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OZET

Cetintas Ilbeyli Doga. Cocuk Hastalarda Dental Biyofilm ve Tiikiiriikte, Ureaz ve
Arjinin Deaminaz Aktivitesinin Incelenmesi. Istanbul Universitesi, Dis Hekimligi

Fakiiltesi, Pedodonti A.B.D. Uzmanlik Tezi. Istanbul.2018

Amagc: Arjinin ve lire kaynakli alkali tiretimi; biyofilm pH’s1 iizerinde, ortamin
dengelenmesinde ve dis ¢iiriiklerinin engellenmesinde onemli bir rol oynamaktadir. Bu
calismada,  aktif c¢iliriigii bulunan ve cliriiksiz cocuklarin dental biyofilm ve
tikiiriiklerinde arjinin deaiminaz (ADS) ve {iireaz aktivitelerinin incelenmesi amag
olarak belirlenmistir. Gere¢ ve yontem: Calisma 4-6 yaslarinda toplam 40 c¢ocuk
tizerinde gerceklestirildi. Klinik incelemenin ardindan ¢ocuklarin tiikiiriik akis hizi, pH,
plak indeksi ve gingival indeks degerleri saptandi. 20 ¢iiriiksiiz (dmft=0) ve 20 aktif
curtiklii (dmf(t) > 4) ¢ocuktan, tedavi dncesi ve tedavi sonrasi tiikiiriik ve supra-
gingival plak 6rnekleri toplandi ve ¢ocuklara 12 hafta boyunca diizenli olarak giinde 2
kez fluoridli dis macunu kullandirildi. Cocuklarin tedavi oncesi, tedavi sonrasi ve 3 ay
sonraki tlikiirik ve plak Orneklerinde iireaz ve ADS aktiviteleri spektrofotometrik
yontemle Ol¢iildii. Bulgular, IBM SPSS Statistics 22 programi kullanilarak istatistiksel
olarak degerlendirildi. Calisma verilerinin normal dagilima uygunlugu Shapiro Wilks
testi ile, normal dagilim gostermeyen parametrelerin iki grup arasi karsilastirmalari ise
Mann Whitney U testi ile degerlendirildi. Bulgular: Ciiriiksiiz ¢ocuklarda plak iireaz
aktivitesi anlamli derecede yliksek bulundu, tiikiiriik lireaz aktivitesinde istatistiksel
olarak anlamh bir farklilik saptanmadi. Ciiriiksiiz ¢ocuklarda tiikiiriik ve plak ADS
aktivitesi aktif ¢ilirtigli bulunan ¢ocuklardan daha yiiksek bulundu. Sonuglar: Ciiriiksiiz
cocuklarin plak Orneklerinde arjinin ve iire kaynakli alkali iiretiminin aktif ¢lirigii
bulunan ¢ocuklardan daha yiiksek oldugu saptandi. Ciiriiksiiz ¢ocuklarda tiikiirik ADS
aktivitesinin yiiksek seviyede oldugu goriildii.
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ABSTRACT

Cetintas Ilbeyli Doga. Investigation of the urease and arginine deiminase activity in
dental plague and saliva of children. Istanbul University, Faculty of Dentistry,

Department of Pedodontics. Thesis. Istanbul.2018

Aim: Alkali generation from arginine and urea plays an important role in biofilm
pH, homeostasis and in inhibiting dental caries. This study aimed to investigate the
urease and arginine deiminase system (ADS) activity in dental plaque and saliva of
caries-free and caries-active children. Material and Methods: A total of 40 children
aged 4-6 years were included in this study. Oral examinations of children were
performed and salivary flow rate, pH, plaque index and gingival index scores were
determined. Saliva and supra-gingival plaque samples were collected from 20 caries-
free (CF) children (dmft=0) and 20 caries-active (CA) children (dmf(t) > 4) before and
after treatment, which comprised the use of a regular fluoride-containing toothpaste
twice daily for 3 months. Urease and ADS activities were measured in saliva and plaque
samples by quantification of ammonia produced from arginine and urea at baseline,
after treatment, and 3 months post-treatment using a spectrophotometric assay. The
results were analyzed using IBM SPSS Statistics 22 computer program. Shapiro-Wilk
and Mann-Whitney tests were used to analyze the distribution and to determine the
significance of the data. Results: The urease activity in plaque was significantly higher
in CF children. No statistically significant differences were observed in salivary
urease activity. ADS activity in saliva and plaque was also higher in CF than CA
children. Conclusions: Caries-free chidren had a higher alkali generation activity by
urease and ADS for plague samples than caries-active subjects. High levels of ADS

activity in saliva was related to caries-free subjects.
Keywords: Alkali, Arginine, Urease, Dental plaque, Saliva
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1. GIRIS VE AMAC

Giliniimiizde dis clirtigiiniin multifaktoryel bir hastalik oldugu kanitlanmistir. Dis
cliriigii, disin mineral yapis1 ve oral mikrobiyal biyofilm arasindaki fizyolojik dengenin
bozulmasi sonucu ortaya ¢ikmaktadir. Gegmisten gliniimiize koruyucu dis hekimliginde
siiregelen gelismelere ragmen dis ¢iiriigli hala en sik rastlanilan oral hastaliktir. Bu
durum, tiim ilkelerde epidemiyolojik bir problem olusturmaktadir (Petersen ve ark.
2005). Bu sebeple dis ciiriigiinii engellemek ve tedavi etmek i¢in yeni tedavi stratejileri
arastirtlmaktadir (Nascimento ve ark. 2009).

Dislerin Ttizerinde kolonize olan oral bakteriler, olusturduklari biyofilmde
dinamik bir denge igerisinde yasamaktadirlar (Burne 1998). Bu denge bozuldugunda
dental biyofilmde metabolik ve bilesimsel degisiklikler meydana gelmektedir (Morou-
Bermudez ve ark. 2011). Biyofilmin bilesimi, aktivitesi ve patojenik potansiyeline daha
cok katkisi oldugu diisiiniilen faktorler ise pH ve karbonhidratlar gibi besinlerin
varhigidir (Burne ve Marquis 2000). Dis ¢iirtigii ile ilgili ¢alismalarda daha ¢ok oral
cevredeki diisiikk pH’1n baskin bir rol oynadig: diistiniilmektedir. Biyofilmin asidik pH’a
kaymasiyla, asit iireten ve aside direncli mikroflora baskin hale gelerek dislerin

demineralizasyonuna yol agmaktadir (Featherstone 2000).

Dis ciiriiklerini engellemek i¢in yapilan yeni ¢aligmalar, arjinin ve iire gibi
tikiiriikte alkali lireten substratlara odaklanmaktadir. Arjinin ve tire, biyofilm pH’sinin
dengelenmesinde, dis ¢iiriiklerinin engellenmesinde Onemli bir rol oynamaktadir
(Gordan ve ark. 2010, Nauntofte ve ark. 2003). Biyofilmde alkali iiretim potansiyelinin
azalmasi ¢iirik riskinin artmasiyla iliskilendirilmektedir. Ciiriikstiz bireylerin dental
biyofilmlerinin daha alkali yapida oldugu bildirilmistir (Gordan ve ark. 2010, Zabokova
ve ark. 2012). Dental plak ve tiikiiriikteki baslica alkali iretim kaynaklari iireaz
enzimiyle trenin hidrolizi ve arjinin deaminaz sistem (ADS) ile arjinin
metabolizmasidir (Clancy ve ark. 2000, Morou-Bermudez ve ark. 2011, Nascimento ve
ark. 2009).

Biyofilmin daha alkali hale gelmesini destekledikleri igin arjinin ve iire ¢iiriige
direngli driinler olarak tanimlanmislardir (Loesche 1986). Biyofilm ve tiikiiriikteki

alkali tiretimi iizerine yapilan ¢alismalarda; ¢iiriige direncgli hastalardaki alkali iiretimle



lireaz ve arjinin deaminaz aktivitesi arasinda pozitif bir iligki oldugu gosterilmistir
(Nascimento ve ark. 2009). Gordan ve ark. (2010), Streptococcus salivarius ve iireaz
aktivitesi arasinda pozitif, S.mutans ile ADS aktivitesi arasinda negatif bir iligki
gozlemlemislerdir (Gordan ve ark. 2010). Oral biyofilmin bilesimindeki degisiklikler
ortamin asiditesini arttirarak asidojenik ve asitlirik mikrobiyomun biiylimesi
desteklemekte, S.mutans ve Laktobacillus tiirlerinin sayisinin artmasi ile ¢iiriige
duyarlilik artmaktadir (Bradshaw ve Marsh 1998). Diger taraftan, S.sanguinis ve
S.gordonii gibi amonyak iireten mikroorganizmalar demineralizasyon-remineralizasyon
dengesini  saglayarak karyojenik  mikrobiyomun olusumunu engellemektedir
(Nascimento ve ark. 2009, Van Wuyckhuyse ve ark. 1995). Bu nedenle, asidojenik
mikrobiyoma karsi amonyak ireterek oral mikrobiyotay:1 stabilize eden ve asitleri
notralize eden tireaz ve ADS , ¢iiriik onleyici endojen faktorler olarak diisiiniilmektedir
(Burne ve Marquis 2000; Nascimento ve ark. 2009; Corby ve ark. 2005). Oral biyofilm
ve tikiiriigiin bu alkalinojenik potansiyeli; dis c¢liriigiinii 6nlemede ve ¢iirigiin
kontroliinde umut vaat eden bir strateji olarak degerlendirilmektedir. Dis ¢iirtigi ile
biyofilm ve tiikiiriikteki bakterilerden kaynaklanan alkali {iretimi arasindaki iligki tam

olarak acikliga kavusturulamamistir.

Bu ¢alismanin amaglari;

1. Tiikiiriik ve plaktaki, arjinin deaminaz ve iireaz enzim seviyelerinin dis ¢lrigi
ile iliskilerinin incelenmesi,

2. Yiksek ¢iirik risk grubundaki cocuk hastalarda uygulanan tedavi
protokoliiniin tiikiiriik ve plakta alkali iiretimine etkisinin degerlendirilmesi,

3. Arjinin deaminaz ve iireaz enzimlerinin ¢liriik risk indikatorleri olarak

kullanilabilirliginin saptanmast olarak belirlenmistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Dis Ciiriigii

Dis ¢iirligli; mikroorganizmalarin seker igeren besinlerde bulunan monosakkarit
ve disakkaritleri fermante etmesi sonucu olusan asidik yan iriinlerin neden oldugu,
kalsifiye dokularin yikimi ve lokalize ¢6ziinmesi ile sonuglanan multifaktoriyel, kronik,
enfeksiy6z ve bulasict bir hastalik olarak tanimlanmaktadir (Roberson ve ark. 2011;
Nguyen ve Martin 2008). Bir¢ok gelismis iilkede dis ¢lirigii prevelansi gegmis yillara
gore azalmis olsa da, giinimiizde halen temel saglik problemlerinden biri olarak

karsimiza ¢ikmaktadir (Goswami ve ark. 2012).

2.2. Dis Ciiriigiiniin Etyolojisi

Disin inorganik kisminin demineralizasyonu ile baglayip organik matriksin
yikimyla devam eden ciiriigiin baglamasi i¢cin dort ana faktoriin birarada bulunmasi

gerekmektedir (Haris ve Gorcia 2004) :
e (iirtige Yatkin Konak (Ortam ve Disler)
e Fermente Olabilen Karbonhidrat
e Mikroflora
e Yeterli Zaman

Bu faktorleri birbirlerini kesen 4 daire seklinde venn diyagramu ile gosterilebilmek
miimkiindiir. iclerinden birinin eksikligi durumunda dis ¢iiriigii gelismemektedir (Sekil

2.1) (Haris ve Gorcia 2004).



Sekil 2.1: Ciiriikte rol oynayan ana faktorlerin iliskisi Venn diyagrami

Daha sonraki yillarda dis ¢iiriigiiniin olusumunda; tikirik, viicut savunma
sistemi, slire, genetik ve kiiltiirel 6zellikler, immunolojik, davranigsal ve cevresel
faktorler, sosyoekonomik durum, egitim seviyesi ve flor kullanimi gibi bir¢ok faktoriin
de rol oynadig bildirilmistir (Sekil 2.2) (Haris ve Gorcia 2004; Bowden 2000).
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Sekil 2.2: Faktorlerin modifiye edilmesi ile olusan kompleks model
2.2.1. Dis Ciiriigiiniin Olusmasinda Bireye Ait Etkenler

2.2.1.1. Dise Ait Faktorler

Dis ¢iirigii olusumunu etkileyen bilesenlerden birisi disin kendisidir. Klinik ve
laboratuvar ¢aligsmalar1 dis yiizeyindeki mikrobiyal birikimin ¢iirlik nedeni olarak
gerekli oldugu ama tek basina yeterli olmadigini gostermistir. Dislerin cliriige karsi
direnglerinin farkli olabilecegi, ¢iiriiglin olusmasinda bunun Onemli bir faktor
olabilecegi diisiincesi agirlik kazanmaktadir (Thylstrup ve Fejerskov 1994). Dis
curiiklerinin  olusmasin1  disin  fiziksel Gzellikleri ile kimyasal Ozellikleri
etkileyebilmektedir (Axelsson 2000). Derin pit ve fissiir varhigi, dislerin anatomik
diziliminin diizgiin olmamasi plak retansiyonuna sebep olarak ¢iiriikk gelisimine etki
etmektedir (Ekstrand ve ark. 2000). Hidroksiapatit kristallerinin tipi, boyutu ve
birbirlerine olan yakinligi mine ¢6ziiniirligiinii etkiledigi i¢in ; disin ¢iirtige olan direnci
bu faktorlerden de etkilenmektedir (Zero 1999). Disler siirdiikleri ilk dénemde
mineralizasyonlarin1 tamamlamadiklarindan gegirgenlikleri ¢ok fazladir. Ciirige daha
yatkinlardir. Mineralizasyonlarini tamamlamalar i¢in gereken siire; siirekli dislerde 3-4
yil, siit dislerinde ise 6-14 aydir (Mortimer 1970). Bu donemin sonrasinda apatit

yapisinin ¢oziniirliigl azalarak ¢iirtige kars1 direng artmaktadir (Zero 1999).



2.2.1.2. Tiikiiriigiin Rolii

Tiikiiriik parotis, submandibular ve sublingual tiikiiriikk bezleri ile yanak, dudak,
sert ve yumusak damak ile dil mukozasina dagilmis tiikiirlik bezleri tarafindan
salgilanmaktadir. Icerisinde normal agiz florasinda yiiksek oranda bulunan bakteriler,
epitel hiicreleri ve gida artiklar1 bulunmaktadir (Edgar 1992). Tiikiiriikk bezlerinden
salgilanan giinliik tiikiirik miktart ortalama 500-1000 ml’dir. Tikiiriigiin normal
yogunlugu ortalama 1003-1009 dyne/cm?’dir. Yiizde 99’unu su, %1’ini enzimler,
mukoproteinler, serum proteinleri, glikoproteinler ve lipitler gibi organik molekiiller,
elektrolitler ve diger bilesenler olusturmaktadir. Tikiirlikte ayrica az miktarda
karbonhidrat, vitamin, iire, amonyak ve aminoasit de bulunmaktadir (Edgar ve
O’Mullane 1990; Pearce 1991).

Tikirtigiin, dis sert dokularmin ve oral mukozanin biitinligiinii korumak,
cignemeyi kolaylastirmak, yutma, konusma ve sindirime yardimci olmak gibi bir¢ok
gorevi bulunmaktadir (Edgar 1992). Tikiiriigiin baz1 6zellikleri dis ¢iiriigii olusumunda
engelleyici etkiye sahip iken, bazi 6zellikleri ise ¢iiriik olusumunu kolaylastirmaktadir
(Edgar ve ark. 1994; Kleinberg 2002).

Thkiiriik teorik olarak dort yolla dis ¢iirtigii olusumunu 6nleyici etki gostermektedir:
1-Mekanik olarak temizlik yapar ve plak birikimini azaltir.
2-Icerdigi kalsiyum, fosfat ve flor iyonu ile minenin ¢dziiniirliigiinii azaltir.

3-Beslenme ve karyojenik mikroorganizmalar tarafindan olusan asiti notralize eder ve

tamponlar.

4- Icerdigi immunglobulin A, lizozim, laktoferrin ve laktoperoksidaz ile antibakteriyel
ozelliklere sahiptir (Hicks ve ark. 2003, Fejerskov 2004).

Tiikiirtigiin dis ¢liriigli olusumunu kolaylastiran ozellikleri ise; agiz iginde
bakteri taginmasina neden olmasi ve tiikiiriik proteinleri ile bakterilerin dis yiizeyine
yapismasina yardimeci olmasidir (Rudney 2000). Normalden diisiik tiikiiriik akis hizina
sahip bireylerde 6rnegin kanser tedavisi nedeniyle radyasyon alanlarda veya Sjogren
sendromunun ileri durumundaki hastalarda 6zellikle yaygin formda (rampant) ciirtikler
izlenmektedir (Edgar 1992).



2.2.1.3. Ciiriik Yapic1 Mikrofloranin Rolii

Agiz mikroflorasinda ciirtikle iliskili baslica bakteri gruplar1 Streptococcus
mutans (SM), Lactobacillus (LB) ve Actinomyces’lerdir (Mattos- Graner ve ark. 2000).
SM; streptokoklarin mutasyona ugramis formudur.  Streptococcus mutans,
Streptococcus sobrinus, Streptococcus cricetus, Streptococcus rattus, Streptococcus
downei, Streptococcus macacae, Streptococcus ferus mutans streptokoklar arasinda yer
alir (Newbrun 1989; Marsh ve Martin 2000). SM hiicreleri, yaklasik 0,5-0,75 pm
capinda, kisa ve orta uzunlukta zincirler olusturabilen, sferik sekilli hiicrelerdir. Gram
(+), katalaz (-), hareketsiz ve kapsiilsiiz mikroorganizmalardir. Dis yiizeylerinde koloni
olusturabilirler (Hamada ve Slade 1980). Tikiirik ve dis plagindan en yaygin izole
edilebilen mikroorganizma olan SM, ¢iirigiin baslamasiyla iliskilendirilmektedir
(Marsh 2003b). SM’in agizda yerlesmesi, dislerin siirmesi ile sert dokularin agiz
ortaminda bulunmasityla olusmaktadir. Ozellikle siit dislenmenin tamamlanmas1 ve siit
molarlar arasindaki kontaklarin olusmasiyla SM sayist yiiksek seviyelere ulagsmaktadir

(Roeters ve ark. 1995).

SM; dis ylizeyine yiiksek tutunma ozellikleri, yiiksek miktarda asit tiretmeleri,
diisiik pH varliginda dayanikli olmalar1 ve metabolik faaliyetlerine devam edebilmeleri
ozellikleri ile ¢iiriik olusumunda 6nemli rol oynamaktadirlar (Jayaraman ve ark. 1997).
Cocuklarin oral florasina genellikle gocugun annesi veya bakicisinda mevcut olan
SM’ler gegis gostermektedir (Douglass ve ark. 2008). Kétii oral hijyen, yiiksek diizeyde
SM varligi, diizensiz ve sik ara oglinler gibi faktorler, cocugun sik seker tiiketimi SM
kolonizasyonda etkili faktorlerdendir (Douglass ve ark. 2008). Ancak yapilan bazi
calismalarda SM ile enfekte olmamus bireylerde de ¢iiriik gozlenirken, baz1 ¢alismalarda

da SM enfeksiyonu goriilen bireylerde ¢iiriik gézlenmemistir (Beighton 2005).

Laktobacillus (LB); gram (+), katalaz (-), spor olusturmayan c¢ubuklardir.
Ozellikle dil iizerinde kolonize olmaktadirlar (Thenisch ve ark. 2006). Agiz boslugunda
ve ¢iirik lezyonunda rastlanilan Lactobacillus tiirleri; Lactobacillus salivarius,
Lactobacillus casei, Lactobacillus fermentum, Lactobacillus acidophilus ve
Lactobacillus viridescens’ dir. Bunlardan L.acidophilus ve L.casei karyojenik 6zellikleri
nedeniyle dis hekimligi acisindan 6nem tasimaktadirlar. LB asidojeniktir ancak dis
ylizeyine afiniteleri yoktur. Bu nedenle ¢iirligiin baslangic asamalarindan ¢ok,

ilerlemesinde  etkilidirler.  Ciiriiksiiz  agizlarda kolonize olamazlar. Glikoz



metabolizmasinin son iiriinii olan laktik asiti tretirler. Yaygin ¢iiriik lezyonlari, protez,
ortodontik aparey kullanimi ile agizda retansiyon alanlarmin ve karbonhidrat
tiiketiminin artmasi ile dogru orantili olarak sayilarinin da arttigi goriillmektedir (Erganis

ve Oztiirk 2003).

Actinomycesler; gram (+), katalaz (-) spor olusturmayan filamentdz
bakterilerdir. Oral kaviteden Actinomyces odontolyticus, Actinomyces israelii,
Actinomyces viscosus, Actinomyces naeslundii, Actinomyces arbovis gibi tiirleri izole
edilmistir. Ciiriik olusumunda etkili tirleri A. viscosus ve A. naeslundii’dir. Glikozu
fermente ederek laktik asit iiretmektedirler. Ozellikle kok ¢iiriigii ve periodontal

yikimdan sorumlu tutulmaktadirlar (Newbrun 1989).

2.2.1.4. Dental Biyofilmin Rolii

Dis ciirtiklerine neden olan SM, LB tiirleri, Actinomyces tiirleri ve mantarlar
gibi endojen agiz mikroorganizmalarinin biiyiik cogunlugu dental biyofilm icerisinde
bulunmaktadir (Zero 1999). Cevresel kosullara bagli olarak karyojenik bakteriler
tarafindan olusturulan dental biyofilmin, dis yilizeyinin biitinliigiinii bozdugu dolayisi
ile ¢iiriik gelisimini dogrudan etkiledigi kabul edilmektedir (Thylstrup ve Fejerskov
1994, Marsh 1999). Dental biyofilmin karyojenik giiciiniin diismesinde, tikiirigiin
oldugu kadar alinan proteinden zengin gidalarin da rolii vardir. Protein, yag, kalsiyum,
fosfat igeren yiyecekler ¢iiriik aktivitesini azaltmaktadirlar. Protein agirlikli gida ile
beslenenlerde tiikiiriikteki iire diizeyi yiikselmektedir ve buna bagli olarak tiikiiriigiin
tamponlanma kapasitesi artmaktadir. Protein ve yag igeren diyetle beslenenlerde ise
clirik aktivitesinin azaldigi bildirilmesine ragmen, her protein veya yagin ¢iiriigiin
olusmasimi ayni1 derecede onleyici 6zellige sahip olmadigi da anlagilmistir (Mundorff-

Shrestha ve ark. 1994).

2.2.1.5. Ag1z Ortaminin Rolii

Oral hijyen, dis yiizeyinde olusan plagin, agiz dokularindaki yiyecek artiklarinin
ve bakterilerin uzaklastirllmasini kapsayan bir prosediirdiir. Koétii oral hijyen ¢liriik
olusumu i¢in 6nemli bir risk faktorii olarak kabul edilmektedir (Grindefjord ve ark.
1995). Karbonhidrat iceriginden zengin diyet, kotii agiz hijyenine sahip bireylerde
cliriik olusumu agisindan 6nemliyken, ayni diyet diizenli agiz bakimina sahip bireylerde

zay1f etkili bir risk faktorii olabilmektedir (Edgar ve O’Mullane 1990).



2.2.1.6. Sistemik Hastaliklarin Rolii

Tiikiirik bezi fonksiyonlarm1 etkileyen sistemik hastaliklar, metabolik
bozukluklar, ilaglar, radyoterapi uygulamalar1 agiz kuruluguna neden olmaktadir.
Tiikiirik akis hizinin azalmasi da ¢iirik olusumuna katkida bulunarak c¢tirtik riskini

arttirmaktadir (Dawes 2004; Edgar ve O’Mullane 1990).

2.2.2. Dis Ciiriigiiniin Olusumunda Dis Etkenler
2.2.2.1. Beslenme ve Diyetin Rolii

Gelismekte olan ve gelismis tlkelerde, rafine edilmis karbonhidrat kullanimi
artmaktadir. Bunun sonucu olarak dogal besinlerin yerini zamanla islenmis gidalarin
almaya basladigi gozlenmektedir. Bu durum sonucu dis ciiriigiinden etkilenmis birey
sayisinda biiyiik bir artis oldugu bildirilmektedir (Thylstrup ve Fejerskov 1994; Hicks
ve ark. 2003). Fermante olabilen karbonhidratlarin tiiketim sikhigi dis ¢lrigi ile
iligkilidir. Bu iliskinin giicii floriir gibi etkenlerin varligiyla degisiklige ugramasina
ragmen ciiriikk olusum siirecinde diyet 6nemli bir etkendir (Newbrun 1989; Zero 1999).
Bireyin giinliik diyetindeki yiyecek ve igecekler, mine yiizeyini etkiledigi ve
mikroorganizmalar tarafindan substrat olarak kullanildigi i¢in ¢iiriik olusumu agisindan
lokal etiyolojik faktor olarak kabul edilmektedir. SM diizeyi yiiksek olmasina ragmen
bazi gocuklarda ¢iiriik bulunmadigi gézlenmistir. Bu da bakterilerin tek basmna ¢iiriik
icin yeterli olmadigi ve SM’nin ancak sakkaroz varliginda dis yiizeylerinde kolonize
olabildikleri, dolayisi ile karyojenik diyetin dis ¢liriigii olusumunda 6nemi rol oynadigi
belirtilmistir (Milgrom ve ark. 2000; Mattos-Graner ve ark. 2000). 1945-1953 yillart
arasinda Isvec’te 964 mental retarde bireyde yapilan Vipeholm calismas: diyet-¢iiriik
iliskisini inceleyen kapsamli ¢aligmalardan birisidir. Bu c¢alismanin sonucunda, 6giin
aralar1 ve oglinde yiiksek seker tiikketiminin ¢iiriik artisina yol agtigi, yiiksek oranda
sadece 6giinlerde alinan sekerin ise daha az ciiriik artisina neden oldugu saptanmustir.
Ancak c¢iiriik aktivitesindeki artig Kisiden kisiye degismektedir. Sekerli yiyeceklerin
kisitlanmast ile ¢ilirlik aktivitesindeki artisin  azaldigi, ancak seker tiiketimi
kisitlanmasina ragmen agizda ciiriik lezyonlar1 goriilebildigi saptanmistir (Steckseen ve
Blicks 1987)

Diyet analizi; beslenme aliskanliklari, karbonhidratlarin tiiketilme miktari,

siklig1, 6gilin sayisi ve kullanim sekli dikkate alinarak yapilmalidir. Klinik olarak ¢iiriik
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riskinin yliksek oldugu diisiiniilen bireylerde diyet analizi ¢iiriik riski belirlenmesinde
g6z oniinde bulundurulmalidir. Diyet analizi kisinin hangi besinleri ne miktara ve
siklikla aldigr ile ilgili veriler toplanarak yapilmaktadir. Bu amagla 24 saatlik veya 3-7
giinliik besin alimin1 ve besin alim sikligin1 kaydetme yontemleri kullanilmaktadir

(Axelsson 2000).

2.2.2.2. Sosyoekonomik Faktorler ve Davranisin Rolii

Oral hijyenin saglanmasinda beslenme aliskanliklar1 ve diizenli dis fircalama
aligkanligi 6nemlidir. Bu aligkanliklarin kazanilmasinda kisinin bulundugu sosyal ortam
¢ok Onemlidir ve c¢ocukluk doneminde kazanildiginda daha kalici olmaktadir.
Calismalarda, ailenin sosyoekonomik durumunun, egitim seviyesinin, oral hijyen ile
ilgili bilgi diizeyinin, oral hijyen aliskanliklarinin, ¢ocuklarin ¢iiriik prevalansi ve
insidansin1 etkiledigi gosterilmistir. Bu nedenle, Sosyoekonomik durumun ¢iiriik
prevalansi ile yakindan iligkili oldugu diistiniilmektedir (Anderson 2002; Powell 1998b)
. Sosyoekonomik diizeyi diisiik olan topluluklarda ¢iiriik prevalansinin yiiksek oldugunu
bildiren ¢alismalar bulunmaktadir (Anderson 2002; Reich ve ark. 1999).

2.2.2.3. Zaman

Uygun ortam, uygun substrat ve bu substrati fermente edebilen
mikroorganizmalarin varliginda, ortamda olusan asidin dis sert dokusunun yikimina
neden olan olaylar zincirini baslattigi bilinmektedir. Ancak demineralizasyonun
olusturulabilmesi i¢in belli bir siireye ihtiya¢ vardir (Zero 1999). Yapilan ¢aligmalar
plak pH’sinin karbonhidrat alinimindan 30 dakika siireyle karyojenik seviyede kaldigini
notral pH’ya ulagmasi i¢in atistirmadan sonra en az 30 dk gecmesi gerektigini
gostermistir. Demineralizasyondan kavite olusumuna geg¢mesi i¢in de belirli bir
zamanin gegmesi gerekmektedir. Ik ¢dziinmeden kavite olusumuna kadar gegen siire

18-24 ay arasinda degisen bir zaman araligidir (Hicks ve ark. 2004).

2.3. Dental Biyofilm

2.3.1. Biyofilm Nedir?

Film so6zciigli ylizeyi kaplayan ince bir tabakayr tanimlamaktadir. Biyofilm ise
bu tabakay1 olusturan maddenin biyolojik bir materyal oldugunu belirtir (Aydin 2004).
Bir yiizeye yapisarak, belirli bir yapisal biitiinliik icerisinde toplu halde yasayan ve
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birbirleriyle haberleserek varliklariin devami i¢in gerekli islevlerin yerine getirilmesini
saglayan bakterilerin olusturdugu karmasik bir organizasyondur. Bakteriler biyofilm
olusturduktan sonra o yiizeyden hafif durulama ile uzaklastirilamazlar. Biyofilmler,
ylizeye yapismis durumda bulunan ve igerisinde mikroorganizmalarin bulundugu
homojen bir tabakadan ibaret degildir. Yapilan c¢aligmalar, biyofilmlerin i¢indeki
bakterilerin belirli bir yapiya sahip, koordinasyon yetenegi bulunan fonksiyonel
topluluklarin olusturdugu biyolojik sistemler oldugunu ortaya koymustur (Davey ve
O’toole 2000).

