). Lazerler {izerine sistematik bir derleme, lazer tekniginin
18 ay sonra formokrezol ve MTA dahil diger geleneksel amputasyon yontemleri ile
karsilastirilabilir klinik ve radyografik sonuglar gosterdigini bildirmektedir (Nematollahi ve

ark., 2018). Ancak yapilan ¢alismalar drneklem sayisi olarak sinirl ve simirlt takip siireleri
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icermektedir. Basarili bir amputasyon icin dalga boyu ve diger 6zelliklerin daha detayli olarak

tanimlandig1 daha fazla arastirmaya ihtiyag¢ vardir (Coll ve ark., 2023).
4.11.8. MTA ve Biodentine

MTA; trikalsiyum silikat, bizmut oksit, dikalsiyum silikat ve trikalsiyum aliiminat
birlesiminden olugsmaktadir. Piyasaya ilk c¢ikan MTA gri renktedir. Bu materyal diste
boyanmaya sebep oldugundan anterior dislerde estetik problemlerle karsilagilmis ve beyaz
MTA piyasaya siirilmiistiir. Toz ve likit oran1 3:1 oraninda olacak sekilde karistirilarak
hazirlanir. Sertlesme siiresi yaklasik olarak 165+5 dk’dir (Torabinejad & Parirokh, 2010).
MTA olduk¢a biyouyumlu, biyoindiiktif ve rejeneratif bir materyaldir. Bu materyal, ekspoz
pulpanin {izerine kondugunda pulpa vitalitesini korumasi, inflamasyona neden olmamasi,
dentin kopriisii yapimini uyarabilmesi, bakteriyel sizintiy1 engellemesi ve rezorbe olmamasi
gibi istiin 6zelliklere sahiptir (Eidelman ve ark., 2001). Antibakteriyel etkinliginin az olmasi,
uzun sertlesme siirelerine sahip olmasi, pahali olmasi ve diste renklenmeye sebep olabilmesi

en 0onemli dezavantajlarindandir.

MTA’nin tiim bu olumsuz 6zellikleri elimine edilerek, icerigi ve kimyasal etkinliginin MTA
ile benzer bulunan trikalsiyum silikat bazli sement olarak da adlandirilan “biodentine”
uretilmistir. Toz igeriginin ana komponenti trikalsiyum silikat, kalsiyum karbonat ve
zirkonyum oksitten olugmaktadir. Zirkonyum oksit radyoopasiteden, trikalsiyum silikat ise
ana komponent olarak bulunmaktadir. Likitinin i¢eginde kalsiyum klorit bulunmaktadir. Bir
kapsiil igerisinde 30 sn boyunca boyunca amalgamatorde karisirilarak kullanilir. Kalsiyum
kloritli soliisyon baslangic ve bitim sertlesme siiresini kisaltir. Biodentinin MTA’ya gore
avantajlari; hizli sertlesme siiresinin olmasi (12 dk) ve diste renklenmeye neden olmamasidir

(Malkondu ve ark., 2014).

MTA’nin neden oldugu renk degisikliginin {stesinden gelmek i¢in karsilastirilabilir
biyouyumluluk ve basar1 oranlarina sahip beyaz MTA {iretilmistir. Giiniimiizde piyasada
birgok farkli, dental tedaviler sirasinda kullanilabilen MTA bulunmaktadir (Celik ve ark.,
2013).

Yapilan bir sistematik derlemede Biodentine’in 12 ayda formokrezolden 6nemli 6l¢iide daha

yiiksek klinik ve radyografik basari gosterdigi bulunmustur (Jasani ve ark., 2022). Diger
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birgok sistematik derlemede MTA amputasyonunun formokrezol ve ferrik siilfattan iistiin
sonuglar verdigini ve her lic materyalin de kalsiyum hidroksit amputasyonundan {istiin
sonuglar verdigini bildirmektedir (Coll ve ark., 2023; Gizani ve ark., 2021; Smail - Faugeron
ve ark., 2018). Formokrezol ile karsilastirildiginda MTA 24. ayda radyolojik olarak
istatistiksel olarak daha yliksek basar1 gostermistir. Kalsiyum hidroksit ile karsilastirildiginda
24. ayda istatistiksel olarak hem radyolojik hem klinik degerlendirmede daha yiiksek basari
gostermistir (Coll ve ark., 2023). Bu sistematik derlemede 24 aylik takipte MTA igin %94 ve
Biodentine i¢in %90’lik bir basar1 orani bildirilmistir (Coll ve ark., 2023). Sonug olarak her
iki materyalin de benzer etkinliginin oldugu ve dis hekiminin tercihine gore giivenle

kullanilabilecegi bildirilmistir.
4.12. Siit Disi Vital Pulpa Amputasyonlarinda Histopatolojik Iyilesme Kriterleri

Ozellikle devitalizan materyallerin kullanimindan sonra, siit disinin klinik olarak semptomsuz
olmasina ragmen pulpada kronik patolojilerin mevcut olabildigi ve aslinda tedavinin siit disi
pulpast icin basarisizlikla sonuglandigini ileri siiriilerek devitalizan materyaller yerine
alternatiflerin arandigi bilinmektedir (DEMIREL & SARI, 2015). En yaygin kullanilan ve
devital bir ajan olan formokrezoliin sistemik dagilimi, inflamatuar yanit olusturmasi ve
kanserojen potansiyeli devital amputasyon tedavileri yerine vital pulpa amputasyonlarin tercih
edilmesini glindeme getirmekte, bdylece geri donilisiimlii pulpa yaralanmasi iyilestirilerek,

pulpanin vitalitesinin ve fonksiyonunun iade edilmesi hedeflenmektedir (Tziafas, 2004).

Yapilan klinik bir uygulamanin uzun dénem basarisi, radyolojik ve klinik takiplerle
izlenebilir; ancak klinik ve histolojik bulgular her zaman ortiismeyebilir. Ayrica, klinik ve
radyolojik olarak bagarili goriinen dislerin histolojik olarak her zaman ayni basariy:
gostermedigi ve pulpanin inflamatuar durumunu dogru bir sekilde belirlemenin tek dogru

yolunun histolojik inceleme oldugu da bilinmektedir (Akcay ve ark., 2015; Camp, 2002).

Sit disi vital pulpa amputasyonlarini inceleyen literatiirler incelendiginde, pulpa
inflamasyonu, sert doku bariyeri, pulpa kanal obliterasyonu, pulpa nekrozu veya vitalitesi,
odontoblastik tabakanin diizenliligi ve devamliligi, intrapulpal kalsifikasyonlar, i¢ rezorbsiyon
ve fibrozis gibi ¢esitli kriterlerin gbz 6niinde bulunduruldugu goriilmektedir. Ancak, yapilan

caligmalarda kullanilan histopatolojik iyilesme kriterlerinin tutarli olmadigi, her bir
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calismanin ayni sistemli degerlendirmeyi takip etmedigi ve bu alanda bir kilavuz veya meta-

analiz bulgularinin eksik oldugu belirlenmistir (Akcay ve ark., 2015; Caicedo ve ark., 2006).
4.12.1. Pulpa inflamasyonu

Siit disi vital pulpa amputasyonu sonrasinda, inflamasyon ve bu inflamasyonun 6zellikleri
bircok arastirmaci tarafindan ¢esitli yontemlerle incelenmistir. Bazi arastirmacilar
inflamasyonu sadece var ya da yok olarak degerlendirirken, bazilar1 ise yok/hafif/orta/siddetli
gibi ayrintili derecelendirme skalalar1 kullanarak veya inflamatuar hiicrelerin tipi,
lokalizasyonu ve yogunlugu gibi parametreler iizerinden farkli ve detayli degerlendirmeler

yapmislardir (Akcay ve ark., 2015; Burcak Cengiz ve ark., 2005).
4.12.2. Sert doku bariyerleri

Stit disi vital pulpa amputasyonlar1 sonrasinda sik¢a incelenen histopatolojik iyilesme
kriterlerinden biri olan sert doku bariyeri, birgok aragtirmaci tarafindan farkli isimlerle
adlandirilmistir. Dentin kdpriisii en sik kullanilan terim olmakla birlikte, baz1 arastirmacilar
sert doku bariyeri, mineralize doku bariyeri, sert doku koprii formasyonu ve kalsifiye koprii
gibi cesitli ifadeler de kullanmiglardir (Agamy ve ark., 2004; Akcay ve ark., 2015; Menezes
ve ark., 2004; Odabas ve ark., 2007).

Farkli isimlendirmelerin yani sira, sert doku bariyerleri histopatolojik degerlendirmelerde
cesitli sekillerde siniflandirilmistir. Baz1 arastirmacilar sert doku olusumlarin1 sadece var ya
da yok olarak degerlendirirken, bazilar1 ise yok/tamamlanmamis/tamamlanmis gibi ayrimlar
yapmiglardir. Digerleri i1se kopriilerin lokalizasyonu, tiibiil yapisi, kalinligi gibi farkl
parametreler lizerinden skorlamalar yapmislardir (Akcay ve ark., 2015; Burcak Cengiz ve
ark., 2005; Jabbarifar ve ark., 2008; Srinivasan & Jayanthi, 2011).

4.12.3. Pulpa vitalitesi ve pulpa nekrozu

Siit disi vital pulpa amputasyonu sonrast histolojik olarak incelenen pulpa vitalitesi ve pulpa
nekrozu bulgusu, onceki boliimlerde bahsedilen diger kriterler gibi bazi arastirmacilar
tarafindan sadece var ya da yok olarak degerlendirilmistir. Baz1 arastirmacilar ise pulpanin
vitalitesini nekrozun yok/parsiyel/total seklinde tanimlamiglardir (Caicedo ve ark., 2006;
Menezes ve ark., 2004; Odabas ve ark., 2007; Tung ve ark., 2006).
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4.12.4. Odontoblastik tabakanin devamhhg:

Siit disi vital pulpa amputasyonlarindaki bir diger degerlendirme kriteri, pulpa dentin bilesimi
boyunca yer alan odontoblastik tabakanin devamliligidir. Bu baglamda, arastirmacilar
odontoblastik tabakanin durumunu cesitli sekillerde degerlendirmislerdir:
yok/diizenli/diizensiz, bozulmamis/bozulmus, devamlilik yok/var, diizenli
siralanmig/dejenere, devamli/kesilmis, korunmus/korunmamis, normal/diizensiz (Agamy ve
ark., 2004; Akcay ve ark., 2015; Fadavi & Anderson, 1996; Omar ve ark., 2012; Shayegan ve
ark., 2012; Srinivasan & Jayanthi, 2011).

4.12.5. Kanal obliterasyonu ve pulpa ici kalsifikasyonlar

Siit disi pulpa amputasyonlar1 sonrasi, histopatolojik degerlendirme kriterlerinden biri olan
pulpa kanal obliterasyonunun giinlimiizde ¢ogu arastirmaci tarafindan basarisizlik kriteri
olarak kabul edilmedigi gézlemlenmektedir. Maroto ve ark (2005), kanallarin daralmasinin
pulpanin vitalitesine isaret eden bir gosterge oldugunu ve Dbasarisizlik olarak
degerlendirilmemesi gerektigini savunmuslardir. Siit disi vital pulpa amputasyonlar: sonrasi
yapilan histopatolojik incelemelerde kanal obliterasyonu ve kanal ici kalsifikasyonlar var ya
da yok seklinde degerlendirilmistir (Agamy ve ark., 2004; Caicedo ve ark., 2006; Tung ve
ark., 2006; Waterhouse ve ark., 2000).

4.12.6. i¢ rezorpsiyon

Hem radyolojik hem de histolojik inceleme ile teshis edilen i¢ rezorbsiyonun, bir¢ok
arastirmaci tarafindan basarisizlik kriteri olarak kabul edildigi goriilmektedir. Vital pulpa
amputasyonlarmi takiben yapilan histopatolojik degerlendirmelerde i¢ rezorbsiyon genellikle
var ya da yok olarak smiflandirilmistir (Agamy ve ark., 2004; Akcay ve ark., 2015; Caicedo
ve ark., 2006; Odabas ve ark., 2007; Omar ve ark., 2012; Tung ve ark., 2006).

4.12.7. Fibrozis

Siit disi vital pulpa amputasyonlar1 sonrasinda, diger histopatolojik iyilesme kriterlerine gore
daha az oOlciide incelenen fibrozis genellikle var ya da yok seklinde degerlendirilmistir
(Agamy ve ark., 2004).
4.13. Hyaliironik Asit
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Hyaliironik asit (HA) bag dokusu ve epitel dokularda yiiksek miktarda bulunan bir
glikozaminoglikandir. Hiicre dis1 matriksin en 6nde gelen elemanlar1 arasinda yer alan bu

mukopolisakkarit, hiicre ¢ogalmasi ve gogline dnemli 6l¢iide katkida bulunur (Raff ve ark.,
2006).

1934 yilinda, ilk defa Meyer ve Palmer’in biiylikbas hayvan goziiniin vitrdz sivisindan elde
edilmesiyle HA ile tanisilmistir (Fraser ve ark., 1997). Kimyasal yapist ancak 1950’11 yillarda
aydinlatilabilmistir (Brown & Jones, 2005). Romatoid artrit, kanser, baz1 deri hastaliklar1 gibi
bircok 6nemli hastalikta rol oynadigi Balazs’in ¢alismalari ile 1950°1i yillarda ortaya
konmustur. 1960 ve 1970’11 yillarda tedavi amagli kullanimi giindeme gelmeye baslanmis ve
1980’lerde HA igeren ilk iiriin olan Healon, Pharmacia gelistirilip goz cerrahisi islemlerinde
kullanilmaya baglanmistir. Giinlimiizde hem tip hem dis hekimliginde bir¢ok farkli alanda
kullanilan HA igeren iirlinler mevcuttur (Hotta, 2004). Tedavi amagli kullanimi 1960’1
yillarda baslamis olup, Amerikan Gida ve Ilag Dairesi tarafindan dolgu uygulamalarinda

kullanimina izin verilmistir.

HA B-1,4-D-glukoronik asit ve [-1,3-N-asetil-D-glukozamid disakkarit initlerinin tekrar
etmesiyle olusmus kararli yapida bir oligosakkarittir. Bu disakkarit tinitleri degisen uzunlukta
(10 nm’ye varan) ve molekiiler kiitlede (10-1000kDa) sarmal bir zincir yapisi olusturarak
birbirine baglanabilir. Bu kadar genis bir molekiiler agirlik araligina sahip olmast HA’ nin ¢ok
farkli elastik 6zelliklere sahip olmasina sebep olmustur, bu da birgok tibbi kullanim alani

olmasin1 saglamistir (Raut ve ark., 2011).

HA c¢ok sayida karboksil ve hidroksil gruplar: igerdigi icin yliksek seviyede hidrofilik olma
ozelligine sahiptir, bu da dogrusal makromolekiillerin molekiiler arasi etkilesimi sonucu sulu
ortamlarda jel benzeri bir yap1 olusturabilmesini saglamaktadir. HA’nin konsantrasyonu ve
molekiil agirhigina baglh olarak su baglama, iyon degisimi, diflizyon ve biiyiikk molekiillerin
gecirgenligi, dokularin fizyolojik 6zellikleri etkilenmektedir. Boylece bu biyopolimer yapi
mikroorganizma ve toksin penetrasyonuna karst koruyucu, sinoviyal sivida viskoelastik
ozellikleriyle kayganlastirici ve dolgu maddesi olarak kullanilabilmektedir. HA nin molekiiler
agirligina bagh olarak hiicre boliinmesi ve gogiinde, anjiyogenezde, yara iyilesmesi ve doku

rejenerasyonunda kilit bir role sahip oldugu bilinmektedir (Khabarov ve ark., 2015).
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Biyouyumlu olmasi, biyolojik olarak pargalanabilirligi ve kimyasal modifikasyonu nedeniyle
HA, doku miihendisligi alanindaki potansiyeli nedeniyle biiylik ilgi gérmektedir. Hiicrelerin,
hiicre iskelelerinin ve biliylime faktorlerinin de birlikte kullanimi doku rejenerasyonu
ihtimalini ve olas1 basariy1 arttirir, bu da otolog ve allojenik greft ile ilgili karsilasilabilecek
sorunlarin 6niine gecilmesini saglar. HA, kok hiicrelerin yiizeyindeki reseptorlerle etkilesime
girerek hiicre i¢i sinyal iletimini indiikleyebilir ve g¢ogalma, hayatta kalma, hareket ve
farklilagsma gibi hiicre aktivitelerini etkileyebilir (Khabarov ve ark., 2015). HA ve HA igeren
materyeller, in vitro ve in vivo doku rejenerasyon c¢aligmalarinda biyoiskeleler ve enjekte

edilebilir hidrojeller olarak siklikla kullanilmistir ve basarili sonuglar ortaya koymustur.

Hiyaliironidaz elde etmek i¢in birgok yeni teknikle ilgili arastirmalar yapilmistir, buna ragmen
cok yiiksek oranda elde edilebilmesi sebebiyle temel kaynaklar uzun siire horoz ibigi ve
kopekbaligr derisi olmustur. Hayvan dokularindan elde edilerek izole edilmis HA’larin
icerdikleri protein ve DNA bir immiin reaksiyonda potansiyel olarak ters bir etkiye sebep
olabileceginden zamanla HA icin hayvan kaynaklarin kullanimina olan ilgi azalmaya
baglamistir. HA ayni zamanda bakterilerden fermantasyon yoluyla da elde edilmektedir.
Eksojen iiriinler veya endobakteriyel toksinler tarafindan mutasyon veya enfeksiyon riski, az

olmasina ragmen, bu yéntemin roliinii sinirlayabilir (Salwowska ve ark., 2016).

HA tipta onkoloji, ortopedi, oftalmoloji, estetik dermatoloji gibi birgok alanda yaygin bir
sekilde kullanilmaktadir.

Yapilan ¢alismalarda mineralize ve yumusak dokularda antiddem, antienflamatuar, yara
tyilestirici ve doku rejenerasyonunu arttirict 6zelliklerinden dolayr dis hekimliginde akut ve
kronik enfeksiyonlarin tedavisinde kullanilmaktadir. HA dermatolojide nemlendirici olarak,

yara iyilesmesini hizlandirma amaciyla ve dolgu maddesi olarak kullanilmaktadir.
4.13.1. HA’mn dis hekimligi’nde kullanim
4.13.1.1. HA’nin periodontal hastaliklarda kullanim:

HA periodonsiyumda farkli miktarlarda bulunmaktadir. Sement ve alveoler kemige kiyasla

dis eti ve periodontal ligamanda daha yiiksek seviyelerde vardir (Fageeh ve ark., 2022).
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Kronik periodontitisli hastalarda 1 ay boyunca giinde iki kez HA jelinin lokal kullanimi, dis
eti epitelinin proliferasyon indeksini (Ki-67 antijeninin ekspresyonu), inflamatuar siireci ve
periodontal lezyonlarin gerilemesini sagladi. Ancak birgok ¢alisma periodontal olarak
iyilesmenin saglanmasi i¢in dis tasi temizligi ve kok yiizeyi diizlestirilmesine ilaveten

kullanilan HA jellerinin en etkili sonucu verdigini ortaya koydu.

5 mm’den fazla sondalama derinligine sahip 24 kronik periodontitisli hastanin dis tas1
temizligi ve kok yiizeyi diizlestirilmesi islemlerinden sonra tedaviye ek olarak bir bolgedeki
dislerine %0.8 HA igeren jel, diger bolgeye ise placebo jel uyguladi. Klinik ve mikrobiyal
parametreler 1. Ve 3. Aylarda gozlendi. Sonuglar HA jel uygulanan bdolgelerin istatistiksel

olarak anlamli diizeyde daha basarili oldugunu gosterdi.

HA, gingivitisli hastalarin tedavilerinde de kullanilmaktadir. Sahayata ve ark. (2014), 4 hafta
boyunca giinde 2 kere enflamasyon gosteren dis etine, dis tasi temizligi ve rutin oral hijyen
uygulamalarina ilaveten %0.2 HA igeren jeli uygulamanin gingival indeks ve papiller

kanama indeksinde anlamli seviyede bir iyilesme yarattigini ortaya koymustur.

HA periodontal doku rejenerasyonunun diizenlenmesinde ve periodontal hastaligin
tedavisinde potansiyel sergilemektedir. Hem marjinal diseti, hem de daha derin periodontal

dokularda semptomatik rahatlama saglamaktadir.
4.13.1.2. HA’nin cerrahi implant ve siniis lift operasyonlarinda kullanima:

Immediat implantlarin iyilesme siirecinde HA jelinin %0,2’lik konsantrasyonunu 2 ay
boyunca otolog kemik ile kombine kullanilmasi yeni kemik olusumunu hizlandirmistir.
Kontrol grubunda CHX jelin kullanildig1 ¢alismada HA kullanilan grupta istatistiksel olarak
anlaml diizeyde daha az kanama indeksi bulgular1 ortaya ¢ikmistir. Bu bulgular erken post
operatif donemde HA nin yara iyilesmesindeki faydalarini ortaya koymaktadir (CAKIR ve
ark., 2011).

Dis ¢ekimleri sonrasinda bir hafta boyunca %0.21ik HA spreylerin kullanim1 da postoperatif

siirecin kolaylagsmasina ve sislik ve trismusun engellenmesine yardimei olmaktadir.

Bir baska calismada dis c¢ekimi sonrasi dental soketin iyilesmesi ve kemik olusumunda

HA’nm etkisi degerlendirildi. 16 hastanin 32 adet mandibular simetrik birinci premolar dis
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¢ekiminden sonra bir taraftaki soket HA jeli ile doldurulurken diger taraf dogal iyilesmeye
birakildi. Cerrahi islem sonrasinda 30. ve 90. giinlerde konik 1sinl1 bilgisayarli tomografi
aliarak degerlendirildi. HA jeli uygulanmis soketler diger gruba gore 30 giin sonra daha
yiiksek seviyede kemik olusumu ve fraktal boyut degerlerine sahipti. 90 gilin sonrasindaki
goriintlilerde 30 giin sonrasina gore istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gozlenmedi.
Sonuglar HA jellerinin dis ¢ekimi sonrasi soketlerdeki kemik onarim siirecini hizlandirdigini

gostermektedir (Alcantara ve ark., 2018).
4.13.1.3. HA’nin oral iilserler iizerinde kullanimi:

Bircok calisma HA’nin topikal olarak uygulanmasinin oral ilserler iizerindeki etkisini

arastirmistir.

Nolan ve ark. (2006), %0,2’lik HA jellerinin 2 hafta boyunca giinde 2 kere kullaniminin
rekiirrent aftdz iilserlerin tedavisinde etkili ve giivenilir bir tedavi yontemi oldugunu ortaya

koydu.

Lee ve ark. (2008), Behget hastaligi ve oral iilserleri olan hastalarda %0,2 HA jelinin topikal
uygulamasinin etkinligini arasgtirmiglardir. Bu c¢alismada, HA jel uygulamasi subjektif
parametreleri (lilser sayisi, iyilesme siiresi, agri i¢in gorsel analog skala) ve objektif
parametreleri (iilser sayisi, maksimal {ilser alan1 ve sislik ve lokal 1s1 gibi inflamatuar

belirtiler) iyilestirmistir.
4.13.1.4. HA’nin temperomandibular eklem tedavisinde kullanima:

Eklem hastaliklarinin tiimiinde eklem sivisinin viskozitesi diisiik bulunmustur. Serumdaki HA
miktarmin azalmasi osteoartritin patogenezindeki en 6nemli hususlardan biridir (Guarda-

Nardini ve ark., 2007; Lee ve ark., 2008).

