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OZET

PERIIMPLANT MUKOZITIiSLi BIREYLERDE ORAL iRRIGATORLERIN
ETKINLiIGININ KLINIiK VE BIYOKIMYASAL OLARAK
DEGERLENDIRILMESI

Amag: Periimplant mukozitisli bireylerde dis fircasina ek olarak kullanilan oral irrigator ile dis
firgasina ek olarak kullanilan arayiiz fircasinin etkinliginin klinik ve biyokimyasal olarak

incelenmesi amaglandi.

Materyal ve Metot: Agiz igerisinde en az bir implanti olan perimplant mukozitisli 45 birey
(vas arahigr: 45-60) calismaya dahil edildi. Calismamiz randomize, tek kor, paralel dizaynh
olarak; i) disfirgasi+oral irrigatér; i)  disfircasi+arayiiz ~ firgasi,  iii) sadece  dis
fircas1 kullanan deney gruplar1 olmak iizere 3 esit gruba ayrildi. Ilk seansta alman baslangic
kayitlarini [Silness-Loe plak indeksi (PI), Lée-Silness gingival indeks (GI), sondalanabilir cep
derinligi olgimii (SCD), klinik atagman seviyesi Ol¢iimii (KAS) ve sondalamada kanama
(SK)] takiben tiim agiz dezenfeksiyonu yontemi ile hastalarin baslangi¢c periodontal tedavisi
tamamlandi. Ayrica hastalardan periimplant olugu sivisi (POS) 6rnekleri de alinarak interlokin
1beta (IL-1beta), transforme edici biiylime faktorii beta (TGF-B), doku plazminojen aktivatorii
(t-PA), plazminojen aktivator inhibitorii 1 (PAI-1) biyokimyasal olarak degerlendirildi. Klinik
kayitlar; 2., 4. ve 12.haftalarda tekrarlandi.

Bulgular: 1. ve 3. gruplar arasinda 2. haftada, GI ve t-PA total degerlerinde; 4. haftada, PI, Gi,
SK, t-PA ve PAI-1 total degerlerinde ve 12. haftada ise Pi, GI, IL-1B, t-PA ve PAI-1 total
degerlerinde istatistiksel olarak anlamli fark saptandi. 2. ve 3. gruplar arasinda 4. haftada SK
degerinde; 12. haftada ise t-PA total degerinde anlamli fark bulundu. 1. ve 2. gruplar arasinda
ise 2. haftada, PAI-1 total degerinde; 4. haftada GI degerinde ve 12. haftada ise t-PA total

degerinde istatistiksel olarak anlamli fark saptandi.

Sonug¢: Calismamizin sonuglar1 dahilinde; dis firgasina ek olarak kullanhilan oral irrigat6riin en
az araylz firgasi kadar etkili oldugu ve oral irrigatdrlerin periimplant mukozitisin tedavisinde

kullanim kolaylig1 agisindan uygun bir alternatif olabilecegi kanaatindeyiz.

Anahtar kelimeler: interlokinl-beta; oral irrigator; periimplant mukozitis; periimplant olugu
S1V1S1
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ABSTRACT

CLINICAL AND BIOCHEMICAL EVALUATION OF ORAL IRRIGATION IN
PATIENTS WITH PERIIMPLANT MUKOSITIS

Aim: Our aim was to evaluate efficacy of a manual tooth-brush with either interdental brush
or oral irrigator in treatment of periimplant mucositis.

Material and Method: Fourty-five patients with periimplant mucositis having at least
one implant (age range:45-60) were included in study. Study was planned as
randomized, single-blind, parallel-design. Patients were divided into 3 equal groups;
I)tooth brush+oral irrigator ii)tooth brush+interdental brush, iii)only tooth brush. After
baseline examinations [Silness-Loe plaque index(PI), Loe-Silness gingival index(Gl),
probing pocket depth(PPD), clinical attachment level(CAL), bleeding on
probing(BOP)], initial periodontal therapy was completed using full-mouth disinfection
method. Periimplant crevicular fluid (PCF) were taken from patents to assess levels of
interleukin 1beta(IL-1B), Transforming growth factor beta(TGF- f), tissue-type
plasminogen activator(t-PA), plasminogen activator inhibitor-1(PAI-1). Clinical records
were repeated at 2, 4 and 12 weeks.

Results: Between groups 1-3, statistically significant differences were found in GI and
t-PA total values at 2nd week evaluation; PI, GI, BOP, t-PA and PAI-1 total values at
4th week evaluation; PI, GI, IL-1p, t-PA and PAI-1 total values at 12th week
evaluation. Between groups 2-3, statistically significant differences were found in BOP
at 4th week evaluation; t-PA total values at 12th week evaluation.. Between groups 1-2,
statistically significant differences were found in PAI-1 total values at 2nd week
evaluation; Gl values at 4th week evaluation; t-PA total values at 12th week evaluation.
Conclusions: Our results indicate that the usage of oral irrigator is at least as effective
as the the usage of interdental brush and is suggested that oral irrigators may be an
appropriate alternative in the treatment of periimplant mucositis with its ease of use.
Keywords: interleukinl-beta; oral irrigator; periimplant mucositis; periimplant

crevicular fluid;

Sema TUTUNCUOGLU, Specialization Thesis
Ondokuz Mayis University Samsun, November-2015



SIMGELER VE KISALTMALAR
ADA: Amerikan Dis Hekimleri Birligi

CIST: Kiimiilatif Onleyici Destekleyici Tedavi Protokolii; Cumulative Interceptive
Supportive Therapy

DOS: Diseti Olugu Sivisi

ELISA: Enzyme-Linked Immunosorbent Assay
GI: Gingival Indeks

gr: Gram

g: Santrifiij alan1

IL-1: Interlokin- 1

IL-6: Interldkin- 6

IL-1pB: interlokin 1 beta

KAS: Klinik Atagman Seviyesi

ml: Mililitre

Mg/ml: Miligram/mililitre

ng/ml: Nanogram/mililitre

nm: Nanometre

PA: Plazminojen Aktivatorleri

PAI: Plazminojen Aktivatdr Inhibitorii

PAI-1: Doku plazminojen aktivator inhibitori 1
PAI-2: Plazminojen Aktivatdr Inhibitrii-2
PBS: Fosfatla Tamponlanmig Salin

pg: Pikogram

Vi



Pi: Plak Indeksi

POS: Periimplant Olugu Sivisi

psi: Pounds per square inch (ing kare basina pounds)
rpm: revolutions per minute

SCD: Sondalanabilir Cep Derinligi

SK: Sondalamada kanama

TGF-B: Transforme edici biiylime faktorii beta
TNF-o: Tiimor nekroz faktor- alfa

t-PA: Doku plazminojen aktivatorii

u-PA: Urokinaz Tip PA

ul: Mikrolitre

%: Yiizde

%: Derece

OC: Santigrat Derece

vii
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1. GIRIS

Periodontal hastaliklar, diseti olugu igerisine yerlesmis olan dental biofilm ile
konak doku arasindaki etkilesimler sonucu meydana gelen enflamatuar hastaliklardir
(Emingil; 2010). Destek dokularda kayip olmaksizin disetinde meydana gelen geri
dontigiimlii bir hastalik olan gingivitis ve digeti enflamasyonuna ek olarak atagsman ve
kemik kaybiyla karakterize geri doniisiimsiiz bir hastalik olan periodontitis; periodontal

hastaliklar i¢erisinde goriilen en yaygin formlardir (Zitzmann ve Berglund; 2008).

Periimplant hastaliklar; gingivitis ile benzer olan periimplant mukozitis ve
periodontitis ile benzer olan periimplantitis olarak siniflandirilmaktadir. Periimplant
mukozitis, fonksiyon halindeki implant1 ¢evreleyen yumusak dokularda meydana gelen
reversible enflamatuar reaksiyon olarak tanimlanirken; periimplantitis, fonksiyon
halindeki implant cevresinde destekleyici kemik kaybi ile iligkili irreversible bir
hastaliktir (Zitzmann ve Berglund; 2008).

Periodontal ve periimplant hastaliklar genellikle disler ve dental implantlar
tizerine lokalize olan dental biofilmin birikimi nedeniyle meydana gelmektedir. Bu
nedenle, mikrobiyal biofilmin oral hijyen araglari ile diizenli bir sekilde dis ve implant
yiizeylerinden uzaklagtirilmas1 gerekmektedir. Aksi takdirde, periodontal ve periimplant
yumusak dokularda enflamasyona neden olan patojenik tiirler ortaya ¢ikar ve gingivitis
veya periimplant mukozitis meydana gelir. Duyarli bireylerde , gingivitis ve periimplant
mukozitisin varlig1 sirasiyla periodontitis ve periimplantitis gelisiminde rol oynar

(Tonetti ve ark., 2015).

Agiz sagligmin devami i¢in bireylerin diizenli sekilde evde agiz bakimi
yapmasi ana 6neme sahiptir. Bunun basarilabilmesi igin, bireyin manuel veya elektrikli
dis fircas1 kullanimina ek olarak dis ipi veya diger interdental temizlik araglarini
kullanmasi gereklidir (Axelsson ve ark., 2004; Ohrn ve Sanz, 2009). Uygun zaman ve el
becerisi gerekliligi ve ek olarak oral hijyen araglarinin kullanim zorlugu; mekanik plak
kontroliinii ve Ozellikle de interproksimal alanlardan dental plagin etkili bir sekilde
uzaklastirilmasini etkilemektedir. interdental temizlikte en yaygin kullanilan araglar; dis
ipi, kiirdan ve ara yiiz fir¢alaridir. Ara yiiz firgasi kullanimmin dis ipi ile

karsilastirildiginda, daha basit ve daha az zaman gerektirdigi bilinmektedir (Noorlin ve



Watts, 2007; Ohrn ve Sanz, 2009). Dis ipinin etkinligini degerlendiren ¢aligsmalar ise
takip siiresinin kisa olmasi ve ve cogunlukla adolesan ve geng eriskinlerde yapilmasi

nedeniyle yetersizdir (Sniehotta ve ark., 2007; Ohrn ve Sanz, 2009).

Ag1z dusu diger isimleriyle oral irrigator veya dental water jet, kontrollii basing
yardimiyla siviyr nabizsal bir sekilde agiz ortamina ulastiran elektrikli bir aygittir
(Rosema ve ark., 2011). Evde ve ofiste kullanilan ve agiz bakim gereglerinden biri
olarak kabul edilen bu aygit subgingival ve interdental alanlardaki biofilmi dis
yiizeylerinden uzaklastirarak agiz igerisinde enflamasyonu azaltmaya yardimci olur
(Barnes ve ark., 2005; Rosema ve ark., 2011). Oral irrigatorlerin; dis eti kanamasi,
enflamasyon ve plak skorlar1 acisindan dis fircasina ek olarak kullanilan dis ipine
kiyasla daha etkili bulundugu gosterilmistir (Barnes ve ark., 2005; Sharma ve ark.,
2008; Rosema ve ark., 2011). Oral irrigatorlerin bireyler tarafindan her giin
kullanildiginda, dental biofilm, distasi, gingivitis, sondalamada kanama, cep derinligi,
periodontal patojen ve konak enflamatuar medyatorlerini azaltmada etkili oldugu
gosterilmistir (Newman ve ark., 1990; Cutler ve ark., 2000; Barnes ve ark., 2005).
Ayrica, oral irrigatorlerin kullaniminin oldukg¢a giivenli oldugu, yumusak doku
travmasina veya ilave bakteriyemi riskine neden olmadigi gosterilmistir (Jahn ve

Jolkovsky, 2012).

Digler iizerinde yapilan bir¢ok calismada dis fircalamaya ek olarak kullanilan
dis ipine kiyasla dis fircalamaya ek olarak kullanilan oral irrigatdr kullanimiin konak
enflamatuar medyatorleri ve plak indeksi (PI) , gingival indeks (GI), sondalanabilir cep
derinligi (SCD), klinik atasman seviyesi (KAS) ve sondalamada kanama (SK) gibi
klinik verileri 6nemli derecede iyilestirdigi gosterilmistir (Cutler ve ark., 2000; Al-
Mubarak ve ark., 2002; Barnes ve ark., 2005; Rosema ve ark., 2011). Dis firgalamaya
ek olarak kullanilan dis ipi, gingivitisi azaltmada ve rutin plak uzaklastirma islemi i¢in
standart kabul edilse de hastalarin dis ipine gosterdikleri uyum seviyesi oldukga
diistiktiir (Barnes ve ark., 2005). Ayrica dental implantlarin etrafinda dis ipi kullanmak
beceri ve farkli manevra kabiliyetleri gerektirmektedir. Bu bilgiler 1s1ginda implant
destekli protez kullananlar icin spesifik bir bakim standardi bulunmamaktadir. Oral
irrigatorlerin kullanim kolayligi, supra ve supgingival biofilmi uzaklastirabilmesi, supra

ve supgingival interdental alanlar1 temizleyebilmesi nedeniyle implant destekli protez



kullanan bireylerde bu aygitin agiz bakiminda etkili olabilecegi calismamizin hipotezini
olusturmaktadir. Bu ¢alismada, periimplant mukozitisli bireylerde dis fircasina ek
olarak kullanilan oral irrigatorlerin etkinliginin klinik ve interlokin 1 beta (IL-1pB),
transforme edici bliylime faktorii beta (TGF-B), doku plazminojen aktivatori (t-PA) ve
doku plazminojen aktivator inhibitorii 1(PAI-1) medyatorlerinden yararlanarak

biyokimyasal olarak arayiiz firgasi ile karsilastirilmasi amaglandi.



2.GENEL BILGILER

Periodonsiyum; diseti, periodontal ligament, sement ve alveol kemiginden
meydana gelen ve dis dokularina desteklik saglayan bir yapi biitiiniidiir (Newman,
2012). Periodontal hastaliklar, periodonsiyumun disi destekleyen yumusak ve sert
dokularinda yikim ile karakterize, yaygin, kompleks ve enflamatuar hastaliklardir
(Preshaw, 2012).

Amerikan Periodontoloji Akademisi’nin 1999 yilinda diizenledigi siniflamada
periodontal hastaliklar; gingival hastaliklar, kronik periodontitis, agresif periodontitis,
sistemik hastalilarin neden oldugu periodontitis, periodonsiyumun apseleri, endodontik
lezyonlarla iligkili periodontitis, gelisimsel ve kazanilmis deformite ve durumlar olarak
smiflandirilmistir.  Plaga bagli gingivitis ve periodontitis periodontal hastaliklar
icerisinde goriilen en yaygin formlardir. Plaga bagli gingivitis, dental biofilm
icerigindeki mikroorganizmalar ile konagin doku ve enflamatuar hiicreleri arasindaki
etkilesimin bir sonucu olarak meydana gelir (Hinrichs ve Novak, 2012). Gingivitiste
enflamasyon diseti ile siirlidir ve ilerleyen bir atasman ve kemik kaybi
bulunmamaktadir (Hinrichs ve Novak, 2012). Hastaligin klinik goriintiisii; diseti olugu
stvist (DOS) miktarinda artis, disetlerinde eritem, 6dem, sondalamada kanama ve kontiir
degisiklikleri olarak tanimlanabilir (Hakki, 2010). Periodontitis ise disin destek
dokularinin enflamatuar bir hastaligidir. Alveol kemigi ve periodontal ligamentin
ilerleyici yikimi ile karakterizedir. Sondalanabilir cep derinliginde artis, diseti ¢cekilmesi
veya her ikisi birlikte goriilebilir. Periodontitisi gingivitisten ayiran klinik ozellik,
dislerde atagman kaybinin olmasidir. Bu kayiba siklikla periodontal cep olusumu ve
alveol kemiginde dansite ve yiikseklik degisiklikleri de eslik etmektedir (Hinrichs ve
Novak, 2012).

Glinlimiizde periodontal problemler, travma, ¢iiriik nedeniyle kaybedilen dogal
dislerin yerine kullanilabilecek bir prosediir olarak implant tedavisinin sunulmasi total
ve parsiyel digsizlik ile miicadelede bir avantaj ortaya ¢ikarmistir. Bu yeni yiizeyin
ortaya c¢ikmasi ise agiz igerisinde bakterilerin tutunmasi ig¢in yeni bir ortam
olusturmustur (Teles ve ark., 2008). Hizla ¢ogalan implant uygulamalar ile birlikte
dental biofilmin implant ve gevresindeki periimplant dokularda olusturdugu peri-

implant hastaliklar giindeme gelmistir (Lyle, 2013).



2.1 Dental implantlar

Agizda eksik dislerin varliginda, kaybedilen fonksiyon ve estetigi geri
kazandirmak amaciyla glinlimiizde kullanilan dental implantlara benzer uygulamalar
tarih boyunca hekimler tarafindan kullanilmistir. ilk kemik i¢i implant uygulamasi eski
Misirlilara dayanir ve deniz kabuklaria sekil verilerek agiz igine yerlestirilmesi
seklinde uygulanmistir. Modern implant tedavisinin tarihi ise titanyum implantlarin
ortaya ¢ikmasi ile baslar. 1950°1i yillarda, Isveg’li bir anatomi profesérii olan Per-Ingvar
Bréanemark’in titanyumun kemik ile fonksiyonel integrasyonunu kesfiyle
osseointegrasyon kavrami ortaya c¢ikmis ve dis hekimliginde implant seriiveni
baslamigtir (Fiorellini ve ark., 2012). Baslangigta Branemark ve ark. (1969) tarafindan
ortaya atilan osseointegrasyon kavrami, 1981 yilinda Albrektsson ve arkadaslar
tarafindan canli kemik ve implant yilizeyi arasindaki direkt fonksiyonel ve yapisal
baglant1 olarak tanimlanmistir. 1991 yilinda ise bu tanimlama Zarb and Albrektsson
tarafindan, fonksiyonel yiikleme sirasinda klinik olarak asemptomatik olan ve yiik
tastyan implant ve kemik arasinda, rijit bir baglant1 olarak gelistirilmistir. Schroeder ve
ark. (1976, 1981, 1995) implant ve kemik arasindaki rijit fiksasyonu tanimlamak igin

fonksiyonel ankiloz terimini kullanmiglardir.
2.2 Periimplant Dokularin Anatomisi ve Mikrobiyolojisi

Periimplant yumusak dokular yap1 ve goriiniim olarak periodontal yumusak
dokular ile benzerlik gostermektedirler. Her iki yapida da destekleyici kemigin
tizerinde, gingival/mukozal sulkus, birlesim epiteli ve bir bag dokusu katmani
bulunmaktadir. Peri-implant yumusak dokularda goriilen oral, sulkular ve birlesim
epiteli yapisal ve fonksiyonel olarak periodontal yumusak dokularla hemen hemen
aynidir. Bag dokusu katmani, sabit yumusak doku- implant ara yiizeyi a¢isindan 6nemli
bir fonksiyona sahiptir ve oral gevreye karsi bir bariyer gorevi goriir. Implanta komsu
bag dokusu fibrillerinin oryantasyonu, periodontal bag dokusu fibrillerinden farklilik
gostermektedir. Sementin yoklugu ve yiizeye gomiili bag dokusu fibrillerinin
bulunmamasi ile birlikte periimplant bag dokusu fibrillerinin birgogunun implant
yiizeyine paralel olarak uzanmasi periimplant ve periodontal dokular arasindaki 6nemli
farkliliklardandir. Implant yiizeyi ile bag dokusunun direkt temasta bulunmasi, kan

damarlarmin yoklugu ve fibroblastlarin azligi ise diger farkliliklardir. Periimplant



gingival veya alveoler mukozanin damarsal yapisi, periodontal ligament olmamasi
nedeniyle sinirhidir. Disler etrafinda periodontal ligamentin varligi, arada yumusak doku
olmaksizin implant ylizeyi ile kemigin direkt baglantida olmasi, osseointegre implantin
ara yiizeyi boyunca gémiilii kollajen fibrillerin bulunmamasi periimplant ve periodontal

dokular arasindaki en dnemli farkliliklardir (Fiorellini ve ark., 2012).
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Sekil 1. A: Periodontal dokular B: Peiimplant dokular (Carranza 2012” dan uyarlanmustir)

Periimplant mukoza, periodontal dokular ile ayn1 morfolojik Ozelliklere
sahiptir ve periimplant yumusak dokular plak birikimine periodontal dokular ile ayni
yollardan tepki gosterirler (Fiorellini ve ark., 2012). Insanlarda implantlar etrafinda
saglikli ve enflame dokularda yapilan histolojik bir c¢alismada; plaga karsi verilen
enflamatuar cevabin, periodontal dokularda goézlenen cevap ile benzer oldugu
gosterilmistir (Sanz ve ark., 1991). Elde edilen fonksiyonel ve estetik basarinin kalici
olmasi ancak peri-implant dokularin stabilizasyonu ile gergeklestirilebilir. Peri-implant
sert ve yumusak dokularin stabilizasyonunun saglanmasi ve uzun donem korunmasi

basarinin elde edilmesinde birincil 6nem tasimaktadir (Fiorellini ve ark., 2012).

Dis ve implant biyolojileri arasindaki farkliliklar nedeniyle bakteri birikimi
varliginda peri-implant dokular i¢ine alan hastaliklarin ilerleyisi daha hizli ve etkisi
daha yikici olabilmektedir (Suzuki ve ark., 2011). Oral implantlar tarafindan agizda
olusturulan yeni sert yiizey, tiikiirlik proteinlerinin, peptidlerin ve diger maddelerin
tutunmasi i¢in yeni bir ¢evre sunmaktadir. Bu maddeler dogal dis ylizeyinde oldugu gibi
hizli bir sekilde pelikil meydana getirmektedir. Pelikil implant yiizeyine erken kolonize
olan bakterilerin adhezinleri i¢in reseptor gorevi gormektedir. Bu tiirler dis yiizeyine
kolonize olanlara benzer olarak, streptokoklar, aktinomigesler ve veillonella tiirleridir.

Zaman igerisinde implant mikrobiatas1 kompleks hale gelmektedir. Implant gevresinde,



dogal dislere komsu derin periodontal ceplerde artis gosterme egiliminde olan kirmizi
ve turuncu kompleks tiirlerini barindiran alanlar gelisebilmektedir. Peri-implantitis
varliginda, periodontitis varliginda artis gosteren tiirlerin biiylik kisminda artis
goriilmektedir. Bunlar; P. gingivalis, T. forsythia ve A. actinomycetemcomitans gibi
periodontal patojenler ve bunlara ek olarak stafilokoklar ve enterik rodlardir.
Periodontitisli parsiyel digsiz hastalardaki implant mikrobiatasi, periodontitis
goriilmeyen parsiyel dissiz hastalar ve de tiimiiyle dissiz hastalardaki implant
mikrobiyatasina gore daha fazla patojen bakteri barindirmaktadir (Teles ve ark., 2008).
Bu, dogal dislerin periodontal patojenler icin rezervuar gorevi gordigliniin

gostergesidir.

Diinya iizerinde eriskin popiilasyonun yaklasik %50’sinde en sik rastlanilan
hastaliklardan biri olan periodontal hastalik, digleri ¢evreleyen dokularin bakteriyel
irritasyonuyla karakterizedir ve ilerlemis vakalarda dis kaybiyla sonuglanir. Her ne
kadar peri-implant dokular dogal dislerden bir takim farklilik gosterse de, dental
implant kaybma neden olan mekanizmalarin periodontitisle benzer 6zellikler tasidigi

goriilmektedir (Hamzagebi; 2012) .
2.3 Periimplant Hastahklarim Simiflandirilmasi

Albrektsson ve Isidor (1994), implantin etrafin1 gevreleyen dokulardaki
enflamatuar siireci periimplant hastalik olarak tanimlamistir. Periimplant mukozitis
implant ¢evresinde yumusak doku ile sinirli reversibl bir enflamatuar hastaliktir. Bu
enflamatuar siirece eslik eden periimplant kemik kaybi varliginda ise hastalik peri-
implantitis olarak adlandirilmaktadir. 2008 yilinda 6. Avrupa Periodontoloji
Calistayi’nda, periimplant hastaliklar enfeksiyoz hastaliklar olarak kabul edilmistir.
Periimplant mukozitis mukozaya yerlesen enflamatuar bir lezyon olarak tanimlanirken,
periimplantitisin destekleyici kemigi de etkiledigi kabul edilmistir (Klinge ve ark.,
2002).

