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OzZET

GlUnlmuzde dislerin restorasyonunda rezin
esasli materyaller gibi birgok farklh materyaller
kullanilabilmektedir. Adeziv materyaller hizli bir sekilde
restoratif dis hekimliginin énemli materyallerinden bir
haline  gelmektedir. Bu  materyallerin  ¢odu
uygulandiklarinda dis dokulari, yumusak doku ve
sivilarla  (tukdrik, dis eti olugu sivisl) temas
etmektedir. Kompozit materyaller her ne kadar stabil
olsa da agdiz ortaminin etkisi ve yetersiz polimerizasyon
sebebiyle  bozulabilmektedir.  Bircok  calismada
kompozit materyallerden adiz ortamina gesitli
komponentlerin  salindigi  gosterilmistir.  Kompozit
rezinlerden  salinan  maddeler  restorasyonlarin
biyouyumlulugunu etkileyebilir.  Polimerize olmus
materyalden salinan maddeler (arttk monomerler,
katki maddeleri ve pargalanma Urinleri) yumusak
dokulari irrite edebilir, bakteri cogalmasini uyarabilir ve
alerjik reaksiyonlara sebep olabilir. Bdylece yeni bir
materyal se¢iminde, mekanik ve fiziksel &zelliklerin
yaninda biyolojik 6zellikler de g6z 6niine alinmahdir.
Bu calismada, kompozit materyallerin givenilirlii
hakkindaki calismalar derlenmistir.
Anahtar Kelimeler: Kompozit
Monomer, Biyouyumluluk

Materyal, Artik

ABSTRACT

Today, quite number of different materials
presently available in restoration of tooth such as resin
based restorative materials. Adhesive materials are
rapidly becoming one of the important materials in
restorative dentistry. During the application, most of
these materials are in contact with dental hard tissues,
soft tissues and oral liquids (e.g. saliva, gingival
crevicular fluid). Despite of being considered highly
stable structures, composite materials are susceptible
to degradation due to the incomplete polymerization
and the influence of the aqueous oral environment. A
lot of studies indicated that various components may
be released from composite restorations into the oral
environment. The elution of components from
composite resins may influence the biocompatibility of
the restorations. Substances eluted from the
polymerized materials (residual monomers, additives
and degradation products) may irritate the soft tissue,
stimulate the growth of bacteria and promote allergic
reactions. Thus, in the selection of new material,
besides the mechanical and physical properties also
biological characteristics must be taken care. In this
study, articles about biocompantibility of composite
materials were reviewed.

Key words: Composite Material,
Monomer, Biocompantibility

Residual

Giris

Gunlmizde adeziv teknolojilerdeki gelismelere paralel
olarak kompozit rezinlerde de yapisal olarak 6nemli
gelismeler kaydedilmis ve amalgama alternatif olarak
bu rezinlerin kullanimi oldukga yaygin hale gelmistir.
Kompozit rezinler genel olarak rezin matriks, inorganik
doldurucular ve baglayici ajan icerirler.! Kompozit
materyalin yapisinda en yaygin olarak Bisfenol

A Glisidilmetakrilat (Bis-GMA) ve Uretan Dimetakrilat
(UDMA) gibi dimetakrilatlar kullaniimaktadir. Trietilen
Glikoldimetakrilat (TEGDMA) ise ¢0Oziici olarak
kompozit rezinlere ilave edilmektedir ve bazi bonding
ajanlarda bulunmaktadir. Bonding ajanlarda bulunan
hidroksietil metakrilat (HEMA) da TEGDMA gibi ¢oziicu
olarak islev gérmektedir.?
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Rezin esasli materyaller, kimyasal olarak
gorindr 1sik veya lazer gibi cihazlarla polimerize
edilebilirler. Kompozit materyallerin polimerizasyon
asamasinda Ozellikle disiik seviyede gergeklesen
polimerizasyon sonucunda icerigindeki monomerlerinin
timindn polimerlere ddnlismeyerek polimerizasyonun
hemen sonrasinda ortama salindidi bilinmektedir.
Reaksiyona girmeyen bu monomerler artik monomer
olarak adlandirimakta ve bu maddelerinin saliminin
materyalin mekanik yapisini bozdudu ve Dbiyolojik
ozelliklerini olumsuz etkiledigi bilinmektedir.3®

