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ONSOz

Klinik kullanimda olan restoratif materyallerin biyouyumlu olmalari buyuk
onem tasir. Bu tez calismasinin amaci yeni gelistirilen ve farkl
polimerizasyon kimyasina sahip olan siloran bazli bir kompozitle, geleneksel
metakrilat bazli bir kompozitin, farkli 1sik kaynaklari ile polimerize edildiginde
sitotoksisitelerini  karsilastirmak, diger bir deyisle biyouyumluluklarini
degerlendirmektir. Bu tez ¢alismasi yapilirken, ¢alismanin sonugclarinin hem
klinisyen dis hekimleri icin uygun restoratif materyal tercihinde yol gosterici
olmasi hem de bu konuda yapilmasi gereken daha ileri arastirmalara 1sik
tutmasi amacglanmigtir.

Tez galismamin yazimi ve bitiriimesi asamasinda basta bolim baskanimiz
¢ok sevdigim ve saydigim hocam Prof. Dr. Gurkan Gur olmak Gzere yardim,
destek ve anlayislariyla katkida bulunan butiin bélim hocalarima, danisman
hocam sayin Prof. Dr. Perihan Ozyurta, deney asamasindaki katki ve
yardimlari igin Uzm.Bio. Sukran Yilmaz'a, tez yazim surecinde bana her
konuda destek olan ilgi ve anlayiglarini esirgemeyen sevgili arkadaglarim Dt.
Go6zde Pirkoca ve Dt. Reza Sefer Alizadeh, Dt. Gul Ding ve Dr.Asuman
Cavdar Tetik’e, butun bolim arkadaslarima, her zaman yanimda olan ve
hayatimin butin evrelerinde beni destekleyerek buglnlere getiren,sevgileri,
hosgoruleri ve destekleriyle bana hep mutluluk ve gi¢ veren annem Melek
Akkor’a, babam Samim Akkor’a ve kardesim Aytug Akkor’a, verdigi moral ve
destekle her zaman yanimda olan ¢ok sevgili nisanim, 1s1gim Onur
Ozatag'a, sonsuz tesekkirlerimi sunarim.
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1.GIRIS

GUnumuzde insanlarin saglik ve estetige verdikleri 6nem arttikca dis
hekimligi alaninda da, daha uzun Omurlu ve estetik restorasyonlar talep
edilmeye baslanmistir. Bu nedenle surekli yeni ve Ustun o6zelliklere sahip
materyallerin gelistiriimesi ve kullanilmasi kaginilmaz olmustur. Kullanilan bu
materyallerin, daha dncekilerine gore dis dokularina daha gugclu ve sizdirmaz
bir sekilde baglanti saglamalarinin yani sira, hem estetik, hem de fiziksel

Ozellikleri geligtiriimigtir.

Son yillarda metakrilat esasl sistemlerin potansiyel Kklinik sorunlarindan
otard (polimerizasyon buzulmesi, kimyasallarin salinimi), Ureticiler yeni
polimerizasyon kimyasina sahip rezin esasli materyallerin geligtiriimesine

yogunlasmistir (Brackett ve ark., 2007).

Yeni geligtirilen dental materyallerin sahip olmasi gereken diger bir dnemli
Ozellik ise biyouyumluluktur. Biyouyumluluk bir materyalin uygulandi§i formda
uygun konak cevabi olusturarak fonksiyon gdstermesi olarak tanimlanabilir
(Wataha, 2001).

Gorundr 1sik dental rezinlerin polimerizasyonunda yaklasik 30 yildir kimyasal
aktivasyonun alternatifi olarak kullaniimaktadir. Isikla sertlesen rezin esasli
materyallerin gelistiriimesiyle birlikte, calisma suresinin kontrol edilebilmesi,
renk stabilitesinin daha iyi olmasi ve poOrozitenin azalmasi saglanmistir.
Polimerizasyonu saglamak igin 1sik kaynagi olarak onceleri mor otesi 1sik
kaynaklari kullanilmig olsa da, daha guvenilir olmasi nedeniyle 20 yildan
fazladir gorandr mavi 1sik veren halojen ampullerden yararlaniimaktadir.
Geleneksel quartz tungsten halojen (QTH) 11k kaynaklarinin yani sira, high-

intensity quartz tungsten halogen (HQTH), light-emitting diode (LED), soft-



start halogen ve plazma ark isik kaynaklari(PAC) ile lazer Uniteleri de dis

hekimlerinin kullanimina sunulan araglardir (Spagnuolo ve ark., 2004).

Polimerizasyon esnasinda 1sidin yogunlugu ve 1sik kaynaginin uzakhgi
olusan serbest monomerlerin sayisini etkileyen faktorlerdendir. Bu serbest
monomerler, pulpa irritasyonuna yol agabilecek sekilde dentin tubullerinden
gecip pulpaya ulasabilirler. Yetersiz isik aktivasyonuyla olusan yetersiz
¢apraz baglanma bu reaksiyona girmemis monomerlerin miktarini arttirir. Bu
nedenle, isikla polimerize olan dental materyallerin biyolojik 6zellikleri
kullanilan 1g1k kaynaginin 6zelligiyle dogrudan iligkilidir (Ferracane, 1994;
Spahl ve ark., 1998).

Bu in vitro calismada, gunumizde hekimler tarafindan daha ekonomik
oldugu icin yaygin bir sekilde kullanilan geleneksel halojen 1sik kaynagi QTH
ve yeni geligtiriimis LED 1sik kaynagi karsilastirilarak, 1sik uygulama
cihazlarinin kompozitlerin sitotoksisitesi Uzerinde etkili olup olmadigi

incelenecektir.

1.1.Kompozit Rezin Esasli Dolgu Maddeleri

Daimi dolgu maddesi olarak kullanilan kompozit rezinler ilk olarak 1960’1
yillarin baslarinda R.L. BOWEN tarafindan dental sektére tanitilmistir
(Dayangag, 2000). Genel olarak ‘kompozit’ terimi birbiri icerisinde tamamen
¢6zlinmeyen iki veya ikiden fazla kimyasal maddenin fiziksel bir karigimi
anlamina gelmektedir. Dis hekimliginde kullanilan kompozit rezinler; sert,
inorganik partikullerin tasiyici bir rezin matriks igerisinde dagilmasi ile

meydana gelir (Van Noort, 2002) .



Dis hekimliginde kullanilan kompozit materyali, en az iki farkli materyalin 3
boyutlu karigimi olarak tanimlanir. Gunumuzde kullanilan kompozit
materyallerin iceriginde temel olarak rezin matriks ve organik doldurucu
partiktller vardir. Bu iki komponentin yaninda, kompozitin &6zelliklerini
glglendirmek igin daha pek cok madde eklenmistir. inorganik doldurucu
partikilleri ile rezin matriks arasinda baglanti saglamak icin, bir baglayici ajan
(silan) ve rezini polimerize etmek igin bir aktivator gerekmektedir. Az
miktardaki diger maddeler; renk stabilitesini arttirmakta (ultraviyole 1g1k
absorbe ediciler) ve kompozitin erken polimerize olmasini engellemektedirler.
Ayrica dis dokusuna benzer renk saglamak igin, pigmentlerin de ilave

edilmesi gerekmektedir (Dayangag, 2000; Van Noort, 2002).

1.2. Kompozit Rezin Esasli Dolgu Maddelerinin Yapisi

Kompozit rezin dolgu maddesi U¢ ana bilesenden olugsmaktadir:

* Organik Polimer Matriks Fazi (Taslyici Faz, Continuous Phase)
« inorganik Faz (Doldurucular, Dagilan Faz, Dispersed Phase)

 Ara Faz ( Baglayici Ajan, Coupling Agent)

1.2.1. Organik Polimer Matriks Fazi

Organik matriks yada tasiyici faz; kimyasal olarak kompozitin aktif bilesenidir.
Bu fazda monomer sistem (monomer ve ko-monomerler), polimerizasyonu
baslaticilar (inisiyatorler), aktivatorler ve polimerizasyon inhibitorleri ve U.V.
(ultraviole) stabilizatorleri bulunmaktadir ( Peutzfeldt, 1997; Van Noort, 2002).



Monomer ve komonomerler: Gunumuzde kullanilan monomerlerin tarihi
1900’lerde metilmetakrilatin sentezlenerek polimerize edilmesiyle baglamistir.
Polimetilmetakrilat bir sure indirekt restorasyon materyali olarak kullaniimis,
fakat polimerizasyon bluzulmesinin fazla olmasi ve asinmaya dayaniksiz
olmasindan dolayi yeni materyal arayigi baslamistir. Bu nedenle 6nce epoksi
rezinler, ardindan da ginimuzde hala kullaniimakta olan bisfenol A glisidil
dimetakrilat (BIS-GMA) sentezlenmigtir. Bisfenol-A ve glisidil metakrilatin
reaksiyonu sonucu olusan BIS-GMA metakrilata gére daha hizli sertlesir ve
daha dayaniklidir (Sturdevant ve ark., 1995; Peutzfeldt, 1997; Dayangac,
2000; Van Noort, 2002). Kompozit rezinlerin fiziksel ve mekanik 6zelliklerinin
gelistirimesi amaciyla bu monomerde bazi degisiklikler yapilmistir. Son
yillarda iyi adezyon saglayan ve renk degisimine daha dayanikli olan uretan
dimetakrilat (UDMA) rezin matriks olarak kullaniimistir. Bu monomer,
yaklasik olarak BIS-GMA ile esit molekul agirhdinda olup, iki monomer de
yuksek derecede viskdzdir (Dayangag, 2000;Van Noort, 2002).

BIS-GMA hidrofilik bir monomer olup, su emilimine izin verir. Su emilimi
doldurucu ve matriks ara ylzeyinde erozyona ve polimer aginda
yumusamaya neden olur. Bu nedenle dayaniklilik ve asinma direnci azalir.
Bu problemleri azaltmak amaci ile BIS-GMA'nin bir versiyonu olan bis-etilen
glikol dimetakrilat (BIS-EMA) gelistirilmistir. Bu monomer, hidroksil grubunun
olmamasi disinda molekuler yapi agisindan BIS-GMA’ya benzemektedir. Bu
farkhlik BIS-EMA’ nin viskdzitesinin daha az olmasini sagladi§i gibi

monomere hidrofobik 6zellik katar (Dayangag, 2000).

Molekul agirhgr yiksek monomerler rezinin viskdzitesini artiracagindan klinik
kullanimini ve igerisine doldurucu eklenmesini zorlastiracaktir. BIS- GMA’ya
doldurucu partiklllerin daha iyi yerlestirilebilmesi igin seyreltiimesi gerekir. Bu
yuzden daha dustUk molekuler agirlikta, viskdzite kontrol edici olarak bilinen
ko-monomerler ile karnigtinlirlar. Bunlar; metil metakrilat (MMA), etilen
glikoldimetakrilat(EDMA), trietiledimetakrilat (TEGDMA)'dir (Sekill1.1).



Kompozit rezinlerde bulunan bu monomerler Ureticiler tarafindan degisik
oranlarda karigtirilarak kullanilir. Karigimdaki bu oranlar polimerizasyon
blzulmesi basta olmak Uzere kompozit rezinlerin birgok oOzelligini etkiler.
Monomer karisiminin viskozitesi ne kadar dlsuk ise o kadar ¢ok doldurucu
ilave edilebilir. Doldurucu miktarinin artmasi polimerize edilen materyalin bazi
fiziksel ozelliklerini gelistirir (Peutzfeldt, 1997; Dayangag¢, 2000;Van Noort,
2002).
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Sekil 1.1. Monomerlerin kimyasal formulleri



Son yillarda polimerizasyon buzulmesini ortadan kaldirmak igin ise gift
karbon bagi iceren polimerler yerine agik halkali polimerler iceren siloran ve
oksiran gibi yeni monomerlerin organik faza katilmasi gundeme gelmistir
(Eckert ve ark., 2004) (Sekil 1.2).
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Sekil 1.2. Siloran yapi formulu

Baslaticilar ve Aktivatérler: Polimerizasyon reaksiyonunun ilk evresi serbest
radikallerin olusumudur. Serbest radikallerin olusumuna yol agan maddelere
baslaticilar (inisiyator), polimerizasyon reaksiyonunu hizlandiran maddelere
de aktivatorler adi verilir (Peutzfeldt, 1997; Van Noort, 2002).

Termokimyasal basglaticilar kimyasal olarak polimerize olan kompozitlerde
genellikle kullanilan baslatici benzoil peroksittir (BP), aktivatér olarak da
aromatik tersiyer amin kullanilir. Fotokimyasal baglaticilar ise isikla
polimerize olan kompozit rezinlerde reaksiyon 365 nm dalga boyunda
ultraviyole 1sikla yada 420-450 nm dalga boyunda gorundr isikla baslatilir.
Ultraviyole 1sikla basglatilan sistemlerde benzoin alkil eter gibi organik
bilesenler ultraviyole 1sik etkisi ile serbest radikalleri olustururlar. Goérunur
Isikla polimerize olan sistemlerde ise serbest radikalleri olusturmak igin 1141
absorbe eden diketon bilesikler bulunmaktadir. Bu is i¢in en ¢ok kullanilan
bilesik kamforokinon (CQ)’dur (Sekil1.3). Aktivatér olarak da alifatik amin



bulunur. Isigin etkisi ile harekete gecen kamforokinon aminle reaksiyona girip

serbest radikalleri olusturur(Craig ve Powers, 2002; Van Noort, 2002).

Sekil 1.3. Kamferokinonun yapisi

Polimerizasyon Inhibitérleri: Dimetakrilat monomerlerinin saklama esnasinda
kendiliginden polimerize olmasini engellemek amaci ile inhibitorler kullanilir.
Bu amagla % 0,1 veya daha az 4-metoksifenol (PMP) yada 2,4,6-tritersiyer
batilfenol (BHT) kullanilmaktadir. Batilfenol ayni zamanda kompozit rezinlerin

renk stabilitesini de saglar (Craig ve Powers, 2002).

UV Stabilizatérler: Renk stabilitesini saglamak amaciyla, renklesmeye neden
olan ultraviole 1ginlarini  absorbe edecek maddeler, otopolimerize
kompozitlerin organik fazina ¢ok az miktarda ilave edilir. U.V. stabilizator
olarak genelde 2-hidroksi-4-metoksi benzofenon kullanilir (Bayirli ve Sirin,
1985).

1.2.2. inorganik Doldurucular

Bir kompozit igerisindeki doldurucularin goérevi; dagiimis partikullerin

matrikste bir deformasyon olusturmasini engellemek ve rezin maddenin



termal genlesme katsayisini dusurmektir. Ayni zamanda organik matriks
hacmindeki azalma ile beraber polimerizasyon buziulmesinde de bir azalma
elde edilmis olur. Doldurucularin bir diger katkisi ise, kivam kazandirmalari
ve polimerizasyondan once rezinin gekillendiriimesini saglamalaridir (Rawls

ve Esquivel-Upshaw, 2003).

inorganik doldurucu faz; matriks icine dagimis olan c¢esitli sekil ve
bayuklukteki cam partikulleri, kuartz (kristalin silika), aliminyum ve lityum
silikat, bor silikat, yitriyum cam, baryum aluminyum silikat, kolloidal silika ve
hidroksiapatitten olusur. Bunun yani sira radyografide radyoopak goruntu
elde etmek igin inorgonik doldurucularin yapisina stronsiyum, baryum, ¢inko,
zirkonyum gibi iyonlar ilave edilir (Sturdevant ve ark., 1995; Craig ve Powers,
2002).

Silika partikulleri ise karisimin mekanik 6zelliklerini gug¢lendirir, 151§1 gegirir ve
yayar. Bdylece kompozit rezine mineye benzer yari seffaf bir goruntu
kazandirir. Saf silika kristalin (crystobalite, tridymite, quartz) ve non kristalin

(silikat cam) formlarinda bulunur (Dayangag, 2000).

Doldurucularin inorganik yapi igerisindeki miktarlari hacim ylzdesi ve agirlik
yuzdesi olarak ifade edilir. Gunumuze kadar gelistirilen kompozitlerde
doldurucu buyulklUkleri azaltilarak , agirlikga doldurucu yuzdesi arttirilmig
boylece asinma direncinin artmasi, Isisal genlesme ve su emiliminin
azalmasi gibi fiziksel ozelliklerin gelistiriimesi amaglanmigstir. Doldurucularin
partikil buyuklugu de oOnemlidir. Partikil buyukligu kompozit rezinin
asindirma, bitirme ve polisaj islemlerinden sonraki yuzey ozelliklerini belirler
(Sturdevant ve ark., 1995).



1.2.3. Ara Baglayicilar:

Baglanma bir taraftan inorganik doldurucularla, diger taraftan da organik fazla
reaksiyona giren baglayici ajan tarafindan saglanir. Dental kompozitlerde en
siklikla kullanilan baglayici ajan silandir. Baglayici ajanlar kompozit rezinin
fiziksel ve mekanik Ozelliklerinin artmasini ve suyun ara ylzeye
penetrasyonunu engelleyerek hidrolitik stabilitesini saglarlar (Craig ve
Powers, 2002).

Kompozit rezinlerde doldurucu partikillerin rezin matrikse cok iyi baglanmig
olmasi gerekmektedir. Clnku gelen kuvvetlerin sert dolduruculardan polimer
matrikse aktarilmasi istenir ve iyi bir baglanma saglanamadidi takdirde
partiktller matriksten ayrilir. Doldurucu partiktllerin matriksten ayrilmasi ise
doldurucu ile matriks arasina su penetre olmasina yol acgar (Sturdevant ve
ark., 1995 ;Dayangag, 2000; Craig ve Powers, 2002).

Baglayici ajanlar iki fonksiyonlu molekullerdir; organik matriksteki metakrilat
grubu ile kovalent baglar kurarlar ve diger yandan doldurucu partiklllerin
yuzeyindeki hidroksil gruplarina baglanirlar (Dayangag, 2000;Craig ve
Powers, 2002).

Silanlar en c¢ok silika partikilleri ile uyumludurlar. Dental kompozitler
cogunlukla silika iceren dolduruculardan yapilmaktadir ve silika partikulleri
rezin matriksle karistirlmadan once iyi bir baglanma saglamak igin baglayici

ajanla kaplanirlar (Sturdevant ve ark., 1995).
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1.3.Kompozit Rezinlerin Siniflandiriimasi

Kompozit rezinler; inorganik doldurucu partikil buyuklugune, bu partikullerin
agirlik ve hacim olarak vyuzdelerine, matrikse eklenis bigimlerine,
polimerizasyon yontemlerine, viskozitelerine gobre siniflandirilabilirler
(Dayangag, 2000).

1.3.1.Polimerizasyon Yontemlerine Gore Siniflandiriimasi

e Kimyasal yolla polimerize olan kompozit rezinler
e Isik ile polimerize olan rezinler

e Hem kimyasal hem de isik ile polimerize olan kompozit rezinler

1.3.1.1. Kimyasal Yolla Polimerize Olan Kompozit Rezinler

Kimyasal yolla polimerize olan rezinler iki adet pat igerirler. Bu patlarin
birinde polimerizasyonu baglatan benzol peroksit, digerinde polimerizasyonu
hizlandiran organik amin (aromatik tersiyer amin) bulunur. iki patin
karistirlmasiyla polirmerizasyon islemi baslamis olur (Rawls ve Esquivel-
Upshaw, 2003).
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1.3.1.2.Isik ile Polimerize Olan Kompozit Rezinler

Isik ile polimerize olan kompozit rezinlerde ilk basta utraviyole sl
polimerizasyon baslatici olarak kullaniimigtir. Ultraviyole 1sik ile polimerize
olan kompozitlerin yerini dezavantajlari nedeniyle gunumuzde gorunur mavi
Isik ile polimerize olan sistemler almislardir. Tek pat halinde Uretilmislerdir.
Mavi 1sik ile polimerize olan kompozit sistemler polimerizasyon derinliginin
artmasi, calisma suresinin kontroll, uygulama kolayhgi, renk cesitliligi ile
optimal estetigin saglanmasi gibi avantajlar sunarlar. Bununla birlikte 2 mm
ya da daha ince tabakalar halinde uygulama zorunlulugu, farkl renklere ve
ISIk gecirgenligi oranina bagh olarak farkli surelerde i1sik uygulama suiresinin
degismesi dezavantajlari arasindadir. Polimerizasyon igin goriandr mavi
Is1g1n, 450-500 nm dalga boyunda veya en az 300 mW/cm? olmasi gerekir

( Dayangag, 2000; Bagis ve Yamanel, 2000 ;Rawls ve Esquivel-Upshaw,
2003).