HA normalde de sinovyal siv1 ve kikirdak gibi birgok hiicre dis1 dokuda bulunur, eklemdeki
kondrositler ve sinovisitler tarafindan iretilir. Eklemlerde yiiksek molekiil agirhigr ile
viskozite arttirict veya hizli yara iyilestirici antienflamatuar etkileriyle kullanilabilir. Eksojen
olarak HA’nin verilmesiyle HA iiretimi stimiile edilir, eklem yapilarinda siirtiinme azaltilmig
olur. HA semptomlu rediiksiyonlu ve rediiksiyonsuz disk deplasmanlarinin tedavisinde

semptomlari azaltir, disk pozisyonunda degisiklik yapmamaktadir (CAKIR ve ark., 2011).
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4.13.1.5. HA’nin dental pulpada kullanimi

Hyaliironik asitlerin veya hyaliironik asit igeren hiicre iskelelerinin insan veya hayvan

pulpalar1 tizerindeki etkisini inceleyen birgok ¢alisma yaymlanmuistir.

HA ekstraseliiler matriksin bir bileseni oldugundan HA iceren hiicre iskeleleri rejeneratif tipta
giderek 6n plana ¢ikmaktadir. Doku rejenerasyonundaki etkileri dis hekimliginde diger
alanlara gore daha az arastirilmistir. Biyouyumlu, enjekte edilebilir, giivenilir olmalari
avantajlar1 olarak sayilabilirken zayif mekanik oOzellikleri ve hizli bozulabilir olmalar
dezavantajlar1 olarak sayilabilir. Bozulma oranini kontrol etmek ve mekanik o6zelliklerini
tyilestirmek icin HA’y1 stabilize ederek dogal biyolojik 6zelliklerinin korunmasini saglayan
capraz baglama ve konjugasyon stratejileri kullanilabilmektedir (Xu ve ark., 2012). Yapisal
ve kimyasal ozelliklerinin kolayca modifiye edilebilir olmasi bu dezavantajlarini ortadan
kaldirarak doku miihendisligi uygulamalarinda umut vadeden bir hiicre iskelesi olmasini

saglamistir (Inuyama ve ark., 2010; Jia ve ark., 2006).

Dental pulpa yiiksek miktarda glikozaminoglikan icermektedir. Arastirmalar sonucu, HA’nin
dentin matriksi ve dental pulpanin ilk gelisim evrelerine katkida bulundugu ispatlanmistir
(Felszeghy ve ark., 2000; Linde, 1973).

4.14. Dental Malzemelerde Kullanilan Mekanik Sertlik Testleri

Gelistirilen ya da piyasaya siiriilecek olan dental materyallerde mekanik sertlik testleri,
malzemenin ylizey sertligini belirlemek i¢in kullanilan yontemlerdir. Bu testler, malzemenin
dayanikliligini, asinma direncini ve deformasyon davranigini anlamak i¢in 6nemlidir. Dental

materyallerde yaygin olarak kullanilan bazi mekanik sertlik testleri asagidaki testlerdir:

1. Vickers Sertlik Testi
2. Knoop Sertlik Testi

3. Rockwell Sertlik Testi
4. Brinell Sertlik Testi

Bir restoratif materyal iizerine yiikk uygulandiginda, asir1 deformasyon olusmamasi i¢in
miimkiin oldugunca kati ve sert olmalidir. Siirekli bir kuvvet uygulandiginda, yapisal

degisimler meydana gelir. ilk etapta, bu deformasyon tamamen geri doniisiimliidiir ve elastik
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gerilmeyi temsil eder. Ancak siirekli artan bir kuvvet sonucunda geri doniisiimsiiz gerilme,
yani plastik gerilme meydana gelir ve Kkalici deformasyon olusur. Plastik deformasyonun
basladig1 nokta, elastik limit olarak adlandirilir. Plastik gerilme daha da ilerlediginde, kirilma
ve kopmalar meydana gelir (ERSOY ve ark., 2007; TURKOZ & KANSU, 1994).

Malzeme seciminde, fonksiyon sirasinda olusabilecek basing seviyesini agmayacak elastik
sinira sahip olmalarina dikkat edilmelidir. Eger basing degeri elastik sinirlar1 hafif¢e asiyorsa,
plastik deformasyon minimal olacaktir. Ancak basing degeri bunun iizerindeyse, deformasyon
oncelikle plastik gerilme seklinde olusacak ve bazi noktalarda kopmalar meydana gelecektir.
Klinik kosullarda, restorasyonlar dongiisel olarak kritik sinirlarin altindaki yiiklere maruz
kalir. Bu dongiiler tek basina yikima neden olmaz, ancak zamanla restorasyon ylizeyinde
bliyliyen catlaklar olusur ve marjinal bozulmaya ve restorasyon kaybina yol agar.
Restorasyonun yiizey sertligi, rijit materyallerin olusturdugu basinca kars1 direng gostererek

restorasyonun korunmasini saglar (ERSOY ve ark., 2007; TURKOZ & KANSU, 1994).
4.14.1.Vickers sertlik testi

Vickers sertlik testi, malzemelerin yiizey sertligini belirlemek i¢in kullanilan bir mekanik test
yontemidir. Bu test, Vickers sertlik Ol¢egini kullanir ve genellikle metalik ve seramik

malzemelerin sertliklerini degerlendirmek i¢in tercih edilir (O'Brien, 2002).

Vickers sertlik testinde, bir elmas piramit seklindeki indenter kullanilir. Indenter, malzemenin
yiizeyine belirli bir yiik uygulayarak iz birakir. Yik, genellikle 1 ila 120 kilogram arasinda

degisir. Bu yiik altinda indenter, malzemenin yiizeyine niifuz eder ve bir iz olusturur.

Test sirasinda, indenterin niifuz ettigi izin boyutlar1 dlgiiliir. Iz, tipik olarak kare veya

dikdértgen seklindedir. 1z boyutlari, sertlik numarasim belirlemek igin kullanilir.

Vickers sertlik numaras1 (VH), izin kdsegen uzunlugu (d) ve kullanilan yiik (F) arasindaki

iligkiyi ifade eden bir formiille hesaplanir: VH = 1.854(F/d?) (ISO 6507, 2007).

Vickers sertlik testi, bir malzemenin yiizey sertligini hassas bir sekilde 6lgebilir. Bu test, farkli
malzemelerin sertliklerini karsilastirmak, malzemelerin kalitesini degerlendirmek ve malzeme

seciminde rehberlik etmek ic¢in kullanilir.
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Dental uygulamalarda, Vickers sertlik testi, dis dolgularinin, seramik restorasyonlarin ve
metal alasimlarin sertliklerini belirlemek i¢in kullanilir. Bu test, malzemenin dayanikliligini
ve asmmma direncini degerlendirmede yardimci olur ve dental restorasyonlarin uzun

Oomiirliligiinii tahmin etmede 6nemli bir faktordiir (Anusavice ve ark., 2012; O'Brien, 2002).
4.14.2. Knoop sertlik testi

Knoop sertlik testi, malzemelerin yiizey sertligini degerlendirmek i¢in kullanilan bir mekanik
test yontemidir. Bu test, Knoop sertlik dl¢egini kullanir ve genellikle seramikler, camlar ve

diger diiktil olmayan malzemelerin sertliklerini belirlemek i¢in tercih edilir (O'Brien, 2002).

Knoop sertlik testinde, elmas veya piramidal olmayan bir tetrahedral indenter kullanilir.
Indenter, malzemenin yiizeyine belirli bir yiik uygulayarak bir iz olusturur. Yiik, genellikle 1

ila 25 gram arasinda degisir.

Test sirasinda, indenterin niifuz ettigi izin boyutlar1 dl¢iiliir. Iz, uzunlamasina bir sekle sahiptir

ve izin uzunlugu, sertlik numarasini belirlemek icin kullanilir.

Knoop sertlik numarasi (KH), izin uzunlugu (1) ve kullanilan yiik (F) arasindaki iliskiyi ifade
eden bir formiille hesaplanir: KH = 1.363(F/I?) (ISO 4545, 2018).

Knoop sertlik testi, bir malzemenin mikro sertlik 6zelliklerini degerlendirmek i¢in kullanilir.
Iz boyutlarindaki uzunlamasina sekil, testin diger sertlik testlerine gdre daha kiiciik ve daha

hassas izler olusturmasini saglar.

Dental uygulamalarda, Knoop sertlik testi, seramik restorasyonlarin, camlarin ve diger dental
malzemelerin sertliklerini belirlemek icin kullanilir. Ayrica, malzemelerin sertlik dagilimin

incelemek ve mikro yapisal analizlerde kullanilan bir yontemdir.

Knoop sertlik testi, yliksek hassasiyeti ve mikro sertlik degerlerini 6l¢gme kabiliyeti nedeniyle
degerli bir aractir. Bu test, dental malzemelerin performansini degerlendirmede 6nemli bir
faktordiir ve restorasyonlarin dayanikliligini, asinma direncini ve uzun omiirliliigiinii tahmin
etmede yardimci olur (Anusavice ve ark., 2012; Itskovich ve ark., 2014; O'Brien, 2002;
TUREL, 2015).

4.14.3. Rockwell sertlik testi
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Rockwell sertlik testi, malzemelerin sertlik ozelliklerini belirlemek icin yaygin olarak
kullanilan bir mekanik test yontemidir. Bu test, malzemenin ylizeyine belirli bir yik
uygulayarak derinligi 6l¢en bir indenter kullanir. Rockwell sertlik testi, farkli dlgeklerde (A,
B, C, D, F, G) uygulanabilir, ancak en yaygin olarak kullanilanlar Rockwell A ve B sertlik
olgegidir.

Rockwell sertlik testinde, standartlastirilmig bir yiik, malzemenin yiizeyine uygulanir.
Indenter, yiik altinda belli bir derinlige niifuz eder ve belirli bir siire bekletilir. Ardindan, yiik

azaltilir ve indenterin geride biraktig1 izin derinligi ol¢iliir.

Rockwell sertlik lgegi, bir 6n yiik ve bir ana yiik kullanir. On yiik, malzemenin yiizeyini
yerine getirir ve ana yiik, daha fazla niifuz etmek i¢in uygulanir. Malzemenin sertligi,

indenterin niifuz ettigi izin derinligi ile birlikte dl¢iiliir.

Rockwell sertlik numarasi (RH), dlgek ve iz derinligi arasindaki iliskiyi ifade eder. Ornegin,
Rockwell A sertlik numarasi (RHA) veya Rockwell B sertlik numarasi (RHB) gibi (ISO 6508,
2007; ASTM E 18, 2008).

Rockwell sertlik testi, hizli ve kolay uygulanabilen bir test yontemidir. Genellikle metalik
malzemelerin sertliklerini degerlendirmek igin kullanilir. Bu test, malzemenin sertlik
Ozelliklerini karsilastirmak, malzeme se¢iminde rehberlik etmek ve kalite kontrol siireglerinde

kullanilmak iizere yaygin olarak tercih edilir (TUREL, 2015).

Dental uygulamalarda da 06zellikle dental metallerin sertliklerini degerlendirmek i¢in
Rockwell sertlik testi kullanilabilir. Ancak dental materyallerin sertlik 6l¢iimiinde genellikle
Vickers veya Knoop sertlik testi daha yaygin olarak tercih edilir (Anusavice ve ark., 2012;
Yamamoto, 2006).

4.14.4. Brinell sertlik testi

Bu test, malzeme yiizeyine belirli bir yiik uygulayarak bir indenteri kullanir ve indenterin iz

biraktig1 cap1 dlgerek sertlik degerini belirler.

Brinell sertlik testinde, genellikle kiiresel bir ¢elik bilye indenter kullanilir. Bilye, belirli bir
yiik altinda malzeme yiizeyine bastirilir ve belirli bir siire bekletilir. Ardindan, yiik kaldirilir

ve bilyenin iz biraktig1 izin ¢ap1 ol¢iliir.
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Test sirasinda kullanilan yiik genellikle 500 ila 3000 kilogram arasinda degisebilir ve
genellikle 30 saniye boyunca uygulanir. Bilyenin iz biraktig1 ¢ap, Brinell sertlik numarasini

belirlemek i¢in kullanilir.

Brinell sertlik numarasi (BH), uygulanan yiikiin biiyiikliigii, bilyenin iz biraktig1 ¢ap ve
bilyenin ¢ap1 arasindaki iliskiyi ifade eden bir formiille hesaplanir: BH = (2F) / (nD(D-VD?*-
d?)), burada F uygulanan yiik, D bilyenin ¢ap1 ve d bilyenin iz biraktig1 ¢aptir.

Brinell sertlik testi, metalik malzemelerin sertliklerini belirlemede ve Kkarsilastirmada
kullanilir. Bu test, genellikle yumusak ve dokme metallerin sertliklerini 6lgmek icin tercih

edilir. Brinell sertlik degeri, malzemenin basinca kars1 direncini ve dayanikliligini gosterir.

Dental uygulamalarda, Brinell sertlik testi nadiren kullanilir. Bunun yerine, dental
materyallerin sertlik 6zelliklerini belirlemek i¢in genellikle Vickers veya Knoop sertlik
testleri tercih edilir. Bu testler, daha kiiciik ve hassas izler olusturabilir ve dental materyallerin
performansini daha dogru bir sekilde degerlendirmeye yardimer olabilir (Anusavice ve ark.,
2012; Mazumdar & Chowdhury, 2021).

4.15. Dental Malzemelerde Kullanilan Basma Dayanim Testleri

Dental malzemelerin basma dayanimini degerlendirmek i¢in birka¢ farkli test yontemi

kullanilmaktadir. Dental materyallerde yaygin olarak kullanilan bazi basma dayanimu testleri:

1. Basma dayanimu testi
2. Uc nokta biikme testi
3. Mikrosikigtirma testi

4.15.1. Basma dayanim testi

Basma dayanimu testi, bir malzemenin basinca maruz kalma durumunda nasil davrandigini
degerlendirmek icin kullanilan bir mekanik test yontemidir. Bu test, malzemenin
dayanikliligimi, sekil degistirme oOzelliklerini ve kirilma davranisini belirlemek amaciyla

yapilir.
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Basma dayanimu testinde, genellikle silindirik veya kare sekilli bir 6rnek kullanilir. Ornek, bir
test makinesi veya bir basing cihazi tarafindan belirli bir yilikle basinca maruz birakilir. Yiik,

malzemenin iizerine uygulanir ve 6rnegin yiizeyine yayilir.

Test sirasinda, ornek iizerindeki basing kuvveti artirilir ve malzeme sekil degistirir. Malzeme,
belirli bir yiik altinda plastik deformasyon veya kirilma gosterebilir. Test sirasinda basing ve

sekil degistirme miktar1 kaydedilir.

Basma dayanimi, malzemenin basinca maruz kalma durumunda direng gosterme kapasitesini
ifade eder. Bu test, malzemenin kullanim sirasinda nasil davranacagini, dayanikliligini ve

stabilitesini degerlendirmede 6nemli bir rol oynar.

Dental uygulamalarda, basma dayanimi testi, restoratif materyallerin, dis dolgularinin,
kopriilerin, implantlarin ve diger dental bilesenlerin dayanikliligini ve gilivenilirligini
degerlendirmede kullanilir. Bu test, klinik kosullarda malzemenin fonksiyon sirasinda nasil

davranacagini tahmin etmede dnemli bir faktordiir.

Basma dayanimi testi, malzemelerin performansini karsilastirmak, tasarimlarin optimize
edilmesi ve malzeme se¢iminde rehberlik etmek i¢in kullanilir. Test sonuglari, mithendislik
hesaplamalarinda ve tasarimlarda kullanilarak malzemenin giivenlik ve dayamklilik
gereksinimlerine uygunlugunu belirlemeye yardimer olur (Anusavice ve ark., 2012; Bakhori
ve ark., 2019; Mazumdar & Chowdhury, 2021).

4.15.2. U¢ nokta biikme testi

Ug nokta biikme testi, malzemenin esneklik dzelliklerini degerlendirmek igin kullanilan bir
mekanik test yontemidir. Bu test, bir 6rnegi belirli bir ylik altinda biikerek, malzemenin

egilme dayanikliligin1 ve elastik davranigini belirlemek amaciyla yapilir.

Ug nokta biikme testinde, genellikle dikddrtgen veya silindirik bir érnek kullanilir. Ornek, bir
test makinesine veya biikme cihazina yerlestirilir. Ornegin iki destek noktasi arasinda

yerlestirilirken, bir ylik uygulama noktasi1 6rnegin ortasinda yer alir.

Test sirasinda, bir yiikk uygulanarak ornek biikiiliir. Yiik, merkez noktada uygulandiginda,
ornegin orta noktada biikiilme gergeklesir. Biikme kuvveti artirildikca, ornek sekil degistirir
ve egilir.
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Test sirasinda, 6rnek iizerindeki yiik ve drnek tlizerindeki sekil degistirme miktar1 kaydedilir.

Bu veriler, malzemenin egilme dayanikliligini ve elastik davranisini belirlemek i¢in kullanilir.

Ug nokta biikme testi, malzemenin esneklik modiiliinii, elastik smirlarini, gerilme-sekil
degistirme iliskisini ve kirilma noktalarini belirlemek i¢in 6nemli bir test yontemidir. Bu test,
malzemenin tasariminda ve se¢iminde énemli bir rol oynar ve miihendislik uygulamalarinda

yaygin olarak kullanilir.

Dental uygulamalarda, ii¢ nokta biikme testi, restoratif materyallerin (6rnegin porselen,
kompozit), dental implantlarin ve diger dental bilesenlerin mekanik dayanikliligini ve
giivenilirligini degerlendirmede kullanilir. Bu test, klinik kosullarda malzemenin agi1z i¢indeki
gercek biikme kuvvetlerine nasil yanit verecegini tahmin etmede Onemli bir faktordiir

(Anusavice ve ark., 2012; Mazumdar & Chowdhury, 2021).
4.15.3. Mikrosikistirma Testi

Mikrosikistirma testi, bir malzemenin mekanik 6zelliklerini ve dayanikliligini degerlendirmek
icin kullanilan bir test yontemidir. Bu test, malzemenin yiizeyine belirli bir yiik uygulayarak

yiizeydeki deformasyon miktarini 6lgerek gerilme-sekil degistirme iliskisini belirler.

Mikrosikistirma testinde, bir indenter (genellikle Vickers veya Knoop indenteri) kullanilir.
Indenter, belirli bir yiik altinda malzemenin yiizeyine bastirilir ve belirli bir siire bekletilir.

Ardindan, yiik kaldirilir ve indenterin biraktig1 izin boyutu 6l¢iiliir.

Test sirasinda, indenterin uyguladig: yiik ve izin boyutu kaydedilir. Bu veriler, malzemenin
sikistirma dayanikliligini, elastik davranmisini ve plastik deformasyonunu belirlemek icin

kullanilir.

Mikrosikistirma testi, malzemenin yiizey sertligini, elastisite modiiliinii ve plastik
deformasyon o6zelliklerini degerlendirmede 6nemli bir rol oynar. Ayrica, malzemenin yapisal
homojenligini, malzeme kalitesini ve malzeme isleme siireglerinin etkilerini degerlendirmek

i¢in kullanilir.

Dental uygulamalarda, mikrosikistirma testi, dental materyallerin (6rnegin porselen,

kompozit), bonding sistemlerinin ve diger dental bilesenlerin yiizey sertligini, dayanikliligini
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ve mekanik performansini degerlendirmede kullanilir. Bu test, malzeme secimi, kalite

kontrolii ve restorasyonlarin uzun émirliiliigiinii tahmin etmede 6nemli bir aragtir.

Mikrosikistirma testi, hassas ve yerel bir sekilde malzeme O6zelliklerini belirlemek igin
kullanilir. Olgiilen yiizey izi, mikroskop altinda incelenerek daha fazla analiz ve yorum
yapilabilir. Bu test, malzeme karakterizasyonunda ve miihendislik uygulamalarinda yaygin
olarak kullanilan 6nemli bir arastirma ve analiz yontemidir (Anusavice ve ark., 2012;
Itskovich ve ark., 2014).

4.16. Dis Hekimliginde Materyal Etkilerinin Degerlendirilme Yontemleri

Piyasaya siiriilmek adina gelistirilen her yeni dental materyalin klinik kullanim Oncesi
biyolojik riskler yoniinden arastirilmast ve degisik yoOntemlerle biyouyumluluklarinin
degerlendirilmesi gerekmektedir. Bu testler ile gelistirilen materyalin etkisiyle biyolojik
sistemin yapisinda herhangi bir degisim meydana gelip gelmedigi belirlenerek bu
degisikliklerin geri donlisimlii olup olmadiklart a¢iga ¢ikarilir. Gilinlimiizde dental
materyallerin biyolojik performanslarini belirlemek adina bircok yontem kullanilmaktadir.
Son yillarda, farkli standardizasyon kuruluslart ve bazi uluslararasi organizasyonlar
tarafindan; in vitro (birincil) testler, hayvan deneyleri (ikincil testler) ve insanlarda yapilan
klinik ¢alismalar (kullanim testleri) asamalarini igeren bir prosediir onaylanmistir (Y1ildirim ve

ark., 2017).
4.16.1. Dental materyallerin degerlendirilmesinde hayvan ¢alismalar:

Hayvan deneyleriyle insanlarda karsilasilabilecek potansiyel toksik etkileri 6nceden tahmin
etmek miimkiin olabilmektedir. Bu testler materyalin etkisiyle olusabilecek reaksiyonlar ve
mekanizmalar1 hakkinda fikir vermektedir. Uzun zaman gerektiren ve ekonomik olmayan bu
calismalar; uygulama sirasindaki etik sorunlar ve alimmasi gereken 6zel deney hayvanlari

sertifikalar1 nedeniyle daha az tercih edilebilmektedir.

Testlerde kullanilan yontemlerden bazilart; agiz i¢i ve karin igi testi, soluma testi, dominant
letal test, irritasyon ve sensitizasyon testleri, kas ve kemik ici ya da deri alti implantasyon
testidir (Frankild ve ark., 2000; Tuncer & Demirci, 2011; ZORBA & YILDIZ, 2007). Dental
materyallerin dis dokular1 iizerindeki direkt etkisini gdzlemleyebilmek {tizere direk dis

dokularinin tizerine uygulandig ¢aligmalar da literatiirde yer almaktadir.
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Glintimiizde basit omurgali canlilardan gelismis memeli hayvanlara kadar bir¢cok hayvan tiirii
denek olarak kullanilmaktadir. Kullanim sikligina gore gruplandirilirsa en fazla kullanilan
hayvanlar; sican, fare, tavsan, balik, orta diizeyde kullanilan hayvanlar; hamster, domuz,
kobay ve maymundur. Bir donem siklikla hayvan deneylerinde kullanilan kedi ve kopeklerin
denek olarak kullanimi, yeni yasalarla zorlagtirilmistir. Denek olarak kullanilacak hayvanin,

iiretim merkezinde ve deney amagl iiretilmis olma sart1 getirilmistir (Yegen & Goren, 2005).

