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OZET

Ucgiincii M. Y. (2018). Astim ve KOAH hastalarinda uygulanan ilag tedavilerinin, dis
clriigii aktiviteleri tizerindeki etkilerinin karsilastirilmali olarak degerlendirilmesi.
Istanbul Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi, Restoratif Dis Tedavisi ABD. Uzmanlik

Tezi. Istanbul.

Bu ¢alismanin amaci; inhale ila¢ kullanan astim ve KOAH hastasi eriskin bireylerde,
agiz-dis saghigi yoniinden etkili bir faktor olan tiikiiriglin, fiziksel, kimyasal ve
mikrobiyolojik o6zelliklerinin dis ¢iiriigii aktivitesi agisindan karsilagtirmali olarak

degerlendirilmesidir.

Calismamizda; Istanbul Tip Fakiiltesi, Gogiis Hastaliklar1 Anabilim Dali'nda takip
edilen, inhale kortikosteroid ve B-mimetik ila¢ kullanan 42 astim (A), 42 KOAH (B)
hastas1 deney gruplarmi ve Istanbul Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Restoratif Dis
Tedavisi Anabilim Dali'na bagvuran herhangi bir sistemik hastalig1 bulunmayan saglikli
21 birey kontrol grubunu (C) olusturmus olup, toplam 105 yetiskin (18-70 yas) goniillii
birey incelenmistir. Bu ii¢ ana gruba ek olarak; KOAH’l1 bireylerden olusan deney
grubu iki ¢esit ila¢ (inhale kortikosteroid ve B-mimetik) ve Ui¢ ¢esit ilag (inhale
kortikosteroid, B-mimetik ve antikolinerjik) kullanan bireyler olmak {izere 2 alt gruba
ayrilmistir. Gonilliilerin oral muayeneleri yapilmis; DMFT ve DMFS degerleri, dental
plak miktarlar1 kaydedilmis, c¢liriik aktivite testi i¢in uyarimh tlikiiriik Ornekleri
alinmigtir. Alinan tiikiiriik 6rnekleri kullanilarak bireylerin; tikiiriik akis hizlar1 (ml/dk),
tiikkiiriik tamponlama kapasiteleri 6l¢iilmiis; tiikiiriglin mikrobiyolojik gostergeleri olan
mutans streptokoklari, laktobasiller ve mayalarin sayilar1 hesaplanmistir. Elde edilen
degerler her birey i¢in Karyogram sistemine girilerek kisisel c¢iirlik riski ve ¢liriikten
kacinma sansi belirlenmistir. Verilerin istatistiksel analizlerinde NCSS (Number

Cruncher Statistical System) 2007 (Kaysville, Utah, USA) programi kullanilmstir.

Calismanin bulgularinda; inhale kortikosteroid ve B-mimetik ila¢ kullanan astimli ve
KOAH’I1 bireylerin, saglikli bireylere gore daha yiiksek dis ¢iiriigii aktivitesine sahip
oldugu; fakat KOAH hastalarinin kullandig1 ek bir ilag ¢esidi olan antikolinerjiklerin dis
curiigiiyle ilgili faktorlerde bir degisiklige yol agmadigi tespit edilmistir.

Anahtar Kelimeler: Astim, KOAH, inhale ilaglar, dis ¢lirigii aktivitesi.
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ABSTRACT

Ucgiincii M.Y. (2018). The comparative evaluation of the effects of drug treatments on
asthma and COPD patients on tooth caries activities. Istanbul University, Faculty of

Dentistry, Department of Restorative Dentistry. Specialty Thesis. Istanbul.

The aim of this study is to evaluate comparatively the physical, chemical and
microbiological properties of saliva, an effective factor for oral dental health, in adults

with asthma and COPD patients using medication, in terms of tooth caries activity.

In our study; 42 asthma (A), 42 COPD (B) patients using inhaled corticosteroids and [3-
mimetic drugs and 21 healthy controls (C) without any systemic disease applied to the
Department of Restorative Dentistry of Istanbul University Faculty of Dentistry, thus,
total 105 adult (18-70 years) were volunteered in the  study.
In addition; The experimental group consisting of individuals with COPD was divided
into two subgroups: patients using 2-drugs (inhaled corticosteroid and -mimetic) and
patients using 3-drugs (inhaled corticosteroid, p-mimetic and anticholinergic). Oral
examinations of all individuals were made; DMFT and DMFS values and dental plaque
quantities were recorded and samples of stimulated saliva were taken for caries activity
tests. Using saline samples, salivary flow rates (ml / min) and saliva buffering capacities
were measured; the numbers of mutans streptococci, lactobacilli and yeasts (cfu / ml),
which are microbiological markers  of  saliva, were calculated.
The values obtained are entered into Cariogram Program for each individual to
determine the risk of caries and avoidance of caries. NCSS (Number Cruncher
Statistical System) 2007 (Kaysville, Utah, USA) program was used for statistical

analysis of the data.

Individuals with asthma and COPD who use inhaled corticosteroids and B-mimetic
drugs have higher decaying activity than control group; but anticholinergics with an
additional drug class used by COPD patients did not lead to a change in the markers

associated with caries.

Keywords: Asthma, COPD, Inhalant medications, caries.



1. GIRIS VE AMAC

Disler ve agiz dokular1 viicudun ayrilmaz bir pargasi olup saglik veya hastalik
durumlarinda viicudun biitiinii iizerinde etkilidir. A&z boslugu viicudun diger
organlarina ait bosluklara benzer, onlarla ayni fizikokimyasal ve fizyolojik prensiplere
tabiidir. Dolayisiyla sistemik hastaliklarin agiz dokularinda meydana getirdigi

degisiklikler bir hayli fazla ve belirgindir (Tokgdz 2011).

Gilinlimiizde yasam siiresinin uzamasina paralel olarak, dental tedavi i¢in
bagvuran sistemik hastalikli bireylerin sayisi giin gegtikge artmaktadir. Bireylerin
sistemik hastaliklarinin bilinmesi ve genel saglik durumuna yonelik gerekli tedbirlerin
alinmasi, dis hekimligi pratiginde komplikasyonlarin ortaya ¢cikmadan engellenebilmesi
acisindan biyiik onem tagir (Emmingil 2001). Ayrica sistemik hastaliklarin agiz ici
bulgularmin bilinmesi gerek tip alaninda taniya yardimci olunabilmesi, gerekse dis
hekimligi alaninda yanlis tanilarin Oniine gegilebilmesi ve uygun tedavi yaklagiminin

gelistirilebilmesi bakimindan 6nemlidir (Aydintug ve ark. 2010).

Ag1z saghgy; kraniyofasiyal kompleks olarak bilinen oral, dental ve kraniyal
dokularda hastalik ve bozukluklarin olmamasi olarak tanimlanmaktadir. Bu tanimdan
yola cikilarak, agiz ve dis saghigmin genel sagligin ayrilmaz bir parcasi oldugu
vurgulanmaktadir (Igtin 2013). Amerikan Genel Saglik Birligi’nin 2000 yilinda
yayinladigt Agiz Saglhigi Raporu’nda; agiz saglhigmin saglikli dislerden fazlasi oldugu,
genel sagligin bir pargasi olarak degerlendirilmesi gerektigi vurgulanmis ve agiz sagligi
ile genel saglik arasindaki iliski kanitlandig: ifade edilmistir (Oral Health in America,
2016). Sistemik hastaliklar agiz iginde birgok semptom ortaya koyabildigi gibi, agiz ve
dis saglhiginin bozulmast sonrasinda uzun vadede hastanin genel saghigr da

bozulabilmektedir (Soskolne ve Klinger 2001).

Kronik hastaliklar tiim diinyada erigkinlerdeki erken Oliimlerin ilk siralardaki
nedenlerini paylasmaktadir. Kronik solunum sistemi hastaliklar1 ise Diinya Saglik
Orgiitii (DSO) raporlarma gére tiim mortalite nedenleri arasinda %7°lik bir oranla
dordiincii sirada yer almaktadir (Beaglehole 2005). Ulkemizdeki mortalite nedenleri
incelendiginde solunum sistemi hastaliklarinin tim Oliimlerin yaklasik %10 unu
olusturdugu ve bu oranla dolasim sistemi hastaliklar1 ve malignitelerin ardindan tiglincii

sirada yer aldig1 izlenmektedir (TUIK 2010, 2011, 2013, 2014).



Diinya Saglk Orgiitii, kronik solunum sistemi hastaliklari1 hava yollar1 ve
akcigerlerle iliskili diger yapilarin kronik hastaliklar1 olarak tanimlamaktadir ve bu
kapsam i¢ine astim, kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH), solunum yolu
allerjileri, mesleki akciger hastaliklari ve pulmoner hipertansiyonu almistir. Kronik
solunum sistemi hastaliklar1 hakkinda Diinya Saghik Orgiitii’niin tahminlerine gore
diinyada hala 235 milyon kisi astim, 64 milyon kisi ise KOAH ile yasamini
stirdiirmektedir (WHO 2013, COPD 2013).

Kronik solunum sistemi hastaliklar1 icinde KOAH ve astim neden olduklari
mortaliteye ek olarak, morbidite, sosyoekonomik kayiplar ve yasam kalitesi bozulmalari
ile olduk¢a genis boyutlu bir halk sagligi sorunu olusturmaktadir. Kiiresel boyutlu
degerlendirmelerde, bu hastaliklarin mortalite ve morbiditesini birlikte degerlendiren
yeti yitimine ayarlanmis yasam yili kayiplariin (disability-adjusted life years, DALY)
bulasic1 hastaliklar, yaralanmalar, kardiyovaskiiler hastaliklar ve kanserlerden sonra

besinci sirada yer aldiklari goriilmektedir (Murray 1994).

Astim, direkt veya dolayli etkenlere kars1 gelisen, solunum yolu asir1 duyarliligi
ile ilisgkili, kronik solunum yolu enflamasyonu ile karakterize heterojen bir hastaliktir.
Astimin diinya genelinde 300 milyon bireyi etkiledigi tahmin edilmektedir. Astim
prevalansi diinyanin farkli bolgelerinde ¢ok farkli arastirma sonuglar1 gostermektedir.
Erigkinlerde ve ¢cocuklarda nispeten karsilastirilabilir ve standardize yontemlerle yapilan
aragtirmalarda bu prevalans %1 ile %18 arasinda degismektedir (GINA 2015). Son
yillarda astim hem yetiskin bireylerde hem de ¢ocuklarda sik¢a goriilmektedir. Astim
oranlarindaki artigin ve atopik duyarliliktaki artis ile iliskili oldugu ifade edilmektedir.
Ayrica astim prevalansindaki artis ile egzema ve rinit gibi diger alerjik hastaliklardaki
artis korelasyon gostermektedir. Modern yasam tarzinin yayginlagmasi ile birlikte astim
oranlarinda da artis beklenmektedir. Oniimiizdeki 10 yil iginde 100 milyon yeni astim
hastasinin var olmasi beklenmektedir. Gilintimiizde gerceklesen her 250 6liimden birinin
sebebinin astim oldugu ve diinyada yilda yaklasik 250.000 kisinin astim sebebiyle
oldigi rapor edilmektedir (Massoli ve ark. 2004). 2000 yilinda iilkemizde yiiriitilmiis
olan Ulusal Hastalik Yiikii Calismasi’nda astimin kentsel alanda %1,3 ile on dordiinci
sirada, kirsal alanlarda da %1,1 ile dokuzuncu sirada yer aldigi belirtilmistir (T.C.

Saglik Bakanlig1 2004).



KOAH, genellikle zararli partikiil veya gazlara ciddi maruziyetin neden oldugu
havayolu ve/veya alveoler anormalliklere bagli, kalici hava akimi kisitlanmasi ve

solunum semptomlariyla karekterize, yaygin, Onlenebilir ve tedavi edilebilir bir

hastaliktir (GOLD 2017).

KOAH, tiim diinyada 6nemli ve giderek artan bir morbidite ve mortalite
sebebidir. 2002 yilinda diinyadaki Sliimlerin 5. nedeni olan KOAH, Diinya Saglik
Orgiitii’niin tahminlerine gore 2030 yilinda 6Sliimlerin 4. nedeni haline gelecektir.
Hastaligin gelismis tilkelerden cok, gelismekte olan tilkelerde artacag: diisiiniilmektedir
(Stephan ve Don 2008). KOAH prevalansinin 6niimiizdeki 30 yil iginde artacagi ve
2030 yilina kadar KOAH ve iliskili nedenlerle gelen oliimlerin yilda 4,5 milyonu
asacagi diistiniilmektedir (GOLD 2017).

Gilinlimiizde astim ve KOAH ilaglarinin  ¢ogu, inhalasyon yoluyla
kullanilmaktadir. Bu hastaliklarin tedavisinde kullanilan inhalerler, hem uzun siire
boyunca hem de giin i¢inde fazla sayida uygulanmaktadir. Astim ve KOAH hastaliginin
sikligindaki artig, tedavide kullanilan ilaglardan kaynaklanan agiz sagligi problemlerini

tim diinyada 6nemli bir saglik sorunu haline gelmistir (Thomas ve ark. 2010).

Dis ciiriigli, periodontal problemler, erozyon, dentofasiyal anomaliler ve agiz
mukozasindaki degisiklikler gibi agiz-dis sagligi problemleri ile astim arasindaki iligki
birgok ¢alismada incelenmistir (Ryberg ve ark. 1987; Steinbacher ve Glick 2001; Ersin
ve ark. 2006; Stensson ve ark. 2008; Thomas ve ark. 2010). Bu c¢alismalarda, astim
hastas1 bireylerin agiz sagligi incelenmis ancak birbiriyle Ortiismeyen sonuglar elde
edilmistir (Ryberg ve ark. 1987; Bjerkeborn ve ark. 1987; Eloot ve ark. 2004; Ersin ve
ark. 2006; Stensson ve ark. 2008; Thomas ve ark. 2010). Bununla birlikte, astim ve agiz
dis saghgr iliskisini inceleyen aragtirmalar genellikle pediatrik hastalar iizerinde
yapilmis; yetigkin bireyler iistiinde yapilan calisma sayisinin olduk¢a az oldugu
gorilmistiir (Ryberg ve ark. 1987; Bjerkeborn ve ark. 1987; Eloot ve ark. 2004; Ersin
ve ark. 2006; Stensson ve ark. 2008; Anjomshoaa ve ark. 2009; Thomas ve ark. 2010).

KOAH hastalig1 ile agiz dis saghg arasindaki iliskiyi irdeleyen c¢aligmalara
kaynaklarda nadiren rastlanmis, KOAH-periodontal hastalik iligkisi ve KOAH dis
clirtigti iliskisi yalnizca ikiser ¢alismada ele alinmistir (Finegold 1991; Scannapieco ve
ark. 2003; Bozejac ve ark. 2017; Raj ve ark. 2018).



Bu c¢alismanin amaci inhale ila¢ kullanan astim ve KOAH hastasi eriskin
bireylerin agiz dis saglhigi yoniinden etkili bir faktor olan tiikiirigiin fiziksel, kimyasal
ve mikrobiyolojik 6zelliklerinin dis ¢iirligii aktivitesi agisindan karsilastirmali olarak

degerlendirilmesidir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Astim
2.1.1. Astimn Tanimi

Astim uzun yillardir bilinen ve iizerinde ¢ok sayida arastirma yapilan
hastaliklardan biri olmasina ragmen; herkes tarafindan kabul edilmis kesin bir tanimi
yoktur. Astim tam olarak bir hastalik degil; farkli etyolojik, patolojik ve genetik
mekanizmalarin olusturdugu ortak semptomlar ve hastaliklar grubudur. Astimin agirligi

ve gidisat1 da hastadan hastaya oldukga gesitlilik gosterir (GINA 2016).

Astim direkt veya dolayli etkenlere karsi gelisen solunum yolu asirt duyarlilig
ile iligkili kronik solunum yolu enflamasyonu ile karakterize heterojen bir hastaliktir.
Nefes darligi, hirilti, oksiiriik ve/veya gogiiste sikisma gibi belirtiler ve ekspiratuar hava
akist kisithiligr ile birlikte tanimlanir. Bu belirtilerle birlikte hava akiminin kisithiligi ve
yogunlugu zaman icinde farklilik gosterir. Bu farkliliklar genellikle alerji,
enfeksiyonlar, egzersiz, iritanlar ve hava degisimi gibi gesitli faktorlere bagli olarak
tetiklenir. Hava akimi kisithligi ve semptomlar ¢ogu zaman tedaviyle ya da
kendiliginden iyilesme gostererek haftalarca veya aylarca goriilmeyebilir. Diger taraftan
hastalarda donemsel alevlenmeler goriilebilir. Bu alevlenmeler hasta i¢in hayati bir
tehdit; toplum iginse ciddi bir yiik olusturabilir. Kronik inflamasyon ise semptomlar
goriilmediginde veya solunum fonksiyonlari normal oldugunda da devam eder fakat

tedaviyle diizelebilir (GINA 2015).

Astimin olusmasinda cevresel ve genetik faktorlerin rol oynadigi bilinse de
hastaligin etyopatogenezi kesin olarak aciklanamamistir. Astim, altinda yatan farkli pek
cok hastalikla birlikte goriilen heterojen bir hastalik oldugundan tanimi da ¢ogunlukla
bu hastaliklarin 6zelliklerini agiklamaktadir. Hastalik hastaya gore farkli klinik tablolar
ve seviyeler gosterebilir. Astimin patofizyolojik, klinik ve demografik 6zelliklerine gore
“astim fenotipleri” tanimlanmistir (Bel 2004). Agir astim hastalarinda fenotipe gore
tedavi yaklagimlart bulunmaktadir (Chung ve ark. 2014). Ancak giinlimiize kadar
astimin patolojik o6zellikleri klinik semptomlar1 ve tedaviye yanitlari arasinda kuvvetli
bir iligki gosterilememistir (GINA 2015). Tanimlanan astim fenotipleri sunlardir: (Bel
2004; Chung ve ark. 2014).



2.1.2. Astim Fenotipleri
2.1.2.1. Alerjik Astim

Astim fenotiplerinden en kolay tanmanidir. Genellikle cocuklukta baslar.
Hastalarin biiyiikk bir kisminda alerjik rinit, egzama, ilag veya gida alerjisi ge¢misi
ve/veya aile Oykiisii bulunur. Bu hastalarda yapilan uyarilmig balgam incelemesinde
cogunlukla eozinofilik solunum yolu enflamasyonu goriiliir. Bu fenotipe sahip hastalar

cogunlukla inhale kortikosteroidlere olumlu cevap verir.

2.1.2.2. Non-alerjik Astim

Yetigkin bireylerin bazilarinda alerji ile iliskisiz asttim mevcuttur. Bu bireylerin
balgam hiicre profili eozinofilik ya da nétrofilik olabilir ya da az miktarda enflamatuar
hiicre (hafif graniilositik) bulundurabilir. Bu fenotipe sahip hastalar inhale

kortikosteroidlere daha az olumlu cevap verirler.

2.1.2.3. Ge¢ Baslangich Astim

Baz1 yetigkin bireyler erigkin yasta astim tanisi alirlar. Bu grupta 6zellikle kadin
hastalar daha ¢ok bulunur. Bu hastalar alerjik olmamakla birlikte kortikosteroidlere
nispeten direnglidirler ve genellikle daha yiiksek dozda inhale kortikosteroidlere ihtiyag

duyarlar.

2.1.2.4. Fiks Hava Akimi Kasithhg ile Birlikte Olan Astim

Uzun siire astimli  hastalarin  bazilarinda  solunum  yolunu yeniden
yapilandirilmasiyla alakali oldugu diisiiniilen sabit bir hava akimi kisitlilig1 vardir. Bu

hastalar kendi i¢lerinde farkli klinik tablolar gosterirler.

2.1.2.5. Obeziteyle Tlgili Astim

Obez astimlilarda daha belirgin hava yolu semptomlarina ragmen daha az
belirgin eozinofilik solunum yolu enflamasyonu goriilir. Obez astimli hastalarda

kortikosteroidlere nispeten daha direnglidir.



2.1.3. Astim Epidemiyolojisi

Astimin 300 milyon bireyi etkiledigi disiiniilmektedir. Astim prevalansi
diinyanin farkli bolgelerinde ¢ok farkli arastirma sonuglar1 gostermektedir. Eriskinlerde
ve c¢ocuklarda nispeten karsilastirilabilir ve standardize yontemlerle yapilan
aragtirmalarda bu prevalans %1 ve %18 arasinda degismektedir (GINA 2015). Son
yillarda astim hem yetiskin bireylerde hem de ¢ocuklarda sik¢a goriilmektedir. Astim
oranlarindaki artis ve atopik duyarliliktaki artis iliskilendirilmektedir. Ayrica astim
prevalansindaki artis ile egzema ve rinit gibi bagka alerjik hastaliklardaki artis ile
korelasyon gostermektedir. Modern yasam tarzinin yayginlagsmasi ile birlikte astim
oranlarinda da artis beklenmektedir. Oniimiizdeki 10 yil i¢inde 100 milyon yeni astim
hastasinin var olmast beklenmektedir. Yapilan bir g¢alismaya gore giiniimiizde
gerceklesen her 250 dliimden birinin sebebinin astim oldugu ve diinyada yilda 250.000
kiginin astim sebebiyle 6ldiigi disiiniilmektedir (Massoli ve ark. 2004). 2000 yilinda
tilkemizde yiiriitiilmiis olan Ulusal Hastalik Yiikii Caligmasi’nda astimin kentsel alanda
%1,3 ile on dordiinct sirada, kirsal alanlarda da %1.1 ile dokuzuncu sirada yer aldig:

belirtilmistir (T.C. Saglik Bakanligi 2004).

Ulusal diizeydeki ¢alismalarin sonuglarinda astim prevalansi %6-15 araliginda
saptanmustir (Ersu ve ark. 2004; Demir ve ark. 2005). Cocukluk ¢agi astimindaki bu
yiiksek prevalans degerlerinin yas ilerledik¢e azaldigi diisiiniilmektedir. Fakat bu
yiiksek degerler ¢ocukluk doneminde seyreden bazi hastaliklarin yanliglikla astimla

tanilandirilmasina da bagli olabilir (Tiirk Toraks Dernegi 2016).

Eriskinlerde astim prevalansi yerel arastirmalarin sonuglarina gore %2-17
araliginda belirlenmistir (Celik ve ark. 1999; Dinmezel ve ark. 2005). Astim prevalansi
tilkemizde bolgeler ve sehirlere gore ciddi degiskenlikler gostermektedir. Bu prevalans
genellikle sehirler, biliylik metropoller, kiy1 kesimleri ve diisiik sosyoekonomik yasam
kosullarinda daha siktir. Cocukluk ¢aginda erkeklerde erigkinlikte ise kadinlarda daha
sik goriilmektedir. Aile i¢i atopi Oykiisii, biomass maruziyeti, ev i¢i kiif varlig1 gibi pek

cok etken astim riski ile baglantili bulunmustur (Kurt ve ark. 2007).

2.1.4. Astim Risk Faktorleri

Risk faktorleri; kisileri astima meyilli hale getiren kisisel faktorler ve genetik

olarak astima meyilli olanlarda astim olusumuna sebep olan ¢evresel faktorler olmak



tizere iki gruptan olusur. Astim olusumuna sebep olan etkenlerin yaninda astim

semptomlarini tetikleyen etkenlenler de vardir (GINA 2015).

Genetik  faktorler astimin olusumunda, c¢evresel faktorler ise astimin
alevlenmesinde etkilidir. Ayrica genler ¢evresel faktorlerle birleserek bireyin astima

yaktinligin1 artirabilirler (Ober 2005; Toskala ve Kennedy 2015).

2.1.4.1. Kisisel Etkenler
2.1.4.1.1. Genetik

Elimizdeki veriler astimin genetik bir hastalik oldugunu isaret etmektedir.
Ebeveynlerinden birinde astim oldugunda ¢ocukta astim riski %20-30 artmakta, her iki
ebeveynin de astimli olmasi durumunda ise bu oran %60-70’e ulagsmaktadir. Astim
patogenezinde pek ¢ok gen rol oynamaktadir (Sahiner ve ark. 2014; Sagkesen ve ark.
2015). Bugiine kadar astim ile iligkili 600°den fazla gen tespit edilmistir. Buna ragmen
bilimsel ¢aligmalarda astimla iligkilendirilen genlerin sadece birkagi gogaltilabilmistir.
Astimla iligkisi tespit edilmis olan genler sitokinler, B2-adrenerjik reseptor geni, Thl ve
Th2 hiicre farklilagmasinda rol oynayan transkripsiyon ve sinyal proteinlerini igerir. Bu
genlerden bazilar1 IL-4, ILARA, IFNG, IFNGR1, STAT6, GATA3, ADAM, TBX21,
IL-13, IL-13 reseptor, TLR4, CD14 ve FCER1B genleridir (Holgate 1999; Israel ve ark.
2004; Ober 2005; Sahiner ve ark. 2014; Toskala ve Kennedy 2015; Sackesen ve ark.
2015). Astimda steroitlere ve 16kotrien antagonistlere B2-agonistler disinda da cevap
diizenleyen genlerin varligi bildirilmistir (Strachan 1989; Ito ve ark. 2006). Genlerle
alakali genetik farkliliklar dort esas madde altinda incelenir; alerjen maddeye spesifik
IgE tiirevinde antikor iretimi (atopi), solunum yolu asir1 cevapliliginda etkili genler,
enflamatuar mediyatdrlerin olusturulmasint etkileyen genler (sitokinler, biiyiime
faktorleri, kemokinler) ve Thl ve Th2 immiin yanit arasindaki balansin (hijyen

hipoteziyle ilgili) belirlenmesidir.

Bazi kromozomlarda astim ile ilgili bolgeler tespit edilmesine ragmen astim ve
atopiye spesifik bir gen heniiz tespit edilememistir (Holgate 1999). Astim ve gen iligkisi
tamamiyle belirlenememistir. Fakat cesitli genlerdeki polimorfizmlerin astimin
gelisimini, siddetini ve tedaviye olan yanitini etkiledigi bir¢cok arastirmada ortaya

konulmustur (Toskala ve Kennedy 2015).



2.1.4.1.2. Epigenetik

Epigenetik degisikliklerin de astim patogenezinde etkisi mevcuttur. Hiicre
fenotipine kalici anlamda etki eden bu degisiklikler gelecek kusaklara da
aktarilabilmektedir. Ancak epigenetik degisiklikler DNA ve kromatin proteinlerini
diizenlerken, genomik yapiyr korumaktadir. DNA ve histonlar arasindaki iliskinin
diizenleyen epigenetik mekanizmalar genlerin transkripsiyonel olarak inaktif veya aktif
olmalarim1 saglar. Bu degisiklikler histon asetilasyonu, fosforilizasyonu, DNA
metilasyonu ve anormal mikro RNA ekspresyonu gibi birtakim mekanizmalarla
diizelenmektedir. Intrauterin yasamda maruz kalinan hava kirliligi ve sigara dumam1 gibi
birtakim ¢evresel faktdrler immiin sistemin Th2 yoniinde hareket etmesine neden olarak
epigenetik degisiklikleri tetikler ve boylece astim riskinde artis meydana gelmektedir.
Astimin  epigenetik mekanizmalarla diizenlendigini gdsteren pek cok gen
tammmlanmustir. 1L4, IFNG, IL13, IL5, IFNG, CXCL10, FOXP3, HLA-G, TGF-B ve
IL12p35 bu genlerden bazilaridir (Ho 2010; Duru ve Kurt 2014).

2.1.4.1.3. Atopi

Astim olusumundaki en 6nemli risk faktorii atopidir. Atopi bireyin karsilastig
cesitli antijenlere kars1 IgE sentezleme becerisidir. Atopik bireylerde astim riski atopik
olmayan bireylere gore 10-20 kat daha fazladir. Astim-atopi iliskisi uzun zamandir
bilinmesine ragmen aralarindaki baglanti net olarak aydinlatilamamistir (Biermann ve

ark. 1996; Becklake ve Ernst 1997; GINA 2016).

2.1.4.1.4. Obezite

Obezite astim olusma riski ve prognozunda tek basina bir etkendir. Astim,
viicut kitle indeksi 30kg/m2’den biiyiik olan bireylerde daha sik gozlenmekte ve daha
zor kontrol altina alinmaktadir (Toskala ve Kennedy 2015). Obez astimlilarin solunum
fonksiyonlar1 normal kilolu astimlilara gore daha diisiik olup komorbid hastaliklarin
goriilme sikligr daha fazladir (Strachan 1989; Duru ve Kurt 2014). Obezite ¢ocuklarda
da solunum yolu enflamasyolunu artirmaktadir (Beuther ve Sutherland 2007). Obez
cocuklarin astim semptomlart normal kilolu ¢ocuklardan daha agirdir (Saint-Pierre ve
ark. 2006). Obezitenin astim olusumunu nasil artirdig1 tam olarak tespit edilememekle

birlikte; hormonal, noérojenik ve genetik etkilerine ilaveten mekanik olarak solunum
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fonksiyonlarmi etkiledigi, pro-enflamatuar sitokin salinimini artirdigi diisiiniilmektedir.
Bunun sonucunda obez astimlilarin ekspiratuar rezerv voliimiiniin azalmis ve hava yolu
diiz kas plastisitesinin ise artmis oldugu goriilmektedir. Bununla birlikte adipoz
dokudan tiimor nekroz faktorii (TNF)-o, IL-6, eotaksin gibi gesitli pro-inflamatuar
mediyatorler salinmaktadir (Rasmussen ve Hancox 2014). Ghrelin, leptin ve
adiponektin gibi bazi mediyatdrler solunum yolu fonksiyonunu etkileyerek astima
yatkinlig1 artirabilir. Ayrica kotii astim kontrolii ile artmis serum leptin diizeyi arasinda
iliski olabilir (Giiler ve ark. 2004; Kili¢ ve ark. 2011; Yiiksel ve ark. 2012; Erkogoglu
ve ark. 2013; GINA 2015). Tiirkiye’de astim fenotiplerinin ele alindigi bir ¢alismada
astimli bireylerin %36’sinda obezite goriiliirken; obez astimlilarin normal kilolu
astimlilara gore daha ge¢ baslangicli astim fenotipine ve daha diisiik FEV1 degerlerine
sahip oldugu tespit edilmistir (Yildiz ve ark. 2017). Yine Tiirkiye’de yapilan bir
calismaya gore astimla birlikte goriilen en 6nemli komorbidelerden biri obezitedir

(Erdogan ve ark. 2015).

2.1.4.1.5. Cinsiyet

Cocukluk donemi astimi i¢in dnemli risk faktoriilerinden biri cinsiyettir. Erkek
cocuklarindaki astim prevalansinin on dort yasindan onceki donemde kiz ¢ocuklarinin
prevalansinin iki kat1 oldugu goriilmistiir (Selguk ve ark. 1997; Erdogan ve ark. 2015;
GINA 2015). Bu fark yagsla birlikte kapanarak, yetiskin donemde kadin bireylerde astim
daha sik goriiliir hale gelir (GINA 2015). Ek olarak cinsiyet, klinik remisyon ve
hastaligin rezidielligini de etkileyebilmektedir (Sekerel ve ark. 2006).

2.1.4.2. Cevresel Etkenler

Cevresel faktorler astimin meydana gelmesinde rol oynarken bir yandan da
hastalik semptomlarinin artmasini da neden olmaktadir. Diger taraftan, alerjenler ve
hava kirliligi astim semptomlarini ortaya c¢ikarmakla birlikte, astim gelisimindeki
etkileri netlestirilememistir. Bu ¢evresel faktorler allerjenler, i¢ ortam, dis ortam,
mikroorganizmalar, infeksiyonlar, mesleki duyarlilastiricilar, sigara, hava kirliligi ve
diyet olarak ifade edilmektedir (GINA 2015).
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2.1.4.2.1. Alerjenler

Solunum sistemi hava yolu ile alinan alerjenlere agiktir. Bu alerjenler partikiil
caplarinin biiyiikliklerine gore solunum yollarinda ilerlerler (Cookson 1999). Bu
alerjenlerin astimin alevlenmesine sebep oldugu bilinmesine ragmen astimin
olusumundaki rolleri aydinlatilamamistir (Kalyoncu ve ark. 1995; Mungan ve ark.
2003; GINA 2015). Alerjen temasi ve g¢ocuklardaki duyarlilik arasindaki iliskinin
alerjenin kendisine, alerjenin dozuna, alerjene maruz kalma siiresine, cocugun yasina ve
genetik faktorlere bagli oldugu diistiniilmektedir. En sik goriilen i¢ ortam alerjenleri
evcil hayvanlar, mantarlar, hamambdcegi ev tozu akarlariyken; dis ortam alerjenleri ise
mantarlar ve polenlerdir (Cookson 1999; Nolte ve ark. 2001; Celik 2001). Yenidogan
doneminden baglayan kohort caligmalar, kedi ve kopek tiiyii, ev tozu akar alerjenleri ile
Aspergilloz’un ii¢ yasina kadar astim benzeri semptomlarin risk faktorii olduklarini
diistindiirmektedir (Wahn ve ark. 1997). Hamam bdceginin alerjik duyarlanma igin
onemli bir faktor oldugu gosterilmistir (Rosenstreich ve ark. 1997; Uzel ve ark. 2005).
Kedi ve kopeklerin astim tizerindeki roliinii inceleyen bazi arastirmalarda bu alerjenlere
erken yasta maruz kalmanin astima karsi koruyucu olabilecegi gosterilmis; diger
taraftan bu maruziyetin duyarllik riskini artirabilecegi de ileri siiriilmiistiir (Platts-Mills
ve ark. 2001; Almgvist ve ark. 2003). Ayrica kirsal kesimde yetisen ¢ocuklarda astim
sikligi daha diisiiktiir. Bu durum hijyen hipotezi ile agiklanmistir (Celik ve ark. 2002;
Braun-Fahrlander 2003; Kurt ve ark. 2007). Eriskin asttminda 6nemli risk faktorii ev
tozu akarlari, hamambdcegi alerjenleri, kiif ve polen olarak sayilabilir (Jaakkola ve ark.

2006, Busse ve ark. 2013).

2.1.4.2.2. Mikrobiyotalar

Son donemde, karisik mikroorganizma topluluklarindaki tiirleri belirlememizi ve
siiflandirmamiz1 saglayan molekiiler yontemler gelistirilmistir. Mikrobiyota belirli bir
ekosistemdeki mikroorganizmalart belirlemeyi saglayan gen temelli bir biyobelirtegtir.
Ozellikle hava yolu ve bagirsak mukozasinda bulunan mikroorganizma topluluklarinin
genetik calismalarla belirlenmesiyle astim ve mikrobiyata arasindaki iliski de giin
yiiziine ¢ikarilmistir (Huang ve Boushey 2015; Panzer ve Lynch 2015). Genel olarak {ist
solunum yollarinda daha fazla alt solunum yollarinda ise daha az kommensal bakteri
oldugu distiniilse de genetik caligmalar alt solunum yolu mukozalarinda da c¢ok c¢esitli

mikroorganizma varligini tespit etmistir. Astim ile alt solunum yolu mikrobiyotasinin
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iligkisini inceleyen ¢alismalar O6zellikle Protecobacteria ailesine mensup bakteriler
iistiinden astim patogenezini etkileyebilecegini belirtmektedir (Huang ve Boushey 2015;
Panzer ve Lynch 2015).

2.1.4.2.3. infeksiyonlar

Astim patogenezinde bakteriyel ve viral enfeksiyonlar 6nemlidir. Enfeksiyonlar
solunum yolu enflamasyonunu artirarak astim gelisiminde predispozan bir faktor
olusturmaktadir. Ayn1 zamanda astimlilar bakteriyel ve viral enfeksiyonlara daha
duyarhdir. Erken ¢ocukluk ¢aginda RSV ve parainfluenza viriisii bronsiyolite yol
acabilmekte ve ortaya c¢ikan hisilti (wheezing) gibi semptomlar taklit edebilmektedir
(Sigurs ve ark. 2000; Gern ve Busse 2002). Oteki taraftan bazi1 calismalar ise kizamik ve
RSV enfeksiyonlarinin astim olusumuna karsi koruyucu bir faktér olabilecegini
savunmustur (Shaheen ve ark. 1996; Stein ve ark. 1999). Erken g¢ocukluk caginda
gecirilen enfeksiyonlarin astima karsi koruyucu bir faktér olmasi “hijyen hipotezi” ne

dayandirilabilir (GINA 2015).

2.1.4.2.4. Meslek

Mesleksel astimla iliskili {i¢ ylizden fazla madde tespit edilmistir. Astim
endistrilesmis tlilkelerde en yaygin mesleki solunum sistemi hastalifidir. Mesleki
antijenlerin erigkin astiminin 10’da birinden sorumlu oldugu diisiiniilmektedir (Blanc ve
Toren 1999; Cimrin 2000; Nicholson ve ark. 2005). Mesleksel astimin ortaya ¢ikmasi
icin genellikle maruziyetin baslangicindan itibaren aylar hatta yillar sliren bir zaman
gerekir. Ayrica mesleksel astimin ortaya ¢ikmasi i¢in gerekli alerjen dozu kisiden kisiye
farklilik gosterir. Kimi zaman ¢ok yiiksek dozlarda iritanlara maruziyet non-atopik

bireylerde bile mesleki astima sebep olabilmektedir (Sastre ve ark. 2003).

