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OZET
Picea orientalis Oziitiiniin Kavite Dezenfektam Olarak Degerlendirilmesi: In Vitro

Cahsma

Amag: Bu ¢alismada Picea orientalis recine Oziitiiniin kimyasal analizinin yapilmasi,
sahip oldugu antimikrobiyal aktivitenin belirlenmesi ve dentine baglanma dayaniminin

tespit edilmesi amaglanmaktadir.

Gere¢ ve Yontem: Picea orientalis recineleri etanol ile ¢ozelti haline getirildi ve
HPLC-DAD metodu ile kimyasal analizi yapildi. Sonrasinda secilen oral bakteriler tizerinde
agar difiizyon test metodu ile antimikrobiyal aktivitesi tespit edildi. Baglanma dayanim testi
icin hazirlanan 180 dentin 6rnegi, bir tanesi kontrol grubu olmak iizere, kullanilacak farkl
kavite dezenfektanlarina [Klorheksidin glukonat (Ceraxidin-C, Imicryl) ve Picea orientalis
regine ozutii] gore rastgele 3 gruba ayrildi. Her grup i¢in atanan dentin Ornekleri ayni
universal adeziv sistem (Single Bond Universal, 3M ESPE) farkli yiizey hazirlama
yontemlerine uygun olarak kullanilacak sekilde (self etch/etch&rinse) 2 alt gruba daha
ayrildi. Tiim gruplar aym1 kompozit sistem ile (Estelite Sigma Quick, Tokuyama Dental),
cap1 3 mm yiiksekligi 4 mm olan seffaf plastik kalip kullanilarak restore edildi. Daha sonra
gruplarin yarisi; kisa ve uzun siireli baglanma dayaniminin incelenmesi i¢in yaslandirma

islemine tabi tutuldu.

Bulgular: Recine oziitlerinin kafeik asit, ferulik asit ve t-sinnamik asit igerigi yliksek
bulundu. Oziitler S. aureus iizerinde yiiksek antimikrobiyal aktivite gosterdi. Tiim deney
gruplarinda yaslandirilmamis 6rneklerin baglanma dayanimi, yaslandirilmis 6rneklerden
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiliksek bulundu (p:0.000; p>0.05). Yaslandirimamis
orneklerde kontrol grubunun baglanma dayanimi, klorheksidin (p:0.000) ve Picea orientalis
recine Oziitii (p:0.000) gruplarindan anlamli sekilde yiiksek bulunarak (p<0.05) en yiiksek
baglanma degeri elde edildi. Tiim deney gruplarinda klorheksidin ve Picea orientalis regine

oOziitll arasinda anlamli bir farklilik bulunmadi (p>0.05).

Sonug: Recine oOziitleri zengin fenolik yiiksek antioksidan kapasiteye sahiptir ve en
yiiksek antimikrobiyal aktivite S. aureus iizerinde bulunmaktadir. Regine Oziitlerinin
dezenfektan olarak kullanilmasi baglanma degerlerini olumsuz etkilememektedir.

Yaslandirma islemi baglanma degerlerini diistirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Antimikrobiyal, baglanma dayanimi, fenolik asit, flavonoid,
Picea orientalis, recine, yaslandirma
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ABSTRACT
Evaluation of Picea orientalis Extract as a Cavity Disinfectant: In Vitro Study
Objective: In this study, it is aimed to make chemical analysis of Picea orientalis
resin extract, to determine its antimicrobial activity and to determine its bond strength to

dentin.

Materials and Methods: Picea orientalis resins were dissolved with ethanol and their
chemical analysis was done by HPLC-DAD method. Afterwards, antimicrobial activity was
determined on selected oral bacteria by agar diffusion test method. 180 dentin samples
prepared for bond strength test were randomly divided into 3 groups, one of which was the
control group, according to the different cavity disinfectants [Chlorhexidine gluconate
(Ceraxidin-C, Imicryl) and Picea orientalis resin extract] to be used. The dentin samples
assigned to each group were divided into 2 more subgroups, using the same universal
adhesive system (Single Bond Universal, 3M ESPE) in accordance with different surface
preparation methods (self etch/etch&rinse). All groups were restored with the same
composite system (Estelite Sigma Quick, Tokuyama Dental) using a clear plastic mold with
a diameter of 3 mm and a height of 4 mm. Then half of the groups; It was subjected to aging

process to examine the short and long term bond strength.

Results: Caffeic acid, ferulic acid and t-cinnamic acid contents of resin extracts were
found to be high. The extracts showed high antimicrobial activity on S. aureus. Bond
strength of unaged samples was statistically significantly higher than aged samples in all
experimental groups (p:0.000; p>0.05). In the unaged samples, the bond strength of the
control group was found to be significantly higher than that of the chlorhexidine (p:0.000)
and Picea orientalis resin extract (p:0.000) groups, and the highest binding value was
obtained (p<0.05). There was no significant difference between Chlorhexidine and Picea

orientalis resin extract in all experimental groups (p>0.05).

Conclusion: Resin extracts have rich phenolic and high antioxidant capacity and the
highest antimicrobial activity is found on S. aureus. The use of resin extracts as a disinfectant

does not adversely affect the binding values. The aging process decreases the binding values.

Keywords: Aging, antimicrobial, bond strength, flavonoid, phenolic acid, Picea

orientalis, resin
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1.GIRIS VE AMAC

Bir dental restorasyonun basarist preparasyondan sonra smear tabakasinda, kavite
duvarlarinda, dentin kanallarinda kalan mikroorganizmalarin ve toksinlerinin; pulpa
inflamasyonuna ve sekonder c¢lrige yol agmamasma baglidir. Bu nedenle, kavitenin

dezenfeksiyonu i¢in antimikrobiyal ajanlarin kullanilmas1 onerilmektedir.

Klorheksidin genis spektrumlu antibakteriyel etkisi ile oral florada dezenfektan
olarak kullanimda altin standarttir. Fakat mevcut kavite dezenfektanlarinin yan etkileri ve
antimikrobiyallere kars1 gelisen direng mekanizmalari nedeniyle dogal iiriinlere kars1 ilgi her
gecen giin artmaktadir. Bu amacla bitkisel iirtinler mikrobiyolojik ve farmakolojik yonlerden

cok yonlu arastirilmaktadir.

Karadeniz Bolgesi’nde yaygin bulunan Picea orientalis kozalagi ve kabuklarmdan
elde edilen ekstratlarla, yapraklarindan ve dallarindan elde edilen ugucu yaglarla yapilmisg
olan bir¢ok ¢aligmada; antimikrobiyal, antioksidan, antiradikal ozellikler tespit edilmistir.
Bu ozellikler dusunuldigunde, halk tibbinda oral saglik, iltihap ve yara iyilesmesi, mide
rahatsizliklar1 ve iilser tedavisinde kullanilan reginesinden elde edilebilecek bir oOziitiin
alternatif bir kavite dezenfektani olabilecegi fikri ortaya ¢ikmaktadir. Picea orientalis
uzerinde az sayida biyolojik aktivite ve fitokimyasal arastirma olmasiyla birlikte,
recinesinden elde edilen bir 0zutun dental patojen bakteriler iizerindeki etkisini inceleyen

calisma sayis1 yok denecek kadar azdir.

Dogal bir iiriiniin sagladig1 faydalarin ortaya ¢ikarilabilmesi icin fitobilesenlerinin
incelenmesi gerekmektedir. Regine gibi kati halde incelenemeyecek materyallerde
ekstraksiyon yontemleriyle inceleme yapilabilmesi i¢in 6ziit hazirlanmas1 gerekmektedir.
Cesitli kromatografi yontemleri kullanilarak recineler igerisinde sekonder metabolitler
olarak ifade edilen fenolik bilesikler, flavonoidler, terpenler, alkaloidler, recine asitleri ve
lignan bilesikleri tespit edilebilmektedir. Tespit edilen i¢erigin antimikrobiyal aktivitesinin
belirlenmesi kavite dezenfektani olarak kullanimini belirleyebilecek en 6nemli parametredir.
Oral mukoza ve ciiriik patojenleri {lizerinde etkili olmasi beklenen antimikrobiyal
dezenfektan aday1 ajanin diliisyon ve diflizyon testlerine tabi tutularak aktivite gosterdigi

bakteriyel suslarin tespiti miimkiindiir.



Dental restorasyonlari dncesinde kullanilacak antimikrobiyal bir materyalin, adeziv
hibrit tabakasinda degradasyonu tetiklememesi ve baglanma dayanim degerlerinde negatif
etki yaratmamasi beklenmektedir. Agiz ortaminin nemli bir yapiya sahip olmas1 sebebiyle,
kompozit rezinlerin baglanma dayaniminda meydana gelebilecek degisimlerin yaslandirma
islemi ile degerlendirilmesi uygun bir yoldur. In vitro deneylerde restorasyonlarin
yaslandirilmasi islemi, agiz kosullarini laboratuvar ortamina yansitan ve intraoral kosullarin
materyallerde uzun dénemde olusturdugu degisiklikleri taklit ederek baglanma dayanimi

hakkinda bilgi verebilen 6nemli bir yontemdir.

Bu c¢alismanin amaci daha once oral patojenler lizerinde test edilmemis Picea
orientalis re¢inesinin yapilan kimyasal analiz yontemleri ile sekonder metabolit igeriginin
ortaya konmasi, sahip oldugu antimikrobiyal aktivitenin ve etkili oldugu oral patojenlerin
tespit edilmesi ve dental restorasyonlar Oncesi kullannminda baglanti dayaniminda
yaratacag1 sonuglarin belirlenmesidir. Bu ¢alismadan sonra elde edilen bulgulara gore Picea
orientalis recinesine ait kimyasal icerik ve antimikrobiyal aktivitenin rapor edilmesine
ilaveten restorasyonlardaki bagarinin anahtar1 olan baglanma dayanim etkisinin de ortaya

konmasi ile dental literatire katkida bulunulmasi hedeflenmektedir.



2.GENEL BILGILER

2.1. Dis Ciiriigiiniin Tanimi

Dis ciiriigii, diyetle alinan karbonhidratlarin bakteriyel fermantasyonu sonucu olusan
asidik yan iiriinlerinin yarattig1 uzun siireli diisiik pH periyotlar1 ile tetiklenen ve mikrobiyal

dengenin asidofolik bakterilere kaymasiyla dis sert dokularinda lokalize mineral kaybina

sebep olan enfeksiydz bir hastaliktir (1).

Dis ciirtigiiniin etiyolojisinde rol oynayan bir¢ok faktor bulunmaktadir. Bu faktorler
icerisinde konak, fermente edilen karbonhidratlar, karyojenik biyofilm ve zaman temel
unsurlardir ve herhangi birinin eksikliginde ¢iirlik olusmamaktadir. Temel faktorlerin
mevcut oldugu durumlarda dahi, ciiriikk olusum siirecini ¢esitli modifiye edici risk faktorleri

ve koruyucu faktorler belirlemektedir Bu faktorlerin etkilesimi, klasik Keyes-Jordan

diyagrami ile gosterilmistir (Sekil 1) (2).

Birincil modifiye
edici faktorler:

* Dig anatomisi

« Tiikiirtik

* Biyofilm pH"

* Biyofilm bilesimi
* Floriir kullanimi
* Diyet ozellikleri

* Agiz saghgl

* Bagisiklik sistemi
* Genetik faktorler

ikincil modifiye
edici faktorler:
*Sosyoekonomik
durum

* Egitim

* Yasam tarzi

* Cevre

*Yas

* Etnik grup

* Meslek

Zaman Karyojenik
Biyofilm |

Fermente
Karbonhidratlar

Sekil 1. Keyes-Jordan Diyagrami (Keyes’den, (2))



2.2. Dis Ciiriigii Olusumunda Etkili Temel Faktorler
2.2.1. Konaga Ait Faktorler
2.2.1.1. Dis Yiizeyi Ile Tlgili Faktorler

Bir disin tiim yiizeylerini inceledigimizde pit ve fissiirler, fasiyal ve lingual yiizdeki
proksimal temas noktalar1, klinik kronun dis eti iicte birlik kismindaki piiriizsiiz mine
yiizeyleri, servikal ¢izgiye yakin kok yiizeyleri ve subgingival alanlar zor morfolojileri
sebebiyle c¢iiriik olusumun en ¢ok goriildiigii yerler olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Disin
boyutu, tiiberkiill egimi, defektler, opasiteler ve mine yiizeyinin purizliligi ctirik
olusumunu kolaylastiran bir diger fiziksel Ozelliklerdendir. Bahsedilen bu bolgelerde
karyojenik diyet, zayif agiz hijyeni gibi patojenik biyofilmi barmdirmak i¢in elverisli
kosullar da olustugunda tiikiiriikkten gelecek koruyucu faktorlerin ulasimi sinirlanmakta ve

dis ciirtigii olusumu kaginilmaz hale gelmektedir (3).

Yeni siiren dislerin mineralizasyonunu heniiz tamamlamadigindan gegirgenlik
Ozelligi fazladir. Siirmeyi takip eden iki yil icerisinde dis olgunlagsmasi tamamlanir ve
gecirgenlik azalir. Bu donemde yeni slirmiis disler ¢iiriige kars1 daha korunmasizdir. Mine
gelisim doneminde mineralizasyonunun az olmas1 sebebiyle meydana gelen lokal hipoplazili
turner disler piiriizlii bir yiizeye sahip oldugundan plak retansiyonunu kolaylastirmakta ve

¢liriik olusumunu hizlandirmaktadir (4).

Mine tabakasini olusturan hidroksiapatit kristallerinin yapisi, bi¢imi ve konumu
clirik olusumunu belirleyen inorganik faktorlerdendir. Agiz kosullarinda herhangi bir
yaptya bagli olmadan var olan negatif yiiklii iyonlardan flor ve karbonat, hidroksiapatit
kristallerinin yapisina katilarak minenin asit ortamdaki ¢oziiniirliigiinti etkilemektedir.
Apatit formiilasyonuna ait hidroksil iyonlarinin (OH") ait oldugu bdlgeye flor iyonlarinin
(F) gelmesiyle beraber meydana gelen florapatit yapismnin pH degerinin diisiik oldugu
kosullarda ¢oziinmeye kars1 direnci hidroksiapatitten fazladir. Fakat apatit formiilasyonuda
bulunan fosfat iyonlarinin (PO47?) ait oldugu bolgeye karbonat iyonlarmnin (COs?) gelmesi
sonucu olusan karbonatlh apatit yapisinin ¢oziinmeye kars1 direnci hidroksiapatitten azdur.
Fluorozise bagli lekeli mine ise genellikle ¢iirlige direngli olarak bilinse de yiizey

plirtizliiliigiiniin siddeti fazlaysa bakteri tutulumunu kolaylastiracaktir (5).

Ortodontik apareyler, protezler ve hatali restorasyonlar da mikroorganizma

tutulumunu tegvik ederek belirli dis bolgelerinde ¢iiriik duyarliligini artirabilmektedir (6).



2.2.1.2. Tiikiiriik ile Tlgili Faktorler

Tikiiriik sivisy; %901 sublingual, submandibular ve parotis olmak iizere biiyiik
tilkiiriikk bezlerinin ve %10'u oral mukozadaki kiiciik tiikiiriik bezlerinin salgiladigi ve
gingival oluk sivisinin da dahil oldugu kompleks bir sekresyondur. Tiikiiriigiin %99°u su,

%1'den az1 elektrolit ve proteinler gibi bilesimleri igerir (7).

Tiikiirigiin gorevleri goz Oniine alindiginda; biriken debris ve sekerin yikayici etki
ile temizlenmesi, mikroorganizmalarin toplanmasi ve ortadan kaldirilmasi, antimikrobiyal
savunmada rol oynamasi, asidin tamponlama kapasitesi ile notralize edilmesi, dig mineraline
gore asir1 doygunlugun siirdiiriilmesi, deminerilizasyon sirasinda asit ataklarini yavaslatan
mine pelikilinin yapisini1 olusturmas: gibi ¢esitli mekanizmalar1 sayesinde disleri ¢iiriik
olusumuna kars1 korumaktadir (8). Her gorev birkag tiikiiriik bilesenini igermekte ve bazi
tiikkiirtik bilesenleri birden fazla goreve katkida bulunmaktadir. Gorevlere gore tiikiiriik
bilesenleri incelendiginde; lizozim, laktoperoksidaz, laktoferrin, musin, sistatin, histatin,
aglutinin, immiinoglobulinler (IgA) antimikrobiyal mekanizmadan sorumludur. Mukozanin
devamliligin1 saglamakta su, musin ve elektrolitler gorevli iken kayganlasma ve
viskoelastisite gorevinde musin, glikoproteinler ve su bulunmaktadir. Tamponlama

kapasitesi ve reminerilizasyondan bikarbonat, fosfat, kalsiyum ve floritler sorumludur (9).

Tukiirliglin mikrobiyal bilesimi, ¢esitli oral nislerden dokiilen mikroorganizmalari
icerir. Bu nedenle tiikiiriikk, oral mikrobiyotanin bir rezervuari ve ayrica tim oral
mikrobiyotanin parmak izi olarak kabul edilir. Bu sebeple c¢esitli kaynaklarca agiz
mikrobiyomunun temsilcisi olan tiikiiriik, oral biyofilm tarafindan bir dagitim sistemi olarak
kullanilmaktadir. Tiikiiriik sivisi; mikroorganizmalarm aktivitesi i¢in gerekli olan diyetteki
peptit ve karbonhidrat oranina goére oral mikrobiyotanin kalitesini ve miktarini biiyiik dl¢tide
belirleyen bilesiklerin tiimiinii icermesi ile ¢iiriik siirecinde yer alan diger temel ii¢ fakoriin
(mikroorganizmalar, diyet ve konak duyarlilig1) izlenmesi i¢in benzersiz bir ortam gorevini

iistlenmektedir (10).

Dis ¢iiriigii olusum siireci incelendiginde, en 6nemli parametrelerden birinin tiikiiriik
akis hiz1 oldugu goriilmektedir. Tamponlama ve temizleme gibi tiikiiriik fonksiyonlarmin

karyostatik aktivite tizerindeki etkinligi tiikiiriik akis hizina baghdir (11).

Tiikiiriik tampon sistemi, uygun asit-baz dengesini saglamakla gorevlidir. Tiikiiriik
tampon sistemi, dis plagmin diisik pH'm1 tersine ¢evirebilmekte ve ¢iiriik olusumunu
baslatan mine demineralizasyonunu 6nleyebilmektedir. Tamponlama kapasitesi sayesinde
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tiikkiiriik; demineralizasyonu kontrol altina alarak, mine remineralizasyonunu tesvik etmekte
ve dig erozyonuna karsi ana korumay1 saglayarak dis biitlinliiglinii korumaktadir. Tiikiiriik,
tiim bu faktorlere bakilarak karyojenik yolun hizini ve yoniinii kontrol etmesi sebebiyle en

onemli konak faktorlerinden biridir (9).
2.2.2. Beslenmeye Ait Faktorler

Gidalar yaglar, proteinler ve karbonhidratlar olarak temelde ii¢ ana grupta
toplanmaktadir. Yag grubu, besin maddelerine kayganlik kazandirarak dis yiizeyine olan
tutulumunu azaltmakta, bu da onlar1 ¢iirlige dogrudan etkli bir faktér olmaktan
uzaklastirmaktadir. Protein grubu ise son iiriiniiniin bazik olmas1 sebebiyle asit ortami notr
hale getirmekte ve ciiriik onleyici bir faktor olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Dolayisiyla bu iki
grup ciiriik olusumunu Onleyici yonleri sayesinde, kariyostatik yani ciirik olusumunu
durduran seklinde tanimmlanmaktadir. Dis c¢iiriigiiniin, agirhikli olarak fermente olabilen
karbonhidrat tiiketimi ve mikroorganizmalarin asit {iretmesi sonucu tetiklendigi

gorilmiistiir. (12).

Karbonhidrat grubu; glikoz, fruktoz, galaktoz iigliisiinden olusan monosakkaritler,
siikroz, laktoz, maltoz iigliisiinden olusan disakkaritler ve polisakkaritlerden olusmaktadir.
Monosakkarit ve disakkarit grubu kiigiik molekiil yapis1 sayesinde dental plak igerisine
girebilmekte ve fermente edilerek organik asit olusumuna sebep olmaktadir. Bunlarin
icerisinde sofra sekeri olarak bilinen siikroz ise beslenme ile almman sekerin temelini
olusturmaktadir (6). Siikroz gibi fermente olabilen karbonhidratlara siklikla maruz kalma
patojenik biyofilm gelisiminde Oncii bir rol oynamakta ve dental biyofilmin saglikli
ekolojisinin bozularak dengenin asidojenik bakteriler yoniinde kaymasima sebep olmaktadir.
Bunun sebebi siikrozun biyofilmi viskoz ve yapigkan hale getirmesi ile hiicre dis1

polisakkaritlerin olusumuna yol agmasidir.

Asidin tiikiiriik bilesenleri tarafindan tamponlanamadigi, kritik pH degerini 5,5’in
altina diisliren yiyecekler karyojenik olarak adlandirilmakta ve karyojenik diyetin nihai
metabolik iirlinii asit oldugundan, siikroz gibi asit liretimine sebep olabilecek tiim alimlarin

beslenme faktoriinde rol oynayabilecegi goz 6niinde bulundurulmalidir (3).

Karbonhidrat aliminin miktarindan ziyade tiirii, fiziksel 6zellikleri ve en 6nemlisi
sikligmnin ¢iiriik olusum riski yarattigina dair deneysel kanitlar bulunmaktadir. Plaga ait pH
degeri normal kosullarda notr olarak tanimlanmaktadir. Alinan karbonhidrat fermente
olabiliyorsa pH kritik seviyenin altinda bir degere, yaklasik 5.0 civarinda bir disiis
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gostererek 20 dakika bu seviyede kalmakta ve asamali bir sekilde eski seviyesine
donmektedir. Karbonhidrat alim sikligmin artmasi, plak pH degerinde tekrarlayan bu
disusleri yaratmaktadir. Bu olaylari takiben dis ve plak arasinda fazlaca asit atagi meydana

gelmekte, dis ylizeyinde mineral kayb1 olugmaktadir (13).
2.2.3. Mikrobiyal Ekolojiye Ait Faktorler

Agizdaki sert (mine ve dis kokii) ve yumusak (mukozal, dil dorsumu) doku yiizeyleri,
belirgin sekilde farkli yapisal ve ¢evresel parametrelere gére mikroorganizmalar i¢in gesitli
mikro yagam alanlarmi yani habitatlar1 olusturmaktadir. Mikrobiyal ekoloji kavrami farkli
habitatlara gore degisen oral mikroorganizma topluluklarinin biyolojisini icermekte ve ¢iiriik

olusum stirecindeki etkilerini agiklamaktadir (14).
2.2.3.1. Oral Mikrobiyota ve Dental Biyofilmin Tanim

Oral mikrobiyom, agiz ortamindaki tiim mikroorganizmalarin ve genomlarinin
toplamin1 ifade eden genis bir tanimlamadir. Oral mikrobiyota ise bakteri, arke, mantar,
mikoplazma, protozoa ve viral floranin da dahil oldugu mikroorganizmalar ve bunlarin
yasadig1 dis, dis eti, dil, yanak, sert ve yumusak damak gibi cesitli habitatlar ve ¢evresel
iligkilerine odaklanan bir kavramdir. Bakteriler bu oral mikrobiyota icerisinde agik ara farkla

en baskin olarak bulunan organizma grubudur (15).

Bir kisinin yasami boyunca tiikiiriik diizenleyici mekanizmalar1 araciligtyla konak ve
oral mikrobiyal topluluk arasinda homeostatik denge korunmaktadir. Bununla birlikte,
ciiriik, periodontal hastalik ve oral kandidiyazis gibi baslica oral enfeksiyon hastaliklari, oral

mikrobiyotanin disbiyozu tarafindan indiiklenmektedir (16).

Dental biyofilmler, bircok agiz hastaligi ile iliskilendirilen, cesitli oral
mikroorganizmalarm bulundugu karmasik ekolojik ortamlardwr. Dental plak, bakteri
popiilasyonlarinin fizyolojik olarak farkli ortamlarda ayr1 mikro koloniler olarak var oldugu
cok yonlii bir biyofilm toplulugu olarak tanimlanan ilk biyofilm rneklerindendir. Insan agiz
boslugundan 700'den fazla bakteri tiirii izole edilmistir ve bunlarin ¢ogu dental biyofilm ile

iliskilidir (1).



2.2.3.2. Dental Biyofilm Olusumu

Dental biyofilm olusum adimlar1 incelendiginde, kisaca alt1 asamada ifade

edilmektedir. Bu asamalar:

1. Asosiasyon: Dental pelikil ile birlikte bakteriler igin tutunacak bir ylizey alani
olusturulmasi

2. Adezyon: Saatler icerisinde erken kolonize olan bakterilerin pelikila gevsek bir
sekilde baglanmasi

3. Proliferasyon: Bakterilerin agiz ortamima yayilmasi ve cogalmasi

4. Mikrokoloni olusumu: Erken kolonize olan streptokoklar tarafindan gec¢ kolonize
olacak bakterilerin tutunabilmesi i¢in slime tabaka salgilanmasi

5. Biyofilm: Metabolik avantajlara sahip karmasik gruplardan mikrokolonilerin bir
araya gelmesi

6. Olgunlagma: Biyofilm ilkel bir dolasim sistemi gelistirmesidir (14).

Bahsedilen asamalar detayli bir sekilde incelendiginde, biyofilm olusumunun
mikroorganizmalarin tutunabilmeleri i¢in tukuriik proteinlerinin dis yuzeyine yerlesmesi ve
pelikil ad1 verilen proteinsel ortu tabakasini olusturmasi ile basladig1 goriilmektedir. Bu ortii
baglanma yiizeyi saglayarak bakteri kolonizasyonunda onemli bir rolii iistlenmektedir. (17).
Streptococcus gordonii, Streptococcus mitis, Streptococcus oralis ve Streptococcus
sanguinis gibi erken kolonize olan bakteriler; yilizey adhezinleri araciligtyla tamamlayici
tiikkiiriikk reseptorlerine spesifik olarak baglanmaktadir (18). Bu sayede hiicre dis1
polisakkaritler, yapisal proteinler, hiicre fragmanlar1 ve niikleik asitler daha sonra hiicre dis1
polimerik madde (EPS) olusumu saglanmaktadir. Sonug olarak, gida ve tiikiiriikteki ¢esitli
mikroorganizmalar, EPS, proteinler ve lipidlerin yani sira kanal sistemlerinden olusan ii¢
boyutlu bir ekosistem olan dental biyofilm olugsmaya baglamaktadir (19). Bu erken kolonize
bakteriler cogalmakta ve yerel ¢evre kosullarini degistirerek bolgeyi zorunlu anaeroblar gibi
daha zor tiirlerin kolonizasyonu i¢in uygun hale getirmektedir. Bu durum karmasik dental

plak biyofilmin temel katmanlarini olusturmaktadir (20).

Giiglii ve kapsamli yapisma kabiliyeti nedeniyle, Fusobacterium nucleatum oral
mikrobiyotanin diger iyeleriyle karsilikli bagimli iligkiler kurarak erken ve ge¢ donem
bakteri kolonizatorleri arasinda koprii rolii oynamaktadir. Fusobacterium nucleatum ytizey
dis1 zar proteinlerinlerine sahiptir. Bu proteinler sayesinde Staphylococcus aureus,

Streptococcus gordonii ve Streptococcus mutans ve hatta Candida albicans gibi Gram
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pozitif bakteriler tarafindan kolonizasyona aracilik edebilmektedir. Ayn1 zamanda sahip
oldugu farkli yapidaki yiizey dis1 proteinleri sayesinde oral streptokoklar ve ilgili Gram
pozitif tiirler ile etkilesimlerine de katilmaktadir (21). Fusobacterium nucleatum bu sayede
farkli oral mikroorganizmalar arasindaki etkilesimi ve ayrica oral biyofilm olusumunu da
etkilemektedir. Corynebacterium ve Veillonella'nin ayrica oral biyofilm gelisiminde koprii

rolii oynadig1 dogrulanmistir (22).

Biyofilm olgunlagsmasinda, ana bakteriler erken asamada Streptococcus yerine
Capnocytophaga, Fusobacterium, Porphyromonas ve Prevotella ve dzellikle Actinomyces
gibi anaeroblara dogru degismektedir (23). Olgun biyofilm doneminde, bakteri sayisinda
onemli bir degisiklik olmasa da yavas yavas, mikrobiyotanin bu iiyeleri en iyi biyokimyasal
kosullar1 saglayan misir koganlari, citler ve test tiipleri gibi karmasik ¢ok tiirlii yapilar:

olustururmaktadir (24).
2.2.3.3. Dis Ciiriigii Olusumunda Etkili Dental Biyofilm Elemanlan

Dental biyofilmin bilesimi fakiiltatif veya zorunlu anaerob olan bir dizi Gram pozitif
ve Gram negatif bakteri icermektedir (9). Ciiriikk olusumunda etkili olan temel bakteri ve

maya tiirleri alt gruplariyla birlikte Tablo 1°de gosterilmektedir (14).



Tablo 1: Dis ciirtigii olusumunda etkili temel bakteri ve maya tiirleri alt gruplar1 [Yadav ve
ark. (14)]

Gram pozitif koklar Streptococcus mutans, S. mitis, S. salivarius, S. sanguis,
S. intermedius, S. vestibularis
Staphylococcus aureus
Atopobium spp
Peptostreptococcus spp
Enterococcus faecalis

Actinomyces odontolyticus, A. naeslundii, A. viscosus, A. israelii
Lactobacillus fermentum, L. acidophilus

Bifidobacterium dentium

Propionibacterium spp

Gram pozitif cubuklar

Veillonella parvula

Gram negatif koklar Neisseria spp

Bacteriodes denticola, B. melaninogenicus
Fusobacterium necrophorum, F. mortiferum
Escherishia coli

Klebsiella pneumonia

Enterobacter aerogens

Citrobacter freundi

Pseudomonas spp

Haemophilus spp

Prevotella spp

Leptotrichia spp

Gram negatif cubuklar

Mantarlar Candida albicans, C.tropicalis, C.glabrata.

Mutans streptococci grubuna ait iki tiirden olan Streptococcus mutans ve
Streptococcus sobrinus, mine ¢iiriiklerinin baslica bakterileridir. Lactobacillus derin dentin
cliriiklerinde Actinomyces ise kok ylizeyi ciirliklerinde siklikla izole edilmektedir.
Mantarlarin asit iiretimi ozellikleri g6z 6niinde bulunduruldugunda curik olusum siirecinde
onemli bir rol oynayabilecegi dustunilmektedir. Ciiriik lezyonunda saptanan diger 6nemli
tiirler arasinda, insanlarda beyaz nokta lezyonlarindan izole edilmis bir grup diisiik pH'l
asidik izolat olan Streptococcus mitis, Bifidobacterium ve Actinomyces de bulunmaktadir

(25).
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2.2.3.3.1. Streptokoklar

Bu bakteri grubunun kesfi Billroth tarafindan 1874’de, iltihap orneklerinde zincir
yapan koklarin tespit edilerek Streptococcus olarak isimlendirilmesi ile baglamaktadir. Clark
1924 yilinda dis curuk dokusundan S. mutans elde ederek bu bakterinin Onemini

vurgulamigtir.

Streptokoklar oval-yuvarlak sekilli, kisa veya uzun zincirler olusturarak tireyen gram
pozitif, katalaz negatif aerob ve fakiiltatif anaerob mikroorganizmalardir. Streptokok
zincirlerinin 2-12 veya daha fazla koktan meydana geldigi goriilmektedir (17). Streptokok
tiirleri genellikle hareketsiz, yiizey fibrillerine sahip bakterilerdir. Bazi tiirlerinde kapsiile de
rastlanmaktadir. Spor olusturmayan bu bakteriler anilin boyalar1 ile kolay boyanmaktadir

(15).

Streptokoklar koyun veya at kani, serum ve glikozla zenginlestirilmis besiyerinde
kolaylikla ureyebilmektedir. Kati1 besiyerinde uremede ise mat, miikoid veya parlak
koloniler olusturmaktadirlar. Bu bakterilerin optimal treme 1s1s1 35-37° C ve uygun pH
degeri 7.4-7.6 olarak belirtilmektedir. Streptokoklar, genellikle 1siya direngiz olan
mikroorganizmalardir ve 30 dakikada 56° C’de olmektedir. Ayrica dezenfektan ve

antiseptikler karsisinda direngsiz bakterilerdendir (17).

Oral streptokoklar, esas olarak dil kokii, yumusak damak, bademcik ve yutak
bolgelerinin birlesimi olarak adlandirilan orofarenkste bulunsa da ana yerlesim bdlgesi
agizdir. Diyet ve plak olusum asamalarindan bagimsiz dental mikrofloradaki en baskin
mikroorganizmalardir. Yeni olugan plakta toplam kolonilerin % 50’sinin streptokoklardan

olustugu goriilmiistiir (26).

Biyokimyasal 6zellikler, seroloji ve genetik analiz, streptokoklarin tiirler halinde
gruplanmasini saglamaktadir. Tiir diizeyinde tanimlama; bir¢ok oral streptokokun dogal
olarak doniistiiriilebilir olmas1 ve birbirleriyle kolayca DNA aligverisi yapmasi nedeniyle
karmagiktir. Kapsamli rekombinasyonlar, gen analizinden dogru bir sekilde tanimlanmas1
zor olan bulanik tiirlere yol acabilmektedir. Bahsedilen teknigin sinirlamalarinin iistesinden
gelmek i¢in, streptokoklara 6zel ¢cok bolgeli dizi analiz semasi gelistirilmistir. Bu yontem
kullanilarak oral streptokoklar dort grup (mitis, anginosus, salivarius ve mutans) icerisinde

toplanmaktadir (27).
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2.2.3.3.1.1. S. mutans

Dis c¢iiriigii etiyolojisinde One ¢ikan rolleriyle S. mutans, hiicrelerin kokkal
morfolojilerini kaybetmeleri ile genellikle kisa ¢ubuk veya kokobasil goriiniimiine

ulagmalarina dayanilarak adlandirilmistir (28).

Genellikle alfa veya gama hemolitik olsalar da bazi beta hemolitik suslar1 da
bulunmaktadir. Kanli agarda, anaerobik kosullarda, 48 saat siiresince beyaz veya gri renkte,
bazen oldukga sert ve besiyeri uzerinde yapisan koloniler olusturmaktadirlar. Kati
besiyerinde 1,5-3.0 um boyunda kisa ¢omaklar seklinde uredikleri goriilmiistiir. Optimum
ureme 18151 37°C , dldurticu pH ise 4.0-4.3 olarak belirtilmistir (29).

