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K6k kanal tedavisinin uzun donemde bagarisin: etkileyaen son
ve en d&nemli asams kok kapnalinin uygun dolgu maddeleriyle

hermetik olaralk obturasyonuduor.

Grossman<{l) tarafindan belirtilen ve diger otoritelerin de
hemfikir oldugu ideal kanal dolgu maddesi &zelliklerine sahip

bir maddenin yap:m heniiz gerceklestirilememistir.

Giniimizde kullanxlan kok kanal dolgu maddeleri ve teknikleri
tatminkar olmakla birlikte yeni kanal dolgu mddelezj‘inin
geligtirilmesi endodontik  tedavi uygulanimina  yararlar

saglayacaktir. Kalsiyum fosfat bupna aday en Snemli maddelerden
birisidir.

Ksk kanal dolgu maddeleri canli dokularla temas halinde
olabileceklerinden biyolojik zelliklerinin incelenmesi
gerekmektedir. Bu &zelliklerinl incelemek ig¢in g¢egitii In
vitro ve im vivo teknikler mevcuttur. In vitro tekniklerin
avantaj: deneysel kosullarin kolayca kontrol edilebilmesidir.
In vive tekniklerde ise deney kogullarini kontrol eitmek en
biiyiik problem clarak karsimza ¢rkmaktadir(2).

In vitro teknikler hemoliz testleri, hiicre kifltirid testlerl
ve karsinojenik etki testlerini i¢ermektedir. Kok kanal dolgu
maddelerinde incelenmesi gereken bir diger ©&zellik de

antibakteriyel etkidir(z,3).

Biz de sunulan ¢alismada kalsiyum fosfat temelli kapal dolgu
maddeleri olan Sankin Apatite tip I, +tip II ve tip III'in
hemolitik, sitotoksik ve antibakteriyel etkilerini bes dier
kanal dolgu maddesiyle kiyasliyarak arastirmay: planladik,



¢Calismamzda kanal dolgu maddeleri olarak; Sankin Apatite
tip I, tip II, tip III, Dorifill, Spad, Express, Endomethasone
ve CECS kullanildi. Bu maddelerin sitotoksik etkileri Vero
devaml: epitelyal hicre kiil t:‘jrjeri ve BHK devaml: fibraoblastik
hifcre kiflltirleri idzerinde test edildi,
Yine bu maddelerin +toz kisimlarinain, 1ikit Iisimlarinin ve
likit wve toz kisimlarinin firmalara tarafindan ocnerilen
oranlarda karizstirild:iktan ve tamamen sertlesmesi bekiendikten
asopra ofutiilen tozlarinin hemolitik etkileri mikroteknikte
insan O gruby eritrositlieri hkullanilarak incelendif.
Yunkarida adi gegen kanal dolgu maddelerinin bilinen bazi Gram
(+> ve Gram (-2 bakteriler iizerine ulan antibakteriyel etkisi
agar disk diffizyon yontemiyle Fpcelendi,




K6k kapnal tedavisinin son ve en kritik asamas: kik kanalinin
doldurulmasidir. Kék kanal dolgusunpun amaci kanalda tam bir
kapatma saglamak suretiyle k5k kapal: ile periodonsiyum
arasindaki tum giris yollaran: kapatmaktir(i>. Ipgle ve
Tarntor{da? k8k kanal tedavilerindeki basarisaziigin %58
poraninda kapaida obturasyonun tam oclarak saglapamsmasina bagli
oldugunu belirtmislerdir. Ozetle endodontik tedavinin uzun
dénemde basaris: ancak bu aszamada basaraili plmakla mimkon
alabilir,

Grossman(l)> ldeal kanal dolgun maddesinde bulunmas: gereken

dgzellikleri gu sekilde siniflamictir:

1—- Hadde &6k kanalina kolaylikla tatbik edilebilmelidir.

2— Kok kanalinx lateral ysnde ve apikalde iyice kapatmalidir.

3— Kok kanalina tatbik edildikten sonra bizidlmemelidir.

4— Neme kargi: dayanikli: clmalidir.

5~ Bakterisid ézellige sahip olmal: yada enazindan
bakterilerin iiremelerine engel olmalidar.

6— Radyoopak olmalidir,

7— Dis dokularin: boyamamalidir.

8- Periapikal dokular: irrite etmemeli ve disin yapisSini
bozmamalidir,

9- Steril almali veya tatbikten once kolaylikla ve ¢abuk
alarak steril edilebilmelidir.

10~ Gerektiginde kolaylikla sékiilebilmelidir.



Grossman(l) Iideal kok kanal simaninde bulunmias:. gereken'

gzellilkleri de su sekilde sinifilamistir:

i1- Sertlegtiginde mifkemmel bir sizdirmazlik saglamalidar.
Z— Kapal duvarlariyla ve dolgu maddesiyle iyi bir adhezyon
saglamalidir.
33— Radyocopak clmalid:ir,
4— Dic dokularin: boyamamalidair,
5— Boyutsal degisiklik géstermemelidir.
66— Kolaylikla kar:starilabilmeli ve kanala tatbik
edilebilmelidir.
7— Gerektifinde kolaylikla sokiflebilimelidir.
&— Doku savilarinda ¢ozinmemelidir.
9— Bakterisid ézellife sahip olmali yada enazindan
bakterilerin vremelerine engel oclmslidir.
10— Periapikal dokular: irrite etmemelidir,
11— Yavas sertleameli, yeterli ¢aligma zamanina

izin vermelidir.

Ingle ve Taintor(4b) bu dzelliklere su iki maddenin ilave

edilebilaecegfini belirtmektedirler:

12— Periapikal dokularda immiin bir cevap ol usturmamalidar.

15— Hutajen veya karsinpojen olmamalidir.

Kok kanal dolgu maddelerinin siniflamasinda tam bir goris
birligi olmamasipa kargin pek ¢ok aragstiric: degisik

sekillerde sinxflamigtir.



Nopuyen Isimli arastiricinin siniflamas: asagidaki
sekildedir (5a: '

1- Kok kanal dolgu patlar: : Bu grupda Zn0O-&jenol Igeren
patlar, cinko ophksit ve sentetik rezinler (Cavii?, epoksi
resinler (AHzs), akrilik, polietilen, polivipnil resinler

(Diaket?, polikarboksilat simanlar, slicone rubber ve

kioroperkn bulunurlar,

2— Yari kati maddeler : Gutta percha, akrilik ve gutta percha

igeren koniler bu gruba girerier,
3-Kati maddeler :Bu grup da ikiye ayrilair :

a— Yar: kati veya bikilebilir tip : Gumis koni ve paslanpmnz

celik kanal aletleri.

b— Tamamen sert olanlar : Vitalyum ve krom-kobalt implant
kaniler,

4- Gamis amalgam : Endodontik cerrahide yaygin olarak
kullan: Imaktadir,

Bu siniflamaya her gegen gin yenl maddelerin dahil edilmesi

mamkirndiir.

Ginumizde en yaygin olarak kullan:lan kik kanal deoldurma
yéntemlerl gutits perchanin bir kanal dolgu patiyla bilrlikie

kuillanildigar lateral ve vertikal kondensasyondur.

Halibazirda klinikte uygulamnmakta olan kansl dolgu maddeleri
ve teknikleri tatminkar olmakla birlikte biyolofik uyvmlulufu
daha yiksek kanal dolgu maddelerinin ve daha kalay dolgu
tekniklerinin bulunmasy en.dadon tik tedavinin Kiintk

uygulanmas: agisindan biuyik yararlar saglayacaktir,



Kalsiyum fosfatlar kemik ve digin arijz‘nal yapilarinda yer
almalarindan dolay: dishekimliginde wzun zamandan beri genis
kapsamli aragtirmalarin konusuy olmpslardir ve olmaya devanm
etmektedirler.

Ralsiyum fosfatlarin kemik grefti olarak 1lk kullanil:m
1920 yilinda Albee tarafindan rapor edilmigtir{6).

Yaklasik olarsk bundan elli yil kadar sonra 1969 yrlinda
Levitt ve arkadaslari, 1871 yilinda ise Monroe ve arkadaglari:

bir tir kalsiyum fosfat seramik yapim metodunu rapor etmigler

ve apatite yapisindaki by  seramik  maddenin tip ve

dighekimliginde Implant materyali olarak kullanilabilecegini
belirtmizlerdir (6).

LeGerus (6) dsimli arastirici kalsiyum fosfat yapis: ndaki
maddelerin dishekimligpindeki kullamim alanlariny gu gekilde
sipaflamaktadir: '

1-Alvenlar kret yiksekliginin artiriimasi,

2-Alveolar krette ¢ekim sonras: olas: erimeyi engellemek

amacryla dis k&kii formndaki implantlarin ¢ekim bosluguna

tathbik edilmesit,

3~Periodontal defektlerin veya kemik kayrplarinin

kapat:rlmass,

4-Hetal implantlarda kemik metal adhezyonunu artirmak 1 cin

implant yizeyinin kaplanmaszy,

5~-Yaraik damak olgularinin tedavi edilmesi,

6-Maksillofasiyal defektlerin tedavi edilmesi,

7-Pulpa kaplama materyali olarak kollanrlmasi,

Kalsiyum fosfat yapisindaki maddelerin endodontik tedavideki
kullanim alanlar: gegitli arastirmacilar tarafz ndan incelenmis
ve bu maddelerin pulpa kaplamasinda, mekanik perforasyonlarin
kapat:imasinda ve apeksifikasyonds kullanz Iabilecegl c¢esitli

arastirxcilar tarafindan rapor edilmistir 6—-157.




Siman gibi sertlegsebilen bir kalsz'jrum fosfat implant
materyalinin yapilmas: cazip bir disince olmustur, cdnki bu
maddelerin bem  kalsiyum fosfatlarin yiksek  hiyolojik
vyumiuvluk ozelligine sahip olacag: hem de siman gibi manupule
edilebilecegi disinilmiatir(16).

