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OZET

UCUNCU, M. K. (2021). Farkl1 dentin yiizeylerinde MMP inhibitérleriyle uygulanan
adeziv restorasyonlarin baglanma dayanimi. Istanbul Universitesi Saglik Bilimleri
Enstitiisii, Restoratif Dis Tedavisi Anabilim Dal1, Doktora Tezi. istanbul.

Bu calismanin amaci, erozyona ugratilmis ve saglikli dentin dokularinda farkli tiirde
MMP inhibitorii kullanilarak gercgeklestirilen restorasyonlarin baglanma dayanimi
degerlerine etkisinin in vitro olarak incelenmesidir. MMP inhibitorii olarak %2’ lik
klorheksidin ve daha once bu alanda ¢alismasi yapilmamis olan 1,5 uM’ lik tomatine
materyalinin varlifinda veya yoklugunda etch & rinse bir adeziv sistemle birlikte
kullanilarak yapilan restorasyonlar 24 saat ve 6 aylik suda yaslandirma islemlerine tabii
tutulmustur. Toplamda 84 disin kullanildig1 bu ¢alismada 24 saat ve 6 aylik yaslandirma
donemlerindeki mikro-gerilim baglanma dayanimi degerleri karsilastirmali olarak 12
ayri alt grupta incelenmistir. Orneklerde olusan kopma tipleri stereomikroskop altinda
incelenerek NCSS, Kolmogorov-Smirnov, Shapiro-Wilk testi kullanilmustir. Her iki
dentin yiizeyinde de yaslandirma siiresine bagli olmadan en yiiksek baglanma dayanimi
degerleri tomatine uygulanan gruplarda elde edilirken (p<0,01), her iki MMP inhibit6rii
arasinda gerek siireye gerek uygulanan dentin tipine gore istatistiksel agidan anlamli
farklilik (p<0,01) bulunmustur. Klorheksidin uygulanan gruplarda 24 saat sonunda elde
edilen mikrogerilim baglanma dayanimi degeri MMP inhibitorii uygulanmayan gruba
gore her iki dentin tipinde de daha diisiik tespit edilirken; zamana bagli degredasyonun
klorheksidin uygulamas: yapilan deney gruplarinda kontrol grubuna goére daha az
gortldiigt bildirilmistir. Her iki dentin tipinde MMP inhibitorii kullanilan veya
kullanilmayan gruplarda 24 saatten 6 aya gidildik¢e baglanma dayanimi degerleri diisiis
gosterirken; bu diislisiin en az gerceklestigi gruplar tomatine materyali uygulamasinin
yapildig1 gruplar olarak tespit edilmistir (p<0,01). Dentin tipleri kiyas edildiginde
saglikli dentinde erozyona ugratilmis dentine gore tiim gruplarda daha yiiksek baglanma
dayanimi1 degerleri elde edilmistir. 24 saat ve 6 ay suda yaslandirmadan sonra
gerceklestirilen mikro-gerilim baglanma dayanimi testlerinde dentin ¢ubuklarinda
ortaya c¢ikan kopmalar stereomikroskop altinda x30 biiyiitmede incelenmis; her iki
dentin tiiriinde de MMP inhibitérii uygulanan veya uygulanmayan tiim alt gruplarda en
cok adeziv/miks kopma tipine rastlanmistir. Bulgular, zamana bagli ortaya c¢ikan
baglanma dayanimi kaybinin klorheksidine kiyasla tomatine ile daha c¢ok
azaltilabilecegini ve erozyona ugratilmis dentin s6z konusu oldugunda degredasyon
derecesinin tomatine yardimiyla daha az etkilenecegini gostermistir.

Anahtar Kelimeler : Adezyon, Eroziv Dentin, Klorheksidin, Matriks Metalloproteinaz,
Tomatine

Bu calisma, Istanbul Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Birimi tarafindan
desteklenmistir. Proje No: 32045
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ABSTRACT

UCUNCU, M. K. (2021). Bond strength of adhesive restorations applied with MMP
inhibitors on different dentin surfaces. Istanbul University, Institute of Health Science,
Department of Restorative Dentistry. Postgradute Thesis. Istanbul.

The aim of this study is to examine the effect of restorations made using different types
of MMP inhibitors on bond strength values in eroded and sound dentin tissues in vitro.
Restorations made by using an etch & rinse with an adhesive system in the presence or
absence of 2% chlorhexidine as an MMP inhibitor and 1.5 uM tomatine material, which
has not been studied in this area before, were aged in water for 24 hours and 6 months.
In this study, in which 84 teeth were used in total, the micro-tensile bond strength
values at 24 hours and 6 months aging periods were compared in 12 different
subgroups. The failures types in the samples were examined under a stereomicroscope
and NCSS, Kolmogorov-Smirnov, Shapiro-Wilk tests were used. Regardless of the
aging time on both dentin types, the highest bond strength values were obtained in the
groups treated with tomatine (p<0,01). A statistically significant difference (p<0,01)
was found between both MMP inhibitors according to both aging duration and the type
of dentin. While the microtensile bond strength value obtained at the end of 24 hours in
the chlorhexidine applied groups was lower in both dentin types compared to the group
without MMP inhibitor, however, it has been reported that time-depending-degradation
is less common in the experimental groups treated with chlorhexidine than in the control
group. In both dentin types, bond strength values decreased from 24 hours to 6 months
in groups with or without MMP inhibitors; The groups in which this decrease was the
least were determined as the groups in which tomatine material was applied (p<0,01).
When dentin types are compared, sound dentin shows higher bond strength values than
eroded dentin in all groups. In the micro-tensile bond strength tests performed after
aging in water for 24 hours and 6 months, the failures of the dentin rods were examined
under a stereomicroscope at x30 magnification; In both dentin types, the most
adhesive/mixed failure types was found in all subgroups with or without MMP
inhibitor. The findings showed that the loss of bond strength over time can be reduced
more with tomatine than with chlorhexidine, and in the case of eroded dentin, the
degree of degradation will be less affected with the aid of tomatine.

Key Words: Adhesion, Chlorhexidine, Eroded Dentin, Matrix Metalloproteinase,
Tomatine

The present work was supported by the Research Fund of Istanbul University. Project
No. 32045



1. GIRIS VE AMAC

Saglikli dis dokularinin maksimum korunarak minimum doku kaybiyla
uygulamalarm  yapilmasi, yani ‘Minimal Invaziv Yaklasim’, son yillarda
dishekimliginin tiim alanlarinda biiyiik énem kazanmustir. Ozellikle dentin kanallarini
kapatarak bakteri sizintisin1 Onleyen, restorasyon sonrasi hassasiyeti azaltan; ayni
zamanda dentin dokusu ile restoratif materyalin birbirine adezyon kuvvetleriyle
baglanmasini saglayan adeziv materyallerin giiniimiizdeki gelisimi, minimal invaziv
yaklagimin restoratif dis tedavisi uygulamalarinda da 6n plana ¢ikmasinda rol

oynamistir (Yalug 1999).

Mine dokusu ile materyaller arasindaki baglanmada basariya ulagilmasi sonrasi,
restorasyon basarisini direkt olarak etkileyen dentine baglanma konusunda problemlerin
en aza indirilebilmesi igin caligmalara baslanilmis ve “dentini asit ile daglayarak
mekanik yolla baglanmanin arttirilmasi diisiincesi” adeziv dis hekimliginin gelisimine
hiz kazandirmistir (Fusayama 1992). Minenin yanisira dentinin de asitle daglanmasi
sonucu regine materyalinin dis sert dokularina penetrasyonunun saglanmasi, adeziv ile
dis arasindaki baglanmay1 kuvvetlendirerek basarili restorasyonlarin yapilmasim
saglamakta (Dayangag¢ 2011) ve mikrosizinti, sekonder ¢iiriik, post-operatif hassasiyet
gibi bircok sorunun Oniine gecilmesine yardimci olmaktadir (Van Meerbeek ve ark
1998).

Isvigre’li kimyager Hagger 1951°¢ de gliserofosfatdimetakrilati (GPDM)
fonksiyonel monomer olarak akrilik reginede kullanarak adeziv tarihini baslatmistir
(Hagger 1951). Kramer ve McLean 1952’ de GPDM’ yi dentin dokusuna penetre ederek
intermediyat bir tabaka olusturulabilecegini, adezyonu arttirabilecegini gostermislerse
de (Kramer ve McLean 1952); dishekimliginde Buonocore tarafindan ortaya atilan
minenin asit ile daglanmasi islemi ilk adezyon prensibi olarak kabul edilerek,
sonrasinda yasanan gelismelerle birlikte minimal invaziv dis hekimligine gecis siireci
hizlanmistir (Buonocore 1955; Degrange ve Roulet 1997; Van Meerbeek ve ark. 2020).
Dentin dokusuna baglanma mine dokusuna nazaran dokularin yapisal farkliliklart
itibariyla daha karmasiktir. (Buonocore 1955; De Munck ve ark. 2003). Organik igerigi
yuksek olan dentin dokusu ile restoratif materyal arasinda mineye gére zamana baglh

baglanma problemlerinin yasanmasi aragtirmacilarin dikkatini bu noktaya toplamis ve



adeziv sistemlerle minimal invaziv kosullarda saglanmasi hedeflenen dentin-restorasyon
arayiizeyindeki baglanmanin hem kisa hem de uzun donemdeki siirekliligine ve bu
stirekliligi engelleyebilecek sorunlarla ¢oziim arayislarina yogunlasilmis; dentin-
restorasyon arayiizeyindeki baglanmanin optimal seviyede olmasi i¢in farkli adeziv
sistemler (etch & rinse, self-etch, universal) gelistirilmistir (Van Meerbeek ve ark.
2003; Frankenberger ve Tay 2005; Van Meerbeek ve ark. 2020). Yapilan
restorasyonlarin uzun yillar boyunca agizda kalabilmesi kuskusuz sadece uygulanan
adeziv stratejisine degil ayn1 zamanda dentinin yapisal karakterine, 6zelliklerine ve
dentin ile adeziv sistemlerin fiziksel, kimyasal 6zelliklerinin uygulamay1 yapacak olan

dishekimi tarafindan iyi bilinmesine de baglidir (Nakajima ve ark. 1995).

Matriks metalloproteinaz (MMP) enzimleri, biitiin bag dokusunda bulunan ve
agiz ortaminda odontoblastlar tarafindan sentezlenerek dentin dokusunun organik
matriksini hidrolize edebilen enzimlerdir. Dokularin fizyolojik gelisimi, anjiogenesis,
yara iyilesmesi, mine olusumu gibi birtakim yapim-yikim islemlerinde goérev alan
(Hannas ve ark. 2007) MMP enzimlerinden MMP-2, -8 ve -9 dis dokularindaki
kollajeni yikarak dis ¢iirigii ve dental erozyonun olusumundan sorumlu tutulurken
(Tjaderhane ve ark. 1998); bir kisminin da pulpa ve periodontal hastaliklarin
gelisiminde rol oynayabildigi bildirilmistir (Hannas ve ark. 2007; Zhang ve Kern 2009).

Dis ¢iirtigli olusumuna sebep olan en Onemli faktorlerden biri Streptococus
Mutans olsa da, dentin dokusundaki yikimin siirekliligi ve kavite olusumu, MMP
enzimlerinin varhigiyla miimkiindiir. Aktif bolgesinde ¢inko igeren, kalsiyum bagimli
olarak odontoblastlar tarafindan tiretilen bu enzimler (Mazzoni ve ark. 2006; Chaussain-
Miller ve ark. 2006; Tjaderhane 2013a), mikroorganizmalarin {irettigi asitler sayesinde
diisik pH’ da aktive olarak kollajenlerin par¢alanmasina (Chaussain-Miller ve ark.
2006), dentin dokusuna uygulanan asit veya asidik adeziv sonrasinda kollajen yikiminin
artmasina, demineralize dentinin organik igeriginin hidrolize olmasina, hibrit tabakada
degredasyona, dis-restorasyon baglanma dayanimi degerlerinin diismesine; tiim
bunlarin bir sonucu olarak da kompozit regine restorasyonlarin agizda kalma siirelerinin
olumsuz etkilenmesine neden olurlar (Mazzoni ve ark. 2006; Chaussain-Miller ve ark.
2006; Breschi ve ark. 2010; Tjaderhane 2013a).

Agiz ortamina agilmis dentin yiizeyindeki erozyon prosesinin mekanizmasi tam

olarak anlasilamamistir. Baslangi¢ olarak peritiibiiler/intertubuler dentin baglantisinda



demineralizasyon, bunun devaminda da peritiibiiler dentin degradasyonu gergeklesir.
Genisleyen dentin kanaliyla birlikte ortaya ¢ikan demineralizasyon alani belirli bir
kalinliga ulasir. Erozyona neden olan ajanin giiciine gore 6nce tamamen, ardindan da
kismi olarak demineralizasyon ve en sonunda da saglam dentine ulasilacak sekilde
erozyon siireci devam eder. Meydana gelen erozyonda; erozyona sebep olan maddenin
eroziv glicli ve temas siiresi 6nem tasir (Meurman ve ark. 1991; Lussi ve Ganss 2014).
Peritiibiiler ve intertiibiiler dentinin ¢6ziinme siireci esnasinda intertiibiiler dentin daha
saglam bir yapi sergilerken; peritiibiiler dentinde ¢6ziinme daha hizli bir sekilde
meydana gelir (Kinney ve ark. 1995). Zamanla kalinlig1 artan demineralizasyon alani
mineral yikimimn belirli bir seviyede kalmasma yardimci olur. Boylelikle daha fazla
madde kaybi engellenir (Kleter ve ark. 1994; Ganss ve ark. 2009). Ayrica organik
matriksin saglam kalmasi eroziv ajana karst simrlayici etki gostererek lezyonun
geniglemesini  durdurur  (Vanuspong ve ark. 2002). Erozyon prosesinde
demineralizasyona neden olan herhangi bir mikroorganizmanin bulunmamasi
demineralize organik matriks degredasyonunun, konak kaynakli enzimler sebebiyle
oldugunun kuvvetli bir gostergesidir. Bu enzimler ya tiikiiriik ya da dentin dokusundan
kaynaklanmaktadir (Van Strijp ve ark. 2003). Tam da bu noktada dentinin icerigindeki
proteolitik, konak kaynakli enzimler demineralize organik matriksin ¢éziinmesine yol
acarak, erozyon prosesinin sirmesine neden olur (Tjaderhane ve ark. 2015).
Demineralize organik matriks igindeki endojen kaynakli dentinal enzimler MMP’ ler
(Tjaderhane ve ark. 1998) olup konak kaynakli tiikiirik yoluyla pargalanmaya
yatkindirlar (Tersariol ve ark. 2010).

Endojen kaynakli MMP’ leri bir inhibitér sayesinde baskilamak kollajen
yikimimi dnlemede oldukga etkilidir. Adeziv recinenin kullanimindan &nce uygulanan
klorheksidin, galardin, EDTA, fosforik asit gibi bazi 6zgiin MMP inhibitorleri hibrit
tabakadaki degredasyonu yavaslatarak dentinin kollajenolitik ve jelatinolitik aktivitesini
baskilayabilmektedir (Martin De Las Heras ve ark. 2000; Hebling ve ark. 2005;
Carrilho ve ark. 2007a; Tezvergil-Mutluay ve ark. 2010; Hamdan-Nassar ve ark. 2019).
MMP inhibitorleriyle ilgili yapilan caligmalar ¢ogunlukla in vitro ¢alismalar olup,
inhibitorlerin uzun donemdeki baglanma dayanimi degerlerine etkileri tespit
edilmemistir. Ayrica pahali olan MMP inhibitorleri ile ilgili biyouyumluluk ¢alismalari
yetersiz ve in vivo ¢alisma sayisi da oldukga azdir. (Collares ve ark. 2013; Perdigao ve
ark. 2013; Reis ve ark. 2013; Montagner ve ark. 2014; Hamdan — Nassar ve ark. 2019).



Adeziv sistemlerdeki asit, kollajenin agiga c¢ikmasmna neden olarak regine
monomerin iyi penetrasyonunu engellemekte ve hibrit tabakanin en alt kismi ile
kollajenler arasinda bosluklarin olusmasina neden olmaktadir (Nakajima ve ark. 2000;
Yoshiyama ve ark. 2003). Antibakteriyel bir ajan olan klorheksidin diglukonat, ayni
zamanda MMP’ lerin kolejanolitik aktivitesinin inhibe edilmesinde bir inhibisyon ajani
olarak da kullanilmaktadir (Ribeiro ve ark. 2006; Strobel ve Hellwig 2015).
Klorheksidinin %0,002 - %0,2 - %2 gibi farkli konsantrasyonlardaki kullanim1 hibrit
tabakasinin biitiinliiglinlin daha uzun siire korunmasini1 saglayarak adeziv ile dentin
arasindaki baglanmanin giiclii kalmasina yardimci olmaktadir. Etch & rinse ve self-etch
adeziv sistemlerin kullanimindan &nce yiizeye uygulanan klorheksidinin baglanma
dayanimi degerlerini olumlu yonde etkiledigi bildirilmistir (Pashley ve ark. 2004; Zheng
ve ark. 2015).

Son yillarda yapilan meta analiz ¢alismalarina gére MMP-2 ve -9’ un asir1
saliniminin kanser evresi ve kanserin teshisi ile korelasyon gosterdigi tespit edilmistir
(Aglund ve ark. 2004; Ren ve ark. 2015). Bu MMP’ lerin gesitli ¢alismalar sonucu
akciger, karaciger, lenf diigiimleri, adrenal mediiller gibi uzak organlara metastaz yapan
kanser hiicrelerinde yiiksek oranda salindigi tespit edilmistir (Loffek ve ark. 2011). Son
donemlerde yapilan arastirmalarla domatesin igeriginde bulunan glikoalkaloid yapidaki
tomatinenin bazi kanser hiicre dizilerini baskiladigi; MMP-2 ve -9 aktivasyonu tizerinde
tedavi edilmeyen pozitif kontrollere kiyasla Onemli 6lgiide inhibisyon yaptigi
belirlenmis (Benson ve ark. 2013; Yelken ve ark. 2017) ve anti- MMP etkinligi
kanitlanmistir (Lee ve ark. 2004; Lee ve ark. 2011; Sucha ve ark. 2013; Benson ve ark.
2013, Yelken ve ark. 2017; Cift¢i 2020). Tomatinenin her ne kadar anti kanser
ilaglariyla kombine kullanildiginda MMP’ lerin aktiviasyonunu baskilayarak kanser
hiicrelerinin yayilmasmi Onleyebildigi gosterilmisse de (Yelken ve ark. 2017); dis
hekimliginde MMP inhibitorii olarak kullanimina dair herhangi bir ¢alisma

bulunmamaktadir.

Literatiirde yesil caym (Kato ve ark. 2009; Ozan ve ark. 2020), floriir
tirevlerinin (Kato ve ark. 2014), klorheksidinin (Breschi ve ark. 2010; Ozsoy ve ark.
2015), kollajen ¢apraz baglayicilarin (Han ve ark. 2003; Song ve ark. 2003) dentindeki
MMP etkinligini azalttigina yonelik bulgulara ulagilmistir. Ayni zamanda son yillarda
MMP inhibitorleri kullanilarak dental erozyon prosesinde enzimlerin etkinliginin

baskilanmasiyla erozyonu onlemeye yonelik c¢alismalar da yapilmakta (Kato ve ark.



2009; Magalhaes ve ark. 2009; Kato ve ark. 2010; Zarella ve ark. 2015; De Moraes ve
ark. 2016) ve direkt MMP varliginin tespitine yonelik zimografik calismalar da
literatiirde yer almaktadir (Gendron ve ark. 1999; Breschi ve ark. 2010; Amaral ve ark.
2018). Ancak yine de MMP inhibitérlerinin adeziv sistemlerin eroziv dentine baglanma
dayanimi tizerine etkilerini incelemeye yonelik caligmalarin varligr sinirhidir. Bu
bilgilerin 15181 altinda yapilan bu doktora tez calismasinda; saglikli ve erozyona
ugratilmis dentin yiizeylerine uygulanan farkli MMP inhibit6rlerinin, bir etch & rinse
adeziv sistemle birlikte uygulanan kompozit reginenin 24 Saat ve 6 aylik suda
yaslandirma islemleri sonrasi baglanma dayanimlarma etkilerinin sinanmasiyla

asagidaki hipotezlerin gegerliliklerinin arastirilmasi hedeflenmistir. Bu hipotezler;

1- Kullanilan MMP inhibitorlerinin saglikli dentin gruplarinda eroziv dentin
gruplarina kiyasla gerek kisa gerekse uzun donemde daha yiiksek baglanma

degerleri gosterecegi,

2- Her iki MMP inhibitoriiniin uygulandiklari dentin yiizeyinin farkliligindan

bagimsiz olarak 6 aylik siirede benzer baglanma dayanimina neden olacagi,

3- Kullanilan MMP inhibitorleriyle uygulandiklari dentin  yiizeyinin
farkliligindan bagimsiz olarak 6 ayda elde edilen baglanma dayaniminin 24
saat sonrasinda elde edilen baglanma dayanimi degerlerinden farkli

olmayacagi seklindedir.

Yukarida belirtilen hedef dogrultusunda, kurulan hipotezlerin sinanmasi igin
MMP inhibitorii olarak segilen %2’ lik klorheksidinin ve 1,5 uM’ lik tomatinenin bir
etch & rinse adeziv regine materyali kullanimindan once gerek erozyona ugratilmis
gerekse saglikli dentin yiizeylerinde uygulanmasinin, kompozit reginenin 24 saat ve 6
aylik suda yaslandirma islemleri sonrasit mikro-gerilim baglanma dayanimi degerlerine

etkisinin in vitro kosullarda arastirilmasi gergeklestirilmistir.



2. GENEL BIiLGIiLER

2.1.Aderent Olarak Dentin Dokusu

Dentin dokusu kuronda mine, kokteyse sementin ortiiledigi, pulpay1 koruyup
mineyi destekleyen mezoderm kokenli en biiyiik hacimli dis sert dokusudur.
Odontoblast hiicreleri tarafindan sentezlenen kollajen ag {istiine hidroksiapatit kristalleri
birikerek olusan bu dokunun; primer, sekonder, tersiyer, transparan ve sklerotik adi
verilen ¢esitli tiirleri mevcuttur. Bazen doku ciirtiklii, demineralize, remineralize ve
hipermineralize olarak da ifade edilmektedir (Manisali ve Koray 1982; Nicholson
2006). Yapi igindeki odontoblastlarin birbirleriyle iliskilerini, dizilimlerini ve kimyasal
yapilarindaki farkliliklarini tanmimlayabilmek adina bu isimler kullanilmaktadir

(Marshall ve ark. 2012).

Dentin agirlikca %70 inorganik hidroksiapatitten, %18 kollajen esasli organik
maddeden ve %12 sudan olusurken; hacim olarak da %50 inorganik hidroksiapatit, %25
kollajen esasli organik madde ve %25 sudan meydana gelir (Garg N. ve Garg A. 2010).
Dentinin esas inorganik materyali hidroksiapatit [Caio(PO4)s(OH).] olmakla birlikte
yapida ayn1 zamanda az miktarda flor, magnezyum, ¢inko, siilfat gibi mineraller de yer
alir. Dentin dokusundaki hidroksiapatit kristalleri 3 — 4 nm kalinliginda ve 70 nm
uzunlugunda, ortalama 25 nm genisligindedir (Piesco ve Simmelink 2002). Mine
dokusuna kiyasla dentinin inorganik icerigi daha az, hidroksiapatit kristalleri daha
kiiciik boyutlu olup; elastisite modiilii ve ylizey sertligi ¢ok daha distiktiir. Gerilme
kuvvetlerine kars1 dayanimi ise mine dokusuna gore daha fazladir (Anusavice ve ark.

2013).

Dentin dokusundaki odontoblastlarin uzantilari ve noronlari mevcuttur.
Odontoblastlar, ameloblastlarin mine dokusunu iiretmeye baslamasindan hemen 6nce
dentini olusturmaya baslar. Organik matriks tretildikten sonra mine—dentin sinirindan
pulpaya dogru uzanti birakarak c¢ekilen odontoblastlar boylelikle dentinogenezisi
baslatmis olurlar. Kollajen salgilandiktan sonra odontoblast uzantilarinin g¢evresinde
organik matriksin mineralizasyonu sayesinde dentin kanallar1 meydana gelir. Ilk olarak
predentin senteziyle baslayan dentin yapiminda, tiiberkiil tepeleri ve insizal kenarlar ilk

mineralize olan alanlar olarak tespit edilmistir. Mineralizasyon asamalar halinde kok



apeksine kadar devam etmektedir. (Slavkin ve Diekwisch 1996; Marshall ve ark. 1997).
Organik matriksin ¢ogu tip I, ¢ok az kismi1 da tip V ve VI kollajenden olusmaktadir.
Baslangi¢ asamasinda tiretilen predentin yapisindaki tip 111 kollajene rastlanmamaktadir.
Dentinin kollajen olmayan yapisimi1 fosfoproteinler, glikoproteinler, biiytime faktorleri,

proteoglikanlar gibi makromolekiiller olusturmaktadir (Piesco ve Simmelink 2002).

Yiiksek organik icerik ve dentin kanallari i¢indeki “dentin lenfi” ad1 verilen sivi
sayesinde mineden farkli olarak basing altinda esneme Kkabiliyeti olan dentin dokusu;
okliizal basinglar karsisinda stresleri absorbe edici gorev alarak kirilganligi ¢ok yiiksek
olan minenin altinda adeta bir yastik islevi goriir. Mineye gore daha az inorganik igerigi
bulunan dentin dokusunun asit ataklarina kars1 daha savunmasiz oldugu ve bu nedenle
mine—dentin smirma ulagmis olan ¢ilirigiin kolayca pulpa yoniinde ilerleyebilecegi

bildirilmistir (Pashley ve ark 2002).

Dentin dokusu igeriginden dolayr kemik dokusuna benzer 6zellik gosterse de
gerek kan damarlarimin olmamasi, gerek tamir kabiliyetinin sinirli olusu nedeniyle
kemik dokusundan ayrilir. Kuron kisminda mine, kok ylizeyinde ise sement ile
oOrtiilenmis olmast da dentinin yine kemik dokusundan ayrilmasina neden olur (Van

Meerbeek ve ark. 2003).

Pulpaya dogru artan dentin kanal caplart pulpaya yakin derin dentin
bolgesindeki artmis su miktar1 nedeniyle bu bolgedeki baglanmanin yiizeyel dentine
gore daha zayif olmasma yol agmaktadir. Dentine baglanmay1 zorlastiran bir diger
neden ise kavite preprasyonu asamasinda ortaya c¢ikan kalintilarla birlikte denatiire
kollajen ve hidroksiapatit parcalarindan olusan, 1-10 pm kalinhigindaki smear
tabakasinin varhigidir (Pashley ve ark. 1978; Pashley ve Tay 2002; Van Meerbeek ve
ark. 2003; Perdigao ve Swift 2006; Spencer ve ark. 2010). Adeziv re¢ine materyalinin
dentin dokusuna optimal baglantisinin saglanabilmesi i¢in bu tabakanin uzaklastirilmasi
ya da modifiye edilmesi gerekmektedir (Torney 1978; Roberson ve ark. 2006). Zira bu
tabaka i¢indeki kalintilar dentin kanallarmmin ¢ogunu tikar ve dentin gecirgenligini
azaltir. Difiizyonun engellenmesine neden olan smear tabakasi, adeziv regine
sistemlerinin dentin kanallar1 igindeki hareketini kisitlayarak baglanmay1 olumsuz
yonde etkiler. Dentine uygulanan asit, smear tabakasini uzaklastirirken; asidik monomer
igeren adeziv reginelerin kullanilmasi smear tabakasinin modifiye edilmesine neden

olmaktadir. Asit uygulamasi sonrasi ortaya g¢ikan demineralizasyon mikropordziteyi



artinrken, dentin kanallarinin agzinin huni seklinde acilmasin1i ve ortaya ¢ikan
bosluklara adeziv reginenin dolmasini kolaylastirir. Asidin konsantrasyonu, uygulama
stiresi ve tlirline bagli olarak dentin dokusundaki demineralizasyon miktari
farklilasmaktadir. Dentindeki inorganik i¢erik mine dokusuna gore daha az oldugu i¢in
dentin dokusu mineye oranla daha az siire asitle muamele edilmelidir (Dayanga¢ ve
Ozgiinaltay 1993; Van Meerbeek ve ark. 2006; Roberson ve ark. 2006).

2.2.Dental Erozyon

Mikroorganizma olmaksizin, i¢ ve dis kaynakli asitlerin dis sert dokularinda
neden oldugu erozyon lezyonlarinin gelisimi ve ilerlemesi ¢esitli davranigsal ve
biyolojik faktorler nedeniyle modifiye olabilmektedir (Atila ve Eden 2011). Asit atagina
maruz kalan dis yiizeyinin yapisal biitiinliigii bozularak dis striiktiiriinde 6nce bir
“yumusama” daha sonra iizerine gelen kuvvetlere kars1 direngsizlik gelisir (Jaeggi ve
Lussi  1999). Dental erozyon, mikroorganizma varligmma baglh olmadan;
blumiya/anoreksiya gibi yeme bozuklugu ile reflii gibi i¢sel kaynakli ya da asidik
gidalarin sik tiiketimi gibi dis kaynakl: asitler tarafindan kimyasal olarak dis dokusunun
¢oziinmesi olarak tammlanirken (Imfeld 1996); son yillarda aside maruz kalan dokuda
kimyasal ¢oziinme ile beraber olusan bazi biyolojik ve elektrokimyasal olaylarin
varliginin; olusan lezyonlarin “erozyon” terimiyle yeterince ifade edilemedigini ve
bunun yerine “biyokorozyon” teriminin kullanilmasimin daha dogru bir tanimlama

olabilecegini bildiren yazarlar da mevcuttur (Grippo ve ark. 2012; Grippo ve Oh 2013).

Erozyon gibi abrazyon ve abfraksiyon lezyonlar1 da dis yiizeyinde meydana
gelen ciiriiksiiz madde kayiplarina verilebilecek diger 6rneklerdir (Comar ve ark. 2013).
Farkli etyolojilere sahip olduklar1 diisiiniilse de bu lezyonlar beraber goriilebilmekte ve
ortak etyolojik faktorler nedeniyle ilerleyisleri hizlanmaktadir (Grippo ve ark. 2012).
Grippo ve Oh (2013), ciiriiksiiz sert doku kayiplarinin nasil olustuguna dair bir sema
hazirlamis ve semaya gore dis yiizeylerine gelen asir1 kuvvetlerin, biyokorozyonun,
siirtinmeden olusan faktorlerin hem sinerjik hem de kendi basina etki gostererek madde

kaybini artirabildigini bildirmislerdir.



2.3.Dentinde Erozyon

Kaynag1 mikroorganizma olmayan bir asitle karsilagsan mine ve dentin farkli
striikktiirleri nedeniyle farkli reaksiyon gosterir. Dentindeki inorganik igerigin mineden
daha az, organik igerigin de daha fazla oldugu bilinmektedir. Dentin ve mine ayn
mineral yapiya sahip olsa bile; karbonat miktar1 dentinde %5-6 diizeyinde seyrederken;
minede %3 civarindadir. Minedekilere gore daha kiiciik ¢apta olan dentin hidroksiapatit
kristalleri asitle temas eden yiizey alan1 daha fazla olan dokunun mineye gore asitler
karsisinda daha kolay ¢6ziinmesine neden olurken (Imfeld 1996); yiiksek organik igerigi
demineralizasyon ajanlari ile mineral iyonlarmin difuzyonuna bir bariyer olusturur
(Ganss ve ark. 2007; Almeida ve ark. 2011; Ercan ve Kaya 2013).

Dentinde erozyon basladiginda; peritiibiiler ve intertubuler dentin ayni hizda
¢oziiniirken; birinci dakikadan sonra intertiibiiler dentin alaninin daha stabil kaldig
goriilmektedir. Bu esnada peritubuler dentin hizla ¢éziilmeye devam ederken dentin
kanallar1 genislemektedir (Kinney ve ark 1995). Devam eden asit ataklart sonucu
demineralizasyon hizinin azalmasina bagl olarak belirli bir kalinliga ulasan
demineralize alan sayesinde mineral kaybinin oniine geg¢ilmektedir (Hara ve ark 2005).
Kollajenler tamponlayic1 gorev gorerek, ¢oziinmiis mineraller ile ortammn daha doygun
hale gelmesine ve daha fazla madde kaybinin engellenmesine neden olmaktadir (Ganns
ve ark. 2009).

Breschi ve ark. (2002) calismalarinda 30 saniye siireyle sitrik asit i¢inde
bekleyen dentin dokusunda; bekleme sonrasi ince, yogun bir fibr6z kollajen ag gorerek
bu bdlgenin erozyona maruz kalinan siire ile arttigini bildirmislerdir. Lussi ve Ganss’in
(2014) yaptiklar1 ¢alisgmada erozyona neden olan materyalin eroziv etkinligi ve etki
stiresine bagli olarak, 6nce tamamen demineralize sonrasinda ise kismen demineralize
olmus bir alan ortaya ¢iktig1 tespit edilmistir. Orta kisimda yer alan kismi demineralize
doku her zaman gdzlenmeyebilirken; bu iki dokunun altinda saglikli dentin dokusuna

rastlanmaktadir.

Mine dokusunda erozyona bagli yikim, dokuda yiiksek miktarda inorganik yap1
bulunmasi nedeniyle yiizeyin yumusayip asit ataklarinin kalic1 bir sekilde demineralize
dokuyu ortadan kaldirmasi seklinde gerceklesirken; dentindeki erozyon inorganik
yapinin ¢oziinmesi ve dentin igerigindeki enzimler ile yikimin gergeklesmesi olmak

iizere iki ayr1 evrede olusmaktadir (Attin ve ark. 1997). ilk atak sonrasi inorganik igerik
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¢Oziliniirken; organik matrikste demineralizasyon gézlenmemekte, saglam kalan organik
matriks dokusu asit ataklarina karsi bir bariyer gorevi gorerek dis dokusunun daha fazla
mineral kaybetmesini ve boylelikle erozyonun ilerlemesini engellemektedir (Vanuspong
2002; Hara ve ark. 2005). Fakat dentin degradomikleri ad1 verilen proteolitik yapidaki
Matriks Metalloproteinazlarin (MMP) bazilar1 diisiik pH nedeniyle aktif hale gelerek
demineralize organik matriksin ¢6ziinmesine neden olduklarindan erozyonun ilerlemesi
devam eder (Tjaderhane ve ark. 2015; Hannas ve ark 2016). Yapilan ¢alismalar
dogrultusunda dentin degradomikleri olarak tanimlanan MMP’lerin demineralize
organik matriksin ¢6ziinmesinden sorumlu enzimler oldugu tespit edilmistir. (Ganss ve
ark 2007; Buzalaf ve ark. 2012). MMP inhibitorleri sayesinde MMP’lerin etkinligi
baskilanabilmekte; boylelikle dentin erozyonunun 6niine gegcilebilmekte veya bu etki
yavaglatilabilmektedir (Zarella ve ark. 2015). Son yillarda yapilan ¢aligmalarda erozyon
ile olusan doku kaybinda demineralize organik matriksin de etkinliginin bulunmasi
sebebiyle “erozyon” terimi yerine “biyokorozyon” ifadesinin kullanimi popularite

kazanmustir (Grippo ve ark. 2012).

Ganss ve ark. (2014)’ nin yaptiklar1 ¢aligmada kimyasal veya mekanik yolla
organik matriksin uzaklastirllmas1 durumunda, erozyon yapan ajanin direkt olarak
mineralize doku ile karsilastigi ve dokunun ¢ok hizli bir sekilde ¢oziindigi
bildirilmistir. Ortamda organik matriksin varolmasi, pH degerinin aside kaymasini
yavaglatarak erozyon hizinin durmasina ve de dig ortama iyon kaybmin engellenerek
yapmin stabil kalmasina yardimer olur. Demineralize organik matriks, kalan dentin
yiizeylerinde abrazyon gibi mekanik etkenlere karsi yapiy1 koruyabilirken ayni zamanda
enzimler tarafindan c¢oziinebilmektedir. Boyle bir ¢oéziinmede mikroorganizmalarin
varligr s6z konusu olmadigr i¢in; yapinin konak kaynakli endojen enzimler tarafindan

yikildig1 distinilmektedir (Buzalaf ve ark. 2012).

2.4.Matriks Metalloproteinazlar (MMP)

Bag dokusu ic¢inde yer alan ve nodtral endopeptidaz olarak adlandirilan bu
enzimler ekstraselliiler matriks ve bazal membrani parcalama yetenegine sahiplerdir. Tlk
defa Gross ve Lapiere’ in 1962 yilinda gerceklestirdigi ¢alismada tanimlanan MMP
ailesinde giinlimiizde tanimli 66 enzim bulunurken; bunlarin 23 tanesinin insan

viicudunda tiretilebildigi tespit edilmistir (Gross ve Lapiere 1962).
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Fibroblast, makrofaj, trombosit, osteoblast gibi pek ¢ok hiicre tarafindan
salmabilen MMP’ lerin doku i¢inde farkli gorevleri mevcuttur. Bag dokusunun
yenilenmesi, yara iyilesmesi, morfogenesis, biiylime ve gelisme siireglerinde MMP” ler
aktif hale gelirken; timor hiicresi invazyonu, anjiyogenesis ve metastaz gibi patolojik
olaylarda da MMP’ lerin rol aldiklar1 bildirilmistir (Aksun ve ark. 2001; Tip 2013).
Kanser olgularina iliskin yapilan baz1 c¢alismalar sonucu ekstraselliiler matriks
tabakasimin tiimoriin yayilmasinda bariyer gorevi goren bir tabaka oldugu; ayrica
malign tiimorlerin bu bariyeri asabilmek adina MMP’leri harekete gecirdigi
belirlenmistir (Ennis ve Matrisian 1993; Aksun ve ark. 2001). Yararh ve zararh etkileri
bir arada bulunan MMP’ lerin aktivasyonlari; doku bilesenleri ile TIMP olarak bilinen
matriks metalloproteinaz doku inhibitorleri arasindaki uyum ile saglanmaktadir (T1ip
2013). MMP’ ler Tablo 2-1°de gosterildigi sekilde siniflandirilabilmektedir (Tablo 2-1)
(Visse ve Nagase 2003)
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Tablo 2-1: Matriks metalloproteinaz simiflamasi (Visse ve Nagase 2003)

GRUP ENZIMIN iSLEDiGi MADDE
KOLLAJENAZLAR
Interstisyel Kollajenaz (MMP-1) Kollajen tip I, 11, 11, VII, X
Nétrofil Kollajenaz (MMP-8) Kollajen tip I, 11, 111
Kollajenaz 3 (MMP-13) Kollajen tip I, 11, 111, 1V, gelatin
JELATINAZLAR
Jelatinaz A (MMP-2) Jelatin, kollajen 1V, V, VII, X, elastin, fibronektin
Jelatinaz B (MMP-9) Jelatin, kollajen tip 1V, V, I, 11, fibronektin, elastin
STROMELISINLER
Kollajen tip I, IV, V, IX, proteoglikanlar,
Stromelisin 1 (MMP-3) fibronektin, laminin jelatin, tip 111, 1V, V kollajen,
Stromelisin 2 (MMP-10) fibronektin al proteinaz inhibitorleridir.
Stromelisin 3 (MMP-11)
MEMBRAN TiP
MT1-MMP (MMP-14)
MT2-MMP (MMP-15) Pro MMP-2, pro MMP-13, kollajenler, fibronektin
MT3-MMP (MMP-16) MT1-MMP ile benzerdir. Pro MMP-2
MT4-MMP (MMP-17) Pro MMP-2
MT5-MMP (MMP-24) Pro MMP-2
DIGERLERI
Matrilizin (MMP-7) Jelatin, fibronektin, elastin, kollajen tip 1V Elastin
Metalloelastaz (MMP-12) fibronektin, kazein.

2.4.1.Matriks Metalloproteinazlarin (MMP) Dis Dokulariyla iliskisi

1983’ de Dayan ve ark.’nin yaptigi bir calismada dentin yiizeyinde ilk kez
kollajenolitik aktiviteden s6z edilmis ve bu enzimler “MMP enzimleri” olarak
adlandirilmigtir. Aktif bolgesinde ¢inko igeren homolog bir enzim ailesine sahip MMP’

ler “kollajenaz”, “sitromelisin”, “membran tip”, “jelatinaz” ve “digerleri” olmak iizere

23 farkli ¢esitte tanimlanmustir (Dayan ve ark. 1983).