1.3.1.3.Hem Kimyasal Hem de Isik ile Polimerize Olan Kompozit Rezinler

Polimerizasyon derinliginin sinirli olmasi nedeni ile hem kimyasal hem de 1g1k
ile polimerize olan kompozit rezinler gelistirilmistir. Bu tur rezinlerin kimyasal
olarak polimerizasyon hizi yavastir. Ancak fotokimyasal olarak rezine ilave
bir polimerizasyon saglanmigtir. Bu tip rezinler, akiskan 0zellikte
olduklarindan  genellikle yapistirma materyali olarak kullanilirlar.
Polimerizasyonun tam olarak gerceklesmemesinden endise edilen her
ortamda, kullaniimasi onerilen bu tip rezinler ozellikle derin kavitelerde, 2
mm’den daha kalin kompozit uygulamalarinda, girisin zor oldugu ara

yuzeylerde basarilidir (Rawls ve Esquivel-Upshaw, 2003).
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1.3.2. inorganik Doldurucu Partikiil Biiyiikliikk ve Yiizdelerine Gére

Siniflandiriimasi

e Megafil kompozit rezinler
e Makrofil kompozit rezinler
e Midifil kompozit rezinler
e Minifil kompozit rezinler
e Mikrofil kompozit rezinler
e Hibrit kompozit rezinler

e Nanofil kompozit rezinler (Lutz ve Philips,1983).

1.3.2.1.Megafil Kompozitler

Bu tiir kompozitlerde doldurucu partikiller 50-100 ym biyukligindedir. Ozel
durumlarda kullanilan olduk¢ga buylk dolduruculardir. Okluzal kontak
yuzeylerine yada ¢ok asinan bolgelere yerlestiriimesi 6nerilen ve “insert” diye
adlandirilan cam partikdlleri de (0,5-2 mm) mega doldurucu partiktller

arasinda degerlendirilir ( Sturdevant ve ark., 1995; Dayangag, 2000).

1.3.2.2.Makrofil Kompozitler

Bu tir kompozitlerde doldurucu partikul buyuklUkleri genellikle 10-100um
arasindadir. Makrofil kompozitlerde organik polimer matriks icerisine dagilmis

olan inorganik doldurucu partikullerin ylzdesi agirlikga yaklasik %70-80’dir
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ve doldurucular kuartz partikulleridir. Partikullerin buylk ve sert olmasi,
organik matriksin inorganik partikillerden daha fazla agsinmasina yol agar. Bu
da o6nemli bir sorun olan yuzey puruziiligune neden olur. En 6nemli
dezavantajlari bitirme ve cila islemlerinin zor olmasidir. Bu nedenle
uygulandiktan kisa sure sonra renk degisikligi gozlenebilir (Sturdevant ve
ark., 1995; Dayangag, 2000).

1.3.2.3.Midifil Kompozitler

Doldurucu partikil buayuklUkleri 1-10um arasindadir. Makrofil kompozit
rezinlerle karsilastirildiginda avantajli olsalar da benzer dezavantajlar

nedeniyle gunumuzde tercih edilmemektedirler (Sturdevant ve ark., 1995).

1.3.2.4.Minifil Kompozitler

Bu tlr kompozitlerde doldurucu partiktllerin blyuklaga genel olarak 0,1-1um
boyutlarindadir. Minifil kompozitlerde partikil miktari makrofil kompozitlere
oranla daha fazladir. Minifil kompozitlerde bulunan inorganik doldurucu
partikiller boyut olarak kiglik dolayisi ile miktar olarak fazla oldugu igin
makrofil kompozitlere gére daha estetiktirler fakat cigneme kuvvetlerine karsi
direncleri daha azdir. Cilalanabilme 6zellikleri daha iyi olup daha purizsiz

yuzeyler elde etmek mimkindir (Sturdevant ve ark., 1995).
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1.3.2.5.Mikrofil kompozitler

0,01-0,12um arasinda kolloidal silika partikalleri icerirler.  Mikrofil
kompozitlerde doldurucu partikil miktari makrofil kompozitlerden daha az
olup, partikul yuzdesi agirlikca yaklasik %35-60 arasinda, partikil hacmi ise
yuzde %20-25 arasindadir (Sturdevant ve ark., 1995; Dayangag, 2000).

Mikrofil kompozitlerin partikllleri olan kolloidal silika makro partikullerden
200-300 kez daha kuguktur. Boylece monomer matrikse daha fazla partikdl
eklenmis ve daha dizgun kompozit ylzeyi elde edilebilmigtir. Partiktl oranini
yukseltmek, kompozitin ylzey o6zeliklerini olumlu ydnde etkilemis ancak
viskozitesinin artmasina neden olmustur. Bu sorunu ¢dzmek amaciyla
heterojen mikrofil kompozitler gelistirilmistir. Heterojen mikrofil kompozitlerde,
onceden polimerize edilmis mikrofil kompozit kitlesi 1-20um buyukliginde
ogutilmads ve doldurucu olarak monomer matrikse eklenmistir. Organik
doldurucu diye de adlandirilan bu partikiller polimer matrikse kimyasal olarak
baglanmakta ve polimer matriks icinde ¢ok daha iyi Ozellikler gdsteren
adaciklar olusturmaktadir. Kolloidal silika ve BIS-GMA iceren prepolimerden
elde edilen mikron buyuklugundeki bu partikullerin doldurucu olarak matrikse
eklenmesi ile mikrofil kompozitlerde % 35-60 olan partikil orani % 70-80

dizeyine gikartilmistir (Sturdevant ve ark., 1995; Dayangag, 2000).

1.3.2.6.Hibrit Kompozitler

Farkli buyuklukteki doldurucu partikullerin  karigimini igeren kompozit
rezinlere hibrit kompozitler denir. Partikal buyuklugu makropartikulli rezinden

daha kuguk, partikil miktari ise mikropartikilli rezinden daha fazladir ve her
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iki kompozit rezinin Ozelliklerini tasir. Fiziksel ve mekaniksel o6zellikleri ile
makrofil ve minifil kompozitlere, yuzey duzgunlugu ile de mikrofil
kompozitlere benzer. Hibrit tGrindn belirlenmesinde buylk partiktl adi
kullanihr. Ornegin, buylk partikiller minifil diizeyinde ise kompozit minifil

hibrit adini alir. Kuguk partikiller karigiminin ikinci komponentidir.

Hibrit kompozitlerde kolloidal silika ve agir metaller iceren cam partikilleri
harmanlanmis ve inorganik doldurucu olarak matrikse katilmistir. Buna bagl
olarak doldurucu partikul yuzdesi yaklasik % 75-80’e ulagmigtir. Submikron
blayuklugundeki doldurucu partikiller buyuk partiktller arasina gelisigtzel
serpistirildigi icin ylzey duzgundur. Bu nedenle estetik agidan énemli olan 6n
bolgelerde ve stres altindaki bolgelerde yaygin bicimde kullaniimaktadir
(Dayangag, 2000; O’Brien, 2002).

1.3.2.7. Nanofil Kompozitler

Bu tlr kompozitlerde inorganik doldurucu partiktl buayuklaga 0,005-0,01um
arasindadir. Doldurucular silika kokenli olmayabilir ¢unku partikuller
gorilemeyecek oranda kuguktur. Cok kuglUk olduklar igin cesitli polimer
zincirleri arasina iyi bir uyum gostererek yerlesebilirler. Kuresel sekildedirler
ve gren boylari dardir. Nano partikuller doldurucuya benzemeyen sekilde likit
benzeri  davranirlar, yuksek doldurucu oranina ragmen dusuk
viskozitededirler. SiO, partikiller (20—60nm) mikrofillerin arasindaki bosluklari
doldururlar. Kondanse edilebilir kivamdadirlar. Rezin oranlari azaltiimigtir
(Dayangag, 2000; Yap ve ark., 2004a).

Geleneksel doldurucu partiktller buylik katlelerin 6gutilmesi sonucu kiguk
partikullerin  elde edilmesi  biciminde olusturulurken, nanopartikul

teknolojisinde geleneksel teknolojinin tersine partikil olusumu, atomun
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atoma, molekulin molekule ilavesi ile kiguk birimlerin batinu olusturmasi

seklinde gergeklesmektedir (Mitra ve ark., 2003).

Nanopartikul igceren kompozit materyallerin organik yapisi polimerlerden
meydana gelirken, inorganik yaplyr meydana getiren partikuller nanomerler

ve nanomer gruplarindan( nano kiimeler) olusur (Sekil 1.4).

Nanomerler, kimelesmemis tek tek partikll yapisindadirlar ve organik yapi
icerisinde silanla ¢evrelenmis halde bulunurlar. Rezin matriksteki bu
partiktllerin  bir kismi  dagilmis olarak bulunmaktadir. Nanopartikalli
doldurucular geleneksel dolduruculardan daha kuguk hacimli olduklarindan,
organik matriks ile temas eden ylzey alani artmistir. Bu durum, organik-
inorganik faz baglantisinin daha kuvvetli olmasina neden olmaktadir (Mitra
ve ark., 2003;Ure ve Harris, 2003).

Nano kumeler (nanocluster) ise silika ve zirkonyum partikilleri iceren,
nanomerlerin gevsek badlar ile bir araya geldigi yapilar olarak
tanimlanmaktadir. Restorasyona gelen basinglar sonucunda bu nanomer
gruplari tek bir partikil seklinde direng gostermekte ve restorasyon ylzeyine
etki eden asindirici kuvvetler karsisinda zayif baglantii  kimelerde
nanometrik boyutta kopmalar meydana gelmektedir. Nanomer gruplarinin bu
Ozelligi nanokompozitlerin agsinma direnclerinin ve mekanik ozelliklerinin
yuksek olmasina neden olur iken, diger taraftan ylzey O6zelliklerinin uzun

sure devam edebilmesini saglamaktadir (Ure ve Harris, 2003).

Nanokompozitlerin mikrofil kompozitler gibi yiksek dizeyde cilalanabilirlik
Ozelligine sahip oldugu, yapilarina daha yuksek oranda doldurucu partikul
katildigi icin mekanik o6zellikler bakimindan hibrit kompozitlerden daha
yuksek kirilma ve asinma direnci sergiledikleri bildiriimektedir. Nanokompozit
yapilarda, yuksek doldurucu oranindan dolayl organik polimer matriksin
geleneksel kompozitlere goére hacimce daha az oldugu ve bu nedenle

polimerizasyon buziulmesi ve su emilimi oraninin da azaldigi belirtiimektedir
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(%1.5). Nanopartikual boyutlarinin gérunur 1sik dalga boyundan daha kuguk
olmasi nanokompozit materyallere estetik ve optik ozellikler kazandirmakta
ve genis renk spektrumu sergilemeleri nedeni ile 6n bdlge restorasyonlarinda
Ustin estetik saglanmaktadir. Yuzey duzgunligu agisindan da geleneksel
kompozitlere oranla partikil boyutlarindan dolayr daha Gstin o6zellikler

sergiledigi bilinmektedir (Condon ve Ferracane, 2002; Yap ve ark., 2004b).

Nanokiimeler

N Nanomer

Sekil1.4. Nanomerler ve nanokimeler

1.4.Siloranlar

Siloran terimi hem siloksan hem de oksiran yapi taslarini iceren hibrit
monomer sistemlerini temsil eder. Su anda klinikte kullanilan ¢odu dental
kompozit materyalin organik matriksleri dimetakrilat esashdir. Kompozit
rezinlerdeki ortak sorunlardan biri degisik anlamlarda Ustesinden gelinmesi
¢ok sayida denenen polimerizasyon buzulmesidir. Akrilat esasli kompozit
rezin materyallerin yuksek hacimsel buzulmesi daha avantajli bir organik
matriks iceren materyalin gelistiriimesi igin bir itici gu¢ olmustur. Bu konudaki
en yeni gelismelerden biri dimetakrilat monomerlerinin serbest radikal
polimerizasyonu yerine halka agilimi polimerizasyonu olan siloran molekulleri
esasli kompozit rezinlerdir (Schweikl ve ark.,2004; Eick ve ark.,2007;

Tezvergil Mutluay ve ark., 2008).
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Siloran molekulinun halka acilimi polimerizasyonu, havayla temasta yapilan
polimerizasyondan sonra kompozit yuzeyinde oksijen inhibisyon tabakasinin
bulunmadigi bir katyonik polimerizasyon reaksiyonudur. Siloranlarin
materyallerde, siklosiloksan omurga hidrofobikligi saglarken sikloalifatik
oksiran bolumler yuksek reaktivitiye sahiptir ve polimerizasyon sirasinda
metakrilatlara gore daha az buzilme gosterirler (Eick ve ark.,2007;Tezvergil
Mutluay ve ark.,2008) (Sekil 1.5.).

Dimetakrilatlarla karsilastirildiginda siloran rezin daha az polimerizasyon buzilmesi
gostermektedir. Siloran esasli restoratif sistemlerin metakrilat esasli sistemlere gére
marjinal uyum ve mikrosizinti agisindan daha Usttin oldugu rapor edilmistir ( Tilbrook
ve ark,2000).

Buna benzer olarak gorunur i1sikla polimerize olan oksiran poliol rezin igeren
kompozitlerin basma dayanimlarinin klinik olarak kullanilan akrilat kimyasina
dayali restoratif materyallerle karsilastinlabilir oldugunu gdstermistir.
Metakrilat esasli kompozitlere gore sitotoksik skorlari daha iyi veya esittir ve

ayrica non mutajeniktirler (Schweikl ve ark.,2004; Eick ve ark.,2007).
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Sekil 1.5 Siloran ve metakrilat esaslh kompozit rezinlerin polimerizasyonu
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1.5. Polimerler ve Polimerizasyon

Polimerler yuksek molekdl agirhdina sahiptir ve sekil olarak zincir
yapidadirlar. Polimerlerdeki atomlar belirli atom gruplarinin arka arkaya
siralanmasindan olusan duzenli bir yapi sergilerler. Zincirin olusmasini
saglayan bu ufak atom gruplarina monomer adi verilmektedir (Phillips, 1991,
O’Brien, 2002). Polimerizasyon monomer adi verilen ¢ok sayida molekulin
bir seri kimyasal reaksiyonla birleserek bir makromolekll olusturmasidir.
Kisacasi monomerlerin polimerlere donuismesine polimerizasyon adi
verilmektedir (Zaimoglu ve ark., 1993; McCabe ve Walls, 2000).

1.5.1.Polimerizasyon Mekanizmalari

Polimerizasyon islemi farkli mekanizmalarla meydana gelir. Sentetik
polimerler, monomerlerin ilave reaksiyonlu polimerizasyon ve kondensasyon
polimerizasyonu ile iki tlrli reaksiyonu sonucu elde edilirler (Phillips, 1991;
O'Brien, 2002).

Kondensasyon polimerizasyonunda bilesenler ¢ift fonksiyonludur ve hepsi
kendiliginden reaktif hale gecerler. Birden fazla monomer tirli arasinda
benzer bir mekanizmayla ilerleyen kimyasal reaksiyondur. iki monomer
molekultndn basit bir esterifikasyon reaksiyonu ile dimer formuna déntsmesi
ve bu esnada su ve amonyak gibi kuguk bir molekult atarak birlesmesi
olayidir. Bu reaksiyon, yuksek molekul agirlikli bir polimer formuna ulasana
kadar bir seri reaksiyon seklinde devam eder. Bu tur polimerizasyonlar
basamakli polimerizasyon reaksiyonlari olarak da adlandirilirlar. iki ya da

daha fazla fonksiyonel grubu bulunan molekuller, kondensasyon
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reaksiyonlari ile baglanarak daha buyluk molekulleri olustururlar(Rawls ve
Esquivel-Upshaw, 2003).

Katilmali polimerizasyonda ise monomerler aktive edilir ve birbirlerine
baytyen bir zincir seklinde eklenirler. Birgok dental rezin, monomerlerin
blylyen zincirin sonuna katimasiyla polimerize olur. Katiimali
polimerizasyon bir aktif merkeze, bir monomerin katiimasiyla bir anda zincir
bayumesi ile baglar. Teorik olarak zincir buylmesi tum monomer bitene

kadar surebilir (Rawls ve Esquivel-Upshaw, 2003).

Katilmali polimerizasyonda polimerizasyon sureci sirasiyla aktivasyon,
bagslama, ilerleme ve sonlanma olmak Uzere dort safhadan olusur (McCabe
ve Walls, 2000; Van Noort, 2002).

Aktivasyon safhasinda polimerizasyonu baslatmak igin serbest radikallerin
ortamda bulunmasi gerekir. Doymamis, tek elektrona sahip reaktif molekuller
serbest radikaller olarak tanimlanir. Bunlar, radikal ureten molekdllerin
aktivasyonuyla olusturulabilir (Van Noort, 2002). Serbest radikaller oldukca
zayIf bir bag iceren baslaticilarin gesitli aktivatorler (is1, kimyasal bilesikler,

Isik) araciligiyla pargalanmasiyla olusmaktadir (McCabe ve Walls ,2000).

Aktivasyon safhasindan sonra baslama safhasi gelir. Bagslama safhasinda
polimerizasyon islemi aktivasyon sonucu olusan serbest radikalin monomer
ile reaksiyona girmesi ile bagslar. Serbest radikaller, ¢ift bagd iceren
monomerlerle etkilesime gecerek tekrar reaktif gruplar olusmasina sebep
olurlar (McCabe ve Walls, 2000).

ilerleme safhasinda ise olusan reaktif gruplar, diger cift bag iceren
monomerlere baglanarak yeni bir reaktif grup olustururlar. Boylece butin
molekdller birbirlerine baglanarak monomer zincirlerinin olugsmasi saglanir
(McCabe ve Walls, 2000).
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Bitis safhasinda teorik olarak ilerleme reaksiyonununda kitle igindeki
monomer molekulleri bitinceye kadar monomer zincirleri olugmaya devam
eder. Bu islem, istenilen polimer elde edilene kadar slrer ancak pratikte, bu
safhada olan diger reaksiyonlar ilave reaksiyonu engelleyebilir. Bu
reaksiyonlar 6li polimer zincirleri olustururlar. ilave reaksiyona ugramazlar
(Zaimoglu ve ark., 1993, McCabe ve Walls, 2000).

1.5.2. Polimerizasyon Derecesi

Kompozit rezinlerin polimerizasyonu boyunca karbon ¢ift baglarinin (C=C)
karbon tek baglarina (C-C) dénlisme orani, baska bir deyisle monomerlerin
polimere dontsim miktari konversiyon yada polimerizasyon derecesi olarak
adlandiriimaktadir. Kompozit rezinlerin uygulanmasi sirasinda
polimerizasyon derecesinin yuksek olmasi gerektigi genel bir kanidir
Polimerizasyon derecesi artarken rezinde reaksiyona katiimayan artik
monomer miktari azalmakta ve buna bagl olarak fiziksel ozellikler
gelismektedir. ideal bir kompozit rezin, en yiiksek polimerizasyon derecesini
olustururken dusuk miktarda buzilme meydana getirmelidir (Dewaele ve ark.,
2006 ;Craig ve Powers, 2002).

Monomerlerin ya da oligomerlerin serbest radikal polimerizasyonu, butin cift
baglarin reaksiyona girmesi ile sonuglanmamaktadir. Reaksiyona girmis cift
baglarin yuzdesi isikla aktive olan sistemlerde % 55- 80 arasinda
degismektedir (Ferracane, 1994; Peutzfeldt, 1997).