LeGeros ve arkadaslar: (16> 1ilk defa olarak apatitik bir
kalsiyum fosfat siman yap:m izerinde ¢alicmsiar ve sonuglar:
rapor etmislerdir,

1985 yrlinda Brown ve Chow(l7) isimli arastiricilar tamamen
kalsiyum fosfatian olugan ve sertlesme rea.ksiyr:mﬁ sonug Uriipd
hydroxyapatite olan bir siman i¢in patent almiglardar.

Brown wve Chow isimli aragtiricilar tarafindan tek basina
yada gutta percha konilerle birlikte kanal dolgu maddesi
olarakta kullanilabilecegi belirtilen bu madde dzerindeki
calrsmalar halihazirda devam etmektedir. (18-28)

Sankin trading company’nin iiretmekte oldufu Sankin apatitc
balibazirda +ticari oplarak piyasada bulunmakia plan tamamen

KEalsiyum fosfat yapisindaki tek kapnal dolgu maddesidir,

Kok kanal dolgu maddeleri canl: dokularla kontakt halinde
olablleceklerinden dolay: biyolojik ozelliklerinin
arastiriimas: gerekmektedir. ANSI/APA (The American National
Standart Institute/American Dental Association?, FDr (The
Fedaration DPentaire International) ve DIN (Deutsches Institut
fiir Normung) dékifmanlarinda endodontik dolgu maddelerinin
biyolojik &zelliklerinin incelepmesi igin uygulanabilecek in
vitro ve in viva testler belirtilmektedir. In vitro testler;
sitotoksisite, hempliz, karsinojenik etki In vivo testler Ise
subkiitan implant, kemik i¢i Implant, duyarlilik ve endodontilt
kullanim testierini i1cermektedir(5b,29,30,31).



Endodontik dolgu maddelerinin

toksisitelerini

amaciyila gelizstirilen ydintemler su

simflandirilabilir(5b);

1- Akut sistemik reaksiyon
a~ral yolla
b—Enjeksiyonla

2— HKontakt irritasyon
a—Hiikéz membran

b—-Géz yirzeyine

3- fmplantasyan reahsi yonu
a—Yumrsak doku
i-Subkiitaniz

ii—fntramuskﬁler

b-Kemilk
I-Tibia

ii—¢Cene kemigi

c—Dig
i-~Pulpa

ii-FPeriapeks

4~Uzun siireli reaksiyon
a—Onkolojik
bwfmmﬁnolqjik

fn Vitro :

S-Hucre kiltirleri

a—-Hayvan hilcre kifltirleri

b—fnsan hitcre iittirleri

(benign, mzlignant)
(benign, malignant)

belirlemek
sekilde



Arastirmamizda kullandigimiz kanal dolgu maddeleri Sankin.
Apatite tip I ,Sankin Apatite tip II, Sankin Apatite tip III,
CRCS, Endomethasone, Dorifill, Express ve SPAD tir. Firmalar
tarafindan Icerikleri azagidaki gibl aciklapmgtir;

a~TCP(Trikalsiyum fosfat) ve hydroxyl apatit i¢ermektedir

Oranlar: filrms tarafindan aciklianmamiztar.

Lilit:

Firme tarafindan acaiklanmamstair,

%230 iodoform icermektedir
a-TCP i¢ermektedir

Oranlar: firma tarafindan acirklanmamigtir.

Likit:

Firma tarafindan aciklanmamistir.

%5 iodoform icermektedir
a—TCP icermektedir

Oranlar: firma tarafinden aciklanmamigiir.

Lilit:

Firma tarafi:ndan acirkilanmamegtair,



PORIFiLL: (Dorident, Wien, Austria)

Toz:
Firma tarafindan tam olarak agiklanmamigtir.

¢inko-bizmut—titan—oksit yapida ocldufu belirtilmektedir.

Toz:
Deksametazon ¢. 01 gr
Hidrokortizon asetat 1.00 gr
Paraformaldehlt 2.20 gr
Minium 5.00 gr
¢inko oksit 41.79 gr
Timol iodid 25, 00 gr
Baryum sulfat 15. 00 gr
Magnezyum sitrat 10.00 gr
Likit:
ffenol

Toz:
Fenilcivaborat 0.16 gr
Kalsiyum hidroksit 0. 84 gr
Hidrokortizon asetat 2,00 gr
Iricoksimetilen 4.70 gr
Titan oksit 6.30 gr
Baryum silfat 13. 00 gr
¢inko oksit 72. 90 gr

....10_



Likit: (L)

Gliserin 15.00 gr

Formaldehid solisyonu 87.00 gr
Likit: (RD)

Hidroklorik asit 20. 00 gr

Rezorsinol 25,00 gr

Gliserin 55. 00 gr

Cinko oksit

Hidrojene rosin ester

Baryum sulfat

Kalgiyum hidroksit

Bizmut subkarbonat

Oranlar: firma tarafindanp aciklanmamigtir.
Likity

Ofenol

Okaliptol

Firma oranlarin: tam olarak belirtmemekle birlikte
Ojenovl oraninin yaklasik %30 azaltildigin:

belirtmektedir,
EXPRESS: (Aleas corp, .S . A)

Toz:
¢inko oksit % 40
Hidrojene rezin % 30
Bizmut bilesimi % 14
Baryum silfat x* 14
Sodyum borat x 2
Likit:
Ojenol %100

_11...



GCRE KULT{

Hicre kultirleri pratikte c¢esitli gayelere yonelik olarak
kullanmim bulmaktadxr. Ozellikle viruslarain iretilmesi i¢in
kullanilmasinin yamsira hicre kiltirleri bazi biyologjik ve
kimyasal maddelerin etkinlikierinin &lgilmesi d¢in iyi bir
test sistemi plusturmaktadir,

Dental maddelerin In vitro etkinlikleri iik defa Kawahara ve
arkadazlar: tarafindan tarif edilmekle beraber kanal dolgu
maddelerinin doku kijltirlerindeki in vitro etkinlikleri 11k
defa Tomii ve arkadaslar: ile Maizumi ve Sauerwein tarafindan
gosterilmistir2). Endodontik maddelerin eitkinliklerini hicre
kiltirleri dzerinde ilk arastiranlar Kerestezi-Kellner 1le
Rappaport ve arkadagslaridir(2).

Hicreae Eidltiriers genotipik ve fenotipik  &Szellikleri
yoniiniinden bazi farkliliklar Ii¢ermektedirler. Ancak kanal
dolgu maddeleri fcerdikleri kimyasal maddeler  yopiinden
heteronjendirler, Kanal dolguy maddelerinin i¢erisinde bulunan
her maddenin hiicrenin kendisi, metabolizmasa: veys metabolizma

drionleri bzerindeki elkinlifi farkl: olacaktir.

Hiicre kiéltirlerini genotipik ve fenotipik czelliklerine gore
i grupta toplayabiliriz.

1- Primer hicre kiiltirleri

Z2— Diploid hilcre kulturleri
33— Devaml: hicre kiltirleri

_12_



Primer wve diploid | hicre .kﬁltﬁrieri yacayan  konaktan
ayrildiktan sonra belirli bir yasam siirecipne sahiptirler.
Orijinal kopagin tim fenotipik ve genotipik (Kromozom sayisi ve
gsekli? ézelliklerini aynen tasirlar yani euploiddirler. Bunpa
karzin devaml: hbucre kifltidrleri orjinal konagfin genptipik ve
Ffernotipik czelliklerinden ayricaliklar gosteririer. Bu
ayrrcaliklar devamla hiicre kiltiirlerine sonsuz pasaj
edileblilme ve yasam &Szelligi verir. Genotipik olarak devamila
hifere kiiltirleri aneuploiddirler.

{1k anda primer, diploid ve devaml: hiicre kiltirlerinin
denenen bazi maddelerin toksik etkileripe farkli cevap
verecekleri digiindlse de daha &rnce yapilan galigsmalarda bu
farkixlik gosterilememizgtir(2). Euploid ve aneuploid iicre
kiltirleri genotipik ve fenotipik yénden farklidirlar. Ancak
bu farkl:lik kanal dolgu maddelerine olan duyarliligz
etkileyecek faktirler degildir.

Farkl: kanal dolgu maddelerinin doku kiiltiirlerinde toksik
olma sekli kimyasal yapilar: nedeniyle farklidar. Ornegin
éjenol  hicre  proteinlerini  koagile ederek toksik etki
gistermesine kargsan, lodin  hicre enzim sistemi vzerinde
inhibisyona neden olmaktadir(2). Ancak bitin bu etkilerin
sonucunda direkt olarak hicre canlil:g: kaybolmaklia veya
hilcrepin ireme ozelligi (mitoz) durmaktadir. Kanal dolgu
maddelerinin hiicre kiltirleri dzerindeki toksik etkisinin
bangi mekanizmayla oldugundan ziyade toksik plup olmadif:
pratik yonden daha fazla &dnem tasimaktad:r. Bu gayeye yoénelik
olarak yap:lan c¢aligmalar géstermigtirki; kullanxlan hicre
tipinden veya Inhibisyonun mekanizmasindan ziyade maddenin

hifcre canliiif: bdzerindeki etkisi daha cnemliidir.

_13ﬁ



Baz: ¢alizsmalarda hiicre killtirleri yerine organ kiltirleri
(tissue explant) kullamilmigtair. Organ kiltiirdniin kullan:lmas:
ilk bakista daha cazip gérilmekle birlikte toksik maiteryalin
etkinligi bu {tir sistemde sadece bhistolojik olarak tarif
edilebilir. Buna karzin hifere kifltirierinin khullan:lma
avantaji hilcrenin canlilifi ve mitoz orapina etkisi yoniinden
de kinetik olarak caligzlabllmesidir(2). Bu nedenle
literatirde kanal dolgu maddeleri ile yapilan c¢alismalarda
hijcre kiltirleri daha 6n siray: almasktadir.

