<ef UN’V@

AN
\\J

7973

\V"\
N

<
o

T.C.
GAZIANTEP UNIVERSITESI

DIS HEKIMLIGI FAKULTESI

FARKLI CAPRAZ BAGLAYICI AJANLARLA YAPILAN KANAL
IRRIGASYONUNUN KOK KIRILMA DIRENCI UZERINE ETKIiSi

Betiil Banu GOZUBUYUK

UZMANLIK TEZi
ENDODONTI ANABILIM DALI

DANISMAN

Prof. Dr. Ugur AYDIN

GAZIANTEP

2025



<ef UN’V@

AN
\\J

7973

\V"\
N

<
o

T.C.
GAZIANTEP UNIVERSITESI

DIS HEKIMLIGI FAKULTESI

FARKLI CAPRAZ BAGLAYICI AJANLARLA YAPILAN KANAL
IRRIGASYONUNUN KOK KIRILMA DIRENCI UZERINE ETKIiSi

Betiil Banu GOZUBUYUK

UZMANLIK TEZi
ENDODONTI ANABILIM DALI

DANISMAN

Prof. Dr. Ugur AYDIN

GAZIANTEP

2025



BEYAN

Bu tez ¢alismasinin kendi ¢alismam oldugunu, tezin planlanmasindan yazimina kadar
biitlin agamalarda etik dis1 davranigimin olmadigini, bu tezdeki biitiin bilgileri akademik
ve etik kurallar i¢inde elde ettigimi, bu tez ¢alismasiyla elde edilmeyen biitiin bilgi ve
yorumlara kaynak gosterdigimi ve bu kaynaklar1 da kaynaklar listesine aldigimi, yine bu
tezin ¢alisilmasi ve yazimi sirasinda patent ve telif haklarini ihlal edici bir davranisimin

olmadig1 beyan ederim.

Betiil Banu GOZUBUYUK

22.10.2025



TESEKKUR

Uzmanlik egitimim ve tez calismam boyunca mesleki tecriibelerini ve destegini

esirgemeyen tez danigmanim Prof. Dr. Ugur AYDIN’a

Egitimim boyunca mesleki birikimlerinden yararlandigim Dr. Ogr. Uyesi Fatma TUNC
ve Dr. Ogr. Uyesi Emre CULHAya

Soliisyonlar1 hazirlama siirecinde yardimlarin1 esirgemeyen Miihendislik fakiiltesinden

Dog. Dr. Abdulaziz KAYA ve Gida Miihendisi Nazan CAGLAR’a
Beni bugiinlere getiren, maddi ve manevi desteklerini her zaman hissettigim aileme

Uzmanlik egitimim siirecini sevgisi ve destegiyle kolaylastiran sevgili esim Ahmet

GOZUBUYUK ve canim kizim Dilruba’ya

Asistanlik egitimim boyunca beraber ¢alisma sansi buldugum tiim asistan arkadaslarima

ve boliim personellerimize,
Sonsuz tesekkiirlerimi sunarim.

Bu tez Gaziantep Universitesi Bilimsel Arastirmalar Birimi tarafindan DHF.UT.24.07

numarali proje ile desteklenmistir.



ICINDEKILER

KISALTMA VE SIMGELER

v
RESIMLER LISTESI vi
SEKILLER LIiSTESI vii
TABLOLAR LIiSTESI ix
OZET 1
ABSTRACT 2
1.GIRIS VE AMAC 3
2.GENEL BILGILER 5
2.1. Endodontik Tedavide Irrigasyon 6
2.2. Endodontide Kullanilan irrigasyon Soliisyonlar1 7
2.2.1. Sodyum Hipoklorit (NaOCI) 7
2.2.2. Etilen Diamin Tetraasetik Asit (EDTA) 8
2.2.3. Sitrik Asit (CA) 9
2.2.4. Etidronik Asit (HEBP) 9
2.2.5. Klorheksidin (CHX) 10
2.3. Irrigasyon Soliisyonunun aktivasyonu 10
2.3.1. Manuel irrigasyon aktivasyon yontemleri 11
2.3.1.1. Geleneksel siringa irrigasyonu 11
2.3.1.2. Firca ile irrigasyon 12
2.3.1.3. Manuel dinamik aktivasyon 12
2.3.2. Cihaz aracili irrigasyon aktivasyon yontemleri 12
2.3.2.1. Déner firca ile irrigasyon 12
2.3.2.2. Apikal negatif basing ile irrigasyon 13
2.3.2.3. Sonik aktivasyon 14
2.3.2.4. Ultrasonik aktivasyon 15
2.3.2.5. Lazer ile aktivasyon 15
2.3.2.6. Multisonik aktivasyon 16
2.3.2.7. Egeleme ile Birlikte Yapilan Irrigasyon Aktivasyon Yéntemleri 16

2.4. Irrigasyon Soliisyonlariim K&k Dentin Kirilma Dayanimi Uzerindeki Etkileri 17
2.5. Nanopartikiiller 18
2.5.1. Metal Icerikli Nanopartikiiller 19



2.5.2. Bioaktif Cam Nanopartikiilleri

2.5.3. Karbon bazli nanopartikiiller,

2.5.4. Kitosan

2.6. Capraz Baglayic1 Ajanlar

2.6.1. Gluteraldehit

2.6.2. Genipin

2.7. Fotodinamik capraz baglama

2.8. Isik kaynaklari

2.9. Dislerin kirilma dayaniminin dl¢iilmesi

3.GEREC VE YONTEM

3.1. Orneklerin Hazirlanmasi

3.2. Kitosan Nanopartikiillerin Sentezi ve Karakterizasyonu
3.3. Kitosan Nanopartikiil Soliisyonunun Hazirlanmasi

3.4. Mastesizer ile Yapilan Ol¢iim Sonucu

3.5. Rose Bengalle Islevsellestirilmis Kitosan Nanopartikiillerin Hazirlanmasi
3.6. Rose Bengalle Islevsellestirilmis Kitosan Nanopartikiil Soliisyonunun
Hazirlanmasi

3.7. Karboksimetil Kitosan Sollisyonunun Hazirlanmasi
3.8. Genipin Soliisyonunun Hazirlanmasi

3.9. Soliisyonlarin FTIR analizleri

3.10. Final Irrigasyon Protokolii

3.11 Kirma Deneyi

3.12. Istatistiksel Yontem

4. BULGULAR

5.TARTISMA

6.SONUC

7. KAYNAKLAR

19
19
20
21
21
22
23
25
25
27
27
28
30
31
32

33
34
34
35
37
38
40
41
42
49
50



KISALTMALAR ve SIMGELER

ACP

Ag

Au

CA
CHX
CMCS
CSnps
CSRBnps
EDC
EDTA
Er:YAG
GO
HEBP
ISO
LED
MDA
NaOCl
NaOH
Nd:YAG
NHS

PDA
PDI

PIPS

RB

SAF
SWEEPS
TiO:
TPP

: Amorf kalsiyum fosfat
: Gilimiis

: Altin

: Sitrik asit

: Klorheksidin

: Karboksimetil kitosan
: Kitosan nanopartikiil

: Rose Bengal ile konjuge edilmis kitosan

: 1-Etil-3-(3-dimetilaminopropil) karbodiimid

: Etilendiamintetraasetik asit

: Erbium yttrium- aluminum-garnet
: Grafen oksit
: Etidronik Asit

: Uluslararasi Standartlar Komitesi

: Light emmiting diod

: Manuel dinamik irrigasyon
: Sodyum Hipoklorit

: Sodyum hidroksit

: Neodymium-yttrium-aluminum-garnet

: N hidrosiiksinimid
: Hidroksil iyonu

: Fotodinamik aktivasyon

: Polidispersite indeksi

: Foton indiiklii fotoakustik dalgalanma

: Rose bengal

: Self adjusting file

: Sok dalgasi ile gelistirilmis emisyon fotoakustik dalgalanma
: Titanyum dioksit

: Tripolifosfat



UTM
VRF
ZnO

: Evrensel test cihazlari
: Dikey kok kirig
: Cinko oksit

vi



RESIMLER LIiSTESI

Resim 2.1. Endobrush

Resim 2.3. Endovac

Resim 2.2. Canalbrush

Resim 2.4. Rinsendo

Resim 2.5. EndoActivator

Resim 2.6. Self Adjusting File

Resim 3.1 Orneklerin hazirlanmasi

Resim 3.2. A) Sodyum Hidroksit B) Asetik asit
Resim 3.3. Sodyum Tripolifosfat ve Chitosan
Resim 3.4. Kitosanin hassas terazide tartilmasi ve PH’1nin 6l¢iimii
Resim 3.5. Santrifiij cihaz

Resim 3.6. Manyetik karistirici

Resim 3.7. Freeze Dryer

Resim 3.8. A)Santrifiij sonrasi elde edilen kitosan nanopartikiil B)Freeze dryer sonrasi
elde edilen kitosan nanopartikiil

Resim 3.9. Mastersizer 3000
Resim 3.10. A)Rose bengal B)EDC C)NHS

Resim 3.11 A)Rose bengalin manyetik karigtirict altinda eklenmesi  B)Diyaliz
membranina konulan soliisyon

Resim 3.12. Rose bengalin diyot lazer ile aktiflestirilmesi

Resim 3.13. Hassas terazide CMCS miktarinin 6l¢giimii

Resim 3.14. Genipin

Resim 3.15. Manyetik karistirict yardimiyla soliisyonlarin hazirlanmasi
Resim 3.16. Ol¢ii maddesine ve akrilige gémiilmiis dis

Resim 3.17. Kirma Cihazi

Resim 3.18. 4 mm ¢apindaki kirma ucu

Resim 3.19. Disin kirilmadan sonraki goriintiisii

vii



SEKILLER LISTESI

Sekil 2.1 Kloraminasyon reaksiyonu

Sekil 2.2. NaOCl’nin sudaki dinamik dengesi.

Sekil 2.3. Klorheksidinin molekiiler yapisi

Sekil 2.4 Yandan perfore irrigasyon ignesi

Sekil 2.5. Kitosanin molekiiler yapisi

Sekil 2.6. Genipinin molekiiler yapisi

Sekil 2.7. Rose bengalin molekiiler yapisi

Sekil 3.1. Kitosan nanopartikiiliin zeta sizer 6l¢lim analizi
Sekil 3.2. Kitosanin FTIR grafigi

Sekil 3.3. Rose bengalin FTIR grafigi

Sekil 3.4. Rose bengalle baglanmis kitosan nanopartikiiliin FTIR grafigi
Sekil 3.5. Kitosan nanopartikiiliin FTIR analizi

Sekil 4.1 Istatistiksel analiz grafigi

viii



TABLOLAR LISTESI

Tablo 4.1. istatistiksel analiz



OZET

FARKLI CAPRAZ BAGLAYICI AJANLARLA YAPILAN KANAL
IRRIGASYONUNUN KOK KIRILMA DIRENCI UZERINE ETKIiSi

Betiil Banu GOZUBUYUK
Uzmanlik Tezi Endodonti Anabilim Dali
Tez Danigsmani: Prof. Dr. Ugur AYDIN
Ekim 2025, 70 sayfa

Bu ¢alismanin amaci; kitosan nanopartikiil, karboksimetil kitosan, rose bengal ile
islevsellestirilmis kitosan nanopartikiil ve genipin icerikli soliisyonlar ile yapilan kanal
irrigasyonunun kok kirilma direncine etkisini arastirmakti. Kitosan, nanopartikiil
kitosanin tripolifosfat anyonlari ile iyonik jellesmesi ile tiretildi. Zeta potansiyeli
Olciilerek partikiil boyutu degerlendirildi. Kitosan nanopartikiiller Rose bengal ile
konjuge edilerek islevsellestirilmis kitosan nanopartikiil ¢dzeltisi hazirlandi. 60 adet tek
kanalli ve tek koklii alt premolar disin kronlar1 koklerinden ayrildi. Kanal preparasyonu
tamamlandiginda NaOCl ve EDTA ile irrigasyon yapildi ve disler randomize olarak 5
gruba ayrildi. Grup 1’e ek olarak herhangi bir irrigasyon uygulanmadi. Grup 2; 1 ml
kitosan nanopartikiil soliisyonu ile, Grup 3; 1 ml karboksimetil kitosan soliisyonu ile,
Grup 4; 1 ml rose bengal ile islevsellestirilmis kitosan nanopartikiil soliisyonu ile ve
Grup 5 ise genipin soliisyonu irrige edildi. Genipin soliisyonu 30 dk kanal i¢inde
bekletilirken diger soliisyonlar 1 dk uygulandi. Rose bengal 940 nm dalga boyunda
diyot lazer ile aktive edildi. Her bir 6rnek son olarak distile su ile irrige edildikten sonra
kanal dolumu yapildi ve polivinil siloksan 6l¢ii maddesi ile kaplandiktan sonra 2
mm’lik kism1 agikta kalacak sekilde akrilik rezine gomiildii. Kirma cihazi ile 1mm/dk
sabit artan hizda kirma testi sonucunda gruplar arasinda kirilma direnci agisindan
istatistiksel anlaml1 bir sonug¢ bulunamadi.

Anahtar sozciikler: Kirilma direnci, genipin, kitosan, nanopartikiiller, fotodinamik
capraz bag



ABSTRACT

EFFECT OF CANAL IRRIGATION WITH DIFFERENT CROSS-LINKING
AGENTS ON ROOT FRACTURE RESISTANCE

Betiil Banu GOZUBUYUK
Specialty Thesis in Dentistry, Department of Endodontic
Supervisor: Prof. Dr. Ugur AYDIN
October 2025, 70 pages

The aim of this study was to investigate the effect of root canal irrigation with solutions
containing chitosan nanoparticles, carboxymethyl chitosan, chitosan nanoparticles
functionalized with rose bengal, and genipin on root fracture resistance. Chitosan
nanoparticles were produced by ionic gelation of chitosan with tripolyphosphate (TPP)
anions. Particle size was evaluated by measuring zeta potential. Chitosan nanoparticles
were conjugated with rose bengal to prepare a chitosan nanoparticle solution. The crowns
of 60 single-canal and single-rooted mandibular premolar teeth were separated from their
roots. When the root canal preparation was completed, irrigation was performed with
NaOCIl and EDTA, and the teeth were randomly divided into 5 groups. No additional
application was made to Group 1. Chitosan nanoparticle solution was applied to Group
2. Carboxymethyl chitosan was applied to Group 3. Rose Bengal functionalized chitosan
nanoparticles were applied to Group 4. Genipin solution was applied to Group 5.Genipin
solution was kept in the canal for 30 minutes while other solutions were applied for 1
minute. Rose Bengal was activated with a diode laser at a wavelength of 940 nm. Each
sample was finally irrigated with distilled water, then the canal was filled and covered
with polyvinyl siloxane impression material, and then embedded in acrylic resin, leaving
2 mm of the sample exposed. As a result of the breaking test with a breaking device at a
constant increasing speed of 1 mm/min, no statistically significant result was found
between the groups in terms of fracture resistance.