2.1.4.2.5. Sigara

Sigara solunum yolu enflasmasyonunu indiikleyerek astim i¢in bir risk faktori
olusturmaktadir. Sigara icen kisilerde igcmeyenlere gore hisilt1 daha sik olmakta ve
sigara birakildiktan sonra azaldigi tespit edilmektedir. Sigara dumanina maruz
kalinmasi eriskinlerde ve addlesanlarda astim olusumunu artirmaktadir. Cocuklarda ise
prenatal ve postnatal donemde sigara dumanina maruziyet astim prevalansini belirgin

olarak artirmaktadir. Gebelik doneminde sigara icilmesi bebekte akciger gelisimini



13

olumsuz etkiler ve bu bebeklerde hisiltilt solunum diger bebeklere gore 4 kat daha fazla
goriiliir (Dezateux ve ark. 1999; Toskala ve Kennedy 2015; GINA 2015). Sigara
solunum yollarinda enflamasyonu artirarak astimli hastalarda steroidlere direng
gelisimine yol acar ve astim kontroliinii zorlastirir (Chaudhuri ve ark. 2003). Tiirkiye’de
yapilan bir ¢aligmaya goére astimli hastalarda sigara i¢cme oranlar1 genel popiilasyona

gore daha disiiktiir (Y1ldiz ve ark. 2014).

2.1.4.2.6. I¢ ve D1s Ortam Hava Kirliligi

Son 30-40 yilda tasimacilik ve endiistride kullanim1 giderek artan petrol ve gazin
yanmast sonucu ortaya ¢ikan atmosferik hidrokarbonlar NO2, O3 gibi kirleticilerin artisi,
astim ve alerjik hastalaliklarin prevalansindaki artigla iligkilendirilmektedir (Bayram
2001). i¢c ve dis ortam hava kirliligi, astim gelisiminde ve astim semptomlarmnin
tetiklenmesinde onemli bir risk faktoriidiir (Toskala ve Kennedy 2015). I¢ ortam
havasinda dis ortam havasma gore pek c¢ok kirletici bulunmaktadir. I¢ ortam
kirleticilerine tiitiin, biomassden kaynakli buhar, pestisid, asbest, formaldehit, kiif, ev
tozu akarlari, hamambdcegi, endotoksinler ve c¢esitli ev malzemeleri 6rnek verilebilir

(Oztiirk ve Bayram 2010).

2.1.4.2.7. Diyet

Sonuglar kesin olmamakla birlikte birka¢ epidemiyolojik calisma diyetin
astimda potansiyel bir risk faktorii olabilecegini arastirmistir. Anne siitii erken yasamda
immiin sistemin gelisimi ve enfeksiyonlarin Onlenmesi i¢in alinabilecek en iyi gida
olarak goriilmektedir. Yapilan ¢aligmalarda inek siitii ve hazir mamalarla beslenen
cocuklarda emzirilen ¢ocuklara kiyasla daha yiiksek oranda hisiltili solunum tespit
edilmistir. Hazir gidalarla beslenmenin artmasi, diisiik antioksidan alimi, artmis doymus
yag aliminin astim artigina katkida bulunabilecegi 6ne siiriilmektedir. Bununla birlikte
diizenli E, D vitaminlerinin alimi, meyve tiiketimi ve akdeniz tipi beslenme astim
olusumunu azaltici bir faktor olarak bildirilmistir. Ayrica probiyotik bakterilerin alerjiye
kars1 koruyucu olabilecegi son yillarda kabul gormektedir (Nolte ve ark. 2001; Demir

ve ark. 2004; Devereux ve Seaton 2005; Garcia-Larsen ve ark. 2016).
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2.1.4.2.8. Sosyoekonomik Durum

Gelismis ve zengin iilkelerde, fakir iilkelere nazaran c¢ocukluk ¢agi astimi ve
diger alerjik hastaliklarin prevalanst daha fazladir. Sosyoekonomik diizeydeki
degisiklikler ailenin beslenme aligkanliklarini, saglhiga verdikleri onemi, sigara igme
diizeyini, alerjenle karsilagsma ihtimalini degistirebilecegi i¢in boyle bir farkin ortaya
cikabilecegi distiniilmiistir (Bjorkstein ve ark. 2001). Buna zit olarak atopik
hastaliklarin diisiik sosyoekonomik tabakada daha az goriildiigiinii ortaya koyan
arastirmalar da vardir. Bu arastirmalarda ebevenyin egitim diizeyi arttikca gocuktaki
atopi riskinin de arttigi ortaya konulmustur (Martinez ve ark. 1992; Braun-Fahrlander
1999).

2.1.5. Patogenez

Astim solunum yollarinin inflamatuar bir hastaligt oldugundan pekgok
inflamatuar hiicre ve mediyatorleri icerir. Bu enflamasyon astimin semptomlariyla
dogrudan iligkilidir (GINA 2015). Astimda semptomlar donemsel olmakla birlikte hava
yolu enflamasyonu siirekli goriilmektedir. Enflamasyon yogunlugu ile astimin siddeti
arasindaki iligki ise kesin olarak gosterilememistir. Astimda enflamasyon ¢ogu hastada
burun ve {iist solunum yollarini da igeren tiim hava yolunu etkiler. Ancak etkileri en
belirgin olarak bronslarda gozlemlenir. Astimin tim klinik formlarinda solunum

yollarinda kronik bir enflamasyon vardir (Karaatmaca ve Sekerel 2015)

2.1.5.1. Astimda Goriilen Enflamatuar Hiicreler

Mast hiicreleri: Astimda bronkokonstriiktor mediyatorlerin  salinimindan
sorumludur (histamin, prostoglandin D2, 16kotrienler). Mast hiicreleri alerjenler
tarafindan IgE reseptorleri aracilifiyla aktive olurlar. Bazen de egzersizdeki gibi
osmotik uyaranlarla indiiklenebilirler. Solunum yollarindaki diiz kas hiicrelerinde artmis

mast hiicreleri solunum yollarinin agirt duyarlhiligs ile iliskilidir.

Eozinofiller: Astimda sayilar1 hava yollarinda olduk¢a fazladir. Astimda
karakteristik olarak hem biiyiik hem de kiiciik hava yollarinda bronsiyal epitel ve
submukoza eozinofiller tarafindan infiltre edilir. Eozinofiller epitel hiicrelerine zarar
veren bazi proteinlerinlerin salinimina neden olurken ayni zamanda bazi biiyiime

faktorlerinin salinimiyla hava yolunun remodelizasyonunda da rol oynar.
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T lenfositler: Astimda hava yollarinda sayica artan T lenfositler B hiicrelerinin
IgE {iretimine ve eozinofilik enflamasyona sebep olan spesifik bazi sitokinlerin

salinimin1 saglarlar. Ayrica astimda NKT hiicrelerinde de bir artis olabilir.
Dendritik hiicreler: Hava yolundan aldiklar1 alerjenleri lenf nodlarina tasirlar.

Makrofajlar: Astimda sayilar artar ve diisiik afiniteli IgE reseptorleri sayesinde

alerjenler tarafindan aktive olur bdylece enflamatuar mediyatdrlerin salinmasinda katki
yapar.

Notrofiller: Agir siddetteki astimlilarda ve sigara kullanan astimlilarda sayica
artmig olarak bulunurlar. Patofizyolojik rolleri belirlenememistir (GINA 2015;
Karaatmaca ve Sekerel 2015)

2.1.5.2. Hava Yolu Yapisal Hiicreleri

Brong ve bronsiyal epiteli tek kath silyali silindirik epiteldir. Hava yolu epitel
hiicreleri; kemokinler, sitokinler ve lipid mediyatorler gibi inflamatuarlarin salinimini
gerceklestirir. Viriisler ve alerjenler ile etkilesim halindedir. Brongiyal epitel hasari
kronik astimin spesifik kanitidir. Epitel hasari bazal hiicre ve kolumnar hiicrelerin
birbirinden ayrilmasmna yol acar. Bu nedenle astimli hastalarin balgamlarinda
deskuamatif epitel hiicreleri bulunur. Bu hiicrelere “Creola cisimcikleri” adi verilir
(Gemicioglu 2001). Hava yolu diiz kas hiicreleri benzer inflamatuar proteinlerin epitel
hiicrelerine salinimin1 saglarlar. Endotel hiicreleri inflamatuar hiicrelerin dolasimdan
¢ikip hava yolunda toplanmalarinda rol oynarlar. Fibroblast ve miyofibroblastlar ise
hava yolu yeniden yapilanmasinda rol oynayan kollajen ve proteogilikan gibi bag doku
komponentlerini tretirken hava yolu sinirleri ise kolinerjik sistemle aktive olup
bronkokonstriiksiyon ve artmis mukus salgilanmasina neden olurlar (Chung 2000;

Groneberg ve ark. 2004).

2.1.5.3. Mediyatorler

Kemokinler: hava yolu epitel hiicreleri tarafindan salinan kemokinler

inflamatuar hiicrelerin dokuya go¢ etmesini saglar.

Sisteninil-Lokotrienler: Eozinofil ve mast hiicrelerinden salinan pro- inflamatuar

ve potent bronkokonstriiktor mediyatorlerdir.
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Sitokinler: Inflamatuar yanitin olusmasini saglar ve hastaligm siddetini ayarlar.

IL-18 ve TNF-a; inflamasyonda GM-CSF; eozinofillerin yasam siiresinin uzamasinda

IL-5; eozinofillerin farklilasmasinda, IL-4; Th2 farklilasmasinda, IL-13; IgE

olusumunda gereken sitokinlerdir.

Histamin: Mast hiicrelerinden salinarak inflamasyon ve bronkokonstriiksiyona

neden olurlar

Nitrik Oksit(NO): Bir vazodilatordiir. Hava yolu epitel hiicrelerindeki nitik oksit

sentazin aktivasyonu ile iiretilir.

Prostoglandin D2: Mast hiicrelerinden salinan bir bronkokonstriiktdrdiir. Th2

hiicrelerinin hava yoluna gogiinde rol oynar (Barnes ve ark 1998).

2.1.6. Astim Fizyopatolojisi

Solunum yollarindaki diiz kas hiicrelerinin hacim ve/veya kontraktilitesindeki
artist diiz kasin asir1 kontraksiyonuna sebep olur. Bronkokonstriiktor maddeler inhale
edildiginde hava yolu mukozasindaki inflamatuar degisiklikler sonucunda meydana
gelen hava yolu kontraksiyonu karsilanamayip; solunum yollarinda asir1 daralmaya
neden olur. Odem ve yapisal degisikliklerle olusan solunum yolunun daralmasini daha
da artirir. Inflamasyon sebebiyle daha duyarli hale gelmis ndronlar uyaranlara karsi
yanit olarak asir1 bronkokonstriiksyona yol agar (Vignola ve ark. 2003; Wang ve ark.
2003; Hirst ve ark. 2004; Black 2004).

2.1.7. Siniflama ve Tam Yontemleri
2.1.7.1. Anamnez

Klinikte astim tanisi ataklarla seyreden higiltilt solunum, 6ksiiriik, nefes darlig
ve goglste sikigiklik hissi gibi semptomlarla konur. Semptomlarin tesadiif sonucu
karsilagilan bir alerjenden sonra ortaya ¢ikmasi mevsimsel degisiklik gézlenmesi, ailede
alerji atopi ve astimin bulunmasi da tani koymaya yardimci olur. Buna ek olarak
hastaligin seyrindeki degisiklikler, duman, gaz kuvvetli kokulara maruz kalindiginda
semptomlarda artis, egzersizle tetiklenme, semptomlarin geceleri artmasi ve dogru astim
tedavisine yanit verme taniyr giliclendiren Ozelliklerdendir. Geceleri artan Oksiiriik

astimin spesifik 6zelliklerindendir (Corrao ve ark. 1979; Levy ve ark. 2006). Fakat bu
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hastalarda solunum fonksiyonlarindaki degisikliklerin ve solunum yolu asir1
duyarliliginin  belgelenmesi ve balgamda eozinofil aranmasi gereklidir. Boylece
Oksiiriikle seyreden astim eozinofilik bronsitten ayirt edilebilir. Diger ayrici tanilar ise
gastrodzefagal reflli, kronik siniizit, postnazal akinti, vokal kord disfonksiyonu ve
anjiotensin konverting enzim (ACE) inhibitorii kullanimi nedeniyle meydana gelen
oksiirtiklerdir (Gibson ve ark. 1989; Gibson ve ark 2002; Irwin ve ark. 1998). Pek ¢ok
astim hastasinda fiziksel aktivite semptom olusturur. Genellikle egzersize baglh
bronkokonstriiksiyon egzersizden 5-10 dakika sonra baslar. 30-45 dakika i¢inde de
kendiliginden geger. Bazen de siddetli oksiirige sebep olur. Kosma ¢ok giiglii tetikleyici
bir egzersizdir. Egzersize bagli bronkokonstriiksiyonlar kuru ve soguk havada daha
fazla, sicak ve nemli havada ise daha az goriiliir. Bu semptomlarin inhale B2-agonist
kullanimiyla hizla diizelmesi ya da egzersiz Oncesinde B2-agonist kullanimiyla

engellenebilmesi klinikte astim tanisini destekler. (Tan ve ark. 1985; Randolph 1997)

2.1.7.2. Fizik Muayene

Astim semptomlar1 donemsel olarak degistiginden solunum sisteminin muayene
bulgular1 normal olabilir. Klinik muayenede en ¢ok oskiiltasyonda higiltili solunum
duyulur. Bu da hava akimi limitasyonunu gosterir. Buna karsin bazi hastalarda hava
akimi kisitlandigr halde hisilti bulunmayabilir veya sadece kuvvetli ekspirasyonda
duyulabilir. Bu hastalarda tasikardi, siyanoz, konusma giigliigi, uyku hali,
hiperinflasyon, interkostal ¢ekilmeler ve yardimci solunum kaslarinin kullanimi gibi
hastaligin siddetini gosteren fizik muayene bulgular1 vardir (Sakula 1986; McFadden ve
Gilbert 1992; Boushey 1997).

2.1.7.3. Solunum Fonksiyonlarmnin Ol¢iimii

Solunum fonksiyonlarmin testleri hava yolu obstriiksiyonunun reverzibilitesini,
agirhgini ve degiskenligini olgerek astim tanisinin destekler. Ancak solunum fonksiyon
testlerinin normal olmasi astim ihtimalini ortadan kaldirmaz. Hem eriskinlerde hem de
cocuklarda solunum fonksiyonlar1 ile semptomlar ve hastalik kontroliinii belirleyen
diger kriterler arasinda giiglii bir korelasyon olmayabilir (Kerstjens ve ark. 1994; Brand
ve ark. 1999). Hava yolu kisitlamasini degerlendirmek igin ¢esitli yontemler olmakla
birlikte bes yas ve tizerindeki hastalarda genel goren yontemler; spirometre ile 6l¢iilen

zorlu ekspiratuar akim birinci saniye (FEV1) ve zorlu vital kapasite (FVC) degerleri ve
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pefmetre ile Olgiilen zirve ekspiratuar akim (PEF) olgiimleridir. FEV1, FVC ve PEF
Olctimlerinin beklenen degerleri popiilasyondan elde edilen yas, cinsiyet ve boy

parametrelerine gore belirlenir.

Reverzibilite ve degiskenlik kavramlari: Reverzibilite terimi genellikle FEV1
(veya PEF) degerinde hizli etkili bronkodilatorlerin etkisiyle veya inhale
kortikosteroidler gibi kontrol edici ilacin uygulanmasindan belirli zaman sonra ortaya
cikan diizelmeyi ifade eder. Degiskenlik kavrami ise zaman igerisinde semptomlar ve
solunum fonksiyonlarindaki iyilesme ve kotillesmeleri kastetmektedir (Tirk Toraks
Dernegi 2016).

Spirometrik Inceleme: Hava akimi kisitlanmasim ve reverzibilitesini 6lgmek ve
astim tanisini koymak ic¢in Onerilen yontem olup efora bagh bir tetkiktir. Hastaya
islemin nasil yapilacagi ¢cok iyi anlatilmali, standartlara uygun en az ii¢ test yapilmali ve
en yliksek degeri veren test sonuglart kullanilmalidir (GINA 2016). Zorlu ekspirasyon
manevrasi ile FEV1, FVC, FEV1/FVC ve PEF odlgiilebilir. Bir¢cok hastalikta FEV1
degeri diisiik bulunabileceginden, hava akimi kisitlilig1 tanisin1 koymak i¢in en uygun
test FEV1/FVC oraninin kullanilmasidir. Popiilasyon ¢aligmalarinda, bu oran

eriskinlerde 0,75-0,80, ¢ocuklarda ise 0,90’1n {izerinde bulunmustur (GINA 2016).

PEF Olgiimii: PEF metre ile elde edilen PEF &l¢iimii astimin tanisinin
dogrulanmas1 ve takibinde 6nemli olmakla birlikte spirometre ile FEV1 6l¢iimii, PEF
Olciimiinden daha giivenilirdir. PEF metreler ucuz, taginabilir, hastanin evde hava akimi
degerlerini giinliik takip edebilmesi i¢in ideal araglar olup, hastanin tedaviye uyumunu
artirabilirler. PEF degerleri sabah ila¢ kullanilmadan 6nce (PEF degerinin en diisiik
olmasmin beklendigi zamanda); aksam ise ilag¢ kullanildiktan sonra (PEF degeri en
yiiksek durumdayken) olgiliir. Giinlik PEF degiskenligini goéstermek icin, o giin
icerisindeki en yiiksek ve en diisiik PEF degerleri arasindaki fark yilizde olarak ifade
edilir. Glnliik degiskenligin eriskinlerde >%10, ¢ocuklarda >%13 olmas1 astim lehine

kabul edilebilir (GINA 2016).

2.1.7.4. Hava Yolu Asir1 Duyarhhginin Olgiilmesi

Astim benzeri semptomlarin goriildiigii ancak solunum fonksiyon testlerinin
normal oldugu hastalarda adenozin, mannitol, metakolin, histamin veya egzersizle brong

provokasyonu astim tanisina yardimci olabilir. Test sonucu genellikle FEV1’de
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baslangica gore %20 veya daha fazla azalmaya neden olan doz olarak ifade edilir. Bu
test astim i¢in duyarlidir ve inhale kortikosteroid kullanmayan bir hastada astimin ekarte
edilmesi acisindan yararlidir fakat, pozitif test de her zaman hastanin astim oldugu
anlamina gelmez. Ciinkii hava yolu asir1 duyarliligina sebep olabilen allerjik rinit, kistik
fibrozis, bronsektazi veya KOAH gibi hastaliklar da vardir (British Guideline 2005;
Expert Panel Report 2007; GINA 2016).

2.1.7.5. inflamatuar Belirtecler

Astimda hava yolu inflamasyonunun degerlendirilmesi i¢in spontan veya
indiiklenmis balgamda total hiicre sayilari, eozinofil, nétrofil gibi inflamatuar hiicreler
veya mediyatorler olgiilebilir (Karakurt ve ark. 2001; Karaagag ve ark. 2003; GINA
2016)

2.1.7.6. Allerjinin Degerlendirilmesi

Astim ile allerjik rinit basta olmak iizere diger allerjik hastaliklar arasinda giiclii
bir iliski vardir. Allerjik etiyolojiyi degerlendirmek i¢in oncelikle detayli bir anamnez
alinmalidir. Anamnezde belirli allerjen maruziyetinde yakinmalarin artmasi allerjik bir
etiyolojiyi destekler. Anamnezdeki verilere gore, polen duyarliligi, ev tozu akari
duyarliligi, kiif mantar1 duyarliligi, kedi/kdpek duyarliligindan siiphelenilebilir (Celik
2012). Anamnezinde allerji diisiiniilen hastada ilk tercih edilecek yontem deri prick
testidir (Kalyoncu ve ark. 1995). Allerjen ile spesifik brons provokasyon testi, tim
diinyada ¢ok az merkezde mesleksel astim tanisi1 ve akademik arastirmalar yoniinden
uygulanmaktadir. Yasami tehdit eden astim atagini tetikleyebileceginden rutin olarak
kullanilmamaktadir (Hoeppner ve ark. 1985). Spesifik IgE 6l¢iimii, atopinin
degerlendirilmesi i¢in kullanilabilir fakat pahali ve duyarliligi diisiik bir yontemdir

(GINA 2016).

2.1.7.7. Diger Tetkikler

Hastalarin ilk muayenesinde diger hastaliklar1 ekarte etmek, amaciyla PA
akciger grafisi g¢ekilebilir. Genellikle normal olup, ataklarda hiperinflasyon bulgular
vardir. Hastanin diizenli kontrollerinde rutin grafi ¢ekimi gerekmez. Kanda eozinofili
astim tanis1 i¢in spesifik degildir ve izlem i¢in rutin kullanilmasi 6nerilmez. Astim

kontroliinde giicliik c¢ekilen, tedaviye yanit vermeyen veya antibiyotiklere cevap
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vermeyen sik pnomoni Oykiisii olan olgularda periferik kan eozinofil sayis1 bakilmasi

onerilir (Celik 2012).

2.1.8. Astim Ilaclan

Astimda tedavinin amaci, potansiyel riskler géz oniinde bulundurularak klinik
kontroliin saglanmast ve siirdiiriilmesidir. Astim tedavisinde kullanilan ilaglar temel
olarak kontrol edici ilaglar ve rahatlatici (semptom giderici) ilaglar olmak ftizere iki
grupta incelenir. Astim tedavisinde kullanilan ilaglar inhalasyon yoluyla, oral veya
parenteral  (subkiitan, intravendz ya da intramuskiiler enjeksiyon) yolla
uygulanabilmektedir. Inhale tedavinin avantaji, ilaglarin dogrus-dan solunum yoluna
verilmesi, bu bolgede yiiksek konsatrasyona ulasirken, sistemik yan etkilerinin de diigiik
olmasidir. Astim tedavisinde kullanilan inhale ilaglar; kuru toz inhaleri (KTI), nefesle
harekete gecen olgiilii doz inhaler (ODI), basingl 6lgiilii doz inhaler (ODI) ve
nebiilizasyon seklinde bulunmaktadir. inhalasyon cihazlarinmn ilaglar1 alt solunum
yollarina iletme etkinlikleri birbirinden farkli olup bu ektinlik cihazin sekline, aerosoliin
hizina (cihaza bagl olarak), ila¢ formiilasyonuna, ilacin partikiil biiyiikliigiine ve
hastalara sagladigi kullanim kolayligina baghidir. Olgiilii doz inhalerlerin kullanimi
egitim ve beceri gerektirmektedir. Hastanin tercihi ve kullanim kolaylig1 gibi etkenler
hem ila¢ uygulamasinin basarisini hem de hastanin tedaviye uyumunu ve hastaligin

uzun siireli kontroliinii etkiler (Toraks Dergisi 2000; GINA 2016).

2.1.8.1. Kontrol Edici Tlaclar
2.1.8.1.1. inhale Steroidler

Astim tedavisinde inhalasyon yoluyla steroid kullanimi 1950°1i yillara
uzanmaktadir. Ancak bu tedavide yeni bir cag agtigt kabul edilen ila¢ olan
beklametazon dipropiyonat 1970’li yillarda kullanilmaya baslanmistir (Spahn ve Szefler
2000). Inhale steroidler, astim tedavisinde kullanilan en etkili ilaglardir. Bu ilaglarin
astim semptomlarinin, hava yolu inflamasyonunun, hava yolu asir1 duyarliliginin, atak
sikligimin ve atak siddetinin, astima bagli mortalitenin azaltilmasinda; akciger
fonksiyonlarmin ve yasam kalitesinin artirilmasinda, astimin kontrol altinda
tutulmasindaki etkinlikleri gosterilmistir (Juniper ve ark. 1990; Jeffery ve ark. 1992;
Pauwels ve ark. 1997; Suissa ve ark. 2000; The Childhood Asthma Management
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Program Research Group 2000). Inhale steroidler uzun siireli ve diizenli kullanim
gerektirir. flag kesilirse hastalarin %251 ilk 6 ay icinde atak gecirebilir (Waalkens ve
ark. 1993; Perera 2005; Rank ve ark. 2013). Inhale steroidlerin klinik faydalarinin cogu
diisik doz ile goriiliir. Daha yiiksek dozlarin kullanilmasi astim kontrolii agisindan
yalnizca kiigiik bir ek yarar saglamakta ama yan etki riskini artirmaktadir (Szefler ve
ark. 2002; Powell ve Gibson 2003). Kontrol saglamak i¢in, inhale steroid dozunun
artirtlmasi yerine, ilk etapta inhale steroide ikinci bir kontrol edici eklenebilir (Haldar

ve ark. 2008).

2.1.8.1.2. inhale Steroid ve Uzun Etkili B2-Agonist Kombinasyonlari

Tek basina inhale steroid ile astim kontrolii saglanamiyorsa, tedaviye uzun etkili
32-agonistin, inhale steroid ile kombinasyonlar ile devam edilebilir. Uzun etkili 32-
agonistin inhale steroide eklenmesi ile astimin klinik bulgularinda diizelme, astim
ataklarinda azalma elde edilir (Juniper ve ark. 1999). Ayrica astimin klinik kontrolii
daha hizl1 ve tek basina inhale steroid kullanimina kiyasla daha diisiik bir inhale steroid
dozuyla saglanir (Bateman ve ark. 2004). Giiniimiizde astim tedavisinde onaylanmis
inhale steroid ve wuzun etkili B2 kombinasyonlari: Beklometazon/formoterol,
Budenosid/formoterol, Flutikason furoat/vilanterol trifenoat, Flutikazon

propionat/formoterol ve Flutikazon propionat/salmeterol’dur.

2.1.8.1.3. Lokotrien Antagonistleri

Lokotrien antagonistlerinden sadece 16kotrien reseptdr antagonisti montelukast,
Tiirkiye’de bulunmaktadir. Etkisini, aragidonik asit metabolizmasinda yer alan, akciger
dokusu ve kan hiicrelerinde bulunan Cys LT1 reseptoriinii bloke ederek gerceklestirir.
Klinik caligmalar 16kotrien antagonistlerinin kiiclik ve degisken bir bronkodilator
etkisinin oldugunu, Oksiiriik dahil olmak {izere semptomlar1 azalttigini, akciger
fonksiyonunda diizelme sagladigini ve hava yolu inflamasyonu ile astim alevlenmelerini

azalttigin1 gostermistir (Barnes ve Miller 2000).

2.1.8.1.4. Uzun Etkili Antikolinerjik (Antimuskarinik) flaclar

Parasempatik sinir sistemi muskarinik reseptorlerinin blokaji ile etkilerini
gerceklestirirler. Uzun etkili antikolinerjik tiotropiumun, kontrol altinda olmayan

astimlilar i¢cin ilave tedavi segenegi olarak planlandigi c¢alismalarda akciger
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fonksiyonlarinda diizelme sagladigi, atak sayisini azalttigi gosterilmistir (Kerstjens ve
ark. 2011).

2.1.8.1.5. Teofilin

Uzun siireli tedavide teofilin diisiik dozlarda hafif anti-inflamatuar etkisi olan
digerlerine kiyasla daha zayif bir bronkodilatordiir. Etkisini fosfodiesteraz enziminin

secici olmayan inhibisyonu iizerinden diiz kaslar1 gevseterek gostermektedir (Barnes

2013).

2.1.8.1.6. Oral B2-Agonistler

Kisa etkili oral B2-agonistlerin inhale ila¢ kullanamayan az sayida hastada
kullanilmasi uygun olabilir; ancak istenmeyen etki prevalansi daha yiiksektir (Tiirk

Toraks Dernegi 2016).

2.1.8.2. Semptom Giderici ilaglar
2.1.8.2.1. Hizh Etkili inhale B2-Agonistler

B2-antagonistler, hava yollar1 diiz kaslar1 tizerinde bulunan B2-adrenerjik
reseptOrleri uyarmalar1 sonrasinda bronkodilatasyon saglarlar. Ayrica; mast hiicreleri ve
diger inflamatuar hiicrelerin mediyatdr saliniminda inhibisyon, mukosiliyer klerenste
artis ve hava yolu Odeminde inhibisyon gibi etkileri de mevcuttur. Astim
alevlenmelerinde olusan bronkospazmi gidermek ve egzersiz sirasinda olusacak

bronkospazmi dnlemek amaciyla kullanilirlar (GINA 2015).

2.1.8.2.2. Kisa Etkili Antikolinerjikler

Inhale ipratropium bromid iilkemizde salbutamol ile kombine sekilde, ODI ve
nebiil soliisyonu formunda ya da tek ilag olarak nebiil soliisyonu olarak bulunmaktadir.
Bir meta-analizde bu kombinasyonun akut astim ataginda akciger fonksiyonlarinda
anlamli bir ek diizelme ve hastaneye yatista azalma sagladig1 gosterilmistir (Rodrigo ve

ark. 2009).
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2.1.9. Astimin Siddeti

Giiniimiizde astim siddeti retrospektif olarak semptomlar1 ve ataklari kontrol
altinda tutabilen minimum ilag gereksinimine gore smiflandirilmaktadir. En uygun

basamakta en az 3 aydir kontrol altinda olan hastada eger astim kontrolii:

*Basamak 1-2 tedavisi ile (diisiik doz IKS, LTRA, sadece kurtarici ilag)

saglanabiliyorsa “hafif astim”,
*Basamak 3 tedavisi ile (diisiik doz IKS + UEBA) saglanabiliyorsa “orta astim”,

*Basamak 4-5 tedavisi ile (orta-yiiksek doz IKS + UEBA ve ek diger ilaglar)
saglanabiliyor ya da bu tedavilere ragmen astim kontrol altina alinamiyorsa “agir astim”

denilmektedir (GINA 2015).

2.2. Kronik Obstruktif Akciger Hastahigi (KOAH)
2.2.1. Tammm

KOAH, tiim diinyada 6nemli ve giderek artan bir morbidite ve mortalite
sebebidir. 2002 yilinda diinyadaki oliimlerin 5. nedeni olan KOAH, Diinya Saglik
Orgiitii’niin tahminlerine gore 2030 yilinda 6Sliimlerin 4. nedeni haline gelecektir.
Hastaligin gelismis iilkelerden ¢ok, gelismekte olan iilkelerde artacagi diisiiniilmektedir
(Stephan ve Don. 2008). Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi (KOAH), genellikle
zararl partikiil veya gazlara ciddi maruziyetin neden oldugu havayolu ve/veya alveoler
anormalliklere bagli kalict hava akimi kisitlanmasi ve solunum semptomlariyla

karekterize, yaygin, 6nlenebilir ve tedavi edilebilir bir hastaliktir (GOLD 2017).

2.2.2. Epidemiyoloji

2.2.2.1. Prevalans

Mevcut KOAH  verileri, yapilan c¢alismalarda kullanilan  arastirma
yontemlerindeki, tanisal Olciitlerdeki ve analitik yaklasimlardaki farkliliklardan dolay1
farklilik gostermektedir. Yapilan ¢alismalar, hastaligin sigara icen bireylerde ve ileri
yaslarda arttig1, gelismekte olan iilkelerde erkeklerde, gelismis iilkelerde ise her iki
cinsiyette esit veya kadinlarda daha fazla arttigin1 gostermektedir (GOLD 2017).

Gelismekte olan iilkelerde sigara kullaniminin giin gectikce artmasi ve gelismis
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tilkelerde niifusun yaslanmasi nedeniyle KOAH prevalansinin 6niimiizdeki 30 yil i¢inde
artacagl ve 2030 yilina kadar KOAH ve KOAH ile iliskili nedenlerle gelen 6liimlerin
yilda 4.5 milyonu asacagi diistiniilmektedir (WHO 2016).

2.2.2.2. Morbidite

KOAH veri setlerinde morbidite ile ilgili parametreleri bulmak zordur ve
mortalite verileri kadar giivenilir degildirler. Mevcut verilere gore, morbidite yagla
artmaktadir (Levy ve ark. 2006). KOAH morbiditesi tiitlin kullanimi, yaslanma ve
KOAH ile iliskili diger durumlardan (kardiyovaskiiler hastaliklar, diyabet vb.)
etkilenebilir ve bu durumlar hastanin saglik durumunu ciddi anlamda bozabilirler (Chen

ve ark. 2015; Mannino ve ark. 2015).

2.2.2.3. Mortalite

Gilinlimiizde KOAH mortalitesindeki artis temelde sigara kullaniminin artmasi,

gelismis llkelerde yashi niifusun artmasi ve hastaligin tedavilerin az olmasindan

kaynaklanmaktadir (GOLD 2017).

2.2.2.4. Ekonomik Yiik

KOAH ciddi ekonomik yiike sebep olur. Toplam KOAH yiikiiniin biiyiik kismi
KOAH alevlenmeleridir. Hastaligin siddeti arttik¢a, saglik hizmetlerin maliyetleri de
artmaktadir. Gelismekte olan iilkelerde KOAH’1n 15 ve ev iiretkenligi ilizerine etkileri
daha onemlidir. Ciinkii, saglik sektoriiniin ileri seviyede yeti kaybina sahip bireylere
uzun stireli destek saglamada yetersiz kalmasi, bu iilkelerde en az iki bireyin (hastaya ek

olarak bir aile bireyinin) isini birakmasina sebep olmaktadir (Sin ve ark. 2002).

2.2.2.5. Sosyal yiik

Kiiresel Hastalik Yiikii (GBD) calismasinda her saglik probleminin sebep
oldugu yiikii degerlendirmek amaciyla, birlesik bir 6lciit gelistirilmistir. Yeti Kaybina
(sakathiga)Uyarlanmis Yasam Yillari (DALY) olarak adlandirilan bu 6l¢iim, yeti
kaybmin siddetine gore uyarlanmig, her bir 6zgiil saglik problemi i¢in erken Sliimler
nedeniyle kaybedilen yillar (YLL) ve yeti kaybi ile yasanan yillarin (YLD) toplaminm
gostermektedir. KOAH, 2005 yilinda 8. en énemli DALY nedeni iken 2013 yilinda 5.
DALY nedeni haline gelmistir (GOLD 2017)
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2.2.2.6. Hastahk Gelisimi ve flerlemesini Etkileyen Faktorler

Sigara kullanimi, en ¢ok arastirllan KOAH risk faktorii olmasina ragmen,
yapilan epidemiyolojik calismalar sigara kullanmayan birylerde de kronik hava akimi

kisitlamasi gelisebilecegini gostermistir (GOLD 2017).

2.2.2.7. Genetik Faktorler

Giliniimiizde en bilinen genetik faktor siddetli kalitsal alfa-1 antitripsin (AAT)
eksikligidir. KOAH’tan sorumlu genler konusunda bugiinkii bilgilerimiz yeterli degildir
(Stoller ve Aboussouan 2005).

2.2.2.8. Yas ve Cinsiyet

fleri yasa ve kadin cinsiyetine sahip olmak literatiirde bir risk faktorii olarak

ifade edilmistir (GINA 2007).

2.2.2.9. Akciger Biiyiimesi ve Gelismesi

Gebelik ve dogum siiregleri ile cocukluk ve addlesan donemde yasananlar
akciger biiylimesini etkiler. Ulasilan maksimum akciger fonksiyon diizeyinin
(spirometri ile Olgiilen) tespiti, KOAH gelisimi agisindan riskli bireyleri belirlemede

yardimect olabilir (Tiirk Toraks Dernegi 2014).

2.2.2.10. Partikiillere Maruziyet

Sigara kullanim1 en ¢ok karsilasilan risk faktoriidiir. Pasif icicilik de solunumsal
semptomlara ve KOAH gelisimine katkida bulunur. Tozlar, kimyasal maddeler ve
buharlar1 iceren mesleki maruziyetler de KOAH igin risk faktorleridir. Iyi calismayan
sobalarda yakilan odun, komiir, bitki kokleri ve tezek i¢ ortamda ciddi seviyede hava
kirliligine yol agabilir. Iyi havalanmayan evlerde 1smmma veya yemek pisirmede
kullanilan biyomas yakitlarin sebep oldugu i¢ ortam hava kirliliginin KOAH

gelisiminde ciddi bir risk faktorii oldugu gosterilmistir
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2.2.2.11. Sosyoekonomik Durum

KOAH gelisiminde risk artisi ile diisiik sosyoekonomik durum iliskilidir. Ancak
yoksullugun KOAH ile hangi yoldan iliskili oldugu heniiz iyi bilinmemektedir (Gershon
ve ark. 2011)

2.2.2.12. Astim ve Hava Yolu Hiperreaktivitesi

Yapilan calismalara gore, astimli bireylerde zamanla KOAH gelisme riski,
astim1 olmayan bireylere gore 12 kat fazladir. Ayrica astimli hastalarin %20’sinde geri

donilimsiiz hava yolu obstriiksiyonu gelistigi bildirilmistir (De Marco ve ark. 2011).

2.2.2.13. Kronik Bronsit

Yapilan c¢aligmalar mukus hipersekresyonu ve FEV1 azalmasinin iligkili
oldugunu, sigara kullanan bireylerde kronik bronsit varliginin KOAH gelisimini
arttirdigini bildirmislerdir (GOLD 2017).

