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Alternatif Bir Endodontik Şelatör Olarak Fitik Asidin Farklı 
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Acid as an Alternative Endodontic Chelator: An in vitro Study 
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Bu çalışmanın özeti, Gevher Nesibe VII. Uluslararası Sağlık Bilimleri Kongresi’nde (16-17 Nisan 2021, Kayseri) sözlü olarak sunulmuştur.

ÖZET Amaç: Kök kanal tedavisinde etilen diamin tetraasetik asit 
(EDTA), şelasyon amacıyla ve rejeneratif tedavilerde yaygın olarak 
kullanılmaktadır. Doğal bir solüsyon olan fitik asit (FA) ise EDTA’ya 
alternatif olma potansiyeli bulunan bir şelatördür. Bu in vitro araştır-
manın amacı, farklı pH değerlerindeki FA’nın insan fibroblast hücre-
lerinin canlılığı üzerine etkisini değerlendirmek ve EDTA ile 
karşılaştırmaktır. Gereç ve Yöntemler: Araştırmada %17 EDTA-pH: 
12 (orijinal), %1 FA-pH: 2 (orijinal), %1 FA-pH: 7 klinik koşulları yan-
sıtmak amacıyla MRC5 insan fibroblast hücrelerine 10 dk boyunca uy-
gulandı. Kontrol grubu olarak kültür medyumu kullanılan sitotoksisite 
değerlendirmesi için XTT testi kullanıldı. Hücre canlılıklarının % ola-
rak elde edildiği verilerin istatistiksel değerlendirmeleri için “Kruskal-
Wallis” ve “Bonferroni düzeltmeli Dunn” testleri kullanıldı (p<0,05). 
Bulgular: Orijinal pH’deki EDTA (pH: 12) ve FA (pH: 2) solüsyonları 
için hücre canlılıklarının kontrol grubuna göre daha düşük olduğu gö-
rüldü (p<0,05). FA için pH: 2 ve pH: 7’de benzer sitotoksik etkiler iz-
lendi (p>0,05). FA, pH: 7’de kontrol grubu ile benzer hücre canlılığı 
gösterdi. Tüm solüsyonlarda hücre canlılık oranının %50 ve üzerinde 
olduğu izlendi. Sonuç: Mevcut araştırma koşulları altında; irrigasyon 
solüsyonları pH’nin sitotoksik etkide belirleyici bir faktör olarak göz 
önüne alınması gerektiği ve FA için nötr pH’nin hücre canlılığını 
olumlu şekilde etkilediği söylenebilir. Ayrıca özellikle FA-pH: 7; bi-
youyumluluk açısından, EDTA’ya alternatif olabilecek özellikte doğal 
bir şelasyon ajanı olarak önerilebilir. 
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ABS TRACT Objective: Ethylene diamine tetraacetic acid (EDTA) is 
widely used in root canal treatment for chelation and regenerative ther-
apies. Phytic acid (FA), a natural solution, is a potential alternative 
chelator to EDTA. The aims of this in vitro study were to evaluate the 
effect of FA at different pH values on the viability of human fibroblast 
cells and to compare it with EDTA. Material and Methods: In the 
study, 17% EDTA-pH: 12 (original), 1% FA-pH: 2 (original), and 1% 
FA-pH: 7 were applied to MRC5 human fibroblast cells for 10 minutes 
to reflect clinical conditions. Cytotoxicity was evaluated using the XTT 
assay. Culture medium was used as a control. Cell viability was ex-
pressed as a percentage and statistical analysis was performed using 
Kruskal-Wallis and Dunn’s tests with Bonferroni correction (p<0.05). 
Results: Cell viabilities for EDTA (pH: 12) and FA (pH: 2) solutions 
at the original pH were lower than the control group (p<0.05). Similar 
cytotoxic effects were observed for FA at pH: 2 and pH: 7 (p>0.05). FA 
showed similar cell viability as the control group at pH: 7. It was ob-
served that the cell viability rate was 50% and above in all solutions. 
Conclusion: Under the current research conditions, it can be concluded 
that the pH of irrigation solutions should be considered as a determin-
ing factor for cytotoxic effect and neutral pH for FA positively affects 
cell viability. Also, especially FA-pH: 7 can be recommended as a nat-
ural chelating agent that could be an alternative to EDTA in terms of 
biocompatibility. 
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Endodontik tedavi sürecinde kök kanal sistemi-
nin etkili bir şekilde temizlenmesi ve dezenfeksiyo-
nunun sağlanmasında irrigasyon oldukça önemlidir. 
İrrigasyon aşamasında kök kanallarının inorganik ya-
pısını etkileyerek biyomekanik preparasyonun etkin-
liğini artırmak, smear tabakasının eliminasyonunu ve 
dentin duvarlarının dezenfeksiyonunu sağlamak ama-
cıyla en sık olarak kullanılan şelasyon ajanı etilen 
diamin tetraasetik asittir (EDTA).1 