Bakteriler biyofilmde, ekstraselliiler polimerik maddeler olarak da bilinen ve bir
dizi polisakkarid, niikleik asit ve proteinden olusan gamur benzeri bir matriks igerisinde

gomiilii olarak bulunmaktadirlar (Post ve ark. 2004).

Biyofilm igerisinde yasayan mikroorganizmalar tarafindan sentezlenen
polisakkaridler biyofilmin ana ekstraselliiler komponentini olusturmaktadir. Biyofimler
ekstraselliiler matriksleri icerisinde yasayan organizmaya bagl olarak farkli 6zellikler
tasiyabilmektedir. Ornegin gram negatif bakterilerin nétral veya polianyonik biyofilmler
olusturdugu; gram pozitif bakterilerin ise katyonik matriksler olusturdugu bilinmektedir
(Ciftei 2005). Biyofilmler, matriksleri igerisinde yasamlarini siirdiiren hiicrelere
esansiyel besinlerin ve oksijenin tasinmasina imkan taniyan 'su kanallarina' sahip, ¢ok
tabakali heterojen bir yapiya sahiptirler. Tam hidrate ve canli biyofilm voliimlerinin
%15 hiicre, %85 matriks materyali tarafindan olusturuldugu ve hiicrelerin matrikslerinin
cevreledigi farkli yiiksekliklerdeki 'kuleler' veya 'mantarlar' igerisinde bulunduklar

bildirilmistir (Donlan ve Costerton 2002).

2.3.2. Dental Biyofilm Olusumu

Kompleks ve dinamik mikrobiyal ekosistem olarak tanimlanan dental biyofilm
dis ciiriiklerinin ve periodontal hastaliklarin gelisiminde onemli rol oynamaktadir.
(Bowden 1997). Marsh and Bradshaw dental biyofilm olusum siirecini; bakterilerin
yapismasi, gelisimi, uzaklasmasi ve tekrar yapigmasi olaylarinin ayni anda yasandigi
dinamik bir siire¢ olarak tanimlamiglardir (Marsh ve Bradshaw 1995). Agiz,
bakterilerinin canli kalabilmesi ve yapismasi i¢in onemli bir ekolojik faktordiir.
Tiikiiriik agiz ortami sicakligimi 35 - 36°C, pH’sim1 6.75 - 7.25 olacak sekilde ayarlar ve

bu durum da ¢ogu mikroorganizmanin gelisimi igin gereken ortami saglar (Marsh
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2003a; Scannapieco 1994). Insanda sadece agiz ortam, dis gibi yiizeyler igerdigi icin
biyofilm olusumuna olduk¢a yatkindir. Yalnizca, mukoza yiizeylerinde bakteriyel
tutunma zayiftir. Dis ylizeyleri ise mikrobiyal gelisim i¢in idealdir ve farkli
mikroorganizmalarin gelisimi yilizeyin fiziksel ve biyolojik 6zelliklerine gore degisiklik
gostermektedir. Aproksimal ve gingival ylizeyler ¢cigneme kuvvetlerinden, tiikiiriik akis1
ve agiz hijyeni gibi fonksiyonlardan uzak kalmaktadir. Diiz yilizeyler ise ¢evreyle birebir
iliski i¢indedir ve sinirli sayida bakteri bu yiizeylere uyum saglayabilmektedir. Pit ve
fissiirler de dis ortamdaki kuvvetlerden uzak kalabilmekte ve besin gomiilmesine

biyofilmin olugmasina yatkinlik gostermektedir (Marsh 2003a; Overman 2000).

Sekil 2.3: Dental biyofilmde mikroorganizmalarimin cesitliligini gosteren tarama

elektron mikroskobu (Quirynen ve ark. 2006).

Dental biyofilm yiizlerce bakteri icermesi nedeniyle kismen karisik bir yapiya
sahiptir (Bowden ve Li 1997; Davey 2000; Overman 2000). Her mikroorganizma
biyofilm olusturmayabilir. Bazilar1 6zel kosullar altinda biyofilm olusturmaktadir.
Ornegin Streptococcus mutans ve Streptococcus sanguis’in biyofilm olusturmas: icin
ortamda 250 mM’dan fazla glukoz bulunmasi gerekmektedir. S.salivarius ve
Actinomyces’ler biyofilm olusturmak i¢in en az 500 mM galaktoza gereksinim
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duyarlar. Kandidalar blastospor fazindayken sthatherin ile biyofilm baslatirlar (Aydin
2004). Dis yiizeyine yapisabilen bakterinin biyofilm formasyonu igin genetik bir bilgi
gerekmektedir. Bu genetik bilgi, bakteri DNA’sinda bulunmaktadir. Ornegin
Streptococcus mutans’in biyofilm formasyonu brpA geni tarafindan kodlanmaktadir. Bu
gen, dis sert dokularina yapisan 406 aminoasitlik adezin yapisindaki protein olan BRP
(Biofilm Regulatory Protein)’i kodlar (Aydin 2004; Hajishengallis ve Michalek 1999).
Deneysel olarak brpA geni inaktive edilmis S.mutans tiirleri biyofilm
olusturamamaktadir. Bu genin BRP sentez ettirebilmesi i¢in karmasik indiiksiyon
mekanizmalar1 vardir. Ortamdaki sakkaroz varligi, pH, 1s1 gibi dis etkiler, bu bakterinin
otoindiikleyici (AI-2) iiretmesine ve bu genin BRP kodlamasina neden olmakta ya da
ayni kromozom {iizerindeki luxSSm geni tarafindan tetiklenmektedir. Baska bakteriler

baska mekanizmalar ile biyofilm olusturmaktadirlar (Aydin 2004).

Dental biyofilm olusumu belli bir sira igermektedir. Disler siirer siirmez ya da
temizlendikten hemen sonra tiikiiriik ve bakteriler tarafindan salgilanan bazi molekilleri
iceren bir film tabaka olusmaktadir (Marsh 2003a). Bu film tabakaya ‘kazanilmis dis
pelikily’ adi verilmektedir. Kazanilmig dis pelikili, gogunlukla prolinden zengin protein
igeren tiikiiriik bilesenlerinden olusan organik bir mine Ortiisiidiir ve mineyi asit
ataklarma kars1 korumaktadir. Dis yiizeyindeki pelikil, tikiiriik proteinleri ve
glikoproteinlerden meydana gelir ve ayn1 zamanda igeriginde immunglobulinler (IgA,
IgG, 1gM) ve enzimler (lizozim, amilaz) bulunmaktadir. Pelikil, farkli bakteri tiirlerinin
yapismast igin gereken spesifik reseptorleri icermektedir. Pelikilin icerigini ¢ogunlukla
tikiiriikteki molekiiller olusturmaktadir. Pelikil, agiz icerisinde bulunan fizyolojik
stvilardan da kaynagini alabilmektedir (Vitkov ve ark. 2004). Oral bakteriler siklikla
Tip I (bazen Tip II) fimbriyalariyla dis yiizeyine ve/veya adezinleriyle yilizeydeki
pelikila tutunurlar (Sonmez 2004; Marsh 2003a). Actinomyces’ler ve S.mutans en erken
tutunanlardir. Biyofilm olusumu yanak ve mukoza yiizeyinde oluyorsa ilk once
Leptothrischia buccalis ve Streptococcus salivarius tutunmaktadir (10-15 bakteri/epitel
hiicresi). Daha sonra say1 ve ¢esitlikleri artmaktadir. Bu bakteriler yapistiklar ylizeyde
mikrokoloniler olustururlar. Her bir mikrokoloni genellikle saf bakteri kiimeleridir. Bu
safhadaki biyofilmler aralikli olarak yerlesen bakteri kolonileri gibidir. Film tabaka
igindeki bakteriler bakteriyel adezin ve reseptorler sayesinde molekiiler iligski kurarak

spesifik, giiglii bir baglant1 olustururlar. Erken kolonize olan bakteriler gelisirler ve
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ortam kosullarini diger bakteriler i¢in (6r: anaerop) uygun hale getirirler. Bu bakteriler
yapismis olan bakterilere adezin-reseptor mekanizmasina benzer sekilde (koagregasyon
ya da koadezyon) baglanirlar. Biyofilmdeki bakterilerin baglanmasi1 koagregasyon adi
verilen hiicreler arasi iletisimle olmaktadir. Koagregasyon, genetik olarak farkli olan
bakterilerin birbirini tanimasi ve yapigsmasi olarak tanimlanmistir (Hajishengallis ve
Michalek 1999; Marsh 2003a). Adezin tabaka kalinlasarak bakteri kiimelerini igerisine
alir ve bir ortii gibi kusatir. Biyofilm tizerine disaridan yeni bakteriler eklendikge, 6len
bakteriler digerleri tarafindan besin maddesi olarak kullanilmaya baslanir. Boylece,
biyofilm tabakasi giderek kalinlasmakta, plak adi verilen zirveye ulasmaktadir (Aydin
2004; Davey 2000). Plak halini alan biyofilm toplulugu, eger zarara ugramazsa 2-3
hafta igerisinde gelismektedir ve 50-100 pwm kalinliga ulagmaktadir (Donlan 2002).

Dental biyofilm gelisimi :

. Pelikil olusumu

. Tek bakteri hiicrelerinin yapismasi (0-4 saat)

. Yapismug bakterilerin gogalmasi ile farkli mikrokolonilerin olusmasi (4-24 saat)

. Mikrobiyal agregasyonla artan tiir sayist ve mikrokolonilerin biiylimesi(1-14 giin)
. Olgun plagm olugmasi (2 hafta veya daha uzun siirede) olarak
siralanabilmektedir (Roberson ve ark. 2011).

2.3.3. Dental Biyofilm-Alkali Ortam iliskisi

Olusan biyofilmin, oral hastalikta da ve saglikta da 6nemli bir rol oynadig1 kabul
edilmektedir. Ornegin dental biyofilm pH’smin diisiik olmasi, oral biyofilmdeki
kompleks mikrobiyal topluluklarin metabolik degisimleriyle agiklanabilmektedir
(Becker ve ark. 2002; Bretz ve ark. 2005). Asit tiretimindeki artigla biyofilm pH’sinin
diismesi, dengenin demineralizasyon yoOniine kaymasina ve ¢liriik lezyonlarmin
baslamasia yol acabilmektedir (Ten Cate 1990). Ciiriik gelisimi i¢in dental biyofilm

pH’sinin asidik hale gelmesi gereklidir. Diyetle alinan karbonhidratlarin oral bakteriler
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tarafindan olusturulan glikolitik isleyisi sonucu dis ¢iiriigii olusmaktadir (Stephan
1944). Ciriik aktif bireylerin dental biyofilm pH’si ¢iiriikk inaktif bireylerinkinden
ortalama olarak daha diisiik degerdedir. Buna ek olarak, ciiriiksiiz bireylerin dental
biyofilmi daha fazla remineralizasyon kapasitesine sahiptir. Bu fark, ciiriik inaktif
bireylerin dental biyofilminin aktif ¢iiriikli bireylere oranla daha yiiksek miktarda
amonyak konsantrasyonuna sahip olmasiyla iliskilidir (Margolis ve ark. 1988).

Dental biyofilmdeki bakteriyel metabolik aktivite, karyojeniteye neden
olabildigi gibi alkali ortam olusturulmasinda da karsimiza g¢ikmaktadir. Ciiriiksiiz
hastalarin dental biyofilminin remineralizasyon yetenegine sahip olmasi; amonyak
konsantrasyonunun ciiriik sayisi fazla olanlara gore daha yiiksek seviyede bulunmasiyla
iligskilidir. Oral biyofilmde nétral pH’in ¢iirik gelisimini  engelleyebilecegi
ongoriilmektedir. Dental biyofilmdeki amonyak (alkali) iireten bakteri toplulugu asidik
kosullara karsi koruma saglamakta ve dis sagligiyla giiclii bir iliski gostermektedir
(Burne ve Marquis 2000). in vitro ve klinik arastirmalar dental biyofilmde alkali
tretiminin dis ¢lirligliniin  6nlenmesinde O6nemli bir faktdr oldugunu gdstermistir
(Nascimento ve ark. 2009; Shu ve ark. 2007). Dental biyofilmde alkali tiretiminin
cliriik koruma stratejisi olarak belirlenmesinde iki faktor rol oynamaktadir (sekil2.4).
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Sekil 2.4: Dental biyofilmdeki alkali iiretiminin ¢iiriikten korunmadaki rolii (Liu
ve ark. 2012)

Birincisi dental biyofilm pH’sim1 direkt olarak yiikselterek dengenin
remineralizasyon yoniine kaymasini saglamak; ikincisi alkali ortami seven saglikla
iligkili olan bakterilerin varligini desteklemektir (Liu ve ark. 2012).

2.4. Dental Biyofilmde Alkali Uretiminin Birincil Kaynaklari

Dental biyofilmde alkali iretiminin 2 primer yolu bulunmaktadir:
e Ureaz enzimiyle iirenin hidrolizi

e Arjinin deaminaz sistem (ADS) ile arjininin metabolize edilmesi (Burne ve
Marquis 2000; Clancy ve ark. 2000).

2.4.1. Ureaz Enzimiyle Urenin Hidrolizi
Ure, oral kavitedeki alkali {iretimi icin temel substrati olusturmaktadir. (Burne

ve Marquis 2000). Tikiiriikte ve diseti olugu sivisinda (3-10 mmol L) serumdaki
konsantrasyonuna esdeger olarak bulunmaktadir (Golub ve ark. 1971). Ure, bakteriyel

tireazlarla amonyak ve CO’e doniistiiriilmektedir (Clancy ve ark. 2000) (Sekil 2.5).
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Sekil 2.5: Oral kavitedeki alkali iiretim yollar1 (Liu, Nascimento ve Burne 2012)

Ureaz ise, iire ve nitrojenin oldugu cevresel faktdrler varliginda bakteriler
tarafindan salinan bir enzimdir (Mobley ve ark. 1995). Oral bakterilerin kii¢iik bir alt
kiimesi tarafindan {iireaz olusturulmaktadir. Bu alt kiime Streptococcus salivarius,
Actinomyces naeslundii ve oral Haemophili’den olusmaktadir (Chen ve ark. 2000 ;
Morou-Bermudez ve ark. 2000; Liu ve ark. 2006). In vitro ¢alismalar, S.salivarius’tan
tireaz salinimimin pH, glikoz gibi gevresel faktorlerden etkilendigini gostermistir (Chen
ve ark. 1998). Bu organizmalardaki iireaz salinimi nétral pH ve diisik seker
konsantrasyonlarinda baskilanmaktadir. Ancak glikoz varligi ve pH’in diismesine yanit

olarak iireazin salginlanmasinin arttigin1 gosteren ¢alismalar da bulunmaktadir (Burne
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ve Marquis 2000).

2.4.2. Arjinin Deaminaz Sistem (ADS) ile Arjininin Metabolize Edilmesi

Arjininden amonyak {retiminin oral mikro c¢evreyi alkali hale getirdigi

bilinmektedir (Burne ve Marquis 2000). Arjinin tiikiiriigiin dogal bir komponentidir.

Salgilanan tiikiiriikte serbest arjinin konsantrasyonu yaklasik olarak 50 umol L kadar
bulunmaktadir; proteaz ve peptidazlardan salinmaktadir (Van Wuyckhuyse ve ark.
1995). Arjinin oral kavitede, primer olarak arjinin deaminaz system (ADS) tarafindan
ornitin, amonyak ve CO2’ e yikilmaktadir (Sekil 2.5). Arjinin deaminaz sistemi "asit
tolerans cevabi1” olarak da bilinmektedir. Asit tolerans cevabi, bakterilerin tepkisini

ifade etmektedir.

Arjinin deaminaz pozitif bakteriler normal agiz florasinda bulunabilen, sert ve
yumusak dokulara kolonize olabilen, iclerinde Streptococcus sanguinis, S. gordonii, S.
parasanguis ve S. mitis’in oldugu bir gruptur (Huang ve ark. 2015; Burne ve Marquis
2000). Bazi Lactobacillus ve Actinomyces tiirleri diger Streptococcuslar ve bazi oral
spiroketler de arjinolitik olarak tanimlanmaktadir (Burne ve Marquis 2000; Liu ve ark.
2012). ADS; arjinin deaminaz, ornitin karbamiltransferaz ve karbametkinazdan
olugsmaktadir (Clancy ve ark. 2000). Arjininin, ADS ile par¢alanmasi sonucu ortam pH’
s1 alkalen olmakla birlikte iireazla iirenin yikimindan farkli olarak bakteriler icin es

zamanli ATP iretimi de ger¢eklesmektedir (Liu ve ark. 2012; Burne ve Marquis 2000).
ADS, 6nemli sayida fizyolojik fonksiyona sahiptir:

1. pH dengesine katkida bulunmaktadir. Amonyak tretimiyle pH’1 diizenleyerek oral

mikrobiyal ekosistemde énemli bir rol oynamaktadir (Huang ve ark. 2012).

2. Oral biyofilmdeki bakterileri diisiik pH’ nin zararli etkisinden koruyarak yasamlarini

stirdiirebilmelerini saglamaktadir (Marquis ve ark. 1987).

3. Bakterilerin biiylime ve gelisimleri i¢in gerekli ATP’yi saglamaktadir (Liu ve Burne
2009).

Agmatin katabolizmasimin da oral biyofilm ekolojisi iizerinde 6nemli bir etkisi

vardir; ancak arjinin ve {ire metabolizmasina benzememektedir (Liu ve ark. 2012).
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Agmatin, dental biyofilmdeki arjininden arjinin dekarboksilaz enzimi araciligiyla
retilebilmektedir. Ancak piring, siit, bira gibi gidalarda da dogal olarak
bulunmaktadirlar (Sakakibara ve Yanagisawa 2003). Agmatinin kullanimi i¢in birincil
yol ADS’ye benzeyen agmatin deiminaz sistemdir (AgDS). Reaksiyonun sonucunda
putresin, amonyak, CO. ve ATP iretilmektedir (Sekil 2.5). Bakteriyel genom
calismalari {izerine yapilan arastirmalarda AgDS’nin S.mutans, S.sobrinus, S.downeii,
S.rattus, S.uberis, S.mitis ve S.cricetus, Lactobacillus salivarius ve L.brevis
bakterilerinde oldugu goriilmektedir. Bu tiirlerin ¢ogu dis ¢iiriikleri ve AgDS’nin
aktivasyonu ile iliskilidir (Griswold ve ark. 2009). ADS ve iireazin aksine , AgDS’nin
oral biyofilm pH’sim1 etkilemek i¢in yeterli miktarda alkali tretemedigi
varsayilmaktadir. Daha ziyade, AgDS’nin ATP ve amonyak {iretmedigi ; yalnizca
bakterinin sitoplazmik pH’m1 yiikselttigi goriilmiistiir. Bakterilerin  diisik pH
degerlerinde karbonhidratlar1 katabolize etmelerine devam edebilmeleri i¢in bakterilerin
sitoplazmik pH’larint yiikselttigi goriilmistir (Griswold ve ark. 2004). Ayrica,
melolaktik fermantasyon (MLF) yoluyla malat metabolizmasinin dental biyofilmde
olusan asitin derecesini azaltmak ig¢in bir baska yol oldugu belirtilmektedir. MLF
vasitasiyla L-Malat, malolaktik enzim tarafindan L-laktat ve CO.’ye katabolize
edilmektedir (Sheng ve ark. 2010) (Sekil 2.5). MLF amonyak tiretmese de sentetik
modda F1 VE FO fazlarinda ATPaz enzimiyle birlikte ATP tiretimini destekledigi i¢in
sitoplazmik alkalizasyona katkis1 oldugu diistiniillmektedir (Sheng ve Marquis 2007).

2.5. Alkali Uretiminin Genetigi ve Diizenlenmesi

Ureaz, nikel iceren oligomerik yapida bir enzimdir. Biyosentezi igin en az yedi
gen tarafindan kodlanmasi gerekmektedir. Ureaz apoenzimleri olan alfa beta gama alt
tinitleri tireC- A ve B genleriyle kodlanirlar. Alt birimler aktif bolge tarafindan koordine
edilen altili nikel iyonlartyla oligomerik kompleks seklinde birlestirilirler. Ureazin
biyosentezine gerekli olan nikel ve CO2 nin katilmasini ise adi UreDEFG olan dort ek
gen kodlamaktadir (Park ve ark. 1994). Oral bakteriyel iireazin diizenlenmesi ise bir¢ok
faktorle gerceklesmektedir (Liu, Hu ve ark. 2008). Bazi bakterilerde iireaz gen
transkripsiyonu nétral pH’da baskilanmaktadir. Ancak asidik ortam ve karbonhidrat
varliginda tireaz genleri aktif hale gelmektedir (Liu, Hu ve ark. 2008; Chen ve ark.
1998; Liu ve ark. 2007).
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Sekil 2.6: S.gordonii’deki ADS diizenlenmesi (Liu ve ark. 2012)

Operon, birgok genin biraraya toplanmis halidir ve ADS’i kodlayan genler
operon seklindedir (Sekil 2.6) (Barcelona-Andres ve ark. 2002; Dong ve ark. 2002).
Arjinini hidrolize ederek sitrulin ve amonyagi olusturan arjinin deiminaz enzimini arcA
geni kodlamaktadir. ArcB geni se, katabolik ornitin karbamyltransferazi kodlar. O da;
sitrulini ornitin ve karbamoylfosfata ¢evirir. ArcC geni katabolik karbamate kinazi
kodlar. O da; fosfat grubunu karbamylfosfattan ADP’ye transfer eder (ATP, CO2 ve
amonyak {iretimi igin). Aym operonda kodlanan arcD geni ise arjinin/ornitin
antiporter’mnda  gorevlidir. Cogu organizma bunu barmdirmaktadir.  Arjinin
aminopepdidaz ve transkripsiyonel diizenleyiciler siklikla ADS gen kiimeleriyle
kodlanirlar (Zuniga ve ark. 1998; Dong ve ark. 2002). ADS gen kiimesindeki queA
homologuyla iliskili tek ADS pozitif bakteri S.gordonii’dir. QueA, ADS
transkripsiyonel regiilatorii geni ile birlikte kopyalanir. QueA nin ADS ile iligkisinin
translasyonel etkinlik ve arjinin katabolizmasi arasindaki bir bagin gostergesi oldugu
ileri siirtilmektedir. ADS genlerinin diizenlenmesi baz1 oral streptokok ve cesitli agizdisi
bakterilerde incelenmistir (Lu ve ark. 1991). ADS’nin bir¢ok ¢evresel uyarici tarafindan
diizenlendigi ancak kontrol mekanizmalarinin tiirler arasinda g¢esitlilik gosterdigi
goriilmistiir. ADS salintmimin arjinin varligi ile pozitif olarak etkilendigi belirtilmistir

(Dong ve ark. 2004; Liu ve ark. 2008). Tiirler arasinda etkilesimin de ADS
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salgilaniminda etkili oldugu; S.gordonii ve A.naeslundii’nin birlikte agrege olmasiyla
S.gordonii’deki ADS aktivitesinin arttigi gozlemlenmistir (Jakubovics ve ark. 2008).
S.gordonii’de arjinin ile ADS genlerinin indiiksiyonunda arcR geni tanimlanmistir
(Dong ve ark. 2004). Anaerobik kosullar altinda S.gordonii’de ADS indiiksiyonu i¢in
bir fnr benzeri protein ve iki bilesenli vicRK sistemi gereklidir. Bu ikili bilesenler
S.gordonii’de asidik ortamlarda indiiklenirler (Liu ve Burne 2009; 2011). Que A, arc
genlerinin transkripsiyonlarinda negatif bir etkisi oldugu bulunmustur. Muhtemelen
ADS genlerinin translasyonunu etkileyerek bu etkiyi yaptiklar diistiniilmektedir (Liu ve
ark. 2008a; Liu ve ark. 2008b).

2.6. Alkali Uretiminin Ciiriik Koruma Stratejilerindeki Yeri

Birgok calisma arjinin metabolizmasiyla dis ¢iirigli arasinda ters bir iliski
oldugunu gostermektedir (Edgar 1992). Bu ¢alismalardan edinilen bilgilerden ¢iiriiksiiz
bireylerin dental plaklarinda daha yiikksek seviyede ADS aktivitesi gorildiigi
bilinmektedir. Dental biyofilmde amonyak iiretimi dig ¢liriigliniin 6nlenmesi adina son
derece onem tagimaktadir. Dis ¢lirigli bulunmayan bir bireyin aktif ¢iirtiklii durumuna
gecisi plaktaki alkali iiretimin diisiik potansiyelli olmasiyla iligkilendirilmektedir. Dig
cliriigiiniin gelisiminde demineralizasyon fazinin baskin olmasi ile dental biyofilmde
asidojen mikrobiyom olusumu artmaktadir (Featherstone 2004). Bu asamada; plagi
alkali hale getirmek ve pH dengesini saglamak i¢in lireaz ve arjinin katabolizmasi son
derece onemli sistemler olarak kabul edilmektedir (Burne ve Marquis 2000). Dental
biyofilmdeki ADS ve iireaz aktivitesinin biyofilm ekolojisine yararli bir etki
olusturabilecegi ve ¢iirlige karsi koruma saglayabilecegi yoniinde arastirmalar
yapilmaktadir. ADS ve lireaz aktivitesinin plak asidifikasyonunu kontrol altina almasi;
clirik risk faktorlerinin belirlenmesi ve ciiriigiin Onlenmesi i¢in yeni stratejiler

olusturulmasina yardim edebilecegi diigiiniilmektedir.

Yapilan ¢aligmalar, tiikiiriik ve plak arjinin seviyelerinin bireylerde ciirtiik riskini

belirlemede yeni belirtecler (marker) olabilecegini glindeme getirmektedir.

2.7. Ciiriik Riski

Dis hekimliginde g¢iiriik riskinin belirlenmesi yaklasim: 1980°li yillarin
baslarinda ortaya ¢ikmis olup son yirmi yilda olduk¢a popiiler hale gelmistir (Hausen

1997). Cirtik riski, bireydeki ciiriik lezyonunun belirli bir siire igerisinde olusma
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olasiligina denmektedir. Artmis riskin, ¢iiriik olusumuna sebep olan bir¢ok faktoriin bir
araya gelmesi veya yetersiz savunma mekanizmasinin bir sonucu olarak ortaya ¢iktigi
bilinmektedir (Reich ve ark. 1999; Petersson ve ark. 2004; Messer 2000). Giiniimiizde,
dis ¢iriiklerinin  Onlenmesinde bireylere uygun yontemlerin se¢ilmesinin  dis
hekimlerinin ¢iirik risk diizeylerini belirlemesi ile miimkiin olabilecegi kabul

edilmektedir (Featherstone 2004).

Cocuk dis hekimliginde g¢iiriikk riskinin degerlendirilmesi; c¢iiriiklerin erken
teshisi, onlenmesi ve tedavi planlamasi; dis yapisinin korunmasi, zaman kayb1 ve maddi
kayiplarin 6nlenmesi agisindan biiyiik 6nem tasimaktadir. Giiniimiize kadar bir¢ok
arastirmaci ciiriik risk belirleme yontemleri iizerine ¢alismalar yapmistir (Gerardu ve
ark. 2006). Ciriik risk gruplarinin belirlenmesiyle; diisiik risk grubundaki hastalarda
periyodik kontrol siirelerinin giivenli bir sekilde uzatilmasi, yiiksek risk grubundaki
bireylerde ise ¢iiriik olusumunu kontrol altina almak ve durdurmak amaglanmaktadir

(Messer 2000; Erdem ve ark. 2011).

2.7.1. Biyolojik Risk Faktorleri

“Risk faktorleri” kavrami varligi ile bir hastaligin meydana gelmesi olasiligini
artiran, yok oldugunda ya da ortadan kaldirildiginda ise, bu olasili1 azaltan ¢evresel,
davranigsal veya biyolojik faktorler olarak tanimlanmaktadir. Risk faktorleri bir
hastaligi olusturan nedenler zincirinin bir boliimiinii olusturur, ya da konagi bu
nedenlere agik hale getirir. Hastalilk meydana geldikten sonra bir risk faktoriinlin
ortadan kaldirilmast ise tedavi igin yeterli olmayabilir. Agiz dis sagligint bozan onemli
biyolojik risk faktorleri arasinda tiikiiriik akisi, agiz hijyeninin diizeyi, diyet, flor alinim1
sayllmaktadir; bu faktorlerin tiimii dis ¢iiriigliniin olusmasinda belirleyici faktorler

olarak bilinmektedir (Beck 1998).

2.7.1.1. Cocuk Hastalarda Genel Saghk Durumunun Agiz Dis Saghgina Etkisi

Kisiye 06zel biyolojik risk faktorlerinin belirlenmesinde sistematik bir
yaklasimda bulunmak 6nemli bulunmaktadir. Hastanin ilk muayenesinde tibbi ge¢misi
ile ilgili sorular sorulup, yanitlarin dinlenmesi ve buna goére sorularin yenilenerek tiim
verilen bilgilerin sistematik olarak degerlendirilmesi risk faktorlerinin belirlenmesinde
yararli olmaktadir. Bu yolla o kisi i¢in ne tiirlii diizenlemeler yapilmasi gerektigi de

belirlenebilmektedir (Beck 1998).
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Bireylerin gegirmis ve/veya gecirmekte oldugu hastaliklar ve kullandiklart
ilaglar da agiz dis sagliginda 6nemli bir rol oynamaktadir. Cocukluk déneminde koroner
kalp hastaligt (KKH), diyabet (DM) ve astim gibi birgok sistemik hastalik
goriilebilmektedir. Hastaliklarin ve ilaglarin sistemik etkileri nedeniyle ¢ocuklarda dis
clirigii olusumu riski artabilmektedir. Antihistaminik, antidepresan, antihipertansif gibi
bir¢ok ilaglar tiikiiriik akisinda azalmaya neden olabilmektedir. Bazi1 hastaliklar ve
tedavileri de direkt olarak tiikiiriikk bezlerini etkilemekte ve agiz kuruluguna neden
olabilmektedir. Hasta agiz kurulugundan sikayet etmese de, dis hekiminin bu problemi
agiz i¢i muayene ya da tedavi islemleri sirasinda fark edebilecegi; uyarilmis ve
uyarilmamus tiikiiriik akis hizimi 6lgerek de taniy1 kesinlestirebilecegi bildirilmektedir
(Beck 1998).