2.2.2.14. Enfeksiyonlar

Cocuklukta gecirilen agir solunum yollar1 enfeksiyonu Oykiisii, yetiskin
donemde azalmis akciger fonksiyonu ile iligkilidir. HIV enfeksiyonu ve tiiberkiilozun da

KOAH gelisiminde risk faktorleri oldugu belirtilmistir (GOLD 2017).

2.2.3. Patofizyoloji

Kronik obstriiktif akciger hastaliginda, solunum yollari, akciger parankimasi ve
damarsal yapilar etkilenmektedir. Akcigerdeki zarar, ¢esitli maruziyetlerin (toz, duman,
kimyasallar) tetikledigi inflamasyon ve bunun sonucunda meydana gelen proteolitik etki
ile gelisir. Akcigerlerin kendini koruma ve onarma mekanizmalar1 yeterli olmadiginda
mukus hipersekresyonu, damarsal yapilarda bozulma, hava yollarunin daralmasi,
fibrozis ve parankim yikimi meydana gelir (Samurkasoglu 2002). Kronik obstriiktif
akciger hastaliginda solunum yollarindaki tepkinin baslica goriildiigii yer olan kiiciik
bronslar ve bronsiyollerde, sekretuar bezlerde ve goblet hiicrelerinde biiylime ve artis,
inflamasyon, mukusta ve kas kitlesinde artma, fibrozis, fokal sukuamdz metaplazi,
obliterasyon ve solunum yollarinda daralma goriiliir. Ayrica solunum yollarinda epitel

harabiyeti, kronik inflamasyon, solunum yolu duvarinda degisiklikler ve alveol kaybi
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KOAH’da solunum yolu obstriiksiyonu ve artmis kas kasilmasindan sorumlu patolojik
mekanizmalardir. Bu morfolojik degisiklikler irreverzibl obstriikksiyona neden olurlar.
Akcigerlerin  damarsal yapilarindaki temel bozuklik ise damar duvarlarinin
kalinlagsmasidir. Arterlerdeki endotel hiicrelerindeki fonksiyon kaybi hem sigara
kullanimimin hem de KOAH’daki inflamatuar mediyatorlerin salinimimin bir sonucu
olarak gelisir (Peinado ve ark. 1998). Bu degisiklikler pulmoner basingta artig, sag
ventrikiil hipertrofisi ve dilatasyonu ile kor pulmonale gelisimini meydana getirebilir.
KOAH’daki inflamasyonun temelini ¢esitli inflamatuar hiicreler ve salgiladiklar farkl
mediyatorler olusturur (Erding ve ark. 2000). Kronik obstriiktif akciger hastaliginda
onemli inflamatuar hiicreler; notrofiller, makrofajlar, T lenfositleridir ve inflamasyon
stirecinde bu hiicrelerin say1 ve aktivasyonu artar. Aktif makrofajlardan TNF-o, IL-8 ve
l6kotrien B4 ve reaktif oksijen radikalleri serbestlenir. Ozellikle nétrofiller akciger
dokularinda yogun sekilde birikip, ndtrofil elastaz ve diger proteazlari salgilayarak
mukus hipersekresyonuna ve parenkim harabiyetine neden olurlar (Erding ve ark. 2000;
Samurkagoglu 2002).

Antiproteaz sisteminin iyi ¢aligmamas1 da KOAH patogenezinden sorumlu bir
diger mekanizmadir. Bunun en Onemli sebebi sistemin en 6nemli enzimi olan al
antitripsin eksikligidir. Akcigerlerde bag dokusunun temel proteinleri kollajen, elastin
ve proteoglikandir. Bu yapilar 16kosit ve makrofajlardan salinan proteolitik enzimlerle
(elastaz, tripsin, kollajenaz) yikilir ve yeniden yapilir. Bu enzimlerin alveol duvarini
etkilemesi amfizemdeki esas patolojiyi olusturur. Kanda proteaz inhibitorleri bulunur ve
yapim ve yikim arasindaki dengeyi saglar. Bu denge bozuldugunda dokuda harabiyet ve
amfizem meydana gelir. En 6nemli proteaz inhibitorii olan al-antitripsin, notrofil
elastazi inhibe ederek alt solunum yollarindaki harabiyeti onler (Hodgkin 1990;
American Thoracic Society 1995).

KOAH patogenezinde sorumlu mekanizmalardan bir digeri de sigara dumaniyla
alman veya notrofillerden salgilanan oksidanlardir. Baslicalar1 siiperoksit anyon,
hidrojen peroksit ve hidroksil radikali olan bu maddeler epitel ve endotel hiicrelerinde
hasara, al-proteinaz inaktivasyonuna, siklooksijenaz aktivitesine ve mukus
hipersekresyonuna neden olarak hastaligin gelisimine katkida bulunurlar. Akcigerde
stiperoksit dismutaz, katalaz, glutatyon peroksidaz, glutatyon rediiktaz gibi enzimler ile

A, C, E vitamini gibi kofaktorlerin olusturdugu koruyucu antioksidan sistem bulunur.
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Oksidan radikallerin miktar arttiginda ya da antioksidan sistemin direnci azaldiginda
akcigerde hasar meydana gelmektedir (Hodgkin 1990). Sonug¢ olarak proteinaz
enzimlerin ve oksidatif streslerin artmasiyla ile dokuda 6dem, proteoglikan ve kollajen
birikimi, miikdz bezler ve goblet hiicrelerinde artis, bronsiyal vaskiilarizasyonda artma
ve solunum yolunun diiz kaslarinda hipertrofi ve hiperplazi gelisir. Inflamasyon
siirecinin uzamasiyla kollajen depolanmasi ve bununla birlikte geri doniisiimsiiz
elastikiyet kaybi, obstrikksiyon ve kollaps meydana gelir (Asia Pacific COPD
Roundtable Group 2005).

2.2.4. Tam ve Degerlendirme
2.2.4.1. Semptomlar

Dispne, KOAH’m en o&nemli belirtisi, hava yolu kisithiliginin en &nemli
nedenidir ve genellikle anksiyete buna eslik eder. Hastalar dispneyi; gogiiste agirlik,
hava aglig1, nefes almada giigliik olarak ifade ederler. Dispnenin tanimlanmasi, kiiltiirel

ve bireysel olarak farklilik gosterebilir (Elliott ve ark. 1991).

Oksiiriik, genellikle KOAH’1n ilk semptomudur. Sigara ve diger maruziyetlere
bagli oldugu diisiiniildiigiinden hasta tarafindan patolojik bir durum olarak algilanmaz.
Baslangigta, aralikli olan 6ksiiriik sonradan giin boyu siiren bir hale gelir (Burrows ve
ark. 1965).

Balgam cikarma, KOAH’l1 bireyler genellikle Oksiirliikle az miktarda balgam
cikarirlar. Balgam c¢ikarma sikliginda ve miktarinda bazen artis goriilebilir. Piiriilan
balgam, inflamatuvar bulgularin arttigin1 gosterdigi gibi, bakteriyel bir alevlenmeyi de

gosterebilir (Hill ve ark. 1999).

Hirilt1 ve gogiiste sikisma, giin icinde ve giinden giine degisebilen belirtilerdir.
Wheezing veya gogiiste sikisma hissinin olmamasi KOAH tanisin1 diglamadigi gibi

varligi da astim tanisint dogrulamaz (GOLD 2017).

2.2.4.2. Spirometri

KOAH’mn kesin tanist spirometriyle konur. Tanmi kriteri bronkodilator ilag
kullanimindan sonra FEV1/FVC <%70 olmasidir. Tiim diinyada yaygin olarak
kullanilmaktadir. Klinikte tedavi Onerilerinin ¢ogu, bu kritere gore olusturulmustur

(GOLD 2017).
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2.2.4.3. Semptomlarin Degerlendirilmesi

KOAH’in degerlendirilmesinde; mevcut semptomlarin diizeyi, spirometrik
anormalligin siddeti, alevlenme riski, mevcut komorbiditeler dikkate alinmalidir
(GOLD 2011). KOAH hastalarinda semptomlar1 degerlendirmek igin gegerliligi
gosterilmis iki Onemli anket kullanilmaktadir. Bunlar Modifiye Britanya Tibbi
Arastirma Konseyi Anketi (Tablo 2-1) ve KOAH Degerlendirme Testi’dir (Tablo 2-2)
(Bestall ve ark 1999; Jones ve ark. 2009).

Tablo 2-1: Modifiye Britanya Tibbi Arastirma Konseyi (nMRC) Anketi

Derece Tamm

0 Sadece agir egzersiz sirasinda nefesim daraliyor

1 Sadece diiz yolda hizl yiiriidigiimde ya da hafif yokus ¢ikarken nefesim daraliyor

2 Nefes darligim sebebiyle diiz yolda yasitlarima gbre daha yavas yiirlimek ya da ara ara
durup dinlenmek zorunda kaliyorum

3 Diiz yolda 100 metre ya da birkag dakika yiirtidiikten sonra nefesim daraliyor ve duruyorum

4 Nefes darligim yiiziinden evden ¢ikamiyorum veya giyinip soyunurken nefes darligim

oluyor

Modifiye Britanya Tibbi Arastirma Konseyi (nMRC) Anketi yardimiyla nefes darhiginin degerlendirilmesi (Bestall
ve ark. 1999)

Tablo 2-2: KOAH Degerlendirme Testi (CAT)

Degerlendirilen parametreler Derecelendirme Degerlendirilen parametreler Skor

Hic¢ 6ksiirmiiyorum 012345 Siirekli okstirtiyorum.

Akcigerlerimde hi¢ balgamyok 012345 Akcigerlerim tamamen balgam dolu.

Gogsiimde hi¢c tikanma/daralma 012345 Gogsiimde ¢ok daralma var.

hissetmiyorum

Yokus ya da bir kat merdiven 012345 Yokus veya bir kat merdiven

ciktigimda nefesim ¢iktigimda nefesim ¢ok daraliyor.

Evdeki hareketlerimde hic 012345 Evdeki hareketlerimde ¢ok

zorlanmiyorum zorlantyorum.

AKkcigerlerimin durumuna 012345 Akcigerlerimin  durumuna ragmen

ragmen evimden c¢ikmaya hig evimden ¢ikmaya ¢ekiniyorum.

¢ekinmiyorum.

Rahat uyuyorum. 012345 Akcigerlerimin  durumu nedeniyle
rahat uyuyamiyorum.

Kendimi giiclii/enerjik 012345 Kendimi hi¢ giicli/enerjik

hissediyorum.

hissetmiyorum.

KOAH’ta saglik durumundaki bozulmay1 lgen, tek boyutlu 8 maddeli bir testtir (Jones ve ark. 2009).
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2.2.4.4. Kronik Obstriiktif Akciger Hastali@inin Evrelenmesi

KOAH’1n giincel evrelenmesi, solunum fonksiyon testleri, mMRC ve CAT
testleri ve akut alevlenme(atak) sayist goz Oniinde bulundurularak birlesik

degerlendirmeye gore yapilmaktadir.
Birlesik Degerlendirmeye Gore KOAH Evrelemesi (GOLD 2017)

A grubu: Diisiik risk ve az semptoma sahip hastalar bu gruptadir. GOLD 1 veya 2 (hafif
veya orta derecede hava akimi kisitlanmasi) 0-1 alevlenme /yil ve alevlenmeye bagl

hastaneye yatis yok CAT <10 veya mMRC 0-1

B grubu: Diisiik risk, fazla semptoma sahip hastalar bu gruptadir. GOLD 1 veya 2 (hafif
veya orta derecede hava akim kisitlanmasi) 0-1 alevlenme/yil veya hastaneye yatisa

neden olan alevlenme yok 0-2 CAT>10 veya mMRC>2

C grubu: Yiiksek risk az semptoma sahip hastalar bu gruptadir. GOLD 3 veya 4 (agir
veya ¢ok agir hava akim kisitlanmasi) >2 alevlenme y1l veya >1 hastaneye yatisa neden

olan alevlenme CAT <10 veya mMRC 0-1

D grubu: Yiiksek risk, fazla semptoma sahip hastalar bu gruptadir. GOLD 3 veya 4 (agir
veya cok agir hava akim kisitlanmasi) >2 alevlenme yil veya >1 hastaneye yatisa neden

olan alevlenme CAT >10 veya mMRC>2

2.2.5. KOAH Tedavisi

KOAH tedavisinin amaglari; hastaligin ilerlemesini durdurmak, egzersiz
toleransini artirmak, semptomlar1 gidermek, komplikasyonlar1 6nlemek ve tedavi etmek,
akut ataklar1 6nlemek ve tedavi etmek, yasam siiresini ve kalitesini arttirmaktir. Sigara
kullanimi KOAH’1n olusumunu ve seyrini belirleyen en énemli faktér olup, KOAH’ta
sigara kullaniminin birakilmasiyla akciger fonksiyonlarindaki kayiplar azalmakta ve
yillik FEV1 (zorlu ekspiratuar voliim) kaybi sigara kullanmayan bireylerin seviyesine
diismektedir. KOAH’ta akciger fonksiyonlarindaki hizli yillik azalmayr ve hastaligin
dogal seyrini sigara kullaninminin birakilmasi disinda hicbir tedavi onleyememektedir.
Sigara kullanmay1 biraktiktan 5-20 y1l sonra KOAH riski %50 oraninda azalmakta, 10
yil sonra agiz, farinks kanserine yakalanma riski sigara kullanmayan bireylerin
seviyesine diismekte, 15-20 yil sonra ise akciger kanserine yakalanma riski %50-90

oraninda azalmaktadir (Clinical Practice Guideline 2008; GOLD 2011).
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2.2.6. KOAH Tedavisinde Farmakolojik Ajanlar

KOAH’ta semptomlari, alevlenmelerin sikligin1 ve siddetini azaltmak, yasam
kalitesi ve egzersiz toleransini arttirmak igin; B2-agonistler, antikolinerjikler, inhale
steroidler, fosfodiesteraz inhibitorleri ve bunlarin kombinasyonlar1 kullanilmaktadir. Bu
ilaclarin inhaler yolla verilmesi tercih edilmektedir. Ayrica tek tiir bir ilacin dozunun
arttirtlmasi yerine farkli gruptan ilaglarin kombine edilmesi farmakolojik etkiyi artirir

ve yan etkiyi azaltir (GOLD 2011; Kocabas ve ark. 2014).

2.2.6.1. p2-agonistler

Epitel hiicrelerinde, endotel hiicre mebranlarinda, mast hiicrelerinde, hava yolu
diiz kaslarinda bulunan B2 reseptorlerine baglanirlar. Bu ilaglar mast hiicrelerinde
mediator salmimiin engellenmesini, diiz kas hiicrelerinde gevsemeyi, akciger
hiperinflamasyonunda azalmay1 sagladigindan semptomlarda hizla diizelme ve egzersiz
toleransinda artig goriiliir. Ayrica mukéz membranlarin temizlenmesindeki diizelmeyle
solunum yollarina bakterilerin yapismasin1 azaltirlar. Kisa etkili 2 agonistler
(terbutalin, salbutamol) dakikalar i¢inde etkilerini gosterirler. 15-30 dakika iginde
etkinlikleri maximum seviyeye ulasir ve etkileri 4-6 saate kadar siirer. Uzun etkili 2
agonist ilaglarin (salmoterol, formoterol) etki hizlar1 ise baslangi¢ zamanlar lipofilik ve

hidrofilik olmalari ile belirlenmektedir (Ozlii ve ark. 2010).

2.2.6.2. Antikolinerjikler

KOAH’m agir olgularinda solunum yollarinin obstriikksiyonundan artmis
kolinerjik aktivite sorumlu tutulmaktadir. Bu nedenle bir diger tedavi secenegi
antikolinerjik 1ilaglardir. Antikolinerjik ilaclarin yapis1 atropinin yapisina benzer.
Akcigerde 5 tip muskarinik reseptor bulunmaktadir. Hava yollarinin diiz kaslarinda ise
M1, M2, M3 reseptorleri bulunur. M2 reseptorlerinin blokaji bronkokonstriiksiyon ve
hipersekresyona neden olurken; M1 ve M3 reseptorlerinin blokaji ise bronkodilatasyona
neden olur. Inhale antikolinerjiklerin sistemik dolasima gegisi az oldugundan yan
etkileri daha az goriiliir. En sik goriilen yan etkileri agiz kurulugudur. Diger yan etkisi
ise prostatik yakinmalardir. Antikolinerjiklerin kiimiilatif dozlar1 ancak yeterli
bronkodilatasyonu saglayabilmektedir. Kisa etkili antikolinerjiklerin etki siiresi kisa

etkili B2-agonistlere gore daha uzundur (Tashkin ve ark. 2008).
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2.2.6.3. Metilksantinler

Bitkisel alkaloidlerdir. Kahve ve ¢ay gibi igceceklerin i¢cinde bulunan bir kafein
tiirevidir. Ucuz olmasi sebebiyle yillarca siklikla tercih edilmis fakat terapotik araliginin
dar, yan etkilerinin ise fazla olmasi nedeni ile kullanimi giiniimiizde azalmstir.
Metilksantinler  fosfodiesteraz  inhibisyonu {izerinden hiicre i¢inde cAMP
konsantrasyonunu arttirir ve diiz kaslarda gevsemeye neden olurlar. Teofilin
Giiniimiizde bilinen 11 fosfodiesteraz izoenziminden tip III ve IV’{ inhibe ederek
cAMP’yi, tip V’i inhibe ederek de cGMP’yi arttirarak etkisini gosterir. Maksimum
gevseme icin yiiksek konsantrasyonlarda ilag gerekir. Tedavi dozlarinda enzimlerin %5-
10’u inhibe edilebilir. Ayrica teofilin katekolamin salinimini arttirir, TNF-a,
prostaglandin ve hiicre i¢i kalsiyum salinimini inhibe eder, niikleer translokasyonu
inhibe eder, histon deasetilaz aktivitesini arttirir. Bdylece kortikosteroidlerin
etkinliginin arttirir. Teofilin kronik hava yolu inflamasyonunu kontrol eden supressor T
lenfositleri(CD8+) aktive ederek immunmodiilatér ve antiinflamatuar etki gosterir.
Bununla birlikte teofilin histon deasetilasyon enzimini (HDAC) aktive ederek
inflamatuar yaniti1 durdurur. Kortikosteroidler de HDAC aktivasyonu yaparak ve teofilin

ile sinejistik etki gosterirler (GOLD 2011).

2.2.6.4. inhale Steroidler

KOAH patogenezinde rol oynayan reversibl ve irreversibl olaylar, mukus
hipersekresyonu, elastin ve kollogen ¢atisinin yikimi, havayolu diiz kaslarinda fibrozis
olarak sayilabilir. Glukokortikoidler protein ve sitokin sentezini azaltarak
antiinflamatuar ve immunsiipresif etki gosteren maddelerdir. Bu etkilerini gen
transkripsiyon faktorleri ile etkilesime girerek gosterirler. Histon deasetilaz enzimi bu
olaylar1 hizlandirir (GOLD 2011). Inhale kortikosteroidlerin partikiil boyutu etki ve
giivenilirlik profilini belirleyen 6nemli bir faktordiir. En kiiglik havayollarinin ¢ap1 <
2um’dir (Vanden Burgt ve ark. 2000). Sum’ den biiyiik partikiiller agizda ve bogazda,
S5um’ den kiigiik partikiiller ise brons ve bronsiyollerde birikecektir (Pritchard 2001).
Orofarengeal kavitede biriken partikiiller ses kisiklig1 ve oral kandida enfeksiyonlar

gibi baz1 lokal yan etkilere neden olabilirler (Derendof ve ark. 2006).
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2.2.6.5. Kombine Tedaviler

Inhale steroidler uzun etkili(IKS) B adrenerjikleri(LABA), uzun etkili
adrenerjikler de inhale steroidleri etkice tamamlarlar. Her iki molekiiliin ayni1 anda
birlikte verilmesi KOAH kontroliinde sinerjistik etki olusturur (Usmani ve ark. 2005).
Bronkodilatorlerin etkisi erken baslar ve hastalar tarafindan etkisi hizli gériiliir. IKS’ler
icin bu durum gegerli degildir. Hastalar bronkodilatorleri kullanip IKS’leri
kullanmayabilir. Fiks kombinasyonlarla hastanin her iki ilac1 birlikte kullanmasi1 da

saglanabilir (Tashkin ve ark. 2008).

2.3. Dis Ciiriigii

Dis clirligii, dis plak biyofilmindeki bakterilerin fermente olabilen
karbonhidratlar1 kullanmasi sonucu {iretilen asitler tarafindan dis dokularmin lokalize
yikimiyla meydana gelen enfeksiydz, bulasici bir hastaliktir (Scheie ve ark. 1984;
Margolis ve Moreno 1994). Disler agiz ortaminda siirekli demineralizasyon ve
remineralizasyona maruz kalmaktadir. Belirli bir denge igerisinde birbirini izleyen
demineralizasyon-remineralizasyon olaylarinda, dengenin demineralizasyon lehinde
bozuldugu kosullarda dis mineralinde kayiplar olusarak geri doniislimsiiz kavite
olusumu yani ¢iirik meydana gelir (Koray 1981; Zero 1999; Kidd ve Fejerskov 2004).
Dis ¢iirtigli olusumuna giincel yaklagim, demineralizasyonun tek yonlii olarak meydana
gelmesi degil; sayisiz demineralizasyon ve remineralizasyon olaylarinin bir arada
gerceklesmesi sonucudur (Margolis ve Moreno 1994; Lingstrom ve ark. 2000; Kidd ve
Fejerskov 2004).

2.3.1. Dis Ciiriigiiniin Etyolojisi

Tiikdirtik 1le dis sert dokular arasindaki iyon aligverisi dengesi dis plak biyofilmi
varhiginda bozulabilmektedir (Koray 1981; Newbrun 1989). Fakat yalnizca biyofilm
varligl da dis ciirigli gelisimi i¢in yeterli degildir. Yani dis ¢liriigii pek cok faktoriin
etkisi ile olusan bir siiregtir ve bu faktorlerden birinin yoklugunda ¢iiriik
olusmamaktadir. Ciiriik olusumu i¢in; dis (konakg1), Streptococcus mutans (S. mutans)
ve laktobasil gibi karyojenik mikrobiyota ile fermente olabilen karbonhidratlarin belirli
bir siire bir arada olmasi gerekmektedir (Koray 1981; Bayirli ve Sirin 1982; Newbrun

1989; Harris ve ark. 2004). Dis ¢iiriigii olusumunu kolaylastiran veya giiglestiren, bireye
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ait ve cevresel baz1 faktorler vardir: (Koray 1981; Touger-Decker ve Van Loveren
2003)

2.3.2. Bireye Ait Faktorler
2.3.2.1. Ciiriik Olusumunda Dis ile Tlgili Faktorler

Ciirtik olusumunda birgok faktor etkili olmakla birlikte, bireyin tiikiiriiglindeki S.
mutans diizeyi ile digin yapisal 6zelliklerini ifade eden konak faktorlerinin daha dnemli
oldugu ifade edilmistir (Koray 1981; Bayirli ve Sirin 1982). Dislerin morfolojik
yapisindaki bozukluklar, caprasikliklar, ara yiizeylerdeki retansiyon alanlari, derin pit
ve fissiir yapilar1 plak tutulumuna neden olmakta ve ¢iiriik gelisiminde 6nemli rol
oynamaktadir (Koray 1981; Bayirli ve Sirin 1982; Newbrun 1989; McDonald ve ark.
2000).

Kidd ve ark., (Kidd ve ark. 1993) ile Ekstrand ve ark., (Ekstrand ve ark. 2000)
yaptiklart ¢alismalarda, ¢iiriik gelisiminin ilk bagladigi alanin genellikle daimi birinci
biiyiik az1 dislerinin okluzal fissiirleri oldugunu, Sigurjons ve ark., (Sigurjons ve ark.
1995) ise, ara yiiz ciiriiklerinin toplumlarda goriilme sikliginin yiiksek oldugunu
bildirmislerdir. Dis kristallerinin yapisi, sekli ve dizilimi de ¢iiriik olusumunda etkili
inorganik faktorlerdendir. Diglerin kristal yapisini olusturan kalsiyum tuzlarinin biiyiik
cogunlugu oktakalsiyum fosfat ve kalsiyum hidroksiapatit seklinde bulunurlar.
Kalsiyum hidroksiapatit kristali kalsiyum fosfatlar i¢cinde “H+” iyonlari tarafindan en
zor ¢ozlinenidir. Bu yapi i¢ine F iyonlan girerse floroapatit kristali olusur. Floroapatit
kristali hidroksiapatite oranla ¢ok daha stabil bir kristal sekline sahip oldugundan daha
zor ¢ozinmektedir (Koray 1981; Newbrun 1989; Kidd ve Fejerskov 2004). Disin
cliriige olan yatkinligini artiran bir diger faktor ise mine prizmalarinin uzun akslarinin
dis yiizeyine dik uzanmasidir (Koray 1981). Disler siirdiikten sonra bir-iki y1l i¢inde
yapilarindaki kalsiyum ve fosfat iyonlar1 arttigindan minenin gegirgenligi azalir ve dis,

ciiriige daha direngli hale gelir (McDonald ve ark. 2000).

2.3.2.2. Ciiriik Olusumunda Tiikiiriik ile lgili Faktorler

Tiikiiriik; biiytik tiikiirik bezleri olan parotis, submandibular ve sublingual
tilkiirik bezleri ile ¢ok sayidaki kiiciik tiikiiriik bezlerinin salgilar1 ve digeti olugu

stvisinin birlesiminden meydana gelen kompleks bir sekresyondur (Mandel 1974; Koray
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1981; Bayirli ve Sirin 1982; Newbrun 1989). Tiikiiriik baz1 6zellikleri ile ¢iiriik olusumu
tizerinde engelleyici etkiye sahip iken, bazi ozellikleri ile de ¢iiriik olusumunu
kolaylastiran amfifonksiyonel bir sividir. (Koray 1981; Lagerlof ve Oliveby 1994;
Thylstrup ve Fejerskov 1994).

Mandel’e gore (Mandel 1974), ¢iiriik baslangicinda tiikiiriigiin esas etkisi plak
olusumudur. Tikiiriik sivisi, plagin  olusmasinda, maturasyonunda ve plak

metabolizmasinda etkilidir. Tiikiiriiglin ¢liriik olusumunu 6nleyici etkileri sunlardir:
1-Mekanik temizlikle plak olusumunun azaltilmasi.

2-Icerigindeki kalsiyum, fosfat ve flor iyonlar1 ile mine yapisinin giiglendirilmesi.
3-Oral kavitede olusan asitleri notralize eder ve tamponlar.

4- Antibakteriyel 6zellige sahiptir (Mandel 1974; Koray 1981; Kidd ve Fejerskov 2004).

2.3.2.3. Ciiriik Olusumunda Mikroorganizmalar ile Ilgili Faktorler

Bakteriler ¢iiriik lezyonunun olusmasi ve ilerlemesinde temel elemanlardir. Agiz
icerisinde farkli ekolojik sartlarda ¢ok sayida mikroorganizma bulunmaktadir (Ang,
1990; Kidd ve Fejerskov 2004). Agiz mikrobiyotasinda ciiriikle ilgili baglica
mikroorganizmalarin oral streptokoklar, laktobasiller ve aktinomigesler oldugu cesitli
caligmalarda belirtilmistir (Koray 1981; Bayirli ve Sirin 1982; Newburn 1989; Ang
1990). 1980’li yillardan itibaren, mutans streptokoklari dis ¢iirigiine neden olan baslica
mikrobiyolojik faktor olarak kabul edilmektedir (Hamada ve Slade 1980; Loesche 1986;
Poulsen ve ark. 1991; Spatafora ve ark. 1995).

Mine ylizeyine ve dis plagina olan yapisma 6zelligi ve asit olusturma kapasitesi
iki 6nemli viriilans faktoriidiir. S. mutans diyet ile alinan sakkarozu laktik asite fermente
ederek mine matriksinin ¢6ziinmesine yol agar. Suda ¢oziinmeyen ekstraseliiler
polisakkaritler (ekstraseliiler insolubl polisakkarit=IP) {ireterek, dis ylizeyine giiclii
adezyon saglar (Newburn 1989; Ang 1990; Poulsen ve ark. 1991; Spatafora ve ark.
1995; Mattos-Graner ve ark. 2000).

Agiz mikrobiyotasinin %]1’ini olusturan laktobasiller (Hamada ve Slade 1980;
Bayirli ve Sirin 1982; Newburn 1989; Ang 1990) ciiriik baslangicindan ¢ok, dentin
dokusunun yikiminda yani ¢iirtigiin ilerlemesinde etkilidirler (Newbrun 1989; Fejerskov
1997; Brambilla ve ark. 2000). Laktobasillerin asidojenik ve asidiirik 6zellikleri plak
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pH’smin diisiik oldugu yerlerde ve aktif ¢iiriik lezyonu icinde ¢ogalmalarin1 saglar
(Bayirli ve Sirin, 1982; Newbrun, 1989; Brambilla ve ark. 2000). Tiikiiriikteki laktobasil
diizeyi ile dis ¢iirtigli siklig1 arasindaki iliski, birgok arastirmayla kanitlanmistir (Roeters
ve ark. 1995; Llena-Puy ve ark. 2000). Ciiriikle iliskili bir diger bakteri gruplarindan
Aktinomicesler pek c¢ok karbonhidrat tiiriinii fermente ederek laktik asit, asetik asit,
suksinik asit ve formik asit {retirler. Daha c¢ok subgingival mikrobiyota ve kok
yiizeyindeki ¢iiriik lezyonlarindan izole edilirler (Bayirli ve Sirin 1982; Newburn 1989;
Ang 1990).

2.3.2.4. Ciiriik Olusumunda Dental Plak ile ilgili Faktorler

Tiikiirtigiin -~ yikayict  ve tamponlayict etkisini  engelleyen, asidojenik
mikroorganizmalari barindiran ve olusan organik asitlerin dis yiizeyine daha uzun siire
etki etmesine izin veren dis plak biyofilmi, ¢iirik olusumuna yol agan en Onemli
faktordiir (Thylstrup ve Fejerskov 1994).

2.3.3. Dis Etkenler
2.3.3.1. Ciiriik Olusumunda Beslenme ile Tlgili Faktorler

Seker iceren besinlerin karyojenik potansiyeli; karbonhidratlarin tipi ve
miktarini, igerdigi koruyucu komponentleri, fiziksel ve kimyasal 6zelliklerini igeren
bircok faktdre baghdir (Zero 1999; Zero 2004). Diyetle alinan monosakkarit ve
disakkaritler kiiglik molekiil yapilari itibariyle biyofilmin igine girerek asidojen
mikroorganizmalar tarafindan fermente edilir ve organik asitlere parcalanarak ¢iiriik
slirecini baglatirlar (Koray 1981; Newburn 1989; Thylstrup ve Fejerskov 1994). Bir
polisakkarit olan nisastanin ¢iiriik yapabilmesi i¢in Once agiz ortaminda gesitli amilaz
enzimi ile disakkarit ve monosakkaritlere kadar parcalanmasi gerekir (Koray 1981;
Bayirli ve Sirin 1982; Newburn 1989; Thylstrup ve Fejerskov 1994). Protein, yag, Ca, P
ya da F iceren yiyecekler ciiriik aktivitesini azaltir. Proteinler tiikiiriikte iire diizeyini
yiikselterek tamponlama kapasitesini artirirlar. Protein ve yagin birlikte alindig1 diyette

ciiriik aktivitesinin azaldigi bildirilmistir (Mundorff-Shrestha ve ark. 1994).
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2.3.3.2. Zaman

Dis ciirigliniin olusmasi i¢in gerekli tiim faktorlerin, bir arada belli bir siire
bulunmasi gerekmektedir. Bu nedenle ¢iirlik olusumunda etkili olan bir diger 6nemli
faktoriin zaman oldugu ifade edilmistir (Bayirli ve Sirin 1982; Newburn 1989; Zero
1995).

2.3.4. Dis Ciiriigii Riski ve Ciiriik Aktivite Testleri

Etyolojik olarak kompleks bir hastalik olan dis ¢iiriigiiniin olugsmasinda
mikrobiyal, genetik, davranissal, immunolojik ve gevresel faktorler risk faktorii olarak
rol oynarlar (National Institute of Health Consensus Development Panel 2001). Yeni bir
¢liriigiin olusup olusmayacaginin, ya da var olan bir baslangi¢ lezyonunun ilerlemeye
devam edip etmeyeceginin tahmin edilmesi ¢lriik riskini degerlendirilmesidir

(Petersson ve Bratthall 2000).

Ciirik riskinin belirlenmesinde Bratthall ve Tynelius-Bratthall tarafindan
bireysel yaklasim onerilmis, dogru sonuglara ulasmak igin demografik ve biyokimyasal
parametrelerin dis hekiminin klinik goriisii ile kombine edilmesi gerektigi belirtilmistir.
Bireysel yaklasimda oncelikle kisiye 6zel faktorler belirlenir, daha sonra bu faktorlerin
olugsma nedenleri tespit edilir, son olarak belirlenen faktorler hedef alinarak mevcut

durum degistirilmeye ¢alisilir (Bratthall ve Tynelius-Bratthall 1994).

2.3.5. Ciiriik Riski ve Ciiriik Aktivite Testleri (CAT)

Ciirtik riski, yeni ¢iiriik lezyonu gelisme olasiligidir. Ciiriik riskinin dogru olarak
hesaplanmasi cliriik olayina dogrudan etki eden ¢iiriik faktorleri ve dolayli olarak etki
eden ciiriik gostergeleri gibi bir¢ok faktdriin birlikte ele alinmasimi gerektirir (Krasse
1985). Ciiriik faktorleri dis yiizeylerini dogrudan etkileyen doz ve siiresi 6nemli olan
faktorlerdir. Ciiriik faktorleri: Dis plak biyofilm miktar, tiikiirik mutans
streptekoklari(MS) laktobasil ve maya (M) sayilari, diyet tipi ve sikligi, tiikiiriik akis
hizi(AH) ve tamponlama kapasitesi (TK)’dir. Ciiriik faktorlerinden tiikiirik MS ve LB
sayilar, tiikiirlik AH ve TK saptamak i¢in kullanilan testlere toplu olarak Ciiriik aktivite
Testleri= CAT denir. Diinya Saglik Orgiitii’niin dis durumu/giiriik kayit formunda yer
alan testlerdir (WHO 1979). Ciiriik gostergeleri ise sosyoekonomik durum yoksulluk,

issizlik, bilgisizlik, anne-babanin diisiik egitim diizeyli olmasi, dis hekimi kontroliinden
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uzak olmak, genel saglikla ilgili bozukluklar (tiikiiriik akisini etkileyen hastaliklar ve
tedaviler, fiziksel yetmezlikler) epidemiyolojik faktorler (yiikksek DMF diizeyli iilkede,
bolgede ve ailede yasamak, eski yiiksek ¢iiriik aktivitesi, erken lezyon ya da dolgularin
agiz i¢i dagilimi), klinik durum (beyaz lezyonlar, yeni ¢ikan dislerde ciiriikk, kok
yiizeylerinin ag¢iga c¢ikmis olmasi, kaplanmis disler, derin fissiirler ya da dogal
retansiyon bolgeleri, dis tedavisi sonucu olusan yeni retansiyon bolgeleri) ile ilgilidir

(Krasse 1985).

CAT ciirtik risk degerlendirmesinin bir pargasi olarak 1-Her yas i¢in agiz dis
bakimini1 6gretmek i¢in; 2-Hamilelerde; 3-Ortodonti hastalarinda; 4-Yaygin restorasyon
calismalarinda; 5-Dolgu materyalinin seg¢iminde; 6-Koruyucu ve tedavi edici
uygulamalarin kontroliinde; 7-Hastanin genel sagligi ile ilgili sorunlarinda; 8-Diyet
aliskanligr ve yasam kosullar1 degistiginde; 9-Hastanin yeniden cagrilma zamanini
saptamak icin yapilir (Kiilek¢i 2002). CAT sadece o anlik bir siniflandirma saglar, bu
nedenle degisen durumlar1 degerlendirmek i¢in periyodik olarak tekrarlanmalidir. Ciirtik
aktivite testinde tiikiiriiglin akis hiz1 (Tablo 2-3), tiikiiriglin tamponlama kapasitesi

(Tablo 2-4), tikiiriigiin mutans streptokoklari, laktobasil ve maya diizeyleri (Tablo 2-5)

incelenir.

