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OZET

Bu ¢alismanin amaci, farkli konsantrasyonlarda (agirlik¢a %1, %3, %5 ve %10) hazirlanan
Mentha piperita, Thymus vulgaris ve Salvia officinalis bitki ekstrelerinin Streptococcus
mutans ve Candida albicans mikroorganizmalarina karsi antimikrobiyal etkinliklerinin
belirlenmesi ve bu bitki ekstrelerinin doku sartlandiricilara ilavesiyle akrilik rezine
baglanma dayanimi, yirtilma direnci ve yiizey piiriizliliigii gibi bazt mekanik ve fiziksel
Ozelliklerinin incelenmesidir. Caligmada antimikrobiyal etkinligin belirlenmesinde
minimum inhibitér konsantrasyon (MIK) ve agar disk difiizyon yontemleri kullanilmistir.
Antimikrobiyal etkinligin belirlenmesi igin negatif kontrol grubu (saf doku sartlandirici),
pozitif kontrol grubu (klorheksidin diglukonat ve flukonazol) ve farkli konsantrasyonlarda
bitki ekstreleri igeren test gruplari olmak iizere 340 adet 6rnek (¢=10 mm, h=1 mm)
hazirlanmistir. Mekanik testler, belirlenen MIK igeren 6rnekler iizerinde yapilmstir. AKrilik
rezine baglanma direnci igin halter sekilli (75%25x2 mm?3, n=10) ve yirtilma direnci
dlgiimleri igin bar sekilli (50x10x1 mm?3, n=10) negatif kontrol ve bitki ekstresi iceren
ornekler hazirlanmis ve Universal test cihazi kullanilarak test edilmistir. Yiizey puirtizliligi
analizi i¢in hazirlanan 6rneklerin (¢=25 mm x h=15 mm, n=10) dl¢timii portatif profilometre
ile yapilmistir. Tiim test gruplarindan rastgele 2 6rnek altin-paladyum kaplama yapildiktan
sonra tarama elektron mikroskobu ile 6rneklerin yiizey ve yapisal morfolojileri agisindan
incelenmistir. Orneklerin antimikrobiyal test sonuclar1 Kruskal-Wallis ve Mann-Whitney U
testleri ile mekanik test sonuglart ise tek yonlii ANOVA testi ile degerlendirilmistir. Test
sonuglarina goére S.mutans ve C.albicans’a karsi olusan minimum inhibisyon zon gaplari
degerlendirildiginde bitki ekstreleri ve bitki ekstrelerinin farkli konsantrasyonlar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (sirasiyla, p<0,001 ve p<0,001). Bununla
birlikte akrilik rezine baglanma dayanimi, yirtilma direnci ve ylizey piiriizliigii agisindan
gruplar arasinda fark bulunmamistir (her biri i¢in p>0,05). Test edilen her iki
mikroorganizma i¢in de bitkisel ekstrelerin higbiri pozitif kontrol gruplar1 kadar
antimikrobiyal etkinlik gdstermemistir. Bununla birlikte, MIK diizeyinde bitkisel ekstre
ilavesi doku sartlandiricilarin akrilik rezine baglanma dayanimi, yirtilma direnci ve yiizey
puriizliligiini etkilememektedir.
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ABSTRACT

The aim of this study was to determine the antimicrobial activities of Mentha piperita,
Thymus vulgaris and Salvia officinalis plant extracts prepared at different concentrations
(1%, 3%, 5% and 10% by weight) against Streptococcus mutans and Candida albicans and
to determine some mechanical and physical properties such as the bonding strength, tear
resistance and surface roughness following adding these extracts to tissue conditioners. In
this study, minimum inhibitory concentration (MIC) and agar disc diffusion methods were
used to determine antimicrobial activity. In order to determine the antimicrobial activity, 340
specimens (0=10 mm, h=1 mm) were prepared as negative control group (pure tissue
conditioner), positive control group (chlorhexidine digluconate and fluconazole) and test
groups containing plant extracts at different concentrations. Mechanical tests were
performed on specimens containing the determined MIC. Negative control and plant extract-
containing specimens were prepared as dumbbell-shaped (75%25x2 mm?, n=10) for acrylic
resin bond strength test and bar-shaped (50x10x1 mm?3 n=10) for tear resistance
measurements. The specimens (¢=25 mmxh=15 mm, n=10) prepared for the surface
roughness analysis were examined by using a portable profilometer. Two randomly selected
specimens from each test group were coated with gold-palladium, and the surface and
structural morphologies of the specimens were examined under the scanning electron
microscope. Antimicrobial results of test specimens were evaluated by Kruskal-Wallis and
Mann-Whitney U tests and mechanical test results were investigated by one-way ANOVA
test. According to our test results, when the minimum inhibition zone diameters against
S.mutans and C.albicans were evaluated, a statistically significant difference was found
between plant extracts and different concentrations of plant extracts (p<0.001 and p<0.001,
respectively). However, no difference was found between the groups in terms of acrylic resin
bond strength, tear resistance and surface roughness (p>0.05 for each). None of the herbal
extracts showed as much activity as the positive control groups for both microorganisms
tested. Furthermore, addition of herbal extract at MIC level does not affect the bond strength
to acrylic resin, tear resistance and surface roughness of tissue conditioners.
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1. GIRiS

Dis hekimliginde protetik tedavi uygulanmasinin amaci, herhangi bir nedene bagli olarak
diglerin kaybedilmesi sonucu olusan fonksiyon, fonasyon ve estetik gibi eksikliklerin
yeniden kazandirilmasidir (1). Tam ya da hareketli boliimli protez kullanan hastalarda
hareketli dokular, fonksiyon sirasinda yiiksek stres konsantrasyonlarindan olumsuz
etkilenebilmektedir. Destekleyici dokularda fonksiyon sirasinda kronik agri, patolojik
degisiklikler ve kemik kaybi ile sonuglanan énemli hasarlar olusabilmektedir. Kronik agri,
diyabet veya diger sistemik hastaliklar1 olan protez hastalar1 ve birgok geriatrik hasta igin
onemli bir sorundur. Agiz dokularindaki kademeli degisiklikler sonucu, protez kaidesinin
alveol sirtlara optimal uyumunu yeniden kazandirmak ve destek dokulara gelen yiikiin daha

esit dagilimini saglamak i¢in tam veya boliimlii protezlerin astarlanmasi gerekmektedir (2).

Protezin oturdugu yiizeyi degistirmek igin kullanilan astar materyalleri esneklik 6zellikleri
sayesinde sert protez kaidelerinin ani yiikleri tolere edemedigi durumlarda, ¢igneme kuvveti
ile olusan enerjileri absorbe ederek genis bir doku alanina dagitirlar. Sadece oral yumusak
dokularin mekanik dezavantajini azaltmak i¢in degil, ayn1 zamanda hastanin konforunu ve
¢igneme fonksiyonunu iyilestirmek i¢in de kullanilirlar (3). Bu avantajlarinin yani sira astar
materyallerinin bazi dezavantajlari da bulunmaktadir. Astar materyallerinin en 6nemli
dezavantajlarindan biri, antimikrobiyal aktivite eksikligidir. Antimikrobiyal etkinligin
eksikligi, protez komplikasyonlarini artiracak her tiirlii mikroorganizmanin biiylimesi ve

kolonizasyonuna neden olmaktadir (4-6).

Kotii agiz hijyeni ile birlikte yumusak astarlarin mikroorganizma kolonizasyonu genellikle
protez stomatitiyle iliskilidir (6, 7). Cesitli ¢alismalar protez stomatiti olan hastalarin agiz
boslugundan en sik izole edilen mikroorganizmanin Candida albicans oldugunu géstermistir

(6, 8, 9).

Protez hijyeni aliskanliklarinin degistirilmesi ve yeterli agiz bakimi ile protez stomatitinden
kaginmak miimkiin olsa da geleneksel mekanik ve kimyasal protez temizleme yontemlerinin
astar materyallerinin 6zelliklerini etkiledigi gézlenmistir (6, 10-13). Bununla birlikte, bazi
caligmalarda, yumusak astar materyallerinde protez temizleme ajani veya antifungal ajan
ilavesi sonrast materyalin boyutsal stabilitesinde degisiklik olup olmadig: arastirilmustir (6,
14).



Tiim bu sorunlarin tistesinden gelmek igin nistatin, flukonazol ve itrakonazol gibi antifungal
ajanlar1 yumusak astarlara ilave etmek suretiyle yapilan ¢alismalar bulunmaktadir (6). Bu
ajanlar kullanilan doza bagli olarak bir antifungal aktivite gosterse de , maliyetlerinin yiiksek
olmasimin yani sira yumusak astarlarin Ozelliklerini de ciddi oranda olumsuz yodnde
etkilemislerdir (6, 15). Bu nedenle, yumusak astarlarin 6zelliklerini degistirmeden diisiik
konsantrasyonlarda daha etkili olan alternatif antifungal ajanlarin arastirilmasi ihtiyaci

dogmustur (6).



2. GENEL BILGILER

2.1. Tarihce

Tarihte ilk olarak 1869’da Twitchel tarafindan kullanilan yumusak astar materyali ‘dogal
kauguk’tur (16). Bilinen en eski yumusak astarlarin dogal kauguk olmasiyla birlikte,
yumusak astar materyalleri yiizyildan fazla bir siiredir dis hekimliginde kullanilmaktadir

(17).

Literatiirde ilk defa 1940 yilinda ‘velum’ olarak adlandirilan yumusak dogal kaugugun,
capraz bagli dogal kaucguk olan vulkanit protezler ile obtiiratér ve mandibular tam
protezlerde kullanildig1 bildirilmistir (16). Ancak bu materyalin suyu absorbe edici
ozelliginin yiiksek olmasi nedeniyle bir siire sonra uyumu bozulmus ve protez kullanilamaz

hale gelmistir (16).

1945'te  yumusak astar materyali olarak gelistirilen ilk sentetik rezinlerden biri,
plastiklestirilmis polivinil rezindir (17). Daha sonra 1958 yilinda silikon materyalleri
tanitilmistir (17).

Doku sartlandirict materyalleri ilk olarak 1961 yilinda Chase, tam protezlerde astarlamada
kullanmistir (18). 1972°de ise Starcke, doku sartlandirici materyalleri fonksiyonel 6l¢ii
maddesi olarak kullanmistir (19).

1978 yilinda doku sartlandiricilarin kimyasal yap1 ve 6zelliklerini arastiran McCarthy, doku
sartlandirici materyallerden bazilarinin fonksiyonel 6l¢ii maddesi olarak kullanilabilecegini,

bazi doku sartlandiricilarin ise iyilesmede daha iyi sonug gosterdigini bildirmistir (20).

Gintimiizde farkli endikasyonlar i¢in kullanilan doku sartlandirici materyallerle ilgili

caligmalar1 devam etmektedir.

2.2. Astar Materyalleri

Hareketli protez kullanan hastalarda protez kaidesi ile mukoza arasinda gesitli nedenlerle
bozulan uyumun yeniden saglanmasi, azalan retansiyon ve stabilitenin artirilmasi,

kaybedilen ¢igneme fonksiyonunun yeniden saglanabilmesi i¢in protezin doku yiizeyine



astar materyali uygulanmasi islemine astarlama denilmektedir. Besleme ya da relining
olarak da adlandirilmaktadir (21).

Hareketli protez kaidelerinde, travmatize olmus dokularin iyilesmesine yardimci olmak i¢in
yastik benzeri bir etki saglayarak, gecici veya kalici olarak kullanilan viskoelastik 6zellikteki
protez astar materyalleri, yapilan iyilestirme ve gelismelerle 1950’lerden giiniimiize kadar

kullanilmaktadir.

Astar materyallerinin temel gorevi, ¢igneme kuvvetlerini esit bir sekilde dagitmaya ve

okliizal kuvvetleri absorbe etmeye katki saglamaktadirlar (22).

Astar materyallerinin kullanim amaglari, hazirlanma sekilleri ve kimyasal yapilarina gore
smiflandirmast bulunmakla birlikte bu materyaller genel olarak sert astar materyalleri ve

yumusak astar materyalleri olmak tizere iki gruba ayrilmaktadir (21) .

2.2.1. Sert astar materyalleri

Direkt yontemle uygulanan sert astar materyalleri, mukozaya adapte olmayan veya uyumsuz
tam veya boliimli hareketli protezlerin stabilite ve retansiyonunun iyilestirilmesinde ve

immediat protezlerde gecici astar materyalleri olarak kullanilmaktadir (23, 24).

Otopolimerize ve goriiniir 1s1kla polimerize olmak tlizere farkl: tiirleri bulunmaktadir. Astar
materyallerinde, daha hizli olmalar1 ve klinik olarak ©6nemli boyutsal degisiklik
gostermemeleri nedeniyle direk yontemin uygulanmasi daha pratik ve kullanighidir (23, 24).
Bununla birlikte, otopolimerize astar materyalleri direk yontemle kullanildiginda, agiga
cikan monomerlerin neden oldugu yanma hissi, ekzotermik bir 1s1 reaksiyonu ve hos

olmayan koku gibi ¢esitli problemler meydana gelebilmektedir (24, 25).

Goriiniir 1g1kla polimerize olan astar materyallerinin kullanilmasi, akigskanligi ve viskoelastik
ozelligi sayesinde polimerizasyondan Once artan materyalin kolaylikla uzaklastirilmasini
saglayarak bu tiir sorunlart 6nlemektedir (23). Ayrica artik monomer saliniminin az olmast
(23), daha uzun g¢alisma siiresine sahip olmasi ve termal irritasyonun az olmasi gibi

avantajlar1 bulunmaktadir (26).



Goriiniir 1g1kla polimerize sert direkt astar materyalleri, tedarik edilen forma gore, toz-likit
ve macun tipi olarak 2 gruba ayrilmaktadir. Bazi goriiniir 1g1kla polimerize edilmis astar

materyalleri dual polimerizedir (24).

2.2.2. Yumusak astar materyalleri

Yumusak astar materyalleri okliizal kuvvetlerin mukozada daha homojen dagilmasin
saglayan ve protez kaidesinin dokuya temas eden i¢ kismina uygulanan yumusak polimerler

olarak tanimlanmaktadir (27).

Tam protez kullanan hastalarda sert protez kaidesinin tolere edilemedigi durumlarda

protezlerin retansiyonunu artirmak igin kullanilirlar (28).

Yumusak astar materyalleri reziliens 6zellikleri sayesinde ¢igneme esnasinda meydana gelen
okluzal kuvveti karsilayarak, bu kuvveti alveolar sirt tizerinde genis bir alana yaymaktadirlar
(28). Bu sayede kaide altindaki mukozay1 koruyarak alveol krette olusacak rezorbsiyonun

engellenmesini saglamaktadirlar (16, 27, 29).

Tam protez kullanan hastalarda protez kullanimina bagl olarak ¢esitli nedenlerle meydana
gelen agri, travmatik doku yaralanmalari, ileri derecede kemik rezorbsiyonu ve patolojik

durumlarda yumusak astar materyalleri kullanilmaktadir (16, 30).

Yumusak astarlar hastada olusan rahatsizliklarin giderilmesinde agizda kalma siirelerine

bagl olarak gegici ya da kalici bir alternatif tedavi se¢enegi olarak kullanilmaktadirlar (27).

Gilinimiizde yumusak astar materyalleri i¢in farkli siniflamalar bulunmaktadir.

Yumusak astar materyallerinin siniflandirilmasi

Yumusak astar materyalleri kimyasal bilesimi, polimerizasyon tiirii ve kullanim amaglarina

gore siniflandirilabilirler (31).

Bu materyaller kimyasal bilesimlerine gore akrilik, silikon ve vinil esasli olmak iizere ii¢

gruba ayrilmistir (31).



Bazi yazarlar bu gruba ilave iki yeni grup ekleyerek akrilik esasli kopolimerler, silikon
elastomerler, polivinil rezinler, poliiiretanlar ve polisiilfazinler olarak siniflandirmislardir
(31-35).

Yumusak astar materyalleri polimerizasyon yéntemine gore oda sicakliginda polimerize

olanlar ve 1s1yla polimerize olanlar olmak iizere iki gruba ayrilirlar (16, 30, 35, 36).

Kullanmim amaglarina gore yapilan smiflamada ise fonksiyonel 6lgli materyali olarak
kullanilanlar, daimi yumusak astar materyali olarak kullanilanlar ve doku sartlandiricilar

olarak 3 sinifa ayrilmislardir (21, 35, 37-39).

Daimi yumusak astar materyalleri ise otopolimerize silikon, isiyla polimerize silikon,
otopolimerize akrilik rezin ve 1siyla polimerize akrilik rezin olmak {izere
smiflandirilabilmektedir (40).

Onceki yillarda kullanilan otopolimerize silikonlar, macun/macun veya macun/sivi olarak
elle karigtirilarak hazirlanmistir. Temel bilesim ve sertlesme reaksiyonu, kondenzasyon
silikonu 6l¢ii malzemesine benzer olmakta ve yan iiriin olarak etil alkol olusmaktadir (40).
Son zamanlarda gelistirilen daimi otopolimerize silikon yumusak astar materyalleri, iKi
macunlu tiip seklinde tedarik edilmektedir (40). Bu silikon materyaller, polivinilsiloksan
bazlidir ve ilave silikon 6l¢ii malzemelerinde kullanilan yapiya benzer 6zelliktedir (40, 41).
Bu malzemeler sertlestikten sonra yan {iriin olusmamakta ve bu ozellikler kararli yapiya

katkida bulunmaktadir (40).

Is1 ile polimerize olan daimi silikon yumusak astar materyalleri, serbest radikal reaksiyon
baslaticisi olan tek macunlu bir sistemdir. Bu iiriin, ¢apraz baglanmanin meydana geldigi
ilave veya terminal vinil grubuna sahip bir polidimetilsiloksan polimerden olugmaktadir
(40).

Hem otopolimerize, hem de 1s1 ile polimerize daimi akrilik yumusak astar materyalleri, toz
ve likit olarak hazirlanmaktadir (40). Toz genellikle bir miktar peroksit ile birlikte poli(etil
metakrilat) veya poli(biitil metakrilat) igerir (40). Otopolimerize akrilik materyalin likiti, 2-
etilheksil metakrilat, tersiyer amin ve plastiklestiriciden olusurken, 1s1 ile polimerize

materyalde metil metakrilat ve plastiklestirici karisimindan olusmaktadir (40).



2.3. Doku Sartlandiric1 Materyaller (Gegici Akrilik Yumusak Astarlar)

Genellikle keskin, ince, asir1 derecede rezorbe olmus veya ciddi yumusak doku andirkati
olan hastalarda, sert protez kaidesi ile alttaki dokular arasindaki uzun siireli temastan dolay1

kronik agri ya da rahatsizliklar gériilmektedir (42).

Doku sartlandiricilar, ¢cigneme etkisi tarafindan iiretilen kuvvetin bir kismini absorbe ederek,
amortisor gorevi goren ve protezin dokuyla temas eden yiizeyine uygulanan yumusak protez
astarlaridir (42).

Materyallerin ilk akiskanligi; ¢alisma siiresini, karigtirmadan sonraki manipiilasyonunu ve
destekleyici mukoza ile protez kaidesinin yerlestigi ylizey arasindaki uyumunu

belirlemektedir (43).

Materyallerin jelasyon sonrasi viskoelastik ozellikleri, her klinik uygulama i¢in uygun
viskoelastik 0Ozelliklerin farkli olmasi sebebiyle Onceki uygulamalardaki etkinligini

degistirmektedir (43).

Doku sartlandiricilar toz ve likit komponentlerinden olusmaktadir. Materyallerin ¢ogunda
polimer tozunun ana bileseni poli(etil metakrilat) veya ilgili bir kopolimerdir. Likitleri ise
plastiklestirici ile etil alkoliin bir karisimidir. Poli(biitil metakrilat) veya ilgili bir kopolimer
bazli bazi materyallerin likitleri etil alkol i¢ermez (40). Doku sartlandiricilarin likiti
monomer igermezken tozunda da da reaksiyon baslatict ajan bulunmamaktadir. Bu nedenle
materyaller capraz bagl olmayan amorf polimerlerden olugmaktadir (40). Diger taraftan
hem silikon hem de akrilik daimi yumusak astar materyalleri, ¢apraz bagli amorf
polimerlerdir. Yapidaki farkliliklar, yumusak astar materyali uygulanmig protezin klinik
davranigin etkilemektedir (40). Doku sartlandiricilarin toz/sivi orani, uygulanma amacina
gore jellesmeden sonra viskoelastik 6zelliklerini degistirmek ve kullanimini iyilestirmek i¢in

klinikte kullanim esnasinda siklikla kontrol edilmektedir (43).

Newsome ve digerleri (44) doku sartlandiricinin toz/sivi oranlarinin degistirilerek materyal
kalinliginin degistirilebilecegini bildirdikleri calismada, 2 mm kalinliginda gegici yumusak
astar materyalinin doku sartlandiric1 olarak kullanimi i¢in uygun ancak kalinlik oranini

degistirme araliginin sinirli oldugunu ifade etmislerdir.
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2.3.1. Ideal bir doku sartlandirict materyalin sahip olmasi gereken ozellikler

Ideal bir doku sartlandirict materyalin sahip olmas1 gereken ozellikler asagida siralanmustir

(16, 45-50):

1. Klinik uygulamalar1 kolay ve pratik olmalidir.

2. Karistirma siirecinde boyutsal degisim minimum olmalidir.

3. Protez kaidesi ile adaptasyonu iyi olmali ve bu 6zelligini agizda koruyabilmelidir.

4. Okliizal ve ¢igneme kuvvetleri karsisinda dayaniklilik gostermeli, ezilme ve kopmalara

© o N o O

10.
11.
12.
13.

kars1 direngli olmalidir.