2.7.1.2. Mikrobiyolojik Faktorler

Streprococcus Mutans (SM) dis cilriikleri ile en ¢ok iliskilendirilen
mikroorganizmalar grubudur ve Ozellikle okul oncesi cocuklardaki ciirtiklerin
etiyolojisinin anlasilmasinda anahtar rol oynadig: bildirilmektedir (Tinanoff ve Palmer
2000). SM’lerin dis yiizeylerine tutunabilmeleri, yiiksek miktarda asit iiretebilmeleri,
diisiik pH kosullarinda yasayabilmeleri ve metabolizmalarini siirdiirebilmeleri sayesinde
dis ciiriklerini olusturduklar1 diistiniilmektedir (Loesche 1969). SM kolonizasyon
diizeyi yiiksek olan ¢ocuklarda ¢iiriikk dis Sayisi ve yeni ¢liriik olusma riskinin SM
kolonizasyon diizeyi diisiikk olan ¢ocuklara gore daha yiiksek oldugu belirlenmistir.
SM’nin erken yasta kolonizasyonunun g¢iiriik olusumunun da erken yasta baslamasina
neden olan 6nemli bir faktor oldugu bildirilmistir (Tinanoff ve Palmer 2000). Cocukta
SM kolonizasyon zamaninin bilinmesi ile ¢iiriikk riskinin belirlenmesi ve koruyucu
tedavilerin planlanmasinin saglanabildigi bildirilmektedir. SM’nin agiz i¢inde kolonize
olmaya basladig1 ve “Infektivite Penceresi” olarak adlandirilan dénemin yasamin 19 ile

31. aylar1 arasinda oldugu bildirilmistir (Li ve Caufield 1995).

Lactobacillus (LB), oral ekosistem icerisinde agiz saghgi veya dis ciirigi
olusumu agisindan 6nemli rol oynamaktadir. Yapilan galismalarda genclerde ve
cocuklarda ciiriik lezyonlarinin fazla oldugu durumlarda, tiikiiriikteki LB sayisinin da
artmis oldugu belirlenmistir (Kohler ve Andreen 1994). LB ciiriikk lezyonda SM’den
daha ge¢ kolonize olabilmektedirler. Dis ¢iiriigii sayisi ile LB sayis1 arasinda pozitif bir

kolerasyon oldugu bildirilmistir. Yiiksek DMFT indeksi olan ¢ocuklarin LB sayisinin da
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yiiksek oldugu belirlenmistir (Koll-Klais ve ark. 2004).

2.7.1.3. Ag1z Hijyeninin Degerlendirilmesi

Dis ciiriikleri, mikrobiyal dental plak araciligi ile ortaya ¢ikan bir hastaliktir. Bu
nedenle, agiz hijyen diizeylerinin saptanmasi dis ¢iiriigiinii 6nleyici programlar i¢in son
derece oOnemlidir (Fejerskov ve Kidd 2004). Bireylerin agiz hijyen diizeylerinin
belirlenmesinde ge¢misten giliniimiize kullanilmakta olan, gecerliligi ve giivenilirligi
kanitlanmis indeks sistemleri bulunmaktadir. Bireylerin agzindaki plak kontroliiniin
kontroliinde yaygin olarak kullanilmakta olan indekslerden biri olan Silness ve Loe plak
indeksi dental plagin diseti iltihabi ile olan iliskisini incelemek igin uygun
bulunmaktadir. Bu indekste marjinal diseti ile temasta olan dental plak kalinlig
degerlendirilmektedir. Bu indeks, disin mesial, distal, fasial ve oral olmak tizere dort
yiiziinii degerlendirilmektedir. Dental plak 6l¢timii yapilirken dislerin hava su spreyi ile
kurutulmasi ve pamuk tamponlar ile izole edilerek goz ve periodontal sond ile disin dort

yiizeyinin de degerlendirilmesi gerekmektedir (Silness ve Loe 1964).

Loe ve Silness trafindan 1963 yilinda gelistirilmis gingival indeks, hastada dis
eti kanamasiyla ilgili bilgiyi toplamakta en ¢ok tercih edilen yontemdir. Bu indeksde dis
eti  hastaliklarmin  en  Onemli bulgusundan biri olan diseti  kanamasi
degerlendirilmektedir.  Dislerin  mesial, distal, vestibiil, lingual disetleri
degerlendirilmektedir. Bu degerlerin toplanarak yiizey sayisina boliinmesi ile disin
gingival indeksi hesaplanmakta, hesaplanan gingival indekslerin toplami dis sayisina

boliindiigiinde kisiye ait skor elde edilmektedir (Loe ve Silness 1963).

2.7.2. Diyet ve Beslenme lle lgili Faktérler

Giinlimiizde bilimsel c¢alismalarda iizerinde durulan en 6nemli konulardan biri
olan beslenme, biiyiime ve gelisim, yasamin siirdiiriilmesi ve sagligin korunmasi
acisindan insan yasaminin her déneminde sagligin temelini olugturmaktadir. Cocuklarin
beslenme big¢imlerinin agiz-dis ve genel sagliklarinin korunmasinda &nemli bir rol
oynadigi kabul edilmektedir (Alvarez 1995). Dis ciiriiklerinin etiyolojisinde kariyojenik
gidalar ¢ok onemli bir yer tutmaktadir. Ozellikle fermente olabilen karbonhidratlarin
tiiketimi ile mikrobiyal dental plagin disler iizerinde kalma siiresinin ¢iiriikk olusumu
tizerinde etkili oldugu bilinmektedir (Sharma ve Hegde 2009). Dental biyofilm

icerisinde bulunan ¢iirlik yapici bakterilerin diyetle aliman fermente olabilen
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karbonhidratlar1 metabolize etmeleri sonucu acia cikan asitler dis sert dokularinda
demineralizasyona neden olmaktadir. Demineralizasyon olgusu sadece giinliik asit
ataklarinin sayisina bagli olmayip, yiyeceklerin fiziksel 6zelliklerinden ve igeriklerinden
de etkilenmektedir (Marshall 2005). Diyetle alinan fermente olabilen karbonhidratlarin
miktari, siklig1 ve siiresi ile ara 6glinlerin siklig1 ve siiresi; ayrica ara 6giinlerin yapisi ve
icerigi ¢iiriik olusumunda 6nemli rol oynamaktadir (Marshall 2009). Bunlarla birlikte;
dis ¢iirtigii olusumu, agiz mikroflorasindaki bakterilerin ¢esidi ve miktarina, tiikiiriik
akis hizina, diyette sekerin varligina ve tiikketim siiresi ile agiz ortaminda flor iyonu
varligi veya yokluguna bagli olarak etkilenmektedir. Her atistirmadan sonra plak
pH’sinin nétral duruma donmesi igin ayrica 30 dakika gerektigi bilinmektedir. Bu
nedenle, diizensiz beslenen bir cocugun disleri daha uzun siireli demineralizasyon etkisi

altinda kalabilmektedir (Marshall 2004).

2.7.3. Dis Ciiriigiiniin Olusumunu Etkileyen Sosyodemografik Faktorler

Dis ciiriigii riskinin belirlenmesinde, degerlendirilen Kklinik ve biyolojik
parametrelerin yani sira, bireylerin Sosyo-demografik ozellikleri de dis ¢iiriiklerinin
olugmasindaki risk diizeyine katkida bulunabilmektedir. Agiz hijyeni, agiz dis saghgi
bilgisi, Kisinin tutum ve aligkanliklart sosyo-ekonomik faktorlerle yakindan iligkili
bulunmaktadir. Farkli sosyoekonomik diizeylerdeki bireylerde ciiriik ve gingivitis
olusumunun da degiskenlik gosterdigi belirtilmektedir (Vanobbergen ve ark. 2010). Dis
ciriiklerinin yayginhigi ve goriilme siklhigi, gelir diizeyi diisiik ve gelismekte olan
tilkelerde artig gosterirken, endiistrilesmis, sosyokiiltiirel ve ekonomik diizeyi yiiksek
ilkelerde azalmaktadir (Wigen ve Wang 2010). Buna karsilik, baz1 ¢aligmalarda ise
sosyoekonomik durumu yiiksek seviyede olan ailelerin ¢ocuklarinda dis ¢liriigii goriilme
siklig1 ve yayginlhiginin fazla oldugu; bazi iilkelerin endiistrilesmis bolgelerinde yasayan
cocuklarda, kirsal bolgede yasayan cocuklara gore dis ¢liriigli yayginlig1 ve goriilme
sikliginin daha fazla oldugu belirtilmistir (Adekoya-Sofowora ve ark. 2006). Erken
cocukluk déneminde geceleri anne yaninda uyuma, emzik kullanimi1 ve anne siitiiniin
alim siiresinin uzamasinin dis ¢iliriigli olusum riskini artirdigi ve bu durumun
sosyoekonomik diizeyi diisiik ailelerde daha yiiksek oranda goriildiigii tespit edilmistir.
Diisiik gelirli ailelerin ¢ocuklarina etkili bir koruma programinin ulastirilabilmesi igin
cocuk hastalarin dis ¢iiriiklerinin ve tedavi gereksiniminin sosyodemografik duruma

gore dagiliminin anlagilmasinin 6nemli bir 6n kosul oldugu ileri siiriilmektedir (Sayegh
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ve ark. 2005).

2.8. Ciiriik Riski Belirleme Yontemleri

Ciiriik riskini belirleme yontemi olarak; tiikiiriik akis hizi, tiikiiriik pH’1, tiiktirtik
tamponlama kapasitesi, mikrobiyal igerik, kisinin ¢iirik deneyimi, diyet aliskanliklari
ve sosyoekonomik veriler incelenmistir. Giiniimiizde ise, ¢iiriik riskinin belirlenmesi

clirlik aktivite testleri ve ¢iiriik risk modelleri ile gergeklestirilmektedir.

2.8.1. Ciiriik Aktivite Testleri

Ciiriik aktivite testleri genellikle bireylerde c¢iiriikle iliskili tek bir faktori
degerlendirerek c¢lirtik riskini belirleyen yontemlerdir (Gerardu ve ark. 2006). Ciiriik
olusumunun birden fazla etkene bagli olmasinin bu testlerin etkinligini azalttigi
bildirilmistir (Powell 1998a). Tukiiriik akis hiz1 ve tamponlama kapasitesinin 6l¢iilmesi,
Streptococcus Mutans (MS) , Lactobacillus (LB) ve mantar gibi karyojenik
mikroorganizmalarin sayimi, asidojenik mikroorganizmalarin aktivitesinin dl¢iilmesi ve
tuktrigin -~ diger  Ozelliklerinin  incelenmesi  ile  ¢liriik  aktivite  testleri

gerceklestirilmektedir.

2.8.1.1. Ge¢misteki Dis Ciiriiklerinin Degerlendirilmesi

Dis hekimlerinin genellikle ¢iirik risk degerlendirmelerini  hastalarinin
gecmisteki ¢iiriik risk diizeylerine dayandirdiklar: bilinmektedir. Bireylerin ge¢miste
sahip olduklar1 dis ¢iiriiklerinin kaydedilmesi gelecekteki ¢iiriik riskinin etkili bir
sekilde degerlendirilmesinde yararli bulunmaktadir (Sarmadi ve ark. 2009). Agizda var
olan ¢iiriik lezyonlari, ge¢miste yapilmis olan c¢ok sayida restorasyonlar ve bu
restorasyonlarin sik araliklarla degistirilmis olmasi bireyin yiiksek ¢iiriik risk grubunda

oldugunu isaret eden 6nemli gostergeler olarak kabul edilmektedir (Su ve ark. 2011).

Diinya Saglik Orgiitii’niin (DSO) yaymnladig: ciiriik yayginlik indeksi, bireyde
stirekli diglerdeki ¢iiriiklerin yaygmligini, ¢iirimiis (decayed-D), ¢ekilmis (missing-M),
dolgu yapilmus (filled-F) dis (tooth-T) ve yiizey (suface-S) (DMFT ve DMFS) miktarini
belirlemek icin kullanilmaktadir. DMFT ve DMFS sayisal olarak ciiriik yayginligini
belirlemek i¢in kullanilmaktadir. Siirekli bilyiik az1 ve kiigiik az1 disleri bes ytizeyli, 6n
bolgedeki disler ise dort yiizeyli kabul edilmektedir. Ciiriik yilizey sayis1 digin her ylizeyi
kontrol edilerek hesaplanmalidir. Siit dislerinde ise ¢iirtik (decayed-d), cekilmis
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(missing-m/extracted-e), dolgu yapilmis (filled-f) dis (tooth-t) ve yiizey (surface-S)
(deft/dmft ve defs/dmfs) skorlar1 bireysel ve/veya bir topluluktaki ¢iliriik yayginligini

hesaplamak i¢in kullanilmaktadir (http://www.whocollab.od.mah.se/expl/orhdmft.html)

Regresyon analizleri ile cliriige neden olan ve ¢iiriik olusumunu Onleyen
faktorler arasindaki etkilesimi degerlendirerek ¢iiriik riskini belirlemek amaciyla
Karyogram (Malméd Universitesi, Dis Hekimligi Fakiiltesi, Malmo, Isveg) programi
gelistirilmistir. Bu programla ciiriik olusumuna neden olan ve ¢iiriik olusumunu
engelleyen faktorler farkli oranda agirliklandirilarak degerlendirilir. Karyogram, ¢iiriikk
risk profilini Kisiye 6zel grafikler ile gosterirken ayni zamanda ¢iiriige sebep olan farkl
parametrelerin birbirine olan etkisini de gostermektedir (Hansel ve ark. 2002). Yeni
clirik olusum riskleri hastaya grafiksel olarak sunulabilmektedir. Ciiriik riskini
belirleyebilmek icin programa daha onceki ciiriik deneyimi, sistemik hastaliklar, diyet
icerigi ve sikligi, plak miktari, tiikirikteki MS diizeyi, tiikiirik akigs miktart,
tamponlama kapasitesi ve flor kullanimi gibi bilgilerin girilmesi gerekmektedir.
Karyogram programi, 6zel bir program oldugu ve bilgisayar gerektirdigi ve tiikiiriik
testleri uygulanmasi gerektigi i¢in kullanim alaninin smirli oldugu belirtilmigtir (Cabral
ve ark. 2014).

DSO arastirmacilar1 tarafindan desteklenen gdzle muayeneye dayanan
International Caries Detection and Assessment System (Uluslararast Ciirlik Tespit
Degerlendirme Sistemi) 2002 yilinda bir grup kariyolog ve epidemiyolog tarafindan
olusturulmustur. Bu sistemin adinin kisaltmasi ICDAS olarak kullanilmaktadir. ICDAS,
bireysel ve toplumsal saglik diizeylerindeki dis ¢iiriiklerinin klinik yonetimi hakkindaki
kararlar1 aydinlatmada daha kaliteli bilgiyi saglayan, kanita dayali standart bir sistem
olarak gelistirilmistir (Pitts 2004).

2.8.1.2. Tiikiiriik Akis Hizinin Belirlenmesi

Tikiiriglin dis ciirtigii olusumu tizerindeki etkisi iyl bilinmektedir. Ciiriik
aktivitesinin belirlenmesinde tiikiiriik akis hizi en sik degerlendirilen gostergelerden biri
olarak kabul edilmektedir (Milano 1999). Bireylerin tiikiiriik salgilamasinda gerek akis
hiz1 gerekse kimyasal dzellikleri yoniinden, biiyiik farkliliklar olabilmektedir. istirahat
aninda, yani herhangi bir uyaran yokken tiikiiriik ancak agiz mukozasinin nemliligine

yetecek kadar salgilanmaktadir. Istirahat halinde iken tiikiiriik salgilanma hiz1 ortalama
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0,05-0,30 ml/dk arasinda degismektedir. Stimiile edildiginde ise bu hiz dakikada
yaklasik 0,18-1,7 ml’ye yiikselmektedir. Tiikiiriik salgilanmasinin 6-14 yaslar arasinda
en yiiksek diizeyde oldugu bildirilmektedir. 20 yasindan sonra akis azalmaya
baslamaktadir ve erkeklerde salginin daha fazla oldugu bilinmektedir. Cigneme, tiikiiriik
salgisinin en kuvvetli stimiilanidir. Sakiz ¢igneme, metal zehirlenmeleri, agri ve
irritasyonlar, sigara i¢cmek, akut stomatitis, barsak parazitleri, mide bulantilart
salgilanmay1 artiran faktdrlerdendir. Ilaglar da tiikiiriik salgis1 iizerine degisik etki
yapar. Ornegin; pilokarpin, sitrik asit, kolin deriveleri salgiyr artirirken, atropin gibi
antikolinerjik ilaclar salgiy1 azaltmaktadir. Yine antihipertansif ilaglar da tiikiiriik
salgisin1 azaltarak agiz kurulugu yapmaktadir. Tikiriik yoklugu, agiz kurulugu veya
tikiirigiin az salgilanmasi ¢iirik olusum riskini oldukg¢a yiikseltmektedir (Tenovuo
1997). Radyoterapi uygulamasinin ve bazi ilaglarin yiiksek dozda kullanilmasinin yan

etkisi olarak en sik tiikiiriik akis hizinda azalma goriilmektedir (Milano 1999).

Tiikiiriik akiginda olusacak azalma sonucunda, dis ¢lirigiiniin meydana gelmesi
icin ag1z ortam1 hazir hale gelmektedir. Bu nedenle, agiz kurulugu olan hastalara yogun
bir ¢lirik koruyucu program uygulanmasi gerekmektedir. Agiz kurulugu olan hastalara
uygulanan koruyucu program tiikiirik akigindaki azalmanin yaratacagi etkileri
azaltmaya yonelik olmaktadir (Poole ve Flaxman 1986). Tiikiiriik akis hizinin
belirlenmesi i¢in uyarilmamis Veya uyarilmig tiikiirik hizi 6l¢lilmektedir. Uyarilmis
tikiiriik hiz1 6lgtimiinde, tiikiiriigiin uyarilmasi parafin tablet ¢ignenerek veya dilin arka
kismina %3’lik sitrik asit damlatilarak saglanmaktadir. Toplanan tiikiirik miktari,
toplanma siiresine boliinerek uyarilmig tikiirik hizi belirlenmektedir. Cocukluk
doneminde uyarilmis tiikkiiriik hizi yasa ve kooperasyona gore degismektedir. Genellikle
kiz cocuklarinda erkek cocuklarina gore daha diisik uyarilmig tiikiiriik akis hizi

goriilmektedir (Tenovuo 1997).

2.8.1.3. Tiikiiriik Tamponlama Kapasitesinin Belirlenmesi

Tikiirik, makromolekiiller ve su olmak iizere iki ana komponentden
olusmaktadir. Tikirigin %99’unu su ve % 1’ini inorganik iyonlar, salgisal
glikoproteinler, serum elemanlar1 ile enzimler olusturur. Normal tiikiiriikk, renksiz,
saydam, viskoz ve tadsizdir. Hipotonik bir yap1 olan tiikiirtigiin viskozitesi, glikoprotein

karigimi olan miisinden ileri gelmektedir. Miisin, submandibuler ve sublingual bezlerin
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+ 4+
miik6z hiicrelerinden salgilanmaktadir. Tiikiiriikte yer alan inorganik iyonlar, Na , K ,

- + + -
Cl, HCOg3 olup, Ca , Mg , H, POg4 ve F- iyonlar1 daha az miktarda bulunmaktadir.

Avyrica siilfat, tiyosiyanat, nitrit ve eriyik halinde amonyak, oksijen, karbondioksit, azot
gibi gazlarda yer almaktadir. Bunlarin orani, salgi hiz1 ve uyaranin cinsine gore farklilik
gostermektedir. Miisin, rodaniirler, glikoproteinler, maltaz, mukopolisakkaritler
tiikiirtigiin organik maddelerini olustururlar. Ekstraselliiler siviya oranla diisiik sodyum
ve yiiksek potasyum icermektedir. Bikarbonat tiikiiriikte 6nemli bir tampon gorevi
yapar. Karbondioksit kayb1 ile karbonik asitte dnemli derecede azalma olmakta ve
tikiirtik alkalilesmektedir. Salgilanma hiz1 arttiginda, karbondioksit kayb1 ve bikarbonat
yogunlugunun artmasi ile tiikiiriik alkalileserek pH 7,8’¢ yiikselmektedir. Yani pH, akis
hiz1 arttikca, paralel olarak artmaktadir. Cogunlukla sabahlar1 ve a¢ karnina diisiik olan

pH, daha sonra giderek yiikselir (Rosiak ve ark. 2015).

Dis ¢iiriikklerinin olusmasinin Onlenmesinde en Onemli faktorlerden biri
tikiiriigiin agiz ic¢inde olusan organik asitleri noétralize edebilme ve tamponlama
kapasitesidir. Tikiirigiin normal pH’st 6,5-7 arasinda degismektedir. Fermente
edilebilen  karbonhidratlarin  besin  olarak tiiketilmesiyle agiz  ortamindaki
mikroorganizmalar tarafindan asit tretilerek tiikiiriigiin pH’s1 4,5-5 hatta daha da
asagiya disebilmektedir. Tiikiirigiin tamponlama kapasitesi, tiikirigin ve plagmn
normal pH degerine donmesi i¢in onemlidir (Milano 1999). Tikiirik tamponlama
fonksiyonu karbonik asit, bikarbonat, fosfat ve proteinden olusan tamponlama sistemine
dayandig: bilinmektedir. Uyarilmis tiikiiriikte en 6nemli tampon komponenti inorganik
fosfatken, uyarilmamis tiikiiriikte ise karbonik asit-karbonat sistemi olarak kabul
edilmektedir. Bununla birlikte tiikiirigiin tamponlama kapasitesi bireyler arasinda
farklilik gostermekte ve bu nedenle g¢iiriik aktivitesinin belirlenmesinde O6nemli bir
parametre sayilmaktadir (Akpata ve ark. 2009). Diisiik tiikiiriik akis hizi, tikiirigiin
tamponlama kapasitesinin de diisiik oldugunun bir gostergesi olabilmektedir (Milano
1999).

2.8.1.4. Streptococcus Mutans (SM), Lactobacillus (LB) ve Maya Sayisinin
Belirlenmesi

Mikrobiyolojik testlerin kullanim ilkesi, tiikiiriikteki dis c¢ilirigii olusumuna

neden olan bakterilerin miktarini belirlemek ve klinik olarak ¢iiriik lezyonu gelismeden
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disi tedavi etmektir. Tiikiiriikkte ve/veya dental biyofilmde SM, LB ve maya sayilarinin
belirlenmesi, bireylerin dis ¢iirtigii risk diizeylerinin belirlenmesinde kullanilmaktadir.
Uygulanmasindaki kolayliklar nedeni ile genellikle uyarilmis tiikiiriik 6rnekleri

kullanilarak mikroorganizma sayisi belirlenmektedir (Sullivan 1989).

Tiikiirtikteki LB miktarinin 6l¢iilmesi ¢iiriik aktivite testlerinde en ¢ok kullanilan
yontemlerden biridir. LB’nin dis ¢iiriigi olusumunda direkt bir rolii bulunmamaktadir;
ancak tiikliriikteki LB miktarinin fazla olmasi seker tiiketiminin yiiksek ve agiz
ortaminin asidik oldugunu, tiikiirik akis hizinin da azalmig oldugunu gostermektedir.
Bu nedenle tiikiiriikte LB’nin sayisinin yiiksek olmasi yeni ¢iiriikk olusum riskinin de
yiksek oldugunun gostergesi olarak kabul edilmektedir (Bagg ve ark. 2003).
Tikirikteki LB’lerin  miktar1 ¢iirik  olusumu ile iliski kurmak amaci ile
belirlenmektedir. Ancak bir tarama testi olarak LB miktarmin belirlenmesi yeterli
goriilmemektedir. Birgok arastirma hem ¢ocuklarda hem de yetiskinlerde dis ¢trigi ile
tikiirik veya plaktaki SM diizeyi arasinda bir iliski oldugunu gostermektedir.
Tiikiirtikteki SM’nin diizeyine gore kiiciik ¢ocuklarda gelecekteki dis ¢liriigii olusma
riskini tahmin etmek konusunda deneysel kanitlar bulunmaktadir. Siit dislerinde ¢iiriige
sebep olan SM’nin g¢ocuk ve bebeklere gegisinde birincil kaynak olarak anneler
diisiiniilmektedir (Thibodeau ve O'Sullivan 1999). Tiikiiriigiinde yiiksek SM diizeyi olan
annelere koruyucu uygulamalar yapilmasi ¢ocuklarinda 6nemli Slgiide tiikiirik SM
diizeylerinde ve dislerde ¢liriik olusumunda azalma olarak sonuglanmaktadir (Kohler ve

ark. 1983).

2.8.2. Ciiriik Risk Modelleri

Ciiriik risk modellerinde ise ¢liriik olusumuna neden olan ve ¢iiriik olusumunu
onleyen faktorler incelenmektedir. Bu faktorlerin birbirleriyle iligskisine gore ¢iiriik riski
belirlenmektedir. Dis hekimliginde 1800’ lii yillardan beri yiiksek ciiriik riskindeki
bireyleri belirlemek icin bircok 6ngérme ve degerlendirme modeli gelistirilmistir

(Powell 1998D).
AAPD ciiriik risk formu

Amerikan Cocuk Dis Hekimleri Akademisi (American Academy of Pediatric
Dentistry, AAPD) tarafindan ilk defa 2002 yilinda olusturulan formdur. AAPD
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tarafindan hazirlanan bu form fiziksel, ¢evresel ve genel saglikla ilgili faktorleri temel
almaktadir. 2006, 2010, 2011, 2013 ve son 2014 yilinda revize edilmistir. 0-3 yas, 0-5
yas ve 6 yas lizeri olmak tizere 3 farkli form bulunmaktadir (Tablo 2.1, 2.2, 2.3). Bu
formlara gore ciiriik riski degerlendirilirken yiiksek, orta ve diisikk risk grubu
boliimlerindeki isaretler sayilarak, hangi grubun altinda isaret sayisi fazla ise hastanin

clirlik risk seviyesi 0 olarak belirlenmektedir (AAPD 2014).

FAKTORLER YUKSEK RiSK DUSUK RiSK
Biyolojik

Anne/bakicida aktif ciiriik varhg: Evet

Diisiik sosyoekonomik seviye Evet

Giinde iic kereden fazla sekerli yiyecek/icecek EVet

tiikketimi
Evet
Cocugun biberonla uyutulmasi
Evet
Cocugun 6zel saghk bakinu ihtiyaci
Evet
Yakin zamanda gé¢cmenlik yasanmasi
Koruyucu Uygulamalar
— . . Evet
Floridli su ve florid destekleri
Evet
Floridli dis macunu ile dis fircalanmasi
Evet
Topikal florid uygulanmasi
Evet
Diizenli dis hekimi kontrolii
Klinik Bulgular
- — Evet
Beyaz nokta lezyonu ve mine defektlerinin bulunmasi
-~ . o Evet
Ciiriik ve/veya dolgulu dis varh
Evet

Plak varh@

Tablo 2.1: AAPD’nin 0-3 yas i¢in ciiriik risk degerlendirme formu



FAKTORLER

Biyolojik

Anne/babada aktif ¢iiriik varhgi

Diisiik sosyoekonomik seviye

Giinde 3 kereden fazla sekerli yiyecek icecek

tiiketilmesi

Cocugun biberonla uyutulmasi

Cocugun 6zel bakima ihtiyaci olmasi

Yakin zamanda go¢cmenlik yasanmasi

Koruyucu Uygulamalar

Floridli su ve florid destekleri

Floridli dis macunu kullanmimi

Topikal florid uygulanmasi(profesyonel)

Diizenli dis hekimi kontrolii

Klinik Bulgular

1’den fazla ciiriik/kayip/dolgulu dis yiizeyi varhgi

Beyaz nokta lezyonu ve mine defektleri

Yiiksek mutans streptokok diizeyi

Plak varh@

YUKSEK
RiSK

Evet

Evet

Evet

Evet

Evet

Evet

Evet

ORTA DUSUK RISK
RIiSK
Evet
Evet
Evet
Evet
Evet
Evet
Evet

Tablo 2.2: AAPD’nin 0-5 yas i¢in ciiriik risk degerlendirme formu
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FAKTORLER YUKSEK
RiSK
Biyolojik
Evet

Diisiik sosyoekonomik seviye
Giinde 3 kereden fazla sekerli yiyecek icecek tiiketilmesi Evet

Cocugun é6zel bakima ihtiyaci olmasi

Yakin zamanda go¢menlik yasanmasi

Koruyucu Uygulamalar

Floridli su ve florid destekleri

Floridli dis macunu kullanimi

Topikal florid uygulanmasi(profesyonel)

Ek uygulamalar(xylitol,MIpaste,antimikrobiyal)

Diizenli dis hekimi kontrolii

Klinik Bulgular

1’den fazla ¢iiriik/kayip/dolgulu dis yiizeyi varhg: Evet
Beyaz nokta lezyonu ve mine defektleri Evet

Diisiik tiikiiriik akis hizi
Evet

Defektli restorasyon varhg:

Agiz ici aparey kullamm

ORTA DUSUK
RIiSK RIiSK
Evet
Evet
Evet
Evet
Evet
Evet
Evet
Evet
Evet

Tablo 2.3: AAPD’nin >6 yas i¢in ciiriik risk degerlendirme formu
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Risk degerlendirmesi ile ¢iiriigii 6nleme (CAMBRA)

Risk Degerlendirmesi ile Ciiriigii Onleme (CAMBRA, Caries Management By
Risk Assessment) Featherstone ve arkadaslarinin 2007 yilinda gelistirdigi modeldir. Bu
risk degerlendirme modelinde koruyucu faktorler, hastalik indikatorleri ve risk
faktorleri belirlenir ve bu faktorler arasindaki denge hastanin risk grubu belirler (Sekil
2.7) (Featherstone ve ark. 2007, Teich ve ark. 2011).

TS et Y Risk Faktorleri:

Beyaz Lezyon Ciiriik yapici bakteri
Restorasyon<3 yil Tiikiiriigiin az

Mine Lezyonlari salgilanmasi
Kaviteler/Dentin KétiiBeslenme

Aliskanliklar1

Sekil 2.7: Risk degerlendirilmesiyle ciiriigii etkileyen faktorler

ADA Ciiriik Aktivite Degerlendirme Formu

Amerikan dis hekimleri birliginin diizenledigi ¢lirtik aktivite degerlendirme
formu, 0-6 yas ve 6 yas iizeri olmak {izere iki formdan olusmaktadir (Tablo 2.4, Tablo
2.5). Yiiksek risk grubundan tek bir isaretleme olmasi bile kisinin yiiksek risk grubunda
oldugunu gosterir (ADA Ciiriik Aktivite Degerlendirme Formu 2011).