Endodontik tedavide 1957 yılından itibaren 
%17 konsantrasyonda 1-10 dk’lık uygulama süre-
lerinde kullanılan EDTA, antifungal özelliği bulu-
nan ancak antibakteriyel etkinliği yetersiz bir 
solüsyondur.2-4 Sadece inorganik dokular üzerinde 
etki gösteren ve bu özelliği ile endodontik tedavi 
sırasında smear tabakasını uzaklaştırabilmek ama-
cıyla son irrigasyon öncesi sodyum hipoklorit 
(NaOCl) ile birlikte kullanımı tavsiye edilen ED-
TA’nın sitotoksisitesinin değerlendirildiği araştır-
malarda, NaOCl’e göre daha yüksek veya daha 
düşük de olsa toksik etki gösterdiği bildirilmiş ve 
klinik uygulamalarda toksisitesinin göz önünde bu-
lundurulması tavsiye edilmiştir.2,5-7 

%17 EDTA’nın toksisitesine ilişkin farklı bul-
gular olmakla birlikte EDTA’nın kök hücre dostu bir 
solüsyon olduğu ve rejeneratif endodonti sırasında 
kök hücrelerin tutunmasını, çoğalmasını, farklılaş-
masını desteklemek ve ayrıca NaOCl ile kanal içi 
ilaçların sitotoksik etkilerini nötralize etmek için son 
irrigant olarak kullanılması tavsiye edilmektedir.5,8 
EDTA, dentinden büyüme faktörlerinin salınmasını 
uyarabilmekte ve biyoyararlanımlarını artırabilmek-
tedir.3 Ayrıca smear tabakasını uzaklaştırarak denti-
nin dezenfeksiyonunda rol almakta ve böylelikle kök 
hücrelerin adezyonunu artırabilmektedir.3,9,10 İrri-
gantların insan apikal papilla kök hücrelerinin canlı-
lığı üzerindeki etkisini değerlendirmek için yapılan 
bir araştırmada, %17 EDTA’nın dental papilla kök 
hücreleri için en iyi desteği sağladığı bildirilmiştir.9 
Kök hücrelerin kök yüzeylerine adezyonunda irri-
gasyon solüsyonları ve şelasyon ajanları etkili olup, 
tutunan kök hücre sayısıyla irrigantın sitotoksisitesi-
nin ilişkili olduğu ve kök hücrelerin adezyonunun ar-
tırılmasında biyouyumlu bir irrigantın önemli olduğu 
da belirtilmektedir.10 Dolayısıyla EDTA’ya alterna-
tif olarak biyouyumluluğu yüksek ve antibakteriyel 

etkinliği bulunan bir şelasyon ajanı rejeneratif endo-
dontik tedaviler için umut vadedici olacaktır.  

Aslen doğada bulunmayan EDTA; en çok eti-
lendiamin, formaldehit ve sodyum siyanürden kim-
yasal olarak sentezlenir, ancak bu sentez sonucu 
zararlı kirleticiler oluşmaktadır.11 Bu sentetik mater-
yal suya boşaltılan ana organik kirleticilerden biri 
olarak kabul edilir ve aşırı kullanım sonucu nehir/göl-
lerdeki konsantrasyonu artmaktadır.12 EDTA biyolo-
jik olarak parçalanamaz, bu nedenle endodontik 
uygulama sırasında periapikal dokulara taşmamasına 
özellikle dikkat edilmesi gerektiği belirtilmektedir.13 
Bu nedenlerle günümüzde EDTA’ya alternatif olabi-
lecek; smear tabakasına etkili, biyolojik olarak par-
çalanabilir ve biyouyumluluk özelliği bulunan 
solüsyon arayışları hâlâ devam etmektedir. 