Dislerin ve alveol kemiginin bag dokusu hiicreleri tarafindan ekstraselliiler
matriks iizerine salgilanan, genellikle dokuda bir yapilanma ve iiretim oldugu anda
tiretilen ve proenzim aktivasyonu tam olarak tanimlanamayan inaktif formdaki MMP’

ler; ancak sitokin, biiyiime faktorii, mekanik kuvvetler gibi ¢esitli uyaranlar oldugunda
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ve/veya clirlik, gingivitis, tilser vb. patolojik olaylarin varliginda aktif hale doniisiirler
(Chaussain ve ark. 2013). MMP’lerin nétral pH’ da stabilitelerini koruyabilmeleri ancak

Ca" iyonu varlig1 ile miimkiindiir.

Dis morfogenezi ve dokularin yeniden yapilmasi esnasinda rol oynayan
MMP’lerden enamelisinin (MMP-20) disi olusturan hiicreler tarafindan salindigi
bilinmektedir. Viicuda alinan florun yapilara gegebilmesi i¢in MMP-20" ye ihtiyag
duyuldugu (Den Besten ve ark. 2002); MMP-20" de olabilecek bir genetik mutasyonun
olusacak mine tabakasinin yapisini etkileyebilecegi (Bartlett ve ark. 2004) yapilan
calismalarla tespit edilmistir. Siit diglenme doneminde iiretilen MMP-20 dentinal sivi
icine odontoblastlar tarafindan salgilanarak, c¢iiriik gelisim siireci boyunca serbest
kalabilmektedir (Sulkala ve ark. 2002).

Ik kez Martin De Las Heras ve ark. (2000) tarafindan varhig: tespit edilen
ameloblastlar, odontoblastlar ve pulpa tarafindan iretilebilen jelatinaz A yani MMP-2,
amelogenini pargayalabilmektedir (Martin De Las Heras 2000; Caron ve ark. 2001).

Dentindeki varligi bilinen ve MMP- 8 olarak adlandirilan nétrofil kollajenaz ile
birlikte jelatinaz A (MMP-2) ve Jelatinaz B (MMP-9)’ nin proaktif ve aktif
formlarinin dis c¢lirigi ile dental erozyon lezyonlarinda yer alarak aktif hale
doniismelerinin dogal yolla ortaya ¢iktigi belirlenmistir (Tjaderhane ve ark. 1998;
Sulkala ve ark. 2007; Siqueira ve ark. 2018).

2.4.2.Matriks Metalloproteinazlarin (MMP) Dis Erozyonu ile Iliskisi

Dentin erozyonunda; demineralizasyon sonucu dentin organik matriksi agiga
cikmakta ve tip I kollajen ve kollajen igermeyen matriks proteinleri, konak
kollajenolitik enzimleri olan MMP ve sistein katepsinler tarafindan degrade
edilmektedir. Bu enzimlerin isimleri ve dentindeki fonksiyonlart son yillarda yogun bir
sekilde arastirilmig ve ¢iiriik ile erozyon gelisiminde endojen kollajenolitik enzimlerin
rolii agiklanmaya calisilmistir (Buzalaf ve ark. 2015). Elde edilen bilgilere gore, inaktif
prekiirsor olarak salinan MMP”’ lerin, ekstraselliiler matriks bilesenlerini ¢ézmeleri i¢in
aktif hale gelmeleri gerekmektedir. Gerek tiikiiriikte gerekse dentinde bulunan MMP’ler
ancak asidik pH’ da aktive olurlar (Buzalaf ve ark. 2012) ve dentin organik matriksini

c¢ozmeleri i¢in pH’ lariin noétralize olmasi gerekir. MMP’lerin bu davranisi, gerek
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ciirlik gelisimine (Tjaderhane ve ark. 1998), gerekse de eroziv lezyonlarin gelisimine
neden olmaktadir (Buzalaf ve ark. 2012).

Diger bir Kkollajenolitik enzim ailesi olan sistein katepsinler ise, MMP’ lerin
aksine notral pH’ da aktiflesirler ve ancak hafif asidik pH’ da islev gorebililirler
(Tjaderhane ve ark. 2013a). Bu ozellikleri sebebiyle sistein katepsinlerin islevlerini
kaybettikleri noktada, MMP’ lerin goreve basladiklar1 bildirilmektedir. Dentin
erozyonunda asidik pH uzun siire etkin olmadigi i¢in, kollajen yikimimnda MMP’ lerin
katepsinlere gore daha iistiin bir rol oynadiklar1 diisiiniilmektedir (Buzalaf ve ark. 2015).

Asidik pH ile birlikte dentin demineralizasyonu gerceklesip kollajen fibriller
aciga cikarken, dentinde ve tiikiiriikte bulunan MMP’ ler de aktive olur. Ancak pH
notral seviyeye ulastiginda, MMP’ ler tglii heliks yapisindaki kollajenleri degrade
ederek demineralize organik matriksi ¢ozer ve dentin kaybini artirirlar (Buzalaf ve ark.
2012). Ayrica bu enzimler molekiillerin uglarinda bulunan telopeptid adi verilen
kisimlarin ¢oziiliip uzaklasmasina ve molekiiliin i¢ yapisinda bosluklarin olugmasina
neden olarak var olan kollajenlerde yapisal degisikliklere neden olmaktadirlar. Bu olay
dentinin mekanik 6zelliklerinin giiclenmesini saglayan fibriller aras1 remineralizasyonu
onlemekle kalmamakta; ayn1 zamanda remineralizasyon igin ¢ekirdek gorevi goren
kollajen igermeyen matriks proteinlerinin de kaybina neden olmaktadir (Buzalaf ve ark.
2015). Demineralize organik matriksin korunmasi, iyonik difiizyonu siirlandirdigindan
(Klont ve Ten Cate 1991; Kleter ve ark. 1994) erozyonun ilerleyisini yavaglatmaktadir
(Ganss ve ark. 2004). MMP inhibitorlerinin demineralize organik matriksi korumasi,

dentin erozyonunun dnlenmesinde yeni bir yaklagimdir (Buzalaf ve ark. 2015).

2.4.3 Matriks Metalloproteinaz (MMP) Inhibitorleri

Antikollajenaz aktiviteye sahip olan MMP enzimlerini inhibe eden a2-
makroglobulin yiiksek molekiil agirligi nedeniyle dokulara giremezken; C-reaktif
protein antikollajenaz aktivite gostermektedir. Aymi zamanda bazi proenzim
aktivasyonu esnasinda reaksiyona girecek maddeyi parcalayip diizenleyen, aktivasyon
islevi sadece spesifik bolgelerde ortaya g¢ikan bazi Matriks Metalloproteinaz Doku
Inhibitérleri (TIMP) de tammlanmstir. Viicuttaki patolojik ve fizyolojik dengeye gore
MMP’ ler ile TIMP’ ler arasindaki oran farkhilik gostermektedir. MMP-2" nin doku
inhibitéri TIMP 2 ve MMP-9’ un (jelatinaz B) doku inhibitéri TIMP 1° dir. MMP-2 ve
MMP-9* un aktivasyonu, MMP aktivatorleri ve inhibitorleri arasindaki dengeye baglh
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olarak olusur (Chang ve ark. 2002, Kerkeld ve Saarialho-Kere 2003, Lambert ve ark.
2004).

Her ne kadar doku i¢inde ortaya ¢ikan TIMP’ ler mevcutsa da; dis hekimliginde
MMP enzimlerinin aktivasyonunun engellenebilmesi adina farkli uygulanma sekilleri
bulunan ve yapilan ¢alismalarla etkinligi arastirilmig olan MMP inhibitérleri vardir
(Tablo 2-2) (Perdigao ve ark 2013; Seseogullari-Dirihan ve ark. 2015). Klorheksidin
(CHX) giliniimiizde en ¢ok kullanilan ve etkinligi hakkinda en fazla bilgi sahibi olunan
MMP inhibitérii olarak 6n plana ¢ikmistir. MMP inhibitorleri ile ilgili ¢alismalarin
maliyetinin yliksek olusu; yeterli sayida in vitro galisma yapilamamasina, dentin
dokusunda uzun donem in vitro baglanma dayanimi degerlerine olan etkileri hakkinda
yeterli verinin toplanamamasina; biyouyumluluk caligmalarinin yetersizligine, klinik
caligmalarin az sayida olmasina neden olmustur (Collares ve ark. 2013; Perdigao ve ark.
2013; Reis ve ark. 2013; Montagner ve ark. 2014) .

Tablo 2-2: MMP inhibtérleri ve uygulama sekilleri (Perdigao ve ark. 2013; Seseogullari-Dirihan ve ark. 2015)

MMP iNHIiBIiTORU UYGULAMA SEKLI

1)Fosforik asit iginde,
Klorheksidin (CHX) 2)Soliisyon olarak,
3)Adeziv i¢ine ilave edilerek

1)%2 EDTA soliisyonu self-etch
EDTA sistemlerde smear tabakas yiizeyine,
2) Etch&rinse sistemlerde demineralize dentin yiizeyine

Galardin 1)Solusyon olarak

Benzalkonyum Kilorit 1)Fosforik asit igine

1)Fosforik asit i¢ine,

Quaternary Ammonium Bilesikleri (QAC) 2) Adeziv sistem igine
Tetrasiklin 1)Soliisyon olarak
Kollajen Capraz Baglayicilar 1)Adeziv sistem igine

(Gluteraldehit,Proantosiyanidin,Riboflavin) 2)Solusyon olarak
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2.4.3.1.MMP inhibitérii Olarak Klorheksidin

Dentin dokusunun yiizey enerjisini ve dolayisiyla adezivin islatabilirligini
artirmada (Perdigao ve ark. 1996), kavite duvarlari, smear tabakasi, mine-dentin
birlesimi ve dentin kanallarinda kalan bakterilerin uzaklastirnlmasinda kavite
dezenfektani olarak kullanilan (Elkassas ve ark. 2014); topikal agiz gargarast formu ile
bakteri plagi ve gingivitise karsi etkinlik gostermede (Lamont 2012; Oliveira ve ark.
2014) genis spektrumlu antimikrobiyal bir ajan olarak kullanilan klorheksidinin; MMP’
lerin inhibisyonunda etkili oldugu ve % 0,0001° lik konsantrasyonda MMP-2
aktivitesini, %0,002’ lik konsantrasyonda MMP-9 aktivitesini inhibe ettigi zimografi ve
ELISA yontemlerinin kullanildigi bir¢ok c¢alismada bildirilmistir (Gendron ve ark.
1999; Breschi ve ark. 2010; Sabatini 2013).

Klorheksidin, gii¢lii pozitif iyon yiikiine sahip olma 6zelligi ile mineralize dis
dokusunda fosfat gruplarina, demineralize dis dokusunda da karboksilik asit gruplarina
elektrostatik olarak baglanabilmektedir. Katyonik selasyon ile kalsiyum ve ¢inko
iyonlarin1 ayirarak MMP” lerin igerigindeki katalitik aktivasyonu engellemekte, MMP-

2, -8 ve -9’ u inaktif hale getirebilmekte (Breschi ve ark. 2010; Tezvergil-Mutluay ve
ark. 2010; Wang ve ark. 2014; Sabatini ve Pashley 2014; Menezes ve ark. 2019),
doygunluguna bagl olarak terapétik seviyelerde de tekrar salinabilmektedir (Carrilho ve
ark. 2010; Kim ve ark. 2010; Menezes ve ark. 2019). Klorheksidinin etki mekanizmasi
(Strobel ve Hellwig 2015) ve yapisal formiili Sekil 2-1 ve 2-2° de gosterilmektedir
(Oliveira ve ark. 2014).

2

Sekil 2-2: Klorheksidinin yapisal formiilii (Oliveira ve ark. 2014)
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Fosfat gruplar ile rahatca baglanarak dis yiizeylerine yiiksek afinite gosterebilen
klorheksidinin asit uygulamasi sonras1 bu afinitesi daha da yiikselebilir (Nordbo 1972;
Glermo 1989). Asit uygulamasi sonras1 minenin serbest yiizey enerjisinin artmasi; ayni
etkinin dentinde de gozlenebilecegini diisiindiirmiis ve bu yolla dentinin
1slanabilirliginin ve primerlerin dis dokularina baglanma kapasitelerinin artabilecegi
bildirilmistir (Ruyter 1992; Perdok ve ark. 1989). Ancak hidroksiapatit yiizeyinde
asitleme ile olusan kalsiyum kaybinin ve yiizeydeki klorheksidin artiklarinin bu avantaji
ortadan kaldirabilecegi de tespit edilmistir (Sodhi ve ark. 1992).

Fosforik asit ile dentinin demineralize edildigi etch & rinse adeziv Sistemlerde
dentin yiizeyine uygulanan klorheksidin; MMP enzimlerini inhibe edip kollajen
fibrillerin degradasyonunu onlemekte, hibrit tabakasinin biitiinligiinii ve siirekliligini
koruyarak adeziv restorasyonlarin klinik bagarisini arttirmaktadir (Hebling ve ark. 2005;
Brackett ve ark. 2007; Carrilho ve ark. 2007a; Brackett ve ark. 2009; Breschi ve ark.
2009; Loguercio ve ark. 2009; Breschi ve ark. 2010; Ricci ve ark. 2010; Stanislawczuk
ve ark. 2011; Mazzoni ve ark. 2011, Menezes ve ark. 2019). Bunun yanisira
klorheksidinin etch & rinse adeziv sistemlerde fosforik asit Oncesi veya sonrasinda
uygulanmasinin baglangigtaki baglanma degerlerinde farklilik olusturmadigi ancak uzun
donemde dentine olan baglanma dayanimlarinin fosforik asit sonrasindaki klorheksidin
uygulamasinda daha yiiksek oldugu da yapilan ¢alismalarda bildirilmistir (Soares ve
ark. 2008; Chang ve Shin 2010, Mazzoni ve ark. 2013, Menezes ve ark. 2019).

Klorheksidinin konsantrasyonu ile baglanma dayanimi arasinda dogru orantili
bir iliski olmadigi; disin yapisinin, dentin yiizeyinin, kullanilan adeziv sistemin,
Klorheksidin uygulama siiresinin ve uygulama tekniginin bu baglanma dayaniminda
onemli rol oynadig1 belirtilmistir (Collares ve ark. 2013). Bir meta-analiz ¢alismasinda
baglangic dentine baglanma dayanimi degerlerinin  %0,2° lik klorheksidin
uygulamasiyla olumsuz yonde etkiledigi; buna karsin %2’ lik klorheksidin
uygulamasinin baglanma degerlerinde anlamli bir farklilik yaratmadig: ifade edilmistir
(Montagner ve ark. 2014). Yapilan ¢alismalarda % 0,02° lik, % 0,2° lik ve %2’ lik
klorheksidin uygulamalarinin adeziv sistemlerin dentine olan baslangic baglanma
degerlerini etkilemedigi (Breschi ve ark. 2009; Campos ve ark. 2009a; Campos ve ark.
2009b) ancak %4’ liikk klorheksidinin anlamli diizeyde bu degerleri azalttigi (Loguercio
ve ark. 2009) bildirilmistir.
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Arastirmacilar, fonksiyonel bir adezivin olusturulabilmesi i¢in yapiya katilacak
Klorheksidinin adeziv igerisindeki herhangi bir bilesikle reaksiyona girmemesinin,
adezivin elastisite modiilinii ve polimerin ¢ozinirligini degistirmemesinin
gerekliligini bildirmisler ve bu nedenle de uzun donem baglanma dayanimi
caligmalarina ihtiyag duyuldugunu belirtmislerdir (Zhou ve ark. 2009; De Munck ve
ark. 2010; Zhou ve ark. 2011). Menezes ve ark.” nin bir ¢alismasinda; deneysel olarak
olusturulan adeziv sistemin i¢ine 6zel bir yontemle katilan klorheksidinin hibrit tabaka
icinden salinim yapmasi saglanmis ve zamana bagli hibrit tabaka degradasyonunun bu
sayede Onlendigi bildirilmistir. Yine de MMP inhibitorii olarak kullanilan klorheksidin
ve benzeri ajanlarin dis hekimligi pratiginde kullanimlarinin yayginlasabilmesi icin

uzun donemli klinik ¢alismalara ihtiyag¢ duyuldugu da aciktir (Menezes ve ark. 2019).

2.4.3.2.MMP Inhibitorii Olarak Tomatine

Biiyiik ¢ogunlugu sudan olusan domates meyvesinin geri kalan kisminda ise
karbonhidratlar, organik asitler, aminoasitler, vitaminler, fenolik bilesikler ve cesitli
mineraller bulunmaktadir. Meyvenin gelisimi ve olgunlagmasi sirasinda bu bilegenlerde
nigastanin parcalanmasi, glikoz ve fruktozun sentezlenmesi, klorofilin pargalanmasi,
karoten ve likopen gibi renk maddelerinin sentezlenmesi, aroma bilesiklerinin meydana
gelmesi, sitrik asit/malik asit oranmin artmast ve tomatine gibi alkaloidlerin
parcalanmasi seklinde 6nemli degisimler meydana gelir (Ercan 2016).

Tipik bir glikoalkaloid olan tomatine biitiin domates genotiplerinde bulunur
(Davies ve Hobson 1981). Gelismekte olan gen¢ meyve tomatine biriktirmektedir.
Meyvenin olgunlagsmanin baslamasiyla hizla azalan tomatine konsantrasyonu olgun
meyvede taze meyvenin agirhi@inin %0,04” tiir. Tomatine igin letal doz (LDso) degeri
viicut agirhiginin her kg i¢in 0,5 g olarak tahmin edilmektedir. Bdylece olgun bir
domates meyvesinde tomatine toksik etki yaratacak bir seviyede degildir (Gierson ve
Kader 1986). Domatesin kok, gévde ve yapraklarinda bulunan tomatine, potansiyel
patojenlere kars1 patojenin direncini kirma adina 6nemli bir role sahiptir. Tomatine bir
tomatidin (aglikon kismi), iki glikoz molekiilii, bir ksiloz, bir galaktoz igeren B-
likotetraozdan (tetrasakkarit kismi) olusmaktadir (Shieh ve ark 2011; Huang ve ark
2015).

Son 20-30 yil iginde gerek sigara icenlerin gerekse obeziteye yakalanan

insanlarin sayisinda yasanan artiga bagli olarak, kanser hastaliklarmin toplumlardaki
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prevalansinda da gozle goriiliir bir artis meydana gelmistir. Diinya Saglik Orgiitii’niin
verilerine gore 2020 de 19,3 milyon kanser vakasinin 2040’ a gelindiginde y1l basina
30 milyona ¢ikmasi beklenirken, son 2 yilda meme kanseri goriilme siklig1 artarak;
diinyada en yaygin goriilen akciger kanserinin ikinci siraya gerilemesine neden
olmustur (WHO 2021). Kansere yakalan hastalarin sag kalim oranindaki diisiisiin ve
tedavilerindeki basarisizligin en Onemli etkenleri arasinda metastaz goriilmektedir.
Metastazin engellenmesi kanser ile miicadelede en Onemli basamak halini almistir.
Kanser metastazinin molekiiler yollarinin aydinlatilmasi bu nedenle giintimiizde biiyiik
bir 6nem tasimaktadir (Soyocak ve Kog¢ 2020). Bu noktada MMP”’ ler devreye girmekte,
timor (Nagase ve ark. 2006) ve tiimor mikro ¢evresinin diizenleyicileri olarak birgok
mekanizma yoluyla kanserin baslamasina, gelismesine ve ilerlemesine katkida
bulunmaktadir (Kessenbrock ve ark. 2010; Gialeli ve ark. 2011). Ozellikle metastazla
ilgili MMP’ ler bazal membranlari bozmakta, hiicre dis1 matriks bilesenlerini yikima
ugratmakta ve hiicresel invazyonu uyarmaktadir (Kessenbrock ve ark. 2010; Gialeli ve
ark. 2011).

Son yillarda yapilan meta analiz caligmalarinin sonuglarina gére MMP-2 ile
MMP-9’ un asir1 salinimi zayif prognostik faktorlerle iliskili olarak tanimlanmis (Ren
ve ark. 2015); bu enzimlerin salimimlar1 kanser evresi ve teshisi ile pozitif iliskili
bulunmustur (Aglund ve ark. 2004). Bu MMP’ lerin akciger, karaciger, lenf diigiimleri,
adrenal mediiller gibi uzak organlara metastaz yapan kanser hiicrelerinde (Loffek ve
ark. 2011) gen transkripsiyonundaki degisikliklerden otiirii yiiksek oranda salindigi
calismalarla gosterilmistir (Zucker ve ark. 1999; Hwang ve ark. 2013; Gong ve ark.
2014). MMP-9, anjiogenezi uyaran vaskiiler endotelyal biiylime faktoriiniin (VEGF)
biyo yararlanimimi kontrol ettigi igin timdr anjiyogenezinde Onemli bir rol
oynamaktadir. MMP-9 ile birlikte MMP-2 tiimor istilasini, anjiogenezi ve metastazi
destekleyen doniistiiriicii biiytime faktori B (TGF- B) sinyalini aktive etmektedir.

Yapilan g¢alismalara goére, tomatinenin HT-29 kolon, MCF-7, HL-60 miyeloid
16semi, HepG2 Karaciger ve PC-3 prostat gibi bazi kanser hiicre dizilerini (Lee ve ark.
2004; Lee ve ark. 2011; Sucha ve ark. 2013) baskiladigi; MMP-2 ve -9 aktivasyonu
tizerinde tedavi edilmeyen pozitif kontrollere kiyasla 6nemli 6lgiide inhibisyon yaptigi
tespit edilmistir (Benson ve ark. 2013; Yelken ve ark. 2017). Ayrica antiproliferatif
etkinlige de sahip oldugu gosterilen tomatine, kanser hiicrelerinde cogalmay: da

engelleyebilmektedir. Sitotoksisite olusturarak lenfoma ve akciger kanseri hiicre
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hatlarinda ¢ogalmanin baskilandigi yapilan ¢aligmalarla kanitlanmistir (Shih ve ark.
2009; Chao ve ark. 2012; Ciftci 2020). Anti kanser ilact ile kombinasyon halinde
kullanilacak tomatinenin, MMP aktiflesmesini baskilamasi yoluyla kanser hiicrelerinin
yayilmasini 6nleyebilecegi bildirilirken (Yelken ve ark. 2017); yine bazi ¢alismalarda
cesitli mikroorganizmalara kars1 antibiyotik etkinlik gosterdigi de saptanmistir. (Thorne
ve ark. 1985; Friedman 2002; Simons ve ark. 2006).

2.5.Dental Adezyon ve Dis Sert Dokularina Baglanma

Adezyon “farkli iki madde arasinda var olan ve bu iki maddenin birbirine
yapismasini saglayan ¢ekim kuvveti” olarak tanimlanmaktadir. Latince kokenli
“adhaerere” kelimesinden gelen adezyonu (Perdigao ve Swift 2006) gergeklestirmek
amaciyla kullanilan materyale “adeziv”, adezivin uygulandigi materyale ise “aderent”
denir. Bu terminolojiye gore baglayici sistemler adeziv, dis sert dokular ise aderenttir.
Baglanmanin olusmasi i¢in bu iki materyal arasinda bir temas ve bunun sonrasinda

¢ekim olugmasi gerekir (Van Meerbeek ve ark. 2006; Marshall ve ark. 2010).

Adeziv-aderent arasindaki baglanmay1; adeziv materyalin kritik yiizey gerilim
degeri, adeziv materyalin aderent yiizeyle yaptigi temas agist ve aderent yiizeyin
1slanabilirlik miktar1 olmak {izere li¢ onemli kavram etkilemektedir (Perdigao ve Swift
2006; Dayangag 2011). Basarili bir baglanma gerceklesebilmesi i¢in adeziv sistemin
kritik yiizey gerilim degerinin, aderentin kritik yiizey gerilim degerine esit veya daha az
olmasi gerekir. Yiizeyin islanabilirligi, stvinin uygulandigi yiizeye temas ettigi aci ile
belirlenir. Iyi bir baglanma olmasi i¢in aderentin 1slanabilirligi yiiksek, adezivin yiizeye
degim acis1 olabildigince kiiciik olmalidir. Yiizeylerin 1slanabilirliginin artmasi
kimyasal ve mikromekanik baglanmay1 kolaylastirmaktadir (Van Meerbeek ve ark.
2006). Bu nedenle dis dokularma baglanmayr giiclendirmek igin yiizeyin
piiriizlenmesini saglayan uygulamalar tasarlanmis ve 1slatabilme 6zelligi yiiksek, kritik

ylizey gerilim degeri diisiik adezivler iiretilmistir (Van Meerbeek ve ark. 2006).

Adezyon kimyasal, fiziksel ya da mekanik olarak gergeklesir (Perdigao ve Swift
2006; Van Meerbeek ve ark. 2006). Dis dokularinda olusan baglanma en ¢ok mekanik
yolla gerceklesirken; diger baglanma ¢esitlerinin katkis1 sinirhidir (Van Meerbeek ve
ark. 2006; Marshall ve ark. 2010; Dayangag 2011).
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Adeziv dis hekimliginin ortaya ¢ikisi, Buonocore’un 1955 yilinda mineyi asitle
piiriizlendirmesinin ardindan, polimetil metakrilatin restoratif amagla kullanilmasiyla
baslar (Buonocore 1955; Van Meerbeek ve ark. 2003; Dayanga¢ 2011). Adeziv
dishekimliginde baglanma; genellikle %30-40 konsantrasyon araliginda pH 0,1
degerinde ortofosforik asit uygulanarak demineralize edilmis mine Yyiizeyine
polimerlerin, mikromekanik olarak tutunmasi veya hidroksiapatite kimyasal baglanmasi
ile gergeklesir. Bu uygulama altin standart olarak kabul edilirken; demineralize mine
dokusuna primer ve baglayici regine uygulandiginda etkili bir mikromekanik baglanma
saglanmaktadir (Pashley ve ark. 1993; Van Meerbeek ve ark. 2001).

Nakabayashi ve ark. 1982’ de dentin dokusun asitlenmesinin; smear tabakasinin
uzaklastirilmasina neden olabilecegine; bunun dentinin gegirgenliginin artmasina, apatit
kristallerinin ¢Oziinmesine, dentin kollajen matriksin ortaya ¢ikmasina ve mikroporéz
bir yiizey olusturarak dentin yiizey enerjisinin de artmasiyla dentine baglanmanin
gerceklestirilmesine imkan verebilecek bir yontem olabilecegine dikkat ¢ekmisler ve
recine materyallerin ilk defa dentin dokusu icerisine girmesi konusunda goriis birligine

varmislardir (Nakabayashi ve ark. 1982).

1985 yilinda yine Nakabayashi tarafindan tanimlanan hibridizasyon teorisi ile
dentine baglanmanin temeli olusturulmustur. Bu teoriye gore; dentinin asit ile
demineralizasyonu sonucu kollajen agin agiga ¢ikmasiyla fibrillerin iginde mikro
bosluklar olusmakta ve diisiik viskoziteli monomerlerin bu bdlgeye uygulanmasi
sonucunda regine ve dentinden olusan bir diflizyon tabakasi meydana gelmektedir
(Nakabayashi 1985). Polimerizasyon sonucu karmasik fibril ag igine regine
materyalinin girmesi ile olusan bu i¢ i¢ce ge¢mis dentin ve regine tabakasi “hibrit
tabaka” olarak adlandirilmistir. Adeziv materyallerin kullanilmas1 sonucu bu tabakanin
Olugsmasi1 baglanma mekanizmasinin da temelini olusturmaktadir. Fusayama ve ark.
(1993), asitlenmis dentin yiizeyinde baglanmanin daha etkili oldugunu ve bu nedenle
dentin dokusunun asitlenmesi gerekecegini ileri siirmistiir. Dentin yiizeyinin
1slanabilirligine ve adeziv reginenin primer uygulanmis dentin yiizeyine penetrasyonuna
bagli olusan hibrit tabaka, dentin ile restorasyon materyali arasindaki baglantiyi
saglamaktadir. Hibrit tabakanin elastik modiil degeri kompozit ve dentinin elastik
modiil degerleri arasinda yer alirken; hibrit tabakanin varligi polimerizasyon

asamasinda olusan biiziilme kuvvetlerini azaltarak restorasyonlarin kenar uyumunu ve
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retansiyon basarisini da artirmaktadir (Swift ve ark. 1995; Goracci ve Mori 1996). Asit
uygulamasi sonrasi agiga ¢ikan kollajen liflerinin tamaminin primer ve adeziv regine ile
desteklenememesi kollajen liflerin hidrolizine ve uzun dénemde restorasyon kaybina
neden olabilmektedir (Pashley ve ark. 1993; Goracci ve Mori 1996).

Adeziv sistemler sayesinde dis dokular1 ile restoratif materyaller arasinda
gerceklesen mikromekanik baglanma sonucu tiikiiriik, bakteri ve bakteri iriinlerinin
dentin kanallar1 yoluyla pulpaya gegisi onlenmekte ve sekonder c¢iiriik, postoperatif
hassasiyet, marjinal renklesme gibi problemler azaltilabilmektedir (Duke 1993). Harap
olmus dis dokularmi fonksiyonel kuvvetlere karsti korumak admna adeziv
restorasyonlarin yapilmasiyla basarili sonuglar, bununla birlikte estetik kazanimlar da

elde edilebilmektedir (Van Meerbeek ve ark. 1998; Azad ve ark. 2018).

2.6.Dental Adeziv Sistemler

Dental adeziv sistemler son yillarda baglanma stratejilerine ve uygulama

basamaklarinin sayisina gore siniflandirilmaktadir (Van Meerbeek ve ark. 2001).

2.6.1.Etch & Rinse Adeziv Sistemler

Bir asitleme ve yikama evresi igeren etch & rinse adeziv sistemler, smear
tabakasini ortadan kaldirma islevine sahiptir (Eick 1991). Ortofosforik asit
uygulanmasindan sonra intertubuler ve peritiibiiler dentinde demineralizasyon
gergeklesir ve dentin kanallarinin agiz kisimlart genigler. Bu sayede Kkollajen lifleri
ortaya ¢ikarken, adeziv reginenin penetrasyonu artmakta ve regine-dentin dokular
arasinda mikromekanik kenetlenme saglanmaktadir (Van Meerbeek ve ark. 1992).
Adeziv recine agiga ¢ikan kollajen lifler arasindaki bosluklart doldurur ve “regine
uzantilar1” adli yap1 ortaya c¢ikar. Bu sayede hibrit tabakasinin stabilizasyonu saglanmis
olur. Etch & rinse adeziv sistemlerde iyi bir mikromekanik tutuculuk ve stabil hibrit
tabaka olusabilmesi i¢in agiga ¢ikan kollajen agi igine reginenin difuzyonu énemlidir
(Van Meerbeek ve ark. 2003). Etch & rinse adeziv sistemler uygulama asamalarina gore
iki farklr sekilde ele alinir (De Munck ve ark. 2005).

2.6.1.1.U¢ Asamah Etch & Rinse Adeziv Sistemler

Asit, primer ve baglayici ajanin ayri1 ayri uygulandigi bu sistemlerde; mine ve

dentin dokularinin %30-40 konsantrasyonlarindaki ortofosforik asit ile farkli siirelerde
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muamelesini takiben yiizeyler uygulamanin iki kati siiresi boyunca su ile yikanir ve
asidin uzaklastirilmasi saglanir. Ortofosforik asidin uygulanmasindaki amag¢ smear
tabakasinin kaldirilmas: ve sonrasinda da dentinde 3-5 um derinliginde kollajen fibril
agin aciga cikarilmasidir. Asit uygulamasini once primer sonra da baglayici recinenin

dis dokularina uygulanmasi izler (Van Meerbeek ve ark. 2003; Vemelho ve ark. 2017).

Adeziv dishekimligi uygulamalarinda kullanilan primerler, bir ucunda adeziv
recine ile baglanma saglayan BIS-GMA gibi yiiksek oranda hidrofobik monomer; diger
ucunda dentinde yer alan kollajen fibrillerle baglanma saglayan HEMA gibi az miktarda
hidrofilik fonksiyonel bir grup tasiyan ¢ift fonksiyonlu yapilardir ve adezyon
mekanizmasinda 6nemli rol oynarlar (Van Meerbeek ve ark. 1998; Roberson ve ark.
2012). Hidrofilik 6zelligi olan, organik ¢6ziicii iginde ¢oziinmiis spesifik monomerlerin
bir karistmi olan primerler ile demineralize dentin pordzitesi korunarak kollajenin
yeterli bir sekilde 1slatilmasi ve ortamda kalan suyun uzaklastirilarak baglayici regine
infiltrasyonu i¢in dentin yilizeyinin uygun hale gelmesi saglanir (Perdigao ve ark. 1994,
Stangel ve ark. 2007; Azad ve ark. 2018).

Uc asamal1 etch & rinse sistemlerde primer; aseton, etanol, su gibi ¢oziiciilerden
birini ya da bazilarini icerebilir. Aseton; buharlagabilen ve suyla yer degistirebilen bir
¢oziiciidiir. Coziiciiniin su ile yer degisimi ne kadar etkili olursa demineralize dentin
igcine monomer difiizyonu o derece basarili olmaktadir. Bununla birlikte, yapisinda
aseton barindiran adezivlerin; asetonun yiiksek ucuculugu ve hizla buharlagsmasi
nedeniyle raf 6miirlerinin kisa oldugu goriilmektedir. Polar ¢oziiciiler olan etanol ve su;
asit uygulamasi sonrasi gerceklestirilen yikama-kurutma islemleri esnasinda biiziilen
kollajen yapinin genislemesine imkan tanir (Pashley ve Tay 2001). Primer solusyonlara
en fazla katilan polimer olan HEMA, hidrofilik yapisi ve diisiik molekiiler agirlig:
nedeniyle kollajen agmin genisletilmesini, re¢inenin bu aga penetrasyonunu saglar ve
baglanma direncinin artmasina katki yapar (Marshall ve ark. 1997; Becker ve ark.
2007).

Uc asamal1 sistemlerde adeziv regine kismi capraz bagli metakrilatlardan olusur.
Bunlar; bisfenol-A-glisidil dimetakrilat (BIS-GMA), trietilen glikoldimetakrilat
(TEGDMA) ve iiretan dimetakrilatir (UDMA) (Van Meerbeek ve ark. 1998).
Hidrofobik monomer igerip ¢0ziicii igermeyen baglayici re¢ine kisminin ana islevi;

kollajen fibriller arasindaki bosluklar1 doldurarak primer ve uygulanan kompozit regine
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ile birlikte polimerize olarak adeziv baglanmanin direncine Onemli olgiide katki
saglamaktir. Mikromekanik baglanma, bu monomerlerin polimerizasyonu sonrasi
olusan hibrit tabaka ve regine uzantilar1 sayesinde ger¢eklesmektedir (Van Meerbeek ve
ark. 2001).

2.6.1.2.1ki Asamal Etch & Rinse Adeziv Sistemler

Bu adezivler, uygulama esnasinda olabilecek hatalarin en aza indirilebilmesi
amaciyla agamalari azaltilmis ve uygulamasi basitlestirilmis sekilde gelistirilmislerdir.
Primer ve adezivin tek sisede yer aldigi bu sistemlerde asit uygulamasini takiben mine
ve dentine uygulanan tek sise i¢indeki primer ve baglayici regine, dentin kanallarinin
igine regine uzantilar1 olusturmak tizere penetre olur. Demineralize dentin yiizeyine
uygulanan ilk tabaka primer goérevi goriir ve bdylece dentin yiizeyindeki serbest enerji
artirilmis olur. Hidrofilik ve iyonik monomerler bir arada bulundugu ve ara yiizeyde
hidrofobik regine tabakasi olusmadigi i¢in meydana gelen ara yiizey su gegirgenligine
ve degradasyona karsi daha elverislidir. Bu durum baglanma dayanimlarinin zamana

bagli azalmasina neden olur (Cardoso ve ark. 2011; Roberson ve ark. 2012).

Uygulama asamalari azaltilan iki agamali etch & rinse sistemler kolay kullanim
olanag1 sunmalar1 ve post-operatif hassasiyeti azaltmalar1 gibi 6nemli avantajlara sahip
olsa da; ti¢ asamali etch & rinse adeziv sistemlere gore daha disik baglanma
degerlerine neden olurlar. Aseton bazli adezivlerde solventin uzaklastirilmasi ve
adezivin birkag kat uygulanmasina bagl olarak diisiik etkinlik gosteren iki asamali etch
& rinse sistemler; bazi self-cure veya dual-cure kompozitlerle uyumsuzluk

gosterebilmektedir (Brenna 2012).

Iki ya da ii¢ asamali etch & rinse adeziv sistemlerin dentine baglanma
mekanizmalar1 benzerlik gostermektedir. Baglanma fosforik asitle piiriizlendirilen
dentin ylizeyinde kollajen aginin aciga c¢ikmasi sonrasi biitiin hidroksiapatitlerin
ortamdan uzaklastirilmasi prensibine dayanmaktadir (Van Meerbeek ve ark. 1996).
Fosforik asit uygulamasinin ardindan yikama isleminin yapildigi etch & rinse adeziv
sistemlerde dentin yiizeyinin asir1 derecede kurutulmasi hidroksiapatitini kaybetmis
desteksiz kollajen fibrillerin biiziilmesine yol agarak reginenin infiltrasyonunu
siirlandirir. Asitle piiriizlendirmenin ardindan yikama islemi sonrasi yiizeyin tamamen
kurutulmayip hafif nemli birakildigi “nemli baglanma teknigi” ile kollajen fibrillerin

konumlarmin korunup bir stinger gibi davranmasi saglanir. Bdylece reginenin bu yiizeye
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infiltrasyonu daha kolay ger¢ekleserek in vitro baglanma dayaniklhilig: artar (Perdigao

ve Swift 2006). Ancak bu uygulama yiiksek derecede teknik hassasiyet
gerektirdiginden, birakilacak asirt nem uygulanan primerin sulanip etkisinin azalmasina
veya reginenin hibrit tabaka iginde polimerizasyonunun tam gerg¢eklesmemesine neden

olur ki bu da baglanmay1 olumsuz olarak etkileyebilir (Dayangag 2000) (Tablo 2-3).

Tablo 2-3: Ug ve iki asamal etch & rinse sistemlerin avantaj ve dezavantajlari. (Van Meerbeek ve ark. 1996)

UC ASAMALI SISTEMLER IKi ASAMALI SISTEMLER
Artilari Eksileri Artilari Eksileri
Asit, primer ve adezivin Dentinin asitle fazla Ug basamaklt Dentinin asitle fazla

ayri ayri uygulanmast | miktarda piiriizlendirilme sistemlerin temel miktarda piiriizlendirilme

riski ozelliklerine sahiptir riski

Teknik hassaiyet diisiik Uygulama agamalari Bir basamak azaldig Uygulama agsamalari
zaman gerektirir icin daha basit uygulama zaman gerektirir
Minede en giiclii Asitle ptiriizlendirme Tek sise olmasi Asitle piiriizlendirme
baglanma sonras1 yikama ihtiyaci sonrast yikama ihtiyaci

Daha etkin sonuglar

Asirt kurutma veya

1slatmaya kars1 duyarlilik

Dolduruculu adeziv

kullanma imkani

Asir1 kurutma veya

1slatmaya kars1 duyarlilik

Dolduruculu adeziv Monomer-kollajen Monomer-kollajen

kullanmak etkilesiminin zay1f etkilesiminin zayif

olmasi olmast1

2.6.2.Self-Etch Adeziv Sistemler

Klinik uygulamanin daha kolay oldugu self-etch adeziv sistemler ile, dentinin
yiizeyel olarak demineralizasyonunun saglanabildigi, dokuda polimerize olabilen

monomerlerin  hem es zamanlh hem de aynm derinlikte penetrasyonunun

gerceklesebildigi ve dentinde siireklilik gosteren adeziv baglanmanin saglanabildigi
tespit edilmistir (Nakabayashi ve Saimi 1996). Self etch sistemler ile uygulama
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nedeniyle olusabilecek hatalar en aza indirilmeye ¢alisilmistir. Az sayidaki uygulama
asamast nedeniyle daha diisiik teknik hassasiyete sahip olan bu adezivlerde diisiik
oranda post-operatif hassasiyet ve nano-sizinti problemiyle karsilasildigindan bu
sistemler umut veren adeziv sistemler olarak tanimlanmislardir (Moszner ve ark. 2005;
Peumans ve ark. 2005). Asitleme ve yikama islemi olmayan bu baglayici sistemlerde,
smear tabakasinin tam olarak uzaklastirilamadigi ancak bu tabakanin c¢oziilerek
modifiye edildigi; demineralize olan smear tabakasi ve smear tikaglari ile hibrit
tabakanin i¢ ice gectigi heterojen bir yapmin olustugu goézlenmistir (Pashley ve
Carvalho 1997).