Kompozit rezinler ile ilgili yapilan endustriyel
gabalar sonucunda dnemli gelismeler kaydedilmis olsa
da salinan artik monomer miktarini tamamen elimine
etmek miimkiin olamamistir. Kompozit rezinler ile ilgili
olarak yapilan calismalarla, polimerizasyondan sonra
kisa donemde ve zamanla meydana gelen erozyon ve
bozulma sonrasinda uzun ddnemde salinan
monomerlerin meydana getirdigi etkiler nedeniyle bu
materyallerin biyouyumluluk agisindan sorgulanmasi
gerektigi ortaya cikanlmistir.>® Ciinkii hastanin agiz
ortaminda kullanilacak olan materyalin ideal olarak
toksik ve 0Ostrojenik etkisinin olmamasi, allerjik
reaksiyonlar olusturmamasi ve pulpaya zararh
etkilerinin bulunmamasi gerekmektedir, 461012

Artik Monomerlerin Ciiriik
Mikroorganizmalar Uzerine Etkileri

Glrik yapia mikroorganizmalar polimerizasyon
biizilmesi sonucu restoratif materyal ve kavite duvar
arasina yerleserek sekonder ¢liriik olusumuna neden
olmaktadirlar.'® Artik monomerler ise bu mikroorganiz-
malar igin iyi bir substrat islevi gérmektedir. Bununla
ilgili bir gaismada EGDMA ve TEGDMA'nin Lactoba-
cillus acidophilus ve Streptococcus sobrinus gibi glrik
yapici mikroorganizmalarin  Uremesini artina  etki
yaptigi, Bis-GMA'nin ise Lactobacillus acidophilus’'un
iremesini inhibe ettigi bulunmustur.'* Saku ve
arkadaslan®® calismalarinda (¢ farkli kompozit mater-
yalinin plak birikimi ve S. mutans sayisi lizerine etkisini
incelemiglerdir. Khalichi ve arkadaglan'® ise TEG ve
MA'nin S. mutans ve S. salivarius'un pH'ya ve doza
bagli olarak sayilarini etkiledigini tespit etmislerdir.
TEG, pH 5,5te mikroorganizmalarin Gremesini artirici
etki yaparken MA ayni pH'da inhibe edici etki
gostermistir.

Paolantonio ve arkadaglari !’ calismalarinda
amalgam, cam iyonomer siman ve kompozit ile restore
edilen ve digeti altina uzanan sinif 5 restorasyonlar 1

Yapici

1

79

GUL, AKGUL

yll sire ile takip etmisler ve subgingival plagi hem
nitelik hem de nicelik agisindan sadece kompozit ile
restore edilen grubun negatif yonde etkiledigini
bulmuslardir. Demarco ve arkadaslar 8, diseti altina
uzanan sinif 2 kaviteleri isikla sertlesen kompozit, isikla
ve kimyasal sertlesen kompozit kombinasyonu ve isikla
sertlesen kompozit ve amalgam kombinasyonu olacak
sekilde Gg¢ grup halinde restore etmisler ve amalgam
(basamaga gelen kisim) kompozit kombinasyonu olan

grubun en az oranda sizinti gosterdigini tespit
etmiglerdir.
Svanberg ve arkadaslari’® kompozit, cam

iyonomer siman ve amalgam dolgu materyallerinin
kullanildigi sinif II kavitelerin kenarlarindaki plakta
bulunan mutans streptokoklarin sayisini inceledikleri
calismalarinda mutans streptokok yiizdesini ortalama
olarak sirasiyla kompozit restorasyonlarda 13,7, amal-
gam restorasyonlarda 4,3 ve cam iyonomer restoras-
yonlarda 4,2 olarak tespit etmiglerdir. Glnyakti ve
arkadaslan®® calismalarinda amalgam ve kompozit
restorasyon yapilan bireylerden alinan plak ornekle-
rinde S. mutans izolasyon sikhidini arastirmiglar ve so-
nugta kompozit restorasyon uygulanan bireylerin plak
orneklerinden daha fazla S. mutans izole etmislerdir.

