FARKLI RETROGRAD DOLGU MADDELERiNiN SIZINTI DEGERLENDIRMESI:
ENDOTOKSIN SIZINTI CALISMASI

LEAKAGE EVALUATION OF DIFFERENT ROOT-END FILLING MATERIALS:
AN ENDOTOXIN LEAKAGE STUDY
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OZET

Amac: Bu ¢alismada, bes farkli retrograd dolgu maddesinin zamana bagli endotoksin sizdirmazliginin Limulus Amebocyte Lysate
(LAL) testi kullanilarak kargilagtirilmasi amaclandi.

Gerec ve Yontem: Calismada 30 adet cekilmis tek koklii insan mandibular premolar digleri kullanildi. Koklerin apikal 3 mm’si ve
dislerin kronlar1 uzaklastirildi. Step back teknigi kullanilarak kok kanallar1 prepare edildi ve retrograd kaviteler agildi. Disler 5 fark-
11 gruba ayrild1 ve secilen retrograd dolgu maddeleri ile agilan kaviteler dolduruldu. Grup 1 amalgam dolgu ile; grup 2 mineral triok-
sit agregat (MTA) ile; grup 3 bir cam iyonomer simanla (Fuji II LC); grup 4 bir silikonla gii¢lendirilmis ¢inko oksit simanla (Super
EBA) ve grup 5 bir kompozit ve dentin bonding sistemle (P60 ve Single Bond) dolduruldu. Dolgu islemlerinden sonraki 1. ve 14.
giinlerde dolgulardaki endotoksin sizintis1 belirlendi.

Sonug: Elde edilen sonuglara gore, tiim retrograd dolgu maddelerinde sizint1 gbzlendi ve sizint1 orant agisindan gruplar arasinda is-
tatistiksel olarak bir fark bulunmadi.

Anahtar kelimeler: Retrograd dolgu, sizint1, endotoksin.

SUMMARY

Objective: The purpose of this study was to compare the ability of five different root-end fillings to prevent endotoxin leakage over
time using the Limulus Amebocyte Lysate (LAL) test.

Material and Method: Thirty newly extracted single-rooted human mandibular premolars were used. The apical 3 mm of roots and
the crowns of the teeth were separated. Root canals were prepared using the step-back technique and simulated root-end cavities per-
formed. The teeth were divided into five groups and then root-end cavities were filled with selected root-end fillings. Group 1 were
filled with amalgam; group 2 were filled with mineral trioxide aggregate (MTA); group 3 were filled with a glass-ionomer cement
(Fuji I LC); group 4 were filled with a reinforced zinc oxide-eugenol cement (Super EBA); and group 5 were filled with a composi-
te resin & dentin bonding system (P60 & Single Bond). At 1-day and 14-day after filling, the endotoxin leakage along these fillings
was determined.

Conclusion: According to the results, Overall the root-end fillings were had evidence of leakage but no statistically significant diffe-
rences in rate of leakage among the groups.
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GIRIS

Endodontik tedavide; kok kanal sistemi genellikle
konservatif endodontik iglemlerle tamamen doldurulabil-
mektedir. Tedavinin basarisizlifi durumunda ise konser-
vatif tekrarlayan tedavi ilk adimdir. Endodontik tekrarla-
yan tedavilerinde basarisiz oldugu inat¢1 kok ucu iltihabi-
nin bulundugu durumlarda, genis kok perforasyonlarinda,
cikarllamayan kirik alet varlifinda ve post-core restoras-
yonlart gibi kontrendike oldugu durumlarda endodontik
cerrahi iglemler uygulanir. Endodontik cerrahi; apikal bol-
genin kiiretaji, kok ucu rezeksiyonu ve takiben kok ucuna
retrograd dolgu yerlestirilmesini icerir. Retrograd dolgu
yerlestirilmesinin amact; uygun kavite acimini takiben
kok ucunun etkili sekilde tikanmasini saglamaktir. Ret-
rograd dolgu maddeleri, canli dokularla temasta oldugun-
dan biyouygunluk 6zellikleri 6nem kazanmaktadir. Bugii-
ne kadar amalgam, giimiis konlar, altin yaprak, cinko ok-
sit ojenol siman, guta perka, polikarboksilat siman, cam
iyonomer siman, teflon, kompozit, kalsiyum fosfat igerik-
li biomateryaller ve MTA gibi cesitli retrograd dolgu mad-
deleri kullantmigtir®™.

Yapilan ¢alismalarda ideal sizdirmazlik 6zelliklerine
sahip retrograd dolgu maddelerini saptayabilmek i¢in ce-
sitli sizdirmazlik inceleme teknikleri gelistirmislerdir.
Bunlardan, boya sizint1, bakteriyel mikro sizint1, insan se-
rumu s1zint1 teknigi, sikigtirilmig hava teknigi, gaz kroma-
tografi teknigi, otoradyografi teknigi, elektro-kimyasal
teknik, akigkan iletim teknigi, tic boyutlu yeniden diizen-
leme ve endotoksin sizint1 teknikleri en fazla kullanilan
tekniklerdir*”*'***'*. Bu tekniklerden endotoksin sizinti
teknigi en hassas tekniklerden birisidir. Bu teknik, periapi-
kal dokulardaki yikimla dogrudan iligkilendirilen bir bak-
teriyel metabolit olan endotoksinlerin, kurulan diizenekte-
ki apikal rezervuarda LAL teknigi ile tespiti esasina da-
yanmaktadir. Cok gelismis olan bu teknikte endotoksin
tespitinden baska, orneklerdeki endotoksin miktar1 biiyiik
bir hassasiyetle tespit edilebilmektedir™*"*.