S. mutans tizerinde genellikle kullanilan iki segici besiyeri de siikroz icermektedir.
Bu iki besiyeri Mitis Salivarius Agar (MS) ve Triptikaz Maya Oziitii Sistin Agar (TYC)’dur.
Basitrasin ilavesi ile elde edilen hallerinde TYCSB agar, %15-20 siikroz, MSB agar ise %20
stikroz ve her ikisi de 0.2 U/ml basitrasin icermektedir. S. mutans MSB agar uzerinde
konveks koloniler olusturmaktadir. Bu koloniler opaktir ve yuzeyi buzlu cam goriintiisiine
benzemektedir. Bu besiyeri, mikroorganizmalar arasinda az bulunan S. mutans dahi

izolasyonunu saglayabilmektedir (30).

S. mutans, dental plak olgunlasmasi ve karyojenite ile direkt iliskilendirilen
stikrozdan hiicre dis1 ¢6ziliniir ve ¢dziinmez polisakkaritler olan; glukan, mutan ve fruktan
tiretmektedir. Glukanlar ve fruktanlar sirasiyla bu bakterilerin  sahip oldugu
glukoziltransferaz ve fruktosiltransferaz enzimleri ile elde edilmektedir. Mutan ise yalnizca
S. mutans tarafindan tiretilen, yiiksek oranda ¢oziinmeyen bir glukandir. Bu polimerlerden
suda cozunmeyen glukan ve mutan, dental plak olusumu ve mine ylizeyine yapismayi
saglamaktadir. Ayrica bu polimerler, siikroz igeren agar plakalar iizerinde biiyiirken S.
mutans karakteristik kolonyal morfolojisine de katkida bulunmaktadir. Bahsedilen
karbonhidrat polimerleri hizl1 bir sekilde asidik fermantasyon iiriinlerine (esas olarak laktat)

dontstiiriilmekte ve ¢iirliik olusum siireci baslamaktadir (28).

S.  mutans, Kkarbonhidrat oran1 arttifinda hiicre i¢i polisakkaritler de
sentezleyebilmekte ve bunlar karbonhidrat rezerv gorevi iistlenerek diyet ile alinan
karbonhidratlarinin sinirli oldugu dénemlerde bile aside doniistiiriilmektedir. Belirgin bir
sekilde, S. mutans, spesifik molekiiler stres tepkilerinin indiiklenmesiyle olusturduklari
asidik kosullar altinda bliylimekte ve hayatta kalmaktadir. Buradan yola ¢ikarak S. mutans,
fazla miktarda asit aciga cikaran; yani, asidojenik ve ayni zamanda asit ortaminda da
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varligimi siirdiirebilen; yani, asidiirik bakterilerden olmasi nedeniyle ciiriik etiyolojisinde

kilit bir rol oynadig1 belirtilmektedir (28, 31).

S. mutans digler veya protezler gibi agizdaki sert yiizeylerden elde edilmekte ve
enfektif endokardit vakalarindan izole edildiginde firsatg1 patojenler olarak islev
gorebilmektedir. S. mutans, ¢iirik bolgedeki dis plagindan diizenli olarak izole edilse de

saglam dig minesinde bulunma prevalanslar1 diistiktiir (28).
2.2.3.3.2. Laktobasiller

Sut igerisinde disakkarit grubundan laktoz fermentasyonu 6zelligi, bu bakterinin
laktobasil ismini almasini saglamistir. Laktobasiller gram pozitif, cogunlukla basiller olmak
tizere kokobasiller forma sahip, alfa veya hemolitik olmayan, fakiiltatif anaerob

bakterilerdir. Hareketsiz, sporsuz ve kapsiilsuz olarak bilinirler (17).

Kiiltiir 6zelliklerine bakildiginda; en iyi iireme pH’1 6, optimal ureme 1sis1 37° C
olmak iizere 5-53°C’ler arasinda da gogalabildikleri goriilmiistiir. Ozel secici besiyeri olan
ve domatesli besiyeri olarak bilinen asidik pH’a sahip Man-Ragosa-Sharp agar1 (MRS agar)

daha kolay uremelerini saglamaktadir (17).

Laktobasiller metabolik son iiriinlerine gore glikoz fermentasyonundan esas olarak
laktik asit iireten homofermenterler (6rnegin L. casei) ve laktik asidin yani1 sira asetat, etanol
ve karbondioksit iireten heterofermenterler (6rnegin L. fermentum) olmak iizere ikiye
ayrilmaktadir. Asidiirik ve asidofilik bakterilerdendir. Uredikleri ortamm pH degerini 4’iin
altina dusurebildikleri goriilmiistiir. Siikrozdan; hiicre dis1 polimer olan ve dise adezyonda
onem olusturan dekstran1 sentezlemektedirler. Bakterilerin gram boyamadaki tipik
morfolojileri, katalaz testinin negatif olusu, gaz kromatografisinde yuiksek oranda laktik asit

saptanmasi ayrt edici ozellikleridir (17).

Laktobasiller genellikle agiz boslugundan, ozellikle dis plagi ve dilden, ayrica
yumusak dokularin mekanik siirtiinme etkisinden uzakta olan dis arayiizleri ve fissiir
tabanlarimdan izole edilmekte, ancak agizdaki toplam mikrofloranin %1l'inden azimm
olustururmaktadir. Hem mine hem de kok yiizeyinin ilerlemis ¢iiriik lezyonlarinda oran ve

prevalanslarinin arttig1 goriilmektedir (28).

Laktobasiller ve streptokoklar, ortamdaki asit miktarimi arttirmalar1 dolaysiyla dis
curik olusumu olgusunda akla gelen ilk iki bakteridir (17). Agiz boslugunda ve curik

lezyonunda rastlanilan laktobasil turleri; salivarius, casei, fermentum, acidophilus ve
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viridescens’dir. Bunlardan L. acidophilus ve L. casei, karyojenik 0zellikleri nedeniyle ciiriik

etiyolojisi acisindan onem tagimaktadir (26).
2.2.3.3.3. Enterokoklar

Insanlarda firsat¢1 enfeksiyonlarla iliskilendirilen enterokoklar; tek veya cift halinde
kisa zincirler halinde bulunan gram pozitif, fakiiltatif anaerop koklardir. Optimum ureme
1815135 °C ve pH degeri 9.6 olarak bilinmektedir. Suslari, %6.5 sodyum hipoklorit igeren siv1
besiyerinde treyebilmekte ve % 40 safra tuzu varliginda, eskiilin hidrolizi yapabilmektedir.
Katalaz testleri negatiftir. Amonyak olusturabilir fakat glikoz ve diger sekerlerden gaz

tiretmemektedir (17).
2.2.3.3.3.1. E. faecalis

Uygun secici besiyeri kullanilarak oral bolgeden elde edilen enterokoklar arasinda
en sik elde edilen tiir Enterococcus faecalis (E .faecalis)' tir. Normal oral mikrofloranin bir
iyesi olan E. faecalis dis ¢lriigli olusumundan sorumlu mikrobiyal organizmalar arasinda
onemli bir etken olarak belirtilmektedir (14, 32). Oral enterokoklarin, agregasyon maddeleri,
yiizey adezinleri, litik enzimler ve hemolizinler dahil olmak {iizere iirettikleri viriilans
faktorler sayesinde agiz boslugunda kalarak dental biyofilm olusumuna katilmaktadir.
Birgok c¢alisma, c¢esitli klinik kokenlerden tiiretilen enteroroklarm biyofilm olusturma

yetenegini bildirmistir (33).

E. faecalis, dentin kollajenine yapismalari ve kanal tedavisine direng¢leri nedeniyle
endodontik enfeksiyonlardan sorumlu tutulmaktadir (34). Enterokoklar, kan dolagimi
enfeksiyonlarindan izole edilen en yaygin ii¢lincii patojen ve kanal tedavisinden sonra kalic1
enfeksiyonlu dislerde en sik izole edilen tiirdiir (35). Farkli bakteriyolojik caligmalar,
periapikal lezyonlu kok dolgulu dislerin %29-46'smda E. faecalis'in  bulundugunu
degerlendirmistir (36).

Enterokoklar, immiin ve tibbi agidan zayif hastalarm agzindan izole edilmekte ve
tedaviye yanit vermeyen periodontal ceplerden sorumlu tutulmaktadir. Onkolojik tedaviler
oral mikroflorada degisiklikler yaratmakta ve Lactobacillus, Staphylococcus, S. mutans ve
Candida albicans’m yani sira Enterococcus sayisinda da radyoterapi sonrasi artig goriildiigi
bildirilmistir (37). Agiz zemininin seliiliti olarak bilinen Ludwig anjini hastaliginda
spiroketler basta olmak {izere anaeroblar ve enterokoklar da izole edilebilmektedir (38).

Bunun yani swra dis hekimliginde riskli hastaliklardan kabul edilen subakut enfektif
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endokarditte, viridans streptococci, Staphylococcus epidermidis ve E. faecalis bakterilerileri
sebep olarak gosterilmektedir (30). Son zamanlarda, E. faecalis ve E. faecium'daki ilag
direnci ve bunlarin yatay gen transferine olasi katkilari, agiz boslugunda enterokoklara artan

ilginin altin1 ¢izmektedir (39).
2.2.3.3.4. Stafilokoklar

Stafilokoklar da gram pozitif koklardir, ancak streptokok zincirlerinin aksine,
karakteristik iizim benzeri kiimeler halinde diizenlenmektedir (15). Stafilokoklar %7.5-10
sodyum hipoklorit bulunan klasik besiyerlerinde, 18-45° C’de uremektedir. Optimal tireme
1s1s1 ise 30-37° C ve pH degeri 7-7.5tir. Kanli agarda yuvarlak, duzgun kenarli, hafif
konveks, opak, 1- 4 mm ¢apli koloniler olusturmaktadirlar (17). Stafilokoklar 15'ten fazla
farkli tiir icermekte ve bu tiirlerin arasindan Staphylococcus aureus (S. aureus) i¢in agiz ve

perioral bolge rezervuar gorevi géormektedir (40).
2.2.3.3.4.1. S. aureus

S. aureus i¢in bildirilen oral izolasyon oranlari, ¢calisilan popiilasyona gore degisiklik
gostermektedir.  Saglikli  yetiskin  dislenmeye sahip agiz bosluklarinda insidans
incelendiginde %24-84 arasinda ve takma dis kullanan niifusta ise %48 tasima oranlar1 tespit
edilmistir. Bunun yani sira, saglikl yetiskinlerden alinan plak 6rneklerinden belirlenen oral
prevalans, %0 ila %7 arasinda degisirken periodontal hastaligi olan hastalardan alinan

ornekler, %50'ye varan yaygmlik oranlar1 vermektedir (41).

Saglikli yetiskinlerin %10-35"1 kalic1 tasiyicilar olarak smiflandirilarak 6n burun
delikleri S. aureus i¢in birincil ekolojik nis olarak kabul edilmektedir. Burun deliklerinde bu
patojenin taginmasimnin cerrahi, hemodiyaliz, siirekli ayaktan periton diyalizi ve HIV'li
hastalarda enfeksiyon i¢in bir risk faktorii oldugunun gosterilmesi (42) ¢alismalarin gogunun
S. aureus tastyiciligini ortadan kaldirmay1 amaglayan tedavilerin arastirilmasi ve esas olarak
bu viicut bolgesine odaklanilmasma sebep olmustur (43). Fakat ¢esitli calismalarda zorunlu
olarak ayn1 bireyin burun deliklerinde bulunmadan da S. aureus'un agiz boslugunda (44, 45)
ve orofarinkste yasayabileceginin gosterilmesi S. aureus rezervuari olan bu bolgelerin daha

detayl1 incelenmesini zorunlu kilmistir (46).

Tiikiiriikte S. aureus varhiginin aspirasyon pndmonisi i¢in 6nemli bir risk faktorii
oldugunu one siiriilmesi, pndmonisi olan yasli ve yogun bakim hastalarinda oral ve

bronkoskopi Orneklerinden elde edilen genetik Ozdes S. aureus izolatlarininin
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gosterilmesiyle desteklenmistir. Oral S. aureus, saglik personelinin yani sira diger hastalarla

da capraz enfeksiyon i¢in bir rezervuar gorevi gorebilmesi risk faktorii olusturmaktadir (47).

S aureus’un; angular cheilis, parotitis ve stafilokokal mukozit gibi bir dizi farkli oral
enfeksiyona sebep oldugu bilinmektedir (48—50). Daha yakin zamanlarda, S aureus'un dental
implant basarisizliginda rolii olabilecegi de one siiriilmiistiir (51). S. aureus'un diger viicut
bolgelerinin sebep oldugu enfeksiyonlara paralel olarak, bir dizi oral stafilokok
enfeksiyonunun muhtemelen c¢esitli kaynaklardan capraz enfeksiyon sonucu olmasi
beklenen bir durumdur. Alternatif olarak, S aureus bakteri tiplerinin iirettigi eksoktoksinlere
bagl olarak eritem ve yanan agiz sendromu gibi mukozal hastaliklar ile iligskilendirildigi
calismalar mevcuttur. Bu faktorler goz oniine alindiginda, dis muayenesi ve tedavisi goren

tiim hastalar i¢in standart enfeksiyon kontrol 6nlemlerinin 6nemi pekismektedir (50).

S. aureus, bakteriyemi, septisemi veya endokardit gibi toplum kdkenli yiizeyel deri
ve yumusak doku enfeksiyonlarmin baslica etiyolojik ajanidir. Ek olarak, hastane kaynakl1
kan dolasimi, solunum yolu ve ameliyat sonrasi yara enfeksiyonlarnin da bilinen bir
nedenidir (52). Buna ilaveten romatoid artritli hastalarda (53), kistik fibrozlu ¢ocuklarda
(54), Sjogren sendromlu hastalarda saglikli kontrol gruplarina goére oral S. aureus

tastyiciliginin artmis seviyeleri de bildirilmistir (55).

S. aureus, streptokok veya laktobasillerin 6ne ¢iktig1 ¢iiriik patogenezinde, dental
plaktaki varlig1 ile onemli bir rol iistlenmektedir (56). S. aureus'un dis ¢iirlimesinde en
yaygin organizma oldugu ve bunu S. mutans ve Lactobacillus tiirlerinin izledigine yonelik
bir ¢calisma da bulunmaktadir (57). Buna ilaveten S. aureus'un ¢iiriik ile iligkili ikinci en
yaygm Gram pozitif bakteri oldugu sonucuna varilan farkli bir kaynak da bulunmaktadir
(25). S. aureus, cesitli enfeksiyonlar1 indiikleyen adezinler, toksinler gibi ¢oklu viriilans
faktorlerini eksprese edebilen bir patojendir. Bu fakotorleri sayesinde biyofilm yapisina

katilmakta ve dis ciiriik lezyonlarindan izole edilmektedir (58, 59).
2.2.3.3.5. Pseudomonaslar

Gram negatif, nonfermentatif aerobik basil 0zelligi olan Pseudomonas cinsi, 140
tirden daha fazladir ve ¢ogu saprofitiktir. Yaklasik 25 tur ise insanlar ile iliskilidir.
Insanlarda hastalik sebebi olarak bilinen pseudomonaslarin gogu firsatg1 enfeksiyonlarla
sebep olmaktadir. Klinik orneklerden tireyen bu pseudomonaslarin %80’i P. aeruginosa ve

P. maltophilia’dir (17).
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2.2.3.3.5.1. P. aeruginosa

P. aeruginosa suslar1 karakteristik olarak aminoasitofenin tizim benzeri kokusu,
koloni morfolojisi, 42° C’de uireme ve piyosiyanin uretimi, suda eriyebilen mavi, floresan

vermeyen, fenazin pigmenti sentezleme ozellikleri ile tanimlanmaktadir (17).

P. aeruginosa hastane enfeksiyonlarinm ana etmenlerinden biridir. Ozellikle ileri
satha kanser, notropeni, diabetes mellitus veya yanik tedavisi nedeniyle hastanede yatan
hastalar risk grubundadir. Bu sus kaynakli infeksiyonlarla birlikte gozuken yuksek mortalite,
ekstraselluler bakteriyel enzim ve toksinlerin uretimi, antibiyotiklere diren¢ ve konak
savunmasint zayiflamas1 ile iliskilendirilmektedir. P. aeruginosa, S. aureus gibi
mikroorganizmalar, dis hekimligi muayenahanelerinde ultrasonik yikama soliisyonlarini

kontamine etmekte ve infeksiyon kaynagi olabilmektedir (17).

P. aeruginosa immun direnci diigiik hastalarda ve orofaringeal bolgedeki agik yarali
mukoza membranlarda izole edilebilmektedir. Bunun yani sira oral mukoza kaynakli P.
aeruginosa infeksiyonlar1 daha sonradan kistik fibrozisli hastalarda alt solunum yolu
infeksiyonlarina ve hastane kaynakli pndmoniye ve kronik obstriiktif akciger hastaliginin
(KOAH) alevlenmelerine neden olmaktadir (60). Bu nedenle olustugu diisiiniilen
enfeksiyonlar P. aeruginosa’nin orofarinksi ilk olarak kolonize ettigini, ardindan alt hava
yoluna aspire edildigini diisiindiirmektedir. Solunum yolu enfeksiyonlarinin kotii agiz
saghg ile iligkilendirilmesi bu goriisii destekleyerek P. aeruginosa’nin oral mukozada

bulunmasimin tehlikelerini ortaya koymaktadir (61).

Biyofilmin ana bileseni olan hiicre dis1 polimerik maddenin (EPS), c¢iiriik
dokusundan alman P. aeruginosa tarafindan 6nemli dl¢lide sentezlenebildigi goriilmiistiir.
Pek ¢ok hiicre dist DNA ve ekzopolisakarit sayesinde P. aeruginosa'nin dental biyofilminin
yapisinda yer alabildigi tespit edilmistir. Bu durum P. aeruginosa’nm ciiriikk dokulardan

izole edilebilmesinin bir sebebi olarak gosterilmektedir (62).
2.2.3.3.6. Mantarlar

Mantarlar, prokaryot bakterilerin aksine 6karyot olan yaygin ve firsat¢i patojenlerdir.
Dogada, cesitli kaynaklara gore, 250.000-1.500.000 tir mantar bulunmasimna karsilik 150-
300 turii insanda patojendir. Kiiltiir ve genomik temelli ¢aligmalarda oral mikoflorada

Candida albicans (C. albicans) tiiriiniin baskin oldugu bulunmustur (17).
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2.2.3.3.6.1. C. albicans

C. albicans konaga girmeden Onceki maya fazinda tipik olarak 3-5 x 5-10 pm
boyutlarinda, kiiresel ve oval tomurcuklanan hiicreler seklinde tiremektedir. U¢ uca eklenen
filamentli hiicreler olan psodohif olustugunda hastalik fazi baslamaktadir (15). Igerisinde
antifungal bulunmayan neredeyse her besiyerinde ureyebilmektedirler. Sabouraud’s agarda,
misir unlu agarda, patatesli nisastali dekstroz agarda en kolay ureme saglanmaktadir.

Kolonileri duzgun, grimsi beyaz, nemli gorunuslii ve yumusaktir (17).

C. albicans, diger oral mikroorganizmalarla giicli bir etkilesime girerek
polimikrobiyal biyofilmlerin viriilansi ilizerinde Onemli bir etki yaratabilmektedir. C.
albicans ile Streptococcus, Actinomyces ve Fusobacterium tiirleri arasindaki mikrobiyal
etkilesimi, oral enfeksiyon hastaliklarmnin patogenezi ile yakindan iligkili bulunmustur (63).
C. albicans’m asidiirik ve asidojenik 6zellikte olmasinin yani sira siikroz, glikoz ve laktozu
parcalayabilme yetenegi ciiriik etiyolojisi acisindan dikkat ¢ekmektedir (64). C. albicans
dentin tiibiillerini istila edebilmekte, denatiire kollajene baglanabilmekte ve dis sert
dokularinin  demineralizasyonu ve ¢oziinmesine sebep olan aspartil proteazlari
salgilayabilmektedir. S. mutans ile karsilastirildiginda, hidroksiapatiti ¢6zme konusunda

daha biiylik bir yetenege sahip olduklar1 da gorilmiistiir (65).
2.2.4 Zamana Ait Faktorler

Ciirtik olusumu kronik bir hastalik olarak kabul edildiginden, substratin (diyet ile
alman karbonhidratlarin) diste sert doku kaybina sebep olabilmesi i¢in yeterli bir siire
gerekmekte ve bu durum zaman faktoriinii olusturmaktadir. Bir ciirlik lezyonunun yiizey
biitiinliigiinde belirgin bir siireksizlik gelistirmesi veya kavitasyon olusumu ile sonug¢lanan
geri doniisiimsiiz siirece girmesi bahsedilen faktorlere bagli olarak yillar alabilmektedir. Bu
durum potansiyel olarak dis hekimine ve hastaya Onleyici tedavi stratejileri i¢in yeterli

zamani saglamaktadir (66).
2.3. Dis Ciiriigii Olusum Mekanizmasi

Dis ¢iirtigii, dinamik bir demineralizasyon-remineralizasyon siireci ile kendini
gosteren bir hastaliktir. Demineralizasyon; hidroksiapatit kristallerinin ¢dziinmesi ve dis
dokusundan kalsiyum (Ca), fosfat (PO47) ve diger iyonlarin kaybiyla sonug¢lanan, patolojik
ve koruyucu faktorler arasindaki siirekli bir dengesizliktir (67). Dis plagi tarafindan tiretilen

asit, hidroksiapatit kristalleri arasindan su ile ayni yoldan dis sert dokusuna diflize
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olmaktadir. Ca ve PO.73, kristallerin arasmi cevreleyen bu sulu fazda ¢oziinerek atomik

diizeyde demineralizasyon siirecini baglatmakta ve kavitasyona gidecek yolu agmaktadir.

Agiz sivilari, minenin mineral bilesimine gore asirt doymus konsantrasyonlarda Ca
ve PO+ icermektedir. Notr pH degerindeki fizyolojik kosullarda, dis sert dokularini
dengede tutmak icin diisiik iyon konsantrasyonu bulunmasi yeterlidir. Uretilen asit nedeniyle
pH degeri diistiigiinde ise, dis sert dokusunun ¢oziinmesini 6nlemek i¢in daha yiiksek iyon
konsantrasyonlar1 gerekmektedir. Ca ve PO+ iyonlari, normal mine yiizeyinde siirekli,
¢Ozlinen mine yiizeyinde ise yeniden birikmektedir. Yaklasik bir deger olan 5.5 pH’da ,
diisiik doygunluk baslamakta, plak sivisindaki Ca ve PO47 iyon konsantrasyonu mineyi

stabil dengede tutmak i¢in yeterli gelmemekte ve mine ¢éziinmeye baslamaktadir (20).

Remineralizasyon terimi ise, tam tersine mineral kazanimmi tanimlamak i¢in
kullanilmaktadir. Remineralizasyon, dis yiizeyinin altinda bulunan kavitesiz ¢iiriik
lezyonlar1 i¢in viicudun dogal onarmm siirecini temsil etmektedir. Remineralizasyon
siirecinde, demineralize mine igindeki kristaller arasi bosluklara mineral kazanimi
saglanmasi igin, dis dis1 kaynaklardan Ca ve PO+ iyon birikimi tesvik edilmektedir.
Karyojenik bakteriler, fermente olabilen karbonhidratlar ve tiikiiriik gibi faktorler oldugu
stirece agizda demineralizasyon-remineralizasyon dongiisii devam etmektedir. Patolojik ve
koruyucu faktorler arasindaki bu denge, herhangi bir zamanda demineralizasyon veya

remineralizasyon olup olmadigmi belirleyen gostergedir (68).

Mine yiizeyi, bahsedilen bu dinamik denge icinde zamanla sayisiz pH
dalgalanmalarinin kiimiilatif sonucu olarak klinikte goriilebilecek kadar gozenekli hale
geldiginde ve buna bagli minenin yar1 saydamligin1 azaltacak kadar Ca ve PO4? kaybi
oldugunda, beyaz nokta lezyonu (white spot lezyonu, baslangic lezyonu) olarak teshis

edilmektedir (69).

Mine lezyonunu ilerleyerek mine-dentin birlesimine ulastiginda yiizey hala saglam
ve kavitesizdir. Ancak lezyonun boyutu nedeniyle, bu bolgedeki mine kalinliginin
gecirgenligi artmakta ve dis ylizeyinden asit, enzimler ve diger kimyasal uyaranlar dis
dentine ulagsmakta ve bu durum pulpadentin {initesinin yanit vermesi ile sonu¢lanmaktadir

(70).
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2.4. Dentine Adezyon ve Adeziv Sistemler
2.4.1. Dentinin Yapisal Ozellikleri

Dentin, disin en hacimli mineralize bag dokusudur. Mine, digin kron kisminda,
sement ise kok kisminda bulunan dentini kaplamaktadir. Kronal yapilarin saglamhigi ve
dayaniklilig1 dentin bitiinliigiine baghdir. Dentin mineye rengini verirken elastik bir temel
de saglamaktadir. Damar beslenmesi veya innervasyonu olmayan bir doku olmasina ragmen

termal, kimyasal veya mekanik uyaranlara cevap verebilmektedir (66).

Dentin kimyasal agirlikca, %70 inorganik hidroksiapatit kristalleri, %20 organik
madde ve %10 su icerigiyle, mineden daha esnek bir yapidadir. Hacim olarak ise % 50
karbonattan zengin, kalsiyumdan yoksun apatitten; % 30 biiyiik dlciide tip 1 kolajen olan

organik maddeden ve % 20 plazma benzeri stvidan olusmaktadir.

Dentinin belirgin ve 6nemli bir 6zelligi olan tiibiiller yapi, odontoblastik hiicreleri
izleyen mine-dentin sinir1 veya sementten pulpa odasina dogru dentin yapisini delen tiineller
seklinde goriinmektedir. Tiibiiller boyunca kanalikiil veya mikrotiibiil olarak adlandirilan
yan dallar bulunmaktadir. Tiibiil sayis1 ve yogunlugu, mine-dentin sinirinda en diisiik ve
odontoblastik hiicre govdelerinin yer aldig1 pulpa odasi ile birlesme noktasi olan predentin

yiizeyinde ise en yiiksektir (71).

Tiibiil limeni, yaklasik 0,5-1 pm kalinlhiginda olduk¢ca mineralize bir yapi olan
peritiibiiler dentin ile kaplidir. Tiibiiller, apatit ile giiclendirilmis tip I kollajen matrisinden
olusan intertiibiiler dentin ile ayrilmaktadir. Apatit kristalleri, minede bulunandan ¢ok daha

kiigiiktiir ve yaklagsik %35 karbonat icermektedir (71).
2.4.2. Dentinin Yapisal Ozelliklerinin Adezyona Etkisi

Adezyon terimi, tutunulacak veya baglanilacak bir yiizey (aderent, substrat) ile
yapistirict bir ajan (adeziv) arasinda materyalleri birlestirecek bir baglanma bolgesinin
olusturulmasi ile molekiiler etkilesimlerin kurulmasmi ifade etmektedir. Dis dokular1 ile
adezivler arasindaki adezyon (baglanma), restorasyonun uzun omiirlii olabilmesi konusunda

biiyiik 6nem tasimaktadir (71).

Dis sert dokular1 kiyaslandiginda; mineye adezyon, daha az karmasik yapisi ve
morfolojisi nedeniyle dentine adezyondan daha 6ngoriilebilir bulunmaktadir. Bu farkliligin
nedeni birkag¢ faktore baghdir. Mine, cogunlugunu olusturan hidroksiapatit yapisiyla yiliksek

oranda mineralize bir dokuyken, dentin sahip oldugu biiyiik oranda su ve organik maddesi
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ile daha heterojen bir bilesimi temsil etmektedir (72). Bu bilesim yas ve ¢iiriik olusumuyla
farklilagmakta ve adezivlerin baglanma performansimi degistirmektedir. Ayrica mineden
farkli olarak dentin, hidroksiapatit kristalleri ile korunan ve erisilemeyen bir kollajen ile
cevrili dentin tiibiillerinin varlig1 ile karakterize edilen intrinsik bir morfoloji gdstermektedir.
Dentinin bu karmasik yapis1 dikkate alindiginda, dentine adezyon bugiin bile zor ve tartisilan

bir kavramdir (73).

Lokal anesteziklerde pulpa basmcini diisiiren ve tiibiillerdeki siviy1r azaltan
vazokonstriktorlerin yani sira; tiibiillerin uzunlugu ve yarigapi, dentin sivismin viskozitesi
ve icinde coziinen maddelerin molekiiler boyutu, pulpadaki kan damarlarin maddeleri
uzaklagtrma hizi dentin gecirgenliginin belirlenmesi acisindan 6nemlidir. Bunun sebebi
bahsedilen degiskenlerin, dentinin dinamik yapisini olusturmasi1 ve onu adezyon i¢in zor bir

substrat haline getirmesidir (74).
2.4.3. Smear Tabakasinin Adezyona Etkisi

Dis yapisi; frez gibi dental aletlerle prepare edildiginde, agiga ¢ikan artik organik ve
inorganik bilesenler yiizeyde smear tabakasi olarak adlandirilan yapiy1 olusturmaktadir.
Smear tabakasi dentin tiibiillerinin {izerini 6rterek smear tikaclarini olusturmakta ve dentin
gecirgenligini in vitro olarak yaklasik %90 azaltmaktadir. Smear tabakasinin bilesimi temel

olarak hidroksiapatit ve yapist bozulmus denatiire kollajendir (75).

Smear tabakasinin adezyona saglayacagi avantajlar ve dezavantajlar, onlarca yildir
kapsamli bir sekilde tartisilmaktadir. Gegirgenligi azaltarak adezyon icin daha kuru bir alan
saglamasi ve zararli maddelerin dentin tiibiillerine ve pulpaya gec¢isini azaltmasi olumlu
ozelliklerindendir. Bununla birlikte, adezyon prosediirlerine engel oldugu ve bu nedenle asit
uygulamasi ile tamamen kaldirilmasi veya modifiye edilmesi gerektigi de kabul edilen bir
diger yaklasimdir (71). Fakat asit uygulamasi ile smear tabakasmin ve smear tikaglarinin
cikarilmasinin, aciga ¢ikan dentin yiizeyine diisen sivinin artmasina neden olacagi ve dentin
tiibiillerine rezin uzantilar olusturulsa bile hidrofobik yapidaki rezin adezivin, hidrofilik bir

substrat olan dentine yeterli adezyonu saglayamayacag diisiiniilmektedir (76).

Dentine asit uygulanmasi birkag ardisik olayr baslatmaktadir. Oncelikle artik
dokular, tiikiiriik ve bakterilerle dolu olan dentinin yiizey tabakasi, yani smear tabakasi,
cikartilmakta veya modifiye edilmektedir. Bunu takiben tiibiillerin tamamen veya kismen
acilmas: ile peritiibiiler ve intertiibiiler dentinin ylizeyel mineral igerigi ¢oziinmekte ve
kollajen fibriller a¢iga ¢ikmaktadir. Bu nedenle, dentine adezyon, kolajen fibrillerinin adeziv
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rezin i¢inde tutulmasina ve monomerlerin tiibiillerin i¢ine sizmasina baglidir. Adeziv sistem
ve kollajen fibriller arasinda uygun mekanik kilitlenmenin meydana gelmesi, dentine

adezyonda yer alan ana mekanizmadir (77).
2.4.4. Adeziv Sistemler

Adeziv dis hekimliginde ilk 6nemli adim; 1955'te Dr. Michael Buonocore'un mineye
asit uygulanmasinin rezin restorasyonlariin retansiyon sliresini uzattigini kesfetmesi ve bir
on yiizey islemi olarak kullanilabilirliginin sorgulanmasiyla atilmistir (78). Sonraki siirecte;
taramal1 elektron mikroskobu (SEM) analizlerine dayanilarak asitle asindirma sonrasinda
mine yiizeyinde mikro gdzenek olusumunun tespit edilmesi ve adeziv uygulanmasiyla
icinde rezin uzantilar (rezin tag) olusturulmasi, rezin ve dis dokusu arasinda mikromekanik
baglanma kavramini acia ¢ikarmis ve konservatif tedavi yaklasimlar1 gelistirilebilmistir

(77).

Dentine baglanma kavrami ise 1982'de Dr. Nobuo Nakabayashi'nin SEM teknigini
kullanarak hibrit tabaka olusum mekanizmasin1 agiklamasiyla anlagilmistir. Asitle
asindirilmig bir dentinin ylizeyel mineral tabakasinin rezin monomerleri ile degistirilmesi ve
bu monomerlerin polimerizasyonu ile bir hibrit tabakanin, yani restoratif materyal ve dis
substratmi birbirine baglayan bir ara yiiziin, olusumuyla sonuglanmistir. Hibrit tabaka hem
tiibiiller i¢inde rezin uzantilarin olusumunu saglamakta; hem de rezin monomerlerinin,
dentinin asitle asindirilmasi ile agiga c¢ikan kolajen fibrillerinin arasina sizmasma izin
vermekte ve boylece rezin ile kolajen arasinda kimyasal ve mikromekanik kilitlenmeyi

olusturmaktadir (79).

Dental substratlarla adezyon olusturmak i¢in kullanilan maddelerin kombinasyonu
adeziv sistem olarak adlandirilmakta ve bu sistem genel olarak asit, primer ve adeziv rezin
olmak flizere ii¢ bileseni icermektedir. Asit uygulamasi ile smear tabakasimi kaldirarak
substratin yiizey enerjisini ve 1slanabilirligini arttirmanin yani sira mikro goézenekler

olusturarak rezin monomer infiltrasyonu i¢in uygun bir yiizey meydana getirilmektedir.

Asit uygulamasinm ardindan, rezin infiltrasyonu gerekmektedir. Ancak dentinin
mineden daha hidrofilik olmas1 nedenle istenilen monomer adaptasyonu icin hidrofobik bir
adeziv rezinden Once hidrofilik rezin monomerleri ve ¢oziiciilerden olusan bir primer
soliisyonunun uygulanmasi gerekmektedir. Buna karsilik, mineye baglanmada yalnizca

hidrofobik bir adeziv uygulanmasi yeterlidir (71).
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Dentin adeziv sistemler ile ilgili yapilan ilk smiflandirma sistemi, gelisim
basamaklarina gore yapilan olsa da simdiki zamanda klinikte uygulanma bi¢imlerine gore

etch&rinse, self etch ve universal adezivler olmak iizere ii¢ grupta incelenmektedir (80).
2.4.4.1 Etch&Rinse Adezivler

Fusayama, hem mine hem de dentinin ayni anda fosforik asit ile asmndirilmasi
anlamma gelen etch&rinse teknigini Oneren ilk kisi olarak bilinmektedir. Fusayama'nin
calismasina gore; fosforik asit molekiilleri vital dentine sadece 10 um veya daha az niifuz
etmekte ve hava-su spreyi ile yikandiginda tamamen uzaklastirilarak zarar vermemektedir
(81). Etch&rinse teknigi, Amerikan ve Avrupa dis hekimligi topluluklarinda basta direncle

karsilagsa da, giiniimiizde diinya ¢apinda onem ve kabul edilebilirlik kazanmustir (82).