Heasmann ve arkadaslari,?* plak birikimini taki-
ben 1 hafta sonra diseti olugu sivisinda interlokin 1
beta seviyesinin 6nemli olglide arttidini bulmuslar,
Gonzales ve arkadaslan®? ise gingivitis olusturulan
sadlikli bireylerde interldkin 1 beta seviyesindeki artigin
1 hafta dedil 18 giin sonra gozlendigini tespit etmis-
lerdir. Buradan hareketle digeti seviyesine uzanan
kompozit dolgularin plak birikimi ve plak florasini
artiricr etkisinin diseti enflamasyonunu ve konadin da
buna karsi enflamatuar sitokinlerin salinimini artirdigi
sdylenebilir. Buna ek olarak, kompozit restorasyon-
larda ozellikle 2. sinif kavitelerde polimerizasyon
buziilmesi sonucu mikroorganizmalar igin uygun bir
ortamin olusabildigi ve mikroorganizmalarin restoratif
materyalden salinan monomerleri substrat olarak
kullanmalari sebebiyle sayilarinin hizla artabilecegi ve
gurik olusumuna zemin hazirlayabilecedi diistinilebilir.

Hayvan Calismalarn

Literatlirde kompozit materyalerin sistemik
toksisiteye neden olduguna dair herhangi bir veri
mevcut dedildir. Kompozit dolgulardan salinan mono-
mer ve metabolitlerinin sistemik etkileri ile ilgili olarak
yapiimis hayvan calismalarina bakildidinda, Reichl ve
arkadaslan®® TEGDMAmin viicutta toksik doza ulasip
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ulagsmadigini inceledikleri galismalarinda gine domuzu
ve farelere damar yolu, cilt alti ve gastrik tiip yoluyla
verilen TEGDMA'nin biiytik bir kisminin 1 giin igerisinde
atildigini ve belirlenen dozun bilinen toksik dozdan
1000 kat daha az oldugunu tespit etmislerdir. Reichl
ve arkadaslar®® bir diger calismalarinda, gine domuz-
larina farkli yollardan (deri alti ve gastrik tiip) TEGDMA
vermigler ve alimin 1 giinde tamamlandigini belirtmis-
lerdir. Arastirmacilar bu siire sonunda diski (%1'den
az) ve idrarda (yaklasik %15) belirlenen miktarin cok
az oldugunu, TEGDMA'nin asil atiiminin solunum
(%60-65) yoluyla oldugunu vurgulamiglardir.

Ahmad ve arkadaglari®®, 28 giinliik bir zaman
peryodunda degisik konsantrasyonlarda Bis-GMA'ya
maruz birakilan erkek farelerde bu monomerin fare-
lerin Gremeleri (zerinde olumsuz etkileri oldugunu
tespit etmislerdir. Seiss ve arkadaslari®®, Gine domuz-
larina gastrik tiip ile TEGDMA ve Bis-GMA vererek
metabolitlerini hayvanlardan 24 saat sonra alinan idrar
orneklerinde incelemisler ve bu slire sonunda idrar
orneklerinde degisime ugramadan atilan TEGDMA
oranini %12, metakrikat oranini %2,4, trietilenglikol
oranini %35 ve ayni zamanda degismeden atilan Bis-
GMA oranini %11,4, metakrikat oranini %2,2 ve
Bisfenol A oranini %60,1 olarak tespit etmislerdir.
Calismalarin  sonuglarindan da anlagildigi  gibi
monomerler viicuda verildidinde sistemik toksisiteye
neden olacak bir doza ulasamamakta ve monomer
tipine gore degisik yollarla ve biiylik oranda viicuttan
atiimaktadir.

Ostrojenite Calismalari

Rezin esasli materyallerin giivenilirligi ile ilgili
olarak yapilan galismalara bakildiinda bu materyalle-
rin Ostrojenik etkisi oldugundan bahsedilmektedir.
Bununla ilgili olarak Olea ve arkadaslar® calismala-
rinda, bireylere fissir 6rtici (Delton LC) uygulamiglar,
tedaviden 6nce ve tedaviden 1 saat sonra tukirik
Orneklerini almiglardir. Bireylerden tedavi sonrasi
alinan 6rneklerde Bisfenol A bulundudunu tespit etmis-
ler ve sonug olarak Bis-GMA bazli rezinlerin dis hekim-
lidinde kullaniminin ve ozellikle gocuklarda yapilan
fissir 6rtlict uygulamalarinin dstrojenik etkilere sebep
olabilecegini belirtmislerdir.