Fitik asit (FA) (inositol heksakisfosfat, IP6) ta-
hıllarda, sebzelerde, kabuklu kuru yemişlerde ve 
doğal yağlarda fosforun ana depolama şekli olarak 
bulunan bir organik asittir.11 Merkezdeki inositol hal-
kasının etrafında 6 fosfat grubu bulunur ve geniş pH 
aralığında yüksek derecede negatif yüklü benzersiz 
bir kimyasal yapıdadır.14 Negatif yükünün fazla ol-
ması nedeniyle divalent ve trivalent katyonlar (Ca+2, 
Mg+2, Fe+2/+3, Zn+2, Mn+2) için çok yüksek afiniteye 
sahiptir ve bu minerallerin etkili şelasyonunu sağ-
lar.11,14 Katyonlar ile kararlı kimyasal kompleksler 
oluşturabilir ve oksijensiz radikal üretimini engelle-
yebilir; bu özellikler FA’ya güçlü antioksidan etki ka-
zandırır.15 Diş hekimliği uygulamalarında FA’nın 
restoratif materyallerin dentine bağlanma dayanımını 
artırabileceği ve hücre canlılığı üzerine en az zararlı 
etki göstererek cam iyonomer simanın sertleşme sü-
resini kısaltabileceği bildirilmiştir.11,16 Ayrıca FA’nın 
düşük konsantrasyonlarda Enterococcus faecalis’e 
karşı antibakteriyel etkisi bulunmaktadır.17 Yüzde 1 
FA’nın NaOCl uygulanmış dentinden smear tabaka-
sını etkili bir şekilde uzaklaştırabildiği ve EDTA’ya 
kıyasla dentinin kimyasal bileşiminde belirgin deği-
şikliğe neden olmadığı gözlenmiştir.18 Ayrıca %17 
EDTA’ya göre radiküler dentin üzerinde daha az de-
mineralizasyona neden olmaktadır.1 Endodontide al-
ternatif doğal kök kanal şelasyon ajanı olarak FA 
kullanımının değerlendirildiği araştırmalarda, smear 
tabakasını etkili bir şekilde uzaklaştırdığı, osteoblast 
hücrelerine daha biyouyumlu olduğu ve EDTA’nın 
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yerini alma potansiyeline sahip olduğu belirtilmekte-
dir.11,18  

Kök kanal tedavisinde kullanılan solüsyonların 
antimikrobiyal etkinliği, organik-inorganik doku çö-
zücü özelliği ve smear tabakasını uzaklaştırabilme 
yeteneği gibi pek çok özelliğinin yanı sıra dokulara 
toksisite göstermemesi oldukça önemlidir. Tedavi sı-
rasında kullanılan toksik solüsyonlar apikalden eks-
trüze olduğunda periapikal dokuları tahriş ederek 
iyileşmeyi olumsuz etkileyebilmekte ve istenmeyen 
irrigasyon kazaları ciddi komplikasyonların gelişi-
mine neden olabilmektedir. Bu nedenle dental ma-
teryallerin biyouyumluluğu oldukça önemlidir. 
Literatürde nispeten yeni bir doğal şelasyon ajanı 
olan FA solüsyonunun farklı pH değerlerinde sito-
toksik etkilerini inceleyip karşılaştıran bir araştırma 
yoktur. Bu araştırmanın amacı, endodontik işlemler 
sırasında EDTA’ya alternatif şelasyon ajanı olarak 
kullanılabilme potansiyeli bulunan FA’nın farklı pH 
değerlerinde insan fibroblast hücrelerinin canlılığı 
üzerine etkisini değerlendirmek ve EDTA ile karşı-
laştırmaktır. 

 GEREÇ VE YÖNTEMLER 
Endodontik tedavide şelasyon amacıyla sıklıkla kul-
lanılan EDTA ile ona alternatif olma potansiyeline 
sahip FA’nın farklı pH değerlerindeki solüsyonlarının 
insan fibroblast hücreleri (MRC5) üzerindeki sito-
toksik etkilerini karşılaştırmalı olarak incelemek 
amacıyla planlanan araştırma için öncelikle Nevşehir 
Hacı Bektaş Veli Üniversitesinden (tarih: 21 Nisan 
2021; no: 6) etik kurul onayı alınmıştır. Bu çalışma, 
Helsinki Deklarasyonu prensiplerine uygun olarak 
yapılmıştır. 

Araştırmada kök kanal irrigasyon solüsyonları-
nın sitotoksik etkilerinin belirlenmesi amacıyla insan 
fibroblastları kullanılarak daha önce belirtilen bir pro-
tokole benzer şekilde XTT sitotoksisite testi uygu-
landı.19 Yüzde 1 FA (593648, Sigma Aldrich, ABD) 
solüsyonu üreticinin talimatlarına göre testlerden 
hemen önce hazırlandı. Ticari olarak %50 konsant-
rasyonda bulunan solüsyonun %1’lik çözeltisini ha-
zırlamak için 2 mL ticari solüsyona 98 mL ultra saf su 
eklendi. FA ve EDTA’nın (EDTA; Imicryl, Konya, 
Türkiye) orijinal pH değerleri pH metre (WTW, pH 

315’i/SET; Weilheim, Almanya) ile ölçüldü ve bu de-
ğerler FA için 2, EDTA için 12 olarak belirlendi. 
FA’nın farklı pH değeri sodyum hidroksit ilave edi-
lerek pH: 7 (nötr pH) olarak ayarlandı. 

