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OZET

TUM AGIZ DEZENFEKSIYONU UYGULAMASINA TAKIBEN PROBIYOTIK
TABLET KULLANIMININ CEP REKOLONIZASYONUNA ETKISI:
MIKROBIYOLOJIK VE KLINIK DEGERLENDIRME

Bu caligmanin amaci tim agiz dezenfeksiyonundan sonra oral
olarak uygulanan Streptococcus oralis KJ3, Streptococcus uberis KJ2 ve
Streptococcus rattus JH145 iceren probiyotik tabletlerin kronik
periodontitisli hastalarin tedavisinde etkilerini aragtirmaktir.

Caligmaya sistemik olarak saglikli 48 kronik periodontitis hastasi
dahil edildi. Hastalar rastgele iki gruba aynldi. Tum hastalarin baglangic
klinik 6lcimleri (cep derinligi, atagcman kaybi, gingival cekilme, plak
indeks, gingival indeks, sondalamada kanama, mobilite) ve mikrobiyal
ornekler (subgingival, supragingival, takuruk, dil) alinmasindan sonra
hastalarin periodontal tedavilerine basglanildi. Baglangi¢ periodontal tedavi
tim agiz dezenfeksiyonu yaklagimina gére yapildi. Hastalar tedavi sonrasi
on iki hafta gtinde U¢ kere probiyotik tablet (24 hasta-Test Grubu) veya on
iki hafta ginde Uc¢ kere plasebo tablet (24 hasta-Kontrol Grubu)
kullanimlarina goére ikiye ayrnildi. Basglangig, 1. ay, 2. ay, 3. ay ve 6. ay
olmak Uzere hastalardan klinik ve mikrobiyolojik dlcimler alindi. Alti aylik
caligma periyodu sonunda hastalarin  periodontal sagliklarini
degerlendirmek amaciyla klinik ve mikrobiyolojik dl¢tmler istatistiksel
olarak karsilastirildi.

Bu caligmanin sonucunda, her iki tedavi grubunda da periodontal
saghgin istatistiksel olarak anlamh derecede gelistigi ve tedavi gruplari
arasinda istatistiksel fark olmadigi tespit edilmistir.

Anahtar _sdzcukler: Tum agiz dezenfeksiyonu, periodontal tedavi,
infeksiy6z hastalik, kronik periodontitis, probiyotik




ABSTRACT

CLINICAL AND MICROBIOLOGICAL EFFECTS OF PROBIOTICS USAGE
AFTER FULL MOUTH DISINFECTION IN THE TREATMENT OF
CHRONIC PERIODONTITIS

The purpose of this study was to investigate the effects of orally
administered tablets containing Streptococcus oralis KJ3, Streptococcus
uberis KJ2 ve Streptococcus rattus JH145 after full mouth disinfection on
periodontal health of patients with cronic periodontitis.

48 systemically healty patients with cronic periodontitis were
included the study. The patients were divided randomly into two groups.
All patients’ treatment was started after recording initial clinical
measurements (pocket depth, attachment loss, gingival recession, plague
index, gingival index, bleeding on probing) and collecting microbial
samples (subgingival, supragingival, saliva, tongue). Initial periodontal
treatment was performed according to full mouth disinfection protocol.
Patients were divided as control group (24 patients - FMD+Plasebo tablets
for 12 weeks/3 tablets per day) and test group (24 patients -
FMD+Probiotic tablets for 12 weeks/3 tablets per day). The clinical
measurements recording and microbial sample collecting were repeated
at 4™, 8", 12" 24™ week. At the end of the 24 weeks, the clinical and the
microbial data were statistically analyzed.

The results of this study showed that treatment groups provided
statistically significant improvement on periodontal health while there
were no differances between groups.

Key words: Full mouth disinfection, periodontal treatment, infectious
diseases, cronic periodontitis, probiotic
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1. GIRIS

Periodontal hastaliklar, etiyolojisinde primer olarak bakteriyel dental
plagin rol oynadidi, tedavi edilmediginde destek dokularin agrisiz yikimiyla
sonuglanan, dig kaybina neden olup hastanin yasam kalitesini olumsuz yonde
etkileyen, polimikrobiyal, multifaktoriyel, kronik inflamatuar hastaliklardir. Bu
yikimlar bakteri plagindaki mikroorganizmalarin patojenik enzimleriyle direk
olarak velveya vicut savunmasini etkileyerek yani indirekt olarak olusur.
Bakteriyel plak yoklugunda, periodonsiyumu etkileyen sistemik hastaliklardan
higbirinin periodontitisi baglatici etkisi yoktur.

Standart periodontal tedavi bakteri plaginin mekanik olarak supragingival
ve subgingival bélgeden uzaklastirlmasina dayanir. Bu asamada dislerin
Uzerindeki ve etrafindaki ceplerden bakteri birikintileri uzaklastirihir ve kok
ylzeyleri duzlestirilir. Bu iglemlerle gingival inflamasyona neden olan dis ve
yakin cevresi ile iligkili etkenler uzaklastirilir. Periodontal tedavinin etkinligini
arttirabilmek icin uygulanan tim agiz dezenfeksiyonu olarak adlandirilan
yontemde ise, tum agiz kok dizenlemesi (24 saat icerisinde, iki seans) ve
beraberinde cesitli lokal antiseptikler kullanilarak daha iyi mikrobiyolojik ve klinik
sonugclar elde edilmeye calisiimistir.

insan saghg icin yararli etkilerinden dolay besinlere eklenen bakteriler
probiyotik olarak adlandirilir. Probiyotikler; agizdaki yluzeylere baglanma,
agizdaki patojenlere kargi antimikrobiyal madde dretme, bagisiklik sistemini
kuvvetlendirme, agiz igerisindeki ¢cevresel durumu degistirme gibi agiz saghigini
olumlu yénde etkileyebilecek 6zelliklere sahiptir.

Literatirde tum agiz dezenfeksiyonu ile probiyotik tablet kullanimi
hakkinda sinirli sayida calisma bulunmaktadir, daha ileri ve yeni arastirmalara
gereksinim duyulmaktadir. Bu calismada iki ayri tedavi segcenedinin beraber
kullaniminin etkinligi klinik ve mikrobiyolojik parametreler ile degerlendirilecektir.
Calismamiz probiyotik tablet olarak Streptococcus oralis KJ3, Streptococcus
uberis KJ2 ve Streptococcus rattus JH145 streptokok turlerinin kullanildigr ilk
klinik caligma niteligi tasimasi bakimindan orijinaldir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Dental Plak Yapisi

Biyofilm, canli veya cansiz, nemli bir yliizeye yapigarak kendi Urettikleri
polisakkarid matriks icine gomuli halde yasayan mikroorganizmalarin
olusturdugu topluluktur. Degisik mikrobiyal tdrlerin, kendilerini cevresel
etkenlerden korumak ve besin kaynagini daha verimli kullanmak icin
olugturduklari mikro-ekosistem olarak da tanimlanabilir. Biyofilme sahip
mikroorganizmalar, besin yoksunlugu, pH degisiklikleri, oksijen radikalleri,
dezenfektanlar, fagositoz ve antibiyotiklere kargi planktonik (serbest haldeki)
hicrelerden daha direnclidir. Biyofilmin bdytk bir b6limind  olusturan
eksopolisakkaritler (EPS) savunmada onemli rol oynayan molekillerdir.
Eksopolisakkaritler bulundugu bakteriyi inflamatuar htcrelerin fagositozundan,
antibiyotiklerin etkisinden korurlar. Bakteri biyofilm olusumunu hicreden
hicreye yollanan iletisim sinyalleri araciligiyla kontrol etmektedir. Bu sinyal
sistemi “quorum sensing” olarak adlandiriimaktadir. Quorum sensing sisteminin
bakteriye getirdigi pek c¢ok avantaj vardir. Bu sistem sayesinde bakteri
davraniglarini koordine ederek, besin kaynaklarina adaptasyon gelistirir. En
onemlisi, infeksiyon sirasinda virtilans faktorlerinin regtilasyonu sonucu konak
immdn yanitinin yetersiz kalmasina yol acabilir. Agiz i¢ci de bakterilerin
yasamasi ic¢in c¢ekici bir ortam olup, bakterilerin bu bdlgede biyofilm olusturarak
yasamasinda onemli bir etkiye sahiptir. Periodontal hastaliklarda buytk rol
oynayan dental plak da biyofim yapisindadir. Dental plak baglica
mikroorganizmalardan olusur. Bir gram dental plakta (islak agirlik) yaklasik
olarak 10 bakteri bulunur*?. Bulundugu bélgeye gore supragingival ve
subgingival olmak Uzere ikiye ayrilir. Supragingival plak, dis eti marjininde ve
marjinin koronalinde konumlanirken, subgingival plak dis eti marjinin apikalinde,
dis ile dis eti arasinda konumlanir. Supragingival plak cok kath bakteriyel
morfotiplerin akimulasyonu sonucu olusmus farkli katmanlara sahip bir
organizmaya benzer. Gram (+) kok ve kisa rodlar digin yluzeyinde predominant
halde bulunurken, spiroketler gibi gram (-) rod ve filamentler matur plagin dis

ylzeyinde predominanttir. Subgingival mikrobiyal ortam, kan elemanlarini



barindirmasi ve sahip oldugu disik redoks potansiyeli nedeniyle supragingival
plaktan farklilik gosterir ve anaerobik bir ortamdir.

2.2. Dental Plak Olugumu
Dental plak olusumu baglica 3 ana faza ayrilabilir : (1) Dis ylzeyinde
pelikil formasyonu, (2) Baslangic adezyonu ve bakteri atagcmani, (3)

Kolonizasyon ve plak matirasyonu

2.2.1. Pelikil Formasyonu

Dis yuzeyini tum birikimlerden c¢ok iyi bir sekilde arindirdiktan sonra
nanosaniyeler icinde, pelikil denen tukrik benzeri ince bir tabaka ylzeyi tekrar
kaplar. Oral kavitedeki tim ytzeyler (yumusak ve sert yuzeyler) pelikil ile
kaphdir. Bu pelikil, glikoproteinler (musin), prolinden zengin proteinler,
fosfoproteinler (staterin gibi), histidinden zengin proteinler ve enzimler (a-amilaz
gibi) gibi bakteri reseptorlerinin  baglanabilecedi yilizey alanlarina sahip
komponentler icerir. Dig ylzeyindeki pelikilin ylizeye tutunmasinda elektrostatik,
van der Waals ve hidrofobik kuvvetler rol oynar. Pelikilin spesifik komponentleri
tutundugu yuzeyin 6zelligine baghdir. Tutundugu ytzeyin fiziksel ve kimyasal
dogasi, pelikiin kompozisyon, konfiglrasyon, yodunluk ve tamponlama gibi

fizikokimyasal 6zelliklerini etkiler®*>°7,

2.2.2 Baslangic Adezyonu ve Bakteri Atagmani

Bagslangic olarak Brown hareketi, mikroorganizmalarin sedimantasyonu,
sivi akisi veya aktif bakteriyel hareketler gibi etkenlerle bakterilerin ylzeyle
rastgele temaslari gerceklesir. Bu sayede bakteri dis ylizeyine tasinmis olur.
Elektrostatik ve van der Waals gibi kuvvetlerin etkisiyle belirli bir mesafeden (50
nm) bakteri ile ylzey arasinda geri donuisumli adezyon gerceklesir. Bu
asamaya basglangic adezyonu denir. Baslangic adezyonundan sonra bakteri ve
ylizey arasinda spesifik etkilesimler (kovalent, iyonik, hidrojen bag) sonucunda
siki baglanti gozlenir. Bakteriler kendilerine 6zgl reseptdrleriyle pelikila
tutunurlar. Her Streptokok ve Actinomyces turinin spesifik tokdrik

8,9,10

molekdllerine  baglanma yetenegi vardir Streptokoklar  (6zellikle



Streptococcus sanguis) erken kolonize olan baslica bakterilerdir. Asidik
prolinden zengin proteinlere ve a-amilaz, sialik asit gibi pelikilda bulunan
reseptorlere baglanir. Actimomyces turlerinin de erken kolonize olma 6zellikleri
vardir, ornegin Actimomyces viscosus’'un fimbriasi adezin icerir ve spesifik

olarak pelikilda bulunan prolinden zengin proteinlere baglanabilir.

2.2.3 Kolonizasyon ve Plak Matiirasyonu

Ylzeye sikica tutunmaya baslayan mikroorganizmalar biytyerek ve
sayica artarak birbiri ile etkilesime girmeye baglarlar. Bakteriler arasindaki
birbirini tanima olayina koagregasyon denir. Veillonellae, capnocytophagae ve
prevotella, streptokok ve actinomyces ile koagregasyon gosterirken
fusobacteria insanin oral florasondaki tim bakteri tlrleri ile koagregasyon
gosterir. Bu sayede bakteriler birbirlerine tutunarak sayilari katlanarak artar ve

plak matirasyonu gozlenir.

2.3. Periodontopatojenler

Periodontal hastaliklarin, subgingival plakta bulunan anaerobik ve
kapnofilik  bakterilerin neden oldugu firsatgi bir enfeksiyon oldugu
dusunulmektedir*>*2. Bu bakteriler direk ve indirek etkileriyle periodontal dokuda
yikima neden olurlar. Actinobacillus  actinomycetemcomitans  (A.
actinomycetemcomitans), Porphyromonas gingivalis (P. gingivalis), Eikenella
corrodens (E. corrodens), Tannerella forsythia (T. forsythia), Prevotella
intermedia (P. intermedia), Prevotella nigrescens (P. nigrescens) ve
Treponema denticola (T. denticola) periodontal hastaliklarla iligkili olan gr (-)
bakteriler olarak tespit edilmislerdir'®.

Porphyromonas gingivalis: P. gingivalis non-motil, zorunlu anaerobik, gr
(-), pleomorfik rod’dur. Oldukca yikici bir periodontal patojendir. Sahip oldugu
fimbria adezyonu saglarken, kapsuluyle fagositoza karsi kendini korur. Proteaz,
hemolizin ve kollajenaz gibi cesitli virtlans faktore sahiptir. Polimorfonukleer
lokositlerin migrasyonunu engeller ve sitokin Uretimini etkiler. Ayrica yumusak
dokuya invaze olma 6zellikleri vardir. Doku icine invaze olma 6zelligi in vitro

olarak digeti epitelyal hiicre modeli Uzerinde yapilan calismayla 1992 yilinda



yayinlanmistir'®. Periodontal patojen olan P. gingivalis'in kalp ve aortik endotel
hicrelerinde de bulunabilecegini gbésteren calismalar da mevcuttur. P.
gingivalis’in, diseti epitel hiicrelerine invazyonu ani ve yaygin olarak gelisir. 15
dakikada P. gingivalis, hicre c¢ekirdeginin etrafinda daha yogun olmak lzere
hiicre igerisinde konumlanir™. Baslangic tutunmasinda major olarak fimbrialar
gerekir fakat fimbrialarin varligi maksimum invazyon icin yeterli degildir'®. Bunun
icin ek olarak adhezin ve/veya invazinlere gerek vardir. Digeti epitel hiicrelerine
dogru invazyona benzer sekilde olarak, endotel hiicrelerine dogru invazyon da
mikrofilamentlerin ~ ve  mikrotubullerin  dizenlenmelerini  gerektiren  bir
durumdur’. P. gingivalis, hiicre icine girdikten sonra otofagozomlara benzer
multimembrandz vakuoller olusturur. Bunun sayesinde P. gingivalis, otofagositik
yollari sdmurmek ve lizozomlarin endositik yollarindan kacinmak Uzere strateji
geligtirmis olur. Bu durum, sadece bakterinin dmrinid uzatmayarak ayni
zamanda hicrenin fizyolojik durumu Gzerinde de bulyuk degisikliklere neden
olur.

Aggregatibacter actinomycetemcomitans: A. a, erigkin periodontitis
lezyonlarinda yiksek oranda tespit edilen ve subgingival bdlgede kolonize
olarak periodontal hastallk olusumuna neden oldugu kanitlanmig bir
mikroorganizmadir®®. A. a kucik, kisa (0.4-1 pm), yuvarlak uclu, diz veya
kivrimli rod’dur. Non-motil ve gr (-) ’tir. Birgcok biyotipi ve 5 serotipi (serotip
a,b,c,d,e) vardir. Lipopolisakkarit (endotoksin), I6kotoksin, kollajenaz ve proteaz
gibi cesitli virilans faktorlere sahiptir. A. a'nin patojenitesinde 6zellikle
|6kotoksin buyik rol oynar.

Tannerella forsythia: T. forsythia non-motil, igne sekilli, zorunlu
anaerobik, gr(-) , pleomorfik rod’dur. immiinoglobulinleri ve kompleman
sistemdeki faktorleri yikica 6zellige sahip proteolitik enzimler dretir. Apoptotik
hicre 6liumand indiklemektedir.

Prevotella intermedia ve Prevotella nigrescens: Prevotella tirleri kuguk,
yuvarlak uglu, non-motile, gr (-) rod’lardir. P. gingivalis'ten daha az virtlans ve

daha az proteolitiktir.



Campylobacter rectus (C. rectus): Periodontitiste gtzlenen nadir motil
organizmalardandir. Gr (-), kivrimli veya helikal, kisa rod'dur. A. a gibi
|6kotoksin salgilar. P. gingivalis'ten daha az virlilans ve daha az proteolitiktir.

Fusobacterium nucleatum (F. nucleatum): Gr (-), kesik uclu, basildir.
Mononikleer ve polimorfonikleer hicrelerin  apopitotik hicre  6lumuni
indiikleyerek |okositlerden sitokin, elastaz ve oksijen radikallerinin salinimini
tetikleyebilir. Kolonizasyonda buyuk bir kbpru gérevi gorar.

Eubacterium tirleri: Eubacterium gr (+), zorunlu anaerobik, kucuk,
pleomorfik rod’lardir.

Spiroketler: Spiroketler spiral, motil mikroorganizmalardir. T. denticola,
Treponema vincentii, Treponema socranskii (genellikle periodontitis ile
iligkilidirler) ve Treponema pallidum (sifiliz ile iligkilidir) gibi tirleri kapsar. Epitel
ve bag dokuya penetre olabilme 0Ozellikleri vardir. Kimi spiroketlerin kollajene
hatta dentine invaze olabilme yetenekleri vardir. T. denticola immunoglobulinleri

ve kompleman faktorleri yikan proteolitik enzimlere sahiptir.

2.4. Periodontal Tedavi

Periodontal hastaliklar gingival dokulara yakin dis yizeylerinde
bakterilerin  kolonizasyonlari ile baslayip ilerleyen kronik inflamatuar
hastaliklardir. Periodontal yikim periodontal cepteki periodontopatojenlerin lokal
ve sistemik konak savunma mekanizmalarini agsmalari sonucu periodontal yikim
gerceklesmektedir. Bu tir yikim farklh durumlar ortaya cikarabilmektedir.
Periodontopatojen bakteri tirlerinin [A. a, P. gingivalis, P. intermedia,
Bacteroides forsythus (B. forsythus), E. Corrodens, F. nucleatum,
Peptostreptococcus micros (P. micros), C. rectus, Selenomonas tirleri,
Eubacterium turleri, spiroketler] total miktarlarinda artis, konak yanitinda
degisiklik (artmis yanit veya azalmisg yanit) ve yararl tdrlerin [Actinomyces
turleri, Capnocytophaga ochracea (C. ochracea), Streptococcus mitis (S. mitis),
Streptococcus sanguis (S. sanguis) Il, Veillonella parvula] miktarinda azalma
olarak gosteriimektedir®.

Konak yanitindaki degisiklikler, herediter faktorler ve agiz bakiminda

yetersizlik veya tattin trtinleri kullanimi gibi ¢cevresel faktorlerle agiklanabilir.