2.3.1 Periimplant Mukozitis

2008 yilinda 6. Avrupa Periodontoloji Calistay1’ nda periimplant mukozitis;
destekleyici kemik kaybi olmaksizin, periimplant mukozanin enfeksiyonu olarak

tamimlanmistir. 7. Avrupa Periodontoloji Calistayr” nda ise sondalamada kanama



varliginin, periimplant mukozitis tanisinda anahtar bir parametre oldugu bildirilmistir.
Amerikan Periodontoloji Akademisi’nin son yaptigi tanima gore ise periimplant
mukozitis; destekleyici kemik kaybi olmaksizin, dental implant1 ¢evreleyen yumusak

dokularda sinirli bir enflamasyon varlig1 olan hastaliktir (Ata-Ali ve ark., 2015).

Periimplant mukozitisin klinik 6zellikleri bir¢ok yonden gingivitis ile benzerlik
gostermektedir. Odem ve eritem gibi enflamasyonun klasik semptomlar1 gdzlenir.
Periimplant mukoza morfolojisindeki farkliliklar ve metal aygitin 15181 gecirmemesi
nedeniyle enflamasyonun isaretleri maskelenebilir.  Periimplant  mukozitisin
degerlendirilmesinde, mutlaka sondalamada kanama varlig1 incelenmelidir.
Sondalamada kanamanin olmasi, periimplant mukozitisin varligini teshis etmede 6nemli

bir gostergedir (Berglundh ve ark., 2008).

Peri-implant mukozitisin etyolojisinde dental biofilm rol oynar. Diseti ve peri-
implant mukozanin, dental biofilme verdigi erken ve uzun dénem cevap, deneysel ve
Klinik calismalarla incelenmistir. Yapilan ¢alismalarla dis ve implantlarda miktar ve
icerik acisindan benzer biofilm olustuguna ve implantlarin erken mikrobiyal biofilm
olusumuna digle benzer cevabi verdigine karar verilmistir. Buna ek olarak implant ve
dislerdeki ilk biofilm olusumuna dokunun verdigi cevap immunohistokimyasal olarak
incelendiginde, yumusak dokuda inflamasyonun biofilm olusumuyla iligkili oldugu,
diseti ve peri-implant mukozadaki lezyonlarin benzer boyutlara ulastigi gosterilmistir.
Ug aylik plak birikimi sonunda peri-implant mukozadaki lezyonun disetine gore daha
fazla genisledigi ve apikale dogru daha cok ilerledigi goriilmiistiir. ki dokudaki
lezyonun fibroblast igerigi agisindan farkli oldugu, implant gevresi mukozada daha az
sayida fibroblast oldugu bulunmustur. Dokunun yeniden yapimini saglayan kollajen ve
matriksi olusturan fibroblast sayisinin azalmasiyla, doku yikiminin daha hizli ilerledigi

rapor edilmistir (Hamzacebi; 2012).
2.3.2 Periimplantitis

Periimplantitis, fonksiyon halindeki osseointegre implantlarin cevresindeki
dokular etkileyen ve destekleyici kemik kaybi ile sonu¢lanan enflamatuar bir siirectir
(Froum ve ark., 2012). Periimplantitis tanis1 degerlendirilirken, sondalamada kanamaya

ek olarak radyografide bir kemik kayb1 varlig1 da olmalidir. Periimplantitis baglangigta



periimplant dokularin marjinal kisimlarint etkiler ve bu siirecte implantin stabilitesinde
bir degisiklik olmaz. Bu yiizden implant mobilitesi peri-implantitis i¢in gerekli bir
bulgu degildir, hastaligin ileri safhalarinda osseointegrasyonun tamamen kaybiyla
gorilebilir. Periimplantitis bolgelerinden alinan radyografilerde siklikla implantlarin
cevresinde krater seklinde defektler gozlenmektedir. Mukozada kizariklik ve sisligin
yan1 sira sondalamada kanama varligt mevcuttur. Siipiirasyon varligi da siklikla
gbzlenen bulgular arasindadir. Periimplantitis, klinik bir durumu ifade eder. implantin
basarisizligini ifade etmek i¢in kullanilmamalidir. Periimplantitis durumu tedavi
edilmedigi takdirde, kemik yikimi ilerleyici olur ve implant kaybina neden olabilir
(Berglundh ve ark., 2008). insanlardaki peri-implantitis sikligin1 tahmin etmek zordur
ancak yerlestirilen tiim implantlarda %2-10 arasinda degistigi bilinmektedir

(Hamzagebi; 2012).

Periodontal ve peri-implant dokulardaki inflamasyonun dagilma sekli farklilik
gosterir. Periodontitiste lezyonlar bag dokuda sinirliyken, periimplantitiste lezyonlar
alveolar kemige dogru ilerler. Implant gevresi dokularn histolojik yapilarindan dolayz,
ilerleyen dental biofilm kaynakli lezyonlarin daha zor sinirlandigi 6ne siiriilmistiir.
Farkli siirelerde yapilan c¢alismalarda bu bulgularin gegerliligi  dogrulanmuistir.
Insanlarda implant cevresi bdlgelerden alinan doku &rneklerinin histopatolojik analizi,
mukozada genis enflamatuar hiicre infiltrasyonunu gosterir ve bu hiicre infiltrasyonu
makrofaj, lenfosit ve plazma hiicrelerinden olusur (Hamzagebi; 2012). Sanz ve ark.
(1991) peri-implantitisli 6 hastadan aldiklart yumusak doku biyopsilerini analiz etmis ve
bag dokunun %65’inde enflamatuar hiicre infiltrasyonu varligini rapor etmistir. insan
peri-implantitis lezyonlarinda ayrica ¢ok sayida polimorfoniikleer 16kosit hiicresi
oldugu da goriilmistiir (Berglundh ve Lindhe, 1996). Bu hiicrelerin sadece cep epiteli
ve lezyonla iligkili alanlarda degil, ayrica implant yilizeyinden uzakta yer alan damar
cevresinde de gorildiigi bildirilmistir. Ayrica, lezyonun apikal kisminda enflame bag
dokunun implant yiizeyindeki biofilm ile direkt temasta oldugu gorilmiistiir. Peri-
implantitis olgularinda ¢ok sayida ndétrofil bulunmasi ve lezyon ve biofilm arasinda
epitel olmamasi, peri-implantitisin periodontitis lezyonlarindan farkli 6zellikleri

oldugunu gostermektedir.



2.4 Peri-implant Hastaliklarin Tedavisi

Dental implantlarin mikrobiyal kolonizasyonu ve peri-implant dokularin
enfeksiyonu, peri-implant kemik kaybi ile sonuglanabilir ve tedavi edilmedigi takdirde
implant kayiplar1 meydana gelebilir (Mombelli ve Lang 1998; Klinge ve ark, 2002). Bu
nedenle, peri-implant dokular, hekim tarafindan diizenli araliklar ile kontrol edilmelidir.
Herhangi bir patolojik durum varliginda erken dénemde miidahale edilmelidir. Peri-
implant  dokularin  degerlendirilmesi  birgok  yoniiyle periodontal —dokularin
degerlendirilmesine benzerlik gosterir. Dokular degerlendirilirken; sondalamada
kanama, siiplirasyon, sondalanabilir cep derinligi, radyografik kemik kayb1 ve implant
mobilitesi incelenmelidir. Tedavi yontemleri tan1 ve periimplant lezyonlarin siddetine
gore degisiklik gostermektedir. Periimplant hastaliklarin tim durumlart mekanik
tedaviyi icermelidir. Hastaya mekanik tedavinin yani sira agiz bakim prosediirleri

anlatilmali ve motivasyon saglanmalidir.

Periodontal ve periimplant enfeksiyonun tedavi yontemleri benzerlik
gostermektedir.  Mukoza  marjinin  asagisinda  kalan  implant  yiizeyinin
enstrumantasyonundaki zorluk tek o©nemli farkliliktir. Implant geometrisindeki
farkliliklar nedeniyle hekim, periimplant mukoza marjininin altinda kalan bolgedeki dis
taglarin1 belirlemekte ve uzaklastirmakta yetersiz kalabilir. Bu enstriimantasyon
stirecinde, birikintiler mukozaya gomiilebilir. Bu nedenle, implant olan bdlgelerde
mekanik tedavi mukozal marjin seviyesinde veya daha koronalde sinirlandirilmalidir.
Dis yiizeyinden farkli olarak, implant bdlgesinde birikintiler karbon fiber veya plastik
kiiretlerle uzaklastirilirlar. Konvansiyonel ¢elik kiiretler ve metal uclu ultrasonik aletler,

implant yiizeyinde siddetli zedelenmelere neden olduklarindan kullanilmamaktadir.

Periimplant mukozitis ve baslangi¢ asamasinda olan periimplantitis lezyonlar1
mekanik tedavi ve hastalara verilen oral hijyen egitimi ile tedavi edilebilir. Bu
islemlerin yeterli olmadigi durumlarda cerrahi tedaviler de segenekler arasindadir.
Kemik defekti olan periimplantitis lezyonlarinda rejeneratif ve rezektif tedavi
secenekleri vakaya uygun olarak uygulanabilmektedir ( Berglundh ve ark., 2008). Peri-
implant enfeksiyonun ¢oziilmesi ve periimplant dokularin restorasyonu igin, agik flep
cerrahisi, implant yiizey debridmani, implant yilizeyine kimyasal uygulamalar,
rejeneratif prosediirler, topikal veya sistemik antibiyotik ve / veya antiseptik
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uygulamalar1 gibi ¢esitli tedavi segenekleri Onerilmektedir (Persson ve ark., 2001;

Klinge ve ark., 2002).

Peri-implant hastaliklarda, taniya uygun bir sekilde onleyici ve tedavi edici
onlemler alinmaktadir. Destekleyici tedavinin bu asamasi1 dort basamagi icermektedir.
Tani, destekleyici tedavide anahtar rol oynar. Biofilm varligi, sondalamada kanamanin
varligt veya yoklugu, siiplirasyonun varligt veya yoklugu, implant ¢evresinde
sondalama derinliginde artis, radyografide alveoler kemik kaybinin varligi ve miktari
taniya giden yolda ana klinik parametrelerdir. 2004 yilinda Lang adli arastirmaci
tarafindan, Kiimiilatif Onleyici Destekleyici Tedavi protokolii gelistirilmistir
(Cumulative Interceptive Supportive Therapy-CIST). Bu protokol dort tedavi yontemini

icermektedir.

I.  Mekanik debridman; CIST protokol A: Peri-implant mukozada sondalamada
kanama varlig1 pozitif, siiplirasyon varlig1 negatif, sondalanabilir cep derinligi 4
mm veya daha az olan, plak ve distas1 igeren implant bolgelerinde bu tedavi
protokolii uygulanmaktadir.

Il.  Antiseptik tedavi; CIST protokol A+B: Sondalamada kanama varlig1 pozitif,
sondalanabilir cep derinligi 4-5 mm, siipiirasyon varlig1 pozitif veya negatif olan
implant bolgelerinde mekanik tedaviye ek olarak antiseptik tedavi de
uygulanmasi 6nerilmektedir. Bu nedenle % 0.2 lik klorheksidin diglukonat
soliisyonu veya jeli hastaya giinliik kullanilmas1 iizere recete edilir. Antiseptik
tedavi, pozitif sonug¢ verebilmesi i¢in 3-4 hafta siirmelidir.

1. Antibiyotik tedavi; CIST protokol A+B+C: Sondalamada kanama pozitif,
sondalanabilir cep derinligi 6mm veya daha fazla, siiplirasyon varligi pozitif
veya negatif olan, radyografik olarak kemik kaybi varligi mevcut olan implant
bolgelerinde bu tedavi protokolii uygulanmaktadir. Bu tiir derin cepler, gram
negatif ve anaerobik periodontal patojenlerin kolonizasyonuna neden olan
ekolojik bir ¢evre olusturur. Bu nedenle anti-enfektif tedavi, bu patojenleri
azaltmak ve elimine etmek icin sistemik veya lokal salmmimli antibiyotik
kullanimini igermelidir.

IV. Rejeneratif veya rezektif tedavi; CIST protokol A+B+C+D: Cerrahi girisim

planlanmadan Once, peri-implant enfeksiyon kontrol altina alinmalidir.
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Hastalikli peri-implant bolgelerinde sondalamada kanama varlig1 ve siipiirasyon
negatif olmalidir. Lokal kemik kaybinin siddet ve genisligine gore rejeneratif
veya rezektif tedavi protokolleri uygulanmalidir (Lang ve ark., 2004; Berglundh
ve ark., 2008).

2.5. Baslangi¢ Periodontal Tedavi

Baslangig periodontal tedavi, biitiin periodontal tedavi prosediirlerinin
kronolojik siralamasinda ilk basamagi olusturur. Bu tedavi basamagi; faz 1 tedavi,
cerrahi olmayan periodontal tedavi, nedene yonelik tedavi ve tedavinin etiyotropik fazi
gibi isimlerle de bilinmektedir. Bu fazin amaci, disetindeki enflamasyonun azaltilmasi
veya eliminasyonudur. Klinik arastirmalardan elde edilen bilgiler periodontal tedavinin
uzun donem basarisinin, esas olarak, baslangic periodontal tedavi ile elde edilen
sonuclarin idamesine bagli oldugunu vurgulamaktadir. Baglangi¢ periodontal tedavinin
amaci; diseti iltihabina neden olan mikroorganizmalar1 elimine etmek, diseti iltihabim
azaltmak veya ortadan kaldirmak, iltihapli disetinin 6dematdz biiylimesi sonucu
meydana gelen periodontal cepleri ortadan kaldirmak, disetinin  cerrahi
manipiilasyonunu saglamak, yeni yumusak doku atagsmanina olanak saglayan temiz ve

diizgiin bir kok ylizeyi saglamaktir.

Diseti enflamasyonunda dental biofilmin baslica etken oldugu gbéz Oniine
alindiginda, baslangi¢ periodontal tedavinin asil amaci; dis yiizeyindeki eklentilerin
kaldirilmasi, yiizey bozukluklarinin diizeltilmesi ve bdylece her giin yapilacak olan plak
eliminasyonu islemlerinin kolaylastirilmasi, plak kontrol aligkanliklarinin hastaya
kazandirilmasidir. Baslangi¢ periodontal tedavi; motivasyon, agiz bakimi egitimi,
supragingival ve subgingival dis taslariin uzaklastirilmasi, hatali restorasyonlarin
diizeltilmesi, ¢iiriik lezyonlarn doldurulmasi ve dokulari yeniden degerlendirme

basamaklarini igermektedir (Perry ve Takei, 2012).
2.5.1 Plak kontrolii

Oral sagligr devam ettirmek, bireyin diizenli agiz bakimi yapmasina baghdir.
Dental biofilmin etkili bir sekilde dis ylizeylerinden uzaklastirilmasi dental ve
periodontal sagligin devamui i¢in gereklidir. Bu amagla kullanilan en yaygin arag¢ dis

fircasidir. Dis firgasi, dislerin fasiyal, lingual ve okluzal yiizeylerinde plag: etkili bir
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sekilde uzaklastirirken, aproksimal yiizeylerde ayni etkiyi gosteremez. Bu nedenle
interdental temizlik amaciyla bir¢ok arac¢ gelistirilmistir. Bunlarin igerisinde dis ipi
kullanim1 en siklikla Onerilen tekniktir. Ciinki dis ipi, hemen hemen biitiin Kklinik
durumlarda etkili kullanilabilir. Fakat tiim interdental temizleme araglar1 biitiin hastalar
veya biitin dis tipleri i¢in uygunluk gdstermez. Disetinin sikiligi ve konturu,
interproksimal embrasiir boyutu, dis pozisyonlar: ve siralanmalari, hastalarin kabiliyeti
ve motivasyonu, interdental temizleme aygit1 secerken goz onilinde bulundurulmalidir.
Normal digeti konturu ve embragiirlere sahip olan bir hastada, dis ipi ve bantlar
onerilebilirken, yumusak doku c¢ekilmesi meydana gelmis bir hastada dis ipi yetersiz
kalmaktadir. Bu nedenle kiirdan kullanimi veya interdental fircalart 6nermek daha
uygun olacaktir. Amerikan Dishekimleri Birligi (ADA), dental biofilmin etkili bir
sekilde uzaklastirilmasi ve gingivitisin Onlenmesi i¢in, bireylerin giinde 2 kez dis
fircalamalar1 ve giinde 1 kez dis ipi veya diger interdental temizleme araglarini
kullanmalar1 gerektigini vurgulamistir. Agiz gargaralar1 ve dis macunlart gibi plak ve
dis taslarinin kimyasal inhibitdrleri de mikrobiyal plagi kontrol altina almada 6nemli rol
oynarlar. Plak kontroliinii mekanik plak kontrolii ve kimyasal plak kontrolii seklinde
ayirabiliriz  (Perry, 2012). Mekanik plak kontroliinde amag¢ dis tizerindeki
mikroorganizma toplulugunu diizenli olarak kaldirmaktir. Kimyasal plak kontroliinde
amag ise, plagin kalitatif ve kantitatif olarak etkilenmesidir (Addy ve Moran, 2008).
Plagin mekanik olarak uzaklastirilmasmin zorlugu kisileri plagin kimyasal kontroliine
yoneltmistir. Mekanik plak kontroliinde; dis fircalari, elektrikli fircalar, dis ipi, arayiiz
temizleme firgalar, kiirdan, yardimci ara¢ olarak boyayici tablet ve soliisyonlar ve dis
macunlart gibi malzemeler kullanilirken; kimyasal plak kontroliinde, klorheksidin, fenol
bilesenleri, kuaterner —amonyum, sanguinarin  gibi  antimikrobiyal ajanlar
kullanilmaktadir. Bunlar arasinda klorheksidin bu giin i¢in en etkili antiplak ajandir.
Klorheksidinin piyasada % 0.1, % 0.2, % 0.12’ lik konsantrasyonlari mevcuttur. Eger
periodontal cerrahi girisim sonrasinda kemik acik kalmigsa, bu kimyasal ajan yara
tyilesmesini bozar. Klorheksidin; periodontal cerrahiden sonraki iyilesme doneminde,
mekanik temizligi saglayamayacak bireylerde, dental tedavilerden dnce oral kavitenin
dezenfeksiyonu i¢in ve 6zellikle agresif periodontitisli hastalarin baslangi¢ tedavileri

esnasinda kullanilir. Klorheksidin kullaniminin; dislerin, dil sirtinin, bazi restoratif
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materyallerin ve mukozanin boyanmasi, tat bozuklugu ve mukozal deskuamasyon gibi

yan etkileri bulunmaktadir. (Perry, 2012)

Bunlarin yani sira oral irrigator, dil temizleyicileri, gibi araglar da dental plagi
uzaklastirmak amaciyla hasta tarafindan kullanilabilen malzemelerdir (Weijden ve ark.,

2008).
2.6. Supragingival ve Subgingival Irrigasyon

Periodontal hastaliklarin tedavisinde irrigasyon, periodontal dokularla kontakt
halinde olan mikroorganizmalar1 yikayarak uzaklastirma amaciyla kullanilir. irrigasyon,
plak bakterilerini non-spesifik olarak azaltmaktadir. irrigasyonun, supragingival ve
subgingival olmak tizere iki tipi bulunmaktadir ve irrigasyon soliisyonunun dis eti veya
periodontal cep igerisine ulasma derinligine gore farklilk gostermektedirler.
Supragingival irrigasyonda, irrigan sig ceplere % 29-79 penetre olurken, orta veya derin
ceplerde %44-68 oraninda penetre olmaktadir. Subginginal irrigasyonda ise, irrigan
periodontal ceplere  %75-93 oraminda penetrasyon gdstermektedir. Irrigatdrler;
irrigasyon basinci, su akis karakteristikleri ve jet tipi tasarimlarina gore degisiklik
gostermektedir.  Supragingival irrigasyon i¢in mono ve c¢oklu akis jet tipleri
bulunmaktadir. Irrigasyon boyunca su akisinin siireklilik gdstermesi dokuda siirekli bir
basing olusmasina neden olur ve bakterilerin uzaklastirilmasi engellenebilir.
Supragingival irrigasyonun terapdtik etkileri lizerinde var olan bilgilerin biiyiik bir
kismi, titresimli monojet irrigatdr kullanilan c¢aligmalara dayandirilmaktadir. Bu
sebeple, supragingival irrigasyonda, titresimli monojet irrigatorler tercih edilmektedir
(Flemming, 2002). Supragingival irrigasyon genellikle giinde bir veya iki kez, dis
firas1 ve dis ipi kullanimina ek olarak kullanilmaktadir. Irriganin optimal subgingival
penetrasyonu i¢in, irrigatdr bagligi gingival marjinden belirli uzaklikta ve jet akimi digin

uzun aksina dik olacak sekilde tutulmalidir.

Su ile yapilan supragingival irrigasyon tek bagina plak birikimini ve gingivitis
olusumunu onlemek icin yeterli degildir. Bu nedenle supragingival irrigasyon,
konvansiyonel oral hijyen araglarmma ek olarak kullanilmalidir. Diizenli bir sekilde
destekleyici periodontal tedavi alan ve giinliik olarak su ile supragingival irrigasyon

yapan hastalarda, gingival enflamasyon ve sondalamada kanamanin azaldig
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gosterilmesine ragmen, supragingival plak ve subgingival mikroflora kompozisyonu
tizerinde etkisi smirli bulunmustur (Flemming, 2002). Supragingival irrigasyonun plak
olusumunu azalttigin1 gosteren birgok calisma olmasina ragmen (Hugoson 1978,
Hoover ve Robinson 1971, Brady ve ark., 1973; Cutler ve ark., 2000), son yapilan
caligmalarda plak birikiminin azalmadig1 gosterilmistir (Chaves ve ark., 1994; Fleming
ve ark., 1990; Brownstein ve ark., 1990; Cutler ve ark., 2000). Boylelikle, supragingival
irrigasyonun, supra ve subgingival plak formasyonunu degistirmeksizin gingival
enflamasyonu azaltmasi1 mimkiin olabilir. Antienflamatuar etki mekanizmasi agikc¢a
bilinmemesine ragmen ¢esitli varsayimlar bulunmaktadir. Bunlardan biri, supragingival
irrigasyonun, bakteriyel toksinleri uzaklastirip plak maturasyonunu engellemesidir.
Diger bir teori, yapisik olmayan plagi yikayip uzaklastirmasidir. Ayrica supragingival
irrigasyonun neden oldugu ek bakteriyeminin de, periodontal patojenlere karsi gelisen
spesifik antikorlar1 stimiile etmesi diger bir varsayimdir. Bu antikorlar periodontal
hastaliklara kars1 koruyucu ozellik tasirlar. Supragingival irrigasyon ile periodontal cep
igerisine antimikrobiyal ajanlarin penetrasyonu arttirilabilir. Supragingival irrigasyon ile
antimikrobiyal ajanlarin  kullanilmasi, sadece su ile yapilan irrigasyon veya
antimikrobiyal igerikli agiz gargaralar1 kullanimina kiyasla, gingival enflamasyonu
biiyiik ol¢iide azaltmaktadir. Fakat biitiin antimikrobiyal ajanlar irrigan olarak yararli
etki gostermemektedir. Bu ajanlarin igerisinde en iyi etki %0.06 lik klorheksidin
diglukonat ile yapilan supragingival irrigasyonda gozlenmistir. Fakat supragingival
irrigasyon ile birlikte Klorheksidin diglukonat’in giinliik olarak kullanilmasi, su ile
yapilan irrigasyon veya agiz gargarlari kullanimina kiyasla, mali a¢idan daha pahali bir
tedavi seklidir. Bu sebeple antimikrobiyal ajan ile yapilan supragingival irrigasyonun
faydalarindan, hastaya yiiklenecek uzun dénem maliyet g6z Oniinde bulundurularak

yararlanilmalidir (Flemming, 2002).