Tablo 2-3: Eriskinlerde Tiikiiriikk Akis Hizi (ml/dk)

UYARIMLI UYARIMSIZ YORUM
>1.0 >0.25 Normal
0.7-1.0 0.1-0.25 Diistik
<0.7 <0.1 Cok Diisiik

Tablo 2-4: Tiikiiriik tamponlama kapasitesi degerleri (pH)

UYARIMLI UYARIMSIZ YORUM
>7 >6 Yiiksek
5-7 4-6 Normal
4-5 3-4 Diistik

<4 <3 Cok Diistik
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Tablo 2-5: Tiikiiriikk, MS, LB ve Maya diizeyleri (cfu/ml)

DUZEY MS LB MAYA
Yiiksek >10° >10° >10%
Orta >10° - <10° >10%- < 10° >10%- <10*
Diisiik <10° <10* <108

Agizda eskiden ya da yeni ciiriik varligi, ilerisi i¢in cliriik Ongoriisiinde
bulunmada tiikiiriik testlerine gore daha gii¢lii bir gosterge oldugu saptanmis olmasina
karsin hastaya kendi etken mikroorganizmalar1 hakkinda bilgi verme olanagi saglayan
cliriik aktivite testleri, bireylere ciirlikleri ya da eski dolgulari iizerinden bilgi vermekten
cok daha etkilidir. Ciiriiksiiz kisiler ve bebeklerle ilgili ¢iiriik risk degerlendirmeleri ve

motivasyon i¢in de mikrobiyolojik testlere gereksinim vardir (Kiilekgi 2005).
2.3.6. Dis Ciiriigiine Cagdas Yaklasim

Glinlimiizde dis c¢iirigliniin 6nlenmesi ve tedavisi, ¢agdas bir yaklasimla
“nedene” yonelik olarak ¢iiriik risk degerlendirmesiyle yapilmaktadir. Ciiriik
yonetiminde bir tip modeli olarak kanita dayali yaklasimdir. Etken mikroorganizmalar
hakkinda bilgi verme olanagi saglayan testler bireylere ¢iiriikleri ya da eski dolgrulari
tizerinden bilgi vermekten ¢ok daha etkilidir. Bireyi kendi agiz sagligindan sorumlu
oldugu konusunda yonlendirir. Tek tip tavsiyeden ziyade bireye 6zel koruyucu
stratejiler belirlenir (Schulte ve ark. 2011). Dis ¢iiriigiiniin salt “dissel” bir sorun olarak
ele alinarak salt dolgu yapilarak tedavi edilmesi “geleneksel” bir yaklasimdir. Dis
hekimi, “dolgu yapan hekim” olarak bilinir. Ciiriik kavitesi, dis ¢iiriigiiniin sonucu yani
belirtisidir. Dolgu ile dis cliriigiiniin belirtisi tedavi edilir; ancak asil neden hala
agizdadir ve diger disler icin ciiriik riski stirmektedir. Bu nedenle dis cliriigiine

geleneksel yaklagimin yetersizdir (Clara ve ark. 2012).

Geleneksel yaklagimda koruyuculuk ¢liriiglin - saptanmasi ve onarilmasi
noktasindan baglar; bu nedenle cerrahi yaklasim olarak da adlandirilir. Son bilgiler
1518inda dis ¢iirigli 3-4 yasindan once baglayan bir olay oldugundan dis hekimliginde
koruyucu yaklasim anlayis1 da degisiklige ugramak zorundadir. Geleneksel yaklasim,
erken ¢ocukluk ciiriiklerini 6nlemede ¢ok etkili degildir. Cagdas dis hekimligi “nedene”

yonelik olarak yapilir. Dis ciirigline cagdas yaklagim tibbi yaklagim olarak da
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adlandirilir.  Giinlimiizde muayenehane pratiginde dis c¢liriiginiin anne-bebekten
baslayarak her yastan hastada gerek agiz dis bakimin1 6gretmede gerek koruyucu ya da
tedavici uygulamalarda ve bu uygulamalarin izlenmesinde bireysel ¢iiriik risk
degerlendirmesiyle yapilmalidir. Bireysel cliriik riski degerlendirmesinin objektif ol¢iiti

de Ciirik Aktivite Testleri (CAT) dir (Managing Caries Risk 2013).

2.3.7. Ciiriik Riski Degerlendirme Y ontemleri

Isveg’te gelistirilen anlasilmasi ve uygulamasi kolay bir bilgisayar tabanli
yazilim programi Karyogram’dan sonra 2002’de Kaliforniya Dis Hekimleri Birligi
destegi ile gelistirilen Risk Degerlendirmesi ile Ciiriikk Yonetimi (CAMBRA) ¢iiriik risk
degerlendirme araci olarak cocuklar ve erigkinler i¢in olmak tizere iki form ve yillar
icinde temel olarak ayni degiskenleri farkli sorular ve yanit agirliklari ile dlgen yeni

formlar ile kullanimdadir (Featherstone ve ark 2003; Stewart ve Hale 2003).

Pediatrik Dis Hekimligi Amerikan Akademisi tarafindan gelistirilen Ciiriik Risk
Degerlendirme Araci (CAT), CAMBRA tabanli Ciiriik Risk Degerlendirme (CRA) ve
son olarak Uluslararasi1 Ciiriik Saptama ve Degerlendirme Sistemi (ICDAS) son on bes
yildir dis hekimligi egitim kurslarinda yer almaktadir. Programlari, mezuniyet sonrasi
kullanilma oranlar1 dahil ¢ok yonlii arastirilmaktadir. Ciiriik risk yonetimi, 21. Yiizyil
paradigmasi olarak ifade edilmektedir. Amerikan Dis Hekimleri Birligi de 2014°te bu
konuda {i¢ islem kodu ile sigorta geri 6deme kapilarin1 agmigtir (Managing Caries Risk
2013).

ADEE (Avrupa Dis Hekimligi Egitimi Birligi)’nin dis hekimliginde profil ve
yeterlik dokiimani ardindan 2010°da Avrupa Ciirik Arastirma Organizasyonu (ORCA)
ile birlikte dis hekimligi miifredat programi gdzden gecirilmistir. Miifredeta bireysel ve
toplumsal ¢iiriigii Onleme ve yonetebilme icin biyolojik, tibbi temel bilgi ve
uygulamalari karyoloji yeterliligi eklenmistir (Schulte ve ark. 2011). Ciiriik durumunun
degerlendirilmesi son yillarda de8ismis, ¢iiriik siirecini evreleme kriterleri ile yeni ¢iiriik
tanis1 ve yonetim sistemi oalrak Uluslararasi Ciirlik Saptama vec Degerlendirme Sistemi
-International Caries Detection and Assesment System/ICDAS-II ortaya ¢ikmasi, dis
hekimini ¢lirigii yonetebilir kilmistir (Yorty ve ark. 2011; Clara ve ark. 2012).
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2.3.8. Karyogram

Karyogram, ciiriik risk faktorlerinin agirlikli degerlendirmesini yaparak bireysel
ciiriik riskini belirleyip, grafiksel olarak gosterir. Malmd Universitesi Dis Hekimkligi
Fakiiltesi’nden Dr. Douglas Bratthall tarafindan tasarlanmistir (Bratthall ve Hansel
2004). Ciriik deneyimi, diyet igerigi ve sikligi, plak miktari, tiikiirikteki MS sayisi,
tikiiriik akis hiz1 ve tamponlama kapasitesi, floriir kullanimi, ciiriikle ilgili sistemik
hastaliklar ve klinisyenin izleniminin etkilesimini degerlendiren interaktif bir bilgisayar
programidir. Karyogram’in amaglar ¢iiriikle iligkili faktorlerin etkilesimin incelemek,
clirik Onleme sansint gostermek, ¢iiriik riskini grafiksel ifade etmek, koruyucu
uygulamalar1 programlamak ve hastaya tavsiyede bulunmak, klinikte ve bir egitim

programi olarak kullanilabilmektir (Bratthall ve Hansel 2005).

Karyogram olustururken, hasta muayene edilir ve ciirlikle dogrudan ilgili bazi
faktorlerin verileri toplanir. Ciiriikk gegmisi, ilgili hastaliklar diyet icerigi ve sikligi, plak
miktari, tiikiirlikteki mutans streptokok(MS) sayimi, fluorid programlari, tikiiriik akis
hiz1 ve tiikiirik tamponlama kapasitesini iceren bu verilen 6nceden belirlenmis bir
skalaya gore bilgisayar programina girilir ve Karyogram daire seklinde bes farkli

boliimii olan bir grafik sunar:

Koyu mavi bolim” Diyet” ile ilgili biligleri, diyet igerigi ve alim sikliginin

kombinasyonudur.
Kirmiz1 b6lim” bakteri”, plak miktar1 ve MS diizeyine gore olusturulur.

Ag¢ik mavi bolim “Duyarlilik” florid programi, tiikiiriik akios hizi ve tikiirik

tamponlama kapasitesine bagli olarak hesaplanir.

Sar1 boliim “kosullar” mevcut ¢iiriik durumu ve ciiriikle iligkili sistemik hastaliklar

temel alinarak olusturulur.
Yesil boliim “Ciiriikten korunma sansini1 gosterir.

Yesil boliim ne kadar genis olursa kisinin agiz sagligi o kadar iyi ve ciirtik riski
diisiik olacaktir. Yesil boliimiin dar olmasi ise ¢liriik risk faktorlerinin mevcut oldugunu
ve gelecekte yiiksek ciiriik riskinin gostergesidir. Sonuclar, “cliriikten korunma
sansinin” yiizdesine gore degerlendirilir. Ve bes risk grubuna béliiniir: %0-20 ¢ok

yiiksek risk, %21-40 yiiksek risk, %41-60 orta riski, %61-80 disiik riski, %81-100 ¢ok
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diistik riski ifade etmektedir. Diger boliimler ise ne kadar kiigiikse o kadar iyi bir agiz

sagligini isaret eder (Bratthall ve Hansel 2005).

2.3.8.1. Karyogramin Kullanimi

Hasta programa tanimlandiktan sonra, {ilke ve grup bilgisi olarak
standart/diisiik/orta risk segenekleri belirtilir ve ¢iiriik ile iliskili faktorlere gore (Tablo
2-6) skorlanarak programa girilir. Bu skorlarin en az yedi tanesi programa girilip enter
tusuna basildiginda ekranin ortasinda Karyogram verileri belirir. Ancak doldurulmamais
her bir kutucuk programin 6zgiilliigiinii azaltir. Program ayrica hekime yonelik klinik
karar boliimiinii icermektedir. Programda bu bdliim otomatik olarak 1 skoru ile
gosterilir ancak hekim 06zel durumlardan dolayr bu skoru degistirmek isterse 0-3
araliginda skorlama yapabilir. Baslangi¢ verilerinin programa girilmesini takiben her
birey i¢in ¢iirilkten korunma sansinin yiizdelik dilimi kaydedilir (Sekil 2-1). Ciirlikten
korunma sansinin yiizdeli dilimi %0-100 arasinda degisir. Ciiriikten korunma sansinin
yiizdelik dilimi %75’ ten fazla ¢ikarsa vec kosullar degismezse ileriki yillarda yeni
cliriik olusumu agisindan korunma sansi oldukga iyi, %25 veya daha az cikarsa yeni
ciirik olusumu agisindan korunma sansinin az oldugu kabul edilir (Bratthall ve Hansel
2004).

Tablo 2-6: Karyogram Kullanimyla Tlgili Faktorler ve Skorlama

FAKTOR Toplanms Bilgi ve Veriler Karyogram Skorlari
(Aciklama)
Ciiriik gegmisi Tabanda ge¢mis ¢iiriik deneyimi, 0= Tamamen ¢iiriiksiiz dolgusuz ve

kaviteleri, dolgular1 ve ¢iiriik
nedeniyle kaybedilmis disleri igerir.
Verilel dis kayitlarindan ve 1sirma

radyografilerinden elde edilir.

ciiriik nedeniyle kayip yok

1=O  Dbolgedeki yas  grubu
degerinden daha iyi

2= 0 bolge yas grubu degeri

3= O bolge yas grubu degerinden
daha kotii ya da yeni birkag ¢iiriik

lezyonu.

ilgili Hastahklar

Genel  hastaliklar  veya  dis
cliriikleriyle iligkili durumlar. Tibbi
Oyki, ilaglar goriisme ve anket

sonuglarinin verileridir.

0=Saglikh (dis clirigiinii
etkileyebilecek genel hastalik yok)
1=Hiposalivasyon  yapan ilag;
sistemik nedenler, bas boyun
bolgesine radyasyon, agiz kurulugu
sikayeti ya da gérme azlig1, hareket
edememe gibi durumlar

2=Yataga bagimli hasta ya da uzun
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stireli tiikiirik miktarint etkileyen

ila¢ kullanan hasta
Diyet icerigi LB sayilan ¢iiriik yapici diyetin bir  0=Seker ya da diger
Ol¢iisii olabilir karbonhidratlardan ~ ¢ok  diisiik
diizeyde tilkketme; Tiikirik
laktobasil diizeyinin diisiik olmasi
1=Seker ya da diger
karbonhidratlardan diigiikk diizeyde
tiiketme
2=Seker ya da diger
karbonhidratlardan orta diizeyde
tiiketme
3= Seker ya da diger
karbonhidratlardan yiiksek diizeyde
tiiketme
Diyet Frekansi Giinlgk yemekler ve atistirmalarn  O0=Ara 6giin dahil giinde en ¢ok 3
sayisinin tahmini, normal giinler &giin
icin  ortalama  veri goOriisme 1=Giinde en fazla 5 6giin
sonuglarindan elde edilir. 2=@Giinde en fazla 7 6giin
3=Giinde 7 6giinden ¢ok
Plak miktar: Veriler agiz hijyeninin  klinik 0=A@iz bakinm ¢ok iyi Pi<0.4
muayenesinden elde edilir. Plak 1=Agizbakimiiyi ~ Pi=0.4-1.0
indeks degeri(PI) 2=Ag1z bakimi orta , PI=1.1-2.0
3=Ag1z bakim kétii= P1> 2.0
Mutans Streptekoklar: Mutans  streptokoklarinin ~ (S. 0= Tiikiiriik MS diizeyi ¢ok diisiik

mutans, S. sobrinus) tikiiriikteki

diizeyi

1= Tiikiiriik MS diizeyi diisiik
2= Tiikiirik MS diizeyi orta
3= Tukiriik MS diizeyi yiiksek

Fluoride Program

Ag1z boslugu i¢inde mevcut fluorid
derecesinin tahmini, veri goériisme

sonuglarindan elde edilir.

0=Fluoridli dis macunu +diizenli
olarak fluoridli gargara/jel + vernik
+Fissiir ortiicii

1= Fluroidli dis macunu +ara sira
fluoridli gargara /jel +vernik
2=Fluoridli dis macunu tek basina

3=Fluoridsiz dis macunu

Tiikiiriik Akis Hizi Parafin uyarilmig tikiirik akig 0= Normal 1 ml/dk
hizinm 6l¢timii 1= Diisiik 0.7-1 ml/dk
2= Diisiik < 0.7 ml/dk
3= Cok diisiik < 0.1 ml/dk
Tiikiiriik Tamponlama  Tikirigin asit tamponlama 0= Normal pH 5-7
Kapasitesi kapasitesinin dl¢iimii 1= Sinir pH 4-5

2= Diisiik pH<4
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Sekil 2-1: Karyogram’da bireysel risk faktorlerinin ve ¢iiriikten korunma sansinin

grafiksel gosterimi

2.4. Astim, KOAH ve Agiz-dis Saghg

Literatiirde inhaler ilaglarin agiz i¢i etkileri genellikte astim hastaliginin tedavisi
tizerinden anlatilmig, cogunlukla da pediatrik hastalar iizerinde ¢alisilmistir. KOAH ve
agiz dis sagligi konusuna yeterince deginilmemis, az sayida ¢alismada ele alinmustir.
Calismamiz bu konuda ornek teskil etmektedir. Hem asttm hem KOAH tedavisinde
benzer inhaler Kortikosteroidler ve bronkodilaterler kullanildigindan astim {izerine

yapilmis ¢aligmalar KOAH ile ilgili de fikir verici olabilmektedir.

2.4.1. Astim ve KOAH Hastahginin Tedavisinde Kullamilan ilaclarin Agiz ici
Etkileri

Astim ilaglarinin ¢ogu, inhalasyon yoluyla kullanilmaktadir. Astim tedavisinde
kullanilan inhalerler, hem uzun siire boyunca hem de giin i¢inde fazla sayida
uygulanmaktadir. Astim hastaliginin sikligindaki artis, astim ilaclarindan kaynaklanan
agiz saghigr problemlerini tiim diinyada onemli bir saglik sorunu haline gelmistir
(Thomas ve ark. 2010). Birgok g¢alismada, astimli bireylerin agiz sagligi incelenmis
ancak tutarli olmayan sonuglar elde edilmistir. Dis ¢iirligli, periodontal problemler,

erozyon, dentofasiyal anomaliler ve agiz mukozasindaki degisiklikler gibi agiz-dis
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sagligit problemleri ile astim arasindaki iligki bir¢ok calismada incelenmistir

(Steinbacher ve Glick 2001).

2.4.2. Astim ve KOAH Hastahiginda Dis Ciiriigii

Alavaikko ve ark. nin yaptig1 bir meta-analizde, astim hastaliginin siit ve siirekli
dislerde ¢iiriik riskini 2 kat arttirdigi bildirilmistir (Alavaikko ve ark. 2011). McDerra ve
ark. astim hastas1 ¢ocuklarin siirekli diglerinde siit dislerine goére daha fazla ciiriikk
varligini bildirmislerdir (McDerra ve ark. 1998). Reddy ve ark ise galismalarinda,
astiml1 ¢cocuklarin ¢iirlik sikliginin daha yiiksek, astim siddetiyle ¢iiriik sikliginin dogru
orantili oldugunu bildirmislerdir (Reddy ve ark. 2003).

Anjomshoaa ve ark., sistemik hastaliklarin dis c¢lriigii lizerinde etkisi olup
olmadiginin degerlendirilmesi i¢in, astimin da dahil edildigi ¢esitli sistemik hastaliklara
sahip 318 bireyin oral bulgularini incelemis, astimlilarin dis ¢iiriigiine yatkin oldugu
sonucuna varmistir (Anjomshoaa ve ark. 2009).

Choi ve ark., Giiney Kore toplumunun saglik sistemi veri tabanindan edindikleri
bulgular araciligiyla astimli ve saglikli bireylerde bes farkli yas araliginda ciiriik
sebebiyle dis kaybini belirledikleri ¢calismaya gore 29-65 yas grubundaki bireylerin
saglikli bireylere gore ¢iiriik sebebiyle meydana gelen dis kaybi orani daha yiiksek
bulunmustur (Choi ve ark. 2018).

Samec ve ark., inhale kortikosteroid ve inhale B mimetik kullanan 220 astimli ve
220 saglikli birey ile gerceklestirdigi ¢aligmada DMFS degerlerini incelemislerdir.
Astiml1 bireylerin DMFS degerleri saglikli bireylere oranla istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek bulunmustur (Samec ve ark. 2013).

Raj ve ark., 6 ay ve daha uzun siire boyunca inhale kortikosteroid, 3-mimetik ve
antikolinerjikler gibi farkli ilaglar kullanan yaglari 20-45 arasinda degisen 170
KOAH’l1, 170 saglikli bireyin dis ¢iirtigii, plak miktari, distas1 miktar: gibi oral saglik
bulgularini incelemislerdir (Raj ve ark. 2018).

Bozejac ve ark., inhale kortikosteroid, inhale B mimetik ve antikolinerjik ilag
tedavisi alan 40 astim ve KOAH hastasini deney grubu, 40 saglikli bireyi kontrol grubu
olarak ele aldiklar1 g¢alismalarinda DMFT ve tiikiirik akis hizini incelemislerdir
(Bozejac ve ark. 2017). Astiml1 bireylerde ¢iiriik sikligindaki artis bazi risk faktorlerine

baglanmaktadir:
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2.4.2.1 Tiikiiriik Akisinda ila¢ Kullammina Bagh Olarak Gériilen Azalma

Tiikiiriiglin - miktarindaki azalma, agiz i¢i dokularin tikiiriigiin koruyucu
etkisinden mahrum kalmasiyla sonuglanir (De Almeida ve ark. 2008). Kisa etkili 32-
agonistlerinin tiikiirtik akisini azalttigi pek ¢ok c¢alismada gosterilmistir (Johansson ve
Ericson 1987; Ryberg ve ark. 1987; Thomas ve ark. 2010). Ryberg ve arkadaslari
tarafindan yapilan ¢alismada ila¢ kullanan astimli bireylerin, parotisten salinan

tikiiriiklerinde %26-36 azalma bildirilmisti (Ryberg ve ark. 1987).

Ersin ve arkadaslarinin calismasinda (Ersin ve ark. 2006) 106 astimli, 100
saglikli birey tizerinde yaptiklart bir ¢alismada; tiikiiriik akisinin azalmasi, pH degerinin
cliriik yapict 6zellikte olmast gibi bazi risk faktorlerinin astim tedavisinde kullanilan
ilaclardan kaynaklandigini, hastalik ve ilag kullanim siiresiyle dis ciirigi gelisimi

arasinda da iligki oldugunu belirtmektedirler.

Shashikiran ve arkadaslarinin ¢alismasinda (Shashikiran ve ark. 2007), 6-14 yas
aras1 105 astim hastasi bireyi 1 yil boyunca takip ettikleri calismalarinda, astim ilaglar
ve dis ¢lirtigli arasindaki iliskiyi incelenmis ve salbutamol inhaler kullanan hastalarda
salbutamol tablet ve beklametazon inhaler kullananlardan daha fazla dis ¢iiriigi

gorilmiistiir.
2.4.2.2. Agiz Ortaminda Laktobasil ve Mutans Streptokoklarimin Sayisindaki Artis

Tiikiirik miktarindaki azalma, fermente olabilen karbonhidratlarin ve bunlarin
fermentasyon {riinlerinin agiz ortamindan uzaklastirilmasin1 zorlagtirmakta ve ayrica
tamponlama kapasitesini diistirmektedir. 32-agonist kullanan astimli ¢ocuklarda izlenen
yiiksek c¢iiriik sikligi, tiikiirik akisinin  azalmasi ile laktobasiller ve mutans

streptokoklarinin sayica artmasina baglanmaktadir (Thomas ve ark. 2010).

Ersin ve arkadaslarinin c¢aligmasinda (Ersin ve ark. 2006) 6-19 yas arasi 106
astimli, 100 saglikli hasta iizerinde yaptiklar1 ¢aligmalarinda; dis ¢iiriigii ile hastaligin
stiresi ve tiikiiriikteki mutans streptokoklar1 ve laktobasil sayilar1 arasinda pozitif iliski,
ilacin kullanim stiresi ve tiikiirik pH degerinde ise negatif iliski oldugunu

bildirmislerdir.

Stensson ve ark, ise ciiriik sikligi ve laktobasil ile mutans streptokokuslari

sayilar1 yoniinden, astimli ¢ocuklar ile kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli
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bir farklililk bulunmadigint bildirmis, bu durumun hastalarin sosyoekonomik
durumlarmin yiiksek olmasina baglamislardir (Stensson ve ark. 2008; Stensson ve ark.
2010).

2.4.2.3. inhaler ilaclarin yapilarinda fermente olabilen karbonhidratlarin varhg:

Astiml1 bireylerde daha fazla dis ¢lirigli goriilmesinin bir nedeninin ise tedavide
kullanilan inhaler ilaglarin yapisinda fermente olabilen karbonhidratlar oldugu
distiniilmektedir. Tadinin hasta tarafindan tolere edilebilmesi i¢in 6zellikle kuru toz
inhaler ilaglar seker igermektedir. Yapisinda seker bulunan bu ilaglarin kullanimi ve
tilkiiriik akisindaki azalmanin da etkisiyle dis ¢liriigii riskini arttirmaktadir (Thomas ve
ark. 2010). Kenny ve Somaya da seker igeren ilaglain uzun siireli kullaniminin dis
clirigii riskini arttirabilecegini belirtmislerdir (Kenny ve Somaya 1989). Reddy ve
arkadaslar1 ise surup formundaki ilaglarin dis ¢lirigii riskini daha fazla arttirdigini

belirtmislerdir. (Reddy ve ark. 2003).

2.4.2.4 Karyojenik iceceklerin sik tiiketimi:

Astim ve KOAH’l1 bireyler susuzluk hissi, inhaler ilaglarin tadinin tolere
edilmesi, B2-agonistlerin ve antikolinerjiklerin kullanimindan kaynaklanan agiz
kurulugunun giderilmesi gibi c¢esitli nedenlerle karyojenik igecekleri siklikla
tiketmektedir (Thomas ve ark. 2010). Buna ilaveten 6zellikle astimli gocuklarin yasam
tarz1 kisith oldugundan spor, oyun gibi normal ¢ocukluk aktivitelerini yasitlar1 kadar
yogun yasayamamaktadirlar. Bu durumun astimli ¢ocuklarin ebeveynlerinin beslenme
konusunda daha toleransli davranmalarina sebep oldugu belirtilmistir (McDerra ve ark.
1998). Ayrica ailenin astim hastaligina odaklanmasi, cocugun oral hijyeninin thmal

edilmesine sebep olabilmektedir (Ramasamy ve ark. 2012).

Stensson ve arkadaslart astimli ¢ocuklarda, saglikli ¢ocuklara oranla daha
yiiksek oranda dis ¢iiriigii goriildiiglinii bildirmis, sebebini ise astim hastas1 ¢cocuklarin
daha fazla sekerli icecek tiiketimi ve agiz solunumu yapmalariyla aciklamiglardir
(Stensson ve ark. 2008). Astim ile dis ¢lrigii arasinda iliski olmadigin1 savunan
calismalar da bulunmaktadir. Bjerkeborn ve arkadaslar1 astim hastaliginin dis ¢lriigi
gelisme sikligini etkilemedigini (Bjerkeborn ve ark. 1987), Eloot ve arkadaslar ise

yaptiklar1 bir ¢aligmada ise astimin siddeti, astim ilaglariin kullanim siiresi ve dis
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clirigli goriilme siklig1 arasinda bir iliski bulunmadigini bildirmislerdir (Eloot ve ark.
2004).

2.4.3. Erozyon

Astim tedavisinde kullanilan ilaglar sebebiyle tiikiiriik akigsinin azalmasi,
erozyon riskinin artmasi sonucunu dogurmaktadir. Dental erozyonun patogenezisinde
notralize edici faktor tiikiirtiktiir. Agizda olusan asidin ortadan kaldirilmasi, tiikiiriigiin
akis hiz1 ve tamponlama kapasitesine baglidir. Tiikiiriik akis hizinin azalmasi, oral
kavitenin kimyasal dengesini bozabilmektedir. Bronkodilatorlerin kullanimi ve agizdan
solunum sonucu agiz kurulugu goriilebilmekte ve kuruluk hissinin giderilmesi igin
diisiik pH degerine sahip, asit orani yiiksek igeceklerin tiikketimi artabilme, bu durum
dental erozyon gelisimine sebep olabilmektedir (Al-Dlaigan ve ark. 2002). Pek ¢ok
calismada astimli c¢ocuklarda dental erozyon gelisme riskinin yiiksek oldugu
belirtilmistir (Al-Dlaigan ve ark. 2002; McDerra ve ark. 1998; Thomas ve ark. 2010).
Ancak dental erozyon ve astim arasinda istatiksel olarak anlamli bir iliskinin olmadigini
bildiren caligmalar da vardir. Tootla ve arkadaslar1 ise inhaler ilaglarin tiikiiriik ve plak

pH’1n1 diistirmedigini belirtmislerdir (Tootla ve ark. 2004).

Yapilan bir calismada astim tedavisinde kullanilan ilaglardan 6zellikle kuru toz
inhalerlerin asidik pH degerine sahip oldugu, bu degerin hidroksiapatit yapisinda

¢oziinmeye sebep olabilecegi bildirilmistir (Thomas ve ark. 2010).

60 astimhi ¢ocuk iizerinde yapilan bir ¢alismada, B2-agonist inhaler ilaglarin
kullanimindan 30 dakika sonra, tiikiiriik ve plak pH’larinin 5.5’in altina distigii

gozlenmistir (Kargiil ve ark. 1998).

Astim hastalarinda goriilen dental erozyonun bir diger sebebi ise, gastrodzotagal
refliinlin siklikla goriilmesidir. Astim hastalarinda kontrol grubuna gore yaklasik %75
daha fazla gastroozofagal refli semptomlarina rastlanmistir (Harding 2001). Astim
tedavisinde kullanilan 32-agonistlerin, inhalasyon sirasinda bir miktar yutulmasiyla 32-
agonistlerin kas gevsetici 6zelliginden dolay1 alt 6zofagus sfinkter tonusunun azaldigi
belirtilmektedir (Al-Dlaigan ve ark. 2002; Thomas ve ark. 2010). Shaw ve
arkadaglarinin bir ¢alismasinda, B2-agonistlerin alt 6zefagus sfinkteri iizerindeki kas
gevsetici Ozelliginden kaynakli goriilen reflii, agiz kurulugunun giderilmesi amaciyla

tiiketilen asidik igecekler ve kullanilan ilaglarin (6zellikle kuru toz inhalerlerin) asidik
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yapisi nedeniyle astimli bireylerde erozyon sikliginin yiiksek oldugunu bildirmislerdir
(Shaw ve ark. 2000).

Stennson ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada hem astim ve hem kontrol
grubu hastalarinin biiyiik kisminda, 1. derecede erozyon (yumusak mine yapisi, erimis
goriintii ve kismi ya da total olarak gelisimsel yapilarin kayb1) izlediklerini ve okliizal
yiizeylerde izlenen erozyonlarin ise astimli bireylerde daha sik goriildiglni

belirtmislerdir. (Stensson ve ark. 2010).

2.4.4. Periodontal Problemler

Astim, KOAH ve periodontal problemler arasindaki iliski pek c¢ok caligmada
aragtirtlmis ve ¢esitli sonuglar elde edilmistir. Hyppa ve ark., Shashikiran ve ark.,
Stensson ve ark. ve McDerra ve ark. astimli bireylerde saglikli bireylere oranla
periodontal problemlerin daha sik goriildiigiinii bildirmislerdir (Hyppa ve ark. 1979;
Shashikiran ve ark. 2007; Stensson ve ark. 2008). Ancak Eloot ve ark. ile Bjekeborn ve
ark. ise, astimli bireylerde rastlanan periodontal problem sikliginin saglikli bireylere
gore farklilik gostermedigini bildirmislerdir (Bjekeborn ve ark. 1987; Eloot ve ark.
2004).

Astimin inflamatuar ve immun stiregleri, astim tedavisinde kullanilan ilaglarin
yan etkileri, ya da her iki olaym etkilesimi astim ve periodontal hastalik arasindaki
iligkinin dayanagini olusturmaktadir. Astimli bireylerde goriilen gingivitisin, agiz
solunumu ve degisen immiin yanita bagli oldugu belirtilmistir (Hyppa ve ark. 1979;
Shashikiran ve ark. 2007; Thomas ve ark. 2010). Diseti dokusunda IgE oraninin yiiksek
olmast da periodontal patolojilere sebep olmaktadir. Tiikiiriik akisinin azalmasi ve
tikiirtiglin koruyucu mekanizmasinin bozulmasiyla tiikiiriiglin disetini koruyucu 6zelligi

de olumsuz etkilenmektedir (Thomas ve ark. 2010).

Yapilan bazi g¢alismalarda astimli c¢ocuklarda saglikli ¢ocuklara gore daha
yiiksek oranda plak ve dis tasi tespit etmislerdir (Ryberg ve ark. 1991; McDerra ve ark.
1998).

Astim tedavisinde kullanilan inhaler kortikosteroidler, akcigerler araciligiyla ya da
ilaclarin yutulmasiyla sistemik dolagima katilabilmekte ve kemikte mineral kaybina

sebep olabilmektedir (Mortimer ve ark. 2005; Irwin ve Richardson 2006).
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Yapilan calismalar hem oral hem de inhaler formda kortikosteroid alan
hastalarda periodontal kemik kaybinin arttigin1 gostermektedir (Thomas ve ark. 2010).
Akcigerlerin yakin anatomik durumu nedeniyle agiz, solunum yolu patojenleri icin bir
rezervuar olarak goriilebilir (Scannapieco ve Papandonatos 1999; Scannapieco 2001).
Bazi mikrobiyolojik ¢aligsmalarda akciger enfeksiyonuna sebep olan mikroorganizmalar
ile agizda yasayan mikroorganizmalarin ayni oldugu tespit edilmistir (Finegold 1991;
Morris ve Sewell 1994). Agizda patojenlerin kolonize olmasi sonucunda oro-farangeal

enfeksiyonlar ve takiben respiratuar hastaliklar olusabilir (Kurtulgan ve ark. 2012).

Agzinda dogal disleri olan bireylerde, pndmoni ve solunum yolu enfeksiyonlari
gelisme riski digsiz bireylere gore daha yiiksektir. Bir calismada bakim evlerinde kalan
hastalarda tiikiiriik ve mikrobiyal dental plakta bulunan karyojenik ve periodontal
patojenlerin aspirasyon pnomonisi i¢in faktorii oldugu rapor edilmistir (Scannapieco ve
Genco 1999; Scannapieco 1999). Benzer sekilde yogun bakim iinitesinde yatan
hastalarda uygulanan antiseptik gargaralarin pndmoni olusumunu azalttigi bildirilmistir

(Finegold 1991; Scannapieco 2003).

KOAH’ It hastalarda periodontal atagsman kaybinin saglikli bireylerden daha
fazla oldugu saptanmistir. Yetiskin erkeklerde alveolar kemik kaybinin, KOAH ig¢in risk
faktorii oldugu belirlenmistir (Wilson ve ark. 1996; Teng ve ark. 2002). KOAH ve
periodontal hastalik arasindaki iliskiyi inceleyen g¢alismalar, kotii oral hijyenin ve
periodontal hastaliklarin KOAH olusumunda 6nemli bir rolii oldugunu gostermistir
(Murphy ve Sethi 1992; Scannapieco ve Ho 1999; Scannapieco 2001). Solunum sistemi
hastaliklarinin ve bunlarin tekrarlayan ataklarinin onlenmesinde, agiz ortaminin bir

patojen rezarvuari olmasinin dniine gegcmenin 6nemi vurgulanmistir (Tuncer 2005).

2.4.5. Ag1iz Mukozasindaki Degisiklikler

Kandidanin patogenezinde kortikosteroidlerin immiinsiipresan ve antinflamatuar
etkileri 6nemli role sahiptir (Ellepola ve Samaranayake 2001). Ozellikle yiiksek doz ve
uzun siireli nebulize kortikosteroid kullanan astim hastalarinda orofarengeal kandida
siklikla goriilmektedir. Nebulize kortikosteroidlerin %10-20’ sinin akcigerlere ulagmasi,
biiylik ¢cogunlugunun orofarenks bolgesinde kalmasi, bu durumu agiklamaktadir (Kurt
ve ark. 2008). Diger bir goriis inhale kortikosteroidlerin, tiikiiriik IgA’sinin azalmasina,

buna bagli olarak da oral kandidanin gelisebilecegini bildirmektedir (Thomas ve ark.
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2010). Ayrica bir diger calismada; kortikosteroid kullanan astimli bireylerin, tiikiiriik
glikoz degerlerinin saglikli bireylerden daha yiiksek tespit edilmistir (Knight ve Fletcher
1971).

Kuru toz inhalerlerin, her dozda 10-25 mg laktoz i¢erdigi (Tootla ve ark. 2004),
yiiksek karbonhidrat konsantrasyonunun; kandida hiicrelerinin iiremesi i¢in uygun
ortam sagladigi da bildirilmistir (Thomas ve ark. 2010). Bir baska ¢aligmada ise; inhaler
kullanimindan sonra agzin calkalanmasinin, kandida kolonizasyonunu azalttig1
bildirilmistir (Selroos ve ark. 1994). Tiikiiriik akisinin azalmasi da kandidiyazis gelisimi
icin uygun ortam hazirlamaktadir Tiikiirlik akisin1 uyarmak amaciyla, sekersiz sakiz ve
tikiirik akigini arttirict ilaglar Onerilebilmektedir. Ayrica topikal antifungal ilaglarin

uygulanmasi ile oral kandidoz engellenebilmektedir (Thomas ve ark. 2010).

2.4.6. Dentofasiyal Anomaliler

Astim hastaligina eslik eden kronik alerjik rinit ve adenoidlerdeki/tonsillerdeki
biliyiime agiz solunumunu artiric1 faktorler olabilmektedirler. Agiz solunumuna bagh
olarak; overjette artis, derin damak, posterior ¢apraz kapanis, 6n acik kapanis (open

bite) goriilebilmektedir (Stensson Ve ark. 2008; Stensson ve ark. 2010).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Gereg
3.1.1. Kullanilan Cihazlar ve Aletler

v' Etiv (Memmert model 600, Schwabach, Almanya)
3.1.2 Kullamlan Sarf Malzemeler ve Kimyasallar

v Mitis Salivarius agar (Acumedia Man Inc., Baltimore, Maryland, ABD)

<\

Chapman Tellurite Solution (Difco Lab Inc., Detroit)

Sakkaroz (Merck KGaA, Dermstadt, Almanya)

AN

Basitrasin (Sigma Diagnostics, St Louis)

<\

Rogosa SL Agar (Merck KGaA, Dermstadt, Almanya)

<\

Sabouraud Dextrose Agar (Merck KGaA, Dermstadt, Almanya)
Mannitol Salt Agar (Merck KGaA, Dermstadt, Almanya)

PH indikator kagitlar1 (Merck, Darmstadt / Almanya)

D N NN

Steril numune kab1 (Firatmed, Firat Plastik, Tiirkiye)

v’ Sekersiz giklet (Falim, Tirkiye)
3.1.3. Kullamlan Yazilimlar ve Programlar

v' Cariogram, Malmo University, Denmark

3.2. Yontem

Calismamiz, Istanbul Universitesi Tip Fakiiltesi, Gogiis Hastaliklart Bilim
Dali'na bagvuran 42 KOAH, 42 astim hastas1 ve Istanbul Universitesi Dis Hekimligi
Fakiiltesi Restoratif Dis Tedavisi Anabilim Dali'na basvuran herhangi bir sistemik
hastaligi bulunmayan saglikli 21, toplam 105 yetiskin (18-70 yas) goniillii birey
lizerinde gergeklestirilmistir (Tablo 3-1). 1.U. Dis Hekimligi Fakiiltesi Etik Kurulu’nun
onay1 alimmustir (Ek 1. Etik Kurul Karar Formu). Goéniilliilere yapilacak ¢alisma ile ilgili

bilgi verilerek, “Bilgilendirilmis Goniilli Onam Formu” okutulmus, ¢alismaya
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katilmayi kabul eden bireylerden imzali onam alinmistir (Ek 2. Bilgilendirilmis Goniilli
Onam Formu). Kontrol grubu, herhangi bir sistemik hastalig1 olmayan ve deney gruplari
ile benzer yas grubundaki bireylerden segilmistir. Deney gruplar ise; inhaler formda
kortikosteroid ve B-mimetik kullanan astim hastalarindan, inhaler formda kortikosteroid
ve B-mimetik kullanan KOAH hastalarindan, inhaler formda kortikosteroid, B-mimetik

ve antikolinerjik kullanan KOAH hastalarindan seg¢ilmistir.