0-6 yas formu Diisiik Risk | OrtaRisk | Yiiksek Risk

Yardima Faktorler

| Flor uygulamalari ' Evet hayir

II. Sekerli yiyecek ve Ana 0glinde Ana dglinde

icecek

. Anne/bakicinin ¢lrik | Son 24 ay Son7-23ay | Son6ay

gecmisi icinde yeni icinde clriik | icinde clrik
lezyon yok olusumu olusumu

IV. Dis Hekimi  Kontrolii | Evet Hayir

| Genel Saglik Durumu

Ozel Bakim Gereksinimi | Hayir Evet

Klinik Durumlar

|. GOz ve radyografik | Son 24 ay Son 24 ay
muayenede tespit icinde yok icinde var
edilebilen

restorasyon/kavitelesmis
clrik lezyonu

II. Kavitelesmemis clriik | Son 24 ay Son 24 ay
lezyonu icinde yok icinde var
IIl. Clirtige bagh cekim Hayir Evet

IV. Gozle gorilir plak Hayir

V. Yer tutucu/ortodontik | Hayir Evet

aparey

Tlk(riik akisi Yeterli Yetersiz

Tablo 2.4 : ADA ciiriik aktivite degerlendirme formu, 0-6 yas
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»> 6 yas formu

Yardimel Faktorler

LFlor uygulamalar

IL.Sekerli yiyecek icecek

II1.Anne/ bakicinn ciiriik gecmisi

1V.Dis hekimi kontrolii

Genel Saghk Durumu

1.0zel bakim gereksinimi

11.Kemo/radyoterapi

III.Yeme bozukluklar:

IV.Tiikiiriik akisim  azaltan  ilag

kullanim

V.Alkol/uyusturucu

Klinik Durumlar

1.Goz ve radyografik muayenede tespit

edilebilen restorasyon/ciiriik lezyonu

I1.Kavitelesmemis ciiriik lezyonu

II1.Gézle goriiliir plak

IV.Anormal dis morfolojisi

V.Ciiriige bagh ¢cekim(son 36 ay icinde)

VLinterproksimal restorasyon varhg

VILAgiga cikmis kok yiizeyi

VI1.Uyumsuz restorasyonlar

IX.Yer tutucu/ortodontik aparey

X.Kserostomi

Diisiik Risk

Evet

Ana 6giinde

Son 24 ay i¢inde

yeni lezyon yok

Evet

Hayr

Hayir

Hayir

Hayir

Hayir

Son 36 ayda yok

Son 24 ayda yok

Hay1r

Hayir

Hayir

Hayir

Hayir

Hayir

Hayir

Hayir

Orta Risk

Hayir

Son 7-23 ay icinde

¢lirik olusumu

Hayir

Evet (14 yas)

Evet

Evet

Evet

Son 36 ayda 1 veya 2

tane

Evet

Evet

Evet

Evet

Evet

Evet

Yiiksek Risk

Ara 6giinde

Son 6 ay icinde ¢iiriik

olusumu

Evet (6-14 yas)

Evet

Son 36 ayda >3

Son 24 ayda var

Evet

Evet

Tablo 2.5: ADA ciiriik aktivite degerlendirme formu, >6 yas
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3. GEREC VE YONTEM

Istanbul Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Pedodonti Anabilim Dali’na
basvuran 4-6 yas aralifindaki dis ciiriigii agisindan yiiksek ve diistik risk grubundaki
cocuklar bu ¢aligma kapsamina alinmistir. Cocuklarin dental biyofilm ve tiikiiriiklerinde
arjinin deaiminaz ve iireaz aktiviteleri incelenmistir. Deneyler Istanbul Universitesi Dis
Hekimligi Fakiiltesi Temel Tip Bilimleri Anabilim Dali’nda Biyokimya

laboratuvarinda gergeklestirilmistir.
3.1. Gereg

3.1.1. Klinik Cahismalarda Kullanilan Materyaller

e Xylocaine %10’luk 50 ml Pump Sprey (Astra Zeneca)
e Jetokain® 2ml (Adeka ilag San. ve Tic. A.S.)

o Kompomer set (Dyract XP, Dentsply) (Sekil 3.1)

e Kompozit dolgu (Filtek P60, 3M ESPE) (Sekil 3.2)

o %37’lik fosforik asit jel (Scotchbond Universal Etchant-Etching Gel, 3M
ESPE)

e Bonding ajani (Adper Single Bond, 3M ESPE) (Sekil 3.3)

e Cam iyonomer kaide materyali (3M ESPE Ketac Molar) (Sekil 3.4)

e Flor jel ve flor vernik (Polimo flour gel, fliioride varnish, Imiclyl) (Sekil 3.5)
e Ferrik siilfat jeli (Ultradent ViscoStat ) (Sekil 3.6)

e CuringLightLED(WoodpeckerLED.D)(Sekil3.17)



Sekil 3.1: Calismada Kullanilan Kompomer Restorasyon Materyali

Sekil 3.2: Calismada Kullanilan Kompozit Rezin Restorasyon Materyali

Sekil 3.3: Calismada Kullanilan Bonding Ajani
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Sekil 3.6: Calismada kullanilan ferrik siilfat jeli
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Sekil 3.7: Calismada kullanmilan 151k cihazi

3.1.1.1. Cahsmada Tiikiiriik ve Plak Orneklerinin Alinmasinda Kullamilan

Materyaller

e 50 ml 6lgekli konik plastik tiip (Isolab, Istanbul, Tiirkiye) (Sekil 3.9)
e 1,5 ml’lik steril santrifiij tiip (Isolab, Istanbul, Tiirkiye) (Sekil 3.9)

e pH strip (Merck pH indicator strips pH 4-7) (Merck, Darmstadt, Germany)
(Sekil 3.8)

e 3 ml plastik pastdr pipeti damlalik (Isolab, Istanbul, Tiirkiye) (Sekil 3.9)

nintauchen - feucdt ableses.
gy
o (18 b i
———
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o

Sekil 3.8: Calismada kullanilan pH strip
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Sekil 3.9: Cahsmada kullanilan konik plastik tiip, santrifiij tiibii, pastor pipeti
damlahk

3.1.2. Laboratuvar Calismalarinda Kullamlan Cihazlar, Aletler, Kimyasal ve Sarf

Malzemeler

3.1.2.1. Cihaz ve Aletler

e Spektrofotometre (Thermo Scientific Multiskan™ GO Microplate
Spectrophotometer, Wilmington, USA)

e Santrifiij Cihaz1 (Sigma 3-18 K Centrifuges ,Newtown,Wem, UK)

e Etiiv (W.C. Heraeus Hanau, Hanau , Germany)

e Derin dondurucu (-80°C) (Sanyo, Etten Leur, The Netherlands)

e Otomatik pipet (Eppendorf Easypet, Hamburg, Germany)

e Mikropipet seti (Gilson, Middleton, USA)

e Ultrasonik Su banyosu (Bandelin Sonorex, Ultrasonic Baths with turning knob,

Berlin, Germany)
e Buzdolab1 (Arcelik, Istanbul, Tiirkiye)

e Vortex (Biosan Vortex V-1 Plus, Riga, Latvia)
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Elektronik tart1 (Denver Instrument SI-234 Summit Series Analytical Balance

230x0,1Mg,115 V with internal Calibration, Calorado, USA)

3.1.2.2. Kimyasal Malzemeler

Amonyum siilfat 25 mg (Sigma Aldrich, Taufkirchen, Germany) (Sekil 3.10)
Ureaz aktivitesi 6l¢iim kiti (Sigma Aldrich, Taufkirchen, Germany) (Sekil 3.10)
L-arjinin monohidroklorid (Sigma Aldrich, Taufkirchen, Germany) (Sekil 3.10)
Maleik asit 25 g (Merck, Darmstadt, Germany) (Sekil 3.10)

Nessler ayiract 500 ml (Merck, Darmstadt, Germany) (Sekil 3.10)

Trisi(hidroksimetil)aminometan 7-9® (Sigma Aldrich, Taufkirchen, Germany)
(Sekil 3.10)

Bisinkinoninik Asit 1 L (Sigma Aldrich, Taufkirchen, Germany) (Sekil 3.10)

SIGMA-ALDRICH B8

2 A A$131-1006. fors

- L-Agmine m‘#
, 208% (HPLC),
S e
S===

Sekil 3.10: Labaratuvar Calismalarinda Kullanilan Kimyasal Malzemeler
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3.1.2.3. Sarf Malzemeler

50 mI’lik steril falkon tiip (Isolab, Istanbul, Tiirkiye)

1,5 mI’lik steril santrifiij tiibii (Isolab, Istanbul, Tiirkiye) (Sekil 3.9)
96 kuyulu steril hiicre kiiltiiri plag1 (LP-Italiana SPA, Milano, Italy)
Tek kullanimlik, steril plastik Pastor pipeti (Isolab, Istanbul, Tiirkiye)
Pipet ucu 200 ul (Isolab, istanbul, Tiirkiye)

Pipet ucu 1000 pl (Isolab, Istanbul, Tiirkiye)

Otoklavlanabilir mavi kapakli cam sise (Isolab, Istanbul, Tiirkiye)

Otoklavlanabilir mavi kapakli amber (Isolab, Istanbul, Tiirkiye)

3.2. Yontem

3.2.1. Yerel Etik Kurul Onay1

Bu calisma igin; 1.U. Dis Hekimligi Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik

Kurulu’ndan 16/11/2016 tarihli 134 sayili yazisi ile ¢alismanin etik yonden bir sakinca

tasimadigi, uygulamaya konulabilecegini belirten onay raporu alinmustir.

3.2.2. Hastalardan Anamnez Alinmasi ve Calisma Gruplarinin Olusturulmasi

Calismaya dahil edilen cocuklarin se¢iminde asagidaki kriterlere uygunluk

aranmistir:

Cocuklarin 4-6 yas araliginda olmasi

Stirekli birinci azi diglerinin siirmemis olmast
Sistemik hastaliginin bulunmamasi

Son ii¢ ay igerisinde antibiyotik kullanmamis olmasi
Arjinin igeren ag1z bakim iirlinii kullanmamasi
Periodontal hastaligi bulunmamasi

Agzinda sabit ya da hareketli aparey olmamasi, kriterlerine dikkat edilmistir.
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Amerikan Cocuk Dishekimligi Akademisi (AAPD)’ nin 0-5 yas i¢in belirledigi
(tablo 2.2, 2.3), 2014 yilinda revize edilen ¢iiriik risk degerlendirme kriterlerine gore
calismaya dahil edilen ¢ocuklar yiiksek ciiriik risk grubu ve diisiik ¢iiriik risk grubu
olmak tizere iki gruba ayrilmistir (AAPD Ciiriik Risk Degerlendirme Rehberligi 2014).

Aragtirmaya katilan goniilli sayisini belirlemek i¢in konu ile ilgili literatiirler
incelenmis, daha Once yapilan ¢aligmalar 6rnek alinmigtir (Nascimento ve ark. 2009,
2013, Reyes ve ark. 2014). Power and Sample Size programi kullanilarak yapilan Power
analizi sonucunda tiikiiriikteki enzim diizeyi igin A:0.01 ve SD:0.01 alindiginda Power
:0.80 ve 0:0.05 igin tespit edilen orneklem sayist her grup icin en az 17 olarak
saptanmistir.

AAPD’ nin ciiriikkten korunma protokoliine gore her iki grup i¢in de tedavi

protokolleri olusturulmustur (AAPD Ciiriikten Korunma Protokolii 2014)(Tablo 3.1).



Risk Kategorisi

Diisiik risk

Orta risk
Ebeveynler birlikte

Orta risk
Ebeveynler ayr

Yiiksek risk
Ebeveynler birlikte

Yiiksek risk

Ebeveynler ayri

1-2 yas i¢in Ciiriikten Korunma Protokolii

-6 ila 12 ayda bir kontrol
-S.mutans temel
seviyede

-6 ayda bir kontrol
-S.mutans temel

seviyede

-6 ayda bir kontrol
-S.mutans temel

seviyede

-3 ayda bir kontrol
-S.mutans  seviyelerini

takip et

-3 ayda bir kontrol
-S.mutans  seviyelerini

takip et

Uygulamalar
Flor Diyet
-giinde iki kez -rehberlik
fircalamak
-florlu dis -rehberlik
macunuyla  giinde

iki kez firgalamak
-flor destegi

-6 ayda bir
profesyonel topikal

tedavi
-florlu dis
macunuyla  giinde

iki kez firgalamak
-6 ayda bir
profesyonel topikal

tedavi
-florlu dis
macunuyla  giinde

iki kez firgalamak
-flor destegi
-3 ayda bir

profesyonel topikal

tedavi
-florlu dis
macunuyla  giinde

iki kez firgalamak
-3 ayda bir
profesyonel topikal
tedavi

-sinirh

rehberlik

-rehberlik

-sinirlt

rehberlik

beklentiyle

beklentiyle
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Tedavi

-gbzetim

-baslangi¢
lezyonlar1 igin

aktif gozetim

-baslangi¢
lezyonlart igin

aktif gozetim

-baslangi¢
lezyonlar1 igin
aktif gbzetim
-kavitelesmis
lezyonlart
gegici ya da
kalict  olarak
restore etmek
-baslangi¢
lezyonlart igin
aktif gdzetim
-kavitelesmis
lezyonlart
gecici ya da
kalict  olarak

restore etmek



Risk kategorisi

Diisiik risk

Orta risk ebeveynler
birlikte

Orta risk ebeveynler

ayri

Yiiksek risk

ebeveynler birlikte

Yiiksek risk

ebeveynler ayri

3-5 yas icin Ciiriikten Korunma Protokolii

-6 ila 12 ayda bir
kontrol

-S.mutans temel
seviyede

-12 ila 24 ay aras1

radyografi
-6 ayda bir
kontrol
-S.mutans temel
seviyede

-6 ila 12 ay arasi

radyografi

-6 ayda  bir
kontrol
-S.mutans  temel
seviyede

-6 ila 12 ay arasi

radyografi

-3 ayda  bir
kontrol
-S.mutans
seviyelerini takip
et

-6 ayda bir
radyografi

-3 ayda bir
kontrol
-S.mutans
seviyelerini takip
et

-6 ayda bir
radyografi

Flor

-florlu disg
macunu ile
giinde iki kez

firgalamak

-florlu dis
macunuyla
giinde iki kez
firgalamak
-flor destegi
-6 ayda bir
profesyonel
topikal tedavi
-florlu dis
macunuyla
giinde iki kez
firgalamak
-6 ayda bir
profesyonel
topikal tedavi
- %5 flor ile
firgalamak
-flor destegi
-3 ayda bir
profesyonel
topikal tedavi

- %5 flor ile
fircalamak
-3 ayda bir
profesyonel

topikal tedavi

Uygulamalar
Diyet
-hayir

-rehberlik

-sinirl
beklentiyle
rehberlik

-rehberlik

-sinirh
beklentiyle
rehberlik

Fissiir ortiicii
-derin fissiir
anatomili
gelisimsel
defektli
dislerde evet
-derin fissiir
anatomili
geligimsel
defektli

dislerde evet

-derin fissiir
anatomili
geligimsel
defektli

dislerde evet

-derin  fissiir
anatomili
geligimsel
defektli

dislerde evet

-derin  fissiir
anatomili
geligimsel
defektli

dislerde evet
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Tedavi

-gbzetim

-baslangig
lezyonlar1 igin
aktif gdzetim
-kavitelesmis
lezyonlar1

restore et

-baslangi¢
lezyonlar1 igin
aktif gbzetim
-kavitelesmis
lezyonlar1

restore et

-baslangi¢
lezyonlar1 igin
aktif gbzetim
-kavitelesmis
lezyonlari

restore et

-baslangig
lezyonlarini,
kavitelesmis
lezyonlar1

restore et
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6 Yas ve Biiyiik Cocuklar icin Ciiriikten Korunma Protokolii

Risk kategorisi

Diisiik risk

Orta risk ebeveynler
birlikte

Orta risk ebeveynler

ayri

Yiiksek risk

ebeveynler birlikte

Yiiksek risk

ebeveynler ayri

-6 ila 12 ayda bir
kontrol

-12 ila 24 ay aras1
radyograf

-6 ayda bir
kontrol
-6 ila 12 ay arasi

radyograf

-6 ayda bir
kontrol
-6 ila 12 ay arasi

radyograf

-3 ayda  bir
kontrol
-6 ayda bir
radyograf

-3 ayda bir
kontrol
-6 ayda bir
radyograf

Flor

-florlu disg
macunu ile
giinde iki kez

firgalamak

-florlu dis
macunuyla
giinde iki kez
firgalamak
-flor destegi
-6 ayda bir
profesyonel
topikal tedavi
-florlu dis
macunuyla
giinde iki kez
firgalamak
-6 ayda bir
profesyonel
topikal tedavi
- %5 flor ile
firgalamak
-flor destegi
-3 ayda bir
profesyonel
topikal tedavi
- %5 flor ile
firgalamak
-3 ayda bir
profesyonel
topikal tedavi

Uygulamalar
Diyet
-hayir

-rehberlik

-sinirh
beklentiyle
rehberlik

-rehberlik
-ksilitol

-sinirh
beklentiyle
rehberlik
-ksilitol

Tablo 3.1: AAPD Ciiriikten Korunma Protokolii 2014

Fissiir ortiicii
-derin fissiir
anatomili
gelisimsel
defektli
dislerde evet
-derin fissiir
anatomili
geligimsel
defektli

dislerde evet

-derin fissiir
anatomili
geligimsel
defektli

dislerde evet

-derin  fissiir
anatomili
geligimsel
defektli
dislerde evet
-derin  fissiir
anatomili
gelisimsel
defekli

dislerde evet

Tedavi

-gbzetim

-baslangig¢
lezyonlar igin
aktif gézetim
-kavitelesmis
lezyonlar1

restore et

-baslangig
lezyonlar1 i¢in
aktif gozetim
-kavitelesmis
lezyonlar1

restore et

-baslangi¢
lezyonlar1 i¢in
aktif gbzetim
-kavitelesmis
lezyonlar1
restore et
-baslangi¢
lezyonlarini,
kavitelesmis
lezyonlar1

restore et

Diisiik ¢iirtik risk grubundaki ¢cocuklarin derin fissiir anatomili, gelisimsel defetli

dislerine fissiir Ortlicli uygulanmistir. Yaslarma uygun florlu dis macunu ile giinde iki

kez dislerini firgalamalar1 i¢in agiz hijyen egitimi verilmistir. 6-12 ay arasi kontollere

cagirihp gozetim altinda bulunmalar1 amaglanmistir. Yiiksek ¢iiriik risk grubundaki

cocuklarin derin fissiir anatomili, gelisimsel defetli dislerine fissiir ortiicti uygulanmustir.
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Baslangic lezyonlar1 ve kavitelesmis lezyonlar1 restore edilmistir. Yaslarina uygun
florlu dis macunu ile (Oral-b Stages dis macunu <6 yas 75 ml, Gross-Gerau, Germany)
giinde iki kez dislerini fircalamalari i¢in agiz hijyen egitimi verilmistir. 3 ayda bir
kontollere ¢cagirilip gdzetim altinda bulunmalar1 amacglanmistir. Kontrollere geldiginde
florlu vernik/ florlu jel profesyonel topikal tedavi uygulanmistir. 6 ayda bir kontrol
amacl olarak radyografi alinmistir. Diyet ve beslenme Onerilerinde bulunulmustur.
(Tablo 3.1).

Tiikiirtik ve plaktaki arjinin deaminaz ve iireaz enzim seviyelerinin dis ¢lirligi
ile iligkilerini incelemek igin yiiksek c¢iiriikk risk grubundan ve diigiik risk grubundan
tilkiirik ve plak ornekleri alinmistir. Diigiik ¢lirtik risk grubunda tek dlglim yapilmistir.
Dental biyofilm ve tiikiiriik Ornekleri alindiktan sonra hastalar i¢in rutin klinik
randevulart olusturulmustur. Agiz hijyen egitimleri verilmistir. Yiksek c¢tirtik risk
grubunda ise ili¢ Ol¢im yapilmustir. Yiiksek ciirtik risk grubundaki ¢ocuk hastalara
uygulanan tedavi protokoliiniin tiikiirik ve plaktaki alkali tretimine etkisini
degerlendirmek i¢in tedavi bitiminde ikinci olarak tiikiiriik ve plak ornekleri alinmigtir.
Yiiksek ciirtik risk grubundaki ¢ocuk hastalara uygulanan tedavi sonrasi verilen agiz
hijyen egitiminin devamliligini degerlendirmek adina, tedavi bitiminden 3 ay sonra
liclincli olarak tiikiirik ve plak ornekleri tekrar alinmistir. Hastalar, topikal flor

uygulamalarindan sonra rutin klinik randevularina devam etmislerdir.
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Sekil 3.11: Yiiksek ciiriik risk grubundaki ¢ocuklarin dental tedavisinin yapilmasi

Arastirma i¢in hazirlanan hasta takip formu, ¢ocuk hasta ebeveynlere sorularak
doldurulmustur (Sekil 3.12). Bu formda c¢ocugun kimlik ve iletisim bilgileri
kaydedilmis, dental ve tibbi hikayesi sorgulanmistir.
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HASTA TAKIP FORMU

Tarih:

Olgiim No:

Isim:

Hasta Veli Isim:
Doggum Tarihi:
Telefon:

Sistemik Hastalk:
Allerji varliga:
Siirekli Kullandig flag:
Tiikiiriik akis huz:
Tikiirik pH:
Ciiritk risk grubu:

1.Gingival indeks / Plak Indeksi

Bﬂﬂﬂﬂqlﬂﬂﬁ

SRR
sombons XXX
5 ¥ B RN UARDB KDY

S %9 06 Q8«6

Sekil 3.12: Calismada kullanilan hasta takip formu

3.2.3. Klinik Degerlendirmeler

Calismaya katilan her ¢ocuk i¢in klinik degerlendirmeler hasta takip formuna
kaydedilmistir. Bu forma anamnez bilgileri girildikten sonra, klinik bilgileri de
kaydedilmistir. Hastalarin klinik muayenelerinde; dft, dmft, plak indeksi, gingival
indeks degerleri ile tiikiiriik akis hiz1 ve pH’1 belirlenmistir. Anamnez, klinik inceleme
ve yapilan analizler birarada degerlendirilerek hastalarin risk grubu belirlenmis ve

calisma gruplari olusturulmustur.

3.2.3.1. Tiikiiriik Akis Hiz1 ve pH Belirlenmesi

Calisma igin hastalardan uyarilmamus tiikiirik ornekleri alinmustir. Ornek
alinmasindan en az 8 saat Oncesine kadar yeme-igmenin kesilmesi gerektigi,plak
toplanabilmesi i¢in en az 8 saat oral hijyen prosediirlerinin yapilmamasi gerektigi hasta
velilerine anlatilmistir. Hastalarin a¢ kalma siirelerinin ¢ok olmamasi admma o6rnek

alimlar1 sabah saat 09:00 ile 10:00 arasi gergeklestirilmistir. Hasta dik oturtularak
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plastik 50 ml 6l¢ekli konik steril tiipe 5-10 dakika siireyle tiikiiriilmesi saglanmistir.
Elde edilen tiikiirik miktart ml olarak kaydedilip, gecen siireye boliinerek akis hizi

ml/dk olarak belirlenmistir (Siso ve Hiirmiizlii 2005).

Tiikiirik pH 1 belirlenmesinde, konik steril tiipte toplanan tiikiiriigiin i¢ine pH
strip kagitlar1 (pH indicator strips pH 4-7 Merck, Darmstadt, Germany) konulup 5
dakika beklenmistir. Siire sonunda olusan renk degisimi kutuda verilen renk skalastyla

eslestirilip karsilik gelen pH degeri kaydedilmistir.

3.2.3.2. Plak indeksi

Calismada, dental plagin dis eti iltihabr ile olan iliskisini incelemek i¢in Silness
ve Loe plak indeksi kullanilmistir. Bu indekste marjinal diseti ile temasta olan plak
kalinlig1 degerlendirilmektedir. Bu indeks; dissin mesial, distal, fasial ve oral olmak
tizere dort yiiziinii degerlendirilmektedir. Dental plak 6l¢timii yapilirken dislerin hava su
spreyi ile kurutulmasi ve pamuk tamponlar ile izole edilerek géz ve periodontal sond ile
digin dort yiizeyinin de degerlendirilmesi gerekmektedir (Silness ve Loe 1964).
Calismada her dis icin olan 4 Olgiimiin aritmatik ortalamasi alinarak hasta takip

formundaki dislerin numaralandirildig: tabloya ilgili dis lizerine not edilmistir.

Silness ve Loe Indeksi’nde plak 6l¢iimii i¢in dort derece belirlenmistir. Goz ile
bakildiginda ve sond ile kazindiginda diseti kenarinda plak yok ise sifir (0) olarak
degerlendirilir. Diseti kenarinda MDP gozle zor segilebiliyor, sadece sond ile kazinarak
belli edilebiliyor ise bir (1) olarak degerlendirilir. Dis eti kenarinda gozle iyi goriilebilen
yumusak birikintiler var ise iki (2) olarak degerlendirilir. Diseti kenar1 yaninda belirgin
kalin birikintiler var ve bunlar kuronale dogru gelmis ise ii¢ (3) olarak degerlendirilir.

(Silness ve Loe 1964).

3.2.3.3. Gingival indeks

Diseti iltthabinin  derecesi  Silness-Loe gingival indeksi kullanilarak
degerlendirilmistir. Tiim dislerin dort yiizeyini (midbukkal, midlingual, meziobukkal,
distobukkal) disetinin 6dem, renk ve kanama durumuna gore 0-3 degerleri arasi
skorlanmistir. Hastanin takip formunda olan diglerin numaralandirildig: tabloya ilgili dis
lizerlerine, ortalamasi alinarak kaydedilmistir. Bu indeks degerleri Tablo 3.2°deki

degerler esas alinarak belirlenmistir (Loe ve Silness 1964).
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Diseti goriiniimii Kanama inflamasyon Skor

Normal Yok Yok 0

Hafif renk degisikligi var
ve  hafif  6demli,hafif

Sondalamada kanama yok  Hafif 1
derecede yapisal
degisiklikler var
Kirmizi, hipertrofik, Sonda veya basi ile Orta 2
O0demli ve parlak kanama olur
fleri derecede kirmizi,
hipertrofik, Gl Kendiliginden kanama olur =~ Siddetli 3

ilserasyon mevcut

Tablo 3.2: Gingival indeks degerlendirme kriterleri

3.2.4. Hastalardan Tiikiiriik ve Plak Orneklerinin Alinmasi

Caligmaya dahil edilen hastalarin ebeveynleri bilgilendirilip onam formlarinin
imzalatilmas1 saglanmigtir.  Ornek alimlar1 sabah saat 09:00 ile 10:00 aras
gerceklestirilmistir. Tukiiriik ornekleri, plastik 50 ml oOlgekli konik steril tiipe
tilkiirtiilerek en az 2 ml olacak sekilde toplanmistir. Toplanan tiikiiriik 6rnekleri iki
santrifiij tiipline paylastirilmistir. Supragingival plak toplanmasi igin ise steril
periodontal kiiretler (4/5 Gracey, Densply Sirona, New York, USA) kullanilmistir.
Kesici ve molarlarin bukkal yiizeylerinden alinan plak érnekleri, i¢inde 250 pl K2HPOg4

iceren santrifiij tiiplere aktarilmistir.



53

Sekil 3.13: Hastalardan tiikiiriik ve plak érneklerinin alinmasi

Deneyler Istanbul Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Temel Tip Bilimleri
Anabilim Dali’ndaki Biyokimya laboratuvarinda gergeklestirilmistir.

3.2.5. Biyokimyasal Degerlendirmeler

3.2.5.1. Orneklerin Hazirlanmasi

Biitiin dental plak ve tiikiiriik 6rnekleri analiz yapilan giine kadar -80 °C ’de
dondurulup saklanmistir. Analizlere baslanmadan bir gece Oncesinde +4°C’ ye
getirilerek Orneklerin ¢dziilmesi saglanmigtir. Deneylerden 6nce dental plak ve tiikiiriik
orneklerine 15 er saniye ve iki kez olmak {izere eksternal sonikasyon uygulanmuis, iki

sonikasyonun arasinda 6rnekler buz tizerinde bekletilmistir. Plak 6rnekleri dnce 10 mM
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Tris—maleate (pH 7.0) ile yikanip, ayn1 tamponda 500 pl ig¢inde tekrar siispanse

edilmistir.

> I’,‘".;f‘cf, “.‘lz ‘
P BT e Q“

-

Sekil 3.14: -80° de muhafaza edilen tiikiiriik ve plak érnekleri
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Sekil 3.15: Tiikiiriik ve plak orneklerine eksternal sonikasyon uygulanmasi, buz

iizerinde sogutma

3.2.5.2. Cozeltilerin Hazirlanmasi

10 mM Tris-maleat tampon ¢ozeltisi (pH 7)

Maleik Asit 1,161 ¢
Tris-(hidroksimetil) 1,219
aminometan

Maleik asit 1,161 g, tris-(hidroksimetil) aminometan 1,21 g tartilmistir. Bu
kartistm 1000 ml distile suda ¢oziilmiistiir. pH ayari ise, 10 molar KOH (potasyum

hidroksit) ile yapilmstir.
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Sekil 3.16: Tris-(hidroksimetil)aminometan (Sigma 7-90)

0,5 mM Tris-maleat tampon ¢ozeltisi (pH 6)

Maleik Asit 58,035 mg
Tris-(hidroksimetil) 0,55 mg
aminometan

Maleik asit 58,035mg, tris-(hidroksimetil) aminometan (Sigma 7-90) 0,55mg
tartilmistir. Bu karistm 1000ml distile suda ¢ozilmistir. pH ayar1 ise 10 molar KOH
(potasyum hidroksit) ile yapilmistir.
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Sekil 3.17: Tris-maleat tampon ¢ozeltisinin hazirlanmasi

50 MM Arjinin Hidrokloriir Cozeltisi

Arjinin Hidroklortr 10,533 ¢
Tris-maleat Tamponu (pH 6) | 0,5 mM

10,533 g arjinin hidrokloriir 0,5 mM tris-maleat tamponu (pH 6) iginde

¢cOziilmiistiir. Bu ¢ozelti ayn1 tamponla 1000 ml’ ye tamamlanmistir.
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Sekil 3.18: Arjinin hidrokloriir ¢ozeltisi

10 MM Amonyum Siilfat Cozeltisi

132,14 mg amonyum siilfat, 1000 ml distile suda ¢oziilmiistir.