Destek dokulara karsi irritan olmamali ve toksisite gostermemelidir.

Uygulama ve kullanim sonras1 yumusakliklarini yeterli bir siire korumalidir.

Ag1z i¢inde su emilimleri minimum diizeyde olmalidir.

Tiikriik tarafindan 1slatilabilmelidir.

Elastikiyetlerini siirekli olarak korumalidir.

Mikroorganizmalarin gelisimine izin vermemelidir.

Lekelenmelere kars1 direncgli olmali, renkleri degismemelidir.

Temizlenebilirlikleri kolay olmali, tesviye ve polisaj islemleri rahat yapilabilmelidir.

Tamirleri kolaylikla yapilabilmelidir.

2.3.2. Doku sartlandirict materyallerin endikasyonlari

Doku sartlandirict materyaller;

Genellikle uyumsuz protezlerin iyilestirilmesi igin gegici astar materyali olarak (18, 22,
30),

Immediat protezlerde gegici veya tan1 amagl olarak (42),

Immediat cerrahi splintlerin gegici olarak astarlanmasinda (51, 52),

Yarik damakli bireylerde konusmanin rahatlatilmasina yardimci olmak igin obturator
uygulamalarinda (53-55),

Implant cerrahisi sonrasi iyilesme siirecinde implant iizerine gelen yiikiin
hafifletilmesinde ve fonksiyonel 6l¢iide 6l¢ii materyali olarak kullanilmaktadir (22, 42).
Ayrica hastanin daimi bir yumusak astar materyalinden fayda saglayip

saglayamayacagini belirlemek i¢in de tanisal bir arag olmaktadir (42).



2.3.3. Doku sartlandirict materyallerin avantajlari

1. Protezin yerlestigi mukozaya gelen asir1 basinci absorbe ederek kuvvetin esit dagilimini
saglar ve boylece rezorpsiyonu azaltir.

2. Retansiyonun artmasini saglar.

3. Destek dokularda kan dolasimini uyararak diizelebilir durumda olan vakalarda kisa
stirede iyilesmeye yardimci olur.

4.  Akrilik esash doku sartlandiricilarin akrilik rezin kaide ile baglanmasi iyidir.

5. Kemik rezorpsiyonu nedeniyle uyumu bozulan protezlerde kullanim kolaylig1 saglar
(16, 21, 30).

2.3.4. Doku sartlandirict materyallerin dezavantajlar:

1. Akrilik esasli doku sartlandiricilarin yapilarinda bulunan plastiklestiricinin agiz
ortamina salmimi sonucu esneklikleri azalir ve zamanla sertlesirler. Doku
sartlandiricilarda goriilen bu dezavantaj silikon esasli astar materyallerinde
gozlenmemektedir (16, 22, 29).

2. Su emilimi 6zellikleri nedeniyle boyutsal stabilitelerinin olmamasi (2, 16),

3. Protez temizleyicilerinin yapisini bozmasi sebebiyle kullanilamamasi (16, 56),

4. Tesviye ve polisaj isleminin yapiminin zorlugu veya bu islemlerin yapilamamasi (56-
58),

5. Mikroorganizmalarin tiremesi (21, 29, 59-61),

6. Maliyetinin geleneksel proteze gore pahali olmasi (29), doku sartlandiricilarin

dezavantajlarini olusturmaktadir.

Yumusak astar materyallerinin viskozitesi, klinik kullanimda uzun siire bozulmadan kalip
seklinde kalmalarini saglamaktadir. Bu, en kullanigh 6zelliklerinden biridir (60, 62-65).

Ancak agiz boslugundaki ortam yumusak astarlarin 6zelliklerini etkilemektedir (60).

Daha ciddi sorunlardan biri, yumusak astar yiizeyinde Candida albicans (66) ve ilgili

Candida tiirleri tarafindan kolonizasyonun olusmasidir (67).

Calismalar, maya ve bakteri tiirlerinin yumusak astarlarda gézenekli bosluklara girebildigini
ve bu mikroorganizma kolonizasyonlarinin materyalin agiz i¢i omriinii azaltabilecegini

bildirmistir (60).
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Yumusak astar materyalinin gézenekli yapisinin, su emilimine ve oral mikroorganizmalarin
biliyimesini destekleyebilecek besin maddelerinin diflizyonuna da izin verdigi One

stirtilmistiir (8).

Kandidal kolonizasyon (66) ve uyumsuz protezlerden kaynaklanan travma gibi diger

faktorler protez stomatitinin olusmasina neden olabilirler (60).

Yumusak astarlar protez travmasini hafifletmesine ragmen, bu malzemelerin yapisal
gozenekliligi mikrobiyal kolonizasyon potansiyelini ve bunun sonucunda da enfeksiyon

riskini artirmaktadir (60).

2.4. Agiz Mikroflorasi ve Protez Stomatitinde Etkili Mikroorganizmalar

Agiz florasinda yaklasik 300 mikroorganizma ¢esidi bulunmaktadir. Agiz boslugunun 1s1
derecesi, pH degerinin nétre yakin ve nemli olmast birgok mikroorganizmanin gelisimine
katkida bulunmaktadir. Bu mikroorganizmalardan bazilar1 dis yiizeyinde, bazi tiirleri de
epitel ylizeyinde kolonize olurlar. Agizda bulunan ¢ogu mikroorganizma tiirii kommensal

olmakla birlikte Streptococcus mutans gibi bazilar1 da patojen olarak bilinmektedir (68).

Ag1z boslugunda bulunan yiizeyler, ¢iiriik olusumuna neden olan basta S.mutans ve diger
Streptokoklar olmak tlizere agir kolonizasyon gostermektedir. Streptokok tiirleri, gram (+)
mikroorganizmalarin biiyiik bir kismindan olusmaktadir (69). Bir¢ok mikroorganizma ile
birlikte enfeksiyonlara neden olurken, insan sagligina hem faydali (S.lactis, S.salivarius vb.)
hem de patojen 6zellik gosteren (S.mutans, S.pneumoniae, S.agalactiae, S.pyogenes vb.)
cesitli tiirleri bulunmaktadir (69). Ayrica streptokoklarin varliginin C.albicans gibi
mantarlarin protez ylizeylerine aderensini artirdigi da goézlenmektedir (69-71). Protetik
materyallerde dogal doku yiizeylerine oranla, daha fazla mikroorganizma daha hizli bicimde
tutunabilmekte, bu nedenle de plak birikimi artmakta ve bu durumun da kotii kokuya neden
oldugu bilinmektedir (69, 72).

Normal bireylerde %30 ile %50 oraninda agizda ve gastrointestinal kanalda bulunan
Candida tiirleri deri yiizeyleri, ag1z mukozasi, bagirsak ve vajina mukozasinda yaygin olarak
gozlenmektedir. Firsatg1 patojen olarak adlandirilan kommensal mantar grubuna ait

C.albicans’larin lokalize oldugu yerler arasinda ise agiz ¢evresi bulunmaktadir (68).



11

Agiz mukozasinda %75 oraninda en ¢ok C.albicans olmak tizere %8 oraninda C.tropicalis
ve sirastyla daha az oranlarda C.krusei, C.glabrata bulunmaktadir (73, 74). C.albicans’in
fazla bulunmasi, enfeksiyon olusturmada en biiyiik etkenlerden biri olmasi sebebiyle lokal

ya da sistemik antifungal ajanlara duyulan ihtiyaci artirmaktadir (74).

Antimikrobiyal ajanlara ve konak savunmalarina karsi tolerans kazanmada etkili olan
polimerik matrikse gomiilii, bir ylizeye bagli ve kendiliginden c¢ogalabilen bakteri
topluluguna biyofilm denilmektedir. Dil, dudak, yanak ve tiikiiriigiin mekanik temizlik
saglayamadigi, dis ylizeyine yapistiginda su spreyi ile uzaklastirilamayan organik birikintiler

olan dental plak, biyofilmin bir 6rnegidir (75, 76).

Biyofilm olusumunun 6nlenmesi ya da azaltilmasinda mekanik temizlige ilave olarak topikal
ve sistemik antimikrobiyal ajanlar kullanilmaktadir. Antimikrobiyal ajan olarak kullanilan
klorheksidin genis bir spektruma sahip olmakla birlikte, ayn1 zamanda etkili bir antiplak
ajanidir (77). Ancak klorheksidinin yaygin olarak kullanilmasi, zamanla bu ajanlara karsi
mikrobiyal direncin ortaya ¢ikmasina neden olmaktadir. Bu nedenle daha giivenli ve etkili

alternatif ajanlara ihtiya¢ duyulmaktadir (76, 78).

2.4.1. Candida albicans’in protez stomatitindeki rolii

Protez stomatiti, protezi tasityan mukozanin, dokulara uyumlu olmayan protezler nedeniyle
travmaya ugramasi sonucu olusan patolojik bir durumdur. Protez altindaki palatal mukozada
yaygin inflamasyon veya kizariklik ile karakterize olan ve tam protez kullanan hastalarda

sikga goriilen bir durumdur (79).

Candida kaynakli fungal enfeksiyonlar protez stomatitinin olugsmasinda rol oynayan ana
etkenlerden biri olarak degerlendirilmekte ve bu durum da ‘Candida ile iliskili stomatit’
olarak isimlendirilmektedir (80). Protez stomatiti etyolojisinin multifaktoriyel oldugu
bildirilmekle beraber candida tiirii mikroorganizmalarin 6zellikle de Candida albicans’in

ana etyolojik faktor oldugu diistiniilmektedir (81).

Protez stomatiti olan hastalarda % 93 oraninda C.albicans kaynakli fungal enfeksiyon
oldugu rapor edilmistir (82). Candida ile iliskili protez stomatitinin tedavisi, multifaktoriyel

etyolojiye sahip oldugu i¢in kompleks bir tedavidir (83). Tiim tedavi yontemleri az ya da
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cok destekleyici olarak kalmakta ve her hastada etkin olamamaktadir (42, 84). Candida ile

iligkili protez stomatitinin tedavisinden sonra siklikla niiks goriilmektedir (85).

Candida enfeksiyonlar1, mantarlarin mevcut ilaglara kars1 giderek daha direngli hale gelmesi
ve yiiksek niiks oranlari nedeniyle, ciddi bir saglik sorunu haline gelmistir. Bu sorunlarin
ortadan kaldirilmasi igin yeni yoOntemler arastirilmali ve bu yontemlerin antifungal

tedavideki etkinlikleri degerlendirilmelidir (86-88).

2.5. Tibbi Bitkiler ve Dis Hekimliginde Kullanimi

Agiz hastaliklar1 diinya ¢apinda 6nemli bir saglik sorunu olmaya devam etmektedir. Ag1z ve
faringeal kanserler, agiz dokusu lezyonlar1 gibi rahatsizliklara ilave olarak, dis ¢iiriikleri ve
periodontal hastaliklar da 6nemli kiiresel agi1z sagligi sorunlari arasinda yer almaktadir. Ag1z
sagligi, genel refahin ayrilmaz bir parcasidir ve kraniyofasiyal kompleksin islevlerinin

Otesinde yagam kalitesini de etkilemektedir (89).

Bitkiler yiizyillardir dis hastaliklarini 6nlemek ve kontrol etmek icin kullaniimaya
calisilmistir (89). T1bbi 6zelliklere sahip bitkiler, ¢esitli hastalik siiregleri i¢in yararl ve etkili
bir tedavi kaynagidir. Bat1 tip biliminde kullanilan allopatik tip adi verilen bircok ilacin

kokeni tibbi bitkilere dayanmaktadir (90, 91).

Bitkisel ekstreler, viicutta belirli kimyasal reseptorlerle etkilesime girdikleri i¢in etkilidirler
(89). Geleneksel ilaglara kiyasla daha az yan etkiye sahip olduklar bildirilmekle birlikte
bitkisel ilaglarin da yan etkileri mevcuttur (89). Patojenik bakterilerin, kullanilan
antibiyotiklere ve kemoterapdtiklere karsi artan direnci, bagisiklig1 baskilanmis bireylerde
firsatg1 enfeksiyonlar, hastalik insidansinda artis ve gelismekte olan iilkelerdeki finansal
sorun, agiz hastaliklar i¢in giivenli, etkili, ekonomik, dnleyici ve koruyucu alternatif tedavi

segeneklerine olan yonelimi artirmistir (89).

Tiim bu bilgiler dogrultusunda giiniimiizde, dogal bitkisel iiriinler ve bu bitkilerden elde
edilen yaglarin doku sartlandiricilara ilave edilmesi ile ilgili galismalar hiz kazanmistir (92-

94).
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2.5.1. Mentha piperita (nane) bitkisinin kullanim

Tibbi agidan biiyiik bir éneme sahip olan Mentha piperita L., 50-90 cm yiiksekliginde,
normalde dortgen seklinde ve Lamiaceae ailesinin prototipik bir iiyesi olan ¢ok yillik bir
bitkidir (95). Ozellikle Avrupa, Kuzey Amerika ve Kuzey Afrika’da olmak iizere 1liman
bolgelerde yaygin olarak yetistirilse de gilinlimiizde diinyanin tiim bdolgelerinde

yetistirilmektedir (95).

Daha onceki yillarda mide, bagirsak, kas rahatsizliklar1 ve dolasimi sorunlarini iyilestirmek
icin kullanilmasinin yant sira, giiniimiizde dis hekimliginde de bir¢ok alanda faydalanildiginm

gosteren ¢aligmalar bulunmaktadir (96).

Mentha piperita yagi ve bilesenleri ticari olarak gida, ilag ve kozmetik endiistrilerinde
kullanilmakla birlikte, igeriginde bulunan mentol de dis macunu, antiseptik agiz gargaralari,

analjezik kremler, agiz spreyleri, pastil ve damlalarin hammaddesi olarak kullanilmaktadir
(95).

Mentha piperita oral displastik lezyonlarin baglamasini ve ilerlemesini engellemekle birlikte

oral mukoza enfeksiyonlarinin tedavisinde kullanilmaktadir (97-99).

Ashrafi ve digerleri (100) Mentha piperita esansiyel yaglarim1 (MPEO), kitosan nanojeline
(CN) yiikleyerek S.mutans'a karsi antibiyofilm ajani olarak kullanmayi ve dental plag:
korumay1 amag¢lamiglardir. Calisma sonunda MPEO-CN’nin dis macunu veya agiz gargarasi
formiilasyonlarinda antibiyofilm ajan1 olarak potansiyel bir kullanima sahip oldugu

bulunmustur (100).

Moghadam ve digerlerinin (101) Mentha piperita ekstresi kullanilarak giimiis
nanopartikiiller ile modifiye edilmis cam iyonomer simanin (GIC-AgNP) S.mutans ve bazi
oral bakteriler iizerindeki antibakteriyel aktivitelerini degerlendirdikleri c¢aligmada,
geleneksel cam iyonomer simanlarin ¢aligilan bakterilere karst herhangi bir antimikrobiyal
etkinlik gostermedigi, Mentha piperita ilave edilmis GIC-AgNP’nin S.mutans ve diger bazi
bakterilere karsi antimikrobiyal etki gosterdigi gozlemlenmistir (101).
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Mentha piperita esansiyel yaginin kimyasal bilesimi, antifungal ve antibiyofilm
aktivitelerinin degerlendirildigi baska bir ¢alismada, Mentha piperita’nin C.albicans’a karsi

antifungal olarak mantar enfeksiyonlarinda kullanilabilecegi sonucuna ulasilmistir (102).

Yapilan baska bir ¢alismada Mentha piperita esansiyel yaginin C.albicans’a karsi potansiyel
bir biyofilm inhibit6rii oldugu bildirilmistir (103).

Yapilan ¢alismalar degerlendirildiginde Mentha piperita ekstreleri ve Mentha piperita
esansiyel yagmin antibakteriyel, antifungal ve antioksidan aktivitelerinin oldugu
goriilmektedir (104-106).

2.5.2. Thymus vulgaris (kekik) bitkisinin kullanimi

Diinya genelinde yaklasik 2800 tiir ile 150 bitki tiirtinden olusan Lamiaceae ailesi ve
bunlarin arasinda genellikle kekik olarak bilinen Thymus vulgaris L., Akdeniz boélgesine
(Ispanya, italya, Fransa, Yunanistan, Misir, Liibnan, Tiirkiye) 6zgii sifal1 bir bitki tiiriidiir
(107, 108). Thymus vulgaris, Thymus’un farkli tiirlerine gore terapotik dozaj formlarinda
daha fazla kullanilmaktadir (109).

Geleneksel tipta Thymus vulgaris, romatizma, kas rahatsizligi, bocek 1siriklari, agri vb.
inflamatuar rahatsizliklar da dahil olmak iizere bir¢ok hastaligin tedavisinde kullanilmak

icin, 6zellikle kirsal alanlarda yetistirilmektedir (109).

Thymus vulgaris’in bilesenlerinden biri olan Timol’tin etkinligini dogrulamak i¢in mevcut
literatiirde sinirl klinik ¢alisma bulunmakla birlikte; antiseptik agiz gargaralarinda, plak
olusumunu azaltma, gingivitis ve ¢liriik gibi dental tedavilerde bir monoterapi ajani olarak

kullanildig: bildirilmistir (110).

Kavianirad ve digerlerinin (111) Thymus vulgaris’in C.albicans’a kars1 antifungal etkisini
arastirdiklar calismanin sonucu Thymus vulgaris esansiyel yaginin ortodontik apareylerin
yiizeyinden izole edilmis C.albicans’in eliminasyonunda klorheksidin antimikrobiyal

ajanindan 6nemli dl¢lide daha etkili oldugunu gdstermistir.

Thymus vulgaris’in C.albicans’a kars1 etkinliginin degerlendirildigi baska bir ¢alismada,

Thymus vulgaris’in hareketli ortodontik apareylerde C.albicans koloni sayisini 6nemli
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Olgiide azalttig1, %?2’lik konsantrasyondaki Thymus vulgaris’in %0,2°1lik klorheksidine
alternatif olarak kullanilabilecegi bildirilmistir (112).

Lapinska ve digerleri (113) tarafindan S.mutans’in da aralarinda bulundugu oral patojenlere
karst Thymus vulgaris ve farkli bitkilerin esansiyel yaglariyla modifiye edilmis kompozit
rezinin antimikrobiyal Ozellikleri ilizerine yaptiklar1 bir in-vitro ¢aligmada, test edilen
esansiyel yaglar arasinda Thymus vulgaris, S.mutans mikroorganizmasina karsi 6nemli

oranda antibakteriyel etkinlik gostermistir.

Yapilan baska bir calismada, Thymus vulgaris ekstresi iceren agiz gargarasi ile klorheksidin
iceren agiz gargarasinin ¢ocuklarda, tiikriikte bulunan S.mutans sayist {izerindeki etkisi
degerlendirilmis ve her iki grupta da S.mutans sayisinda 6nemli bir azalma oldugu tespit
edilmistir (114). Buna ilaveten Thymus ekstresi iceren gargaranin klorheksidin gibi gii¢lii bir
antiseptik ile karsilagtirmasi yapildiginda, ¢ocuklarin tiikkriigiindeki toplam bakteri sayisini
onemli dl¢lide azalttig1 ve basarili bir antimikrobiyal ajan olarak kullanilabilecegi sonucuna

ulagilmistir (114).

Thymus vulgaris bitkisinin antimikrobiyal etkinligini degerlendirmek igin yapilan
caligmalar, farkli materyallere ilave edilerek bu etkinliginden faydalanilabilecegini

gostermektedir (115, 116).

2.5.3. Salvia officinalis (adacay1) bitkisinin kullanim

Adagay1 olarak adlandirilan Salvia officinalis, Akdeniz bolgesine 6zgii, odunsu saplari,
grimsi yapraklar1 ve mavi-morumsu ¢igekleri olan ¢ok yillik, yaprak dokmeyen bir bitkidir

(117).

Antioksidan, antibakteriyel, antiplak 6zellikleri gibi farmakolojik etkileri ile diyare, diyabet,
Alzheimer, fibromiyalji gibi tibbi rahatsizliklarin tedavisinde kullaniminin yani sira

antigastrik ve diliretik oldugu bildirilmistir (118).

Giintimiizde Avrupa bitkisel tibbinda, bir tiir Salvia officinalis bitkisi, bogaz agrisi,

inflamasyonlu agiz lezyonlar1 ve gingivitis tedavisi i¢in yaygin olarak kullanilmaktadir

(119).
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Salvia officinalis'in antioksidan, antibakteriyel, antiplak 6zellikleri ile ilgili bir¢ok ¢alisma
mevcuttur (120-124). Bu ¢alismalara ek olarak, dis hekimliginde kullanilan materyallerde
antibakteriyel etkinliginin degerlendirilmesi ig¢in farkli materyallere S.officinalis ilave

edilmesiyle ilgili yapilan ¢alismalar da dikkati ¢cekmektedir (117, 125, 126).

Salvia officinalis’in dental implantlarda basarisizliga neden olan Streptococcus mutans’a
kars1 antimikrobiyal aktivitesinin degerlendirildigi bir ¢alismada, Salvia officinalis esansiyel
yaginin bakteri hiicre duvarina niifuz ettigi ve bozulmaya neden oldugu, bu sayede S.mutans

bakterilerinin biiylimesini engellemek i¢in kullanilabilecegi sonucuna ulasilmistir (125).

Salvia officinalis ekstresi igeren bir agiz gargarasinin okul ¢agindaki ¢gocuklarda, dental plak
olusumuna neden olan S.mutans iizerindeki klinik etkilerinin arastirildigi bir ¢alismada,
Salvia officinalis ekstresi igeren gargaranin S.mutans sayisini etkin bir bigimde azalttigi

gozlenmistir (126).