Sitotoksik etkinin değerlendirilmesinde kulla-
nılan MRC-5 insan fibroblast hücre hattı (MRC-5 
An1; 96101701, T.C. Tarım ve Orman Bakanlığı, 
Şap Enstitüsü, Ankara, Türkiye) %10’luk fetal sığır 
serumu (FBS; F9665, Sigma Aldrich, Avusturya) 
ve %1’lik penisilin, streptomisin, amfoterisin (PSA; 
L0010, Biowest Antibiotic-Antimycotic, Nuaille, 
Fransa) ile desteklenmiş Dulbecco Modifiye Eagle 
Medyumla (DMEM; D6421, Nutrient Mixture F-12 
Ham with 15mM HEPES and sodium bicarbonate, 
without L-glutamine, Sigma Aldrich, Irvine, İngil-
tere) hazırlanan kültür medyumuyla 37 °C’de %5 
karbondioksit ile nemlendirilmiş ortamda (CO2 in-
kübatör, 11-01347, Binder, Almanya) inkübe 
edildi. Kültür medyumu (%10 FBS ve %1 PSA ile 
desteklenmiş DMEM) kontrol grubu olarak kulla-
nıldı. 

Doksan altı gözlü plakların (F-Type, SPL Life 
Sciences, Kore) her bir gözüne 1x104 hücre içeren 
100 µL medyum ekildi ve 37 °C’de 24 saat inkübe 
edildi. İnkübasyon sonrası medyum uzaklaştırıldı ve 
klinik uygulama süresini yansıtmak amacıyla hücre-
ler 10 dk süreyle 100 µL’lik kök kanal irrigasyon so-
lüsyonlarına maruz bırakıldı (n=6). Sitotoksik etkinin 
belirlenmesinde kullanılan XTT test kiti (Cell Proli-
feration Kit, Biological Industries, Beit Haemek, İs-
rail) testlerden hemen önce hazırlandı. Üretici 
firmanın talimatlarına uygun olarak protokol karanlık 
ortamda yürütüldü. Hücrelerin bulunduğu her bir 
göze 50 µL XTT solüsyonu uygulandı ve ilave 4 saat 
inkübe edildi. İnkübasyon sonrası hücre canlılığı 460 
nm absorbansta spektrometreyle (Biotek Elisa Rea-
der, ABD) ölçüldü ve iki bağımsız test uygulandı. 
Kontrol grubundan hesaplanan absorbans değerinin 
%100 hücre canlılığını gösterdiği kabul edildi ve her 
bir grubun hücre canlılık oranları kontrol grubuna 
oranlanarak hesaplandı. Elde edilen değerlerin grup-
lar arasındaki istatistiksel analizleri için Kruskal-
Wallis ve Bonferroni düzeltmeli Dunn testleri 
uygulandı (p<0,05). İstatistiksel analizde IBM SPSS 
22 (ABD) paket programı kullanılmıştır. 
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 BULGULAR 
Elde edilen XTT test sonuçlarına göre gruplar ara-
sında istatistiksel olarak anlamlı farklılıklar gözlendi 
(Şekil 1). Hücre canlılığı oranının EDTA-pH: 12’de 
%50,01, FA-pH: 2’de %56,85 ve FA-pH: 7’de 
%88,42 olduğu ve sonuç itibarıyla test edilen tüm so-
lüsyonlarda hücre canlılık oranlarının %50’nin üze-
rinde olduğu gözlendi. EDTA-pH: 12 ve FA-pH: 2 
arasında istatistiki olarak anlamlı fark gözlenmezken 
(p>0,05); her iki grup ile kontrol grubu arasında ista-
tistiksel olarak anlamlı bir fark olduğu izlendi 
(p<0,05). FA-pH: 2 ve FA-pH: 7 arasında hücre can-
lılık oranlarının benzer olduğu belirlendi (p>0,05). 
FA-pH: 7’de hücre canlılığının yüksek olduğu ve 
kontrol grubu ile arasında istatistiksel olarak anlamlı 
fark olmadığı gözlendi (p>0,05). Elde edilen bulgu-
lara göre gruplardaki hücre canlılık oranları şu şe-
kilde sıralanabilir; kontrol ≥FA-pH: 7 ≥FA-pH: 2 
≥EDTA-pH: 12. 