3.2.5.3. Total Protein Tayini

Tiikiirik ve plak oOrneklerindeki  protein miktarinin  belirlenmesi igin
Bisinkinoninik asit (BCA) yontemi kullanilmistir (Huang ve ark. 2015). Bu yontemde
iki degerlikli bakir (Cu?") iyonlar1 alkali ortamda proteinlerdeki peptid baglariyla
kompleks olusturarak bir degerlikli bakira (Cul*) indirgenmektedir. Cul*, iyonlari
bisinkinoninik asidin sodyum tuzu ile reaksiyon vererek menekse-mor renkli bir

kompleks olusturmaktadir. Bu rengin siddeti protein konsantrasyonu ile orantilidir.
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Sekil 3.19: Bisinkinoninik asit ve CuSO45SH20

Protein Standart Grafigi
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Protein Konsantrasyonu (mg/ml)

Sekil 3.20: Protein standart grafigi
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%1 Bovine serum albumin (BSA) ¢ozeltisi sulandirilarak 100, 250, 500, 750 ve

1000 pg’lik c¢alisma standartlart elde edilmistir.

10ul standart , tiikiiriik ve plak
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ornekleri tizerine BCA ve %4’liikk CuSO4.5H20’nin 50:1 oraninda karistirilmasi ile elde
edilen ¢ozeltiden 200 ul eklenmistir. Standart ve ornekler 2-3 dakika calkalayicida
karistirmis ve 37°C’de 30 dakika inkiibe edilmistir. Standart ve 6rneklerin kore karsi
absorbans degerleri spektrofotometre cihazinda (Thermo Scientific Multiskan Go,
Wilmington, USA) 562 nm’de okunmustur. Protein miktarlar1 standart grafiginden

hesaplanip, mg/ml olarak ifade edilmistir.
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Sekil 3.21: Standart ve orneklerin spektrofotometre cihazinda absorbanslarinin

okunmasi

3.2.5.4. Arjinin Deaminaz Sistem (ADS) Enzim Aktivitesinin Incelenmesi

Otomatik pipet yardimiyla plak drneklerinden 25 pl, tiikiiriik 6rneklerinden ise 5

ul alinip 96 kuyucuklu plakalara konulmustur. Tikiiriikk 6rneklerinin {izerine 295 ul ,
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plak 6rneklerinin tizerine 275 pl arjinin-HCI eklenip karistirildiktan sonra 90 dk 37°C *

de etiivde bekletilmistir.

Sekil 3.22: Orneklerin etiivde bekletilmesi

Inkubasyon siiresince, substrat olarak eklenen arjinin-HCI’ den sitriilin ve
amonyak olusmustur (Sekil 3.22). Olusan amonyagi stabilize hale getirmek i¢in her bir
ependorfa 3ul derisik HCI eklenerek vorteksle karistirilmistir. Sonraki asamada
bulanikliga sebep olan molekiileri uzaklastirmak igin sirasiyla 0,472 ul NaOH ve 0,028

ul ZnSO4 eklenerek vortekste karistirilmistir.
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Sekil 3.23: Orneklere cozeltilerin otomatik pipetle eklenmesi, vorteksle

karistirilmasi

Sonrasinda karisim 5000 rpm de 10 dakika boyunca santrifiij edilmistir. Standart
olarak hazirlanan 10 mM amonyum siilfat ¢ozeltisi distile su ile seyreltilerek 10, 20, 30,
40, 50, 60, 70, 80, 90, 100 uM c¢aligma standartlar1 elde edilmistir. Bu standartlara
karsilik gelen absorbans degerleriyle cizilen standart grafik (Sekil 3.24) yardimiyla
ADS aktivitesi hesaplanmustir.



ADS Standart Grafigi

Absorbans
425 nm

y =0,0033x-0,0154
R? =0,99441
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Amonyum Siilfat Konsantrasyonu (uM)

Sekil 3.24: ADS Standart Grafigi
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Sekil 3.25: Orneklerin santrifiij edilmesi
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Santrifiij Sonrasi siipernatanttan ve standartlardan 50 ser ul alinarak plakaya
yiiklenmistir. Orneklerin iizerine esit miktarda Nessler ayirac1 eklenerek, olusan rengin
absorbansi spektrofotometrede (Thermo Scientific Multiskan Go, Wilmington, USA)

425 nm’ de okunmustur.

Sekil 3.26: Spektrofotometrede 425 nm’ de absorbanslarin okunmasi

Spektrofotometrik olarak Olgiilen bu rengin absorbansi arjinin deaiminaz
aktivitesi ile dogru orantihdir. Olgiimler kaydedildikten sonra arjinin deaminaz

aktivitesi standart grafiginden yararlanilarak hesaplanmistir.
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Arjinin deaminaz aktivitesi 6rnekteki protein miktarina gére normalize edilerek

dakikada aciga ¢ikan umol amonyak olarak ifade edilmistir. [dakika x (mg protein)]-1

3.2.5.5. Ureaz Enzim Aktivitesinin Hesaplanmasi

Ure, iireaz enziminin Kataliziyle NHs ve CO2’ye ayrilir. Tiikiirik ve plak
orneklerindeki lireaz enzim aktivasyonunu Olgmek i¢in iireaz aktivitesi Ol¢iim kiti

(Sigma Aldrich, Taufkirchen, Germany) kullanilmustir.

Sekil 3.27: Cahsmada kullanilan iireaz aktivitesi ol¢iim Kkiti (Sigma Aldrich,
Taufkirchen, Germany)

Ureaz aktivite sonuglarinin hesaplanmas icin standart bir egri olusturulmustur.
Egri i¢in amonyum kloriir standartlarindan elde edilen degerler kullanilmistir. 50 mM
amonyum Kkloriirii standart ¢ozeltisi 0, 50, 100, 150, 200, 250, 300 uM olacak sekilde
kitin igerisindeki tampon ¢dzeltiyle seyreltilmistir. Her ornek igin, test her ¢alistiginda
yeni bir standart egri olusturulmustur.

Ureazin enzimatik aktivite miktarini drneklerde dlgmek icin asagidaki denklem

kullanilmistir:

iireaz aktivitesi(zinite/L)={(A670 smek-As70 blank) / (egim x t)} xn
n: seyreltme faktorii

t: inkiibasyon zamani (Standart yontem igin 10 dakika)
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(As70)ker: Sadece tampon yontem igin absorbans degeri (lire icermeyen kontrol deneyleri
igin )
(A670)srnek: Ornegin absorbans degeri

Ornekler dlciimlerden dnce biiyiik molekiil agirlikli proteinlerin ¢okeltilmesi

amactyla 1500 rpm’ de 3dk boyunca santrifiij edilmistir.

Ureaz Enzim Reaksiyonunun Olciilmesi:

96 kuyucuklu plakanin her kuyucuguna 90ul standart ve ornekler (plak ve
tikiirtik) aktarilmistir. Her kuyucuga 10uL ire eklendikten sonra oda 1sisinda (37°C)
120 dk inkiibe edilmistir. Olusan tireaz reaksiyonunu sonlandirmak i¢in ¢ozelti A’dan
her kuyucuga 100ul eklenip karistiritlmistir. Sonrasinda her kuyucuga B ¢6zeltisinden
50ul eklenip tekrar karistirlmistir. Plaka 30 dk boyunca karanlik ortamda inkiibe
edildikten sonra Spektrofotometre (Thermo Scientific Multiskan Go, Wilmington, USA)

670 nm’de (As70) absorbanslar1 6l¢iilmiistiir.



67

Sekil 3.28: Plakadaki her kuyucuga 10ul iire eklenmesi

670 nanometrede Olgiilen absorbanslar standart grafik ve formiil yardimi ile
hesaplanmustir. Ureaz aktivitesi disinda agia ¢ikan amonyak miktarini belirlemek igin

her bir 6rnek i¢in iire icermeyen kontrol deneyleri gergeklestirmistir.
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Ureaz Standart Grafigi

Absorbans
670nm

y =0,0059x+0,0144
0 R2=0,9974
0 10 20 30 40 50 60 70

Amonyum Kloriir Konsantrasyonu (uM)

Sekil 3.29: Ureaz Standart Grafigi

Ureaz aktivitesi 6rnekteki protein miktarina gore normalize edilerek dakikada
aciga ¢cikan umol amonyak olarak ifade edilmistir.

[dakika x (mg protein)]*

670 nm F

g 2 3 4 S & 7 8
0.087 0498 0.500 0.072 0.066 0 064 0047 0 ;4
0623 0.270 0.055 0.090 0.049 0.048 0.04:
0.895 0.108 0.064 0.080 0.048 0.047 0.047
0.769 0.5?77 0.078 0.111
0.534

0.55

Sekil 3.30: Orneklerin spektrofotometre 670 nm’ de absorbanslarmin 6lciilmesi
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3.2.6. istatistiksel Analiz

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler icin IBM
SPSS Statistics 22 (IBM SPSS, Tirkiye) programi kullanilmistir. Calisma verileri
degerlendirilirken parametrelerin normal dagilima uygunlugu Shapiro Wilks testi ile
degerlendirilmistir. Calisma verileri  degerlendirilirken tanimlayict istatistiksel
metodlarin (Ortalama, Standart sapma, frekans) yani sira niceliksel verilerin normal
dagilim gosteren parametrelerin iki grup arasi karsilastirmalarinda Student t test, normal
dagilim gostermeyen parametrelerin iki grup arasi karsilastirmalarinda Mann Whitney
U test kullamilmistir. Normal dagilim gdsteren parametrelerin  grup ici
karsilastirmalarinda Tekrarlayan Olgiimlerle varyans analizi ve farkliiga neden olan
dénemin tespitinde Bonferroni testi kullanilmistir. Normal dagilim gostermeyen
parametrelerin grup ici karsilastirmalarinda Friedman testi ve farkliliga neden olan
donemin tespitinde Wilcoxon isaret testi kullanilmistir. Niteliksel verilerin
karsilagtirilmasinda ise Continuity (Yates) Diizeltmesi kullanilmistir. Normal dagilima
uygunluk gdsteren parametreler arasindaki iligkilerin incelenmesinde Pearson
korelasyon analizi, normal dagilima uygunluk gostermeyen parametreler arasindaki
iligkilerin incelenmesinde Spearman’s rho korelasyon analizi kullanilmistir. Anlamlilik

p<0.05 diizeyinde degerlendirilmistir.
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4. BULGULAR

Bu ¢alisma, 01.01.2017 ile 01.01.2018 tarihleri arasinda yaslar1 4-6 arasinda
degismekte olan, 13’1 (%32.5) kiz ve 27’s1 (%67.5) erkek olmak iizere toplam 40 ¢ocuk
ile gergeklestirilmistir. Calisma ve kontrol gruplarnin ortalama yas, dmft degerleri ve

cinsiyet dagilimlart Tablo 4.1°de verilmistir.

Calisma grubunun yas ortalamasi 5.35 + 0.59, kontrol grubunun yas ortalamasi
5.5+0.76 olup, gruplar arasinda yas ortalamalar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli
bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Calisma grubunda cinsiyet dagilimi 8 kiz, 12 erkek, kontrol grubunda ise 5 kiz,
15 erkek seklindedir. Calisma ve kontrol gruplari arasinda cinsiyet dagilimlari agisindan

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Dmft degerleri O ile 14 arasinda degismekte olup, ortalamast 5.08 £5 .51°dir.
Calisma grubunun ortalama dmft sayisi, kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli
diizeyde yiiksek bulunmustur (p=0.000; p<0.05).

Tablo 4.1: Calisma ve kontrol gruplarimin ortalama yas, dmft degerleri ve cinsiyet

dagilimlarn

Yas 5.35+0.59 5.5+0.76
Cinsiyet
Kiz 8 (%40) 5 (%25)
20.500c
Erkek 12 (%60) 15 (%75)
dmft (medyan) 10.15+3.23 (10) 00 (0) 30.000*

1Student t Test, 2Continuity (Yates) Diizeltmesi,*Mann Whitney U Test,*p<0.05
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Calisma ve kontrol gruplarinin ortalama tiikiiriik iireaz, tiikiiriik ADS, plak iireaz
ve plak ADS degerleri ile bu degerlerin gruplar arasinda ve grup ig¢i istatistiksel
karsilastirmalar1 Tablo 4.2°de verilmistir. Bu parametreler ¢alisma grubunda (Yiiksek
ciiriik risk grubu); Tedavi Oncesi (TO), Tedavi Sonras1 (TS) ve Tedavi Bitimi (TB)

olmak tizere 3 kez degerlendirilmistir.

Calisma ve kontrol gruplar1 arasinda tiikiiriik iireaz enzimi ortalamalar1 a¢isindan
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05). Calisma grubunda
yapilan ii¢ Olglim arasinda tlikiiriikk {ireaz enzimi ortalamalari agisindan istatistiksel

olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Caligma grubunun tiikiiriik ADS enzimi degeri ortalamalar1 kontrol grubuna gére
istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik bulunmustur (p=0.002; p<0.05). Calisma
grubunda yapilan {i¢ Ol¢lim arasinda tlikiirik ADS enzimi ortalamalar1 agisindan
istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmaktadir (p=0.020; p<0.05). Farkliligin hangi
zamandan kaynaklandiginin tespiti i¢in yapilan ikili karsilastirmalar sonucunda; TO
tiikiiriik ADS ortalamalar1 TB tiikiiriik ADS ortalamalarindan istatistiksel olarak anlaml
diizeyde disiik bulunmustur (p=0.019; p<0.05). TB tiikiirik ADS ortalamalar1 TS
tilklirik ADS ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur
(p=0.021; p<0.05).

Calisma grubunun plaktaki iireaz enzimi degeri ortalamalari kontrol grubuna
gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik bulunmustur (p=0.000; p<0.05). Calisma
grubunda yapilan ii¢ Ol¢lim arasinda plaktaki iireaz enzimi ortalamalar1 agisindan
istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmaktadir (p=0.020; p<0.05). Farkliligin hangi
zamandan kaynaklandiginin tespiti i¢in yapilan ikili karsilastirmalar sonucunda; TB
plak iireaz ortalamalar1 TS plak iireaz ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli

diizeyde diisiik bulunmustur (p=0.021; p<0.05).

Calisma grubunun plak ADS enzimi degeri ortalamalar1 kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik bulunmustur (p=0.000; p<0.05). Caligma
grubunda yapilan {i¢ Olglim arasinda plak ADS enzimi ortalamalar1 agisindan

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05)
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Tablo 4.2: Calisma ve kontrol gruplarinin ortalama tiikiiriik iireaz, tiikiiriik ADS,
plak iireaz ve plak ADS degerleri ile bu degerlerin gruplar arasinda ve grup ici

istatistiksel karsilastirmalari.

Calhisma grubu Kontrol grubu ot
Ort£SS Ort+SS
Tiikiiriik Ureaz TO 0.45+0.23 0.35+0.38 0.326
TS 0.5+0.18 - -
TB 0.59+0.27 - -
p? 0.123 -
Tiikiiriik ADS TO 2.97+1.06 4.44+1 .65 0.002*
TS 3.01+0.92 - -
B 3.59+1.15 - -
p2 0.020* -
TO-TS p? 1.000 -
TO-TB p3 0.019* -
TS-TB p? 0.021* -
Plak Ureaz TO 2.55+0.84 4.05+1.07 0.000*
TS 2.35+0.77 - -
TB 2.11+0.81 - -
p2 0.007* -
TO-TS p? 0.807 -
TO-TB p3 0.072 -
TS-TB p? 0.013* -
Plak ADS TO 4.53+1.41 6.21+1.92 0.003*
TS 4.37+1.29 - -
B 421+1.4 . )
p2 0.060 -

!Student t Test, *Tekrarlayan Olgiimlerde Varyans Analizi,’Bonferroni Test,*p<0.05

Calisma ve kontrol gruplarinin ortalama gingival indeks, plak indeks, tiikiiriik
akis hiz1 ve tiikiiriikk pH degerleri ile bu degerlerin gruplar arasinda ve grup igi
istatistiksel karsilastirmalar1  Tablo 4.3’de verilmistir. Bu parametreler calisma
grubunda (Yiiksek ciiriik risk grubu); Tedavi Oncesi (TO), Tedavi Sonras1 (TS) ve

Tedavi Bitimi (TB) olmak {izere 3 kez degerlendirilmistir.

Calisma ve kontrol gruplari arasinda gingival indeks ortalamalar1 agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05). Calisma grubunda
yapilan ii¢ Ol¢lim arasinda gingival indeks ortalamalar1 agisindan istatistiksel olarak

anlamli farklilikk bulunmaktadir (p=0.020; p<0.05). Farklihgin hangi zamandan
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kaynaklandigmin tespiti igin yapilan ikili karsilastirmalar sonucunda; TO gingival
indeksi ortalamalari, TS (p=0.005) ve TB (p=0.001) gingival indeksi ortalamalarina
gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur (p<0.05). TB gingival
indeks ortalamalar1 TS gingival indeks ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli

diizeyde diisiik bulunmustur (p=0.021; p<0.05).

Calisma grubunun plak indeksi ortalamalari kontrol grubuna gore istatistiksel
olarak anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur (p=0.000; p<0.05). Calisma grubunda
yapilan {i¢ Olgiim arasinda plak indeksi ortalamalari agisindan istatistiksel olarak
anlamli farklilik bulunmaktadir (p=0.020; p<0.05). Farkliligin hangi zamandan
kaynaklandigmin tespiti igin yapilan ikili karsilastirmalar sonucunda; TO plak indeksi
ortalamalari, TS (p=0.005) ve TB (p=0.001) plak indeksi ortalamalarina gore
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur (p<0.05). TB plak indeksi
ortalamalar1 TS plak indeksi ortalamalarindan istatistiksel olarak anlaml diizeyde diisiik
bulunmustur (p=0.021; p<0.05).

Calisma ve kontrol gruplart arasinda tiikiiriik akis hizi ortalamalar1 acisindan
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05). Calisma grubunda
yapilan {i¢ Ol¢lim arasinda tiikiiriik akis hiz1 ortalamalar1 agisindan istatistiksel olarak
anlamli farklilik bulunmaktadir (p=0.020; p<0.05). Farkliligin hangi zamandan
kaynaklandigmin tespiti igin yapilan ikili karsilastirmalar sonucunda; TO tiikiiriik akis
hiz1 ortalamalar1 ile TS tiikiirik akis hiz1 ortalamalari arasinda anlamli bir fark
bulunmamaktadir (p>0.05). TO tiikiiriik akis hizi degerleri TB tiikiiriik akis hizi
degerlerinden istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik bulunmustur (p=0.019;
p<0.05). TS ve TB ol¢iimleri arasinda tikiiriik akis hizi degerleri agisindan istatistiksel

olarak anlamli bir fark bulunmamaktadir (p>0.05).

Calisma grubunun tiikiirik pH degeri ortalamalari kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik bulunmustur (p=0.005; p<0.05). Caligma
grubunda yapilan ii¢ Olglim arasinda tiikiirik pH degeri ortalamalar1 agisindan
istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmaktadir (p=0.001; p<0.05). Farkliligin hangi
zamandan kaynaklandiginin tespiti igin yapilan ikili karsilastirmalar sonucunda; TO
tikiirik pH degerlerine gore, TS (p=0.046) ve TB (p:0.003) tiikiirik pH degerlerinde
goriilen artiglar istatistiksel olarak anlamhidir (p<0.05). TS tiikiirtik pH degerlerine gore,
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TB tiikiiriik pH degerlerinde goriilen artis istatistiksel olarak anlamlidir (p=0.025;
p<0.05).

Tablo 4.3: Calisma ve kontrol gruplarimin ortalama gingival indeks, plak indeks,

tiikiiriik akis hiz1 ve tiikiiriik pH degerleri

Calisma grubu Kontrol grubu

Ort+SS (medyan) Ort+SS (medyan)

Tiikiiriik pH TO 6.65+0.24 (6.5) 6.88+0.22 (7) 0.005*
TS 6.75+0.26 (6.8) - -
B 6.880.22 (7) - -
p? 0.001* -
TO-TS p 0.046* -
TO-TB p? 0.003* -
TS-TB ps 0.025* -

!Mann Whitney U Test,2Friedman Test,*Wilcoxon Sign Test,*Tekrarlayan Olciimlerde Varyans Analizi,°Bonferroni Test,*p<0.05
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Calisma ve kontrol gruplarmin ortalama tikiirik tireaz, tikiirik ADS, plak
tireaz, plak ADS, gingival indeks, plak indeksi, tiikiirik akis hiz1 ve tiikiirik pH
parametreleri arasindaki korelasyonun degerlendirilmesi Tablo 4.4°de verilmistir. Bu

parametreler calisma grubunun Tedavi Oncesi (TO) &l¢iimiinde degerlendirilmistir.
Calisma grubunda (TO);

Tiikiirtik iireaz ile plaktaki lireaz degerleri arasinda pozitif yonli, %62.7
diizeyinde ve istatistiksel olarak anlamli iligski vardir (p=0.003; p<0.05). Tiikiiriik {ireaz
ile plak indeksi degerleri arasinda pozitif yonlii, %49.5 diizeyinde ve istatistiksel olarak

anlamli iliski vardir (p=0.027; p<0.05).

Tiikiirik ADS ile plak indeksi degerleri arasinda ters yonlii, %47.7 diizeyinde ve
istatistiksel olarak anlamli iliski vardir (p=0.033; p<0.05). Tiikiiriik ADS ile plak iireaz,
plak ADS, gingival indeks, tikirik akis hizi ve tiikiirik pH degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iligki yoktur (p>0.05).

Gingival indeks ile plak indeksi degerleri arasinda pozitif yonlii, %48 diizeyinde
ve istatistiksel olarak anlamli iliski vardir (p=0.032; p<0.05). Gingival indeks ile
tiikkiirik pH degerleri arasinda pozitif yonlii, %47.5 diizeyinde ve istatistiksel olarak

anlamli iliski vardir (p=0.034; p<0.05).

Plak indeks ile tiikiirik pH degerleri arasinda pozitif yonlii, %47.5 diizeyinde ve
istatistiksel olarak anlamli iligki vardir (p=0.034; p<0.05).

Kontrol grubunda;

Tiikiiriik tireaz ile tiikiirik ADS, plak iireaz, plak ADS, gingival indeks, plak
indeksi, tiikiiriik akis hiz1 ve tiikiiriik pH degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli

bir iliski yoktur (p>0.05).

Tiikiirik ADS ile plak ADS degerleri arasinda pozitif yonlii, %54.7 diizeyinde
ve istatistiksel olarak anlamli iligki vardir (p=0.013; p<0.05). Tiikiiriikk ADS ile tiikiiriik
pH degerleri arasinda ters yonlii, %53.8 diizeyinde ve istatistiksel olarak anlamli iligki
vardir (p=0.014; p<0.05). Tiikiiriik ADS ile plak iireaz, gingival indeks, plak indeksi ve
tiikiiriik akis hiz1 degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski yoktur (p>0.05).
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Plak iireaz ile plak ADS degerleri arasinda pozitif yonlii, %60.4 diizeyinde ve
istatistiksel olarak anlamli iliski vardir (p=0.005; p<0.05). Plak iireaz ile gingival
indeks, plak indeksi, tiikiiriik akis hizi ve tiikiiriik pH degerleri arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir iligki yoktur (p>0.05).

Plak ADS ile gingival indeks, plak indeksi, tiikiiriik akis hiz1 ve tikiirik pH

degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski yoktur (p>0.05).

Gingival indeks ile plak indeksi degerleri arasinda pozitif yonli, %466.4
diizeyinde ve istatistiksel olarak anlaml1 iliski vardir (p=0.001; p<0.05). Gingival indeks
ile tiikiiriik akis hiz1 ve tiikiirik pH degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

iligki yoktur (p>0.05).

Plak indeks ile tiikiiriik akis hiz1 ve tiikiiriik pH degerleri arasinda istatistiksel

olarak anlaml bir iligki yoktur (p>0.05).

Tiikiirtik akis hizi ile tikiiriik pH degerleri arasinda istatistiksel olarak anlaml

bir iliski yoktur (p>0.05).
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Tablo 4.4: Cahsma ve kontrol gruplarinda tedavi éncesi (TO); tiikiiriik iireaz,

tiikiirilk ADS, plak iireaz, plak ADS, gingival indeks, plak indeksi, tiikiiriik akis

hiz1 ve tiikiiriik pH parametreleri arasindaki korelasyonun degerlendirilmesi

Calisma grubu

Kontrol grubu

Tedavi Oncesi (TO)

Tiikiiriik ADS

Plak Ureaz

Plak ADS

Gingival indeks

Plak indeksi

Tiikiiriik Akis Hizi

Tiikiiriikk pH

Tiikiiritk ADS

Plak Ureaz

Plak ADS

Gingival indeks

Plak indeksi

Tiikiiriik Akis Hiz

Tiikiiriik pH

= T == T == T == T =°" T =" T == T = T = ©T

p

Tiikiiriik
Ureaz
-0.007
0.977
0.627
0.003*
-0.122
0.609
0.234
0.322
0.495
0.027*
0.088
0.714
0.215
0.362
-0.118
0.621
-0.052
0.828
0.047
0.844
-0.283
0.227
-0.290
0.214
0.236
0.316
-0.306

0.189

Tiikiirik
ADS
1.000

0.363
0.116
0.349
0.132
-0.050
0.833
-0.477
0.033*
-0.084
0.726
-0.067
0.780
1.000

0.184
0.438
0.547
0.013*
0.011
0.965
-0.099
0.678
0.148
0.533
-0.538

0.014*

Plak
ﬁreaz
0.363
0.116
1.000

0.351
0.129
0.079
0.741
0.232
0.324
-0.145
0.541
-0.175
0.459
0.184
0.438
1.000

0.604
0.005*
0.335
0.148
0.073
0.760
0.002
0.995
-0.236

0.316

"Spearman Rho Korelasyon Analizi, Pearson Korelasyon Analizi, *p<0.05

Plak

ADS

0.349
0.132
0.351
0.129
1.000

0.177
0.455
-0.028
0.908
-0.235
0.318
-0.127
0.595
0.547
0.013*
0.604
0.005*
1.000

0.277
0.237
0.212
0.370
0.101
0.672
-0.236

0.316

Gingival
indeks
-0.050
0.833
0.079
0.741
0.177
0.455
1.000

0.480
0.032*
-0.057"
0.810
0.475"
0.034*
0.011
0.965
0.335
0.148
0.277
0.237
1.000

0.664
0.001*
-0.117"
0.625
0.200"

0.398

Plak
indeksi
-0.477
0.033*
0.232
0.324
-0.028
0.908
0.480
0.032*
1.000

0.040
0.865
0.475
0.034*
-0.099
0.678
0.073
0.760
0.212
0.370
0.664
0.001*
1.000

-0.145
0.543
-0.021

0.931

Tiikiiriik
Akis Hizi
-0.084
0.726
-0.145
0.541
-0.235
0.318
-0.212
0.371
0.040
0.865
1.000

0.1737
0.466
0.148
0.533
0.002
0.995
0.101
0.672
-0.030
0.899
-0.145
0.543
1.000

0.196"

0.407

Calisma grubunda tedavi sonras1 (TS); tiikiirik iireaz, tiikiirik arjinin, plak

iireaz, plak ADS, gingival indeks, plak indeksi, tiikiiriik akis hiz1 ve tiikiirik pH

parametreleri arasindaki korelasyonun degerlendirilmesi Tablo 4.5’de gosterilmistir.
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Calisma grubunda (TS);

Tiikiirlik iireaz ile plak indeksi degerleri arasinda pozitif yonlii, %53.2 diizeyinde

ve istatistiksel olarak anlamli iliski vardir (p=0.016; p<0.05).

Tablo 4.5: Cahsma grubunda tedavi sonras1 (TS) tiikiiriik iireaz, tiikiiriilk ADS,
plak iireaz, plak ADS, gingival indeks, plak indeksi, tiikiiriik akis hiz1 ve tiikiiriik

pH parametreleri arasindaki korelasyonun degerlendirilmes

Tedavi Sonrasi Tiikiiriik ~ Tiikiirik  Plak Plak Gingival Plak Tiikiiriik
(TS) Ureaz ADS Ureaz ADS indeks Indeksi Akis Hizx
Tiikiiriik ADS r 0.241 1.000 0.067 0.285 -0.232 -0.054 0.267

p  0.307 0.780 0.223 0.326 0.820 0.256
Plak Ureaz r 0.417 0.067 1.000 0.345 -0.016 0.092 0.022

p  0.067 0.780 0.137 0.948 0.700 0.927
Plak ADS r -0.012 0.285 0.345 1.000 0.113 -0.318 -0.069

p  0.959 0.223 0.137 0.634 0.172 0.773
Gingival indeks r 0.315 -0.232 -0.016 0.113 1.000 0.300 -0.408

p 0176 0.326 0.948 0.634 0.198 0.074
Plak Indeksi r 0.532 -0.054 0.092 -0.318 0.300 1.000 -0.054

p  0.016* 0.820 0.700 0.172 0.198 0.821
Tiikiirik Akis Hizi  r 0.218 0.267 0.022 -0.069 -0.322" -0.054 1.000

p 0357 0.256 0.927 0.773 0.166 0.821
Tiikiiriik pH r 0.301 -0.103 -0.398 -0.124 0.020" 0.301 0.402"

p 0.198 0.667 0.082 0.603 0.935 0.197 0.079
"Spearman Rho Korelasyon Analizi ,Pearson Korelasyon Analizi,*p<0.05

Calisma grubunda tedavi bitimi (TB); tiikiiriik iireaz, tiikiiriik arjinin, plak iireaz,
plak ADS, gingival indeks, plak indeksi, tiikiiriik akis hiz1 ve tiikiiriik pH parametreleri

arasindaki korelasyonun degerlendirilmesi Tablo 4.6’da gosterilmistir.
Calisma grubunda (TB);

Plak iireaz ile gingival indeks degerleri arasinda ters yonlii, %44.4 diizeyinde ve

istatistiksel olarak anlamli iligki vardir (p=0.049; p<0.05).
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Tablo 4.6: Calisma grubunda tedavi bitimi (TB) tiikiiriik iireaz, tiikiiriik ADS,
plak iireaz, plak ADS, gingival indeks, plak indeksi, tiikiiriik akis hiz1 ve tiikiiriik

pH parametreleri arasindaki korelasyonun degerlendirilmesi

Tedavi Bitimi (TB) Tiikiiriik ~ Tikiirik  Plak Plak Gingival Plak Tiikiiriik
Ureaz ADS Ureaz ADS indeks indeksi Akis Hizi

Tiikiiriik ADS r 0.249 1.000 0.114 0.314 0.421 0.125 0.205

p 0.290 0.632 0.178 0.064 0.599 0.386
Plak Ureaz r 0.320 0.114 1.000 0.433 -0.444 -0.061 0.010

p  0.169 0.632 0.056 0.049* 0.798 0.966
Plak ADS r 0.038 0.314 0.433 1.000 -0.207 -0.206 0.024

p 0874 0.178 0.056 0.380 0.384 0.920
Gingival indeks r -0.304 0.421 -0.444 -0.207 1.000 0.036 0.060

p 0192 0.064 0.049* 0.380 0.880 0.801
Plak Indeksi r 0.393 0.125 -0.061 -0.206 0.036 1.000 -0.304

p  0.087 0.599 0.798 0.384 0.880 0.193
Tiikiirik Akis Hizi  r 0.269 0.205 0.010 0.024 0.022" -0.304 1.000

p 0252 0.386 0.966 0.920 0.926 0.193
Tiikiiriik pH r 0.386 0.134 0.018 0.098 -0.199" -0.181 0.197"

p  0.093 0.574 0.941 0.680 0.401 0.445 0.405
"Spearman Rho Korelasyon Analizi Pearson Korelasyon Analizi *p<0.05

Calisma grubunda incelenen tiim parametrelerin cinsiyete gore degerlendirilmesi

Tablo 4.7°de gosterilmistir.
Calisma grubunda;

Kizlar ve erkekler arasinda TO, TS, TB tiikiiriik iireaz degerleri agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05). Kizlarda; TO, TS,
TB tiikiirik tireaz degerleri acisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmazken (p>0.05), erkeklerde; TO, TS ve TB’de tiikiiriik iireaz degerleri agisindan
istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmaktadir (p=0.000; p<0.05). Farkliligin hangi
zamandan kaynaklandiginin tespiti igin yapilan ikili karsilastirmalar sonucunda; TO
tikiiriik tireaz degerlerine gore, TS (p=0.002) ve TB (p=0.028) tiikiiriikk {ireaz

degerlerinde goriilen artis istatistiksel olarak anlamlidir (p<0.05). TS tiikiirik {ireaz
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degerlerine gore, TB tiikiiriik iireaz degerlerinde goriillen artis istatistiksel olarak

anlamlidir (p=0.028; p<0.05).