Cift baglarin donlGsimund, yani kalan arttk monomer miktarini; rezinin
kompozisyonu, 0ornegin geometrisi, Isikla aktive olan baslaticilarin

konsantrasyonu, 1sigin yogunlugu ve suresi, ortamin isisi, ortamdaki
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oksijenin varligi gibi bazi faktorler etkilemektedir (Stansbury ve Dickens,
2001).

Serbest radikaller, oksijenin varliginda oksijenle reaksiyona girmeye daha
yatkin oldugundan oksijenle reaksiyona girerek oda sicakhginda reaktif
olamayan peroksi radikalleri olustururlar. Sonug olarak polimerizasyon olmaz
ve monomerler reaksiyona girmemis halde kalirlar. Bu olaya
polimerizasyonun oksijen tarafindan inhibisyonu, yuzeyde olusan tabakaya
da oksijen inhibisyon tabakasi adi verilir. Polimerizasyon derecesi, yuzeydeki
oksijenle inhibe olmus tabakada % 35 e kadar dusmektedir (Ferracane,
1994).

Yetersiz polimerizasyon, polimerize olmayan toksik monomerlerin pulpa
Uzerindeki olumsuz etkilerine, restorasyon-dis baglantisinda defektlerin
olugmasina ve baglanmadaki basarisizliga bagli olarak da kenar sizintisina,
postoperatif hassasiyete, renklenmeye, asinmaya ve sekonder ¢urtuge yol

acabilir (Caughman ve ark., 1991; Ferracane ve ark., 1997).

1.6.1s1k Cihazlari

GUnumuzde kompozitlerin polimerizasyonlari igin dort farkh tip 11k kaynagi
kullanilmaktadir. Bunlar, kuartz tungsten halojen 1sik kaynagi, plazma ark isik
kaynagi, argon-iyon lazer 1gik kaynagi ve mavi 1sik yayan diyotlardir. Isik
kaynaklari degerlendirilirken yuksek 1s1k gucu, kisa uygulama suresi, yeterli
polimerizasyon derinligi saglamak gibi ozellikler 6n plana ¢ikar. PAC ve
argon iyon lazer 1sik cihazlari 800,1000 mW/cm? gibi yuksek yogunluklarda
guc¢ aciga cikarirlar. LED 1sik cihazlarinin gu¢ yogunlugu ise 1. jenerasyon

LED 1sik cihzlarinda yaklasik olarak 300 mW/cm? gibi disuk bir degerken, 2.
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jenerasyon  LED IStk cihazlarinda  yaklasik  olarak  750-800
mW/cm?dir(Rahiotis ve ark,2004).

1.6.1.Kuartz Tungsten Halojen Isik Cihazi

Kuartz tungsten halojen Ilambalari dis hekimliginde uzun yillardir
kullaniilmaktadir. Halojen lambalarda 1gik tungsten bir filaman Gzerinden
gegirilen elektrik akimi ile elde edilmekte ve bu islem sirasinda yuksek isi
cikigl s6z konusu olmaktadir. Agiga ¢ikan bu yuksek 1si halojen isik cihazi
birimlerinde yipranmaya yol acar. Halojen 1sk kaynaklarinin bu 6zellikleri ,
IStk yayma arahdini kamforokinonun emilim araligi olan (370-550 nm)
arasinda sinirlamak amaciyla kullanilan band-pass filtreleri, halojen lambasi
ve reflektér Omranl azaltarak yaklasik 100 saat gibi bir sureyle sinirlar
(Neuman ve ark., 2006).

Geleneksel halojen 1sik kaynaklarinin standart gl¢ yogdunluklari yaklasik
olarak 600 mW/cm? civarindadir ve bu deger 2mm kalinh§inda cogu
kompozit rezinin 40 saniye igerisinde polimerizasyonu igin yeterlidir. Bununla
beraber daha buyuk veya daha derin restorasyonlar restorasyonlarda
kompozit rezinin polimerizasyonu igin ¢oklu uygulamalar yapilmasi
Onerilmektedir (Wataha ve ark.,2004).

Son yillarda polimerizasyon sirasinda olusan kontraksiyon streslerini
azaltmak amaci ile iki asamali, soft start veya basamakli polimerizasyon
teknikleri geligtiriimis ve bunun sonucunda iki basamakli 1sik cihazlari
uretilmistir. Bu sayede polimerizasyon streslerini azaltmak ve daha iyi bir

kenar adaptasyonu saglamak amaclanmaktadir (Mehl ve ark., 1997).
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1.6.2.Plazma Ark

Dental girigsimlerde 1sik uygulama zamaninin azaltiimasina yonelik talepler
arastirmacilari bu yonde g¢alismalar yapmaya yonlendirmis ve bu da yuksek
yogunlukta isima yapan plazma ark lambalarinin dental sektére sunulmasini
saglamistir. PAC lambalarinda 1slk zenon molekilleri gibi iyonize
molekullerle elektronlarin gaz karisiminin parlamasiyla yayilir. Plazma isik
cihazlari yogun 1sik demetleri Uretirler. PAC’larin spektral emisyon araligi
halojen 1s1k kaynaklariyla benzerdir. Halojen lambalardan farkli olarak 470
nm dalga boyu civarinda daha yuksek bir yogunluktadirlar. Halojenlerde
oldugu gibi plazma ark 1sik cihazlarinda da 1sik emisyonunu kontrol
edebilmek igin yuksek oranda isik filtrasyonu ve etkili sogutma sistemi
gerekmektedir. Buna ek olarak PAC isik cihazinin etkinligini incelemek igin
yapilan calismalar, bazi durumlarda Ureticinin 6nerdigi surelerin ideal bir
polimerizasyon igin ¢ok kisa oldugunu gostermistir. Hem cihazin kendisinin
hem de lambalarinin boyutlari oldukga buylk ve pahahdir( Peutzfeld ve ark.,
2000; Rawls ve Esquivel-Upshaw, 2003).

1.6.3.Argon-ion Lazerler

Argon—ion lazerlerin dental materyallerin polimerizasyonunda kullanimi
1990’larin basinda popdularite kazanmigtir. Argon-ion lazerlerden 1sik yayilimi
secilen dalga boylarinda (450-500 nm) aktive edilmis argon iyonlarinin mavi-

yesil 1sik emisyonu ile olur (Meniga ve ark., 1997).

Argon—ion lazerler gunumuzde ekonomik bir secenek olmadiklari igin
klinisyenler tarafindan c¢ok fazla tercih edilmemektedirler ve ¢ok yaygin
degillerdir (Hoffman, 2002).
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1.6.4.LED Isik Cihazlari

LED isik kaynaklari kuantum mekanigi etkisi ile 470 nm civarinda sadece
gorulebilir mavi 1s1k yayan 1sik kaynaklaridir. Yapilari igerisinde elektronlarin
birinden digerine gegisini saglayan iki ayri yari iletken bulunmaktadir. Ortama
elektrik verildiginde elektronlar bu iki iletkenden ge¢mekte ve LED
lambalarindan belirli bir dalga boyunda i1sik yayilmaktadir. Bu yari iletken
birlesimin kimyasal yapisi dalga boyu araliginin kontrol edilebilmesini
saglamaktadir. Bu dar spektrumlu 1sik o6zelliginden dolayr LED isik
cihazlarinda , halojen 1sik cihazlarindan farkli olarak 1sik spektrumunu
sinirlamak icin bir filtreleme sistemine ihtiyac duyulmadigi belirtiimistir (Mills
ve ark.,1999; Mills ve ark.,2002; Wiggins ve ark,2004).

LED sk cihazlarinin émurlerinin yaklasik 10.000 saat ile olduk¢a uzun
oldugu ve bu sure igerisinde de sabit gsiddette Isik yaydiklar

sdylenmektedir(Asmussen ve Peutzfeld,2002; Wiggins ve ark,2004).

Gug¢ gereksinimlerinin diger 1sik kaynaklarina gére daha az olmasi, pil
Omrunin daha uzun olmasi, kablosuz ve hareketli olma 6zellikleri, disuk isi
cikigl sebebiyle sogutma icin fan sistemine gereksinim gdstermemesi

avantajlari arasindadir (Wiggins ve ark.,2004).

1.7. Biyouyumluluk

Biyouyumluluk; canli dokularla etkilesim igerisinde olan bir materyalin,
sistemik ve lokal toksisite, alerjik, mutajenik ve karsinojenik etki yapmayan
Ozelliklere sahip olmasi ve vicudun yumusak ya da sert dokularinda doku

reaksiyonu olusturmamasini tanimlar (Wataha, 2000).
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Biyouyumlulugun bir baska tanimi ise; bir materyalin uygulandigi formda,
uygun konakg¢i doku cevabi olusturarak fonksiyon gOstermesidir
(Schmalz,1994).

Biyouyumlulukda konakgl, materyal ve materyalin fonksiyonu arasinda bir
iligki oldugu gorullr. Bir materyalin biyouyumlu olarak tanimlanabilmesi igin
bu Ug¢ faktorian uyum icinde olmasi gerekmektedir. Biyouyumluluk dinamik bir
olaydir ¢gunku bu Ug¢ faktérden herhangi birinde degisiklik meydana gelirse
biyouyum bozulur (Schmalz, 1994; Wataha, 2001).

1.7.1. Biyouyumluluk Testleri

Dis hekimliginde kullanilan materyallerin biyolojik degerlendirmelerinde ¢ok
sayida teknik kullaniimaktadir. Bir materyalin degerlendirilmesi yapilirken
hangi test tekniginin kullanilacagina dair segim igin g6z dntinde bulundurulan
kriterlerden en oOnemlileri arasinda kullanilan test yonteminin standart,
uygulamasi kolay ve kisa surede sonug¢ veren bir yontem olup olmadigi yer
alir. Dental materyallerin biyouyumluluk degerlendirmelerinde ¢ basamak

tanimlanmigtir. Bunlar;

a-Birincil Testler(in vitro testler):

e Sijtotoksisite

e Mutajenite-Genotoksisite

e Ostrojenite



27

b-ikincil Testler(in vivo hayvan deneyleri):

e Sensitizasyon
e implantasyon

e Mukozal irritasyon

c-Kullanim Testleri(insanlarda Klinik Uygulamalar):

e Pulpa ve dentin testleri

e Pulpotomi testleri

e Endodontik kullanim testleri (Hensten-Pettersen, 1988; Schmalz,1994;
Schmalz, 1997).

Dis hekimliginde kullanilan materyallerin biyouyumlulugu test edilirken birinci
basamaktan baslanarak materyallerin test edilmesi dnerilmektedir. Bu sekilde
test edilen materyallerin daha kisa surede ve daha ekonomik yéntemlerle

biyouyumlu olup olmadiklari tayin edilebilir (Schmalz, 1997).

In vitro testler, in vivo kosullari tam olarak yansitmazlar. Bununla beraber in
vitro testler, test edilen materyallerin degerlendiriimesinde kisa slirede sonug
alinmasi ve hayvan deneylerine duyulan ihtiyaci azaltmaya yardimci olmasi

gibi avantajlara sahiptirler (Aranha ve ark., 2006).

In vivo hayvan deneyleri; test materyalinin klinik kullanimina benzer sartlarda,
deney hayvanlari Uzerinde test edilmesi prensibine dayanir. Birincil ve ikincil
testlerde guvenli bulunan maddeler, insanlara uygulanarak klinik kullanim ve
reaksiyonlar bakimindan degerlendirilir (Browne, 1988; Hensten-Petersen,
1988; Schmalz, 1994; Schmalz, 1997; Wataha, 2001).
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1.7.2. In vitro Test Yontemleri

In vitro test yontemleri arasinda genotoksisite, Ostrojenite ve sitotoksisite
testleri yer alir (Browne, 1988; Schmalz, 1994; Schmalz, 1997).

Bir materyalin biyouyumlulugu degerlendirilirken en ideal test ydnteminin
secilmesi buyuk onem tasir. Biyolojik uyumun belirlenmesinde kullanilacak
olan testler hem malzemenin uygulandigl bolgeye hem de beklenen zararli

etkilere gore farklilik gostermektedir (Hensten-Pettersen, 1988).

In vitro test yontemlerinin tercih edilmesindeki baglica nedenler etik problemler
olusturmamalari, laboratuar ortaminda kontrolli sekilde c¢alisilabilmesi, daha
ekonomik bir secenek olmasi, daha kisa slrede sonu¢ alma avantaji, hayvan
modelindeki cesitli degiskenlerin varliginin elimine edilebilmesidir (Schmalz,1994;
Wataha,2001; Wyk ve ark.,2001).

1.7.2.1.Genotoksisite

DNA (zerinde kimyasal maddelerin olusturduklari toksik etkilere genotoksisite adi
verilir. Kimyasal bir maddenin DNA Ustunde gosterdigi genotoksik etkinin kalici
olarak daha sonraki nesillere aktariimasi durumu ise mutajenite olarak adlandirilir.
Bu etkiler subtoksik konsantrasyonlarda da meydana gelebilir. Ozel bakteriler veya
memeli hucreleri bu etkiyi incelemek icin kullaniimaktadir. Mutajenite ayni zamanda
karsinojenitiyle de iligkilidir. Karsinojen oldugu bilinen 301 kimyasal maddenin %90'i,
en sik kullanilan mutajenite testi olan AMES testinde pozitif sonug vermistir
(Schmalz, 1994; Geurtsen ve Leyhausen, 1997; Schmalz, 1998).
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Kardes kromozom degisimi ( SCE ), DNA hasarini ve bunu izleyen DNA onarim
surecini belilemede olduk¢a guvenilir bir indikatérdir. Kromozal sapmalarin
Olcimulyle beraber kombine olarak SCE dl¢gimi yapilmasi , genotoksik ajanlarin
¢cok kiclk konsantrasyonlarda oldugu hallerde bile yol agtigi sitogenetik hasarlari
belirlemede etkin bir metoddur (Bakopoulou ve ark.,2008).

1.7.2.2. Ostrojenite

Belirli kimyasal maddeler, subtoksik konsantrasyonlarda vicuttaki 6strojen
reseptorlerine baglanarak &strojenlere benzer bir reaksiyon ortaya koyarlar.

Kimyasallarin vicutta olusturduklari bu etkiye dstrojenite adi verilir (Schmalz,1994).

1.7.2.3. Sitotoksisite

Sitotoksisite, in vitro biyouyumluluk degerlendirmelerinde en yaygin kullanilan
test yontemidir (Hanks ve ark., 1996). Farkli ydontemlere sahip cesitli
sitotoksisite testleri bulunmakla birlikte, her bir test baslica U¢ bilesenden

olugmaktadir:

a-biyolojik sistem,
b-hicre/materyal temasi,

c-deg@erlendirme metodu (Schmalz, 1994).
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a-Biyolojik Sistem: In vitro sitotoksisite degerlendirme testlerinde, biyolojik
sistem olarak; organ kulturleri, hucre kulturleri ve hicre organellerinden
yararlaniimaktadir. Dental materyallerin sitotoksisite degerlendirmelerinde, en
yaygin kullanilan biyolojik sistem, kultir ortamindaki hucrelerdir. Hulcre
kultarlerinin kullanildigi test sistemlerinde, hicre tipleri mortal hicre kalttrleri
(primer,diploid) ve immortal hicre  kulturleri  (devamli)  olarak
siniflandinimaktadir (Hensten-Pettersen, 1988; Schmalz, 1994).

Yillardir kullanimda olan bu hicrelerin yani sira, farmokoloji alaninda sitotoksisite
testleri yapmakta kullanilan karides larvalarinin da dental materyallerin
sitotoksisitelerini 6lgmek amaciyla kullanilmasi gindeme gelmistir. Karides larvalari
toksik maddelere karsi ¢ok duyarlidir ve yasayan larva oranina karsilik 6lU larva
oranlarinin degerlendirildigi bu yontemin klasik hucre kiltird c¢ahsmalarina gore
avantaji, hicre kiltirlerine gore daha kisa slrede ve daha disuk maliyetlerle
calismanin yapilabilmesine olanak saglamasi, o6te yandan hayvan deneyi
kapsamina girmediginden herhangi bir etik sorunla karsilasilmamasidir. Bununla
beraber hiicre kiltirlerine oranla daha az duyarli olmasi ve ¢ok daha ylksek

miktarlarda materyal kullanimi gerektirmesi dezavantajidir (Pelka ve ark.,2000).

b-Hucre/Materyal Temasi: Sitotoksisite testlerinde hiicre materyal temasi l¢ sekilde
saglanabilmektedir. Bunlardan birincisi direkt hiicre materyal/temasidir. Direkt temas
testlerinde hlicreler materyalin yaninda veya Uzerinde buydr. Klinik sartlarda diseti,
pulpa, periapikal dokular gibi ¢evre oral dokularla dogrudan temas halinde olan
dental materyallerin biyouyumlarinin test edilmesinde kullanilan bu yéntemin tercih
edilmesindeki ana sebep in vivo sartlar, in vitro ortamda taklit edebilmektir
(Schmalz,1994).

Agiz igerisine uygulanan dental materyaller, her zaman cevre dokularla dogrudan
temas halinde olmayabilir ve arada smear tabakasi dentin dokusu gibi bir bariyerin
mevcut oldugu durumlarin taklit edilebilmesi amaciyla da indirekt hicre materyal

temasina dayanan test sistemleri uygulanir (Schmalz,1994).
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Sitotoksisite testlerinde kullanilan UGguncu bir yontem ise ekstraksiyon testleridir.
Hucreler dogrudan dental materyallerle temas halinde degillerdir. Dental materyaller
besi ortami gibi sivi bir ortamda belli bir sure bekletilir. Materyallerden salinan
bilesenleri iceren bu sivilar kolayca filtre ve steril edilebilir olup ,sitotoksisite
testlerinde kullanilabilirler ( Schmalz,1994; Keiser ve ark.,2000).

Ug ana test protokolii olan direkt temas, indirekt temas ve ekstre testlerinde deney
protokolleri ¢ok fazla c¢esitlilik gdstermektedir. Dental kompozit materyallerin
sitotoksisitesi Uzerinde yapilan ¢alismalarin pek c¢ogunda 6rnek hazirlanmasi,
orneklerin sekil ve Olguleri, 1sik uygulama yodntemleri ve araylz alanlar gibi
sonuglar etkileyen pek cok faktér, cok fazla cesitlilik gdstermektedir. Yapilan
calismalarda sonuglar arasinda uygun bir kiyaslamaya varmak icin,
biyomateryallerin  sitotoksisite testlerinde standart protokoller olusturmak ve
sitotoksisite testi yapilacak oral biyomateryallerin standart bir sekilde hazirlanmasi
gerekmektedir (Schedle ve ark.,1998; Wataha ve ark.,1999; Cao ve ark.,2005).

c-Degerlendirme Yontemleri: Sitotoksisite testlerinde, hicre morfolojisinde,
hicre membraninda ve hicre aktivitesindeki degisikliklere gore
degerlendirme yapilabilecegi gibi, hicre proliferasyon oranlarindaki

degisikliklere goére de degerlendirme yapilabilmektedir (Schmalz, 1994).