Etch&rinse sistemi, ayr1 bir klinik adim olarak asit uygulanmasimni, ardindan asidin
suyla durulanmasini, primer ve adeziv uygulamasindan once ise substratin kurutulmasimni
icermektedir. Asit uygulamasinda genellikle agirlikca %37 fosforik asit iceren jel, mine ve
dentin iizerine sirasiyla 30 ve 15 saniye siireyle uygulanmaktadir. Minenin asmdirilma

sliresi, fazla mineralize igerigi nedeniyle dentinden daha uzundur (82).

Mineye baglanmada; fotopolimerize olabilen hidrofobik adezyon materyalinin asitle
asindirma sonucu olusan ¢ukurlara kilcal ¢ekim yoluyla ¢ekilmesine izin vermek ve rezin
uzantilar1 olusturmak i¢cin tamamen havayla kurutulmus bir yiizey gerekmektedir (83). Daha
hidrofilik olan dentinde ise, kolajen fibrillerini genisletilmis formda tutmak i¢in asit
uygulamasi, suyla durulama ve orta derecede kurutma gerekmektedir. Dentin asir1 hava ile
kurutuldugunda, fibriller cokmekte, rezin-monomer infiltrasyonu ve hibrit tabaka olusumu

tehlikeye girmektedir (77).

Piyasada iki asamali ve iic asamali olmak {iizere iki tip etch&rinse sistemi
bulunmaktadir. Ug asamah adezivler sirasiyla, asit ile asindirma, primer ve adeziv rezini ayr1
bilesenler olarak uygulamaktadir (79). Bu sistemlerde primer; agi3a ¢ikan kollajen fibrillerin
islanmasin1 saglamali, kalan yilizey nemini uzaklagtirmali, hidrofilik doku durumunu
hidrofobik hale doniistiirmeli ve monomerleri interfibriller kanallara yeterince tagimalidir.
Adeziv rezin ise; kollajen fibriller arasinda kalan gdézenekleri doldurmali, agilan dentin
tiiblillerini kapatan rezin uzantilar olusturmali, polimerizasyon reaksiyonunu baglatip
ilerletmeli, olusan hibrit tabakay1 ve rezin uzantilari stabilize etmeli ve icerigindeki uretan

dimetakrilat (UDMA), trietilen glikoldimetakrilat (TEGDMA) ve bisfenol-A-glisidil
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dimetakrilat (Bis-GMA), ile kopolimerizasyon ic¢in yeterli metakrilat ¢ift baglarim
saglamalidir (84).

Ayr1 bir adim olarak asit ile agindirmanin ardindan hem primer hem de adeziv rezini
tek sisede birlestiren iki asamali etch&rinse adeziv sistemlerinde ise yiiksek teknik
hassasiyet gerektigi bilinmektedir. Bu son bilesim, primerdeki hidrofilik monomerler ve
adeziv rezindeki hidrofobik monomerlerin birlikte karistirilmasint saglamak i¢in yiiksek
solvent icerigi ile daha hidrofiliktir. Baglanma dayanimi agisindan, altin standart olarak ii¢

asamali etch&rinse adeziv sistemleri onerilmektedir (79).

Dentine adezyonun altinda yatan mekanizma, ii¢ ve iki asamal1 etch&rinse adezivler
icin aynidir. Kavite hazirlig1 sirasinda tiretilen dentin smear tabakasi, asit ile asindirma ve
durulama fazi ile kaldirilmakta ve dentin yiizeyinin 3-5 pm derinliginde demineralize
olmaktadir. Bunun sonucunda normalde hidroksiapatit ile ortiili olan kollajen fibriller;
monomerlerin mikro-mekanik olarak birbirine kenetlenmesi i¢in uygun mikro-retantif alanin
olugsmasiyla hibrit tabakayr meydana getirmek icin hazir olmaktadir. Hibridizasyonla
eszamanli olarak, rezin uzantilar tikali olmayan dentin tiibiillerini kapatmakta ve tiibiil agiz
duvarinin hibridizasyonu yoluyla da ek tutunma saglanmaktadir (85). Son zamanlarda
adeziv tekniklerle ilgili arastirmalarin ¢ogu esas olarak dentine adezyona odaklanmis olup,
yeni adeziv sistemler gelistirilse de mineye baglanma; klinik olarak elde edilebilecek en iyi

bag olmaya devam etmektedir (80).
2.2.4.2. Self Etch Adezivler

Self etch adeziv yaklasimi; ayni anda dentini asindiran ve primerleyen asidik
monomerlerin kullanimina dayanmaktadir. Bu sistemde asitle asindirma ayr1 bir klinik adim
olarak ger¢eklesmemektedir. Bu durumda smear tabakasi tamamen kaldirilmak yerine hibrit
tabakaya dahil edilmektedir. Etch&rinse yaklasimina kiyasla bazi bilesimsel farkliliklara
ragmen, self etch adezivler durulama asamasmi ortadan kaldirarak substratin ideal nem
durumuyla ilgili teknik duyarlilifi veya adeziv uygulamasi sirasinda hata yapma riskini
azaltmaktadir (79). Self etch adezivler; fonksiyonel asidik monomerlerin, etch&rinse
adezivlerinin formiilasyonu i¢in yaygin olarak kullanilan metakrilat ve dimetakrilat bazli
monomerlerle karistirilmasiyla formiile edilmektedir. Iyonlastirici ortam olarak su esastir;
aksi takdirde, fonksiyonel monomer asidik dogasini gosterememekte ve baglanma

etkinliginden 6diin vermektedir (86).
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Adezive kendi kendine asindirma yetenegi kazandirabilen birka¢ fonksiyonel
monomer vardir. Bunlar genellikle; 4-metakriloksietil trimellitik anhidrit (4-META), 2-
metakriloksietil fenil hidrojen fosfat (Fenil-P), 10-metakriloksidesil dihidrojen fosfat (10-
MDP) ve polipropilen glikol fosfat metakrilat (Poly-P) dahil ancak bunlarla smirlt olmayan
karboksil veya fosfat gruplar1 olan metakrilat monomerleridir (87). Eklenen fonksiyonel
monomerin tipine ve konsantrasyonuna bagli olarak, self etch adezivler, smear tabakasi ile
etkilesim seklini dogrudan etkileyecek olan farkli baslangi¢ pH degerleri sunabilmektedir.
Giigli asiditedeki self-etch adezivler diisik pH (<1) degeri sayesinde etch&rinse
yaklagimina yakin bir piiriizlendirme saglamakta ve adeziv ile substrat arasinda birkag
mikrometreye kadar etkilesim goriilmektedir. Orta derecede giiclii self etch adezivler, 1 ile
2 arasinda degisen pH degeri ile substrata belli mikrometrelerde etkilesim saglanmasina izin
vermektedir. Zayif asiditedeki self-etch adezivlerin pH'1 ise 2’dir. Bu durum yaklasik 1
um’lik bir etkilesime izin vermekte ve smear tabakasinin kismen ¢oziilmesiyle onemli
sayida hidroksiapatit kristalinin hibrit tabaka icinde kalmasina sebep olmaktadir (79). Ultra-
zayif asiditedeki self-etch adezivlerde pH > 2.5 olarak kabul edilmekte ve sadece birkag yiiz
nanometrelik bir etkilesim derinligine izin vermesiyle nano-etkilesim olarak adlandirilan

baglanmay1 saglamaktadir (88).

Tek asamali ve iki asamal1 olmak {izere iki tip self etch adeziv sistem bulunmaktadir.
Ug asamali etch&rinse sistemi ile ayni1 olarak, iki asamali sistemlerinde de primer ve adeziv
rezin ayr1 asamalarda uygulansa da, self etch sisteme ait primer asit 0zelligi sayesinde
asimdirma yetenegini blinyesinde barindirmasi ile farklidir (88). Tek asamali self-etch adeziv
sistemlerde; tek seferde baglanma ylizeyinin piiriizlendirilmesi (asitleme), ylizeyin hazir hale
getirilmesi (primerleme) ve baglanma asamasmin (adeziv rezin) saglanmasiyla bugiin
piyasadaki en basit adezivler olarak tanitilmaktadir. Uygulanmalar1 daha kolay olsa da, diger
sistemlere kiyasla baglanma kuvvetinde azalma goriilme ihtimalinin daha muhtemel oldugu

iddia edilmektedir (79, 89).
2.4.4.3. Universal Adezivler

Tek asamali self-etch adezivlerle ayni konsepti takip ederek yakin zamanda piyasaya
stirlilen universal veya multi-mode olarak bilinen bu adezivler, tiim adeziv bilesenlerini tek
bir sisede icermektedir. Universal adezivlerin ortaya ¢cikmastyla, her klinik duruma gore self-
etch, etch&rinse veya selektif mine asitlenmesi gibi farkli adezyon stratejileri ig¢in ayni

dentin adezivi kullanilabilmektedir (90).
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Universal adezivler, substratin nem durumundan bagimsiz olarak, tatmin edici bir
adezyon saglamasiyla iyi bir secenektir. Ayrica bu sistemler monomer iceriklerine gore
farklilik gostermektedir. Monomerlerden bazilar1 self-etch ozellikleri ile dentin ve mineye
kimyasal baglantiy1 bazilar1 da adezivin asiditesini saglamaktadir. Geleneksel tek asamali
self etch adezivlerden en biiyiik farki, cogunlukla nanotabakalama yoluyla hidroksiapatite
iyonik olarak baglanabilen 10-MDP ve benzeri monomerleri igermesidir. Ayrica,
bilesimlerinde silan gibi baska kimyasallar bulunmasi, hem uygulanabilirligini hem de cam
seramiklere veya rezin kompozitlere baglanma saglayarak klinik endikasyonlarini
arttirmaktadir. Tiim bu monomerler, mine ve dentin arasindaki kimyasal baglanmanin daha

stabil ve uzun omurli olmasinda onemli bir rol oynamaktadir (91).

Yakin zamanda yapilan bir sistematik inceleme ve meta-analizde, universal
adezivlerin etch&rinse ve self-etch yaklasimlarinini karsilastirildiginda, pH degerine gore
zayif adezivler kullanildiginda rezin-dentin baglantis1 benzer bulunurken, ultra zayif
adezivlerde istatistiksel olarak fark goriilmiistiir. Rezin-mine baglantisi incelendiginde ise
universal adeziv uygulamasidan 6nce fosforik asit ile selektif olarak minenin agindirilmasi,

baglanmay1 optimize edebilen bir strateji olarak goriilmiistiir (92).
2.5. Kavite Dezenfektanlan

Enfekte dentinin uzaklastirilmasi amaciyla hazirlanan bir kavitede, ciiriikten
etkilenmis dis dokusunun gerektigi kadar uzaklastirilmasi sonucu kavitede kalan bakteri
orani restoratif a¢idan dikkat edilmesi gereken bir konudur. Histolojik ve bakteriyolojik
calismalar, az sayida disin kavite hazirliginin ardindan steril oldugunu gostermektedir (93).
Ciiriik lezyonlariyla iliskili bir preparasyonun tam anlamiyla bakteriyal sterilizasyonunun
degerlendirilmesi, genellikle bunu desteklemek i¢cin kabul edilmis hi¢bir objektif test

olmaksizin sadece subjektif araglara dayanmaktadir (94).

Kavite hazirligi sonrasinda dentinde kalan bakterilerin aktivitelerini uzun siire
koruyabildigi goriilmiistiir. Bu bakterilerin, agiz boslugundan iyi bir sizdrmazlik
saglandiginda dahi smear tabakasinda g¢ogalabilecegi belirtilmektedir. Ciiriik siirecinin
devam etmesine, hatta tekrar ederek ikincil (sekonder) cliriikk olusmasma neden olan bu
durumun sebebi; bakteriyel toksin kaynaklarmin derin dentin ve pulpa dokularina

diflizyonuna baglanmaktadir. (95).

Giiniimiizde, bakteri aktivitesine bagli potansiyel riskleri ortadan kaldirmak i¢in
kavite hazirlig1 sonrasi ve restorasyon dncesi dezenfektanlarin uygulanmasi daha fazla kabul
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goren bir yaklasimdir (96, 97). Bununla birlikte, hidrofilik rezinin dentini Ortiileme
yetenegini degistirebileceginden, kavite dezenfektanlarinin dentin adeziv ajanlarla birlikte
kullanilmas1 konusunda endiseler bulunmaktadir (97, 98). Bu endiselerin aksine, kavite
dezenfektanlarinin, nemli dis yapisma baglanabilen bir dentin adeziv ajanmin
yerlestirilmesinden 6nce yeniden nemlendirme etkisi yaratarak; sizdirmazlik kabiliyetini
iyilestirebilecegi, daha iyi bir adezyon saglayabilecegi ve postoperatif hassasiyeti

Onleyebilecegi de One siiriilmiistiir (99).

Kavite dezenfektan1 kullanimi ile elde edilmek istenen; restorasyona baglamadan dis
duvarlarinda, mine-dentin sinirinda, smear tabakasinda ve dentin tiibiillerinde bulunabilecek
bakterileri antibakteriyel 6zellikleri sayesinde ortadan kaldirmaktir (100). Yikanma asamasi
olmayan ve antibakteriyel monomer bulundurmayan self etch primerlerin kullanilmasimdan
sonra arta kalabilen bakteriler, 6zellikle de bu sistemler tercih edildiginde kavite dezenfektan

kullanimini gerektirdigi iddia edilmektedir (101).

Onceki zamanlarda piyasada bulunan giimiis nitrat, fenol, timol gibi kimyasal
materyaller pulpa dokusunda hasar yaratmasi sebebiyle, giiniimiizde siklikla ad1 duyulan
klorheksidin glukonat, sodyum hipoklorit (NaOCl), hidrojen peroksit (H>0-), benzalkonyum
kloriir, iyodin soliisyonlari, fosforik asit, antibakteriyel bondingler, ozon gazi ve lazerler gibi

materyaller tercih edilmektedir (102).
2.5.1. Klorheksidin Glukonat

1940’11 yillarda kesfedilen ve sentetik bir kemoterapotik ajan olan klorheksidin, tip
alaninda siklikla tercih edilmektedir. Dis hekimliginde ise son 30 yilda 6n plana ¢ikan
klorheksidin, dental plagin kimyasal kontroliinde ve ciiriik olusumunun Oniine gecilmesi
konusunda faydali goriilmektedir. Dis hekimliginde tercih edilen formu klorheksidin

diglukonattir (100).

Klorheksidin glukonat, agiz saghginda yaygm olarak var olan antimikrobiyal
ajanlardan olmakla beraber oral antiseptiklerin altin standardi olarak kabul edilmektedir
(103). Klorheksidinin farkli konsantrasyonlar1 ve bi¢cimleri mevcuttur. Bu konstrasyonlar
%0,12 ila 0,2 ag1z gargaralarinda, %2 kavite dezenfektani olarak ve %0,5 ila 1 jel formatinda
bulunmaktadir. Klinik dis hekimligi ve dis arastirmalarinda yaygin olarak kullanilan, hem
biyolojik hem de toksikolojik olarak uygun klorheksidin formunun % 2'lik soliisyonu oldugu
bildirilmistir (104).
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Klorheksidinin gii¢lii antibakteriyel etkinligi, ¢lirik temizlenmesinin ardindan,
kavite dezenfeksiyonu amaciyla kullanilma fikrini ortaya ¢ikarmistir. Klorheksidin
diglukonat esasli soliisyonlarin, ¢esitli mikroorganizmalar kullanilarak yapilan ¢aligmalarda
antibakteriyel etkinligi goOsterilmis ve preparasyonun ardindan hala var olan

mikroorganizmalarm elimine edilmesinde tercih edilebilecegi dne siirtilmiistiir (100, 105).

Klorheksidin glukonat; kuvvetli bazik Ozellikte ve bipolar kuaterner amonyum
molekiiler yapisi olan bir bis-biguanid bilesigidir. Pozitif yiikii nedeniyle katyonik 6zellikte
olmasi bakterinin hiicre duvari, ekstraselliiler polisakkaritler, hidroksiapatit, pelikil, tiikiiriik
miisinleri ve oral mukoza gibi negatif yiiklii ylizeylere afinite gostermesini saglamaktadir

(106).

Klorheksidin glukonat, genis spektrumlu bir antibakteriyel ajandir. Antibakteriyel
etkinligi, bakteriler tarafindan adsorbsiyonu ile saglanmaktadir. Notral pH’da pozitif yiiklii
klorheksidin molekiilii, negatif yiiklii bakteri hiicre duvarina adsorbe olabilmektedir. Asidik
pH degerinde ise adsorbsiyon azalmaktadir. Diislik konsantrasyonlarinda, kiigiik molekiiler
agirlikli maddelerin sizmasiyla, sitoplazma membraninin disorganizasyonuna bagli olarak
gecirgenlik artmakta ve metabolik olaylarin inhibisyonu sonucu bakteriyostatik etki
gostermektedir. Bakteriyostatik etkileri geri donusumludir ve fazla klorheksidinin
uzaklastirilmasi, bakteri hiicresinin eski haline donmesini saglamaktadir. Daha yiiksek
konsantrasyonlarda ise, protein yapiyla kurulan capraz baglanmanin neden oldugu
sitoplazma ¢okelmesine veya pihtilagsmasina bagh olarak bakterisit etki ortaya ¢ikmaktadir.
Dokuya baglanan klorheksidin molekiilii, konsantrasyon azaldik¢a 24 saate kadar yavas

salmabildiginden bakteriyostatik etkisinin daha 6nemli oldugu diisiintilmektedir (107).

Dentin, kollajen bazli dokularin fizyolojik ve patolojik mekanizmasini diizenleyen,
hiicre dig1 matris bilesenlerini pargalayan, ¢inko ve kalsiyuma bagl enzimlerin bir grubu
olan matris metalloproteinazlari (MMP'ler) igermektedir (108). Dentinde hibrit tabaka
olustugunda, adezivin arayiiz kararhiligi, kompakt ve homojen bir tabaka olusturulmasina
baglidir. Bu baglanma MMP'lerin hidrolizi ve proteolitik etkisi nedeniyle zamanla
bozulmaktadir. Yapilan c¢aligmalar, bu bag dayanimmi arttirmak icin, katyonik ajanlar,
capraz baglama ajanlari, polifenoller veya bazi rezin monomerleri dahil ancak bunlarla
smirli olmamak {tizere sentetik MMP inhibitorlerinin kullanilmasini  6nermektedir.
Klorheksidin, MMP inhibitorii olarak en sik kullanilan antimikrobiyal ajanlardan biridir
(109-111).
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In vivo ve in vitro calismalarda, fosforik asit uygulamasindan sonra ve adeziv
uygulamasindan 6nce dentin yiizeyinde klorheksidin diglukonat kullaniminin dentin
kollajen fibril yikimini 6nledigi goriilmiistiir (112, 113). Klorheksidin diglukonat ¢ozeltileri,
9%0.03 kadar kiiciik konsantrasyonlarda bile MMP-2 ve MMP-9 aktivitesini tamamen inhibe
edebilmektedir (114). Klorheksidin diglukonatin mineralize dentine en az 12 hafta,
demineralize dentine daha da uzun bir siire baglanacak kaliciliga sahip oldugu ve daha stabil,

uzun vadeli adeziv arayiizleri elde edilmesini saglayabildigi bildirilmistir (115).

Uzun surelerde kullanildiginda metalik tat, tat alma duyusunda bozulma, eritem,
urtiker, bronkospazm, dil ve diste renklenme, nasal konjesyon, oksuruk gibi asir1 duyarlilik
semptomlari, glosit, stomatit, konjiktiva ve mukoz membran iritasyonlar1 bildirilen yan
etkileridir. Yiiksek konsantrasyonlarda (%18) bahsedilen toksik etkilerin goriilmesi
muhtemeldir. Bununla birlikte, %10 konsantrasyonlara kadar doku ile temasi uygun

goriilmektedir (116).
2.5.2. Sodyum Hipoklorit

Sodyum hipoklorit (NaOCl), endodontide antimikrobiyal irrigant olarak 1920 yilinda
ilk kez kullanildiktan sonra dezenfektan maddesi olarak yaygin kullanimina baslanmis bir
organik ¢oziiciidiir. NaOCl oldukca etkili bir doku ¢ozme giiciine ve kavitede kalan
bakteriler iizerinde giiclii antimikrobiyal etkinlige sahiptir. Antimikrobiyal aktivitesinin
soliisyonun konsantrasyonundan etkilendigi, diisiik konsantrasyonlarda bile bakterisid etki

gosterebildigi belirtilmistir (117).

NaOCl’ye su eklenmesiyle hazirlanan hipokloroz asit (HCIO), aktif klor iceren gii¢lii
bir okside edici ajandir. Ortaya ¢ikan aktif klor, bakteri hiicresindeki énemli enzimlerin
stilfidril gruplarinda oksidasyon reaksiyonu baglatarak hiicrenin metabolik fonksiyon
islevlerini ortadan kaldirmaktadir. Antibakteriyel etkisi aktif klor ve oksijen salinimina bagli
olmakla beraber yiiksek konsantrasyonda kullanim da 6nemli rol oynamaktadir. Bunun yani1
sira organik substratla temas edildiginde aktif klor harcanmakta ve antimikrobiyal aktivite

diismektedir (118).

Yiiksek pH (11.8) kavite asiditesini notr hale yaklagtirmakta ve bakteri liremesini
engellemektedir. Gliclii bir antibakteriyel ajan olsa da artan konsantrasyonlarda oldukca
fazla toksik reaksiyon gelistirebildigi tespit edilmistir. Endotel hiicre hasari, submukozal
hemorajiler, fibroblastlara ve lenfositlere karsi toksik reaksiyonlar, kollojende bazofilik
dejenerasyonlar bu toksik etkilerden bazilaridir (119).
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NaOCl'nin kavite dezenfektan1 olarak tercih edilmesi dentindeki kollajeni
uzaklastirmas1 ve adeziv sistemlerle olusturulan hibridizasyona engel olmasi gibi
sebeplerden dolay tartigmali bir konudur (120). Bir diger konu da NaOCI pargalanmasiyla
olusan oksijenin, rezin bazli materyallerin polimerizayonunu inhibe ettiginin ileri

stirtilmesidir (121).
2.5.3. Hidrojen Peroksit

Hidrojen peroksit (H20.); basta gram pozitifler olmak iizere bakterilere ve viriislere
kars1 etkili bir antimikrobiyaldir. Peroksidaz aktivitesi bulunan katalaz benzeri
mikroorganizmalar  diisiik  konsantrasyonlardaki  H2O2’e  direnebilirken, yiiksek

konsantrasyonlardaki H>O» bu savunma mekanizmasina engel olabilmektedir.

Katalaz aktivitesi olmayan bakteriler peroksidi ¢ozemedigi icin H>O>’e duyarlhdir.
Antibakteriyel etkisini, oksidasyon ve kopiirme etkisi sayesinde ac¢iga ¢ikan serbest hidroksil
radikalleri sebebiyle bakterilerin DNA, protein, lipit gibi hiicresel komponentlerinde hasar
yaratarak gostermektedir (122). H»O2’in S. mutans {izerinde antibakteriyel etki
gosterebilmektedir. Ozellikle cukur agar metodunda L. acidophilus ve S. aureus iizerinde
klorheksidin glukonattan daha fazla antibakteriyel etkinlik sergiledigi de varilan sonuglar

arasmdadir (105, 123).

Kavite dezenfeksiyonunda %2-3’liikk H>O>’in pamuk pelet ile kaviteye uygulanmasi
uygun bulunmustur. Oksijenin, rezin bazli materyallerin polimerizasyonuna engel olmas1 ve
H>07’in de oksijen olusumundan sorumlu olmasi baglanma konusunda dezavantaj ortaya

koymaktadir (105).
2.5.4. Benzalkonyum Kloriir

Benzalkonyum kloriir, alkilbenzildimetil amonyum kloriirlerin bir karisimi olarak
antimikrobiyal aktiviteye sahip, cilt ve mukoz membranlarda antiseptik olarak kullanilan
yiizey aktif bir maddedir. Bu kuaterner amonyum bilesiginin antimikrobiyal etkisi; hiicre
zar1 gecirgenliginin degistirilmesine ve sitoplazmik bilesenlerin sizmasma yol agacak
sekilde bakteriyel 6liimle sonuglanacak zar yiik dagilimmin bozulmasina dayanmaktadir

(124).

Antimikrobiyal aktivitesi, ¢oziinme kapasitesi ve restoratif materyallerinin dentine
baglanma giicii lizerindeki etkilerini degerlendirmek i¢in irrigasyon soliisyonlarina %0,008

ile %0,1 arasindaki konsantrasyonlarda eklenerek gesitli caligmalarda degerlendirilmistir
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(125, 126). Ayrica adezivler, cam iyonomer simanlar ve rezin kompozitler gibi farkli dental
restoratif materyallere %5'e kadar konsantrasyonlarda dahil edilmesinin; proteazlari inhibe
etme kapasitesinden dolay1r faydali antibakteriyel ozellikler ve uzun siireli etkiler
saglayabilecegi distiniilmiistir (77). Streptococcus salivarius, Streptococcus mutans,
Lactobacillus acidophilus, Actinomyces viscosus, ve Staphylococcus aureus gibi
mikroorganizmalara kars1 etkili bir antibakteriyel ajan olarak tanimlanmis olsa da aktivitesi

klorheksidinden az bulunmustur (127).

Bir kavite dezenfektani olarak benzalkonyum kloriiriin; pulpa ile uyumlu oldugu
rapor edilmis ve restorasyon kavitede kalan mikroorganizmalar1 ortadan kaldirmak icin
%0.4-1.6’lik konsantrasyonlariin uygun olacagi belirtilmistir (128). Klorheksidinde oldugu
gibi, rezin restorasyonunun dentine adeziv bagmi koruyabilen etkili bir MMP inhibit6rii

oldugu da belgelenmistir (129).

2.5.5. Iyodin Soliisyonlar

Iyot bazli dezenfektanlar, genis spektrumlu ve yiiksek etkili kararsiz soliisyonlardir.
Bakteriler iizerinde etki daha fazla iken viriisler, mantarlar ve sporlu bakterilere kars1 daha
disiik etkilidir. Etkinligi belirleyen faktorler pH, 1s1, uygulanma siiresi ve konsantrasyon
olarak siralanmaktadir. Hiicre duvarina etki ederek; oksidatif yolla bakterilerin elektron
akismi degistirerek antibakteriyel etkisini gostermektedir. Molekiiler iyodin asil
antibakteriyel etkiyi saglamaktadir. Bu nedenle iyodin tasiyici ya da iyodin salan ajanlar
(iyodofor) arastirilmustir. Iyodoforlar iyodin ve aktif serbest iyodin deposu olarak rol
oynayan tasiyici ya da ¢oziicii ajan karisimindan meydana gelmektedir (100, 105, 119, 130).
Iyodinin de Lactobacillus acidophilus, Streptococcus mutans ve Staphylococcus aureus
izerinde antibakteriyel etkinligi belirtilmistir (105).

Klinik dis hekimliginde dezenfeksiyon amaciyla farkli iyot soliisyonlar1
kullanilmaktadir. Bunlara iyot potasyum iyodiir, potasyum iyodiir/bakir siilfat, iyot agiga

cikaran dezenfeksiyon soliisyonu ve providon-iyodin 6rnek verilebilmektedir (131).

2.5.6. Fosforik Asit

Cirtik dokunun temizlenmesi esnasinda dentinde meydana gelen smear tabakasi
mikroorganizmalar i¢in uygun bir ortam yaratmaktadir. Bu sebeple smear tabakasinin
uzaklastirilarak asit kullaniminin kaviteyi dezenfekte edecegi goriisiinii benimseyen

arastirmacilar bulunmaktadir (132).
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Asitle agindirma igleminin mine iizerindeki etkilerini bir¢cok faktor etkilemektedir.
Asit ¢ozeltisinin tipi, konsantrasyonu, kullanilan teknik, fiziksel durum ve uygulama siiresi
en fazla arastirmaya konu olan parametrelerdir. Son zamanlarda fosforik asit (%30 ile %50
arasindaki ¢ozeltileri), floridlenmis fosforik asit, piruvik asit, sitrik asit, maleik asit, oksalik
asit, tannik asit, etilendiamintetraasetik asit, triklorasetik asit ve poliakrilik asit gibi farkli

asindirma ¢ozeltileri test edilmistir (133).
2.5.7. Antibakteriyel Bondingler

Kavite dezenfektanlarinin  kullanilmast kompozit materyallerin baglanma
dayanimma negatif yonde etki olusturabilmektedir. Bu nedenle antibakteriyel etki
gostermesi amacglanan adezivler piyasaya siriilmiis ve kavitede kalan bakterilerin
eliminasyonu hedeflenmistir (105). Adezivin antibakteriyel potansiyeli, 0zellikle derin
kavitelerde kontaminasyon kontroliine izin verebilmektedir. Antibakteriyel aktivite,
adezivin bilesimi ve asiditesi dahil olmak tizere ¢esitli faktorlere baglidir. N-metakriloil 5-
aminosalisilik asit (5-NMSA) ve Fenil-P (MDP) gibi baglanmay1 tesvik eden asidik
monomerler ve ozellikle gluteraldehit molekiillerindeki gibi fosforik, karboksilik veya
akrilik kisimlar1 olan bilesimler, primerlerin veya adeziv soliisyonlarin antibakteriyel
etkisinden sorumlu tutulmaktadir (134). MDPB monomeri, bir metakriloil grubu ile
antibakteriyel 6zellikler ve bakteri tiremesine ve plak birikimine kars1 engelleyici bir etki
saglayan bir kuaterner amonyumun birlestirilmesiyle sentezlenmektedir (135). Kuaterner
amonyum monomeri olan DMADDM (dimetilaminododesil metakrilat) ise, Streptococcus
mutans biyofilm biiylimesini, laktik asit iiretimini ve ekzopolisakkarit metabolizmasini

inhibe edebilmektedir (136).
2.5.8. Ozon

Ozon (0O3), oksijenin aktiflestirilmis oksijen atomlarmma fotoayrismasiyla dogal
olarak iiretilen ve baska oksijen molekiilleri ile de reaksiyona giren soluk, kararsiz bir gazdir.
Ozonun gii¢lii bir oksitleyici oldugu bilinmektedir. Bu nedenle bakterilerin hiicre duvarini
ve sitoplazmik membranini bozarak antibakteriyel aktivitesini gostermektedir. Dental
uygulamalarda ozon, gaz, su ve yag olmak iizere li¢ formda kullanilabilmektedir. Stv1 ya da
gaz formdaki ozon, genis spektrumlu bir oksidandir (137). Streptococcus sobrinus,
Lactobacillus casei ve Streptococcus mutans sayisinda, 10 veya 20 saniye ozon uygulamasi
ardindan %99 azalma goézlenmistir (138). Ayrica 10 ve 30 saniye ozon uygulamasmin

Streptococcus mutans ve Lactobacillus casei sayilarini diisiirmese de, siire 60 sn oldugunda
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tiikkiiriik protein yapisin1 degistirerek mikroorganizmalarin azaltilmasinda etkinlik goriilen
bir caligma da bulunmaktadir (139). Ozon gazi ile dezenfeksiyon ardindan herhangi bir artik

veya kalint1 kalmamasi da bu yontemin avantajlarindandir (138).
2.5.9. Lazerler

Lazerler, farkli dalga boylarinda 1sin yayan cihazlardir. Lazer kelimesi, uyarilmig
radyasyon emisyonu ile 151k amplifikasyonunun kisaltmasidir. Bir lazer cihazinda, aktif
ortam, stimiilasyon tizerine 1sinlar1 olusturmaktan sorumludur. Ismlari olusturan farkl aktif
ortamlarla farkl tiirde lazerler tiretilmistir. Bu ortamlar, erbiyum katkil1 itriyum, aliminyum
ve granat lazerlerde (Er:YAG) oldugu gibi kat1 halde; karbondioksit (CO2) lazerlerinde
oldugu gibi gaz halde; veya diyot lazerlerde oldugu gibi yari iletken olabilmektedir (140).

Lazer 1s1masi, bakteriler {izerinde termal ve foto-bozucu etkilere sahiptir, bu da hiicre
biliylimesinin bozulmasina ve lizisine yol agmaktadir (141). Lazer sistemleri; lazer enerjisi,
hiicrenin su icerigi ve hacmi, hiicre duvarmin saglamligi, absorbsiyon 06zellikleri,
bakterilerin dentin tiibiillerindeki hareketi gibi etmenlere bagli olarak antibakteriyel etki
gostermektedir (142). Yapilan bir ¢alismada, diisiik seviyeli bir lazerle antimikrobiyal
fotodinamik tedavinin, Streptococcus mutans iizerinde etkili oldugu goriilmiistiir (143).
Baska bir calismada da farkli dezenfektanlarm (diyot lazer dahil) antimikrobiyal aktiviteleri
karsilagtirilmis ve kontrol grubuna kiyasla diyot lazer grubu ile Streptococcus mutans ve
Lactobacillus sayilarinda 6nemli diisiisler gériilmiistiir (141). Bu antimikrobiyal aktivite, %?2

klorheksidin ile elde edilenden 6nemli 6l¢tide farkli bulunmamastir (144).

Lazerlerin, smear tabakasini uzaklastirmasiyla, kalan bakterileri de uzaklastiracagi
ve kavite dezenfeksiyonununda One c¢ikacagi diisiiniilmektedir. Bu konuda Er:YAG

lazerlerin smear tabakasi kaldirabilmedeki etkinligi belgelenmistir (144).
2.5.10. Dogal Kaynakh Dezenfektanlar

Son yillarda dis hekimligi uygulamalarinda geleneksel tibbin tamamlayicist olarak
dogal terapotiklerin kullanimma olan ilginin arttig1 bildirilmistir. Bu yonelimin bir¢cok
sebebi bulunmaktadir. Bugiine kadar kullanilan ve anlatilan ¢esitli kavite dezenfektanlari
arasindaki kimyasallardan birkacinin pulpa ile biyolojik olarak uyumlu olmadig:
bilinmektedir (145). Ayrica, mevcut kavite dezenfektanlarmin kullaniminin restoratif
materyallerin adezyonu iizerindeki etkisi hakkinda endigeler bulunmaktadir (146).