Arenholt-Bindslev ve arkadaslan®’ ise iki farkli
fissir Ortlici materyalini (Delton LC, Visio-Seal)
bireylere uygulamiglar ve tedaviden oOnce, tedavinin
hemen ardindan ve tedaviden 1 ve 24 saat sonra
tlkdrik orneklerini toplamiglardir. Sonugta Delton LC
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materyalinde tedavinin hemen sonrasinda alinan
orneklerde Bisfenol A belirlenmis, 1 saat ve 24 saatlik
orneklerde ise tespit edilememistir. Visio-Seal ile tedavi
edilen grupta ise hicbir 6rnekte Bisfenol A tespit
edilememistir. Arastirmacilar Delton LC materyalinde
Bisfenol A tespit edilmis olsa da bu miktarin Olea ve
arkadaslarinin galismasinda belirtilenden 6nemli dlglide
az oldugunu vurgulamiglardir.

Fung ve arkadaslan?® ise Delton fissiir 6rtiicii
materyalini 40 bireyin bir kismina disiik miktarda ve
diger kismina yiksek oranda uygulamiglar ve
tedaviden sonra belirli araliklarda tukirik ve kan or-
neklerini toplamislardir. Sonugta tukirik érneklerinde
Bisfenol A'nin sadece 1 ve 3 saatlik 6rneklerde tespit
edildigini 24 saatlik tlikiiriik dérnedinde ve tim aralik-
larda alinan kan orneklerinde ise tespit edilemedigini
saptamiglardir. Arastirmacilar buradan Bisfenol A'nin
oral olarak salinsa da absorbe edilmedidi, sistemik
dolagimda belirlenemeyecek kadar kiiglik oranda
bulunabilecedi ve potansiyel bir Ostrojenik etkisi
olamayacadi sonucunu gikarmislardir. Olea ve arkadas-
larinin calismasinda elde edilen yiiksek Bisfenol A
oranini ise TEGDMA ve Bisfenol A'nin analitik olarak
yakin zamanlarda tespit edilmesinden dolay! Bisfenol
A'nin TEGDMA ile karistinlmis olabilecedine baglamis-
lardir. Bu nedenle Fung ve arkadaslan calismalarinda
Ozellikle TEGDMA ve Bisfenol A miktarini ayrn ayri
incelediklerini belirtmislerdir.

Bisfenol A, Bis-GMA ve Bis-DMA’nin hiicre kiil-
tirt sistemlerinde 6strojenik davranisinin incelendigdi
calismalarda Bisfenol A ve Bis-DMA'nin &strojenik
etkilere sebep oldugu, Bis-GMA'nIn ise bdyle bir etki
gbstermedidi tespit edilmistir.?®3° Arastirmalarda Bis-
DMA'nin enzimler tarafindan Bisfenol A'ya pargalandig
ve bu enzimlerin de tikirikte mevcut oldugu
belirtilmektedir.*3' S6z konusu dstrojenik etkinin ise
insan saghgini tehdit edemeyecek kadar az oldugu
ifade edilmektedir.*>

Alerjik Reaksiyonlar

Arastirmacilar, hastalarda kullanilan dental res-
toratif materyallerin pek coguna karsi allerjik reaksiyon
gelisebilecedini belirtmislerdir.*> Wallenhammar ve
arkadaslar®, Isvicre'de 3000'den fazla dis hekimi
Uzerinde yaptiklari arastirmada 1 yil igerisinde ellerde
gorilen egzama sikhdinin %14,9 oraninda oldugunu
tespit etmigler ve dis hekimlerinin %28'inin dodal
olarak alerjik oldugunu, %5'inde ise akrilatlardan
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dolay1 alerjik reaksiyon gorildigind bildirmislerdir.
Baska bir aragtirmada 1995-2004 vyillari arasinda 1632
kisiden olusan dis hekimi personeli ve hastadan olusan
gruba yapilan deri (patch) testi sonucunda hastalarin
%?2,3'i ve dis hekimi personelinin %5,8'inde metak-
rilat bilesiklerine karsi pozitif yanit alindigi bildirilmistir.
Her iki grupta da en yaygin allerjenlerin basta HEMA
olmak (izere EGDMA, TEGDMA ve MMA oldugu tespit
edilmistir.3