Uluslararasi standardizasyon orgiitiiniin (ISO) 7405 sayil1 belgesinde dis hekimliginde, klinik
oncesi medikal bir materyalin biyouyumlulugunun degerlendirilmesinde dental materyaller
igin belirlenen standartlar yer almaktadir (ISO, 2007). Bu amagla ISO 7405 standardi, dis
hekimliginde dental arag ve gereclerin, dental materyallerin biyolojik olarak
degerlendirilmesinde kullanilmaktadir. ISO standartlarina gore pulpa ve dentin ile direkt
olarak temasta olan materyallerin biyouyumluluklarinin degerlendirildigi ¢alismalar yalnizca
insanlar {izerinde yapilan uygulamalarla sinirli degildir. Bu calismalar ayni zamanda
maymunlar, kopekler, gelincikler ve minyatiir domuzlarda da yapilabilmektedir. Kemirgenler
bu listede uygun olmayan hayvanlar olarak belirtilmistir. Direkt olarak pulpa tiizerine
uygulanan malzemelerin ya da dis dolgu malzemelerinin primatlar ile yiiksek organizasyonlu
hayvanlar iizerinde kullanilmasi tavsiye edilmistir. Fakat sican disleri iizerinde 60 yila yakin

stiredir calismalar yiirtitilmektedir (ORHAN, 2013).

Kuafaj tedavilerinde kalsiyum hidroksit uygulanan sican dislerindeki pulpanin histolojik
olarak 1iyilesmesinin insan dislerindeki iyilesmeye benzer oldugu bir¢cok c¢alismada
belirtilmistir. Bundan dolaytr sican dislerindeki caligmalarin uygun bir model olarak
kullanilabilecegi arastirmacilar tarafindan belirtilmektedir (Berman & Massler, 1958; Costa
ve ark., 2003; Dammaschke ve ark., 2006, Dammaschke ve ark., 2003; Dammaschke ve ark.,
2001; Decup ve ark., 2000; Goldberg ve ark., 2001; Hirschfeld ve ark., 1982; Lovschall ve
ark., 2001; Sena ve ark., 2004; Six ve ark., 2002; Zhang & Fukuyama, 1999).

4.16.2. Sican dislerinin ozellikleri

Kemirgenlerin agiz yapilari kemirmeye uygun bir anatomik yapiya sahiptir.
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Sican disleri alt ve iist ¢genede genis bir ¢ift diastema ile birbirinden ayrilan iki kesici dis ve
her yarim ¢enede 3 adet biiylik az1 disinden olusmaktadir. Sicanlarin toplamda 16 adet disi

bulunmaktadir.

Kesici disleri kemirgenlerin tipik keser disleri goriintiisiindedir; pulpa dokusu igerirler, kok
ucu agiktir ve hayat boyu uzayan bir yapidadir. Toz yemlerle beslendiklerinde; kemirmee
aktiviteleri kisitlandigindan, kesici disler asinmayarak uzar ve malokliize olur, bunun
sonucunda beslenemeyebilir ve hayati fonksiyonlar1 sona erebilir. Bu nedenle kemirgen ve
tavsan beslenmesinde pelet adi verilen formda sikistirilmis ve sekillendirilmis yemler

kullanilmaktadir.

Biiyiik az1 disleri ise insan biliylik az1 disiyle anatomik, fizyolojik, histolojik ve biyolojik
yonden benzerlik gosteren pulpa dokusuna sahiptir ancak daha kiigiik boyutlardadir (Kiryati,
1958; Kozlov & Massler, 1960; Maurice & Schour, 1955; Sasaki & Kawamata-Kido, 1995).

Incisors

Incisors

Molars Incisors

Incisors

Sekil 1. Si¢an kafatasi ve disleri

Sican dislerinde ¢alisma yapilmadan once mutlaka pilot ¢aligma yapilmast Onerilmektedir.

Tecriibe kazanilmadan gergeklestirilen hayvan deneylerinde daha fazla hayvan kullanilmak
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zorunda kalinabilir ve disin anatomisindeki farkliliklar sebebiyle hatali deneyler yapilabilir

(Stanley, 1998).

Sicanlarin az1 diglerinde ¢alismayi zorlastiran birgok faktor vardir. Sicanlarin agiz acikliginin
dar olmasi, dislerin ve pulpalarin boyutlarinin ¢ok kii¢lik olmasi, dislerin anatomik olarak agiz
icinde konumlarinin ¢ok geride olmasi (uzun diastema) gibi faktorler sican dislerinde
calisirken teknik zorluklar yasamaya neden olur (Dammaschke ve ark., 2003; Lovschall ve
ark., 2001).

Sicanlarin biiyiik azi dislerinin pulpasi agiz ortamina agildiginda insanlarda tanimlanan
odontoblast benzeri hiicrelerin {irettigi tersiyer dentine benzeyen sert doku olusumu
goriilmektedir (d'Souza ve ark., 1995). Sican dislerinin pulpasi ekspoz edildiginde insanlarda
gozlemlenen enflamatuar yanita benzer bir enflamasyon goriilmektedir (Muruzdbal &
Erausquin, 1963). Bununla birlikte bu biyolojik yanitin ilerleyisinin insanlardakine gore sigan
dislerinde 30 kat hizli oldugu bildirilmistir (ORHAN, 2013).

Direkt pulpa ilizerine miidehale edilen calismalarda kullanilan materyalin toksisitesi veya
pulpanin iyilesmesi kisa donem degerlendirilmesi planlaniyorsa sican disleri kullanilabilir

(Huxley, 1971; Moretton ve ark., 2000).
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5. GEREC ve YONTEM

5.1. Arastirma Icin Gerekli izinler

Calismamuz igin gerekli etik kurul izni Marmara Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik

Kurulu’ndan, 30.202 1mar protokol kodu ile alinmustir.

Hazirlanan materyallerin in vitro basma dayanimi, vickers sertlik testleri ve farkli
konsantrasyonlarda hyaliironik asit hazirlama asamalar1 Yildiz Teknik Universitesi Kimya

Metalurji Fakiiltesi Laboratuvari’nda gergeklestirilmistir.

Hayvan deneyleri Marmara Universitesi Deney Hayvanlari Uygulama ve Arastirma

Merkezi’nde gerceklestirilmistir.

Daha sonrasinda drneklerin histolojik analizleri Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi

Patoloji Anabilim Dali’nda gerceklestirilmistir.
5.2. Farkh Konsantrasyonlarda Hyaliironik Asit’lerin Hazirlanmasi

Yildiz Teknik Universitesi’nde 1,6 mDa molekiil agirligina sahip, bakteriyel kékenli, medikal
injection grade, Hyaliironik asitler hazirlanmistir. %0.5, %1 ve %3 konsantrasyonlarinda
hyaliironik asitler in vitro deney gerceklestirilmeden bir giin once hazirlanmistir ve muhafaza

edilmistir.
5.3. Diger Hyaliironik Asit Materyalleri

Calismada piyasada bulunan ve kullanilan iki farkli hyaliironik asit materyalinden Gengigel

Teething® ve Gengigel Forte® kullaniimistir.

Gengigel Teething® (Ricefarma, Italy) jelinde %0,54’lik HA bulunmaktadir. Gengigel
Teething®, dis ve dis etine esnek, giiclii, seffaf bir film tabaka olusturup uzun siire yapisik
kalarak etkili bir koruyucu aktivite sergileyen, yenilik¢i patente sahip mukoza adeziv polimer

matriks (Choline Alfoscerate) i¢eren oral bir jeldir.
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Gengigel Teething®, bebeklerde dis ¢ikarmaya bagl gelisen agriy1, kizarikligi, bolgesel
iltihab1, sismeyi azaltmaya ve doku iyilesmesini hizlandirmaya yardimci olan O6zel

formiilasyona sahiptir.

Klinik ¢alismalarda, yiiksek molekiil agirlikli hyaliironik asit bazli yeni gelistirilen Gengigel
Teething® jelin kullanimi ile daha giivenli bir sekilde, ilgili belirtilerin hizl1 ve etkin bir

sekilde azaldig1 kanitlanmustir.

Ana igerigi Sodyum Hyaluronat’tir. Diger iceriklerini ise Aqua, PEG 400, Ksilitol, Polivinil
Alkol, Seliiloz Rezin, PEG 40 Hidrojene edilmis hint yagi, PVP, PVM/MA Kopolimer,
VP/Eicosene Kopolimer, Gliseril Laurat, Karbomer (Polikarbofil), Sodyum Sakkarin,
Sodyum Fosfat, Gliserofosfokolin, Trisodyum Fosfat, Sodyum Laktat, Disodyum
olusturmaktadir. Lidokain ve benzokain gibi anestezik {iriin, alkol, renklendirici, seker, yapay
tatlandiricilar, gliiten, laktoz, paraben, SLS, GDO igermez. Gengigel Teething® icerigindeki

maddelerden herhangi birine kars1 asir1 duyarlilik durumunda kontrendikedir.

Gengigel Forte® (Ricefarma, Italy) jelinde %0,8 HA bulunmaktadir. Jel ve sprey formlari

bulunmaktadir. Cerrahi operasyonlar sirasinda ve sonrasinda kullanimi idealdir.

Hayvansal kokenli olmayip, biyoteknolojik olarak tiretilen, yiiksek kalitede, yliksek saflikta,
ve yiiksek molekiiler agirlikli sodyum tuzu bi¢imindeki hyaliironik asit igerir. Uzun siireli

lokal etkiye sahiptir. Mukoza membranina yapisarak uzun siireli etki gosterir.

Sekonder iyilesme yaralarinda kullamlir. Agr1 giderilmesine destek olur. Ozellikle cerrahi
girisimler, implantlar, dis ¢ekimi, periodontal operasyonlar sonrasinda dokunun yenilenme

surecini hizlandirir.

Ana bileseni sodyum hyaluronat disinda, aqua, ksilitol, celluloe gum, alcohol, PEG 40
Hydrogenated Castor Oil, Choline alfoscerate, Monobasic sodium phosphate, PVA,
Polycarbophil, Dichlorobenzyl Alcohol, Disodium EDTA, Sodium Lactate, Sodium
Hydroxide igerir.

5.4. Cinko Oksit Ojenol Patlari
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Hazirlanan materyallerin fiziksel 6zelliklerinin analizini gergeklestirmek igin piyasada
bulunan 2 farkli ¢inko oksit 6jenol patt kullanilmistir. Bunlar IRM® (Intermediate Restorative

Material), Dentsply Sirona ve Kalzinol®, Dentsply Sirona’dir.

IRM® igeriginde tozunda ¢inko oksit, polimetilmetakrilat, ¢inko asetat; likitinde 6jenol ve
asetik asit bulunur. Kutunun i¢inden ¢ikan kasikla, iki kasik toza 3 damla likit olacak sekilde
hazirlanmaktadir. Siman spatiilii ile tozun %50’si likitle hizli bir sekilde karistirilir ve kalan
toz iki veya li¢ asamada karigima yedirilerek karistirma islemi 1 dakika igerisinde tamamlanur.

Malzeme 5-7 dakika igerisinde sertlesir.

Kalzinol® igeriginde tozunda ¢inko oksit, asetik asit, demir oksit pigmentleri; likitinde ise
6jenol ve polistiren bulunur. Toz ve likit orani 5:1 olacak sekilde hazirlanir. Karistirma siiresi
1-1/2 dakika arasindadir. Calisma siiresi ise karigtirmanin tamamlanmasindan itibaren 2

dakikadir. Sertlesme siiresi 3 dakika 30 saniye ile 4 dakika 30 saniye arasindadir.

T

Materiat

S

=l 1"

Sekil 2. In vitro deneyde kullanilan ¢inko oksit 6jenol preparatlari
5.5. Materyallerin Hazirlanmasi

Piyasada bulunan IRM® ve Kalzinol® ZOE materyalleri uygun toz ve likit oraninda
karistirilmistir. Deney grubundaki materyallere karistirma islemine baslandiktan hemen
sonrasinda likit ile ayn1 miktarda %0,5, %1, %3 konsantrasyonlarda Hyaliironik Asit,
Gengigel Teething® ve Gengigel Forte® eklenmistir. Daha sonrasinda hazirlanan
materyallerin uygun kaliplarda sertlesmesi beklenmistir. Her gruptan, iki farkli ¢inko oksit
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6jenol preparati i¢in, basma dayanimi i¢in 10’ar, vickers sertlik testi i¢in 5’er Ornek

hazirlanmistir. Deney gruplar su sekildedir:
Basma Dayanimi:
Kalzinol® igin;

e HA igcermeyen ZOE kontrol grubu

e  %0.5 HA igeren ZOE grubu

e %1 HA iceren ZOE grubu

e %3 HA iceren ZOE grubu

e Gengigel Teething® iceren ZOE grubu
e Gengigel Forte® iceren ZOE grubu

Toplamda 60 6rnek.
IRM® igin;

e HA igermeyen ZOE kontrol grubu

e %0.5 HA iceren ZOE grubu

e %1 HA iceren ZOE grubu

e %3 HA iceren ZOE grubu

e Gengigel Teething® i¢eren ZOE grubu
e Gengigel Forte® iceren ZOE grubu

Toplamda 60 6rnek.
Vickers Sertlik Testi:
Kalzinol® igin;

e HA icermeyen ZOE kontrol grubu

e  %0.5 HA igeren ZOE grubu

e %1 HA iceren ZOE grubu

e %3 HA iceren ZOE grubu

e Gengigel Teething® iceren ZOE grubu
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e Gengigel Forte® iceren ZOE grubu
Toplamda 30 6rnek.
IRM® i¢in;

e HA igermeyen ZOE kontrol grubu

e 9%0.5 HA iceren ZOE grubu

e %1 HA iceren ZOE grubu

e %3 HA iceren ZOE grubu

e Gengigel Teething® i¢eren ZOE grubu
e Gengigel Forte® iceren ZOE grubu

Toplamda 30 6rnek.
5.6. In Vitro Testler
5.6.1. Basma dayanim testi

Basma dayanimui testi ISO 3107:2011 standardina gore gerceklestirilmistir. Basma dayanimi

testini gergeklestiren cihazin pargalari su sekildedir:

e Kaliplar ve plakalar: Materyal ile reaksiyona girmeyecek bir yapida (paslanmaz celik

kalip gibi), 6 mm yiikseklik 4 mm ¢apa sahip silindirik bir kalip

Sekil 3. Basma dayanimi test numunelerinin hazirlanmas: i¢in kalip ve plakalar

(1S03107:2011)
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e Vida Kelepgesi: Kalib1 ve levhalari birbirine kenetleyebilecek boyutlarda

Sekil 4. Basma dayanimi test numunelerinin hazirlanmasi igin kelepge (ISO3107:2011)

e Dolap (kabin): (37« 1) ° C sicaklikta ve % (95+ 5) bagil nemde tutulabilen ortam.

e 1 um'ye kadar hassas mikrometre veya benzeri 6l¢tim cihazi.

e Mekanik test aparati: (0,75+ 0,30) mm / dak cross-head hizinda veya (50+ 16) N / dak
yiikleme hizina sahip.

Kaliplar, vida kelepgesi, st ve alt plakalar 23 + 1 °C sicaklikta muhafaza edildi. Materyal
tiretici firmanin onerileri dogrultusunda hazirland1 ve 1 dakika igerisinde biraz fazla olacak
sekilde kaliplara dolduruldu. Sertlestirilmis ¢inko oksit &jenol numunesinin ¢ikarilmasini
kolaylagtirmak i¢in, kalibin i¢ yiizeyi doldurmadan once saf toluen i¢inde % 3'liik bir mikro

kristal veya parafin mumu ¢ozeltisi ile esit sekilde kapland.

Fazlalik olan numune varsa ¢ikartilarak, list metal plaka yerine yerlestirilip birlikte sikildi.
Kalip ve plakalar kelepceye yerlestirildi ve birbirine sikica vidalandi. Karistirmanin
tamamlanmasindan en ge¢ 2 dakika sonra, tiim diizenek (37 £ 1) ° C'de muhafaza edilmek

i¢in kabine aktarildi.

Karigtirma isleminin tamamlanmasindan bir saat sonra, plakalar ¢ikartilarak ve diiz bir cam
plaka iizerinde suyla karigtirilmig, az miktarda 45 pm silikon karbiir tozu veya benzeri
asindirict kullanarak numune diizleminin ytizeyi hazirlandi. Hazirlama sirasinda numune 1slak

tutuldu.
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Numune hemen sonra kaliptan ¢ikarilarak hava bosluklar1 veya yontulmus kenarlar agisindan

incelendi. Bu kusurlara sahip tiim ornekler atildu.

Her numune distile veya deiyonize suya (ISO 3696, derece 2) daldirilarak 24 saat boyunca 37
+ 1°C'de muhafaza edildi. Daha sonra distile veya deiyonize suda bekletilen numuneler

testten Once 23+1°C'de 1541 dakika bekletildi.

Ardindan, numunenin ¢ap1 mikrometre ile Ol¢iiliip teste gegildi. Test prosediirii i¢in her

numuneden 10’ar adet 6rnek kullanildi.
5.6.1.1. Test prosediirii

Hazirlanma siiresinin bitiminden hemen sonra, mekanik test aparatinin merdaneleri arasina
diiz u¢lu numune yerlestirilip, bdylece yiikiin numunenin uzun eksenine uygulanmasi

saglandi.

Numune kirillana kadar cross head hizi hiz1 (0,75+0,30) mm / dak veya (50+16) N / dak

yiikleme hiz1 kullanildi. Numune kirildiginda uygulanan maksimum kuvvet kay1t edildi.

Test prosediiriiniin her grup igin 5 numunede tekrarlanmasi gerektigi belirtilmektedir. Bizim

calismamizda her grup i¢in 10’ar numune kullanildi.

Sekil 5. Basma dayanimi dl¢limlerinin gerceklestirildigi cihaz

Basma dayanimi, k, megapaskal degerinde, asagidaki denklemle hesaplandi:
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k= 4F/d2

F: uygulanan maksimum kuvvet, Newton (N)

d: 6rnegin milimetre (mm) cinsinden 6l¢iilen ortalama ¢ap1
5.6.1.2. Sonuglarin islenmesi

Tablo 1. Tip 1 ve Tip 2 ZOE materyalleri i¢in minimum ve maksimum basma dayanimi

degerleri (1SO3107:2011)

Tip Hazirlama zamam 37°C | 24 saatte basma
Min dayanimi1 MPa
min max min max

Tip1 15 10 35

Tip 2 15 10 5

Her gruptaki 5 numune i¢in basma dayanimi degerleri su sekilde yorumlanir:

Degerlerden en az dordii daha diislik degilse veya basma dayanimu i¢in tip I malzemeler i¢in
Tablo 1'de belirtilen sinirdan daha biiyiik degilse, malzemenin 5.1°in sartina uygun oldugu
kabul edilir. (5.1 sarti: belirtilen uygun test yontemlerine gore test edildiginde, tip I ve tip 11

numuneleri Tablo 1'de belirtilen performans sartlarina uygun olmalidir.)

Degerlerden ii¢ veya daha fazlasi daha diisiikse veya basma dayanimi i¢in tip I malzemeler
icin Tablo 1'de belirtilen sinirdan daha biiylikse, malzemenin daha fazla teste gerek

olmaksizin basarisiz oldugu kabul edilir.

Degerlerden yalnizca licili daha diisiik degilse veya basma dayanimu i¢in tip I malzemeler i¢in
Tablo 1'de belirtilen sinirdan daha biiyiik degilse, tiim test tekrarlanir. Herhangi bir degerin
Tablo 1'deki sinirdan daha diisiik veya basma dayanimi i¢in tip I i¢in olmasi durumunda,

malzemenin testi gecemedigi kabul edilir.

5.6.2. Vickers sertlik testi
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Materyaller {iretici firmalarin onerileri dogrultusunda hazirlandi. Disk seklindeki numuneler

(2mm yiikseklik, 10 mm cap), 24 saat 37 °C'de distile suda bekletildi.
Distile sudan ¢ikartilan numuneler kurutularak yiizeyleri bir polietilen film ile diizeltildi.

Vickers sertligi (VH) 500 gf’de 20 saniye siireyle/ 1kgf 10 saniye siireyle her numunede bes

farkli noktada 6lgiildii ve bu degerlerin ortalamasi alindi. Grup basina bes 6rnek 6l¢iildii.

Sekil 6. Vickers sertlik testi 6l¢iimlerinin gergeklestirildigi cihaz
VH=F/A
= 2Fsin®?
I
=1.854 F/d?

F test ytikiidiir (kgf), A girintinin ylizey alanidir (mm?2), Q girintinin yiiz agisidir (136 °) ve d

girinti kosegenlerinin ortalamasidir (mm).
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Sekil 7. Vickers sertlik testi 6l¢iimii icin elde edilen girintilerin kdsegenlerinin uzunlugunun

mikroskop altinda hesaplanmasi

Materyallerin fiziksel 6zellikleri degerlendirildikten sonra, sonuglara gore referans degerleri
karsilayamayan ve ¢ok altinda kalan hyaliironik asit gruplar1 hayvan deneyinde

kullanilmamustir.
5.7. Arastirmada Kullanilacak Hayvan Sayis1 ve Gruplarin Olusturulmasi

Calismada deney hayvani olarak; ortalama 3-4 aylik, agirliklar1 250-300 gr arasinda degisen,
22 adet genc eriskin erkek, Norvecigus cinsi, Sprague Dawley susundan siganlar
kullanilmistir. Disi siganlar, hormonal degisimler yara iyilesmesini etkileyebileceginden
calismaya dahil edilmemistir. Calismada kullanilacak deney hayvanlari, Marmara Universitesi
Deney Hayvanlar1 Uygulama ve Arastirma Merkezi’nden temin edildi ve hayvanlarin bakimi
Marmara Universitesi Deney Hayvanlar1 Uygulama ve Arastirma Merkezi Deney Hayvanlar
Laboratuvari’'nda yapildi. Sicanlar standart deney kafesleri icerisine konularak, hayvan
odasinda (21 £ 3 °C’de nem orant %45-55 12 saat gece 12 saat giindiiz aydinlatma
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saglanarak) barindirildi. Barinma kafeslerinde en fazla 4 adet sigan bulunduruldu. Siganlar ad
libitum saf su ve standart sigan yemi ile beslendi. Kafesler diizenli olarak temizlendi. Deney
siiresince siganlar sigan yemi ve islem sonrasi ilk giinler bebek mamasi Hero Baby ile

beslendi.

Sicanlar 1 hafta ve 1 aylik olmak iizere iki gruba ayrildi. Buna gore 1 haftalik grupta 10 adet,
1 aylik grupta ise 12 adet si¢an se¢ildi.

Sicanlarin sol iist 1. ve 2. az1 disleri ile sol alt 1. ve 2. az1 digleri olmak {izere toplamda 4 azi
dislerine uygulama yapildi. Her siganda ayni numarali digse ayn1 islem uygulanacak sekilde 4
farkli materyal kullanilarak prosediirler gergeklestirildi. Buna goére hazirlanan gruplar ve dis

sayilar1 Tablo 2°de gosterilmistir.