Key words: Fatigue resistance, genipin, chitosan, nanoparticles, photodynamic cross-

link



1.GIRIS ve AMAC

Endodontik tedavinin amaci1 kok kanallarin1 bakteri, bakteri {iriinleri ve nekrotik doku
artiklarindan tamamen arindirmak, anatomisine uygun olarak sekillendirmek ve hermetik
sekilde doldurularak apikal periodontitisi tedavi etmekle beraber tekrarlanmasini
onlemektir (1). Kok kanal sisteminden apikale yayilan mikrobiyal enfeksiyon apikal
periodontitisin olusumunda rol alabilir (2). Travma, ¢iiriik, dis yiizeyi ile uyumu bozulan
ve sizintiya sebep olan restorasyonlar, kalitsal ve edinsel defektler ve basarisiz kanal
tedavisi sonrasi kanallara yerlesmis mikroorganizmalar bu enfeksiyonlara neden olabilir.
Kok kanal sisteminde bulunan bakteriler g¢evresel kosullara daha direngli halde
bulunduklar1 bir biyofilm tabakasi ile ¢evrelenmislerdir (3). Biyofilm tabakasinin etkin
sekilde ortadan kaldirilabilmesi igin, mekanik olarak kanallarin  genisletilip

sekillendirilmesine ilaveten irrigasyona da ihtiya¢ duyulmaktadir (4).

Irrigasyon, bakterileri iceren biyofilm tabakasinin yaninda kanal preparasyonu sirasinda
ortaya c¢ikan, organik ve inorganik atiklar ihtiva eden smear tabakasinin
uzaklastirilmasina da katki saglar (5). Endodontide uzun yillardir yaygin kullanilan
irrigasyon soliisyonu sodyum hipoklorit (NaOCI)’tir. Ucuz olmasi, kolay ulasilabilmesi,
doku ¢oziicli ve antibakteriyel 6zellikleri sebebiyle yaygin olarak kullanilmaktadir (6).
Etilendiamintetraasetik asit (EDTA), NaOCl ile beraber en sik kullanilan selasyon
ajanidir (5). Yapilan bir c¢alismada, EDTA’nin, NaOCl ile beraber veya yalniz
kullanimiyla disin kirilma direncinin azaldig: ve ilerleyen zamanlarda catlak ve kirik

riskinin arttig1 bildirilmistir (7).

Son yillarda nanoteknoloji alanindaki gelismelerle endodonti alaninda uygulamalar
artmig, dentin kollajeninin capraz baglantilarla dentinin yapisinin giiclendirilmesi ve
antimikrobiyal etkinlikleri iizerine nanomalzemelerin kullanimin ile ilgili ¢aligmalar

yapilmaya baslanmaistir (8).

Kitosan, yenge¢ ve karides gibi kabuklu deniz canlilarinin dis iskeletinin ve mantarlarin
hiicre duvarlarinin yapisal elemani olan kitinden ticari olarak {iretilir. Kitosan elde
etmenin en yaygin yolu, reaktif olarak fazla miktarda sodyum hidroksit ve ¢6ziicii olarak
su kullanilarak kitinin deasetilasyonudur (9). Kitosanin fosfat gruplarinin, dentindeki
kalsiyum iyonlariyla selasyon yapmast ile dentin yiizeyinde kalsiyum fosfat tabakasi
olusturdugu gosterilmistir (10). Dentinin kitosan uygulamasindan sonra kolajenazin

yikici etkilerine daha direncli oldugu gézlemlenmistir (11).



Kitosanin bir tiirevi olan karboksimetil kitosan (CMCS), diger reaktif molekiillerle ¢apraz
bag olusturabilen ¢ok sayida serbest hidroksil, amino ve karboksil grubuna sahiptir (12).
Bir fotosensitizer olan Rose Bengal(RB)’in kitosan ile konjuge edilmesi ile olusan Rose
bengalle islevsellestirilmis kitosan nanopartikiil (CSRBnps) hem fotodinamik hem de
polimerik avantajlar1 birlestirir. Kanala uygulanmis CSRBnps uygun dalga boyunda
aktive edildiginde hem antimikrobiyal ozellik sergileyip kok kanalindaki bakteri-
biyofilmlerini ortadan kaldirir, hem de kollajende ¢apraz baglar olusturarak

dentini giiclendirir (13).

Genipin, Gardenia jasminoides ve genipa americana meyvesinden elde edilen dogal bir
capraz baglayici reaktiftir. Bir bagka ¢apraz baglayici olan gluteraldehite gore daha az
sitotoksisite gosterir. Genipin, amino grubuyla reaksiyona girebilen hidroksil grubu,

karbon-karbon ¢ift bag1 ve ester grubu gibi islevsel gruplar icerir (14).

Calismamizin amaci kitosan nanopartikiil (CSnps), CMCS, CSRBnps ve genipinin kanal
tedavili disler tizerinde irrigasyon soliisyonu olarak kullanildiginda kok kirilma direnci
lizerine etkilerini arastirmaktir. Caligmamizin baslangi¢ hipotezi test edilen soliisyonlar
arasinda kok kirilma direnci acisindan bir fark olusmayacagidir. Bu dort soliisyon
bildigimiz kadariyla kirilma direnci agisindan beraber bir baska c¢alismada

kullanilmamistir. Bu yoniiyle ¢calismamiz 6zgiindiir.



2.GENEL BILGILER

Kok kanal tedavisinde amag, kanal sistemindeki organik ve inorganik artiklarin ortadan
kaldirilmas1 ve sistemin ii¢ boyutlu olarak hermetik bir sekilde tikanmasidir(15). Kok
kanal anatomisi, kokiin apikal kismindan baslayip disin kron kisminda pulpa odasina
kadar devam eden, pulpa boynuzlari, apikal foramen, lateral kanallar ve furkasyon
kanallarin1 igeren, karmasik yapiya sahip bir sistemdir. Bu yapinin biitiin bolgelerine
ulagabilmek sadece mekanik yontemlerle miimkiin degildir. Bu yiizden etkin bir temizlik

i¢in irrigasyon soliisyonlarinin kimyasal etkilerine de ihtiya¢ duyulmaktadir (1).

Dentin, pulpa dokusunun etrafinda onu ¢epegevre saran, disin en fazla hacim kaplayan
kismidir. Etrafi kronda mine, kokte sement ile ¢evrilidir. Dentin dokusu %70 inorganik,
%20 organik yapidan ve %10 sudan olusur (16). Inorganik yapinin biiyiik kismi
hidroksiapatit kristallerinden meydana gelitken organik yap1 ise protein ve
proteoglikanlardan olusur. Tip 1 kollajen dentinin organik yapisinin %91’ ini meydana
getirir (17). Dentin yapisinda milimetrekarede 50.000 ile 60.000 arasinda degisen sayida,
dentin tiibiilii bulunmaktadir (18). Sayilar1 pulpaya yakin kisimdan mineye dogru
azalmaktadir. Ayn1 zamanda mineye komsu bolgeye dogru tiibiil ¢aplar1 azalmaktadir.
Pulpaya komsu kisimda tiibiil ¢ap1 yaklasik 3 um iken mineye komsu kisimda ¢aplari 1
um’ye kadar diiser (17). iki yiizey arasindaki bu sayisal fark pulpa hastaliklarinimn

patogenezinde rol oynar.

Kok kanal enstriimantasyonu sirasinda olusan, organik ve inorganik bilesenlerden
meydana gelen yapiya smear tabakasi denir (19). Dentin tiibiillerinde yaklasik 5-65 pm
derine uzanabilmektedir (20,21). Gegmiste smear tabakasinin uzaklagtirilmasi ile ilgili
endodontide fikir ayriliklart mevcut olsa da giinlimiizde smear tabakasinin nekrotik pulpa,
mikroorganizma ve artiklari ihtiva etmesi sebebiyle kaldirilmasi gerektigi diisiincesi
yaygindir (22). Bunun yaninda smear tabakasinin kaldirilmasi, kanala uygulanan
ajanlarin ve kanal dolgu patlarinin dentin tiibiillerine penetrasyonunu artirmasi nedeniyle

de desteklenmektedir (22—-24).



2.1. Endodontik Tedavide irrigasyon

Tek basina mekanik preparasyon kok kanal anatomisinin kompleks yapisi nedeniyle,

doku artiklarin1 ve mikroorganizmalar1 kok kanal sisteminden tamamen uzaklastirmak

icin yeterli olmayabilir. Bu nedenle endodontide cesitli irrigasyon soliisyonlari

kullanilmaktadir (25).

Kanal irrigasyonunun amaglari sunlardir (26):

l.

o

Kok kanal sistemindeki enfekte olmus yumusak ve sert doku artiklarini fiziksel
ve kimyasal sekilde uzaklastirmak

Kanal i¢indeki mikroorganizmalari elimine etmek veya beslenmelerini
engellemek

Smear tabakasini ortadan kaldirmak

Kompleks anatomiye sahip kok kanal sisteminin her alanina ulasabilmek

. Kok kanalinda lubrikasyon saglayarak kanal aletleri ile caligmay1 kolaylagtirmak

Bu gorevleri yerine getirebilen bir irrigasyon sollisyonunun sahip olmasi gereken

ozellikler ise su sekildedir;

1. Bakterisit veya bakteriyostatik etkili olmalidur.

2. Cevre dokular igin toksik olmamalidir.

3. Organik ve inorganik doku ¢6ziicii olmalidir.

4. Yiizey gerilimi diisiik olmal1 ve dentin yiizeyine kolaylikla yayilabilmelidir.

5. Diger dental materyallerle negatif etkilesim gostermemelidir.

6. Kullanimindan sonra uzun siireli antibakteriyel etkisi olmalidir.

7. Dis dokularinda renklenmeye sebep olmamalidir.

8. Ucuz olmalidir.

9. Uygun saklama kosullar1 kolay saglanabilmelidir.

10. Raf 6mrii uzun olmalidir.

11. Kolay uygulanabilir olmalidir (27).



Bu 6zelliklerin hepsine sahip bir irrigasyon ajani heniiz bulunmamaktadir. Bu nedenle

ajanlarin kombine kullanim1 tavsiye edilmektedir.
2.2. Endodontide Kullanilan Irrigasyon Soliisyonlar
2.2.1. Sodyum Hipoklorit (NaOCl)

NaOCl, endodontide uzun yillardir yaygin bir kullanima sahiptir (28) Organik dokular1
¢Ozebilme yetenegi ve antibakteriyel 6zelligiyle irrigasyonda vazgegilmez bir soliisyon
olma 6zelligini korumaktadir (29) NaOCI, aminoasitleri su ve tuza notralize eder. Ayni
zamanda yapisindaki hidroksil (OH-) iyonlar1 sayesinde ortamm pH degerini
yiikseltmektedir. Yiiksek pH hiicre zari biitiinliiglinii bozarak hiicre lizisine sebep

olmaktadir (30)

Klor, suda ¢oziiniir ve organik madde ile temas i¢inde oldugunda hipoklorik asit olusturur.
Kimyasal formiilii HCIO olan bu zayif asit bir ylikseltgendir. Asit ¢6zlindiigiinde protein
amino grubu ile klorin birleserek hiicre metabolizmasini bozan kloraminleri
(Kloraminasyon reaksiyonu) olusturur. Hipokloréz asit (HOCI-) ve hipoklorit (OCl-)

iyonlar1 aminoasit degredasyonuna ve hidrolizine sebep olur (30).

H O Cl O

|
R-C-0-C+HOCl+ R-C-0-C+H20

|
NH2 OH NH2 OH
Aminoasit  Hipokloroz Kloramin Su

asit

Sekil 2.1 Kloraminasyon reaksiyonu

NaOCl+ H,0 ¢«> NaOH + HOCl«<> Na"+ OH"+H "+ OCI

Sekil 2.2. NaOCP’nin sudaki dinamik dengesi.



NaOClI nekrotik dokular i¢in oldukga etkili bir ¢oziiclidiir. Nekrotik pulpa dokusunun
coziilmesinde siilfirik asit, hidroklorik asit gibi asitlerin dahi %5’lik NaOCI kadar tesirli
olmadig1 belirtilmistir. Selasyon maddeleri, serum fizyolojik, distile su gibi diger
irrigasyon soliisyonlart ve %1°lik veya daha diigiik konsantranyonda NaOCl ise nekrotik

dokularin ¢éziilmesinde yetersiz bulunmustur (31).

NaOCI’nin konsantrasyonu, uygulanma siiresi, miktar1 ve sicaklifina gore antimikrobiyal
etkinligi degismektedir. Kok kanal tedavisinde NaOCI genellikle %0.5 ile %5 arasinda
konsantrasyonlarda kullanilmaktadir (32). NaOCI’ in konsantrasyonunun artmasiyla
¢oziicli etkisinin arttig1 bilinmektedir (33). Bununla beraber diisiik konsantrasyonlarda
yiksek hacimlerde uygulandigi takdirde ayni etkiyi saglayabildigi ¢aligmalarda
gosterilmistir (34,35). Yiiksek konsantrasyonlarda dokulara karsi toksik etkisinin
artmasindan dolay1 NaOCl soliisyonunun etkili olabilecegi en diisiik konsantrasyonda bol

miktarda kullanilmasi 6nerilmektedir (36).

NaOCl istiin doku c¢oziicii ve antibakteriyel ozelliklerine ragmen uygun olmayan
konsantrasyonda uygulandiginda dentinin organik yapisinda olusturdugu degisiklikler
disin mekanik 6zelliklerini etkileyebilir (37). Dentinin fiziksel yapisinda yaptigi olumsuz
degisimler ile ilgili yapilan bir ¢alisma mevcuttur. Bu calismaya gore %5 ve %9
hipoklorit elastik modiili ve egilme dayanimi degerlerini yar1 yariya azaltmstir.
Numunelerin hem karbon hem de nitrojen icerigi %5 ve %9 NaOClI ile 6nemli dl¢ilide

azalmistir (38).
2.2.2. Etilen Diamin Tetraasetik Asit (EDTA)

EDTA selasyon ajanlar1 arasinda en sik kullanilan soliisyondur (39). Dentin yapisindaki
ve smear tabakasindaki kalsiyum iyonlar1 ile selatlar1 olusturur ve kdk kanalinda bulunan
inorganik dokunun uzaklastirilmasi gorevini goriir (40)Uygun olan biitiin 1yonlar bag
yaptiktan sonra, denge kuruldugu i¢in daha fazla ¢6ziinme gerceklesmez (41). Bu durum
EDTA’nin kendini sinirlayict etkisi olarak da bilinir ve dentin demineralizasyonu

sirasinda ortamin asidite degerindeki degisimden kaynaklandig: diisiiniilmektedir (42).