Gingival marjinde konumlandirilabilen kauguk uglar veya periodontal cep
igerisine girebilen kor uglar mevcuttur. Subgingival irrigasyon cihazlari, supragingivial
irrigasyon i¢in kullanilan cihazlar veya soliisyon enjekte eden siringalar ile benzerdir.
Subgingival penetrasyon yan veya son uglu kaniiller ile de saglanabilmektedir.
[rriganlarm cep tabania ulasimini engelleyen bir¢ok faktdr bulunmaktadir. Subgingival
olarak irrige edilen soliisyonun lateral dagilimi ve distasi varligi, 7-10 mm’ lik derin

ceplere subgingival penetrasyonu engellemektedir. Subgingival irrigasyon evde hasta
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tarafindan veya ofiste hekim tarafindan uygulanabilmektedir. Dis eti olugu sivisinin
stirekli disariya akisi nedeniyle subgingival olarak irrige edilen antimikrobiyal ajanlar,
subgingival mikroflora ile yeteri kadar temas halinde kalamamaktadir. Subgingival
plaktaki biofilm yapist ve antimikrobiyal ajanlarin aktivitesine etkileri goz Oniine
alindiginda, subgingival irrigasyonun subgingival mikroflora {lizerinde biiyiik etkiler
gostermesi beklenemez. Fakat dis yiizeyi temizligi ve kok yiizeyi diizlestirilmesinden
sonra her bir dis i¢in 5 dk boyunca 50 mg/ml (miligram/mililitre) ila 100mg/ml lik
tetrasiklin hidrokloriir ile yapilan subgingival irrigasyon etkili bulunmustur. Nedeni,
tetrasiklin hidrokloriiriin, dis kok yiizeylerine baglanmasi ve 4-7 giin boyunca
antimikrobiyal konsantrasyonunda kalabilmesidir (Flemming, 2002). Oral irrigasyonun
yumusak doku yaralanmalari, cep igerisine bakteri penetrasyonu gibi gilivenilirligine
dair endiseler dile getirilmistir. Ancak bu iddialar1 destekleyen higbir kanit
bulunmamaktadir. Aragtirmacilar tarafindan yumusak dokularda, titresimli oral irrigator
kullanimindan kaynaklanan travma veya herhangi bir ters etkiye rastlanmamistir.
Irrigatdr kullanimu, dis firgas1 veya subgingival dis yiizeyi temizligi ile benzer gecici

bakteriyemi riski tagimaktadir. (Jahn ve Jolkovsky 2012).
2.7. Oral Irrigator

Oral irrigator, kontrollii basing yardimiyla siviyr nabizsal bir sekilde agiz
ortamina ulagtiran elektrikli bir aygittir (Rosema ve ark., 2011). Water flosser, oral
irrigator veya dental water jet olarak da bilinen irrigasyon cihazlart yaklagik 50 yildir
bilinmektedir. Oral irrigatorlerin caligma etkinligini titresim ve basing kombinasyonu
olusturmaktadir. Arastirmalar, dakikada 1.200 - 1.400 titresim ve 50 psi (pound per
square inch) - 90 psi araliginda basing iireten cihazlarin en iyi sonucu verecegini
gostermektedir (Lyle 2011). Selting ve ark. (1972), orta ve yiiksek basing ayarinin
benzer oldugunu, diisiik basing ayarmin ise % 50 oraninda daha az etkili oldugunu

gostermistir.

Titresim ve basing kombinasyonu kompresyon ve dekompresyon fazi
saglamakta ve boylelikle subgingival ve interdental alanlardaki bakteri ve debrisler
uzaklastirilmaktadir. Tiim oral irrigatorlerin ¢alisma prensibi ayni degildir. Titresim ve
basing farkliliklart bulunmaktadir (Lyle 2011). Titresimli ¢alisan cihazlar siirekli irrigan
akis1 gosteren cihazlara kiyasla 3 kat daha etkili bulunmustur (Jahn 2010). Titresim
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eylemi, hidrokinetik aktivitenin etki ve yikama bolgesi olmak iizere 2 kismini olusturur.
Soliisyonun gingival marjinde baslangicta temas ettigi yerde etki zonu meydana
gelirken, su veya diger irriganlarin subgingival olarak ulastigi yerlerde ise yikama
bolgeleri meydana gelmektedir.  Bdylelikle, irriganin subgingival penetrasyonu
meydana gelirken ve dental biofilmi de azalmaktadir (Ciancio, 2009). Evde yapilan
irrigasyonun hem jet u¢ hem de yumusak, bolgeye 6zel subgingival uglar sayesinde
subgingival alana wulasabildigi  gosterilmistir.  Gingival marjinin  {izerinde
konumlandirilan jet uglar ile yapilan supragingival irrigasyonda, sulkusa soliisyon
penetrasyonu yaklasik olarak %50 gosterilmistir. Yumusak ve bolgeye 6zel uglar ile
hafifce subgingival alana yerlestirilerek yapilan irrigasyon ise subgingival irrigasyon
olarak adlandirilmaktadir. Subgingival uglar, derin cepler, furkasyon bdlgeleri,
implantlar, kron veya kopriiler gibi spesifik bolgelerde kullanilmaktadirlar. Spesifik
bolgelerde yapilan ¢alismalarda, 6 mm veya daha az olan ceplerde soliisyonun % 90
oraninda bolgeye ulasabildigi gosterilmistir (Jahn ve Jolkovsky 2012). Cobb ve ark.
(1988) ve Drisko ve ark. (1987) yaptiklari ¢alismalarda, bakterilerin 6 mm ye kadar olan
ceplerde azaldiklarini gostermislerdir. Cobb ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada, oral
irrigatdriin olusturdugu titresimin, cep duvarlarinda kalan mikroorganizmalar iizerinde
etki sagladigi, hiicre duvarlarmma hasar verdigi ve sitoplazma miktarin1 azaltarak

mikroorganizmalarin yasayabilirligini azalttig1 gosterilmistir.

Dis firgalama islemi ne kadar dogru ve diizenli yapilsa da tek basina dis
ylizeylerinden biitiin plagi uzaklagtiramamaktadir. Veriler, dis ipini diizenli bir sekilde
kullanan bireylerin %2-10 oraninda degistigini gostermektedir. ADA’ nin yaptig
arastirmalara gore, dis ipi veya diger interdental temizleme araglarini giinde bir kere
kullanan bireylerin ise yalnizca % 32.9 oraninda oldugu bildirilmistir (Lyle 2011).
Bireylerin oral hijyen araglarini diizenli bir sekilde kullanmalari, periodontal ve
periimplant dokularin sagliginin devaminda biiylik 6nem tasimaktadir. Dis ipi ve diger
interdental araglarin dogal disler etrafinda dahi kullaniminin zor oldugu, kullaniminin
beceri gerektirdigi ve diizensiz kullanildiginda disetlerinde rahatsizliklara neden oldugu
bilinmektedir ve bu zorluklar implant destekli protez kullanan bireylerde daha
belirgindir ( Lyle, 2013).
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Evde yapilan irrigasyon, dis ipi kullanmayan ve periodontal idame tedavisine
uyum gostermeyen, Tip 1 veya Tip 2 diabeti olan, intermaksiller fiksasyon bulunan,
ortodontik tedavi gérmekte olan, kron, képrii veya implant1 olan gingivitisli hastalalarda
etkili ve glivenli bulunmustur (Jahn ve Jolkovsky 2012). Flemming ve ark. (1990)’ nin
yaptig1 6 aylik bir calismada oral irrigatorler ile bireyin uyumu degerlendirilmis ve
%90.6 oraninda bu aygitla uyum tespit edilmistir. Lainson ve ark. (1972) yaptigi bagka
bir ¢alismada ise, oral irrigator kullanan hastalarin 1 yilin sonunda yaklasik tigte iKisinin
hala kullanmaya devam ettikleri gosterilmistir. Oral irrigatérlerin klinik yararlari
serumdaki proenflamatuar medyatorleri azaltmast ile iliskili bulunmustur. Dis
firgcalamaya ek olarak kullanilan oral irrigasyonun, kanama, gingivitis ve plak miktarini
azaltmada etkili oldugu bulunmus ve dis ipine alternatif olarak gosterilmistir. Hatta bazi
vakalarda kanama ve gingivitisi azaltmada dis ipine kiyasla daha etkili bulunmustur
(Jahn ve Jolkovsky 2012).

2.8. Diseti Olugu Sivisi ve Periimplant Olugu Sivisimin Onemi

DOS, serum kaynakli maddeler, konak enflamatuar hiicreleri, periodonsiyumun
yapisal hiicreleri ve oral bakteriler gibi yapilar iceren kompleks bir karisimdir (Alrowis
ve ark., 2014). Enflame disetine sahip dislerin etrafindaki periodontal cep veya gingival
sulkustan sizan enflamatuar bir eksudadir (Gupta 2012). Saglikli kabul edilen sulkusta
az miktarda da olsa DOS bulunmaktadir. Hastalikli bir periodonsiyumda ise hastalik
stirecinde meydana gelen enflamatuar cevap triinleri DOS igerisinde tespit
edilebilmektedir. Bu komponentlerin varliginin tespit edilebilmesi, periodontal hastalik
durumunu veya periodontal tedavi sonuglarini degerlendirmeye olanak saglamaktadir
(Alrowis ve ark., 2014 ). Periimplant olugu sivist (POS) da diseti olugu sivisi gibi
gingival pleksus damarlarindan orjin alan enflamatuar bir eksudadir ve igerigi DOS ile
benzerlik gostermektedir (Javed ve ark., 2011). Say:1 olarak 65’ in iizerinde bulunan
DOS ve POS komponentleri periodontitis ve periimplantitisin ilerlemesinde olas1 bir
belirleyici olarak degerlendirilmektedir. Bu komponentler; konak-kaynakli enzimler ve
inhibitorleri, doku yikim {iriinleri, enflamatuar medyatorler ve konak-cevap modifiye

ediciler olmak tizere 3 sinifa ayrilmistir (Javed ve ark., 2011; Gupta 2012).
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2.9. Enflamatuar Medyatorler ve Konak Cevap Modifiye Ediciler

Sitokinler ¢oziinebilir proteinlerdir. Hedef hiicrelerdeki spesifik reseptorlere
baglanir ve hiicre i¢i sinyal iletimini baglatirlar. Diisiik konsantrasyonlarda etkilerini
gosterirler. Dokularda gegici olarak iiretilirler ve 6ncelikli olarak iiretildikleri dokularda
etkilerini gosterirler. Enflamatuar periodontal hastaliklarda temel rol oynayan sitokinler,
tiretildigi hiicrelere baglanarak “otokrin”, iiretildigi hiicre yakinindaki hiicrelere
baglanarak “parakrin” ve farkli hiicre tipleri iizerine etki ederek “pleiotropik™ etki
gosterebilirler (Preshaw ve Taylor, 2011). Sitokinler, periodonsiyumda normal ve
patolojik siirecin 6nemli medyatorleridir ve iiretim miktarlarinin analizi, bakteriyel
iiriinlere kars1 olusan lokal konak cevabini degerlendiren ¢alismalarda araci olarak
kullanilmaktadir. DOS’ da var olan sitokinler, periodontal yikimin diagnostik ve
prognostik belirleyicileri olarak kullanilabilmektedir (Gupta 2013). Sitokinler etki
mekanizmalarina gore; proenflamatuar sitokinler, antienflamatuar sitokinler, kemotaktik
sitokinler, lenfositlerin gelisimi, regiilasyonu ve aktivasyonunda rol oynayan sitokinler
ve biiyiime faktorleri olarak simiflandirilabilirler (Emingil, 2010). Proenflamatuar
sitokinler; Interlokin -1(IL-1), Interlokin -6 (IL-6) ve Tiimor nekroz faktor-o (TNF-a)’
dir. Bunlar i¢inde Interlokin-1 bugiine kadar ¢alismalarda en ¢ok kullanilan sitokin

olmustur (Preshaw ve Taylor, 2011).
2.9.1. Interlokin-1beta

IL-1 ilk basta Osteoklast Aktive Edici Faktor olarak tanimlanmis, giiglii bir
kemik rezorpsiyon sitokinidir. Oncelikle aktive makrofajlar veya lenfositler olmak
tizere mast hiicreleri, fibroblastlar, keratinositler, endotelyal hiicreler gibi diger hiicreler
tarafindan da iretilebilmektedir. Bakteriyel lipopolisakkaridler, IL-1 in {iretimini
stimiile etmektedir (Preshaw ve Taylor; 2012). II-1; IL-1a, IL-1p ve IL-1 reseptor
antagonistinden (IL-1Ra) olusan bir grubu temsil eder ve bu grup enflamasyon, immiin
cevap ve doku yikiminin anahtar medyatorleridir. IL-1 grubunun ftyeleri IL-1
reseptorlerine (IL-1R tip 1) ve (IL-1R tip II) baglanarak etki gosteririler. Lokosit
kemotaksisi, monosit/makrofaj aktivasyonu, matriks metalloproteinazlarin ve
prostaglandinlerin iretimi, T hiicresi aktivasyonu gibi enflamatuar ve immiinolojik

olaylarin diizenlenmesinde Onemli rol oynarlar. Ayica osteoklastlar1 uyararak kemik

19



rezorpsiyonu iizerinde de etki gdsterirler. Bu medyatorlerin asir1 veya kotii aktivitesi

doku yikimi ile sonuglanmaktadir (Emingil, 2010).

IL-1B; oral kavitede enflamatuar siiregteki en onemli sitokinlerden birisidir
(Schierano ve ark., 2008). Enflamasyon ve immiinitede anahtar rol oynamaktadir.
Ayrica enflamatuar degisiklikler ve doku yikimina katkida bulunan diger medyatorlerin
sentez ve sekresyonunu indiiklerler. IL-1B esas olarak, monositler, makrofajlar ve
noétrofillerden salgilanmaktadir. Ayrica fibroblastlar, keratinositler, epitelyal hiicreler,
osteositler gibi diger hiicre tiplerinden de salgilanabilmektedir (Preshaw ve Taylor,
2012). Akut ve kronik periodontal enflamasyonda asil rol oynar. Birgok hiicre tipinde,
l16kotrienler, prostoglandinler ve trombosit aktive edici faktoriin iiretilmesine aracilik
eder. Bu sebeple giiglii bir pro-enflamatuar proteindir. Ayrica osteoklast formasyonu ve
kemik rezorpsiyonuna da katki saglamaktadir (Schierano ve ark., 2008).

DOS’ nda (Honig ve ark., 1989, Masada ve ark., 1990, Engebretson ve ark.,
2002) ve disetinde (Honig ve ark., 1989, Stashenko ve ark., 1991, Engebretson ve ark.,
1999) IL-1p° nin yiiksek seviyelerde bulunmasi, kronik periodontitis ile iliskili
bulunmustur. Deneysel periodontitis vakalarinda, IL-1B nin inhibisyonunun, doku
yikimi ve enflamasyonu azalttigi gosterilmistir (Graves ve ark., 1998; Delima ve ark.,
2001; Ataoglu ve ark., 2002; Delaleu & Bickel 2004; Schierano ve ark., 2008). Peri-
implant olugu sivisinda da 1L-1B nin yiiksek seviyelerde bulunmasi, peri-implantitis ile
iliskili bulunmustur (Kao ve ark., 1995; Panagakos ve ark., 1996; Salcetti ve ark. 1997;
Aboyoussef ve ark., 1998; Ataoglu ve ark. 2002; Murata ve ark., 2002; Tsalikis ve ark.,
2002; Schierano ve ark., 2008).

2.9.2. Transforme Edici Biiyiime Faktorii Beta

TGF-B, sitokin gibi fonksiyon goren bir biiylime faktoriidir. Tamir,
rejenerasyon, anjiyogenez, apoptozis, ekstraselliiler matriks sentezi ve hiicre biiyiimesi
inhibisyonu gibi hiicresel olaylarda multifonksiyonel rol oynamaktadir. T hiicre alt
tinitelerini ve T lenfositlerinin aktivasyonunu ve fonksiyonu engelleyen diizenleyici T
hiicrelerinin (Treg hiicreleri) etkilerini diizenlerler. (Preshaw, 2011; Preshaw ve Taylor,
2012). Ayrica fibroblastlarin fonksiyonel aktivitelerini artirir. Lenfositler iizerinde

baskilayici etki gosterir. Makrofajlar igin ise gli¢lii bir kemoatraktandir ve makrofajlarin
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IL-1 dretimini aktive ederek enflamasyonda rol oynar. (Emingil, 2010). TGF-B,
antienflamatuar 6zellik gosteren bir proteindir. Periodontal hastaliklarin gelisimi ve
ilerlemesinin diizenlenmesinde rol oynamaktadir. Peri-implant saglikli dokularda da

TGF-B nin varlig1 gosterilmistir (Schierano, 2008).

Hiicresel olaylarla ilgili yapilan ¢alismalarda, TGF-f gibi polipeptit biiylime
faktorlerinin, kemik rezorpsiyonunda inhibitdr rol oynadigi gosterilmistir. Kemik
rezorpsiyonu boyunca, bu faktorler kemikten salimirlar ve bu anabolik peptidlerin
salinmasi kemik rezorpsiyonunu durdurma egilimi gostererek yeni kemik formasyonunu
stimiile etmektedir. Boylelikle peri-implantitiste, TGF-B gibi anabolik lokal
hormonlarin IL-1f gibi katabolik medyatorlere karsi goreceli dengesizlikleri nedeniyle
kemigin normal devinimi degisken bir denge durumu igerisinde olabilmektedir (Salcetti,
1997). Basarisiz implant bolgeleri ile saglikli implant bolgelerini karsilastiran bir
calismada, periimplant olugu sivisinda TGF-f herhangi bir bolgede klinik olarak tespit
edilememistir (Salcetti ve ark., 1997; Giannobile ve ark., 2000 ). Bunun aksine, bir
diger calismada derin periodontal cep olan bolgelerde, daha az cep derinligine sahip
bolgelere kiyasla yiiksek TGF- seviyeleri tespit edilmistir. Dahasi arastiricilar,
deneysel periodontitis olusturulmus av kopeklerinde yiikksek TGF-f seviyelerini tespit
etmisler fakat yiliksek TGF-B seviyeleri sadece hastalifin orta derecede ilerlemis
bolgelerinde tespit edilmistir. Hastaligin ileri seviyelerde oldugu bolgelerde ise TGF-f
seviyelerinde azalma goriilmiistiir. Bu sonu¢ ise TGF-f nin onarici siiregteki roliinii

desteklemektedir. (Skaleric ve ark., 1997; Giannobile ve ark., 2000)
2.9.3. Doku Plazminojen Aktivatorii ve Plazminojen Aktivator Inhibitoriil

Plazminojen aktive edici sistem, ekstraselliiler proteolizde ana 6neme sahiptir
ve doku tamiri ve remodelasyon, lokal enflamatuar reaksiyonlar, neoplastik bilyiime ve
invazyon gibi gesitli patolojik ve fizyolojik olaylarda gorev alirlar (Buduneli ve ark.,
2004). Plazminojen, plazminojen aktivatorleri (PA) araciligi ile plazmine donistiiriiliir.
Plazminojen aktivatorleri, genis spektrumlu serin proteazlardir ve fibrinoliziste de rol
oynarlar (Ogura ve ark., 1995). Plazmin, agresif bir enzimdir, prokollajenazlar ve diger
metalloproteazlar: aktive etmektedir. Enflamatuar lezyonlarda gozlenen doku yikiminda
rol oynamaktadir (Gupta, 2013). Plazminojen aktivatorleri, doku/kan damarlar tip PA
ve tirokinaz tip PA (u-PA) olmak tizere iki tiptir. t-PA, fibrine yliksek afinite gosterir ve
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kan akiminda ana fibrinolitik aktivator olup pihtinin ¢éziinmesinde gorev alir (Kinnby
ve ark., 1994). Plazminojen aktivatorleri ise plazminojen aktivatdr inhibitorleri (PAI)
araciligi ile kontrol altina alinmaktadir (Ogura ve ark., 1995). Bunlardan plazminojen
aktivator inhibitor-2 (PAI-2), plasenta ve makrofajlar tarafindan iiretilirken; (Kinnby ve
ark., 1994) PAI-1, endotelyal hiicreler ve bunlarin yani sira gesitli normal ve malignant

hiicreler tarafindan tiretilmektedir (Buduneli ve ark., 2004).

Plazminojen aktivatorleri-plazmin sistemi, periodontal hastaliklarin ilerleyisini
etkilemektedir. Hidaka ve ark. (1981), plazmin aktivitesi ve plazminojen
aktivatorlerinin periodontal hastalik varliginda DOS’ da arttigim1 gostermislerdir.
Talonpoika ve ark. (1991) ise basarili bir periodontal tedavi sonucunda DOS’ da
plazmin aktivitesinin azaldigin1 gostermistir. Caligmalarda, t-PA’ nin DOS’ da yiiksek
konsantrasyonlarda oldugu gosterilmis ve bu artig gingival enflamasyonun artist ile
iliskilendirilmistir (Kinnby ve ark., 1996; Buduneli ve ark., 2004). t-PA’ nin periodontal
doku yikimi ve doku remodelasyonunda 6nemli rol oynayabilecegini ve dis eti olugu
stvisinda t-PA nin, periodontal hastaligi ve tedaviyi degerlendirmede klinik bir
belirleyici olarak kullanilabilecegini rapor eden arastirmalar da vardir (Xiao ve ark,
2000; Buduneli ve ark., 2004).

Mikrobiyal dental biofilm, hem periodontal hastaliklarin hem de periimplant
hastaliklarin asil etyolojik faktoriidiir. Yapilan klinik ve deneysel calismalarla dislerin
ve implantlarin ¢evresinin mikrobiyolojisinin benzer oldugu gosterilmistir (Perry,
2012). Bu hastaliklarin 6nlenmesi amaciyla mekanik ve gerekirse ilaveten kimyasal
plak kontrolii gereklidir. ADA, rutin mekanik plak kontrolii kapsaminda giinde 2 kez dis
firgalama ve giinde 1 kez interdental temizlik araglarinin kullanilmasini 6nermektedir
(Perry, 2012). implant kullanan hastalarin da periimplant hastaliklardan korunmak igin
mekanik plak kontroliine dikkat etmesi gereklidir (Magnuson ve ark., 2013). Yapilan
cok sayida ¢alisma ile gerek diinyada gerekse ililkemizde interdental temizlik araglarinin
diizenli bir sekilde kullanilmadig1 ortaya ¢ikmustir. Disipi ve diger interdental aygitlarin
dogal disler etrafinda dahi kullaniminin zor oldugu, kullaniminin beceri gerektirdigi ve
diizensiz kullanildiginda disetlerinde rahatsizliklara neden oldugu bilinmektedir ve bu

zorluklar implant destekli protez kullanan bireylerde daha belirgindir (Lyle, 2013).
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Supragingival ve subgingival irrigasyon; yapisik olmayan bakteri ve debrisi
uzaklagtirmak amaciyla uygulanmaktadir (Perry, 2012). Oral irrigatorlerin periodontal
tedavideki rolii diseti olugundaki bakterileri yikayarak uzaklastirmasi; bdylece
supragingival plagi, gingival inflamasyonu ve gingivitis gelisimi ihtimalini azaltmaktir
(Greenstein ve ark.,1995; Cutler ve ark.,2000). irrigasyon; ofiste profesyonel biri
tarafindan uygulanan ve evde bireyin kendisi tarafindan uygulanan giinliik irrigasyon
olmak {izere iki tiptir (Perry, 2012). Ofiste uygulanan irrigasyonun etkinligi tam olarak
gosterilmemis olmasina ragmen evde kullanilan oral irrigatorlerin periodontal sagligi
olumlu yonde etkiledigi gosterilmistir (Greenstein, 1987; James ve ark.,1994). Ayrica,
bir ¢alismada, yaglar1 14-63 arasinda degisen 115 kisiden yaklasik {igte ikisinin bir yilin
sonunda hala oral irrigatér kullanmaya devam ettikleri gosterilmistir (Lainson ve ark.,
1972). Oral irrigator kullanan hastalarin memnuniyetlerinin daha fazla oldugu ve

agizlarimi ferah ve temiz hissettikleri bildirilmektedir (Hoover ve Robinson, 1971).