Tek asamali ve ¢ok asamali self etch sistemler arasinda yapilan bazi ¢alismalara
gore tek asamalilarin, ¢ok asamalilara ve etch & rinse sistemlere gore daha diisiik
baglanma degerleri gosterdigi bildirilmistir (Inoue ve ark. 2001; Bouillaguet ve ark.
2001; Inoue ve ark. 2003). Self-etch adeziv sistemlerle olusturulan hibrit tabakanin
yiiksek hidrofilik 6zelligi sebebiyle, gegirgen bir membran gibi davrandig1 ve bunun da
olusan adeziv alan boyunca doku sivilarinin gegisine imkan yaratarak “su dallari®
olarak isimlendirilen nano-sizint1 alanlari meydana getirdigi bildirilmistir (Tay ve ark.
2001; Tay ve ark. 2002). Smear tabakasi ile suyun uzaklastirilamamasindan ve
monomerlerin optimal sekilde polimerize olamamasindan 6tiirii materyal uzun dénemde
bozulmaya daha yatkin hale gelmektedir (Tay ve Pashley 2001; Tay ve ark. 2001; Tay
ve ark. 2002).

pH degerlerine ve asitleme etkinligine gore kuvvetli, zayif ve orta olarak
smiflandirilan (Tay ve Pashley 2001; De Munck ve ark 2005) self-etch adezivlerden
kuvvetli self-etch adezivlerin pH degerleri genellikle birin altindadir (Tablo 2-4).

Tablo 2-4: Self-etch adezivlerin siniflandirilmasi (De Munck ve ark. 2005)

Self-etch adeziv Asidite
Zayif Asidik pH=>2,0
Orta Asidik pH=1,5

Kuvvetli Asidik pH<1,0
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Etch & rinse sistemlerdeki gibi difiizyon esasli baglanma mekanizmasina sahip
yiiksek asit degerli self-etch baglayicilar, gii¢lii bir demineralizasyon etkisi gostererek,
mine dokusunda etch & rinse sistemlerdeki asitlenmis yilizeye benzer bir yiizey
olustursalar da (Tay ve Pashley 2001); 6zellikle dentinde diisiik baglanma degerleri
gostermekte ve mikro-gerilim baglanma dayanimi testlerinde basarisiz sonuglar
vermektedirler. Baglanma degerlerinin ciddi oranda diisilk olmasinin baslica nedeni
olarak artik suyun varlig1 olarak gosterilmektedir. Artik su baslangigtaki yiiksek asidite
nedeniyle ortaya ¢ikmakta, adeziv ara ylizeyinde kalarak tutunmanin zayiflamasina yol
acarak nano-sizint1 igin ortam hazirlamakta ve infiltre olan monomerlerin polimerize
olmasint engellemektedir (Fundingsland ve ark. 1992; Inoue ve ark. 2001; Tay ve
Pashley 2003).

pH degeri 2 civarindaki zayif self-etch adezivler sadece dentin yiizeyini ¢ozerek
hibrit tabakanin i¢inde ©nemli sayida hidroksiapatit kristalinin kalmasina ve bu
kristallerin fonksiyonel monomerlerin spesifik karboksil ya da fosfat gruplar ile
kimyasal etkilesimde bulunmasina neden olurlar (Yoshida ve ark. 2004). Bu sistemler
ile daha ince bir hibrit tabaka olustugu ancak olusan bu tabakanin kalinliginin baglanma
dayanimin1 biiyiik oranda etkilemedigi tespit edilmistir (Inoue ve ark. 2001; Van
Meerbeek ve ark. 2001). Kavite preparasyonunda olusan smear tabakasi ile etkilesmede;
minede asitleme sonucu olusan piriizliliik ve mikromekanik kilitlenme ile dentinde
hibridizasyon boyunca sig bir mikromekanik baglanma elde edilmesinde etkili olan
zayif self-etch baglayicilarin Kullanimi ile olusturulan mikromekanik baglanma,
restorasyonun daha dayanikli olmasina; kimyasal baglanma ise hidrolitik yikima karsi
direncli bir baglanma saglanarak restorasyon kenarlarinin uzun siireli, hermetik olarak
kapanmasina olanak tanimaktadir (Sano ve ark. 1999; Hashimoto ve ark. 2000;
Hashimoto ve ark. 2002; Yoshida ve ark. 2004).

“Orta siddette asit etkili self etch” baglayicilarin pH degerleri 1,5 civarinda olup;
zayif self-etch baglayicilara gore daha asidiktir. Mine ve dentinde daha iyi bir
mikromekanik kilitlenme saglayabilen bu adezivlerin kullanimiyla st kisimda
biitiniiyle demineralize dokunun bulundugu, alt kisminda ise kollajen ve
hidroksiapatitin varligin1 korudugu boliimli demineralize bir tabakanin yer aldigi iki
katli bir hibrit yap1 olusturulmaktadir (Van Meerbeek ve ark. 2003; Van Landuyt ve ark.
2008).



28

Orta siddette asidik Ozellige sahip self-etch adezivlerin  mineye
baglanmalarindaki etkinlikleri hala tartisma konusudur. Bazi arastirmacilar orta siddetli
asidik 6zellige sahip bu sistemlerin etch & rinse sistemlerle mineye baglanma etkinligi
acisindan benzer basar1 gosterdigini belirtirken (Shimada ve ark. 2002; Hashimato ve
ark. 2003; Lopes ve ark. 2004; Senawongse ve ark. 2004); bazi arastirmacilar daha
diisiik baglanma etkinligine sahip olduklarini bildirmislerdir (Miguez ve ark. 2003;
Perdigao ve Geraldeli 2003; Van Landuyt ve ark. 2006). In vitro ¢alismalarda suda
yaslandirma (Wang ve ark. 2004), termalsiklus (Miyazaki ve ark. 2000) ve termal
mekanik yiiklemelerden (Frankenberger ve Tay 2005) sonra orta siddette asidik
ozellikteki iki asamali self-etch sistemlerin mineye karsi baglanma degerlerinde ciddi

oranda azalma oldugu rapor edilmistir.

Bazi arastirmalara gore self-etch yapida olan baglayicinin 6zellikle dentin
dokusunda asit uygulamasi ile birlikte uygulanmamasi gerektigi, asit uygulamasi ile
birlikte uygulanmasi durumunda baglayicinin baglanma dayanimi degerlerinin azaldigi

belirtilmistir (Wang ve Spencer 2005; Van Landuyt ve ark. 2006).

Self-etch adeziv sistemlerin baglanmalarindaki basarilarinin nedenleri olarak;
adezivin igerisindeki fonksiyonel monomerler, molekiiler yapilart ve hidroksiapatite
olan afiniteleri gosterilmistir (Peumans ve ark. 2010; Van Meerbeek ve ark. 2011).
Fosfat, karboksilik asit ve alkol gruplar1 en ¢ok kullanilan fonksiyonel gruplar olup bu
asidik monomerler self-etch adezivlerin fizikokimyasal 6zelliklerinde ve dentine olan
baglanma basarisinda Onemli role sahiptir. Yapilan arastirmalara gore 10-MDP
fonksiyonel monomerinin, 6zellikle zayif ve ultra zayif yapidaki baglayici sistemlerdeki
kuvvetli baglanmanin nedeni oldugu ve mekanik baglanmanin yan1 Sira dis yapisindaki
hidroksiapatit kristallerinin kalsiyum iyonlarina baglanarak kimyasal baglanmanin da
ortaya ¢ikmasinda kritik rol oynadig: bildirilmektedir (Yoshida ve ark. 2004; Szesz ve
ark. 2016). 10-MDP’ nin adeziv ara yiizey degredasyonuna direng gosterebilen yapisi,
bu adezivlerin dis sert dokularina kimyasal olarak baglanarak yiiksek baglanma
dayanimi degerleri gostermesinde de rol oynamaktadir (Van Landuyt ve ark. 2008;
Peumans ve ark. 2010; Van Meerbeek ve ark. 2011; Yoshihara ve ark. 2013; Feitosa ve
ark. 2014).
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2.6.3.Universal Adeziv Sistemler

Son yillarda iiretici firmalar; striiktiirel farkliliklara sahip dis dokularina
uygulayicinin kisisel tercihine ve/veya klinik durumun belirleyecegi kosullara gore etch
& rinse, self-etch veya selektif etch tekniklerinden herhangi biri ile uygulayabilecegi
multi-mode baglayici sistemleri gelistirmigler ve bu sistemlere universal baglayict adini
vermiglerdir (Rotta ve ark. 2007; Van Meerbeek ve ark. 2011; Munoz ve ark. 2013;
Wagner ve ark. 2014; Fernando de Goes ve ark. 2014; Chen ve ark. 2015).

Universal baglayicilarin en 6nemli avantajlarindan birisi sadece mine ve dentine
baglanmakla kalmayip ayn1 zamanda metal, gesitli silika bazli seramik, zirkonyum ve
kompozitlere de baglanabilir olmalaridir. Universal baglayicinin dentine olan baglanma
dayanimi degerlerinin etch & rinse veya self-etch adezivlere benzer sonug gosterdigi
tespit edilirken; minede asitleme etkisinin yetersiz kalmasindan 6tiirii selektif etching ile
minenin 15 sn asitlenmesinden sonra baglayicinin uygulanmasi Onerilmektedir (Da
Rosa ve ark. 2015; Szesz ve ark. 2016). Ancak zayif asidik &zellikteki universal
baglayicilar igin etch & rinse ve self-etch yaklasimlar arasinda benzer sonuglar
bulunmus ve adeziv baglanmanin derinligi kadar baglanmanin Kalitesinin de 6nemli

oldugu sonucu ortaya ¢ikmistir (Da Rosa ve ark. 2015; Szesz ve ark. 2016).

2.7.Kompozit Restorasyonlarin Siirekliligi

[k defa 1960’11 yillarda 6n bolge restorasyonlar igin piyasaya siiriilen kompozit
regineler (Bowen 1963), daha sonraki yillarda da arka bolge dislerin direkt
restorasyonlarinda kullanilmaya baslanmistir (Nascimento ve ark. 2013). Minimal
diizeyde saglam dis doku kaybiyla restorasyon yapabilmeye olanak saglamasi, dogal dis
rengini taklit edebilecek diizeyde estetige sahip olusu, dis dokularma baglanma
yetenekleri ve indirekt materyallere gore daha az maliyet gerektirmeleri nedeniyle
kompozit regineler 6n plana ¢ikmis ve popiilerlik kazanmislardir (Demarco ve ark.
2012). Ilk jenerasyon kompozitlerde zayif asmnma direnci ve mekanik dayaniklilik
eksikligi dezavantaj olarak goriilse de; zamanla kompozitin regine kismi ve inorganik
fazindaki gelismeler sayesinde materyalin iyilestirilmesine ve dezavantajlarinin
azaltilmasma calisilmistir (Da Rosa ve ark. 2011; Demarco ve ark. 2012). Adeziv
restorasyonlar zayiflamis dis dokularini fonksiyonel kuvvetlere karsi korumakta ve
estetik sonuglar elde edilebilmektedir (Van Meerbeek ve ark. 1998).
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Klinik basart i¢in kompozit reginelerde organik matriks ile inorganik faz
arasinda kuvvetli bir baglanmaya ihtiya¢ duyulmasi adezyon teknolojisinin gelismesine
olanak tanimustir. Dis dokular1 ve restoratif materyaller arasindaki ideal mikromekanik
kenetlenme gergeklestiginde agiz ici sivilari, bakteri ve bakteri tiriinleri dentin kanallari
araciligi ile pulpaya ulasamamakta; boylelikle sekonder ¢iiriik, dentin hassasiyeti,
marjinal renklesme gibi klinik problemler en aza indirilebilmektedir (Duke 1993).

Adeziv sistemler ve kompozit reginelerin baglanma dayanimlarina yonelik
yapilan in vitro ¢alismalardaki veriler materyallerin klinik performanslari hakkinda yol
gosterici olmakla beraber; adeziv sistemlerin laboratuvar ve klinik ortamdaki farkli
kriterler ile de degerlendirilmesi 6nemli bir husustur (Pashley DH ve Pashley EL 1991).
Materyallerin performanslarinin belirlenmesinde klinik ¢alismalar biiyiik 6nem tasisalar
da; yapilan laboratuvar caligsmalariyla desteklenmeleri gerekir (Heintze ve ark. 2009). in
vitro baglanma testleri basarili olan bir kompozit materyalinin; klinikte yeterli agiz
hijyenine sahip olmayan, iyi motive olmamis ve yiiksek ¢iiriik risk grubunda yer alan
hastalar igin aymi basartyr1 tekrarlamasinin  kolay olmayacagi g6z Oniinde

bulundurulmalidir. (Demarco ve ark. 2012).

Restoratif tedavi plan1  olusturulmasi sirasinda restorasyonun  klinik
performansint olumsuz yonde etkileyebilecek risk faktorleri géz Oniine alinmali
(Demarco ve ark. 2012; Opdam 2014) ve restorasyonun uzun siireli Klinik émriinde
adeziv sistemlerin yiiksek baglanma dayanimi ile birlikte; dishekiminin el becerisi,
tecriibesi, restorasyonun uygulanma prosediirlerine uyulmasi gibi faktorlerin yani sira
(Rykke 1993); hastanin yasi, beslenme aliskanliklar1 ve agiz hijyenine verdigi 6nem,
parafonksiyonel aliskanliklarinin varligi ile ayn1 zamanda dis dokularmnin kalitesi, diste
var olan madde kaybinin biiytikligii gibi faktorlerin de 6dnem tasidigi unutulmamalidir
(Hunter 1985; Hickel ve ark. 1998; Opdam 2014).

Yapilan anterior ve posterior kompozit restorasyonlarin klinik performansini
arastiran pek ¢ok ¢alismada; dis hekimligi pratiginde yapilan uygulamalarin %60’ tan
fazlasin1 mevcut restorasyonlarin tekrarlanmasinin olusturdugu (Rykke 1993) ve bunun
da onemli bir is glici ve zaman kaybiyla birlikte gerek toplum gerekse {ilke
ekonomilerine yiiklenen yiiksek maliyet anlamina geldigi bildirilmistir (Kreulen ve ark.
1998; Listl ve ark. 2015).
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2.8.Restoratif Materyallerin Siirekliliginin Degerlendirilmesinde Baglanma
Dayanimi Testleri

Yapilan restorasyonlarin klinik degelendirilmesinde restorasyon omrii pek ¢ok
acidan onemli bir husus olup (Paterson 1984) dis sert dokulari ile restoratif materyaller
arasindaki baglanmanin kabul edilebilir bir diizeyde olmasi restorasyon Omriiniin
belirlenmesindeki en etkili faktorlerdendir (Demarco ve ark. 2012). Baglanma dayanimi
testleri; uygulanmalarinin kolay olmasi ve asir1 ekipman gerektirmemeleri nedeniyle
tercih edilen yontemlerdir. Yapilmasi komplike ve pahali olan in vivo ¢alismalarin
sonuglar1 ancak birkag yil sonra alinabilirken restorasyonun klinik émriinde dolayisiyla
basarisinda 6nemli bir kriter olan arayiizeylerin baglanma dayanimlari; baglanma alanin
capina bagli olarak makro (4-28 mm?) veya mikro (yaklagik 1 mm?) baglanma dayanimi
testleriyle 6l¢iilebilmekte (Sakaguchi ve Powers 2012) ve sonuglar ¢ok daha kisa siirede
hizli bir sekilde alinabilmektedir (Scherrer ve ark. 2010; Heintze ve ark. 2015).

Genellikle materyalin klinik sonuglar1 hakkindaki degerlendirme ve basarili olup
olmadigmin tespiti in vitro test sonuglarina gore degerlendirilir (Heintze ve Zimmerli
2011). Baglanma dayanimi degerleri her ne kadar 6rnek hazirlama yontemlerine, adeziv
sistemin yapisina, test yontemine, saklama kosullarina bagli degisebilse de
materyallerin  baglanma performansi1 karsilastirmali  olarak  degerlendirilebilir
(Sakaguchi ve Powers 2012).

Laboratuvar testleri; spesifik parametre ve 6zelliklere iliskin verilerin hizli bir
sekilde elde edilmesi, test metodunun digerlerine kiyasla kolay olmasi, bazi degiskenleri
sabit tutup belirli bir parametrenin 6l¢iilebilmesine olanak saglamasi, yeni iiretilmis
deneysel bir materyalin ya da teknigin etkinliginin sinanabilmesi, verilerin en iyi
standart olarak kabul edilen altin standart ile karsilastirilabilmesi, ¢ok sayida deneysel
grubun tek bir calisma aracilig: ile test edilebilmesi, diger sistemlere kiyasla ucuz
olmalar1 gibi pek ¢ok avantaja sahiplerdir (De Munck ve ark. 2005; Van Meerbeek ve
ark. 2010).

2.8.1.Makro-Makaslama Baglanma Dayanim Testi

Makro-makaslama baglanma dayanimi testinde dis-restoratif materyal ara
ylizeyine paralel bir yonde ve sabit artigla kuvvet uygulamasi yapilir. Bu testte diiz bir

dentin veya mine yiizeyine baglanan kompozit materyalinin yapidan ayrildigi andaki
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kuvvet Newton cinsinden olgiilir. Kuvvetin geldigi yon ile adeziv ara yiizeyindeki
mesafe arttikga gerilme kuvvetleri de artar ve kompozit materyalinde biikiilme
kuvvetleri meydana gelir. Adeziv ara ylizeydeki stres olusumu ve dagilimi, test
cihazinin konfigurasyonuna ve test materyalinin cihaza yerlestirilmesine gore degisiklik
gostermektedir. Kompozit ile baglandigi dokunun elastisite modiilii arasindaki fark
arttik¢a ara ylizeyde olusan stres artmakta ve baglanma dayanimi degerleri diigmektedir.
Bu yontemde saptanan baglanma dayanimi degerleri genellikle 10-50 MPa’ dir ve test
sonucunda %55 oraninda miks ve koheziv basarisizlik gozlenebilmektedir (Sakaguchi

ve Powers 2012).

2.8.2.Mikro-Makaslama Baglanma Dayanimi Testi

Makro-makaslama yonteminde oldugu gibi, stres dagilimi konusunda benzer
problemler yasanan bu test yontemi gelencksel makaslama test yontemine alternatif
olarak gelistirilmistir. Kompozit regine, 0,5 mm yiiksekliginde, 0,7 mm ¢apinda silikon
kaliplarla dis dokusu yiizeyine yerlestirilir. Bu yontemde saptanan baglanma dayanimi
degerleri ortalama 20 MPa olup, %50 oraninda miks ve koheziv basarisizlik

goriilebilmektedir (Sakaguchi ve Powers 2012).
2.8.3.Makro-Gerilim Baglanma Dayanim Testi

Bu testteki stres dagilimi, makro-makaslama testine gore daha uniformdur.
Biikiilme streslerinin gelisme ihtimalinden dolayr makro-gerilim baglanma dayanimi
testinde kuvvet adeziv ara ylizeye dik olarak gelir. Makaslama testine kiyasla test
orneklerinin hazirlanmasinin daha zor oldugu bu test sonucunda ortalama 10 MPa
degerinde baglanma dayanimi elde edilirken; miks ve koheziv basarisizlik orani da

%35 olarak tespit edilmistir (Sakaguchi ve Powers 2012).
2.8.4.Mikro-Gerilim Baglanma Dayanim Testi

Cubuk, halter veya kum saati seklinde, ¢apraz kesit alan1 ortalama 1 mm? olan
orneklerin kullanildigi test yontemidir. Diger yontemlere kiyasla miks ve koheziv
basarisizlik saptanma orani %20’ den daha diistiktiir. Kum saati seklindeki 6rneklerin
standardizasyonunu saglamak arastiriciya bagli olup oldukca zordur (Betamar ve ark.
2007). Asindirma islemleri sirasinda ekstra gelisen stresten otiirii ara yiizeylerde mikro

catlaklar olusabilir. Kesit alan1 genisledikge baglanma dayanimlart azalmaktadir
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(Goracci ve ark. 2004; Betamar ve ark. 2007; Ghassemieh 2008; Neves ve ark. 2009;
Salz ve Bock 2010). Kum saati 6rneklerde bu alan yuvarlak hazirlanirken; c¢ubuk
seklindeki orneklerin kesit alan1 kare olarak hazirlanmaktadir (Poitevin ve ark. 2008).
Kum saati Ornekler diger oOrneklere kiyasla daha kiigiik streslerde basarisizlik
gosterebilmektedir (Ghassemieh 2008; Soares ve ark. 2008; Salz ve Bock 2010). Bu
test yontemi avantajlar1 dezavantajlarina nazaran daha fazla oldugu i¢in daha ¢ok tercih

edilen bir metottur (Tablo 2-5).

Mikro-gerilim test yontemini etkileyen baglica faktorler; cihazin capraz kafa
hizi, ortamin, baglanilan dokunun ve kullanilan materyalin 1sis1, adeziv sistemin dogru
olarak uygulanmasi, yiizey hazirlik yontemleri, kavite geometrisi, uzun dénem suda
bekletme ve termal siklus uygulamalari olarak siralanabilir (Ghassemieh 2008;
Armstrong ve ark. 2010).

Test isleminden Once veya test sirasinda basarisizliga ugrayan orneklerin
istatistiksel olarak analizlerde nasil degerlendirilecegi tartismalidir (Pashley ve ark.
1999; Armstrong ve ark. 2010). Yapilan bir ¢alismada test sirasinda ya da oncesinde
kopan ornekler istatistiksel analizden ¢ikartilmis ve bu durumda baglayicilarin dentine
baglanma degerleri oldugundan yiiksek saptanmistir (Eckert ve Platt 2007). Baska bir
calismada biitiin test 6ncesi kopmalarin degeri 0 MPa olarak kabul edilmis ve bu sekilde
istatistiksel analize dahil edilmis; bu durumda ise baglanma dayanimi degerleri daha
diisiik tespit edilmistir (Poitevin ve ark. 2008). Bir baska ¢alismada da test edilen
baglayici grubuna ait en diisiik baglanma degeri, ayn1 grupta test oncesi kopan
orneklerin degeri olarak kabul edilerek istatiksel analize dahil edilmis ve sonugta diisiik
cikan baglanma degerlerinin ¢alismanin degerlerini olumsuz yonde etkiledigi

belirtilmistir (Van Meerbeek ve ark. 2010).
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Tablo 2-5: Mikro-gerilim test yonteminin avantajlar: ve dezavantajlari (Salz ve Bock 2010).

MiKRO-GERILIM TEST YONTEMININ MiKRO-GERILIM TEST
AVANTAJLARI YONTEMININ
DEZAVANTAJLARI
Bir disten ¢ok sayida kiiciik 6rnek elde edilebilir ve digler =~ Uzun siiren laboratuvar ¢aligmasi
efektif kullanilir gerektirir
Ara ylizeyde stres dagilimi daha iyidir 5 MPa’dan kii¢iik olan ¢ok diisiik
baglama direnglerini 6lgmek
zordur
Cok miktarda adeziv, daha az miktarda koheziv kopma = Ornekler dehidrasyona ugrayabilir
olur
Yiiksek baglanma dayanimi degerleri tespit edilir Ornekler kolaylikla zarar gorebilir
Bolgesel baglanma dayanim farkliliklari Kopmadan sonra 6rnekler zarar
degerlendirilebilir gorebilir.
Tek bir dis kendi iginde ve diger degiskenler ile birlikte Ornekler ancak 6zel ekipmanlar
hesaplanabilir yardimu ile istenen geometride
hazirlanabilir
Ciriikten etkilenmis dentin gibi ¢ok kiigiik alanlarda test Ornek hazirlanmasinda farkl
yapabilme imkani saglar yaklagimlar s6z konusudur
Giincellenecek yiizey alaninin ortalama 1mm? olmasi Test 6rneklerinin hazirlanmasi
nedeniyle kopma yiizeyleri “SEM” de kolaylikla esnasinda diste i¢sel defektler
incelenebilmektedir olusabilir
Kalan dentin kalinliginin baglanmaya etkisi Prosediir hatali uygulanirsa
degerlendirilebilir baglayici ara yiizeyinde olusan
Dis kaynakli degiskenler incelenebilir streslerden otiirii baglanma
degerleri degisebilir.

Kok dentininde baglanma dayanimi degerlendirilebilir
Ornekler hizlandirilmis yaslandirmaya elverisli olur

Kavite farkli ylizeyleri ek metodlarla birlikte
incelenebilmektedir
Disin diiz yiizeylerinde yiizey hazirlig1 gerektirmeden
makaslama etkisi en aza indirilebilmektedir

Ayni 6rnek {izerinde farkli arastirma konularini
caligsabilme imkan1 vermektedir

2.8.5.Push-Out Test

Bu test yonteminde adeziv ve kompozite yan yiizeyden kuvvet uygulanir. Bu
kuvvet 1-2 mm kalinligindaki dentin kesitlerinde agili silindir seklinde hazirlanan
boslugun i¢ yiizeyine uygulanmaktadir. Makaslama veya gerilim testlerine gore

kompozitin polimerizasyonu ve polimerizasyon stresleri sinirlandigi igin klinik kosullart
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daha gercekei yansittigi diisiiniilmektedir. Bu testin kok kanal tedavisi materyallerinin
testinde kullanilmas1 6nerilmektedir (Sakaguchi ve Powers 2012).

2.9.Restoratif Materyallerin Klinik Performanslarimin Degerlendirilmesinde

Yaslandirma Yontemleri

Klinik ¢alismalar, adeziv materyallerin degerlendirilmesinde teknolojinin de
gelismesi sayesinde en iyi yontem olarak bildirilmektedir. Ancak bu ¢aligmalarin uzun
slireye ihtiyag duymasi ve bu siire igerisinde de yeni materyallerin piyasaya siiriilmeye
devam etmesi, ¢ogunlukla in vitro ¢aligmalarin tercih edilmesine neden olmaktadir.
Adeziv sistemlerin uzun donemde dentine olan baglanma dayanimlari degerlendirilirken
orneklerin hazirlanmasi sirasinda (Mitsui ve ark. 2006; Heintze ve Zimmerli 2011)
suda bekletme, NaOCI solusyonunda bekletme, mekanik yiikleme, termal siklus
uygulama, pH siklusunda bekletme gibi farkli in vitro yaslandirma teknikleri
kullanilabilmektedir (Van Meerbeek ve ark. 2010).

2.9.1.Suda Bekletme ile Yaslandirma Yontemi

Dentin ve regine ara yiizeyindeki baglanmanin devamliligini ve zamana baglh
degisimlerini 6lgebilmek adina ¢ogunlukla suda bekletme ile yaslandirma yontemi
kullanilmaktadir (Van Landuyt ve ark. 2010). Bu yontemde 6rnekler, belirli bir zaman
diliminde 37°C’ de ve genellikle de saklama soliisyonu olarak distile suyun tercih
edildigi bir sivida bekletilir. Saklama periyodu boyunca bakteriyel ¢ogalmay1
engellemek i¢in soliisyona sodyum azit (Burrow ve ark. 1996), kloramin T (De Munck
ve ark 2003; Armstrong ve ark. 2010) ya da antibiyotik (Shono ve ark. 1999) gibi
ajanlar ilave edilebilirken; in vivo kosullara benzer bir deney ortami olusturabilmek
adina yapay tiikkiirik soliisyonlar1 da kullanilabilmektedir. Bu yontemde, su-iyon
difiizyonuna bagli olarak adezivin mekanik 6zelliklerinde azalma, nano-sizinti, regine
monomer ve Kkollajenlerde hidroliz ile adeziv sistemlerin dentine olan baglanma
dayanimlarinda azalma gozlenebilmektedir (Torkabadi ve ark. 2009; Van Landuyt ve
ark. 2010; Hosaka ve ark. 2010).

Normal kosullarda etch & rinse sistemlerdeki asit uygulama isleminden sonra
adezivin demineralize olmus dentine tamamen penetrasyonu gerekmektedir. Uygun
olmayan regine infiltrasyonu ve adezivin yetersiz polimerizasyonu sonrasi agiga ¢ikan

ve stabil olmayan demineralize kollajen agin etrafinda nanometre boyutunda baglayici



36

hasar alanlar1 olusabilmektedir. Poroz tabaka adi verilen bu bosluklara zamanla suyun
dolmas1 hibrit tabakada degradasyon olusturabilmektedir (Chersoni ve ark. 2004;
Amaral ve ark. 2007).

Self-etch adeziv sistemlerde ise dentinin inorganik fazi asidik monomer ile
coziilerek, adeziv monomerin kollajen ag etrafina infiltrasyonu gergeklesir. Ara ylizeyin
degradasyonlara karsi korunabilmesi i¢in kollajen aginin tamamen monomer ile
muamelesi gerekmektedir. Regine infiltrasyonunun tam olarak gergeklesmemesi hibrit
tabakada nano-sizintiya sebep olmaktadir. Artik suyun ortamdan tam olarak
uzaklastirilamamasi hidrofilik recine monomerlerin varligindan kaynaklanmakta, por6z
alanlarin artmasi ve su alimi nedeniyle yaslanma ger¢eklesmektedir (Amaral ve ark.

2007; Cenci ve ark. 2007).

Yaslandirma islemlerinde difuzyon orani yikim siirecini en fazla etkileyen olay
olmasina ragmen,; difiizyon yolu uzunlugunun da difiizyonun siiresi kadar etkili oldugu
tespit edilmistir (De Munck ve ark. 2005). iyon-su difiizyonu nedeniyle ortaya
cikabilecek olumsuzluklarin en aza indirilebilmesi i¢in, diflizyon yolunun olabildigince
kisaltilmas1 &nerilmektedir. Ornekleri mine kenarlar1 birakilarak biitiin bir dis halinde
suda bekletmek su difuzyon yolunu ortmesinden otiirii regine-dentin baglantisindaki
yaslandirmay1 yavagslatirken; kiigiik kompozit-dentin ¢ubuklar1 seklinde suda bekletme
yontemi yaslandirmay1 hizlandirmakta ve yikimin daha fazla gerceklesmesine neden

olmaktadir (De Munck ve ark. 2005).

2.9.2.NaOCI Soliisyonunda Bekletme ile Yaslandirma Yontemi

In vivo yikimin taklit edildigi, demineralize olmus ve aciga ¢ikmus kollajen
fibrillerin deproteinizasyonun gergeklestigi bu yontemde, proteinleri yikici bir ajan olan
%10° Iuk NaOCI soliisyonunun kullanilmas: ile ¢ok hizli bir yaslandirma elde
edilebilmektedir. %10 luk NaOCI ile, hem etch & rinse hem de self-etch sistemlerdeki
hibrit tabakanin ¢oziindiigii, organik bilesenlerin ortamdan uzaklastigi ve 6rneklerin
sadece 1 saat boyunca %10’ luk NaOC1’de bekletilmesinin bile mikro-gerilim baglanma
dayanim1 degerlerinde 6nemli diisiislere neden oldugu bildirilmistir (Yamauti ve ark.
2003).
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2.9.3.Mekanik Yiikleme ile Yaslandirma Yontemi

Reginenin dis sert dokularina olan baglanmasinda mekanik veya okluzal
kuvvetlerin etkinligi arastirilirken; in vitro kosullarin in vivo kosullar: taklit edebilmesi
icin uygulanacak kuvvetlerin agiz ortamindaki Kuvvetlere benzer sekilde olmasina
dikkat edilmesi gerekmektedir (Krejci ve ark. 1994). Mekanik yiikleme ile yaslandirma
yonteminde bir ¢igneme simulatorii kullanilarak; ¢igneme kuvvetlerinin kaviteye
uygulanmasi sonrasi adeziv reginenin etkinligi 6l¢iilebilmektedir (De Munck ve ark.
2005; Abdalla ve ark. 2007). Mekanik yiikleme ile yaslandirma iglemi; kontrollii bir
kirtlma dayanimi ve yorgunluk simulator diizenegi i¢inde ¢atlak baslangicinin tespiti ve
bu ¢atlagin ne yonde ilerledigi gibi dinamik mekaniksel fenomenlerin tespiti igin en iyi
yontemlerden biri olarak kabul edilir (Nikaido ve ark. 2002; Frankenberger ve ark.
2003; De Munck ve ark. 2005).

Kunzelmann (1998) tarafindan dizayn edilen ve 6zel bir ekrana sahip olan
mekanik yiikleme simulatoric FLC’ de; yiikleme yapilacak dis veya dis-restorasyon
bilesimine tipki agiz ortaminda antagonist disten bir kuvvet geliyormus gibi belirli
saniyede belirli bir Newton degerinde yiikleme uygulanmasi yapilabilmekte, 0,5
saniyede 50 N’ luk yiikleme isleminin materyal iizerine uygulanmasi sonrasinda
yiiklemenin kaldirilmasi iglemi ile bir siklus olusturulabilmektedir. 10.000, 50.000 veya
100.000 siklusun uygulandigi ¢alismalar literatiirde mevcuttur (Drummond ve ark.
1996; Leloup ve ark. 2001; Nikaido ve ark. 2002).

2.9.4.Termal Siklus Uygulamasi ile Yaslandirma Yontemi

Termal siklus uygulamasi agiz i¢i 1s1 degisimlerinin taklit edilmesi yontemidir.
Bu yontem; 1SO TR 11450 standartlarina gore (1994) 5°C - 55°C arasinda degisen iki
farkli 1stya Orneklerin 500 kez tabi tutulduklart termal siklus cihazlarinda

gerceklestirilen bir in Vvitro yaslandirma yontemidir.

Sicak su nedeniyle ara yiiz bilesenleri hidrolize olup, ara yiizde su alimi ve tam
polimerize olmamis regine oligomerlerinin ortaya ¢ikmasi gergeklesirken (Miyazaki ve
ark. 1998); dis ile materyalin termal genlesme-biiziilme katsayilar1 arasindaki
degiskenlikler yineleyen biiziilme ve genlesme streslerinin meydana gelmesine (Gale ve
Darwell 1999) boylelikle mikrosizinti olarak nitelendirilen agiz sivilarmin ara yilizeye

akigina sebep olmaktadir (De Munck ve ark. 2005).
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Bazi caligmalarda ISO standartlarna gore gerceklestirilen 500 kerelik 1s1
degisimi dongiistiniin baglanma dayanimi degerlerinde istatistiksel agidan anlamli
farklilik olusturmadigi bildirilmistir (Gale ve Darwell 1999; Leloup ve ark. 2001).
Leloup ve ark.” nin (2001) gerceklestirdikleri bir meta analiz ¢alismasinda 1992-1996
yillar1 arasinda yapilan arastirmalarda 500 kerelik 1s1 degisimi dongiisiiniin baglanma
dayanimi iizerine etkisinin olmadig: tespit edilmistir. Literatiire gore bu saymin 500
olmasi yaslandirma islemi igin kiigiik bir say1 olarak kabul edilmekte; ancak 10.000
kerelik dongii ile yaklasik 1 senelik yaslandirmaya ulasilabilecegi de belirtilmektedir
(Miyazaki ve ark. 1998; Gale ve Darvell 1999; Nikaido ve ark. 2002).

Preparasyon yapilmis dislerdeki mikro-gerilim baglanma dayanimi degerlerinin
termosiklus islemi sonrasi diisiik kavite faktorii nedeniyle istatistiksel agidan anlamli
diistisler gosterebilecegi bildirilmistir (Feilzer ve ark. 1987; Oilo ve Olsson 1990; Lino
Carracho ve ark. 1991. Davidson ve ark. 1993). Ayrica difuzyon yolu 1 mm den az olan
cubuk seklinde ornekler kullanildiginda da bu tarz diisiislerin oraya ¢iktigi ifade
edilmistir (De Munck ve ark. 2005).

Sicaklik dereceleri, termal dongiiniin sayisi, soguk-sicak su banyosunda kalma
siireleri baglanma dayanimi sonuglarini etkileyebilmektedir. Ayrica
standardizasyondaki eksikler de c¢alismadan ¢alismaya farkli sonuglarin ortaya
cikmasina neden olmaktadir (Morresi ve ark. 2014).

2.9.5.pH Siklus ile Yaslandirma Yoéntemi

Recine bazli bir restoratif materyalin biyolojik bozunma ve degredasyonu ile
ilgili olgularin1 dogru anlayabilmek ve materyalin bozunma karsisindaki davranigini
tahmin edebilmek i¢in pH siklusu ile yaslandirma 6nemli bir yontemdir. 1988 yilinda,
Featherstone ve ark. in vivo ortami taklit edebilmek igin bir pH siklus modeli
olusturmuslardir. Orneklerin in vitro kosullarda sik seker tiiketen kisilerin ag1z ortamini
taklit edebilemek adma 6 saat siireyle 37°C* de pH: 4,3> de ve sonrasinda 17 saat
siireyle 37°C” de yapay tiikiiriikte bekletilmesinden olusan bu déngii ile karyojenik tipte
agiz ortammin taklit edilebilmesi saglanmis (Featherstone ve ark. 1988); ancak
sonrasinda ¢esitli arastirmacilar tarafindan bu model modifiye edilerek daha dinamik

pH siklus yontemleri gelistirilmistir (Serra ve Cury 1992).



39

Asidik pH’ ya sahip ortamin regine bazli restoratif materyallerin suda
yaglandirma islemlerine gore daha ¢ok mikromorfolojik hasar yarattigi Turssi ve ark.
(2002) tarafindan tespit edilmistir. pH degisimi dis-restorasyon arayiizeyinden once
restorasyon kenarlarinda mine dokusundaki minerallerin kaybina neden olmakta, bunu
dis-restorasyon birlesiminde bosluk olusumu ve baglanma yiizeyi boyunca bakteriler ile
agiz i¢i sivilarin baglanma yiizeyinden igeri akisi izleyebilmekte; bu da adeziv
sistemlerin baglanma dayanimi degerlerini olumsuz yonde ctkileyebilmektedir (Sauro
ve ark. 2006). Bu yontemin kullanilarak yaslandirma islemlerinin yapildigi ve baglanma
dayanimi degerlerinin test edildigi ¢alismalarin literatiirde sinirli sayida kaldigi tespit

edilmistir (Amaral ve ark. 2007).
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3. GEREC VE YONTEM

Calisma, Istanbul Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu’'ndan (Dosya no: 2017/66) onay alindiktan sonra Istanbul Universitesi Dis
Hekimligi Fakiiltesi Arastirma Laboratuvari’ nda, ¢ekilmis insan dislerinden elde edilen

dentin 6rnekleri ile gergeklestirildi.
3.1.Calismada Kullanilan Dislerin Toplanmasi ve Ayrilmasi

Istanbul Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Agiz-Dis-Cene Hastaliklar1 ve
Cerrahisi Anabilim Dali’ nda periodontal nedenle ¢ekim endikasyonu konmus saglikli
1.ve 2. molar disler ile cerrahi ¢ekim endikasyonu konmus gomiik 3. molar disler
toplanmis ve oncelikle tizerlerindeki tiim doku artiklar1 ve yabanci maddeler periodontal
bir kiiret yardimiyla uzaklastirilmis, ardindan da lastik firga ve pomza kullanimiyla dis
ylizeyleri temizlenmistir. Bu islemleri takiben toplanan disler 1 hafta boyunca timol
solusyonu iginde bekletilerek steril hale getirilmis ve bu siire sonunda da her hafta
periyodik olarak degistirilen distile su icinde +4°C* de deney baslangicina kadar en
fazla 6 ay boyunca buzdolabinda saklanmiglardir. Bu siire sonunda kullanilmamis olan

disler caligma kapsamindan ¢ikarilmiglardir.

Calismaya baslamadan Once Orneklem biiyiikligiinii 6grenmek amaciyla G*
Power (3.1.9) programu ile yapilan gii¢ analizi sonrasinda 6rnek sayisinin her grup igin 7
dis olmasina karar verilmistir. Buna gore caligmaya dahil edilen 84 adet disin 42 si
saglikli deney gruplarini, 42” si de erozyona ugratilmig deney gruplarini olusturmak

tizere iki ana gruba ayrilmistir.