In vitro sitotoksisite testlerinde; organ kdlturleri, hicre kultrleri ve hicre
organelleri  kullaniimaktadir.  Dental  materyallerin  sitotoksisitelerini
degerlendirmek igin yapilan calismalarda biyolojik sistem olarak genelde
hlcre kultarleri kullanilmaktadir (Browne, 1988; Schmalz, 1994; Geurtsen ve
Leyhausen, 1997).
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1.7.3. Hiuicre Kiiltura

Hlcre kultirld terimi canhi dokulardan alinan parcalarin in vitro sartlarda
yasama ve uremelerini tanimlar. Canli dokulardan alinan bu parcgalar, tup,
sise gibi laboratuar gereclerinde ve uygun besi yerlerinde Uretilerek
kullanilirlar. Bu amagla cesitli canlilarin (insan, maymun, fare, tavsan gibi)
cesitli dokular1 (bobrek, akciger, timoér, amniyon zarlari) dnce pargalanarak
tek tek hucrelere ayrilirlar ve bu hucreler gesitli tuzlar, tampon maddeleri,
amino asitler, vitaminler, dana veya at serumu igeren besleyici sivilarda
suspanse edilerek steril tup veya siselere koyulur. Bu hlicre sispansiyonu 36
°C’de bekletilir. Hucrelerin bu sartlar altinda Uredikten sonra elde edilen yapi
hidcre kultira olarak adlandiriimaktadir (Tuncer ve Demirci,2011). Hucre

kultarleri genel olarak ug¢ grupta toplanir:

Primer hicre Kkiiltirleri: Orijinal dokudan ayrilan ve ilk olarak kultir sartlarinda
bulunan hucreleri igerir. Bu hucreler genotipik ve fenotipik yonden orijinal
doku hacresi ile ayni O6zellikleri tasir. Ancak bu hicrelerin  deneysel

¢ogalmalari sinirhdir.

Devamli hiicre Kkdltiirleri: Subkdltlrleri sonsuz olarak yapilabilen ve
karyotipleri alindiklari dokulardan farkli olarak gelistiriimis kaltGrlerdir.

Standardize edilerek ve kodlanarak kullanima sunulmustur.

Diploid hicre kdltdrleri: Primer Kkultlrlerin  subkulturlerinden elde edilir.
Tekrarlanan pasajlar sonucu orijinal dokunun karyotipini kaybetmis olan
hlcre dizileri olarak tanimlanir (Browne, 1988; Schmalz, 1994; Wyk ve ark.,
2001; Hauman ve Love, 2003).

Dis hekimliginde kullanilan maddelerin in vitro hicre kilttr testlerinde
kullaniimak Uzere ISO 10993-5:1999 (E)de tavsiye edilen devamli hicre
kultarleri sunlardir: Amerikan Tipi Kultir Koleksiyonu CCL 1 (NTCC clone
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929, fare fibroblast hucresi), CCL 163 (Balb/3T3 clone A31, fare embriyo
fibroblast hucresi), CCL 171 (MRC-5, insan embriyo akciger fibroblast
hacresi), CCL 81 (VERO, Afrika yesil maymunu bobrek epitel hucresi), CCL
10 [ (BHK-21) C-13, hamster bobrek fibroblast hucresi] ve V-79 (379A, Cin

fare akciger fibroblast hucresi)'dir.

Dental materyallerin sitotoksisite testleri icin gesitli yontemler gelistirilmistir

Bu yontemler sunlardir:

1.7.3.1.Agar Overlay Yontemi

Bu test yonteminde kati materyallerin ve kati materyallerden agiga ¢ikan
maddelerin akut sitotoksisitesi saptanir. L929 hucreleri kultir kaplarinda
uretildikten sonra Gzerleri agarla ortlllr ve hdcreler nétral kirmiziyla boyanir.
Agar Ustune test edilecek madde yerlestirilir. 24 saat inkibasyondan sonra
orneklerden c¢ikan toksik maddelerin yayildiklari bdlgelerdeki hulcrelerde
g6zlenen boya kaybiyla sitotoksisite Olgulur (Hensten-Petersen, 1988;
Schmalz, 1988; Schmalz, 1994; Hanks ve ark., 1996).

1.7.3.2.-Milipor Filtre Yontemi

Bu test yonteminde hucreler ve materyal arasinda bir filtre bulunmaktadir.
Hucreler Uzerinde toksik etki gostermesi beklenen maddeler 0,45 pm
kalinligindaki bir filtrenin deliklerinden gecgerek vyayilirlar. Milipor test
yonteminde insan epitel hicreleri veya fare fibroblast hicreleri (L929)

kullaniimaktadir. Hucre ve materyalin temas bolgesinde, boyanan alanin
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boyanma yogunluguna, capi ve genigligine gore degerlendirme yapilir
(Hensten-Petersen, 1988; Schmalz, 1994; Hanks ve ark., 1996).

1.7.3.3.-Krom Salinim Test Yontemi

Likit ve kati materyallerin sitotoksisitesinin degerlendiriimesinde kullanilir.
Sodyum kromat (Na»Cr0,) icerisindeki hekzavalent >'Cr hiicrelerinin icerisine
girer ve proteinlere tutunarak trivalent forma donisir. isaretlenmis hucreler
ile test materyalleri direkt temasta oldugunda hucrelerde hasar olusur ve
trivalent *>'Cr hiicre disina cikar. Hiicre disina gikan **Cr'un radyoaktivitesinin
OlcimU hdcre 6lumu hakkinda bilgi verir (Hensten-Petersen, 1988; Schmalz,
1994; Hanks ve ark., 1996).

1.7.3.4.Model Kavite Yontemi

Model kavite yonteminde test edilecek materyal tabaninda milipor filtre veya
dentin tabakasi yerlestiriimis olan polimetil metakrilattan hazirlanan kaviteye
konulduktan sonra hazirlanan dizenek hicre kultiri UGstlne yerlestirilir.
Olusan hlcre hasari sirasiyla lizozomlar ve mitokondri icin enzim
isaretleyicisi olan asit fosfataz ve slksinat dehidrogenazin belirlenmesiyle

yapillmaktadir (Hensten-Petersen, 1988; Hanks ve ark., 1996).
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1.7.3.5.Dig Kavitesi Yontemi

Ugtincti molar disler cekildikten sonra fosfatla tamponlanmis salinde 3—4 saat
bekletilir. Normal kavite veya kron preparasyonundan sonra sistem dentin
duvarlarindan penetre olabilen maddelerin solusyonunu elde etmek igin
kullanilir. Bu yontemin in vivo verilerle uyumlu sonugclar verdigi belirtiimigtir
(Hensten-Petersen, 1988; Hanks ve ark., 1996; Schmalz, 1997).

1.7.3.6.Dentin Bariyer Testi

Dentin bariyer testlerinin gelistiriimesinin temelinde, toksik kargi dentinin
koruyucu etkilerinin gdsterilmesi yatmaktadir. Henlz gelisim asamasinda
bulunan dentin bariyer testlerinin en énemli dezavantajlari test sistemlerinin
oturmamis olmasi ve dentin kesitlerinin standardizasyonundaki gugluklerdir
(Hanks ve ark., 1996). Bu problemleri asabilmek ve testin uygulanabilirligini
artirmak amaci ile dentin bariyer testleri icin geligtirilen dizeneklerin
piyasaya suruldigu gorilmektedir (Schmalz, 1997). Dentin bariyer testlerinde
sitotoksisite degerlendirmeleri; belirlenen inkubasyon sureleri sonrasinda,
canli hicre sayimi (Schmalz, 1997) veya MTT ile enzim aktivitesindeki

degisikliklere gore yapilabilmektedir (Schmalz ve ark., 2002).

1.7.3.7. Hemolizis Testi

Bu yontemin amaci kemikle veya yumusak dokuyla uzun slUre temasta

olacak materyallerin akut hemolitik aktivitesini incelemektir. Hemolizis
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testinde tavsan kani kullanilarak, materyalin hemolitik aktivitesi
belirlenmektedir. Materyalin hem yuzeyi hem de materyalden ¢ozinen

maddeler akut hemolitik aktiviteyi olusturur (Hensten-Petersen, 1988).

1.7.3.8.Ekstraksiyon Testi

Ekstraksiyon testinde, test edilecek ornekler Uzerine hicre vasati ilave
edilerek 37°C' lik, %5 CO, iceren etlvde deney suresi boyunca birakilir. Sure
sonlandiginda tuplerin igerigindeki vasat, daha dnceden hazirlanarak kulture
edilen hlcrelerdeki vasat ile degistirilip en az 24 saat sure ile 37°C' lik %5
CO, iceren etivde bekletilir. Sonra, nitel ya da nicel degerlendirme
hlcrelerdeki degisikliklere ya da hucre erimesine gore yapilir (Huang ve ark.,
2002a; Schwarze ve ark., 2002).

Ekstraksiyon testinde ekstratlarin filtrasyonla steril edilebilmeleri direkt temas
testlerine goére avantaj saglamaktadir, ¢lUnklu direkt temas testinde test
materyallerinin sterilizasyonu materyalin Ozelliklerinde degisikliklere neden
olabilmektedir (Keiser ve ark., 2000).

1.7.4. Toksisite

Dental materyaller, sertlesme reaksiyonlari veya polimerizasyonlari
tamamlanmadan agiz igine uygulanabilirler ve/veya sertlesme, polimerizasyon
islemleri tamamlandiktan sonra tukdrukte, gingival ve dentinal sivilar gibi adiz igi
sivilarinda ¢o6zunebilir. Buna ek olarak korozyon veya agsinma ile biyodegradasyona

ugrayan komponentler doku hasarina yani toksisiteye neden olabilir. Bu
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materyallerin olusturdugu toksik etki, sistemik ve lokal olarak ikiye ayrilabilir
(Brown,1988; Chang,2002).

Sistemik toksisitede uygulanan materyal viicuda girdikten sonra, kan dolasimina
gecer ve bu yolla hedef boélge yani toksik etkinin olustugu bdlgeye ulasir. Burada,
hedef bolge, toksik materyalin uygulandigi bélgeden uzak bir bodlgedir. Sistemik
toksisite LD 50 (latent doz) degeri ile ifade edilir. LD 50 degeri, deney hayvanlarinin
yuzde ellisini dlduren doz olup, birimi mg/kg’ dir (Schmalz,1998).

Lokal toksisitede ise toksik etki materyalin viicuda giris bdlgesinde olusur. Lokal
toksisite toksik konsantrasyon (TC50) degeri ile ifade edilir. TC50 sitotoksisite
testleri yapilirken test edilen maddenin konsantrasyonunun hticrelerin ylzde ellisinin
6lumlne yol acacak miktarini belirleyen degerdir ve materyallerin komponentlerinin

Olgumleri icin kullaniimaktadir ( Hanks ve ark.,1996; Schmalz,1998).

1.7.4.1. Toksisite Degerlendirme Yontemleri

Sitotoksisite testlerinde, materyalle uygulama sonrasinda hayatta kalan hlcre
sayisinin kontrol hicreleriyle karsilastiriimasi ile sitotoksik etkiler belirlenir.
Bu testler, canlilik (viability) degerlendiren testler, hlicre proliferasyonunu
degerlendiren testler ve metabolik toksisite degerlendirme testleri olarak

siniflandinlabilir ( Tuncer ve Demirci,2011).

Canlilik Degerlendirme Testleri: Canlilik testleri toksik etki sonucu kultirde

canli kalan hicre oraninin belirlenmesinde kullanilir. Canlilik testleri
membran butunligl bozulmus hucre igerisine alinan tripan mavisi, eritrosin

ya da naftalin siyahi gibi boyalar ile veya membran bitinliglu bozulmamis
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canli saglam hucrelerin igerisine alinan diasetil florasan ya da ndétral kirmizi
gibi boyalarin kullaniimasi ile yapiimaktadir. Notral kirmizi testi, tripan mavisi

testi ve floresan metodu bu grupta siniflandirlabilir( Tuncer ve Demirci,2011).

Proliferasyon Degerlendirme Testleri: Kultur igerisindeki hucrelerin bir kag
gln sonraki sayimi materyalin gesitli bilesenlerinin hlcre proliferasyonuna
etkisinin belirlenmesinde de kullanilir. H-Timidin testi ve bromodeoksiuridin

testi bu yontemler arasindadir ( Tuncer ve Demirci,2011).

Metabolizma Degerlendirme Testleri: Bu testler ile dogrudan hicre yasam
degerlendiriimesi yapilmasi amaglanmaz. Bu testlerde hlcre sayisindaki net
artis, total protein miktari veya DNA artigi belirlenir. Buna ek olarak
metabolizma degerlendirme testleri ile tetrazolyum tuzunun formazon
kristaline indirgenmesi ya da DNA veya protein sentezi saptanarak devam
eden metabolik aktivite belirlenir. Testlerin sonunda hdcrelerin canliliklari
mikroplaka okuyuculu spektrofotometre yardimi ile tespit edilir. Ucuz ve hizli
bir yontemdir. Bu gruba giren testler 3-(4, 5- dimethylthiazolyl-2)-2, 5-
diphenyltetrazolium bromide (MTT) testi, alamar mavisi testi ve laktat
dehidrogenaz (LDH) testidir ( Tuncer ve Demirci,2011).

Bu calismada, halojen ve LED isik kaynagi kullanilarak polimerize edilen
farkl polimerizasyon kimyasina sahip kompozit rezinlerin sitotoksitesi in vitro
bir calismayla degerlendirilerek, ¢calisma sonunda elde edilen veriler i1s1ginda
klinikte kabul edilebilir sitotoksik potansiyeli olan kompozitlerin kullaniminin
tercih edilmesi, yuksek sitotoksik potansiyel gosteren urtnlerin kullaniminin
sinirlandiriimasi  yonunde dis hekimlerine yol gosterici olunmasi

amaclanmaktadir .
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2.1. Calismada Kullanilan Materyaller

iki farkli 11k cihazi ile polimerize edilen iki farkli organik matriks yapisina

sahip kompozit rezinin sitotoksitelerini in vitro olarak inceleyen c¢alisma
Cizelge 2.1. ve 2.2/de

sirasinda kullanilan materyaller ve

gosterilmektedir.

Cizelge 2.1.Calismada kullanilan materyaller

icerikleri

Materyal Uretici firma Renk

GrandiO Voco,Cuxhaven, GERMANY A2

Filtek™ Silorane | 3M ESPE, St.Paul, MN, USA A2

Cizelge 2.2. Calismada kullanilan materyallerin icerikleri

Materyal | Tipi Organik | inorganik | Doldurucu | Doldurucu

Matriks Doldurucu | Orani Boyutu
Agirlikca%

GrandiO | Nanohibrit Bis GMA | Zirkonya 10-50 nm
Dolduruculu | TEGDMA | SiO, %87
kompozit aglomer

Filtek™ Mikrohibrit Kuartz

Silorane | Dolduruculu | Siloran Ytterbium | %76 0.1-2 uym
Kompozit Triflorit
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2.1.1. GRANDIO ® Nanohibrit Kompozit Rezin

Gelistirilmis kompozit teknolojisi ve nanoteknolojinin birlestiriimesi ile Uretilen
Isikla polimerize olabilen nanohibrit yapida bir kompozit materyaldir. ilk
olarak 2003 yilinda tanitilmigtir. Organik matriksi BIS-GMA, UDMA ve
TEGDMA’dan olugurken inorganik kismi; 1uym buayukliginde cam seramik
mikrodoldurucular ve  20-60 nm  buydkliginde, kuresel SiO,
nanodoldurucularin birlesiminden olusur. Fotobaslatici olarak kamferokinon
kullaniimistir. inorganik doldurucu igerigi hacminin %71,4’Gnd, agirhginin ise
%87’sini olugturur. Radyoopaktir ve ¢ok yuksek derecelerde cilalanabilme

Ozelligindedir. Hem anterior hem de posterior restorasyonlarda kullanilabilir.

2.1.2. Filtek™ Silorane Mikrohibrit Kompozit Rezin

Filtek silorane Sinif | ve Sinif Il kaviteler igin kullanilan mikrohibrit yapida
siloksan-oksiran esasli bir kompozittir. Agirlikga %76 doldurucu igerir. Siloran
rezini, CQ-iodinyum tuzu ve elektron vericisi iceren baslatici sistemi, kuartz
doldurucu, ytterbium florlr, stabilizatérler ve pigmentler igerir. Siloran

kompozit rezinlerin kendi 6zel adeziv sistemleri vardir.
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2.2. Calismada Kullanilan Isik Cihazlari

2.2.1. Hilux Ultraplus Halojen Isik Cihazi

Calismada hazirlanan kompozit restorasyonlarin  halojen 1sik ile
polimerizasyonunu saglamak icin tungsten halojen 1sik cihazi olarak Hilux
Ultraplus (Benlioglu Dental, Ankara, Turkiye) kullaniimigtir. Cihaz, ana kutuya
ilave olarak bir tabanca ve ucunda 11 mm c¢apli, 60° egimli fiber optik 1S1k
ileticiden olugsmaktadir. Fast-ortho, standart, ramp, bleach, bonding-low
olarak ayrilmis bes standart moda sahiptir. Segilen moda gore 1sik yogunlugu
otomatik olarak uygulanir. Tabanca Uzerindeki dijital gostergeden
polimerizasyon suresi ve tipi ayarlanabilir. Isik cihazinin yogunlugu, her bir
ornek polimerizasyonu oncesi, fiber optik u¢ ana kutu Uzerindeki sensor
isaretine konulduktan sonra, cihazin Uzerinde yer alan bar gdstergeden
Olculerek kontrol edilmigtir. Dijital LCD gdstergeli internal i1sik yogunlugu

Olcerde degerler dogrudan okunur.

Calismamizda daha dnce kullaniimamis yeni bir 1sik ucu ve 1sik cihazindan
yararlaniimistir. Isik ucu kaviteye en yakin yerden dik agi ile her bir materyal
icin Uretici firma talimatlarinda bildirilen slrede uygulanmigtir. Kullanilan

Is1gin dalga boyu 500 nm olup, yogunlugu 850 mW/cm? dir.

2.2.2. Hilux LEDMAX Isik Cihazi

Calismada hazirlanan  kompozit restorasyonlarin  LED isig1 ile

polimerizasyonunu saglamak icin Hilux LEDMAX (Benlioglu Dental, Ankara,
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Tarkiye) kullanilmistir. Cihaz, ana kutuya ilave olarak bir tabanca ve ucunda
11 mm ¢apli, 60° egimli fiber optik 1sik ileticiden olugsmaktadir. Calismamizda
yeni bir 1silk ucu ve yeni acilmis bir cihazdan yararlaniimigtir. Cihaz
kabloludur ve Uzerinde 1sik siddetini 6lgen radyometre yoktur. Bu nedenle her
ornekten once Hilux LED isik Olcer ile yogunluk degerleri dlcuimustur (Hilux
LEDMAX Dental Curing Light Meter, Benlioglu Dental, Ankara, Tarkiye). Isik
ucu kaviteye en yakin yerden dik aci ile Uretici firma talimatlarinin verdigi
surede uygulanmigtir. Kullanilan 1s1gin dalga boyu 460-480 nm dalga
boyunda, yogunlugu 800 mW/cm?#dir.

2.3. Sitotoksisite testi

2.3.1 Test Orneklerinin Hazirlanmasi

Calismamizda kullanilan kompozit rezinler 5 mm ¢ap ve 2mm derinlikteki
steril teflon kaliplara fazla kompozit meteryalin uzaklastiriimasi ve kompozit
rezin igerisinde hava kabarcigi kalmamasini saglamak amaciyla Ustlerine
seffaf bant konup cam plakayla sikistirilarak yerlestiriimistir. Hazirlanan
ornekler tek tarafli olmak Uzere halojen (Hilux Ultraplus, Benliglu Dental,
Tarkiye) veya LED (LEDMAX 4,Benlioglu Dental, Turkiye) isik cihaziyla
polimerize edildi. Orneklerin hazirlanmasi ve 1sik uygulama prosedirleri
aseptik kosullarin saglanmasi amaciyla bir laminar flow kabininde (Holten,
Class Il, Denmark) hazirlandi. Uretici firmanin talimatlari dogrultusunda Filtek
Silorane kompozit érneklerine 40 s, Grandio kompozit érneklerine ise 20 s

ISIk uygulama yapildi.
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Her bir kompozit rezin materyal igin 30 adet olacak sekilde toplamda 60 adet
ornek hazirlandi. Bu 6rnekler her bir grupta 5 drnek olacak sekilde rastgele
12 alt gruba ayrildi. Calisma dizenegi tablo 2.3.’de gdsterilmektedir.

Ornekler hazirlandiktan sonra ekstraksiyon sivisi gikarma asamasina gegildi.