 TARTIŞMA 
Endodontik tedavide smear tabakasının uzaklaştırıl-
ması amacıyla NaOCl’le kombine olarak şelasyon 
özelliği bulunan farklı solüsyonlar kullanılmaktadır. 
Mevcut araştırmada, kök kanal tedavisinde şelasyon 
amacıyla sıklıkla kullanılan EDTA ile alternatif doğal 
solüsyon olarak farklı pH değerlerindeki FA’nın 
insan MRC-5 fibroblast hücre hattına sitotoksik etki-
leri XTT testiyle in vitro olarak incelenmiştir. Opti-
mal bir endodontik irrigasyon solüsyonundan istenen 
önemli özelliklerden birisi, vital dokulara karşı düşük 

sitotoksik etki göstermemesidir. Bu nedenle klinik 
kullanım öncesinde yapılan in vitro toksisite değer-
lendirilmeleri ile biyouyumlulukları test edilmekte-
dir. Bu amaçla pek çok yöntem kullanılmakla 
birlikte; yüksek doğruluk ve hızlı sonuç verme avan-
tajları nedeniyle ikinci nesil bir tetrazolyum boyası 
olan XTT testi sıklıkla önerilmektedir.20 Bu nedenle 
mevcut araştırmada da test edilen solüsyonların insan 
fibroblast hücrelerine sitotoksik etkilerinin değerlen-
dirilmesinde in vitro XTT testi tercih edilmiştir.  

Diş hekimliğinde kullanılan materyallerin tok-
sisite testlerinde, primer hücre kültürlerinin hassasi-
yetinin fazla olması nedeniyle daha çok devamlı 
hücre hattı kullanımı tavsiye edilmektedir.21 Ayrıca 
hücrelerin biyokimyasal cevaplarının farklı olabile-
ceği göz önüne alınarak insanlarda kullanılan mater-
yallerle ilgili araştırmalarda hayvansal kaynaklı 
hücreler yerine insan kaynaklı hücrelerin kullanımı 
önerilmektedir.19 İrrigasyon solüsyonlarının kök 
kanal dışına ekstrüzyonu sonucu gelişen hücresel 
cevap tedavinin prognozunu etkileyebilmektedir. Fib-
roblastlar bağ dokusu ana bileşenleri olup, kollajen 
üretirler ve ayrıca salgıladıkları çeşitli maddeler in-
flamatuar sürecin ilerlemesinde de etkilidir.22 Mev-
cut araştırmada, tüm bu hususlar dikkate alınarak; 
sitotoksisite testi için MRC-5 insan fibroblast de-
vamlı hücre hattı kullanılmasına karar verilmiştir.  

Mevcut araştırmada test edilen şelasyon ajanları 
klinik uygulamayı yansıtabilmesi amacıyla insan fib-
roblast hücrelerine 10 dk süreyle uygulanmıştır. Li-
teratürde EDTA’nın 1 dk’dan 5 güne kadar farklı 
uygulama sürelerini içeren araştırmalar bulunmakta-
dır.2,5 Bazı çalışmalarda, irrigasyon solüsyonlarının 
10 dk’lık uygulamasının klinik kullanımı yansıttığı 
belirtilirken, bu sürenin 30 dk olduğunu belirten ça-
lışmalar da mevcuttur.23,24 Rejeneratif endodontik te-
davi uygulamalarında EDTA’yla 10 dk irrigasyon 
önerilmekte olup, EDTA’nın bu 10 dk’lık irrigasyo-
nunun dental pulpa kök hücrelerinin adezyonu, mig-
rasyonu ve farklılaşması üzerinde yararlı etkileri 
olduğu bildirilmiştir.8 Ayrıca EDTA ile 10 dk’lık ir-
rigasyonun insan dentininden çeşitli büyüme faktör-
lerinin salınmasını teşvik ettiği de ileri sürülmüştür.3 
Maddeler in vivo şartlarda dolaşım sisteminin etki-
siyle zamanla dilüe olarak ortamdan uzaklaşmakta ve 
böylelikle maruziyet süresi ve sitotoksik etkisi azal-
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ŞEKİL 1: EDTA ve farklı pH değerlerindeki fitik asitin XTT test sonuçlarına göre 
elde edilen % hücre canlılık oranlarının grafiksel gösterimi. Sütunlardaki aynı harf-
ler istatistiksel olarak benzer olduğunu göstermektedir (p>0,05). 
EDTA: Etilen diamin tetraasetik asit. 



maktadır.25 EDTA ile 10 dk’lık irrigasyonun aşırı 
dentin erozyonuna neden olabileceği ve dentin yüze-
yinin bütünlüğünü olumsuz yönde etkileyebileceği de 
bildirilir, en uzun süreli uygulamamaya dikkat edil-
mesi tavsiye edilmektedir.6 Mevcut araştırmada tüm 
bu hususlar göz önüne alınmak suretiyle irrigasyon 
solüsyonları fibroblast hücrelerine 10 dk süreyle uy-
gulanmıştır. 