Mevcut verilere gore, implantlar i¢in spesifik bir bakim standart1 hala yoktur.
Yukaridaki bilgilerin 1s18inda; oral irrigatdrlerin implant destekli protez kullanan
bireylerde oral hijjenin ve periodontal sagligin devam ettirilebilmesinde faydali
olabilecegi diislincesindeyiz: Arastirabildigimiz Ol¢lide, periodontal hastalifi olan
bireylerde oral irrigatorlerin etkinligini klinik ve biyokimyasal olarak inceleyen birgok
calisma olmasina ragmen periimplant hastalik varliginda oral irrigatorlerin etkinligini
inceleyen ¢alisma sayisi ¢ok smirlidir. Calismamiz, periimplant mukozitisli bireylerde
oral irrigatér kullaniminin etkinligini klinik ve biyokimyasal olarak inceleyen ilk
calismadir. Caligmamizin amaci; periimplant mukozitisli bireylerde dis fircasina ek
olarak kullanilan oral irrigatorlerin etkinliginin klinik ve interlokin 1 beta (IL-1pB),
transforme edici bliylime faktorii beta (TGF-B), doku plazminojen aktivatorii( t-PA) ve
doku plazminojen aktivator inhibitérii 1(PAI-1) medyatorlerinden yararlanarak

biyokimyasal olarak arayiiz firgasi ile karsilastirilmasidir.
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3. MATERYAL VE METOT

Calismamiza Ondokuz Mayis Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Oral
Diagnoz ve Radyoloji Anabilim Dali ile Periodontoloji Anabilim Dali Kliniklerine
bagvuran, 18 yasini doldurmus periimplant mukozitis teshisi konmus 45 birey dahil
edildi. Calismaya baslamadan &nce Samsun Ondokuz Mayis Universitesi Tibbi
Arastirma Etik komisyonu tarafindan gerekli etik kurul onay:1 alindi (Etik kurul karar
no: 2014/644). Calismaya dahil edilecek bireylere ¢aligma ile ilgili bilgi verilerek,

bilgilendirilmis onam formu okutuldu ve imzalatildu.
3.1. Calismaya Dahil Edilme Kriterleri

Plagin dogasini veya oral dokular etkileyecek sistemik hastaligi olmayan
Sigara aliskanlig1 bulunmayan

18 yasini doldurmug

Son 6 ay igerisinde periodontal tedavi gormemis

Bir veya daha fazla implant1 olan

Implantin alt1 bdlgesinden en az ikisinde sondalamada kanamasi olan ve

vV V.V V V VYV V

Calisma boyunca, calisma dis1 olan herhangi bir agiz temizleme aracini

kullanmamay1 kabul eden bireyler calismaya dahil edildi.
3.2. Calismaya Dahil Edilmeme Kriterleri

Kooperasyonu iyi olmayan

Bakteriyemi ile iliskili hastalig1 olanlar

Hamile ve laktasyon periyodunda olan bayanlar

Uzun siire herhangi bir amagla antibiyotik ve antienflamatuar ajan kullananlar
Oral kontraseptif kullananlar

Diabeti olan hastalar

Sigara kullanan hastalar

vV V.V V V V VYV V

Dis eti saghgm etkileyebilecek medikasyon kullananlar (dilantin, kalsiyum

kanal blokeri, siklosporin, antikoagiilan gibi) ¢calisma kapsami diginda birakildi.



3.3. Calisma Gruplar

Yas aralign 45-60 arasinda degisen, agzinda en az bir implant1 olan,
implantlarin 6 bolgesinde yapilan dlglimlerde en az iki bolgede sondalamada kanama,
disetlerinde eritem ve odem olan, radyografide implant g¢evresinde kemik kaybi
olmayan 45 birey perimplant mukozitis teshisiyle ¢alismaya dahil edildi (Zitzmann ve
Berglundh, 2008).

Calismamiz randomize, tek kor, paralel dizaynl olarak 3 esit gruba ayrildi;

1.grup: Dis firgas1 ve ek olarak oral irrigator kullananlar (Oxyjet Oral irrigatér (Oral-B
Professional Care md20 oxyjet Agiz Dusu, Almanya)

2. grup: Dis firgasi ve ek olarak interdental temizlik aygiti kullananlar

3.grup: Yalnizca dis firgas1 kullananlar

Sekil 2. Oxyjet Oral Irrigator (Oral-B Professional Care md20 oxyjet Agiz Dusu, Almanya)

Biitiin hastalara, dis firgalama teknigi olarak Modifiye Bass yontemi anlatildi.
Bu teknikte, arktaki en distal disten baslanarak, firca basi okluzal diizleme paralel
yerlestirilir. Disin uzun aksina 45° (derece) agi yapacak sekilde diseti marjinine
konumlandirilir. Kil uglarini yerinden oynatmaksizin, kisa ileri geri hareketler
kullanilarak, hafif titresimli bir basing saglanir. Daha sonra, fir¢a killar1 dis yiizeyinde
okliizal/insizal yilizeye dogru siipiiriiliir. Vibrasyon ve siipiirme hareketinden olusan
fircalama hareketi ayn1 bolgede 5-6 kez tekrarlanmalidir. Fir¢alama islemi sabah ve

aksam olmak iizere her biri 2 dakika siirecek sekilde glinde 2 kez onerildi.
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3.4. Klinik Degerlendirme

Klinik degerlendirme kapsaminda; agizdaki plak olusumu ve birikim derecesini
dlegmek icin Silness-Loe plak indeksi (PI), diseti enflamasyonu degerlendirmek igin
Loe-Silness gingival indeksi (GI), sondalamada kanama (Ainamo and Bay 1975),

sondalanabilir cep derinligi (SCD) ve klinik atasman seviyesi (KAS) dl¢timii yapildi.

Klinik inceleme ve radyografik degerlendirme sonucu, periimplant mukozitis
teshisi konan bireyler rastgele gruplara ayrildi. SCD, KAS, Gi ve PI degerleri dis olan
bolgelerden William’s Sondas1 ( Hu-Friedy, Chicago, IL, A.B.D) kullanilarak, implant
olan bolgelerde ise plastik sonda kullanilarak kaydedildi. Tim klinik parametreler her
digin alt1 bolgesinden (mesio-bukkal, mid-bukkal, disto-bukkal, mesio-lingual, mid-
lingual, disto-lingual) alinarak degerlendirildi. SCD, KAS, GI, ve PI ortalamalar1 igin
once herbir disin alt1 ylizeyinden elde edilen degerler toplanip ortalamalar1 alinarak bir
disin ortalamasi; daha sonra bu degerler toplanip ortalamalar1 alinarak da her bireyin

tiim ag1z SCD, KAS, GI ve Pl ortalama degerleri elde edildi.

Klinik incelemeler, baslangig, 2., 4. ve 12. haftalarda yapildi. Ayrica,
hastalardan  klinik  Orneklerin  alinmasindan 1 giin sonra, Enzyme-Linked
Immunosorbent Assay (ELISA) yontemi ile IL-1B, TGF-B, t-PA ve PAI-1
medyatorlerinin degerlendirilmeleri i¢in POS ornekleri toplandi. Baslangi¢ klinik
kayitlarin alinmasini takiben hastalara dis yiizeyi temizligi ve kok yiizeyi diizlestirme
islemlerini igeren tiim agiz enstrumantasyonu uyguland: ve hastalara gruplarina uygun
olarak kullanacaklari temizlik araglart g6z oniinde bulundurularak agiz bakimi egitimi

verildi.
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Sekil 4. Saglikl bireyin klinik ve radyografik goriintiisi

3.5. Periimplant Olugu Sivist Orneklerinin Toplanmasi

POS o6rnegi alinmadan once; ilgili bolge pamuk rulo tamponlar ile izole
edilerek, hava-su spreyi ile tiikiiriik kontaminasyonu engellendi ve eger varsa
supragingival plak periimplant mukoza kenarina dokunmaksizin steril bir kiiret
yardimiyla uzaklastirildi. POS ‘un toplanmasinda, boyutlar1 ve emiciligi standart olan
2x14 mm ebatlarindaki kagit seritlerden (Periopaper, Proflow, Inc., Amityville, NY,

USA) yararlamldi. Ozel kagit seritler sulkus igerisine orta derecede bir direng
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hissedilinceye kadar yerlestirildi ve bu pozisyonda 30 sn beklenildi. Bu islem sirasinda

tilkiiriik ya da kan ile kontamine olan kagit seritler degerlendirilmedi.

Sekil 5. Bireylerden POS 6rneklerinin toplanmasi A. Saglikli B. Periimplant mukozitisli

Toplanan POS miktarlar1 (POSh) dnceden kalibre edilmis olan Periotron 8000
cihaz1 (Periotron 8000, Proflow Inc., Amityville, NY, USA) yardimiyla pl olarak
belirlendikten sonra 6rnekler steril tiiplere alinarak ELISA testi ile IL-1B, TGF-B, t-PA
ve PAI-1 analizi yapilana kadar Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Biyokimya
Anabilim Dali’nda -80°C ‘de saklandi.

Sekil 6. Periotron 8000 Cihazi
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3.6. Kagit Seritlerden POS Isolasyonu
Tiim POS 6rneklerinin toplanmasini takiben POS, kagit seritlerden izole edildi.

. Fosfatla tamponlanmis salin (PBS) asit ve tuzu ile pH 7’de hazirland1 ve
icerisine %2 olacak sekilde sigir serum albiimini kondu. 1 gr (gram) sigir serum
alblimini kap icerisine konularak {izerine toplam hacim 50 ml olacak sekilde
PBS eklendi. Cozelti cabuk kopiiklesebilecegi icin PBS yavas bir sekilde eklendi
ve ¢ok fazla calkalamadan karistirilarak homojenize edildi. Sigir serum albiimini
eklenmis PBS karisim1 bozulma ihtimaline kars1 3 giin icerisinde kullanildi.

100 pl (mikrolitre) PBS+sigir serum albumini yerlestirilebilecegi kiigiik
ependorf tiipli igerisine (0.5 ml (mililitre)’lik) turuncu kismindan tutularak
periopaper yerlestirildi.

Icerisinde periopaper bulunan kii¢iik ependorf tiipii icine 100 pl PBS+sigir
serum albiimini bulunan ¢ozelti konuldu ve +4 °C’de 1 saat inkiibasyona
birakildi. Bu sekilde alinan POS’un periopaperdan ayrismasi saglandi.

. Kiigiik ependorf tlipiliniin agz1 kapali sekilde ters ¢evrilip sivinin kapak kisminda
toplanmas1 saglandi.

Tiip bu sekilde iken bir dikis ignesinin ucu 1sitilarak ependorf tiipiiniin tabani
delindi ve kapak kismui kesilen daha biiyiik bir ependorf tiipii igerisine (1.5
ml’lik) diiz bir sekilde (kiiciik ependorf tlipiiniin tabani biiylik ependorf tiipiiniin
tabanina degecek sekilde) yerlestirildi.

Tiipler bu sekilde i¢ ice konularak mikrosantrifiij tiipli icerisine yerlestirilip
+4°C, 10000 g (santrifiij alan1)’ de 15 dakika santrifiije edildi. Bu uygulama ile
ayrisan POS biiyiik ependorf tiipiine alinmis oldu.

Biiylik ependorf tiipiinde toplanan sivi enjektér yardimi ile alinarak baska bir
biiyiik ependorf tiipii igerisine yerlestirilip kapag: kapatildi. Bu sekilde toplanan
ornek miktart 100 pl idi. 200 ul siv1 elde edilebilmesi i¢in islem uygulanan kagit
serit tekrar yeni bir kiiclik ependorf igerisine alinarak 2. basamaktan itibaren
islemler tekrar edildi. Bu islem sonunda tekrardan 100 pl sivi elde edilip ilk
islem sonucunda elde edilen siviya eklendi.

Islemler sonunda elde edilen s1vi ELISA tespiti yapilana kadar saklandi.
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3.7. Biyokimyasal Degerlendirme

POS IL-1B, TGF-B1, t-PA ve PAI-1 diizeyleri Ondokuz May1s Universitesi Tip
Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dali Arastirma Laboratuvarinda ELISA metotu ile
belirlendi.

Diseti olugu sivist 6rnekleri 10000 g de 15 dakika santrifuj edildi ve elde
edilen siipernatantlar ¢aligma igin ayrildi. Ornekler vorteks yardimiyla iyice karigtirild

ve ¢alisma giiniine kadar -80 °C de saklandu.

Sekil 7. Calismada kullanilan ELISA kitleri

3.7.1. Cahsma Cozeltilerinin Hazirlanmasi ve Calisma Prosediirii

IL-1P: Periimplant olugu sivist IL-1p konsantrasyonlari ticari olarak piyasada
bulunan Assaymax Human IL-1p ELISA kit (Assaypro LLC Co., Cat No. EI2200-1,

St.Charles, MO, USA) ile sandvi¢ metot enzim immunoassay yontemi ile ¢aligild.
Calisma Cozeltilerinin Hazirlanmasi:

Tim calisma ¢ozeltileri taze olarak hazirlandi ve kullanmadan 6nce oda

1s1sinda bekletildi.
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MIX Diluent: 30mL MIX Diluent Concentrate(10x) 270 ml distile su ile ¢oziildi.

Standart Dilution: 500 pg (pikogram) liyofilize Human IL-1B Standart 2 mL MIX
Diluent ile ¢oziilerek 250 pg/ml standart stok solusyon elde edildi.10 dakika oda
1sisinda bekletildi. Seri diliisyon yontemiyle, 1:2 esit miktarda MIX diltient kullanilarak
8 adet standart (S1-250 pg/mL, S2-125 pg/mL, S3-62.50 pg/mL, S4-31.25 pg/mL, S5-
15.63 pg/ml, S6-7.810 pg/mL,S7-3.910 pg/mL ve S8-0 pg/mL ) hazirlandi.

Biotinylated Human IL-1B Antibody: 140 pL Biotinylated Human IL-1f Antibody
(50x) , 6860 pL MIX diluent ile ¢oziildii.

Wash Buffer: 20 mL Wash Buffer Concentrate (20x) 580 mL distile su ile 1000 mL ye

tamamlandi. Koplirmemesine dikkat edilerek karistirildi.
SP Conjugate: 80 uL SP Conjugate(100x), 7920 uL MIX diluent ile ¢oziildii.
Calisma Prosediirii:

Mikroplate kuyucuklar1 blank, standart (S1-S8) ve numune kuyucuklar1 olarak
belirlendi. Human IL-1B Standartlart ve numuneler uygun kuyucuklara 50 pL
pipetlendi. Plate adheziv strip ile kapatilarak oda 1s1sinda(18°C-25°C) 2 saat
inkiibasyona birakildi. Inkiibasyon sonunda plate’in her kuyucugu otomatik mikroplate
yikayici ile aspire edilip, 300 pL Wash Buffer ile yikandi. Bu islem tekrarlanarak
toplam alt1 kez yikama yapildi. Daha sonra her bir kuyucuga 50 pL Biotinylated Human
IL-1B Antibody pipetlendi. Plate adheziv strip ile kapatilarak oda 1sisinda 2 saat
inkiibasyona birakildi. Inkiibasyon sonunda plate’in her kuyucugu otomatik mikroplate
yikayicr ile aspire edilip, 300 uL. Wash Buffer ile yikandi. Bu islem tekrarlanarak
toplam alt1 kez yikama yapildi. Daha sonra her bir kuyucuga 50 pL Streptavidin-
peroxidase Conjugate pipetlendi. Plate adheziv strip ile kapatilarak oda 1sisinda 30
dakika inkiibasyona birakildi. Inkiibasyon sonunda plate’in her kuyucugu otomatik
mikroplate yikayici ile aspire edilip, 300 pL. Wash Buffer ile yikandi. Bu islem
tekrarlanarak toplam alt1 kez yikama yapildi. Daha sonra her bir kuyucuga 50 pL
Chromogen-Substrate Solution pipetlendi. Plate adheziv strip ile kapatilarak oda
1s1sinda 10 dakika inkiibasyona birakildi. Inkiibasyon sonunda plate’in her bir kuyucuga
50 pl Stop Solution pipetlendi ve TECAN marka Micro plate reader kullanilarak 450
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nm (nanometre) dalga boyunda 1 saat i¢inde absorbanslar okundu. Diseti olugu sivisi
IL-1B konsantrasyonlar1 8 adet standart degeri kullanilarak olusturulan standart egriye
gore hesapland1 ve konsantrasyonlar pg/mL olarak ifade edildi. Ortalama interassay CV
% 8.4, intraassay CV ise % 3.5 idi. Yiiksek konsantrasyonlu érnekler ¢ift ¢alisilarak

dogrulandu.

TGF-p1: Periimplant olugu sivist TGF-B1 konsantrasyonlar1 Ondokuz Mayis
Universitesi Tip Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dali Arastirma Laboratuvarinda ticari
olarak piyasada bulunan Human TGF-B1 Platinum ELISA kit (eBioscience An
Affymetrix Company, Cat No. BMS249/4/ BMS249/ TEN, Vienna, Austria) ile sandvig

metot enzim immunoassay yontemi ile ¢aligildi.
Calisma Cozeltilerinin Hazirlanmasi:

Assay Buffer: 5 ml Assay Buffer Concentrate(20x) 95 mL distile su ile 100 mL’ ye

tamamlandi. Kopiirmemesine dikkat edilerek karistirildi.

Biotin-Conjugate: 1/1000 diliisyon i¢in 0.12 mL Biotin-Conjugate 11.2 ml daha
onceden hazirlanan Assay Buffer ile 12 ml ye tamamlandi.30 dakika i¢inde kullanilmak

uzere saklandi.

Streptavidin-HRP: 1/1000 diliisyon i¢in 0.12 mL Biotin-Conjugate 11.2 ml daha
onceden hazirlanan Assay Buffer ile 12 ml ye tamamland1.30 dakika i¢inde kullanilmak

uzere saklandi.

Human TGF-B1 Standart: Etiketinde belirtilen miktar kadar distile su ilave edilerek
Human TGF-B1 Standart ¢6ziildii. Homojen ¢ozelti elde edilene dek karistirildi ve 10-
30 dk bekletildi. Seri diliisyonlar igin final volim 4ng/mL (nanogram/mililitre) elde
edildi.

TMB-Substrate Solution: Kullanima hazirdi.

Wash Buffer: 50 ml Wash Buffer Concentrate (20x) 950 ml distile su ile 1000 ml’ ye

tamamlandi. Koplirmemesine dikkat edilerek karistirildi.

TGF-B1 External Standart Dilution: Daha sonra Human TGF-pf1 Standartindan
(4ng/mL) seri diliisyon uygulanmasiyla toplam 7 adet standart (S1-2000 pg/mL, S2-
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1000 pg/mL, S3-500 pg/mL, S4-250 pg/mL, S5-125pg/ml, ve S6-63 pg/mL,S7-31
pg/mL) hazirlandi.

Sample dilution: Test prosediiriine baglamadan 6nce tiim numuneler 1/10 oraninda diliie
edildi.20 pL numuneye 180 puL Assay Buffer eklendi. Daha sonra 20 uL 1 N HCI ilave
edilerek karistirildi ve oda 1sisinda 1 saat bekletildi. 20 p. 1 N NaOH eklenerek

noétralize edildi.
Calisma Prosediirii:

Mikroplate kuyucuklar1 blank, standart (S1-S7) ve numune kuyucuklari olarak
belirlendi. Assay Buffer solusyonundan Blank kuyucuguna 100 pL, numune
kuyucuklaria 60 pL pipetlendi. Daha 6nce diliie edilmis numuneler her biri kendine ait
kuyucuga 40 pL olacak sekilde pipetlendi. Plate adheziv strip ile kapatilarak oda
1s1sinda(18°C-25°C) 400 rpm (revolutions per minute) hizina ayarlanmis mikroplate
orbital karistiricida 2 saat inkiibasyona birakildi. Inkiibasyon sonunda plate’in her
kuyucugu otomatik mikroplate yikayici ile aspire edilip, 400 uL Wash Solution ile
yikandi. Bu islem tekrarlanarak toplam bes kez yikama yapildi. Daha sonra her bir
kuyucuga 100 pL Biotin-Conjugate pipetlendi. Plate adheziv strip ile kapatilarak oda
1s1sinda 400 rpm hizina ayarlanmis mikroplate orbital karistiricida 1 saat inkiibasyona
birakildi. Inkiibasyon sonunda plate’in her kuyucugu otomatik mikroplate yikayici ile
aspire edilip, 400 uL Wash Solution ile yikandi. Bu islem tekrarlanarak toplam bes kez
yikama yapildi. Daha sonra her bir kuyucuga 100 pL Streptavidin-HRP pipetlendi. Plate
adheziv strip ile kapatilarak oda 1sisinda mikroplate orbital karistiricidda 1 saat
inkiibasyona birakildi. inkiibasyon sonunda plate’in her kuyucugu otomatik mikroplate
yikayici ile aspire edilip, 400 pL Wash Solution ile yikandi. Bu islem tekrarlanarak
toplam bes kez yikama yapildi. Daha sonra her bir kuyucuga 100 pL. TMB-Substrate
Solution pipetlendi. Plate adheziv strip ile kapatilarak oda 1sisinda mikroplate orbital
kanigtiricida  direkt giin 1s18indan  korunarak 30 dakika inkiibasyona birakildi.
Inkiibasyon sonunda plate’in her bir kuyucuga 100 pl Stop Solution pipetlendi ve
TECAN marka Micro plate reader kullanilarak 450 nm dalga boyunda 1 saat i¢inde

absorbanslar okundu.
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Diliisyon faktorii hesaplama: 20 pL numune + 180 pL Assay Buffer +20 uL 1 N HCI +
20 uL 1 N NaOH ve plate asamasinda 40 pL diliie edilmis numune +60 puL. Assay
Buffer = x30 diliisyon yapilmis oldu. TGF-B1 konsantrasyonlar1 7 adet TGF-B1 standart
degeri kullanilarak olusturulan standart egriye gore hesaplandi ve sonuglar diliisyon
faktorii ile ¢arpildi (x30) ve konsantrasyonlar pg/mL olarak ifade edildi. Ortalama
interassay CV %4.9, intraassay CV ise % 3.2 idi. Tim ornekler 30 kat diliie edildi ve
sonuglar diliisyon katsayisi ile ¢arpilarak elde edildi. Yiiksek konsantrasyonlu érnekler

cift calisilarak dogrulandi.

t-PA: Periimplant olugu sivisi t-PA konsantrasyonlar: ticari olarak piyasada
bulunan IMUBIND tPA ELISA kit (Sekisui Diagnostics LLC Company, REF860,

Stamford, Connecticut, USA) ile enzim immunoassay yontemi ile ¢alisildu.
Calisma Cozeltilerinin Hazirlanmasi:

PET Buffer: 1L deiyonize su igine PET Buffer sisesinin igerigi bosaltilarak ¢6ziildii.15
dakika karistirilarak hazirlandi. tPA Standartlari: 30 ng/mL tPA standartt (S4) ve 0
ng/mL tPA standart1 (S1) elde etmek i¢in her iki liyofilize materyal 0.5 ml deiyonize su
ile ¢oziildii.3 dakika karistirilarak hazirlandi. Daha sonra tabloya 1°e gére S2 ve S3

standartlar1 hazirlanda.

Tablo 1. t-PA Standart hazirlama 6lgiileri

tPA standart 30 ng/mL tPA standarti 0 ng/mL tPA standarti
10 ng/mL (S2) 50 uL 100 pL
20 ng/mL (S3) 100 puL 50 uL

Detection antibody: 60 ul Detection antibody, PET Buffer ilavesiyle 6 ml’ye

tamamlandi.

Substrate solution: 2 ml deiyonize su ilave edilerek liyofilize substrat solusyonundan
hazirlandi. Calismadan 30 dakika 6ncesinde 2 ml substrate concentrate, 10 ml deiyonize

suile ¢oziildii ve 2 mL hidrojen peroksit eklenerek substrat soliisyonu hazirlandi.

Stop Solution: 2.5 ml konsantre siilfiirik asite 27.5 ml deiyonize su ilave edilerek 1.5 M
H2SO4 elde edildi.
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Calisma Prosediirii:

Mikroplate kuyucuklart blank, standart (S1-S4) ve numune kuyucuklari olarak
belirlendi. Her bir kuyucuga 50 pl PET Buffer pipetlendi. t-PA Standartlar1 ve
numuneler uygun kuyucuklara 20 pL pipetlendi. Plate adheziv strip ile kapatilarak 500-
600 rpm hizina ayarlanmis mikroplate orbital karistiricida oda 1sisinda (20°C-25°C) 1
saat inkiibasyona birakildi. Inkiibasyon sonunda her bir kuyucuga 50 pl Detection
antibody eklendi. Plate adheziv strip ile kapatilarak mikroplate orbital karistiricida oda
1s1sinda 15 dakika inkiibasyona birakildi. Inkiibasyon sonunda plate’in her kuyucugu
otomatik mikroplate yikayici ile aspire edilip, PET Buffer ile yikandi. Bu islem
tekrarlanarak toplam dort kez yikama yapildi. Daha sonra her bir kuyucuga 100 pl
Substrate Solution pipetlendi. Plate adheziv strip ile kapatilarak mikroplate orbital
karistiricida oda 1s1sinda 15 dakika inkiibasyona birakildi. Inkiibasyon sonunda plate’in
her bir kuyucuga 50 pl Stop Solution pipetlendi. Plate adheziv strip ile kapatilarak 10
dakika karanlikta saklandi. Micro plate reader kullanilarak 490 nm dalga boyunda 30
dakika i¢inde absorbanslar okundu. Diseti olugu sivisi tPA konsantrasyonlari 4 adet
standart degeri kullanilarak olusturulan standart egriye gore hesapland1 ve
konsantrasyonlar pg/mL olarak ifade edildi. Ortalama interassay CV % 8.2, intraassay

CV ise % 4.9 idi. Yiiksek konsantrasyonlu 6rnekler ¢ift ¢alisilarak dogrulandi.