Tablo 3-1: Calismada yer alan gruplar

Kontrol grubu (C) Deney gruplar:
21 saghkh goniilli birey Astim grubu (A) KOAH grubu (B)
(n=21) (42 birey) (42 birey)
kortikosteroid kortikosteroid = kortikosteroid
+ + +
B-mimetik B-mimetik B-mimetik
(21 birey) +
Antikolinerjik
(21 birey)

3.3. Goniilliilerin Calismaya Dahil Edilme Kriterleri

e 18-70 yas araliginda olmast
e Enaz 10 dogal dise sahip olmasi
e Hareketli protez kullanmamasi

e Kontrol grubunda ise sistemik olarak saglikli olma, deney gruplarindaysa astim

ve KOAH disinda sistemik bir rahatsizliga sahip olmamasi
e Hamile olmamasi

e Deney grubundaki bireylerin en az 6 ay, en fazla 3 yildir ilag kullanmasi.
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3.4. Goniilliillerin Calismaya Dahil Edilmeme Kriterleri

e 18 yasindan kiigiik veya 70 yasindan biiyiik olmasi
e Dogal dis sayisinin 10’dan az olmasi

e Hareketli protez kullanimi

e Sistemik bir hastaliga sahip olmasi

e Hamilelik.

Goniilliilerin genel saglik ve agiz-dis sagligi durumlarmin degerlendirilebilmesi
icin anamnez formu olusturulmus ve bu forma bireyin yasi, cinsiyeti, hastalik tipi,
kullandig1 ilaglarin tipi, son 1 yil i¢inde atak gegirip ge¢irmeme durumu, DMFT, DMFS
degerleri, oral hijyen indeksi, dis ¢liriigii agisindan yiiksek risk gostergeleri ve koruyucu
faktorler kayit edilmistir (EK 3. Anamnez Formu, Ek 4. Ciiriik Aktivite Testi Istek
Formu). Goniillillerin agiz i¢i muayeneleri, reflektor 15181 altinda ayna, sond, presel
kullanilarak yapilmis ve anamnez formuna bireylerin cevaplar1 dogrultusunda
kaydedilmistir. Diinya Saglik Orgiitii’niin (WHO) degerleri kullanilarak; ¢iiriik, ¢iiriik
nedeniyle ¢ekilmis ve dolgulu disler (DMFT) ve dis ylizey sayilar1 (DMFS) 6l¢iimleri
gergeklestirilmis; plak birikimi G&V OHI-S Plak indeksi (PI) ile ¢ok iyi=0, iyi=1,
koti=2, ¢ok kotii=3 olarak kaydedilmistir. Dis c¢liriigii risklerinin belirlenmesi igin

goniilliilerden tiikiiriik 6rnegi alinmis ve ¢iirtik aktivite testi yapilmistir.

3.5. Tiikiiriik Orneklerinin Alinmasi

Calismamizda uyarimh tikiiriik 6rnegi alinmistir. Tiikiiriik 6rnegi alinacak
hastalar, son bir saat ic¢inde su disinda bir sey tiketmemeleri konusunda
bilgilendirilmistir. Rahat, sakin ve dik pozisyonda oturan goniillii birey yalniz
birakilmig, cevrede dikkat dagitacak gazete, dergi olmamasina dikkat edilmistir.
Kronometre ile siire tutularak goniillii bireye sekersiz sakiz verilmis, 1 dakika boyunca
sakizi cignemesi ve tlikliriigiinii yutmas: sdylenmis; sonrasindaki 5 dakikalik stire
boyunca ise, c¢enesinin iki tarafin1 da kullanarak sakizi ¢ignemeye devam etmesi ve
olusan tikiiriigii, tizerinde hastanin kimlik bilgilerinin yazili oldugu steril tiikiiriik
toplama kabina sik araliklarla tiikiirmesi soylenmistir. Alinan tiikiiriik 6rneginin, tiim
testlerin yapilabilmesi i¢in 2ml’den az olmamas1 gerektiginden, bu miktari

toplayamayan bireylerin, islemi 10 dk boyunca devam ettirmesi saglanmistir (Sekil 3-
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1). Elde edilen 6rnekler vakit kaybedilmeden 1.U. Dis Hekimligi Fakiiltesi Temel Tip
Bilimleri Anabilim Dali, Agiz Mikrobiyolojisi laboratuvarina ulastirilmistir.

Sekil 3-1: Tiikiiriik 6rneklerinin alinmasi

3.6. Tiikiiriikk Akis Hizinin Hesaplanmasi

Steril kaplarda toplanan tiikiirik, kopiikler hari¢, bir enjektor yardimiyla
Olciilmiis; Olglilen miktar tiikiiriglin alindigr siireye boliinerek, tiikiiriglin 1 dakikadaki
mililitresi hesaplanmistir. Elde edilen degerlere gore kisinin tiikiiriik akis hizinin diizeyi

belirlenmistir (Tablo 3-2).

Tablo 3-2: Eriskinlerde tiikiiriik akis hizi (ml/dk)

Uyarmmh Diizey
>1,0 Normal
0,7-1,0 Diisiik
<0,7 Cok distik
<0,1 Kserostomi

3.7. Tiikiiriik Tamponlama Kapasitesinin Ol¢iimii

Tiip igerisindeki 3 ml 0,005 Normal HCI tizerine 1 ml tiikiiriik eklenerek, tiip
iyice calkalanmis ve CO2 cikisinin saglanmasi i¢in kapagi acik birakildiktan 10 dk

sonra, Ph kagidu tiip igersindeki siviya sokulup ¢ikarilmis, kagit iizerinde olusan renkler
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pH skalasina gore degerlendirilmistir. Elde edilen pH degerlerine gore, bireylerin

tiikiiriik tamponlama kapasite diizeyleri saptanmistir (Tablo 3-3).

Tablo 3-3: Tiikiiriik tamponlama kapasitesi degerleri (pH)

Uyarimh Diizey

>7 Yiiksek
5-7 Normal
4-5 Disiik

<4 Cok Diisiik

3.8. Tiikiiriik Orneklerinin Sulandirilmasi ve Petrilere EKimi

Tiikiirik 6rnekleri, 0.5’er ml 4.5 ml steril tuzlu su igerisine alindiktan sonra seri
halinde aktarilarak 10 katli sulandirimlar1 elde edilmistir. (10'1, 107, 107, 10'4) Petrilere
her sulandirmadan standart miktarda ekim yapilmistir (Sekil 3-2).

Al

Sekil 3-2: Ekime hazirlanmus besiyerleri ve steril kaba alinmis tiikiiriik 6rnegi

3.9. Tiikiiriikte Mutans Streptokoklarinin Sayimi ve Degerlendirilmesi

Mitis Salivarius Basitrasin Agar (Acumedia Man Inc., Baltimore, Maryland,
ABD) petrilerine (sekil 3-3) 107 ve-10* “litkk sulandirilmis &rneklerden 50° ser ul drnek
damlatilip (Sekil 3-4), yiizeye yayilarak ekim yapilmis (Sekil 3-5); mum sondiirme
kavanozunda %5-7 CO2’ li ortam-olusturularak 37°C ‘de 48 saat inkiibe edilmistir (Sekil
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3-6) (Gold 1973). inkiibasyonun sonunda Mitis Salivarius Basitrasin Agar yiizeyindeki
mavi, mat, pirtiiklii koloniler bir biiyiite¢ yardimiyla sayilmis, mililitredeki koloni
olustirma {initesi (cfu/ml) cinsinden hesaplanarak tiikiiriikteki diizeyi belirlenmistir.
Elde edilen sonuclara gore kisilerin tiikiiriiklerindeki Mutans streptokok diizeylerine

(Tablo 3-4) gore belirlenmistir (3-1).

(3-1)

koloni sayis1

cfu/ml
sulandirma oran1 x ekim yapilan miktar

Sekil 3-5: Mikropipet ile besiyerine ekim  Sekil 3-6: Mitis Salivarius Basitrasin Agarda MS
kolonileri
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Tablo 3-4: Tiikiiriik Mutans Streptekok diizeyleri

Yiiksek diizey > 108 - <10’cfu/ml
Orta diizey >10° - <108 cfu/ml
Diisiik diizey <10° cfu/ml

3.10. Tiikiiriikte Laktobasil Sayimi ve Degerlendirilmesi

Rogosa SL agar (Merck KGaA, Dermstadt, Almanya) petrilerine 10" ve 102 ‘lik
sulandirilmis 6rneklerden 50°ser pl damlatilip yiizeye yayilarak ekim yapilmig; mum
sondiirme kavanozunda %5-7 CO2’li ortam olusturularak 37°C ‘de 48 saat inkiibe
edilmistir (Sekil 3-7) (Sekil 3-8) (Rogosa 1951). Inkiibasyon siiresi sonunda koloniler
(Sekil 3-9) sayilarak cfu /ml cinsinden hesaplanarak tiikiiriikteki diizeyi belirlenmistir.

Elde edilen sonuglara gore kislerin tiikiiriiklerindeki Laktobasil diizeyleri belirlenmistir

(Tablo 3-5).

‘n'y Y

P |

M

Sekil 3-8: Mum sondiirme kavanozu
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Sekil 3-9: Rogosa SL Agar’da laktobasil kolonileri

Tablo 3-5: Tiikiiriik Laktobasil Diizeyleri

Yiiksek diizey >10° cfu/ml
Orta diizey >10%-10° cfu/ml
Diisiik diizey <10* cfu/ml

3.11. Tiikiiriikte Maya Sayim ve Degerlendirilmesi

Sabouraud dekstroz agar (Merck KGaA, Dermstadt, Almanya) petrilerine direkt
olarak ve 10 sulandirilmis 6rnekten 50 pl damlatilip yiizeye yayilarak ekim yapilmus;
37°C*de 48 saat inkiibe edilmistir. Inkiibasyon siiresi sonunda agardaki maya kolonileri
(Sekil 3-10) sayilarak mililitredeki cfu miktar1 hesaplanmig, tikiiriikteki diizeyi
belirlenmistir (Tablo 3-6).

Sekil 3-10: Sabouraud Dekstroz Agar’da maya kolonileri
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Tablo 3-6: Tiikiirilk Maya Diizeyleri

Yiiksek diizey > 10*cfu/ml
Orta diizey >103-<10* cfu/ml
Diisiik diizey <103 cfu/ml

3.12. istatistik incelemeler

Istatistiksel analizler icin NCSS (Number Cruncher Statistical System) 2007
(Kaysville, Utah, USA) programi kullanildi. Calisma verileri degerlendirilirken
tanimlayict istatistiksel metodlarin (ortalama, standart sapma, medyan, frekans, oran,
minimum, maksimum) yani sira nicel verilerin karsilagtirllmasinda normal dagilim
gosteren degiskenlerin iki grup karsilastirmalarinda Student’s t test, normal dagilim
gostermeyen degiskenlerin iki grup karsilastirmalarinda Mann Whitney U test
kullanildi. Normal dagilim gosteren ii¢ ve iizeri gruplarin karsilastirmalarinda One-way
ANOVA test ve farkliliga neden olan grubun tespitinde Bonferroni test kullanilds,
normal dagilim gostermeyen {i¢ ve iizeri gruplarin karsilastirmalarinda Kruskal Wallis
test ve farkliliga neden olan grubun tespitinde Bonferroni diizeltmeli Mann Whitney U
test kullanildi. Nitel verilerin karsilastirilmasinda Pearson ki-kare test, Fisher’s exact
test ve Fisher Freeman Halton Test kullanildi. Anlamlilik p<0,05 diizeylerinde
degerlendirildi. Degiskenlerin gruplardaki yiizdelik dagilimlarinimn tespiti igin frekans
analizi uygulandi. Gruplardaki degiskenlerin yiizdelik dilim olarak ifade edilmesinde

frekans analizi kullanildi.
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4. BULGULAR

Calismamiz 16 Subat 2017- 16 Subat 2018 tarihleri arasinda Istanbul
Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi, Restoratif Dis Tedavisi Anabilim Dali’nda
%47,1°1 (n=50) kadin, %52,9’u (n=55) erkek olmak iizere toplam 105 birey {izerinde
gerceklestirilmistir. (Tablo 4-1)

Tablo 4-1: Cahismamiza katilan bireylerin cinsiyetlerinin gruplara gore dagilim

Gruplar
Astim KOAH Kontrol
n (%) n (%) n (%)
Kadin 29 (59,2) 9 (18,4) 11 (22,4)
Cinsiyet
Erkek 13 (21,8) 33 (60,0) 10 (18,2)

Caligmamiza katilan goniillii bireylerin yaslart 20 ile 70 arasinda degigmekte

olup, ortalama yas 54,73+12,64 olarak saptanmistir. (Tablo 4-2).

Tablo 4-2: Cahsmamiza katilan bireylerin yaslarimin gruplara gore dagilinm

Gruplar
Astim KOAH Kontrol
(n=42) (n=42) (n=21)
Min-Maks
20-69 (55) 27-70 (65,5)  25-65 (48)
Yas (Medyan)
Ort£Ss 51,46+12,39  62,10+9,76 46,38+10,59

Calismamiza katilan astimli deney grubundaki bireylerin yaslar1 20 ile 69
arasinda degismekte olup, ortalama 51,46+£12,39 olarak, KOAH’l1 deney grubundaki
bireylerin yaslar1 27 ile 70 arasinda degismekte olup, ortalama 62,10+9,76 olarak ve
saglikli kontrol grubundaki bireylerin yaslar1 25 ile 65 arasinda degismekte olup,
ortalama 46,38+10,59 olarak saptanmustir. (Tablo 4-2).
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Calismamiza katilan kadin bireylerin %59,2’sinde (n=29) astim gozlenirken,
%18,4’iinde (n=9) KOAH gozlenmekte olup, %22,4’ti (n=11) ise kontrol amagli saglikli
bireylerdir. Aymi sekilde erkek olgularin %Z21,8’inde (n=13) astim gozlenirken,
%60’1nda (n=33) KOAH gozlenmekte, %18,2’si (n=10) ise kontrol amacgli saglikli
bireylerdir (Tablo 4-2).

Calismamiza katilan bireylerin %39,4’1 astim, %40,4’ti KOAH rahatsizligina
sahip bireyler olup, bu bireyler deney gruplarini olusturmaktadir. Calismamiza katilan

bireylerin %20,2’si saglikli bireyler olup, kontrol grubunu olusturmaktadir (Sekil 4-1).

Kontrol
20,2%

Sekil 4-1: Calismamizda bulunan gruplarin yiizdelik dagilimlar:

Calismamiza katilan bireylerin oral muayenelerinde ¢iiriik deneyimini belirleyen
DMFT ve DMFS degerleri ile oral hijyen diizeyini belirleyen dental plak miktarlart
incelenmistir (Tablo 4-3).
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Tablo 4-3: Calismamizda bulunan gruplarin oral muayene bulgular1 olan DMFT,
DMEFS ve oral hijyen indeks degerleri (G&V OHI-S)

Test
Gruplar
Degeri  Post
aAstim bKOAH  °Kontrol Hoc
(n=41) (n=42) (n=21) P
Min-Maks
4-26 (14) 6-32(20) 1-19(7)  F:29,493
DMET (Medyan) C<A<B
Ort£Ss 14,95+£5,68 19,14+5,86 7,81+4,39 b0,001**
Min-Maks
4-140 (66) 18-220 (94) 3-60(22)  x*:40,061
DMES (Medyan) C<A<B
Ort£Ss 61,61+£34,2 87,62+36,82 23,38+17,57 20,001**
Min-Maks 0,33-2,33
0,33-2(1) 0-0,5(0,33) y%44,167
G&V OHI-s  (Medyan) (1) C<A:B
Ort+Ss 0,95+0,42 0,92+0,43 0,26+0,15 20,001**

4Kruskal Wallis Test & post hoc Bonferroni diizeltmeli Mann Whitney U test

bOneway Anova & post hoc Bonferroni test

**p<0,01

Caligmamiza katilan bireylerin DMFT degerleri arasinda istatistiksel olarak

anlamli fark saptanmistir (p=0,001; p<0,01) (Tablo 4-3). Bu fark: belirlemek amaciyla

yapilan Bonferroni Test sonuglarina gore; Astim ve KOAH grubunda bulunan bireylerin

DMEFT degerleri, kontrol grubunda bulunan bireylere gore istatistiksel olarak anlamli
diizeyde yiiksek saptanmistir (p=0,001; p=0,001; p<0,01). Aym sekilde KOAH
grubundaki bireylerin DMFT degerleri de, astim grubundaki bireylere gore istatistiksel

olarak anlamli diizeyde yiiksek saptanmistir (p=0,002; p<0,01) (Tablo 4-3, Sekil 4-2).
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DMFT
30

25
20

15

ort+sd

10

Astim KOAH Kontrol

Sekil 4-2: Deney ve kontrol gruplarinin DMFT degerlerinin siitun grafiginde
gosterimi

Calismamiza katilan bireylerin DMFS degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmistir (p=0,001; p<0,01) (Tablo 4-3, Sekil 4-3). Bu farki belirlemek
amaciyla yapilan Bonferroni diizeltmeli Mann Whitney U Test sonuglarina gore; Astim
ve KOAH grubunda bulunan bireylerin DMFS degerleri, kontrol grubunda bulunan
bireylere gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek saptanmistir (p=0,001;
p=0,001; p<0,01). KOAH grubundaki bireylerin DMFS degerleri de, astim grubundaki
bireylere gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek saptanmistir (p=0,006;
p<0,01) (Tablo 4-3, Sekil 4-3).
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DMFS
140

120 -

ort+sd

Astim KOAH Kontrol

Sekil 4-3: Deney ve kontrol gruplarinin DMFS degerlerinin siitun grafiginde
gosterimi

Caligmamiza katilan bireylerin oral hijyen indeksi (G&V OHI-S) degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p=0,001; p<0,01) (Tablo 4-3). Bu
farki belirlemek amaciyla yapilan Bonferroni diizeltmeli Mann Whitney U Test
sonuglarina gore; astim ve KOAH grubundaki bireylerin G&V OHI-S degeri, kontrol
grubundaki bireylere gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek saptanmigtir
(p=0,001; p=0,001; p<0,01). Astim grubu ile KOAH grubu arasinda ise oral hijyen
indeks degerleri agisindan istatistiksel acidan anlamli fark gézlenmemistir (Tablo 4-3,
Sekil 4-4).
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G&V OHI-S
1,6
1,4

0,8

ort+SD

0,6

0,4
T

0,2

Astim KOAH Kontrol

Sekil 4-4: Deney ve kontrol gruplarimin oral hijyen indeksi degerlerinin siitun
grafiginde gosterimi

Calismamiza katilan bireylerin tiikiirik akis hizlar ve tiikiiriik tamponlama

kapasiteleri belirlenmistir (Tablo 4-4).

Tablo 4-4: Cahsmamizda bulunan bireylerin tiikiiriikk akis hizlarimn ve
tamponlanma kapasitesinin gruplara gore degerlendirilmesi

Test
Gruplar
Degeri  Post
Astim KOAH Kontrol Hoc
(n=41) (n=42) (n=21) P
Min-Maks 01-17 (12) 0,2-1,6 07-2(12) 73182 -
Tikiriuk Ak (Medyan) T : , :3,
Hiz1 ml/dk
Ort+Ss 0,99+£0,43  1,06+£0,39 1,23+0,36 20,204
Min-Maks 4-6,5 4,5-6,5 4,5-6
’ T ' F:0,250 -
Tamponlama ;0420 (5.5) (5,75) ©)
Kapasitesi X
Ort+Ss 5,44+0,58  5,52+0,57 5,45+0,55 °0,779

aK ruskal Wallis Test bOneway Anova
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Calismamiza katilan bireylerin tiikiirik akis hizi ve tamponlama kapasitesi

Olgtimleri, gruplara gore istatistiksel olarak anlamli fark gostermemektedir (p>0,05)

(Tablo 4-4).

Calismamiza katilan bireylerin tiikiirtiklerindeki, dis ¢iliriigiine yatkinlig

belirleyen mikrobiyolojik 6zellikler incelenmistir.

Calismamiza katilan bireylerin tiikiiriiklerindeki Mutans Streptokoklar1 sayilar

Olgtimleri (MS Log10) gruplara gore istatistiksel olarak anlamli fark gostermemektedir
(p>0,05) (Tablo 4-5).

Tablo 4-5: Calismamizda bulunan gruplarin tiikiiriiklerinin  Mutans
Streptokoklarimin say1 ve diizeylerinin degerlendirlmesi

Test
Gruplar
Degeri Post
aAstim bKOAH ¢Kontrol Hoc
(n=41) (n=42) (n=21) P
Min-Maks 3,95-7,48 3,95-7,04
3,95-8 (5,9) F:2,355 -
MS Logio  (Medyan) (6,51) (5,6)
Ort£Ss 6,2+0,9 6,02+1,09  5,64+0,72 €0,100
Diisiik 2 (4,9) 7(16,7)  2(9,5) 29,656 -
MS Diizeyi;
. Y25 orta 15(36,6) 15(357) 14(66,7)  0,042*  Ap<c
0
Yiiksek 24 (58,5) 20(47,6) 5(23,98) C<A
‘Oneway Anova dFisher Freeman Halton Test & post hoc Student’s t test

*p<0,05 **p<0,01

Calisamizin astim grubundaki bireylerin %4,9’u diisiik, 36,6’s1 orta, 58,5’
yiiksek mutans streptokok diizeyi gostermistir. (Sekil 4-5)

Calisamizin KOAH grubundaki bireylerin %16,7’s1 diisiik, 35,7’s1 orta, 47,6’s1
yiiksek mutans streptokok diizeyi gostermistir. (Sekil 4-5)

Calisamizin kontrol grubundaki bireylerin %9,5’1 diisiik, 66,7’°si orta, 23,8’
yiiksek mutans streptokok diizeyi géstermistir. (Sekil 4-5)
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Mutans streptokoklar diizeyi

70
60
50
40

30

oran (%)

20

10

Astim KOAH Kontrol

B MS DiizeyiMS1 ® MS Diizeyi MS 2 MS Diizeyi MS 3

Sekil 4-5: Calismamiza katilan bireylerin Mutans stereptokoklar1 diizeylerinin

gruplara gore dagilim

Calismamiza katilan bireylerin tiikiiriiklerindeki laktobasil sayilar1 agisindan
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p=0,001; p<0,01). Bu
farki belirlemek amaciyla yapilan Bonferroni diizeltmeli Mann Whitney U Test
sonuglarina gore; KOAH grubunda bulunan bireylerin tiikiiriiklerindeki laktobasil
sayilar1 (LB Logo), kontrol grubunda bulunan saglikli bireylere gore istatistiksel olarak
anlamli diizeyde yiiksek saptanmistir (p=0,001; p<0,01) (Sekil 4-6).
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Tablo 4-6: Calismamizda bulunan gruplarimn tiikiiriiklerinin Laktobasil say1 ve
diizeylerinin degerlendirilmesi

Test
Gruplar
Degeri  Post
aAstim bKOAH °Kontrol Hoc
(n=41) (n=42) (n=21) P
Min-Maks 1,95-5,96 2,95-5,45
1,95-6,6 (5) 115049 c<
LB Logio (Medyan) (4,78) (4,48)

Ort£Ss 4,65+0,69 4,97+0,86 4,37+0,58 40,001**

Diisiik 4(9,8) 4 (9,5) 10 (47,6)  x%20,114 A-B<C
LB Diizeyi;

. 21(51,2) 16(381) 8(381)  P0,001** -
n(%)

Yiiksek 16 (39,00 22(52,4) 3(14,3) C<A:B
8Kruskal Wallis Test & post hoc Bonferroni diizeltmeli Mann Whitney U test
®Pearson Chi-Square Test & post hoc Student s t test *p<0,05 **p<0,01

LB Logl0

ort+SD

Astim KOAH Kontrol

Sekil 4-6: Calismamiza katilan bireylerin laktobasil sayillarinin gruplara gore

dagilim (LB Log10)

Calismamizin astimli deney grubunda bulunan bireylerin %9,8°1 diisiik, %51,2’si
orta, %39’u yiiksek diizeyde laktobasil degerleri gostermistir (Sekil 4-7).

Calismamizin KOAH’l1 deney grubunda bulunan bireylerin %9,5’1 diistik,
%38,1°1 orta, %52,4’1i yiiksek diizeyde laktobasil degerleri gostermistir (Sekil 4-7).
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Calismamizin saglikli kontrol grubunda bulunan bireylerin %47,6 disik,

%38,1°1 orta, %14,311 yiiksek diizeyde laktobasil degerleri gostermistir (Sekil 4-7).

LB Duzeyi

oran (%)

Astim KOAH Kontrol

HIlB1l WLB2 "LB3

Sekil 4-7: Cahismamiza katilan bireylerin laktobasil diizeylerinin gruplara gore

dagilim

Calismamiza katilan bireylerin tiikiiriiklerindeki maya sayilar1 (maya LO0Q10)
Olclimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p=0,001; p<0,01). Bu
farki belirlemek amaciyla yapilan Bonferroni diizeltmeli Mann Whitney U Test
sonuglarina gore; astim ve KOAH grubundaki bireylerin tiikiiriiklerindeki maya sayilari
(MAYA Loguo), kontrol grubundaki bireylere gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde
yiiksek saptanmistir (p=0,001; p=0,003; p<0,01) (Tablo 4-7, Sekil 4-8)



71

Tablo 4-7: Cahsmamizda bulunan gruplarin tiikiiriiklerinin maya say1 ve
diizeylerinin degerlendirilmesi

Test
Gruplar
Degeri  Post
aAstim bKOAH °Kontrol Hoc
(n=41) (n=42) (n=21) P
Min-Maks 0,95-4,9 0,95-4,9 0,95-3,82 214,482
Maya Logio (Medyan) (3,2) (3,24) (0,95)
Ort£Ss 2,71+1,36  2,63+1,49 1,35+0,88 40,001** C<A:B
Diisiik 17 (415) 20(47,6) 19(905)  %19,893 A-B<C
Maya
Orta 17 (41,5) 9 (21,4 2(9,5 °0,001** .
Diizeyi: n(%) (41,5) (21,4) (9,5 B;C<A
Yiiksek 7 (17,0 13(31,00 0(0,0) C<B

8Kruskal Wallis Test & post hoc Bonferroni diizeltmeli Mann Whitney U test
®Pearson Chi-Square Test & post hoc Student’s t test *p<0,05 **p<0,01

MAYA Logl0

ort+SD

Astim KOAH Kontrol

Sekil 4-8: Gruplara gore tiikiiriikteki maya sayillariin dagilimi

Calismamiza katilan bireylerin tiikiiriiklerindeki maya diizeylerinin dagilimlar

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p=0,001; p<0,01) (Sekil 4-9)
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Calismamizin astimli deney grubunda bulunan bireylerin %41°1 diistik, %41°1
orta, %17’si yiiksek diizeyde maya degerleri gostermistir (Sekil 4-9).

Calismamizin KOAH’I1 deney grubunda bulunan bireylerin %47,6’s1 diistik,
%21,4’1 orta, %31°1 yiiksek diizeyde maya degerleri gostermistir (Sekil 4-9).

Calismamizin saglikli kontrol grubunda bulunan bireylerin %90,5’1 diistk,

%9,5’1 orta dlizeyde maya degerleri gostermis; kontrol grubunda bulunan bireyler

yiiksek diizeyde maya degerleri gostermemistir (Sekil 4-9).

Maya Diizeyleri

oran (%)

Astim KOAH Kontrol

EMAYA1l EMAYA2 MAYA 3

Sekil 4-9: Gruplara gore maya diizeyleri dagilimi

Calismamizda bulunan olgularin verileri karyogram programina yerlestirilerek

dis cliriigiinden kaginma sanslar1 tespit edilmis, buna bagli olarak da bireysel dis ¢lirigii

riskleri sayisal veriler olarak elde edilmistir. (Tablo 4-8, Tablo 4-9)
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Tablo 4-8: Cahsmamizdaki gruplarin karyograma gore ciirilkten kacinma

sanslarinin degerlendirilmesi

Test
Gruplar
Degeri  Post
Astim KOAH Kontrol Hoc
(n=41) (n=42) (n=21)

s Min-Maks
Ciiriikten 23-77 (49)  32-77(51) 54-87(71) F:28,680 A:B<C
ka¢inma (Medyan)

sansi Ort+Ss 48,44+11,54 52,19+11,09 70,1+9,13 °©0,001**

‘Oneway Anova & post hoc Bonferroni test **p<0,01

Tablo 4-9: Cahsmamizdaki gruplarin karyograma gore belirlenen c¢iiriikk risk

diizeylerinin degerlendirilmesi

Test
Gruplar
Degeri Post
Astim KOAH Kontrol Hoc
(n=41) (n=42) (n=21) P
Ciiriik Diisiik 4 (9,8) 6 (14,3) 17 (81,0) »%41,618
Riski; n(%)  Orta 37(90,2)  36(857)  4(190) "0,001**  cca:B
bPearson Chi-Square Test **p<0,01

Gruplara gore olgularin karyograma gore c¢iiriikten kaginma sanslari arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p=0,001; p<0,01). Bu farki belirlemek
amaciyla yapilan Bonferroni Test sonuclara gore; astim ve KOAH grubu olgularin
clirikten kacinma sanslari, kontrol grubu olgulara gore anlamli diizeyde diisiik

saptanmustir (p=0,001; p=0,001; p<0,01) (Tablo 4-8).

Calismamiza katilan goniillillerin karyogram sonuglarina gore bireysel ¢liriik
riskleri belirlendiginde; astimli bireylerin %9,8’inin diisiik, %90,2 nin orta riske sahip
oldugu goriilmiistiir. (Tablo 4-9, Sekil 4-10)

KOAH’l1 bireylerin %14,3’linlin diisiik, %85,7’sinin orta riske sahip oldugu
goriilmiistiir. (Tablo 4-9, Sekil 4-10)
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Saglikli bireylerin  %81’inin disik, %19’unun orta riske sahip oldugu
goriilmiistiir. (Tablo 4-9, Sekil 4-10)

Calismamiza katilan bireylerde yiiksek ¢iiriik riski tespit edilmemistir. (Tablo 4-
9, Sekil 4-10)

Curik Riskinin Dagilimi

oran(%)

Astim KOAH Kontrol

M Diigiik ™ Orta

Sekil 4-10: Gruplara gore ciiriik riski dagilim

KOAR’l1 bireylerin kullandig1 ilag cesitlerine gore ¢esitli degerlendirmeler
yaptlmistir. Calismamizin deney gruplarindan olan KOAH grubunda bulunan bireyler
kullandiklar1 ilag kombinasyonlarina gore iki alt gruba ayrilmigtir. Gruplardan birincisi
inhale kortikosteroid ve inhale B-mimetik olmak iizere iki ¢esit ilag kullanan
bireylerden, ikincisi ise inhale kortikosteroid, inhale B-mimetik ve inhale antikolinerjik

olmak iizere ii¢ ¢esit ila¢ kullanan bireylerden olugmaktadir.
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Tablo 4-10: Kullanilan ila¢ cesitlerine gore oral muayene bulgular1 olan DMFT,

DMEFS ve oral hijyen indeks degerlerinin degerlendirilmesi

Ila¢ Cesidi Test Degeri
KOAH Grubu iki Cesit (n=21) Uc¢ Cesit (n=22) p
Min-Maks
t:-0,627
DMFT (Medyan) 10-28 (20) 6-32 (21)
Ort+Ss 18,57+5,67 19,71+6,13 0,534
Min-Maks
Z:-0,214
DMFS (Medyan) 18-130 (96) 26-220 (88)
Ort+Ss 86,1+29,66 89,14+43,53 0,831
Min-Maks
Z:-0,655
G&V OHI-S (Medyan) 0,33-2(0,75)  0,4-2(1)
Ort£Ss 0,87+0,43 0,96+0,44 0,513
eStudent-t Test "Mann Whitney U Test

Calismaya katilan KOAH’l1 olgularm DMFT, DMFS ve oral hijyen indeks
degerleri Olgtimleri alinan ilag ¢esidine gore istatistiksel olarak anlamli fark

gostermemektedir (p>0,05) (Tablo 4-10).

Tablo 4-11: Kullanilan ila¢ ¢esitlerine gore tiikiiriik akis hizlarinin ve tamponlama

kapasitesinin degerlendirilmesi

Tlac¢ Cesidi Test Degeri
KOAH Grubu Iki Cesit (n=21) Uc¢ Cesit (n=22) p
Min-Maks
Tiikiiriik  Akis Z:-0,215
(Medyan) 0,4-1,6 (1,2) 0,2-1,6 (1)
Hizi ml/dk
Ort+Ss 1,09+0,37 1,04+0,42 0,830
Min-Maks 0266
Tamponlama U,
P (Medyan) 45-6(55) 4565 (6)
Kapasitesi
Ort£Ss 5,55+0,52 5,5+0,63 €0,792

®Student-t Test "Mann Whitney U Test
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Calismaya katilan olgularin tiikiirik akis hizi ve tamponlama kapasitesi
Olctimleri alinan ilag c¢esidine gore istatistiksel olarak anlamli fark gostermemektedir

(p>0,05) (Tablo 4-11).

Calismaya katilan KOAH’l1 olgularin mutans streptokoklar1 sayis1 (MS Log10)
ve mutans streptokoklar1 diizeyi, alinan ilag¢ g¢esidine gore istatistiksel olarak anlamli
fark gostermemektedir (p>0,05) (Tablo 4-12).

Tablo 4-12: Kullanilan ila¢ c¢esitlerine gore mutans streptokoklar1 sayr ve

diizeylerinin degerlendirilmesi

Mlac¢ Cesidi Test Degeri
KOAH Grubu iki Cesit (n=21) Uc¢ Cesit (n=22) p
Mutans Min-Maks
t:0,639

streptokoklari (Medyan) 3,95-8 (5,9) 3,95-7,9 (6)
sayisl

Ort£Ss 0,526
(MS Logo) 6,13+0,99 5,91+1,19
Mutans Diisiik 3 (14,3) 4 (19,0) v%:0,998
streptokoklar1 ~ Orta 9 (42,9) 6 (28,6) 40,702
Diizeyi; n(%) Yiiksek 9 (42,9) 11 (52,4)
Student-t Test Fisher Freeman Halton Test *p<0,05

Caligmaya katilan KOAH’l1 olgularin laktobasil sayis1 (LB Logio) ve diizeyi,
alinan ilag ¢esidine gore istatistiksel olarak anlamli fark gostermemektedir (p>0,05)

(Tablo 4-13).
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Tablo 4-13: Kullamlan ila¢ cesitlerine gore laktobasil say1 ve diizeylerinin

degerlendirilmesi
Ila¢ Cesidi Test Degeri

KOAH Grubu iki Cesit (n=21) Uc¢ Cesit (n=22) p

Min-Maks 79018
Laktobasil =g,

AXLODASE SV Medyan) 4,3-6,6 (5) 1,95-6,15 (5)

(LB Log1o)

Ort£Ss 5,3+0,62 4,64+0,96 0,044

Diisiik 0 (0,0) 4 (19,0) v2:4,698
Laktobasil

Orta 10 (47,6) 6 (28,6) 40,090
diizeyi; n(%)

Yiiksek 11 (52,4) 11 (52,4)
"Mann Whitney U Test?Fisher Freeman Halton Test *p<0,05

Calismaya katilan KOAH’li olgularin maya sayisi (maya Logio) ve maya

diizeyleri alinan ilag ¢esidine gore istatistiksel olarak anlamli fark gostermemektedir

(p>0,05) (Tablo 4-14).