Sizdirmazlik testlerinde birgok faktdr sonuca etki
edebilir; digin ve kok kanal sisteminin anatomisi, morfo-
lojisi, kok kanal sisteminin hazirlanis sekli ve asamalari,
kullanilan maddelerin cesit ve hazirlanma sekilleri, uygu-
lanan test teknikleri bu faktorler olarak sayilabilir'.

Bu calismanin amaci; amalgama alternatif olarak ge-
ligtirilen degisik igerikli retrograd dolgu maddelerinin en-
dotoksin sizdirmazlik etkinliklerini in vitro olarak karsi-
lasgtirmaktir.
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GEREC VE YONTEM
Kullanilan Retrograd Dolgu Maddeleri

Caligsmada retrograd dolgu maddesi olarak; amalgam
(Cavex, Haarlem, Holland), MTA (Mineral trioksit agre-
gat, Pro Root MTA, Dentsply, Tulsa, OK, USA), Fuji II
LC (1s1nla sertlesen cam iyonomer siman, GC Co., Tokyo,
Japan), Super EBA (silikonla giiclendirilmis ¢inko oksit
ojenol siman, Harry J Bosworth Co, Sokokie, IL, USA),
ve P60 (kompozit dolgu, 3M Espe, St. Paul, MN, USA)
bir dentin bonding ajan1 olan Single Bond (3M Espe, St.
Paul, MN, USA) ile birlikte kullanildi.

Dislerin Se¢cimi ve Hazirlanmasi

Calismada 30 adet periodontal veya ortodontik ne-
denlerle cekilen tek kok ve kanalli mandibular premolar
insan disleri kullanildi. Kok yiizeyinde ciiriik, abrazyon
kavitesi, catlak ve kirik bulunan digler ¢aligmaya dahil
edilmedi. Cekim sonrast digler %5.25°lik sodyum
hipoklorit (NaOCl) soliisyonunda 60 dak. kadar bekletile-
rek kok yiizeyindeki organik artiklar uzaklastirildi. Bu is-
leme ragmen kok yiizeyinde kalan artik dokular bir peri-
odontal kiiret yardimi ile uzaklagtirildi. Hazirlanan 6rnek-
ler kullanilana kadar +4°C’de serum fizyolojik soliisyo-
nunda saklandi.

Disler rasgele her grupta 6 adet olmak tizere 5 gruba
ayrildi. Koklerin boylar: standart uzunlukta (16 mm) ola-
cak sekilde, dislerin apikal 3 mm ve koronal kisimlari se-
pare yardimiyla kesildi. Her bir kok kanalinin preparasyo-
nu, 50 nolu kanal aleti ebadina kadar K-tipi kanal aletleri
(Mani Inc, Machi Tochigi, Japan) ile step back teknigi
kullanilarak yapildi. Kok ucu sekillendirmesi ise, peeso
frezler (Mani Inc, Machi Tochigi, Japan) kullanilarak, 3
mm derinliginde ve 1 mm capinda kaviteler olusacak se-
kilde prepare edildi. Ardindan koronal agilandirma uygu-
lanarak preparasyon islemi tamamlandi. Bu islem esnasin-
da kok kanallar1 %5.25°lik NaOCl ile yikandi. Islemler ta-
mamlandiktan sonra kokler, olabilecek endotoksin ve di-
ger bakteriyel metabolitlerden arindirmak icin, %5.25’lik
NaOCl i¢inde 24 saat bekletildi. Bu siirenin sonunda dis-
ler steril serum fizyolojik i¢cinde 24 saat bekletilerek not-
ralize edildi.

Daha sonra kanallar kloroform kullanilarak yumusati-
lan guta perka ile apikal 3 mm mesafeye kadar doldurul-
du. Ardindan iireticilerin talimatlar1 dogrultusunda hazir-
lanan retrograd dolgu maddeleri koklerin prepare edilmis
olan apikal 3 mm boliimiine uygun biiyiikliikteki diiz uclu
fulvarlarla yerlestirilerek kondanse edildi. Dolgu madde-
lerinin sertlesmesini takiben koronal boliimden tasirilmig
guta perkalar koklerin i¢inden uzaklastirildi. Her bir grup-
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tan bir kok negatif kontrol amaciyla tamamiyla mumla
dolduruldu.

Kapakli ependorf tiiplerinin u¢ kismi kesilerek disle-
rin apikal boliimiiniin gegebilecegi bir agiklik saglandi.
Kokler apikal 3-4 mm’lik boliimii tiipiin ucundan digari
tasacak sekilde yerlestirilip, arada kalan bosluk yapiskan
mumla dolduruldu. Dislerin disarida kalan kismina iki kat
tirnak cilas1 ile kaplandi.

Calismamizda plastik vidali kapaklar1 olan 2 ml’lik
cam siseler kullanildi. Kapaklar tam ortalarindan 2 cm ¢a-
pinda olacak sekilde delindi. Kapaklar ve siseler ayr1 ay-
11 yikanip 24 saat %5.25°lik NaOCl icinde bekletildi daha
sonra yikama isleminden gecirilip durulandi. Tiim bu is-
lemlerin ardindan delinen kapaklara, i¢lerinde kokler olan
ependorf tiipleri sikica yerlestirildi. Bu modellere (dis-
tiip-kapak iinitesi) 24 saat etilen oksit sterilizasyonu (Anp-
rolene AN 74C Gas Sterilizer, Andersen Products Inc.,
Haw River, NC, USA) uygulandi.