Klorheksidin; kavite dezenfektanlar1 {izerine gelecekteki calismalar i¢in pozitif bir kontrol
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olarak kabul edilse de mevcut dental literatiir, kavite dezenfeksiyonunun klorheksidin ile
iliskisini ve adeziv sistemin baglanmasmna olan etkisini tartigmali bir konu olarak
yansitmaktadir (147, 148). Bir diger konu da antimikrobiyallerin gelisigiizel kullaniminin;
daha fazla patojeni direngli hale getirerek, basarili tedavi saglamada engel olusturabilmesidir
(149). Bu sinirlamalarin iistesinden gelmek i¢in giivenli, etkili ve ekonomik olarak alternatif
bir kavite dezenfektanina ihtiya¢ duyulmasiyla fitoterapdtikler alaninda 6nemli bir ilgi ve

artan bir egilim ortaya ¢ikmistir.

Fitoterapi, bitki Ozlerinin tibbi kullanimi olarak tanimlanmaktadir. Dogal olarak
tiiretilen farkli dezenfektanlar, antimikrobiyal aktiviteleri ve restoratif prosediirler
iizerindeki etkileri i¢in kullanmilmig ve test edilmistir. Dogal kaynakli kavite dezenfektani
arayiginda pek ¢ok kaynak tarafindan test edilen sarimsak 6zii, tar¢in yagi, kekik yagi, cay
agac1 yagi, hint dutu, misvak agaci, aloe vera gibi birgcok dogal iiriiniin antimikrobiyal
ozellikler gosterdigi tespit edilmistir (130). Lapusa, pancar, pazi ve roka gibi bitki
ekstrelerinin antibakteriyel o6zelliklerini ve kavite dezenfeksiyonu icin kullanilabilirligini
arastiran bagka bir ¢alismada bu bitkiler sekonder metabolitler olarak da bilinen alkaloidler,
terpenoidler ve polifenolik igeriklerine dayanilarak secilmistir (150). Bu dogal {iriinler
arasinda en ¢ok dikkat ¢ceken ve dental literatiirde ¢esitli yonleri ve etkileri arastirilan dogal

kaynakl1 {iritin propolistir (130, 151, 152).

Propolis, ¢esitli aga¢ govdesinden sizan recine 6ziinden elde edilen ham bir ekstrakttir.
Kimyasal bilesimi sekonder metabolitlerden terpenoidlerin yani sira flavonoidler, fenolik
asitler ve esterler a¢isindan da zengindir. Flavonoid grubu propolisin regine igerikli kisminin
biiyiik bir boliimiinii olusturmakla beraber onun aktif bilesenidir. Propolisin antioksidatif,
antibakteriyel, antiviral, antifungal, antikaryojenik ve antiinflamatuar O6zelliklerinin
cogundan da flavonoidler sorumludur (153). Antibakteriyel aktivitesi 6zellikle S. aureus gibi
Gram-pozitif bakterilere (154) kars1 yliksek bulunmugtur. Bunun yam sira S. mutans ve S.
sobrinus gibi dental ciiriik patogenezinde ana rolii oynayan bakterilerin glikosiltransferaz
enzim aktivitesinin inhibisyonunu saglayan propolisin etkinligi in vivo ve in vitro olarak
dogrulanmistir (155). Bahsedilen yonleri ile beklentileri karsilayan propolis, baska regine

icerikli materyallerin dental alanda arastirilmasi i¢in referans olabilmektedir.
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2.5.10.1. Picea orientalis (Dogu Ladini)

Ulkemizde “dogu ladini”, Ingilizce’de “Caucasian spruce veya oriental spruce”
olarak isimlendirilen ve Pinaceae yani kozalakli agag tiirlerini igeren bitki familyasina ait
Picea orientalis (P. orientalis), ekonomik agidan 6nde gelen agag tiirlerinden biridir. Fransiz
botanik¢i Joseph Pitton de Tournefort (1656- 1708) tarafindan ilk kez Kuzey Anadolu
daglarinda bulunarak tanitilmistir (156).

P. orientalis antioksidan bir bilesik olan lignin ve tiirevleri agisindan zengin bir
kimyasal igerige sahip olmasi sebebiyle siklikla arastirilmaktadir. Endiistriyel anlamda odun
hamuru yapiminda ve kagit ile mobilya endiistrisinde kullanilmakta, tasidigi ugucu yagi ve
recinesiyle ise halk sagliginda fitoterapotik bir bitki olarak dikkat ¢ekmektedir (157, 158).
Ayrica aktif bileseni olan lignin sayesinde kompozit yapimi ile biyofuel elde edilmesinde
bir kaynak olabilecegi belirtilmistir (159). Bunun yani swra, P. orientalis ormancilik
sektoriinde bir¢cok arastrmanin konusu olmustur. Fakat hakkinda yapilan az sayida

fitokimyasal ve biyolojik aktivite ¢alismas1 bulunmaktadir.

P. orientalis yaklasik 35-50 metreye kadar yiikselebilen, u¢ kismi piramit bi¢iminde
ve dallanmasi yogun, yaprak dokmeyen, monoik bir agactir. Geng filizleri salgili ve yumusak
tiysudir. Govdesinin kabuk kismi gri, diiz ve ¢atlak haldedir. Agacinda uzun siirglinler
barindirmasinin yani sira, igne sekilli yapraklar: 1 mm eni, 7-8 mm boyu ile, kiit, koyu yesil,
tepesi sivri, dort koseli, ve surgune yatik olup, ustte 1-2, altta ise 3-4 mum ¢izgi barmdirmasi,
yapragi kopartildiginda tirnak izi goriilmesi ile bilinmektedir (160). Yeni siiren kozalak
kismi menekse-mor rengindedir. Olgun kozalaklar1 ise elipsoit, 5-8 cm uzunlugunda, asagi
sarkiktir ve olgunlassa bile agilmadan dusebilmektedir. Kozalak pul rengi kahverengidir.

Tohumlar1 ise koyu renkli ve ters yumurtamsi bir bicimdedir.

P. orientalis dogal yasam alanina bakildiginda iilkemizde Dogu Karadeniz bolgesi
ve Kafkaslar ile Amerika Birlesik Devletleri’nin Rocky Daglar1 civarinda yerel bir yayilim
gostermektedir (161). Orman icerisinde baskin bir agag tirti olup, Tiirkiye’de Ordu, Giresun,
Trabzon, Artvin ve Rize basta olmak iizere Dogu Karadeniz bolgesinde bulunmaktadir

(160).

P. orientalis bitkisinin etnobotanik kullanimi incelendiginde; Rize’de halk tibbinda
recinesinin iltihapli yaralar iizerinde kullanildig1 goriilmektedir. Agacin recine ve kabuk
bolgesinden elde edilen dekoksiyonun mide ulser tedavisinde kullanildig: da bilinmektedir
(162). P. orientalis Trabzon’da doruk veya ¢am agaci olarak taninmakta; yara, deri
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rahatsizliklari, diyabet ve ulser rahatsizliklarinin giderilmesinde tercih edilmektedir (163).
Giresun’da ise aga¢ reginesinin kas ve mide agrismin yani sira akciger rahatsizliklari ve
iltihaplara kars1 onerildigi bilinmektedir (164). Tiirkiye’de agik tohumlu turlerin etnobotanik
incelemesinde, parazitik hastaliklar, peptik tlser, tiberkiiloz, akciger yetmezligi, zatiirre,
yanik ve egzama tedavisinde Onerildigi goriilmistiir (165). Giircistan’da agacin polen ve
reginesinin bronsit ile yara tedavisinde kullanimi kayitli bulunmaktadir (166). Iran’da halk
arasinda senobar adi ile P. orientalis’in govdesinden alinan kiillun ve dumanimin insektisit

olarak kullanimim oldugu bildirilmistir (167).

P. orientalis te de oldugu gibi ¢ogu igne yaprakli agacta recine kanal sistemi
mevcuttur. Recineler; recine asitleri, regine alkolleri, re¢ine fenolleri ve bunlarin esterlerinin
karmasik karisimlaridir (168, 169). Bitki sapinin yaralanmasi ile re¢ine hizla disar1 ¢ikarak,
agac1 dehidrasyondan ve mikrobiyal saldiridan koruyan ince bir su gegirmez kaplama
olusturmaktadir. Yaral bir aga¢ govdesi, ilk re¢ine yogunlugu azaldiktan sonra kademeli
olarak daha kalic1 bir re¢ine kaplamasi iiretmektedir. Bilylime mevsimi boyunca, agac, ilk
yaralanmadan 3-4 hafta sonra recineyi salmaya baslayan eksenel travmatik regine
kanallarinin olusumunu baslatmaktadir. Bu sayede aga¢ yillik biiylime ile yarayr kalici
olarak kapatirken yaranin yiizeyi korunmaktadir. Her iki re¢ine de, sentezlerinin normal
recine kanallarinda olusup olusmadigina veya travmatik recine kanallarinin olusumunun bir
sonucu olup olmadigina bakilmaksizin benzer bir bilesime sahiptir ve yaygin olarak

oleorezinler olarak adlandirilmaktadir (170).

Bu yolla iiretilen dogal recineler, uygarligin eski zamanlarindan beri antiseptik ve
antibakteriyel etkileriyle bilinmektedir. Bununla birlikte, antibakteriyel aktivite i¢in
recineler ve recine iceren bitkiler hakkinda az sayida rapor mevcuttur. Son zamanlarda,
recine ekstraktlarinin antibakteriyel aktivitesi, toplam fenolik i¢eriginin ve flavonoidler gibi

sekonder metabolitlerin belirlenmesine dayanilarak degerlendirilmektedir (168, 169).
2.6. Sekonder Metabolitler

Bitkiler, gelisme ve bilylimesinde yer almayan bazi yararli biyolojik aktif kimyasal
maddeler olan sekonder metabolitleri salgilamaktadir. Bu sekonder metabolitler yaklasik
12.000 bilesik olan kiikiirt iceren bilesikler ve alkaloitler; yaklasik 8000 bilesik olan fenolik
ve polifenolik bilesikler; ve yaklagik 25.000 bilesik olan terpenoidler olmak iizere ii¢ ana
grupta incelenmektedir. Sekonder metabolitler; buhar, solvent (organik/inorganik) ve siiper

kritik ekstraksiyon gibi geleneksel ekstraksiyon yOntemleriyle bitkilerin c¢esitli
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boliimlerinden elde edilebilecegi gibi baska modern ekstraksiyon yontemler de mevcuttur

(171).
2.6.1. Fenoller ve Polifenoller

Polifenoller bitkilerde yaygin olarak bulunan maddelerdir ve diyetin temel
unsurlarma aittir. En {inli polifenol gruplarindan biri flavonoidlerdir. Flavonoidler
antimikrobiyal 6zellikleri i¢cin kapsamli bir sekilde calisilan baslica fitokimyasal gruplardan

biridir (172).

Flavonoidler, bir C¢-C3-Cg karbon iskelet (fenil benzopiran) iceren bir dogal fenolik
bilesikler sinifidir. Temel flavonoid yapisi, heterosiklik bir piran veya piron C halkasi ile
baglanan iki benzen A ve B halkalarindan olusan bir 2-fenil-benzo-y-piran ¢ekirdeginden
olusmaktadir. Flavonoidler, doymamislik ve oksidasyon diizeyine bagl olarak ¢esitli alt
smiflarda gruplandirilmaktadir. Bunlardan temel olarak flavonlar (kristin, apigenin,
luteolin), izoflavonlar (genistein, daidzein), flavonoller (quersetin, mirisetin, kamferol),
flavanoller (katesinler), flavanonlar (naringenin, hesperetin), flavanonoller, kalkonlar ve
dihidrokalkonlar, auronlar ve antosiyanidinler (siyanidin, pelargonidin) antimikrobiyal

aktiviteleri ile 6n plandadir (173).

Flavonoidler; antioksidan, antienflamatuar, antialerjik, antikanser, antiviral ve
antifungal ozellikleriyle bilinmektedir (174). Flavonoidler i¢in yapilan bir¢ok ¢alismanin
sonuclar1 yiiksek antioksidan aktiviteye isaret etmektedir. Polifenollerin in vitro antioksidan
ozellikleri de iyi bir sekilde belgelenmistir. Bununla birlikte, bitkiler mikrobiyal enfeksiyona
yanit olarak flavonoidleri sentezlediginden; flavonoidlerin antibakteriyel ozellikleri ve
bunlarin insan hastaliklarmin tedavisindeki uygulamalar1 hakkinda artan bir ilgi vardir (175).
Flavonoidler antibakteriyel 6zelliklerini; membran biitlinliiglinlin bozulmasina neden olmak,
niikleik asit sentezini engellemek, bakteriyel viriilans1 ve biyofilm olusturmay: saglayan
quorum sensing mekanizmasmi inhibe ederek gostermektedir. Ayni zamanda bu
antimikrobiyal etkiyi, yag asidi sentaz aktivitesini ve peptidoglikan sentezini gerektiren
hiicre zarf sentezinin inhibisyonu yoluyla da yiiriitiilebilmektedir. Flavonoidler, akis
pompalarini engelleyerek, antimikrobiyal direncin tersine ¢evrilmesine yol acabilmektedir.

(176).

Bir diger polifenol alt grubu olan fenolik asitler; bir karboksilik asit grubu olan

fenolik bilesikleri tanimlamaktadir. Nadiren serbest halde bulunmaktadirlar. Fenolik asitler
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hidroksibenzoik ve hidroksisinamik asit olmak iizere temel olarak iki alt gruba ayrilmaktadir
(177). Sinamik asitten tiiretilen hidroksisinamik asitler, gidalarda genellikle kinik asit veya
glikoz ile basit esterler halinde bulunmaktadir. Mevcut en bol ¢oziiniir bagl hidroksisinamik
asit, kafeik ve kinik asitlerin bir birlesiminden olusan klorojenik asittir. En yaygin dort
hidroksisinamik asit; ferulik, kafeik, p-kumarik ve sinapik asitlerdir. Ote yandan,
hidroksibenzoik asitler ortak bir Cs-C; yapisina sahiptir ve benzoik asitten tiiretilmislerdir.
Yaygin olarak bulunan dort hidroksibenzoik asit; p-hidroksibenzoik, protokatesik, vanillik

ve siringik asitler olarak bilinmektedir (178).

Fenolik asitler; bitki antimikrobiyal mekanizmasmin bir parcast olarak
mikroorganizmalar1 Oldiiren veya bakterilerin biiyiimesini engelleyen bitkilerin ikincil
metabolitleridir. Fenolik asitlerin bakteri biiylimesi tizerindeki inhibe edici mekanizmalari
genis kapsamlidir ve bakteri sitoplazmik membranmi destabilize etmeyi, bakteri plazma
membranmin gecirgenligini degistirmeyi, hiicre dis1 mikrobiyal enzimleri inhibe etmeyi,
dogrudan mikrobiyal metabolizmay1 degistirmeyi ve mikroorganizmalar1 biiyiime ic¢in

gerekli substratlardan yoksun birakmay1 icermektedir (179).
2.6.2. Fenolik Bilesikler i¢cin Ekstraksiyon Yontemleri

Ham hali ile bitkiler, dogrudan analiz veya tedavilerde kullanilamamaktadir. Bu
yiizden ekstraksiyon olarak bilinen coOzelti ya da siispansiyon i¢indeki inorganik veya
organik maddelerin baska bir ¢oziicli yardimiyla ayrilma islemi ile bitkilerin fitoterapotik
kullanimin1 saglayan alkaloidler, fenolikler, flavonoidler, glikozitler gibi sekonder

metabolitler elde edilebilmektedir.

Bitki materyallerinden bu anlamda yararlanabilmek i¢in ¢ok adimli bir prosediir
gerekmektedir. Bunlar; numune alma, numunenin 6n isleme tabi tutulmasi, ilgili bilesiklerin
ekstraksiyonu, elde edilen ekstraktin daha fazla olas1 konsantrasyonu veya temizlenmesi ve
hem bitki materyalini dogrulamak hem de yeni bilesikleri tanimlamak i¢in kullanilmadan

once nihai iiriin kalitesininin saglandig1 ekstrakttaki bilesiklerin son analizidir.

Ekstraksiyonun temel prensibi, bir bilesigin birbiriyle karigmayan iki faz arasinda
dagilimimi ifade etmek ve bunlarin daha fazla ayrilmasi ve ekstrakte edilen bilesigin geri
kazanilmasmi saglamaktir. Genel olarak ilgilenilen bilesiklere ¢dziinenler veya analitler
denilmekte; ilgi gostermeyen diger bilesikler, enterferanslar olarak adlandirilmaktadir.
Ekstrakte edilecek bilesigi i¢eren ilk bitki materyali, numune veya numune matrisi;
karigmayan faza ise oziitleyici veya oziitleme ¢oziiciisii denilmektedir. Ekstraksiyon adimi
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gerceklestirildikten sonra, numune, ekstrakte edilmis ¢dziinen (ekstre) iceren ekstraksiyon
coziiciisiinden atilmakta; kalan numune matrisi genellikle kalint1 olarak adlandirilmaktadir.
Bazi durumlarda, bu kalinti, birinci asamada ekstrakte edilmeyen ¢ozlinen maddenin bir

kismini geri kazanmak icin bir veya daha fazla ardigik ekstraksiyona tabi tutulabilmektedir.

Ekstraksiyon adimmin ana zorlugu, analitleri seg¢ici olarak (yani, miidahale eden
bilesikler olmadan) ve muhtemelen niceliksel olarak (yani, numunedeki tiim analit
molekiillerini) ¢ikarmaktir. Bu amaca ulagsmak i¢in numune ile 6ziitleyici arasinda etkin bir

temas gerekmektedir (180).

Coziicl se¢imi, ekstraksiyon i¢in hazirlik asamalarindan biridir. Farkl bitkilerden
polifenollerin ekstraksiyonu i¢in etanol, metanol, su, heksan, aseton, diklorometan ve
kloroform gibi ¢esitli ¢oziiciiler kullanilmaktadir (181). Bir bitki materyalinden hedef
bilesigi ¢cikarmak i¢in ¢oziicliniin segiciligi, iki materyalin polarite uyumlulugu ile ilgilidir.
Metanol ve etanol, aromatik bitkilerden polifenollerin kantitatif ekstraksiyonu i¢in en yaygin
kullanilan ¢oziiciilerdir. Etanol; tibbi amaglar i¢in kullanilacak dogal maddelerde giivenli bir
¢cOziicii olarak goriilmektedir. Mutlak etanol ve sulu etanol, iyi sonuglarla dogal
bilesenlerden fenolik tiirevleri ve antioksidan bilesikleri aciga ¢ikarmak i¢in basariyla

kullanilmaktadir (182).

Fenolikler taze, dondurulmus veya kurutulmus bitki Orneklerinden ekstrakte
edilebilmektedir. Ekstraksiyondan dnce malzeme 6giitme, kurutma ve homojenlestirme gibi
on islemlere tabi tutulmaktadwr. Ilk adimda, uygun ekstraksiyon prosediirii dikkate
almmalidir. Kullanilacak ekstraksiyon yontemine iliskin karar, maddenin kimyasal
yapisindan, numune partikiil boyutundan ve ayrica enterferans yapan maddelerin varligindan
etkilenmektedir. Ekstraksiyon siiresi, sicaklik, coziicii-besleme orani, numunenin
tekrarlanan ekstraksiyon sayisi ve ¢oziicii se¢imi ekstraksiyon verimini etkileyen ¢ok dnemli
parametrelerdir. CoOziiniirliik; hem ekstraksiyon siliresinden hem de sicakliktan
etkilenmektedir (183). Mumlar, yaglar, terpenler ve klorofiller gibi istenmeyen bilesiklerin

ortadan kaldirilmasi i¢in ek adimlar da prosediire eklenebilmektedir (184).

Uzun yillardir, geleneksel tekniklerden olan sivi-sivi ve kati-sivi ekstraksiyonu,
temel olarak kullanim kolayliklari, etkinlikleri ve kapsamli uygulanabilirlikleri nedeniyle
genis ¢apta kabul gormekte ve siklikla kullanilmaktadir. Ek olarak, tipik ve yaygin olarak

kullanilan geleneksel ekstraksiyon yontemlerinden maserasyon ve Soxhlet ekstraksiyonu,
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organik ¢oziiciilere olan yiiksek talep nedeniyle diisiik verimlilikleri ve potansiyel ¢evresel

tehlikeleri ile de bilinmektedir (185).

Konvansiyonel ekstraksiyon prosediirlerinde yiiksek proses sicakliklari ve uzun
proses siireleri ile baglantili problemler nedeniyle, fenolik bilesikler igin alternatif
ekstraksiyon tekniklerinin gelistirilmesi ve uygulanmasimin tesvik edilmesi i¢in temel bir
ihtiya¢ ortaya ¢cikmustir. Olasi alternatifler, basitlikleri, daha kisa ekstraksiyon siireleri ve
azaltilmis organik ¢oziicii tilketimi nedeniyle son zamanlarda yiiksek ilgi kazanan ultrason
destekli ekstraksiyon, mikrodalga destekli ekstraksiyon, ultrason-mikrodalga destekli
ekstraksiyon, siiper kritik siv1 ekstraksiyonu ve kritik alt1 su ekstraksiyonunu gibi modern

yontemlerdir (186).
2.6.3. Fenolik Bilesikler i¢cin Analiz Yontemleri

Dogada fenolik bilesiklerin ve flavonoidlerin bitkisel kaynaklar1 ve insan
saghgindaki rolii kadar onemli olan bir diger konu, c¢esitli matrislerdeki analizlerinde
kullanilan farkli metodolojiler ve tekniklerdir. Numune isleme siirecindeki son adim olan
fenoliklerin miktar tayini, yani analizi, icin kromatografik ve daha az yaygin
spektrofotometrik teknikler kullanilmaktadir (187). Kromatografi; diger metotlarla tekil hali
elde edilemeyen, fiziksel ve kimyasal ozellikleri yakin maddelerin veya karigimlarin
tamamen, kolayca ve kisa surede ayrilarak analiz edilebildigi ¢esitli yontemleri ifade
etmektedir. Bu teknikte, bir karisimda bulunan ve ayni olmayan molekiiller, hareketli bir faz
yardimi ile sabit bir faz Uzerinde, degisik hizlarla suruklenmesi prensibine dayanilarak
ayrilmakta ve saflastirilmaktadir. Kromatografik yontemler uygulama bi¢imine gore; kagit
kromatografisi ile ince tabaka kromatografisi (TLC) olarak bilinen diizlemsel
kromatografiler ve gaz kromatografisi (GC) ile yiiksek performanslt sivi kromatografisi
(HPLC) olarak bilinen kolon kromatografileri olmak iizere temelde iki gruba ayrilmaktadir
(188).

Analitik biliminin gelismesi ile bir¢ok farkli fenolik bilesik analiz yontemi
arastirilmis ve gelistirilmistir. En yaygin olarak kullanilan analitik yontemler, fenollerin 4-
aminoantipirin (4-AAP) ile oksidatif baglanmasina dayanan spektrofotometrik yontemlerdir.
Diisiik konsantrasyon seviyelerine ek olarak, tiim fenolik bilesiklerin reaktivite ve
ozelliklerindeki benzerlik, ayrilmay1 zorlagtirmaktadir. Bu nedenle, gaz kromatografisi
(GC), genellikle bir tiirevlendirme ve on konsantrasyon asamasi ile fenollerin analizi i¢in

yaygin olarak kullanilmaktadir. Bununla birlikte, tlirevlendirme, numune hazirlama siiresini
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arttirmakta ve olasi bir hata kaynagi olusturmaktadir. Alternatif olarak fenoller; ultraviyole
(UV), fotodiyot (DAD), kiitle spektrometrisi (MS) ve floresans (FLD) gibi farkli dedektor
sistemlerinin kullanilabildigi yiiksek performansli sivi kromatografisi (HPLC) ile de
belirlenebilmektedir. Kilcal elektroforez ve yakin kizilotesi spektroskopi dahil olmak tizere

fenolik bilesikleri 6lgmek icin bazi gelismis teknikler de uygulanmaktadir (189).

2.6.3.1. Yiiksek Performansh Sivi Kromatografisi (HPLC)

Hidrofobik flavonoid aglikonlarm ve hidrofilik flavonoid glikozitlerin ve fenolik
asitlerin nispeten yiiksek molekiiler kiitlesi ve i¢sel 6zelligi, arastirmacilart deneyleri i¢in
yiiksek performansli sivi kromatografisine (HPLC) yonlendirmektedir (190). Standart bir
HPLC cihaz1 pompa, enjektor, kolon (sabit faz) ve detektordur olmak iizere dort temel
bilesenden olusmaktadir. Kolon tipleri, uygulanan dedektorler, hareketli faz ve test edilen
bilesiklerin 6zellikleri gibi baz1 faktorler fenolik bilesiklerin HPLC analizini etkilemektedir
(191).

HPLC cihazinin g¢alisma basamaklar1 incelendiginde; ilk admm test edilecek
biyomolekiiliin uygun bir ¢oziicude 6ziit haline getirilmesidir. Daha sonra 6rnek igeriginin
ayrimi, sabit faz olarak nitelendirdirilen kolonda gergeklestirilmektedir. Cozunen karisim
kolona gelmekte ve bu karisimm ve mobil fazdan olusan sivinin hareketi i¢in basing
yaratilmaktadir. Bu basmcin etkisi farkli bilesenlerin, kolonda ayni olmayan hizlarda
ilerlemesini saglanmaktir. Boylece bilesenlerin ¢ikisa ulagsma zamanlar1 degismektedir.
Kolondan ayrilan bilesenleri goriilmesini, bunlarin miktar ve ayrimlarinin belirlenmesini
saglayan dedektorlerden gecen maddeler, bir kaydedici aracilifiyla kayit altina alinarak,
zamana kars1 dedektor cevabini gosteren bir grafik olusturmakta ve bu grafik kromatogram
olarak adlandirilmaktadir. Detektorden aracilifiyla elde edilen kromatogramlar bugiin

bir¢ok bilgisayar programi sayesinde ulasilabilir hale gelmistir.

HPLC incelemelerinde sistemle beraber tercih edilen en yaygin dedektorler; UV,
DAD ve MS’dir. DAD ile birlestirilmis HPLC; bitkilerdeki fenolik bilesikleri analiz etmekte
siklikla kullanilan bir yontemdir. Genel olarak, DAD ve UV 'nin altinda yatan prensipler ayni
olsa da bazi farkliliklar mevcuttur. DAD'ler ¢cok kanalli absorpsiyon dalga boylarini ayni
anda 6l¢mek i¢in kullanilirken, UV'ler bilinen numunelerde tek absorpsiyon dalga boyunu

Olemek i¢in kullanilmaktadir (192, 193).
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Cok yaygm kullanim alani bulunan HPLC teknigi ile yapilan analizler genel olarak;
ilag, biyokimyasal, gida, adli tip ve toksikoloji, klinik biyokimya, g¢evre kirleticileri ve

endustriyel analizleri kapsamaktadir (192).
2.7. Bitki Ekstraktlarinda Antimikrobiyal Etkinlik Test Yontemleri

Bitki ekstraktlarinin test edildigi calismalarda onaylanmis ve standartlastirilmis tek
bir yontem bulunmamakta ve genel olarak, antibakteriyel aktivitenin in vitro testi igin
kullanilan yontemler, geleneksel farmasotik testlerden uyarlanmaktadir. Antibakteriyel
duyarhilik ¢alismalarinda “Klinik ve Laboratuvar Standartlar1 Enstitusu (Clinical and
Laboratory Standards Institute, CLSI)” standartlar1 referans alinmaktadir. Buna gore
antibakteriyel duyarlilik testleri, bir antibakteriyel materyalin arastirilan bakteri turlerine
kars1 in vitro aktivitesini belirlemek i¢in yapilan testlerdir. Bitki ekstraktlar1 i¢in kullanilan
en yaygin in vitro testler, diliisyon ve difiizyon olmak {izere iki yonteme dayanmaktadir

(194).
2.7.1. Diliisyon Test Metodu

Diliisyon testleri, bir antimikrobiyal materyalin bir mikroorganizmanin ¢ogalmasini
engellemek veya ortadan kaldirmak icin gereken en az konsantrasyonunu tespit etmek
amaciyla kullanilmaktadir. Bu testler agar ve tiip diliisyon olarak bilinen iki yontemi

icermektedir.

Tiip diliisyon mikro ve makro olmak iizere iki yontemle uygulanmaktadir. Her iki
yontem de prensipte benzerdir. Mikrodiliisyonda ise "U" ya da "V" tabanli "mikroplate"ler,
makrodiliisyonda ise test tiipleri, kullanilmaktadir. Tiip diliisyonda besiyeri amag¢li Mueller-
Hinton buyyon kullanilmaktadir. Bu yontemde etkinligi arastirilacak antibiyotikler belirli
coziicliler icinde hazir hale getirilir ve bu sivi besiyerinde iki kat azalan sulandirimlar1
uygulanir. Mikroorganizmanin standart bir inokiilumu (1x10% CFU / ml), antimikrobiyal
materyalin bircok diliisyonu olan tiiplere ayn1 miktarlarda ilave edilir. Bunun yani sira
antibiyotik bulunmayan, ¢ogalmay1 belirten kontrol tiipiine de ekleme yapilir. Bakteri
inokiilasyonu yapilmamis, sadece besiyeri hazirlanmis bir tiip veya cukur da besiyeri
kontrolii olmak {iizere secilir (195). Besiyerleri 35°C'de bir gece inkiibe edilme isleminden
sonra bakteri cogalmasini belirten bulaniklik acgisindan arastirilir. Bakterinin ¢ogalmasini
engelleyen, belirgin bir bulaniklik meydana gelmeyen en diisiikk ilag konsantrasyonu,

minimum inhibitér konsantrasyon (MIK) olarak tespit edilir.
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Agar dilisyon metodunda uygulama adimlar: tiip diliisyon metoduyla benzerdir.
Farkli olan taraf, agar diliisyon metodunda antibiyotik sulandirimlarinin agar igerisine
eklenmesi ve petri plaklarma dokiilmesidir. Bu yolla her plakta antibiyotigin ayn1 olmayan

konsantrasyonlari elde edilmektedir (196).
2.7.2. Difiizyon Testleri

Antibiyotik duyarhligmm saptanmasinda siklikla tercih edilen laboratuvar
yontemlerinden biri de disk difiizyon testleridir. Bu metot, kagit disklere emdirilmis
antibiyotigin, duyarlilig1 incelenen mikroorganizmanin bulundugu besiyerine diflize olmasi
mantig1 ile uygulanmaktadir. Bu nedenle; tespit edilen oranlarda antibiyotik emdirilmis kagit
diskler, teste tabi tutulacak olan mikroorganizmanm yogun bulundugu kati besiyerlerine
ilave edilir. Diskler belli bir zamanin ardindan ¢oziinerek agara difiize olurken, mevcut
mikroorganizmada da c¢ogalma siireci baslar. Belirli bir siire sonra ajanin inhibitor
konsantrasyonlarmin oldugu diskin etrafinda ¢ogalma meydana gelmez. Mikroorganizma
ajana ne kadar duyarh ise, diskin cevresinde goriilen inhibisyon zonunun o kadar genis
olmas1 beklenir. Inhibisyon zonunun ¢ap1 mm olarak dlgiilerek, standart zon tablolarma gore
incelenir ve mikroorganizmanin tercih edilen antimikrobiyal materyallere kars1 duyarliligi

saptanir (197).

Agar difiizyon metodunda tercih edilen bir diger yolda, kultiir iceren besiyeri
icerisine belirli capta kuyucuklar hazirlanmakta ve bu kuyucuklarin igerisine homojen olarak
¢oziilmiis ekstrakt eklenmesinin ardindan petriler inkiibe edilmektedir. Inkiibasyon zamani
tamamlandiktan sonra tercih edilen ajanin aktivitesi, kuyucuk cevresinde meydana gelen
inhibisyon zonlar1 ile belirlenmektedir. Bitkisel ekstratktin antimikrobiyal etkisi, disk
difizyon metodu ile ayni yol ile uygulanmakta, antimikrobiyal etki, meydana gelen

inhibisyon zonunun ¢api ile dogru orantili olarak artmaktadir.

Agar difiizyon tekniklerinde, arastirilan materyallerin antibakteriyel aktivitesi,
se¢ilmis mikroorganizmanin inokile edildigi sabit kalinliktaki agar tizerinde yarattigi
bakteriyel inhibisyon zon ¢apimn Slciilmesiyle tespit edilmektedir. Agar difuzyon teknigi;
enfekte agarla, arastirilacak materyallerin direk ya da indirek temasiyla saglanmaktadir.
Direk yontemde petri kutularindaki enfekte agar iizerinde zimba deligi seklinde ¢ukurcuklar
acilarak test edilecek materyaller bu cukurcuklara yerlestirilmektedir. Indirek yontemde ise
etkisi arastirilacak olan materyaller kagit ya da mine- dentin disklerine emdirilerek agar

uzerinde olusturulan kuyucuklara yerlestirilir ve disk etrafinda olusturulan inhibisyon
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capmin biyiikliigiine gore etkinligi saptanir. Bu yontemde disklerden salinan miktar kadar
materyal agar i¢gine difiize olmaktadir. Bu salimim miktar1 da kagit diskler ve mine- dentin
diskleri i¢in farklilik gostermektedir. Ayni zamanda disk difizyon yonteminde, dentinin ve
kullanilan dentin disklerinin kalinliklarinin, antibakteriyel ajanlarin bu aktivitelerini

etkileyebildigi belirtilmistir (196).
2.8. Baglanma Dayanim Test Yontemleri

Giiniimiizde dental adeziv teknolojisinde yasanilan hizli gelismeler sayesinde
olduk¢a basarili sonuclarin elde edildigi bir noktaya ulasilmistir. Dental adezivlerinin bu
noktaya gelmesinin nedenlerinden biri de, farkli adeziv sistemleri ve tekniklerinin in vitro
(laboratuvar) kosullarda test edilebilmesidir. Baglanma dayanimi testleri, nispeten kolay ve
pahali ekipmanlar olmadan yapilabilme ozellikleri ile de o6ne c¢ikarak, farkli adeziv
sistemlerin dis yapisina baglanma etkinligini degerlendirme konusunda diinya capinda
kullanilmakta ve restorasyonlarinin Omriiniin giivenilir bir gdostergesi olarak kabul

edilmektedir.

Baglanma dayanimi, kirilma yiikiiniin (newton cinsinden) toplam bagli alana (mm?
cinsinden) bdliinmesi olan nominal stres degeri (MPa cinsinden) olarak rapor edilmektedir.
Belirli bir malzeme i¢in baglanma dayanimi degerleri; baglanma yiizeyinde, Ornek
hazirlamada, saklama kosullarinda ve yiikleme yonteminde mevcut farkliliklar nedeniyle
onemli ol¢iide degisebilmektedir. Bir dizi 6nemli 6neride bulunulmasina ragmen, dental
adezivlerin klinik performansini tahmin etmeye yonelik baglanma dayanim testleri

standartlastirilamamistir (198).