EDTA diş hekimliğinde pH: 5-12 değerlerinde 
kullanılabilmektedir.26-28 EDTA’nın kök kanal den-
tini üzerindeki etkinliğinde pH’sinin önemli rol oy-
nadığı ve yüksek pH’nin şelasyon etkinliğini artırdığı 
belirtilmiş ve ayrıca EDTA’nın dokular üzerindeki 
biyouyumluluğunun 7,3-7,4 gibi nötr pH değerle-
rinde değerlendirildiği çalışmalarda agresif etkisinin 
olduğu da bildirilmiştir.26-28 Bu bilgiler göz önüne 
alınmak suretiyle ve ayrıca mevcut araştırmada kul-
lanılan EDTA, endodontik kullanım için piyasada 
hazır bulunan bir solüsyon olduğundan pH’si değiş-
tirilmeden klinik kullanıma uygun olarak orijinal 
ürün pH’sinde (pH:12) kullanılmıştır. FA ise nispeten 
yeni bir materyal olup, farklı kimyasal özelliklerdeki 
etkinliğinin değerlendirilmesine ihtiyaç duyulduğu 
için biyouyumluluğu hem orijinal (pH: 2) hem de 
nötr pH’de değerlendirilmiştir.  

Mevcut araştırmada %17 EDTA-pH: 12 ve %1 
FA-pH: 2 şelasyon ajanlarında hücre canlılığının 
kontrol grubuna göre istatistiki olarak daha düşük ol-
duğu ancak canlılık oranının %50’nin üzerinde ol-
duğu belirlenmiştir. Toksisite değerlendirilmelerinde 
test edilen solüsyonun hücrelerin %50’sini etkileyen 
yoğunluğu, optimum konsantrasyon olarak değerlen-
dirilmektedir.19 Mevcut araştırmada, optimum kon-
santrasyon olarak değerlendirilebilecek 1/1 
yoğunluktaki hücrelerde %50’nin üzerinde canlılık 
olduğu görülmüş olup, bu husus göz önüne alınarak 
farklı dilüsyonlar değerlendirilmemiştir.  

Sjögren ve ark. hücre canlılığının yüzdesine göre 
sitotoksik etkiyi ciddi (<%30), orta (%30-59), hafif 
sitotoksik (%60-90) ve sitotoksik olmayan (>%90) 
olarak derecelendirmişlerdir.29 Dolayısıyla mevcut 
araştırma sonucu elde edilen verilerle %17 EDTA-
pH: 12 (%50,01) ve %1 FA-pH: 2 (%56,85) şelasyon 
ajanlarının sitotoksik etkilerinin orta derecede olduğu 
söylenebilir. Literatürde EDTA’nın sitotoksisitesi ile 

ilgili farklı bulgular mevcuttur. Toksisitesinin düşük 
olduğu bildirilmiş olmakla birlikte farklı dilüsyon-
larda dikkate değer sitotoksik etkiye sahip olduğunu 
belirten araştırmalar da mevcuttur.2,5-7 Yüzde 17 ED-
TA’nın osteoblast benzeri hücrelerin canlılığı ve al-
kalen fosfotaz aktivitesine etkisinin değerlendirildiği 
bir araştırmada; EDTA’nın konsantrasyona bağlı ola-
rak hücre canlılığı üzerinde olumsuz etkisinin olduğu, 
hücrelerde morfolojik değişiklikler görüldüğü ve al-
kalen fosfataz aktivitesini baskıladığı bildirilmiştir.11 
Farklı araştırmalarda da EDTA’nın fibroblast hücre-
lerine sitotoksik etkisi gösterdiği ve bu ajanın mak-
rofajların hücre zarı yapısını ve işlevini bozarak 
iyileşme sürecini etkilediği belirtilmiştir.7,13 ED-
TA’nın apikalden ekstrüzyonu periapikal kemiğin de-
kalsifikasyonuna neden olabilmekte ve düşük 
konsantrasyonlarda bile nöroimmün mekanizmaları 
olumsuz etkileyebilmektedir.30 EDTA’nın belirtilen 
bu toksik etkilerinin onun kimyasal özelliğiyle iliş-
kili olduğu belirtilmektedir. Güçlü bir metal şelatörü 
olan EDTA, Mg+2 ve Ca+2 gibi temel iki değerlikli 
metal iyonlarını kolayca uzaklaştırarak hücrelerin 
bağlantılarının bozulmasına ve ayrılmasına neden 
olabilir ve ayrıca bu iki değerlikli katyonların hücre 
zarında kofaktör olarak yer aldığı birçok enzimatik 
reaksiyonu etkileyerek apoptotik süreci hızlandırabi-
lir.13 Diğer yandan EDTA’nın periapikal dokularla te-
ması, makrofajların fonksiyonlarını inhibe edebilir ve 
periapikal inflamatuar reaksiyonları azaltabilir.31 
Mevcut araştırmada, EDTA’da gözlenen orta dere-
celi hücre canlılığı da bu özelliklerle ilişkilendirile-
bilir. 