Limulus Amebocyte Lysate (LAL) Testinin Uygu-
lanmasi

Cam sigeler tek tek aliiminyum folyo ile kaplandiktan
sonra 2 saat siire ile 180°C’de steril edildi. Deneyin bu aga-
mast LAL Kinetic Reagent Test Kiti (Charles River Labs.,
Charleston, UK) kullanilarak siirdiiriildii. Tiim okumalar
Ati-Log Kinetic Tube Reader (Labs Kinetics Ltd., London,
UK), degerlendirmeler ise Ati-Log V 4.6 (Labs Kinetics
Ltd., London, UK) programi kullanilarak yapildi. Yapilan
on ¢alismada sterilizasyon sonrasi kurulan sistemin tagidigi
baz endotoksin degerlerinin ¢aligmayi etkilemeyecek sekil-
de, kabul edilen normlarin altinda oldugu tespit edildi.

Tiim ¢aligmalar steril kabin kullanilarak steril kosul-
larda yapilds. Tlk 6nce steril siselere mikropipet ve dispen-
ser yardimi ile 3.5 ml apirojen su (LAL Reagent Water,
LRW Lot P02436, Charles River Lab, Charleston, UK)
eklendi. 10 ng’lik standart Escherichia coli 055:B5 liyofi-
lize endototoksin (Lot EX23232, Charles River Lab.,
Charleston, UK) sisesine iireticinin talimatlar1 dogrultu-
sunda yine mikropipet vasitastyla 2.4 ml apirojen su ekle-
nip 5 dak. boyunca vortex karistiricida karistirilip 50
EU/ml‘lik bir ¢ozelti elde edildi.

Daha oOnceden hazirlanan dis-tiip-kapak iiniteleri,
icinde apirojen su bulunan siselere vidalandi. Ependorf
tiiplerinin tek tek kapaklar agilarak koklerin koronal ki-
simlarindan mikropipet yardimiyla hazirlanan soliisyon-
dan 0.05 ml (50 pl) enjekte edildi. Boylelikle enjekte edi-
len s1v1 iginde 2.5 EU endotoksin digin i¢ine taginmug ol-
du. Bu miktarin hepsi sisenin igine gecerek suya karigsa
bile toplam miktar 3.55 ml, beklenen maksimum konsant-

GU Dis Hek Fak Derg
24 (1) : 17-24, 2007

rasyon ise (2.5 EU/3.55 ml) 0.70 EU/ml olarak hesaplan-
di. Bu sekilde hazirlanan modeller ilk 24 saat degerlendir-
mesini beklemek iizere 37°C’de saklandi.

Standart soliisyonlarin hazirlanmasi i¢in dncelikle, 10
ng’lik standart Escherichia coli 055:B5 liyofilize endoto-
toksin 3 ml apirojen su ile sulandirilip 5 dak. vortex karig-
tiricida kanigtirlarak 50 EU/ml’lik soliisyon elde edildi.

13x100 mm 10 ml’lik, borosilikat, apirojen 3 adet tii-
piin (Charles River Lab., Charleston, UK) birincisine 4.9
ml, ikincisine 4.5 ml, li¢iinciisiine 4.5 ml apirojen su ek-
lendi. Daha once hazirlamis oldugumuz 50 EU/mI’lik so-
liisyondan mikropipet vasitasiyla 0.1 ml (5 EU endotoksin
iceren) cekilip 4.9 ml apirojen su igeren ilk tiipe eklendi.
Boylelikle 1 EU/ml’lik bir soliisyon elde edilmis oldu. Ar-
dindan 1 EU/ml’lik bu tiipten 0.5 ml’lik (0.5 EU endotok-
sin igeren) soliisyon ¢ekip 4.5 ml’lik ikinci tiipe eklendi.
Bu sekilde de 0.1 EU/ml’lik soliisyon elde edildi. Bu 0.1
EU/ml’lik soliisyondan da 0.5 ml (0.05 EU endotoksin
iceren) cekilip 4.5 ml’lik iiciincii tiipe eklenerek 0.01
EU/ml’lik soliisyon elde edildi. Boylelikle sirasiyla 1
EU/ml, 0.1 EU/ml, 0.01 EU/mI’lik ii¢ farkli standart so-
liisyon elde edilmis oldu.

24 saatin sonunda modeller etiivden ¢ikarilarak steril
kabinin icine yerlestirildiler. Elde edilen ornekler aktarila-
cag tiipleri karistirmamak i¢in her tiipiin kendine ait yu-
vaya yerlesecegi beyaz izolasyon kopiigiinden hazirlanan
sablonu da steril kabinin icine koyarak 8x75 mm’lik bo-
rosilikat apirojen tiipler (Charles River Lab., Charleston,
UK) yuvalarina yerlestirildi.

Kinetic Tube Reader cihazinin ¢aligma ve degerlen-
dirme prensipleri geregi her drnekten iki bagimsiz dl¢iim
yapildi. Her bir calisma grubu icin Tablo 1°deki sira olus-
turuldu.

Tablo 1°deki 9-12. satirlar arasinda goriilen “numune”
ve “numune + spike” asamalar1 tek bir dolgu maddesini
temsil etmektedir. Sonug tablosunda bir grubu olusturan
her 5 tiye igin ayr1 ayr1 uygulandi.