Biyomateryallerin hiicre kidltirleri izerindekl etkinligini
gostermede yirmiden fazla y&ntem oldugu belirtilmektedir(3).
Bu ydntemlerin toksik maddeyi &l¢cme ydniinden uygulapiglar:,
duyarliilikiar:, dgzgiullikler? farklaidair. Kanal dolgu
maddelerinin toksik etkilerini arastirabilmek i¢in kullanilan
yéntemler orem tags:maktadir. Bu pedenle toksik etkiyi cl¢cmek
i¢in kullanilan yontemlerden bazilari gegerli olarak kabul
edilmektedir(2, 3,332,

Standardizasyonun daha iyi saglanmasi ve sonuglarin
givenilir olmasin: saglamak amaciyla kanal dolgu maddelerinin
toksik  ethkilerini cle¢mek  igin birden  fazla  y&ntemin
kullan:imas: uvgun olmaktadir.

Hicre kiditirlerine olan toksik etkinligin &lgilmesi icin
bugiine dek ¢egitli teknikler pratige getirilmistir. Bunlar
arasinda en ¢ok kullanilan testler; agar overlay yontemi,
radicchromivm relesse yéntemi, canpli hiicre sayim ve mitotilk
Indeksin saptanmasi yontemidir(2, 3, 33,34, 35). Biitin bu
yontemlerde esas kanal dolgu maddelerinin i¢erisinde bulunan
¢gozdnebilir veya diffize olabilir nitelikteki toksik
maddelerin etkinliklerinin saptanmasidir. Toksik maddelerin bu
yontemlerde etkinlipgi farkla sekillerde olabiimektedir.
firnegin bazi maddeler dogrudan hicre membrani idzerinde etki
gostererek permeabiliteyi etkilemekte ve bunun sconucunda hicre
erimesine ve d&lmesine neden olmaktadir. Bazi maddeler ise
hifcre Icerisine penetre olabilmekte ve |hicre metabolik

drinleri iizerinde toksik etki gostermektedir(2).
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Ethki mekanizmasax ne clursa olsun yukar: da bahsedilen testler
bu etkileri gostermek igin geg¢erli olarak kabul edilebilir,

Saher (36) cesitii pulpa Iaplames maddelerinin toksik
etkilerini agar overliay  yontemi ve ayrigim selusyonu
yontemiyle | hicre  kdltirleri dzerinde incelemig her iid
tekniktede benzer sonuglar elde ettigini rapor etmistir.

calt (37> bes degigik kanal dolgu maddesinin sitoltoksik
etkilerini gerek ayrrzim solusyonu yontemi ve gerekse agar
overlay yontemi ile hicre kiltirlerinde aragt:rms her ikl
teknikte ulastiffz sonucun benzer nldugunu rapor etmigtir.

Onat (382 ise amalgam, isopast ve adaptic dolgu maddelerinin
toksik etkilerini agar overliay ve ayrigim solusyonu
yontemleriyla hiicre kvltirlerinde araztirm: s her iks

yontemdeki sonuglarin benzerlik gésterdigini belirtmistir,

E!EEHE!! I‘;a IEE:E I-D

Bazx arastiriczlar tarafindan hullaniimamakla birlikte
tnksik maddelerin hiicre membranpnina, dolayisiyla
permeabilitesine alan etkiniigin gosterilmesi i¢in

kullan:labilecek diger bir testtir. (3,29,30,31,33)

Grossman'a(l) gére ideal kanal dolgu maddesinde bulunmasi
gereke:n ozelliklerden birisi de, maddenin bakterisid etkiye
sahip wolmas: yada enazindan bakterilerin dremesini tegvik
etmemesidir, Baz: arastiricilar kanal dolgu maddelerinin
antibakteriyel etkiye sahip olmasi gerektigini belirtirlierken
diger bazi arastiricilar ise bakterilerin dremesi Ii¢in uygun
bir ortam yaratmamalarinin yeterld olacagini ifade
etmektedirier (382, Orstavik(39) yiksek antibakteriyel ctkiye
sabip maddelerin yiksek oranda da sitotoksik olduklarina

belirtmistir.
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C'}rnegin Endomethasone icerisinde anti bairf.‘eriyel etkiye sahip
timol dedid, paraformaldehit ve ocjenaol bulunmaktadir ve
buniarin sitotoksik maddeler oldugu billinmektedir(5b, 40).

CRCS de antibakteriyel etki vyapan kalsiyum hidroksit ve
ciensl mevceuttur ve bu maddelerin sitotoksik oldugu
bilinmektedir(Oh, 40,43, 442,

Pupo ve arkadaslari: (41) ile Seven ve arkadaglar: (42) yapilan
calismerlarda ¢esitli kanal dolgu maddelerinion Gram (+) ve Gram

—2 bakteriler Jzerindekl antibakteriyel etkinligini
aragstirmslar ve madde I¢erigi yoninden tartismglardir.

Ayrica bugiine kadar  yaprlan calismalar Orstavik (392
tarafindan karsilastiriimal: olarak verilmistir.

Genellikle aptimikrobiyal etkipin clgilmesi i¢in iki yéntem
kullanmilmaktadir., Bunlardan birincisi disk diffizyon yontemi,
digeri ise Tip dilisyon yontemidir(3).

PDisk diffuzyon ysnteminde, belirli miktarlarda dolgilecek
antimikrobiyal maddenin emdirildigi kagit diskler bakteri
ciminin ekildifi agara uygulanmakta ve meydana gelen zon capz
cl¢ilerek degerlendirme yap:lmaktadir.

Tip dildsyon yénteminde ise siv: hbalinde bulupan tesi
edilecek antimikrobiyal madde uzerine bakteri ilave edilmekfe
ve inhibisyon gegitli yéntemlerie saptanmaktadar.

Pratikte en ¢ok kullanilan yontem disk diffizyon yéptemidir.
Haddepnin emdirildigi disk etrafinds oclusan Inhibisyon ¢ap:
clgilerek bakterinin o maddeye duyarlziigi; duyarla, orta

derecede duyarlx veya rezistan olarak ifade edilmektedir.
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calismamzda kullanilan kanal dolgu maddeleri:

1-Sankin Apatite tip I
2~-Sankin Apatite tip IT
3-Sankin Apatite tip III
4—-Endomethasone
5-PDorifill

H-Express
7—Spad
8-CRCS'dir

Yukarida adai verilen kanal dolgu maddelerinin in vitro
sitotoksik etkilerini canli | hicre sayim iIle gostermek
amacaiyla ayrizim solusyonlari bazirlapmistir.

Bunun i¢in kanal dolgu maddeleri firmalarx tarafipdan
nerilen woranlarda karistirildiktan sonra 10cm g¢apinda cam
petri kutularinin ortasina lem  ¢apainda daha énceden
igaretlenmis olan dairesel alanlara yayildi. Yayilan kapal
dolgu maddelerinin yiksekligi 2mm yi gecgmeyecek gekilde
ayarlandz.

Daba sonra kanal dolgu maddesi konulan herbir petri kutusuna
loml %1¢ FCS (fotal dana serumu) I¢eren MEMO (minimal
essential medivm avtoclavable) vasat: ilave edildi, 48 saat
37'C 1ik etivde bekletilen petrilerden ayrisim sivilar:
toplanarak 7Zeitz" filtresinden sizildd wve biylece ayrigim

salusyonlar: elde edilmis oldu (Fekif. 1).
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Sek.1 Ayrisim solusyonu hazirlanmas: (inkiibasyondan énce)

Hiicre Kulturleri:

Vero(African Green Monkey Kidney) hicreleri ; maymun bobrek
devaml 1 hiicre killturleri olup, orijinal olarak Flow
laboratuvarlar:, Irwine, fsko¢gyadan elde edilmiy olup, seri
pasajlar halinde devam ettirilmektedir. Hicrelerin iretiminde
%210 FCS, mililitrede 100 idnit Penisilin +100ugr Streptomisin
igeren MEMO vasat: kullanild:. Hicreler pasaj sirasinda 20,25
l1ik tripsin ile muamele edildikten sonra santrifij edilerek ve
uretme vasatinda sulandirilarak yeni Yiyelere veya tiplere
ekildiler.

BHK—-21 (Baby Hamster Kidney) devamli hicre kiltiurd orijinal
olarak Glasgow idniversitesi, viroloji enstitisiinden elde
edilmiy olup fibroblastik morfolojili hicrelerdir.

BHK-21 hicrelerinin idretimi i¢in %10 FCS, %10 TIripthose
Phosphate Broth ve mililitrede 100 dnit Penisilin + 100ugr
Streptomisin i¢eren NEMO vasat: kullan:ldi.

BHK—-21 | hicreleride yukarida Vero bhicre kiltirleri iIg¢in
yukarida tarif edilen yekilde pasaj edildiler.
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Kanal dolgu maddelerinin ayrigim soclusyonlarinin sitoloksik
etkilerini saptayacafimz  hilcreler tripsin Iile miamele
edildikten sSeonra retme vasat: Ile sulandairilip 16#%1,5cm
bayiklugiundeki lastik tipal:x hiicre kiltiri tiplerine 5S5#I0%
yogunlukta olmak iizere 2ml konuidu., Hicreler 37'C de tek
tabaka | hicre killtiri olustormalari d¢in 48 saat inkibe
edildiler. Inkiibasyon sonucunda vasatlar dékiiliip yerine kanal
dolgy maddelerinden elde edilen ayrisim solusyonlar: konuldu.
Her ayrigim solusyonu i¢in 8 tip hazirlapasrak 0, 24, 48 ve 72.
saatlerde ¢ift +tip knllanxlarak hicre say:m yapildi. O.
santte yaprlan hircre sayims baslangig¢ hiicre sayisin:
belirledi.