NaOCI ve EDTA etkilesimin incelendigi bir ¢alismada beraber kullanildiklarinda
EDTA’nin kalsiyum kompleksi olusturma yeteneginde bir degisim gozlenmezken
NaOCl’in doku ¢oziicii 6zelliginin azaldig1 gozlenmistir. Bu sebeple ayr1 kullaniimalari

tavsiye edilmektedir(43).



EDTAC, antimikrobiyal kapasitesini artirmak amactyla EDTA’ya kuaterner amonyum
bilesikleri ilave edilerek tiretilen kombine soliisyondur (44). Bir in vitro ¢alismada, 17%
EDTAC ¢ozeltisinin 1 dakikalik uygulamasinin smear tabakasim etkili bir sekilde
uzaklastirdig1, ancak 10 dakikalik uygulamanin peritiibiiler ve intertiibiiler dentinde asir1
erozyona yol actigr bildirilmistir. Bu nedenle, EDTAC uygulamasinin 1 dakikay1

asmamasi onerilmektedir (45).

EDTA  endodontik  irrigasyon  sollisyonu  olarak  genellikle  %15-17’lik
konsantrasyonlarinda kullanilmaktadir. Bir c¢alismada irrigasyon soliisyonu olarak
%17’lik EDTA soliisyonu, %1’lik NaOClI ile beraber veya tek basina uygulandiginda
dentin kirilma dayaniminda azalmaya neden oldugu goriilmiistiir (46). Dentin kirilma
dayanimin veya mikrosertliginin azalmasi klinikte c¢atlak ve kirik olusumunu

artiracagindan farkli selasyon ajanlari arayisi devam etmektedir.
2.2.3. Sitrik Asit (CA)

Bir selator olan sitrik asit metallerle reaksiyona girerek iyonik olmayan ¢oziiniir bir selat
olusturur. Sitrik asit (CA) %1 ile %50 arasinda farkli konsantrasyonlarda calismalarda
kullanilmistir. Bir ¢alismada EDTA ve CA, smear tabakasinin kaldirilmasinda esit etki
gosterse de %10’luk CA’in %17’ lik EDTA’ya gore dokular tizerinde daha biyouyumlu
oldugu goriilmistiir (47). Bununla ilgili bagka bir calismada CA’ in kisa stirelerde (30
saniye) dentine uygulanmasimnin ayni siirede EDTA’dan daha etkili olabilecegi
gosterilmistir (48). CA’in dentinin mekanik yapisina etkisinin arastirildigi bagka bir
caligsmada yapilan irrigasyon sonrasi kok dentininin zayiflamadigi sonucuna ulagilmigtir

(49).

MTAD (Dentsply Sirona, New York, ABD) sitrik asit igeren bunun yaninda bir antibiyotik
ve deterjandan olusan soliisyondur. MTAD ‘in smear tabakasini ¢ézme gliciinde

EDTA’ya gore istatistiksel anlamli bir fark olmadig1 gosterilmistir (50).
2.2.4. Etidronik Asit (HEBP)

Etidronik asit (HEDP) dentini agresif olmayan sekilde dekalsifiye eden biyouyumlu bir
ajandir. HEDP su ve atik su aritiminda, deterjanlarda ve temizlik maddelerinde, kozmetik
tirtinlerde, ilag olarak ve korozyonu ve kireglenmeyi engellemede kullanilir (51). EDTA

ve CA gibi HEDP de bir selatér olmasina ragmen kalsiyumla diger selatorlere gore daha



zayif kompleksler olusturur (51). NaOCl ile kombine kullanimda reaksiyon

olusturmamasi sebebiyle EDTA veya CA’in yerine kullanimi diisiiniilmektedir (52).

NaOCl ile kombine kullanimi HEBP’nin etkisini artirir (44)Ayrica bir calismada bu
kombinasyonun NaOCl’nin antimikrobiyal etkinliginde dnemli derecede artisa sebep
oldugu goriilmiistiir (53). Bu irrigasyon soliisyonu %18 HEDP ‘nin %5 NaOCl ile 1:1

oraninda karistirilmasiyla hazirlanabilir (54).
2.2.5. Klorheksidin (CHX)

Klorheksidin (CHX) genis antimikrobiyal etkinlige sahip olmasi nedeniyle kok kanal
tedavisinde irrigasyon soliisyonu ve kanal i¢i medikament olarak kullanilmaktadir. Sert
dokuya baglanip antibakteriyel etkisini devam ettirmesi onu son yikama soliisyonu olarak
tercth sebebi yapmistir. Endodontide genellikle %2 lik konsantrasyonda kullanilir.
Yiiksek konsantrasyonda bakterisidal etkili olurken diisiik konsantrasyonda bakteriostatik

ozellik gosterir (55)Fakat, doku ¢oziicli 6zelliginin bulunmamasi nedeniyle NaOCl’nin

N N N
/@“TT NTONTON
o NH NH

Sekil 2.3. Klorheksidinin molekiiler yapisi

yerine kullanimi onerilmemektedir (56)

Qmix (Dentsply Sirona, York, ABD) CHX analogu, triklosan ve EDTA’dan olusur.
Antimikrobiyal ajan olarak kullaniminin yaninda smear tabakasini kaldirma islevi de
gormektedir. Son yikamada soliisyonu olarak kullanimi 6nerilmektedir (57). Yapilan bir
calismada CHX ile karsilastirildiginda E. Faecalis e kars1 daha bagarili bulunmus, smear
tabakasini kaldirmada ise EDTA ile anlamli bir fark gériilmemistir (57).

2.3. Irrigasyon soliisyonunun aktivasyonu

Kok kanal sisteminde daha etkin bir temizlik saglamak amaciyla manuel ve rotasyonel
olmak {izere iki tiir irrigasyon aktivasyon yontemi mevcuttur. Enjektor, firca veya giita-
perkalarla manuel dinamik olarak yapilan manuel yontemlerin yaninda doner aletle
kullanilan firgalar, enstriimantasyon esnasinda devamli irrigasyon, sonik ve ultrasonik

titresimler ve negatif basing uygulamasi gibi rotasyonel yontemler de vardir (58).

10



2.3.1. Manuel irrigasyon aktivasyon yontemleri
2.3.1.1. Geleneksel siringa irrigasyonu

Ulasilmasi en kolay ve dolayisiyla en sik kullanilan yontemdir. Bu teknikte, enjektor
kanal i¢inde pasiftir veya ileri geri hareketlerle kanal icinde yer degistirirken soliisyon
kanal i¢ine verilir. Bu yontem ile irrigasyonun etkili olabilmesi i¢in kanalin apikal capinin
yeterli miktarda genisletilmis olmas1 gerekmektedir (59). Cap1 biiyiik ignelerdense ¢ap1
kiictik igneler apikale ulagmada dolayisiyla temizlemede daha bagarilidir. 25 gauge (G)
bir ignenin etkin sekilde temizlik yapabilmesi i¢in apikalin ISO #45°e¢ kadar
genisletilmesi gerekmektedir (60).

Onceden kanal irrigasyonu i¢in 25 G ignelerin kullanim1 yayginken, giiniimiizde rutin
kullanimda daha dar ignelerin kullanimi1 yaygindir. Giincel kullanimda 27-30-31G igneler
yer almaktadir (61). Uluslararas1 Standartlar Komitesi’ne gore 25G 0.50 mm, 27G 0.40
mm, 30G 0.30 mm ve 31G 0.25 mm’lik ¢aplara sahip uglar1 vardir (27). Tekniginin
zorlugu, ignenin kanala penetrasyon miktarinin kanalin morfolojisine ve boyutuna bagl
olmasidir (62). Irrigasyon soliisyonlarmin c¢alisma boyuna ulasilmasinda genelde
basarisiz olunmaktadir (63). Yeterli basing uygulanmazsa, soliisyonlar ¢alisma boyuna
ulasamaz ancak basimcin fazla uygulanmasi durumunda ise soliisyonun apikalden

tagsmasiyla beraber bazi komplikasyonlar ortaya ¢ikarabilir (64).

Olusabilecek komplikasyonlarin 6nlenmesi adina yandan delikli ignelerin kullanimi
onerilmis olsa da glinlimiizde hangi ignenin kullanilmasi gerektigi ile ilgili bir fikir birligi

yoktur. Ancak birlikte en c¢ok tercih edilen igne tipi ve boyutunun, 30 G kapali uglu

yandan delikli igne oldugu goriilmiistiir(61).

/

Sekil 2.4 Yandan delikli irrigasyon ignesi
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Bir calismada, bu teknik kullanildiginda, soliisyonunun ignenin ucundan sadece 1 mm
kadar ileri gidebildigi gozlenmistir (65). Ozellikle dar ve egri kanallarda bu durum

solisyonun etkisini sinirlandirmaktadir (66).
2.3.1.2. Fir¢a ile irrigasyon

[rrigasyon fircalar1 manuel olarak soliisyonun aktivasyonunu saglarken dentin
duvarindaki debrisin mekanik temizlenmesine de yardimci olmasindan dolay1 tercih
edilebilen bir yontemdir (67). Endobrush (C&S Microinstruments Ltd., Markham,
Ontario, Kanada), endodontik uygulamalar i¢in uygun olacak sekilde, belirli bir ¢apa
sahip spiral yapida ve {izerine naylon killar yerlestirilmis biikiilmiis telden

olusan bir fir¢adir (68).

Resim 2.1. Endobrush

Manuel fircanin irrigasyon aktivasyonundaki etkisinin arastirildigi bir ¢aligmada kanal
hazirlig1 sonrasinda 1 dk siiresince ¢aligma boyunda manuel fir¢a kullaniminin kék kanali

debritmaninda énemli 6lgiide etkili oldugunu gosterilmistir (69).
2.3.1.3. Manuel dinamik aktivasyon

Bu yontem, kanala iyi uyum saglayan bir ana kon ile kanal igerisinde ileri geri hareketler
yapilarak uygulanmaktadir (5). Literatiirde, yeterli miktarda genisletilmis kanallarda
kullaniminin, irrigasyon etkinligini artirdigin1 ve eg§imli molar kanallarinda bile organik

ve inorganik atiklarin iyi seviyede temizlendigi gosterilmistir (68).
2.3.2. Cihaz aracili irrigasyon aktivasyon yontemleri
2.3.2.1. Doner fir¢a ile irrigasyon

Endodontik amagla doner bagliklarla kullanilabilen mikrofircalar gelistirilmistir (70). Bu
yontem icin gelistirilen bir cihaz olan Canalbrush (Coltene Whaledent, Langenau,
Germany) manuel olarak doner hareketle kullanilabilirken 600 rpm’de daha etkili oldugu
bildirilmektedir (71).
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Resim 2.2. Canalbrush

Canalbrush kullaniminin kanal temizligine etkisinin arastirildigi bir ¢alismada irrigasyon
soliisyonu ile birlikte kullanilmasinin kanal sitemindeki diizensizliklerin temizliginde

etkili oldugu gosterilmistir (72).
2.3.2.2. Apikal negatif basing ile irrigasyon

Kanal igerisindeki basinc¢ta degisiklik meydana getirerek irrigasyon soliisyonlarinin
apikal ekstriizyonunun Oniine ge¢mek icin cesitli sistemler gelistirilmistir(36). Bu
sistemlerde soliisyon kanala verilirken ayn1 anda emici bir ugla apikalden vakumlanarak
aspire edilir. Rinsendo (Diirr Dental GmbH & Co., Bietigheim-Bissingen, Germany) ve
Endovac (Discus Dental, Culver City, CA) bu sistemlere 6rnektir (59).

Literatiirde, EndoVac sistemi ile apikal kisima ulastirilan irrigasyon soliisyonu hacminin,
ayni siirede geleneksel siringa irrigasyonu teknigi ile ulastirilan hacimden daha yiiksek
oldugunu ve geleneksel siringa irrigasyonuna gore apikal bolgede daha fazla debris

uzaklastirildigr gosterilmistir (73).

[rrigasyon aktivasyonunda kullanilan farkl cihazlarin giivenliginin karsilastirildigi bir in
vitro ¢alismada apikal ektriizyon ihtimalinin en fazla olacagi kosullar bir araya getirilmis
ve acik apeksli bir dis tizerinde nétr atmosfer basinci altinda deney yapilmistir. EndoVac
sisteminin ¢aligma uzunluguna kadar ilerletilmesi durumunda dahi soliisyon
ekstriizyonuna neden olmadig goriilmiistiir (74). EndoActivator (Dentsply Sirona, York,
ABD), Max-I-Probe (Dentsply Sirona, York, ABD) i8nesi ile yapilan manuel irrigasyon,
ultrasonik igne irrigasyonu ve RinsEndo (Diirr Dental, Bietigheim, Almanya) ile yapilan

aktivasyonlarda ektriizyon goézlenmistir (74).
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Resim 2.3. Endovac

RinsEndo fireticisi, kaniiliin kanalin koronal iigte birlik kismina yerlestirilmesinin sivi
titresimleri ile apikal boliime kadar etkili olacagini bildirmistir. Cihazin soliisyon
penetrasyonu iizerindeki etkisinin incelendigi bir ¢alismada penetrasyonun geleneksel
siringa irrigasyonundan daha {istiin oldugu gosterilmistir; bunun yaninda soliisyon

apikalden tagma riskinin daha fazla oldugu da belirtilmistir (75).

Resim 2.4. RinsEndo
2.3.2.3. Sonik aktivasyon

Sonik aktivasyon icin preparasyonu tamamlanmis kanal, irrigasyon soliisyonu ile
doldurulur ve soliisyon sonik cihaza takilan uclarin 1500-6000 Hz titresimi aktive edilir
(5). Sonik aktivasyonun 30 saniye boyunca uygulanmasinin mikrobiyal yiikii énemli
derecede azalttig1 goriilmiistiir (76). Kok kanalinda plastik ug¢larin salinimu ile irrigasyon
soliisyonu aktive olur. Bu aktivasyon, irrigasyon sollisyonlarinin lateral kanallara
niifuzunu artirir (77). EDDY (VDW GbmH, Miinih, Almanya) ve EndoActivator
((Dentsply,Tulsa, ABD) bu prensiple calisir. Sonik cihazlarin aktivasyon agisindan
etkinliginin ultrasonik cihazlara gére daha diisiik oldugu diistiniilmektedir(78). Bunun
yaninda sonik aktivasyonun siiresinin arttirilarak benzer sonuglar elde edilebilinecegi

bildirilmistir (79).
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Resim 2.5. EndoActivator
2.3.2.4. Ultrasonik aktivasyon

Ozel uglar ultrasonik sisteme takilarak 25.000-30.000 Hz titresim yayar(80).Ultrasonik
ucun tipine gore kanal duvarinda degisiklige neden olanlar aktif; degisiklige neden

olmayanlar pasif ultrasonik sistem olarak adlandirilir (81).