Sookto ve digerleri (117) Salvia officinalis esansiyel yagimin Candida albicans'a karsi
antikandidal aktivitelerini ve C.albicans’in polimetil metakrilat (PMMA) rezin yiizeyine
yapigmasini inhibe edici etkilerini arastirdiklar1 ¢alismanin sonucunda, Salvia officinalis’in
C.albicans’a karsi antikandidal etkinlik gosterdigi, hiicrelerin PMMA rezin yiizeyine
yapismasi lizerinde engelleyici etkilere sahip oldugu bulunmustur. Ayrica daha fazla ¢alisma
ve gelistirme ile kandida ile iligkili protez stomatit riskini azaltmak i¢in antifungal protez

temizleyicisi olarak kullanilabilecegi bildirilmistir (117).

2.6. Antimikrobiyal Etkinlik Testleri

Antimikrobiyal etkinligin test edilmesinde yaygin olarak kullanilan basta agar diliisyon ve
agar disk difiizyon teknikleri olmak iizere ¢esitli yontemler bulunmaktadir (127). Bu
yontemlerin sikg¢a tercih edilmesinin nedeni, ayni fitokimyasal ya da esansiyel yag

kullaniminda benzer sonuglar gostermeleridir (127).

2.6.1. Agar disk difiizyon yontemi

Bitki ekstreleri ve esansiyel yaglarin antimikrobiyal etkinligini test etmede kullanilan agar
disk difiizyon yonteminde ¢ok az miktarda esansiyel yag kullanimina ihtiya¢ duyulmaktadir.

Farkli esansiyel yaglarin antimikrobiyal aktivitelerinin tespiti icin genellikle 6n tarama
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asamasi olarak kullanilan bu yontemin uygulanmasi oldukg¢a hizli ve basittir (127). Etkin bir
antimikrobiyal bilesigin, mikroorganizmalarin kolonize olmasini engellemesiyle inhibisyon
zonu olusmaktadir. Olusan inhibisyon zonu antimikrobiyal bilesigin etkinlik oranini

gostermektedir.

Agar disk diflizyon yonteminde ilk olarak petri plakalarina agar doldurulur. Daha sonra
farkl1 konsantrasyonlarda esansiyel yaglar filtre kagidi ya da agar emdirilmis kuyulara
uygulanir. Agar plakalari, esansiyel yagin agara uygun difiizyonunu saglamak i¢in 30 dakika
boyunca oda sicakliginda bekletildikten sonra, gece boyunca 37°C’de inkiibasyona birakilir
(128).

Esansiyel yag, agar i¢ine difiize olur ve etki alaninda mikrobiyal biiylimeyi onler. Esansiyel
yag konsantrasyonu agarda diskin merkezinde maksimumdur ve merkezden uzaklastikca
azalir. Disk etrafindaki inhibisyon zonunu gosteren, mikrobiyal gelismenin goriilmedigi agik
alanlarin ¢ap1 olgtliir. Bu 6lgtim sonucunda gézlemlenen daha biiyiik ve net goriinen alan,
esansiyel yagin yiiksek antimikrobiyal aktivitesini gostermektedir. Boylece bu yontemle

esansiyel yagin antimikrobiyal etkinlik derecesi 6l¢iilebilir (127).

Agar disk diflizyon yonteminin en biiyiik avantaji, ayn1 agara yerlestirilen materyaller

arasinda karsilastirma yapilabilmesine olanak saglamasidir (129).

2.6.2. Diliisyon (seyreltme) yontemleri

Diliisyon yontemleri, test edilen antimikrobiyal ajanin agar (agar diliisyon) veya broth
besiyeri (makrodilisyon veya mikrodiliisyon) i¢indeki konsantrasyonunu tahmin etme
imkan1 sunduklar1 igin minimum inhibitér konsantrasyon (MIK) degerlerinin

belirlenmesinde kullanilan en uygun yontemlerdir (130).

Bakteri veya mantarlara karsi olusan in-vitro antimikrobiyal aktiviteyi nicel olarak 6lgmek
icin kullanilan broth diliisyon veya agar diliisyon yontemlerinde kaydedilen MIK degeri, test
edilen mikroorganizmanin goriiniir sekilde biliyiimesini engelleyen, test edilen
antimikrobiyal ajanin en diisiik konsantrasyonu olarak tanimlanir ve genellikle pg/mL veya
mg/L olarak ifade edilir (130). Bakteri, maya ve mantarlarin antimikrobiyal duyarlilik testi

icin onaylanmis bir¢cok kilavuz olmakla birlikte, en ¢ok bilinen standartlar Klinik ve
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Laboratuvar Standartlar1 Enstitiisti (Clinical and Laboratory Standards Institute-CLSI) ve
Avrupa Antimikrobiyal Duyarlilik Testi Komitesi (European Committee on Antimicrobial
Susceptibility Testing-EUCAST) tarafindan saglanmaktadir. Tavsiye edildigi gibi, bu
kilavuzlar ¢ogu klinik mikrobiyoloji laboratuvarinda uygulanmasi pratik olan tek tip bir test
prosediirii saglamakla birlikte, sonuglarin klinik uygunlugunu degerlendirirken biyoanalizin

standart bir yaklagimla yapilmasina izin verir (130, 131).

Broth diliisyon yontemi

Broth diliisyon yontemi, en temel antimikrobiyal duyarlilik test yontemlerinden biridir
(130). Prosediir, 96 kuyucuklu plaka kullanilarak ya da hacimce minimum 2 mL sivi1 igeren
tiiplere dagitilan antimikrobiyal ajanin iki kat seyreltilerinin (6rn. 1, 2, 4,8, 16 ve 32 mg/mL)
hazirlanmasini igerir. Daha sonra, her tiip veya kuyu 0.5 McFarland 6lgegine ayarlanmis
standart mikrobiyal siispansiyonun seyreltilmesinden sonra ayni sartlarda hazirlanan bir
mikrobiyal ile asilanir. Hazirlanan asilanmis tiipler veya 96 kuyucuklu plaka iyice
karistirildiktan sonra, test mikroorganizmasina bagl olarak uygun kosullar altinda inkiibe
edilir (130). Tip veya mikrodiliisyon kuyularinda organizmanin biiylimesini tamamen
engelleyen ¢iplak gbzle tespit edilen en diisiik antimikrobiyal ajan konsantrasyonu belirlenir

ve buna MIK denilmektedir (130, 131).

Agar diliisyon yontemi

Agar diliisyon yontemi, bir agar ortamina iki kat seyreltme kullanilarak antimikrobiyal
maddenin istenen farkli konsantrasyonlarinin dahil edilmesi ve agar plaka yiizeyi iizerine
tanimlanmis bir mikrobiyal inokulumun asilanmasini icermektedir. Uygun inkiibasyon
kosullar1 altinda biliylimeyi tamamen engelleyen en diisiik antimikrobiyal madde
konsantrasyonu MIK olarak kaydedilir. Bu teknik hem antibakteriyel hem de antifungal

duyarlilik testi i¢in kullanilabilmektedir (130).

Agar diliisyon yontemi genellikle anaeroblar ve Helicobacter tiirleri gibi zor lireyen
organizmalar i¢in standart bir yontem olarak onerilmektedir (130). Candida tiirlerine karsi

antifungal ajan-ilag kombinasyonlari i¢in de kullanilmaktadir (130).
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2.7. Dis Hekimliginde Doku Sartlandiricilarla Yapilan Calismalarda Uygulanan Bazi
Mekanik ve Fiziksel Testler

2.7.1. Yirtilma direnci

Doku sartlandirict materyallerin sahip olmasi gereken 6zelliklerinden biri, yeterli yirtilma
direncidir (132). Yirtilma direncinin temel tanimi, yirtilmayi yaymak i¢in gercken birim
basina diisen kuvvettir ve elde edilen deger, kullanilan test yontemine gore degismektedir
(133).

Yirtilma direnci i¢in yapilan testler genel olarak pantolon ve kablo sekilli test drneklerin
kullanildig1 grup ile ac1 ve hilal sekilli 6rneklerle yapilan testler olmak tiizere iki gruba

ayrilmaktadir (133).

Pantolon ve kablo sekilli test orneklerinin kullanilmasi

Bu yontem i¢in yirtilma mukavemeti tanimi, pantolon seklindeki belirli bir test
orneginde olusturulan bir  kesideki  yirtitk  yayilimini, kesim  diizlemi iizerindeki bir
yonde, 100 mm/dk. hizla etki eden kuvvet kullanilarak ilerletmek i¢in gereken ortalama
kuvvettir (133).

Kablo sekilli test orneginin test makinesindeki konumu pantolon sekilli 6rneklerin
kullanildig1 test yontemindeki gibidir. Yirtilma direnci, bir kesideki yirtigi, kesim
diizleminde 350 ve 500 mm/dk hizla etki eden kuvvet kullanarak ilerletmek igin gereken

maksimum kuvvettir (133).

Aci ve centikli hilal seklindeki test 6rneklerinin kullanilmasi

Ag1 test yonteminde yirtilma mukavemetinin tanimi, belirli bir ac1 sekilli test 6rnegini,
ornegin uzunlugu boyunca bir yonde (yirtilmaya dik yondeki agilarda), 500 mm/dk hizla

etkiyen kuvvet uygulanmasi sonucu koparmak i¢in gereken maksimum kuvvettir (133).

Hilal test yoOnteminde yirtilma mukavemeti, hilal seklindeki belirli bir elastik

yapili test 6rneginde yer alan ¢entik kesisinin, test 6rnegin uzunlugu boyunca (yani dik
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acilarda) 500 mm/dk hizla etkiyen kuvvet uygulanmasi sonucu 6rnegin uzayarak en sonunda

yirtilmasina neden olan maksimum kuvvettir (133).

2.7.2. Akrilik kaide rezinine baglanma direnci

Doku sartlandirict materyallerinin akrilik rezin kaide ile baglanma direncinin 6l¢iimii i¢in
cekme tipi, siyrilma tipi ve makaslama baglanma direnci olmak iizere ii¢ farkli test

kullanilmaktadir.

Cekme baglanma dayanimi testi (Tensile bond strength test)

Bir materyale gerilim uygulandiginda ortaya ¢ikan en yiiksek deger ¢ekme dayanimini
gostermektedir. Test sonucu elde edilen uzama verileri kullanilan materyalin elastikiyeti ile
ilgili bilgi vermektedir. Protez kullanimi esnasinda olusan streslere karsi, yiikksek uzama

gosteren bir materyal tercih edilmesi gerekmektedir (134).

(Cekme baglanma dayanimi testi, American Society for Testing and Materials (ASTM) D-
638 ve 2095°te belirtilen standartlara gore, halter seklinde hazirlanan test drneginin iki

ucunun cihaza baglanarak zit ve dikey yonde ¢ekme kuvveti ile uygulanmaktadir (134-136).

Cekme baglanti dayanimi (N/mm?, MPa), kopma esnasindaki en yiiksek kuvvetin (F/N),
baglanma yiizeyinin genisligine (A/mm?) bdliinmesi ile hesaplanmaktadir (134, 137).

Siyrilma baglanma dayanimu testi (Peel bond strength test)

Siyrilma baglanma dayanimi, en az birinin esnek yapida oldugu birbirine baglanan iki

materyalin, 180"lik ag1yla ¢ekilmesi sonucu dl¢iilmektedir (134, 137).

Siyrilma dayanimi, soyulma agisinin 180" olarak kabul edildigi asagidaki denklem

kullanilarak hesaplanmaktadir ;

Siyrilma Dayanimi (Nmm™) = S ( 1;—/1 +1)

Burada F uygulanan kuvvet, d siyrilma alanindaki numunenin genisligi ve A astarin uzama
oranidir (138).
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Yumusak astar materyali lizerine uygulanan kuvvet alanlariin farkli bolgeleri etkilemesi ve
bunun sonucunda stres dagiliminin da farklilik gostermesi nedeniyle ¢ekme ve siyrilma

baglanma dayanimu testleri birbirinden ayrilmaktadir (134).

Cekme baglanti dayanimi testinde es zamanli olarak gerilme uygulanir ve tiim alan
etkilenirken, siyrilma testinde gerilmenin bir ¢izgi iizerinde toplanmasi sebebiyle belirli bir

alandan s6z edilememektedir (134).

Makaslama baglanma dayanim testi (Shear bond strength test)

Makaslama baglanma dayanimu testi, test 6rneklerinin ayn1 diizlemde zit yonlere ¢ekilmesi
ile uygulanmaktadir (134). Makaslama baglanma dayanimi (N/mm?), maksimum yiikiin (N),

kesit alanma (mm?) boliinmesi ile hesaplanmaktadir (134).

2.7.3. Yiizey piiriizliiliigii

Dental materyallerin uygun sekilde bitirilmesi ve polisaji, klinik prosediirlerin 6nemli
boliimiinii olusturmaktadir (139). Basta ciiriik, periodontal hastalik ve protezle iliskili
stomatitten sorumlu olan agiz i¢inde bulunan mikroorganizmalarin ¢ogu, piiriizlii ylizeylere

baglanarak koloniler olustururlar (139, 140).

Dis yiizeyindeki bakteriyel adezyonu dental plak olusumu takip etmektedir (140). Bu siirecte
ylizey puriizliiliigi ve yiizey serbest enerjisi kilit rol oynamaktadir (140, 141). Farkli dental
materyallere gore yiizey serbest enerjisi degismektedir (142, 143). Yapilan bazi ¢alismalar
piriizlii akrilik rezin yiizeylerin, piiriizsiiz yilizeylere gore bakteri kolonizasyonu ve plak

olusumuna 6nemli 6l¢giide daha yatkin oldugunu gostermektedir (140, 141, 143-145).

2.8. Tarama Elektron Mikroskobu (SEM) ile Yiizey Topografisinin Degerlendirilmesi

Tarama elektron mikroskobu (SEM), yiiksek enerjili elektronlarn ¢ok kiigiik bir alana
odaklanarak, yiizeyin taranmasi prensibi ile calismaktadir. Yiizeyden yayilan ikincil
elektronlarla yapilan 6l¢tim ile 6zellikle yiizey topografisi ile baglantili bir goriintii elde
edilmektedir (76).

SEM’ de elde edilen goriintiiniin asamalari maddeler halinde verilmistir;
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1. 1Ilk olarak yiiksek voltaj ile hizlandirilan elektronlarin drnek iizerine odaklanmasi
saglanir,

2. Elektron demetinin 6rnek yiizeyinde taratilmasi esnasinda elektron ve 6rnege ait atomlar
arasinda olusan etkilesim uygun algilayicilarda toplanir,

3. Son olarak sinyal giiglendiricilerden gegirilen katot 1sinlari tiipliniin ekrana yansitilmasi
ile goriintii saglanmaktadir. Glinliimiizde tarama elektron mikroskobu goriintiisii dijital

sinyallere ¢evrildikten sonra monitore aktarilarak elde edilmektedir (76, 146).

Geleneksel SEM goriintiilerinin incelenmesi i¢in 6rneklerin iletken olmasi gerekmektedir.
Bu nedenle metalik olmayan 6rneklerde goriintii almadan once, 6rnekler kurutulmali ve
vakumlu ortamda kaplama yapilmalidir. Argon gazi varliginda yapilan kaplama
islemlerinde, kaplama materyali olarak genellikle altin tercih edilmektedir. Buna ilave olarak
platin, tungsten, iridyum, krom, osmiyum, grafit gibi metaller de kullanilmaktadir.
Orneklerin statik elektrik sarjin1 6nleyecek kadar iletkenlikleri olsa dahi ¢dziimlemeyi

arttirma ve sinyalleri kuvvetlendirmeleri i¢in kaplanmalari tavsiye edilir (76, 147, 148).

SEM’in odak derinligi diger mikroskoplara gore daha fazladir. Ayrim giicii 0.05 nm’ye
kadar inmekte ve biiylitme miktar1 X5-X300000 arasinda degismektedir. Bu sayede
incelenen orneklerin yiizey Ozelliklerinin daha ayrintili ve keskin goriintiilenebilmesi

saglanmaktadir (76).

Bu ¢alismanin amaci, oOncelikle, 3 farkli dogal bitkisel ekstre ile hazirlanmis doku
sartlandiricilarin S.mutans ve C.albicans tiirlerine karg1 antimikrobiyal ve antifungal
etkinliginin belirlenmesi ve sonrasinda etkinligi gosterilen dozlar kullanilarak, bu ekstrelerin
ilave edilmesi sonucu doku sartlandiricit materyalin ¢esitli fiziksel ve mekanik 6zelliklerinin

tespit edilmesidir. Calismamizin 3 hipotezi vardir:

1. Bitki ekstrelerinin doku sartlandiricilara ilave edilmesi sonrasi test edilen doku
sartlandirici materyallerin antimikrobiyal ve antifungal etkinlikleri arasinda fark yoktur.

2. Antimikrobiyal ve antifungal etkinlik agisindan bitki ekstre konsantrasyonlari arasinda
farklilik yoktur.

3. Doku sartlandiricilara minimum inhibitér konsantrasyonlarda ilave edilen bitki

ekstreleri yumusak astar materyalinin mekanik ve fiziksel 6zelliklerini etkileyecektir.
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma Gazi Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Protetik Dis Tedavisi Anabilim Dals,
Gazi Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Gazi
Universitesi Teknik Bilimler Meslek Yiiksekokulu, Ankara Universitesi Dis Hekimligi
Fakiiltesi Protetik Dis Tedavisi Anabilim Dal1 Arastirma Laboratuvari ve Gazi Universitesi

Teknoloji Fakiiltesi Metalurji ve Malzeme Miihendisligi Boliimii’nde yapildi.

Calismamizda, kullandigimiz Mentha piperita (nane), Thymus vulgaris (kekik) ve Salvia
officinalis (adagay1) bitkileri temin edildikten sonra, antimikrobiyal ve antifungal etkinligin
test edilmesi igin ekstreler Gazi Universitesi Teknik Bilimler Meslek Yiiksekokulu’nda

hazirland.

Calismada Mentha piperita (nane), Thymus vulgaris (kekik) ve Salvia officinalis (adagay1)
bitki ekstrelerinin antimikrobiyal ve antifungal etkinligi Gazi Universitesi Dis Hekimligi
Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali’ndan temin edilen Streptococcus mutans
ATCC ve Candida albicans ATCC iizerinde arastirildi. Negatif kontrol i¢in bitki ekstresi
icermeyen doku sartlandirici 6rnekler, pozitif kontrol i¢in ise antifungal ajan olan flukonazol
ve antimikrobiyal ajan olan klorheksidin diglukonat kullanildi. Calisma 3 paralel ve 3 tekrar

olarak yapildi.

Antimikrobiyal etkinligin belirlenmesi i¢in agar dilisyon yontemi kullanilarak ekstrelerin
minimum inhibitér konsantrasyonlar1 (MIK) tespit edildi. Buna ilaveten, agar disk difiizyon
yontemi kullanilarak bitki ekstrelerinin test edilen mikroorganizmalar iizerindeki
antimikrobiyal ve antifungal etkinligi, minimum inhibisyon zon (MIiZ) caplar &lgiilerek
kaydedildi.

Minimum inhibitor konsantrasyonda antimikrobiyal ve antifungal etkinligi belirlenen bitki
ekstreleri doku sartlandiricilara ilave edilerek mekanik ve fiziksel test Ornekleri Gazi

Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Protetik Dis Tedavisi Anabilim Dali’nda hazirlands.

Calismanin mekanik testleri Ankara Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi’nde yapildi.
Mekanik testlerin tamamlanmasinin ardindan, tiim test gruplarindan rastgele 2’ser 6rnek

alinarak Gazi Universitesi Teknoloji Fakiiltesi Metalurji ve Malzeme Miihendisligi
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Bolimii’'nde yilizey ve yapisal morfolojileri agisindan tarama elektron mikroskobunda

incelendi.

3.1. Calismada Kullanilan Gerecler

Calismada kullanilan materyallere ait {irin ismi, igerik, lot numaralari, tiretici firma ve

materyal icerikleri Cizelge 3.1°de verilmistir.

Cizelge 3.1. Calismada kullanilan materyallere ait tiriin bilgileri

Materyal Ticari isim Lot no Uretici firma Icerik
Akrilik esasli doku GC Tissue 2102121 GC Dental Polietilmetakrilat (toz),
sartlandirici ve Conditioner Products Europe,  Metakrilat monomer (likit),
besleme materyali Leuven, Belgika  Dibiitil sebakat
(plastiklestirici)
Istyla polimerize Lcad Dent 20150416 Hamle Tibbi  Metilmetakrilat kopolimeri
olan akrilik rezin Hot Curing Cihazlar  Malz. (toz)
kaide materyali Denture Base Tic. Ltd.Sti. Metilmetakrilat,
Material Kahramanlar/ dimetakrilat (likit)
Izmir, Tiirkiye
Klorheksidin Sigma BCCD8075 Sigma-Aldrich, Chlorhexidine digluconate
Diglukonat St.Louis, %20 aqueous solution
(Antimikrobiyal ABD
ajan)
Flukonazol Sigma 0000134966  Sigma-Aldrich >98% (HPLC), toz
(Antifungal ajan) Natick, CisH12F2N6O
Massachusetts
ABD
Brain Heart Infusion Condalab 105122 Condalab, Dekstroz 2 g/L
Broth Ispanya Disodyum fosfat 2,5 g/L
sivi besi yeri Jelatin pepton 10 g/L
Sodyum kloriir 5 g/L
Kalp infiizyonu 10 g/L
Beyin infiizyonu 7,5 g/LL
Sabouraud Dextrose Millipore 108339 Merck, %?2 dekstroz broth
Broth Darmstadt,
s1vi besi yeri Almanya

Calismamizda kullanilan akrilik esasli doku sartlandirici materyal Resim 3.1°de, akrilik

rezin kaide materyali Resim 3.2°de gosterilmistir.
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Resim 3.2. Calismada kullanilan akrilik rezin kaide materyali

3.2. Mikroorganizmalarin Hazirlanmasi

Calismamizda kullanilan C.albicans ATCC#10231 ve S.mutans ATCC#25175 suslari, Gazi
Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali Kiiltiir

Koleksiyonu’ndan temin edildi.