Baglanma dayanimi, laboratuvar yontemleriyle veya bag dayanikliligi ve klinik
performansin degerlendirilmesiyle 6l¢iilebilmektedir. Laboratuvar baglanma dayanimi test
metotlar1 dinamik ve statik testler olarak ikiye ayrilmaktadir. Statik test metodunda 6rnek
sabit iken yiik uygulanmakta, dinamik metotta ise ornek dinamik durumda bulunmaktadir.
Statik testler, baglanma alaninin genisligine gére mikro ve makro testler olarak ikiye
ayrilmaktadir. Baglanma alani 3 mm?*' den biiyiik olan makro bag giicii testi, makaslama
(shear), gerilim (tensile) veya push-out protokolii kullanilarak 6lgiilebilirken; mikro bag
testinde teste tabi tutulan baglanma alam yaklasik 1 mm? veya daha az olmak iizere cok daha

kiigiiktiir (199).
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2.8.1. Makaslama Baglanma Dayanmimi Testi

Makaslama baglanma dayanim testi; yeni adeziv formiilasyonlarmi etkinliklerine
gore taramak i¢in en ¢ok tercih edilen testtir. Bowen ilk olarak 1965 yilinda bu test metodunu
tanimlanmistir. Genel anlamiyla bir malzemenin kesme ylikleme modunda kirilmadan 6nce
dayanabilecegi maksimum stres olarak tanimlanmaktadir. Makaslama baglanma dayanimi
testinde; restoratif materyalden olusan kompozit bir silindir, adeziv uygulamasindan sonra
diiz bir mine veya dentin yiizeyine sabitlenmektedir. Daha sonra baglant1 kopana kadar dis
yiizeyine paralel kuvvet uygulanmaktadir (201). Yiik uygulamasinda halkalar, keskiler veya
bicak kenarlar1 kullanilmaktadir. Test diizeneginin gerilim dagilimi lizerinde biiyiik etkisi
vardir ve makaslama baglanma dayanimi 6l¢limiinde 6nemli bir degiskenlik kaynagidir.
Adezyon prosediiriinden sonra baska ornek islemi gerektirmediginden kolay ve hizli bir

yontem olarak goriilmiis ve arastirma enstitiilerinde yliksek popiilarite kazanmistir (202).
2.9. Uzun Vadede Baglanma Dayaniminin Degerlendirilmesi

Birden fazla faktoriin rol aldigi karmasik agiz ortaminda baglanma dayaniminin
klinik olarak degerlendirilmesi siddetle tavsiye edilmektedir. Zamanla baglanmanin
bozulmasina neden olan belirli faktorleri agiklamak igin in vitro testler gerekmektedir. In
vivo ve in vitro kosullar arasindaki farklari en aza indirmek icin, klinik olarak daha ilgili
kosullar altinda veya 6rneklerin yaslandirilmasi lizerine adeziv ara yiizeyinin sorgulanmasi
saglanmalidir (203). Glincel adezivlerin hizli baglanma etkinligi, kullanilan yaklasimdan
bagimsiz olarak gecerli sonuglar sergilemektedir. Uzun vadede, bazi adezivlerin baglanma
etkinligi 6nemli Olclide diiserken, diger adezivlerin baglanma gii¢leri daha kararhdir. Bir
diger Onemli konu da, dental adeziv uygulamasmdan once kavite dezenfektani
kullanimindaki potansiyel bir problem olan kompozit rezinlerin baglanma dayanimi
izerinde olumsuz bir etki olasiligidir. Bu durumlar g6z 6niine alindiginda baglanma giiciinii
arastiran bircok arastirmada, c¢alisma metodolojisine bir tiir yaslanma faktorii de
eklenmektedir (199). Suda bekletme ve termal siklus en yaygin yaslandirma yontemleridir,
ancak literatlirde mekanik yiikleme, pulpa basmci kullanimi ve enzimlerle bozunma gibi

diger yontemler kullanilmistir (205).
2.9.1. Termal Siklus ile Yaslandirma

Termal siklus; sogutulmus, restore edilmis dislerin, 1sitildiginda restorasyon
kenarlarindan bir eksuda iirettiginin gozlendigi 1952'den beri dental arastirmalarda yaygin
olarak kullanilan ve siklikla tercih edilen yapay yaslandirma yontemlerinden biridir. Dental
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restorasyonlarda termal siklus kullanimi, degisen agiz i¢i sicaklik kosullarini taklit etmek
icin laboratuvar ¢aligmalarinda siklikla tercih edilmektedir (207). Termal siklus yonteminde;
sudaki kosullarin uzun vadeli marjinal adaptasyon veya baglanma dayaniminimn stabilitesi
tizerindeki etkisini degerlendirmek i¢in, genellikle dongiisel termal dalgalanmalar (1s1

dongiisii) igeren bir stres testi yapilmaktadir.

Termal siklusun amaci, alternatif 1sitma ve sogutma ile farkl alt katmanlarin farkl
katsayilarda genlesme ve biiziilme gdstermesini saglayarak malzeme arayiiziinde mekanik
gerilimler yaratmaktir. Kompozitin (80 ila 120 ppm) ve dis alt tabakasinin (8 ila 12 ppm)
termal genlesme katsayilarindaki bu fark nedeniyle, termal stres adeziv arayiiziinde en
yiiksek degeri gostermektedir (208). Termal dongii, kompozit ile dis alt tabakas1 arasindaki
bu bagi zorlamakta ve kullanilan adeziv sisteme gore baglanma dayanimini
etkileyebilmektedir. Termal siklus metodu ile yapilan yapay yaslandirmanin bir diger
ozelligi de sicak suyun kollajenlerin hidrolizini hizlandirmasiyla yetersiz polimerize olan

rezin oligomerlerini agi1ga ¢ikarmasidir.

Alman gida ve sivilarla agiz i¢i sicakligin 0-70° C arasinda, restorasyonlarin i¢ yiizey
sicakliginim ise 9-52° C arasinda degismekte oldugu bilinmektedir (207). Bununla beraber
agiz i¢inde siklikla olusan sicaklik degisiminin 5-55 °C arasinda oldugu bildirilmistir. Termal
siklus cihazinda; 6rnekler 5°C ile 55-60° C arasinda ayarlanmis su banyolar1 arasinda 0,5
ila 3 dakikalik bekleme siireleri ile degistirilerek test edilmektedir. Agiz i¢i sicakligin en
diistik ve en yiiksek olarak tespit edildigi degerlere bir giin icerisinde 20 ila 50 kez ulasildig1
ve bu sebeple de 10000 siklusun bir yillik oral fonksiyona denk geldigi bildirilmistir (208).

Picea orientalis regine Oziitliniin kimyasal analizinin yapilmasi, sahip oldugu
antimikrobiyal aktivitenin belirlenmesi ve dentine baglanma dayaniminin tespit edilmesi

amaclanan bu caligmanin baslangi¢ hipotezlerine bakildiginda;

1. Kavite dezenfektanlarinin yaslandirma sonrasinda dentin baglanma dayanim
degerleri arasinda fark yoktur.

2. Kavite dezenfektanlarinin antimikrobiyal aktivileri arasinda fark yoktur.
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3.GEREC VE YONTEM

Bu tez calismasinda Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Bilimsel
Aragtirmalar Etik Kurul Baskanligi’ndan 2020-339 protokol numarasi ile etik kurul onay1
alimmistir (EK 1).

Caligmada kullanilan recine orneklerinin 6ziit haline getirilmesi ve analiz islemleri
Karadeniz Teknik Universitesi Fen Bilimleri Fakiiltesi Kimya Boliimii’nde, antimikrobiyal
aktivite incelemeleri Karadeniz Teknik Universitesi Saglik Bilimleri Fakiiltesi Tibbi
Mikrobiyoloji BSliimii’nde, dentin drneklerinin hazirlanmasi Karadeniz Teknik Universitesi
Dis Hekimligi Fakiiltesi Arastirma Laboratuvarinda, termal siklus test yontemi Selguk
Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Arastirma Laboratuvarinda, makaslama baglanma
dayanimi deneyleri ve stereo mikroskopta yiizey incelenmesi Karadeniz Teknik Universitesi

Metalurji Malzeme Mihendisligi Arastirma Laboratuvarinda gergeklestirilmistir.

Bu calismada alternatif bir kavite dezenfektani olarak dusuniilen ve Karadeniz
Bolgesi’nde farkli 3 ilceden toplanan Picea orientalis recinelerinin 0ziit haline getirilmesi
ve analiz edilmesinin ardindan; altin standart olan klorheksidin glukonat ile antimikrobiyal
aktivitesi ve dentine baglanma dayanimi, kisa ve uzun doénemde Kkarsilastirilmistir.
Caligsmada kullanilan materyaller Resim 1, 2, 3, 4’te; kimyasal bilesimleri, iiretici firmas1 ve

seri numaralar1 Tablo 2’de gosterilmektedir.

@ rocyoma entd

Resoased Denal Restorative Maerial

e o o o

SYRINGE
2mL(3.8g)

ot

Resim 1. %37’lik Fosforik asit jel Resim 2. Nanohibrit Kompozit Rezin
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Resim 3. Dentin baglayici ajan

Resim 4. Klorheksidin soliisyonu

Tablo 2. Calismada kullanilan materyallerin adi, tipi, kimyasal bilesimi, uretici firmasi ve

seri numaralari

Materyal Adi  Tipi Kimyasal Bilesimi Uretici Seri No
Firma
Condac 37 Asit 37% fosforik asit jel, deiyonize FGM, CH20201799
su, boya, kivamlastirici Joinville,
Brezilya
Single Bond Dentin MDP fosfat monomer, 3M ESPE, 01023C
Universal baglayici ajan dimetakrilat, HEMA, Vitrebond Almanya
Adhesive kopolimer, etanol, su,
baslaticilar, silan
Estelite Sigma Nanohibrit Bis-GMA,  Trietilen  glikol Tokuyama 167E09
Quick kompozit dimetakrilat, silika-zirkonyum  Dental
Doldurucu yiizdesi: agirlikga Tokyo,
%78 (hacimce %69) Japonya
Ortalama pargacik boyutu: 0,2
um
Ceraxidin-C Kavite %?2 klorheksidin, distile su 1micryl, 20104
dezenfektani Konya,
Tiirkiye
Picea Kavite %70 etanol ozitu
orientalis dezenfektani

recine oziitleri
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3.1. Picea orientalis Recine Ornekleri
Bu caligmada Karadeniz Bolgesi’ne ait Artvin, Caykara ve Borgka ilge sinirlar

icerisindeki Picea orientalis agag govdelerinden toplanmis 3 farkli recine 6rnegi temin edildi

ve -20° C’de muhafaza edildi. Regine 6rnekleri Resim 5,6 ve 7°de gosterilmektedir.

Resim 5. Artvin re¢ine 6rnekleri Resim 6. Borgka recine ornekleri

Resim 7. Caykara recine ornekleri

3.1.1. Picea orientalis Recine Oziitlerinin Hazirlanmasi

-20°C’de muhafaza edilen Picea orientalis regine drnekleri porselen havanda toz hale
getirildi. Toz re¢ineden 3.5 g tartilip tizerine 35 ml %70’lik etanol eklenerek 24 saat oda
sicakliginda 200 rpm’de calkalandi. 24 saat sonunda karigimlar once adi stizge¢ kagidindan
ardindan mavi bant stizge¢ kagidindan suzuldi. Antioksidan testler ve fenolik igerik analizi
icin oziitlin bir kismi ayrildi. Kalan kisim mikrobiyoloji ve makaslama testleri i¢in +4°C’de

muhafaza edildi.
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Antioksidan ve fenolik analiz i¢in ayrilan kisimdan 10 ml ekstrakt evapore edildikten
sonra pH’s1 2°ye HCI ile ayarlanmis saf suda ¢oziildii. Sonrasinda sirasiyla 3 defa 5 ml
dietileter, 3 defa 5 ml etilasetat ile sivi-siv1 ekstraksiyon iglemi yapildi (15 dk, 200 rpm, oda
sicakligi). Toplanan organik fazin ¢oziiciisii evapore edildikten sonra kalint1 2 ml metanolde
coziilerek 0,45 mikronluk filtreden gecirildi. Kara ve ark. tarafindan gelistirilen metot ile

fenolik icerik analizi yapildi (210).

Mikrobiyoloji ve makaslama testleri oncesi etanolik ekstrakt 5 defa 5 ml hekzan ile
stvi-s1vi ekstraksiyona tabi tutularak (15 dk, 200 rpm, oda sicaklig1), etanolik ekstrakt i¢inde
bulunan re¢ine ve mumlardan armdirma iglemi yapildi. Daha sonra ekstraktn derigimini
arttirmak i¢in evapore islemi yapilip tekrar ¢oziiciisiinde ¢oziilerek mikrobiyolojik analize
hazir duruma getirildi (211). Elde edilen 3 recine Oziitiiniin son hali Resim 8’de

gosterilmektedir.

Resim 8. Recine 6ziitlerinin son hali

3.1.2. Picea orientalis Recine Oziitlerinin Analiz Edilmesi

Picea orientalis re¢ine Oziitlerine ait fenolik profil analizi ile antioksidan kapasite ve
antioksidan aktivitesinin belirlenmesi i¢in toplam fenolik igerik (TP), toplam flavonoid
icerik (TF), demir (III) indirgeme-antioksidan giic (FRAP) ve 2,2-difenil-1-pikrilhidrazil
(DPPH) temizleme aktivite testleri yapildu.
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Toplam fenolik icerik, Folin-Ciocalteu'nun tahlili ile tespit edildi (212). Oksitleyici
ajan gorevi goren Folin-Ciocalteu reaktifi ile fenolikler arasindaki redoks reaksiyonu
Slinkard vd. tarafindan belirtilen yontemin esasini olusturmaktadir (213, 214). Fenolik
madde tayininde standart olarak gallik asit kullanildi ve sonuglar gram ornek basina mg

gallik asit esdegeri (mg GAE/g) olarak degerlendirildi.

Toplam flavonoid madde miktarmin tayini i¢in Fukumoto ve Mazza tarafindan
belirtilen metot kullanild1 (215). Bu metoda gore toplam flavonoid miktar1 kuersetin standart
kalibrasyon egrisi kullanilarak hesaplandi ve sonuclar gram ornek basina mg Kuersetin

esdegeri (mg QE/g) olarak verildi.

DPPH?- (2,2- difenil-1-pikrilhidrazil) sentetik olarak uretilen bir radikal olup; oziitte
bulunan bilesenlerin radikal temizleme aktivitesini belirlemek i¢in 0.1 mM metanolik
cozeltisi kullanildi. Sonuglar ortamda bulunan radikal konsantrasyonunu yariya indirmek
icin gerekli olan antioksidan madde miktarini temsil eden SCs, degeri olarak verildi (216).
Elde edilen sonuglarin karsilastirilmasi i¢in standart olarak Troloks’un DPPHe radikalini

temizleme guicu kullanilarak SCs, degeri mg/ml olarak hesaplandi.

FRAP metodu ile Fe(Il)-TPTZ- 2,4,6-tris (2-pyridly)-S-triazin kompleksinin
antioksidan varliginda indirgenmesi ile mevcut antioksidan gii¢ 6l¢tilmiistiir (217). Sonuglar

gram numune basina pmol Fe2SO4.7H>0 esdegeri olarak hesaplandi.

Recine oziitiiniin fenolik profil analizi Kara ve ark. tarafindan belirtilen yonteme gore
(218), RP-HPLC-DAD sistemi ile yapild1 (219, 220). Sonuglar gram numune basina pg
fenolik bilesen olarak verildi. Kullanilan HPLC-DAD cihaz1 Resim 9’da gosterilmektedir.
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Resim 9. HPLC-DAD Cihazi

3.1.3. Picea orientalis Recine Oziitlerinin Antimikrobiyal Aktivitesinin Tespiti

Picea orientalis re¢ine Oziitlerinin antimikrobiyal aktivitesi agar difiizyon yontemi
ile degerlendirildi (221). Antimikrobiyal aktivite icin standart bakteri tiirlerinden
Staphylococcus aureus ATCC 25923, Enterococcus faecalis ATCC 29212, Pseudomonas
aeruginosa ATCC 10145, Streptococcus mutans RSKKO07038 tiirleri kullanildi. Calismada
-80°C’de stoklanan mikroorganizmalar i¢in Miieller Hinton Agar (MHA) besiyerlerine
ekimler yapilarak 18-24 saat 37°C’de inkiibasyonla taze kiiltiirleri hazirlandi. Mantar
tiirlerinden ise Candida albicans ATCC 10231 ve Candida parapsilosis ATCC 22019
kiiltiirleri Potato Dextrose agar (PDA) besiyerinde hazirlandi.

Deney 6ncesi logaritmik iireme fazindaki saf bakteri kolonilerinden 0.5 McFarland
yogunlugunda olacak sekilde “phosphate buffered saline” (PBS)’te silispansiyonlari
hazirlandi. Suspanse edilen mikroorganizmalar 1ilgili agarlara standart protokoller
kullanilarak (222) pamuklu ekiivyon ile yayma ekim yapildiktan sonra, agar yiizeyinde 6
mm ¢apimda kuyucuklar a¢ildi. Candida tiirleri 1 McFarland yogunluga ayarlanarak %2’lik
glikoz+metilen blue (CLSI, 2009) MHA (Glikoz filtreden gegirilerek besiyerine otoklav

sonrasi eklendi) besiyerlerilerine ekildi ve kuyucuklar agild1.

Daha sonra her bir kuyucuga test edilecek bilesiklerden 50 uL eklendi. Pozitif kontrol

olarak ticari antibiyotiklerden Gram pozitif bakteriler i¢in; Ampisilin, Gram negatif
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bakteriler i¢cin; Gentamisin uygun kuyucuklara 50 pL eklendi. Candida tiirleri i¢in kontrol

olarak Amfoterisin B kullanildi.

Aktivite kuyucuklar etrafinda tiremenin olmadig1 berrak zonlarin (inhibisyon zonu)
Olciilerek belirlendi. Her test iic kopya halinde gerceklestirildi. Sonuglar zonlarin ¢apina
gore; <6 mm inaktif, 7-9 mm ¢ok diisiik aktivite, 9-11 mm disiik aktivite, 12-14 mm

ortalama aktivite ve >15 mm yiiksek aktivite olarak degerlendirildi.

3.1.3.1. Minumum inhibisyon Konsantrasyonlarinin (MiK) ve Minumum Bakterisit

Konsantrasyonlarimin (MBK) Belirlenmesi

Agar kuyucuk yontemi ile antimikrobiyal aktivite saptanmis bilesiklerin etkin
olduklar1 konsantrasyonlar belirlendi. Bu amagla, 96 kuyucuklu U tabanli mikroplatelerin
her bir kuyucuguna dncelikle mikroorganizmalar i¢in 100 uL. MHB-II (223, 224) besiyeri
eklendi, daha sonra ilk kuyucuklara bilesiklerden 100 pL eklendi. Her bir pozitif kontrol
kuyucuguna 200 pg/mL konsantrasyondaki antibiyotiklerden 100 pL eklenerek ilk
kuyucuktan itibaren '2 oraninda seri diliisyonlar yapildi. Bunu takiben, test edilecek
mikroorganizmalar ilgili kuyucuklara 5 x 10° CFU/mL konsantrasyonda eklendi.
Mikroorganizma iiremesi olmayan kuyucuktaki madde konsantrasyonu MiK degeri olarak
belirlendi. MIK degeri olarak belirlenen konsantrasyon ve bir dnceki konsantrasyonda
madde igeren kuyucuklardan 50 uL 6rnek alinarak agar yiizeyine ekim yapildi. Agarlardaki
iremeler kontrol edilerek iiremenin olmadigi kuyucuktaki konsantrasyon MBK olarak

belirlendi (225).
3.2. Makaslama Baglanma Dayamim Testi
3.2.1. Dislerin Secilmesi ve Hazirlanmasi

Calismada son 6 ay icerisinde ortodontik, cerrahi ya da oral sebeplerle ¢ekilmis 180
adet ¢uruksuz, gomulu ticuncu buyuk azi disi kullanildi. Dislerin se¢iminde catlak ve ¢ekim
travmasi olmamasina dikkat edildi. Cekimi takiben disler izerindeki yumusak doku artiklar1
ve kemik pargaciklar1 periodontal bir kiiret yardimiyla temizlendikten sonra +4°C’de %0.1
timol sollisyonu igerisinde bir hafta sureyle, daha sonra +4°C’de distile suda bekletildi.

Distile su haftada bir periyodik olarak degistirildi.

Her bir dis kok bolgesinin 1/3’10 agikta kalacak sekilde 4 mm x 4 mm x 4 mm
boyutlarinda silikon kaliplar kullanilarak akrilik bloga gomuldii. Calismada dislerin orta

koronal diiz dentin yiizeylerini agiga ¢ikartmak icin mine dokusu kaldirildi. Okliizal yiize
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paralel olacak dentin kesitlerini elde etmek icin ornekler; dusik hizda ¢alisan hassas kesme

cihazinda (Micra Cut 125, diisiik hizli hassas kesme cihazi, Metkon, Bursa) sogutma sivisi

(Finocool Cutting Fluids, Metkon, Bursa) ve 0.5 mm kalinliginda elmas separe (DIMOS
@150 mm, Metkon, Bursa) kullanilarak kesildi (Resim 10,11,12).

Resim 10. Diuisuk hizli hassas kesme cihazi Resim 11. Dislerin elmas separe ile
bukkolingual yonde
kesilmesi

Resim 12. Dentin 6rneginin elde edilmesi
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Hazirlanan orneklerin timii deneyin gergeklestirildigi test cihazina uygun olarak 15
mm ¢apinda ve 8 mm yuksekliginde plastik kaliplar igerisine yerlestirildi (Resim 13) ve
kalibin i¢ine pembe otopolimerizan akrilik rezin (Imicryl, SC, Konya, Turkiye) dokiilerek

deneylerde kullanilacak ornekler elde edildi (Resim 14, 15).

Resim 13. Plastik kalip Resim 14. Akrilik rezine gomiilii dentin
ornegi

Resim 15. 180 adet dentin Ornegi
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Aciga ¢ikan dentin yiizeyleri 60 saniye boyunca tek yonlii akan su altinda 600 grit
zimpara kagidi (Rhynowet Red Line, Portekiz) ile standart bir smear tabakasi ve diiz bir
dentin yilizeyi elde etmek i¢in zimparalandi (226). Zimpara kagidi her on diste bir

degistirilerek siire sabit tutuldu.

3.2.2. Calisma Gruplarinin Olusturulmasi

Hazirlanan 180 dentin 6rnegi, bir tanesi kontrol grubu olmak iizere, kullanilacak
farkli kavite dezenfektanlarina [Klorheksidin glukonat (Ceraxidin-C, Imicryl) ve
antimikrobiyal aktivite test sonuglarina gore en yiiksek etkiyi gosteren Artvin Picea
orientalis regine Ozutii] gore rastgele 3 gruba ayrildi. Her grup i¢in atanan dentin 6rnekleri
ayni universal adeziv sistem (Single Bond Universal, 3M ESPE) farkl yiizey hazirlama
yontemlerine uygun olarak kullanilacak sekilde (self etch/etch&rinse) 2 alt gruba daha
ayrildi. Bu gruplardan etch and rinse islemi yapilacaklara diger gruplardan farkl olarak ilk
asamada 15 saniye boyunca %37 fosforik asit (Condac 37, FGM) uygulandi. Tiim gruplar
ayni kompozit sistem ile (Estelite Sigma Quick, Tokuyama Dental), cap1 3 mm yiiksekligi 4
mm olan seffaf plastik kalip kullanilarak restore edildi (Resim 16, 17). Adeziv sistem ve
kompozit sistemin polimerizasyonunda LED (Light Emitting Diode-Elipar Freelight, 3M
ESPE) 151k kaynag1 kullanildi. Daha sonra olusturulan gruplar; kisa ve uzun siireli baglanma
dayanimmin incelenmesi amaciyla bir grup yaslandirma islemi gorecek ve her bir grupta 15
dentin 6rnegi olacak sekilde kendi i¢inde 2 alt gruba daha ayrildi. Calisma gruplar1 ve

numaralandirilmalar1 Tablo 3’te gosterilmektedir.

Resim 16: Plastik kalip Resim 17: Restore edilmis dentin 6rnegi
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Tablo 3. Restorasyon oncesi kullanilacak kavite dezenfektanina ve uygulanacak yiizey
islemlerine gore ¢aligma gruplarinin olusturulmasi ve numaralandirilmasi

Gruplar (n=180) Yiizey Hazirlama Yo6ntemi Termal Dongii
a.Self Etch Yok (n=15)
Grup 1 (1=30)
n=
Kontrol Grubu Var (n=15)
(n=60) b.Etch&rinse Yok (n=15)
(n=30) Var (n=15)
a.Self Etch Yok (n=15)
Grup 2
=30
Picea orientalis recine oziiti (n=30) Var (n=15)
(n=60) b.Etch&rinse Yok (n=15)
(n=30) Var (n=15)
a.Self Etch Yok (n=15)
Grup 3
Klorheksidin (n=30) Var (n=15)
=60
(n=60) b.Etch&rinse Yok (n=15)
(n=30)
Var (n=15)
Grup 1a:

(Kontrol grubu = Universal Adeziv + Kompozit Restorasyon)

Hazirlanan dentin yiizeylerine herhangi bir dezenfeksiyon islemi uygulanmadi.
Uretici firmanin &nerileri dogrultusunda universal adeziv sistem (Single Bond Universal,
3M ESPE) tek kullanimlik aplikator yardimiyla 20 saniye aktif bir sekilde uygulandi.
Ardindan 5 saniye boyunca hava akimi ile yayilarak homojen bir tabaka olusturuldu. LED
151k kaynag ile 10 saniye polimerize edildi. Adeziv sistem uygulanan dentin yiizeylerine
capt 3 mm, yiiksekligi 4 mm olan seffaf plastik kalip icerisine 2 mm’lik tabakalar halinde
kompozit sistem siman fulvar1 yardimiyla dentine uygulandi. Her tabaka 20 saniye LED

(Light Emitting Diode-Elipar Freelight, 3M ESPE) 151k kaynagi ile polimerize edildi.
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Grup 1b:
(Kontrol grubu = Asit + Universal Adeziv + Kompozit Restorasyon)

Hazirlanan dentin yiizeyi %37’ lik fosforik asit jel ile 15 saniye piiriizlendirildi. Bol
su ile 15 saniye yikandi ve hava spreyi ile kurutuldu. Dentin yiizeylerine herhangi bir
dezenfeksiyon islemi uygulanmadi. Uretici firmanin 6nerileri dogrultusunda universal
adeziv sistem tek kullanimlik aplikator yardimiyla 20 saniye aktif bir sekilde uygulandi.
Ardindan 5 saniye boyunca hava akimi ile yayilarak homojen bir tabaka olusturuldu. LED
151k kaynag ile 10 saniye polimerize edildi. Adeziv sistem uygulanan dentin yiizeylerine
cap1 3 mm, yiiksekligi 4 mm olan seffaf plastik kalip icerisine 2 mm’lik tabakalar halinde
kompozit sistem siman fulvar1 yardimiyla dentine uygulandi. Her tabaka 20 saniye LED 151k

kaynagi ile polimerize edildi.
Grup 2a: (Picea orientalis Recine Oziitii + Universal Adeziv + Kompozit Restorasyon)

Hazirlanan dentin yiizeylerine tek kullanimlik aplikator ile Picea orientalis regine
oziitii uygulandi. Etki etmesi i¢in 60 saniye beklendi ve artan dezenfektan soliisyonu kuru
bir pamuk peletle uzaklastirildi. Uretici firmanm oOnerileri dogrultusunda dezenfektan
uygulanan dentin ylizeyine universal adeziv sistem, tek kullanimlik aplikator yardimiyla 20
saniye aktif bir sekilde uygulandi. Ardindan 5 saniye boyunca hava akimi ile yayilarak
homojen bir tabaka olusturuldu. LED 151k kaynagi ile 10 saniye polimerize edildi. Adeziv
sistem uygulanan dentin yiizeylerine ¢cap1 3 mm, yiiksekligi 4 mm olan seffaf plastik kalip
icerisine 2 mm’lik tabakalar halinde kompozit sistem siman fulvar1 yardimiyla dentine

uygulandi. Her tabaka 20 saniye LED 151k kaynagi ile polimerize edildi.

Grup 2b: (Asit + Picea orientalis Recine Oziitii + Universal Adeziv + Kompozit

Restorasyon)

Hazirlanan dentin ylizeyi %37’ lik fosforik asit jel ile 15 saniye piiriizlendirildi. Bol
su ile 15 saniye yikandi ve hava spreyi ile kurutuldu. Hazirlanan dentin yilizeylerine tek
kullanimlik aplikator ile Picea orientalis recine 0ziitii uygulandi. Etki etmesi i¢in 60 saniye
beklendi ve artan dezenfektan soliisyonu kuru bir pamuk peletle uzaklastirildi. Uretici
firmanin 6nerileri dogrultusunda dezenfektan uygulanan dentin yiizeyine universal adeziv
sistem, tek kullanimlik aplikator yardimiyla 20 saniye aktif bir sekilde uygulandi. Ardindan
5 saniye boyunca hava akimi ile yayilarak homojen bir tabaka olusturuldu. LED 151k kaynag1

ile 10 saniye polimerize edildi. Adeziv sistem uygulanan dentin yiizeylerine ¢ap1 3 mm,
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yiiksekligi 4 mm olan seffaf plastik kalip icerisine 2 mm’lik tabakalar halinde kompozit
sistem siman fulvar1 yardimiyla dentine uygulandi. Her tabaka 20 saniye LED 151k kaynag1

ile polimerize edildi.
Grup 3a: (Klorheksidin Glukonat + Universal Adeziv + Kompozit Restorasyon)

Hazirlanan dentin yiizeylerine tek kullanimlik aplikator ile klorheksidin soliisyonu
uygulandi. Etki etmesi i¢in 60 saniye beklendi ve artan dezenfektan soliisyonu kuru bir
pamuk peletle uzaklastirildi. Uretici firmanm &nerileri dogrultusunda dezenfektan
uygulanan dentin yiizeyine universal adeziv sistem, tek kullanimlik aplikator yardimiyla 20
saniye aktif bir sekilde uygulandi. Ardindan 5 saniye boyunca hava akimi ile yayilarak
homojen bir tabaka olusturuldu. LED 151k kaynagi ile 10 saniye polimerize edildi. Adeziv
sistem uygulanan dentin yiizeylerine ¢ap1 3 mm, yiiksekligi 4 mm olan seffaf plastik kalip
icerisine 2 mm’lik tabakalar halinde kompozit sistem siman fulvar1 yardimiyla dentine

uygulandi. Her tabaka 20 saniye LED 151k kaynagi ile polimerize edildi.
Grup 3b: (Asit + Klorheksidin Glukonat + Universal Adeziv + Kompozit Restorasyon)

Hazirlanan dentin yiizeyi %37’ lik fosforik asit jel ile 15 saniye piiriizlendirildi. Bol
su ile 15 saniye yikandi ve hava spreyi ile kurutuldu. Dentin yiizeylerine tek kullanimlik
aplikator ile klorheksidin soliisyonu uygulandi. Etki etmesi i¢in 60 saniye beklendi ve artan
dezenfektan soliisyonu kuru bir pamuk peletle uzaklastirildi. Uretici firmanm onerileri
dogrultusunda dezenfektan uygulanan dentin yiizeyine universal adeziv sistem, tek
kullanimlik aplikator yardimiyla 20 saniye aktif bir sekilde uygulandi. Ardindan 5 saniye
boyunca hava akimi ile yayilarak homojen bir tabaka olusturuldu. LED 1s1k kaynagi ile 10
saniye polimerize edildi. Adeziv sistem uygulanan dentin yiizeylerine ¢cap1 3 mm, yiiksekligi
4 mm olan seffaf plastik kalip icerisine 2 mm’lik tabakalar halinde kompozit sistem siman
fulvar1 yardimiyla dentine uygulandi. Her tabaka 20 saniye LED 151k kaynag1 ile polimerize
edildi.
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3.2.3. Termal Siklus ile Yaslandirma Islemi

Restorasyonlarin tamamlanmasinin ardindan yaslandrma islemi i¢in ayrilan
orneklere; agizdaki 1s1 degisikliklerini taklit etmek amaciyla 5 ile 55°C’larda (+2) toplam
5000 defa termal sikliis (1s1sal ¢evrim) islemi uygulandi (Resim 18,19,20). Termal siklus
cihazmin (Nova, Konya, Tirkiye) banyosunda orneklerin bekleme siiresi 30 saniye olup, bir
banyodan diger banyoya gecis siiresi 2 saniyedir. 5000 devirlik termal yaslandirma
prosediri yaklasik olarak alt1 aylik klinik kullanimi yansitmaktadir (208). Yaslandirma
isleminin ardindan dentin Ornekleri Resim 21’de gosterilmektedir. Termal siklus test
yontemi; Selguk Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi arastrma laboratuvarinda

gerceklestirildi.

Resim 20: Termal yaslandirma isleminin tamamlanmasi
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Resim 21: Yaglandirma iglemi sonrasi dentin 6rnekleri

3.2.4. Makaslama Baglanma Dayanim Testinin Uygulanmasi

Hazirlanan dentin orneklerinden termal yaslandirma islemine tabii tutulmayanlar;
37°C’de 24 saat %100 bagil nem altinda bekletildikten sonra, yaslandirma islemine tabii
tutulan ornekler ise termal dongiiniin tamamlanmasmin ardindan makaslama baglanma
dayanimi degerlerinin 6l¢tilmesi i¢in Universal Test Sistemi (MTS Criterion, Minneapolis,
ABD) cihazma vyerlestirildi (Resim 22). Calismamizda hazirlanan orneklere yapilan
makaslama baglanma dayanimi testleri Karadeniz Teknik Universitesi Metalurji Malzeme

Miihendisligi Bolimi Arastirma Laboratuvarinda gergeklestirildi.
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Resim 22: Universal test sistemi

Baglant: testi sirasinda 6rneklerin sabitlenmesi igin metal bir kalip ve u¢ hazirlandi
(Resim 23). Metal kalip igerisinde sabitlenen ornekler, resimdeki duzenek yardimiyla test
cihazinin bir ucuna yerlestirildi. Test cihazmin diger ucuna da bigak sirt1 seklinde sonlanan

bir ug¢ yerlestirildi (Resim 24,25).