PAI-1: Periimplant olugu sivist PAI-1 konsantrasyonlari ticari olarak piyasada bulunan
IMUBIND PAI-1 ELISA kit (Sekisui Diagnostics LLC Company, REF822, Stamford,

Connecticut, USA) ile enzim immunoassay yontemi ile ¢alisildi.
Calisma Cozeltilerinin Hazirlanmasi:

PET Buffer: 1L deiyonize su i¢ine PET Buffer sisesinin igerigi bosaltilarak ¢oziildi.15
dakika karistirilarak hazirlandi. PAI Standartlarti: 50 ng/mL PAI-1 standart1 (S4) ve O
ng/MI PAI-1 standart1 (S1) elde etmek igin her iki liyofilize materyal 0.5 ml deiyonize
su ile ¢oziildii. 3 dakika karigtirilarak hazirlandi. Daha sonra tabloya 2’ye gore S2 ve S3

standartlar1 hazirland.
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Tablo 2. PAI-1 standart hazirlama olgtleri

PAI-1standart 0 ng/mL PAI-1 standarti 50 ng/mL PAI-1 standarti
12.5 ng/mL (S2) 75 uL 25 ul
25 ng/mL (S3) 50 uL 50 uL

Detection antibody: 120 pl Detection antibody, PET Buffer ilavesiyle 6 ml’ye

tamamlandi.

Substrate solution: 2 ml deiyonize suya 1 tablet OPD substrate ilave edilerek hazirlandi.
Tablet tamamen ¢6ziindiikten sonra 21 ml deiyonize su eklenerek 24 ml ¢ozelti elde
edildi.

Stop Solution: 5 ml konsantre siilfiirik asite 15 ml deiyonize su ilave edilerek 4.5 M
H2SO4 elde edildi.

Calisma Prosediirii:

Mikroplate kuyucuklari blank, standart (S1-S4) ve numune kuyucuklar1 olarak
belirlendi. Her bir kuyucuga 50 pL PET Buffer pipetlendi. PAI-1 standartlart ve
numuneler uygun kuyucuklara 20 pL pipetlendi. Plate adheziv strip ile kapatilarak 500-
600 rpm hizina ayarlanmis mikroplate orbital karistiricida oda 1sisinda (20°C-25°C) 1
saat inkiibasyona birakildi. Inkiibasyon sonunda her bir kuyucuga 50 pL Detection
antibody eklendi. Plate adheziv strip ile kapatilarak mikroplate orbital karistiricida oda
isisinda 1 saat inkiibasyona birakildi. Inkiibasyon sonunda plate’in her kuyucugu
otomatik mikroplate yikayici ile aspire edilip, PET Buffer ile yikandi. Bu islem
tekrarlanarak toplam dort kez yikama yapildi. Daha sonra, 24 ml hazirlanmig Substrat
solusyonuna 30 pl %30’ luk H,O; siiratle eklendi ve iyice karigtirildi. Bu Substrat/ H,0,
karisimindan her bir kuyucuga 200 pl pipetlendi. Plate adheziv strip ile kapatilarak
mikroplate orbital karistirictda oda 1sisinda 12 dakika inkiibasyona birakildi.
Inkiibasyon sonunda plate’in her bir kuyucuga 50 pl Stop Solution pipetlendi. Micro
plate reader kullanilarak 490 nm dalga boyunda 15 dakika iginde absorbanslar okundu.
Periimplant olugu sivist1 PAI-1 konsantrasyonlar1 4 adet standart degeri kullanilarak

olusturulan standart egriye gore hesaplandi ve konsantrasyonlar pg/mL olarak ifade

36



edildi. Ortalama interassay CV % 9.0, intraassay CV ise % 6.6 idi. Yiksek

konsantrasyonlu ornekler ¢ift calisilarak dogrulandi.

Sekil 8. Yikama ve Mikroplate Okuma Cihaz1

3.8. istatistiksel inceleme

Bu calisma icin, %80 giig, %5 tip 1 hata, ortak Standart Sapma=0,76 ve
maksimum fark 1.9 ile herbir gruba alinmasi gereken en az hasta sayist 5 olarak
belirlendi. Verilerin degerlendirilmesi, istatistiksel SPSS 15.0 Paket Veri Programi
(SPSS 15.0 Software Package Programme Inc., Chicago, IL) kullanilarak yapildi.
Shapiro-Wilk testi ile veriler normal dagilima uygunluk yoniinden arastirildi. Normal
dagilima uyan veriler i¢in tek yonlii varyans analizi, uymayan veriler i¢inse Pearson
Chi-Square, Kruskal Wallis, Bonferroni Diizeltmeli Mann Whitney U non parametrik
testleri kullanildi. Degiskenler arasi korelasyonlar Spearmann Korelasyon Testi ile
degerlendirildi. Istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak, Kruskal Wallis sonrasi
Bonferroni Diizeltmeli Mann Whitney U’ da ise 0,05/3= 0,0167 olarak alindi. Normal
dagilima uygunluk gosteren veriler oOrtalama+ standart sapma; normal dagilima
uygunluk gostermeyen veriler ise ortalamatstandart sapma ve ortancat(minimum-

maksimum) olarak verildi.
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4. BULGULAR
4.1. Klinik Bulgular

Calismaya dahil edilen 45 bireyin gruplara gore yas ortalamalar1 ve cinsiyet
dagilimlar1 Tablo 3° de gosterildi. Gruplar arasinda yas ve cinsiyet dagilimi agisindan

istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (p>0,05).
Tablo 3. Gruplarin yas ortalamalari ve cinsiyet dagilimlari

Oral Irrigatér Grubu Arayiiz Fircast Grubu  Kontrol Grubu

Yas (Yi)* 53,93+4,57 54,80+4,60 52,73+5,27
Cinsiyet (Erkek:Kadin)* 7:8 7:8 6:9

n=15 Veriler ortalama+ standart sapma olarak verildi
(Tek yonlii varyans analizi parametrik, Pearson Chi-Square non-parametrik testler)

*Gruplar arasinda istatistiksel anlaml farklilik yok ( p>0,05)

Sekil 9. Periimplant mukozitisli bireyin klinik ve radyografik goriintiisti



Sekil 10. Saglikli bireyin klinik ve radyografik goriintiisii

Klinik bulgular incelendiginde; baslangic ve 2. haftada ornekleme yapilan
bolgelerden alman PI degerlerinde istatistiksel olarak anlamli farklilik yokken (p>0.05);
4. ve 12. haftalara oral irrigatdr grubu ile kontrol grubunda istatistiksel olarak anlamli

farklilik bulundu (p<0.05; Tablo 4)

Tablo 4. Caligma gruplarinda drneklem bolgelerine ait Plak indeksi bulgulary

Pi Oral Irrigatér Grubu  Arayiiz Fircas1 Grubu  Kontrol Grubu

Bal 1,73+0,46 1,80£0,41 1,67+0.,49
aslangie 2+(1-2) 24(1-2) 2+(1-2)
2 hafta 1,00+0,38 1,33+0,35 1,07+0.26
' 1+(0-2) 1+(1-2) 1+(1-2)
0,33+0,49%¢ 0,67+0,49°¢ 1,00£0,00*°
4. hafta
0+(0-1) 12(0-1) 1+(1-1)
0,67+0,26%¢ 0,33+0,49°¢ 0,67+0,49%°
12. hafta
0+(0-1) 0+(0-1) 1+(0-1)

n=15 Veriler ortalama+standart sapma ve ortanca+(minimum-maksimum) olarak verildi
(Kruskal Wallis, Bonferroni Diizeltmeli Mann Whitney U non parametrik testler)

#Oral irrigatdr ve kontrol grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik var (P<0,01)

® Arayiiz firgast ile kontrol grubu arasinda istatistiksel anlamh farklilik yok (P>0,05)

©Oral irrigatdr ve arayiiz firgas1 grubu arasinda istatistiksel anlaml farklilik yok (P>0,05)
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Gingival indeks degerlendirildiginde; baslangi¢ 6rneklem bolgelerinden alinan
GI degerlerinde istatistiksel olarak anlaml1 farklilik yokken (p>0.05); 2. haftada alian
orneklerde oral irrigatdr grubu ile kontrol grubu arasinda istatistiksel anlamlilik bulundu
(p=0,003). 4. haftada oral irrigator grubu ile kontrol grubu (p<0,001) ve arayiiz firgasi
grubu (p=0,011) arasinda istatistiksel anlamlilik varken; 12. haftada alinan 6rneklerde
oral irrigatdr grubu ile kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

bulundu (p<0,001; Tablo 5).

Tablo 5. Calisma gruplarinda 6rneklem bolgelerine ait Gingival indeks bulgulari

Gi Oral Irrigatér Grubu  Arayiiz Fircas1 Grubu  Kontrol Grubu

Basl 2,00+0,00 2,00+0,00 2,00+0.,00
aslangi¢ 2+(2-2) 2+(2-2) 24(2-2)

2. hafta 0,800,417 1,2740,59"° 1,530,522
| 1£(0-1) 14(0-2) 24(1-2)
4. hafta 0,07:+0,26% 0,60+0,51°¢ 1,1340,35*"
| 0(0-1) 1+(0-1) 14(1-2)
12 hafta 0,00+0,00%¢ 0,330,49"° 0,87-0,64%
' 0(0-0) 0+(0-1) 1£(0-2)

n=15 Veriler ortalamatstandart sapma ve ortanca:(minimum-maksimum) olarak verildi
(Kruskal Wallis, Bonferroni Diizeltmeli Mann Whitney U non parametrik testler)

#Oral irrigatér ve kontrol grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik var (P<0,01)

b Arayliz firgasi ile kontrol grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik yok (P>0,05)

¢ Oral irrigatdr ve arayiiz firast grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik yok (P>0,05)

Y Oral irrigator ve arayiiz firgasi grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik var (P<0,05)
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Basglangig, 2. hafta ve 12. haftada 6rneklem bdlgelerinden alinan sondalamada
kanama degerlerinde istatistiksel olarak anlamli farklilik yokken; 4. haftada oral
irrigator grubu ile kontrol grubu (p<0,001) ve arayiiz fircas1 grubu ile kontrol grubu

(p=0,011) arasinda istatistiksel olarak anlamli1 farklilik bulundu (Tablo 6).

Tablo 6. Caligma gruplarinda 6rneklem bolgelerine ait sondalamada kanama bulgulari

SK Oral irrigatér Grubu  Arayiiz Fir¢as1 Grubu Kontrol Grubu

Baslan 1,00£0,00 1,00+0,00 0,93+0,26
T 1(1-1) 1(1-1) 15(0-1)

2. hafta 0.47£0,52 0,87+0,35 0,9340,26
| 0-5(0-1) 1(0-1) 12(0-1)

0,00+0,00% 0,270,46"° 0,80:£0,42%"

4. hafta

0-+(0-0) 0£(0-1) 1%(0-1)

12. hafta 0,00=0,00 0,00+0,00 0,4720,52
' 0-£(0-0) 0£(0-0) 0£(0-1)

n=15 Veriler ortalamatstandart sapma ve ortanca+(minimum-maksimum) olarak verildi
(Kruskal Wallis, Bonferroni Diizeltmeli Mann Whitney U non parametrik testler)

#Oral irrigatdr ve kontrol grubu arasinda istatistiksel anlaml farklilik var (P<0,001)

b Arayiiz firgasi ile kontrol grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik var (P<0,05)

¢ Oral irrigatdr ve arayiiz firgasi grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik yok (P>0,05)

Hastalarimizin hepsi radyografik olarak kemik kaybi olmayan periimplant
mukozitisli idi ve beklenildigi gibi calisma gruplarinda 6rneklem bdlgelerine ait
sondalanabilir cep derinligi degerlerinde istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmadi

(p>0,05; Tablo 7)
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Tablo 7. Caligma gruplarinda 6rneklem bolgelerine ait sondalanabilir cep derinligi bulgular:

SCD (mm) Oral Irrigatér Grubu  Arayiiz Fircas1 Grubu  Kontrol Grubu

Baslangic® 2,53+0,52 2,53+0,52 2,33+0,49
aslangic 3+(2-3) 34(2-3) 55(2-3)
2. hafta® 2,53%0,52 2,470,52 2,3340,49

' 3+(2-3) 2+(2-3) 25(2-3)
4. hafta® 2,53%0,52 2,470,52 2,3340,49
' 3+(2-3) 2+(2-3) 25(2-3)

a 2,53i0,52 2’47:]:0,52 2,33:&0’49
12. hafta 34(2-3) Y42-3) A

n=15 Veriler ortalamatstandart sapma ve ortanca+(minimum-maksimum) olarak verildi
(Kruskal Wallis, Bonferroni Diizeltmeli Mann Whitney U non-parametrik testler)

® Gruplar arasinda istatistiksel anlaml farklilik yok (p>0,05)

SCD degerleri ile benzer olarak KAS degerlerinde de istatistiksel olarak
anlamli farklilik bulunmadi (p>0,05; Tablo 8).

Tablo 8. Caligma gruplarinda 6rneklem bolgelerine ait klinik atasman seviyesi bulgular

(Ir<nAr\nS) Oral irrigator Grubu  Arayiiz Fircasi Grubu Kontrol Grubu
Baslangic? 2,53+0,52 2,5340,52 2,33+0,49
Tane 34(2:3) 34(2-3) 5e(0-3)
2. hafta® 2,60+0.63 2,53+0,52 2,27+0,59
' 3+(2-4) 34(2-3) 24(1-3)
4. hafta® 2,5320,52 2,47+0,52 2,27+0,59
' 3(2-3) 2+(2-3) 24(1-3)
a 2,53+0,52 2,47+0,52 2,27+0,59
12. hafta 34(2-3) Y4(2-3) 1)

n=15 Veriler ortalamatstandart sapma ve ortanca+(minimum-maksimum) olarak verildi
(Kruskal Wallis, Bonferroni Diizeltmeli Mann Whitney U non-parametrik testler)

# Gruplar arasinda istatistiksel anlamli farklilik yok (p>0,05)
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4.2. Biyokimyasal Bulgular

3 grup icin 4 farkli zaman diliminde POS total hacim degerleri Tablo 9’ da
verildi. Gruplar arasinda POS total hacim degerlerinde istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi (p>0,05). Her grup i¢in POS total hacim degerlerinde ilerleyen zaman
dilimlerinde azalma oldugu goriildii.

Tablo 9: Caligma gruplarinda POS total hacim degerleri

Oral Irrigator Arayiiz Fircasi
POS Grubu Grubu Kontrol Grubu p
Baslanerc? 0,62+0,25 0,4740,21 0,530,19 0.9
AsangIe 0,65+(0,30-1,04) 0,41+(0,24-0,95)  0,54+(0,17-0,87) '
. 0,34+0,18 0,30+0,16 0,35+0,22
2.hafta® 35 10.09-0,62)  0274(0,13-062)  0214(0.14-0.80) 1
. 0,220,10 0,22+0,10 0,29+0,21
4.-hafta® 51 70.06-0,42) 0,184(0.08-0,35)  0,154(0,09-0,62) %
19 hafta® 0,2140,11 0,1940,13 0,30:£0,20 085

0,17+(0,04-0,37) 0,18+(0,07-0,50)  0,22+(0,05-0,61)

n=15 Veriler ortalamatstandart sapma ve ortanca+(minimum-maksimum) olarak verildi

(Kruskal Wallis, Bonferroni Diizeltmeli Mann Whitney U non-parametrik testler
® Gruplar arasinda istatistiksel anlamli farklilik yok (p>0,05)

3 grup igin ayri ayri 4 zamani igeren POS IL-1B konsantrasyon ve total
degerlerleri Tablo 10 ve 11’ de verildi. Caligma gruplarinda 6rneklem boélgelerinden
aliman Orneklerde 12. haftada oral irrigatér grubu IL-1p konsantrasyon (p=0,009) ve
total degerlerinde (p=0,013) kontrol grubuna gore istatistiksel anlamli azalma oldugu
bulundu.
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Tablo 10: Calisma gruplarinda POS IL-1p konsantrasyon degerleri

) Oral Irrigator Arayiiz Fircasi
IL-1p Grubu Grubu Kontrol Grubu P
Baslan 23,16+14,58 20,71+12,79 23,01+14,98 045
SIANSIC  16,494(12,58-52,13)  14,23+(7,38-41,79)  13,35£(7,60-52,49)
2 hafta 10,27£9,08 15,20+10,69 16,27+9,64 023
' 5,80+(4,28-39,81) 10,81+(3,55-32,82) 12,50+(4,28-31,73) ’
6,61+6,31 7,14+6,87 10,37+6,10
A-hafta y 09/308°07,56)  3.855(2.23-27.85)  7.38+(3.39-23.14) 04
a,c b,c a,b
12. hafta 4,60+5,81 4,64+4,49 6,30+3,63 0,02
2,75+(2,18-25,32) 2,97+(1,76-17,45) 4,83+(2,18-14,87)
n=15 Veriler ortalamatstandart sapma ve ortanca+(minimum-maksimum) olarak verildi
(Kruskal Wallis, Bonferroni Diizeltmeli Mann Whitney U non parametrik testler)
#Oral irrigatér ve kontrol grubu arasinda istatistiksel anlaml farklilik var (P<0,01)
b Arayliz firgasi ile kontrol grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik yok (P>0,05)
¢ Oral irrigatdr ve arayiiz firgas: grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik yok (P>0,05)
Tablo 11: Calisma gruplarinda POS IL-1§ total degerleri
i Oral irrigatﬁr Arayiiz Fircasi
IL-1p Grubu Grubu Kontrol Grubu P
Baslanoi 12,83+5,17 10,38+9,46 12,80+£10,06 0.24
YANSIE  12.774(4,68-21,52)  7,22+(2,63-32,26)  6,56+(1,91-32,75)
3,1543,03 4,94+5,19 5,97+5,19
2.hafta 5 10.61-12.04)  3.78+(0.48-20,48) 3.204(0.82-1549) 32
1,44+1,56 1,58+1,57 3,5543,76
4. hafta 1.135(024-6,65)  0.97+(031-496)  2,08£(041-11,53) %
a,c b,c a,b
12 hafta 0,89+1,14 0,78+0,69 2,03+1,94 0,03

0,67+(0,12-4,91)  0,45+(0,16-2,75)  1,21+(0,17-6,56)

n=15 Veriler ortalamatstandart sapma ve ortanca+(minimum-maksimum) olarak verildi
(Kruskal Wallis, Bonferroni Diizeltmeli Mann Whitney U non parametrik testler)

#Oral irrigatér ve kontrol grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik var (P<0,05)

b Arayliz firgast ile kontrol grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik yok (P>0,05)

®Oral irrigatdr ve arayiiz firasi grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik yok (P>0,05)

3 grup i¢in 4 ayr1 zaman diliminde POS TGF-p konsantrasyon ve total

degerleri Tablo 12 ve 13’ de verildi. Orneklem bélgelerinden alinan POS 6rneklerinde

TGF-B konsantrasyon degerlerlerinde 12. haftada oral irrigatdr grubu ile kontrol grubu
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arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik varken (p<0,001); TGF- total degerlerinde

gruplar arasinda istatistiksel anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05).

Tablo 12: Caligma gruplarinda POS TGF- B konsantrasyon degerleri

: Oral Irrigator Arayiiz Fircasi
Tof-p Grubu Grubu Kontrol Grubu P
Baslane: 13,01£7,05 15,62+9,03 17,26+7,20 018
SIANSIE  10,954(6,87-32,21)  11,80+(7,47-36,03) 17,41%(7,15-32,83) '
2 hafta 16,31+8,36 19,43+£11,87 19,13+£13,95 083
' 14,70+(7,58-35,30)  12,44+(7,35-42,20) 17,28+(6,61-62,59) ’
4 hafta 21,17+11,82 18,25+11,41 15,50+£7,91 033
' 15,93+(7,70-4165)  12,44+(8,53-42,91) 14,12+(9,01-39,71) ’
23,26+13,33*° 15,63+10,82°° 10,51+3,27*"
12.hafta ;357 11.95-49.45)  11,524(5.92-44,70)  9.335(533-19.32) ~0:001
n=15 Veriler ortalamatstandart sapma ve ortanca+(minimum-maksimum) olarak verildi
(Kruskal Wallis, Bonferroni Diizeltmeli Mann Whitney U non parametrik testler)
#Qral irrigatér ve kontrol grubu arasinda istatistiksel anlaml farklilik var (P<0,001)
b Arayliz firgasi ile kontrol grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik yok (P>0,05)
¢ Oral irrigatdr ve arayiiz firgas: grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik yok (P>0,05)
Tablo 13: Caligma gruplarinda POS TGF- f total degerleri
: Oral irrigatiir Arayiiz Fircasi
Tof-p Grubu Grubu Kontrol Grubu P
Baslaneic? 7,32+2,86 7,77£5,74 8,71+4,58 048
AFANBIC 6 884(3,26-11,75)  4,024(2,09-17,42)  6,98:(3,34-18,20) !
a 5,14+2.91 5,54+3,81 7,34+7,28
2.hafta® 4 (61(0.87-018)  5474(1,35-1525) 3.974(1,07-2527) 0P
a 4,25+£2,71 3,54+2,21 5,31+£6,04
A.-hafta® 5 500004-950)  3.084(1,19-9,26)  2484(0.81-22.28) 71
12 hafta® 4,34+2 41 3,06+2,64 3,10+1,88 0,24

4324(0,95-9,59)  2,56+(0,73-8,69)  3,74+(0,41-6,16)

n=15 Veriler ortalamatstandart sapma ve ortancat(minimum-maksimum) olarak verildi
(Kruskal Wallis, Bonferroni Diizeltmeli Mann Whitney U non parametrik testler)

4 Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml fark yok (P>0,05)

3 grup i¢in 4 ayr1 zaman diliminde POS t-PA Kkonsantrasyon ve total degerleri
Tablo 14 ve 15’ de verildi. Calisma gruplarinda 6rneklem bolgelerinden alinan POS

orneklerinde oral irrigator grubunda konsantrasyon degerlerinde, 2. hafta (p=0,005), 4.
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haftada (p=0,009) ve 12. haftada (P<0,001) kontrol grubu ile karsilastirildiginda
istatistiksel olarak anlamli azalma varken; arayiiz fir¢asi grubunda kontrol grubu ile
benzer sonuglar bulundu (p>005). 2 test grubu karsilastirildiginda 2. ve 4. haftalarda
istatistiksel anlamli farklilik yokken; 12. haftada oral irrigatér grubunda arayiiz firgasi

grubuna gore istatistiksel anlamli azalma oldugu saptandi (p=0,001).

