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NEW ROOT CANAL SEALER

Hiima GMUORLUG ¢, Tayfun ALACAM ¢, Hiilya ERTEN CAN ¢
Mukadder CAN * Tayfun IDE * Giiliz GORGOL*
OZET

Bu ¢alismanin amaci, deneysel olarak periapikal lezyon olugumu saglanan ratlarin kék kanallarinin doldurulmasinda kul-
laniimak igin tarafimizdan gelistirilen ¢cinkooksit 8jenol (ZOE) esaslh yeni deney pati ile Roth kék kanal patinin bu lezyon-
lardaki TNF-a seviyeleri Uzerine etkilerinin tespit edilerek birbirleri ile ve negatif kontrol grubu ile kargilastiriimasidir. 60
adet ratin 1.molar diglerinin kdk kanallari agiz ortamina agilarak 15 giin sire ile periapikal lezyon olusumu igin beklendi.
Bu slrenin sonunda 1. gruptaki ratlar 6ldtraldukten sonra periapikal lezyonlari gikarildi ve —80°C’de saklandi. 2. ve 3.
gruptaki ratlarin kok kanallarina birer hafta ara ile iki defa pansuman yapildi. 2. grup deney pati ile 3. grup Roth kék ka-
nal pati ile dolduruldu. 1 ay sonra dldUrGlen ratlarin periapikal dokulari ¢ikarilarak —80°C’de saklandi. Caligma éncesi tim
orneklerin Uzerine 1cc PBS eklendi. Ornekler santriflj edildikten sonra Lowry metodu ile protein miktarlarn belirlendi. Or-
neklerin TNF-a seviyeleri ELISA yontemi ile TNF-a kiti kullanilarak tespit edildi. Elde edilen sonuglarin istatistiksel deger -
lendirmesi sonucunda deney pati kullanilan grubun TNF-a seviyeleri Roth kék kanal dolgu pati (p<0.005) ve negatif kont -
rol grubu (p<0.001) ile karsilastirildiginda aralarindaki farklihgin anlamli oldugu ve deney pati grubunun TNF-a seviyele-
rinin daha diiglk oldudu belirlendi. Sonug olarak, tarafimizdan geligtirilen yeni deney patinin periapikal bdlgedeki kemik
rezorbsiyonundan sorumlu olan TNF-a seviyesi lzerinde aktive edici rol oynamadigi kanisina varildi.

Anahtar Kelimeler: ZOE esasli kik kanal dolgu pati, periapikal lezyon, TNF-c.
SUMMARY

The aim of this study was to determine the effect of our recently improved ZOE based root canal sealer and Roth root
canal sealer on experimentally induced periapical lesions of rats with regards to TNF-a levels, and compare each one
with the other and the negative control group. First molar teeth of 60 rats were exposed to oral environment and waited
for 15 days for periapical lesion formation. At the end of this period, the first group of rats were sacrificied and periapical
lesions were taken out and kept in —80°C. Root canals of the second and the third group were irrigated 2 times in weekly
intervals. Root canals of the second group was filled with the experimental root canal sealer. The third group was with the
Roth root canal sealer. The second and the third group of rats sacrificied in 30 days period and periapical samples were
kept in -80'C. Before the treatment, all of the samples were homogenized by adding 1cc PBS. After the samples were
centrifuged, their protein amounts were determined by Lowry method. TNF-a levels of the samples were determined by
ELISA method using TNF-« kit. TNF-« levels of experimental sealer group were lower than Roth root canal sealer and
control groups and these level were statistically significant (p<0.005 and p<0.001 ). We concluded that; the new experi-
mental sealer, has had no stimulating effect on the TNF-a level that is responsible for the resorption of periapical bone.
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Yeni Bir Kék Kanal Patinin Periapikal Dokulardaki...

GiRiS

Pulpada tedavi edilmeyen bakteriyel enfeksi-
yonlar, konakci periapikal dokularinda periapikal lez-
yonlarin gelisimi ile sonuglanmaktadir. Periapikal
bolgede kemik rezorbsiyonu ile sonuglanan iltihabi
olaylarda, endojen kaynakl bircok mediyatérin so-
rumiu oldugu belirlenmigtir. Kemik rezorbsiyonunda
6nemli rol oynayan bu mediyatdrlerin, konakgl sa-
vunma hicreleri ile enfeksiyonlarin neden oldugu ir-
ritasyonlar arasindaki etkilesimler sonucu ortaya ¢ik-
tigi ileri strilmektedir***°,

Ginimizde bu mediyatorlerden, konak¢inin
immdn hicrelerinden kaynak alan ve sitokinler gru-
bundan olan Timoér Nekrozis Faktor, interlokinler,
Koloni Stimile edici Faktérler ve interferonlar Gzerin-
de yapilan calismalar oldukga yogunlagmistir®.