A. a, T. forsythia ve P. gingivalis periodontal hastaliklarda rol oynayan
anahtar periodontopatojenler kabul edilirler ve ayrica P. intermedia, C. rectus,
P. micros, F. nucleatum, Eubacterium nodatum (E. nodatum), Streptococcus
intermedius (S. intermedius) ve spiroketler periodontal yikim ile iligkilidirler. Bu
turlerin cogunlugu, sadece subgingival floranin degil, ayrica oral mukoza, dil ve
tonsillerde ve tukrukte de bulunmaktadirlar.

Klinik seviyede konak yaniti degistirilemedigi icin periodontal tedavi ile
primer olarak periodontal patojenlerin eliminasyonu ve daha uygun bir ¢cevrenin
yeniden olusturulmasi hedeflenmektedir.

Periodontal hastaliklarin tedavisinde primer amag bakterilerin kolonize
olmalarini engellemektir.

GunUimuzde altin standart olarak kabul edilen yaklasim, mekanik
periodontal tedavi ile (dis yuzey temizligi, kok yuzey diuzlestiriimesi) hastaliga
neden olan etiolojik faktorlerin Onlenmesinin amaglanmasidir. Bu amacla
periodontal faz | tedavi ile dis yuzeyleri temizlenmeli, kok ylzeyleri
duzlestiriimeli, uyumsuz restorasyonlarin marjinleri gibi lokal faktorlerin
uzaklastiriimalari gerekmektedir. Agiz ortaminda enfeksiyon odag! olan tum
depozitlerin uzaklastiriimasini takiben hastalarin optimal plak kontrolinu
uygulayabilecekleri motivasyon saglanmalidir. Faz | tedaviden sonra hekimin
uygun goérdugu araliklarla hasta kontrol edilmelidir. Hekim faz | tedavi etkilerini
degerlendirdigi bu donemde hastaligin gidisati ve hasta acgisindan gerekli ve
uygun gorirse periodontal cerrahi iglemleri iceren periodontal faz Il tedaviyi
uygulayabilir. Genellikle faz Il tedavi ihtiyacina, faz | tedaviden sonra en az 1-3
ay sonra karar verilebilirken bu dénem 9 ay gibi bir siireye de uzayabilir®®. Faz Il
tedaviden sonra gereklilige gore restoratif faz olan faz Ill tedavi ile hastaya
optimum c¢igneme fonksiyonu kazandirmak amaci ile final restorasyonlar,
hareketli-sabit protezler yapilir. Agiz ortaminin dinamikligi ve degiskenligi,
tedavi olan hastalarin takibini gerekli kilmaktadir. Bu nedenle idame fazi olan

faz IV periodontal tedavi ile hastanin periodik olarak kontrolii oldukga 6nemlidir.



Cizelge 2.1. Periodontal tedavi sirasi

Faz | (Cerrahisiz faz)

l

Faz IV (idame Fazi)

/

Faz Il (Cerrahi fazi) — Faz lll (Restoratif faz)

Pek cok vakada dis yluzey temizligi ve kok yuzeylerinin dizlestirilmesi
periodontal hastaliklarin tedavisinde yeterli olsa da bazi vakalarda sistemik
veya lokal olarak kemoterapdétiklerin destekleyici amach kullanimlari
gerekebilmektedir. Periodontal hastaligin sistemik hastaliklarla iligkili yikici
trlerinde veya sistemik etkilerin bulundugu akut durumlarda tedaviye destek
amacl kullanilabilmektedirler. Fakat bu kullanimlara ragmen biofilm tabakasinin
mikroorganizmalari koruyucu 6zelligi ve bu organizmalarin antibiyotiklere direng
gelistirmeleri tedavi stratejilerinin yeniden gozden gegirilmelerini gerektirmigtir.

Periodontal tedaviye destek olarak kullanilan klinik terapdétik yarar
saglayan kimyasal maddelere kemoterapétik ajanlar denilmektedir. Anti-enfektif
ajan olarak, bakterilerin sayisini azaltmak amaciyla kullanilan antibiyotikler,
bakterilerin ¢ogalmalarini veya metabolizmalarini inhibe etme amaciyla
kullanilan antiseptikler, konagin yanitini dizenlemek amaciyla kullanilan non-
steroidal anti-inflamatuar ajanlar ve sub-antimikrobiyal doz doksisilin gibi ajanlar

periodontal hastaligin tedavisine destekleyici olarak kullaniimaktadirlar.

2.4.1. Aralikh Dig Yluzey Temizligi ve Kok Ylzey Duzlestirmesi

Dis yuzey temizligi ve kok ylzey dizlestirme iglemi etkili periodontal

21,22

tedavi seceneklerinin basinda gelmektedir Periodontitis hastalarinin

tedavisinde dis yluzey temizligi, kok ylzey duzlestirmesi iglemleri hasta ve



hekimin tercihi ile hastayr yormamak ve hastanin oral hijyen motivasyonunun
degerlendiriimesi adina genelde bir-iki hafta araliklarla bdlgesel olmak Uzere
gerceklestiriimektedir. Aralikhi dis yuzey temizligi kok yulzey duzlestirmesi
(ADYTKYD) tedavi seceneginde hastanin tedavi seansi sayisinin artmasi
olumsuz bir 6zellik gibi goriinse de hastanin daha sik takip edilmesi oral hijyen
yetersizligi acisindan erken midahele sansini ortaya ¢ikarmaktadir.

2.4.2. Tum Agiz Dezenfeksiyonu

Periodontitis, bakteriyel enfeksiyon ile cevresel ve sistemik risk
faktorlerinin modifiye ettigi konak cevabi arasindaki karmagsik etkilesim sonucu
ortaya cikan polimikrobiyal, multifaktoriyel, inflamatuar bir hastaliktir.
Periodontal cebin mekanik debridmani spesifik olmadan plagin timuindn
azalmasini hatta ekolojik bolgenin kismi yok olusunu saglasa da zamanla
bdlgede yeniden bakterilerin organize olmasi s6z konusudur. Cep icerisinde
bakterilerin yeniden olusmasi ve yeniden kolonize olmalar tedaviden sonra 3-7
glin icerisinde gerceklesir ve neredeyse tedavi 6ncesindeki degerlere ulasir?.
Periodontitisli bireylerde A. a, P. gingivalis ve P. intermedia gibi Kkilit
periodontopatojenlerin dil, mukoza, tukurik ve bademcik gibi bolgelerde
kolonize olabildekleri gozlenmistir®®. Ancak tedavi edilmis bolgelerde yeniden
populasyonun olugsmasinda bakterilerin ceplerden mi yoksa diger agiz ici
ekolojik habitatlardan mi kken aldigi bilinmemektedir.

Dis yuzey temizligi ve kok yiuzey dizlestirmesinden hemen sonraki
iyilesme doénemi, tedavinin sonucu belirleyecek kadar 6nemli bir etkiye sahiptir.
Genel olarak tedavi sonrasi cep ic¢i yararl tirlerin kolonizasyonu optimal
lyilesmeyi saglayacaktir. Cep iyilesmesinde baskin olarak patojenik olmayan
turlerin erken kolonizasyonu, bu sahipsiz habitata daha hizli yerlesebilmeleri,
patojenik tirlerin egemenligi ele gecirmelerini engelleyebilir. Bunun yani sira
periodontal ceplerin diger agiz ici ekolojik habitatlardan gelen patojenik turlerle
kolonize olabilmesi muhtemeldir. Ayrica tukuruk akisi, periodontal sond,
muayene sondu ve oral hijyen ekipmanlarinin bir bodlgeden bir bolgeye
mikroorganizma transferine neden olabilecegini gdsteren calismalar da

mevcuttur. Bu nedenle subgingival boélgedeki ve diger cesitli agiz ici



habitatlardaki periodontal patojenlerin kontrol altina alinmasi ile rekolonizasyon
riskinin azaltilmasi buyuk yararlar saglayabilir.

Yapilan bir derlemede, Quirynen et al.>® periodontal patojenlerin cesitli
ekolojik boélgelerde bulundugunu ve hem kisiden kisiye hem de bolgeden
bdlgeye bulagiciginin s6z konusu olabilecegine detayli olarak deginmistir.
Ayrica periodontopatojenlerin klinik 6nemini ve c¢esitli etkenlerle agiz igi
translokasyona neden olabilecegini tartismistir. Bu bulgular periodontal
tedavide bdlge boélge uygulanan tedavi yerine tium agiz yaklagiminin gerekliligini
guclendirmigtir.

Bu nedenlerle “Tedavisi devam eden hastalarda daha az patojenik bir
ekosistem saglanamadan bu periodontopatojenlerin; tedavi edilmemis
ceplerden veya agiz ici diger bolgelerden tedavi edilmig ceplere translokasyonu
s6z konusu olabilmektedir” hipotezine dayanarak Quirynen, tim ceplerin 24
saat icerisinde iki seansta dis yluzey temizligi ve kok ylzey dizlestirme
islemlerine ilavaten agiz ici tum bolgelerde antiseptik ajan kullanarak tim agiz
dezenfeksiyonu fikrini ortaya atmistir’®>. TAD vyaklasiminda; mekanik
debridmanin 24 saat igerisinde takviye dezenfeksiyonla bitirilmesi ile birlikte,
baslangic iyilesme periyodunda hastanin evde klorheksidin kullanmasiyla,
tedavi edilmis ceplerin tedavi edilmemis ceplerden veya agiz ici diger
bolgelerden bakterilerin translokasyonla yeniden enfekte olma ihtimali
azaltilmaktadir.

Yapilan bir calismada kismi dissiz hastalara uygulanan implantlar
mikrobiyolojik acidan degerlendirilmis ve periodontopatojenlerin adiz icerisinde
translokasyonunun sz konusu oldugu gosterilmistir?’. Eger bu translokasyon
hizli bir sekilde gelisiyorsa kok ylzey duzlestirmesi yapilan derin ceplerde yeni
ve daha az patojenik patojenik ekosistem olusmadan tedavi edilmeyen
ceplerden ya da, diger intraoral cevrelerden kaynaklanan patojen bakterilerin
yeniden kolonizasyonu s6z konusu olabilecektir. Bu hipotez TAD'In klinik ve
mikrobiyolojik basarisini desteklemektedir.

Quirynen et. al. 24 saat icerisinde tamamlanan TAD’In bakteriyemiye

neden olarak immin cevabi tetikledigini 6ne surmuslerdir. Arastirmacilar
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olusturulan immin cevabin bu tedavi yonteminin avantaji oldugunu

dustnmektedirler®®.

2.4.2.1 Periodontal Tedavide Tum Agiz Yaklagimi

Axelsson ve arkadaglari 1980'li yilinda Isvecli okul cagindaki cocuklarda
tim agiz yaklasimini uygulamistir®®. Calismalarinda cocuklardaki baslangic
yiksek bakteri konsantrasyonu oranini ortadan kaldirmak icin profesyonel dis
temizligi ile beraber klorheksidin ve florid jel uygulamasi s6z konusu olmustur.
Mombelli et al. en derin cep yerine, tim 3 mm ve ve daha derin periodontal
ceplere tetrasiklin fiber yerlestirerek tim agiz periodontal tedavi protokolini
uygulamistir®®. TUm agiz periodontal tedavi grubunda tetrasiklin fiber
uygulamasindan 6nce tum digler supragingival olarak temizlenip hastalara %
0.2 klorheksidin gargara kullandinimistir. Bolgesel olarak tedavi edilen grupta
sadece en derin cep igerisine tetrasiklin fiber uygulanarak diger ceplere bagka
tedavi uygulanmayip klorheksidin gargara da kullandiriimamistir. Tum agiz
periodontal tedavi grubunda bolgesel olarak tedavi edilen gruba gore cep
derinliginde azalmanin anlaml olarak daha fazla oldugu goézlemislerdir (1.74
mm’ye 0.88 mm). Ayrica, bdlgesel olarak tedavi edilen grupta 2. ve 6. aylar
arasinda geri donise egilim gozlemislerdir®. Tim agiz yaklasimi, éncesinde
periodontal tedavi goren ve gormeyen kismi dissiz hastalarda yonlendirilmig
doku rejenerasyon miktarini ve membran kontaminasyonunu degerlendiren
Nowzari et al. tarafindan da onerilmistir’®. Oncesinde periodontal tedavi géren
hastalarda anlamli olarak daha az membran kontaminasyonu ve Klinik atagman
seviyesinde daha fazla kazan¢c go6zlemiglerdir. Bu go6zlem, membran
kontaminasyonunun tedavi edilmemis bdlgelerden bakteri translokasyonu ile
mimkun olabilecegini distindirmektedir.

Calismalar periodontopatojenlerin periodontal ceplerden baska, agiz ici

32,33,34,35

diger bolgelerde de kolonize olabildigini gostermektedir . Dil, yanak

mukozasi, tukurik ve bademcikler gibi bolgelerde periodontal bakteriler

bulunabilmektedir. Asikainen et al.?

subgingival bdlgelerin yani sira dil dorsumu
ve tukirikte A. a varhigini gosterirken, var der Velden et al.** dil, bademcik ve

mukozal ylzeylerden Bacteroides tirlerini izole edebilmigtir. Calismalar
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gostermektedir ki dil yizeyi periodontopatojenler igin uygun bir bdlgedir. Tedavi
edilmemis periodontal hastali§i bulunan bireylerde van Winkelhoff et al.*®, P.
gingivalis'in dis eti ve bademciklerde barindigini ve tukirikte ylksek
konsantrasyonlarda bulundugunu gozlemistir. Bu calisma P. gingivalis ve P.
intermedia’nin tasinmasinda tukdragin 6énemli bir rol oynayabilecegi ortaya
atilmistir. Danser et al.** ileri periodontitis hastalarinda tiim cene dis ¢cekiminden
once ve sonra periodontopatojen varligini degerlendirmistir. Calismalari,
periodontal tedavi sonrasinda veya dental plak olmasa da agiz ici mikodz
membranlarin periodontopatojenler igin barinma yeri olup olamayacag fikrinden
yola cikarak yapilmistir. Tedavi 6ncesinde tukirik ve mukozada A. a ve P.
gingivalis gozlemis olsa da sonrasinda kalan dislerin cekimi diger oral
bolgelerdeki patojenik bakteri sayisinda azalmaya neden olmustur. Cekimden
sonra birinci ve dcuncu aylarda P. intermedia ve Prevotella turleri tim
hastalarda izole edilebilirken, A. a ve P. gingivalis higbir hastanin oral
mukozasinda ya da tukuruginde gozlenmemistir. Bu gozlemler, oral kavitenin
kontaminasyonunda periodontal ceplerin predominant rol oynadigini
dustindiirmiistiir. Bununla birlikte Danser et al.*® periodontal tedavinin patojen
mikroorganizmalari oral mukozadan elimine edemedigini de gdzlemlemiglerdir.
Periodontal tedavi sonrasi milkoz membranlardan patojen mikroorganizmalarin

eliminasyonunun gerceklesememesi, bu ytzeylerin;

Tedavi sonrasi lyilesme sirasinda ve saglikh periodonsiyum igin
reenfeksiyon kaynagi olabilecegini,

Ailesel bulasma icin kaynak olabilecegini,

Hatta implant cevresi dokularin enfeksiyonu igin rezervuar gorevi

gorebilecegini distundurmustar.

Bu calismalar periodontal patojenlerin periodontal ceplerden bagka
ekolojik bolgelerde kolonize olabildiklerini desteklemektedir. Bunun yaninda
yukarida bahsedilen agiz ici bolgelerin periodontal enfeksiyonlarin gelismindeki

ve surdurdlebilirligindeki etkileri tam olarak aciklanamamistir.
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Periodontopatojenlerin aile i¢i ve agiz i¢i bulasicigi gesitli calismalarda
gosterilmistir?"38394041  Arastirmacilar mikrobiyal bulasicili§l es-es arasinda,
ebeveyn-cocuk arasinda, cocuk-cocuk arasinda olmak Uzere cesitli sekillerde
ele almislardir. Alaluusua et al.®” 23 aileyi iceren kesitsel calismasinda A. a’nin
prevelansini ve serotiplerini degerlendirmistir. Cocuk A. a pozitifliginde anne ve
babanin da ayni serotip pozitif oldugunu gozlemlemistir. Sonuglar A. a’nin aile
ici bulasiciginin - mumkin olabilecegini gostermektedir. Bireyler arasi
bulasicilikta muhtemelen tiikiirik ana etken olarak rol oynamaktadir*?. Kismi
digsiz hastalardaki implantlar Gizerinde yapilan ¢aligmalar periodontopatojenlerin
agiz ici translokasyonunun s6z konusu olabilecegini akla getirmektedir®®44!,
Quirynen et al.** dis cevresindeki periodontopatojenlerin artmasiyla komsu
implantlarin mikrobiyal florasinda benzer artigin oldugunu gézlemlemistir ve bu
gOzlem bakterilerin agiz ici bulagicigini desteklemistir.

Bununla beraber tim agiz dezenfeksiyonu yaklagimi sorgulanabilir
niteliktedir. Tum agiz dezenfeksiyonuyla elde edilen bulgular ile Badersten et
al.”® un bulgulari arasinda bir sekilde benzerlik bulunmaktadir. Tek
enstrumantasyon ve tekrarlanan enstrumantasyonla tedavi edilen ve tedavi
sonrasl ¢ok iyi oral hijyen saglayan hastalarda yapmis olduklari ¢alismada,
tedavi sonuclarinda herhangi bir fark gdzlenmemis ve ilk enstrumantasyon
sonrasi beklenen rekolonizasyonun tedavi edilmis cebin iyilesmesine etki
etmedigi sonucuna varilmistir. Ayrica cerrahi olmayan mekanik tedavinin
etkinligini degerlendiren, alisilagelmis olarak 4 ila 6 seans suren klasik
calismalar, agiz ici bolgelerin dezenfeksiyonu olmadan da oldukca basarili

sonuglar vermistir.

2.4.2.2 Tum Ag@giz Dezenfeksiyonunun Klinik ve Mikrobiyolojik

Etkileri

Quirynen et al.?® 1995 yilinda TAD konseptini, 10 ileri periodontitisli
hastada tim agiz dezenfeksiyonu ile aralikl periodontal tedaviyi kargilastirdigi
pilot calisma ile tanitmistir. Calismalarinda, 5 hastada oral hijyen egitimi
verildikten sonra 2 hafta araliklarla dis yuzey temizligi ve kok ytizey duzlestirme

islemleri uygulanmigtir (kismi agiz dezenfeksiyonu kabul edilmistir), diger 5
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hastada ise orijinal protokole bagh kalarak tim agiz dezenfeksiyon iglemi
uygulanmigtir. Klinik muayene ve mikrobiyolojik 6rnekler tedaviyi takiben birinci
ve ikinci aylarda Ust sad ceyrek ceneden alinmistir. Birinci ayda cep
derinliginde, plak skorunda, patolojik turlerde azalmada tim agiz
dezenfeksiyonu grubunun anlamh olarak daha iyi sonug¢ verdigini
gozlemlemiglerdir. Calisma sonunda derin ceplerin (7-8 mm), orta derinlikteki
ceplere (5-6 mm) goére daha iyi cevap verdigi izlenmistir. ikinci ayda baslangic
derin ceplerdeki azalma test grubuna gore daha iyi olsa da diferansiyel
mikroskobu analizinde spiroketlerin ve motil formlarin sayisi gruplar arasinda
istatistiksel olarak farkli sayilara ulasmamigtir. Bunun yani sira kiltir analizinde
birinci ayda test grubunda anlamli olarak daha az patojenik tir Gremis ve ikinci
ayda da anlamh olarak daha fazla yararli bakteri oldugu gozlenmistir. Tedavi
sonrasi test grubunda P. gingivalis elimininasyonu gergeklesirken ikinci ayda
bile periodontal bdlgelerde A. a pozitifligi devam etmistir.