Tablo 14: Caligma gruplarinda POS t-PA konsantrasyon degerleri

) Oral irrigatiir Arayiiz Fircasi
t-PA Grubu Grubu Kontrol Grubu p
Baslanet 3,65+3,86 3,82+1,38 3,87+1,36 0.04
YAangie 5 80+(0,89-13,22)  3,90£(1,51-5,91)  3,91+£(0,13-5,84)
2 hafta 3,65+2,68%C 5,31+4,88°¢ 5,55+2,56*P 0.04
: 2,41+(1,51-10,11)  3,644(0,99-15,94)  5,61+(2,79-10,70)
4 hafta 3,2842,54%¢ 4,52+1,70¢ 5,85+3,56%P 0.03
: 2,09+(1,01-8,43) 3,844(2,35-7,27)  4,24+(3,06-12,96) '
a,d b,d a,b
12 hafta 2,28+1,40 5,62+3,67 7,02+4.36 <0,001

1,824(1,07-5,52)  4,61(1,80-11,86)  5,20+(3,56-17,17)

n=15 Veriler ortalamatstandart sapma ve ortanca+(minimum-maksimum) olarak verildi

(Kruskal Wallis, Bonferroni Diizeltmeli Mann Whitney U non parametrik testler)

#Oral irrigatdr ve kontrol grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik var (P<0,05)

b Arayliz fircasi ile kontrol grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik yok (P>0,05)
®Oral irrigatdr ve arayiiz firasi grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik yok (P>0,05)

Y Oral irrigator ve arayiiz firgasi grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik var (P<0,01)

t-PA total degerleri incelendiginde; oral irrigatdr grubunda kontrol grubuna
gore 2. (p=0,003), 4. (p=0,015) ve 12. haftalarda (p<0,001) istatistiksel anlaml1 azalma
oldugu goriildii. Diger taraftan, arayiiz fir¢as1 grubu ile kontrol grubu arasinda 2. ve 4.
haftada istatistiksel anlamli farklilik yokken; 12. haftada arayiiz firgasi degerlerinin
kontrol grubuna gore istatistiksel anlamli olarak daha az oldugu bulundu (p=0,006). 2
test grubu karsilastirildiginda ise oral irrigatér grubunda 12. haftada arayiiz firgasi

grubuna gore istatistiksel anlamli azalma saptandi (p=0,003).
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Tablo 15: Calisma gruplarinda POS t-PA total degerleri

t-PA Oral Irrigator

Arayiiz Fircasi

Kontrol Grubu

Grubu Grubu
Baslan 1,88+1,46 1,72+0,86 1,95+1,00 034
YAngIe 1 41+(0,56-5,96) 1,47+(0,74-3,72)  1,85£(0,10-4,13) !
a,c b,c a,b
» hafta 0,96+0,37 1,83+2,34 1,64+0,69 0.05
0,97+£(0,32-1,48)  0,68+(0,27-8,97)  1,51:(0,60-2,80)
a,c b,c a,b
4 hafta 0,64+0,54 0,96+0,54 1,84+2,33 0,03
0,42+(0,15-2,08)  0,95£(0,29-2,27)  1,062(0,32-7,68)
a,d de ae
1> hafta 0,41+0,24 1,05+1,25 1,82+0,98 <0.001

0,32(0,15-0,87)

0,83+(0,19-5,39)

1,57+(0,20-3,41)

n=15 Veriler ortalamatstandart sapma ve ortanca+(minimum-maksimum) olarak verildi

(Kruskal Wallis, Bonferroni Diizeltmeli Mann Whitney U non parametrik testler)

#Oral irrigatdr ve kontrol grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik var (P<0,05)

b Arayliz fircasi ile kontrol grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik yok (P>0,05)

°Oral irrigatdr ve arayiiz firgasi grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik yok (P>0,05)

Y Oral irrigator ve arayiiz firgasi grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik var (P<0,01)

¢ Arayiiz firgasi ile kontrol grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik var (P<0,01)

3 grup i¢in 4 ayr1 zaman diliminde POS PAI-1 konsantrasyon ve total degerleri

Tablo 16 ve 17’ de verildi. PAI-1 konsantrasyon degerlerine baktigimizda; 2. (p=0,001)

ve 12. (p=0,002) haftalarda oral irrigatdr grubunda kontrol grubuna gore istatistiksel

anlamli azalma varken; 4. haftada iki grup arasinda herhangi bir farklilik bulunmada. Tki

test grubu karsilagtirildiginda ise yalnizca 2. haftada oral irrigatdr grubunda arayiiz

firgas1 grubuna gore istatistiksel anlamda azalma saptandi (p<0,001; Tablo 16).

PAI-1 total degerlerine baktigimizda ise; 4. (p=0,011) ve 12. haftalarda

(p=0,002) oral irrigator grubu ile kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik bulundu. 2 test grubu karsilagtirildiginda ise 2. haftada oral irrigator grubunda

arayliz firgas1 grubuna gore istatistiksel anlamli azalma bulundu (p<0,001; Tablo 17).
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Tablo 16: Calisma gruplarinda POS PAI-1 konsantrasyon degerleri

Oral Irrigator

Arayiiz Fircasi

PAI-1 Grubu Grubu Kontrol Grubu P
Basl 2,53+3,25 1,95+1,94 2,10+1,17 046
asangle  0,29+(0,04-8,81) 0,72+(0,04-5,54)  1,87+(0,50-4,43) '
0,30+0,21%¢ 0,79+0,32°° 1,00+0,69*°
2.hafta 174 (0,12-0,65) 0.854(029-1,39)  1,07+(0.16-2,15) ~0:001
0,60+0,62 0,76+0,39 1,124+0,69
4.-hafta ) 531 0,04-1,99) 0.854(0.04-126)  1244(0,04-224) 03
ad b,d a,b
12. hafta 0,50+0,37 0,93+0,52 1,46+0,97 0,01
0,61+(0,04-1,14) 1,02+(0,04-1,66) 1,38+(0,27-3,46)
n=15 Veriler ortalamatstandart sapma ve ortancat(minimum-maximum) olarak verildi
(Kruskal Wallis, Bonferroni Diizeltmeli Mann Whitney U non parametrik testler)
#Oral irrigatér ve kontrol grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik var (P<0,01)
b Arayiiz firgasi ile kontrol grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik yok (P>0,05)
°Oral irrigatdr ve arayiiz firgasi grubu arasinda istatistiksel anlaml farklilik var (P<0,001)
9 Oral irrigator ve arayiiz firgas1 grubu arasinda istatistiksel anlaml farklilik yok (P>0,05)
Tablo 17: Calisma gruplarinda POS PAI-1 total degerleri
PAI-1 Oral Irrigator Arayiiz Fircasi Kontrol Grubu p
Grubu Grubu
Baslano: 1,61£2,27 0,96+1,07 1,17+0,85 0.27
YAngIe  0,14+(0,03-6,92)  0,33%(0,01-3,76)  0,68+(0,26-2,52) !
0,10+0,11*° 0,21+0,09*° 0,440,42°°
2.hafta  ¢10.02-040)  0.184(0,10-036)  0,19+(0,03-1,07) 2001
de c.e dc
4 hafta 0,13+0,14 0,18+0,14 0,28+0,20 0,05
0,10+(0,00-0,49) 0,17+(0,01-0,39) 0,17+(0,00-0,62)
de ce dc
12. hafta 0,11+0,11 0,20+0,21 0,40+0,28 0,01

0,08+(0,00-0,42)

0,13+(0,01-0,79)

0,34(0,03-0,78)

n=15 Veriler ortalama+standart sapma ve ortanca+(minimum-maksimum) olarak verildi

(Kruskal Wallis, Bonferroni Diizeltmeli Mann Whitney U non parametrik testler,

#Oral irrigatdr ve arayiiz firgas1 grubu arasinda istatistiksel anlaml farklilik var (P<0,001)

® Oral irrigatér ile kontrol grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik yok (P>0,05)

® Arayiiz firasi ile kontrol grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik yok (P>0,05)

9 Oral irrigator ile kontrol grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik var (P<0,05)

®Oral irrigatdr ve arayiiz firgasi grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik yok (P>0,05)

48



Biyokimyasal bulgular ile klinik bulgular arasindaki korelasyon
incelendiginde; 2. haftada, PI ile GI (r2=0,388; p=0,008); Gl ile IL-1B total degeri
(r*=0,422; p=0,004) ve Gi ile PAI-1 total degeri (r’=0,442; p=0,002) arasinda; IL-1p
total degeri ile t-PA (r’=0,463; p=0,001) ve PAI-1 total degerleri (r*=0,555; p<0,001)

arasinda pozitif korelasyon oldugu saptandi.

4. haftada, Pi ile GI (r*=0,683; p<0,001), SK (r’=0,427; p=0,003) ve PAI-1
total degeri (r’=0,394; p=0,007) arasinda; GI ile SK (r’=0,684; p<0,001) ve PAI-1 total
degeri (r*=0,394; p=0,007) arasinda; IL-1p total degeri ile t-PA (r*=0,630; p<0,001) ve
PAI-1 total degerleri (r*=0,579; p<0,001) arasinda; t-PA total degeri ile PAI-1 total
degeri (r*=0,698; p<0,001) arasinda pozitif korelasyon bulundu.

12. haftada ise, Pi ile GI (r?=0,623; p<0,001), SK (r’=0,578; p<0,001), IL-1pB
(r?=0,429; p=0,003) ve t-PA total degeri (r’=0,568; p<0,001) arasinda; GI ile SK
(r*=0,622; p<0,001), t-PA (r’=0,562; p<0,001) ve PAI-1 total degerleri (r’=0,463;
p=0,001) arasinda; SK ile IL-1B (r’=0,458; p=0,002), t-PA (r’=0,536; p<0,001) ve PAI-
1 total degerleri (r>=0,451; p=0,002) arasinda; IL-1p total degeri ile t-PA (r>=0,607;
p<0,001) ve PAI-1 total degerleri (r°=0,579; p<0,001) arasinda; t-PA total degeri ile
PAI-1 total degeri (r*=0,722; p<0,001) arasinda pozitif yénde bir korelasyon bulundu.

e (Calisma gruplarinda kullanilan biyokimyasal belirleyicilerin zamana bagl grup

ici ve gruplar arasindaki degisimleri Sekil 11, 12, 13 ve 14°de gosterildi.
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Sekil 11. Calisma gruplarinda IL-1f total degerlerinin zamana bagli degisimi

IL1-B total degerleri igin dort zaman arasinda fark oldugu (p<0,001); bununla

birlikte gruplar arasinda zaman ag¢isindan farklilik olmadig: saptandi (p>0,05).
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Sekil 12. Calisma gruplarinda TGF-f total degerlerinin zamana bagli degisimi

TGF-p total degerleri i¢in dort zaman arasinda fark oldugu (p<0,001); bununla

birlikte gruplar arasinda zaman agisindan farklilik olmadig: saptandi (p>0,05).
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Sekil 13. Calisma gruplarinda t-PA total degerlerin zamana bagli degisimleri

t-PA total i¢in dort zaman arasinda (p=0,014) ve gruplar arasinda zaman
acisindan (p=0,006) farklilik oldugu saptandi. Oral irrigatér grubu ile kontrol grubu
arasinda fark vardir (p=0.004).
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Sekil 14. Calisma gruplarinda PAI-1 total degerlerin zamana bagh degisimleri

PAI-1 total igin dort zaman arasinda fark oldugu (p<0,001); bununla birlikte

gruplar arasinda zaman agisindan farklilik olmadigi saptandi (p>0,05).
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Sekil 15. Calisma gruplarinda klinik verilerin zamana bagli degisimleri
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5. TARTISMA

Glinlimiizde, giivenilir olmast ve tahmin edilebilir sonuglar1 olmasi sebebiyle
dental implantlar ile total ve parsiyel dis eksikliklerinin rehabilitasyonu tercih edilen
altin standart bir tedavi yontemidir. Fakat hizla gogalan implant uygulamalari ile birlikte
dental biofilmin neden oldugu periimplant hastalaliklar da giindeme gelmistir. Tedavi
gereksinimi artan bu hastaliklarin etyolojisi, patogenezi, tanis1 ve tedavisi ile ilgili
aragtirmalar da hiz kazanmigtir (Lyle, 2013; Trullenque-Eriksson ve Guisado Moya,
2015).

Periimplant gingival veya alveoler mukoza, periodontal dokular ile ayni
morfolojik ozelliklere sahiptir ve periimplant yumusak dokular plak birikimine
periodontal dokular ile benzer tepki gosterirler (Fiorellini ve ark., 2012).
Epidemiyolojik ve klinik c¢aligmalarda, dis yiizeyi ve komsu diseti marjinindeki
bakteriyel biofilmin varligi ve maturasyonunun, gingivitis ve periodontitis olusumuna
neden oldugu gosterilmistir (Loe ve ark, 1965; Theilade et al. 1966; Lindhe ve ark,
1973, 1980) . Buna benzer sekilde, yapilan deneysel (Berglundh ve ark, 1992; Ericsson
ve ark, 1992; Lindhe ve ark, 1992) ve klinik (Pontoriero ve ark, 1994; Zitzmann ve ark,
2001) calismalarda titanyum dental implantlar ve komsu yumusak dokulardaki biofilm
birikiminin disler ile benzer sekilde tepkiler olusturdugu gozlenmistir. Insanlarda
implantlar etrafindaki saglikli ve enflame dokularda yapilan histolojik bir ¢alismada;
plaga kars1t verilen enflamatuar cevabin, periodontal dokularda gozlenen cevap ile
benzer oldugu gosterilmistir (Sanz ve ark., 1991). Elde edilen fonksiyonel ve estetik
basarmin kalict olmasi ancak peri-implant dokularin  stabilizasyonu ile
gerceklestirilebilir.  Peri-implant sert ve yumusak dokularin stabilizasyonunun
saglanmas1 ve uzun donem korunmasi basarmnin elde edilmesinde birincil Gnem

tagimaktadir (Fiorellini ve ark., 2012).

Bunlarin sonucunda, yeterli plak kontroliiniin yapilmas: periodontal ve
periimplant hastaliklarin nlenmesi, tedavisi ve idamesi i¢in gereklidir (Gomes ve ark,
2015). Disler etrafinda destekleyici dokularda kayip olmaksizin goézlenen geri
dontisimlii bir enfeksiyon olan gingivitis ile dental implantlar ¢evresinde gozlenen
periimplant mukozitis benzer hastaliklardir ( Zitzmann ve Berglundh, 2008). Salvi ve

ark.’nin (2012) yaptig1 ¢alismada periimplant mukozanin biofilm birikimine verdigi



yanitin disetinden daha siddetli oldugu ve biofilm birikimi engellendikten sonra ise
yanitin  geciktigi gosterilmistir. Gomes ve ark.’min (2015) yaptigi caligmada ise
baslangigta periimplant dokularda gingival dokulara kiyasla daha az biofilm birikimi
olmasma karsin; marjinal enflamasyonun benzer oranlarda oldugu, cep derinligi ve
sondalamada kanama degerlerinin ise daha fazla oranda bulundugu, biofilm kontrol
altina alindiktan sonra dokularin benzer sekilde iyilestigi goriilmustiir. Atieh ve ark.
(2013) tarafindan yapilan bir meta-analizde periimplant mukozitisin, hastalarin %63.4’
inii ve implantlarin ise %30.7° sini etkiledigi gosterilmistir. Yumusak dokularda
yapilan histolojik ¢aligmalarda, periimplant mukoza ve disetindeki enflamatuar
infiltrasyonun igeriginin benzer oldugu gosterilmesine ragmen 3 aydan fazla siiren
biofilm birikimi varliginda, periimplant mukozadaki enflamatuar infiltrasyonun dogal
diglerin yaklasik 3 kati oldugu rapor edilmistir (Ericsson, 1992; Heitz-Mayfield ve
Lang, 2010).

Periimplant mukozitis ve gingivitisin tedavisinde kullanilan protokoller
benzerdir (Ata-Ali ve ark., 2015). Periimplant mukozitisin tedavisi, cerrahi olmayan
periodontal tedaviyi icerir ve oncelikli olarak supramukozal ve submukozal dis ylizeyi
temizligi gerektirmektedir (Okayasu ve Wang, 2011). Bunun yanisira, antiseptik
ajanlarin kullanilmasi, antibiyotiklerden yararlanilmasi, glisin tozu ile air polishing ve
de sodyum karbonat ile air powdering uygulamalart yapilmaktadir. Gingivitisin
kontroliinde oldugu gibi periimplant mukozitiste de enstrumantasyon oncesi ilk
basamak hasta motivasyonu ve agiz bakimi egitimidir (Ata-Ali ve ark., 2015). Plak
kontrolii i¢in dis fircalama ve arayiiz temizligi araglariin kullanilmasi gibi oral hijyen
metotlarinin hastaya kazandirilmasi tim periodontal ve periimplant hastaliklarin
tedavisinde birincil 6nem tagimaktadir. (Lyle, 2013). Dis ipi kullanimi1 arayiiz
temizliginde altin standart olarak gosterilmektedir. Fakat bireyler dis ipi kullaniminin
zor oldugu diisiincesiyle dis ipi kullanimina uzun siire uyum gostermemekte ve baska

bir se¢enek sunuldugunda diger segenegi tercih etmektedirler (Lyle, 2011).

Oral irrigator, kontrollii basing yardimiyla siviyr nabizsal bir sekilde agiz
ortamina ulastiran elektrikli bir aygittir (Rosema ve ark., 2011). 2001 yilinda Amerikan
Periodontoloji Akademisi, basarili bir sekilde oral hijyen metotlarini uygulayamayan

bireylerde, su ile veya bagka bir ajan ile birlikte yapilan supragingival irrigasyonun
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sadece dis fircalayanlara gore diseti enflamasyonunu azaltmada etkili oldugunu
belirtmistir. Bunun muhtemel nedenin ise subgingival bakterilerin yikanarak
uzaklastirilmasi oldugu rapor edilmistir. Supragingival irrigasyonun 6 mm’ye kadar
olan periodontal ceplerde bakteri sayisini azalttigim1i gosteren klinik ¢alismalar
mevcuttur (Drisko ve ark., 1987; Cobb ve ark., 1988). Cobb ve ark. (1988)’nin yaptigi
calismada, oral irrigatoriin = olusturdugu titresimin, cep duvarlarinda kalan
mikroorganizmalar {izerinde etki sagladigi, hiicre duvarlarina hasar verdigi ve
sitoplazma miktarin1 azaltarak mikroorganizmalarin Omriinii azalttig1r gdosterilmistir.
Chaves ve ark. (1994) periodontal hastaliga sahip bireylerde yaptigi ¢alismada, oral
irrigatorlerin, sadece dis fircalayan veya fircaya ek olarak klorheksidin gargara
kullananlara kiyasla P. intermedia seviyelerini ve enflamasyonu o6nemli derecede
azalttigin1 gostermistir. Bu azalmanin ise biofilm uzaklastirilmasi ile iliskili olmadig
fakat subgingival alanda spesifik konak- mikrobiyal etkilesimler ile iliskili olabilecegini

bildirmislerdir.

Barnes ve ark. (2005) nin yaptig1 ¢alismada; manuel veya elektrikli dis fircasi
kullanimina ek olarak kullanilan oral irrigatoriin etkinligi ile manuel fir¢aya ek olarak
kullanilan dis ipinin etkinligi karsilastirilmis ve oral irrigator grubunda plak ve kanama
skorlarinin daha iyi oldugu ve gingivitisi azaltmada daha etkili oldugu rapor edilmistir.
Rosema ve ark (2011)’ nin yaptig1 calismada ise manuel fircaya ek olarak kullanilan dis
ipi ile manuel fir¢aya ek olarak kullanilan yeni prototip u¢ veya standart jet u¢lu oral
irrigator kullanimi karsilastirilmisg ve herhangi bir ug ile kullanilan oral irrigator grubu
diseti kanamasini azaltmada daha etkili bulunmustur. Sabit ortodontik tedavi goéren
kisilerde oral irrigator ve dis ipi kullaniminin karsilastirildig: diger bir klinik ¢aligmada;
oral irrigatér grubunun dis fir¢asi ve dis ipi kullanan gruba veya sadece dis firgasi
kullanan kullanan gruba goére dental biofilmi uzaklastirma ve diseti kanamasini
azaltmada daha etkili oldugu bulunmustur (Sharma ve ark., 2008). Diger bir klinik
caligmada ise, diabetli bireylerde oral irrigatorlerin etkinligi incelenmis ve dental
biofilm miktari, gingivitis ve sondalamada kanama degerleri kontrol grubuna gére daha
iyi bulunmustur (Al-Miibarek ve ark., 2002). Magnuson ve ark. (2013); implantlar
cevresinde, manuel dis fircasi ile birlikte oral irrigatér kullaniminin manuel dis firgasi
ile dis ipi kullanimina kiyasla kanamayi azaltmada 2.45 kat daha etkili oldugunu

gostermislerdir.
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Ev tipi oral irrigatorlerin gingivitisi azaltmada etkili oldugu ¢ok sayida ¢alisma
gosterilmesine ragmen bu aygitlarin periimplant mukozitisin tedavisinde etkinligi heniiz
bilinmemektedir. Yukaridaki bilgilerin 1s18inda; oral irrigatorlerin implant destekli
protez kullanan bireylerde oral hijjenin ve periodontal sagligin devam ettirilebilmesinde
faydali olabilecegi ¢alismamizin hipotezini olusturmaktadir. Arastirabildigimiz o6lciide,
periodontal hastalig1 olan bireylerde oral irrigatorlerin etkinligini klinik ve biyokimyasal
olarak inceleyen ¢ok sayida ¢alisma olmasina ragmen periimplant hastalik varliginda
oral irrigatorlerin etkinligi heniiz agiklik kazanmamustir. Calismamiz, periimplant
mukozitisli bireylerde oral irrigatér kullanimmin etkinligini klinik ve biyokimyasal
olarak inceleyen ilk calismadir. Calismamizda periimplant mukozitisli bireyler
arasindan dis fir¢asi ve oral irrigatdr kullanan, dis fircas1 ve interdental temizlik aygiti
kullanan ve sadece dis fir¢ast kullananlar olmak tizere 3 grup olusturularak bu hijyen
gereclerinin  etkinlikleri belirli zaman dilimlerinde aliman klinik kayitlar ile
degerlendirildi. Ayrica ayni zaman dilimlerinde alinan DOS orneklerinde IL-1beta,
TGF-B, t-PA, PAI-1 seviyelerinin degerlendirilip, klinik parametreler ile olasi iligkisi

arastirildi.

Yasin artmasina bagli olarak diseti epiteli keratinizasyonunda azalma, epitelin
incelmesi, bakterilere karsi epitelyal gecirgenligin artmasi ve direncin azalmasi gibi
kiimiilatif etkilerin varlig1 periodontal hastaliga olan egilimi arttirmaktadir (Needleman,
2007). Bu faktorler géz 6niinde bulundurularak, ¢alismamizin sonuglarini etkilememesi
acisindan hasta gruplar1 45-60 yas aralifinda siirlandi. Nitekim c¢aligma gruplarimiz

arasinda yas dagilimi agisindan istatistiksel anlamli farklilik bulunmadi.

Laboratuvar ve klinik calismalarda, enfeksiyon sonrasi prognozu belirlemede
cinsiyetin 6nemli bir etken oldugu belirtilmistir ve daha iyi sonuglar genellikle
kadinlarda rapor edilmistir. Saglikli bireylerden alinan tiim kan orneklerinde IL-1f3
seviyeleri kadinlarda erkeklere nazaran ©Onemli seviyelerde daha az bulunmustur
(Imahara ve ark., 2005). Calismamizda cinsiyetin IL-13, TGF-B, tPA ve PAI-1
seviyeleri iizerine olan etkisini en aza indirmek i¢in hemen hemen esit sayida kadin ve
erkek secildi. Calismamiza dahil edilen bireylerin gruplara gore cinsiyet dagilimlari
dengeliydi ve gruplar arasinda yas ve cinsiyet acisindan istatiksel anlamli bir farklilik

tespit edilmedi.
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Sigaranin periodontal hastaliklar i¢in major bir risk faktorii oldugu, periodontal
hastaligin siddeti, yayilimi ve prevalansini arttirdigi, konak enflamatuar cevabi 6nemli
derecede etkiledigi, DOS’da TNF-a ve PGE; salinimini1 ve kollajenaz aktivasyonunu
arttirarak enflamasyonu siddetlendirdigi, buna ragmen DOS akis hizi ve hacminde
azalmaya neden oldugu bilinmektedir (Novak ve Novak, 2007). Baslangi¢ periodontal
tedaviden Once sigara igen ve igmeyen bireylerden alinan DOS orneklerinde TGF-1
degerleri sigara icenlerde diger grupla karsilastirildiginda daha yiiksek bulunmustur.
Baslangi¢ periodontal tedavisinde sonra ise sigara igen bireylerde DOS hacminde daha
az bir azalma meydana gelmistir (Stein ve ark., 2004). Multifaktoryel bir hastalik olan
periodontal hastaliklarin sistemik hastalilarla iliskisine bakildiginda, sistemik hastalilar
periodontal hastaliga olan egilimi arttirir ve hastaligin ilerleyisini hizlandirir. Bunu
konak immiin cevabinda meydana getirdigi degisikliklerle yapmaktadir. Diabet gibi
enflamatuar bir hastaliga sahip olan bireylerde yapilan bir ¢alismada, zayif glisemik
kontrolii olan bireylerin DOS’ daki IL-1B degerleri yiiksek bulunmustur (Engebretson
ve ark., 2004; Javed ve ark., 2012). Calisma sonuglarimizi etkileyecek bu faktorleri
elimine etmek amaciyla sistemik hastalig1 olan ve sigara kullanan bireyler ¢calismamiza

dahil edilmedi.