Bu grupta yeralan Timdr Nekrozis Faktdrin
monosit/ makrofaj hiicre derivesi olan TNF« (Cac-
hectin) ve lenfosit hiicre derivesi olan TNF (Lenfo-
toksin) olarak iki tipi bulunmaktadir®.

ilk defa 1975 yilinda, Aggarwall' adh arastirma-
c1 tarafindan dnceden Mycobacterium bovis ile en-
fekte edilmis deney hayvanlarina endotoksin veril-
mesi sonucunda bu hayvanlarin serumlarinda tespit
edilen ve timorlerinde hemorajik nekroza neden
olan bu aktiviteye, TNF adi verilmistir.

Daha sonraki yillarda Bertolini ve arkadaslan*
yaptiklari calismada saf hale getirilmis TNF« ve
TNFP’y1 fetal rat kemik kiltirleri ile enkibe ettikle-
rinde, ¢ok ¢ekirdekli osteoklast hiicrelerinin sayilarin-
da artis ve mineralize kemik matriksinde azalma ok
dugunu, ayrica kollojen sentezinin inhibe edildigini
ve kemik formasyonunda dnemli roli olan ALP (Alka-
lenfosfataz) enzimlerinin azaldigini tespit etmislerdir.

TNF-«, yeni osteoklastlarin yapimini sagladig
gibi mevcut olan osteoklastlar da aktive ederek, ke-
mik rezorbsiyonunda artisa neden olmaktadir.

Kok kanal tedavilerinden beklenen, kemik re-
zorbsiyonu ile elele giden lezyonun iyilesmesidir.

Bu nedenle, gerek kok kanal tedavisi esnasin-
da mikroorganizmalar ve endotoksin olusturan tirler-
le savasim ve gerekse kdk kanallarinin doldurulma-
sinda kullanilan kanal dolgu patlarinin iltihabi olayla-
ra bagl olarak, bolgede zaten mevcut olan TNF-« gi-
bi mediyatérler (zerinde aktive edici rol oynamama-
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lan ve iyilesmeye yardimci olmalan édnem kazan-
maktadir.

Bu calisma deneysel olarak periapikal lezyon
olusumu saglanan ratlarin kék kanallarinin dolduruk
masinda kullanmak igin tarafimizdan gelistirilen yeni
ZOE esash deney patinin rat periapikal lezyonlarin-
daki TNF-a seviyeleri Gzerindeki etkilerinin incelen-
mesidir.

GEREC VE YONTEM

Bu galismada 8 haftalik 250 — 300g agirhginda
Sprague-Dawley ratlar kullanildi. Tam ratlara 0.1cc
Rompun + 1cc Ketolar intramuskuler olarak enjekte
edilerek yeterli anestezi saglandi. Daha sonra ratla-
rin alt ve st ¢enelerindeki 1. molar dislerin pulpa
odalar rond frezler ile ve yliksek devirli turlar yardr
miile agiz ortamina agildi. 15 glin sire ile periapikal
de lezyon olusumu igin beklendi. Bu siirenin sonun-
da 1. gruptaki ratlar 50mg Pentotal IM olarak enjek-
te edilerek oldirildi. Cene kemikleri ¢ikarildiktan
sonra olusan lezyonlar bir kiiret yardimi ile alinarak
— 80 C'de derin dondurucuda saklandi.

2. ve 3. gruptaki periapikal lezyon olusturulmus
ratlara da ayni anestezik maddeler verildikten sonra
dislerin k6k kanal sistemleri temizlendi. K6k kanalla-
rinin mekanik preperasyonu, %2.6°lik sodyumhipok-
lorit irrigasyonu ile birlikte yapildi. Kaviteler, aksele-
re cinkooksitéjenol ile gegici olarak kapatildi. Birer
hafta ara ile klorfenol kullanilarak iki defa pansuman
yapildi. Daha sonra 2. gruptaki ratlarin kék kanallari
Deney pati (Tablo |) ile, 3. gruptaki ratlarin kdk kanalk
lar Roth kék kanal pati ile dolduruldu. 30 gliin sonra
50mg Pentotal verilerek oldiirllen ratlarin periapikal
dokulari, kiret yardimi ile ¢ikanlarak — 80°C’de derin
dondurucuda saklandi.