Cizelge 2.3. Calisma gruplari

Kompozit materyal | Isik Cihazi | Degerlendirme Periyodu Ornek sayisi
24 saat n=5
Halojen
) 48 saat n=5
GrandiO
72 saat n=5
24 saat n=5
LED 48 saat n=5
72 saat n=5
24 saat n=5
Filtek™ Silorane Halojen
48 saat n=5
72 saat n=5
24 saat n=5
LED
48 saat n=5
72 saat n=5
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2.3.2. Salinim (Ekstraksiyon )Sivisi Elde Edilmesi

Salinim iglemini gergeklestirmek amaci ile aseptik kosullar altinda hazirlanan
her gruba ait drnekler yine aseptik kosullar altinda 6 goézli hicre Uretme

kaplarina yerlestiriimis ve yiizey/vasat orani ( 0.5 - 6 cm?ml ) dikkate

alinarak Uzerine DMEM (Dulbecco’s Modified Eagle Medium) (Biochrom Ag,
Almanya) besi ortami (Sekil 2.1.) konularak, % 5 CO, (karbondioksit) iceren
37°C inkubatorde (Heracell, Almanya) (Sekil 2.2.) 24, 48, 72 saatlik

periyotlarda inkibasyona birakilmistir.

Sekil 2.2. inkiibatér

Her bir inkubasyon suresi sonunda salinim besi ortamlari steril kabin
icerisinde steril doku kultlra santriflj tiplerine alinarak -20 °C’ de muhafaza
edilmistir.
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2.3.3. Hiicre Kiiltiiriu

Bu galismada, hiicre olarak L-929 fare fibroblasti (L-929 HUKUK 95030802,
Sap Enstitusl, Ankara, Tarkiye) kullanilmigtir. Hicreler saklama ortamlari
olan —196°C’den c¢ikartilarak 37 °C ’deki su banyosunda kisa surede
¢6zdUrdlmis ve santrifigasyondan sonra, iginde % 10 FBS (fotal sigir
serumu) (Biochrom AG, Almanya) (Sekil 2.3.) ve DMEM (Dulbecco’s
Modified Eagle’s Medium) besi ortami ile T25 cm? hiicre kiiltirii Giretme
kabina (Costar, Cambridge, MA, USA) (Sekil 2.4.) alinmis ve 37 °C, % 5
CO;’ li etuve kaldiniimustir.

Sekil 2.3. FBS (fotal sigir serumu)

Sekil 2.4. T25 cm? hiicre kiltiirii Gretme kabi
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Logaritmik Ureme fazinda olan, aktif ve yuzeyi % 90-95 oraninda kaplamis
olan hucreler, tripsin/EDTA (% 0,05 tripsin / %0,02 EDTA (etilen diamin
tetraasetik asit)) (Biochrom AG, Almanya) karigsimi (Sekil 2.5.) ile 37 °C’ de 2-
5 dakika inkube edilerek yuzeyden ayriimis ve hicre sayisini ¢ogaltmak
amaci ile 3 adet T25 cm? hiicre kiltirii Giretme kabina béliinerek subkiltiire

edilmistir.

Sekil 2.5. Tripsin/EDTA (% 0,05 tripsin / %0,02 EDTA) karisimi

Hucreler yeterli yogunluga ulaginca yuzeyden ayrilarak, % 10 FBS ve % 1
antibiyotik iceren DMEM besi ortami ile homojenize edilip mililitresinde 3x10*
hidcre/ml olacak sekilde bir hicre suspansiyonu hazirlanmistir. Bu hucre
stspansiyonu 96 gozli hlcre Uretme kaplarina 100 ul/géz (kuyucuk) olacak
sekilde taksim edilmistir ve % 5 CO;’ li inkibatérde 24 saat inkibasyona
birakilmistir. Bu slire sonunda 96 go6zlUu hicre Uretme kaplarindaki hicreler
inverted doku kultart mikroskobunda (Olympus CK40, Japonya) GUremeleri ve

ortamin sterilitesi yonunden kontrol edilmistir.

Kaltir ortamindaki DMEM besi ortami aspire edilerek uzaklastirimis ve

inkiibasyon siiresi tamamlandiktan sonra MTT testi uygulanmustir.
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2.3.4. MTT testi ile Hiicre Canliiginin Olgiilmesi

MTT ([3-(4,5—dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphentyltetrazolium bromide] testi,
canli hucrelerin  mitokondrilerinden salinan dehidrogenaz enziminin sari
renkteki suda c¢ozunebilen tetrazolyum tuzunun (MTT, Sigma, USA) mor
formazon (1-[4,5-dimetiltiazol-2-difenil formazon) boyasina rediksiyonuna
dayanmaktadir. Olusan formazon kristallerinin  miktari direkt olarak

hicrelerdeki mitokondrial enzim aktivitesini gostermektedir.

MTT boyasi (Sigma, ABD) fenol kirmizisi icermeyen RPMI 1640 (Sigma,
ABD) besi ortami ile karistirlarak, homojenize edilmis ve final

konsantrasyonu 5 mg/ml olan stok MTT solusyonu hazirlanmistir.

24 saatlik inkibasyon sonrasi, her bir gdozdeki kultlr ortamlari uzaklastirilarak
yerlerine daha énceden hazirlanmis ve - 20C* de muhafaza ettigimiz salinim
besi ortamlari ¢gozdurulerek 100 ul /géz olacak sekilde taksim edilmis ve yine
% 5 CO7’ li inklbatdrde 24 saat inklibasyona birakilmistir (Sekil 2.6.). Kontrol
grubu olarak, hucre plakalari goézlerine 100 yl % 10 FBS iceren DMEM besi

ortami konulmustur. Hicre kiltlru plakalari 24 saat sure ile inklbe edilmistir.

Sekil 2.6. Deney materyallerinin salinim sivilarinin hicre kultari plakalarina yerlestiriimesi

sonrasi kultur plakalarinin gorintisu
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inkiibasyon sonrasi deney materyallerinin salinim sivilari  ortamdan
uzaklastirilmis ve hiicre Uretme kablarina 100ul/géz olacak sekilde DMEM
besi ortami ve 13 pl/géz MTT solusyonu konularak karanlik bir ortamda 37
C®’ de 4 saat sure ile inkube edilmigtir. (Sekil 2.7.-2.8.).

5T 27 | W«

.9.9.®

Sekil 2.7. MTT sollsyonu ilave edilerek bekletilen, mavi mor renkteki formazon kristallerinin

olustugu kulttr plakalarinin gérintisu

Sekil 2.8.Formazon kristallerinin goriintisi

inkiilbasyon sonrasi MTT solusyonu aspire edilerek ortamdan
uzaklastirilmistir. 96 go6zli hicre Uretme kaplarina izopropil alkol (Merck,
Germany) 100ul/géz olarak konulup, olusan formazonun optik yogunlugu 570

nanometre ve referans olarak 630 nanometrede spektrofotometrede (LPB-
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Pharmacia, Sweden) (Sekil 2.9.) okunarak belirlenmigtir. Tim deney islemleri

ve MTT testi U¢ kez tekrarlanmistir.

Sekil 2.9.Spektrofotometre

Halojen ve LED isik cihazlari kullanilarak polimerize edilen iki farkli kompozit rezinin
L-929 fare fibroblastlari Gzerindeki sitotoksik etkilerinin  degerlendirildigi
calismamizda elde edilen veriler SPSS 15.0 paket programi ile degerlendirilmigtir.
Verilerin normallik testi sonucunda; gruplar arasi farkhlik incelenirken ikili gruplarda
Mann Whitney U Testi, ikiden fazla gruplarda ise Bonferroni dizeltmeli Kruskal

Walllis H Testi uygulanmistir. Coklu karsilastirmalarda ise ANOVA kullaniimigtir.
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3. BULGULAR

3.1. Test Sonugclarinin Degerlendirilmesi

Filtek Silorane grubunda LED isik cihazi ile polimerize edilen 6rneklerde, 3
saat grubu arasinda hdcre canhligi agisindan anlamli derecede farklilik
g6zlenmektedir(p<0,05). Buna gore 24. saatte olgulen hicre canlihdr en
yuksek olup, sure arttikga hdcre canliiginda azalma gozlenmistir( Cizelge
3.1.,Sekil 3.1.).

Filtek Silorane grubunda halojen 151k cihazi ile polimerize edilen érneklerde, 3
saat grubu arasinda hdcre canhligi agisindan anlamli derecede farklilik
g6zlenmektedir(p<0,05). Buna goére 24. saatte Odlgulen hicre canlihdr en
yuksek olup, slre arttikga hicre canliiginda azalma gozlenmistir( Cizelge
3.1.,3ekil 3.1.).

Filtek Silorane kompozit rezin 6rneklerinin LED ve halojen 1sik cihazlari
kullanilarak olusturulan gruplarda olgum yapilan saatlere iliskin htcre canliligi

dagihimlar Cizelge 3.1’de ve Sekil 3.1°de gosterilmigtir.
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1.1  Gizelge 3.1. Filtek Silorane grubunda, LED/Halojen 1sik cihazi kullanilan gruplarin
Olgiim yapilan saatlere iligkin htucre canlihgi dagihmi
Kruskal Wallis H Testi
ikili
Gruplar n | Mean | Median | Maximum | Minimum | SS | SiraOrt. | H p Karsilastirma
A=Saat24 [3{9500 | 94,42 96,44 94,15 |[1,25| 8,00
A-B
LED  B-5aatds |3 | 8536 | 85,59 85,95 8456 |0,72| 5,00 AC
Filtek B-C
e C=Saat72 |3 | 81,56 | 80,97 82,99 80,73 |1024| 200 |72|0027
Silorane A=Saat24 [3{97,04 | 96,92 98,42 9579 [1,32| 8,00
A-B
Halojen | B=Saat48 |3 [ 94,05 | 94,08 94,09 93,97 [0,07| 5,00 A-C
B-C
C=Saat72 [3]91,53| 91,98 92,36 90,27 |11 200 |[7,2]|0,027
100,0
95,0
) 90,0
r_E“ \
(]
S
5 80,0
I
75,0
70,0
24 Saat 48.Saat 72.Saat
=—4— Filtek Silorane LED 95,0 85,4 81,6
== Filtek Silorane Halojen 97,0 94,0 91,5

1.2

Sekil 3.1.Filtek Silorane o6rneklerinde, LED/Halojen isik cihazi kullanilan gruplarin
Olgiim yapilan saatlere iliskin hicre canlihgi dagihmi

Grandio grubunda LED isik cihazi ile polimerize edilen 6rneklerde, 3 saat

grubu arasinda hicre canlilidi

acisindan anlamli

derecede farklihk

g6zlenmektedir(p<0,05). Buna goére 24. saatte Odlglilen hicre canlihgr en

yuksek olup, sure arttikca hlicre canlihginda azalma goézlenmistir(Cizelge
3.2., Sekil 3.2.).
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Grandio grubunda halojen 1sik cihazi ile polimerize edilen 6rneklerde, 3 saat
grubu arasinda hicre canhligi acgisindan anlamli derecede farklilik
g6zlenmektedir(p<0,05). Buna goére 24 saatte Olgulen hicre canhiligi en
yuksek olup, 72. saatte Olcllen hicre canliigi 24. ve 48. saatte olgulen
hdcre canlihgina goére anlamlhi derecede dusik godzlenmektedir(Cizelge
3.2.,Sekil 3.2.).

Grandio kompozit rezin drneklerinin LED ve halojen 1sik cihazlari kullanilarak
olusturulan gruplarda dlguim yapilan saatlere iliskin hticre canhiligi dagilimlari

Cizelge 3.2’de ve Sekil 3.2'de gosterilmistir.

1.3 Cizelge 3.2. Grandio grubunda, LED/Halojen 1sik cihazi kullanilan gruplarin 8lgim
yapilan saatlere iligkin hiicre canlih@ dagilimi

Kruskal Wallis H Testi ikili
Karsilasti
Gruplar n | Mean | Median | Maximum | Minimum | SS |SiraOrt. | H p rma
A=Saat24 |3 98,84 | 99,05 100,03 97,45 1,31 8,00
A-B
LED B=Saat48 |3 93,83 | 93,78 96,60 91,11 2,75 5,00 A-C
B-C
C=Saat72 |3 8333 83,09 86,84 80,06 3,40 | 2,00 7,2 | 0,027
Grandio
A=Saat24 | 3| 94,02 | 94,33 94,64 93,07 0,83 7,67
. A-C
Halojen | B=Saat48 |3 | 92,03 | 91,64 93,42 91,02 1,24 5,33 B.C
C=Saat72 |3 | 86,08 | 85,99 86,33 85,92 0,22 2,00 |6,49]|0,039
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105,0
1000 \
2 950
E ﬁ
o 90,0
) s
(=]
2 85,0 ~e
80,0
75,0
24 Saat 48.Saat 72.Saat
—4—Grandio LED 98,8 93,8 83,3
== Grandio Halojen 94,0 92,0 86,1

1.4  $ekil 3.2. Grandio grubunda, LED/Halojen isik cihazi kullanilan gruplarin élgim
yapilan saatlere iliskin hticre canlih@ dagilimi

Gruplarin farkli zaman dilimlerinde gdsterdigi hiicre canlilik degerleri Sekil

3.3'de.g6zlenmektedir.

110,0
100,0
90,0
80,0
2 70,0
&
o 60,0
g
S 50,0
T 24, Saat 48.5aat 72.5aat
M Filtek Silorane LED 95,0 85,4 81,6
M Filtek Silorane Halojen 97,0 94,0 91,5
m Grandio LED 98,8 93,8 83,3
B Grandio Halojen 94,0 92,0 86,1

Sekil 3.3. Gruplarin siutun grafigi

Sekil 3.3’te gosterildigi Uzere 24 saatlik incelemede en ylksek hucre canliligi

LED 1sik cihazi ile polimerize edilmis Grandio érneklerinde, en duslk htcre

canhihdi ise halojen 1sik cihazi ile polimerize edilmis Grandio érneklerinde

gozlenmistir. 48 saatlik incelemede en yuksek hucre canlihgi halojen i1sik

cihazi ile polimerize edilmis Filtek Silorane 6rneklerinde, en duslik hilcre

canhihgi ise LED isik cihazi ile polimerize edilmis Filtek Silorane 6rneklerinde
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gOzlenmistir 72 saatlik incelemede, en yuksek hucre canlihdi halojen i1sik
cihazi ile polimerize edilmis Filtek Silorane oOrneklerinde, en dusuk hucre
canlihgi ise LED 1sik cihazi ile polimerize edilmis Filtek Silorane 6rneklerinde

gOzlenmistir.

Gruplar arasinda olgim degerleri agisindan anlamli bir farklihk olup
olmadigina ANOVA ile baktigimizda, gruplar arasinda anlamli farklilik oldugu
Cizelge 3.3. ve .hangi gruplar arasinda anlamh farkhliklar géruldigu Cizelge

3.4.’te go6zlenmektedir.

Cizelge 3.3. ANOVA

ANOVA
X
Sum of Squares df | Mean Square F p
Between Groups 1036,7 11 | 94,2 38,1 | 0,000
Within Groups 59,4 24 12,5
Total 1096,0 35

ANOVA kullanilarak yapilan gruplar arasindaki karsilastirmada 24 saat
grubundaki incelemelerde gruplarin hicre canlilik degerleri arasinda istatistik

olarak anlamli bir fark gdézlenmemistir(p<0,05) (Cizelge 3.4.).

48 saatte yapilan incelemelerde en yuksek hucre canliik degerleri Filtek
Siloran Halojen grubunda gdézlenmistir ancak bu fark istatistik olarak anlamli
degildir(p<0,05).Bu zaman diliminde en duslik hicre canlihk degerleri ise
Filtek Siloran LED grubunda gézlenmistir ve Grandio Halojen, Grandio LED
ve Filtek Siloran LED grubuna goére istatistik olarak anlamli derecede
dUsuktlr(p<0,05)(Cizelge 3.4.).

72 saatte yapilan incelemelerde en yuksek hucre canllik degerleri Filtek
Siloran Halojen grubunda g6zlenmistir ve bu deger Filtek Siloran Halojen ve
Grandio LED grubuna gore iststiksel olarak anlamli derecede yuksektir. Bu
zaman diliminde en dusUk htcre canlilik dederleri ise Filtek Siloran LED
grubunda gézlenmistir ve bu fark Filtek Siloran Halojen grubuna goére

istatistik olarak anlamli derecede dusuktir(p<0,05)(Cizelge3.4.).




Cizelge 3.4. Istatistik olarak anlaml fark gésteren gruplar
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Multiple Comparisons

() Genel Grup (J) Genel Grup p
Grandio Halojen 72 Saat 0,001
Filtek Silorane LED 24 Saat Filtek Silorane LED 48 Saat 0,000
Grandio LED 72 Saat 0,000
Grandio Halojen 48 Saat 0,032
Grandio LED 48 Saat 0,002
Filtek Silorane LED 48 Saat Grandio Halojen 24 Saat 0,002
Filtek Silorane Halojen 48 Saat 0,002
Filtek Silorane Halojen 24 Saat 0,000
Grandio LED 24 Saat 0,000
Filtek Silorane Halojen 72 Saat 0,000
Grandio Halojen 48 Saat 0,000
Grandio LED 48 Saat 0,000
Filtek Silorane LED 72 Saat Grandio Halojen 24 Saat 0,000
Filtek Silorane Halojen 48 Saat 0,000
Filtek Silorane LED 24 Saat 0,000
Filtek Silorane Halojen 24 Saat 0,000
Grandio LED 24 Saat 0,000
Grandio Halojen 48 Saat 0,026
Grandio LED 24 Saat Filtek Silorane Halojen 72 Saat 0,013
Grandio Halojen 72 Saat 0,000
Grandio LED 72 Saat 0,000
Grandio LED 48 Saat Grandio Halojen 72 Saat 0,007
Grandio LED 72 Saat 0,000
Filtek Silorane Halojen 72 Saat 0,004
Grandio Halojen 48 Saat 0,002
Grandio LED 72 Saat Grandio Halojen 24 Saat 0,000
Filtek Silorane Halojen 48 Saat 0,000
Filtek Silorane Halojen 24 Saat 0,000
Filtek Silorane Halojen 24 Saat | Grandio Halojen 72 Saat 0,000
Filtek Silorane Halojen 48 Saat | Grandio Halojen 72 Saat 0,005
Filtek Silorane Halojen 72 Saat | Grandio LED 72 Saat 0,004
Grandio Halojen 24 Saat Grandio Halojen 72 Saat 0,005
Grandio Halojen 24 Saat 0,005
Grandio Halojen 48 Saat Filtek Silorane Halojen 48 Saat 0,005
Filtek Silorane LED 24 Saat 0,001

MTT testi Oncesi deney materyallerinin 24-48 ve 72.

uzerindeki etkisi

IStk mikroskobu

cekilen

saatteki hucreler

fotograflar

ile

goruntulenmistir (Sekil 3.4., Sekil 3.5., Sekil 3.6., Sekil 3.7., Sekil 3.8., Sekil
3.9., Sekil 3.10., Sekil 3.11., Sekil 3.12., Sekil 3.13., Sekil 3.14., Sekil 3.15.).
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Sekil 3.4. Filtek Siloran LED 24 saatlik ekstraksiyon sivisiyla islem gérmuis L-929
hicrelerinin 1s1k mikroskobundaki gérintisu

Sekil 3.5. Filtek Siloran LED 48 saatlik ekstraksiyon sivisiyla islem gormus
L-929 hiicrelerinin 151k mikroskobundaki gorintisu

Sekil 3.6. Filtek Siloran LED 72 saatlik ekstraksiyon ekstraksiyon sivisiyla islem gérmus
L-929 huicrelerinin 151k mikroskobundaki goriintisi



Sekil 3.7. Filtek Siloran Halojen 24 saatlik ekstraksiyon sivisiyla islem gormus
L-929 hicrelerinin 1s1k mikroskobundaki gortintlisu

Sekil 3.8. Filtek Siloran Halojen 48 saatlik ekstraksiyon sivisiyla islem gérmus
L-929 hiicrelerinin 151k mikroskobundaki gorintisu

Sekil 3.9. Filtek Siloran Halojen 72 saatlik ekstraksiyon sivisiyla islem gérmis
L-929 hiicrelerinin 11k mikroskobundaki goriintisu



Sekil 3.10. Grandio LED 24 saatlik ekstraksiyon sivisiyla islem gérmus L-929
hicrelerinin 11k mikroskobundaki gorintisi

Sekil 3.11. Grandio LED 48 saatlik ekstraksiyon sivisiyla islem gérmus L-929 hicrelerinin
1sik mikroskobundaki goriintisu

Sekil 3.12. Grandio LED 72 saatlik ekstraksiyon sivisiyla islem gérmis L-929 hicrelerinin
1sik mikroskobundaki goriintisu



Sekil 3.13. Grandio Halojen 24 saatlik ekstraksiyon sivisiyla igslem goérmis L-929 hicrelerinin
IStk mikroskobundaki gérintisu

Sekil 3.14. Grandio Halojen 48 saatlik ekstraksiyon sivisiyla islem gérmus L-929 hicrelerinin
1sik mikroskobundaki goriintisu

Sekil 3.15. Grandio Halojen 72 saatlik ekstraksiyon sivisiyla islem gérmis L-929 hiicrelerinin
1sik mikroskobundaki goriintisu
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4. TARTISMA

Son yillarda hastalarin estetik beklentilerinin artmasiyla olusan yodun talep
ve kompozit rezin materyallerin estetik ,mekanik ve fiziksel 6zelliklerindeki
gelismeler dogrultusunda kompozit rezin restorasyonlarin dental pratikte
kullanimlari  yayginlasmistir.  Bununla beraber rezin polimerizasyonu
esnasindaki boyutsal degisimlere bagli olarak olugsan polimerizasyon
blzulmesi ve asinmaya karsi dusuk direng gibi defektif o6zellikler sebebiyle
kompozit rezin materyaller hala ideal restorasyon materyali olarak
tanimlanmaktan uzaktirlar. Bu nedenle klinik performansi arttirmak amaciyla
kompozit rezin materyallerin formiulasyonunda suUrekli olarak degisiklikler

yapilmaktadir(Goldberg,2008; Tezvergil Mutluay ve ark., 2008).