Kizlar ve erkekler arasinda TO, TS, TB’de tiikiiriik ADS degerleri agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir farklillk bulunmamaktadir (p>0.05). Kizlarda ve
erkeklerde; TO, TS, TB’de tiikiiriik ADS degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik bulunmaktadir (p=0.021, p=0.004; p<0.05). Her iki cinsiyette de farkliligin
hangi zamandan kaynaklandiginin tespiti i¢in yapilan ikili karsilagtirmalar sonucunda;
TO tiikiiriik arjinin degerlerine gore, TS tiikiiriik arjinin degerlerinde anlamli degisim
goriilmezken (p>0.05), TO tiikiiriik arjinin degerlerine goére TB tiikiiriik arjinin
degerlerinde goriilen artis istatistiksel olarak anlamlidir (p=0.049, p=0.034; p<0.05). TS
tikiirik arjinin degerlerine gore, TB tlkirik arjinin degerlerinde goriilen artig

istatistiksel olarak anlamlidir (p=0.049, p=0.034; p<0.05).

Kizlar ve erkekler arasinda TO, TS, TB’de plak iireaz degerleri agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05). Her iki cinsiyette de;
TO, TS, TB’de plak iirecaz zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
bulunmaktadir  (p=0.021, p=0.009, p<0.05). Farkliligin hangi zamandan
kaynaklandiginin tespiti i¢in yapilan ikili karsilastirmalar sonucunda; TO plak iireaz
degerlerine gore, TS plak ilireaz degerlerinde anlamli degisim goriilmezken (p>0.05),
TO plak iireaz degerlerine gore TB plak iireaz degerlerinde goriilen diisiis istatistiksel
olarak anlamlidir (p=0.017, p=0.034; p<0.05). TS plak iireaz degerlerine gore, TB plak
tireaz degerlerinde goriilen diisiis istatistiksel olarak anlamlidir (p=0.017, p=0.010;
p<0.05).

Kizlar ve erkekler arasinda TO, TS, TB’de plak ADS degerleri acgisindan
istatistiksel olarak anlamli bir farklilhik bulunmamaktadir (p>0.05). Kizlarda; tedavi
oncesinde, tedavi sonrasinda, tedavi bitiminde plak ADS zamanlar1 arasinda istatistiksel
olarak anlaml1 bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05). Erkeklerde; TO, TS, TB’de plak
ADS zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmaktadir (p=0.028;
p<0.05). Farkliligin hangi zamandan kaynaklandiginin tespiti icin yapilan ikili
karsilastirmalar sonucunda; TO plak ADS degerlerine gore, TS plak ADS degerlerinde
anlamli degisim goriilmezken (p>0.05), TO plak ADS degerlerine gore TB plak ADS
degerlerinde goriilen diisiis istatistiksel olarak anlamlidir (p=0.019; p<0.05). TSplak
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ADS degerlerine gore, TB plak ADS degerlerinde goriilen diisiis istatistiksel olarak
anlamlidir (p=0.041; p<0.05).

Kizlar ve erkekler arasinda TO, TS, TB’de gingival indeks degerleri agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05). Her iki cinsiyette de;
TO, TS, TB’de gingival indeks zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
bulunmaktadir (p=0.001, p=0.002; p<0.05). Kizlarda; farkliligin hangi zamandan
kaynaklandigmin tespiti igin yapilan ikili karsilastirmalar sonucunda; TO gingival
indeks degerlerine gore, TS ve TB gingival indeks degerlerinde goriilen diisiisler
istatistiksel olarak anlamlidir (p=0.018; p<0.05). TS gingival indeks degerlerine gore,
TB gingival indeks degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir degisim goriilmemistir

(p>0.05).

Erkeklerde; farkliligin hangi zamandan kaynaklandiginin tespiti i¢in yapilan ikili
karsilastirmalar sonucunda; TO gingival indeks degerlerine gore, TS gingival indeks
degerlerinde anlamli degisim goriilmezken (p>0.05), TO gingival indeks degerlerine
gore TB gingival indeks degerlerinde goriilen diisiis istatistiksel olarak anlamlidir
(p=0.012; p<0.05). TS gingival indeks degerlerine gore, TB gingival indeks
degerlerinde goriilen diisiis istatistiksel olarak anlamlidir (p=0.043; p<0.05).

Kizlar ve erkekler arasinda TO plak indeksi degerleri agisindan istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05). Kizlarin TS plak indeksi
degerleri, erkeklerden istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur
(p=0.012; p<0.05). Kizlar ve erkekler arasinda TB plak indeksi degerleri agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05). Kizlarda; TO, TS,
TB’de plak indeksi zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
bulunmaktadir (p=0.002; p<0.05). Farkliligin hangi zamandan kaynaklandiginin tespiti
i¢in yapilan ikili karsilagtirmalar sonucunda; TO plak indeksi degerlerine gore, TS
(p=0.027) ve TB (p=0.018) plak indeksi degerlerinde goriilen diisiisler istatistiksel
olarak anlamlidir (p<0.05). TS plak indeksi degerlerine gore, TB plak indeksi
degerlerinde goriilen diisiis istatistiksel olarak anlamlidir (p=0.041; p<0.05). Erkeklerde;
TO, TS, TB’de plak indeksi zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
bulunmaktadir (p=0.000; p<0.05). Farkliligin hangi zamandan kaynaklandiginin tespiti
i¢in yapilan ikili karsilastirmalar sonucunda; TO plak indeksi degerlerine gore TS ve

TB plak indeksi degerlerinde goriilen diisiisler istatistiksel olarak anlamlidir (p=0.002;
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p<0.05). TS plak indeksi degerlerine gore, TB plak indeksi degerlerinde goriilen diisiis
istatistiksel olarak anlamlidir (p=0.043; p<0.05).

Kizlar ve erkekler arasinda TO, TS, TB’de tiikiirik akis hizi degerleri
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05). Kizlarda;
TO, TS, TB’de tiikiiriik akis hizi zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilk bulunmamaktadir (p>0.05). Erkeklerde; TO, TS, TB’de tiikiiriik akis hizi
zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmaktadir (p=0.040;
p<0.05). Farkliligin hangi zamandan kaynaklandiginin tespiti i¢in yapilan ikili
karsilastirmalar sonucunda; TO tiikiiriik akis hiz1 degerlerine gore, TS tiikiiriik akis hizi
degerlerinde anlamli degisim goriilmezken (p>0.05), TO tiikiiriik akis hiz1 degerlerine
gore TB tikiiriik akis hizi degerlerinde goriilen artig istatistiksel olarak anlamlidir
(p=0.020; p<0.05). TS tikirik akis hizi degerlerine gore, TB tikiiriik akis hizi

degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir degisim goriilmemistir (p>0.05).

Kizlar ve erkekler arasinda TO, TS, TB’de tiikiiriik pH degerleri agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05). Kizlarda; TO, TS,
TB’de tikiirik pH zamanlari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
bulunmaktadir (p=0.039; p<0.05). Farkliligin hangi zamandan kaynaklandiginin tespiti
i¢in yapilan ikili karsilastirmalar sonucunda; TO tiikiiriik pH degerlerine goére, TS
tiikiirik pH degerlerinde anlamli degisim goriilmezken (p>0.05), TO tiikiiriik pH
degerlerine gore TB tiikiiriik pH degerlerinde goriilen artis istatistiksel olarak anlamlidir
(p=0.046; p<0.05). TS tikiirik pH degerlerine gore, TB tiikiirik pH degerlerinde
istatistiksel olarak anlamli bir degisim goriilmemistir (p>0.05). Erkeklerde; TO, TS,
TB’de tiikiirik pH zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
bulunmaktadir (p=0.015; p<0.05). Farkliligin hangi zamandan kaynaklandiginin tespiti
i¢cin yapilan ikili kargilastirmalar sonucunda; tedavi oncesi tiikiiriik pH degerlerine gore,
TS tiikiirik pH degerlerinde anlamli degisim goriilmezken (p>0.05), TS tiikiirik pH
degerlerine gore TB tiikiiriik pH degerlerinde goriilen artis istatistiksel olarak anlamlidir
(p=0.025; p<0.05). TS tikirik pH degerlerine gore, TB tiikiirik pH degerlerinde
goriilen artis istatistiksel olarak anlamlidir (p=0.046; p<0.05).
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Tablo 4.7: Cahsma grubunda cinsiyete gore tiikiiriik iireaz, tiikiiriik ADS, plak
iireaz, plak ADS, gingival indeksi, plak indeksi, tiikiiriik akis hiz1 ve tiikiiriik pH

parametrelerinin degerlendirilmesi

Cahsma grubu Cinsiyet pt
Kiz Erkek
Ort+£SS (medyan) Ort+SS (medyan)
Tiikiiriik Ureaz  TO 0.57+0.26 (0.5) 0.38+0.18 (0.3) 0.097
TS 0.53+0.19 (0.5) 0.49+0.17 (0.4) 0.537
TB 0.68+0.29 (0.6) 0.53+0.25 (0.4) 0.190
p? 0.072 0.000*
TO-TSp® - 0.002*
TO-TBp® - 0.028*
TS-TB p® - 0.028*
Tiikiiriik TO 2.89+0.88 (2.8) 3.02+1.19 (2.5) 0.758
ADS
TS 2.94+0.71 (2.9) 3.06+1.07 (2.5) 0.700
TB 3.61+0.85 (3.2) 3.57+1.35 (3.3) 0.537
p? 0.021* 0.004*
TO-TS p® 0.401 0.209
TO-TBp®  0.049* 0.034*
TS-TB p? 0.049* 0.034*
Plak Ureaz TO 2.66+0.66 (2.5) 2.48+0.97 (2.2) 0.440
TS 2.27+0.76 (2.4) 2.4+0.79 (2.1) 0.643
TB 1.86+0.76 (2) 2.29+0.82 (2.1) 0.537
p? 0.021* 0.009*
TO-TSp®  0.484 0.480
TO-TBp®  0.017* 0.034*
TS-TB p? 0.017* 0.010*
Plak ADS TO 3.82+1.08 (4.3) 5+1.45 (5) 0.055
TS 3.62+0.9 (4) 4.86+1.29 (5.1) 0.055
TB 3.74+1.08 (4) 4.52+1.53 (4.6) 0.165
p? 0.197 0.028*
TO-TSp® - 0.117
TO-TBp® - 0.019*



Gingival Indeks

Plak indeksi

Tikiirik Ak

Hiza

Tiikiiriik pH

!Mann Whitney U Test

TS-TB p®
TO
TS
TB

TO-TS p?
TO-TB p?
TS-TB p?
TO
TS
B

TO-TS p*
TO-TB p°
TS-TB p?
TO

TS
B

TO-TS p*
TO-TB p°
TS-TB p®
TO

TS

B

p2

TO-TS p°
TO-TB p°
TS-TB p?

2Friedman Test

1.28+0.28 (1.2)
1.1+0.18 (1)
0.96+0.11 (1)
0.001*

0.018*

0.018*

0.066
1.45+0.34 (1.4)
1.16£0.22 (1.2)
0.96+0.08 (1)
0.002*

0.027*

0.018*

0.041*
0.89+0.3 (0.8)

0.93+0.25 (0.8)
0.96+0.24 (0.9)
0.174

6.69+0.26 (6.5)
6.88+0.23 (7)
6.9420.18 (7)
0.039*

0.083

0.046*

0.317

SWilcoxon Sign Test *p<0.0

0.041*
1.18+0.21 (1.2)
1.07+0.13 (1)
0.97+0.08 (1)
0.002*

0.075

0.012*

0.043*
1.2840.2 (1.2)
0.8320.3 (1)
0.76+0.32 (0.9)
0.000*

0.002*

0.002*

0.043*
0.84+0.22 (0.8)

0.9+0.19 (0.8)
0.93+0.17 (0.9)
0.040*

0.118

0.020*

0.180
6.63+0.23 (6.5)
6.67+0.25 (6.5)
6.830.25 (7)
0.015*

0.317

0.025*

0.046*

84

0.453
0.965
0.919

0.228
0.012*
0.263

0.814

0.807
0.810

0.560
0.075
0.304
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Kontrol grubunda incelenen tiim parametrelerin cinsiyete gore degerlendirilmesi
Tablo 4.8’de gosterilmistir.
Kontrol grubunda;

Kizlar ve erkekler arasinda tiikiirtik tireaz ve tiikiirik ADS degerleri acisindan

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Kizlar ve erkekler arasinda plak iireaz ve plak ADS degerleri agisindan

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Kizlar ve erkekler arasinda gingival indeks ve plak indeksi degerleri acisindan

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Kizlarin tikiirtik akis hizi degerleri, erkeklerden istatistiksel olarak anlamli

diizeyde diisiik bulunmustur (p=0.031; p<0.05).

Kizlar ve erkekler arasinda tiikiiriik pH degerleri agisindan istatistiksel olarak

anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Tablo 4.8: Kontrol grubunda cinsiyete gore tiikiiriik iireaz, tiikiiriik ADS, plak
iireaz, plak ADS, gingival indeksi, plak indeksi, tiikiiriik akis hiz1 ve tiikiiriilk pH

parametrelerinin degerlendirilmesi

Kiz Erkek

Ort£SS (medyan)

Ort+SS (medyan)

Tiikiiriik Ureaz 0.21+0.18 (0.1) 0.4+0.43 (0.3) 0.089
Tiikiiriik ADS 4.68+1.66 (5.6) 4.36+1.7 (4.2) 0.760
Plak Ureaz 4.82+0.99 (4.6) 3.79+0.99 (4) 0.126
Plak ADS 6.97+1.76 (6.1) 5.96+1.96 (5.8) 0.315
Gingival Indeks 1.32+0.26 (1.4) 1.11+0.26 (1) 0.074
Plak indeksi 1.2+0.35 (1.3) 1.05+0.46 (1) 0.405
Tiikiiriik Akis Hizi 0.76+0.17 (0.8) 1.07+0.27 (1.3) 0.031*
Tiikiiriik pH 6.8+0.27 (7) 6.9+0.21 (7) 0.383

Mann Whitney U Test

*p<0.05
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Calisma grubunda yas ve dmtft ile tiikiiriik ireaz, tiikiirik ADS, plak iireaz, plak
ADS, gingival indeksi, plak indeksi, tiikiiriik akis hiz1 ve tiikiiriik pH parametrelerinin

korelasyonunun degerlendirilmesi Tablo 4.9’da gosterilmistir.
Calisma grubunda;

Yas ile TO, TS, TB’de tiikiiriik iireaz, tiikiirik ADS, plak iireaz, plak ADS,
gingival indeks, plak indeksi, tikiirik akis hizi ve tikiirik pH degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iliski yoktur (p>0.05).

Dmft ile TO tiikiirik ADS degerleri arasinda ters yonlii, %49.7 diizeyinde ve
istatistiksel olarak anlamli iliski vardir (p=0.026; p<0.05). Dmft ile TS ve TB tiikiiriik
ADS degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki yoktur (p>0.05).

Dmft ile TO plak indeksi degerleri arasinda pozitif yonlii, %52.6 diizeyinde ve
istatistiksel olarak anlamli iliski vardir (p=0.017; p<0.05). Dmft ile TS ve TB plak

indeksi degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki yoktur (p>0.05).

Dmft ile TO, TS, TB’de tiikiiriik iireaz, plak iireaz, plak ADS,gingival indeks,
tikiirtik akis hiz1 ve tiikiiriik pH degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki
yoktur (p>0.05).
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Tablo 4.9: Calisma grubunda yas ve dmft ile tiikiiriik iireaz, tiikiiriik ADS, plak
iireaz, plak ADS, gingival indeksi, plak indeksi, tiikiiriik akis hiz1 ve tiikiiriik pH

parametrelerinin korelasyonunun degerlendirilmesi

Calisma grubu Yas dmft
r p r p
Tiikiiriik Ureaz TO -0.024 0.920 0.348 0.133
TS 0.345 0.136 0.211 0.373
TB 0.428 0.059 0.279 0.234
Tiikiiriik ADS TO  -0.090 0.705 -0.497 0.026*
TS -0.061 0.799 -0.355 0.124
TB 0.284 0.226 -0.145 0.541
Plak Ureaz TO 0244 0.299 0.048 0.841
TS 0.398 0.082 0.072 0.764
TB 0.284 0.225 -0.001 0.997
Plak ADS TO  0.250 0.288 -0.028 0.907
TS 0.242 0.305 -0.050 0.835
TB 0.261 0.267 -0.077 0.747
Gingival Indeks TO -0.011 0.962 0.408' 0.074
TS -0.035 0.882 0.416" 0.068
TB 0.046 0.847 -0.125" 0.599
Plak indeksi TO  0.364 0.114 0.526 0.017*
TS 0.307 0.188 -0.012 0.959
TB 0.192 0.418 -0.105 0.661
Tiikiiriik Akis TO 0.070 0.770 0.412" 0.071
Hiza
TS 0.134 0.574 0.250" 0.287
TB 0.228 0.334 0.163" 0.491
Tiikiiriik pH TO  0.362 0.117 0.048" 0.840
TS 0.087 0.714 0.186" 0.433
TB 0.151 0.524 0.225" 0.341

"Spearman Rho Korelasyon Analizi Pearson Korelasyon Analizi *p<0.05
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Kontrol grubunda yas ile tiikiiriik iireaz, tiikiiriik arjinin, plak tireaz, plak arjinin,
gingival indeksi, plak indeksi, tiikiirik akis hizi ve tiikiirik pH parametrelerinin

korelasyonunun degerlendirilmesi Tablo 4.10°da gosterilmistir.
Kontrol grubunda;

Yas ile tiikiiriik iireaz, tiikiiriik arjinin, plak iireaz, plak arjinin, gingival
indeksi, plak indeksi, tiikiiriik akis hizi1 ve tiikiiriik pH degerleri arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir iligki yoktur (p>0.05).

Tablo 4.10: Kontrol grubunda yas ile tiikiiriik iireaz, tiikiiriik arjinin, plak iireaz,
plak arjinin, gingival indeksi, plak indeksi, tiikiiriik akis hiz1 ve tiikiirilk pH

parametrelerinin korelasyonunun degerlendirilmesi

Kontrol grubu Yas

Tedavi Oncesi (TO) r p
Tiikiiriik Ureaz -0.321 0.167
Tiikiiriik ADS -0.081 0.734
Plak Ureaz -0.239 0.310
Plak ADS -0.337 0.146
Gingival Indeks 0.135 0.572
Plak Indeksi 0.194 0.413
Tiikiirik Akis Hiza 0.131 0.583
Tiikiiriikk pH 0.234 0.322

Pearson Korelasyon Analizi
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5. TARTISMA

Oral mikrobiyom bilesenlerinin saglik ve hastalikla iliskisi lizerine yapilan
bircok ¢alisma bulunmaktadir. Yapilan son arastirmalarda ¢ocukluk cagi ciiriiklerinde
bakteriyel profilde degisiklikler goriildiigii; ayrica siit ve siirekli dislenme doneminde de

profilde farkliliklar oldugu bildirilmistir (Aas ve ark. 2008; Crielaard ve ark. 2011).

Dis ciirigli, diinyadaki en yaygin kronik bulasici hastaliklardan biridir. Dis
¢lirigiinlin etyolojisi i¢in {i¢ temel hipotez bulunmaktadir. Bunlar; spesifik plak
hipotezi, spesifik olmayan plak hipotezi ve ekolojik plak hipotezidir (Marsh 1994).
Spesifik plak hipotezi, Streptococcus mutans ve Streptococcus sobrinus gibi birkag
spesifik tiirlin dis ¢lriginde aktif rol oynadigini ileri siirmektedir. Diger taraftan
spesifik olmayan plak hipotezinde, ¢iliriigiin olusmasinda bir¢ok bakteri tiiriiniin genel
aktivitesinin 6nemli oldugu savunulmaktadir (Thailade 1986). Ekolojik plak hipotezinde
ise, clriiglin cevresel faktdrlerden etkilendigini; mikrobiyal dengenin degisimiyle
clirlige yatkinhigin arttigin1 6ne siirmektedir (Marsh 1994). Bu hipotezleri dogrulamak
icin gegmisten giiniimiize kadar ¢iiriikle iliskili bakterileri tanimlamak admna birgok
arastirma yapilmigtir (Paster ve ark. 2001; Costello ve ark. 2009). Oral kavite, karmasik
mikrobiyal toplulugun yansitildig1 ekolojik bir sistemdir. Insan oral mikrobiyomunda
yaklasik 10000 mikrobiyal filotip/tiir bulunmaktadir (Keijser ve ark. 2008). Calismalar,
dis sert yiizeylerinde ve oral kavitenin tiim ylizeylerinde 6zgiin mikrobiyal topluluklar

oldugunu ortaya ¢ikarmistir (Zaura ve ark. 2009; Aas ve ark. 2005).

Oral mikrobiyomun stabil bir yapida oldugu, dis stirmesi gibi 6énemli biyolojik
degisikliklerde bile degismedigi bireye 6zgii oldugunu bildiren arastiricilarin yanisira
(Zuanazzi ve ark. 2009); oral bakterilerin mobil mikrobiyomda 6nemli rolii oldugunu

gosteren arastirmalar da bulunmaktadir (Lucchese 2017; Nakano ve ark. 2007).

Oral ekolojik sistem fiziksel ve kimyasal degisikliklerden Onemli dlgiide
etkilenmektedir. Yiyecek-igecekler ve agiz hijyeninin yerine getirilip getirilmemesi gibi
faktorler oral mikrobiyomu etkilemektedir. Yapilan genetik c¢eligmalarda oral
mikrobiyomun vertikal ve yatay gecislerden de etkilendigi gosterilmistir. Ornegin

kardesler arasinda benzer P.gingivalis genotiplerinin bulundugu, tiim aile bireylerinde
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ortak Streptococcus mutans ribotipinin olustugunu bildiren calismalar bulunmaktadir

(Kohler ve ark. 2003).

Oral mikroflora bireyden bireye faklilik gosterdigi gibi, agiz saghg ile de
degisime ugramaktadir (Costello ve ark. 2009). Mikrobiyolojik olarak ufak bir
degisimin bile saglikli durumdan hastaliga gegiste Onemli oldugu bildirilmistir

(Kononen 2000).

Crielaard ve ark. (2011), 3-18 yas arasinda 74 c¢ocugun oral mikrobiyal
bilesenlerini incelemislerdir. Ciiriik durumunun bireydeki oral mikrobiyomu
degistirdigini, ¢iriklii ve ciiriiksiiz agizlardaki tiikiirik oral mikrobiyomunun farkli
oldugunu bildirmislerdir. Ayrica, ¢ocuklarin tiikiiriik mikrobiyomlarinin 3 yasina kadar
karmasik oldugunu, artan yasla olgunlastigini, ergenlik ¢aginda da yetiskin
mikrobiyomundan farkli oldugunu ortaya koymuslardir (Crielaard ve ark. 2011).

Oral mikrobiyomun olgunlasmasinda; dislerin siirmesinin, dentisyonun
degigmesinin, bagisiklik sisteminin ve endokrin sisteminin gelismesinin etkili oldugu
bildirilmektedir (Bimstein ve Matsson 1999).

Becker ve ark. (2002), erken ¢ocukluk ¢agi ¢iiriigli bulunan bireylerin
tiikkiiriiklerinde bulunan bakteri tiirlerini ¢iiriiksiiz ¢ocuklardaki bakteri tiirleriyle
karsilastirmislardir. Streptococcus sanguinis’i saglikla; S.mutans ve diger Streptococcus
tirleri ile Veillonella, Actinomyces, Bifidobacterium ve Lactobacillus tiirlerini dis

cuirigiiyle iligkilendirmislerdir (Becker ve ark. 2002).

Corby ve ark. (2005), 204 ikiz iizerinde yaptiklari arastirmalarinda;
Actinomyces, S.mutans ve Lactobacillus tiirlerini g¢iiriikle iliskilendirmisler;
S.parasanguinis, Abiotrophia defectiva, Streptococcus mitis, Streptococcus oralis ve
Streptococcus sanguinis tiirlerinin saglikli agizlarin bakteriyel florasinda baskin

oldugunu belirtmiglerdir (Corby ve ark. 2005).

Ciiriik patojenlerinin tanimlanmasinin biyolojik yaklagimlar i¢in 6nemli oldugu,
bu sayede dis ciiriigiinii 6nleme konusunda terapdtik girisimleri belirlemede onemli
adimlar atilabilecegi goriilmektedir. Her ne kadar spesifik bakteriyel tiirlerinin saglik
veya clriikle iliskili oldugu gosterilmis olsa da, bu konuda yapilan arastirmalarda farkl
sonuglar da bulunmaktadir. Ornegin, Aas ve ark.’nin (2008), yaptig1 calismada ¢iiriigii

olan bireylerin %10-20’sinde saptanabilir diizeyde S.mutans bulunamamistir. Bunun
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yerine bagka asit {reten bakterilerin oral mikrobiyomda c¢ogunluk gosterdigi
bildirilmistir. Ayrica, bazi ciiriik lezyonlarinda S.mutans dental plagin kiiciik bir

bileseni olabilmektedir (Aas ve ark. 2008).

Simon-Soro ve ark. (2013)’nin yaptiklar1 ¢alismada oral kavitedeki ¢evresel
degiskenlerin mikrobiyal tiirlerin sayisini degistirdigini belirtilmislerdir (Simon-Soro ve
ark. 2013).

Sissons ve ark. (1998), diyette karbonhidrat aliminin alkali ortam iireten
tireolitik bakterilerin sayisinin azalmasina neden oldugunu; Siklikla seker tiiketiminin
sadece karyojenik bakterilerin artmasina neden olmadigini ayni zamanda amonyak
tireten yararli tiirlerin sayisinin da azalmasina yol agtigini belirtmislerdir (Sissons ve

ark. 1998).

Aas ve ark. (2008), ekolojik plak hipotezini destekleyerek, ¢iiriik yapici asit
tireten Dbakterilerin ¢evre kosullarindaki degisikliklerden etkilendigini ve yerel
mikrofloranin dengesinin bozulmasiyla ¢lirtigiin olustugunu gostermektedir (Aas ve ark.
2008). Arastirmacilar, bakteri profilinin hastalik ve saglik durumlari arasinda degistigini
sOylemekle birlikte, bakteriyel profilin siit ve daimi dentisyon arasinda da farklilik
gosterdigine dikkat cekmislerdir (Aas ve ark. 2008). Siit dentisyonunda saglikli
durumda saptanan 15 bakteri tiiriiniin 13’{iniin daimi dentisyonla ortilistiigiind, siirekli
dentisyonda ise 30 tiiriin belirlendigini bildirmisler; bu nedenle dentisyondaki bakteri

profilinin farkli oldugunu 6ne siirmiiglerdir (Aas ve ark. 2008).

Ciirtige direngli bireylerin pH’1 ¢liriige hassas bireylerden daha yiiksektir. pH’
in yiikselmesi ortamdaki alkali seviyenin artmasiyla iliskilidir. Bu bilgilerin 1s181nda;
oral kavitedeki mikrobiyal popiilasyonun alkali tiretiminin azalmasinin ¢iirtik riskinin
artmasiyla iligkili oldugu one siiriilmektedir (Gordan ve ark. 2010). Oral biyofilmler
yiizlerce metabolik ve fizyolojik acidan ¢esitlilik gosteren ekosistemlerdir ve aralarinda
besin maddeleri igin 6nemli sayilabilecek bir rekabet bulunmaktadir. Bakterilerden
alkali tiretimi ise remineralizasyon-demineralizasyon dengesini etkilemektedir (Dawes
ve Dibdin 2001). S.mutans ve Lactobacillus tiirlerinin karbonhidratlari fermente edip
neden olduklar1 diisik pH ve demineralizasyona Kkarsi bakterilerin alkali iiretimi
mikroflorayr korumaktadir (Bradshaw ve Marsh 1998; Van Ruyven ve ark. 2000;
Burne ve ark. 2009).