Ultrasonik aletten siirekli bir soliisyon akisiyla veya aralikli olarak irrigasyon ignesiyle
sollisyonun verilip sonrasinda ultrasonik aktivasyonun yapilmasi seklinde iki yontem
mevcuttur. Uger dakika yapilan her iki yontemle esit derecede basarili elde edilmistir (82).
Bir ¢aligma enstriimantasyondan sonra yapilan pasif ultrasonik aktivasyonun igne ile

irrigasyona gore bakteri sayisin1 6nemli 6l¢iide azalttigini géstermistir (79).
2.3.2.5. Lazer ile aktivasyon

Etki mekanizmas1 soliisyonda mikro kavitasyon olusumunun ardindan lazer enerjisinin
hizli emilimiyle kabarciklarin patlamasi seklindedir (83). Diod, erbium, Nd:YAG
(Neodymium-yttrium-aluminum-garnet) ve CO2 lazer irrigasyon soliisyonlarinin

aktivasyonunda sik kullanilan lazerlerdir.

Er:YAG (Erbium yttrium- aluminum-garnet) lazer 2940 nm dalga boyuna sahip suda
yiiksek absorbsiyona sahip bir lazerdir. Hidroksiapatite yiiksek afinite gostermesi
nedeniyle endodontide tercih edilmektedir. Kanal i¢inden organik ve inorganik artiklar

uzaklastirmada etkili bir yontemdir (84).

Nd:YAG lazer antibakteriyel etkisini dentinde 1 mm derinlige kadar gosterebilirken

biyofilmlere etki gostermesi direkt maruziyette bile zordur (85).

PIPS (Foton indiikli fotoakustik dalgalanma) giliniimiizde giiniimiizde kullanimi

yayginlagsmis lazer irrigasyon aktivasyon yontemidir. Bu uygulamada bir u¢ pulpa
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odasindaki irrigasyon soliisyonuna daldirilarak diisiik enerjili yayan kisa darbeler
olusturur (83). Aktivasyon yontemlerinin biyofilm kaldirmadaki etkisinin arastirildigi bir
caligmada PIPS yonteminin ultrasonik tekniklere gore daha etkili oldugu goriilmiistiir
(86). Lazer ile irrigasyon aktivasyonu alaninda son gelisme SWEEPS (Sok dalgasi ile
gelistirilmis emisyon fotoakustik dalgalanma)'tir. Bu cihazda Er:YAG lazer ve pulpa
odasinin igine yerlestirilmis bir fiber u¢ kullanilir. Son derece kisa lazer atimlan ile
fotoakustik akim {iretilir (87). Lazer ile aktivasyonun en biiylik dezavantaji apikalden

sollisyon tagirma riskidir. (88).
2.3.2.6. Multisonik aktivasyon

Kimyasal debritmanda kullanilan yeni tekniklerden biri de multisonik aktivasyondur.
Farkl1 frekanslardaki ses dalgalariyla baloncuklar olusur ve patlar. Bu sayede kanaldaki
soliisyonunun hareketi artiririlir. GentleWave (Sonendo, CA, ABD) bu prensip ile ¢alisan
bir cihazdir. Bir calismada multisonik aktivasyon uygulamasinin ultrasonik aktivasyona
gore bakteri sayisinda daha fazla azalmaya sebep oldugu gozlenmistir (89). Dokulari

¢Ozme yetenegi de ultrasonik aktivasyona gore daha basarili bulunmustur (90).
2.3.2.7. Egeleme ile Birlikte Yapilan Irrigasyon Aktivasyon Yontemleri

Quantec E irrigasyon sistemi (SybronEndo, Orange, CA, ABD) preparasyon sirasinda
devamli irrigasyonu saglayan bir sistem seklindedir (91). Sistemin aktif preparasyon
sirasinda sollisyonun siirekli aktivasyonunu saglamasi ile irrigasyon hacmini artirmasi ve
bu sayede temas siiresi ve penetrasyonu artirmasi beklenmektedir (91). Ancak standart
igne irrigasyonuna gore, koronal iicte birlik kisimda etkili debris ve smear temizligine
ragmen bu etki orta ve apikal {igliide gorilmemistir (92). Baska bir calismanin

sonuclarina gore ise iki sistem arasinda bir fark yoktur (91).

Self adjusting file (SAF) (ReDent-Nova Ltd., Ra’anana, Israil), tiim kanal boyunca fazla
miktarda dentin kaldirarak saglikli doku miktarin1 azaltan doner egelerin aksine kanalin
her bolgesinden esit sekilde dentin kaldirirken es zamanli olarak yaptigi irrigasyonla hem

zamandan tasarruf hem de minimal invaziv bir tedavi imkani sunar (93).

SAF sistemi, i¢i bos sekillendirici bir kissimdan ve bosluktan devamli irrigasyon akist
saglayan bir pompadan olusur (94). Kok kanali boyunca enine kesit de dahil olmak {izere
tiim ylizeye uyum saglayan silindirik nikel-titanyumdan olusan i¢i bos kafes seklinde

tasarlanmistir (95). Gagalama hareketleri ile beraber titresimler soliisyonun taze soliisyon
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ile yer degistirmesini saglar (93). Kok kanal duvarini fircalama etkisi ile kanal
sOkiimiiniin son agamasinda ve oval kanallarin temizliginde kullanigh olurken basingsiz
irrigasyon 0zelligi ile kok ucu acgik dislerin tedavisinde kullanim1 avantajli olacaktir (93).
Hem boyuna hem de enine kesitte kok kanalinin orijinal seklinin korunmasina yardimci
olmaktadir. Bu sayede egimli kanallarin diizlesme riski azalacak strip perforasyonlardan
kagimilacaktir (96). Bir ¢alisma, SAF sisteminin pulpa artiklarin1 uzaklastirmada doner
egeler ve standart igne irrigasyonundan daha etkili oldugunu géstermistir (97). Kok kanal
dolgu materyalinin kanal duvarlarin adaptasyonunun incelendigi bir ¢alismada oval
kanallarda standart igne irrigasyonu ve doner egelerle yapilan preparasyon sonrasi kanal
duvarlarinin biiyiik bir kismina ulasilamadig goriilmiistiir. Bunun sonucu olarak kanal
dolgusunun adaptasyonunun sinirli oldugu goézlenmistir. Buna karsilik SAF sistemi
kullanilarak yapilan kanal duvarlarinin biiylik bir kisminin preparasyona dahil edildigi

goriilmistiir (98)

Resim 2.6. Self Adjusting File
2.4. irrigasyon Soliisyonlarinin Kok Dentin Kirilma Dayamimu Uzerindeki Etkileri

Kok kanal tedavisinin vazgecilmezleri olan irrigasyon soliisyonlar1 dentinde mekanik ve
kimyasal degisimler meydana getirebilmektedir (99). Dentin karmasik organik ve
inorganik bir yapidan olusur. Organik matrisinin ana bileseni, dokularin sertliginden

sorumlu olan ve apatit kristalleri tarafindan korunan tip I kolajendir (100).

[rrigasyon ajanlarindan etkilenen dentinin degisen mekanik 6zellikleri arasinda mikro
sertlik, kirilma dayanimui, elastisite modiilii, gecirgenlik ve ¢oziiniirliik bulunur (101). Bu
degerlerde azalma meydana geldiginde, kok kanallarinin fonksiyonel yiiklere karsi

direnci azalabilir ve kokler kirilmaya daha duyarli hale gelebilir (102).

NaOCl, endodontik uygulamada en ¢ok kullanilan irrigasyon maddesidir ve dokular

iizerinde proteolitik bir etki ile karakterizedir; bu etki, dentini olumsuz etkiler ve organik
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bilesenlerin azalmasina neden olurken kanal tedavisi yapilmis bir disin kirilganligina
atfedilen birincil neden olan dentin nemini azaltir (103). NaOCI' nin dentinin elastik
modiiliinde, kirilma dayanikliliinda ve mikro sertliginde azalmaya neden oldugu
bildirilmistir (104-107). NaOCl konsantrasyonundaki artisin bu etkileri artirdigi
gosterilmistir (108). Baska bir calismada NaOCl’nin 1sitilmasinin dentin dayanimi
iizerine etkisi arastirilmig 1s1 artisinin anlamli bir farka neden olmadig1 goriilmiistiir. Bu
nedenle 1sitilarak kullanilan diisiik konsantrasyonda NaOCI’nin hem etkinliginin yiiksek

hem de dentine verdigi zararin az olmasi sebebiyle tercih edilebilecegi vurgulanmistir

(109).

EDTA, peritiibiiler ve intertiibiiler dentinin asmmasindan kaynaklanan inorganik
bilesenlerin ¢6ziinmesi i¢in kullanilan bir selat olusturucu maddedir. NaOCl ile
birlestirildiginde EDTA, dentinin ana inorganik bilesigi olan hidroksiapatitte bulunan
kalsiyum iyonlarinin selatlanmasi yoluyla dentinin inorganik bilesenlerini demineralize
ederek smear tabakasinin ¢ikarilmasinin etkinligini artirir. Ayrica, EDTA'nin tek basina
veya NaOCl ile birlikte kullanilmasinin dentin mikro sertligini ve kirilma dayanimini

azalttig1 bulunmustur (99,110).

Kok dentininin yumugsamasinin, kanal dolum patlarinin adezyonunu ve sizdirmazligini
olumsuz etkileyebilecegi belirtilmistir (111). Kok kirigi, etkilenen disin kotii prognozu
ile iligkili olmas1 ve kok kanal tedavisinden sonra dis kaybinin ana nedeni olarak kabul
edilmesi nedeniyle endodonti i¢in klinik 6neme sahip bir sorundur (112). Bu nedenle,
dentinin mekanik ve kimyasal 6zelliklerini iyilestirmek icin kok kanal irrigasyon

protokoliine dahil edilecek alternatif veya ek ajanlarin arastirilmast devam etmektedir.
2.5. Nanopartikiiller

Nanobilim, nanometre Olceginde (milimetrenin milyonda biri) madde, parcacik ve
yapilarin incelenmesi ve islenmesi anlamina gelir. Nanoteknoloji ise nanoboyutlu
bilesenlerin bir¢ok alanda uygulamasidir. Bir materyalin nanomateryal olarak kabul
edilebilmesi i¢in, i¢cindeki dogal veya iiretilmis partikiillerin en az %50 sinin 1-100 nm
arast boyutlarda olmasi1 gerektigini Avrupa Komisyonu tarafindan bildirmistir (113).
Nanopartikiiller ~ diigiik  sitotoksisite ve  antimikrobiyal 0Ozellik  gosterirler.
Nanopartikiillerin boyutlarinin kii¢likliigii kok kanallarinin kompleks anatomisinde ve
dentin tiibiillerinde etkisini gosterebilmesini saglayabilir (114). Bu ozellikleri dis

hekimliginde kullanimini kolaylagtirmaktadir (115). Endodontide nanopartikiiller tizerine
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caligmalar; dentinin mekanik ozelliklerini iyilestirme ve antimikrobiyal etki gibi
amagclarla yapilmaktadir (116-118). Bu sebeple, son zamanlarda dis hekimliginde
nanopartikiillerin kanal i¢i medikamentlere ve irrigasyon soliisyonlarinina dahil edilmesi
yaygin hale gelmistir (8). Nanopartikiillerin kok kanalinda enfeksiyona neden olan
mikroorganizmalar {izerinde etkili oldugu bilinmektedir (8). Bununla beraber, irrigasyon
sollisyonu olarak nanopartikiil i¢eren bir ajan kullaniminin dentinin fiziksel 6zelliklerini

gelistirilebilecegi ¢alismalarda gosterilmistir (119—-121).
2.5.1. Metal I¢erikli Nanopartikiiller

Metal igerikli nanopartikiiller, 6zellikle giimiis (Ag), altin (Au), ¢inko oksit (ZnO) ve
titanyum dioksit (Ti0:) gibi metaller kullanilarak gelistirilen, tibbi uygulamalarda yaygin
bigimde yer alan nanomateryallerdir (122). Bu nanopartikiiller antimikrobiyal, anti-
inflamatuar ve antioksidan 6zellikleri sayesinde dis hekimligi, yara tedavisi ve ilag tasima
sistemleri gibi alanlarda kullanilmaktadir (122). Ozellikle giimiis nanopartikiiller, genis
spektrumlu antimikrobiyal etkileri nedeniyle endodontik irrigasyon soliisyonu olarak
kullanim1 aragtirilmaktadir (123). Ancak bu nanopartikiillerin sitotoksisite potansiyeli

nedeniyle dikkatli kullanilmas1 gerekmektedir (123).
2.5.2. Bioaktif Cam Nanopartikiilleri

Bioaktif cam nanopartikiilleri, viicut sivilariyla temas ettiginde yiizeylerinde
hidroksiapatit benzeri bir tabaka olusturarak kemik ve dis dokular ile giiglii bir bag
kurabilen ileri diizey biyomalzemelerdir. Nano boyutta sentezlenmeleri, yiizey/hacim

oranini artirarak hiicre etkilesimini ve biyolojik yanit1 iyilestirir (124).

