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OZET

Bu c¢aligmamizda degigik kanal patlarinin (Sealapex,
Grossman, Kefac-Endo, Diaket, CRCS ve AH26) KB hiic-
releri (epidermoid karsinom, insan) fizerindeki sitotoksik
etkileri SRB testi ile incelenmigtir. Kanal patlari imalatc-
nin tarifine uygun olarak hazirlanmig ve toz veya krem ki-
sim esas alindiginda 25, 250 ve 2500ug/ml nihai konsan-
trasyonunda denenmistir, Diaket haricindeki tiim patlarin
etkisi doz diigiiriiliince azalmigtir. 2500 pg/m! konsantras-
yonunda AH 26 %100, Grossman %95, CRCS %94, Seala-
pex %383, Diaket %73, ve Ketac Endo %23 oraninda toksi-
site gdstermigtir. Sonug olarak, 2500pg/ml konsanirasyo-
nunda en az toksik patin Ketac-Fndo ve en fazla toksik pat-
larm AH26, CRCS ve Grossman oldugu goriilmektedir.
Digier yandan, konsantrasyon 25ug/ml'a diglirildigii za-
man Diaket ve Grossman en fazla sitotoksik bulunmusgtur.

Anahtar sbzeiikler: Kanal pati, sitotoksisite.

INVESTIGATION OF CYTOTOXICITY OF SOME
ROOT CANAL SEALERS

ABSTRACT

Cytotoxicity of various root canal sealers (Sealapex,
Grossman, Ketac-Ende, Diaket, CRCS ve AH26) in KB
cell line (human epidermoid carcinoma) was investigated
by sulforhodamine B test. Root canal sealers were prepa-
red according to the instructions of the manufacturer and
tested at final concentrations of 25, 250 ve 2500ugiml with
respect to powder or creme part. All the root canal sealers
other than Diaket inhibited the growth of KB cells in a do-
se-depent manner. At 2500ugiml, AH 26, Grosman,
CRCS, Sealapex, Diaket ve Ketac Endo inhibited the
growth by 100%, 95%, 94%, 83%, 73% and 23%, respec-
tively. Conclusively, Ketac Endo was found to be the least
toxic root canal sealer, whereas CRCS, AH26 and Gross-
man seem the most toxic sealers at 2500ugfml. On the ot-
her hand, Diaket and Grossman were the most cyltotoxic
sealers at 25ug/mi.

Key words: Root canal sealers, cytotoxicity.

GIRIS

Endodontide kullanilan kanal dolgu maddeleri
periapikal doku ile yakin temasta bulunmalanndan
dolay1 biyolojik uyum iginde olmalar ve agin doku
reaksiyonu géstermemeleri gerekmektedir (9). Toksik
ve doku nekrozuna neden olabilecek kanal dolgu
maddeleri doku iyilesmesine engel oldugu gibi endo-
dontik tedavinin de bagarisini engelier.

Doku toksisitesi ile ilgili caligmalar degisik yon-
temler ile yapilabilmektedir. Bunlar arasinda in viiro
hiicre kiiltiirii sistemleri, materyalin hayvan ya da in-
san diglerinde yol agtig1 pulpa reaksiyonun incelen-
mesi veya hayvanda subkiitan veya intramuskiilér
implantasyon deneyleri sayilabilir (10, 16). Ancak gfi-
niimiizde hitere kiltiiri ¢aligmalan giderek daha fazla
dnem kazanmaktadir. Bir materyalin sitotoksisitesi,
hilere kiiltiirii deneyleri ile organizmanin kompleks

etkisi olmaksizin saptanabilmekte ve sonuclarin de-
gerlendirilmesi kalitatif ve kantitatif olarak yapilabil-
mektedir 23). Dig hekimliginde kullanilan materyal-
lerin sitotoksisitesi hilcre sayimi, DNA analizi ya da
laktat olusumuna dayanarak hiicre biiyiimesinin, ko-
loni olugumuna dayanarak mitotik aktivitenin, oksi-
jen ahmindaki veya glukoz metabolizmasindaki de-
gisimin, 51 Cr salimim veya boya maddesi alimima
dayanarak membran biitiinliiglindeki degigsimlerin ve
histokimyasal ¢alismalarla mitokondrial enzim fonk-
siyonunun 6lglimi gibi kriterlerle belirlenmektedir (1,
2,7,11-15, 18, 22).

Hiicre kiiltiirti galigmalarinda genellikle iki tip
hiicre kullanilir. Bunlardan ilki devamir hiicrelerdir.
Bu hiicreler uzun siire devaml olarak tiretilebilen
dondurulup saklanabilen ve istenildiginde eritilip
tekrar tiretilen heteroploid hiicrelerdir. Tkinci tip hiic-
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reler ise organa 6zgi olan hiicrelerdir.Bunlar kendi
aralarinda primer hiicreler ve organa 6zgii hiicre tipi
olan diploid hiicre dizisi ad: altinda iki gruba ayrilir-
lar. Primer hiicre kiiltiirleri, hilcrenin in vitro ortamda
bulundugu itk durumdur. Diploid hiicre dizisi ise bir
defadan daha fazla subkiiltiirleri alinmus ancak orjinal
dokudaki karyotiplerini kaybetmemig hiicrelerdir @,
4).