Periodontal hastaliklarda yaygin olarak kullanilan kemoterapotik ajanlar,
bakterilere karst olusan konak immiin cevabimi degistirir ve yikimi azaltarak
enflamasyonu ve kemik yikimini baskilar ( Jolkovsky ve Ciancio, 2007). Bu nedenle

ila¢ kullanan bireyler ¢alismanin disinda birakildi.

Hamilelikte anaerobik mikrofloranin artis1 ve meydana gelen immiin cevapta
baskilanma, nétrofil kemotaksisinde azalma goriilmektedir. Ayrica hamile kadinlarda
Ostrojen ve progesteron konsantrasyonlar1 artmakta ve buna bagli olarak enflamatuar
cevap degismektedir (Otomo-Corgel, 2007). Enflamatuar cevabi degistirmesi nedeniyle
bulgularimiz1 etkileyecegini diisiindiiglimiiz hamile bireyler calismamiza dahil

edilmedi.

Hastanin mevcut plak miktarmi gosteren Silness-Loe plak indeksi (1964)
hastanin hijyen seviyesini gosteren ve klinik ¢alismalarda sik kullanilan bir indekstir.
Enflamasyonun ana bulgularindan olan kanama, renk degisikligi ve oOdemi

degerlendiren gingival indeksler i¢inde ise en sik kullanilan Lée ve Silness (1963)
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gingival indeksidir. Modifiye gingival indeks (Lobene ve ark., 1986), kanama varlig1 ya
da yoklugunu degerlendirmede kullandigimiz periodontal sondayr icermemesi,
ylizeydeki enflamasyon belirtilerini sadece c¢iplak gozle degerlendirme olanagi
saglamas1 nedeniyle diger gingival indekslere gore daha subjektif oldugu diistintilerek
calismamizda tercih edilmedi. Sondalamada kanama indeksi ( Ainamo ve Bay, 1975) de
gingival indeks gibi enflamasyonu degerlendirmek i¢in kullanilan indeksler grubunda
bulunmaktadir. Sondalamada kanama indeksi ve gingival indeks uyarana kars1 dokunun
kanama ile verdigi yanit1i esas almaktadir. Fakat iki yonteminde odak noktasi
birbirinden farklilik gostermektedir. Gingival indeks ile serbest dis eti kenar1 hem renk
ve sekil hem de uyarana karst verdigi yanit agisindan degerlendirilirken; sondalamada
kanama indeksi diseti olugunun veya periodontal cebin uyarana karsi verdigi yanit
degerlendirilir. Ayrica gingival indekse gore daha objektif bir degerlendirme saglar.
(Chaves ve ark., 1993). Bu nedenle sondalamada kanama indeksi de g¢alismamizda
kullanildi. Sondalanabilir cep derinligi ve klinik atagsman seviyesi, periimplant
mukozitisin teshisinde var olan parametreler oldugundan klinik kayitlarimiza dahil

edildi.

DOS, periodonsiyumdaki konak hiicrelerinin iiriinlerini (sitokinler, antikorlar,
enzimler), doku yikim iriinlerini, serum kaynakli molekiilleri ve subgingival mikrobiyal
tirtinleri igermesi nedeniyle lokal enflamatuar bir hastalik olan periodontal hastaligin
lokal durumunun saptanmasinda onemli bir yere sahiptir. Yapilan ¢aligmalarda klinik
verilerin, sadece periodontal hastaligin mevcut durumu ile ilgili bilgi verdigi
diginiilmiis ve periodontal hastaliga yatkinlikta ve hastalik aktivitesini
degerlendirilmesinde, klinik dl¢iimlerin yetersiz kaldig1 ortaya konmustur (Ozmeric,
2004). Bu amagla, yapilan pek ¢ok calismada konak doku cevabinda olusan iiriinleri
icermesi nedeniyle periodontal dokularda meydana gelen biyokimyasal degisimleri
incelemede DOS kullanilmis ve DOS igerigi ve miktarinin periodontal hastalikla
birlikte degistigi pek cok calismada gosterilmistir (Lamster ve Ahlo, 2007; Becerik ve
ark., 2012). DOS orneklerinin toplanmasinin diger bir avantaji da invaziv olmayan bir

yontem olmasidir. Bu nedenlerden dolay1 ¢alismamizda POS 6rnekleri kullanildi.

Calismamizda klinik indekslerin alinmasi sirasinda olusan mekanik travma ve

periimplant mukozitisli gruplarda enflamasyonu yiiksek olmasmna bagli olarak
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sondalama sirasinda olusan kanama nedeniyle, POS o6rnekleri klinik olgiimlerin
yaptlmasindan 1 giin sonra alindi (Becerik ve ark.,, 2012). POS o6rnekleri
standardizasyon ac¢isindan Ozel kagit seritler kullanilarak intrasulkuler metot ile 30
sn’de toplandi. Bu metot siklikla kullanilmakta ve ayni zamanda periotron ile POS
hacmini 6lgme imkan1 saglamaktadir (Sanz ve ark., 2007). POS 6rnekleri elde ederken
stire, yeterli miktarda elde edilebilecek ve bdlgede irritasyona neden olarak daha fazla
POS salinimini saglamayacak uzunlukta olmalidir. Bu amagla bu siire birgok ¢alismada
30 sn olarak belirlenmistir ( Becerik ve ark., 2012; Nibali ve ark., 2012). Ancak POS
toplama sirasinda olusabilecek kontaminasyon ve sulkuler epitelde olusabilecek
irritasyon bu metotun dezavantajidir. Bunlari engellemek i¢in kagit seritler sulkus
icerisine dikkatlice yerlestirildi. Kan ve tiikiiriikkle kontamine olan 6rnekler POS hacim

degerlerini ve ELISA sonuglarini etkilememesi i¢in degerlendirmeye alinmadi.

Calismamizda, periimplant mukozitisli hastalarin kullandiklar1 oral hijyen
araclarma gore yapilan gruplamalarda, plak indeksi degerleri agisindan; 2. haftada, 3
grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmazken; gingival indeks degerleri
acisindan oral irrigator ve kontrol gruplari arasinda istatistiksel anlamli farklilik
bulundu. Buldugumuz bu sonug; rutin oral hijyene ek olarak kullanilan oral irrigator
grubu ile rutin oral hijyen grubunu karsilastiran diger klinik ¢alismalarin sonugclari ile
desteklenmektedir (Meklas ve ark. 1972; Walsh ve ark. 1989; Brownstein ve ark. 1990;
Flemming ve ark. 1990; 1995; Newman ve ark. 1994; Chaves ve ark. 1994). Bu sonug,
supragingival irrigasyonun, supra- ve subgingival plak formasyonunu degistirmeksizin
gingival enflamasyonu azalttigin1 diisindiirmektedir. Antienflamatuar etki mekanizmasi
tam olarak bilinmemesine ragmen g¢esitli teoriler ortaya atilmistir. Oral irrigatorlerin
plaktaki spesifik bakterilere etki etmesi veya su ile yapilan nabizsal hareketin
subgingival alanda spesifik konak-mikrobiyal etkilesimleri degistirebilmesi ve
enflamasyonun plaktan bagimsiz olarak azalmasi bu teorilerden bazilaridir. Diger bir
teori; supragingival irrigasyon boyunca, bakteriyel toksinlerin uzaklastiriip plak
maturasyonunun  engellenmesidir.  Ayrica yapisik olmayan plagm yikanip
uzaklastirilmasi da enflamasyonun azalmasinda etkili olabilir. Son olarak, supragingival
irrigasyonun neden oldugu ek bakteriyemi, periodontal patojenlere karsi gelisen spesifik

antikorlar1 stimiile edebilir ve bu da enflamasyonun azalmasi ile sonuglanabilir.
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4.ve 12. haftalarda ise plak indeksinde, oral irrigatér grubunda kontrol grubuna
gore istatistiksel anlamli azalma saptanirken; ara yiiz firgas1 grubu ile kontrol grubu
arasinda anlamli farklilik bulunmadi. 4. ve 12. haftalarda oral irrigator grubunun plak
indeksi ag¢isindan diger gruplara gore daha iyi olmasinin nedeni, bireylerin oral
irrigatorlere uyumunun dis ipine veya ara yiiz firgasina kiyasla daha iyi olmasi ve/veya
oral irrigatorlerin kullanim kolaylig ile iliskili olabilir. Nitekim ¢alismamizin sonuglari
oral irrigatorlerin etkinligini klinik olarak degerlendiren diger calismalar ile de
desteklenmektedir (Hoover ve Robinson, 1971; Cutler ve ark., 2000; Al-Mubarek ve
ark., 2002; Barnes ve ark., 2005). Klinik ¢aligmalar géstermektedir Ki; popiilasyonun
sadece %2-10’u dis ipini diizenli ve etkili kullanmaktadir (Macgregor ve ark. 1998;
Stewart ve ark. 1997). Diger bir klinik ¢alismada, popiilasyonun biiyiik bir kisminin hig
dis ipi kullanmadigi rapor edilmistir (Bader, 1998). ADA’nin 2007 de yaptigi bir
incelemede ise toplumun sadece %32.9° unun giinde 1 kez dis ipi veya diger interdental
temizleme araglarini kullandig bildirilmistir. Bir baska klinik ¢calismada ise dis fircasina
ek olarak kullanilan dis ipinin plak indeks degerlerini haftalar icerisinde diisiirdigii
ancak bu degerlerde 1 yil igerisinde artis oldugu rapor edilmistir (Ciancio, 2003). Oral
irrigatorlere uyumu degerlendiren, Hoover ve Robinson (1971)’un yaptig1 ¢alismada;
bireylerin oral irrigator kullanimindan duyduklari memnuniyet ve temizlik hissinin
oldukca fazla oldugu rapor edilmistir. Lainson ve ark. (1972)’ nin yaptig1 2 farkl oral
irrigatdr aygitinin etkinligini degerlendiren 3 aylik bir caligmada, hastalara oral
irrigatorleri kullanmaya devam edip etmemeleri ile ilgili bilgi verilmeden bitirilip, 1
yilin sonunda tekrar ¢agirildiklarinda; 115 hastanin 21’inin oral irrigatorii giinde 1 kez
kullanmaya devam ettikleri, 29 unun haftada 1-3 kez kullandigi, 16’smin ise haftada
birden az kullandig1 ve 49’unun ise kullanmay1 biraktigi bulunmustur. Yani hastalarin
%57.4’ {iniin 1 yilin sonunda oral irrigatorii Kullanmaya devam ettigi goriilmustiir.
Flemming ve ark. (1990) ise su ile yapilan oral irrigatore 6 aylik donemde %90.6 uyum

rapor etmistir.

Enflamasyonun derecesinin degerlendirildigi gingival indeks bulgulari
incelendiginde; 2., 4. ve 12. haftalarda oral irrigatdr kullananlarda sadece dis firgasi
kullananlar ile karsilagtirildiginda istatistiksel anlamli farklilik oldugu; oral irrigator ve
arayliz fir¢as1 kullananlar karsilastirildiginda ise 4. haftada oral irrigatér kullanan

hastalarin  gingival indeks degerlerinde arayiiz fir¢as1 kullananlara gore istatistiksel
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olarak anlamli daha az oldugu goriildii. Sonuglarimiz; Flemmig ve ark. (1990), Newman
ve ark. (1994), Cutler ve ark. (2000), Al-Mubarek ve ark. (2002) ve Barnes ve ark.
(2005)’nin yaptig1 c¢alismalarla uyumlu bulunmustur. Sondalamada kanama degerleri
degerlendirildiginde ise; 4. haftada oral irrigator kullanan grup ile kontrol grubu ve
arayliz fircast kullanan grup ile kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptand1. Tiim zaman dilimlerinde en iyi diizelmenin oral irrigatdor grubunda oldugu
gorildii. Ara yiiz firgas1 kullanan grup ise yalnizca dis firgas1 kullanan gruba gore daha
iyi bulundu. Bulgularimiz; Newman ve ark. (1994), Cutler ve ark. (2000), Al-Mubarek
ve ark. (2002), Barnes ve ark. (2005), Sharma ve ark. (2008), Rosema ve ark. (2011),
Magnuson ve ark. (2013)’ nin yaptigi ¢aligmalarla uyumlu bulundu. Sonuglarimiza
grafik tizerinden bakildiginda da net bir sekilde gingival indeks ve sondalamada kanama
degerlerinin oral irrigatér grubunda diger gruplara kiyasla daha iyi bulundugu
goriilmektedir. Calismamizin klinik sonuglarini 6zetlersek; plak indeksi, gingival indeks
ve sondalamada kanama degerleri acisindan zamanla her bir grupta azalma meydana
gelirken; gruplar arasinda en iyi iyilesme oranlar1 oral irrigator grubunda bulundu.
Arayiiz firgast kullanan grubun ise yalniz dis fir¢as: kullanan gruba oranla daha iyi
oldugu saptandi. Bu sonuclar sadece dis fircalamanin yetersiz oldugunu mutlaka arayiiz

temizlik gereclerinin kullanilmasi gerekliligini bir kez daha kanitlamaktadir.

Peri-implant hastaligin tipini belirlemek icin aldigimiz sondalanabilir cep
derinligi ve klinik atagsman seviyesi degerlerinde ise beklendigi gibi gruplar arasinda ve
grup i¢i zamanlar arasinda istatistiksel olarak bir fark saptanmadi. Hastalarimizin hepsi
radyografik olarak bakildiginda destekleyici kemik kaybi olmayan sadece dental
implant1 ¢evreleyen yumusak dokularda siirli bir enflamasyon varligi olan peri-implant

mukozitisli hastalar idi.

Periimplant hastaliklar periodontal hastaliklar gibi dental biofilme bagli olarak
patojen mikroorganizmalar ile konak immiin cevap arasindaki etkilesimler sonucu
ortaya cikan enfektif hastaliklardir. Periimplant hastaligin baslamas: ve ilerlemesinde
mikroorganizmalarin varligi gereklidir. Ancak hastaliga neden olabilmesi i¢in duyarlh
konak cevabi da gerekir (Warreth ve ark., 2015). Konak mikroorganizmalara kars1
sitokin, prostaglandin ve matriks metalloproteinaz gibi enflamatuar medyatorleri

tireterek cevap olusturur (Petkovi¢-Curcin ve ark., 2011).
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Enfeksiyona kars1 serumda tespit edilen enflamatuar medyatérlerin DOS’ ta da
var oldugu ve hastaligin siddetine gore arttigi gosterilmistir (Megson ve ark., 2010;
Pejcic ve ark., 2011). IL-1B, IL-8 ve TNF-a gibi proenflamatuar medyatorlerin
periodontal hastaliga sahip bireylerde dis etinde ve DOS’ ta saglikli bireylere gore
arttig1 bilinmektedir. Normal olarak sitokin seviyeleri implant cerrahisinden sonra artar
ve dereceli olarak implant yerlestirildikten sonra 8. Aya kadar azalir (Li ve Wang,
2014). Cerrahi sonrasi artan sitokin degerlerinin ¢calismamizi etkilememesi i¢in implant

destekli protez agiza yerlestirildikten sonra en az 24 ay ge¢mis implantlar ¢alismamiza

dahil edildi (Schierano ve ark., 2008).

Yapilan biyokimyasal analiz sonucunda elde edilen IL-1B, TGF-B, t-PA ve
PAI-1 seviyelerininin, 30 sn’de toplanarak elde edilen 200ul POS’taki total miktar1 ve
konsatrasyonu hesaplandi. Ancak, periodontal hastalikta klinik bulgu olarak POS
hacminin artmasi, incelenen sitokin ve proteinin POS konsantrasyonunda azalmaya
neden olmaktadir (Masada ve ark., 1990; Tsai ve ark., 1995). Periodontal hastaliklarda
POS igeriginde meydana gelen degisimleri degerlendirmede konsantrasyon yerine total
miktarin daha anlamli olmasit nedeniyle tez ¢alismamizda POS IL-1B, TGF-f, t-PA ve
PAI-1 bulgulart total miktar olarak verildi (Lamster ve ark., 1986; Becerik ve ark.,
2012).

IL-1B, proenflamatuar sitokinler igerisinde en yaygin incelenen sitokindir
(Giannopoulou ve ark., 2011; Petkovi¢-Curcin ve ark., 2011). Periodontal hastaliklarla
ilgili yapilan bir¢ok ¢alismada, DOS’ da (Honig ve ark., 1989, Masada ve ark., 1990,
Engebretson ve ark., 2002) ve disetinde (Honig ve ark., 1989, Stashenko ve ark., 1991,
Engebretson ve ark., 1999) IL-1B nin yiiksek seviyelerde bulunmasi, kronik
periodontitis ile iligkili bulunmustur. Ayrica, IL-1p seviyeleri ile peri-implantitis
arasinda bir korelasyon oldugu gézlenmistir (Kao ve ark., 1995; Panagakos ve ark.,
1996; Aboyoussef ve ark., 1998; Murata ve ark., 2002). Salcetti ve ark. (1997)’nin
yaptig1 calismada, basarili ve basarisiz implantlar arasindaki IL-1B degerleri
karsilastirilmis ve basarisiz implant bolgelerinde degerler yiiksek bulunmustur. Enflame
mukozaya sahip implant bolgelerinde yiiksek IL-1[ seviyeleri diger bir klinik ¢caligmada
rapor edilmistir (Ataoglu ve ark., 2001). Diabetik bireylerde yapilan klinik bir

caligmada rutin oral hijyene ek olarak kullanilan oral irrigatdr ve sadece rutin oral
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hijyen araglarin1 kullanan gruplar arasinda belli zamanlarda IL-1p seviyeleri
karsilagtiritlmis ve oral irrigatér grubunun DOS’daki IL-1p seviyelerini daha hizl

diistirdiigii bulunmustur (Al-Mubarak ve ark., 2002)

Schierano ve ark. (2008)’ nin yaptiklar1 ¢alismada; 21 giinliik plak birikimi
sonrasinda olusan periimplant-mukozitisli ve gingivitisli bolgelerde, agiz bakim
gerecleri ile plagin diizenli bir sekilde uzaklastirilmast sonrasi IL-1f degerleri
incelenmis ve peri-implant mukozitis bolgelerinde bu gereglerin kullanimi &ncesine
gore IL-1B degerlerinde istatistiksel olarak bir farklilik goriillmezken; gingivitisli

bolgelerde tedavi sonrasi istatistiksel anlamli azalma saptanmustir.

Salvi ve ark. (2012)’ nin plak birikimi sonrasi implant ve dislerde IL-1P
degerlendiren ¢alismasinda; IL-1B seviyelerinin plak birikimi sonrasinda DOS ve POS’
da arttig1 ve hastalara dis firgalama aligkanliklar1 kazandirdiktan sonra ise bu seviyelerin
azaldig1 ve DOS ve POS degerleri arasinda istatistiksel anlamli bir farklilik bulunmadigi

gosterilmistir.

Yukaridaki ¢alismalar 1s1@inda, peri-implant dokularda enflamasyonu
degerlendirebilmek igin, proenflamatuar bir sitokin olan IL-1B tercih edildi ve gruplar
arasinda kullanilan farkli agiz bakim gereclerinin etkinligini klinik olarak
degerlendirmenin yani1 sira bu proenflamatuar sitokinin seviyesi incelenerek
enflamasyonun azalma dereceleri arasinda farklilik olup olmadigr karsilastirildi.
Calismamizin biyokimyasal verilerinde; 12. haftada oral irrigatér grubundaki IL-1B
konsantrasyon ve total degerlerinde kontrol grubuna kiyasla, istatistiksel anlamli azalma
oldugu goriildii. Diger gruplar arasinda ise degerlerin benzer oldugu saptandi.
Istatistiksel degerlendirmeler grafik seklinde gosterildiginde ise oral irrigatdér grubunun
diger gruplara kiyasla IL-1p POS seviyelerini daha iyi diisiirdiigii tespit edildi. Nitekim
2. haftada, IL-1p total degeri ile gingival indeks arasinda pozitif yonde bir korelasyon
bulundu. Bu bulgu oral irrigatérlerin gingival enflamasyonu daha hizli kontrol altina

aldigini desteklemektedir.

TGF-B, yara iyilesmesinin her fazinda ana pozisyonda olan ¢ok fonksiyonlu bir
sinyal proteinidir ve yara iyilesmesi siiresince, 6zellikle kollajen I ve III’iin sentezini

stimiile etmektedir (Reed ve ark.,1994; Pablos ve ark., 1995; Kishi ve ark., 1999; Wang
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ve ark.,, 2000). Dokudaki konsantrasyonlar1 iyilesme siiresi boyunca cesitlilik
gostermekle birlikte baslangic fazda maksimum ekspresyon sergilemektedir (Kane ve
ark., 1991). TGF- B’nin hem yiiksek seviyelerde bulunmasi hemde yoklugu yara
tyilesme stlirecindeki bozukluklardan sorumlu olabilir. TGF- B, fibroblastlar araciligi ile
kollajen ve matriks komponentlerinin depozisyonunu stimiile etmektedir. Ayni1 zamanda
kollajenaz ve plazminojen aktivatorlerini de inhibe etmektedir. TGF- ’nin yiiksek doku
konsantrasyonlari, matriks yikimini engeller ve kollajen birikiminde artisa neden olur

(Border ve Noble, 1994).

Calismamizda dokulardaki enflamasyonu degerlendirmek amaciyla sectigimiz
proenflamatuar sitokin IL-1p ile birlikte ¢ok yonlii bit sitokin olan transforme edici

biiyltime faktorii beta’ nin da dokudaki seviyesi tespit edildi.

POS TGF-B degerleri acgisindan 3 grup arasinda higbir donemde istatistiksel
anlamda fark bulunmadi. Baslangic TGF-f total degerleri 3 grup arasinda benzer
olmasina ragmen 2. haftaya baktigimizda oral irrigatdr grubunun istatistiksel anlamda
olmasa da arayliz fir¢as1 grubu ve kontrol grubuna gore daha diisiik oldugu goriildi. 4.
hafta ve 12. hafta degerleri ise oral irrigatér grubunda diger iki gruba gore yiiksek
bulundu. TGF-B hem enflamatuar fazda hemde proliferasyon fazinda eksprese edilen bir
bliylime faktoriidiir. Enflamatuar fazda ndétrofil ve monosit kemotaksisini arttirir.
Proliferasyon fazinda ise fibroblastlarin proliferasyonunu arttirir, ekstraseliiler matriks
sentezini stimiile eder. Her ne kadar istatistiksel anlamli farklihk olmasa da
caligmamizda oral irrigator grubunda diger gruplara gore 2. haftadaki daha diistik; 4. ve
12. haftadaki daha yliksek TGF-B total degerleri bu biiylime faktoriiniin hem
enflamatuar faz hem de proliferasyon fazi ile olan yakin iligkisini desteklemektedir.
Deneysel periodontitis olusturulmus av kopeklerinde tespit edilen yiiksek TGF-8
seviyeleri hastaligin sadece orta derecede ilerlemis bolgelerinde oldugu, hastaligin ileri
seviyelerinde ise TGF-B seviyelerinde azalma oldugu rapor edilmistir. Bu sonug ise
TGF-B nin onarict siiregteki roliinii desteklemektedir. (Skaleric ve ark., 1997;
Giannobile ve ark., 2000).

Gingivitis ve saglikli bireylerin TGF-B degerlerini karsilastiran Buduneli ve
ark. (2001)’nin yaptig1 calismada; gingivitisli bireylerdeki TGF-B degerleri saglikli

bireylere gore istatistiksel anlamli olmayan seviyelerde yiiksek bulunmustur. Benzer
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sekilde Wright ve ark. (2003) deneysel gingivitis olusturduklar1 10 hastadan 0., 7., 14.
ve 21. glinlerde aldiklart DOS 6rneklerinde TGF-3 degerlerini karsilastirmiglar ve TGF-
B degerlerinin saglikli bolgelere gore gingivitisli bolgelerde daha yiiksek seviyede
oldugunu rapor etmislerdir. Cerrahi sonrasi digsetine TGF-B uygulanmasi, fibroblast
benzeri hiicrelerin erken proliferasyonunu ve kan damarlar1 ve ekstraseliiler matriks
molekiillerinin formasyonunu etkilemektedir (Okuda ve ark., 1998). TGF-f aym
zamanda IL- 1B gibi proenflamatuar sitokinlerin {retimini baskilayarak
osteoblastogenik 6zellik gostermektedir (Smith ve ark., 1996). Periodontal tamir ve
rejenerasyon siirecini TGF-B  seviyeleri ile degerlendiren Kuru ve ark. (2004)’nin
yaptig1 calismada calismamizi destekler sekilde; iyilesme fazinda olan bdlgelerde
kontrol bolgelerine oranla TGF-B seviyeleri yiiksek bulunmustur ve periodonsiyumda
yara iyilesme aktivitesinin prognostik bir isareti olarak kullanilabilecegi bildirilmistir.
Salcetti ve ark. (1997)’nin yaptig1 ¢alismada, basarili ve basarisiz implantlar arasindaki
TGF-B seviyeleri arasinda istatistiksel anlaml farklilik bulunmamustir. Implantlarla
iliskili diger bir c¢aligmada; periimplant-mukozitis ve gingivitise sahip implant ve
dislerde, oral hijyen araglar ile plagin diizenli bir sekilde uzaklastirilmasi sonras1 TGF-
B degerlerine bakilmis ve iki grupta da istatistiksel olarak bir fark saptanmamistir
(Schierano ve ark., 2008).