3.2.Dentin Orneklerinin Elde Edilmesi

Calismaya dahil edilen ve daha 6nceden hazirlanan akrilik regine bloga sirkolan
mum yardimiyla sabitlenen (Sekil 3-1:A) disler, istanbul Universitesi Dis Hekimligi
Fakiiltesi Arastirma Laboratuvari’ nda diisiik devirle ¢alisan mikrotoma (Isomet 1000
Buehler Precision Saw, Diisseldorf, Germany) yerlestirilerek su sogutmas: altinda elmas

bigak ile okliizal ylizeylerinin 3 mm altindan kesilmistir (Sekil 3-1: B).
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Sekil 3-1: A Disin akrilik bloga sabitlenmesi Sekil 3-1: B Elmas bigakla 6kliizal mineleri
kaldirilmus disler

Bunu takiben olas1 mine adaciklariin giderilmesi (Sekil 3-1: C) ve uniform bir dentin
ylizeyi olusturulabilmesi i¢in calismada kullanilan tiim dislerin dentin yiizeyleri su
sogutmasi altinda 60 sn siireyle 600 gritlik silikon karbit kagitlarla (Buehler,
Diisseldorf, Germany) zimparalanmis ve sterecomikroskop altinda bir kez daha olasi
artiklar agisindan kontrol edilmistir (Sekil 3-1: D).

Sekil 3-1: C Okliizal mine kaldirildiktan sonra
goriinen mine adaciklari Sekil 3-1: D Zimpara sonrasi dentin ylizeyi

3.3.Dentin Yiizeylerinde Erozyon Olusturulmasi

Yukarida anlatildig1 sekilde dentin yiizeyleri hazirlanan 42 adet dis 6nce pH
degeri 3,5 olan %1 lik sitrik asit solusyonuna 5 dakika boyunca daldirilmis; daha sonra
distile su ile yitkanmis ve 3,5 saat boyunca remineralizasyon solusyonu olarak kullanilan
ve Istanbul Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Temel Bilimler Anabilim Dali
Biyokimya Bolimii’nde Zimmerli ve ark.’nin g¢alismasina uygun olarak hazirlanan
yapay tukiiriikte bekletilerek erozyon siklusuna tabi tutulmustur (Zimmerli ve ark.
2012) (Sekil 3-2). Hazirlanan yapay tiikiiriik icerigi; 0,002 g askorbik asit, 0,58 g NaCl,
0,17 g CaCly, 0,16 g NH4CI, 1,27 g KCI, 0,16 g NaSCN, 0,33 g KH2PO4, 0,34 g

Na;HPOs olup, 1 litre demineralize suda ¢oziilerek hazirlanmistir. Cozelti hacmi
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tamamlanmadan 6nce 1 N HCI ile pH seviyesi 6,4’ e ayarlanmistir. Dentin yiizeylerine
bu islem gilinde 6 kez 8 giin boyunca uygulanmis ve disler deneyde kullanilacak hale

getirilmistir (Sekil 3-3: A & B).

1. Uygulama

5 dakika %1° lik
sitrik asit i

| + J fq%l:;
/\ Distile su ile yikama ®

Sy
6. Uygulama \b 2. Uygulama
5 dakika 31" lik
sitrik asit

5 dakika %1° ik sitrik
asit

+ | \ + !
Distile su ile yikama '@e suile vly.

-55: . E-r.:'iﬂ:
At

‘v/

5. Uygulama 3. Uygulama
5 dakika %1 lik 5 dakika %1” lik
sitrik asit sitrik asit
v I 1 v J
Distile su ile yikama L W;
4. Uygulama '/
5 dakika %1 lik
sitrik asit
+

' Distile suile ylkama /

Sekil 3-2: Deneye katilan dislerdeki dentin yiizeylerinde erozyon olusturulmasi islemi

Sekil 3-3: A & B Erozyon siklusu sonrasi dentin yiizeyi
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3.4.Calismada MMP Inhibitorii Olarak Kullamlacak Tomatinenin Molaritesinin

ve Uygulanma Siiresinin Saptanmasina Yonelik Pilot Calisma

Toz halde bulunan tomatine (phyproof© PhytoLab, Germany) materyali (Sekil
3-4: A) bir hassas terazi yardimiyla dimetil siilfoksit (DMSO) sivisi i¢inde ¢oziilerek
soliisyon haline getirilmistir (Tablo 3-1; Sekil 3-4: B).

Sekil 3-4: A Toz halde tomatine

Sekil 3-4: B Hassas terazi ile tomatine
gramajmin ayarlanmast
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Tablo 3-1: Calisgmada kullanilan tomatine materyali ve diger kimyasal malzemeler

Marka (Lot Uretici Firma Materyal Kimyasal i¢erik
numarasi)
Citric Acid Merck, KGaA,
Monohydrate Darmstadt, Sitrik asit CeHsO7H,0
(5949-29-1) Germany monohidrat
Merck, Sigma C2HsOS
Dlmethyl Aldrich Chemie Hibri- MaxTM, Steril
SuliSge Exird ' 4 Dimetil Siitfoksit T ]
PUTE Taufkirchen, Molarite, 1,1 g/ml
Germany yogunlukta
(67-68-5)
phyproof©
Tomatine Phytolab, Tomatine CsoHgaNO21
Germany

(17406-45-0)

Calismada yer alacak tomatinenin hangi molaritede ve ne kadar siireyle
kullanilacaginin saptanabilmesi i¢in 6 adet saglikli dentin yiizeyi kullanilarak bir pilot
calisma diizenlenmistir. Oncelikle 9,31 mg tomatine hassas terazide tartilarak toplam
hacmi 3 ml olacak sekilde DMSO iginde ¢oziilmiis ve 3 MM tomatine stok ¢ozeltisi
1/1000 oraninda distile su ile seyreltilerek 3 uM tomatine stok ¢ozeltisi elde edilmistir
(Sekil 3-4: C). Ardindan bu ¢6zeltinin sirasiyla 1/2000, 1/3000 ve 1/4000 oraninda
distile su ile seyretilmesi sonucunda MMP enzimlerine kars1 en giiglii etki gosterdigi
bildirilen 1,5 uM, 1 uM ve 0,75 uM tomatine ¢ozeltileri hazirlanmstir (Sekil 3-4: D)
(Shi ve ark. 2013, Zhao ve ark 2015)
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Sekil 3-4: C Tomatineden stok soliisyon eldesi Sekil 3-4: D 1.5, 1 ve 0.75 uM’ lik soliisyonlarin hazirlanmast

Pilot ¢alisma igin ayrilan 6 adet saglikli dentin yiizeyine; %37,5’ lik fosforik asit
(Gel Etchant, Kerr, Orange, CA, USA) 15 sn siireyle uygulanmis ve bu siirenin sonunda
yiizeyler 10 mm mesafeden ~2 bar’ lik hava basinci ile 15 sn siireyle suyla yikanmustir.
Daha sonra nemli kalacak sekilde 5 sn boyunca hava ile kurutulan dentin yiizeylerinin
her birine DMSO’ da ¢oziilmiis 0,75, 1 ve 1,5 uM’ lik tomatine soliisyonu 20 sn ve 30

sn olmak tizere iki farkli siireyle uygulanmistir (Sekil 3-5).

0,75 pM
—
Tomatine(n:3) 1M
(20 saniye)
1,5 uM
Saglam \ )
dentin(n:6)
— 0,75 uM
—
Tomatine (n:3)
. 1um
(30 saniye)
— —
1,5 uM
—

Sekil 3-5: Pilot ¢aligmanin dizayni
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Yiizeylerdeki fazla nemin bir absorban kagit ile alinmasindan sonra 3 asamali
etch & rinse bir adeziv sistem olan Optibond FL’ nin diger asamalar1 firma Onerileri
dogrultusunda uygulanmistir. Bunu takiben Tofflemire matriks sistemi (Krowne, 100
Haul Road Wayne, NJ, USA) yardimiyla mikrohibrit bir kompozit regine materyali en
fazla 2 mm kalinliginda 3 tabaka halinde dentin yiizeylerine uygulanmis, her tabaka 40
sn siire ile halojen 1s1kla (Optilux 501 Halogen Curing Light, Kerr) polimerize
edilmistir. Bu sekilde hazirlanan 6 adet dis 24 saat boyunca 37°C’ de etiivde distile su
iginde saklanmis; bunu takiben hazirlanan dentin ¢ubuklar mikro-gerilim baglanma
dayanimi testine tabi tutularak test sonu¢ degerleri megapaskal cinsinden saptanmistir
(Tablo 3-2).

Tablo 3-2: Pilot calisma sonucu elde edilen bulgular (MPa)

Baglanma dayanimi (24 saat)

20 saniye 30 saniye

Uygulanan ajan
Dentin tipi (Tomatine) Ort+Ss Ort+Ss

0,75 uM 14,07 £ 4,31 14,12 + 6,01
Saghkh

1uM 25,43 £ 8,96 25,38 +8,48
Dentin

1,5uM 43,17+ 7,40 42,55+ 16,86
(N=1) "

p 0,001** 0,001**

Pilot caligma bulgularinin istatistiksel analizi igin NCSS (Number Cruncher
Statistical System) (Kaysville, Utah, USA) programi kullanilmistir. Calisma verileri
degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel metotlar kullanilmis, nicel verilerin normal
dagilima uygunluklar1 Kolmogorov-Smirnov, Shapiro-Wilk testi ile Simanmustir.
Gruplardaki dagilim normal oldugu i¢in Tek Yonlii Varyans Analizi yapilmis olup
anlamlilik en az p<0,05 diizeyinde degerlendirilmistir. Tablo 3-2” de goriilen pilot
calisma bulgularinin istatistiksel analizi dogrultusunda tomatine soliisyonunun 1,5 uM

olarak 20 saniye siireyle uygulanmasina karar verilmistir.
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3.5.Calisma Gruplariin Olusturulmasi

Saglikli ve erozyona ugratilmig dentin yiizeylerine uygulan iki farkli MMP
inhibitoriiniin bir etch & rinse adeziv ile birlikte uygulanan mikrohibrit kompozit
recinenin, 24 saat ve 6 aylik suda yaslandirma islemleri sonundaki baglanma
dayanimina  etkisinin = mikro-gerilim  baglanma dayanimi test ydntemiyle
degerlendirildigi calismamizda; 6rnekler yapilacak Sl¢iime kadar distile su iginde ve
37°C’ de etiivde bekletilmistir. Calisma gruplarmin dizayni Sekil 3-6° da, ¢alismada
kullanilan restoratif materyallerin igerikleri ve uygulama talimatlar1 Tablo 3-3” de ve
calismada kullanilan cihaz-alet, sarf ve kimyasal malzemeler de Tablo 3-4’ te

gosterilmistir.
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Tablo 3-3: Calismada kullanilan restoratif materyallerin icerigi ve uygulama talimatlar

Marka (Lot Numarasr)

Kerr Gel Etchant
(5887888)

Optibond FL (26684)

Tomatine (89905)

Cavity Cleanser
(1900000744)

Filtek™ Z250 Universal
Restoratif Kompozit

Sistemi (6020A2)

Uretici Firma

Kerr, Orange, CA, USA

Kerr, Orange, CA, USA

PhyProof, PhytoLab
GmbH, Dutendorfer,
Germany

Bisco, Inc., Schaumburg,
IL, USA

3M ESPE, St. Paul, MN,
USA

Materyal

Demineralize edici ajan

3 agamali etch & rinse

adeziv

MMP inhibitorii

Kavite dezenfektani

Mikrohibrit

kompozit materyali

restoratif

Kimyasal I¢erik

%37,5’ lik fosforik asit

Primer: HEMA, PAMM,
GPDM, Su, etanol,
fotoinisiyator

Adeziv. TEGDMA, DMA,
GPDM, HEMA, Bis-GMA,

doldurucu, fotoinisiyator

Tomatine

%2 Klorheksidin diglukonat

Organik Matriks:
BISGMA, UDMA, BIS-
EMA

inorganik:Doldurucu
olarak Zirconya/silika igerir.
inorganik dolgu maddesinin
yiiklemesi (silan ile
muamele olmaksizin) 0,01 —
3,5 pum arahiginda partikil
buyiikligi  ile  birlikte
hacmen %60’ tir.

Uygulama Talimati

Fosforik asit 15 sn boyunca dentin yiizeyine
uygulanir 10 mm uzakhktaki mesafeden 15 sn
siire ile yikanir ve 5 sn boyunca hava ile dentin

nemli kalacak sekilde kurutulur.

Fosforik asit dentin yiizeyine 15 sn uygulanir.
Sonra 15 sn boyunca basingli hava su spreyi ile
yikanir ve yiizey nemli kalacak sekilde 5 sn
kurutulur. Primer hafif kuvvet uygulamasi ile
15 sn uygulandiktan sonra hava ile 5 sn
kurutulur. Aynmi aplikator ug ile 15 sn hafif
kuvvet uygulamasi ile adeziv uygulanir, hava
ile 3 sn boyunca adeziv tabaka inceltilir. 20 sn

stireyle 151k ile polimerize edilir.

DMSO i¢inde c¢oziilerek stok solusyon elde

edili.  Ardindan  distile su  yardimuyla
sulandirilarak istenen molaritede sivi karigim
elde edilir.
Etch & rinse adeziv sistemde %37,5" lik
fosforik asit kullanimi sonrasi aplikator ile 20
sn. siire ile uygulanir, dentin yiizeyi nemli
kalacak sekilde soliisyonun fazlasi absorbe edici
kagit veya sponge ile uzaklastirtlir. Hava ile

kurutma yapilmaz.

Yan kondanse edilebilir ve sert kivamdadir.
Hem arka hem &n bolgede kullamilabilir. 2,5
mm’ den az olacak sekilde kaviteye uygulanir.
Polimerizasyon siiresi 20 saniyedir. 400-500 nm
aralikta minimum siddeti 400 nW/cm? olan bir

151k cihazi ile polimerize olur.



Tablo 3-4: Cahismada kullanilan cihaz-alet, sarf ve kimyasal malzemeler

Cihaz ve Aletler

Kumpas: Kesitlerin boyutlarin1 hassas bir sekilde

Olgebilmek i¢in (Digital Caliper S) kullanilmistir.

Isik cihazi: Adeziv ve kompozit materyallerinin
polimerizasyonunu saglamak amaciyla kullanilmistir

(Optilux 501, Halogen Curing Light Kerr).

Etiiv: 37°C’
(TERMAL

de kesitlerin saklanmasi amaciyla

Laboratuvar Aletleri, Tirkiye)

kullanilmigtir

Stereomikroskop:  Mikro-gerilim cihazinda kopan
cubuklarin kopma yiizeyinin incelenmesini saglamak
amaciyla Kkullanilmistir (Olympus SZ61, Munster,

Germany).

Cubuklar sabitlemek icin kahplar: Mikro-gerilim

test cihazina kesitlerin yerlestirilmesini ve test
edilmesini saglamak amaciyla kullanilmistir.

Hassas terazi: Tomatine materyalinin  uygun
Olgeklerde  hazirlanmasim1  saglamak  amaciyla

kullanilmigtir.

Mikro-gerilim test cihazi: Test edilecek kesitlere
kuvvetlerin uygulanmasmi saglayan aygittir (Bisco ,

Inc)

Elmas bigak: Isomet 1000 cihazinda dislerin kesimi

icin  (Isomet- Buehler Diisseldorf, Germany)
kullanilmustir.
Isomet 1000 Aygii: 1 mm?> lik kesitler

olugturulabilmesi i¢in kullanilmigtir (Buehler Precision

Saw, Diisseldorf, Germany).

Zimpara Deney yiizeylerinin

aygit1
cilalanmasinda kullanilmistir (Buehler, MetaServ 250
Ginder- Polisher, Diisseldorf, Germany)

Sarf Malzemeler

Tofflemire matriks sistemi: Restorasyonlarin

yapiminda kullanilmistir (Krowne, USA).

600 Grit silikon Kkarbit kagit: Dentin

yiizeylerinin cilalanmasinda kullanilmistir.

Sirkolan mum: Orneklerin akrilik bloga
kolaylikla sabitlenebilmesi i¢in kullanilan mum

¢esididir.

Akrilik blok: Caligmada kullanilan 6rneklerin

sabitlenmesinde kullanilmustir.
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Kimyasal Malzemeler

Hizh siyanoakrilat yapistiricr: Kesitlerin test

aparatina fikse edilmesini saglamak igin

kullanilan hizli yapistiricr tiridiir.  (Pattex,
Henkel, Diisseldorf, Germany)
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SD24 saat
MMP inhibitrii (-) (@=7)
(os14) SD6 ay
(=7)
SCHX24 saat
Saghikls dentin Klorheksidin (o=7)
(n=42) (n=14) SCHX6 ay
(0=7)
o~
22 g
g ST24 saat
E ‘{ Tomatine (=7)
>80 -
n=14
- g =14 ST6 ay
o g (n=7)
ey
L i._
® 3
g 5 ED24 saat
L . =7
> MMP Inhibitérii (-) =
~ L) EDG6 ay
1 (0=7)
72!
| P {
ECHX24 saat
5 . o (0=7)
Erozyona ugratilmis dentin Klorheksidin
(n=42) (n=14) ECHX6 ay
(=7)
ET24 saat
Tomatine (=7)
=14 ET6 ay
(0=7)

Sekil 3-6: Calisma gruplarmin dizayni
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3.5.1.Saghkh Dentin Grubu (Kontrol) (SD24 saat; SD6 ay):

14 adet disin saglikli dentin yiizeyine, %37,5” lik fosforik asit (Gel Etchant,
Kerr, Orange, CA, USA) 15 sn siireyle uygulanmis ve bu siirenin sonunda yiizeyler 10
mm mesafeden ~2 bar’ lik hava basinci ile 15 sn siireyle suyla yikanmustir. Dentin
yiizeylerindeki fazla nemin pamuk peletlerle uzaklastirilmasindan sonra bir etch & rinse
adeziv olan Optibond FL (Kerr, Orange, CA, USA) firma Onerileri dogrultusunda
ylizeylere uygulanmistir. Adeziv uygulanan dislere Tofflemire matriks sistemi (Krowne,
100 Haul Road Wayne, NJ, USA) yardimiyla mikrohibrit bir kompozit re¢ine materyali
(Filtek Z250 3M ESPE, St Paul, MN, USA) en fazla 2 mm kalinliginda 3 tabaka halinde
uygulanmus, her tabaka 40 sn siire ile halojen 1s1kla (Optilux 501 Halogen Curing Light,
Kerr) polimerize edilmistir. Orneklerin 7 tanesi 24 saat sonrasinda (SD24 saat), diger 7
tanesi ise 6 ayin sonunda (SD6 ay) yapilacak mikro-gerilim baglanma dayanimi testi

icin distile su i¢inde 37°C’ de etiivde saklanmak iizere iki alt gruba ayrilmistir.

3.5.2.%2’ lik Klorheksidin Uygulanan Saghkh Dentin Grubu (SCHX24 saat;
SCHX®6 ay):

14 adet disin saglikli dentin yiizeyine; %37,5” lik fosforik asit (Gel Etchant,
Kerr, Orange, CA, USA) 15 sn siireyle uygulanmis ve bu siirenin sonunda ytizeyler 10
mm mesafeden ~2 bar’ lik hava basinci ile 15 sn siireyle suyla yikanmigtir. Daha sonra
nemli kalacak sekilde 5 sn aymi basing ve mesafeden hava ile kurutulan dentin
yiizeylerine iiretici firmanin talimatlari dogrultusunda %2 lik klorheksidin ajani (Cavity
Cleanser, Bisco) 20 sn siireyle uygulanmistir. Yiizeydeki fazla nemin bir absorban kagit
ile alinmasi sonras1 Optibond FL’ nin kalan agamalarinin uygulanmasina firma onerileri
dogrultusunda devam edilmistir. Adeziv uygulanan dislere Tofflemire matriks sistemi
(Krowne, 100 Haul Road Wayne, NJ, USA) yardimiyla mikrohibrit bir kompozit re¢ine
materyali (Filtek Z250 3M ESPE, St Paul, MN, USA) en fazla 2 mm kalinliginda 3
tabaka halinde uygulanmis, her tabaka 40 sn siire ile halojen 1sikla (Optilux 501
Halogen Curing Light, Kerr) polimerize edilmistir. Orneklerin 7 tanesi 24 saat
sonrasinda (SCHX24 saat), diger 7 tanesi ise 6 ayin sonunda (SCHX6 ay) yapilacak
mikro-gerilim baglanma dayanimu testi icin distile su icinde 37°C” de etiivde saklanmak

tizere iki alt gruba ayrilmistir.
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3.5.3. Tomatine Uygulanan Saghkh Dentin Grubu (ST24 saat; ST6 ay):

14 adet disin saglhikli dentin yiizeyine; %37,5 lik fosforik asit (Gel Etchant,
Kerr, Orange, CA, USA) 15 sn siireyle uygulanmis ve bu siirenin sonunda yiizeyler 10
mm mesafeden ~2 bar’ lik hava basinci ile 15 sh siireyle suyla yikanmistir. Daha sonra
nemli kalacak sekilde 5 sn boyunca ayni basing ve mesafeden hava ile kurutulan dentin
yiizeylerine DMSO’ da ¢oziilmiis 1,5 uM’ lik tomatine 20 sn siireyle uygulanmustir.
Yiizeydeki fazla nemin bir absorban kagit ile alinmasi sonrast Optibond FL’ nin kalan
asamalarinin uygulanmasina firma onerileri dogrultusunda devam edilmistir. Adeziv
uygulanan dislere Tofflemire matriks sistemi (Krowne, 100 Haul Road Wayne, NJ,
USA) yardimiyla mikrohibrit bir kompozit regine materyali (Filtek Z250 3M ESPE, St
Paul, MN, USA) en fazla 2 mm kalinliginda 3 tabaka halinda uygulanmis, her tabaka 40
sn siire ile halojen 1sikla (Optilux 501 Halogen Curing Light, Kerr) polimerize
edilmistir. Orneklerin 7 tanesi 24 saat sonrasinda (ST24 saat), diger 7 tanesi ise 6 aym
sonunda (ST6 ay) yapilacak mikro-gerilim baglanma dayanimu testi igin distile su i¢inde

37°C’ de etiivde saklanmak iizere iki alt gruba ayrilmustir.

3.5.4.Eroziv Dentin Grubu (Kontrol) (ED24 saat; ED6 ay):

14 adet disin eroziv dentin yiizeyine; %37,5” lik fosforik asit (Gel Etchant, Kerr,
Orange, CA, USA) 15 sn siireyle uygulanmis ve bu siirenin sonunda yiizeyler 10 mm
mesafeden ~2 bar’ Iik hava basmci ile 15 sn sireyle suyla yikanmistir. Dentin
ylzeylerindeki fazla nemin pamuk peletlerle uzaklastirilmasindan sonra Optibond FL
(Kerr, Orange, CA, USA) firma onerileri dogrultusunda yiizeylere uygulanmistir.
Adeziv uygulanan dislere Tofflemire matriks sistemi (Krowne, 100 Haul Road Wayne,
NJ, USA) yardimryla mikrohibrit bir kompozit regine materyali (Filtek Z250 3M ESPE,
St Paul, MN, USA) en fazla 2 mm kalinliginda 3 tabaka halinde uygulanmais, her tabaka
40 sn siire ile halojen 1sikla (Optilux 501 Halogen Curing Light, Kerr) polimerize
edilmistir. Orneklerin 7 tanesi 24 saat sonrasinda (ED24 saat), diger 7 tanesi ise 6 ayin
sonunda (ED6 ay) yapilacak mikro-gerilim baglanma dayanimi testi i¢in distile su

icinde 37°C” de etiivde saklanmak iizere iki alt gruba ayrilmistir.
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3.5.5.%2’lik Klorheksidin Uygulanan Eroziv Dentin Grubu (ECHX24 saat;
ECHXG6 ay):

14 adet disin eroziv dentin yiizeyine; %37,5” lik fosforik asit (Gel Etchant, Kerr,
Orange, CA, USA) 15 sn siireyle uygulanmis ve bu siirenin sonunda yiizeyler 10 mm
mesafeden ~2 bar’ lik hava basinci ile 15 sn siireyle suyla yikanmistir. Daha sonra
nemli kalacak sekilde 5 sn boyunca ayn1 basing ve mesafeden hava ile kurutulan dentin
yiizeylerine iiretici firmanin talimatlar1 dogrultusunda %2’ lik klorheksidin ajani (Cavity
Cleanser, Bisco) 20 sn siireyle uygulanmistir. Yiizeydeki fazla nemin bir absorban kagit
ile alinmasi sonrasi Optibond FL’ nin kalan agamalarinin uygulanmasina firma onerileri
dogrultusunda devam edilmistir. Adeziv uygulanan dislere Tofflemire matriks sistemi
(Krowne, 100 Haul Road Wayne, NJ, USA) yardimiyla mikrohibrit bir kompozit regine
materyali (Filtek Z250 3M ESPE, St Paul, MN, USA) en fazla 2 mm kalinliginda 3
tabaka halinde uygulanmis, her tabaka 40 sn siire ile halojen 1sikla (Optilux 501
Halogen Curing Light, Kerr) polimerize edilmistir. Orneklerin 7 tanesi 24 saat
sonrasinda (ECHX24 saat), diger 7 tanesi ise 6 ayin sonunda (ECHX6 ay) Yyapilacak
mikro-gerilim baglanma dayanimu testi icin distile su i¢inde 37°C” de etiivde saklanmak

tizere iki alt gruba ayrilmistir.

3.5.6. Tomatine Uygulanan Eroziv Dentin Grubu (ET24 saat; ET6 ay):

14 adet disin eroziv dentin yiizeyine; %37,5” lik fosforik asit (Gel Etchant, Kerr,
Orange, CA, USA) 15 sn siireyle uygulanmis ve bu siirenin sonunda yiizeyler 10 mm
mesafeden ~2 bar’ lik hava basinci ile 15 sn siireyle suyla yikanmistir. Daha sonra
nemli kalacak sekilde 5 sn boyunca ayn1 basing ve mesafeden hava ile kurutulan dentin
yiizeylerine DMSO’ da ¢oziilmis 1,5 uM’ lik tomatine 20 sn siireyle uygulanmistir.
Yiizeydeki fazla nemin bir absorban kagit ile alinmasi sonrast Optibond FL’ nin kalan
asamalarinin uygulanmasina firma onerileri dogrultusunda devam edilmistir. Adeziv
uygulanan dislere Tofflemire matriks sistemi (Krowne, 100 Haul Road Wayne, NJ,
USA) yardimiyla mikrohibrit bir kompozit re¢ine materyali (Filtek Z250 3M ESPE, St
Paul, MN, USA) en fazla 2 mm kalinliginda 3 tabaka halinde uygulanmis, her tabaka 40
sn siire ile halojen 1sikla (Optilux 501 Halogen Curing Light, Kerr) polimerize
edilmistir. Orneklerin 7 tanesi 24 saat sonrasinda (ET24 saat), diger 7 tanesi ise 6 ayin
sonunda (ET6 ay) yapilacak mikro-gerilim baglanma dayanimu testi i¢in distile su i¢inde

37°C’ de etiivde saklanmak iizere iki alt gruba ayrilmustir.
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3.6.Mikro-Gerilim Baglanma Dayanimmm Testi icin Dentin Cubuklarimn

Hazirlanmasi

Restorasyonlari bitirilen dislerin kok kisimlari, 5 mm dentin yiiksekligi kalacak
sekilde kesme cihazi kullanilarak uzaklastirilmis (Sekil 3-7: A) ve 5 mm* si dentin 5
mm’ si de kompozit olan dentin-restorasyon &rnekleri (Sekil 3-7: B) Istanbul
Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Arastirma Laboratuvari’ndaki etiivde distile su
icinde 37°C’ de deney siiresine kadar saklanmuslardir. Daha sonra diisiik devirli bir
mikrotomda (Isomet 1000 Buehler Precision Saw, Diisseldorf, Germany) sirkolan mum
yardimiyla akrilik bloga sabitlenerek dentin—restorasyon baglanma yiizeyine dik olacak
sekilde 1 mm’ lik kesitler olusturulmustur (Sekil 3-7: C). 1 mm kesit olusturma islemi
icin 0,3 mm olan bigak kalinlig1 géz 6niinde bulundurulmus ve her kesit sonrasi elmas

bicak 1,3 mm kaydirilarak kullanilmistir.

Sekil 3-7: A Disin 5 mm dentin kalacak sekilde kok kisminin kesilmesi Sekil 3-7: B Disin akrilik bloga sabitlenmesi

Sekil 3-7: C 1 mm’ lik kesitlerin olusturulmasi
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Kesit alinmasi sonras1 oérneklerin aksi, akrilik blok iizerinde 90° déndiiriiliip
(Sekil 3-7: D) yeniden kesim yapilmis ve boylece her bir dentin-restorasyon 6rneginden
yarist dentin, diger yaris1 kompozit olan 10 mm uzunlugunda 1 mm? alani olan 10 adet
dentin gubugu elde edilmistir (Sekil 3-7: E; Sekil 3-7: F). Standart 6l¢iilerde olmayan
dentin gubuklart ¢alisma kapsami disinda birakilmistir. Calismada kullanilacak ¢ubuklar

bulunduklar1 gruplara gére saklama kaplarinda distile su iginde test giiniine kadar 37°C’

de etiivde bekletilmistir.

Sekil 3-7: D Dis aksinin 90° dondiiriilmesi

/':;.5 V ’ h\f: - ,_;,..

Sekil 3-7: E Disin 1x1 mm olarak kesilmesi ve kesit eldesi Sekil 3-7: F Kesit eldesinde cihaz i¢ kismindan goriintii

3.7.Mikro-Gerilim Baglanma Dayanim Testi

24 saat ve 6 ay siiresince etiiv i¢inde ve distile suda bekletilen dentin ¢ubuklari
test zamani1 geldiginde her iki u¢ kismindan siyanoakrilat bir yapistirict (Pattex, Henkel,
Diisseldorf, Germany) ile mikro-gerilim baglanma test cihazina (Microtensile Tester,
Bisco, Inc, ABD) sabitlenmis ve kopma gerceklesinceye kadar universal test cihazinda

1 mm/dk’ ik hizda 500 N’ luk gerilme kuvveti uygulanarak strese maruz
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birakilmiglardir (Sekil 3-8: A). Olgiim esnasinda yapistirilan yiizeyden kirilma
olmaksizin ayrilan veya cihaza yerlestirilme asamasinda kopan cubuklar galismaya
dahil edilmemistir (Sekil 3-8: B). Baglanma yiizey alaninin hesaplanabilmesi i¢in
cubuklar dijital bir kumpas yardimi ile baglanma yiizeyine en yakin bolgeden olciilerek

baglanma yiizey alan1 saptanmistir (Sekil 3-8: C & D).

MPa = F (Newton) /Alan (mm?) formiilii ile hem 24 saatlik hem de 6 aylik

orneklerin mikro-gerilim baglanma dayanimi degerleri MegaPaskal (MPa) cinsinden

Olciilmiistiir.

Sekil 3-8: A Dentin gubuklarina mikro-gerilim test cihazinda kuvvet uygulanmasi

Sekil 3-8: B Test esnasinda ayrilan ve ¢alisma dig1 birakilan bir dentin gubugu
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Sekil 3-8: C & D Baglanma yiizey alan1 hesaplamasi igin 6rneklerin boyutlarmm 6lgtilmesi

3.8.Basanisizlik Tiplerinin Analizi

Mikro-gerilim baglanma dayanimi testi sirasinda dentin ¢ubuklarinda olusan
kopma tipleri Istanbul  Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi ~Arastirma
Laboratuvari’ndaki stereomikroskop (Olympus SZ 6,1 Munster, Germany) kullanilarak
x30 biyiitmede incelenmistir. Saptanan basarisizlik tipleri adeziv / miks, dentinde

koheziv ve kompozitte koheziv olmak tizere 3 farkl: tipte tanimlanmuistir.

3.9.istatistiksel Analiz

Calisma bulgularmin istatistiksel analizleri igin NCSS (Number Cruncher
Statistical System) (Kaysville, Utah, USA) programi kullanilmistir. Calisma verileri
degerlendirilirken tanimlayic istatistiksel metotlar (ortalama, standart sapma, medyan,
frekans, oran, minimum, maksimum) kullanilmis; nicel verilerin normal dagilima
uygunluklar1 Kolmogorov-Smirnov, Shapiro-Wilk testi ve grafiksel degerlendirmeler ile
smanmigtir. Normal dagilim gosteren nicel verilerin iki grup karsilastirmalarinda

Student t testi kullanilmis olup anlamlilik en az p<0,05 diizeyinde degerlendirilmistir.
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4. BULGULAR

Bu in vitro calismada saglam ve erozyona ugratilmis dentin orneklerinde
tomatine ve klorheksidin uygulamasimi takiben ya da bu uygulamalar olmaksizin
yapilan restorasyonlarin 24 saat ve 6 ay sonrasinda dentine olan baglanmalari, mikro-
gerilim baglanma dayanimi ile saptanmis (Tablo 4-1) ve kopma tipleri (Tablo 4-5; 4-6)
(Sekil 4-4; 4-5) belirlenmistir.

Tablo 4-1: Kullanilan dentin tipi, uygulanan MMP inhibitér ajam ve siireye gore mikro-gerilim baglanma

dayanimlar1 (MPa)
Baglanma dayanimi
De_nt_m Uyglflanan Dis 24 saat Dis 6ay
tipi ajan sayisi sayisl
Min-Mak Min-Mak
+ t+
n (Medyan) Ort+Ss n (Medyan) Ort+Ss
il 22,3-44.,6 22,2-44,1 31,43+4,46
Klorheksidin 7 33,01+5,02 7
(32,9) (30,4)
) 23,6-55,2 18,7-49,2 34,00+6,24
Saghkh | Tomatine 7 39,03+6,97 7
. (38,1) (33,3
Dentin
28,8 -53,6 18,2-36,2 27,9443,93
Kontrol 7 36,30+5,07 7
(35,8) (28,2)
o 6,6-27,1 4,2-22,1 13,13+3,92
Klorheksidin 7 15,27+4,71 7
(14,6) (11,9)
Eroziv ) 7,5-32,2 5,8-24,5 15,01+3,84
) Tomatine 7 18,50+5,19 7
Dentin (17,8) (15,6)
10,4-26,2 3,4-18,2 9,89+3,64
Kontrol 7 16,65+3,89 7
(16,3) (9,8)
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Saglikli dentinde klorheksidin ve tomatine uygulamasi yapilan / yapilmayan
restorasyonlarin 24 saat ve 6 ay sonundaki mikro-gerilim baglanma dayanimi
degerlerinin ortalamalar1 ve standart sapmalan ile istatistiksel degerlendirmeleri Tablo

4-2°de gosterilmistir.

Tablo 4-2: Saghkh dentinde klorheksidin ve tomatine uygulamasi yapilan / yapilmayan restorasyonlarin 24

saat ve 6 ay sonundaki mikro-gerilim baglanma dayanim (MPa)

Baglanma dayanmim
24 saat 6 ay
Dentin tipi Uygulanan ajan Ort+Ss Ort+Ss
I
Klorheksidin 33,01+5,02 31,43+4.46
Kontrol 36,30+5,07 27,9443 .93
P 0,001** 0,001**
Saglikh Tomatine 39,036,97 34,00+6,24
Dentin Kontrol 36,30£5,07 27.94+3,93
P 0,009** 0,001**
Klorheksidin 33,01+5,02 31,43+4.46
Tomatine 39,03+6,97 34,00+6,24
P 0,001** 0,006**
Student t Test **n<0.01

Saglik dentinde 24 saat sonrasinda klorheksidin  uygulamasi yapilan
restorasyonlar ile kontrol grubundaki restorasyonlarin mikro-gerilim baglanma
dayanimlari arasinda (SCHX24 saat: 33,014+5,02 MPa; SD24 saat: 36,30+5,07 MPa) ve
tomatine uygulamasi yapilan restorasyonlar ile kontrol gruplarindaki restorasyonlarin
mikro-gerilim baglanma dayanimlari arasinda (ST24 saat: 39,03+6,97 MPa; SD24 saat:
36,30+5,07 MPa) istatistiksel a¢idan anlamli farklilik tespit edilirken bu istatistiksel
anlamlihigin 6 aylik restorasyonlarda da (SCHX6 ay: 31,43+4,46 MPa; SD6 ay:
27,94+3,93 MPa) — (ST6 ay: 34,00+6,24 MPa; SD6 ay: 27,94+ 3,93 MPa) mevcut
oldugu saptanmistir (p<0,01) (Tablo 4-2) (Sekil 4-1).
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Ayn1 zamanda saglikli dentinde hem klorheksidin hem de tomatine uygulamasi
yapilan restorasyonlarin 24 saatlik (SCHX24 saat: 33,01+£5,02 MPa; ST24 saat:
39,03+6,97 MPa) ve 6 aylik (SCHX6 ay: 31,43+4,46 MPa; ST6 ay: 34,00+6,24 MPa)
mikro-gerilim baglanma dayanimlari arasinda farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu
tespit edilmistir (p<0,01) (Tablo 4-2) (Sekil 4-1).

Baglanma Dayanimi

24 saat 6 ay

Saghkh Dentin

H Klorheksidin HTomatine & Kontrol

Ort * Ss (MPa)
| e B o N B S [ - )
L% B R B o B B == T

=
=]

o

Sekil 4-1: Saglikli dentin grubunda uygulanan ajanlara gére baglanma dayanimi dl¢iimlerinin dagilimi

Eroziv dentinde klorheksidin ve tomatine uygulamasi yapilan / yapilmayan
restorasyonlarin 24 saat ve 6 ay sonundaki mikro-gerilim baglanma dayanimi
degerlerinin ortalamalar1 ve standart sapmalar ile istatistiksel degerlendirmeleri Tablo

4-3’ de gosterilmistir.
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Tablo 4-3: Eroziv dentinde klorheksidin ve tomatine uygulamasi yapilan / yapilmayan restorasyonlarin 24 saat

ve 6 ay sonundaki mikro-gerilim baglanma dayanim (MPa)

Baglanma dayanim
24 saat 6 ay
Dentin tipi Uygulanan ajan Ort+Ss Ort+Ss
I —
Klorheksidin 15,27+4,71 13,13+£3,92
Kontrol 16,65+3,89 9,89+3,64
P 0,061 0,001**
Kontrol 16,65+3,89 9,89+3,64
P 0,018* 0,001**
Klorheksidin 15,27+4.71 13,13+£3.92
Tomatine 18,50+£5,19 15,01+3,84
P 0,001** 0,005**
Student t Test **p<0.01 *p<0.05

Eroziv dentinde 24 saat sonrasinda Kklorheksidin uygulamasi yapilan
restorasyonlar ile kontrol grubundaki restorasyonlarin mikro-gerilim baglanma
dayanimlart (ECHX24 saat: 15,27+4,71 MPa; ED24 saat: 16,65+3,89 MPa) arasinda
istatistiksel agidan anlaml farklilik saptanmazken (p=0,061); hem tomatine uygulamasi
yapilan restorasyonlar ile kontrol grubundaki restorasyonlarin (ET24 saat: 18,50+5,19
MPa; ED24 saat: 16,65+3,89 MPa); hem de klorheksidin ve tomatin uygulamasi yapilan
restorasyonlarin (ECHX24 saat: 15,274+4,71 MPa; ET24 saat: 18,50+5,19 MPa) 24 saat
sonundaki mikro-gerilim baglanma dayanimi degerleri arasinda istatistiksel agidan
anlamli farklilik saptanmistir (Tablo 4-3) (Sekil 4-2).

Eroziv dentinde hem klorheksidin (ECHX6 ay: 13,13+3,92MPa); hem de
tomatine uygulamasi yapilan restorasyonlarin (ET6 ay: 15,01+3,84MPa); kontrol
grubundaki restorasyonlarla (ED6 ay: 9,89+3,64 MPa) hem de birbirleriyle (ECHX6 ay:
13,13+£3,92MPa; ET6 ay: 15,01+3,84MPa) 6 ay sonundaki mikro-gerilim baglanma



62

dayanimi degerleri kiyaslandiginda aralarindaki farkliligin istatistiksel agidan anlamli

oldugu saptanmigtir (Tablo 4-3) (Sekil 4-2).