Tablo 4-14: Kullamlan ila¢ cesitlerine gore maya sayis1 ve diizeylerinin

degerlendirilmesi
flac Cesidi Test Degeri

KOAH Grubu iki Cesit (n=21) Uc¢ Cesit (n=22) p

Min-Maks 20,679
M -0,

aya S Medyan) 0,05-4,6 (23)  0,95-49 (3.6)

(Maya Logz10)

Ort+Ss 2,45+1,46 2,81+1,53 70,497

Diisiik 12 (57,1) 8(38,1) ¥%:1,620
Maya diizeyi;

Orta 4 (19,0) 5 (23,8) d,531
n(%)

Yiiksek 5 (23,8) 8(38,1)

"Mann Whitney U Test?Fisher Freeman Halton Test *p<0,05
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Calismaya katilan KOAH’l1 olgularin karyogramda ¢iiriikten kaginma sans1 ve
clriik risk diizeyleri alinan ilag ¢esidine gore istatistiksel olarak anlamli fark

gostermemektedir (p>0,05) (Tablo 4-15, Tablo 4-16).

Tablo 4-15: Kullanilan ila¢ cesitlerine gore karyogramda ciiriikten kaginma

sansinin degerlendirilmesi

flac Cesidi Test Degeri
KOAH Grubu iki Cesit (n=21) U¢ Cesit (n=22) p
Ciiriikten Min-Maks
t:-0,691
kacinma (Medyan) 32-75 (53) 35-77 (49)
sansi Ort+£Ss 53,38+11,49 51+10,83 0,493
¢Student-t Test *p<0,05 **p<0,01

Tablo 4-16: Kullamlan ilag cesitlerine gore karyogramda ciiriilk riskinin

degerlendirilmesi

Tlac¢ Cesidi Test Degeri
KOAH Grubu iki Cesit (n=21) Uc¢ Cesit (n=22) p
Ciiriik Diisiik 3 (14,3) 3 (14,3) ¥2:0,000
riski; n(%) Orta 18 (85,7) 18 (85,7) 91,000

YFisher’s Exact Test *p<0,05 **p<0,01
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5. TARTISMA

Giliniimlizde yasam siiresinin uzamasina paralel olarak, dental tedavi igin
bagvuran sistemik hastalikli bireylerin sayis1 giin gectikge artmaktadir. Bireylerin
sistemik hastaliklarinin ortaya c¢ikmadan engellenebilmesi ve bu konuda gerekli
onlemlerin alinabilmesi biiylik 6nem tasir (Emmingil 2001). Bir¢ok sistemik hastaligin
agiz i¢i bulgularmin bilinmesi, gerek rahatsizligin tip alanindaki tanisina yardimci
olabilmeyi, gerekse dis hekimligi alaninda yanlis tanilarin 6niine gegebilmeyi saglarken,

uygun tedavi yaklagiminin gelistirilmesini de saglar (Aydintug ve ark. 2010).

Ag1z ve dis saglig1, genel sagligm ayrilmaz bir pargasidir (Igtin 2013). Amerikan
Genel Saglik Birligi’nin 2000 yilinda yayinladigi Agiz Sagligi Raporu’nda; agiz sagligi
ile genel saglik arasindaki iliskinin kanitlandigi ifade edilmektedir. (Oral Health in
America Report 2016) Sistemik hastaliklar, agiz iginde bir¢ok semptom ortaya
koyabildigi gibi, agiz ve dis sagliginin bozulmasi sonrasinda, uzun vadede hastanin

genel sagligi da bozulabilmektedir (Soskolne ve Klinger 2001).

Bu calismada asttim ve KOAH hastas1 olan erigkin bireylerde inhale ilag
kullaniminin, tikirigin fiziksel, kimyasal ve mikrobiyolojik O6zelliklerine etkisinin
belirlenmesi, dolayisiyla bu etkilesimin dis ¢iirigli aktivitesine etkilerinin incelenmesi

ve karsilastirmali olarak degerlendirilmesi amaglanmastir.

Kronik hastaliklar, tiim diinyada eriskinlerdeki erken dliimlerin ilk siralardaki
nedenlerini olusturmaktadir. Kronik solunum sistemi hastaliklar1 ise, Diinya Saglik
Orgiitii (DSO) raporlarina gore, tiim mortalite nedenleri arasinda %7’lik bir oranla
dordiincii sirada yer almaktadir (Beaglehole 2005). Ulkemizdeki mortalite nedenleri
incelendiginde, solunum sistemi hastaliklarinin, tiim Oliimlerin yaklasik %10 unu
olusturdugu ve bu oranla dolasim sistemi hastaliklar1 ve malignitelerin ardindan {iglincii

sirada yer aldig1 izlenmektedir (TUIK verileri, 2010, 2011, 2013, 2014).

Diinya Saglik Orgiitii, kronik solunum sistemi hastaliklarin1 hava yollar1 ve
akcigerlerle iliskili tiim sistemin kronik hastaliklar1 olarak tanimlamaktadir ve bu
kapsam icine astim, kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH), solunum yolu
allerjileri, mesleki akciger hastaliklar1 ve pulmoner hipertansiyon gibi rahatsizliklar

almistir. Kronik solunum sistemi hastaliklar1 hakkinda Diinya Saglik Orgiitii’niin
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tahminlerine gore diinyada hala 235 milyon kisi astim, 64 milyon kisi ise KOAH ile
yagamini siirdiirmektedir (WHO 2013; COPD 2013).

Dis cliriigii, periodontal problemler, erozyon, dentofasiyal anomaliler ve agiz
mukozasindaki degisiklikler gibi agiz-dis sagligi problemleri ile astim arasindaki iligki
birgok ¢alismada incelenmistir (Ryberg ve ark. 1987; Steinbacher ve Glick 2001; Ersin
ve ark. 2006; Stensson ve ark. 2008; Thomas ve ark. 2010). Bu c¢alismalarda, astim
hastas1 bireylerin agiz saghigi incelenmis ancak birbiriyle Ortiismeyen sonuglar elde
edilmistir (Ryberg ve ark. 1987; Bjerkeborn ve ark. 1987; Eloot ve ark. 2004; Ersin ve
ark. 2006; Stenson ve ark. 2008; Thomas ve ark. 2010). Bununla birlikte, astim ve agiz
dis saghigr iliskisini inceleyen aragtirmalar genellikle pediatrik hastalar {izerinde
yapilmis; yetiskin bireyler {istiinde yapilan calisma sayisinin olduk¢a az oldugu
goriilmiistiir (Ryberg ve ark. 1987; Bjerkeborn ve ark. 1987; Eloot ve ark. 2004; Ersin
ve ark. 2006; Stensson ve ark. 2008; Anjomhsoaa ve ark. 2009; Thomas ve ark. 2010).

Birgok calismayla degerlendirilmis olan astim hastalarinin agiz i¢i bulgulart dis
cliriigii acisindan celigkili sonuglar ortaya koymustur. Baz1 calismalar, astim hastasi
bireylerde ¢iirtik riskinin daha yiiksek oldugunu belirtirken (Ryberg ve ark. 1987,
Ryberg ve ark. 1991; Mcderra ve ark. 1998; Reddy ve ark. 2003; Ersin ve ark. 2006;
Shashikiran ve ark. 2007; Stensson ve ark. 2008), bazi ¢alismalar ise hastalik ile dis
clirigii arasinda korelasyon bulunmadigini bildirmislerdir (Bjerkeborn ve ark. 1987;
Eloot ve ark. 2004).

KOAH hastaligr ile agiz dis saghg arasindaki iliskiyi irdeleyen caligmalara
kaynaklarda nadiren rastlanmis, KOAH-periodontal hastalik iliskisi ve KOAH dis
clirtigti iliskisi yalnizca ikiser ¢alismada ele alinmistir (Finegold 1991; Scannapieco ve
ark. 2003; Bozejac ve ark. 2017; Raj ve ark. 2018).

Yapilan calismalar dikkate alindiginda, giiniimiizde modern sehir hayatinin
sartlarina bagli olarak, astim ve KOAH hastas1 bireylerin sayisinda da biiyiik artis
goriilmektedir ve bu bireylerin hayat kalitelerinin artmasinda agiz dis sagliginin temini
ve siirdiiriilmesinin rolii biiyiiktiir. Toplumdaki agiz dis saglig1 bilincinin artmasiyla ileri
yaslarda da dogal dislere sahip bireylerin sayis1 artmaktadir. Buna bagli olarak eriskin
bireyler de dis ¢liriigli acisindan risk sahibidir. Dolayisiyla astim ve KOAH hastalar1 da
ayni riskleri tagimaktadir. Diger taraftan astim ve KOAH hastalar1 kullandiklar1 inhale

ilaclar sebebiyle dis ciirigline daha yatkin olabilmektedirler. Bu hastalarin agiz dis
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sagliginin saglanabilmesi i¢in ¢iirlik riskinin belirlenmesi oldukca onemlidir (Kenny ve

Somaya 1989; Thomas ve ark. 2010).

Calismamizin gruplar1 asttm ve KOAH (A, B) hastalarindan olusan deney
gruplari, saglikli bireylerden olusan kontrol grubu (C) olarak belirlenmistir. Astim ve
KOAH her gegen giin 0nemi artan hastaliklar olup, toplumun ciddi bir kisminm
etkilemektedir. GINA 2015 raporuna gore astimin diinya genelinde 300 milyon
bireyi etkiledigi tahmin edilmektedir. Astim prevalansi diinyanin farkli bolgelerinde ¢ok
farkli arastirma sonuclar1 gdstermektedir. Eriskinlerde ve c¢ocuklarda nispeten
karsilastirilabilir ve standardize yontemlerle yapilan aragtirmalarda bu prevalans %1 ve
%18 arasinda degismektedir. Son yillarda astim hem yetiskin bireylerde hem de
cocuklarda sik¢a goriilmektedir. Astim oranlarindaki artis ve atopik duyarliliktaki artis
iliskilendirilmektedir (GINA 2015).

Astim prevalansindaki artis ile egzama ve rinit gibi baska alerjik hastaliklardaki
artis ile korelasyon gostermektedir. Modern yasam tarzinin yayginlagsmasi ile birlikte
astim oranlarinda da artis beklenmektedir. Oniimiizdeki 10 yil iginde 100 milyon yeni
astim hastasinin var olmasi beklenmektedir. Giiniimiizde gerceklesen her 250 dliimden
birinin sebebinin astim oldugu ve diinyada yilda yaklasik 250.000 kisinin astim
sebebiyle oldigii rapor edilmektedir (Massoli ve ark 2004). 2000 yilinda iilkemizde
yiriitiilmiis olan Ulusal Hastalik Yiikii Calismasi’nda astimin kentsel alanda %1,3 ile on
dordiincii sirada, kirsal alanlarda da %1,1 ile dokuzuncu sirada yer aldig belirtilmistir

(T. C. Saglik Bakanligi 2004).

KOAH, tiim diinyada 6nemli ve giderek artan bir morbidite ve mortalite
sebebidir. 2002 yilinda diinyadaki Oliimlerin 5. nedeni olan KOAH, Diinya Saglik
Orgiitii’niin tahminlerine gore 2030 yilinda &liimlerin 4. nedeni haline gelecektir.
Hastaligin gelismis iilkelerden ¢ok, gelismekte olan tilkelerde artacag: diisiiniilmektedir
(Stephan ve Don. 2008). KOAH prevalansimin 6niimiizdeki 30 yil i¢inde artacagi ve
2030 yilina kadar KOAH ve KOAH ile iliskili nedenlerle gelen 6liimlerin yilda 4,5
milyonu asacagi diigiiniilmektedir (WHO 2016).

Astim ve KOAH ilaglarinin ¢ogu, inhalasyon yoluyla kullanilmaktadir. Bu
hastaliklarin tedavisinde kullanilan inhale ilaglar, hem uzun siire boyunca hem de giin

icinde fazla sayida uygulanmaktadir. Astim ve KOAH hastaliginin sikligindaki artis,
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tedavide kullanilan ilaglardan kaynaklanan agiz sagligi problemlerini tim diinyada

onemli bir saglik sorunu haline getirmistir (Thomas ve ark. 2010).

Calismamizda yer alan astim ve KOAH gruplar1 Istanbul Tip Fakiiltesi Gogiis
Hastaliklar1 Anabilim Dali’nda tedavi goren astim ve KOAH’l1 goniillii bireylerden
olusturulmustur. Hastalarin kesin tanilarinin bulunmasi tedavilerinde kullanilan ilaglarin
ayritili bilinmesi ve hastaligin kontrol altinda oldugunun tespit edilebilmesi sebebiyle
goniilliiler Istanbul Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklar1 Anabilim Dali’nda tedavi gdren
bireyler arasindan secilmistir. Onceki pek ¢ok calismada deney grubunda bulunan
astimli veya KOAH’l1 bireyler gogiis hastaliklari, alerji, pediatrik alerji gibi profesyonel
saglik hizmetleri veren kliniklerden sec¢ilmistir (Ersin ve ark 2006; Mazzoleni ve ark.

2008; Boskabady ve ark. 2012; Kiling ve ark. 2016; Bahrololoomi ve ark. 2018).

Calismamizin kontrol grubu Istanbul Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi
Restoratif Dis Tedavisi Anabilim Dali’na bagvuran bireyler arasindan secilmistir.
Calismamizin yiriitiildiigii Restoratif Dis Tedavisi Anabilim Dali yetiskin hastalarin
tedavisiyle ilgilenen bir bdliim olup, deney gruplarina yakin yas araligindaki bireyleri
secmemize ve sistemik bir hastalik bulunup bulunmadiginin belirlenmesine uygun

ortam sunmaktadir.

Calismamiz yetiskinler iizerinde gerceklestirildiginden, 18 yasindan biiyiik
bireyler ele alinmistir. Ulkemizde KOAH’I1 bireyler ileri yas grubunda (Abul ve Ozlii
2013), astim hastalar1 ise her yas grubunda goriilebildiginden (GINA 2015) ve
calismamizda hem astim hem de KOAH hastalarin1 inceleyen deney gruplar

bulundugundan, yas aralig1 genis tutulmus, {ist yas sinir1 70 olarak alinmustir.

Gliniimiize kadar yapilmis astim ile agiz-dis saglig1 iliskisini inceleyen ¢alismalar
cogunlukla gelismis iilkelerde gerceklestirildiginden ve genellikle karisik dislenme
donemindeki pediatrik veya heniiz dis kaybi1 olmayan geng¢ eriskin bireyler ele
alindigindan, ciiriik aktivitesi bakilirken dogal dis sayis1 onemsenmemistir (Mcderra ve
ark. 1998; Ersin ve ark. 2006; Kiling ve ark. 2016; Choi ve ark. 2018). Fakat
calismamizdaki ileri yastaki KOAH hastalar1 goz oniine alindiginda tilkemizdeki ileri
yasl bireylerin dis sayisinin olduk¢a az olmasi (S6nmez ve ark. 2006) ve bu nedenle
sonuclarin yaniltici olmamasi i¢in tiim bireylerde en az 10 dogal dise sahip olma kriteri

konulmustur.
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Calismamizda hareketli protez veya ortodontik aparey kullanan hastalar
calismaya dahil edilmemistir. Dis protezleri; agizda pH degisiklikleri meydana
getirmeleri, protez altt dokulara tikiiriglin ulasmasini engelleyerek temizleme
kapasitesini azaltmalar1 dolayis1 ile dokulara oksijen akimini engellemeleri gibi
sebeplerle agiz icinde mantar enfeksiyonlarina uygun ortam hazirlar (Jeganathan ve ark.
1997). Bu nedenle hareketli protez ve agiz i¢i aparey kullanan hastalarda Candida
sayisinin objektif sonuglar vermeyecegi diisliniilereck bu bireyler ¢alismaya dahil

edilmemistir.

Calismanin  kontrol grubu belirlenirken agiz dis sagligimi etkileyebilecek
herhangi bir sistemik hastaliga veya fizyolojik duruma sahip olmayan bireyler ele
alinmigtir. Bu konuda yapilan ¢alismalar incelendiginde ¢alismalarda kontrol grubunun
genellikle herhangi bir sistemik hastaliga sahip olmayan bireyler arasindan secildigi

goriilmustiir (Ersin ve ark. 2006; Mazzoleni ve ark. 2008; Raj ve ark. 2018).

Astim ve KOAH hastalarinin ortak kullandig1 inhale ilaglar, kortikosteroid ve 3-
mimetikler oldugundan, ¢alismamizin her iki deney grubunda da bu ilaglar1 kullanan
bireyler ele alinmig; KOAH grubu iki alt gruba ayrilarak, bir alt grupta bu iki ilaci
kullanan ve diger alt grupta ise bunlara ek olarak inhale antikolinerjik ila¢ kullanan
bireyler incelenmistir. Astim ve KOAH hastalarinda kullanilan  inhale
kortikosteroidlerin agiz ortamimin ¢iirlik yapict mikroorganizmalarla savasmasini
zorlagtirarak, inhale B-mimetikler ve antikolinerjiklerin ise agiz kuruluguna sebep
olarak dis ciirigline yatkinligi artirdigi pek ¢ok arastirmada ifade edilmekte ve bu
nedenle aragtirmacilar, astim ve KOAH hastalarinin agiz bulgularn iizerinde yaptiklar
calismada inhale kortikosteroid ve inhale B-mimetik ilag kullanan bireyleri
caligmalarina dahil etmektedir (Ersin ve ark. 2006; Paganini ve ark. 2011; Bozejac ve
ark. 2017; Raj ve ark. 2018).

Goniilliilerin anamnez ve muayene bulgularim1 degerlendirirken, DMFT ve
DMES degerleri kaydedilmistir. Astim ve KOAH hastalarinda dis c¢lriigi, cirik
nedeniyle restore edilmis dis ve ciirlik nedeniyle c¢ekilmis dis sayisinin bilinmesinin
giinimiizdeki ve yakin gelecekteki c¢iiriikk riskini tayini agisindan 6nemli bir bulgu
oldugu diisiiniilmektedir. Bu konuda yapilmis pek cok ¢alismada DMFT ve DMFS

degerlerine yer verilmistir (Ersin ve ark 2006; Stensson ve ark. 2006; Khalilzadeh ve
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ark. 2007; Shashikiran ve ark 2007; Botelho ve ark. 2011; Paganini ve ark. 2011; Kiling
ve ark. 2016; Bozejac ve ark. 2017; Choi ve ark 2018; Raj ve ark 2018).

Goniillillerin anamnez ve muayene bulgularin1 degerlendirirken, goniilliilerdeki
dental plak miktari, oral hijyen indeksi kullanilarak kaydedilmistir. Dental plak miktari
dis clirtigii gelisiminde konak ve fermente edilebilir karbonhidratlarla birlikte en 6nemli
halkalardan birini olusturmaktadir (Keyes 1962). Pek ¢ok arastirmaci da, dental plak
miktarinin tayin edilmesinde, oral hijyen indeksini kullanarak astimli ve KOAH’l
bireylerin oral hijyen durumlarina ¢aligmalarinda yer vermislerdir (Mazzoleni ve ark.

2008; Botelho ve ark. 2011; Raj ve ark. 2018).

Goniilliilerin dis ctirtigli aktiviteleri belirlenirken, tiikiiriigiin fiziksel, kimyasal
ve biyolojik 6zellikleri incelenmistir. Astim ve KOAH tedavisinde kullanilan ilaglarin
tiikiiriik yapisini etkileyecegi diisiincesinden yola ¢ikarak pek ¢ok arastirmaci da astiml
ve KOAH’l1 bireylerin dis ¢iiriigii riskinin tayininde tiikiirik 6rneklerini kullanmislardir
(Ersin ve ark. 2006; Khalilzadeh ve ark. 2007; Mazzoleni ve ark. 2008; Botelho ve ark.
2011; Kiling ve ark. 2016; Raj ve ark. 2018).

Calismamizda, ¢iiriik aktivite testleri yapilirken, uyarimli tiikiirik O6rnekleri
alinmistir. Tikiirik 6rne8i alinacak hastalar son bir saat i¢cinde su disinda bir sey
tiketmemeleri konusunda bilgilendirilmistir. Rahat, sakin ve dik pozisyonda oturan
goniillii birey yalmiz birakilmis, ¢evrede dikkat dagitacak gazete, dergi olmamasina 6zen
gosterilmistir. Kronometre ile siire tutularak, goniillii bireye sekersiz sakiz verilmis, 1
dakika boyunca sakizi ¢ignemesi ve tiikiiriigiinii yutmasi1 sOylenmis; sonrasindaki 5
dakikalik siire boyunca ise, ¢enesinin iki tarafini da kullanarak sakizi ¢ignemeye devam
etmesi ve olusan tiikiiriigii, lizerine hastanin kimlik bilgilerinin yazildig: steril tiikiiriik
toplama kabina sik araliklarla tiikiirmesi sOylenmistir. Alinan tiikiiriik 6rneginin tiim
testlerin yapilabilmesi i¢in 2ml’den az olmamasi gerektiginden, bu miktar
toplayamayan bireylerin, islemi 10 dakika boyunca devam ettirmesi saglanmustir.
Literatiirde hem uyarilmig tiikiiriik 6rneklerini (Ersin ve ark. 2006; Mazzoleni ve ark.
2008; Paganini ve ark. 2011) kullanan hem de uyarilmamus tiikiiriik 6rneklerini (Kiling
ve ark. 2016; Bozejac ve ark. 2017) kullanan caligmalar mevcuttur. Uyarilmamis
tiikkiiriik kullanarak yapilan c¢alismalarda arastirmacilar giinliik yasam kosullarinda
dislerin ¢cogunlukla uyarilmamas tiikiiriikle kaplandigini savunmuslardir. Calismamizda

goniilliilere sekersiz sakiz cignetilerek, dental plakta bulunan mikroorganizmalarin da
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tikiirtige ge¢ip daha hassas sonuglarin elde edilmesini saglamak amaglanmis ve bu

nedenle uyarilmis tiikiirik kullanilmigtir.

Calismamizda, dis ¢iirtigii riskinin ve astim ve de KOAH tedavisinde kullanilan
ilaglarin agiz kurulugu tzerindeki etkilerinin belirlenmesi i¢in tiikiirik akis hizi
hesaplanmistir. Bu konuda yapilan 6nceki ¢aligmalarin pek cogunda da tiikiirtik akis
hiz1 ¢iiriik aktivitesinde belirleyici bir kriter olarak ele alinmistir (Ersin ve ark. 2006;
Mazzoleni ve ark. 2008; Paganini ve ark. 2011; Kiling ve ark. 2016; Bozejac ve ark.
2017)

Calismamizda dis c¢lrigli riskinin  belirlenebilmesi  i¢in  goniilliilerin
tikiiriiklerinin ~ tamponlama  kapasitesi  incelenmistir. Curik  olusturucu
mikroorganizmalar karbonhidratlarin fermantasyonuna yol acarak asit ve dekstranlar
ortaya c¢ikarirlar. Asitler mine tabakasinda demineralizasyon yaparak clirigi
olustururlar. Dekstran, bakteriler i¢in besin kaynagidir. Agizda asiditenin goriilmesinde
diyet, tiikiirik pH’ s1 ve tamponlama 6zelligi amonyak ve iire miktarlar1 rol oynarlar.
Tiikiirtikle salgilanan bikarbonat tamponlama gorevi ile ¢iiriik olusmasini engeller.
Tiikirtikteki karbonik asit-bikarbonat sistemi ve daha az olarak da fosfat ve proteinler
tamponlama gorevlerini saglar. Ciiriik olmayan kisilerde tamponlama o6zelligi daha
yiiksek bulunmustur (Diaz-Arnold ve Marek 2002). Bu konuda ¢alisan arastirmacilarin
cogu caligmalarinda tiikiiriglin tamponlama kapasitesinin dis ciiriigii aktivitesinde
belirleyici bir kriter olarak ele almislardir (Ryberg ve ark 1987; Ersin ve ark. 2006;
Stensson ve ark. 2008; Mazzoleni ve ark. 2008; Paganini ve ark. 2011).

Calismamizda dis ¢iirtigii riskinin  belirlenebilmesi i¢in ¢iiriik  yapici
mikroorganizmalarin tiikiiriglin - mililitresindeki sayis1 (cfu) hesaplanmistir. Dis
clirligiiniin etiyolojisinde, deney hayvanlari ve insanlarda, MS grubundan ozellikle
Streptococcus sobrinus’un (S. sobrinus) ve S. mutans’in etkili oldugu bilinmektedir.
(Hoek ve ark. 2002) MS’lerin ciiriik etiyolojisindeki rolii giiniimiizde belirlenmistir ve
tilkiiriikte MS sayisinin belirlenmesi dis ¢iirligliniin diagnoz ve prognozunda 6nemli bir
yer edinmistir. Tiikiirik MS seviyesi >10® cfu/mL olanlar yeni ciiriik olusturma
acisindan yiiksek risk grubunda kabul edilmektedir (Hicks ve ark. 2003). Giiniimiizde
dis cilirtigli aktivitesinin belirlenmesiyle ilgili yapilan pek ¢ok ¢alismada Streptococcus
mutans sayisi hesaplanmaktadir (Ryberg ve ark 1987; Ersin ve ark. 2006; Khalilzadeh
ve ark 2007; Mazzoleni ve ark 2008; Stensson ve ark 2008; Botelho ve ark. 2011).
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Caligmamizda inceledigimiz ¢iiriik yapict mikroorganizmalarin bir digeri ise
tilkiiriikteki Laktobasillerdir. Dis ¢liriigliniin patogenezinde Laktobasillerin énemli rol
oynadig1 birgok arastirmada gosterilmistir. Laktobasiller derin dentin lezyonlarinda
yiiksek sayida saptanmalar1 nedeniyle ¢iirliglin baslamasindan c¢ok c¢lriigiin
ilerlemesinde etkili olduklar1 diisiiniilmektedir. Tiikiiriikteki Laktobasil seviyesi >10°
cfu/mL olanlar yeni ¢iiriik olusturma agisindan yiiksek risk grubunda kabul edilmektedir
(Mundorff ve ark. 1990; Hicks ve ark. 2003). Literatiirdeki pek ¢ok ¢alismada
tiikkiiriikteki laktobasil sayisinin dis ¢ilirigli riskinin belirlenmesinde etkili bir faktor
olarak ele alindigi goriilmektedir (Ryberg ve ark 1987; Khalilzadeh ve ark. 2007;
Stensson ve ark. 2008; Mazzoleni ve ark. 2008; Botelho ve ark. 2011).

Calismamizda inceledigimiz bir diger mikroorganizmalar ise mayalardir. Astim
ve KOAH hastalarmin kullandigi inhale kortikosteroidlerin ve inhale B-mimetiklerin
tikiiriikteki maya sayisini artirabilecegi diisiiniilmektedir Kandidanin patogenezinde
kortikosteroidlerin immiinsiipresan ve antinflamatuar etkileri onemli role sahiptir
(Ellepola ve Samaranayake 2001). Ozellikle yiiksek doz ve uzun siireli nebulize
kortikosteroid kullanan astim hastalarinda orofarengeal kandida siklikla goriilmektedir.
Nebulize kortikosteroidlerin %10-20’sinin akcigerlere ulagmasi, biiyiik ¢gogunlugunun
orofarenks bdlgesinde kalmasi, bu durumu agiklamaktadir (Kurt ve ark. 2008). Diger bir
gorlis inhale kortikosteroidlerin, tiikiiriik IgA’sinin azalmasina, buna bagl olarak da
oral kandidanin gelisebilecegini bildirmektedir (Thomas ve ark. 2010). Ayrica bir diger
calismada; kortikosteroid kullanan astimli bireylerin, tiikiiriik glikoz degerlerinin
saglikli bireylerden daha yiiksek tespit edilmistir (Knight ve Fletcher 1971). Ayrica
kuru toz inhalerlerin, her dozda 10-25 mg laktoz igerdigi (Tootla ve ark. 2004), yiiksek
karbonhidrat konsantrasyonunun; kandida hiicrelerinin iiremesi i¢in uygun ortam
sagladig1 da bildirilmistir (Thomas ve ark. 2010) Astim ve KOAH hastalarinda Maya
sayis1 literatiirde MS ve laktobasillere gére daha az incelenmis olup erigkin bireylerde
Onemi artmaktadir. Az da olsa baz1 ¢alismalarda maya sayisina da yer verilmistir (Raj

ve ark. 2018).

Calismamizda ¢iiriik riskinin ifade edilebilmesi i¢in karyogram programi
kullanilmistir. Ciirlik deneyimi diyet igeri8i, plak miktari, tiikiiriikteki MS sayisi,
tiikkiiriik akis hizi, tamponlama kapasitesi, floriir kullanimi, ¢iiriik ile ilgili sistemik

hastaliklar karyogram sistemine girilerek bireysel c¢liriik riski belirlenmistir. Ciiriik
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riskini belirleyen faktorlerin pek c¢ogunun degerlendirilip bunun sonucunda riskin
sayisal bir deger olarak ifade edilmesinin ¢aligmalarin objektifligini artiracagi
diistiniilmektedir. Karyogram giliniimiizde aktif olarak ¢iiriik riskinin tayininde
kullanilmakta olmasina ragmen; astim ve KOAH hastalarinin agiz dis sagligim
inceleyen c¢alismalarda nadiren kullanilmistir. Literatiirde bu programi kullanan az

sayida ¢aligsma vardir (Stensson ve ark. 2010).

Calismamizda hem astimli hem KOAH’l1 bireylerin DMFT degerleri kontrol
gruplart ile karsilagtirildiginda anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,01).

Paganini ve arkadaglarinin inhale kortikosteroid ve inhale B mimetik ilag
kullanan 65 pediatrik ve addlesan astimli birey ve 65 saglikli birey iizerinde yaptiklar
bir calismada, bireylerin dis ¢iiriigii miktarlar1 ve tiikiirik 6zellikleri arastirilmistir.
Bireylerin DMFT indeksi kullanilarak ¢iiriik deneyimleri incelendiginde saglikli ve
astiml1 bireyler arasinda istatistiksel a¢idan anlamli bir fark gézlenmemistir. Yazarin
belirttigi gibi; Paganini ve arkadaslarinin ¢alismalarini gerceklestirdikleri bolgede 1972
yilindan beri sulara flor katilimi s6z konusu olup; calismamizin yapildig: Istanbul
sehrinde ise sulara aktif flor katilimi s6z konusu olmadigindan bu farkliligin goriilmiis

olabilecegi diisiincesindeyiz (Paganini ve ark. 2011).

Bahrololoomi ve ark, 47 saglikli birey ve inhale B mimetik ve inhale
kortikosteroid ila¢ kullanan 46 astimli pediatrik bireyi dahil ettikleri bir ¢calismada ilag
kullanimindaki ¢esitli parametrelerin (doz, alim sikligi, ila¢ kullanimindan sonra agiz
yikama, inhalasyon teknigi) dis ciiriigiiyle iligkisi tespit edilmeye caligilmistir. Fakat
Bahrololoomi ve arkadaslarinin ¢alismasinda kiiglik yastaki pediatrik hastalarda siit
disleri ele alindigindan DMFT degil, dmft degerleri incelenmis; deney ve kontrol
gruplar1 arasinda dmft agisindan anlamli bir fark bulunamamistir. Bizim ¢alismamiz ile
sonuglarin birbirine desteklememesi ¢ok kiigiik yastaki pediatrik bireylerin daha kisa
siireli astim ge¢cmisine sahip olup astim tedavisinde kullanilan ilaglara daha kisa stireli

maruz kalmasiyla agiklanabilir (Bahrololoomi ve ark. 2018).

Laurikainen ve ark, yaslart 25 ile 50 arasinda degisen 33 saglikli, inhale B
mimetik ve inhale kortikosteroid kullanan 33 astimli erigkin birey {izerinde
gerceklestirdikleri, DMFT degerlerini ve uyarimli tikirik akis hizini inceledikleri
caligmalarinda astimli bireyler ile saglikli bireyler arasinda DMFT degerleri agisindan

anlamli fark tespit etmemislerdir. Laurikainen ve ark. 1998 yilinda yaptiklart bu
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calismada, saglikli kontrol grubundaki bireylerin DMFT degerlerini ortalama 18,9
olarak tespit etmis olup, bu deger glinlimiiz sartlarinda rastlanmasi zor bir degerdir
(Laurikainen ve Kuusisto 2004). Ulkemizde 2004 yilinda agiz dis saghg profilini
inceleyen bir ¢calismada 35-44 yas araligindaki bireylerin ortalama DMFT degeri 10,8
olarak tespit edilmistir (Gokalp ve ark. 2007). Calismamizda ise bu deger kontrol
grubunda 7,81 olarak belirlenmistir. Bu farkliligin Laurikainen ve arkadaslarinin
caligmalarinin kontrol grubunu olusturan bireylerin yiiksek ¢iirtik aktivitesine sahip

bireyler arasindan secilmis olabileceginden kaynaklandigini diisiinmekteyiz.

Bozejac ve ark, inhale kortikosteroid, inhale 3 mimetik ve antikolinerjik ilag
tedavisi alan 40 astim ve KOAH hastasini1 deney grubu, 40 saglikli bireyi kontrol grubu
olarak ele aldiklar1 calismalarinda DMFT ve tiikiirtik akis hizini incelemislerdir. Her iki
grup arasinda DMFT degerleri istatistiksel agidan anlamli fark gostermezken; D(decay),
M(missing), F(filled) degerlerini ayr1 ayr1 degerlendirdiklerinde deney ve kontrol
gruplart arasinda istatistiksel agidan anlamli fark goézlenmistir (p<0,001). D ve M
degerleri deney grubunda kontrol grubuna goére anlamli derecede yiiksek bulunurken; F
degeri ise kontrol grubunda deney grubuna gore yiiksek bulunmustur. D ve M degerleri
calismamiz1 desteklerken; F degeri agisindan calismamizdan farkli bir sonug¢ ortaya
konmustur. F degerinin kontrol grubunda yiiksek ¢ikmasinin, calismadaki gruplar
olusturulurken, kontrol grubuna dolgu sayis1 yiiksek hastalarin dahil edilmesi sebebiyle
gerceklestigi diistintilebilir. Calismamizda belli bir oral hijyen aligkanli1 olan bireyler
ele alindigindan; kontrol grubundaki bireylerin ¢iiriilk deneyiminin daha az olmast dogal

bir sonugtur (Bozejac ve ark. 2017).

Raj ve ark. 6 ay ve daha uzun siire boyunca inhale kortikosteroid, 3-mimetik ve
antikolinerjikler gibi farkli ilaglar kullanan yagslari 20-45 arasinda degisen 170
KOAH’l1, 170 saglikli bireyin dis cliriigii, plak miktari, distas1 miktar: gibi oral saglik
bulgularini incelemislerdir. Caligmalarinda elde edilen sonuglara gore KOAH’I
bireylerin DMFT degerleri saglikli bireylere gore istatistiksel olarak anlamli derecede

yiiksek bulunmus olup (p<0,05) ¢alismamizi destekler niteliktedir (Raj ve ark. 2018).

Anjomshoaa ve ark., sistemik hastaliklarin dig ¢lirigli lizerinde etkisi olup
olmadigimin degerlendirilmesi i¢in, astimin da dahil edildigi cesitli sistemik hastaliklara
sahip 318 bireyin oral bulgularini incelemislerdir. Kontrol grubu olmayan bu ¢alismada;

astim hastalarinin DMFT degerlerinin ¢alismadaki diger bireylere oranla belirgin dlciide
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yiiksek oldugu tespit edilmis ve ¢aligma sonunda astim hastaligi ile dis ¢lirigii arasinda
bir korelasyonun oldugu sonucuna varilmistir. Bu sonu¢ g¢alismamizin bulgulariyla

benzerlik gostermektedir (Anjomshoaa ve ark. 2009).

Choi ve arkadaslarinin Giiney Kore toplumunun saglik sistemi veri tabanindan
edindikleri bulgular araciligiyla astimli ve saglikli bireylerde bes farkli yas araliginda
cliriik sebebiyle dis kaybini belirledikleri c¢aligmaya gore 29-65 yas grubundaki
bireylerin saglikli bireylere gore ciiriik sebebiyle meydana gelen dis kaybi oran1 daha
yiiksek bulunmustur (p<0,001). Bu bulgu calismamizdaki astimli bireylerin DMFT
degerlerinin kontrol grubuna gore anlamli diizeyde yiiksek bulunmasi (p<0,01) ile
ortigmektedir (Choi ve ark. 2018).

Khalilzadeh ve ark, inhale B agonist ve inhale kortikosteroid tedavisi altindaki
45 astimli, 46 saglkli pediatrik ve addlesan bireyler iizerinde gerceklestirdikleri
calismada dis ¢iiriigi ile iliskili mikroorganizmalarin tiikiiriikteki sayist ve DMFT
indeks degerleri incelenmistir. Astimli bireylerin DMFT skorlar1 saglikli bireylere
kiyasla daha yiiksek bulunmustur (p<0,05). Calismamizda da bu bulguya paralel olarak
astimli bireylerin DMFT indeksleri saglikli bireylere gore istatistiksel agidan anlamli

derecede yiiksek bulunmustur (p<0,01) (Khalilzadeh ve ark. 2007).