Hicre sayim: yapmak Ii¢in bhicrelerin tiplerdeki vasatlari
dokiilerek bir kere PBS (Phosphate BPBuffered Salipe) ile iki
defa ise 1ml +tripsin + 1ml versen solusyopu karis:m ile
yikanarak 37C’ de hicreler ayrisana kadar bekletildiler. Tek
tek ayrrigan hiicreler lwml PBS i¢erisine konulduktan sonra Z%Z1
1ik tripan mavisi solusyonurdan Q,1iml iflave edilerek Thoma
kamerasindan mikroskop altinda hiicre sayimx yapildz.

Mikroskop altinda boyanmayan parlak hicreler canli: olarak
kabul edilip sayildilar, Sayim scarasinda her defas:nda 1ki
alapn sayirlarak ortalamas: alind;. By prtalama 10+ ile
carpirldiginda her tipteki canl: hijcre sayisin: ifade etmekle
idi.

Ayrica ayrigim salusyonlari hem Vero hem HHK hicre tiplerine
kopularak oluzturduklar: sitotoksik etkinin kaydedilmesi ve

resimlenmesi icin kullanild:.
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Kapal . Dolguy Maddelerinip  Ipsan O  Grybu Eritrozitleri
{lzeri i tivitesy

Kanal dolgu omaddeleripnin insan (O grubu eritrositleri
izerindeki hemplitik aktivitesl i¢c sekilde test edildi.

I-Likit Iisimlarin:n hemplitik aktivitesd

2-Toz kisimlarinin hemolitih sktivitesi

J-Haddelerin Firmaslara tarafindan onerilien oranlarda

Farigtarrildiktan ve 48 saat rutubetli ortamda sertlesmesi

beklendikten sonra ogiutilmesiyle elde edilen ftozlarinin

hemolitik aktivitesi.

Hemolitik aktiviteye bakmak i¢in mikroserocloji yénteminden
yararianxldz.

Toz kisimlarin hazirlanigsi: Toz kisimlar 0,1 gr tartilarak
serolojik tipler i¢erisipe konuldu iizeripe O0,1ml (4 damial
serum fizyolojik konulduy ve iylce sispanse edildi.

Likit kisimlar 1se dogrudan "Uplate' in ilk gukuruna 1 damla
damliat:rimak suretiyle kullapiidz.

Test asagidaki sekilde uygulandi:

1-Testin yapilacafi: "Uplate” ¢ukurlarina &nce 1 damla
(0, 025ml} serum fizyolojik damiatild:.

2~Daha sonra diliisyonu yap:lacak kanal dolgu maddesi kism:
0, 02bmil Fapasitelid Ioop (mikrodiluter) ile alxmip #
diliasyondan baglamak izere seri dilisyonlar yapiidz.

3-Biitiin gukurlara bir danmla daha serum fizyolojik i1lave
edildi.

4-Daha wonra biatin test ¢ukurlar:ina Z2ser damia (0, 05mi
snceden 3 kere serum fizyolojik ile santrifugasyonla yikanan
%0,5 1ik insan O grubu eritrositleri ilave edildi.

S-Kontrol ¢ukurlarina ise 2 damla (0,05ml) serum fizyolojik

ve 2 damla (0,05ml) 20,5 lik ipsan O grubu eritraositi ilave
ediidi. '
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6-Biitiin testlerde plate'ler 37'C 1ik inkiibatérde 2 saat
Inkiibe edildiler. fn}rﬁbasyunun ilk 1 saatinin her 10
dakikasinda homojen bir karisim saglanmas: ig¢in plateler

sallanarak karxztiraldz.

Sonuclar hemolizin meydana gelmesi oraninda asagrdaki
sekilde degerlendirildi;

OH: Hemoliz yok
1H: %25 hemoliz
2H: %50 hemoliz
3H: %275 hempliz
4H: Tam hemoliz

Bazi kanal dolgu maddelerinin i¢erisinde bulupan flksatifler
nedeniyle eritrositler fiksasyopa ugramstir. Bu gorinim ise

7 plarak degerlendirildi.

Antibakteriyel etki i¢in kullanilan bakteri suglar: o
hemolytic Streptococcus ve J-hemolytic Streptococcus Gram F)
bakteri olarak deneye alindilar. Her iki bakteride rutin
mikrobiyolofi laboratuvarinda yeni 1zole edilfen suslardz.
Diger bir Gram (+) bpakteri olan Staphylococcus aureus AICC
25023 (American Type Culture Collection) susu olarak mevcuttu,
Gram (-) bakteri olaralk Iise Escherichia coli (ATCC 259222 ve
Pseudomonas aureginpsa (ATCC 278530 kullaniida. '
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Apntimd krobiyal aktivitenin & 1¢iil mesi igin bakteriler;
buvyona ekilerek 1 gece 37'C de etivde bekletilerek
iiretildiler. Ertesi giin bhomojen bulaniklikta idremis olan
bakteri kiltirlerinden ekivyon yardim ile alinarak DST (Drug
Sensitivity Testing) agar bzerine homojen gekilde ekimleri
yapzldz.

Test edilecek plan kapal dolgu maddeleri firmglarin Snerdig?
zekilde karigtirildiktan sonra antibiyotik icermeyen Xagrt
disklere 1mm yiksekliginde homojen olarak yayildi., Hu diskler
daha sonra steril bir pens yardim i1le ekim yapilan peilri
kutularinin ortalarina yerlestirildi wve 37'Clik Iinkiibalére
kopularalk 1 gece inkiibe edildiler.

Ertesi gin petriler etivden alinarak madde etrafinda oluzan

zon ¢capir milimetrik cetvelle dlgiilerek kaydedildi.
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Kanal dolgu maddelerinden elde edilen ayrigsaim seolusyonlar:

tipler icerisinde hazirlanmis 48 saatlik Vero wve BHR hilcreleri
gzerine konuidu, Ayrica 0 zaman érnegi clarak i1ki +tip, hicre
say:larak ocrtalamas: alindx. Ayrisim solusyonlarinin  hiicre
kijltirleri jizerine tatbikinden 24, 48, 72 saat soora hicre
sayim: yapilarak sonuclar kaydedildi.

Tablo.1 de Vero hiicrelerinde kontrol ve Sankin apatite tip I
Sankin apatite tip II, Sankin apatite tip III, CRCS, Express,
Dorifill, FEndomethasone, Spad ayris:m solusyonlar: ile elde
edilen canli hicre sayirmlari goériilmektedir.

Baglang:¢ hiicre sayis: 53107 iken 72, saatie kontrolde hemen
bemen iki katina ¢ikan sayida hicre elde edilmistir, Kontrole
en yakin hiicre say:m veren ayrigsim solusyonlar: siras: ile
Sapkin apatite tip I, Sankin Apatite tip III ve Sankin apatite
tip II dir. CRCS ile 24, saatte hicre sayrsinda artis
kaydedilmesine ragmen 72. saatte baslangr¢ hicre sayisina
oranla azalma goriilmektedir. Express, Dorifill, Endomethasone
ve Spad ile 24, saatte baslamak iizere hiicre sayisinda sayim

yapzlamayacak oranda bir azalma kaydédilmistir.
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CANLI HUCRE SAYISI

- ¥ -

12*10E3 1
10+-10E3
8+*10E3
6+10E3 -
4+10E3
2*10E3 -
O0~10E3 A : ]
0 SAAT 24 SAAT 48 SAAT 72 SAAT
KONTROL 5+10E3 8.8+10E3 10.9~10E3 10.3+10E3
S.A. TIP | 5+10E3 | 8.4+10E3 | 9.4-10E3 | 9.7+10E3
S.A.TIP Il 5+10E3 7.5*10E3 9.7*10E3 7.5-10E3
S.A. TIP 1Nl 5+*10E3 9.6+10E3 7.8*10E3 8.4-10E3
CRCS 5+10E3 8.4+10E3 6.6*10E3 5.6+10E3
EXP,DOR,END,SPAD 5+10E3 0+10E3 0+10E3 0+10E3
Bl konNTROL Bl sA TP Bl sA TP
Bl sA Tipi1 B crecs | ] EXP,DOR,END,SPA

Tablo.1 Sankin Apatite tip I, tip II, tip IIT ve diger kanal dolgu maddelerinin
Vero hiicre kilturleri iizerine etkisinin canli: hiicre sayimi ile saptanmasi (10E3=102)



CANLI HUCRE SAYISI

50+10E3
40-10E3
30+10E3
20+10E3 |
10+10E3
0+*10E3 ¥ . _ ¢
0 SAAT 24 SAAT 48 SAAT 72 SAAT
KONTROL 29+-10E3 41+10E3 43+10F3 41*10E3
SA. TIP | 29~10E3 36+10E3 35+10E3 30+10E3
S.A. TIP |] 29+10E3 29+-10E3 27+*10E3 21*10E3
S.A. TIP Il 29+10E3 29+10E3 29+10E3 28*10E3
CRCS 29+~10E3 21~10E3 19+10E3 14+10E3
EXP,DOR,END,SPAD 29+10E3 0-10E3 0-10E3 0+10E3
Bl <KONTROL Bl saA TP Bl s 1P
Bl sA 1P B Crcs EXP DOR.EMND,SPA

Tablo.2 Sankin Apatite tip I, &ip II, ¥ip IIY v diper kanal dolgu maddelerinin

BHK hucre kulturleri uzerine etkisinin canl: hucre sayim ile saptanmasi (10E3=10%)



Sekil 2a Normal Vero hiicre kiil tiiriis Sekil 2b Normal Vero hiicre kiiltiiri,
O zaman 72 inci saat

(Buyiitme S0X, Giemsa boyasi ile). (Biiyiitme 50X, Giemsa boyasi ile).
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Sekil 2¢ SA  tip I ayrisim 59‘;_1_1 2d S8A tip II a__\«_-r:;?{m
solusyonunun Vero hicre kiulturleri ?? ston;aun-Vero h”ff? kuﬁtut ES
urerine 72 saat sonraki etkisi. iy :_”“at_son'“hl Et“lsll
(Buylitme SOX, Biemsa boyasi ile).  ‘Puyltme SOX, Giemsa boyas: ile).
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Sekil 2e sA tip ILE ayrisim |'Sekil2f CRCS ayrisim solisyonunun
solusyonunun Vero hiicre kiultirleri Vero hicre kiultiirleri lUzerine 72
zerine 72 saat sonraki etkisi. saat sonraki etkisi.