Osteojenik etkilerinin yani sira, antibakteriyel 6zellik kazandirmak amaciyla glimiis,
bakir veya ¢inko gibi iyonlarla da depo edilebilmektedir. Bu nanopartikiiller, kemik
defektlerinin onarimi, kok ucu dolgu maddeleri ve kemik greft materyalleri gibi pek ¢ok

dental uygulamada umut vaat etmektedir (125).
2.5.3. Karbon bazh nanopartikiiller,

Ozellikle grafen oksit (GO), karbon nanotiipler (CNT) ve karbon kuantum noktalar1 gibi
karbon allotroplarina dayali nanoyapilar olarak tanimlanir. Bu yapilar {istiin mekanik
dayanim, yiiksek ylizey alani, elektriksel iletkenlik ve biyouyumluluk gibi 6zellikleri
sayesinde biyomedikal alanda dikkat cekmektedir. Ozellikle ilag tasima sistemleri, doku

miihendisligi iskeleleri ve antimikrobiyal kaplamalar i¢in kullanimlart giderek
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artmaktadir. GO hem hidrofilik 6zellikleri hem de cesitli yiizey fonksiyonel gruplari ile
ilag molekiillerine yiiksek baglanma gosterir. CNT ‘ler ise sinir doku rejenerasyonundan

gen tasiyicilara kadar farkli alanlarda arastirilmaktadir (126).
2.5.4. Kitosan

Kitosan, yengec ve karides kabuklarinda bulunan kitinin alkali hidrolizi ile elde edilen
dogal bir polisakkarittir.Rastgele dagilmis B-(1, 4)-bagh d-glukozamin (deasetillenmis)
ve N-asetil-d-glukozamin (asetillenmis) iinitelerinden olusan, toksik olmayan,
biyouyumlu bir polimerdir (127). Kitosan ¢apraz bag olusumu icin ¢apraz baglayici
ajanlarla reaksiyona girmek iizere kullanilabilen bol miktarda hidroksil (~OH) ve amin (—

NH2) iceren fonksiyonel gruba sahiptir (127). Pozitif yiikli ve hidrofilik 6zelliktedir.

OH

HO 8O 0O
NH;

Sekil 2.5. Kitosanin molekiiler yapisi
Kitosan antibakteriyel, antiviral ve antifungal 6zelliklere sahiptir (128).

Hemostatik 06zelligi ile hiicre proliferasyonunu ve yapisal doku organizasyonunu
indiikleyici etki gosterir. Yara iyilesmesine katkist bilinmektedir (129). Kitosan
partikiillerinin pozitif ylik yapis1 negatif yilike sahip bakteri yiizeyi ile kolayca etkilesime
girmektedir. Bu sekilde bakteri zar1 ylizey permeabilitesini arttirarak hiicre i¢i bilesenlerin
dis ortama sizmasini saglar ve hiicre Oliimiinii gergeklestirir (130). Kitosanin
antibakteriyel 6zelliginin incelendigi bir ¢alismada 10 ve 20 mg/mL konsantransyondaki
kitosan nanopartikiillerinin enfekte kok kanal sisteminde bulunan direngli bir bakteri olan

E. faecalis’e karsi etkili oldugu gosterilmistir (131).

Kitosan nanopartikiillerinin kolajendeki kolajenaz baglanma boélgelerini bloke ettigini
ve/veya kolajenazin enzimatik aktivitesini dogrudan inhibe ettigini ve bdylece tip I

kolajenin bozunmaya karst direncini artirdigr bildirilmistir (132). Kitosanin bir tiirevi
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olan karboksimetil kitosan (CMCS), diger reaktif molekiillerle ¢apraz bag olusturabilen
cok sayida serbest hidroksil, amino ve karboksil grubuna sahiptir (133).

Kitosanin 6-hidroksil veya amino grubu lizerinde karboksimetilasyon yoluyla, CMCS
sentezlenir. Karboksil gruplarinin baglanmasiyla, CMCS sulu c¢ozeltide gelismis
¢ozlintirliik ve kalsiyum iyonlarina kars1 kompleks olusturma kapasitesi sergiler ve poli-
amfoterik elektrolit 6zellikleri glikoz aminoglikanlara daha ¢ok benzerdir (134,135). Bir
calismada, CMC'nin amorf kalsiyum fosfat (ACP) nanopartikiillerinin stabilizasyonunu
kolaylastirabilecegi ve yliksek karboksil gruplart bolluguna dayanarak bunlarin
agregasyonunu engelleyebilecegi sonucuna varilmistir (136). Birkac ¢alismada, ACP'yi
stabilize etmek icin CMC'yi kollajen olmayan proteinlerin (NCPs) analogu olarak

kullanilmis ve in vitro kollajenin intrafibriler mineralizasyonunu saglamistir (137-139).

Baska bir calismada kok kanal preparasyonu ve %2,5 NaOCl ile %17 EDTA uygulamasi
sonrasinda, kok dentini suda ¢6zlinen karboksimetil kitosan soliisyonu (CMCS) i¢indeki
kitosan nanopartikiilleri ve 1-Etil-3-(3-dimetilaminopropil) karbodiimid (EDC)/ N
hidrostiksinimid (NHS) ile 8 saat siiresince capraz baglanmistir. Capraz bagl kitosan

uygulamasinin, kok dentinindeki gerilme dagilimini iyilestirdigi gozlemlenmistir (119).
2.6. Capraz Baglayici Ajanlar

Kollajen hiicre dis1 matriksin dnemli bir bilesenidir (140)Tip I kolajen fibriller dentin
organik matriksinin %9011 olusturmaktadir. Kolajenin zayif mekanik dayanikliligi,
yetersiz termal stabilitesi ve enzimlere karsi diisiik direnci gibi 6zelliklerini iyilestirmek

amaciyla yapilan ¢alismalart artirmigtir (141).
2.6.1. Gluteraldehit

Kisa siirede ¢apraz baglar olusturmasi nedeniyle bir donem gluteraldehit en sik kullanilan
capraz baglayict ajan olmustur. Fakat, capraz baglama sonrasi gosterdigi sitotoksitite
nedeniyle farkli ajan arayislar1 vardir (142). Gluteraldehite alternatif olarak EDC
kullanilabilir. NHS ise ¢apraz baglanti verimliligini artirmak ig¢in stabilizator olarak
kullanilabilir. Fakat, bu kimyasal ajanlarin uygulanmasi i¢in uzun siirelere ihtiya¢ vardir

ve belirli konsantrasyonlarin iizerinde sitotoksik olabilirler (143).
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2.6.2. Genipin

Diisiik sitotoksisiteye sahip, stabil ve biyouyumlu ¢apraz baglh iirlinler olusturabilen bir
capraz baglayici ajan olan genipin, Gardenia jasminoides Ellis'in meyvelerinden izole

edilebilen ana bilesigi geniposidden elde edilebilir (144,145).

Genipin, antioksidan ve anti-inflamatuar etkiler de dahil olmak iizere ¢esitli farmakolojik
aktivite sergiler(146). Genipin serbest amino gruplarinin lizin, hidroksillizin ve arginin
ile ¢apraz baglantisini tesvik eder (146). Kollajen dokusunda genipinin ¢apraz baglanti
reaksiyonlar1 siklik gruplarca saglanir. Diger dogal biyouyumlu c¢apraz baglanti
ajanlarinin yaninda genipin uygulamasi da artikiiler kikirdak doku miihendisligi, kitosan
kombinasyonlar1 ile birlikte oftalmik implantlar, sinir rejenerasyonu uygulamalar1 gibi
biyomedikal uygulamalar arasinda yerini almistir ve diger ¢apraz baglanti ajanlarina gore

avantaj sagladig1 gosterilmistir (147).

O O

I

HO OH

Sekil 2.6. Genipinin molekiiler yapisi

Genipinin dentin kollajeninin gekme mukavemetini artirabildigi ve enzimatik bozunmaya

kars1 kollajen stabilizasyonuna katkida bulunabildigi gosterilmistir (16,147).

Genipinin gluteraldehit ile karsilastirildig: bir calismada elde edilen sonuglar, genipinin
yaklasik 10.000 kat daha az sitotoksik oldugunu gostermistir. Buna ek olarak koloni
olusturma deneyi ile, genipine maruz kaldiktan sonra hiicrelerin ¢ogalma kapasitesinin
glutaraldehite maruz kaldiktan sonra oldugundan yaklasik 5000 kat daha fazla
bulunmustur (148).
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Demineralize ve demineralize olmayan dentin kesitlerinin kullanildig1 bir ¢alismada,
%0,6 konsantrasyonlu genipin soliisyonunun dentinin kirilma direncini kontrol grubuna

ve gluteraldehite kiyasla anlamli derecede artirdig1 gézlenmistir (16).

Son yillarda ¢iiriik olusum mekanizmasinda bakteri tiriinlerinin dis dokusu ile temasinin
yaninda kollajenazlarin da etkili oldugu bilinmektedir (149). Kollajenaz aktivitesini
engellemek boylece koklerde meydana gelebilecek kirik ve catlaklarin 6niine gegebilmek

onemli bir konudur (149).
2.7. Fotodinamik capraz baglama

Fotodinamik ¢apraz baglama, uygun dalga boyundaki bir 151k altinda bir fotosensitizor
kullanilarak ¢apraz baglanmanin gerceklestirilmesidir. Genis spektrumlu antimikrobiyal
aktivitesi ve proteinler ile kolajenin capraz baglanmasini saglama yetenegi nedeniyle
biyomedikal alanda kullanilmaktadir (150-152). Uretilen singlet oksijen, rose bengal
(RB) gibi uygun fotosensitizorlerin varliginda kolajen molekiillerinde ve diger mevcut
proteinli aktif bolgelerde molekiiller aras1 ve molekiil i¢i kovalent ¢apraz baglarin
olusumunu kolaylastirir (150). Elastin ve kitosan gibi biyopolimerlerin kolajen ile ¢capraz

baglanmasinin kolajen yapilarin giiclendirdigi bildirilmistir (153,154).

Dokularin fotokimyasal ¢apraz baglanmasinin farkli kullanim alanlart olmustur. Bunlar
dort kategoriye ayrilir, ancak bazi uygulamalar kategorilerin bir kombinasyonu olarak

diistiniilebilir.

1) Yara iyilestirme: Fotodinamik ¢apraz baglama, iki doku yiizeyi arasinda meydana gelir

ve yara kapanmasi ile sonuglanir. Tipta sinir ve tendon onarimlarinda kullanilir (155).

2) Biyomekanik giiclendirme: Fotodinamik ¢apraz baglama, bir doku i¢inde meydana
gelir ve dokunun mekanik 6zelliklerinde iyilestirir. Genellikle artan mekanik mukavemet

saglar. Dig hekimliginde dentin direncinin artirilmasi 6rnek olarak verilebilir (155).

3) Fotokimyasal doku pasivasyonu (PTP): Fotodinamik ¢apraz baglama, bir doku i¢inde
meydana gelir ve dokunun biyolojik tepkisinde bir degisiklige yol agar. Cesitli duyarl
dokularda skarlasmay1 azaltarak sonrasinda olusan skar kontraktiiriinii azaltmada umut

vadettigi gosterilmistir (155).

4) Doku miihendisligi: Fotodinamik c¢apraz baglama, bir jel matrisini veya
biyomalzemeyi hiicresel aktivite i¢cin daha uygun hale getirmek ve yenilenmis bir doku

saglamak iizere modifiye etmek i¢in uygulanir (155).

23



Fotodinamik ¢apraz baglama ile ilgili yapilan bir ¢aligmada RB gibi fotoduyarlastiricilar
uygun bir 151k dalga boyuna (540 nm) maruz birakilmasinin kollajenin hizli ve kararh

kovalent ¢apraz baglanmasini indiikledigi bildirilmistir (152) .

RB, tiim fotosensitizorlerin i¢inde fotosensitivite ve sono-sensitivite dzellikleri ile ¢cok
yonlii olanlarindan biridir. Bu 6zelliklerinin yaninda diisiik fiyati, kolay bulunabilirligi,
bir araya geldiginde, RB biyomedikal arastirmalarda kullanim i¢in iyi bir aday haline
gelmistir. RB  (4,5,6,7-tetrakloro-20,40,50,70-tetraiyodofluorescein  disodyum) {i¢
dogrusal olarak diizenlenmis aromatik halkadan ve merkezde bir oksijen atomundan

olusur (156).

cl

Cl cl

Cl COONa

(0] 0 ONa

Sekil 2.7. Rose bengalin molekiiler yapisi

Kimyasal ve fotodinamik ¢apraz baglamanin ve suda ¢oziinlir karboksimetil kitosan
(CMCS)'m es zamanli olarak kullanilmasinin dentin kollajeninin mekanik 6zellikleri
tizerindeki etkilerini aragtiran bir ¢alismada elde edilen bulgular, kimyasal ve fotodinamik
capraz baglamanin dentin kollajeninin enzimatik bozunmasini geciktirdigini ve ayni

zamanda dayaniklilig1 artirdigini yoniinde oldu (11).

CSRBnp kullanildig: bir ¢alismada, fotoaktiflestirilmis CSRBnp, Enterococcus faecalis
biyofilmlerinin canliliginin azalmasina ve biyofilm yapisinin bozulmasina neden
olmustur. Ayrica dentin kollajeninin bozunmaya kars1i direncini ve mekanik

mukavemetini 6nemli dl¢ilide iyilestirmistir (p<0,05) (13).

Kimyasal olarak ¢apraz baglanmis kolajen, fotodinamik olarak ¢apraz baglanmis kolajene
benzer fiziksel ve mekanik etkiler gosterse de kimyasal yontemlerle kararl ¢apraz baglar

olusturmak icin gereken islem siiresi cok daha uzundur (157).
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2.8. Isik kaynaklan

Fotodinamik ¢apraz baglama i¢in onceleri koherent olmayan ve polikromatik beyaz 151k
kaynag1 kullanilmaktaydi. Fotodinamik c¢apraz baglama i¢in 3 g¢esit 151tk kaynagi
kullanilmistir. Bunlar; lazerler, LED (light-emitting diode) ‘ler ve halojen lambalardir. Bu
gruplarin i¢inde lazerler diger kaynaklardan daha bagarili bulunmustur ancak fiyatlar
oldukca yiiksektir. Aralarinda diyot lazerler kolay kullanilabilir, taginabilir ve ucuz
olmalar1 sebebiyle en ¢ok tercih edilen 151k kaynagi olmustur (158).

Fotodinamik etkilesimler, uygun fotosensitizere 6zgii dalga boyundaki 151k tarafindan
fotosensitizoriin aktive edilmesiyle baslar. Fotosensitizoriin absorbsiyon dalga boyu, 1s1k
kaynagiin dalga boyuyla eslesmelidir. En yaygin kullanilan fotosensitizorlerin birden
fazla emilim tepe noktasi vardir (kirmizida birka¢ Q bandi (600-700 nm) ve mavide Soret
band1 (~400 nm)); ancak, 15181n dokuya daha derin niifuz etmesi nedeniyle daha uzun
dalga boylu bir 151k kaynag tercih edilir ve bu da daha biiyiik bir hedef dokuya

uygulanmasina olanak tanir (159).
2.9. Dislerin kirilma dayaniminin él¢iilmesi

Kirilma direnci testi, 6zellikle kanal tedavisi gérmiis veya restoratif islem uygulanmis
dislerin, ¢igneme gibi fonksiyonel kuvvetlere karsi ne oOl¢lide dayanikli oldugunu
belirlemek icin kullanilan 6nemli bir mekanik testtir (160). Bu test genellikle evrensel
test cihazlar1 (Universal Testing Machine, UTM) ile ger¢eklestirilir. Testte 6nce dis veya
dis grubu 6zel olarak hazirlanmis bir aparatla sabitlenir. Ardindan, ¢igneme kuvvetini
simiile etmek amaciyla dikey veya ac¢ili yonde kontrollii bir hizla (genellikle 0.5-1
mm/dk) yiik uygulanir (161). Disin kirildig1 anda uygulanan maksimum kuvvet (Newton
veya kilogram cinsinden) cihaz tarafindan olgiiliir. Bu kuvvet, disin veya restorasyonun

kirilma direnci olarak kabul edilir.