ST TR B

Resim 23: Hazirlanan metal kalip ve metal ug

62



Resim 24 ve 25: Test cihazina yerlestirilen bir 6rnegin 6nden ve yandan goriiniisii

Baslik hiz1 0.5 mm/dk olacak sekilde, kompozit ve dis yiizeyi arasindaki baglanti ara
yuizeyine 90°’lik bir ag1 ile kuvvet uygulandi. Kirilma meydana geldigi anda cihaz tizerinde
okunan yiik degeri Newton (N) cinsinden kaydedildi. N degerlerinin rezin blok taban alanina

boliinmesiyle elde edilen megapaskal (MPa) degerleri analiz edildi (MPa= N/mm?).
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3.2.5. Stereo Mikroskop ile Kirllma Yiizeylerinin Incelenmesi

Makaslama baglanma dayanimi testi sonucunda basarisizlik tipinin tespiti amaciyla
kirilma yiizeyleri, Karadeniz Teknik Universitesi Metalurji Malzeme Miihendisligi Bolimii
Arastirma Laboratuvarinda bulunan stereo mikroskopta (Leica, Almanya) x 40 biiyliitme
altinda incelendi (Resim 26). Kirilma tipleri Tablo 5’te gosterildigi gibi adeziv, koheziv,
karigik basarisizlik olarak smiflandirildi (227).

Resim 26: Stereo mikroskop

Tablo 4: Kirilma tiplerinin belirlenmesinde kullanilan kriterler

Basansizhik Tipi Aciklama

Adeziv Basarisizlik Kompozit ve dentin dokusunun tamamen
ayrilmasi seklinde olan kopma

Koheziv Basarisizlik Kompozit veya dentin dokusu igerisinde
meydana gelen kopma

Karisik Basarisizlik Adeziv ve koheziv basarisizligin birlikte
gorulmesi
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Calismada goriilen kirilma tipleri asagida verilen maddelere gore smiflandirildi.
1. Sadece adeziv ara yiizeyinde meydana gelen adeziv basarisizlik

2. Dentin icerisinde meydana gelen koheziv dentin basarisizligi

3. Kompozit icerisinde meydana gelen koheziv kompozit basarisizligi

4. Parsiyel adeziv kirilma ve adeziv kirilma ile birlikte dentin veya kompozit icerisinde

koheziv kirilma ile meydana gelen karisik tipteki basarisizlik
3.2.6. Istatistiksel Degerlendirme

Makaslama baglanma dayanimi testi ile elde edilen verilerin, grup i¢i ve gruplar arasi
farkliliklarmi tespit etmek amaciyla istatistiksel analiz yapildi. Istatistiksel analizler igin
IBM SPSS Statistics 22 programi kullanildi. Calisma verileri degerlendirilirken
parametrelerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov Smirnov ve Shapiro Wilks testleri
ile degerlendirilmis ve parametrelerin normal dagilim gosterdigi saptanmistir. Kavite
dezenfektani, yiizey hazirlama yontemi ve yaslandirma isleminin baglanma dayanimi
izerindeki ortak etkisinin degerlendirilmesinde ii¢ yonlii ANOVA testi, post hoc olarak da
Tukey HSD test kullanildi. Kirilma tiplerinin degerlendirilmesinde Ki-kare testi kullanildi.
Anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.
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4.BULGULAR

4.1. Picea orientalis Recine Oziitlerine ait HPLC-DAD Bulgular

Picea orientalis regine Oziitlerinin element analizi, toplam fenolik ve flavonoid
analizi, antioksidan aktivite tayini ve fenolik bilesik analizleri yapilmigtir. Bu analiz
sonuglarina gore Picea orientalis recine Oziitlerinin kromatogramlar1 Sekil 2,3 ve 4’te ve
fenolik bilesikler analizinin kantitatif analizleri Tablo 5’te gosterilmektedir.

Artvin Picea orientalis re¢ine 0ziitiinde toplam fenolik bilesikler 389.47 mg GAE/g
ve toplam flavonoid bilesik 2.97 mg QUE/g olarak bulunmustur. Artvin Picea orientalis
regine Oziitiiniin yiiksek fenolik ve flavonoid icerigi oldugu goriilmektedir. Oziitiin
antioksidan aktivite tayininde DPPH ve FRAP yontemleri kullanilmis ve DPPH degeri
0.0386+0.001 mg/ml ve FRAP aktivitesi 3312.69432.32 umoL Fe2S0O4.7H20/ml olarak
bulunmustur. Incelenen 25 standarda gore Artvin Picea orientalis recine oziitiinde baskin
olarak bulunan flavonoidlerin; hesperetin ve epikatesin oldugu goriilmektedir. Fenolik

asitlerden ise kafeik asit ve ferulik asit 6ziitte daha yliksek oranda bulunmustur.

Bor¢ka Picea orientalis regine Oziitiine ait toplam fenolik bilesikler 387.664 mg
GAE/g ve toplam flavonoid bilesik 0.85 mg QUE/g olarak bulunmustur. Bor¢cka Picea
orientalis reine Oziitiiniin yiiksek fenolik ve flavonoid igerigi oldugu goriilmektedir. Oziitiin
antioksidan aktivite tayininde DPPH ve FRAP yontemleri kullanilmigs ve DPPH degeri
0.023+£0.001mg/ml ve FRAP aktivitesi 3646.689+16.031 pmoL Fe2S0O4.7H20/ml olarak
bulunmustur. incelenen 25 standarda gore Borgka Picea orientalis regine dziitiinde baskin
olarak bulunan flavonoidin ise epikatesin oldugu goriilmektedir. Fenolik asitlerden ise

kafeik asit ve ferulik asit 6ziitte daha yiiksek oranda bulunmustur.

Caykara Picea orientalis regine Oziitline ait toplam fenolik bilesikler 378.286 mg
GAE/g ve toplam flavonoid bilesik 0.112 mg QUE/g olarak bulunmustur. Caykara Picea
orientalis regine dziitiiniin yiiksek fenolik ve flavonoid igerigi oldugu goriilmektedir. Oziitiin
antioksidan aktivite tayininde DPPH ve FRAP yontemleri kullanilmis ve DPPH degeri
0.026£0.001mg/ml ve FRAP aktivitesi 2955.522+12.013 pmoL Fe2S0O4.7H20/ml olarak
bulunmustur. Incelenen 25 standarda gére Artvin Picea orientalis regine dziitiinde baskin
olarak bulunan flavonoidin ise epikatesin oldugu goriilmektedir. Fenolik asitlerden ise

kafeik asit ve ferulik asit 0ziitte daha yiiksek oranda bulunmustur.
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Sekil 2. Artvin Picea orientalis re¢ine 0ziitii fenolik igerik kromatogrami, (4)p-OH benzoik
asit, (5)Epikatesin, (6)Kafeik Asit, (12)Ferulik Asit, (18)t-Sinnamik asit, (20)Hesperetin
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Sekil 3. Borcka Picea orientalis regine Oziitiiniin fenolik icerik kromatogrami, (6)Kafeik
Asit, (12)Ferulik Asit, (18)t-Sinnamik asit
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Sekil 4. Caykara Picea orientalis recine Oziitiiniin fenolik icerik kromatogrami, (6)Kafeik
Asit, (12)Ferulik Asit, (18)t-Sinnamik asit
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Tablo 5. Picea orientalis recine 6ziitlerinin karakteristik ozellikleri

Testler Artvin Picea  Borcka Picea Caykara Picea
orientalis orientalis orientalis recine
recine oziitii recine oziitii oziiti

Toplam Polifenol Igerigi (mg GAE/g 389.47+5.64 387.664+5.167 378.286+5.871
numune)

Toplam Flavonoid Igerigi (mg QUE/g 2.97+0.07 0.085+0.007 0.112+0.005
numune)

FRAP Aktivitesi (umoL Fe2SO4.7H20/g 3312.694£32.32 3646.689+16.031 2955.522+12.013
numune)

DPPH SCso (mg/ml) 0,0386+0,001  0.023+0.001 0.026+0.001

Fenolik Bilesim (HPLC-DAD analizi) (ng/g)

Fenolik Gallik Asit - - _

Asitler Protokatekuik Asit - - -

Klorojenik Asit

p-OH Benzoik Asit 18.056

Kafeik Asit 1664.259 1255.842 1354.072

Siringik Asit - - -

m-OH Benzoik Asit - £ _

Ellagik Asit - - -

p-Kumarik Asit

Ferulik Asit 347.963 300.299 360.654

-Sinnamik Asit 5948.389 7451.049 5753.248

Flavonoidler Epikatesin 118.685 - -

Rutin - - -

Mirisetin - - -

Resveratrol - - -

Daidzein - - -

Luteolin - - -

Kuersetin - - -

Apigenin

Hesperetin 874.259 - -

Ramnetin - - -

Krisin - - -

Pinosembrin - - -

CAPE - - -

Curcumin - - -
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4.2. Picea orientalis Recine Oziitlerine ait Agar Difiizyon Test Bulgular

Tez kapsaminda Karadeniz bdlgesinde Artvin, Caykara ve Bor¢ka olmak iizere 3
farkli ilgeden elde edilen ve etanolik oziitleri hazirlanan 3 farkli Picea orientalis regine
Ornegi agar diflizyon yontemi ile antimikrobiyal aktivite yoniinden test edildi. Tablo 6’da
Staphylococcus aureus (S. aureus), Enterococcus faecalis (E. faecalis), Pseudomonas
aeruginosa (P. aeruginosa), Streptococcus mutans (S. mutans), Candida albicans (C.
albicans) ve Candida parapsilosis (C. parapsilosis) suslar1 olmak tlizere se¢ilen oral bakteri
ve mantar tiirler1 karsisinda test edilen 3 farkli recine Oziitlinlin, antibakteriyel ajanlar
arasinda altin standart olarak kabul edilen klorheksidinin, Gram pozitif bakteriler icin
Ampisilin, Gram negatif bakteriler icin Gentamisin ve mantar tiirleri icin Amfoterisin B
olmak iizere referans ilaclarin olusturdugu kontrol grubunun inhibisyon zon c¢aplari
gosterilmektedir. Bunun yani sira 3 farkl regine 6ziitiinde fenolik analiz sonuglarina gore
baskin olan fenolik bilesiklerden kafeik asit, CAPE, ferulik asit, krisin ve t-sinnamik asit
standard1 antimikrobiyal aktivite testine dahil edilmistir. En yiiksek antimikrobiyal etkinin
saptandigr S. aureus susu iizerinde olusan inhibisyon zon g¢aplart Resim 27’de
gosterilmektedir. Antimikrobiyal aktivite test sonuglarma gore kavite dezenfektan
adaylarmim antimikrobiyal aktivileri arasinda fark olmadigma dair kurulan hipotez
reddedilmistir. Elde edilen sonuglara gore klorheksidin test edilen mikroorganizmalar

iizerinde daha yiiksek antimikrobiyal aktivite gostermistir.

Calismada test edilen 3 farkli recine Oziitli degerlendirildiginde S. aureus susu
izerinde Artvin Picea orientalis regine Oziitiinde 18.33 mm, Caykara Picea orientalis regine
Oziitinde 16 mm ve Borgcka Picea orientalis recgine Oziitiinde 18.66 mm inhibisyon zon
caplar tespit edilmistir. Buna dayanilarak S. aureus susu lizerinde arastirilan 3 farkli recine
oziitiinde yiiksek antibakteriyel aktivite (>15 mm) tespit edilmistir. S. mutans susunda ise
Artvin Picea orientalis re¢ine Oziitinde 8 mm, Caykara Picea orientalis recine Oziitiinde 10
mm ve Borcka Picea orientalis regine 6ziitiinde 7.66 mm inhibisyon zon caplar1 tespit
edilmistir. Buna dayanilarak S. mutans susu tizerinde diisiik antibakteriyel aktivite (7-10
mm) belirlenmistir. E. faecalis, P. aeruginosa, C. albicans ve C. parapsilosis suslari

tizerinde ise antimikrobiyal aktiviteyi gosteren inhibisyon zon caplari tespit edilememistir.

Inhibisyon degerlerine gore incelendiginde kontrol gruplari ve klorheksidin tiim
bakteri suslarma (>15 mm) kars1 yiiksek antibakteriyel aktivite sergilemistir. Kontrol

gruplar1 S. mutans hari¢ tim suslarda daha yiiksek antimikrobiyal aktivite gostermistir.
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Klorheksidin S. mutans'a kars1 diger ajanlara gore gosterdigi yiiksek antibakteriyel etki ile
daha etkili oldugunu gostermistir. S. aureus iizerinde Borgcka Picea orientalis regine 0ziitii
en yiiksek antibakteriyel aktiviteyi gOstermistir. S. mutans susu iizerinde en yiiksek

antibakteriyel aktivite ise Caykara Picea orientalis regine 0zltiinde tespit edilmistir.

Standartlar incelendiginde ise sadece kafeik asitte antibakteriyel aktivite tespit
edilmistir. Kafeik asit ise S. aureus susunda yiiksek antibakteriyel aktivite (>15 mm)
gosterirken; E. faecalis, P. aeruginosa ve S. mutans suslari iizerinde ise orta seviyede (11-
14 mm) antibakteriyel aktivite gostermistir. C. albicans ve C. parapsilosis lizerinde ise

antimikrobiyal etki tespit edilememistir.

Tablo 6’da S. aureus, E. faecalis, P. aeruginosa, S. mutans, C. albicans ve C.
parapsilosis suslart olmak {iizere segilen oral bakteri ve mantar tiirleri icin antimikrobiyal
ajanlarin MIK ve MBK degerleri gosterilmektedir. Buna gore test edilen recine dziitlerinden
antibakteriyel etki goriilen S. aureus susu iizerinde Artvin Picea orientalis re¢ine Oziitliniin
125 pg/mL, Caykara ve Borcka Picea orientalis regine oziitiiniin ise 250ug/mL MIiK
degerlerine sahip oldugu goriildii. Bu degerler kafeik asitte 62.5ug/mL, klorheksidinde 15.6
pg/mL ve kontrol grubunda 7.81ug/mL olarak bulunmustur. Picea orientalis recine
oziitlerine kiyasla kontrol grubu MIK degerini daha diisiik konsantrasyonda belirlemis ve S.
aureus lUzerinde etkisinin daha fazla oldugu goriilmiistiir. Picea orientalis regine Oziitleri
arasinda ise Artvin Picea orientalis regine oziitii 125 ug/mL MIK degerini daha diisiik
konsantrasyonda belirleyerek S. aureus susu iizerinde daha etkili ekstrakt olarak tespit
edilmistir.

S. mutans susu incelendiginde ise Artvin, Caykara ve Borcka Picea orientalis recine
oziitlerinin 500ug/mL olmak iizere ayn1t MIK degerlerine sahip oldugu gériildii. Bu degerler
kafeik asitte 500 pg/mL, klorheksidinde 7.81ug/mL ve kontrol grubunda 15.6 pg/mL
arasinda degismektedir. Picea orientalis regine dziitlerine kiyasla klorheksidin MiK degerini
daha diisiik konsantrasyonda belirlemis ve S. mutans tizerinde etkisinin daha fazla oldugu

goriilmiistiir.

Picea orientalis regine Oziitlerinde S. aureus ve S. mutans tzerinde goriilen
antimikrobiyal etkinin sonucunda MIK ve MBK degerleri elde edilebilirken E. faecalis, P.
aeruginosa, C. albicans ve C. parapsilosis suslar1 lizerinde antimikrobiyal etki tespit

edilememesi dolayisiyla MIK ve MBK degerleri elde edilememistir.
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Tablo 6. Test edilen antimikrobiyal ajanlarm (50 pl) S. aureus, E. faecalis, P. aeruginosa, S. mutans, C. albicans ve C. parapsilosis tizerinde
olusturdugu zon ¢aplar1 (mm) ve MIK MBK degerleri

Antimikrobiyal Aktivite Sonug¢lar

S. aureus E. faecalis P. aeruginosa S. mutans C. albicans C. parapsilosis

Zone MiK MBK Zone MiK MBK Zone MiK MBK Zone MiK MBK Zone MiK MBK Zone MiK MBK
(mm) (ng/m) (ng/m) (mm) (ng/m) (ng/m) (mm) (ng/m) (ng/m) (mm) (ng/m) (ng/m) (mm) (ng/m) (ug/m) (mm) (ng/m) (ng/m)

Artvin Picea 18.33 125 250 - - - - - - 8.00 500 1000 - - - - - -

orientalis recine  +0.57 +0.00

oziitii

Caykara Picea 16.00 250 500 - - - - - - 10.00 500 1000 - - - - - -

orientalis recine  +0.00 +0.00

oziitii

Borcka  Picea 18.66 250 500 - - - - - - 7.66 500 1000 - - - - - -

orientalis recine  +0.57 +0.57

oziitii

Kafeik asit 22.00 62.5 125 12.00 500 1000 14.00 500 1000 11.33 500 1000 - - - - - -
+0.00 +0.00 +0.00 +0.57

Ferulik Asit - - - - - - - - - - - - - - - - - -

t-Sinnamik Asit - - - - - - - - - - - - - - - - . .

Kloroheksidin 26.00 15.6 31.25 23.6 62.5 125 22.00 62.5 125 35.00 7.81 15.6 25.00 15.6 31.25 22.33 15.6 31.35
+1.00 +2.08 +0.00 +0.00 +0.00 +0.57

Ampisilin 33.00 7.81 15.6 27.33 31.25 62.5 - - - 30.00 15.6 31.25 - - - - - -
+0.00 +0.57 +0.00

Gentamisin - - - - - - 29.33 15.6 31.25 - - - - - - - - -

+0.57
Amfoterisin B - - - - - - - - - - - - 29.00 7.81 15.6 27.33 15.6 31.25
+0.00 +0.57
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Resim 27. S. aureus iizerinde inhibisyon zon ¢aplarma bagl antibakteriyel etki (1:Caykara
Picea orientalis regine 0ziitii, 2:Borcka Picea orientalis regine Oziitii, 3:Artvin Picea
orientalis re¢ine 0ziitii, K:Klorheksidin, F:Ferulik Asit, T: T-sinnamik asit, A: Ampisilin)

4.3. Makaslama Baglanma Dayamimi Testine Ait Bulgular

3-yonlii ANOVA test sonuglar1 Tablo 7°de gdsterilmektedir. Tabloya gore ii¢ ana
faktor olan kavite dezenfektanlar1 (p>0.05) ve yiizey hazirlama islemleri (p>0.05) tek bagina
anlaml1 bir fark olusturmazken, yaslandirma gruplari (p:0.000; p<0.05) tek basina anlaml

bir farklilik olusturmaktadir.

Kavite dezenfektani ile yiizey hazirlama yontemlerinin (p:0.000; p<0.05) ve kavite
dezenfektanm ile yaslandirmanin (p:0.001; p<0.05) baglanma dayanimi iizerindeki ortak
etkisi istatistiksel olarak anlamlidir. Fakat yiizey hazirlama islemleri ve yaslandirmanin

baglanma dayanimi ortak etkisi istatistiksel olarak anlamli degildir (p:0.938; p>0.05).

Kavite dezenfektani, ylizey hazirlama islemleri ve yaslandirmanin baglanma

dayanimi ortak etkisi ise istatistiksel olarak anlamli bulunmamaktadir (p:0.152; p>0.05).
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Tablo 7: Kavite dezenfektani, yiizey hazirlama yontemi ve yaslandirmanin baglanma
dayanimi lizerindeki ortak etkisinin degerlendirilmesi

Karelerin df Ortalamanin F p
Toplanm Karesi
Kavite Dezenfektani 19.188 2 9.594 1.969 0.143
Yiizey Hazirlama 0.11 1 0.11 0.023 0.881
Yaglandirma 516.465 1 516.465 105981  0.000
*
Dezenfektan * Yiizey Hazirlama 126.535 2 63.268 12.983 0.000
*
Dezenfektan * Yaglandirma 71.563 2 35.782 7.343 0.001
*
Yiizey * Yaslandirma 0.03 1 0.03 0.006 0.938
Dezenfektan * Yiizey * Yaslandirma  18.575 2 9.288 1.906 0.152

3-Yonlii ANOVA Testi *n<0.05

Incelenen 12 grubun makaslama baglanma dayanimi degerlerinin ortalama ve
standart sapmalar1 (SS) Tablo 8’de gosterilmektedir. Kavite dezenfektan 6rneklerinin farkli
ylizey hazirlama yontemleri ile yaslandirma iglemi yapilmis ve yapilmamis gruplarina ait
makaslama baglanma dayanimi degerleri karsilastirildiginda; yaslandirilmamis 6rneklerde
en yiiksek degerler kontrol grubunda etch&rinse yiizey hazirlama yonteminde (25.67+1.18
MPa), yaslandirilmis 6rneklerde ise Picea orientalis regine Oziitiinde etch&rinse ylizey
hazirlama yonteminde (20.53+2.51 MPa) elde edildi. En diisiik makaslama baglanma
degerleri ise yaslandirilmamais ve yaslandirilmis 6rneklerde Picea orientalis regine 6ziitiinde

self etch ylizey hazirlama yonteminde (20.1942.34 MPa, 19.41+2.61 MPa) elde edildi.

Yaslandirilmamis Orneklerde self etch ylizey hazirlama yontemi kullanildiginda;
kavite dezenfektan gruplar1 arasinda baglanma dayanimi ortalamalar1 ag¢isindan istatistiksel

olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p:0.076; p>0.05).

Yaslandirilmamis 6rneklerde etch&rinse ylizey hazirlama yontemi kullanildiginda;
kavite dezenfektan gruplar1 arasinda baglanma dayanimi ortalamalar1 agisindan istatistiksel
olarak anlamli farkliik bulunmaktadir (p:0.000; p<0.05). Kontrol grubunun baglanma
dayanimi, klorheksidin (p:0.000) ve Picea orientalis regine oziitii (p:0.000) gruplarmdan
anlaml sekilde yiiksek bulunmaktadir (p<0.05). Klorheksidin ve Picea orientalis regine

oziitli gruplar1 arasinda anlamli bir farklhilik bulunmamaktadir (p>0.05).
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Yaslandirilmis 6rneklerde self etch ylizey hazirlama yontemi kullanildiginda; kavite
dezenfektan gruplar1 arasinda baglanma dayanimi ortalamalar1 agisindan istatistiksel olarak
anlamli farklilik bulunmaktadir (p:0.000; p<0.05). Kontrol grubunun baglanma dayanima,
klorheksidin (p:0.003) ve Picea orientalis recine Oziitii (p:0.000) gruplarindan anlamli
sekilde diigiik bulunmaktadir (p<0.05). Klorheksidin ve Picea orientalis regine Oziitii

gruplar1 arasinda anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Yaslandirilmis Orneklerde etch&rinse ylizey hazirlama yontemi kullanildiginda;
kavite dezenfektan gruplar1 arasinda baglanma dayanimi ortalamalar1 agisindan istatistiksel

olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p:0.138; p>0.05).

Yaslandirilmamis 6rneklerde kontrol grubunda; etch&rinse yonteminin baglanma
dayanimi, self-etch yonteminden istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksektir (p:0.040;
p>0.05). Klorheksidin (p:0.730; p>0.05) ve Picea orientalis regine oziitii (p:0.087; p>0.05)
gruplarina bakildiginda ise; etch&rinse ve self-etch yontemleri arasinda baglanma dayanimi
ortalamalar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklihk bulunmamaktadir.

Yaglandirilmis orneklerde kontrol grubunda; etch&rinse yonteminin baglanma
dayanimi, self-etch yonteminden istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksektir (p:0.000;
p>0.05). Klorheksidin (p:0.247; p>0.05) ve Picea orientalis regine 6ziitii (p:0.060; p>0.05)
gruplarina bakildiginda ise; etch&rinse ve self-etch yontemleri arasinda baglanma dayanimi

ortalamalar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir.
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Tablo 8: Yaslandirma ve farkli ylizey hazirlama yontemlerinin kavite dezenfektanlarmin

baglanma dayanimina etkisinin degerlendirilmesi

Picea orientalis

Kontrol Klorheksidin R
Yiize Hazirlama Recine Oziitii
Yaslandirma Ve y OrtSS OrtSS OrtSS
ontemi
Yaglandirilmamis ~ Self-etch 21.2542.23% 20.5942.034 20.1942.34"
Etch&rinse 25.67+1.18"° 23.82+1.65% 22.6+2.57%
Yaslandirilmis Self-etch 17.23+2.06" 19.91+1.925 19.41+2.61%
Etch&rinse 19.69+1.574° 20.0443.10 20.5342.514

3-Yonlii ANOVA Testi

Satirlardaki farkly biiyiik harfler kavite dezenfektanlar: arasimdaki farklihigi gostermektedir.

Stitunlardaki farkl kiigiik harfler yiizey hazirlama yontemleri arasindaki farkliligi gostermektedir.

30

25

20

15

10

Baglanma Dayanimi

Self-etch

Yaslandiriimamis  Yaslandiriimis | Yaslandiriimamis

Total-etch

M Kontrol  EKlorheksidin i Picea Orientalis Regine Oziitii

Yaslandiriimis

Sekil 5. Yiizey hazirlama yontemine gore kavite dezenfektanlarinin baglanma

dayanim degerleri
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Tablo 9’da goriildiigli iizere kontrol grubunda etch&rinse ve self-etch yiizey
hazirlama yontemi kullanildiginda; yaslandirilmamis Orneklerin baglanma dayanima,
yaslandirilmis 6rneklerden istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksektir (p:0.000; p>0.05).

Klorheksidin grubunda etch&rinse (p:0.004; p>0.05) ve self-etch (p:0.040; p>0.05)
yiizey hazirlama yontemi kullanildiginda; yaslandirilmamis 6rneklerin baglanma dayanimi,

yaslandirilmis 6rneklerden istatistiksel olarak anlamli diizeyde ytiksektir.

Picea orientalis recine 6ziitii grubunda etch&rinse (p:0.005; p>0.05) ve self-etch
(p:0.006; p>0.05) yiizey hazirlama yontemi kullanildiginda; yaslandirilmamis 6rneklerin
baglanma dayanimi, yaslandirilmis Orneklerden istatistiksel olarak anlamli diizeyde

yiiksektir.

Tablo 9: Farkli yiizey hazirlama yontemlerinin yaslandirma sonrasinda kavite
dezenfektanlarmin baglanma dayanim degerlerine etkisinin incelenmesi

Picea orientalis

Kontrol Klorheksidin NI
Yii Hazrl Recine Oziitii
uzey Haziriama Yaslandirma Ort+SS Ort£SS Ort£SS
Yontemi
Self-etch Yasglandirilmamus 21.25+2.23% 20.59+2.03* 20.19+2.34%
Yaslandirilmis 17.23+2.06° 19.91+1.92° 19.41+2.61°
Etch&rinse Yasglandirilmamus 25.67+1.18* 23.82+1.65% 22.6+2.57°
Yaslandirilmus 19.69+1.57° 20.04+3.10° 20.53+2.51°

3-yonlii ANOVA Test
Siitunlardaki farkl kiigiik harfler yaslandirma islemleri arasindaki farklihgr gostermektedir.

4.4. Kirilma Tiplerine Ait Bulgular

Makaslama baglanma dayanimi testi sonrasinda ornekler 40’lik buyutme altinda
stereo mikroskopta incelenerek gruplarm kirilma tipleri belirlenmistir. Gruplarda gorulen
kirilma tipleri ve yiizdesel dagilimi Tablo 10’da gosterilmektedir. Tiim gruplar kendi
icerisinde degerlendirildiginde en biiyiik yiizdeye sahip olan kirilmanin karisik tipte oldugu

gorildi.

Yaslandirilmis ve yaslandirilmamis Orneklerde, self etch ve etch&rinse yiizey
hazirlama yontemleri kullanildiginda; kavite dezenfektan gruplar1 arasinda kirilma tipleri

acisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).
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Tablo 10: Yaslandirma ve yiizey hazirlama yontemlerinin kavite dezenfektanlarina gore
kirilma tiplerinin yiizdesel dagilimi

Picea orientalis

Yiizey Hazirlama Kirilma Tipi Kontrol  Klorheksidin Recine Oziitii
Yaslandirma Yontemi n (%) n (%) n (%) P
Yaslandirilmamis ~ Self-etch Adeziv 6 (%40) 7 (%46.7) 6 (%40) 0.893
Koheziv Kompozit 1 (%6.7) 0 (%0) 1 (%6,7)
Karigik 8 (%53.3) 8 (%53.3) 8 (%53.3)
Etch&Rinse Adeziv 6 (%40) 6 (%40) 6 (%40) 0.982
Koheziv Dis 1 (%6.7) 1(%6.7) 1 (%6.7)
Koheziv Kompozit 1 (%6.7) 1 (%6.7) 0 (%0)
Karigik 7 (%46.7) 7 (%46.7) 8 (%53.3)
Yaslandirilmig Self-etch Adeziv T (%46.7) T (%46.7) 6 (%40) 0.914
Karigik 8 (%53.3) 8 (%53.3) 9 (%60)
Etch&Rinse Adeziv 6 (%40) 6 (%40) 7 (%46.7) 0.784
Koheziv Dis 0 (%0) 1 (%6.7) 0 (%0)
Koheziv Kompozit 1 (%6.7) 0 (%0) 1 (%6.7)
Karigik 8 (%53.3) 8 (%53.3) 7 (%46.7)

Ki-kare test

80
__60
&
c 40
o
° 20
0
Kontrol Klorheksidin P.Orientalis Regine Oziitii
H Yaglandinlmamis Self-etch Adeziv H Yaslandinlmamis Self-etch Koh.Kompozit
M Yaslandiriimamis Self-etch Karisik H Yaslandiriimamig Total-etch Adeziv
M Yaglandiriimamis Total-etch Koh.Dis M Yaslandirimamig Total-etch Koh.Kompozit
H Yaslandinimamis Total-etch Karigik H Yaglandiriimig Self-etch Adeziv
M Yaslandiriimis Self-etch Karisik H Yaglandirilmig Total-etch Adeziv
M Yaslandirilmig Total-etch Koh.Dis M Yaslandirimis Total-etch Koh.Kompozit

M Yaslandiriimig Total-etch Karisik

Sekil 6. Yaslandirma ve yiizey hazirlama yontemlerinin kavite dezenfektanlarina gore
kirilma tiplerinin degerlendirilmesi
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5. TARTISMA

Tip bilimi insan viicuduna patojen bakterilere karsi ¢oklu ilag direncinin ortaya
cikmas1 ve antibiyotiklerin istenmeyen yan etkilerine karsi, antimikrobiyal fitobilesenlere
sahip bitkisel ajanlarin arastirilmasina yonelmistir (228). Bitkilerden hazirlanan 6ziitlerin;
flavonoid, polifenolik bilesikler, taninler ve terpenler gibi bir¢ok fitobileseni biinyesinde
barndirdig1 gorilmiistiir. Arastirmalar bitkilerin yapisinda bulunan bu fitobilesenler
sayesinde mikroorganizmalar uzerinde yuksek antimikrobiyal aktivite elde edilebildigine
dikkat ¢cekmektedir (229). Gunumiizde temel saglik hizmeti olarak alternatif tibb1 kullanan
insan sayisinin dunya nufusunun yaklasik %80' ine denk geldigi disiiniildiigiinde,
fitobilesenlere sahip bitkisel kaynaklarin farkli parametrelere bagl yapilan analizleri ile bu

potansiyellerinin agiga ¢ikartilmasi dnem kazanmaktadir (230).

Bu calismada antimikrobiyal fitobilesenlere sahip oldugu diisiiniilerek segilen Picea
orientalis recinesi, dogrudan analiz veya tedavide kullanilamamaktadir. ilk olarak, en aktif
bilesenlerin ¢oziilmesi ve salimmasi i¢in 6ziit haline getirilmesi gerekmektedir. Sivi-siv1 ve
kati-sivi ekstraksiyonlari, polifenolikler ve basit fenoliklerin analizinden once en sik
kullanilan prosediirlerdir. Rec¢ine gibi ham hali ile kullanilamayan materyaller i¢in etanol,
metanol, su, heksan, aseton, diklorometan ve kloroform gibi ¢oziiciiler 6ziitleyici olarak
siklikla kullanilmaktadir (231). Aromatik veya doymus organik bilesikleri daha yuksek
oranlarda ¢ozebildigi i¢in organik ¢dziiciiler yiiksek bir antimikrobiyal etki sergilemektedir.
Arastimalar; etanol ve metanol ozutlerinde genellikle polar, etil asetat 6zutlerinde ise daha

cok semipolar sekonder metabolitlerin yogunlastigini gostermektedir (232).

Bu c¢alisma i¢in kullanilan ¢oziicii olan etanol; yapilan analiz ile arastirdigimiz
glikozitleri, poliasetilenleri, sterolleri, polifenolleri, tanenleri, flavonolleri, terpenoidleri ve
alkaloitleri ¢ekme yetenegine sahip olmasi nedeniyle sec¢ilmistir (233). Ayn1 zamanda
coziicli olarak kullanilan etanoliin, hem gida hem de tibbi amaglar i¢in kullanilacak dogal
maddeler iizerinde insan tiiketimi i¢in giivenli oldugu bilinmektedir (182). Bunun yani sira
Picea tiirlerine ait recinelerin tipik o©zelligi, polar olmayan solventlerde kismen
coziinebilirken, etanolde kolaylikla ¢oziinebilmeleri ¢oziicii se¢cimimizi desteklemektedir

(234).
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HPLC DAD Sonuglarinin Degerlendirilmesi
DAD dedektorii ile birlestirilmis HPLC, bitkisel triinlerde fenolik bilesiklerin

ayrilmast ve tespiti i¢in en ¢ok kullanilan tekniktir. Bunun nedeni ayni anda ¢ok sayida
standartin analizini gergeklestirilebilmesi, ilgili gradient programlar uygulanmasi sayesinde
analiz suiresinin kisaltilabilmesi ve analiz 0ncesi numunenin gerekli islemlerden gecirilerek
analiz edilebilmesi gibi etkenlerden kaynaklanmaktadir (192, 193). Seker ve ark. Tiirkiye'de
yetisen bes ¢am kabugu tiiriinde fenolik bilesiklerin miktar tayini i¢in basit ve hizli bir metot
olarak gordiikleri HPLC yontemi uygulamis ve pek ¢ok fenolik bilesigi tespit etmistir (235).
Benzer fenolik bilesikleri tespit etmeyi hedefledigimiz bu ¢alismada da HPLC-DAD metodu

uygun goriilmiistiir.