Endodontide bugiine kadar pek gok kanal pati de-
nemesine ragmen ideal bir pat bulunamamugtir. Son
yillarda cam iyonomer (Ketac-Endo) kanal pati piya-
saya siiriilmiis ve dentin duvarlarina ¢ok iyi adapte ol-
dugu belirtilmigtir (17). Ancak cam iyonomer siman-
larin yapisindaki polikarbonik asidin canli dokular
lizerindekd etkisi tartigmalidu 8).

Bu amagla endodontide yaygin olarak kullanilan
kanal patlarinin yanisira cam iyonomer pati olan Ke-
tac Endo'nun da sitotoksisitelerinin aragtirilmasi
planlanmustir.

. GEREC VE YONTEM

Caligmanuzda devamli bir hticre soyu olan KB
hiicre soyu (epidermoid karsinom, insan) kullanil-
mustir. KB hiicreleri %10 (Wh) oraninda (56° C'da 40
dakika slireyle inaktive edilmig) fetal dana serumu, L-
glutamm (ZmM/L) pemsﬂm {100 U/ml) ve strepto-
misin (100pg/ml) igeren minimum essential medium
(MEM)'da, 250 mLlik kiiltiir siseleri (Greiner) iinde,
%5 Q4/%95 CO;, li ve nemli bir ortamda tiretilmisler-
dir,

HUCRE KULTURD

Plastik zemine yapisarak tek tabaka halinde go-
galan KB hiicreleri tripsin yardimyla yapistiklan ze-
minden kaldirilmgtir. 45.000 hiicre/ml olacak sekil-
de bir hilcre suspansiyonu hazirlanmigtir. Bu suspan-
siyondan 24 kuyuluk plakalarin her kuyusuna birer
ml eklenmistir. Bu arada steril sartlarda firmalarin be-
littigi sekilde hazirlanan Sealapex!, Grossman patz,
Ketac Endo?, Diakett, CRCS® ve AH26° kanal patlan
dimetil siitfoksidde (DMSO) ¢oziilmiig ve nihai kon-
santrasyon toz veya krem kisim esas alindifinda 25,

(1) Sealapex, Kerr, Romulus, MI, USA

(2} Grossman, Sultan Co, Englewood, NJ, USA
(3} Ketac-Endo, Espe, Seelefeld, Germany

(4 Diaket, Espe, Germany

(5) CRCS, Hygenic Corp, Akron, OH, USA

(6) AH 26, De Trey, Densply, AG, Zurich
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250 ve 2500 ug/ml olacak sekilde her kuyuya toplam
10wl hacim iginde eklenmistir. Her kontrol kuyusuna
10l DMSO eklenmistir. 24 saat sonra siilforhodamin
B (SRB) testi ile hiicre sagkalim orani belirlenmigtir
(19).

SRB TESTI

24 kuyuluk plakalarin her kuyusuna 200l
%50'1ik trikloroasetik asid eklenmig, plaklar 4°C'da
bir saat bekletildikten sonra musiuk suyu ile 5 kez y1-
kanmis ve havada kurutulmustur, %0.4'lilk SRB ile
40 dakika boyannug ve bu siire sonunda baglanmanug
boya %1'lik asetik asid ile uzaklagtinlmistir. Daha
sonra baglanmig boya tris bazinda ¢dziilmilg ve 564
nm. deki abzorbans kaydedilmigtir. Sagkalim orani,
test/kontrol abzorbansin % si olarak hesaplanmugtir.

BULGULAR

Elde edilen degerler 1.Tablo'da verilmistir.
2500pg/mi konsantrasyonunda Sealapex %83,
Grossman %95, Ketac-Endo %23, Diaket %73,
CRCS %94 ve AH26 %100 oraminda KB hiicre proh—
ferasyonunu inhibisyona ugratmigtir.

Bu galismadan elde edilen sonuglara gire 24 sa-
atlik inkilbasyonun ardmdan 2500 ug/ml konsantras-
yonunda AH26, Grossman patt ve CRCS en fazla si-
totoksisite gdsterirken, bunlar Sealapex ve Diaket iz-
lemis ve Ketac Endo en az sitotoksik bulunmustur.

Biitlin drneklerde Diaket haricinde doza bagiml
bir etki saptanmustir, Doz distiriildiikge etki de azal-
migtir.

Tablo I. KB hiicrelerinde kanal dolgu materyelleri ile degigik
konsantrasyonlarda 24 saatlik inkiibasyonu takiben
saptanan sag kalim oranlare. Sag kalim test{kontrol
absorbans %'si olarak ifade edilimigtir. Her deger en
azg ii¢ deneyin ortalumast + standart sapmasu gis-

termektedir.