Testin basaris1 igin bazi standart hazirlik adimlar1 gereklidir. Oncelikle disler, klinik
ortam1 taklit edecek sekilde akrilik rezin ve silikon bazli materyallerle ¢evrelenerek
alveolar kemik ortami simiile edilir. Daha sonra digin kok kismi belirli bir derinlige kadar
bu simiilasyona gomiiliir. Boylece, yalnizca tag kismi ve kokiin alveolar kemik disinda

kalan kismi1 yliklemeye maruz kalir ve gercekei sonuglar elde edilir (160).

Calismamizin amaci1 kitosan nanopartikiil, karboksimetil kitosan, rose bengalle

islevsellestirilmis kitosan nanopartikiil ve genipinin kanal tedavili disler iizerinde
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irrigasyon soliisyonu olarak kullanildiginda kok kirilma direnci iizerine etkilerini

aragtirmaktir.

26



3. GEREC VE YONTEM

Bu laboratuvar ¢alismasi 2020/373 numarali, 30.06.2021 tarihli Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu tarafindan uygun bulunmus (Ek-1) ve Gaziantep Universitesi Bilimsel
Aragtirmalar Birimi tarafindan DHF.UT.24.07 numarali proje ile desteklenmistir.
Calismamizin deney ve analizleri Gaziantep Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi
Endodonti Anabilim Dali, Gaziantep Universitesi Miihendislik fakiiltesi Metalurji ve
Malzeme boliimili, Gida miihendisligi boliimii Ar-Ge Laboratuvarlari, Gaziantep
Universitesi Ulug Bey Yiiksek Teknoloji Uygulama ve Arastirma Merkezi
(ULUTEM)’nde gergeklestirilmistir.

3.1. Orneklerin Hazirlanmasi

Kokiinde kurvatiir olmayan tek koklii ve tek kanalli 60 kii¢iik az1 disi se¢ilmistir. Ciirtik
veya kok catlaklar1 bulunan, daha 6nceden endodontik tedavi goérmiis, post veya kron
uygulanmis, rezorbsiyonu olan ve lateral kanallara sahip olan disler ¢alismaya dahil
edilmedi. Dislerin kanal sayis1 alinan periapikal filmle belirlendi. Dis boyutlarini
standardize etmek i¢in birbirine yakin boyutlardaki disler secildi. Dislerin kronlari
koklerinden separe yardimi ile ayrildi. Kanal boylar1 dlgiilerek apikalden 0.5 mm kisa
olacak sekilde en son 40.04 doner sistem egesi (Endoart, Istanbul, Tiirkiye) ile
sekillendirildi. Her egeleme sonrasinda, kanallar %5 konsantrasyonlu NaOCl (Werax,
Tirkiye) ile irrige edildi. Sekillendirme sonunda tiim Orneklerin kanallarina 1 dakika
boyunca toplam 10 ml %35 konsantrasyonda NaOCl ile irrigasyon yapildiktan sonra
kanallar serum fizyolojikle yikandi daha sonra 1 dakika boyunca 5 ml %17’lik EDTA
(Rehber Kimya San. Ve Tic., Istanbul, Tiirkiye) ile irrigasyon yapildi. Disler bu asamadan

sonra randomize olarak 5 gruba ayrildi.

Resim 3.1 Orneklerin hazirlanmasi
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1) Kontrol grubu: Ek irrigasyon yapilmadi
2) Kitosan nanopartikiil grubu:1ml %0,5 CSnps ile 1 dakika irrigasyon yapildi.
3) Karboksimetil kitosan grubu:1 ml %5 CMCS ile 1 dakika irrigasyon yapildi

4) RB ile islevsellestirilmis kitosan nanopartikiil grubu:1ml %0,03 CSRBnps ile 1 dakika
irrigasyon yapildi. Her kanala bir dakika boyunca 940 nm dalga boyunda 1,5 W giiciinde
diyot lazer uygulandi. Her 20 saniyede bir 20 saniye ara verildi.

5) Genipin grubu:1 ml %0,5 genipin ile 30 dk irrigasyon yapildi.
3.2. Kitosan Nanopartikiillerin Sentezi ve Karakterizasyonu

Kitosan nanopartikiilleri (Csnps), daha 6nce bildirilen yonteme dayali olarak kitosan'in
tripolifosfat (TPP) anyonlari ile iyonik jellesmesi ile tiretilmistir(162). %0.5 lik kitosan
¢Ozeltisi olusturmak i¢in diisiik molekiil agirlikli 1,25 mg kitosan (Bio Basic, Shanghai,
Cin) %1 asetik asit (Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, ABD) cozeltisinde ¢ozdiiriildii ve
pH’1, 10 M NaOH (DASLAB, Istanbul, Tiirkiye) ¢cozeltisi ile 5’e kadar yiikseltildi.KN’ler
1000 rpm hizinda karistirma altinda 3 birim kitosan ¢dzeltisine su iginde 1 birim %0.25
TPP (ZAG Kimya, Istanbul, Tiirkiye) eklenerek olusturuldu. Nanoparcaciklar, 30 dakika
boyunca 6000 rpm'de santrifiij cihazi (Eppendorf, Hamburg, Almanya) ile ayrildi.
Stipernatan atildi. KN’ler, NaOH'yi uzaklastirmak i¢in deiyonize suyla yikandi ve daha
sonra tekrar kullanilmadan once freeze dryer (Christ,Osterode Am Harz, Almanya) ile
dondurularak kurutuldu. Nanopartikiillerin boyutu Mastersizer 3000 (Malvern
Panalytical, Malvern, Birlesik Krallik) cihaz ile dl¢iildii.

Resim 3.2. A) Sodyum Hidroksit B) Asetik asit
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Resim 3.3. Sodyum Tripolifosfat ve Chitosan

Resim 3.5. Santrifiij cihazi
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3.3. Kitosan Nanopartikiil Soliisyonunun Hazirlanmasi

%0.5 (m/v)’lik soliisyon hazirlamak i¢in 0.1 g kitosan nanopartikiil tozu 20 ml distile su

ile manyetik karistirici (IKA C-MAG HS 7, Staufen, Almanya) yardimu ile karistirildi.

Resim 3.7. Freeze Dryer
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Resim 3.8. A)Santrifiij sonrasi elde edilen kitosan nanopartikiil B)Freeze dryer sonrasi

elde edilen kitosan nanopartikiil

Resim3.9. Mastersizer 3000

3.4. Mastesizer ile Yapilan Ol¢iim Sonucu

Temperature (°C):
Count Rate (kcps):
Cell Description:

24,9
396.6
Disposable sizing cuvette

Duration Used (s): 60
Measurement Position (mm): 4,65

Attenuator: 11

Size (d.nm)

Size (d.nm): % Intensity: St Dav (d.nm):
Z-Average (d.nm): 1829 Peak 1: 178.9 100.0 12.86
Pd: 1.000 Peak 2: 0,000 0.0 0,000
Intercept: 1,08 Peak 3: 0,000 0.0 0,000
Result quality : Refer to quality report
Size Distribution by Intensity
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Sekil 3.1. Kitosan nanopartikiiliin zeta sizer 6l¢iim analizi
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Literatiire gore, kitosan nanopartikiil boyutunun 10-1000 nm degerleri arasinda yer
almast beklenmektedir (163). Endodonti alaninda yapilan ¢alismalarda, cogunlukla 70-
200 nm boyutlar1 arasinda nanopartikiiller elde edilmistir (164—-170). Calismamizda
literatiire uygun sekilde 178 nm boyutunda nanopartikiil elde edildi.

3.5. Rose Bengalle Islevsellestirilmis Kitosan Nanopartikiillerin Hazirlanmasi

RB ile islevsellestirilmis kitosan nanoparcaciklari (RBKN), CSnps'nin (RB) ile konjuge
edilmesiyle = daha  oOnceki  bir calismada  bildirilen  yOnteme  gore
sentezlenmistir(171).Yukarida bahsedilen yontemle 1.5 gr kitosan tozu (Bio Basic,
Shanghai, Cin) 300 ml %]l lik asetik asit (Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, ABD)
¢ozeltisinde ¢ozdiiriildii. Daha sonra Ph’s1 10 mM NaOH (DASLAB, Istanbul, Tiirkiye)
cozeltisi ile 4.73 e getirildi. Daha sonra manyetik karistirict altinda (Topo, Shenzhen, Cin)
100 ml %0,25°lik TPP (ZAG Kimya, istanbul, Tiirkiye) soliisyonu eklendi.5 ML 5 mM
EDC (AmBeed, Arlington Heights, IL, ABD) ¢o6zeltisi ve 5 ml 5 mM NSH (AmBeed,
Arlington Heights, IL, ABD) ¢ozeltisi eklendi. Son olarak 1 mM 0,15 gr RB (Sigma-
Aldrich, St. Louis, MO, ABD) eklenerek karanlikta manyetik karigtiric1 ile 10 dakika
karistirildi. Cozelti 20 dk 6000 rpm de sanrifiij (Eppendorf, Hamburg, Almanya) edildi.
Cokelti 0.45 pum porlara sahip 47 mm c¢apinda diyaliz membranina (Isolab,
Wertheim, Almanya) konularak 5 giin boyunca suyu degistirildi. Tekrar santrifiij edilerek

freeze dryerda (Christ, Osterode Am Harz, Almanya) dondurularak kurutuldu.

Resim 3.10. A) Rose bengal B) EDC C) NHS
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Resim 3.11 A) Rose bengalin manyetik karistirici altinda eklenmesi B) Diyaliz

membranina konulan soliisyon

3.6. Rose Bengalle Islevsellestirilmis Kitosan Nanopartikiil Soliisyonunun

Hazirlanmasi

%0.03(w/v) soliisyon hazirlamak i¢in 6 mg toz CSRBnp 20 ml distile su ile manyetik
karigtirict yardimu ile karistirildi. Isik ile temasi engellemek i¢in cam beher aliiminyum

folyo ile kaplandi. Amber cam sisede 151k gecirmeyecek sekilde saklandi.

L

Resim 3.12. Rose bengalin diyot lazer ile aktiflestirilmesi
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3.7. Karboksimetil Kitosan Soliisyonunun Hazirlanmasi

%S5’lik karboksimetil kitosan hazirlamak i¢in 1 g CMCS tozu (Santa Cruz Biotechnology

Inc., ABD) 20 ml distile su iginde manyetik karistirict yardimu ile ¢ozdiiriildi.

Resim 3.13. Hassas terazide CMCS miktarinin 6lgiimii

3.8. Genipin Soliisyonunun Hazirlanmasi

%0,5 konsantrasyonlu genipin elde etmek i¢in, toz halindeki 0.1 genipin (Ambeed Inc.,
Illinois, ABD) 20 mL dimetil siilfoksitte (BioShop Canada Inc., Ontario, Kanada)

¢Ozdiiriildii.

Resim 3.14. Genipin

34



e |

Resim 3.15. Manyetik karistiric1 yardimiyla soliisyonlarin hazirlanmasi

3.9. Soliisyonlarin FTIR analizleri
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Sekil 3.2. Kitosanin FTIR grafigi

Kitosanin FTIR grafiginin incelendigi bir ¢alisma 3400 Cm''de bir tepe noktasi gosteren
spektrumlarin, OH ve aminlerin simetrik gerilme titresimini, 2923,88 Cm'deki emilim
tepe noktasinin, CH gerilmesinin varligini, 1650,95'teki emilim bandmin ise C=0
gerilmesinden (amid I) kaynaklandig: belirtti. C-O gerilmesi ig¢in 1095,49 ve 1033,77 tepe
noktalar1 tespit edildi. 894,91'deki tepe noktasi, 3-1-4 glikozidik bagi i¢in ise
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karakteristik bir bag1 geren bir halka oldugu bildirildi (172).izlenen bu tepe noktasi
degerleri bizim ¢alismamizdaki sonuglarla benzerdi.
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Sekil 3.3. Rose bengalin FTIR grafigi
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Sekil 3.4. Rose bengalle baglanmig kitosan nanopartikiiliin FTIR grafigi

Bu grafikte hem RB’ e hem de kitosana 6zgii piklerin izlenmesi rose bengal ve kitosanin
birbirine baglandiginin gostergesi olabilir. Kitosan ve CSRB spektrumlarinda 1.651 cm-
I'de (amid I, karbonil gerilme titresimi) ve 1.558 cm-1'de (NH2 biikiilmesi) iki
karakteristik pik belirgindi (26). Bununla birlikte, 1.558 ve 1.652 cml'deki yogunluk
oranlar1 CSRB'de kitosandan daha yiiksekti ve bu da kitosanin serbest amin gruplarinin

RB'nin karboksil grubuyla bag olusturmak i¢in kullanilmasi1 nedeniyle amid I baglarinin
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azaldigin1 diigiindlirmektedir. Kitosanin sakkarit grubuna karsilik gelen pik (900 ila 1.100
cm-1) de CSRB'de belirgindi. Kitosanin glukozamin birimlerinin karakteristik 6zelligi

olan 1.388 cm1 pik (-CH2 biikiilmesi) CSRB'de azalmist1 (173).
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Sekil 3.5. Kitosan nanopartikiiliin FTIR analizi

CS spektrumunda FTIR analizinin sonuglarina gére, OH grubunun tepe noktas1 3424—
3269 cm-1'de goriildii, yani 3424-3069 cm-1 belirtildiginde H bag1 giliclendi. Saf CS'de
sirastyla 1651 cm-1 (amid grubunda C=0 gerilmesi, amid I titresimi) ve 1592 cm-1 (amid
grubunda N-H biikiilmesi, amid II titresimi) bantlari, nanopartikiillerdeki TPP'nin
fosforik gruplari ile CS'nin amino gruplari arasindaki etkilesim nedeniyle CSNP i¢in 1628
cm-1 ve 1526 cm-1'e kayar. (NH2) biikiilme titresiminin 1592 c¢cm 1 piki, kitosanin
yiiksek derecede deasetilasyonunu gosteren 1651 cm1'deki pikten daha keskindi. TPP'nin
PO4 -2 grubunun 1138-888 cm-1'deki piki de kitosan nanopartikiillerinde goriildii (174).
Bu nedenle, sodyum polifosfatin polifosforik gruplarinin kitosanin amonyum gruplariyla
etkilesime girdigi ve bunun kitosan nanopartikiillerinde hem molekiiller aras1 hem de

molekiil i¢i etkilesimi artirdig1 varsayilmaktadir (175).
3.10. Final Irrigasyon Protokolii

Soliisyonlar {iretildikten sonra, final irrigasyon prosediirleri yukarida hazirlanan
konsantrasyonlarda dislere uygulandi. Final irrigasyon soliisyonlari, 1 mL olacak sekilde
1 dakika siire boyunca irrigasyon yapilarak uygulandi. Her bir soliisyon ile muamele

sonrasinda, kanallar distile su ile yikandi. Genipin grubunda, genipin soliisyonu kanalda
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30 dakika bekletildi ve siirenin sonunda genipinin etkinliginin sonlandirilmast amaciyla
kanallar distile su ile yikandi ve paper point (Ocean Pearl Dent Co., Ho Chi
Minh City, Vietnam) ile kurutuldu. Gutta perka (Ocean Pearl Dent Co., Ho Chi
Minh City, Vietnam) ve kanal pati (AH 26; Dentsply Detrey, Konstanz, Almanya) ile
lateral kondensasyon teknigi ile dolduruldu. Orneklerin kuronal kisimlari akiskan
kompozit ile kapatildi. Kirma testi i¢in akrilik rezine gémiilme asamasina kadar nemli

gazli bez ile kapl olarak bekletildi.