Calismada kullanilan s1v1 besi yerleri BHI (Brain Heart Infusion Broth) ve SDB (Sabouraud
Dextrose Broth Agar) Resim 3.3. ve Resim 3.4’te gosterilmistir.
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Resim 3.4. Calismada kullanilan SDB besi yeri

Calismada kullanilan besi yerleri 1 litre distile su igerisinde ¢ozdiiriiliip, otoklavda
(MaXterile 47, Gangwon-do, Kore) 121 °C sicaklikta 15 dakika steril edilerek hazirlandi
(Resim 3.5).
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Resim 3.5. BHI ve SDB besi yerlerinin ¢ézdiiriilmesi

Calismada kullanilan besi yerlerinin steril edildikleri otoklav ve sterilizasyon islemi Resim

3.6’da gosterilmistir.

Resim 3.6. Calismada kullanilan besi yerlerinin (BHI ve SDB) steril edildikleri otoklav ve
sterilizasyon isleminin goriiniimii.

Calismada kullanilan C.albicans ATCC#10231 ve S.mutans ATCC#25175, sirastyla SDB
(Merck, 1.08339) ve BHI (Condalab, 1400) s1v1 besi yerlerine %2’lik ekim yapilarak 37°C
sicaklikta 24 saat inkiibe edilerek gelistirildi.
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Agar besi ortaminda gelisen C.albicans ve S.mutans suslar1 Resim 3.7. ve 3.8’de
gosterilmigtir. Sivi besi yerinde gelisen mikroorganizmalar Resim 3.9’da 0,5 McFarland

yogunluguna ayarlanmasi Resim 3.10°da gosterilmektedir.

Resim 3.7. Agar besi ortaminda gelistirilen C.albicans



Resim 3.9. Sivi besi yerinde gelisen mikroorganizmalar

29
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Resim 3.10. Mikroorganizmalarin McFarland 0,5 yogunlugunda ayarlanmasi

Calismada kullanilacak mikroorganizmalarin gelistirilmesinden sonra 2 kez aktiflestirilen
mikroorganizmalar 5.000 rpm hizda 10 dakika santrifiij edildi. Ustte kalan siipernatant
dokiiliip pelet tizerine fosfat tamponu (PBS) ilave edilip mikroorganizmalar 2 kez yikandi.
Yikama igleminden sonra pelet PBS ile ¢ozdiiriilerek antimikrobiyal caligsmalar igin

McFarland 0,5 yogunluguna ayarlanda.

3.3. Bitki Ekstrelerinin Hazirlanmasi

Calismada kullanilan bitkiler Mentha piperita, Salvia officinalis ve Thymus vulgaris Resim

3.11°de gosterilmistir.
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Resim 3.11. Calismada kullanilan bitkiler (sirasiyla Mentha piperita, Salvia officinalis,
Thymus vulgaris)

Caligmada kullanilan ekstrelerin hazirlanmasinda ve konsantrasyonlarinin ayarlanmasinda
%10’luk dimetil siilfoksit (DMSO) (Merck, Darmstadt, Almanya) c¢ozeltisi ve bitki
ekstrelerinin elde edilmesi igin ¢oziicii olarak metanol (Merck, Darmstadt, Almanya)
kullanildi. Kuru halde bulunan bitkiler dgiitiilerek toz haline getirildi ve 2°ser gram tartilarak
ayrt ayri erlenler iginde 20 ml metanol i¢ine alinarak 12 saat oda sicakliginda bekletildi

(Resim 3.12).

Resim 3.12. Kuru bitkilerin 6giitiilmesi ve bitkilerin metanol ile ekstraksiyona alinmasi

Filtre kagidindan siiziilen ekstreler koyu renkli siselere konularak agzi agik halde etiiv

icerisinde metanol tamamen ugana kadar bekletildi.
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Sise i¢inde ekstreden kalan tortu iizerine 10 ml distile su ilave edilerek agzi kapali koyu
renkli siseler i¢inde saklandi. Kullanimdan 6nce 0,2um filtrelerden gegirilerek steril edildi

(Resim 3.13. ve Resim 3.14).

Resim 3.14. Filtreden stiziilen bitki ekstreleri

3.4. Antimikrobiyal Etkinlik icin Orneklerin Hazirlanmasi

Calismamizda 10 mm ¢apli, 1 mm kalinliginda delikli politetrafloroetilen kalip kullanilarak

disk seklinde 340 adet 6rnek elde edildi.
3.4.1. Negatif kontrol grubu érneklerinin hazirlanmasi

Antimikrobiyal aktivitenin test edilmesinde negatif kontrol olarak herhangi bir bitki ekstresi

veya antimikrobiyal ajan igermeyen 1s1 ile polimerize olan disk seklindeki akrilik esasli doku
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sartlandirict 6rnekler iretici firmanin Onerileri dogrultusunda hazirlandi (¢=10 mm, h=1
mm). Polimerizasyon sonrasinda diskler kaliptan ¢ikarilip arttk monomerin siizilmesi i¢in
bir hafta siireyle distile suda bekletildikten sonra 1 dakika siireyle %70 alkol ile dezenfekte

edildi ve distile su ile yikandi.

Negatif kontrol grubu oOrneklerinin hazirlanmasi ve hazirlanan 6rneklerin distile suda

bekletilmesi Resim 3.15. ve Resim 3.16°da gosterilmektedir.

Resim 3.16. Negatif kontrol grubu drneklerinin distile suda bekletilmesi

3.4.2. Pozitif kontrol grubu érneklerinin hazirlanmasi

Calismada pozitif kontrol grubu 6rneklerin hazirlanmasinda kullanilan antimikrobiyal ajan
olan klorheksidin diglukonat ve antifungal ajan olan flukonazol Resim 3.17.a.b’de

gosterilmistir.
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Resim 3.17. Calismada kullanilan antimikrobiyal ajanlar a. Klorheksidin diglukonat b.
Flukonazol

Pozitif kontrol grubunda yer alan disk 6rnekler (¢=10 mm, h=1 mm) Klorheksidin diglukonat
soliisyonu ve flukonazol tozlari, iireticinin talimatlarina gore akrilik esasli doku
sartlandiricinin tozu ile %1, %3, %5 ve %10 (agirlikga yiizde) oranlarinda karistirilarak
hazirlandi. Ornekler 7 giin boyunca 37 °C de inkiibe edildi. Polimerizasyon sonrasinda
diskler kaliptan ¢ikarilip artik monomerin siiziilmesi i¢in bir hafta siireyle distile suda
bekletilip, daha sonra 1 dakika siireyle %70 alkol ile dezenfekte edildi ve distile su ile
yikandi.

Antimikrobiyal ajan olarak kullanilan klorheksidin diglukonat ve antifungal ajan olarak

kullanilan flukonazol igeren pozitif kontrol grubu 6rnekleri Resim 3.18’de gosterilmektedir.
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Resim 3.18. Klorheksidin diglukonat ve flukonazol igeren orneklerin distile suda
bekletilmesi

3.4.3. Bitki ekstreleri iceren deney orneklerinin hazirlanmasi

Calismamizda %1, %3, %5 ve %10 konsantrasyonlarinda Mentha piperita, Salvia
officinalis, Thymus vulgaris bitki ekstreleri bir mikropipet ile hacimce dl¢iildiikten sonra
doku sartlandiricinin likiti ile karistirildi. Daha sonra, hazirlanan likit {iretici firmanin
talimatlar1 dogrultusunda akrilik esasli yumusak astar materyali ile karigtirilarak disk
seklinde hazirlandi (¢=10 mm, h=1 mm). Ornekler 7 giin boyunca 37 °C de inkiibe edildi.
Polimerizasyon sonrasinda diskler kaliptan ¢ikarilip artik monomerin siiziilmesi igin bir
hafta siireyle distile suda bekletilip, daha sonra 1 dakika siireyle %70 alkol ile dezenfekte

edildi ve distile su ile yikandi.

Bitki ekstresi igeren ¢alisma grubu 6rneklerinin hazirlanma agamalari Resim 3.19., Resim

3.20., Resim 3.21. ve Resim 3.22’de gosterilmistir.
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Resim 3.19. Segilen konsantrasyonda bitki ekstresi ve doku sartlandirict materyal likiti ve
tozunun gorunimu

Resim 3.20. Doku sartlandirict materyalin tozu ve likit komponentlerinin karistirildiktan
sonraki goriniimii

Resim 3.21. Likit ve tozun karistirilmasi
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Resim 3.22. Deney  Orneklerinin  hazirlanmasi  ig¢in  politetrafloroetilen  kaliplara
yerlestirilmesi

Hazirlanan kontrol grubu ve farkli konsantrasyonlardaki bitki ekstresi igeren orneklerin
distile suda bekletilmesi Resim 3.23., Resim 3.24., Resim 3.25. ve Resim 3.26’da

gosterilmektedir.

Resim 3.23. Negatif kontrol grubu ve %1 konsantrasyonda bitkisel ekstre igeren drnekler
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Resim 3.26. Negatif kontrol grubu ve %10 konsantrasyonda bitkisel ekstre igeren 6rnekler
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Negatif kontrol, pozitif kontrol ve test 6rnekleri mikroorganizma ekilmis petri plakalarina

yerlestirildi. Plakalar, yedi giin boyunca 37 ° C’de inkiibe edildi.
3.5. Antimikrobiyal Etkinligin Belirlenmesi
3.5.1. Minimum inhibisyon konsantrasyonlarin (MiK) belirlenmesi

Bitki ekstrelerinin farkli konsantrasyonlar1 (%1,3,5 ve 10) BHI ve SDB besi yerlerinde
hazirlanmistir.  Bitki ekstresi iceren bu besi ortamlarina McFarland 0,5 yogunluguna
ayarlanan C.albicans ve S.mutans inokiile edilerek 37°C sicaklikta 24 saat inkiibasyona
birakilmistir.  Inkiibasyon sonunda bulamklik olmayan konsantrasyon MiK olarak

degerlendirilmistir (149, 150).

Bitki ekstrelerinin MiK’lerinin belirlenmesi Resim 3.27.a.b’de gdsterilmistir.

Resim 3.27. 96 kuyucuklu plakalarda bitkisel ekstrelerin MiK’lerinin belirlenmesi, a)
C.albicans’a kars1, b) S.mutans’a karsi

3.5.2. Minimum inhibisyon zon (MiZ) caplarimin agar disk difiizyon yontemi ile
belirlenmesi

McFarland 0,5 yogunluguna ayarlanan C.albicans ve S.mutans, sirasiyla SDB ve BHI agar
besi ortamima yayma ekim yapildi. Ekim yapilan 5 mm derinligindeki agar plaklarinin
tizerine steril bir mantar zimba delici ile 6 mm kuyular agilarak ekstrelerin konsantrasyonlari
(%1,3,5 ve 10) kuyulara yerlestirildi ve 37°C sicaklikta 24 saat inkiibasyona birakildi.
Inkiibasyon sonunda ornekler etraflarindaki inhibisyon zonlar dlgiilerek etkinlik belirlendi

(149, 150). Caligsmalar 3 tekrarl olarak yapildi.
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Calismada agar plakaya kuyu agilmasi Resim 3.28’de gosterilmistir. Test 6rneklerinin etiiv

icinde bekletilmesi Resim 3.29°da gosterilmistir.

Resim 3.29. Test o6rneklerinin etiiv iginde bekletilmesi

Her test bolmesi kumpas kullanilarak minimum inhibisyon ¢api, 24 saat ve 7 giin sonra
milimetre cinsinden 6l¢iildii. Antimikrobiyal etkinin tekrarlanabilirligini kontrol etmek igin

her konsantrasyonun {i¢ kopyas1 yapildi.
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3.6. Mekanik ve Fiziksel Testler icin Orneklerin Hazirlanmas: ve Test Edilmesi

Minimum inhibitdr konsantrasyonlar: belirlenen bitki ekstrelerinin ilave edilmesiyle
hazirlanan doku sartlandirici test 6rnekleri mekanik testlere tabi tutuldu. Bu amagla 3 farkli

mekanik test kullanildi.
3.6.1. Yirtilma direnci testi

Yirtilma direnci dl¢limleri icin minimum inhibitdr konsantrasyonda bitki ekstrelerini iceren
ve bitki ekstresi igermeyen saf doku sartlandirici ornekler (n=10) aliminyum kalip
kullanilarak 1SO 34-1 standardina (151) uygun olarak bar seklinde (50 x 10 x 1 mm?)
hazirlandi. Calismada kullanilan kalip ve 6rneklerin hazirlanmasi Resim 3.30., Resim 3.31.

ve 3.32°de gosterilmistir.

Resim 3.30. Calismada yirtilma direnci test 6rneklerini hazirlamada kullanilan 50 x 10 x 1
mm? boyutlarindaki kalip

Resim 3.31. Kontrol grubu 6rneklerinin hazirlanmasi



42

Resim 3.32. Bitki ekstresi i¢eren yirtilma direnci test 6rneklerinin hazirlanmasi

Yirtilma direnci i¢in hazirlanan kontrol grubu ve bitki ekstresi igeren doku sartlandiric

ornekler Resim 3.33’de gosterilmektedir.

Resim 3.33. Yirtilma direnci testi i¢in hazirlanan doku sartlandirict 6rnekler (sirasiyla
kontrol, Thymus vulgaris, Salvia officinalis ve Mentha piperita)

Calismada yirtilma direnci test Olgiimleri i¢in kontrol grubu ve minimum inhibitor
konsantrasyona gore hazirlanan bitki ekstresi i¢eren test gruplari pantolon seklini (Sekil 3.1)
olusturmak igin bir bistiiri ile (#15 numarali) kesildi (25 mm uzunlugunda). Pantolonun
bacak kisimlarina benzeyen kisimlari zit yonlerde dikey olarak yerlestirildi. Yirtilma direnci
testi igin Universal test cihazi (Lloyd-LRX; Lloyd Instruments, West Sussex, UK)

kullanilarak (Resim 3.35), her bir 6rnek igin maksimum yiik Newton cinsinden kaydedildi.

Yirtilma direnci i¢in hazirlanan doku sartlandirici 6rnek Resim 3.34°de, sematize edilmis

hali Sekil 3.1°de gosterilmektedir.
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Resim 3.34. Yirtilma direnci i¢in hazirlanan pantolon sekilli doku sartlandirici 6rnek

10 mm
—

Resim 3.35. Calismada kullanilan Universal test cihaz1 (Lloyd-LRX; Lloyd Instruments,
West Sussex, UK)
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3.6.2. Akrilik rezine baglanma dayanimu testi

Cekme tipi baglanma dayaniminin dlgiilmesi igin halter sekilli 75x25x2 mm?® boyutlarinda
teflon ve aliiminyumdan hazirlanan kaliplarda (Resim 3.36), ilk olarak ISO 37 no.lu

standarda (152) uygun olacak sekilde mum ornekler hazirlandi (Resim 3.37).

Resim 3.36. ISO 37’ye gore hazirlanan halter sekilli test orneklerinin boyutlar1 (A=75,
B=12.5, C=25, D=12.5, E=8)

Hazirlanan mum 6rnekler, boyutlari iki plaka aras1 3 mm olacak sekilde olgiilerek iki ayri
par¢a halinde mum atimi i¢in muflada al¢iya alindi. Mum atimi tamamlanan 6rneklerin
tiretici firmanin 6nerileri dogrultusunda hazirlanarak geleneksel yontemle 1s1 ile polimerize
olan PMMA esashi akrilik kaide materyalinin polimerizasyonu saglandi. Daha sonra 6rnek
yiizeylerinin standart hale getirilmesi amaciyla akrilik rezin yiizeyleri 100-gritlik zimpara

kagidi ile asindirildi.

Akrilik rezin drneklerinin hazirlanma siireci Resim 3.38.a.b’de gosterilmistir.

Resim 3.37. Mum 0Orneklerin hazirlanmasi
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Resim 3.38. a. Hazirlanan mum orneklerin geleneksel yontemle muflaya almmasi, b.
Orneklerin negatif boslugunun elde edilmis hali

Polimerizasyonu saglanan akrilik rezin drnekler tekrar aliiminyum kalip i¢ine yerlestirildi.
Iki akrilik rezin &rnegin arasinda kalan 3 mm bosluga kontrol grubu olan saf doku
sartlandirict materyal, {iretici firmanin 6nerileri dogrultusunda 2.4 g/2 mL (toz/likit) olacak
sekilde hazirlanarak yerlestirildi. Calismada kullanilan minimum inhibitr konsantrasyonlari

belirlenen bitkisel ekstre ilave edilmis test 6rnekleri (n=10) de ayn1 yontemle hazirlandi.

Akrilik rezin kaide drneklere doku sartlandiricilarin ilavesi ile baglanma dayanima testi i¢in

ornek hazirlanmasi Resim 3.39°da gésterilmistir.

Resim 3.39. Baglanma dayanimi testi igin hazirlanmis 6rnek

Kontrol grubu ve MiK’de bitki ekstresi ilavesi ile hazirlanan doku sartlandirict érnekler

Resim 3.40°da gosterilmistir.
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Resim 3.40. Kontrol grubu ve MIiK’de bitki ekstresi igeren doku sartlandirici
ornekler (sirasiyla kontrol, Thymus vulgaris, Salvia officinalis ve Mentha
piperita)

Orneklerin Universal test cihazinda (Lloyd-LRX;Lloyd Instruments, West Sussex, UK)
ornekler arasi 20 mm/min hizda olacak sekilde ¢ekme tipi baglanma direnci 6l¢iimleri
yapilarak Newton cinsinden elde edilen degerler 6rnek yiizey alanina bdoliinerek MPa
cinsinden hesaplandi. Caligmada kullanilan &rneklerin Universal test cihazinda yapilan

Ol¢limiin bir 6rnegi Resim 3.41° de gosterilmistir.
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Resim 3.41. Doku sartlandirict 6rneklerin akrilik rezine baglanma dayanimi testinin
Universal test cihazinda yapilmasi

3.6.3. Yiizey piiriizliiligii testi

Calismamizda ylizey piiriizliligl 6lctimi yapilirken, 25 mm ¢apinda x 15 mm kalinliginda

4 pargadan olusan bir kalip kullanildi (Resim 3.42).

Resim 3.42. Yiizey piirizliligi testi i¢in kullanilan kalibin yerlestirilme sirasina gore
gorunimu

Bitki ekstresi icermeyen kontrol grubu olarak kullanilan saf doku sartlandirici materyal

ornekleri (n=10), karigtirma talimatlarina gore hazirlanarak elde edildi (Resim 3.43).

Resim 3.43. Yiizey piurizliligi testi i¢in kontrol grubu olarak kullanilan saf doku
sartlandiricilarin hazirlanmasi
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Calismada kullanilan test 6rnekleri, konsantrasyonlarina gore elde edilen bitkisel ekstrelerin

doku sartlandiricilara ilave edilmesiyle (n=10) hazirland1 (Resim 3.44).

Resim 3.44. Calismada bitki ekstresi ilave edilerek hazirlanan doku sartlandirici test
orneklerinin hazirlanmasi

Hazirlanan 6rneklerin distile su iginde 1 hafta bekletilmesinden sonra, 6rneklerin yiizey
plrtizliligi (Ra, wm) olgtimiinde, portatif profilometre cihazi (Perthometer M2,Mahr
GmbH, Géttingen, Almanya) kullanildi (Resim 3.45). Test drneklerinin 6l¢timii yapilmadan

once tiretici firmanin 6rnegi kullanilarak cihaz kalibre edildi (Resim 3.45).
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Resim 3.45. Calismada kullanilan portatif profilometre (Perthometer M2, Mahr GmbH,
Gottingen, Almanya) ve kalibrasyon 6l¢iim 6rnegi

Doku sartlandirici materyal Ornekleri titresimli olmayan sabit masanin {izerinde,
profilometrenin kayit ucu numunenin yiizeyine dik olacak sekilde yerlestirildi. Yiizey
puriizliliigii Ol¢timleri kayit ucunun 0,8 mm uzunlugundaki Ornegin {iizerinden
gecirilmesiyle um cinsinden kaydedildi. Toplam kayit uzunlugu 2,4 mm olacak sekilde her
ornek tizerinden toplam 3’er adet kayit alinarak ortalama Ra degerleri belirlendi. Her bir test

grubu 6l¢iimii yapilmadan 6nce cihaz tekrar kalibre edildi.
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3.7. Tarama Elektron Mikroskobu ile Topografik Analiz

Calismamizda test edilen numunelerin topografik analizleri Gazi Universitesi Teknoloji
Fakiiltesi Metaliirji ve Malzeme Miihendisligi Laboratuvari’nda bulunan taramali elektron
mikroskobu (JEOL- JSM 6060 LV, Tokyo, Japonya) kullanilarak yapildi.

Tiim test gruplarindan rastgele 2 6rnek altin-paladyum kaplama yapildiktan sonra 15 kV ve
10 mm c¢alisma mesafesinde, 2000 ve 5000 biiyiitme kullanilarak ylizey ve yapisal
morfolojileri agisindan incelendi (Resim 3.46.a.b). Calismada kullanilan tarama elektron

mikroskobu ve topografik analizi yapilmis bir 6rnegin SEM goriintlisii Resim 3.47. ve

3.48’de gosterilmektedir.