Bu pilot calismanin uzun dénem verileri daha sonra yayinlamistir***>.
Sekizinci aydaki klinik bulgular tim agiz dezenfeksiyonu lehine olmustur.
Kontrol grubuna gore test grubunda (TAD) derin ceplerde anlaml olarak cep
derinligindeki azalmada (4.0 mm — 3.0 mm) ve atagman kazancinda (3.7 mm —

1.9 mm) daha iyi sonuclar gézlenmistir®.
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Cizelge 2.2. Ayni TAD protokollini uygulamis olan farkli klinik calismalardan derleme
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Cizelge 2.3. TAD protokoll digindaki, farkli tim agiz konseptlerini uygulamis ¢calismalardan

derleme
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Cizelge 2.4. Farkli tedavi stratejilerindeki mikrobiyal degisim (Cizelge 2.2 ve 2.3'teki calismalara

deginilmistir)
Arastirmacilar Tedavi Sonug
Quirynen et al.”® TAD (2 gun) ile 2. ay: TAD grubu: anlamli olarak daha az patojen ve P.
Bollen et al.** Aralikh KYD Gingivalis eradikasyonu, 8. ay: TAD grubu: anlamli olarak ek

Bollen et al.*®

Mongardini et al.*’

Quirynen et al.>*

De Soete et al.*®

Apatzidou et al.*

Koshy et al.*®

Jervoe-Storm et
aI 52

Zanatta et al.>®

kuadran (2 hafta
ara)

TAD (2 gun) ile
Aralikli KYD
kuadran (2 hafta
ara)

TAD (2 gun) ile
Aralikli KYD
kuadran (2 hafta
ara)

Tum agiz KYD
(1 guin) ile
Aralkli KYD
kuadran (2 hafta
ara)

Tum agiz
ultrasonik
debridman (1
saat) ile Arahkli
KYD kuadran (1
hafta ara)

Tum agiz KYD
(2 glin) ile
Aralkli KYD
kuadran (1 hafta
ara)

Tum agiz
ultrasonik
debridman (1
saat) ile Aralikh
KYD (1 hafta
ara)

gelismeler ( daha az patojen, daha az anaerobik tirler,
spiroket ve motil mikroorganizmalarda daha fazla azalma)
ozellikle ilk 2 ayda

4. ay: TAD grubunda 6zellikle sungingival alanda ve diger
agiz ici bolgelerde anlamli olarak periodontopatojenlerde
daha fazla azalma ve eliminasyon

8. ay: (Karanlik saha mikroskobu ve kultur data): TAD
grubunda anlamli olarak daha iyi gelismeler (subgingival
bdlgede spiroket ve motil mikroorganizmada daha fazla
azalma, anaerobik turlerde ve black- pigmented bakteri
turlerinde cfu/ml sayisinda daha fazla azalma, anahtar
bakteri tirlerinin yogunlunda anlamli olarak daha fazla
azalma hatta P. Gingivalis'in eradikasyonu). Agizin diger
bolgelerinde 6zellikle tukirik ve mukozada sonra da dilde
black-pigmented bakteri cfu/ml sayisinda azalma. 8. ay: TAD
grubunda periodontopatojen sayisinda anlamli olarak
azalma ve eradikasyon

iki tedavi tiiriinde de anlaml gelismeler. Tim agiz KYD
grubunda anlamli olarak T. denticola (3. ay 6. ay) ve P.
Intermedia (3. ay)prevalansinda azalma

6.ay: gruplar arasinda hedef periodontopatojen
yogunlugunda fark tespit edilememis (PCR teknigi)

6. ay: total bakteri sayisinda ve secilmis bakteri sayisinda
fark go6zlenememis (polymerase chain reaction teknigi)

Benzoyl-DL-arginine-naphtylamide (BANA) testi degerlerinde
gruplar arasi fark olmaksizin iki grupta da gegcici azalma.
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2.5. Antibiyotikler

Kemoterapotikler endojen ve eksojen kaynakli mikroorganizma kaynakli
enfeksiyonlardan korunmada ve enfeksiyonlarin tedavisinde etkili ve yaygin
kullanim alanlarina sahiptirler.

Kimyasal yapilari belli veya yapay olarak elde edilen maddelere
kemoterap6tik, dogal kaynakli olanlara ise antibiyotik denilmesine karsin,
gunumuizde antibiyotiklerin cogunun sentetik ya da semisentetik yontemlerle
elde edilmesi mUmkin oldugundan, antibiyotik terimi tedavide kullanilan
kemoterap6tik ve antibiyotik niteligindeki maddeler igin genel bir ad olarak
kullaniimaktadir. Antibiyotikler etken maddelerine gore, hedef hiicreye etkilerine
gore, etki mekanizmalarina gore, etki gosterdigi mikroorganizma grubuna gore,
etki spektrumuna gore ve immunmodulator etkilerine gore siniflandirilabilirler.

Diinyada ilk antibiyotik olan penisilin tip tarihinde devrim niteligindedir. ilk
antibiyotik olan penisilin 1927 yilinda doktor Alexander Fleming tarafindan
tesadifen bulunmustur. Alexander Fleming mikroorganizma Urettigi petrileri
kontrol ederken mavi kuif bulunan petrilerde kifin cevresinde hig
mikroorganizma uremedigini gozlemlemigtir. Daha sonralari bu kifiin dogada
yaygin olarak bulunan mikroskobik mantar oldugu anlasiimigtir. Penicillum
notatum denen bu mantar, peynirlerde gérilen mavi peynir kafinin aynisidir.
Bu mantarin mikroorganizmalarin ¢ogalmasina etki edebilecek olan bir madde
urettigi anlagildiktan sonra bu maddeyi Uretmenin yollari aranmistir ve ancak
1940’larda bulunabilmistir. 1945 yilinda gerceklestirdigi bu bulus ile Alexander
Fleming Nobel 6dulina kazanmigtir.

Antibiyotiklerin kesfiyle neredeyse es zamanl olarak,
mikroorganizmalarin bu ilaglara karsi direng kazanabilecedi ve gerekli
Onlemlerin alinmamasi durumunda mevcut antibiyotiklerin  enfeksiyon
hastaliklarinin tedavisinde etkisini kaybedecegi dngorilmektedir. Bazi dnemli
patojenlerin antibiyotiklere direng gelistirmeleri, antibiyotik kullaniminin buytk
bir titizlikle uygulanmasi gerektigini gostermistir®’. Diinya Saghk Orgiitii Genel
Kurulu'nun 1998 yilinda tye Ulkelerin antibiyotik direncine kargi harekete gecme

karari almasi konunun énemini ayrica ortaya koymaktadir.
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Antibiyotik grubundaki kemoterapdtiklerin kullaniminda alinan 6nlemler
ve (gosterilen temkinli yaklagimlar alternatif antimikrobiyal yaklagimlarin
gelistiriimesine yol acmigtir. Yararl etkileri olduklari distntlen, “probiyotikler”

olarak adlandirilan bakteri uygulamalari bu yaklagimlardan biridir.

2.6. Probiyotikler

Probiyotik kelimesi Latince “yasam icin” anlamina gelmektedir.
Streptokok, laktobasil ve bifidobakterilerin belirli ttrlerini iceren; insan ve
hayvanlarda vyararli etkilere sahip olan bakterilerin genel adi olarak
kullanilmaktadir. Probiyotiklerin, patojenik mikroorganizmalara kargi antagonist
etkilerinden dolayi saglik tizerinde olumlu etkileri bulunmaktadir.

Probiyotiklerin faydalari bakterilerin kesfi kadar eski bir iddiadir.
Mikroorganizmalarin  saghgin desteklenmesinde kullanimi  eski c¢aglara
dayanmaktadir ve klasik Roma literatiirinde mikroorganizmalarla fermante
edilen besinlerin terapotik ajan olarak kullanidigi izine rastlaniimaktadir®®.
Mikrobiyolojinin kdkenine dayanan arastirmalar; zararsiz bakterilerin insan
indijen6z mikrobiyotasinda bulundugunu, bu bakterilerin enfeksiyona direng ya
da enfeksiyonun tedavisi icin kullanildigini géstermektedir. Pasteur ve arkadasi
Joubert 1877 yilinda sarbon basilinin, common basili (buyuk ihtimal Escherichia
coli) ile kdltire edildigi ortamda baskilandigini gozlemlemistir ve bu olayi
terapétiklerin - biylk umut olma yolunda ilerlemesine destek olarak
yorumlamislardir®®.

Bazi bakterilerin olumlu yonlerinin gosterildigi asil bilimsel calisma, gecen
ylzyilin baginda Pasteur Enstitiisii'nde ¢alisan Ukrayna dogumlu Nobel Odiilii
sahibi Elie Metchnikoff tarafindan yapilmigtir. Metchnikoff 1907 yilinda laktik asit
Ureten Lactobacillus bulgaricus (Bulgar yodurdunda bulunur) tlrinin patolojik
barsak florasi Uzerine olumlu etkileri oldugunu ileri surmustir. Metchnikoff
barsak florasinin alinan besinler ile iligkili olmasindan dolayi, floradaki zararl
mikroorganizmalari yararli mikroorganizmalar ile modifiye etme yonunde
onlemler almayi 6nermistir’®®. Ayrica o zamanlarda Fransiz pediatrist Henry
Tissier de ishal olan ¢ocuklarin digkilarinda kendine has Y sekili ile karakterize

bakterilerin az sayida oldugunu gozlemlemistir®*. Diger taraftan bu bifid
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bakterilerin (sonra Bifidobacterium olarak adlandirilacaktir) saghkl ¢ocuklarda
cok daha fazla sayida oldugunu gozlemlemigtir. Tissier bu bakterinin ishal
gozlemlenen hastalarda saglikli barsak florasi olusmasina yardimci olmasi igin
verilebilecegini ileri sirmistir. ilerleyen yillarda bazi doktorlar zararsiz oldugu
varsayillan kommensal bakterileri, hastaliklari 6nlemede ve hastaliklarin
tedavisinde doz ayarlamasi yaparak kullanmiglardir.

Alfred Nissle |. Dinya Savasl sirasinda askerlerde ishal salgini
gOzlenirken saglikli kalan az sayidaki askerlerin gaitalarindan da yararli
bakteriler izole etmistir. Nissle kronik aktif Glseratif koliti olan 20 yasindaki kadin
hastanin tedavisinde izole ettidi bir bakteriyi (E. coli susu Nissle 1907)
kullanmistir. Susun 5 hafta 200 mg/gin doz ile aimindan sonra remisyon elde
edilmistir®%. Il. Dinya Savas’’nin sonunda tiberkiiloz, sarbon ve difteri icin
bircok koruyucu tedavi gelistirilmistir®.

Metchnikoff, Tissier ve diger ¢aligmacilarin probiyotikler tzerine ilgi ¢gekici
bilimsel go6zlemlerinin ardindan ticari somuri bas gostermistir. Ne yazik ki,
caligsmalar her zaman olumlu sonuclar vermemistir ve bu gozlemlerin ¢ogu
anekdot olarak kalmigtir. Ayrica, antibiyotiklerin g6z alici gelisimi kargisinda
min6r rahatsikliklarin tedavisi ve destekleyici tedaviler disinda bakterioterapi
veya bakterioprofilaksi olarak adlandirilan uygulamalarin 6ni buyuk bir hizla
kesilmistir. Hekimler ve hastalar infeksiy6z hastaliklarin antibiyotiklerle tedavi
olabilecedi yonunde ikna olmuglardir. Bu nedenle, bakteroterapi kavrami
bilimsel olarak kanitlanmamis bir halde kalarak yillar boyunca c¢ok az ilgi
gormaugtar.

Bircok bakteri susu antibiyotige bagimli insanoglu ekosistemine adapte
olmug ve Uuretilen en gugli antibiyotik kargisinda mutasyona ugrayip direng
kazanma yetenegini elde etmeyi basarmistir. Tip camiasi artik ¢ogu
kemoterap6tik ajanin muhtemel etkinliginin nispeten kisa bir yarilanma émrine
sahip oldugu gercegi ile yuzlesmigtir. Bu ikilem Pasteur’lin “bakterilere kargi en
etkili muttefikimizin yine Dbakterilerin kendisinin olabilecegi” yaklagimina
hekimleri yeniden tesvik etmistir®. Bu nedenle, probiyotik alanda arastirmalar

son yillarda 6nemli o6lctde ilerlemis ve spesifik probiyotik kultirlerinin elde
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edilmesinde, karakterizasyonunda ve tiketiminin sagliga etkileri Uzerinde
onemli gelismeler yasanmigtir.

Probiyotik terimi 1965 yilinda Lilly & Stillwell tarafindan antibiyotik
teriminin  zittt  olarak  “Mikroorganizmalar tarafindan  dretilip  diger
mikroorganizmalarin biiyiimesini tesvik maddeler” olarak tanimlanmistir®. Lilly
& Stillwell, birka¢ protozoa turinin logaritmik biyime fazlan sirasinda diger
turlerin logaritmik blyume fazlarini uzatacak maddeler Urettigini g6zlemlemistir.
Bu etki antibiyotiklerin buylimeyi inhibe etmesi kadar carpici olmasa da
Colpidium campylum’un Urettigi bir faktore yanit olarak Tetrahymena
pyriformisin’in buyumesinde istikrarli %50 artis elde edilmistir.

1974 yihinda, Parker hayvanlar icin bir besin takviyesi tarif etmis ve
probiyotik tanimini “Barsak mikrobiyal dengesine etki eden organizmalar ve
maddeler” olarak genisletilmistir®®. Fuller, 1989 yilinda, probiyotiklerdeki
yasayan hucrelerin 6nemini “Konaga yararl, barsak mikrobiyal dengesini
gelistirici canli mikrobiyal besin takviyesi” tanimiyla vurgulamistir®”.

“Indijenéz mikrobiotanin 6zelliklerini gelistirerek konak Uzerinde olumlu
etkileri olan, insan ya da hayvana uygulanabilen tekli ya da kargik
mikroorganizmalar kaltard” tanimiyla Havenaar & Huis In't Veld insanlardaki
yararl etkilerinden dolayi gerekliligini vurgulamistir®®.

Probiyotiklerin halen kullanilan uzlasilmis tanimi Dinya Saghk Orguitii
(WHO) tarafindan “Yeterli miktarlarda uygulandiginda konaga saglik agisindan
fayda saglayan canli mikroorganizmalar’ olarak belirlenmistir®®. Acikca bu
tanim, probiyotik kelimesinin, canli mikroorganizmalar icerdigini ve istenen etkiyi
saglamak amaciyla uygun bir dozda olmasi gerektigini isaret etmektedir.

Bunun yaninda, prebiyotik terimi “sindirelebilir besinden ziyade igerigi ile
kolonda hali hazirda bulunan ve konaga yararh etki saglayan bir veya sinirli
sayidaki bakteri turlerinin buylmesini veya aktivitesini secici olarak stimule
ederek konagin sagligina olumlu etki gosteren” anlamina gelmektedir™.
Prebiyotikler indlinleri, frukto-oligosakkaritleri, galakto-oligosakaritleri ve
laktulozlari icermektedir. Prebiyotikler de probiyotikler gibi barsak florasini
module ederek konagin saghgini desteklemek amaclidir yalniz bu goérevi daha

farkli bir mekanizma ile yapmaktadirlar. Bununla birlikte 6zellikle bifidobakteriler
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oncelikli olmak tzere prebiyotiklerin probiyotiklere faydali olabilecegi durumlar
vardir. Buna sinbiyotik etki denilmektedir. Sinbiyotikler, canli mikrobiyal besin
desteginin canligini ve gastro-intestinal floraya yerlesimini olumlu yoénde
etkileyen probiyotik ve prebiyotik karisimi olarak tanimlanabilir.

Ozetle probiyotik terimi genellikle fonksiyonel besin terimi ile iligkilidir. Bu
terim besin, saghk ve besin iceriginin fizyolojik fonksiyona etkileri arasindaki
iliskiyi tanimlamaktadir. Probiyotik teriminin tarihcesi, probiyotikler hakkindaki
bilginin hizla geligtigini gostermektedir ve insan sagligi icin mikroorganizmalarin
kullanimina 1s1k tutmaktadir. Probiyotik mikroorganizmalar ve konak arasindaki
etkilesim hakkinda bilginin artmasiyla tanimlarin daha da geniglemesi
kacinilmazdir™.

Gunumiuzde probiyotikler genel saglk tzerine etkisi olan cesitli kullanim
alanlarina sahiptir. Probiyotiklerin kullanildigi alanlardan bazilari gastrointestinal
bblge, Urbgenital enfeksiyonlar, atopik hastaliklar, orofaringeal enfeksiyonlar

olarak kargimiza cikmaktadir.
2.6.1. Dis Hekimliginde Probiyotik Kullanimi

2.6.1.1. Dig curtgunin 6nlenmesinde probiyotik kullanimi

Dis curimesinin bakteriyel kaynakh bir stre¢ oldugu gercegi 120 yili
askin siredir bilinmektedir’?. Dis ciiriimesinde, yani organik asit tiretimi sonucu
disin demineralizyonu asamasinda; konak, bakteri ve besin Uclisu
gerekmektedir”®. Bu modele gére bahsedilen tcliiden herhangi birinin yoklugu
sonucunda hastaligin baslamasi ya da ilerlemesi miimkiin olmamaktadir’®,

Tedavide geleneksel hastalik 6nleme stratejilerinin sinirini agmak adina
arastirmacilar, karyojenik patojenlerin kolonizasyonuna etki etmek icin
probiyotik yaklagimlar tzerinde calismalar yapmaktadir. Konu ile ilgili sinirl
calisma bulunmasina ragmen sonuglar umut verici gérinmektedir. Cesitli
probiyotik turlerinin agiz sagl tzerine etkilerini gosteren calismalar tablo ¢izelge
2.5.’te verilmigtir.
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Cizelge 2.5. Probiyotik ttrlerinin agiz saghgi tzerine etkisini gdsteren klinik calismalar

Arastirmacilar  Probiyotik turler Etki Uygulama
Caglar etal.” L. reuteri ATCC 55730 Tukirik S. mutans Tablet
L. reuteri ATCC PTA 5289  seviyesinde azalma
Caglaretal.”® L. reuteri ATCC 55730 S. mutans'da azalma Tablet
Ahola et al.”’ L. rhamnosus GG, ATCC S. mutans’in en yuksek Peynir
53103 degeri riskinde azalma
Nase et al.”® L. rhamnosus GG, ATCC S. mutans'in en yiiksek Sit
53103 degeri riskinde azalma
Caglar etal.””  Bifidobacterium DN-173 Tukirik S. mutans Yogurt
010 seviyesinde azalma
Burton et al.?®  S. salivarius K12 Tukurukteki Black-pigmented Gargara
bakterilerde ve halitoziste
azalma
Krasse etal.®* L. reuteri Gingivitis ve plakta azalma Probiyotik
formdl
Volozhin et L. casei 37 Periodontitis hastalarinda Periodontal
al.# tedavi sonrasi remisyon pat
déneminde uzama
Hatakka et L. rhamnosus GG (ATCC Candida artiginda azalma ve Peynir
al.® 53103), L. rhamnosus hiposalivasyon tizerinde
LC705, olumlu etki
Propionibacterium
freudenreichii trleri,
Shermanii JS
Elahi et al.** L. acidophilus LAFTI L10 Farelerde Candida albicans -

uzerine olumlu etki

2.6.1.2. Periodontolojide Probiyotik Kullanimi

Sert ve yumusak dokularda toplanan bakteriyel biyofilm bircok agiz ici
patolojilerinde baslica etiyolojik ajan olarak kabul edilmektedir. Yetersiz agiz
hijyeni ile bakteriler biyofilmin yapisini degistirerek patojenik hale gelmesine ve
periodontal inflamasyonun baslamasina sebep olabilmektedir®®. Arastirmacilar,
bu patojenik yapidaki bakteriyel biyofilmin kompozisyonunun degistirilmesi fikri
ile periodontal hastaliklara kargi verilen micadelede ilgi ¢ekici bir strateji olan
probiyotik kullanimina yénelmistir®. Probiyotiklerin periodontal saglk iizerine
etkili olabilecegine dair teorik ihtimaller cizelge 2.6.’da, periodontal hastaliklar
Uzerine yapilan probiyotik calismalari ve probiyotik bakteri turleri cizelge 2.7.'de

gOsterilmistir.
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Cizelge 2.6. Probiyotiklerin periodontal saglik Gizerine etkili olabilecegine dair teorik ihtimaller