Tablo 1. Deney calisma semasi
Negatif Kontrol
Negatif Kontrol
Pozitif Kontrol 1.00
Pozitif Kontrol 1.00
Pozitif Kontrol 0.1
Pozitif Kontrol 0.1
Pozitif Kontrol 0.01
Pozitif Kontrol 0.01
9. Numune

10.  Numune

11.  Numune + Spike
12.  Numune + Spike

PNANE LD =
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Her bir dolgu maddesi i¢in yapilan dlciimde 28 drnek-
li bir deney grubu olusturuldugu i¢in Kinetic Tube Reader
cihazinin kapasitesi géz Oniine alinarak her seferinde 5,
caligsma boyunca toplam 10 farkli deney yapildu.

Oncelikle negatif kontrollerin siseleri steril kabin
icinde agilarak 0.1 ml s1v1 ¢ekilip sablonda belirlenen yer-
de duran iki ayri tiipe enjekte edildi. Deneyin tiim agsama-
larinda apirojen suyun taksimi hari¢ her islemden sonra
mikropipet ucu degistirildi. Ardindan sirasiyla hazirlanan
1 EU/ml, 0.1 EU/ml, 0.01 EU/mlI’lik standart soliisyonlar-
dan 0.1 ml ¢ekilip kendilerine ayrilan tiiplere aktarildi.
Boylelikle ilk sekiz tiip calismaya hazirlandi. Bu iglemle-
rin ardindan ilk numunenin sisesinden 0.4 ml ¢ekilip 9,
10, 11, 12 nolu tiiplere esit olarak 0.1 ml aktarildi. Ardin-
dan 11 ve 12 nolu tiiplere 1 EU/mI’lik 0.01 ml standart en-
dotoksin cozeltisinden eklendi. Boylelikle elde ettigimiz
numunenin iizerine tarafimizdan standardize bir endotok-
sin ¢ozeltisi ekleyerek elde edilen bu 6rnege “spike” adi
verilmektedir. Spike ikinci bir pozitif kontrol agsamas1 olup
amaci, numune ortaminda endotoksinin bozulmasini sag-
layacak bir etkenin olup olmadigin1 kontrol etmek dolay1-
styla saglamasini yapmaktir. Deney esnasinda her bir nu-
muneden iki bagimsiz, iki tane de spike’l1 dl¢iim yapildi.
Bu prosediir her 5 dolgu maddesine ait 25 numune i¢in ay-
nm sekilde tekrarlanarak, tiipler sablonda kendilerine ait
yerlere yerlestirildi.

LAL Endochrome-K (Charles River Lab., Charleston,
UK) sisesi acilarak mikropipet vasitasiyla 3.2 ml apirojen
su ile iiretici firmanin talimatlar1 dogrultusunda sulandiri-
larak kopilirmemesine dikkat edilerek elde hafifce calka-
land1. Bu soliisyon sablonda bekleyen tiiplerin her birine
0.1 ml olmak iizere mikropipetlerle aktarildi.

Kinetic Tube Reader cihazi daha onceden acgilarak
bagli oldugu bilgisayar iinitesi vasitasiyla calisma ve nu-
munelere ait 6n beklenen konsantrasyon, numune sayilari
ve yerlesimleri gibi 6n veriler girildi. Cihazin ideal calisg-
ma sicakligi olan 37°C ye kadar 1sinmasi beklendi. Daha
sonra tiipler sablondaki diizenleri esas alinarak cihaz tize-
rindeki yuvalara yerlestirildi.

Biitiin bu laboratuar iglemlerinden sonra 1 saat siirecek
olan okuma ve degerlendirme siirecini yiiriitecek olan
program baglatildi. Bu siirenin sonunda tiipler cihazdan ¢i-
karilip numunelerde bulunan endotoksin ve LAL reaksiyo-
nu sonucu sar1 renge dogru bir doniisme ve jellesme olup
olmadig1 kontrol edildi. Tiim bu iglemlerin ardindan numu-
neler alindiktan sonra tekrar etiive yerlestirilen 6rnekler bir
14 giinliik bekleme periyodunun ardindan sirasiyla ayni is-
lem dizininden gegirilmek iizere tekrar ¢ikarildilar ve LAL
testi ile ilgili prosediir bir kez daha uygulandi.
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Test Sonuclarin Degerlendirilmesi

Deney siirecinin sonunda Ati — Log V 4.6 programu ile
veriler incelendi. Bu asamada 4 ana kriterin saglanmis ol-
masina dikkat edildi. Bunlar:

1. Konsantrasyon zaman egrisi ait olan Correl Coeffi-
ciant katsayist 0.98’den az olmamalidir.

2. Numunelere deney asamasinda ekledigimiz
1EU/ml lik 0.01 ml standart endotoksini temsil eden Spi-
ke Recovery degeri 50-200 arasinda olmalidir.

3. Negatif kontrollerin olusum zamani en uzun olma-
lidir.

4. Spike Recovery degeri en yiiksek olan numunenin
olusum zamani konsantrasyonu en yiiksek olan pozitif
kontroliin (1.00 EU/ml) olusum zamant ile en diisiik pozitif
kontroliin (0.01 EU/ml) olusum zamani arasinda olmalidir.

Bu bilgiler gbz oniine alinarak oncelikle biitiin tiipler
beklenen jellesme ve renk de8isimi acisindan tek tek goz-
den gecirildi. Bu iglemin sonucunda biitiin tiiplerde bekle-
nen reaksiyonun gerceklestigi gozlemlendi. Ardindan
programdan ayrintili rapor alindi. Bu raporda temel kriter-
ler olusum zaman (dak.) ve konsantrasyon (EU/ml) ola-
rak alindi. Yukarida gegen kriterler 1s181nda bu veriler in-
celendi ve uygunluklar saptandi. 14. giine ait veriler de bu
stirenin sonunda ayn1 yontemle elde edilip degerlendirildi.