Dental materyaller ile ilgili meydana gelen cilt
sorunlari  klinik olarak kontak dermatitis seklinde
karsimiza c¢ikmakta ve bu durumun, dental mater-
yallerin bilesimdeki toksik, irrite edici veya allerjenik
maddelerden dolayi bélgesel yangi olusmasi ile ortaya
ciktigi bildirilmektedir.* Hallstrdm®, kimyasal olarak
sertlesen, TEGDMA ve Bis-GMA monomerleri iceren bir
fisstir ortlici materyal (Delton) ile yaptidi uygulama
sonucunda bronsiyal astimatik reaksiyonlar, disetlerin-
de ve yanak mukozasinda lezyonlar, ekstremitelerde
Urtiker gorildigund bildirmistir. Asin duyarhilik reaksi-
yonlarinin fisslir Ortliciiniin gikariimasindan 2 saat
sonra kendiliginden dizelmeye basladigini, olguda tam
iyilesmenin ise 9 gilinde gergeklestigini ve yerine
uygulanan cam iyonomer esasl fisstr ortlici uygu-
lamasi ile bir yeni bir sorun olusmadigini bildirmistir.

Rezin bazl materyallerdeki potansiyel igeriklere
dikkat edilmesi ve pratik olarak ise bu materyaller ile
direkt deri temasinin &nlenmesi dnerilmektedir.*> Tek
kullanimlik latex veya vinil esasli eldivenlerin metakrilat
bariyerine karsi yeterli bir korumayl her zaman
olusturamayabildigini  belirtilerek, dishekimleri ve
yardimcilarindan olusan ekibin dental materyallerin
biyouyumlulugu agisindan yeterli editim almis olmalari
gerektigi Uzerinde durulmaktadir.®® Restoratif mater-
yallerin organizma Uzerindeki etkilerini, uzun donem
icerisinde dederlendiren ve lokal/sistemik yan etkiler
ile restorasyon materyali arasindaki baglantinin incele-
nerek risk oranlarinin saptanmasi konusunda calis-
malar yapilmasi gerektidi bildiriimektedir. Agiz dokulari
ile direkt temasta olan kompozit materyallerin igeri-
dindeki monomer yapilarinin ve salim oranlarinin sap-

tanmasinin, meydana gelebilecek yan etkilerinin
dederlendiriimesi agisindan gerekli oldugu
4-6,34

vurgulanmaktadir.
Sitotoksisite Calismalari
Kullanilan yontemlerdeki farkliliklara ragmen 10
yili askin bir suredir rezin esasl maddelerin sitotoksik
oldugu bilinmektedir.>® Yapilan hiicre kiiltiirii calis-
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malari rezin esasl maddelerden salinan monomerlerin
Reaktif Oksijen Tirleri (ROT) olusturarak hicredeki
redoks dengesini etkiledigini ortaya koymaktadir.*” Bu
konu ile ilgili olarak Lefeuvre ve arkadaslar,
TEGDMA'nin primer insan fibroblastlarinda mitokond-
rial hasar olusturdugunu ve oksidatif strese neden
oldugunu bildirmiglerdir. Demirci ve arkadaglar®® ise
1,5 mmol/L TEGDMA'nin pulpa hicrelerinde ROT sevi-
yesini normalin 3 katina cikardigini tespit etmislerdir.
Noda ve arkadaslar® TEGDMA ve HEMA'nin insan
monositlerinde 1si sok protein 72 (HSP 72)'yi baski-
ladigini, Lefeuvre ve arkadaslari*® ise TEGDMA'nin
mitokondriyal hasara neden oldugunu belirtmis- lerdir.
Isi sok proteinler; hucrenin sicaklik, kimyasallar ve
bakteriler gibi stres faktorleri ile karsilastigi durum-
larda salgiladigi proteinlerdir.*