Resim 3.46. a) Altin-paladyum kaplamasinda kullanilan cihaz, b) Orneklerin altin-
paladyum ile kaplanmasi
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Resim 3.47. Calismada kullanilan tarama elektron mikroskobu

Resim 3.48. SEM goriintiisii alinmis bir 6rnek gosterimi
3.8. Istatistiksel Yontem

Istatistiksel degerlendirme SPSS 15.0 paketi (IBM Corp., Chicago, Illinois, ABD)
kullanilarak yapildi. Siirekli sayisal degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-

Smirnov testiyle, varyanslarin homojenligi ise Levene Testi ile arastirildi.

Normal dagilima uymayan siirekli sayisal degiskenler yoniinden test gruplar1 arasindaki
farkin 6nemi Kruskal-Wallis testi ile incelendi. Bagimsiz grup sayist iki oldugunda ve ikiden

fazla grup arasindaki farkin onemliligini tespit etmek i¢cin Mann-Whitney U parametrik
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olmayan karsilagtirma testi kullanildi. Normal dagilima uygunluk gosteren verilerin
istatistiksel analizi tek yonliit ANOVA testi ile yapildi. p<0,05 6nem seviyesinde sonuglarin
istatistiksel olarak anlamli oldugu kabul edildi. Olas1 tiim ¢oklu karsilastirmalarda, Tip 1

hatanin kontrol edilebilmesi amaciyla Bonferroni Diizeltmesi uygulandi.
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4. BULGULAR
4.1. Antimikrobiyal Etkinlik Bulgular1
4.1.1. Minimum inhibitér konsantrasyon (MiK) bulgular:

S. mutans iizerinde MIK degerleri; Mentha piperita icin 0,4 mg/ml, Salvia officinalis igin
1,56 mg/ml ve Thymus vulgaris i¢in 0,4 mg/ml olarak belirlenmistir.

C. albicans iizerinde MIK degerleri; Mentha piperita icin 12,5 mg/ml, Salvia officinalis i¢in
3,13 mg/ml ve Thymus vulgaris i¢in 1,56 mg/ml olarak bulunmustur. Bitki ekstreleri ve

antimikrobiyal ajanlarin MiK sonuglar asagidaki gizelge 4.1°de gdsterilmistir.

Cizelge 4.1. Bitkisel ekstreler ile antimikrobiyal ajanlarin S.mutans ve C.albicans’a karst
olusturduklart minimum inhibitér konsantrasyon degerleri

MIK (mg / ml)
S.mutans C.albicans
Mentha Piperita 0,4 3,13
Salvia Officinalis 1,56 12,5
Thymus Vulgaris 0,4 1,56
Klorheksidin diglukonat <0,2 -
Flukonazol - <0,2

4.1.2. Minimum inhibisyon zonlarma (MiZ) ait bulgular

S.mutans’a ait bulgular

Kolmogorov-Smirnov test sonuglarina gore S.mutans mikroorganizmasi i¢in bagimsiz
degiskenlerin inhibisyon zonu degerleri agisindan normal dagilim gostermedigi saptandi
(p<0,05). Bitki ekstresi icermeyen negatif kontrol grubu érneklerinin S.mutans tizerinde
inhibisyon zonu olusturmadig: izlendi (MiZ=0).  Bitki ekstreleri ve test edilen
konsantrasyonlar ac¢isindan elde edilen minimum inhibisyon zonu verilerine ait tanimlayici

istatistiksel veriler asagidaki ¢izelge 4.2°de verilmistir.
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Cizelge 4.2. Calismada test edilen bitki ekstreleri ve test edilen konsantrasyonlarin
S.mutans ’a kars1 olusturduklar1 MIZ degerleri

%95 Ortalama I¢in

Ortalama Sstzgtrjs;t Medyan CGZEI;I 3 Stﬂ;‘tj:” Giiven Arahgf
Aralik Alt sinir  Ust siir

Negatif kontrol - 0 0 0 0 0 0 0

%1 2,7778  0,97183  3,0000 1,00  0,32394 2,0308  3,5248
Mentha %3 2,4444  0,72648  3,0000 1,00  0,24216 11,8860  3,0029
piperita %5 4,0000 0,50000 4,0000 0,00  0,16667 3,6157  4,3843
%10 52222 0,44096 5,0000 050  0,14699 4,8833 55612
%1 3,5556  0,52705  4,0000 1,00  0,17568 3,1504  3,9607
Salvia %3 4,8889  0,33333  5,0000 0,00  0,11111 4,6327 5,1451
officinalis %5 7,2222  0,44096  7,0000 050  0,14699 6,8833  7,5612
%10  9,0000 0,50000 9,0000 0,00  0,16667 8,6157  9,3843
%1 2,3333  0,50000 2,0000 1,00  0,16667 1,9490 2,777
Thymus %3 6,2222  0,44096  6,0000 050  0,14699 5,8833  6,5612
vulgaris %5 9,0000 0,50000 9,0000 0,00  0,16667 8,6157  9,3843
%10 13,0000 0,50000 13,0000 0,00  0,16667 12,6157 13,3843
%l 12,6667 0,86603 12,0000 1,50  0,28868 12,0010 13,3324
Klorheksidin %3 14,0000 050000 14,0000 0,00  0,16667 13,6157 14,3843
diglukonat %5 152222 0,44096 15,0000 0,50  0,14699 14,8833 155612
%10 15,4444 052705 150000 1,00  0,17568 15,0393 15,8496

Kruskal-Wallis test sonuglarina gore S.mutans’ a karsi olusan minimum inhibisyon zon
caplar1 degerlendirildiginde bitki ekstreleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu
(H=93,024, p<0,001). Aymi zamanda bitki ekstrelerinin farkli konsantrasyonlarinin
S.mutans’a kars1 olusturduklar1 zon ¢aplari arasinda da istatistiksel agidan anlamli bir fark

bulundu (H=36,612, p<0,001).

Mann-Whitney U parametrik olmayan gruplar arasi karsilagtirma test sonuglarina gore
Mentha piperita bitki ekstresinin, Salvia officinalis ve Thymus vulgaris’e gore istatistiksel
olarak en az inhibisyon zonu olusturdugu gozlemlendi (sirasiyla Z=-4,766; p<0,001 ve Z=-
4,353;p<0,001). Buna ilaveten, klorheksidin diglukonat antimikrobiyal ajaninin Mentha
piperita bitki ekstresinden istatistiksel olarak daha fazla inhibisyon zonu olusturdugu

gdzlendi (Z=-7,354; p<0,001).

Mentha piperita ekstresinin farkli konsantrasyonlarmin S.mutans’a karsit olusturdugu

minimum inhibisyon zon ¢aplar1 Resim 4.1°de, klorheksidin diglukonatin farkli
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konsantrasyonlarinin S.mutans’a karst olusturdugu minimum inhibisyon zon ¢aplari Resim

4.2’de gosterilmistir.

Resim 4.1. Mentha piperita bitki ekstresinin farkli konsantrasyonlarinin S.mutans’a karsi
olusturdugu minimum inhibisyon zonu

Resim 4.2. Klorheksidin diglukonatin farkli konsantrasyonlarinin ~ S.mutans’a karsi
olusturdugu minimum inhibisyon zonu

Minimum inhibisyon zonlari agisindan Salvia officinalis ve Thymus vulgaris arasinda bir

karsilagtirma yapildiginda, bitkisel ekstreler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
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bulunmazken (Z=-1,515; p=0,130), Salvia officinalis bitki ekstresinin, klorheksidin
diglukonata gore daha az inhibisyon zonu olusturdugu tespit edildi (Z=-7,345; p<0,001).
Ayrica klorheksidin diglukonatin Thymus vulgaris’e gore daha fazla zon c¢apina neden
oldugu tespit edildi (Z=-6,666; p<0,001).

Thymus vulgaris ve klorheksidin diglukonatin S.mutans’a kars1 olusturdugu MiZ Resim 4.3.

ve Resim 4.4’te gosterilmektedir.

Resim 4.3. Thymus vulgaris bitki ekstresinin S.mutans’a karsit olusturdugu minimum
inhibisyon zonu

Resim 4.4. Klorheksidin diglukonat antimikrobiyal ajaninin S.mutans’a kars1 olusturdugu
minimum inhibisyon zonu
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Bitki ekstreleri konsantrasyonlar1 géz Oniine alinmadan, genel olarak bitkisel ekstre
tirlerinin S.mutans mikroorganizmasina karst olusturdugu minimum inhibisyon zonlari

acisindan siralamasi asagidaki gibidir:

Negatif kontrol < Mentha piperita < Salvia officinalis < Thymus vulgaris < Klorheksidin

diglukonat

Bitki ekstreleri konsantrasyonlarinin S.mutans mikroorganizmasia karst olusturdugu
minimum inhibisyon zonlar1 istatistiksel olarak degerlendirildiginde, %1 ve %3’liik
konsantrasyonlar arasinda anlamli fark bulundu (Z=-2,700; p<0,0125). %1 ve %5’lik
konsantrasyonlara ait degerlere bakildiginda, %]1’lik konsantrasyonun %5’lik
konsantrasyondan daha az zon olusturdugu gozlendi (Z=-4,182; p<0,001). Buna ek olarak,
%10’luk konsantrasyonun %1’lik konsantrasyondan daha fazla zon olusturdugu tespit edildi

(Z=-5,144: p<0,001).

%3 ve %S5’lik konsantrasyonlar minimum inhibisyon zonu olusturma agisindan
degerlendirildiginde, %5’lik konsantrasyonun %3’lilk konsantrasyondan daha fazla zon
olusturdugu gozlemlendi (Z=-2,700; p<0,0125). Bu bulguya ilaveten %10’luk
konsantrasyonun istatistiksel olarak %3’liikk konsantrasyondan daha fazla zon olusturdugu
gozlenirken (Z=-3,502; p<0,001), %5 ve %10’luk konsantrasyonlar arasinda anlamli fark
bulunmadi (Z=-1,891; p=0,059).

Bitki ekstresi konsantrasyonlarinin S.mutans’a kars1 olusturduklar1 MIZ agisindan siralamasi

asagida verilmistir:

%1 < %3 < %5 < %10

Bitkisel ekstreler ve farkli konsantrasyonlarin S.mutans’a karst olusturduklart minimum
inhibisyon zonlar1 acisindan bagimsiz degiskenlerin ikili etkilesimi degerlendirildiginde
bitkisel ekstreler ve farkli konsantrasyonlarin MiZ agisindan istatistiksel olarak farklilik
gosterdigi bulunmustur (F=630,731; p<0,001). Buna ilaveten klorheksidin diglukonatin %3,
%5 ve %I10’luk konsantrasyonlarinin tiim bitkisel ekstre ve konsantrasyonlarindan

istatistiksel olarak daha etkin oldugu bulunmustur (p<0,0125). Ek olarak, bu etkinligi
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klorheksidin diglukonatin %1°lik konsantrasyonu ve Thymus vulgaris’in %10’luk
konsantrasyonlari takip etmistir (p<0,0125) (Sekil 4.1).

Sekil 4.1°de Farkli bitkisel ekstreler ve klorheksidin diglukonat antimikrobiyal ajaninin

S.mutans’a kars1 olusturduklart minimum inhibisyon zonlar1 gosterilmistir.

S.mutans
Ekstrakt_Yizdesi
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o000z
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W5
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0.00

000

Mentha piperita Salvia officinalis Thymus vulgaris Klorheksidin
Ekstrakt_Tiirii
Error Bars: 95% CI

Sekil 4.1. Farkli bitkisel ekstreler ve klorheksidin diglukonat’mm S.mutans’a karsi
olusturduklart minimum inhibisyon zonlar1. Farkli kiigiik harfler grup igerisindeki
istatistiksel farkliliklar1 gostermektedir. Hata ¢ubuklart %95 giiven araligindaki
standart sapmalar1 belirtmektedir.

C.albicans’a ait bulgular

Kolmogorov-Smirnov test sonuglarina gore C.albicans mikroorganizmasi igin bagimsiz

degiskenlerin inhibisyon zonu degerleri agisindan normal dagilim gostermedigi saptandi
(p<0,05).

Bitki ekstresi icermeyen negatif kontrol grubu 6rneklerinin C.albicans tizerinde inhibisyon
zonu olusturmadig izlendi (MIZ=0). Bitki ekstreleri ve konsantrasyonlar1 acisindan elde

edilen inhibisyon zon ¢api verilerine ait tanimlayici veriler ¢izelge 4.3°de gosterilmistir.



Cizelge 4.3. Calismada kullanilan bitki ekstreleri ve test edilen
C.albicans a kars1 olusturduklar1 MiZ degerleri
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konsantrasyonlarin

evrekler %95 Ortalama igin
Ortalama Sstzg(rjr?: Medyan ¢ Xras1 Stgr;(ti:rt Giiven érahgl
Aralik Alt Sinir  Ust Sinir
Negatif kontrol - 0 0 0 0 0 0 0
%1 0,3333 1,00000  0,0000 0,00 0,33333 -0,4353  1,1020
Mentha piperita %3 2,5556  0,72648  2,0000 1,00 0,24216  1,9971 3,1140
%5 3,7778 1,48137  4,0000 0,50 0,49379 2,6391 4,9165
%10 0,4444  0,52705  0,0000 1,00 0,17568 0,0393 0,8496
%1 0,0000  0,00000  0,0000 0,00 0,00000 0,0000 0,0000
. D %3 0,2222  0,66667  0,0000 0,00 0,22222 -0,2902  0,7347
Salvia officinalis
%5 2,4444  0,72648  2,0000 0,50 0,24216  1,8860 3,0029
%10 3,5556 1,42400  4,0000 0,00 0,47467 2,4610 4,6501
%1 0,0000  0,00000 0,0000 0,00 0,00000 0,0000 0,0000
Thymus vulgaris %3 0,8889 1,61589  0,0000 1,00 0,53863 -0,3532  2,1310
%5 4,8889  0,60093  5,0000 0,50 0,20031 4,4270 5,3508
%10 6,3333  0,86603  6,0000 0,50 0,28868 5,6676 6,9990
%1 8,2222  0,44096  8,0000 0,50 0,14699 17,8833 8,5612
Flukonazol %3 10,0000  0,50000 10,0000 0,00 0,16667 9,6157 10,3843
%5 13,2000  0,91894 13,0000 1,00 0,29059 12,5426 13,8574
%10 14,6250 0,51755 15,0000 1,00 0,18298 14,1923 15,0577

Kruskal-Wallis test sonuglarina gore C.albicans’a karsi olusan minimum inhibisyon zon
caplar1 degerlendirildiginde bitki ekstreleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunurken (H=85,817; p<0,001), flukonazoliin minimum inhibitér konsantrasyonda

hazirlanan bitki ekstrelerine gore daha fazla inhibisyon zonu olusturdugu tespit edildi.

Mann-Whitney U parametrik olmayan gruplar arasi karsilagtirma test sonuglarina gore
Mentha piperita, Salvia officinalis ve Thymus vulgaris bitki ekstrelerinin C.albicans’a kars1
olusturduklar1 inhibisyon zonlar1 agisindan aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi (Mentha piperita ve Salvia officinalis i¢in Z=-0,774; p=0,439 ve Mentha piperita
ve Thymus vulgaris i¢in Z=-1,471; p=0,141). Bu bulguya ilaveten, flukonazol antifungal
ajaninin da Mentha piperita bitki ekstresinden belirgin olarak daha fazla zon olusturdugu
gbzlemlendi (Z=-7,286; p<0,001).

Salvia officinalis ve Thymus vulgaris bitki ekstrelerinin C.albicans’a karsi olusturduklari
minimum inhibisyon zon degerleri istatistiksel olarak incelendiginde, bitkisel ekstreleri
arasinda istatistiksel olarak fark olmadigi izlendi (Z=-2,091; p=0,036). Bu bulgunun yani

sira, flukonazol antifungal ajaninin Salvia officinalis bitki ekstresine gore istatistiksel olarak
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daha fazla minimum inhibisyon zonu olusturdugu goriildii (Z=-7,374; p<0,001). Benzer
sekilde Thymus vulgaris ve flukonazoliin C.albicans’a karsi olusturdugu minimum
inhibisyon zon ¢api istatistiksel olarak degerlendirildiginde, flukonazolde daha fazla zon
olusumu gozlemlendi (Z=-7,350; p<0,001).

Bitki ekstreleri konsantrasyonlar1 géz Oniine alinmadan, genel olarak bitkisel ekstre
tirlerinin C.albicans mikroorganizmasina karsi olusturdugu minimum inhibisyon zonlari

acisindan siralamasi asagidaki gibidir:

Negatif kontrol < Salvia officinalis < Mentha piperita < Thymus vulgaris < Flukonazol

Kruskal-Wallis test sonuglarinda ekstre konsantrasyonlari arasinda yapilan istatistiksel
degerlendirmeye gore ekstre konsantrasyonlarinin minimum inhibisyon zonu olusturma
ozelliklerinin farkli oldugu goézlemlendi (H=31,946; p<0,001). Farkli konsantrasyonlarin
olusturdugu minimum inhibisyon zon ¢ap1 istatistiksel olarak degerlendirildiginde, %1 ve
%?3’lik konsantrasyonlar arasinda farklilik bulunmazken (Z=-2,448; p=0,014), %5’lik
konsantrasyondaki bitki ekstrelerinin %1 konsantrasyonuna gore daha fazla zon olusturdugu
gozlendi (Z=-4,579; p<0,001). Bu bulguya ek olarak %1 ve %10’luk konsantrasyonlarin zon
olusumu istatistiksel olarak degerlendirildiginde ve %10’luk konsantrasyonda daha fazla

zon olusumu tespit edildi (Z=-3,875; p<0,001).

Istatistiksel olarak %5 ve %10’luk bitki ekstresi konsantrasyonlarmin C.albicans’a kars:
olusturduklart minimum inhibisyon zon ¢apinin, %3’liikk konsantrasyondan daha fazla
oldugu gozlendi (sirayla Z=-4,043; p<0,001 ve Z=-3,007; p<0,0125). Ayrica %5 ve
%10’luk konsantrasyonlarin minimum inhibisyon zon ¢ap1 agisindan aralarinda istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmadi (Z=-0,415; p=0,678).

Bitki ekstresi konsantrasyonlarinin C.albicans’a karsi olusturduklart MIZ agisindan

siralamasi agagida verilmistir:

%1 < %3 < %5 < %10

Bitkisel ekstreler ve farkli konsantrasyonlarin C.albicans’a karsi olusturduklart minimum
inhibisyon zonlar1 agisindan bagimsiz degiskenlerin ikili etkilesimi degerlendirildiginde

bitkisel ekstreler ve farkli konsantrasyonlarin MiZ agisindan istatistiksel olarak farklilik
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bulunmustur Buna ilaveten flukonazolin tim

gosterdigi (F=262,623; p<0,001).
konsantrasyonlarmin tiim bitkisel ekstre ve konsantrasyonlarmin olusturdugu MIiZ’den

istatistiksel olarak daha etkin oldugu gozlenmistir (p<0,0125) (Sekil 4.2).

Sekil 4.2°de farkli bitkisel ekstreler ve flukonazol antifungal ajaninin C.albicans’a karsi

olusturduklart minimum inhibisyon zonlar1 gosterilmektedir.
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Sekil 4.2. Farkli bitkisel ekstreler ve flukonazoliin C.albicans’a karsi olusturduklar
minimum inhibisyon zonlari. Grup igerisindeki istatistiksel farkliliklar kiigtik
harflerle gosterilmistir. Hata gubuklar1 %95 giiven arali§indaki standart sapmalari
belirtmektedir.

4.2. Fiziksel ve Mekanik Ozelliklere ait Bulgular
4.2.1. Baglanma dayanimi test bulgulari

Baglanma dayanimina ait verilerin tanimlayici istatistik tablosu Cizelge 4.4°te gosterilmistir.
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Cizelge 4.4. Minimum inhibitor konsantrasyonda bitki ekstresi iceren doku sartlandiricilarin
ve kontrol grubunun baglanma dayanimi verilerinin tanimlayici istatistikleri

%95 Ortalama icin

Ortalama Standart Standart Giiven Araligi Minimum  Maksimum
Sapma Hata -
Alt Sinir  Ust Smir
Kontrol 0,6577 0,07005 0,02477 0,5991 0,7162 0,57 0,77
Salvia officinalis 0,7503 0,07097 0,02683 0,6846 0,8159 0,64 0,84
Thymus vulgaris 0,7165 0,09757 0,03252 0,6415 0,7915 0,63 0,95
Mentha piperita 0,7765 0,17385 0,06146 0,6312 0,9219 0,57 1,03

Baglanma dayanimi test sonuglarina bakildiginda kontrol grubu ve minimum inhibitor
konsantrasyonda bitkisel ekstre ilave edilen doku sartlandiricilar arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmadi (F=1,659; p>0,05). Sekil 4.3’te istatistik sonuglarina gore

olusturulan grafik gosterilmektedir.

Baglanma_Dayanimi

Baglanma_Dayanimi (MPa)

Kontrol Salvia officinalis Thymus vulgaris Mentha piperita

Test_Materyali
Error Bars: 95% CI

Sekil 4.3. Minimum inhibitér konsantrasyonda bitki ekstresi i¢eren ve kontrol grubu test
orneklerine ait baglanma dayanimi test sonuclari. Hata ¢ubuklari %95 giiven
araligindaki standart sapmalar1 belirtmektedir.