Diglerin akrilik rezine gdmiilmesinden 6nce dis ¢evresi dokularin taklit edilmesi amaciyla
koklerin koronal 2mm’lik kisimlari hari¢ kalan kisimlar erimis mum ig¢ine batirildu.
Boylece yaklasik 0,2-0,3 mm’lik periodontal ligament boslugu elde edilmis oldu. Daha
sonra dis kokleri 2 mm’lik kisimlar1 disarida kalacak sekilde 20 mm ¢apinda ve 20 mm
yiiksekliginde hazirlanmig plastik silindir kaliplarda akrilik rezin i¢ine (IMICRYL,
Konya, Tirkiye) gomiildii. Polimerizasyon bagladiginda ornekler ¢ikarilip yiizeydeki
mumlar kiiret yardimiyla temizlendi. Bu yiizeylere ince bir tabaka enjeksiyon tipi
polivinil siloksan 6l¢ii maddesi uygulandi ve tekrar akrilik rezin i¢ine gomiildi ve

polimerizasyon i¢in bekletildi.

Resim 3.16. Ol¢ii maddesine ve akrilige gomiilmiis dis

3.11 Kirma Deneyi

Kirilma dayanimi testi, 1 mm/dakika sabit hizda 4 mm capinda ¢elik bir kiiresel ug
kullanilarak evrensel bir test makinesi (AGS-X; Shimadzu Corporation, Tokyo; Japonya)

ile ve disin uzun eksenine dik kuvvet uygulayacak sekilde gerceklestirildi. Kiiresel uc her
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numunenin kanalini dolduran guta perkanin ortasina hizalanmistir. Kirilma anindaki

kuvvet Newton (N) cinsinden kaydedildi.

@ sSHIMADZU

Resim 3.17. Kirma Cihaz1

Resim 3.18. 4 mm capindaki kirma ucu
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Resim 3.19. Disin kirilmadan sonraki goriintiisii
3.12. Istatistiksel Yontem

Calismadan elde edilen verilerin analizinde Kruskal-Wallis testi kullanildi. Analizler
SPSS 22.0 (IBM Corp., Armonk, NY, ABD) programi yardimiyla gergeklestirildi. p<0.05

anlamlilik seviyesi secildi.
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4.BULGULAR

N

Ort+SS

Medyan (Q1-Q3) p
CMCS 12 | 1124.52+407 1164.5 (784.4-1395.1)
CSRBnps 12 |1105.6+£388.04 1090.8 (832.7-1301.2)
CSnps 12 [1226.22+436.86 1153 (857-1612) 0.349
genipin 12 11260.12+523.67 1316.3 (836.7-1718.1)
kontrol 12 1929.63+279.02 855.3 (662.4-1215.6)

Tablo 4.1. Istatistiksel analiz

Elde edilen dayaniklilik degerleri ¢alisma gruplarina gore istatistiksel olarak anlaml
farklilik gostermedi (p>0,05).

N: Orneklem biiyiikliigii (¢alismaya dahil edilen birey/l¢iim sayis1).
SS (ya da SD): Standart sapma

Q1 — Q3: Birinci ¢eyrek (25. persentil) ve ii¢lincii ¢eyrek (75. persentil). Yani verilerin

ortadaki %50’lik dagilimini gosterir.

P degeri: Istatistiksel testin anlamliligin1 gdsterir; genelde <0.05 ise anlaml1 kabul edilir.

2000,00

1500,00

1000,00

Dayanikliik (Newton)

500,00

CMCS

Rose bengal kitosan

Sekil 4.1 Istatistiksel analiz grafigi

genipin kontrol
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5. TARTISMA

Dikey kok kirig1 (VRF), endodontik basarisizlik nedeniyle yapilan dis ¢ekimlerinin %6-
13.4'iik oranla {i¢lincii nedenidir (176). Restore edilmis kanal tedavisi gérmiis dislerin
mekanik biitiinliigliniin bozulmasina bir¢ok fizyolojik, patolojik ve iatrojenik faktor
atfedilmistir (177). Endodontik olarak tedavi edilen dislerde dis yapisinin artan kaybu,
radikiiler stres dagilimin1 degistirir ve bunun sonucunda apikal bolgede, 6zellikle kokiin
bukkal-lingual diizlemi boyunca daha yiiksek stres dagilimi meydana gelir. Bu degisen
biyomekanik yanit, canli olmayan dislerde VRF'nin olusmasina sebep olabilir (178).
Bugiine kadar, endodontik olarak tedavi edilen dislerin kok dentin yapisindaki
hastalik/tedavi kaynakli degisikliklerin olumsuz etkilerini ortadan kaldirabilecek mevcut

bir tedavi yontemi yoktur (119).

Klinikte en sik kullanilan irrigasyon soliisyonlart NaOCI ve EDTA’d1r (72). Bu nedenle
calismamizda bu soliisyonlar segilmistir. Onceki arastirmalar, bu soliisyonlarin dentinin
fiziksel ve mekanik o6zelliklerini etkiledigini bildirmektedir. Bu soliisyonlarin dentinin
molekiiler yapisinda ve kirilma dayaniminda olumsuz etkileri oldugu bildirilmistir

(7,179).

Bu calismanin amaci, kok kanal tedavisinde kullanilan final irrigasyon prosediiriine ek
olarak uygulanan CSnps, CSRBnps, CMCS ve genipinin kok dentinine mekanik etkilerini
incelemektir. Calismanin sonucunda, rutinde kullanilan NaOCI ve EDTA’nin ardindan
uygulanan bu dort soliisyonun son yikama protokoliinde kullanimi sonucunda gruplar
arasinda kok kirtlimina direng konusunda anlamli bir fark bulunmadigi gézlenmistir. Bu

nedenle baslangi¢ hipotezimiz onaylanmaistir.

Mikrodoku miihendisligi, doku fonksiyonunu, hiicre davranisini ve konak
entegrasyonunu desteklemek i¢in gelistirilmis biyolojik ve mekanik 6zelliklere sahip
dokular tasarlamay1 amaglar (180). Mikro 6lgekte, mikrodoku miihendisligiyle iiretilen
dentin matriksi, gelistirilmis mekanik 6zelliklere, biyoaktiviteye ve konak/bakteri aracili
enzimatik bozunmaya karsi dirence sahip stabilize edilmis bir dentin yiizey yapisi

sunacaktir (181).

Kimyasal ¢apraz baglama, kolajen bazli materyalleri stabilize etmek i¢in yaygin olarak
kullanilir. Ancak, uzun tedavi siiresi, sitotoksisite ve olast pigmentasyon gibi bazi
dezavantajlar goz oOnlinde bulundurulmalidir (182). Kimyasal ¢apraz baglamaya bir

alternatif olarak, fotodinamik aktive edilmis (PDA) ¢apraz baglamanin kolajenin hizli ve
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kararli kovalent ¢capraz baglanmasini sagladigi bildirilmistir. Kimyasal ¢apraz baglama,
fotodinamik isleme kiyasla kararli kolajen ¢capraz baglar1 olusturmak i¢in daha uzun islem
stiresi gerektirir. Bu, Ozellikle daha kisa islem siiresinin olduk¢a arzu edildigi klinik
uygulamalar i¢in biiyiik bir sinirlamadir (183,184). Foto-oksidasyona ugramis amino
asitler, bagka bir protein molekiiliindeki normal veya fotodinamik olarak degistirilmis
molekiillerle reaksiyona girerek capraz bag olusturur (185). Bu, bir fotosensitizorii uygun
bir 151k dalga boyuna maruz birakarak elde edilir (186). CSnps’ler ile beraber bir
fotosensitizor (rose bengal) iceren CSRBnps’lerin, PDA ile ¢apraz bag olusturmasi daha
hizl1 ve kontrolliidiir. Olusan dokunun daha gii¢lii olmasi agisindan avantajlara sahiptir

(187).

Kitosan, diisiik pH'ta ¢oziiniir. Bu sebeple, calismamizda kitosani ¢6zmek igin asetik asit
cozeltisi kullanildi (188). Calismamizda, kitosan nanopartikiil soliisyonu, TPP ile ¢apraz

baglanarak iyonik jelasyon yontemiyle elde edildi (188).

Polidispersite indeksi (PDI) bir numunenin boyuta dayali heterojenliginin bir 6l¢iisiidiir.
Bu indeksin kii¢iik olmasi1 nanopartikiil boyutlarinin arzu edilen sekilde birbirine yakin
ve dar bir aralikta olmasi anlamina gelmektedir (188). Masarudin ve ark. yaptig1 bir
calismada, diisiik PDI degeri i¢in kitosan: TPP oraninin 3:1 olmas1 gerektigi belirtilmistir

(188). Bu sebeple, caligmamizda bu orani 3:1 de tutarak soliisyonumuz hazirlandi.

Jonassen ve ark. yaptigr baska bir ¢alismaya gore farklt PH degerine sahip kitosan
cozeltileri kiyaslandiginda PH degeri 5 olan ¢dzeltilerin daha diisiilk PH’a sahip olanlara
gore yapisinda daha fazla hidrojen bag etkilesimi goriildii. Boylece daha kiigiik boyutlu
nanopartikiil elde edildi (189). Bu nedenle ¢alismamizda kullandigimiz soliisyonumuz

PH’1 5 olacak sekilde hazirlandi.

Uygun konsantrasyonu belirlemek i¢in 0.5 mg/mL, 0.25 mg/mL ve 0.2 mg/mL
konsantrasyonda  soliisyonlarin  test edildigi bir c¢alisma referans alindi
(188)Calismamizda 0.5 mg/mL kitosan soliisyonunun kullaniminin daha uygun olacagina

karar verildi.

%5.25 NaOCl ve %0.2 lik kitosan’1n dislerin mikrosertlik degerinde yaptig1 degisimlerin
incelendigi bir calismada, biitiin numunelere NaOCl ile irrigasyon yapildi ve sonrasinda
bir gruba kitosan uygulandi. ki grup arasinda anlamli bir fark goriilmedi (190). Benzer
sekilde, Ratih ve ark., 1 dakika ve 3 dakika boyunca uygulanan 9%0.5 kitosan

nanopartikiillerinin mikrosertlikte anlamli1 bir fark gostermedigini buldu (191).
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Dentin tedavisinde kullanilan kitosan nanopartikiillerinin konsantrasyonu ve mikrosertlik
iizerindeki etkisine iliskin sonuglar tartismalidir (188,190). Capraz baglayici ajanlar,
kolajenin mekanik Ozelliklerini iyilestirmek ve kolajenaza karst direnci artirmak igin
kullanilabilir (11). Formaldehit ve glutaraldehit de dahil olmak {izere ¢esitli sentetik
capraz baglama maddeleri doku fiksasyonu i¢in kullanilmistir (192). Ancak, bu maddeler
yiiksek sitotoksisiteye sahiptir (192). Genipin, bir kolajen ¢apraz baglama maddesi olarak
etkilidir (192). Genipin, glutaraldehitten 6nemli 6l¢iide daha diisiik sitotoksisite ve
genotoksisiteye sahiptir (193) ve ayrica anti-inflamatuar etkiler gosterir (194). Genipinin
dentin kollajeninin ¢ekme mukavemetini artirabilecegi (195) ve enzimatik bozunmaya

kars1 kollajen stabilizasyonuna katkida bulunabilecegi gosterilmistir (147).

Capraz baglayicilarin uygulama siiresi ve konsantrasyonlari genellikle kollajen
tizerindeki etki ile dogru orantilidir. Genipinin siire ve konsantrasyona bagl olarak dentin
kolajeninde meydana getirdigi etkilerin incelendigi bir calismada %0.01, %0.1 ve
%0.5’lik konsantrasyonlarda genipin sollisyonlar1 30 dakika, 1, 5, 8, 12 ve 24 saatlik
stirelerde dentin tizerine uygulandi (147). Calismada, %0.5 konsantrasyondaki genipinin
ile 30 dakika muamele edilen dentin yilizeyinin kontrol grubu da dahil diger
konsantrasyonlarla muamele edilenlere goére anlamli olarak kollajenaza direncinin daha
fazla arttig1 gbzlemlendi (147). Genipinin etkinliginin, uygulama siiresi ile dogru orantili
olmasina ragmen (147), 30 dakikalik siire klinik olarak daha uygulanabilir oldugundan

calismamizda genipin uygulamasi i¢in bu siireyi ve bu konsantrasyon tercih edildi.