Issa ve arkadaslari*? insan diseti fibroblastlari
Uzerine rezin monomerlerinin  sitotoksik etkilerini
inceledikleri calismalarinda, salinan tim monomerlerin
mitokondriyal aktivitede azalmaya neden oldugunu ve
Bis-GMA'nin toksisitesinin TEGDMA'ya gore daha fazla
oldugunu, toksisitesi en az olan monomerin ise HEMA
oldugunu bulmuslardir. Reichl ve arkadaslan® dental
restoratif = materyallerin  oral hiicreler {izerine
toksisitesini inceledikleri ¢alismalarinda, H,0, ile
yapilan kombinasyonlarin TEGDMA ve UDMA'nin
toksisitesini artirdigini fakat HEMA ve Bis-GMA'ninkini
degistirmedigini  bulmuglardir. Moharamzadeh ve
arkadaslari**, TEGDMA iceren kompozit rezinlerin oral
mukoza hicrelerinde toksik etkiler olusturdugunu
vurgulamiglar ve toksisite siralamasini Bis-GMA >
TEGDMA > UDMA olarak tespit etmislerdir.

Schweikl ve arkadaslar® calismalarinda, Bis-
GMA ve UDMA'nin gen mutasyonlarini tetiklemedigini
belirtmis fakat bunun aksine Heil ve arkadaslari* Bis-
GMA'nin DNA sentezi inhibisyon testinde pozitif yanit
alindigindan dolayr DNA’da hasar olabilecegini
belirtmiglerdir. HEMA ve TEGDMA'nin ise memeli kiiltar
hiicrelerinde doza bagll olarak mutajenik etkiler
gosterebildigi bildirilmistir.*” Ancak tim bu ¢alismalara
ragmen rezin monomerlerin mutasyonlara neden
olmasi ile ilgili molekiiler mekanizmalar giinimuzde
hala tam olarak acgiklik kazanmamustir.

Apoptozis, organizmanin saglikli kalabilmesi icin
bazi hiicrelerin kendilerini yok etmek amaciyla birtakim
metabolik ve fizyolojik islemleri devreye sokmasidir.
Nekroz ise, patolojik bir nedenden dolay! hiicrenin
zarar gorerek kendi katiimi olmaksizin olusan hiicre
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dlimleridir.*® Reichl ve arkadaglan*®, Bis-GMA, UDMA
ve HEMA'nin daha ¢ok nekrotik hicre &lumine
TEGDMA'nin ise apoptotik hiicre olimine neden
oldugunu belirtmislerdir. Ahmed ve arkadaslarn® ise
amalgam ve kompozit dolgu maddelerinin insan dudak
ve yanak epiteli Gizerine olan toksik etkisini inceledikleri
galismalarinda, amalgamin yerlestirildikten 15 dakika,
1 hafta ve 3 yil sonra ve kompozitin yerlestirildikten 15
dakika ve 1 hafta sonra elde edilen epitelyum
hiicrelerinde meydana getirdigi apoptotik hiicre
ylizdesine bakmiglar ve amalgamda sitotoksisitenin
giderek azaldigini fakat kompozitte durumun tam tersi
oldugunu bulmuglardir.

Hicrelerde apoptozise yol agcan anahtar
faktorler ROT Uretimi, hiicre doéngilisiinde gecikmeler
ve hiicre bolinmesini baskilamasi ve hiicre igci
glutatyonun (GSH) tiketilmesidir.>® Yapilan calisma-
larda HEMA, TEGDMA ve UDMA gibi rezin monomer-
lerin insan fibroblastlarinda erken dénemde glutatyo-
nun tilkkenmesine neden oldugu bulunmustur.®® Volk
ve arkadaslar®®, glutatyon tiikenmesinin rezin mono-
merin tipine bagl oldugunu (UDMA>TEGDMA>HEMA)
tespit etmislerdir. Volk ve arkadaslar®® bir diger
calismalarinda, insan diseti fibroblastlarinda TEGDMA' -
nin neden oldugu glutatyon tiiketiminin H,0, varl-
ginda cok daha hizh oldugunu vurgulamiglardir.
Engelmann ve arkadaslar®?, TEGDMA'nin 0,5 ve 5 mM
arasindaki konsantrasyonlarinda glutatyon seviyesinde
azalmaya neden oldugunu fakat ROT seviyesini artir-
madigini saptamislardir. Engelmann ve arkadaslar®
baska bir calismalarinda, Bis-GMA’'nin insan diseti
fibroblastlarinin  glutatyon havuzunda TEGDMA ile
kiyaslandifinda cok daha diisiik konsantrasyonlarda
¢ok daha hizli ve yodun bir azalmaya sebep oldugunu
tespit etmislerdir.