4.2.2. Yirtilma direnci test bulgulari

Yirtilma direnci testine ait verilerin tanimlayict istatistik tablosu Cizelge 4.5°te

gosterilmistir.
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Cizelge 4.5. Minimum inhibitor konsantrasyonda bitki ekstresi iceren doku sartlandiricilarin
ve kontrol grubunun yirtilma direnci verilerinin tanimlayici istatistikleri

%95 Ortalama icin Minimum  Maksimum

Ortalama S;:B(rjr?;t Star;?:rt Giiven Ar"ahgl
Alt Stmir  Ust Siur
Kontrol 18474  0,87366  0,35667  0,9306 2,7643 1,03 3,54
Salvia officinalis 2,3702 097049 0,39620  1,3517 3,3886 1,17 3,59
Thymus vulgaris 1,6542 0,21876  0,08931 1,4247 1,8838 1,43 2,03
Mentha piperita 2,4946  0,23478 0,09585  2,2482 2,7410 2,07 2,72

Yirtilma direnci test sonuglar1 degerlendirildiginde, saf doku sartlandiricidan olusan kontrol

grubu ve minimum inhibitér konsantrasyonda bitkisel ekstre ilave edilen doku

sartlandiricilar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmad: (F=2,172; p>0,05).

Yirtilma direnci test sonuglarina gore bitki ekstresi igeren doku sartlandiricilar ve kontrol

grubu sonuglart Sekil 4.4°de gosterilmistir.

N)

Yirtilma_Direnci
~
2

Kontrol

Salvia officinalis Thymus vulgaris Mentha piperita

Yirtilma_Direnci

Test_Materyali

Error Bars: 95% CI

Sekil 4.4. Minimum inhibitor konsantrasyonda bitki ekstresi iceren doku sartlandiricilar ve
kontrol grubunun yirtilma direnci test sonuglart. Hata g¢ubuklari %95 giiven
araligindaki standart sapmalar1 belirtmektedir.

4.2.3. Yiizey piiriizliiliigii bulgular

Yiizey piriizliilliigii testine ait verilerin tanimlayici istatistik tablosu Cizelge 4.6’da

gosterilmistir.
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Cizelge 4.6. Minimum inhibitor konsantrasyonda bitki ekstresi iceren doku sartlandiricilar
ve kontrol grubunun yiizey piiriizligii verilerinin tanimlayicr istatistikleri

%095 Ortalama i¢in

Ortalama Standart Standart Giiven Araligi Minimum Maksimum
Sapma Hata -
Alt Sinir Ust Sinir
Kontrol 2,7017 0,86617  0,35361 1,7927 3,6107 1,51 3,72
Salvia officinalis 24367  0,52294  0,21349 1,8879 2,9855 1,99 3,14
Thymusvulgaris 20778  0,58944  0,24064 1,4593 2,6964 1,34 2,82
Mentha piperita ~ 3,0373  0,49962  0,20397 2,5130 3,5616 2,33 3,58

Yiizey piirtizliliigii test sonuglarina bakildiginda kontrol grubu ve minimum inhibitor

konsantrasyonda bitki ekstresi igeren gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi (F=2,446; p>0,05).

Bitki ekstresi igeren doku sartlandiricilar ve kontrol grubuna ait yiizey piiriizliigi verilerinin

tanimlayici istatistiksel sonuglar sekil 4.5°te gosterilmektedir.

Yiizey Puruzliilugi

Yiizey_Piiriizlulagii (Ra)

Kontrol Salvia officinalis Thymus vulgaris Mentha piperita

Test_Materyali

Error Bars: 95% CI

Sekil 4.5. Bitki ekstresi igeren doku sartlandiricilar ve kontrol grubuna ait yiizey
plirtizliligii sonuglari. Hata cubuklar1 %95 giliven araligindaki standart sapmalari
belirtmektedir.
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4.3. Tarama Elektron Mikroskobu Bulgulari

Calismamizda 15 kV hizlandiricr voltaj, 2000x biiylitme ile alinan tarama elektron
mikroskobundan alman goriintiiller kontrol grubu ve konsantrasyonlar acisindan

incelendiginde;

Thymus vulgaris ekstresi igeren doku sartlandirici 6rneklerde, konsantrasyon orani arttikga
ylizeydeki piiriizliiliiglin azaldig1 ve kontrol grubuna daha benzer goriintiiler sergiledigi

gozlemlendi.

Kontrol grubu ve farkli konsantrasyonlarda Thymus vulgaris igeren doku sartlandirici

orneklerin SEM goriintiileri Resim 4.5. ve Resim 4.6.a.b’de gosterilmistir.

Resimler i¢inde yer alan ¢erceve goriintiileri x5000 biiyiitme goriintiilerini icermektedir.

6) f—

.' - "A" _Q B
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pSKU | X2, 008 1Oy W

Resim 4.5. Kontrol grubunda yer alan bir test 6rneginin SEM goriintiisii (15 Kv, x2000)
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Resim 4.6. Farkli konsantrasyonlarda Thymus vulgaris igeren doku sartlandirici test
orneklerinin SEM goriintiisii (15 Kv, x2000), a. %3 ve b. %10

Mentha piperita ekstresi igeren doku sartlandirici 6rnekler ile kontrol grubu kiyaslandiginda
birbirine daha benzer goriintiilerin olugmasina ilaveten, bitki ekstresi konsantrasyonunun

artmasinin puriizliligi azalttigi gézlendi (Resim 4.7.a.b).

—
1 Bpun ey /'fmz 1 MET
. - -

Resim 4.7. Farkli konsantrasyonlarda Mentha piperita igeren doku sartlandirici test
orneklerinin SEM goriintiileri (15 Kv, x2000), a. %3 ve b. %10

%S5’1ik Salvia officinalis ve %5°lik Thymus vulgaris konsantrasyonlar1 kendi aralarinda
kiyaslandiginda, %5’lik Thymus vulgaris goriiniimiiniin %5°lik Salvia officinalis’e kiyasla
kontrol grubuna daha yakin sonuglar elde edildigi goriildii (Resim 4.8.a.b).
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Resim 4.8. %5 konsantrasyonda bitkisel ekstre igeren doku sartlandirict test 6rneklerinin
SEM goriintiileri (15 Kv, x2000), a. Salvia officinalis b. Thymus vulgaris

Son olarak %3’liik konsantrasyon igeren doku sartlandirici 6rnekler ile kontrol grubu
kiyaslandiginda, %3 konsantrasyonda Mentha piperita ekstresi iceren doku sartlandirici
orneklerin saf doku sartlandirici ile daha benzer goriiniim olusturdugu gézlemlendi (Resim
4.9.a.b).

Resim 4.9. %3 konsantrasyonda iceren bitkisel ekstre igeren doku sartlandirici test
orneklerinin SEM goriintiileri (15 Kv, x2000), a. Thymus vulgaris b. Mentha
piperita
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5. TARTISMA

Agiz boslugunda kolonize olan ve enfeksiyonlara sebep olan mikroorganizmalarin ¢ogu, tek
hiicreli canlilar degil karmagik yapili mikrobiyal topluluklar olarak bulunmaktadir (153).
Genellikle bir ekzopolimerik materyal matriksi iginde kapsiillenen bu mikroorganizmalar

biyotik veya abiyotik yiizeylere baglanmakta ve biyofilm olarak isimlendirilmektedir (153).

Hareketli protezlerin hijyeni, kaide plag1 ve destek disler tizerinde biyofilm olusumu ile
dogrudan iligkilidir. Plak ve biyofilm tabakasi, bakteriler ve funguslar dahil olmak {izere
cesitli mikroorganizmalari igerir (85). Bu mikrobiyal biyofilm tabakasi, antimikrobiyallere
ve immiin hiicresel yanita direnme yetenegi kazanmis 3 boyutlu yapilardir (153). Protez
altindaki ¢evresel kosullar ve materyallerin yapisal 6zelliklerinin bu mikrobiyal biiyiimeyi
destekledigi ve protezle iligkili stomatitte anahtar rol oynadig: dikkat ¢ekicidir (154). Dahast,
doku sartlandirict uygulanmig hareketli protezler, agiz boslugunda yer alan
mikroorganizmalar ve inflamatuar dokularla iliskili oldugu i¢in mikrobiyal birikim i¢in
predispozan faktor haline gelmektedir (155). Bu nedenle dogal bitkisel ekstre ve yaglarin,
alternatif bir terapotik ajan olarak, biyofilm olusumunda yer alan mikroorganizmalarin
biiytimesini ve ¢ogalmasini engelleme potansiyeli, dental literatirde uzun zamandir

arastirilan bir konu olmustur.

Ug farkl1 bitki ekstresi ve iki farkli antimikrobiyal ajanin akrilik esasli doku sartlandirictya
ilavesi sonrast materyalin mekanik, fiziksel ve antimikrobiyal &zelliklerinin
degerlendirildigi ¢alismamizin  birinci  hipotezi olan “Bitki ekstrelerinin  doku
sartlandiricilara ilave edilmesi sonrasi test edilen doku sartlandirici materyallerin
antimikrobiyal ve antifungal etkinlikleri arasinda fark yoktur” ifadesi, bitkisel ekstrelerin
antimikrobiyal etkinlikleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmasi sebebiyle

reddedilmistir.

Ikinci hipotezimiz olan “Antimikrobiyal ve antifungal etkinlik agisindan bitki ekstre
konsantrasyonlar1 arasinda farklilik yoktur” hipotezi farkli konsantrasyonlar arasinda

istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmasindan dolay1 reddedilmistir.

Calismanin  ticincii  hipotezi  olan “Doku sartlandiricilara  minimum  inhibitor

konsantrasyonlarda ilave edilen bitki ekstreleri yumusak astar materyalinin mekanik ve
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fiziksel 6zelliklerini etkileyecektir” hipotezi ise minimum inhibitor konsantrasyonlarda ilave
edilen bitki ekstrelerinin materyalin baglanma dayanimi, yirtilma direnci ve yiizey
purtizliligii testlerinde deney ve kontrol grubu 6rnekleri arasinda istatistiksel olarak farklilik

bulunmamasi nedeniyle reddedilmistir.

Tam protezlerde protetik tedavinin basarisindaki en temel etkenlerden biri retansiyondur.
Ancak protezin siirekli kullanimi1 zamanla yumusak dokuda irritasyona ve kan akiminin
yavaslamasina sebep olmaktadir. Protez kaidesi ve okliizal yiiklerin uyguladigi basing
nedeniyle kemik yeniden sekillenmekte mevcut protez kaidesinde uyumsuzluk goériilmekte
ve retansiyon azalmaktadir (156). Doku sartlandiricilar doku ile uyumu bozulan protezlerin
adaptasyonunu iyilestirmek amaciyla siklikla kullanilan reziliyent materyallerdir (157). Bu
materyaller ayn1 zamanda oral kavitede, C.albicans gibi mikroorganizmalar1 inhibe etmek

i¢in antifungal ajanlari tasiyan ilag tasiyici sistemler olarak kullanilmaktadirlar (157).

Mevcut calisma verilerine gore klorheksidin, fizyolojik pH’da antibakteriyel etki
gostermektedir (158). Klorheksidinin bakterisidal aktivitesinin, klorheksidin tuzu
ayristiginda {iiretilen ve mikroorganizmalarda hiicre o6liimiine neden olan bir katyonun
salinmasindan kaynaklandigi bildirilmistir (159). Swadas ve digerleri (160) yapmis olduklari
in-vitro ¢alismada farkli konsantrasyonlardaki {iziim ¢ekirdegi ekstresi ile Klorheksidin
glukonatin S.mutans'a karsi antibakteriyel aktivitesini karsilastirmiglardir. Songsang ve
digerleri (161) tarafindan yapilan bir calismada Litsea cubeba esansiyel yagi ile
klorheksidinin S.mutans'a kars1 antibakteriyel 6zelliklerini arastirmislardir. Yapilan baska
bir ¢alismada Rose Bengal, Neem ozii, Tea tree oil ve %0,12 klorheksidin igeren
dezenfektanlarin C.albicans, S.mutans, S.aureus ve E.coli’nin yumusak astar materyaline

adezyonuna etkilerini arastirmiglardir (162).

Bu caligsmalar gz oniine alinarak ¢calismamizda antibakteriyel aktivitenin test edilmesinde
pozitif kontrol amaciyla S.mutans’a kars1 etkinligi gdsterilmis bir antimikrobiyal ajan olan

klorheksidin kullanilmistir.

Doku sartlandiricilara ilave edilen antifungal ve antimikrobiyal ilaglarin etkinliklerini
incelemek igin yapilan ¢alismalar degerlendirildiginde incelenen ilave edilen bu ajanlarin
etkin dozlar ile ilgili kesin bir kanit bulunmadigi dikkati cekmektedir (153). Falah-Tafti ve
digerleri (163) yaptiklar1 ¢alismada, farkli konsantrasyonlarda (%1, %3, %5 ve %10) nistatin
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ve flukonazol ilave edilmis doku sartlandiricinin  C.albicans {izerindeki etkisini
aragtirmiglardir (163). Bertolini ve digerlerinin (164) yaptiklari ¢alismada da rezin bazli
yumusak astar materyaline farkli konsantrasyonlarda (%0,5, %1 ve %2) klorheksidin ilavesi
ile hazirlanan polimetil metakrilat veya polietilmetakrilat bazli yumusak astarlarin
C.albicans tizerindeki inhibisyonunu degerlendirilmistir. Yapilan ¢aligmalara benzer olarak
calismamizda da pozitif kontrol grubundaki test ornekleri farkli konsantrasyonlarda

flukonazol ve klorheksidin i¢erecek sekilde hazirlanmustir.

Literatiir incelendiginde, Candida tiirlerinin akut c¢ogalmasini azaltmak ig¢in doku
sartlandiricilarin  ilag tasiyict sistemler olarak kullanildigi ¢aligmalarda, polienler
(amfoterisin B ve nistatin), azoller (mikonazol, ketokonazol, flukonazol ve itrakonazol) ve
antiseptikler (klorheksidin glukonatlar) olmak tizere {i¢ ana antifungal ilag¢ grubu kullanildig:
gozlenmektedir (157).

Sharma ve digerleri (165) protez stomatitinin tedavisinde kullanilmak {izere doku
sartlandiriciya  ketokonazol ve flukonazolii dahil ederek antifungal etkinliklerini
incelemislerdir. Chopde ve digerlerinin (166) yapmis oldugu in-vitro ¢alismada flukonazol,
nistatin ve mikonazol antifungal ajanlar1 iki farkli doku sartlandiriciya ilave edilerek

C.albicans’a kars1 antifungal aktiviteleri arastirilmistir.

Yapilan baska bir ¢aligmada ise flukonazol ve bitkisel Neem ekstresinin otopolimerize
akrilik rezin ve daimi silikon esasli yumusak astarlara ilave ederek C.albicans iizerindeki
etkileri incelenmistir (167). Bu bilgiler 1s18inda, ¢alismamizda antifungal aktivitenin test
edilmesinde pozitif kontrol amaciyla C.albicans iizerindeki etkinligi gosterilmis olan azol

grubu tiirevlerinden olan flukonazol antifungal ilaci kullanilmustir.

Giliniimlizde, agiz saghgmin korunmasinda klorheksidin glukonat, zararli oral
mikroorganizmalarla savagmak i¢in regete edilen en yaygin ilag olarak kabul edilmekle
birlikte dislerde lekelenme, tat degisikligi, biyofilm ve dis tas1 iceriginde mineral artisina
neden olma ve agiz mukozasinin tahrisi gibi bazi potansiyel yan etkileri bildirilmis bir
ajandir (168, 169).

Agizda goriilen mantar enfeksiyonlarinda ise topikal tedavi, tedavinin ilk asamasin

olusturmaktadir. Bununla birlikte hasta uyumunun uygun olmadigi vakalarda ilaglarin
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topikal uygulanmasi etkinlik gostermeyecegi i¢in antifungal ajanlari doku sartlandiricilara
dahil ederek yapilan tedaviler de mevcuttur. Ancak antifungal ajanlarin gelisigiizel
kullanimi, direngli Candida suslarinin ortaya ¢ikmasina neden oldugu igin bu yontemin de

sakincalari bildirilmistir (170).

Bu nedenlerden dolay1 ve antibiyotik ila¢ direnglerinin ve toksisitesinin artmasi da goz
oniinde bulundurularak, alternatif dogal kaynakli ajanlar gelistirilmistir (171). Ayrica,
1977'den bu yana Diinya Saglik Orgiiti (WHO), tibbi bitkilerin kullanimma dayal
geleneksel tibbin tesvik edilmesi ve gelistirilmesi i¢in aktif bir program baslatmistir (172).
Bu yiizden, ¢esitli 6zelliklere sahip ¢ok sayida bitkinin kullanimi tegvik edilmektedir. Bu tiir
bitkilerden bazilar1 kapsamli bilimsel arastirmalara tabi tutulmus ve tedavi edici 6zellikleri

gosterilmistir (172).

Shayegh ve digerleri (173) yaptiklar1 ¢alismada Mentha piperita ve Cuminum cyminum
esansiyel yaglarinin antimikrobiyal aktivitelerini ve biyofilm olusumunu oOnleyici
ozelliklerini degerlendirmislerdir. Rasooli ve digerleri (174) yaptiklari ¢alismada Mentha
piperita ve Rosmarinus officinalis (biberiye) esansiyel yaglarmin antimikrobiyal
etkinliklerini aragtirmiglardir. Mentha piperita ile yapilan baska bir ¢alismada ise bu bitkinin
kimyasal bilesimi, antioksidan ve antimikrobiyal dzellikleri ve biyofilm olusumu tizerindeki

etkisi arastirilmistir (175).

Thymus vulgaris’in dis hekimliginde antimikrobiyal etkinligi ile ilgili yapilan ¢aligmalar
incelendiginde, antimikrobiyal, antifungal ve antioksidan etkinlik degerlendirmeleri dikkati
cekmektedir. Rota ve digerleri (176) Thymus vulgaris, Thymus zygis ve Thymus hyemalis
esansiyel yaglarmin antimikrobiyal aktivitesi ve kimyasal bilesimini incelemislerdir.
Mancini ve digerleri (177) bes farkli bolgeden toplanan Thymus vulgaris bitki ekstresinin
antimikrobiyal ve antioksidan Ozelliklerini degerlendirmeyi amaglamiglardir.  Thymus
vulgaris ile yapilan bir diger ¢caligmada C.albicans’a kars1 antifungal etkinlik arastirilmistir
(178).

Cesitli dogal bitkilerin antimikrobiyal etkinlikleri ile ilgili yapilan ¢calismalarda goze carpan
diger bir bitki de Salvia officinalis’tir. Yakin tarihli bir ¢calismada, Salvia officinalis’in de
icinde bulundugu ii¢ farkli Lamiaceae ailesine ait esansiyel yagin bazi oral patojenlere karsi

antimikrobiyal aktiviteleri incelenmistir (179). Adrar ve digerleri (180) Salvia officinalis ve
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Thymus numidicus esansiyel yaglarinin tek basina veya kombinasyon halinde antioksidan ve
antibakteriyel 6zelliklerini arastirmislardir. Yapilan bir baska calismada Salvia officinalis
esansiyel yagmin kimyasal bilesimi, antioksidan ve antimikrobiyal etkileri aragtirilmistir
(181).

Literatiirde yer alan c¢aligmalar dogrultusunda, c¢alismamizda, Onceki ¢alismalarda
antimikrobiyal etkinlikleri aragtirilan Mentha piperita, Thymus vulgaris ve Salvia officinalis

bitkilerinin antimikrobiyal ve antifungal etkileri incelenmistir.

Dental materyallere ilave edilen c¢esitli ajanlarin antimikrobiyal etkinlik testlerinde farkli
yontemler kullanilmaktadir. Bu amagla en yaygin olarak kullanildig: rapor edilen yontemler,
agar veya disk diflizyon testleri, minimum inhibitor konsantrasyon ve broth diliisyon
yontemleridir (182). Ancak bu yontemlerin bakteriyel hiicre canliligi tizerindeki etkileri
acisindan yalnizca kisa vadeli sonuglari ortaya ¢ikarmakla sinirl oldugunu belirtmekte fayda
vardir (183). Bununla birlikte, bu yontemlerin yararli bir ilk taramay1 ve herhangi bir

potansiyel etkinin ilk kanitin1 temsil ettikleri bildirilmistir (183).

Doku sartlandiriciya, Clinacanthus nutans (yilan otu), Caesalpinia sappan linn. (sappan
agaci) ve Cymbopogon citratus (limon otu) ilave edilerek, C.albicans'a karsi antifungal
aktivitelerinin arastirlldign bir ¢alismada (93) agar disk difiizyon yontemi, minimum
inhibitér konsantrasyon ve minimum mantar onleyici konsantrasyonu, mikrodiliisyon ve
kiiltiire alma yontemleri ile arastirilmigtir. Yapilan baska bir ¢aligmada kara dut meyvesi ve
yapraklarinin antibakteriyel aktivitelerinin belirlenmesinde agar disk difiizyon ve minimum

inhibitor konsantrasyon yontemleri kullanilmigtir (184).

Borugd ve digerleri (185) Thymus wvulgaris esansiyel yaginin kimyasal yapist ve
antimikrobiyal aktivitesini (Candida albicans, Staphylococcus aureus, Pseudomonas
aeruginosa, Salmonella typhimurium, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae,
Enterococcus faecalis) arastirdiklari ¢alismada, antimikrobiyal aktivitenin belirlenmesi i¢in
agar disk difiizyon yontemi ile MiZ degerleri dl¢iilmiistiir (185). Thymus vulgaris esansiyel
yagmin baslica agiz patojenlerine (C.albicans, S.mutans) kars1 antimikrobiyal aktivitesinin
arastirlldig bir ¢alismada ise standart disk diflizyon yontemi kullanilmigtir (186). Thymus

vulgaris’in S.mutans ve C.albicans’a karst minimum inhibitér konsantrasyonunun
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belirlenmesinde ise 96 gozlii hiicre kiiltiir plakalari kullanilarak broth mikrodiliisyon

yontemi ile ¢aligilmistir (186).

Bizim c¢alismamizda da benzer sekilde, antimikrobiyal etkinligin belirlenmesi ic¢in farkl
konsantrasyonlarda hazirlanan BHI ve SDB besi yerlerine, 0,5 McFarland yogunluguna
ayarlanan C.albicans ve S.mutans mikroorganizmalarinin 37°C sicaklikta 24 saat

inkiibasyona birakilarak MIKleri belirlenmistir.