Tablo 2. Siganlarin islem uygulanan disleri ve kullanilan malzemeler

Uygulama yapilan disler
Sol iist 1. az1 Sol iist 2. az1 Sol alt 1. az1 Sol alt 2. az1

Kullanilan Gengigel ZOE %0.5 HA igeren | %1 HA igeren

Materyal Teething® ZOE ZOE
iceren ZOE
Gengigel
Teething®+ZOE ZOE

N
. ¢ D ./
' , %1 HA+ZOE
- 0. Gt'm/ - " 7. Giin
(n=10) 9%0.5 HA+ZOE . E]azgqvoa)nlarln sakrifikasyonu

* Histolojik degerlendirme

Gengigel

Teething®+ZOE /ZOE
¢ - /e
_ %1 HA+ZOE i
« 0.Gin \ @ o 30. Giin
* Hayvanlarin sakrifikasyonu
(n=12)
(n=12) 9%0,5 HA+ZOE » Histolojik degerlendirme
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Sekil 8. Hayvan deneyi tasarimi
Ust cenede islem yapilmayan sag birinci az1 dis kontrol grubu olarak kaydedildi.
5.8. Hayvanlarin Calisma I¢cin Hazirlanmasi ve Materyallerin Uygulanmasi

Tiim islemler steril cerrahi kosullar altinda asepsi, antisepsi ve sterilizasyon kurallarina dikkat
edilerek gergeklestirildi. Hayvanlarda amputasyon islemine baslanmadan ©nce siganlar
intraperitoneal olarak 100 mg/kg Ketamin-HCI1 (Ketalar, Eczacibasi, Tiirkiye), 10 mg/kg

Ksilazin HCI (Rompun, Bayer, Almanya) enjeksiyonuyla anestezi altina alindi.

Sekil 9. Hayvan deneylerinin gerceklestirildigi operasyon masast
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Sekil 10. Operasyon dncesi uygulanan anestezik malzemeler ve siganlara uygulama sekli

Anestezi derinligi sicanlarda cilt ya da parmak kistirma yanitlar1 gozlenerek ve kalp hizi,

solunum hizi, diger fizyolojik faaliyetlerin izlenmesiyle takip edildi.

Hayvan deneyleri sirasinda siganlarin azi dislerine daha rahat ulasabilmek amaciyla ekartor
tiretilmistir. Anestezi altina alinmig siganlar sirt iistii bir sekilde operasyon tahtasina alinmis

ve ekartor hayvanin agiz igine yerlestirilmistir.

Sekil 11. Hayvanlarin operasyon masasina alinmasit ve kullanilan agiz i¢i ekartdriin

uygulanmast

Su piiskiirtmesi esliginde yiiksek devirde aeretdr ve steril elmas rond frez kullanilarak
hayvanlarin azi1 disleri okliizal yiizeylerinde, kontrollii olarak pulpaya dogru genisletme
yapildi. Kavitelerde pulpa perforasyonunu isaret eden bir kanama gozlendiginde genisletme
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islemi durdurularak steril salin soliisyonu ile yikandi ve kiicliik pamuk peletler ile kanama

kontrolii saglandi. Daha sonra perforasyon bdlgesine materyaller uygulandi.

Sekil 12. Sigan az1 dislerinin pulpa odasinin agilmasi

Hayvanlarin sol {ist 1. az1 dislerinin pulpalar lizerine, pulpa odasi temizlenip kanama kontrol
altina alindiktan sonra, %0,5 konsantrasyonda hyaliironik asit i¢eren piyasada bulunan
Gengigel Teething® preparatt ile karistirilan Kalzinol® uygulandi. Daha sonrasinda

restorasyon i¢in Ketac® cam iyonomer siman kullanildi.

Hayvanlarin sol iist 2. az1 dislerinin kanama kontrolii saglandiktan sonra sadece Kalzinol®

konularak sonrasinda Ketac® cam iyonomer siman ile restorasyon tamamlandi.

Hayvanlarin sol alt 1. az1 dislerinde pulpa ekspozu gerceklestirildikten sonra kavite steril salin
soliisyon ile yikanip kurutuldu, sonrasinda hazirlanan %0,5 konsantrasyonunda hyaliironik
asit iceren Kalzinol® c¢inko oksit &jenol preparati pulpa {istiine uygulandi. Ketac® cam

iyonomer siman ile restorasyon tamamlandi.

67



Hayvanlarin sol alt 2. az1 dislerinde pulpa ekspozu gerceklestirildikten sonra kavite steril salin
soliisyon ile yikanip kurutuldu, sonrasinda hazirlanan %1 konsantrasyonunda hyaliironik asit
iceren Kalzinol® ¢inko oksit Gjenol preparati pulpa iistiine uygulandi. Ketac® cam iyonomer

siman ile restorasyon tamamlandi.

Sekil 13. Anestezi altindaki sicana amputasyon islemi uygulanigi

Islemin yapildig1 ilk giin sifirinci giin olarak kaydedildi, islemden iki saat sonra hayvanlara ad
libitum saf su ve piyasada bulunan mevcut yumusak gidalar (Hero Baby bebek mamasi ve
Ulker ¢izi kraker) verildi. Islem sonrasi hayvanlarda agri belirtisi gdzlenirse, veteriner

hekimin onerileri dogrultusunda agrikesici (parasetamol oral olarak 100 mg/kg) verildi.

y //1//// utt/l/{/&t ///I;I
“" t 7
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Sekil 14. Islem uygulanan sicanlarin daha sonrasinda barmdiklar kafesler
5.9. Deney Hayvanlarimin Bakimi ve Beslenmesi

Calisma siiresince deney hayvanlarinin bakimi ve beslenmesi Marmara Universitesi Deney
Hayvanlar1 Uygulama ve Arastirma Merkezi’nde gergeklestirildi. Deney hayvanlari deney
stiresince 22 + 2C, 12 saat aydinlik, havalandirmali bir odada i¢me suyu ve giinliik yemleri

verilerek, giinliik diizenli kafes bakimlar1 yapilarak barindirildi.

Hayvan kafeslerinde yataklik olarak talag kullanildi ve her kafese 3 ya da 4 hayvan
yerlestirildi. Deney hayvanlarina azi dislerine miidehale yapildiktan sonraki ilk giinlerde
piyasada bulunan mevcut yumusak gidalar veteriner hekimin onerileri dogrultusunda
uygulandi, daha sonra yag orani arttirilarak yumusatilmis, pelet formdaki sican yemi verildi.

Deney hayvanlarinin icme suyu ad libitum verildi.

Deney hayvanlarmin saglik durumlar1 hergiin kontrol edildi. Deney siiresince herhangi bir
gruptaki hayvanda viicut agirliginda %?20’den fazla diisiis, hareket sorunlari, diizgiin

beslenememe, uyaranlara tepkisinde azalma gibi bir durum yasanmadi.
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Sekil 15. Sican kafeslerinin temizlenip degistirilmesi
5.10. Hayvanlarin Sakrifiye Edilmesi ve Doku Orneklerin Alinmasi

Birinci gruptaki hayvanlar 1. haftada, ikinci gruptaki hayvanlar 1. ayda sakrifiye edildi.
Hayvanlara yiiksek dozda (200 mg/kg) sodyum pentobarbital (Pentothal, Abbott, Istanbul,
Tiirkiye) intraperitoneal enjeksiyon yoluyla uygulayarak sakrifikasyon gerceklestirildi.

Histolojik inceleme i¢in mandibula ve maksilla 6rnekleri, islem goren disleri icerecek sekilde,
kemik pensi, bistiiri ve cerrrahi makas yardimiyla kesildi. Maksilla ve mandibula 6rnekleri,
oda sicakliginda %10 notr tamponlu formaldehit ¢ozeltisi igerisinde Marmara Universitesi Tip

Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali’na tagindi.
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Sekil 17. Disleri igerecek sekilde kesilen maksilla ve mandibula 6rnekleri
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5.11. Histolojik Inceleme I¢in Orneklerin Hazirlanmasi

Tiim gruplar i¢in ayni histolojik hazirlik prosediirleri uygulandi. Maksilla ve mandibula
ornekleri oda 1sisinda %10’luk nétral tamponlu formaldehit icinde tespit edildi. Ardindan
Etilendiamin tetraasetik asit (EDTA disodyum) c¢ozeltisi kullanilarak 48 saat boyunca

dekalsifikasyon agamasindan gegirildi.

Sekil 18. Dekalsifikasyon islemine tabi tutulmus maksilla ve mandibula 6rnekleri

Daha sonra maksilla ve mandibula 6rnekleri, ilgili dis ve dolgunun goriintiilenmesine izin
verecek sekilde kesildi ve kasete gomiildii. Ardindan dokular Thermo Scientific Shandon
Excelsior AS doku isleyici cihazinda, formaldehit ¢ozeltisi, alkol (Etil alkol; %70, %80,
%096), ksilol ve parafin asamalari igeren bir islem siirecinden gegirildi. Doku isleme siireci 14
saat slirdii. Bu islemden sonra, dokular uygun kaliplara yerlestirilerek eritilmis parafinle
65 T’de katilastirildi. Her 6rnekte, 5 um kalinhiginda déner mikrotom ile alinan toplam 20

kesit, Hematoxylin & Eosin (H&E) boyas1 kullanilarak boyandi ve lam iizerine yerlestirildi.
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Sekil 19. Orneklerden seviyeli kesit alinmasi asamasi

Her bir hayvanin bes disinden alinan kesit orneklerine, ilk goriintiilemeden sonra yeterli

goriilmedigi takdirde yeni seviyeli kesitler alinarak eklendi.
5.12. Dis Dokularmin Isik Mikroskobu incelemeleri

Histolojik 6rnekler bir 151k mikroskobu (Olympus Optical Co., LTD, CX31RBSF, Tokyo,
Japonya) kullanilarak incelendi. Tiim doku Ornekleri, tedavi gruplarindan habersiz olan bir

patolog tarafindan incelendi.

Pulpanin tedaviye ve kullanilan malzemeye cevabi asagidaki parametreler skorlanarak
degerlendirildi. Bu skorlamalar olusturulurken benzer c¢alismalara ait literatiirlerden

faydalanildi (Cengiz ve ark., 2005; Lopes ve ark., 2019; Sharma ve ark., 2017):

1. Sert doku olusumu
Skor 1: ekspoz bolgede dentin kopriisii olusumu ile birlikte sert doku olusumu

gbzleniyor.
Skor 2: yok

2. Kanal obliterasyonu ve kanal i¢i kalsifikasyonlar
Skor 1: Var
Skor 2: Yok
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3. Odontoblastik tabaka devamliligi
Skor 1: Var
Skor 2: Yok

4. Pulpa vitalitesi
Skor 1: Vital
Skor 2: Parsiyel- kuronal hafif
Skor 3: Parsiyel- kuronal belirgin
Skor 4: Total nekroz

5. Enflamasyon
Skor 1: Yok
Skor 2: Hafif- orta
Skor 3: Siddetli

5.13. istatistiksel Analiz

Verilerin normal dagilima uygunlugu Shaphiro wilk testi ile analiz edilmistir. Normal dagilma
gosteren basma dayanimi ve sertlik degiskenlerinin iizerine 2 farkli faktoriin diizeylerinin
etkisinin degerlendirilmesinde 2 yonlii Varyans analizi uygulanmistir. Anlamli bulunan
etkilesim giicii LSD coklu karsilagtirma testi ile degerlendirilmistir. Kategorik degiskenler
arasindaki iligkiler Ki-kare testi ile analiz edilmistir. Analizlerde SPSS Windows 22 yazilimi

kullanilmis, p degerinin 0,05 den kiiglik olmasi istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
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6. BULGULAR

6.1. In Vitro Materyal Deney Sonuglari

Hyalilironik asitin ¢inko oksit &jenol materyallerinin fiziksel 06zelliklerine etkilerini
gozlemlemek amaciyla farkli konsantrasyonlarda HA’lar kullanilmistir. Cinko oksit &jenol
materyali olarak piyasada bulunan iki farkli marka kullanilmigtir. Bunlar IRM® ve

Kalzinol®’diir.

Kullanilan Hyaliironik Asitler: %0,5 HA, %1 HA, %3 HA, %0,54 HA igeren piyasada
bulunan Gengigel Teething® Jeli ve %0,8 HA iceren piyasada bulunan Gengigel Forte®
jelidir.

Bu deneylerin amaci farkli konsantrasyonlarda hyaliironik asitlerin materyallerin fiziksel

ozelliklerine olan etkisini gozlemlemektir.

Materyallerin ilavesi ¢inko oksit 6jenollerin toz ve likitlerini, iretici firmalarin Onerileri
dogrultusunda birbirine karistirilmaya baglandiktan hemen sonra gergeklestirilmis, olusan
karisimin  hazirlandiktan sonra testler i¢in uygun kaliplara konularak sertlesmeleri

beklenmistir.

Deney gruplar1 asagidaki gibi kodlanmaistir:

Grup 1: IRM® (IRM® kullanilarak hazirlanan kontrol grubu)
Grup 2: 0.5 IRM® (%0,5 HA igeren IRM® grubu)

Grup 3: 1 IRM® (%1 HA igeren IRM® grubu)

Grup 4: 3 IRM® (%3 HA igeren IRM® grubu)

Grup 5: 0.5G IRM® (Gengigel Teething® igeren IRM® grubu)
Grup 6: 0.8G IRM® (Gengigel Forte® igeren IRM® grubu)
Grup 7: Kalz (Kalzinol® kullanilarak hazirlanan kontrol grubu)

Grup 8: 0.5 Kalz (%0,5 HA igeren Kalzinol® grubu)
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Grup 9: 1 Kalz (%1 HA igeren Kalzinol® grubu)

Grup 10: 3 Kalz (%3 HA igeren Kalzinol® grubu)

Grup 11: 0.5G Kalz (Gengigel Teething® iceren Kalzinol® grubu)
Grup 12: 0.8G Kalz (Gengigel Forte® igeren Kalzinol® grubu)
6.1.1. Basma dayamim testi sonuclari

ISO 3107:2011°ye gore tip 2 ¢inko oksit §jenol materyalleri en az 5 MPa basma dayanimi
degerine sahip olmak zorundadir. Manappallil (2016) ¢inko oksit 6jenol materyallerinde kabul
edilebilir basma dayanimi degerlerinin tip 1 gegici simantasyon i¢in 6 MPa-28 MPa arasi
olmasi gerektigini, tip 2 kaide ve gecici restorasyonlar i¢in kullanilanlarin ise 5 MPa-55 MPa
arast olmasi1 gerektigini belirtmistir. Karimy ve ark. (2006) piyasada bulunan 2 ¢inko oksit
6jenol materyalinin basma dayanimlarini 6lgerek 5.67-8.5 MPa arasinda oldugunu bulmustur.
Anderson ve ark. (1966) piyasada bulunan ZOE preparatlarinin basma dayanimi degerlerini

4.1-21.61 MPa arasinda degisebildigini belirtmistir.

Basma testi her grup i¢cin 10 6rnekte tekrarlanmis, bulunan degerlerin ortalamasi alinmistir.

Testler sonucu gruplarin verileri agsagidaki gibidir:
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Tablo 3. Gruplara ait tiim 6rneklerin basma dayamini, ortalamalar1 ve medyan degerleri

IRM

0.5IRM

11RM

3 IRM

0.5GIRM

0.8 G IRM

Toplam

Kalz

0.5 Kalz

8.3

291

4.58

6.16

3.66

10

4.33

4.83

5.58

3.5

5.5

3.33

13.83 7.83 10.62

7.33

19.16 18.89 21.25

7.33

2.5

5.58

8.33

21.05

55

4.5

291

4.83

4.33

25

4.58

3.83

5.16

8.3

6.25

7.5

3.5

25

6.75

4.83

6.95

6.33

16.34 183 16

6

2.33

1.58

7.16

10.7

5.33

78

13.98

4.66

1.83

5.83

5.5

15.41

6.66

16.66

6.25

2.83

2.84

4.08

4.25

8.32

7.66

18.75

6.66

3.33

1.16

5.66

3.16

11.66

5

18,01 2,29

595+ 1,68

341+1,15

2,85+ 1,38

5,48 £ 1,07

4,32 +0,80

6,67 £5,42

10,36 + 2,71

6,42 £ 1,25

18,39 (13,98 -21,25)

6,13 (2,5-8,30)

3,12 (2,00 -5,58)

2,67 (1,16 -5,58 )

5,58 (3,83 -7,16)

4,29 (3,16 -5,50 )

4,83 (1,16 -21,25)

10,31 (6,95 -15,41)

6,50 (4,33 -8,33)



Tablo 3. Gruplara ait tiim 6rneklerin basma dayamini, ortalamalari ve medyan degerleri (devam)

1 Kalz 3.16 166 3.66 4 333 316 35 283 233 291 3,05+0,67 3,16 (1,66 -4,00)

3 Kalz 071 1 241 066 25 283 2 15 183 087 1,63+0,80 1,67 (0,66 -2,83)

I 0.5 G Kalz 541 166 533 65 466 4 641 525 566 541 503+1,39 5,37 (1,66 -6,50)
0.8 G Kalz 55 05 333 533 35 316 3.66 4.16 2.83 558 3,76+ 1,53 3,58 (0,50 -5,58 )
Toplam 5,04 + 3,20 4,50 (0,50 -15,41)
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Materyal ve doz faktorleri bir araya geldiginde basmadaki degisimi %89 oraninda

acgiklamaktadir.

Gruplarin ortalama basma dayanimi degerleri, minimum ve maksimum basma dayanimi
degerleri tablo ve grafiklerde belirtilmistir. En yiliksek basma dayanimi degeri veren grup
ortalama 18,01 ile IRM® Kontrol grubu iken, en diisiik ortalama basma dayanimi degerini
veren grup 1,63 ile %3 HA iceren Kalzinol® grubudur.

120 adet ornekten olusan tiim gruplarin ortalama basma dayanimi degeri 5,85, minimum
basma dayanimi degeri 0,5 MPa ile 0.8G Kalzinol® grubu, maksimum basma dayanimi

degeri ise 21,25 MPa ile Kontrol IRM® grubudur.

Gruplardan 10 adet 6rnegin ortalama degeri 5 MPa’dan yiiksek basma dayanimi gostererek
standartlara uyan c¢alisma gruplari: Kontrol IRM®, Kontrol Kalzinol®, %0,5 HA igeren
IRM®, %0,5 HA igeren Kalzinol®, Gengigel Teething® Jeli igeren IRM® ve Gengigel
Teething® Jeli iceren Kalzinol®’diir.

Ortalama degerleri SMPa’dan daha diisiik basma dayanimi gostererek standartlara uymayan
calisma gruplar ise: %1 HA iceren IRM® grubu, %3 HA igeren IRM® grubu, Gengigel
Forte® igeren IRM® grubu, %1 HA igeren Kalzinol® grubu, %3 HA igeren Kalzinol® grubu
ve Gengigel Forte® igeren Kalzinol® grubudur.

IRM® iceren drneklerin basma dayanimi degerleri Kalzinol® igeren 6rneklere gore %0,5 HA
iceren IRM® grubu haricinde daha yiiksek bulunmustur. %0,5 HA i¢eren IRM® materyalinin
ortalama basma dayanimi degeri 5,953 iken %0,5 HA igeren Kalzinol® materyalinin degeri
6,422 olarak bulunmustur. Gengigel Teething® Jeli iceren IRM® ve Kalzinol®

materyallerinin ortalama basma dayanimi degerleri ise sirasiyla 5,48 ve 5,029 dur.
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25 =

* p=0,001
20-
-®- Kalzinol

&% [RM

15+

MPa

Sekil 20. Gruplarin ortalama basma dayanimi degerleri (MPa)

Genel olarak %0.5 tizeri konsantrasyonlarda HA’nin katilmasiyla hazirlanan materyallerin

basma dayanimi degerleri standartlarin altinda kalmistir.
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Tablo 4. IRM® ve Kalzinol® gruplar1 arasindaki basma dayanimi testi anlamlilik

degerlerinin iliskisi

IRM 0.5 1 3 05 G 08 G
IRM IRM IRM IRM IRM
IRM
0.5 *
IRM 0,001
L 0,001* 0,001*
IRM '
3 0,001* 0,001* 0,41
IRM b 1 1
056G . . .
IRM 0,001* 0,485 0,003* 0,001
08 G . « .
IRM 0,001* 0,017* 0,178 0,031* 0,089
Kalz 0,001* 0,001* 0,001* 0,001* 0,001* 0,001*
0.5
0,001* 0,489 0,001* 0,001* 0,166 0,002*
Kalz
. 0,001* 0,001* 0,603 0,761 0,001* 0,063
Kalz
3 0,001* 0,001* 0,01* 0,074 0,001* 0,001*
Kalz
056G 0,001* 0,174 0,018* 0,002* 0,506 0,297
Kalz
0.8 G
Kalz 0,001* 0,002* 0,606 0,182 0,012* 0,403

Kalz

0,001*

0,001*

0,001*

0,001*

0,001*

05G 086G

0.5

Kalz 1 Kalz 3 Kalz

Kalz Kalz

0,001*
0,001* 0,037*
0,042* 0,004* 0,001*

0,001* 0,302 0,002* 0,062 !

Istatistiksel anlamlilik kalin yazi tipi ve * isareti ile belirtildi.
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Kontrol Kalzinol® ve Kontrol IRM® gruplar ile diger tiim gruplarin arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik bulunmustur (p=0,001). IRM® ve Kalzinol® kontrol gruplarinin
basma dayanimi degerleri diger gruplardan istatistiksel olarak anlamli derecede daha

yiiksektir.

%0,5 HA igeren IRM® ile Kontrol Kalzinol® ve IRM® gruplari (p=0,001), %1 HA igeren
IRM® (p=0,001), %3 HA iceren IRM® (p=0,001), Gengigel Forte® jeli igeren IRM®
(p=0,017), %1 HA iceren Kalzinol® (p=0,001), %3 HA iceren Kalzinol® (p=0,001),
Gengigel Forte® jeli igeren Kalzinol® (p=0,002) gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik bulundu.

%1 HA igeren IRM® ile Kontrol IRM® ve Kalzinol® gruplar1 (p=0,001), %0,5 HA iceren
IRM® (p=0,001), Gengigel Teething® iceren IRM® (p=0,003), %0,5 HA iceren Kalzinol®
(p=0,001), %3 HA igeren Kalzinol® (p=0,01), Gengigel Teething® iceren Kalzinol®
(p=0,018) gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulundu.

%3 HA igeren IRM® ile Kontrol IRM® ve Kalzinol® gruplari (p=0,001), %0,5 HA iceren
IRM® (p=0,001), Gengigel Teething® iceren IRM® (p=0,001), Gengigel Forte® iceren
IRM® (p=0,031), %0,5 HA igeren Kalzinol® (p=0,001), Gengigel Teething® iceren
Kalzinol® (p=0,002) gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulundu.

Gengigel Teething® igeren IRM® ile Kontrol IRM® ve Kalzinol® gruplari (p=0,001), %1
HA igeren IRM® (p=0,003), %3 HA iceren IRM® (p=0,001), %1 HA iceren Kalzinol®
(p=0,001), %3 HA igeren Kalzinol® (p=0,001), Gengigel Forte® i¢eren Kalzinol® (p=0,012)

arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulundu.

Gengigel Forte® igeren IRM® ile Kontrol IRM® ve Kalzinol® gruplar1 (p=0,001), %0,5 HA
iceren IRM® (p=0,017), %3 HA igeren IRM® (p=0,031), %0,5 HA iceren Kalzinol®
(p=0,002), %3 HA iceren Kalzinol® (p=0,001) gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik bulundu.