(Buyutme 50X, Giemsa boyasi ile). (Biiyiitme 50X, Giemsa boyasi 1ile).
_.26_




Sekil 3¢ =) tip 1 ayrisim Sekil 3d &SA tip II ayrisim
solusyonunun BHK hicre kiultirleri solisyonunun BHK hicre kiltidrleri

uzerine 72 saat sonrakl etkisi. zerine 72 saat sonraki etkisl.
(Buyutme 30X, Gi=smsa boyasi ile). (Biyilitme 50X, Giemsa boyasi ile).

i |
o ._ . < 4 _'l:’ _
L 47 ) ‘ fzj
Sekil 3e SA tip ITI ayrisim | Sekil 3f CRCS ayrisim soliisyonunun
solisyonunun BHK hicre kiultirleri  BHK hiicre kiiltiirleri lzerine 72
uzerine 72 saat sonrakl etkisi. saat sonraki etkisi.
(Biylutme S0X, Giemsa boyasi ile). (Biiyiitme 50X, Giemsa boyasi ile).
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Fibroblastik morfoloji iceren BHE hiierelerinde ise canl:
hiicre sayim: yoninden alinan sonuclar Vero kifcre kiiltirlerinde
alinan sopuclara parslellik géstermektedir (Table.2). BHK
hiicrelerinde 0 gzaman hicresi 29¥10° liken kontrol 72 saat
i¢erisinde 41#10% sayrsina yikselmigtir. Kontrol kadar sayida
artma olmamakla beraber Sapnkin apatite tip I, Sankin apatite
tip IIT sayirilarinda herhangi bir géze c¢arpan azalma
olmamrgtir. BHK hicreleri Sapkin apatite +ip II'den diger
Sankin apatite’lara oaranla daha ¢ok etkilenmigtir. CRCS
ayrisim solusyonu Ise canli hilcre sayisin: 72, saatte 0
zamapin yari: say:sina Iindirecek oranda etkin olmustur. BHK
hiicrelerinde Express, Dorifill, Endomethasone ve Spad ayrisim
solusyonlari Vero hicrelerinde oldugu gibi 24 saat igerisinde
canli hiicre sayim: yap:lamayrcak derecede bir azalmaya peden
almustur({Tablo, 2.

Vero  hiadcrelerinde élde edilen -morfolojik degigiklikler
Sekil.? dekl resimlerde gorilmekiedir., Sekilde de gorildiga
&ibi Sankin apatite tip I, Sankin apatite tip III ile mamele
edilmis Vero hicrelerinin mporfolojilerdinde goze garpan bir
degisiklik olmamakla birlikte Sankin apatite tip II 1ile
muamele edilen hiicrelerde kismli dejenerasyon CRCS ile muamele
edilen Vero hiicrelerinde ise &dze ¢garpacak  derecede
dejererasyon goriilmektedir. Ayni sonuglar Sekil.3 te verilen

BHK hiicre morfolojileri Zle de paralelllk gostermektedir.
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Sankin apatite +ip I, tip II wve tip III'in 1ikit

Jr;s:mlarzn.:n seri dilisyonlar: yapildiktan sonra insan O grubu
eritrositlerd ile muyamele edildiklerinde, Sapkin apatite tip 1
ile 1/32 dilifsyonda, tip II 1ile 1/64 dilisyonda ve Sankin
apatite tip III ile yine 1/32 diliisyonda tam hemoliz
alipmstzr(Sekil. 4). DPaha sonraki ilk dil.ifsyanda hemoliz
azalme ve ondan sonrz kaybolmuztur.

Spad LD ile 1/32 dilisyonda tam bemoliz alinms, Spad L ile
ise 1/1(saf) dilisyonda tam bhemoliz elde edilmistir(Sekil.é6),

Diger  kanal dolgu  maddeleri olan Express, LURCS,
Endomethasone ve Porifill ile plate’in son dilisyonu olan
1,}2048 diliisyonda dahi tam hemoliz elde edilmicstir. JBunun
bdzerine deney bir kere dsha ileri dilisyonlarida ¢alizilarak
tekrarlammistir.

Bu ileri dilisyonlar ¢aligilan depeyin sonuglar: Sekil.7 de
goriilmektedir, FBuna gére Express, Dorifill ve KEpdomethasone
178102 diliisyonda son tam hepolizi vermiy, CRCS nin ise son
tam hemplizi 1/2048 diliisyonda kalmistair.

Hemoliz sonuglarina gore Sankin Apatite tip I, +ip 1II, tip
III, Spad LD ve Spad L diger kapal dolgu maddeleri Iikit

isiamlarina gére daba az hemolitik aktiviteye sahiptirler.
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Sankin apatite +tip 1, Sankin apatite tip II ve Sankin

apatite tip III'in toz kisimlarinin dililsyonlar: ile elde
edilen sopuclar Sekil.d4 te gorilmaktedir,

Sapkin apatite’':n her i¢ +tipinin toz kisimlar: son tam
hemolizi 174 dilisyonda clustuormuslardirSekil.d4).

Spad, Express, CRRCS, Endomethasone ve Dorifill'in toz
kisimlarinin hemolitik aktivite sonuglar: Sekil.b5 te
verilmistir,

Buna gore Spad ve Express’in toz krgimlar: 1716
diliisyonlarinda, CRCS'nin toz kism; 1,128 dilisyonda,
FEndomethasone ve Dorifill*in toz krsimlar: 1/64
diliisyonlarinda son tam hemolizi vermiztir,

Toz krzamlar kullan:tarak  yapilan bhempnlitik aktivite
sopuglarida 1ikit Ekisimler kvllanilarak yapilan hemolitik
aktivite sonuglarina benzerlik gostermektedir. Yanli Sankin
apatite €ip I, tip II, #ip III'in tozr kisimlari diger kanal
dolguy maddeleripin +toz krisimlarindan daba az hemolitik

aktiviteye sabiptirler.

Reaksiyon Tapamlandiktan Sonva Maddelerin (pitilmesiyle Flde

z ol i td 1 ; o :
Reaksiyon tamamlandiktan sonra oSgutilen tozlar ile yapilan
hemolitik aktivite deneylerinde Sankin apatite tip I, tip II,
tip ITIT ile alinan scnpuglar diger kanal dolgu maddeleriyle

alinan sonuclarla biriikte Sekil.8 de gériilmektedir.
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1/2 1/8 1/32 /128 1/612 1/2048

71 1/4 1/18 1/84 1/268 1/1024

1 2 3 4 -] 8 7 8 8 10 11 12

Testin degerlendiriimesi: OH: Hemoliz yok
1H: 26% hemoliz
2H: 50% hemoliz
8H: 75% hemoliz
4H: Tam hemoliz
F: Eritrositierin erimeden fikse oimasl

SAtipHl

8A tip I
P i

8A tip Il

H{ sA tip 1

KONTROL

SAtipl

vck.4 Sankin Apatite tip I, II ve III iin toz ve likit
kisimlarinin insan O grubu eritrositleri iizerine hemolitik

aktivitesi.
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1/2 1/8 1/32 1/128 /612 1/2048
71 174 116 1/84 1/268 1/1024
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8PAD
EXPRESS
CRCS
ENDOMET.
DORIFILL

F

a

" KONTROL

Testin degeriendiriimesi: OH: Hemollz yok
H: 26% hemoliz
2H: 50% hemoliz
3H: 76% hemoliz
4H: Tam hemoliz
F: Eritrositlerin erimeden fikse olmasl

Sek.5 Cecitli kanal dolgu maddelerinin toz kacimlarimin insan
0O grubu eritrositleri ilizerine hemolitik aktiviteci
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Sek.6 GCesitli kanal dolgu maddelerinin likit kKisimlarimn
insan O grubu eritrositleri lizerine hemnlitik aktivitesi
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Sek.7 Cegitli kanal dolgu maddelerinin likit kisimlarindan
yapirlan ileri dilisyonlarinin insan O grubu eritrositleri
izerine hemolitik aktivitesi
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Sck.8 ¢egitli kanal dolgu maddelerinin karistirilap reaksiyon
tamamlandi ktan sonra sgitiilen tozlarimin insan O grubu
critrocitleri iizerindcki hemolitik aktivitesi
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Sankin apatite tip I ve Sankin apatite +tip III'iin 1/8
diliisyona | kadar eritrositleria fiksasyopuna neden oldugu,
Sankin apatite tip II'nin de 1716 diliisyonda ayni fiksasyona
nreden oaldugu géridllmektedir(Sekil.8).

Spad ve Dorifill 1/16 diliisyona kader tam hemoliz, CRCS 174
diliisyona kadar +am hemplize peden olmuglardir. Endomthasuﬁe
18 dilidsyona  kadar, Express ise 1/32 diliisyona | kadar
fiksasyona neden olmistur.