Biyokimyasal calisma &ncesi tim &rneklerin
Gzerine 1cc fosfat salin tampon (PBS) ilave edildi.
Dokular buz icinde 1dakika siireyle homojenizatdr#
kullanilarak homojenize edildi. Tim &rnekler, 3000
rom’de 10 dakika santriflij edildi. Elde edilen doku
sipernatantlarinin protein miktarlari Lowry metodu
ile tespit edildi. ©rneklerin TNF-a seviyelerinin sap-
tanmasi igin rat TNF-o kiti** kullanilarak ELISA y6n-
temi ile calisildi. Elde edilen TNF-« degerleri protein
basina hesaplanarak sonuclar, pg/mg/ml protein ola-
rak belirlendi.

# Janke-Kunkel GMBH & Co. KG Almanya
** Biosource Int. Cytscreen rat TNF-a, A.B.D.
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Elde edilen sonuclarin istatistiksel degerlendir-
mesinde Tek yonll varyans analizi ve t testi kullanildi.

BULGULAR

Tdm gruplara ait istatistik sonuclar Tablo II'de
verilmistir. Deney pati kullanilan grubun TNF-« sevi-
yeleri ile Roth pati kullanilan grubun TNF-a seviyele-
ri karsilastinldiginda aralanndaki, farkhhgin istatistik-
sel olarak anlamli oldugu belirlendi { p<0.005).

Deney pati kullanilan grubun TNF-« seviyeleri
ile Negatif kontrol grubunun TNF-o seviyeleri karsi-
lastinldiginda aralarindaki farkhhgin istatistiksel ola-
rak anlaml oldugu belirlendi { p<0.001).

Roth pati kullanilan grubun TNF-« seviyeleri ile
Negatif kontrol grubunun TNF-a seviyeleri karsilastr-
nidiginda, aralarnindaki farklihgin istatistiksel olarak
anlamh olmadigi belirlendi  (p>0.01).

TARTISMA

K&k kanal tedavisinin en énemli amaci periapi-
kal dokularda iyilesmeye yardimci olmaktir. Bu ne-
denle, periapikal dokularla direkt temasta olan kdk
kanal dolgu materyallerinin, canh dokularla biyolojik
uyum igerisinde olmalari istenmektedir.

Ozellikle periapikal lezyon nedeni ile kok kanal
tedavisi uygulanacak olan dislerde, zaten varolan il
tihabi olaylari daha da karmasik bir hale getirmemek
icin kullanilacak olan kanal dolgu materyallerinin tok-
sik etkilerinin olmamalar gerekmektedir.

Son yillarda yapilan ¢aligsmalarda, gram(-) ana-
erobik mikroorganizmalarin endotoksin adi verilen li-
popolisakkaritleri ile diger hiicre duvari komponentle-
rinin periapikal bolgedeki iltihabi hiicreleri etkileyerek
bu hicrelerden cesitli mediyatérlerin agiga ¢ikmasi-
na neden olduklar ortaya ¢cikmistir’®™™ .

Gram(-) mikroorganizmalarin pulpayi gegerek
apikal bélgeye ulasabilmeleri icin 14 giin gerekirken,
bu mikroorganizmalarin endotoksinlerinin 7 glin ice-
risinde apikale ulasarak buradaki iltihabi hicreleri
uyarabildigi ve bu hiicrelerden mediyatdrlerin aciga
glkmasina neden olabildigdi tespit edilmistir".

Periapikal lezyon bulunan dislerde kemik re-
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zorbsiyonunun durdurulabilmesi ve tamir olaylarinin
baslayabilmesi icin osteoklast hiicrelerini aktive eden
TNF-onuin iltihabi hicrelerden (monosit/makrofaj)
aciga cikmasinin engellenmesi gerekmektedir.

TNF-o’nin mikroorganizmalarin endotoksinleri-
nin stimilasyonu ile agiga ¢iktig1 distiniliirse, kulla-
nilan kék kanal dolgu patinin periapikal bdlgeye yeni
mikroorganizmalarin gegisini engelleyebilecek kadar
iyi bir tikama saglayabilmesi ve periapikal bélgede
halen yasamini slrdlrebilen mikroorganizmalarin da
cogalmalarini énleyebilecek dzelliklere sahip olmasi
istenmektedir. Ayrica, bu kdk kanal patlarinin sito-
toksik olmamasi yani iltihabi hiicreler Gizerinde uyari-
ci etki gdstermemeleri gerekmektedir.

K6k kanal tedavisinde kullanilan degisik icerikli
bir gok materyal bulunmakla birlikte yeni gelistirdigi-
miz deney patinin ana bilesenini ZOE olusturmakta-
dir.