%0,5 HA igeren Kalzinol® ile Kontrol IRM® ve Kalzinol® gruplart (p=0,001), %1 HA
igeren IRM® (p=0,001), %3 HA igeren IRM® (p=0,001), Gengigel Forte® igeren IRM®
(p=0,001), %1 HA iceren Kalzinol® (p=0,001), %3 HA igeren Kalzinol® (p=0,001),
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Gengigel Teething® igceren Kalzinol® (p=0,042), Gengigel Forte® igeren Kalzinol®
(p=0,001) gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulundu.

%1 HA igeren Kalzinol® ile Kontrol IRM® ve Kalzinol® gruplart (p=0,001), %0,5 HA
iceren IRM® (p=0,001), Gengigel Teething® igeren IRM® (p=0,001), %0,5 HA iceren
Kalzinol® (p=0,001), %3 HA igeren Kalzinol® (p=0,037), Gengigel Teething® igeren
Kalzinol® (p=0,004) gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulundu.

%3 HA igeren Kalzinol® ile Kontrol IRM® ve Kalzinol® gruplart (p=0,001), %0,5 HA
iceren IRM® (p=0,001), %1 HA iceren IRM® (p=0,01), Gengigel Teething® igeren IRM®
(p=0,001), Gengigel Forte® iceren IRM® (p=0,001), %0,5 HA igeren Kalzinol® (p=0,001),
%1 HA igeren Kalzinol® (p=0,037), Gengigel Teething® iceren Kalzinol® (p=0,001),
Gengigel Forte® igeren Kalzinol® (p=0,002) gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik bulundu.

Gengigel Teething® iceren Kalzinol® ile Kontrol IRM® ve Kalzinol® gruplari (p=0,001),
%1 HA igeren IRM® (p=0,018), %3 HA igeren IRM® (p=0,002), %0,5 HA iceren Kalzinol®
(p=0,042), %1 HA iceren Kalzinol® (p=0,004), %3 HA igeren Kalzinol® (p=0,001) gruplari

arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulundu.

Gengigel Forte® igeren Kalzinol® ile Kontrol IRM® ve Kalzinol® (p=0,001), %0,5 HA
iceren IRM® (p=0,002), Gengigel Teething® igeren IRM® (p=0,012), %0,5 HA iceren
Kalzinol® (p=0,001), %3 HA igeren Kalzinol® (p=0,002) gruplar1 arasinda istatistiksel

olarak anlaml: farklilik bulundu.

%0,5 HA iceren IRM® grubu ile Gengigel Teething® jeli igeren IRM® (p=0,485), %0,5 HA
iceren Kalzinol® (p=0,489) ve Gengigel Teething® jeli igeren Kalzinol® (p= 0,174) gruplari
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamistir. Diger gruplar ile arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulundu.

%1 HA igeren IRM® grubu ile %3 HA igeren IRM® grubu (p=0,41), Gengigel Forte® iceren
IRM® grubu (p=0,178), %1 HA igeren Kalzinol® grubu (p=0,603) ve Gengigel Forte®

iceren Kalzinol® grubu arasinda (p=0,600) istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmadi.
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%3 HA iceren IRM® grubu ile %1 HA igeren IRM® grubu (p=0,41), %1 HA igeren
Kalzinol® grubu (p=0,761), %3 HA igeren Kalzinol® grubu (p=0,074) ve Gengigel Forte®

igeren Kalzinol® grubu (p=0,182) arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmadi.

Gengigel Teething® jeli igeren IRM® grubu ile %0,5 HA i¢eren IRM® grubu (p=0,485),
Gengigel Forte® igceren IRM® grubu (p=0,089), %0,5 HA igeren Kalzinol® grubu (p=0,166),
Gengigel Teething® jeli iceren Kalzinol® grubu (p=0,506) arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir farklilik bulunmadi.

Gengigel Forte® igeren IRM® grubu ile %1 HA i¢eren IRM® grubu (p=0,178), Gengigel
Teething® igeren IRM® grubu (p=0,089) %1 HA iceren Kalzinol® (p=0,063), Gengigel
Teething® iceren Kalzinol® grubu (p=0,297), Gengigel Forte® igeren Kalzinol® grubu
(p=0,403) arasinda istatistiksel olarak anlaml1 bir farklilik bulunmadi.

6.1.2. Vickers sertlik testi sonuclari

Testler sonucu gruplarin verileri ve ortalamalar1 asagidaki gibidir:
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Tablo 5. Gruplara ait tiim 6rneklerin vickers sertlik, ortalamalari ve medyan degerleri

T
<

0.5IRM

1IRM

3 IRM

0.5G IRM

0.8G IRM

Toplam

Kalz

0.5 Kalz

1 Kalz

3 Kalz

0.5 G Kalz

0.8 G Kalz

Toplam

17,938

4,75

2.222

1,346

2,958

17,284

5,912

2,766

1,334

2,868

2,0

17,034

44

3,16

1,634

3,88

3,028

10,128

4,788

2,36

1,226

4,082

2,826

12,726

3,618

2,804

0,968

3,134

2,286

10,772

5,788

2,918

1,392

3,548

4,038

12,918

4,71

2.256

1,268

2,272

3,55

11,85

5,556

3,394

1,462

3,858

2,848

12,082

3,088

3,64

12,776

4,744

2,964

1.012

3,112

14,54 +2,73

4,11+0,73

2,61 £0,45

1,3+£0,27

3,18 0,63

2,92 +£0,52

5,05 +4,83

12,56 £2,83

5,36 £ 0,56

2,88 £0,37

1,29+0,18

3,59 +0,53

2,98 £0,71

4,82 +£3,97

12,92 (12,08 -17,94)

4,4 (3,09-4,75)

2,53 (2,22 -3,16)

1,31 (0,97 -1,63)

3,13 (2,27 -3,88)

2,91 (2,29 -3,55)

3,13 (0,97 -17,94)

11,85 (10,13 -17,28 )

5,56 (4,74 -5,91)

2,92 (2,36 -3,39)

1,33 (1,01 -1,46 )

3,7 (2,87 -4,08)

2,85 (2,06 -4,04)

3,39 (1,01 -17,28)

Gruplarin ortalama vickers sertlik testleri ile minimum ve maksimum degerleri tablo ve

grafikte belirtildigi gibidir. En yiiksek sertlik ortalamasi 14,5396 degeri ile IRM® grubu daha

sonrasinda ise 12,5620 ortalamasi ile Kalzinol® grubudur. Materyallerin HA ve HA igeren

jeller ile karistirilmasi sertlik degerini diistirdii.
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En disiik sertlik degerleri IRM® ve Kalzinol® gruplarinda %3 HA igeren gruplardir,

degerlerin ortalamalari sirast ile; 1,304 ve 1,2852dir.

Materyallere %0.5 HA katilmasi1 IRM® grubunda ortalama degerin 14,54’den 4,11°¢;
Kalzinol® grubunda ise 12,56’dam 5,36’ya diismesine sebep oldu.
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Tablo 6. IRM® ve Kalzinol® gruplari arasindaki vickers sertlik testi anlamlilik degerlerinin iligkisi

IRM

0.5 IRM
1IRM

3 IRM

0.5 G IRM
0.8 G IRM
Kalz

0.5 Kalz

1 Kalz
3 Kalz

0.5 G Kalz
0.8 G Kalz

IRM

0,001*
0,001*
0,001*
0,001*
0,001*
0,018*
0,001*
0,001*
0,001*
0,001*
0,001*

0.5
IRM

0,087
0,002*
0,253
0,17
0,001*
0,131
0,134
0,001*
0,544
0,167

1IRM

0,155
0,512
0,737
0,001*
0,003*
0,754
0,129

0,285
0,671

3
IRM

0,034*

0,081 0,762
0,001* 0,001*
0,001* 0,01*
0,073 0,716
0,983 0,024*
0,015* 0,633
0,057 0,806

0.5G IRM 0.8 G IRM Kalz

0,001*
0,007
0,967
0,064

0,46
0,944

0,001*
0,001* 0,004*
0,001* 0,001*

0,001*? 0,045*
0,001* 0,005*

0.5Kalz 1 Kalz 3 Kalz

0,055

0,413
0,906

0.5 G

Kalz 0.8 G Kalz

0,01*

0,042* 0.479

Istatistiksel anlamlilik kalin yaz1 tipi ve * isareti ile belirtildi.
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Kontrol IRM® ve Kontrol Kalzinol® gruplart ile tiim gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlaml bir farklilik bulundu. IRM® ve Kalzinol® gruplarinin vickers sertlik degerleri diger
gruplardan anlamli seviyede daha yiiksektir. Kalzinol® ve IRM® gruplar1 arasindaki iliski de
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,018).

%0,5 HA igeren IRM® ile %3 HA igeren IRM® grubu (p=0,002), Kalzinol® ve IRM®
kontrol gruplart (p=0,001) ve %3 HA igeren Kalzinol® (p=0,001) gruplar1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir iliski vardir.

%1 HA igeren IRM® ile IRM® ve Kalzinol® gruplart (p=0,001), %0,5 HA iceren Kalzinol®

gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulundu.

%3 HA igeren IRM® ile IRM® ve Kalzinol® gruplart (p=0,001), %0,5 HA igeren IRM®
(p=0,002), Gengigel Teething® igeren IRM® (p=0,034), %0.5 HA igeren Kalzinol® grubu
(p=0,001) ve Gengigel Teething® igeren Kalzinol® grubu arasinda (p=0,015) istatistiksel

olarak anlaml: bir farklilik vardir.

Gengigel Teething® igeren IRM® ile Kontrol IRM® ve Kalzinol® gruplar1 (p=0,001), %3
HA igeren IRM® (p=0,034), %0.5 HA igeren Kalzinol® (p=0,01), %3 HA igeren
Kalzinol®(p=0,024) gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulundu.

Gengigel Forte® igeren IRM® ile Kontrol IRM® ve Kalzinol® gruplari (p=0,001) arasinda

anlamli bir farklilik bulundu.

%0.5 HA igeren Kalzinol® ile Kontrol IRM® ve Kalzinol® (p=0,001), %1 HA igeren IRM®
(p=0,003), %3 HA igeren IRM® (p=0,001), Gengigel Teething® igeren IRM® (p=0,01), %1
HA igeren Kalzinol® (p=0,004), %3 HA igeren Kalzinol®(p=0,001), Gengigel Teething®
iceren Kalzinol® (p=0,045), Gengigel Forte® igeren Kalzinol® (p=0,005) arasinda

istatistiksel olarak anlamli farklilik bulundu.

%1 HA igeren Kalzinol® ile Kontrol IRM® ve Kalzinol® (p=0,001), %0,5 HA igeren
Kalzinol® (p=0,004) arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulundu.

%3 HA igeren Kalzinol® ile Kontrol IRM® ve Kalzinol® gruplar1 (p=0,001), %0,5 HA
iceren IRM® (p=0,001), Gengigel Teething® igeren IRM® (p=0,024), %0,5 HA iceren
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Kalzinol® (p=0,001), Gengigel Teething® igceren Kalzinol® (p=0,01) ve Gengigel Forte®
igeren Kalzinol® (p=0,042) gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulundu.

Gengigel Teething® igeren Kalzinol® ile Kontrol IRM® ve Kalzinol® gruplar1 arasinda
(p=0,001), %3 HA igeren IRM® (p=0,015), %0,5 HA igeren Kalzinol® (p=0,045), %3 HA

iceren Kalzinol® (p=0,01) gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulundu.

Gengigel Forte® igeren Kalzinol® ile Kontrol IRM® ve Kalzinol® gruplar1 (p=0,001), %0,5
HA igeren Kalzinol® (p=0,005), %3 HA igeren Kalzinol® (p=0,042) gruplar1 arasinda

istatistiksel olarak anlaml: farklilik bulundu.
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Sekil 21. Gruplarin ortalama vickers sertlik degerleri

IRM® ve Kalzinol® gruplarimin sertlik degerleri ve diger tiim gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik vardir. 0,5 HA igeren IRM® grubu ile %3 HA igeren IRM®, %3
HA igeren Kalzinol®, kontrol IRM® ve kontrol Kalzinol® gruplar1 arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir iligki bulunmaktadir.

6.2. In Vivo Hayvan Deneyi Sonugclari
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1 haftalik 10 ve 1 aylik 12 adet hayvanin toplamda 4 adet islem gormiis disi 5 farkli 6l¢iim

parametresine gore degerlendirilmistir.

1 haftalik ve 1 aylik gruplarin sert doku olusumu, kanal i¢i kalsifikasyonlar, odontoblastik

tabaka devamlilig1, pulpa vitalitesi ve enflamasyon skorlamalar1 agagidaki tablodaki gibidir.

6.2.1. 1 haftalik grubun sonuclari

Tablo 7. 1 haftalik gruba ait 6rneklerin histopatolojik degerlendirmesi

Parametre Alt 1. Az | Alt 2. Az | Ust 1. Az1 | Ust2. Az1 p- degeri
(0.5% (1% (Gengigel (Sadece ZOE)
HA+ZOE) HA+ZOE) Teething®+ZOE) | n(%)
n(%) n(%) n(%)
Sert doku | Var 0(0) 0(0) 0(0) 0(0) -
\
SR Yok 10 (100) 10 (100) 10 (100 ) 10 (100)
Kanal Var -
obliterasyonu ve 0(0) 0(0) 0(0) 0(0)
Kanal .
k:ils?fikasyonlar1 7| yok
10 (100) 10 (100) 10 (100) 10 (100)
Odontoblastik Var 9 (90 ) 6 (60 ) 7 (70 ) 6 (60 ) 0,358
tabaka
devamlilig: Yok 1(10) 4(40) 3(30) 4(40)
Pulpa nekrozu Vital 5(50) 0(0) 6 (60) 1(10) 0,001*
Hafif 4 (40) 6 (60) 0(0) 7(70)
Siddetli 1(10) 4(40) 3(30) 1(10)
Total 0(0) 0(0) 1(10) 1(10)
Enflamasyon Yok 0(0) 0(0) 3(30) 1(10) 0,218
Hafif-orta | 5(50) 5(50) 2(20) 4 (40)
Siddetli 5(50) 5(50) 5(50) 5(50)

*p<0,05 diizeyinde anlamli, Ki-Kkare testi

1 haftalik grupta islem goren dislerin ve kontrol grubundaki dislerin hicbirinde sert doku

olusumu ve kanal i¢i kalsifikasyonlar gézlenmedi.
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4 grup arasinda odontoblastik tabaka devamliliginda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmadi (p=0,358). %0,5 HA iceren ZOE kullanilan alt 1. az1 dislerinin %90’1inda (n=9),
%1 HA igeren ZOE kullanilan alt 2. az1 dislerinin %60’inda (n=6), Gengigel Teething® jeli
sonras1 ZOE kullanilan {ist 1. az1 dislerinin %70’inde (n=7), sadece ZOE kullanilan {ist 2. az1

dislerinin %60’1nda (n=6) odontoblastik tabaka devamliligi goriildii.

Gruplar arasinda pulpa vitalitesi karsilastirilmasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulundu (p=0,001). Alt birinci az1 disine %0,5 HA igeren Kalzinol® ile gergeklestirilen
amputasyon islemi sonrasi 1. Haftada dislerin %50’si vital, %40’1 parsiyel hafif nekroz,
%10’u parsiyel belirgin nekroz olarak kayit edildi. Alt 2. az1 dislerinde %1 HA igeren
Kalzinol® amputasyonu sonrasi diglerin %60°1 parsiyel hafif, %40°’1 parsiyel belirgin nekroz
olarak kayit edildi. Her iki grupta da total nekroz olan dis gozlenmedi. Gengigel Teething®
jeli sonras1 Kalzinol® kullanilan iist 1. az1 dislerinin %60°1 vital, %30’u parsiyel belirgin,
%10’u nekroz olarak kayit edildi. Hayvanlarin st ikinci az1 dislerinde sadece Kalzinol®
kullanilarak gerceklestirilen amputasyon islemi sonrasinda 1. Haftada dislerin %10’u vital,

%70’1 parsiyel hafif, %10’u parsiyel belirgin ve %10’u nekroz olarak kayit edildi.

Sekil 22: %0,5 HA igeren ZOE ile gerceklestirilen islemden bir hafta sonra vital pulpa.
(H&E, x20).
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Sekil 23: Gengigel Teething® iceren ZOE ile yapilan islemden bir hafta sonra vital pulpa.
(H&E, 20).

Sekil 24: Sadece ZOE ile yapilan islemden bir hafta sonra vital pulpa (H&E, x10).

Gruplar arasinda enflamasyon parametresinde 1 haftada istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik bulunmadi (p=0,218). %0.5 HA iceren ZOE kullanilan alt 1. az1 diglerinin %50’sinde
(n=5) hafif enflamasyon goriiliirken, kalan %50’sinde (n=5) siddetli enflamasyon goriildii. %1
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HA igeren ZOE kullanilan alt 2. az1 dislerinin %50’sinde (n=5) hafif, %50’sinde (n=5)

siddetli enflamasyon goriildii. Gengigel Teething® jeli sonrast ZOE kullanilan {ist 1. az1

dislerinin %30’unda (n=3) enflamasyon goriilmezken, %20’sinde (n=2) hafif, %50’sinde

(n=5) siddetli enflamasyon goriildii. Sadece ZOE kullanilan iist 2. az1 dislerinin %10’unda

(n=1) enflamasyon goriilmedi, %40’mnda (n=4) hafif, %50’sinde (n=5) siddetli enflamasyon

goriildil.

6.2.2. 1 ayhk grubun sonuclari

Tablo 8. 1 aylik gruba ait rneklerin histopatolojik degerlendirmesi

Alt 1. Az | Alt 2. Az | Ust 1. Az | Ust2. Azi
Parametre (0.5% (1% (Gengigel (Sadece - dederi
HA+ZOE) HA+ZOE) | Teething®+ZOE) | ZOE) p-deg
n(%) n(%) n(%) n(%)
Sert doku | Var 11 (91,7) 8(80) 9(81,8) 6 (54,5) 0197
AT Yok  |1(83) 2(20) 2(182) 5 (45,5 )
Kanal Var 9(75) 7(70) 9(81,8) 3(30)
obliterasyonu ve 0,064
kanal i¢i | yok  [3(25) 3(30) 2(18,2) 7(70)
kalsifikasyonlar
Odontoblastik Var 3(25) 0(0) 7 (63,6) 2 (20)
tabaka 0,005*
devamlilig: Yok 9(75) 10 (100) 4(36,4) 8(80)
Vital 0(0) 0(0) 0(0) 0(0)
Hafif |0(0) 0(0) 0(0) 0(0)
Pulpa nekrozu 0,018*
Siddetli |4 (33,3) 2(20) 7 (63,6) 1(10)
Total |8 (66,7) 8(80) 4(36,4) 9(90)
Yok 9(75) 11 (100 ) 9(81,8) 11 (100 )
Enflamasyon g'r?;'f' 2 (16,7) 0(0) 2(18,2) 0(0) 0,194
Siddetli |1 (8,3) 0(0) 0(0) 0(0)

*p<0,05 diizeyinde anlamli, Ki-Kkare testi
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1 aylik grupta islem goren disler arasinda sert doku olusumu bakildiginda, gruplar arasi
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmadi (p=0,197). %0,5 HA iceren ZOE kullanilan
alt 1. az1 dislerinin %91,7’sinde, %1 HA igeren ZOE kullanilan 2. az1 dislerinin %80’inde,
Gengigel Teething® sonrasinda ZOE kullanilan iist 1. az1 diglerinin %81,8’inde, sadece ZOE

kullanilan iist 2. az1 diglerinin %54,5’inde sert doku olusumu goriildii.

Kanal i¢i kalsifikasyonlara bakildiginda, gruplar arasi istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmadi (p=0,064). %0,5 HA iceren ZOE kullanilan alt 1. az1 dislerinde %75, %1 HA
iceren alt 2. az1 dislerinde %70, Gengigel Teething® Jeli lizerine ZOE kullanilan iist 1. az1
dislerinde %81,8 oraninda kanal i¢i kalsifikasyon goriilmesine evet yanit1 verildi. Sadece ZOE
kullanilan st 2. az1 diglerinde kanal i¢i kalsifikasyon goriilmesine %30 oraninda evet, %70

oraninda hayir yanit1 verildi.

Odontoblast tabakasi devamlilig1 parametresinde gruplar arasi istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik gozlendi (p=0,005). %0,5 HA igeren ZOE kullanilan alt 1. az1 dislerinin %25’inde
(n=3) odontoblast tabakasi devamliligi goriiliirken %75’inde (n=9) goriilmemistir. %1 HA
iceren ZOE kullanilan alt 2. azi dislerinin higbirinde odontoblastik tabaka devamliligi
goriilmedi (%100, n=10). Gengigel Teething® sonras1 ZOE kullanilan iist 1. az1 dislerinin
%63,6’sinda  (n=7) odontoblast tabakast devamliligi goriilirken %36,4linde (n=4)
goriilmemistir. Sadece ZOE kullanilan iist 2. az1 dislerinin %20’sinde (n=2) odontoblast

tabakas1 devamlilig1 goriildii, %80’inde (n=8) tabaka devamlilig1 goriilmedi.
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Sekil 25. %0,5 HA igeren ZOE ile yapilan islemden 1 ay sonra odontoblast tabakasinin
devamliligi (H&E, %10).

Sekil 26. Gengigel Teething® igeren ZOE ile yapilan islemden bir ay sonra odontoblast
tabakasinin devamliligi (H&E, x10).
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Sekil 27. Tek basina ZOE ile yapilan islemden bir ay sonra odontoblast tabakasinin
devamliligi (H&E, x20).

Pulpa vitalitesi parametresinde de gruplar arasi istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
gozlendi (p=0,018). %0.5 HA igeren ZOE kullanilan alt 1. az1 dislerinin %33,3’linde (n=4)
parsiyel- belirgin nekroz goriiliirken %66,7’sinde (n=8) total nekroz goriildii. %1 HA igeren
ZOE kullanilan alt 2. az1 dislerinin %20’sinde (n=2) parsiyel-belirgin nekroz, %80’inde (n=8)
total nekroz goriildii. Gengigel Teething® sonrasi ZOE kullanilan st 1. azi dislerinin
%63,6’sinda (n=7) parsiyel-belirgin nekroz, %36,4’linde (n=4) total nekroz goriildii. Sadece
ZOE kullanilan iist 2. az1 dislerinin %10’u (n=1) parsiyel-belirgin nekroz, %90’1 (n=9) nekroz

olarak degerlendirildi.
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Sekil 28. %0,5 HA iceren ZOE ile yapilan islemden bir ay sonra, parsiyel-siddetli nekroz
(H&E, x10).

Sekil 29. %1 HA iceren ZOE ile yapilan islemden 1 ay sonra, parsiyel-siddetli nekroz (H&E,
x4)
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Sekil 30. Gengigel Teething® igeren ZOE ile yapilan islemden 1 ay sonra parsiyel-siddetli
nekroz (H&E, x10).