Mevcut araştırmada, FA için orijinal pH’deki 
(pH: 2) canlılığın %56,85 (orta sitotoksik) ve pH: 
7’de ise %88,42 (hafif sitotoksik) olduğu görülmüş-
tür. FA doğal bir şelasyon ajanı olup EDTA’ya alter-
natif bir irrigasyon solüsyonu olarak önerilmektedir.11 
Nispeten yeni bir endodontik irrigasyon solüsyonu 
olan FA’nın sitotoksisitesi ile ilgili literatürdeki araş-
tırmalar sınırlıdır. %1 FA ve %17 EDTA’nın sito-
toksik etkilerinin osteoblast benzeri hücrelerin 
canlılığı ve alkelen fosfataz enzim aktivitesine etki-
sinin değerlendirildiği bir araştırmada; FA test edilen 
dilüsyonlarda toksik etki göstermezken, EDTA’nın 
düşük canlılık oranları gösterdiği ve hücrelerin mor-
folojisini bozduğu bildirilmiştir.11 Rejeneratif tedavi-
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lerde %1 FA, %9 HEBP ve %17 EDTA’nın dental 
pulpa kök hücreleri üzerindeki proliferatif etkisinin 
1, 3 ve 5. günde değerlendirildiği bir araştırmada ise 
FA ve EDTA’nın kök hücre proliferasyonunu önemli 
ölçüde artırdığı bildirilmiştir.5 EDTA’da gözlenen 
hücre canlılığındaki artışın kullanılan test tekniği ve 
hücrelere olumlu etki gösteren büyüme faktörlerinin 
dentinden salınımının indüklemesiyle ilişkili olduğu 
belirtilmiştir.3 FA’nın biyouyumluluğu, hücre kültü-
ründe demir şelatörü ve fosfat kaynağı olarak görev 
alması ile ilişkilendirilmektedir.32 FA, hidroksil radi-
kallerinin katalizatörü demire bağlanarak hücrelerde 
oksidatif hasarı önleyebilmektedir.32 Mevcut araştır-
mada, iki solüsyon arasında istatistiksel olarak an-
lamlı bir fark gözlenmemiş olsa da FA’ya ait canlılık 
oranları EDTA’ya göre yüksektir ve her iki solüs-
yonda da canlılık oranları %50’nin üzerindedir. Bu 
nedenle, mevcut araştırmada özellikle pH’si 7 olan 
nötr FA’nın gösterdiği biyouyumluluk kısmen bu 
özellikle ilişkilendirilebilir. FA’nın biyouyumlu bir 
şelasyon ajanı olmasının yanı sıra kalsiyum fosfat ve 
minenin çözünmesini engelleyebilmesiyle karyosta-
tik etkinliğe sahiptir. Bu özelliği nedeniyle siman, 
gargara gibi farklı ticari dental ürünlerin içeriğinde 
de bulunmaktadır.33 Ayrıca endodontik tedavide sık-
lıkla başarısızlık nedeni olarak gösterilen E. faeca-
lis’e karşı bakterisit etkinliği bulunmaktadır.17 Yüzde 
1 FA’nın smear tabakasına etkili şelasyon özelliği, 
biyouyumluluğu ve E. faecalis’e karşı antimikrobi-
yal etkinliği göz önüne alındığında, EDTA’ya alter-
natif bir solüsyon olabileceği belirtilmektedir.11,17 

Mevcut araştırmada, FA-pH: 2’de nispeten 
düşük hücre canlılığı (%56,85) gözlenirken, FA-pH: 
7’de hücre canlılık oranının (%88,42) yüksek olduğu 
ve kontrol grubuyla benzer hücre canlılık oranı ser-
gilediği gözlenmiştir. Bu bulgulara göre pH değerinin 
hücre canlılığını etkileyerek sitotoksik etkilerin oluş-
masında belirleyici role sahip olduğu söylenebilir. 
Dental materyallerdeki yüksek pH’nin komşu hücre-
lerde ve ortamdaki proteinlerde, denatürasyona ve 
yüksek konsantrasyonlarda yüksek sitotoksik etkinin 
oluşmasına neden olabileceği bildirilmiştir.34 Mevcut 
araştırmada, EDTA-pH: 12’de diğer solüsyonlara 
göre hücre canlılığının nispeten düşük olması da bu 
durumla ilişkilendirilebilir. Ayrıca EDTA-pH: 12’ye 
(%50,01) göre FA-pH: 2’de (%56,85) gözlenen nis-