PERIODONTAL HASTALIKLARA KARSI TEDAVI STRATEJILERI

Belirli patojenlerin inhibisyonu

Konak yaniti Gizerine etki

A

A

A

A

Patojen Konak hiicre Sitokin
adezyonu, Cesitli yiizeylerinde tarafindan
kolonizasyonu molekiillerle sitoprotektif protein indiiklenmis
ve biyofilm patojen saliniminin apopitozisten
formasyonunun inhibisyonu induiklenmesi korunma
inhibisyonu
A A 4
: . : Patojenler .
| | Kollajenaz | tarafindan || Konakimmiin
. . inhibisyonu ve . induklenen pro- |« cevabinin
: . inflamasyon . inflamatuar - | modulasyonu
I | molekdillerinin I yollarin |
: : azaltiimasi : modiilasyonu : A
I I x I x I I
PROBIYOTIK

24




Cizelge 2.7. Periodontal hastaliklar Gizerine yapilan probiyotik calismalari ve probiyotik bakteri

turleri
Arastirmacilar  Probiyotik Etki Uygulama
bakteri turl
Volozhin et L. casei 37 Periodontopatojenlerde azalma ve Periodontal pat
al.®? remisyon siiresinin uzamasi ile
Grudianov et  Probiyotik Florada normallesme ve Acilact ve
al.®’ karisim gingivitis/periodontitis belirtilerinde  Bifidumbaterin
azalma tablet
Pozharitskaia L. acidophilus Periodontitis hastalarinda klinik Acilact tablet
etal®® parametrelerde iyilesme ve lokal
mikroflorada gr(+) koklardan
laktobasile kayma
Krasse etal.®® L. reuteri Gingivitis hastalarinda inflamasyon ve  Calismaya 6zel
plak azalmasi formul
Teughels et S.sanguinis,  Subgingival periodontopatojen KYD sonrasi
al.® S. salivarius,  rekolonizasyonunda gecikme streptokok
S. mitis uygulamasi
Teughels et S.sanguinis,  A.a kolonizasyonu tizerinde inhibitér ~ Epitel
al.* S. salivarius,  etki hiicrelerinde in
S. mitis vitro ¢calisma
Ricciaetal.”? L. brevis Periodontitis belirtilerinde iyilesme L. brevis iceren
tablet
Shimauchi et L. salivarius Sigara kullanan ve kullanmayan 3X1 tablet

al.® WB21 hastalarda periodontal hastalik

belirtilerinde iyilesme

Calismamiza benzerlik acisindan en yakin calisma olarak, 2013 yilinda
Teughels et al.®*, TAD sonrasi “Lactobacillus reuteri (L. reuteri)” probiyotik
bakteri tiriinun kronik periodontitisli hastalar tzerindeki klinik ve mikrobiyolojik
etkilerini degerlendirmistir. Bu ¢alismada, TAD sonrasi 12 hafta boyunca giinde
iki defa test grubuna (n=15) L. reuteri probiyotik bakteri tirini iceren tabletler
kullandirilirken, kontrol grubuna (n=15) ise plasebo tabletler kullandiriimigtir.
Onikinci haftada, baglangica goére her iki grupta da tum klinik parametrelerde
lyilesme gozlenirken test grubunda orta ve derin ceplerde, cep derinliginde
azalmanin ve atagcman kazancinin daha fazla oldugu, mikrobiyolojik olarak da
P. gingivalis seviyesindeki azalmanin daha fazla oldugunu goézlemlemiglerdir.
Elde ettikleri sonuclar ile FMD'ye ek olarak L. reuteri probiyotik bakteri tri
kullaniminin kronik periodontitisli hastalarda yarar saglayabilecedi sonucuna

varmislardir.
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3.GEREC VE YONTEM

Bu randomize, cift kor ve plasebo kontrolli ¢calismanin amaci kronik
periodontitis hastalarinda periodontal tedavinin etkinligini arttirabilmek icin tim
agiz dezenfeksiyonu sonrasi probiyotik tablet kullaniminin periodontal saglik
uzerine etkinligini degerlendirmektir.

Helsinki deklarasyonu etik kurallarina uygun olarak gerceklestirilen
calisma Cukurova Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Etik Komitesi tarafindan
onaylanmigtir. Calismaya katilan tim bireylere tedavi Oncesinde arastirma
hakkinda detayl bilgi verildikten sonra katilimlari igin Etik Kurul tarafindan kabul

edilmis olan bilgilendirilmis gonulli onam formu ile bireylerin onaylar alinmigtir.

3.1. Hastalar

Cukurova Universitesi Dig Hekimligi Fakiltesi Periodontoloji Klinigine
Agustos 2011- Kasim 2012 tarihleri arasinda tedavi igin bagvuran 48 ileri
periodontitis hastasi ¢calismaya dahil edilmistir. YUruttlen calismada hastalarin
yas, cinsiyet, sigara kullanimi (hic kullanmamig, o©6nceden kullanmis ve

kullanan), medikal ve dental hikayeleri her birey i¢in kaydedilmistir.

3.1.1. Hastalarin Caligmaya Dahil Edilme Kriterleri

Sistemik olarak saglikl erkek veya kadin

35 yas ve Uzeri

Her yarim ¢enede en az 3 dogal disi bulunan

Cerrahisiz baslangic periodontal tedavi o©ncesi yaygin generalize
periodontitis ile karakterize, 6 mm’den fazla atagman kaybi bulunan 14
dise sahip (dis sayisi 14’'ten az ise en az 8 disi etkilenmig) olan bireyler

calismaya dahil edilmistir.
3.1.2. Hastalarin Caligmadan Cikarilma Kriterleri

Calismaya baglamadan Onceki 6 ay icerisinde herhangi bir nedenden
dolayi antibiyotik kullanan
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Diabet, ategli romatizmal hastalik, karaciger veya bobrek hastaligi,
norolojik hastalik, periodontal dokular Gzerine etkisi olan ila¢ (fenitoin,
siklosporin, nifedipin, kronik nan-sterodial anti-enflamatuar ilag kullanimi)
kullanimi veya dental tedavi ©Oncesi profilaktik antibiyotik kullanimi

gerektiren durum (prostetik implant, kalp rahatsizligi... vb) hikayesi olan

Hamile
Akut oral lezyon veya nekrotizan ulseratif periodontitisli

Dental personel bireyler calismaya dahil edilmemistir.

3.2. Randomizasyon ve Caligma Gruplari

Hastalara tabletler, periodontal tedavi sonrasi hekim tarafindan rastgele
secilerek verilen, Uzerinde kod numarasi bulunan, icindeki tabletleri
gOstermeyen, Uzerinde probiyotik tablet veya plasebo tablet olup olmadigi

hakkinda herhangi bir bilgi bulunmayan kapali kutularda verilmigtir. Boylelikle:

1. TAD + 12 hafta probiyotik tablet (T)
2. TAD + 12 hafta plasebo tablet (K) olmak tizere 2 grup olusturulmustur.

3.3. Caligma Urunii

Test grubundaki hastalar Streptococcus oralis KJ3, Streptococcus uberis
KJ2 ve Streptococcus rattus JH145 probiyotik bakteri turlerini ve tatlandirici
olarak nane iceren tabletleri (Probiora, Oragenics+) ve plasebo grup da sadece
tatlandirici olarak nane igeren tabletleri kullanmigtir.

Hastalar bu tabletleri calisma boyunca giinde ¢ defa oral yoldan, agizda
eritip yutarak kullanmigtir.

Arastirmamizda kullanilan probiyotik bakteri tirlerinin 2009 yilinda fareler
uzerinde, muhtemel toksisitesinin degerlendirildigi ¢calismada herhangi bir yan
etki gdzlenmemistir®®.

Ayni probiyotik bakteri tdrlerini iceren agiz gargarasinin insanlar
uzerindeki etkilerini degerlendiren c¢aligmada da herhangi bir yan etki

gbzlenmemistir®®.
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3.4. Caligma Protokolu

Calisma ¢ift kor, randomize ve plasebo kontrolli; 24 haftalk test periyodu
olacak sekilde gerceklestirildi.

Baglangic  periodontal muayeneden ve klinik  parametrelerin
Olcumlerinden sonra tedavi baslatildi. Baglangi¢c periodontal tedavi tum agzin
tek seansta dezenfeksiyonu yaklasimini kapsamaktaydi. Hastalara 2 dakika
boyunca alkolstiz %0.12 klorheksidin solisyon (PerioAid, Dentaid Company,
Spain) ile gargara yaptirildi. Dig ylzey temizligi ve kok yluzey duzlestiriimesi
%0.12 klorheksidin irrigasyonu altinda ultrasonik kaziyici (NSK Varios 750%) ve
periodontal el aletleri kullanilarak yapildi. Tim mukozal yuzeyler klorheksidli
spanc ile ile dezenfekte edildi ve dil yluzeyi 1 dakika boyunca klorheksidinli
spang ile silindi. Hastalara oral hijyen egitimi verildi. Hastalara nane tatlandiricili
probiyotik/plasebo tabletleri (Probiora, Oragenics+) giuinde 3 defa 90 gin (3 ay)
boyunca dilleri Uzerinde eriterek yutmalari Onerildi. Hastalara Oragenics+
tarafindan tedarik edilen ayni dis macunlari verildi ve calisma boyunca bu dis
macununu kullanmalari onerildi. Hastalara calisma boyunca probiyotik icerikli
aranleri kullanmamalar bildirildi.

Baglangic tedaviden sonra 1.ay, 2.ay, 3.ay ve 6.ay olmak Uzere hastalar
kontrollere cagdrildi. Bu kontrollerde c¢alismanin dizaynina uygun olarak
mikrobiyal ve klinik degerlendirmeler (gingival indeks, plak indeks...) kaydedildi,
gerektiginde hastalara oral hijyen egitimi tekrar verildi ve hastalarin
probiyotik/plasebo tabletleri calisma protokoline uygun sekilde kullanip

kullanmadiklari kontrol edildi.

3.5. Klinik dlgumler
Klinik dlgumler (Plak indeks, gingival indeks, kanama indeksi, cep
derinligi, dis eti cekilmesi, klinik atacman seviyesi) UNC-15 sondu ile

degerlendirilmigtir.
3.5.1. Plak indeks

Plak indeksi (Pi), disler Gizerindeki plak miktarini gdsteren indekstir. 0-3

arasi skorlar ile degerlendirilmistir®”.
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0: Dig tzerinde plak yoktur.

1: Plak tabakasi g0z ile gorulmez ancak sond dis Gizerinde gezdirildiginde
sond Uzerinde toplanir.

2: Digin orta Uclustine kadar gozle gorilur dizeyde plak vardir.

3: Diglerin insizal ve okluzaline ulasan plak tabasi vardir.

Her dis icin 6 bdlgeden olculmustir (mezio-bukkal/labial, mid-
bukkal/labial, disto-bukkal/labial, mezio-lingual/palatinal, mid-lingual/palatinal,

disto-lingual/palatinal).

3.5.2. Gingival indeks
Gingival indeks (Gi), dis etinin inflamasyonunun siddeti ve kantititesini

gosteren indekstir. 0-3 arasi skorlar ile degerlendirilmistir®®.

0: Saglikh dis eti

1: Hafif inflamasyon, 6dem. Sondalamada kanama gérilmez.

2. Orta siddette inflamasyon, 6dem hiperemi. Sondalamada kanama
goralur.

3: Siddetli inflamasyon, hiperemi, spontan kanama gorulur.

Her dis icin 6 bdlgeden olculmustir (mezio-bukkal/labial, mid-
bukkal/labial, disto-bukkal/labial, mezio-lingual/palatinal, mid-lingual/palatinal,

disto-lingual/palatinal).

3.5.3. Kanama indeksi

Periodontal ceplerde sondalamada kanama gorulebilmektedir. Kanama
indeksi (KI) o6lciimii periodontal cepteki inflamasyonun objektif belirtisidir.
Sondalama sonucu kanama; kanamanin olmamasi durumunda O, varliginda 1
olarak degerlendirilmistir®®.

Her dis icin 6 bdlgeden olctulmuastir (mezio-bukkal/labial, mid-
bukkal/labial, disto-bukkal/labial, mezio-lingual/palatinal, mid-lingual/palatinal,
disto-lingual/palatinal).
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3.5.4. Cep Derinligi

Cep derinligi (CD), periodontal cep tabani ile serbest dis eti kenarindaki
Olcimdar.

Her dis icin 6 bdlgeden olculmuastir (mezio-bukkal/labial, mid-
bukkal/labial, disto-bukkal/labial, mezio-lingual/palatinal, mid-lingual/palatinal,
disto-lingual/palatinal).

Baglangicta 0-3 mm deger araliginda olan cepler “si§g cep”, 4-6 mm
deger araliginda olan cepler “orta cep” ve >6 mm deger araliginda olan cepler

“derin cep” olarak kategorize edilmigtir.

3.5.5. Dig Eti Cekilmesi

Dig eti ¢cekilmesi (DEC), mine-sement birlesimi ile serbest dis eti kenari
arasindaki mesafedir.

Her dis icin 6 bdlgeden olculmustir (mezio-bukkal/labial, mid-
bukkal/labial, disto-bukkal/labial, mezio-lingual/palatinal, mid-lingual/palatinal,

disto-lingual/palatinal).

3.5.6. Klinik Atagman Seviyesi

Klinik atacman seviyesi (KAS), mine-sement birlesimi ile cep tabani
arasindaki mesafedir.

Her dis icin 6 bdlgeden oOlgulmistur (mezio-bukkal/labial, mid-
bukkal/labial, disto-bukkal/labial, mezio-lingual/palatinal, mid-lingual/palatinal,

disto-lingual/palatinal).

3.6. Mikrobiyal Analiz

3.6.1. Mikrobiyal Orneklerin Toplanmasi

Baglangic, 12. hafta ve 24. hafta seanslarinda supragingival plak,
subgingival plak, dil ve tukuarukten mikrobiyal ornekler toplanmigtir. Tukuriok
ornekleri uyariimamis tukdrukten 1 ml kadar olacak sekilde steril siselere
alinmistir. Supragingival plak ornekleri herbiri ayri bélgede olan, en derin

periodontal cep derinligine sahip 4 adet tek koklu disten toplu olarak alinmigtir.
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Plak 6rnekleri alinmadan 6nce kontaminasyon riskinden kaginmak adina plak
ornegi alinacak bolge pamuk peletler ile izole edilerek, hafif basin¢h hava ile
kurutulmustur ardindan gracey kiretler ile dikkatli bir sekilde toplanmigtir.
Toplanan 6rnek numaralandiriimig ependorf tiplne yerlestirilmistir. Subgingival
plak 6rnekleri de ayni 4 disten alinmistir. Iki adet kagit kon ( # 35, Dentsply
Maillefer, Ballaigues, isvicre) bu dislerin mezial ve distal bolgelerine yerlestirilip
10 saniye bekletildikten sonra numaralandiriimis ependorf tlplerine
yerlestirilmigtir. Dil ornekleri, dil hava ile kurutulduktan sonra dil ylzeyinde
gezdirilen pamuk cubuk yardimi ile ahnmistir ve bu pamuk c¢abuk
numaralandiriimis ependorf tiipine yerlestiriimistir. icinde supragingival plak,
subgingival plak ve dil érnekleri bulunan numaral ependorf ttpleri 0,75 ml TE
(10mM Tris-HCI, 1 mm EDTA, pH 7,6) ve esit miktarda 0,5 M NaOH ile
doldurulmustur. Doldurma igleminden sonra hizh bir sekilde -40 C° derin

dondurucuya yerlestiriimis ve muhafaza edilmigtir.

3.6.2. Mikrobiyal inceleme

Tamamlanan donmus mikrobiyal ornekler toplu bir sekilde kuru buz
icerisinde hizli gonderi ile Leuven Katolik Universitesi (Belgika) 'ne
gonderilmistir. Ornekler Leuven Katolik Universitesi’ne vardigi anda -80 Cde
dondurulmustur. Dondurulmug oOrnekler incelenmek Uzere ¢ozindikten sonra
her 6rnegin 400 pl'si 13000 g ile santrifuj edilmistir. Elde edilen ¢okeltiye,
DNA'nin belirginlesmesi igin 200 pl InstaGene (Bio-Rad Life Science Research,
Hercules, CA, USA) matrix solisyonu ile Uretici talimatina gére mudahale

edilmistir. Arindirilmis DNA'nin 5 pl'si T. Forsythia'®, P. Gingivalis'®, A.a'%, F.

nucleatum?®? ve P. Intermedial®®
icin standart olarak T. forsythia ATCC 43037, P. gingivalis ATCC 33277, A. a
ATCC 43718, F. nucleatum ATCC 10953 ve P. intermedia ATCC 25611'in 16S

rRNA bdlgesi qPCR primerin baglanma boélgesine komsu primerler ile

nin gqPCR ile 6lgumu icin kullaniimistir. gPCR

belirginlestiriimistir. Sonrasinda ise bu bodlge pGEM-T Easy Vector System
(Promega, Madison, WI, USA) ile bagdastiriimistir’®®. Sonuclar log 10 genom

es degeri (gEq)/ml'ye cevirilmigtir. Tam mikrobiyolojik degerlendirmeler
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calismacilar tarafindan test ya da kontrol grubu oldugu bilinmeden korlemesine

yapilmigtir.

Cizelge 3.1. Klinik 6l¢ctimlerin, probiyotik ve plasebo tabletlerin uygulama araliklari

Baslangic 4. hafta 8. hafta 12. hafta 24. hafta

PI X X X X X
Gl X X X X X
Ki X X X
CD X X X
DEC X X X
KAS X X X
TABLET KULLANIMI
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Cizelge 3.2. Calisma akis grafigi

74 hasta uygunluk
acisindan
degerlendirildi

v

A 4

48 hasta randomize

Dahil edilme
kriterlerine uyumsuz
26 hasta

n=24 veri toplanan

n=24 veri toplanan
n=24 veri analizi n=24 veri analizi

K T
TAD+plasebo TAD + probiyotik Baslangic
n=24 n=24
A 4 A
Devam etmeyen: Devam etmeyen:
n=0 n=0 4. haft
n=24 veri toplanan n=24 veri toplanan - hafta
n=24 veri analizi n=24 veri analizi
A 4 A 4
Devam etmeyen: Devam etmeyen:
n=0 n=0 8. hafta
n=24 veri toplanan n=24 veri toplanan
n=24 veri analizi n=24 veri analizi
\4 v
Devam etmeyen: Devam etmeyen:
n=0 n=0 12. hafta
n=24 veri toplanan n=24 veri toplanan
n=24 veri analizi n=24 veri analizi
A 4 \ 4
Devam etmeyen: Devam etmeyen:
n=0 n=0
24. hafta

33




3.7. istatistiksel Analiz

Verilerin degerlendirimesinde IBM SPSS 19.0 istatistiksel paket
programi  kullanilmistir. istatistiksel degerlendirmeler yapilirken verilerin
normalligi kontrol edilmig dagilima gore uygun testler kullanilmistir. Verilere
donusum uygulanmasi gereken durumlar olmus ve logaritmik transformasyon
yapilmigtir. Coklu karsilagtirmalarda varyans analizi (ANOVA) ve Kruskal-Wallis
testi kullanilmistir. ikili karsilastirmalarda degisken degerlendirilirken bagimlilik
g6z o6nudnde bulundurularak bagimh ve bagimsiz t-testi, Mann-whitney veya
Wilcoxon sira igaret testi kullaniimigtir. Verilerin 6zetlenmesinde ortalama ve
standart sapma gibi tanimlayici olcttler kullaniimis bazi degiskenlerin frekans

ve yiizdeleri belirtilmistir. istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak alinmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya 48 ileri kronik periodontitis hastasi dahil edilmistir ve tim
hastalar calismay1 tamamlamistir. Tabletlerin kullanimina bagh herhangi bir yan
etki gorulmemigtir. Elde edilen klinik ve mikrobiyolojik degerlendirme bulgulari

asagidadir.