Sekil 31. Sadece ZOE ile yapilan islemden bir ay sonra parsiyel-siddetli nekroz (H&E, x10).
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Gruplar aras1 enflamasyon parametresinde istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmadi
(p=0,194). %0,5 HA igeren ZOE kullanilan alt 1. az1 dislerin %75’inde (n=9) enflamasyon
goriilmedi, %16,7’sinde (n=2) hafif enflamasyon, %8,3’linde (n=1) siddetli enflamasyon
goriildii. %1 HA iceren ZOE kullanilan alt 2. az1 dislerinin tiimiinde (n=11) enflamasyon
goriilmedi. Gengigel Teething® ve ZOE kullanilan {ist 1. azi dislerinin %81,8’inde (n=9)

enflamasyon goriilmedi, %18°2’sinde (n=2) hafif enflamasyon goriildii. Sadece ZOE

kullanilan {ist 2. az1 dislerinin hi¢birinde (n=11) enflamasyon goriilmedi.

Sekil 32. Bir haftalik grupta konjesyon ve inflamasyon 6rnekleri
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Sekil 33. Bir aylik grupta obliterasyon (H&E, %10).
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6.2.3. Aym gruplarin karsilastirilmasi
6.2.3.1. Alt 1. az1 disi

Tablo 9. %0,5 HA igeren ZOE grubunun 1 haftalik ve 1 aylik drneklerinin karsilagtiriimasi

Haftalik Aylik .
Parametre n(%) n(%) p- degeri
Var 0(0) 11(91,7)
Sert doku olusumu 0,001*
Yok 10 (100) 1(8,3)
Kanal obliterasyonu | Var 0(0) 9(75)
ve kanal ici 0,001*
kalsifikasyonlar Yok 10 (100) 3(25)
Odontoblastik Var 9(%0) 3(25) 0.001*
tabaka devamlilig Yok 1(10) 9(75) '
Vital 5(50) 0(0)
Hafif 4 (40) 0(0)
Pulpa nekrozu 0,001*
Siddetli 1(10) 4 (33,3)
Total 0(0) 8 (66,7)
Yok 0(0) 9(75)
Enflamasyon Hafif- orta 5(50) 2 (16,7) 0,001*
Siddetli 5(50) 1(8,3)

*p<0,05 diizeyinde anlamli, Ki-Kare testi

%0.5 HA iceren ZOE kullanilarak gerceklestirilen amputasyon isleminin alt birinci azi
dislerine olan etkilerinin 1 haftalik ve 1 aylik karsilastirilmasi tablodaki gibidir. Tim
degerlendirmelerde 1 haftalik ve 1 aylik gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gbzlendi (p=0,001).
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6.2.3.2. Alt 2. az1 disi

Tablo 10. %1 HA igeren ZOE grubunun 1 haftalik ve 1 aylik 6rneklerinin karsilastirilmasi

Haftalik Aylik .
Parametre n(%) n(%) p- degeri
Var 0(0) 8(80)
Sert doku olusumu 0,001*
Yok 10 (100) 2(20)
Kanal obliterasyonu | Var 0(0) 7(70)
ve kanal igi 0,001*
kalsifikasyonlar Yok 10 (100) 3(30)
Odontoblastik Var 6(60) 0(0) N
tabaka devamlilig RO
Yok 4 (40) 10 (100)
Vital 0(0) 0(0)
Hafif 6 (60) 0(0)
Pulpa nekrozu 0,001*
Siddetli 4 (40) 2(20)
Total 0(0) 8(80)
Yok 0(0) 11 (100)
Enflamasyon Hafif- orta 5(50) 0(0) 0,001*
Siddetli 5(50) 0(0)

*p<0,05 diizeyinde anlamli, Ki-Kare testi

%1 HA iceren ZOE kullanilarak ger¢eklestirilen amputasyon isleminin alt birinci az1 diglerine
olan etkilerinin 1 haftalik ve 1 aylik karsilastirilmas1 tablodaki gibidir. Tim
degerlendirmelerde 1 haftalik ve 1 aylik gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlendi (p=0,001).
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6.2.3.3. Ust 1. az1 disi

Tablo 11. Gengigel Teething® iceren ZOE grubunun 1 haftalik ve 1 aylik 6rneklerinin

karsilastirilmasi
Haftalik Aylik .
Parametre n(%) n(%) p- degeri
Var 0(0) 9(81,8)
Sert doku olusumu 0,001*
Yok 10 (100) 2(18,2)
Kanal obliterasyonu | \/ar 0(0) 9(81,8)
ve kanal ici 0,001*
kalsifikasyonlar Yok 10 (100) 2(18,2)
Odontoblastik Var 7(70) 7(636) 0.757
tabaka devamhhgl Yok 3 (30 ) 4 (36 4 ) '
Vital 6 (60) 0(0)
Hafif 0(0) 0(0)
Pulpa nekrozu 0,003*
Siddetli 3(30) 7(63,6)
Total 1(10) 4 (36,4)
Yok 3(30) 9(81,8)
Enflamasyon Hafif- orta 2(20) 2(18,2) 0,007*
Siddetli 5(50) 0(0)

*p<0,05 diizeyinde anlamli, Ki-kare testi

Gengigel Teething® jeli ve ZOE kullanilarak gergeklestirilen amputasyon isleminin 1 haftalik

ve 1 aylik sonuglarinin karsilastirilmasi tablodaki gibidir.

1 haftalik ve 1 aylik gruplarin odontoblast tabakas1 devamlilig1 karsilastirildiginda istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik bulunmadi (p=0,757). 1 haftalik gruplarin %70’1 (n=7), 1 aylik
gruplarin %63,6’s1 (n=7) odontoblast tabakas1 devamliligi gosterdi.

Sert doku olusumu ve kanal i¢i kalsifikasyonlar parametrelerinde 1 aylik ve 1 haftalik gruplar

arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik g6zlendi (p=0,001).
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Iki grup aras1 pulpa vitalitesi karsilastiriimasi da istatistiksel olarak anlamli farklilik gzlendi
(p=0,003). 1 haftalik gruptan islem goren dislerin %60°1 (n=6) vital, %30’u (n=3) parsiyel
belirgin nekroz, %10°u (n=1) nekrozdur. 1 aylik gruptan islem goren dislerin %63,6’s1 (n=7)
parsiyel belirgin nekroz, %36,4’1i (n=4) nekrozdur.

6.2.3.4. Ust 2. az disi

Tablo 12. ZOE grubunun 1 haftalik ve 1 aylik 6rneklerinin karsilastiriimasi

Haftalik Aylik ..
Parametre (%) n(%) p- degeri
Var 0(0) 6 (54,5)
Sert doku olusumu 0,002*
Yok 10 (100) 5(455)
Kanal obliterasyonu | Var 0(0) 3(30)
ve kanal igi 0,030
kalsifikasyonlar Yok 10 (100) 7(70)
Odontoblastik Var 6(60) 2(20) 5
tabaka devamliligi Yok 4 (40) 8 (80) '
Vital 1(10) 0 (0)
Hafif 7(70) 0(0)
Pulpa nekrozu 0,001*
Siddetli 1(10) 1 (10)
Total 1(10) 9(90)
Yok 1(10) 11 (100)
Enflamasyon Hafif- orta 4(40) 0(0) 0,001*
Siddetli 5(50) 0(0)

*p<0,05 diizeyinde anlamli, Ki-kare testi

Sadece ZOE kullanilarak gerceklestirilen amputasyon isleminin iist 2. az1 disleri {izerindeki

aylik ve haftalik etkilerinin karsilastirilmasi tablodaki gibidir.

Odontoblast tabakas1 devamlilig1 agisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

farklilik bulunmadi (p=0,063).
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Sert doku olusumu 1 haftada hicbir diste goriilmezken 1 aylik grupta drneklerden %54,5’inde
(n=6) goriildii (p=0,002).

Kanal i¢i kalsifikasyonlar 1 haftada higbir diste goriilmezken 1 aylik gruptaki Orneklerin
%30’unda goriildi (p=0,030).

Pulpa vitalitesi ve enflamasyon degerlendirmelerinde de iki grup arasindaki fark istatistiksel

olarak anlamlidir (p=0,001).
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7. TARTISMA ve SONUC

Aragtirmamizda farkli konsantrasyonlardaki HA’larin ZOE ye katilmasiyla olusan karisimin

fiziksel 6zelliklerini degerlendirmek i¢in 5 farklt HA konsantrasyonu kullanilmaistir.

Laboratuvar kosullarinda hazirlanan, 1,6 MDa molekiil agirhigina sahip olan jel
konsantrasyonlari; %0.5, %1 ve %3’dii. HA’nin konsantrasyonu arttik¢a, jelin artan
viskozitesi sebebiyle ¢inko oksit ve djenolle birlikte karistirma islemi zorlasarak hazirlanan
karisimlarin sertlesme siireleri belirgin bir sekilde uzadi. %3 HA igeren ZOE Orneklerinin

bazilarinda sertlestikten sonra kaliplardan ¢ikartilirken kirilmalar gézlendi.

Piyasada dis hekimliginde kullanilan bircok HA igeren materyal bulunmaktadir.
Calismamizda elde edilen verilere dayanarak, ileride bir materyal gelistirilebilmesi olasidir.
Bu nedenle, literatiirde birgok arastirmada basarisin1 kanitlamis olan Gengigel'in %0,54 HA

iceren Teething ve %0,8 HA iceren Forte jelleri tercih edilmistir.

Ildes ve ark. (2022) yaptiklar klinik ¢alismada amputasyon igsleminde Gengigel Teething®
jelini kullandi ve basarisin1 ferrik siilfat ve formokrezol ile klinik ve radyografik olarak
kiyasladi. Singh ve ark. (2021) vaka raporlarinda immatiir bir disin rejenerasyon tedavisinde
gerekli tedavi basamaklarim1 gergeklestirdikten sonra kanal igerisine Gengigel enjekte edip,
daha sonra MTA yerlestirdi. Bogovic ve ark. (2011) yaptiklar1 arastirmalarinda kuafaj
materyali olarak HA’nin etkisini goérmek iizere Gengigel Proof® kullanarak, kalsiyum

hidroksit ve dentin adezivi ile karsilastirmistir.

Gengigel kullanilarak yapilan arastirmalarda HA’nin gosterdigi basar1 ve Gengigel’in
piyasada birka¢ konsantrasyona sahip HA igeren jellerinin bulunmasindan dolay1 biz de

calismamizda Gengigel’in iki ayr1 HA konsantrasyonuna sahip jelini tercih ettik.

Cinko oksit 6jenol, agr1 durumlarinda sedatif ve palyatif 6zelliklerinden dolay, tarihsel olarak
dis hekimliginde en sik kullanilan malzemelerden biri olmustur (Gonzalez-Lara ve ark.,
2016). ZOE’nin bu avantajlara sahip olmasindan dolay1 arastirmacilar bu materyalin mekanik

ozelliklerini gelistirmek amaciyla birgok ¢alisma yapmustir (Bakhori ve ark., 2019).
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Gi¢lendirilmis ¢inko oksit §jenol simanlarda, c¢inko oksit tozuna ek olarak dogal veya
sentetik recineler (polimetakrilat, cam recineler) ve hizlandiricilar bulunur. Igerdikleri
recineden dolay1r ¢Oziiniirliikkleri ¢inko oksit Ojenol simanlara gore daha azdir.
Arastirmamizda, polimer takviyeli hizli sertlesen c¢inko oksit Ojenol preparatlarindan

Kalzinol® ve IRM® kullanildi.

ZOE’nin zayif mekanik 6zelliklerini gliglendirmek ve sitotoksisitesini azaltmak i¢in zirkonya
iceren ZOE gelistirilen bir calismada, materyalin mekanik o6zelliklerinin incelenmesi igin
basma dayanimi ve vickers sertlik testleri kullanildi (Jun ve ark., 2018). Yine fakli partikiil
boyutlarina sahip ¢inko oksitler ile hazirlanan ZOE’lerin mekanik 6zelliklerinin
karsilastirildigr bir arastirmada basma dayanimi ve vickers sertlik testi tercih edildi (Bakhori

ve ark., 2019).

HA materyallerinin farkli konsantrasyonlarinin ¢inko oksit ve 6jenol karigimina likit miktari
kadar katilmasi ve kanstirilmasiyla hazirlanacak materyallerin fiziksel o6zelliklerinin
degerlendirilmesi i¢in biz de arastirmamizda ¢inko oksit &jenol kaidelerinin mekanik
Ozelliklerinin degerlendirilmesinde siklikla kullanilan basma dayanimi ve vickers sertlik

testini tercih ettik.

Bakhori ve ark. (2019) yaptiklar1 arastirmada 3 farkli partikiil boyutuna sahip ¢inko oksitler
kullanilarak hazirlanan her gruptan 5’er adet Ornekte ISO 3107:2011 standartlarina gore
basma dayanimi testi tekrarlanmis ve ortalamalar1 alinmistir. Ayni ¢alismada vickers sertlik
testi i¢in her gruptan 5’er adet 6rnekte test tekrarlanmis ve ortalamalarr alinmigtir. Jun ve ark.
(2017) yaptiklar1 arastirmada, basma dayanimini ISO 3107:2011 standartlarina gore ve

vickers testini 5’er 6rnekte gergeklestirip ortalamalarini almiglardir.

Biz de ¢alismamizda basma dayanimi testi i¢in her gruptan 10’ar 6rnek, vickers sertlik testi

icin her gruptan 5’er ornek iizerinden degerlendirmeleri gergeklestirdik.

Yillar 6nce yapilan bir ¢alismada, arastirmacilar geng¢ hastalarin ekspoze olan premolar
dislerinin pulpalari tizerine MTA uygulamis ve daha sonra bu disler dentin-pulpa
kompleksinin mikroskobik analizinin gergeklestirilebilmesi i¢in ¢ekilmistir (de Souza Costa,
2020; de Souza Costa ve ark., 2014). Kisa siireli degerlendirmede, MTA’dan salinan
bilesenlerin koronal pulpa i¢ine yer degistirdigi gosterildi. Zamanla, bu MTA bilesenleri
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endotel hiicrelerinde ve pulpa kan damarlarinin iginde gozlemlendi. Bu veriler, dis
materyalleri bilesenlerinin kan damarlarinin iginde olmast durumunda emboli riski
olusturabilecegi icin dikkatlice yorumlanmali, hastalar acisindan risk analizi dogru
yapilmalidir. Biodentin ve MTA’nin yeni formiilasyonlarmin pulpaya uygulanmasi ve
giivenligi ile ilgili yeterli bilimsel kanit hala olmadigindan bu tiir kalsiyum silikat esaslt

materyallerin kuafaj ajan1 olarak kullanimi hala tartismalidir.

Son yillarda, doku miihendisligi ilkeleri dogrultusunda gelistirilen doku iskeleleri, bioaktif
molekiiller ve kok hiicreler ile yapilan dentin pulpa kompleksinin rejenerasyonu ile ilgili daha
biyolojik yaklasimlar hiz kazanmistir (Bordini ve ark., 2022; Soares ve ark., 2018; D. G.
Soares ve ark., 2021). Kisaca, yerlesik kok hiicrelere bazi olumsuz etkileri olabilen sentetik
dis materyallerinin kullanilmasi yerine, daha biyolojik yaklasimlar rejeneratif dis hekimligini

yonlendirmekte ve gelistirmektedir.
Hyaliironik asitin dental pulpa iizerine etkisinin arastirildig1 bir¢ok ¢alisma yapilmistir.

Sasaki ve ark.’nin 1995 yilinda yaptiklari bir ¢alismada, disi Sprague Dawley sicanlarinin
molar disleri mekanik olarak ekspoz edilmistir. Bir gruptaki hayvanlarin dislerinin pulpalari
tizerine yiiksek molekiiler agirlikli hyaliironik asit uygulanirken diger gruba kalsiyum
hidroksit uygulanmistir. Yiiksek molekiiler agirlikli hyaliironik asit soliisyonu ile direk kuafaj
islemi gerceklestirilmistir. Sonu¢lar HA nin dental pulpanin iyilesmesi sirasinda mezenkimal
hiicre farklilasmasi1 yoluyla reperatif dentin olusumu i¢in uygun bir ortam sagladigini ortaya

koymustur (Sasaki & Kawamata-Kido, 1995).

Ferroni ve ark.’nin 2015’de yaptiklar1 arastirmada in vitro olarak 3 boyutlu HA hiicre
iskelesinin insan dental pulpa kok hiicrelerine etkisine bakilmistir. Ayn1 zamanda bu hiicre
iskeleleri sigan kalvarial defektlere de implante edilmistir. Ozellikle, hiyaliironan-dental pulpa
kok hiicre yapisi, hiyaliironan liflerinin i¢inde biiyliyen birkag 6zel hiicreden olusan pulpa
benzeri bir morfoloji gdstermistir. Histolojik analizler ve gen ekspresyon profili, osteodentin
benzeri dokunun rejenerasyonunu gostermistir. Sonug olarak elde edilen veriler hyaluronan ve
dental pulpa kok hiicreleri ile olusturulmus dokunun rejeneratif potansiyelini ortaya

koymustur (Ferroni ve ark., 2015).
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Inuyama ve ark. 2010 yilinda yaptigi arastirmada HA ve kollajen igeren yapinin in vitro
olarak odontoblastik hiicre kiiltiirii iizerine ve in vivo olarak da sican molar disleri lizerine
etkisini inceleyerek dental pulpa rejenerasyonu igin basarili sonuglar1 ortaya konmustur. Hem
HA hem de kollajen igeren yapilar, KN-3 hiicrelerinin baglanmasi ic¢in stabil bir yapi
saglamistir. Ek olarak HA’nin, in vivo olarak dentin dokusunun reorganizasyonunda kollajene

kiyasla daha etkili oldugu sonucuna varilmistir (Inuyama ve ark., 2010).

Bogovic’in 2011 yilinda HA’nin odontoblast ve fibroblast profilerasyonunu saglayip
saglamadigin1 gbézlemleyerek direkt kuafaj tedavisi i¢in bir alternatif olup olamayacagini
bulmak amaciyla CH ve dentin adezivi ile karsilastirarak siganlarin ¢ekilmis on kesici disleri
tizerinde yaptigi bir arastirmada HA’nin en etkili ve en az toksik direk kuafaj materyali
oldugunu bulmustur. Kontrol grubu ile kiyaslandiginda fibroblast ve odontoblast hiicreleri
HA grubunda daha fazla sayida bulunmustur, bu da HA grubunun reperatif dentin yapimi i¢in
daha yiiksek potansiyele sahip oldugunu gostermektedir. En ¢ok hiicre canliligi, en az hiicre
apoptoz ve nekrozu da HA grubunda goriilmiistiir. Bu da HA nin pulpa tizerindeki terapotik

etkisini gostermektedir (Bogovi¢ ve ark., 2011).

Chrepa 2016 yilinda apikal papilla kok hiicreleri {izerinde yaptig1 bir ¢alismada Restylane
(HA) ya da Matrigel igeren hiicre iskeleleri kullanmistir. Restylane; Amerika Birlesik
Devletleri Gida ve Ilag Dairesi tarafindan onayli, hyaliironik asit iceren enjekte edilebilir bir
jeldir. In vitro olarak rejeneratif endodontik tedavilerde hiicre iskelesi olarak kullaniminin
arastirlldigt bu c¢alismada, Restlyane grubunun apikal papilla kok hiicrelerin sagkalimi,
mineralizasyon, odontoblastik aktivite agisindan basarili sonuglar ortaya koymustur. Matrigel

grubunda hiicre canlilig1 24 saat sonra anlamli bir sekilde azalmistir (Chrepa ve ark., 2017).

Silva ve ark. 2018 yilinda in situ enjekte edilebilir bir HA hidrojeli gelistirerek insan dental
pulpa hiicreleri tizerindeki etkilerini aragtirmistir. HA hidrojelleri hidrazit ve aldehit gruplar
arasinda hidrazon capraz baglanmasina dayali, seliiloz nanokristalleri ile giiclendirilmis ve
insan trombosit lizat1 ile zenginlestirilmistir. Enjekte edilebilir HA bazli hidrojeller,
ekstraseliier matriks i¢indeki HA yapisal ve fizyolojik fonksiyonlar1 nedeniyle endodontik
rejeneratif tedaviler i¢in umut verici bir yaklasim olusturmaktadir. HA hidrojeli insan dental

pulpa hiicrelerinin sag kalimini ve gé¢ etmesini saglamistir (Silva ve ark., 2018).

110



Chen’in 2016 yilinda yaptig1r arastirmada hastalardan toplanmis 10 adet 3. Molar disler
tizerinde Streptococcus equi’den fermantasyon yoluyla elde edilmis yiiksek molekiiler agirliga
sahip HA’larin dental pulpa hiicrelerinin mineralizasyonu ve farklilasmasi {izerine etkileri
degerlendirilmistir. HA 6zellikleriyle rejeneratif pulpa tedavilerinde umut verici bir kuafaj ve

dolgu materyali olmaya adaydir (Chen ve ark., 2016).

Umemura ve ark. 2016 yilinda yaptiklart calismada HA’nin dental pulpa kok hiicrelerinin
odontoblastik farklilasmasin1 indiikledigi sonucuna varilmistir. HA’nin mineralizasyonu
arttirirken hiicre proliferasyonuna etkisinin olmadigi sonucuna varilmistir. Yiiksek molekiil
agirhkli  HA’nin  kullanildigi bu ¢alismada pulpada mineralizasyonun indiiklendigi
gosterilmistir. Diisiik molekiil agirlikli HA’nin hiicre ¢ogalmasi, osteokalsin mRNA
ekspresyonu kalvaryal mezenkimal hiicrelerde gosterilmistir. HA’nin dental pulpa onarimi
icin yeni, ucuz ve etkili konservatif tedavilerin gelistirilmesine yardimci olabilecegi

belirtilmistir (Umemura ve ark., 2016).

Ildes ve ark. 2021 yilinda yaptiklar1 arastirmada HA iceren jelin siit dislerinde yapilan
amputasyon islemlerindeki basaris1 arastirilmistir. 130 adet siit az1 disine %0,54
konsantrasyonda HA igeren jel, formokrezol ya da ferrik siilfat ile yapilan amputasyon
islemleri 12 aya kadar klinik ve radyografik olarak takip edilmistir. Formokrezol, ferrik siilfat
ve HA’nin 12. aydaki klinik basarilar sirasiyla %77,5, %86,8, %87,5 olarak bulunmustur. 12.
aydaki radyografik basar1 gruplarda sirasiyla %57,6, %68,8, %57,9 olarak daha diistik
seviyede bulunmustur, ancak gruplar arasi istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmamigtir. Bu ¢alismanin sonuglarina gore HA igeren materyaller siit dislerinin
amputasyon tedavilerinde kullanilabilecek bir alternatiftir, yapilacak yeni c¢aligmalarla bu

malzemenin gelistirilmesi saglanarak literatiire katkida bulunulabilir (Ildes ve ark., 2022).

Mahfouz ve ark. siit az1 dislerinde yiiksek molekiiler agirlikli HA jeli ile ZOE karigimu ile
amputasyon yapmis ve 12 aylik takip sonucu formokrezol amputasyonu ile karsilastirilabilir

oldugunu bulmustur (Mahfouz ve ark., 2021).