Reaksiyon tamamiandirktan sonra 66gidtiillen maddelerle elde
edilen sonuglar diger kisimlarla elde edilen sonuglaria

uvyumluluk gostermektedir.

a—hemolyviic Streptococcus, — B-hemulytic Streptococcus,

Staphylococcus aureus, Escherichia coli ve Pseudomopas
avureginosa bakterilerinin Sankipn apatite tip I, +tip II, tip
IIl ve diger kanal dolgu maddelerine duyarliliklar: agar disk
diffiizyonr yéntemi ile caligrlmaziaixr,

Gram +) bakterilerden «a-hemolytic  Streptococcus,  S-
bemplytic Streptococcus ve Staphylococcus aureus lzerinde
Sankin apatite tip I, Sankin apaitite tip II, Sankin apatite
tip III herhangi bir duyarlil 11? zany ocluzturmamrglard:r. Ayni
sekilde Gram (-) bakterilerden K.coli, Pseudomonas aureginosa

izerinde Sapkin apatite tip I, Sankin apatite tip II, Sankin
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apatite tip Irr herhangi bir duyarlilik zZonu

olusturpam clard:r.

Gram (+) bekterilerden o Ve B—hemolytic Streptococcuslar
bmorinde en fazla an tibakteriyel etki géstercn Dorifill wve
Spad’ tir(Sekil. ). Bu iki kanal dolgu maddesini sirasiryla
Express ve CRGCS Izlemekitedir. Staphylococous

Endaomethasone,

aureus beerinde de antibakteriyel elki gésteren en ethin

kanal dolgu maddeleri Dorifill ve Spad'tir,

Dorifill ve Spad'ia Gram (=) bakteriler iizerindeki
antjibakteriyel etkinlifi Gram (+> lere olan etkinlifine oranla
2z olmakla birlikte diger kanal dolgu maddelerine oranla daba
fazladir(fekil. 97. MHger kannl darlgu maddeleri alan
FEndomethasone, CRCS ve Express E.coli Uzeripnde bir mi rtar
antibakteriyel etki géstermesine rajmen Pseudomonas aureginosa
iizerinde yanliz FEndomethasone cok az eiki gostermiz CROS ve
Expross antibakteriyel ctki gistermemlstir.

Bu sonucliar Sankin apatite tip I, Sankin apatite tip II ve
Savkin apstite tip III'un diger kanal dolgu maddelerine oranla

Gram (£) wve Gram (~) bakteriler Szerinde aptibakteriyel etki

Séstermediklerini ac:k¢a gostermeliedir.
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Giniimiizde dighekimliginde kullani:lmakta alan bircolk kol

kapal dolgu maddesi mevcuttur. Kok kanal dolgu maddelerinin

yaygin alerak kullanilmaya baslamasindan sonra ki1 myasal’

rizsthoal e Bivolofik Fzelliklerinin incelepmesi bircol

aragstrrmays konu olmustur,. Bu aragtirmalar sonuconda  koanal

dolgu maddelerinde olmas: gercken o6zellikler de birgok
arastiric: tarafindan tartigilmgtir,

in vivo glarak canliya wygulanan kapnal dolgu maddesi
é¢ncelikle biyolojik olarak uygun olmalidir, Bu uygunlugun

gostergesi asag:daki sekillerde dzetlenebilir:

1~Periapikal dokular: irrite etmemelidir(1).

2-Periapikal dokularda immun bir cevap olusturmsmalidir
(4b, Baz,

S—Mutajen veva karsinojen olmamalid:ir(4b,5a’.

4-Kok anal dolgu maddeleri uyguland:ktan sonra
mikroorganizmalarin iremesine ve bir enfeksiyon odaginin
olusmasina eriam bazirlamamalidir{(1).

Yukaridaki &zeiliklerde gdézsniine alinarak yeni kesnal dolgu
maddelerinin gelistirilmesi Ii¢in ¢epitli galismalar yaspilm:3d
ve mevcut kapal dolgu maddelerinin biyplojik &zelliklerinin
incelenmesi Jgin birgok test yintemi geligtirilmistir.

Mutlaka biitin arastirmecilarin hemfikir oldugu en &nemli
Szellik kanal dolgu maddelerinin yarattig: sitotoksik

etkilerdir, Sitotoksik etki genellikle kik kanal dolgu
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Taddeleri: icerisipde bulunan bazi fonlara veya antibakteriyel

Slarak kullanilap maddelere bagli olabilir(33J. Ozellikle

franal doigu maddelerinin uygulanmasindan sompra diffizyon yolu
1le Sizarak cevre dokulara yvayilabilen maddeler
incelenmelidir,

Dighekimliginde kullanilan bazi kanal dolgy maddelerinde
toksik plabilecek kimyasal maddeler mevcuttur. Urnegin CRCS’ de
bulunan kal siyum hidroksit ve Gjencl antibakteriyel aktiviteye
Sahip olmalarinz ragmen doky hicreleri idzerinde Jisienmeyen
sitotoksik etkiyede sahiptirler (5h,40). Endomethasope'da Iise
CRCS'ye oranla antibakteriyel etkisinin yaninds daha fazla
toksik etkd yapan t1mol Toadid ve paraformaldehit
meveuttur (5b, 40>, Bu toksik maddelerin ne orapda soluble hale
gecip toksik etki yaptigina saptamak ancak baz: deneysel
Yéntemlerle mimkiindir (33, 35, 45, 46).

Velker ve Neupert(33), biyomateryallerin fizyolojik ortamda
ayrigtiriimalarinin test yéntemy igin yiiksek bir
Standardizasyon sagladigin: bolirterek buo yéntemle hicreler
uzerine yizey efektinin tam olarak elde edilebilecegini
virgulamislardir.

In vivo deney gartlarinin kontrol ediflmesindeki giclik ve
kiyas edilebilmesindeki zorl uklardan deolay: in vitro deneyler
daba ¢ok Xullanim alan: bulmuslardir(2).

Son  giinlerde pratikte kullan: Imaya baslayan yeni bir kék

kapal dolgu maddesi kalsiyum fosfat yapisini esas alan Sankin

apatite'drr.
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Sunnian calizmada Sankin apatite’in ug tipipin in viiro

Abcre jzerindeki etkinlikleri arastiriims ve diger kanal

delau maddeieri ile kiyasilanmgztir. Bu gayeye ydénelik aglarak
in vitro sitotoksisite deneyleri, hemolitik aktivite demeyleri
Ve antibakteriyel etki demeyleri uygulanmigtir.

Sankin  apatite tip I, a—-TCP  ve  hydroxyl  apatite
icormektedir. Sankin apatite tip II, a-TCP'a ilave olarak Z30
1lodoform igermektedir, Sankin apatite tip III ise yine a—~TCP
ve dilave olarak daba az oranda (%Z5) iodoform i¢ermektedir.
Goridldigid — gibi Sankin = patite’larin Icerigi  kalsiyum
fosfatlardan Chydroxyl apatite. a—TCP? ve degicik oranlarda
Iodoform! dan alusmaktadir.

Oncelikle bu maddelerin k&ék kanalina uygulandiktan sonra

S0luble olarak sizan ve toksik etki gésterebileocek Szelliginin

Saptanmas: hedef alinmistir. Bu nedenle caligsmamizda elution

(ayric:m solusyonu) hazirlanmas: yeéntemi ilk asamads
uygulanmiztar. Bunnn i¢in Sankin apatite karagimlar:

Baziriandiktan sonra hicre kiltirlerinde kullan:lan Eagle
vasatr ilave edilerek saiviya ¢éziinmek suretiyle gegebilen
toksik maddelerin varl 11 In vitro t{toksisite deneyi ile
Sleiilmistir. Sankin spatite’larin yani: sira kiyaslama gayesi
ile CRCS, FExpress, Fodomoetha sone, Spad ve Dorifill  ayp:
Yontemle teste tabi tutulmustur. In vitrp sitotoksik etkinin
Sleiilmesinde; ayrisim solusyonlaripin hiicre ecanliliz Fina ve

dremesine olan etkinligs olcrulmiistiir,
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Bugiine kadar in vitro sitotoksik deneylerde farkl: orijin ve
morfolojideks hicreler Fullanilmistir. Sitotoksik etkf
deneylerinde en ¢ok kullanilan hdcreler; LO929 fare fibroblast
hiicreleri, BHK-21 fibroblast bhicreleri, HeLa ve NCIC 2544
hiicreleridir. Hela ve NCTC 2ba4 epitelyal orijinli
hiicrelerdir 2. Vero  kicreleride Hela  hicreleri  gibi
epitelyal orijinli aneuploid difcre kiltirleridir.
Deneylerimizde hiz de epitelyal morfolojili Vero (African
Green Monkey HKidpey? ve fibroblastil morfelajili BHE (Paby
Hamster Kidoey? hiicrelerini hkullandik. Tablo I de Sankin
apatite tip I, tip II, +tip III ve diger kanal dolgn
maddelerinin Verc hilcre kiiltirleri fdzerindeki etkisinin 0, 24,
48 ve 2. saatlerde yaprlan canl: hifcre sayirmlar:  yer
almaktadirr. Gorildigi gibi kontrol hicrelerinde canli hicre
sayis: 72. saate kadsr artig giéstermis 72, saaitte bu artis
durmuztur, Bu Riicrelerin monolayer yapmasinaz bagli bir
ralliktir, Canl: hifcre sayrmindaki art:s Sankin apatite Tip
I, tip II ve tip IIl'te de belirli ogranlarda gérilmiztdr.
CRCS'de ilk 24 saat icerisinde bir artis gérilmesine kargin 48
ve 72. saatlerde az miktarda dereceli bir azalma ortaya
crimistir, Express, Dorifill, FErdomethascone ve Spad uygulanan
Yero hicre kiltiirlerinde capl: hicre sayim: yapirlamayacak
milktarda bir azalma saptanmgtir. Bu sonuglar epitelyal
orijinli olan Vero hicre kidltirlerinde Sankin apatite
tiplerinin saviya ayrigan m.ddelerinin toksik olmadigin:
gostermektedir. CRCS'den de alinan sonuclar Sapkin apatite’lar

gibi fazla toksik maddenin ayrigmadifin: géstermektedir.
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Express, Dorifill, Endomethasonpe ve Spad’®ta Iise ayrisim
solusyoniarinda ayrigan {Loksik maddelerin varlifi ortaya
crimaktadrr (Tablo. 1, 5ckil, 22,

Fibroblastilk hilcre Xiultiri olan BHK kicre kultird ilc alinanp
canl: HRicre sayrm sonuglar:y Tablo. 2 de verilmicgtir. BHA
bhicrelerinde kontrol ve Sankin apatite tip I, tip II, tip YIT
canl: hiflcre sayimlar: arasipda deofru orantila: bir uyum
meveuttiur. CRCS Verao hicre kultidrierinde alinan sonu¢lara
benzer olarak BHE hRiicre kiitiurlerinde de fazla sitotoksisite
gostermemistir., Bupa karsin Express, Dorifill, Endomethasone
ve Spad 24 saatlik Iinkiibasyonda canli  hilcre sayisini
sayi1lamayacak  derecede toksisite gistererek etkilemiztir
(Tablo, 2,3ekil. 3.