PAT 2500 ug/ml 250 pg/mt 25 ug/ml
Sealapex 1728092 40.25+ 11.34 53.69 £2.53
Grossman 5.44 + 3.08 29.66 + 4.12 36.87 = 3.69
Ketac-endo ¥7.73+7.49] 108,95+ 4.31 | 105,56 =6.09
Diaket|{ 27.06+293| 3747:6.17| 26.28z870
CRCS 5.97 = 3.91 38.79 + 5.81 89.90 + 8.10
AH 26 0 15.12+0.03| 70.80z7.40
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TARTISMA

Bu galigmadan elde edilen bulgulara gire, Ketac-

. Endo en az, Grossman pati, CRCS.ve AH26 en fazla

sitotoksik bulunmustur. Biitiin drneklerde Diaket ha-

ricinde konsantrasyon yiikseltildikge sitotoksisite
artmigtir.

Grossman a gore ideal kana] dolgu maddesinin
sitotoksisitesinin diigiik olmasi1 gerekmektedir (9). En
fazla toksik bulunan kanal dolgu maddelerinden
AH26 daki epoksi resin simani ve Grossman patinda-
ki 6jenol, sitotoksiteden sorumlu olabilir. Galigma-
mizdan elde edilen bu bulgular Sonat ve ark (20) ve Na-
kamura ve ark (1aymn sonuglan ile uyumludur. Dorter
(s) calismasinda cam iyonomer simanlan ile beraber
Ketac-Endo'nun sitotoksisitesini nemli ve kuru ol-
mak iizere iki farkh ortamda incelemigtir. Dorter Ke-
tac-Endo'yu 24 saatlik inkiibasyonun ardindan sito-
toksik bulunurken, sitotoksisitenin ancak 168 saat
sonra yapilan incelemede anlamli olarak azaldigini
saptamighr. Sonat ve ark. aligmalarinda CRCS, Sea-
lapex, N2, Endomethasone, Diaket, Tubiseal, AII26
kanal patlarinin sitotoksistelerini incelemigler, N2 ve
AH?26'da en fazla sitotoksisiteye rastlammglardir (o).
Nakamutra ve ark. hiicre kiiltliri ¢aligmalarinda
AH26un 7 giin sonra bile siddetli toksisite gosterdi-
gini belirtmislerdir (14),

Briseno ve Willerhausen (1991) hiicre kiiltiirii

galigmalarinda AT126, Diaket ve Lee Endo Fill kanal
dolgu patlarinin sitotoksisitelerini aragtirmiglar ve
AH26 ve Diaket'i 24 saatlik stirenin sonunda giicli si-
totoksik bulmusglardir (6. 1990 yilinda yaptiklart ¢a-
hismada ise ginko oksid esasl kanal patlarinin hiicre
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kiiltiirii ile sitotoksisitelerini incelediklerinde, 24 saat
sonunda orta giddette sitotoksisiteye rastlamiglardur
(s) Bu ¢alismanimn bulgulan da ¢aligmamuzin sonugla-
rina uyguniuk gdstermektedir,

Calhigmamizda kanal dolgu patlarinin sitotoksik
etkileri ilk kez SRB testi ile ve konsantrasyon-cevap
iligkisi agisindan incelenmigtir. I. Tablo'da goriildigi
gibi Diaket digindaki tiim test maddelerinin etkist doz
diigiiriilditk¢e azalmaktadir.

- Klinikte de kullanilacak kanal pati, radyografik
goriintiide taskin olmasa bile preapikal doku ile te-
masta olacaktir. Bu nedenle en az sitotoksisite goste-
ren kanal pati preapikal dokuda en az iltihabi reaksi-
yon gdsterecek kanal patidir. Bu yiizden klinikte en az
irrite edici kanal pat1 tercih edilmelidir.

Spanberg ve Pascom yaptilar hiicre kiiltiird ¢a-
ligmalaninda kanal patimin icerigindeki maddelerin
miktar: ile sitotoksisitenin degigebilecegini vurgula-
nuglar ve bu gesit sitotoksisite ¢alismalarinda oranla-
rin standardizasyonunun yanisira diger faktorlerin de
dnemli rol oynadiklarim savunmuslardir (21). Klinik
kullanimda her zaman ayn: dozda toz ve likid kansgti-
nimasi imkansizdir, Dolayisiyla igeriginde en az sito-
toksisite gdsteren kanal pati tercih edilmelidir.

Periapikal dokunun dinamik dogasinin yapisinin
in vitro sartlara uyarlanmasi oldukga zordur. Ancak
gliniimiizde yaygin olarak kullanian hiicre kiiltiiriin-
den elde edilen sonuglardan degisik kanal dolgu pat-
larinin toksisiteleri hakkinda bir fikir edinilebilir.
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