Istatistiksel Analiz

Elde edilen tiim veriler SPSS (Version 10.0, SPSS Inc.,
Chicago, IL, USA) programia yiiklendikten sonra, Krus-
kall Wallis ve Mann-Whitney-U testleri ile degerlendirildi.

BULGULAR

Gruplarin 1. ve 14. giin sonundaki karma olusum za-
manlar1 degerlendirildiginde, tiim gruplarda olusum za-
man siirelerinde bir azalma goze carpmakla beraber sade-
ce MTA grubunda bu azalma istatistiksel olarak anlaml
bulunmustur. Ayn1 sekilde olusum zamani degerleri 1. ve
14. giin bazinda birbirleriyle karsilastirildiginda gruplar
arasinda istatistiksel agidan anlamli bir fark bulunamamig-
tir (p>0.05) (Tablo 2).

Tablo 2. Gruplarin 1. ve 14. giin olusum zamani degerleri

Gruplar Olugum Zamani (dak.)  Olusum Zamani (dak.)
1.Giin 14.Giin
ortalama + Sh ortalama + Sh
MTA 15.7742.42 15.05+£2.24 P=0.019, P<0.05
Super EBA 19.64+2.96 19.49+2.38 P=0.198, P>0.05
P60 19.1943.03 19.14£2.33 P=0.124, P>0.05
Amalgam 16.09+2.57 16.02+3.17 P=0.131, P>0.05
Fuji 1T 19.68+3.16 19.08+2.34 P=0.131, P>0.05
P=0.117, P>0.05 P=0.059, P>0.05

Sh: Standart hata
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Gruplarin 1. ve 14. giin sonundaki toplam konsantras-
yon degerleri birbirleriyle karsilastirildiginda, bu degerler
acisindan 1. ve 14. giin sonunda gruplar arasinda istatis-
tiksel olarak anlamli bir farka rastlanmamistir (p>0.05).
Gruplarm kendi iclerinde 1. giin ve 14. giin konsantrasyon
degerleri karsilastirildiginda ise tiim gruplarda istatistiksel
olarak anlaml1 bir artig gézlenmistir (p<0.05) (Tablo 3).

Tablo 3. Gruplarin 1. ve 14. giin konsantrasyon degerleri

Gruplar

Konsantrasyon (EU/ML) Konsantrasyon (EU/ML)

1.Giin ortalama * Sh
ortalama * Sh 14.giin
MTA 0.4107+0.0848 0.4461+0.2585  P=0.026, P<0.05
Super EBA  0.1952+0.0404 0.2046+0.0497  P=0.003, P<0.05
P60 0.2179+0.0529 0.2307£0.0760  P=0.041, P<0.05
Amalgam 0.3865+0.1482 0.5032+0.1434  P=0.004, P<0.05
Fuji IT 0.2281+0.0681 0.2351£0.0760  P=0.033, P<0.05

P=0.209, P>0.05
Sh: Standart hata

P=0.098, P>0.05

Her bir grubu olusturan numune, pozitif kontrol ve
spike degerlerine ait 1. ve 14 giin olusum zaman1 sonucla-
11 degerlendirildiginde MTA, Fuji II ve amalgama ait nu-
mune olusum zamani degerlerinde 14. giin sonunda ista-
tistiksel olarak anlamli bir azalma gozlenirken, Super
EBA ve P60’ a ait degerlerde anlamli bir degisiklik goz-
lenmemistir (p>0.05) (Tablo 4).

Tablo 4. Gruplarin pozitif kontrol, numune,spike 1. ve 14.giin olusum
zaman degerleri

Gruplar Olusum Zamam1 Olusum Zaman
(dak.) (dak.)
1. Giin 14. Giin
ortalama+Sh ortalamaSh
MTA Pozitif kontrol 24.42+7.09 23.18+6.59 P=0.144, P>0.05
Numune 13.69+0.96 12.60+0.64 P=0.043, P<0.05
Spike’l1 deger 10.99+0.59 10.94+0.85 P=0.500, P>0.05
Super EBA  Pozitif kontrol 27.33£9.84 25.50£7.68 P=1.000, P>0.05
Numune 18.35+1.72 17.77£1.59 P=0.225, P>0.05
Spike’lr deger 15.81£1.56 15.35£1.40 P=0.225, P>0.05
P60 Pozitif kontrol 27.45+9.96 25.28+7.49 P=1.000, P>0.05
Numune 17.75£1.59 16.98+1.56 P=0.080, P>0.05
Spike’li deger 15.63+1.53 14.79£1.38 P=0.345, P>0.05
Amalgam  Pozitif kontrol 27.4449.24  24.58+7.64 P=0.273, P>0.05
Numune 13.59+1.64 12.28+1.39 P=0.043, P<0.05
Spike’li deger 11.80£1.48 10.64£1.13 P=0.043, P<0.05
Fuji I Pozitit kontrol 27.48+1.26  23.79+6.95 P=0.317, P>0.05
Numune 18.41+2.81 17.83£2.51 P=0.043, P<0.05
Spike’li deger 15.98+2.45 15.28+1.99 P=0.225, P>0.05

Sh: Standart hata

Tablo 5’de gruplarin kendi iclerinde pozitif kontrol,
numune ve spike olmak iizere 1. ve 14. giin konsantrasyon
degerleri incelendi. Buna gore; P60 disinda tiim gruplarin
numune konsantrasyon degerlerinde 14. giin sonunda 1.
giine gore istatistiksel olarak anlamli bir artig gozlendi.
Ayrica, tiim gruplardaki spike konsantrasyon degerlerinde
eklenen standart endotoksin oraninda hata paylari icinde
bir artis ve olusum zamanlarinda ise buna bagh bir diisiis
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gozlenmistir.