Kompozit rezin restorasyonlarda karsilagilan en yaygin sorunlardan biri
polimerizasyon buzilmesidir. Kompozit rezin polimerizasyonuyla ortaya ¢ikan
polimerizasyon bulzulmesinin azaltimasi veya engellenmesi, kompozit
rezinlerin kullanim suresini ve yuzey direncinin artmasini saglayacak i¢
streslerin azalmasi, daha iyi adezyon ve marjinal uyum gibi olumlu
Ozelliklerine katki saglayacaktir. Bu konudaki en yeni gelismelerden biri
dimetakrilat monomerlerinin serbest radikal polimerizasyonu yerine halka
acilimi polimerizasyonu olan siloran moleklli esasli kompozit rezinlerin
gelistiriimesidir. Dimetakrilat esasli kompozit rezinlerle karsilastirildiginda
siloran rezin daha az polimerizasyon buztlmesi gostermektedir (Lai ve ark.,
2004; Tezvergil Mutluay ve ark., 2008).

Kompozit rezin materyallerdeki gelismeler mekanik, fiziksel ve estetik
yonlerden umut verici olsa da, bir materyalin agiz ortaminda kullanilabilmesi
icin biyouyumlu olmasi gerektigi de unutulmamalidir. Bir restorasyon
materyalinin  biyouyumlu olarak degerlendirilebilmesi icin, malzemenin

kimyasal yapisi, restorasyonun tasarimi, elde edilme yontemleri, mekanik
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Ozellikleri, doku ile temasinin sekli, yeri ve dokunun ozellikleri gibi faktorlerin
g6z onune alinmasi buyuk 6nem tasir. Biyolojik uyumu olmayan malzemeler

degisik doku reaksiyonlarina neden olurlar (Hanks ve ark., 1996).

Klinikte uygulanan rezin esasli restoratif materyallerle ilgili olarak polimerize
olmadan kalan artik monomerlerden kaynaklanan alerjik (Wallenhammar ve
ark., 2000), sitotoksik (Geurtsen ve ark., 1998), genotoksik (Geurtsen ve
Leyhausen, 1997), mutajenik (Schmalz, 1998), ostrojenik etkiler ve pulpal,
diseti ve oral mukoza reaksiyonlari (Souza Costa ve ark., 2003) gibi pek ¢ok
doku reaksiyonunun varligi literatirde sikga yer almaktadir. Bu agidan
degerlendirilince, yeni gelistirilen dental materyallerin klinik uygulama

yapilmadan dnce biyouyumluluk agisindan test edilmesi gerektigi agiktir.

Biyouyumluluk, canli dokularla temasta olan herhangi bir materyalin, sistemik
ve lokal toksisiteye yol agmamasi, alerjik, mutajenik ve karsinojenik etkilere
sebep olmamasi ve vicudun yumusak yada sert dokularinda doku

reaksiyonu olusturmamasi olarak tanimlanir (Wataha, 2000).

Dental materyallerin biyouyumluluk incelemeleri G¢ asamada yapilmaktadir.
Materyallerin  biyolojik o6zelliklerinin  test edilmesine genellikle hucre
kaltarlerinin kullanildidi basit in vitro test yontemleri ile baslanir. In vitro test
yontemleri, sitotoksisite, genotoksisite ve 0Ostrojenite testlerini icerir.
Degerlendirmelere  olumlu sonuglar veren materyallerde sensitizasyon,
implantasyon ve mukozal irritasyon gibi testleri iceren in vivo hayvan testleri
ile devam edilir, bu testlerden istenilen sonuglar elde edildiginde pulpa ve
dentin testleri, pulpotomi testleri , endodontik kullanim testleri gibi insanlarda
klinik uygulamalari iceren kullanim testleri ( in vivo degerlendirme) gibi daha
kapsamli ¢alismalar yapilmalidir (Hensten-Pettersen, 1988; Schmalz,1994;
Schmalz, 1997; Tuncer ve Demirci, 2011).

Dental materyallerin biyouyumluluklarinin degerlendiriimesinde in vitro testler

in vivo testlere goére daha yaygin olarak kullaniimaktadir. In vitro arastirma



62

yontemlerinin, in vivo yontemlere gore bazi avantajlari vardir. Bu avantajlar
arasinda in vitro testlerin kisa surede sonuca ulagilabilmesi, hayvan kullanim
testlerinden daha ucuz olmasi, standardize ve tekrar edilebilir olmasi, genis
capta taramaya imkan vermesi, hassas olmasi ve belli bilimsel sorularla
kontrol edilebilir olmasi yer alir. Ayrica bu testler dental materyallerin agiz
icine yerlestirildikten sonra kisa surede gosterdikleri toksik etkilerinin
belirlenmesine de yardimci olurlar; ¢unkl dental materyallerin gogunun, bu
safhada daha fazla toksisite sergiledigi ve bu anlamda en uygun
degerlendirme yonteminin in vitro yontemler oldugu bildiriimektedir. Buna ek
olarak, hayvan deneylerinin pahali, zaman alici olusu ve hayvan deneyleri
sirasinda deney hayvanlarina bagll bireysel faktorlerin deney sonugclarini
etkileme olasiliginin deney sonuglarinin guvenilirliligini azaltmasi in vitro
testlerin tercih edilmesinde etkendir (Hanks ve ark.,1996; Terzi ve
Kansu,2010).

In vitro sitotoksisite testlerinde organ kultirleri, hicre kultirleri ve hucre
organellerinden yararlanilabilmektedir. Kullanilan en yaygin biyolojik sistem
hlcre kulttrleridir (Davis,1996).

Hicre Kkaltard kullaniminin  avantajlari vardir. Huacre kiltart ortaminda
fizikokimyasal ¢cevre ve buna bagli olarak fizyolojik kosullar daha iyi kontrol
edilebilirken, canli viucudunda sabit bir gevreyi olusturarak birtakim testleri
yapmak daha zordur. Hucre kulturlerinin bir diger avantaji ise hazirlanan
orneklerin homojenitesinin kontrolUnld saglama kolayligidir. Doku oOrnekleri
cogunlukla heterojendir. Doku orneklerinde kultire edilmis hucrelerin
homojen hale gelmesi ancak bir iki pasaj sonra mumkun olmaktadir. Hucre
kulthrleri ekonomiktir. In vivo sistemlerde test icin organizmaya verilen
maddelerin bir kismi c¢esgitli yollarla digariya atilacak, bir kismi da
organizmanin bagisiklik sistemi tarafindan ortadan kaldirilacaktir. Bu
kosullarda canli bir organizmada, verilen maddenin ancak %10’una bir cevap
alinabilirken, hicre kultirlerinde bu oran %90’lara kadar c¢ikabilecektir

(Freshney,1987,Davis,1996). Biz de bu nedenlerden dolayl g¢alismamizda
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hdcre kultura kullanmay: tercih ettik.

In vitro testlerde hicre materyal temasi direkt, indirekt ve ekstraktlarinin
(materyalden suzilen komponentler) vasitasiyla olabilir. Butin metodlar
beraberinde avantajlar ve dezavantajlar getirmektedir. Bu metodlardan direk
temas ve ekstrakt testlerinde hem kalitatif hem de kantitatif degerlendirme
yapmak mumkuinken indirekt testte sadece kalitatif degerlendirme
yapilabilmektedir. Farkli zaman araliklarinda sitotoksisitenin odlgulecegi
calismalarda ekstre testleri gibi indirekt metodlarin uygulandidi ¢alismalarda
tek bir set ornek hazirlamak vyeterlidir ¢linkd ekstreler farkli zaman
dilimlerinde ayni orneklerden tekrarlanabilir sekilde alinabilmektedir (ISO
10993-5:1999-E, Boillaguet ve ark.,2004).

Literatlr taramasi yapildiginda ekstraksiyon testinin tercih edildigi ¢cok sayida
calismaya rastlamak muUmkunddr. Nalgaci ve ark.(2004), 3 degisik sk
uygulama metodu ile polimerize edilen kompozit rezinlerin sitotoksisiteleri
Uzerine yaptiklari galismada ekstraksiyon yontemini tercih etmislerdir. Cao ve
ark.(2005), kompozit rezinlerin sitotoksisitesini belirlerken farkli test
modellerini  de@erlendirdikleri  ¢alismalarinda ekstraksiyon  yontemini
kullanmiglardir. Spagnuolo ve ark.(2004), iki farkh 1sik cihazi kullanilarak
polimerize edilmis adezivlerin sitotoksik degerlendirmeleri icin ekstraksiyon
testi kullanmislardir. Sigusch ve ark.(2007), gesitli kompozit rezinlerin farkl
gul¢ cikisina sahip 1sik cihazlariyla farkli kompozit rezinlerin sitotoksisitesini
degerlendirdikleri calismalarinda ekstraksiyon yéntemini tercih etmislerdir. iki
farkl 1sik cihazi kullanarak farkli polimerizasyon kimyasina sahip iki kompozit
rezinin  sitotoksisitelerinin  deg@erlendirildigi ¢alismamizda ekstraksiyon

metodunu kullandik.

Hucre kulturd calismalarinda hangi tip hucrenin secileceginin belirlenmesi
buyuk onem tagimaktadir. Hucre kultirinun yapildigi merkezlerde alinan
sonuglarin birbirleriyle kiyaslanabilir olmasi hususunda diploid hucre

kaltrlerinin  kullanimi  zorluklar ¢ikartmaktadir. Devamli hucre hatlar
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kullanilarak bu karsilastirmalarda ortaya c¢ikabilecek sorunlarin Ustesinden
gelinmesi amaclanmaktadir. Devamli hicre hatlarinin aneuploid kromozoma
sahip olmalari ve hizli Gremeleri avantaj saglar. Bunun yanisira dogru ve titiz
bir galismayla pasajlanma islemi yapildiginda ¢ok uzun sureyle yasatiimalari
mumkuandur. Elde edilmeleri de primer hicre kultirine oranla daha kolaydir.
Fenotipik 0zelliklerini ¢ok uzun bir donem boyunca korumalari s6z
konusudur. Devamli hucre hatlari ile primer hicre kultarlerinden daha hizli
sonug elde edilmektedir (Wataha ve ark.,1992). Bu nedenlerden dolay! tez

calismamizda devamli hicre hatlari kullandik.

Dis hekimliginde kullanilan maddelerin in vitro hucre kultur testlerinde
kullaniimak Uzere ISO 10993-5:1999 (E)"de tavsiye edilen devamli hicre
kaltarleri; Amerikan Tipi Kiltar Koleksiyonu CCL 1 (NTCC clone 929, fare
fibroblast hucresi), CCL 163 (Balb/3T3 clone A31, fare embriyo fibroblast
hdcresi), CCL 171 (MRC-5, insan embriyo akciger fibroblast hicresi), CCL 81
(VERO, Afrika yesil maymunu boébrek epitel hucresi), CCL 10 [ (BHK-21) C-
13, hamster bdbrek fibroblast hicresi] ve V-79 (379A, Cin fare akciger
fibroblast hicresi) dur. Devamli hicre kiltarleri; subkultlrleri sonsuz olarak
yapilabilen ve karyotipleri alindiklari dokulardan farkli olarak gelistiriimis
kaltdrlerdir. Standardize edilerek ve kodlanarak kullanima
sunulmustur(1SO,1999).

L 929, ISO 10993 bdlim 5’in sitotoksisite tayini igin kullanimlarinin uygun
oldugunu 6ngordagdl hicre serileri arasindadir (L 929, Balb/ 373 ve W138
hicre serileri) (ISO 10993-5:1999-E).

Hensten-Pettersen (1988), L929 fare fibroblastlarinin  primer hcrelerle
karsilastirildiklarinda daha iyi derecede c¢ogalma yetenegine sahip oldugunu
belirtmiglerdir. Arastirmacilar, L929 fibroblastlarinin gingival fibroblastlarla

benzer sonugclar verdigini ve odontoblast benzeri hiicre dizilerine gére
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( MDPC-23) daha hassas olduklarini bildirmislerdir. Bu durum L929
fibroblastlarinin sitotoksisite ¢aligmalari igin uygun ve tatmin edici sonuglar

veren hucre dizileri oldugunu gostermektedir.

Schedle ve ark.( 1995), metal alagimlarinin toksik etkilerini karsilastirmak
amaciyla, L929 hucreleri, diseti fibroblast hucreleri ve mast hucreleri
kullanarak yaptiklari calismada in vitro sitotoksisite testlerinde L1929
fibroblastlarinin, primer diseti fibroblast ve mast hicre kultirlerine oranla,
ureme yeteneklerinin gelismis olmasi nedeniyle kullanimlarinin daha uygun
olduguna isaret etmislerdir. Bu ¢alismaya benzer olarak Saw ve ark. (2005),
L929 hucreleri kullanarak vyaptiklari ¢alisma sonucunda bu hucrelerin,
homojen morfolojiye sahip olup ve buyume karakteristiklerinin iyi oldugunu

vurgulamiglardir.

Taira ve ark.(2000), metil metakrilatin sitotoksik etkisini dort farkli fibroblast
kultira Gzerinde incelemislerdir. Calismada kullanilan fibroblast kulttrleri
arasinda en duyarli ve guvenilir sekilde kullanilabilecek hicre kultar

ortaminin L929 fare fibroblastlari oldugu sonucuna varmiglardir.

Thonemann ve ark.(2002), primer sigir dental papilla hicreleri (CPC), SV40T
antijeniyle transforme edilen CPC hicreleri (tCPC B), E6/E7 onkojeni ile
transforme edilen CPC hacreleri (tCPC E) ve L929 fare fibroblast hicrelerini
kullanarak rezin bilesiklerin sitotoksisitelerini degerlendirdikleri
calismalarinda, en hassas sonuglarin elde edilebilecedi hucre tipini tayin
etmeyi amaclamiglardir, Arastirmacilar, en iyi sonuglarin L929 fare

fibroblastlari ile elde ettiklerini belirtmislerdir.

Bizde kompozit rezinlerin sitotoksisitesini degerlendirdigimiz bu ¢alismada

L929 fare fibroblast hiicre kultiirini kullandik.

Calismamizda kullanilan kompozit rezinlerin sitotoksisitesinin

degerlendiriimesinde; International Organization for Standardization (ISO)
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tarafindan hazirlanan 10993-5 no’lu “ Sitotoksisite Testleri- In vitro

Yontemler” bolumu rehber alinmistir(ISO-1999).

In vitro kosullardaki sitotoksisitenin degerlendirilmesi igin kullanilan enzimatik
test yontemi secimi blUylk 6nem tasir. Bu ydntemlerden, fibroblast
hdcrelerinin kullanildigr ve mitokondriyal aktiviteyi gosteren MTT yontemi hizli
sonug¢ vermesi ve ¢ok hassas olmasinin yani sira, materyallerin ¢cok duguk
dizeydeki toksisitelerinin bile degerlendirimesine olanak saglar ve bu
sebeple en guvenilir testlerden birisi olarak kabul edilmektedir ( Freshney,
1987 ; Wataha ve ark., 1992; Huang ve ark., 2002b).

Sitotoksisitenin degerlendiriimesinde kullanilan MTT metodu; MTT’yi mavi,
¢ozinmeyen formazon bilesidine donustlurebilen dehidrogenaz enzim
aktivitesini olger. Hlcrelere uygulanan maddenin sitotoksik etkisi nedeniyle
dehidrogenaz enzim aktivitesinin etkilendigi kosullarda mavi renkli formazon
olusmamaktadir. Formazon miktar1 bir hicre tabakasindaki mitokondriyal
enzim aktivitesini direk olarak verir. Formazon formasyonu ya optik
yodunlugun Olcllmesi veya test Orneginin c¢evresindeki formazon i1sigin
elektron mikroskobuyla belirlenmesiyle degerlendirilir
(Freshney,1987;Nalgaci, 2004).

Wataha ve ark.(1992), dental materyallerin toksik etkilerini karsilastirdiklari
calismalarinda; MTT yonteminde kullanilan boyanin hicre iginde kisa surede
metabolize edilebilmesi ve verilerin spektrofotometrik veya ELISA cihazinda
degerlendiriimesi nedeniyle tekrarlanabilir olmasinin yani sira, farkli
zamanlarda yapilmig olan calismalarin sonuglarinin karsilastirilabilmesi
sebebiyle de bu yontemin diger yontemlere oranla daha avantajli oldugunu

belirtmiglerdir.

MTT yontemi; hicresel metabolik fonksiyonu Olcer ve in vitro
biyouyumlulugun degerlendiriimesinde yaygin olarak kullanilir. Ayni anda

bircok ornegin test edilebilmesine olanak saglayan bu yontemin hucre igi
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biyokimyasal degisiklikleri gostermesi ve tekrarlanabilir olmasi nedeniyle
calismalarda tercih edilmesi gerektigi vurgulanmaktadir (Bean ve ark. 1995;
Camps ve ark. 2003; Huang ve ark 2004).

Issa ve ark.(2004), bes rezin monomer kullanarak insan gingiva fibroblastlari
Uzerindeki sitotoksik etkileri belirlemek Gzere yaptiklari ¢alismada, sitotoksik
degerleri belirlemek amaciyla iki kalorimetrik fonksiyonel deney duzenedi
olan MTT ve laktat dehidrogenaz aktivitesi (LDH) kiti kullanmisglardir. Calisma
sonucunda TC50 degerleri gostermistir ki, MTT kiti, LDH kitinden daha
duyarli bir kittir. Monomerlerin dUsuk miktarlardaki konsantrasyonlari
mitokondriyal dehidrogenaz aktivitesinde pek ¢ok farkhlik yaratirken LDH
saliniminda pek az degisim gozlenmigstir. Bu sonu¢ mitokondrilerin
monomerler igin birincil hedef oldugu sonucunu destekleyebilir. Monomerler
dusuk konsantrasyonlarda oldugunda, hucre lizisine sebebiyet vermeden
hlcreler igerisine alinabilir. Biz de bu sebeplerden dolayi ¢alismamizda MTT

yontemini kullanmay: tercih ettik.