Shashikiran ve ark, farkli astim ilaglar1 kullanan 105 astimli ve 106 saglikli
pediatrik birey lizerinde gerceklestirdikleri ¢alismada kullanilan ilag c¢esidine gore
DMFT degerlerini incelemislerdir. Calismada oOzellikle inhale B mimetik kullanan
hastalarin DMFT degerleri saglikli bireylere gore istatistiksel agidan anlamli derecede
yiiksek bulunmus, inhale kortikosteroid kullanan grupta ise kontrol grubuna gore
anlamli fark saptanmamistir. Calismamizda ise inhale B mimetik ve inhale
kortikosteroidlerin kombinasyonunu kullanan hastalar ele alinmigs ve deney grubu,
kontrol grubuna gore istatistiksel agidan anlamli derecede yiiksek DMFT degerleri
gostermistir. Iki ilacin kiyasi yapilmamakla birlikte; B mimetik ilaglarin dis ¢iiriigiine
yatkinligi artirdigi bulgusu her iki ¢alismada paralellik gostermektedir (Shashikiran ve
ark. 2007).

Kiling ve ark, 51 saglikli ve inhale kortikosteroid kullanan 51 astimli pediatrik
birey iizerinde yaptiklart calismada DMFT degerlerini incelemislerdir. Astiml
bireylerin DMFT degerleri, saglikli bireylere oranla istatistiksel a¢idan anlaml 6lgiide
yiiksek bulunmus olup (p<0,001) ¢alismamizi desteklemektedir (Kiling ve ark. 2016).
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Boskabady ve ark, 40 saglikli birey ve 40 inhale kortikosteroid ve inhale B3
mimetik ilag kullanan astimli birey iizerinde gergeklestirdikleri bir ¢aligmada, astim
hastalarinin ¢esitli parametreleri (inhale ilag kullanim teknigi ve dozu, hastaligin siddeti,
solunum fonksiyon testleri) ile DMFT degerleri arasindaki iliski incelenmistir. Sozii
edilen g¢alismadaki astim hastalarinin DMFT degerlerinin saglikli bireylere oranla
anlaml 6l¢lide yiiksek tespit edilmesi de ¢alismamizi desteklemektedir (Boskabady ve
ark. 2012).

Mazzoleni ve ark, inhale 8 mimetik ilag tedavisi alan 30 astimli birey ve 30
saglikli bireyi kontrol grubu olarak aldiklar1 ¢alismada DMFT, plak indeksi,
tamponlama kapasiteleri, laktobasil ve mutans streptekoklarinin sayisi incelemislerdir.
Bu c¢aligmanin sonuclarina gore DMFT degerleri astimli grupta kontrol grubuna gore
istatistiksel agidan anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,05). Elde edilen bu sonug
calismamizdaki DMFT bulgulariyla paralellik gostermektedir (Mazzoleni ve ark 2008).

Mcderra ve ark, 150 astimli pediatrik birey ve 150 saglikli bireyde
gerceklestirdikleri calismada bireyleri iki farkli yas araliginda degerlendirmis; gruplar
arasinda DMFT degerlerini karsilastirmiglardir. Astimli bireylerin saglikli bireylerden
olusan kontrol grubuna goére DMFT degerleri, istatistiksel agidan anlamli derecede
yiiksek bulunmus olup, ¢alismamizin bulgularint desteklemektedir (p<0,05) (McDerra
ve ark. 1998).

Botelho ve ark, inhale kortikosteroid ve inhale B mimetik kullanan farkli yas
gruplarindaki pediatrik 80 astimli ve 80 saglikli birey ile gerceklestirdigi ¢alismada
DMFT, tikiriikteki mutans streptekok ve laktobasil sayilari, oral hijyen indeksi
degerleri incelenmistir. Calismada daimi dislenmenin goriildiigii 11-15 yas araligindaki
bireylerin gruplar1 dikkate alindiginda astimli bireylerin DMFT degerleri saglikli
bireylere oranla istatistiksel agidan anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,05). Bu

bulgu da ¢alismamizla paralellik gortermektedir (Botelho ve ark. 2011).

Inhaler ilaglarin icerdikleri karbonhidratlar, agiz kurutucu etkileri ve oral
immuniteyi azaltic1 etkileri nedeniyle dis ¢liriigii olusumuna yatkinligr arttirdigi ve bu

durumun DMFT degerlerindeki artigla sonuglandigi diisiincesindeyiz.

Calismamizda sonuglar1 karsilagtirmali olarak degerlendirilen DMFT yaninda,

ayni bireylerde DMFS degerleri de arastirilmistir. Elde edilen sonuglara gére hem
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asttimli hem KOAH’l1 bireylerin DMFS degerleri, DMFT sonuglarinda oldugu gibi,
kontrol gruplart ile karsilagtirildiginda anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,01).

Ryberg ve ark, inhale B mimetik ila¢ kullanan 24 astimli ve 24 saglikli birey
lizerinde yaptiklar1 g¢alismalarinda; dis kaybi (M) degerini géz ardi ederek, DFS
degerlerini, tiikiirik akis hizini, tamponlama kapasitesini ve tikiiriikkteki mutans
streptekoklar1 ve laktobasil sayilarini incelemislerdir. Bu ¢alismada astimli bireylerin
DFS degerleri saglikli bireylere gore yiiksek tespit edilmis ancak istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmamigtir (p=0,7). Calismamizda astimli bireyler ile saglikli
bireyler arasinda DMFS degerleri agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmustur (p<0.01). Calismamizda hem inhale B mimetik hem inhale kortikosteroid
kullanan astimli bireyler incelenirken, Ryberg ve arkadaslarinin ¢alismasinda yalnizca
inhale B mimetik kullanan astimli bireyler ele alinmistir. Ryberg ve arkadaslarinin
calismasinda incelenen bireylerin inhale kortikosteroidlere maruz kalmamasinin

sonuclardaki bu farki meydana getirdigi diisiincesindeyiz (Ryberg ve ark 1987).

Diger taraftan; Mcderra ve ark, 150 astimli pediatrik birey ve 150 saglikli
bireyde gerceklestirdikleri ¢aligmada, gruplar arasinda DMFS  degerlerini
karsilastirmiglardir. Astimli bireylerin DMFS degerleri, saglikli bireylerden olusan
kontrol grubuna gore, istatistiksel acidan anlamli derecede yiiksek bulunmus olup,

¢alismamizin bulgularmi desteklemektedir (p<0,05) (McDerra ve ark. 1998).

Samec ve ark, inhale kortikosteroid ve inhale 3 mimetik kullanan 220 astimli ve
220 saglikli birey ile gerceklestirdigi ¢aligmada DMFS degerlerini incelemislerdir.
Astimli bireylerin DMFS degerleri saglikli bireylere oranla istatistiksel olarak anlaml
derecede yiiksek bulunmustur (p<0,01). Calismamizda da astimli bireylerin DMFS
degerleri saglikli bireylerden istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmus

olup; bulgular birbirleriyle uyum igindedir (p<0,01) (Samec ve ark. 2013).

Ersin ve ark, yaglari 6-19 arasinda degisen inhale B mimetik ve inhale
kortikosteroid ila¢ kullanan 106 astimli birey ile 100 saglikli birey iistiinde
gerceklestirdikleri bir ¢calismada DMFS, dental plak miktari, tikiiriikk akis hizlar ve
tilkiiriikteki mutans streptekoklarinin sayilarini incelemislerdir. Bu ¢alismada da astiml
bireylerin DMFS degerleri saglikli bireylere gore istatistiksel acidan anlamli derecede
yiiksek bulunmus olup (p<0,05), ¢alismamizin sonuglarini desteklemektedir (Ersin ve
ark. 2006).
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Stensson ve ark. inhale kortikosteroid ve inhale 3 mimetik kullanan uzun dénem
astiml1 addlesanlarda c¢iiriik prevalansi ve ¢iiriikle iligkili faktorleri degerlendirdikleri 20
astimli deney, 20 saglikli kontrol grubundan olusan bir calismada astimli grubun
cekilmis disleri kayit dis1 birakilarak, DFS skorlar1 degerlendirilmis, elde edilen DFS
degerleri kontrol grubuna gore daha yiiksek bulunmustur (p<0,01). Stensson ve
arkadaslarinin arastirma sonuglari, ¢alismamizi desteklemekte olup, calismamizda
astimli bireylerin DMFS degerleri saglikli bireylere gore istatistiksel olarak anlamli

diizeyde yiiksek tespit edilmistir (p<0,01) (Stensson ve ark. 2010).

Shashikiran ve ark, farkli astim ilaglar1 kullanan 105 astimli ve 106 saglikli
pediatrik birey iizerinde gergeklestirdikleri ¢aligmada kullanilan ilag g¢esidine gore
DMEFS degerlerini incelemislerdir. Calismada ozellikle inhale B mimetik kullanan
asttimlilarin DMFS degerleri saglikli bireylere gore istatistiksel acidan anlamli derecede
yiiksek bulunmus (p<0,05), inhale kortikosteroid kullanan grupta ise kontrol grubuna
gore anlamli fark saptanmamistir (p=0,7). Calismamizda ise inhale B mimetik ve inhale
kortikosteroidlerin kombinasyonunu kullanan hastalar ele alinmis ve deney grubu,
kontrol grubuna gore istatistiksel agidan anlamli derecede yliksek DMFS degerleri
gostermistir. Iki ilacin kiyasi yapilmamakla birlikte; B mimetik ilaglarin dis ciiriigiine
yatkinlig artirdigi bulgusu her iki ¢aligmada paralellik gostermektedir (Shashikiran ve
ark. 2007).

Anjomshoaa ve ark., sistemik hastaliklarin dis ¢lirigii {izerinde etkisi olup
olmadiginin degerlendirilmesi icin, astimin da dahil edildigi ¢esitli sistemik hastaliklara
sahip 318 bireyin oral bulgularimi inceledikleri, kontrol grubu olmayan bir ¢alismada;
astim hastalarinin DMFS degerlerinin, ¢alismadaki diger bireylere oranla belirgin
Olciide yiiksek oldugunu tespit etmis ve ¢alisma sonunda astim hastaligi ile dis ¢iirigi
arasinda bir korelasyonun oldugu yorumunu yapmislardir. Bu tespit, calisma

bulgularimizla 6rtiismektedir (Anjomshoaa ve ark. 2009).

Bununla birlikte; calismamizda bulunan KOAH’l1 bireylerin DMFT VE DMFS
degerleri astimli bireylere gore anlamli derecede yliksek bulunmustur. Calismamizin
KOAH grubundaki bireylerin yas ortalamasi astimli bireylere gore daha yiiksektir.
Hacettepe Universitesinin yapmis oldugu agiz dis saglig1 profili arastirmasina gore 35-

44 yas araliginda 10,8 olan DMFT, 65-74 yas araliginda 25,8'e ¢ikmaktadir. (Gokalp ve
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ark. 2007) Bu nedenle KOAH’l1 bireylerin astimlilara gore daha yiiksek DMFT ve
DMEFS degerleri gdstermesi yas ile agiklanabilmektedir.

Astim ve KOAH tedavisinde kullanilan inhaler ilaglarin; igeriklerinde tasiyici
madde olarak bulunan laktoz sebebiyle dis ¢iirligiine yatkinligi arttirdigi, bununla
birlikte inhaler B-mimetik ajanlar ve antikolinerjiklerin agiz kurutucu etkileri, inhale
kortikosteroidlerin ise oral immuniteyi azaltici etkileri sebebiyle ¢iiriik gelisimine uygun
ortam hazirladiklarim1 diisiinmekteyiz. Calismamizda kontrol gruplarinda DMFT ve
DMEFS degerlerindeki artisin, inhaler ilaclarin bahsedilen oral etkilerinin bir sonucu

oldugu kanaatindeyiz.

Calismamizda bireylerin dental plak miktarlar1 oral hijyen indeksi degerlerine
gore Olglildiiglinde hem astimli hem KOAH’li bireyler saglikli bireylere oranla
istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,01).

Stensson ve ark inhale kortikosteroid ve inhale B mimetik kullanan astimli
adolesanlarda ciriikle iligkili faktorleri inceledikleri, 20 astimli deney, 20 saglikli
kontrol grubundan olusan bir ¢alismada, astimli grup ile saglikli bireyler arasindaki
dental plak miktarlar1 degerlendirilmis; deney ve kontrol gruplari arasinda anlamli fark
bulunmamistir. Caligmamizda ise astimli bireylerin dental plak miktarlar1 saglikli
bireylere kiyasla istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,01)
(Stensson ve ark. 2010). Stenson ve ark c¢alismalarindaki bu sonucun g¢alismanin
gerceklestirildigi iilke olan Isveg’te, astimli hastalara uygulanan oral hijyen egitimi
programlarinin addlesan popiilasyonundaki olumlu etkilerinden kaynaklandigim
savunmaktadirlar. Ulkemizde astim hastalarna 6zel herhangi bir oral hijyen egitim

programi olmadigindan, benzer sonuglar elde edilemedigini diisiinmekteyiz.

Raj ve ark. 6 ay ve daha uzun siire boyunca inhale kortikosteroid, -mimetik ve
anti-kolinerjikler gibi farkl ilaglar kullanan, yaslar1 20-45 degisen, 170 KOAH’I1, 170
saglikli bireyin agiz bulgularin1 degerlendirdikleri ¢alismalarinda; KOAH’I1 bireylerin
OHI indeks degerleri saglikli bireylere gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
bulunmus (p<0,001) olup, ¢alismamizin OHI bulgularin1 desteklemektedir (Raj ve ark.
2018).

Botelho ve ark, inhale kortikosteroid ve inhale B mimetik kullanan farkli yas
gruplarindaki pediatrik 80 astimli ve 80 saglikli birey ile gergeklestirdigi calismada,

bireylerin dental plak miktar1 oral hijyen indeksi skorlarina gore Ol¢iilmiis; astiml
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bireylerin dental plak miktar1 saglikli bireylere kiyasla istatistiksel acidan anlamli
derecede yiiksek bulunmus olup (p<0,05), ¢calismamizin sonuglarimizi desteklemektedir

(Botelho ve ark. 2011).

Inhale formda ila¢ kullaniminin, ilaglarin agizda biraktiklari tatlar1 nedeniyle,
hastalarin ara 6glin, atistirmalik gidalar ve sekerli igecekleri daha ¢ok tiiketmeleri
sebebiyle kontrol gruplarinda dental plak miktarlarinda bir artig gorildugi

diisiincesindeyiz.

Calismamizda deney gruplar ile kontrol grubundaki bireylerin tiikiiriik akis

hizlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmemistir (p>0,05).

Stensson ve ark. inhale kortikosteroid ve inhale 3 mimetik kullanan uzun dénem
astimli addlesanlarda ciiriik prevalansi ve c¢iiriikle iliskili faktorleri degerlendirdikleri
calismada, astimli bireylerin uyarilmis tiikiiriik akis hizlart saglikli bireylere gore
anlamli 6lgiide diisiik bulunmustur (p<0,05) (Stensson ve ark. 2010). Calismamizda
farkl1 bir bulgu elde edilmis olup, astimli bireyler ile saglikli bireylerin uyarilmig
tikklirik akis hizlar1 arasinda anlamli fark tespit edilememistir. Stensson ve
arkadaglarinin galismalarinda en az 4 yil siireyle astim tedavisi altinda olan bireyler,
calismamizda ise 6 aydir astim tedavisi altinda olan bireyler ele alinmistir. Sonuglardaki
bu farkin Stensson ve arkadaslarinin ¢alismalarindaki astimli bireylerin astim
tedavisinde kullanilan ilaclara daha uzun siire maruz kalmalarindan kaynaklandigini

diistinmekteyiz.

Paganini ve arkadaslarmin inhale kortikosteroid ve inhale B mimetik ilag
kullanan 65 pediatrik ve adolesan astimli birey ve 65 saglikli birey lizerinde yaptiklar
bir ¢alismada, bireylerin uyariml tiikiirik akis hizlart incelendiginde, astimli grubun
tikiirik akis hizi saglikli gruba gore anlamli olgiide diisiik bulunmustur (p<0,05)
(Paganini ve ark. 2011). Calismamizda ise astimli bireylerin saglikli bireylere gore
tiikkiiriik akis hizlar1 arasinda istatistiksel acgidan anlamli bir fark gézlenmemistir.
Paganini ve ark. calismalarinda en az 4 yil siireyle astim tedavisi alan bireyleri
degerlendirirken, ¢aligmamizda ise en az 6 aydir astim tedavisi goren bireyler ele
almmustir. Sonuglardaki bu farkin yine, Paganini ve arkadaslarinin ¢alismalarindaki
astimli bireylerin astim tedavisinde kullanilan ilaglara daha uzun siire maruz

kalmalarindan kaynaklandigini diisiinmekteyiz.
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Kiling ve ark, 51 saglikli ve inhale kortikosteroid kullanan 51 astimli birey
tizerinde yaptiklar1 ¢aligmada astimli bireylerin tiikiiriik akis hizlar1 saglikli bireylere
kiyasla istatistiksel agidan anlamli 6l¢tide diisiik bulunmustur (p<0,01). Calismamizda
ise deney ve kontrol gruplari arasinda tiikiiriik akis hizi agisindan anlamli fark
gbzlenmemistir. Kiling ve ark. calismalarinda deney grubundaki bazi hastalarin inhale
kortikosteroide ek olarak montelukast tablet de kullanabildiklerini ifade etmislerdir.
Astim tedavisinde kullanilan montelukastin nadir goriilen yan etkileri arasinda agiz
kurulugunun bulunmasi, Kiling ve ark. ¢alismalarindaki astim hastalarinin tiikiiriik akis

hizindaki azalmanin sebebi olabilecegi diisiincesindeyiz (Kiling ve ark. 2016).

Ersin ve ark, yaslari 6-19 arasinda degisen inhale B mimetik ve inhale
kortikosteroid ila¢ kullanan 106 astimli birey ile 100 saglikli birey istiinde
gerceklestirdikleri bir ¢alismada, astimli bireylerin tiikiiriik akis hizlar1 saglikli bireylere
gore diisiik bulunmus (p<0,05); calismamizda ise her iki grup arasinda istatistiksel
acidan anlamli bir fark tespit edilememistir. Calismamiz ileri yastaki erigkin bireyleri de
kapsadigindan, saglikli bireylerdeki tiikiiriik akis hiz1 yiiksek tespit edilmemis, boylece
deney gruplari ile kontrol gruplari arasindaki fark azalmistir. Bu nedenle ¢calismamizda,
tikiiriik akis hizlart acisindan, deney gruplari ile kontrol gruplari arasindaki farkin

anlamli bulunmadigini diisiinmekteyiz (Ersin ve ark. 2006).

Bozejac ve ark, inhale kortikosteroid, inhale 3 mimetik ve antikolinerjik ilaglar
5 yildir alan 40 astim ve KOAH hastasin1 deney grubu, 40 saglikli bireyi kontrol grubu
olarak ele aldiklar1 ¢aligmalarinda, deney grubunun tiikiiriik akis hizlar1 kontrol grubuna
gore daha diigiik bulunmustur (p<0,001). Bu farkin deney gruplarina en az 5 yildir astim
veya KOAH tedavisi goren hastalarin dahil edilmesi nedeniyle ilaglarin etkilerinin
artmasi sonucu olustugu diisiiniilebilir. Caligmamizda ise en az 6 ay ile 3 yil arasinda
bir siireyle astim veya KOAH tedavisi goren hastalar ele alimmistir. Boylelikle
calismamizdaki hastalarin inhaler ilaglara daha kisa siire maruz kaldiklar1 ifade
edilebilir (Bozejac ve ark. 2017).

Ryberg ve ark, inhale 3 mimetik ilag kullanan 24 astimli birey ve 24 saglikli
birey lizerinde yaptiklar1 ¢alismalarinda, astimli bireylerin tiikiiriikk akis hizi saglikli
bireylere kiyasla istatistiksel agidan anlamli derecede diisiik bulunmustur (p<0,05)
(Ryberg ve ark. 1987). Calismamizda ise astimli bireyler ile saglikli bireylerin tiikiiriik

akis hizlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir. inhale 8 mimetik
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ilaclar kisa etkili ve uzun etkili olmak iizere iki grupta incelenmektedirler. Kisa etkili
inhale B mimetikler giin icersinde siklikla kullanilirken, uzun etkili inhale B
mimetiklerin giinde 1-2 kez kullanilmalar1 yeterlidir (GINA 2016). Ryberg ve ark.
calismalarinda kisa etkili inhale B mimetik kullanan hastalar1 ele aldiklarindan bu
hastalar giin i¢inde sik sik bu ilaglar1 kullanmak zorunda kalmaktadir. Calismamizda
uzun etkili inhale B mimetik ilaglar kullanildigindan giinliikk uygulama sayis1 Ryberg ve
arkadaslarinin caligmasinda ele almman bireylere gore daha diisiiktiir. Sonuglardaki
farkliligin ¢alismalardaki bireylerin ilaglar1 giin i¢inde farkli sayida uygulamasindan

kaynaklandig1 goriistindeyiz.

Laurikainen ve ark, yaslar1 25 ile 50 arasinda degisen 33 saglikli, inhale [3
mimetik ve inhale kortikosteroid kullanan 33 astimli eriskin birey iizerinde
gerceklestirdikleri, DMFT degerlerini ve uyarimhi tikiirik akis hizini inceledikleri
calismalarinda, astimli bireylerin tikiiriik akis hizlarmin saglikli bireylere gore
istatistiksel olarak anlamli 6l¢giide diistik oldugunu saptamislardir (p<0,05) (Laurikainen
ve Kuusisto 1998). Arastirmacilar, ¢calismalarinda astimli bireylerin tiikiiriik akis hizini
Iml/dk, saglikli bireylerin tiikiiriik akis hizin1 ise 1,3ml/dk olarak tespit etmislerdir.
Bizim calismamizin bulgularinda ise astimli bireylerin tiikiiriik akis hizi 0,99ml/dk,
saglikli bireylerin tiikiiriik akis hiz1 1,23ml/dk olarak tespit edilmistir. Sozii edilen
arastirma ile calismamizin sonuclar1 arasinda sayisal acidan goriillen bu uyum,
istatistiksel analizlerin sonuglarina yansimamistir. Olusan farklili§in istatistiki

degerlendirmeden kaynaklandig diislincesindeyiz.

Calismamizin tiikiiriik akig hiz ile ilgili sonuglarinin, daha 6nceki arastirmalarda
elde edilen genel kaniyla ortiismeyen bir noktada oldugu belirlenmistir. Bu durumun,
onceki calismalarin yas, ilacin giin i¢inde kullanim siklig1, ilacin kullanim siiresi, ilave
ilag kullanim durumu gibi farkli parametrelere sahip olmalarina baglanabilecegi

gorilisiindeyiz.

Calismamizda deney gruplart ile kontrol grubundaki bireylerin tiikiiriiklerinin
tamponlama kapasiteleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmemistir

(p>0,05).

Mazzoleni ve ark, inhale 8 mimetik ilag tedavisi alan 30 astimli birey ve 30
saglikli bireyi kontrol grubu olarak aldiklar1 ¢alismada, astimli deney grubunda

tamponlama kapasitesi kontrol grubuna gore istatistiksel agidan anlamli derecede diigiik
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bulunmustur (p<0,05) (Mazzoleni ve ark. 2008). Bu sonug ¢alismamizdaki tamponlama
kapasitesi degerleriyle Ortiismemektedir. Calismamizda tamponlama kapasiteleri
bakimindan, deney gruplar1 ile kontrol grubundaki bireylerin kiyaslanmasi durumunda
elde edilen fark anlamli bulunmamustir. S6zii edilen ¢alismada kisa etkili, inhale [
mimetik ila¢ kullanan astimli bireyler ele alinmistir. Bu bireyler bahsedilen ilaglart giin
icinde sik sik uygulamak zorunda kalmaktadirlar. Bu nedenle agiz ortaminin inhale
ilaclarla karsilasma sayis1 artmaktadir. Sonuglardaki farkin ¢alismamizdaki bireylerin
uzun etkili inhale B mimetik ilag kullanmasindan 6tiirii giin i¢ersinde daha az sayida ilag

uygulamasina maruz kalmasindan kaynaklandigi diisiiniillmektedir.

Diger taraftan; Stensson ve ark. inhale kortikosteroid ve inhale B mimetik
kullanan uzun dénem astimli adolesanlarda ¢iiriik prevalansi ve tamponlama kapasitesi,
tikiirik akis hizi, plak pH’s1 gibi ¢iriikle iliskili faktorleri degerlendirdikleri bir
caligmada astimli bireyler ve saglikli bireylerin tiikiirik tamponlama kapasiteleri

arasinda fark bulunmamis olup, ¢alismamizi destekler niteliktedir (Stensson ve ark.
2010).

Paganini ve ark, inhale kortikosteroid ve inhale B mimetik ila¢ kullanan 65
pediatrik ve addlesan astimli birey ve 65 saglikli birey tizerinde yaptiklar bir caligmada
tamponlama kapasitesi agisindan her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark bulunmamistir (p=0,09) (Paganini ve ark. 2011). Calismamizda elde edilen bulgu

bu caligma ile paralellik gostermektedir.

Ersin ve ark, yaslari 6-19 arasinda degisen inhale B mimetik ve inhale
kortikosteroid 1ila¢ kullanan 106 astimli birey ile 100 saglikli birey {istiinde
gerceklestirdikleri bir ¢alismada tamponlama kapasitesi agisindan astimli ve saglikl
bireylerde istatistiksel agidan farklilik gozlenmeyip; elde edilen bu bulgu calismamizla

benzer nitelik tasimaktadir (Ersin ve ark. 2006).

Ryberg ve ark, inhale B mimetik ila¢ kullanan 24 astimli birey ve 24 saglikli
birey iizerinde yaptiklar1i ¢alismalarinda astimli ve saghikli bireylerin tamponlama
kapasiteleri arasinda fark istatistiksel agidan anlamli bulunmamistir. Calismamizdaki

bulgular da bu ¢alismanin sonuglarini destekler niteliktedir (Ryberg ve ark. 1987).

Yapilan caligmalar degerlendirildiginde; arastirmacilar, inhale ila¢ kullanan
bireylerin tiikiiriik tamponlama kapasiteleri agisindan farkli sonuglar tespit etmis olsalar

da; cogunlukla inhaler ilag kullanan bireylerin tiikiiriik tamponlama kapasiteleri, saglikli
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bireylere gore daha diisiik bulunmustur. Inhaler ilaclarin agiz kurutucu etkileri ve
fermente edilebilir karbonhidrat igerikleri; agiz ortaminin asiditesini arttirmaktadir. Bu
durum tiikiiriglin asitlerle miicadelesini zorlastirmaktadir. Bu nedenle inhale ilag
kullanan bireylerde tamponlama kapasitesinin daha disik tespit edildigi

diisiincesindeyiz.

Calismamizda tiikiiriikteki mutans streptokoklarinin sayilari agisindan deney
gruplar ile kontrol grubundaki bireyler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit

edilmemistir (p>0,05).

Mazzoleni ve ark, inhale 8 mimetik ila¢ tedavisi alan 30 astimli pediatrik birey
ve 30 saglikli bireyi kontrol grubu olarak aldiklari, ¢iirtikle ilgili pek ¢ok faktorii ele
aldiklar1 bir c¢alismada laktobasil ve mutans streptekoklarinin sayisini  da
incelemislerdir. Sozii edilen g¢aligmada astimli bireylerin mutans streptekoklarinin
sayist, saglikli bireylere gore anlamli dlgiide yiiksek bulunmustur (p<0,05) (Mazzoleni
ve ark. 2008). Arastirmacilar ¢alismalarinda kisa etkili B mimetik ilag kullanan bireyleri
ele alirken, calismamizda ise uzun etkili B mimetik ilag Kkullanan bireyler
degerlendirilmistir. Bu farkin kisa etkili inhale ilaclarin giin i¢inde kullanim siklig
sebebiyle, agiz ortaminin ilaca maruz kalma siiresinin artmasindan kaynaklandigi

diisiincesindeyiz.

Ryberg ve ark, inhale B mimetik ila¢ kullanan 24 astimli ve 24 saglikli pediatrik
birey lizerinde yaptiklar1 ¢alismalarinda DFS degerleri, tiikiiriik akis hizi, tamponlama
kapasitesi ve tiikiiriikteki mutans streptekoklar1 ve laktobasil sayilari incelenmistir. S6zii
gecen ¢aligmada astimli bireylerin mutans streptekoklarinin sayisi saglikli bireylere gore
anlaml 6l¢iide yiiksek bulunmustur (p<0,05) (Ryberg ve ark 1987). Arastirmacilar, bir
onceki calismada oldugu gibi; kisa etkili B mimetik ila¢ kullanan bireyleri ¢alismalarina
dahil etmislerdir. Calismamizda ise uzun etkili 8 mimetik ilag kullanan bireyler
incelenmistir. Bu farkin yine, kisa etkili inhale ilaglarin giin i¢inde siklikla kullanimi
sebebiyle, agiz ortammin ilagtan etkilenme siiresinin artmasindan kaynaklandigi

goriisiindeyiz.

Botelho ve ark, inhale kortikosteroid ve inhale B mimetik kullanan farkli yas
gruplarindaki pediatrik 80 astimli ve 80 saglikli birey ile gerceklestirdikleri ¢aligmada
curiikle ilgili birgok kriterlerin yaninda tiikiirtikteki mutans streptekoklar1 ve laktobasil

sayilarint da incelemisledir; ¢aligmada, astimli bireylerin mutans streptekoklari sayisi
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saglikli bireylere oranla istatistiksel agidan anlamli 6l¢iide yliksek bulunmustur (p<0,05)
(Botelho ve ark 2011). Arastirmacilarin ¢alismasinda ila¢ kullanim siiresinin artmasiyla
mutans streptekoklar1 sayisinin da arttigi ifade edilmistir. S6zli edilen c¢alismada 4
yildan daha uzun siiredir astim tedavisi goren birey sayisi oldukca fazla olup;
calismamizin kriterlerinde bireylerin 6 aydir astim tedavisi goriiyor olmasi kriteri yeterli
goriilmistiir. Dolayisiyla, ¢alismamizin deney grubundaki bireylerin ilagtan etkilenme
siiresi daha kisa oldugundan, S. mutans sayisinin sozii edilen ¢alismanin bulgulariyla

benzer diizeyde bir artis gostermedigi diislincesindeyiz.

Ote yandan; Stensson ve ark. inhale kortikosteroid ve inhale B mimetik kullanan
uzun donem astimli addlesanlarda ¢iiriik prevalansi1 ve ciriikle iligkili faktorleri
degerlendirdikleri 20 astimli deney, 20 saglikli kontrol grubundan olusan
calismalarinda, deney gruplarn ile kontrol grubu arasinda mutans streptokoklar1 sayisi
acisindan anlamli fark tespit etmemislerdir (Stensson ve ark 2010). Bu sonug

calismamizin bulgusunu desteklemektedir.

Ersin ve ark, yaslar1 6-19 arasinda degisen inhale B mimetik ve inhale
kortikosteroid ilag kullanan 106 astimli birey ile 100 saglikli birey iistiinde
gerceklestirdikleri bir ¢alismada DMFS, dental plak miktar, tiikiiriik akis hizlar1 ve
tiikkiiriikteki mutans streptekoklarinin sayilar1 incelenmistir. Caligsmada tiikiirtikteki
mutans streptekoklarinin sayisi astimli bireylerle kontrol grubundaki bireyler arasinda
anlamli fark gostermemektedir. Elde edilen bu bulgunun ¢alismamizin sonuglariyla

uyumlu oldugu goriilmiistiir (Ersin ve ark. 2006).

Inhale ilag kullanan bireylerde tiikiiriikteki mutans streptekoklarinin sayisini
degerlendiren ¢alismalar incelendiginde; farkli sonuglarin elde edildigi goriilmiistiir. Bu
farkin, yapilan ¢aligmalardaki bireylerin inhaler ilaglar1 uygulama siiresi ve sikligindan

kaynaklandigini diistinmekteyiz.

Calismamizin astim grubundaki bireylerin %4,9’u diisiik, 36,6’s1 orta, 58,5’
yiiksek mutans streptokok diizeyi gostermistir. Bu bulgudan yola c¢ikildiginda
asttmlilarin  biliyllk ¢ogunlugunun orta ve yiiksek mutans streptokok diizeyleri
gosterdigi, bu bireylerin ¢ok kiiglik bir kisminin diisilk mutans streptokok diizeyleri
ortaya koydugu goriilmiistiir. Astimli bireylerin kullandig1 inhale kortikosteroidlerin

oral immuniteyi azaltic1 ve B mimetiklerin sempatik sistem aktivasyonu nedeniyle agiz
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kurulugu yapici etkilerinin yani sira fermente edilebilir karbonhidrat igerikleri (laktoz

monohidrat) nedeniyle mutans streptokok diizeylerinin yiikseldigini diisiinmekteyiz.

Calisamizin KOAH grubundaki bireylerin %16,7’s1 diisiik, 35,7’si orta, 47,6’s1
yiiksek mutans streptokok diizeyi gostermistir. Bu bulgudan yola ¢ikildiginda
KOAH’lilarin  biiylik ¢ogunlugunun orta ve yiiksek mutans streptokok diizeyleri
gosterdigi, bu bireylerin ¢ok kiiglik bir kisminin diisilk mutans streptokok diizeyleri
ortaya koydugu gorilmiistir. KOAH’l1 bireylerin de kullandigi ayni tip inhale
kortikosteroid, inhale B mimetik ve inhale antikolinerjik ilaglarin agiz kurulugu yapici,
oral immuniteyi azaltic1 etkileri s6z konusudur. Bunun yani sira, fermente edilebilir
karbonhidrat igerikleri nedeniyle; ayni sonucun ortaya ¢iktigini yani, mutans Streptokok

diizeylerinin yiikseldigini diisiinmekteyiz.

Calisamizin kontrol grubundaki bireylerin %9,5’1 diisiik, 66,7’°si orta, 23,8’
yiiksek mutans streptokok diizeyi gostermistir. Bu bulgudan yola ¢ikildiginda saglikl
bireylerin en biiyiik yiizdeyle orta mutans streptokok diizeyi gosterdigi goriilmiistiir.
Kontrol grubundaki bireyler; deney grubundaki bireylerin kullandigi, mutans streptokok
diizeylerini artirict etkileri olabilecegi diiiiniilen inhale ilaglara maruz kalmadigindan,
saglikli bireylerin mutans streptokok diizeylerinin deney gruplarindaki bireylerden daha

diisiik belirlendigi kanaatindeyiz.

Calismamizda yer alan astimli bireyler ile kontrol grubundaki saglikli bireyler
arasinda tiikiiriiklerindeki laktobasil sayilar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli fark

tespit edilmemistir (p>0,05).

Mazzoleni ve ark, inhale B mimetik ilag tedavisi alan 30 astimli pediatrik birey
ve 30 saglikli bireyi kontrol grubu olarak aldiklar1 ¢alismada DMFT, plak indeksi,
tamponlama kapasiteleri, laktobasil ve mutans streptekoklarinin sayisi incelenmistir. Bu
calismada astimli bireylerin tiikiiriiklerindeki laktobasil sayisi, saglikli bireylere gore
istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,05). Mazzoleni ve ark.
calismalarinda kisa etkili B mimetik ilag kullanan bireyleri ele almislardir.
Calismamizda ise uzun etkili B mimetik ila¢ kullanan bireyler ele alinmistir. Bu
farkliligin kisa etkili inhale ilaglarim giin ig¢inde sik sik kullanimi sebebiyle, agiz
ortaminin ilaca maruz kalma siiresinin artmasindan kaynaklandigi diisiincesindeyiz

(Mazzoleni ve ark. 2008).
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Bununla birlikte; Stensson ve arkadaslarinin inhale kortikosteroid ve inhale §3
mimetik kullanan uzun dénem astimli ad6lesanlarda ciiriik prevalansi ve giiriikle iligkili
faktorleri degerlendirdikleri 20 astimli deney, 20 saglikli kontrol grubundan olusan bir
calismada tiikiiriikteki laktobasil sayilar1 agisindan saglikli ve astimli bireyler arasinda
istatistiksel agidan anlamli bir fark belirlenmemistir. Bu bulgu ¢alismamizin sonuglarini

destekler niteliktedir (Stensson ve ark. 2010).

Khalilzadeh ve ark, inhale B agonist ve inhale kortikosteroid tedavisi altindaki
45 astimli, 46 saglikli pediatrik ve addlesan bireyler iizerinde gerceklestirdikleri
calismada dis ¢lrigi ile iligkili mikroorganizmalarin tiikiirtikteki sayisini incelenmis,
tikiiriikteki laktobasil sayist agisindan deney grubu ile kontrol grubu arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark saptamamaiglardir. Bu bulgu ¢alismamizin sonuglarini

desteklemektedir (Khalilzadeh ve ark. 2007).

Ryberg ve arkadaslarinin inhale B mimetik ilag kullanan 24 astimli ve 24 saglikli
birey iizerinde yaptiklari; DFS degerleri, tiikiiriik akis hizi, tamponlama kapasitesi ve
tikiiriikteki mutans streptekoklar1 ve laktobasil sayilarini inceledikleri ¢alismalarinda,
tiikiirtikteki laktobasil sayilar1 agisindan saglikli ve astimli bireyler arasinda istatistiksel
acidan anlamli bir fark bulunmamistir. Bu sonu¢ ¢alismamizin bulgularinin destekler

niteliktedir (Ryberg ve ark. 1987).