Baglanma Dayanim

Ort £ Ss(MPa)
B R R R RN
O N B OO O O

o N B O 0

# Klorheksidin ® Tomatine HKontroI|

Sekil 4-2: Eroziv dentin grubunda uygulanan ajanlara gore baglanma dayanimi 6l¢limlerinin dagilimi

Klorheksidin ve tomatinenin farkli dentin dokularinda 24 saat ve 6 ay sonundaki mikro-
gerilim baglanma dayanimi degerlerinin ortalamalar1 ve standart sapmalar ile

istatistiksel degerlendirmeleri Tablo 4-4° de gosterilmistir.



Tablo 4-4: Dentin tiplerine gore baglanma dayanimlarimin degerlendirilmesi (MPa)
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Baglanma dayanmim
24 saat 6 ay
Uygulanan
ajan Dentin tlpl Ort+Ss Ort+Ss p
|
Saghkh Dentin 33,01+5,02 31,43+4,46 0,052
o Eroziv Dentin 15,27+4,71 13,13+£3,92 0,004**
Klorheksidin
P 0,001** 0,001**
Saghkh Dentin 39,03+6,97 34,00+6,24 0,001**
) Eroziv Dentin 18,50+5,19 15,01+£3,84 0,001**
Tomatine
P 0,001** 0,001**
Saghkh Dentin 36,30+5,07 27,94+3,93 0,001**
Eroziv Dentin 16,65+3,89 9,89+3,64 0,001**
Kontrol
P 0,001** 0,001**
Student t Test **p<(0.01

Herhangi MMP inhibitérii olmaksizin saglikli dentin dokusunda yapilan
restorasyonlarin 24 saatlik (SD24 saat: 36,30+5,07 MPa) ve 6 aylik (SD6 ay:
27,94+3,93 MPa) mikro-gerilim baglanma dayanimi degerlerinin zamana bagh azaldigi
ve bu degerler arasindaki farkin istatistiksel agidan anlamli oldugu saptanirken
(p<0,001); aymi sekilde herhangi bir MMP inhibitérii olmaksizin eroziv dentin
dokusunda da yapilan restorasyonlarin 24 saatlik (ED24 saat: 16,65 + 3,89 MPa) ve 6
aylik (ED6 ay: 9,89+3,64 MPa) mikro-gerilim baglanma dayanimi degerlerinin zamana
bagli azalarak aralarindaki farkin istatistiksel agidan anlamli oldugu saptanmistir

(p<0,001) (Tablo 4-4) (Sekil 4-3).

Saglikli dentinde klorheksidin uygulamasi yapilan restorasyonlarin 24 saat
sonrasinda saptanan mikro-gerilim baglanma dayanimi degerlerinin (SCHX24 saat:
33,0145,02 MPa) 6 ay sonrasinda saptanan baglanma dayanimi degerlerinden (SCHX6
ay: 31,43+4,46 MPa) yiiksek ancak aralarindaki farkin istatistiksel olarak anlaml
olmadig1 saptanirken (p=0,052); eroziv dentinde klorheksidin uygulamasi yapilan

restorasyonlarin 24 saat sonrasinda saptanan mikro-gerilim baglanma dayanimi
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degerleri ile (ECHX24 saat: 15,27+4,71 MPa) 6 ay sonrasinda saptanan mikro-gerilim
baglanma dayanimi degerleri (ECHX6 ay: 13,13+£3,92 MPa) arasinda istatistiksel
farkliligin oldugu belirlenmistir (p=0,004) (Tablo 4-4) (Sekil 4-3). Saglikli ve eroziv
dentin dokularinda klorheksidin uygulamasiyla yapilan restorasyonlarin gerek 24 saatlik
mikro-gerilim baglanma dayanimi degerleri arasinda (SCHX24 saat: 33,01£5,02 MPa;
ECHX24 saat: 15,27+4,71 MPa) gerekse 6 aylik mikro-gerilim baglanma dayanimi
degerleri arasinda (SCHX6 ay: 31,43+4,46 MPa; ECHX6 ay: 13,13+£3,92 MPa)
istatistiksel a¢idan anlamli farklilik saptanmustir (p<0,01) (Tablo 4-4) (Sekil 4-3).

Sagliklt dentinde tomatine uygulamasi yapilan restorasyonlarin 24 saat
sonrasinda saptanan mikro-gerilim baglanma dayanimi degerlerinin (ST24 saat:
39,03+6,97 MPa) 6 ay sonrasinda saptanan baglanma dayanimi degerlerinden (ST6 ay:
34,00+£6,24 MPa) yiiksek ve aralarindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanirken (p<0,01); eroziv dentinde tomatine uygulamasi yapilan restorasyonlarin 24
saat sonrasinda saptanan mikro-gerilim baglanma dayanimi degerleri (ET24 saat:
18,50+5,19 MPa) ile 6 ay sonrasinda saptanan mikro-gerilim baglanma degerleri (ET6
ay: 15,0143,84 MPa) arasinda da istatistiksel agidan anlamli fark oldugu belirlenmistir
(p<0,01). Saglikli ve eroziv dentin dokularinda tomatine uygulamasiyla yapilan
restorasyonlarin gerek 24 saatlik mikro-gerilim baglanma dayanimi degerleri arasinda
(ST24 saat: 39,03+6,97 MPa; ET24 saat: 18,50+£5,19 MPa) gerekse 6 aylik mikro-
gerilim baglanma dayanimi degerleri arasinda (ST6 ay: 34,00+6,24 MPa; ET6 ay:
15,01£3,84 MPa) istatistiksel agidan anlamli farklilik saptanmistir (p<0,01) (Tablo 4-4)
(Sekil 4-3).

Ayrica hem saglikli hem de eroziv dentinde Ozellikle yapilan tomatine
uygulamasinin restorasyonlardaki gerek 24 saatlik gerekse 6 aylik mikro-gerilim
baglanma dayanimi degerlerini gerek klorheksidin gerekse kontrol gruplarina kiyasla
her iki doku tiiriinde de ayni siirelerdeki mikro-gerilim baglanma dayanimi degerlerine

kiyasla anlamli bir sekilde arttirabildigi tespit edilmistir (Tablo 4-4).
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Baglanma Dayanim

S
wn

Ort £+ Ss (MPa)
2R NN W W
O UV o o Lo u o
SaghkhiDentin |
Saghkh Dentin |

Erozv Dentin [JE—

= = g = g = g E N=
= = e = e = = = €

W W -+ W
2 & a & a = a 2 a
= > - > - = o= = -
" ' =2 'R =2 ‘" = " =2
£ t 3 £ 3 £ 3 E =

Klorheksidin Tomafine Kontrol Klorheksidin Tomatine Kontrol
24 saat 6 ay

Sekil 4-3: Uygulanan ajanlara gore saglikli ve eroziv dentin gruplarinda baglanma dayanimi dagilimi

24 saat ve 6 ay sonunda yapilan mikro-gerilim baglanma dayanimi testleri
sonucunda dentin ¢ubuklarinda meydana gelen kopmalar stereo-mikroskop altinda x30
biiylitmede incelenmis ve saptanan kopma tipleri ve dagilimlar1 Tablo 4-5 ile Tablo 4-6
ve Sekil 4-4 ile Sekil 4-5° de gosterilmistir.

Calismada yer alan gruplarda mikro-gerilim baglanma dayanimi Olglimleri
sonrasi saptanan kopma tiplerinde en fazla adeziv-miks kopma tipine rastlandigi; buna
karsin kompozitte ve dentinde koheziv tipteki kopmalarin daha az meydana geldigi;
saptanan kopmalar arasinda 6zellikle adeziv/miks kopmalarda zamana bagli artig oldugu
tespit edilmistir (Tablo 4-5; Tablo 4-6). Ayni zamanda eroziv dentin gruplarinda
zamana bagli olarak saglikli dentin gruplarindaki kopma %’ lerine gore daha fazla
adeziv/miks kopmalarin olustugu belirlenmistir (Tablo 4-5; Tablo 4-6).

Klorheksidin ve tomatine uygulanmig / uygulanmamis saglikli ve eroziv dentin
yiizeylerindeki restorasyonlarda 24 saat sonunda yapilan mikro-gerilim baglanma
dayanimi Olglimleri sonrasi saptanan kopma tiirleri toplamda degerlendirildiginde
sirastyla en fazla adeziv/imiks (%91.4 - %91.9), sonra kompozitte koheziv (%6.2 -
%b5.2) ve dentinde koheziv kopmalar (%2.4 - %2.9) saptanmistir (Tablo 4-5). Gerek
saglikli gerekse eroziv dentinde tomatine uygulamasi yapilmis restorasyon grubunda 24

saat sonunda (%92.9 - %95.7) hem kontrol grubuna (%90.0 - %88.6) hem de
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klorheksidin uygulanmis restorasyon grubuna (%91.4 - %91.4) kiyasla mikro-gerilim
baglanma dayanimi sonrasi daha fazla adeziv/imiks kopma tespit edilmis; buna kargin
kompozitte koheziv kopmalara da kontrol ve klorheksidin uygulamasi yapilmis
restorasyon gruplarinda daha fazla olmak suretiyle rastlanmistir (Tablo 4-5) (Sekil 4-4).

24 saat sonundaki mikro-gerilim baglanma dayanimi testinin gerceklestirildigi
restorasyonlarda adeziv/miks basarisizli§in en az oranda eroziv dentinde herhangi bir
MMP inhibitorii uygulanmamis restorasyonlarda olustugu saptanirken (ED24 saat:
%88,6); dentinde koheziv basarisizhigin en yiiksek yine bu restorasyonlarda olustugu

belirlenmistir (ED24 saat: %4,3) (Tablo 4-5) (Sekil 4-4).

Tablo 4-5: Kopma tiirlerinin tipleri ve dagilimi (24 saat)

Kopma
: Koheziv - Koheziv -
Adeziv ] ]
Kompozit Dentin
Siire  Dentintipi  Uygulanan ajan n (%) n (%) n (%) Toplam
Klorheksidin 64 (91,4) 5(7,1) 1(1,4) 70
Tomatine 65 (92,9) 3(4,3) 2 (2,9 70
Saglikh Dentin Kontrol 63 (90,0) 5(7,1) 2 (2,9 70
Toplam 192 (91,4) 13 (6,2) 5(2,4) 210
24 saat

Klorheksidin 64 (91,4) 4 (5,7) 2(2,9) 70
) ) Tomatine 67 (95,7) 2(2,9) 1(1,4) 70

Eroziv Dentin
Kontrol 62 (88,6) 5(7,1) 3(43) 70

Toplam 193 (91,9) 11 (5,2) 6 (2,9) 210
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24 saat Kopma Tiirleri

102

100
9
9
9
9
9
8
8
8
82

Klorheksidin Tomatine Kontrol  Klorheksidin Tomatine Kontrol
Saglikl1 D entin Eroziv Dentin

Oran (%)
o N B O D

43

m Adeziv/iMiks  H Koheziv-Kompozit  mKoheziv-Dentin

Sekil 4-4: 24 saat sonunda saglikli ve eroziv dentin gruplarinda mikro-gerilim baglanma dayanimi testi sonucu

olusan kopma tipleri ve dagilimi

Klorheksidin ve tomatine uygulanmis / uygulanmamig saglikli ve eroziv dentin
yiizeylerindeki restorasyonlarda 6 ay sonunda yapilan mikro-gerilim baglanma
dayanimi Olglimleri sonrasi saptanan kopma tiirleri toplamda degerlendirildiginde
sirasiyla en fazla adeziv/miks (%95,2 - %96,7) sonra kompozitte koheziv (%2,9 - %2,9)
ve dentinde koheziv (%1,9 - %0,5) kopmalar oldugu saptanmistir (Tablo 4-6). En diisiik
adeziv/miks basarisizlik saglikli kontrol grubu restorasyonlarinin mikro-gerilim
baglanma dayanimi Olglimii sonrasinda %91.4 oraninda saptanmig; kompozitteki
koheziv kopmalarin da gerek saglikli gerekse eroziv dentinde MMP inhibitdrlerinin
uygulanmasini takiben yapilan restorasyon gruplarinda bu siireg i¢in dentindeki koheziv

kopmalardan daha fazla meydana geldigi belirlenmistir (Tablo 4-6) (Sekil 4-5).
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Kopma
] Koheziv - Koheziv -
Adeziv ) )
Kompozit Dentin
Sire  Dentintipi Uygulananajan N (%) n (%) n(%)  Toplam
Klorheksidin 67 (95,7) 2(2,9) 1(1,4) 70
Tomatine 69 (98,6) 1(1,4) 0(0) 70
Saghkh Kontrol 64 (91,4) 3(4,3) 3(4,3) 70
Dentin
Toplam 200 (95,2) 6(2,9) 4(1,9) 210
6 ay
Klorheksidin 69 (98,6) 1(1,4) 0(0) 70
) h Tomatine 67 (95,7) 3(4,3) 0(0) 70
Eroziv Dentin
Kontrol 67 (95,7) 2(2,9) 1(1,4) 70
Toplam 203 (96,7) 6 (2,9) 1(0,5) 210
6 ay Kopma Tiirleri
102
100
14 I 14
98
— 96
3
c 94
o
© 92
90
88
86
Klorheksidin Tomatine Kontrol Klorheksidin Tomafine Kontrol
Saghikli Dentin Eroziv Dentin
mAdeziv/Miks ® Koheziv-Kompozit ® Koheziv-Dentin

Sekil 4-5: 6 ay sonunda saglikli ve eroziv dentin gruplarinda elde edilen mikro-gerilim baglanma dayanim testi

sonucu olusan kopma tipleri ve dagilimi
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5. TARTISMA

In vitro olarak gergeklestirilen bu ¢alismada, etch & rinse bir adeziv materyali
kullanimi 6ncesinde MMP inhibitorii olarak uygulanan %2’ lik klorheksidinin ve 1,5
uM’ ik tomatinenin kompozit recinenin saglikli ve eroziv dentine baglanma

dayanimina etkileri 24 saat ve 6 aylik donemlerde incelenmistir.

Restoratif tedavi islemleri sirasinda ¢ogu zaman dentin dokusunda karsilagilan
clirik, eroziv alan vb. nedenlerden Otiirii adezyonun olumsuz etkilenebilecegi
unutulmamalidir. Kuskusuz, remineralizasyon kapasitesi zayiflamis, erozyona ugramis,
adezyon baglanmasini olumsuz yonde etkileyebilecek yapidaki dentin yiizeylerinde
gerceklestirilen restoratif tedavilerde uygulanacak adeziv materyalin, kavite
hazirliklarinin, adezyon Oncesi baglanmayi artirici yapidaki MMP inhibitorlerinin
kullanimiin iyi bilinmesi restorasyonun uzun donemdeki klinik basarisi agisindan
onemlidir. Bu nedenle ¢alismamizda saghkh dentin ile birlikte dentin dokusunda
yapay eroziv alanlar olusturularak uygulanacak MMP inhibitorlerinin yapilan
restorasyonun farkh siirelerdeki baglanma dayamimina etkisi karsilastirmalh

olarak arastirllmstir.

Gerek kullanilan materyallerin gerekse uygulanan tedavi ydntemlerinin
etkinlikleri, yan etkileri, neden olabildikleri sorunlar goniillii bireyler tizerinde yapilan
klinik calismalarla aragtirilarak degerlendirilebilmektedir. Bu calismalarda hastanin
yas1, agiz hijyen motivasyonu, okliizyonu ve sahip oldugu lezyonun etyolojisi, restore
edilecek alanin agiz i¢i sivilardan izolasyonu, dis hekiminin manipulasyonu gibi pek
cok faktor etkin rol oynayabilmekte ve sonuca direkt olarak etki edebilmektedir (De
Munck ve ark. 2005; Heintze ve ark. 2015). Standardizasyonda yasanan zorluk, yanlis
calisma dizayni, hastalarin kontrol randevularina dikkat etmemesi gibi hususlar klinik
caligmalarin handikaplarin1 olusturmaktadir (Heinzte ve ark. 2010). Bunlarin yanisira
klinik bir arastirmanin baslangicinda ve sonunda elde edilen verilerin karsilastirilarak
uygulanan tedavinin basarisinin 6l¢iilmesi de uzun bir siire¢ gerektirir. (Hickel ve ark.
2007). Teknolojinin siirekli ilerlemesi ile adeziv materyallerde yaganan geligsmeler, uzun
donemli klinik calismalara yeterli zaman ayrilamamasina neden oldugundan iireticiler
piyasaya sunduklart1 materyallerin klinik performansini géstermek i¢in daha ¢ok

laboratuvar c¢aligmalarina odaklanmaktadir (Perdigao 2002). Ancak laboratuvar
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calismalarinda agiz ortamindaki mikrobiyota ve tiikiiriik kaynakli farkliliklarla beraber
cigneme kuvvetleri, 1s1sal degisimler gibi 6zelliklerin taklit edilebilmesinde ¢ogu zaman
yetersiz kalinmaktadir. Ornegin in vitro baglanma testlerinde yiiksek degerler elde
edilen bir adeziv sistemin klinik performansinin da yiiksek olmasi beklenirken; bunun
agiz hijyen motivasyonu yiiksek ve ¢iiriikk riski diisiik bireylerde gegerli olacagi g6z
oniinde  bulundurulmali ve c¢alisma sonuglari bu  gerceklerin  15181nda
degerlendirilmelidir (Carvalho ve ark. 2012; Heintze 2013). Bu nedenle in vitro
calismalarin miimkiin oldugunca in vivo calismalarla desteklenmesine calisilmalidir
(Salz ve Bock 2010). Aynmi sekilde cesitli yaslandirma teknikleri kullanilarak yapilan
laboratuvar kosullarindaki in vitro test calismalariyla da dis-adeziv arayiizeyinde
yasanan degredasyon ortaya konabilmekte (Van Dijken ve ark. 2007; Peumans ve ark.
2010; Araujo ve ark. 2015); yine bu calismalardan elde edilen ve in vivo calismalara
benzer olan sonuglar nedeniyle adeziv sistemlerin klinik basarisi hakkinda calisma
kosullariyla sinirli da olsa bazi fikirlere varilmasi saglanabilmektedir (Sadek ve ark.
2005). Tiim bu bilgilerin 1s1¢inda; calismamiz in vitro Kkosullar altinda

gerceklestirilen bir laboratuvar ¢calismasi olarak dizayn edilmistir.

Adeziv sistemlerin regine-dentin ara yiizeyindeki baglanma dayanimlari in vitro
kosullarda ara yiizeye glimiis iyonu penetrasyonu, ara yiizeyin stereomikroskop altinda
incelenmesi, kenar uyumu degerlendirilmesi gibi farkli yoOntemlerle ele
alinabilmektedir. Kullanilan restoratif materyal ile dis dokusu arasindaki baglanmada
kullanilan adeziv reginenin performansi, polimerizasyondan kaynaklanan strese karsi
gosterdigi direng ve mikrobiyotadan etkilenimin degerlendirilmesi “mikro-gerilim” ve
“mikro-makaslama” baglanma testleriyle yapilabilmektedir (De Munck ve ark. 2005;
Armstrong ve ark. 2010; Heintze ve Zimmerli 2011; Heintze ve ark. 2015). Mikro-
gerilim baglanma dayanimi testinde gerilme kuvvetinin ~1 mm? gibi ¢ok kiiciik bir
ylizeyde degerlendirilebilmesi ve ayni dl¢limlerin disin farkli bolgelerinden elde edilen
dentin ¢ubuklariyla yapilabilmesi bu yontemin gelistirilmesine olanak tanimistir (Sano
ve ark. 1994). Ilerleyen zaman igersinde; dis-adeziv baglantismin uzun dénem
performansinin  degerlendirilmesinde  farkli  baglanma  dayanimi  testlerinin
kullanilabilecegi ancak bunlar arasinda mikro-gerilim baglanma dayanimi testlerinin en
giivenilir yontem oldugu distiniilmiistiir (Pashley ve ark. 1995). Geleneksel makaslama
testlerine gore, adeziv materyalin baglanma dayaniminin niteliksel olarak iyi veya koti

olarak adlandirilabilmesi mikro-gerilim baglanma dayanimi testleriyle daha kolay olup;
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kiigiik bir alanda inceleme yapmanin hata sikligini1 azalttigi vurgulanirken; baglanma
dayanimina iliskin yapilan ¢aligmalarin yarisindan fazlasinin mikro-gerilim baglanma
dayanimi ¢alismalar1 olarak planlandigi goze carpmaktadir (Van Meerbeek ve ark.
2010). Bu in vitro test metodunun kullanimi ile ara yiizeydeki stres dagilimi en
kapsamli haliyle degerlendirilebilir ve arastirmaciya ¢ok yonlii aragtirma imkani1 taninir.
Dis dokular ile adeziv sistem arasindaki baglanmanin degerlendirilmesinde kullanilan
mikro-gerilim baglanma dayanimi testinin baslica avantajlar1 arasinda; Orneklerin
cogunlukla adeziv, az oranda koheziv olarak kopmasina neden olan stresin homojen
dagilmasi (Sano ve ark. 1994), ¢ok kiigiik alanlarda degerlendirme yapmaya olanak
tanimasi1 (Nakajima ve ark. 1995), ayn1 disten ¢ok sayida farkli dentin yiizeyi elde
ederek dentin bolgelerine gore baglanma etkinligi arastirmasina imkan vermesi (Shono
ve ark. 1999; Pereira ve ark. 1999), kiigiik yiizey alani kullanildig1 i¢in daha fazla
baglanma direnglerinin olusturulabilmesine olanak taninmasi (Pashley ve ark. 1999), bir
disten alinan kesitler sonrasinda yiiksek miktarda ¢ubuklar elde edilmesiyle fazla sayida
¢ekilmis dise ihtiya¢ duyulmamasi (Pashley ve ark. 1999); in vivo ortami taklit
edebilecek tekniklerin uygulanabilmesi (Sadek ve ark. 2005) ve bir disten elde edilen
cok sayidaki 6rnekle daha giivenilir test sonuclarinin tespit edilebilmesi (Armstrong ve
ark. 2010) sayilabilir. Yukaridaki bilgilerin 1s18inda ¢alismamizda kullanilan farkh
iki MMP inhibitoriiniin kompozit recinenin bir etch & rinse adeziv materyal ile
saghikll ve erozyona ugratilmis dentin dokusuna farkh siirelerdeki baglanma
dayamm, Istanbul Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Arastirma
Laboratuvari’na Restoratif Dis Tedavisi Biyomekanik Laboratuvarindan
devredilmis olan mikro-gerilim test cihazi kullanilarak mikro-gerilim baglanma

dayanimi test yontemi ile incelenmistir.

Literatiirde; gerilim ve makaslama testlerinde 6rnek sayisinin her grup i¢in 8 ile
12 dis (Shono ve ark. 1999; Nakajima ve ark. 2000) arasinda degisebildigi; mikro-
gerilim baglanma dayanimi ¢alismalar1 i¢in de 2 ile 4 aras1 disin kullanilmasinin
degerlendirme icin yeterli olabildigi bildirilmektedir (Yoshiyama ve ark. 1995;
Hashimoto ve ark. 2002). Her ne kadar her disten elde edilen ¢ubuklar sayesinde
numune sayisi artsa da; her bir cubugun deney birimi olarak yorumlanmamasina dikkat
edilmeli ve ¢ubuklar bagimsiz tek bir 6rnek gibi degerlendirilmemelidir. Giivenilir bir
istatistiksel hesaplama yapilabilmesi ve sonuglarin tatmin edici olmasi agisindan her

grupta en az 4 dis olmasi ideal olarak kabul edilmektedir (Reis ve ark. 2003).
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Calismamizda gruplarda yer alacak dis sayisinin belirlenmesi amaciyla G* Power
(v3.1.7) istatistik analiz programi kullamilarak gii¢c analizi yapilmistir. Calismanin
giicii 1-B (B = II. tip hata olasilig1) olarak ifade edildikten sonra Carvalho ve ark.’
nin (2016) yaptig1 calismadaki degerlerden faydalanarak a:0.05 diizeyinde %80
gii¢ elde etmek icin kabul edilebilir 6rneklem hatasi 10 alinmis ve her bir grupta

en az 7 adet dis bulunmasi gerektigi hesaplanmstir.

Bazi arastirmacilar in vitro ¢alismalarda deney i¢in yeterli sayida insan disinin
toplanmasinin zor oldugunu One siirerek ¢alismalarinda sigir disi kullanmay1 tercih
etmiglerdir (Burrow ve ark. 1996; Soares ve ark. 2013). Hayvanin; yasinin, yetistigi
ortamin Standardizasyonunun kolay olmasi ve sigir dislerinin ulasilabilirligi,
calismalarda bu dislerin insan dislerine nazaran daha fazla tercihine neden olmustur
(Camargo ve ark. 2008). Ancak yapilan calismalarda insan ve sigir molar disleri
arasinda ylizeyel dentine baglanmada anlamli farklilik olmadigi saptanmissa da derin
dentine baglanmada degerlerin azaldigina dikkat ¢ekilmis (Nakamichi ve ark. 1983),
ozellikle sigir kesici dislerindeki genis dentin kanallarinin varliginin, az1 dislerinde de
insan digine nazaran daha pordz intertubuler alanlarin bulunmasinin (Lopes ve ark.
2003); makaslama kuvvetlerine karst daha diisik baglanma dayanimi degeri elde
edilmesine neden olabilecegi vurgulanmistir (Dutra-Correa ve ark. 2007). Insan disinde,
yiliksek orandaki dentin kanali varligi, uygulanan re¢ine materyalinin sigir disindekine
gbre daha cok penetre olabilmesine olanak saglamaktadir (Wegehaupt ve ark. 2008).
FT-Raman spektroskopi yontemi ile yapilan bir ¢aligmada her iki dis tipi arasinda
inorganik ve organik dentin dokusu yapisinda anlamh diizeyde farklilik bulunmustur
(Soares ve ark. 2013). Insan ve sigir disi kullanilarak iki asamali self-etch ve ii¢ asamali
etch & rinse adezivlerin kisa ve uzun déonem makaslama kuvvetlerine olan baglanma
dayanimi degerlerinin 6l¢iildiigli bir ¢alismada insan dentininden elde edilen degerlerin
sigir disine oranla daha yiiksek oldugu bildirilmistir (Riittermann ve ark. 2013). Soares
ve ark.” nin (2013) yaptiklar1 bir ¢alismada da sigir disinde olusan hibrit tabaka ve
recine uzantilarinin insan disindekine oranla daha kisa ve ince oldugu; bunun morfolojik
farkliliklardan kaynaklandig1 ifade edilmistir. Bu ¢alismalarin bulgularindan, ortaya
konan yapisal farkhiliklardan ve baglanma dayanimi ¢alismalariin biiyiik oranda
insan dislerinde gerceklestirilmesinden yola ¢ikarak caliymamizda insan disi

kullanilmistir.
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Baglanma dayanimi ¢alismalarinda gilivenilir sonuglara ulasilabilmesi i¢in ISO
standartlart goz oniinde bulundurulmali; (Technical Specification ISO/TS 11405: 2003)
ve baglanma dayanimi testleri diglerin ¢ekiminden hemen sonra yapilmalidir. Calismada
kullanilacak dislerin bekletilme siirelerinin deney sonuclarina etkisi irdelenmis; dis
cekiminden sonra 30 dk, 1 giin, 1 hafta, 1 ay, 1 yil veya 2 yil bekletilerek kullanilan
dislerin baglanma dayanimi degerlerinde anlamli bir farklilik olugsmadig: bildirilmistir
(Mitchem ve Gronas 1986; Pashley ve ark. 1988). Ancak Perdigao tarafindan 2010
yilinda yapilan bir ¢alismaya gore bekleme siiresinin artmasiyla dislerde yapisal
degisikliklerin olustugu; dentin proteinlerinde dejeneratif yikimlarin ortaya ¢iktigi ve
baglanma dayanimi degerlerinin olumsuz yonde etkilendigi gosterilmistir. 6 aydan fazla
beklemis dislerde meydana gelen dentin protein yikimi géz oniine alindiginda, dentin
cubuklarinin olusturulmasi i¢in dislerin maksimum 6 ay i¢inde kullanilmasi tavsiye
edilmektedir (Perdigao 2010). Bu nedenle ¢calismamizda ¢ekim sonrasi en fazla 6 ay

bekletilmis olan disler dentin 6rnekleri icin kullanilmistir.

Cekim sonrasi, dislerde olusabilecek dehidratasyonlarin engellenmesi amaciyla
dislerin distile su, musluk suyu, timol, etanol, kloramin, formalin ve serum fizyolojik
gibi uygun bir saklama soliisyonunda bekletilmesi gerekmektedir (Retief 1991; Tosun
ve ark. 2005). Aquilino ve Williams (1987) tarafindan yapilan bir ¢alismada %0,9” luk
NaCl, %0,05” lik timol ve distile suda bekletilen dislerin baglanma dayanimlari
incelendiginde anlamli fark gozlenmedigi tespit edilmistir. Konuyla ilgili yapilan bir
baska calismada ise ¢ekimi takip eden 2 giin ile 6 ay siiresince timol ve etanolde
bekletilen dislerin dentine baglanma dayanimlari agisindan aralarinda bir fark tespit
edilmedigi ancak serum fizyolojik, formalin ve kloraminde saklanan dislere oranla daha
diisiik baglanma degerleri gosterdikleri bildirilmistir (Retief 1991). Literatiirde dislerin
distile su i¢inde bekletilmesinin 6nerildigi ¢alismalar da mevcut olup (Stanislawczuk ve
ark. 2009); baz1 yazarlara gore disin yapisin1 degistirecek ve dis tarafindan absorbe
edilebilecek kimyasal solusyonlarin ortama eklenmemesi gerektigi de ifade edilmistir
(Perdigao 2010). Bu nedenle dental materyallerin dis yapisina uygunluklari ile ilgili
ISO standartlari raporunda (Technical Specification ISO/TS 11405: 1994) yer alan
oneriler dogrultusunda ¢alismada kullanilacak dislerin 1 hafta boyunca +4°C’ de
%0,1’ lik timol soliisyonunda saklanmasi ve sonrasinda distile su i¢ine alimip 37°C’
de etiivde calisma siireci boyunca bekletilmesi kararlastirilmistir. Siire¢ boyunca

orneklerin bekletildigi distile su periyodik olarak yenilenmistir.
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Baglanma dayanimi testlerinde Ol¢iim yapilacak yiizeydeki smear tabakasinin
standardizasyonunu saglamak i¢in 320-1200 grit araligindaki silikon karbit zimparalarin
veya yiiksek devirli el aletleri ile elmas abrazivlerin kullanimi 6nerilmektedir. Smear
tabakasimnin olusturulma sekli, tabakanin karakteristik Ozelliklerini ve dentin
topografisini dolayisiyla da adezivin doku igine penetrasyonunu ve baglanma dayanimi
degerlerini etkileyebilmektedir (Pashley DH ve Pashley EL 1991; Pashley ve ark. 1995;
Furukawa ve ark. 2002; Gamborgi ve ark. 2007). Mowery Jr. ve ark. (1987) tarafindan
yapilan bir ¢alismada 60 grit silisyum karbit zzimparanin 600 grit bir silisyum karbit
zimparaya gore baglanma dayanimi degerlerini fazlasiyla azalttigi belirlenmisse de;
Finger tarafindan 1988’ de yapilan bir baska ¢alismada baglanma dayanimi degerlerinin
ylizey hazirlik yontemlerinden direkt olarak etkilenmedigi sonucuna varilmis (Finger
1988) ve dentine baglanma dayanimi degerlerinde smear tabakasinin kalinligindan ¢ok
yogunlugunun etkili oldugu bildirilmistir (Sattabanasuk ve ark 2006). Bazi adeziv
sistemlerin kalin bir smear tabakasi olusturmasi, dentine baglanma dayanimi agisindan
dezavantaj ortaya gikarabilir. Bu durumda silikon karbit zimparalarla daha uniform,
homojen bir yiizeyin elde edilmesi dentine baglanma kruvvetleri agisindan olumlu bir
katki saglar (Cruz ve ark. 2015). Konu ile ilgili yapilan arastirmalarin bulgularimin
15181 altinda (Cruz ve ark. 2015; Siqueira ve ark. 2018; Siquiera ve ark. 2019;
Costa ve ark. 2019; Menezes ve ark. 2019) calismamizda dentin yiizeyleri 600
gritlik silikon zimparayla asindirilarak smear tabakas1 standardizasyonu

saglanmaya calisilmis ve yiizeyler deneye hazir hale getirilmistir.

Erozyona ugramis dentinin yapisi mineral/organik bilesimi nedeniyle yapisal ve
kimyasal olarak saglikli dentinden striiktiirel olarak daha farklidir (Lussi ve ark. 2011).
Mineral bilesenin ¢ozlindiigli yogun bir fibroz kollajen ag yapisinin olmasi ile
karakterize olan erozyona ugramis dentinde (Breschi ve ark. 2002); yilizeydeki
kollajenin diizensiz yapida olmast uygulanan adeziv re¢inenin penetrasyonunu
engellemekte ve baglanma kalitesini olumsuz yonde etkilemektedir (Pashley ve ark.
1993; Wang ve Spencer 2002). Dentindeki erozyon inorganik yapimin ¢dziinmesi ve
dentin igerigindeki enzimler ile yikimin gerceklesmesi olmak lizere iki ayr1 evrede
olusmaktadir (Attin ve ark. 1997). Ilk asit atak sonrasi inorganik igerik ¢dziiniirken;
organik matrikste demineralizasyon gbézlenmez ve saglam kalan organik matriksin asit
ataklarina karsi bariyer gorevi gérmesiyle dis dokusunun daha fazla mineral kaybetmesi

Onlenerek erozyonun ilerlemesi engellenir (Vanuspong 2002; Hara ve ark. 2005).



75

Ancak; giinlimiizde diisiik pH nedeniyle aktif hale gelen “dentin degradomikleri” ad1
verilen ve endojen olarak dentinde yer alan bazi proteolitik enzimler demineralize
organik matriksin ¢6ziilmesine ve erozyon siirecinin devam etmesine neden olurlar
(Tjaderhane ve ark. 2015, Hannas ve ark. 2016). Yapilan ¢alismalarla (Zimmerli ve
ark. 2012; De Moraes ve ark. 2016; Siqueira ve ark. 2018) erozyona ugramis
dentin ile saghkh dentin dokusunda farklhh baglanma dayammmm degerleri elde
edilebileceginin gosterilmis olmasindan dolayr cahsmamizda hem saghkh hem de

erozyona ugratilmis dentin 6rnekleri kullanilmistir.

Kullanimi hem ucuz hem de kolay olan ve tekrar uygulanabilen farkli tiirde
asitler sayesinde dis sert dokularinda yapay eroziv alanlar olusturulabilmektedir (Shellis
ve ark. 2011; Zimmerli ve ark. 2012; Cruz ve ark. 2015; Forgerini ve ark. 2017).
Calismalarda dentin dokusunda i¢ kaynakli erozyonu taklit edebilmek adina hidroklorik
asit, dis kaynakli erozyonu taklit edebilmek admna ise c¢ogunlukla sitrik asit
kullanilmaktadir (Zero 1996). Asit ¢ozeltisinin konsantrasyonu, pH’ 1, asit ¢ozeltisinin
bilesimi ve asidin etkinlik siiresi gibi farkli faktorler, asidin asindiricit potansiyelini
etkileyebilmekte ve bunlara bagl olarak dentinde histolojik farkliliklar olusabilmektedir
(Hannig ve ark. 2005; Murrell ve ark. 2010; Shellis ve ark. 2011). Ayn1 zamanda bu
iceriklerin farkli pH’ larinin ve farkli kompozisyonlarinin dis adezyonunu etkileyip
etkilemedigi hala tartisma konusu olup aragtirmaya agik bir alandir (Willershausen ve
Schulz-Dobric 2004; Lussi 2006; Siqueira ve ark. 2018; Siqueira ve ark. 2019). Son
yillarda asir tiiketildiklerinde asindirici potansiyele sahip olan ve dis yiizeylerindeki
erozyonlarda etyolojik faktor olarak gosterilen kola ve benzeri gazli igecekler de dis
dokularinda yapay erozyon olusturmak i¢in kullanilmaktadir (Lussi 2006; Shellis ve
ark. 2011; Young ve Tenuta 2011). Calismalarda sik¢a kullanildigi gozlenen bu tiir
iceceklerin; yapilarinda yer alan kalsiyum, fosfot ve floriir gibi minerallerin dis
dokularinda ayni1 zamanda onarici etki olusturmalari nedeniyle sinirli bir eroziv
etkinlige sahip oldugu bildirilmistir (Lussi 2006; Shellis ve ark 2011; Young ve Tenuta
2011). Sitrik asit; asidik meyve ve vejetaryen diyetin asindirici etkisini taklit edebilen
ve dentin yiizeylerinde yapay eroziv alanlar olusturabilmek adina kullanilan bir asittir
(Willershausen ve Schulz-Dobric 2004; Lussi 2006). Sitrik asit solusyonunun uzun bir
demineralizasyon-remineralizasyon prosesi iginde kullanilmasi sonucu dentin
ylizeyinde yalnizca daha diizensiz ve denatiire kollajen fibriller gozlenmekle

kalmamakta; ayn1 zamanda daha derin bir demineralizasyon da izlenmektedir. Bu
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durum, adeziv re¢inenin dentinin derinliklerine yeterince penetrasyonunu engellemekte
ve baglanma performansini olumsuz yonde etkilemektedir. Gazli i¢eceklerle sitrik
asidin etkinliginin infiltrasyon-demineralizasyon iliskisi tizerinden degerlendirildigi bir
calismada, gazli igeceklere kiyasla sitrik asit uygulamasi sonrasinda sizintinin daha
fazla oldugunun tespit edilmis olmast da bu durumu kanitlar niteliktedir (Siqueira ve
ark. 2019). Literatiirdeki bu bilgilerin 15181nda cahsmamizda sitrik asit dongiisiiyle

dentin dokusunda yapay eroziv alanlar olusturulmustur.

Dentin dokusu ile adeziv materyal arasindaki baglanmanin giiglii ve siirekli
olmasi; demineralize dentin dokusuna adeziv materyalin efektif penetrasyonu ile
ilgilidir (Mason ve ark. 1996). Ug asamal etch & rinse adeziv sistemlerde asit, primer
ve baglayici ajan ayr1 ayr1 uygulanir. Bu sistemlerde mine ve dentin dokularia %30-40
konsantrasyonlarindaki ortofosforik asit, farkli siirelerde uygulanmakta ve sonrasinda
uygulamanin iki kat1 siiresi boyunca yiizeylerden su ile yikanarak uzaklastiriimakta ve
sonrasinda yiizey iiretici firmanin talimatlar1 dogrultusunda hava ile kurutulmaktadir.
Ortofosforik asidin uygulanmasiyla smear tabakasinin kaldirilmasi ve sonrasinda
dentinde 3-5 pum derinliginde kollajen fibril agin agiga c¢ikarilmasi saglanir. Asit
uygulamasini takiben Once primer sonra da baglayici recine dis ylizeylerine uygulanir
(Van Meerbeek ve ark. 2003; Vemelho ve ark. 2017). Hidrofilik 6zelligi olan organik
¢cOziicii i¢inde c¢Oziinmiis spesifik monomerlerin bir karistmi olan primerler ile
demineralize dentin pordzitesi korunarak kollajenin yeterli bir sekilde 1slatilmasi ve
kalan suyun uzaklastirilarak baglayici regine infiltrasyonu igin dentin yiizeyinin uygun
hale gelmesi saglanir (Perdigao ve ark. 1994; Stangel ve ark. 2007; Azad ve ark. 2018).
Ug asamali etch & rinse sistemlerde primer; aseton, etanol, su gibi ¢dziiciilerden birini
ya da bazilarmi igerebilir. Yiiksek buharlagsma basinci ve suyla yer degistirebilme
ozelligi nedeniyle aseton avantajli bir ¢oziiclidiir. Coziiciiniin su ile yer degisimi ne
kadar etkili olursa demineralize dentin igine monomer difiizyonu o derece basarili
olmaktadir. Polar ¢oziiciiler olan etanol ve su; asit uygulamasi sonrasi gergeklestirilen
yikama-kurutma islemleri esnasinda biiziilen kollajen yapinin genislemesine imkan tanir
(Pashley ve Tay 2001). HEMA; primer solusyonlara en fazla katilan polimer olup,
hidrofilik yapisi ve diisik molekiiler agirlhigi ile kollajen agmin genisletilmesini,
re¢inenin bu aga penetrasyonunu saglar ve baglanma direncinin artmasina katki yapar
(Marshall ve ark. 1997; Becker ve ark. 2007). Ug asamal1 etch & rinse sistemlerde farkli

bir asama olarak solvent bulunmayan hidrofobik regine uygulanmasinin degradasyon
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karsisinda daha stabil bir hibrit tabaka olusumunu sagladig1 ve adezivin yar1 gegirgen
bir membran gibi davranmasimin oniine gegildigi belirtilmektedir (De Munck ve ark.
2003). Etch & rinse adeziv materyaller arasinda altin standart (Mason ve ark. 1996; De
Munck ve ark. 2009; Zimmerli ve ark. 2012; Flury ve ark. 2014; Zheng ve ark. 2015;
Deari ve ark. 2017) olarak nitelenen Optibond FL’ nin makaslama kuvvetlerine karsi
gosterdigi baglanma dayanimi degerleri hem in vivo hem in vitro olarak karsilastiriimas;
her ikisinde de benzer degerler gosterdigi saptanmistir (Mason ve ark. 1996; Costa ve
ark. 2021). Yapilan diger bir ¢alismada dort yil suda yaslandirma sonrasi en yiiksek
mikro-gerilim baglanma dayanimi degerleri yine bu adeziv ajanda saptanmisg; ayrica
dort yilin ardindan degerlerde istatistiksel acgidan anlamli bir degisiklik rapor
edilmemistir (De Munck ve ark. 2003). Literatiirde altin standart olarak
nitelendirilen ii¢c asamali, etanol/su bazh bir adeziv olan Optibond FL bu

calismada adeziv materyal olarak tercih edilmistir.