Martins ve arkadaslar®® calismalarinda,
TEGDMA'nin insan diseti fibroblast hicrelerinde
glutatyon tiikenmesi (zerine etkisine bakmiglar ve
glutatyon tiikenmesinin TEGDMA'nin sitotoksisitesinde
asil sebep olmadigini toksisitenin daha kompleks
mekanizmalardan kaynaklandigini belirtmiglerdir. Volk
ve arkadaslan®™ TEGDMAya maruz birakilan agiz
keratiositlerinde hiicre ici redoks metabolizmasinin
etkilendigini tespit etmislerdir. Noda ve arkadaslari®®
ise rezin monomerlerin insan monosit hiicrelerinde
subletal konsantrasyonlarda glutatyon seviyesini
artirarak kismen oksidatif strese neden oldugunu
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ancak bunun glutatyon redoks dengesini etkilemedigini
vurgulamiglardir.

Hiicre bolinmesi; hiicre biiylimesi, farklilasmasi
ve doku yenilenmesi ile dogrudan iliskilidir.>” Schweikl
ve arkadaslar®®, TEGDMA'min pulpa hiicrelerinin
bliyiimesi ve farklilasmasini etkileyebilecegini ve hiicre
dongiisiinde gecikmelere neden olabilecegini belirtmis-
lerdir. TEGDMA'nin hticre bélinmesini baskilamasinin;
pulpa, gingival dokular ve oral mukozadaki yara
iyilesmesinin aksamasi ile sonuclanabilecedini ifade
etmislerdir. Janke ve arkadaslar® ise 5 mM ve 7,5 mM
TEGDMA'nin insan diseti fibroblastlarinda hiicre ¢ogal-
masini dnledigini belirtmiglerdir. Harorli®® TEGDMA'nIn
biyouyumlulugunu hiicre kiltiiri yontemi ile inceledigi
calismasinda, TEGDMA'nin konsantrasyon miktarina
badl olarak monositler lzerinde toksik etkiler olustur-
dugunu ve hiicre gogalmasini énledidini tespit etmistir.
Samuelsen ve arkadaslari®®, HEMA ve TEGDMA'nin
ROT olusturarak hiicrelerde apoptozisi tetikledigini
belirtmiglerdir. Janke ve arkadaglar®® ise TEGDMAnin
apoptozise bunun sonucunda da hiicre 6limiine neden
olabilecegini tespit etmislerdir. Chang ve arkadaslari®?
UDMA’nin hamster over hiicrelerinde doza baglh olarak
ROT (retiminin oldugunu ve hiicre déngisiinde de-
dismelere neden oldugunu belirtmislerdir. Wisniewska-
Jarosinska ve arkadaslari®® hamster over hiicrelerinde
TEGDMA ve UDMA'nin hiicre canliiinda azalmaya
sebep oldugunu bulmuslardir.

Hiicrelerde olusan ROT'nin (hidrojen peroksit,
superoksit anyonu ve hidroksil radikali) olusumuna
neden olan primer kaynaklar mitokondri, sitokrom
enzimleri ve peroksizomlarda meydana gelmektedir.
Ancak ROT; UV sk, iyonize radyasyon ve diger
gevresel ajanlara maruz kalinmasi gibi dis kaynaklar
sonucu da meydana gelebilir.%’

Yapilan calismalarda rezin esasli materyallerden
diisiik molekdiler adirlikli lipofilik materyallerin salindigi
tespit edilmistir.3* Bu lipofilik maddelerin hiicre
membranlariyla etkilesime girdidi ve bu maddelerin
membranlarda birikiminin toksik reaksiyonlara neden
olabilecegi  bildirilmigtir.®*  Materyalin hidrofilik,
hidrofobik ya da lipofilik olmasi toksik olma
potansiyelini etkilemektedir. Bazi arastirmacilar, disik
molekiler adirikli  maddelerin  yiiksek molekdler
agirlikh olanlara gore daha toksik olmakla beraber diiz
zincirli rezinlerin dallanmis zincirli olanlara gére daha
az toksik oldugunu ve ayrica hidroksi gruplarinin
varliginin da  toksik  potansiyeli  artirdigini
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belirtmektedir. Buradan vyola ¢ikarak arastirmacilar
TEGDMA'nin hidrofilik ve diisiik molekiler adirlikli bir
madde olmasi nedeniyle toksik Ozelliginin fazla
oldugunu vurgulamaktadirlar.®>%® Arastirmacilara gére
TEGDMA hiicre cekirdedi ve membranlarini da iceren
hiicre ici ve hiicre disi tiim biyolojik kisimlara penetre
olabilmekte ve sitotoksik etkiler gosterebilmektedir.
Bunun aksine Bis-GMA gibi yiiksek molekdler adirlikli
hidrofobik materyaller ise cok disiik miktarlarda
sallinmakta membranlara ¢ok az oranda penetre
olabilmektedir.®%%”