Calismamizda, yaygin bir sekilde kullanilan geleneksel halojen 1sik kaynagi
ve yeni geligtirimis LED 1sik kaynagi karsilastirilarak, i1sik uygulama
cihazlarinin kompozitlerin sitotoksisitesi Uzerinde etkili olup olmadigi

arastirilmistir.

Kompozit rezin materyallerin sitotoksisitesi Uzerinde ,kompozit rezin
materyalden salinan reziduel monomer miktarinin etkili oldugu bilinmektedir.
RezidUel monomer saliniminin en aza indirgenebilmesi icin rezin esasli
materyallerin yiuksek oranda polimerize olmasi gerekir. Rezin esasli
materyallerin yetersiz polimerizasyonu reaksiyona girmemis toksik madde
saliniminda artisa neden olabilir (Yap ve Seneviratne, 2001; Hoffman ve
ark.,2002). Dental rezin kompozitlerin ve rezin esasli bonding ajanlarin eksik
polimerizasyonlari, reaksiyona girmemis rezin monomerler olusmasina yol
acar ve bu monomerler rezin matriksden agiz ortamina salinirlar (Spahl ve

ark.,1998). Dusuk polimerizasyon oranina bagl olarak, reaksiyona girmemis
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rezin monomer miktari arttikga, sitotoksik etkinin de arttigini gosteren
calismalar mevcuttur (Ferracane, 1994; Geurtsen ve ark.1998). Bu sebepten
dolayi 1sikla polimerize olan dental materyallerin biyolojik 6zellikleri kullanilan

Isik kaynagi cihazinin ozellikleriyle orantil olarak etkilenebilir.

Gunumuzde 1sikla polimerizasyonu bagslatmak igin pek ¢ok farkli 1sik cihazi
kullanilimaktadir. Halojen 1sik cihazlari ginimizde en yaygin olarak
kullanilan 1s1k cihazi olmakla beraber LED 1sik cihazlari halojen 1sik

cihazlarina gore gittikge artan bir populariteye sahiptir. (Mills ve ark.,1999).

Halojen 1sik cihazlarinda kullanilan enerjinin gogu Is1 enerjisine donusurken,
pek az kismi 1s1ga cevrilir. Halojen lambalarin g¢alismasi sirasinda olusan
yuksek 1si, lambalarin édmrinu azaltarak zaman icerisinde Uretilen g1k
glcunun azalmasina sebep olur ve dolayisiyla bu cihazlarin kullanim
Omdrlerini azaltir. Halojen lambalarin kullanim omdurleriyle ilgili olarak
yaklasik 100 saatlik bir zaman dilimi gdsterilmektedir (Dunn ve Bush,2002).
Buna karsilik LED 1s1k cihazlari yaklasik 10.000 saatlik ¢alisma sureleri ve bu
surenin sonunda da isik guclinde minimal kayip gostermesiyle halojen 1sik
cihazlarina goére daha avantajli kullanim olanadi sunarlar (Jandt ve
ark.,2000). Bunun yani sira LED isik cihazlari kablosuz dizaynlari ve
tasinabilir 6zellikleri nedeniyle de tercih sebebidir. Bununla birlikte LED is1k
cihazlari su an daha yaygin olarak kullanilan halojen 1gik cihazlarina gore
daha dar bir 1sik spektrumuna sahiptir (Price ve ark.,2003;Uhl ve ark.,2004 ).
Bundan dolayi, yeterli 1s1k glicu ve uygulama suresiyle uygun 1sik uygulama

modunun segilmesi her klinisyen igin blyiuk énem tasir.

Halojen ve LED isik cihazlari kullanilarak polimerize edilen Filtek Silorane ve
Grandio rezin kompozit o6rneklerinin L-929 fare fibroblastlari Gzerindeki
sitotoksik etkilerinin 24,48 ve 72 saatlik zaman araliklarinda degerlendirildigi
calismamizda, 24 saatlik incelemede en yuksek hicre canliligi halojen 1sik
cihazi ile polimerize edilmis Grandio 6érneklerinde, en dusuk hicre canhligi

ise LED 1sik cihazi ile polimerize edilmis Grandio drneklerinde gozlenmistir.
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48 saatlik incelemede en yuksek hicre canhligi halojen i1sik cihazi ile
polimerize edilmis Filtek Silorane drneklerinde, en dusuk hucre canliligi ise
LED sk cihazi ile polimerize edilmis Filtek Silorane &rneklerinde
gozlenmigtir. 72 saatlik incelemede, en ylksek hucre canhligi halojen igik
cihazi ile polimerize edilmis Filtek Silorane orneklerinde, en dusuk hicre
canlihgi ise LED 1sik cihazi ile polimerize edilmis Filtek Silorane 6rneklerinde
gozlenmigtir. Calismanin bulgulari genel olarak incelendiginde hem Filtek
Silorane hem de Grandio kompozit rezin o&rneklerde butin zaman
araliklarinda halojen 1sik cihaziyla polimerize edilen ornekler LED isik
cihaziyla polimerize edilen orneklere gore daha az sitotoksik degerler

goOstermigtir.

Konu ile ilgili literatir gézden gegirildiginde LED 1sik kaynagi ile polimerize
edilen kompozit rezinlerin veya igeriklerinin halojen 1sIk kaynagi ile
polimerize edilen o6rneklere gore daha yuksek sitotoksik degerler veren ve
bizim bulgularimizla paralellik gésteren ¢alismalar mevcuttur. Spagnuolo ve
ark. (2004), LED ve halojen isik cihazlari kullanarak 2 adet tek sise adeziv
Uzerinde yaptiklari bir calismada adezivlerin sitotoksisitelerinin kullanilan isik
kaynagina bagli olarak etkilendigini bulgulamiglar ve halojen 1sik cihaziyla
polimerize edilen test materyallerinde hlicre canlilik oranlarinin daha yuksek
oldugunu vurgulamiglardir. Sigusch ve ark. (2009), farkli jenerasyonlardan 5
degisik adeziv kullanarak vyaptiklari bir c¢alismada test materyallerinin
polimerizasyonu icin LED ve 2 farkli halojen 1sik cihazi kullanmiglar ve 1sik
cihazlarinin sitotoksisiteye olan etkilerini incelemiglerdir. Halojen sk
cihaziyla polimerize edilmis adeziv test gruplarindan sadece iki grupta
sitotoksisitede diger gruplarla karsilastirildiginda anlamli  bir azalma
gbzlenmis, diger gruplarda 1sik cihazlarinin sitotoksisite Uzerinde etkili
olmadigini bulgulamiglardir. Bununla beraber c¢alismada uygun 1si1k cihazi—
adeziv eslestirmesinin  klinik kullanimda faydali olabilecegi go6risunu

belirtmiglerdir.
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Ergun ve ark.(2007), LED ve halojen isik cihazi kullanarak 5 degisik adeziv
sistemle yaptiklari ¢alismada ise tek bir adeziv hari¢ LED ile polimerize
edilmis butin test materyallerinin hicre canlilik oranlarinda halojen sk
cihazi ile polimerize edilmis Orneklere gore daha yuksek hucre canlilik
oranlari bulunmustur. Arastirmacilar c¢alismada uygun isik cihazi-adeziv
kullaniminin klinik dnemine isaret etmislerdir. Bu c¢alismanin sonuglariyla
bizim calismamizin sonuglari uyum iginde degildir. Sonuglar arasindaki

uyumsuzlugun farkli materyal i¢erigine bagli oldugunu digsunmekteyiz.

LiteratUrde farkli 1sik cihazlari kullaniminin  kompozit rezinlerin sitotoksisitesi
Uzerine etkilerin arastinldigi ¢alismalarda farkli sonuglar alinmasinin
nedenlerinin ¢esitli oldugunu dusunmekteyiz. Al-Hiyasat ve ark.(2005)
yaptiklari bir c¢aligmada, kompozitin kimyasal yapisindaki degisiklikler ve
doldurucu/monomer yluzdesinin element salinimi Uzerinde belirgin bir etkisi
oldugunu ve materyallerin sitotoksik duzeylerini etkiledigini bulgulamiglardir.
Kompozit momomer-katki iceriklerinin in vitro sitotoksisite
degerlendirmelerinde bu materyallerin  hafiften siddetliye dogru sitotoksik
etkiler gosterdigi bilinmektedir. Bununla beraber cgesitli calismalarda elde

edilen sonuglar kullanilan materyale goére degismektedir (Goldberg,2008).

Sitotoksisite testlerinde elde edilen veriler testte kullanilan hiicre tipine de
bagli olarak farkhliklar gosterebilir. Ornek olarak insan periodontal ligaman ve
pulpa fibroblastlari 3T3 hucreleri ve diseti fibroblastlarina goére daha
hassastir. Sitotoksisite testlerinde kullanilan degerlendirme yéntemine goére
de sonuglar degisebilir. Bazi ¢aligmalarda, biyomateryallerin sitotoksisitesinin
Olgulmesinde daha titiz bir sonug elde edilmesi amaciyla birden cok sayida kit
kullanilabilmektedir. Bununla beraber degisik kitlerle yapilan olgumler her
zaman birbirleriyle uyum icinde olmamaktadirlar. Bu kullanilan kitlerde
degisik hedef sonlanma noktalari olmasiyla aciklanabilir. Mesela nétral
kirmizi  kiti hicre buatunliguna olcerken MTT testi mitokondriyal aktiviteyi
Olcer. Testlerin hedef sonlanma noktalarinin farklihgindan baska,

biyomateryallerin yerlesik i¢ 6zellikleri ve dusunulen uygulamaya bagh olarak
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testlerin deney duzeneklerinin de farkli olmasi, sonuglari etkileyen bir
faktordar (Cao ve ark.,2005).

Sonuclar arasindaki farkliliklarin bir diger sebebinin de 1sik cihazlar
arasindaki farklar oldugunu dusunmekteyiz. Isik cihazlar kliniklerde kuguk
kolay ulagilabilir kavitelerden baslayarak daha buyUk ve ulagsmasi zor olan
bolgelerde  yapilan restorasyonlara kadar genis bir yelpazede
kullanilmaktadirlar. Bu materyallerin polimerizasyonunda, polimerizasyon
derecesi kullanilan 1g1gin kalitesi ve yogunlugu kadar, uygulama suresiyle
degisim gostermektedir. Isik, 1sik cihazini terk edip restoratif materyale
ulasana kadar sk ucunun yerlestiriimesi, I1sik ucunun uzakhgr ve 1sik
ucunun c¢api gibi faktorler ortaya c¢ikmakta ve restorasyona ulasan isik
yogunlugunun azalarak polimerizasyon derecesinin diusmesine yol agmasi

s6z konusu olabilmektedir (Strydom,2002).

Calismamizda 2 mm kalinligindaki Grandio rezin kompozit érneklerine Uretici
firmanin talimatlari dogrultusunda hem halojen hem de LED isik cihaziyla 20
s I1sik uygulanmistir. Filtek Siloran kompozit rezin érneklerine ise her iki 1s1k
cihaziyla, yine dretici firmanin talimatlari dogrultusunda 40 s 1sik
uygulanmistir.  Calismamizda 1silk cihazlarinin  kompozit rezinlerin
sitotoksisitesi Uzerine etkisinin degerlendiriimesi yapilirken halojen ve LED
ISIk cihazlari ile 1g1k uygulama suresi esit tutularak standart bir degerlendirme
yapilmasi amaclanmigtir. Calismamizdan elde edilen veriler
degerlendirildiginde, deney gruplarinin ¢ogunda LED 1sik cihazi ile
polimerize edilen 6rneklerin daha yuksek sitotoksik degerler gosterdigi
bulgulanmigtir. Bu sonug, LED 1g1k kaynagi ile polimerize edilen orneklerin
eksik polimerizasyonuna baglanabilir. Duguk polimerizasyon oranina bagli
olarak, reaksiyona girmemis rezin monomer miktari arttikga, sitotoksik etkinin
de arttigi bilinmektedir. (Ferracane,1994;Geurtsen ve ark.,1998;Bouillaguet
ve ark.,2002). Literatirde kompozit rezinlerin polimerizasyon oranini

yukseltmek icin, LED 1sik cihazlariyla yapilan i1sik uygulama suresinin
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arttinlmasini  6neren c¢alismalar mevcuttur (Leonard ve ark.,2002;

Aravamudhan ve ark.,2006).

Aravamudhan ve ark.(2006), yaptiklari bir calismada 7 farkli LED isik cihazi
ve bir halojen 1sik cihazi kullanarak polimerize edilen iki farkli kompozit
rezinin polimerizasyon derinligi (DOC), donusum derecesi(DC), sertlik
degerleriyle, 1s1k yogunlugu ve polimerizasyon sirasinda olugan isi artisini
Olgcmaglerdir. Calismada elde edilen bulgulara goére, DOC ve DC degerleri
icin LED sk cihazlari halojen 1sik cihazlanyla kiyaslanabilir degerler
gOstermekle birlikte bazi LED 1sik cihazlari igin ek uygulama suresine ihtiyag

duyuldugu vurgulanmigtir.

Kompozit rezinlerin polimerizasyonunda monomerlerin polimerlere dontisum
orani yani kompozitlerin dontsim derecesi ile kompozit rezinlerin sertlik
degerleri arasinda bir iliski mevcuttur. Bu sebepten 6turt, kompozit rezinlerin
sertlik degerlerinin 6lgimU , donlisum derecelerini belirlemek igin indirek bir
yontem olarak kullanilir (Ferracane, 1985). Leonard ve ark.(2002), yaptiklan
calismada piyasada bulunan U¢ adet LED 1sik cihaziyla bir adet halojen 1sik
cihazinin kompozit rezin polimerizasyonuna etkisini knoop sertlik testi
yaparak arastirmiglardir. Buna ek olarak caligmada, her bir LED isik
kaynaginin hem 380-520 nm, hem de 450-500 nm spektrum araliklarinda
gu¢c yogunlugu ve spektrum emisyonu halojen 1sik cihaziyla
karsilastirilmistir. Isik cihazlarinin gt¢ yogunluklari (glg/birim alan) bir lazer
glg Olglicu cihaziyla hem butin gorindr 1sik spektral araliginda (380-780
nm) hem de 480-500 nm spektral aralikta uzun ve kisa dalga boyu filtreleri
kullanilarak hedeften 1 mm uzaklikta olacak sekilde olgtlmustar. LED
lambalarinin emisyon araligi, halojen lambalarinin emisyon araligina gore
siklikla kullanilan bir fotoinisiyator olan kamferakinonun absorbsiyon araligina
daha yakindir. Bununla beraber yapilan ¢alismada, 450-500 nm arasinda
halojen 1s1k cihazinin yogunlugu, LED 1gik cihazlarina gore ¢ok daha yuksek
bulunmustur. Buna bagl olarak arastirmacilar 2 mm kalinliktaki bir nanohibrit

ve mikrohibrit kompozit igin sirasiyla halojen isik cihazi icin 21-42 s, LED 1s1k
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cihazi iginse 83-131 s polimerizasyon suresinin yeterli oldugu goérusunu

savunmuglardir.

Halojen ve LED isik cihazlari kullanilarak kompozit rezin sitotoksisitesinin
degerlendirildigi calismamizin bir diger amaci da farkli polimerizasyon
kimyasina ve monomer yapisina sahip iki kompozit rezinin sitotoksik
etkilerini karsilastirmaktir. Son yillarda arastirmacilar dental kompozitlerde
siloksan-oksiran i¢eren ve siloran olarak adlandirilan monomerler kullanmaya
baglamiglardir. Siloranlar igeriklerinde bulunan oksiran monomer yapisinin
halka agilim polimerizasyonu sayesinde dusuk polimerizasyon buzulmesine
ve siloksan turlerinin varligina bagh olarak yuksek hidrofobik o6zelliklere
sahiptir( llie ve Hickel,2006).

Kompozit rezin restorasyonlarda polimerize olmamis rezidiel monomerlerin
salinimi biyolojik cevabi etkilemektedir (Brackett ve ark.,2007). Siloran esasl
rezin kompozitlerdeki siloksan omurganin hidrofobik yapisindan o6turl ,¢ok
daha az su ¢o6zunurligu gosterdigi bilinmektedir. Siloran esasli rezin
materyaller sulu ortamlarda stabilitelerini metakrilat esasli kompozitlere gore
korumaktadirlar(Palin ve ark.,2005;Weinmann ve ark.,2005;Eick ve
ark.,2006; Schneider ve ark.,2011). Schneider ve ark.(2011), siloran esasl
bir rezin kompozit olan Filtek Silorane, metakrilat esasli rezin kompozit ve
deneysel bir ormoser esasli kompozit rezin kullanarak yaptiklari ¢alismada,
bu rezin kompozitlerin su emilimleri ve suda c¢ozundrliklerini
karsilastirmiglardir. Calismanin bulgularina gore, siloran esasli kompozit
rezin, metakrilat esasli kompozit rezine gére daha disuk ¢ézinUrlik degerleri
vermigtir. Eick ve ark.(2006), siloran monomerindeki oksiran grubun degisik
cozeltilerde kimyasal yapisindaki degisimleri degerlendirerek yaptiklari
calismada ,siloranlarin, biyolojik sivilari taklit eden epoksi, hidrolaz,porsin
karaciger esteraz ve seyreltik HCL iceren sulu c¢ozeltilerde stabil ve
¢6zinmez oldugunu bulgulamislardir. Palin ve ark.(2005), iki metakrilat
esasli kompozit ve deneysel bir siloran ve oksiran esasli kompozit kullanarak,

su emilimi ve su ¢dzunurliguinin kisa ve orta vadede kompozit rezinin
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mekanik ozellikleri Uzerine etkisini arastirdiklari galismalarinda, siloran esasli
kompozit rezinlerin metakrilat esasli kompozit rezinlere gore daha dusuk su
emilimi ve ¢ozunurliglne sahip oldugunu bulgulamislardir. Bagka bir deyisle
siloranlarin dastk su emilimi ve su ¢dézunurlugune sahip olmasi, agiz iginde
kullanilan ~ kompozit  rezin  restorasyonlarin  hidrolik  stabilitesini

gelistirmektedir.

Rezin kompozit yapilarda suda ¢6zunurlik derecesinin yliksek olmasi, agiz
icine uygulanan restorasyonlarin kimyasal ¢ozunarluklerini arttirir.  Sulu
ortama salinimi olan rezin kompozit i¢erikleri, biyouyumlulugu olumsuz yonde
etkiler. Siloranlarin su igerisindeki disuk ¢ozunurliklerine bagl olarak daha
az sitotoksik 0Ozellik gostermeleri mumkindir(Krifka ve ark.,2011). Bu
nedenle kompozit rezinlerin in vitro sitotoksik etkilerini degerlendirmeyi
hedefleyen calismamizda geleneksel metakrilat esasli bir nanohibrit
kompozit olan Grandio ile siloran esasl bir kompozit olan Filtek Silorane

kullaniimistir.