Genipinin kolajen membranin mekanik dayanimina, ¢apraz baglanti miktarina ve
degradasyon hizina olan etkisinin incelendigi bir bagka calismada %2’lik tip 2 kolajen
igeren soliisyon ile kitosan sollisyonu 1:3 oraninda karistirildi. -20°C ‘de dondurulduktan
sonra 12 saat boyunca liyofilize edildi. Elde edilen membranlar esit boyutlara
getirildikten sonra 0.1%, 0.5%, 1.0%, 1.5%, 2.0%’lik genipin soliisyonlarinda sirasiyla 6
saat, 12 saat, 18 saat, 24 saat boyunca 4°C, 20°C ve 37°C’de bekletildi. Her 6zelligin ayri
ayr1 incelenebilmesi icin iki 6zellik sabit tutularak diger 6zellikler degistirildi. Mekanik
basma gerilimi testi sonucunda, mekanik dayaniminin en yiiksek seviyede oldugu deney
genipin konsantrasyonu %1.0, soliisyonlarda bekletme siiresi 24 saat ve bekletme
sicakligt 20 °C’de oldugu tespit edildi. Bununla beraber genipin konsantrasyonu
%1.0’dan %?2. 0’ye c¢ikarildiginda hazirlanan 6rnek basma testinde daha diisiik dayanim
gosterdi. Genipin konsantrasyonu arttik¢a ¢apraz baglantt miktarinin arttigi, ancak %1,0

ile %1.5 ve %?2.0 konsantrasyonlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
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bulunmadigr izlendi. 37°C’de en yiiksek ¢apraz baglanti olusumu izlendi (196). Bi ve ark.
calismasinda izlenen en yiiksek basma dayanimi bizim ¢alismamiza gore daha yiiksek
konsantrasyonda (%1) genipin ve daha uzun uygulama siiresine (24 saat) sahip drneklerde

goriildii (196).

Kwon ve ark. bir ¢aligmasinda, ¢apraz baglayici olarak genipin kullanildiginda kolajenin
yiizey sertliginin ve dayaniminin arttigini gosterdi (197). Walter ve ark. yaptig1 bagka bir
calismada, genipin uygulanmis dentin yiizeylerinde kontrol grubuna kiyasla, kolajenaz

etkisinin azaldig1 goriildii (198).

Bizim calismamizin sonuclarina gére genipin uygulanan disler ve kontrol grubu disleri
arasinda kirtlma dayanimi arasinda istatistiksel olarak anlaml bir fark ¢ikmadi. Bunun

sebebi genipin konsantrasyonun diigiik ve uygulama siiresinin gorece kisa olmast olabilir.

CMCS, kitosana karboksil gruplarinin eklenmesiyle elde edilen bir biyopolimerdir (199).
Huang ve ark. CMC’nin ¢iiriik dentin lizerindeki etkisini degerlendirdikleri ¢alismada
kollajen fibrillerin arasinda tipik igne benzeri hidroksiapatit kristallerinin biriktigini,

CMC uygulanan dentin yiizey sertliginin belirgin oranda arttigin1 gosterdi (200).

Elien ve ark. yapay clrik olusturduklar1 24 adet siit disinde %2.5 ve %5
konsantrasyonlarinda CMCS/ACP jelinin mine ylizey sertligine olan etkisini 7 giin
sonunda CPP-ACP ile kiyasladi. Mine yiizey sertligindeki degisim en fazla %5 CMCS,
sonra %2.5 CMCS ve en son ise CPP-ACP’de oldugunu CMCS konsantrasyonu arttikca
CMCS etkinliginin de arttigi sonucuna vardilar (201). Biz de calismamizda benzer

bicimde CMCS soliisyonunu %5’lik olarak hazirladik.

CMCS konsantrasyonunun kollajen fibril mineralizasyonunun {izerindeki etkisini
aragtiran bir ¢alismada artan CMCS konsantrasyonunun, kollajen yapisinda artan bir
kararlhilik sagladig1 goriilmiistiir. Bu calismada alinan sonuglar, daha yiiksek CMCS
konsantrasyonlarinin (%1-%5) remineralizasyon kapasitesini anlamli sekilde artirdigini
ortaya koydu. %2.5 ve %5 CMCS kullanilarak ylizey sertliginde artis saglandigi
gozlemlendi (202) Bizim ¢alismamizin sonuglarina gore CMCS ve kontrol grubu arasinda
istatistiksel anlamli bir fark ¢ikmamustir. Bunun sebebi CMCS’nin dise 1 dakikalik

uygulama siiresinin yetersizligi olabilir.

PDT, genis spektrumlu antimikrobiyal aktivitesi (203) ve proteinler ile kolajen arasinda

capraz bag olusturma yetenegi (204) nedeniyle biyomedikal alanda uygulanmaktadir.
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Uretilen singlet oksijen, RB gibi uygun fotosensitizdrlerin varliginda kolajen
molekiillerinde ve diger mevcut proteinli aktif bolgelerde molekiiller arasi ve molekiil i¢i
kovalent ¢apraz baglarin olusumunu kolaylastirir (205). Shrestha ve ark. ¢alismasinda
CMCS-RB kontrol gruplar ile karsilastirildiginda PDT uygulamasinin dayanikliligin
onemli derecede artti1 gézlendi (206).

Shrestha ve ark. tarafindan yapilan baska bir ¢alismada 0.3 mg/ml CSRBnp uygulanan
dislerin dayanikliliginda kontrol grubuna gore onemli artis izlendi (13). Yine aym
calismada capraz baglanmis kolajenin ylizeyinde, kolajen agimin i¢ine dahil edilmis
kolajen fibrilleri ve CSRBnp tabakasi izlendi (13). CSRBnp ile ¢apraz baglanmis dentin-
kolajenin enzimatik bozunmaya kars1 direnci arttirdi (13). Shrestha ve ark. tarafindan
yapilan iigiincii bir ¢alismada, 0.3 mg/mL konsantrasyonundaki CSRBnp ¢6zeltisinin
dentin iizerinde etkili capraz baglama olusturdugu ve antibiyofilm etkisi gosterdigi
rapor edildi (207) Tlaveten, 0.3 mg/mL konsantrasyonunun optimal oldugu belirlendi. Bu
konsantrasyon, monomer-dimer dengesi, ¢oziiniirliik ve fotodinamik etkinlik agisindan
en uygun deger olarak rapor edildi (207). Daha yiiksek konsantrasyonlarda (6rnegin,>0.5
mg/mL) CSRB kullanimi, ¢6zeltide agregasyon ve dimerizasyon egilimini artirmakta, bu
da fotodinamik etkinligi azaltabilmektedir. Ayrica, bu tiir agregasyonlar, singlet oksijen
tiretiminde azalmaya ve ¢oziiniirliikte sorunlara yol agabilir (208). Biz de ¢calismamizda

CSRBnps soliisyonunu 0.3 mg/mL olarak hazirladik.

CSRBnps aktivasyonunda farkli dalga boylarinda 1sik kaynaklari kullanilmaktadir.
Literatiirde 532 nm (yesil lazer), 660 nm (kirmiz1 LED) ve 470 nm (mavi LED) gibi 151k
kaynaklar1 yaygin olarak tercih edilmektedir (209,210). Bununla birlikte Disodia ve ark.
yaptig1 bir ¢aligmada RB’in aktivasyonu i¢in 940 nm dalga boyuna sahip diyot lazer her
bir 6rnege 1 dakika boyunca uygulandi (211). Bu calismanin sonuglarina gore, bu lazer
tipi, yliksek doku penetrasyonu sayesinde fotodinamik aktivasyon siireglerinde etkili bir
secenek olarak degerlendirilmektedir. CSRBnps grubu ve kontrol grubu arasinda
istatistiksel fark bulunamasinin sebebi irrigasyon soliisyonunu aktiflestirmek kullanilan

diyot lazerin dalga boyu (940 nm) ile ilgili olabilir.

Li ve ark. kirllma dayanimi Olgtiikleri bir ¢alismada PDA ile aktive edilmis kitosan
nanopartikiiliin aktivasyon olmadan uygulanan kitosana gore dentin 6rneklerinde kirilma
direncini daha fazla artirdign goriildii (119). EDC/NHS, CMCS-EDC/NHS, RB ve
CMCS-RB gibi gruplarin bulundugu Shrestha ve ark. tarafindan yapilan baska bir
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calismada bu gruplarin dayanikliliklarinin kontrollerle karsilastirilmasi sonucu kirilma

direncinde 6nemli artiglar gosterdigi goriildii (p <0.05) (11).

Travma veya giiclii okluzal kuvvetler 6zellikle kok kanal tedavisi yapilmis dislerde kron
veya kok kiriklarina sebep olabilir. Bu durumun en sik karsilasilan nedenleri endodontik
islemlerin diste madde kaybina sebep olmasi ve endodontik tedaviden sonra dentinde
meydana gelen dehidratasyondur (212,213). Endodontik tedavili dislerin yapisinin
giiclendirilmesi iizerine cesitli ¢alismalar yapilmis ve hi¢gbir metodun kiriklar1 6nlemede
yeterli olmadig goriilmiistiir. Kirtk olusmus dislerin prognozu c¢ogu zaman kotiidiir

(214,215).

Endodontik tedavi gormiis dislerin kirilma direncinde dis tipinin 6neminin yani sira test
cihazinin u¢ kisminin dise gelis agis1 ve hizinin etkisi 6nceki ¢alismalarda gosterilmistir
(216,217). Farkli endodontik ve restoratif materyallerin dislerin kirilma direncine etkisini
olgmek amaciyla kirma cihazi kullamilmaktadir (218,219). Ornekler test cihazina
yerlestirilmeden Once benzer boyutta bir materyale gomiilir. Bunlardan bazilari,
otopolimerizan akrilik epoksi rezin ve polimetil metakrilattir (220). Naumann ve ark.
yaptig1 bir ¢calisma in vitro ¢alismalarda daha ¢ok otopolimerizan akrilik kullanildigini
belirtmistir (220). Sirimai ve ark. yaptig1 bir calismada disleri, disin dogal alveolar kemik
ve periodontal yapisina benzer bir ortam olusturmak amaciyla dnce ince bir tabaka
polivinilsiloksan 6l¢ii maddesi ile kapladiktan sonra akrilik rezin bloklara gommiislerdir
(221). Biz de c¢alismamizda otopolimerizan akriligi tercih ederek dis c¢evresinde
periodontal ligament boslugu olusturmak amaciyla polivinil siloksan 6l¢ii maddesi ile

kokiin 2 mm koronal kismi1 disindaki apikal bolgesini kapladik.

Kirma cihazinin ¢elik ucunun biytkligi ile ilgili yapilan bir calismada 3.9-5 mm
capindaki kiirelerin uygun oldugu bildirilmistir (222). Biz de ¢alismamizda bu degerler
icinde kalarak 4 mm c¢apinda celik kiire kullandik. Ucun uygulama hizinin da 6nemli
oldugu ve 1 mm/dakikalik bir hizin uygun oldugu ayn1 ¢calismada belirtilmistir (222). Biz

de ¢alismamizda cihazin hizin1 1mm/dakika olarak ayarladik.

Orneklerin kalip disinda kalan miktarlar1 da énemlidir. Ahmed Saba ve ark. yaptigi bir
caligmada alveolar kemik destegini taklit etmek amaciyla dislerin 2 mm’lik kisimlari
acikta birakilarak akrilik rezine goémiilmiistiir (223). Biz de ¢alismada koklerin koronal 2
mm’lik kismi agikta kalacak sekilde akrile gomdiik.
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Johnson ve ark. yaptig1 bir calismada 00 aciyla kirma kuvveti uygulamislardir. Calismada
disin uzun aksina paralel verilen kuvvetlerin gercek dis1 yikici kuvvetlerden uzak ve dogal
alveol desteginin saglandigi duruma uygun oldugunu belirtmislerdir (224). Biz de
caligmamizda benzer uzunluktaki kokleri akrilik rezine 2 mm’lik kismi agikta kalacak

sekilde yerlestirdik ve 00 derece agiyla kuvvet uyguladik.

Dislerin irrigasyonunda kullanilan dort soliisyon bildigimiz kadartyla kirilma direnci
acisindan bir bagka calismada beraber kullanilmamistir. Bu yoniiyle calismamiz
Ozgiindiir. Dort farkli solisyonun ayni ¢alismada kullanilmasi farkli yontemlerin

karsilastirilmasi agisindan 6nemlidir.

Calismamizin limitasyonlar1 arasinda g¢ekilmis dislerin benzer uzunlukta secilmesine
karsin islem Oncesi mekanik dayanimlarinin saptanamamasi, RB’in optimum etkinlik
gosterdigi dalga boyuna sahip lazerin kullanilmamasi sayilabilir. Ayrica, CMCS’nin dige
uygulanma siiresi ve genipinin konsanrasyonu ile ilgili tam bir fikir birliginin olmamasi
caligmalarin sonuglarini etkilemis olabilir. Ayrica kitosanin farkli molekiil agirligina sahip
tiirlerinin olmas1 da bir limitasyondur. Muhtemelen farkli bir tiir se¢imi farkli sonuglar

dogurabilirdi.
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6.SONUC

Yaptigimiz in vitro ¢alismada kirma deneyi sonucunda gruplar arasinda bazi farklar

izlense de bu farklar istatistik olarak anlamli bulunmamustir.

Gruplarin dayaniklilik degerleri karsilastirildiginda, genipin grubunun hem ortalama
(1260,12 N) hem de medyan (1316,3 N) degerinin en yiiksek oldugu goriildii. Bu sonug,
genipinin kirilma dayanimini artirma potansiyeline isaret etmekle birlikte, standart sapma
degerinin yiiksek olmasi gruptaki ornekler arasinda belirgin farkliliklar bulundugunu

gostermektedir.

CSnps grubu (ortalama 1226,22 N; medyan 1153 N) genipin grubuna olduk¢a yakin

degerler gostermis, dayaniklilik agisindan benzer bir egilim sergilemistir.

CMCS grubu (ortalama 1124,52 N; medyan 1164,5 N) ise ortalama deger bakimindan
genipin ve CSnps’den daha diisiik olmakla birlikte, medyan degeri CSnps’ye oldukga
yakin bulunmustur. Bu durum grupta birka¢ Ornegin ortalamayr diistirdiiglini

gostermektedir.

CSRBnps grubu (ortalama 1105,6 N; medyan 1090,8 N), CMCS’ye benzer sekilde orta
diizeyde kalmis, genipin ve CSnps gruplarindan daha diisiik, kontrol grubundan ise
yiiksek degerler sergilemistir.

Kontrol grubu (ortalama 929.63 N; medyan 855.3 N) hem ortalama hem de medyan

acgisindan en diislik dayaniklilik degerlerine sahip olmustur.

Genel siralama sayisal olarak; genipin> CSnaps> CMCS =~ CSRBnps> kontrol seklinde
olsa da yapilan istatistiksel analiz sonucunda gruplar arasinda elde edilen farkliliklar

anlamli bulunmamistir (p=0.349; p>0.05).

fleriki calismalarda soliisyonlarin farkli konsantrasyonlarda ve farkli siirelerde kullanimi
arastirilabilir. Bunun yaninda farkli uygulama protokollerinin kék kirilma dayanimina
etkisi incelenebilir. Nanoteknolojideki ilerlemelere bagli olarak yeni ¢apraz baglayici

ajanlar test edilebilir.
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