Bu bulgularin aksine Bis-GMA’nin toksisitesinin
HEMA, UDMA ve TEGDMA'ya oranla c¢ok daha fazla
oldugunu tespit eden arastirmacilar ise bunu toksisite-
nin esasen yadda c¢oziinebilme ozelligi ile iliskili
olduguna ve Bis-GMA'nin bu 6zelliginin diger mono-
merlerden fazla olmasi nedeniyle hiicre membran-
larinda degisikliklere ve dolayisiyla daha az konsant-
rasyonda bile daha fazla toksisiteye neden olmasina
baglamiglardir.***® Geurtsen ve arkadaslari®® ise calis-
malarinda toksisite siralamasini Bis-GMA> UDMA>
TEGDMA>HEMA olarak belirlemigler ve bu durumu
monomerin  molekil adirhdinin  artisiyla beraber
toksisitenin de artmasina baglamiglardir. (HEMA=130
Dalton (Da), TEGDMA=286 Da, UDMA=471 Da, Bis-
GMA=512 Da).

Lipidler, plazma membranlari gibi biyolojik
yapilarin énemli bir kismini olusturmaktadir. Lipidler
hiicre igi ve hiicre digi alanlar arasinda sinyal iletimini
saglamaktadir. Bu nedenle rezin monomerler gibi
yabanci maddelerin lipidlerin yapi ve fonksiyonunu
bozmasi sonucunda hicre canliidgi ve sinyal iletimi

zarar gorebilir.?® Yapllan bir calismada yiksek
gozinirlikte Nikleer Manyetik Rezonans (NMR)
spektroskopisi  kullanilarak TEGDMA’'nin  membran

lipidleri ve sitozoll igeren gesitli hiicre kisimlarina
dagildigi  gosterilmistir.’” Terakado ve arkadaslan®
yaptiklari ¢alismada, TEGDMA uygulandiktan sonra
mikrozomlarda lipid peroksidasyon oldugunu tespit
etmiglerdir. Fujisawa ve arkadaslarn’®, TEGDMA'nin
hiicre membranlarinin lipid tabakasina yiizey aktif ajan
olarak hareket edebilecedini ve hiicre membranlarina
zarar verebilecegini bildirmislerdir.

Kompozit materyaller sitotoksisitesi acisindan
ele alindiinda sonuglar c¢alismadan calismaya
degismekle beraber salinan artik monomerlerin in vitro
kosullarda monomer tipi ve doza bagl olarak sitotoksik
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etkiler gosterdigi tespit edilmistir ancak bu toksisitenin
molekiiler mekanizmasi henliz agiklik kazanmamustir.
Sonug olarak, kompozit rezin uygulamalarinda
ortama salinan artik monomer miktarini tamamen yok
etmek olanaksiz oldugundan salinan monomer mikta-
rini minimale indirmek icin kompozit materyallerin en
ideal olarak teknigine uygun, dikkatli ve hassas bir
sekilde uygulanmasi gerekmektedir. Kompozit rezin-
lerin  biyouyumlulugunun sorgulanma nedeni artik
monomerler olduguna goére polimerizasyon ve Kklinik
uygulama asamalarinda (retici firmanin Onerilerine
dikkat edilmesi gerektigi, uygun sartlar saglandiginda
polimerizasyon igleminin etkili sekilde gergeklestiril-
ebilecedi, monomer-polimer déniisim oranlarinin
artirlmasi ile yiiksek derecede capraz badlanti iceren
zincir olusturulmasi ve bdylece artik monomer salim
miktarlarinin azaltilabilecedi disinilmelidir.
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