Calismamizin bulgularina goére 24 saatlik incelemelerde hicre canlilik
degerleri Grandio LED> Filtek Siloran Halojen>Filtek Siloran LED>Grandio
Halojen olarak bulunmustur. ilk 24 saatlik incelemeler sonucunda gruplar
arasinda istatistik olarak anlamli bir fark gézlenmemistir. 48 saatlik
incelemelerde ise hicre canlilik oranlari Filtek Siloran Halojen> Grandio
LED> Grandio Halojen> Filtek Siloran LED seklinde siralanmigtir. Filtek
Siloran Halojen grubu 48 saatlik incelemede en yuksek hlcre canlilik
degerini gostermekle beraber , Grandio LED grubuyla arasinda istatistik
olarak anlamli bir fark yoktur ancak Grandio Halojen ve Filtek Siloran LED
gruplarinin hdcre canlilik degerlerinden istatistik olarak anlamli derecede
yuksektir. 72 saatlik inceleme sonucunda ise hucre canlilik degerleri Filtek
Siloran Halojen >Grandio Halojen> Grandio LED > Filtek Siloran LED
seklinde siralanmigtir. Filtek Siloran Halojen grubundaki hicre canlilik
degerleri Filtek Siloran LED ve Grandio LED gruplarindaki hicre canhilik

degerlerinden istatistik olarak anlamli derecede yuksektir. Calismamizin
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bulgularina gore, her U¢ zaman arahigindaki hucre canllik degerleri
incelendiginde siloran esasli kompozit rezin Filtek Siloran’in metakrilat esasli
kompozit rezin Grandio’ya gore daha yuksek veya kiyaslanabilir hicre

canlilik deg@erleri yani daha dusuk sitotoksik etki gosterdigi gozlenmistir.

Literatirde benzer calismalar incelendiginde, siloran esasli kompozit
rezinlerin sitotoksisitesiyle ilgili ¢ok az sayida calismaya rastlanmigtir.
Bununla beraber kompozit rezinlerin sitotoksisitesinde organik matriks
yapisinin ana faktér oldugu dudsunulmektedir (Goldberg,2008). Bu bakis
acistyla, siloran monomerleri ile yapilan biyouyumluluk ¢alismalari da

tezimizde incelenmistir.

Kostoryz ve ark.(2007), L929 fare fibroblastlari Uzerinde yaptiklari bir
calismada silikon igeren oksiranlarin yani siloranlarin sitotoksisiteleri ve
genotoksisitelerini degerlendirmiglerdir. Ph-Sil, Tet-Sil ve bu ikisinin karigimi
olan Sil-mix siloran monomerler organik bir ¢dzlcude igerisinde eritilmis ve %
0,5 ten daha az ¢ozelti iceren seyreltileri MTT duzeneginde kullanilarak
sitotoksisiteleri degerlendirilmistir. L929 fare fibroblastlarinin % 50’ sinin
Olumune sebep olan subtoksik konsantrasyonlar yani TC 50 degerleri MTT
dizenegiyle dlgulmuastir ve DNA hasari 6lgimlerinde de bulunan bu degerler
rehber alinmistir. Arastirmanin sonucunda, siloran esasli monomerlerden
Tet-Sil’ in yuksek formdl agirhigi ve disuk ¢éztnurliguininin dusuk sitotoksik
degerler ve non-genotoksik etkinin sebebi olabilecedi dustnulmastir. Buna
ek olarak siloran molekullerinin hidrofobik yapilarinin oksiran gruplarin suyla
reaksiyonunu imkansiz hale getirerek, DNA ile olan dogrudan reaksiyonu
engelledigini ve siloranlarin kemik sekillendiriimesinde ve dis hekimliginde

kullaniimak igin uygun materyaller olabilecegini belirtmiglerdir.

Kostoryz ve ark. (2006), MDPC-23 odontoblast benzeri hicreler Ulzerinde
yaptiklari bir galismada, iki adet siloran esasli monomer pH-Sil ve Tet-Sil ve
BIS-GMA, HEMA, TEGDMA, ECHM, ECHC, BADGE monomerlerinin

sitotoksisitelerini degerlendirmislerdir. MTT testi kullanilarak monomerlerin
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TC 50 degerleri birbirlerine gore degerlendiriimis ve c¢alisma sonucunda
monomerlerin birbirlerine gore toksik degerleri pH-Sil=BIS-GMA=BADGE
>TEGDMA>HEMA seklinde bulunmustur. Tet-Sil ‘in TC50 degeri ¢oézunarlik
degerine bagll olarak tespit edilememistir. Bu ¢alismanin sonuglarina gore
pH-Sil monomerinin sitotoksisitesi BIS-GMA monomeriyle karsilastirilabilir

seviyede bulunmustur.

Brackett ve ark.(2007), yaptiklari bir calismada geleneksel metakrilat esasli
kompozitlerle, ormoser ve siloran esasli kompozitlerin sitotoksisitelerini
0,3,5,8 hafta yapay tukurukte bekletildikten sonra karsilastirmis ve yeni
polimerizasyon mekanizmasina sahip kompozitlerin  polimerizasyonu
sonucunda , geleneksel kompozitlerin polimerizasyonuna kiyasla, polimerize
olmamis reziduel monomer oraninin daha az olacagini ve bdylece
sitotoksisitelerinin de daha dusuk olacagi hipotezini savunmusglardir. Tek bir
metakrilat esasli kompozit rezin haricinde, butin metakrilat esasl
kompozitlerin 8 hafta sonundaki sitotoksisiteleri, yeni polimerizasyon
mekanizmasina sahip kompozit rezinlere gére daha yuksek ¢ikmistir. Yeni
polimerizasyon mekanizmasina sahip kompozit rezinlerin dusik sitotoksik
etki gostermesi, sitotoksik bilesenlerin hlcre kuiltird ortamina daha az
salinimi ile agiklanabilir. Ayni c¢alismada, kompozit rezinlerin baslangig
polimerizasyonunun derecesini 6lgmek igin bir belirleyici olarak ylzey sertlik
degerlerinin kullanilmasi amaclanmistir. Ornekler hazirlandiktan sonra
yapllan vyuzey sertlik olgumlerinde istatistik olarak belirgin bir fark
bulunamamistir. Buna ek olarak 8 hafta sonra yapilan &lgimlerde de
sitotoksik  degerleri etkileyebilecek  bir  yuzey sertlik  degeri
bulgulamamiglardir. Bununla beraber aragtirmacilar, yuzey aginmasinin daha
uzun donemlerde siitotoksik degerleri etkileyebilecegi ve ileri ¢aligmalara

ihtiyag oldugunu vurgulamiglardir.

Sengln ve ark. (2005), siloran esasli bir rezin kompozit olan Hermes ve
metakrilat esasli bir kompozit olan Tetric Ceram Exite ‘in sitotoksisitelerini in

vivo kosullari taklit etmek amaciyla dentin bariyer testi kullanarak
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incelemiglerdir. 500 nm ve 200 nm kalinhginda dentin disklerinin kullanildigi
deneyde, 24 saat sonunda her iki dentin kalinhigr kullanildiginda da,
materyallerin sitotoksik etkileri arasinda istatistiksel olarak belirgin bir fark
g6zlemlenmemistir. Arastirmacilar, kisa donemde, siloran esasli restoratif
rezinlerin dental pulpa hucrelerinde biyolojik bir degisime sebep
olmayacagini  vurgulamislardir. Bizim c¢alismamizda, farkli in vitro test
yontemleri ve hucre tipi kullanilmakla beraber, ilk 24 saatlik slire sonunda
test edilen deney materyallerinin sitotoksik etkileri arasinda istatistik olarak

belirgin bir fark gérilmemistir ve bu ¢alismanin sonuglariyla paraleldir.

Krifka ve ark.(2011), yaptiklan ¢alismada 5 adet metakrilat esasli kompozitle
(Tetric ceram,Tetric Evo Ceram, Els,Els flow, Solitaire 2) ve bir adet siloran
esasli kompozit (Hermes IIl) kullanarak sitotoksik degerleri karsilastirmiglar
ve bunun yani sira ROS (reaktif oksidatif turler) Uretimiyle sitotoksik etki
arasinda bir baglanti olup olmadigi hipotezini sorgulamiglardir. Deneyde
kullanilan kompozit rezin érnekleri polyester bir film varliginda veya film
kullanilmaksizin  polimerize edilerek kultir ortamina konulmuslardir.
Calismanin sonucunda kompozit rezin materyallerin sitotoksik degerlerinin
siralamasi, Solitaire 2>Els Flow>Tetric Ceram=Tetric ,Evo Ceram=Els>
Hermes Ill seklinde bulgulanmistir. Kompozit rezilerde ROS Uretimi

siralamasi da ayni sekilde bulgulanmistir.

Castaneda ve  ark.(2011), siloran rezinlerin  biyouyumlulugunu
degerlendirmek amaciyla fareler Gzerinde in vivo bir deney yapmiglardir. Bu
calisma siloranlarin biyouyumlulugu Uzerine yapilmis ilk in vivo calismadir.
Siloran esasli kompozit rezin Filtek Silorane ve metakrilat esash
nanodolduruculu bir rezin olan Filtek Supreme XT, gen yapilari benzer olan
farelerin sirt boélgesinde subkutan6z bag dokusu icerisine implante edilmistir.
135 erkek Balb/c fare rastgele olarak kullanilan materyal tipi ve deney
suresine gore (7,21,63 gun), 12 deney ve 3 kontrol grubuna ayrilmistir. Her
zaman araligindan sonra deney hayvanlari oldurulmus ve implante edilen

materyaller ¢cevre dokuyla beraber yerinden c¢ikartilarak mikroskobik analiz
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yapilmigtir. Ornekler , kolajen fiber ve inflamatuar infiltrat olusumu agisindan
degerlendirilmigtir. Calismada elde edilen bulgulara gore, Filtek Silorane ve
Filtek Supreme XT, kontrol grubuyla (bos tup implante edilmis fare grubu)
benzer sonuglar vermistir. Siloran esasli kompozit rezin Filtek Silorane in vivo
sartlarda biyouyumlu bulunmustur. Bu ¢alismanin sonuglari farkli kosullarda

yapilmakla beraber, bizim ¢galismamizin sonuglariyla uyum igindedir.
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5.SONUG VE ONERILER

iki farkli 11k cihazi ile polimerize edilmis kompozit rezinlerin sitotoksisitesinin L929

fare fibroblastlari Uzerinde, hicre kultari yéntemi kullanilarak, MTT analizi ile

degerlendirildigi bu tez ¢alismasindan su sonuglar elde edilmistir:

O

O

O

O

Calismamizda  kullanilan  bUtin ~ kompozit rezin-isik  cihazi
kombinasyonlari ile elde elden kompozit rezin érneklerin 24,48 ve 72.
saatte odlgllen zamana bagh hicre yasam oranlari, 24 saatte en
yuksek olup, gittikge azalmistir ve bu fark istatistik olarak anlamhdir
(p< 0.05).

Filtek  Siloran  kompozit rezin ile hazirlanan  &rneklerin
sitotoksisitesine 1sik cihazlarinin etkisi arastiriidiginda, halojen 11k
cihazi ile polimerize edilen bitin érneklerin, 6lgim yapilan batin
zaman araliklarindaki (24,48,72 saat) hicre yasam oranlari, LED ile
polimerize edilen érneklere gére daha ylksek bulunmustur ve bu fark

istatistik olarak anlamlidir(p<0.05).

Grandio kompozit rezin ile hazirlanan drneklerin sitotoksisitesine 1sik
cihazlarinin etkisi arastinldiginda, 24 ve 48 saatlik 6élgimlerde, LED
Isik cihazi ile polimerize edilen Orneklerin hiicre yasam oranlari,
halojen i1sik cihazi ile polimerize edilen érneklere gore daha yuksek
bulunmustur fakat bu fark istatistik olarak anlaml degildir(p<0.05). 72
saatlik Olcumlerde ise halojen 1sik cihazi ile polimerize edilmis
kompozit rezin 6rneklerin hicre yasam oranlari, LED i1sik cihazi ile
polimerize edilen érneklere gore daha yiksek bulunmustur fakat bu

fark istatistiksel olarak anlamli degildir(p<0.05).

Zamana bagh sitotoksisite Olcumlerinde butin kompozit rezin-igik
cihazi kombinasyonlari genel olarak degerlendirildiinde 24 saatlik

incelemede en yuksek hucre canlihdi LED 1sik cihazi ile polimerize
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edilmis Grandio 6rneklerinde, en dusuk hucre canliligi ise halojen 1sik
cihazi ile polimerize edilmis Grandio drneklerinde gézlenmistir fakat

bu fark istatistik olarak anlamli degildir(p<0.05).

o Zamana baglh sitotoksisite élglimlerinde butlin kompozit rezin-igik
cihazi kombinasyonlari genel olarak degerlendirildiginde 48 saatlik
incelemede en yuksek hicre canlihgi halojen 1sik cihazi ile polimerize
edilmis Filtek Silorane 6rneklerinde, en dusik hucre canliigi ise LED
Isik cihazi ile polimerize edilmis Filtek Silorane 6rneklerinde

go6zlenmistir ve bu fark istatistiksel olarak anlamlidir(p<0.05).

o Zamana bagh sitotoksisite élglimlerinde butliin kompozit rezin-igik
cihazi kombinasyonlari genel olarak degerlendirildiginde 72 saatlik
incelemede, en ylksek hucre canliigi halojen 1sik cihazi ile
polimerize edilmis Filtek Silorane &rneklerinde, en dusik hilicre
canlihgr ise LED 1gik cihazi ile polimerize edilmig Filtek Silorane
orneklerinde g6zlenmistir.ve bu fark istatiksel olarak
anlamhdir(p<0.05).

Calismamizda elde edilen veriler isiginda deneyde kullanilan kompozit rezin
materyallerden Filtek Silorane kompozit rezinin geleneksel metakrilat esasl Grandio
kompozit rezine goére karsilastirilabilir seviyede veya daha iyi biyouyum gdsterdigi
g6zlenmistir. Restoratif girisimlerde Filtek Silorane kompozit rezinin kullaniimasini

biyouyum acisindan dnermekteyiz.

Klinik kullanima yoénelik olarak biyouyum agisindan halojen isik cihazi-Filtek
Silorane kompozit rezin kombinasyonu 6nerilebilir. Bununla birlikte bu konuda daha
ileri calismalara ihtiya¢ vardir. Calismada kullanilan isik cihazlari karsilastirildiginda
ise halojen 1sik cihazi ile polimerize edilen Filtek Silorane rezin o6rneklerinin
biyouyumu LED isik cihazi ile polimerize olan orneklere gore batin zaman

araliklarinda daha yuksek bulunmustur ve bu fark istatistik olarak anlamlidir.
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OZET

Degisik Isitk Kaynaklariyla Polimerize Edilmis Dental Kompozitlerin
Sitotoksisitesi

Bu c¢alismanin amaci, degisik monomer yapisina sahip iki kompozit rezinin
sitotoksisitesi Uzerine iki degisik 1sik cihazinin etkilerini in vitro’da hicre kaltura
metoduyla degerlendirmektir.

Bu calismada, Filtek Silorane (3M ESPE, St.Paul, MN, USA) ve Grandio
(Voco,Cuxhaven,GERMANY) olmak Gzere iki degisik kompozit rezin kullaniimistir.
Bir adet halojen 1sik cihazi (Hilux Ultraplus, Benlioglu Dental, Ankara, Turkiye) ile
LED(light emitting diode) (Hilux LEDMAX, Benlioglu Dental, Ankara, Turkiye) isik
cihazi kompozit 6rneklerin polimerizasyonunda kullaniimistir. Kompozit érnekler
steril teflon kaliplara/5 mm ¢ap ve 2mm derinlik) aseptik kosullarda yerlestirildikten
sonra LED veya halojen 1sik cihazi ile tek taraftan i1sik uygulanarak polimerize
edilmistir. Her bir kompozit rezin-isik cihazi ve zaman araligi kombinasyonu igin 5
adet 6rnek hazirlanmistir.Hazirlanan ornekler 37°C’lik nemli bir incubator iginde
2448 ve 72 saat boyunca DMEMde (Dulbecco’s Modified Eagle Medium)
bekletiimistir Elde edilen ekstraksiyon sivilar ,iki kompozit rezinin sitotoksisitelerini
degerlendirmek amaciyla MTT testinde hicre canhhdini  élgmek igin
spektrofotometrik  élgiimlerde  kullanilmistir.  MTT  testi Uc ayrn deneyle
tekrarlanmistir.

ikili gruplar arasi karsilastirmalar Mann Whitney U test, ikiden fazla grup
karsilastirmalari ise Bonferrini dlzeltmeli Kruskal-Wallis testi ile analiz edilmistir.
Coklu karsilastirmalarin analizinde ANOVA kullanilmistir. Farkli 1sik uygulama
cihazlari ile kompozit rezinlerin etkilesimi ve L929 hiicrelerine maruz birakiima
surelerinin kompozit rezin materyallerin sitoksisitelerini etkiledigi bulunmustur. Bu
farklar istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05).

Batin kompozit rezin-isik cihazi kombinasyonlarinda ilk 24 saatte, 48 ve 72 saatlere
gbre daha duslk sitotoksisite gozlenmistir. 24 saatlik aralikta, Grandio-LED
kombinasyonu en disik ve Grandio—halojen kombinasyonu en yiksek sitotoksik
etkiyi gostermistir ancak gruplar arasinda istatistik olarak anlaml fark yoktur.
(p<0,05). 48 saat araliginda Filtek Silorane-halojen kombinasyonu en disik ve
Filtek Silorane-LED kombinasyonu en ylksek sitotoksik etkiyi gostermistir ve bu fark
istatistik olarak anlamlidir (p<0,05). 72 saatlik aralikta Filtek Silorane- halojen
kombinasyonu en disuk sitotoksik etkiyi gostermistir ve bu fark istatistik olarak
anlamhdir.

Calismamizda elde edilen veriler 1s1dinda restoratif girisimlerde Filtek Silorane
kompozit rezinin kullaniimasini biyouyum agisindan énermekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Hicre Kiltari ,Isik Cihazlari, MTT, Siloran, Sitotoksisite.



82

SUMMARY

Cytotoxicity Of Dental Composites Polymerized With Different Light Curing
Units

The purpose of this study is to evaluate the effect of two different light curing units
on cytotoxicity of two different resin composites with different monomer structures
through cellular culture method.

Two different composite resins, Filtek Silorane (3M ESPE, St.Paul, MN, USA) and
Grandio (Voco,Cuxhaven, GERMANY) was used in this study. Two commercially
available dental curing lights were used to polymerize the composite samples, a
halogen light curing unit (Hilux Ultraplus, Benlioglu Dental, Ankara, Turkiye) and a
light emitting diode (Hilux LEDMAX,Benlioglu Dental, Ankara, Turkiye). Composite
samples were placed into sterile teflon moulds (5 mm diameter and 2 mm
thickness) under aseptic conditions.The samples were cured from one side either
with a halogen or LED light curing unit. 5 samples were prepared for each resin
composite, light curing unit and time interval combination. The samples were aged
with DMEM (Dulbecco’s Modified Eagle Medium ), in a humidified incubator at 37°C
for 24 hours,48 hours and 72 hours. The obtained extraction liquids were collected
and used for spectrophotometric measurement of cell viability MTT assay was used
in evoluation of the cytotoxicity of two composite resins. MTT assay was repeated in
three seperate experiments.

The differences between two groups were analyzed with Mann Whitney U test.
Comparisons of more than two groups were analyzed with Kruskal-Wallis analysis
of variance with Bonferroni correction. ANOVA was used for multiple comparisons.
Interactions of different light curing units-resin composites combinations and
exposure times to L929 cells were found to be affecting cytotoxicity of composite
resin materials. These differences were found to be statistically significant (p<0,05).

All the composite resin —light curing unit combinations showed less cytotoxicity for
the first 24 hours than 48 and 72 hours. For the 24 hours interval, Grandio-LED
combination showed the least and Grandio- halogen combination showed the
highest cytotoxic effect but there were no statistically significant difference between
the groups(p<0,05). For the 48 hours interval Filtek Silorane-halojen combination
showed the least cytotoxic effect. Filtek Silorane-LED combination showed the
highest cytototoxic effect amoung all other groups which is statistically
significant(p<0,05). For the 72 hours interval Filtek Silorane-halogen combination
showed the least cytotoxic effect which is statistically significant(p<0,05).

According to the results of this study we recommend the use of Filtek Silorane
composite resin in terms of biocompability.

Key words: Cell culture, Light curing unit ,MTT, Silorane, Cytotoxicity.
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