4.1. Klinik Degerlendirme Bulgulari

4.1.1. Plak indeks Bulgulari

Calismanin plak indeks olciimleri Silness and Lée®”

ye gore yapimigtir.

Gruplar kendi icinde baslangic dederleri verileri ile 12. hafta ve 24. Hafta
verileri arasinda anlaml olarak farklilik géstermektedir (p<0,0001). Pi bulgulari
incelendiginde baglangi¢c degerlerinde gruplar arasi istatistiksel olarak fark
izlenmemistir (T=1,60£0,28; K=1,61+0,23, p=0,969). Yirmi dordiinct haftada iki
grupta da plak skorlarinda istatistiksel olarak anlamli azalma tespit edilmigtir.
Gruplar arasi degerlendirmede 4., 8. ve 12. haftalarda anlamli farklilk
gozlenmezken, 24. haftada PI'nin T grubunda K grubuna gore istatistiksel
anlamh olarak daha fazla azalma gosterdigi elde edilmistir (24. hafta T=
0,58+0,31; K= 0,86+0,36, p= 0,006).

Gruplar arasi plak indeks skorlari ¢gizelge 4.1’ de gosterilmigtir.

4.1.2. Gingival indeks Bulgulari

Calismanin GI élgtimleri Lée ve Silness®®

a gore yapilmistir.

Gruplar kendi icinde baglangic degerleri verileri ile 12. hafta ve 24. Hafta
verileri arasinda anlaml olarak farkhlik gostermektedir (p<0,0001). Gruplar
arasi Gl degerlerinde ara olciimlerde fark gorilmemektedir. Gi bulgulari
incelendiginde baslangic degerlerinde gruplar arasi istatistiksel olarak fark
izlenmemistir (T=1,53+0,26; K=1,49+0,29, p=0,675). Yirmi dérdiinct haftada iki
grupta da GI skorlarinda istatistiksel olarak anlaml azalma tespit edilmistir.
Gruplar arasi degerlendirmede 4., 8., 12. ve 24. haftalarda anlamli farklilik

gOzlenmemisgtir.
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Gruplar arasi Gi skorlari gizelge 4.1’ de gosterilmistir.

4.1.3. Kanama indeksi Yiizdesi Bulgulari

Calismanin Ki élciimleri Loe ve Silness®

a gore yapilmistir ve yuzdeleri
alinmistir.

Gruplar kendi icinde baslangi¢ degerleri verileri ile 12. hafta ve 24. Hafta
verileri arasinda anlamli olarak farkliik gostermektedir (p<0,0001). Gruplar
arasi Ki yiizdesi degerlerinde ara 6lctimlerde fark gérilmemektedir. Ki yuzdesi
bulgulari incelendiginde baslangi¢ degerlerinde gruplar arasi istatistiksel olarak
fark izlenmemistir (T=87,46+5,96; K=85,50+7,33, p=0,315). Yirmi dordinci
haftada iki grupta da Ki yiizdesi skorlarinda istatistiksel olarak anlamli azalma
tespit edilmistir. Gruplar arasi degerlendirmede 12. ve 24. haftalarda anlamh
farkhlik gézlenmemisgtir.

Gruplar arasi Kl yiizdesi skorlari gizelge 4.1’ de gdsterilmistir.

4.1.4. Cep Derinligi Bulgulari

Gruplar genel cep derinligi acisindan kendi icinde baslangi¢c degerleri
verileri ile 12. hafta ve 24. hafta verileri arasinda anlamli olarak farkhlik
gostermektedir (p<0,0001). Gruplar arasi genel CD degerlerinde ara dlcimlerde
fark gorilmemektedir. Genel CD bulgularn incelendiginde baslangi¢
degerlerinde gruplar arasi istatistiksel olarak fark izlenmemigtir (T=4,50+0,51;
K=4,59+0,52, p=0,555). Yirmi doérdincu haftada iki grupta da genel CD
skorlarinda istatistiksel olarak anlamli azalma tespit edilmistir. Gruplar arasi
degerlendirmede 12. ve 24. haftalarda anlamli farkhlik gbzlenmemigtir.

Ayrica, baslangigcta 0-3 mm deger araliginda olan cepler “sig cep”, 4-6
mm deger araliginda olan cepler “orta cep” ve >6 mm deger araliginda olan
cepler “derin cep” olarak kategorize edilmistir. Buna gore;

Sig cepler icin, gruplar kendi icinde baslangic degerleri verileri ile 12.
hafta ve 24. hafta verileri arasinda anlamh olarak farkliik gostermektedir
(p<0,0001). Gruplar arasi sig CD degerlerinde ara olcimlerde fark
gorialmemektedir. Sig CD bulgulari incelendiginde baslangic dederlerinde

gruplar arasi istatistiksel olarak fark izlenmemigtir (T=2,69+0,24; K=2,74+0,24,
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p=0,516). Yirmi dordiinct haftada iki grupta da si§ CD skorlarinda istatistiksel
olarak anlamli azalma tespit edilmistir. Gruplar arasi degerlendirmede 12. ve
24. haftalarda anlaml farklihk gézlenmemigtir.

Orta cepler igin, gruplar kendi icinde baslangi¢c degerleri verileri ile 12.
hafta ve 24. hafta verileri arasinda anlamh olarak farkliik gostermektedir
(p<0,0001). Gruplar arasi orta CD degerlerinde ara Olgcimlerde fark
gorialmemektedir. Orta CD bulgulan incelendiginde baslangi¢c degerlerinde
gruplar arasi istatistiksel olarak fark izlenmemigtir (T=4,83t0,24; K=4,83+0,25,
p=0,959). Yirmi dordinct haftada iki grupta da orta CD skorlarinda istatistiksel
olarak anlamli azalma tespit edilmistir. Gruplar arasi degerlendirmede 12. ve
24. haftalarda anlamli farklihk gézlenmemigtir.

Derin cepler icin, gruplar kendi icinde baglangic degerleri verileri ile 12.
hafta ve 24. hafta verileri arasinda anlamh olarak farkliik gostermektedir
(p<0,0001). Gruplar arasi derin CD degerlerinde ara o6lcimlerde fark
gorialmemektedir. Derin CD bulgulari incelendiginde baslangi¢c degerlerinde
gruplar arasi istatistiksel olarak fark izlenmemigtir (T=7,13+0,19; K=7,18+0,25,
p=0,453). Yirmi dordiincl haftada iki grupta da derin CD skorlarinda istatistiksel
olarak anlamli azalma tespit edilmistir. Gruplar arasi degerlendirmede 12. ve
24. haftalarda anlaml farklihk gézlenmemigtir.

Gruplar arasi genel CD skorlari cizelge 4.1’ de, gruplar arasi sig, orta,

derin kategorizasyonuna gore CD skorlari 4.2’ de gosterilmigtir.

4.1.5. Dig Eti Cekilmesi Bulgulari

Gruplar kendi icinde baglangi¢ degerleri verileri ile 12. hafta ve 24. Hafta
verileri arasinda anlaml olarak farkhlik gostermektedir (p<0,0001). Gruplar
arasi DEC degerlerinde ara olgiimlerde fark goérulmemektedir. DEC bulgulari
incelendiginde baslangic degerlerinde gruplar arasi istatistiksel olarak fark
izlenmemistir (T=0,72+0,30; K=0,76%0,26, p=0,647). Yirmi dérdinct haftada iki
grupta da DEC skorlarinda istatistiksel olarak anlamli artis tespit edilmigtir.
Gruplar arasi degerlendirmede 12. ve 24. haftalarda anlamh farklilk
g6zlenmemisgtir.

Gruplar arasi DEC skorlari cizelge 4.1 'de gosterilmistir.
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4.1.6. Klinik Atagcman Seviyesi Bulgulari

Gruplar kendi icinde baslangi¢ degerleri verileri ile 12. hafta ve 24. Hafta
verileri arasinda anlamli olarak farklilik gostermektedir (p<0,0001). Gruplar
arasi KAS degerlerinde ara o6lcuimlerde fark gorilmemektedir. KAS bulgulari
incelendiginde baglangi¢c degerlerinde gruplar arasi istatistiksel olarak fark
izlenmemistir (T=5,22+0,41; K=5,35+0,45, p=0,315). Yirmi dordiinct haftada iki
grupta da KAS skorlarinda istatistiksel olarak anlaml azalma tespit edilmigtir.
Gruplar arasi degerlendirmede 12. ve 24. haftalarda anlamli farklilk
gOzlenmemisgtir.

Gruplar arasi KAS skorlari gizelge 4.1 'de gosterilmistir.
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Cizelge 4.1. P, GI, Ki, CD, DEC, KAS bulgulari

Veri Zaman Tedavi grubu p degeri
K T
(TAD+ Plasebo) (TAD+ probiyotik)
Ortalama+SS Ortalama£SS
Medyan(min-max) Medyan(min-max)
Pi Baslangic 1,61+0,23 1,60+0,28 0.969
1,6(1,0-2,1) 1,6(1,1-2,0) '
4. hafta 0,66+0,47* 0,66+0,46* 0998
0,5(0,0-2,0) 0,5(0,1-1,7) '
8. hafta 0,63+0,43* 0,58+0,37* 0.690
0,5(0,0-1,6) 0,5(0,2-1,5) '
12. hafta 0,65+0,28* 0,63+0,26* 0717
0,6(0,1-1,5) 0,6(0,3-1,3) '
24. hafta 0,86+0,36* 0,58+0,31* 0.006
0,8(0,3-1,4) 0,5(0,1-1,4) '
Gl Baslangi¢ 1,49+0,29 1,53+0,26 0675
1,5(0,9-2,0) 1,5(1,1-2,0) '
4. hafta 0,54+0,51* 0,59+0,50* 0742
0,4(0,0-1,9) 0,5(0,0-1,6) '
8. hafta 0,55+0,47* 0,47+0,41* 0529
0,3(0,0-1,8) 0,3(0,0-1,5) '
12. hafta 0,58+0,32* 0,49+0,35* 0351
0,5(0,0-1,4) 0,4(0,0-1,4) '
24. hafta 0,69+0,38* 0,50+0,38* 0.100
0,6(0,0-1,5) 0,4(0,1-1,5) '
Ki Baslangi¢ 85,50+7,33 87,46+5,96 0.315
87,5(61,0-94,0) 88,5(69,0-94,0) '
12. hafta 28,25+7,77* 27,79+10,39* 0.863
29,0(12,0-40,0) 28,0(6,0-43,0) '
24 .hafta 30,12+10,24* 27,00+9,34* 0275
32,0(6,0-46,0) 26,5(10,0-42,0) '
CD Baslangic 4,59+0,52* 4,504£0,51* 0555
4,6(3,5-5,6) 4,6(3,4-5,3) '
12. hafta 3,26+0,49* 3,15+0,52* 0.484
3.2(2,5-4,5) 3,1(2,3-4,2) '
24 hafta 2,98+0,47* 2,99+0,47* 0.944
3,0(2,1-4,4) 2,9(2,1-4,1) '
DEC Baslangi¢ 0,76x0,26* 0,72+0,30* 0.647
0,8(0,4-1,4) 0,6(0,3-1,3) '
12. hafta 1,40+0,44* 1,31+0,43* 0.474
1,4(0,8-2,8) 1,2(0,6-2,2) '
24 .hafta 1,62+0,38* 1,52+0,45* 0.402
1,6(0,9-2,8) 1,5(0,7-2,4) '
KAS Baslangi¢ 5,35+0,45* 5,22+0,41* 0315
5,4(4,6-6,3) 5,2(4,7-5,9) '
12. hafta 4,66+0,45* 4,47+0,39* 0121
4,5(4,0-6,0) 4,4(4,0-5,3) '
24 .hafta 4,60+0,48* 4,51+0,41* 0.479
4,5(3,9-6,0) 4,5(3,9-5,5) '

PI: Plak indeks, GI: Gingival indeks, Ki: Kanama indeksi, CD: Cep derinligi, DEC: Dis eti gekilmesi, KAS: Klinik atagman

seviyesi

* Baglangica gore anlamli fark
p<0,05: Istatistiksel anlamli fark (Kalin yazili)
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Cizelge 4.2. S1g, orta, derin kategorizasyonuna gére CD skorlari

Grup
K . T
Degisken (TAD+ Plasebo) Doz (TAD+ probiyotik) P degeri
Ortalama+SS (Bagilggglg i Ortalama+SS
Medyan(min-max) Medyan(min-max)
Sig Cep icin
Baslangi¢ 2,74+0,24 - 2,69+0,24 0,516
12. hafta 2,52+0,38 <0.001 2,48+0,35 0,674
12. hafta - baslangic* -0,22+0,35 -0,22+0,29
24. hafta 2,54+0,36 <0.001 2,47+0,32 0,467
24. hafta - baslangi¢** -0,19+0,29 -0,22+0,26
Orta Cep icin
Baslangi¢ 4,83+0,25 - 4,83+0,24 0,959
12. hafta 3,28+0,41 <0.001 3,21+0,45 0,537
12. hafta- baslangic* -1,54+0,35 -1,62+0,35
24. hafta 3,00+0,41 <0.001 3,05+0,42 0,738
24. hafta - baslangi¢** -1,82+0,42 -1,78+0,38
Derin Cep igin
Baslangic 7,18+0,25 - 7,1340,19 0,453
12. hafta 4,77+0,79 <0.001 4,76+0,90 0,947
12. hafta- baslangic* -2,41+0,69 -2,37+0,83
24. hafta 3,76+0,87 <0.001 3,92+1,02 0,587
24. hafta - baslangic** -3,42+0,84 -3,20+0,98

* Basglangigta Si1g, Orta ve Derin cep olarak olusturulan gruplarda 12. hafta — baslangi¢ degerinde istatistiksel olarak
anlamli farklilk bulunmustur. p<0.001

** Baslangicta Si1g, Orta ve Derin cep olarak olusturulan gruplarda 24. hafta — baslangi¢ degerinde istatistiksel olarak
anlamli farkliik bulunmustur. p<0.001

p<0,05: Istatistiksel anlamli fark

4.1.7. Plak Varhgi Yuzdesi Bulgulari

Calismanin plak varh§ yizdesi (PVY) skorlari, Silness and Lée”” ye
gore yapilan Pi olciimlerinden sonra 0’dan biyiik Pi skorlari “plak (+)” sekilde
yorumlanmis ve yizdesi olarak hesaplanmistir.

Gruplar kendi icinde baslangi¢c degerleri verileri ile 4., 8., 12. hafta ve 24.
hafta verileri arasinda anlamli olarak farklilik gostermektedir (p<0,0001). PVY
bulgulari incelendiginde baslangi¢ degerlerinde gruplar arasi istatistiksel olarak
fark izlenmemistir (T=98,96+2,94; K=99,71+0,81, p=0,234). Yirmi dordunci
haftada iki grupta da plak skorlarinda istatistiksel olarak anlamh azalma tespit
edilmigtir. Gruplar arasi degerlendirmede 4., 8. ve 12. haftalarda anlamh farklilik

gozlenmezken, 24. haftada PVY'nin T grubunda K grubuna gore istatistiksel
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anlamh olarak daha fazla azalma gosterdigi elde edilmistir (24. hafta T=
51,13+£23,01; K= 72,79+23,73, p= 0,002).

Gruplar arasi PVY skorlari gizelge 4.3’ te gosterilmistir.

4.1.8. inflamasyonlu Dig Eti Yuizdesi
Calismanin inflamasyonlu dis eti yizdesi (IDEY) skorlar, Lée ve

% a gore yapilan GI 6lctimlerinden sonra 0'dan biyik Gi skorlari

Silness
“inflamasyon (+)” sekilde yorumlanmis ve yuzdesi olarak hesaplanmistir.

Gruplar kendi iginde baglangi¢ degerleri verileri ile 4., 8., 12. hafta ve 24.
hafta verileri arasinda anlamh olarak farklihk gostermektedir (p<0,0001). IDEY
bulgulari incelendiginde baslangic degerlerinde gruplar arasi istatistiksel olarak
fark izlenmemigtir (T=98,2115,66; K=99,04+2,88, p=0,234). Yirmi doérdinciu
haftada iki grupta da IDEY skorlarinda istatistiksel olarak anlamli azalma tespit
edilmistir. Gruplar arasi degerlendirmede 4., 8., 12. ve 24. haftalarda anlamli
farkhlik gézlenmemistir.

Gruplar arasi IDEY skorlari ¢izelge 4.3’ te gosterilmistir.

4.1.9. B6lge Bazinda Cerrahi islem ihtiyaci Yuzdesi

Bolge bazinda cerrahi islem ihtiyaci yizdesi (BBCIiY) hesaplanirken,
cerrahi islem ihtiyaci Cionca et al.'®un tanimina gore degerlendirilmistir. Bu
tanima gore “Bir bolgede CD=6 mm veya CD=5 mm iken Ki=1 ise o bélgenin
cerrahi isleme ihtiyaci vardir’ olarak yorumlanmigtir.

Gruplar kendi icinde baslangic degerleri verileri ile 12. hafta ve 24. Hafta
verileri arasinda anlamh olarak farkliik gostermektedir (p<0,0001). Gruplar
arasi BBCIlY degerlerinde ara olciimlerde fark goriilmemektedir. BBCIlY
bulgulari incelendiginde baslangi¢ de@erlerinde gruplar arasi istatistiksel olarak
fark izlenmemistir (T=48,83+17,61; K=49,46+18,70, p=0,906). Yirmi doérdinci
haftada iki grupta da BBCIiY skorlarinda istatistiksel olarak anlamli azalma
tespit edilmigtir. Gruplar arasi degerlendirmede 12. ve 24. haftalarda anlamh
farklihk gozlenmemigtir.

Gruplar arasi BBCIiY skorlari gizelge 4.3’ te gosterilmistir.
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4.1.10. Dis Bazinda Cerrahi islem ihtiyaci Yizdesi

Dis bazinda cerrahi igslem inhtiyaci yiizdesi (DBCIiY) hesaplanirken, “disin
en az bir boélgesinin cerrahi isleme ihtiyaci var ise o digin cerrahi igsleme ihtiyaci
vardir” olarak degerlendirilmigtir.

Gruplar kendi icinde baslangi¢ degerleri verileri ile 12. hafta ve 24. Hafta
verileri arasinda anlaml olarak farklilik gostermektedir (p<0,0001). Gruplar
arasi DBCIiY degerlerinde ara 6lgciimlerde fark gorilmemektedir. DBCIiY
bulgulari incelendiginde baslangi¢ degerlerinde gruplar arasi istatistiksel olarak
fark izlenmemistir (T=81,00£20,41; K=84,54+19,14, p=0,538). Yirmi dordunci
haftada iki grupta da DBCIiY skorlarinda istatistiksel olarak anlamli azalma
tespit edilmigtir. Gruplar arasi degerlendirmede 12. ve 24. haftalarda anlamh
farklihk gozlenmemistir.

Gruplar arasi DBCIIY skorlari gizelge 4.3’ te gosterilmistir.