Tablo 5. Gruplarin pozitif kontrol, numune, spike 1. ve 14. giin konsant-
rasyon degerleri

Gruplar Konsantrasyon Konsantrasyon
(EU/ML) (EU/ML)
1.giin 14.giin

ortalama+Sh
0.2848+0.2498  P=0.465, P>0.05
0.4606+0.1135  P=0.043, P<0.05
0.5699+0.1116  P=0.080, P>0.05

ortalama+Sh

MTA Pozitif Kontrol 0.2733£0.2358
Numune 0.4059+0.1031

Spike’li Deger 0.5122+0.1074

Super EBA Pozitif Kontrol 0.2887+0.2540  0.2876+0.2557 P=1.000, P>0.05
Numune 0.1045+0.0444  0.1182+0.0461 P=0.043, P<0.05
Spike’li Deger 0.2120£0.0473  0.2238%0.0458 P=0.042, P<0.05

P60 Pozitif Kontrol 0.2887+0.2540  0.2876+0.2557 P=1.000, P>0.05
Numune 0.1335£0.0698  0.1572+0.0740  P=0.043, P>0.05
Spike’l1 Deger 0.2465%0.0810 0.2577£0.0748  P=0.345, P>0.05

Amalgam  Pozitif Kontrol 0.2633+0.2217  0.3250£0.2943  P=0.715, P>0.05
Numune 0.3839£0.1940  0.5231+0.2514 P=0.043, P<0.05
Spike’li Deger 0.4877+0.1949  0.6259+0.2488 P=0.043, P<0.05
Fuji [T Pozitif Kontrol 0.2842+0.2500 0.2848+0.2498 P=0.317, P>0.05
Numune 0.1540£0.0710  0.1625+0.0719  P=0.043, P<0.05
Spike’li Deger 0.2570£0.0725  0.2683+0.0677 _ P=0.345, P>0.05
Sh: Standart hata

Biitiin gruplardaki numunelere ait 1. ve 14. giin olu-
sum zamani sonuglari birbirleriyle karsilastirilarak deger-
lendiginde, gruplara ait numuneler arasinda olusum zama-
n1 acisindan istatistiksel olarak anlaml bir fark bulunma-
dig1 goriildii (p>0.05) (Tablo 6).

Tablo 6. Numunelere ait 1.ve 14. giin olusum zamani degerlerinin kargilagtirilma-
st

Gruplar Olusum Zamani (dak.) Olusum Zamam (dak.)
1. Giin 14. Giin
ortalama+Sh ortalama+Sh
MTA 13.69+0.96 12.40+0.64
Super EBA 18.35+1.72 17.77£1.59
P60 17.75+1.59 16.48+1.56
Amalgam 13.59+1.64 12.28+1.39
Fuji I 18.41+2.81 17.83£2.51

P=0.204, P>0.05 P=0.065, P>0.05

Sh: Standart hata

Gruplardaki numunelerin 1. ve 14. giin olusum zama-
n1 ve konsantrasyon degerleri birbirleriyle karsilastirildi-
§inda, numuneler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark gozlenmemistir (p>0.05). Boylelikle kullanilan ret-
rograd dolgu maddeleri arasinda endotoksin sizdirmazligi
acisindan istatistiksel olarak anlaml bir fark bulunmamig-
tir (p>0.05) (Tablo 7).

Tablo 7. Numunelere ait 1. ve 14. giin konsantrasyon degerlerinin karsilastiriimasi

Gruplar Konsantrasyon (EU/ML) Konsantrasyon (EU/ML)
1.Giin 14.Giin

Ortalama * Sh Ortalama * Sh

MTA 0.4006%0.1135 0.4099+0.1031

Super EBA 0.1045+0.0444 0.1182+0.0461

P60 0.1335%0.1559 0.1572+0.0740

Amalgam 0.383940.1910 0.5231+0.2514

Fuji I 0.1540+0.0710 0.1625+0.0719

P=0.065, P>0.05

P=0.056, P>0.05

Sh: Standart hata
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Tiim gruplardaki spike degerlerinde eklenen endotok-
sin miktarlariyla paralel olarak hata paylari icinde bir artig
gbzlenmis, tiim gruplarda en yiiksek konsantrasyon ve en
diisiik olusum zamani degerlerine pozitif kontrollerde
rastlanmistir. Bu durum ¢alismanin kontrol mekanizmala-
rinin saglikli igledigini gostermektedir.