Plazminojen aktivator sistem doku remodelasyonu, hiicre migrasyonu, yara
iyilesmesi, anjiyogenez gibi bircok fizyolojik olaymn yani sira akut ve kronik
enflamatuar olaylar, tiimor invazyonu ve metastaz gibi patolojik bir ¢ok olayda da rol
oynamaktadir (Kucharewiczk ve ark., 2003; Titer ve ark., 2013). Proenzim
plazminojen, plazminojen aktivator sistem araciligi ile aktif plazmine donistiiriiliir.
Plazminojen aktivator sistemde, proteaz aktivatorleri olan doku tip plazminojen
aktivatorli, Urokinaz tip plazminojen aktivatorii ve bunlarin inhibitorleri olan
plazminojen aktivator 1 ve plazminojen aktivatdr 2 bulunmaktadir (Croucher ve ark.,
2008). Plazmin proenflamatuar ajan olarak rol oynar ve nétrofil agregasyonu, platelet
degraniilasyonu, arasidonik asitten koken alan maddelerin sentez ve sekresyonu ve IL-
1B gibi proenflamatuar sitokinlerin saliniminin stimiilasyonunu indiikler (Ryan ve ark.,

1992; Chang ve ark., 1993; Syrovets ve ark., 2001; Kucharewiczk ve ark., 2003).
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DOS’da plazminojen aktivatorleri (u-PA ve t-PA) ve inhibitorlerinin (PAI-1 ve
PAI-2) varhigi gosterilmistir (Kinnby ve ark., 1991) ve plazminojen aktivatorleri, oral
mukoza (Birn ve Fejerskov, 1971), tiikiiriik (Moody, 1982) ve diseti olugu sivisinda
(Schmid ve ark., 1991) plazmadan daha yiiksek konsantrasyonlarda bulunmustur. Dis
eti olugu sivisindaki t-PA konsatrasyonu normal plazma konsatrasyonundan 300 kat
daha fazla bulunurken; PAI-1 konsatrasyonu 10 kat daha fazla bulunmustur (Kinnby,
2002). t-PA ve PAI-1 enflamatuar reaksiyon siirecinde yiiksek konsantrasyonlarda lokal
olarak iretilmektedir (Kinnby ve ark., 1991). t-PA tarafindan plazminojenin aktive
edilmesi damarsal yaralanma bdlgesindeki fibrinin ¢oziinme siireci ile iliskilidir
(Wyganowska-Swiatkowska ve ark., 2014). t-PA gingival enflamasyon alanlarinda
yiiksek seviyelerde tespit edilmistir (Kinnby ve ark., 1993; Kinnby ve ark., 1994) ve
yiksek t-PA seviyeleri gingivitis (Olofsson ve ark., 2003; Xiao ve ark., 2000) ve
periodontitis (Yin ve ark.,2000; Xiao ve ark., 2000) ile iligkili bulunmustur. Ayni
zamanda Xiao ve ark. (2000) t-PA’ nin periodontal doku yikimi ve doku
remodelasyonunda 6nemli rol oynayabilecegini ve DOS t-PA degerlerinin periodontal
hastaliklar ve tedavilerini degerlendirmede klinik  bir  belirleyici  olarak

kullanilabilecegini bildirmislerdir.

PAI-1 ise u-PA ve t-PA’nin ana fizyolojik inhibitoridiir (Ginsburg ve ark.,
1986). Papadimitriou ve ark (2006)’nin kopekler lizerinde yaptiklar: ¢alismada; enflame
gingivadan alinan t-PA ve PAI-1 orneklerinde; t-PA ‘da, enflame diseti bolgerinde
saglikli bolgelere oranla 6nemli oranda artis tespit edilirken; PAI-1 ise, normal veya
enflame disetinde tespit edilememistir. Kinnby ve ark. (1994) nin yaptiklar1 ¢calismada;
periodontal tedavi Oncesi ve sonrasi t-PA ve PAI-1 degerleri karsilastirilmis, t-PA
degerleri periodontal tedavi sonrasi azalirken; PAI-1 degerlerinde herhangi bir
degisiklik bulunmamistir. Diger bir klinik ¢alismada ise kronik periodontitisli diabetik
ve non-diabetik iki grup tedavi dncesi ve sonrasi t-PA seviyeleri karsilastirilmis ve total
t-PA seviyeleri her iki gruptada tedavi sonrasi azalmistir (Kardesler ve ark., 2011).
Bizzarro ve ark. (2007) ise, periodontitisin ilerlemesinin hastalarda PAI-1 plazma

seviyesinin artisi ile iligkili olabilecegini bildirmislerdir.

Calismamizin t-PA  degerlerinin istatistiksel incelenmesi sonucunda oral

irrigatdr grubundaki t-PA konsantrasyon ve total degerlerinin her donemde (2., 4., 12.
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haftalar) kontrol grubuna gore istatistiksel anlamli olarak daha az oldugu saptandi.
Arayliz firgasit grubu kontrol grubu ile karsilastirildiginda ise bu azalmanin sadece 12.
haftada anlamli oldugu 2. ve 4. haftada bu iki grup arasinda t-PA degerlerinin benzer
oldugu goriildii. iki test grubu karsilastirildiginda ise oral irrigatdr grubundaki total ve
konsantrasyon degerlerinin arayiiz fircast grubuna gore istatistiksel anlamli olarak daha
az oldugu bulundu. t-PA total degerlerine grafik {izerinde bakildiginda; tim gruplarda

zamanla bir azalma goriiliirken, en fazla diisiis oral irrigatér grubunda bulundu.

Plazma aktivatdr inhibitdrii olan PAI-1 sonuglart incelendiginde; oral irrigator
grubu ile arayiiz fir¢asi grubu arasinda, 2. haftada PAI-1 konsantrasyon ve total
degerleri istatistiksel olarak anlamli bulundu. Oral irrigatér grubu ile kontrol grubu
arasinda, 2. haftada PAI-1 konsantrasyon degeri, 4. haftada PAI-1 total degeri ve 12.
haftada ise PAI-1 konsantrasyon ve total degerleri arasinda istatistiksel anlamli farklilik
bulundu. Arayiiz firgas1 grubu ile kontrol grubu karsilastirildiginda ise higbir donemde
istatistiksel anlamli farklilik saptanmadi. 1ki test grubu karsilastirmasi sonucunda ise
hem konsantrasyon hem de total degerleri 2. haftada oral irrigatér grubunda arayiiz
firgasina gore istatistiksel anlamli olarak daha diisiik bulundu. PAI-1 total degerlerine
grafik lizerinde bakildiginda; 2.haftada en fazla diisiis oral irrigatér grubunda

gbzlemlendi.

2. ve 4. haftada, gingival indeks ile PAI-1 total degeri arasinda; IL-1f total
degeri ile t-PA ve PAI-1 total degerleri arasinda pozitif korelasyon oldugu saptandi. 12.
haftada ise, gingival indeks, sondalamada kanama ve IL-1 total degeri ile t-PA ve PAI-
1 total degerleri arasinda; t-PA total degeri ile PAI-1 total degeri arasinda pozitif yonde
bir korelasyon bulundu. Bu bulgular oral irrigatérlerin gingival enflamasyonu
azaltmadaki basarisin1 gostermektedir ve implant destekli protez kullanan bireylerde
oral irrigatérlerin arayiiz temizleme aract olarak kullanilabilme hipotezini

desteklemektedir.
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6. SONUC VE ONERILER

Bu ¢alismanin sinirlart dahilinde;
Plak indeksi acisindan; 4. ve 12. haftalarda oral irrigatér grubunda kontrol
grubuna kiyasla istatistiksel anlamli azalma saptanirken; 2. haftada gruplar
arasinda istatistiksel anlamli farklilik bulunmadi.
Gingival indeks agisindan; 2., 4. ve 12. haftalarda oral irrigatoér grubunda kontrol
grubuna kiyasla istatistiksel anlamli azalma varken; oral irrigatér grubu ile
arayiiz fir¢asi grubu arasinda sadece 4. haftada istatistiksel anlamli farklilik
saptandi.

Sondalamada kanama degerlerinde 4. haftada hem oral irrigatér grubu ile
kontrol grubu arasinda hem de arayliz fircasi ile kontrol grubu arasinda
istatistiksel anlaml1 farklilik bulundu.

Sondalanabilir cep derinligi ve klinik atagman seviyesi degerlerinde verilen
zamanlarda grup i¢i ve gruplar arasinda istatistiksel acidan anlamli farklilik
saptanmada.
POS hacim degerlerinde verilen zamanlarda grup i¢i ve gruplar arasinda
istatistiksel anlaml1 farklilik bulunmadi.

IL-1B total degerlerinin oral irrigatdr grubunda kontrol grubuna gore 12. haftada
daha diisiik oldugu saptandi. Arayiiz fircast kullanalarda ise hicbir donemde
kontrol grubuna gore istatistiksel anlamli farklilik bulunmadi. Bu bulgu oral
irrigatorlerin - etkinliginin  en az arayliz firgast kadar iyi oldugunu
desteklemektedir.

TGF-B total degerlerinde herhangi bir grupta ve zamanda istatistiksel anlamli
farklilik saptanmada.

Oral irrigator grubunda 2., 4. ve 12. haftalarda t-PA total degerlerinin kontrol
grubuna kiyasla istatistiksel anlamli daha az oldugu bulundu. Ayrica 12. haftada
oral irrigatdr grubunda arayliz fircast kullanan gruba gore; arayliz firgasi
kullanan grupta ise kontrol grubuna goére t-PA total degerinde anlamli azalma
saptandi.

Oral irrigator grubunda arayiiz firgasi grubuna gore 2. haftada PAI-1 total
degerlerinde anlamli azalma saptanirken; oral irrigatér grubunda kontrol

grubuna gore 4. ve 12. haftalarda anlamli azalma bulundu.



10.

11.

2. haftada, IL-1P total degeri ile gingival indeks arasinda pozitif yonde bir
korelasyon varken; 2. ve 4. haftada, gingival indeks ile PAI-1 total degeri
arasinda; IL-1P total degeri ile t-PA ve PAI-1 total degerleri arasinda pozitif
korelasyon oldugu saptandi. 12. haftada; gingival indeks, sondalamada kanama
ve IL-1p total degeri ile t-PA ve PAI-1 total degerleri arasinda; t-PA total degeri
ile PAI-1 total degeri arasinda pozitif yonde bir korelasyon bulundu. Bu bulgular
oral irrigatorlerin gingival enflamasyonu daha hizli kontrol altina aldigini
desteklemektedir.

Calisgmamiz periimplant mukozitisli hastalarda oral irrigatorlerin etkinligini
klinik ve biyokimyasal olarak degerlendiren ilk ¢alismadir. Implantlar etrafinda
dis fircasina ek olarak kullanilan oral irrigatdrlerin en az dis fircasina ek olarak
kullanilan arayiiz firgas1 kadar etkili oldugunu diisiinmekteyiz. Bu bulgumuzu

destekleyecek ileri ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.
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HASTA BILGILENDIRILMIS GONULLU OLUR FORMU ORNEGI *

ARASTIRMANIN ADI (CALISMANIN ACIK ADI ):

Implant destekli protez kullanan bireylerde oral irrigatérlerin (agiz dusu) etkinliginin klinik ve
biyokimyasal olarak degerlendirilmesi

Goniilliiniin Bas Harfleri << >>

Bir arastirma caligmasina katilmaniz istenmektedir. Katilmak isteyip istemediginize karar
vermeden Once arastirmanin neden yapildigin bilgilerinizin nasil kullanilacaginin ¢alismanin
neleri igerdigini ve olas1 yararlarini risklerini ve rahatsizlik verebilecek konular1 anlamaniz
onemlidir Liitfen asagidaki bilgileri dikkatlice okumak ic¢in zaman ayiriniz ve eger
istiyorsaniz 6zel veya aile doktorunuzla konuyu degerlendiriniz. Eger bir baska ¢alismada da
yer aliyorsaniz bu ¢alismada yer alamazsiniz.

BU CALISMAYA KATILMAK ZORUNDAMIYIM?

Calismaya katilip katilmama karart tamamen size aittir. Eger calismaya katilmaya karar
verirseniz imzalamaniz icin size bu Bilgilendirilmis Goniilli Olur Formu verilecektir.
Katilmaya karar verirseniz, ¢alismadan herhangi bir zamanda ayrilmakta &zgiirsiiniiz. Bu
durum sizin aldiginiz tedavinin standardini etkilemeyecektir. Eger isterseniz, bu klinik
calismaya katiliminizla ilgili olarak hekiminiz / aile doktorunuz bilgilendirilecektir. Ayrica
destekleyici firma calismayr sonlandirmaya karar verirse bu durumda da calismadan
cikartilacaksiniz.

CALISMANIN KONUSU VE AMACI NEDIR? Aciklayiniz

Kaybedilen dislerden kaynaklanan sorunlar1 gidermek i¢in, dis hekimi hastaya ¢esitli protezler
yapar. Cene kemigi igerisine titanyum adli metalden yapilan vida yerlestirilerek, yapilan
implant tedavisi de son yillarda dis eksikliklerini gidermede yaygin bir sekilde kullanilmaya
baslanmugtir. Implant yiizeyi, agizda bakterilerin ve yemek artiklarmin tutunmasi i¢in yeni ve
fiziksel olarak farkli bir alan ortaya ¢ikarmaktadir. Implantlar da dogal bir dis gibi davranir ve
implant ¢evresinde de, dislerde olusan hastaliklara benzer sekilde sorunlar meydana gelebilir.
Agizda gida artiklart ve bakterilerin dis yilizeyine yapigsmasi ile olugsan mikrobiyal plak
dedigimiz yapi, digler ve implantlar g¢evresinde dis eti hastaliklar1 olusturarak onlari
kaybetmemize neden olabilir. Bu sebeple, her giin giinde 2 kez olmak {izere implant ve dis
ylizeyleri fircalanmali ve giinde 1 kez dis aralar1 temizlenmelidir. Dig aras1 temizligi icin dis
ipi, dis aras1 fircalar1 gibi ¢esitli temizleme araglari bulunmaktadir. Agiz dusu da agiz bakimi
kapsaminda kullanilabilen bir aragtir. Suyun direkt olarak dislere piskiirtiillmesiyle gida
artiklar1 ve bakterileri dis ylizeyinden uzaklastirmayr amaglar. Kullanimi diger temizleme
araclarina gore daha kolaydir. Calismamizda, implantlarin etrafindaki yumusak dokunun
iltihaplanmas1 durumunda dis ylizeyi temizleme arac1 olan agiz dusunun etkinliginin
degerlendirilmesi amaclanmaktadir.

CALISMA iSLEMLERI:

Calisma siiresince, belirli gilinlerde lizerinde milimetreler olan el aleti ile disetinde 6l¢timler
yapilacaktir. Ayrica, disiniz ve disetiniz arasina kiigiik, ince kagit seritler yerlestirilerek 30 sn
beklenecek ve bu aralikta bulunan doku sivisi toplanacaktir. Daha sonra size agiz temizliginizi
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nasil yapmaniz gerektigi anlatilacak ve anlatildigi sekilde evde agiz temizligi islemlerine
devam etmeniz istenecektir. Bu islemler sizde herhangi bir rahatsizlik olusturmayacaktir.

BENIM NE YAPMAM GEREKIiYOR?

Calisma doktorunuzun talimatlarina uymaya, randevu ve vizitelere katilmaya ve yukarida
anlatilan ¢aligmayla ilgili tiim islemlere uymaya istekli olmalisiniz. Kan 6rnekleri igin aglik
durumunda (a¢ karnina) olmaniz gerekmektedir (su disinda baska higbir yiyecek ve icecegin
tiiketilmemesi gerekmektedir). Caligma doktorunuzu ziyarete belirlenen giinlerde gelmelisiniz
ve bir sonraki ziyaretiniz de, ziyaretten ayrilmadan once planlanmalidir. Yine caligmadan
once veya calisma sirasinda aldiginiz baska herhangi bir tibbi tedaviyi de ¢aligma doktoruna
sOylemeniz 6nemlidir.

CALISMAYA KATILMAMIN NE GiBI OLASI YAN ETKILERIi, RiISKLERi VE
RAHATSIZLIKLARI VARDIR?

Dis etinde yapilacak olgiimler ve doku sivisi toplama islemi agrisiz basit bir uygulamadir,
sizde herhangi bir rahatsizlik olusturmayacaktir.

GEBELIiK VE DOGUM KONTROLU

Eger denek / hasta dogurganlik doneminde / emziren bir kadin ise caligmaya dahil
edilmeyecektir.

CALISMAYA KATILMANIN OLASI YARARLARI NELERDIR? (Varsa aciklayiniz)

Alnan diseti olugu sivist ornekleri ve dis etinde yapilacak olglimler sonucunda, normalde
kullanilan agiz temizleme islemlerine ek olarak kullanilabilecek araglara yonelik bilime
aydinlatici katkiniz olacaktir.

GONULLU KATILIM

Bu arastirmaya katilma kararimi tamamen goniillii olarak veriyorum. Bu ¢alismaya katilmay1
reddedebilecegimin veya katildiktan sonra istedigim zaman, bu tedavi kurumunda gorecegim
bakim ve tedaviler etkilenmeksizin ve hicbir sorumluluk almadan ayrilabilecegimin
bilincindeyim. Calismadan her hangi bir zamanda ayrilirsam, ayrilma nedenlerimi, ayriligimin
sonuglarini ve izleyen donemde alacagim tedavileri doktorumla tartisacagim.

CALISMAYA KATILMAMIN MALIYETi NEDIiR?

Calisma doktoru ziyaretleri ve calismayla ilgili olan tiim laboratuar testleri ¢alisma
destekleyici tarafindan karsilanacak ve size veya bagli bulundugunuz 6zel sigorta veya resmi
sosyal giivenlik kurumuna 6detilmeyecektir. Ayrica ¢alismaya bagli makul miktardaki yol
gideriniz makbuzlar1 gosterildigi takdirde karsilanacaktir.

Herhangi bir yan etki veya fiziksel zarar gelisirse hemen c¢alisma doktorunuzu gereken tibbi
tedavinin uygulanabilmesi icin bilgilendiriniz.

KiSIiSEL BILGILERIM NASIL KULLANILACAK?
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Bu formu imzalayarak doktorunuzun ve onun kadrosunun calisma i¢in sizin Kkisisel
bilgilerinizi ( “Calisma Verileri”) toplamalarina ve kullanmalarina onay vermis olacaksiniz.
Bu durum dogum tarihiniz, cinsiyetiniz, etnik kokeniniz ayrica Calisma verilerinizin
kullanimi ile ilgili verdiginiz onayin herhangi bir belirlenmis birim tarihi yoktur, ancak
doktorunuzu haberdar ederek bu onayinizdan herhangi bir zamanda vazgecebilirsiniz.

Calisma destekleyicisi firma ile paylasilan ¢alisma verileri size 6zel bir numara olan bir kod
(“Kod”) numaras1 kullanimiyla korunacaktir. Sizin ¢alisma verilerinize ulagmak i¢in gerekli
olan kod anahtar1 calisma doktorunuzun denetimindedir. Calisma destekleyicisi firma
diizenleyici otorite veya diger denetim kurumlar tarafindan atanmis kisiler doktorunuz
tarafindan tutulan ¢alisma verilerinizi inceleyebilirler.

Doktorunuz ¢alisma verilerinizi ¢alisma i¢in kullanacaktir. Calisma destekleyicisi firma;
calismanin yiritiilmesi, teshis ve tibbi yardim gereglerinin gelistirilmesi igin ¢alisma
verilerinizi kullanabilir. Doktorunuzun galistigi kurum ve ¢alisma destekleyicisi firmanin her
ikisi de ylrirliikte olan veri koruma kanunlar1 ile uyumlu olarak calisma verilerinizin
yonetiminden sorumludurlar.

Calisma destekleyicisi firma calisma verilerinizi, sadece yukarida belirtilen amaglarda
kullanacak olan kendi grubundaki diger sirketler, hizmet alinan kurumlar, anlasmali firmalar
ve diger arastirma kuruluslart ile paylasabilir. Calismanin sonuglari tibbi yayinlarda
yayinlanabilir, ancak sizin kimlik bilgileriniz bu yayinlarda agiklanmayacaktir.

Doktorunuz ya da ¢alisma destekleyicisi firmadan, toplanan ¢alisma verileriniz hakkinda bilgi
isteme hakkinda sahipsiniz. Ayn1 zamanda bu verilerdeki herhangi bir hatanin diizeltilmesini
isteme hakkinda da sahipsiniz. Eger bu konuda bir isteginiz olursa liitfen gerekirse sizin
calisma destekleyicisi firma ile temasa geg¢menize yardimci olabilecek doktorunuzla
gorusunuz.

Eger onaymizda vazgegerseniz, doktorunuz ¢alisma verilerinizi artik kullanamayacak ya da
diger kisilerle paylagamayacaktir. Caligma destekleyici firma onaymmizdan vazge¢meden
onceki calisma verilerinizi kullanmaya devam edebilir.

Bu formu imzalayarak, calisma verilerinizin bu formda tanimlandig: sekilde kullanimina onay
vermekteyim.

ARASTIRMA SURESINCE 24 SAAT ULASILABILECEK KiSILER:
Ad, Soyadi ve telefon numaralari

Doc. Dr Burcu OZKAN CETINKAYA

Dt. Sema TUTUNCUOGLU

CALISMADAN AYRILMAMI GEREKTIRECEK DURUMLAR: Varsa aciklaymiz

Periodontal tedavi randevularina gelmemeniz halinde ve agiz temizleme araglarini anlatilan
sekilde kullanmamaniz durumunda c¢alisma dis1 birakilacaksiniz. Calisma sirasinda
gelisebilecek sistemik hastalik ve hamilelik durumunda da ¢alisma dis1 birakilacaksiniz.
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YENI BILGILER CALISMADAKI ROLUMU NASIL ETKILEYEBILIR

Calisma siirerken ortaya ¢ikmis olan biitlin yeni bilgiler bana derhal iletilecektir.

Calismaya Katilma Onayl

Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formundaki tiim agiklamalari okudum. Bana, yukarida konusu
ve amaci belirtilen arastirma ile ilgili yazili ve sozli agiklama asagida adi belirtilen hekim
tarafindan yapildi. Arastirmaya goniillii olarak katildigimi, istedigim zaman gerekgeli veya
gerekcgesiz olarak arastirmadan ayrilabilecegimi ve kendi iste§ime bakilmaksizin arastirmact
tarafindan arastirma dis1 birakilabilecegimi biliyorum.

S6z konusu arastirmaya, higcbir baski ve zorlama olmaksizin kendi rizamla katilmay1 kabul
ediyorum. Doktorum saklamam i¢in bu belgenin bir kopyasini g¢alisma sirasinda dikkat
edecegim noktalar1 da icerecek sekilde bana teslim etmistir.

Goniilliiniin Ad1 / Soyad1 / Imzas1 / Tarih
Aciklamalar1 Yapan Kisinin Ad1 / Soyad1 / imzas1 / Tarih
Gerekiyorsa Olur Islemine Tanik Olan Kisinin Ad1/ Soyad1 / Imzas1 / Tarih

Gerekiyorsa Yasal Temsilcinin Ad1 / Soyadi / Imzas1 / Tarih

* Aciklamalar hastanin anlayabilecegi aciklikta ve teknik terimlerden uzak bir sekilde
belirtilmelidir.
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