Botelho ve ark, inhale kortikosteroid ve inhale B mimetik kullanan farkli yas
gruplarindaki pediatrik 80 astimli ve 80 saglikli birey ile gerceklestirdigi ¢aligmada
DMFT, tiikiirtikteki mutans streptekok ve laktobasil sayilari, oral hijyen indeksi
degerleri incelenmistir. Bu calismada astimli bireyler ile saglikli bireyler arasinda
tikiiriikteki laktobasil sayilari agisindan istatistiksel a¢idan anlamli bir fark tespit

edilmemistir (p=0.262) Bu sonu¢ calismamizin bulgularinin destekler niteliktedir

(Botelho ve ark. 2011).

Calismamizda yer alan KOAH’l1 bireylerin tiikiiriiklerindeki laktobasil sayisi,
astimli deney grubu ve saglikli kontrol grubundaki bireylere gore istatistiksel olarak
anlamli Ol¢lide yiiksek bulunmustur (p<0,01). KOAH tedavisinde kullanilan inhale
kortikosteroid, inhale 3 mimetik ve inhale antikolinerjiklerin; oral immuniteyi azaltici,
agi1z kurulugu yapici, tiikiiriik viskozitesini artirici etkilerinin yanisira 6zellikle kuru toz
inhale ilaglarda tasiyict ajan olarak kullanilan laktoz igerigi sebebiyle tikiiriikteki

laktobasil sayisini artirdigindan bu bireylerin kontrol grubuna gore yliksek laktobasil
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sayilar1 gosterdigi diisiiniilmektedir. Bununla birlikte; ¢alismamizin astim grubundaki
bireyler iki ¢esit inhaler ila¢ kullanirken, KOAH grubundaki bireylerin bir kismt iki, bir
kismu ii¢ gesit ila¢ kullanmaktadir. ilag sayisinin ve ilaglarin giinliik uygulama dozunun
artmasiyla agiz ic¢i etkilerin daha yogun bir sekilde goriilebilecegini, bu nedenle
KOAH’i bireylerin astimli bireylere kiyasla daha yiliksek laktobasil degerleri

gosterdigini diistinmekteyiz.

Calismamizin astimli deney grubunda bulunan bireylerin %9,8°1 diisiik, %51,2’si
orta, %39’u yiiksek diizeyde laktobasil degerleri gostermistir. Bu bireylerin biiytlik
¢ogunlugunun orta ve yiiksek laktobasil diizeyleri gdstermesi, astimlilarin kullandigi
inhale ilaglar olan kortikosteroidler ve f mimetiklerin oral immuniteyi azaltici, agiz
kurutucu etkilerinin yani sira; inhaler ilaglarin laktoz iceriginin, laktobasil liremesini

arttirmasindan kaynaklandigini diistinmekteyiz.

Calismamizin KOAH’l1 deney grubunda bulunan bireylerin %9,5’1 distk,
%38,1’1 orta, %52,41 yiiksek diizeyde laktobasil degerleri gostermistir. Bu bireylerin
biiyiikk cogunlugunun orta ve yiiksek laktobasil diizeyleri gostermesi, KOAH’lilarin
kullandig1 inhale ilaglar olan kortikosteroidler, f mimetikler ve antikolinerjiklerin oral
immuniteyl azaltici, agiz kurutucu etkilerinin yani sira; inhaler ilaglarin laktoz
igceriginin, laktobasil liremesini arttirmasindan kaynaklandigini diisiinmekteyiz. Ayrica
astimli ve KOAH’l1 bireyler karsilastirildiginda KOAH’l1 bireylerin daha yiiksek
laktobasil diizeyleri gosterdigi goriilmektedir. Bu durumun KOAH’li bireylerin
asttimlilara gore daha fazla sayida inhaler ila¢ kullanmalarindan kaynaklandigini

diistinmekteyiz.

Calismamizin saglikli kontrol grubunda bulunan bireylerin %47,6 diisiik,
%38,1°1 orta, %14,3’li yiiksek diizeyde laktobasil degerleri gostermistir. Saglikli
bireyler; asttimli ve KOAH’l1 bireyler gibi inhale ilaglarin oral etkilerine maruz
kalmadigindan, bu bireylerin ¢ogunlugunun diisiik diizeyde laktobasil degerleri

gostermesi dogaldir.

Calismamizin deney gruplarinda bulunan astimli ve KOAH’l1 bireylerin
tiikiiriiklerindeki maya sayis1 kontrol grubunda bulunan saglikli bireylere kiyasla,

istatistiksel olarak anlamli 6l¢iide yiiksek bulunmustur (p<0,01).

Raj ve ark. 6 ay ve daha uzun siire boyunca inhale kortikosteroid, 3-mimetik ve
anti-kolinerjikler gibi farkl ilaglar kullanan, yaslar1 20-45 degisen, 170 KOAH’I1, 170
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saglikli bireyin dis ciiriigii, plak miktari, tartar miktar1 gibi oral saglik bulgular
inceledikleri ¢aligmalarinda; KOAH’I1 bireylerin tiikiiriikklerinin mililitresindeki maya
sayis1 saglikli bireylere gore anlamli oOlgiide yiiksek bulunmus olup (p<0,01)
calismamizin bulgularimi desteklemektedir (Raj ve ark. 2018).

Calismamizin astimli deney grubunda bulunan bireylerin %41°1 diisiik, %41°1
orta, %17’si yliksek; KOAH’l1 deney grubunda bulunan bireylerin %47,6’s1 diisiik,
%21,4’1 orta, %31°1 yiiksek diizeyde maya degerleri gostermistir. Bu degerler kontrol
grubuyla kiyaslandiginda belirgin bir fark ortaya ¢ikmaktadir. Astim ve KOAH’I
bireylerin kullandigi inhaler ilaglar oral immuniteyi azaltici, agz1 kurutucu etkileri ve
yogun laktoz icerigi sebebiyle mayalarin iliremesine uygun ortam sagladigindan bu

sonucun goriildiigi diisiincesindeyiz.

Calismamizin saglikli kontrol grubunda bulunan bireylerin %90,5°1 diisiik,
%9,5’1 orta diizeyde maya degerleri gostermis; kontrol grubunda bulunan bireyler
yiiksek diizeyde maya degerleri gostermemistir. Saglikli bireyler maya sayisini artirici
herhangi bir faktorle karsilasmadigindan, bu bireylerin maya diizeyleri genellikle diisiik

goriilmekte olup, ¢calismamizin bulgular1 da bu yondedir.

Calismamiza katilan gonilli bireylerin karyogram sonuglart incelendiginde,
astimli ve KOAH’I1 bireylerin dis ¢liriigiinden kaginma sanst saglikli bireylere kiyasla

anlamh 6l¢iide diisiik bulunmustur.

Stensson ve ark. inhale kortikosteroid ve inhale 3 mimetik kullanan, uzun donem
astimli adolesanlarda ciiriik prevalansi ve ciiriikkle iliskili faktorleri inceledikleri 20
astimli deney, 20 saglikli kontrol grubundan olusan bir ¢alismada; karyogram sonuglari
degerlendirildiginde astimli bireylerin c¢liriikten kacinma sansi kontrol grubuna gore
anlamli derecede diisitk bulunmus olup (p<0,01), ¢calismamizin karyogram sonuglarini

destekler niteliktedir (Stensson ve ark. 2010).

Calismamiza katilan goniilliilerin karyogram sonuclarina gore bireysel ¢iiriik
riskleri belirlendiginde; astimli bireylerin %9,8’inin diisiik, %90,2’nin orta; KOAH’I1
bireylerin %14,3’iliniin diistik, %485,7’sinin orta riske sahip oldugu goriilmiistiir.
Karyograma bagl cliriik riski, bu béliime kadar tartisilan ciiriikle iligki faktorlerin bir
sonucu oldugundan, astimli ve KOAH’l1 bireylerin biiyiik bir kisminin orta, ¢ok kiigiik

bir kisminin diistik riske sahip olmas1 ongoriilebilir.
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Saglikli bireylerin %81’inin digiik, %]19’unun orta riske sahip oldugu
goriilmistiir. Calismamizda ciirtikle iligkili faktorler saglikli bireylerde genellikle diisiik

sonuglar gosterdiginden, bu bireylerin ciiriik risklerinin diisiik olmas1 beklenebilir.

Calismamizda KOAH’l1 bireyler kullanilan ilag gesidine gore iki alt gruba
ayrilmis ve cilriikle iliskili faktorler karsilastirilmistir. Elde edilen sonuglara gore;
KOAH’l1 bireylerin DMFT ve DMFS degerleri, dental plak miktarlar1 (OHI), tiikiiriik
akis hiz1 ve tamponlama kapasiteleri, tiikiiriiklerindeki mutans streptokoklari, laktobasil,
maya say1 ve diizeyleri, karyograma gore cliriikkten kaginma sanslar1 ve c¢liriik riskleri,
kullanilan ila¢ ¢esidine gore istatistiksel olarak anlamli bir fark gostermemektedir.
Inhale kortikosteroidlerin oral immuniteyi azaltici etkileri ve B mimetiklerin agiz
kurutucu etkileri asttm ve KOAH’l1 bireylerin dis clirligline yatkinlik sebeplerini
olusturmaktadir. Agiz kuruluguna sebep olan ikinci bir ilag olan inhale
antikolinerjiklerin, ciirtikle iliskili faktorler bakimindan belirgin bir fark olusturmadigi
goriilmustiir. Uzun etkili antikolinerjik ilaglar 24 saat etkili olduklarindan giinde bir kez
kullanilmaktadirlar. Diger ilaclar daha sik kullanildigindan ek olarak giinde bir doz
inhaler almanin agi1z ortaminda ciddi bir degisiklige neden olmamasi sebebiyle ¢iiriikle

iligkili faktorler bakimindan belirgin bir fark olusmadigi diisiincesindeyiz.

Sonu¢ olarak; asttm ve KOAH tedavisinde en sik kullanilan ilaglar olan
kortikosteroidlerin ve B mimetiklerin, agiz yoluyla inhale edildikleri i¢in; ag1z ortaminin
ekolojik yapisini degistirebildikleri belirlenmistir. Bu ilaglarin uygulandiklar: anda lokal
olarak oral pH’1, agzin seker igerigini ve bunlara bagli olarak mikrobiyotay1
etkileyebilmesi yaninda; az miktarda ilacin sistemik dolagima karismasi sonucunda
tikiiriik bezlerine ulasarak; tretilen tiikiiriglin kalite ve kantitesini farklilastirdiklar:
ortaya konmustur. Bu durum, inhale ila¢ kullanan asttim ve KOAH’l1 bireylerin dis

clirigli ve diger ag1z saglig1 problemlerine yatkinliini arttirmaktadir.

Calismamizin sonuglar1 ve yapilan onceki ¢caligmalar degerlendirildiginde; inhale
ilag kullaniminin, dis c¢iirtigii agisindan bir risk faktorii oldugu ve bu ilaglar1 kullanan
bireylerin dis ¢ilriigli aktivitelerinin saglikli popiilasyona goére olduk¢a yliksek
bulundugu goriilmektedir. Astim ve KOAH hastalarinda agiz saglhigi problemlerinin
Oniine gecebilmek i¢in; bu bireyler dis ¢iirigii agisindan yiiksek risk grubuna dahil
edilmeli, dis hekimi tarafindan kisiye 6zel koruyucu tedaviler uygulanmalidir. Ayrica

inhale ila¢ kullanmaya baslayacak olan, yeni tani konan hastalar; gogiis hastaliklari



105

uzmani tarafindan dis hekimine konsiilte edilmelidir. Gerekli 6nlemler alindig: takdirde;
astim ve KOAH hastalari, inhale ilaglarin oral yan etkilerinden korunabilecek, bdylece
bu bireylerin yasam kalitesini etkileyebilecek agiz dis sagligi problemleri

Onlenebilecektir.
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SONUCLAR

1- Calismamizdaki tiim deney gruplarinin (hem astimli hem KOAH’11 bireylerin)
DMFT ve DMFS degerleri, kontrol grubu ile karsilastirildiginda anlamli derecede
yiiksek bulunmustur.

2- Deney gruplart ile kontrol grubundaki bireyler tiikiiriik akis hizlar1 ve
tamponlama kapasiteleri agisindan karsilastirildiginda aralarindaki farklarin istatistiksel

olarak anlamli olmadig: tespit edilmistir.

3- Arastirmamizda yer alan astimli ve KOAH’li bireylere ait dental plak
miktarlarmin kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu

saptanmistir.

4- Tikirtikteki mutans streptokoklarinin sayilart degerlendirildiginde, deney
gruplari ile kontrol grubundaki bireyler arasinda olusan fark istatistiksel olarak anlamli
degildir.

5- Astim ve KOAH grubundaki bireyler, yiiksek mutans streptokok diizeyini en

iist yiizdelik oranla gosterirken; kontrol grubundaki bireyler, orta mutans streptokok

diizeyini en iist ylizdelik oranla ortaya koymustur.

6- Tikiirtikteki laktobasil sayilar1 agisindan, astimli bireyler ile saglikli bireyler

karsilastirildiginda, aradaki farkin anlamli olmadig: belirlenmistir.

7- Tiikiiriikteki laktobasil sayis1 yoniinden KOAH’l1 bireyler, astimli deney
grubu ve saglikli kontrol grubundaki bireylerle karsilastirildiginda ise, fark istatistiksel

olarak anlaml 6lgiide yiiksek bulunmustur.

8- Calismamizda astimli bireyler orta laktobasil diizeyini, KOAH’l1 bireyler
yiiksek laktobasil diizeyini, saglikli bireyler ise diisiik laktobasil diizeyini en {ist
yiizdeyle gostermislerdir.

9- Calismamizin deney gruplarinda bulunan astimli ve KOAH’l1 bireylerin
tilkiiriiklerindeki maya sayisi, kontrol grubunda bulunan saglikli bireylere kiyasla,

istatistiksel olarak anlamli dl¢iide yiiksek bulunmustur.

10- Yiiksek diizeyde maya degerleri en fazla KOAH’l1 grupta, orta diizeyde

maya degerleri ise en fazla astimli grupta goriilmiistiir.
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11- Saglikli bireylerin tamamina yakini diisik diizeyde maya degerleri

gostermistir.

12- Karyogram sonuglar1 incelendiginde, astimli ve KOAH’l1 bireylerin dis

clriiglinden kaginma sansi, saglikli bireylere kiyasla anlamli 6l¢iide diisiik bulunmustur.

13- Yine karyogram sonuglarina gore, bireysel ¢iiriik riskleri belirlendiginde;
astimli ve KOAH’l1 bireylerin en biiyiik yiizdeyle orta riske, saglikli bireylerin ise

diisiik riske sahip oldugu gortilmistiir.

14- Calismamizdaki KOAH’1 bireyler, kullanilan ilag ¢esidine gore iki alt gruba
(iki veya ii¢ ¢esit ilac kullanan) ayrilmig ve ciirtikle iliskili faktorler agisindan
degerlendirilmis; elde edilen sonuglara gore, liglii ilag kombinasyonu igerisinde yer alan
inhale antikolinerjiklerin, ciiriikle iligkili faktorler bakimindan bir fark olusturmadigi,

tim KOAH hastalarinin benzer risklere sahip oldugu belirlenmistir.
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i.U. DISHEKIMLIGi FAKULTESI DiS HASTALIKLARI ve TEDAVISi

Hasta Takip ve Anamnez Formu

ANABILIM DALI
CAPA 34093 ISTANBUL

SOYADI: ADI: TEDAVI EDEN DR:

DOGUM YILI: CINSIYET: MESLEK: TARIH:
OGRENIM DURUMU: o ILKOGRETIM o LISE o YUKSEKOKUL
TLF iS: TLFEV: ADRES:

GSM NO:

ALINAN UCRET:

MAKBUZ NO:

Asagidaki sorular1 yanitlarken cevabiniz evet ise E yi hayir ise H yi isaretleyiniz.

SISTEMiIK ANAMNEZ:
E H
1. Son 5 yil icinde herhangi bir hastalik ya da operasyon gecirdiniz mi? ...... O O
BVt 1S, ot
2. Herhangi bir tibbi tedavi altinda miSiniz?............cceeveevievienieeciecieeeeee s o O
BVt 186, oottt
3. Diizenli olarak ilag kullantyor musunuz?.............ccoceiiiiiiiiiiiicicces o O
BVt 1S, i
4. Asagidaki rahatsizliklardan birine sahip misiniz?
a) Kardiyovaskiiler hastalik..................ocoiiiiiiiiiiii e, o O

(Yiiksek tansiyon, kalp krizi, kalp kapagi rahatsizlig1, konjenital kalp yetmezligi,

Koroner yetmezlik, arterioskleroz, aritmi, diger...............cocovviiiiiiiiin.n. )

b) Kalp pili (Pace-Maker kullaniyor musunuz?............ccccceveerveeeenerenuennnnns O O
C) Atesli Tomatizma. .. ........o.iiiiniiiit e o o
d) Siniis problemi (SINUZit)..........c.ooeiriiiiiiiiiii e, o o
B) DAbEt. ...ttt o O

(Tip 1, Tip 2)

Tedavi sekli
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f) Karaciger rahatS1zIigl..........oooviiiiiii i o o
(Hepatit A, Hepatit B, Hepatit C, Siroz, Diger.............cccoovviiinian.. )
0) ADD S ..o m m
h) Troid problemleri............ooiiiiiii e, m m
(GUALE, dIZOT. .. ettt e )
I) Paratroid probleminiz var Mi?..........cceeveeciierienieeiienie e sere e o O
1) D vitamin eKsiKIiZi Var Mi?..........cccoovvevuieiiiieirieieieeeeere e o O
J) TUBETKUIOZ. .. .ee e e o O
k) Norolojik hastaliklar..............ooiiiiiiii e o O
(Epilepsi, diger. ... ovieneiii i e )
1) Mental saglikla ilgili problemler...................ooiiiiiiii o O
m) Immiin sistemle ilgili problemler...................c.cooeeiiieiiiiieiinn... o O
n) Kan hastaliklart.............ooooi o O
(Losemi, anemi, hemofili, ITP, diger...............cooiiiiiiiiiiiiiiiinns )

5. Herhangi bir allerjiniz var Mi?..........cccoceeieieieierieieieieieesee e !
(Lokal anestezikler, penisilin veya diger antibiyotikler........................ )

6. Herhangi bir dental tedavi ile ilgili ciddi bir problem yasadiniz mi?............ o O
e A 1T S

7. S1ZAra 1CIYOT MUSUINUZ?...cc.uveeeiieeeireeeieeesieeesteeessreeessseesssneesssresssseessseessssees o o
Gilinde kag adet iCIyOrSUNUZ?..........c.ooviiiiieiieeiieiieie et
Kag yildir iGIyorSUnUZ. .......oooiuiinii i
Birakmak 1Stiyor MUSUNUZ?........ccccuiieeiiiieeiieeciie et o O

8 — 12 arasindaki sorular bayanlar tarafindan cevaplanacaktir.

8. GEDE MISINIZ? ...t O O

9. EMZITIYOr MUSUNUZ?......ccuiieiieiieiiieiieeteeeeieeteesieeeaeesseeeseesseeesseessseenseessneenns o O

10. Menstrual donemle ilgili herhangi bir probleminiz var mi?.............ccccccueenee. o o

11. Dogum kontrol hap1 kullantyor musunuz?..........c.ccccceeveevernienieneencnienennns o O

I O 1] 15707 10 ) (o7 O O
Evet ise kullanilan ilag nedir.................oo i

13. Gegirdiginiz herhangi bir diger hastalik, operasyon veya belirtmek istediginiz bir

baska saglik durumu var mi1?
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ORAL ANAMNEZ
1. Dislerinizde agriniz var M1?.........cccecverireiiienieeiiieiienieeieeseeereesereeseesnneens o O
2. Dislerinizde sicak-soguk hassasiyeti var mi?.........cccocccveevveeeeieeecneeesneeenne, o o
3. Dislerinizde renklesme var mi?...........ccceeiieiiiieeeeiiie e o O
4. Disetleriniz Kaniyor MU?.........ccveeciierieeiiienieeie ettt eveesaeeree e o O
5. Disetlerinizde gekilmeler var mi?...........ccceeeeiieeiiieiieeeceee e o o
6. Disleriniz sallaniyor MU?..........c.cooevieeiiiiiiiie e m
7. Sallanmadan dolay1 dis kayb1 oldu mu?...........ccceeevieeiiiieiiieceeeee e, o o
8. Belli yiyecekleri ¢ignerken zorluk yasiyor musunuz?.........cccceceeveeevennenne. o o
9. Cene veya yliz bolgesinden kaza gegirdiniz mi?...........ccoevveeeveenveecneennnens o O
10. ik dolgunuzu ne zaman yaptirdiniz?.............co.veeeveveveveueneeerensessenennnns
11. Nefesinizde kotii koku var mi?..........cocoeiiiiiiiiiiniieceeee e, o O
12. Dis sikiyor veya gicirdatiyor MUSUNUZ?.......cccveerveerreeeveeneeeveereeereeneeennnens o O
13. Agzimizda abse ya da herhangi bir enfeksiyon olustu mu?......................... o o
14. Ailenizde erken dis kaybeden bireyler var mi?...........ccccoociiieiniiniinnnnnn o O
15. Diizenli dis hekimine gidiyor musunuz?............c..cccceveevenieneinenieeneeneennne. o O
Y1da Kag KEZ?....eeeieeeeeeeeeee e s
16. Daha once dis tast temizligi yaptirdiniz mi?..........ccoocveeevienieeieeneeeieenene, o O
EVEL 1SE N ZAMANT.......ciiiiiiieee e
17. Tath yiyecek-igcecek Sever MiSINIZ?.......ccceveerueeriireeiienienieeieeeeseeieeeeneene o O
18. Karbonhidrat alim s1kl1g1n1z nedir?.........c..cooeviiniiiiininiiniineecceeeeen o O
19. Cok s1K SUSUYOT MUSUNUZ?........ccoviierieiieeiieiieeieenteeereesteeeseesseesreesseessseennns o O
20. Dislerinizi hangi siklikta, ka¢ dakika fircaliyorsunuz?..............cccccvvevvennnne.
21. Agiz ve dis temizligi i¢in neler kullaniyorsunuz?

Dis fircast (naylon, tabi kal)............oooi o O
Dis 1pi, SUFEKIT N17...eiiiiiieiie e O O
Ara yiiz firgast, SUrekli mMi?.......cccoeoviieiiieniiiecie e o O
Kiirdan, SUIEKIT MI?.....cooooviiiiieiiiieeeeeieeeee ettt e e e seaaae e O o
Elektrikli dis fircasi.........cooiiiiii i o O
AGIZ AUSU. ..ot e O O
Dis macunu, hangi tiP?.......cc.eeeeieieiiieeiiie et o O
Gargara, hangi thr?. ..o o O



GCURUK AKTIVITE TESTI (CAT) iISTEK FORMU

6 yas ve Ustl cocuk / erigkin Clrlk Risk Degerlendirme

I U Dis Hekimligi Fakiiltesi Mikrobiyoloji BD, 34093, Capa, Istanbul. Tel:0212414259
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Tarini.
AdiSoyadr................c.ccooooviiiiiii NUmMArask..........ccoceevivneeneneeinenenns
Dogum tarihi:..................ccccoovviniiiiiniiiies e, Cinsiyeti:  Erkek 00 Kadin [
CAT Paketi Ciiriik Kayit Formu
55 |54 |53 |52 |51 |61 |62 |63 |64 |65 Kaha Siit
18 |17 |16 |15 |14 |13 |12 |11 @I21 |22 |23 |24 |25 |26 27 28 | |q saglam A
0 1/1* |Ciiriik/beyaz lezyon |B/B*
m 2 ||dolgu & giiriik (o
b 3 dolgu, ¢iirtiksiiz D
d 4 ciiriige bagh ¢ekim E
I 5 diger sebeplerle
»
o cekim
6 fissiir ortiicti -
m
b 7 Kuron, koprii ayagi G
8 stirmemis -
d
| 9 diger -
48 |47 |46 |45 |44 |43 |42 |41 @131 |32 |33 |34 |35 |36 |37 |38
85 |84 |83 (82 (81 W71 |72 |73 |74 |75
DMFT: Cirik Cekilmis Dolgu =
DMFS:. Cirik Cekilmis Dolgu =
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AGIZ HiJYENI (PLAK MiKTARI)

G & V OHI-S Plak Indeksi Derece |Agiz Hijyeni Kriterleri
16 |11 26 [36 [31 |46 0 Plak veya boya yok
) . |Toplam |Sayi (Indeks
buk |lab [buk {{ling {lab |ling 1 Dis yiizeyinin {igte birinden fazla olamayan
plak, veya boyanmus alan varligi
2 Dis yiizeyinin {igte birinden fazla, {icte ikisinden
az plak varligi
3 Dis ylizeyinin tigte ikisinden fazla plak varlig1

Form-191/Rev-1  MB-PR-027/Ek-5

Asagidaki sorular1 Evet/Hayir olarak isaretleyiniz.

Yiiksek risk gostergeleri*: Koruyucu faktorler :

Beyaz lezyon Dislerini fluoridli dis macunu ile

Ciiriik kavitesi / rontgende dentin ciiriigii giinde iki kez fircaliyor
Son 3 yilda yapilmis dolgu Fluoridli gargara/jel kullaniyor
Disler iizerinde gozle goriilebilir yogun plak Fluorid vernigi /jeli uygulanms

Karbonhidrattan zengin icerikli 6giinler Fissiir ortiicii var

m m m m m m
I T T IT I =T

Giinde >3 sekerli/pismis nisastali ara 6giin Goriiniirde tiikiiriikk miktar: yeterli

Tiikiiriik akisim azaltan faktorler : Giinde 4 kez ksilitollii ¢iklet ¢igniyor

Hiposalivasyon yapan ila¢
Hiposalivasyon yapan sistemik nedenler
Bas boyun bélgesine radyasyon

Agiz kurulugu sikayeti var

Sabit /hareketli protezler

Ortodontik tedavi

m m m m m m

I T T T T T

Her giin ¢iklet ¢cigneme ahskanhg var
Anne/bakicida ¢iiriik yok

Son bir ayda antibiyotik tedavisi gormiis

m m m m m m m m m

I T T T T T IT I =<



Orta risk gostergeleri** :

Aciga cikmis kok yiizeyleri

Derin ¢cukurcuk-fissiirler

CAT SONUCU

e Tiikiirtik, akis hizt:
e Tikiirtik akis hiz1 :

e Tamponlama kapasitesi:

® Mutans streptokoklari sayisi :

® [ aktobasil sayist :

e Maya sayisi :

Ciiriik riski

E
E
o] I
O Yiiksek
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*isaretli boliimdeki sorulardan birisinin yanit1 evet ise

YUKSEK RISKLIi- CAT yapilir.

H **Klinik muayenede ciiriik ya da yakin zamanda yapilmis

dolgu varsa YUKSEK RISKLI

ml /5 dak | 6lgiilecek
ml / dak | hesaplanacak
..... 10 dakika sonra bakilacak
cfu/ml | Yiksek /Orta / Diistik
cfu/ml | Yiiksek /Orta / Diisiik
cfu/ml | Yiksek /Orta / Diistik
O Orta O Diisiik

CAT sonucuna gore MS ve LB sayisi diigiik bile olsa diger risk faktdrlerinden birkagi varsa ORTA

RISKLI

(Bakmiz CAT Ciiriik Kontrolii Oneri Formu)

Randevu tarihi

Dishekiminin imzas1

01 ay sonra

03 ay sonra

0 6 ay sonra

012 ay sonra

02 yil sonra
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GONULLU ONAY FORMU

I-Aragtirmayla ilgili Bilgi Verilmesi
Arastirmanin adi: Astim ve KOAH Hastalarinda Uygulanan ilag¢ Tedavilerinin Dis Giiriigii
Aktiviteleri Uzerine Olan Etkilerinin Karsilastirmali Degerlendirilmesidir.

Calismada 105 astim ve KOAH tedavisinde kullanilan ilaglarin dis ¢lrigu gelisimi Gzerine
bir etkisi olup olmadigi arastirilacaktir. Astim ve KOAH tedavisi altindaki génlll bireyler
istanbul Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Restoratif Dis Tedavisi Anabilim Dali Ogretim
Uyesi Klinigi’nde muayene edilecek agiz dis saghgi durumlari kaydedilecek ve tiikiirik
ornekleri alinacaktir. Ornekler klinik ortaminda 5 dakika sekersiz ciklet gignetildikten
sonra temiz bir kaba tiikiirmek suretiyle alinacaktir. Alinan tiikiriik érnekleri istanbul
Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Temel Bilimler Bélimi Mikrobiyoloji Anabilim Dal’nda
bazi testlere tabi tutulacak ve bu testler sonucunda kisilerin dis ¢lrigline bireysel
yatkinligi ortaya konulacaktir. Calismanin sonucunda gonilli bireylerin dis ¢lirGga riski
degerlendirilerek kisiye 6zel agiz bakim tavsiyelerinde bulunulacagi gibi; astim ve KOAH
hastaliginin tedavisinde kullanilan ilaglarin dis ¢lirligi gelisimi (izerinde bir etkisinin olup
olmadigi da belirlenerek tibba ve bilime katki saglanacaktir. Calismanin herhangi bir riski
bulunmamaktadir. Calismanin toplam siiresi 6 ay olarak planlanmistir.

I1-Goéniilliiniin Haklanyla ilgili Bilgi Verilmesi
Gonullh arastirmaya katilmayi red etme hakkina sahiptir. Goniilli istedigi anda
arastirmaciya haber vererek ¢alismadan gekilebilir ya da gerekli goriildiigii zaman
arastirici tarafindan ¢alismadan muaf tutulabilir. Gonulliler ¢galisma disinda birakildigi
zaman mevcut tedavilerinde herhangi bir aksama olmasi s6z konusu degildir. Gonalli
herhangi bir parasal zorunluluk altina girmeyecektir. Gonilliden alinan tikirik érnekleri
baska bir ¢alismada kullaniimayacak; sadece “Astim ve KOAH Hastalarinda uygulanan ilag
Tedavilerinin Dis Ciiriigii Aktiviteleri Uzerine Olan Etkilerinin Karsilastirmali
Degerlendirilmesi” adli calismada kullanilacaktir. Kimlik bilgileri kesinlikle gizli tutulacaktir.
Astim ve KOAH Hastalarinda uygulanan ila¢ Tedavilerinin Dis Ciiriigii Aktiviteleri Uzerine
Olan Etkilerinin Karsilastirmali Degerlendirilmesi
[] Sadece yukarida bahsi gecen arastirmada kullaniimasina izin veriyorum
[] ileride yapilmasi planlanan tiim arastirmalarda kullaniimasina izin veriyorum
] Higbir kosulda kullanilmasina izin vermiyorum

Katilimcinin/Hastanin Beyani

Sayin Dt. Merve Yildirnnm Ucglincii tarafindan istanbul Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi
Restoratif Dis Tedavisi Anabilim Dal’'nda tibbi bir arastirma yapilacagi belirtilerek bu
arastirma ile ilgili yukaridaki bilgiler bana aktarildi. Bu bilgilerden sonra boyle bir
arastirmaya “katilimc1” olarak davet edildim. Eger bu arastirmaya katilirsam hekim ile
aramda kalmasi gereken bana ait bilgilerin gizliligine bu arastirma sirasinda da biyilik 6zen
ve saygl ile yaklasilacagina inaniyorum. Arastirma sonugclarinin egitim ve bilimsel amaclarla
kullanimi sirasinda kisisel bilgilerimin ihtimamla korunacagi konusunda bana yeterli giiven
verildi.

Projenin ylrutilmesi sirasinda herhangi bir sebep gostermeden arastirmadan
cekilebilirim. (Ancak arastirmacilari zor durumda birakmamak icin arastirmadan
cekilecegimi dnceden bildirmemim uygun olacaginin bilincindeyim) Ayrica tibbi durumuma
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herhangi bir zarar verilmemesi kosuluyla arastirmaci tarafindan arastirma disi da
tutulabilirim.

Arastirma i¢in yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altina
girmiyorum. Bana da bir 6deme yapilmayacaktir.

ister dogrudan, ister dolayli olsun arastirma uygulamasindan kaynaklanan nedenlerle
meydana gelebilecek herhangi bir saglik sorunumun ortaya ¢ikmasi halinde, her tirli tibbi
miidahalenin saglanacagl konusunda gerekli glivence verildi. (Bu tibbi midahalelerle ilgili
olarak da parasal bir ylk altina girmeyecegim).

Arastirma sirasinda bir saglik sorunu ile karsilastigimda; herhangi bir saatte, Dt. Merve

Yildirnm Ugiincii’yii istanbul Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Restoratif Dis Tedavisi
Anabilim Dal’'nda 0212 414 20 20 (dahili:30383) ‘ten arayabilecegimi biliyorum. Bu
arastirmaya katilmak zorunda degilim ve katilmayabilirim. Arastirmaya katilmam
konusunda zorlayici bir davranigla kargilasmis degilim. Eger katilmayi reddedersem, bu
durumun tibbi bakimima ve hekim ile olan iliskime herhangi bir zarar getirmeyecegini de
biliyorum.
Bana yapilan tiim agiklamalari ayrintilariyla anlamis bulunmaktayim. Kendi basima belli bir
dislinme siresi sonunda adi gecen bu arastirma projesinde “katilimci” olarak yer alma
kararini aldim. Bu konuda yapilan daveti bliyik bir memnuniyet ve gonllllik icerisinde
kabul ediyorum.

imzali bu form kagidinin bir kopyasi bana verilecektir.

GONULLU ONAY FORMU

Yukarida gondlliye arastirmadan 6nce verilmesi gereken bilgileri gbsteren
metni okudum. Bunlar hakkinda bana yazili ve s6zIUi aciklamalar yapildi. Bu
kosullarla s6z konusu klinik arastirmaya kendi rizamla hicbir baski ve zorlama
olmaksizin katilmayi kabul ediyorum.

Gonillinin Adi-soyadi/ imzasi/Tarih/ Adresi (varsa telefon no., faks no,...)

Arastirma ekibinde yer alan ve yetkin bir arastirmacinin
Adi-soyadi/ imzasi/ Tarih

Gerekiyorsa olur islemine tanik olan kisinin Adi-soyadi/ imzasi/Tarih/ Adresi
(varsa telefon no., faks no,...)

Gerekiyorsa yasal temsilcisinin Adi-soyadi/ imzasi/Tarih/ Adresi (varsa telefon
no., faks no,...)
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ETiK KURUL KARARI

TG
ISTANBUL UNIVERSITESI
DiS HEKIMLiGi FAKULTESI
KLINIK ARASTIRMALAR ETiK KURULU

Sayi :156 01.02.2017

Konu :Prof. Dr. Yasemin Benderli Gokge

Sayin Prof. Dr. Yasemin BENDERLI GOKGE
Restoratif Dis Tedavisi Anabilim Dal

ilgi: Restoratif Dis Tedavisi Anabilim Dalinin 26/01/2017 giin ve 35262 sayili yazisi.

Sorumlu arastiriciigini stlendiginiz 2017/5 dosya nolu “Astim ve Koah Hastalarinda
Uygulanan ilag Tedavilerinin Dis Ciirigii Aktiviteleri Uzerindeki Etkilerinin Karsilastirmali Olarak
Degerlendirilmesi* baslkli ¢alisma kurulumuzun 01/02/2017 tarih ve 46 sayill toplantisinda
gorastlerek etik yonden uygun bulunmus olup, tutanaklar ekte sunulmustur.

Bilgilerinizi rica ederim.

e

Prof.Dr. Faruk Haznedaroglu

i.U. Dis Hekimligi Fakiiltesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurul Bagkani

Eki: |.U. Dis Hekimligi Fakultesi Klinik Arastirmalari Etik Kurulu Karar Formu
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OZGECMIS

Kisisel Bilgiler
Ad1 Merve Yildirim Soyadi Ucgiincii
Dog.Yeri |Istanbul Dog.Tar. 26/04/1991
Uyrugu TC TC Kim No [55359342352
Email merveyildirim2604@gmail.com | Tel +90 553 456 61 14
Egitim Diizeyi

Mezun Oldugu Kurumun Adi Mez. Yi
Doktora
Yiik.Lis. 1U Dis Hekimligi Fakiiltesi 2014
Lisans IU Dis Hekimligi Fakiiltesi 2014
Lise Samiha Ayverdi Anadolu Lisesi 2009

Is Deneyimi (Sondan gecmise dogru siralayin)

Gorevi Kurum Siire (Y1l - Yil)

1. -

2. -

3. -
Yabana |Okudugunu . « | KPDS/UDS (Diger)
Dilleri Anlama* Konusma* | Yazma Puam Puam
*Cok iyi, iyi, orta, zayif olarak degerlendirin

Sayisal Esit Agirhik Sozel
LES Puam
(Diger) Puam

Bilgisayar Bilgisi

Program

Kullanma becerisi

Yaynlary/Tebligleri Sertifikalari/Odiilleri

Ozel ilgi Alanlar1 (Hobileri):



mailto:merveyildirim2604@gmail.com