Bilindigi gibi, ZOE iceren kdk kanal dolgu
patlan periapikal dokular ile temas ettiginde patin ya-
pisindan djenol ayrilmaktadir. Ayrilan bu &jenolin,
periapikal dokularda (kemik ve sement ) irritasyona
neden oldugu bilinmektedir. &jenolin tim bu deza-
vantajlan gdézénline alinarak deney patinin igerisin-
deki miktan en az seviyeye indirilmistir. Ayrica, diger
ZOE igeren kdk kanal dolgu patlar igerisinde bulu-
nan ve toksik oldugu duslnilen dider bilesenlerin
oranlarinda bazi degisiklikler yapilimistir.

Yaptigimiz ¢alismada, deney pati kullanilan
grubun periapikal TNF« seviyelerinin Roth kik ka-
nal pati kullanilan gruptan daha disik bulunmasinin
bir nedeninin de icerigindeki bu degisikliklere bagh
olabilecegini disinmekteyiz.

Deney patinin TNF-«. seviyesi (zerinde aktive
edici etkisinin Roth kék kanal dolgu patindan daha
az olmasinin diger bir nedeninin de, iki patin donma
slrelerindeki farkliliga bagl oldugu kanisindayiz.
Deney patinin donma stresi 3 saat iken Roth patinin
1 haftadan daha fazla olmasi nedeni ile Deney pati-
nin periapikal bélgedeki iltihabi hiicreler lizerinde da-
ha az uyarici rol oynadigi gbézdéniine alinirsa her iki
patin TNF- seviyelerine olan etkilerinin farkli olmasi
da dogaldir.
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GOrgull ve arkadaglan’ deney pati ve Roth kdk
kanal pati kullanarak Vero daimi hicre kiltirlerinde
yaptiklari sitotoksisite calismalarinin sonucunda, de-
ney patinin toksisitesinin daha az oldugunu tespit et-
mislerdir.

Bala ve arkadaslarinin® degisik gruplardan kék
kanal dolgu patlarini kullanarak yaptiklar ¢alismada
ise, deney patinin Sealapex ve AH26'ya oranla daha
az toksik oldugunu saptanmistir.

Yaptigimiz ¢alisma, deney patinin biyouyumlu-
lugunu biyokimyasal yénden inceleyen bir calisma-
dir. Bu tir TNF-« ve diger sitokinler ile yapilan dishe-
kimligini ilgilendiren ¢alismalarin sayisi oldukga az-
dir. Bu calismalar genellikle TNF-c’'nin pulpa ve peri-
apikal dokulardaki varligini gostermeye yoneliktir

Bartel ve arkadaslarinin® yaptigi benzer calis-
mada kullanilan materyal Ca(OH)o olup, bolgedeki

TNF-a seviyesindeki degisimler incelenmistir. Bu ca-
lismada, ortamda endotoksinlerin bulunmasinin
TNF-o seviyesinde artisa neden olduju ancak
Ca(OH) o'tin endotoksinleri detoksifiye ederek iyilesti-

rici etkilerinin bulundugu saptanmistir.

Bizim yaptigimiz galismada da ZOE icerikli de-
ney patinin TNF-a seviyesi Uzerindeki etkisinin
Ca(OH) s ile benzerlik gosterdigi tespit edilmistir.

Tdm bu bilgilere dayanarak tarafimizdan gelisti-
rilen yeni deney patinin canh dokular ile biyouyumlu
oldugu, iceriginde yapilan bazi degisimler ile ZOE
icerikli diger patlara gore toksisitesinin daha az oldu-
gu sonucuna varilmstir.

Ancak tim yeni materyallerde oldugu gibi bu
deney patinin da arastirlmasi gereken daha bir ¢ok
Ozelliklerinin olduguna ve bu konu (zerinde ¢alisma-
larin devam etmesinin yararina inanmaktayiz.
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Tablo |. Deney patinin igerigi

Tablo Il. Deney pati, Roth Pati ve Negatif kontrol gruplarinin
TNF-a degerlerine ait istatistik sonuglar (a ve b
istatistiksel olarak aralarinda farkllik olan gruplar).

Toz: Cinkooksit _
inhibitorler (pg/mg/ml protein) X + SD
Plastiklestirici ajan Deney pati (a,b) 80.067 + 4992
Film olusturan rezin (n:15)
Akiskanh@r kontrol eden ajanlar FEOt?GF;aU (b) 104.125 ES 3.998
n:
Likit: Ojenol Negatif kontrol (a) 104.316 + 2.709
Okaliptol (n:19)
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