Arastirmacilar ve iireticiler farkli solvent oranlarinda ve farkli yontemler kullanarak
recine tlirevlerinin ekstraktlarini hazirlamaktadir. Optimum solvent se¢iminin yani sira
optimum solvent-re¢ine orani belirlenerek elde edilen faydanin maksimize edilebilecegi
bilinmektedir (236). Bu ¢alismada bu konuyla ilgili dig hekimliginde sik¢a arastirilan ve
cesitli yiizdelerde konsantrasyon ¢aligmalar1 yapilan, ayni zamanda bir regine tiirevi olan
propolis referans alinmustir. Kara ve ark. propolisin farkli yiizdelerde etanolik soliisyonlarmi
hazirlamis ve ekstraksiyon ¢alismalarinda fenolik bilesiklerin en yiiksek elde edilebilecegi
konsantrasyonun %70 etanol-saf su sistemi oldugu sonucuna varmistir (210). Dis hekimligi
alaninda propolisin %70 etanolde ¢ozuinmiis ¢ozelti olarak kullanildigi ¢aligmalar mevcuttur
(237, 238). Bu c¢alismada da bir regine tiirevinin kavite dezenfektani olarak kullanimini

arastirmamiz sebebiyle %70 etanol igeren bir soliisyon kullanim i¢in hazirlanmistir.

Bu calismada antioksidan aktivite testi, DPPH radikalleri kullanilarak
gerceklestirilmistir. Bu yOntem, nispeten ucuz, etkili, verimli olarak kabul edilmesi
nedeniyle siklikla kullanilmaktadir. Bir antioksidanin mevcudiyeti ile, antioksidan, Hidrojen
atomunu DPPH radikaline bagislar. Bu reaksiyon, DPPHmin reaktivitesini kaybetmesi
nedeniyle absorbans azalmasi ile karakterizedir (239). Bu c¢aligmada antioksidan aktivite,
numunenin SCso degerine gore belirlenmistir. Bu deger, DPPH radikallerinin %50'sini
inhibe etmek icin gereken numune konsantrasyonunu gostermektedir. Bir antioksidanin SCso
degeri ne kadar kiiciikse, serbest radikalleri engelleme giicli o kadar yiiksektir (240). Bu
calismada tiim Picea orientalis regine Oziitleri diisiik SCso degerleri vererek yiiksek

antioksidan aktivite gostermistir.
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Recinede bulunan fenolik ve flavonoid icerikler, diger bitkisel 6rneklerde oldugu gibi
antioksidan kaynagi olarak aktivitede 6nemli bir rol oynamaktadir. Fenolik bilesikler,
etkilerini serbest radikallerin olusumunu baskilayarak gostermektedir (241). Bu ¢alismada
analiz sonug¢larma gore toplam polifenol igerigi Picea orientalis regine Oziitleri arasinda
389.47 ile 378.289 mg GAE/g, toplam flavonoid igerigi ise 2.97 ile 0.085 mg QUE/g
arasinda degisen degerlerde bulunmus ve buna dayanilarak, etanol soliisyonu sayesinde
recine Oziitiinden elde edilebilen fenolik ve flavonoid bilesiklerin DPPH serbest radikali

slipiirme aktivitesi iizerinde bir etkiye sahip olabildigi diisiiniilmistiir.

Bu caligmada recine 6rneklerinin antioksidan aktivitesini belirlemek ic¢in ikinci bir

yontem olan Ferrik indirgeme gug analizi (FRAP) testi de uygulanmistir. FRAP testi ferrik-

tripiridiltriazin kompleksindeki Fe*>’iin 6rnekte bulunan antioksidanlar tarafindan Fe™>’ye

indirgenmesi esas alinarak gerceklestirilmektedir. FRAP aktivitesi, toplam antioksidan
kapasitenin bir testidir ve propolis basta olmak {izere recine ekstraktlarinda en sik kullanilan
yontemdir (242). Bu ¢alismada en gii¢lii FRAP aktivitesi 3646.689 pumol FeSO4.7H20 g'de
Borcka Picea orientalis regine Oziitiinde, en diisiik FRAP aktivitesi ise 2955.522 pumol
FeSO4.7H20 g'de Caykara Picea orientalis re¢inesinde bulunmustur.

Ustiin ve ark. yaptiklar1 ¢calismada Tiirkiye’de gériilen ¢am tiirlerinin igne ve dal
kisimlarindan elde ettikleri etanol ekstraktlarinda, toplam fenolik icerigi 128.127 ile 34.31
mg GAE/g, toplam flavonoid igerigi ise 137.72 ile 11.37 mg QUE/g arasinda bulmustur
(243). Elde edilen sonuglar bu ¢alisma ile paralel olmakla birlikte kullanilan bitki kisimlari,
¢Oziicii ylizdesi, Ornegin saklanma ve toplanma kosullar1 gibi c¢esitli faktorlerden
etkilenmektedir. Ayni ¢calismada bu 6rnekler icerisinde yapilan DPPH ve FRAP analizlerine
gore orta seviyede bir antioksidan aktivite tespit edildigi belirtilmistir. Elde edilen bu sonug
Ulukanl ve ark. yapmis oldugu farkli tiirdeki ¢am ekstraktlarinin analiz sonuglar1 ile
paralellik gostermekte ve her iki ¢alismada da bu antioksidan kapasite toplam fenolik ve

flavonoid igerige aftedilmektedir (244).

Dudonne ve ark. yaptiklar1 ¢calismada 30 farkli bitki tiirliniin sulu ¢ozeltilerinin
toplam fenolik icerigini ve antioksidan kapasitesini arastirmis ve Pinus maritima ¢am
bitkisinin kabugundan elde ettikleri ekstraktta toplam fenolik icerigi 360.76 mg GAE/g
bularak bu calisma ile yakin sonuglar elde etmistir. Ayn1 calismada 30 bitki tiirli arasindan
DPPH ve FRAP aktivitelerinin incelenmesi sonucu Pinus maritima ¢am ekstraktinda en

yiiksek antioksidan kapasiteye dikkat cekmislerdir (245). Seker ve ark. Tiirkiye’de yetisen
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bes cam kabugu tiirliniin ekstraktlarin1 inceledikleri c¢aligmalarinda toplam fenolik
miktarlarmin ve antioksidan kapasitelerinin ¢ok yiiksek oldugunu belirtmislerdir. Bu
calismaya gore Pinus brutia DPPH ve FRAP degerleinin incelenmesi sonucu en yiiksek
antioksidan kapasiteyi gostermistir (235). Ayni iilkede yetisen farkli ¢am tiirlerinde yiiksek
fenolik igerik ve antioksidan kapasitelerin bulunmasi, ayni sekilde iilkemizde yetisen Picea

orientalis regine igeriginde buldugumuz sonuglarla benzerdir.

Bir regine tiirevi olan propolisle ilgili olarak Kara ve ark. propolisin farkl: yiizdelerde
etanolik soliisyonlarmi test ettikleri ¢aligmalarinda en giiclii FRAP aktivitesi, 1486.124 umol
FeSO4.7H20 g'da %80 etanol ekstresi ile belirlenmistir (246). Sun ve ark. ise alkol i¢cerikli
propolis ekstraktlarinin DPPH siipiirme giiciinii sirastyla 0,633 mg/ml olarak bildirmistir
(247). Buldugumuz en yiiksek FRAP aktivitesi 3646.689 pmol FeSO4.7H20 g bu
degerlerden ¢okga yiiksektir. DPPH siiplirme giiciinde buldugumuz en diisiik deger ise 0.023
mg/ml olmak iizere bu degerlerden daha diisiiktiir. Buna dayanilarak Picea orientalis recine
Oziitlerinin de propolis ¢calismalarinda oldugu gibi basarili sonuglar verebilecek bir regine
tiirevi oldugu sonucuna ulagilmistir. Ne var ki Picea orientalis regine 0ziitii ile yapilmis

detayli DPPH ve FRAP incelemeleri ve antioksidan kapasite ¢aligmalar1 bulunmamaktadir.

Igne yaprakli agaglarin ¢ogunun ksileminde recgine kanal sistemi mevcuttur. Bu
kanallar esas olarak monoterpen, seskiterpen ve recine asitleri gibi sekonder metabolitleri
iceren karmasik bir karisimdan meydana gelen reg¢ineyi tiretmektedir. Cam, ladin, kdknar
gibi Pinus tiiriine ait aga¢ recinelerinin ana bilesikleri agirlikli olarak monoterpenlerdir
(248). Hafizoglu ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada gaz kromotografi incelemesinde Picea
orientalis kabuk recinesinde monoterpenlerden; d-3-karen, a-pinen ve p-pinen;
seskiterpenlerden ise trans-karyofilen bulundugu bildirilmistir (249). Shmidt ve ark.
yaptiklar1 ¢alismada Picea orientalis recginesinin terpenoid bilesimini incelemis ve 32

monoterpen, seskiterpen ve diterpen bilesimi tanimlanmistir (250).

Bu calismada inceledigimiz Picea orientalis’in de ait oldugu ladin tiirline ait
recinenin bir diger ana terpenoid bileseninin dehidroabietik asit oldugu bilinmektedir.
Mevcut diger reg¢ine asitleri, levopimarik, pimarik, palustrik, izopimarik, sandrakopimarik,
abietik ve neoabietik asitlerdir ve kromotografik yontemlerle ¢ogu regine analiz

calismasinda tespit edilmektedir (251).

Pinus tiirleri ile ilgili olarak ladin kabugunda bulunan izoflavonoid alt gruplarindan

lignanlara karsi ilgi her gegen giin artmaktadir (252). Hafizoglu ve ark. yaptiklar1 ¢aligmada
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Picea orientalis kabuklarinda antioksidan 6zellik tasiyan izolariciresinol ve matairesinol
gibi 6nemli lignan bilesiklerinin bulundugunu belirtmistir (253). Goniiltas ve ark. tarafindan
yapilan ¢aligmada da Picea orientalis kabugunun kimyasal bilesimi incelenmis ve yapilan
fenolik ekstraksiyon sonucu bilinen en giiclii antioksidan bilesiklerden olan kondanse
tanenler (proantosiyanidinler) agisindan 6nemli bir kaynak oldugu ortaya konulmustur

(252).

Bu calismada elde ettigimiz ve baskin fenolik bilesikler olarak belirledigimiz kafeik
asit, ferulik asit ve t-sinnamik asidin en yiiksek oksidasyon durumunda olan fenilpropan
tiirevli bilesiklerin genis bir grubunun ortak temsilcileri olarak kabul edilmesi dolayisiyla
(254) bu c¢alismada ulasilan yiiksek antioksidan degerine bahsedilen yonde katkida
bulundugu diisiiniilmektedir. Bu calismada incelenen 3 farkli bdlgeye ait Picea orientalis
recine Oziitiinde tespit ettigimiz yiiksek antioksidan kapasitede fenolik bilesiklerin etkisinin
olmas1 yani sira, dahil etmedigimiz fakat yapilan bu arastirmalardan yola ¢ikarak bu tiire ait
terpen bilesikleri, recine asitleri ve lignan igerigi dolayisiyla da antioksidan kapasitenin

desteklendigi diistiniilmektedir.

HPLC analiz yonteminde ayrisan eluentler bir diger HPLC sistem pargasi olan
dedektore girmekte ve dedektor analitin alikonma zamani ve miktarma bagli olarak sinyaller
tiretmektedir. Uretilen sinyaller zamanin fonksiyonu olarak kromatogram iizerinde pikler
halinde kaydedilmektedir. Piklerin tanimlanmasi ise tutma siirelerine dayanmakta ve elde

edilen icerigin incelenmesine imkan saglamaktadir (218).

Bu calismada elde edilen kromatogramlarda 3 farkli Picea orientalis regine 6ziitiinde
kafeik asit, ferulik asit ve t-sinnamik asit baskin fenolik asitler olarak tespit edilmistir.
Konuyla ilgili olarak Seker ve ark. yaptiklar1 ¢alismada Tiirkiye’de yetisen bes cam kabugu
tiirline ait kromatograma gore katesin, epikatesin, epikatesin gallat, ferulik asit ve taxifolin
fenolik asit ve flavonoid ¢esitlerinin baskin olarak bulundugunu tespit etmisler (235) ve bu
calismada her 3 regine Oziitiinde elde edilen ferulik asit ile ortak bir sonuca ulagsmislardir.
Bunun yani swra Artvin Picea orientalis regine Oziitiinde elde edilen epikatesin ile de
benzerdir. Holmbom ve ark. bir¢ok agaca ait re¢ine drneklerini inceledikleri ¢alismada
Pseudotsuga menziesii tiirline ait kromatogram incelemesinde en yiiksek pik degerini kafeik
asitte elde etmis ve baskin bilesik olarak tespit etmistir (234). Sipponen ve ark. Picea abies
re¢ine kromatograminda fenolik asit ¢esitlerinden en yiliksek pik degerini t-sinnamik asitte

elde etmistir (251). Bu calismamizda da bahsedilen bulgulara paralel olarak fenolik asit
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tiirlerine ait belirgin pikleri her 3 recine tiiriinde de kafeik asit, ferulik asit ve t-sinnamik

asitte elde edilmistir.

Holmbom ve ark. 4 farkli agaca ait re¢ine tiirlerinin kimyasal analizleri sonucunda
elde ettikleri kromatogramda Picea abies ve Larix decidua recinelerinde en yiiksek pik
degerlerini lignanlarda bulmuslardir. Bunun yani1 sira Pinus sylvestris tiiriinde ise en yliksek
pik degerleri re¢ine asitlerinde tespit edilmistir (234). Benzer sekilde Sipponen ve ark. Picea
abies re¢ine kromatograminda en yiiksek pik degerlerini matairesinol gibi 6nemli bir lignan
bilesiginde ve regine asitlerinde elde etmistir (251). Bu iki caligmada da flavonoid ve fenolik

bilesikler daha diistik pik degerleri gostermistir.

Kromatogramlarda elde edilen bu bilesiklere ait pikler disinda goriilen ve
tanimlanmayan diger piklerin, birlikte eliie edilen ve fenolik sinifina ait olmayan diger
bilesiklere ait oldugu belirtilmektedir. Ayni durum bu ¢alismada da mevcuttur. Fakat Seker
ve ark. tarafindan ifade edildigi lizere (235) fenolik igerikleri arastirdigimiz ¢alismamizin
konusu disinda olmasi sebebiyle bu bilesikler tespit edilmeye ¢alisilmamistir.
Kromatogramda yiiksek pik gdsteren bu bilesiklerin pek cok ¢alismada agiklandig iizere

lignanlar, terpenler ve regine asitleri gibi bilesiklerden kaynaklandig diisiiniilmektedir.

Saglik alaninda Pinaceaec familyasina ait bitkilerin ve ¢esitli kisimlarinin
bahsettigimiz zengin fenolik bilesiklere sahip olmas1 yoniiyle 6n plana ¢ikan ve tibbi alanda
kullannrmina 6rnek olarak gosterilebilecek Pycnogenol, ¢am kabugu 6ziitiinden elde edilen
(Pinus pinaster), %65-75 oraninda prosiyanidinlerden olusan ve taxiofilin basta olmak iizere
katesin, epikatesin gibi polifenolik monomerler, fenolik asitler ve glikozitleri gibi alt
birimlere sahip bir gida takviyesi olarak kullamlmaktadir (255). Ote yandan, Flavangenol
ise, cam kabugunun sicak suyla ekstrakte edilmesiyle elde edilmekte ve oligomerik
proantosiyanidinleri iceren ve tibbi kullanimi1 olan baska bir 6rnektir (256). Pycnogenol ve
Flavangenol gibi ticarilesmis urunler, bir ormancilik endistrisi yan urununun, farkli turden
ekstraksiyon yontemleriyle besin takviyesi olarak kullanimma yonelik dikkat c¢ekici

orneklerdir.

Bahsedilen caligmalarin sonuglari, cam tiirlerine ait ekstraktlarn fenolik bilesikleri
basta olmak tiizere, biyolojik olarak aktif bilesiklerin umut vaat eden yeni bir kaynak olarak
goriindliglinii ve fonksiyonel bir bilesen olarak uygulanabilecegini gostermektedir. Tibbi ve
gida endiistrisi uygulamalarinda kullanilmak iizere bu tiire ait daha fazla ¢alismaya ihtiyag

bulunmaktadir. Picea orientalis reginesi ile ilgili olarak halk arasinda sakizinin ¢ignenmesi
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ve recinesinin kaynatilarak iltihaph yaralara siiriilmesi sebebiyle saglik alaninda faydalar1
bilinse de (257), fenolik bilesenlerinin tespit edildigi ve tibbi alanda kullanimda
saglayabilecegi katkilar ile ilgili calismalar yok denecek kadar azdir. Bu calismada Pinus
tiirtine ait yapilan bir¢cok incelemeye katkida bulunulmasi ve Picea orientalis recinesine

dikkat ¢ekilmesi amaglanmistir.

Agar Difiizvon Sonuclarinin Degerlendirilmesi

Dis ciirtikleri i¢in yapilan restoratif tedavilerin amaci, enfekte olmus dentini
uzaklastirarak bolgeyi uygun bir restoratif materyal ile doldurmak iken, enfekte dis yapisimnin
tamamen ortadan kaldirilamamasi ve kavitenin tam sterilizasyonunun saglanamamasi
mikrosizinti, artan pulpa duyarliligi, pulpa iltthab1 ve restorasyonun degistirilmesini
gerektiren sekonder ciiriiklere neden olabilmektedir (146). Bu sorunun iistesinden gelmek
icin Onerilen en etkili ¢6ziim yollarindan biri, restorasyon 6ncesinde bakterilerin tamamina

yakininin ortadan kaldirilmasini saglamak amaciyla kavite dezenfektani kullanimidir.

Oral antiseptiklerin altin standardi olarak ifade edilen klorheksidin; dental plak
olusumunu engelleyerek Gram pozitif ve negatif bakteriler {izerinde genis spektrumlu
antibakteriyel etki gosterebilen giicli bir antiseptik ajandir (258). Klorheksidin
soliisyonunun antimikrobiyal etkinligi katyonik molekiiliin negatif yiiklii mikrobiyal hiicre
duvarina rahatca tutunabilmesiyle meydana gelmektedir. Mikroorganizmalar ve dis sert
dokusu arasindaki kalsiyum kopriilerini inhibe ederek mikroorganizmalarin dis yiizeyine
tutunmasina engel olmaktadir (259). Bu nedenle antimikrobiyal aktivitesi kanitlanmig bu
ajan, yeni bir antimikrobiyal kavite dezenfektan adaymnin arastirildigi bu calismaya bir

referans olarak dahil edilmistir.

Kavite dezenfektan kullanimi konusunda pulpa ile biyouyumluluk veya adeziv
restoratif materyallerin dis yiizeyine adezyonu ile ilgili endiseler bulunmaktadir (146).
Klorheksidin, kavite dezenfektanlar1 lizerine gelecek calismalar i¢in pozitif bir kontrol
olarak kabul gorse de (260) mevcut dental literatiir, kavite dezenfeksiyonunun klorheksidin
ile iliskisini ve sonrasinda uygulanan adeziv sistemin baglanmasni tartigmali bir konu olarak

yansitmaktadir (129, 130, 148, 261, 262).

Tiim bu sinirlamalarin listesinden gelebilen, giivenli, etkili ve ekonomik alternatif bir
kavite dezenfektanina her zaman ihtiya¢ duyulmaktadir. Mevcut antibakteriyel ajanlara kars1
direng¢ gelismesi probleminin yani sira toksisite tehlikesi ve agiga ¢ikabilecek yan etkilerin

ortadan kaldirilmas: istegi yeni antimikrobiyal ajanlar1 kesfetme cabalarini motive
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etmektedir. Bu amacla yapilan antimikrobiyal arastrma yaklagimlary; yeni kimyasal

formiillerin kesfine ve gelistirilmesine odaklanmaktir (263, 264).

Potansiyel antimikrobiyal ve antiseptik aktiviteye sahip olan dogal bilesik
gruplarindan olan bitkisel regineler, esas olarak hasar veya enfeksiyondan sonra bitkilerden
yayilan, yapiskan ve suda ¢oziinmeyen yapilar olarak tanimlanmaktadir. Biyosentetik evrim,
biyotik etkilesimlere yanit olarak bu reginelerde ikincil metabolitlerin iiretilmesine yol
acmistir. Bu nedenle recinelerin antimikrobiyal aktiviteye sahip olmasi beklenmektedir.
Bununla birlikte, antibakteriyel aktivite i¢in recineler ve recine igeren bitkiler hakkinda az

sayida rapor mevcuttur (265).

Recine iceren bitkilere ornek olarak bazi farmakolojik kodekslerde yer alan tibbi
bitkiler arasinda Picea turleri de bulunmaktadir (266). Cilt yaralarin1 ve c¢esitli cilt
enfeksiyonlarini iyilestirmek i¢in kullanilan Picea abies kaynakli recine merhemi,
Finlandiya'da yiizyillardir siiren halk hekimliginin bir 6rnegidir (251). Ayni sekilde Pinaceae
ailesine ait Dogu Karadeniz bolgesinde yaygin olarak bulunan ve halk arasinda Dogu ladini
olarak isimlendirilen Picea orientalis reginesinin de iltithapli yaralarin tedavisinde
kullanildig1 bilinmektedir (163, 164, 267). Regine tiirevi iiriinlerin cilt enfeksiyonlarini ve
enfekte yaralar1 tedavi etmek icin potansiyel araglar olabilecegini gosteren bazi bilimsel
raporlar vardir (268). Bununla birlikte halk arasinda kullanilan re¢ine merhemi, modern tipta
cok az ilgi gormekte ve bu recine merhemlerin 6zellikle insanlarda klinik olarak 6nemli
mikroorganizmalara karsi antibakteriyel etkileri bilinmemektedir (251). Tiim bu bigilere
dayanilarak bu ¢alismada 3 ¢esit Picea orientalis regine drnegi antibakteriyel 6zelliklerinin

tespit edilmesi amaciyla se¢ilmistir.

Fitoterapinin bahsedilen bu o6zelliklere dayanilarak artan popiilaritesi sonucu
koruyucu dis hekimligi literatiirlerinde siklikla karsilagtigimiz aloe vera ve propolis
kullanilarak hazirlanan 6ziitlerin kavite dezenfeksiyonu amactyla denenmesi ve etkili oldugu
bulunmasi ile birlikte bu konuda farkli bitki tiirleri ile yapilacak caligmalarin da onii
actlmistir (145). Bununla birlikte, kavite dezenfektanlar1 olarak denenen bitkisel 6zler

hakkinda ¢ok az sey bilinmektedir ve daha fazla arastirma yapilmasi gerekmektedir.

Tiim bu bilgilerin 15181inda bu ¢aliyma; antibakteriyel etkinligi kanitlanan ve kavite
dezenfektanlar: igerisinde altin standart olarak kabul edilen klorheksidin ile antibakteriyel
etkinlige sahip oldugu diisiiniilen kavite dezenfektan aday1 Picea orientalis regine Oziitiiniin,

caligmada kullanilan oral mikroorganizmalar Uzerindeki antibakteriyel aktivitesinin yani sira
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minimum inhibitér konsantrasyonu (MIK) ve minimum bakterisidal konsantrasyonununun

(MBK) karsilastirilarak degerlendirilmesi amaciyla yapilmustir.

Agar difiizyon teknikleri ucuz ve kolay uygulama imkani saglamasi sayesinde dis
hekimliginde kulanilmas1 planlanan ve antibakteriyel etkinliginin tespiti gereken
materyallerin arastirilmasinda akla gelen ilk metotlardan biridir (123, 262). Buna ilaveten
birden fazla materyalin antibakteriyel etkisinin ayni1 anda karsilastirilabilmesi ve diflizyon
yetenegine sahip materyallerin dentin dokusunda da daha derin penetrasyon gostererek daha
etkin aktivite gosterebilmesi gibi avantajlar da mevcuttur (269). Bu faktorler goz Oniine

almarak bu caligmada agar difuzyon teknigi kullanilmistir.

Bu calismada kavite dezenfektanlarmin antibakteriyel etkinliginin saptanmasi i¢in
secilen oral bakteri tiirleri Staphylococcus aureus (S. aureus), Enterococcus faecalis (E.
faecalis), Pseudomonas aeruginosa (P. aeruginosa) ve Streptococcus mutans (S. mutans)

olarak siralanmaktadir.

S. mutans, esas olarak ¢iirtiklerle iliskisi iyi bilinen dis patojenlerinden biridir (270).
Siikrozdan glukan sentezlemesi nedeniyle, organizmanin dis yiizeyine giiclii bir sekilde
tutunmasini ve biyofilm olusumunda yer almasmi saglayarak ¢iiriik olusumunda kilit bir rol
oynamaktadir. Glukanin jelatinimsi formu, dis plaginda kolonize olan bakteri suslari
tarafindan salgilanan asit diflizyonunu engelleyerek dis minesine zarar vermekte ve ¢liriik

olusumunu baslatmaktadir (271).

Fitoterapinin artan popiilaritesi ile birlikte, dental arastirmalarda da sik¢a 6ne ¢ikan
recine benzeri bir materyal olan propolis kavite dezenfeksiyonu agisindan denenmis (145)
ve basta S. mutans olmak iizere ¢liriik patogenezinde rol alan bakterilerin eliminasyonunda
ya da aktivitelerinin azaltilmasinda etkili oldugu tespit edilmistir (272, 273). Recine tiirevi
dogal bir {iriiniin bu yondeki etkisi de goz Oniine alinarak biyofilm olusumunda erken

kolonize olan bakterilerden olan S. mutans bu calismaya dahil edilmistir.

Dental biyofilm yapisina katilarak dis ¢iiriigii olusumunda etkisi bulunan ve direncli
kanal enfeksiyon etmeni olarak bilinen firsat¢1 patojenlerden E. faecalis, Kouidhi ve ark. ve
Gold ve ark. tarafindan yapilan ¢aligmalarda oral mikroflorada yiiksek prevelansi olan bir
bakteri olarak kendini gostermektedir (274, 275). Ayrica Kouidhi ve ark. E. faecalis 'in ¢liriik
lezyonlar1 i¢indeki kalicili1 ve tutunma yeteneklerine ek kanit saglayarak, ¢esitli ilaclara
direngli oldugu sonucuna vardiklari bu tiir icin agiz ortamimin bir rezervuar gorevi
gordiigiinii belirtmiglerdir (274).
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Antimikrobiyal ajanlarin dis hekimliginde siklikla kullanilmasi sonucu diger oral
bakteriler arasinda ilag direncine yol agma tehlikesine deginilerek fitoterapiye yoneldigimiz
ve dogal bir antibakteriyel ajan1 arastirdigimiz bu ¢alismada segtigimiz oral bakterilere E.
faecalis de dahil edilmistir. Dental biyofilmde bu tiir patojenlerin yerlesmesi, direng
gelisimine ek olarak, viicudun diger bolgelerinde enterokoklarin neden oldugu sistemik
hastaliklarin gelisme riskini arttirabilecegi bilindiginden bu c¢alismada test edildigi gibi
enterokoklar iizerinde etkili dogal bir antibakteriyel ajanin tespit edilmesinin faydali

olabilecegi diistiniilmiistiir.

P. aeruginosa hiicre dis1 polimerik madde (EPS) iiretimi sayesinde dental biyofilme
katilabilmektedir (62). Ciiriikk olusumuna sebebiyet veren dental biyofilmde de yeri olan bu
bakteri yapilan ¢aligmalarda tiim cliriik lezyonlarindan izole edilebilmistir (14, 276, 277).
Ayrica oral mikroflorada P. aeruginosa varhgmin solunum yolu patojen kolonizasyonunu
destekleyerek veya yogun bakim {initeleri ve bakim evlerindeki hastalar da dahil olmak
iizere yliksek riskli kisilerde alt solunum yolu enfeksiyonu riskini etkileyebildigi
goriilmiistlir (61). Bu 6zelliklerinin yani sira P. aeruginosa’nin firsat¢i bir patojenik bakteri
olmasi ve penisilin basta olmak iizere amoksisilin gibi dis hekimliginde siklikla regete edilen
antibiyotiklere direncli olmasi (62) gibi faktorler de diisiiniilerek bu tarz bakterilere karsi

dogal bir antimikrobiyal ajani test ettigimiz bu ¢alismaya dahil edilmistir.

S. aureus’un, agiz boslugunda cok sayida enfeksiyondan sorumlu oldugu
bilinmektedir. Angular cheilitis, ¢esitli endodontik enfeksiyonlar, cene osteomiyeliti ve
parotite ilaveten parenteral beslenme alan yasl, olduk¢a bagimli hastalarda goriilen oral
mukozit bu enfeksiyonlara 6rnektir (52, 56, 58, 278). Hastane enfeksiyonunun en yaygin
nedenlerinden da olan S. aureus’un metisiline ve vankomisine direngli suslar1 diinya ¢apinda
giderek daha fazla rapor edilmektedir. Ozellikle hastanede yatan veya immiinsiipresif
bireyler iizerinde gelisen oral mukoza hastlaliklarinin birgogunda firsat¢1 patojenler olan
mantarlarla birlikte izole edilebilen S. aureus’un, oral kaynakli enfeksiyon gelistirme riski

bulunmaktadir (279).

Bu ¢alismada tiim Picea orientalis recine Oziitlerinde S. aureus susunda en yiiksek
antimikrobiyal aktivite degerleri bulunmustur. Bahsedilen enfeksiyonlar1 ile hem oral
mukozada hem de hastane enfeksiyonlarinda baslica sebep olan ve antibiyotik direncine

sahip olmas1 yoniiyle iizerinde etkili olabilecek pek ¢ok dogal ve sentetik ajanin aragtirildig:
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bu sus iizerinde elde ettigimiz antimikrobiyal aktivite ile literatiire katkida bulunulmasi

hedeflenmistir.

Klorheksidin, antibakteriyel gargaralarda diisiik konsantrasyonlarda kullanimda altin
standart haline gelmistir (280). Bu konudan yola ¢ikarak Van de Lagemaat ve ark. cesitli
klinik enfeksiyonlarda yer alan bir patojen olan S. aureus'un (279) klorheksidine kars1 direng
kazanmasina karsilik, karyojenik bir oral patojen olan S. mutans'in (281) klorheksidine kars1
duyarli olmasmin nedenini arastirmistir. Buna gore S. mutans'in klorheksidin maruziyeti
sonucu hiicre duvari hasarini apoptoz ile kendi kendine onararak klorheksidine duyarliligini
stirdiirebilirken S. aureus, bu mekanizmalarindan yoksun olmasi nedeniyle klorheksidinin
hiicre disar1 akabilmesi i¢in klorheksidin direnci gelistirmesine izin veren yollar bulmaktadir

(282).

Bahsedildigi iizere altin standart olarak kabul edilen klorheksidine karsi, agiz
florasinda baskin olarak bulunan ve bir¢ok oral mukoza enfeksiyonunun kaynagi inat¢1 bir
patojen olan S. aureus’un direng gelistirmesi durumunda kullanilabilecek alternatif bir
antimikrobiyal ajana ihtiya¢ duyulmaktadir. Bu ¢alismada Picea orientalis regine Oziitleri S.
aureus susu lzerinde yiiksek bir antimikrobiyal aktivite gostermekte ve bu sayede
bahsedildigi lizere bu susun klorheksidine direnc¢ gelistirmesi durumunda alternatif bir

antimikrobiyal ajan olarak rol alabilecegi goriisii desteklenmektedir.

Izole edildigi oral mukoza hastaliklarma ilaveten sahip oldugu adezyon ve adezin
genleri sayesinde dental biyofilme tutunarak kolonize olabilen ve dis ¢iiriigli izolatlarindan
elde edilmesiyle oral patolojideki etkinligi kanitlanan (283) S. aureus iizerinde etkili
olabilecek bir bitkisel antimikrobiyal ajanin dental literatiire katkisinin faydali olabilecegi

diisiiniilerek bu calismaya dahil edilmistir.

Konuyla iliskili olarak tip alaninda kullanima kazandirilmis; yanik, yara ve
inflamatuar siireglerin tedavisinde kullanilan ¢am reginesi icerikli Biopin merhemi iyi bir
ornek olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bu materyalle ilgili olarak Simbirtsev ve ark. ¢am
recinesi icerikli miistahzar ila¢ preparatinin in vitro antibakteriyel aktivite tespitinde S.
aureus lizerinde 16 mm inhibisyon zon ¢ap1 tespit edilmistir (284). Ayn1 konsantrasyonda
cam reginesi kullanilarak hazirlanan Artvin recine oziitiinde 18.33 mm, Caykara recine
oziitiinde 16 mm, Borgka recine oziitiinde 18.66 mm inhibisyon zon ¢aplar1 bulunarak benzer

sonuglar elde edilmistir. Simbirtsev ve ark yaptiklar1 ¢alismada P. aueroginosa icin
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inhibisyon zon cap1 tespit edebilirken (284), bu ¢alismada P.auerogiosa tizerinde inhibisyon

cap1 olugsmamastir.

Ayni ¢alismada Simbirtsev ve ark. S. aureus ve P. aueroginosa iizerinde MIK ve
MBK degerleri tespit ederek, MIK degerini S. aureus’ta daha diisiik konsantrasyonda
belirlemis ve bu sustaki etkisinin daha fazla oldugunu tespit etmistir (284). Bu ¢alismada ise
S. aureus icin her 3 recine ekstraktinda da MiK ve MBK degeri tespit edilebilmis, Artvin
Picea orientalis recine Oziitiinde ise daha diisiik konsantrasyonda MiK degeri belirleyerek
paralel sonuclara ulasilmistir. P. aueroginosa iizerinde ise bakteriostatik ve lethal etki

gorilmemistir.

Pinaceae familyasina ait olan Picea orientalis disinda birgok c¢am c¢esidinin
re¢inesine ait analiz ve antimikrobiyal etkinlik calismalart mevcuttur. Kizil ve ark. tarafindan
yapilan c¢alismada Pinaceae familyasma ait Cedrus libani ve Abies cilicia recine
ekstraktlarinda S. aureus i¢in 12-14 mm arasinda, P. aueroginosa igin ise inhibisyon ¢ap1
elde edemeyerek bu calismaya benzer yonde antimikrobiyal aktivite tespit edilmistir (285)
Bahsedilen ¢aligmalar ile goriilen farkliliklarin sebepleri P. aueroginosa bakteri suslarinin,
kullanilan ¢06ziicli tiirlerinin  ve antibakteriyel test yontemlerinden kaynaklandigi

diistiniilmektedir.