Hiicre kidltidrlerinde c¢apl: hilcre sayim: ile aldigimz bu
sonu¢lar kanal dolgue maddelerinin toksik etkilerini saptamada
cpitelyal veys fibroblastik hiicre tipinip sonucu
etkilemedigini ortaya koymusiur. Zira Vero ve BHK hicre
riiltiirlerinde kanal dolgu maddeleri ile alinan ioksik etki
sonuclar: uvyumiviuk i'g:eri sindedir.

In vitro olarak biyomateryaller calisilirken diploid ve
aneuploid hifcrelerin farkl: sekilde davranabilecepgi
difziiniilisede bhu diziinceye varilmasi i¢in herhangi bir agik
kanit yoktur(s). Epitelyal orijinii hicrelerin fibroblastik
orijinli hifjcrelerden farkl: davranabilecefi konusu da
tartigalm s bu konuda da boyle bir cevab: ortaya ¢aikaracalk
kerhangi bir bulgu elde edilememigtir(2), Bizim ¢aligmamzin

sonugclar:da bu bilgilerle wvyumluluk géstermektedir.
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K5k kanal dolgu patlars pdaki toksik maddelerin etkileri

bircok rekilde olabilir. Bunlardan en onemlisi hicre membrani
izerine clan etkinliktir(32. Hiicre  membrana izerindeki

etkinlilk hiicre permeabill tesini bozarahk artaya cikmaiktadir. Bu

nedenle orijin pe olursa olsun membran yapisinin universalligi

toksik maddeden etkilenmeye &yR2 derecede cevap verecektir.

Membran etkinliginin yan: sira hifcredeki bazi: makromolekiiler

sentez mekapizmalarinin etkilenebilecefi séylenmektedir(3).

Etkilepme sekli ne olursa olsun sonug hicre caplilifzimn

kaybolmas: ile ortaya crikmaktadir. Bu nedenle arastiricilar

tarafindan soitotoksik etki y&ninden er duyarl: yontem olarak
kabul edilen hifere kaltdarid yéntemi kck  kanal dolgu
maddelerinin bu Grelliklerinin ki yaslanmasina olanalk
vermektedir (2, 5b). Endomethasone ve Spad ile alinan toksik
etki sonuglar: Iiteratiirde dazha once rapor edilen itoksisite
sonuclariyla wyumluluk g‘ﬁstermektedir (47,48, 492, Daorifill ve
Express ile elde ettigimiz sonuglar Endomethasone ve Spad ile
elde ettigimiz sonuglara benzerlik  géstermektedir, Hu
maddelerin icerikleri incelendijinde toksik bir madde oldugu
bilinen ojenciun Dorifill ve Express'in 1ikit kisimlaring
clusturdugunu gorilmektedir(bb?. Buna ilaveten Dorifill ve
Express’te bulupan ¢inko bilesigi biyik orands toksisiteden
sorumluy olabiiir,

Sankin apatite *ip I, tip Il ve +*ip III'te sitoloksik
etkinin goérdimemesi bu kanal dolgn maddelerinip digerlerine
oranla  ayrigabilen  toksik madde I¢ermediklerini ortaya

koymaktadiyr, Sankin apatite tip II ve tip III'tn i¢erisinde
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degisik oramlarda iodoform mevouttur. Kalsiyum fosfatlarin dig

ve kemik yapisinda da bulunan biyolojik uvyvmu yiksek maddeler
oldugu  bilinmektedir(50).  Iodoform ise  paraformaldebit,
dienpl’'e oranla daba az toksik bir maddedir(Sb’. Buna ragmen
Sankin apatite tip II icerisinde diger Sankin apatite’lara
orapnla daha fazla (Z30) iodoformmn  wmevoudiyeti hifcre
kil tiir-leri nde daha fazla sitotoksik etkiyle kendini
Sostermistir. Sankin apatite’larin ve diger kanal dolgy
wmaddelerinin olucturdugu sitotoksisitenin hifcre morfolpojisi
tizerine etkisi Sekil.2 ve 3'te gérilebilmektedir. Gordldigi
gibi Sankin apatite tip I ve tip III ile alipan morfolojik
goriiniim 72. saatte normal hiicre kifltirleri ile aymidir. Ancak
Sankin Apatite tip II'de az miktards hicre agilmasi ve
granulasyon meveuttur, CRCS ile elde edilen toksik etki Riicre
yuvarlaklasmasz:, pikpotik hicre olugumu ve hicre azalmas: ile
karakterizedir. Bu gértnim Vero ve BHK hicrelerinde bepzerlik
gostermigtir,. Express. Dorifill, Endomethasone ve Spad 1le
meydana gelen sitotoksik etki hircre azligi nedeniyle
resimlepnememistir. FElde ettijimiz sitotoksik etki sonuclar:
1s1Zi1nda Sapnkin apatite +ip I, tip Il wve *ip III'in diger
¢calisalan kanal dolgu maddeleripne ifiyasla ustidn oldugu
deneysel olarak sapltapmiztir.

Hemoliz testi; kemik ve yumusak doku ile wzun sireli temasta
bulupnabilecek  mteryallerin akut bemplitik  aktivitesini
captamak  amaciyla uygulanan bir testtir(3), Hemolitik

aktivitenin azlifinin maddenin biyolojik wyumlulugu ydninden

avantaj oldufu séylepnebilir. Bu npedenle Sankin apatite tip I,
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tip 11, tip ITI ve diger kanal dolgu maddelerinin insan O
grubu eritrositleri iizerindeki bemnlitik aktivitesi

aragtir:lmigtir, Bunun I¢in kapal Jdolgu maddelerinin itikit

Iyrsimlar:, toz kisimlari ve karistirilar maddelerin reaksiyon

tamamlandiktan sonra dgitilmesiyle elde edilen tozlarin:n
hemolitik aktiviteleri ayri ayri ¢aligrlmstair.

Kanal delgu maddelerinin 1ikit kisimlariyla  yapilan

testlerde Sankin apatite tip I ve tip IIr 1/32 dilisyonda tip

Ir ise 1r/7684 dilisyonda SoOR tam hemolizi olusturmuslardar
(Sekil.4). Spad LD ile 1/32 diliisyonda, &Spad L ile saf
diliisyonda sonr tam henoliz elde edilmigtir (Sekil.6), Diger
kanal dolgu maddeleri olan BExpress, Dorifill wve Endomethasone

178162, CRCS ise 172048 dililsyonda son  tam  hemnlizd
vermislerdir (Sekil.7). Likit Jkisimlar kiyaslandifinda Sankin
apatite tip I, tip II, tip I1I, Spad LP ve Spad L diger kanal
dolguy maddeleripin 1ikit kisimlaring pranrla dsha az hemolitik
aktiviteye sahiptirler,

Kanal doligu maddelerinin toz Ekisamlarinim aluzturdufu
hemnlitik aktivite sonuclarina gire Sankin apatite ®ip I, tip
IT ve tip IIY spon tam hemolizi 1/4 dilitsyonda olusturmuglardir
(Sekil.4). Spad ve Express 1/15 diliisyonlarda, CRCS 1/128
diliisyonda Endomethasone ve Dorifill ise 1/64 diliisyonlfarda
son tam hemnlizi vermislerdir.

Kar:stirilan maddelerin tamamen reaksiyona girip sertlesmesi
beklendikten sonra oSgitilmesiyle elde edilen tozlarimin test

edilmesinde Sapkin apatite tip I ve tip III 1/8 diliusyona

kadar critrositleri fikse etmigler, Sankin apatite tip II isec
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1/16 dilisyonda ayni fiksasyona seden olmugtur (jekil.&). Spad

ve PDorifill 1,16 diliasyona kadar tam bhempliz, CRCS 1/4

dilisyona kadar tam hemoliz, Eodomethasone i1/8 diliisyona

kadar fiksasyona, EXpress ise 1/82 diliisyona kadar fiksasyona

neden olmugztur.
Hemoliz wonuglars degerlendirildiginde Spad’in Ld ve 1L

likitleri haric Sankin apatite’1n her d¢ tipinin toz ve 1ikit

Iisimlar: diger test edilen maddelere oranla daba az hemplitik

aktiviteye sahipiir.

Reaksiyon tamamlandiktan sonra Sgitilen maddelerin hemolitik
aktivitesi farkliliklar gostermigtir. Uzellikle Sankin apatite
tip I, tip II ve tip III eritrositlerin hemolizinden ziyade
fiksasyonuna neden glmuztar. Fiksasyon hemolizden ziyade
eritrosit yizeyinde meydana gelen defigiklik nedeniyle renk
degigsimi 1le karakterize bir reaksiyondur. Likit ve toz
kisimlar:inin reaksiyonlarina gére karigaim elde edildikten
sonraki elde edilern sonuglar reaksiyona giren maddelerin
farkl: sekilde davranan trinler ol us turdugunu ifade edebilir.
Sonuglar genel olarak degerlendirildiginde, Sankin apatite':n
her ¢ tipimnin hkemolitik aktivitelerinin azlig: nedeniyle
diger kapal dolgu maddelerine oranla bir istinlige sahip
oldugu sonucuna var:lmaktadir.