92

Ureaz nikel icerikli oligomerik bir enzimdir ve aktivitesi igin genelde
operonlarla kodlanan en az 7 gen iriinii gerekmektedir (Park ve ark. 1995). Oral
bakterilerden lireazin salinmasi ¢oklu faktorlerle diizenlenmektedir. Bakterilerden tireaz
salinmasi nétral pH degerlerinde baskilanir; ancak asidik kosularda iireaz genleri aktive
olabilmektedirler (Liu ve ark. 2008). ADS’yi kodlayan genler bir operonla
diizenlenirken, gen sirast tiirler arasinda degismektedir (Barcelona-Andres ve ark. 2002;
Dong ve ark. 2002). ADS ayrica ¢evresel uyaranlarla da diizenlenebilmektedir. Tiirler
arasinda degisen kontrol mekanizma modelleri vardir. ADS, arjinin varligi ile
indiiklenebilmektedir veya ADS’yi kodlayan operon, karbon katabolitlerine hassas olup
inhibe olabilmektedir (Liu ve ark. 2008; Jakubovics ve ark. 2008).

Ure ve arjinin metabolizmasiyla iiretilen amonyak, ndtral pH dengesinin
korunmasina katkida bulunmaktadir. Arjinin metabolizmasiyla agiga ¢ikan ATP,
bakteriye enerji saglamaktadir (Burne ve Marquis 2000; Gordan ve ark. 2010). Bu
metabolik sistem ciiriik gelisiminin azaltilmasinda etkilidir (Hojo ve ark. 1994; Liu ve
ark. 2009; Liu ve ark. 2012).

Ureaz enzimiyle iirenin hidrolizi gerceklesmektedir. Bu tepkime sonucunda CO;
ve amonyak agiga ¢ikmaktadir. Oral kavitedeki amonyak iiretiminin temel kaynagini da
bu reaksiyon olusturmaktadir (Peterson ve ark. 1985). Indirekt etki olarak iirenin
par¢alanmasinin ¢iiriik direncini arttirdigi belirtilmektedir. Kronik renal hastaligi olan
bireylerin zengin karbonhidrat diyetlerine karsilik diisiik ¢iirtik riskleri oldugu,
tikiiriiklerindeki tire seviyelerinin saglikli hastalardan 10-50 kat daha fazla oldugu
bildirilmektedir ( Peterson ve ark. 1985; Martins ve ark. 2012). Bu bilgilerden yola
cikilarak dental biyofilm ve tiikiiriikteki pH’1 arttirmak icin ilire iceren agiz bakim
tirlinlerinin hastalara kullandirilmasi disiiniilmiistiir (Dawes ve Dibdin 1998; Dawes ve
Dibdin 2001; Sjogren ve ark. 2002; Smith ve ark. 2004). Yapilan caligmalarda {ire
iceren sakizlarin tiikiirik pH’min korunmasinda anlamli bir fark yaratmadigi
goriilmiistiir (Dawes ve Dibdin 2001; Sjogren ve ark. 2002; Smith ve ark. 2004). Urenin
sakizlara katilmasiyla kontrol digi kullanimmin toksik etki yapabilecegi; sakizlardaki
iire igeriginin %3’ gegmemesi gerektigi bildirilmistir (WHO Food Additives 32,
Genova 1993).

Dawes ve Dibdin (2001), 30 mg iire igeren sakizlarin dental plak pH’1 {lizerine

etkisini incelemislerdir. Sakiz ¢ignenmesinin pH’da hizli bir artisa sebep oldugu; ancak
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uyarilmamis kosullara doniildiigiinde pH’in ayn1 seviyeye geriledigini bildirmislerdir.
Ure iceren ve iire icermeyen sekersiz sakizlarin pH iizerindeki etkilerinde anlaml1 bir
farklilik bulamamislardir (Dawes ve Dibdin 2001).

Sjogren ve ark. (2002), sekersiz, iire iceren sakizlarla, lire icermeyen sakizlari
karsilastirdiklar1 calismalarinda oral kavitedeki demineralizasyonu engellemede iki
sakiz arasinda anlamli bir fark bulamamislardir (Sjogren ve ark. 2002). Sakiz
cignenmesinden sonra pH’nin ylkseltmesini, tiikiiriglin mekanik uyarimiyla
tamponlama kapasitesinin artmastyla iliskilendirmislerdir (Rosenhek ve ark. 1993).

Smith ve ark. (2004), iire iceren ve lire igcermeyen sakizlarin mikrobiyal plaga
etkisini inceledikleri ¢alismalarinda, dental plagin alkalinojenik &zelliginin iki sakizin
da kullanimiyla arttigini belirtmislerdir. Karbonhidrat alimindan sonra pH’1n ani olarak
diislis siiresinin sakiz ¢gignenmesiyle azaldigini; bu etkinin iire igerekli sakizlarda daha
fazla oldugunu belirtmislerdir. Ancak iki grup arasindaki bu fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmamustir (Smith ve ark. 2004). Bu konuda yapilan diger arastirmalarda;
arjinin ve ftreaz metabolizmasiyla dis ¢lrigli arasinda ters bir iliski oldugu
gosterilmistir (Edgar 1992; Gordan ve ark. 2010; Nascimento ve ark. 2009).

Cirtiksiiz bireylerin dental plaklarinda daha yiliksek seviyede ADS ve iireaz
aktivitesi oldugu bilinmektedir. Dental biyofilmde amonyak iiretimi dis ¢iiriigiiniin
onlenmesi adina son derece 6nem tagimaktadir. Dis ¢iiriigii bulunmayan bir bireyin aktif
clirlikliic durumuna gegisi plaktaki alkali iiretimin diisiik potansiyelli olmasiyla iligkili
olabilmektedir. Dis ¢iirligiliniin gelisiminde demineralizasyon fazinin baskin olmasiyla
dental biyofilmdeki asidojen mikrobiyomun orani artmaktadir (Featherstone 2004). Bu
asamada; plag alkali hale getirmek ve pH dengesini saglamak adina iirecaz ve ADS

karsimiza ¢ikmaktadir (Burne ve Marquis 2000).

Bu c¢alismada, siit dislenme doneminde c¢iiriiklii ve c¢iiriiksiiz cocuklarin
dental plak ve tiikiiriikk orneklerinin alkali iiretim potansiyeli birbirleriyle
karsilastirilarak degerlendirilmistir. Calisma ve kontrol gruplari AAPD 2014
ciiriik risk degerlendirme formuna gore belirlenmistir. Daha o6nceki benzer
caliymalardan ornek alimarak yiiksek ciiriik risk grubundaki cocuklarda en az 4
aktif ciiriik olmasi kriteri aranmistir (Gordan ve ark. 2010, Nascimento ve ark.
2009). Enzimlerin ciiriik risk gruplariyla iliskisi ve uygulanan tedavi protokoliiniin

enzim diizeylerine etkisi incelenmistir. Calismaya dahil edilen tiim ¢ocuklarin yas,
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cinsiyet, gingival indeks, plak indeksi, tiikiiriik akis hizi ve tiikiirik pH

degerlerinin enzim aktivitesiyle olan iliskisi degerlendirilmistir.

Tukiirik, dis clriigiiniin olusumunu etkileyen en 6nemli faktorlerden biridir.
Salgilanmas1 6-14 yas arasinda en fazladir; 20 yasimndan sonra ise tiikiiriigiin
salgilanmas1  azalmaya baslamaktadir. Tukirik akis hizi ise  tikirigin

kompozisyonunda énemlidir (Battino ve ark. 2002).

Tukiirik akis hizi degeri, tiikiiriik salgilanmasinin uyarilmis veya uyarilmamis
sartlarda Olgiilmesiyle elde edilmektedir. Duyusal, mekanik ve elektriksel uyaranlar ile
salgilanan tiikiirige uyarilmis tiikiiriik salgist denilmektedir ( Tenovo 1989; Emekli ve
ark. 2008). Uyarilmamus tiikiiriik ise, ¢igneme ve tat alma gibi herhangi bir dis etken ve
farmakolojik bir ajanin uyaris1 olmaksizin biriken sekresyondur. Uyarilmamus tiikiiriik
akis hiz1 kisiden kisiye, zamana ve sartlara gore degismekle beraber dinlenme halinde
eriskinlerde 0.25-0.35 ml/dk, 5 yasindan kiigiik ¢ocuklarda ise 0.22+0.14 ml/dk’dir
(Watanabe ve Dawes 1990; Emekli ve ark. 2008). Tikiiriikk akis hizi; yas, cinsiyet,
uyku, diyet, dehidratasyon, emosyonel etkenler, enfeksiyon, kullanilan ilaglar, sinir
sistemi hastaliklari, uyaranlarin cinsi gibi faktorlere bagli olarak degisiklik gosterir

(Tenovuo 1989).

Yapilan ¢alismalarda tiikiiriiglin alinma saatinin ve yenilen besinlerin énemli
oldugu bildirilmektedir (Ben-Aryeb ve ark. 1990; Wu ve ark. 2008). Mekanik ve
kimyasal uyaranlar ile uyarilma seklinin tiikiiriik i¢indeki elementlerin miktarini
etkiledigi bildirilmektedir (Wu ve ark. 2008). Bu nedenlerden dolayr bu ¢alismada,
tiikkiirilk oOrnekleri uyarilmadan toplanmstir. Giin ici degisiklikleri en aza
indirebilmek icin uyarilmams tiikiiriik sabah 09:00-10:00 saatleri arasi 8 saatlik

achktan sonra alinmstir.

Dawes (2004), tiikiiriik akis hizinin artmasinin protein, sodyum, klorid ve
bikarbonat seviyelerini arttirdigini; magnezyum ve fosfat degerlerini ise disiirdiiglinii

belirtmistir (Dawes 2004).

Tiikiirik akis hizinin dis ¢iiriiklerinin 6nlenmesinde 6nemli bir faktor oldugunu
bildiren arastirmacilarin yanisira tiikiiriik akis hizi ile ¢liriik aktivitesi arasinda bir iligki
olmadigini bildiren ¢alismalar da bulunmaktadir (Sreebny ve Vardini 1987; Tenovvo

1997). Birgok arastirici, tikkiirik pH’1 ve tikiirik akis hizi ile dis ¢lirligi arasinda
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negatif bir iliski saptamiglardir (Crossner ve Holm 1977; Preethi ve ark. 2010; Hegde ve
ark. 2013).

Preethi ve ark. (2010), 7-10 ve 11-14 yas grubu cocuklarda dis ¢iiriigii olan
grupta ¢iriiksiiz gruba kiyasla tiikiirik akis hizi ve pH degerlerinin daha diisiik
oldugunu saptamislardir (Preethi ve ark. 2010).

Hyde (1972) ise, 104 saglikli ¢ocuk iizerinde yaptigi ¢alismada tiikiirik akis
hiziyla ¢iiriik arasinda bir baglant1 olmadigini belirtmistir (Hyde 1972).

Farsi ve ark. (2008), gen¢ ve yetiskin 320 hasta lizerinde yaptigi calismada dis
clrtigl ile tikiirik akis hizi arasinda baglantinin olmadigini; tiikiiriik akis hizi ve
tikiirtik pH’smin periodontal sagligin iyi oldugu bireylerde anlamli sekilde daha yiiksek
oldugunu belirtmislerdir (Farsi ve ark. 2008).

Bu calismada her iki grupta da; gingival indeks, plak indeksi ile tiikiiriik
akis hiz1 ve tiikiiriik pH”1 degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamh bir iliski
bulunmamstir. Tiikiiriikk akis hiz1 ortalamalan ciiriiklii ve c¢iiriiksiiz gruplarda
anlamh bir farkhilhik gostermemis, ancak ciiriikli grupta tiikiirik pH degeri
ortalamalar1 ciiriiksiiz gruba gore anlamh diizeyde diisiik bulunmustur.
Calismanin bulgular1 bu acidan; Hyde (1972), Farsi ve ark. (2008) ile uyumluluk
gostermektedir. Calismada, ciiriiklii grupta tedavi bitiminden 3 ay sonraki
tiikkiirilk akis hizi ve pH degerleri tedavi oncesi olciilen degerlerden anlamh
diizeyde yiiksek bulunmustur. Calismada yutkunma frekansi ve rezidiiel tiikiiriik
hacmi degerlendirilmemis; ancak bu parametrelerin de tiikiiriik akis hizindaki
artista rolii olabilecegi diisiiniilmiistiir. Tiikiiriikk akis hzinda ve pH’daki bu
artisin; ciiriik lezyonlarinin mekanik olarak uzaklastirilmasi, restorasyonlarin flor
iceren restoratif materyaller ile restore edilmesi ve hastalarin agiz bakim

ahiskanhklarimin diizenlenmesi sonucunda oldugu diisiiniilmektedir.

Tiikiirtiglin -~ dinamiginde cinsiyet farkinin ©6nemli rol oynayabilecegi
bildirilmektedir (Moreira ve ark. 2018). Erkeklerde tiikiirigiin salgilanmasinin daha
fazla oldugu, uyarilmis ve uyarilmamis tiikiiriik akis hizinin kadinlarda erkeklerden
daha diisiik oldugu birgok arastiric1 tarafindan gosterilmistir (Percival ve ark. 1994;
Humphrey ve Williamson 2001). Bu farkliligin viicut agirhigi ile iliskili oldugu,
erkeklerin viicut agirhginin kadinlardan fazla olmasimin tiikiirtik akis hizinin da bu

dogrultuda daha yiiksek olmasiyla agiklanmaktadir (Heintze ve ark. 1983; Percival ve
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ark. 1994; Axelsson 2000). Ancak; cinsiyet farkinin tiikiiriikteki S.mutans yayginligi ve
tikiiriikteki bagisiklik elemani IgA’daki degisikliklerde rol oynaylp oynamadig
bilinmemektedir (Eliasson ve ark. 2006; Jaferzadeh ve ark. 2010).

Eliasson var ark. (2006), kadinlarda erkeklere oranla daha diisiik oranda tiikiiriik

akis hiz1 oldugunu bulmuslar; pH’da ise anlamli bir fark bildirmemislerdir (Eliasson ve
ark. 2006).

Moreira ve ark. (2018), 18-40 yas aras1 71 hastanin uyarilmamus tiikiiriik
orneklerini inceledikleri calismalarinda; kadinlarin erkeklere kiyasla tiikiiriik akis hizi

ve pH degerlerinin daha diisiik oldugunu belirtmiglerdir (Moreira ve ark. 2018).

Ding ve Schloss (2014), cinsiyetin dil lizerinde bakteriyel topluluk tiirlerinin
kolonizasyonu ile iliskisinin oldugunu; ancak biyofilm ve tiikiiriikte etkisinin olmadigini

saptamiglardir (Ding ve Schloss 2014).

Bu ¢alismanin bulgulari, cinsiyet acisindan degerlendirildiginde; kizlar ve
erkekler arasinda tiikiiriik pH degerlerinde istatistiksel olarak anlaml bir farklihik
bulunmamustir; ancak tiikiiriik akis hiz1 degerleri kizlarda erkeklere gore anlamh
diizeyde diisiik olarak saptanmstir. Calismanin bulgulari bu yoniiyle Kanya 1997;
Humphrey ve Williamson 2001, Heintze ve ark. 1983; Percival ve ark. 1994;
Axelsson 2000 ‘nin bulgulariyla aym dogrultudadir.

Tiikiirtik akis hizinin, yas ile degisiklige ugradigini ya da tam aksini belirten
arastirmalar bulunmaktadir. (Tulunoglu ve ark. 2006; Heft ve Baum 1984). Dezan ve
ark. (2002), farkli yas gruplarindaki ¢ocuklarin tiikiiriik akis hizlarinda cinsiyete bagl

anlaml bir farklilik bulamamiglardir (Dezan ve ark. 2002).

Wu ve ark. (2008), okul 6ncesi ve ilkokul grubu ¢cocuklarda yaptiklari calismada
uyarilmamus tlikiirlik akis hizinin yasa baglh olarak arttigini belirtmislerdir (Wu ve ark.
2008).

Tulunoglu ve ark. (2006), 7-10 yas ve 11-15 yas arasindaki ¢iiriiklii ve ¢liriiksiiz
saglikli ¢ocuklarin tiikiiriik akis hizinin her iki grupta da benzer oldugunu, cinsiyetler

arasinda anlaml farkliligin olmadigini bildirmislerdir (Tulunoglu ve ark. 2006).

Okul oncesi cocuklarda stimule olmamus tiikiiriik akis hizinin incelendigi
calisma sayis1 oldukg¢a azdir. Watanabe ve Dawes (1990), 5 yasindaki Japon ¢ocuklarda
stimule olmamus tiikiiriik akis hizin1 0.22 + 0.14 ml/dk olarak; Watanabe ve ark. (1995),
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siit dislenme donemindeki 30 c¢ocukta stimule olmamus tiikiiriik akis hizin1 0.26+0.16
ml/dk olarak saptamislardir. Bu ¢alismalarda tiikiiriik 6rneklerinin saat 14:00 civarinda
0gle yemeginden 1 saat sonra toplandigi bildirilmistir (Watanabe ve Dawes 1990;

Watanabe ve ark. 1995).

Bretz ve ark. (2001), 4-7 aras1 447 Giiney Amerikali ¢ocukta stimule olmamis
tiikkiiriik akis hizim1 saptamislar ve yas, cinsiyet, 1rk, boy, kilo, dislenme dénemi, ilag
kullanimi1 ve saglik durumu ile iligkisini incelemislerdir. Stimule olmamuis tiikiiriik akis
hiz1 ortalamalarini demografik olarak 0.19£0.15 ml/dk ile 0.61 +0.34 ml/dk araliginda
bildirmislerdir. Saglikli ve 3 ay Oncesine kadar antibiyotik, antienflamatuar, agiz
kuruluguna neden olan ilaglar1 kullanmayan karisik dislenme déneminde olan
cocuklarin daha yiiksek tiikiiriik akis hizi degerlerine sahip olduklar1 bildirilmistir.
Karigik dislenme donemindeki ¢ocuklarin siit dislenme donemindeki ¢ocuklara gore
tikiiriik bezlerinin ve salgilama kapasitelerinin daha fazla gelistigi stimule olmamais
tikiirik akis hizindaki farkliligin bu parametrelerden de etkilenebilecegi One

stiriilmiistiir (Bretz ve ark. 2001).

Bu c¢ahsmada 4-6 yas arasindaki ciiriik riski yiiksek c¢ocuklarda
uyarilmamis tiikiiriik akis hizinin tedavi dncesi degerleri 0.86 + 0.25 mL/dk, ¢iiriik
riski diisiik grupta ise 0.99 = 0.28 ml/dk olarak saptanmistir. Calismada saptanan
ortalama degerler diger arastirmacilarin bildirdikleri degerlerden daha yiiksek
olmakla beraber; calisma ve kontrol gruplari arasinda anlamh bir farkhhk
bulunmamistir. Bu ¢alismada saptanan uyarilmams tiikiirilk akis hizimin diger
caliymalardan daha yiiksek saptanmasimin nedenlerinin basinda, tiikiirigin
giinliikk sirkadyen ritimde en yiiksek oldugu sabah saatlerinde 8 saatlik achk
sonrasi toplanms olmasi diisiiniilmektedir. Tiikiiriikk akis hizindaki yiiksekligin
diger bir nedeninin ise literatiirde gosterildigi gibi (Dawes ve Chebib 1972;
Humphrey ve Williamson 2001; Costa ve ark. 2016) sabah erken saatlerde
tiikkiiriikteki stres hormonlarmin yiiksekligine bagh olarak artmus olabilecegidir.
Ayrica dis c¢ikarma doneminde akis hizimin artti@im bildiren calismalarin
(Tenovuo 1989; Kaya 1997; Bretz ve ark. 2001) isiginda bu ¢alismaya katilan
cocuklarin ortalama yaslarimin 6 yas disinin siirmeye basladig1 donem olmasiyla

aciklanabilir.
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Yapilan calismalarda tiikiiriik parametrelerinin dis tedavileri ve Oncesinde
farklilik gosterdigini bildiren aragtirmalar oldugu gibi fark olmadigin1 gosteren

calismalar da bulunmaktadir.

Sharma ve ark. (2017), erken g¢ocukluk cagi c¢iiriigli olan 30 ¢ocugun dental
tedavileri 6ncesinde ve sonrasindaki tiikiiriik parametrelerini karsilagtirmiglardir. Tedavi
bitiminden 3 ay sonrasinda alinan Olgiimlerde Ig A, amilaz, laktoferrin ve lizozim
seviyelerini istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik bulmuslar; oral hijyen
aligkanliklarinin = kazanilmasinin  ve dental tedavilerin tiikiiriik parametrelerini

degistirdigini belirtmislerdir (Sharma ve ark. 2017).

Greetha Priya ve ark. (2013), 30 ¢ocugun tedavi oncesinde ve tedavi sonrasinda
Ig A seviyelerini karsilastirmislardir. 1ki 6l¢iim arasinda anlamli bir fark bulamamuslar;
dental tedavinin tiikiiriik parametrelerini degistirmesi icin tek basina yeterli olmadigini

belirtmislerdir (Greetha Priya ve ark. 2013).

Twetman ve ark. (1999) cocuk hastalarda ¢ekim ve tedavileri yapilmadan ve
yapildiktan sonra tiikiiriik tamponlama kapasitesinde herhangi bir farklilik olmadigim

bildirmislerdir.

Bu calismada; yiiksek c¢iiriik risk grubunda tiikiiriilk pH degerlerinin
kontrol grubundan anlamh derecede diisiik oldugu, tedavi sonrasinda 3. ay
olciimlerinde ise kontrol grubuyla benzer degerler gosterdigi saptanmistir. Diisiik
risk grubunda pH’min yiiksek olmasi; tiikiiriik arjinin ve iireaz enzimlerinin
yikimiyla agiga ¢kan amonyak konsantrasyonunun yiiksek olmasiyla
iliskilendirilmistir. Yiiksek ciiriik risk grubunda ise tedavi sonrasinda pH’nin
yiikselmesinin; uygulanan tedavi protokoliine bagh olarak hastalarin agiz bakim
aliskanhklarimin diizenlenmesi sonucunda oldugu diisiiniilmektedir. Yiiksek ciiriik
risk grubundaki cocuklarda, tiikiiriik pH seviyelerinin kontrol grubuna benzer
sekilde ve normal sayillan araliklarda olmasmma ragmen dis ciiriigiiniin gelisimi,

dental biyofilmin remineralizasyon yetenegine sahip olmamasi ile agciklanabilir.

Yiiksek risk grubundaki c¢ocuklarin tedavi Oncesine ait plak indeksi
degerleri ile gingival indeks ve tiikiiriik iireaz degerleri arasinda pozitif yonde,
tiikiirilk ADS degerleri arasinda ise negatif yonde bir iliski saptanmistir. Tedavi
sonrasi gingival indeks ve plak indeks degerleri uygulanan oral hijyen protokoliine

bagh olarak azalmistir. Tedavi sonras1 gingival indeksle, plak iireaz degerleri
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arasinda negatif bir iliski, plak indeksi ile tiikiiriik iireaz degerleri arasinda ise

pozitif bir iliski saptanmstir.

Arjininin oral biyofilm tizerine etkilerinin arastirildigi ¢alismalarda plak
gelisimini inhibe ettigi ortaya konulmustur (Kolderman ve ark 2015; Koopman ve ark.
2017). Arjininin S.mutans’in glukan iireten gen ekspresyonunu etkiledigi ve biyofilmin

erken kolonizasyonunu azalttig: bildirilmistir (He ve ark. 2016).

Arjinin, oral biyofilmin sagligin1 koruyarak dis ¢iiriigliniin 6nlenmesinde énemli

bir gorev iistlenmektedir (Huang ve ark. 2017).

%8 arjinin ve kalsiyum karbonat iceren dis macunlarinin dentin disklerinde
S.mutans’in biyofilm olusumunu inhibe ettigi gosterilmistir (Fu ve ark. 2013). Bagka
bir aragtirma, arjininin S.mutans’in hiicre dist membran iiretimini ve yapisma

ozelliklerini etkiledigini ortaya ¢ikarmistir (Sharma ve ark. 2014).

Huang ve ark. (2017), arjininin ciriklii ve c¢iriksiiz yiizeylerden alinan
biyofilmlere etkisini arastirdiklar1 ¢aligmalarinda, %2.2 arjininin S.mutans’in biyofilm
kiitlesini dnemli Olciide azalttigini ve bakterinin ekstraselliiler polissakkarit olusumunu

olumsuz yonde etkiledigini bildirmislerdir (Huang ve ark. 2017).

Sharma ve arkadaslari (2014), L-arjinin’in dental biyofilme etkisini
aragtirmiglardir (Sharma ve ark. 2014). Arjinin icermeyen biyofilmde S.mutans’in,
arjinin igeren biyofilmden anlamli olarak daha fazla ekstraseliiler matriks olusturdugunu
gozlemlemislerdir. Arjinin varligimin S.mutans’in ekstraseliiler glukan olusturmasini
engelledigini; bunun da S.mutans’in adezyonunu olumsuz yonde etkiledigini
belirtmisler, arjininin oral kavitedeki varliginin S.mutans’in dis yiizeyine adezyonunu

etkileyebilecegini ileri stirmiislerdir (Sharma ve ark. 2014).

Koopman ve ark. (2015), yaptiklari c¢aligmada yapay agiz ortaminda
olusturduklart biyofilme arjinin eklenmesiyle Candida albicans’in biiylimesinin

baskilandigini gostermislerdir (Koopman ve ark. 2015).

Jakubovics ve ark. (2015), arjinin metabolizmasinin S.gordonii’nin kolonize
oldugu biyofilmi diizenledigini; arjininin biyofilm formasyonunda onemli oldugunu,
eksojen arjininin oral biyofilm kontroliinde etkili bir yaklasim olabilecegini 6ne

stirmiislerdir (Jakubovics ve ark. 2015).
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ADS ve iireaz enzim seviyeleri ile ilgili daha once yapilan ¢aligmalarda, enzim
seviyelerinin hangi araliklarda oldugu tanimlanmamistir (Gordan ve ark. 2010;
Nascimento ve ark. 2009; Nascimento ve ark. 2013). ADS ve iireazin zaman igerisinde
stabil olup olmadigi; ¢iirik durumuna gore degisip degismedigi; cinsiyet ve yas
faktorlerinden etkilenip etkilenmedigi konusunda yapilan ¢aligma sayis1 olduk¢a azdir
(Gordan ve ark. 2010). Tikiiriik ve dental plakta bakteriyel iireaz ve ADS’nin
salgilanmasinin genetik olarak kontrol edildigi; alkali iireten bu enzimlerin indiiksiyonu
veya inhibisyonunun diyet ve tiikiirik gibi konaga bagli ve ¢evresel faktorlerden
etkilendigini bildiren ¢alismalar bulunmaktadir (Curran ve ark. 1998; Nascimento ve
ark. 2009).

Morou-Bermudez ve ark. (2011), 80 ¢ocuk iizerinde yaptiklar1 ¢calismada iireaz
enzim seviyelerini 3 yil boyunca degerlendirmislerdir. Dental plaktaki iireaz
seviyelerinin stabil kaldigini; tiikiiriikteki tireaz seviyelerinin ise yasla birlikte arttigini
belirtmislerdir. Tikiirik tireaz seviyelerinin S.mutans aktivitesi ve ebeveynlerin egitim
durumu ile pozitif iliskisi oldugunu; cocuklardaki tiikiiriik lireaz aktivitesindeki artisin
S.mutans enfeksiyon indikatorii olabilecegini bildirmislerdir (Morou-Bermudez ve ark.
2011).

Nascimento ve ark. (2009) yaptiklar1 calismada ciiriiksiiz bireylerin dental plak
ve tiikiirtiklerinde clirtiklii bireylere oranla daha yiiksek seviyede arjinin deaminaz
enzim aktivitesinin oldugunu gostermislerdir (Nascimento ve ark. 2009).

Gordan ve ark. (2010), dental biyofilm ve tiikiirikteki ADS ve {ireaz
aktivitelerini ¢liriiklii ve ¢iiriiksiiz bireylerde karsilastirmis, ¢liriiksiiz bireylerde ADS ve
iireaz enzim seviyelerinin daha yiiksek diizeyde bulundugunu bildirmislerdir (Gordan ve

ark. 2010).

Gordan ve ark. (2014), 18 yas alt1 ¢ocuklarin dental plak ve uyarilmamis
tiikkiiriiklerinde ADS ve iireaz enzim seviyelerinin cevresel faktorlerle iliskisini
incelemislerdir. Sekerli icecek tiiketen cocuklarda bununla baglantili olarak enzim
seviyelerinin istatistiksel olarak daha diisiik oldugu; yas ve cinsiyetle alkali iretiminin
ise iligkilendirilemedigi bildirilmistir. Oral hijyen ve diyet aligkanliklarmin dental plak
ve tiikiirlikteki ADS ve iireaz enzim aktivitesini etkiledigi belirtilmistir (Gordan ve ark.
2014).
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Nascimento ve ark. (2013), yetiskinlerde ve 2-14 yas arasi ¢ocuklarda yaptiklari
benzer aragtirma sonuglarini birbiriyle karsilagtirmiglardir. Ciiriiksiiz bireylerde, siit
dentisyondan daimi dentisyona gegerken plaktaki ADS aktivitesinde artis gordiiklerini
bildirmiglerdir. Eriskinlerin dental plak ADS seviyelerinin ¢ocuklardaki dental plak

ADS seviyelerinden yiiksek oldugunu gostermislerdir (Nascimento ve ark. 2013).

Nascimento ve ark. (2014), ciiriik ile oral arjinin metabolizmasi arasindaki
iliskiyi ortaya ¢ikarmak i¢in, 100 c¢ocukta ADS aktivitesini Olgmiisler, enzim
seviyesinin ¢lirlik durumu ve dentisyon tipiyle iliskisini karsilastirmiglardir. ADS’nin
dentisyon tipinden etkilenmedigi; ¢iiriiksiiz ¢ocuklarin dental plaklarinda anlamli olarak
daha yiiksek oranda bulundugu bildirilmistir. Tiikiirtikteki ADS aktivitelerinin ise ¢iiriik
durumuna gore bir farklilik gostermedigi belirtilmistir. Caligmanin sonucunda, saglikli
plagin daha yliksek ADS aktivitesi gosterdigi, bakterilerden ADS {iretilmesinin
ciirikten korunmada 6nemli bir faktor oldugu sonucuna varilmigtir (Nascimento ve ark.
2014).