peten yüksek canlılık oranı dental materyallerin pH 
değerinin düşürülmesinin hücre hasarını azalttığını 
belirten araştırmalarla da uyumludur.34 Mevcut araş-
tırmada da FA-pH: 7’de oldukça yüksek canlılık de-
ğerleri (%88,42) gözlenmiş ve bu sonuçla pH 
değerinin nötr pH’ye yükselmesinin sitotoksik etkiyi 
azalttığı belirlenmiştir. Nitekim, endodontik tedavi 
sırasında konak dokular üzerindeki olası olumsuz et-
kileri önlemek için başlangıçta nötr pH’li kök kanal 
irrigantlarının kullanılması önerilmektedir.35 Sonuç 
itibarıyla mevcut araştırma sonucunda FA-pH: 7’de 
gözlenen yüksek hücre canlılığının pH’nin nötr de-
ğerlere yakın olmasından kaynaklandığı düşünül-
mektedir. 

İnsan fibroblast hücrelerinin kullanılması, so-
lüsyonların tek zaman ve tek dilüsyonda uygulanması 
mevcut çalışmanın limitasyonlarını oluşturabilir. Ay-
rıca kök kanal irrigasyon solüsyonu olarak FA bi-
youyumluluk üzerindeki etkilerini değerlendiren 
sınırlı sayıda araştırmanın bulunması nedeniyle mev-
cut bulguları karşılaştırmanın yetersizliği bir diğer li-
mitasyondur. Literatürdeki çalışmalar göz önüne 
alınarak, klinik kullanımın yansıtılması amacıyla 10 
dk sürede solüsyonlar uygulanmış ve ayrıca uygula-
nan konsantrasyonlarda optimal canlılık gözlendi-
ğinden solüsyonlar dilüe edilmemiştir. Dental 
materyallerin biyouyumlulukları test edilirken farklı 
hücre ve deney dizaynlarıyla uygulamaların yapıl-
ması literatüre katkı açısından önem taşımaktadır. 
Nispeten yeni bir materyal olan FA’nın kök hücre-
leri, osteoblastlar gibi farklı hücreler üzerine etkileri-
nin değerlendirildiği çalışmalar göz önüne alınarak, 
literatüre katkı sağlamak amacıyla insan fibroblast 
hücreleri mevcut çalışmada tercih edilmiştir. FA’nın 
pH’sinin oldukça asidik olmasının kullanımı sırasında 
olası apikal taşma durumunda yan etkisinin de olabi-
leceği göz önünde bulundurularak, gelecekteki çalış-
malar için farklı dozlarda ve/veya sürelerde farklı 
hücre tipleriyle ve test teknikleriyle toksik etkisinin 
değerlendirilmesi önerilebilir. Mevcut araştırmayla 
in vitro biyouyumluluk açısından EDTA’ya alterna-
tif şelasyon ajanı olma potansiyeli bulunduğu belir-
lenen FA’nın; in vivo biyouyumluluk, endodontik 
tedavilerdeki potansiyel rolü, dentinin yapısı ve kök 
kanal dolgu materyallerine farklı etkilerini değerlen-
dirmek için daha fazla araştırmaya ihtiyaç vardır. 
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 SONUÇ 
Mevcut araştırma koşulları altında FA için nötr 
pH’nin hücre canlılığını olumlu şekilde etkilediği 
ve bu nedenle irrigasyon solüsyonlarının pH’nin 
onların sitotoksik özelliklerinde belirleyici bir fak-
tör olabileceği ve ayrıca biyouyumluluk özelliği 
açısından özellikle FA-pH: 7’nin, EDTA’ya alter-
natif olma özelliğine sahip bir doğal şelasyon ajanı 
olarak kullanımının uygun olabileceği sonuçlarına 
varılmıştır.   

Finansal Kaynak 
Bu çalışma sırasında, yapılan araştırma konusu ile ilgili doğru-
dan bağlantısı bulunan herhangi bir ilaç firmasından, tıbbi alet, 
gereç ve malzeme sağlayan ve/veya üreten bir firma veya herhangi 
bir ticari firmadan, çalışmanın değerlendirme sürecinde, çalışma 

ile ilgili verilecek kararı olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya 
manevi herhangi bir destek alınmamıştır. 

Çıkar Çatışması 
Bu çalışma ile ilgili olarak yazarların ve/veya aile bireylerinin 
çıkar çatışması potansiyeli olabilecek bilimsel ve tıbbi komite üye-
liği veya üyeleri ile ilişkisi, danışmanlık, bilirkişilik, herhangi bir 
firmada çalışma durumu, hissedarlık ve benzer durumları yoktur. 
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