TARTISMA

Periapikal lezyonlar genellikle kok kanal yolu ile bak-
terilerin ve bakteriyel metabolitlerin kok ucuna gelmele-
riyle olusur. Kemik yikim reaksiyonundan sorumlu medi-
atorler, lipopolisakkaritler (LPS), diger hiicre duvar1 kom-
ponentleri ve konak tarafindan iiretilen maddelerdir (sito-
kinler, TNF, prostoglandinler ve bradikinin). Endotoksin-
ler, bu bakterilerin hiicre duvarlarinin major komponentle-
ri olan lipopolisakkarit yapilardir. Endotoksinler periapi-
kal lezyonlarin patogenezinde 6nemli rol oynarlar. Hage-
mann faktoriinii aktive ederek kan pihtilagmasini baslatir-
lar ve bir agr1 mediatorii olan bradikinin prodiiksiiyonunu
saglarlar. Ayrica, osteoklastlarin gelisimine, kemik rezorp-
siyonlarina, trombosit hasaria, histaminin aciga c¢ikarilip
mast hiicrelerinin degraniilasyonuna, ates, 1okopeni, hi-
poglisemi ve hipotansiyona, hatta 6énemli organlarin per-
flizyonu ve soka neden olabilirler"”'**. Pulpal ve periapi-
kal hastaliklarin ¢ogu oral bakterilerin direkt veya indirekt
etkileriyle olusur. Her ne kadar irritan faktorler fiziksel,
kimyasal ve termal olabilirlerse de, bunlarin etiyolojisin-
de esas yatan 6genin mikrobiyal ajanlar oldugu kabul edil-
mistir”. Endotoksinler 6lii bir gram (-) bakteriden bile
kaynaklanabilecekleri i¢in 6lii bakterilerin zarar1 yasayan-
lardan daha fazla olabilmektedir. Gram (-) bakteriler ge-
nellikle nekrotik dislerin kok kanallarinda bulunurlar. LPS
yapilar anlik konsantrasyonlarda bile biiyiik bir biyolojik
etki gosterecek kapasitededirler''**.

Yapilan caligmalarda periapikal bolge ve graniilom-
larda onemli oranlarda endotoksin varligi tespit edilmig-
tir’**'**. Horiba ve arkadaglar® apikal periodontitisli dis-
lerde endotoksin varligina dair yaptiklar1 calismada semp-
tomatik, eksudatif ve apikal radyolusensi gosteren disler-
de, bu bulgular1 gostermeyen diglere gore daha yogun
oranda endotoksin tespit etmislerdir. Pitts ve arkadaglar1”
kopek disleri iizerinde yaptiklar1 ¢aligmada, dislerin kok
kanallarina S. Minnesota’ya ait endotoksin enjekte etmis
ve olusan periapikal lezyonlarda PMN lokositlerin baskin
hiicre oldugunu ve bu bolgelerde kemik rezorpsiyonlari
izlendigini belirtmiglerdir. Benzer sekilde, Filho ve arka-
daslar’’® kopek dislerinde yaptiklart bagka bir caligmada,
pulpalarina endotoksin uygulanan dislerde radyolojik ola-
rak izlenebilen lezyonlar olusurken, kontrol gruplarinda
ve kalsiyum hidroksitle kombine olarak endotoksin uygu-

22

lanan diglerde lezyon gelismemistir. Tasman™ periapikal
lezyonlardan aldig1 orneklerde endotoksin varligini arag-
tirdig1 ¢alismasinda, periapikal lezyonlu dislerde endotok-
sin varligina rastlanma oraninin kontrol grubunu tegkil
eden diglere gore anlamli derecede fazla oldugunu tespit
etmistir.

Aragtirmacilar pulpal ve periapikal lezyonlarin bakte-
1i istilastyla degil ¢ogunlukla bakteriyel iiriinlerin sizma-
styla olustugunu belirtmiglerdir>'****. Warfvinge ve arka-
daglar® maymun diglerinde agtiklar1 kavitelerde pulpa
odasiyla kalan 1 mm dentin {izerine oral mikroorganizma-
lardan elde ettikleri endotoksinleri uygulamiglardir. Bu-
nun sonucunda yiiksek molekiiler agirlifa sahip metabo-
litlerin dentin iizerinden niifuz ederek pulpada enflamatu-
ar reaksiyonlara yol agtiklarmi tespit etmiglerdir. Nissan
ve arkadaslar1” bakteriyel iirtinlerin dentinde 24 saatlik bir
stirede 0.5 mm ilerleyebilme kapasitesine sahip olduklari-
n1 yaptiklar in vitro ¢alismalarinda gostermislerdir. Trope
ve arkadaglar® guta perka ile tikanmis kok kanallarinda
endotoksinlerin penetrasyon yeteneklerini ol¢tiikleri calig-
malarinda 21 giinliik bir siire sonunda Orneklerin
%31.5’inde s1zint1 tespit etmislerdir. Arastirmacilar enfek-
te pulpali dislerde endotoksinlerin kok kanali boyunca
ilerleyerek periapikal dokularda enflamasyon meydana
getirebileceklerini belirtmislerdir. Carratu ve arkadaslarr®
kok kanal tedavili dislerde endotoksin ve bakteriyel siz-
dirmazlig1 incelemisler. Bu ¢alismanin sonucunda endo-
toksin gruplarinda 31. giine kadar bir sizint1 goriilmezken,
bakteri gruplarinda 13-37. giinler arasinda tiim orneklerde
s1zint1 tespit edilmigtir. Arastirmacilar bu sonucu, bakteri-
lerin enzimatik aktiviteleriyle disteki yapilar1 ve guta per-
kay1 etkileyerek kendilerine gecis i¢in bosluklar yarattik-
lar1 seklinde yorumlamislardir ve bu enzimatik aktivite-
den yoksun endotoksinlerin daha az sizint1 gostermelerini
ayn1 nedene baglamiglardir. Bu ve benzeri ¢aligmalar pe-
riapikal enfeksiyonlarin, endotoksin ve diger bakteriyel
metabolitlerin kok kanallar1 boyunca ilerleyerek bu bolge-
yi etkilemesi sonucu meydana geldigini ortaya koymakta-
dir. Dentin yapist ve bazi kok kanal dolgulart bu gegise
engel olamamaktadirlar. Kok kanal sisteminin {i¢ boyutlu
olarak sizdirmaz bir sekilde doldurulmasi ve gerektiginde
retrograd dolguyla desteklenmesi endotoksin gecisini en-
gellemek acisindan 6nemlidir.