Calismalarda en ¢ok kullanilan MMP inhibitorii olarak tercih edilen ve %0,002,
%0,02, %0,2 (Loguercio ve ark. 2009; Ozan ve ark. 2020), %0,004 (Francisconi-dos-
Rios ve ark. 2015a) gibi ¢ok diisiik konsantrasyonlarda bile kullanilabilen klorheksidin,
dentindeki kalsiyum iyonlar tarafindan inhibe edilebilirken; ortamda yiiksek oranda
bulunan klorheksidin dentine olan baglanma dayanimini etkileyebilmektedir (Zhou ve
ark. 2009; Ozsoy ve ark. 2015). Klorheksidin konsantrasyonu %2’ den %4’ ¢ dogru
arttikca mikro-gerilim baglanma dayanimina yonelik olumsuz etkilerin ortaya ¢iktigi
tespit edilmistir (Loguercio ve ark. 2009; Menezes ve ark. 2019). Literatiirde %2’ lik
klorheksidin uygulamasinin hibrit tabakadaki degredasyonu énledigi ve baglanma
dayanim degerleri acisindan uzun donemde diger yiizdelere gore daha olumlu
sonuclar alindig: bildirildiginden (Brackett ve ark. 2007; Carrilho ve ark. 2007a;
Carrilho ve ark. 2007b; Breschi ve ark. 2009; Campos ve ark. 2009b; Loguercio ve
ark. 2009; Stanislawczuk ve ark. 2009; Lafuente 2012; Sabatini 2013; Collares ve
ark. 2013; Verma ve ark. 2013; Montagner ve ark. 2014; Francisconi-dos-Rios ve
ark. 2015b; Hamdan — Nassar ve ark. 2019) cahismamizda adeziv rec¢inenin
uygulanmasindan o6nce hibrit tabaka degradasyonunun onlenmesi icin MMP
inhibitorii olarak %2’ lik klorheksidin ajam iiretici firma talimatlar:

dogrultusunda uygulanmistir.
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Domates meyvesi biiyiik oranda sudan olusmaktadir. Geriye kalan kisminda ise
karbonhidratlar, organik asitler, aminoasitler, vitaminler, fenolik bilesikler ve c¢esitli
mineraller bulunmaktadir. Meyvenin gelisimi ve olgunlagmasi sirasinda bu bilesenlerde
onemli degisimler meydana gelir. Bu degisimlerin belli baslilari; nisastanin
pargalanmasi, glikoz ve fruktozun sentezlenmesi, klorofilin parcalanmasi, karoten ve
likopen gibi renk maddelerinin sentezlenmesi, aroma bilesiklerinin meydana gelmesi,
sitrik asit/malik asit oraninin artmasi ve tomatine gibi alkaloidlerin par¢alanmasi
seklinde siralanabilir (Ercan ve ark. 2002). Domatesin kok, gévde ve yapraklarinda
bulunan tipik bir glikoalkaloid olan tomatine, potansiyel patojenlere karsi 6nemli bir
role sahip olup biitiin domates genotiplerinde bulunur (Davies ve Hobson 1981). Son
20-30 y1l icinde gerek sigara icenlerin gerekse obeziteye yakalanan insanlarin sayisinda
yasanan artiga bagli olarak, kanserin toplumlardaki prevalansinda da hissedilir bir artig
meydana gelmistir. Diinya Saghk Orgiitii’ niin verilerine gore 2020° de 19,3 milyon
kanser vakasinin 2040’ a gelindiginde y1l bagina 30 milyona ¢ikmasi beklenirken, son 2
yilda meme kanseri goriilme siklig1 artarak; diinyada en yaygin goriilen akciger
kanserinin ikinci siraya gerilemesine neden olmustur (WHO 2021). Kansere yakalan
hastalarin sag kalim oranindaki diisiisiin ve tedavilerindeki basarisizligin en 6nemli
etkenleri arasinda metastaz bildirilmektedir. Metastazin engellenmesi kanser ile
miicadelede en onemli konu halini almistir. Kanser metastazinin molekiiler yollariin
aydinlatilmas1 bu nedenle giiniimiizde biiyiik bir 6nem tagimaktadir (Soyocak ve Kog
2020). Bu noktada tiimor mikro g¢evresinin diizenleyicileri olarak MMP’ ler devreye
girmekte (Nagase ve ark. 2006) ve bir¢ok mekanizma yoluyla kanserin baslamasina,
gelismesine ve ilerlemesine katkida bulunmaktadirlar (Kessenbrock ve ark. 2010;
Gialeli ve ark. 2011). Ozellikle metastazla iliskileri nedeniyle MMP’ ler; bazal
membranlar1 bozmakta, hiicre dis1 matriks bilesenlerini yikima ugratmakta ve hiicresel

invazyonu uyarmaktadirlar (Kessenbrock ve ark. 2010; Gialeli ve ark. 2011).

Son yillarda yapilan meta analiz ¢alismalarinin sonuglarina gére MMP-2 ve -9’
un agirt salimiminin zayif prognostik faktorlerle iligkili oldugu tanimlanmistir (Ren ve
ark. 2015). Ayrica MMP-2 ve -9 salimimi kanser evresi ve teshisi ile pozitif yonde
iligkili bulunmustur (Aglund ve ark. 2004). Bu MMP’ lerin ¢esitli ¢alismalar sonucu
akciger, karaciger, lenf diiglimleri, adrenal mediiller gibi uzak organlara metastaz yapan
kanser hiicrelerinde yiiksek oranda salindigi tespit edilmistir (Loffek ve ark 2011).
MMP’ lerin gen transkripsiyonundaki degisikliklerden otiirii daha fazla salindig1 yapilan
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caligmalarla da gosterilmistir (Zucker ve ark. 1999; Hwang ve ark. 2013; Gong ve ark.
2014). MMP-9, anjiogenezi uyaran vaskiiler endotelyal biiylime faktoriiniin (VEGF)
olusumunu kontrol ettigi i¢in tiimor anjiyogenezinde 6nemli bir rol oynamaktadir.
MMP-9 ile birlikte MMP-2; tiimor istilasini, anjiogenezi ve metastaz1 destekleyen
doniistiiriici  bliytime faktorii B (TGF- B) sinyalini aktive etmektedir. Yapilan
calismalarla, tomatinenin bazi kanser hiicre dizilerini (Lee ve ark. 2004; Lee ve ark.
2011; Sucha ve ark. 2013) baskiladigi; MMP-2 ve -9 aktivasyonu iizerinde tedavi
edilmeyen pozitif kontrollere kiyasla 6nemli 6l¢iide inhibisyon yaptigi tespit edilmistir
(Benson ve ark. 2013; Yelken ve ark. 2017). Ayrica antiproliferatif etkinlige de sahip
oldugu gosterilen tomatine, kanser hiicrelerinde ¢ogalmayr engelleyebilmekte;
sitotoksisite olusturarak lenfoma ve akciger kanseri hiicrelerinin ¢ogalmasini
baskilayabilmektedir (Shih ve ark. 2009; Chao ve ark. 2012; Cift¢i 2020). Anti kanser
ilac1 ile kombine kullanilacak tomatinenin, MMP aktiflesmesini baskilayarak kanser
hiicrelerinin yayilmasini Onleyebilecegi bildirilirken (Yelken ve ark. 2017); bazi
calismalarda c¢esitli mikroorganizmalara karsit antibiyotik etkinlik gdsterdigi de
bildirilmistir (Thorne 1985; Friedman 2002; Simons ve ark. 2006). Tip literatiiriinde
tomatine kullammiyla MMP-2 ve -9 salimmimn baskilanabildigi gosterilirken
(Shih ve ark. 2009; Chao ve ark. 2012; Yelken ve ark. 2017); tomatinenin dis
hekimligi alaninda kullanimina rastlanilmamistir. Tomatine ilk kez calismamizda

bir MMP inhibitorii olarak dentin dokusuna uygulanmstir.

Calismamizda kullanilacak tomatinenin hangi molaritede ve ne kadar siireyle
kullanilacaginin saptanabilmesi i¢in 6 adet saglikli disin dentin yiizeylerinin kullanildig1
bir pilot ¢alisma gerceklestirilmistir. Daha Onceden yapilan ¢alismalarda MMP
enzimlerine karsi en giicli etki gosterdigi bildirilen 0,75- 1 ve 1,5 uM tomatine
soliisyonlart uygun kosullar ve formiilasyon ile hazirlanmistir (Shi ve ark. 2013, Zhao
ve ark 2015; Yelken ve ark. 2017). U¢ farklh molaritede hazirlanan tomatine
soliisyonlarinin 20 sn ve 30 sn siireyle kaviteye uygulanmasini takiben yapilan
adeziv re¢ine uygulamasi sonrasinda mikro-gerilim baglanma dayamim degerleri
ol¢iilmiis ve Tablo 3-2° de goriilen pilot ¢calisma bulgularinin istatistiksel analizi
dogrultusunda tomatinenin 1,5 pM* hk soliisyonunun 20 saniye siireyle

uygulanmasina karar verilmistir.
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Dentin-adeziv materyal baglanmasinin siirekliliginin incelendigi caligmalarda,
suda veya yapay tiikiiriikkte bekletme, okliizal kuvvet uygulamasi, 1s1 dongiisii, NaOCI’
de Dbekletme, pH siklusuna tabi tutma gibi farkli yaslandirma ydntemleri
kullanilmaktayken; en sik tercih edilen metotlar suda bekletme ve 1s1 dongiisii
uygulamalari olarak goze carpmaktadir (Mitsui ve ark 2006). Literatiirde 1s1 dongiisii
yontemi sonrast baglanma dayaniminda istatistiksel acidan anlamli farkliliklarin tespit
edildigini bildiren ¢alismalarin yanisira (Amaral ve ark. 2007; Saboia ve ark. 2009;
Deng ve ark. 2014); anlamhi bir fark olusturmadigini bildiren pek cok calisma da
mevcuttur. (Leloup ve ark. 2001; Xie ve ark. 2010; Vanajasan ve ark. 2011). Yapilan
literatiir incelemesinde yaglandirma metotlar1 arasinda en yaygin kullanilan yontemin;
orneklerin 37°C’ lik suda bekletilmesi oldugu goriilmistiir. Bu yontemle, zaman i¢inde
polimer matriks yap1 icerisine giren suyun polimer baglar1 arasindaki kuvveti azaltarak
yapinin mekanik 6zelliklerinin zayiflamasina neden oldugu bildirilmistir (Ferracane ve
ark. 1998; Santerre ve ark. 2001). Dentin yiizeyindeki su yeterli Olgiide
uzaklagtirllmamigsa hibrit tabakanin polimerizasyon derecesi olumsuz yonde
etkilenecek ve var olan su reaksiyona girmemis monomerler ile temasa gecerek
plastiklesme siirecini artirarak baglanma dayanimi degerlerinin diismesine neden
olacaktir (Hashimoto ve ark. 2002; De Munck ve ark. 2005). in vitro ¢alismalarda
kullamlan suda bekletme yontemi, in vivo kosullarda yapilan ¢alismalardaki gibi
(Skovron ve ark. 2010; Feitosa ve ark. 2012) benzer bulgular ortaya koydugu icin
siklikla tercih edilmis; bu nedenle uzun donem baglanma dayanim degerlerinin
tespit edilmesi hedeflenen ¢calismamizda ornekler tiim deney siireci boyunca suda

bekletilerek yaslandirma islemleri gercgeklestirilmistir.

Suda bekletme yontemi kullanilarak zamana karsi dentine baglanma dayanimi
degerlerinin incelendigi caligmalarda genellikle 2, 3, 6 ve 12 ay ile daha uzun siireli
baglanma degerleri ele alinmistir. Etch & rinse adeziv ajanlarla gergeklestirilen bir
caligmada 2 aylik suda bekletme ile yaslandirma islemi sonrasi dentine baglanma
dayanimi degerlerinde baslangi¢ degerlerine kiyasla istatistiksel agidan anlamli farklilik
bulunmamis, 6 ay sonrasindaki degerlerde ise anlamli diizeyde diisme oldugu tespit
edilmistir (Saboia ve ark. 2009). 6 ay suda bekleterek yaslandirilan orneklerdeki
baglanma dayammminin olciimlendigi farkhh cahsmalarda adeziv materyalin
elastisite modiiliiniin diistiigii (Dos Santos ve ark. 2011), hibrit tabakada su

emiliminin ve degredasyonun artttigi (Shinoda ve ark. 2011), nanosizintinin
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(Saboia ve ark. 2009; Deng ve ark. 2014), kollajen fibrillerde bozunmanin ortaya
ciktigi ve baglanma dayanimi degerlerinin diistiigii (Van Landuyt ve ark. 2010;
Zander-Grande ve ark. 2011; Feitosa ve ark. 2012; Lenzi ve ark. 2012)
bildirildiginden ¢alismamizda da deney materyalleri 6 ayhk suda yaslandirma

islemine tabi tutulmuslardir.

Baglanma dayanimi degerlerinin siireye baglh degisimi; kisa veya uzun dénemde
suda bekletilen deney materyallerinin baglayict ajanin uygulanmasinin hemen ardindan
baglanma dayanimlarinin 6l¢iilmesi ve bu degerlerin daha sonra uzun dénem degerleri
ile karsilastirilmasiyla irdelenir (De Munck ve ark. 2005). Adeziv materyal ile dentin
dokusu arasinda olusan hibrit tabakada zamana bagli gelisen yikimin agiz ortamini taklit
edecek sekilde olusturulabilmesi i¢in Orneklerin deney siireci boyunca suda
bekletilmeleri gerekir (Technical specification ISO/TS 11405: 2003). Tiim bu
nedenlerden otiiriit ¢alismadaki oOrneklerin tiimii deney siiresince suda
bekletilmisler ve hem adeziv materyallerin uygulanmasindan hemen sonra hem de
6 ay sonrasindaki baglanma dayanimi degerleri olciilerek baglanmanin zamana
bagh degisimi karsilastirmali olarak ortaya konmustur (Reis ve ark. 2004; Reis ve
ark. 2007; Reis ve ark. 2010).

Yaslandirma prosediiriiyle olusturulan degradasyonun derecesinde, difiizyon
oraninin yanisira difuzyon stiresi ve difuzyon yolunun uzunlugu da 6nemlidir. Difuzyon
yolunun uzunlugunu kisaltmak adina adeziv-materyal-dentin bilesimi iceren deney
ornekleri cubuk seklinde hazirlanmaktadir. Mine kenarlar1 birakilmis orneklerde
difuzyon yolu kisalmasina karsin su difuzyon yolu kapandigindan suyun periferden i¢
kisma difuzyonu engellenir. Ayrica mine kenarlar1 kaldirilip disler biitiin halde suda
bekletilirse yine difuzyon yolu uzamis olur (Gamborgi ve ark. 2007). Suyun maksimum
yikict etkisini saglayarak yaslandirma islemini hizlandirmak icin kesit alani yaklasik 1
mm? olan dentin ¢ubuklar1 hazirlanarak 6rneklerin ¢apr kiigiiltiiliir (De Munck ve ark.
2005). Cahsmamizda difuzyon yolunu kisaltmak ve bu sayede hizlandirilmis
yaslandirma etkisi elde edebilmek icin, disleri biitiin halde bekletmektense deney
asamalar1 tamamlanmis dislerden olusturulan dentin ¢ubuklar1 halinde suda

bekletme islemi tercih edilmistir.

Kum saati, halter veya ¢ubuk seklinde farkli formlarda hazirlanabilen 6rnekler

sayesinde mikro-gerilim baglanma dayanimi testleri gergeklestirilebilmektedir.
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Hazirlanan drneklerin ¢apraz kesit alan1 yaklasik 1 mm? olarak ayarlanirken; 6rneklere
kum saati seklini verebilmek yiiksek teknik hassasiyet gerektirmesi nedeniyle oldukga
zordur (Van Meerbeek ve ark. 2010). Bu tip orneklerde yapilan asindirma islemleri
esnasinda olusan ilave strese bagli olarak ara yiizeyde meydana gelen mikro defektler,
diistik streslerde bile o6rneklerde basarisizliga sebep olabilirken; kesit alanlarinin genis
yapilmasinin baglanma dayanimi degerlerini dramatik olarak diislirdiigli (Goracci ve
ark. 2004; Betamar ve ark. 2007; Ghassemieh 2008; Salz ve Bock 2010) ve bunun da
standardizasyonun saglanmasini zorlagtirdig1 rapor edilmistir (Betamar ve ark. 2007).
Cubuk seklindeki 6rneklerin kesit alan1 kareyken; kum saati seklindeki drneklerin kesit
alan1 yuvarlak olarak goriilmektedir. Dentin-Seramik birlesiminden olusan kum saati
(yuvarlak) ve cubuk (kare) seklinde iki farkli kesit dizayninda hazirlanan deney
orneklerinin farkli kesit alam1 degerleri acisindan kuvvet karsisindaki stres
dagilimlarinin ii¢ boyutlu sonlu elemanlar analiz yontemiyle incelendigi bir calismada;
kum saati dizaynindaki 6rneklerin ara yiizeylerinde ¢ubuk dizaynindakilere gore yiiksek
miktarda stres dagilimi gézlenmistir (Ferreira ve ark. 2011). Buna neden olarak kum
saati tipi Orneklerde Orneklerin egriligindeki varyasyonlarin stresin farkli sekillerde
dagilmasina yol agmasi, ayrica egriliklerdeki bir ¢entik veya oluk varliginin uniform
olmayan bir stres dagilimina neden olmasi gosterilmistir. Ayrica kum saati tipindeki
deney oOrneklerinin standardize edilmesinin ve baglanma dayaniminin dogru
Olglilmesinin  olduk¢a zor oldugu da bildirilmistir (Betamar ve ark. 2007).
Literatiirdeki bu verilerin 15181nda dentin-restoratif materyal bilesimlerinden elde
edilecek her bir deney drneginin, kesit alan1 yaklasik 1 mm? olan cubuklar halinde

hazirlanmasina karar verilmistir.

Mikro-gerilim baglanma dayanimi testinin uygulandigi aygitlarin ¢apraz kafa
hiz1 ISO standartlarina gore “0,45 mm/dk ile 1,05 mm/dk arasinda veya en fazla 5 N/dk.
sabit artts hizinda olmali” seklinde belirlenmistir (Technical Specification ISO/TS
11405: 2003). Istanbul Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Arastirma
Laboratuvari’nda gerceklestirilen ¢alismamizda kullanilan mikro-gerilim baglanma
dayanimu test cihazinda ¢apraz kafa hiz1 ISO tarafindan belirlenmis standartlara uygun
sekilde 1 mm/dk olarak belirlenmistir (Loguercio ve ark. 2009; Zander-Grande ve ark.
2011; Reis ve ark. 2013; Munoz ve ark. 2014). Bu test yonteminde hazirlanan ¢ubuklar
cihaza paralel olarak yerlestirilmedikleri taktirde orneklerde heterojen stres dagilimi

goriilebilirken; bu durum koheziv tipteki basarisizlik oranlarini artirabilir (Poitevin ve
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ark. 2008; Salz ve Bock 2010; Scherrer ve ark. 2010). Bu nedenle ¢cahismamizda
ornekler cihaza paralel olarak yerlestirilerek koheziv basarisizliklar engellenmeye

cahisilmistir.

Test Oncesi ve test sirasinda basarisiz olan deney orneklerindeki kopmalarin
istatistiksel analizde nasil degerlendirilecegi tartismali olup; bazi ¢aligmalarda (Pashley
ve ark. 1999; Armstrong ve ark. 2010) test oncesinde veya esnasinda kopan tim
orneklerin 0 MPa olarak kabul edilerek istatistiksel analize dahil edilebilecegi veya test
edilen gruba ait 6l¢iilmiis minimum mikro-gerilim baglanma dayanimi degerinin ayni
grup i¢in test oncesinde kopmus her bir 6rnegin degeri olarak kabul edilerek istatistiksel
analize dahil edilebilecegi bildirilmistir (Eckert ve Platt 2007; Poitevin ve ark. 2008;
Van Meerbeek ve ark. 2010). Istatistiksel analizdeki dezavantajlar1 ortadan
kaldirabilmek adina mikro-gerilim baglanma dayanimi degerleri Olctiliirken test
cihazina girmeden kopan 6rneklerin degerlendirme dis1 birakilmasi 6nerilmektedir (Reis
ve ark. 2003; Van Meerbeek ve ark. 2010). Bu nedenle test cihazina girmeden kopan

ornekler calismamiza dahil edilmemistir.

Calismamizdaki saglikli dentin dokusunda klorheksidin uygulamasini takiben
bir etch & rinse adeziv materyali ile gerceklestirilen kompozit recine
restorasyonlarin 24 saat sonundaki mikro-gerilim baglanma dayanim degerlerinin
(SCHX24 saat: 33,01£5,02 MPa) (Tablo 4-2) (Sekil 4-1), klorheksidin
uygulanmadan bir etch & rinse adeziv materyali uygulamasi sonrasi yapilan
restorasyonlarin mikro-gerilim baglanma dayanim degerlerinden (SD24 saat:

36,30+5,07 MPa) (Tablo 4-2) (Sekil 4-1) diisiik seviyede oldugu tespit edilmistir.

Baglanma dayanimimi artirmak adina klorheksidin kullanimi tartismali bir
konudur. Klorheksidin kullanimi sonrasi uygulanan etch & rinse adeziv materyalin kisa
donemdeki baglanma dayaniminin negatif yonde etkilenmedigi bildirilse de (Castro ve
ark. 2003; Dalkilig¢ ve ark. 2012; Lenzi ve ark. 2012); Soares ve ark. (2008) tarafindan
yapilan bir arastirmada etch & rinse adeziv materyali ile birlikte uygulanan %2’ lik
klorheksidinin restorasyonun baglanma dayanimi degerlerinde istatistiksel agidan kisa
donemde anlamli diismelere neden oldugu bildirilmistir. Yine {ic asamali etch & rinse
adeziv materyalini saglikli dentin dokusuna hem klorheksidinli hem de klorheksidin
olmaksizin uygulayan Breschi ve ark. (2009) ile Simoes ve ark. (2014) tarafindan

yapilan iki farkli ¢alismada da 24 saatlik donemde %2’ lik klorheksidin uygulanan
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gruplarda kontrol gruplarina gore daha diisiik baglanma degerleri tespit edilmis olup

calisma bulgumuzla paralellik gostermektedir.

Gilinaydin ve ark. tarafindan (2016) hem in vivo hem in vitro kosullarda yapilan
ve %2’ lik klorheksidinin saglikli dentin yiizeyine uygulanmasini takiben bir etch &
rinse, bir self-etch ve iki universal adeziv regine materyaliyle gerceklestirilen
restorasyonlarin 24 saat boyunca yarisinin suda, diger yarisinin ise termosiklus
yontemiyle yaslandirilmas: gergeklestirilmis ve bunu takiben mikro-gerilim baglanma
dayanimlar1 kontrol grubuyla karsilastirmali olarak degerlendirilmis, sonu¢ olarak
calismamiz bulgularina (SD24 saat: 36,30+£5,07 MPa; SCHX24 saat: 33,01£5,02
MPa) (Tablo 4-2) (Sekil 4-1) paralellik gosterecek sekilde 24 saatlik suda yaslandirma
islemi sonunda saglikli dentin 6rneklerinde klorheksidin uygulamasini takiben etch &
rinse adeziv regine ile birlikte uygulanan kompozit recine restorasyonlarda mikro-
gerilim baglanma dayanimlarinin kontrol grubuna kiyasla daha disik oldugu

saptanmistir.

Yapar ve ark.” larimin (2017) farkli tipte adeziv regine materyalinin
uygulanmasindan 6nce saglikli dentin orneklerinde %2’ lik klorheksidin, lazer, ozon
gibi ajanlarla ylizey hazirlig1 yaptiklar1 ve 24 saatlik suda yaslandirma isleminden sonra
mikro-gerilim baglanma dayanimini Olgtiikleri ¢alismalarinda; %2’ lik klorheksidin
kullanim1 sonrasi etch & rinse adeziv re¢ine materyalinin uygulandigi saglikli dentin
yiizeylerindeki baglanma dayanimi degerlerinin, klorheksidin uygulanmayanlara goére
diisiik seviyede oldugu saptanmis; 24 saatlik kisa donemde klorheksidin uygulamasinin
baglanma dayanimimi olumsuz yonde etkiledigi ¢alismamiz bulgulariyla ortiisecek

sekilde rapor edilmistir.

%37° lik fosforik asit uygulamasimi takiben klorheksidin uygulanmis dentin
dokusunun yiizeyi uygulama sonrasi absorban bir pamuk peletle klorheksidinden
arindirilmaya calisilsa da, dentin dokusundaki hidroksiapatitler yapilarinda klorheksidin
artiklarin1 tasimay1 siirdiiriir. Sodhi ve ark. (1992) tarafindan X-ray fotoelektron
spektroskopisi ile gerceklestirilen bir calismada; asitle daglanmis hidroksiapatit
yiizeylerinde klorheksidin artiklar1 kaldigi tespit edilmis; bu durumun sonradan
uygulanacak primerin baglanma kapasitesini zayiflatabilecegi belirtilmistir. Ayrica
Perdigao ve ark. da (1994) yaptiklar1 bir ¢caligmada; asit uygulamasi sonrasi kullanilan

klorheksidinin dentin kanallarinda tikag ve debris birikintisi olusturmasi gibi olumsuz
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etkileri nedeniyle regine uzantilarinin istenen boyutta olusamadigin1 SEM analizleriyle
gostermislerdir. Calismamizda fosforik asit sonrasi uygulanan klorheksidin ve etch
& rinse materyalinin saghkh dentin yiizeylerinde kontrol grubuna gore 24 saat
sonrasi tespit edilen diisiik baglanma degerlerinin bu nedenden kaynaklandigi

diisiiniilmektedir.

Calismamizdaki saglikli dentin dokusunda klorheksidin uygulamasini takiben
bir etch & rinse adeziv materyali ile gerceklestirilen kompozit regine
restorasyonlarin 6 ay sonundaki mikro-gerilim baglanma dayanimi degerlerinin
(SCHX6 ay: 31,43+4,46 MPa) (Tablo 4-2) (Sekil 4-1), klorheksidin uygulanmadan
bir etch & rinse adeziv materyali uygulamasi sonrasi yapilan restorasyonlarin
mikro-gerilim baglanma dayanim degerlerinden (SD6 ay: 27,9443,93 MPa) (Tablo
4-2) (Sekil 4-1) anlamh ol¢iide yiiksek olmasina karsin her iki deney grubunda da
24 saat sonunda saptanan mikro-gerilim baglanma dayanimi degerlerinden (SD24
saat: 36,30+£5,07 MPa; SCHX24 saat: 33,01+£5,02 MPa) daha diisiik baglanma
degerlerinin olustugu belirlenmis ve zamana bagh bu diisiisiin klorheksidin
uygulanan deney grubunda anlamh olmadig1 saptanmustir (p=0,052) (Tablo 4-2)
(Sekil 4-1).

Bu durumun dentin dokusu ile recine materyalinin ara yiizeyindeki hidroliz
sebebiyle olustugunu; klorheksidinsiz gruptaki diisiisiin daha dramatik olmasinin
fosforik asitteki yiiksek pH degeri sonucu endojen kaynakh MMP’ lerin aktive
olmasi nedeniyle gelistigini diisiinmekteyiz. Ayrica 6 ay sonunda klorheksidin
uygulamasi sonrasi etch & rinse adeziv materyali uygulanan saghkh dentin
orneklerinde klorheksidin uygulanmamis kontrol grubundaki érneklerden daha
yiiksek mikro-gerilim baglanma dayamimi degerlerinin saptanmis olmasinda
klorheksidinin dentine yapilan fosforik asit uygulamasi sonrasi aciga ¢ikan fosfat
gruplarimi antimikrobiyal bir ajan olarak baglayip, dentinin yiizey afinitesini
artirmasindan ve aciga c¢ikmis MMP’ leri inhibe ederek enzimatik yikim
baskilamasindan kaynaklandigi kamisindayiz (Carrilho ve ark. 2007a; Breschi ve
ark. 2008; Loguercio ve ark. 2009; Osorio ve ark. 2011; Lafuente 2012).

Etch & rinse adeziv materyali kullanilarak in vivo (Hebling ve ark. 2005;
Brackett ve ark. 2007; Brackett ve ark. 2009) veya in vitro kosullarda 24 saat (Ricci ve
ark. 2010), 24 saat — 6 ay (Carrilho ve ark. 2007a; Loguercio ve ark. 2009), 24 saat ile
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6 ve 12 ay (Breschi ve ark. 2009; Mazzoni ve ark. 2011), 24 saat — 2 yil (Breschi ve
ark. 2010; Stanislawczuk ve ark. 2011) siirelerince suda yaslandirma isleminin
gergeklestirildigi cesitli calismalarda klorheksidin uygulamasinin MMP enzimlerini
inhibe ettigi, kollajen degredasyonunu Onledigi, hibrit tabakasmin siirekliligini

korudugu ve restorasyonlarin uzun déonemdeki basarilarini artirdigi tespit edilmistir.

Klorheksidin materyali yapisal olarak katyonik, gili¢lii pozitif iyonik ytkli
yapida olmasi sayesinde dentin dokusundaki fosfat grubuyla kolayca baglanabilmekte
ve dis dokularina yiiksek afinite gostermektedir. Asitleme isleminden sonra bu
afinitenin yiikseldigi ve baglanma kapasitesinin kisa ve uzun donemde artabilecegi
yapilan ¢aligmalar dogrultusunda bildirilmistir (Fisher ve ark. 1975; Say ve ark. 2004).
Bu baglanmanin klorheksidin materyalinin dentin dokusu i¢indeki doygunluguyla da
iligkili olabilecegi, zaman i¢inde kollajen fibrillerden klorheksidin salinarak
degredasyonun engellenebilecegi tespit edilmistir (Schafer ve Bosmann 2005; Carillho
ve ark. 2010; Menezes ve ark. 2019). Klorheksidinin demineralize olmus dentin
kollajenlerini ve kollajen aginin kalinligin1 korudugu; ayrica kollajen matriks tahribatini
sadece bakteri tarafindan iiretilen kollajenazlardan degil endojen olarak iiretilen gesitli
enzim ve kollajenazlarin (MMP) aktivitesinden de korudugu tespit edilmistir (Pashley
ve ark. 2004)

Insan dislerinde gerceklestirilen bir calismada MMP-2 ve -9 aktivitesi
zimografik yontemlerle incelenmis; dentin matriks kesitlerinde jelatinolitik aktivasyon
gosteren bu MMP enzimleri saptanmig ve asit uygulamalar1 sonrasi jelatinolitiklerin

aktivasyonunun gerceklestigi belirtilmistir (Mazzoni ve ark. 2007).

In vivo ortamda bir etch & rinse adeziv materyal ile gerceklestirilen
restorasyonlarda MMP inhibitorii olarak %2’ lik klorheksidin kullanilarak 24 saat ve 14
aylik donemlerin sonundaki mikrogerilim baglanma dayanimi degerleri karsilagtirilmas;
14 ay sonunda klorheksidinli grupta elde edilen baglanma dayanimi degeri
klorheksidinsiz gruba gore daha yiiksek tespit edilmis; zamana bagli mikro-gerilim
baglanma dayanimi degeri klorheksidin uygulanmayan grupta dramatik derecede
diiserken, klorheksidinli grupta bu diisiis ¢alismamiz bulgulariyla paralellik gosterecek
sekilde daha sinirlt kalmistir (Carillho ve ark. 2007b).

Jelatinolitik MMP enzimlerine (MMP-2 ve -9) spesifik bir MMP inhibitérii olan
SB-3CT ile spesifik olmayan MMP inhibitorii %2’ lik klorheksidinin ii¢ asamali etch &
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rinse adeziv re¢ine materyalinin primerine eklenerek 12 aylik suda yaslandirma sonrasi
MMP-2 ve -9 salinimina etkilerinin incelendigi bir ¢alismada; klorheksidin eklenen
deney oOrneklerindeki uzun donem baglanma dayanimi degerlerinin eklenmeyenlere
kiyasla daha yiiksek oldugu; etch & rinse adeziv materyalin uygulanmasi sonrast MMP-
2 seviyesinde artma gozlendigi ve pH degeri agisindan yiiksek asit 6zelligine sahip bir
fosforik asit kullaniminin buna sebep olabilecegi, klorheksidin materyalinin enzim
inhibisyonu olusturarak uzun donemde MMP’ lerin neden oldugu kollajen

degredasyonunu azalttig1 tespit edilmistir (De Munck ve ark. 2009).

Campos ve ark. (2009b) saglikli dentin 6rneklerinde iki asamali etch & rinse,
self-etch adeziv recine ve MMP inhibitéri olarak %0,2 ve %2’ lik klorheksidin
kullanarak gerceklestirdikleri restorasyonlarin 24 saat ve 6 aylik yapay pulpal baski ve
termo-mekanik stres altinda yaslandirma islemleri sonrasinda mikro-gerilim baglanma
dayanimi degerlerini incelediklerinde; klorheksidin uygulanmayan kontrol grubundaki
deney orneklerinin 24 saatten 6 aya gidildikge baglanma dayanimi degerlerinde ciddi
oranda diisiis goriildiigiinii ve istatistiksel agidan anlamli farklilik bulundugunu, %2’ lik
klorheksidin uygulanan grupta 24 saatten 6 aya gidildikce baglanma degerindeki

diisiisiin ¢alismamiz bulgulariyla ortiisecek nitelikte oldugunu tespit etmislerdir.

%0,2 ve %2’ lik klorheksidinin uzun donem mikro-gerilim baglanma
dayanimina etkisinin arastirildig1 bir baska ¢alismada da; 12 ay sonrasinda klorheksidin
kullanilan gruplarda kontrol gruplarina kiyasla istatistiksel agidan anlamli bir yiikselis
oldugu, bununla birlikte klorheksidinin farkli konsantrasyonlarda uygulanmasinin

anlaml bir farklilik olusturmadigi bildirilmistir (Breschi ve ark. 2010).

Zheng ve ark.” nin (2015) yaptiklar1 bir ¢alismada; saglikli dentin 6rneklerinde
self etch ve {li¢ asamali etch & rinse adeziv regine ile %0,05° lik yesil cay ekstrakti, %2’
lik klorheksidin, 1 mM’ lik FeSOs4 ve 0,2 mM’ lik galardin gibi MMP inhibitorii
uygulanarak yapilan restorasyonlarin 9 ay suda yaslandirma sonundaki mikro-gerilim
baglanma dayanimi degerleri; herhangi bir MMP inhibitorii uygulamasi yapilmamis
olan kontrol gruplariyla karsilastirilmis; herhangi bir MMP inhibitorii olmaksizin etch
& rinse adeziv reginenin kullanildigi kontrol grubunda 24 saat sonunda elde edilen
mikro-gerilim baglanma dayanimi degerinin 9 ay sonunda istatistiksel agidan anlamli
farklilik gosterecek sekilde diistiigii; etch & rinse adeziv regine ile beraber %2’ lik

klorheksidinin uygulamasinin yapildigi deney 6rneklerinde ise 9 ay sonunda elde edilen
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degerin kontrol grubunda 24 saat sonunda elde edilen degerden ¢alisma bulgularimizin
aksine daha yiiksek oldugu saptanmistir. Kullanilan MMP inhibitorlerinin zamana bagh
baglanma dayanimi degerlerinin incelendigi bu ¢alismada; kontrol grubunda zamana
bagli baglanma dayanimi degerinde Saptanan dramatik ve ayni zamanda istatistiksel
olarak anlamli olan kayip ¢alismamiz bulgulariyla paralellik gostermektedir (Zheng ve
ark. 2015).

Tek asamali bir etch & rinse adeziv sistem kullanilarak gergeklestirilen bir baska
caligmada klorheksidin kullanilmayan gruplarda 6 ay sonraki mikro-gerilim baglanma
dayanimi degerleri 24 saatlik donemdeki degerlere gore anlamli derecede disiis
gosterirken; klorheksidin kullanilmis deney gruplarinin 6 ay sonrasindaki mikro-gerilim
baglanma dayanimi degerleri ayni siiredeki kontrol grubuna goére, ¢alismamizin da
bulgularina paralellik gosterecek sekilde (Tablo 4-2), anlamli derecede yiiksek

bulunmustur (Fonseca ve ark. 2017).

Hibrit tabaka i¢indeki yikimin ana sebebi olan hidroliz; etch & rinse sistemlerde
asitle daglama isleminden sonra aciga c¢ikan kollajen agina recine materyalinin tam
olarak girememesi sonucu interfibriler bosluklarin su almasiyla ger¢eklesmektedir. Bu
olay sonrasi re¢ine materyalinin baglanma dayanimi 6zellikle uzun déonemde olumsuz
yonde etkilenir (Hashimoto 2010). Bu nedenle baglayici materyallerin dayaniklilik ve
stirekliligi ile ilgili calismalar yapilirken dis-restorasyon baglanma yiizeyi mikro
ornekler halinde suya maruz birakilir (Torkabadi ve ark. 2008). Baglanma dayanimi
degerlerinin 6. ayda ve bu aydan itibaren zayiflamaya basladig: belirtilse de baz1 adeziv
materyallerin baglanma dayanimlarinin uzun donem suda bekletme siirelerinde bile
sabit sekilde kalabildigi tespit edilmistir (Borrow ve ark. 2005; Hashimoto 2010). Daha
once gerceklestirilen bir¢ok arastirmada; hibrit tabaka biitiinliigliniin bozulmasi olusan
degredasyonla iligkilendirilmistir. Bu nedenle recine-dentin ara yiizeyinin olumsuz
yonde etkilenmesine bagli olarak materyallerin baglanma dayanimi degerlerinin
zamanla azaldig1 bildirilmistir (Sano ve ark. 1999; Hashimoto ve ark. 2002; De Munck
ve ark. 2003; Hashimoto ve ark. 2004; Breschi ve ark. 2008; Reis ve ark. 2008; Liu ve
ark. 2011; Pashley ve ark. 2011; Feitosa ve ark. 2012). Baglanma dayaniminda
meydana gelen azalmanin nedeninin adeziv materyallerin uygulanmasi sonrasi endojen
kaynakli MMP’ lerde meydana gelen aktivasyon oldugu diisiiniiliir. Bununla birlikte

etch & rinse sistemler yiiksek asidite gostermeleri nedeniyle diger sistemlere kiyasla
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daha ¢ok MMP aktivasyonuna neden olduklar1 i¢in baglanma dayanimini olumsuz

etkilemektedir (De Munck ve ark. 2009; Osorio ve ark. 2013).