42



Cizelge 4.3. PVY, IDEY, BBCIlY, DBCIiY bulgulari

Veri Zaman Tedavi grubu p degeri
K T
(TAD+ Plasebo)  (TAD+ probiyotik)
Ortalama£SS Ortalama£SS
Medyan(min-max) Medyan(min-max)
PVY Baslangi¢ 99,71+0,81 98,96+2,94 0.234
100,0(97,0-100,0) 100,0(87,0-100,0) '
4. hafta 54,96+26,77* 55,04+30,76* 0992
52,0(0,0-100,0) 48,5(5,0-100,0) '
8. hafta 53,96+28,89* 52,04+27,53* 0815
50,0(0,0-100,0) 43,5(20,0-100,0) '
12. hafta 60,17+20,27* 58,71+21,72* 0811
59,5(14,0-100,0) 56,5(29,0-100,0) '
24 .hafta 72,79+23,73* 51,13+23,01* 0.002
71,5(27,0-100,0) 50,0(12,0-100,0) '
IDEY Baglangig 99,04+2,88 98,21+5,66 0523
100,0(87,0-100,0) 100,0(78,0-100,0) '
4. hafta 43,08+31,65* 46,63+32,94* 0706
41,0(0,0-100,0) 42,5(0,0-100,0) '
8. hafta 44,92+31,58* 39,88+30,16* 0574
32,5(0,0-100,0) 28,0(0,0-100,0) '
12. hafta 50,46+23,22* 42,71+27,59* 0298
49,5(0,0-100,0) 32,5(4,0-100,0) '
24. hafta 58,54+26,98* 43,63+28,10* 0.067
53,0(0,0-100,0) 34,5(8,0-100,0) '
BBCIIY Baslangic 49,46+18,70 48,83+17,61 0.906
49,5(8,0-84,0) 49,0(10,0-79,0) '
12. hafta 5,25+7,33* 3,08+4,21* 0215
2,0(0,0-30,0) 1,5(0,0-16,0) '
24 hafta 1,75+6,09* 2,25+4,40* 0746
0,0(0,0-30,0) 0,0(0,0-19,0) '
DBCIlY Baslangi¢ 84,54+19,14 81,00+20,41 0538
90,0(19,0-100,0) 89,5(40,0-100,0) '
12. hafta 13,04+14,46* 9,96+10,94* 0.409
11,0(0,0-59,0) 6,5(0,0-35,0) '
24 hafta 4,29+11,45* 6,79+11,17* 0.448
0,0(0,0-55,0) 0,0(0,0-40,0) '

PVY: Plak varhd yiizdesi, IDEY: Inflamasyonlu dis eti yiizdesi, BBCIIY: Bélge bazinda cerrahi islem ihtiyaci yiizdesi,

DBCIiY: Dis bazinda cerrahi islem ihtiyaci yiizdesi

* Baglangica gore anlamli fark

p<0,05: Istatistiksel anlamli fark (Kalin yazili)
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4.2. Mikrobiyolojik Degerlendirme Bulgulari

4.2.1. Takrak

TUkarakteki bakteri tdrlerinin ortalama Logl0 cfu/ml degerleri kendi
icinde baslangic degerleri verileri ile 4., 8., 12. ve 24. hafta verileri arasinda
anlamli olarak farklilik gostermektedir (p<0,0001). Bakteri tirlerinin ortalama
Logl0 cfu/ml degerleri incelendiginde baslangic degerlerinde gruplar arasi
istatistiksel olarak fark izlenmemistir (A.a. icin T=0,51+1,06; K=0,97+1,25,
p=0,155, P. intermedia i¢in T=3,85+1,37; K=3,60+1,51, p=0,530, F. nucleatum
icin T=5,63%+0,67; K=5,36%+1,01, p=0,509, P. gingivalis icin T=5,17+1,25;
K=5,02+1,04, p=0,694, Sm i¢in T=4,34+1,43; K=4,61+1,48, p=0,516, Sybr i¢in
T=10,04+0,50; K=10,08+0,44, p=0,624, T. forsythia icin T=4,91+0,95;
K=4,85+0,77, p=0,617). Yirmi dordinct haftada T ve K grubu tukdrikteki
bakteri turlerinin ortalama Log10 cfu/ml de@erlerinde istatistiksel olarak anlaml
azalma tespit edilmigtir. Gruplar arasi bakteri tirlerinin ortalama Logl10 cfu/ml
degerlerinde, P. gingivalis 4. ve 8. hafta degerleri haricinde ara 6lctimlerde
istatistiksel olarak anlamli fark gorulmemektedir. Dordinct ve 8. Hafta
degerlerine bakildiginda P. Gingivalis Log10 cfu/ml degerinin K grubunda T
grubuna gore istatistiksel anlamli olarak daha disik oldugu gézlenmektedir.
Bakteri turlerinin baslangic degerlerine gore azalmalarinin karsilastirildigi
ALogl1l0 cfu/ml degerlerine bakildiginda ise sadece 8. hafta P. gingivalis
degerlerinde K grubunda T grubuna goére istatistiksel anlamli olarak daha fazla
azalma oldugu gozlenmektedir.

Gruplar arasi tukdrukteki bakteri turlerinin  ortalama Logl0 cfu/ml
degerleri cizelge 4.4’ te, ortalama ALogl0 cfu/ml degerleri gizelge 4.5 te
gosterilmistir.
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Cizelge 4.4. Tukurukteki bakteri tirlerinin ortalama Log10 cfu/ml deg@erleri

Tar Zaman Ortalama Log10 cfu/ml
T K
(TAD+ probiyotik)  (TAD+ Plasebo) P
A.a. Baslangic 0,51+1,06 0,97+1,25 0,155
4. hafta 0,00+0,00* 0,00+0,00* 1,000
8.hafta 0,00+0,00* 0,10+0,47* 0,307
12. hafta 0,17+0,56* 0,11+0,52* 0,616
24. hafta 0,21+0,71* 0,38+0,87* 0,399
P. intermedia Baslangic 3,85+1,37 3,60+1,51 0,530
4, hafta 1,28+1,41* 1,05+£1,07* 0,831
8.hafta 1,94+1,60* 1,72+1,01* 0,715
12. hafta 2,58+1,52* 1,96+1,09* 0,216
24. hafta 3,16+1,55* 2,62+1,21* 0,131
F. nucleatum Baslangi¢ 5,63+0,67 5,36%1,01 0,509
4. hafta 2,88+1,29* 2,81+1,12* 0,733
8.hafta 3,92+1,19* 3,58+1,27* 0,425
12. hafta 4,41+1,08* 4,11+1,35* 0,544
24. hafta 4,93+0,97* 4,62+1,18* 0,476
P. gingivalis Baslangic 5,17+1,25 5,02+1,04 0,694
4, hafta 2,58+1,62* 2,01+1,53* 0,043
8.hafta 3,34+1,33* 2,51+1,50* 0,008
12. hafta 4,01+1,04* 3,49+0,84* 0,106
24. hafta 4,50+1,19* 3,98+0,86* 0,113
T. forsythia Baslangic 4,91+0,95 4,85+0,77 0,617
4. hafta 1,97+1,67* 1,58+1,61* 0,316
8.hafta 2,91+1,74* 2,54+1,51* 0,244
12. hafta 3,68+1,71* 3,29+1,41* 0,170
24. hafta 4,24+1,12* 4,23+1,02* 0,831
S. mutans Baslangic 4,34+1,43 4,61+1,48 0,516
4. hafta 1,90+1,93* 1,95+1,86* 0,920
8.hafta 2,58+1,91* 2,45+2,13* 0,948
12. hafta 3,08+1,91* 3,17+1,98* 0,756
24. hafta 3,69+1,73* 3,84+1,63* 0,823
Toplam bakteri Baslangic 10,04+0,50 10,08+0,44 0,624
4. hafta 8,41+0,87* 8,70+0,87* 0,221
8.hafta 9,15+0,76* 9,21+0,72* 0,975
12. hafta 9,49+0,67* 9,61+0,55* 0,823
24. hafta 9,76+0,59* 9,88+0,49* 0,516

* Baglangica gore anlamli fark
p<0,05: Istatistiksel anlamli fark (Kalin yazil)
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Cizelge 4.5. Tukurukteki bakteri tirlerinin ortalama ALog10 cfu/ml degerleri

Tar Zaman A Ortalama Log10 cfu/ml £SS
T K
(TAD+ probiyotik)  (TAD+ Plasebo) P

A.a. Baslangi¢

4. hafta -0,51+1,06 -0,97+1,25 0,185

8.hafta -0,51+1,06 -0,87+1,20 0,285

12. hafta -0,35+0,78 -0,86+1,21 0,090

24. hafta -0,31+0,74 -0,59+1,08 0,307
P. intermedia Baslangi¢

4. hafta -2,58+0,91 -2,55+1,46 0,947

8.hafta -1,92+0,99 -1,89+1,28 0,929

12. hafta -1,27+0,77 -1,64+1,28 0,236

24. hafta -0,69+0,73 -0,98+0,96 0,256
F. nucleatum Baslangi¢

4. hafta -2,74+1,30 -2,55+0,93 0,570

8.hafta -1,71+0,90 -1,78+0,84 0,777

12. hafta -1,22+0,75 -1,25+0,87 0,879

24. hafta -0,70+0,62 -0,74+0,77 0,831
P. gingivalis Baslangi¢

4. hafta -2,59+1,05 -3,01+1,28 0,230

8.hafta -1,83+0,83 -2,51+1,29 0,036

12. hafta -1,16+0,58 -1,53+0,87 0,094

24. hafta -0,67+0,52 -1,04+0,84 0,077
T. forsythia Baslangic

4. hafta -2,94+1,37 -3,27+£1,43 0,421

8.hafta -2,00+1,13 -2,31+1,11 0,352

12. hafta -1,23+1,03 -1,56+1,04 0,286

24. hafta -0,68+0,57 -0,62+0,70 0,758
S. mutans Baslangig

4. hafta -2,44+1,43 -2,66+1,65 0,629

8.hafta -1,76+1,45 -2,16+1,68 0,384

12. hafta -1,26+1,36 -1,45+1,23 0,627

24. hafta -0,65+0,80 -0,78+0,80 0,577
Toplam bakteri Baslangic

4. hafta -1,63+0,63 -1,37+0,69 0,200

8.hafta -0,88+0,52 -0,87+0,53 0,913

12. hafta -0,55+0,42 -0,4740,32 0,460

24. hafta -0,28+0,32 -0,20+0,20 0,360

p<0,05: Istatistiksel anlamli fark (Kalin yazili)
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4.2.2. Dil

Dildeki bakteri turlerinin ortalama Logl0 cfu/ml degerleri kendi icinde
baslangic degerleri verileri ile 4., 8., 12. ve 24. hafta verileri arasinda anlamli
olarak farkhlik godstermektedir (p<0,0001). Bakteri tirlerinin ortalama Logl0
cfu/ml degerleri incelendiginde baslangic degerlerinde gruplar arasi istatistiksel
olarak fark izlenmemigtir (A.a. icin T=0,60%1,08; K=0,63+£1,10, p=0,956, P.
intermedia icin T=4,01+1,24; K=3,61+1,74, p=0,602, F. nucleatum icin
T=4,70£0,85; K=4,78+1,06, p=0,463, P. gingivalis icin T=4,60%1,16;
K=4,28+1,15, p=0,282, Sm i¢in T=4,46+1,16; K=3,82+1,45, p=0,238, Sybr icin
T=9,8310,73; K=9,92+0,28, p=0,766, T. forsythia i¢cin T=3,58+0,96;
K=3,53+0,68, p=0,530). Yirmi dérdinclu haftada T ve K grubu dildeki bakteri
turlerinin ortalama Log10 cfu/ml degerlerinde istatistiksel olarak anlamli azalma
tespit edilmistir. Gruplar arasi bakteri tiurlerinin ortalama Logl0 cfu/ml
degerlerinde, ara oOlcimlerde istatistiksel olarak anlamli fark gérilmemektedir.
Doérdunci ve 8. Hafta dederlerine bakildiginda P. Gingivalis Log10 cfu/ml
degerinin K grubunda T grubuna gore istatistiksel anlamh olarak daha dusuk
oldugu go6zlenmektedir. Bakteri turlerinin baglangi¢c degerlerine gore
azalmalarinin karsilastirildigi  ALogl0 cfu/ml degerlerine bakildiginda ise
sadece 4. hafta S. mutans degerlerinde K grubunda T grubuna gore istatistiksel
anlamli olarak daha fazla azalma oldugu gozlenmektedir.

Gruplar arasi dildeki bakteri turlerinin ortalama Log10 cfu/ml degerleri
cizelge 4.6’ da, ortalama ALog10 cfu/ml degerleri gizelge 4.7’ de gosterilmistir.
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Cizelge 4.6. Dildeki bakteri tirlerinin ortalama Log10 cfu/ml degerleri

Tar Zaman Ortalama Log10 cfu/ml
T K
(TAD+ probiyotik)  (TAD+ Plasebo) P
A.a. Baslangic 0,60+1,08 0,63+1,10 0,956
4. hafta 0,00+0,00* 0,00+0,00* 1,000
8.hafta 0,00+0,00* 0,00+0,00* 1,000
12. hafta 0,00+0,00* 0,27+0,71* 0,071
24. hafta 0,21+0,73* 0,28+0,76* 0,662
P. intermedia Baslangic 4,01+1,24 3,61+1,74 0,602
4. hafta 1,06+1,27* 0,44+0,85* 0,088
8.hafta 1,98+1,38* 1,24+1,35* 0,138
12. hafta 2,46+1,40* 2,29+1,86* 0,572
24. hafta 3,24+1,40* 2,60+1,93* 0,201
F. nucleatum Baslangi¢ 4,70+0,85 4,78+1,06 0,463
4. hafta 1,82+1,17* 1,44+1,15* 0,347
8.hafta 2,59+1,15* 2,21+1,18* 0,333
12. hafta 3,29+1,10* 3,37+1,31* 0,898
24. hafta 3,76+0,91* 4,05+1,26* 0,383
P. gingivalis Baslangic 4,60+1,16 4,28+1,15 0,282
4. hafta 2,37+1,37* 1,59+1,38* 0,104
8.hafta 2,95+1,33* 2,31+1,32* 0,088
12. hafta 3,31+1,39* 3,03+1,22* 0,190
24. hafta 3,71+1,50* 3,54+1,31* 0,278
T. forsythia Baslangic 3,58+0,96 3,53+0,68 0,530
4. hafta 0,76+1,13* 0,79+1,26* 0,949
8.hafta 1,77+1,50* 1,44+1,38* 0,441
12. hafta 2,42+1,43* 2,31+1,23* 0,515
24, hafta 3,00+1,34* 2,97+0,95* 0,456
S. mutans Baslangic 4,46+1,16 3,82+1,45 0,238
4. hafta 0,90+1,45* 1,16+1,37* 0,612
8.hafta 2,15+1,81* 1,96+1,71* 0,576
12. hafta 2,96+1,73* 2,72+1,82* 0,653
24. hafta 3,80+1,22* 3,07+1,83* 0,217
Toplam bakteri Baslangi¢ 9,83+0,73 9,92+0,28 0,766
4. hafta 8,36+1,08* 8,64+0,73* 0,371
8.hafta 8,97+0,88* 9,25+0,42* 0,413
12. hafta 9,27+0,85* 9,52+0,44* 0,395
24. hafta 9,57+0,70* 9,71+0,37* 0,882

* Baglangica gore anlamli fark
p<0,05: Istatistiksel anlamli fark (Kalin yazili)
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Cizelge 4.7. Dildeki bakteri turlerinin ortalama ALog10 cfu/ml degerleri

Tur Zaman A Ortalama Log10 cfu/ml £SS
T K
(TAD+ probiyotik)  (TAD+ Plasebo) P

A.a. Baslangic

4. hafta -0,60+1,08 -0,63+1,10 0,925

8.hafta -0,60+1,08 -0,63+1,10 0,925

12. hafta -0,60+1,08 -0,36+0,83 0,403

24. hafta -0,38+0,82 -0,34+0,83 0,870
P. intermedia Baslangig

4. hafta -2,96+1,19 -3,17+1,54 0,596

8.hafta -2,03+0,93 -2,37+1,15 0,273

12. hafta -1,55+0,95 -1,32+0,88 0,387

24. hafta -0,77+0,72 -1,01+0,85 0,311
F. nucleatum Baslangig

4. hafta -2,88+1,19 -3,34+1,07 0,172

8.hafta -2,11+1,03 -2,57+1,02 0,136

12. hafta -1,41+0,98 -1,41+0,90 0,984

24. hafta -0,95+0,74 -0,7340,77 0,329
P. gingivalis Baslangi¢

4. hafta -2,23+1,08 -2,68+1,22 0,187

8.hafta -1,65+0,77 -1,96+0,99 0,227

12. hafta -1,29+0,77 -1,25+0,71 0,854

24. hafta -0,89+0,86 -0,74+0,63 0,497
T. forsythia Baslangi¢

4. hafta -2,82+1,15 -2,74+1,22 0,819

8.hafta -1,81+1,13 -2,10+1,20 0,402

12. hafta -1,15+0,75 -1,22+0,97 0,781

24. hafta -0,58+0,59 -0,56+0,63 0,925
S. mutans Baslangi¢

4. hafta -3,56+1,45 -2,66+1,45 0,039

8.hafta -2,31+1,49 -1,86+1,28 0,281

12. hafta -1,50+1,53 -1,10+1,23 0,332

24. hafta -0,67+0,64 -0,76+1,08 0,724
Toplam Baslangi¢

4. hafta -1,47+0,80 -1,28+0,65 0,368

8.hafta -0,86+0,53 -0,67+0,29 0,137

12. hafta -0,57+0,40 -0,40+0,27 0,107

24. hafta -0,26+0,19 -0,21+0,19 0,335

p<0,05: Istatistiksel anlamli fark (Kalin yazili)
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4.2.3. Subgingival Plak

Subgingival plaktaki bakteri turlerinin ortalama Logl10 cfu/ml degerleri
kendi icinde baslangic dederleri verileri ile 4., 8., 12. ve 24. hafta verileri
arasinda anlaml olarak farkllik gostermektedir (p<0,0001). Bakteri trlerinin
ortalama Log10 cfu/ml degerleri incelendiginde baslangi¢c degerlerinde gruplar
arasi istatistiksel olarak fark izlenmemistir (A.a. icin T=1,09+1,65; K=1,13+1,50,
p=0,872, P. intermedia icin T=4,66%1,19; K=4,28+1,55, p=0,523, F. nucleatum
icin T=5,81+0,49; K=5,80+0,63, p=0,717, P. gingivalis icin T=6,16+1,14;
K=6,21+1,23, p=0,840, Sm i¢in T=3,35+1,94; K=3,55+1,78, p=0,701, Sybr icin
T=9,35+0,54; K=9,32+0,62, p=0,873, T. forsythia icin T=5,11+1,39;
K=5,34+0,73, p=0,975). Yirmi dordinct haftada T ve K grubu subgingival
plaktaki bakteri turlerinin ortalama Logl10 cfu/ml degerlerinde istatistiksel olarak
anlamli azalma tespit edilmistir. Gruplar arasi bakteri tirlerinin ortalama Log10
cfu/ml degerlerinde, toplam bakteri yikiu 8. hafta degerleri haricinde ara
Olcimlerde istatistiksel olarak anlamli fark gortlmemektedir. Sekizinci hafta
degerlerine bakildiginda toplam bakteri yukd LoglO cfu/ml degerinin T
grubunda K grubuna gore istatistiksel anlamli olarak daha dusuk oldugu
gozlenmektedir. Bakteri tdrlerinin baglangi¢c degerlerine gore azalmalarinin
karsilastinldigr ALogl10 cfu/ml dederlerine bakildiginda ise 12. ve 24. hafta P.
gingivalis degerlerinde K grubunda T grubuna gore, 8. ve 12. hafta toplam
bakteri yuku degerlerinde ise T grubunda K grubuna gore istatistiksel anlamli
olarak daha fazla azalma oldugu gdzlenmektedir.