Bu in vivo, kisa siireli ¢aligmalar, reperatif dentin olusumundan odontoblastik farklilagsmaya
ve rejeneratif endodontik tedavilere kadar dental materyaller ile ilgili arastirmalarda HA’nin

umut verici roliinii vurgulamaktadir.
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Insana benzeyen genetik yapilar1 ve biyolojik dzelliklere sahip olmalarindan dolay1 siganlar,
bilimsel arastirmalarda tercih edilen canlilar arasinda yer alir. Siganlar farelerden sonra
arastirmalarda en c¢ok kullanilan memeli hayvanlardir. Hacimsel olarak farelerden biiyiik
olmalar1 nedeniyle hayvan deneyleri icin siklikla tercih edilen modellerdendir. Memeli
hayvanlarin  basitlik, korunma yontemleri ve diger hayvanlarla metabolizmalar
karsilastirildiginda siganlar, kisa donemli ¢alismalar i¢in olduk¢a uygun modellerdir. Sigan
dislerinde 50 yildir direkt pulpa kuafaji, amputasyon ve pulpa ekspozu sonrasi olusan doku

reaksiyonlar1 ¢alisilmaktadir (Ertugrul ve ark., 2013; Garcia ve ark., 2010; ORHAN, 2013).

Sican modellerindeki pulpa ve periodontal dokular insanlarinkine olduk¢a benzer. Ayrica
sicanlarin oral mikroflorasi da diger deney modellerine gore insanlarinkine yakindir. Siganlar
¢ogu insan hastaliginin belirtilerini gosterebilir ve insan hastaliklarina benzer sekilde tepkilere
sahiptirler. Hizli bir iireme hizina sahip olmalari, diisiik bakim ve maliyetle kolayca elde
edilebilmeleri sebebiyle sicanlar tip ve dis hekimliginde yapilan arastirmalarda siklikla

kullanilmaktadir (Huxley, 1971; Muruzabal & Erausquin, 1970; Stashenko ve ark., 1994).

Sican modeli genetik ve molekiiler calismalarda, ortodontik, periodontal, dis pulpasinin
koruyucu tedavisi ve disin embriyogenezis sathasindaki molekiiler mekanizmalarin
incelenmesi i¢in sik¢a kullanilmaktadir (Dammaschke, 2010; Duarte ve ark., 2010; Guo ve
ark., 2012; Nakasone ve ark., 2006; Oikawa ve ark., 2011).

Biz de calismamizda literatiire uygun olarak deney hayvani olarak siganlari tercih ettik.

Hayvan deneyi yonetmeliklerinde 6nemli sorumluluklar bulunmaktadir. Bu sorumluluklarin
en Onemlisi Russel ve Burch tarafindan literatiire kazandirilan 3R Kavrami olarak
adlandirilmaktadir. 3R Ingilizce’deki  « Replacement, Reduction ve Refinement »
kelimelerinin bas harflerinden olusmaktadir. Sirasiyla Tiirk¢e anlamlari; yerine koyma,
azaltma ve iyilestirme veya refah seklindedir. Hayvan Deneyleri Etik Kurullarinin Caligma
Usul ve Esaslarina dair Yonetmelik 2014 yilindaki metninde 3R kavramini ; “Miimkiin olan
her durumda, canli hayvan yerine bilimsel agidan gecgerli baska alternatif bir yontem ya da
deneme stratejisinin uygulanmasi, proje hedeflerinden 6diin vermeden kullanilacak hayvan
sayisinin olabildigince azaltilmasi, hayvanlara aci, eziyet, 1stirap c¢ektirecek ve kalict hasar

yapacak prosediirlerin iyilestirilerek hayvan refahinin artirilmasi olarak tanimlamaktadir.
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Azaltma kavrami 6rneklem biiyiikliigii ile dogrudan ilgilidir. Arastirma i¢in dogru, giivenilir
ve yayimlanabilir bulgular1 ortaya koyabilecek yeterli hayvan sayisinin belirlenmesi demektir.
Aragtirma planlanirken en 6nemli hususlardan biri ¢alisma icin gerekli ve yeterli (en az)

denek sayisini belirlemektir.

Kullanilan hayvan sayisin1 azaltmak i¢in gerekli olan Oneriler dikkate alinarak orneklem
biiyiikliigli rasyonel tekniklerle pilot calisma yapilarak azaltilmaya c¢alisilmistir. Pilot
caligmada bir hayvanin en fazla 4 disine ve ayni1 bolgedeki dislerine miidehale etmenin daha
rahat oldugu sonucuna varilmistir. Bunun sonucunda hayvanlarin sol iist birinci, ikinci ve sol

alt birinci, ikinci az1 dislerine islem yapilmasina karar verilmistir.

Deneyde her hayvanin kullanimin1 maksimum diizeye ¢ikarmak amaciyla bir hayvan iizerinde
kullanilacak olan 4 farkli materyal de kullanilmis, islem goérmemis karsit ¢enedeki dis de

kontrol olarak planlanmistir.

Benzer calismalarda kullanilan sican sayilari degerlendirildiginde 2010 yilinda Inuyama ve
ark. (2010) yaptig1 arastirmada 18 adet Wistar susuna ait sigan kullanilmistir. Sigan dislerinin
pulpalar iizerine konulan materyallerin karsilagtirmalar1 degerlendirilmistir. 6 adet grup i¢in
3’er sigan (6 molar dis) kullanilmistir. Gruplar: 1 ve 3 haftalik kontrol gruplari, 1 ve 3 haftalik
HA sponge gruplari, 1 ve 3 haftalik kollajen sponge gruplari seklindedir. Calismamizda,
operasyon ve operasyon sonrast bakim donemi boyunca herhangi bir hayvan kaybi
yasanmamistir. 1 haftalik grupta 10 hayvan (toplamda 40 molar dis) ve 1 aylik grupta 12
hayvan (toplamda 48 molar dis) planlanmistir. Ancak, 1 aylik gruba ait bir hayvanin %0,5 HA
iceren ZOE kullanilan disi disindaki diger dislerinin kesitleri, bir hayvanin sadece ZOE
kullanilan {ist 2. az1 disinin kanal i¢i kalsifikasyon, odontoblastik tabaka devamlilig1 ve pulpa
vitalitesi degerlendirmesinin yapilabilecegi kesitleri ve bir hayvanin da %1 HA igeren ZOE
kullanilan 2. az1 disinin sert doku olusumu, kanal i¢i kalsifikasyonlar, odontoblastik tabaka
devamlilig1 ve pulpa vitalitesinin degerlendirilecegi kesitler anlamli sonuglar vermedigi i¢in

calisma dis1 birakilmistir.

Calismamizin limitasyonlarindan biri belli sayida hayvan ve siirli sayida dise islem
yapabilmekti. Sican sayisinin arttirilmasinin bazi bulgulan istatistiksel olarak anlamli hale
getirebilecegine inaniyoruz. Ayrica her siganda sinirh sayida azi disi farkli konsantrasyondaki

HA’larin etkilerinin degerlendirilmesini de engellemistir.
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Siit ve daimi dislere uygulanan vital endodontik tedavilerin tiimii lokal ya da genel anestezi
gerektirir. Deney hayvanlarina yapilan girisimler agr1 veya endiseye neden oldugundan deney
sonucunu etkilemeyecek uygun anestezik, analjezik veya trankilizan ajanlarin kullanimi
gereklidir. Deney hayvaninin korkusunu azaltmak, hayvanin cerrahi girisime bagl olarak agri
hissetmesini 6nlemek, arastiricityr korumak ve daha rahat ¢alismasini saglamak, deneysel

girisimlerin giivenli ve rahat yapilmasi i¢in deney hayvanlarina anestezi uygulanmaktadir.

Deney hayvanlarinda yaygin olarak kullanilan parenteral anestezik ajan ketamindir. Visseral
analjezik etkisi bulunmayan disosiyatif bir ajandir. Etkisini gostermesiyle kalp atim hizi,
sistemik kan basinci, pulmoner arter basinci, kalp debisi artar. Okiiler, oral, faringeal,
laringeal refleksler korunurken tiikriik sekresyonu ve kas tonusu artar, istemsiz hareketler
gortlir (Beck, 1976; Ramsden ve ark., 1976). Bu olumsuz etkilerin azaltilmasi i¢in ketamin,
ksilazin ile kombine olarak kullanilir. Ksilazin sedatif ve analjezik etkili olan ancak genel
anestezik olarak kabul edilmeyen, a2 adrenoseptor agonisti disosiyatif bir ajandir. Ketamin ve
ksilazinin kombinasyonu ; ketaminin istenmeyen etkilerini (deliryum, sekresyon artisi)
ortadan kaldirmak amaciyla kullanilir. Kas gevsemesini, analjeziyi saglar ve anestezi siiresini,
immobilizasyonu uzatmaya katkida bulunur. Sicanlarda gergeklestirilmis bircok hayvan
calismasinda da siganlarin uyutulmasinda ksilazin hidroklortir ile birlikte keramin hidrokloriir

intramiiskiiler yolla uygulanmistir (Lustosa - Pereira ve ark., 2006; Panzarini ve ark., 2014).

Calismamizda biz de bahsedilen 6zelliklerinden dolay1 anestezi oncesi sedatif olarak ksilazin

hidrokloriir ve anestezik olarak ketamin hidrokloriirii intramiiskiiler yolla uyguladik.

Sican dentisyonu alt ve iist ¢cenede genis bir ¢ift diastema ile birbirinden ayrilan iki kesici
disten ve li¢ bilyiik az1 disten olusmaktadir. Kesici disler tipik bir kemirgen kesicisine benzer.
Pulpa dokusu iceren, kok ucu agik, hayat boyu uzayan bir yapidadir. Buna karsin bilyiik azi
disleri, insan biiyiik azi1 dislerine anatomik, fizyolojik, histolojik ve biyolojik yonden
benzeyen pulpa dokusu igeren yapidadir. Arastirmacilar sigan biiyiik az1 disini, insan biiylik
az1 diginin kii¢iik boyutlara sahip bir minyatiirii olarak tanimlamaktadir (Kiryati, 1958;
Kozlov & Massler, 1960; Maurice & Schour, 1955; Sasaki & Kawamata-Kido, 1995).

Sican az1 dislerinin gelisim siireci insan azi diglerine benzer. Bundan dolay1 sigan biiyiik az1

dislerinin pulpa dokusundaki temel biyolojik tepkimeler ve yara iyilesmesinin farkli
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donemlerindeki etkilesimlerin diger memeli tiirleri ile karsilastirilabilir oldugu savunulmustur

(Watts & Paterson, 1982).

Pulpa odasi, pulpa dokusu, kok ve apikal foramen gibi yapisal 6zellikler de benzerdir. Pulpa
dokusunun biyolojik tepkileri ve doku iyilesme siireci gibi Ozellikler, diger memelilerle
karsilagtirilabilir. Yapilan bir arastirmada kalsiyum hidroksit ile gergeklestirilen pulpa kuafaji
sonrast iyilesme siirecinin kobaylar, sicanlar ve kdpekler gibi hayvanlarda benzer oldugunu ve

21 giin ile dort aylik bir donem i¢inde tamamlandigini rapor etmistir (Jean ve ark., 1993).

Sican biiylik az1 dislerinin pulpast ekspoz edildiinde insanlarda tanimlanan odontoblast

benzeri hiicrelerin trettigi tipik tersiyer dentine benzer sert doku tamir siireci gergeklestigi

bildirilmektedir.

Sicanlarin kesici dislerinin daha yiiksek rejeneratif potansiyeli olmasina ragmen c¢alismamizda
daha gercekei sonuglarin gozlemlemek i¢in insan azi disleri ile anatomik, fizyolojik, histolojik
ve biyolojik olarak daha ¢ok benzerlik gosteren azi dislerini incelemeyi tercih ettik. Yine de
insan siit az1 dislerinin ¢ok degisik fizyolojik rezorpsiyon o6zelliklerine sahip olmasi dogrudan

karsilastirma yapilabilmesini zorlastirmaktadir.

Sicanlarda yapilan in vivo ve pulpa tedavilerini igeren ¢alismalarda hem alt hem iist cenedeki
az1 disleri kullanilmistir. Daha kolay ulasilabildigi i¢in ¢ogunlukla 1. azi disleri tercih
edilmistir. 1995 yilinda yapilan bir ¢alismada siganlarin {ist ¢genelerindeki tek tarafli birinci ve
ikinci az1 dislerine islem yapilmistir (Sasaki & Kawamata-Kido, 1995). 2010 yilinda yapilan
baska bir calismada da sicanlarin iist ¢enede cift tarafli 2 tane birinci azi dislerine islem
uygulanmistir (Inuyama ve ark., 2010). Baska bir ¢alismada siganlarin maksiller 1. ve 2. azi
disleri ile mandibular 1. az1 dislerine olmak {izere toplamda 3 disine islem uygulanmistir
(Burcak Cengiz ve ark., 2005). Yapilan bir diger ¢alismada da siganlarin alt ¢ene 1. azi
dislerine islem uygulanmigtir (Lopes ve ark., 2019). Bir diger ¢alismada da siganlarin sol iist
1. az1 dislerine islem uygulanmistir (Ohkura ve ark., 2017).

Biz de galismamizda si¢anlarin sol taraf maksiller 1. ve 2. az1 disleri ile mandibular 1. ve 2.
az1 dislerine islem uyguladik. Yapilan ¢alismalarda da si¢an dislerinde bir materyali
uygulayabilmek icin 6ncesinde pilot calisma yapilmasi gerektigi 6nerildiginden biz de hayvan

deneyimiz dncesinde pilot ¢alisma yaptik.
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HA; 1,000 ila 10,000,000 DA arasinda degisebilen genis bir molekiiler agirliga
sahiptir.Viicutta sahip oldugu molekiiler agirlifa bagl olarak farkli roller oynar. Yiksek
molekiiler agirlikli HA, dolgu, anti-anjiyojenik ve immiinsiipresif ozelliklere sahiptir, oysa
25-50 disakkarid iceren orta boyutlu polimerler, inflamatuar, immiin uyarici ve yiiksek
derecede anjiyojenik ozelliklere sahiptir. Daha kii¢iik HA oligosakkaritlerinin endojen tehlike
sinyalleri olarak islev gordiigii goriilmektedir. Degisen biiylikliikteki bazi fragmanlar farkli

sinyal iletim yollarin tetikler (Borzacchiello ve ark., 2016).

Diisiik ve yiiksek molekiiler agirlik smiflandirma sinirlart evrensel olarak tanimlanmamustir.
Bazi kaynaklarda orta molekiiler agirlikli HA kategorisi de smiflandirma olarak belirtilir.
Literatiirde 500-1,000 kDa’y1 asan HA yiiksek molekiiler agirlikli olarak kabul edilir. Diisiik
molekiiler agirlik HA ise genellikle 500 kDa’ya kadar olan molekiiler agirliga sahip olarak
karakterize edilir (Schmidt ve ark., 2023).

1,000-5,000 kDa arasinda degisen molekiiler agirliklara sahip yiiksek molekiiler agirlikli HA
stvi homeostazin1 saglamanin yam sira, hiicre proliferasyonunu ve diferansiyasyonunu
diizenler ve doku regenerasyonu, yara iyilesmesi, epitelyal biitiinliikk, embriyogenez, plazma
protein dagilimi ve matris yapilandirma gibi bir¢ok 6nemli biyolojik slirecte yer alir

(Dovedytis ve ark., 2020; Valachova & Soltés, 2021).

Dental pulpa iizerinde yapilan bir¢ok in vivo ¢aligmada yiiksek molekiiler agirlikli hyaliironik

asit kullanilmistir.

Insan dental pulpa kék hiicreleri iizerinde farkli molekiiler agirliklara sahip HA’larin etkisinin
degerlendirildigi bir calismada diisiik molekiil agirlikli (800 Da, 1600 Da, 15 kDa), orta
molekiiler agirliklt HA (237 kDa) veya yiiksek molekiiler agirlikli HA (1500 kDa) ile hiicreler
kiltirlenmistir. Sonuglara gore, HA osteojenik, kondrojenik veya adipojenik diferansiyasyona
neden olmamaistir. Ayrica, kondrojenik ve osteojenik diferansiyasyon potansiyeli, diisiik veya
yiiksek molekiiler agirlikli HA tarafindan olumsuz etkilenmemistir. HA' nin ¢esitli molekiiler
agirliklari, insan dental pulpa kok hiicreleri igeren hiicre iskeleleri i¢in giivenli, biyobenzer ve

dolayisiyla uygun bilesenler olarak goriinmektedir (Schmidt ve ark., 2023).

Sasaki ve ark.’larmin HA’nin reperatif dentin olusumu i¢in uygun bir ortam yarattigini

gosterdikleri sican dislerine kuafaj tedavisi uygulanan ¢aligmada bakteriyel kaynakli 1900kDa
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HA igeren yiiksek molekiiler agirlikli HA kullanilmistir. Chen ve ark.’larinin rejeneratif pulpa
tedavilerinde HA kullannomin1 degerlendirdikleri arastirmalarinda da bakteriyel kaynakli
yiiksek molekiiler agirhikli  HA  kullanilmistir.  Lemos ve ark.’larinin  HA’nin
temperomandibular eklem rahatsizliklarinin tedavisindeki etkinligini arastirdiklari, si¢anlar
lizerinde yapilan bir diger arastirmada da yiiksek molekiiler agirlikli HA tercih edilmistir

(Chen ve ark., 2016; Lemos ve ark., 2015; Sasaki & Kawamata-Kido, 1995).

Aragtirmamizda 1,6 MDa molekiiler agirlikli, bakteriyel kaynaklardan elde edilen ve tibbi
enjeksiyon simifi standartlarina uyan, yiiksek molekiiler agirlikli HA kullanildi ve agirlikga
%0,5, %1 ve %3 HA konsantrasyonlar1 hazirlandi. Ayrica, sirasiyla agirlikca %0,54 HA ve
%0,8 HA igeren iki ticari iiriin, Gengigel Teething® (Ricefarma, Italya) ve Gengigel Forte®
(Ricefarma, italya), ¢alismaya dahil edildi. In vitro deneyde bu farklit HA konsantrasyonlarin
tiimii ve iki farkli jel de kullanildi. In vivo deneyde ise basma dayanimi ve vickers sertlik
testine yetersiz sonuglar veren %3 HA konsantrasyonu ve Gengigel Forte® jeli ayn1 zamanda
hayvan deneyi sirasinda sinirl sayida dise islem yapilabileceginden ve kisith siire oldugundan

calisma dig1 birakilmustir.

HA igeren ticari tirtinlerin kullanildig1 ve dental pulpa iizerindeki etkilerinin degerlendirildigi
bir¢ok ¢alisma bulunmaktadir. Bogovic ve ark. (2011) yaptiklari bir ¢aligmada sigan dis pulpa
dokusunda HA iceren Gengigel Prof®, kalsiyum hidroksit ve dentin adezivinin etkisi hiicre
sayist ve canliligi Olgiilerek degerlendirilmistir. Chrepa ve ark. (2016) apikal papilla kdk
hiicreleri tizerinde HA tabanli bir jel olan Resylane’in etkisini arastirmistir. Ildes ve ark.
(2021) siit disi pulpast iizerinde HA igeren Gengigel Teething® jelini, amputasyon
tedavilerinde formokrezol ve ferrik siilfat ile karsilastirmistir. Singh ve ark. (2021) yaptiklar
bir olgu raporunda kok ucu kapanmamais bir maksiller santral diste rejenerasyon tedavisinde 2.
seansta enjekte edilebilir bir Gengigel kullanis ve iistine MTA malzemesi yerlestirerek

tedaviyi tamamlamistir.

Literatiirde farkli konsantrasyonlarda HA igeren materyallerin dental pulpa {izerine etkisinin

arastirildigi bir ¢alisma bulunmamaktadir.

Non-aldehit pulpa tedavisi alternatifleri aranirken, birka¢ retrospektif c¢alisma ZOE’yi
hemostaz saglandiktan sonra uygulayarak hemen ardindan paslanmaz c¢elik kuron

restorasyonu yapildiginda, tedavinin klinik basar1 oranlarinin formokrezol ile karsilastirilabilir
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oldugunu bildirmistir (Croll & Killian, 1992; Yacobi ve ark., 1991). ZOE, tarihsel olarak
Ojenol igeriginden dolayi, 6zellikle pulpal agr1 durumlarinda sedatif ve palyatif 6zelliklere
sahip oldugundan, en sik kullanilan materyallerden biri olmustur (Gonzalez-Lara ve ark.,
2016). Ojenol kronik inflamatuar yanit1 tetikler, pulpa savunma immun reaksiyonunu inhibe
eder ve i¢ rezorpsiyon riskini arttirir bu sebeple direk dental pulpa {izerine uygulandiginda
cesitli toksik etkiler bildirilmistir (Watts & Paterson, 1987). Klinik arastirmalar sonucu, ZOE
amputasyonu sonrasi, takip edilen dislerin yaklasik %27’sinde i¢ rezorpsiyon gozlenmistir
(Erdem ve ark., 2011). Farkli zamanlarda, takip siirelerinde yapilan retrospektif ¢aligmalar
%90’un iizerinde basar1 oranlar1 ortaya koymaktadir (Amin ve ark., 2016; Hui-Derksen ve
ark., 2013). Ancak, daha yeni prospektif ¢alismalar klinik ve radyografik verilerle 24 aylik bir
stire boyunca %065'lik bir bagar1 oran1 gostermistir, bu da ¢ogu diger mevcut amputasyon

materyallerinden 6nemli dl¢lide daha diisiik bir basar1 oranidir (Coll ve ark., 2023).

Koruyucu etkilerine karsi, ZOE esasli materyallerin 6zellikle canli dokularla dogrudan temas
veya dentin tiibiilleri araciligiyla diflizyon yoluyla lokal sitotoksisite, pulpada kronik

inflamasyon ve dejenerasyon olusturdugu bildirilmistir.

Siit diglerinde gerceklestirilen amputasyon isleminde hemostaz saglayan ferrik siilfat, kalan
pulpa dokusunu fikse eden formokrezol ve gluteraldehit, anti-inflamatuar ozellikleriyle
kortikosteroidler, aktibakteriyel ajanlardan sodyum hipoklorit, bakteriyal kontroliin
saglanmast i¢cin Ledermix gibi antibiyotikler ZOE kaidesinin altinda dental pulpanin

korunmasi amaciyla, bariyer olarak kullanilir (Crystal & Fuks, 2023).

Biz de arastirmamizin in vivo hayvan deneyi kisminda hala gegerli ve klinik olarak tercih
edilen bir materyal olmasindan dolay1 ZOE yi tercih ettik. Farkli konsantrasyonlarda HA nin
etkisinin pulpaya etkisini degerlendirmek icin 6nce %0.5, %1 ve Gengigel Teething® ile

ZOEFE’yi karistirarak pulpa iizerine uyguladik.

Hayvan deneyinde ZOE kaidesi yerlestirildikten sonra kalict restorasyon geleneksel cam
iyonomer kullanilarak tamamlandi. Toz ve likitten olusan radyoopak cam iyonomer
simanlardan Kavitan Plus® tercih edildi. Uzun siireli kimyasal baglanma saglamasi, yiiksek
basma dayanimi, biyouyumlu olma 6zelligi ve siit dislerinde Simif 1 kavitelerde ve daimi

dentisyonda da gecici dolgu olarak kullanim endikasyonlarindan dolay1 tercih edilmistir.