Calismamizda bitki ekstrelerinin S.mutans’a karsi antibakteriyel etkinlik gosterdigi
minimum inhibitor konsantrasyon degerleri Salvia officinalis’te 1,56 mg/ml, Mentha
piperita ve Thymus vulgaris bitki ekstrelerinde 0,4 mg/ml bulunmustur. Pozitif kontrol
olarak kullamlan antimikrobiyal ajan Klorheksidin diglukonat’in MIiK sonucu ise <0,2

mg/ml olarak bulunmustur.

Yapilan bir caligmada Mentha piperita’nin antimikrobiyal bilesigi olan mentoliin (200 pg/ml
konsantrasyonda) Streptococcus mutans’a karst MIK’i 15,6 pg/ml olarak bulunmustur
(187). Mentha piperita, Thymus vulgaris ve Salvia officinalis’in de i¢inde bulundugu 14
farkli esansiyel yag ve Klorheksidinin S.mutans’a karsi antimikrobiyal etkilerinin
arastirilldigi bir ¢alismada, Salvia officinalis ve Thymus vulgaris esansiyel yaglarinin
minimum inhibiyon konsantrasyonlar1 16 ug/mL bulunurken, Mentha piperita 4 pg/mL ve

klorheksidin 2 pg/mL degerlerini gostermistir (188).

Tambur ve digerleri (189) yaptiklar1 calismada aralarinda Thymus vulgaris ve Salvia
officinalis’in de oldugu 16 bitkinin minimum inhibitér konsantrasyon yontemini kullanarak
S.mutans ve 6 farkli mikroorganizmaya kars1 antimikrobiyal etkinliklerini aragtirmislardir.
Calismanin sonucunda Thymus vulgaris ve Salvia officinalis’in S.mutans’a karsi MiK

degerleri 37,5 pg/ml bulunmustur (189).

Mirpour ve digerlerinin (190) Thymus vulgaris ve Cinnammon zeylanicum ekstrelerinin
S.mutans ve S.salivarius’a karsi antimikrobiyal etkinliginin MIK’ini degerlendirdikleri

calismada, Thymus vulgaris bitki ekstresinin MiK’i 1,55 mg/ml bulunmustur.

Gylan ve digerlerinin (191) Salvia officinalis ve dort farkli bitkinin agizda yaygin olarak

bulunan Streptococcus mutans’a karst antibakteriyel aktivitelerini degerlendirdikleri
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calismada, Salvia officinalis’in MiK’i 0,156 mg/ml bulunurken, klorheksidinin 0,02 mg/ml

bulunmustur.

Literatiirler genel olarak degerlendirildiginde MIK 6l¢iimiiniin farkli konsantrasyonlarda
yapilmasi nedeniyle etkin bulunan degerler arasinda rakamsal farkliliklar oldugu
goriilmektedir. Caligma sonuglarimiza gore temel ¢ikarimimiz, calismada kullandigimiz tim
bitkisel ekstrelerin MIK’de S.mutans’a kars: etkin bir antimikrobiyal etkinlik gosterdigi
yoniindedir. Buna ilaveten benzer sekilde pozitif kontrol olarak kullandigimiz klorheksidin

diglukonatin bitki ekstrelerinden daha etkin oldugu sonucuna ulasilmaktadir.

Calismamizda bitki ekstrelerinin C.albicans’a kars1 antifungal etkinlik gdsterdigi minimum
inhibitor konsantrasyon degerleri sirasiyla Salvia officinalis’te 12,5 mg/ml, Mentha
piperita’da 3,13 mg/ml ve Thymus vulgaris’te 1,56 mg/ml bulunmustur. Pozitif kontrol
grubunda kullandigimiz antifungal ajan olan flukonazoliin MIK’inin <0,2 mg/ml oldugu

gozlenmistir.

Godil ve digerlerinin (192) doku sartlandiricilara flukonazol ve Ocimum sanctum esansiyel
yagl ilave ederek C.albicans biyofilmine etkisini arastirdiklari ¢aligmanin sonucunda
flukonazoliin olusturdugu minimum inhibitér konsantrasyon Ocimum sanctum esansiyel
yaginin olusturdugu MIK’e gore daha fazla bulunmustur. Farkli bir bitkinin esansiyel
yaginin kullanildig1 bu ¢alismada, caligmamiza benzer sekilde sonu¢ gostererek kullanilan
antifungal ajanin, bitkinin MIK degerinden daha fazla antifungal etkinlige sahip oldugu

gozlenmistir.

Calismamizda kullanilan bitki ekstrelerine ait MIK degerlerinin arastirildigi ¢calismalarda da
benzer sonuglar elde edildigi goriilmektedir. Mentha piperita esansiyel yagi ve flukonazol
kombinasyonlarinin C.albicans’a kars1 etkisinin arastirildigi farkli bir ¢alismada, M.piperita
esansiyel yagmin ve flukonazoliin C.albicans’a karst MIK leri sirastyla 15,4 ve 13,6 pg/mL
olarak bulunmustur (193). Calismanin MIK degerleri incelendiginde flukonazoliin daha

fazla antifungal etkinlik gésterdigi sonucuna ulasilmaktadir (193).

Serra ve digerleri (194) baz bitkilerin C.albicans’a kars1 antifungal etkinliklerini minimum
inhibitér konsantrasyon ile belirlemisler, calismanin sonucunda MIK degerlerini Mentha

piperita’da 0,1 g/, Salvia officinalis’te 0,4 g/l olarak bulmuslardir. Guatemala’da yetisen
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farkli bitkilerin antibakteriyel ve antifungal etkinliklerinin arastirildig1 bir baska ¢aligmada
ise Mentha piperita’nin C.albicans’a karsi antifungal etkinlik gosterdigi gézlemlenmis ve

minimum inhibitdr konsantrasyonu 1,04 (0,63-1,25) pg/ml bulunmustur (195).

Bu calismalarda ve bizim calismamizda test edilen bitkilerin MIiK degerleri géz oniine
alinarak saptanan antibakteriyel ve antifungal etkiler arasindaki degiskenlik gevresel veya
deneysel faktorlerin farkli olmasindan kaynaklaniyor olabilir (93). Test edilen
mikroorganizmalarin ekstraksiyon prosediirleri, test yontemleri ve suslari, antifungal
etkilerin sonuglarini etkileyen deneysel faktorlerdir (196). Ayrica iklim, mevsim, jeolojik
durum ve hasat donemi gibi ¢evresel faktorlerin de bitkilerin aktif kimyasal bilesimleri gibi
biyolojik ozelliklerini de 6nemli Glglide etkileyebilecegi bildirilmistir (93). Dolayisiyla,
calisma sonuglarinda farklilik goriillmesinin nedeninin esansiyel yaglar ve bitkisel ekstrelere
ait ana bilesenlerin cografi kosullara, iklime ve giines 1s18min etkisine bagli olarak

farkliliklar olusturabilmesinden de kaynaklanabilecegi diisiinilmektedir (197).

Minimum inhibitér konsantrasyon yontemine ilaveten ¢alismamizda, agar disk difiizyon
yontemi kullanilarak, McFarland 0,5 yogunluguna ayarlanan C.albicans ve S.mutans
mikroorganizmalari sirastyla SDB ve BHI agar besi ortamina yayma ekim yapilmistir. Bu
islemi takiben 5 mm derinligindeki agar plaklarinin {izerine 6 mm kuyular agilarak
ekstrelerin farkli konsantrasyonlar1 (%1,3,5 ve 10) kuyulara yerlestirilmis ve bitki
ekstrelerinin test edilen mikroorganizmalar tizerindeki antimikrobiyal ve antifungal etkinligi

MIZ olgiilerek degerlendirilmistir.

Calismamiza ait sonuclar irdelendiginde, bitkisel ekstre konsantrasyonlari goz Oniine
alinmadan, genel olarak bitkisel ekstre tiirlerinin S.mutans mikroorganizmasina karsi
olusturdugu minimum inhibisyon zonlar1 agisindan Mentha piperita ekstresinin en az
etkinlige sahip oldugu bulunmus ve en yiiksek antimikrobiyal etkinligi klorheksidin

diglukonat igeren test grubu sergilemistir.

Songsan ve digerlerinin (161) ¢esitli konsantrasyonlarda Litsea cubeba esansiyel yag ilave
edilmis doku sartlandiricilarin  (GC, Viscogel ve Coe comfort) S.mutans ve C.albicans’a
kars1 antimikrobiyal o6zelliklerini arastirdiklari ¢alismada, pozitif kontrol grubu olarak

%?2’lik klorheksidin kullanilmistir. Calismanin sonucunda negatif kontrol grubunda hi¢bir
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antimikrobiyal etkinlik gozlenmezken, klorheksidinin diger esansiyel yag iceren test

gruplarindan 6nemli oranda daha fazla zon olusturdugu gézlemlenmistir (161).

Raghavan ve digerleri (198) Mentha piperita yaprag: ekstrelerinin oral patojenlere
(S.mutans, A.actinomycetemcomitans ve C.albicans) Karsi etkilerini arastirdiklar1 in-vitro
caligmalarinda, pozitif kontrol grubu olarak %0,2 klorheksidin kullanmislardir. Calismanin
sonunda klorheksidinin hem S.mutans hem de C.albicans’a kars: daha fazla MiZ olusturdugu
bulunmustur (198).

Benzer sekilde Rasooli ve digerlerinin (174) S.mutans ve S.pyogenes'e kars1 antimikrobiyal
ve biyofilm olusumunu Onleyici Ozelliklerini arastirdiklar1 c¢aligmada, klorheksidinin
antimikrobiyal etkinliginin Mentha piperita ve Rosmarinus officinalis’e gore daha fazla
oldugu sonucuna ulagilmistir. Calisma sonuglarimiz bu ¢alismalara ait sonuglarla paralellik

gostermektedir.

Bu ¢alismalardan farkli olarak, %2 klorheksidin ile Mentha piperita’nin da iginde bulundugu
farkl1 esansiyel yaglarin S.mutans’ a kars1 antibakteriyel etkinliginin karsilagtirildig baska
bir ¢alismada (199), S.mutans’ a kars1 en yiiksek antimikrobiyal aktiviteyi Mentha piperita
yag1 sergilemis, kontrol grubu olarak kullanilan klorheksidinde daha az etkinlik
bulunmustur. Calismamizin aksine klorheksidin antimikrobiyal ajanina ait etkinligin daha
az bulundugu bu calismada, sonuglar arasindaki farkliligin sebebi iki ¢alisma arasindaki
metodolojik farkliliklar olabilir. Bitkisel yaglar ve ekstreler farkli iceriklere sahiptir. Mentha
piperita bitkisinden %0,1-1 oraninda elde edilen ugucu yagda esas olarak mentol (%29-48),
menton (%20-31), mentofuran (%6.8) ve mentil asetat (%3-10) bulunmaktadir (199).
Dolayisiyla esansiyel yaglar ve ekstrelerin farkli diizeylerde antimikrobiyal etkinlik
gostermeleri antibakteriyel aktivitelerde ana rolii oynayan ugucu yaglarin ana kimyasal

bilesenlerine atfedilebilir.

Benzer sekilde Shayegh ve digerleri (173) yaptiklari ¢alismada Mentha piperita esansiyel
yaginin tiim konsantrasyonlarinin S.mutans ve S.pyogenes’e karsi antibakteriyel ve in-vivo
biyofilm onleyici etkisinin 6nemli 6lciide yiiksek oldugu, diisiik konsantrasyonlarinin
klorheksidine kiyasla daha etkili oldugu gozlemlenmistir. Arastirmacilar, Mentha Piperita
esansiyel yaginda bulunan diger kimyasal bilesiklerin de antimikrobiyal 6zelligine katkida

bulundugunu bildirmislerdir (173).



78

Calismamizda S.mutans’a karst Salvia officinalis ve Thymus vulgaris ekstreleri birbirine
benzer diizeyde ve Mentha piperita’ dan daha fazla etkinlik gostermistir. Buna ilaveten her
iki ekstrenin de etkinlikleri klorheksidin diglukonattan belirgin diizeyde az bulunmustur. Al-
Timimi ve Al-Casey (200)’in Thymus vulgaris ekstresi ve klorheksidinin S.mutans
tizerindeki etkisini arastirdiklart in-vivo ¢aligmada, Thymus vulgaris ekstresinin S.mutans
iizerinde etkili oldugu ancak klorheksidin kadar etkili olmadigi sonucuna ulasmislardir.

Calismamizda elde edilen sonuglar bu ¢alisma ile uyumluluk géstermektedir.

Calisma sonuglarimiza gore, %3, %5 ve %10’luk konsantrasyonlarda klorheksidin ilave
edilmis test gruplarinin diger tiim test gruplarindan istatistiksel olarak daha etkin oldugu
bulunmustur. Ek olarak, %1°lik konsantrasyonda klorheksidin igeren grubun ve %10’luk
konsantrasyonda Thymus vulgaris i¢eren grubun benzer diizeyde ancak %3, %5 ve %10’luk
konsantrasyonda klorheksidin i¢eren gruplarin etkinliginden daha diisiik diizeyde etkinlik

sergiledigi gozlenmistir.

Gongalves ve digerleri (108)’nin Thymus vulgaris esansiyel yaginin S.mutans’in biiyiimesi
tizerindeki etkisini arastirdiklar1 bir calismada, etanol iginde %1, %5 ve %]10’luk
konsantrasyonlardaki Thymus vulgaris esansiyel yagi, ayn1 konsantrasyonlarda mineral yag
icindeki Thymus vulgaris yagi, etanol iginde triklosan (%0,25 ve %0,5) ve etanol iginde
klorheksidin diglukonat (%0,06 ve %0,12) iceren deneysel dis macunlari test edilmistir.
Calismanin sonucunda etanol iginde seyreltilen Thymus vulgaris esansiyel yagmin tim
konsantrasyonlarinda etkinlik gozlemlenirken, mineral yagda seyreltilen Thymus vulgaris
esansiyel yagiin sadece %10’luk konsantrasyonunda S.mutans’in biiyime inhibisyonu
gozlenmistir (108). Bu calisma ile bizim sonuglarimiz arasindaki farkliligin g¢alisma
tasariminda secilen coziiciiler arasindaki farklilik ve bitkisel ekstre kullanimi yerine

esansiyel yag kullanimindan kaynaklandig: diisiiniilmektedir.

Bitki ekstreleri konsantrasyonlari goz Oniine alinmadan, genel olarak ¢alismamizda test
edilen bitkisel ekstre tiirlerinin C.albicans iizerinde pozitif kontrol grubu olan flukonazolden
belirgin olarak daha az inhibisyon zonu olusturmalari nedeniyle etkili olmadiklar1 sonucuna

ulasilmustir.

Yakin tarihli bir ¢alismada (201) Artemisia aerial ekstrelerinin C.albicans kolonizasyonu

tizerindeki etkisi degerlendirilmis ve ¢alisma sonucunda nistatinin test edilen ekstrelere gore
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en fazla inhibisyon zonu olusturdugu bulunmustur. Salvia officinalis L. esansiyel yag1 ve
flukonazoliin de i¢inde bulundugu baz1 antifungal ajanlarin Candida tiirlerine karsi minimum
inhibitdr konsantrasyonlarinin karsilastirildig: baska bir ¢alismada da flukonazoliin MiK’de

Salvia officinalis’e gore daha etkin oldugu gézlenmistir (202).

Yapilan bagka bir calismada, iki farkli konsantrasyonda (%7,5 ve %15) Neem yapragi
ekstresi ve ii¢ antimikrobiyal ajanin (ketokonazol, nistatin ve klorheksidin diasetat) (%5,
%10) bir doku sartlandiriciya (Viscogel) ilave edilerek C.albicans ve S.mutans'a karsi
etkinlikleri karsilastirilmistir (203). Calisma sonunda C.albicans’a karsi 24 saat sonunda
ketokonazol ve nistatinde (%10) en yiiksek MiZ gézlenirken bunu klorheksidin diasetat
takip etmis ve neem yapragi ekstresinin ise en az inhibisyon zonu olusturdugu gézlenmistir
(203). Bizim ¢alismamiz ile bahsi gegen bu ¢alismalarda yontemsel ve geregsel farkliliklar
olmakla birlikte flukonazol iceren test grubunda en yiiksek etkinlik gézlenmesinden dolay1

sonuglarimizin yapilan bu ¢alisma sonuglariyla paralellik gosterdigi ifade edilebilir.

Yukarida belirtilen g¢aligmalardan farkli olarak, bir calismada, ¢alismamizda kullanilan
Mentha piperita, Salvia officinalis ve Thymus vulgaris bitkilerinden elde edilen esansiyel
yaglarin kimyasal ozellikleri, antioksidan ve S.aureus, A.nigeris ve C.albicans’a karsi
antimikrobiyal etkinlikleri arastirilmis ve C.albicans’a karsi en fazla zon olusumu Mentha
piperita’da (28mm) goézlenirken onu nistatin (20 mm) takip etmistir (197). Salvia officinalis
(8 mm) ve Thymus vulgaris (7 mm) esansiyel yaglarinin ise en az zon olusumuna sebep
oldugu bulunmustur. Bu c¢alismada bizim ¢alismamizda test edilen bitkilere ait ekstreler
yerine esansiyel yaglarin kullanilmis olmasindan dolay1 yontemsel farkliliklar mevcuttur.
Bununla birlikte Salvia officinalis ve Thymus vulgaris’in etkinlik gdstermemis olmasi
nedeniyle bu c¢aligma sonuglarinin bizim ¢alisma sonuglarimizla kismen paralellik iginde

oldugu belirtilebilir.

Pramila ve digerleri (204) Mentha piperita’nin metanolik yaprak ekstresinin fitokimyasal
analizi ve antimikrobiyal potansiyelini degerlendirmislerdir. Arastirmacilar, bu ekstrenin
minimum inhibitor konsantrasyon ve minimum bakterisidal konsantrasyonlarini tespit etmis
ve ekstredeki karakteristik fonksiyonel gruplari tanimlamak i¢in FTIR (Fourier transform
infrared spectroscopy) yontemini kullanmiglardir. Calismanin sonucunda Mentha piperita
metanolik 6ziintin Escherichia coli, Acinetobacter, Staphylococcus aureus ve Candida
albicans, Candida glabrata’ya kars1 antimikrobiyal aktivite gosterdigi bulunmustur.
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Calismamizda test edilen bitkisel ekstrelerin etkinlikleri negatif ve pozitif kontrol gruplari
ile karsilastirllmistir. Sonuglarimiza gére Mentha piperita, C.albicans iizerinde negatif
kontrol grubuna gore etkinlik gostermekle birlikte flukonazolden belirgin olarak daha az
etkin bulunmustur. Dolayisiyla ¢alisma sonuglarimizin Pramila ve digerlerinin (204) elde

ettigi sonuglarla benzerlik gosterdigi sdylenebilir.

Yapilan bir ¢alismada, farkli konsantrasyonlarda Thymus vulgaris, Mentha piperita ve
Cinnamomum zeylanicum esansiyel yaglarinin, bazi mantarlarin (Rhizopus oryzae,
Aspergillus tamarii, Aspergillus parasiticus, Rhizopus stolonifer, Aspergillus flavus ve
Talaromyces purpureogenus) gelisimi ve morfolojisi lizerine etkisi arastirilmis ve mantar
biiyimesinin yiizde inhibisyonu, esansiyel yag igermeyen kontrol grubu ile kiyaslanarak
hesaplanmistir (205). Calisma sonucunda Thymus vulgaris ve Cinnamomum zeylanicum’un
minimum inhibit6r konsantrasyonlarinin tiim konsantrasyonlarda Mentha piperita’dan daha
yiiksek inhibisyon yiizdesine sahip oldugu bulunmustur (205). Bu ¢alismadan elde edilen
sonuclar, direk olarak bizim ¢alisma sonuglarimizla karsilastirillamamakla birlikte,
calismamizda C.albicans’a karsi etkinlik acisindan bitkisel ekstreler arasinda farklilik
bulunmamasi1 nedeniyle sonuglar ¢elismektedir. Bunun nedeni, test edilen
mikroorganizmalar arasindaki farklilik olabilecegi gibi ¢aligmamizda esansiyel yaglar yerine

bitkisel ekstrelerin kullanilmasi da olabilir.

Bitkilerden elde edilen esansiyel yaglar ve bitki ekstreleri arasindaki antimikrobiyal

etkinligin i¢eriklerindeki bilesenlerin oranlarindan kaynaklandig: bildirilmistir (185).

Borugd ve digerlerinin (185) Thymus vulgaris esansiyel yaginin C.albicans’in da iginde
bulundugu farkli mikroorganizmalara karsi antimikrobiyal etkinliklerini arastirdiklar1 bir
calismada, disk diflizyon metodu kullanilmistir. 5, 10, 15 ve 20 pl esansiyel yag emdirilmis
kagit diskler agar iizerine yerlestirilmis ve test edilen mikroorganizmalarla inokiile
edilmistir. Pozitif kontrol olarak siprofloksasin ve sefaleksin (bakteri suslari icin) ve
flukonazol (mantarlar igin) kullanilmistir. Calisma sonucunda test edilen Thymus vulgaris
esansiyel yaginin giiclii antimikrobiyal o6zelliklere sahip oldugu vurgulanmistir.
Aragtirmacilar, esansiyel yaglarin antimikrobiyal aktivitesinin kimyasal bilesenlerine bagh
oldugunu, bu aktivitenin fenolik bilesiklerin (timol) ve terpen hidrokarbonlarin (y-terpinen)

varhigr ile ilgili oldugunu ifade etmislerdir. Ayrica igerikteki p-Simen’in, tek basina
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kullanildiginda antibakteriyel etkinlik gdstermezken timol ve y-terpinen ile birlestiginde
olarak sinerjistik etki olusturdugunu rapor etmislerdir (185).