LAL testi yeterli miktarda endotoksinin lizat1 koagiile
ettigi savi iizerine kurulmustur ve bugiin genis bir oranda
kullanim alani bulmaktadir. Kromojenik substrat kullani-
larak endotoksin varligina olan hassasiyetleri gelistiril-
mistir'’. Bu test endotoksinlerin fonksiyon gostermek igin
Lipid A komponentine bagimli olmalarindan yola cikarak
endotoksin varligini ortaya koymaktadir. LAL testi bugiin
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oldukca giivenilir kabul edilmekte ve 6zellikle ilag iireti-
minde alternatifsiz olarak kullanilan bir yontemdir ve en-
dotoksinlerle yapilan calismalarda LAL testi agirlikli bir
yere sahiptir.

Retrograd dolgu maddelerinin apikal sizdirmazlik ye-
tenekleri ¢esitli yontemler kullanilarak birbirleriyle kargi-
lastirmali olarak degerlendirilmistir. /n vivo calismalar
doku madde etkilesimi ve materyalin uygulandig1 bolge-
lerdeki dinamikleri yansitmasi agisindan on plana ¢ikar-
ken, in vitro ¢aligmalar deney sartlarinin kontrol altinda
tutulabilmesi ve sizintinin kolaylikla izlenebilmesi agisin-
dan avantaj teskil etmektedir. Mikrosizinti, retrograd dol-
gu ve kok perforasyonu gibi tedavilerde basariy etkileyen
en onemli faktordiir. Kok kanal sistemi ile digin dig yiizey-
leri arasindaki iletim yollarinin kapatilmasi burada biiyiik
onem tagir. Ciinkii bir ¢ok endodontik basarisizligin nede-
ni bir cok bakteri ve metabolitlerinin periradikiiler doku-
lara sizmasina baglanmaktadir. Bu calismada periapikal
lezyonlarin olugmasinda en biiyiik role sahip olan endo-
toksinler kullanilmigtir. Boylelikle dolgu maddelerinin di-
rekt olarak bu molekiiller lizerindeki sizdirmazlik etkileri-
ni inceleme ve birbirleriyle kargilastirma olanagi bulmusg
olduk.

Tang ve arkadaslar® yaptiklari in vitro ¢alismada bu
calismaya benzer sekilde farkli retrograd dolgu maddele-
rinin endotoksin sizdirmazliklarini incelemis ve sonuglar
LAL testi uygulayarak degerlendirmislerdir. Bu calisma-
nin sonuglarina gére, MTA tiim 6l¢iim araliklarinda amal-
gam ve IRM’den daha az bir sizdirmazlik gosterirken, Su-
per EBA kargsisinda tiim ol¢lim araliklar icinde sadece 2.
ve 12. hafta sonuglar itibariyle istatistiksel olarak anlam-
I1 derece de az bir sizint1 gosterebilmistir. Calismamizda
kullanilan LAL testi Tang ve arkadaslarinin kullandigin-
dan farkli ve endotoksin varligina daha duyarl bir sistem
olmasi nedeniyle ¢alismamiz 14 giin olarak planlanmistr.
Calismamizda tiim numunelerde negatif kontrol gruplari-
na gore sizinti tespit edilip bu sizinti miktarlar1 arasinda
24 saat ve 14 giin olclim araliklarinda istatistiksel olarak
anlaml bir fark bulunamamigtir. Tang ve arkadaglarinin
ulagtig1 sonuclarda MTA nin en az sizdirmaliga sahip ma-
teryal olarak tespiti, calismalar arasinda sonug itibariyla
bir farklilik dogmasina neden olmustur. Bu durum LAL
testinde kullanilan metotlarin ve deney siirelerinin farkl
olmasina bagl oldugunu diisiinmekteyiz.

Torabinejad ve arkadaslar1® S. Epidermis kullanarak
yaptiklart ¢alismada MTA, Super EBA ve IRM’ye gore
¢ok daha az diizeyde s1zint1 gostermistir. Scheerer ve arka-
daglar1” ise, P. Nigrescens kullandiklari ¢calismada MTA,
Super EBA ve Geristore arasinda bakteriyel sizint1 baki-
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mindan anlaml bir fark bulamamiglardir. Dharananidhi-
kul ve arkadaslar’’ caligmalarinda dentin baglayiciyla kul-
lanilan kompozit rezin materyalin Super EBA ve amal-
gamdan bakteriyel sizdirmazlik agisindan daha iistiin ol-
dugunu gozlemlemisglerdir. Adamo ve arkadaglart' ise
MTA, amalgam, Super EBA ve kompozit rezinler arasin-
da bakteriyel sizdirmazlik acisindan anlamli bir fark bula-
mamuiglardir.

Calismamiz sonucunda MTA, Super EBA, amalgam,
Fuji IT ve P60 adli materyallerin in vitro kosullarda endo-
toksin sizdirmazlik etkinlikleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmamistir. Materyallerin apikal s1zin-
t1 etkinliklerinin daha iyi anlasilabilmesi i¢in 6zellikle en-
dotoksinler kullanilarak daha c¢ok calisma yapilmasi ge-
rektigine inaniyoruz. Ayrica retrograd dolgu maddelerinin
biyolojik dokular ile uyumlarinin, doku ic¢i dinamikler
karsisindaki davranislarinin ve apikal iyilesmeye katkila-
riin daha yakindan izlenebilmesine olanak verecek in vi-
vo calismalarin in vitro calisgmalarla kombine olarak yiirii-
tiilmesinde fayda olacaktir.
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