Gruplar arasi subgingival plaktaki bakteri tirlerinin ortalama Log10 cfu/ml
degerleri cizelge 4.8 de, ortalama ALogl10 cfu/ml degerleri cizelge 4.9° da
gosterilmistir.
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Cizelge 4.8. Subgingival plaktaki bakteri tirlerinin ortalama Log10 cfu/ml degerleri

Tar Zaman Ortalama Log10 cfu/ml
T K
(TAD+ probiyotik)  (TAD+ Plasebo) P
A.a. Baslangic 1,09+1,65 1,13+1,50 0,872
4. hafta 0,14+0,70* 0,00+0,00* 0,328
8.hafta 0,15+0,71* 0,08+0,38* 1,000
12. hafta 0,35+0,98* 0,28+0,73* 0,971
24. hafta 0,45+1,21* 0,44+0,99* 0,797
P. intermedia Baslangic 4,66+1,19 4,28+1,55 0,523
4. hafta 1,26+1,13* 0,88+1,10* 0,257
8.hafta 1,84+1,44* 1,71+1,26* 0,723
12. hafta 2,88+1,49* 2,35+1,22* 0,213
24, hafta 3,85+1,38* 3,06+1,54* 0,113
F. nucleatum Baslangi¢ 5,81+0,49 5,80+0,63 0,717
4. hafta 3,17+1,26* 3,29+1,01* 0,632
8.hafta 4,1140,97* 3,93+1,22* 0,551
12. hafta 4,6510,75* 4,62+0,81* 0,725
24, hafta 5,18+0,65* 5,21+0,67* 0,932
P. gingivalis Baslangic 6,16+1,14 6,21+1,23 0,840
4. hafta 2,06+1,84* 2,35+1,60* 0,575
8.hafta 3,48+1,55* 3,12+1,87* 0,915
12. hafta 4,91+1,38* 4,16+1,60* 0,106
24. hafta 5,49+1,34* 4,92+1,75* 0,259
T. forsythia Baslangic 5,11+1,39 5,34+0,73 0,975
4. hafta 1,33+1,89* 1,33+1,33* 0,764
8.hafta 2,61+1,75* 2,50+1,44* 0,749
12. hafta 3,61+1,96* 3,57+1,44* 0,655
24, hafta 4,42+1,62* 4,58+0,87* 0,766
S. mutans Baslangic 3,35+£1,94 3,55+1,78 0,701
4. hafta 0,41+0,94* 0,42+1,13* 0,837
8.hafta 1,11+1,36* 0,79+1,43* 0,332
12. hafta 1,89+1,78* 1,62+1,56* 0,492
24. hafta 2,51+1,72* 2,30+1,61* 0,592
Toplam bakteri Baslangi¢ 9,35+0,54 9,32+0,62 0,873
4. hafta 7,29+1,64* 7,86+0,52* 0,058
8.hafta 8,06+0,57* 8,39+0,52* 0,034
12. hafta 8,41+0,55* 8,67+0,60* 0,070
24. hafta 8,80+0,54* 8,98+0,61* 0,209

* Baglangica gore anlamli fark
p<0,05: Istatistiksel anlamli fark (Kalin yazili)
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Cizelge 4.9. Subgingival plaktaki bakteri tirlerinin ortalama ALog10 cfu/ml degerleri

Tar Zaman A Ortalama Log10 cfu/ml £SS
T K
(TAD+ probiyotik)  (TAD+ Plasebo) P

A.a. Baslangi¢

4. hafta -0,95+1,50 -1,13+1,50 0,689

8.hafta -0,94+1,51 -1,05+1,39 0,817

12. hafta -0,74+1,23 -0,85+1,32 0,777

24. hafta -0,64+1,19 -0,69+1,12 0,901
P. intermedia Baslangic

4. hafta -3,40+1,01 -3,39+1,43 0,986

8.hafta -2,82+1,28 -2,56+1,47 0,525

12. hafta -1,78+1,39 -1,92+1,20 0,709

24. hafta -0,81+1,02 -1,21+0,95 0,170
F. nucleatum Baslangi¢

4. hafta -2,63+1,15 -2,5040,79 0,654

8.hafta -1,69+0,89 -1,86+0,89 0,525

12. hafta -1,16+0,67 -1,17+0,63 0,949

24. hafta -0,63+0,50 -0,59+0,47 0,778
P. gingivalis Baslangic

4. hafta -4,10+1,63 -3,85+1,46 0,590

8.hafta -2,67+1,49 -3,09+1,42 0,339

12. hafta -1,25+0,98 -2,05+1,12 0,013

24. hafta -0,67+0,81 -1,29+1,11 0,032
T. forsythia Baslangi¢

4. hafta -3,78+1,91 -4,01+1,10 0,625

8.hafta -2,49+1,33 -2,84+1,27 0,365

12. hafta -1,50+1,36 -1,77+1,35 0,493

24. hafta -0,69+0,81 -0,76+0,72 0,751
S. mutans Baslangig

4. hafta -2,94+1,76 -3,13+1,75 0,716

8.hafta -2,24+1,26 -2,76+1,72 0,246

12. hafta -1,46+1,15 -1,93+1,58 0,250

24. hafta -0,84+0,91 -1,24+1,43 0,251
Toplam bakteri Baslangic

4. hafta -2,06+1,68 -1,46+0,39 0,101

8.hafta -1,29+0,47 -0,9340,43 0,008

12. hafta -0,94+0,41 -0,65+0,46 0,027

24. hafta -0,55+0,38 -0,34+0,39 0,075

p<0,05: Istatistiksel anlamli fark (Kalin yazili)
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4.2.4. Supragingival Plak

Supragingival plaktaki bakteri tirlerinin ortalama Logl10 cfu/ml degerleri
kendi icinde baslangic dederleri verileri ile 4., 8., 12. ve 24. hafta verileri
arasinda anlaml olarak farkllik gostermektedir (p<0,0001). Bakteri trlerinin
ortalama Log10 cfu/ml degerleri incelendiginde baslangi¢c degerlerinde gruplar
arasi istatistiksel olarak fark izlenmemistir (A.a. i¢cin T=0,46+1,09; K=0,53+1,05,
p=0,710, P. intermedia icin T=4,17+1,82; K=4,59+1,88, p=0,530, F. nucleatum
icin T=5,57+0,57; K=5,33+0,73, p=0,551, P. gingivalis icin T=5,67+1,19;
K=5,67+1,40, p=0,882, Sm i¢in T=4,49+1,83; K=4,26+2,01, p=0,587, Sybr icin
T=9,62+0,50; K=9,72+0,29, p=0,537, T. forsythia icin T=4,62+1,02;
K=4,69+0,99, p=0,949). Yirmi dordincu haftada T ve K grubu supragingival
plaktaki bakteri turlerinin ortalama Logl10 cfu/ml degerlerinde istatistiksel olarak
anlamli azalma tespit edilmistir. Gruplar arasi bakteri tirlerinin ortalama Log10
cfu/ml degerlerinde, ara o6lcimlerde fark goérilmemektedir. Bakteri tdrlerinin
baslangic degerlerine gore azalmalarinin Kkarsilastirildigi  ALog10 cfu/ml
degerlerine bakildiginda ise 12. hafta P. intermedia ve 24. hafta P. gingivalis
degerlerinde K grubunda T grubuna goére istatistiksel anlamli olarak daha fazla
azalma oldugu gozlenmektedir.

Gruplar arasi supragingival plaktaki bakteri tirlerinin ortalama Logl0
cfu/ml degerleri cizelge 4.10’ da, ortalama ALog10 cfu/ml degerleri cizelge 4.11’
de gosterilmigtir.
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Cizelge 4.10. Supragingival plaktaki bakteri tirlerinin ortalama Log10 cfu/ml degerleri

Tar Zaman Ort Log10 cfu/ml
T K
(TAD+ probiyotik)  (TAD+ Plasebo) P
A.a. Baslangic 0,46+1,09 0,53+1,05 0,710
4. hafta 0,00+0,00* 0,00+0,00* 1,000
8.hafta 0,00+0,00* 0,00+0,00* 1,000
12. hafta 0,11+0,54* 0,00+0,00* 0,328
24. hafta 0,29+0,79* 0,09+0,42* 0,333
P. intermedia Baslangi¢ 4,17+1,82 4,59+1,88 0,530
4. hafta 0,55+0,93* 0,31+0,71* 0,351
8.hafta 1,38+1,25* 0,92+1,18* 0,154
12. hafta 2,44+1,67* 1,67+1,36* 0,065
24. hafta 3,47+1,68* 3,35+1,52* 0,558
F. nucleatum Baslangic 5,57+£0,57 5,33+0,73 0,551
4. hafta 3,26+1,09* 3,23+1,13* 0,856
8.hafta 4,27+0,57* 3,95+0,79* 0,077
12. hafta 4,70+0,56* 4,45+0,81* 0,389
24. hafta 5,13+0,58* 4,81+0,69* 0,154
P. gingivalis Baslangig 5,67+1,19 5,67+1,40 0,882
4. hafta 1,69+1,57* 1,19+1,33* 0,217
8.hafta 2,59+1,55* 2,48+1,22* 0,455
12. hafta 3,85+1,13* 3,32+1,09* 0,205
24. hafta 4,84+1,18* 4,29+1,44* 0,170
T. forsythia Baslangic 4,62+1,02 4,69+0,99 0,949
4. hafta 1,21+1,56* 0,94+1,25* 0,615
8.hafta 2,08+1,67* 2,09+1,54* 0,730
12. hafta 3,14+1,61* 2,93+1,37* 0,573
24. hafta 3,90+1,36* 3,79+1,31* 0,798
S. mutans Baslangic 4,49+1,83 4,26+2,01 0,587
4. hafta 0,68+1,24* 0,70+1,23* 0,912
8.hafta 1,55+1,61* 1,37+1,64* 0,695
12. hafta 2,23+1,57* 2,11+1,79* 0,914
24. hafta 3,54+1,56* 3,06+1,67* 0,431
Toplam bakteri Baslangi¢ 9,62+0,50 9,72+0,29 0,537
4. hafta 8,10+1,84* 8,35+0,62* 0,573
8.hafta 8,73+0,70* 8,83+0,41* 0,865
12. hafta 9,04+0,67* 9,11+0,46* 0,798
24. hafta 9,25+0,57* 9,38+0,35* 0,624

* Baglangica gore anlamli fark
p<0,05: Istatistiksel anlamli fark (Kalin yazil)
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Cizelge 4.11. Supragingival plaktaki bakteri tirlerinin ortalama ALog10 cfu/ml degerleri

Tar Zaman A Ortalama Log10 cfu/ml £SS
T K
(TAD+ probiyotik)  (TAD+ Plasebo) P

A.a. Baslangic

4. hafta -0,46+1,09 -0,53+1,05 0,811

8.hafta -0,46+1,09 -0,53+1,05 0,811

12. hafta -0,35+0,84 -0,53+1,05 0,503

24. hafta -0,17+0,63 -0,45+0,99 0,264
P. intermedia Baslangig

4. hafta -3,62+1,72 -4,28+1,71 0,193

8.hafta -2,79+1,78 -3,67+1,64 0,084

12. hafta -1,73+1,34 -2,92+1,59 0,008

24. hafta -0,70+0,73 -1,24+1,35 0,095
F. nucleatum Baslangig

4. hafta -2,31+1,17 -2,09+1,13 0,520

8.hafta -1,30+0,49 -1,37+0,67 0,669

12. hafta -0,87+0,41 -0,87+0,49 0,969

24. hafta -0,43+0,28 -0,51+0,48 0,487
P. gingivalis Baslangi¢

4. hafta -3,98+1,80 -4,49+1,68 0,322

8.hafta -3,08+1,58 -3,19+1,20 0,781

12. hafta -1,82+1,12 -2,35+1,09 0,111

24. hafta -0,83+0,62 -1,39+1,05 0,032
T. forsythia Baslangi¢

4. hafta -3,41+1,40 -3,75+1,13 0,371

8.hafta -2,54+1,37 -2,61+1,21 0,866

12. hafta -1,48+1,00 -1,77+1,03 0,346

24. hafta -0,72+0,72 -0,90+0,79 0,407
S. mutans Baslangi¢

4. hafta -3,80+1,82 -3,55+2,06 0,660

8.hafta -2,94+1,48 -2,89+2,10 0,928

12. hafta -2,25+1,53 -2,15+1,91 0,838

24. hafta -0,95+0,82 -1,20+1,24 0,410
Toplam bakteri Baslangi¢

4. hafta -1,52+1,58 -1,37+0,60 0,681

8.hafta -0,89+0,39 -0,90+0,37 0,933

12. hafta -0,58+0,34 -0,62+0,36 0,741

24. hafta -0,37+0,24 -0,34+0,23 0,690

p<0,05: Istatistiksel anlamli fark (Kalin yazili)

55



5. TARTISMA

Bu calismada kronik periodontitisli hastalarda TAD sonrasi probiyotik
tablet kullaniminin periodontal hastalida etkileri klinik ve mikrobiyolojik acidan
incelenmistir. Calisma randomize, cift kor, plasebo kontrollt, tedavi sonrasi 6
ayhk sireci kapsayan bir calismadir. Calismaya 48 kronik periodontitisli hasta
dahil edilmigtir. Bu calismada; TAD + probiyotik tablet kullanimi (24 hasta, Test
grubu) ile TAD + plasebo tablet kullanimi (24 hasta, kontrol grubu) gruplari
olusturulmustur. Calismaya katilan tim hastalar calismayi tamamlamistir. TAD
protokolii Quirynen et. al.”®*in tanimladigi yéntemin modifikasyonu seklinde
uygulanmigtir.

Quirynen et. al.?® gelistirdigi TAD tedavi protokoliinde, tiim agzin dis
ylzey temizligi ve kok ylzey duzlestirmesi lokal anestezi altinda 24 saat
icerisinde bitirilmek kosuluyla birbirini takip eden 2 gin icerisinde, 2 seans
halinde gerceklestirmislerdir. Quirynen et. al.’®in TAD protokoliinde dilin
dorsumu, tedavi sirasinda % 1’lik klorheksidin glukonat jel ile 1 dakika boyunca
fircalattinlmistir. Tedavi sonunda gargaranin tonsillere temasi saglanacak
sekilde % 0,2’lik klorheksidin ile gargara yaptinimistir. Her iki seansta dis ytzeyi
temizligi ve kok yuzeyi duzlestirme islemlerinin tamamlanmasindan sonra tim
periodontal ceplere % 1'lik klorheksidin jel, 10 dakika icerisinde 3 kez
subgingival irrigasyon seklinde uygulanmigtir. Tedaviden sonraki 8. gtinde tim
periodontal ceplere jel uygulamasi tekrar edilmistir. Tedaviden sonraki 14 gin
boyunca hastalardan evlerinde ginde 2 kez 1 dakika % 0,2’lik klorheksidin
glukonat ile gargara (10 ml) yapmalari istenmigtir.

Calismamizda TAD tedavisi Quirynen et. al.*®in protokoliine gére
yapilmistir, ancak probiyotik Grin kullanildigi icin antimikrobiyal ajan olan

klorheksidin glukonat, Quirynen et. al.?

In protokoliinden farkli olarak; sadece
tedavi sirasinda kullaniimistir ve daha sonra hastalardan calisma boyunca
klorheksidin glukonat ile gargara yapmamalar istenmistir. Boylelikle
klorheksidin glukonatin, probiyotik Griindeki streptokok bakteri turleri tzerindeki

antimikrobiyal etkisinden kaciniimistir.
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Tedavilerin tamamlanmasindan sonra hastalara, kodlar, tedavi
yapmayan hekim tarafindan belirlenen probiyotik veya plasebo tabletler
verilmigtir. Ayrica calismamizda tim tedaviler ayni hekim (E.Y) tarafindan
yapimistir.

Quirynen et. al.?®, kronik periodontitisli hastalarda yaptiklari calismada
hem ADYTKYD hem de TAD grubunun tedavilerini gracey kuretler kullanarak
gerceklestirmiglerdir. ADYTKYD grubundaki hastalarin tedavilerini, sag ust
yarim ¢eneden baglayip saat yonunde bir sira izleyerek sag alt yarim ¢cenede
sonlandirmiglardir. Bblgelerin tedavileri arasinda gegen sire 14 gundur. Herbir
bolgenin tedavisi yaklagik 1 saat surmustir. Agiz bakimi egitimi tim bdlgelerin
tedavileri bittikten sonra verilmistir. Optimal plak kontroll yalnizca tedavisi biten
bolgelerde gerceklestirilmistir. Bagka bir deyigle tim bolgelerin tedavilerinin
tamamlanmasina kadar gegcen 6 hafta sirecinde, en az bir bolgede dnemli
miktarda plak varhdini strdirmis, bdylece tedavisi yapilmig periodontal
ceplerin tedavisi yapilmamis periodontal ceplerden translokasyonu ve
rekolonizasyonu i¢in yeterli zaman olugsmustur.

TAD tedavisi ile ADYTKYD tedavisinin karsilastirildigr cahismalarda klinik
olarak;

Quirynen et al.?®, Vandekerckhove et al.*®, 2. ayda gingival indeks ve
plak indeks oranini TAD grubunda anlamh olarak daha az (0,7-0,2'ye 0,6-0,4);
CD'yi, TAD grubunda anlamli olarak daha az (0,8 mm ek azalma)
gozlemlemiglerdir. Sekizinci ayda ise; CD’yi, TAD grubunda anlamh olarak daha
az (= 7 mm ceplerde tek kokli diglerde 0.8 mm, cok koklu diglerde 1,2 mm ek
azalma); sondalamada kanamada; gingival indeks ve plak indeks yuzdesinde
ise istatistiksel anlamli fark olmadigini gozlemlemislerdir.

Bollen et al.*®, 4. ayda TAD grubunda CD'yi anlamli olarak daha az (= 7
mm ceplerde tek kokli dislerde 2,3 mm, ¢ok koklu diglerde 1,4 mm ek azalma,;
5-6 mm ceplerde 0,9 ve 0,7 mm ek azalma); KAS kazancini TAD grubunda
anlamli olarak daha fazla; sondalamada kanamayr TAD grubunda anlamli
olarak daha az gozlemlemislerdir.

|-47

Mondargini et al.”’, 8. ayda yetigkin kronik periodontitisli hastalarda

CDyi, TAD grubunda anlamh olarak daha az (=7 mm ceplerde tek koklu
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diglerde 1,8 mm, c¢ok koklu dislerde 1,3 mm ek azalma); erken baslangi¢
periodontitisli hastalarda CD’de ek azalma; yetiskin kronik periodontitisli
hastalarda KAS kazancini, TAD grubunda anlamli olarak daha fazla (=7 mm
ceplerde tek koklu diglerde 1,7 mm, cok koklu diglerde 1,5 mm ek kazang);
erken baslangi¢c periodontitisli hastalarda KAS'ta ek kazang; sondalamada
kanamay! TAD grubunda anlamli olarak daha az (%30’a %45); KAS kazanci = 1
mm olan hasta oranini TAD grubunda 15/20, kontrol grubunda ise 4/20 olarak
gOzlemlemistir.

Quirynen et al.*®

8. ayda: CD'yi, TAD grubunda anlami olarak daha az
(26 mm ceplerde tek koklu digslerde 0,3 mm, cok koklu diglerde 0,4 mm ek
azalma); KAS kazancini TAD grubunda anlami olarak fazla (=26 mm ceplerde
tek koklu dislerde 0,5 mm, cok koklu dislerde 0,7 mm ek kazanc); sondalamada
kanamayi ise TAD grubunda anlamli olarak daha az gozlemlemigtir.