Calisma sonuglarimiza gore, test edilen antimikrobiyal ajanlarin tliriinden bagimsiz olarak
konsantrasyonlarinin C.albicans’a karsi olusturduklart minimum inhibisyon zon c¢aplari
degerlendirildiginde %1 ve %?3’liikk konsantrasyonda bitkisel ekstre ilavesi sonrasi olusan
etkinlik en diisiik bulunmustur. Buna ilaveten %5 ve %10’luk konsantrasyonlar birbirine
benzer ve %1 ve %3’lik konsantrasyondan daha yiiksek etkinlik gdstermistir.
Antimikrobiyal ajan ve konsantrasyonlarinin ikili etkilesimleri géz oniine alindiginda ise
flukonazol igeren pozitif kontrol gruplarinin tiim konsantrasyonlarda belirgin olarak etkin
oldugu bulunmustur. Bu sonuglar1 birebir olarak karsilastiran c¢aligmalara literatiirde
rastlanamamistir. Ancak Salvia officinalis ve farkli iki bitkinin, Staphylococcus aureus,
Escherichia coli ve Candida albicans iizerindeki antimikrobiyal etkinliginin agar difiizyon
yontemi ile arastirildigi bir c¢alismada (206), kullanilan tiim bitki ekstrelerinin tiim
konsantrasyonlarinin (%5, 10, 20, 40) mikrobiyal biiylime {izerinde inhibitor etki gosterdigi,
konsantrasyon orani arttikca zon olusumunun da arttig1 gozlenmistir. Bu sonuclarin

aragtirmamizda elde edilen sonuglarla benzerlik gdsterdigi diisiiniilmektedir.

Sonuglarimizin aksine, Wenji ve digerleri (207), metanol ve Kkloroform c¢oziiciilerle
muamele edilen Mentha piperita L. yapraklarinin farkli konsantrasyonlardaki ekstrelerinin
C.albicans’a karsi antifungal aktivitelerini arastirdiklar1 ¢alismalarinda, pozitif kontrol
olarak ketokonazol kullanmislardir. Sonug olarak hem metanolik hem de kloroform Mentha
piperita L. ekstresinin C. albicans’a kars1 antifungal aktiviteye sahip oldugu bulunmustur.
Her iki ekstrenin de tiim konsantrasyonlarda pozitif kontrol olan ketokonazole kiyasla daha
etkin bir antifungal aktivite gosterdigi bildirilmistir. Buna ilave olarak Mentha piperita L.
konsantrasyonu arttik¢a antifungal etkinligin de arttigi bildirilmistir (207). Bu sonuglarla
calisgmamizda elde edilen sonuglar arasindaki farkliligin, bitkisel ekstrelerin direk olarak
kiiltirle muamelesinden  kaynaklandig1  diisliniilmektedir.  Calismamizda  farkli
konsantrasyonlarda bitkisel ekstre ve antimikrobiyal ajan igeren doku sartlandirici test
ornekleri, mikroorganizma ekilmis petri plakalarina yerlestirildikten sonra MIZ &lgiimleri
yapilmustir. Dolayisiyla doku sartlandirict materyallerden salinan ekstrelerin antimikrobiyal

etkinligi farkl olabilir.
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Tez calismamizda bitkisel ekstrelerin antimikrobiyal etkinliklerinin yani sira minimum
inhibitor konsantrasyonu belirlenen dozlarda bu ekstrelerin doku sartlandiricilara ilave
edilmesi sonrasi elde edilen materyallerin akrilik rezine baglanma dayanimi, yirtilma direnci

ve ylizey puriizliiliigii gibi ¢esitli mekanik ve fiziksel etkileri de arastirilmistir.

Bilindigi iizere, rezilient protez astarlarinin kullaniminda C.albicans kolonizasyonu,
porozite, esneklik kaybi, zayif yirtilma direnci gibi ¢esitli problemlerle karsilagilmaktadir
(208). Bu materyallerle ilgili en 6nemli sorunlardan biri de astar materyalinin kaideye
baglanmasindaki basarisizliktir (209). Baglanma dayanimindaki basarisizlik, bakteriyel
kolonizasyona, plak ve dental kalkulus olusumu i¢in potansiyel bir yiizeye neden olmaktadir
(208). Protez astar materyalleri ne kadar olumlu 6zellige sahip olursa olsun baglanma

dayanimlar yeterli degilse, bu olumlu 6zelliklerin bir 6nemi kalmamaktadir (210).

Baglanma dayanimiin degerlendirilmesinde ¢ekme, siyrilma, makaslama yontemlerinin
kullanildig1 rapor edilmistir (210). Calismamizda akrilik rezine baglanma dayanimi
ornekleri 75%25x2 mm?® boyutlarinda ISO 37 no’lu standarda (152) uygun olacak sekilde
hazirlanmistir.  Sonuglarimiz  degerlendirildiginde, bitkisel ekstre, antifungal ve
antibakteriyel ajan ilave edilmemis kontrol grubu orneklerin ve minimum inhibit6r
konsantrasyonda bitkisel ekstre ilave edilen doku sartlandiricilarin akrilik rezine baglanma

dayanimi benzer bulunmustur.

Srivatstava ve digerleri (94) yaptiklar1i ¢alismada, polimetilmetakrilat esasli doku
sartlandiriciya (Visco-jel) Origanum oil dahil ederek Candida albicans’a kars1 antifungal
aktivitesini ve bazi mekanik Ozelliklerini arastirmiglardir. Calismanin  sonucu
degerlendirildiginde kontrol grubu ve test gruplari arasinda akrilik rezine baglanma

dayanimi agisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (94).

Giimiis nanopartikiillerin (AgNP) doku sartlandiricilara ilave edilerek antifungal aktiviteleri
ve bazi mekanik ozellikleri iizerindeki etkisinin degerlendirildigi baska bir ¢alismada,
yapilan analiz sonucu, AgNP ile yumusak astar arasinda herhangi bir kimyasal etkilesim
gozlenmedigi bildirilmistir  (211). Calisma sonucunda gruplar arasinda doku

sartlandiricilarin baglanma dayaniminda 6nemli farklilik gézlenmemistir (211).
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Yapilan ¢alismalara benzer sekilde bitkisel ekstre ilavesinin doku sartlandiricinin akrilik
rezine baglanma dayanimini etkilemedigi gozlenen calismamizda elde edilen sonuglarla

bahsi gecen ¢alisma sonuglar1 benzerlik gostermektedir.

Bahsi gecen ¢alismalara ilaveten, literatiirde bitkisel ekstrelerin protez kaide materyali ile
doku sartlandiric1 arasindaki baglantiy1 azalttig1 veya artirdig ¢caligmalar da yer almaktadir.
Farkli konsantrasyonlarda Aloe vera ekstresinin doku sartlandiricilarin baglanma dayanimi
tizerindeki etkisinin arastirildigi bir ¢alismada, %3 ve %10 konsantrasyondaki Aloe vera
ekstresinin kontrol grubuna kiyasla materyalin akrili rezine baglanma dayanimini artirdigi
gosterilmistir (212). Arastirmacilar, Aloe vera pargaciklarinin diizensiz formu sayesinde
doku sartlandirict igerisindeki bosluklarda dolgu gorevi gormesi ve bunun sonucu olarak

doku sartlandiricinin baglanma direncini artirdigini bildirmislerdir (212).

Noori ve Jaber (213)’in Neem ve Aloe vera bitki ekstrelerinin tozlarim %10’luk
konsantrasyonda olacak sekilde akrilik esasli doku sartlandiricilara ilave ederek baglanma
dayanimini arastirmiglardir. Sonug olarak kontrol grubunun en diisiik baglanma dayanimina
sahip oldugunu, en yiiksek baglanma dayanimimin Neem ekstresinde gozlemlendigini
bildirmislerdir (213). Ayrica Neem ve Aloe vera bitki ekstrelerinin baglanma direnglerinde

onemli bir farklilik gézlenmemistir (213).

Sesame ve Thyme esansiyel yaglarinin ayr1 ayr1 ve kombine halde doku sartlandiriciya
ilavesi ile 2 ve 30 giin sonunda mekanik ozelliklerinin arastirildigi bir ¢alismada (214),
belirtilen iki donemde de, gruplar arasinda ve test edilen tiim gruplarin baglanma dayanimi
arasinda 6nemli bir farklilik bulunmamistir. Ayrica Sesame ve Thyme kombine ilavesi ile
olusturulan test grubunun baglanma dayaniminin, test edilen diger alt gruplardan ve kontrol

grubundan daha yiiksek oldugu sonucuna ulagilmistir (214).

Krishnamoorthy ve digerleri (92) doku sartlandiriciya farkli konsantrasyonlarda hindistan
cevizi yagi (%10,%20,%30) (CCO), ¢ay agaci yagi (%30) (TTO), flukonazol (%5) (FLU)
ve giimiis nanopartikiilleri (%0,03) (SNP) ilave ederek doku sartlandiric1 materyalin bazi
mekanik 6zelliklerini incelemislerdir. Calismada en yiiksek baglanma dayanimini SNP, daha
sonra sirastyla CCO, FLU, saf doku sartlandirict ve en son olarak da TTO’nun gosterdigi
bildirilmistir (92).



84

Bu ¢alismalara bakildiginda ¢alismamizin aksine, doku sartlandiricilara ilave edilen bitkisel
yaglar, ekstreler ve nanopartikiillerin materyallerin baglanma dayanimini etkiledigi
gozlenmektedir. Bu farkliligin temel nedeni, ¢calismamizda kullanilan ekstreler arasindaki
farkliliklar ve bu ekstrelerin MIK degerlerinde secilen konsantrasyonlarda ilave edilmis

olmasi olabilir.

Doku sartlandiricilarin baslica 6zellikleri arasinda, yiiksek boyutsal stabilite, kalic1 esneklik,
koku ve tat bulunmamasi, temizleme kolayligi ve biyouyumluluk yer almaktadir (215).
Yeterli yirtilma direncine sahip olmasi da sahip olmasi gereken diger 6zelliklerden biridir
(215). Doku sartlandiricilara bazi antimikrobiyal 6zellikte icerikler ilave edilerek yirtilma
direncine etkilerinin arastirildigi ¢alismalar literatiirde goriilmektedir. Calismamizda bu
nedenle test edilen antimikrobiyal bitkisel ekstrelerin doku sartlandiricinin yirtilma
direncine etkisi de test edilmistir. Bu amagla test 6rnekleri 1ISO 34-1 standardina (151) uygun
olarak bar seklinde (50x 10x1 mm?3) hazirlanmistir.

Tez ¢alismamizin yirtilma direnci test sonuglar1 degerlendirildiginde, herhangi bir bitkisel
ekstre ilave edilmemis doku sartlandiricidan olusan kontrol grubu ve minimum inhibitor
konsantrasyonda bitkisel ekstre ilave edilen doku sartlandiricilar arasinda yirtilma direnci
acisindan farklilik bulunmamais, dolayistyla bitkisel ekstre ilavesinin doku sartlandiricinin

yirtilma direncini etkilemedigi gézlenmistir.

Abdulwahhab ve Jassim (212)’in Aloe vera ekstresinin C.albicans’in 1siyla sertlesen
yumusak astar materyaline adezyonu ve astar materyalinin bazi mekanik ozellikleri
iizerindeki etkisini arastirdiklar1 ¢aligmada, kontrol ve deney gruplari arasinda yirtilma
direnci agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir (212). Bu ¢alismayla
benzer sekilde sonug gosteren ¢alismamizda da herhangi bir bitki ekstresi ilave edilmemis
saf doku sartlandiric drnekler ile MIK diizeyinde bitki ekstresi iceren doku sartlandirict

orneklerin yirtilma direnci acisindan benzerlik saptanmistir.

Calisma sonuglarimizin aksine doku sartlandiricilara antimikrobiyal ajan ya da nano partikiil
ilave edilmesinin mekanik o6zellikleri degistirdigini gosteren ¢alismalar da bulunmaktadir.
Ataol ve digerleri (216) meyan kokii bitkisinden elde ettikleri floresan karbon
nanopartikiilleri (FCN), akrilik ve silikon esasli doku sartlandiricilara ilave ederek, astar

materyallerinin bazi mekanik 6zellikleri tizerindeki etkilerini degerlendirdikleri bir
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calismada, FCN ilavesi sonrasi hem silikon esasli hem de akrilik esasli doku

sartlandiricilarin yirtilma direncinin belirgin olarak azaldigini bildirmiglerdir (216).

Altinci ve digerlerinin (217) yaptig1 bir bagka ¢aligmada, farkli konsantrasyonlarda (%0,5,
%1, %2 ve %5) benzalkonyum klorit (BAC) ile modifiye edilmis protez astar materyallerinin
antimikrobiyal ve mekanik 6zellikleri aragtirllmigtir. Calisma sonucunda yirtilma direnci
degerlendirildiginde, %2 BAC ile modifiye edilmis yumusak astar materyalinde kontrol
grubu ile benzer yirtilma direnci gosterirken, diger gruplarda kontrol ile karsilastirildiginda

onemli bir azalma gozlendigi sonucuna ulasilmistir.

Aloe vera ekstresi ilavesinin isiyla sertlesen doku sartlandiriciya C.albicans adezyonu ve
bazi mekanik oOzellikleri iizerindeki etkisinin arastirildigi c¢alismada, %3 ve %10’luk
konsantrasyonlarin yirtilma direncinde 24 saat sonunda artis goézlendigi ancak kontrol ve
deney gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadigi sonucuna ulagilmistir
(212). Bu sonug arastirmacilar tarafindan, Aloe vera tozu ve yumusak astar tozu pargaciklari
arasindaki fiziksel baga ek olarak Aloe vera ve yumusak astar tozlarinin pargacik boyutu ve

bicimindeki farkliliklardan kaynaklanmis olabilecegi seklinde agiklanmistir.

Calisma sonuglarimizla bahsi gecen bu g¢alisma sonuglar1 arasindaki farklilik test edilen
bitkisel ekstrelerden kaynaklaniyor olabilir. Bitkisel ekstre ve nano partikiillerin bir kisminin
doku sartlandiricilarda yapisal bozulmaya sebep olarak gozenekli bir materyal olusumuna

neden oldugu bildirilmistir (218).

Protezle ile iligkili kandidiazis gelisiminde ana faktorlerden biri serbest yiizey enerjisidir (80,
219). Adezyon ve kohezyon kuvvetleri arasindaki etkilesim olarak tanimlanir (80). Cesitli
substrat tiirleri ile C.albicans aderensi ve temas agis1 6l¢timleri arasinda dogrusal bir iligki
oldugu gosterilmistir. Bu bilgi dogrultusunda serbest yiizey enerjisi ne kadar yiiksek olursa,
mikroorganizma adezyonunun o kadar yiiksek olmasi, yiizey ne kadar hidrofobik olursa,

mikroorganizma aderensinin o kadar az olmasi beklenilmektedir (80, 219).

Yiizey piiriizliligi 6l¢iim yontemlerinden biri, belirli bir yiizeyin en diiz ve en yiiksek
noktalarmin aritmetik ortalamas: ile hesaplamadir. Mikroorganizmalarin yiizeylere ilk
adezyonunu, biyofilm gelisimini ve Candida tiirlerinin kolonizasyonunu dogrudan

etkilemektedir. Materyaller arasinda ylizey piiriizliiligi fazla olanlarda, genellikle daha
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yiiksek maya hiicreleri gozlenmektedir (59, 80, 143, 220, 221). Bunun nedeni, yiizeylerin bir
rezervuar gorevi gormesidir. Yiizey diizensizlikleri, protez temizligi esnasinda bile
mikroorganizmalarin retansiyonunu artirmakta ve kesme kuvvetlerinden korunma ihtimalini
azaltmaktadir (80). Ayrica, bu diizensizlikler bazen sikisan mikrobiyal hiicrelerin bir ylizeye

geri donlisiimsiiz olarak adezyonuna izin vermektedir (80).

Yiizey piirtizliligiiniin rolii ve mikroorganizmalarin ylizeye baglanma siireci konusunda da
fikir birligi vardir. Materyallerin yiizey piirtizliligi ile bakteri/mantar kolonizasyon orani

arasinda pozitif korelasyon bulunmustur (80).

Tez ¢alismamizda yiizey piirtizlilligi 6l¢ciimiinde Ra degeri kullanilmistir. Ra degeri yilizey
pliriizliligiine ait aritmetik ortalamay1 gostermektedir. Calismamizin yiizey piiriizlaligi test
sonuclarina bakildiginda bitkisel ekstre ilavesinin doku sartlandiricinin yiizey piiriizliliglini
etkilemedigi tespit edilmistir. Godil ve digerleri (192) doku sartlandirictya Ocimum sanctum
esansiyel yagi ilave ederek materyalin ylizey piriizliligiini degerlendirmislerdir. Calisma
sonucunda yiizey piiriizliliigii agisindan test ve kontrol gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik gozlenmemistir (192). Tez g¢alismamiz bu c¢alismayla benzer sonug

gostermistir.

Calismamizin aksine ylizey piriizligiinii etkileyen ¢alismalar da bulunmaktadir. Ergiin ve
digerlerinin (222) zirkonyum oksit nanopartikiilleri ilave edilmis akrilik ve silikon esasli
olmak {izere iki farkli yumusak astar materyalinin antibiyofilme etkisi konusunda yaptiklari
caligmada, materyallerin ylizey piriizliliigi de degerlendirilmistir. Calisma sonucunda
akrilik esasli yumusak astarlara nano-ZrO: eklendiginde ylizey piiriizliiliigiiniin 6nemli
Olgide azaldigi, %0,5 oraninda nano-ZrOz eklenmesinin ise silikon esashi yumusak
astarlarda yiizey piiriizlilligtinii 6nemli 6l¢tide artirdigr goézlenmistir (222). Akrilik esash
yumusak astarlara nano-ZrO ilavesi sonrasi daha yogun ve daha az gozenekli bir yap1 elde

edildigi belirtilmistir.

Doku sartlandirictya Origanum yagi ilave edilerek yiizey piiriizliligiiniin incelendigi bir
baska calismada (94) da kontrol ve test gruplari arasinda yiizey piiriizliligi agisindan
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur. Caligmada Origanum yagi ilavesinin doku

sartlandiricinin yiizey piiriizliiliigiinii 6nemli dl¢lide azalttig1 sonucuna varilmistir.
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Calismamizda akrilik esasli doku sartlandirici kullanmamiza ragmen bu ¢alismanin aksine
bitkisel ekstre ilave edilmis test gruplariyla kontrol grubu arasinda ylizey piiriizliligii
acisindan benzer sonuclar elde edilmis olmasinin sebebi yukarida irdelenen calismalarda
nanopartikiill ve esansiyel yag kullanimi sayesinde doku sartlandirici yapisindaki
gozeneklerin doldurulmus olmasi olabilir. Buna ilaveten bizim ¢alismamizda kullanilan bitki
ekstrelerinin s1vi halde olmasi materyalin gozenekli yapisinda porlari doldurma konusunda

etkisiz kalmis olabilir.

Farkl1 bitkisel ekstrelerin antimikrobiyal etkinlikleri ve bu ekstrelerin doku sartlandiricilara
ilavesi sonucu materyalin mekanik ve fiziksel 6zelliklerinin incelendigi bu ¢alisma birtakim

siirlamalar icermektedir;

e (Calismamizda test edilen bitkisel ekstre konsantrasyonlarinin artirilmasi ile daha fazla
veri elde edilebilir.

e (Calismada kullanilan akrilik esasli doku sartlandiric1 materyale ilave olarak farkli doku
sartlandiricilar kullanilarak daha detayl karsilastirmalar yapilabilir.

e (Calismamizda sadece iki c¢esit mikroorganizma test edilmistir. Oysa agiz
mikroflorasinda ¢ok sayida ve cesitte mikroorganizma bulunmaktadir.

e (Calismamizin in-vitro kosullarda gergeklestirilmis olmasi nedeniyle sonuglarimiz agiz
ortamindaki kosullarda gerceklestirilen in-vivo c¢alisma sonuglarindan farklilik
gosterebilir.

e Klinik kullanim sonrasi materyali etkileyen yaslanma siireci, okliizal kuvvetler,
temizleyici ajanlarin kullanimi gibi durumlar simiile edilememistir. Bu faktorler ¢caligma

sonuclarinda farkliliga sebep olabilir.
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6. SONUC VE ONERILER

Farkli bitkisel ekstraktlar ve antimikrobiyal ajanlarla hazirlanan doku sartlandiricilarin

mekanik, fiziksel ve antimikrobiyal ozelliklerinin degerlendirilmesini arastirdigimiz tez

caligmamizda belirtilen sinirlamalar dahilinde asagidaki sonuglar elde edilmistir:

1.

Calismamizda kullandigimiz bitkisel ekstrelerin higbiri S.mutans mikroorganizmasi i¢in
pozitif kontrol grubu olan klorheksidin diglukonat ve C.albicans i¢in pozitif kontrol
grubu olan flukonazol kadar etkili bulunmamustir.

Test edilen ekstre ve antimikrobiyal ajanlarin tiiriinden bagimsiz olarak %10’luk
konsantrasyonlar en etkin konsantrasyon olarak bulunmustur.

Bununla birlikte tim bitkisel ekstreler i¢in %10’luk konsantrasyonlardaki
antimikrobiyal etkinlik klorheksidin diglukonat ve flukonazol kadar etkin degildir.
Minimum inhibitor konsantrasyonlarda bitkisel ekstre ilavesi doku sartlandiricilarin

mekanik ve fiziksel 6zelliklerini degistirmemektedir.
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