Cahsmamizdaki saghkh dentin dokusunda tomatine uygulamasim takiben
bir etch & rinse adeziv materyal ile gerceklestirilen restorasyonlarin 24 saat
sonundaki mikro-gerilim baglanma dayanimi degerlerinin (ST24 saat: 39,03+6,97
MPa) (Tablo 4-2) (Sekil 4-1); hem saghkh dentinde (SD24 saat: 36,30+5,07 MPa)
hem de klorheksidin kullanimim takiben (SCHX24 saat: 33,01+5,02 MPa) bir etch
& rinse adeziv materyali uygulamasi sonrasi gerceklestirilen restorasyonlarin
mikro-gerilim baglanma dayamim degerlerinden anlamh seviyede yiiksek oldugu
tespit edilmistir (Tablo 4-2) (Sekil 4-1). Benzer sekilde saghkh dentin dokusunda
tomatine uygulamasim takiben bir etch & rinse adeziv materyali ile
gerceklestirilen restorasyonlarin 6 ay sonundaki mikro-gerilim baglanma
dayammm degerleri (ST6 ay: 34,00+6,24MPa) (Tablo 4-2) (Sekil 4-1); hem saghkh
dentinde (SD6 ay: 27,94+3,93MPa) hem de Kklorheksidin kullamimini takiben
(SCHXG6 ay: 31,43+4,46MPa) bir etch & rinse adeziv materyali uygulamasi sonrasi
gerc¢eklestirilen restorasyonlarin mikro-gerilim baglanma dayanimi degerlerinden
anlamh seviyede yiiksek oldugu tespit edilmistir (Tablo 4-2) (Sekil 4-1). Aym
zamanda tomatine uygulamasim takiben bir etch & rinse adeziv materyal ile
gerceklestirilen restorasyonlarin zamana bagh mikro-gerilim baglanma dayamim
degerlerindeki diisiisiin kontrol ve klorheksidin uygulamasi yapilan deney
gruplarma kiyasla istatistiksel acidan anlamh derecede daha az dramatik oldugu

tespit edilmistir.

Bu bulgularn ortaya cikmasinda; tomatinenin, glikoalkaloid yapisindan
otiri MMP-2 ve -9 enzimlerinin iiretimini saglayan bazi DNA sinyallerinin
ulasimini ve hiicre ici sinyalizasyonu engellemesinin (Shih ve ark. 2009) ve mRNA
yapisim1 bloke ederek (Shi ve ark. 2013) bu enzimlerin olusmasim1 baskilamasinin;
hibrit tabakanin degredasyonunda rol oynayan ve ortamda var olan MMP
enzimlerinin ilgili yapiya invazyon, motilite ve adezyon (Shi ve ark. 2013; Yelken
ve ark. 2017) gibi ozelliklerini inhibe etmesinin etkili olabilecegini diisiinmekteyiz.
Yapilan hiicre calismalarina ve jelatin zimografi yontemlerine gore tomatine
materyalinin MMP-2 ve -9 enzimlerinin transkripsiyonunu engelledigi ve bu

enzimleri degredasyona ugratarak ortama salinmasini baskiladig bildirilmektedir
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(Shih ve ark: 2009; Lee ve ark. 2011; Shieh ve ark. 2011; Shi ve ark. 2013; Yelken
ve ark. 2017). Ayrica tomatine, hiicre membranlarindaki polarizasyonu yapinin
sterollerine baglanarak ortadan kaldirmakta ve hiicre iceriginin sizmasina
sebebiyet vermektedir (Milner ve ark. 2011; Chowanski ve ark. 2016). Biitiin bu
bilgiler cahsmamizin saghkh dentinde tomatinenin klorheksidin materyaline gore
daha iyi MMP inhibisyonu yaptigi ve mikro-gerilim baglanma dayanim
degerlerini klorheksidine gore daha olumlu yonde etkiledigi bulgusunu destekler
niteliktedir.

Calismamizdaki erozyona ugratilmis dentin dokusunda MMP inhibitorii
olarak %2’ lik Kklorheksidin uygulamasim takiben bir etch & rinse adeziv
materyali ile gerceklestirilen restorasyonlarin 24 saat sonundaki mikro-gerilim
baglanma dayanimi degerleri, klorheksidin uygulanmadan bir etch & rinse adeziv
materyali uygulamasi sonrasi yapilan restorasyonlarin mikro-gerilim baglanma
dayanim degerlerinden istatistiksel olarak anlamh derecede olmasa da (p=0,061)
diisiik seviyede tespit edilmistir (ECHX24 saat: 15,27+4,71 MPa; ED24 saat:
16,65+3,89 MPa) (Tablo 4-3) (Sekil 4-2).

Literatiire gore arasgtirmacilar saglikli, erozyona ugratilmig (Zimmerli ve ark.
2012; Machado ve ark. 2015; Francisconi-dos-Rios ve ark. 2015a; Francisconi-dos-Rios
ve ark. 2015b; Deari ve ark. 2017; Siqueira ve ark. 2018; Siqueira ve ark. 2020) veya
remineralize dentin dokusunda (Krithi ve ark. 2020) yapilan restorasyonlarda
olusturulan hibrit tabakanin degradasyonunu oOnlemeye yonelik; daha uzun primer
uygulamasint (Deari ve ark. 2017), capraz baglayici (Siqueira ve ark. 2020) veya
klorheksidin gibi MMP enzimlerini baskilayici ajanlarin kullanimini (Zimmerli ve ark.
2012; Machado ve ark. 2015; Francisconi-dos-Rios ve ark. 2015a; Francisconi-dos-Rios
ve ark. 2015b; Deari ve ark. 2017) ve bunlarla birlikte asit uygulamasi 6ncesi NaOCl
(Deari ve ark. 2017; Siqueira ve ark. 2018), elmas frez (Zimmerli ve ark. 2012; Deari ve
ark. 2017), air abrazyon, ponza tasi, silikon cila lastigi gibi yiizey hazirligi (Zimmerli ve
ark. 2012) uygulamalarini 6nermisler ve bu uygulamalarla baglanma dayaniminin

zamana bagl diisiisliniin 6nlenebilecegini bildimislerdir.

Francisconi-dos-Rios ve ark. (2015a)’ nin etch & rinse bir adeziv materyal
kullanarak gerceklestirdikleri ¢alismalarinda %0.004 ve %2’ lik klorheksidinin saglikli

ve erozyona ugratilmis dentinde 24 saat suda yaslandirma islemleri sonrasi %2’ lik
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klorheksidin uygulanan erozyona ugratilmis dentindeki 6rneklerin baglanma dayanimi
degerleri istatistksel olarak anlamli olmamakla birlikte klorheksidin uygulanmayanlara

gore calismamizdaki bulgulara paralellik gosterecek sekilde diisiik tespit edilmistir.

Francisconi-dos-Rios ve ark. (2015b)’ nin etch & rinse adeziv materyal
kullanarak gerceklestirdikleri calismalarinda saglikli ve erozyona ugratilmis dentinde
adeziv uygulamasi oncesi %2’ lik klorheksidin kullaniminin mikro-gerilim baglanma
dayanimi degerlerine etkisi incelenmis; erozyona ugratilmis dentinde 24 saat suda
yaslandirma islemi sonrasi elde edilen mikro gerilim baglanma dayanimi degerleri, ayni
dentin tipinde %2’ lik klorheksidin uygulamasi sonrasi elde edilen degerlere gore

calismamizdaki bulgular ile ortlisecek sekilde daha yiiksek bulunmustur.

Deari ve ark. (2017)’ nin sitrik asit siklusu ile erozyona ugratilmis dentin
yiizeylerinde etch & rinse bir adeziv materyal ile gergeklestirdikleri ¢alismalarinda
dentin yiizeylerinin asitleme isleminden sonra %2’ lik klorheksidin uygulamasinin da
dahil oldugu farkli yiizey hazirliklarinin mikro-gerilim baglanma dayanimi degerlerine
24 saat sonundaki etkileri incelenmis; kontrol grubundaki degere gore %2’ lik
klorheksidin uygulamasi sonrasindaki baglanma dayanimi degeri c¢aligmamizdaki
bulgulara paralellik gosterecek sekilde (ED24 saat: 16,65+3,89 MPa; ECHX24 saat:
15,27+4,71 MPa) (Tablo 4-3) (Sekil 4-2) daha diisiikk gozlenmistir.

Literatiirdeki verilerin 1518iInda ¢alhismamizda %2’ lik klorheksidin
uygulanan erozyona ugratilmis dentin dokusunda 24 saat sonrasindaki mikro-
gerilim baglanma dayanimi degerlerinin klorheksidin uygulanmayan gruba gore
istatistiksel acidan anlamh farkhhgr ve klorheksidin uygulamasinin baglanma
dayamimina katkisinin olmamasi; materyalin dentin dokusundaki doygunlugu ile
aciklanabilir (Schafer ve Bossman 2005; Carrilho ve ark. 2010). Her ne kadar
deterjan benzeri etkisi sayesinde (Breschi ve ark. 2010) klorheksidinin
demineralize dentinde recine monomerlerin daha derine inmesini
destekleyebilecegi literatiirde one siiriilmiisse de (Francisconi-dos-Rios ve ark.
2015b); baz1 calismalar sonucu bu durum reddedilmistir (Ricci ve ark. 2014a;
Ricci ve ark. 2014b). Bununla birlikte, teropatik yapisiyla proteaz ve endojen
kaynaklh enzimleri inhibe eden klorheksidin; en azindan orta vadede, erozyona
ugramis ve asinmis dentinde stabil bir hibrit tabakanin olusmasina katkida

bulunabilir (Francisconi-dos-Rios ve ark. 2015b).
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Etch & rinse adeziv sistem yaklasiminda pH’ 1 0,7-1 arasinda degisen %35’ lik
fosforik asit uygulamasi ile mineralize dentin dokusunda yer alan MMP' ler diisiikk pH
nedeniyle denatiire olurlar (Pashley ve ark. 2004; Mazzoni ve ark. 2006). iki asamali
etch & rinse adeziv sistemlerin kullanildig1 yaslandirilmis 6rneklerde MMP-2’ nin hibrit
tabakada yer aldig1 gosterilmis olup (Mazzoni ve ark. 2011); asit uygulamasi ile dentin
dokusunda yer alan enzimlerin tekrar aktif hale geldigi bildirilmis (Pashley ve ark.
2004; Mazzoni ve ark. 2006; Nishitani ve ark. 2006; Tay ve ark. 2006) ve regine
infiltrasyonundan sonra da MMP’ lerin aktif olarak kaldigi saptanmistir (Reis ve ark.
2007; Abdalla ve ark. 2008; De Munck ve ark. 2009; Breschi ve ark. 2010).
Klorheksidinin dentin matriksindeki bilinen antimikrobiyal kaliciligi (Stanislawczuk ve
ark. 2011) ve inhibitor etkisiyle uzun déonemde agiga ¢ikmis olan bu MMP enzimlerini
inaktif hale getirdigi belirtilmistir (Hebling ve ark. 2005; Carrilho ve ark. 2007a;
Carrilho ve ark. 2007b; Loguercio ve ark. 2009; Osorio ve ark. 2011; Lafuente 2012).

Francisconi-dos-rios ve ark.” nin (2015a) etch & rinse bir adeziv materyal
kullanarak gerceklestirdikleri ¢alismalarinda %0.004 ve %2’ lik klorheksidinin saglikli
ve erozyona ugratilmig dentinde 6 aylik suda yaslandirma islemleri sonrasi %2’ lik
klorheksidin uygulanmamis erozyona ugratilmis dentin Orneklerinde mikro-gerilim
baglanma dayanimi degerinin, klorheksidin uygulanan dentin 6rneklerine gore dramatik
derecede diislis gosterdigi saptanmis Olup; ¢alismamizin bu donemine ait bulgulariyla
paralellik (ED6 ay: 9,89+3,64 MPa, ECHXG6 ay: 13,13+£3,92 MPa) (Tablo 4-3) (Sekil
4-2) i¢inde oldugu tespit edilmistir.

Francisconi-dos-Rios ve ark. (2015b) iki asamal1 etch & rinse sistemi kullanarak
erozyona ugratilmis dentin yiizeylerinde %2’ lik klorheksidin uygulamasinin mikro-
gerilim baglanma dayanimi degerlerine etkisini dl¢limlemistir. Orta dentin katmaninin
kullanildig1 ve demineralizasyon isleminin kola ile gerceklestirildigi bu calismada 24
saat, 6 ve 12 aylik suda yaslandirma islemleri uygulanmistir. Erozyona ugratilmis
dentinin kontrol grubunda en yiiksek baglanma dayanimi degeri 24 saat sonunda
goriiliirken; 6 ve 12 ay arasinda istatistiksel agidan anlamli fark tespit edilmedigi,
degerlerde dramatik derecede diisiis goriildiigii ve degerlerin birbirine yakin oldugu
calismamiz bulgulariyla (ED24 saat: 16,65+3,89 MPa, ED6 ay: 9,89+3,64 MPa)
(Tablo 4-3) (Sekil 4-2) ortiisecek sekilde tespit edilmistir.
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Yukarida bahsedilen ¢aligmalarin bulgular1 klorheksidin varliginda veya
yoklugunda erozyona ugratilmis dentin yiizeylerinde 24 saat (ECHX24 saat:
15,27+4,71 MPa; ED24 saat: 16,65+3,89 MPa) (Tablo 4-3) (Sekil 4-2) veya 6 aylik
yaslandirma siireleri sonunda (ECHX6 ay: 13,13+3,92 MPa; ED6 ay:9,89+3,64 MPa)
(Tablo 4-3) (Sekil 4-2) saptanan mikro-gerilim baglanma dayanimi degerleriyle
ortiismekte olup; ayrica literatiirdeki bilgiler 24 saat sonunda erozyona ugratilmis
dentindeki klorheksidin uygulamasinin etch & rinse adeziv materyalinin baglanma
dayanimina (ECHX24 saat: 15,27+4,71 MPa) (Tablo 4-3) (Sekil 4-2), klorheksidin
uygulanmamasina gore (ED24 saat: 16,65+3,89 MPa) (Tablo 4-3) (Sekil 4-2) bir
katkisinin olmadigi ama 6 ay sonrasinda istatistiksel ac¢idan anlamli diizeyde katki
sagladigi bulgumuzu destekler o6zelliktedir (ECHX6 ay: 13,13+£3,92 MPa; EDG6
ay:9,89+3,64 MPa) (Tablo 4-3) (Sekil 4-2).

6 ayhk uzun donem baglanma dayanimi degerleri ele alindiginda bu
degerlerdeki diisiisiin daha az olmasinin; kollajen fibrillerden sonradan salinan
klorheksidinin (Schafer ve Bossman 2005; Carrilho ve ark. 2010; Menezes ve ark.
2019), MMP’ lerin enzimatik yikic1 etkisini baskilamasi sayesinde meydana

geldigini diisiinmekteyiz.

Cahsmamizdaki erozyona wugratilmis dentin dokusunda tomatine
uygulamasimi takiben bir etch & rinse adeziv materyali ile gerceklestirilen
restorasyonlarin 24 saat sonundaki mikro-gerilim baglanma dayamim degerlerinin
(ET24 saat: 18,50+5,19 MPa) (Tablo 4-3) (Sekil 4-2); klorheksidin kullamlarak
(ECHX24 saat: 15,27+4,71 MPa) ve kullamlmayarak (ED24 saat: 16,65+3,89 MPa)
(Tablo 4-3) (Sekil 4-2) bir etch & rinse adeziv materyali uygulamasi sonrasi
gerceklestirilen restorasyonlarin mikro-gerilim baglanma dayanimi degerlerinden
istatistiksel acidan anlamh seviyede yiiksek oldugu tespit edilmistir. Benzer sekilde
erozyona ugratilmis dentin dokusunda tomatine uygulamasim takiben bir etch &
rinse adeziv materyali ile gerceklestirilen restorasyonlarin 6 ay sonundaki mikro-
gerilim baglanma dayamimi degerlerinin (ET6 ay: 15,01+3,84 MPa) (Tablo 4-3)
(Sekil 4-2); Kklorheksidin kullamlarak (ECHX6 ay: 13,13+3,92 MPa) ve
kullamlmayarak (ED6 ay: 9,89+3,64 MPa) (Tablo 4-3) (Sekil 4-2) bir etch & rinse

adeziv materyali uygulamasi sonrasi gerceklestirilen restorasyonlarmm mikro-
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gerilim baglanma dayammm degerlerinden istatistiksel acidan anlamh seviyede

yiiksek oldugu tepsit edilmistir.

Tomatinenin, glikoalkaloid yapisindan otiirit MMP-2 ve -9 enzimlerinin
iiretimini saglayan bazi DNA sinyallerinin ulastminmi ve hiicre ici sinyalizasyonu
engelledigini (Shih ve ark. 2009), MRNA yapisimimin bloke edilmesi sonucu (Shi ve
ark. 2013) bu enzimlerin olusmasim1 baskiladigimi; hibrit tabakanin
degredasyonunda rol oynayan ve ortamda var olan MMP enzimlerinin ilgili yapiya
hareketlenmesi ve tutunmasina yonelik (Shi ve ark. 2013; Yelken ve ark. 2017)
ozelliklerini de inhibe ettigini tahmin etmekteyiz. Yapilan hiicre ¢alismalar1 ve
jelatin  zimografi yontemlerinden elde edilen bulgular is18inda tomatine
materyalinin MMP-2 ve -9 enzimlerinin transkripsiyonunu engelledigi ve bu
enzimleri degredasyona ugratarak ortama salinmasimi baskiladigi bilinmektedir
(Shih ve ark: 2009; Lee ve ark. 2011; Shieh ve ark. 2011; Shi ve ark. 2013; Yelken
ve ark. 2017). Ayrica tomatine hiicre membranlarindaki polarizasyonu, yapinin
sterollerine baglanarak ortadan kaldirmakta ve hiicre igeriginin sizmasina neden
olmaktadir (Milner ve ark. 2011; Chowanski ve ark. 2016). Bunlar ile birlikte
tomatine hazirlamisinda hem polar hem de polar olmayan bilesikleri ¢6zme
yetenegine sahip aprotik ve polifonksiyonel bir c¢oziicii olan DMSQO’ nun
(Zimmerley ve ark. 2009; Tjaderhane ve ark. 2013b), uygulandigi dentin
matriksinde ¢apraz bagh Kkollajenleri seyrek fibrillere ¢ozerek (Tjaderhane ve ark.
2013b; Stape ve ark. 2015); bu sayede recginenin biyolojik yiizeydeki
penetrasyonunu artirmasmin (Marren 2011; Tjaderhane ve ark. 2013b; Stape ve
ark. 2015) substratta bazi yapisal biyomodifikasyonlara neden olarak yapiyi
giiclendirici rol oynamasmmin (Stape ve ark. 2016) mikro-gerilim baglanma
dayammm degerlerinde daha iyi sonuglar alinmasina katkida bulundugunu

diisiinmekteyiz.

Francisconi-dos-Rios ve ark.” nin (2015a) saglikli ve erozyona ugratilmis dentin
kullandig1 bir caligmada, hem 24 saatlik hem de 6 aylik suda yaslandirma sonrast MMP
inhibitorii olarak %2’ lik klorheksidin uygulanmamis kontrol gruplarinda dentine bagh
mikro-gerilim baglanma dayanimi degerleri istatistiksel agidan bulgularimizla 6rtiisecek
sekilde anlamli farklilik gostermis ve saglikli dentindeki degerler erozyona ugratilmis

dentindekine gore daha yiiksek bulunmustur. Klorheksidin uygulanan gruplarda hem 24
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saat hem de 6 aylik suda yaslandirma iglemleri sonrasi erozyona ugratilmis dentindeki
baglanma dayanimi degerleri saglikli dentine gore istatiksel acidan anlamli derecede
hem farkli hem de diisiik tespit edilmis ve aymi zamanda c¢alisma bulgularimiza

benzerlik gostermistir.

Francisconi-dos-Rios ve ark. (2015b) iki asamal1 etch & rinse sistemi kullanarak
erozyona ugratilmis dentin yiizeylerinde %2’ lik klorheksidin uygulamasinin mikro-
gerilim baglanma dayanimi degerlerine etkisini Olglimlemislerdir. Orta dentin
katmaninin kullanildigi ve kola ile erozyona ugratma isleminin gergeklestirildigi bu
calismada 24 saat, 6 ve 12 aylik suda yaslandirma islemleri gergeklestirilmistir. Dentin
tipine gore kontrol grubunda 24 saat ve 6 aylik yaslandirma iglemi sonrasi saglikli
dentinde erozyona ugratilmis dentine gore c¢alismamizdaki bulgularla paralellik
gosterecek sekilde daha yiiksek mikro-gerilim baglanma dayanimi degerleri tespit
edilmistir. Bununla birlikte %2’ lik klorheksidinin kullanildig1 deney gruplarinda dentin
tipine gore 24 saat ve 6 aylik yaslandirma islemleri sonrast her iki siirede de saglikli
dentin gruplarindaki baglanma dayanimi degerleri erozyona ugratilmis dentindekilere

gore ¢caligmamizdaki bulgularla da ortiisecek sekilde daha yiiksek deger gostermistir.

Giacomini ve ark. (2017)’ nin klorheksidin ile birlikte 2 farkli MMP inhibitorii
ve 3 farkli dentin yiizeyi (saglikli, erozyona ugratilmis, yapay ciiriik iretilmis)
kullanarak gergeklestirdigi ¢alismada kontrol gruplari iginde mikro-gerilim baglanma
dayanimi degerleri agisindan 24 saat ve 6 aylik suda yaslandirma donemlerinde saglikli
dentin ve erozyona ugratilmis dentin arasinda fark oldugu; erozyona ugratilmig
dentindeki baglanma dayanimi degerlerinin her iki yaslandirma déneminde de saglikli
dentine gore calismamiz bulgulariyla paralellik gosterecek sekilde diisiik saptandigi

tespit edilmistir.

Deari ve ark. (2017) erozyona ugratilmis dentin yiizeylerinde etch & rinse
adeziv materyal ile MMP inhibitorii olarak %2’ lik klorheksidin, uzatilmis primer,
NaOCL ve elmas frezle asindirma islemlerinin uygulanmasinin restorasyonlarin mikro-
gerilim baglanma dayanimi degerleri iizerine etkisini inceledikleri calismalarinda;
orneklere 7 giinliik kisa donem suda yaslandirma islemi uygulamiglardir. Herhangi bir
ylizey hazirligr islemi ve klorheksidin uygulamasi yapilmamis hem saglikli hem de
erozyona ugratilmis dentin yiizeylerinden olusan ¢ift kontrol grubunun bulundugu bu

caligmada; her iki kontrol grubu arasinda farkli dentin yiizeylerine gére mikro-gerilim
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baglanma dayanimi degerleri istatistiksel agidan anlamli farklilik gostermis ve erozyona
ugratilmis  dentin  yiizeylerinde mikro-gerilim baglanma dayanimi degerleri
calismamizdaki bulgulara paralellik gosterecek sekilde saglikli dentine goére diisiik

bulunmustur.

Tiim bu cahsmalarin Sonuclar1 hem 24 saat hem de 6 ay sonunda
cahsmamizda erozyona ugratilmis dentin yiizeylerinde klorheksidin varhginda ve
yoklugunda tespit edilen mikro-gerilim baglanma dayanmim degerlerinin saghkh
dentine baglanma dayamimi degerlerinden diisiik oldugu bulgumuzu (Tablo 4-4)
(Sekil 4-3) destekler niteliktedir.

Klorheksidin uygulamasi varhigr ve yoklugunda bir etch & rinse adeziv
sistemin kullammmi sonrasi yapilan restorasyonlarin gerek 24 saat gerekse 6 ay
suda yaslandirma islemi sonrasi erozyona ugratilmis dentinde saghkh dentinden
daha diisiik olarak saptanan mikro-gerilim baglanma dayammmm degerlerinin;
erozyona ugratilmis dentinde asit ataklar1 sonucu belirli bir kalinhga ulasan
hipermineralize  tabaka  nedeniyle  derinlemesine  recine  uzantilarin
olusturulamamas: (Kinney ve ark. 1995; Hara ve ark. 2005; Ganss ve ark. 2009),
aside direncli mineral varhg nedeniyle kollajen fibrillerin ¢cokmesine yol acildig
icin recinenin penetrasyonunun istenilen dlgiide gerceklesmemesi (Van Meerbeek
ve ark. 2003) gibi nedenlerden kaynaklandigi diisiinmekteyiz. MMP enzimlerinin
recine-adeziv materyal arasindaki baglanmada yikimi artirmasi; 6zellikle uzun
donem yaslandirma islemleri sonrasi baglanma dayammm degerlerinin
azalmasinda rol oynamasi ve erozyona ugratilmis dentin yapisinda saghkh dentin
dokusuna gore ortamda baglanma dayamimim olumsuz yonde etkileyecek suyun
daha ¢ok bulunmasi da goz ardi edilmemelidir (Reis ve ark. 2007; Abdalla ve ark.
2008; De Munck ve ark. 2009; Breschi ve ark. 2010; Vidal ve ark. 2014).

Ayrica saghkh dentine gore erozyona ugratilmis dentinde korunmasiz
sekilde aciga cikan ¢okmiis demineralize fibrillerin ve asir1 su iceriginin varhginin
da kollajenolitik aktiviteyi artirabilmesinden (Hebling ve ark. 2005; Frasetto ve
ark. 2016; Siqueira ve ark. 2018; Betancourt ve ark. 2019) ve MMP’ lerin
erozyona ugramis dentinde saghkl dentine gore daha ¢ok etkinlik gostermesinden
dolay1 dentin-regine arayiiziinde hidrolitik yilkimin daha fazla olmasinin 6 ay

sonunda zamana bagh azalan bulgularimizin aciklanmasinda 6nemli yer teskil
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ettigi kamsindayiz (Vidal ve ark. 2014; Frasetto ve ark. 2016; Betancourt ve ark.
2019).

6 ay suda yaslandirma islemi sonrasi etch & rinse adeziv materyalin
kullanildig1 erozyona ugratilmis dentin orneklerinde 24 saat sonundaki degerlere
kiyasla anlamh olarak diisiis gosteren baglanma dayanimi degerlerinin; erozyona
ugramis dentinin kendine has yapisal o6zelliginden, bunun sonucu olarak devam
eden ve zamanla artan hidrolitik yikimdan kaynaklandigim1 da diisiinmekteyiz

(Ganss ve ark. 2007; Buzalaf ve ark. 2012).

Tomatine varliginda 24 saat sonunda gerek saglikli gerekse eroziv dentin
tiplerinde elde edilen baglanma dayanimi degerlerinin (ST24 saat: 39,03+6,97 MPa,
ET24 saat: 18,50+5,19 MPa) gerek klorheksidinli (SCHX24 saat: 33,01+5,02 MPa;
ECHX24 saat: 15,27+4,71 MPa) gerekse kontrol grubu orneklerine (SD 24 saat:
36,30+5,07 MPa; ED24 saat: 16,65+ 3,89 MPa) nazaran yiiksek degerler oldugu ve 6
ay sonunda gerek saglikli gerekse eroziv dentinde tomatine uygulanmis olan 6rneklerin
mikro-gerilim baglanma dayanimi degerlerinde saptanan diisiisiin  (ST24 saat:
39,03+6,97 MPa, ET24 saat: 18,50+5,19 MPa; ST6 ay: 34,00+6,24 MPa, ET6 ay:
15,01+£3,84 MPa) gerek klorheksidinli (SCHX6 ay: 31,43+4,46 MPa; ECHX 6ay:
13,13+3,92 MPa) gerekse kontrol grubu orneklerindeki (SD6 ay: 27,94+3,93 MPa;
EDG6 ay: 9,89+3,64MPa) saptananan degerler kadar dramatik bir diisiis gostermedigi

tespit edilmistir.

Tomatine, yapisi geregi jelatinolitik enzimlerin iiretimini baskilayacak baz
DNA sinyallerinin iletilmesini engellemekte ve hiicre ici sinyalizasyonu
bozmaktadir (Shih ve ark. 2009) (Shi ve ark. 2013). MMP-2 ve -9 enzimlerinin
iiretilmesi mRNA yapis1 bloke edilerek engellenir, boylelikle hibrit tabakada
degradasyon olusturabilecek MMP’ ler etkinlik gosteremez. Bu nedenle MMP
enzimlerinin dokuya hiicum, tutunma ve penetrasyon gibi (Shi ve ark. 2013;
Yelken ve ark. 2017) cesitli fonksiyonel hareketlerinin inhibe edildigini tahmin
etmekteyiz. Ayrica yapilan hiicre ¢alismalar ve jelatin zimografi yontemlerinden
elde edilen bulgular 1s181inda tomatine materyalinin MMP-2 ve -9 enzimlerinin
transkripsiyonunu engelledigi ve bu enzimleri degredasyona ugratarak ortama
salinmasim baskiladigi bilinmektedir (Shih ve ark. 2009; Lee ve ark. 2011; Shieh
ve ark. 2011; Shi ve ark. 2013; Yelken ve ark. 2017). Ayrica tomatine, hiicre
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membranlarindaki iletimi yapinin sterollerine baglanarak ortadan kaldirmakta ve
hiicrelerin biyolojik diizeninin bozulmasina neden olmaktadir (Milner ve ark.

2011; Chowanski ve ark. 2016).

Calismamizda tespit edilen baglanma dayanimi degerleri dogrultusunda;
kullanilan MMP inhibitorlerinin saghkh dentin gruplarinda erozyona ugratilmis
dentin gruplarina kiyasla gerek kisa gerek uzun donemde daha yiiksek baglanma

dayanim degerleri gosterecegini ifade eden birinci hipotezimiz dogrulanmistir.

Her iki MMP inhibitoriiniin; uygulandig1 dentin yiizeyinin farkhihgindan
bagimsiz olarak 6 ayhk suda yaslandirma islemi sonrasi benzer baglanma
dayanim degeri gosterecegini ifade eden ikinci hipotezimiz elde edilen bulgular

dogrultusunda reddedilmistir.

Kullamlan MMP inhibitorleriyle uygulandiklar1 dentin yiizeyinin
farklihgindan bagimsiz olarak 6 ayda elde edilen baglanma dayanimi degerlerinin
24 saat sonrasinda elde edilen degerlerden farkh olmayacag: seklindeki iiciincii

hipotezimiz ¢alisma bulgularimizin 1s1¢inda reddedilmistir.

Caligmamizda kullanilan 6rneklerin mikro-gerilim baglanma dayanimi testi
sonras1t kopma yiizeyleri stereomikroskop altinda x30 biiylitmede incelenerek kopma
tirlerine gore smiflandirilmistir. Kopma tiirlerinin dagilimi Tablo 4-5; Sekil 4-4 ile
Tablo 4-6; Sekil 4-5° de belirtilmistir. Baglanma dayanimi testlerinin giivenilirligi
hususunda kopma tipi ve analizi 6nem tagimaktadir. Literatiire gore kopma tiirleri
adeziv, koheziv ve adeziv/miks seklinde gruplandirilmaktadir (Reis ve ark. 2005;
Lodovici ve ark. 2009). Makaslama ve ¢ekme baglanma dayanimlarinin 25 MPa
degerini astig1 durumlarda %80 civarinda dentinde koheziv kopmalar gozlenmekte ve
bu durum adeziv materyalin dentin dokusuna olan baglanma dayaniminin saglikli bir
sekilde Olglilememesine neden olmaktadir. Calismalar dogrultusunda recine-dentin
arasindaki baglanmanin giivenilir sekilde oOlgiilebilmesi ve saglikli sonuglar elde
edilebilmesi i¢in adeziv/miks basarisizlik tipinin yiiksek oranda olusmasi beklenir; fakat
geleneksel test yontemleriyle bunu saglamak miimkiin degildir. Bu nedenden dolay1
mikro-gerilim baglanma dayanimi test metodu ile stres dagiliminin homojen olmasi
saglanarak yiiksek miktarda adeziv/miks tipinde kopmalar gdzlenebilmektedir (Unlii ve

ark. 2010). Bu sekilde gerceklestirilen ¢alismalarda baglanma dayaniminin daha dogru
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sekilde degerlendirilebilecegi yapilan ¢aligmalar dogrultusunda ifade edilmistir (Salz ve
Bock 2010; Scherrer ve ark. 2010).

Literatiirdeki ¢alismalar dogrultusunda bir MMP inhibitér ajan uygulamasina
bagli olmadan mikro-gerilim baglanma dayanimi dlgtilen drneklerdeki kopma tiirleri 24
saat ve 6 aylik suda yaslandirma iglemi sonrasi incelendiginde (Stanislawczuk ve ark.
2009; Lenzi ve ark. 2012; Zheng ve ark. 2015; Francisco-dos-Rios ve ark. 2015a;
Gilinaydin ve ark. 2016; Bravo ve ark. 2017; Giacomini ve ark. 2017; Costa ve ark.
2019) ¢alismamizdaki bulgular1 dogrular nitelikte yiiksek oranda adeziv/miks kopma
tipi tespit edilmistir. 24 saat sonrasi (ST24 saat: %92,9 - SCHX24 saat: 91,4; ET24
saat: %095,7 - ECHX24 saat: %91,4) (Tablo 4-5) (Sekil 4-4) ve 6 ayin sonunda (ST6
ay: %98,66 - SCHX6 ay: %95,7; ET6 ay: %95,7; ECHX6 ay: 98,6) (Tablo 4-6)
(Sekil 4-5) hem saglikli hem de erozyona ugratilmis dentin 6rneklerinde uygulanan
baglanma dayanimi testi sonrasi kopmalar incelendiginde oOzellikle tomatine
materyalinin uygulandigi deney orneklerinde yiiksek miktarda (ST24 saat: %092,9 -
SCHX24 saat: 91,4; ET24 saat: %95,7 - ECHX24 saat: %91,4) (Tablo 4-5) (Sekil 4-
4) adeziv/imiks kopma gorildiigi gozlenmistir. Tomatine materyalinin; MMP
enzimlerini inhibe etme konusundaki basarisinin, baglanma dayanimim
destekleyici ve hibrit tabakadaki degredasyonu onleyici etkisinin klorheksidine
nazaran daha fazla olmasi nedeniyle boyle bir farkin ortaya cktigim
diisiinmekteyiz. Adeziv/miks kopma tipinin fazla miktarda saptanmasinin mikro-
gerilim baglanma dayaniminin daha iyi oldugu anlamia geldigi literatiirde daha once
gergeklestirilen ¢alismalar dogrultusunda bildirilmistir (Armstrong ve ark. 2010; Salz ve
Bock 2010; Scherrer ve ark. 2010). Her iki dentin dokusunda gerek 24 saat gerek 6
aylik suda yaslandirma periyotlar1 sonras1 koheziv kopma tipinin az miktarda
goriilmesinin dentin dokusunun yapisal 6zelliklerinden ve kompozitin 2 mm’ lik
tabakalama yontemiyle uygulanarak isikla polimerizasyon isleminin kompozitin
alt tabakalarinda da etkili olmasindan kaynakladigim diisiinmekteyiz. Literatiirle
uyumlu olarak (Carrilho ve ark. 2007a; Carrilho ve ark. 2007b; Loguercio ve ark.
2009; Breschi ve ark. 2010) az miktarda koheziv kopma ve yiiksek miktarda
adeziv/miks kopma tipinin goriilmesinin; baglanma dayanim degerleri agisindan,
MMP inhibisyonu yapan ajanlarin uygulanmasi sonrasi recine materyali ve farkh
dentin dokular1 arasindaki etkilesimin cok giiclii oldugunu ve baglanmann

kalitesini yansittigini varsayabiliriz.
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SONUCLAR

. 24 saat ve 6 ay sonrasinda klorheksidin veya tomatine MMP inhibitorii
varliginda/yoklugunda saglikli dentin 6rneklerinde elde edilen baglanma dayanimi
degerleri, erozyona ugratilmis dentin yiizeyinde elde edilen baglanma dayanimi

degerlerinden daha yiiksektir.

. 24 saat veya 6 ay sonrasinda tomatine uygulamasi yapilan saglikli veya erozyona
ugratilmis  dentin  ylizeylerinde klorheksidin  uygulamasi yapilan deney
orneklerinden daha yiiksek mikro-gerilim baglanma dayanimi degerleri tespit

edilmistir.

. 24 saat sonrasinda saglikli dentin yiizeylerinde elde edilen en yiiksek mikro-gerilim
baglanma dayanimi degerleri tomatine uygulamasini takiben tespit edilirken; ayni
stire sonunda klorheksidin uygulamasi yapilan deney 6rneklerinde, kontrol grubuna

gore daha diisiik mikro-gerilim baglanma dayanimi degerleri saptanmustir.

24 saat sonrasinda erozyona ugratilmis dentin yiizeylerinde elde edilen en yiiksek
mikro-gerilim baglanma dayanimi degerleri tomatine uygulamasini-takiben tespit
edilirken; ayni siire sonunda klorheksidin uygulamasi yapilan deney 6rneklerinde,
kontrol grubuna gore daha diisiik mikro-gerilim baglanma dayanimi degerleri

saptanmistir.

24 saat sonrasinda erozyona ugratilmis dentin yiizeylerinde mikro-gerilim baglanma
dayanimi degerleri agisindan klorheksidin uygulamasinin yapilip yapilmamasinin
istatistiksel olarak anlamli farklilik teskil etmedigi ve klorheksidin uygulamasinin
24 saat sonunda mikro-gerilim baglanma dayanimi degerlerini azalttigi tespit

edilmistir.

24 saat veya 6 ay sonrasinda saglikli dentin ylizeylerinde klorheksidin
uygulamasinin yapildigi deney o6rnekleri baglanma dayanimi degeri agisindan
kiyaslandiginda iki siire arasinda istatistiksel agidan anlamli farklilik tespit
edilmedigi ve 6 ay sonrasindaki baglanma dayanimi degerlerinin 24 saat sonundaki

degerlerden diisiik ancak bu degerlere yakin oldugu tespit edilmistir.

24 saat veya 6 ay sonrasinda saglikli veya erozyona ugratilmis dentin yiizeylerinde

tomatine uygulamasinin yapildigi deney Ornekleri baglanma dayanimi degeri
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acisindan kiyaslandiginda; her iki dentin tipinde de 24 saat sonrasinda elde edilen
degerlerin 6 aylik degerlerle istatistiksel agidan anlamli farklilik gosterdigi ve daha

yiksek oldugu bulunmustur.

Gerek saglikli gerekse erozyona ugratilmis dentin yiizeylerinde zamana baglh
saptanan mikro-gerilim baglanma dayanimi degerlerindeki diislisin %2’ lik

klorheksidin veya tomatine uygulamasiyla azaltilabildigi saptanmistir.

24 saat sonunda saglikli dentin yiizeylerinde en yiiksek adeziv/miks kopma tipi
tomatine uygulanan deney orneklerinde saptanirken; klorheksidin ve herhangi bir
MMP inhibitdrii uygulanmayan kontrol grubunda en yiiksek miktarda kompozitte

koheziv kopma gergeklesmistir.

24 saat sonunda erozyona ugratilmis dentin yiizeylerinde en yiiksek adeziv/miks
kopma tipi tomatine uygulanan deney orneklerinde saptanirken; herhangi bir MMP
inhibitorii uygulanmayan kontrol grubunda en yiiksek miktarda kompozitte koheziv

kopma gergeklesmistir.

6 ay sonunda saglikli dentin ylizeylerinde en yiiksek adeziv/miks kopma tipi
tomatine uygulanan deney Orneklerinde saptanirken; herhangi bir MMP inhibitorii
uygulanmayan kontrol grubunda en yiiksek miktarda kompozitte koheziv ve

dentinde koheziv kopma gerceklesmistir.