TAD tedavisi ile ADYTKYD tedavisinin kargilastinldigi calismalarda
mikrobiyolojik olarak;

Quirynen et al.?®, Bollen et al.** 2. ayda TAD grubunda: anlamli olarak
daha az patojen ve P. gingivalis eradikasyonu, 8. ayda TAD grubunda anlamli
olarak Ozellikle ilk 2 ayda ek gelismeler (daha az patojen, daha az anaerobik
turler, spiroket ve motil mikroorganizmalarda daha fazla azalma) gézlemlemistir.

Bollen et al.*® 4. ayda TAD grubunda ozellikle sungingival alanda ve
diger agiz ici bdlgelerde anlamli olarak periodontopatojenlerde daha fazla

azalma ve eliminasyon gozlemlemistir.

|-47 |.54

Mongardini et al.*’, Quirynen et al.>*,De Soete et al.>® 8. ayda karanlik
saha mikroskobu ve kdltir data ile TAD grubunda anlamh olarak daha iyi
gelismeler (subgingival bélgede spiroket ve motil mikroorganizmada daha fazla
azalma, anaerobik turlerde ve black-pigmented bakteri tirlerinde cfu/ml
sayisinda daha fazla azalma, anahtar bakteri tdrlerinin yogunlunda anlamli
olarak daha fazla azalma hatta P. Gingivalis’in eradikasyonu) ile agizin diger
bdlgelerinde Ozellikle tikiruk ve mukozada sonra da dilde black-pigmented
bakteri cfu/ml sayisinda azalma ve TAD grubunda periodontopatojen sayisinda

anlaml olarak azalma ve eradikasyon gozlemlemistir.
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Arastirmacilar, TAD ile elde ettikleri basarili sonuclarin artmis immin
cevap ile iliskili olabileceklerini ileri surmislerdir®®. Quirynen et. al.'®
calismasinda TAD grubundaki kimi hastalarda tedavi sonrasinda ates
gozlemlerken ADYTKYD grubunda ates gozlemlememis ve bunu; hastalarin
tedavilerinin, birbirini takip eden iki gun igerisinde tamamlanmasiyla hastalarda
Schwartzman reaksiyonu denilen mikrobiyal etkene kargi gelisen asiri duyarlilik
reaksiyonuna benzer bir olayin sonucu olabilecegini bildirmistir. Hayvan
calismalarinda da tedavinin birinci seansindan sonra, bakteri ve bakteri
lipopolisakkaritlerinin  subgingival alandan dokulara ikinci kez giriginin lokal
olarak o bélgede Schwartzman reaksiyonuna yol acabilecegi gosterilmistir'®®.
Yaptigimiz calismada TAD grubunda herhangi bir istenmeyen reaksiyon
gOzlenmemigtir.

TAD tedavisi, tedavi edilmemis bdlgelerden tedavi edilmis bdlgelere
muhtemel bakteriyel translokasyonu engellemeye yonelik bir tedavidir. Nowzari
et al.®, oncesinde periodontal tedavi goren ve gormeyen kismi dissiz
hastalarda yonlendirilmis doku rejenerasyon miktarini ve membran
kontaminasyonunu degerlendirdigi ¢calismasinda, dncesinde periodontal tedavi
goren hastalarda anlamh olarak daha az membran kontaminasyonu ve klinik
atacman seviyesinde daha fazla kazanc gozlemlemistir. Bu gézlem, membran
kontaminasyonunun tedavi edilmemis bdlgelerden bakteri translokasyonu ile
mumkuin olabilecegini disundurerek bakteriyel translokasyon mevcudiyetini
desteklemektedir.

Tdm agiz yaklagiminin ADYTKYD ile karsilastirldigi

49,50,51,52,53

calismalarda (Cizelge 2.3), TAD tedavisinden fark olarak uygun agiz

ici dezenfeksiyon iglemi uygulanmamis ve baglangi¢c iyilesme doéneminde

hastalara guclu bir antiseptik ajan kullandiriimamistir. Bu tim agiz yaklasiminin

49,50,51,52,53

degerlendirildigi calismalarda sonuclar ADYTKYD’ye gore ustunluk

goOsterse de her zaman istatistiksel anlaml farklihk gézlenememistir. Bu durumu

I 107

Teughels et a asagidaki nedenlerle aciklamistir;

Antiseptikler ile subgingival irrigasyonun buydk etkinligi olmadigini

8

gosteren calismalar'® olsa da TAD protokoliinde yogun klorheksidin
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kullanimi bulunmaktadir. Bahsedilen bes calisma®®>%°1°2°3

icerisinden
Koshy et al.>! tim agiz yaklasiminda diger calismalardan farkli olarak
daha yogun antiseptik kullanmistir (%1 povidin iodin ile subgingival
irrigasyon ve iyilesme déneminde 1 ay boyunca %0,05 CHX kullanimi) ve
diger calismalara gére daha iyi sonu¢ elde etmigtir.

Bes calismanin dérdiinde®®°%>1>3

tedavi ayni gun bitirilmistir. Bu durum
olasi schwartzman reaksiyonunun gergceklesmemesi anlamina
gelmektedir.

Bes calismanin dordiinde>0:515253

oral hijyen egitimi tedavi 6ncesinde
verilerek ADYTKYD grubunda tedavi edilmemis boélgelerin de temizligi ile
olasi bakteriyel translokasyon ihtimali azaltilmigtir. TAD protokolinin
degerlendirildigi  Leuven calismalarinda ise ADYTKYD grubu

hastalarindan sadece tedavi edilen bdlgenin bakimi istenmistir.

TAD yaklasimi, hem klinisyen hem de hastaya cerrahisiz periodontal
tedavinin  olumlu  sonuclarindan vyararlanilmasi  yoninde secenekler
sunmaktadir. Bu yaklagim, randevu sayisinin azligi nedeniyle zaman acisindan
ve ulasim masraflarini azalttigi icin maliyet agisindan hastaya avantajlar
saglamaktadir. Randevu sayisindaki azalmanin bir sonucu olarak ¢odgu hasta
TAD yaklasimini AKYD'ye tercih etmektedir. Ayrica klinisyenin tedavide hastaya
daha uzun sire yogunlasmasi, koltukta gecen zamanin daha etkili
kullanilmasini saglayabilmektedir. Buna ek olarak alet degisminin az olmasi ve
aletlerin daha az siklikta sterilizasyona girmesi ilgili personelin daha az emek
harcamasini saglamaktadir. Bitiin bunlarin yaninda, klinikte tek seansta
gerceklestirilen tim agiz tedavi yaklagimlarinda hastalarin randevularina olan
uyumlarinin daha yiiksek oldugu gézlemlenmistir™®’.

TAD iglemi bu avantajlarinin yaninda hasta ve hekim icin tedavi stresinin
uzunlugu bakimindan yorucu olabilmektedir. Hekimin ve hastanin tedavi
suresince aralar vererek calismasi bu duruma yardimci olacaktir. Ayrica TAD
islemi suresince ADYTKYD'’ye gore kullanilan anestezik miktari da artmaktadir.

Anestezik miktarinin yikselmesi nedeniyle artan; adrenalin miktari, yan etki ve
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toksisite ihtimali gibi durumlar géz 6éninde bulundurularak anamnezin dikkatli
alinmasi gerekmektedir.

TAD yaklagiminin temel amaci, adiz icerisindeki capraz kontaminasyonu
Oonlemek oldugundan bu yaklasimin en fazla ileri periodontitis hastalari ile plak
ve dis tasi birikiminin yogun oldugu hastalarda yarar saglayabilecegdi ileri
striilmiistir'®. Yaptigimiz arastirmada da her yarim cenede en az 3 dogal disi
bulunan, cerrahisiz baglangic periodontal tedavi Oncesi yaygin generalize
periodontitis ile karakterize, 6 mm’den fazla atacman kaybi bulunan 14 dise
sahip (dis sayisi 14’'ten az ise en az 8 disi etkilenmis) olan bireyler calismaya
dahil edilmistir.

Periodontitis hastalarinda cerrahisiz periodontal tedavi ile istenilen
sonuca ulasilamayan durumlarda sistemik antibiyotik kullanimi ile patojenik
bakterilerin  baskilanmasiyla saglkh biyofim elde edilerek tedavinin
desteklenmesini gindeme gelmis ve konu hakkinda cesitli calismalar

yapilmistir'®®

. Calismalarda sistemik antibiyotik tercihinde en cok penisilin
(amoksisilin, sefuroksimaksetil), tetrasiklin (doksisiklin, minosiklin, tetrasiklin),
makrolid  (azitromisin,  fluritromisin,  spiramisin,  klindamisin),  kinolon
(moksifloksasin, siprofloksasin) ve nitroimidazol (metronidazol, ornidazol) grubu
antibiyotiklere yer verilmistir'®®. Arastirmacilar literatiire, cerrahisiz periodontal
tedavi ile sistemik antibiyotik kullanimi kombinasyonunun klinik sonuclari olumlu
yonde etkiledigini gosteren calismalar kazandirmigtir**01412,

Antibiyotikler, prospekttslerinin biyuk bir bolimi sebep olabilecegi yan
etkileri tarafindan isgal edilmis olsa da bircok hastaligin tedavisinde aktif rol
oynamaktadir. “Once zarar verme” ilkesine bagli kalarak kar-zarar
degerlendirmelerinin  sikhkla  kazanani olan bu ilaglar  patojenik
mikroorganizmalar igin gugli bir silahtir. Primer etiyolojik faktéri mikrobiyal
dental plak olan periodontal hastaliklarda da antibiyotik kullaniminin bir secenek
olarak degerlendirilmesinin yaninda, mikroorganizmalarin “antibiyotiklere kargi
diren¢ kazanabilme yetenegi” g6z ardi edilemeyecek kadar 6énemli bir gercektir.
Antibiyotiklerden daha uzun sureler faydalanabilmek adina bu ilaglarin
kullanimina bayudk bir titizlikle karar verilmelidir. Bu gerceklerden yola cikarak

antibiyotik grubundaki kemoterapdtiklerin kullaniminda alinan 6nlemler ve

61



gosterilen  temkinli  yaklagimlar alternatif antimikrobiyal yaklasimlarin
geligtiriimesine yol agcmigtir. Yararl etkileri olduklari digstntlen, “probiyotikler”
olarak adlandirilan bakteri uygulamalari bu yaklagimlardan biridir.

Yapilan calgmalarda bazi bakteri tirlerinin  patojen bakterilerin
kolonizasyonunu engelledigi gorilmis ve bunlar probiyotikler olarak
adlandirilmigtir. Patojenlerin  subgingival kolonizasyonlarinin engellenmesi,
fizikokimyasal cevredeki degisiklikler, gerekli besinler icin yarig, patojenlerin
kolonizasyonlarinin  veya canliliklarinin inhibisyonu, patojenlerin virllans
faktorlerinin inhibisyonu ve immun yanitin uyariimasi probiyotik olarak kullanilan
bakterilerin periodontal enfeksiyonlardan korunmada gosterdikleri
mekanizmalardir**1***> Tonetti et al. 7. Avrupa Periodontoloji Calistayr’ndaki
konsensus raporunda “basarili periodontal tedavinin; periodontal inflamasyonun
tedavisi ve yararli veya saglikli biyofilmin olusturulmasi ile saglanabilecegi”
bildirilmistirt®.

Periodontal hastaliklarda S. viridans turleri ile periodontopatojen bakteri
turleri arasinda gucli bir zit etki oldugu gozlenmistir*'’. Saglikli periodontal
dokularda S. oralis ve S. uberis genelde yogun olarak bulunurken,
periodontopatojenlerin ¢cok daha az sayida oldugu gozlenmistir. Bu olayin zitti
olarak sagliksiz periodontal dokularda ise S. oralis ve S. uberis genellikle

saptanamamistirt*’ 118,

Ayrica S. oralis ve S. uberis’in yogunlugu ile
peridontopatojenlerin yogunlugu arasinda ters oranti g6zlenmistir*’. S. oralis ve
S. uberis’in Urettikleri hidrojen peroksit ile periodontopatojenlerin artisini inhibe
ettigi de gozlenmistir'*8119120,

Dis curimesinde S. mutans, sekeri metabolize ederek laktik asit Uretme
ozelliginden dolay1, baslica etiyolojik ajan olarak kabul edilmektedir*?!. Urettigi
laktik asit, minenin ve dentinin demineralize olmasinda sebep olarak dis
curimesine neden olur. Probiyotik bakterilerin genelini laktobasiller ve laktik asit
bakterileri olugturmaktadir. Bu turlerin asit Uretiminin patojenik kolonizasyona
karsi koruma mekanizmasi oldugu dustntlse de asit Ureten plak populasyonlari
dis curugunun gelisiminde rol oynamaktadir. Rat modeli kullanilan bir caligmada

probiyotik tiir olarak L. salivarius’un karyojenik oldugu gozlenmistir'.
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S. mutans’in altgrubu olan S. rattus JH145 ise laktat dehidrojenaz enzim
geninde gecirmig oldugu mutasyon sonucu S. mutans’a gore %3’'ten daha az
laktik asit Uretebilmektedir. Bu nedenle S. rattus JH145, akrabasi olan S.
mutans’tan farkl olarak, dis ciirimesinde herhangi bir rol oynamamaktadir'®.
Ayrica Hillman et al. sprague dawley fareleri Uzerinde yaptiklari 26 haflik
calismada S. rattus JH145’in indijendz S. mutans sayisinda azalmaya neden
oldugunu gozlemlemistir*?*. Bu nedenlerden dolayr calismamizda TAD'a ek
olarak test grubundaki hastalara probiyotik bakteri iceren tabletler verilmigtir ve
probiyotik bakteri turleri olarak Streptococcus oralis (eskiden Streptococcus
sanguis tip Il olarak adlandirihird) KJ3, Streptococcus uberis KJ2 ve
Streptococcus rattus JH145 tercih edilmistir.

Calismamizda 24. haftada baglangica gore her iki calisma grubunda da
klinik ve mikrobiyolojik iyilesme goOzlenmigtir. Klinik olarak probiyotik tablet
kullanilan grupta 24. hafta Pi ve PVY degerlerinin istatistiksel anlaml olarak
daha dusuk oldugu gézlenmigstir. Mikrobiyolojik olarak ise dildeki; S. mutans 4.
hafta Alog 10 cfu/ml, subgingival plaktaki; toplam bakteri 8. hafta log 10 cfu/ml,
8. ve 12. hafta Alog 10 cfu/ml degerleri istatistiksel anlamli olarak probiyotik
tablet kullanan grubun lehine olurken, tikurikteki; P. gingivalis 4. ve 8. hafta log
10 cfu/ml, 8. hafta Alog 10 cfu/ml, subgingival plaktaki; P. gingivalis 12. ve 24.
hafta Alog 10 cfu/ml, supragingival plaktaki; P. intermedia 12. hafta Alog 10
cfu/ml, P. gingivalis 24. hafta Alog 10 cfu/ml degerleri istatistiksel anlamh olarak
plasebo tablet kullanan grubun lehine olmustur.

Calismamiza benzerlik acisindan en yakin calisma olan, TAD sonrasi
“L. reuteri” probiyotik bakteri turtinin kronik periodontitisli hastalar tzerindeki
klinik ve mikrobiyolojik etkilerinin degerlendirildigi caismada Teughels et al.**,.
otuz hasta Uzerinde 12 hafta boyunca giinde iki defa test grubuna (n=15) L.
reuteri probiyotik bakteri tlrini iceren tabletler kullandirirken, kontrol grubuna
(n=15) ise plasebo tabletler kullandirmistir. Calismalarinda klinik olarak
probiyotik tablet kullandinlan grupta 12. haftada; Ki'nin ve baslangic derin
ceplerde CD’nin daha dusuk oldugunu, 6. haftada; PVY'nin daha disuk
oldugunu gozlemlemiglerdir. Mikrobiyolojik olarak ise probiyotik tablet

kullandirilan grupta P. gingivalis ortalama Logl10 cfu/ml degerinin baslangic
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degerlerine gore 9. ve 12. haftadaki azalmanin subgingival plakta, supragingival
plakta ve tukuriokte daha fazla oldugunu goézlemlemiglerdir. Gozlemlerinin
sonucunda TAD’a ek olarak L. reuteri probiyotik bakteri tirt kullaniminin kronik
periodontitisli hastalarda yarar saglayabilecegine kanaat getirmiglerdir.

Teughels et al.>*

un ¢aligmamiza gore daha iyi sonuglar elde etmesinde;
Calismamizda kullanilan streptokok probiyotik bakteri ttrlerinin ihtiyag
duyulan konsantrasyonlara ulasamamasi,

Probiyotik tabletin kullanim siresinin yetersiz gelmesi,

Hastalarin baslangic ve kontrol randevularinda tablet kullanimi
hakkinda bilgilendiriimesine ve takip edilmesine ragmen kullanim
cercevesine uymamig olmasi,

L. reuteri probiyotik bakteri tirlerinin streptokok probiyotik bakteri
turlerine gore daha etkili olmasi,

Gerekli 6nlemler alindigi halde probiyotik tabletlerin ve mikrobiyal
orneklerin uluslararasi ulagsimi sirasinda uygun olmayan saklama

kosullarina maruz kalmasi gibi ihtimaller s6z konusudur.

Bunlarin yaninda bakteriyemi ve infektif endokardit gbzlenen hastalarin

kanlarinda streptokok tiirii bakteriler izole edilebilmektedir'?®

. Calismamizda ve
ayni streptokok probiyotik bakteri tUrlerini iceren agiz gargarasinin insanlar
tizerindeki etkilerini degerlendiren calismada®™ herhangi bir yan etki
gozlenmemesine ragmen streptokok probiyotik bakteri kullaniminin infektif
endokardit riski acisindan degerlendiriimesi icin yeni arastirmalara ihtiyac
vardir.

Periodontal hastaliklar primer etiyolojik faktéri mikrobiyal dental plak
olan, periodontopatojenler ve konak etkilesimi sonucu ortaya c¢ikan, lokal ve
sistemik faktorlerin dizenledigi kronik inflamatuar hastaliklardir. Periodontal
hastaligin ortaya ¢ikmasi icin yeterli sayida kolonize olan periodontopatojenler,
yatkin bir konak, yararli mikroorganizma turlerinin az olmasi veya ortamda hi¢
bulunmamasi gerekmektedir. Bu nedenle “bakterilere karsi en etkili

mattefikimizin yine bakterilerin kendisinin olabilece@i” yaklagsiminin destekgcisi
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probiyotikler agiz sagligi icin umut vaat etmektedirler. Patojen konak
etkilesimleri ile ilgili hizla artan bilgilerimizle birlikte, yararli bakterilerin patojenik
turlerden korunmaya dair rolleri ve agiz saghgi tzerine etkileri hakkinda daha

fazla arastirmaya ihtiya¢ duyulmaktadir.
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6. SONUCLAR ve ONERILER

TAD, klasik periodontal tedaviye (ADYTKYD'ye) alternatif bir tedavidir.
Bu nedenle baslangic periodontal tedavide her iki tedavi yonteminin
de tavsiye edilebilir oldugu goriulmektedir.

Son vyillarda agiz saglhginin kazanilmasinda ve devaminda
probiyotikler Gizerinde calisilan yeni tedavi yontemlerindendir.

Her iki calisma grubunda da 6. ayda klinik ve mikrobiyolojik
parametlerde iyilesme gozlenirken gruplar arasi 6énemli bir istatistiksel
fark gbzlenememigtir.

Probiyotik uygulamalarinda dogru tdr, dogru konsantrasyon, dogru
uygulama siresi, dogru uygulama seklinin belirlenmesi icin yeni
calismalara intiya¢ duyulmaktadir.

Calismamizda tablet kullaniminin hasta motivasyonunu arttirdigi

dusuntlmektedir (Hawthorne efekti).
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