Moncada ve ark. (2015), 8 yasinda 65 cocuk iizerinde yaptiklari caligmada
tikiiriikteki ADS ve lireaz enzimlerinin dmft/DMFT degerleriyle iligkisini
incelemiglerdir. Diisiik dmft/DMFT degerlerinin tiikiiriikteki yiiksek ADS ve iireaz
aktivitesiyle iligkili oldugunu belirtmislerdir. Diisiik ¢iiriik risk grubundaki amonyak
dretimine bakildiginda; ADS’nin irettigi amonyak miktari, iireazin iirettigi amonyak
miktarindan istatistiksel olarak daha fazla bulunmustur. ADS aktivitesi diisiik ¢iiriik risk
grubunda yiiksek ¢iiriik risk grubuna gore %?22; tireaz aktivitesi ise %177 daha yiiksek
bulunmustur.

Reyes ve ark. (2014), yaptiklari benzer ¢alismada diisiik ¢iiriik risk grubunun
dental plak ve tiikiirikteki ADS enzim aktivitesini yiiksek ¢iiriik risk grubundan %448
oraninda daha yiiksek olarak bulmuslardir. Diger ¢alismalara gore ¢iiriiklii ve ¢liriiksiiz
gruplardaki bu yiiksek farkin ¢alisma grubundaki bireylerin 18 yas {istiinde olmasi ile
iliskilendirmislerdir (Reyes ve ark. 2014).

Shu ve ark. (2007), ciiriik risk gruplarina gore tiikiiriik ve dental plaktaki lireaz
enzim seviyelerini incelemislerdir. 18 yas istii 33 yetiskinin tiikiiriikklerindeki enzim
seviyesinde ciirik risk gruplart arasinda fark bulamamiglardir. Dental plakta ise
clriiksiiz grupta anlamli olarak daha yiiksek diizeyde iireaz aktivitesinin oldugu

belirtilmistir (Shu ve ark. 2007).
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Bu calismada, tiikiiriik ve dental plak orneklerinde ADS ve iireaz enzim
seviyeleri  Olciilmiis, enzim seviyelerinin etkilenmemesi icin o6rneklerin
alinmasindan 8 saate oncesine kadar hastalarin oral hijyen prosediirlerinden
kaginmalar1 onemle vurgulanmstir. Cahsmada, diisiik risk grubundaki
cocuklarda, dental plak iireaz, ADS ve tiikiiriik ADS enzim seviyeleri ¢alisma
grubu ile karsilastirlldiginda yiiksek olarak saptanmus, tiikiiriik iireaz seviyeleri
ise benzer bulunmustur. Calismanin bulgulari, Nascimento ve ark. (2009),Gordan
ve ark. (2010)’nmin bulgulariyla uyumludur. Diisiik risk grubundaki ¢ocuklarda,
dental plak ADS seviyeleri ile tiikiiriik ADS ve plak iireaz seviyeleri arasinda
pozitif yonde bir iliski oldugu saptanmstir. Yiiksek risk grubunda tedavi sonrasi
tilkkiiriikk ADS ve iireaz seviyelerinin yiikseldigi, plak iireaz ve ADS seviyelerinde
ise azalma oldugu saptandi. Bu bulgunun tedavi sonrasi plak indeksi degerlerinde

goriilen anlamh azalma ile iliskili oldugu diisiiniilmiistiir.

Uzun yillardan beri flor ajanlarmmin uygulanmasmin remineralizasyonu
destekledigi bilinmektedir. Pelikil ve plak formasyonunun Onlenmesi, plak
mikroorganizmalarinin asit {iretiminin inhibisyonu, dogal minedeki hidroksiapatit
yapisindan cliriige karst daha direncli bir yapi1 olan florohidroksiapatit olusumunun
saglanmasi, kalsiyum ve fosfat iyonlarinin dis yiizeyine ¢okelmesinin hizlandirilmasi ve
bakterisit 6zellikleri florun ¢iiriik 6nleyici ve remineralize edici etkisini agiklamaktadir

(Moi ve ark. 2008).

Flor, ¢iiriik remineralizasyon stratejilerinde diger sistemlerle kiyaslandiginda
altin standart olarak kabul edilmektedir. Baslangi¢ c¢iirtik lezyonlarinin noninvaziv
tedavisi olarak goriilen remineralizasyonda yeni stratejilerin olusturulmasindaki
beklenti; florun yerine gececek ya da florun etkisini artiracak yeni iirtinlerin bulunmast
yoniindedir (Amaechi 2015). Giiniimiizde flora alternatif veya yardimci olabilecek
baska ajanlarin gelistirilmesine yonelik ¢alismalar stirmektedir (Fontana ve Gonzales-
Cebezas 2016). Flor uygulanmasi gibi remineralizasyonda bir¢ok tedavi, oncelikli
olarak dis ylizeyinin korunmasi ve onarilmasina odaklanmaktadir (Acevedo ve ark.
2005). Ancak mikrobiyotadaki mikroorganizmalarin ¢iirigin  6nlenmesinde farkli
fonksiyonlar1 olabilmektedir. Ciiriikten korunmak i¢in yeni gelistirilen stratejilerde, bu
bilgilerden faydalanilmaya baslanmistir. Cogalmalar1 ve biiyiimeleriyle insan sagligini

pozitif yonde etkileyen mikroorganizmalara probiyotik denilmektedir. Probiyotiklerin
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gastrointestinal sistem ve cilt ekosistemlerindeki yararl etkileri iizerine calismalar
yapilmaktadir. Oral kavitede probiyotik kullanimi konusu ise ¢ok sinirlidir. Probiyotik
stratejilerinde arjininin florla birlikte kullanilmasinin florun etkisini destekleyici yonde
oldugu, flor ve arjininin tamamlayic1 sinerjik etki gosterdikleri ileri siiriilmektedir

(Moncada ve ark. 2015; Fontana ve ark. 2016).

Arjinin, yeni olusturulan remineralizasyon stratejilerinde biyomimetik yontem
olarak karsimiza ¢ikmaktadir (Acevedo ve ark. 2005; Acevedo ve ark. 2008). Arjininin
remineralizasyon stratejisinde kullanilmasinda, dental biyofilmde alkali {ireten
bakterilerin sayisini arttirmak amaclanmaktadir. Arjininin oral bakteriler tarafindan
yikimiyla dental biyofilmin alkali yapida olmasi saglanmaktadir (Wolff ve ark. 2013).
Bu nedenle arjininin potansiyel ¢iiriik 6nleyici ve remineralizasyon ajani olabilecegine
dair calismalar yapilmaktadir. Arastirmalar, tiikiiriikte ve plakta yiiksek arjinin
seviyesinin remineralizasyona ve ¢iiriigii nlemeye katkisi olabilecegi yoniindedir (Ten
Cate ve Cummins 2013).

Yapilan ¢alismalarda ADS ve lireaz enzim seviyelerinin dental saglikla pozitif
yonde iligkilendirilmesi, disardan arjinin desteginin ADS enzim diizeyine etkili olup
olmayacag1 sorusunu akillara getirmistir. Son g¢alismalar, arjininin oral mikrobiyomu
yeniden sekillendirmesi yoluyla pH dengesini gelistirdigini yoniindedir (Agnello ve ark.
2017). Arjininin disardan verilmesinin biyofilmde degisikliklere sebep olabilecegi,
arjininden arjinolitik bakteriler yoluyla alkali iiretilmesinin karyojenik biyofilmlerin
diizenlenmesinde etkili olabilecegi gosterilmektedir (He ve ark. 2016).

Arjininin, oral biyofilme katkisi, pH dengesini koruma gibi olumlu 6zelliklerinin
yanisira; S.mutans’in ekstrasellliiler polisakkarit olusumunu azalttigin1 ve biiylimesini
engelledigini bildiren ¢aligmalar da bulunmaktadir (Tada ve ark. 2016; Huang ve ark.
2017).

Arjinin, pH ylkseltici etkisi ve ¢iirligli 6nleyici potansiyeli sebebiyle agiz
bakim iiriinlerine eklenmektedir. Arjininin oral ekosistemi nasil etkiledigi tam olarak
bilinmemekle birlikte, biyofilmin dengesini remineralizasyon yoniinde degistirebilecegi,
biyofilmdeki alkali {iireten bakterileri zenginlestirerek florun ekolojik yararlarini
arttirilabilecegi One siriilmektedir. Flor igeren oral hijyen firiinlerinin arjinin de
igermesinin dis ¢iiriigiinii kontrol altina almak i¢in 6nemli oldugu bildirilmistir (Zheng

ve ark. 2015).
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Oral ekosistem tizerindeki bu potansiyel prebiyotigin iglevsel olarak aktif olup
olmadig tartismaya agik bir konudur ( Koopman ve ark. 2017). Dis macununa arjinin
katilmasinin sagladigi remineralizasyonla birlikte c¢iiriik Onleyici etkisinin ii¢ yolla
gerceklesebilecegi bildirilmektedir (Wolff ve ark. 2013, Ten Cate ve Cummins 2013,
Kleinberg 1999 ):

v" Arjinolitik plak bakterileriyle arjinin metabolize olabilir; boylece plaktaki asit
notralize edilebilir.

v Karyojenik plagin patojenitesini diistiriip plag:1 diizenleyerek remineralizasyon
i¢in ideal ortami saglayabilir.

v Karyojen biofilm olusumunu engelledigi i¢in arjinolitik bakterilerin varligina

pozitif etkisi bulunabilir.

Erken ciiriik lezyonlarinin remineralizasyonu ve yeni ¢iiriik gelisimini
engellemek i¢in; arjinin %1.5 konsantrasyonunda c¢o6ziinmeyen kalsiyum karbonat ve
1450 ppm sodyummonoflorofosfat ile birlikte dis macunlarina katilmistir (Ten Cate ve
Cummins 2013). Dis macunu kullanildiginda aminoasitler tiikiirikteki ADS ile
girdikleri tepkime sonucu amonyak agiga c¢ikmasina neden olmaktadirlar. Ayni
zamanda karyojenik plagin  patojenitesini azaltarak ve modifiye ederek
remineralizasyon i¢in ideal ortami saglanmaktadir (Ten Cate ve Cummins 2013). Dis
macununda arjininle birlikte bulunan sodyummonoflorofosfat ve kalsiyum karbonat ise
kalsiyum ve flor kaynagi saglayarak remineralizasyonu gelistirmektedir (Kleinberg
1999; Wolff ve ark. 2013).

Yu ve ark. (2017), basglangi¢ ciiriiklerinin remineralizasyonunda {ire ve arjininin
etkilerini arastirdiklar1 caligmalarinda arjinin ve tirenin florla kiyaslandiginda
remineralizasyon etkilerinin sinirl oldugunu belirtmislerdir (Yu ve ark. 2017).

Souza ve ark. (2013), %1.5 arjinin ve 1450 ppm flor igeren dis macunlarinin 6
ay kullanim1 sonrasinda baglangig¢ ciiriik lezyonlarinin remineralizasyonunda sadece flor
iceren dis macunlarina gore daha basarili oldugunu belirtmislerdir (Souza ve ark. 2013).

Arjinin ve flor igerikli dis macunlarinin sadece flor icerikli dis macunlarindan
baslangi¢ ciiriik lezyonlarinin remineralizasyonunda daha basarili oldugunu bildiren
baska calismalar da bulunmaktadir (Acevedo ve ark. 2005; Srisilapanan ve ark. 2013;
Yin ve ark. 2013; Karaivaphan ve ark. 2013; Zheng ve ark. 2015;).

Koopman ve ark. (2017), 8 hafta siireyle kullandirilan %8 arjinin ve 1450 ppm



105

flor igeren dis macununun tiikiiriikteki mikrobiyoma etkisini incelemislerdir. Dis
macunlarima arjinin  eklenmesinin arjinolitik  kapasiteyi arttirdigi, sakkaroz
metabolizmasint ise dislrdigiini belirtmisler, tiikiiriikteki mikrobiyomun saglikli
duruma kaydigini; arjininin prebiyotik olarak dis macunlarinda kullanilabilecegini 6ne

stirmiislerdir (Koopman ve ark. 2017).

Ledder ve ark. (2017), %1.5 arjinin i¢eren dis macununun sakkaroz i¢eren plaga
etkisini laboratuvar kosularinda incelemislerdir. Dental plak pH’imin arttigimi, dis
clirtigii ile iliskili bakteri sayisinin 6nemli 6l¢tide azaldigini belirtmislerdir (Ledder ve
ark. 2017).

Zheng ve ark. (2017), %8 arjinin 1450 ppm flor igerikli dis macunlarinin ¢iiriik
aktif bireylerin biyofilmlerine etkisini arastirmislardir. 2 hafta sonrasinda dental plak ve
tikiiriikte S.mutans sayisinin azaldigini, S.sanguinis’in arttifini; mikrobiyomun saglikli

duruma kaydigini belirtmislerdir (Zheng ve ark. 2017).

Nascimento ve ark. (2014), yiiksek c¢iiriik ve diisiik ciirtik risk gruplarinda ADS
seviyelerini karsilastirmislardir. Diisiik cliriik sayisini plak ve tiikiiriikteki yiikksek ADS
ile iliskilendirmislerdir. Yiiksek ¢iiriik risk grubuna %1.5 arjinin ve 1450 ppm flor
iceren dis macununun 4 hafta siireyle kullandirilmasinin plaktaki ADS seviyesini
anlamli diizeyde arttirdigini; tiikiirikte 1se anlamli bir fark goriilmedigini
belirtmislerdir. Arjinin  ve flor igerikli agiz bakim {irlinlerinin  hastalara
kullandirilmasiyla mikrobiyomun saglikli duruma gegebilecegine dikkat ¢ekmislerdir
(Nascimento ve ark. 2014).

Arjininin herpex simplex ve influenza viriisleri gibi zarfli viriislere karsi
antiviral etkisinin de oldugu gosterilmistir. Bu bulgular, arjininin oral ekolojideki
etkisinin; sadece pH dengesi ile siirli olmadigini; ayn1 zamanda biyofilmin dengesini
sirdiirme ve agiz sagh@im gelistirme yoninden de etkili bir ajan oldugunu

gostermektedir (Ikeda ve ark. 2010, Naito ve ark. 2009).

Bu calismada iireaz ve ADS kaynakh amonyak miktar1 olgiilerek enzim
aktiviteleri degerlendirilmistir. ADS ve iireaz enzim reaksiyonlarinda agiga cikan
amonyak diizeyleri yontem farkhihiklar1 ve acgiga ¢ikan yan iiriinlerdeki

farkhhiklardan dolayr karsilastirlamamistir. Ureaz ve ADS enzim aktiviteleriyle
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aciga cikan amonyak miktar arasindaki iliski incelenerek iki enzim aktivitesinin
karsilastirilmasi icin bu konuda yapilacak ¢alismalara ihtiya¢c duyulmaktadir.

Bu c¢alismada vyiiksek risk grubundaki cocuklara uygulanan tedavi
protokolii; ciiriik lezyonlarinin flor salan restoratif materyaller ile restorasyonu,
diyet kontrolii, hastalarin 500 ppm flor iceren dis macunu ile giinde 2 kez dislerini
diizenli fircalamalar1 ve 3 ay araliklarla hastalara flor uygulanmasi ile hastalarin
diizenli takiplerini icermektedir.

Yiiksek risk grubundaki hastalarin tedavi bitimini takiben saptanan
tiikkiiriik ADS, plak ADS ve iireaz seviyelerinin kontrol grubuna gore diisiik
bulunmasi, yalnizca flor salan materyaller ve florlu dis macunu kullaniminin bu
enzim seviyelerini yiikseltmede yetersiz oldugu seklinde aciklanabilir.

Bu ¢alismada; ADS ve iireaz enzim seviyelerinin dental saghkla pozitif
yonde iliskili oldugu saptanmustir. Yiiksek ciiriik risk grubunda disardan arjinin
destegiyle alkali iiretiminin artirllarak karyojenik biyofilmlerin diizenlenmesi ve
oral mikrobiyomun yénetiminin dis ciiriigiin onlenmesinde yeni stratejiler
olusturulmasina yardim edebilecegi diisiiniilmektedir.

Tiikiiriik ve plakta alkali iiretimini indiikleyen ADS ve iireaz enzimlerinin

¢iiriik riskini belirlemede yeni belirtecler (marker) olabilecegi 6n goriilmiistiir.
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6. SONUCLAR

Siit dislenme doneminde yiiksek ve diisiik ¢iiriik risk gruplarindaki ¢ocuklarin
dental plak ve tiikiiriiklerinde alkali tiretim potansiyelinin incelendigi bu ¢alismada su

sonugclar elde edilmistir:

1. Tikiirik ve plaktaki, arjinin deaminaz ve ilireaz enzim seviyelerinin dental
saglikla pozitif yonde iligkili oldugu saptanmustir.

2. Yiksek ¢iirik risk grubundaki ¢ocuk hastalarda uygulanan tedavi
protokoliiniin tiikiirik ve plakta alkali tiretimine etkisinin yetersiz oldugu sonucuna
varilmigtir.

3. Tiikiirtik ve plakta alkali iiretimini indiikleyen ADS ve iireaz enzimlerinin

cliriik riskini belirlemede yeni belirtecler (marker) olabilecegi 6n goriilmiistiir.

Cahsmadan elde edilen bulgular 1s181nda, yiiksek ciiriik risk grubundaki
cocuk hastalarda; disardan arjinin destegiyle alkali iiretiminin artirilarak
karyojenik biyofilmlerin diizenlenmesinin, dis ciiriigiiniin 6nlenmesinde etkili

olabilecek yeni stratejiler olusturabilecegi diisiiniilmektedir.

Bu calismada dis c¢iiriigiiniin 6nlenmesinde yeni yaklasimlara gereksinim
oldugu gosterilmis, “oral mikrobiyomun yoénetiminde” enzim kaynakh

protokollerin yararh olabilecegi sonucuna varilmistir.
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i GONULLLU OLUR FORMU METNINDE BULUNMASI GEREKENLER ’
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“By gerekliliklerl yerine getirirken, aragtirmanin amac| ve yéntemine gore gonilli olur formunun |
! gerektiginde hastalarin yani sira cocuklar, kisithlar ve bilinci kapal bireyler gibi onam yetenedi |
: olmayan ya da lisith olanlar, hasta yakinlari, ve saghkh kigiler icin ayn ayn ve dili ubbi kelimelerden
 anndinlarak, katihmeilann anlayabilaceg| sekilde hazirlanmasina dzen gésterilmelidir’ ..
" I-Arastirmayla [lgili Bilgi Verilmesi ;(bu biliim hastanin anlayabilecegi bir dille
‘ tibbi terimlerden kaginarak yazilmahdir)

" Aragtirma yiirlitiiciisi: Uzm. Ogr.MDoga [lheyli Cetintag

'}

| Aragtirma Adre Cocuk hastalarda dental bivofiim ve tiktriikte, dreaz ve arjinin deaminaz

aktivitesinin incclenmesi.

e

(4
v

S

Istanbul Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Pedodonti Anabilim Dali tarafindan yiiriitilen bu
calismaya katilmanizy arzu ediyoruz. Asafitda bu ¢alisma ile ilgili bazi bilgiler bulucaksuuz, Bu
bilgiler sizin  galgmaya katimanizin kolaylasurimas:  ve  Gneminin anlagilabilmesi  igin
hazirlanmusgtir.

S

' Aragtirmanin Amaci:

éDis ciiriikleri gocuklan etkileyen saglik sorunlarindan birisir.Dis ¢irtiklerinin varhginda agiz
* florasim incelemek, ¢iirlic kary savagmada yeni vontemler bulmamiza yardime: olacakir.

EBi7 calismammzda, agizda bulunan arjinin deaminaz ve treaz enzimlerinin giiriikli-lirtiksiiz
‘ ugizlardaki dizeylerini karsilastiracagiz.Dental  tedavileriniz tamamlandiktan  sonra tekrur bu
¢ enzimlerin a2z ortamindaki seviyelerini dlgecegiz. Boylece, bu enzimlerin aliz artamindaki
* diizeyleri hakkinda kargilagtumah olarak bilgi edinmig olacadiz.

A A S A T S L T A A T TR

* Neler Uygulanacak? ¢
v ’
*tstanbul Oniversitesi Dis Hekimligi Fakiltesi Pedodonti Anabilim Dal’na bagvuran 4-6 yas !
* pralifindaki  gocuklarin  dental muayeneleri  yapilacak  tedavi pereksinimi  olan  disleri ;
3ka}'dcdiIccektir.Dislcrinde giiritk bulunmayan gocuklardan bir kez; ¢liriik bulunanlardan teda\vi‘;
J tincesi, sonrast ve i ay sonrusi olmak iizere tig kez tukiirlik ve dental plak troekleri ahnacaktr, :
;Demal tedaviler dolgu ve koruyucu islemleri igerccektir.Biitin cocuklara iz hijyen egitimi |
¢ vertlecekuir. e
- Nasil Uygulanacak? ‘
! Muayeneniz  smasinda  bir  kaba tikiirilerek  gocugunuzun  tikiiriigiinden 2 mi |

. toplanacakur.Sonrasinda ¢ocugunuzun diglerinin Uzerinden steril el aletleriyle dental plaklan
}almacaktlr.;\lman bu drnekler uveun kogullarda fstanbul Universitesi Dig Hekimligi Fakiilesi /
? Temel Tipbilimleri Anabilim Dali igerisinde bulunan Biyokimya laborutuvanna gitilrtlecek ve ?
| caligmalar burada devam edecektir. Bu galigmaya kauhip kaulmamaniz tamamen sizin kendi |
" iradeniz ile vereceginiz karara baghdir.

e
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- Hastalarim olavs yurarkan
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(ii-Gontlianin Haklariyla ligili Bilgi Verilmesi
1. Red etme hakks
Flu aragtirmaya katilmay) red etme hakkana sahipsiniz. Katilmak mecburiyctinde degilviniz.
Aragtirmay) kabol etmemeniz durumunda veya berhangi bir nedenle galigma programindan !
cikanimaniz veya stkmaniz halinde, hastaligs ile Hgill tedavisinde bir aksama olmayacakus.
Caliymadan Cikmak
mewmmumwm
deweden aragtrmactys haber vererek qaliyma kapsama diginds halabilecefiniz gibl armtirmacy
tarafindan gorek pordidigonde aragirma dig da burakilabilirsiniz. Caligma kapsam dryenda
ummmwrmﬁuuimmmmm.
3. Calymadan cekilmek
GonOllingn istedigi anda aragtrmaciya haber vererck ¢aligmadan gekilebilecedi ya da
aragtsrmac arafindan perek gorlldigonde arsstrma dig buakiabileceginin bildinlmesi
4. Arsstirmay kabul etmemeniz duremunda
Arastirmsay) kabal etmemeniz durumunda veya herhangi bir pedenle galigma programandan
cikanlmanz veya gkmansz halinde, hastald ile itgili tedavisinde hir akssma olmayacaktir.
£ Mali Sorumbuluk
Katilimcs, aragtiemsa igin yapilscak harcamalaria ilgili herhangi bir parasal sorumiubuk altina
girmeyecektir. Aynca katihimaiya da bir ddeme yapimayacakter
6. Gonalliden ahinacak numunclerin (serem vs. ) yalnezea adi gegen caliymada
kullandacaimn belirtilmest
Cocuklanmizdan almacak kiirak ve dental plak dmekieri yalnizca adi pegen bu galigmada |
kullanslacakur.
7. Glzlilik
s &MMWMMw.MH_QWWW
:rlca!mwml/llmmm
| (Bu bdlim hazsrlanan goaQili olur formunun sonuna eklenmelidir)
¢ Sayim Dt Doga libeyli Cetintag mmontmoumrmg
| Pedodonti  Ansbilim Dali'nda tbbi bir asastirma vapelacad: befirtilorck bu sragtirma ile #lgili |
! yukandaki bilgiler bana aktanidi, Bu bilgilerden sonsa bdyle bir aragtirmays “katilamer”™ (denck) |
Edeclaﬁkim. §
Emmmumummwmwwmdwwﬂgj

v rrrew
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muﬂﬁm&mam&mwmmm
cfitim ve bilimsel amaglarla kullanemy sirmsnda kigisel bilgilerimin ihtinamla  korumacags
konusunda bana yeterli given verilde

m;wmmmummwmmm
aragurnaciian zor durumda ipakmamek igin arsgtrmadan gekilocefiml Onceden bildinmenmim
qmmmmmwmwwmmw
uragtirmact tarafindan arastrma eyt da tutpdabilining.

Aragtrma igin yapslacak harcamalaria ilgill herhangl bir parasal sorumbuluk altime girmiyorum.
Mhﬂr&mm&uym

" Iuter doprudan, ister dolayli olsun arastuma uygulamesindan kaymaklanan nedenlerie meydana
gelebilocck herhangi bir sahk sorumumun ortaya qikmam halinde, her tirld ubbi madshalenin
sadlanacafs konusunda gerekll glvence verlldl. (Ba ubbl médshalclerle ilgili olarsk ds parasal bir
| yOR aluns girmeyeccedim),

mmwmmmwmwmmwmﬂ
| Cetintay's 05466965577 numarall wiefondan ve Pedodonti Ana Bilis Dali Capalstasbol'dan

+ arxyabilocegimi biliyorum.

Bu arastrmsya katlmak zorenda degilim ve katilnsayabilizim, Aragtrmnaya Katibmam koousunda
zotlayws bir davransgle karmlagmy defilim. Efer katilmayr reddedersem, bu durumun tsbbi
; baksmima ve hekim ile olan iligkime herhangi bir zarar getinrmeyoceding de biliyorum,

émmamwam,hmm,wmm&
didglinme sliress sonunda adi gogen bu aragtinma projesinde “katilimes™ (denek) olarsk yer alna
karanay aldim. Bu konuda yapilan daveti biyGk bir memneniyet ve pOaGllOlgk Serisinde kabul
| ediyoram

;muwmwwmmm

|¢mmmwoauwmm.m\e arjinin  deiminaz sktivitesinin
invelenmesi] aragtrmas: kapsamanda gocufumdan almacak biyolojik Oemeklerin (dental plak ve

.
]

R

Hkirdk )

7 Sadece yukanda bahsi gegen aragtirmada kullamimasing izin veriyorum.
 lleride yapulmast planiacan 10m angtirmalarda kullamlmasins 1zin veriyorun.
= Higbir kosulda kullambmasina izin venmiyosum.

srssswssesmssmreeee

-
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' GONULLU ONAY FORMU

' Yukanda gdnQlldye arastirmadan dnce verilmesi gereken bilgileri gisteren metni :
 okudum. Bunlar hakkinda bana yazilt ve so2ii agiklamalar yapiidi. Bu kogullaria soz |
 konusu klinik aragtirmaya kendi nzamla higbir baski ve zorlama olmaksizin katilmay: |
! kabul ediyorum. :

Ganiilliiniin Adi-soyady imzasyTarib/ Adresi (varsa telefon no., faks no,...)

Ginillinin velisinin Adi-sovady/ Imzasy/Tarih/ Adresi (varsa telefon no., faks
' no,..)

Aragtirma ckibinde yer alan ve yetkin bir arastirmacinin
- Adi-soyady/ imzasy/ Tarih

' Gerekiyorsa olur islemine tamk olan Kisinin Adi-soyady/ ImzasyTarib/ Adresi
~ (varsa telefon no., fuks no....)

Gerekiyorsa yasal temsilcisinin Adi-soyady/ Imzasy Tarih/ Adresi (varsa telefon
- no., faks no,...)

R e ke
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Tk Verpyen (071172008
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ETiK KURUL KARARI

: @ | T
N ISTANBUL UNIVERSITESI

Di$ HEKIMLIGI FAKULTESI
KLINIK ARASTIRMALAR ETiK KURULU

Sayi:134 16.11.2016
Konu :Elif Sepet

Sayn Prof. Dr. Elif SEPET
Pedodonti Anabilim Daly

ilgi: Pedodonti Anabilim Dalinin 10/11/2016 giin ve 406996 sayili yaziss.

Sorumlu aragtinciigin 0stlendiginiz 2016/55 dosya rolu "Cocuk hastalarda dental biyefilm ve
tikdrikte, Ureaz wve arjinin deaminaz zktivitesinin incelenmesi® basikl ¢alisma kurulumuzun
16/11/2015 tarih ve 41 sayil toplantisinda gorigulerex etk yoncen uygun bulunmus olup, tutanakiar
ekle sunuimugtur

Bilgileriniz: rica aderim

ot
Prof.Dr. Faruk Haznedaroglu

L.U. Dis Hekimligi Fakiiltes! Kiinik
Arastirmalar Etik Kurul Bagkan

Eki: |.U Dis Hekimligi Fakules: Klink Arastirmalari Etic Kuruly Karar Farmu
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OZGECMIS
Kisisel Bilgiler
Adi DOGA Soyadi ILBEYLI CETINTAS
Dog.Yeri |FATIH Dog.Tar.  [03.03.1987
Uyrugu TC TC Kim No | 25475047992
Email dogailbeyli@hotmail.com Tel 05466965577
Egitim Diizeyi
Mezun Oldugu Kurumun Adi Mez. Yi
Doktora
Yiik.Lis. Marmara Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi 2011
Lisans
Lise Bahcelievler Anadolu Lisesi 2005

Is Deneyimi (Sondan ge¢mise dogru siralayin)

Gorevi Kurum Siire (Y1l - Yil)
. - «_. .. |Istanbul Universitesi Dis Hekimligi

1. Dis Hekimi (Uzm. Ogrencisi) Fakiiltesi Pedodonti Anabilim Dals 2014-halen

2. -

3. -
Yabana |Okudugunu N « | KPDS/UDS (Diger)
Dilleri Anlama* Konusma® | Yazma Puam Puam
Ingilizce |IYI ORTA Iyi UDS 66

*Cok iyi, iyi, orta, zayif olarak degerlendirin

Bilgisayar Bilgisi

Program Kullanma becerisi
WORD Iyi
EXCEL Iyi
POWER POINT Iyi

Katildig1 Kongreler ve Seminerler:

TDB 22. Uluslararasi Dis Hekimligi Kongresi 19-21 May1s 2016, Izmir

23. Tiirk Pedodonti Dernegi Kongresi 24-28 Eyliil 2016, Kusadas1 (Yunan Adalar1)
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AIC 19th International Congress Conseuro 11-13 May 2017, Bologna
TDB 23. Uluslararas1 Dis Hekimligi Kongresi 21-24 Eyliil 2017, istanbul

1.Uluslararas1 Koruyucu Dis Hekimligi Kongresi 5-8 Mart 2018, Erzurum

Ozel Tlgi Alanlar1 (Hobileri): Voleybol, yiizme ve seyahat