Ulukanli ve ark. yaptiklar1 calismada Pinus brutia ve Pinus pinea ¢cam reginelerinden
elde edilen ugucu yagm antimikrobiyal aktivitesini incelemistir. Calismanin sonuglarina
gore S. aureus’ta 13 mm inhibisyon zon cap1 ile orta seviyede, E. faecalis ve C. albicans’ta
9 mm inhibisyon zon ¢ap1 ile ¢ok diisiik antimikrobiyal aktivite tespit edilmistir (244). P.
aeruginosa’ da ise inhibisyon zon ¢ap1 olusmamistir. Bu ¢alismada S. aureus’a karsi her ii¢
recine Oziitlinde de yiiksek antimikrobiyal aktivite tespit edilirken, bahsedilen ¢alismaya
benzer sekilde E. faecalis, C. albicans ve P. aeruginosa suslarinda antimikrobiyal aktivite

tespit edilememistir.

Furiga ve ark. cam kabugu ekstraktinin S. mutans iizerindeki antimikrobiyal
aktivitesini klorheksidinle kiyaslamistir. Buna gére klorheksidin ile ¢ok diisiik MIK ve MBK
degerleri tespit edilirken, cam ekstrakt1 ok daha yiiksek MIK ve MBK degerleri vermis ve
klorheksidin karsisinda diisiik bir antimikrobiyal aktivite sergilemistir (286). Bahsedilen
caligma ile paralel olarak yaptigimiz bu ¢alismada da S. mutans ve klorheksidinin MIiK ve

MBK degerleri arasinda ciddi fark bulunmus, inhibisyon zon ¢aplart da degerlendirilerek
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Picea orientalis recine Oziitlerinin S. mutans lizerinde diisiik antimikrobiyal aktivite

sergiledigi sonucuna varilmistir.

Ayrica Furiga ve ark. yaptiklari ¢aligmada laboratuvardan hazir olarak temin edilen
bir ¢am kabugu ekstrakt1 kullanarak (286), bu ¢alismaya gére daha diisiik MIK ve MBK
degerleri elde etmistir. Bu ¢aligmada ise re¢inenin ham hali ile etanol ¢oziiciisii kullanilarak
yeni bir ekstrakt hazirlanmistir. Bu parametrelere bagli olarak iki ¢aligma arasinda bulunan

MIK ve MBK degerlerinin farkli oldugu sonucuna varilmaktadir.

Bahsedilen caligmalar arasinda kullanilan ¢oziiciilerin, referans ilaglarin ve bakteri
suslarmin duyarliliginin farkli olmasi ulasilan sonuglar1 da etkilemektedir. Ayn1 zamanda
dogal bitki oOzutleri kullanilarak yapilan tedavilerdeki (fitoterapi) bitki oOziitlerinin
hazirlanma kosullarmin yani sira bitkilerin iklimsel ve mevsimsel degisimlerden, cografi
konumdan ve elde edilme zamanindan da etkilendigi bilinmektedir. Bunun sonucunda test
edilecek bitkisel kaynagin kimyasal yapisinda kalitatif ve 6zellikle kantitatif degisiklikler
meydana gelebilmektedir (287). Bu calismada da Picea orientalis bitki govdesinden elde
edilen ¢am reg¢inelerinin kullanilmasi ayni degiskenlerden etkilenmelerine ve farkliliklar

goriilmesine neden olabilmektedir.

Klorheksidinin S. mutans basta olmak iizere hem Gram pozitif, hem de Gram negatif
bakterilere kars:1 yiiksek antibakteriyel aktivitesinin bulundugu ispatlanmistir (288, 289).
Ancak bunlarin Gram negatif bakteri tizerindeki etkileri, Gram pozitif bakteriler lizerindeki
etkilerinden daha az bulunmustur (107, 290). Klorheksidinin %0,05 ile %2 arasinda degisen
konsantrasyonlarinin antimikrobiyal etkinligi vardwr. Oral mukozada kullanilan agiz
gargaralarnda  %0.12 ila %0.2 konsantrasyonlar1 kullanilmaktadir (291). Kavite
dezenfeksiyonu ile ilgili caligmalarda ise tercih edilen klorheksidin konsantrasyonu
cogunlukla %2’dir (113, 130, 291-293). Bu sebeple bu ¢alismada %?2’lik konsantrasyon
kullanilmstir.

Bu calismada antimikrobiyal aktivite tespit ettigimiz S. aureus ve S. mutans suslari
iizerinde klorheksidin ve regine Oziitlerinin etkisine bakildiginda, klorheksidinin her iki
bakteri iizerinde de regine oziitiinden fark edilir derecede diisiik MIK ve MBK degerleri
verdigi ve daha yiliksek aktivite olusturdugu goriilmiistiir. Bunun sebebi en diisiik
konsantrasyonlarda test ettigimiz regine Oziitlerine gore 9%2’lik klorheksidin
konsantrasyonunun daha yiiksek olmasidir. Recine 6ziitlerinin {izerinde en fazla

antimikrobiyal aktiviteyi gosterdigi S. aureus diisiiniildiiglinde, dental biyofilmin yan1 sira
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oral florada da baskin olarak bulunan bu susun agiz gargaralarinda tercih edilen %0.02
konsantrasyonundaki klorheksidin ile kiyaslanmasi durumunda regine Oziitleri ve

klorheksidin MiK ve MBK degerlerinin yakin bulunacag diisiiniilmektedir.

Artan mikrobiyal enfeksiyon vakalariyla miicadele etmek ve antimikrobiyal ajanlara
kars1 direng mekanizmalarimi frenlemek i¢in bir¢ok alanda bitki bazli fenolik bilesikler
kesfedilmektedir. Bunlardan biri olan kafeik asit (3,4-dihidroksi sinamik asit) antioksidan
Ozellikleriyle on plana ¢ikan bir bir bilesik olmakla beraber bakteri, mantar ve viriislerin
neden oldugu mikrobiyal patogenez ve kronik enfeksiyonla miicadelede alternatif bir strateji

olarak kullanilmaktadir (294).

Bu calismada regine Oziitlerinin analiz edilmesinin ardindan baskin olan fenolik
asitlerin standart soliisyonlari ile ayr1 olarak antimikrobiyal aktivite testi yapilmis ve kafeik
asit standart soliisyonunda test edilen tiim bakteriler iizerinde antimikrobiyal aktivite
goriilmiistiir. Recine oziitleri ve kafeik asit verileri kiyaslandiginda; 6ziitlerin en yiiksek
antimikrobiyal aktivite sergiledigi S. aureus susunda kafeik asidin MIK ve MBK degerleri
olduk¢a az bulunarak daha yiiksek antimikrobiyal aktivite sergiledigi tespit edilmistir. S.
mutans susu iizerinde ise MiK ve MBK degerleri aynidir. E. faecalis ve P. aeruginosa
iizerinde regine &ziitlerinde MIK ve MBK degerleri tespit edilemezken, kafeik asitte bu
degerler elde edilebilmistir. Elde edilen sonuglardan yola ¢ikarak bu ¢aligmada en diisiik
konsantrasyonda kullandigimiz regine Oziitlerinin igeriginde bulunan kafeik asidin
yogunlastirilmasina yonelik ileri donemlerde yapilabilecek caligmalarda regine Oziitleri ile

daha yakin MIK ve MBK degerleri elde edilebilecegi diisiiniilmektedir.

Cam recinesi icerigiyle saglik alaninda kullanilan materyallere bir 6rnek olan biopin
merheminin ve yaniklarin, yaralarmm ve cilt ve deri alti yaginin piiriilan ve iltihapl
hastaliklarinin  tedavisi swrasinda etkili oldugu gorilmistiir (295). Bu materyalin
immunotoksik 6zelliklerini arastiran Simbirtsev ve ark. klinik dozlarda biopin ile uzun siireli
tedavinin nonspesifik bagisiklik tizerinde higbir etkisi olmadigni, ancak spesifik bagisiklig:
modiile ettigi sonucuna varmistir. Ayrica uzun siireli epikutan uygulamadan sonra ne lokal

irritasyon ne de alerjik reaksiyon gozlemlenmedigi belirtilmistir (296).

Bu calismada cesitli yonleriyle arastirilan Picea orientalis reginesinin halk tibbinda
kullanim1 incelendiginde; sakiz olarak c¢ignenmesi ile agiz saglhiginda, kaynatilarak
yutulmasi ile mide rahatsizliklarinda ve iltihapl yaralarin iizerine siiriilmesi ile iyilesme

stirecinde kullanildig1 yapilan arastwrmalar ile tescillenmistir (257). Simbirsev ve ark.
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yaptiklar1 bu calisma ile allerjik reaksiyon tespit etmemekte (296) ve bu yoOniiyle halk

tibbinda goriilen bu kullanim1 desteklemektedir.

Test Yonteminin Degerlendirilmesi

Bu calismada Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Bilimsel Arastirmalar
Etik Kurul Bagkanligi’ndan 2020-339 protokol numarasi ile etik kurul onay1 alindiktan sonra
hayvansal dis 6rnekleri ile kiyaslandiginda baglanti karakteristigi, 1s1 iletkenligi, elastisite
modulu ve dayanim gibi fiziksel ozellikleri ile klinik kosullara daha uygun goriilen son 6 ay
icerisinde ¢ekimi gerceklestirilmis ciiriiksiiz, gomulu insan yirmi yas disleri kullanilmistir
(297). Sanches ve ark. tarafindan yapilan incelemede sigir dislerinin belirli deneylerde
uygulanabilirligine ragmen, sahip oldugu daha biiyiik ortalama tiibiil ¢ap1, daha diisiik tiibtil
yogunlugu ve daha kiigiik ortalama apatit kristalit yaricapi nedeniyle mikromorfolojik
arastirmalar i¢in tavsiye edilmemektedir (298). Bu nedenle bu calismada insan disleri

kullanilmistir.

Dis oOrneklerinin saklanma kosullari, uygulanan dezenfeksiyon ve sterilizasyon
yontemleri ve saklama siiresi ¢ekilen dislerin mekanik ve kimyasal 6zellikleri ile beraber in
vitro arastirmalarin sonucunu da etkilemektedir. Antibakteriyel 6zelliklerinden dolay1 timol,
adezyon caligmalarinda saklama soliisyonu olarak siklikla tercih edilmektedir (299, 300).
Timoliin ¢esitli konsantrasyonlar1 (%0.02'den %0.1'e kadar) ve siireleri (24 saatten 6 aya
kadar) farkli caligmalarda kullanilmistir (299-302). Secilmis ve ark ile Humel ve ark.
yaptiklar1 ¢alismalarda dislerin 6 ay timol icerisinde saklanmasmin dentin-kompozit
makaslama baglanma dayanimi iizerinde 6nemli bir etki yaratmadigini gézlemlemistir (302,
303). Benzer sekilde Haller ve ark. ile Ziskind ve ark. yaptiklar1 ¢aligmalarda timol
soliisyonunun mine geg¢irgenligi, baglanma giicii ve mikrosizint1 gibi 6nemli parametreler
izerinde etkisi olmadigint belirtmislerdir (304, 305). Buna dayanilarak calismamizda
kullanilacak digler, dezenfeksiyon amaciyla oncelikle (1 hafta sureyle) %0,1
konsantrasyondaki timol solisyonu igerisinde, daha sonra da distile su i¢erisinde muhafaza

edilmistir.

Baglanma giiclinde zamanla meydana gelen degisiklikler, depolama soliisyonunun
dentin tiibiilleri ve mineral igerigi lizerindeki etkisinden kaynaklanabilmektedir. Solderholm
ve ark. tarafindan yapilan literatiir caligmasinda, adeziv sistemlerin laboratuvar
caligmalarinda maksimum 6 ay siireyle ¢ekilmis dis 6rneklerinin kullanilmasinin daha iyi

oldugu sonucuna varmustir (306). Alt1 aydan fazla saklanan cekilmis dislerin dentin
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proteinlerinde dejeneratif degisikliklere maruz kalmasi beklenebilmektedir (201).
Rueggeberg ve ark. dislerin 24 saat, 3 ay ve 5 yil kadar stire ile %0.05 timol ve distile suda
bekletilme sonrast mineye baglanma dayanimlar1 arasinda fark olmadigini belirtmislerdir

(307). Bu verilere dayanilarak 6 aylik ¢alisma siiresi bu ¢alisma i¢in uygun bulunmustur.

Dental adezyon etkinliginin tespitinde, uzun siireli klinik takiplerin zaman alic1 ve
standardizasyonunun zor olmasi nedeniyle in vitro baglanma dayanim testleri siklikla
kullanilmaktadir. Bu yontemlerden biri olan ve siklikla kullanilan makaslama baglanma
dayanim testi bu ¢caligmada da oldugu gibi 3 mm c¢apinda genis baglanma yiizeyleri olan
ornekler icin idealdir (308, 309). Ayrica minimal techizat gerektirmesi, 6drnek hazirlama
kolaylig1 saglamasi ve giivenilir sonuclar elde edilmesi nedeniyle bu ¢alismada baglanma

dayanim degerlerinin dl¢timiinde kullanilmistir (310).

Dental adezyon, sadece kullanilan kavite dezenfektanindan degil ayn1 zamanda
dental substrattan da etkilenmektedir. Bu etkiyi en aza indirmek icin saglikli dislerin yiizeyel
dentininde adezyon testlerinin yapilmasi ideal olarak goriilmektedir (311). Bunun sebebi
derin dentinin esas olarak dentin tiibiillerinden ve az miktarda intertiibiiler dentinden
olugsmasmin aksine yiizeyel dentinin daha yiliksek oranda organik bilesenlere (kolajen),
intertiibiiler dentine ve daha az sayida dentinal tiibiillere sahip olmasidir (312). Bu nedenle
bu calismada makaslama baglanma dayanimi testlerinde kullanilmak iizere ISO/TS
11405:2003 standartlara (313) uyularak deneye uygun bulunan dislerin hassas kesme

cthazinda mine dokusu kaldirilip yuzeyel dentin dokusu elde edilmistir.

Saglikli ve ciiriikten etkilenmis dentin arasindaki farklarin da adezyon konusunda
onem arz etmektedir. Ciiriikten etkilenen dentin, kismi demineralizasyonu nedeniyle daha
gbzenekli ve daha yumusaktir. Bu nedenle daha az etkili bir adezyon goriilmektedir (314,
315). Bu caligmada da bahsedilen sebepten otiirii ¢iirlik dentin yapis1 bulunmayan disler
kullanilmistir. Buna ilaveten ¢ogu literatiir yazarinm, ISO/TS 11405/201545'in Onerileriyle
uyumlu olarak azi disleri lizerinde adezyon testleri yapmasi sebebiyle bu ¢alismada da az1

disleri kullanilmustir.

Literatlire bakildiginda farkli kalinliktaki smear tabakalarinin baglanma
degderleri Gzerinde negatif etkisi bulunmazken, kalin bir smear tabakasinin ara ylizde
arallk meydana gelme olasiigini arttirdiyi gorulmektedir (309). Bu c¢alismada
bahsedilen sonuclara uygun olacak sekilde 600 grit zimpara ile yiizeylerde standart smear

tabakasi elde edilmistir.
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Makaslama Baglanma Dayanim Test Sonuclarinin Degerlendirilmesi

Kavite dezenfektan1 olarak kullanilan bir ajan, giiclii bir antimikrobiyal etki
saglamasinin yani sira, restoratif materyalin dental substratlara adezyonunu da olumsuz
yonde etkilememelidir (316). Bu sebeple bu ¢alismada ideal bir kavite dezenfektani olarak
kabul goren klorheksidin ile, bir kavite dezenfektan adayr olan Picea orientalis recine
Oziitiiniin kisa ve uzun donemdeki baglanma dayanimi arastirilmistir. Bu c¢alismada
sectigimiz Single Bond Universal (3M ESPE, Almanya) ise kavite dezenfektam
uygulanmadan kullanilarak kontrol grubunu temsil etmekte ve kisa ve uzun donemdeki

baglanma dayanimi kavite dezenfektan1 uygulanan gruplarla karsilagtirilmaktadir.

Baglanma degerlerinin tespit edilmesini saglayacak makaslama testi dncesinde
orneklerin maruz birakildig1 bekleme kosullari, deney sonuglarmi etkileyebilecek bir
parametredir. Bu ¢alismada 6rneklerin yarisinin baslangi¢ baglanma degerleri arastirilacagi
icin kompozit rezinlerin polimerizasyonunu takiben 24 saat 37 °C’lik etiivde bekletildikten

sonra makaslama baglanma testi uygulanmistir (311).

Oral ortam kosullarini taklit etmek amaciyla adeziv sistem ile dentin substrati
arasindaki etkilesimin degerlendirildigi termal siklus ile yaslandirma testleri siklikla
laboratuvar calismalarma dahil edilmektedir. Bu sayede hibrit tabakanin kimyasal
bozunmasinda bir artisla birlikte biiziilme ve genlesme gerilimleri tesvik edilmektedir. Rezin
ve dentin arasindaki lineer termal genlesme katsayilarindaki farkliliklar, marjinal
sizdirmazlig1 ve baglanma kuvvetini azaltmakta, dis ile restorasyon arayiiziinde marjinal
bosluklarin varligimni ise arttirmaktadir (317). Bu calismada da klorheksidin ve Picea
orientalis regine soliisyonlar1 ile yapilacak dentin tedavisinin baglanma dayanimi, termal
siklus ile yaslandirilmasinin etkisi ile uzun vadede degerlendirilmektedir. Bu ¢alismada
dental literatiirde (208) belirtildigi iizere, orneklerin diger yaris1 6 aylik bir yaslandirma
stiresine karsilik gelen ve baglanma dayaniminda anlamli bir diislis yaratabilen 5000

dongiiye maruz birakilmistir.

Restorasyonun klinik basaris1 kompozit ve dis dokular1 arasindaki adezyondan
sorumlu dentin bonding ajanlarmnin saglayacagir hibridizasyonunun kalitesine ve
stirekliligine baghdir. Dentin bondinglerin uygulandigi dokunun 6zellikleri, dentinde
yapilan farkli ylizey hazirlama yontemleri, bondinglerin uygulanma prosediiriindeki
farkliliklar hibrit tabakanin klinik performansini belirleyen baglica etmenlerdir (318).
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Kavite dezenfektanlarinin asitleme 6ncesi veya sonrasinda kullanilmasi ile baglanma
dayaniminda olusacak etki degisebilmektedir. Dentin ylizeyine kavite dezenfektanlarinin
asitten once uygulanmast durumunda yiizeyin piiriizlendirme prosediiriine kars1 direngli hale
getirilmesi etch&rinse tedavisinin etkisini azaltabilmektedir (293). Bu nedenle, etch&rinse
uygulamasinda klorheksidin basta olmak {iizere kavite dezenfektan ajanlarmin asit
uygulamasi sonrasinda, self-etch yonteminde ise 6ncesinde uygulanmasi dnerilmektedir. Bu
calismada da kavite dezenfektan uygulamasi asitleme isleminden sonra ve self-etch

yonteminden once uygulanmistir.

Arastrmalarin  ¢ogunda klorheksidin uygulama siiresi 60 saniye olarak
kullanilmakta ve bu siire 15 ile 120 saniye arasinda degismektedir (319). Loguercio ve ark.
iki uygulama siiresini (15 ve 60 saniye) degerlendirererek, 15 saniye uygulamayla bile
klorheksidinde yaslandirmanin ardindan olusabilecek dentin arayiiz degradasyonunun
yavaslatilabildigini gostermistir (320). Bu ¢alismada da genel kabul gérmiis 60 saniye

uygulama siiresi tercih edilmistir.

Bu calismada kullanilan {iniversal adeziv sistem olan Single Bond Universal (3M
ESPE, Almanya) MDP fosfat monomeri, dimetakrilat reg¢ineleri, HEMA, Vitrebond
kopolimeri, dolgu maddesi, etanol, su, baslaticilar ve silandan olusmaktadir. Sahip oldugu
2.7 pH degeri ile zayif asidik adezivler grubundadir. Universal bir adeziv sistem olmasi
dolayisiyla hem etch&rinse hem de self etch modlarinda kullanilabilmektedir (321). Bu
calismada da aymi adeziv sistemin her iki modda da kullanilabilmesi 6zelliginden
faydalanilarak, baglanma dayanimini etkileyebilecek kimyasal icerige dayali faktorler

elemine edilmis ve sadece yiizey hazirlama yontemleri kiyaslanabilmistir.

Etch&rinse modunda, smear tabakasi asit ile kaldirilarak dentin tiibiilleri agilmakta
ve monomerin dentin tiibiillerine ve kollajen liflerine niifuz etmesi i¢in yeterli alan
yaratilarak ideal adezyon saglanmaktadir (322). Self-etch modunda ise var olan asidik
monomer, smear tabakasini tamamen kaldiramayarak dentini demineralize etmekte ve daha
kisa rezin tag ile daha ince bir hibrit tabaka olusturmaktadir (323). Bu ¢calismada yaslandirma
oncesi ve sonrasinda kontrol grubu etch&rinse degerleri, self etch degerlerinden anlamli
sekilde yiiksek bulunmustur. Bu durumun kullanilan adeziv sistemin zayif asidik yapisi
nedeniyle self etch yonteminde yeterli yilizey piirlizlendirme etkisini yaratamamasi ile ilgili

olabilecegi diisiiniilmektedir.
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Barutcugil ve ark. yaptiklari calismada Single Bond Universal (3M ESPE, Almanya)
adezivini hem etch&rinse, hem de self etch yontemiyle kullanarak baglanma dayanimini test
etmis ve fosforik asit uygulamasinin baglanma degerlerini arttirdig1 sonucuna ulagmistir
(324). Aym1 calismayr yapan Donmez ve ark. termal siklus ile yaslandirmayr da
incelemelerine eklemis ve en yiiksek baglanma dayanim degerini yaslandirma
uygulanmayan etch&rinse grubunda elde ederek ¢aligmamiz ile ayni sonuca ulagmistir

(325).

Bu calismada kavite dezenfektan adaylarinin dentin baglanma dayanim degerlerinde
yaslandirma sonrasinda fark olmadigma dair kurulan hipotez reddedilmistir. Elde edilen
sonuglara gore baglanma dayanim degerleri test edilen her deney grubunda yaslandirma

islemi sonrasinda istatistiksel olarak daha diisiik bulunmustur (p<0.05).

Etch&rinse ve self etch adeziv sistemlerinde fosforik asit veya asidik primer
pliriizlendirmesinden sonra aciga c¢ikan kollajen agi, dentininde bulunan endojen
metaloproteinazlar (MMP'ler) tarafindan da bozulmaya karsi savunmasizdir (326). Kollajen
matrisin bu enzimatik bozunmasi, adeziv arayiiz basarisizliginda ©6nemli bir rol
oynamaktadir (113). Proteinazlar1 (MMP inhibitorleri) inhibe etmede en ¢ok kullanilan ajan
klorheksidindir. Bu etkiye dayanilarak klorheksidinin kompozit ve dentin arayiiziinii 6 aydan
fazla koruyabildigi diistiniilse de (111, 282) adeziv arayiiziinii uzun siire korumadaki etkisi

hala ¢eliskili kabul edilmektedir.

Asitle piiriizlendirme sonrasinda dentinde daha fazla tetiklenen endojen
metaloproteinazlar aktivitesinin, MMP inhibitér uygulamasi ile oniine gecilerek restorasyon
biitiinliigii ve stabilitesinin zaman iginde iyilestirilmesine neden olacagma yonelik
calismalar bulunmaktadir (320, 327). Buna dayanilarak bu calismada yaslandirma
sonrasinda etch&rinse yonteminde kontrol grubunun bahsedilen MMP inhibisyon etkisinden
faydalanamayarak, klorheksidine gore daha fazla oranda diisen baglanma degerleri

gostermesi beklenebilmektedir.

Hibrit tabakanin bozulmasini etkileyen birka¢ faktor vardir ve dentin ile rezin
arasindaki baglanma kuvveti degerlerinin azalmasmna katkida bulunmus olabilir. Bu
faktorlerden ilki Single Bond Universal (3M ESPE, Almanya) adeziv sisteminin kimyasal
ozellikleri ile ilgilidir. Kimyasal bilesiminde %20'ye kadar su icermesi nedeniyle olduk¢a
hidrofiliktir ve yar1 gecirgen bir zar gibi davranabilmektedir (328). Bu nedenle adeziv

baglanma giiciinii azaltan su agaglarinin ve poli-HEMA hidrojellerinin olusumunu tesvik
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ederek baglanma giiciinii tehlikeye atabilmektedir (328-330). Bu hidrofilik yap1 adeziv
sistemi su emilimine kars1 olduk¢a hassas hale getirmekte, bu da polimer bozulmasina ve
zamanla dentin baglanma giiciiniin azalmasma neden olabilmektedir (331). Bu ¢alismada
self etch yonteminde yaslandirma dncesinde baglanma dayanim degerleri istatistiksel olarak
ayni1 iken, yaslandirma sonrasinda klorheksidine gore daha kiigiik degerler elde edilerek daha
fazla oranda diislis gOstermistir. Bunun sebebinin Single Bond Universal (3M ESPE,
Almanya) adeziv sisteminin bahsedilen bu kimyasal 6zelliklerine ilaveten MMP inhibisyon

etkisinden de faydalanilamamas1 kaynakli olabilecegi diisiiniilmektedir.

Restorasyona yaslandirma prosediiriiniin  uygulandig1  kavite dezenfektan
calismalarinda, aragtirmacilar zamanla baglanma dayaniminda azalma bulmuslardir. Buna
ilaveten, klorheksidin grubunun, kontrol grubuna gore daha kiiciik bir azalma gosterdigi
cesitli literatiirlerde belirtilmektedir (327, 332, 333). Campos ve ark., %?2’lik klorheksidinin,
etch&rinse ve self etch yontemleriyle uygulanmasinda zamanla baglanma dayanim
degerlerinde goriilebilecek kaybi1 azaltabilecegini belirtmistir (332). Syntac ve ark.
tarafindan yapilan ¢alismada %?2’lik klorheksidin uygulamasinin ileriki donemlerde adeziv
baglanma dayaniminin kalici olacagmi savunan goriisiin aksine ters bir etki belirterek
yaslandirma sonrasinda klorheksidinde goriilen baglanma degerlerindeki azalmay1
desteklemektedir. Bu ¢aligmalara ilaveten 2 yili askin takip siiresine sahip klinik
arastirmalar, potansiyel bir MMP inhibitorii olarak klorheksidin kullanilmasinin adeziv
arayiliz bozulmasmi azaltma yoniinde fayda saglayamadigini bildirererek bircok in vitro ve
in situ calismanin bulgulariyla ¢elismektedir (334, 335). Bahsedilen ¢alismalar ile ayni
dogrultuda olan bu ¢alismada da etch&rinse ve self etch metodunda baglanma dayanim
degerlerinde diisiis goriilmiis fakat kontrol grubuna kiyasla klorheksidinin baglanma

dayanim degerlerinde daha az oranda bir diisiis tespit edilmistir.

Bu ¢alismada klorheksidinin, yaslandirma islemi 6ncesinde ve sonrasinda etch&rinse
ve self etch uygulama metodlar1 kiyaslandiginda istatistiksel olarak ayni baglanma
degerlerine ulasilmistir. Bu calismada kullanilan Single Bond Universal (3M ESPE,
Almanya) universal bir adeziv sistem olmasi ve her iki uygulama yonteminde de basarili bir
baglanma vadetmesi dolayistyla her iki uygulama modunda da farkli baglanma degerlerine
ulagilmama sonucunu desteklemektedir. Elde edilen bu sonug¢ klorheksidin baglanma
degerlerinin adeziv uygulama modlarinin (self etch/ total etch) etkisiyle degismedigini

gosteren ¢alismalar ile desteklenmektedir (259, 336).
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Klorheksidinin adeziv arayliziinii korumadaki rolii MMP inhibisyon 6zelligine
dayandirilmaktadir. Klorheksidine alternatif bir kavite dezenfektani aradigimiz bu
calismada, Picea orientalis regine Oziitlerinde yapilan kimyasal analizde baskin olan fenolik
bilesik kafeik asit olarak bulunmustur. Propolis gibi re¢ine kaynakli veya bu konuyla ilgili
aragtirilan dogal alternatiflerde MMP inhibisyon 6zelligi aranmaktadir. Bu inhibitor etkinin
MMP'lerin genetik ekspresyonunu, iiretimini ve aktivitesini inhibe edebilen ve MMP
katalitik bolgesini bloke edebilen kafeik asit ve tiirevlerinin varligindan kaynaklandigi rapor
edilmistir. Bu bilgiye dayanilarak Picea orientalis re¢ine Oziitiiniin kafeik asit iceriginin
sagladig1 bu faydanin klorheksidinle ayni baglanma degerlerini elde etme konusunda katk1

sagladig1 diistiniilmektedir.

Picea orientalis re¢inesinden 6ziit elde etme asamasinda etanol kullanilmistir. Regine
orneginde bulunan yagda ¢oziinebilen fitokimyasal bilesenler, alkole daha kolay ekstrakte
edilir, maddelerin daha fazla emilmesini saglar ve bu sayede daha yiiksek bir regine
konsantrasyonu elde edilir. Ancak etanol MMP-9 aktivitesini inhibe edebilmektedir. Bu
durum konsantrasyona baghdir (337). Etanol, katalitik ¢inko alani ile alkoliin hidroksil
grubunun oksijen atomu arasinda bir koordinat bagi olusturabilmekte ve Kkatalitik
bolgelerden suyu uzaklastirarak MMP-9 aktivitesini inhibe edebilmektedir (338). Bu
bilgilerden yola ¢ikarak bu ¢alismada hazirlanan Picea orientalis regine Oziitiiniin, etanolik
¢oOziiciisii sayesinde MMP inhibisyon etkisini elde ederek klorheksidinle ayni baglanma

degerlerine ulasabildigi diistiniilmektedir.

Chen ve ark. yaptiklar1 caligmada, re¢ine benzeri bir materyal olan propolisten elde
edilen etanolik ekstraktin, dentin yiizeyinde ve dentin tiibiillerinde igerige bagli olarak
recinelerin ve mumlarin birikmesine yol actigini géstermistir. Bu birikim dentin tiibiillerinin
girisi bloke edilebilmekte ve dentin yiizeyini kaplayarak hibrit tabakanin ve rezin taglerin
diizgiin olusumuna miidahale edebilmektedir (339). Bu calismada da regine tiirevli bir
Ornegin test edilmesi sebebiyle ayn1 durumun meydana gelmesi ve bu sebeple baglanma
dayaniminin negatif yonde etkilenmesi beklenebilmektedir. Fakat bu ¢alismada 6ziitiin elde
edilmesinin ardindan 5 defa 5 ml hekzan ile sivi-sivi ekstraksiyona tabi tutulmasi ile,
etanolik ekstrakt icinde bulunan re¢ine ve mumlardan arindirma islemi yapilmistir. Bu
sebeple bu etki elemine edilerek Picea orientalis regine 0ziitii baglanma dayaniminda negatif

bir etki tespit edilmemistir.
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Bu calismada her deney grubunda en fazla goriilen kirilma %53.3 ile %46.7 arasinda
degisen oranlart ile karisik tiptedir. Toledano ve ark. disik baglanma dayanimimnin ytiksek
adeziv basarisizlikla iliskili oldugunu rapor etmistir (340). Buna karsilik karisik ve koheziv
kirilma, adeziv kirilma ile karsilastirildiginda klinik ag¢idan daha kabul edilebilir
goriilmektedir (340, 341). Buna ilaveten Hashimoto ve ark. bu konuyla ilgili yaptiklar
caligmada orneklerin %93,5'nin, yaslandirmanin ardindan kontrol ve klorheksidin gruplari

arasinda karisik basarisizlik tipini gosterdigini belirtmektedir (342).

Bu calismanin limitasyonlar1; az sayida fenolik asit standardinin kullanilmasi,
kromotogram analizinde goriilen yiiksek pik degerlerinin tespit edilmemesi, hazirlanan
recine sollisyonunda farkli konsantrasyon ve c¢oziciiler ile degisebilecek analiz ve
antimikrobiyal deney sonuglari, baglanma dayanim testinde tek cesit adeziv sistemin

kullanilmasi olarak siralanmaktadir.

Picea orientalis regine 0ziitll ile ilgili olarak yapilan analiz sonuglarma gore fazla
oranda tespit edilen kafeik asit, ferulik asit ve t-sinnamik asit standart soliisyonlar1
antimikrobiyal aktivite testinde tabi tutulmustur. Bu 6ziitlerde var olabilecek farkli fenolik
asit ve flavonoid bilesiklerinin standartlarmin kullanilmasi ile bu calismaya eklenebilecek

farkli antimikrobiyal aktivite sonu¢larmin olmasi miimkiindiir.

Picea orientalis regine Oziitiinden elde edilen kromatogram grafiginde goriilen
yiiksek pik degerleri, farkli regine Oziitlerini inceleyen caligmalarin kromatogramlar: ile
kiyaslandiginda bu materyal igerisinde bulunabilecek lignan ve terpen igerigi agiga ¢ikmistir.
Recine igerigindeki bu bilesiklerin de arastirilmasi ile yiiksek pik degerlerini gosteren

bilesikler ileri ¢caligmalar ile tanimlanabilecektir.

Bu ¢alismada Picea orientalis recine 0ziitii %70 etanol iceren bir ¢ozelti olarak
hazirlanmistir. Bitkisel kaynaklarin antimikrobiyal etkinlikleri ve analizlerini igeren
calismalarda ¢esitli konsantrasyonlarda ve farkli coziiciilerde degisen sonuclar elde

edilebildigine dair ¢alismalar bulunmaktadir.

Bu calismada tek bir universal adeziv ile farkl ylizey hazirlama yontemleri test edilse
de, kimyasal icerik ve kullanim metoduna gore her adeziv ajanin degisen degerlerde

baglanma dayanimi yaratabildigi bilinmektedir.
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6.SONUC VE ONERILER

Bu ¢alismanin sonuglarina gore:

1.

Karadeniz Bolgesi’'nde sectigimiz 3 farkli Picea orientalis regine Oziitii kimyasal
metodlarla analiz edildi ve bunun sonucunda igeriginde fazla miktarda kafeik asit,
ferulik asit ve t-sinnamik asit gibi fenolik bilesiklerin bulundugu goriildii

Picea orientalis regine Oziitlerinde yapilan kimyasal analiz sonuglarma gore,
Oziitlerin sahip oldugu yiiksek antioksidan kapasite tespit edildi.

Hazirlanan Picea orientalis recine Oziitlerinde secgilen oral mikroorganizmalar
iizerinde yapilan antimikrobiyal aktivite testi sonucunda S. aureus iizerinde yiiksek
antimikrobiyal aktivite elde edildi.

Picea orientalis recine Oziitlerinde yiiksek oranda bulunan kafeik asit, mantar tiirleri
haricinde test edilen tiim bakteriyel suslarda antimikrobiyal aktivite gosterdi.

Picea orientalis regine 6ziitleri ile kavite dezenfektanlar1 arasinda altin standart kabul
edilen klorheksidinin baglanma dayanim degerleri kiyaslandiginda, aralarinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmada.
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