Kanal dolgu maddelerinin antibakteriyel etkiye sahip olmas:
arzu edilen bir dzelliktir. Zira ocluzabllecek bir ecpnfeksiyon
apikal peripdortitise npeden bl arak endodontik tedavinin
bagarisizligs ile sonuglanabilir(33). Ancak antibakteriyel

etki géstermesi iAi¢in kanal dolgu preparatlarinin igerisine
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ilave edilen maddelerin aptibakteriyel etkileri ile sitotoksik

etkileri paralellik gasterme}rtedir({)‘.?). Bu nedenle karal dolgu
maddeleorine ilave edilen antimikrobiyallerin avantajm yoksa

dezavantajm olusturdugu ginimizde tartisma konusudur (14).
Amerikan ekolii tyeleri genellikle kanal dolgu pat:nin Iyi

sizdirmazlik oGzelliklerine sahip olmasin ve  biyolojik

vyumlulugunun Iyi olmasinz istemektedirler{33), Avrupa ekold

ise sertlesmeyen, rezarbe olan (Gysi patz, VWalkhoff patr ve
Bernard’:n Biocalex'i) ve sertlezen (Endomethasone, N=, Diaket
v.s5) kanal dolgu maddelerinde antibakteriyel ozellifin Snemini
savunmekiadiriar (33).

Aseptik gartiarin yeterince saglanamadig: endodontik iedavi
Iogullarinda antibakteriyel madde I¢ceren kanal dolgu
maddelerinin kullanilmas: tercih edilebilir(33).

Baz: otoriteler kanal tedavisi espasinda bagaril: bir
biyomekanik preparasyonun yapildig: durumlarda antibakiteriyel
etkiye sahip bir pansuman maddesinin bile kullanilmasina
gerek plmadig:n: soylemektedirler (5c,51,52).

Caligmamzda Sapkin apatite tip I, tip Il ve tip III ve
diger kanal dolgu maddelerinin antibakteriyel &zellipi agar
disk diffizyon  yontemi kullénz larak  kayaslamal: nlarak
aragtirrimistir. TFest igin Gram (+) bakterilerden a—hemolytic
Streptococcus, f-hemplytic Streptococcus ve Staphylococcus

aureus Gram -2 bakterilerden ise E.coli ve Pseudomonas

aureginosa kullaniImiztar,
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Test edilen bakteriler izeripnde Sankin apatite’in ber idg

tipide bherhangi bir anti bakteriyel zon olucturmamizlard:ir,

Buna karsin Dorifill ve Spad hem Gram (+) hem de Gram ()

bakterilor iizerinde maksi mm antibakteriyel zon

clugturmuslaerdir. Bunlari farkl: derecclerde olmak lizere

Endomethasone, Express wve CGRCS takip etmizstir (Sekil.).

Sonuclarimz Sankin apatite'in her fi¢ tipininde in vitro

yontemleria olcilebilecek agara diffize olabilen
antibakteriyel madde icermedigini ortaya koymaktadir. Bu sonug

gercekten antibakteriyel etkinin sitotoksik etici ile

paralellik gosterdigini diger deney sopuclarimzla birlikte
bir defa daha vurgulamaktadir.

¢aligmamizda elde edilen sconuglar Sankin apatite tip I, tip
II ve tip III'in yiiksek biyolojlk uyumluluga sahip oldugunu ve
aseptik kogullarin saglanabildifi durumliarda bagariyla
kullanilabilecegi fikrini uyandirmaktadir. Bu maddelerin
Elinikte kullapilmas: ic¢in in vitro ve ir vivo bir ¢ok genis

kapsaml: arastirmemin yapilmas: daba kesin sonuclara var:lmas:

d¢rsindan onem tasimaktadir.
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SONUGCLAKR

Endodontik +tedavilerde kullanilan bircok kGék kepal dolgu
maddesi ve kik kanal doldurma teknigi bulupmaktad:r, Genel
olarak kullan:lmakta olan kok hkanal dolgu maddeleri ve
toknikleri tatminkardir. Ancak daha kolay uygulanrabilen kanal
dolgu tekniklerinin bulunmass endodontik tedavilerin pratik
uygulanymnpa bifyiik yararlar saglayacakt:r. Hannl dolgu
maddeleri séz Xopusu pldugunda Ise biyalojik vyumu yiuksek
olan kanal dolgu maddelerinin gel fegtirilmesi ve jJullanima
sukulmas: arzutanmaktadir. Halihazirda In vitro deney
yontemlers, deney kosullarinin dahz kontrol edilebilir
olmasindan ve dolayrs: 1ile daba yiksek bir standardizasyon
sagliadifi Igin tercih edilmektedir. In vitro tekpikler
arasindsa yeralan  hiicre | kiltidrd ve  hemplitik aktivite
yintemleri k&k kanal dolgu maddelerinin sitoloksik etkilerinin
dleiilmesinde kullanilan hassas standart tekpnikler olarak kabul
edilmektedir. ¥Yine kik kanal dolgu maddelerinin incelenmesi
goreken éSzelliklerinden biri olan sptibakteriyel etkinin
incelenmesi i¢in stapndart Iin vitro teknmikler bulunmaktadir.

Guniimizde kalsiyum fosfatlarin dis ve kemigin yapasinda
yeralan bivolojilk uy.u_ml uwlvgu yiksek maddeler clmalarindan
dalayz fanal dolgu  maddeleri olarakta |Ihullanilabilecegi
digiintglmis ve bu  konuds  yogun c¢abalar sarfedilmistir.
Halihaz:rda piyasada bulupan tamamen Ialsiyum fosfat

yapisindaki tek kanal dolgu maddesi Sankin apatite tip I'dir.
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Bu ¢alisma, kalsiyum fosfat esasli: kanal dolgu maddeleri

olan Sankin apatite tip I, Sankin apatite tip II ve Sankin
apatite tip III'in sitotoksik ve bemplitik aktivitelerini
prratikte kullanilan diger  kanal dolgu maddeleri ile
kiyasiamali olarak arastirmak gayesi ile planlanmistir.
Haddelerin antibakteriyel etkilerinin k:yaslanmasida
arastirmanin kapsami Igine alipmicstrr. Hifere K It
calrzmalarinda devaml: hicre Xkiltiirleri oclan Vero {(epitelyal
orijinli) ve EBHX t;fi broblastik orijinii> kullamnilmis, yéntem
olarazkta ayrisim solusyonu testi (elution test) secilmistir,
Sopuclar canli hilcre sayim ifle saptanmmgtir, Bu maddelerin
hemplitik aktivitelerini tayin etmek i¢in toz kisimlarininp,
likit kisimlarinin ve karigtirilan maddenin tamamen
sertlesmes] beklendikten sonra ogiutiilen tozlarinin etkileri
ayri ayri c¢aligilmrgtair, Gerlek hifere kiltord g¢alismalar: ve
gerekse  hemplitik aktivite g¢aligmalarindan elde edilen
Sonuglar genel olarak buiyik uayumluluk géstermigtir. Bu
sonuglara gére en az toksik etk gisteren maddeler Sankin
apatite tip I ve Sankin apatite tip III'tiér. Bunlar: Sankin
apatite tip II ve belirgin bir farklase CRCS izlemektedir.
Endomethasone, Express, Dorifill ve Spad’in yiksek derecede
toksik etkiye sahkhip oldvklar: saptanmigtir. Anti bakteriyel
etki incelendijginde ern yiiksek antibakteriyel etkiye sahip olan
maddelerin Dorifill ve Spad oldugu gézlenmistir. Bu maddeleri
Sirasayla Endomethascne, Express ve GRCS izlemektedir., Sapkin
apatite’larin her ii¢ tipinde de test edilen bakteriler iizerine

herhangi bir antibakteriyel etki saptanamamistar,
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Sonuglariamz diger arastirmacirlaria u}unduluk' gostererck,
Fanal daolgu maddelerinin iginde yeralan antibakiteriyel
ajanlarin yuksek sitotoksisite problemini de beraberlerinde
getirdiklerini, dolayis:  ile bu antibakteriyel ajanlar:in
gereklilifinin sorgulanmass _gerektigini bir kere daha
vurgulamaktadasr. Yine spoopuglarimz in vitro tekniklerin kanal
dolgn maddelerinin biyolojik &zelliklerinin incelenmesinde

kullamilan hassas standart teknikler oldugunu géstermektedir.
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LZET

Kalsiyum fosfat esasly kanpal dolge maddeleri olan Sankin
apatite tip I, +tip II ve tip III'in Vera (African Green
HMonkey  Kidney? ve BHK {Baby Hamsier HKidney) | lhicrelers
dzeorindeki sitotoksik, insan 0 grubu eritrositleri ilzerindeki
hemniitik ve gezitli Gram (+) ve Gram (-} bakteriler
udzerindeki aptibakteriyel etkileri bes diger kanal dolgu
maddesi (Express, Dorifill, Endomethasone, Spad, CRCS) ije

Eiyaslamal: olarak arastirilmsgtar,

Deney sonuclarimz en az sitoloksik ve hemoglitik etki
gosteren kanal dolgu maddelerinin Sankin apatite tip I, Tip IT
ve tip IJT oldugunu ortaya koymusitur. Sapkip apatite’larin her
g tipipin ftest edilen bakteriler dzerinde herhangi bhir
.&mt:ibakteriyel etkiye sahip olmad:klar: goézlepnmigtir. Elde

edilen bilgiler mevcut bilgilerin isiginda tartzisailmistir.
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