118



Alendronat sodyum, kalsiyum hidroksit ve formokrezoliin sigan dislerinde amputasyon
islemindeki etkisini histolojik olarak degerlendiren bir ¢caligmada histolojik degerlendirmeler
7., 15., 30. ve 60. giinlerde yapilmistir. Toplamda 24 hayvan kullanilip hayvanlarin toplamda
3 disine iglem uygulanmistir. Her hayvanda 3’er materyalin kullanildig1 2’ser dis olmak {izere

toplamda 6 adet dise islem uygulanmistir (Burcak Cengiz ve ark., 2005).

Sican dislerinde amutasyon tedavisinde ferrik siilfat ve MTA’nin erken enflamatuar cevap
tizerindeki etkisinin degerlendirildigi bir diger arastirmada takip siiresi olarak 24, 48 ve 72.

saatler tercih edilmistir (Lopes ve ark., 2019).

Yiiksek molekiiler agirliga sahip HA’nin sigan dislerinde amputasyon tedavisinde reperatif
dentin olusumunu indiiklemesinin degerlendirildigi bir diger calismada HA, kalsiyum
hidroksit i¢ceren baska bir materyal ile karsilastirilmig ve takip siiresi olarak 2., 7., 14., 30., 60.
giinler se¢ilmistir (Sasaki & Kawamata-Kido, 1995).

HA’nin sican dental pulpalar iizerindeki etkisinin kollajen igerigi ile karsilastirildigi bir diger
calismada toplamda kontrol grubu ile birlikte 18 sigan kullanilmistir. Her grup icin 3’er
hayvanin toplamda 6 disi kullanmilmistir. Degerlendirmeler 1. ve 3. haftada yapilmistir. Bu
stirelerde histolojik olarak defekt bolgelerindeki hiicresel yogunluktaki degisiklikler,

enflamatuar hiicreler gozlemlenmistir (Inuyama ve ark., 2010).

Biz de arastirmamizda hem erken hem de daha ge¢ hiicresel yaniti dogru bir sekilde
degerlendirmek i¢in 7. ve 30. giinleri tercih ettik. Sicanlardaki hizli inflamatuar yanitlar,
gercekei pulpal degerlendirmeler icin en uygun zamanlama hakkinda soru isaretleri
uyandirirken, gelecekteki c¢aligmalarda degerlendirme siireleri ve konsantrasyonlar

dizenlenebilir.

Aragtirmamizda kullanilan ortalama 3-4 aylik, agirliklar1 250-300 gr arasinda degisen, 22 adet
geng eriskin erkek Sprague Dawley siganlari, Marmara Universitesi Deney Hayvanlari
Uygulama ve Arastirma Merkezi’nden temin edilmistir ve hayvanlarin bakimi Marmara
Universitesi Deney Hayvanlari Uygulama ve Arastirma Merkezi Deney Hayvanlari
Laboratuvari’'nda yapilmistir. Disi sicanlar, hormonal degisimler yara iyilesmesini
etkileyebileceginden ¢alismaya dahil edilmemistir (Kaynak ve ark., 2000). Islemin yapildig

ilk giin sifirmer giin olarak kaydedilerek islemden iki saat sonra hayvanlara ad libitum saf su
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ve piyasada mevcut yumusak gidalar (sabah Hero Baby bebek mamasi, aksam Nutricia
Fortimel Energy) piyasada bulunan tuzlu yumusak biskiivi (Ulker Cizi peynirli kraker)

tizerine siiriilerek verilmistir.

Sicanlar standart deney kafesleri igerisine konularak, hayvan odasinda (21 + 3 °C’de nem
orani %45-55 12 saat gece 12 saat gilindiiz aydinlatma saglanarak) barindirilmistir. Barinma
kafeslerinde en fazla 4 adet sigan bulundurulmustur. Sicanlar operasyon sonrasi birkag
giinden sonra yumusak gidalar yerine standart sican yemi ve ad libitum su ile beslenmistir.

Kafesler muntazam olarak temizlenmistir.

Amputasyon islemi dis iizerinde sonraki giinlerde beslenme ile ilgili 6nlem alinmasini
gerektirecek herhangi bir travma yaratmadigi icin operasyon sonrasindaki giinlerde normal

sigan yemine gegilmistir.

Tedavi sonrasinda agr1 belirtisi olan hayvanlarda veteriner hekimin Onerileri dogrultusunda

agrikesici (parasetamol oral olarak 100 mg/kg) verilmistir.

Tiim deneysel prosediirler Laboratuar Hayvanlar1t Bakim ve Kullanim Kilavuzu’na uygun bir

sekilde gergeklestirilmistir.

Laboratuvar hayvanlar1 kimyasal ve fiziksel olmak iizere iki yontem ile sakrifiye edilirler.
Kimyasal yontemler; hayvanlarda farmasotik ya da kimyasal formiilasyonlarla Gtenazi
yapilmasi esasina dayanir. Bu yontemde kullanilan enjektabl ya da ugucu bilesikler, ilk olarak
merkezi sinir sistemini daha sonra kardiyovaskiiler sistemi baski altina alarak etki gosterir.
Genellikle anestezik maddelerin yiiksek dozlar1 uygulanarak gergeklestirilir. Fiziksel
yontemler ise, farmasotik maddelerin kalinti problemine yol agmadigi ve kimyasal
yontemlerden meydana gelen fizikohistokimyasal ve biyokimyasal degisimler olugturmayan

yontemlerdir (Jiménez-Coello ve ark., 2011).

Fiziksel yontemler; servikal dislokasyon, dekapitasyon, masersyon, mikrodalga ve beyin

sarsintis1 uygulamalarini igerir (Gagea-lurascu & Craig, 2012).

Literatiirde farkli kuafaj materyallerinin sigan pulpa ve dentin iizerine etkilerinin histolojik

olarak incelendigi arastirmalarda sicanlar hem fiziksel (Diindar Unnii, 2013) hem de kimyasal
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yontemlerle sakrifiye edilmislerdir (Burcak Cengiz ve ark., 2005; Inuyama ve ark., 2010;
Lopes ve ark., 2019).

Biz de ¢alismamizda hayvanlara yiiksek dozda (200 mg/kg) sodyum pentobarbital (Pentothal,
Abbott, Istanbul, Tiirkiye) intraperitoneal enjeksiyon yoluyla uygulayarak sakrifikasyonu
gerceklestirdik. ik grup 1. haftada, ikinci grup 1. ayda sakrifiye edildi.

Literatiirde farkli materyallerin sican pulpasi1 {izerindeki etkilerini degerlendiren bir¢ok

caligma bulunmaktadir.

Keratin hidrojelinin sigan pulpas1 tizerindeki reperatif etkilerinin degerlendirildigi bir
aragtirmada inflamatuar hiicre yaniti, nekroz, vitalite ve mineralizasyon gibi bizim

caligmamiza benzer histolojik degerlendirmeler yapilmistir (Ajay Sharma ve ark., 2017).

MTA ya da ferrik siilfat kullanilarak sican dislerine yapilan amputasyon isleminin erken
inflamatuar yanitlarinin histolojik olarak degerlendirildigi baska bir ¢alismada disin kokii;
servikal, orta ve apikal olmak iizere 3’e ayrilarak degerlendirilmistir. Inflamatuar hiicre sayis

ve vaskiiler yogunluk incelenmistir (Lopes ve ark., 2019).

Sodyum alendronat, kalsiyum hidroksit ve formokrezoliin sigan dis pulpasindaki etkisinin
degerlendirildigi bir baska calismada inflamatuar hiicre yaniti, doku disorganizasyonu ve sert
doku formasyonu histolojik olarak degerlendirilmistir. Tiim kesitlerde ekspoz alanin
yanindaki pulpa dokusu ve ekspoz alanin yaninda kokte apikal bolgeye uzanan pulpa dokusu

ayr olarak degerlendirilmistir (Burcak Cengiz ve ark., 2005).

Biz de calismamizda histolojik degerlendirme kriterleri olarak; sert doku olusumu, kanal
obliterasyonu ve kanal i¢i kalsifikasyonlar, odontoblastik tabaka devamliligi, nekroz ve
inflamasyonu belirledik. Sert doku olusumunun degerlendirilmesi i¢in ekspoz bolgenin hemen
yanindaki alani, kanal obliterasyonu ve kanal i¢i kalsifikasyonlarin degerlendirilmesi igin

kokleri, diger degerlendirmeler i¢in de tiim dis kesitsel olarak degerlendirildi.

Cocuk dis hekimliginde, ozellikle siit dislenmede pulpa iizerine uygulanan en uygun
materyalin bulunmasi i¢in birgok calisma yapilmaktadir. HA bugiine kadar ticari olarak
mevcut herhangi bir endodontik materyale dahil edilmemis olsa da, aday olarak biiyiik bir

potansiyele sahiptir. Arastirmamizda, degisik konsantrasyonlarda HA’lar ZOE materyaline
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katild1. Daha sonra bu materyaller siganlarin dis pulpalarina uygulanarak, etkileri kapsamli bir
sekilde degerlendirildi. Daha diisiik konsantrasyonlarda HA ilavesi, histolojik olarak daha

basarili sonuglar ortaya koydu.

HA genellikle jel formunda oldugu i¢in, HA katkili materyaller de genellikle reolojik olarak
incelenir. Baz1 ¢alismalarda HA ile birlikte kollajen, jelatin gibi farkli materyallerle doku

iskelesi olusturulmustur (Borzacchiello ve ark., 2016; Inuyama ve ark., 2010).

Literatiirde bizim c¢aligmamiza benzer, HA igeren, kaide olarak uygulanan bir materyalin

mekanik 6zelliklerinin degerlendirildigi baska bir ¢alisma bulunmamaktadir.

ISO 3107:2011 uyarinca Tip 2 ZOE malzemelerinin minimum 5 MPa basma dayanimi
gostermesi gerekir. Manappallil, Tip 1 gecici simanlar i¢cin 6 MPa ila 28 MPa ve Tip 2 kaide
ve gegici restorasyonlar i¢in 5 MPa ila 55 MPa degerlerinin kabul edilebilir oldugunu
belirtmistir (Manappallil, 2015). Karimy ve ark. ticari olarak temin edilebilen ZOE’nin 5,67
MPa ile 8,5 MPa arasinda degisen basma dayanimi, Anderson ve ark. ise 4,1 MPa ila 21,61
MPa arasinda farkliliklar bildirmistir (Anderson Jr & Myers, 1966; Soltan Karimy &
Bayanzadeh, 2006).

Bu ¢alisma, ticari olarak temin edilebilen iki ZOE iiriiniine eklenen %0,5, %0,54 %0.,8, %1 ve
%3 HA konsantrasyonlarinin basma dayanimi degerlerini degerlendirdi. Hem %0,5 HA
ilaveli IRM® veya Kalzinol® hem de Gengigel Teething® (%0,54 HA) ilaveli IRM® veya
Kalzinol® bu standartlar1 karsiladi; bu da 90,5 HA'y1 asan konsantrasyonlarin ZOE

materyalinin basma dayanimi standart degerlerin altina diisiirdiigiinii gosterdi.

Farkli boyutlarda ve sekillerde ¢inko oksit parcaciklari igeren ZOE karisimlarinin mekanik
ozelliklerini degerlendiren bir ¢caligmada, ortalama parcacik boyutu kiiciik, homojen dagilima
ve oksijen agisindan zengin ylizeye sahip numuneler, en yiiksek basma dayanimini ve vickers
sertligini gosterdi. Bu grubun basarili olmasmin sebebinin interfasial baglanmay1 arttiran
genis pargacik yiizey alani oldugu belirtilmistir (Bakhori ve ark., 2019). HA igeren
malzemeler, HA konsantrasyonuna ve molekiiler agirliga bagli olarak seyreltik ¢ozeltilerden
doymus c¢ozeltilere degisen davranislar sergileyen cesitli viskoelastik 6zellikler sergiler.
Hidrojellerin mekanik stabilitesini arttirmak i¢in son zamanlarda girisimlerde bulunuldu
(Tanaka ve ark., 2005). Bu c¢alismada, hem HA eklenmis IRM® hem de Kalzinol®
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malzemelerinde onemli bir sertlik diistisii gézlendi, bu durumun klinik ortamlarda malzeme
dayanikliligin1 olumsuz etkileyebilecegi goriildii. Bu konuyu daha derinlemesine incelemek
icin ileri calismalara ihtiyag vardir. Ideal bir simanla ilgili olarak istenen dzellikler belirlenmis
ve lzerinde cok sayida c¢aligmalar yapilarak elde edilen bilgiler iyi tartisilmis olmasina
ragmen, laboratuvar Ol¢limler ve materyalin klinik performansi arasinda tam olarak

belirlenmis bir iligski bulunamamistir (ALACAM ve ark., 1996).

In vitro calisma kisitlamalar1 arasinda, HA'nin karisimdan salinan miktarin1 belirleme
zorluklari, malzemenin hazirlanma, sertlesme siireleri ve pH seviyelerinin 6l¢iimii ve yiizey
morfolojisindeki degisiklikleri tanimlamak i¢in goriintileme tekniklerinin kullanimi

bulunmaktadir.

In vitro deneylerin ardindan, %3 HA igeren ZOE 6rnekleri basma dayanimi ve vickers sertlik
testlerindeki zayif sonuglar nedeniyle hayvan deneyi grubundan ¢ikarildi. Ancak, %1 HA
eklenmis ZOE hayvan deneyinde kullanildi. Genel olarak, bir haftalik gruplarda pulpa
canliliginda ve bir aylik gruplarda odontoblast tabakast devamliligi ve pulpa canlilifinda

istatistiksel olarak anlamli farkliliklar gozlendi.

Calismamizda, tedavi gruplar1 arasinda, bir haftalik grupta odontoblastik tabaka
devamliliginin saglandig1 ve enflamasyonun en diisiik oldugu, istatistiksel olarak anlamli bir
fark olmaksizin %0,5 HA iceren gruplarda oldugu gosterildi. Bir aylik grup sonuglari, bu
parametrelerin 6zellikle benzer %0,5 HA igerigine sahip Gengigel Teething® jelini eklenen

grupta hala daha yiiksek oldugunu gosterdi.

Bir haftalik grupta, odontoblastlarda belirgin bir azalma ve seyreklesme goézlendi. Bu etki,
hem kuronal hem de kdk odontoblastlarinda gozlendi. Ozellikle bir haftalik grubun kuronal
pulpasinda, bakteriyel kiimeler, inflamasyon belirtileri, konjesyon ve mikroapselerin varlig
izlendi. Ayrica, pulpa canliiginda Onemli bir farklilik gozlendi, bu da uygulanan
formiilasyonlarin kisa vadeli sonuglar tizerindeki etkisini vurguladi. Bir haftalik grupta ayrica,

kuronal bolgede nekroz tespit edildi ve nekrotik bolgelerde odontoblastlarin kayb1 gézlendi.

Bir aylik grupta, sert doku olusumu, kanal ic¢i kalsifikasyonlar, odontoblast tabakasi
devamlilig1 ve pulpa canlilifi parametrelerinde farkliliklar ortaya ¢ikti. Gengigel Teething®

ve ZOE karisim1 odontoblast tabakasi devamliligi gibi bazi parametrelerde, basarili ve diger
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gruplara gore {istlin sonuglar ortaya koydu ve bu kombinasyon yaklasiminin potansiyel
olumlu etkileri dikkat ¢ekti. Ancak, bazi parametrelerde istatistiksel anlamliligin eksikligi,
giiclii sonuglar ¢ikarmak i¢in daha fazla arastirma ve muhtemelen daha biiyiikk 6rneklem
biiyiikliiklerine ihtiya¢ duyuldugunu gosterdi. Bir aylik grupta kalsifikasyonlar ve pulpa
obliterasyonu gozlendi. Ozellikle kuronal bdlgede tespit edilen enfeksiyon ve nekrozun bazi
durumlarda koke kadar uzandig goriildii. Baz1 dislerde osteoklastik rejeneratif degisiklikler
gbzlendi, bunun sebebinin deneysel prosediir esnasinda meydana gelen bir perforasyonla ilgili
bir yabanci cisim reaksiyonuna bagli olabilecegi diisiiniildii. Bu sonuglar, sican dislerinde
insanlara kiyasla daha hizli biyolojik yanit gerceklesmesine bagli olabilir (Casale ve ark.,
2016; d'Souza ve ark., 1995; Dammaschke, 2010).

Sharma ve ark. (2017) parsiyel amputasyon sonrasinda sigan disleri {izerinde keratin
hidrojelinin reperatif iyilestirici Ozelliklerini arastirmislardir. Enflamatuvar hiicre yaniti,
nekroz, vitalite ve mineralizasyon inceleme kriterleri bizim c¢alismamizla benzerlik
gostermektedir. Kalsiyum hidroksit ile yapilan karsilagtirmada keratin hidrojelinin pulpa
dokusunun rejenerasyonunu ve dentin benzeri matriks olusumunu destekleme potansiyelini

ortaya koydu.

Lopes ve ark. (2019) sigan az1 dislerine yaptiklar1 ¢alismada amputasyonda MTA ve ferrik
stilfatin karsilagtirmali analizini yapmislardir; MTA, iistiin histolojik 6zellikler, daha yiiksek
interlokin-6 ekspresyonu ve benzer enflamatuar hiicre sayilart gostermistir. Calismamiz
benzer sekilde enflamatuar yaniti arastirdi ve gruplar arasinda anlamli farkliliklar

bulunmadigini ortaya koydu.

Cengiz ve ark. (2005) amputasyon i¢in bir alternatif olarak sodyum alendronati1 degerlendirdi,
kalsiyum hidroksit ile benzer pulpa canlilifi korumas: ve sert doku olusumu gosterdi,

enflamatuar yanit ve vaskiilarizasyonda anlamli farklilik olmadig1 belirlendi.

Muthanna ve ark. (2024) yaptiklar1 arastirmada 10 kopege ait ekspoz edilen 90 dise 3 farkli
materyal uygulandi ve c¢esitli zamanlarda sakrifiye ederek immunohistokimyasal olarak
degerlendirdi. 1. grupta MTA ve distile su, 2. grup MTA ve hibrid komplex olarak
nitelendirilen enjekte edilebilir HA preparati ile 3. grup ise MTA ve yliksek molekiiler
agirhikli HA ile karistirildt. Hem HCC-HA hem de HMW-HA tipleri, MTA ile distile su
kullanmaktan daha yiiksek bir oranda alkalen fosfataz (ALP) ifadesinde artis gosterdi. 2. grup
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capraz bagli daha stabil bir formiile sahip oldugu i¢in daha yiiksek oranda HA salgiladigini ve
daha uzun siireli bir in vivo etki gosterdigi belirtilmistir. Karisimin sertlesme ve hazirlanma

siiresinin de distile su ile karistmindan daha hizli veya benzer oldugunu belirtmislerdir

(Ahmed ve ark., 2024).

Bu ¢aligmanin kisitlamalar1 arasinda operasyon sirasinda kullanilan hayvan ve dis sayisinin
sinirl1 olmas1 bulunmaktadir. Hayvan sayisinin artirilmasiyla bazi bulgularin istatistiksel
olarak anlamli hale gelebilecegine inaniyoruz. Diger yandan, her siganda sinirli sayida azi disi
olmasi, her hayvan i¢in farklit HA eklenmis gruplar1 arastirmamizi engelledi. Siganlarda kesici
dislerin daha yiiksek rejeneratif potansiyeline ragmen, azi diglerini incelemeyi tercih ettik. Az1
disleri, anatomik, fizyolojik, histolojik ve biyolojik ac¢idan insan azi1 dislerine oldukga
benzeyen pulpa dokusunu iceren bir yapiya sahip oldugu i¢in gercekei histolojik yanitlari
gbzlemlemek icin tercih edildi. Ancak, insanlarda belirgin fizyolojik rezorpsiyon 6zelliklerine
sahip olan siit az1 disleriyle dogrudan karsilagtirmalar yapmak zor olmaya devam etmektedir.
Sicanlardaki hizli inflamatuar yanitlar, gercek¢i pulpa degerlendirmesi igin optimal
zamanlamanin ne oldugu konusunda sorular ortaya c¢ikarirken, gelecekteki caligmalar
degerlendirme zamanlar1 ve konsantrasyonlarinda degisiklikler yaparak gerceklestirilebilir.
Kalsiyum hidroksit veya MTA gibi kontrol gruplari karsilastirma i¢in kullanilabilir. Ayrica,
odontojenik, anjiyogenik ve norojenik potansiyelin degerlendirmesini arttirmak igin gesitli

boyalar veya immiinohistokimyasal tekniklerin dahil edilmesi miimkiindiir.

Sonu¢ olarak, ZOE'ye eklenen HA'nin en uygun konsantrasyonunu belirlemeye yonelik
calismamiz ve in vivo deneylerimiz, HA iceren ZOE materyaline iligkin 6nemli bilgiler
sunmustur. Ozellikle, ¢alismamiz, HA iceren ZOE materyalinin dis pulpasi iizerindeki
etkilerini aragtiran ilk calisma olma 0&zelligi tasimaktadir ve ¢esitli amputasyon
yaklasimlarinin kisa ve orta vadeli etkileri hakkinda degerli bir perspektif sunmustur. Bu
katki, dental pulpa rejenerasyonu ve tedavi etkinligi {izerine daha genis kapsamli
aragtirmalarin  yapilmasina yonelik bir adim olarak degerlendirilebilir. Calismamizin
sonuglar, HA'nin amputasyon ve rejeneratif endodontik tedaviler i¢in umut verici bir
malzeme oldugunu One siirmektedir. Ancak, bu tiir malzemelerin dis hekimligi
uygulamalarinda ozellikle pediatrik vakalarda dikkatli bir sekilde kullanilmasi gerektigi
unutulmamalidir. Bu materyallerin uzun vadeli klinik etkilerinin daha iyi anlasilmasi i¢in ileri

arastirmalarin yapilmasi 6nemlidir.
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Sonug olarak,

e ZOE'ye eklenen HA jelleri, basma dayanimi ve Vickers sertlik test sonuglarini anlamli
derecede disiirdii.

e ZOE’ye %0,5 konsantrasyon HA’nin istiinde olan ilaveler sonucunda materyaller
basma dayanimi testini gecemedi. %0,5 tlizerindeki HA ilaveleri materyallerin
mekanik 6zelliklerini anlamli derecede diistirdii.

e Hayvan deneylerinde 1 haftalik gruplar arasinda yapilan pulpa vitalitesi analizinde
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulundu. En yiiksek vitalite oranlari, %0,5 HA
jeli ve %0,54 HA iceren Gengigel Teething jeli ile hazirlanan ZOE uygulamasi
yapilan dislerde gézlemlendi (p=0,001).

e 1 aylik grupta, odontoblast tabakasinin devamlilig1 parametresinde gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli farkliliklar ortaya ¢ikti. Diisiik konsantrasyonlu HA igceren
ZOE'ler daha basarili sonuglar ortaya koydu (p=0,005).

e 1 aylik grupta, gruplar arasi pulpa vitalitesi incelendiginde istatistiksel olarak anlaml
bir farklilik gortldi. Tiim gruplarda 1 ay sonra yiiksek oranda nekroz goriilmesine
ragmen, diisiik konsantrasyonlu HA iceren malzemelerde pulpa daha yiiksek oranda

canliligin1 korudu.
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