6 ay sonunda erozyona ugratilmis dentin ylizeylerinde en yiiksek miktarda
adeziv/miks kopma tipi klorheksidin uygulanan deney 6rneklerinde saptanirken; en
yiksek kompozitte koheziv kopma tipi tomatine uygulanan deney o6rneklerinde

gergeklesmistir.
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SAGLIKLI DENTIN KONTROL GRUBU — 24 SAAT
2
Kes no En BOy Sonug Kopma Kes o En Boy Deger Sonug Kopma Kes no. En BOy Deger Sonug Kopma Kes no. En Boy Deger Sonug Kopma
1 1,01 0,98 30,3 30,61 A 1 1,02 1,05 35 32,68 A 1 0,96 1,01 31,2 32,18 A 1 1,03 1,02 50,1 47,69 A
2 105 | 09 | 408 | 4126 A 2 095 | o9 | 343 | 3647 A 2 094 | 102 | 242 | 610 A 2 106 | 102 | 364 | 3367 A
3 1,09 0,97 39,4 37,26 A 3 0,96 0,94 311 34,46 A 3 0,96 1,01 322 33,21 A 3 1,01 1,03 331 31,82 A
4 1,02 101 30,2 29,31 A 4 0,98 0,96 345 36,67 A 4 0,98 0,98 316 32,90 KK 4 1 1,02 39,1 38,33 KK
5 1,03 1,03 47,5 44,77 A 5 1 1,01 39,7 39,31 KK 5 1,02 0,99 30,4 30,10 A B 0,95 1,04 359 36,34 A
6 1,05 104 42,2 38,64 KK 6 1 103 333 32,33 A 6 1,06 1,06 40,2 3578 A 6 0,97 0,94 383 42,00 A
7 1,04 1,02 354 33,37 A 7 1,03 1,01 378 36,34 A 7 0,98 0,08 387 40,30 A 7 0,96 0,95 32,5 35,64 A
8 1,01 1 34 33,66 A 8 1,02 0,98 29,1 29,11 A 8 1,02 0,99 379 37,53 A 8 0,95 0,96 351 38,49 A
9 0,97 0,96 33,1 35,55 A 9 0,99 0,99 40,5 41,32 A 9 1,05 0,95 30,1 30,18 A 9 0,97 0,96 289 31,04 A
10 0,98 0,98 36,1 37,58 A 10 1 0,99 40 40,40 A 10 1 1,02 355 34,80 A 10 1,03 1,02 30,2 2875 A
36,20 35,91 35,31 36,37
7
& ooy Sorg | Kkopms | kesno e S0y Sonug | Kopms | Kesno & ooy sors | Kopma
1,03 0,94 37,60 A 1 0,91 0,96 33 37,77 A 1 0,98 1,03 29,72 A
103 | 095 38,43 A 2 114 | o8s | 312 | 322 A 2 09 | 101 53,61 A
1,02 1,03 35,79 A 3 0,94 0,93 30,6 35,00 A 3 0,96 1,02 34,6 35,33 A
0,95 1,02 322 33,23 A 4 1,02 103 39,9 37,98 A 4 1,02 0,99 394 39,02 A
0,36 1,09 334 31,92 A 5 1,01 1 389 38,51 A 5 1,03 0,96 44,2 44,70 A
0,98 0,94 425 46,14 A 6 1,06 0,96 30,1 29,58 KK 6 0,98 0,98 39,4 41,02 A
1,02 0,36 40,1 40,95 KD 7 1,04 0,96 346 34,66 A 7 0,36 1,01 30,1 31,04 A
1,03 0,98 379 37,55 A 8 1,02 0,98 333 33,31 A 8 0,96 1,02 36,3 37,07 A
1,02 1,01 352 34,17 KD g 1,03 0,99 34 33,34 A 9 0,99 1,09 323 29,93 A
1,03 1,03 321 30,26 A 10 1,03 0,98 478 47,35 A 10 104 1,03 387 36,13 A
36,60 35,97 37,76
SAGLIKLI DENTIN KLORHEKSIDIN GRUBU — 24 SAAT
3 4
Kes no En Boy Deger sonug Kopma Kesno. En Boy Sonug Kopma. Kes no En Boy. Deger Sonug Kopma Kes no En Boy Sonug Kopma
1 101 105 30,1 28,38 A 1 1,02 0,97 22,1 2234 A 1 101 0,96 27,5 28,36 A 1 1,02 107 294 26,94 A
2 1,02 1,02 284 27,30 A 2 0,96 0,99 23,4 2462 A 2 1,03 0,98 383 37,94 A 2 105 1,08 286 2522 A
3 1,08 1,03 27,3 24,54 A 3 0,98 0,95 30,4 32,65 A 3 1,02 1,03 28,7 27,32 A 3 104 1,04 39,9 36,89 A
4 0,95 1,01 30,6 31,89 A 4 1,02 0,94 312 32,54 A 4 0,98 0,97 339 35,66 A 4 1,03 0,91 30,5 32,54 A
5 0,96 0,99 314 A 5 103 101 319 30,66 A 5 103 102 352 33,50 A 5 0,96 0,92 334 37,82 A
6 0,93 0,99 358 A 6 1,06 0,96 384 37,74 A 6 1,01 1,01 338 33,13 KK 6 103 0,96 30,5 30,85 A
7 0,97 08 312 A A 1,02 0,98 335 33,51 KK 7 0,97 1,01 398 40,62 A 7 1,03 0,98 321 31,80 A
8 0,94 1,01 42,1 A g 1,12 0,96 294 27,34 A B 0,99 1,03 333 32,66 A B 0,97 0,99 31,6 32,91 A
9 0,98 1 36,5 A S 1 1,02 30,6 30,00 A 9 0,96 0,98 324 3444 A 9 0,96 0,97 30,6 32,86 A
10 0,95 0,95 274 A 10 1,01 0,97 418 42,67 A 10 0,96 ) 30,9 32,19 A 10 0,94 1,02 34,2 35,67 A
31,41 33,58
7
kesro & soy oeter | Sorg | Kopma | kesno & sy Sonvs | Kopma | Kesno e By Deder Sonug Xopma
1 0,98 101 30,9 31,22 A :! 1,02 103 312 29,70 A 1 0,99 0,99 324 33,06 A
2 0,99 104 343 33,31 A 2 ? | 1,04 30,2 A 2 1,05 1 27,2 25,30 A
3 0,93 1,06 274 27,79 A 3 0,99 1,01 30,1 KK 3 1,04 0,96 32,2 32,25 A
4 1,02 1 256 | 2510 A 4 098 1 394 A 4 105 | 09 | 316 31,9 A
5 103 0,99 334 32,75 A 5 105 0,99 342 KK 5 103 0,98 357 35,37 KD
6 0,95 0,98 348 37,38 KK 6 103 0,98 23,2 A 6 0,99 0,97 354 36,86 A
7 0,36 0,95 354 38,82 A 7 1,02 0,96 37,4 A 7 1,02 1,07 45,2 41,41 A
3 09 | 096 | 332 | 3602 A 8 095 | 093 | 394 A 8 098 | 104 | 345 33,85 A
: 0,98 0,87 335 35,24 A 9 0,97 1,02 403 A 9 102 103 387 36,84 A
10 1,02 1,03 29,9 28,46 A 10 1,01 1,01 358 A 10 0,98 1,08 30,1 28,44 A
2,61
SAGLIKLI DENTIN TOMATINE GRUBU — 24 SAAT
1 4
Kesno £n 50y Deger Sonug Kopma Kesno En oy Deger Sonug Kopma Kesno £n 5oy Deger Sonug Kopma Kesno £n oy Deger Sonug Kopma
1 1,02 1,01 24,2 52,30 A 1 1,02 1,03 379 36,07 A 1 1,01 1,03 475 45,66 A 1 1,03 0,97 41,2 41,24 KD
2 108 101 246 39,70 A 2 0,99 0,99 335 3418 A 2 102 1 43,3 42,45 A > 0,94 0,98 40,6 44,07 A
3 0,99 0,99 36 45,50 A 3 0,97 0,93 472 52,32 A 3 0,99 0,99 40,1 40,91 A 3 0,99 0,96 389 40,93 A
3 0,91 0,95 332 38,40 A 4 0,36 0,96 489 53,06 A 4 0,93 0,98 35,8 39,28 A 4 0,93 1,02 278 29,31 A
5 102 | 108 | 221 38,22 A 5 097 | 102 | 281 | 2862 A B 105 | o9 | 389 | 4018 A 5 096 | 102 | 289 | 4994 A
6 0,97 0,99 37,2 38,74 A 6 1,06 1 37,2 35,09 KK 6 0,94 1,05 348 35,26 A 6 1,02 0,98 421 42,12 A
7 0,99 1,01 39,1 39,10 A 7 1,01 1,02 36,2 35,14 A 7 0,99 1,07 357 33,70 A 7 1,09 0,94 30,4 29,67 A
B 100 | 1020 | 212 39,60 A 8 097 | 109 | 397 | 3755 A B 104 | o099 | 354 | 3438 A 8 105 | 105 | 308 | 2848 A
g 104 0,84 352 36,01 A 9 0,97 1,02 46,2 46,69 A 9 1,03 0,93 347 36,23 A 9 0,98 107 33,7 3214 A
10 0,96 0,99 298 31,36 A 10 0,92 0,95 478 54,69 A 10 1,02 0,94 333 34,73 A 10 0,94 0,96 357 39,56 A
43,34 37,75
5
Kes no £n soy Deger Sonug Kepma Kes o £n oy Deger Sonug Kopma Kes no £n soy Deger Sonug Kopma
0,98 0,97 34,2 35,98 A i 0,97 1,03 423 42,34 A 1 0,97 1 34,4 35,46 A
2 0,99 11 23 37,50 A 2 1,06 103 455 4167 A 2 093 101 323 3439 A
3 104 0,98 26,2 25,71 A 3 1,03 1,02 374 35,60 KK 3 0,93 1,02 355 37,42 A
4 1,02 0,99 323 31,99 A 4 0,99 0,91 36,9 40,96 A 4 0,96 0,96 40,1 4351 A
5 104 | 099 | 303 52,20 A 5 09 | 09 31 34,35 A 5 102 | o095 | 208 | 211 A
6 1,05 1,08 452 39,86 A 6 0,98 1,02 338 33,81 KD 6 1,05 105 36,6 33,20 A
7 0,99 104 37,2 36,13 A 74 1,03 1,03 30,7 28,94 A 7 0,94 103 289 29,85 KK
B 0,99 1,02 382 37,83 A B 1,03 1 243 23,58 A B 0,99 1,01 37,9 37,90 A
9 0,99 103 342 55,20 A 9 0,93 101 487 48,70 A 9 104 0,96 315 31,55 A
10 0,97 0,99 36,5 38,01 A 10 0,97 0,97 426 45,28 A 10 1,02 0,96 475 48,51 A
37,52 37,39
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SAGLIKLI DENTIN KONTROL GRUBU — 6 AY
3
Xes no En Boy sonug Kopma Kesno En oy Deger Sonuc Kopma Kesno En oy Defer sonuc Kopma Kes no n Boy Deger Sonug Kopma.
1 0,95 0,89 36,19 A 4 0,99 1,14 28,6 25,34 A 1 0,99 0,96 26,4 27,78 A 1 1,03 1,04 27,6 25,77 A
2 0,96 103 31,55 A 2 0,89 1 274 30,79 A 2 0,96 0,98 312 33,16 A 2 0,99 0,99 279 28,47 A
3 103 106 24,00 A 3 0,96 0,95 29,6 32,46 A 3 102 103 284 27,03 A 3 0,99 103 321 3148 A
4 1,06 104 18,23 A 4 0,98 0,96 25,6 27,21 A 4 102 1 30,2 29,61 A 4 0,98 105 335 32,56 A
5 0,96 0,98 2360 A 5 1,02 1,02 24,1 2316 A 5 0,95 0,95 274 30,36 A 5 104 1,02 278 2621 A
6 0,99 0,96 3514 A 6 1,05 1,03 298 27,55 KD 6 0,97 0,96 26,1 28,03 A 6 1,03 0,95 335 3424 A
z 1 1,03 24,47 A 7 0,98 0,99 288 29,68 A 7 . 8 1,05 274 26,10 A 7 0,94 0,96 26,8 29,70 A
B 1,09 1,04 23,99 A 8 E? 1,01 245 24,26 A 8 0,99 1,01 29,1 29,10 A B 1,02 1,03 273 25,99 A
9 101 101 29,51 A 9 1,02 104 233 21,96 A 9 103 1,02 20,1 19,13 KK 9 1 0,98 30,1 30,71 KD
10 0,99 0,99 27,65 A 10 0,96 0,97 229 24,59 A 10 102 0,98 30,9 30,91 A 10 0,97 0,96 243 26,10 A
27,43 26,70 2812 29,12
Kesno. En 5oy Deger Sonug Kopma Kesno £n 8oy Deger Kopma Kes o £n oy Deger Kopma
1 0,94 0,99 289 31,06 A 1 1,02 1,02 332 A 1 0,99 1,02 30,5 A
2 0,96 0,96 27,6 29,95 A 2 1,06 1 335 A 2 1,06 1,02 234 A
3 1,02 1,02 245 23,55 A 3 1,03 0,95 247 KK 3 1,07 0,96 237 A
4 103 0,91 30,1 32,11 KD 4 0,98 0,99 221 A 4 101 0,96 287 A
5 108 0,99 30,6 28,62 A 5 0,96 0,97 304 A 5 0,95 0,97 298 A
6 104 0,99 293 28,46 A 6 0,98 1 212 A 6 0,96 0,98 303 KK
25 0,99 104 242 2350 A 4 0,96 038 311 A Y5 0,96 0,97 24,2 Ly
8 0,94 1,05 26,1 2644 A 8 0,94 104 312 A 8 0,98 0,98 26,2 A
9 0,93 1,03 233 24,32 A 9 0,96 1,05 243 A 9 1,02 1,03 345 A
10 0,97 1,02 242 24,46 A 10 0,99 103 30,2 A 10 0,96 0,96 278 A
27,25
SAGLIKLI DENTIN KL GRUBU —6 AY
1 2 3 4
Kes no £ oy " Sonug Kopma Kes no En Boy Deger Sonug Kopma Kes no £n oy Deer Sonug. Kopma Kes no £n Boy Deer Sonuc. Kopma
p ] 102 104 334 3149 A 1 0,99 103 299 29,32 A 0,96 0,99 287 30,20 A 1 0,94 0,94 283 32,03 A
2 0,96 103 295 29,83 A 2 1,03 1,02 287 27,32 A 2 1,02 0,98 264 26,41 A 2 0,96 1,03 245 2478 A
3 0,96 0,97 30,1 32,32 A 3 0,99 0,96 347 36,51 KD 3 101 105 289 27,25 A 3 0,96 105 276 27,38 A
4 0,98 0,97 324 34,08 A 4 0,98 0,97 308 32,40 A 4 0,96 1,09 30 28,67 A 4 0,97 101 298 3042 KK
5 1,02 1,01 39,7 38,54 A 5 0,93 1,02 318 33,52 A 5 0,99 1,05 344 33,09 A 3 0,99 1 32,1 32,42 A
6 1,06 1 30,2 2849 A 6 106 103 30,7 28,12 A 6 102 109 30,4 A 6 0,93 0,96 319 3573 A
7 0,99 0,99 26,9 27,45 A 7 1,02 1,01 30,1 29,22 A 7 1,03 1,08 31,8 A 7 1,05 0,91 36,9 38,62 A
8 0,96 0,94 248 27,48 KK 8 102 0,97 345 34,87 A 8 101 105 323 A 8 108 105 31 27,34 A
9 104 1,07 389 34,96 A 9 0,95 0,91 257 29,73 A S 0,96 0,95 322 A 9 1,02 103 328 3122 A
10 107 108 374 32,07 A 10 0,94 0,96 326 36,13 A 10 0,93 0,94 30,2 A 10 0,99 0,98 40,2 4143 A
3171 32,14
5 6 7
Kes no En oy Defer Sonuc. Kopma Kesno En soy Deer Sonug Kopma Kes no £n oy Dege Sonug Kopma
1 1,06 104 271 24,58 A 1 1,05 1,02 33,2 31,00 A 1 102 1 299 29,31 A
2 0,99 103 285 27,95 A 2 103 103 312 29,41 A 2 105 287 27,06 A
3 0,9 0,97 38,5 44,10 A 3 1,09 0,94 30,4 29,67 A 3 0,94 26,6 28,58 A
4 104 0,94 276 2823 A 4 0,96 0,97 387 41,56 A 4 0,97 313 32,93 A
5 1,07 1,01 30,5 28,22 A 5 0,99 0,98 35,6 36,69 A 5 0,99 30,8 30,50 A
6 1 102 359 35,20 A 6 1,02 101 322 31,26 A 6 0,93 345 37,47 A
7 0,97 0,96 333 35,76 A 7 1,05 1 289 27,52 A 7 105 332 29,01 A
8 0,94 0,96 327 36,24 A 8 108 101 242 22,19 A 8 109 304 25,82 A
9 1,05 0,98 312 30,32 A 9 1,07 0,98 26,6 25,37 A 9 1,02 294 29,71 A
10 109 102 332 29,86 A 10 0,97 0,97 375 39,86 A 10 0,95 339 37,96 A
30,84
SAGLIKLI DENTIN TOMATINE GRUBU — 6 AY
Kes o £n Boy Deger Sonug Kopma Kesno £n oy Deer Sonug Xopma Kesno En Boy Deger Sonug. Kopma Kes no En oy Deger Sonug Kopma
1 103 0,95 28,20 A 1 0,97 0,99 30,1 3134 A 1 101 0,99 27,5 27,50 A 1 0,99 0,96 342 35,98 A
2 1,02 0,96 384 39,22 A 2 0,99 1,03 334 32,75 A 2 1,02 0,98 29,3 29,31 A 2 0,93 0,97 30,1 33,37 A
3 1,02 1,05 30,2 28,20 A 3 0,93 1,02 36,2 38,16 A 3 0,99 1,01 332 33,20 A 3 1,02 1,02 36,2 34,79 A
4 1,05 109 253 40,20 A 4 1,05 0,91 25,7 26,90 A 4 0,93 104 27,2 28,12 A 4 1,03 1,01 27,5 26,43 A
5 0,98 1,05 289 28,09 A 5 1,08 0,96 39 37,62 A 5 1,03 1,02 28,1 26,75 A 5 0,95 1,03 182 39,30 A
6 1 100 | 307 [ 2817 A 6 100 | 102 | 452 | a3m A 6 094 1 295 | 3181 A 6 09 | 098 | 366 | 3890 A
7 102 1,08 332 30,14 A 7 0,97 1 30,2 31,13 A 7 0,96 0,96 39,9 43,29 A 7 0,96 0,96 387 4199 A
8 0,96 0,98 36,4 38,69 A 8 1,03 1,01 31,2 29,99 A 8 1,03 0,96 41,2 4167 A 8 0,98 0,98 34,2 35,61 A
9 0,98 1 372 | 3796 A 9 09 | 103 | 264 | 2670 A 9 1020 | 094 | 362 | 377 A 9 101 | o097 | 191 | 2530 A
10 1,02 0,99 18 42,20 A 10 0,95 0,97 281 30,49 A 10 0,99 0,99 37,2 37,96 A 10 1,02 1,03 252 49,20 A
34,10 32,85 33,74 38,09
Kes o £n Boy Deger Sonug Kopma Kes no n oy Deger Sonug Kopma Kes no £n oy Deger Sonug Kopma
1 1,03 1,02 30,4 28,94 A 1 1,01 1 384 34,06 A 1 1,03 1,01 30,9 29,70 A
2 104 0,98 337 33,07 A 2 103 0,98 37,2 36,85 A 2 102 103 324 30,84 A
3 0,95 0,96 296 32,46 A 3 0,94 0,94 19,9 22,52 A 3 0,91 1,01 318 34,60 A
4 0,94 0,95 19,9 22,28 KK 3 0,97 0,95 26,6 28,87 A 4 0,96 1,02 28,7 29,31 A
5 1,06 103 37,2 34,07 A 5 0,98 1 37,5 38,27 A 5 102 1 378 37,06 A
6 1,08 1 364 33,70 A 6 1,01 1,03 30,2 38,20 A 6 1,03 107 398 36,11 A
7 1 0,98 30,2 30,82 A 7 1 1,03 29,8 28,93 A 7 0,97 1,08 45,2 43,15 A
8 102 0,99 452 44,76 A 8 0,99 1,02 298 29,51 A 8 0,96 0,93 40,2 45,03 A
9 0,96 0,96 17,2 18,66 A 9 0,99 11 30,6 35,40 A 9 0,93 0,98 412 45,21 A
10 099 | o9 [ 283 | 2887 A 10 098 | o097 | 287 | 3019 A 10 098 | o096 | 202 | 3104 A
30,76 32,28 36,20
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ERODED DENTIN KONTROL GRUBU — 24 SAAT
1 3
Kes o £ B0y Dezer sonug Kopma_| Kesno &n = Deter Sonug wooma | Keseo e sy Deger Sonug xopma_| Kesro en 5oy Defer Sonug Xopma
1 1,08 096 152 14,66 A 1 09 | 09 11,2 12,15 A 1 098 099 103 10,62 A 1 091 093 138 16,31 A
2 1,05 096 147 14,58 A 2 091 1,05 189 19,78 A 2 096 097 109 11,71 A 2 092 096 12,9 1461 A
3 1,03 097 135 1351 A 3 09 | 099 164 17,26 A 3 099 093 99 10,75 A 3 1,05 099 121 11,64 A
4 097 094 10,2 11,19 A 4 09 | 094 143 15,85 A 4 1,01 091 187 2035 A 4 099 1,02 187 1852 A
5 096 1,01 188 19,39 A 5 093 096 182 20,39 A 5 1,04 09 199 21,26 A 5 094 1,01 136 14,32 A
6 096 1,02 10,2 1042 KK 6 094 1,01 157 16,54 A 6 102 1,01 17,7 17,18 A 6 096 102 122 1226 A
7 099 096 12,2 1284 A 7 097 1,03 138 13,81 KK 7 1 1,02 156 15,29 KK 7 093 099 254 25,92 A
8 1,01 096 136 14,03 A 8 1,02 1,01 15 14,07 A 8 096 1,05 199 19,74 A 8 1,03 1,09 204 1817 A
o 1,02 098 204 2041 A s 1,03 101 145 13,94 A 9 096 1,01 156 16,09 A s 1,02 1,05 24 2092 A
10 099 0,98 215 22,16 A 10 1,05 1,02 201 18,77 A 10 099 098 122 12,57 A 10 1,02 1,03 187 17,80 A
15,32 16,26 15,56 12,07
7
Kes o &n oy sonug xopma_| Kesro &n soy oeger sonug xopma | xeseo sy Defer Sonug Xopma
1 099 1,01 245 24,50 kD 1 1,03 1,02 201 19,13 A 1 1,01 1,01 11,2 10,98 A
2 096 1,02 122 1246 A 2 096 1,02 199 20,32 A 2 096 096 102 11,07 A
3 093 1,02 135 1423 A 3 1,02 1,01 189 18,35 A 3 101 099 154 15,40 A
4 1,05 093 188 19,25 A 4 1,01 1,03 128 12,30 KK 4 1,03 099 178 17,46 A
5 1,06 098 19,9 1916 A 5 091 1,02 203 21,87 A 5 1,06 1,05 189 16,98 KK
6 098 | 097 155 16,31 A 6 095 097 201 2181 A 6 108 096 192 1852 A
7 096 096 1424 1563 A 7 1,01 096 254 26,20 KD 7 1,03 097 23 2232 KD
8 093 1,01 128 13,63 A 8 1,02 096 138 14,09 A 8 1,02 099 21,3 21,09 A
B 092 1,02 137 14,60 A B 096 1,02 178 18,18 A o 099 099 204 2081 A
10 099 11 12,7 11,66 A 10 099 094 135 14,51 A 10 1,01 096 198 2042 A
16,14 18,68 17,51
ERODED DENTIN KL GRUBU — 24 SAAT
Kesno en soy sone | xopma | Kesno &n soy peger | sons | kopms | kesro e By sone | xopma | Kesno &n B0y oeger | sonc | xopms
1 099 1,01 172 | 1720 A 1 1,08 1,07 203 | 1757 A 1 096 1,08 148 | 1827 A 1 1,02 1,03 133 | 1266 A
2 096 1,02 106 | 1083 A 2 1,03 1,03 142 | 1338 A 2 094 1,07 159 | 1581 A 2 096 1,02 21,1 | 2155 A
3 1,02 1,01 195 18,93 A 3 093 1,02 133 | 1802 A 3 096 091 123 14,08 A 3 096 1,01 213 | 2197 A
4 1,01 095 104 | 1084 A 4 096 1,02 102 | 1450 A 4 098 096 78 829 A 4 097 06 175 | 1879 A
5 1 1,05 109 | 1038 A 5 099 095 108 | 1128 KD 5 1,01 1,01 99 9,70 A 5 099 098 162 | 1670 KK
6 1,03 1,03 153 14,42 A 6 098 057 223 | 2556 A 6 1,06 1,02 1 1017 A 6 093 1,01 133 | 1416 A
7 097 096 97 1042 KD 7 1,03 1 23 | 2165 A 7 1,03 1,03 272 | 2564 A 7 1,05 096 184 | 1229 A
8 096 097 252 | 2706 A 8 1,02 039 11,2 | 11,09 A 8 099 1,02 165 1634 A 8 1,08 093 152 | 1513 A
9 098 099 183 18,86 A 9 1,02 097 119 | 1203 A ) 098 097 146 | 1536 A 9 094 1,02 122 | 1272 A
10 099 099 143 14,59 A 10 1,01 099 177 | 2010 A 10 099 099 182 | 1857 A 10 1,02 1,03 133 | 1266 A
15,35 1614 14,82 16,06
Kesno & By o sone | xopma | Kkesno & soy peger | sons | kopma | kesmo & By sonug | xopma
1 099 1,01 201 200 A 1 1,02 1,02 232 | 2230 A 1 1,02 097 20,52 A
2 1,06 1,02 175 16,19 A 2 099 1 201 | 2030 A 2 098 094 214 | 2323 A
3 099 1 102 | 1030 A 3 096 095 178 | 1952 A 3 1,02 096 145 7,30 A
4 1,03 1,01 142 | 1365 A 4 094 096 178 | 1973 KK 4 1 099 168 | 1697 A
5 1,02 1,02 103 290 KK 5 1,02 1,02 15 | 1394 A 5 099 098 182 | 1876 A
6 091 099 132 | 1465 A 3 1,03 1,03 11,2 | 1056 A 6 098 1,05 86 836 A
7 096 098 156 | 1658 A 7 1,01 099 154 | 1520 A 7 1,05 1,03 12 | 1313 A
8 1,02 094 146 | 1523 A 8 1,02 096 65 6,64 A 8 1,03 1,03 143 820 A
o 1,03 1,02 178 | 1694 A 9 094 098 87 944 KK 9 101 099 122 7,20 A
10 1 1,01 186 | 1822 A 10 096 096 175 | 1899 A 10 1,02 098 126 | 1261 A
15,20 15,68 13,63
ERODED DENTIN TOMATINE GRUBU — 24 SAAT
1
Kesro e soy Deger Sonug xopma | Kesro e ey Defer Sonug Kopma | Kesno & soy sonug wopma | Kesro & 5oy Deger Sonug xopma
1 1,03 101 182 17,85 A 1 09 | 098 301 31,99 A 1 098 101 25 275 A 1 097 098 203 21,35 A
2 1,01 1,03 17,1 17,28 A 2 098 | o094 12 13,03 A 2 104 096 178 17,83 A 2 099 099 175 17,86 A
3 095 1,02 162 17,39 A 3 102 | o8 178 17,81 A 3 1,03 1,05 20,2 18,68 A 3 1,01 1,02 165 16,02 A
4 1,05 095 235 21,6 A 4 095 099 198 21,05 A 4 1,02 099 325 32,18 A 4 099 102 13,9 13,77 A
5 1,03 093 178 16,07 A 5 1,05 1,05 178 16,15 A 5 099 1,01 134 13,40 A 5 1,02 1,08 178 16,16 A
6 09 | 095 298 29,49 A 5 1,03 1,03 164 15,46 A 6 098 093 139 1525 A 6 1,03 1,09 199 17,73 A
7 1,02 1,03 278 28,07 A 7 096 1,02 178 18,18 A 7 1,01 097 185 14,80 KK 7 096 096 212 23,00 A
8 1,03 1,01 154 15,10 A B 097 098 203 21,35 kD B 1,03 098 187 18,53 A B 097 096 204 21,91 A
B 1,05 096 121 11,06 A 9 099 1,05 278 2674 A s 098 1,04 196 19,23 A s 099 0,97 232 24,16 A
10 09 | o8 10,2 10,10 A 10 094 1,03 201 2076 A 10 097 1,02 20,1 20,32 A 10 102 099 17,2 17,03 A
18,38 20,25 19,50 18,90
= 7
Kesro & sy Deer Sonug xooma | Kesro en sov Deger Sonug Kopma | Kesno e soy Dezer Sonug Kopma
1 09 | o9 17,7 18,06 A 1 1,02 095 145 14,96 A 1 098 1 154 1571 A
2 098 1,08 19,9 18,80 A 2 095 | 09 193 19,69 A 2 1,09 1,01 163 14,81 A
3 102 103 23 21,23 A 3 087 098 122 2,70 A 3 093 1,08 203 2021 A
4 1,05 097 215 21,11 A 4 1,01 095 88 917 A 4 09 1,01 187 2057 A
s 1,03 098 166 16,45 KK 5 1,02 1,04 79 7,45 A 5 091 095 15,9 23,02 A
6 1,01 1,02 17,8 17,28 A 6 1,04 1,03 159 1484 A 6 099 1,05 15 1395 A
7 102 | 099 245 24,26 A 7 09 096 233 2697 A 7 098 1,08 103 10,20 A
8 097 102 232 23,85 A 8 097 1,02 17,9 18,09 A 8 097 096 99 10,63 A
o 098 1,03 17,8 17,63 A e 1,02 099 145 14,36 A 9 1,03 1,02 196 18,66 A
10 102 | o8 299 29,01 A 10 099 097 151 15,72 A 10 093 099 137 14,88 A
20,82 15,40 16,26
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ERODED DENTIN KONTROL GRUBU — 6 AY
1 2 4
xesno| n oy | pezer | sones | xopma [resno| en oy | peter | sonus | xopma | kesmo £n B0y peser | sonc | wopms [ kesno | en [ oy f[oster] sonc | ropms
1 | o097 | 102 ] 102 [1031] & 1 | o098 | 102 | 78 | 780 A 1 1,07 1,02 44 4,03 A 1 097 | 1]as 5,21 A
2 | o9 | 102 72 [ 72 A 2 | 105 | 101 | 56 | 528 A 2 1,08 031 122 12,41 A 2 102 [11] 39 3,54 A
3 105 | 104 | 83 [ 760 A 3 | 103 ] 098 | 102 | 1011 A 3 0,93 095 15,5 17,54 A 3 105 [11]57] 512 A
4 | 103 | 104 ] 52 [ ass A 4 | 108 | 105 | 114 | 1005 A 4 0,98 1,01 17,7 17,88 A 4 09 | 1]88| 945 A
5 | 100 | 096 | 103 [ o84 A 5 | o9 | 103 | 76 | 769 KK 5 0,96 1,02 154 15,73 A 5 101 | 1]77] 794 A
6 | 096 |oo7 | 11 [a181] A 6 | 102 | 108 | 84 | 763 KK 6 1,02 1,08 85 772 A 6 105 |09 45 4,61 A
7 | 099 | o096 | 143 [1505] A 7 | 103 | o9 | 84 | 850 A 7 1,03 0593 74 773 A 7 102 o9 46| 480 A
8 | 102 | o033 | 53 [ ss9 A g | 094 | 099 | 96 | 1032 A 8 034 057 88 9,65 A 8 099 |1 ]88 92 A
9 | 104 | 202 ]| 44 [ a15 A 9 | 103 | 103 | 113 | 1065 A B 057 0,96 97 1042 A B 108 | 1]9s9 9,33 A
10 | 097 | 099 | 33 [ 344 A 10 | 108 | 096 | 123 | 1232 A 10 096 099 10,4 1094 A 10 | 099 |1 [103] 1088 A
7,98 9,03 11,41 7,01
5 6
Kesno| n oy | oeter | sonuc | kopms |kesno| &0 oy | peter | sonuc | xopms | kesno En 5oy peger | sonic | Kopms
1 102 | 102 | 112 Jawo77] A 1 | o099 | o096 | 112 | 1178 A 1 0,39 1,01 10,5 10,50 A
2 | 094 | o096 | 132 [1463] A 2 | 102 | 102 | 154 | 1480 A 2 1,02 1,05 115 10,74 A
3 | 057 [osa]| 102 |1119] A 3 | 101 | 105 | 158 | 1490 A 3 1,01 1,03 10,2 9,80 A
4 | 096 |os7 | 78 | 838 A 4 | 091 | 103 | 156 | 1664 A 4 039 1,09 114 10,56 A
5 | 105 | oss | 89 | ses A 5 | o95s | 109 | 123 | 1188 | ko 5 1 0,96 78 813 A
6 | 102 | 102 | 1134 [1096] A 6 | 101 | 096 | 145 | 1495 A 6 1,03 099 76 7,45 A
7 | 093 | 103 | 152 [1587] A 7 | 102 | 099 | 158 | 1565 A 7 1,04 1,02 84 7.92 A
8 | 099 |ooa | 123 [1322] A 8 | o9 | 102 | 178 | 1818 A 8 0,98 097 55 5,79 A
9 | 094 | o097 | 102 [1119] A 9 | 097 | 102 | 85 | 859 A s 057 1,01 66 674 A
10 | 102 | 104 ] 88 | 830 A 10 | o8 | o3 97 | 11,00 A 10 0,96 1,02 87 8,88 A
11,33 13,84 8,65
ERODED DENTIN GRUBU - 6 AY
1 2 4
e | e soy | oeter sone | xopms | reseo | e soy | oefer | son | xopma | kesmo | en By | oeter | o | kopma | Kesmo | e oy | oeter Sonws | Xopma
1 0,99 103 175 17,16 A 1 0,99 0,96 149 15,68 A 1 101 101 138 13,53 A 1 103 0,99 121 1187 A
2 0,98 1,02 10,2 10,20 A yd 0,98 0,98 15,7 16,35 A 2 1,02 1,01 135 13,10 A 2 0,98 0,97 13,1 13,78 A
3 0,95 0,95 133 1474 A 3 1,01 0,97 136 13,88 A 3 0,99 102 212 20,99 A 3 0,98 0,91 112 12,56 A
4 0,96 1,02 16,6 16,95 A 4 1,02 101 112 10,87 A 4 0,99 1,02 178 17,63 A 4 104 03 109 1165 A
5 0,93 0,93 154 17,81 A 5 0,98 1,02 10,2 10,20 A 5 0,98 0,99 10,8 11,13 A 5 1,08 1,03 14,5 13,03 A
6 098 0,97 20,2 21,25 A 6 0,97 105 78 7,66 A 6 103 0,98 102 10,11 A 6 105 1,08 133 1173 A
7 0,94 0,94 10,2 1154 A 7 0,96 0,93 9,9 11,09 A T 1,02 0,99 114 11,29 A 7 1,02 0,98 11,2 11,20 KK
B 0,96 1,02 78 7,97 A B 0,94 0,96 115 12,74 A B 0,97 0,97 125 13,29 A B 0,96 0,85 7,9 8,66 A
9 0,97 105 89 874 A 9 0,99 103 178 17,46 A 9 0,98 0,96 112 11,90 A 3 0,97 0,93 98 10,86 A
10 1,02 1,03 112 10,66 A 10 1,02 0,96 16,5 16,85 A 10 0,99 0,93 79 8,58 A 10 1,02 1,02 109 10,48 A
13,70 13,28 13,16 11,58
5 6
Kes o £n sy Deger Sonue Kopma Kesno &n soy Defer Sonug. Kopma Kesno £n oy Dezer Sonug. Kopma
1 0,99 0,99 116 1184 A 1 0,97 101 78 7,96 A 1 101 102 119 1155 A
2 0,96 0,99 102 1073 A 2 1,05 103 122 11,28 A 2 0,96 0,97 105 11,28 A
3 0,96 0,96 18,7 20,29 A 3 1,03 1,02 21,1 20,08 A 3 0,99 0,96 13,5 14,20 A
4 0,98 0,95 13,5 14,50 A 4 1,09 1,01 46 4,18 A 4 1,02 0,98 148 14,81 A
5 1,02 0,96 122 12,46 A 5, 0,96 1,02 55 5,62 A 5 1,01 0,97 175 17,86 A
5 1,02 0,93 11,2 11,81 A 6 0,99 0,97 212 22,08 A 6 0,99 0,97 17,9 18,64 A
7 103 0,97 198 19,82 A 7 1,02 0,98 189 18,91 A 7 0,93 0,98 112 12,29 A
8 0,98 0,94 187 20,30 A 8 0,99 0,99 10,7 10,92 A 8 0,96 0,96 106 11,50 A
9 1,02 1,08 16,3 14,80 A 9 0,96 0,96 104 11,28 A 9 1,02 1,02 9,9 9,52 A
10 1,03 1,05 11,1 10,26 A 10 0,81 1,01 122 13,27 A 10 1,02 1,08 87 7,90 A
14,68 12,56 12,95
ERODED DENTIN TOMATIN 6 AY
X 2 4
Kes o en oy Deger Sonug Kopma Kes no en 5oy Dezer Sonug Kopma Kesno. £n oy Dezer Sonuc Kopma Kes o £n oy Dezer Sonuc Kopma
Y 1,02 0,94 164 17,10 A 1 0,99 1,02 104 10,30 A 1 0,51 0,98 17,8 19,96 A 1 0,99 0,98 81 19,90 A
2 102 0,96 133 13,58 A 2 0,96 102 116 11,85 A 2 0,96 0,97 156 16,75 A 2 1,05 0,97 7.6 18,70 A
3 1 105 112 10,67 A 3 0,93 0,97 199 22,06 A 3 1,02 0,98 164 16,41 A 3 103 0,96 15,6 15,78 A
4 1,01 1,02 89 8,64 A 4 1,05 0,96 187 18,55 A 4 1 0,98 13,2 13,47 A 4 1,02 0,91 133 14,33 A
5 1,02 0,96 9,9 10,11 A 5 1,03 0,99 15,4 15,10 A - 1,01 1,01 10,2 10,00 A 5 1,02 0,97 145 14,66 A
6 1,03 1,05 156 14,42 A 6 109 103 124 11,04 KK 6 103 102 198 1885 A 6 0,99 101 156 15,60 A
7 105 105 178 16,15 A 7 0,96 104 136 13,62 A 7 102 11 154 1373 A 7 101 102 179 17,38 A
8 0,97 0,97 154 16,37 A 8 0,99 105 189 18,18 A 8 103 1,02 16,7 15,90 A 8 0,99 0,96 154 16,20 A
9 0,99 0,97 16,3 16,97 A 9 1,02 1,01 17,8 17,28 A 9 1,03 0,99 10,3 10,10 A 9 102 0,95 12,3 12,69 A
10 0,96 0,98 11,1 11,80 A 10 0,98 0,98 179 18,64 A 10 0,96 0,99 9,7 10,21 A 10 0,97 0,98 20,1 21,14 A
13,58 15,66 14,54 16,64
5 6
Kes o &n 8oy Deger Sonuc Kopma Kes o en 5oy Dezer Sonus Kopma Kesno. en oy Dezer Sonuc. Kopma
1 1,03 0,97 144 14,41 A 1 1,01 1,02 20,1 19,51 A 1 0,99 1,04 17,8 17,29 A
2 102 0,98 156 15,61 A 2 0,98 0,98 154 16,03 A 2 0,97 1,02 14,5 21,50 A
3 102 103 164 19,80 A 3 0,96 0,99 178 1873 A 3 102 1,02 169 16,24 A
4 1,01 109 122 11,08 A 4 0,95 0,95 146 16,18 A 4 1,01 0,97 121 1235 A
- 0,99 0,96 13,3 13,99 A L 0,93 1,05 15,3 15,67 A 5 0,96 1,05 10,3 10,22 A
& 0,99 099 102 1041 A 6 1,02 107 128 11,73 KK 6 1,03 1,03 14,5 13,67 A
7 099 102 59 584 A 7 101 0,93 117 24,50 A 7 104 109 136 20,60 KK
8 0,96 0,99 78 821 A 8 0,98 101 133 13,44 A 8 104 0,96 17,7 17,73 A
9 0,95 101 6,9 7,19 A 9 0,97 0,96 10,7 11,49 A 9 0,98 0,99 189 19,48 A
10 0,96 1,03 11,5 11,63 A 10 0,98 0,99 14,5 14,95 A 10 0,96 1,02 16,5 16,85 A
11,82 16,22 16,59
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acikarsiv.ankara.edu.tr 1
internet Kaynagi %
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Internet Kaynagi %
nek.istanbul.edu.tr:4444 1
Internet Kaynagi %
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Internet Kaynag %
docplayer.biz.tr 1
internet Kaynag %

n earsiv.atauni.edu.tr < Y
internet Kaynag %
dergipark.ulakbim.gov.tr 1
internet Kaynag <%
i 7

E dergipark.org.tr i

internet Kaynag

acikerisim.dicle.edu.tr




